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Objetivos

Desenvolver estratégias para confeccdo de
conectores para entradas e saidas dos fluidos
em organ-on-a-chip visando aumentar a
velocidade de montagem dos dispositivos
microfluidicos.

Métodos e Procedimentos

Foram utilizadas tampas do luer lock presentes
em scalps comerciais e plugs feitos de acido
polilatico (PLA) impressos em 3D (Creality,
Ender-3D) (Figura 1).

Figura 1. Imagem do plug feito no Tinkercad

simulando uma tampa luer-lock

Inicialmente foi desenvolvido um chip que
continha trés camadas (Figura 2), a primeira de
acrilico com os orificios para entrada e saida

cortados a laser de CO, (Combat laser,
Laser-600), a segunda contendo o canal
cortado em uma transparéncia acoplada no
adesivo biocompativel ARcare® e a terceira
utilizou-se  poliestireno, que foi obtido
cortando-se a laser um frasco de cultura
celular (Corning®). Posteriormente, a tampa do
luer lock e o plug de PLA foram acoplados nas
entradas e nas saidas do chip e empregou-se
uma bomba de seringa (New Era Pump
Systems Inc. Ne-1000 multi-phase) para
verificar a possibilidade de vazamento. Fez-se
o teste MTT com as células HUVEC para
avaliar a citotoxicidade e biocompatibilidade do
PLA antes e depois da extrusdo, e
posteriormente submeteu-se a placa a uma
analise espectrofotométrica (A = 562 mm) em
uma leitora de placas.
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Figura 2. Chip microfluidico feito com auxilio de uma
cortadora a laser e impressora 3D-FDM.
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Resultados

Apesar do bom encaixe dos plugs, ao submeter
o chip ao um teste de 10 dias sob regime de
fluxo continuo, foi observado vazamento nas
entradas e saidas dos dois chips, fazendo-se
necessario o uso de cola adesiva (Super
Bonder®). Apdés a secagem, novamente
empregou-se uma bomba de seringa para a
passagem da solugdo de corante. Obteve-se
sucesso uma vez que os chips ficaram 10 dias
sob regime de fluxo continuo (vazdo 5,0 uL
min™') e ndo apresentaram nenhum tipo de
vazamento. O teste de citotoxicidade resultou
que o filamento pds extrusdo nao apresentou
toxicidade para as células, enquanto o
flamento ndo extrusado apresentou. O
percentual de sobrevivéncia das células é
apresentado na Figura 3.
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Figura 3. indice de sobrevivéncia das células para
cada amostra com seu desvio padréo (n = 6); C+:
controle positivo; C-: controle negativo; PLA (F):
antes da extrusdo; PLA (E): apos extruséo.

A Tabela 1 apresenta uma comparagao de
pregos de plugs para dispositivos
microfluidicos. Nela consta os materiais
encontrados hoje no mercado da Darwin
Microfluidics, ponteira de pipeta, plug de PLA e
o Luer-lock de scalp.

Tabela 1. Comparacgéao dos precgos dos adaptadores
para as entradas e saidas do chip.

Luer-lock de scalp -
Ponteira 0,28
Luer ** 10*

Barbed Fittings ** 57-9,4"

Prec¢o por unidade

Plug (R$)

Plug de PLA 0,03

* preco convertido do euro para real (€ 1,00 = R$
5,25)

** mais informagdes em darwin-microfluidics.com

Conclusoes

As entradas e saidas de plugs de PLA
apresentaram-se como uma alternativa viavel
para emprego na construgao de
organ-on-a-chip, bem como o uso da fita dupla
face ARcare®. Além disso, em relag&o ao modo
mais econdmico utilizado no laboratério de
pesquisa, a ponta de pipeta, o plug de PLA foi
10 vezes mais barato e a tampa do luer-lock
também apresentou uma possivel alternativa
para ser empregada no organ-on-a-chip, visto
que € considerada material descartavel e
biocompativel, bem com o uso da dupla face
ARcare®. Observou-se, no teste de
biocompatibilidade e citotoxicidade, que o PLA
utiizado nos plugs, o extrusado, néo
apresentou toxicidade no teste MTT, portanto
ndo ha problema em utilizar o material na
confecgdo de chips para estudos em biologia
celular.
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