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Advances in wearable technology have been driven by the development and miniaturization of integrated circuits and smart devices. In this
context, wearable electrochemical biosensors stand out for their ability to enable continuous, real-time health monitoring. The incorporation
of biological components has increased the sensitivity and selectivity of these sensors, enabling the detection of ions, proteins, and other
biomarkers in biological fluids. Although this is a relatively new research field that still faces significant challenges, such as result reliability,
chemical interference, and manufacturing costs, wearable biosensors show strong potential to expand access to healthcare through rapid and
early diagnostics. Consequently, recent scientific research has focused on the fabrication of these biosensors using a wide range of biological
materials, conductive materials, and substrates, together with different printing techniques, which are important factors in ensuring good
device performance. Therefore, this review addresses key aspects of wearable electrochemical biosensors reported in the literature, including
their main components, fabrication techniques, biological fluids, and the challenges for their broad development and large-scale accessibility.
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1. Introducao

Nos ultimos anos, observa-se um aumento significativo
na producao de dispositivos eletronicos vestiveis capazes de
monitorar parametros da saide humana. O valor de mercado
desses dispositivos ja ultrapassa 1,5 bilhdo de ddlares,
com estimativas de crescimento continuo até 2030.! Este
crescimento também se deve a alta demanda por aparelhos
eletrdnicos como smartphones e smartwatches juntamente a
capacidade de associacdo destes dispositivos com sensores.>

Sensores sdo dispositivos projetados para converter
estimulos ambientais em sinais interpretdveis, sendo
classificados como sensores fisicos, quimicos ou biossensores
conforme a natureza do fendmeno detectado.>> Quando
integrados a acessOrios ou vestimentas em contato com
o corpo, esses dispositivos sdo denominados sensores
vestiveis, destacando-se na drea da saide por permitirem o
monitoramento continuo e, em muitos casos, nao invasivo
de parimetros bioldgicos de forma mais acessivel.®’
Na eletroquimica, tais sensores recebem destaque por
viabilizarem a miniaturizag@o e o uso de substratos flexiveis,
biocompativeis e biodegraddveis. Diferente dos sensores
impressos estaticos, os sensores vestiveis permitem uma

interface direta com o corpo, especialmente quando
funcionalizadas com elementos bioldgicos. Essa integracao
transforma-os em biossensores de alto desempenho para
a andlise de fluidos bioldgicos. Além disso, a impressio
desses sistemas em suportes flexiveis viabiliza a principal
vantagem destes dispositivos, que € a deteccdo em tempo
real de analitos essenciais como glicose, lactato e eletrélitos
(como s6dio e potdssio), mitigando algumas limitagdes
fisicas dos métodos laboratoriais tradicionais, como falta
de portabilidade e miniaturizagdo, rigidez estrutural e
necessidade de recipientes e frascos de coleta de amostras.”™

Nesse contexto, os biossensores eletroquimicos vestiveis
destacam-se por integrar biorreceptores especificos a
transdutores que convertem o reconhecimento do analito
em sinais mensurdveis.> Devido ao avango em materiais
flexiveis e biocompativeis, estes dispositivos possibilitam o
biomonitoramento nio invasivo de fluidos como suor, saliva,
lagrimas e fluido intersticial, oferecendo uma alternativa
rdpida e econdmica aos métodos clinicos tradicionais, como
exames de sangue e bidpsias.!®!! Caracterizados por, em
geral, possuirem alta sensibilidade, portabilidade e curto
tempo de resposta, esses sistemas miniaturizados podem
ser incorporados em vestimentas, acessorios ou aplicados
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diretamente sobre a pele, consolidando-se como ferramentas
promissoras para o acompanhamento continuo da saide."!

Nas ultimas décadas, o desenvolvimento de dispositivos
de diagnéstico vestiveis e flexiveis intensificou-se, visando
superar a eficiéncia de modelos consolidados, como os
sistemas de Monitoramento Continuo de Glicose (MCG).
O objetivo central € permitir o acompanhamento continuo
de parametros fisiolégicos com o minimo de desconforto
para o usudrio.'”” Esse avanco tecnoldgico € corroborado
pela crescente produgdo académica na area, como ilustrado
na Figura 1. Um levantamento realizado na base Scopus,
revela um aumento expressivo nas publicacdes entre 2010
e 2025, evidenciando o vasto potencial desses biossensores
no cendrio da satide moderna.

Diante do exposto, este artigo apresenta uma revisao
critica que se concentra nos biossensores eletroquimicos
vestiveis com o objetivo de analisar sua composi¢do, os
diferentes processos de fabricacdo desses dispositivos, as
formas de aplicacao desses biossensores no monitoramento
da saide humana e os desafios enfrentados para sua
implementacao.
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Figura 1. Grifico referente as publicacdes de artigos entre 2010 e 2025,
com o termo “Wearable electrochemical biosensor”. Pesquisa realizada
na base de dados Scopus, acessado em 08/02/2026

2. Metodologia

A presente revisdo teve como objetivo principal
identificar e analisar pesquisas cientificas que exploram
a composi¢do e potencial de biossensores eletroquimicos
vestiveis na deteccdo de parametros fisioldgicos para o
monitoramento da saide humana. Foi conduzida uma
busca por estudos relevantes nas bases de dados Scopus,
Web of Science, Scielo, Google Académico, e PubMed,
selecionando artigos de pesquisa publicados no periodo
entre 2021 e 2026, contendo as palavras-chave ‘biossensores
eletroquimicos’, ‘biossensores eletroquimicos vestiveis’ e
‘tecnologia vestivel’. Ap6s realizar a pesquisa, a escolha
dos artigos obedeceu a critérios de relevancia com o tema.
As informacgdes obtidas a partir da leitura dos artigos
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foram organizadas em categorias como ‘Composicio’,
‘Técnicas de fabricacao’, ‘Fluidos biolégicos’, ‘Aplicagdes’
e ‘Desafios’, buscando detalhar o estagio atual da pesquisa
em biossensores eletroquimicos vestiveis bem como os
desafios para o avanco da tecnologia vestivel.

3. O Funcionamento dos Biossensores
Eletroquimicos Vestiveis

O funcionamento dos biossensores eletroquimicos vestiveis
baseia-se na detec¢@o e quantificagdo de biomarcadores
presentes em fluidos corporais, a partir da incorporacdo de
um bioreceptor que interage seletivamente com o analito de
interesse, presente em um biofluido. Essa interagdo gera um
sinal baseado em reagdes fisico-quimicas, como processos
de oxirreducdo, que ocorrem na superficie do sensor. Este
sinal € posteriormente convertido por um transdutor em
um sinal elétrico (corrente ou tensdo) e processado em
dispositivos como smartphones ou computadores, gerando
uma leitura mensuravel. Essa leitura € entdo interpretada para
avaliar diversos parametros de saide, auxiliando na triagem
de doencas em estagio inicial ou no acompanhamento de
condi¢des cronicas em tempo real, fornecendo dados valiosos
para a prevencdo e cuidado com a satde.'>!

Nestes biossensores, uma vez que os dados sdo obtidos,
eles sdo enviados para um moédulo de processamento central,
composto por um circuito de leitura e condicionamento de
sinal. Esse médulo atua no processamento e organizagao
dos dados brutos coletados. Em seguida, um mdédulo de
comunicacdo sem fio, geralmente baseado em tecnologia
Bluetooth de baixo consumo, atua na transmissdo dos
dados processados para um dispositivo externo, como um
smartphone ou computador. No dispositivo receptor, o
processo continua com a andlise dos dados, que interpreta
as informacgdes e as traduz em um feedback de satde,
preferencialmente de facil compreensio para o usudrio.'

Os elementos de reconhecimento biolégico (ERBs)
desempenham um papel central nestes biossensores, pois
podem interagir seletivamente e especificamente com um
biomarcador gerando uma resposta de sinal mensuravel,
como no caso dos anticorpos. Os ERBs mais empregados
nestes biossensores incluem: enzimas, biopolimeros como
celulose, gelatina e quitosana; receptores naturais como
anticorpos, peptideos e aptimeros.'

Os principais elementos que compdem um biossensor
eletroquimico vestivel, bem como seus exemplos e sua
funcdo sdo apresentados na Figura 2.

