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  چکیده

 شناسوویآسیب و سوولول فیزیولووو ی درك به کمک درمیمه نقش زنده هایسلول مکانیکی  خصوصیات

 جدیوود هایروش ایجاد به منجر بالقوه طوربه است  ممکن  هاسلول  مکانیکی  خصوصیات  ارزیابی.  دارند

 خطووی  جاموود  موودل  کمووک  بووه  مطالعووه،  ایوون  در  .شود  هابیماری  این  از  برخی  برای  مکانیکی  تشخیصی

 و سیتوپلاسوو ) بیرونووی لایه یکویسکوالاست  خواص  هسته،  ویسکوالاستیک  موجود  خواص  و  استاندارد

 وسوویلهبه موودل آزماییراسووتی و شوود انجووام سوولول دولایووه محدود اجزای سازیمدل و استخراج( غشا

 بوور سوولول در هسته مکان و هسته شعاع تأثیر مطالعه به ،دولایه مدل در. انجام گرفت  آزمایشی  هایداده

 خووواص  ،درصد  43  نسبت  تا  سیتوپلاس   شعاع  نسبت  کاهش  با.  است  شده  پرداخته  سلول  کلی  خواص

 افووزایش مقوودار. کوورد پوشیچش  توانمی هسته اثر از است که  بوده  سیتوپلاس   خواص  پیرو  سلول  کل

 شووعاع نسووبت بووا مقایسووه  دردرصوود    5/4  ،53/0در نسبت شعاعی    سازیاز شبیه  50  ثانیه  در  جاییجابه

 در  جاییجابووه  کوواهشدرصوود    5/9و    8/6  مقوودار  ،43/0  شووعاع  نسبت  در  کهدرحالی  گزارش شد  58/1

 بووا اسووت اده از مطالعووه ایوون کوواربرد. اسووت شده مشاهده ترتیببه 53/0و  58/1 شعاع نسبت با مقایسه

 شووعاع  نسووبت  و  هسووته  مکووان  کووه  دهوودمی  نشووان  را  موضوووع  ایوون  اهمیت  میکروپیپت  مکش  آزمایش

 و  بوده  تأثیرگذار  سلول  مکانیکی  رفتار  و  ویسکوالاستیک  خواص  در  تواندمی  هسته  شعاع  به  سیتوپلاس 

 .دهد افزایش را هاداده این از اطلاع ضرورت
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 مقدمه -1

