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Resumen

El tratamiento médico de los pacientes con un ataque al corazén incluye la inyeccion de
dopamina directamente en una vena, antes de aplicar el violento electroshock. La mezcla de
dopamina con sangre humana se debe obtener tan pronto como sea posible, ya que debe
llegar al musculo del corazon y reactivarlo en menos de 30 segundos.

Una forma de acelerar este proceso de mezclado es por medios electro-cinéticos, es decir,
aplicando pequenos voltajes en un segmento de vena donde la dopamina es inyectada. En
esta tesis se presenta un diseno que permite mejorar la mezcla de dopamina con el torrente
sanguineo. En una primera version simplificada, el proceso de mezclado se realiza en la
superficie de la vena, es decir cerca de la superficie de reaccién. En este modelo se puede
obtener una buena mezcla en menos de cinco segundos.

Para hacer este modelo un poco mas realista, se considera que el proceso de mezclado se
lleva a cabo en todo el bulto de la vena, donde se concentran los ligandos de anticuerpos.
Esto conduce a encontrar resultados distintos a los encontrados en la versién simplificada,
sin embargo, no existe un cambio en cuanto al tiempo de mezclado.

El proceso de mezclado es descrito por un sistema de seis ecuaciones diferenciales parcia-
les, no lineales, acopladas y dependientes del tiempo. Por lo que la solucién de este sistema
se realiza numéricamente mediante el método de elemento finito, usando COMSOL (¢) Mul-

tiphysics. Finalmente se comparan los resultados obtenidos con otros estudios realizados.



Algunos resultados mostrados en esta tesis se han publicado en el siguiente articulo:

s FElectrokinetically enhanced surface reaction to mizing dopamine with human blood, Flo-
res Rivera Ciro Filemon, Flores Moreno Armando, Dominguez Casasola Saul, Mayor
Garcia Edén, Memorias del XIX Congreso Internacional Anual de la SOMIM, 1281-1288
(2013). ISBN 978-607-95309-9-0.

VII



Indice general

[Resumenl v
(1. Introduccionl 1
[2. Modelo matematico y leyes fisicas involucradas| 7
2.1. Modeld . . . . . . 8
2.2. Fcuacion de Poisson-Boltzmannl . . . . . . ... ..o 0000 9
2.3. PFcuaciones de Navier-Stokes . . . . . . . . ... o000 10
[2.4. Ecuacion de energial. . . . . . . . ... 11
[2.5. Ecuacion de transporte de masal . . . . . .. ... 13
[2.6. Ecuacion de la superficie de reaccion| . . . . . ... ... 0oL 13
[2.7. Flujo en el microcanal| . . . . ... .. ..o 14
[2.8. Conclusiones del capitulodos| . . . . . .. .. .. ... ... ... ...... 17
[3. Mejoramiento de la reaccion de superficie por medios electrocinéticos| 19
B.1. Formulacion Matematical . . . . . . . . . ... oo 19
[3.1.1. Sistema de ecuaciones diferenciales parciales| . . . . . .. .. ... .. 20
(3.1.2. Condiciones de fronteral. . . . . . . . . .. .. ... L. 23
[3.1.3. Estrategia para la solucion numeérica| . . . . . . .. .. ... ... .. 25
3.2, Resultadosl . . . . . . . . . 26
[3.2.1.  Concentracion de dopaminal . . . . . . . . ... ... ... ... ... 26
B.2.2. Reaccion de mezcladd . . . . . .. ... oo 28
[3.2.3.  Consideraciones para el método de elemento finito] . . . . . . . . . .. 30
[3.3. Conclusiones del capitulo tres| . . . . . ... ... ... ... ... ... ... 33




INDICE GENERAL

[4.2.3. Consideraciones para el metodo de elemento finito| . . . . . . . . . ..

[4.3. Conclusiones del capitulo cuatro|. . . . . . . . ... .. ... ... .. ....

5. Conclusiones|
A Para Fsicod
B Méiods de al Foito

35
36
36
37
39
39
40
41
42
44

45

49

51

57

73



Indice de figuras

[L.I." Microdispositivo fabricado por MEDIMATE que permite calcular la concentracion |
de las sustancias especificas.| . . . . . . . .. ..o Lo 3
|2.1. Geometria del microcanal, donde se muestran la posicion de los electrodos y las |
superficies de reaccion, asi como su longitud.| . . . . . ... ..o 8
[2.2. Diagrama de la doble capa eléctrica para una superficie sélida cargada negativamen- |
te. Aqui ¢ es el potencial electrocinético, 1 es el potencial eléctrico de la superficie, |
¢ es el potencial zeta, v y es la distancia medida desde la pared. La longitud de |
Debye (\) y el espesor de la doble capa eléctrica se muestran respectivamente..| . . 11
[5.1. Dominio {2, donde los niimeros indican la division de la frontera que se considera en |
este problemal. . . . . . . .. L 20
[3.2. Dominio ficticio para desarrollar completamente la entrada] . . . . . . . . . . .. 24
|o.3. Concentracion de dopamina en 5 segundos a 0 V'; reaccion superficiall . . . . . . . 27
|0.4. Concentracion de dopamina en 5 segundos a 20 V'; reaccion superficiall . . . . . . 28
|5.5. Concentracion de dopamina en 5 segundos a 40 V'; reaccion superficiall . . . . . . 29
|0.0. La figura muestra las lineas de campo y equipotenciales generadas por los electrodos |
colocados en las paredes de la vena. El potencial aplicado es de 20 volts. | . . . . . 30
lo.7. La figura muestra el gradiente de temperatura que se genera en la vena al aplicar |
un voltaje de 20 volts a los electrodos.| . . . . . . . . . . . ... 31
[5.8. La figura muestra el perfil de velocidades en el torrente sanguineo cuando se aplica |
un voltaje de 20 volts.| . . . . . . . . . . 32
[5.9. Concentracion promedio de moléculas unidas en las superficies de reaccion con di- |
ferentes campos eléctricos aplicados; modelo electrocinéticamente mejorado| . . . . 33

XI



INDICE DE FIGURAS

[5.10. Concentracion promedio de moléculas unidas sobre las superficies de reaccion con

diferentes campos eléctricos aplicados; modelo de referencial . . . . . . . . . . .. 34
|5.11. Elementos de malla triangular; reaccion superficiall. . . . . . . . . . . . . .. .. 34
[4.1. Imagen del torrente sanguineo| . . . . . . . . . . . .. . ... 35
[4.2. Dominio () y fronteras para el caso mas realista] . . . . . . . . . .. .. ... .. 36
[4.5. Concentracion de dopamina en 5 segundos a 0 V'; reaccion en el bultof. . . . . . . 40
[4.4. Concentracion de dopamina en 5 segundos a 20 V'; reaccion en el bulto] . . . . . . 41
|4.5. Concentracion de dopamina en 5 segundos a 40 V'; reaccion en el bulto] . . . . . . 42
[4.6. Concentracion promedio de moléculas unidas en la vena, con diferentes campos |

eléctricos aplicados; modelo de mezclado en el bulto| . . . . . . . . . ... .. .. 43
[4.7. Elementos de malla triangular; reaccion en el bulto| . . . . . . . . ... ... .. 43
[B.1. Regién dividida por tridngulos.|. . . . . . . . . . . . . . ... 52
(B.2. Dominio del ejemplo para el MEF| . . . . . . . . . . ... ... ... ... ... 59
[B.3. Dominio triangulado Ej. 2| . . . . . . . . . ... 56
|C.1. Pantalla principal de COMSOL ©)| . . . . . . . . . . . . . . oo .. 58
[C.2. Pantalla principal para crear la geometria en COMSOL| . . . . . . . . . .. ... 59
[C.3. Constantes presentes en el modelo| . . . . . . . . . . . . .. .. ... ... ... 60
[C.4. Geometria en 2D del modelo en COMSOL ©| . . . . . . . . . . . . ... .... 61
[C.5. Imagen de la malla del dominio para el modelo de mezclado en el bulto] . . . . . . 68
[C.6. Ventana de configuraciones para el posproceso| . . . . . . . . . . . . . . ... .. 70
(C. 7. Visualizacion de la solucion del modelo de mezclado en el bultol . . . . . . . . .. 71

XII



Indice de tablas

b ejorada
3.1. Relacién de mejoramiento Mejorad s[E=5s] ... 29
BMndelo de referencia
[3.2. Conservacion numérica de lamasal. . . . . . . . . . . ... 30
[3.3. Cuestiones técnicas del MEF]. . . . .. .. ..o o000 31
[3.4. Tiempo del CPU para resolver el modelo utilizando MEF [s | . . . ... .. 31
[4.1. Cuestiones técnicas del MEF para el mezclado en el bultof. . . . . . . . . .. 42
[A.1. Parametros fisicos utilizados en los modelos| . . . . . ... ... ... ... 49
[C.1. Valores a introducir para la geometria del modelo en COMSOL (©f. . . . . . 58
(C.2. Limites maximos y minimos para las variables x ey | . . . . . .. . ... .. 60
[C.3. Expresiones escalares para el modelo de mezclado en el bulto] . . . . . . . .. 62
[C.4. Expresiones para el subdominio del modelo de mezclado en el bulto] . . . . . 62

[C.5. Variables de integracion del subdominio para el modelo de mezclado en el bulto| 63

[C.6. Datos del subdominio de Convection and Conductionl . . . . . . . . . . . .. 63
[C.7. Datos del subdominio de Incompressible Navier-Stokes| . . . . . . . . . ... 64
[C.8. Datos del subdominio de Convection and Diffusion| . . . . . . . . .. .. .. 64
[C.9. Datos del subdominio de Diffusion| . . . . . . . . . . . . .. ... ... ... 65
[C.10.Condiciones de frontera para FElectrostatics| . . . . . . . . . . . . . ... ... 66
[C.11.Condiciones de frontera para Convection and Conduction| . . . . . . . . . .. 66
[C.12.Condiciones de frontera para Convection and Conduction| . . . . . . . . . .. 66
[C.13.Condiciones de frontera para Convection and Diffusion| . . . . . . . . . . .. 67
[C.14.Condiciones de frontera para Diffusion| . . . . . . . . . . . .. ... ... .. 67

XIII



CapriTurLo UNO

Introduccion

Los dispositivos microfluidicos o microdispositivos mecanicos y biomecanicos se han vuelto
mas relevantes actualmente tanto por su uso comercial como en la investigacién cientifica. Por
ejemplo, en el drea comercial, los micro acelerémetros son tutiles para implementar y mejorar
sistemas de bolsas de aire en automoviles que permitan disminuir los riesgos en accidentes
automovilisticos. Recientemente se han incorporado sensores de movimiento en teléfonos
moéviles [I]. En el terreno cientifico los médulos Lab-on—a-chip son dispositivos que integran
varias funciones de laboratorio en un solo chip; usualmente son construidos sobre una placa
de vidrio delgada con una red de microcanales, electrodos, sensores y circuitos, cuyo tamano
promedio es de unos cuantos centimetros. Los Lab-on-a-chip pueden realizar diagnéstico
clinico de bacterias, de virus y del ADN con muestras de dimensiones micrométricas. Por lo
que son muy utiles en diversas disciplinas que van desde la quimica e ingenieria quimica, a
la biologfa y la medicina, entre otras [2].

Cuando los sistemas fisicos se reducen de tamano, estos tienden a comportarse de manera
diferente a los sistemas que estamos acostumbrados a manejar en nuestra vida diaria. Por
ejemplo, las fuerzas inerciales tienden a ser bastante pequenas y los efectos de superficie
tienden a dominar el comportamiento de estos microsistemas. También las fuerzas de friccion,
las fuerzas electrostaticas, y los efectos viscosos debido al aire o liquido que estan a su
alrededor se vuelven cada vez mas importantes cuando los sistemas se hacen més pequenos.

En el caso de que los microfluidos sean liquidos, se suele expresar la relaciéon entre las

fuerzas inerciales sobre las viscosas a través del numero de Reynolds:
Re = —, (1.1)

donde v es la velocidad caracteristica del fluido, L es la longitud caracteristica del sistema y
n es la viscosidad cinematica del fluido. El niimero de Reynolds para microfluidos liquidos es

pequeno y suele ser del orden de la unidad o menor, lo cual indica un comportamiento laminar



CAPITULO 1. INTRODUCCION

en la mayoria de los dispositivos de microfluidos. Mientras que para los microfluidos gaseosos
hay comportamientos que no pueden ser descritos por las ecuaciones clasicas de la dindmica
de fluidos, ni pueden aplicarse las condiciones de frontera habituales (velocidad cero en las
paredes). Por lo que se suele emplear otro nimero adimensional que permite catalogar los
flujos y determinar el cambio del comportamiento de la sustancia del continuo al molecular.

El niimero de Knudsen se define como:

Kn=—, (1.2)

1>

donde A es el recorrido libre medio de las moléculas del gas y L es una longitud caracteristica
del sistema. Para dispositivos microfluidicos con fluidos gaseosos el recorrido libre medio
empieza a ser del orden de la dimension caracteristica del sistema a diferencia de los flujos
gaseosos macroscopicos en donde la dimension caracteristica es mucho mas grande que A\ y
por ello el nimero de Knudsen es cercano a cero [3].

En algunos sistemas microfluidicos es necesario entender y dominar los procesos de trasla-
cién y mezclado interno entre otros. Para poder lograr que un fluido avance por un microcanal
se emplea presién; el microfluido es bombeado a través del dispositivo usando bombas de des-
plazamiento positivo, tales como jeringas de bombeo. El uso de la presién para el bombeo es
relativamente barato y reproducible.

