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Abstract 

The cancer changes the cytoskeleton of the cells .This change has some effects on the cell 

mechanobiology and will lead to some changes in the deformability of the cells. The moving ability of 

the cancer cells would be more than healthy cells. Thus, they can migrate through the tissue in human 

body. 

In this survey, a valid FEM of a cancer cell is presented. Then the effects of various factors such as 

membrane thickness, elasticity, strain, and frequency response are studied during a process of being 

converted from normal cells into cancerous malignant cells. Besides, the initial mathematical models 

are provided. 

The results clarify that an increase in membrane elasticity, strain, and frequency would lead to 

increase in the reaction force. However, an increase in the membrane thickness decreases the reaction 

force. 
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 چکيده

دهد و   را براي تغييرشکل تغيير ميآن تواناييبا تأثير بر مکانيک سلول كند و اين تغيير  سرطان، اسکلت سلولي را دچار تغيير مي
هاي سالم متفاوت بوده و باعث شود که آنها در طول بافت به  تواند با سلول هاي سرطاني مي  نتيجه، قدرت حرکت سلولدر

 .جاهاي مختلف بدن انسان مهاجرت کنند
 و سپس تأثير تغييرات عوامل مختلف مانند شدهاين تحقيق با ارائه مدل اجزاي محدود معتبر براي يک سلول سرطاني آغاز 

. شود شاء، الاستيسيته، کرنش وارد بر سلول و فرکانس بر نيروي عکس العمل يک سلول سرطاني بدخيم بررسي ميضخامت غ
 -که خود نتيجه تغييرات بيوشيميايي در سلول است-دهد تغييرات بيومکانيکي ايجاد شده در سلول سرطاني تحقيقات نشان مي

 افزايش ؛در اين مطالعه مشاهده شد که با افزايش الاستيسيته غشاء. رد قابل توجهي بر قابليت تغييرشکل پذيري سلول دااثرات
العمل و   کاهش نيروي عکس؛العمل و با افزايش ضخامت غشاء  افزايش نيروي عکس؛العمل و با افزايش فرکانس نيروي عکس

همچنين چهار مدل رياضي  .العمل را خواهيم داشت  افزايش نيروي عکس؛ها در نهايت با افزايش کرنش وارد از سوي مويرگ
خيم و يک سلول بدخيم را ميسر  ساده براي بيان عددي اين روابط ارائه شده است که امکان مقايسه نتايج يک سلول خوش

 .اند ساخته
 

 .پذيري، ويسکوالاستيسيته  اسکلت سلولي، روش اجزاي محدود، سلول سرطاني، قابليت تغيير شکل:کليد واژگان
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۳۰۰

  مقدمه-۱
. ستي زيستيها سلول از بد عمل کردن ناشين سرطابروز 
طور غير قابل کنترلي تکثير شده و سازمان  ي مبتلا بهها سلول

، داربست داخلي ۱ياسکلت سلول. ريزند بافت را درهم مي
هاي بيوپليمري  سلول شامل يک شبکه پيچيده از مولکول

ي تغييرشکل مکانيکي سلول را ها هاست که شکل و مشخص
ها نقش مهمي را در   نيز به همراه پروتئين وكردهتعيين 
هاي سلولي مثل مهاجرت، تقسيم سلولي و هدايت فرايند

هاي پنهان در ناحيه بين  پروتئين. کند مکانيکي ايفا مي
نام دارند که ) ECM (۲نه خارج سلوليي، مادة زمها سلول
. ندده مي را به هم متصل کرده و بافت را تشکيل ها سلول

وسيله سرطان تغييرشکل   بهECMسلولي و ساختار اسکلت 
 بر مکانيک اثرگذاريساختار تغيير يافته پروتئين با . ابندي مي

 توانايي سلول سرطاني را نيز براي منقبض و ،شکل تغيير
در نتيجه، قدرت حرکت . دده ميمنبسط شدن تغيير 

 يعيي طبها سلولبا در مقايسه د توان ميي سرطاني ها سلول
بوده و باعث شود که آنها در طول بافت به بسيار متفاوت 

