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Abstract 

Cancer is one of the most important causes of mortality in human society; therefore, scientists are always 

looking for new ways to cope with the disease. Understanding more about the dynamics of cancerous 

tumors in body can help researches. Therefore, making simple models for tumor growth is important. 

Various models have been proposed for the dynamics of cancer cell growth in the body. In some models, 

the interaction of different types of cells in the cancerous system is mentioned. The cells in the cancerous 

system include tumor, healthy, and the immune system cells. Generally, the previous models based on 

these three cell populations couldn’t simulate chaotic behaviors, while the biology of cancer has 

confirmed chaos in the system. In this paper, a model of three variables is presented and it’s shown that 

for some values of parameters the system can simulate chaotic behaviors. Model parameters are defined 

based on biological relationships, each of which plays a particular role in the dynamics of the system. 

To analyze the role of the parameters, a specific interval is assigned to each parameter, and by plotting 

the bifurcation diagram, behavioral changes of the system is observed. The results show that some of 

the parameters have less role in the system's behavior, and by adjusting some of them, free tumor system 

can be provided. Also, by setting other parameters, the system can lead to a malignant tumor. The 

parameters of the immune system equation have the least effect on the system’s dynamics. Regarding 

this finding, it can be said that applying a therapeutic approach that changes the parameters of the 

immune system will play a minor role in treatment. While applying therapies that change the 

parameters of healthy cells has the greatest effect on treatment. 
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 چکیده
 مقابله یبرا نینو یهاروش افتنیدانشمندان همواره به دنبال  ،رونیااست؛ از  یبشر ةجامعدر  ریمومرگعوامل  نیتراز مهم یکیسرطان 

 ساخت نیبنابرا ؛کندیم قاتیتحق نیبه ا توجهیقابلدر بدن، کمک  یسرطان یتومورها دینامیکاز  شتریهستند. درک ب یماریب نیبا ا

ارائه سرطانی در بدن  یهارشد سلول ی دینامیکرابهای گوناگونی مدل .زیادی دارد تیاهم ،رشد تومور یبرا و ساده قیدق یهامدل

 ،های موجود در سیستم سرطانیها در سیستم سرطانی اشاره شده است. سلولسلولبه اندرکنش انواع  ،هارخی از مدلاست. در بشده 

طور به ،اندکه برمبنای این سه جمعیت سلولی بنا شده قبلیشدة ارائه یهامدل. هستندهای تومور، سالم و سیستم ایمنی میشامل سلول

در  است. یید کردهأوجود آشوب در این سیستم را ت ،بیولوژی سرطان کهحالی؛ دریستندنسازی رفتارهای آشوبگونه شبیهقادر به معمول 

های سازی رفتارقادر به شبیهسیستم  ،ازای مقادیری از پارامترهابهشود که و نشان داده میارائه شده حالته متغیرمدلی سه  ،این مقاله

نقش خاصی در دینامیک سیستم ایفا  ،هاآنیک از هراند و اساس روابط بیولوژیکی تعریف شدهبر ،مدلپارامترهای  .استآشوبگونه می

 ستمیار سرفت رییتغ دوشاخگی ،و با رسم نمودار داده به هر پارامتر اختصاص یمشخص ةازب ،برای تجزیه و تحلیل نقش پارامترها. کنندمی

 ستمیسن توامی ،دیگر یبعضبا تنظیم و دارند  ستمیسنقش کمتری در رفتار پارامترها  برخی از ،دهدنتایج نشان می است.شده مشاهده 

سوق یم تومور بدخ سویبهتوان سیستم را می نیز هدایت کرد. با تنظیم پارامترهای دیگر های سالم(تنها سلول یعنیدرمان کامل ) به را 

اعمال  که ،با توجه به این یافته گفتتوان می دارند. ستمیس کینامیرا در د ریثأت نیترکم ،یمنیا ستمیس ةمعادلمربوط به  یپارامترها. ددا

 ،که اعمال روش درمانیحالی؛ درخواهد داشتغییر دهد، نقش کمی در درمان که پارامترهای سیستم ایمنی را تطوریبه ،روش درمانی

 را دارد.تأثیر های سالم را تغییر دهد، بیشترین نحوی که پارامترهای مربوط به سلولبه

 ولترا، دوشاخگی-مدل لوتکا ، آشوب،سرطان ها:کلیدواژه
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 مقدمه-1

