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استخراج تجربی مدول یانگ سلول سرطانی سینه MCF-7  با استفاده از مدل های تماسی 
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خلاصه: سرطان سينه به علت شيوع بالا، از جمله سرطان های مورد توجه در حوزه ی پزشكی می باشد. شناخت ويژگی های 
مكانيكی بافت سلولی از جمله مدول يانگ و مقايسه ی تفاوت های ايجاد شده پس از بروز بيماری، سبب ايجاد روش های 
نوين در شناخت، کنترل و درمان اين بيماری می گردد. نانومنيپوليشن از جمله فرآيندهای مورد استفاده در حوزه ی نانو 
است که با کاوش سطح ذرات بيولوژيكی و تحليل اطلاعات در دو فاز مختلف به استخراج ويژگی های بافت های سلولی 
می پردازد. ميكروسكوپ نيروی اتمی ابزار مورد استفاده در اين فرآيند می باشد که از طريق تماس نوك سوزن با بافت 
سلولی در حين حرکت تيرك و با اندازه گيری تغييرات جابه جايی و نيرو به بررسی ويژگی های بافت سلولی می پردازد. در 
اين پژوهش نانومنيپوليشن سلول سرطانی سينه ام سی اف-7 با هدف يافتن مدول يانگ بافت، با ميكروسكوپ نيروی اتمی 
به صورت تجربی صورت گرفته است. پس از استخراج نتايج تجربی به مدل سازی و محاسبه ی نيرو و زمان بحرانی با در نظر 
گرفتن مدل های تماسی مختلف از جمله مدل  تماسی هرتز، پی تی و سی ا اس، پرداخته شده است. با توجه به مقايسه ی 
نتايج تجربی و شبيه سازی انجام شده، مدول يانگ سلول سرطانی سينه ام سی اف-7 در محدوده ی 800 پاسكال به دست 

آمده است. همچنين مدل تماسی سی ا اس تطابق بيشتری با نتايج تجربی داشته است. 
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1-مقدمه
سبب  مختلف  ارگان های  در  بدن  سلول های  طبیعی  غیر  رشد 
شکل گیری بیماری سرطان می گردد. سلول های سرطان سینه با توجه 
به میزان شباهت به سلول اولیه و میزان تکثیر و رشد سلول ها در سطوح 
مختلف، طبقه بندی می شوند. در فرآیند درمان این بیماری می توان 
از روش هایی همچون جراحی، پرتو درمانی و هورمون درمانی استفاده 
با  سرطان،  برای  درمان هایی  درجهت  نوینی  تحقیقات  امروزه  نمود. 
عوارض کمتر، در حوزه ی پزشکی صورت گرفته است. از شاخص های 
مهم در این روش ها برای تشخیص و همچنین درک فعالیت و پیشروی 
سلول سرطانی می توان به ایجاد ارتباط بین خواص مکانیکی و عملکرد 
ذرات  با  کار  محدودیت های  جمله  از  نمود.  اشاره  سلول  بیولوژیکی 
اندازه گیری  ابزار  و  آوردن خواص سلولی، روش  بدست  و  بیولوژیکی 

خواص می باشد. بدین منظور از روش های اندازه گیری خواص همچون 
روش نانومنیپولیشن مبتنی بر میکروسکوپ نیروی اتمی در حوزه ی 
نانو، استفاده می شود. در این فرآیند تحت شرایط محیطی و هندسی 
و  شده  انجام  آن  از  تصویربرداری  و  نمونه  سطح  کاوش  مشخص، 
نیروهای  سلول،  هندسه ی  همچون  اطلاعاتی  آوردن  به دست  سبب 

چسبندگی، مدول یانگ و سایر خواص سلول می گردد.
که  سینه  سرطان  ویژگی های  بررسی  به   ]1[ همکاران  و  وانگ 
تشخیص  منظور  به  است،  بدخیم  تومورهای  شایع ترین  از  یکی 
برای  اتمی  نیروی  میکروسکوپ  از  منظور  بدین  پرداخته اند.  سرطان 
توصیف و مقایسه ی ساختار سطح نانو و خاصیت الاستیسیته رده های 
خصوصیات  بررسی  به  آن ها  کرده اند.  استفاده  سینه  سلول  مختلف 
ویسکوالاستیک، از جمله، مدول یانگ سلول سینه با استفاده از مدل 
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تماسی هرتز و در دو نوع سلول سرطانی ام سی اف-17 و سلول سالم 
و  کشش  که  دریافته اند  آن ها  نهایت  در  ام سی اف-210پرداخته اند. 
سلول های سرطانی  که  می باشد،  این  نشانگر  یافته،  کاهش  گرانروی 
پستان نرم تر بوده اند و مایعات بیشتری نسبت به سلول های خوش خیم 
یانگ، ویسکوزیته و متوسط زبری  داشته اند. همچنین مقادیر مدول 

سلول را نیز بدست آورده اند.
دقیق  مقایسه ی  منظور  به   ]2[ رستگار  و  کورایم  حبیب نژاد 
ویژگی های  بررسی  به  سینه،  بدخیم  و  سالم  سرطانی  سلول های 
مکانیکی سلول های ام سی اف-10 مانند توپوگرافی، مدول الاستیسیته، 
استحکام  و  خمش  ویسکوالاستیک،  مشخصات  چسبندگی،  نیروی 
نتایج  کرده اند.  مقایسه  ام سی اف-7  سلول  با  و  پرداخته اند  محوری 
مقایسه  در  پستان  سالم  سلول های  کم تر  چسبندگی  نشان دهنده ی 
نشان  توپوگرافی  تصاویر  است. همچنین  بوده  سلول های سرطانی  با 
این  که  داشته اند،  بیش تری  شعاع  سرطانی  سلول های  که،  داده اند 
نتایج می تواند به تشخیص سلول های بدخیم سرطانی و حتی سطح 
از  با استفاده  نیز  بیماری کمک کند. همچنین مدول الاستیسیته را 