و    ی ک ی مکووان   ات ی کووه خصوصوو   دهوود ی هووا نشووان م پژوهش 

  ن یووی بوودون علامووت بوورای تع   یی نشانگرها   ی سلول   ی ک ی الکتر 

  ی سوولول   ز ی و درجووه تمووا   ک ی متاسووتات   ل ی حالت سلول، پتانسوو 

موودول    ازجملووه   ی سوولول   ی ک ی مکووان   ات ی صوص . خ [ 1]   هستند 

و نقووش    باشووند می   ها سلول  ی خواص ذات  ، لزجت و  ک ی الاست 

  -س ی ماننوود تعاموول موواتر   ی سلول   ندهای ی فرآ     ی در تنظ   می مه 

   ووا ی ا  ای هسووته و    ی اسووکلت سوولول   ل ی  ن و تشک   ان ی سلول، ب 

ماننوود سوورطان پسووتان،    ی سوورطان   های سوولول .  [ 2]   د نوو کن می 

انوود  داده نشووان    ت سرطان کبد و سرطان پروستا   ه، ی سرطان ر 

عووادی در منوواط     های سوولول از    تر پووایین  ک ی الاست  مدول که 

  ک ی متاستات   ل ی با پتانس   ی سرطان   های سلول .  دارند   مقایسه   قابل 

را   ی مختل وو   ی کوو ی و الکتر   ی ک ی مکووان   ات ی خصوص   ز ی مت اوت ن 

  ف ی تعوودادی روش بوورای توصوو   . [ 3  ؛ 2]   دهنوود می نشووان  

  ، سوویالی میکرو   های تکنیک مانند    ی سلول   ی ک ی ز ی ف   ات ی خصوص 

و    پووت ی کروپ ی م   مکووش   (، AFM) 1اتمی   روی ی ن   کروسکوپ ی م 

از    اری ی ، بس حال بااین است.    شده   ایجاد امپدانس    سنجی طیف 

  ات ی خصوصوو   ا یوو   ی ک ی مکووان   ات ی هووا بووه خصوصوو ک ی تکن  ن ی ا 

 مثووال ، برای  است   شده   داده ول اختصاص  سل   ک ی   ی ک ی الکتر 

پووارامتر    ری ی گ قووادر بووه انوودازه   مووی ات   روی یوو ن   کروسکوپ ی م 

  ی و چسووبندگ   ته ی سووکوز ی و   ک، ی موودول الاسووت مانند    ی ک ی مکان 

  هووای روش   ر ی در سووا   مشووابه های  ت ی محوودود .  [ 4]   اسووت 

  ، ی ماننوود کشووش نوووری، تووورفتگ   ، ی ک ی مکووان   ف ی توصوو 

از    پووت ی کروپ ی م   مکش در  وجود دارد.    ز ی ن   زر ی از ل   برداری بهره 

از قطر سلول    تر کوچک   ی با قطر داخل   شکل ی سوزن  لوله یک  

،  شووود می فشووار مکووش اعمووال    کووه هنگامی .  شود می است اده  

شکل را    ر یی تغ   ند ی ، فرا شود می در لوله وارد    که درحالی   لول س 

  ی رگ ی هندسووه سوولول درون مووو  گیری اندازه . با دهد می انجام 

سوولول    ی ک ی رفتار مکان  توان می از فشار مکش،  ی تابع  عنوان به 

 . کرد   ی اب ی را ارز 

 
1 Atomic force microscopy (AFM) 

گسترده طور به مکشکرویم هایآزمایش،  1970از دهه  

شامل سوونجش که    رودیکار مهب  یسلول  کیدر مطالعه مکان

 هایسوولولو  یخووون هایسوولول ماننوودمعلوو   هایسوولول

شووکل رییتغو بافووت اسووت. رفتووار   ی، هسته سوولولچسبنده

 رییوو تغ  تووأثیرطول مشاهده، تحووت    اسیبسته به مق  هاسلول

حالووت سوولول   وسوویلهبهاسووت کووه    یفعال و ساختار داخل

 میکروپیپووت، مکووش هووایآزمایش در .[ 5]  شودمی نییتع

 تنظی  قابل مخزن یک به میکروپیپت  اتصال با مکش فشار

 از اسووت اده بووا سوولول تغییرات .شودمی اعمال پمپ  یا آب

 .[ 6] شود می تعیین میکروسکوپی تصویر تحلیلوتجزیه

از  شووودهاستخراجمشخصوووات میبووورای بررسوووی ک 

تاکنون چندین مدل بیومکووانیکی   مکشمیکروهای  آزمایش

 هاسوولول ،هاموودلبرخووی از ایوون در اسووت.  شووده ارائووه

یک مدل پیوسته، همگوون و ایزوتووروپ در نظوور   صورتبه

سیال و جامد  دسته دوکه این دسته خود به  اندشده گرفته

ه سوویال ند. در گروه اول ارائه یک موودل شووبشو تقسی  می

 شودمیدر این مدل تنها پارامتر ویسکوزیته محاسبه    ،است 

جاموود   یک جسوو   عنوانبه. در دسته دوم که سلول  [ 8  ؛7] 

ترین موودل اسووت اده از یووک ساده  ،است   شده  گرفتهدر نظر  

تنهووا   آنفضووایی اسووت کووه در  نیمهمدل الاسووتیک خطووی  

با توسووعه ایوون روش،   .[ 9]   محاسبه مدول یانگ لازم است 

یووک کووره   گوورفتننظردرستیک خطی با  هایی مانند الامدل

ماننوود   غیرخطوویهای الاسووتیک  و موودل  [ 10] برای سوولول  

 های وابسووتهمدل  ،. در ادامه[ 11] یز ارائه شدند  نئوهوکین ن

 بررسوویمدل ویسکوالاستیک خطووی نیووز    جمله  اززمان    به

 .  [ 14-12]  شدند

 سوولول کووه کننوودمی فرض بالا در شدهبحث  هایمدل

 بووه کهیمّک  تحلیلوتجزیه برای و است  همگن شده،مکش

 .باشوودمی م یوود ،پردازنوودمی مختلووف هایسوولول مقایسه

 ایزوتروپیووک محووی  یووک از شوودتبه هاسلول ،حالاینبا

 و ناهمگونی پویا، تغییرات .گیرندمی فاصله دئالیا همگن

 قوورار توجووه مووورد هاموودل ایوون وسوویلهبه ناهمسووانگردی
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 تغییوور پارامترهووای بودنمت اوت به است  ممکن و گیردنمی

های محوودودیت . [ 6] کنوود  کمووک شدهارزیابی پذیریشکل

تغییوور شووکل  موووثّر نکردنگیریعمده این پژوهش، انوودازه

ها شووکلتغییربیوشیمیایی متعاقووب آن های  آزمونسلولی و  

برداری نوری یا الکترونی از اجزای تصویر  نداشتنو امکان

های شووکلتغییرسلولی بود. با توجووه بووه اهمیووت بررسووی  

مکووانیکی دینووامیکی در   اجزای سلول بنیووادی در اثوور بووار

رسانی پیاماثرگذاری  راه  جهت فه  مراحل تمایز سلولی از  

در بووازه ها مطالعووهمکووانیکی بوور آثووار شوویمیایی، ایوون 

کننده بر رفتار سلولی در هوور تعیینمکانیکی  های  بارگذاری

اهمیووت جلوووه  سووازی پوورشبیهدو مسوویر آزمایشووگاهی و 

 .کندمی

در قدم اول بووا اسووت اده از اطلاعووات   ،در این پژوهش

 کیسکوالاستیخواص و  گذشتههای  همطالعو    یشگاهیآزما

 هیوو شووده در دولاکیتقک  صورتبه  الممزانشی  بنیادی  سلول

در اسووت.  شووده بررسووی و انتخوواب  هسووته و سیتوپلاسوو 

 سووازیمدلدر  ،شوودهاستخراجمرحلووه بعوودی خووواص 

 یشگاهیهای آزمابا داده  سازیشبیه  هایداده  شده واست اده

های هیوو خووواص لا  أثیرت  نیهمچن  است.  شده  یسنجت صحّ

 مووورد حسب زمانبرجایی هجاببر نمودار  یمختلف سلول

 بوور  هالایووه  نیوو ا  تووأثیر  سووهیامکان مقا  که  قرارگرفته  مطالعه

 .دهدمیسلول را   یکل مکانیکی  خواص نیزسلول و پاسخ  

 

