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Trabajo de Fin de Grado

RESUMEN

El presente proyecto de investigacidon tiene como objetivo aprovechar el Método de Elementos Finitos
(FEM) para derivar la evolucion de la tensidn del plegamiento epitelial en el proceso de metamorfosis
en la Drosophila melanogaster, en una primera instancia simulando el comportamiento a partir de datos
sintéticos creados por simulaciones y aproximaciones numéricas y en una segunda parte, analizando datos
experimentales entregados por el Instituto de Biologia Molecular de Barcelona, todo esto utilizando un
programa de simulacién escrito en la plataforma de MatLab. Esto con el fin de identificar patrones de
deformacion que tienen lugar a nivel del tejido durante el proceso de plegamiento epitelial y en un futuro

poder predecir trastornos del desarrollo que al final conducen a condiciones patoldgicas.
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RESUM

El present projecte de recerca té com a objectiu aprofitar el Métode d’Elements Finits (FEM) per derivar
I'evolucio de la tensid del plegament epitelial en el procés de metamorfosi a la Drosophila melanogaster,
en una primera instancia simulant el comportament a partir de dades sintétiques creades per simulacions
i aproximacions numeriques i en una segona part, analitzant dades experimentals lliurades pel Institut de
Biologia Molecular de Barcelona, tot aixo utilitzant un programa de simulacio escrit a la plataforma de
MatLab. Aixo per identificar patrons de deformacié que tenen lloc a nivell del teixit durant el procés de
plegament epitelial i en un futur poder predir trastorns del desenvolupament que al final condueixen a

condicions patologiques
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ABSTRACT

The present research project aims to make advantage of the Finite Element Method (FEM) to derive
the evolution of the epithelial folding tension in the metamorphosis process in Drosophila melanogas-
ter, in a first instance simulating the behavior from synthetic data created by simulations and numerical
approximations and in a second part, analyzing experimental data delivered by the Molecular Biology Ins-
titute of Barcelona, all this through a simulation program written on the MatLab platform. This in order
to identify patterns of deformation that take place at the tissue level during the epithelial folding pro-
cess and in the future to be able to predict developmental disorders that ultimately lead to pathological

conditions.
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ABREVIATURAS

BC : Condiciones de Contorno / Boundary Conditions

CLSM : Microscopia de Escaneo Ldser Confocal / Confocal Laser Scanning Microscopy
DOF : Grados de Libertad / Degree of Freedom

FEA : Andlisis de Elementos Finitos / Finite Element Analysis

FEM : Método de los Elementos Finitos / Finite Element Method

GU I : Interfaz Grdfica de Usuario / Graphical User Interface

IBMB : Institut de Biologia Molecular de Barcelona

IC : Condiciones Iniciales / Initial Conditions

K : Matriz de Rigidez / Stiffness Matrix

NaN : No es un Numero / Not a Number

PDE : Ecuaciones Diferenciales Parciales / Partial Differential Equations
PIV : Velocidad de Imagen de Particula / Particle Image Velocimetry
STR : Tensiones y Deformaciones / Stresses and Strains

SN : Sistema Nervioso

SNC : Sistema Nervioso Central

SNP : Sistema Nervioso Periférico

VTK : Kit de Herramientas de Visualizacion / Visualization ToolKit
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ANTECEDENTES

“Simulaciones Del Plegamiento Del Epitelio Durante el Desarrollo Pupal de la Drosophila melanogas-
ter” es un trabajo realizado en la investigacién “Cdlculo de Deformaciones del Tejido Embrionario a partir
de Imdgenes de Microscopia”, investigacion en conjunto entre el Dr. José Javier Muioz Romero, inves-
tigador del LaCaN (Laboratori de Calcul Numéric) y profesor asociado de la Universidad Politécnica de
Catalufia y el Dr. Enrique Martin Blanco lider del grupo de investigacién adjunto al IBMB (Instituto de Bio-
logia Molecular de Barcelona) y al CSIC (Consejo Superior de Investigaciones Cientificas), ademas de, ser

el encargado de la adquisicion y analisis de las imagenes de la Drosophila melanogaster.

0.1 Motivacion

0.1.1 Del estudio

El estudio del plegamiento del epitelio se realiza ya que aun se desconoce el mecanismo por el cual
este ocurre. Es decir, aln no estd completamente definida la dinamica de deformacion del epitelio y la

correlacién que pueda tener con procesos morfogenéticos celulares.
0.1.2 Personal

La tematica para este TFG surge a partir de la bolsa de “Ofertas de Trabajo Final de Estudios” (EE-
BE:[11] y fue seleccionada dentro de mas de 15 opciones. Por ende, todo lo mostrado y analizado a lo
largo de este trabajo también ha sido el fruto de varios anos de investigacidn y el esfuerzo de varios pro-
fesionales. Ahora bien, la razén que me llevé a inclinarme por esta opcidn para realizar mi TFG, se debe a
las clases de Biologia y Genética en el colegio, ya que desde esos afnos se me inculcé como un organismo
tan pequeio como la Drosophila melagonaster habia sido un pilar para la evolucién de la ciencia dado
todas las caracteristicas que tiene como organismo modelo. Ademas de ello, en estos 5 afios de carrera
he adquirido muchisimos conocimientos en diferentes drea de interés como Matemdticas, Biologia, Bio-
mecanica, Programacion, Procesamiento, entre otras. Por ello, el poder aplicar toda la teoria aprendida a

un caso real fue la principal razén de interés.
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Parte |

INTRODUCCION

A lo largo del desarrollo de la Drosophila melanogaster esta experimenta una serie de pliegues. Los
pliegues epiteliales contribuyen asi a los movimientos morfogenéticos y la separacién de diferentes gru-
pos celulares, moldeando el cuerpo animal [18]. Ademas, estos son esenciales para la construccion de
estructuras especificas, tales como; el tubo neural o el ojo [29].

Estudiar el plegamiento abdominal se realiza con el objetivo de generar modelos que determinen las
propiedades biomecanicas del tejido. La falta o deficiencia en la formacion de pliegues epiteliales puede
proceder a varios trastornos del desarrollo que al final conducen a condiciones patoldgicas. Por ello, la
cuantificacién de patrones de deformacidn tisular es esencial para comprender cdmo se genera la morfo-
logia especifica del tejido durante su desarrollo [29]. Sin embargo, alin no esta completamente definida
la dindmica de deformacion de este tejido y la correlacién que tenga con los procesos morfogenéticos
celulares, por ende, con el fin de comprender mejor esta dindmica, se busca identificar patrones de de-

formacién que tienen lugar a nivel de tejido durante el proceso de plegamiento epitelial [29].

1 Objetivos del Trabajo

1.1 Objetivos Generales

= Utilizar el método numérico FEM para derivar la evolucion de la tension durante el proceso de

metamorfosis en la Drosophila melanogaster.
= Analizar datos de deformacién que se han obtenido durante estos Ultimos meses
1.2 Objetivos Especificos
= Introducir los datos en un programa de simulacion (elementos finitos), escrito en MatLab.

» Obtener la deformada a partir u sintéticas y experimentales.

2 Estado del Arte

La Drosophila melanogaster o mas conocida como “mosca de la fruta” o “mosca del vinagre” es un
insecto pequefio que tres segmentos principales del cuerpo (cabeza, térax y abdomen), asi como, un solo

par de alas y tres pares de patas. Su tamafio varia de 2mm a 4mm de largo con un peso aproximado
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de 1 mg donde las hembras son un poco mas grandes que los machos [17]. Este organismo es facil de
estudiar gracias a que presenta una genética simple en comparacion con los mamiferos. El genoma de la
D. melanogaster se compone de sélo cuatro pares de cromosomas con aproximadamente 14.000 genes

[17].

2.1 Ciclo de Vida

La Drosophila melanogaster es un insecto holometabolo, es decir, presenta unas etapas larvarias y
una etapa adulta separadas por una etapa pupal, durante la cual tiene lugar una metamorfosis comple-
ta [2]. Mas concretamente este organismo presenta un ciclo de vida con cuatro estadios 0 identificables;
embrion, larva (3 subestadios), pupay adulto (Figura i), la duracién del ciclo de vida depende de la tempe-
ratura a la que esté expuesta (unos 10 dias a temperatura ambiente de 25 °C), ademas, se ha demostrado
que en condiciones de laboratorio los adultos pueden llegar a vivir hasta 120 dias [13]. El huevo de la
D. melanogaster se forma durante un periodo de 3 dias y medio aproximadamente, una vez fecundado,
la hembra lo deposita en el exterior [2]. Desde que el huevo es fecundado el desarrollo embrionario se
completa aproximadamente 24 horas después. Mds tarde, emerge una larva de primer subestadio que
se alimenta y muda a dos estadios posteriores hasta que deja de alimentarse, abandonando la comida
y buscando un sitio donde transformarse en pupa, proceso que dura alrededor de 5 dias [13], una vez
comienza el periodo de pupa, la mayoria de tejidos larvarios sufren histélisis donde los tejidos y érganos
del adulto se ensamblan y se diferencian [4]]. Cuando la epidermis adulta se genera a partir de histoblas-
tos, sufre una serie de pliegues, es decir, durante la metamorfosis ocurre la formacién de pliegues en los
segmentos abdominales. Estos pliegues epiteliales surgen de la remodelacién de laminas planas simples
en estructuras 3D y proceden a través de una serie de eventos coordinados que pueden ser auténomos

o influenciados por tejidos adyacentes [29].