مدل تماسی هرتز و برای هر دو رده سلول استخراج کرده اند.
مکانیکی  خواص  ارتباط  بررسی  به   ]3[ همکاران  و  کاربین 
سلول های سرطانی با پیشرفت بیماری پرداخته اند. اندازه گیری سفتی 
رزونانس  سنسور  یک  از  استفاده  با  را  پستان  سرطانی  سلول های 
سیلیکون جدید انجام داده اند و نتایج را با نتایج حاصل از میکروسکوپ 
نیروی اتمی مقایسه کرده اند. سلول های مورد بررسی در این آزمایش 
بدخیم  ام سی اف-10،  خوش خیم  پستان  سرطانی  سلول های  شامل 
غیر تهاجمی و بسیار تهاجمی ام دی ای-ام بی-2313 بوده اند. همچنین 
نتایج  با  را  مختلف  سلول های  خواص  در  شده  مشاهده  اختلاف های 
حاصل از مطالعات مبتنی بر میکروسکوپ نیروی اتمی تأیید کرده اند. 
در  بیماری  پیشرفت  بررسی  منظور  به   ]4[ همکاران  و  کول کارنی 
سلول های سرطانی به مطالعه ی خواص مکانیکی سلول های سرطانی 
ویسکوالاستیک  و  الاستیک  خصوصیات  همچنین  پرداخته اند. 
غیرتهاجمی  و  ام دی ای-ام بی-231  مهاجم   سرطانی  سلول های 

ام سی اف-7 را محاسبه نموده اند.
اتمی  نیروی  میکروسکوپ  از  استفاده  با   ]5[ همکاران  و  ایتوری 

1  MCF-7
2  MCF-10
3  MDA-MB-231

همراه با میکروسکوپ فلورسانس به بررسی تغییرات سلول سرطانی 
برای  سلول  تورفتگی  روش  از  آن ها  پرداخته اند.  ام سی اف-7  پستان 
و  چسبندگی  نیروی  حداکثر  یانگ،  مدول  همزمان  تغییرات  تعیین 
تشکیل تتر4 استفاده کرده اند و به تعیین تحرک و چسبندگی سلول 
میکروسکوپ  از  می توان  که  دریافته اند  آ ن ها  نهایت  در  پرداخته اند. 
نیروی اتمی به عنوان ابزاری تشخیصی برای کنترل تغییرات مکانیکی 
درمان  اولیه  مراحل  در  سرطانی  سلول های  در  برگشت،  غیرقابل 

دارویی، استفاده کرد.
لپوراتی و همکاران ]6[ با استفاده از میکروسکوپ نیروی اتمی در 
ترکیب با میکروسکوپ کانفوکال به بررسی خواص مکانیکی دو رده ی 
ویسکوالاستیک  خصوصیات  آ ن ها  پرداخته اند.  سینه  سرطان  سلولی 
از جمله مدول یانگ سلول های رشد یافته روی بسترهای استاندارد 
با  و اصلاح شده را اندازه گیری کرده اند. نعمت بخش و همکاران ]7[ 
بهره گیری از میکروسکوپ نیروی اتمی به مقایسه ی ویسکوالاستیسیته 
نشان دهنده ی  آمده  به دست  نتایج  پرداخته اند.  پستان  سلول های 
ارتباط معکوس مدول یانگ سلول های چسبنده با بدخیمی بوده است. 
همچنین از مدل تماسی هرتز در شبیه سازی های صورت گرفته برای 
ام دی ای-ام بی-231  ام سی اف-10و  ام سی اف-7،  سلولی  رده ی  سه 

استفاده کرده اند.
اندازه گیری  برای  را  ویژه ای  روش های   ]8[ همکاران  و  سامانی 
توسعه  پستان  تومور  نمونه های  و  طبیعی  بافت های  بافتی،  کشش 
داده اند. تجزیه و تحلیل آماری نشان داده است که، تفاوت بین مدول 

الاستیک اکثر بافت ها از نظر آماری معنی دار بوده است.
وو و همکاران ]9[ مقادیر متفاوت گرانروی و سفتی سلول سرطانی 
ام سی اف-7 را با استفاده از روش های مختلف همچون، میکروسکوپ 
ردیابی  میکروئولوژی  مغناطیسی5،  پیچش  سیتومتری  اتمی،  نیروی 
و کشش  رئولوژی تک لایه سلول8  موازی7،  رئومتری صفحه  ذرات6، 
داده اند که مدول  نشان  نهایت  در  داده اند.  قرار  مقایسه  مورد  نوری9 
بسیار  ام سی اف-7می توانند  پستان  سرطانی  سلول های  الاستیک 
تنش  سطح  جمله  از  عواملی  تأثیر  درباره  ی  آن ها  باشند.  متفاوت 
محل  کاوشگر،  هندسه ی  شکل،  تغییر  میزان  شده،  اعمال  مکانیکی 

4  Tether formation
5  Magnetic twisting cytometry
6  Particle-tracking micro rheology
7  Parallel-plate rheometry
8  Cell monolayer rheology
9  Optical stretching



نشریه مهندسی مکانیک امیرکبیر، دوره 53، شماره 12، سال 1400، صفحه 5769 تا 5784

5771

کاوش در سلول و محیط خارج سلولی، بر ایجاد تغییرات نیز، بحث 
کرده اند.

