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Fabricacion mediante laser de dispositivos preclinicos funcionales para el estudio
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Resumen

En este trabajo se presenta un metodo para la fabricacion de dispositivos preclinicos que mimeticen vasos sanguineos en condiciones fisiopatologicas para
estudios in vitro. El proceso de fabricacion combina una técnica de escritura indirecta laser [1] sobre vidrio comercial con métodos de litografia blanda para
obtener el dispositivo final en polidimetilsiloxano (PDMS) [2]. La rugosidad del dispositivo se modifica de manera controlada mediante un tratamiento térmico
estatico posterior. Los canales son validados biologicamente y se recubren totalmente con células endoteliales. Se realizara también un estudio de la adhesion
celular con la rugosidad del dispositivo [3], buscando las caracteristicas Optimas del canal para llevar a cabo experimentos de flujo.
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Fabricacion de los dispositivos

Fabricacion con laser del canal sobre vidrio Tratamiento térmico para modificar la rugosidad
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fabricar el canal. Para ello se utilizd un laser Q-switch , _ _ S o
Flg. 2: leerentes tratamientos termicos estaticos se le

Rofin Nd:YVO4, trabajando en su longitud de onda
fundamental de 1064 nm vy duracion de pulso de 20 ns.
El haz focaliza sobre una lamina de metal colocada bajo
el vidrio. Las particulas expelidas en la ablacion
impactan en la cara inferior del vidrio y generan |a

1 ° ° . . . D- .t- f. 1 PDMS
aplican al molde de vidrio para modificar su rugosidad. En la 1SpOSILVO tinat e

figura se presenta la modificacion del perfil del canal cuando
se aplican diferentes tratamientos térmicos durante 2 horas.
La tabla presenta la variacion de |la profundidad y rugosidad

Fig. 3: Esquema del proceso de replicado del
molde de vidrio en PDMS mediante litografia

de los canales con los diferentes tratamientos.

blanda. La tecnica de sellado es la descrita por

estructura deseada.

Recubrimiento endotelial y dependencia de la adhesion celular con la rugosidad

Unger et al. [4].

Fig. 4: a) Imagen de
microscopiade fluorescencia
de |la base del canal con
células endoteliales, donde
puede apreciarse que el
dipositivo es biocompatible.
b) Imagen confocal del
recubrimiento de la totalidad
del canal, que se realiza en
dos etapas debido a |as
dimensionesdel canal.

Conclusiones

Fig. 5: Imagenes de
microscopia de
fluorescenciade las células
endoteliales tras haber
perfundido flujo a Iml/min
B durante 8 horas a través a)
del canal sometidoa un
tratamiento térmico a
590°C, donde las celulas
aguantan,y b) del
dispositivosometido a
6302C, donde la rugosidad
es tan baja que las células se
despegan.

En este trabajo se ha mostrado la fabricacion de un dispositivo preclinico totalmente funcional. Gracias a la versatilidad y precision de la tecnologia

aser, el

diseno se realizo facilmente sobre vidrio mediante una técnica de escritura indirecta laser. El molde se replico en PDMS vy finalmente se obtuvo un dispositivo
cerrado que mimetiza vasos sanguineos de dimensiones intermedias. La rugosidad del dispositivo se modifico de manera controlada mediante un tratamiento
térmico estatico. Mediante un proceso en dos pasos, el dispositivo se recubrid totalmente de células endoteliales, validandolo biologicamente. Se estudio |a
adherencia celular segun la rugosidad de las paredes, determinandose que una rugosidad de 1,53 um, correspondiente a un tratamiento térmico de 590 2C,
resulta Optima para evitar que las células se despeguen cuando se pasa flujo a través del dispositivo [5].
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