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REsumo

A deformabilidade dos glébulos vermelhos tem sido muito estudada por cientistas, uma
vez que é possivel concluir se estes se encontram saudaveis analisando o seu comportamento
mecanico quando sujeito a solicitacdes externas. Normalmente, os gldbulos vermelhos
conseguem deformar-se consideravelmente sem comprometer a sua integridade. No entanto,
qguando os glébulos vermelhos ndo se encontram saudaveis, tém tendéncia a apresentarem
maior rigidez, ndo apresentando um comportamento a deforma¢dao normal. Tal podera
originar a obstrugao de um capilar sanguineo, podendo levar a complicagdes de saude.

Assim, este trabalho consiste na simulagdo por dindmica molecular de um escoamento de
glébulos vermelhos através de um microcanal e no desenvolvimento de um programa em
Python para calcular indices de deformacdo a partir de resultados de simula¢des de um
escoamento de gldbulos vermelhos. Uma vez obtidos os valores do indice de deformacao, é
possivel retirar conclusdes sobre o estado dos globulos vermelhos, comparando com valores
normais para estes aquando sujeitos a deformagdes.

Posteriormente, é apresentado o cddigo elaborado em linguagem Python responsavel
pela obtencdo dos indices de deformacado do glébulo vermelho ao longo da simulagdo. Neste
trabalho, também ¢é apresentada toda a estrutura deste cdédigo tendo como base o
processamento de imagem para a obtencdo dos resultados.

A seguir, foram retiradas as principais conclusGes sobre os resultados de simulacgdo,
comparando estes com valores obtidos em ensaios experimentais ja realizados. Pode-se
concluir que o software elaborado permite obter valores do indice de deformacdo bastante
coerentes, comparando com os obtidos experimentalmente.

Numa parte final, foi feita uma retrospetiva sobre o trabalho realizado, bem como uma

possivel continuacdo deste trabalho em termos futuros.

PALAVRAS CHAVE

Deformacdo, escoamento, glébulo vermelho, microcanal, dindmica molecular.



ABSTRACT

The deformability of red blood cells has been widely studied by scientists, since it is
possible to conclude whether they are healthy by analyzing their mechanical behavior when
subjected to external demands. Normally, red blood cells can deform considerably without
compromising their integrity. However, when red blood cells are not healthy, they tend to be
more rigid, not showing a normal deformation behavior. This can cause a blood capillary to
blockage, which can lead to health complications.

Thus, this work consists of the molecular dynamics simulation of a red blood cell flow
through a microchannel and the development of a Python program to calculate strain indices
from simulation results of a red blood cell flow. Once the deformation index values are
obtained, it is possible to draw conclusions about the status of red blood cells, comparing
them with normal values for these when subjected to deformations.

Subsequently, the code developed in Python language responsible for obtaining the red
blood cell deformation indexes throughout the simulation is presented. In this work, the entire
structure of this code is also presented, based on the image processing to obtain the results.

Then, the main conclusions about the simulation results were drawn, comparing these
with values obtained in experimental tests already carried out. It can be concluded that the
developed software allows to obtain very coherent deformation index values, comparing with
those obtained experimentally.

In a final part, there was a retrospective on the work carried out, as well as a possible

continuation of this work in future terms.

KEYWORDS

Deformation, flow, red blood cell, microchannel, molecular dynamics.
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1. INTRODUCAO

1.1 Motivagao

Ao nivel macroscépico, o sangue pode ser considerado um fluido homogéneo e,
consequentemente, técnicas numéricas estabelecidas com base na mecanica continua, como
o método das diferencas finitas (FDM), o método dos volumes finitos (FVM) e o método dos
elementos finitos (FEM), tém sido usados para analisar o fluxo sanguineo levando em
consideracdo essa natureza homogénea. No entanto, ao nivel microscdpico, o sangue é
considerado uma suspensdo de células, como hemadcias (glébulos vermelhos), leucdcitos

(glébulos brancos) e plaquetas, que se encontram suspendidas no fluido base, o plasma.

Assim, métodos atomisticos como a técnica de Dindmica Molecular (MD) constituem um
método natural de simulag¢do do fluxo sanguineo na escala celular, em que cada componente

sanguineo é modelado por um conjunto de particulas discretas.

A descricao experimental do fluxo sanguineo in vitro da microcirculacdo progrediu muito,
em grande parte devido aos desenvolvimentos na microfabrica¢ao, tecnologia de microscopia
de alta velocidade e analise de imagens. Como metodologias para estudos diretos no
progresso da microcirculacdo, as comparacdes entre modelos in vitro e computacionais da
mecanica unicelular devem fornecer novos conhecimentos sobre as caracteristicas Unicas da

microcirculacdo.

A andlise do comportamento dos glébulos vermelhos a percorrem microcanais permite
tirar muitas vezes conclusdes sobre o estado das hemadcias. A forma como estas se deformam
ao percorrerem microcanais permite diagnosticar varias patologias, sendo o estudo desta uma
maneira de detetar possiveis anomalias no comportamento mecanico das hemacias. Uma vez
gue a detecdo mais precoce destas patologias pode impedir uma possivel obstrucdo de um
canal sanguineo, é possivel dizer que este estudo que pode vir a salvar vidas humanas. Esta é

a razdo pela qual decidi realizar este trabalho.

Este trabalho tem vdérios objetivos. O primeiro consiste na simulacdo do escoamento de
GVs em diferentes orientagdes num microcanal recorrendo a dindmica molecular. De modo a
validar os resultados obtidos por dindmica molecular, recorreu-se posteriormente ao software

de simulacdo numérica COMSOL para permitir a compara¢do de resultados. O objetivo



seguinte consiste no desenvolvimento de um codigo Python capaz de obter indices de
deformacgado através de processamento de imagens provenientes das simulagdes por dindamica
molecular. O Ultimo objetivo definido é a obtencdo de valores de indice de deformacao

coerentes com resultados experimentais existentes.

1.2 Estrutura do relatdrio

Este relatério encontra-se dividido em varios capitulos, sendo que no Capitulo 1 se refere
a introducdo a este trabalho, onde sdo apresentadas a motivacdo e a estrutura deste.

No Capitulo 2, foi realizado um estado de arte onde se recolheram alguns fundamentos
tedricos necessarios a compreensao do trabalho realizado. Estes fundamentos vao desde as
caracteristicas dos glébulos vermelhos e dos restantes componentes do sangue, modelos
matemadticos utilizados em simulagao, entre outros.

O Capitulo 3 é dedicado a simulagdo do escoamento do glébulo vermelho ao longo de um
microcanal no software LAMMPS. Neste capitulo, é apresentado o codigo por detras da “caixa
negra” responsdvel pela obtencdo de resultados. Aqui é possivel perceber qual o
comportamento do glébulo vermelho aquando sujeito a forcas que o obriguem a deformar-

se.

O Capitulo 4 é dedicado ao estudo do escoamento do fluido no software COMSOL sem o
glébulo vermelho, de modo a analisar se o comportamento do fluido obtido no Capitulo 3 é
coerente com os obtidos neste capitulo.

No Capitulo 5 é apresentado e explicado o cddigo utilizado no processamento de imagem
responsavel pela obtencdo dos valores de indice de deformacdo ao longo do escoamento do
glébulo vermelho pelo microcanal.

No Capitulo 6 s3ao apresentados os resultados obtidos no software COMSOL e LAMMPS,
respetivamente, e é feita a analise, discussdo e comparacdao dos mesmos com resultados de
experiéncias semelhantes.

No Capitulo 7 sdo apresentadas as conclusdes deste trabalho, bem como as perspetivas

de trabalhos futuros.



2. ESTADO DE ARTE

Neste capitulo sdao abordados os principais fundamentos tedricos necessdrios para uma

melhor compreensao do conteldo abordado e do trabalho realizado.

2.1 Constituintes do sangue

O sangue é composto principalmente por particulas a nivel microscdpio, tais como os
glébulos vermelhos (designados de GV), os glébulos brancos (designados de GB), e plaquetas.
Estas particulas encontram-se suspensas em um fluido no sangue denominado de plasma.
Este fluido é constituido por dgua, proteinas, glucose, ides minerais e didxido de carbono. O

tipo de células mais abundantes no sangue de um vertebrado sdo os gldbulos vermelhos.
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Figura 1 - Constituintes do sangue [1].

Os glébulos vermelhos sdo células sem nucleo, pelo que possuem uma forma achatada
no centro da célula, sendo estes essencialmente formados por uma solucdao de hemoglobina
encapsulada através de uma membrana. Devido as caracteristicas elasticas da membrana dos
glébulos vermelhos e as caracteristicas fluidicas da hemoglobina, os glébulos vermelhos sao
capazes de sofrer deformacGes muito exageradas, enquanto o volume e a area superficial da
membrana se mantém iguais [3,5]. A deformabilidade dos gldbulos vermelhos é determinada
pela sua geometria, elasticidade e viscosidade da sua membrana. Um glébulo vermelho
considerado sauddvel possui uma forma bicéncava quando nao esta sujeito a nenhuma tensao
externa. Nestas condigdes, o glébulo possui um diametro de 8.0 pm e uma espessura de 2.0

um [18,19].
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Figura 2 - Dimensdes dos glébulos vermelhos [2].

Os glébulos brancos (leucdécitos) sdo células com nucleo que funcionam como mecanismo
de defesa do corpo humano, sendo responsdveis pela resposta imunitaria no organismo. Estas
células sao divididas em células granuladas constituidas pelos neutréfilos, eosindfilos e
basofilos; e em células agranuladas, constituidas pelos linfécitos e mondcitos [3]. O didametro
dos gloébulos brancos pode variar entre os 7-22 um, dependendo do tipo de glébulo branco.

Estas células constituem menos de 1% do total de células sanguineas [5].

Figura 3 - Comparagdo entre glébulos vermelhos e glébulos brancos [4].



As plaquetas (trombdcitos) sdo células sem ntcleo com forma arredondada ou oval com
didametro entre 1-2 um. As plaquetas sao responsaveis pela aglutinagao, que lhes permite
reunirem-se em agregacodes. Sao também responsaveis pela adesdo, que consiste em fixarem-
se a superficie de corpos estranhos, desempenhando um importante papel no processo de

coagulacdo do sangue [5].

Figura 4 - Comparac&o entre plaquetas e gldbulos vermelhos [6].

2.2 Indice de deformagdo e razio de deformagdo

O método classico para quantificar o grau de deformabilidade de um glébulo vermelho é
por intermédio do indice de deformacgao. O indice de deformacgao, também conhecido como
indice de alongamento, na maioria das vezes é calculado por (X -Y) /(X +Y) onde X e Y
representam os comprimentos maior e menor da elipse, respetivamente. No entanto, em
capilares, onde as dimensdes dos canais sao menores do que os diametros das células, o grau
de deformabilidade deve ser medido como a razdo entre o comprimento do eixo maior e o
comprimento do eixo menor, pois o GV tende a se deformar em forma de paraquedas,

conforme mostrado na Figura 5. Esta Ultima definicdo é designada como razao de deformacéao

[8].
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Figura 5 - Indice de deformacéo e razio de deformaco [8].

Num estudo recente, verificou-se que um GV, sujeito a alongamento ao escoar através de
um microcanal, é capaz de se deformar consideravelmente. Para uma contragdo de 20 um, a
razdo entre o comprimento da célula L e o comprimento inicial L, é possivel verificar que o
GV conseguiu alongar 10% na direcao do escoamento [9]. Um exemplo ilustrativo de um

ensaio experimental encontra-se representado na Figura 6.
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Figura 6 - Ensaio experimental com imagens sobrepostas de time-lapse obtidas de uma camara de alta

velocidade, onde é possivel verificar o deslocamento do GV [9].
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Figura 7 - Raz&o entre o comprimento da célula L e o comprimento inicial L [9].



De salientar que no inicio da contracdo, ou seja, na posicdao X=0, o GV tem uma
deformagdao mdxima, tendo tendéncia a descer a medida que o GV vai percorrendo a
contracdo. Na posicdao mais a esquerda, o GV tem uma taxa de deformacdo minima pelo que

arazao L/L, é 1, tendo tendéncia a subir a medida que se aproxima da contragdo.