LEstadio: Etapa en el desarrollo de los artrépodos hasta alcanzar la madurez sexual (Sacada de: [7])
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Figura 1: Ciclo de vida de la D. melanogaster. Figura extraida de: FANMASCOTAS [12]

2.1.1 Embriogénesis (De Cigoto a Larva)

Para la D. melanogaster el desarrollo embrionario ocurre en el momento de la fecundacidn. El esper-
ma entra al oocito ? maduro (donde también quedaran preinscritos los ejes corporales [25]) a través del
micropilo [8]. Luego, se producen las primeras divisiones del cigoto que daran lugar a un sincitio B ya
medida que aumentan y se producen las divisiones, los nucleos migran hacia la superficie formando un
blastodermo sincitial [25]. La membrana celular se invagina rodeando los nucleos, en ese momento el
embridn se encuentra en el estadio de blastodermo celular. El siguiente paso es la gastrulacion, proceso
donde se definen el ectodermo, el mesodermo y el endodermo, las tres laminas celulares basicas que
daran origen a todos los futuros tejidos del animal [8]. Ademds, es en este paso que se establece el plan

corporal de la D. melanogaster y la segmentacion tiene lugar en las fases finales de esta etapa.
2.1.2 Metamorfosis (De Larva a Imago)

La metamorfosis es un proceso de desarrollo que dura alrededor de cinco dias y remodela el plan
corporal de la larva hasta la formacién del adulto. Durante el proceso, se efectua la eliminacién de tejido
larvario obsoleto, la creacién de tejido adulto y la conversion de estructuras larvarias en adultas [29].

Es durante el primer subestadio larvario que una parte de las células se separa manteniéndose diploi-

de, en vez de poliploide. La funcién de estas grupo de células sera formar los tejidos del insecto adulto.

20ocito: Célula germinal femenina derivada de la ovogonia y que da lugar al évulo. (Sacada de: [7])
3sincitio: Célula que presenta varios nucleos resultante de la fusién de varias células. (Sacada de: [[])
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En la cavidad larval, la mayoria de estas células forman pequefias bolsas redondeadas y planas conocidos
como discos imaginales, que posteriormente, se expandiran dando lugar a la cuticula del imago? [25].

La formacion de pliegues abdominales durante la metamorfosis se da cuando las células del com-
partimento posterior ruedan sobre el anterior del siguiente segmento que se expande y se comprime

dorsalmente, lo que lleva a la formacién del pliegue dorsal [29].

2.2 Formacion de Pliegues Epiteliales

Durante el desarrollo de la Drosophila melanogaster esta experimenta una serie de pliegues. La for-
macion de pliegues epiteliales ubicados en la parte dorsal comienzan en las ultimas etapas de la embrio-
génesis y se dan de forma completa durante la metamorfosis [28].

Multiples mecanismos pueden generar pliegues epiteliales, donde se destaca; la constriccidon apical
gue actua localmente a nivel celular, el crecimiento diferencial en la escala del tejido o el pandeo debido

a la compresidn de tejidos vecinos[28].

2.3 D. melanogaster como organismo modelo

La Drosophila melanogaster es uno de los organismos modelo mas utilizados dentro de la ciencia, esto
de debe a que cumple ciertas caracteristicas que lo hacen adecuado para estudios genéticos y evolutivos.
Fue adoptado como animal de experimentacidn genética y posterior modelo lider de la genética cldsica
gracias a T.H. Morgan a principios del siglo XX. Morgan escogié esta especie gracias a su corto ciclo vital,
facilidad de cultivo y elevada fecundidad [25].

En la actualidad la D. melanohaster es utilizada gracias a ciertas caracteristicas; organismo pequeiio,
facil de mantener, manipulable dentro del laboratorio, sencillo de criar, bajo coste de mantenimiento y
que se reproduce con rapidez, ademas que, en el afio 2000 ocurrié uno de los avances mas importantes
con la secuenciacidon completa de su genoma [B]. Un ejemplo de las grandes ventajas que presenta este
organismo se basa en la facilidad de introducir y combinar mutaciones en su genoma, de esta forma, el

fenotipo mutante permite inferir la posible funcién del gen durante su desarrollo [2].
2.3.1 Organismo modelo de Enfermedades Humanas

Existen ciertos aspectos por los cuales la D. melanogaster ha sido utilizada como modelo de enfer-
medades humanas, la primera de ellas, es que alrededor del 75% de genes humanos vinculados con
enfermedades tienen su homoélogo en el genoma de la D. melanogaster, asi como, el 50% de las secuen-

cias de proteinas de la mosca un homdlogo en mamiferos [13]. En la actualidad, existe una base de datos
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online, Homophila, disponible para estudios de enfermedades genéticas humanas homdlogas en moscas
y viceversa (HOMOPHILA: [14]]). Cuando se identifica en la D. melanogaster un gen homaologo a un gen de
mamifero importante pero poco conocido, el conjunto de técnicas genéticas desarrolladas en la D. mela-
nogaster puede ayudar a caracterizarlo. De esta manera, la identificacidén y caracterizacion de las redes
génicas en la D. melanogaster puede aclarar las redes homélogas en mamiferos [25].

El segundo aspecto para el uso de la D. melanogaster como modelo en enfermedades humanas es su
Sistema Nervioso (SN). Si bien el SN de los humanos y la D. melanogaster son diferentes estos comparten
varios aspectos basicos (Figura ). Para ambos individuos el SN se subdivide en Sistema Nervioso Central
(SNC), compuesto por el cerebro (en la region de la cabeza) y la médula ventral/espinal (en la regién del
tronco); y el Sistema Nervioso Periférico (SNP), compuesto por los ganglios y nervios periféricos. Ademas,
en el SNC el cerebro de la D. melanogaster se estima que tiene aproximadamente mds de 300.000 neu-
ronas y, al igual que en los mamiferos, el cerebro esta organizado en areas con funciones separadas y
especializadas como el aprendizaje, memoria, olfaccién y vision [[19]. El desarrollo del SN en la D. mela-
nogaster se inicia en el embrién temprano y continta en la larva y el adulto. Ademas, el cerebro presenta

distintos tipos neuronales y varios tipos de glia [13].

......
........

------

Cordon
Nervioso ======ceaad "
Ventral

Nervios  _..e==-
Segmentarios

Figura 2: Organizacién del Sistema Nervioso. Figura extraida de: DROSO4SCHOOLS [[10]

Otra aspecto que existe, es que se pueden llevar a cabo rastreos genéticos a gran escala de forma
rapida y relativamente econdémica, utilizando la gran coleccion de cepas mutantes y la enorme bateria
de herramientas genéticas desarrolladas en la D. melanogaster [19]. Gracias a todo esto, muchas enfer-
medades humanas han sido modelizadas con éxito, estos modelos por lo general suelen expresar un gen
humano con una mutacidn de caracter dominante o expresar una mutacién que de lugar a una pérdida

de funcidn en genes ortdlogos al gen humano [19]. En el cuadro [l se muestran ejemplos de modelos de
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enfermedades neurodegenerativas estudiados gracias a la Drosophila melanogaster.

Enfemedad Modelada Proteina Afectada
tau
APP
Presenilina
Alzheimer BACE
PAR-1
X-fragil FMR1
polyQ
Huntington Huntingtina
Kennedy Receptor andrégeno
Parkinson a-sinucleina
Ataxia espinocerebelar tipo 1 | Ataxina 1
Ataxia espinocerebelar tipo 2 | Ataxina 2
Ataxia espinocerebelar tipo 7 | Ataxina 7

Cuadro 1: Modelo en D. melanogaster de enfermedades neurodegenerativas. Cuadro extraido de :[19]

3 Adquisicion de Datos

Para la realizacién de este trabajo se optd por trabajar con dos tipos de datos. En una primera parte
datos sintéticos creados a partir de simulaciones y aproximaciones numéricas, y en una segunda parte,
datos experimentales suministrados por el (IBMB) Institut de Biologia Molecular de Barcelona.

La técnica Confocal Laser Scanning Microscopy (CLSM) es la utilizada por el IBMB para la obtencién
de las imagenes de la D. melanogaster. Dentro de las imagenes, se observa la formacion del SNC en el
tiempo, y con el software de visualizacidon FlJI se genera un video 2D de todas las imagenes con diferentes
niveles de profundidad observados en el microscopio [{].