Otro método comun para el bombeo de microfluidos es el bombeo electro-osmético [4].
Si las paredes de un microcanal tienen una carga eléctrica, entonces se formara lo que se
conoce como una capa eléctrica doble. Cuando un campo eléctrico es aplicado a través del
microcanal, los iones de la doble capa se mueven hacia el electrodo de polaridad de signo
contrario [5]. Esto crea un movimiento del fluido que estd cercano a las paredes y se transfiere
al resto del fluido debido a las fuerzas viscosas dentro del fluido. Si el microcanal esta abierto,
el perfil de velocidad es uniforme a lo largo del canal. Sin embargo, si el campo eléctrico es
aplicado a lo largo de un canal cerrado se forma un patrén de recirculacién en el que el fluido
que se mueve por el centro del canal se mueve en una direccion contraria a la del fluido de las
paredes. En canales cerrados, la velocidad a lo largo del centro del microcanal es s6lo un 50 %
de la velocidad de las paredes. Asi los perfiles de velocidad para el bombeo electro-osmatico

son (en su mayoria) uniformes, mientras que los perfiles de velocidad de flujo impulsados
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por presion son parabdlicos. Esta diferencia tiene efectos significativos en el transporte de las
especies y la dispersion en aplicaciones de microfluidos.

Estas técnicas de bombeo permitirian revolucionar la forma en que se realizan los anélisis
de sangre al usar microagujas, lo que permitiria una consecuente disminucion del dolor al
extraer la muestra de sangre y de traumatismos al paciente, unido al andlisis instantaneo en
el mismo dispositivo.

Por ejemplo, la compania MEDIMATE (http://www.medimate.com/) comercializa un
dispositivo de microfluidos (ver Figura que permite analizar la concentracion de litio en
sangre y sodio en orina mediante el empleo de dispositivos microfluidicos que son insertados

en un lector que da al instante la concentracion del analito en cuestion.

Figura 1.1: Microdispositivo fabricado por MEDIMATE que permite calcular la concentracién de

las sustancias especificas.

Los analisis de sangre para detectar la presencia de litio pueden indicar la cercania de un
ataque o recaida. La persona afectada usualmente debe someterse a un analisis cuyo resultado
se conoce luego de varios dias y por consiguiente el tratamiento se retrasa y el paciente queda
expuesto a un stress considerable. Disponer de un dispositivo que advierta la cercania de una
crisis seria esencial para aplicar el tratamiento oportuno.

Por otra parte, el encapsulamiento de sustancias también ha recibido una gran atencion
debido a las posibilidades de tratamiento de enfermedades dificiles de combatir. De esta
manera se han logrado sistemas coloidales complejos que permiten la liberacion y el suministro
del farmaco en un lugar especifico. Los dispositivos microfluidicos han ayudado en la lucha
contra el cancer, por ejemplo, en la preparacién de farmacos en forma de nanoparticulas que

pueden llegar a lugares que los medicamentos tradicionales no lo hacen.



CAPITULO 1. INTRODUCCION

Motivados en esta idea, en esta tesis se estudia un modelo que permite acelerar la mezcla
de dopamina con sangre humana en pacientes cardiacos usando efectos electrocinéticos al
aplicar pequenos voltajes en un fragmento de vena de unos cuantos milimetros de espesor
por donde la dopamina es inyectada.

Debido a que los sistemas microfluidicos son sumamente complejos varias estrategias
numéricas para su solucién han sido desarrolladas. El modelado de microfluidos puede ser
convenientemente clasificado en cuatro grupos, dependiendo de la longitud y escalas de tiempo

que involucren:

= La escala de descripcion electronica es aquella en la cual se considera la materia como
hecha de particulas fundamentales (electrones, protones, etc ) y es descrito por la

mecanica cuantica.

= El nivel de descripcion atomista se considera en donde la materia estd compuesta de

atomos cuyo comportamiento obedece las leyes de la mecanica estadistica.

= La mesoescala considera a la materia como compuesta de pedazos de materia los cuales

contienen un numero de 4tomos.

= En el nivel continuo la materia se considera como un proceso continuo y las leyes ma-
croscopicas bien conocidos (ecuaciones de continuidad y la conservacién del momento,

ecuaciones constitutivas, como la ley de Fourier , etc ) se aplican.

En el caso de los gases, los métodos atomisticos mas empleados son: DSMC (Direct
Simulation Monte Carlo), Boltzmann, y Lattice Boltzmann. Los métodos continuos para
liquidos y gases mas empleados son: Elementos Espectrales, Elementos Finitos, Volimenes
Finitos, Elementos de Contorno, Sin malla y la Fuerza de acoplamiento. Por tltimo, para los
liquidos segtin la concepcion atomistica se utilizan la Dinamica Molecular, Lattice Boltzmann
y Dissipative Particle Dynamics.

Asi, en esta tesis se tiene como objetivo general entender y comprender cémo se lleva a
cabo el mezclado de dopamina con sangre humana por medios electrocinéticos, mostrando

un modelo matematico que lo permita hacer. Teniendo como objetivos particulares:
= Presentar las ecuaciones que modelan la mezcla de dopamina con sangre humana.
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= Verificar si existe algin mejoramiento cuando dicho proceso de mezclado se ve alterado
por la acciéon de un campo eléctrico, suponiendo que los ligandos de anticuerpos se

encuentran concentrados en las superficies de reaccién.

» Observar y comparar lo que sucede si se asume un caso mas realista donde el proceso
de mezclado se lleva a cabo ahora en todo el bulto de la vena, suponiendo que ahi es

donde se encuentran los ligandos de anticuerpos.

En el capitulo [2| de este trabajo se muestran los principio fisicos involucrados en este
proceso. En el capitulo |3 se muestra el modelo fisico-matematico de nuestro sistema asi como
la estrategia numérica para resolverlo. En el capitulo [4] se revisa el modelo planteado bajo
condiciones bioldgicas mas realistas y se resuelve, reportando algunos hallazgos importantes.

Finalmente, en el capitulo |5 aparecen las conclusiones relevantes de este estudio.



CapiTurLo Dos

Modelo matematico y leyes fisicas

involucradas

En este capitulo se muestra como las fuerzas electrocinéticas se usan para mezclar pe-
quenas concentraciones de dopamina con un fluido en un microcanal. Las fuerzas electro-
cinéticas surgen cuando el liquido absorbe la energia de un campo eléctrico no uniforme por
medio de calentamiento. El aumento de la temperatura cambia la conductividad y permiti-
vidad del fluido, por lo que el fluido experimenta una fuerza promediada en el tiempo que
depende de la conductividad, los gradientes de permitividad y de la intensidad de campo.
Mediante el cambio de la forma del campo eléctrico es posible alterar el patron de flujo de
fluido de manera que cantidades requeridas de moléculas de dopamina llegan a la superficie

de reaccion.

En la Seccién se describe la geometria de una vena. En la Seccién se describe la
ecuacion que gobierna la distribucion de potencial eléctrico debido a la doble capa eléctrica, es
decir la ecuacién de Poisson-Boltzmann. En la Seccion 2.3 se hace referencia a las ecuaciones
de Navier-Stokes, las cuales describen el movimiento del fluido impulsado por las fuerzas
electrocinéticas. En la Seccion el campo de temperatura debido al efecto Joule es descrito
por las ecuaciones de energia. La concentraciéon de dopamina en la sangre es descrito por
las secciones v [2.6] Las fuerzas electrocinéticas que son responsables del mezclado de la
dopamina en la sangre son presentadas en la Seccién y finalmente en la Seccién se

presentan algunas conclusiones referentes a este capitulo.



CAPITULO 2. MODELO MATEMATICO Y LEYES FISICAS INVOLUCRADAS

SECCION 2.1

Modelo

Debido a la simetria axial de la vena, el sistema fisico es considerado como un segmento
de dos dimensiones, una de 240 um y la otra de 40 um. Dos electrodos, cada uno de 60 micras
de ancho, se encuentran en la parte superior e inferior a una distancia de 50 micras y 130
micras de la entrada, respectivamente. Se consideran dos superficies de reaccién cada una de
20 micras de ancho que se encuentran: una en la pared superior a 130 micras de la entrada,

y la otra en la pared inferior a 90 micras de la entrada, como se muestra en la Figura [2.1]

"\ Entrada Q calida \

!

Superficiede reaccidn Electrodo
Paredesde 90 pmde longitud N Electrodosde 60 im de longitud
Paredesde 50 pmde longitud Superficies de reaccién de 20 pm de longitud

Paredesde 20 umde longitud

Figura 2.1: Geometria del microcanal, donde se muestran la posicién de los electrodos y las super-

ficies de reaccién, asi como su longitud.

En este micocanal el fluido fluye de izquierda a derecha y el perfil de flujo entrante es
completamente laminar, es decir posee un perfil parabdlico en las velocidades y es cero en las
paredes del canal. Una fuerza electrotérmica es aplicada y crea patrones de remolinos en el
flujo, en el centro del canal.

Los dos electrodos producen un campo eléctrico de CA que calienta el fluido y crea la
fuerza electrotérmica. Dicha fuerza se explicard més adelante en la Seccién 2.7] Este modelo
asume que los electrodos son conductores perfectos de calor y permanecen a una temperatura
ambiente constante. Mientras que en la entrada y la salida, la temperatura se aproxima
gradualmente a la temperatura ambiente y en el resto de la frontera el modelo supone que
el canal es térmicamente y eléctricamente aislado.

El flujo de entrada tiene una pequena concentracion de dopamina, la cual se adsorbe y
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transporta en las superficies de reaccién localizadas en los limites superior e inferior, mientras

que el resto de la concentracién sale del canal por el lado derecho.

SECCION 2.2

Ecuacion de Poisson-Boltzmann

Los fenémenos electrocinéticos estan presentes debido a la Doble Capa Eléctrica (DCE)
que se forma cuando el medio acuoso entra en contacto con una superficie dieléctrica [5],
lo que provoca que la superficie dieléctrica adquiera una carga neta distinta de cero, este
proceso se debe principalmente a la ionizacién, la adsorcién de iones y la disolucién de iones
del medio acuoso.

El efecto de una superficie cargada en una solucion electrolitica se manifestara en la
distribucién de los iones en la solucién cercanos a la superficie. Los iones de carga opuesta
(contra-ién) a la superficie son atraidos hacia ella, mientras que los iones (co-i6n) de la misma
carga que la superficie son repelidos de ella. La atraccion y repulsién de iones, combinada
con la tendencia a mezclarse como resultado del movimiento térmico aleatorio de los iones,
conducen a la formacién de la DCE. La DCE es una regién muy cercana a la superficie
dieléctrica cargada, en la cual hay un exceso de contra-iones sobre co-iones para neutralizar
la superficie cargada, donde los iones son distribuidos de una manera difusa.

De acuerdo con la teoria electrostatica, la distribucién de potencial eléctrico ¢(x,y) es

gobernada por la ecuacion de Poisson

V- e(T)Vep = 2= (2.1)

€o
donde € es la constante dieléctrica del vacio y € es la constante dieléctrica del fluido y es
funcion de la temperatura

e(T) = —305.7¢ 219 | (2.2)

La densidad de carga esta dada por
Pe =€ Z ZiCi (2.3)
donde ¢; es la concentracion, z; es el nimero de la carga de valencia y e es la carga del

electron. Si consideramos un fluido que contiene el mismo niimero de valencia para las cargas
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positivas y negativas (|z_| = |z4| = z) que estédn en equilibrio, ambas concentraciones son
descritas por la distribucién de Boltzmann

_zey zey
cp = cpe T c_ = el | (2.4)

donde ¢j es la concentracion del iones en el liquido lejos de la pared y k es la constante de

Boltzmann. Por lo tanto la densidad de carga es

zey
e = —c_)=-2 h{—). 2.5
pe = ze(cy —c_) zecy sen (kT) (2.5)
Combinando las ecuaciones (2.1 y (2.5), obtenemos la ecuacién de Poisson-Boltzmann
2
V.-e(T)Vip = Y Senh il : (2.6)
€0 kT

ZE

En el caso particular donde k—}b < 1 se tiene

5 W [ETepe(T)
V2 = Ap = 4| —— 7 2.7
4 AL’ b 222e2¢cy (27)

donde Ap es la longitud de Debye, la cual describe el espesor caracteristico de la doble capa
eléctrica. En el limite de Debye-Huckle Ap es la longitud desde el plano de Stern hasta donde
el potencial de la doble capa eléctrica ha caido un valor de e~! y toma el valor del potencial
electrocinético ¢ (ver la Figura . Cabe notar que este espesor puede ser pensado como
una propiedad del fluido de interés y tiene una escala de longitud que varia inversamente con

la raiz cuadrada de la concentracién molar de iones cg.

SECCION 2.3

Ecuaciones de Navier-Stokes

Diferente de los flujos impulsados por presion, la fuerza electrocinética que impulsa al
fluido se debe a la interaccion entre la densidad de carga neta en la doble capa eléctrica
y el campo eléctrico aplicado. Por esta razoén las ecuaciones de Navier-Stokes incluyen las
ecuaciones de continuidad y de conservacién de momento que describen un flujo laminar,
incompresible, de una solucién de electrolito con la viscosidad dependiente de la temperatura.