2.3 Escoamento de globulos vermelhos

A migracao lateral de GVs ocorre em fluxo sanguineos com baixos nimeros de Reynolds,
levando a formagao de duas fases: uma zona central com elevada concentragao de GVs e uma
camada livre de células (CLC) adjacente a parede do canal sem GVs. A maior parte das analises
de sangue em laboratdrios médicos sdo frequentemente realizadas em amostras livres de
células, que requerem a separacao de GVs de todo o sangue. Assim, torna-se necessario
realizar a separacdo das células sanguineas do plasma. No entanto, a espessura de uma CLC é
muito pequena para extrair plasma livre de células da amostra de sangue. Uma possivel
solucdo é a utilizacdo de um dispositivo constituido por microcanais divergentes e
convergentes [21]. Nas ultimas décadas, varios estudos tém se focado em modelos detalhados
e precisos para descrever o escoamento sanguineo em tubagens e microcanais bifurcados
[23]. Para uma suspensdo de GVs a escoar por uma bifurcacdo assimétrica, as fracGes de
volume nas duas ramificagdes filhas ndao sao iguais; a fracdao de volume de GVs aumenta no
ramo filho com uma taxa de fluxo mais alta, enquanto a fracdo de volume de GVs diminui
(mesmo chegando a zero) no ramo filho com uma taxa de fluxo mais baixa. Este fenémeno é
conhecido como lei da bifurcacdo ou efeito de Zweifach-Fung. Considerando as forcas
atuantes nos GVs situadas centralmente no ponto de ramificacdo de um vaso sanguineo
capilar, tanto a pressdo como as tensdes de corte proporcionam um deslocamento dos GVs

para o ramo com mais elevado caudal [24].
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Figura 8 - Esquema de separacéo do caudal inicial Qo, onde Q1 e Q. representam os caudais nos ramos filho [21].
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A razdo tedrica da taxa de escoamento critico entre as duas ramificacdes filhas para a
separa¢do dos GVs completa do sangue total (fendmeno tudo ou nada) é aproximadamente
2,5 quando a largura do canal é do mesmo tamanho que o didmetro do GV [24]. No entanto,
resultados experimentais da separagao sangue-plasma demostraram que para a razao de taxa
de fluxo de 2,5 entre as duas ramificacdes filhas, apenas 88,7% das células escoam para o

ramo filho de maior taxa de fluxo.

Na realidade, num ponto de ramificagdo da bifurcacdo, os GVs sao distribuidos em
diferentes ramos, dependendo de vdrios fatores, como o tamanho do canal pai, a razdo da
taxa de fluxo das ramificagdes filhas, a alimentagdo de distribuicdo de hematdcrito, a
viscosidade do plasma e as propriedades GV incluindo deformabilidade e agregacdo dos GVs
[21]. Quando o sangue escoa numa bifurcacdo, os GVs deslocam-se para diferentes ramos
filhos com diferentes niveis de hematdcrito. A separacdo sangue-plasma pode ser explicada
qualitativamente considerando a distribuicdo ndo uniforme de GV no canal pai, o desvio de
trajetérias dos GVs do fluxo das linhas de fluxo na regido de bifurcacdo, as interagdes

hidrodinamicas entre o GV e a parede interna do canal, etc. [21].

A membrana dos glébulos vermelhos consiste numa bicamada lipidica suportada por um
citoesqueleto aglomerado a base de espectrina. A resisténcia da bicamada lipidica a fletir
elasticamente é controlada através da rigidez a flexdo, k., enquanto a resisténcia da rede de
espectrina ao esfor¢o de corte é caracterizada pelo modulo de corte no plano, us. Varias
propriedades dos glébulos vermelhos tém sido medidas experimentalmente. Dos métodos
experimentais utilizados, destacam-se a aspira¢do por micropipeta, pingas 6ticas, citometria
Otica de tor¢cdo magnética, flutuacdes térmicas da membrana, microscopia por forca atdmica,
fluxo de corte e esticador ético [20].

Os dois primeiros métodos experimentais submetem os glédbulos vermelhos diretamente
a deformacGes mecdnicas e consegue-se prever que o moddulo interfacial de corte
microscépico de um glébulo vermelho saudavel se encontre préximo do valor de 2-12 uNm*?
[20]. Através da citometria dtica de torcao magnética e de flutuagdes térmicas de membrana,
é possivel obter medices de propriedades reoldgicas da membrana e caracterizar a resposta
microelastica da membrana dos glébulos vermelhos.

Observacgdes experimentais de comportamentos dos glébulos vermelhos em fluxos que

imitam a microcirculacdo revelam elevadas deformacgdes e uma dindmica peculiar. A extrema



deformabilidade permite que o GV comprima sem sofrer qualquer dano ao passar por
capilares estreitos existentes na microcirculagdao. Quando aplicada uma tens3ao de corte
constante, um GV exibe comportamentos dindmicos complexos [26-28]. Um GV sob a acdo
de uma tensdo de corte exibe dois tipos de movimentos dindmicos: um movimento de
“tumbling” que é caracterizado pela inversdo da célula que se assemelha a um movimento de
um corpo rigido, e um movimento de “tank treading”, movimento este em que a membrana
celular e o liquido interior seguem um movimento de rotacdo, enquanto o alinhamento da

célula em um angulo em relacdo a direcdo do fluxo permanece quase estavel.

A simulagdo dindmica e a modelagdao em vdrias escalas ajudam a prever como os GVs se
comportam em tensdes de corte e a fornecer conhecimentos sobre como o escoamento
viscoso transforma as formas de GVs e como o GV deformavel distorce o escoamento
circundante. Varios modelos computacionais, incluindo modelos de nivel de espectrina e MS-
GV [29,30], foram recentemente desenvolvidos e aplicados a simulacdes de gldbulos
vermelhos em diferentes escalas. Nestes modelos, a membrana é geralmente considerada
como uma casca de um Unico componente com propriedades eficazes que buscam estimar os
efeitos combinados da bicamada lipidica e do citoesqueleto. Em condi¢gées normais, o
citoesqueleto esta ligado a bicamada lipidica do lado citoplasmatico. No entanto, sob certas
condicdes, como quando os GVs assumem uma forma crescente na doenca falciforme, o
citoesqueleto pode se dissociar da bicamada lipidica [31]. As propriedades mecanicas
associadas as interacoes da bicamada-citoesqueleto influenciam fortemente a bio-reologia, a
funcgdo eritrocitaria e o inicio e progressao de doencgas que afetem os gldbulos vermelhos.
Assim, é desejavel desenvolver um modelo de uma nova célula inteira de dois componentes
baseada em particulas para estudar a biofisica dos GVs decorrentes das interacdes entre a

bicamada lipidica e o citoesqueleto.

Apesar do fato de que o fendmeno do fluxo sanguineo na microcirculagdo ter sido
estudado por muitos anos, varios aspetos importantes do fluxo sanguineo hidrodinamico em
vasos sanguineos divergentes permanecem inexplorados [32-34], exigindo mais estudos sobre
o movimento de GVs e de bifurca¢gdes em canais microfluidicos. Esses estudos podem levar a
uma melhor compreensao do transporte microvascular de hemacias em estados saudaveis
bem como em situacdes de doenca. A simulacdo dinamica pode prever como o escoamento

sanguineo se comporta ndo s6 em canais microfluidicos como também em redes



microvasculares. Investigacdes in vitro do comportamento do fluxo sanguineo que ocorrem
em microcanais é Util para compreender o papel dos eritrécitos no processo de entrega de
oxigénio. Além disso, um olhar mais atento nos detalhes de comportamento de fluxo de GVs
individuais ocorrendo em microcanais complexos s3ao necessdrios para desenvolver
conhecimento no que toca a projetar dispositivos microfluidicos para separacdo das células
sanguineas do plasma, e é necessdrio para compreender a assimetria nas trajetérias dos GVs
entre a bifurcacdo e a confluéncia [33]. No entanto, a modelacdo quantitativa do fluxo
sanguineo na microcirculagao é dificil devido ao grande numero de graus de liberdade na
modela¢do do GV e por causa de milhdes de particulas para representar o fluxo sanguineo.
Vdrias abordagens computacionais, incluindo modelos numéricos continuos e baseados em

particulas [35, 36], foram recentemente desenvolvidas e aplicadas a simulagdes de GVs.

E possivel capturar qualitativamente as propriedades mecanicas de um GV individual. No
entanto, ainda é dificil realizar simulacdes de fluxo sanguineo devido ao custo demasiado
elevado dessas simulagdes. Um procedimento sistematico de grao grosseiro que reduz o
numero de graus de liberdade no modelo GV, foi apresentado em [37-39]. Dois modelos GV
diferentes, o GV multi-escala (MS-GV) e o modelo de baixa dimensdo do GV (LD-GV), foram
desenvolvidos e empregados para realizar simulagdes eficientes de GVs na microcirculacao.
Em particular, o modelo LD-GV, que modela um GV como um anel tipo toro fechado de dez
particulas coloidais, permite a simulacdo do fluxo sanguineo ao longo uma ampla gama de
niveis de hematdcrito (Hct) a custos computacionais que sdo consideravelmente inferiores aos
do modelo MS-GV. O modelo LD-GV oferece um bom método na simulagdo do

comportamento in vitro do escoamento sanguineo em canais microfluidicos [37-40].

Ao longo dos anos tém sido feitos varios estudos acerca da velocidade de escoamento do
sangue que tém revelado resultados dispersos, refletindo a complexidade dos fendmenos que
ocorrem na microcirculacdo. A dispersdo dos resultados deve-se ao facto de a velocidade de
escoamento ser afetada por vdrios parametros combinados, tais como o Hct (percentagem de
volume ocupada pelos gldbulos vermelhos ou hemacias no volume total de sangue), o
didmetro do microcanal, a taxa de deformacdo, o fluido em suspensdo (plasma, soro
fisioldgico ou dextrano), erros experimentais, entre outros [26]. Foi proposto por Goldsmith
[11] um perfil de velocidades que sugere que para solu¢des diluidas, com um Hct de cerca de

1%, este perfil se aproxima a uma pardbola. Para Hcts superiores, o perfil de velocidades



assemelha-se a forma de um pistdo (perfil horizontal perpendicular as paredes do microcanal),

como pode ser observado na Figura 9.
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Figura 9 - Representacdo dos perfis de velocidades para Hct <1% (azul) e Hct superior (vermelho) [3,11].

2.4 Mecanica Lagrangiana

O formalismo lagrangiano permite obter as equacdes de movimento de um sistema de
um modo elegante e sistematico. Contrariamente aos métodos baseados nas leis de Newton
do movimento, este formalismo ndo exige a identificagcdao das forgas envolvidas, o que torna
a anadlise mais abstrata. Contudo, é assim possivel simplificar o tratamento de sistemas de
maior complexidade, especialmente quando ndo é relevante a determinacdo das forcas

associadas as restricdes ao movimento das suas particulas [12].

2.4.1 Coordenadas generalizadas

A posicdo de uma particula fica definida pelo seu vetor de posi¢3o 7, cujas componentes
sdo as suas coordenadas cartesianas x, y, e z. Para especificar completamente a posicdo de
um sistema de N particulas, serdo necessarios N raios vetores de posicao, ou seja, 3N
coordenadas. No entanto, é possivel conhecer a posicao de determinados sistemas a partir de
um numero de variadveis inferior a 3N. Designa-se por nimero de graus de liberdade a
quantidade de varidveis independentes que é necessario especificar para conhecer

completamente a posicdo de um dado sistema.



As posicdes no espaco de todas as particulas de um corpo rigido ficam completamente
definidas pela posicdo de um ponto do corpo (por exemplo, o seu centro de massa) e pela

orientacdo do corpo, isto &, por apenas 6 varidveis.

X

Figura 10 - Posicéo de um solido no espaco [12].

2.4.2 Lagrangiano de um sistema de particulas

Na formula¢do da mecanica lagrangiana, cada sistema mecanico é caracterizado por uma
determinada fung¢do. No caso geral, esta funcao depende das coordenadas generalizadas (q),
das suas derivadas temporais (q) e também do tempo (t). Esta fungdo designa-se Lagrangiano
do sistema, sendo representada habitualmente por L(g, g, t). O Lagrangiano pode ser escrita

na forma:

L=T-U (1)

onde T é a soma das energias cinéticas das particulas do sistema e U é a sua energia potencial,

onde se incluem os efeitos de todas as forcas conservativas [12].

2.4.3 Equacgdes de Lagrange

E possivel demonstrar que a minimizacdo da funcional acdo conduz a um conjunto de
equacoes diferenciais conhecidas por equagdes de Euler-Lagrange. Para um sistema com s

graus de liberdade e coordenadas generalizadas q4,95 , ..., q;, €stas equagdes sao:



d(éL) <6L)_0 =19 (2)
at \aa, a5.) =% i=12,..,s

Este é um sistema de s equacgdes diferenciais parciais de segunda ordem em t. A resolugdo
destas equacdes permite determinar q(t), ou seja, as equacdes da trajetoria do sistema, sendo
para tal necessario indicar 2s condicdes de fronteira. Estas equagdes sao aplicaveis quando no
sistema apenas atuam forgas conservativas [12].

Na formulacdo Lagrangiana total, as equac¢des de conservacao e equagdes constitutivas
sdo expressas em termos das coordenadas de referéncia X, que sdo consideradas as
coordenadas da configuracao de referéncia inicial ndo-deformada. Esta formulagdo é utilizada
para simular o comportamento de corpos no estado sélido. Um mapeamento ¢ entre as
coordenadas atuais e as coordenadas de referéncia descreve o movimento do corpo no tempo

t[13]:

x= @(X,t) (3)

Aqui, x sdo as coordenadas atuais deformadas e X as coordenadas de referéncia

(Lagrangianos). O deslocamento b é dado pela expressao:
b=x-X (4)

Observar que os simbolos matematicos em negrito como os anteriores denotam vetores
ou tensores, enquanto o mesmo simbolo matematico em fonte ndo negrito refere-se a sua
respetiva norma euclidiana, por ex. x = | x|.

