
Simulação de Segregação Celular com
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Resumo

Saber por que a segregação celular ocorre move os estudos sobre morfogênese e
regeneração de tecidos. Conhecer os mecanismos que fazem células interagirem é
fundamental para os estudos de movimento celular coletivo. Existem simulações que
testam as hipóteses por trás da segregação celular, como a de Adesão Diferenciada,
mas experimentos recentes mostram que as forças de adesão envolvidas são insufici-
entes para explicar o fenômeno. Hipóteses alternativas, como a de Contração Super-
ficial, mostram-se promissoras e ainda não foram testadas devido à complexidade de
sua implementação numérica. Neste trabalho estudamos essa hipótese através de
um modelo de matéria ativa no qual pode-se acompanhar o comportamento interno
das células e a interação dessa com as demais.

Motivação

A regeneração e a morfogênese são processos importantes em organismos pluri-
celulares e motivam a pesquisa dos fenômenos envolvidos no movimento de células
biológicas. Um exemplo bem conhecido e de fácil reprodução em laboratório ocorre
com as células de Hydra vulgaris, que voltam a se juntar e a formar tecidos após
terem sido separadas. Esses animais têm grande capacidade de regeneração e uma
estrutura simples com dois tipos de tecidos: a endoderme e a ectoderme.

Simulações computacionais são usadas como tentativa de modelar o comporta-
mento regenerativo dos tecidos de hidras. Existem muitas hipóteses que tentam ex-
plicar a segregação celular e elas podem ser testadas com modelos de matéria ativa.

( a ) Configuração inicial ( b ) 230 minutos

Figura 1: Evolução de segregação de células de Hydra vulgaris observado em mi-
croscópio óptico. Células de endoderme estão em vermelho e células de ectoderme,
em verde. Imagens obtidas no LabCel UFRGS [6].

Objetivo

Experimentos e modelos encontrados recentemente na literatura convergem para
uma hipótese hı́brida que mistura elementos tanto da Adesão Diferenciada [3] quanto
da Contração Superficial [4]. O objetivo desse trabalho é generalizar o modelo de
matéria ativa formulando um modelo de célula extensa, não puntiforme como nos
modelos anteriores.

Objetivos especı́ficos são elaborar o formalismo matemático do modelo, ajustar
seus parâmetros afim de reproduzir a segregação celular e testar a hipótese de
Contração Superficial.

Matéria Ativa

A hipótese de Adesão Diferenciada pode ser simulada com base em modelos sim-
ples de partı́culas autopropelentes como matéria ativa. Essas partı́culas têm núcleo
rı́gido e são usadas para simular computacionalmente criaturas que se locomovem
por conta própria, sem precisar de força externa. Num espaço colocam-se partı́culas
que se locomovem com velocidade ν0 constante em módulo e cuja orientação de-
pende da interação com as vizinhas e de um ruı́do. Esse é o modelo de Vicsek [2].

~rn(t +∆t) =~rn(t)+∆tν0ν̂n(t) (1)

Segundo o modelo usado anteriormente [1, 5, 7] a direção da velocidade é deter-
minada através da expressão:

θn(t +∆t) = arg

[
∑

m∼n
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]
, (2)

onde m e n são ı́ndices de célula, θn é a orientação da velocidade da célula n; α,
β e η são coeficientes peso para alinhamento, adesão e ruı́do, respectivamente; ~v

ν0

é o versor velocidade, f~e é uma força dependente da distância entre duas células
vizinhas e û é um versor de orientação aleatória.
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Figura 2: Evolução de segregação celular em simulação computacional em espaço
contı́nuo bidimensional. Células de endoderme estão em vermelho e células de ec-
toderme, em azul.

Corpo Extenso

No modelo que está sendo proposto cada célula é representada por um agregado
de partı́culas autopropelentes, uma central, com identificador 0, e outras na perife-
ria. Duas partı́culas interagem se forem vizinhas, isto é, se satisfizerem alguma das
condições:

• distância menor ou igual a r0, caso sejam de agregados diferentes;

• uma ser a partı́cula central e ambas serem do mesmo agregado;

• ambas serem periféricas, do mesmo agregado e terem diferença de indentificador
igual a 1.

Duas partı́culas vizinhas interagem ou harmonicamente, ou com força infinita caso
estejam a uma distância menor que um diâmetro de exclusão.

Figura 3: Esquema de interações elásticas entre partı́culas de mesmo agregado e
de agregados distintos. Mostra-se apenas uma mola de torção, embora elas existam
entre todas as partı́culas periféricas e vizinhas da mesma célula.

Neste novo modelo as partı́culas se locomovem também a passos fixos e a
equação que descreve a orientação desse deslocamento é:

(3)
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onde subı́ndices {i, j} representam propriedades da partı́cula de identificador j per-
tencente ao agregado de identificador i e superı́ndices representam propriedades dos
tipos (endoderme ou ectoderme).

Conclusões e Perspectivas

Com o novo modelo representamos uma célula na abordagem de matéria ativa de
corpo extenso. A estrutura de interações intra e extracelulares permite que se explore
o papel tanto das adesões geradas pelas caderinas quanto das tensões geradas pelo
citoesqueleto.

Como perspectivas futuras, a curto prazo, compararemos os resultados do nosso
modelo com o de Vicsek, varreremos o espaço de parâmetros e estudaremos o com-
portamento do sistema. A médio prazo testaremos a hipótese de Adesão Diferenci-
ada e, a longo prazo, a de Contração Superficial.
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