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Simulation of the Effects of Shear Flow of the Culture Medium 
Fluid on Stem Cells using the Scaffolds of Hard Tissue 
Engineering

[1] Combined effects of chemical priming and mechanical stimulation on mesenchymal ... 
[2] The effect of bone scaffold gradient architecture design on stem cell ... [3] Effects of 
scaffold architecture on efficiency of mechanical stimulations of ... [4] Biomimetic porous 
scaffolds for bone tissue ... [5] Current trends in the design of scaffolds for computer-aided 
tissue ... [6] Diffusion in musculoskeletal tissue engineering scaffolds: Design issues related 
to porosity, ... [7] Bioreactors to influence stem cell fate: Augmentation of mesenchymal 
stem cell signaling ... [8] Shear-induced force transmission in a multicomponent, multicell 
model of the ... [9] Structural and biological characterization of ... [10] Design optimization 
of scaffold microstructures using wall shear stress criterion ... [11] Mathematically defined 
tissue engineering scaffold architectures prepared ... [12] Engineering mesenchymal stem 
cell spheroids by incorporation of mechanoregulator ... [13] Fluid-structure interactions 
analysis of shear‐induced modulation of a mesenchymal ... [14] Computational simulation 
of static/cyclic cell stimulations to investigate mechanical ... [15] Computer-aided porous 
scaffold design for tissue engineering using triply periodic ... [16] Cellular solids: Structure 
and ... [17] Biopolymers: Overview of several properties and ... [18] The return of a forgotten 
polymer-polycaprolactone in the ... [19] Mechanical and microstructural properties of 
polycaprolactone scaffolds with ... [20] Multiscale fluid-structure interaction modelling to 
determine the mechanical ... [21] Mechanical behavior of human mesenchymal stem cells 
during adipogenic and ... [22] Multiscale modeling and simulation of soft adhesion and 
contact of stem ... [23] Mechanical characterization of adult stem cells from bone marrow ... 
[24] Computational modelling of cell spreading and tissue regeneration in porous ... [25] 
Mechanical interaction between cells and fluid for bone tissue engineering scaffold ... [26] A 
computational and cellular solids approach to the stiffness-based design ... [27] Enhancement 
of mechanical signals for tissue engineering ... 

Aims In bone tissue engineering, the scaffold as a supportive structure, plays a vital role. 
Putting the scaffold in dynamic cell culture, such as perfusion bioreactor, makes the role of 
mechanical parameters such as shear stress and hydrodynamic pressure more important. On 
the other hand, these mechanical parameters are influenced by scaffold architecture. In this 
study, the effects of bone scaffold architecture on mechanical stimuli have been analyzed and 
their effects on the mesenchymal stem cell fate have been predicted.
Material and Methods Using the tools of computer simulation, five bone scaffolds (Gyroid, 
high porous Gyroid, Diamond, IWP, and gradient architecture Gyroid) based on mathematical 
functions of minimal surfaces were designed and exposed in a simulated dynamic cell culture 
under the inlet velocities of 1, 10, 25, 50, and 100μm/s. Cell accumulation on the inner part of 
the scaffold was considered as an 8.5-micron layer. This layer was designed for Gyroid and IWP 
scaffolds.
Findings Based on the results, Diamond scaffold showed the most efficient performance from 
the homogeneity of stresses point of view. In the presence of the cell layer, the von Mises stress 
was reported as 60 and 50 mPa on the Gyroid and IWP scaffolds, respectively which eases 
osteogenic differentiation.
Conclusion In gradient architecture scaffolds under dynamic conditions, there is a gradient in 
shear stress that causes various signaling in different positions of theses scaffold and facilitates 
multi-differentiation of the cells on the same scaffold.
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  چکيده

 مهندسی در ایویژه اهمیت از سلول سازه نگهدارنده عنوانبه داربستاهداف: 
 انندم دینامیک، کشت محیط در داربست قرارگیری. است برخوردار استخوان بافت

 ارفش و برشی تنش قبیل از مکانیکی پارامترهای نقش نفوذی، بیوراکتور
ه ب مکانیکی پارامترهای این دیگر، سویی از. کندمی ترپررنگ را هیدرودینامیک

 ربستدا طرح تاثیر بررسی به در این پژوهش .هستند داربست طرح از متاثر شدت
 هایلولس سرنوشت بینیپیش و مکانیکی هایتحریک عملکرد نحوه بر استخوانی
  .شودمی پرداخته مزانشیمی بنیادی

های اجزای کامپیوتری و روش سازیشبیه ابزار از استفاده با: هامواد و روش
 د،دیامون پرتخلخل، جیروید جیروید، هاینام با( استخوانی داربست پنج محدود،
IWP منیض سطوح ریاضی توابع بر مبتنی) تخلخل اندازه شیب با داربست و 
 یالس جریان عبور تحت شدهسازیشبیه دینامیک کشت محیط در و شدند طراحی

 تجمع. گرفتند میکرومتر بر ثانیه قرار ۱۰۰ و ۵۰ ،۲۵ ،۱۰ ،۱ ورودی هایسرعت با
 ۵/۸ ضخامت به لایه صورت یکبه IWP و های جیرویدداربست روی هاسلول

  .شد در نظر گرفته میکرون
 ملکردع بهترین دیاموند طرح با داربست آمده،دستبه نتایج به توجه با: هایافته
 لایه حضور در. داد اختصاص خود به ایجادشده هایتنش یکنواختی منظر از را

 هایداربست ترتیب درمگاپاسکال به۵۰ و ۶۰ مایسز به میزان فون تنش سلولی،
  .نمود خواهد تسهیل را استخوانی تمایز که آمد به دست IWP و جیروید
 هایتنش اعمال موجب تخلخل اندازه شیب با داربست از استفادهگیری: نتیجه
 ننوی کاربردهای مورد در امر این و شودمی داربست مختلف هایبخش در متفاوت
 سیارب همزمان طوربه مختلف سلولی هایتمایز ایجاد برای استخوانی هایداربست
  .است مفید
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  مقدمه
 سیمهند برای مناسبی سلولی منبع مزانشیمی بنیادی هایسلول
 کیمکانی و بیوشیمیایی هایتحریک به هاسلول این. است بافت
 هایلسلو ها،کندروسیت به تمایز قابلیت و دهندمی پاسخ

 مکنم مکانیکی هایتحریک .دارند را هافیبروبلاست و سازاستخوان
 و هندافزایش د را رشد فاکتورهای به هاسلول گوییپاسخ است

 افزایش را سلولی خارج زمینه تولید مکانیکی نیروهای همچنین

 فضای عنوانبه ها. داربست[1]گذاردمی اثر بافت تولید باز بر و داده
داخل  به هارشد سلول شرایط و کنندمی ایفا نقش هاسلول نگهدارنده

 راین،بناب. کنندبازسازی فراهم می منظوربه میزبان هایبافت برای را
 لولیس گیریجهت و تمایز بعدی،سه برای تکثیر را ساختارهایی آنها
 همچنین ها. داربست[2]کنندمی تسهیل مشابه بافتی ایجاد هدف با

آن را به سوی  و نموده تسهیل را اطراف هایبافت به تنش انتقال
ر د مکانیکی ها از نظرسلول کنند تابازسازی بافت هدایت می محل
 طراحی برای که عواملی ترینمهم از برخی .[3]باشند آلایده شرایط
 )۱( شود شامل موارد زیر هستند: گرفته نظر در باید آلایده داربست
 ریانج برای را شرایط تا باشد پیوستههمبه متخلخل ساختار دارای
 درون متابولیکی فعالیت از ناشی زائد مواد و غذایی مواد انتقال
 که باشد ایگونهبه باید تخلخل اندازه )۲( ،[4]شود فراهم داربست
 کافی ویژه ) سطح۳( و [5]گیرد صورت سلولی تحرک و استخوان رشد
  .[6]باشد داشته وجود سلولی تمایز و تکثیر اتصال، برای
 نیروهای تحت همواره غضروف و استخوان بدن، داخل شرایط در

