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O que é Biofabricação?

https://www.gapminder.org/tools/#_chart-type=bubbles



Biofabrication



Simulação Computacional na Biofabricação

• Métodos que reproduzem o comportamento e reações de sistemas 
reais, por meio de modelos, que imitam, na totalidade ou em parte, 
as propriedades deste sistema em uma escala menor. 

Modelagem e Simulação de Eventos Discretos – Chwif e medina (2006)



Um modelo “útil”

Como simplificar um modelo o suficiente, para resolvê-lo com 
um esforço razoável, mas ao mesmo tempo deixa-lo “rico” o 
bastante para que fenômenos de interesse possam ser 
simulados com o modelo final.

Um bom modelo é aquele que captura fenômenos, ou 
propriedades do problema, que não são óbvias à primeira vista!

“All models are wrong, but some are useful”

(George Box, 1979)

“Um modelo deve ser tão simples quanto possível ...... mas não mais simples.” 

(Albert Einstein)



• 3.7 ± 0.8 x 1013 cells  370.000.000.000.000

• 200 different cell types 

Por que Simular na Biologia?



Por que Simular?  Analítica vs. Simulação
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Por que Simular na Biofabricação?

Tempo

$$$$

Uso de Animais

Novos insights

Maior conhecimento 



Dernowsek et al. 2017

Quando Simular? 

Complexidade do sistema



Métodos usados para a Simulação na Biofabricação



Systems Biology Markup Language
Mathematical models are key in studying the 

behavior of biological systems

XML-based
representation of

biochemical models, 
their components 
(compartments, 

species, reactions, 
events), descriptors 
(rules, constraints, 
functions, units)

Métodos usados para a Simulação na Biofabricação
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Métodos usados para a Simulação na Biofabricação



Métodos usados para a Simulação na Biofabricação



Métodos usados para a Simulação na Biofabricação

Dinâmica dos Fluidos



Método dos Elementos Finitos – MEF
Dinâmica dos Fluidos - CFD

Discretização

Dividir ou particionar um todo em 

partes menores, com a finalidade de 

facilitar os cálculos.



Método dos Elementos Finitos – MEF
Dinâmica dos Fluidos - CFD



Aplicações



Multiscale Simulation of Hierarchical Layers of the 
Articular Cartilage for Biofabrication 

Janaina

Henrique

Monize



Multiscale Simulation of Hierarchical Layers of the 
Articular Cartilage for Biofabrication

Janaina

Henrique

Monize



3D Microscaffolds For Tissue Spheroid Encagement

Dernowsek et al., 2017

Danilevicius et al., 2016



Stenosis models

Hemodynamics in artery bypass grafts models based 
on computational fluid dynamics simulations

Bypass Models



Computer simulation – Stenosis and Bypass graft models
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Computer simulation – Stenosis and Bypass graft models

Normal



Método dos Elementos Finitos na Biofabricação 
durante a maturação de um microtecido

Fábio Vilalba

Júlia Nogueira 



Método dos Elementos Finitos na Biofabricação 
durante a maturação de um microtecido

Fábio Vilalba

Fluid Structural Interaction - FSI



Aplicações utilizando o Método dos Elementos Finitos  



Estudos in silico de fenômenos multicelulares na escala

molecular, celular e de tecidos, baseados em observações 
biológicas de comportamentos e interações de células, tais 
como adesão, crescimento, morte, mitose, secreções de 
químicos...

Plugins: Módulos que calculam variações de energia ou 
monitoram eventos na rede celular  Python

Steppables: módulos que executam operações em células, não em 
pixels. Como por exemplo, ajustam parâmetros em resposta a 
eventos da simulação, carregam condições iniciais de simulação 
e salvam resultados. São chamados a cada MCS.

Métodos usados para a Simulação na Biofabricação



Como func i o n a?   GGH Modeling & Monte Carlo Steps (MCS)

• Modelo matemático preditivo de fenômenos da 
natureza.

• 1 passo MC = N tentativas de troca de pixels 
• (N = número de pixels na rede celular)
• Baseado em Cálculo de variação de Energia (∆H):

Copia um pixel escolhido aleatoriamente, e o coloca 
sobre um de seus vizinhos (também aleatório) 
sobrepondo a cópia ao antigo. Se esta nova 
configuração diminuir a energia total do sistema, 
então a troca é aceita. Caso contrário, ela pode ser 
aceita com uma probabilidade calculada 
utilizando constantes matemáticas.

Métodos usados para a Simulação na Biofabricação



Arquivo .XML Arquivo .py

Métodos usados para a Simulação na Biofabricação



Endothelial cell spheroids as a versatile tool to study angiogenesis in vitro and in silico

Computational approaches for biofabrication of 
Tissues Angiogenesis



Angiogenesis

VEGF1

VEGF2



Computational approaches for biofabrication of 
tissues  Angiogenesis + Proliferating cells



3D Multi-Cell Simulation of Tumor Growth and 
Angiogenesis

VEGF1
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VEGF2



3D simulation during the self-formation 
of thyroid follicles + angiogenesis

Dernowsek et al., 2015



3D Bioprinted Thyroid Gland



1. Simplified 3D multicell simulation of

angiogenesis during the self-formation of

thyroid follicles

2. It can be easily extended and adapted

to describe other biological phenomena

3. This simulation allowed us to study

how the cells interact each other and

modulate the growth and morphology of

the multicellular spheroids.

EC – Endothelial cell

ESC – Embrionic Stem Cells
Vascularization

Thyroid follicles

Dernowsek et al., 2015 

3D simulation during the self-formation 
of thyroid follicles + angiogenesis



✓ Integration Engineering x Life Sciences;

✓ Development of new file function representation

✓ Development of scalable technology

✓ Development of integrated operational system integration of robotic

bioprinters (special software);

✓ Development of new biomaterials and materials for tissue engineering;

✓ Laws and regulations  * Safety + Security

✓ A New Integrated Platform for Biofabrication of Tissue and Organs

Challenges



Olhar multidisciplinar



Conclusions
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Everything will be possible with 3D printing

Even Biofabrication



http://www.biofabricacao.com

Obrigada!



http://www.biofabricacao.com


