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El estudio de la dinAmica de propagacién de colonias de células sobre substratos con modificaciones
topogréficas, por ejemplo con canales con periodos del orden del micrén, permite indagar sobre
procesos fundamentales asociados al desarrollo de sistemas bioldégicos multicelulares. Esto es de interés
para diversas aplicaciones biomédicas, por ejemplo, en el desarrollo de materiales para favorecer el
cierre de heridas, o la reparacién de tejidos. En sistemas in vivo, las sefales originadas por la
composicién y estructura de la matriz extracelular juegan un papel determinante en la definicién del
comportamiento celular. En sistemas in vitro, la dinamica de propagacién de las colonias, refleja las
caracteristicas de los movimientos celulares, que pueden ser de células individuales independientes o
colectivos.

En este trabajo se presenta un sistema experimental que permite controlar el flujo celular en la region del
borde de la colonia y modificar la velocidad de propagacién y el desarrollo de la rugosidad de los
contornos. El sistema experimental consiste en colonias de células A549 de cancer alveolar humano
sobre substratos con micro-canales, con frentes inicialmente quasi-lineales y formando distintos angulos
(s) respecto a la direccién de los canales. Estas colonias se generan mediante el empleo de méscaras
apropiadas. A partir del seguimiento de la evolucion de los cultivos, se determiné la velocidad de
desplazamiento de los frentes de las colonias en la direccién de lo micro-canales, <Vg>, la rugosidad, W,
definida como la desviacion media cuadratica de las distancias de avance del frente, y las caracteristicas
morfolégicas y migratorias de las células en la region del borde de las colonias.

Los resultados indican que los micro-canales de periodo 5,2 y 3,3 um, afectan el fenotipo celular, pero no
aquellos con periodos mayores. Para los substratos con micro-canales, <Vg> resulta mayor que para
substratos de igual composicion pero sin modificaciones. Ademas, <Vg> sigue una relacion de tipo
cuadratica con la pendiente (m) de los frentes, determinada a partir de la tangente de s, al menos para 0
< s < 55 grados, apartandose para angulos mayores. Las relacién de aspecto de las células en la region
del frente aumenta en los estadios iniciales y luego alcanza un valor de aproximadamente el doble de la
obtenida en ausencia de canales. La orientacién celular sigue la direccién de los canales y es
influenciada por los efectos de la asimetria en la poblacion celular. La velocidad de migracion de las
células aumenta con s. Al considerar las caracteristicas a nivel de la colonia, se observa que las
protrusiones en el frente aumentan su ancho con s, y la rugosidad disminuye. Empleando la técnica de
escalado dinamico se obtienen exponentes criticos compatibles con el modelo de crecimiento de Kardar-
Parisi-Zhang. De la dependencia de la velocidad con m, la funcién de auto-correlacién de las alturas y la
distribucion de las alturas, se estiman los coeficientes del modelo, permitiendo caracterizar el sistema.
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