انیکی مک انتقال عنوانبه هاسیگنال این انتقال و هستند مکانیکی
 کلسیم و یون هایهای سلولی مانند کانالکانال. شودمی شناخته
 گیهم هااینتگرین و دارند حضور سلول غشای در کههایی پروتئین
 از ناشی برشی تنش. دارند مکانیکی انتقال در چشمگیری نقش
تنظیم  با ½ERKمسیر طریق از را سازیاستخوان سیال جریان

Runx2 های اینتگرین بیان سیال جریان. نمایدمی ترغیبβ1 از را 
 مسیر دهندهنشان که Bفاکتور کاپا  دهیسیگنال مسیر طریق

 ترغیب است، سیال با القاشده مکانیکی انتقال برای احتمالی
 لبه داخ کلسیم شارش ایجاد باعث نوسانی سیال جریان. کندمی
 هایسلول تکثیر و تمایز بهبود موجب امر این که شودمی هاسلول
 ار  استخوانی تمایز هایژن بیان همچنین و شده مزانشیمی بنیادی

 هددمی نشان مطلب این. کندمی ترغیب سازاستخوان هایسلول در
 یروهاین به حساس پروتئینی کانال با که کلسیم دهیسیگنال که

 هایسلول عملکرد و تمایز در مهمی نقش شود،می فعال مکانیکی
 دهیالسیگن مسیرهای از دیگر یکی. کندمی ایفا مزانشیمی بنیادی
 ی،مزانشیم بنیادی هایسلول تکثیر یا تمایز تعیین در کلیدی
  .[7]است Wntدهی سیگنال
تواند توزیع نهایی بافت را می کشت از پس هاسلول اولیه توزیع

 یکتحر به منجر دارند، نامنظم طرح که هاییداربست. تعیین نماید
 در. ندکمی ایجاد را غیریکنواختی بافت و شده هاغیریکنواخت سلول

 نرخ هب تنها نه برشی تنش توزیع چگونگی نفوذی، بیوراکتورهای
 ستدارب و طرح بعدیسه به هندسه بلکه کشت، محیط جریان واسط

 نشت به استخوانی هایسلول آزمایشگاهی، شرایط در. است وابسته
 هایتنش در . تفاوت[7]دهندمی پاسکال پاسخ۲/۰-۶بازه  در برشی
 آزمایش شرایط و داربست ماده ابعاد، طرح، در تفاوت به شدهگزارش

ز سویی ا .شودمی مربوط بیوراکتور نوع و فرکانس جریان، نرخ قبیل از
تواند دیگر، تنش فون ماسیز یکی دیگر از پارامترهایی است که می

از تنش برشی حاصل شود. این تنش بر ساختارهای داخل سلولی و 
ول ها اثر گذارد. تنش برشی توسط سلاجزا اسکلت سلولی نظیر اکتین
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 شود و این کرنشدریافت و از طریق کرنش به داخل سلول منتقل می
  .[8]گذاردولی از طریق تنش فون ماسیز اثر میبر اسکلت سل

 رجخا یزمینه سختیبه بسته سلول شوندگیپخش ناحیه اندازه
 یرلایهز سختی و هاسلول شوندگیپخش بین. کندمی تغییر سلولی
 یابد، افزایش زیرلایه سختی دارد؛ هرچه وجود مستقیم یارابطه
 کی صورتبه سلول .شودمی سلول بیشتر شوندگیپخش میزان
 مکانیکی خواص و اطلاعات تمامی و کندمی عمل مکانیکی حسگر
 خود را اندازه و بعدیسه موقعیت شکل، و نموده دریافت را زیرلایه
 ایعملکرده از بسیاری برای کلسیم دهیسیگنال. کندمی تنظیم
 هایتحریک. است ضروری تمایز و تکثیر قبیل از استخوانی سلول

 بین کلسیم هاییون جذب باعث سیال جریان مانند مکانیکی
  .[7]شودمی سلولی درون کلسیم دهیسیگنال و سلولی
 بر زیادی تاثیر داربست هندسی ساختار ماده، خواص بر علاوه
 کثیرت و چسبندگی مکانیکی، خواص بر هندسه این. دارد آن عملکرد
 .است زیستی اثرگذاررفتار تخریب و انتقال هایپدیده سلول،
 هایسلول اتصال مانند هاقابلیت از بسیاری باید هاداربست

 رقط و پیوسته تخلخل مناسب، زیستیتخریب نرخ استخوانی،
 میکرومتر) و استحکام۱۰-۵۰۰مثال  عنوانبه( گسترده بازه در تخلخل
 تارساخ و خواص کامل تعیین بنابراین،. دارند را مناسب مکانیکی
 مهندسی در مناسب داربست ارایه در گام اولین عنوانبه داربست
تخلخل  درصد افزایش . با[9]شودمحسوب می استخوان بافت

 تخلخل درصد افزایش. یابدمی کاهش موثر یانگ مدول داربست،
 برشی تنش و سرعت مقدار بیشینه در کاهش موجب همچنین

 تنش و سیال مسیر بر هاداربست تخلخل درصد افزایش. شودمی
 سطوح از ایدسته مینیمال، سطوح. گذاردمی اثر دیواره برشی
 طحس مساحت کمترین مورد نظر، بسته محیط یک برای که هستند

 فرص انحنای میانگین با سطوحی عنوانبه آنها ریاضی نظر از. دارند را
 نکردکمینه ای،سازه نظرنقطه از. شوندمی تعریف سازه بخش هر در

 بنابراین و شده هموار و صاف سطوح ایجاد موجب سطح مساحت
 رد را کمی تنش تمرکز سطح، طرف یک پرکردن با ایجادشده سازه
 هاتنش هایی،هندسه چنین در. دهدمی نشان بارگذاری اعمال حین
 طوربه است کرده اشغال را فضا که ایسازه کل در تا دارند تمایل

 هاگیفرورفت مقدار مشابه، دلیلبه و همزمان. شوند تقسیم یکنواخت
 مقدار کمترین به شود،می موجب را تنش تمرکز که هابرآمدگی و

 مستقیم سطح که شودمی موجب حداقلی موقعیت. رسدمی خود
 نآ روی که نظر مورد بسته انحنای هر برای را سطح کمترین و شود
 این شود،می حاصل که اینتیجه اولین. آورد فراهم گیرد،می قرار
 و همشاب ماده از که هایینمونه با مقایسه در تسلیم نقطه که است
 رد اند،شده ساخته متفاوت هندسه با اما جامد یکسان حجمی کسر

 بر مبتنی هایداربست باز ساختار .شودمی حاصل بیشتر بارگذاری
 یهمچنین پیوستگ. کندمی تسهیل را سیال نفوذ مینیمال سطوح
 کشت موجب سازه سطوح تمامی به سیال دسترسی و مناسب
 دازه،ان عامل سه. شودمی هاتخلخل کل در یکنواخت توزیع سلولی با
 هایتحریک اثربخشی در میزان زیادی تاثیر تخلخل درصد و شکل

 هایپارامتر از یکی داربست مکانیکی خواص .[10	,3	,2]دارند مکانیکی
 ددرص و افزایش نفوذپذیری. است استخوان جایگزینی در اساسی
 نقش هاتخلخل شکل دهد؛می افزایش را بافت بازتولید تخلخل
 ادایج دیگر، سویی از. دارد مکانیکی رفتار و سیال مسیر در مهمی
 هایتحریک در شیب موجب ایجاد هاتخلخل درصد و اندازه در شیب

 ناشی یبرش تنش توزیع میکروسکوپیک، سطح در. شودمی مکانیکی
 . اثر[3]است وابسته داربست داخل هاتخلخل توزیع به سیال نفوذ از

 یکاستات کشت محیط و سلول کاشت بر داربست هندسی ساختار
 ال)مینیم جیروید (یکی از سطوح و تصادفی ساختار دو مقایسه با

