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TITULO: SIMULACOES NUMERICAS DE HIPERTERMIA COM NANOPARTICULAS
MAGNETICAS ATRAVES DE MEIO POROSO

Gustavo R FATIGATE !: Eliezer M MAFRA ?; Ruy F REIS 3; Rafael F C NEVES *

RESUMO

O cancer foi responsavel por milhdes de mortes, segundo a OMS. Os métodos de tratamento mais utilizados sdo a
quimioterapia e a radioterapia. A hipertermia gerada por nanoparticulas magnéticas é um tratamento que tem sido
estudado com o intuito de auxiliar os tratamentos ja existentes. A exposi¢do das nanoparticulas a um campo magnético
alternado causa uma geracdo de calor cujo intuito é atingir o limiar de temperatura para o qual ocorra necrose celular das
celulas cancerosas. Essa pesquisa busca simular computacionalmente a hipertermia utilizando o modelo de Pennes. Os
pardmetros utilizados foram retirados da literatura havendo diferencia¢do para cada tipo de tecido, saudavel e tumoral.
Para obter a solu¢do numérica dos modelos implementados foi utilizado o método das diferencas finitas.
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1. INTRODUCAO
O cancer foi responsavel por cerca de 8,8 milhGes de mortes em 2015. Ha inimeros tipos de

cancer dentre os mais comumente identificados estdo o de pulméo e o de mama, segundo a OMS
(OMS, 2017). Devido ao alto indice de mortalidade, diversas técnicas de tratamento foram criadas ao
longo do tempo, dentre elas as mais conhecidas sdo a quimioterapia e radioterapia. A hipertermia é
um tratamento que vem sendo pesquisado com o intuito de auxiliar os ja existentes. O tratamento
consiste no superaquecimento das células até sua necrose utilizando nanoparticulas magnéticas que
sdo injetadas no tecido tumoral e sdo submetidas ao um campo magnético alternado de baixa
frequéncia.

A transferéncia de calor para o tecido pode ser modelada pela equacao de biotransferéncia de
calor de Pennes (PENNES, 1948). Esta pesquisa almeja simular o tratamento pela técnica de
hipertermia por nanoparticulas magnéticas utilizando a equagdo de biotransferéncia de calor de
Pennes, ou seja, através de equacdes diferenciais parciais (EDPs). Esse trabalho sera dividido em
cinco se¢des comegando pela Introducgéo, seguida pela Fundamentagdo Teoérica, Material e Métodos,

Resultados e Discussdes e, por Gltimo, a se¢do de Conclusdes.
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA
O modelo matemaético utilizado para a biotransferéncia de calor em tecido vivo foi a equagédo

desenvolvida por Pennes e € dado pela Equacéo (1).

oT
pcE=VkVT+wbpbcb(Ta+T)+Qm+Qr emQ X1
kVT - = fiecido em 0Q X I (1)
TG,0) =T, em (),

onde € R3é o dominio espacial da equacgdo, I € R* é o dominio do tempo, T: Q x I R* é o campo
de temperaturas do tecido; p, ¢ e k séo, respectivamente, densidade, calor especifico e condutividade
térmica do tecido; p,, c; € w,, Sao, respectivamente, densidade do sangue, calor especifico do sangue
e perfusdo sanguinea; T, e T, sdo temperatura do sangue arterial e inicial da simulacéo,
respectivamente; Q,, € Q,- sdo quantidade de calor metabdlico gerado e quantidade de calor externo
adicionado, respectivamente. Finalmente, f;..i4o € 0 Valor da condi¢do de contorno do tipo Neumann

aplicado ao modelo.

3. MATERIAL E METODOS
O método numérico utilizado foi 0 método das diferencas finitas (MDF) através de uma

diferenca centrada que possui ordem de convergéncia 0 (A2)no espago e no tempo foi utilizado uma
diferenca progressiva (ou Euler), com ordem de convergéncia 0(4;), obtendo um método explicito,

conforme a seguinte equacao:

T+l — At Kiv1/2(Tiia —T") —Kiza/2 (T~ T{4)
14

p v +ppCrwp(Te =T + Qm + Qu|+ T )

4. RESULTADOS E DISCUSSOES

O simulador foi implementado com a linguagem de programacdo C/C++ e utilizando o
compilador GNU-GCC, além da ferramenta de visualizagdo GNUPIot. O dominio foi considerado
unidimensional e o comprimento do tecido de 0,1m, contendo dois tipos de tecido o tumoral x; €
(0,028; 0,032) e x, € (0,078; 0,082) e o restante do tecido foi considerado saudavel. Os valores
dos parametros foram retirados da literatura (SALLOUM, M.; MA; ZHU, 2009). A injecdo foi
modelada pela taxa de absorcéao especifica (SAR) de acordo com (SALLOUM, MAHER; MA; ZHU,
2008). A funcéo Q, é calculada a partir da Equacao (3):
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onde n é o nimero de injecdes. r = ((x — x)%)%> , onde A ¢ energia total gerada pela injecdo, x e
X, S80, respectivamente, o local do espaco e a posicao da injecdo; r, é o raio de acdo. Em todas as
simulacdes a injecdo foi posicionada no centro do tecido tumoral. As condic¢des de contorno e inicial
estdo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1: Condicdes iniciais e de contorno

Condicéo Inicial Condicéo de Contorno

Ty = 37,0 °CVx € Q kVT -7 =0Vx € 0Q X I

Na Equaco (3) utilizou A = 0,17 X 10°W, 1, = 2,0 Xx 10 3me x, = 0,03m e x, = 0,08m.
As simulacBes foram feitas considerando um tempo de simulacdo t = 3000s. Todas as simulacdes
utilizam uma discretizacéo de x = 0,001m no espaco e t = 0,0001s no tempo.
Os parametros foram retirados da literatura (REIS; LOUREIRO; LOBOSCO, 2015; SALLOUM,
MAHER; MA; ZHU, 2008; SALLOUM, M; MA; ZHU, 2009) conforme a Tabela 2.

Tabela 2: Parametros do modelo

Parametro Unidades Tecido Saudavel Tecido Tumoral
k W /m°C 0,51 0,64

wp st 5,0x 107* 1,25 x 1073

p Kg/m?3 1000,0 1000,0

Ob Kg/m? 1000,0 1000,0

Qm W /m3 420,0 4200,0

c J/Kg°C 4200,0 4200,0

¢y J/Kg°C 4200,0 4200,0
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Figura 1: Resultado utilizando a Equacéo 1.

5. CONCLUSOES
Conforme pode ser observado na Figura 1, ap6s os 3000s de simulacao o tecido cancerigeno

ultrapassou 43°C atingindo sua necrose celular. Vale destacar se a posi¢do da injecao for no centro
do tecido tumoral obteve-se 100% de morte de todo tecido e somente 3,30% do tecido saudavel.
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