Os biossensores eletroquimicos vestiveis oferecem
vantagens significativas, como portabilidade, flexibilidade
e alta sensibilidade, consolidando-se como ferramentas
promissoras para o monitoramento rapido e ndo invasivo
de fluidos bioldgicos.!” Contudo, ainda existem desafios
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Figura 2. Representacio esquemdtica dos componentes de um biossensor eletroquimico vestivel, apresentando seus
respectivos exemplos e fun¢des fundamentais

para ampla comercializa¢do desses dispositivos, como o
custo de fabricagdo e a necessidade de maior resisténcia
mecanica. Do ponto de vista analitico, a complexidade
das matrizes bioldgicas e a dilui¢do de biomarcadores
tém levado as pesquisas atuais a focar na otimizacdo da
estabilidade e seletividade desses dispositivos, explorando
novos materiais e técnicas de fabricag@o para superar tais
limitacdes e garantir maior precisdo durante as andlises.'¢!”

Para a andlise dos estudos incluidos nesta revisio,
foram definidos critérios relacionados as caracteristicas
estruturais, funcionais e de desempenho dos biossensores
eletroquimicos vestiveis. Esses critérios envolveram
aspectos como materiais utilizados, técnicas de fabricacao,
fluidos biolégicos analisados, analitos e principais
limitagoes reportadas. A sistematizacdo desses parimetros
estd apresentada no Quadro 1.

4. A Composicao

A defini¢do dos materiais que compdem um biossensor
vestivel ¢ um fator determinante, pois estd diretamente
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relacionada com sua funcionalidade e conforto ao paciente.
Idealmente, estes dispositivos devem ser ndo invasivos,
flexiveis, adaptaveis e biocompativeis. Em geral, os
principais componentes destes biossensores sdo o substrato,
o material condutor e o elemento de reconhecimento
biolégico (Figura 2), sendo os mais comumente empregados
relatados a seguir.

4.]1. O substrato

O substrato corresponde a base estrutural dos
biossensores eletroquimicos vestiveis, sendo responsavel
por fornecer suporte mecanico e flexibilidade ao dispositivo.
A escolha do substrato influencia diretamente propriedades
como conforto, estabilidade e integracdo com o corpo
humano.'® Nesta revisdo, o substrato € considerado um
critério analitico central, pois impacta tanto o desempenho
quanto a viabilidade de aplicagao dos dispositivos. Dessa
forma, os estudos foram analisados e organizados de acordo
com os principais tipos de substratos utilizados, conforme
apresentado a seguir.
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Quadro 1. Pardmetros de pesquisa que foram abordados nesta revisao

de Oliveira e Pereira

Critério de Avaliacao

Descricao

Aplicacao na Revisao

Substrato

Base estrutural do dispositivo vestivel

Identificagdo de substratos flexiveis como
tecidos e polimeros

Material condutor

Materiais empregados para condugao elétrica

Avaliagdo de materiais como grafeno, ouro e
polimeros condutores

Elemento de reconhecimento biolégico

Elementos responsaveis pelo reconhecimento
(enzimas, anticorpos, etc.)

Andlise do tipo de biomolécula utilizada

Técnicas de fabricagdo

Métodos utilizados na construcdo do biossensor

Classificagdo de técnicas de impressao
(serigrafia, 3D, LIG e litografia)

Fluido biolégico analisado

Tipo de amostra utilizada

Fluidos como ldgrimas, suor, saliva e fluido
intersticial

Tipo de analito

Parametros fisiologicos detectados

Lactato, glicose, proteinas, entre outros

Desempenho do biossensor

Eficiéncia e qualidade da detecgao

Faixa linear de resposta e limite de detec¢ao

Limitagdes e desafios

Problemas relatados nos estudos

Interferéncia quimica, custo, estabilidade,
reprodutibilidade

4.11. Polimeros naturais e sintéticos

Polimeros sdo macromoléculas de grande importancia
na fabricacdo de sensores. Eles possuem uma estrutura
molecular que confere a eles propriedades como flexibilidade,
resisténcia e, em muitos casos, biocompatibilidade, tornando-
os materiais ideais para o desenvolvimento de dispositivos
que interagem diretamente com o corpo humano. No
contexto dos biossensores vestiveis, 0s polimeros t€m sido
empregados para oferecer suporte estrutural e, a0 mesmo
tempo, permitir a flexibilidade necessaria em tecnologias
vestiveis. Essa adaptabilidade permite que estes biossensores
se ajustem confortavelmente a pele ou se integrem a tecidos,
possibilitando o monitoramento continuo da saide sem
causar desconforto."

Nesse contexto, diversos polimeros sintéticos e
naturais t€m sido amplamente utilizados como substratos
para biossensores vestiveis. Dentre os mais empregados
destacam-se o polidimetilsiloxano (PDMS)® e o polietileno
tereftalato (PET),”' ambos com propriedades mecanicas
robustas e capacidade de manter a integridade do sensor
mesmo quando submetido a movimentos e flexdes. Além
disso, biopolimeros como celulose, quitosana, seda, alginato
e gelatina tém ganhado destaque na eletronica flexivel
devido a sua biocompatibilidade e biodegradabilidade e
facilidade de modificagcdo, oferecendo uma alternativa
mais sustentdvel para o desenvolvimento de dispositivos
de contato direto com o corpo.?

Muitos trabalhos presentes na literatura t€m empregado
diferentes polimeros como substratos na producdo de
sensores eletroquimicos, incluindo os vestiveis. Polimeros
naturais, como a quitosana e a celulose, destacam-se pela
alta biocompatibilidade, biodegradabilidade e cardter
renovavel, facilitando a adesdo de biomoléculas, porém,
apresentam limitacdes quanto a estabilidade mecanica em
ambientes imidos e menor durabilidade a longo prazo.”
Em contrapartida, polimeros sintéticos como o PDMS e
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o PET tém sido os mais usados por oferecerem vantagens
significativas em termos de resisténcia quimica, maior
flexibilidade e estabilidade, sendo propriedades muito
importantes na fabricacdo de dispositivos que sofrem
estresse mecanico constante, sendo o caso dos sensores
vestiveis. Por outro lado, o emprego desses materiais gera
desafios relacionados a dificuldade de funcionalizag@o e ao
maior impacto ambiental devido a sua lenta degradacdo.*
Além disso, os polimeros sintéticos sdo superficies
impermedveis que podem causar desconforto térmico. J4 os
sensores téxteis, permitem a respirabilidade e o transporte
de biofluidos por capilaridade. No entanto, eles enfrentam
desafios maiores na padronizacdo da drea superficial e na
manutencio da condutividade sob ciclos repetitivos de
lavagem e estiramento, exigindo estratégias de fabricagdo
mais complexas que os substratos poliméricos.”

Liu et al.*® desenvolveram um imunossensor vestivel
para detecgdo de cortisol no suor, utilizando o polimero
PDMS como substrato flexivel e extensivel. A arquitetura
do dispositivo, composta por nanotubos de carbono
de paredes multiplas (MWCNTSs) e nanoparticulas de
ouro (AuNPs) sobre o PDMS, conferiu ao sensor boa
estabilidade mecanica a tor¢des e alongamentos, mantendo
o desempenho eletroquimico sob deformagdo. Com um
limite de detec¢do (LD) de 0,3 fg mL"' e validacao por
métodos comerciais (CLIA), o dispositivo demonstrou
ser uma ferramenta eficaz para diagndstico no ponto de
atendimento ou “point-of-care”, unindo alta sensibilidade
analitica a durabilidade fisica. Em outro estudo conduzido
por Jin et al.*’ foi desenvolvido um biossensor eletroquimico
vestivel para o monitoramento continuo de glicose. O
dispositivo foi impresso por serigrafia em um substrato
flexivel de PET. A composiciao do biossensor combina o
polimero poli(N-fenilglicina) para imobilizacao enzimética
e uma membrana externa de poliuretano, resultando em
uma faixa linear de 1 a 30 mmol L' e sensibilidade de
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12,69 pA mM! cm? in vitro. O uso do PET garantiu a
flexibilidade necessdria para a aplicagdo do biossensor
que demonstrou estabilidade por 30 dias e validagao bem-
sucedida em testes in vivo para monitoramento glicémico.

4.1.2. Téxtil

Biossensores de base téxtil podem ser fabricados
incorporando fibras ou fios condutores em tecidos ou
impressos diretamente sobre material, resultando em uma
estrutura flexivel e adaptavel. Estruturalmente, podem ser
categorizados como biossensores de fio, fibra ou tecido,
projetados para coletar uma quantidade minima de fluido
biolégico do corpo humano, encontrando aplicagdes em
roupas esportivas e de lazer capazes de monitorar os niveis
de diferentes pardmetros biolégicos durante a prética
de atividades fisicas, por exemplo." Estes dispositivos,
embora promissores, podem apresentar limitagdes de
desempenho, especialmente quando submetidos a grandes
deformacgdes mecanicas, o que pode danificar os circuitos
condutores. Para superar esse desafio, uma abordagem tem
sido a producdo direta de filamentos ou fios condutores
elastoméricos. Essa metodologia eleva a durabilidade
e a funcionalidade dos sensores téxteis, garantindo que
mantenham seu desempenho mesmo em condicdes de uso
mais exigentes.?