جاهاي مختلف بدن انسان مهاجرت کرده و موجب 
نقص در ساختار اسکلت سلولي در . دگرديسي تومور گردند

است و   مؤثري سرطانير تومورهايها، نظ بسياري از بيماري
 براي اصلاح ساختار و يبالعکس، هدايت اسکلت سلول
د راهي به سوي توان مييکي عملکردهاي مکانيکي و بيومکان

 ۳طبق مطالعات سازمان جهاني سلامت. کند درمان سرطان باز
)WHO (۶/۷ در کل جهان ۲۰۰۵ در سال فقط ميليون انسان 

هاي  با وجود پيشرفت]. ۱[ اند هباختل سرطان جان يبه دل
د، شو ميدرماني و اکتشافاتي که از تحقيقات سرطاني ناشي 

اند؛  سبت به درمان مقاوم ماندهانواع مختلفي از سرطان ن
مخصوصاً تومورها، به دلايل مختلف مثل سبک زندگي و 

هرگونه تغيير در . اند عوامل محيطي دچار دگرديسي شده
هاي بيوشيميايي که بين بدن فرايندعملکرد سلول به دليل 

انسان و عوامل خارجي مهاجم يا پيشرفت بيماري اتفاق 
بل توجهي خصوصيات مکانيکي طور قا تواند به افتد، مي مي

گيري خصوصيات  بنابراين، اندازه. سلول را تغيير دهد

د به عنوان شاخصي از وضعيت توان ميمکانيکي سلول 
مندي شناختي آن مورد استفاده قرار گيرد و بينش ارزش زيست

 از اساس مولد بيماري و بازشناخت دو بيماري از يکديگر را
 .فراهم آورد
 بين روابط همطالع صورت به تواند مي سلولي مکانيک
 .شود تعريف آن هاي تغييرشکل و سلول به اعمالي نيروهاي
 سلولي، مکانيک هاي گيري اندازه ساده تعريف اين مطابق
 آن ۴ويسکوالاستيسيته سختي و مانند سلول خواصي از اساساً

  . ددا خواهد نشان را
و علوم زيستي  از هاي حاصل هاي اخير، پيشرفت در سال

سازي بوده  شبيهمرهون مدلسازي و  پزشکي تا حد زيادي
 فهم به توجهي قابلوترهاي مدرن کمک يتوسعه کامپ. است

ها بر  اغلب مدل]. ۲[اند  کرده يکيولوژيده بيچيي مسائل پمّک
هاي ديگري  گرايش. اند هتوسعه يافتاي محدود اجز روش ةپاي

 ۶ حيدروسيلهبه  مانند آنچه ۵نيز بر پايه روش انتگرال مرزي
.  موجود است؛ انجام شد۲۰۰۲  و۲۰۰۰هاي  در سال۷و گيلك

 ۹، مك گري)۲۰۰۲( و همكاران ۸مدل سلول در مطالعات كيل
 شامل )۲۰۰۷(همكاران  و ۱۰فركوو ) ۲۰۰۵(و همكاران 

 .]۳ [كار رفته است عضوي مجزاست كه براي نمايش هسته به
ه  كامپيوتري را براي محاسبيكيل و همكاران روش

 روي سلول ۱۱ميكروپليت  ةوسيل ه بآزمونهاي مواد در  ثابت
تفسير .  دادندتوسعهزوله شده آن اي ه  و هست۱۲اندتليال
سازي نشان   با استفاده از شبيهها هاي آزمايش گيري اندازه
 بار ۱۰ يك سلول اندوتليال در حدود ةدهد كه هست مي

ن در و همكارا ۱۳بابيجن. تر از سيتوپلاسم آن است سفت
هاي كامپيوتري مبين يك  نشان دادند كه مدلمطالعه ديگري 

 ةمدل ويسكوالاستيك و يا ويسكوالاستيك دو فازي براي ماد
گيري  سازي صحيح پاسخ خزشي اندازه ، توانايي شبيهسلول
 پتيکروپيم وسيله بهها   كندروسيتآزمونتجربي در   شدة
MA۱۴ل كامپيوتري پور مفرد مد وزيري و كاظم. ]۴ [ را دارند