یر در جوامع بشری مومرگترین عوامل سرطان یکی از مهم

 وست ا هارشد غیرعادی سلول ،اصلی این بیماری. ویژگی است

انواع گوناگونی از سرطان  ها،نوع و محل رشد آنبا توجه به 

 8نزدیک به باعث مرگ  هرساله ،شود. این بیماریتعریف می

میزان  این ،کنندبینی میپیشمتخصصان شود. میمیلیون نفر 

میلیون نفر در سال  31حدود های آینده افزایش یافته و در سال

این بیماری  به مبتلا ،3111یلیون نفر در سال م 1/33و  3131

تلفات ناشی از سرطان در کشور  ،دهدآمار نشان می .[3] شوند

سومین عامل مرگ  ،ما نیز در حال افزایش است و در حال حاضر

 ،سرطانینة زم دربنابراین امروزه تحقیق ؛ [3]است در ایران 

در علم پزشکی است. بررسی  ترین موضوعاتیکی از مهم

های مناسب برای درمان یا کاهش برای یافتن راه جانبههمه

-کمک بزرگی به نجات جان انسان ،سرعت پیشرفت این بیماری

 .ها خواهد کرد

مثل عادی  یدتولرشد و  ،در حالت طبیعیهای بدن سلول   

میرند. اگر سلولی دچار جهش یا تغییر دارند و پس از مدتی می

د و ندان دهتل شژنتیکی شود، ممکن است رشد طبیعی آن مخ

یجه با رشد درنتچه زمانی رشد خود را به پایان برساند. 

ها با ای از سلولرویه، مجموعهبینامتعارف، یعنی تقسیم سلولی 

 ،اولیه سلولمشابه ظاهری  ازنظراما ب ،یرمعمولغهای ویژگی

توانند بدخیم، که تومور نام دارد. تومورها می ،شودتشکیل می

 های دیگر بدن حملهبه بافتنهایت درباشند و  ،یعنی سرطانی

قابت ها ربا دیگر سلول ،همچنین برای فضا و منابع غذایی؛ کنند

 های دیگر را تصاحب کنند.کرده و منابع غذایی و اکسیژن سلول

های سرطانی از شکار شدن توسط سلول ،کهمهم آننکتة 

. پاسخ سیستم ایمنی به [1] کنندسیستم ایمنی فرار می

شکل یافته و سرطانی، دفاع طبیعی بدن بوده و تغییرهای سلول

های ایمنی و رشد تومور، ضد رشد تومور است. عملکرد سیستم

. اندرکنش دو هستندای یک در جای خود  فرآیند پیچیدههر

 ،دهدتری را تشکیل مییچیدهسیستم پ ،سیستم ایمنی و تومور

عوامل و  .دنها دخالت داری در رقابت بین آنکه عوامل گوناگون

و محققان توسط طور کامل بههنوز  ،ها در این رقابتاثرات آن

 .[1]دانشمندان  شناسایی نشده است

                                                           
3interaction 
3 Prey_Predator 
1 Competition Lotka_Volterra Model 
1 De Pillis 
2 Radunskaya 
1 Itik 

 های ایمنیهای سرطانی و سلولسلولبین رقابت و جنگ 

عنوان سیستمی بهتوان را می ،در طول زمان (3)اندرکنش

حاصل از جنگ، نقاط  ممکننتایج  و نظر گرفت دردینامیکی 

سازی و تجزیه و بنابراین با مدل؛ کندرا تعیین می آنتعادل 

قبولی از قابلممکن است درک درست و  ،تحلیل سیستم

های . مدل[2] دست آوریمبههای ایمنی و تومور اندرکنش سلول

مدل رقابت نمونة عنوان بههای جمعیتی )بر رقابتمبتنی

تواند برای درک بهتر دینامیک تومور می ،تومور( -ستم ایمنیسی

در حالت کلی  ،هاو پاسخ آن به درمان، استفاده شود. این مدل

د انای طراحی شدهگونههو ب دارند های گوناگون سلولیجمعیت

 ی باشند. سازگار با بیولوژحد امکان، ه تا ک

-شکار رقابت، مدل برمبنایهای ترین فرمالیزمیکی از معروف

یکی از  ،(LV)3ولترا-است. معادلات رقابتی لوتکا 2یشکارچ

ش اندرکن تواندکه می ،شکارچی است–سیستم شکارهای نمونه

با استفاده توان می. [1] کندت سلولی را توصیف بین سه جمعی

پارامترهای گوناگون مربوط به رشد و  ،LVاز معادلات رقابتی 

 . کردسی را برر ،بر دینامیک رشد یکتأثیر هرو سلولی بین رقابت

هایی است که مدلمحققان، ارائة  محبوبهای  یکی از زمینه  

های گونه در سیستمسازی رفتارهای آشوبشبیهتوانایی 

مدل ار باولین 2و رادونسکایا 1فیلیسدیسرطانی را داشته باشد. 

