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OBJECTIFS
Le projet (Janv. 2007-Déc. 2009) concerne la synthese et la fonctionnalisation chimique de nanofils de silicium pour I'élaboration

de nanocapteurs pour des applications en nanobiosciences.
Le projet comporte plusieurs volets :
1 - Réalisation d’'une croissance SLS localisée de nanofils entre électrodes
2 - Fonctionnalisation chimique et immobilisation de peptides
3 - Détection d’interactions biomoléculaires par voie électrique dans un sérum

Plannin
Tache 1: 0-6 mdig Réalisation des électrodes pour Taches 1 et 2l-0calized gl’OWth of Si nanowires
un prototype et pour une intégration m brldge g | Fabncatlon Of Sl bn@
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Tache 3: 6-18 mois ése de peptides et fonctionnalisation connecting el
chimique elet:trode
3.1. Pleine plaque SOl Substrate
3.2. Nanofils
Au angle evaporatlon
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Tache 4 : 6-18 mois Caractérisation : FTIR, XPS, Fluorescence _
4.1. Pleine plaque
4.2 Nano fils avec peptides
Tache 5 : 18-36 mois Démonstration et optimisation de la Si nanowires growth Catalyst deposition
sensibilité de détection de la fragmentation enzymatique de
I’héparine

Tache 6: 24-36 mois Détection d’hépanarase dans un milieu
complexe (surnageant de cellules) — Prototype fonctionnel

Tache 3: Stratégie d'immobilisation de peptides via la ligation native sur substrat de nanofils Si hydrogéné Tache 5 : Objectif de détection

L'héparanase est une enzyme impliquée dans la formation de métastases. Elle dégrade les héparanase sulfates qui constituent la matrice
extracellulaire, et ainsi favorise la migration des cellules tumorales. Nous allons greffer de I'héparine sur les nanofils et suivre la
dégradation de cette molécule par 'enzyme in situ par mesures électriques. L'héparine est une molécule fortement chargée (-2 sulfates par

o unité La va donc induire une perte de charges importante a la surface du nanofil
Avant d'étudier I'héparanase, nous allons caractériser le systéme avec I'héparinase, une enzyme d’origine bactérienne qui est un bon
HSVLPEP modele de 'héparanase.
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Le tableau ci-dessous montre les résultats des analyses XPS, en pourcentage de I'aire totale des surfaces de nanofils, des différentes étapes pour laf
ligation des peptides CysILK*(p-CF; PhCH,CO)EPVHGV-NH, et I'expérience de controle avec le peptide SerlLK*(CF,)JEPVHGV-NH, (controle négatif).

L'héparinase hydrolyse les liaisons b-D-Glucuroniques

Surface Si2p Ols Cls S2s N1s Fls Nals Méthodologie
SINW-COOH (1) 50 22 28 - - - - La liaison de I'héparine aux nanofils est basée sur I'utilisation d’un peptide qui réagit par la cystéine N-terminale avec les
SiNW-CO-SPh (2) 44.5 17 37 1.34 - - - lhiol_esters de surface, et par le groupe‘mem_aminoxyaceryl avei‘l'extrémillé rédu‘cmfead_l 5%ysacgo Odef Lprginine centrale permettra de
SINW-CO-CYS (3) 28 215 385 106 2 17 57 réaliser une coupure typsiaue contle, i conduira su détachement de [a molécuie CREAIAB KT 0T
SiNW-CO-SER contrdle 40.9 20 345 0.72 112 0.06 2.8
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L'analyse du spectre XPS de la surface de nanofils Si terminée par la fonction acide carboxylique montre la présence des seuls éléments : Si, C et O he -
(SINW-COOH). Apreés couplage chimique de la fonction acide terminale avec le benzylthioester, il y a apparition d’une nouvelle composante due au S2s| R L L L

(SINW-CO-SPh). Aprés incubation de ces surfaces avec les peptides, on peut remarquer la présence de fluor (F1s) pour la surface SINW-CO-CYS. Ceci Ce peptide a été synthétisé avec succes.

est en accord avec I'immobilisation covalente du pep-CYS-CF3 sur ces nanofils. Il est & noter que, concernant le pep-SER-CF3 (contrdle négatif), il y a| Laliaison oxime de ce peptide a un sucre (lactose) est quantitative
apparition de traces de fluor correspondant a une possible physisorption du peptide contrdle. Ces résultats nous prouvent que I'on a bien une
immobilisation chimio sélective du pep-Cys-CF3 sur la surface de nanofils activée par le groupement thioester.

Perspectives

Lorsque le systéme aura été caractérisé avec I'héparinase, nous allons étudier I'activité héparanase sur I'enzyme purifiée
u dans le surnageant de cellules saines ou cancéreuses
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