Ecuacion de conservacion de momento
Ju 9
p E—i—u-Vu =-—-Vp+n(T)V-u+F, (2.8)

10
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Plano de Stern
¥~~~ Plano de corte
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Doble capa eléctrica

Figura 2.2: Diagrama de la doble capa eléctrica para una superficie sélida cargada negativamente.
Aqui v es el potencial electrocinético, ¥ es el potencial eléctrico de la superficie,  es el potencial
zeta, y y es la distancia medida desde la pared. La longitud de Debye () y el espesor de la doble

capa eléctrica se muestran respectivamente..

y la ecuaciéon de continuidad

V-u=0, (2.9)

donde u es la velocidad del fluido, p es la densidad del fluido y es considerada constante en
este caso, p es la presién hidrodindmica y F es la fuerza externa aplicada al fluido. n(7T")es la

viscosidad, la cual depende de la temperatura

6 1713

n(T) = 2.761 x 10 %' T (2.10)

SECCION 2.4

Ecuacion de energia

La ecuacion de energia toma en cuenta la dependencia de la temperatura en la conducti-

vidad térmica y la fuente de calor, puede ser expresada como

pc, <08—7;—|—u-VT) =V - k(T)VT +q, (2.11)

11
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donde T' es la temperatura en Kelvin, ¢, y k1(T") son la capacidad calorifica especifica y la
conductividad térmica respectivamente. El calentamiento de Joule ¢ incluye dos partes. Una
parte es debida al campo eléctrico aplicado al fluido (o F), mientras que la otra parte es
debida a la densidad de carga neta que se mueve con el fluido (up.). De acuerdo con la ley

de Ohm, el calor generado debido al calentamiento Joule puede ser expresado como

e + Eo)’
q:(UpJ; 0>, (2.12)

done o es la conductividad eléctrica del fluido y estd dada por

o = o4cy+o_c_, (2.13)
0r = 040+ 0.025040(T — 298), (2.14)
o = 0_o+0.0250_o(T — 298). (2.15)

Aqui o, y o_ son las conductividades iénicas de los aniones y cationes en el electrolito a
la temperatura 7', mientras que 0.9 v 0_g son las conductividades ionicas del fluido a la
temperatura ambiente (298 K'), ¢y y ¢_ denotan las concentraciones de los cationes y aniones
en el electrolito.

Se debe tener en cuenta que el término up, depende del espesor de la doble capa eléctrica;
sin embargo, para los casos donde la doble capa eléctrica es muy delgada la densidad se limita
a una region muy delgada debido a que la densidad de carga neta p. se anula fuera de la
regién de la doble capa eléctrica, por lo tanto ¢ ~ o E? en todo el dominio del canal.

Por lo que respecta al calentamiento Joule, éste tiene efectos adversos sobre el rendimiento
del dispositivo de microfluidos, por ejemplo, debido al calentamiento Joule la temperatura
local aumenta resultando en reducciones locales en la viscosidad del fluido. Si despreciamos
variaciones dependientes de la temperatura de algunas otras propiedades, entonces las reduc-
ciones de viscosidad locales conducen a un aumento de la velocidad local, por lo tanto, bajo
calentamiento Joule, que se da de manera sustancial, no sera posible mantener la distribucion
de la velocidad local en los flujos electrocinéticos. Esto afecta negativamente al transporte
de especies lo que se traduce en una mayor dispersion.

Sin embargo, cabe senalar que la miniaturizacién de los microcanales reduce el calenta-

miento Joule y sus efectos adversos por las siguientes razones [5]:

12
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1. Grandes gradientes de campo eléctrico se puede lograr con relativamente pequenas
diferencias de potencial entre los electrodos, por lo tanto, la magnitud E de campo es

reducido.
2. La reduccién en el volumen reduce la generacién de calor total.

3. El aumento de la razén édrea superficial /volumen aumenta la pérdida de calor al medio

ambiente a través de la conduccién de calor.

Por lo tanto la ecuacién que gobierna la conduccién de calor en el microcanal es

oT
pCp (E +u- VT> =V -k (T)VT + cE?, (2.16)

SECCION 2.5

Ecuacion de transporte de masa

Consideremos una especie que necesita ser transportada de un reservorio a otro reser-
vorio en el microcanal. Esta especie transportada por medios electrocinéticos, en general,
estd acompanada por dos mecanismos que incluyen conveccion y difusién, la ecuacion de

transporte de masa puede formularse como

%—V'D(T)VC:R—U'VC, (2.17)

donde ¢ es la concentracién de la especie, R representa la reaccién de la superficie y D es el

coeficiente de difusion de la masa. Este ultimo puede ser expresado como
D(T) = Dy + 0.0309Dy (T — 298) , (2.18)

donde Dy es el coeficiente de difusion correspondiente a los iones a temperatura ambiente, u

es la velocidad de fluido.

SECCION 2.6

Ecuacién de la superficie de reaccion

La superficie de reacciéon contiene una concentracién total R; de los ligandos de anti-

cuerpos. La porcién de moléculas unidas al flujo es la concentracion B. La rapidez de union

13
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depende de la concentracién de los analitos en la superficie ¢, de la concentraciéon de los an-
ticuerpos libres y de la constante de asociacion k,,. Del mismo modo, los anticuerpos unidos
se disocian con una velocidad que depende de la concentracién de los ligandos unidos y de
la tasa de disociacién constante, k,r¢ . Por lo tanto la ecuacion que describe el balance de
materiales de especies adsorbidas es

0B

7 = Fonc(Ry = B) = kogs B, (2.19)

es decir, la velocidad de reaccién del analito en la superficie es igual al negativo de la tasa de

unién en la superficie.

SECCION 2.7

Flujo en el microcanal

Las fuerzas electrocinéticas se generan debido a las interacciones de los iones en la doble
capa eléctrica con un campo eléctrico aplicado externamente E. Los iones dentro de la doble
capa eléctrica son llevados hacia el electrodo de carga opuesta, arrastrando el fluido viscoso

con ellos. El campo eléctrico aplicado externamente se puede representar como
E=-VV, (2.20)
donde V es el potencial electrostatico, el cual satisface la ecuacién
—V €€, VV =0, (2.21)

donde €ye, = €; €y es la permitividad eléctrica en el vacio y €, es la permitividad dieléctrica
relativa del material. El lado derecho de la ecuacién es cero debido a que la densidad de carga
contenida en la doble capa eléctrica estd incluida en la ecuacién (22.7)). El campo eléctrico
externo satisface la siguiente condicion de frontera VV - n = 0 en la pared del microcanal,
siendo n el vector unitario normal exterior a la pared. El potencial V' se considera uniforme
en todas las superficies.

El modelo considera las siguientes aproximaciones:

1. La viscosidad del fluido es independiente de la velocidad de cizallamiento, es decir, el

fluido es Newtoniano.

14
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2. La viscosidad del fluido es independiente de la intensidad de campo eléctrico local. Esto
es una aproximacion, debido a que la concentracion de iones y la intensidad de campo
eléctrico dentro de la doble capa eléctrica se incrementan, por lo que la viscosidad del

fluido puede verse afectada. Sin embargo, tales efectos son despreciados en este analisis.

3. La ecuacién de Poisson-Boltzmann (2.7)) es valida, por lo que los efectos de conveccién

de iones son despreciables.

4. FEl solvente es continuo, y su permitividad no se ve afectada por la intensidad de campo

eléctrico a nivel general y local.
5. Los iones son cargas puntuales.

Este campo eléctrico externo genera una fuerza sobre el fluido [6] de acuerdo a la ecuacién

1 €0 Oe
F=pE—--E-E — —E-E 2.22
Pe 5 eVe+ 2V(pap ) ; ( )

donde E es el campo eléctrico externo. El ultimo término muestra la variacién de la permiti-
vidad con la densidad, y es especialmente importante en las interfaces liquido / gas, asi como
de los flujos de gas ionizado. Para fluidos incompresibles el 1iltimo término no tiene efectos en
la dindamica del fluido y por tanto pude ser ignorado, mientras que para un fluido isotérmico
no hay cargas libres y por tanto el gradiente de permisividad es cero y por tanto la fuerza
total es cero.

Para fluidos no isotérmicos el efecto Joule da origen a pequenios gradientes en la permiti-
vidad y la conductividad la cual da origen a una fuerza eléctrica que origina el movimiento
del fluido. Pequenos incrementos de temperatura originan gradientes en la permitividad y la

conductividad que pueden ser escritos como

Oe
do

Asumiendo que las desviaciones de la permitividad y conductividad son pequenas, el campo
eléctrico puede ser escrito como la suma de dos componentes, el campo aplicado E y el campo

de los analitos del fluido Eq, el cual es pequeno, asi el campo total es E; = E + E;.
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A primer orden en esta aproximacion tenemos que
pe=V - -eEr =Ve-E+ €V - -E;, (2.25)

donde hemos considerado que V- E = 0. Introduciendo la ecuacién anterior en (2.22) se tiene

1
FZ(VE'E+€V'E1>E—§E~EVG. (2.26)
La ecuacién de conservacion de la carga es

dpe

V- (UE +pev> + ot

—0, (2.27)

donde p.v es la densidad de corriente de conveccién. Sin embargo la ecuacién (2.27)) pue-
de simplificarse, debido a que la divergencia de la corriente de conveccién es despreciable
comparada con la divergencia de la corriente 6hmica

'V ~(pev)
V- (0E)

oyl VY- (B)| o
= |0E| 0E v

<1 (2.28)

Donde [ y v son la distancia y velocidad caracteristica. La razén de la corriente de conveccion
y la corriente 6hmica es del orden del cociente del tiempo de relajacién de la carga del liquido
y el tiempo tipico que le toma viajar la distancia [. Despreciando el término de conveccion

en ([2.27), ésta se puede escribir como

0
VU-E+UV'E1+§(VE'E+EV-E1):0. (2.29)

Si consideramos que el campo eléctrico varfa con el tiempo de forma arménica (E(t) =

Re(Ee™")), entonces la ecuacién de la conservacién de la carga toma la forma
Vo -E+0oV-E; +iwVe-E+iweV-E; =0. (2.30)

Reescribiendo esta ecuacion, la divergencia del campo perturbado puede expresarse como

V.E - (Vo + iwVe) - E | (2.31)

o+ iwe

esto, por supuesto considerando que el liquido no es dispersivo en el rango de las frecuencias

de interés.
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Por lo tanto, la fuerza promediada en el tiempo por unidad de volumen es
1 1
(F) = §Re [(Ve E+eV-E))E" — §E . EV6:| , (2.32)

Donde E* es el complejo conjugado del campo eléctrico. Sustituyendo (2.31)) en la ecuacién

de arriba, se tiene

1 oVe—eVo 1
F)=- — E|E"—-E-E . 2.
(F) 2Re [( o+ lwe ) 2 VE} (2:33)
En nuestro caso, E es real, por lo que la ecuacion anterior puede ser simplificada
1/Vo Ve cE 1
F)=——||——— ) E——— —-E-E : 2.34
(F) 2[(0 e) 1+w2r2 2 Ve} (2.34)

donde 7 = €/o es el tiempo de relajaciéon de la carga del liquido. El primer término del
lado derecho de la ecuacion ([2.34]) representa la fuerza de Coulomb, mientras que el segundo

término es la fuerza dieléctrica.

SECCION 2.8

Conclusiones del capitulo dos

En este capitulo se mostraron algunos fenémenos que se presentan cuando las fuerzas
electrocinéticas ayudan a la mezcla de dopamina en la sangre humana, por supuesto como
primera aproximacion se tomé a la vena con una geometria cilindrica y debido a la simetria
axial, finalmente se model6 a la vena como un segmento rectangular.

El fluido absorbe energia del potencial externo aplicado, a través del efecto Joule lo que
incrementa la temperatura del fluido, provocando asi un cambio en la conductividad y la
permitividad eléctrica de la sangre. Como consecuencia de esto, el fluido experimenta una
fuerza electrocinética, la cual depende de los gradientes de la conductividad y permitividad
eléctrica y de la intensidad del campo eléctrico externo aplicado.

Notese que dichos efectos fisicos suceden dentro de la vena, lo cual implica que, en caso
de haber algin dilatamiento o contraccién de la misma, lo inico que cambiaria seria la
dimension del dominio sobre el cual se esta trabajando. Asi mismo, si hubiese algin cambio
en la temperatura del ambiente (més frio o caliente) esta variacién no afectaria nuestros
calculos, ya que la temperatura de la vena es la misma que la corporal, y ésta no depende de

la temperatura del ambiente.
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CAPITULO TRES

Mejoramiento de la reaccién de

superficie por medios electrocinéticos

El tratamiento médico de pacientes que sufren un ataque al corazon incluye la inyeccién de
dopamina directamente en una vena, esto con el fin de poder evitar la aplicacion del violento
electroshock. La mezcla de dopamina con sangre humana se debe obtener tan pronto como
sea posible, ya que debe llegar al musculo del corazon y reactivarlo en menos de 30 segundos.

El tiempo de viaje normal del flujo sanguineo, a partir de una vena del brazo hacia el
corazon, toma aproximadamente de 15 a 20 segundos. Este capitulo presenta un método
mejorado para mezclar eficazmente la dopamina con sangre humana en una vena en menos
de 5 segundos, por lo que el electroshock mas probablemente se puede evitar.

Este efecto se puede obtener por medio de la aplicacion de un pequeno campo eléctrico.
Las leyes fisicas que intervienen en el proceso se mostraron en el capitulo anterior. En este
capitulo, particularmente, en la Seccién [3.1]se muestra el conjunto de ecuaciones diferenciales
parciales (EDP’s) que describen este fendmeno, asi como las condiciones de frontera corres-
pondientes. También se muestra la estrategia numérica propuesta para resolver el sistema de
ecuaciones diferenciales. En la Seccién [3.2] se muestran los resultados del método de mez-
clado y se dan algunas consideraciones técnicas sobre el método del elemento finito (MEF)
que se utiliza para la soluciéon numérica. Finalmente, algunas conclusiones se establecen en

la seccién B.3l

SECCION 3.1

Formulaciéon Matematica

En esta seccion se define primero el dominio €2 y sus fronteras, que representa un segmento

de vena donde se realiza el proceso de mezcla de la dopamina en la sangre. A continuacién,
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se establece el conjunto de ecuaciones que rigen el modelo multifisico con sus condiciones
de frontera correspondientes; entendiéndose por multifisico que se estan aplicando varios
principios fisicos al mismo sistema. Por ltimo, se describe la estrategia numérica utilizada

para resolver el modelo matematico que se presenta.