ها آنارائه کردند. سازی سرطان برای مدلرا  LVرقابتی 

زی ساشبیه ،این مدل بانظر خود را موردروش درمانی  توانستند

ازی سشبیهتوانایی  ،شدهارائهها با پارامترهای مدل آناما ؛ کنند

 2و بانکس 1ها، ایتکبعد .[2] گونه را نداشترفتارهای آشوب

تفاده اس ،مدلپارامترهای  برای یجدیدیافتن مقادیر  توانستند با

ایجاد  ،ضرایب و توان لیاپانوفمحاسبة و  8از تئوری شیلینیکوف

 .[1] اثبات کنندرا  مدل آشوب در آن

 نجامایتک و بانکس امدل های زیادی روی  تحلیل ،از آن پس  

متداول، های غیرتحلیلبا استفاده از   ،و همکاران 7شد. لتلیر

را های جدیدی ضرایب، روش 31پذیریمحاسبة مشاهدهمانند 

های تومور و محیط سلولبرخی از برای درک اندرکنش 

و همکاران نیز نحوة  33گالیندو. [2] پیرامونشان پیشنهاد کردند

ثابت  هاآن .کردندگونه را بررسی جذب آشوبناحیة  گیریشکل

اتفاق  33دوشاخگی هوف ،کردند که با تغییر یکی از پارامترها

2 Banks 
8 Shilnikov 
7 Letellier 
31 Observability 
33 Galindo 
33 Hopf Bifurcation 
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تداوم این  آنها. شودمیپایدار  3سیکل حدیایجاد و باعث افتاده 

 3بتناودورة دوبرابر شدن پدیدة  وکرده سیکل حدی را بررسی 

ذب جناحیة گیری شکلنحوة  ،را پیدا کردند و به این ترتیب

 .[8] گونه را نشان دادندآشوب

 ،های سرطانیمدلنامیکی روی دیهای تحلیلو  مطالعات   

 یرشد سرطان تری از رفتار کیفی دینامیکتواند دید روشنمی

از دیدگاه تئوری را  شواهد آزمایشگاهی و بالینی و داده

 . [7] های دینامیکی توضیح دهدسیستم

 مدل ،3در بخش  صورت است کهبه این ساختار این مقاله    

 LVاساس معادلات بر ،شودنامیده می TENکه مدل  ،پیشنهادی

و  TENهای مدل تحلیل پارامتر، 1در بخش  .شودارائه می

 های مربوط بهسیستم و تحلیل دینامیک براثر آنها بررسی 

و بحث دست آمده بهتایج . نشودمینمودار دوشاخگی مطرح 

 .شودمیبیان  1در بخش  ،روی آنها

 

 هامواد و روش -2
 LVمبنای مدل رقابتی بر ،در این مقاله شدهارائه ساختار مدل

 ،دارد 𝐸(𝑡)و  𝑇(𝑡)  ،𝑁(𝑡)سه جمعیت سلولی  ،. این مدلاست

 هایهای تومور، سلولجمعیت سلولدهندة نشانترتیب بهکه 

( در رتأثیرگذاهای سیستم ایمنی )سالم )بافت میزبان( و سلول

 TENهستند. این مدل را از این پس به اختصار مدل  𝑡زمان 

از  بعضیدر  ،TENمدل مشابه بیش وکمنامیم. ساختارهایی می

 TENدر مدل  .[7-2, 2, 1] مطالعات دیگر استفاده شده است

های  سلولی به صورتی است که ان جمعیت، اندرکنش می

برای رسیدن به مواد غذایی در رقابت  ،های تومور و سالمسلول

ته با یکدیگر نداشاندرکنشی  ،های سالم و ایمنیهستند، سلول

پردازند و های تومور و ایمنی به جنگ با یکدیگر میو سلول

شماتیکی از  ،(3باعث مرگ یکدیگر شوند. شکل )توانند می

 دهد.اندرکنش سه جمعیت سلولی مدل را نشان میساختار و 

ر های توپکنندة جمعیت( با فلشدر این طرح، اثرات منفی )کم

الی خهای توها با فلشکنندة جمعیت( گونهو اثرات مثبت )زیاد

 :صورت زیر ارائه شدنشان داده شده است. معادلات سیستم به

 

