CONCEPTOS BASICOS DE MODELACION MATEMATICA Y
SIMULACION COMPUTACIONAL DE SISTEMAS BIOLOGICOS *
UNA HERRAMIENTA UTIL PARA LA DOCENCIA Y LA INVESTIGACION

Alejandro Pelaez ', Sergio Mejia?

La investigacion de tipo experimental en seres
vivos afronta en la actualidad como mayores
obstaculos, los problemas éticos implicitos a la
manipulacion de los tejidos y problemas técnicos
inherentes a las complejas interacciones que se
desarrollan en y entre sus subsistemas vy a las
diversas formas en que son moduladas sus
respuestas por factores extrinsecos.

En el pasado muchos parametros que intervienen
en los fendmenos fisiologicos y patolégicos se han
estudiado a partir de analisis univariados enfoques
que nos han proporcionado una visién determinista
insuficiente para dar una explicacion clara al papel
desempenado por la aleatoriedad en los procesos
y el comportamiento no lineal de las distintas
funciones de los seres vivos.

Como respuesta a esta problematica el trabajo
interdisciplinario enfocado a la investigacion biolégica
ha permitido la implementacion de herramientas que
se usan en forma cotidiana en la ingenieria y el diseno,
gue han proporcionado nuevas respuestas con
técnicas de modelacion y simulacién computacional
en sistemas bioldgicos. Ellas son una herramienta que
permite realizar pruebas con resultados comparables
a los obtenidos por otros métodos de investigacion
cuantitativa como los basados en la bioinstru-
mentacion.

El proceso de modelacién de un sistema seinicia
con la identificacion del problema, para ello son
valiosas incluso sélo aproximaciones tedricas o
experimentales iniciales porque en muchos casos
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hay reportes de modelos fisicos o computacionales
gue proveen respuestas que no son satisfactorias
pero que documentan diversos errores asociados
a aproximaciones previas.

El problema debe plantearse de la forma mas
claray sencilla posible, es clave en esta fase definir
las condiciones simplificantes del modelo, que
pueden definirse como el establecimiento de unas
condiciones minimas en las cuales el sistema opera
tedricamente y que se constituyen en un punto de
partida para el proceso de investigacién, y al igual
que en ofras técnicas que buscan generar nuevos
conocimientos se incurre en un error si se construye
un modelo sélo para ver que pasa.

Para comprender los alcances de la simulacion
por computador es necesario comprender la
definicién de los términos: Sistema, Modelo mate-
matico y Simulacién.!

Un Sistema es una interconexiéon de compo-
nentes que realizan conjuntamente uno o varios
objetivos determinados.

Un Modelo matematico es un conjunto de
expresiones matematicas que describen el
comportamiento de las variables que caracterizan
un sistemay se obtienen al estudiar las leyes fisicas
que estan involucradas en el proceso biolégico. Un
modelo matematico puede ser tan simple como
una ecuacion que relacione dos variables o tan
complejo como un grupo de ecuaciones que
interactiian entre si y que expresan las relaciones

Articulo secundario del preyecto MEFTEV-AC. Proyecto para optar al titulo de Especialista en Ingenieria Biomédica. Universidad Pontificia Bolivariana,

Odontélogo CES. Especialista en Ingenieria Biomédica Universidad Pontifica Bolivariana - U.PB. Coordinador Linea de Fisiologia Oral.

Grupo de Labio y Paladar Hendido, Fisiologfa Oral y Crecimiento Craneofacial - CES LPH. Instituto de Giencias de la Salud, CES.
 Medico UdeA. Especialista en Ingenieria Biomédica U.PB. Coordinador Académico Postgrado en Ingenieri Biomédica U.PB.

Director Grupo de Investigacién en Bioingenieria - GiBialng -U.PB.

51



Revista CES Odontologia Vol.13 - No.1 2000,

de equilibrio, compatibilidad y constitucién con las
que se relacionan las diferentes estructuras ® °

La Simulacion es la ejecucion de un modelo
mateméatico en el computador para obtener las
respuestas de las ecuaciones y compararlas con
los datos reales de sistemas bioldgicos y asi
corrobar la hipétesis o determinar los errores en la
formulaciéon del modelo.

El uso moderno del término Simulacion se
remonta a 1940 cuando Von Neumann y Ulam
introdujeron el término “Analisis de Monte Carlo”
para aplicarlo a una técnica matematica gue se
usaba para resolver las ecuaciones de ciertos
problemas de proteccion nuclear, gue eran de-
masiado complejos para ser tratados analitica-
mente y demasiado costosos para ser resueltos
en forma experimental.