Los datos recibidos por parte del IBMB fueron una pelicula del desarrollo pupal de la D. melanogaster,
donde cada imagen tiene un tamafio de 1024x1024 pixeles. Ahora bien, a través de la herramienta de
PIVlab se recibieron dos archivos .mat; uno con un total de 64x64 flechas (1 de cada 16 pixeles) y otro de

128x128 (1 de cada 8 pixeles).

3.1 Confocal Laser Scanning Microscopy

Confocal Laser Scanning Microscopy (CLSM) es una técnica que utiliza un ldser como fuente de energia,
donde el objeto es escaneado punto por punto en diferentes zonas y profundidades. Constando de; un
sistema de desviacidn, un conjunto de lentes que guian la luz hacia el objetivo, un control electrénico y un

computador para el post-procesado de imagenes. Ahora bien, las particulas que reflejan la luz del Iaser

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH
Escola d’Enginyeria de Barcelona Est

18



Trabajo de Fin de Grado

incidiendo en el SN de la D. melanogaster son las proteinas FAS Il adheridas a algunas células, dando como
resultado diversas tonalidades sobre la muestra [f]].

La CLSM permite obtener una visualizacion mas detallada de las células individuales durante la expan-
sién de los histoblastos y morfogénesis del epitelio. La formacién de imagenes del plegamiento epitelial
se permite empleando marcadores especificos resaltando la membrana apical de las células epiteliales.
De esta forma, durante el proceso de plegamiento se pueden identificar ciertos desplazamientos globales

y locales en la superficie del tejido, con el fin de analizar la dindmica de su comportamiento [29].

3.2 \Velocimetria de Imagenes de Particulas

La Velocimetria de Imagenes de Particulas (PIV) es una técnica de medicion dptica que permite ob-
tener el campo de velocidades de flujos de una regién completa de manera instantanea y con una alta
resolucion espacial, al no ser intrusiva permite realizar mediciones sin perturbar el flujo. Esta técnica se
basa en determinar, sobre la base de dos imagenes capturadas en cierto intervalo de tiempo el despla-
zamiento de las particulas que son sembradas en el flujo [5]. Una de sus principales ventajas es que es
una técnica de mapeo de campo de flujo cuantitativa, lo que proporciona informacién fisica sobre el com-
portamiento general del flujo en cuestién facilitando tanto la extraccion de datos de medicién como la
visualizacién de estructuras de flujo [3].

Por ende, PIV permite, en una primera instancia, extraer campos de velocidad para luego, derivar velo-
cidades de deformacion locales. Los campos de velocidad estan constituidos por una distribucién continua
de una magnitud vectorial en coordenadas espaciales que permite asociar la magnitud y direccién media

de desplazamiento de los pixeles en un area especifica de la imagen [29].
3.2.1 PIVlab

PIVlab es un software de “Velocimetria de Imagen de Particulas” (PIV) basado en GUI. Donde, no solo
calcula la distribucién de velocidad dentro de los pares de imdgenes de particulas, sino también es util
para derivar, exportar y mostrar multiples parametros del patron de flujo. Consta de una GUI o “Interfaz
Grafica de Usuario” facil de usar con la capacidad de controlar una cdmara PIV y un laser para realizar la

adquisicién de datos PIV y que el post-procesado de datos sea rapido y eficiente [27].
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4 Fundamentos

4.1 Método de Elementos Finitos

Método de Elementos Finitos (FEM) “es un método numérico utilizado para realizar un Andlisis de
Elementos Finitos (FEA) de cualquier fenédmeno fisico dado con el fin de predecir el comportamiento de
una estructura” [24]. Para la gran mayoria de geometrias y problemas, las Ecuaciones Diferenciales Par-
ciales (PDE) no se pueden resolver a partir de enfoques analiticos, pero si, aproximando las ecuaciones
mediante métodos de discretizacién que puedan resolverse usando métodos numéricos. Por tanto, el
FEM es un método de aproximacion de este tipo que subdivide un espacio o dominio complejo en una
cantidad de piezas pequenas, contables y finitas cuyo comportamiento se puede describir con ecuaciones
comparativamente simples [24].

Las PDE se pueden resolver de manera aproximada gracias al FEM, basandose en principios varia-
cionales e interpolacion de la solucién y funciones test. La Ley de Hooke en Sélidos Eldsticos define a la
interaccion entre la tension o'y la deformacién € como proporcional (Ecuacion fIl) [9]. La propiedad de los
materiales sélidos de deformarse bajo la aplicacidon de una fuerza externa y recuperar su forma original
después de eliminar la fuerza se conoce como elasticidad. Mientras que, la fuerza externa aplicada sobre

un drea especifica se conoce como Stress (tension), y la cantidad de deformacidn se denomina Strain [9].

0ij = Ciju * & (1)

Ou
, Oty = 87[ (2)

k

 Okg + Ju
N 2

€l

En la ecuacién fl, C;jx; es un tensor de rigidez eldstica de cuarto orden que para elasticidad isétropa
y lineal depende de 2 coeficientes o Constantes de Lamé. Mientras que, en la ecuacién P los indices ky [
pueden valer 1,2,3, y se refieren a las componentes x, y, z respectivamente.

Las PDE son ecuaciones para una funciéon desconocida de dos o mas variables independientes que
involucran derivadas parciales. Para resolver este tipo de ecuaciones es necesaria definir de igual manera
las Condiciones Iniciales (IC) y Condiciones de Contorno (BC).

Los elementos finitos estan interconectados por puntos, llamados nodos (nodes) o puntos nodales y
al conjunto de elementos y nodos se le conoce como malla (mesh). La precision del FEM dependera asi
de; la cantidad de nodos y elementos, el tamafo y de los tipos de elementos que contenga la malla. Por

ende, en cuanto menor sea el tamafo y mayor el nUmero de elementos en la malla, mas precisos seran

los resultados del analisis [22]. Gracias a ello, FEM puede ser aplicado para la resolucién y diagndstico
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de problemas de andlisis estructural con el fin de obtener y estudiar desplazamientos, deformaciones

(strains) y tensiones (stresses).
4.1.1 Ventajas y Desventajas del FEM
= Ventajas

e Es un método numeérico versatil, poderoso y accesible.

¢ Gracias a la variedad de elementos finitos disponibles para la discretizacion del dominio, este

logra modelar geometrias complejas y formas irregulares.
¢ Es posible acomodar facilmente diferentes tipos de propiedades de materiales, ya sea de ele-
mento a elemento o incluso dentro de un elemento.
= Desventajas
¢ Lasimplificacion de componentes de la vida real no puede ser 100% exacta para formas com-
plejas

e Eltiempo necesario para resolver un problema de Elementos Finitos aumenta con el grado de

finura de la malla

e Los calculos para el FEM son muy costosos. Por ende, a medida que la malla se vuelva mas

fina es necesaria mas memoria.
4.1.2 Flujo de Trabajo
A grandes términos, el flujo de trabajo del FEM se puede dividir en:
1. Pre-proceso

= Definicion de la geometria y propiedades del material
= Definicion de las Condiciones Iniciales y Condiciones de Contorno

= Discretizacion (“Meshing”)
2. Proceso
» Solucidn del Sistema de Ecuaciones

3. Post-proceso
Determinacidn de cantidades de interés, tales como; tensiones y deformaciones, y proporciona

visualizacion de los resultados calculados.
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Parte Il

METODOLOGIA

5 Problema

Retomando la ecuacién [l donde la tensidn o es igual al producto entre el tensor de rigidez eldstica €

y la deformacion €. Nuestra PDE esta dada por la ecuacién B donde Q es el contorno.

Vec=0 enQ (3)

Figura 3: Visualizacion de la Malla

Nuestras BC o Condiciones de Contorno impuestas estan dadas por en las ecuaciones f] y B.

oxn=0 -enl, (4)

U=y enly (5)

El aplicar FEM transforma las ecuaciones de equilibrio (ecuacién ) en un sistema de ecuaciones no
lineales de la forma (ecuacion ). Aqui, K es la Matriz de Rigidez o Stiffness Matrix, una funcién no lineal
que relaciona los grados de libertad nodales y las fuerzas nodales internas. Mientras que, f el vector de

cargas, las fuerzas nodales aplicadas externamente.

K*u, = f(texp) n=1,2,3, .., nsteps (6)

Ahora el problema se basa en encontrar los valores de los grados de libertad nodales tales que se

cumpla la ecuacién . Por lo general, esta no tiene una solucién de forma cerrada, por lo que se recurren

UNIVERSITAT POLITECNICA DE CATALUNYA
BARCELONATECH
Escola d’Enginyeria de Barcelona Est

22



Trabajo de Fin de Grado

a métodos numéricos de busqueda de raices para encontrar una solucién aproximada [24], el método

Newton-Raphson aplicado para elementos finitos no lineales (ecuacion [7).

guy) =0 n=1,2, 3, .., nsteps (7)

Ahora bien, la Matriz de Rigidez K puede variar cémo se consideren las deformaciones impuestas. Es

decir, si se consideran de tipo no incremental o deformaciones de tipo incremental.