As equacgbes de conservacdo para a massa, impulso (integral da forca em ordem ao

tempo) e energia na formulag¢do Lagrangiana total sdo dados por:

Pl = pPo (5)



1 (6)

b = _Vo.PT
Po

é=—F:P, (7)
Po

onde p é a densidade de massa, P é o primeiro tensor tensao de Piola-Kirchhoff, e a energia
interna, e V é o operador nabla. O indice 0 indica que uma quantidade é avaliada na
configuracdo de referéncia, enquanto a auséncia deste indice significa que a configuracao

atual estd a ser usada. J é o determinante do gradiente de deformacado F,

_4dx _ab 8
F_dX_dX+I' (8)

qgue pode ser interpretada como a matriz de transformacdo que descreve a rotacdo e o
alongamento de um elemento linha da configuracdo de referéncia para a configuracao atual

[13].

2.4.4 A aproximacao SPH na formulacdo Lagrangiano total

A aproximacdo SPH (Smooth-Particule Hydrodynamics) para uma funcdo escalar em

termos das coordenadas de referéncia pode ser escrita da seguinte forma:

f(Xy) = z VP F(X)HWi(Xi)) (9)

jes

O somatério estende-se por todas as particulas dentro do intervalo de uma funcao de
peso escalar W;, que é centrada na posi¢ao X; e depende apenas da distancia vetorial entre as
coordenadas X; eX;. Aqui, exclusivamente os nucleos radialmente simétricos sdo
considerados, ou seja, W;(X;;) = W;(X;;) cujos valores dependem apenas da distancia escalar
entre as particulas i e j. V°é o volume associado a uma particula na configuracdo de
referéncia. A funcdo de peso é escolhida de modo a satisfazer um suporte compacto, ou seja,

inclui apenas vizinhos dentro de uma certa distancia radial. Este dominio de influéncia é



denominado por S. A aproximagao SPH de uma derivada de f e é obtida operando

diretamente com o operador de gradiente nas fun¢Ges kernel,

Pof (X0 = ) VOF(X,)PWi(Xy) (10)

jes

Onde o gradiente da func¢do kernel é dada por:

AW (X )\ X; — X; (11)
VWL(XU) :< dXij] > ]Xij l

A aproximacdo SPH na formulacdo Lagrangeana é uma adaptacao usada para simular o

comportamento a deformacado de sélidos em interagao com liquidos.

2.5 Teoria Geral de Fluxo Monofasico

As interfaces de fluxo de fluido monofdsico sdo baseadas nas equacdes de Navier-Stokes,

gue na sua forma mais geral, sdo dadas por:

dp (12)
TV (w =
ou (13)
pat+p(u~|7)u= “[-pl + 7] + F

pC, (g—’f + (u. V)T) =—((V.q +T:S— ——| (61: + (u. V)p) (14)



Onde,
p é a densidade (kg/m3);
u é o vetor velocidade (m/s);
p é a pressao (Pa);
T é o tensor tensdo de viscosidade (Pa);
F é o vetor de forga por unidade de volume (N/m?3);
C, € o calor especifico a pressdo constante (J/(kg.K);
T é a temperatura absoluta (K);
q é o vetor de fluxo de calor (W/m?);
Q sdo as fontes de calor (W/m3);

S é o tensor da razdo de deformacao.

Quando as variacdes de temperatura no fluxo sdo pequenas, um fluido monofasico pode
muitas vezes ser representado como incompressivel; ou seja, p é constante ou quase
constante. Este é o caso de todos os liquidos em condi¢des normais e também para gases com

baixas velocidades. Para p constante, tem-se:
pV -u =20 [Equacdo da continuidade] (15)
p(;—? +pu.Vu="V.[- pI + u(Vu+ (Vu)’]+ F [Equagio de momento] (16)

onde u é a viscosidade dinamica (Pa.s) [15].

2.6 Leide Hooke

A lei de Hooke é a relacdo linear (diretamente proporcional) entre tensdo e deformacao
na regido elastica. Foi descoberta por Robert Hooke, em 1676, com o auxilio de molas. A lei é

descrita pela seguinte equacao:

o =Ee (27)



onde E é uma constante de proporcionalidade, designada por mddulo de elasticidade ou
modulo de Young, nome derivado de Thomas Young que explicou a Lei em 1807. Um material
é designado de linear-eldstico se a tensdo for proporcional a deformacdo dentro da regido
eldstica. Essa condi¢cdo é denominada por Lei de Hooke e o declive da curva representa o

maodulo de elasticidade E [16].
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Figura 11 - Diagrama Tensao-Deformagéo, com os respetivos regimes elastico e plastico [16].

2.7 Tensor tensao de Cauchy

O tensor tensdao de Cauchy é usado para a analise de tensdes de corpos materiais
submetidos a pequenas deformacdes. Considerando um sistema triortogonal de eixos

coordenados como referéncia para os pontos do sdlido deformavel, o tensor T é dado pela

matriz:

Ti1 Ty Tis (18)
T = T21 T22 T23
T3y T3z T3
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Figura 12 - Componentes do Tensor de tensdo de Cauchy [17].

Para um dado estado de carga, e de restricdes ao deslocamento do sélido, hd um sé valor
do tensor de tensdo T, associado a um dado ponto P do sdlido. Dado um sistema cartesiano

de eixos, T é representado por uma matriz, cujas componentes tém dimensao de pressao [17].

3. SIMULACAO DE ESCOAMENTO NUM MICROCANAL

De forma a poder observar o comportamento mecanico de glébulos vermelhos a
percorrer individualmente microcanais, recorreu-se ao codigo de dinamica molecular classica
LAMMPS. Este cddigo apresenta o seu enfoco na modelacdo de materiais e foi concebido para
correr de forma eficiente em sistemas paralelizaveis. LAMMPS é um acrénimo de Large-scale
Atomic/Molecular Massively Parallel Simulator. O LAMMPS tem capacidade para modelar
materiais no estado sélido (metais, semicondutores), materiais moles (biomoléculas,
polimeros) e sistemas granulares ou mesoscépica. Ele pode ser usado para modelar dtomos
ou, mais genericamente, como um simulador de particulas a escala atdmica.

Este software possui diversos pacotes disponiveis para serem descarregados, pacotes
estes que podem simular sistemas de particulas e interacdes, que ndo os convencionais. Para
este trabalho, foi utilizado o pacote SMD (Smooth Mach Dynamics), que consiste na
implementacdo da aproximacao SPH no cédigo LAMMPS [13]. Este é um pacote de simulacdo

sem malha utilizado para resolver problemas de mecanica do continuo.



3.1 Descrigao do cédigo SMD

O executdvel associado ao cédigo LAMMPS, durante o seu funcionamento, faz correr um
input script contendo um conjunto de comandos e parametros definidos pelo utilizador.
Dentro deste input script sdo estabelecidos os mais diversos aspetos da simulacdo.
Nomeadamente, parametros de materiais, sistema de unidades, tipo de particulas, tempos de
simulagao, entre outros. Neste cddigo, o desenvolvedor do input script é o responsavel pela
escrita do cédigo que ird transformar o input script em resultados finais. Nos softwares mais
comuns, o utilizador apenas insere alguns parametros inicias, e ndo se preocupa muito com
qual o principio matematico que esta por detras dos calculos das simulagdes. No LAMMPS,
temos uma melhor percecao de como os inputs sao convertidos em resultados, uma vez que
é o utilizador que define a parametrizacdo dos dados a serem processados.

No inicio do input script, sdo definidas as principais varidveis fisicas necessdarias para
caracterizar os materiais utilizados, através do comando variable. E necessario salientar que
o parametro do patamar de cedéncia (yield strengh), a partir do qual o GV comeca a deformar
plasticamente, foi ajustado de forma que possibilitasse a deformacdo do GV apds a sua
passagem pela contragao no microcanal. Definiu-se que a tensao correspondente para este
patamar é obtida para uma deformacgao percentual de 0.1% do mdédulo de Young. Este valor
foi ajustado com base nas diversas simulac¢des realizadas neste trabalho, de modo a que o GV
ndo perdesse particulas, e de maneira a permitir a deformacdo do mesmo. Qutros parametros
foram definidos para o GV, desde o coeficiente de Poisson, densidade, mdédulo de Young,
como descrito no fragmento de cédigo da Figura 13. Os valores dos diversos parametros

utilizados tém por base outros input scripts de simulagdes LAMMPS envolvendo GVs.
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variable c@ equal 1@.09 # speed of sound for fluid

variable rho_water equal 1.B8e-6 # initial mass density

variable E equal 5*%{cB}*${c8}*${rho_water} # Young's modulus for solid objects
variable nu equal 8.3 # Poisson ratic for solid objects

variable 10 equal 8.25 # lattice spacing for creating particles

variable K equal £{cB8}"2*${rho_water} # Bulk modulus of ligquid

variable contact_stiffness equal 8.1*${K} # Normal values in range ©.1-8.5 of bulk modulus of liquid
variable gl equal @.06 # standard artificial viscosity linear coefficient

variable g2 equal 8.8 # standard artificial viscosity quadratic coefficient
variable hg equal 1@.8 # hourglass control coefficient

variable Cp equal 1.@ # heat capacity of material -- not used here

variable rho_rbc equal 1.1le-6 # mass density of RBC

variable sigma_yield equal 8.8081*${E} # plastic yield stress for solid objects
variable hardening_parameter equal @ # plastic hardening parameter for solid objects
variable h equal 2.81*${18} # SPH smoothing kernel radius

variable vol_one equal ${18}*3 # volume of one particle -- assuming unit thickness
variable skin equal 8.1*${h} # Verlet list range

variable cr equal ${18}/2

Figura 13 - Definicéo dos parametros fisicos usados na caracterizagdo dos materiais simulados.

Posteriormente, procedeu-se a implementac¢do das caracteristicas da simulacdo. Definiu-
se através do comando dimension que a simulacdo sera feita a trés dimensdes. As unidades
adotadas para as varias grandezas terdo por base o sistema internacional (Sl) de unidades,
pelo que foi utilizado o argumento “si” no comando units. Através do comando bondary,
define-se o tipo de condi¢cGes de fronteira para o dominio computacional em cada dimensao.
Definiu-se que as fronteiras nas faces da caixa da simulacdo seriam do tipo f,p e f nas direcoes
X,y e z, respetivamente. Para o estilo “f”, a posicao da face é fixa e se um atomo se mover para
fora desta, ele serd excluido na préxima etapa em que ocorrer uma nova vizinhanca. Neste
estilo, a caixa ndo é periddica, de modo que as particulas ndo interajam além do limite e que
ndo se movam de um lado da caixa para o outro. Para o estilo “p” a caixa é periddica, de modo
gue as particulas interajam além do limite e estas podem sair de uma extremidade da caixa e
entrar novamente na outra extremidade, por forma a simular um sistema continuo. Através
do comando atom_style, definiu-se o tipo de dtomos a utilizar. Utilizou-se o estilo smd por
forma a simular particulas que irdo interagir segundo a aproximacao SPH. Um exemplo de

implementacdo dos parametros indicados acima, podem ser observados no fragmento de

cddigo da Figura 14.



...................................................................................
HH

# INITIALIZE LAMMPS

dimension 3

units si

boundary f p f # simulation box boundaries
atom_style smd

atom_modify map array

comm_modify vel yes

comm_style tiled

neigh_modify every 18 delay B check yes exclude type 2 2 page 3888888 one 388888
neigh_modify exclude type 4 4

newton off

Figura 14 - Fragmento de cddigo exemplificando alguns parametros de inicializacdo do cédigo LAMMPS.

Uma vez definidas as caracteristicas iniciais da simulacdo, sdo descritas as geometrias dos
diferentes materiais utilizados. Primeiramente, estabeleceu-se a distancia entre atomos
através do comando /attice, de modo a criar a configuracgdo inicial das posicGes ocupadas pelas

particulas do fluido.

No LAMMPS, lattice é simplesmente um conjunto de posi¢cdes no espaco, determinado
por uma célula unitaria onde serdo posteriormente alocadas particulas, que é replicado
infinitamente em todas as dimensGes. O comando region serve para definir uma regido
geométrica no espaco, podendo este espaco pode ser preenchido por particulas. Utilizou-se
o argumento “box block -40 45 -65 95 -5 5 units box” de maneira a definir o dominio
computacional, com comprimento definido através das coordenadas xlo, xhi, ylo, yhi, zlo, zhi
enumeradas a seguir a “keyword” block. De seguida, definem-se diversas regides, em zonas
distintas do microcanal, e depois sdo criadas particulas correspondendo ao fluido, através do
comando create_atoms. Aqui é também atribuido um identificador Unico (ID) que atribui um
numero a cada tipo de particula.

O comando read _data foi utilizado de forma a importar um ficheiro com coordenadas
gue definem a geometria e coordenadas das particulas que irdo definir o GV. As coordenadas
sdo posteriormente preenchidas por atomos formando um GV. O comando group define um
grupo especifico para certos tipos de particulas, de modo a se poder aplicar posteriormente
condicionantes ou outro tipo de operagdes visando certas particulas. Para o fluido, existe um

grupo de particulas e para o GV existe outro grupo com as suas respetivas particulas. A Figura



15 apresenta a parte do cédigo correspondente as geometrias dos diferentes materiais

utilizados.