. دارد ربیشت برابرده حدوداً  نفوذی قابلیت جیروید نشان داد داربست
. استمحدودکننده  داخلی هایاتصال حضور عدم امر این دلیل
 هایداربست ترشوندگی خواص اصلاح باعث بیشتر نفوذ قابلیت
 افزایش استاتیک کشت محیط در را هاسلول اتصال شده، گریزآب
 در حضور روز ۵ از بعد دینامیک محیط در سلول کشت با. دهدمی

 رکزم در را بیشتر سلولی تجمع جیروید هندسه استاتیک، محیط
 یچه تصادفی ساختار با داربست در که حالی در داد، نشان داربست
  .[11]نشد مشاهده مرکز در سلولی
 و عوامل بررسی به محققین بیشتر بافت، حوزه مهندسی در

 مانند فیزیکی عوامل از معمولاً  و پردازندمی زیستی پارامترهای
 همیتا با و تاثیرگذار عوامل جمله از که مکانیکی تحریکات و نیروها
 پیچیدگی دلیلبه دیگر، سویی از. کنندمی نظر صرف هستند،

 مختلف عوامل کنترل بافت، مهندسی در استفاده مورد ساختارهای
 هب. دارد متعدد هایآزمایش انجام به نیاز آنها نقش دقیق بررسی و
 راهکار. یابدمی افزایش تحقیقات این انجام هزینه ترتیب این

 تردقیق تحلیل همچنین و تحقیقات به مربوط هایهزینه کاهش
 که ورطهمان. است کامپیوتری سازیشبیه از استفاده حاصل، نتایج
 طوربه کامپیوتری سازیشبیه مهندسی، و فنی هایزمینه سایر در

 در روش این از گیریبهره گیرد،می قرار استفاده مورد گسترده
 موضوع، این درنظرگرفتن . با12]‐[14است راهگشا بافت مهندسی
 یدینامیک نیروهای معرض در که استخوانی هایداربست سازیشبیه
 ،)ادبیومو مهندسی حوزه( داربست ماده تاثیر منظر از اند،گرفته قرار
 داربست هندسه و میکرومحیط در مکانیکی تحریکات و هانیرو

 مهم بسیار) ریاضی هایرویه از استفاده با داربست طراحی حوزه(
 ،مرحله سه این جریان در آمدهدستبه نتایج دیگر، سویی از. است
 رد ویژهبه شناسانزیست استفاده مورد تواندمی مستقیم طوربه

 این انجام از هدف. گیرد قرار بنیادی هایسلول فناوری زمینه
 دتاکی با استخوانی هایداربست مطالعه مهندسی عملکرد پژوهش،

 سیبرر  منظوربه سیال جریان حضور در سخت بافت سازیشبیه بر
 مزانشیمی بنیادی هایسلول سرنوشت بر موثر پارامترهای نقش
 اب معمولاً  پیشین تحقیقات در امروز، تا. است داربست روی موجود
 فرضیات با عملی، بخش به مربوط هایمحدودیت به توجه
 مقاله، این در .اندپرداخته عوامل این سازیشبیه به بسیار کنندهساده
 ادامه در و ماکروسکوپی سطح در عوامل این همزمان بررسی هدف
 هایتدرن و میکروسکوپی و ماکروسکوپی شرایط بین ارتباط ایجاد
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 هایلسلو به تمایز( مزانشیمی بنیادی هایسلول سرنوشت تعیین
 بهبود هدف، مشخص، طوربه. است) سلولی مرگ استخوانی یا

 رب علم با استخوان بافت مهندسی در کاربردی هایداربست طراحی
 اعمال شرایط هندسه، قبیل از طراحی پارامترهای میان از که این
 آثار رمنظ داربست از مکانیکی و خواص داربست به مکانیکی تنش
 نیز و سلول به محیط از اعمالی هایتنش عامل دو سلولی،

ن، بنابرای .است بیشتری اهمیت دارای داربست -سلول برهمکنش
 ستدارب -سلول برهمکنش ترعمیق تحقیق، بررسی این ویژه نوآوری

یکی مکان محیط به هاسلول توسط شدهتجربه پاسخ بررسی منظر از
 ها در یکشده توسط سلولهای مکانیکی تجربه(مجموعه بارگذاری

  .بازه زمانی مشخص) است
  

  هاروش و مواد

 ت،باف مهندسی زمینه در کامپیوتری سازیشبیه ابزار از استفاده
 از هاستفاد. است حاکم هایپدیده ارزیابی برای اطمینان قابل روشی
 ار  استخوان بافت مهندسی هایداربست ساخت که هاییتکنیک
. است شده همراه بسیاری اقبال با نماید،می ترکنترل قابل و ترساده
 در که ایویژه شرایط دلیلبه استخوانی، داربست کلی، طوربه

 ایویژه اهمیت از دارد، بدن در کاشت از بعد همچنین و آزمایشگاه
 بر مبتنی هاییداربست طراحی پژوهش، این هدف. است برخوردار
 رگذارتاثی پارامترهای کنترل برای را شرایط که است ریاضی معادلات

 این دیگر، سویی از. سازدمی مهیا تخلخل درصد و اندازه قبیل از
 رارق بیوراکتور شدهسازیشبیه شرایط در شدهطراحی هایداربست
 ررسیب مورد هیدرودینامیک فشار و برشی هایتنش منظر از و گرفته
 یپارامترها اثر نحوه بر ها،داربست این از یک هر طرح. اندگرفته قرار

 چنین . طراحی[15]گذاردمی اثر داربست داخل در مکانیکی
 هایویهر این تبدیل نیز و آنها خاص پیچیدگی دلیلبه هاییداربست
 یقتحق این بخش ترینمهم استفاده، قابل هایداربست به ریاضی
 معادلات حل برای هاداربست این سازیآماده دیگر، سویی از. است
 ایویژه اهمیت از سیال -سلول -مشترک داربست فصل در حاکم

  .است برخوردار
یروید ج ساختار پنج کنندهتوصیف که اولیه سطوح طراحی منظوربه

(G) دیاموند ،(D) جیروید پر تخلخل ،(HPG) جیروید با گرادیان ،
افزار رسم سطوح هستند، از نرم IWP و هندسه (GAG) تخلخل
 افزارنرم این عملکرد نحوه .شد استفاده v0.6.2	K3DSurf ریاضی
 مختصات افزار،نرم خروجی ها،رویه رسم از بعد که است گونه این به

توابع مثلثاتی  .سازندمی را نظر مورد رویه که است نقاطی کلیه
 که گونهنشان داده شده است. همان ۱ها در جدول سازنده این رویه

 سه از متشکل و ضمنی صورتبه توابع این است، ملاحظه قابل
 دارای ضمنی توابع این دیگر، سویی از. هستند zو  x ،y متغیر
 به .کندمی ایجاد را آنها تکرار قابلیت که هستند تناوبی هایدوره
 هارچ تابع دامنه .شودمی توجیه طراحی کنترل سادگی ترتیب این
 راستای در IWP هندسه و پرتخلخل جیروید دیاموند، جیروید، رویه
 و هاعرض محور راستای در و] ۲/۱، -۲/۱[ صورتبه (x) هاطول محور

 جیروید هندسه با رابطه در. شد انتخاب] ۶/۰،-۶/۰[ نیز )zو  yارتفاع (
 تابع رسم دامنه اندازه، تغییر این نمایش برای تخلخل اندازه شیب با
 ارتفاع و عرضی محور راستای در و] ۲، -۲[ طولی محور راستای در
. است شده داده نشان ۱ شکل در اولیه هایرویه. است] ۵/۰، -۵/۰[
 کاهش منظوربه و هارویه این ساختاری پیچیدگی به توجه با