 آلبرت و همکاران ]10[ ابتدا به بیان دلایل فیزیولوژیکی که نشان 
می دهد، سلول های سرطانی سینه ممکن است نسبت به سلول های 
مطالعات  مرور  با  همچنین  پرداخته اند.  دهند،  شکل  تغییر  طبیعی 
هم  با  را  سرطانی  و  طبیعی  سلول های  مکانیک  که،  پیشین  تجربی 
واقع  در  سرطانی  سلول های  که  کرده اند  ،استدلال  می کنند  مقایسه 

می توانند نرم تر از سلول های طبیعی در نظر گرفته شوند. 
لی و همکاران [11] به منظور توصیف رفتار کششی سلول های 
خوش خیم ام سی اف-10-ای و سرطانی ام سی اف-7 از میکروسکوپ 
ای اف ام1  تصویربرداری  کرده اند.  استفاده  کروی  نوک  با  اتمی  نیروی 
ساختارهای  بررسی  برای  نیز  کانفوکال  فلورسانس  تصویربرداری  و 
اسکلتی زیر غشایی مربوطه استفاده شده است. در نهایت آن ها با در 
با  یانگ  مدول  مقدار  که،  دریافته اند  هرتز  تماسی  مدل  گرفتن  نظر 
افزایش سرعت بارگیری افزایش یافته است. کورایم و همکاران ]12[ 
سلول سرطانی پستان  و ویسکوالاستیک،  الاستیک  خواص مکانیکی 
ام سی اف-7، با استفاده از میکروسکوپ نیروی اتمی مورد مطالعه قرار 
و  سی  ام سی اف-7،  سلول  ظاهری  و خصوصیات  توپوگرافی  داده اند. 
یک سلول مورد تحلیل قرار گرفته است. همچنین آن ها با استفاده از 
نظریه های هرتز و دیمیتاریادیس مدول الاستیسیته سلول را محاسبه 
مقایسه  تجربی  نتایج  با  شده  شبیه سازی  نتایج  نهایت  در  کرده اند. 

شده اند.
حیدریان و همکاران ]13[  مقایسه ی ویسکوالاستیسیته سلول های 
سینه سالم انسان ام سی اف-10ای با سلول های سرطانی ام سی اف-7 را 
انجام داده اند. این آزمایش شامل افزودن ذرات مغناطیسی نانو به محیط 
کشت سلولی برای انجام آزمایش خزش بوده  است. آن ها همچنین یک 
مدل ویسکوالاستیک سلول با معادلات دیفرانسیل گسسته برای هر 
دو گروه سلول های سالم و سرطانی را پس از کسب اطلاعات در مورد 
داده اند  پیشنهاد  مختلف،  فرایندهای  انجام  و  سلول  غشای  حرکات 
مقایسه ی سفتی سلول تحت دو شرایط استاتیکی و دینامیکی  و به 

پرداخته اند.
چن و ژو ]14[  وضوح بالا، آنالیز در زمان واقعی، تصویربرداری 
از  را  و عملکرد ساده  اندک  زیست محیطی  در محل، محدودیت های 

1  Atomic force microscopy

از  استفاده  با  نموده اند. آن ها  بیان  اتمی  نیروی  مزایای میکروسکوپ 
مواد، صنعت  اصلی  در حوزه ی  تحقیقاتی  اتمی  نیرو ی  میکروسکوپ 
نیمه هادی، پلیمرها و دارو انجام داده اند. مزایای استفاده از روش های 
مبتنی بر میکروسکوپ نیروی اتمی را در مقایسه با روش های قبلی 

نیز نشان داده اند. 
اتمی  نیروی  میکروسکوپ  محدودیت های    ]15[ همکاران  و  ژو 
و  مولکولی  گروه های  از  دقیق  اطلاعات  ندادن  ارائه  کرده اند.  بیان  را 
محدودیت های فن آوری خود مانند سرعت پایین تصویربرداریاز جمله 
معایب این ابزار بوده است. در نهایت برای غلبه بر محدودیت های فنی، 
ترکیب کردن میکروسکوپ نیروی اتمی را با سایر تکنیک های مکمل 

ضروری دانسته اند. 
استخوان  رفتار  و  الاستیک  خواص    ]16[ همکاران  و  علیزاده 
از  پس  کرده اند.  مدل سازی  محدود  اجزاء  روش  با  را  نانو  سطح  در 
صحت سنجی مدل، نتایج توزیع تنش و خواص الاستیک مدل را با نتایج 
تحلیلی مقایسه کرده اند. لی و همکاران ]17[  از میکروسکوپ نیروی 
گلبول های  مکانیکی  خواص  تعیین  و  توپوگرافی  بررسی  برای  اتمی 
با  کرده اند.  استفاده  تهاجمی  سرطانی  سلول  نوع  سه  و  خون  قرمز 
به  خون  قرمز  گلبول های  قطرهای  که   داده اند  نشان  نتایج  تحلیل 
طور قابل توجهی کوچک تر از سلول های سرطانی گزارش شده است. 
همچنین با اندازه گیری های مکانیکی نشان داده اند که، مدول گلبول 
آن ها  همچنین  است.  بوده  سرطانی  سلول های  از  کوچک تر  خون 
دریافته اند که، سلول های سرطانی تهاجمی مدول یانگ کم تری نسبت 