# CREATE INITIAL GEOMETRY

lattice
region
create_box

region
region
region

create_atoms
create_atoms
create_atoms

sc ${18}
box block -48 45 -65 95 -5 5 units box
4 box

h2o_upstream block -25 32 -36 -1@ -1 1 units box
h2o_downstream block -25 32 24.5 51 -1 1 units box
h2o_channel block 2.75 4 -8 24 -8.7 8.7 units box

1 region h2o_upstream
1 region h2o_downstream
1 region h2o_channel

read_data rbc.xyz add append

group
group
group
group

water type 1
water_push region h2o_upstream # define group to push only on upstream particles
rbc  type 3
tlsph type 3

# Change RBC orientation and align w/ microchannel axis
displace_atoms rbc rotate @ @ @ 1 8 8 90
displace_atoms rbc move 13.5 -34 8

Figura 15 - Comandos LAMMPS responsaveis pela defini¢cdo das geometrias utilizadas nas simulacGes.

Posteriormente, definiram-se os parametros de discretizacdo necessarios a aproximacgao

pelo método SPH, como mostrado na Figura 16. Através do comando set é possivel atribuir

uma ou mais propriedades a uma ou mais particulas. Na segunda linha desta sec¢ao, define-

se que todos os grupos de particulas possuem o mesmo raio, recorrendo ao argumento group

all smd/contact/radius S{cr}. Na quarta linha, atribui-se o valor da densidade apenas as

particulas do fluido, sendo que o mesmo procedimento é depois realizado também para as

particulas que constituem o GV, na linha 6. Na linha 5, definiu-se o diametro de suavizagdo do

kernel SPH.

# DISCRETIZATION PARAMETERS

neighbor
set
set
set
set
set
variable

${skin} bin

group all smd/contact/radius ${cr}

group all volume %${vol one}

group water smd/mass/density ${rho_water}

group all diameter ${h} # set SPH kernel radius

group rbc smd/mass/density %${rho_rbc}

contact_scale equal 1.5 # scale factor to increase contact gap between bodies

Figura 16 - Discretizacdo de parametros de descretizagdo utilizados nas simulagdes pelo cédigo SMD, relativo

aos diferentes materiais.



Na seccdo seguinte, é necessario impor uma forga responsavel pela modelagdo do
escoamento das particulas. As particulas de fluido por sua vez exercem forgas sobre as
particulas constituintes do GV, pressionando-o para o interior da contracdo do microcanal,
fazendo com que este sofra deformacgdo. Para simular o processo de escoamento de fluido,
recorreu-se ao comando LAMMPS fix_addforce. Este comando ira adicionar uma forca externa
as particulas de agua que se encontram a montante do GV, particulas estas que estdo
associadas ao grupo ID water_push. A forca é definida por um vetor nas trés direcdes, mas
neste caso como o escoamento apenas deve ocorrer segundo o eixo principal do microcanal
(direcao y), apenas se atribuiu um valor nesta dire¢ao, mantendo as restantes componentes
com valor nulo. O valor da forca foi ajustado de maneira que o GV conseguisse entrar na
contra¢dao do microcanal, e de maneira que este conseguisse percorrer a contragdao em toda

a sua extensdo, tendo em consideracdo a parametrizacdo do comportamento elastico-plastico

do GV. A imposicdo da forca é realizada através da sec¢do apresentada na Figura 17.

# DEFINE PUSHING FORCE AMD GRAVITY BOUNDARY CONDITION

# push liquid particles for blood flow

fix push water_push addforce 0.8 9.424e-8 8.9 # push only upstream water particles

Figura 17 - Fragmento de codigo LAMMPS usado na simulagdo do escoamento do fluido, por forma a arrastar o

GV no microcanal.

Na seccdo seguinte, sdo definidas as intera¢des entre as diferentes particulas
constituintes das simulacdes, o tipo de interacdo com as paredes do microcanal, bem como o
modelo material para modelar o GV e fluido. Através do comando pair_style, definem-se as
diferentes expressdes ou modelos que o LAMMPS usa para modelar as interacdes entre pares
de particulas. No LAMMPS, os potenciais de par sdao definidos entre pares de particulas que
estdo dentro de uma distancia “cutoff” e o conjunto de intera¢Ges ativas normalmente muda
ao longo do tempo. Utilizou-se o estilo hybrid/overlay de modo que varios estilos de
interacdes emparelhadas sobrepostas possam ser aplicados.

O estilo smd/tri_surface calcula as forcas de contato entre as particulas SPH (Smooth-
Particule Hydrodynamics) e um limite de parede rigido definido por meio do comando fix smd

/ wall_surface indicado mais a frente no cddigo. O argumento smd/ulsph permite calcular as



interagdes das particulas do fluido de acordo com as leis da mecanica do continuo e com o
algoritmo Lagrangiano SPH. Este argumento deve ser acompanhado de 3 componentes, sendo
que para esta simulacdo utilizou-se: *DENSITY_CONTINUITY para que seja integrada no tempo
a densidade usando o tensor da taxa de deformagdo; *VELOCITY_GRADIENT para que seja
possivel calcular do gradiente das velocidades, sendo este argumento necessario quando se
usa * DENSITY_CONTINUITY, modelos constitutivos de viscosidade e modelos constitutivos de
forca; *NO_GRADIENT _CORRECTION faz com que ndo sejam calculadas derivadas corrigidas
de primeira ordem. Seguidamente, temos o argumento smd/tlsph que é responsavel pelo
calculo das interagOes das particulas de fase sdlida, isto é, o GV, de acordo com as leis da
mecanica do continuo e o algoritmo de Lagrangiano Total SPH. Por fim, temos smd/hertz
S{contact_scale}, que é responsavel pelo célculo das forgas de contacto entre as particulas

SPH pertencendo a diferentes corpos fisicos.

O comando pair_coeff especifica a parametrizacdo dos coeficientes dos varios campos de
forca usados na modelagdo dos vdrios tipos de intera¢gdes. O nimero e o significado dos
coeficientes dependem do estilo do potencial de par. Na linha 4 do fragmento do cddigo da
Figura 18, define-se como interagem as particulas de dgua entre si, sendo utilizado o
argumento 1 1 para especificar que esta interacdo apenas diz respeito as particulas do tipo 1
(fluido). Utiliza-se também os argumentos *COMMON S{rho_water} 5{c0} S{q1} S{Cp} S{hg}
para se simular o fluido, com as correspondentes densidade, velocidade de propagacdo som
no fluido, coeficiente artificial de viscosidade linear, calor especifico e coeficiente de controlo
do artefacto de ampulheta. Utiliza-se também o argumento *EOS_TAIT 2 de maneira a
implementar uma equacdo de estado (EOS) que ndo contabiliza efeitos da temperatura. Visto
que a nossa simulagdo se pretende a temperatura constante, concluiu-se que esta seria a
equacdo de estado que mais se adequaria. A equacdo de estado utilizada é representada pela

equagao:

p=x((® -



Onde p é a pressdo, p € a densidade da massa, K é o mddulo de elasticidade do fluido. O
expoente n é um expoente que assume valor 7 para simulagdes hidrdulicas de agua. O
comando pair_coeff deve ser finalizado com a keyword *END, para este estilo de pair_style.

Dado que as paredes do microcanal ndo interagem entre si, a 72 linha define isso mesmo.
Os dois comandos pair_coeff seguintes definem a interagao liquido-microcanal e o GV-
microcanal respetivamente. Para ambas a interages utiliza-se a férmula de calculo
smd/tri_surface, recorrendo ao mesmo valor de rigidez de contacto.

De seguida, é definida o tipo de interagdo entre as diferentes particulas que constituem
o glébulo vermelho. Utiliza-se estilo e argumentos smd/tlsph *COMMON S{rho_rbc} S{E} S{nu}
S{q1} S{q2} S{hg} S{Cp} por forma a implementar o modelo de aproximagdo TLSPH. Utilizou-
se aqui também o modelo material *STRENGTH_LINEAR_PLASTIC, modelo este que simula o
comportamento linear elastico/plastico ideal, sendo que a este modelo estdo associados a
tensdo de cedéncia e encruamento do material. O modelo de equacdo de estado

*EOS_LINEAR calcula a pressdo de acordo com as equacgoes:

P (20)

p=Ku (21)

Onde u representa a relagao entre a mudanga de volume das quantidades escalares.
Posteriormente, temos a interacdo entre o fluido e o GV, que é dada pelo argumento
smd/hertz, que esta associado a rigidez de contacto e define o contacto segundo o modelo.
Por fim, tem-se a interacao entre o pistdao e os diferentes tipos de particulas existentes na
simulacdo. Existe apenas as interacbes pistdo-fluido e pistdo-GV sendo usado o estilo

smd/tri_surface associados novamente a mesma rigidez de contacto.



# INTERACTION PHYSICS / MATERIAL MODEL
# We use polynomial EOS for the pressure and the Johnson Coock strength model
# An integration point fails (cannot support tension anymore) if the plastic strain exceeds 8.5.

pair_style hybrid/overlay smd/tri_surface 1.0 &
smd/ulsph *DENSITY_CONTINUITY *VELOCITY_ GRADIENT *NO_GRADIENT_CORRECTION &
smd/tlsph smd/hertz ${contact_5caleH

pair_coeff 1 1 smd/ulsph *COMMON ${rho_water} ${c@®} ${ql} F{Cp} %{hz} &

*EQS_TAIT 2 &

*END
pair_coeff 2 2 none
pair_coeff 1 2 smd/tri_surface ${contact_stiffness} # interaction liquid/walls
pair_coeff 2 3 smd/tri_surface ${contact_stiffness} # interaction RBC/walls
pair_coeff 3 3 smd/tlsph *COMMON ${rho_rbc} ${E} ${nu} %${ql} ${a2} F{hg} %{Cp} &

#*STRENGTH_LINEAR_PLASTIC ${sigma_yield} ${hardening_parameter} &
*EQS_LINEAR &

*END
pair_coeff 1 3 smd/hertz ${contact_stiffness} # contact force water/RBC
pair_coeff 4 4 none
pair_coeff 1 4 smd/tri_surface ${contact_stiffness} # interaction liquid/piston
pair_coeff 3 4 smd/tri_surface ${contact_stiffness} # interaction RBC/piston
pair_coeff 2 4 none

Figura 18 - Seccdo responsével pelo estabelecimento das interacdes entre os diferentes tipos de particulas.

E necessdrio agora importar a geometria do microcanal utilizado na simulacdo. Para isso,
utilizou-se o comando smd/wall_surface para importar a geometria em formato STL para a
simula¢do. Aqui o comando fix indicado é responsavel por criar uma malha com elemento
triangular que ocupa as superficies do ficheiro STL, como indicado na Figura 19. O mesmo
procedimento foi realizado na linha seguinte, para importar a parede que ird servir de pistao
para empurrar as particulas de fluido, no caso da simulagdao em que o eixo do GV se encontra
paralelo ao escoamento. Na ultima linha desta sec¢do do cddigo, define-se que o pistdo ira
mover-se segundo a dire¢do do eixo y com uma velocidade constante de valor igual a 10 m/s,

através do comando fix move_piston piston smd/move_tri_surf *LINEAR 0 10 0.

# LOAD STL SURFACE

fix stl_surface_fix all smd/wall_surface rbc_microcanal_quadrado_open.stl 2 65535 # load
rigid walls for open capillary

fix stl_surface_piston all smd/wall_surface piston.stl 4 65535 # load rigid plate for piston
run B # This is important! Always run for @ timesteps directly after loading STL filel

group surface type 2

group piston type 4

fix move_piston piston smd/move_tri_surf *LINEAR © 18 @ # move linearly piston to push liquid

Figura 19 - Comandos responsaveis pela importacéo das geometrias do microcanal e do pistdo.



Como observado na Figura 20, uma secgao associada ao esquema de integragao temporal,
permite definir um conjunto de parametros para o efeito. Na terceira linha de cédigo é
definido que o incremento dindmico entre instantes consecutivos da simulacdo é de 0.005
segundos, através do comando fix dtfix all smd/adjust_dt 0.0005. Na linha seguinte, é definido
o tipo de integracdo para o fluido, sendo utilizado um lagrangiano adaptado para este tipo de
materiais, pelo que é utilizado o argumento smd/integrate_ulsph. Para as particulas
constituintes do GV, é utilizada a integracdo tendo por base o Lagrangiano Total, pelo que é

utilizado o argumento smd/integrate_tlsph.

fix force fix surface setforce 8 © @

fix force_fix _piston piston setforce 8 8 B

fix dtfix all smd/adjust_dt ©.8805 # dynamically adjust time increment every step
fix integration_fix water water smd/integrate_ulsph adjust_radius 1.82 28 25

fix integration_fix_rbc rbc smd/integrate_tlsph

Figura 20 - Comandos responsaveis pela defini¢éo do tipo de integracéo utilizado.