5.1 Deformaciones No Incrementales

Cuando se habla de deformaciones no incrementales los desplazamientos dada por la Malla u,,, para

n=1,2,3,...,nsteps se aplican siempre sobre la Malla inicial (X), tal y como se muestra en la figura [.

K = K(uy) (8)
1A lA lA lA
Xo Xo Xo Xo

lB lB lB lB

A — - ——— W —

Figura 4: Visualizacion del proceso con deformaciones no incrementales

Variable Definicion
u Malla-u
A Imposicion de los desplazamientos de

la Malla-u sobre la Malla-x (X)
B Solucién del FEM

Cuadro 2: Tabla de Variables de la figura

5.2 Deformaciones Incrementales

Cuando se habla de deformaciones incrementales los desplazamientos dada por la Malla u,, para

n=1,2,3,...,nsteps se aplican sobre la Malla del instante anterior, tal y como se muestra en la figura .
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K:K<un;un—l) (9)

5
P
[

Xo1
lB C B C lB C lB
X1 X Xs Xa

Mo o le s il R S

Figura 5: Visualizacion del proceso con deformaciones incrementales

Variable Definicion
u Malla-u
A Imposicion de los desplazamientos de la Malla-

u sobre la Malla-x
B Solucién del FEM
C Traslado de la Malla-x al instante siguiente

Cuadro 3: Tabla de Variables de la figura §

6 Proceso de Datos

El codigo principal lleva por nombre MainViscoGrowth y este al igual que todas las funciones emplea-
das fueron realizadas en la plataforma MatLab de MathWorks. Mientras que, para la visualizacidn se optd
por utilizar el programa Paraview de Kitware.

Para entender el problema, este fue modelado a partir de dos mallas; la Malla-x y la Malla-u. La Malla-
x es la representacion del problema, una malla tridimensional que inicialmente (Xj) no presenta ninguna
deformacion pero al final de cada paso de tiempo y gracias al desarrollo del FEM sufre las deformaciones
impuestas por la Malla-u. Mientras que, la Malla-u es una malla bidimensional que contiene los datos, es
decir las deformaciones que sufrira el sistema.

Como se menciond anteriormente, el trabajo fue dividido en dos partes. La primera parte consistid

en realizar la adecuacién del cédigo a partir de simulaciones y aproximaciones numéricas, mientras que,
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la segunda parte, a partir de datos experimentales entregados por el Institut de Biologia Molecular de
Barcelona. En otras palabras, en una primera instancia tanto la Malla-u como los desplazamientos de sus
nodos fueron creados por datos sintéticos. Mientras que, para la segunda parte, la Malla-u es creada en

base a datos experimentales.

6.1 Primera Parte del Pre-Proceso (Creacion/Lectura de datos)

La primera funcidn que se encuentra en el cédigo principal es InputTissue, la cual cumple tres fun-
ciones; la primera, la definicion de geometria y propiedades del material, la segunda, establecer algunas
condiciones de contorno (BC) y la tercera, la creacion de la Malla-u. En esta funcién se crean tres es-
tructuras con; la geometria del problema (Geo), los parametros del material (Mat) y la configuracion del

problema (Set).
6.1.1 Creacion de la Matriz-u a partir de Datos Sintéticos

En la primera parte del trabajo se optd por trabajar con datos sintéticos, es decir, datos creados ar-
tificialmente a partir de funciones matematicas, esto con el fin de mirar que el cddigo este funcionando
correctamente antes de trabajar con datos experimentales. B

A la Malla-u en este caso se le aplican desplazamientos sinusoidales por ende para la creacién de
esta se emplea una nueva funcion, donde se toman las dimensiones de interés (20 tamafio de u en este
ejemplo) y crea una matriz de tres dimensiones, con n filas (441) producto de aplicar la ecuacién [L0, por
6 columnas y m pasos de tiempo (20), dentro de las 6 columnas la organizacién que tienen esta dada por
[xy zuyx uy u;], donde xy y seran cada uno de los componentes de los nodos de la malla segin el tamafio
deseado, mientras que, u, y i, serdn los desplazamiento dados por las ecuaciones f[1y 2 respectivamente
(en este caso se trabaja con planos por ende no presenta ni componente ni desplazamiento en z, ocupando
un valor NaN (Not a Number)). Ademas de ello, dentro de esta funcién también se crea una matriz C, con
la conectividad de los elementos 1, una matriz de tamafio X,*Y,, (400) por 4 columnas ya que cada nodo

contiene 4 vecinos al tratarse de un cuadrilatero.

Nrows(u) = (Xu + 1) * (YM + 1) (10)

uy = ug x 1t (Sin (27;(*X>) (11)

u

>Para la visualizacién y explicacién de la seccién [, asi como a modo de ejemplo se optd por una Malla-x de dimensiones [50
50 3] con un dominio de [10 10 1] para 20 instantes de tiempo, mientras que, para la Malla-u se dispuso una matriz de 20x20

con el mismo dominio de la Malla-x
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uy = ug x1t  (Sin (27r*y>> (12)

Yu

Variable Definicion

Uy Desplazamiento x

Uy Desplazamiento y

Ug Factor de Amplitud u

t Pasos de tiempo

X Componente x

y Componente y

Xu Tamafio de u en x

Y. Tamafodeueny

Cuadro 4: Tabla de Variables de las ecuaciones [I0, 11y fi2

6.1.2 Creacion de la Matriz-u a partir de Datos Experimentales

Como se menciono en la seccién B, la técnica de CLSM es la utilizada por el IBMB para la adquisicion
de las imagenes de la D. melanogaster pero los datos que se reciben son dados a través de PIVlab.

Se recibieron dos archivos .mat (PIVIab64x64.mat y PIVIab128x128.mat), el primero contenia matrices
de 60x60, mientras que, el segundo de 120x120. Dado esto, se decidié trabajar con el primero por temas
de tamafo y nimero de cdlculos.

Dentro del archivo .mat, se encuentran 26 variables distintas, pero, sélo se hacen uso de 4, xy y, que
contienen las coordenadas de los nodos, y u_original y v_original que contienen los desplazamiento en
Xy y respectivamente. A partir de estas 4 variables se crea la matriz u con las mismas caracteristicas que
la creada por datos sintéticos (aunque esta presenta 3721 filas) al igual que la matriz C, (con 3600 filas).
Debido al tamafio de los desplazamiento (del orden de 10~3) estos se multiplican por un factor de 10 para
aumentar su tamano. Ya con la matriz u se actualiza el dominio del problema dado el valor maximo que

presente en sus componentes x o y.

6.2 Segunda Parte del Pre-Proceso

La segunda funcién dentro de MainViscoGrowth es SetDefaults la cual termina de actualizar los para-
metros Geo, Mat y Set a partir de configuraciones predeterminadas y algunas condiciones de contorno.

InitProblem es el nombre de la tercera funcion, en donde se realizan varias tareas, la creacion de la
Malla-x (X'), asi como de la conectividad T de los elementos de X, la creacion de la matriz velocidad V,

la ubicacién de los grados de libertad (DOF) y la creacion de las matrices STR para las tensiones (stresses)
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Para la Malla-x se toman las dimensiones de X (50x50x3) y se crea una matriz de 7,,,,,(,) (10404)
producto de aplicar la ecuacion I3 por 3 columnas para cada una de las componentes (x, y, z) al igual
que la matriz 7', una matriz de tamafio X, * X, * X; (7500) por 8 columnas ya que cada nodo contiene
8 vecinos al tratarse de un hexaedro representando la conectividad de los elementos X, es decir, que la
Malla-x dispone de 10404 nodos con 7500 elementos. Luego de crear la Malla-x, lo que sigue es relacionar
la Malla-x y la Malla-u, para ello, existe otra funcién que crea una matriz (PrescNodes) de Rrows(u) POT 7
columnas, con una configuracion [Node, dy u, dy uy d; u,] B esta matriz nos da la ubicacién de cada
uno de los nodos mas cercanos de la Malla-x presentes en la Malla-u asi como los desplazamientos que
tengan estos nodos en la Malla-u. La funcidn de estos nodos es poder ubicar cuales son los grados de
libertad del sistema (DOF), para ello se crean 3 variables, cdof que expresa los valores preinscritos distintos
de 0, es decir, los valores restringidos, udof que proporciona su desplazamiento e idof que dice cuales
son los grados de libertad libres. Para la creacion de las matrices STRE gue representan las tensiones y
deformaciones, son necesarias el nimero de elementos (7500), el nimero de tensores de Gauss segun la

dimensién y la forma del elemento (8) y el nUmero de tensiones (6), es decir, matrices de 7500x8x6.

nrows(x) = (XX + 1) * (X) + 1) * (XZ + 1) (13)

6.3 Solucion del problema y procesamiento

SolveViscoGrowth es el nombre de la cuarta funcion y donde se realiza el desarrollo del FEM.