 این خروجی. شد انتخاب بالا هایدامنه محاسباتی، هایهزینه
 ویهر دهندهتشکیل نقاط مختصات شد، گفته که طورهمان افزار،نرم
 آمدهدستبه ابرنقاط از استفاده با. شودمی نامیده ابرنقاط که است
	Solidworksافزار نرم از گیریبهره با بعدی، گام در اول، مرحله در

 .گرفت و به داربست تبدیل شدند قرار اصلاح ها موردهندسه 2014
 هایرویه بر مبتنی شدهطراحی استخوانی هایداربست ،۱شکل  در

  . است شده داده نمایش مینیمال سطوح

  
  [15]های مبتنی بر سطوح مینیمالکننده داربستتوابع مثلثاتی توصیف )۱جدول 

	تابع مثلثاتی	نام رویه

	cos(2πy)sin(2πz)	+	cos(2πx)sin(2πy)	=	Φ(r)	جیروید
+	cos(2πz)sin(2πx)	=	0

	دیاموند
Φ(r)	=	sin(2πx)sin(2πy)sin(2πz)	+	
sin(2πx)cos(2πy)cos(2πz)	+	
cos(2πx)sin(2πy)cos(2πz)	+	
cos(2πx)cos(2πy)sin(2πz)	‐	0.6	=	0

	cos(2πy)sin(2πz)	+	cos(2πx)sin(2πy)	=	Φ(r)جیروید پر تخلخل
+	cos(2πz)sin(2πx)	–	0.6	=	0

جیروید با شیب 
	تخلخل

Φ(r)	=	cos(2πx)sin(2πy)	+	cos(2πy)sin(2πz)	
+	cos(2πz)sin(2πx)	–	0.1x	=	0

	IWPهندسه 
Φ(r)	=	2[cos(2πx)cos(2πy)	+	
cos(2πy)cos(2πz)	+	cos(2πz)cos(2πx)]	–	
[cos(4πx)	+	cos(4πy)	+	cos(4πz)]	‐1	=	0	

  

  
شده (آ و ج: جیروید)، (ب و چ: جیروید های طراحیها و داربسترویه )۱شکل 

  و (د و ر): با شیب تخلخل IWPپرتخلخل)، (پ و ح: دیاموند)، (ت و خ: 
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 استخوانی داربست یک از بخشی هاسازه از یک مطالعه، هردر این 
 هر در که واحدی هایسلول تعداد. متر استمیلی۱۰×۵×۵ابعاد  به
 شده در نظر گرفته ۱۲×۶×۶ صورتبه شود،می تکرار وجوه از یک
 احدو دو از متشکل هاسازه این از هر یک ابعاد ترتیب، به این. است
 توجه نکته این به باید .متر استمیلی۶۷/۱×۸۳/۰×۸۳/۰ متوالی
 ندازها ریاضی، توابع براساس هاداربست این طراحی دلیلبه که نمود

 داربست هایبخش تمام در معمول، هایداربست خلاف ها،تخلخل
 برای شدهگزارش هایاندازه با شدهطراحی مقادیر .است یکسان
 دازهان که شده گزارش منابع در. دارد مطابقت استخوانی هایداربست
 استخوانی هایداربست برای میکرون۳۵۰-۵۰۰ بازه در تخلخل

  .[16]است مناسب زاییرگ نیز و سلول مهاجرت منظوربه
عنوان دامنه وسیعی از پلیمرهای طبیعی و مصنوعی برای استفاده به

شوند. در انجام پژوهش حاضر از خواص داربست استفاده می ماده
هندسی اسید در ملاکتیککاپرولاکتون و پلیر پرکاربرد پلیدو پلیم

بافت استخوان استفاده شده است. رفتار این دو پلیمر مصنوعی 
اده در اسید مورد استفلاکتیکالاستیک خطی در نظر گرفته شد. پلی

گیگاپاسکال و ۳/۳مهندسی بافت استخوان دارای مدول الاستیک 
	,17]است ۳/۰ضریب پوآسون برای این ماده  . از نظر خواص [18

گیگاپاسکال و ۳/۰کاپرولاکتون در حدود الاستیک، مدول یانگ پلی
  .[19]است ۳/۰ضریب پوآسون برای این ماده 

 شده سازیمدل DMEMکشت  محیط واسط پژوهش این انجام در
پاسکال ثانیه میلی۴۵/۱لزجت  با نیوتونی سیال یک واسط این. است
یال س سرعت و شد بر مترمکعب در نظر گرفتهکیلوگرم ۱۰۰۰ چگالی و
 ایلایه جریان تحت و ثانیه بر میکرومتر۱۰۰و  ۵۰، ۲۵، ۱۰، ۱

 حلم و داربست انتهایی بخش در مرزی شرط. است شده سازیشبیه
ایا پ نیز مساله حل شرایط و در نظر گرفته صفر فشار سیال، خروج
  .[20]شد فرض
 سلولی لایه داربست، -سلول -سیال برهمکنش تحلیل منظوربه

	Rhinoceros صنعتی طراحی افزارنرم از استفاده با. شد طراحی

 قطر نصف با معادل ضخامتی IWP و جیروید رویه دو برای 4.0
 کشت محیط سازی. شبیه[21]شد میکرومتر طراحی۵/۸یعنی  سلول
 ولکامس افزارنرم از استفاده داربست با -سلول -سیال برهمکنش و
 داده نمایش شدهطراحی سلولی هایلایه ۲ شکل در. شد انجام ۱/۵

 حساس خود اطراف میکرومحیط به بنیادی هایسلول .است شده
 ستا سلولی اسکلت طریق از تغییرات به آنها هایپاسخ و هستند
 ها،لسلو مکانیکی خواص. است همراه سلول سختی در تغییر با که

. [21]ندکمی تعیین سلولی خارج زمینه با را آنها فیزیکی برهمکنش
 وندشمی استخراج استخوان مغز از که مزانشیمی بنیادی هایسلول
 زا هستند زیرا مناسب بافت مهندسی هایداربست روی کاشت برای
 یشرفتهپ سلولی اسکلت ساختارهای و بوده مستحکم مکانیکی نظر
 جامد هایمحیط در حیات ادامه و سلول پایدار اتصال که دارند

 شاغ سلولی، اسکلت بازآرایی با هاسلول. آوردمی فراهم را متخلخل
 هایسلول. دهندمی پاسخ مکانیکی تحریکات به سلول هسته و

 خارج نهزمی سفتی و هستند حساس مکانیکی تحریکات به بنیادی

 نشان ینپیش مطالعات. باشد تاثیرگذار آنها تمایز بر تواندمی سلولی
ای توان مادهانسانی را می مزانشیمی بینیادی هایسلول که دهدمی

پاسکال با ۸۹۰±۲۰۰ آنی، یانگ و مدول ویسکوالاستیک با خواص
 به توجه . با[23	,22]در نظر گرفت ۴۵/۰ پوآسون لایه سلولی ضریب
 یانگ مدول از است، شده انجام پایا حالت در سازیشبیه که این
  .شد استفاده سلولی لایه برای آنی

  

  
  میکرون۵/۸شده با ضخامت های سلولی طراحیلایه )۲شکل 

  

 و هستند فرماحکم سیالات حرکت بر استوکس -نویر معادلات
. رفتگ نظر در سیالات برای نیوتون دوم قانون عنوانبه را آن توانمی
  است: ۱ صورت معادلهنیوتونی،به شدنفشرده قابل سیال مورد در

ρ  ۱معادله  ቀ
డ௨

డ௧
൅ .ݑ ቁݑ׏ ൌ 	െ݌׏ ൅ .׏ ሺߤሺݑ׏ ൅

ሺݑ׏ሻ்ሻ െ .׏ሺߤ ሻܫሻݑ ൅   ܨ
چگالی  pفشار سیال است.  pسرعت سیال و  uکه در این رابطه 

های مندرج در این لزجت دینامیک سیال است. عبارت uسیال و 
کننده نیروهای اینرسیایی، فشاری، ویسکوز و خارجی رابطه بیان