A seccdo que se segue é responsavel por especificar aquilo que se pretende que o
LAMMPS nos forneca em termos de resultados ou dados para pds-processamento. O
comando compute define uma computacdo que ird ser realizada num grupo de particulas.
Varios computes foram introduzidos por forma a obter-se dados relevantes nas simulac¢des,
nomeadamente coordenadas, vizinhancas de cada particula de fluido e dos GVs, entre outros.
O comando dump permite obter um registo instantaneo das trajetdrias das particulas e
guantidades atémicas num ou mais arquivos a cada n passos de tempo em um de varios
estilos. Basicamente permite a obten¢dao de imagens da simulacdo a cada passo de tempo,
sendo os varios passos de tempo gravados num ficheiro dump, ficheiro este que depois é
visualizado por um software de visualizacdo das trajetérias das particulas obtidas numa
simulagdo por dinamica molecular, que no caso deste trabalho foi o OVITO. O OVITO é um
software de visualizacdo e andlise cientifica para dados de simulacdo atomistica e de
particulas. Ajuda os cientistas a obter melhores conhecimentos sobre fenédmenos materiais e

processos fisicos [14].

Foram criados 3 ficheiros dump, um para o fluido, um para o GV e outro para o pistao.

Como o microcanal permanece imével durante toda a simulagdo, ndo é necessario criar um



ficheiro dump, sendo apenas necessario importar o ficheiro STL no OVITO para o inserir na
visualizagao dos resultados da simulagdao. No caso do dump para o fluido, queremos que
possam ser apresentadas as posicdes das particulas de fluido (x,y,z), as varias componentes
da velocidade em todas as diregdes (vx,vy,vz), a densidade (c_rho), o nUmero de primeiros

vizinhos (c_nnw), e o raio de contacto (c_contact_radius).

Utiliza-se o prefixo c_ nestes ultimos valores de modo que estes sejam referenciados
relativamente ao ultimo valor calculado na execugao do cédigo. No caso do pistdo, apenas nos
interessa as coordenadas das particulas no pistdo. No caso do ficheiro dump para o GV,
queremos saber as mesmas grandezas relativas ao fluido, acrescida da deformacgao plastica
equivalente (c_epl) e o tensor tensdao de Cauchy (c_cauchy[]). Em cada um destes dumps, é
utilizado o argumento first yes do comando dump_modify de modo que o primeiro instante

da simulagao seja guardado no ficheiro dump.

# SPECIFY TRAJECTORY OUTPUT

variable dumpFreq equal 380808

compute rho all smd/rho

compute nmw water smd/ulsph/num/neighs # number of neighbors for each water particle

compute nnr rbc smd/tlsph/num/neighs # number of neighbors for each RBC particle

compute contact_radius all smd/contact/radius

compute surface_piston piston smd/triangle/vertices H compute coordinates of particle in piston
compute epl rbc smd/plastic/strain # compute equivalent plastic strain for RBC
compute cauchy rbc smd/tlsph/stress # compute Cauchy stress tensor for RBC

# Water dump file

dump dump_water water custom ${dumpFreq} dump.LAMMPS id type x y z vx vy vZ &
c_rho c_nnw ¢_contact_radius proc
dump_modify dump_water first yes

# Capillary dump file

# Piston dump file

dump surf_dump_piston piston custom 999999999 piston.LAMMPS id type mol x y z wx vy vz &
c_surface_piston[1] c_surface_piston[2] c_surface_piston[3] &
c_surface_piston[4] c_surface_piston[5] c_surface_piston[6] &
c_surface_piston[7] c_surface_piston[8] c_surface_piston[9]

dump_modify surf_dump_piston first yes

# RBC dump file

dump dump_rbc rbc custom ${dumpFreq} dump_RBC.LAMMPS id type x y z vx vy vz &
c_rho c_nnr ¢_contact_radius c_epl c_cauchy[1] c_cauchy[2] c_cauchy[3] &
c_cauchy[4] c_cauchy[5] c_cauchy[6] c_cauchy[7] proc

dump_modify dump_rbc first yes

Figura 21 - Fragmento de codigo onde séo definidos os comandos LAMMPS para o output da simulagéo.

Na seccdo seguinte (Figura 22) podem ser observados os comandos responsaveis pelo
output dos dados das simulagdes na consola, enquanto a mesma decorre. Primeiramente, fez-

se um compute da energia interna de todas as particulas envolvidas na simulacdo, através do



argumento all/smd/internal/energy. No comando seguinte, é realizado o somatoério de todas
as energias internas ao longo da simulagdo, através do argumento all reduce sum c_eint. O
comando thermo é utilizado para mostrar na consola, e tempo real, as informacdes
termodinamicas (tais como temperatura, energia ou pressao). Aqui definiu-se que estas
informacgdes termodinamicas sdo calculadas a cada 100 ciclos. O comando thermo_style
define o estilo e o conteldo da informagdao termodinamica a ser apresenta no ecra. No
argumento, definiram-se quais as varidaveis a ser apresentadas. Neste caso, queremos que
sejam mostrados os valores para: numero de ciclos realizados, timestep, ajuste dindmico do
timestep, energia potencial, energia cinética e energia total do sistema simulado, por essa

ordem.

compute eint all smd/internal/energy

compute alleint all reduce sum c_eint
variable etot equal pe+ke+c_alleint # total energy of the system
thermo 188

thermo_style custom step dt f_ditfix pe ke v_etot

Figura 22 - Comandos responsaveis pela definicdo de alguns pardmetros de visualizagéo.

A dUltima seccdo do cdodigo LAMMPS, apresentado na Figura 23, é responsavel pela
definicdo de parametros relativos com a visualiza¢ao dos resultados da simula¢do. O comando
balance realiza o ajuste dindmico da decomposicdo espacial no tamanho e a forma dos
subdominios do processador dentro do dominio computacional, para tentar equilibrar o
numero de dtomos ou particulas e, assim, indiretamente, o custo computacional (carga) de
maneira mais uniforme entre os processadores. O comando fix seguinte tem um objetivo
semelhante, sendo ambos os comandos relevantes para um balanco dindmico do esforco
computacional. Sem o recurso a este expediente, as simula¢des tornar-se-iam demasiado
lentas em situagcbes de desequilibrio ("imbalance") podendo inclusive estagnar ("stale"). O

comando run define o nimero de ciclos a executar numa dada sec¢ao do script LAMMPS.



# RUN SIMULATION

balance 1.1 rcb

fix balance_fix all balance 288 1.1 rcb

run 20008

unfix push # remove fix for initial inlet liquid motion
run 2eegeea

Figura 23 - Fragmento de cddigo LAMMPS responsével pela corre¢éo dindmica do custo computacional e ciclos
a executar na fase dinamica.

3.2 Configuragoes do glébulo vermelho nas simula¢gées por MD

As trajetérias das particulas podem ser observadas na fase de pds-processamento,
recorrendo a softwares dedicados a visualizacdo de simulacGes obtidas por dinamica
molecular. Neste trabalho, foi utilizado o OVITO, devido a sua interface muito interativa e

amigavel, de relativa facil utilizacdo.

Figura 24 - Snapshots exemplificativos das vérias configuragdes do GV na entrada da contragdo do microcanal.

No presente estudo, foram realizados essencialmente dois esquemas de simulagdo por
dindmica molecular. Em ambas, existe um gldbulo vermelho que vai ser arrastado pelo
movimento das particulas de fluido, fazendo com que este se deforme e percorra o
microcanal. O principal caracter diferenciador entre as duas variantes das simulagdes consiste
num orientacdo inicial distinta para o GV: numa o GV possui uma orientacdo horizontal e na
outra possui uma orientagdo vertical. De salientar que na simulagao com o GV na vertical a
sec¢ao da contragdao é um pouco mais pequena de modo que o GV ndo rodasse enquanto
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percorria toda a contracdo. Nesta ultima configuracdo, temos também uma forma diferente
de empurrar as moléculas de dgua. Recorreu-se a um pistdao que movimenta as particulas do
fluido, como é mostrado no snapshot da Figura 25. Este pistdo (paralelepipedo a amarelo) ird
empurrar as particulas de fluido e o GV em diregao a contragao. Nao existem folgas entre o
pistdo e o microcanal. Os microcanais sdo ocos por dentro, com uma parede de 2 um. Durante
as simulagdes, as paredes dos microcanais foram definidas como indeformaveis. Os desenhos

técnicos dos microcanais encontram-se no Anexo 1.

Figura 25 - Snapshot exemplificativo de uma simulagdo com o GV na posicéo vertical. O pistdo (amarelo)

empurra as particulas de fluido e, por consequente, 0 GV de encontro a contragao.

O microcanal é constituido por trés zonas distintas: uma primeira zona onde o GV se situa
junta a entrada do microcanal, onde vai ser deformado; uma zona intermédia denominada de
contragdo, onde o GV se vai deformar; uma ultima zona a jusante onde o GV deixa de estar
sujeito a forcas compressivas exercidas pelas paredes da contracdo e onde este tem a

tendéncia a voltar a sua geometria inicial.
Na Figura 26 pode ser observado de forma esquematica os elementos presentes nesta

simulacdo, que sdo o microcanal (cinzento) o GV (particulas a vermelho, apresentando neste

caso uma orientacdo horizontal) e as particulas de fluido (azul).



Figura 26 - Snapshot da simulacédo da simulagdo do GV a entrada da contracéo.

O microcanal possui uma zona intermédia (contracdo) com 112 um de comprimento, 6

pum de altura e 6 um de largura, no caso da simulagdo com o GV na vertical.

Figura 27 - Dimensdes da sec¢do do microcanal usadas na simulagdo com o GV na vertical.

No caso da simulacdo com o GV na horizontal, a sec¢do possui 10.5 um de altura e 8 um

de largura.

Figura 28 - Dimensdes da sec¢do do microcanal usadas na simula¢do com o eixo do GV na horizontal.

A Figura 29 apresenta as dimensdes externas do inlet e outlet do microcanal.
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Figura 29 - Dimensdes do microcanal.

4. SIMULACAO EM COMSOL

De forma a verificar e validar qual seria o comportamento do fluido num escoamento com
as caracteristicas descritas no capitulo acima descrito, recorreu-se ao software COMSOL para
estudar o escoamento.

Foi necessario calcular-se qual o niumero de Reynolds para se perceber se o estudo se

encontra dentro do dominio laminar ou turbulento [15].

pUuD (22)

Para o valor da densidade p foi considerado o valor tabelado para a agua, que é
1000kg/m3, e a sua viscosidade p é de 1.0016 x 1073 Pa.s. O valor da velocidade U do fluido
é de 1 m/s na primeira configuragdo. Como estamos na presenca de uma sec¢do quadrada,
temos de utilizar o didmetro hidrdulico para obter o valor de D. Os valores de A e P sdo os

valores da area e do perimetro da contragdo, respetivamente.

I OY D LS (U il (23)
TR T R TN e x 106 M
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obtendo-se, neste caso, um valor para o nimero de Re:

B 1000 X 1 X 6 x 107

R (24)
= T 10016 x10-3

= 5.99

Dado que o valor do niumero de Reynolds é inferior a 2000, estamos situados no regime

laminar. Na segunda configuracao, a velocidade é 10 vezes superior, logo Re = 59.9.

4.1 Escoamento Laminar

Uma vez definido qual o regime de escoamento, procedeu-se ao estudo do escoamento
laminar do fluido ao longo do microcanal. Considerou-se que estamos em estado estacionario,
pois o perfil de velocidades estabiliza apds algum tempo de escoamento. Uma vez que as
variacoes de temperatura sdo desprezdveis, é possivel assumir-se que se estd perante um

escoamento incompressivel, sendo as equagdes que suportam os cdlculos da simulagao:
V.(pu) =0 (25)

2 (26)
puVyu="r.|-pl+ pu(Vu+ (Vu)T) — §y(|7. w)l|+F

Torna-se necessario em primeiro lugar atribuir os parametros de entrada e de saida, as

propriedades dos fluidos e as condicGes de fronteira.

* Laminar Flow (spf)
™8 Fluid Properties 1
8 Initial Values 1
fa Wall 1
m nlet1
m Outlet 1

Figura 30 - Arvore de parametros no estudo do escoamento laminar.

No respeitante ao inlet, definiu-se a velocidade inicial do fluido, que é igual a 1 m/s numa
simulacdo e 10 m/s noutra simulacdo. Em rela¢do ao outlet, definiu-se a pressdo a saida do

tubo, cujo valor é a pressdao atmosférica (0 Pa). O parametro wall define a condicdo de



fronteira entre o fluido e o microcanal onde se da o escoamento. Considerou-se que ndo ha
escorregamento, pelo que se utilizou a opgao no slip. As propriedades do fluido foram por sua
vez definidas no item fluid properties, que neste caso é agua. Os valores das grandezas
utilizados na dgua provém diretamente da biblioteca do COMSOL, como é apresentado na

Figura 31.

M

Property Mame  Value Unit
[+ Density rho rho_liqu... | kg/m*
[+ Dynamic viscosity mu eta_liqui.. | Pa-s

Figura 31 - Propriedades do fluido utilizado.