3.1.1. Sistema de ecuaciones diferenciales parciales

El dominio € se muestra en la Figura [3.I] Se representa un segmento idealizado de una
vena en dos dimensiones, con 240 um de longitud y 40 um de ancho. Dado que la simetria de
la vena es axial, se justifica el uso de un dominio bidimensional. La sangre fluye de izquierda

a derecha. La frontera se divide en cinco partes, las cuales se denotan como sigue:

Entrada. Segmento vertical a la izquierda que representa la entrada en donde se inyecta la

sangre.
Salida. Segmento vertical a la derecha donde sale la sangre mezclada.
Electrodos. Segmentos horizontales donde se aplica el potencial eléctrico.

La superficie de reaccién. Pequenos segmentos horizontales, donde se realiza la unién
de las moléculas de dopamina y de la sangre, como consecuencia de los ligandos de

anticuerpo concentrados aqui.

Pared. Los segmentos horizontales restantes.

‘ =~ (1)Entrada Q (2) Salida \)

(4) Superficie de reaccion (3)Electrodo

Figura 3.1: Dominio €2, donde los ntimeros indican la divisién de la frontera que se considera en

este problema
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Segin Ramos et. al. [6] y Myszka [7], las ecuaciones involucradas se determinan por tres
principios fisicos que modelan el fenémeno en todo el dominio €, éstos son: la electrostatica,
la transferencia de calor y de masa, y la dinamica de fluidos. Dado que estos principios estan
actuando al mismo tiempo, las ecuaciones especificas se dividen en cinco partes, con el fin de

construir un modelo matematico que sea consistente y que se pueda resolver.

Primera parte: electrostdtica. Un potencial de +V{/2 volts se aplica en el electrodo su-
perior y otro de —V;/2 volts en el electrodo inferior (véase la Tabla A.1 del apéndice A
para consultar los valores especificos de los parametros fisicos del modelo utilizados en es-
ta investigacién. Esta tabla se completé después de una extensa busqueda en la literatura
(8], [[91],[[10]],[[IT]] ¥ [[12]]). La aplicacién de la diferencia de potencial sobre los electrodos,
causara una fuerza electrotérmica, que estard actuando en el dominio y ayudara a mejorar el
proceso de mezclado.

Para encontrar el valor del potencial eléctrico V', es necesario resolver la ecuacién de Laplace
, con ello podremos obtener el valor del campo eléctrico, ya que dicho campo viene
dado por E = —VV.

Sequnda parte: transferencia de calor. La capacidad de que una unidad de volumen de
liquido absorba energia calorifica, a través de calentamiento por efecto Joule, esta dada por
QQ = o|E|?. Esta expresién aparece en la ecuacién estacionaria de balance de calor por con-
veccion-conduccion (2.16]), que se resuelve para la temperatura T. En esta ecuacion, u es la
velocidad del fluido, que proviene de la solucién de las ecuaciones — que se describen

a continuacion.

Tercera parte: dindmica de fluidos. Como se esta asumiendo que se conserva el momento y
la masa para describir el flujo de fluido en la vena, se siguen las ecuaciones de Navier -Stokes

(2.8)-(2.9)), donde F es la fuerza electrotérmica externa [3] dada por

1 Vo Ve ek 1
F-—- (X241 XE) B2 | EP 1
2[(0+5) T e 2 ElVE (3:1)
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donde € = ¢,¢¢ es la permitividad del fluido. Las ecuaciones (2.8)-(2.9) se resuelven para u y
.
Como resultado del efecto Joule, € y o son dependientes de la temperatura. Es posible

reescribir estos factores mediante la aplicacién de la regla de la cadena, lo que da

Por lo tanto, las ecuaciones ([2.16[), (2.8) y (2.9) deben ser resueltas simultdneamente.

Cuarta parte: transferencia de masa. El balance de materia para la concentracién de dopa-
mina ¢ conduce a la ecuacién de conveccion-difusién , donde D representa el coeficiente
de difusién y R representa la velocidad de reaccion. Aqui R es igual a cero, ya que, en la
version simplificada presentada en este capitulo, se asume que las reacciones de mezclado no
se llevan a cabo en el bulto de la vena sino sélo en las superficies de reaccién (véase la Figura
. En el siguiente capitulo se presentara el caso mas realista donde la reaccion se da en

todo el bulto de la vena.

Quinta parte: difusion superficial. Las superficies de reaccién de la Figura |3.1| contienen
la concentracién R; total de ligandos de anticuerpos. La porcion de las moléculas mezcladas
de dopamina y sangre se denota por la concentracién B. De acuerdo con la referencia [13] la
tasa de unién o mezclado depende de la concentracion de dopamina ¢, de la concentracion
de los anticuerpos libres, y de la constante de asociacion k,,. De la misma manera, los
anticuerpos unidos se disocian con una velocidad que depende de la concentracion de los
ligandos unidos y de la constante de disociacién k,¢¢. Por lo tanto, siguiendo las ideas de
Myszka [7], las moléculas unidas B, provienen del balance de material establecido por la
ecuaciéon de difusion (2.19)).

Por lo tanto, el sistema completo de ecuaciones diferenciales parciales (EDP’s) que confor-
man el modelo matemaético de la mezcla de dopamina con sangre humana, esta dado por las
ecuaciones , , , , , que se deben satisfacer en el dominio €2, junto
con la ecuacion , que se satisface en un dominio unidimensional dado por la unioén de las

superficies de reaccién de la Figura [3.1 Nétese que este sistema es dependiente del tiempo,
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no lineal y acoplado. La parte complementaria del modelo matematico es el conjunto de las

condiciones de frontera, que sera abordado en la siguiente seccion.

3.1.2. Condiciones de frontera

Las ideas de Myszka |[[7]] se siguieron para establecer las condiciones de frontera. Dichas
condiciones se presentan en esta seccién recordando las tres leyes fisicas mencionadas en la
seccién 3.1.1 y las cinco partes del modelo matematico en que se divide. Como es usual, se

denota con m al vector unitario normal exterior a la superficie.

1) Para la ecuacion de Laplace en electrostatica(2.21]). Una condicién de cero carga

simétrica se asume en toda la frontera.
n-cE =0. (3.2)

Sin embargo, con el objetivo de mejorar el mezclado en las superficies de reaccion, se hacen

excepciones en los electrodos, donde se aplican voltajes pequenos de la siguiente manera:

Electrodo superior: V. = +V;/2 (3.3)

Electrodo inferior: V. = —V;/2. (3.4)

2) Para la ecuacion de balance de calor (2.1¢). La temperatura ambiente (temperatura

del cuerpo humano) se asume que es la misma que la que estd en los electrodos

Dado que la tasa de flujo es pequena, se puede suponer que la temperatura disminuye simétri-
camente en la entrada y la salida, por lo que en estas fronteras se establece la condicion de
flujo de calor

—n - (—kVT) = —k(T — Tp). (3.6)

Todas las demas fronteras se supone que estan térmicamente aisladas, estableciendo la con-
dicion
—n - (—kVT) =0. (3.7)
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3) Para las ecuaciones de Navier -Stokes (@—. Se supone un flujo de entrada pa-
rabdlico tipo Poiseuille con una velocidad media de Uy y velocidad igual a cero en las fronteras
superior e inferior. Esto se hace mediante la aplicacién de las siguientes condiciones en la en-

trada

Lentrvt ’ [pI - U(Vtu + (vtu)T)} = —NPentr (38)

V- u=0 (3.9)

donde L, es la longitud de entrada (100 pm) de un dominio ficticio como se muestra en
la Figura Y Dentr €S la presion de entrada, la cual se ajusta para que sea igual a p. En la

salida se asume una condicién de presién con tension no viscosa

n(Viu+ (Viu)')n =0, p=po (3.10)

PD entr i Q

Figura 3.2: Dominio ficticio para desarrollar completamente la entrada

En las demads fronteras (superior e inferior) se asume una condicién de no deslizamiento.
u=20 (3.11)

4) Para la ecuacion de conveccion - difusion . En la entrada, el flujo tiene una
concentracion de dopamina constante

c=q (3.12)

En la salida, la concentracion restante sale del sistema a través de conveccion, por lo que se

asume una condicion de flujo convectivo
n-(—DVc) = 0. (3.13)

24



3.1. FORMULACION MATEMATICA

En las superficies de reaccion, la concentracion obtenida en el proceso de unién o mezclado

se modela asumiendo la condicion
n - (—DVc+ cu) = kopc(Ry — B) — koss B, (3.14)

que estd de acuerdo con la ecuacién de difusién superficial (2.19)). Las fronteras restantes
estan aisladas y los gradientes de concentracion normales de estas fronteras son iguales a
cero; asi que la condicién es

n-(—DVc+ cu) = 0. (3.15)

5) Para la ecuacion de difusion superficial . Recuérdese que la ecuacion ([2.19) se
satisface en un dominio unidimensional (la unién de ambas superficie de reaccién ), por lo
que la condicién de frontera se define en cuatro puntos (los bordes de estos segmentos) de la
siguiente manera

n-(=DVB) = 0. (3.16)

Por lo tanto, el modelo matemético completo esté contenido en el sistema de EDP’s ([2.21]),

(2.16), (2.8), (2.9), (2.17), (2.19) en sus correspondientes dominios, con condiciones de fron-
tera (3.2) - (3.16)). Es necesario notar que, debido a la complejidad de este modelo, una

adecuada estrategia se debe de desarrollar para encontrar una solucién numérica. Esto se

explica a continuacion.

3.1.3. Estrategia para la solucién numérica

Puesto que el modelo matematico que se acaba de presentar es muy complejo, la estra-
tegia que se utilizé para encontrar una solucion numérica adecuada consistio en tres etapas

como sigue:

Primera etapa. Resolver la ecuacién (2.21)) para el potencial eléctrico V' con las condicio-

nes de frontera correspondientes (3.2) - (3.4]). Este es un problema estacionario.

Segunda etapa. Usar esta solucién para resolver para la temperatura T, la presion p y la

velocidad u las ecuaciones ([2.16)), (2.8]) y (2.9) en forma simultédnea con sus correspondientes
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condiciones de frontera (3.5)) - (3.11]). Este también es un problema estacionario.

Tercera etapa. Usar las soluciones obtenidas en las dos primeras etapas como la condicién

inicial para resolver las ecuaciones dependientes del tiempo (2.17) y (2.19) con sus corres-

pondientes condiciones de frontera (3.12) - (3.15) y (3.16]), respectivamente.

Para capturar toda la dinamica del sistema el fenémeno fue simulado sobre el dominio en
un intervalo de tiempo de [0, 5] segundos.
Este esquema numérico reduce el tiempo de simulacion y los requisitos de memoria, con

el fin de obtener una solucién eficaz para el modelo matematico complejo.

SECCION 3.2

Resultados

En esta seccion, se muestran los resultados del modelo fisico matematico propuesto para
mejorar la mezcla en la superficie de reaccién al unir moléculas de dopamina con sangre hu-
mana. Posteriormente, se resumen algunos aspectos técnicos del MEF (Método de Elemento
Finito) utilizado para resolver numéricamente dicho modelo. Recuérdese que los valores es-
pecificos para los pardmetros del modelo aparecen en la Tabla [A.T]

Los resultados obtenidos al aplicar el MEF para resolver los tres pasos del esquema numérico

descrito en la Seccidén 3.1.3 se muestran a continuacién.

3.2.1. Concentracion de dopamina

El modelo matematico completo se describié junto con sus condiciones de frontera en un
dominio temporal de [0, 5] segundos. A fin de verificar cémo se estd mejorando electrocinéti-
camente el proceso de mezcla de la dopamina con sangre humana, el modelo se resolvié utili-
zando primero los parametros que se muestran en la Tabla y a continuacién, un analisis
de sensibilidad se desarrollé en el valor del potencial eléctrico aplicado V4. Los valores adicio-
nales considerados para Vj son de 20 y 40 volts. De este modo, son tres escenarios diferentes

los que se estudian.
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En el primer escenario V5 = 0 volts y la Figura [3.3 muestra la concentracién de dopamina
en el segmento de vena después de cinco segundos. Se puede observar que la concentracién
todavia no es uniforme en el dominio. La escala mdxima es de 4.00e-7 mol/m? y la minima

de 1.697e-8 mol/m?.

Time=5  Surface: Concertration, ¢ [malim®] Max: 4,007

5 |1 m * 7
10 X10
x 4

y

i

0.2 0 02 0.4 06 0.8 1 1.2 14 1.6 18 2 22 2.4 26
x10% Win: 1,697e-8

Figura 3.3: Concentracién de dopamina en 5 segundos a 0 V'; reaccién superficial

La Figura muestra la concentracion de dopamina en cinco segundos, en el segundo
escenario en el que el potencial eléctrico aplicado es V{; = 20 volts. Se puede ver una con-
centracién mas uniforme de dopamina en el dominio. El efecto de la aplicacién de un campo
eléctrico comienza a mejorar los resultados esperados. La escala maxima sigue siendo de

4.00e-7 mol/m? y la minima es de 2.156e-8 mol/m?.

En la Figura se muestra la concentracién de dopamina en cinco segundos, en el tercer
escenario donde V;, = 40 volts. Una concentraciéon mas uniforme de dopamina en el segmento
de vena se observa como consecuencia de un campo eléctrico mas intenso. La escala maxima
es de nuevo 4.00e-7 mol/m? y la minima es de 1.782¢-8 mol/m?.

Notese que el nivel de concentracién de dopamina va disminuyendo, lo cual quiere decir,
que la mezcla de moléculas de dopamina con las de sangre humana, va aumentando. Este
ultimo caso (40 volts aplicados), es el que arroja mejores resultados en comparacién con los

otros escenarios planteados.
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Time=S Surface: Concentration, ¢ [moljm?] Max: 4,00e-7

w105 [ T vl x107

¢ —

4 05

02 0 02 0.4 06 08 1 1.2 14 16 1.8 2 22 24 26
210t Min; 2,156e-5

Figura 3.4: Concentracién de dopamina en 5 segundos a 20 V; reaccién superficial

En la Figurd3.6] se pueden ver las lineas de campo y equipotenciales generadas por los
electrodos. Se muestran también en las Figuras [3.7 y [3.§ el gradiente de temperatura y perfil
de velocidades, respectivamente. Estos efectos son los que ayudan a que se lleve a cabo el

mezclado.