 هاروش و  مواد -2

 سلول  برای  بیومکانیکی مدل 2-1

در راسوووتای  پوووژوهش نیووو ا شووودهانجام هایهمحاسوووب

 )پارامترهووای موودل  کیکوالاستیسآوردن خواص ودست هب

( برای کوول سوولول در مرحلووه یخط  کیسکوالاستیو  جامد

آوردن دسووت هبو در مرحلووه بعوودی بوورای    انجام شووداول  

تداوم غشا(    علاوهبه)  میتوپلاسیس  هیبرای لا  هاثابت   نیهم

  .(1  )شکلپیدا کرد 

 
 های معادل در یک مدل ویسکوالاستیک خطی المان   1شکل 

 

آوردن خووووواص دسووووت بهمرحلووووه اول بوووورای  در

)بوودون  یکپارچووه صووورتبهکوول سوولول  ،کیسکوالاسووتیو

 نیانگیوو م  صووورتبه  یشوو یهووای آزما(، دادهدولایه  گرفتننظردر

 نمودار حاصل.  آمد  دست   به  مالیمزانش  ادییسلول بن  40برای  

روی آن  غیرخطووی یو منحنوو  شوود مبنا قرار داده  عنوانبهاز آن  

اسووت   1معادلووه    صورتبه  فرضپیشحالت    بهشد که  برازش  

 [13 ]: 

 (1) 𝑌 = 𝐴 + 𝐵𝑒−𝐶𝑋 

 آوردن خووواصدسووت بهمعادلووه بوورای  نیوو انتخاب ا لیدل

 کیسکوالاسووتیسلول، معادلووه موودل جاموود و کیکوالاستیسو

 انیوو ب  2رابطووه    صووورتبه  یکلوو   صووورتبهکووه    باشدمی  یخط

 4و  3 هایرابطووهوسیله به 1. ضرایب موجود در رابطه شودمی

 :شوندیم یسازمعادل 5و 

 

𝐽(𝑡) =
1

𝐾1
+ (

1

𝐾1+𝐾2
−

1

𝐾1
)𝑒

−𝑡

𝜏   (2 )  

𝐴 =
1

𝐾1
     (3 )  
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𝐵 = (
1

𝐾1+𝐾2
−

1

𝐾1
)   (4 )  

 

𝐶 =
1

𝜏
     (5 )  

 

 𝐽(𝑡) ( تابع  2در رابطه )بووه اسووت.    1پذیری خزشیانعطاف

،   A  پارامترهای  ،یشگاهیآزما  هایدادهبر    یکمک برازش منحن

B    وC  بووه   توجووه  بووا.  شد  محاسبهفنر    ابت ث  سپسو    استخراج

 8و  7  ،6معادله    صورتبهموجود، متغیرهای سلول  های  معادله

 شوند.محاسبه می

 (6) 𝐺0 =
1

2
(𝐾1 + 𝐾2) 

 

 (7) 𝛼1 =
𝐾2

𝐾1 + 𝐾2
 

 

  (8) 
𝜏 =

(𝐾1 + 𝐾2)𝜇

𝐾1𝐾2

 

 

هووای آمده از دادهدسووت بهو ضرایب  ها  معادلهاین  به کمک  

 بوورایشوووند. محاسبه می 𝜇و  𝐾2و    𝐾1آزمایشگاهی، ضرایب  

 صووورتبه سوولول یسووازمدل بوورای همچنین و بعدی مرحله

 لایووه هوور بوورای ثوابووت  همووین آوردندسووت به نیازمند دولایه،

 لایووه یووک کووه شدهانجام بندیلایه نحوه به توجه با و باشدمی

 هر باشد،می غشا و سیتوپلاس  شامل دیگر لایه و هسته شامل

 نظوور در خطووی ویسکوالاستیک جامد مدل یک صورتبه لایه

 .باشدمی ثوابت  همین شامل که شد  گرفته

، از سووازیمدلتوجه به حرکت دینامیکی سلول در طول   با

طور کووه در همووان.  شوود  اسووت ادهآباکوس    افزارنرمحل صریح  

 میووانگینسووازی از  بوورای مدل  ،شده است نمایش داده    2شکل  

شووده بنیووادی مزانشوویمال اسووت اده    هایسوولولهندسه فیزیکی  

میکرومتر و لوله میکروپیپت به قطوور  15/ 5سلول به قطر .  است 

 . اندشدهمیکروپیپت مدل  6

 
1 Creep Compliance Function 
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 میکروپیپت  مکش آزمایش در پیپت لوله و سلول سازیمدل  ابعاد  2شکل 

 

 سوولول بنیووادی مزانشوویمال  40نمودار حاصل از آزمووایش  

ها آوردن خواص ویسکوالاستیک این سلولدست بهبرای    [ 15] 

 .باشوودمینیازمند برازش نمودار غیرخطووی  میانگین صورتبه

 .آمووده اسووت   دسووت   بووه  3شکل    صورتبهشده  برازشنمودار  

 tJ)(باشد و محووور عمووودی یم  هیزمان در واحد ثان  یمحور افق

 .  باشدمی

 