 از متشکل ( ايزوله شده در فرورفتگيةاز يك هست
 اي با جي و لميناي هستهنوكلئوپلاسم، غشاهاي داخلي و خار

وسيله  به)است تشكيل شدهگوناگون اي  ه خواص ماد
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۳۰۱ 

 ].۵ [ دادندارائه را (AFM) ۱۵نيروي اتمي ميکروسکوپ
رسي به منظور برمطالعه ديگري  در همکارانپور مفرد و  کاظم

، اعمال يك نيروي كنترل شده به MTC۱۶سلول طي آزمايش 
. سازي نمودند هاي مغناطيسي را شبيه  مهرهبه وسيلهسلول 

/  از خود طرحي كششي،جايي با چرخش مهره ميدان جابه
است كه يك ناحيه با شايان توجه . دهد  ميمايشتراكمي را ن

 ةهمدر . شود جايي صفر درست در زير مهره ديده مي جابه
 در داخل اسكلت سلولي در بيشينهجايي  ها، جابه سازي شبيه

 تقريباً به ميزان نصف ميزان اعمال شده به ،جهت اعمال نيرو
 .]۶ [مهره است

 نتايج آزمايشگاهي مورد استفاده،  دراز آنجا که
وسيله ميکروپليت  بهلوزالمعده خصوصيات سلول سرطاني 

نيز به منظور بررسي  در اين تحقيق ؛ده استشگيري  اندازه
پذيري سلول، مدلسازي يک سلول سرطاني  قابليت تغييرشکل

 يا به تعبير ديگر ميکرو اي هتحت فشار بين دو صفحه شيش
 .گرفته استها در شرايط مختلف مورد بررسي قرار  پليت
 
 روش -۲

يکي مبين سيتوپلاسم و ديگري (سلول با دو قسمت مجزا 
ندسي شکل هکره . شده است مدل )مبين غشاء سلول

پيشنهادي براي يک سلول منفرد در محيط آزمايشگاه است، 
ها   بعد از جدا شدن از اندامي با هر شکل خاصها سلولرا زي

 .)۱شكل (گيرند  و در حالت منفرد شکل کروي به خود مي
ي ها سلول براي توان ميهاي مکانيکي مختلفي را  مدل
ند که ده ميشان  در نظر گرفت اما مطالعات ن۱۷اپيتليال
نزديکي را به بيشترين  ۱۸ماکسولهاي ويسکوالاستيک  مدل

 اسکلت ياز آنجا که اجزا دهند و ميارائه نتايج آزمايشگاهي 
 را در مکانيک سلول دارند و اين اجزا تأثيرسلولي بيشترين 

 مدل ماده ترين مناسبداراي خاصيت ويسکوالاستيک هستند 
قسمت داخلي يا  .استمدل ويسکوالاستيک  براي سلول،
همسانگرد ويسکوالاستيک ماکسول، همگن، مدل سيتوپلاسم 

همسانگرد  همگن و  کشسانآن را و غيرقابل تراکم و غشاء
 .در نظر گرفته شده است

 

 
 بندي مدل در نرم افزار  و مشواره طرح -۱شکل

 
ريز بين سلول و با در نظر گرفتن تماس شرايط مرزي 
 لايه ولايه خارجي سلول  مشترک  فصل.صفحات اعمال شد

صفحه پائيني تثبيت . شده است يکي ۱۹ با شرط قيدداخلي آن
شده و صفحه بالائي در جهت عمودي به مقدار مشخصي 

طريق بندي مدل از  استقلال مش. ي دارديجا هامکان جاب
 .سترد بررسي قرار گرفته و مدل همگراها مو جواب

 انجام ۶,۸,۱  نسخه۲۰سآباکووسيله نرم افزار  همحاسبات ب
 با مشخصات از يک لپ تاپ بدين منظور .گرفته است

