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A u cours des deux dernieres décennies, les matériaux
organiques électroactifs ont fait I'objet de nombreuses
recherches pour la mise au point des biocapteurs, avec pour
intérét majeur leur faible codt, leur processabilité, mais surtout leur
facilité de fonctionnalisation et de miniaturisation [1].
L’expérience acquise dans les domaines de I’électropolymérisa-
tion et des polymeéres conducteurs nous a conduits a concevoir
et élaborer différents systémes électrochimiques pour des appli-
cations biologiques in vivo, et en particulier la réalisation de
prothéses métalliques recouvertes d’'un composite « polymeére
conducteur/oligonucléotide » permettant le relargage in vivo
d’oligonucléotides pour le traitement de la resténose* en cardio-
logie [2].

La réalisation de biocapteurs enzymatiques et a ADN compacts
constitue également I'un de nos objectifs principaux. Pour cela,
nous nous sommes appuyés sur les propriétés spécifiques d’un
polymére conducteur bifonctionnel original, le poly(JUG-co-
JUGA), comportant les fonctions quinone (juglone ou JUG) et acide
thiocarboxylique [acide poly(5-hydroxy-1,4-naphtoquinone-co-5-
hydroxy-3-thioacétique-1,4-naphtoquinone ou JUGA] (figure 1).
Le groupe quinone assure la fonction de transduction électronique
et la fonction carboxyle permet d’immobiliser I’enzyme ou I’oligo-
nucléotide (ODN), ’'ensemble constituant le biocapteur.

Dans les deux applications — capteurs enzymatiques et a ADN —,
la présence de la fonction quinonique rattachée a la surface de
I’électrode par I'intermédiaire de la matrice polymeére évite
I'utilisation d’un marqueur électrochimique ou d’un médiateur. De
plus, le potentiel particulierement bas du groupe quinone permet
d’éviter I'oxydation parasite des interférents biologiques
classiques, ce qui constitue un avantage supplémentaire.

A l'aide de ce systéme, nous avons élaboré des biocapteurs
compacts a lactate (par greffage sur le film de la lactate oxydase
LOD [3)) et a pyruvate (greffage sur le film de la pyruvate oxydase

Figure 1 - Le poly(JUG-co-JUGA).

PyOD [4]) qui fonctionnent a des potentiels extrémement bas :
- 0,1 V vs ECS (« électrode calomel saturé ») pour le lactate et
+ 0,1V vs ECS pour le pyruvate. A notre connaissance, il s’agit
la des valeurs de potentiel les plus faibles de la littérature.

Le méme systeme est également capable de fonctionner en
capteur a ADN, apres greffage sur le film d’oligonucléotides
particuliers. En effet, il reconnait directement une réaction
d’hybridation, a partir du signal d’oxydo-réduction du groupe
quinone. On obtient ainsi une détection électrochimique directe
de I'hybridation, la transduction étant assurée par le groupe
quinone [5]. Le signal du groupe quinone, qui dépend de
I’hybridation ou de la non-hybridation entre la molécule sonde et
la molécule cible (brin d’ADN) est mesuré trés simplement par
voltammétrie a impulsion différentielle (DPV, « differential pulse
voltammetry ») ou voltammeétrie a vague carrée (SWV, « square-
wave voltammetry ») (figure 2). Fait extrémement rare, le signal
de la sonde est amplifié apres hybridation.
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Figure 2 - Principe de détection électrochimique de I’hybridation par voltammétrie a vague carrée (SWV).

Mesures réalisées avec des séquences spécifiques du virus HIV.

¥A |'actualité chimique - juin-juillet 2008 - n® 320-321




Surfaces et interfaces

En conclusion, nous avons mis au point un biocapteur qui présente
une excellente sensibilité. Trés sélectif, il est capable de
discriminer un brin complémentaire présentant un seul
désappariement (« mismatch »). Il peut aussi reconnaitre un brin
complémentaire dans un mélange de plusieurs cibles. Un autre
point original est gu’une sonde de 30 bases permet de détecter
I’hybridation de plusieurs cibles, par exemple trois cibles
différentes de dix bases chacune. Last but not least, c’est un des
rares biocapteurs qui, contrairement a la plupart des autres
systemes fondés sur la mesure de la perturbation d’un signal
électrochimique résultant de [I'hybridation, donne une
amplification de la réponse et non une atténuation.
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