A escolha do tecido como substrato para um biossensor
¢ estratégica devido a sua natureza macia e flexivel,
que se adapta a pele e garante bom contato para uso
a longo prazo. Tendo isso em vista, Khosravi et al.”
fabricaram um biossensor eletroquimico de base téxtil
e serigrafado para o monitoramento de glicose no suor.
O dispositivo apresentou uma resposta linear na faixa
de 20 a 1000 umol L' de concentragio de glicose, altas
sensibilidade (18,41 pA mmol™ L. cm™) e seletividade.
A flexibilidade do substrato téxtil foi um diferencial,
permitindo que o biossensor suportasse 200 ciclos de
tor¢c@o mecéanica e flexdo por meio da dobra do biossensor
em uma haste de metal, sem alteragdes significativas
em seu desempenho. Dessa forma, o biossensor téxtil
representa uma plataforma promissora para monitorar
bioanalitos no suor. Em paralelo, Khan et al.*® descreveram
o desenvolvimento de um biossensor eletroquimico para
monitoramento de lactato, que foi desenvolvido utilizando
tecido de algoddo como substrato flexivel, tratado para
ser hidrofébico e reter o suor na area de detecgdo. O
dispositivo emprega um sistema de trés eletrodos baseado
em uma pasta de grafite, poliuretano, 6xido de grafeno
reduzido e azul da Prussia e fios de prata bordados,
garantindo a conectividade elétrica. Com um LD de
0,4 mmol L' no suor, o biossensor destaca-se por manter
sua reprodutibilidade mesmo ap6s a lavagem.
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4.2. Material condutor

Os materiais condutores desempenham um papel
essencial nos sensores eletroquimicos, sendo responsaveis
por conduzir corrente elétrica e facilitar o transporte de
elétrons durante as reacdes quimicas. O mecanismo de
transmissao da informacgao ocorre por meio da transdugao
eletroquimica na interface eletrodo-biofluido, onde a
interagdo quimica ou bioldgica do analito gera um fluxo
de elétrons ou uma variagdo de potencial. Esse sinal é
entdo capturado pela rede condutora e convertido em uma
resposta elétrica mensurdvel, proporcional a concentragao
do analito no fluido. Dessa forma, a escolha do condutor
influencia diretamente propriedades como a sensibilidade, a
condutividade elétrica e a eficiéncia da interface eletrédica.’!
Nesta revisdo, o material condutor recebe destaque, pois
impacta tanto os parametros analiticos, tais como o limite
de detecg¢ao, quanto a estabilidade do sinal nos dispositivos
eletroquimicos. Dessa forma, os estudos foram analisados e
organizados de acordo com os principais tipos de materiais
condutores utilizados que sdo os polimeros condutores,
as nanoparticulas metdlicas e os materiais carbondceos
(Figura 3), conforme apresentado a seguir.

4.2.1. Polimeros condutores

Os polimeros condutores t€ém demonstrado grande
potencial para a fabricagdo de biossensores vestiveis. Seu
emprego se justifica por uma combinacao de caracteristicas
vantajosas, como biocompatibilidade, flexibilidade e
propriedades eletroquimicas atrativas. Entre os exemplos
mais comuns de polimeros condutores utilizados estdo:
a polianilina (PANI),* o poli(3,4-etilenodioxitiofeno):
poli(estireno sulfonato) (PEDOT:PSS),* o polipirrol (PPy)
e o politiofeno (PTh).* Uma das principais aplicagdes
dos polimeros condutores em biossensores € como filmes
ultrafinos usados como matriz para o aprisionamento ou
imobilizacdo de biomoléculas, como enzimas, antigenos,
anticorpos e até células. Contudo, desafios relacionados a
flexibilidade, elasticidade e miniaturizagdo para producdo
em larga escala ainda persistem e sdo foco de pesquisa para
a expansdo do uso desses biossensores.*

A PANI se destaca como matriz condutora por apresentar
boa estabilidade, biocompatibilidade e flexibilidade,
caracteristicas derivadas de sua estrutura de anéis
benzénicos e ligacdes alternadas. Em um trabalho conduzido
por Lin et al.,* a utilizagdo da polianilina como polimero
condutor permitiu o desenvolvimento de um biossensor
vestivel flexivel e de alta precisao. A PANI atuou como uma
matriz estdvel para a imobiliza¢ao da glicose oxidase (GOx)
e pontos quanticos de grafeno dopados com nitrogénio,
facilitando a detec¢@o ndo invasiva de glicose. O grande
diferencial da PANI neste sistema foi sua resisténcia
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Figura 3. Representac@o dos principais materiais condutores empregados no desenvolvimento de sensores vestiveis

mecdnica a deformacdo, mantendo sua morfologia e
eficiéncia catalitica, resultando em uma sensibilidade de
28,2 + 0,62 pA mM' cm? e LD de 0,034 mmol L' para
glicose em suor artificial, demonstrando-se promissor para
futuras aplicacdes in vivo. Em outro estudo, Pam er al.¥’
desenvolveram um biossensor vestivel baseado no polimero
PEDOT:PSS que foi integrado a uma matriz de hidrogel
(PVA/EG) e modificado com nanoparticulas de niquel
para criar um biossensor de glicose livre de enzimas. A
natureza macia e a retencéio de umidade inerente ao hidrogel
de PEDOT:PSS proporcionaram uma compatibilidade
interfacial superior com tecidos bioldgicos, obtendo-se duas
faixas de resposta 0,03 - 0,40 mmol L' ¢ 0,40-0,70 mmol L"!
e um LD de 17 umol L' para testes in vitro, resultados que
refletem a boa condutividade e estabilidade do dispositivo
desenvolvido.

4.2.2. Nanoparticulas metdlicas

Os nanobiossensores representam uma evolu¢do no
desenvolvimento de biossensores em que nanomateriais,
como as nanoparticulas metdlicas (NPMs), sdo integrados
para otimizar o desempenho dos biossensores. As NPMs
sdo vantajosas devido as suas propriedades unicas, que
incluem uma elevada drea de superficie, essencial para
aumentar os locais de bioreconhecimento e a imobilizacio
de receptores, melhor condutividade, além de promover
maior eficiéncia catalitica, transferéncia de elétrons
aprimorada e biocompatibilidade, caracteristicas que
as tornam altamente adequadas para a construcido de
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biossensores de alto rendimento.* Dentre os metais mais
comumente empregados na sintese de NPMs e fabricacdo
de biossensores estdo incluidos ouro (Au), platina (Pt),
palddio (Pd), prata (Ag), cobre (Cu) e cobalto (Co).*

As nanoparticulas de ouro se destacam na aplicagdo
em biossensores devido a suas propriedades como
biocompatibilidade e alta condutividade elétrica. Em um
trabalho conduzido por Wang et al.,*° os autores construiram
um imunossensor flexivel para deteccdo de marcadores de
depressdo (Apo-A4). A utilizagdo das AuNPs, depositadas
sobre grafeno dopado com nitrogénio (N-Gr), se deve a sua
alta afinidade pelos grupos sulfidrila dos anticorpos, o que
garante uma imobilizacdo bioldgica eficiente e estavel. As
AuNPs atuaram na amplificagdo do sinal eletroquimico,
permitindo um LD de 0,010 ng mL"' em soro integral. A
forte adesdo das nanoparticulas ao substrato manteve o
sinal estdvel mesmo sob deformagdes mecanicas, como
enrolamento e flexao.

