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APRESENTACAO

A Engenharia Mecéanica pode ser definida como o ramo da engenharia que aplica
os principios de fisica e ciéncia dos materiais para a concepc¢ao, analise, fabricagcéo e
manutencéo de sistemas mecéanicos. O aumento no interesse por essa area se da
principalmente pela escassez de matérias primas, a necessidade de novos materiais que
possuam melhores caracteristicas fisicas e quimicas e a necessidade de reaproveitamento
dos residuos em geral. Além disso a busca pela otimizacao no desenvolvimento de projetos,
leva cada vez mais a simulacdo de processos, buscando uma reducdo de custos e de
tempo.

Neste livro sdo apresentados trabalho tedricos e praticos, relacionados a area
de mecanica, materiais e automagédo, dando um panorama dos assuntos em pesquisa
atualmente. A caracterizacdo dos materiais é de extrema importancia, visto que afeta
diretamente aos projetos e sua execugao dentro de premissas técnicas e econémicas. Pode-
se ainda estabelecer que estas caracteristicas levam a alteragdes quase que imediatas no
projeto, sendo uma modificagdo constante na busca por melhores respostas e resultados.

De abordagem objetiva, a obra se mostra de grande relevancia para graduandos,
alunos de p6s-graduacgéo, docentes e profissionais, apresentando tematicas e metodologias
diversificadas, em situagdes reais. Sendo hoje que utilizar dos conhecimentos cientificos
de uma maneira eficaz e eficiente € um dos desafios dos novos engenheiros.

Boa leitura

Henrique Ajuz Holzmann
Jodo Dallamuta
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RESUMO: Neste artigo apresenta-se uma
solugdo matematica para célculo de efeitos
mecanicos: tensdo e deformagdo. Em tumores
solidos avascularizados, instalados e crescendo
em um tecido biologico. Metodologia: tendo
como base uma revisédo da literatura da
area; considerando as caracteristicas fisicas,
biolégicas do meio. O tumor pode ser visto
como um meio poroso deformavel, tendo dois
principais componentes: uma matriz elastica,
que lhe da forma uma parte fluida, as células
tumorais, que proliferam e migram pela estrutura
produzindo os efeitos mecanicos. A formulagéo
matematica teve como base uma equacéo de
balanco de massa para descrever a proliferacéo,
0 crescimento e migragdo da massa tumoral,
uma de reacdo e difusdo para captacdo e
distribuicdo de nutrientes no interior do tumor. A
essas equacgdes acrescentou-se uma equacao de
movimento, onde desprezou-se forcas de corpo
e efeitos inerciais. Desenvolveu-se um tensor
tendo como base conceitual: a parte mecéanica
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da 2 lei da termodinémica, a teoria do potencial
quimico, considerando o regime de pequenas
deformacdes. No item, 3.1,1, apresentam-se,
solu¢des analitcas, item 4, alguns graficos, item
5 a concluséo.

PALAVRAS - CHAVE: tumor, matriz, stress,
tenséo, deformacéo.

ABSTRACT: This article presents a mathematical
solution for calculating mechanical effects: stress
and strain. In solid avascularized tumors, installed
and growing in biological tissue. Methodology:
based on a review of the literature in the area;
considering the physical, biological characteristics
of the environment. The tumor can be seen as
a deformable porous medium, having two main
components: an elastic matrix, which forms a fluid
part, the tumor cells, which proliferate and migrate
through the structure producing the mechanical
effects. The mathematical formulation was
based on a mass balance equation to describe
the proliferation, growth and migration of the
tumor mass, one of reaction and diffusion for the
capture and distribution of nutrients inside the
tumor. To these equations was added an equation
of motion, where body forces and inertial effects
were neglected. A tensor was developed with the
conceptual basis: the mechanical part of the 2
law of thermodynamics, the theory of chemical
potential, considering the regime of small
deformations. In item 3.1.1, analytical solutions
are presented, item 4, some graphs, item 5 the
conclusion.

KEYWORDS: tumors, matriz ,tension, strains,
stress.
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11 INTRODUGAO

O cancer € uma das doengas que mais matam no mundo ocidental. Sua complexidade
e variedade de causas e sintomas tornam o seu tratamento e deteccao dificeis, e em
geral, quando diagnosticado ja se encontra em estagios avangcados com grande indice de
mortalidade.

Um tumor sélido, durante sua evolugdo passa por varios estagios desde sua
instalagdo em um determinado local conforme se encontra em Ambrosi et al (2002), Cristini
et al (2003), Lowengrub et al (2007). Ele é classificado como maligno ou benigno.

Se for benigno, crescerd de forma simétrica e localizada e néo possui poder de
invasdo ou migrag@o para outras regides. Sendo maligno, assume contornos irregulares
devido a invasao local e pode migrar para outros locais.