به سلول های سرطانی غیر تهاجمی دارند.
محدودیت های  از  یکی  مطالعه،  مورد  پژوهش های  به  توجه  با 
کارهای گذشته عدم توجه به نیرو و زمان بحرانی و محدودیت دیگر 
این  در  لذا  است.  بوده  پژوهش  در  تماسی  نوع مدل  از یک  استفاده 
و  نیرو  که هم  است  کلی سعی شده  نوآوری  عنوان یک  به  پژوهش 
در  بافت  آسیب  عدم  از  تا  شود،  استخراج  منیپولیشن  بحرانی  زمان 
حین آزمایش اطمینان حاصل گردد و هم این که از سه مدل تماسی 

مختلف جهت استخراج مدول یانگ استفاده شده است.
در این مقاله با در نظر گرفتن مدل های تماسی هرتز2، پی تی3 و 
سی ا اس4 به استخراج خواص مکانیکی سلول سرطانی سینه ام سی اف-7 

2  Hertz
3  PT
4  COS
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انجام  تجربی  به صورت  سرطانی  سلول  بررسی  است.  شده  پرداخته 
نیروی  میکروسکوپ  توسط  لازم  اطلاعات  و  تصویربرداری ها  و  شده 
اول  فاز  معادلات  مدل سازی  بخش  در  است.  شده  استخراج  اتمی 
نانومنیپولیشن و مدل های تماسی آورده شده است و شبیه سازی های 
روابط  تمامی  گرفتن  نظر  در  با  یانگ  مدول  استخراج  برای  مربوطه 
نرم افزار  در  تئوری  نتایج  نمودارهای  نهایت  در  است.  گرفته  صورت 
قرار  تجربی  کارهای  نتایج  با  مقایسه  و  تحلیل  مورد  و  رسم  متلب 
گرفته است. در این پژوهش مدول الاستیسیته سلول سرطانی سینه 
ام سی اف-7 با در نظر گرفتن مدل های تماسی مختلف و توجه به نیرو 
و زمان بحرانی برای جلوگیری از آسیب به بافت سلولی مورد نظر با 
استفاده از میکروسکوپ نیروی اتمی و در طی فرآیند نانومنیپولیشن 

استخراج شده است.

2-مدلسازی
در این بخش به تشریح معادلات حاکم در مدل سازی و همچنین 

تشریح روند کار تجربی پرداخته شده است.

2-1- مدل سازی فاز اول نانومنیپولیشن
به دست آوردن اطلاعات مطلوب در حوزه ی نانو و در طی فرآیند 

انجام  بررسی های  می پذیرد.  صورت  کلی  فاز  دو  در  نانومنیپولیشن 
فاز  در  است.  پذیرفته  صورت  نخست  فاز  در  پژوهش  این  در  شده 
می گردد.  آغاز  تیرک  به  نیرو  اعمال  با  حرکت  منیپولیشن  نانو  اول 
افزایش نیرو تا زمان غلبه بر نیروهای اصطکاک، نیروهای بین مولکولی 
و سایر نیروهای مورد بررسی در ابعاد نانو ادامه پیدا می کند. لحظه ی 
غلبه بر این نیروها، زمان بحرانی و نیروی اعمالی، نیروی بحرانی در 
مورد  حرکت  حین  را  ذره  حرکت  نیز  دوم  فاز  گرفته   می شود.  نظر 
اتمی  نیروی  میکروسکوپ  به شکل 1  توجه  با  قرار می دهد.  ارزیابی 
دارای اجزای مهمی از جمله تیرک و سوزن می باشد. با برقراری تماس 
نانومنیپولیشن  فرآیند  تماسی مختلف،  و در مدهای  با سلول  سوزن 
با  و  اتمی  نیروی  میکروسکوپ  توسط  کاوش سطح  با  می شود.  آغاز 
حرکت تیرک، تغییرات جابه جایی  تیرک در طی فرآیند، توسط تابش 
با  می شود.  اندازه گیری  فتودیود  در  آن  بازتاب  و  تیرک  به  لیزر  نور 
دانستن اطلاعات مختلف از جمله سختی تیرک می توان نمودارهای 
نتایج  همچنین  نمود.  ترسیم  را  نفوذ  عمق  نیرو-  همچون  مختلف 
نتایجی  صورت  به  و  تحلیل  موردنظر  نرم افزارهای  توسط  حاصل، 

همچون تصاویر توپوگرافی دوبعدی و  سه بعدی نیز ارائه می شوند. 
در این بخش به بررسی معادلات حاکم در فاز اول نانومنیپولیشن 
پرداخته شده است ]18[ . بدین منظور پارامترهای مورد استفاده در 

 

1 
 

  
 

  روند كلي فرآيند نانومنيپوليشن :1 شكل
Fig. 1. The general process of the nanomanipulation

  

 

   

 بعدي سلولتصوير سه  تصوير دوبعدي سلول

ليزر
فتوديود

تيرك

شکل1.روندکلیفرآیندنانومنیپولیشن
Fig. 1. The general process of the nanomanipulation
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معادلات در شکل 2 مشخص شده اند. 
 tδ با در نظرگرفتن تغییر شکل تماسی بین سلول- رأس ابزار

θروابط سینماتیکی فاز  و زاویه ی پیچش  sδ ، سلول- صفحه ی مبنا 
اول به صورت زیر محاسبه می شوند:

روابط )1( و )2( نشان دهنده ی نیروهای وارد بر انتهای تیرک در 
راستاهای عمودی و افقی و رابطه ی )3( نشان دهنده ی گشتاور وارد 

بر انتهای تیرک می باشند.

yKF pyy =  )1(

zKF pzz =  )2(

θθθ ×= KM  )3(

به منظور یافتن معادلات سینماتیکی تغییر شکل تیرک از روابط 
)4( و )5( استفاده شده است.