 . استفاده شده است،Gb۲ ۲۲ و رمGHz۲ ۲۱يو.پي.سي

ضريب وسيله  خصوصيات مواد ويسکوالاستيک به
ماده  اين مقدار در يک. دشو ميآنها بيان  ۲۳آسايش

. شود  تعريف مي۲۴تابع پرونيوسيله ه ويسکوالاستيک ب
وسيله کاربر يا از  هطور مستقيم ب ع پروني يا بهضرايب تاب

هاي  طريق ورود پاسخ خزش سلول حاصل از داده
د، که در اين صورت شو ميافزار داده  به نرم آزمايشگاهي

 :دكن ميمحاسبه ) ۱(با استفاده از رابطه افزار ضرايب را  نرم

)۱(  )1(1)( /
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۳۰۲

 اعتبارسنجي مدل  -۳
شود بعد از اعمال   مشاهده مي۲در شکل طور که  همان

شرايط، به منظور مقايسه نتايج مدلسازي با نتايج آزمايشگاهي 
العمل سلول  و دستيابي به يک مدل معتبر، نيروي عکس

 μm۵ تا μm۰جايي بين  هجاباين منظور  به. محاسبه شده است
شده  به سلول اعمال ۳مطابق شکل  s۳۰در فاصله زماني 

قادير نيروهاي عکس العمل براي سلول  م۴شکل . است
 ۵د که در مقايسه با نتايج شکل ده ميسرطاني بدخيم را نشان 

شود  خيم است، مشاهده مي که مربوط به سلول سرطاني خوش
نه مقدار نيرو مواجه يشي با کاهش بs۳۰که در فاصله زماني 

 .خواهيم شد

 
  محدود سلول تغيير شکل يافتهاجزاي مدل -۲ شکل

 

 
 ي اعمالي به سلولجاي جابهنيروي  -۳کل ش

 

 
 نيروي عکس العمل سلول سرطاني بدخيم -۴شکل 

 

 
 نمودار نيروي عکس العمل براي سلول  -۵شکل 

 خيم سرطاني خوش
 

 نتايجمقادير نيروي عکس العمل و الگوي کاهشي آن با 
توان   نيز مي۶ در شکل .داردمطلوبي آزمايشگاهي مطابقت 

جايي را براي يک سلول بدخيم طي چند  ابه ج-نمودار نيرو
 نمودار ٧در شکل  .جايي متناوب مشاهده نمود بار اعمال جابه

اعمال يک بار کشش و فشار بر سلول بدخيم براي مقايسه با 
ن يبرا. رسم شده است] ٢[مرجع نتايج تجربي ارائه شده در 

اساس مشاهده شد چگونگي و مقدار افزايش و کاهش نيروي 
عکس العمل سلول و شيب نمودار با مقادير تجربي مطابقت 

 .قابل قبولي دارد

 
 s۳۰ يجايي سلول بدخيم در بازه زمان جابه -نمودار نيرو -۶شکل
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25 Sphingosylphosphorylcholine 

۳۰۳ 

  
 جايي سلول بدخيم در  جابه -نيرونمودار  -۷ شکل

 يک بار کشش و فشار
 

 جنتاي -۴
 يتأثير تغييرات کشسان -۱-۴

بر تغييرات نيروي عکس ) E(در ابتدا تأثير تغييرات کشساني 
 توان مي ۸شکل با توجه به . العمل سلول بررسي شده است

 نيروي عکس العمل ؛کشساني غشاءمشاهده کرد که با افزايش 
 .دياب مينيز افزايش 

خيم  هاي خوش از سوي ديگر روند رفتار سلول در حالت
ا بدخيم را با توجه به تغيير در کشساني آن طبق نتايج ت

 :بيان کرد) ۲(توان به وسيله رابطه  آزمايشگاهي مي
)۲(  F= ۲/۰ E + ۳/۱۲۳ 

 
 غشاء تأثير تغييرات ضخامت -۲-۴

د که در يک روند سرطاني کردن سلول نده مطالعات نشان مي
ضخامت  تغييرات ؛SPC۲۵ پروتئين وسيله هدر آزمايشگاه ب

