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Objetivos

Estudou-se o crescimento de células CHO-
DG44 a partir de um modelo computacional,
tendo-se em vista analisar a proximidade do
modelo in silico com dados experimentais. Com
a modelagem matematica, o objetivo foi de
prever o comportamento dindmico da cinética,
para obter uma previsdo de dados
desconhecidos e realizar a comparagdo com
dados empiricos conhecidos.

Métodos e Procedimentos

Os dados experimentais em que se baseiam o
modelo foram obtidos em laboratério a partir da
inoculacdo de placas Corning Costar de 24
pocos, com uma concentragdo inicial de 2,0 x
104 células/pogo. Para a contagem celular, foi
empregado o citdmetro de fluxo Accuri C6 da
BD Biosciences.

A modelagem matematica foi baseada na
resolugdo numérica em Python das equagfes
diferenciais ordinarias apresentadas a seguir:

dX_(#max~s>_X -

dt \K,+S
ds 1 dX
i b C)
dt y dt

Em que X e S significam, respectivamente, a
concentracdo celular e a de substrato. A
resolugdo € feita para verificar se essas
equacdes podem descrever o processo de

crescimento  celular de uma maneira
satisfatoria. A técnica de resolugéo utilizada foi
a de lineariza¢do do modelo, a qual permite, a
partir de dados experimentais, o ajuste dos trés
pardmetros Mmax, Ks e y. Para a primeira
regressao, foi feita a correlagédo entre o inverso
da velocidade especifica de crescimento com o
inverso da concentracéo de substrato. Como o
substrato ndo foi medido em laboratorio, foi
realizada uma estimativa com base nas
caracteristicas do meio usado, o a-MEM com
7% de SFB. Em segundo lugar, fez-se a
correlacdo dos dados de X em relagdo ao
consumo de S.

Resultados

Os valores encontrados para 0s parametros
foram de pmax = 0,99 dial; Ks = 2,1 g/L e y =
0,81.

A plotagem encontra-se a seguir.

Comparagao dados experimentais e modelo
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Figura 1 — Dados empiricos e simulagéo dos valores
de X e S do cultivo de CHO-DG44 em fungéo do
tempo
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Para avaliar o modelo, foi estudado o erro
percentual entre a média das duplicatas
empiricas e os valores obtidos pela simulacéo.
No inicio da simulagéo, a somatéria encontrada
para os erros foi de 375,6%, para os valores de
Mmax = 0,75 dia?; Ks = 0,68 g/L e y = 0,93. Com
0 ajuste dos pardmetros, 0 novo erro
acumulado foi de 202,2%, o que indica a
melhoria no comportamento do modelo.

Conclusodes

Como observado na plotagem comparativa,
obteve-se um modelo adequado, que possui
comportamento préximo ao dos valores
empiricos. Portanto, o modelo prevé
satisfatoriamente o comportamento cinético.
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