(3) 𝑑�̂�

𝑑𝑡
= �̂�1�̂� (1 −

�̂�

�̂�1
) − �̂�12𝑁�̂� − �̂�13𝐸�̂� 

(3) 𝑑�̂�

𝑑𝑡
= �̂�2�̂� (1 −

�̂�

�̂�2
) − �̂�21�̂��̂� 

(1) 𝑑�̂�

𝑑𝑡
=

�̂�3�̂��̂�

�̂� + �̂�3
− �̂�31�̂��̂� − �̂��̂� 

                                                           
3 Limit Cycle 
3 Period Doubling 

 
مدل  سلولی ةگوناندرکنش سه  ساختار وطرحی از  -(1)شکل 

TEN. مثبت  اثر ،خالیتوهای اثر منفی و فلش ،پرتوهای فلش

 دهندمیاندرکنش را نشان 

 

نرخ  ،(3)معادلة مثبت هستند. تمام پارامترهای روابط بالا، 

دهد. نشان می 𝑡های تومور را در زمان تغییرات جمعیت سلول

های سلول 1بیانگر رشد لاجیستیک ،اول در این معادلهجملة 

شد نرخ ر. های سلولی استدیگر جمعیتتأثیرات تومور در غیاب 

سالم های است. رقابت بین سلول �̂�1و ظرفیت نهایی آن  �̂�1آن 

آن نتیجة که  ،�̂�(𝑡)ی تومور هاو سلول �̂�(𝑡)بافت میزبان 

نشان  �̂�12�̂��̂�جملة در های تومور است، کاهش جمعیت سلول

های سلولدر آن بیانگر نرخی است که  �̂�13داده شده است. 

شوند. کشته می �̂�(𝑡)گذار ایمنی تأثیرهای تومور توسط سلول

صورت بههای سالم بافت میزبان ، سلول(3)معادلة در 

کنند. رشد می �̂�2و تا ظرفیت نهایی  �̂�2لاجیستکی، با نرخ 

های از سلولبیش طور معمول به ،های توموررشد سلولسرعت 

�̂�1بنابراین  ؛سالم است > �̂�2 های . همچنین سلولباشدمی

معادلة . هستندهای سالم با سلول ، در رقابت�̂�21تومور با نرخ 

 𝑡در زمان را های ایمنی تغییرات جمعیت سلول ،آخر این مدل

دهد که سیستم نشان می ،(1)معادلة اول در جملة کند. مدل می

خاص، تحریک  یژنتومور و با آنتیهای ایمنی توسط سلول

 ،های تومور توسط سیستم ایمنیشوند. نرخ تشخیص سلولمی

ی شناسایروند های تومور وابسته است. ژنیسیتی سلولبه آنتی

برای ساده کردن مدل، فرض رو ؛ از اینده استبسیار پیچی

تومور  هایکردیم که تحریک سیستم ایمنی تنها به تعداد سلول

های فعال ایمنی با وابسته است. سلول �̂�3و  �̂�3های و با ثابت

ا شوند و بفعال( میغیرهای تومور کشته )توسط سلول �̂�31نرخ 

 . [31, 2, 1]روندبه مرگ طبیعی از بین می ،�̂�نرخ 

1 Logistic 
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یت،  کردن معادلات و بدون از دست دادن کلّبرای ساده   

 صورتکنیم و بهمیبعد و نرمالیزه بیرا  TENمعادلات سیستم 

 : [2, 1] نویسیمزیر می
 

(1) 𝑑𝑇

𝑑𝑡
= 𝑇(1 − 𝑇) − 𝑎12𝑁𝑇 − 𝑎13𝐸𝑇 

(2) 𝑑𝑁

𝑑𝑡
= 𝑎2𝑁(1 − 𝑁) − 𝑎21𝑇𝑁 

(1) 𝑑𝐸

𝑑𝑡
=

𝑎3𝑇𝐸

𝑇 + 𝑘3
− 𝑎31𝑇𝐸 − 𝑑𝐸 

 

ازای به TENسازی نمونه از سیستم شبیهیک  ،(3در شکل )  

شود میمشاهده است. ارائه شده  ،(3)جدول مقادیر پارامترهای 

 ،گونه دارد. در این حالتظاهری آشوب ،سیستمتصویر فاز که 

، 133118/1 برابر باترتیب به ،𝜇3و  𝜇1 ،𝜇2ضریب لیاپانف 

آشوب  گواه برکه  ،آیددست میبه -211231/1و  -112131/1

 .[1]است در رفتار سیستم 
 

 TEN [1]شدة نرمالیزهمقادیر پارامترهای معادلات سیستم  -(1)جدول 

𝑑 𝑎31 𝑘3 𝑎3 𝑎21 𝑎2 𝑎13 𝑎12 پارامتر 

1

/2 

1/3 3 1

/2 

 مقادیر 3 3/2 1/1 3/2

 
ازای به ،TENسازی نمونه از سیستم شبیهیک  -(2)شکل 

 (3)جدول مقادیر پارامترهای 

 