4.2 Malha utilizada

Para realizar as simulacdes, torna-se necessario definir a malha do sistema. Para tal,
utilizou-se uma malha fina. A malha utilizada é gerada consoante o tipo de material associado
a cada geometria, bem como do tipo de estudo que é efetuado nas simulagdes. Utilizou-se
uma malha fina pois os resultados obtidos usando uma malha ainda mais fina ndo variam de
forma significativa para se utilizar uma malha refinada, uma vez que quanto mais fina for a

malha, mais demorada sera a simulacao e a obtencdo de resultados.

No Anexo 2 sdo apresentados alguns resultados da convergéncia da malha, bem como

uma justificagao do uso de malhas com tamanho de elemento “fine”.

Figura 32 - Geometria da malha utilizada nas simula¢es com recurso ao programa COMSOL.



5. PROCESSAMENTO DE IMAGEM E INDICE DE DEFORMACAO

Uma vez realizadas as simulagdes de dinamica molecular e pelo método SMD, foi
necessario criar um programa de processamento de imagem capaz de obter indices de
deformagdo dos GVs de forma automatica. Recorrendo aos filmes das simulagdes no
LAMMPS, gerados no programa OVITO, os mesmos serdo posteriormente analisados num
programa de processamento de imagem.

No presente trabalho, o script de processamento de imagem e segmentag¢do dos GVs foi
implementado na linguagem Python, utilizando as bibliotecas Open CV, Numpy, Imutils e
Matplotlib.pyplot. Inicialmente é feita a leitura do ficheiro de video, contendo as trajetérias
das particulas que formam o GV, durante o seu trajeto no microcanal, e o programa vai ler o
ficheiro de video contendo a deformacao do GV ao escoar no microcanal, através do comando

cv2.VideoCapture.

Figura 33 - Bibliotecas de Python necessérias a execug¢do do script de processamento de imagem.

Posto isto, criou-se um ciclo while, onde se vai processar o video frame a frame, através
do comando cap.read. De seguida, foi aplicado um filtro do tipo Gaussian Blur, de modo a

eliminar qualquer tipo de ruido que a imagem possa ter.

Relativamente ao sistema de cores, passou-se a utilizar HSV (hue, saturation e value) ao
invés do sistema de cores RGB. No HSV, existem também trés parametros a caracterizar, tal
como no RGB. No modelo de cores aditivo RGB os trés parametros representam os valores
associados as cores primarias Red, Green e Blue, numa escala de niveis no intervalo 0-255,
através da qual a mistura das trés cores resulta numa cor final. No sistema de cores HSV, o
Hue constitui uma dimensdo angular, através da qual é possivel escolher uma diversa gama

de cores. Escolhido o ajuste do valor de Hue, a Saturacao (Saturation) representa o parametro



que define a quantidade de cinzento que a cor vai ter. O Value trabalha em conjunto com a

Saturacgao, e juntos sdao responsaveis pelo brilho e intensidade da cor.

anjep

Figura 34 - Representacdo esquematica do sistema de cores HSV.

Este espaco de cores é mais indicado para a anadlise dinamica de objetos. A mudancga do
espaco de cores original RBG para HSV foi realizada recorrendo ao comando cv2.cvtColor. No
seguimento, foram definidas duas mdscaras tendo em vista a filtragem apenas os elementos
a vermelho no video a ser analisado, uma vez que na simulacdo apenas se vai estudar os
glébulos vermelhos. Estas mascaras possuem valores de HSV que traduzem em cores de

vermelho-claro e de vermelho-escuro, como se de um intervalo de cores se tratasse.

Figura 35 - Exemplo de aplicacio da mascara responsavel por filtrar o vermelho. A esquerda, a imagem sem a

maéscara aplicada, e na imagem da direita o resultado de aplicacdo da mascara de filtragem.



Seguidamente, foi necessario definir os contornos do glébulo vermelho. Desta maneira,
serd possivel calcular qual o indice de deformagdo do glébulo vermelho ao percorrer o

microcanal. Para definir-se os contornos do GV, utilizaram-se os métodos cv2.findContours e

imultis.grab_contours, como indicado no script Python da Figura 36.

Figura 36 - Linhas de cddigo Python implementadas no ciclo while, responsaveis pela segmentagdo e filtragem
dos GVs.

Uma vez que o indice de deformagdo é calculado tendo em conta os extremos do GV, foi
necessario obter os extremos dos contornos do GV. Para isso, utilizou-se a estrutura de dados
tuple, onde serdo armazenadas as coordenadas dos extremos superior, inferior e laterais do
GV. Com essa informacdo serd possivel obter o valor do indice de deformacdo para cada
instante da simulacdo, uma vez que estas instru¢des se encontram dentro de um ciclo while.
Os valores de indice de deformacado sao guardados através do método l.append. A expressao
usada no cdlculo do indice de deformacdo estd de acordo com o que foi abordado

anteriormente neste documento, apresentado na Figura 5. O valor do indice de deformacao



tomara negativo caso o GV se deforme na direcao horizontal, e serd positivo caso o GV se

deforme na vertical.

De seguida, serda realizada a apresentacdao dos contornos através do método
cv2.drawContours, sendo depois apresentados também o frame do video com os contornos
(através do método cv2.imshow) e o frame do video depois de ser aplicada a mascara de

vermelhos, como por ser observado na imagem da Figura 37.

Figura 37 - Cddigo Python responsavel pela representacdo da imagem de contorno dos GVs e representacdo
gréfica das curvas de evolucdo do indice de deformagé&o.

A estrutura de controlo de fluxo while termina a sua execu¢ao apds processamento de
todos frames de video. A representacdo grafica da evolucdo do indice de deformacdo obtidos
durante a simulagao sera executada recorrendo ao método plt.plot. Para as simula¢des onde
o GV se encontra na horizontal, os valores representativos do indice de deformacdo obtidos

pelo programa encontram-se apresentados na Figura 38.
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Figura 38 - Gréfico representativo da evolucdo do indice de deformacéo (deformation index) para simulacdes

segundo uma orientacdo horizontal inicial para os GVs.

De forma a validar os valores de indice de deformacao obtidos pelo programa em Python,
recorreu-se ao OVITO. Neste software é possivel visualizar a trajetéria das particulas
constituintes do GV ao longo de toda a simulagdo. Através de leituras das coordenadas dos
pontos mais extremos do GV (superior, inferior e laterais) e respetivo seguimento da sua
trajetodria, foi efetuado o calculo do indice de deformacdo, sendo apresentada a sua evolucao

no grafico da Figura 39.
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Figura 39 - Valores de indice de deformac&o obtidos recorrendo ao rastreamento das coordenadas no OVITO.



Comparando os resultados dos graficos da Figura 38 e da Figura 39, pode-se concluir que
0s mesmos apresentam uma tendéncia de evolugdo semelhante, pese embora as diferencas

em termos de valores absolutos.

Os resultados da razdo de deformacdo sdo apresentados na Figura 40. Como seria de
esperar, os valores de razao de deformagao aumentam a medida que o GV entra na contragao
do microcanal (a partir do frame 75). E possivel verificar que a partir do frame 130, a razdo de
deformacgdo tem tendéncia a estabilizar. Neste tempo, todo o GV acaba de entrar na

contragao.
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Figura 40 - Grafico representativo da evolugao da razdo de deformacédo (deformation ratio) para simulagées

segundo uma orientacdo horizontal inicial para os GVs.

Para a simulacao onde o GV se encontra orientado na vertical, os valores de indice de
deformacdo e de razdo de deformacdo estdo apresentados na Figura 42 e Figura 43,
respetivamente. Tal como acontece na simulagdo com o GV na horizontal, ambos os indices
tém tendéncia a aumentar a medida que o GV entra na contracdo do microcanal, estabilizando
a medida que o GV vai percorrendo o microcanal. Através da andlise do grafico da Figura 42,
é possivel observar-se que os valores de indice de deformacdo partem de um valor negativo.
Uma vez que o GV, a entrada da contracdo e numa vista de topo, possui uma geometria muito
alongada na direc¢do horizontal (ver Figura 41), o seu valor de indice de deformacdo toma valor
negativo. Quando o GV comeca a entrar na contracdo, este deforma-se na dire¢do vertical,
resultando na obtencdo de um valor de indice de deformacdo de valor positivo. O valor

maximo de indice de deformacdo calculado para esta orientacdo é de 0.2.
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Figura 41 - Geometrias do GV no estudo com a orientacdo vertical, numa vista de topo: a esquerda, o0 GV ainda

ndo entrou na contragdo; a direita, 0 GV ja entrou completamente na contragéo.
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Figura 42 - Gréfico representativo da evolucéo do indice de deformacéo (deformation index) para

simula¢des segundo uma orientacdo vertical inicial para os GVs.
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Figura 43 - Grafico representativo da evolucdo da razdo de deformacdo (deformation ratio) para simulacfes

segundo uma orientacéo vertical inicial para os GVs.



6. RESULTADOS OBTIDOS E DISCUSSAO

Neste capitulo serdo apresentados primeiramente os resultados e analisados os dados
das simulacdes recorrendo ao COMSOL e dindmica molecular. Comparando os resultados
obtidos em ambas as metodologias, sera possivel tirar conclusdes quanto a validagdo dos

resultados obtidos em ambos.

6.1 Resultados de simulagdes em COMSOL

Em termos de velocidades obtidas no escoamento, seria de esperar que as velocidades
maximas se atingissem na sec¢do mais pequena do microcanal. Os resultados obtidos na
simulacdo em COMSOL comprovam isso mesmo. Na Figura 44 é apresentado um snapshot de
uma simula¢do de escoamento do fluido, com representa¢ao da distribuicdo do campo de
velocidades recorrendo a escala de cores.

Na regido superior do microcanal encontra-se a entrada do mesmo, onde se definiu uma
velocidade imposta de 1 m/s. Na regido inferior, foi imposta uma pressdo de saida de 0 Pa. A

O tempo de simulagdo foi de aproximadamente de 11 minutos.

Slice: Velocity magnitude (m/s)
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Figura 44 - Distribuicdo das velocidades do fluido no microcanal obtidas no COMSOL, para uma velocidade

inicial a entrada igual a 1 m/s.



Na Figura 45 encontra-se representado o perfil de velocidades obtido num plano paralelo
ao plano yz, passando pelo centro geométrico do microcanal. Por sua vez, no gréfico da Figura
46 pode-se observar a curva das velocidades registadas ao longo de uma linha de prova

definida ao longo do microcanal, localizando-se no seio do fluido.

Surface: Velocity magnitude (m/s)
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Figura 45 - Perfil de velocidades obtido pelo fluido no escoamento.
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Figura 46 - Velocidade no seio do fluido ao percorrer o microcanal.



Através da andlise do grafico da Figura 46 pode-se verificar que a velocidade do fluido na
parte inicial é de 1 m/s, velocidade esta que foi definida como inlet. A medida que nos
aproximamos da seccdo mais estreita do microcanal a velocidade sobe acentuadamente,
atingindo uma velocidade maxima de 88 m/s. Posteriormente, a velocidade baixa
gradualmente e apresenta uma tendéncia de estabilizagdo para valores na ordem dos 82 m/s,
mantendo-se constante ao longo da sec¢dao mais estreita do microcanal. Na saida da secgao
estreita, a velocidade tem tendéncia a baixar, como expectdvel, observando valores de
velocidade da ordem dos 40 m/s no outlet.

Por se ter considerado que ndo existe escorregamento nas paredes de fronteira, é
possivel verificar que junto a estas a velocidade é muito baixa, sendo muito mais alta no seio

do escoamento, como observado na imagem da Figura 47.

Figura 47 - Perfil de velocidades num plano perpendicular ao escoamento.

Realizaram-se diversas simula¢des para perceber a influéncia do caudal nos resultados
obtidos. Foram feitas seis simula¢des distintas, com velocidades impostas no inlet a variar
desde 0.01 até 3 m/s. Os resultados dessas simula¢gdes demonstram que a velocidade maxima
atingida é diretamente proporcional a velocidade definida no inlet, como pode ser observado

no grafico da Figura 48.
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Figura 48 - Razdo entre a velocidade maxima atingida no escoamento e velocidades impostas no inlet.

Contudo, para magnitudes muito baixas, a velocidade a saida do microcanal tende a
descer, alcangando a velocidade imposta no inlet. A partir da velocidade imposta de 0.1 m/s,
tal ndo é observado, sendo que a velocidade alcancada no outlet é bastante superior a imposta
no inlet. A partir de velocidades com magnitude igual ou superior a 0.1 m/s, ja é possivel
observar um “jato” formado a saida da seccdo estreita, jato este que se estende em toda a
extensdo do outlet. Este fendmeno estd representado na Figura 49. Na imagem da esquerda,
correspondendo a simulagdo com 0.01 m/s, o jato formado ndo alcanca a regido limitrofe do

outlet, enquanto para a simula¢do de 0.1 m/s, o jato abrange toda a regido do outlet.

slice: Velocity magnitude (m/s) slice: Velocity magnitude (m/s)

Figura 49 - Formacdo do jato de agua a saida da secc¢do estreita do microcanal: na imagem da esquerda, a

velocidade no inlet é de 0.01 m/s; na imagem da direita a velocidade no inlet é de 0.1 m/s.