θφδ sinsin( ) HRyy tpsubp −−+=  )4(

θδφδ cos)(cos( ) HRRyz sptpsubp −−+−+=  )5(

گشتاور  علاوه  به   z و   y در جهت  دینامیکی  معادلات  همچنین 
جانبی از معادلات تعادل درروابط )6( و )7( به دست می آیند.

)
2

(
yy

mmaF pT
yy

 +
∑ ==  )6(

)
2

( zzmmaF pT
zz



+
∑ ==  )7(

با دوبار مشتق گیری از روابط )4( و )5( و جایگذاری مقادیر شتاب 
بدست آمده در معادلات )6( و )7( روابط )8( و )9( حاصل می شوند.

عمودی  راستای  در   )9( و   )8( روابط  از  سوزن  بر  وارده  نیروی 
در  برآیند  نیروی  نیروها،  از  برآیندگیری  با  شده اند.  حاصل  افقی  و 

معادله ی )10( بدست می آید.

θθ sin
2

2
H

m
FF yY +=  )8(

θθ cos
2

2
H

m
FF zZ −=  )9(

)( 22 FFF ZYT +=  )10(

 

2 
 

  

پارامترهاي هندسي مورد استفاده در معادلات  :2 شكل
Fig. 2. Geometric parameters used in the equations
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Fig. 2. Geometric parameters used in the equations
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به منظور درک کامل روابط می توان به مرجع ]18[  مراجعه نمود.

2-2- مدل های تماسی
بین سطوح  تماس  نانو،  ابعاد  در  بیولوژیکی  ذرات  در مدل سازی 
و ذرات از اهمیت بالایی برخوردار می باشد. بدین منظور در پژوهش 
کنونی با در نظر گرفتن مدل های تماسی مطلوب به تحقیق درباره ی 
مدل  سه  بخش  این  در  است.  شده  پرداخته  سینه  سرطانی  سلول 
تماسی هرتز، پی تی و سی ا اس مورد بررسی قرار گرفته است. مکانیک 
تماس در تمامی مدل ها با در نظر گرفتن تماس بین سلول و سوزن و 

تماس بین سلول و صفحه ی مبنا، مورد مطالعه قرار می گیرد.

2-2-1- مدل تماسی هرتز
تماس  مکانیک  زمینه ی  در  استفاده  مورد  تماسی  مدل  اولین 
نیروهای  مدل سازی،  این  در  است.  شده  مطرح    ]19[ هرتز  توسط 
نیروی  اهمیت  به  توجه  با  و  است  نشده  گرفته  نظر  در  چسبندگی 
در  مطلوبی  کارایی  از  مدل  این  بیولوژیکی،  ذرات  در  چسبندگی 
نیروی  مقدار   F معادلات  تمامی  در  نمی باشد.  برخوردار  زمینه  این 
δ برابر با عمق  چسبندگی، a نمایش دهنده ی مقدار شعاع تماسی و 

نفوذ در نظر گرفته شده اند.
روابط )11( الی )13( معادلات مدل تماسی هرتز می باشند.

0)( =HertzadhF  )11(

3/1









=

K
FRaHertz  )12(

R
aHertz

Hertz

2

=δ  )13(

با توجه به هندسه ی کروی در نظر گرفته شده برای بافت سلولی و 
 

tp

tp

RR
RR

R
+

×
= سوزن شعاع معادل در هنگام تماس سلول و سوزن برابر با  

ϕϕ در نظر گرفته  sincos YZ PPF += و نیروی اعمالی برابر با 
می شود. با اعمال این تغییرات در معادلات )11( الی )13( روابط )14( 

الی )16( برای تماس سلول و سوزن بدست می آیند.

الف( برای سلول و سوزن

0)( =HertzadhF  )14(

3/1

)(
]sincos)[(











+

+×
=

KRR
PPRR

a
tp

YZtp
Hertz

ϕϕ  )15(

tp

tpHertz
Hertz RR

RRa
×
+

=
)(2

δ  )16(

ب( برای سلول و صفحه ی مبنا
با  برابر  اعمالی  نیروی  مبنا  صفحه ی  و  سلول  تماس  هنگام  در 
می شوند.  گفته  نظر  در   pRR = با  برابر  معادل  شعاع  و   ZPF =

معادلات )17( تا )19(، با توجه به تماس بین سلول و صفحه ی مبنا 
ارائه شده اند.

0)( =HertzadhF  )17(

3/1









=

K
PR

a Zp
Hertz  )18(

p

Hertz
Hertz R

a2

=δ  )19(

2-2-2- مدل تماسی پی تی
حل  و  ام دی  تماسی  مدل  ساده سازی  پایه ی  بر  مدل سازی  این 
سریع تر نسبت به این مدل ارائه شده است]19[. معادلات مدل تماسی 

پی تی در روابط )20( الی )22( آورده شده اند.