اعمالی به سیال است. این معادلات همزمان و به همراه معادله 
  ):۲شوند (معادله پیوستگی حل می

డఘ  ۲معادله 

డ௧
൅ .׏ ሺݑߩሻ ൌ 0  

دهنده پایستگی ممان است. در حالی استوکس نشان -معادلات نویر
ت کند. این معادلاپیوستگی، پایستگی جرم را بیان می که معادله
  گیرند.سازی جریان سیال مورد استفاده قرار میدر مدل
 معادلهصورت حاکم بر حل در مورد جامد الاستیک خطی به معادله

  است: ۳
.׏  ۳معادله  ߪ ൅ ௩ܨ ൌ ሷݑߩ	  
 رابطه این در ، شتاب است. همچنین،üدانسیته و  pبالا،  در رابطه

σ، و تنش vF، برای تحلیل استاتیک، طرف . است نیرو حجم واحد
 ۴ معادله صورت به ۳ راست معادله برابر با صفر است و معادله

  .میشود بازنویسی
ߪ.׏െ  ۴معادله  ൌ  ௩ܨ

طور همزمان با استفاده معادلات فوق بهسازه حل  -برهمکنش سیال
از قوانینی است که دینامیک سیالات و مکانیک جامد را توصیف 

، کندنماید. زمانی که جریان سیال یک جامد یا سازه را احاطه میمی
شوند. چهار معادله ها بر سطح فاز جامد اعمال میها و کرنشتنش

  ):۸-۵لات زیر در فصل مشترک دو فاز برقرار است (معاد
۵معادله  .௦௢௟௜ௗߪ  ݊ ൌ .௙௟௨௜ௗߪ ݊		

  ۶معادله 
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൫ݑ׏௙௟௨௜ௗ൯
்
ቁെ

ଶ

ଷ
.׏ሺߤ 		௙௟௨௜ௗሻݑ

௙௟௨௜ௗݑ  ۷معادله  ൌ 		௪௔௟௟ݒ
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 محدود اجزای روش از جامد و سیال دامنه سازیگسسته منظوربه
گیری شد که بهره MUMPS حلگر از جامد دامنه برای. شد استفاده

 زا سیال دامنه برای شود.برای حل معادلات خطی جبر استفاده می
مانده شد که از روش کمترین باقی استفاده GMRES تکراری حلگر

 برای منشوری المان از داربست -سیال مرزی لایه در. گیردبهره می
 ثیمثل هایالمان با نیز سلولی لایه سطح. شد استفاده بندیمش
  .شد بندیمش

  

  نتایج و بحث
 هایسلول بر کشت محیط سیال برشی جریان در این مطالعه، اثر

های سطوح ضمنی با استفاده از داربست از استفاده با بنیادی
 مکانیکی های محاسباتی بررسی شد. در این راستا، خواصروش

 دهکننتامین تنها نه داربست. است طراحی از مهمی جنبه داربست
 و رده تعیین در مهمی نقش بلکه است، سلول حیات برای سطحی
 خواص. کندمی ایفا آن یکپارچگی حفظ نیز و سلول سرنوشت
 -لولس نیز و سلول -سلول بین نیرو تعادل بر داربست مکانیکی
 ویر هاسلول شوندگیپخش. دارد اثر سلولی مورفولوژی و داربست
 هر به. گذاردمی اثر آنها مرگ نرخ و حیات بر سلولی خارج زمینه
 و اتحی احتمال باشد، ترسلول بزرگ شوندگیپخش سطح که میزان
  .[24]بود خواهد بیشتر هاسلول تکثیر
 در آزمایشگاهی شرایط در مزانشیمی بنیادی هایسلول کشت فرآیند
 جبمو ها،سلول تغذیه نحوه بهبود بر علاوه نفوذی بیوراکتور یک
 اثیرت است ممکن که شودمی سیال از ناشی برشی هایتنش القای
 از یریگبهره. باشد داشته هاسلول تمایز و تکثیر رشد، بر مثبتی

 از تریدقیق نگاه پژوهش، این در محاسباتی سیالات دینامیک
 هنحو و موثر مکانیکی پارامترهای نفوذی، بیوراکتورهای شرایط
 برای .ددا به دست سلولی فرآیندهای بر موارد این تاثیر و جرم انتقال

 کشت یطمح و بیوراکتور توسط شدهفراهم شرایط بهینه به دستیابی
 داخل سیال نرخ مانند تاثیرگذار پارامترهای است لازم دینامیک،
 هینهب طوربه داربست طرح و ماده سلول، قرارگیری شرایط بیوراکتور،
  .[14]شوند انتخاب
 ت،داربس داخل در آن تبع به و بیوراکتور درون سیال سرعت افزایش
 و هددمی بهبود را هاسلول برای غذایی مواد انتقال یا جرم انتقال
 تنش در افزایش این. دهدمی افزایش را هاسلول روی برشی تنش
 جادای و سلولی مرگ موجب که باشد ایگونهبه است ممکن برشی
 رد تغییر به منجر داربست هندسه در تغییر. شود نامطلوب بافت
 موضعی هایتنش در تفاوت ادامه در و آن داخل موضعی سرعت
 نهبیشی ها،داربست تمامی در. شودمی اعمال هاسلول بر که شودمی

 شده گزارش بیشتر سیال ورودی سرعت از داربست داخل سرعت
 ستا این اتفاق این دلیل. بینی استپیش قابل نیز امر این. است
 یطهراب سیال عبور برای دسترس در سطح با سیال ورودی سرعت که

 بورع برای دسترس در سطح کاهش با ثابت، دبی در .دارد عکس

 بررسی، مورد هایداربست میان در. یابدمی افزایش سرعت سیال،
. ادد نشان سیال جریان عبور نظر از را عملکرد بهترین IWPداربست 

 موجود سرعت بیشینه و ورودی سرعت اختلاف که معنا این به
 رویدجی دیاموند، داربست ترتیببه آن از بعد. بود کم داربست داخل

 برحسب ورودی سرعت ۱نمودار  در. دارند قرار جیروید و پرتخلخل
 رابطه نمودار این. است شده رسم داربست داخل سرعت بیشینه
 این دلیل و دهدمی نشان را بیشینه سرعت و ورودی سرعت خطی
  است. سیال لزجت مقدار بودنپایین پدیده
 رعتس بیشینه تخلخل، پر جیروید و جیروید داربست دو مقایسه در
 است، مقدار کمتری تخلخل درصد دارای که جیرود داربست در

 بیشتر ممانعت به مربوط امر این دلیل. آمد به دست تریبیش
 ینا مقایسه در دیگر، سویی از. است سیال عبور از جیروید داربست
 کمترین IWPداربست  که نمود مشاهده توانمی داربست، چهار
. ددار  را داربست درون سرعت بیشینه و ورودی سرعت بین تفاوت

 رد بیشتری سرعت یکنواختی IWPو  دیاموند داربست دو همچنین
 مورد در به هر حال،. دهندمی نشان داربست مختلف هایبخش

 زا هاییبخش در که نمود اشاره نکته این به توانمی IWPداربست 
 لدلیبه امر این. کندمی میل صفر به سیال سرعت داخلی، ناحیه
 در استاتیک شرایط ایجاد باعث که است داربست خاص هندسه
 بود. تحلیل نخواهد مطلوب که شودمی داربست از هاییبخش

 خلخلت درصد افزایش که دهدمی نشان محاسباتی سیالات دینامیک
 نتیجه، در و شودمی آن داخل از سیال راحت عبور موجب داربست
 قابل هایسرعت اند،شده کشت هاداربست این روی که هاییسلول
 نکته این. کنندمی تجربه ورودی سرعت به توجه با تریبینیپیش
 در صفر سرعت با سیال جریان وجود که گیرد قرار مد نظر باید نیز