4.2.3. Materiais carbondceos

Materiais carbondceos sdo conhecidos por suas
caracteristicas como condutividade, estabilidade e
biocompatibilidade, sendo amplamente empregados na
fabricagdo de sensores eletroquimicos. Dentre os materiais
carbondceos mais utilizados estdo o negro de fumo ou
“Carbon Black” (CB), nanotubos de carbono (NTCs),
grafeno e o 6xido de grafeno.*! Muitas vezes, estes materiais
sdo utilizados em conjunto com polimeros ou outros
nanomateriais para criar compoésitos com propriedades
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melhores como condutividade. O grafeno, por exemplo,
destaca-se por sua condutividade superior e alta drea
superficial. O CB € um nanomaterial amorfo, de baixo
custo e que apresenta boa condutividade além de atuar
como catalisador. Além disso, € muito empregado como
modificador de sensores eletroquimicos.*

Recentemente, Tang et al.** desenvolveram um
biossensor vestivel baseado em nanoparticulas de Carbon
Black (CBNPs) para detecgdo de glicose no suor humano.
O emprego das CBNPs contribuiu para uma melhora no
desempenho condutivo do biossensor devido a sua elevada
condutividade elétrica e drea superficial. O dispositivo foi
aplicado em contato direto com a pele do brago e apresentou
boa seletividade e estabilidade, com uma faixa linear de 5
a 1250 umol L', sensibilidade de 14,64 pyA/mmol L' cm?
e um LD para glicose de 4,83 pmol L. Os resultados
obtidos foram comparados a testes comerciais de glicose,
apresentando valores préximos, o que indica a capacidade
do dispositivo de detectar pequenas quantidades de glicose,
sendo uma solucdio promissora para ser empregada como
no MCG no suor. Em paralelo, Zheng et al.** também
desenvolveram um biossensor vestivel para monitorar a
glicose no suor. Contudo, o biossensor emprega como
material condutor NTCs que foram empregados para
converter um filme poroso de acido poliglicélico (PGA)
em uma rede condutora tridimensional (3D) de alta
performance. O entrelagamento dos NTCs na estrutura do
PGA criou uma camada de forte adesdo que amplificou a
capacidade de transferéncia de elétrons e forneceu uma
elevada drea superficial para a imobilizacdo da enzima
GOx. O biossensor resultante demonstrou sensibilidade de
78,45 nA/mmol L' cm? e estabilidade superior sob flexdo,
refor¢ando o uso dos NTCs como um material carbondceo
de alta eficiéncia para biossensores de suor.

4.3. Elemento de Reconhecimento Bioldgico (ERB)

Os elementos de reconhecimento bioldgico desempenham
um papel central nos biossensores eletroquimicos vestiveis,
sendo responsdveis por conferir maior seletividade ao
dispositivo por meio de um mecanismo de interagdo que se
baseia no reconhecimento molecular, onde o analito se liga
ao ERB por meio de uma interac@o especifica. A escolha
desse biorreceptor influencia diretamente propriedades
como a especificidade, a afinidade de ligacdo e a vida util
do sensor em condig¢des de uso continuo.*’ Nesta revisdo,
diferentes tipos de ERBs sdo abordados, pois cada um
deles interage de forma Unica com o analito impactando
tanto a precis@o analitica, ao evitar interferéncias de outras
moléculas presentes em fluidos biolégicos, quanto a
estabilidade biolégica da interface, conforme apresentado
a seguir.
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4.3.1. Enzimas

As enzimas sdo elementos de biorreconhecimento
de grande importancia na fabrica¢do de biossensores
vestiveis devido a sua 6tima especificidade e atividade
catalitica, permitindo que esses biossensores identifiquem
e quantifiquem analitos de maneira altamente sensivel e
seletiva.* Ao imobilizar as enzimas nos biossensores, elas
sdo capazes de converter reacdes bioquimicas em sinais
elétricos mensuraveis. Essa capacidade € fundamental para
0 monitoramento em tempo real de substancias quimicas
em fluidos fisioldgicos, permitindo o acompanhamento
da satde do usudrio. A eficiéncia desse processo de
conversdo de sinal estd diretamente ligada ao material
utilizado para a imobiliza¢do da enzima e para a aquisi¢do
do sinal.*#

Com base no exposto, Marchian0 et al.*® desenvolveram
uma abordagem para a fabricacdo de biossensores
amperométricos impressos baseados em enzimas, com
foco na deteccao de lactato e glicose. Neste trabalho foram
formuladas tintas condutoras de grafite a base de d4gua, nas
quais foram integradas as enzimas lactato oxidase (LOx)
e GOx juntamente com mediadores de transferéncia de
elétrons. Os biossensores desenvolvidos com essas tintas
demonstraram excelentes seletividade e estabilidade além
de boas sensibilidades (3,3 ptA mmol L' e 4,3 uA mmol L)
e baixos limites de detec¢do (0,3 + 0,1 umol L' e
3 + 1 pmol L. O sistema, além de utilizar tintas
biocompativeis, € promissor e tem potencial para aplicacdes
em medicina esportiva € monitoramento remoto de lactato
e glicose.

4.3.2. Anticorpos

Os anticorpos destacam-se como elementos de
reconhecimento em biossensores vestiveis, especialmente
na detec¢do de biomarcadores. Sua principal vantagem esta
na alta especificidade, o que os torna ideais para aplicagdes
em dispositivos que se propdem a monitorar parametros
fisioldgicos, garantindo uma detecgdo altamente seletiva.*
Ao imobilizar um anticorpo especifico na superficie de um
eletrodo, € possivel criar um imunossensor capaz de se
ligar de forma especifica ao analito de interesse. Contudo,
ao realizar andlises em amostras contendo matrizes
complexas, como € o caso de fluidos biolégicos, algumas
interferéncias podem ocorrer, tornando necessdrias agodes
que mitiguem essas interferéncias, como a realizac¢do de
modificacdes na superficie do biossensor. Dessa forma,
os imunossensores eletroquimicos tém sido amplamente
desenvolvidos e adotados pela capacidade de serem
altamente sensiveis, caracteristica fundamental para
dispositivos vestiveis.*®

Diferentes trabalhos t€ém relatado o emprego de
anticorpos em biossensores eletroquimicos vestiveis.’'>* O
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foco estd em melhorar suas propriedades como sensibilidade
e seletividade aos analitos alvo. Recentemente, em um
trabalho conduzido por Tian et al.,’* foi desenvolvido
um imunossensor eletroquimico vestivel empregando um
anticorpo seletivo para o cortisol para o seu monitoramento
em suor humano. O imunossensor foi fabricado utilizando
eletrodos de carbono impressos em tela, além de empregar
particulas de Azul da Prussia e estruturas metalorganicas
(MOFs), cuja conexdo com o anticorpo e orientagio
ordenada dos mesmos promoveu uma melhora significativa
na estabilidade do anticorpo e na ligagdo com o antigeno.
Dessa forma, o imunossensor se mostrou adequado para
deteccdo de cortisol com um baixo LD de 0,26 pg mL",
valor que se encontra dentro dos niveis fisiol6gicos tipicos
de cortisol no suor.

4.3.3. Aptdmeros

Aptameros sdo oligonucleotideos curtos de fita simples
(DNA ou RNA) que se destacam pela sua capacidade de se
ligar a moléculas-alvo com alta especificidade e afinidade.
Suas propriedades como a estabilidade, reprodutibilidade
e a possibilidade de modificacdo quimica os tornam
promissores para o desenvolvimento de biossensores
vestiveis.” Em comparag¢do com os anticorpos, 0s aptimeros
apresentam vantagens notdveis como ligantes alternativos,
incluindo a flexibilidade no design de sequéncias, afinidade
de ligacdo, imunogenicidade insignificante e uma ampla
capacidade de ligagdo a diversas moléculas, desde
pequenas até proteinas e dcidos nucleicos. Além disso,
seu armazenamento ndo requer refrigeracdo e o custo de
producdo € significativamente menor. Essas caracteristicas
fazem com que os aptdmeros sejam amplamente estudados
para aplicacoes em satude.*

Devido a essas caracteristicas, diferentes trabalhos
tém aderido ao emprego de aptimeros na fabricacdo de
biossensores vestiveis.””*® Um exemplo disso pode ser
observado no trabalho publicado por Ye et al.,> cujos autores
desenvolveram um nanobiossensor eletroquimico vestivel
baseado em aptdmero para o monitoramento de estradiol
em suor. O biossensor baseado em AuNPs-MXene possui
interface com a pele e detec¢do baseada no deslocamento
de fita induzido pelo alvo. O emprego do aptdmero garantiu
a detecgdo sem reagentes e com “sinal ligado”, de forma
que o sistema foi totalmente integrado, incorporando
inducdo autdénoma de suor por iontoforese, amostragem
microfluidica precisa, além de andlise e calibracido de
estradiol em tempo real, com coleta simultanea de dados
multivariados (temperatura, pH, forca idnica). Por fim, o
biossensor apresentou um baixo LD de 0,14 pmol L' ¢ a
tecnologia demonstrou a flutuacdo ciclica do estradiol no
suor durante os ciclos menstruais e uma alta correlacdo com
os niveis sanguineos, estabelecendo um grande potencial
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para o monitoramento vestivel e continuo de hormonios
reprodutivos de forma ndo invasiva e personalizada.

