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Introducédo

O cancer € causante de 1 de cada 7 mortes no mundo e a seu incidéncia
esta aumentando [1].
Embora haja muitas terapias que facam o controle da doencga, ainda fica
por determinar o protocolo 6timo de um tratamento, o qual necessita de
um melhor entendimento tanto quantitativo, quanto analitico. Um recurso
para poder melhorar a situacdo € estudar a formacao e a evolucao do cancer,
como também ter um controle para combaté-lo. Nesse sentido, os modelos
matemadticos sdo uma ferramenta util para o estudo. Na literatura exis-
tem modelos matemadticos que tentam descrever processos que ocorrem
durante o desenvolvimento do cancer. Alguns destes descrevem a resposta
do sistema imune a presenca do tumor, o controle do crescimento tumoral,
a inibicdo da angiogénese, entre outros. O estudo matemdtico que apre-
sentaremos estd motivado pelo fendmeno observado no crescimento do
tumor e sua interacao com seu meio.

Desenvolvimento

Baseamo-nos em modelos estudados por Gerish & Chaplain [2], Ender-
ling et al. [3] e Anderson et al.[4], sendo uma simplificacido destes, mod-
elamos a dindmica do crescimento de tumores por meio de trés equacdoes
diferenciais ordindrias, simulando assim a interagdo entre as células tu-
morais, a matriz extracelular (MEC) e as enzimas degradadoras da matriz
extracelular (EDM), denotados, respectivamente, por i1, f e m, onde se
analisa a dindmica da densidade/concentracao destes.

Descrevemos a producdo das enzimas de degradagdo pelas células can-
cerosas, assim como seu decaimento, a degradacdo e a remodelacdo da
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matriz extracelular e o crescimento celular. A formulagdo € a seguinte:

i _ _ Bl_ B2

dr ‘uln( l_q k2 )

df s o - 6 6

s émf + fn(1 i l—{—zf), (6.11)

dm = m
dt €
sendo fi; a taxa de proliferagdo das cé€lulas cancerigenas; os coeficientes

B B

F e T as fracdes de um volume que ocupam as células cancerigenas e a
1 K2
MEC, junto aos coeficientes de competicio, respectivamente; § a taxa de

6, 6
degradacdo da MEC; (1, a taxa de remodelagdo da MEC; l_c_l e ]_6—2 as fracoes

do espaco e as taxas de competi¢ao inter (MEC/tumor) é intraespecifica
(MEC/MEC), respectivamente; @ a taxa de decaimento das EDM; E a taxa
de producao das EDM; € a capacidade de suporte das EDM.

Realizamos a andlise de estabilidade local dos pontos de equilibrio uti-
lizando o critério de estabilidade mediante o teorema Hartman-Grobman e
o critério de Routh-Hurwitz (cf.[5]).

Obtivemos uma classificagdo da dindmica do sistema em relagdo a dois

N ) 61 6
parametros a = = ,b =1— =, onde pode-se observar os possiveis

B B’ B’

cendrios no comportamento do fendmeno, na Figura 6.5 (ndo fornecida
pelos autores).

Figure 6.5: Dinamica do sistema (1) em relacdo as diferentes regides em fungdo dos
parametros a e b.

Conclusoes

No estudo da dindmica temporal do modelo, que abrange modelos estu-
dados por Gerish & Chaplain [2], Enderling et al. [3] e Anderson et al.[4],
obtendo uma classificagdo da dindmica em relagdo aos parametros a € b.
Obtemos assim uma bifurcagdo da estabilidade no ponto livre de doenca
(a,b) = (0,0), ou seja, quando 6, = B, (considerando os pardmetros di-
mensionais); obtemos também uma bifurcacdo dos pontos de equilibrios
podendo-se obter 1, 2 ou 3 pontos de equilibrio, 0 qual pode-se observar na
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Figura 1.
Nas simulagdes numéricas interpretamos biologicamente a evolugdo em re-

lacdo as competicdes entre a MEC e o tumor, mostrando a relevancia dessas
interacOes observadas nas mudangas do crescimento e na susceptibilidade
das condig¢des iniciais. Por exemplo, obtemos que o parametro 6; mede a
capacidade invasiva do tumor, isso faz com que mude o equilibrio, dando
lugar a coexisténcia das c€lulas tumorais com a MEC. Quanto menor for o

0 : L .
valor do parametro — torna-se a coexisténcia mais vidvel biologicamente,
1

: 6>
por outro lado a variacdo do parametro =— representa uma mudanca as

2
velocidades de crescimento das células e da MEC, mas sem modificar o
equilibrio.
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