Suas dimensdes, fornecem, muitas informagdes sobre o estagio de seus processos
fisiologicos; quando instalado em um tecido biolégico. Em geral, até o diametro de 2 mm
possui forma simétrica e ndo se pode afirmar se é maligno ou benigno; a partir desse
didmetro e até aproximadamente 4 mm d4 inicio as fases e aos processos mais letais da
doenca. Principalmente, metastases e invaséo local.

Os tempos de execugdo dos processos variam no interior do tumor. Alguns eventos
iniciam de forma simultanea, mais sua realizagao pode demorar horas, minutos e segundos;
como por exemplo: a divisdo descontrolada das células tumorais ou levarem dias, meses e
anos, como o crescimento da massa tumoral e metastases.

Nutrientes e oxigénio, atravessam o contorno do tumor e migram para o interior por
difusdo. A medida que o tumor vai crescendo, as células vao se superpondo dificultando o
alcance dessas substancias quimicas ao seu interior. Ao longo do tempo, as localizadas no
interior vao morrendo por falta de nutrientes e oxigénio.

Trés grandes regides surgem: uma formada por células mortas e em varios estagios
de deterioragcdo, uma em torno a ela, onde as células estao vivas, mais em estado inerte; e
uma mais na periferia onde encontram-se células vivas e em proliferagéo.

Nas ultimas décadas, a pesquisa cientifica vem destacando a importancia dos
efeitos mecénicos no entendimento, tratamento e deteccao do céncer, isto pode ser visto
em Araujo et al (2004), Ambrosi et al (2002), Lowengrub et al (2007).

Em termos mateméticos, geralmente, tem-se para modelagem do crescimento
e migracédo das células tumorais equacgbes de balanco de massa e para distribuicéo e
captacao de substancia quimicas equacao de reacgéo e difusdo.

A essas equacbes, neste artigo, desenvolveu-se um tensor. Tendo como base as
equacdes anteriores, acrescentando-se a teoria do potencial quimico, a parte mecénica da
2 lei da termodinamica para o calculo da tensdo e deformacdo da matriz extracelular no
interior e imediagcéo do tumor durante seu crescimento.

Em termos materiais, o tumor pode ser visto como um meio poroso, deformavel.
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Possuindo, dois grandes componentes. uma estrutura rigida elastica; que Ihe da forma a
matriz extracelular a ECM. Uma fluida, que prolifera e migra através da ECM causando os
efeitos mecanicos as células do tumor.

Uma solucdo analitica € apresentada para a descricdo do campo de tensdes e
deformagéo no interior do tumor; tomando-se como base, uma expressao para pressao
apresentada em Lowengrub et al (2007).

Um estudo dos efeitos mecanicos em forma de gréfico é apresentado, considerando-
se, um valor hipotético para médulo de rigidez da matriz extracelular (ECM).

21 METODOLOGIA

Inicialmente, fez-se uma revisao bibliogréafica na literatura sobre o que é o cancer.
Considerando-se a medicina, biologia e artigos cientificos que buscassem trazer uma
visdo de engenharia, ou equagdes matematicas e conceitos de fisica para tentar traduzir
uma patologia tdo complexa.

A partir dessa analise, escolheu-se estudar, tumores sélidos avascularizados
instalados e crescendo em um tecido biolégico e como eram apresentadas equacdes para
descrever o crescimento e a captacdo e distribuicdo de nutrientes no interior do tumor.

O passo seguinte, considerando as caracteristicas fisicas e biolégicas. A matriz
extracelular pode ser vista como um material visco-elastico. O tumor como um meio poroso
deformavel por onde as células proliferam e migram como um fluido.

A partir dai, uma equacdo de movimento poderia ser aplicada. As diferencas de
tempo entre: a proliferacdo e a migragdo das células (minutos, hora) e o crescimento da
massa tumoral (dias, meses, anos) apontou o surgimento de efeitos mecanicos: tenséao e
deformacao.

Desenvolveu-se um tensor tendo como fonte: a teoria do potencial quimico, a parte
mecanica da 2 lei da termodindmica , mecanica do continuo.

Uma solucéo analitica, para tenséo, deformacgéo no interior do tumor; na geometria
esférica em uma dimenséo foi buscada.

Tomou-se, uma expressao analitica para pressao apresentada em Lowengrub et al
(2007), com objetivo de se visualizar uma expressdo matematica para tais efeitos.
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2.1 Equacoes de Governo

SUBSTANCIAS QUIMICAS '
4

dlu

Figura 1:Esquema da interacdo entre as células e a ECM. A regido Q representa o tumor s6lido. Os
circulos as células tumorais. As linhas curvas a ECM. Pontos pretos as substancias quimicas. Qh a
regido em torno ao tumor que sofre acéo direta do crescimento.