PTadhPTadh FRF )()( πω=  )20(

3/2)(
0 )

1
/1

(
PT

PTadhPT
PTPT

FF
aa

α

α

+

++
=  )21(

4/3

( )

2
0

(2/3)

( )

/
1

/
1

PT

PT adh PT

PT
PT

PT

PT adh PT
PT

PT

F F

a
R F F

S

β

α
α

δ
α

α

  +  
  +  =
  +  −  +  

 )22(

همانند مدل تماسی هرتز و با اعمال نیرو و شعاع معادل بر اساس 
بازنویسی  زیر  صورت  به  پی تی  تماسی  مدل  معادلات  تماس،  نوع 
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شده اند:
الف( برای سلول و سوزن

و  سلول  بر  حاکم  روابط  نشان دهنده ی   )25( تا   )23( معادلات 
سوزن در مدل تماسی پی تی می باشند.
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ب(سلول و صفحه ی مبنا
بین سلول و صفحه ی مبنا در  از تماس  به منظور درک صحیح 

مدل تماسی ذکر شده، معادلات )26( تا )28( ارائه شده اند.

0.913
* 2

( )

0.913

1(0.267( )
1.018

10.767( ) 2)
1.018

adh PT p
eF R

e

λ

λ

π ω
−

−

−
= −

−
+

 )26(

2-2-3- مدل تماسی سی ا اس
مدل تماسی سی ا اس بر اساس راه حلی تحلیلی توسط ماگیس با 
در نظر گرفتن معادلات سنگین ارائه شده است. روابط مورد استفاده 
به  نسبت  دقیق تر  حل  با  ساده تری  معادلات  براساس  بخش  این  در 
مدل  روابط   .]19[ شده اند  ارائه  ماگیس  توسط  مطرح شده  معادلات 

تماسی سی ا اس در معادلات )29( الی )31( آورده شده اند.
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به  تماسی  مدل  روابط  اعمالی  نیروی  و  معادل  شعاع  اعمال  با 
صورت زیر بازنویسی شده اند:

 الف( برای سلول و سوزن
روابط )32( تا )34( معادلات حاکم بر سلول و سوزن را در مدل 

تماسی سی ا اس ارائه می دهند.
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ب(سلول و صفحه ی مبنا
به منظور درک روابط این مدل تماسی با در نظر گرفتن تماس بین 
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سلول و صفحه ی مبنا معادلات )35( تا )37( مطرح شده اند.
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2-3- کارهای تجربی
بانوان  بین  در  زیاد  با شیوع  از جمله سرطان های  سرطان سینه 
می باشد. این بیماری با رشد غیرطبیعی سلول و تشکیل توده سرطانی 
اتفاق می افتد. این توده ممکن است به غدد لنفاوی و سایر ارگان های 
مجاور انتقال پیدا کند. شکل 3 شماتیکی از سینه و توده های سرطانی 

را نمایش می دهد.
عوامل هورمونی، ژنتیکی و محیطی از جمله عوامل مشخص بروز 
این بیماری می باشند. تشخیص این بیماری باعث بهبود روند درمان 
می گردد. بدین منظور در این بخش به بررسی روند انجام آزمایش های 
انجام  به منظور  است.  شده  پرداخته  آن  از  حاصل  اهداف  و  تجربی 
آماده  ابتدا سلول سرطانی سینه  تجربی در طی دو مرحله،  کارهای 
و  کاوش  مورد  اتمی  نیروی  میکروسکوپ  از  استفاده  با  سپس  و 

تصویربرداری قرار گرفته است.

الف( آماده سازی سلول سرطانی
تهیه  نظر  مورد  نمونه  از  ام سی اف-7  بافت سلول سرطانی سینه 
آماده سازی شده  و  روی لام، کشت  بر  گیری  قرار  منظور  به  و  شده 
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  هاي سرطاني شماتيكي از سينه و توده :3شكل
Fig. 3. Schematic of breast and cancerous masses  

  

 سلول سرطاني سينه

 نيپل 

 هاي لنفاويگره  مجاري

شکل3.شماتیکیازسینهوتودههایسرطانی
Fig. 3. Schematic of breast and cancerous masses
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ارتفاع میکروسکوپ  نظر گرفتن  با در  ارتفاع لام حاوی سلول  است. 
نیروی اتمی تنظیم شده است.

1-1-1- ب(انجام آزمایش ها با استفاده از میکروسکوپ نیروی اتمی
مورد  سطح  روی  بر  اتمی  نیروی  میکروسکوپ  تیرک  حرکت  با 

نظر و تماس سوزن تیرک با بافت سلولی، اطلاعات موردنظر با در نظر 
گرفتن تغییرات ناشی از جابه جایی سوزن بدست آمده است. با در نظر 
گرفتن تغییرات نیرو و جابه جایی و لحاظ کردن مدل تماسی مورد نظر، 
سایر اطلاعات از جمله خواص مکانیکی قابل ارزیابی هستند. همچنین 
می توان به منظور جلوگیری از آسیب رساندن به بافت سلولی، نیرو و 
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  تصاوير سلول سرطاني سينه :4شكل
Fig. 4. Breast cancer cell images
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شکل4.تصاویرسلولسرطانیسینه
Fig. 4. Breast cancer cell images
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بدست  ارائه شده  تماسی  با درنظر گرفتن مدل های  را  بحرانی  زمان 
ابتدا  تصاویر  نهایت  در  پرداخت.  خواص  استخراج  به  سپس  و  آورد 
سلول  دقیق  مکان  و سپس  آمده  بدست  متفاوت  بزرگنمایی هایی  با 
ارائه می شوند. تصاویر گرفته شده  بالاتر  با وضوح  مشخص و تصاویر 

از بافت سلولی به صورت دوبعدی و سه بعدی قابل نمایش می باشند.
 

