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A partir de un modelo basado en un conjunto de particulas inte-
ractuantes seglin un potencial aproximado de esfera semirigida
con régimen hidrodinamico simulado a través de la técnica dina-
mica de multiples colisiones, se obtiene laaproximacién del ope-
rador propagador difusivo bajo distintas condicionesiniciales. Se
evallaelimpactodelascondicionesinicialesen lamanifestacion
deladifusiénanémalaysus parametrosasicomolaposibilidad de
aplicarunaaproximacién local de lasecuacionesde ladifusion di-
vidiendo el dominio en secciones.

From a computational simulation for an softsphere approxima-
tion potential interacting particles system with hidrodynamic re-
gime, granded by multiparticle collision dynamic techniques, an
aproximation for difussive propagator is obtained on many initial
conditions. The impact of initial conditions on diffusion parame-
ters are evaluated and also the possibility of local sectional diffu-
sion application.

INTRODUCCION

Lamodelaciondeladifusionensistemasconalto confinamiento,
en los que las estructuras que lo componen estan fuertemente
correlacionadas, es de interés por su potencial en la descripcion
predictiva de fendmenos complejos en sistemas biologicos.
Para estos sistemas, en diversas situaciones, determinadas por
las caracteristicas morfologicas, termodindmicas e iniciales
presentes, los modelos fisico estadisticos tradicionales no son
aplicables y se hace necesario acudir a modelos mas generales
como los que estudian la difusion anémala [1]. Un ejemplo
caracteristico lo constituye el comportamiento del microfluido
sanguineo presente en los capilares de los alviolos pulmonares
donde el ancho de los capilares es comparable con el tamario
efectivo de los globulos rojos (GR) los que interactiian entre
ellos de forma tal que no pueden sobrepasarse unos a los otros,
este tipo de comportamiento se conoce en la literatura como
difusion en una sola fila (single file diffusion, en inglés) [2, 3].

El tamano tipico de un GR es aproximadamente 7.5 pm, pero
este adapta su forma en correspondencia con las caracteristicas
del fluido convirtiéndose la interaccién hidrodindmica un
factor fundamental cuando el ancho del capilar oscila entre
3y 8 um [4, 5, 6], en estas condiciones el movimiento de los

GR estan muy correlacionados con un efecto marcado por
el resultado de la interaccién con las paredes del capilar y el
plasma sanguineo presente entre los GR adyacentes, que se
manifiesta en el comportamiento anémalo de la difusion [6].

Una de las caracteristicas distintivas de la difusion anomala
es la dependencia como ley de potencia fraccionaria con el
tiempo del desplazamiento medio cuadratico para valores
de tiempo grandes, segin la ecuacion (1) [2] donde Dq es
conocido como coeficiente de difusién anémalo y g exponente
anomalo, en el caso especifico de la difusion en una sola fila la
tendencia general es a que g=1/2.

Las principales técnicas teoricas utilizadas para la descripcion
de la difusion anémala es el modelo del caminante aleatorio
en espacio y tiempo continuo (CRTW por sus siglas en inglés)
[7], la ecuacion en derivadas fraccionarias de Fokker-Plank
(FP) [8] y la ecuacién principal de evolucion (ME: Master
Equation en Inglés) [9, 7], ver ecuacion (2). Esta tltima es muy
dificil de aplicar pues es necesario conocer las caracteristicas
del operador de evolucién M , el cual puede ser no lineal en
ciertos dominios y depende de las caracteristicas morfoldgicas
e iniciales, ademds no es posible a priori conocer con exactitud
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su comportamiento siendo necesario utilizar informacion
adicional a partir de datos experimentales o simulaciones
computacionales.

rms, (t) = <x2 > - <x>2 =2D1" (1)
p(x,t) =M (x,t, p(x,1)) p(x,0) @)

Desde el punto de vista computacional la técnica ME brinda la
posibilidad de obtener una aproximacion a su operador puesto
que este es la solucion de la ecuacién (2) cuando la funcion
de densidad de particulas posee como condicién inicial una
aproximaciéna p(x,0) = 5(x) donde 6(x) esladeltade Dirac.La
mayor dificultad de suaplicacién radicaen sunolinealidad pues
en general p(x,t)=M(p,(x,0)+ p,(x,0)) # M p,(x,0)+ M p,(x,0)
y el valor de la densidad en cierta posicion y tiempo esta
correlacionada con las existentes en todo el dominio para
tiempos anteriores [7]. En el presente trabajo mostramos a
través del uso de herramientas computacionales aplicadas
a un sistema unidimensional de particulas interactuantes
en régimen hidrédindmico, simulado utilizando la técnica
computacional de colisiones multiples (MPC) para el fluido y
dindmica molecular (GCMD) para un ensemble gran canénico,
la posibilidad de dividir el sistema de estudio en elementos de
longitud S, de forma tal, que si la funcién de densidad inicial
se subdivide en estos intervalos segtin p,(x) = p(x,0) = Z,- g(x)
donde g (x)= p,(x)(Ox-nS)—O(x—(n+1)S)) con n€Z y O la
funcién de paso unitario, se pueda linealizar el operador M
como p(x,t)= zl_Mg,.(x). Esta propuesta permite acotar el
dominio de estudio para el operador de evolucion pudiéndose
extender su aplicacion al resto del dominio.