 
 پت یکروپیمکش م شی های آزماشده بر داده برازش مودار ن  3شکل 

 هووایدادهپووردازش  بووه توجووه بووا سووازیمدل نیوو ا در

خووواص مووواد ویسکوالاسووتیک بوورای سوولول  آزمایشووگاهی

و لولووه  اسووت   شووده  تعریووف  آمده ،  1طور که در جدول  همان

 .شودمی گرفتهیک جامد صلب در نظر   عنوانبهمیکروپیپت  

 

 [16] سلول برای کل ویسکوالاستیک خواص 1 جدول

 ( s) ثابت زمانی ( N/m) ثابت فنر دوم ( N/m) ثابت فنر اول ( Pa.s) ویسکوزیته

1703 59 138 41 

 

به شرای  آزمووایش و بوورای کوواهش درجووه آزادی   توجه  با

و دیگوور  شوود دادهجایی در یووک محووور قوورار سوولول، جابووه

آزادی مهار شوود. همچنووین اتصووال میووان سوولول و های  درجه

و فشووار شوود    گرفتهدیواره میکروپیپت بدون اصطکاك در نظر  

بود که پاسکال    330اعمالی به دیواره سلول داخل میکروپیپت  

ثانیه به سمت داخل لوله میکروپیپت بووه   2در    خطی  صورتبه
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ثانیووه   150زمووان کلووی    تو به مد  شودمیدیواره سلول اعمال  

و کانتور فشووار   شدهتوصیفماند. شرای  مرزی  فشار ثابت می

 بوواوپیپت نیز به همین نحو بوده است.  در آزمایش مکش میکر

دولایه انجام   صورتبهسازی  ، مدلپژوهشبه هدف این    توجه

و لایووه بیرونووی شووامل اسووت  که لایه درونی شامل هسووته    شد

 بووه توجووه بووا. شووعاع هسووته نیووز  باشوودمیسیتوپلاس  و غشووا  

 گرفتهمیکرومتر در نظر    3  گیلک و همکاران برابرهای  پژوهش

نمای کلی هندسه سلول دولایه نمووایش   4در شکل    .[ 17]   شد

است. انوودازه لولووه میکروپیپووت و همچنووین شوورای    شده  داده

تغییووری نداشووته و همووان   لایهتکمرزی مدل نسبت به حالت  

 ویسکوالاسووتیک  خواص  .است تعاریف در این مدل نیز حاک   

 .است  شده ارائه 2 جدول درسلول  دولایهبرای  

 

 
 محدود  یاجزا سازیمدل در  شدهاست اده  هی هندسه سلول دولا  4شکل 

 

 [ 16] سلول هیدولا  کیسکوالاستیخواص و 2 جدول

 ( s) ثابت زمانی ( N/m) ثابت فنر دوم ( N/m) ثابت فنر اول ( Pa.s) ویسکوزیته لایه 

 41 138 59 1703 هسته 

 41 149 64 1833 سیتوپلاس  و غشا 

 

 در مدل المان محدود یبند شبکه 2-2

بوورای .  است   وجهیچهارسازی،  در مدل  شدهاست ادههای  المان

شووبکه از  حوول های خروجی و اسووتقلالبررسی همگرایی داده

هووای ثانیووه بووا تعووداد المان 5سووازی در بووازه ، شبیهمحاسووباتی

نمودار خروجی همگرایی نتایج   5شکل  که    شدمختلف تکرار  

 دهوود. محووور افقووینشووان می تلووفهای مخبنوودیرا در مش

بیشووترین   بیووانگرها و محووور عمووودی  تعداد المان  دهندهنشان

، بووا شوودهاستخراجهای توجه به داده با .است سلول  جاییجابه

بووه عوودد   جاییجابووهها، نتووایج حاصوول از  افزایش تعداد المان

استقلال   گرمیکرومتر همگرا شده و این همگرایی نشان  635/ 1

 .باشدمی هاالماناز تعداد   حل
 

 



_ تکنیک ...   تحلیل محاسباتی _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ __ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _  چوکان و همکاران  _

53 

  

 

 

 

 

 

 

لف(ا  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ب(

 
  هی لا دوهای هندسه تعداد مش   -ب؛ (ثانیه 5  زمان در) هندسه در جاییجابه  بیشترین برحسب لایهتک هندسه هایمش  تعداد -الف  5شکل 

 . (هیثان 5در هندسه )در زمان   ییجاه جاب نی شتری ب برحسب

 ایج و بحثنت -3

 سازیشبیهاعتبارسنجی نتایج  3-1

 70در زمووان  جاییجابه  بیشینه،  6شکل    شدهگزارشدر نمودار  

هووای دادهدرصوود    10/ 5  افتد که نشان از خطووایثانیه ات اق می

بووه  توجووه بووادارد و های آزمایشووگاهی داده به خروجی نسبت 

 پووذیرتوجیه، شوودانجووام  هایی که در شرای  موورزیسازیساده

، افووزارنرمهووای خروجووی  بووه نزدیکووی داده  توجووه  باباشد.  می

 .کردید أیترا  شده انجامسازی توان صحت مدلمی
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 [15] و همکاران یخان  یشگاهی آزما هایداده و  لایهتکسازی زمان برای مدل  برحسبسلول   ییجاجابه  نی شتریمودار بن  6شکل 

 