 بر SPCثير أدر آن و ت  به دليل حضور عمده اکتينءغشا
پس ]. ۲[سازماندهي اکتين به وضوح قابل مشاهده است 

 بر مؤثراز عوامل  تواند توان حدس زد که تغييرات غشاء مي مي
  .پذيري سلول باشد قابليت تغييرشکل

 
 بر تغييراتي تأثير تغييرات کشسان -۸ شکل

 نيروي عکس العمل

 
با افزايش در شود  مي مشاهده ۹که در شکل طور  مانه

 (F) ، کاهش در نيروي عکس العمل سلول (T)ءضخامت غشا
 .به بيان ديگر نيرو و ضخامت رابطه عکس دارند. دهد رخ مي

 مخازن کروي جدار نازک را يافت توان مي ها هدر ميان ساز
 t ميان نيرو و ضخامتيتناسب معکوس )۳(که مطابق معادله 

 محاسبه تنش در جدار يک يدر واقع برا. جود داردو در آنها
 :شود استفاده مي )۳(پوسته کروي از رابطه 

)۳(  =pr/2t σ  

 با توان مي خطي است، ن تغييرات تقريباًاي ه از آنجا ک
 يک مدل رياضي اوليه براي MATLABافزار  استفاده از نرم

 بر تغييرات نيرو در سلول غشاءتأثير تغييرات ضخامت 
 :طاني بدخيم بيان کردسر

)۴(  =F ۴/۱۸- T + ۲۸۸ 

رابطه ضخامت  ۱۰  مطابق شکلتوان ميبه همين ترتيب 
خيم  العمل را براي يک سلول خوش  و نيروي عکسءغشا

توان   مي۱۰ و ۹طور که از مقايسه شکل   همان.رسم کرد
. داردشيب کمتري ، خيم  نمودار سلول سرطاني خوش؛دريافت

) ۵(توان در قالب معادله  خيم را مي وشاين رفتار سلول خ
 :نمايش داد

)۵(  = F -۸/۱۳ T + ۳۰۳ 

 
 يرات نيرو ي بر تغء تأثير تغييرات ضخامت غشا-۹ شکل

 در سلول بدخيم 
 

 
  بر تغيرات نيروغشاء  تأثير تغييرات ضخامت -۱۰شکل 

 خيم در سلول خوش
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  نويدبخش و همكار

 

۳۰۴

 تأثير تغييرات فرکانس -۳-۴
تواند بر خواص مکانيکي  ه ميفرکانس عامل ديگري است ک

بر  را ) (f تغييرات فرکانس تأثير۱۱شکل . گذار باشداثرسلول 
 .دهد سلول نشان مي (F)ات نيروي عکس العمل تغيير
 نيروي ،د، با افزايش فرکانسشو ميطور که مشاهده  همان

 .دياب ميعکس العمل سلول نيز افزايش 
 )۶( با رابطه وانت ميتأثير تغييرات فرکانس بر نيرو را نيز 

 :نشان داد
)۶(  = F۲/۰ f + ۱/۱۳۹ 

د، روند تغييرات شو مي مشاهده ۱۲که در شکل طور  همان
در سلول خوش خيم نيز به صورت صعوديست با اين تفاوت 

اين تغييرات  . بيشتري داردءکه شيب کمتر اما عرض از مبدا
 : نمايش داد)۷( با رابطه عددي توان مي خطي را تقريباً

)۷(  = F ۱۸۷/۰ f + ۳/۲۵۳ 

 
  تأثير تغييرات فرکانس بر تغييرات نيرو در سلول بدخيم-۱۱شکل 

 

 
  تأثير تغييرات فرکانس بر تغييرات نيرو -۱۲شکل 

 خيم در سلول خوش
 

 
  تأثير تغييرات کرنش بر تغييرات نيرو در سلول بدخيم-۱۳شکل 

 أثير تغييرات کرنش وارده بر سلول بدخيم ت-۴-۴
د بر قابليت تغييرشکل پذيري رس ميامل ديگري که به نظر ع