MODELO COMPUTACIONAL

Como sistema de estudio hemos escogido una simplificacion
unidimensional de un conjunto de N GR dentro de un capilar
de longitud L y ancho W que intereactia bajo un potencial
modificado similar a los utilizados en las referencias [10, 11]
tipo esfera semirigida segtn la ecuacion (3), el cual representa
de forma efectiva la plasticidad de los GR de tamaio maximo
d, que poseen producto del confinamiento una distancia limite
d, para sus acercamiento, siendo rla distancia entre los centros
geométricos de dos GR vecinos, ver figura 1. La evolucion de
los GR se realiza utilizando la técnica computacional GCMD
[12].

oo r< dh
U(r) =420K,T exp(—100]r —d, ) d,<r<d (3)
0 rzd

El fluido circundante, en este caso el plasma sanguineo, es
simulado a través de la técnica computacional MPC en su
variante que incluye de manera efectica un termostato de
Andersen denominada MPC-AT-a, ver las referencias [13,
14], la cual subdivide al fluido solvente en un conjunto de
N particulas distribuido en M cajas de simulacién de origen
aleatorio para lograr invarianza galileana, que poseen una
evolucion determinada por dos pasos. El primer paso simula

las interacciones entre las particulas del fluido a través del
intercambio de momento lineal en cada caja conservando
el momento total y la energia, ecuacion (4), donde V/,CM es la
velocidad del centro de masa de las particulas de la caja j que
poseen masa m_y v/ es generado aleatoriamente segun una
distribucion de Maxwell-Boltzman para la energia térmica
K,T. En el segundo las particulas se mueven libremente en
trayectorias balisticas, ecuacion (5). La interaccién entre los
GR y el fluido se realiza a través de su inclusién en el paso
de colisiones en cada caja. Este método hibrido ha obtenido
resultados correctos en varias simulaciones similares al
propuesto [14, 15].

—— Pared GR
+ Particulas del solvente
= Pared del capilar

Figura 1. Disefio estructural del sistema de estudio.
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La interaccion del fluido y los GR con la pared del capilar
se ha realizado considerando que una fracion de ellos
sufren inversion de sus velocidades, esto de manera efectiva
caracteriza el intercambio de momento correspondiente a un
fluido newtoniano en la vecindad de una frontera inmovil [16].
La fraccion del solvente que interactia con las paredes se estima
segin /2 AT, donde se ha considerado su comportamiento
similar a un gas ideal. Para los GR se ha considerado que al
disminuir el ancho del canal la superficie de contacto aumenta
en la misma medida que la fracciéon que sufre intercambio de
segun (;—_W)Z cuando W<d.

+d,

RESULTADOS Y DISCUSION

Para obtener la aproximacion computacional del operador
M se utilizé un conjunto de N=500 particulas de masa m =1
(unidad de masa) separadas en una distancia de equilbrio
d=1 (unidad de longitud), de esta forma se logra la mayor
concentracion en equilibrio como aproximacion fisica a una
distribucion inicial tipo g (x, N, d, )~8(x- L/2), ecuacion (6)
a la que nos referiremos como configuracion inicial durante
el analisis, donde L es el largo del capilar. La temperatura del
sistema fue fijada segun K, T=1 (unidad de energia), generando
un conjunto de 100 condiciones iniciales aleatorias para
las velocidades segin la distribuciéon de Maxwell para cada
simulacién. El ancho del capilar fue escogido como W=0.99d,
de forma tal que existe una fraccion estimada interaccion



de los GR con la superficie de 0.01. El largo del capilar es de
L=2000d, de esta forma se garantiza que exista una fraccién de
volumen del 45% de GR respecto al volumen total del sistema
[5]. El fluido es simulado utilizando MPC-AT-a, usando para el
ancho de las cajas a=d, existiendo un total de cajas de N ,=2000
donde hay un promedio de 10 particulas de masa m=0.01m
Como unidad de tiempo de simulacion hemos utilizado
t,=d\/2m,/ K, T, utilizando At , =0.001t, para el lapso de

MPC
tiempo de las iteraciones de MPC-AT-a y At =0.001t,,,

de esta forma se logra que la viscosidad del Gﬁﬁl{)do sea alta,
correspondiente a un nimero de Reynolds bajo y estabilidad
en la solucion [15] lo cual se corresponde con la situacién real
del fluido sanguineo. En el eje longitudinal se ha considarado

condiciones periddicas de frontera.