 کشت محیط شرایط زیرا نیست مناسب داربست داخلی ناحیه
 دهیسیگنال باعث و کرده ایجاد ناحیه آن در را استاتیک

 هایسرعت بازه ،۲جدول  در. شودمی هاسلول به غیریکنواخت
 را رمقادی این توانمی که است شده ذکر هاداربست دیواره به نزدیک
در نظر  شوند،می احساس هاسلول توسط که هاییسرعت عنوانبه

میکرومتر بر ۴۵۰از  کمتر باید سیال سطحی سرعت میانگین. گرفت
 هتجرب سلول که سطحی هایسرعت تمام اینجا در که باشد [25]ثانیه
  .است کمتر مقدار این از کند،می

  

  
  های مختلفداخل داربستسرعت ورودی  تغییرات بیشینه )۱نمودار 
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  هاسرعت سیال در مجاورت دیواره داربست )۲جدول 
  100  50  25  10	1 نام رویه
	۷۷-۵/۳۵۱۴۱-۶/۲۲۱/۵۲-۹/۳۵	۷/۷-۱/۱۴	۷۷/۰-۴۱/۱  جیروید

جیروید 
 پرتخلخل

۰۲/۱-۵۸/۰  ۲/۱۰-۸/۵  ۱/۲۶-۲/۱۱  ۵/۵۲-۰۳/۲۱ ۱۰۲-۵۸  

  ۶۸-۱۲۱  ۸/۳۰-۵/۵۴  ۷/۱۷-۷/۳۰  ۸/۶-۱/۱۲  ۶۸/۰-۲۱/۱  دیاموند

IWP	۸۴/۰-۳۲/۰  ۸/۴-۲/۳  ۷/۱۸-۷/۶  ۹/۳۶-۲/۱۱  ۱۳۲-۸۴  
  است ثانیه بر میکرومتر جدول در ذکرشده سرعت *واحد

  
 حدود به جیروید) (داربست %۵۵ حدود از تخلخل درصد افزایش
 همچین و سیال عبور نحوه پرتخلخل بر جیروید داربست در ۷۰%

 هگذاشت اثر داربست داخل از عبور حین در آن هایجهت تغییر میزان
 هاسلول که هاییسرعت دامنه که شودمی باعث مطلب این. است
 سرعت به و شده محدودتر کنند،می احساس دیواره مجاورت در

 رایب شرایط ترتیب این به. شود ترنزدیک داربست به سیال ورودی
 ).۲بود (جدول  خواهد تردقیق داربست این در سرعت بینیپیش

 دهدا نشان سیال عبور قبال در مناسبی عملکرد دیاموند داربست
 ییرتغ پرتخلخل، جیروید و جیروید داربست دو با مقایسه در. است
 مرا این و است کم بسیار دیاموند داربست داخل از سیال عبور جهت
 الدیگر، سی سویی از. کندمی ممکن را سیال عبور بیشتر سهولت
 نیز IWP داربست. یابد سطح بیشتری در داربست دست به تواندمی

 توسط رودمی انتظار که هاییسرعت دامنه و دارد مناسبی عملکرد
 عبور سیال محدود است؛ اما داربست این در شود، احساس سلول
 فرص سرعت با مناطقی پدیدآمدن موجب داربست این هندسه دلیلبه
  .)۳نیست (شکل  مطلوب که شودمی ایجاد صفر به نزدیک یا

 و هالولس تمایز بر سیال برشی هایتنش طریق از مکانیکی تحریک
 بدن داخل شرایط در .[23]گذاردمی اثر استخوان ساختار شدنمینراله
 هب سیال برشی هایتنش طریق تواند ازمی مکانیکی تحریک این
 واناستخ روی بارگذاری که زمانی. شودمنتقل  استخوانی هایسلول
 هایتخلخل داخل از استخوان بافت در موجود سیال شود،می اعمال

 ساحسا هاتوسط استئوسایت برشی تنش و کرده عبور استخوان
 چنین انتقال شرایط هااستئوسایت این اطراف بافت .شودمی
 هایسلول .آوردمی فراهم ساز رااستخوان هایسلول به هاییتنش

-۳ بازه در برشی بارگذاری به بدن داخل شرایط در استخوانی
  .[23]دهندمی پاسکال پاسخ۸/۰

  

  
  IWP مناطقی با تنش برشی نزدیک به صفر در داربست )۳شکل 

 تنش زتمرک با مناطقی ایجاد از ضمنی، سطوح بر مبتنی هایداربست
 اب که هاییداربست با مقایسه در سیال جریان نامناسب توزیع و

 این در. کنندمی جلوگیری تصادفی، هندسه با و رایج هایروش
 طتوس داربست دسترس در سطح تمام که است شده فرض تحقیق
 شیمیایی یپیچیده فرآیندهای سایر از و است شده احاطه هاسلول
 باعث هاداربست این باز است. ساختار شده زیستی صرف نظر و

 و هاتخلخل پیوستگیهمبه. شودمی سیال بهتر نفوذ در سهولت
 ،داربست هایبخش تمام به سیال دستیابی برای موقعیت ایجاد
 تخلخل درصد شود. افزایشدر داربست می کشت یکنواخت موجب

 کلش شود؛می بافت بازتولید سرعت افزایش باعث نفوذ قابلیت و
 رفتار و سیال جریان مسیر در مهمی نقش اینجا در هاتخلخل
 درصد دارای دیاموند ساختار. کنندمی ایفا آن از ناشی مکانیکی
 و اردد پرتخلخل جیروید و جیروید ساختار به نسبت بالاتری تخلخل
 دهش سیال ترراحت عبور موجب هاتخلخل شکل کنار در موضوع این
 آن، بعت به و کرنش برشی نرخ منظر از بهتری یکنواختی همچنین و

 هب منجر مطلب این. نمایدمی ایجاد داربست سطح در برشی تنش
 ،میکروسکوپیک سطح در .شودمی هاسلول به یکسان دهیسیگنال
 هالخلتخ آرایش و توزیع به سیال جریان از ناشی برشی تنش توزیع
 دید، توانمی ۲نمودار  در که طورهمان. است وابسته داربست درون
 جیروید به جیروید حالت از هاتخلخل آرایش در جزئی تغییر

 رخن اندازه کاهش باعث تخلخل، درصد افزایش همچنین و پرتخلخل
 شده موجب را پارامتر این بیشتر یکنواختی اما شده، کرنش برشی

 دازهان با داربست دو داخل از یکسان نرخ با سیال جریان عبور .است
 برشی هایتنش متفاوت، هندسه تخلخل و تخلخل درصد تخلخل،
. نمایدمی اعمال داربست داخل شدهکشت هایسلول بر را متفاوتی
 فسفات،آلکالین تولید پاسکال باعث۵/۰-۵/۱ بازه در برشی تنش

 ثیرتک نتیجه موجب در و شده پرستاگلاندین و اکسیدنیتریک
  .[26]شودساز میاستخوان هایسلول
 دیاموند داربست در برشی نرخ توزیع دامنه ،۲نمودار  به توجه با

 تقریباً یکنواخت دهیسیگنال از نشان این و بوده محدود بسیار
 نظر از اگرچه دیگر، سویی از. است داربست مختلف هایبخش
 مساعد IWPداربست  داربست، داخل سرعت و ورودی سرعت تفاوت
 ار  وسیعی دامنه برشی نرخ کرنش توزیع نظر از اما رسد،می به نظر
 هایبخش در دهی متفاوتسیگنال از حاکی این و شوندمی شامل
 جیروید و جیروید داربست دو مقایسه در. است داربست مختلف
 هب مربوط دامنه تخلخل، درصد افزایش با گفت توانمی پرتخلخل،
 که شودمی بینیپیش. شودمی محدودتر برشی نرخ کرنش توزیع
 را ییکسان تقریباً  هایتنش پرتخلخل، جیروید داربست در هاسلول
 وجهت نکته این به احساس کنند. باید داربست مختلف مواضع در