در  TEN مدلیک از پارامترهای هرنقش بررسی  برای  

تغییرات هر سه گونه جمعیت سلولی در طول  ،دینامیک سیستم

 با رسم نمودار دوشاخگی بررسی ،پارامترهر تغییر ازای به ،زمان

فی کیطور به ،به هر پارامترو حساسیت رفتار سیستم  شودمی

 هاییک از پارامترهرکه با توجه به این .شودمیگیری نتیجه

ت انتظار داشتوان میپس ، خاصی دارندبیولوژیکی  معنی  ،مدل

یک روش دهندة پیشنهاد ایگونهبه ،تنظیم هر پارامتر که

سیستم را به  ،واقع بتوان با تنظیم پارامترهااست؛ در درمانی

  یا نواحی خاصی از فضای فاز هدایت کرد.نقطه 

 ها و بحثیافته -3
ت معادلا یک از پارامترها در رفتار سیستمهررای بررسی نقش ب

( تنظیم 3پارامترها را مانند جدول )تمام ابتدا   ،(1( و )2( و )1)

که حالی؛ دردهیمنظر را تغییر میموردپارامتر کنیم. سپس می

 پارامترها ثابت هستند.  بقیة

را برای  𝑎12پارامتر  برحسب نمودار دوشاخگی ،(1شکل )

در نزدیک  دهد.نشان میو ایمنی  های سالم و تومورسلول

78/1𝑎12 شود. برای ستم آغاز میــسیگونة آشـوبرفتار  ،=

78/1𝑎12 رفتار سیستم کانونی پایدار یا سیکل حدی را نشان  ،>

 .دهدمی

 

 
در نقاط تعادل  ،𝑎12پارامتر  برحسب نمودار دوشاخگی -(3)شکل 

های سالم و سلول -های تومور، بسلول -الف .های سلولیجمعیت

 .های ایمنیسلول -ج

 الف

 ب

 پ

© Copyright 2018 ISBME, http://www.ijbme.org

www.ijbme.org


  آشوبگونة یک سیستم سرطانی و تفسیر بیولوژیکی آنتجزیه و تحلیل نقش پارامترها در رفتار : سید حجت سبزپوشان 11
 

 

 𝑎12ازای چندین مقدار بهفاز سیستم صفحة  ،(1)شکل  در    

،  سیستم نوسانی 7/1برای مقادیر کمتر از  است.نشان داد شده 

، دو 732/1با افزایش پارامتر تا  .دارداست و یک سیکل حدی 

دوشاخه  ،(1)شکل در  ب( (1)شکل ) شودسیکل حدی دیده می

برای هر سه جمعیت  ،شدن نمودار دوشاخگی در این مقدار

، 712/1. افزایش پارامتر و رسیدن به مقدار سلولی مشهود است

در این  پ( (1)شکل ) آوردوجود میبهچهار سیکل حدی را 

 .است 33 برابر با های نمودار دوشاخگیتعداد شاخه ،حالت

شکل ) شودمی گونهسیستم آشوب، 78/1نهایت با مقدار در

تعداد دور حدی در نمودار دوشاخگی به  ،در این حالتو  ت((1)

3
∞

. این نیز مشاهده شد (1) شکلدر این مورد که  ،رسدمی 

 با افزایش بیشتر و رسیدن معادل با پیدایش آشوب است. حالت،

 (1,3,1)تعادل نقطة به  ،سیستم بعد از نوساناتی ،11/3به مقدار 

های مقدار سلول ،ماند. در این نقطهثابت می ،و در آنرسد می

ترین مقدار بیش ،های سالمصفر بوده و سلول ،تومور و ایمنی

نشان داده شده است.  (ث-1)شکل در  این نقطه رند.خود را دا

نقطة در  ،بدون هیچ نوسانیو  12/3با مقدار سیستم نهایت در

این (. (ج-1)شکل )رسد به حالت پایدار می (1,3,1)تعادل 

های سلول مشخص است که مقدارنیز  (ب-1)شکل مورد در 

 بیشینه خواهد بود. ،سالم

 