4.3.4. Peptideos

Os peptideos representam uma escolha promissora
para o desenvolvimento de biossensores vestiveis, gragas a
caracteristicas como sua biocompatibilidade, estabilidade
contra desnaturagao, afinidade e especificidade adequadas,
além da facilidade de sintese e modificacdo. Esses pequenos
fragmentos de proteina podem atuar como componentes
de reconhecimento bioldgico, sendo capazes de se ligar
a alvos especificos em células e tecidos, respondendo a
biomarcadores ou alteracdes no microambiente. Uma
propriedade importante € a capacidade dos peptideos de se
auto-organizarem em nanoestruturas especificas por meio de
ligagdes ndo covalentes. Essa automontagem pode conferir
maior estabilidade ao sistema e permitir a multivaléncia, ou
seja, a ligacdo simultanea a multiplos pontos do alvo, o que
aumenta a forga e a especificidade da interagdo.**¢!

Na literatura, Quiao et al.,** desenvolveram um
biossensor eletroquimico para andlise do suor, utilizando
um hidrogel peptidico como base. Este sensor se destaca por
suas propriedades anti-bioincrustantes e autocicatrizantes.
Foi empregado um complexo de hidrogel polipeptidico,
que demonstrou capacidade de manter a funcionalidade do
dispositivo vestivel, permitindo o monitoramento continuo
e in situ de acido drico (AU) e de acido ascorbico (AA) no
suor. O biossensor apresentou baixos limites de detecgo
para os respectivos analitos, excelente capacidade de
autorreparacdo e uma capacidade analitica sensivel e
seletiva, além de ter sido comparado a testes comerciais
(ELISA) como resultados compativeis, possuindo grande
potencial para o monitoramento da satde.

Ap6s compreender os principais componentes que
compdem um biossensor eletroquimico vestivel, €
necessdrio discutir como esses elementos sao integrados em
dispositivos funcionais. A etapa de fabricag¢do € importante,
pois desempenha um papel fundamental na aderéncia, na
flexibilidade e na durabilidade do sensor. Assim, a seguir,
serdo apresentadas as principais técnicas utilizadas na
produgdo desses biossensores, com foco nas principais
caracteristicas de cada uma delas.

5. As Técnicas de Fabricacao

A escolha da técnica de fabricagdo para sensores vestiveis
depende diretamente do objetivo final do dispositivo e das
caracteristicas dos materiais utilizados. A eficiacia de um
biossensor vestivel estd diretamente vinculada a associagao
entre a técnica de impressdo e a natureza quimica dos
precursores. A escolha da técnica de fabricacido deve
considerar ndo apenas o design geométrico necessario
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para a aplicac@o desejada, mas também a compatibilidade
térmica e quimica entre o material condutor e o substrato.
Fatores como a rugosidade superficial, a porosidade
e a adesdo mecanica entre os materiais sdo varidveis
dependentes do processo de impressdo, influenciando
diretamente no desempenho eletroquimico do dispositivo.
Embora métodos como rotogravura rolo a rolo e litografia
sejam reportados,®*®* a serigrafia ou “screen printing”
destaca-se pela simplicidade operacional, baixo custo e
alta reprodutibilidade na deposicdo de tintas funcionais
sobre suportes flexiveis, além de facilitar a modificagdo dos
eletrodos com diversos materiais, incluindo os de origem
bioldgica. Contudo, uma limitagdo dessa técnica estd na
necessidade de otimizacdo do substrato empregado e da
tinta, quando produzida em laboratério.® Além dela, a
manufatura aditiva (impressao 3D) oferece versatilidade no
design, viabilizando a miniaturizagdo e a integragdo direta
de eletrodos em dispositivos vestiveis, como pulseiras, além
de facilitar a produgdo em larga escala. Um fator limitante
desta técnica € a baixa reprodutibilidade dos sensores, que
limita sua aplicacdo em sensores bioldgicos e comerciais
que necessitam de uma boa reprodutibilidade visando maior
confiabilidade e correlacdo entre os resultados obtidos a
partir do biossensor e utilizando os métodos tradicionais.®
Outra técnica que tem recebido destaque € o grafeno
induzido por laser (LIG), que consiste em uma alternativa
promissora para dispositivos de alto desempenho devido
a sua capacidade de converter polimeros em estruturas
porosas permite um controle preciso sobre a morfologia
e escalabilidade em substratos flexiveis. Porém, uma
caracteristica negativa dessa técnica € a necessidade de
otimizacdo de pardmetros operacionais para obtengdo de
um dispositivo com um bom desempenho eletroquimico.®’
Por fim, a impressdo a jato de tinta ou “inkjet printing”
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caracteriza-se pela precisdo na deposicdo de materiais
condutores com desperdicio minimo, conferindo agilidade
a prototipagem e facilidade no ajuste de padrdes digitais
conforme as demandas de design dos eletrodos.®

Na Tabela 1, sdo apresentadas algumas caracteristicas
importantes para cada técnica bem como as vantagens e
desvantagens associadas a cada uma delas.

Nesse contexto, diversas metodologias de fabricagdo
podem ser empregadas no desenvolvimento de dispositivos
vestiveis. A Figura 4 ilustra exemplos de aplicacdo dessas
tecnologias na impressao destes sensores.

6. Fluidos Biolégicos

No emprego de biossensores eletroquimicos vestiveis, a
escolha do biofluido é fundamental para o monitoramento
continuo e ndo invasivo de marcadores fisiol6gicos em
tempo real. Embora o sangue seja tradicionalmente
considerado padrdo para diversos diagndsticos, sua coleta
invasiva causa desconforto e dificulta o monitoramento
continuo. Assim, a pesquisa e o desenvolvimento tém se
voltado para alternativas promissoras como os biofluidos:
lagrimas, suor, saliva e fluido intersticial, que permitem o
monitoramento continuo e com o minimo de desconforto
para o usudrio. Contudo, a escolha adequada do biofluido
deve ser feita com base na correla¢@o entre as concentragdes
desses analitos no fluido e os niveis sistémicos, além de
considerar desafios inerentes a cada fluido, como as baixas
concentragdes de biomarcadores e o transporte do fluido
para evitar a perda de amostra e possiveis contaminacges.’>’

6.1. Lagrimas

As lagrimas, ou filme lacrimal, constituem um fluido

Tabela 1. Comparativo entre as principais técnicas de fabricacio de biossensores eletroquimicos vestiveis

Técnicas de Principais Materiais

< Processo de Impressiao Vantagens Desvantagens
Impressao Empregados
. Transferéncia de tinta através Baixo custo, producio Desperdicio de material na
Tintas condutoras (carbono, . e .
. de uma tela com um esténcil, em larga escala, tela, flexibilidade de design
Serigrafia Ag/AgCl), solventes e

aglutinantes

pressionada por um rodo
sobre o substrato

reprodutibilidade e
robustez dos eletrodos

limitada apds a impressao
sobre o substrato

Filamentos condutores
(PLA/Grafeno,
ABS/Carbon Black) ou resinas
fotopolimerizdveis

Impressao 3D

Deposicdo de material
camada por camada a partir
de um modelo digital (CAD)

Prototipagem rapida,
criacdo de geometrias
complexas e
tridimensionais

Necessidade de tratamento
de superficie e baixa
reprodutibilidade

Conversao fototérmica direta
do precursor em grafeno
poroso através da irradiagdo
por laser de CO,

Filmes de poliimida ou materiais

LI . . .
G lignocelulésicos (madeira/papel)

Restrito a materiais que
podem ser carbonizados pelo
laser e controle rigoroso da
poténcia para evitar queima

Processo livre de
solventes, alta porosidade
e condutividade

Tintas de baixa viscosidade com

Deposigio controlada de

Alta resolu¢ao, baixo Risco de entupimento dos

Impressao a jato
de tinta

nanoparticulas metdlicas (Au,
Ag) ou nanotubos de carbono

microgotas de tinta por meio
de bicos ejetores sobre o
substrato

consumo de material e
facilidade de alterar o
design digitalmente

bicos, necessidade de controle
rigoroso da viscosidade e
tensdo superficial da tinta
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Figura 4. Exemplos de algumas das principais técnicas de impressdo empregadas na fabricacao de sensores vestiveis.
Imagens adaptadas de trabalhos publicados na literatura. (A) Impress@o por serigrafia;* (B) Impressdo 3D;” (C) Impressdo
por LIG;”" (D) Impressao a jato de tinta’

biolégico complexo e rico em biomarcadores que refletem
tanto condicOes oculares quanto sist€micas, permitindo o
monitoramento ndo invasivo de patologias oncoldgicas,
neuroldgicas e renais.” Diversos autores tém estudado seu
emprego como biofluido em biossensores eletroquimicos
vestiveis.”” Um exemplo dessa aplica¢do € o estudo
de Keum er al.,’”® que desenvolveram um biossensor
integrado em lentes de contato de hidrogel de silicone
para o monitoramento continuo de glicose. O dispositivo,
fabricado sobre substrato de PET com eletrodos de platina
e cromo funcionalizados com GOX, utilizou a técnica de
cronoamperometria para detectar o analito em uma faixa
linear de 5 a 50 mg dL"'. Os resultados demonstraram uma
alta correlacdo com os niveis de glicose sanguinea em tempo
real, consolidando o uso de biossensores vestiveis oculares
como uma alternativa vidvel e promissora para o cuidado
clinico da diabetes.