Churchman presentd una idea formal de lo que
implica una simulacién, que puede entenderse
para los sistemas biolégicos de la siguiente forma:
Un modelo matematico (x) simula a un sistema
biolégico (y), si se cumplen las siguientes
caracteristicas:

1. xy y son sistemas formales.
2.y se considera como el sistema real.
3. x se toma como una aproximacion del sistema real

4. Las reglas de validez en x no estan exentas de
error.*

Algunas de las principales ventajas de la
simulacion por computador, son que estés técnicas
permiten:

1. Pruebas claras y objetivas en los sistemas
bioldgicos propuestos como objeto de estudio,
aumentando la rapidez en el procesamiento de
los datos y obteniendo respuestas Utiles para la
toma de decisiones en problemas del mundo real.

2. Repetir los experimentos varias veces, inclusive
cambiando las condiciones intrinsecas y
extrinsecas que afectan el sistema bioldgico en
estudio, esto hace que la simulacién sea una
herramienta Util para el disefio y la evaluacion
de técnicas innovadoras.

3. Predecir el comportamiento de un sistema
biolégico real con una gran aproximacion, lo
cual los convierte en herramientas Utiles en la
docencia y la investigacion.

Las diferentes formas de modelacién y simu-
lacion pueden ser clasificadas como métodos
analiticos y métodos numéricas, division que hace
referencia explicita a los métodos para resolver las
ecuaciones que componen el modelo matematico
planteado o al tipo de comportamiento en estaticos
y dinamicos.

El método de modelacion mas ampliamente
reportado en la literatura odontolégica desde 1975
es el Método de Elementos Finitos (FEM),® un
método numérico para modelacion estatica que
con algunas condiciones permite simulaciones
dindmicas y que permite una gran versatilidad y
presenta un alto poder de andlisis.

Los FEM surgieron a partir de contribuciones
individuales que hicieron investigadores en areas
como las ingenierfas, las matematicas y la fisica.
El primer abordaje de un problema bajo la filosoffa
de los FEM, fue la definicidn de la circunferencia
de un circulo aproximandola a partir de poligonos,
en la concepcién actual cada lado del poligono es
llamado un elemento finito. (Ver figura 1).
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Figura 1. Bajo la perspectiva de los FEM podriamos definir una
circunferencia (modelo real) como una figura geometria con un nimero
infinito de lados (A), la cual podria ser simplificada como un poligono de
20 lados (B) 6 un poligono de 10 lados (C) 6 un poligono de 6 lados (D),
dependiendo de la complejidad de nuestro modelo. Lo anterior sélo debe
ser considerado como un ejemplo de la simplificacion en el dominio espacial,
que es clasicamente la region ocupada por el problema en el espacio.

La circunferencia presenta un limite méximo y un
limite minimo de elementos finitos que se pue-den
usar para obtener un valor aproximado al valor de
la situacion real. Clough en 1960, introdujo termino
Modelos de elementos finitos para este método.®

Una definicion formal presenta a los FEM como
una técnica matematica ayudada por computador
para obtener soluciones numéricas aproximadas



a ecuaciones de calculo que predicen la respuesta
de sistemas fisicos sujetos a influencias externas,
Esta técnica de aproximacién mantiene la filosofia
tedrica de obtener una solucién a problemas
complejos a partir de la solucién de problemas
simples, que son mas faciles de abordar.

Cuando se desea analizar un sistema biolégico a
partir de los FEM, la meta que inicialmente se busca
es: predecir la respuesta del sistema estudiado a
influencias externas como fuerzas, voltajes y/o
temperaturas, pero hay que tener cuidado porque
los FEM no son una técnica mégica de andlisis, es
importante que todos los problemas que intenten
ser resueltos con estd técnica posean una de las
siguientes carac-teristicas:

* Deben ser problemas fisicos o mateméaticos
descritos por ecuaciones de célculo.

* El dominio del problema puede tener cualquier
forma geométrica. Las geometrias complicadas
se manejan como geometrias simples pero
requieren un mayor poder computacional.