 داده نمایش ترپیش که طورهمان - شدهمدل سلول هندسه

 کووه اسووت  یکسووان مرکووز با دایره دو شکل به -(4)شکل  شد

هسته سلول و کل سلول نیووز  میکرومتر، 6 قطر به داخلی دایره

 خروجووی بعوودی مرحلووه در باشوود.میکرومتر می 15/ 5 قطربه 

 لایهیک مدل با ،دولایه مدل در لوله داخل در سلول جاییجابه

 بایوود نیز لایه دو مدل زیرا، شودمی مقایسه شده سنجیصحت 

ه آموواد و تأییوود شوودهمدل سوولول تووا باشد داشته مشابهی نتیجه

 دولایووه سوولول جاییهجاب 7 باشد. در شکل بعدی یهابررسی

 بووا اسووت. شده داده نشان زمان واحد در شدهمکش طول برای

 درصد است  8  شدهگزارش خطای بیشترین، 7 به شکل توجه

 .شووودمی دیووده اخووتلاف ایوون نمودار آغازین هایزمان در که

 سووازیمدل بوورای شدهانجام سنجی اعتبار به توجه با نهایت در

 از توووانمی آزمایشووگاهی، هووایداده با سلول دولایه و لایهتک

 .کرد است اده آتی یهابررسی مرجع عنوانبه لایهدو مدل

 

 
 لایهتک  و لایهدو سازیمدل  برای زمان  برحسب سلول جاییجابه  بیشترین نمودار  7شکل 
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 نسبت  تأثیر بررسی سلول، خواص مطالعه بعدی مرحله در

 تغییوور بووا .انجووام شوود سیتوپلاس  شعاع به سلول هسته شعاع

 بوورای زمووان برحسب  جاییجابه از حاصل هاینمودار مقادیر،

 نیز آخر مرحله در همچنین شد. مقایسه ومد آ دست به هریک

 هسووته میکروپیپووت، آزمایش در هسته نقش تأثیر بررسی برای

 بررسینیز  آن اطلاعات و شد داده فاصله سلول مرکز از  سلول

 حج  مقدار ،[ 18]  همکاران و گلادیلین مطالعه به توجه  با. شد

 بووا و است  تغییر قابل سلول کل حج سوم کی مقدار تا هسته

 نمووودار .شوود داده افزایش هسته شعاع طول مقدار، این فرض

 بوورای لایووه دو سوولول بوورای زمووان اسوواسبر شدهمکش طول

𝑅𝑐  مختلف هایحالت 

𝑅𝑁
 شعاع سیتوپلاس  و  CRکه  شد بررسی 

NRجمع این دو شووعاع  ،هاحالت در تمام    .باشدشعاع هسته می

 3  . در جدولاست میکرومتر    7/ 75یعنی  هسته،  برابر شعاع کل  

بوورای   8شووکل  در    .شووودمیمشاهده    شدهگرفتهمقادیر در نظر  

نمووای  در جاییجابووهکووانتور  ،25در ثانیووه  1نسووبت شووعاع 

لازم به توضیح است مقووادیر   .است   شده  دادهنمایش    بعدیسه

شده در با بازه گزارشاین پژوهش  آمده در  دست تغییر شکل به

[ همخوووانی خوووبی 19] اوریک و همکوواران  پیشین  سازی  شبیه

های آن پووژوهش در اینکووه اثوور همچنین با توجه به یافتهدارد.  

هووای الاسووتیک در آزمووایش مکووش صلبیت خمشی بر ویژگی

چندانی تأثیر شده در لوله میکروپیپت( میکروپیپت )طول مکش

ندارد؛ در جهت کاستن از هزینووه محاسووباتی، ایوون ویژگووی از 

 حاضر حذف شد.های مسئله  فرضیه

 

 
 به میکرومتر  و هسته  ستوپلایس انی م 1عاع  شدر نسبت  25 هیمکش سلول در ثاننتیجه جایی درهجاب  8شکل 

𝑹𝒄برای   شدهگرفته مقادیر در نظر  3 جدول

𝑹𝑵
 . 

𝑅𝑐 شماره

𝑅𝑁

 C R+NR  

1 58/1 75/7 

2 1 75/7 

3 63/0 75/7 

4 53/0 75/7 

5 43/0 75/7 

 

با افزایش شعاع هسته و کوواهش   ،الف-9  به شکل  توجه  با

خووواص شووعاع سیتوپلاسوو ، نمووودار شووباهت بیشووتری بووه 

 بووادلیل کاهش حجوو  سیتوپلاسوو  کند و بهسیتوپلاس  پیدا می

جایی بیشووتری ، جابووهشوودهواردبودن مقدار فشووار  ثابت   وجود

 در ثانیووه  ،0/ 53جایی نمودار تا نسبت  . تغییر جابهشوددیده می

 1/ 85درصد نسبت به حالووت نسووبت شووعاع    4/ 5به مقدار    50

کووه شووامل نسووبت   رنگمشووکی. در نمووودار  شووودمی  مشاهده

، شاهد تغییر رفتار سلول نسووبت بووه رفتووار است   0/ 43شعاعی  
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به مقدار ،  1/ 58نسبت شعاع    حالت   پیشین هستی  و در مقایسه