3-بحثونتایج
در این بخش، به تشریح کامل نتایج حاصل از مدل سازی و کارهای 

تجربی انجام شده، پرداخته شده است.

3-1- نتایج حاصل از تصویربرداری با میکروسکوپ نیروی اتمی 
از جمله نتایج حاصل از تصویربرداری با میکروسکوپ نیروی اتمی 
می توان به تصاویر توپوگرافی حاصل از این فرآیند اشاره نمود. شکل 4 
تصاویر دوبعدی و سه بعدی حاصل از نانومنیپولیشن را نمایش می دهد.

به منظور تعیین شکل دقیق سلول سرطانی سینه همانطور که در 
شکل 5 مشاهده می شود، با تعیین محدوده های مشخص به تخمین 
هندسه ی سلول سرطانی پرداخته شده است. با توجه به نتایج به دست 
آمده هندسه ی کروی برای بافت سلولس در شبیه سازی با استفاده از 

مدل های تماسی مختلف در نظر گرفته شده است.

3-2- نتایج فاز اول نانومنیپولیشن
انجام  متفاوت،  هدف های  با  فاز  دو  در  نانومنیپولیشن  فرآیند 
می شود. شکل 6 به بررسی فاز اول نانومنولیشن با مدل های تماسی 
متفاوت پرداخته است. در این فاز هدف نهایی به دست آوردن نیرو و 
زمان بحرانی می باشد. در نمودارهای تهیه شده، اف تی1 برایند، نیروی 
مقاوم لغزشی2 و نیروی مقاوم غلتشی3 است. نیروی اف تی که برآیند 
نیروهای وارد بر سلول است، در فاز نخست شروع به افزایش می کند، 
تا جایی که بر یکی از این دو نیروی مقاوم لغزشی و یا غلتشی غلبه 
یا غلتشی  لغزشی و  به صورت  به حرکت سلول  آغاز  یافته و موجب 
متفاوت  تماسی  مدل های  با  نمودارها  تمامی  در  که  همانطور  گردد. 
سپس  و  لغزشی  صورت  به  ابتدا  سلول  حرکت  است،  مشاهده  قابل 
نظر  در  با  را  سلول  حرکت  6-الف  نمودار  می پذیرد.  صورت  غلتشی 
گرفتن مدل تماسی هرتز مورد بررسی قرار می دهد. نمودارهای 6-ب 
و 6-ج نیز فاز اول نانومنیپولیشن با مدل های تماسی پی تی و سی ا اس 
را نمایش می دهد. با مقایسه ی تمامی نمودارها می توان دریافت که، 
مورد  مدل های  سایر  به  نسبت  هرتز  تماسی  مدل  در  بحرانی  زمان 
بررسی، زودتر اتفاق افتاده است. همچنین کم ترین نیروی بحرانی نیز 

1  Total force (FT)
2  Sliding force (Fs)
3  Rolling force (Fr)
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  7MCFي سلول سرطاني سينه تخمين هندسه :5شكل

Fig. 5. Estimation of MCF-7 breast cancer cell geometry  
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Fig. 5. Estimation of MCF-7 breast cancer cell geometry
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در فاز اول نانومنیپولیشن با در نظر گرفتن مدل تماسی سی ا اس در 
شکل 6-ج به دست آمده است.

3-3- نتایج حاصل از کارهای تجربی
سینه  سرطانی  سلول  مدول یانگ  استخراج  به  بخش،  این  در 
مهم،  این  به  دست یابی  منظور  به  است.  شده  پرداخته  ام سی اف-7 
نمودارهای نیرو- عمق نفوذ با در نظر گرفتن سه مدل تماسی هرتز، 
پی تی، سی ا اس و نتایج تجربی ترسیم شده اند. محدوده ی اعداد در نظر 
گرفته شده برای تخمین مدول یانگ سلول با توجه به پژوهش های 
پیشین، که با روش های دیگر انجام شده اند، در نظر گرفته شده است. 

در این فرآیند باید در نظر داشت که نتایج حاصل از کارهای تجربی به 
صورت میانگین و ثابت ترسیم می شوند. با در نظر گرفتن مدول های 
یانگ متفاوت نتایج تئوری حاصل از مدل های تماسی مختلف تغییر 
نظر  در  با  7-الف  شکل  در  می شود  مشاهده  که  همانطور  می کنند. 
پایین  در  تئوری  نتایج  نمودارهای  پاسکال   400 مدول یانگ  گرفتن 
نمودار تجربی قرار گرفته و عدم تطابق این نمودارها با در نظر گرفتن 

این فرض قابل مشاهده می باشد.
در  فرض،  عنوان  به  پاسکال  یانگ 1200  مدول  در شکل 7-ب 
نیز  نمودار  این  در  است.  شده  لحاظ  تئوری  نتایج  معادلات  تمامی 
تطابق نتایج تجربی و تئوری در تعداد محدودی از نقاط صورت گرفته 
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  الف:مدل تماسي هرتزPTتماسيب:مدل

b: PT contact model a: Hertz contact model 
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COSج:مدل تماسي

c: COS contact model
  هاي تماسي مختلف نتايج فاز اول نانومنيپوليشن با مدل:6شكل

Fig. 6. Results of the first phase of nanomanipulation with different contact models 
  

3-3  

  نيرو و زمان بحراني 

 نيرو و زمان بحراني

 نيرو و زمان بحراني

شکل6.نتایجفازاولنانومنیپولیشنبامدلهایتماسیمختلف
Fig. 6. Results of the first phase of nanomanipulation with different contact models
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برای  پاسکال   800 یانگ  مدول  گرفتن  نظر  در  با  نهایت  در  است. 
سلول سرطانی سینه ام سی اف-7 نتایج تئوری به نتایج تجربی نزدیک 
تجربی  نتایج  در شکل 7-ج  می کنید  مشاهده  که  همانطور  شده اند. 
تطابق بیشتری با نتایج تئوری حاصل از مدل تماسی سی ا اس دارند. 
میزان  مشخص،  نفوذهای  عمق  در  که  می شود  مشاهده  همچنین 
بارگذاری در مدل تماسی سی ا اس کمتر از سایر مدل ها بوده و سبب 

آسیب رسانی کمتر به بافت سلول سرطانی می گردد.