3.2.2. Reaccion de mezclado

El efecto mas importante del potencial eléctrico aplicado se logra en la cantidad total
de moléculas de dopamina unidas con las de sangre. El objetivo de este trabajo es mostrar
precisamente ese efecto.

La Figura [3.9 resume los resultados de los tres escenarios de la concentracién promedio de
moléculas unidas en ambas superficies de reaccion, a lo largo de todo el dominio temporal de
0 a 5 segundos.

El efecto de aumentar la intensidad del potencial eléctrico puede ser apreciado en lo siguiente:
el promedio de las moléculas unidas aumenta también en un patrén no lineal. De esta manera
el objetivo de la mejora de la reaccion en la superficie por medio de efectos electrocinéticos

se ha logrado.

Se debe hacer notar que después de aproximadamente 0.5 segundos, el comportamiento

de la concentracion promedio de moléculas unidas de dopamina con sangre humana es practi-
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Time=5 Surface: Concentration, ¢ [moljm®]

x10% [4 i

m

26
x10*

Max: 4.00e-7
x107
3

q2.5

Min: 1.782e-8

Figura 3.5: Concentracién de dopamina en 5 segundos a 40 V'; reaccién superficial

camente lineal en los tres escenarios. Esto significa que la no-linealidad de la ecuacién ({2.8])

se reemplaza con la condiciéon de estado estacionario.

En la referencia [13] se desarrollé un modelo base que contiene sélo una superficie de
reaccién. Como parte de esta investigacion, se construyé la Figura .10, que muestra la
concentracion promedio de moléculas unidas bajo los mismos tres escenarios estudiados en
este trabajo. Se puede apreciar que el diseno que aqui se presenta, mejora significativamente
el proceso de mezcla (comparar con la Figura . La Tabla muestra que en el diseno

que se esta presentando, el promedio de moléculas unidas ha incrementado al menos 38 por

ciento con respecto al modelo de referencia, después de cinco segundos.

ov
1.94

20V
1.38

40V
1.38

BMejorada

Tabla 3.1: Relacién de mejoramiento
BModelo de referencia

Otra caracteristica importante de la solucion numérica obtenida por el modelo matematico
propuesto en este documento se refiere a la conservacién de la masa. En la Tabla se

reportan valores aceptables para la conservacién numérica de la masa de la solucién, en los

tres escenarios, atendiendo a la alta complejidad del modelo.

[t

5s]
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Time=5  Surface: Electric potential [W] Contour: Electric potential [V] Arrow: Electric field Max: 20.0
x1o% [ I I v 20

10

0.6 07 0.8 0.9 1 5 1.2 1.3 1.4 15 16 17 18 -20
e Min: -20.0

Figura 3.6: La figura muestra las lineas de campo y equipotenciales generadas por los electrodos

colocados en las paredes de la vena. El potencial aplicado es de 20 volts.

oV 20V 40V
327 e-3 | 325e3 ]| 313 e-3

Tabla 3.2: Conservacion numérica de la masa

3.2.3. Consideraciones para el método de elemento finito

La Tabla |3.3| resume ciertos aspectos técnicos del MEF utilizado para resolver numérica-
mente el modelo matematico para los tres escenarios. Se resolvidé con el paquete COMSOL
(© 3.5a en una computadora DELL Inspiron portatil de 2.50 GHz con 8 GB de RAM. Para el
potencial eléctrico V', la temperatura 7', los componentes de la velocidad w, la concentracion
¢ y las moléculas unidas B, se utilizaron elementos de segundo orden, mientras que para la
presion p, se emplearon elementos de primer orden.

La Tabla [3.4) muestra el tiempo del CPU, en segundos, necesario para resolver el modelo
en cada escenario. Para las ecuaciones dependientes del tiempo y se utilizé un
incremento de tiempo At = 0.1 para asegurar la convergencia del algoritmo. Se puede apreciar

que el tiempo necesario para resolver cada uno de los pasos es similar en los tres escenarios.

La Figura[3.11jmuestra los elementos de malla triangulares utilizados para el cdlculo de la
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Time=5 Surface: Temperature [K] Contour: Temperature [K]
« [ . ] r

Max; 314,452

x10°°

314

3135

4 i

r 313

&
r 3125
/ E 4312
r 315

1

7

311

&)

0.6 0.7 0.3 0.9 1 11 1.2 1.3 1.4 1.5 1.6 17 1.8

w10 Min: 309,65

Figura 3.7: La figura muestra el gradiente de temperatura que se genera en la vena al aplicar un

voltaje de 20 volts a los electrodos.

ler etapa | 2da etapa | 3er etapa

Elementos de malla totales: 15,172

Numero de ecuaciones:

31,475 102,578 31,877

Tabla 3.3: Cuestiones técnicas del MEF

Voltaje aplicado | ler etapa | 2da etapa | 3er etapa
0 volts 0.406 s 9.11s 9.995 s
20 volts 0.421 s 11.466 s 9.334 s
40 volts 0.343 s 15.959 s 9.221 s

Tabla 3.4: Tiempo del CPU para resolver el modelo utilizando MEF [ s ]

solucién numérica. Notese que en los electrodos y en las superficies de reaccion se ha refinado
la malla para capturar adecuadamente las soluciones a las ecuaciones correspondientes. Esta

malla triangular se ha desarrollado utilizando el algoritmo de Delaunay.
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Time=5  Surface: Velocity field [mfs] Arrow: Velocity field Streamline: Velocity field Subdomain marker: Velocity field [m/s) Max: 2.694e-3
i ] 3
x10

xos [£

2.5

0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1 1.1 1.2 1.3 1.4 1.5 1.6 0

Figura 3.8: La figura muestra el perfil de velocidades en el torrente sanguineo cuando se aplica un

voltaje de 20 volts.

A continuacién se da una breve caracterizacién de la triangulacién o algoritmo de De-
launay: Sea P = {pi,ps,...,Pn} un conjunto de puntos en el plano, una triangulacién de

Delaunay de P cumplira las siguientes propiedades:

Propiedad 1: Tres puntos p;, p; y pr pertenecientes a P son vértices de la misma cara de
la triangulacion de Delaunay de P, si y solamente si, el circulo que pasa por los puntos p;,

P;j ¥ pr no contiene puntos de P en su interior.

Propiedad 2: Dos puntos p; y p,; pertenecientes a P forman un lado de la triangulacién de
Delaunay de P, si y solamente si, existe un circulo que contiene a p; y p; en su circunferencia

y no contiene en su interior ningin punto de P.

Con estas dos propiedades se puede caracterizar la triangulaciéon de Delaunay de la si-
guiente manera: Sea P un conjunto de puntos en el plano y 7" una triangulacién de P, T
es una triangulacion de Delaunay de P, si y solamente si, la circunferencia circunscrita de

cualquier tridngulo de 7" no contiene puntos de P.
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-10

v 0V
—B-z0v
—©—a0v

Figura 3.9: Concentracién promedio de moléculas unidas en las superficies de reaccién con diferentes

campos eléctricos aplicados; modelo electrocinéticamente mejorado

SECCION 3.3

Conclusiones del capitulo tres

En este capitulo se ha presentado un modelo que permite mezclar dopamina con sangre
humana de forma rapida. Este modelo produce resultados que pueden ser utilizados en el
tratamiento médico de los pacientes cardiacos ya que el tiempo de reaccién es muy corto.

El modelo presentado mejora la propuesta original [I3] aumentando el mezclado de las
moléculas en un 38 por ciento por lo menos, sin necesidad de voltajes muy altos (40 volts
son suficientes) para lograr buenos resultados de mezcla. Las principales mejoras se deben a
que el nuevo diseno incluye dos electrodos y considera dos superficies de reaccién sobre las
paredes de las venas. Ademas al variar la viscosidad de la sangre humana, permite considerar

a pacientes cardiacos con diferentes tipos de grupos sanguineos.
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10—10

—v-ov
—H-20v
—$—4a0V

o 05 il 15 2 25 3 35 4 4.5 S
t (zec)

Figura 3.10: Concentraciéon promedio de moléculas unidas sobre las superficies de reaccién con

diferentes campos eléctricos aplicados; modelo de referencia

Figura 3.11: Elementos de malla triangular; reaccién superficial
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CapriTurLo CUATRO

Mezclado cuando la reaccion se realiza

en el bulto

En este capitulo se estudiard el proceso de mezclado de dopamina con sangre humana,
pero ahora considerando que los ligandos de anticuerpos se localizan en todo el torrente san-
guineo (ver Figura ), es decir, que la reaccién se lleva a cabo en el bulto del segmento
de vena que estamos analizando. Cabe destacar que esta es una propuesta mas realista de lo
que sucede biolégicamente, por lo que en la Seccion 4.1| se muestra la modelacion matemética
y computacional del mezclado de dopamina con sangre humana, mientras que en la Seccion
se muestran algunos resultados tomando en cuenta que los ligandos de anticuerpos se
encuentran localizados ahora en todo el torrente donde viaja la sangre. Finalmente en la

Seccion [4.3] se presentan algunas conclusiones.

Figura 4.1: ITmagen del torrente sanguineo
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CAPITULO 4. MEZCLADO CUANDO LA REACCION SE REALIZA EN EL
BULTO

SECCION 4.1

Formulaciéon matematica

En la Figura se muestra el dominio €2, el cual es distinto al dominio mostrado en
la Figura [3.1] debido a que ahora se considera que los ligandos de anticuerpos se localizan
en todo el bulto de la vena, lo que implica que las superficies de reaccion desaparezcan. La
frontera de este dominio se ha dividido en cuatro tipos: la frontera (1) es la entrada donde va
a ser inyectada la dopamina. La frontera (2) es la salida, donde se va a encontrar la sangre
ya mezclada con dopamina; el flujo va de izquierda a derecha sobre todo el dominio. Las
fronteras (3) comprenden los electrodos, en donde serd aplicado el voltaje. Por iltimo la

frontera del tipo (4) llamada pared esta formada por el resto de las fronteras.

r/— (4) Pared ﬁ

‘ — (1)Entrada Q (2) salida \

(3)Electrodo

Figura 4.2: Dominio §2 y fronteras para el caso més realista

4.1.1. Sistema de ecuaciones diferenciales parciales

El sistema de EDP’s que conforman el modelo matematico de la mezcla de dopamina con

sangre humana para este nuevo caso, estd dado por las ecuaciones (2.21)), (2.16)), (2.8)), (2.9),
(2.17) y (2.19), que se deben satisfacer en el dominio 2.

Cabe destacar que ahora todas las ecuaciones se toman en cuenta sobre el dominio, ya que
estamos suponiendo que los ligandos de anticuerpos se encuentran sobre todo el torrente
sanguineo. Notese que este sistema es dependiente del tiempo, no lineal y acoplado, al igual
que en el caso anterior. La parte complementaria del modelo matematico es el conjunto de

condiciones de frontera, que sera abordado a continuacion.
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4.1.2. Condiciones de frontera

Las condiciones de frontera que van a emplearse son practicamente iguales que las del

capitulo anterior, a continuacién son establecidas.

1) Para la ecuacién de electrostética de Laplace (2.21])

Condicién de cero carga/simetria:

n-cE =0 (4.1)

en toda la frontera excepto en los electrodos, donde se aplican pequenos voltajes de la siguiente

manera:

Electrodo superior: V. = +V;/2 (4.2)

Electrodo inferior: V. = —V4/2. (4.3)

2) Para la ecuacién de balance de calor ([2.16]).
La temperatura ambiente (temperatura del cuerpo humano) se asume que es la misma que

la que esta en los electrodos:

T =T, (4.4)

Ademads se asume una condicién de flujo de calor:
—n - (—=kVT) = —k(T —Tp) (4.5)

en la entrada y la salida.
Todas las fronteras restantes se supone que estan térmicamente aisladas, estableciendo la
condicién

—n- (—kVT) = 0. (4.6)

3) Para las ecuaciones de Navier -Stokes (2.8)-(2.9). Se supone un flujo de entrada pa-
rabdlico con una velocidad media de Uy y velocidad igual a cero en las fronteras superior e

inferior. Esto se hace mediante la aplicacion de las siguientes condiciones en la entrada

Lentrvt : [pI - W(Vtu + (vtu)T)} = —MNPentr (47)
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donde Lep, es la longitud (le-4m) de un dominio ficticio como se muestra en la Figura |3.2]y
Dentr S€ ajusta para que sea igual a p.

En la salida se establece la condicién de presién con tension no viscosa
N(Veu+ (Veu)')n =0, p=po (4.9)
En las demas fronteras (superior e inferior) se asume una condicién de no deslizamiento.
u=20 (4.10)

4) Para la ecuacién de conveccién - difusion (2.17)). En la entrada, el flujo tiene una

concentracion de dopamina constante

c=qo (4.11)
En la Salida se usara una condicion de flujo convectivo
n-(—DVe) =0. (4.12)
Gradientes de concentraciéon normal nulos en las demas fronteras
n-(—DVc+cu) =0. (4.13)

5) Para la ecuacién de difusién (2.19)), que ahora debe cumplirse en todo el dominio Q y

no sélo en parte de la frontera, se asume la condicién de gradientes normales nulos:
n-(—DVB)=0. (4.14)

Por lo tanto, una vez mas, el modelo matematico completo esta contenido en el sistema de

EDP’s (2.21), (2.16), (2.8), (2.9), (2.17), (2.19) en todo el dominio €2, con condiciones de
frontera (4.1)) - (4.14)). Debido a la complejidad de este modelo, se desarroll6 una estrategia

numérica similar a la que ya se habia usado anteriormente. Esto se explica a continuacion.
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4.1.3. Estrategia para la solucién numérica

Puesto que el modelo matematico que se acaba de presentar es muy complejo, la estra-
tegia que se utilizé para darle al problema una soluciéon numérica fue desarrollada, al igual

que el sistema del capitulo anterior, en tres pasos como sigue:

Primer paso. Resolver la ecuacion para el potencial eléctrico V' (2.21)) con las condiciones

de frontera correspondientes (4.1)) - (4.3]). Este es un problema estacionario.