Las influencias externas, conocidas como cargas
o condiciones de carga, pueden ser de cualquier
forma fisicamente significativa. Las cargas que se
aplican tipicamente a las fronteras del sistema se
conocen como condiciones de frontera, cuando se
aplican al interior del sistemna, se denominan cargas
internas y también pueden definirse como
condiciones iniciales cuando estas cargas se
aplican al inicio del tiempo de la simulacién en
fendmenos fisicos dependientes del tiempo.
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Cuando se define que el problema se puede
modelar con FEM porque cumple con algunas de
las caracteristicas antes mencionadas, se
enfrentara el problema de encontrar la solucion
numeérica para las ecuaciones de gobierno y las
condiciones de carga que caracterizan y deter-
minan el comportamiento de ese sistema, en este
momento el problema llega a ser asf puramente
matematico y existen aplicaciones de software que
solucionan este inconveniente pero muchas de ellas
no consideran el comportamiento mecanico no
lineal de los materiales bioldgicos, por lo que en
algunos casos se prefiere desarrollar nuevos
algoritmos y aplicaciones en lenguajes como C+
6 Fortran dedicados al problema especifico.

Como toda aproximacién numérica, los FEM se
basan en el concepto de discretizacion y reconocen
la continuidad multidimensional del sistema lo que
hace innecesario separarlos en procesos de
interpolacién para extender la solucion aproximada
a cada punto del sistema.

El dominio debe ser dividido en subdominios que
son regiones mas pequefias denominadas
elementos, todos los elementos adyacentes se tocan
sin sobreponerse en los nodos y sin que existan
brechas entre ellos, al conjunto finito de elementos
se le denomina malla. (Ver figura 2).

Tedricamente es importante tener una malla
densa, constituida por la mayor cantidad de
elementos posibles, sélo que en la préactica por
técnicas de optimizacion se puede definir un nimero
de elementos a partir de los cuales la solucién
matemética de las ecuaciones no aumentara
significativamente la precision de las respuestas.

Figura 2. Se observa la reconstruccion de un segmento de una capa de la pared de la arteria cerebral anterior. Obsérvese el mejor detalle en la
feconstruccion con una malla mas densa (A) cuando se compara con la reconstruccion del mismo segmento de la arteria con una malla menos

densa (B). La escala de los ejes esta dada en 1x10% um.’
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Como limitacién de los FEM podemos anotar que
no se ajustan a algunos fenémenos biolégicos
complejos, debido a que aspectos como las fuerzas
funcionales, las propiedades mecanicas de los
tejidos como sdlidos viscoelasticos y la transferencia
de los esfuerzos no lineal de los tejidos vivos no han
sido explicados satisfactoriamente. ® ¢ Como
premisa en modelacion y simulaciéon computacional
se tiene que los resultados son mas reales cuando
es posible obtener experimentalmente los
coeficientes y las caracteristicas de los materiales
constitutivos del modelo.™ 11 12 18

Cuando estos procedimientos son usados como
ayuda para tomar decisiones clinicas, requieren de
una adecuada estrategia de validacion en la que
se deben realizar simulaciones con modelos fisicos
6 animales y haber realizado estudios de conver-
gencia de la solucién numérica encontrada para
conocer el error de la aproximacion.'

La capacidad de los FEM para modelar
estructuras de geometria arbitraria, con diferentes
tipos de componentes y evaluarlas desde pers-
pectivas que son dificiles de visualizar,"los
convierte en una poderosa herramienta de
investigacion en el area craneofacial.

Aunque la modelacion y la simulacion de sistemas
biolégicos dia a dia es una estrategia mas confiable,
se debe ser cauto en la interpretacion de los
resultados y tener en cuenta las suposiciones
empleadas en la formulacion del modelo, la
posibilidad de errores numéricos y las limitaciones
en la caracterizacion de los materiales. Para obtener
un buen modelo se necesita experiencia, buen juicio
y un adecuado poder computacional.’® 17 '

Todo nuevo investigador debe en cuenta dos
aspectos al momento de emprender un trabajo de
modelacién: La complejidad de los sistemas
biolégicos los hace en algunos casos imposibles de
caracterizar totalmente pero a pesar de eso se pueden
lograr aproximaciones adecuadas al sistema objeto
de estudio’, entendiendo que ese es el estado del
arte y que los esfuerzos para mover la frontera del
conocimiento en esta area son muy valiosos.

Porque cuando tengamos excelentes modelos
maternaticos, sin importan el método numeérico
empleado para su solucién (Diferencias Finitas,
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Elementos Finitos, Elementos de Frontera, Volimenes
Finitos o el que venga en el futuro), estos modelos
computacionales seran el equivalente a un sujeto de
experimentacion que permitird cualquier ensayo o
terapia® sin los problemas précticos y éticos gue hoy
implica la experimentacion en seres vivos.
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