حالت به    نسبت که    شوددیده میجایی  درصد کاهش جابه  6/ 8

جایی برابوور کاهش جابووه  ،درصد0/ 53یعنی نسبت شعاع  قبلی،  

شدن هسووته بووه نزدیک  تأثیر  دهندهنشانو  باشد  میدرصد    9/ 5

سازی به پارامتر که در بخش بعدی مدل  است ت  پلوله میکروپی

بوورای   اسووت.  شووده  پرداختهنزدیکی هسته به لوله میکروپیپت  

دو حالووت بوورای سوولول ،  شوودهاشارهمقایسه بهتر نتایج نمودار  

سوولول   ،هووایووک از حالت . در هرشد  انجامسازی  فرض و مدل

فوورض شوود و خووواص  لایووهتکیکنواخووت و  صووورتبه

که در یووک   شد  گرفتهویسکوالاستیک کل سلول من رد در نظر  

کوالاسووتیک هسووته و در سسلول خواص یکنواخت وی  ،حالت 

. در ددارحالت بعدی خواص ویسکوالاسووتیک سیتوپلاسوو  را  

دو   این  وجود  بااین مقایسه تغییر رفتار را    توانمی  ب-9شکل  

شده به نمودارهای رس   توجه  با.  مدل یکنواخت بهتر انجام داد

که با افزایش شووعاع   شودمیمشاهده    ب-9الف و  -9  در شکل

 شعاع تغییر دلیل به .شودمکش می بیشتری، سلول مقدار  هسته

 گیرینتیجووه توووانمین همزمووان صووورتبه سیتوپلاس  و هسته

 شعاع طول افزایش دلیلبه شدهمکش طول افزایش این که کرد

 توجووه با . این امرسیتوپلاس  شعاع طول کاهش یااست  هسته

 مقدار و بوده ثابت  ابعادی نظر از سلول ویژگی است که این به

 بیشتر الاستیسیته به دلیل همچنین .است  ثابت  سلول حج  کل

 حجوو  مقدار کاهش از متأثر نتایج ،پلاس و سیت نسبت  به هسته

 بعوود مرحلووه در نتووایج، ایوون بووه توجووه با. باشدمی پلاس سیتو 

 ثابووت  بووا جداگانووه هالایووه از هرکوودام زمووانی ثابووت  اساسبر

 تووأثیر تووا شوود اسووتخراج جدیوود هووایداده دیگری، داشتننگه

 .شود مطالعه شدهمکش طول مقدار در هرکدام
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نسبت شعاع   ریینمودار تغ -ب  ،به شعاع هسته توپلاس یشعاع س تنسب تغییر جی نتا سهی نمودار مقا -الف جایی بر حسب زمان؛هجاب  9شکل 

 . به هسته  توپلاس یس

 

 پتیکروپیم لوله از هسته فاصله ریتأث 3-2

زیستی فرایندهای  خواص مکانیکی هسته سلول در بسیاری از  

های ویژگی. از جمله اینکه تغییرات در  کندمینقش مهمی ای ا  

بیومارکرهووایی نوووین در عنوان توانوود بووهمیمکووانیکی هسووته 

نظیر پیشرفت سرطان یا تمایز سلول بنیادی مطوور  فرایندهایی  

ن اسووت کووه ماده اساسووی داخوول هسووته، کروموواتی[.  20باشد ] 

نیروهووای مکووانیکی  بوواحاوی اطلاعات  نتیکی است و وقتووی 

بووا   [.22؛  21] دهد  می، رفتارهای خاصی نشان  شودمیتحریک  

 مکووان تغییوور بررسی برای این مرحله درتوجه به این اهمیت، 

 ایوون بوورای که شودمی پرداخته نتایج مقایسه به سلول در هسته

 مرکووز فاصله نماینده کهشده است  تعریف Dپارامتر  ،مقایسه

 کووه است  ذکر شایاند. باشمی سلول دایره مرکز از هسته دایره

 D من ووی مقوودار و باشوودمی سوولول ایوورهد مرکووز مرجووع، نقطه

کووه طورهماناسووت.  میکروپیپت  لوله از هسته شدندور نشانگر

شوودن هسووته بووه نزدیکبا  ،  شودمیمشاهده    الف-10در شکل  

میکروپیپت، رفتار سلول به رفتار ویسکوالاسووتیک هسووته لوله  

 مقایسووه بوورای ب-10در شووکل  کند.شباهت بیشتری پیدا می

 تووأثیر کنار در میکروپیپت  لوله به سلول شدننزدیک تأثیر ،بهتر

 از نشووان مقایسووه ایوون .قابل مشاهده اسووت  شعاع نسبت  تغییر

 کووه اسووت  حووالتی در هسته رفتار به سلول رفتار شدنترنزدیک

 نمودارهووای بووه توجه با و باشد میکروپیپت  لوله نزدیک هسته

 میکروپیپووت، لولووه از هسووته بیشووتر فاصووله صووورت در قبلووی

 آزمووایش از شووده استخراج خواص که گرفت  نظر در توانمی

ایوون  .باشدمی سیتوپلاس  ویسکوالاستیک خواص میکروپیپت،

خصوووص نتووایج آزمووایش مکووش درپیشووین  های  یافتهیافته با  

میکروپیپت از این منظر در تطاب  است کووه ایوون آزمووایش بوور 

 .[ 23] خواص محلی سلولی دلالت دارد 
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 جاییجابه  از  ترکیبی نمودار -ب، میکروپیپت  لوله  راستای در هسته جاییجابه  تأثیر بررسی نمودار -الفحسب زمان؛ بر جایی هجاب  10شکل 