Segundo paso. Usar esta solucién y resolver en forma simultdnea para la temperatura T,

la presion p y la velocidad u, que corresponde a las ecuaciones ([2.16)), (2.8) y (2.9 con sus
condiciones de frontera (4.4]) - (4.10). Este también es un problema estacionario.

Tercer paso. Usar las soluciones obtenidas en los dos primeros pasos como la condicién
inicial para resolver las ecuaciones dependientes del tiempo (2.17)) y (2.19) con sus corres-
pondientes condiciones de frontera (4.11)) - (4.13) y (4.14).

Para capturar toda la dindmica del sistema el fenémeno fue simulado sobre el dominio de
tiempo de [0, 5] segundos.
Este esquema reduce el tiempo de simulacién y los requisitos de memoria, con el fin de

obtener una solucién eficaz para el modelo matemético complejo.

SECCION 4.2

Resultados

En esta seccion, se muestran los resultados del modelo propuesto para simular la mezcla
de dopamina con sangre humana, tomando en cuenta que los ligandos de anticuerpos se
encuentran localizados ahora en todo el torrente donde viaja la sangre.

Posteriormente, se resumen algunos aspectos técnicos del MEF utilizado para resolver

numéricamente dicho modelo. Recordemos que los valores especificos para los parametros del

modelo aparecen en la Tabla [AT]
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Los resultados obtenidos al aplicar el MEF para resolver los tres pasos del esquema numérico

descrito en la Seccidon 4.1.3 se muestran a continuacion.

4.2.1. Concentracion de dopamina

Nuevamente el modelo mateméatico completo se ha descrito junto con sus condiciones de

frontera en un dominio temporal de [0,5] segundos. A fin de verificar cémo se estd com-

portando el proceso de mezcla de la dopamina con sangre humana bajo diferentes voltajes

aplicados, el modelo se resolvié utilizando primero los parametros que se muestran en la

Tabla[A]] y a continuacién, un anélisis de sensibilidad se desarrolld en el valor del potencial

eléctrico aplicado V4. Los valores adicionales considerados para V; son nuevamente de 20 y

40 volts. De este modo, son tres escenarios diferentes los que se estudian.

En el primer escenario Vj = 0 volts y la Figura [£.3] muestra la concentracién de dopamina

en el segmento de vena después de cinco segundos. La escala maxima es de 2.886e-9 mol/m3

y la minima es de 2.556e-9 mol/m?.
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Time=5 Surface: Concentration, B [mDIImg] Max: 2.886e-9
« [ m ] ¥ x10?

x107*

>

2.85

o e

[

F 127

2,65
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-0.4 -0.2 0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2 e 1.6 1.8 2 2.2 2.4 2.6 2.8 &
X1t Min: 2.558e-9

Figura 4.3: Concentracién de dopamina en 5 segundos a 0 V; reaccién en el bulto

La Figura muestra la concentracion de dopamina en cinco segundos, en el segundo
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escenario en el que el potencial eléctrico aplicado es Vy = 20 volts. La escala méxima es de

2.872¢-9 mol/m? y la minima es de 2.536e-9 mol/m?.

Time=5 Surface: Concentration, B [molfmz] Max: 2.872e-9
a0t [2 [ i ] I x10?

1 2.85

e
w

[

2,65

-0.6 - 2,55
-0.4 -0.2 o 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2 1% 1.6 1.8 2 2.2 2 2.6 2.8 3
X104 Min: 2.536e-9

Figura 4.4: Concentracién de dopamina en 5 segundos a 20 V; reaccién en el bulto

En la Figura se muestra la concentracién de dopamina en cinco segundos, en el tercer
escenario donde Vj = 40 volts. La escala maxima es de 2.873e-9 mol/m? y la minima es de

2.539e-9 mol/m?3.

4.2.2. Reaccion de mezclado

La Figura resume los resultados de los tres escenarios de la concentracion promedio
de moléculas unidas a lo largo de todo el dominio de 0 a 5 segundos.
Ahora podemos ver que conforme aumenta el valor del campo eléctrico aplicado, ya no
estd mejorando la mezcla de dopamina con sangre humana. Esto nos llevara a conclusio-

nes diferentes respecto a los resultados encontrados en el capitulo anterior.
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Time=5 Surface: Concentration, B [mﬂl)‘ms] Max: 2.873e-9
x4 4 [ 1 ] » - x10?

1 2.85
0.9
0.8
2.8
0.7
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ot Min: 2.53%e-9

Figura 4.5: Concentracién de dopamina en 5 segundos a 40 V'; reaccién en el bulto

4.2.3. Consideraciones para el método de elemento finito

La Tabla .1 resume ciertos aspectos técnicos del MEF utilizados para resolver numérica-
mente el modelo matematico para los tres escenarios. Se resolvié con el paquete COMSOL (¢
3.5a en una computadora DELL Inspiron portatil de 2.50 GHz con 8 GB de RAM, tal como
se hizo en el modelo anterior. Para el potencial eléctrico V', la temperatura 7', los componen-
tes de la velocidad u, la concentracion ¢ y las moléculas unidas B, se utilizaron elementos de

segundo orden, mientras que para la presion p, se emplearon elementos de primer orden.

ler paso | 2do paso 3er paso

Nimero total de elementos: 8,832

Numero de ecuaciones resueltas:

18,359 59,842 36,718

Conservacion numérica de la masa: 3e-3

Tabla 4.1: Cuestiones técnicas del MEF para el mezclado en el bulto
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—=—0v
—B-20v
—©—40v

mol/m~2

t (sec)

Figura 4.6: Concentracién promedio de moléculas unidas en la vena, con diferentes campos eléctricos

aplicados; modelo de mezclado en el bulto

La Figura muestra los elementos de malla triangulares utilizados para el calculo de
la solucién numérica. Notese que en los electrodos se ha refinado la malla para capturar
adecuadamente las soluciones a las ecuaciones correspondientes. Esta malla triangular se ha

desarrollado utilizando el algoritmo de Delaunay.

Figura 4.7: Elementos de malla triangular; reaccién en el bulto
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SECCION 4.3

Conclusiones del capitulo cuatro

En este capitulo se considera que el mezclado de dopamina con sangre humana se da
en el bulto, y no en las paredes de la vena. Se encontré que el voltaje aplicado no influye
significativamente en la reaccién de mezclado. Esto significa que no es necesario aplicar
voltaje. Bajo esta hipotesis mas realista, el promedio de las moléculas mezcladas es mayor

en un 553 % que el mejor resultado del modelo base (el presentado en el capitulo anterior,

comparar la Figura con la Figura .
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CapiTurLo CINCO

Conclusiones

En esta tesis se presenté un modelo que permite mejorar la mezcla de dopamina con el
fluido sanguineo y asi poder prevenir el uso del electroshock en el tratamiento de pacientes
con ataque al corazon. Este sistema esta representado por las ecuaciones , , ,
, y , las cuales se resuelven a través del programa COMSOL (¢) Multiphysics,

usando el método de elemento finito, ya que este método permite un mejor manejo en las
condiciones de frontera a diferencia de otros métodos, la cual, en este caso estd dividida en
cinco partes (como se muestra en la figura [3.1)).

La vena se considera de forma cilindrica con simetria axial, por lo que la geometria de la
vena se puede considerar como un rectangulo de 240 um de longitud y 40 ym de ancho. En
este sistema se aplica un campo eléctrico externo a través de dos electrodos colocados en la
superficie de la vena. Como ya se habia mostrado anteriormente, en la Figura se muestra
las lineas de campo generadas por este campo eléctrico externo. A continuacién repetimos la
imagen.

Time=5  Surface: Electric potential [v] Contour: Electric potential [V] Arrow: Electric field Max:

x107°

10

T
E)

0.6 0.7 0.8 0.9 1 I3 1.2 -z 1.5 15 16 1.7 L8 -20

e Min: -20.0

45



CAPITULO 5. CONCLUSIONES

Como consecuencia de este campo eléctrico externo no uniforme, el fluido sanguineo ab-
sorbe energia a través del calentamiento Joule, provocando un incremento no uniforme de la
temperatura en el torrente sanguineo como lo muestra la Figura |3.7, que a continuacién se

muestra de nuevo.

Time=5 Surface: Temperature [K] Contour: Temperature [K] Max: 314.452
x10® [ I m ] v
=
314
o 3135
r 313
=
r 3125
2 / b EEE
r q3iLs
1
"
311
0 [
3105
1 310
0.6 0.7 0.8 0.9 1 1.1 = 1.3 ik 1.5: 1.6 1.7 1.8
i Min: 309,65

Como consecuencia de este gradiente de temperatura se genera un gradiente de la con-
ductividad y permitividad del medio, por lo que el fluido experimenta una fuerza, generando

un perfil de velocidades, que permite un mejor mezclado de la dopamina (Figura (3.8]).

Time=5 Surface: Velocity field [m/s] Arrow: Velocity field Streamline: Velocity field Subdomain marker: Velocity field [m/s] Max: 2.694e-3
<105 [« i ] X103

2.5

0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1 1.1 1.2 1.3 1.4 15 1.6
g Min: 0
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Cuando el mezclado se da en la superficie de la vena el tiempo en que se realiza este proceso
de mezclado es de cinco segundos, la Figura muestra la concentracion de dopamina en la
sangre para este caso, en el cual hay una dependencia significativa de la concentracién con
el campo eléctrico aplicado. Este modelo mejora la propuesta original [[I3]] aumentando el
mezclado de las moléculas en un 38 por ciento.

Mientras que en el caso en donde se considera que el proceso de mezclado se realiza
en el interior de la vena, se puede ver de la figura que no hay mucha diferencia de la
concentracion promedio de moléculas de dopamina unidas con la sangre humana, cuando el
voltaje aplicado varia, lo cual significa que no se requieren aplicar voltajes muy grandes. En
este modelo hay una mejora de 553 por ciento en la mezcla de dopamina con la sangre, con
respecto al modelo donde la reaccion sélo se realiza en la superficie de la vena.

Ademas al variar la viscosidad del fluido sanguineo es posible considerar en la modelacién,
pacientes cardiacos con diferentes tipos de grupos sanguineos.

Como siguiente paso en esta direccion, puede verse cudl seria el efecto de considerar una
geometria mas real de la vena, en lugar de la forma cilindrica que ha sido estudiada en el

presente trabajo.
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APENDICE A

Parametros fisicos

En la tabla se muestran los valores de los pardmetros usados en el andlisis de la

concentracén de dopamina en la sangre. Fueron obtenidos de las referncias [[8]]-[[12]].

Parametro Valor Descripcion
£0 8.854188e-12 [F/m] Permitividad del espacio libre
Ep 7 Permitividad relativa del fluido
£ 6.817725e-12 [F/m] Permitividad del fluido
k 0.492 [W/(m - K) Conductividad térmica del fluido
p 1,325 [kg/m®] Densidad del fluido
C, 3,600 [J/kg - K] Capacidad calorifica del fluido
n 0.0032 [kg/(m - s)] Viscosidad dindmica del fluido
o 0.667 [S/m] Conductividad eléctrica del fluido
T 1.022148e-9 [s] Tiempo de relajacién de la carga del fluido
D 9.12e-10 [m?/s] Coeficiente de difusién del analito
w 94247.779608 [rad/s] Frecuencia angular, CA del campo eléctrico
Vo 0, 20, 40 [V] Potecial eléctrico
Ty 311.15 [K] Temperatura ambiente
Uy 3e-4 [m/s] Velocidad media de flujo en la entrada
Co 4e-7 [mol/m?] Concentracién del analito en la entrada
Eon 1e5 [m?/(s-mol)] Constante de velocidad de asociacién
kogy 0.02 [1/5] Constante de velocidad de disociacion
R, 1.67e-8 [mol/m?| Concentracién total de los ligandos de anticuerpos

Tabla A.1: Pardmetros fisicos utilizados en los modelos
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APENDICE B

Método de elemento finito

El método de elemento finito permite aproximar las soluciones de las ecuaciones diferen-
ciales parciales que se presentan en los distintos campos de la fisica, ingenieria y matemaéticas
aplicadas. Una de las ventajas que proporciona este método es la facilidad con la que las con-
diciones de frontera del problema son implementadas, debido a que éstas se incluyen como
integrales de una funcional que va a reducirse al minimo.

Considérese la ecuaciéon diferencial parcial

% (p(x,y)%) - a% (q(w,y)g—Z) +r(z,y)u= f(zy), (B.1)

con p,q,ry f funciones continuas en el dominio D y su frontera S; US,, ademas p y ¢ tienen

primeras derivadas parciales continuas. La condicion de frontera Dirichlet

u(z,y) = g(z,y), (B.2)

se impone en una parte de la frontera en S;, mientras que en el resto de la frontera S; se

requiere que la soluciéon satisfaga la condicién de Neumann

0 0
P,y costh + (e, 9) 5 cost + gu(wy)u = g2(2.y), (B.3)

donde 6, y 05 son los angulos de direccion de la normal hacia afuera respecto a la frontera en
el punto (z,y), g1 y g2 son continuas en S,. Supéngase ademds que p(z,y) > 0, ¢(x,y) > 0,
r(z,y) < 0y gi(z,y) > 0. Entonces una solucién de la ecuacién (B.1)) minimiza en forma

Unica el funcional

- [f E {pm) (%) + oo (g—@;)im,w}

+f (@, y)w] dzdy + /S [—92(:5, y)w + %91(957 y)wQ} ds, (B.4)

sobre todas las funciones w que satisfacen la ecuacién (B.2) en S; que son continuamente

diferenciables dos veces. El método de elemento finito aproxima esta solucion al reducir al

minimo el funcional I en una clase mas pequena de funcionales.
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El primer paso consiste en dividir la regién en una cantidad finita de secciones o elementos

de tamano regular ya sea rectangulos o tridngulos (ver figura [B.1)).