یال و س مشترک فصل در سیال از ناشی برشی تنش بزرگی که نمود
 بر مبتنی تحلیل .است داربست الاستیک مدول وابسته داربست
 رایب سیال و سازه برهمکنش بررسی و محاسباتی سیالات دینامیک

 بودنایینپ دلیلبه کاپرولاکتون،پلی و اسیدلاکتیکپلی داربست دو
 دولم بزرگی دیگر، سویی از. آمد به دست یکسان اعمالی هایسرعت
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 شده داربست در ناچیز شکل تغییر باعث داربست، ماده دو الاستیک
  .است صرف نظر قابل عملاً  که است

  

  

  
  هانرخ کرنش برشی (بر ثانیه) در داربست دامنه )۲نمودار 

  
 رفشا سلول، سرنوشت تعیین در موثر پارامترهای از دیگر یکی

 نرمال تنش معرف هیدرودینامیک فشار. است هیدرودینامیک

 و بیشینه ها است. بازهو سلول داربست سطح به سیال از واردشده
شده در سازیهای شبیههیدرودینامیک در داربست فشار کمینه

 داربست برای هیدرودینامک فشار .نشان داده شده است ۳نمودار 
 رد. است هاداربست سایر به نسبت محدودتری بازه دارای دیاموند
 دجیروی در و دارد تریوسیع دامنه پارامتر این جیروید داربست مورد

 دارد وجود مناطقی نیز IWP داربست در. شودمی محدودتر پرتخلخل
 زا را داربست عملکرد این و کندمی میل صفر به نرمال تنش که
 عامل دو رود کهمی انتظار. دهدمی کاهش بیومکانیکی نظرنقطه

 زمانهم طوربه هیدرودینامیک فشار و سیال برشی تنش مکانیکی
 وجود .باشند تاثیرگذار داربست روی موجود هاییسلول سرنوشت بر
 شدنفعال موجب شد، اشاره بالا در که طورهمان تحریک، دو این

  .[27]شودمی دهیسیگنال مسیرهای
 القای باعث هستند، تخلخل اندازه شیب دارای که هاییداربست

 مختلف هایبخش در مختلف مکانیکی هایهمزمان سیگنال
 درصد همچنین و هاتخلخل اندازه در شیب وجود. شوندمی داربست
 هایبخش در همزمان طوربه متفاوت مکانیکی تحریکات به تخلخل،
 داخل زا سیال عبور به مربوط نتایج. شودمی داربست منتج مختلف
 ایدار  که بخشی در که است آن از حاکی تخلخل، شیب با داربست
 ن،جریا دبی بودنیکسان به توجه با است، کمتری تخلخل درصد
 از .است یافته افزایش منطقه این در سرعت و یابدمی کاهش سطح
 دارد، رشیب تنش با مستقیم رابطه که برشی دیگر نرخ کرنش سویی
 این به. )۴است (شکل  متفاوت داربست مختلف هایبخش در

 هایبخش در همزمان طوربه دهیسیگنال گفت توانمی ترتیب
 ه اینب توجه با .است بینیپیش قابل تنوعی دارای داربست مختلف
 ازهاند با داربست از بخشی در بنیادی سلول تمایز احتمال شکل،
 سلول سمت به بیشتر تخلخل درصد آن تبع به و زیاد تخلخل

 کم خلتخل اندازه با داربست انتهایی بخش .است بیشتر استخوانی
 ییهاقسمت در .داشت خواهد غضروفی هایسلول به تمایز به تمایل
 ورودی سرعت است، یافته کاهش تخلخل درصد که داربست از

ی ناش را بیشتری افزایش داربست داخل موجود سرعت به نسبت
 ددرص که هاییقسمت در سیال عبور مسیر دیگر، سویی از. شودمی
 سرعتهم خطوط و شده تسهیل است، بیشتر تخلخل اندازه و

  است. نموده ایجاد را بیشتری
 منابع در شدهگزارش مقادیر با آمدهدستبه نتایج مقایسه با

 یناش برشی هایتنش که گرفت نتیجه توانمی ۳جدول  مطالعاتی
 نمودنفعال برای لازم میزان حداقل از سیال، جریان عبور از

. است بیشتر استخوانی تمایز ایجاد منظوربه دهیسیگنال مسیرهای
 تداربس داخل ایجادشده برشی نرخ کرنش مقدار سرعت، افزایش با

 ایهسرعت در که است این اهمیت حائز نکته. است یافته افزایش
 برشی ثانیه نرخ کرنش میکرومتر بر۲۵ مقدار از کمتر ورودی

 تربالا سرعتی شودمی پیشنهاد و است کم هاداربست در ایجادشده
 یسوی از. شود در نظر گرفته سیال ورودی سرعت برای فوق مقدار از

 یراز شود، در نظر گرفته داربست داخل سرعت تغییرات باید دیگر،
 عبور برای دسترس در سطح دلیل کاهشبه داربست داخل سرعت
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 مکنم باشد اندازه از بیش ورودی سرعت اگر و یابدمی افزایش سیال
 سلولی مرگ و شده داربست سطح از هاسلول جدایش موجب است
 در رود کهمی انتظار ۳جدول  به توجه در مجموع، با .شود سبب را

 متفاوتی دهیسیگنال مسیرهای تخلخل، اندازه شیب با داربست
 هایبخش در متفاوت هایتمایز موجب امر این و شوند فعال

 لاتاتصا از هاییبخش در هااین گونه داربست. شود داربست مختلف
 لقاب غضروف قرار دارد، به استخوان از تغییر محل در که استخوانی
  .است استفاده

  

  

  
  هافشار هیدرودینامیک در داربست دامنه) ۳نمودار 

  (الف)

  (ب)

  (ج)
ا جیروید بالف) های مختلف داربست در بخش یبرشکرنش توزیع نرخ  )۴شکل 

سرعت سیال ورودی داربست دیاموند؛  -؛ جIWP داربست ب) ؛تخلخل شیب اندازه
  است. میکرون برثانیه۵۰

  
  [23]تاثیر تنش برشی بر نحوه تمایز سلولی )۳جدول 
  برشی تنش

)2(dyn/cm  
  استخوانی تمایز بر اثر

  ۱ حدود
تسریع چشمگیر تمایز استخوانی دیرهنگام (رسوب کلسیم و 

  روز کشت ۱۶های مزانشیمی موش در استئوپونتین) در سلول

۳/۰-۲/۰  
 ۲/۰نسبت به  ۳/۰تاثیر چشمگیری در رسوب کلسیم در تنش 

روز در  ۱۵بعد از  %۵۰به  %۷۵با تغییر در درصد تخلخل از 
  های بنیادی مزانشیمی موشسلول

۰۵/۰  
روز حضور در محیط کشت برای  ۱۶رسوب کلسیم بعد از 

  موش مزانشیمی بنیادی هایسلول

۳/۰-۱/۰  
برابری لزجت محیط  ۳ و ۲ افزایش تنش برشی با افزایش
  شود.برابر بیشتر می ۷الی  ۴کشت، رسوب کلسیم حدود 

۱/۰  

های بنیادی مشتق با استفاده از محیط کشت نفوذی و سلول
های بیان کلاژن، سیالوپروتئین (hASC)شده از چربی 

استخوانی و استئوپونتین را در مقایسه با محیط استاتیک 
  دهد.افزایش می

۱/۰-۰۰۷/۰  
افزایش نرخ نفوذ توزیع تعداد سلول و تولید پروتئین در 

  دهد.هفته افزایش می ۵های بنیادی مزانشیمی را بعد از سلول

۶/۱  
های روز در سلول ۲۰استخوانی بعد از افزایش بیان مارکرهای 

  بنیادی استرمال استخوانی

۱۵/۰-۰۵/۰  
 هایشدن و تسریع تمایز استخوانی سلولافزایش مینراله

  استخوانی استرمال بنیادی
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 رحضو عدم شرایط مشابه سلولی لایه حضور در برشی تنش بازه
 نشت الگوی. دارد همراه به را اولیه نتایج تایید این و است داربست
 ارفش شرایط. است سلولی لایه بدون شرایط مشابه نیز برشی