O(x— #) - O(x— M)

g(x,N,D,L)= 2 (6)

Nd

Las condiciones iniciales se varian cambiando la distribucion
inicial simulada, utilizando un conjunto de N=1000 particulas
concentradas separadas en dos paquetes de 500 particulas
segun:

g,(x)=[g,(x—0.55,500,d,L)+ g (x+0.55,500,d,L)] /2 para
$={500, 600, 800} d.

En la figura 2 se observa el comportamiento promedio de la
desviacion cuadratica media normalizada segun la primera
iteracion rms(t)/rms(0) para los distintos valores de S. Para
valores pequenos de tiempo ¢/t € {20,60} se evidencia un
crecimiento lento que va disminuyendo con el aumento de
S, este comportamiento se corresponde con el proceso de
estabilizacion de las interacciones entre las particulas y el fluido,
con aumento de S estas interacciones estan mas espacialmente
distribuidas contribuyendo a alcanzar més rdpido un estado
estable para el intercambio de momentum en el paso de
colisiones de MPC-AT-a. Para tiempos ¢/t € {20,60} se
observa un incremento promedio casi lineal, en todos los casos
de pendiente similar, esto se debe al proceso de desagrupacion
delas particulas donde prevalece solo la interaccion de estas con
el fluido provocando una tendencia hacia la difusion normal.

Figure 2. Comportamiento de la desviacién cuadratica media normalizada
para las distintas condiciones iniciales.

Para t/t >60 el proceso de difusion se hace mads lento
producto de la homogenizaciéon de la distribuciéon de las
particulas interactuantes lo que provoca un aumento de la

frecuencia de colisiones entre las particulas, con un aumento
de las correlaciones que desencadenan un comportamiento
anomalo con una dependencia préxima rms/rms, o< \Jt/1,,
con el aumento de S se observa que el valor de tiempo donde
se retoma el comportamiento anémalo es menor pues su
amento contribuye a la homogenizacién de la distribucion
de particulas. Este comportamiento general es muy similar
al obtenido en simulaciones bidimensionales en la referencia
(17].

A vpartir de las funciones de distribucién obtenidas
para cada momento de simulacion pg(x,t) = Mg (x)
obtenemos la diferencia comparativa promedio, de las 100
condiciones iniciales aleatorias de las velocidades, con
Ps(x,t) =[Mg, (x—0.55,500, D, L) + Mg, (x+0.55,500,D, L]/ 2
utilizando Diff; =1/T'[0T dt_[dxH ps(x,0—py(x,0] como pardmetro
de mérito, el cual muestra la linealidad del operador M . Para
§=500 se tiene en realidad un tnico conglomerado de 1000
particulas agrupadas interactuates cuyo comportamiento
se diferencia significativamente con el correspondiente a la
situacion inicial de simulacion. En la medida que S aumenta
disminuye la correlacion entre las distribuciones de las
agrupaciones, este comportamiento se muestra en la figura 3,
entre S =500 y 800 hay alrededor de 3 érdenes de magnitud
de diferencia lo que muestra una tendencia a la linealidad de

M que puede ser utilizada para subdividir el dominio para
realizar estudios posteriores mas detallados.

450 500 550 600 650 700 750 800 850
100

600 600

400- 400

T T T T T T T
450 500 550 600 @50 700 750 800 850
s

Figure 3. Cuantificacion de la diferencia al aplicar el operador de evoluciéon como
método para evaluar su linealidad.

CONCLUSIONES

Se obtuvo una aproximacion del operador de evolucion para un
sistema unidimensional con alto confinamiento que reproduce
de manera simplificada la difusién de células de globulos rojos
en capilares. Se estudio el comportamiento promedio de la
desviacion cuadrética: para valores de tiempo cortos se observa
un crecimiento lento que va disminuyendo con el aumento
de S, este comportamiento se corresponde con el proceso de
estabilizacion de las interacciones entre las particulas y el fluido;
para tiempos intermedios se observa un incremento promedio
casi lineal lo que se explica por el proceso de desagrupacion
de las particulas en el que prevalece la interaccion de estas con
el fluido provocando una tendencia hacia la difusion normal;
para tiempos largos el proceso de difusion se hace mas lento
como resultado de la homogenizacion de la distribuciéon de
las particulas lo que provoca un aumento de la frecuencia
de colisiones entre las particulas, con un aumento de las
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correlaciones que desencadenan un comportamiento anémalo.
El comportamiento descrito reproduce correctamente el
comportamiento general del microfluido sanguineo con alto
grado de confinamiento y es muy similar a lo obtenido en
simulaciones bidimensionales [17] y al esperado en el sistema
real [4].
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