Considerando que nas simulagdes de dinamica molecular efetuadas com o GV orientado
inicialmente na horizontal a velocidade inicial necessaria para que o GV entrasse na contragao
foi de 10 m/s numa fase inicial, resolveu-se fazer uma simulacdo em COMSOL com este valor
inicial para a velocidade do fluido. Basicamente, observou-se que as velocidades alcangadas
pelo fluido ao longo de todo o microcanal variam. As velocidades alcangadas nessa simulagao
encontram-se representadas na Figura 50.
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Figura 50 - Velocidades atingidas pelo 4gua no microcanal para uma velocidade imposta de 10 m/s no inlet.

Tal como reportado para as simulagdes com 1 m/s, a velocidade verificada no seio do
escoamento encontra-se representada na Figura 51. Pela andlise do gréfico, verifica-se que a
velocidade sobe drasticamente a entrada da contragao, alcancando um valor maximo de 870

m/s.
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Figura 51 - Velocidade registada no seio do escoamento do fluido no microcanal para uma velocidade inicial de
10 m/s.
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Figura 52 - Perfil de velocidades obtido pelo fluido no escoamento.



Esta ultima simulagao, por ter sido usada uma velocidade definida no inlet mais elevada,

demorou mais tempo a convergir, levando a um total de 31 minutos para a sua conclusao.

6.2 Resultados das simulagdes de dinamica molecular

No que diz respeito resultados obtidos na simulacdo em que o GV estd orientado na
horizontal, observou-se que o GV obteve um indice de deformacdo maximo de valor igual a
0.25. A Tabela 1 refere que o indice de deforma¢dao mdximo de um GV sauddvel é de 0.479
[41].

Tabela 1 - Valores de indice de deformagao para GVs [41].

Amostra Concentracdo (%) AID
GVs saudaveis 0 0.479
2 0.463
GVs + Glucose 5 0.410
10 0.139
20 0.041
0.00625 0.196
| \deid 0.0125 0.074
GVs + Glutaraldeido 0.025 0.034
0.08 X
0.00625 0.493
0.0125 0.482
. 0.025 0.464
GVs + Diamida 0.08 0.396
0.32 0.267
1 0.068

Para esta orientacdao do GV, as velocidades obtidas a entrada e a saida da contrac¢do do
microcanal podem ser observadas na Figura 53 e na Figura 54, respetivamente. E possivel
verificar que a velocidade tem tendéncia a aumentar a medida que o GV entra na contracao,
alcancado a velocidade maxima de 14,2 m/s junto a saida da contracdo. E necessario salientar
que as velocidades que estdao a ser aplicadas deveriam ser muito menores, uma vez que as
velocidades tipicamente observadas para o fluxo de GV in vivo sdo da ordem de 1 cm/s [42].
Contudo, simulagGes com estas velocidades obrigam a tempos de processamento
consideravelmente superiores e modificacdo das propriedades mecéanicas dos GV, para

permitir a sua entrada no microcanal, visto que a forca exercida pelas particulas do fluido no



escoamento sobre a estrutura sélida sera bastante mais baixa. Uma abordagem alternativa,
consistiria no uso de uma maior capacidade de processamento de modo a encurtar
consideravelmente os tempos de simulacdo, condi¢cdes que ndo estdo disponiveis no cluster
usado neste trabalho. Esta simulagdo por dinamica molecular demorou cerca de 4 horas a ser

finalizada.

Face ao exposto, foram utilizadas velocidades com ordem de grandeza superior.

Velocity Magnitude
14.1805 0

M

Figura 53 - Snapshot de uma simulagdo no LAMMPS/SMD com indicagdo das velocidades do GV a entrada da

contracdo, obtidas para velocidades do fluido no inlet de 1 m/s.
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Figura 54 - Snapshot de uma simulacdo no LAMMPS/SMD com indicag&o das velocidades do GV a saida da

contracdo, obtidas para velocidades do fluido no inlet de 1 m/s.

Relativamente a velocidade do fluido, este possui valores superiores (a rondar maximos
de 33 m/s). Uma vez o GV ndo preenche totalmente a sec¢do da contragdo do microcanal, o
fluido pode progredir com o escoamento. Tal como nos resultados obtidos em COMSOL, existe
a formacgdo de um jato a saida da contragdo, como se pode observar na Figura 56.

Velocity Magnitude

33.3775.

g
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Figura 55 - Snapshot de simulagdo por LAMMPS/SMD com representacdo das velocidades do fluido
circulante, a entrada da contragdo do microcanal. O GV nao se encontra englobado na escala de cores para as
velocidades.
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Figura 56 - Snapshot de simulagdo por LAMMPS/SMD com representacao das velocidades do fluido
circulante ao longo do microcanal. O GV ndo se encontra englobado na escala de cores para as velocidades A

velocidade imposta no inlet é de 1 m/s.

O grafico da Figura 57 apresenta a velocidade das particulas de fluido ao longo do eixo
principal do microcanal na fase final da simulag3o. E possivel verificar que a velocidade das

particulas de dgua tem tendéncia a subir a medida que estas percorrem o microcanal, havendo

uma pequena descida a entrada e a saida da contracgao.
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Figura 57 - Grafico representativo da velocidade (m/s) das particulas de fluido ao longo do microcanal no final

da simulagéo, para uma velocidade no inlet de 1 m/s.
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Figura 58 - Snapshot de uma simulagdo por LAMMPS/SMD com representacéo da velocidade das

particulas de dgua na sec¢do correspondente a contracdo, para uma velocidade no inlet de 1 m/s.

No respeitante as deformacgdes observadas pelos GVs aquando da entrada na contracao,
é possivel verificar que a maior deformacgao ocorre junto da periferia da mesma, na interface
de contacto entre o GV e as paredes do microcanal. O maior valor de deformacdo observado
nas simula¢ées efetuadas por dinamica molecular foi de 1.49 um. Considerando que o GV

possui um didmetro de 8 um, foi observada uma deformacao apreciavel, de valor igual a 19%.

Equivalent plastic strain (um)

1.49031.

=

0.

Figura 59 - Imagem representativa das deformagdes simuladas por dindmica molecular, observadas para 0s GVs

ao entrar na contra¢do do microcanal.



Na analise das tensdes aplicadas aos GVs, utilizou-se o conceito do tensor tensdao de
Cauchy. Considerando a componente do tensor que mais relevante (xy), é possivel observar
na imagem da Figura 60 que o maximo valor de tensdo registado se da a entrada da contracao,
no contacto entre as particulas do GV e as paredes da contragdo do microcanal. Uma vez que
a contracdo constitui uma obstrucdo ao movimento do GV, a tensdo mdaxima obtida possui

sinal negativo, visto apresentar um sentido contrario ao escoamento.

A

XY Cauchy Tensor
1.953%¢ 05

8 ‘36!)’?1-:()5.

Figura 60 - Componente xy do tensor tensdo de Cauchy na deformacdo do GV obtido por dindmica

molecular.

Relativamente ao perfil de velocidades obtidos pelo fluido nas simulagdes por dinamica
molecular, é possivel observar um perfil idéntico ao obtido no COMSOL (ver Figura 47).
Contudo, essa similitude é apenas observada na entrada da contracdo. A medida que o
escoamento ocorre, o perfil de velocidades tem tendéncia a perder a forma parabdlica, uma
vez que as velocidades das particulas sao semelhantes em praticamente toda a sec¢do. Este
fenédmeno resultarad das maiores velocidades simuladas, impostas nos testes com velocidades

no inlet de 1 m/s.
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Figura 61 - Perfil de velocidades obtido a entrada da contracdo obtido em Matlab (obs.: posi¢des indicadas

em unidades de pm).

Relativamente as simula¢des em que a orientacdo do GV é vertical, tornou-se necessario
modificar alguns parametros relativos a simulacdo por dindmica molecular. O valor do
parametro do patamar de cedéncia (yield strengh) passou a ser de 0.05% de modo a
possibilitar a entrada do GV na secg¢ao da contragao, em resultado das menores velocidades
das particulas do fluido e, consequentemente, a menor pressao exercida sobre o GV de modo
a que este se deforme. O valor da forca responsavel pelo movimento das particulas de fluido
foi alterado, de modo a ser possivel a obtencdo de valores de velocidade de escoamento do
fluido com ordem de grandeza mais proxima aos observados in vivo [42]. Foi necessdrio
também alterar o valor de incremento de tempo (timestep) entre steps consecutivos para
0.002, de maneira a permitir a convergéncia para solugdes fisicamente validas e garantir a
estabilidade das simulagdes por dinamica molecular. Na Figura 62 apresenta-se o perfil de
velocidades para as particulas do fluido, na vizinhanca do eixo principal do microcanal, e na

Figura 63 um snapshot da configuracao correspondente a entrada do GV na contracao.
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Figura 62 - Perfil de velocidades obtido a entrada da contracéo obtido em Matlab.

Yield stress = 0.0005"E, push force: 0.2E-8 for 100k then 0.05E-9

Frame: 71
Timestep: 1420000
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Figura 63 - Snapshot de vista de topo de uma simulagdo por LAMMPS/SMD com representacdo da velocidade

das particulas de fluido correspondente ao momento de entrada do GV na contragao.

No momento correspondente a saida da contracdo, a Figura 64 apresenta-se o perfil
de velocidades para as particulas do fluido a saida da contracao, e a Figura 65 apresenta a
distribuicdo de velocidades do fluido simuladas no LAMMPS/SMD. E possivel observar que a
velocidade maxima atingida foi de 0.25 m/s. Estes valores de velocidade situam-se

sensivelmente uma ordem de grandeza acima dos valores normalmente observados in vivo

[42].
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Figura 64 - Perfil de velocidades obtido a saida da contragdo obtido em Matlab.

Yield stress = 0.0005*E, push force: 0.2E-8 for 100k then 0.05E-9

Frame: 190
Timestep: 3800000
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Figura 65 - Snapshot de vista de topo de uma simulagdo por LAMMPS/SMD com representacdo da velocidade

das particulas de fluido correspondente a0 momento de saida do GV na contracgéo.

Para as simula¢des com velocidades de escoamento mais baixas, no que respeita a analise
das tensoes aplicadas aos GVs, considerou-se desta vez a componente do tensor xz visto esta

ser mais adequada. Como é possivel observar no snapshot da Figura 66, um maximo valor de

57



2.5 x 1077 N/m? para a componente xz do tensor tensdo de Cauchy ocorre essencialmente

para as particulas do GV em contacto mais direto com as paredes do microcanal.

Z
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¥

Figura 66 - Mapa de cor da distribuicdo da componente xz do tensor tensdo obtido por dindmica molecular

(valores em N/m?).

No que diz respeito as deformacdes observadas pelos GVs aquando da sua entrada na
contracdo, na configuracdo inicial de orientacdo vertical do GV, é possivel verificar que o maior
valor de deformacdo ocorre na vizinhancga da periferia da célula. O maior valor de deformacao
plastica (equivalente plastic strain) observado nas simulacGes efetuadas por dinamica
molecular a velocidades mais baixas de escoamento foi de 1.91 um, como pode ser observado

na Figura 67, o que equivale a uma deformacdo percentual de 24%.

Equivalent plastic strain (um)

1.907.

Figura 67 - Imagem representativa das deformacfes observadas nos GVs obtidas por dindmica molecular na fase

de entrada na contracdo, para a situagdo de orientacdo inicial vertical do GV e baixas velocidades de escoamento.



7. CONCLUSOES

A utilizagdo de técnicas de processamento de imagem na analise do comportamento de
GVs quando sujeitos a solicitacdes, como por exemplo, ao circular num capilar mais estreito,
permite retirar conclusdes acerca do estado saudavel ou patolégico dos GVs. Desta forma, é
possivel prevenir futuras complicacdoes de saude de doentes com patologias associadas a

obstrugao de vasos sanguineos.

No respeitante as simulagdes por dinamica molecular, pode-se afirmar que estas
apresentam geralmente alguma complexidade e exigem um grande poder de computacdo
para sistemas de maior dimensdo ou envolvendo um grande nimero de particulas. Acresce
que a necessidade de reajuste da parametrizacdo das grandezas fisicas tendo em vista a
convergéncia das simulagdes para solucdes fisicamente vélidas e/ou em consonancia com
observagOes experimentais, podem tornar os estudos de dindmica molecular demorados.
Contudo, as simulagdes por dinamica molecular constituem uma ferramenta valiosa e de
grande rigor na simulacao de fendmenos ou estudo de propriedades dos materiais recorrendo

a métodos discretos a escala microscopica.