 سیتوپلاسم  و هسته هایشعاع   تغییر و هسته

 و ثابت زمانیفشار  تأثیر 3-3

 .شوود دادهتغییوور  لوله در اعمالی فشار فشار، تأثیر بررسی برای

 حووداکثر بووه ثانیووه 2 در خطووی صورتبه اعمالی فشار نخست 

 تغییوور سووازیشبیه فشووار در حداکثر مقدار و رسید خود مقدار

 ایهفشووار از یووکهر نمودارهووای الف-11 شکل در. پیدا کرد

 برحسووب  لولووه طول در سلول جاییجابه حداکثر برای اعمالی

 بووا ،الووف-11بووه شووکل  توجووه بووااست.  شده مشخص زمان

 بووا لوله داخل شدهمکش سلول طول ،شدهاعمال فشار افزایش

 کمتوور مقاومووت  دهندهنشان که شودمی آن بیشتری وارد شیب 

 را زیووادی هایجاییجابووه که باشدمی بالا هایفشار در سلول

 هوواداده ،شوودهاستخراج نمودار تحلیل پیرو شده است. حاصل

 مکش شروع در که است  سلول ویسکوالاستیک رفتار از نشان

 بووا و دهوودمی رخ جاییجابه از بیشتری مقدار فشار، افزایش با

 بووا لایووهتک سوولول بووه تریشووبیه رفتووار سلول ،زمان گذشت 

 شووکلبه  توجه با .دارد را سیتوپلاس  ویسکوالاستیک خواص

 رفتوووار بوووه سووولول کوووه گرفوووت  نتیجوووه تووووانمیب  -11
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 ازمتووأثر    رفتووار  از  ترحساس  بسیار  سیتوپلاس   ویسکوالاستیک

 بووه  توجووه  بووا  همچنین.  باشدمی  هسته  ویسکوالاستیک  خواص

 گیرنداشووتنچش  تغییر و پلاس سیتو  زمانی  ثابت   تغییرات  تأثیر

 تغییر  هسته  زمانی  ثابت   که  حالتی  در  شدهمکش  طول  مقدار  در

 کننوودهتعیین  عامل  پلاس سیتو   که  گرفت   نتیجه  توانمی  کند،می

در بازه زمووانی  میکروپیپت  آزمایش در ویسکوالاستیک  خواص

در تطوواب  بووا ها یافتووهایوون   .است   در این پژوهش  شدهآزمایش

. آنهووا در [ 20] باشوود میداویدسووون و همکوواران های یافتووه

تمووایز تأثیر برای بررسی  1بنیادی پرتوانهای سلولآزمایشی از 

بنیادی بر خواص مکانیکی هسته سلول است اده کردنوود. سلول  

نتایج آزمایش مکووش میکروپیپووت آنهووا نشووان داد کووه هسووته 

های سوولولهای بنیووادی پرتوووان نسووبت بووه هسووته سوولول

است. با توجه به این پذیرتر  انعطاففیبروبلاست پوست بسیار  

 60های بنیادی، آنهووا در آزمووایش تغییر شکل زیاد هسته سلول

یه ابتدایی تغییرشکل هسته را جهت مقایسه و بررسی ملاك ثان

پووژوهش شووده در گرفتهقرار دارند که به مقیاس زمانی در نظر 

طور بووه. در این بازه زمانی، هسته سلول باشدمیجاری نزدیک  

خواص   رواین. از  [ 20] کامل وارد لوله میکروپیپت نشده است  

از خووواص متووأثر بیشووتر سوولول، شووده گیریاندازهمکووانیکی 

 .باشدمیسیتوپلاس   

 
1 pluripotent stem cells 
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 لایه  هر  زمانی ثوابت تغییر نمودار -ب،  لوله در مکش  طول بر آن تأثیر  و فشار رییتغ نمودار  -الف  جایی بر حسب زمان؛هجاب  11شکل 

 

 گیرینتیجه  -4

آوردن دسووت هب منظورتوانوود بووهمیآزمایش مکش میکروپیپووت 

انجووام بنیووادی مزانشوویمال    هایسلولخواص ویسکوالاستیک  

ایوون آزمووایش  آمده ازدسووت بههووای داده شووود. بووا اسووت اده از

صووورت سووازی سوولول بهخووواص سوولول، مدل خصوووصدر

موودل   کووردنفرض  شووده بوواانجاممطالعووه    .شوود  انجام  لایهتک

 نیووزرا    سیتوپلاسوو   به  دولایه، بررسی تغییر شعاع هسته نسبت 

کووه بووا افووزایش شووعاع هسووته )کوواهش شووعاع  گرفووت  بوور در

شووده بووه داخوول لولووه مکشنمودار طول سوولول    ،سیتوپلاس (

از شباهت رفتار کوول سوولول بووه   نشانکه    شدتغییراتی    مشمول

تاری باشد. این شباهت رفرفتار ویسکوالاستیک سیتوپلاس  می

 کوواملاً  ،نرسوویده باشوود  عینوویمقدار مکه شعاع هسته بهتا زمانی

از  یکووی دربوورای بررسووی بیشووتر ایوون ادعووا،  .است محسوس 

نسبت شعاعی، ثابووت زمووانی سیتوپلاسوو  و هسووته   هایت حال

 نکردنتغییراز    نشاننتایج    که  شد  دادهصورت جداگانه تغییر  به

محسوس خواص کل سلول در حالت تغییر ثابت زمانی هسته 
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 شوودننزدیک اثر بررسی هدف بعدی، سازیشبیه در .باشدمی