Em qualquer ponto da regido Q A equacgédo que descreve: o crescimento, migracao
e proliferacdo descontrolada das células tumorais.

T =V, + P, (1)

A variavel n(x,t) representa o nUmero de células tumorais por volume de referencia.
Jn o termo de fluxo. Pn é o termo produtivo e esta relacionado as caracteristicas genéticas
das células, e a velocidade de captacdo de nutrientes.

Para captacgéo, distribuicdo de nutrientes, no interior do tumor:

de(xt)
a

V.J.— R, (2)

c(x,t) € a concentragcdo de nutrientes em um determinado instante e posi¢ado. Jc é
o termo de fluxo por difusdo de nutrientes para o interior do tumor. Rc € o termo reativo e
esta relacionado a captagéo de nutrientes pelas células tumorais e varia ao longo do tempo
€ posicao.

A esse cenario, supondo um regime de pequenas deformacgdes, foi acrescentado a
deformagéo da ECM.

Para descri¢cao do deslocamento da ECM, em cada ponto daregido Q, desprezando-

se forgas de corpo e efeitos inerciais:

DivT =0 (3)
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Sendo T(x,t) o tensor tensdes. Dado por:
T = 2G,E — pI )
Gr é o mbdulo de elasticidade, E(x,t) é tensor pequenas deformacdes; p é a pressao
um dado do problema, | é o tensor identidade.
E =>(Vu+Vu") (3)

u(x,t) representa o vetor deslocamento da matriz.

2.1.1 Solugbes analiticas na geometria esférica

Os resultados a seguir, representam expressdes para os efeitos mecéanicos, na
direcdo ur. A pressao € um dado do problema, tomou-se uma solugéo analitica, equacéao 6,
proposta em Lowengrub et al (2007).

p(r) = —~InR + InRInR — GInR + 1 AGR*INR + G — > AGR® + = Inr — InRlnr + Glnr — >AGR?Inr — G ;"(‘; +
0

1
2 (6)

Deslocamnto u(r,t) em Q:

u(r) = 5= (— 3R + InRInR = GInR + 6) =+ (1= R + 6) [222 — 1% - di, (30.5,5)| + 0.

2GR

tensao no interior do tumor:

o,.(r) = {% [(—%InR + InRInR — GInR + G) r?+ (% —InR + G) [rzlm" + ; - rz] - ,f—RJrsz G, 1,%; ?) -
0
15— (2R + InRInR - GInR +2 AGR* IR + G — > AG 2ty — InRinr + Glnr —2AGR*Inr — 622 + 1)} (8)
R + 4 R 4 Io(R) 4.

Deformacao

e(r) = {ﬁ [(—%lnR + InRInR — GInR + G)rz + (;7— InR + G) [rzlnr +T3—2—r2] - qum (rsz G 1,;;%) +

55))” —15- {—%lnR + InRInR — GInR +§AGR21nR +G —2AGR? + %Inr — InRinr + Glnr —

'2'2

3 5 (3
-7 F (=1
5 142 2

L AGR?nr — G0 4 1
ZAGRnr — G124 3 (9)

A constante “A” ‘mede a taxa de mitose em relacdo a apoptosi; G representa a
agressividade do tumor. 10 é a funcé@o de Bessel de ordem zero. F é a fungéo hipergeométrica.

31 GRAFICOS
Os graficos a seguir, apresentam os resultados para deformacgéo e tenséo no interior
de um tumor so6lido. Supondo um valor, hipotético, de rigidez para a matriz extracelular de
450. Os valores de A=0, G=20 sao dados fornecidos no artigo, em Lowengrub et al 2007.
Foi utilizado o aplicativo Matlab 2013b como apoio na elaboracdo de cada um dos
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Figura 3. Tensao no interior do tumor.

41 CONCLUSAO

Neste artigo, mostrou-se, que assumindo-se certas condi¢bes , como por exemplo:
geometria esférica e condicbes de simetria; € possivel desenvolver-se, uma solugéo
analitica, em uma dimensado, na direcdo ur, para efeitos mecéanicos no interior de um
tumor solido avascularizado crescendo em uma determinada microrregido do tecido..

A expresséao desenvolvida; trds consigo, a importancia além dos aspectos genéticos,
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relacionados as caracteristicas das células tumorais e como inovagdo os efeitos das
propriedades fisicas, visco-elastica da matriz-extracelular nos processos fisioldgicos de
evolucéo e instalacdo do tumor em uma regido do corpo.

As diferencas de tempos dos processos biolégicos: minuto, hora para proliferagéo e
migracéao das células tumorais, tendo em contrapartida, dia, meses e anos para o crescimento

da massa tumoral. Além, das caracteristicas visco-elastica da matriz extracelular.
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