 
جدول ازای پارامترهای به TENسازی سیستم شبیه -(4)شکل 

7/1𝑎12 -الف( 3) 732/1𝑎12-، ب= 712/1𝑎12-، پ= -، ت=

78/1 𝑎12 𝑎12 11/3-ث =  و =

𝑎12 12/3-ج  = 

 سلولی را برایگونة های سه جمعیتبیشینة مقدار  ،(33) جدول

با افزایش مقدار . دهدنشان می 𝑎12پارامتر شدة بررسیمقادیر 

های تومور و جمعیت سلولبیشینة ، 11/3تا  7/1از  𝑎12پارامتر 

که جمعیت درحالی؛ یابدافزایش میصورت محسوس به ،ایمنی

نهایت در، 7121/1سالم با افزایش تدریجی از مقدار  هایسلول

12/3𝑎12 رسند. برایمی 3به مقدار  جمعیت بیشینة  ،=

اما مقدار  ؛های تومور و ایمنی، کاهش ناگهانی دارندسلول

خواهد بود. یعنی با افزایش  3همان  ،های سالمسلولبیشینة 

های گونه، سلولبعد از گذشتن از حالت آشوب ،تراین پارام

؛ شوندهای سالم میبسیار کمتر از سلول ،توموری و ایمنی

 ،ماند و این حالتثابت می ،های سالمکه جمعیت سلولحالیدر

 وضعیتی مطلوب است.
 

مقادیر  ازایبه ،های سلولیجمعیت گونه بیشینة -(2) جدول

 .𝑎12گوناگون پارامتر 

جمعیت 

  هاسلول

مقدار پارامتر 
𝑎12 

بیشنه 

های سلول

 تومور

بیشینه 

 های سالمسلول

بیشینه 

های سلول

 ایمنی

7/1 2211/1 7121/1 1121/1 

732/1 1313/1 7318/1 2332/1 

712/1 2313/1 7311/1 2227/1 

78/1 8211/1 712/1 8211/1 

11/3 722/1 3 82/1 

12/3 3/1 3 13/1 

 

تواند ، سیستم می𝑎12با افزایش مقدار ها نشان داد که بررسی  

 ،سدبر (1,3,1) تعادلنقطة گونه خارج شده و به آشوب از حالت

 حضور نداشتنهای سالم و سلولبیشینة که معادل با جمعیت 

طة نقنهایت سیستم در این . درهای ایمنی و توموری استسلول

غالب شدن دهندة نشان که ،رسدتعادل به پایداری می

های تومور و جمعیت نداشتن های سالم و حضورسلول

 منفیتأثیر  ،𝑎12پارامتر  .های سیستم ایمنی استسلول

یعنی اگر ؛ دهدمی های تومور را نشانهای سالم بر سلولسلول

 رداد کزیبه نحوی های سالم بر تومور را منفی سلولتأثیر  بتوان

تعادل طة نقسیستم را به  توانبمانند، می ثابتکه سایر پارامترها 

 یعنی بهبودی کامل بیمار، سوق داد. ،(1,3,1)

 برای شد. اجرا برای تمام پارامترهای مدل  ،بالا بررسی  

شد. در وضعیتی پایدار مشاهده ابتدا  ،𝑘3و  𝑎21 ،𝑑پارامترهای 

یگر دگونة بیشینه و دو ،های سالم سلول جمعیت این وضعیت،

بیشتر  ،ات سیستمسپس نوسان؛ کمینه یا صفر بودند ،سلولی

صورت نوسانی بهسیستم  ،دهد. در ادامهشده و آشوب رخ می

 الف

 ت پ

 ج

 ب

 ث
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 𝑎31به حالت پایدار رسید. برای پارامتر  ،نهایتدرو  شدکامل 

با این تفاوت که برای ، رفتاری به همین صورت دیده شدنیز 

 حالتی ،(3)جدول  فرضپیشتر از مقدار مقادیر خیلی کوچک

ای یعنی بر؛ سالم باشد، مشاهده نشدطور کامل بهکه سیستم 

گونه سیستم رفتاری آشوب ،این پارامتر، تا نزدیک مقدار صفر

که مربوط به  ،یک نمونه از این نوع رفتار ،(2) داشت. شکل

نمودار  ،در این شکل. دهدا نشان میر ،است 𝑎21 پارامتر

برای نقاط تعادل مربوط به  𝑎21 پارامتر حسببردوشاخگی 

 رسم شده است. ،تومورهای سلول
 

 
نسبت به  𝑎21نمودار دوشاخگی برحسب پارامتر  -(5)شکل 

 های تومورسلول

 یعنی؛ عکس داشتنددقت بهرفتاری  ،دیگر پارامترهادستة   

تی زیسکه هم ،ها با یک کانونی پایدارتغییرات کم به زیاد آن

 سیستم نوسانی شد ،در ادامه. داد، آغاز شدها را نشان میسلول

 ،رفتار آشوب را نشان داد و با افزایش بیشتر پارامتر سیستمو 

 𝑎12به پایداری رسید. پارامترهای   (1,3,1)تعادل نقطة در 

نیز  𝑎3در پارامتر . فتاری داشتندچنین ر ،𝑎2(( و 1)شکل)