 ایوون .باشوودمی میکروپیپووت  مرکووز شووعاع بووه سوولول هسووته

 شوورایطی در سوولول خووواص نکردنتغییر از نشان سازی،شبیه

 ثیرأتوو  .باشوودمی دور میکروپیپووت  لوله مرکز از هسته که است 

 فاصووله تریننزدیووک کووه زمووانی تا سلول کل خواص بر هسته

 شووعاع از کمتر میکروپیپت  لوله مرکز و هسته بیرونی لایه میان

 هایفاصووله در. باشوودمی پوشوویچش  قابل نباشد، میکروپیپت 

 سوولول رفتووار بووه بیشووتری شووباهت  سوولول کوول رفتووار کمتر،

 در. اسووت  داشووته هسووته ویسکوالاستیک خواص با یکنواخت 

 بوور شوودهاعمال حووداکثری فشار افزایش ثیرأت نیز نهایی مرحله

 قوورار مطالعووه مووورد فشار اعمال زمان مقدار همچنین و سلول

 فشووار افزایش با سلول رفتار محسوس تغییر از نشان که گرفت 

 2 در شوودهاعمال فشووار حووداکثر افزایش اب .اشدبمی حداکثری

 شوودهمکش سوولول طول ،ابتدایی )بارگذاری خطی اولیه( ثانیه

 ویسکوالاسووتیک ماهیووت  دلیلبووه همچنووین .پیدا کوورد افزایش

 سوولول، به حداکثری بار اعمال زمان افزایش با سلول، هایلایه

 کوورده تجربووه را کمتووری جاییجابووه و هکرد تغییر سلول رفتار

 رفتووار وابسووتگی و سلول الاستیسیته افزایش از نشان که است 

 ویسکوالاسووتیک با توجه بووه خووواص بار اعمال نرخ به سلول

 اصوولی بخش سه شامل سلولباید در نظر داشت که  .باشدمی

 بووه توجووه بووا کووه باشوودمی غشووا و سیتوپلاسوو  هسووته،

 کووافی اطلاعووات نبود و آزمایشگاهی هایهداد هایمحدودیت 

 سووازیشبیه ها،لایووه از یووک هر برای ویسکوالاستیک خواص

 را اههلای تعداد توانمی که شد گرفته نظر در دولایه صورتبه

 لایه هر ویسکوالاستیک خواص از بیشتری اطلاعات داشتن با

در ادامه این پووژوهش،  .داد افزایش مزانشیمال، بنیادی سلول از

بوور سوولول در آزمووایش   مکشی  فشارتر  دقی در راستای کنترل  

پوول   اصوولگوورفتن جریووان سوویال و  نظردرمکش میکروپیپووت،  

بیومکووانیکی هووای  آزمایشپتانسیل زیادی برای  [  24]   1وتستون

شناسی سلولی ایجاد های زیست پژوهشدر تشخیص بالینی و  

همچنین، بررسی محاسباتی آزمایش مکش میکروپیپت   .کندمی

 
1 Wheatstone bridge principle 

مربوط های  دادهو مقایسه نتایج با  پیداکرده  های تمایز  بر سلول

بنیادی با است اده از تصویربرداری میکروسووکوپ های  سلولبه  

بعدی ایوون سووهآوردن هندسووه دقیوو  دسووت بهکون وکال جهت  

همراه به، هاسازیمدلدر ها هندسهاز این  گیری  بهرهها و  سلول

در توانوود می اجزای سلولیتر دقی است اده از خواص مکانیکی 

تحلیل مکانوبیولو یکی پاسخ سلولی به بارگذاری مکووانیکی و 

 شیمیایی متعاقب آن م ید باشد.های  پاسخت سیر مهندسی  
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ABSTRACT  

Mechanical properties of living cells play an important role in helping to 

understand cell physiology and pathology. Evaluation of mechanical properties of 

cells may potentially lead to new mechanical diagnostic methods for some of these 

diseases. In this study, viscoelastic properties of the outer layer (cytoplasm and 

membrane) were extracted using standard linear solid model. Finite element 

modeling of the two cell layers is performed and the model is validated by 

experimental data. In the two-layer model, the effect of the radius of the nucleus 

and the location of the nucleus in the cell are investigated on the cell properties. By 

reducing the cytoplasmic radius ratio up to 43%, the whole cell properties follow 

the cytoplasmic properties and the effect of the nucleus can be neglected. The 50-

second displacement change at a radial ratio of 0.53 increased to 4.5% compared to 

radial ratio of 1.58. At a radial ratio of 0.43, a change in cell behavior was observed 

compared to the previous one, with a displacement change equals to 6.8% 

compared to radial ratio of 1.85 and a displacement reduction of 9.5% at a radial 

ratio of 0.53. The results demonstrate that the location of the nucleus and the ratio 

of the radius of the cytoplasm to the radius of the nucleus can effectively influence 

the viscoelastic properties and mechanical behavior of the cell. 
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