6.2. Suor

O suor é um biofluido importante no desenvolvimento de
biossensores vestiveis, devido a sua ampla disponibilidade
no corpo, a riqueza de informagdes bioquimicas e a
presenca de analitos que refletem o estado fisioldgico e
bioquimico humano.” Indmeros autores t€ém empregado
essa matriz em plataformas que integram eletronica flexivel
e microfluidica para monitorar desde o desempenho atlético
até o gerenciamento de doengas crénicas em tempo real 304!
Um exemplo proeminente ¢ o estudo de Zhao et al.,** que
desenvolveram um nanobiossensor téxtil integrado a uma
faixa de cabeca para a detec¢do simultinea de lactato e
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sodio. Utilizando fios condutores decorados com nanofios
de 6xido de zinco (ZnO NWs) e comunicagdo sem fio, o
dispositivo demonstrou alta precisdo e estabilidade na leitura
de sinais mesmo durante o movimento intenso e demonstrou
capacidade de detectar lactato em faixas lineares de O a
25 mmol L! (com limite de 3,61 mmol L) e s6dio de 0,1 a
100 mmol L' (com limite de 0,16 mmol L"), cobrindo faixas
clinicamente relevantes no suor humano, comprovando
a viabilidade do suor como um fluido confidvel para o
monitoramento clinico e esportivo personalizado.

6.3. Saliva

A saliva também € um biofluido de grande interesse em
biossensores vestiveis, devido a sua facil acessibilidade e a
abundancia de biomarcadores como eletrélitos, metabdlitos
e proteinas.®> Embora a anélise salivar exija cautela quanto a
viscosidade da amostra e aos efeitos de matriz para garantir
a correlacdo com os niveis sanguineos, sua andlise por meio
de dispositivos odontoldgicos inteligentes tem demonstrado
potencial para transformar o monitoramento clinico e
esportivo.?# Exemplificando esse avango, Liu et al.®
desenvolveram um biossensor de canal duplo baseado em
eletrodos serigrafados flexiveis modificados com ferroceno
e enzimas especificas para a detec¢io simultinea de glicose
e lactato. O dispositivo apresentou alta seletividade e
sensibilidade (18,7 e 21,8 uA/mmol L' cm?) para glicose
e lactato, respectivamente, com amplas faixas lineares que
abrangem as concentragdes fisioldgicas de 0 a 1500 umol L!
para glicose e 0 a 2000 umol L para lactato, se mostrando
promissor para o monitoramento de metabdlitos na saliva.
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6.4. Fluido intersticial

O fluido intersticial (FI) tem sido amplamente explorado
por diversos autores no desenvolvimento de biossensores
vestiveis,¥# consolidando-se como uma matriz bioldgica
estratégica devido a sua composi¢do bioquimica andloga
a do sangue e a auséncia de fatores de coagulacio, o que
garante maior estabilidade e confiabilidade analitica.®
Por estar presente nos espagos extracelulares da derme,
o FI permite o monitoramento continuo e minimamente
invasivo de biomarcadores essenciais, como demonstrado
pelo sucesso comercial dos MCGs. Expandindo essa
aplicac@o para o controle hormonal, Dervisevic et al.”
desenvolveram um biossensor transdérmico baseado em
um arranjo de microagulhas poliméricas (MNA) revestidas
de ouro e funcionalizadas com aptameros para a detec¢do
de insulina. O dispositivo apresentou alta seletividade e
uma resposta linear na faixa de 0,01 a 4,00 nmol L', com
resultados in vivo que se correlacionam precisamente aos
ensaios ELISA convencionais, representando um avango
significativo para a qualidade de vida de pacientes diabéticos
ao possibilitar ensaios mais rapidos e praticos que os
métodos tradicionais.

Apesar dos biofluidos como ldgrimas, saliva e suor
permitirem o desenvolvimento de sensores vestiveis nio
invasivos e, no caso do fluido intersticial, dispositivos
minimamente invasivos, esses sistemas ainda enfrentam
desafios importantes para atingir a robustez dos métodos
convencionais. Em comparagdo com as andlises laboratoriais
padrdo, como a cromatografia liquida de alta eficiéncia
(HPLC), a espectrometria de massas € 0s ensaios
de bancada baseados em espectrofotometria como o
ensaio imunoenzimatico (ELISA), que utilizam como
fluidos o sangue (plasma e soro) ou a urina, 0s sensores
vestiveis enfrentam dificuldade para manter a precisio e
estabilidade.”*

A aplicagdo dos sensores vestiveis € limitada principal-
mente pela baixa concentrag@o de analitos, como a glicose,
nesses fluidos, além de possuirem matrizes complexas com
a presenga de muitos interferentes, o que exige limites de
deteccdo extremamente baixos, seletividade e uma boa
correlagcao com os niveis sanguineos para garantir a confia-
bilidade clinica. Outro fator estd relacionado a variabilidade
fisiol6gica entre individuos e a dindmica de metaboliza¢do
e transporte dos analitos, que muitas vezes apresentam um
tempo de retardo entre o sangue e outros fluidos como o
suor ou o FI, afetando a interpretagdo precisa dos dados em
tempo real. Portanto, enquanto os métodos tradicionais ofe-
recem alta seletividade e reprodutibilidade, os biossensores
vestiveis ainda buscam equilibrar a portabilidade e miniatu-
rizacdo do sistema com a robustez analitica necessaria para
aplicagdes diagndsticas.®?

766 | 776

Biossensores Eletroquimicos Vestiveis para o Monitoramento da Saude Humana: Uma Revisao

7. Aplicacoes

Os biossensores vestiveis podem ser utilizados em varias
partes do corpo e, associados a isto, os avancos na tecnologia
vestivel tém permitido a conexdo desses sensores com outros
dispositivos, sendo a principal via Bluetooth conectada a
smartphones. Exemplos de aplicacdes de sensores vestiveis
incluem: lentes de contato, relégios, pulseiras, roupas,
tatuagens, dentre outros, como mostra a Figura 5.%* Isto torna
esses biossensores vidveis para monitorar continuamente e
em tempo real parametros fisioldgicos, facilitando o acesso
a informacgao sobre a satde do individuo.

oculos % )
meia

lente de contato

@

=

pulseira j
relogio ’
protese —~—
dentéria@

tatuagem

roupas

Figura 5. Exemplos de aplicacdes dos sensores vestiveis no
monitoramento da saide humana

A Tabela 2 apresenta alguns trabalhos em que foram
desenvolvidos biossensores eletroquimicos vestiveis para
avaliar parametros bioldgicos.

Conforme ilustrado na Tabela 2, os biossensores
vestiveis aplicados a 1dgrimas demonstram versatilidade na
deteccdo de diferentes analitos. Um exemplo € o trabalho
de Song et al.,”> que desenvolveu um dispositivo para
deteccdo de colesterol, baseado em Azul da Prissia e na
enzima colesterol oxidase em substrato de PDMS com
um LD de 0,38 mg dL!' (9,91 pmol L), valor préximo a
concentragao fisioldgica no fluido lacrimal (0,40 mmol L).
O Biossensor baseado em lente de contato foi aplicado para
o monitoramento do colesterol in vivo, demonstrando boa
biocompatibilidade, sendo promissor para futuras aplicagdes
(Figura 6A). J4 os biossensores de suor constituem a maioria
dos dispositivos relatados (Tabela 1), com foco predominante
no monitoramento de lactato, cujas concentracdes variam
entre 5 ¢ 25 mmol L. A maioria dos estudos apresentados
obtiveram LDs compativeis com essa faixa e utiliza a enzima
LOx como elemento de reconhecimento biolégico (ERB).
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Tabela 2. Biossensores eletroquimicos vestiveis relatados na literatura para o monitoramento da satide humana