Lo primero que ocurre en SolveViscoGrowth es la escritura de los datos de la (Malla-u) en formato
VTK (Visualization ToolKit), al igual que los datos iniciales de la Malla-x (instante 0). Para ello, cada tipo de
malla dispone de una funcién propia que transforma sus coordenadas y desplazamiento en archivos VTK
para luego con el programa Paraview facilitar su visualizacion.

Después, se da paso a los bucles de incremento de tiempo, donde para cada uno de los instantes de
tiempo, con la funcion prescrita de MatLab reshape remodela un vector x y x¢ segun el producto entre
el nimero de elementos y sus dimensiones para la Malla-x en el instante en que se encuentre y Malla-x
en su instante 0. Luego, asi como en la subseccién dentro de una funcidn se calculan los nuevos DOF
para el instante de tiempo y de esta forma si su configuracién es no incremental los nuevos cdof y udof se
agrupan para el vector xp, en cambio, si son incrementales se agrupan en el vector del instante anterior
(x).

6Node, representa la ubicacion de los nodos dentro de la Malla-x, dy y uy la direccién y el desplazamiento en (x), dyyuyla

direccién y el desplazamiento en (y), d; y u; la direccién y el desplazamiento en (z)
7STR.En que contendra las deformaciones, STR.Sn las tensiones elasticas y STR.Snv las tensiones viscoeldsticas
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Lo siguiente, es el calculo del Valor Global Residual, la Matriz Jacobiana y la Energia. Para ello, se
dispone de una funcién gK que realiza el analisis tanto para su comportamiento elastico como dinamico.
Dentro de su comportamiento elastico, se calcula su valor global residual elastico, la matriz de rigidez (K) y
la energia eldstica, haciendo uso del modelo Neo-Hookean, el cual nos ayuda a predecir el comportamiento
tension-deformacion no lineal del material sometido a grandes deformaciones [23]. Mientras que, para el
comportamiento dindmico se calcula su valor global residual dinamico, la matriz de masa (M) y la energia
dinamica. Y ya con estos seis parametros se calcula el Valor Residual, la Matriz Jacobiana y la Energia.

Luego de ello, a través del método Newton—Raphson se buscan las raices para encontrar una solucion
al problema. Para ello, se calculan las iteraciones que necesita cada paso de tiempo para converger, ade-
mas de, volver a obtener el cdlculo del Valor Global Residual, la Matriz Jacobiana y la Energia, dado por
la funcidn gk, para el siguiente paso de tiempo. Una vez calculadas todas las iteraciones en ese paso de
tiempo, se prosigue al calculo de las STR para cada uno de los elementos, las deformaciones E se calculan
a partir del tensor de deformaciones de Green-Lagrange en los puntos de Gauss (ecuacion [L4), mientras
que, las tensiones elasticas S, al segundo tensor de tensiones de Piola-Kirchhoff (ecuacion fi5).

1

_ (T _
E=_(F'F 1) (14)

S=JF loFT (15)

Lo ultimo que realiza SolveViscoGrowth es escribir los resultados de la Malla-x en el paso de tiem-
po actual en formato VTK, para asi continuar con el siguiente instante dado el bucles de incremento de

tiempo.
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Parte Il

RESULTADOS

7 Comprobacion de Desplazamientos

En un primer instante, para corroborar que los desplazamiento que sufre la Malla-x fueran los correc-
tos se graficd en MatLab los desplazamiento de la Malla-u, de esta forma al momento de abrir los archivos
VTK en Paraview poder comparar que el algoritmo este funcionando correctamente. A modo de ejemplo
inicial, se decidio optar por una Malla-x pequefia de dimensiones [10 10 2] y una Malla-u de 10x10 con 8

nodos facilmente identificables con desplazamientos de 1y -1 (Figura ).

?r O—= -—0 -

Figura 6: Visualizacidon en MatLab de los desplazamientos de la Malla-u

Para la visualizacidn de la Malla-x en Paraview se optdé por una configuracién de superficie con bordes

(Surface with Edges) y color solido (Solid Color).
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(a) Vista Superior de la Malla-x (b) Vista Frontal de la Malla-x

Figura 7: Visualizacidn de los desplazamientos de la Malla-x en el instante 0

\WRYRY L
17
H

\ By S

< |

74BN A\ [\ |

(a) Vista Superior de la Malla-x (b) Vista Superior de la Malla-x (c) Vista Superior de la Malla-x

en el instante 1 en el instante 3 en el instante 5

(d) Vista Frontal de la Malla-x (e) Vista Frontal de la Malla-x (f) Vista Frontal de la Malla-x en

en el instante 1 en el instante 3 el instante 5

Figura 8: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x

Al comparar las figuras By B se aprecia como los ocho desplazamientos presentes en la Malla-u afectan

a la Malla-x
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8 Pruebas con Datos Sintéticos

Para esta seccién se decidié trabajar con una Malla-u de dimensiones [20 20] cambiando el tamafio
de la Malla-x, inicialmente de [10 10], luego de [20 20] y finalmente de [50 50] para observar los cambios
que experimentaba la Malla-x y su relacién con el método de FEM. Las pruebas realizadas en esta seccion
se hicieron para 20 instantes de tiempo con un dominio de [10 10 1].

Teniendo en cuenta las ecuaciones [L1y [ que representan los calculos para los desplazamientos en
X y y respectivamente. El cuadro B nos muestra los valores utilizados en las ecuaciones anteriormente

mencionadas.

Variable Definicion Valor

Uy Desplazamiento x -

Uy Desplazamiento y -

Uo Factor de Amplitud u 0,00175

t Pasos de Tiempo Dela?20

X Componente x De 0 a 10 con paso 0,5
y Componente y De 0 a 10 con paso 0,5
Ly Tamanfio de u en x 20

Ly Tamafiode ueny 20

Cuadro 5: Valores utilizados para los desplazamiento de la Malla-u segun las ecuaciones Ly

Las visualizaciones en Paraview son mostradas con una configuracién de superficie con bordes (Sur-

face with Edges) y desplazamientos (Displacements).
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(a) Vista Superior de la Malla-u en el (b) Vista Superior de la Malla-u en el

instante 0 instante 7

(c) Vista Superior de la Malla-u en el (d) Vista Superior de la Malla-u en el

instante 14 instante 20

Figura 9: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-u

— 0.0e+00

(a) Desplazamientos en X (b) Desplazamientos en Y

Figura 10: Visualizacion de los desplazamientos en X y Y de la Malla-u de [20 20] en el instante 20
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8.1 Pruebas de Deformaciones No Incrementales
8.1.1 Prueba con una Malla-x de [10 10 3]

En las figuras [ y se pueden apreciar los resultados de la Malla-x con un colorbar que va de

8,2x1073 a7,9x1072

(a) Vista Superior de la Malla-x en el (b) Vista Superior de la Malla-x en el (c) Vista Superior de la Malla-x en el

instante 0 instante 10 instante 20

(d) Vista Frontal de la Malla-x en el (e) Vista Frontal de la Malla-x en el (f) Vista Frontal de la Malla-x en el ins-

instante 0 instante 10 tante 20

Figura 11: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [10 10 3] con una Malla-u de [20 20]

(a) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins- (b) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins-

tante 10 tante 20

Figura 12: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [10 10 3] sobre la Malla-u de [20 20]
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8.1.2 Prueba para con una Malla-x de [20 20 3]

En las figuras 13 y [[4 se pueden apreciar los resultados de la Malla-x con un colorbar que va de

3,3x1073 a 6,7x1072

(a) Vista Superior de la Malla-x en el (b) Vista Superior de la Malla-x en el (c) Vista Superior de la Malla-x en el ins-

instante O instante 10 tante 20

(d) Vista Frontal de la Malla-x en el (e) Vista Frontal de la Malla-x en el (f) Vista Frontal de la Malla-x en el ins-

instante 0 instante 10 tante 20

Figura 13: Visualizacidn de los desplazamientos de la Malla-x de [20 20 3] con una Malla-u de [20 20]

(a) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins- (b) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins-

tante 10 tante 20

Figura 14: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [20 20 3] sobre la Malla-u de [20 20]
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8.1.3 Prueba para con una Malla-x de [50 50 3]

En las figuras I3 y se pueden apreciar los resultados de la Malla-x con un colorbar que va de

1,2x107% a 6,6x102

(a) Vista Superior de la Malla-x en el (b) Vista Superior de la Malla-x en el (c) Vista Superior de la Malla-x en el

instante 0 instante 10 instante 20

(d) Vista Frontal de la Malla-x en el (e) Vista Frontal de la Malla-x en el (f) Vista Frontal de la Malla-x en el ins-

instante 0 instante 10 tante 20

Figura 15: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [50 50 3] con una Malla-u de [20 20]

(a) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins- (b) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins-

tante 10 tante 20

Figura 16: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [50 50 3] sobre la Malla-u de [20 20]
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8.2 Pruebas de Deformaciones Incrementales
8.2.1 Prueba con una Malla-x de [10 10 3]

En las figuras [7y se pueden apreciar los resultados de la Malla-x con un colorbar que va de

1,1x10~" a 8,2x10!

o
=
[}
o

(a) Vista Superior de la Malla-x en el (b) Vista Superior de la Malla-x en el (c) Vista Superior de la Malla-x en el

instante 0 instante 10 instante 20

(d) Vista Frontal de la Malla-x en el (e) Vista Frontal de la Malla-x en el (f) Vista Frontal de la Malla-x en el ins-

instante 0 instante 10 tante 20

Figura 17: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [10 10 3] con una Malla-u de [20 20]
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2
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(a) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins- (b) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins-

tante 10 tante 20

Figura 18: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [10 10 3] sobre la Malla-u de [20 20]
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8.2.2 Prueba para con una Malla-x de [20 20 3]

En las figuras {9 y se pueden apreciar los resultados de la Malla-x con un colorbar que va de

5,8x1072a7,0x107!