 مورد در که دیگری پارامتر .بود یکسان اینجا در نیز هیدرودینامیک
 این .است مایسز فون تنش نمود، اشاره آن به توانمی سلولی لایه
 رایب داربست دو توسط شده ایجاد متفاوت شرایط به وضوح تنش
 ورودی بخش از نمودن صرف نظر با. کندمی نمایان را سلولی توده
 در یدنبا و کندمی تجربه را صفر فشار شرایط که آن خروجی و سیال
 در سزمای فون تنش نظر از جیروید داربست میانی بخش گرفت، نظر

 نموده ایجاد را یکنواختی بسیار الگوی IWP داربست با مقایسه
 تنشی نظر از مرده مناطق IWP داربست در آن که حال. است

 در سیال دهندهانتقال هایکانال و مسیرها حضور. شودمی مشاهده
 در سطح کاهش و سیال عبور از ممانعت. است اهمیت حائز اینجا

 ترکمش فصل در سرعت ناخواسته افزایش باعث عبور، برای دسترس
 دبی. شودمی ها است، سلول قرارگیری محل که سیال و داربست

 را سرعت سیال، عبور سطح کاهش و است ثابت ورودی سیال
 ،IWP داربست هندسه به توجه با ترتیب، این به. دهدمی افزایش
 کند،می هموار هاتخلخل میان از را سیال عبور مسیر داربست این
 و نمایدمی ایجاد مرده منطقه سیال، جریان به عمود مناطق در اما
 یطشرا اند،کرده مهاجرت مناطق این به که هاییسلول گفت توانمی

 کشت بازدهی گفت توانمی). ۳شکل ( کنندمی احساس را متفاوتی
 سطح زیرا است، IWP از بالاتر جیروید خانواده داربست روی سلول

 مایسز نفو تنش تحلیل .است یکنواخت تنشی نظرنقطه از ایجادشده
 کندمی ککم سلولی تجمع بر داربست بیومکانیکی اثر بهتر فهم به

 مایسز ون تنش الگوی آنجایی که آورده شده است. از ۵که در شکل 
 سانیک تخلخل اندازه شیب با جیروید و پرتخلخل جیروید جیروید،

 تفاوت ناچیزی هم داربست سه این مایسز ون تنش است و مقادیر
های مربوط به دو داربست تنها داده ۵دهند، در شکل می نشان را

   آمده است.
  

 
  سلولی بر لایه زتنش فون مایس )۵شکل 

  

 رشیب هایتنش مشترک تاثیر از معیاری عنوانبه مایسز فون تنش
 مورد در. است یکنواختی توزیع جیروید دارای داربست در نرمال، و

 یهایبخش و نشد مشاهده میانی بخش در یکنواختی IWPداربست 
 بهتجر را هاتنش این دارند، قرار سیال جریان امتداد در که داربست از

 دریافت را کمتری تنش جریان، عبور به عمود هایبخش و کنندمی
 اراید اگرچه جیروید، داربست که است آن توجه قابل کنند. نکتهمی

 توجه اب اما کنند،می تحمل را متفاوتی برشی تنش که است مناطقی
 مالنر  و برشی تنش دو مجموع از معیاری که مایسزی فون تنش به

 در سلول لایه مختلف هایبخش و شده جبران تفاوت این است،
 در عاً قط هاتنش این .هستند یکسانی تقریباً  هایتنش تجربه حال
 نوشتسر  تعیین در مهمی نقش زیستی و بیوشیمیایی عوامل کنار
  .دارند مزانشیمی بنیادی هایسلول

  

  گیرینتیجه
، ستا تماس در آن با سلول که سلولی خارج زمینه عنوانبه داربست
 سطوح بر مبتنی هایداربست .نماید ایفا مهمی نقش تواندمی

 نیز و بالا حجم به سطح نسبت دارابودن دلیلبه مینیمال
 مهندسی در استفاده برای، مناسب مکانیکی خواص نمودنفراهم
 رایب که داشت نظر در باید. هستند مفید بسیار استخوان بافت
 عوامل، مکانیکی پارامترهای نظرنقطه از مناسب داربست انتخاب
 نیضم سطوح بر مبتنی هایداربست. کنندمی ایفا نقش متعددی
 آورندیم فراهم مکانیکی تحریکات منظر از بینیپیش قابل شرایطی

 نهات است. نه هاداربست این از استفاده کلیدی مزیت و نکته این و
 بلکه، ستا سلول سرنوشت تعیین در حیاتی بسیار عامل برشی تنش
 ایویژه اهمیت از سیال عبور و حضور از ناشی هیدرودینامیک فشار

 تنش، داربست داخل سیال سرعت، این مطالعه است. در برخوردار
 هک داربست و سیال مشترک فصل در هیدرودینامیک فشار و برشی
گرفت. نتایج  قرار مطالعه مورد است، سلول قرارگیری محل
 ظرن از را عملکرد بهترین دیاموند داربستدهد آمده نشان میدستبه

ارد. د سیال و داربست مشترک فصل در برشی تنش اثر یکنواختی
 سیال عبور برای دسترس در سطح نظر از اگرچه IWPداربست 
 ،هگزاگونال های سازه با مشابه ساختار دلیلبه اما، است مناسب
 نآ در سیال سرعت که نمایدمی ایجاد داربست سطح در را مواضعی
 ظرننقطه از را نامطلوبی شرایط عملاً  و کندمی میل صفر به نقاط

 با تداربس از استفادهدهد. می نشان مکانیکی تحریکات یکنواختی
 هایبخش در متفاوت هایتنش اعمال موجب تخلخل اندازه شیب
 نوین کاربردهای مورد در امر این و شودمی داربست مختلف
 طوربه مختلف سلولی هایتمایز ایجاد برای استخوانی هایداربست
 فشار و برشی تنش از ترکیبی است. مفید بسیار همزمان

 سایر کنار در کلیدی عاملی عنوانبه توانمی را هیدرودینامیکی
 تعیین برای بیولوژیکی و بیوشیمیایی عوامل قبیل از عوامل

 شودیم پیشنهاد گرفت. نظر در بنیادی روی داربست سلول سرنوشت
 طراحی داربست چهار هر برای سلولی یلایه موضوع این ادامه برای
، یگرد سویی از. گیرد قرار دینامیک کشت محیط شرایط تحت و شود
 الگویی چنین با زیرلایه ماده عنوانبه مختلف مواد از توانمی

 ررسیب داربست طرح و الاستیک مدول همزمان تاثیر و نمود استفاده
 تعیین برای خطی الاستیک مدل از تحقیق این شود. همچنین، در

 قیقاتتح در شودمی پیشنهاد. است شده استفاده سلولی لایه خواص



 ۶۴۵ بافت سخت یمهندس یهابا استفاده از داربست یادیبن یهاکشت بر سلول طیمح الیس یبرش انیاثر جر یساز هیشبـــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

Modares Journal of Biotechnology                                                                                                                                              Volume 10, Issue 4, Fall 2019 

 لایه برای ویسکوالاستیک همچنین و هایپرالاستیک خواص از آینده
 -هایپر مانند ترکیبی هایمدل از همچنین. شود استفاده سلولی

 هایداربست تولید .نمود استفاده توانمی نیز ویسکوالاستیک
 بعدیسه چاپ یا پرینت طریق از ضمنی مینیمال حسطو بر مبتنی
 اتتحقیق در که شودمی پیشنهاد رو این از. است عملی کاملاً  روشی
 شتک محیط در سلول کشت با و شوند تولید هاداربست این آینده
 نتایج با حاصل نتایج، نفوذی بیوراکتور در قرارگیری ویژه به
  .شود مقایسه سازیشبیه از آمدهدستبه
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