Relativamente aos principais resultados obtidos neste estudo, os valores do indice de
deformacado calculados através do processamento de imagem de snapshots de resultados de
dindmica molecular encontram-se na gama dos valores obtidos experimentalmente (entre
0.479 e 0.034) [41]. Nos resultados obtidos por dinamica molecular, os indices de deformacao
calculados sdo da ordem de 0.20, com valores maximos de 0.25. Visto que uma célula de GV
in vitro consegue deformar-se de forma ainda mais significativa, o valor obtido neste estudo
estd localizado na gama de valores expectaveis. Ademais, a evolu¢dao dos indices de
deformacdo ao longo do microcanal encontram-se em conformidade com os observados in
vivo, uma vez que os GVs se deformam progressivamente aquando da sua entrada na
contracdo do microcanal, aumentando o seu valor de indice de deformacdo. Apds os GVs
entrarem completamente na contracdo do microcanal, estes mantém a sua geometria,
mantendo assim o seu indice de deformacao.

No respeitante ao escoamento do fluido circundante ao GV num microcanal, a obstrucao
ao escoamento provocado pelo GV diminui de forma bastante significativa as velocidades

alcancadas. As comparacdes dos resultados entre as simulagées em COMSOL, sem a presenca



de GVs, e as simulacdes de dindmica molecular realizadas no codigo LAMMPS e SMD
permitem conferir as diferencas de velocidades de escoamento, sendo este fendmeno
expectavel.

Para a configuracdo do microcanal utilizado, as velocidades observadas no escoamento
do fluido ao longo deste sdao qualitativamente semelhantes, quer nos resultados das
simulagdes por dinamica molecular LAMMPS, quer nas simulagdes numéricas obtidas no

COMSOL.

7.1 Trabalhos Futuros

Por forma a complementar os estudos realizados no presente trabalho de dissertacao,
existem algumas tarefas que poderao ser realizadas futuramente. Umas das primeiras tarefas
passaria pela realizacdo de uma simula¢do de dinamica molecular recorrendo ao LAMMPS
para a orientacao horizontal do GV, na qual as velocidades obtidas pelo fluido no escoamento
do microcanal estejam mais préoximas dos valores obtidos na realidade, que rondam o valor
de 1 cm/s. A realizacdo de futuros estudos com diferentes orientagdes iniciais dos GVs,
permitira também aferir a influéncia desse parametro no escoamento do fluido e estados de
deformagdo dos GVs na contragao.

Outra sugestdo serd a realizacdo de ensaios experimentais que complementem os
resultados obtidos no estudo numérico realizado. A validacao destes resultados com valores
experimentais sera uma mais-valia na validagao dos resultados obtidos neste trabalho.

De modo a determinar a influéncia da geometria do microcanal sobre os resultados das
simulagdes por dindmica molecular, outra possibilidade de trabalho consistiria no uso de
contracdes ndo-retilineas e de maior complexidade. Existe na literatura sobre o escoamento
de GVs em microcanais com uma contracao em forma parabdlica, pelo que simulagdes com

esta geometria de microcanal seria interessante.
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ANEXO 1 — DESENHOS TECNICOS DOS MICROCANAIS
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ANEXO 2 - ESTUDO DE CONVERGENCIA DE MALHA

Relativamente a convergéncia da malha utilizada na simulagdo, apresenta-se os
resultados obtidos para 4 tamanhos de elementos das malhas diferentes. Este estudo serviu
para verificar qual seria o tamanho de elemento maior a partir do qual os resultados da
simulagdao ndo variam.

Os resultados apresentados nas imagens seguintes mostram a variacao da velocidade ao

longo do microcanal, para uma velocidade inicial da dgua de 0.01 m/s.

Line Graph: Velocity magnitude (m/s)

12k [ N,
A T A
11k / W™ Wt
| Wl
1k |
| |
\
0.9+ 1
— 1
@ | |
E 0.8¢ |
L]
ERC | |
c |
T o6l | \
£ ' \
= | \
g 0.5¢
o
K |
= 0.4 |
|
0.3F |
]
I
02 li
/
0.1 / .
— \\-“\_
ole———a L H 1 D
0 10 20 30 40 50 60 70
Arc length

\VAVAVAVAVA

VATAA VF;VVMV
IVAVAVAYAVATALS 1‘,; u;g_,g‘;"*‘uu

V VA MVA"«A
R SRRRK 47
\/V ’ A “' NN /N /N /NN

VANIANAN

Figura 68 - Variacdo da velocidade ao longo do microcanal, para uma malha com tamanho de elemento

"grosseiro”, demorando 1 minuto de simulagéo até a obtencdo de resultados.
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Figura 69 - Variacdo da velocidade ao longo do microcanal, para uma malha com tamanho de elemento

"normal”, demorando pouco mais de 1 minuto de simulagéo até a obtencéo de resultados.
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Figura 70 - Variagdo da velocidade ao longo do microcanal, para uma malha com tamanho de elemento "fino",

demorando 3 minutos de simulagdo até & obtencao de resultados.
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Figura 71 - Variagdo da velocidade ao longo do microcanal, para uma malha com tamanho de elemento "mais

fino", demorando 10 minutos de simulagdo até a obtengdo de resultados.

Uma vez que os resultados obtidos com os diferentes tamanhos de malha sdao muito
préximos, optou-se por usar o tamanho de elemento “fine” uma vez que o tempo de
simulacdo usando o tamanho “finer” representaria mais do que a triplicacdo do tempo total
de simulacdo. Nao foi possivel utilizar tamanhos de malha superiores aos aqui apresentados

uma vez que as dimensoes da parede do tubo sdo bastante reduzidas.



ANEXO 3 — CODIGO PHYTHON DE PROCESSAMENTO DE IMAGEM

Figura 72 - Cédigo utilizado no processamento de imagem (parte 1).



Figura 73 - Cddigo utilizado no processamento de imagem (parte 2).



ANEXO 4 — ScRIPT LAMMPS /SMD

# MATERIAL PARAMETERS

variable c@ equal 10.@ # speed of sound for fluid

variable rho_water equal 1.8e-& # initial mass density

variable E equal 5*${c0}*${c@}*${rho_water} # Young's modulus for solid objects
variable nu equal 8.3 # Poisson ratio for solid objects

variable 10 equal ©8.25 # lattice spacing for creating particles

variable K equal ${cB}"2*%{rho_water} # Bulk modulus of liquid

variable contact_stiffness equal 8.1%%{K} # Normal values in range ©.1-8.5 of bulk modulus of liquid
variable gl equal 8.86 # standard artificial viscosity linear coefficient

variable g2 equal 8.8 # standard artificial viscosity quadratic coefficient
variable hg equal 10.@ # hourglass control coefficient

variable Cp equal 1.8 # heat capacity of material -- not used here

variable rho_rbc equal 1.1le-6 # mass density of RBC

variable sigma_yield equal 8.001*${E} # plastic yield stress for solid objects
variable hardening_parameter equal @ # plastic hardening parameter for solid objects
variable h equal 2.81*${18} # SPH smoothing kernel radius

variable vol one equal ${18}*3 # volume of one particle -- assuming unit thickness
variable skin equal 8.1*%${h} # Verlet list range

variable cr equal ${1@}/2
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# INITIALIZE LAMMPS

dimension 3

units si

boundary f p f # simulation box boundaries
atom_style smd

atom_modify map array

comm_modify vel yes

comm_style tiled

neigh_modify every 18 delay @ check yes exclude type 2 2 page 3000000 one 308000
neigh_modify exclude type 4 4

newton off
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# CREATE INITIAL GEOMETRY

lattice sc ${16}

region box block -48 45 -65 95 -5 5 units box

create_box 4 box

region h20_upstream block -25 32 -36 -18 -1 1 units box
region h2o_downstream block -25 32 24.5 51 -1 1 units box
region h2o_channel bleck 2.75 4 -8 24 -08.7 8.7 units box
create_atoms 1 region h2o_upstream

create_atoms 1 region h2o_downstream

create_atoms 1 region h2o_channel

read_data rbc.xyz add append

group water type 1
group water_push region h2o_upstream # define group to push only on upstream particles
group rbc  type 3
group tlsph type 3

# Change RBC orientation and align w/ microchannel axis
displace_atoms rbc rotate @ @ 8 1 @ @ 90
displace atoms rbc move 13.5 -34 @
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# DISCRETIZATION PARAMETERS
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neighbor ${skin} bin

set group all smd/contact/radius ${cr}

set group all volume ${vol _one}

set group water smd/mass/density ${rho water}

set group all diameter %{h} # set SPH kernel radius

set group rbc smd/mass/density ${rho_rbc}

variable contact_scale equal 1.5 # scale factor to increase contact gap between bodies
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# DEFINE PUSHING FORCE AND GRAVITY BOUNDARY CONDITION
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# push liquid particles for blood flow

fix push water_push addforce 8.@ 9.424e-8 8.0 # push only upstream water particles

# INTERACTION PHYSICS / MATERIAL MODEL
# We use polynomial EOS for the pressure and the Johnson Cock strength model
# An integration point fails (cannot support tension anymore) if the plastic strain exceeds 8.5.

pair_style hybrid/overlay smd/tri_surface 1.8 &
smd/ulsph *DENSITY_CONTINUITY *WELOCITY_GRADIENT *NO_GRADIENT_CORRECTION &
smd/tlsph smd/hertz ${contact_scale}

pair coeff 1 1 smd/ulsph *COMMON ${rho water} ${cB} %{gl} %{Cp} ${hg} &

*EOS_TAIT 2 &

*END
pair_coeff 2 2 none
pair coeff 1 2 smd/tri surface ${contact_stiffness} # interaction ligquid/walls
pair coeff 2 3 smd/tri surface ${contact_stiffness} # interaction RBC/walls
pair coeff 3 3 smd/tlsph *COMMON ${rho_rbc} ${E} %{nu} ${ql} ${q2} ${heg} ${Cp} &

#*STRENGTH_LINEAR_PLASTIC ${sigma_yield} ${hardening_parameter} &
*EQS_LINEAR &

*END
pair_coeff 1 3 smd/hertz ${contact_stiffness} # contact force water/RBC
pair_coeff 4 4 none
pair_coeff 1 4 smd/tri_surface ${contact_stiffness} # interaction liquid/piston
pair_coeff 3 4 smd/tri_surface ${contact_stiffness} # interaction RBC/piston
pair_coeff 2 4 none

# LOAD STL SURFACE

fix stl surface_fix all smd/wall_surface rbc_microcanal_quadrado_open.stl 2 65535 # load rigid walls

fix stl_surface_piston all smd/wall_surface piston.stl 4 65535 # load rigid plate for piston
run @ # This is important! Always run for @ timesteps directly after loading STL filel

group surface type 2

group piston type 4

fix move piston piston smd/move_tri surf *LINEAR @ 18 @ # move linearly piston to push liquid

# TIME INTEGRATION

fix force_fix surface setforce @ @ @

fix force_fix_piston piston setforce @ @ @

fix dtfix all smd/adjust_dt ©.0085 # dynamically adjust time increment every step
fix integration_fix_water water smd/integrate_ulsph adjust_radius 1.82 28 25

fix integration_fix_rbc rbc smd/integrate_tlsph

# SPECIFY TRAJECTORY OUTPUT

variable dumpFreq equal 38008
compute rho all smd/rho
compute nnw water smd/ulsph/num/neighs # number of neighbors for each water particle



compute nnr rbc smd/tlsph/num/neighs # number of neighbors for each RBC particle

compute contact radius all smd/contact/radius

compute surface piston piston smd/triangle/vertices # compute coordinates of particle in piston
compute epl rbc smd/plastic/strain # compute equivalent plastic strain for RBC
compute cauchy rbc smd/tlsph/stress # compute Cauchy stress tensor for RBC

# Water dump file

dump dump_water water custom ${dumpFreq} dump.LAMMPS id type x y z vx vy vz &
c_rho c_nnw c_contact_radius proc

dump_modify dump_water first yes

# Capillary dump file

# Piston dump file

dump surf_dump_piston piston custom 999999999 piston.LAMMPS id type mol x y z vx wy vz &
c_surface_piston[1l] c_surface_piston[2] c_surface_piston[3] &
c_surface_piston[4] c_surface_piston[5] c_surface_piston[6] &

c_surface_piston[7] c_surface_piston[8] c_surface_piston[9]
dump_modify surf_dump_piston first yes

# RBC dump file

dump dump_rbc rbc custom ${dumpFreq} dump RBC.LAMMPS id type x vy z vx vy vz &
c_rho c_nnr c_contact_radius c_epl c_cauchy[1] c_cauchy[2] c_cauchy[3] &
c_cauchy[4] c_cauchy[5] c_cauchy[6] c_cauchy[7] proc

dump_modify dump_rbc first yes

# STATUS OUTPUT
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compute eint all smd/internal/energy

compute alleint all reduce sum c_eint

variable etot equal pe+ke+c_alleint # total energy of the system
thermo lee

thermo_style custom step dt f_dtfix pe ke v_etot

# RUN SIMULATION

balance 1.1 rcb

fix balance_fix all balance 288 1.1 rcb

run 20000

unfix push # remove fix for initial inlet liquid motion
run 2060600

write_restart restart.RBC vertical Elastoplastic_piston

Figura 74 - Script LAMMPS/SMD usado nas simulag¢Ges por dindmica molecular.