(a) Vista Superior de la Malla-x en el (b) Vista Superior de la Malla-x en el (c) Vista Superior de la Malla-x en el

instante 0 instante 10 instante 20

(d) Vista Frontal de la Malla-x en el (e) Vista Frontal de la Malla-x en el (f) Vista Frontal de la Malla-x en el ins-

instante 0 instante 10 tante 20

Figura 19: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [20 20 3] con una Malla-u de [20 20]

ements Magnitude

(0]
°
=
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(a) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins- (b) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins-

tante 10 tante 20

Figura 20: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [20 20 3] sobre la Malla-u de [20 20]
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8.2.3 Prueba para con una Malla-x de [50 50 3]

En las figuras 1 y P2 se pueden apreciar los resultados de la Malla-x con un colorbar que va de

7,4x107%2a 6,5x10!

(a) Vista Superior de la Malla-x en el (b) Vista Superior de la Malla-x en el (c) Vista Superior de la Malla-x en e

instante 0 instante 10 instante 20

(d) Vista Frontal de la Malla-x en el (e) Vista Frontal de la Malla-x en el (f) Vista Frontal de la Malla-x en el ins-

instante 0 instante 10 tante 20

Figura 21: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [50 50 3] con una Malla-u de [20 20]
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(a) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins- (b) Vista junta de la Malla-x y la Malla-u en el ins-

tante 10 tante 20

Figura 22: Visualizacion de los desplazamientos de la Malla-x de [50 50 3] sobre la Malla-u de [20 20]

8.3 Clasificacion de Resultados en Datos Sintéticos

En el cuadro  se encuentran algunos valores de los resultados de las simulaciones realizadas en las

subsecciones B.1y B.2, para Mallas-x de diferentes tamafios, conservando la Malla-u de [20 20] en defor-
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maciones incrementales y no incrementales. A partir de estos, es posible observar como el incrementar

el tamafio de la Malla-x ocasiona el aumento del nimero de nodos y nimero de elemento, asi como los

DOF libres, causando que el algoritmo tarde mas tiempo en resolver todo el problema.

Tamaio | Tipo Numerode | Niumerode | DOF DOF Tiempo de
Malla X Nodos Elementos Restringidos Libres | Ejecucion
No Incremental 03m 12s
[10103] | Incremental 484 300 243 1209 03m 14s
No Incremental 10m 03s
[20 20 3] | Incremental 1764 1200 883 4409 11m 24s
No Incremental 1h 03m 50s
[50 50 3] | Incremental 10404 7500 883 30329 | 1h 13m 08s

Cuadro 6: Resultados de las pruebas con datos sintéticos con una Malla-u de [20 20] para 20 instantes de

tiempo

8.3.1 Comportamiento de los Nodos

Para observar como es el comportamiento de los nodos para los primeros 20 instantes de tiempo,

se escogieron 2 nodos fijos para observar su comportamiento, el primero fue un nodo central, las mallas

simuladas al tener un dominio de [10 10 1] se optd por el nodo ubicado en el centro (5,5,1) y el segundo

nodo fue el ubicado en la esquina superior derecha (10,10,1), esto para las tres Mallas-x trabajadas.

Displacements z

0.9

0.85

08

Malla X [10 10 3], Malla u [20 20], Nodo (5,5,1), Posicién (5,5,3)
T T T T T

— No Incremental
— Incremental

20

Figura 23: Visualizacion en MatLab del comportamiento del Nodo (5,5,1) en su componente z para una

Malla-x de [10 10 3]
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Malla X [20 20 3], Malla u [20 20], Nodo (5,5,1), Posicién (10,10,3)
T T T T T

1.01
= — — — ]
——No Incremental
—— Incremental
099 i
098 i
N
N .
P
5 oo7| h i
E
5]
8 \
-5 096 AN B
2
a
095 1 |
094 |- |
093 N
. ‘ | | | I | | | |
0 2 4 6 8 10 12 14 1 8 20

Figura 24: Visualizacion en MatLab del comportamiento del Nodo (5,5,1) en su componente z para una

Malla-x de [20 20 3]

Malla X [50 50 3], Malla u [20 20], Nodo (5,5,1), Posicién (25,25,3)
T T T T T

No Incremental
—— Incremental

0.98 [~ N B

Displacements z
o
©
]
T
)
1

o

©

3
T
1

0.94 = T

0 2 4 B 8 10 12 14 16 18 20

Figura 25: Visualizacion en MatLab del comportamiento del Nodo (5,5,1) en su componente z para una

Malla-x de [50 50 3]
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Malla X [10 10 3], Malla u [20 20], Nodo (10,10,1), Posicién (10,10,3)
T T T T T

17 T T
——No Incremental
—— Incremental
16 B
15 N
N
12
T 14 -
@
£
7]
Q
©
(=)
121 m
11 —
, | e | | I I I I
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

Figura 26: Visualizacién en MatLab del comportamiento del Nodo (10,10,1) en su componente z para una

Malla-x de [10 10 3]

Malla X [20 20 3], Malla u [20 20], Nodo (10,10,1), Posicidn (20,20,3)
T T T T T

16 : T
—No Incremental
—— Incremental

15 g

Displacements z
i
T
|

0 2 4 B 8 10 12 14 16 18 20

Figura 27: Visualizacién en MatLab del comportamiento del Nodo (10,10,1) en su componente z para una

Malla-x de [20 20 3]
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1.25

Displacements z

Malla X [50 50 3], Malla u [20 20], Nodo (10,10,1), Posicién (50,50,3)
T T T T T

——No Incremental o
—— Incremental i

18 20

Figura 28: Visualizacién en MatLab del comportamiento del Nodo (10,10,1) en su componente z para una

Malla-x de [50 50 3]

Aumentar el tamafio de la Malla-x hace que aumente la precision en los resultados al aumentar el

numero de elementos, pero a su vez, ocasiona un mayor costo en los cdlculos del método. En los cuadros

[y B se pueden apreciar los desplazamientos que han tenido los nodos (5,5,1) y (10,10,1) respectivamente

en la componente z pasados 20 instantes de tiempo y como estos aumentan conforme pasan los instantes

de tiempo, asi como, los desplazamientos son mas notorios cuando se tiene un desplazamiento de tipo

incremental y mds precisos conforme va aumentado la Malla-x.

Tamafio Tipo de Instante Instante Instante Instante Instante Instante
de Malla-x Desplazamiento 0 4 8 12 16 20
No Incremental 0 -0,0014 -0,0064 -0,0114 -0,0135 -0,0159
[10 10 3] Incremental 0 -0,0025 -0,0203 -0,0652 -0,1284 -0,205
No Incremental 0| -2,24E-05 -0,0006 -0,0009 +0,0008 +0,0027
[20 20 3] Incremental 0| -2,08E-07 -0,0021 -0,0122 -0,0321 -0,0738
No Incremental 0 -0,0001 -0,0008 -0,0019 -0,0015 -0,0002
[50 50 3] Incremental 0 -0,0001 -0,0025 -0,0134 -0,036 -0,0658
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Cuadro 7: Desplazamiento del Nodo (5,5,1) en su componente z en el tiempo
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Tamafio Tipo de Instante Instante Instante Instante Instante Instante
de Malla-x Desplazamiento 0 4 8 12 16 20
No Incremental 0 +0,0109 +0,0282 +0,0451 +0,0586 +0,0655
[10 10 3] Incremental 0 +0,0199 +0,1079 +0,2554 +0,4501 +0,6576
No Incremental 0 +0,0106 +0,0238 +0,0331 +0,0451 +0,0464
[20 20 3] Incremental 0| +0,0196 +0,0979 +0,2123 +0,3713 +0,5165
No Incremental 0 +0,0092 +0,0235 +0,0309 +0,0444 +0,0506
[50 50 3] Incremental 0 +0,0161 +0,0914 +0,2004 +0,338 +0,4854

9 Pruebas con Datos Experimentales

Cuadro 8: Desplazamiento del Nodo (10,10,1) en su componente z en el tiempo

Para las pruebas con datos experimentales se decidid trabajar con el archivo PIVIab64x64, por ende,

el tamafo de la Malla-u generada es de [60 60] y las dimensiones de la Malla-x escogidas fueron de

[100 100 3]. Ademas, las pruebas realizadas se hicieron para 25 instantes de tiempo, por el tamafio de

la pupa su dominio fue de [9,93x10~* 9,93x10~* 9,93x107>] y debido a que los desplazamientos eran

del orden de 108 primero se realizaron pruebas con un uFactor de 1y luego con un uFactor de 10 para

desplazamientos tanto incrementales como no incrementales.

