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Resumen

El objetivo de este trabajo es el disefio de un
dispositivo de microfluidica que reproduzca las
diferentes condiciones y parametros del flujo
sanguineo que aparecen tanto en el rango fisiolégico
de una arteria coronaria como en el patolégico, en el
proceso de generacion y desarrollo de la placa de
ateroma.

Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares son la principal
causa de muerte y discapacidad en los paises
desarrollados. Dentro de estas, la aterosclerosis o
formacion de placa de ateroma es la principal
patologia. A pesar de ello, el mecanismo de dicha
enfermedad no se conoce completamente. [1]

Por su parte, la microfluidica es un sector
actualmente en activo desarrollo en bioingenieria. El
interés que suscita esta metodologia radica en la
capacidad de simulacién de entornos bioldgicos con
un gran control sobre los parametros de ensayo, una
menor necesidad de productos y reactivos, asi como
la generacion de menor cantidad de desechos.

Teniendo en cuenta las caracteristicas mencionadas
anteriormente, resulta de especial interés la
aplicacion de la técnica de la microfluidica al estudio
de la aterosclerosis. Por tanto, es el objetivo de este
trabajo el desarrollo de un dispositivo microfluidico
gue permita unas condiciones de flujo tales que
simulen el entorno hemodindmico del proceso de
formacion de la placa de ateroma.

Métodos

Para el disefio del dispositivo microfluidico, es
necesario conocer con detalle la aplicacion posterior
gue va a tener, asi como el proceso de fabricacion del
mismo, para asegurar la correcta adecuacion y
fabricacion del disefio de la manera mas eficiente
posible.

En concreto, el dispositivo se va a emplear con
células HCAEC (Human Coronary Artery
Endothelial Cells) y los requisitos en cuanto a la
mecénica del fluido son dos: debe existir una zona de
recirculacion de flujo, que representaria la
perturbacién generada por la placa, y otra zona donde
el valor del wall shear stress (WSS) sea similar al
fisioldgico en arterias coronarias, en torno a 1 Pa. [2]

Disefio del dispositivo de microfluidica

Una vez determinadas las necesidades del flujo, se
realizan las simulaciones necesarias para obtener la
geometria optima que las reproduzca. Para ello, se
emplea el software comercial multifisico COMSOL,
gue permite realizar dichas pruebas empleando el
andlisis de interaccién fluido-estructura (FSI).
Debido a esto, se realiza previamente la
caracterizacion del material del que va a estar
compuesto el dispositivo, PDMS, ya que sus
pardmetros mecanicos afectaran al comportamiento
del fluido que lo atraviese.

Para el disefio, se parte de una geometria inicial de un
dispositivo ya existente (Ver Figura 1), que consta de
tres canales de 2 mm de ancho y 2 mm de alto. A este
se plantea inicialmente incluir un obstaculo en los
canales que provoque una perturbacion en el fluido y
genere la recirculacion buscada. Tras diferentes
simulaciones y pruebas in vitro, se llega a la
conclusion de la necesidad de wuna mayor
modificacion de la geometria para obtener las
caréacteristicas de ensayo deseadas.

De esta manera, se obtiene una geometria final del
dispositivo y los canales que cumple los requisitos
definidos (Ver Figura 2), asegurando un proceso de
fabricacion sencillo y reproducible.

Disefio del molde y fabricacion del dispositivo

Una vez se obtiene dicho disefio definitivo, se genera
la geometria en negativo para el molde con el que se

Revista “Jornada de Jovenes Investigadores del 13A”, vol. 7 (Actas de la V111 Jornada de Jovenes Investigadores del I3A - 6 de junio de

2019). ISSN 2341-4790.


mailto:itziar@unizar.es

fabricaran posteriormente los dispositivos. Este
disefio se realiza con el software Solid Works y se
imprime en una impresora 3D siguiendo la técnica de
modelado por deposicion fundida (FDM) (Ver Figura
3). Posteriormente, se realizan las medidas y pruebas
necesarias para asegurar las dimensiones del molde
que proporcionen la geometria deseada del
dispositivo.

Finalmente, se procederd a la fabricacion del
dispositivo a partir de dicho molde. El proceso
consiste en el curado del PDMS sobre el molde
disefiado. Tras el desmoldeo, serd necesaria la
esterilizacion del dispositivo para eliminar las
contaminaciones que hayan tenido lugar a lo largo de
todo el proceso anterior.

Conclusiones

A partir de un andlisis inicial de las necesidades de
disefio y las caracteristicas de los materiales
empleados, se ha diseflado un dispositivo

Figura 1. Disefio de partida del dispositivo microfluidico.
Representacion de las lineas de flujo en la parte superior y del
WSS (Pa) en la parte inferior.

Figura 3: Disefio del molde de dos piezas para la geometria
definitiva.

microfluidico que permitirda  reproducir las
condiciones fisioldgicas y patoldgicas que se dan en
arterias coronarias. Se trata de un dispositivo sencillo
y facilmente reproducible que permite el control
deseado de los parametros de ensayo. Con este
dispositivo, se podran relacionar diferentes
pardmetros del comportamiento del fluido (WSS,
TAWSS, OSl y RT) con la respuesta celular, esto es,
la forma (SI) y orientacién de las mismas.
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Figura 2: Disefio final del dispositivo microfluidico.
Representacién de las lineas de flujo en la parte superior y del
WSS (Pa) en la parte inferior.
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