با . هاست تأثير نباشد، کرنش اعمالي از ديواره مويرگ سلول بي
حداکثر کرنشي ) µm۹ تا µm۴بين (ها  توجه به قطر مويرگ

تا % ۱۵ براي سلول سرطاني در نظر گرفت، بين توان ميکه 
 .بود خواهد µm۷۵/۸ تا µm۷۵/۳است که معادل % ۳۵

بيني کرد که مقدار نيروي   پيشتوان مي ۱۳با توجه به شکل 
 تا nN۱۰۰ها به سلول سرطاني بين  وارده از ديواره مويرگ

nN۴۰۰ بسته به قطر مويرگ است و نيز افزايش نيروي 
بيني  العمل سلول به واسطه افزايش کرنش قابل پيش عکس
ه ساده  رابطسيلهو  بهتوان مياين رفتار سلول بدخيم را . است

 : نمايش داد)۸(
)۸(  F=  ۶/۱۹  s - ۱۹۶ 

تاز را دارند سي بدخيم قابليت متاها سلولاز آنجا که فقط 
 .ميا  بررسي کردهها سلولتأثير کرنش را فقط بر اين دسته از 

 
 گيري نتيجه -۵

 در بيوفيزيك و بيولوژي سلول، رخ دادههاي  پيشرفت
تباط بين  بررسي اربراي را فردي منحصر بههاي  فرصت

درون سلولي و عملكردهاي /مكانيك ساختارهاي سلولي
هدايت مكانيكي و قدرت  دهي،  ميتوز، سيگنالي نظيرسلول

 مهم چنين هايمداپياز . اند آوردهحركت سلول، فراهم 
گيري نيرو، در  براي اندازههايي  ارائه روشهايي،  پيشرفت

ايش ي زنده طي يک آزمها سلولجايي  همقايسه با اثر جاب
اين اثر مكانيكي، به همراه ديگر . بيومكانيكي پيچيده است

و شيميايي دورنماي جديد و  زيستي هاي ژنتيكي، روش
ها  بررسي نتايج و نمونه .كند مي  را ايجاديمنحصر به فرد

ي مكانيكي سلول، ناشي ها پاسخدهد چگونه تغييرات  نشان مي
 تبديل  سفت بهياز تغييرات بيوشيميايي يك اسكلت سلول

 به يك سلول تومور قادر به حركت ؛ و بالغيعييك سلول طب
 .و فناناپذير وابسته است

با رشد سريع رشته نوظهور مكانيك سلولي و مولكولي 
هاي فرايندسرطان، راه زيادي براي انتقال و تعميم تحقيقات به 

تحرك در زير  ي بيها سلول .بدن انسان باقي مانده است
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  ۳۰۶-۲۹۹، ۱۳۸۸، زمستان ۴شماره ، دوره سوم، زيستیمجله مهندسی پزشکی 

 

۳۰۵ 

ي ها پاسخ محيطي مصنوعي معمولاً  درهاي مصنوعي و لايه
علاوه . هاي شيميايي دارند غياب سيگنالمكانيكي متفاوتي در 

هاي متفاوتي از  مؤلفههاي بيوفيزيكي مختلف،  بر اين، آزمايش
هاي گوناگون و با  ساختارهاي درون سلول، تحت تنش

بنابراين اختلاف در . اند  آوردهدست بههاي مختلف  دقت
ي مكانيكي سلول و تناقض ها پاسخست آمده از د اطلاعات به

 .با تحقيقات بيوشيميايي تعجب آور نيست
محاسباتي   سازي به هر حال نياز ضروري به توسعه شبيه

دقيق از مكانيك مولكولي و سلولي كه با دقت فعل و 
انفعالات درون مولكولي و ديناميك اسكلت سلولي هنگام 

. ند، قابل درك استنك ميتغيير به سبب بيماري را مدل 
برقرار كردن يك ارتباط جامع بين مكانيك سلول و 
كاركردهاي زيستي و شيميايي سلول در سلامت و بيماري 
براي پيشرفت در تشخيص سرطان، پيشگيري و درمان لازم 

 .است
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