9.1 uFactordel
9.1.1 Malla-u

En la figura9 se puede apreciar la Malla-u experimental en seis instantes de tiempo diferentes con un

colorbar que va desde 0 hasta 7,3x10~8, Mientras que, en la figura B0 los desplazamientos que presenta

tanto en x como en y con un color bar de —5,2x107% a 5x10~%
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Displacements Magnitude
Displacements Magnitude

(a) Vista Superior de la Malla-u en el (b) Vista Superior de la Malla-u en el (c) Vista Superior de la Malla-u en e

instante 0 instante 5 instante 10

— 0.0e+00

Displacements Magnitude
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(d) Vista Superior de la Malla-u en el (e) Vista Superior de la Malla-u en el (f) Vista Superior de la Malla-u en el

instante 15 instante 20 instante 25

Figura 29: Visualizacion de los datos experimentales con un uFactor de 1
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(a) Desplazamientos en X de la Ma- (b) Desplazamientos en Y de la Ma-

lla-u en el instante 10 lla-u en el instante 10

(c) Desplazamientos en X de la Ma- (d) Desplazamientos en Y de la Ma-

lla-u en el instante 20 lla-u en el instante 20

Figura 30: Visualizacion de los desplazamientos en X y Y de la Malla-u con un ufactor de 1
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9.1.2 Malla-x con Desplazamientos No Incrementales

(a) Vista de los desplazamientos en X (b) Vista de los desplazamientos en X (c) Vista de los desplazamientos en X

de la Malla-x en el instante 0 de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

(d) Vista de los desplazamientos en X (e) Vista de los desplazamientos en X (f) Vista de los desplazamientos en X de

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 la Malla-x en el instante 25

Figura 31: Visualizacion de los desplazamiento no incrementales en X de la Malla-x con un uFactor de 1

cements Y

pla

(a) Vista de los desplazamientos en Y (b) Vista de los desplazamientos en Y (c) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante O de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

(d) Vista de los desplazamientos en Y (e) Vista de los desplazamientos en Y (f) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 32: Visualizacion de los desplazamiento no incrementales en Y de la Malla-x con un uFactor de 1
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9.1.3 Malla-x con Desplazamientos Incrementales

(a) Vista de los desplazamientos en X (b) Vista de los desplazamientos en X (c) Vista de los desplazamientos en X

de la Malla-x en el instante O de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

(d) Vista de los desplazamientos en X (e) Vista de los desplazamientos en X (f) Vista de los desplazamientos en X

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 33: Visualizacion de los desplazamientos incrementales en X de la Malla-x con un uFactor de 1

(a) Vista de los desplazamientos en Y (b) Vista de los desplazamientos en Y (c) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante O de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

(d) Vista de los desplazamientos en Y (e) Vista de los desplazamientos en Y (f) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 34: Visualizacion de los desplazamiento incrementales en Y de la Malla-x con un uFactor de 1
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9.2 uFactorde 10
9.2.1 Malla-u

En la figuraBYse puede apreciar la Malla-u experimental en seis instantes de tiempo diferentes con un
colorbar que va desde 0 hasta 7,3x10~7, Mientras que, en la figura Bg los desplazamientos que presenta

tanto en x como en y con un color bar de —5,2x10~7 a 5,1x10~

lacements Magnitude

— 0.0e+00

Displacements Magnitude

S
Displ

(a) Vista Superior de la Malla-u en el (b) Vista Superior de la Malla-u en el (c) Vista Superior de la Malla-u en el

instante 0 instante 5 instante 10
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(d) Vista Superior de la Malla-u en el (e) Vista Superior de la Malla-u en el (f) Vista Superior de la Malla-u en el

instante 15 instante 20 instante 25

Figura 35: Visualizacion de los datos experimentales con un uFactor de 10
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i

(a) Desplazamiento en X de la Malla-u (b) Desplazamiento en Y de la Malla-u

en el instante 10 en el instante 10

(c) Desplazamiento en X de la Malla-u (d) Desplazamiento en Y de la Malla-u

en el instante 20 en el instante 20

Figura 36: Visualizacion de los desplazamientos en X y Y de la Malla-u con un ufactor de 10
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9.2.2 Malla-x con Desplazamientos No Incrementales

(a) Vista de los desplazamientos en X (b) Vista de los desplazamientos en X (c) Vista de los desplazamientos en X

de la Malla-x en el instante 0 de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

(d) Vista de los desplazamientos en X (e) Vista de los desplazamientos en X (f) Vista de los desplazamientos en X

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 37: Visualizacién de los desplazamientos no incrementales en X de la Malla-x con un ufactor de 10

(a) Vista de los desplazamientos en Y (b) Vista de los desplazamientos en Y (c) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante O de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

(d) Vista de los desplazamientos en Y (e) Vista de los desplazamientos en Y (f) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 38: Visualizacién de los desplazamientos no incrementales en Y de la Malla-x con un ufactor de 10
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9.2.3 Malla-x con Desplazamientos Incrementales

(a) Vista de los desplazamientos en (b) Vista de los desplazamientos en X (c) Vista de los desplazamientos en X

X de la Malla-x en el instante 0 de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

Displacements X

(d) Vista de los desplazamientos en X (e) Vista de los desplazamientos en X (f) Vista de los desplazamientos en X

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 39: Visualizacion de los desplazamientos incrementales en X de la Malla-x con un ufactor de 10

Displacem
Displacements Y

(a) Vista de los desplazamientos en Y (b) Vista de los desplazamientos en Y (c) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante O de la Malla-x en el instante 5 de la Malla-x en el instante 10

Displacements Y
Displacements Y

(d) Vista de los desplazamientos en Y (e) Vista de los desplazamientos en Y (f) Vista de los desplazamientos en Y

de la Malla-x en el instante 15 de la Malla-x en el instante 20 de la Malla-x en el instante 25

Figura 40: Visualizacion de los desplazamientos incrementales en Y de la Malla-x con un ufactor de 10
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9.3 Clasificacion de Resultados en Datos Experimentales

En el cuadro [ se encuentran algunos valores de los resultados de las simulaciones realizadas en las
subsecciones P.1y B.2, inicamente con una Malla-x de tamafio [100 100 3], una Malla-u de [60 60] (ya
gue este es el tamafo de la matriz en el archivo enviado por el IBMB), en los primeros 25 instantes de
tiempo tanto para deformaciones incrementales como no incrementales. En ellos se observa que el nu-
mero de nodos y elementos asi como de DOF no varian ya que se mantiene el tamafio de la Malla-x,
sino Unicamente el tiempo de ejecucidon al cambiar el tamafio de los desplazamiento u con el uFactor y el

resultado de la matriz K al tener deformaciones de tipo incremental o no incremental.

Factoru | Tipo Numerode | Numerode | DOF DOF Tiempo de
Nodos Elementos Restringidos | Libres Ejecucion
No Incremental 01h 44m 40s
1 Incremental 40804 30000 6005 116407 | 03h4m 24s
No Incremental 20h 17m 06s
10 Incremental 40804 30000 6005 116407 | 13h 03m 59s

Cuadro 9: Resultados de las pruebas con datos experimentales con una Malla-u de [60 60] para 25 ins-

tantes de tiempo

9.3.1 Comportamiento de los Nodos

Asi como, en los resultados de datos sintéticos, para observar como es el comportamiento de los
nodos en los primeros 25 instantes de tiempo para los datos experimentales, se escogio un nodo fijo para
observar su comportamiento, el nodo (0, 0, 9.93E-5), esto con un uFactorde 1y 10, y para desplazamiento

incrementales y no incrementales.
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105 Malla X [100 100 3], uFactor de 1, Nodo (0,0,9.93E-05), Posicién (0,0,3)
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Figura 41: Visualizacion en MatLab del comportamiento del Nodo (0,0,9.93E-05) en su componente z para

una Malla-x de [100 100 3] con un uFactor de 1

9.93

.10 Malla X [100 100 3], uFactor de 10, Nodo (0,0,9.93E-05), Posicion (0,0,3)
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Figura 42: Visualizacion en MatLab del comportamiento del Nodo (0,0,9.93E-05) en su componente z para

una Malla-x de [100 100 3] con un uFactor de 10

En el cuadro fIJ se pueden apreciar los desplazamientos que ha tenido el nodo (0, 0, 9.93E-5) en la
componente z pasados 25 instantes de tiempo con un uFactor de 1y 10 para desplazamiento de tipo incre-
mental y no incremental. A partir de esto, en los desplazamientos de tipo no incremental con un uFactor

de 1 ningln nodo se desplaza, es decir, que para cada uno de los 25 instantes de tiempo, la Malla-x con-
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verge en O iteraciones. Por otra parte, en los desplazamientos con un uFactor de 10 los desplazamientos

impuestos son de un orden mayor y por ello se muestran resultados mas precisos.