4-صحتسنجی
به منظور بررسی صحت مقادیر به دست آمده در این مقاله، مراجع 

]20 و 21[ مورد بررسی قرار گرفته اند. مدل تماسی در نظر گرفته 

نیروی  میکروسکوپ  از  نتایج  تمامی  در  می باشد.  هرتز  تئوری  شده، 
مشاهده  8-الف  شکل  در  که  همانطور  است.  شده  استفاده  اتمی 
می شود، با در نظر گرفتن مدل تماسی هرتز در این مقاله و پس از 
اعمال نیرو و زمان بحرانی با توجه به مدل تماسی، نتایج تجربی در 
محدوده ی نتایج تئوری و بین مقایر 590 الی 610 پاسکال قرار گرفته 
است. شکل 8-ب به مقایسه ی مقادیر مینیمم و ماکزیمم مدول یانگ 
است.  پرداخته  مراجع  سایر  گرفتن  نظر  در  با  سینه  سرطانی  بافت 
همانطور که مشاهده می شود مقادیر به دست آمده در این پژوهش در 

محدوده ی پژوهش های پیشین قرار داشته است.
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  پاسكال  400مدول يانگ  الف: پاسكال  1200مدول يانگ  ب:
b: Young modulus 1200 Pa a: Young modulus 400 Pa 
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 پاسكال800مدول يانگج:

c: Young modulus 800 Pa 

  و تئوري مدول يانگ سلول سرطاني سينه   ي تجربيمقايسه:7شكل
Fig. 7. Experimental and theoretical comparison, Young's modulus of breast cancer cells 

4  

شکل7.مقایسهیتجربیوتئوریمدولیانگسلولسرطانیسینه
Fig. 7. Experimental and theoretical comparison, Young's modulus of breast cancer cells
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5-نتیجهگیری
در این پژوهش با توجه به اهمیت شناخت ویژگی های سلول های 
سرطانی به منظور درمان، کنترل پیشرفت و تکثیر این نوع سلول ها، 
ام سی اف-7  سینه  سرطانی  سلول  ویژگی های  درباره ی  تحقیق  به 
عنوان  به  سینه  سرطانی  سلول  یانگ  مدول  است.  شده  پرداخته 
یک ویژگی مهم مکانیکی در نظر گرفته شده و توسط میکروسکوپ 
نیروی اتمی و در طی فرآیند نانومنیپولیشن استخراج شده است. در 
تمامی شبیه سازی های صورت گرفته، مدل های تماسی هرتز، پی تی و 
سی ا اس اعمال شده است. نتایج تئوری ابتدا در فاز اول نانومنیپولیشن 
و  گرفته  قرار  بررسی  مورد  بحرانی  زمان  و  نیرو  یافتن  جهت  در  و 
کم ترین نیرو و زمان بحرانی در مدل تماسی سی ا اس شناسایی شده 
است. استفاده از نتایج فاز اول نانومنیپولیشن و به دست آوردن نیرو 
و زمان بحرانی به دلیل جلوگیری از آسیب رساندن به بافت سلولی 
نتایج  با  آن  مقایسه ی  و  تئوری  نتایج  تخمین  با  است.  شده  انجام 
سینه  سرطانی  سلولی  بافت  یانگ  مدول  تجربی،  کارهای  از  حاصل 
ام سی اف-7 در محدوده ی 800 پاسکال به دست آمده است. همچنین 
در عمق نفوذ ثابت، بارگذاری کم تری در مدل تماسی  سی ا اس داده 
بالایی  اهمیت  از  به سلول سرطانی،  به دلیل آسیب کم تر  است، که 
سرطانی  سلول های  انواع  گستردگی  به  توجه  با  می باشد.  برخوردار 
از  سالم  و  سرطانی  سلول های  تمامی  خواص  شناخت  برای  می توان 

نمود.  استفاده  سی ا اس  تماسی  مدل  پایه ی  بر  نانومنیپولیشن  روش 
با استفاده از سایر مدل های تماسی مانند  همچنین در کارهای آتی 
تکمیل  فرض های  گرفتن  نظر  در  با  و  تاتارا  و  ام دی، دی ام تی، سان 
کننده می توان به نتایج مطلوب تری در این حوزه دست یافت. سایر 
خواص مکانیکی سلول مانند ویسکوزیته نیز می تواند در تحقیق های 

آتی مورد بررسی قرار گیرند.

فهرستعلائم

aHertz
شعاع تماسی در مدل تماسی هرتز

E∗مدول الاستیسیته مؤثر

F adh
نیروی اعمالی در مدل تماسی هرتز

FT
نیروی وارد بر سلول از طرف سوزن

FY
نیروی جانبی وارد بر سلول از طرف سوزن
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