مشاهده شد، با این تفاوت که برای مقادیر بسیار  مشابهرفتاری 

 گونه همچنان ادامه داشت.بالای این پارامتر، رفتار آشوب

 شکلبر رفتار سیستم ندارد )تأثیری  ،𝑎13تغییرات پارامتر   

واقع با افزایش یا کاهش این پارامتر، سیستم همچنان در ؛((1)

 گونه خواهد داشت.رفتاری آشوب

جویی در فضا، نتایج مربوط به بررسی نقش سایر برای صرفه  

( خلاصه 1( و )1های )پارامترهای مدل در رفتار آن، در جدول

شده است. برای مقادیر مختلفی که به پارامترها اختصاص داده 

ل جدودر شد، سیستم به نقاط تعادلی همگرا شد و این نقاط، 

( مشخص شده است. همچنین تحلیل کوتاهی از مشاهدات 3)

طور خلاصه در با تغییر هر پارامتر، به TENو رفتار سیستم 

تفصیل در مورد آن ( ارائه شده است، که در ادامه به1)جدول 

 شود.بحث می

 
 های تومورنسبت به سلول 𝑎13نمودار دوشاخگی پارامتر  -(6)شکل 

 

مختلف برای مقادیر  TEN نقاط تعادلی که سیستم -(2)جدول 

 آن به پایداری رسیده است. نهایت دردر ،پارامترها

 شدهمشاهدهانواع همگرایی  

i. 1 (1,3,1)تعادل نقطة سیستم به  همگرایی. 

ii. 2 (3,1,1)تعادل نقطة سیستم به  همگرایی. 

iii. 3 (31/1، 11/1، 37/1)تعادل نقطة سیستم به  همگرایی. 

iv. 4 (.31/1، 11/1، 33/1)تعادل نقطة سیستم به  همگرایی 

v. 5 (31/1، 33/1، 11/1)تعادل نقطة سیستم به  همگرایی. 

vi. 6 (38/1، 37/1، 31/1)تعادل نقطة سیستم به  همگرایی. 

 

 .TENتحلیل پارامترهای سیستم  -(3)جدول 

بازة بیشتر از 

 گونه آشوب

رفتاری بازة 

 گونه آشوب

بازة کمتر از 

 گونه آشوب

 پارامتر

i  13/3-78/1 iii 𝑎12 

 𝑎13 گونه دارد.رفتاری آشوب ،ازای تمام مقادیربه

i. 3/3-21/1 iv 𝑎2 

V 3/3-8/1 I 𝑎21 

 ،7تا مقادیر حدود  1/1سیستم از مقدار 

 گونه دارد.رفتاری آشوب

Ii 𝑎3 

Vi 3/3-1/1 I 𝑘3 

Ii 3/3-1 𝑎31 

Ii 23/1-1/1 I 𝑑 

 

 .ودشمییک از پارامترها تحلیل هرنقش بیولوژیکی  ،در ادامه  

 ،این دو پارامتر. رفتاری عکس هم دارند ،𝑎21و  𝑎12پارامتر 

 ،بترتیبههای تومور و سالم هستند و رقابت سلولدهندة نشان

های سالم های تومور و کاهش سلولباعث کاهش سلول

باعث بروز رفتار  ،کمتریبازة در  𝑎12شوند. پارامتر می

 ،𝑎21که این محدوده برای حالی؛ درشودسیستم میگونة آشوب
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دینامیک سیستم تأثیری بر  ،𝑎13بیشتر است. پارامتر بسیار 

ازای تمام بهد، نده( نشان می1)جدول که نتایج طورهمان ندارد.

بنابراین ؛ گونه مشاهده شدرفتار آشوب ،مقادیر این پارامتر

های ایمنی، سلول توسطهای توموری افزایش نرخ مرگ سلول

 .برای درمان مناسب نیست

. های سالم استنرخ رشد سلولدهندة نشان ،𝑎2پارامتر   

نقطة سیستم را به  ،3/3تا مقادیر بیشتر از افزایش این پارامتر 

گر ند؛ یعنی اهست های سالم موجودبرد که تنها سلولتعادلی می

های سالم را افزایش دهیم، بتوانیم به طریقی نرخ رشد سلول

ه کنون روشی کتااما  .توانیم به درمان سرطان امیدوار باشیممی

 ،های سالم را افزایش دهد و در عین حالبتواند نرخ رشد سلول

 طانی نداشته باشد، پیدا نشده استی سرهابر رشد سلولتأثیری 

[2]. 