u Factor Tipo de Instante Instante Instante Instante Instante Instante
Desplazamiento 0 5 10 15 20 25
No Incremental 0 0 0 0 0 0
1 Incremental 0 0| -1,63E-09 | -2,48E-09 | -3,15E-09 | -4,53E-09
No Incremental 0| -3,22E-08 | -3,16E-09 -3,2E-09 | -3,81E-09 | -5,82E-09
10 Incremental 0| -1,19e-08 | -2,49E-08 | -3,55E-08 | -4,95E-08 | -7,25E-08

Cuadro 10: Desplazamiento del Nodo (0,0,9.93E-05) en su componente z en el tiempo
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Parte IV

RETOS DEL PROYECTO

El proyecto constd de dos partes, el trabajo realizado con datos sintéticos y el realizado a partir de
datos experimentales, una vez culminado el proyecto este en general tuvo un resultado satisfactorio a
pesar de quedar con ciertas incognitas en los resultados obtenidos con los datos experimentales. Sin
importar ello, el crecimiento tanto personal como profesional fue elevado y hay algunos aspectos que

se deben comentar respecto a los retos enfrentados durante la realizacidn del trabajo.

1. En el desarrollo del método: A lo largo del grado de Ingenieria Biomédica este tiene un fuerte
componente matematico en asignaturas como; dlgebra lineal, cdlculo diferencial, cdlculo integral,
calculo vectorial, ecuaciones diferenciales, entre otras. Pero, en ninguna de ellas se abarca el méto-

do FEM por lo cual se requirié un consumo de tiempo considerable en el entendimiento del mismo.

2. En el algoritmo: Aunque gran parte del algoritmo para la solucidon del método ya se encontraba
realizado, el poder entender el funcionamiento del mismo, asi como de todas las funciones que
surgen de este. Fue una tarea que consumid algo de tiempo, ya que era necesario entender las

bases que se tenian para luego acondicionarlo a nuestra conveniencia.

3. A nivel personal: Sin duda alguna el mayor reto enfrentado en el proyecto fue a nivel de conoci-
miento personal. Para cada etapa del trabajo se requirié un estudio y entendimiento de conceptos,
algoritmos, aspectos biolégicos y técnicos de los cuales en su gran mayoria no se habian trabajado

anteriormente, o al menos no con la profundidad aplicada a este proyecto de investigacion.
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Parte V

ANALISIS DEL IMPACTO AMBIENTAL

Debido a que este trabajo de fin de grado fue realizado enteramente desde un computador, todos los

algoritmos generados no presentan ninguna repercusion de tipo ambiental.
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Parte VI

CONCLUSIONES Y TRABAJOS FUTUROS

Como se menciond en la parte de antecedentes “Simulaciones Del Plegamiento Del Epitelio Durante el
Desarrollo Pupal de la Drosophila melanogaster” fue un trabajo realizado en la investigacidn “Cdlculo de
Deformaciones del Tejido Embrionario a partir de Imdgenes de Microscopia”, que se realiza para estudiar
el plegamiento del epitelio buscando identificar patrones de deformacidn ya que aln no esta completa-
mente definida la dinamica de deformacién del epitelio y la correlacion que pueda tener con procesos
morfogenéticos celulares para en un futuro poder predecir trastornos del desarrollo que al final conduz-
can a condiciones patoldgicas. Por ende, se espera que toda la informacién y resultados recolectados sean
de ayuda con el fin de avanzar en la investigacién.

A partir de los resultados obtenidos, trabajar con mallas de mayor tamafio hace que los resultados
sean mas precisos al aumentar el nimero de nodos y por ende el nimero de elementos y grados de liber-
tad libres, pero esto ocasiona un mayor gasto de memoria y el tiempo necesario para resolver el problema
también aumente. Ahora bien, el método FEM es un método que se realiza con el fin de predecir el com-
portamiento de una estructura. Por ende, este puede ser utilizado en el area de la Ingenieria Biomédica
para el estudio de diferentes articulaciones como la de cadera o rodilla, asi como, estudiar la carga que
experimenta cualquier hueso del cuerpo.

Aunque los resultados en el nodo (0, 0, 9.93E-5) presentan un buen comportamiento cuando se le
aplica un uFactor de 10 para desplazamiento de tipo incremental, si vemos toda la Malla-x resultado del
FEM esta parece contener ciertas inconsistencias, una de las razones puede ser que los datos experimen-
tales suministrados por el IBMB, parecen ser muy discontinuos y poco suaves, y al dia de hoy aun se
desconoce la razén de ellos, por ende, se recomendaria capturar mas peliculas para poder comparar los
diferentes resultados, tarea propuesta como trabajo futuro para una persona que tenga interés en estu-
diar el plegamiento del epitelio durante el desarrollo pupal de la D. melanogaster a través de métodos
numéricos.

Todo el algoritmo fue ejecutado en un ordenado portatil de uso personal modelo 2017 con una me-
moria RAM de 16GB y un procesador de 4 nucleos AMD A10-9620P de frecuencia base de 2.5GHz. Por
ende, los tiempo de ejecucidn del algoritmo para datos sintéticos fueron obtenido en un rango de 2min
a 80min para 20 instantes de tiempo en Mallas-x de hasta dimensiones de [50 50 3] y para los datos ex-
perimentales trabajando una Malla-x de [100 100 3] para 25 instantes de tiempo desde 90min hasta un

poco mas de 20horas. Por ende, si se desea obtener resultados en un menor tiempo seria bueno utilizar
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un ordenador con mejores caracteristicas.
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Parte VIl

ANALISIS ECONOMICO

Dentro de este apartado se expone el presupuesto y/o analisis econdmico que conllevo la realizacién
de este trabajo. Es importante aclarar que este proyecto fue netamente de investigacidén por ende, este
no cuenta con ingresos potenciales ni tampoco costos indirectos como gestién administrativa, permisos
y/o seguros. Por ello, no es posible calcular la rentabilidad del proyecto.

En la mano de obra se tienen en cuenta las horas trabajadas a lo largo del proyecto, para cada semana
se emplearon un total de 20 horas que comenzaron desde septiembre del 2022 hasta abril del 2023. Por
ende, el nimero total de semanas trabajadas fue de 32, lo que significa un total de 640 horas divididas
en; lectura de articulos y documentacidn, lectura y entendimiento de los algoritmos base, desarrollo de
nuevas funciones, prueba de algoritmos y correcciones, y finalmente, realizacién de informes.

Para los calculos del presupuesto se ha tomado como referencia el salario base medio de un ingenie-
ro junior (experiencia menor a dos afios) en Espafia para 2023, (TALENT: [26]), con un sueldo anual de
25,000€, lo que equivale a 12,82€ por hora. A continuacidn, se muestra el cuadro [L1 con relacidn a las

horas de trabajo empleadas para cada una de las tareas.

Trabajo/Tareas Horas Dispuestas | Euros/Hora Valor Total
Lectura de Articulos y Docu- 110 12,82 € 1.410,20 €
mentacion

Lectura y Entendimiento de 140 12,82 € 1.794,80 €
Algoritmos

Desarrollo de Funciones 120 12,82 € 1.538,40 €
Prueba de Algoritmos 130 12,82 € 1.666,60 €
Correcciones 90 12,82 € 1.153,80 €
Realizacion de Informe 50 12,82 € 641,00 €
Recursos - - 1.005,00 €
Total 640 - 9.209,80 €/ 8.204,80 €

Cuadro 11: Relacion del Presupuesto

Dentro de los recursos se dispuso de 1005€ en total, 936€ el precio de una laptop promedio con
caracteristicas estandar (HP: [15]) y 69€ el valor de la licencia de MatLab para un estudiante (MATHWORKS:
[21]]). Por ende, el valor total del trabajo solo contando las horas de trabajo es de 8.204,80€, mientras que,

el valor total con horas de trabajo mas recursos es de 9.209,80€.
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Trabajo de Fin de Grado

ANEXOS

El siguiente enlace contiene la recopilacion de los videos capturados durante las simulaciones, tanto

de datos sintéticos como de datos experimentales.

= https://drive.google.com/drive/folders/1tF-31I5Vs80hcx7mJbiU6id71F65Vh73e

usp=sharing
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