Figura B.1: Regién dividida por tridngulos.

El conjunto de funciones empleadas para la aproximacion generalmente es un conjunto de
polinomios seccionados de grado fijo en x y en y. La aproximacion requiere que los polinomios
sean seccionados conjuntamente de forma tal que la funcién resultante sea continua con la
primera o segunda derivada integrable o continua en la regién entera. Los polinomios lineales

en x y y que se utilizan regularmente con elementos triangulares son
o(x,y) =a+bxr+cy, (B.5)
mientras que los polinomios que se utilizan con elementos rectangulares son
o(r,y) =a+br + cy + dry . (B.6)

En este analisis, se supondra que la region D se subdivide en elementos triangulares, por lo
que se denota con D el conjunto de triangulos, y a sus vértices se les suele llamar nodos. El

método busca una aproximacién de la forma
o(z,y) = Z%‘%(ﬂ?, Y) (B.7)
i=1

donde ¢; son los polinomios lineales seccionados linealmente independientes y v; son constan-
tes. Donde algunas de estas constantes, por ejemplo V11, Vnio, - - -, Vm Si'Ven para asegurarse

de que la condicion de frontera

oz, y) = g(z,y), (B.8)

se satisfaga en Sj, mientras que las constantes v, 7o, ..., ¥, se emplean para minimizar el
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funcional I [, v;;]. Por lo que introduciendo la ecuacién (B.7)) en la ecuacién (B.4)), tenemos

Ilg] = [[27i90i<$73/)]
= //D % p(z,y) (Z%%) +q(x,y) (szw’)

m 2 m
) (Z%%) +f(x,y)Z%soi dxdy

+/S _92 €,y Z’Vﬁpz + gl X y (Z’Vﬁ@l) ds. (Bg)
2

Para que ocurra un minimo, considerando I como funcién de vy, s, ..., v, €s necesario que
ol
— =0, paracada j=1,2,...,n. (B.10)
v

Al derivar la ecuacidén anterior se obtiene

m m

a‘ﬂzﬁ 0pi 09;
8% //[ p(z,y Z% +q(a Z%ay B

r(@,y Z%sozsog + flz,y)e ] dzdy

=1
/
82

i {// { )%% aa% +q(z, )aa%% - r(x,y)gpigoj} dxdy

=1

—92(%,y)p; + g1(2,9) ) %%%] ds . (B.11)
=1

+/S gl(x,y)s@i%dS} 7i+//f(x,y)¢jdxdy—[3 g2(z,y)psds,  (B.12)
2 D 2

paratoda j = 1,2,...,n. Este conjunto de ecuaciones puede escribirse como un sistema lineal

de ecuaciones

Ac=b, (B.13)

donde ¢ = (Y1,...,7m)" A= (ay;) y b= (b1,...,0,)" se definen como

= 8901 8903 (9(,01%_
Qij = //D{p(x,y) 9z Ox +q(z,y) oy Oy r(z,y)pip; ¢ dedy

+/5 91(z,y)pipjds, (B.14)
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paratodai=1,2,....nyj7=1,2,...,m,y

// flz,y %d:cdyﬂt/ 92(x, y)pids — Z QikVk 5 (B.15)
Sa

k=n+1
paratodai=1,2,...,n
La eleccién de las funciones base es importante, porque una eleccién adecuada a menudo
hace definida positiva y de banda a la matriz A. En el problema de segundo orden (B.1]) se
supondra que D es poligonal y que § es un conjunto de lineas rectas, de modo que D = D.
Para iniciar el procedimiento se divide la regién D en un conjunto de triangulos 14,715, ..., Ty

en el que el i-ésimo triangulo tiene tres vértices, o nodos, denotados con

v — (:cy),y](-i)), para j =1,2,3. (B.16)

J

Con el fin de simplificar la notacion se escribira Vj(i) simplemente como V; = (z;,y;) cuando

se trabaje con el tridngulo fijo 7;. Con cada vértice V; se asocia un polinomio lineal

0) 0) Losi j=F,
N;"(z,y) = Ni(z,y) = a;j + bjz + cjy, dode N;"(zp,yp) = (B.17)
0 si j#k.
Esto produce un sistema lineal de la forma
1 21 wn a; 0
1 T Y2 : bj = 1 s (B18)
L a3 ys Cj 0

donde el elemento 1 ocurre en el j-ésimo renglén del vector de la derecha (en este caso j = 2).
Sean E1, ..., E, etiquetas de los nodos que se encuentran en D U S en forma de derecha
a izquierda, de arriba abajo. Con cada nodo E}, se asocia una funcién ¢ que es lineal en
cada triangulo, que tiene el valor de 1 en cada Ej y que en el resto de los nodos es cero. Esta
opcién hace ¢y idéntica a IV ]@ en el triangulo 7; cuando el nodo Ej es el vértice denotado
por Vj(i)
Para observar el funcionamiento de este método, se muestra el siguiente ejemplo.
En la regién de la figura , la temperatura u(z, y) satisface la ecuacién de Laplace:
Fulz,y)  ulz,y)
0x? 0y?

—0 (B.19)
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(0,0) A

Figura B.2: Dominio del ejemplo para el MEF

Estableciendo las condiciones de frontera:

u(z,y) = 4 V(z,y) € LeU Ly
ou(z,

% = z V(z,y) € LyU Ly
ou(z,

% = y V(z,y) € Ls
du(z,y) T+ y

on = \/5 V(l‘, y) < Ll U L3

Fronteras Dirichlet: Lg U L7.
Fronteras Neumann: L1 U Ly U L3 U Ly U Ls.

El dominio €2 se triangula como se muestra en la Figura

Las condiciones de frontera en Lg y Ly = u; = 4, para i = 6, 11.

Para determinar los valores de w;, i = 1,5 la matriz (simétrica) resultante es:

05 0 -1 0 0 |
0 15 -1 —05 0
A=loyl= -1 -1 4 0 0
0 —05 0 25 —05
0 0 0 -05 1|

y el vector b es:
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Ny
E6
3
E1 E2
E7
T4
T7 E3
E3 E4
T T2 T5
T8 T6
E8 T9 T10
€9 E10 E11
Figura B.3: Dominio triangulado Ej. 2
6.0666
0.0633
b= 8
6.0566
2.0316

La solucion del sistema Ac = b es:

1
V2

V4

V5

o6

4.0383
4.0782
4.0291
4.0496
4.0565




APENDICE C

Tutorial en COMSOL (¢ para la

solucion del problema multifisico

COMSOL (©) Multiphysics es un software de analisis y resolucién por elemento finito que
sirve para modelar y resolver todo tipo de problemas cientificos e ingenieriles que son descritos
a través de un conjunto de ecuaciones diferenciales parciales. Ademads ofrece una amplia y
bien gestionada interfaz con Matlab, y sus toolboxes proporcionan una amplia variedad de
posibilidades de programacion, preprocesado y postprocesado. Es posible construir modelos
definiendo sus propiedades, como son: material, carga, limitaciones, medios y flujos, entre
otros, en lugar de definir las ecuaciones base que lo originan, debido a que internamente
COMSOL (© compila un conjunto de ecuaciones diferenciales que representan la totalidad
del modelo.

A continuacion se dard una pequena descripcion del tutorial de COMSOL (¢) Multiphysics
para la resolucion del problema abordado en el Capitulo

Al iniciar el programa COMSOL (© se abrird la ventana de la Figura

MODELO

1. En el Model Navigator, ver Figura [C.I], se debe hacer click en la pestana New
y después click en el botén Multiphysics. Posteriormente hacer click en el botén

Add Geometry.
2. Escriba los valores que aparecen en la Tabla[C.I]en el cuadro de didlogo que se desplega.

3. Luego dé click en OK. En el area de Multiphysics, seleccione la geometria Vein

(2D).
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;
vecenopro T T N
- i

NEWfl Model Library | User Models | Open I Settingsl
Space dimension; 20 -
. Application Modes i _’/_1
[ |, COMSOL Multiphysics
AC/DC Module
Acoustics Modulz “
Chemical Enginesring Madule .&' \
Earth Science Module -
Heat Transfer Module A
* MEMS Madule
B |y RF Module
Structural Mechanics Madule Description:
COMSOL Multiphysics.
Application mades Far fundamental physics
and for defining your awn equations,
Dependent variables:
Application mode name:
Element: [ Multiphysics ]
[ Ok ] [ Cancel ] [ Help ]

Figura C.1: Pantalla principal de COMSOL (©

Add Geometry

Geometry name Vein

Space dimension 2D

Independent variables | x y z

Frame name ref

Unit system SI

Tabla C.1: Valores a introducir para la geometria del modelo en COMSOL (©)

. En la lista de modos de aplicacion, seleccione MEMS Module>Electrostatics>Electrostatics

y dé click en el botén Add en el drea de Multiphysics.

. Seleccione el modo de aplicacion COMSOL Multiphysics>Heat Transfer >Convection
and Conduction, y haga click en el botéon Add.

. Seleccione también MEMS Module>Microfluidics>Incompressible Navier-Stokes
y haga click en Add.

. Elija ademas MEMS Module>Microfluidics>Convection and Diffusion>Transient

analysis, y dé click en Add.
. Luego escoja COMSOL Multiphysics>Convection and Diffusion>Diffusion>Transient
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analysis. En Dependent variables edite el tipo por B, luego dar click en Add.

. Finalmente haga click en OK.

Aparecerd una pantalla como la siguiente

"\® COMSOL Multiphysics - Vein/Diffusion (di) : [Untitled]

File Edit Options Draw Physics Mesh Solve Postprocessing Murwphyx;x Help
tEEEEsmeEAes24=2@poiss[fhraedd ?
()

= [ T v

=
(=]
@

ISR

FIFRRE

ECIEEIEEEER e

EREEEEE I IERIETSE:

[untitied]

T E
@
ES
2
n
o
&
@

| e [ (cow lenva [onan ogar bnver eam [ IIveeswwr-TaErc)

Figura C.2: Pantalla principal para crear la geometria en COMSOL

OPCIONES Y CONFIGURACIONES

. Del ment Options, que aparece en la ventana de la Figura [C.2] elija Constants.

. Defina los nombres, expresiones y si gusta alguna descripcion de las constantes a utilizar,

tal como aparece en la Figura[C.3} al finalizar, haga click en OK.

MODELADO DE GEOMETRIA

. Regresando a la pantalla de la Figura , del ment Options, elija Axes/Grid Set-
tings.
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%9 Constants -2

Name Expression Value Description

epsilon0  |8.854188e-12[F/m] |(8.854188e-12)[F/m] Permittivity of free space -
epsilonr_f |77 77 Relative permittivity, Fluid B
epsilon_f |epsilonr_f*epsilon0  |(6.817725e-10)[F/m] |Permittivity, Fluid

l_F 0.492[W/(m*K]] 0.492[W/{m-K}] Thermal conductivity, fluid

rho_F 1325[kg/m~3] 1325[5@] Density, fluid

Cp_f 3.6[k3/(kg*K)] 3600[/(kg-K)] Heat capacity, fluid

eta_f 3.2e-3[Pa*s] 0.0032{kg/(m-s)] Dynamic viscosity, Fluid

sigma_f  |0.667[S[m] 0.667[5[m] Electric conductivity, Fluid

tau epsilon_f[sigma_f  |(1.022148e-9)[s] Charge relaxation time, Fluid =

D_a 9.12e-10[m"2/s] (9.12e-10)[m?/s] Diffusion coefficient, analyte
omega  |2*pifrad]*15[kHz]  |94247.779608[rad|s] |Angular frequency, AC electric field

V_rms o[v] o[v] Electric potential, RMS value
T_amb  |38[degC] 311.15[K] Ambient temperature
u_av 0.3[mm]/s] (3e-4)[m/s] Average flow velocity at the inlet
0 0.4[umolfm~3] (4e-7)[mol/m3] Analyte concentration at the inlet
k_on 1eS[m~3/(mol*s)]  [1e5[m3/(s-mol)] Association rate constant £
k_off 0.02{1/s] 0.02{1)s] Dissociation rate constant
R_t 1.67e-8[molim”2]  |1.67e-8)[maljm?] Total surface concentration, antibody lig: «
< | 1 | P
= ST -

Figura C.3: Constantes presentes en el modelo

2. En la pestana de Axis, verifique que esté activada la casilla de verificacién de Axis

equal.

Llene los datos que aparecen en la Tabla

x-y limits

X min | -be-H

x max | 30e-5

y min | -He-5

y max | 10e-5

Tabla C.2: Limites maximos y minimos para las variables z e y

3. Dé click en la pestana Grid. Deje libre la casilla de verificacién Auto e introduzca los
siguientes datos: cambie el tipo de x spacing por le-5 y el tipo de y spacing por le-b.

Las demds opciones (Extra © y Extra y) déjelos en blanco. Luego dé click en OK.
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4. Haga click en el botén Rectangle/Square de la barra de dibujo y trace un rectangulo

con vértices opuestos en (0,0) y (2.5e-4, 4e-5).
5. Dibuje los siguientes puntos utilizando la herramienta Point de la barra de dibujo.
Para el punto PT1, z: 1.3e-4, y: 0
Para el punto PT2, z: 1.9e-4, y: 0
Para el punto PT3, z: 5.0e-5, y: 4.0e-5

Para el punto PT4, z: 1.1e-4, y: 4.0e-5

La geometria completa en 2D se debe de ver como sigue:

Fide Edt Options Draw Physics Mesh Sobve Postprocessing Muliphysics Help
DeESE 1 F A Ass 4=/ pppadsfTana@p ?

o ot
kbt (= '
oy =] .