de Oliveira e Pereira

Material Limi
Sensor Sustrato ateria ERB Amostra Analito Faixa de Resposta imite 51 ®  Referéncia
Condutor Deteccao
Biossensor baseado PDMS tinta condutora enmmg (glicose l4grima alicose 02-07 mmol L" 0,02 mmol L o4
em lente de contato de carbono/PB oxidase)
Biossensor baseado enzima
em lente de contato PDMS ouro/PB (colesterol lagrima colesterol 0,4-46,4 mg dL! 0,38 mg dL*! 95
inteligente oxidase)
Biossensor de lente anticorpo metaloproteinase
de contato acoplavel PDMS grafeno (imunoglobulina lagrima pro‘einias 1-500 ng mL"! 0,74 ng mL"! 96
da matriz-9
A pele G)
Nar}oblgsensor pohm.uda e grafeno/CeO,/ enmm.a (lactato suor lactato 0.1-50.0 mmol L' 0,135 mmol L 97
enzimatico tecido MoS,/AuNPs oxidase)
Biossensor integrado o cppp  endimadactaio o lactato 60-20000 pmol L' 60 umol L 08
a uma bracadeira oxidase)
BIOS)SCHSOF de adesivo poliimida ouro/PB en21m.a (lactato suor lactato 5-25 mmol L 5 mmol L™ 99
vestivel oxidase)
Biossensor téxtil . fibra de ouro  enzima (lactato 0-5mmol L' e r
vestivel Tecido revestida com PB oxidase) suor lactato 10-30 mmol L™ 0,137 mmol I 100
B1f)s§ens:or adesivo poliéster carbono/PB enmm.a (lactato suor lactato 7,1-17,7 mmol L! 7,1 mmol L 101
epidérmico oxidase)
Supercapacitor Tecido ~ CAOOMO/PB/ - enzima (lactato - lactato  0,1-180mmol L' 0,077 mmol L' 102
assimétrico flexivel CoFe oxidase)
SPE/CB/PBNPs poliéster  CB/PBNps  2nticorpo (anti- g cortisol 10-140 ng mL" 3 ng mL" 103
cortisol)
PEDOT-PAN NF Seda PEDS:;LPAN/ aptamero suor cortisol 1-10000000 pmol L' 10 pmol L"! 104
Imunossensor tinta condutora anticorpo (anti-
vestivel em adesivo PET de carbono/ lco;.tri)sol) ! suor cortisol 100-500 nmol L! 7,47 nmol L' 105
epidérmico flexivel AuNPs
Biossensor adesivo anticorpo (anti-
vestivel com sistema PDMS grafeno coitri)sol) suor cortisol 0,01-100 pmol L' 88,0 pmol L*! 106
microfluidico
MWCNT: enzima (glicose
GOx/MWCNT-Fe,0, PET PEDOPT: oxi dagse) suor glicose 1-400 pmol L™ 0,38 umol L™ 107
PSS-Fe,0, )
PB-PEDOT NC hidrogel ~ PB-PEDOT NC e"Z‘Omx?dﬁgose suor glicose 6,25-800 pmol L' 6,25 pmol L 108
Ti.C,T/PANI/GOx PANI  TiC,T, MXene enzgmx?dgizjose suor glicose 0,05-1,00 ymol L' 26 pumol L! 109
B1ossens0~r VCASU.V cis PET ouro enmmfl (glicose suor glicose 0,1-0,6 mmol L' 301 nmol L' 110
de deteccao téxtil oxidase)
Aptassensor vestivel PET ouro aptamero suor ciclofosfamida  0,53-500 nmol L' 0,53 nmol L' 111
eBr;oiieigsor baseado PET CB enzima (urease) suor ureia 0,9-50 mmol L! 0,4 mmol L 112
Bi . .
iossensor baseado PET carbono/PB  enzima (uricase) suor acido urico 10-1000 pumol L 4,95 umol L' 113
em toque dos dedos
Nanossensor flexivel fator de necrose
S N PEN grafeno aptimero suor tumoral alfa 0-200 pmol L*! 26 pmol L' 114
baseado em aptamero
(TNF-a)
VB;::;Z’I‘S“ texdl Textil NTC/G aptimero suor  citocinaIL-6  0,001-100 ng mL" 280 fg mL" 115
Biossensor de PET tinta condutora enzima (glicose saliva glicose 0.1-1.4 mmol L 0,04 mmol L* 116
chupeta de carbono/PB oxidase)
Biossensor vestivel enzima (glicose
na forma de protetor PETG/PDMS platina £ saliva glicose 1,75-10.000 pmol L' 1,75 pmol L 117

bucal

oxidase)
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Tabela 2. Biossensores eletroquimicos vestiveis relatados na literatura para o monitoramento da satide humana (cont.)

Sensor Sustrato Material ERB Amostra Analito Faixa de Resposta Limite fl ®  Referéncia
Condutor Deteccao
tinta condutora 0,1 - 0,4 umol L* 0.5 pmol L
Biossensor vestivel PET de carbono/PB/ enznn.a (8lcool saliva THC e élcool (THC) . (THC) i 118
baseado em anel oxidase) 0,1 -0,6 mmol L' 0,1 mmol L'
MWCNT . .
(dlcool) (dlcool)
Mal-MeHA MN ppp  intadecarbono/ enzima (glicose fluido glicose 2-12mmolL' 2 mmolL’ 119
PB oxidase) intersticial
Biossensor adesivo . . . .
de biossensorizacio PET tinta de carbono/ enznn.a (glicose . ﬂulqo. glicose 0,1-22,0mmol L' 0,1 mmol L 120
L. PB oxidase) intersticial
epidérmica
PVA/BTCA/B-CD/ . enzima (glicose ~ fluido . r r
GOx/AuNPs hidrogel AuNPs oxidase) intersticial glicose 0-0,5 mmol L 0,01 mmol L 121
. fluido .
MNA-MC PDMS ouro enzima (urease) . .. ureia 3 - 18 mmol L*! 0,9 mmol L*! 122
intersticial
. . oo anticorpo (anti-  fluido . ¥
Au-Si-MNA hidrogel ouro/silicio HER2) intersticial ErbB2 10 - 250 ng mL 4,8 ng mL 123
HMN-GO.NA hidrogel  6xido de grafeno  aptamero . ﬂu}qo. serotonina 0,5 - 4,0 umol L! 0,1 umol L! 124
intersticial
Biossensor adesivo Auido melanoma
de microagulhas PEDOT:PSS PU:PEDOT:PSS L-Dopa . . o 0,3-0,7mgmL" 0,06 mg mL"' 125
intersticial (tirosina)

epidérmico

Abreviaturas: PDMS: Polidimetilsiloxano; carbono/PB: carbono/Azul da Prissia; ouro/PB: ouro/Azul da Prissia; grafeno/CeO,/MoS,/AuNPs: grafeno/
didxido de cério/dissulfeto de molibdénio/nanoparticulas de ouro; CB/PB: Carbon Black/Azul da Prissia; carbono/PB/CoFe: carbono/Azul da Prissia/
nanocdpsulas ocas de Cobalto-Ferro; SPE/CB/PBNPs: Eletrodos impressos por serigrafia/Carbon Black/manoparticulas de Azul da Prissia; CB/PBNPs:
Carbon Black/manoparticulas de Azul da Prissia; PEDOT-PAN NF: Nanofibra de poli(3,4-etilenodioxitiofeno) carboxilado/poliacrilonitrila; PEDOT/
PAN/ouro: poli(3.4-etilenodioxitiofeno) carboxilado/poliacrilonitrila/ouro; PET: polietileno tereftalato; carbono/AuNPs: nanoparticulas de ouro; GOx/
MWCNT-Fe,0,: Glicose oxidase/nanotubos de carbono de paredes multiplas/nanoparticulas de 6xido de ferro (II, I1I); MWCNT:PEDOPT:PSS-Fe,0,:
nanotubos de carbono de paredes miiltiplas:poli(3,4-etilenodioxitiofeno):poliestireno sulfonato-nanoparticulas de 6xido de ferro (II, III); PB-PEDOT
NC: nanocompésito de poli(3,4-etilenodioxitiofeno) dopado com Azul da Prissia; Ti;C,T,/PANI/GOx: Carboneto de titdnio/polianilina/glicose oxidase;
Ti,C,T, MXene: Carboneto de titinio MXene; CB: Carbon Black; NTC/G: nanotubo de carbono/grafeno; carbono/PB/MWCNT: carbono/Azul da Prissia/
nanotubos de carbono de paredes miiltiplas; Mal-MeHA MN: Microagulhas de maltose e dcido hialuronico metacrilado; PVA/BTCA/B-CD/GOx/AuNPs:
Hidrogéis de polimero de poli(dlcool vinilico)/B-ciclodextrina/glicose oxidase/nanoparticulas de ouro; MNA-MC: Microagulhas com microcavidades;
Au-Si-MNA: microagulhas de silicio revestidas com ouro; HMN-GO.NA: Microagulhas de hidrogel-6xido de grafeno-dcido nucleico; PU:PEDOT:PSS:

poliuretano:poli(3,4-etilenodioxitiofeno):poli(estireno sulfonato).