. دهدهای ایمنی را نشان مینرخ فعال شدن سلول ،𝑎3پارامتر   

اما با بروز  ،فعالیتی ندارند ،در حالت عادیهای ایمنی سلول

آن، این سیستم فعال متعاقب شدة ایجادبیماری و تغییرات 

فعالیت دهندة نشان ،خواهد شد. مقدار بالا برای این پارامتر

شود، با افزایش این ه میکه دیدطورهمان ست.ا بیشتر بیماری

شود. گونه مشاهده میرفتار آشوب ،7تا  1/1پارامتر از مقدار 

شود؛ میمنجر همچنین کاهش آن به سرطانی شدن سیستم 

ی هاسلولیگر وقتی سیستم ایمنی فعال نشود، عبارت دبه

 توان نتیجه گرفترسند. میخود میبیشینة سرطانی به مقدار 

باعث  ،اما نبود آن ؛درمان نداردتأثیری بر  ،پارامتر که این

 شود.گسترش سرطان می

دهد. های ایمنی را نشان میظرفیت حیاتی سلول ،𝑘3پارامتر   

شود، می (1)معادلة اول جملة زایش کاهش این پارامتر، باعث اف

های ایمنی است. کاهش این که به معنی افزایش جمعیت سلول

ود خبیشینة های سالم به مقدار سلولتا شود باعث می ،پارامتر

 ،بردیتعادلی منقطة سیستم را به سمت  ،برسند. افزایش پارامتر

به یک میزان های سالم و سرطانی در آن که جمعیت سلول

قبول است؛ زیرا نیز قابلاست. این مورد از نظر بیولوژیکی 

دهد که در فضای محدود موجود، افزایش این پارامتر نشان می

ن بنابرای. های ایمنی افزایش یافته استظرفیت نهایی سلول

در آن  های ایمنیسلول درصد وجود جمعیت که توان گفتمی

 کمتر شده است. ،نسبت به  حالت قبل فضا

رفتار  ،1از و بیشتر 3/3تر از برای مقادیر کم 𝑎31پارامتر   

3/3𝑎31  تر ازدهد و مقادیر بالانشان میرا گونه آشوب باعث  ،=

واقع ایجاد تغییر در این درشود؛ سرطانی شدن سیستم می

 کند. نمی و حذف آن کمکی به کنترل رشد تومورپارامتر، 

دهد. های ایمنی را نشان مینرخ مرگ طبیعی سلول ،𝑑پارامتر   

های ایمنی را نتیجه افزایش جمعیت سلول ،کاهش پارامتر

ش افزای .رسندهای سالم به مقدار بیشینه میکه سلول ،دهدمی

های ایمنی است و ، به معنی کاهش جمعیت  سلولپارامتر

م توانیم سیستدهد. اگر بسرطانی شدن سیستم را نتیجه می

 ریبا نرخ کمت های ایمنیایمنی را به قدری قوی کنیم که سلول

 توانیم به درمان سرطان امیدوار باشیم.روند، میاز بین 

 

 گیرینتیجه -4
بر  TENیک از پارامترهای سیستم تأثیر هر ،در این تحقیق

 ک ازیتفسیر بیولوژیکی هرو  شده بررسی ،دینامیک رشد تومور

سازگاری مدل با بیولوژی دهندة نشان ،شد. نتایجارائه ها آن

برای کنترل رشد پیشنهادهایی  ،هااین یافته .هستندسرطان 

 های انجام شده وبا توجه به بررسید. ندهمیارائه تومور 

ان تومیمدل به واقعیت،  شباهتاطمینان از درستی پارامترها و 

ر تأثیارامتر دلخواه که بر پکرد روش درمانی را به نحوی اعمال 

 فاقد ،باشد که سیستم صورتیتواند بهمیتأثیر این . بگذارد

ار ترین مقدکم ،های تومورکه سلولیا اینباشد های تومور سلول

تعادل نقطة در  نهایت سیستمدرممکن را داشته باشند و 

 که مطلوب است. ،برسد به پایداری .(1,3,1)

 کهطوریبه ،انجام درمانکه در این مقاله نشان دادیم   

پارامترهای مربوط به سیستم ایمنی را تغییر دهد، کمک 

, 2] های قبلیدر بررسیمطلب این . کندچندانی به درمان نمی

 شده بود.تأیید نیز  [8

اجرا صورت ترکیبی به های درمانیشرو ،امروزهطور معمول به  

زمان بر بیمار اعمال هم طوریعنی چند نوع درمان به؛ شودمی

عبارت (؛ بهزماندرمانی و پرتودرمانی همشیمیمانند شود)می

ندین چتغییرات تأثیر تحت  زمانهمممکن است سیستم  دیگر،

ند چزمان دو یا تغییر همتأثیر بررسی  بنابراینپارامتر باشد. 

 .استقیقاتی آتی نویسندگان از کارهای تح ،پارامتر
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