Bectrost. | oy 7 os
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H

B -
| [0 -

I 99|=

e
]

path: C:lsers)

&
&
-
&
o
o
o
3

EREAET L BRI T T
&

EEE
238
i
ses
EEBE
gEE *
33y 3

3
H
H

Figura C.4: Geometria en 2D del modelo en COMSOL ©

CONFIGURACION FISICA

1. Estando en la pantalla de la Figura[C.4], del ment Options seleccione Expressions>Scalar

Expressions.
2. En el cuadro de didlogo, introduzca los datos de la Tabla Luego dé click en OK

3. Del menu Options seleccione Expressions>Subdomain Expressions.
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Scalar Expressions

Name | Expression

tmpl | (Tx*Ex_emes+Ty*Ey_emes)/(14(omega*tau)” 2)

tmp2 | normE_emes” 2

Fx_et | -0.5%epsilon_f*(0.016[1/K]*tmpl*Ex_emes-0.5%0.004[1/K]*tmp2*Tx)
Fy_et | -0.5%epsilon_f*(0.016[1/K]*tmp1*Ey_emes-0.5%0.004[1/K]*tmp2*Ty)

Tabla C.3: Expresiones escalares para el modelo de mezclado en el bulto

4. En la lista de Subdomain selection, elija Subdomain 1.

5. Defina las expresiones que se enlistan en la Tabla para el subdominio, al terminar

dé click en OK.

Subdomain Expressions

Name Expression

react_bulk | k_off*c_surf-k_on*c*(R_t-c_surf)
react_surf | k_on*c_bulk*(R_t-B)-k_off*B
c_bulk c

c_surf B

Tabla C.4: Expresiones para el subdominio del modelo de mezclado en el bulto

6. Regrese al panel donde se encuentra la geometria de la superficie. Del menti Options,

seleccione Integration Coupling Variables>Subdomain Variables.

7. Seleccione Subdomain 1 e introduzca los valores de la Tabla [C.5] Después haga click
en OK
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Subdomain Integration Variables

Name | Expression | Integration order | Global destination
B_total | B 4 v
x_length | 1 4 v

Tabla C.5: Variables de integraciéon del subdominio para el modelo de mezclado en el bulto

AJUSTES DEL SUBDOMINIO

1. Partiendo de estar en la pantalla de la Figura[C.4] del meni Multiphysics, seleccione

1 Electrostatics (emes).
2. Del ment Physics, seleccione Subdomain Settings. Seleccione Subdomain 1.

3. Debajo de las opciones de Constitutive relation, dé click en el botéon de opcion

correspondiente a D=¢y¢,. E.
4. Edite el tipo del campo Relative permittivity por epsilonr_f, luego dé click en OK.
5. Del ment Multiphysics, seleccione 2 Convection and Conduction (cc).

6. Del ment Physics, seleccione Subdomain Settings. Seleccione Subdomain 1, después

introduzca la informacién de la Tabla[C.6] y al finalizar haga click en OK.

Quantity Value/Expression
v' k(isotropic) | k_f

p rho_f
Cp Cp_f
Y 1

sigma_f*normE_emes” 2

u u,v

Tabla C.6: Datos del subdominio de Convection and Conduction
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7. Del mend Multiphysics, seleccione 3 Incompressible Navier-Stokes (mmglf).

8. Del ment Physics, seleccione Subdomain Settings. En el cuadro de didlogo selec-

cione Subdomain 1, luego ingrese las configuraciones de la Tabla

Quantity | Value/Expression
p rho_f

n eta_f

Kdv 0

F., Fx_et

F, Fy_ et

thickness | 1

Tabla C.7: Datos del subdominio de Incompressible Navier-Stokes

9. Dé click en la pestania Init. En el campo de x-velocity edite el tipo u_av. Dé click en

OK.
10. Del menti Multiphysics, seleccione 4 Convection and Diffusion (ched).

11. Del ment Physics, seleccione Subdomain Settings. Seleccione Subdomain 1, luego

introduzca las configuraciones de la Tabla

Quantity Value/Expression
Ots 1

v D(isotropic) | D_a

R R_t

u u

v v

Tabla C.8: Datos del subdominio de Convection and Diffusion

12. Dé click en el botén Artificial Diffusion. Establezca las siguientes configuraciones:
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Artificial Diffusion

v Streamline diffusion | Petrov-Galerkin/Compensated

sd 0.25

13. Dé lick en OK para cerrar la ventana de Subdomain Settings.
14. Del menti Multiphysics, seleccione 5 Diffusion (di).
15. Del ment Physics, seleccione Subdomain Settings. Seleccione Subdomain 1, luego
introduzca las configuraciones de la Tabla al terminar dé click en OK.
Quantity Value/Expression
s 1
v D(isotropic) | 0
R react_surf
Tabla C.9: Datos del subdominio de Diffusion
CONDICIONES DE FRONTERA
1. Estando en la pantalla de la Figura del mend Multiphysics, seleccione 1 Elec-
trostatics (emes).
2. Del ment Physics, seleccione Boundary Settings. Introduzca las configuraciones
presentadas en la Tabla [C.10} al terminar, dé click en OK.
3. Del ment Multiphysics, seleccione 2 Convection and Conduction (cc).
4. Del menu Physics, seleccione Boundary Settings. Introduzca las configuraciones
presentadas en la Tabla [C.11} al terminar, dé click en OK.
5. Del ment Multiphysics, seleccione 3 Incompressible Navier-Stokes (mmglf).
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Boundary condition | Boundary selection | Quantity | Value/Expression
Zero charge/Symmetry 1-3,5,7,8

Electric potential 4 Vo V_rms/2
Electric potential 6 Vo -V_rms/2

Tabla C.10: Condiciones de frontera para Electrostatics

Boundary condition | Boundary selection | Quantity Value/Expression
Heat flux 1 do -k f*(T-T_amb)/1 [mm)]
Temperature 4 To T_amb
Temperature 6 To T_amb

Heat flux 8 do -k f*(T-T_amb)/1 [mm)]
Thermal insulation 2,3,5,7

Tabla C.11: Condiciones de frontera para Convection and Conduction

6. Del ment Physics, seleccione Boundary Settings. Introduzca las configuraciones que

aparecen en la Tabla al finalizar, dé click en OK.

Boundary type Boundary Boundary | Quantity | Value/Expression
condition selection
Inlet Laminar inflow 1 v' U u_av
L_entr le-4
Outlet Pressure, 8 Po 0
no viscous stress
Wall No slip 2-7

Tabla C.12: Condiciones de frontera para Convection and Conduction

7. Del meni Multiphysics, seleccione 4 Convection and Diffusion (chcd).

8. Del ment Physics, seleccione Boundary Settings. Introduzca las configuraciones que

aparecen en la Tabla al finalizar, dé click en OK.
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Boundary condition | Boundary selection | Quantity | Value/Expression
Concentration 1 Co c0
Insulation/Symmetry 2-7

Convective flux 8

Tabla C.13: Condiciones de frontera para Convection and Diffusion

9. Del ment Multiphysics, seleccione 5 Diffusion (di).

10. Del ment Physics, seleccione Boundary Settings. Introduzca las configuraciones que

aparecen en la Tabla al finalizar, dé click en OK.

Boundary condition | Boundary selection | Quantity | Value/Expression
Flux 1 No 0

k. 0

Cp 0
Insulation/Symmetry 2-8

Tabla C.14: Condiciones de frontera para Diffusion

CONFIGURACION DE LA MALLA

1. Vaya a la pagina principal Figura Del ment Mesh, seleccione Free Mesh Para-

meters.

2. De la lista Predefined mesh sizes elija Fine.

3. Vaya a la pestana de Subdomain. Vea que Subdomain 1 esté seleccionado y modifique

el campo de Maximum element size escribiendo 8e-6.

4. Dé click en la pestana Boundary. Selecciones las fronteras 4 y 6.

5. Modifique el campo Maximum element size escribiendo 2e-7.
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6. Dé click en el boton Remesh para inicializar la malla en la geometria. Luego dé click

en OK. La figura debe de verse asi:
YT RSO o T o —————————

|F_h|e Edn Options Draw Physic: Mesh Sohe Postprocessing Multiphysics Help
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Figura C.5: Imagen de la malla del dominio para el modelo de mezclado en el bulto

CALCULO DE LA SOLUCION

Usted puede resolver el modelo usando diferentes valores para el potencial eléctrico V..

1. Dé click en el botéon Solve Manager en la barra de herramientas principal para ini-

cializar el cuadro de didlogo.
2. En la pagina de Solve For, elija Vein(2D)>Electrostatics (emes).

3. Sobre la pagina Sequence, dé click en el boton Store Current Settings. En el cuadro
de didlogo Store Solver Settings, escriba stationaryl sobre el campo Name. Luego

dé click en OK.

4. Dé click en la pestana Initial Value. En el area de Values of variables not solved

for and linearization point, dé click en el botén de opcién Current solution.
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10.

11.

12.

13.

14.

. En la pagina de Solve For, seleccione los modos de aplicacién Vein(2D)>Convection

and Conduction (cc) y Vein(2D)>Incompressible Navier-Stokes (mmglf).

Sobre la pagina Sequence, dé click en el boton Store Current Settings. En el cuadro
de didlogo Store Solver Settings, escriba stationary2 sobre el campo Name. Luego

dé click en OK.

En la barra principal de herramientas, dé click en el botéon Solver Parameters para

abrir el cuadro de didlogo de Solver Parameters.

. De la lista Solver, seleccione Time dependent. En la pagina General, edite ran-

ge(0,0.1,5) en el campo Times del drea Time stepping.

. En el campo Absolute tolerance cambie el tipo ¢ por 1e-8 y el tipo B por le-13.

Dé click en OK para cerrar el cuadro de didlogo de Solver Parameters.

Regrese a Solver Manager. En la pagina de Solve For, seleccione los modos de

aplicaciéon Vein(2D)>Convection and Diffusion (chcd) y Vein(2D)>Diffusion

(di).

Sobre la pagina Sequence, dé click en el boton Store Current Settings. En el cuadro

de didlogo Store Solver Settings, escriba transientl sobre el campo Name. Luego

dé click en OK.

Seleccione Solve using solver sequence. Dé click en OK para cerrar el cuadro de

dialogo Solver Manager.

Dé click en el botén Solve de la barra principal de herramientas.

POSPROCESO Y VISUALIZACION

. Dé click en el botén Plot Parameters de la barra principal de herramientas de la

pantalla de la Figura [C.4] Aparcerd una ventana como la de la Figura
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-
Plot Parameters

(o

|__Principal | streamline I Particle Tracing I Ma/Min | Deform I Animate
General Surface Contour | Boundary | Arrow
Plot bype Salution to use
Surface Solution ak time: :5 -
[ Contour Time:
Solution at angle (phase): |0 degrees
[ Boundary
[ Arrow Frame:
Geometries bo use
[ Principal
-~
[] Streamline
[ Particle tracing -
(] Maxjmin marker [] Element selection
[ Deformed shape Logical expression For inclusion:
/| Geometry edges
e Element niodes to Fulfill expression:
Al
Element refinement: [V] Auto |2
Flot in: :Main axes [ Keep current plot
Smoothing... ] [ Title. .. ] [] Make rough plots
[ 0K ] [ Cancel ] [ Apply ] [ Help

Figura C.6: Ventana de configuraciones para el posproceso

. Verifique que todos los campos coincidan con los valores que se presentan en la imagen
anterior. Dé click en la pestana de Surface y seleccione Concentration, B de la lista

de Predefined quantities. Dé click en OK.

La imagen resultante es la que se muestra en la Figura [C.7}

. Estando en la pantalla de la Figura[C.2] del menti Postprocessing seleccione Cross-

Section Plot Parameters.

. Estando en la pestana General deje libre la casilla de verificacién Line/Extrusion plot

de las opciones de Plot type.

. En la lista de Plot in elija New Figure. Seleccione la pestana Line/Extrusion de
la ventana Cross-Section Plot Parameters. Active la casilla de verificaciéon Li-

ne/Extrusion plot. Cambie el campo de Expression por B_total/xz_lengh.

. Seleccione la pestana Point de la ventana Cross-Section Plot Parameters. Active

70



(i : Viena_bulto.mp!

[R5 COMSOL Multiphysics - Vein/Diffusio

File Edt Options Draw Physicz Mesh Sobee Postprocessing Mubighysics Help
DR waE At 39=09ppi s vana0l ?

[= Tese=5 _Surface: Concertration, 8 [molin] Max: 2.8828-9
Eub |s 104 £ L o 1ot
- |0 E

Beetron. |32 1
°
Incomgre. @ 0.9 285
Comvects | HE
Bifusion |:=7 08
- 0r 28
e 05
. 05
a4 275
03
02 27
0.1
o
2.65
0.1
02
= 26
Fir=
[ -
05
i 255
04 0.2 o 02 o4 06 08 1 12 14 16 18 2 2.2 4 6 8
agt Mo 2517ed

Figura C.7: Visualizacién de la solucién del modelo de mezclado en el bulto

la casilla de verificacién Point plot.
7. Cambie el campo de Expression por B_total/z_lengh.
8. En la lista de Coordinates cambie los campos de z: 1.2e-4; y: 0.2e-4.

9. Dé click en OK. Aparecerd la siguiente grafica:

PLUREST e )
HeRT@E pLpd 4
B_tokaljx_jength

pr®

2]

B_totallx_length

0.5

Con ayuda de esta grafica podemos visualizar si existe o no alguna mejora en el proceso

de mezclado. Con este paso concluimos el tutorial en COMSOL (©.
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