No trabalho desenvolvido por Wang et al.,'” os autores
fabricaram um biossensor flexivel a base de Ti;C,T, MXene
e um nanocompdsito bindrio de PANI e a enzima GOk,
obtendo um LD de 26 pmol L', garantindo alta seletividade
e sensibilidade. O dispositivo foi aplicado na deteccao
de glicose em individuos durante a pratica de exercicio,
demonstrando que o sensor € aplicavel para deteccdo desse
analito (Figura 6B).

Em contrapartida, os biossensores salivares sdo
menos frequentes devido a complexidade da matriz, que
apresenta interferentes e oscilagdes nas concentragdes
dos analitos influenciadas pela alimentagdo. No entanto,
Garcia-Carmona et al.''® superaram tais limitacdes ao
desenvolver um biossensor de GOx acoplado a uma chupeta.
O dispositivo atingiu um LD de 0,04 mmol L', atendendo
a faixa clinica de pacientes diabéticos (0,1 a 1,4 mmol L.
Por fim, biossensores para fluido intersticial ganham
destaque por refletirem concentragdes mais proximas as
sanguineas. No caso dos sensores de FI, muitos deles sdo
baseados em microagulhas e tém se mostrado eficientes no
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desenvolvimento de sensores vestiveis, como no trabalho
desenvolvido por Poursharifi ez al.,'” os autores fabricaram
biossensores a partir de uma matriz de microagulhas a base
do polimero condutor PEDOT:PSS com poliuretano (PU)
e da sonda quimiorresponsiva L-Dopa para deteccdo de
tirosina, obtendo um baixo LD de 0,06 mg mL"". Além
disso, a Tabela 2 indica que dispositivos para detecg¢do
de glicose em FI sdao muito empregados e eficientes, com
LDs que abrangem a faixa fisiolégica (0,1 a 6 mmol L"),'*°
mostrando-se promissores para a comercializacao.

Diante disso, a determinacdo da abordagem mais
vantajosa depende do equilibrio entre viabilidade econdmica
e desempenho analitico. No que tange ao custo-beneficio,
o uso de substratos de PET combinados a materiais
carbondceos (como o Carbon Black e o grafite) destaca-se
como a estratégia mais promissora, devido a abundancia
dessas matérias-primas e a compatibilidade com técnicas
de fabricacdo em larga escala, como a impressdo por
serigrafia. Entretanto, os melhores resultados em termos
de sensibilidade e estabilidade sdo observados quando ha
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Figura 6. Exemplos de biossensores eletroquimicos vestiveis aplicados na detec¢do de parametros fisiolégicos. Imagens adaptadas de
trabalhos publicados na literatura. (A) Biossensor baseado em lente de contato aplicado em andlise in vivo utilizando um smartphone
e validacio do método usando o sensor (ldgrimas) e um medidor de colesterol comercial (sangue) na analise das concentragdes de
colesterol;”® (B) Avaliagédo da flexibilidade do biossensor para detecco de glicose em suor e andlise in vivo do desempenho do dispositivo
durante a pratica de exercicio e consumo de bebida adogada em comparagio com as medigdes em um glicosimetro comercial'?

um ajuste sinérgico entre 0s componentes: a incorporacio
de nanomateriais (como nanoparticulas metélicas) para
otimizar a interface eletrédica e a escolha criteriosa do
elemento de reconhecimento. Embora as enzimas sejam
amplamente empregadas pela sua alta especificidade na
deteccdo de glicose e lactato, sua integracdo em matrizes
para andlise de suor ou fluido intersticial exige métodos de
imobilizag@o robustos para mitigar a degradagdo térmica
e quimica. Portanto, a estratégia ideal ndo reside apenas
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na escolha individual dos materiais, mas no ajuste fino da
arquitetura do sensor, onde a robustez analitica necessdria
para superar as interferéncias do biofluido deve ser
alcancada sem comprometer a portabilidade e o baixo custo
do dispositivo final.

Os trabalhos reunidos nesta revisdo confirmam a
diversidade de estratégias para o desenvolvimento de
biossensores vestiveis para o monitoramento clinico em
biofluidos. A versatilidade desses dispositivos resulta da
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combinagdo de diferentes materiais: a escolha de substratos
como o PET, amplamente utilizado por sua flexibilidade e
resisténcia mecanica; o emprego de materiais carbonaceos
(grafeno, nanotubos de carbono e Carbon Black), que
garantem alta condutividade e a produ¢do de tintas ou
filamentos homogéneos; e a imobilizacdo de ERBs, com
destaque para as enzimas que, apesar do custo elevado,
sdo as mais empregadas como elemento biolégico, pois
conferem alta sensibilidade e seletividade ao sistema.
Dessa forma, a estratégia ideal ndo reside apenas na escolha
individual dos materiais, mas no conjunto que, em muitos
casos, resulta em um efeito sinergético na aplicagado desses
biossensores, tornando vidveis aplicagdes em diversos
analitos, embora alguns desafios ainda limitem o acesso
em larga escala a essas tecnologias.

8. Desafios

Apesar do potencial promissor dos biossensores
vestiveis, o setor enfrenta desafios significativos que
precisam ser superados. Além dos desafios abordados
ao longo desta revisdo, outras limitagdes que envolvem
o desenvolvimento e aplicagdo de biossensores vestiveis
também sdo relevantes. O custo de fabricagc@o ainda €&
elevado, tornando esses dispositivos menos acessiveis para
grande parte da populacio e limitando o crescimento do
mercado. Além disso, questdes de privacidade e seguranga
de dados geram preocupagdes, pois a coleta de informagoes
de saude sensiveis exige sistemas robustos para proteger a
confidencialidade do usudrio.'?%"

Outro fator importante € em relacdo a durabilidade,
que tem sido um obstdculo a ser superado. Como os
dispositivos sdo submetidos a tensdes mecanicas, como
alongamento e flexdo durante as atividades didrias, ¢
necessdrio que os materiais utilizados no processo de
fabricagdo sejam resistentes. Dessa forma, € preciso buscar
por materiais que mantenham a funcionalidade mesmo
ap6s deformacdes repetidas. Com isso, a pesquisa tem
se voltado a materiais flexiveis, biocompativeis e com
maior durabilidade e que também sejam confortaveis para
garantir que os sensores se adaptem a diversos estilos de
vida e rotinas, permitindo que os usudrios os integrem
facilmente ao seu dia a dia.'”'*

Nao menos importante, a complexidade dos fluidos
bioldgicos, como a saliva, por exemplo, pode causar
interferéncias no sinal, comprometendo a precisdo dos
dados. A presenca de diferentes compostos e a variacdo
de pH nesses fluidos criam um efeito de matriz, que exige
calibrac@o cuidadosa e estratégias de fabricac@o especificas
para que o sensor consiga manter a eficiéncia sem ser afetado
por outras substincias.'”
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9. Conclusao

O uso de biossensores vestiveis se torna cada vez mais
promissor gracas a uma série de avangos tecnoldgicos
como a microeletronica, que permite a miniaturizacio de
sistemas, e também a interconexio de dispositivos por
meio da Internet das Coisas (IoT) tem permitido que esses
sensores transmitam dados em tempo real para outros
aparelhos, criando um ecossistema de monitoramento
continuo e integrado. Essa evolugdo tecnoldgica permite
que as pessoas assumam um controle mais proativo de seu
bem-estar, tornando os dispositivos vestiveis uma ferramenta
fundamental no cuidado com a satide e melhora do estilo
de vida da populacio.

Por fim, embora existam desafios a serem superados, os
biossensores vestiveis representam um avango significativo
na tecnologia e no cuidado com a saudde. Isso, associado a
miniaturizacio e a eficiéncia cada vez maior, impulsiona
o futuro promissor destes dispositivos. A tendéncia de
crescimento no mercado e nas pesquisas e a facilidade de
acesso a esses dispositivos sdo fatores que os posicionam
como ferramentas fundamentais para a saide preventiva e
o bem-estar personalizado. Com a capacidade de monitorar
o corpo em tempo real e identificar irregularidades
precocemente, os biossensores vestiveis permitem que
os usudrios tomem decisdes mais rdpidas sobre seu estilo
de vida, além de possibilitarem a intervencdo médica
antecipada em casos que podem até mesmo salvar a vida do
individuo. Seu potencial também se estende a telemedicina,
onde profissionais da saide podem monitorar pacientes
remotamente, tornando o tratamento mais acessivel e
aliviando a sobrecarga dos sistemas de saide. Em suma, a
evolucdo continua dos biossensores vestiveis aponta para
um futuro onde a tecnologia atua como uma ponte entre 0s
dados de saude e agdes proativas, promovendo um cuidado
mais eficiente e centrado no individuo.
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