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طیکی اص ایه جُت است کٍ می ساصی سیاضی پذیذٌ سضذ سشطان َماوىذ سایش پذیذٌ اَمیت مذل  یاسی اص َا تس تًان تا استفادٌ اص ایه مذل َای تیًلً
سي، مذل اسائٍ  گیشی ومًد. اص ایه تیىی ي اوذاصٌ کىىذ سا پیص تاضىذ ي ومص مُمی دس طی ایه فشایىذ ایفا می گیشی ومی پاسامتشَایی کٍ لاتل اوذاصٌ

ذ ضذ. دس پظيَص مىجش خًاَ تش دلیكفاکتًسَا ي عًامل مختلفی کٍ دس ایه پذیذٌ دخالت داسوذ،  تٍ مذلی  َش چٍ تیطتشضذٌ، تا دس وظش گشفته 
َای ایجاد ضذٌ دس آن، اسائٍ ضذٌ است کٍ  حاضش مذل المان محذيدی اص پذیذٌ سضذ تًمًس فالذ سگ تا دس وظش گشفته مذل ساختاسی تافت ي تىص

الاستیک  َایپش وتایج حاصل اص آن مطاتمت خًتی تا وتایج تجشتی داسوذ. دس مذل اسائٍ ضذٌ، ساختاس تًمًس ي تافت پیشامًن آن تٍ صًست یک مادٌ
َای واضی اص سضذ تٍ صًست تاتعی اص غلظت مًاد غزایی ي اکسیظن، محتًای جامذ  کىذ. تىص فشض ضذٌ کٍ تٍ مشيس صمان تافت تًمًس سضذ می

ىذ سضذ سا َای ایجاد ضذٌ دس تافت دس حیه فشای تًان تىص اوذ. تا استفادٌ اص ایه مذل می تًمًس ي وشخ تکثیش ي مشگ سلًلی دس وظش گشفتٍ ضذٌ
َای ایجاد ضذٌ دس  دَىذ کٍ تىص تیىی کشدٌ ي فعل ي اوفعالات میان تًمًس ي تافت پیشامًن آن سا تشسسی ومًد. وتایج حاصل اص مذل وطان می پیص

َای  لاتلیتمىظًس تشسسی  تًاوذ مىجش تٍ یک حالت پایذاس ضًد. َمچىیه تٍ تًمًس تٍ مشيس صمان مًجة کاَص وشخ سضذ تًمًس ضذٌ ي دسوُایت می
دَىذ کٍ  َا وطان می واپزیشی تافت، تشسسی ضذٌ است. تشسسی کىىذٌ دس میضان تشاکم عىًان یک عامل تعییه مذل، تاثیش مذيل حجمی تافت تٍ

ٍ تٍ دَذ کٍ تا تًج َای ایجاد ضذٌ دس آن سا افضایص می واپزیشی تافت است، میضان تىص افضایص مذيل حجمی تافت کٍ تٍ معىای افضایص تشاکم
 .دَذ تشی سا وطان می گشایاوٍ تاضىذ، وتایج يالع َای تیًلًطیکی ضامل ممادیش لاتل تًجُی آب می ایىکٍ تافت
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Mathematical modeling of tumor growth as modeling of other biological tissues is important since these models enable us to 

predict and evaluate the parameters that could not be measured easily. These parameters also play an important role in the 

process of tumor growth. The accuracy of a derived model depends upon considering more involved factors and mechanisms 

and will lead us toward a realistic modelling.  

In this study, a finite element model of avascular tumor growth is represented. This model concentrates 

on the constitutive behavior of tissues and the resulting stresses. The results of the model are in 

accordance with experimental data. The tumor and its host are assumed to behave as a hyperelastic 

material that grows over the time. The growth-induced stress is a function of nutrient concentration, 

solid content of the tumor and rate of cell proliferation and death. The evolved stresses during growth 

and interactions between tumor and the surrounding host could be evaluated using the presented model. 

The results show that the exerted stresses on tumor increase as time passes which leads to reduction of 

tumor growth rate until it gradually reaches an asymptotic radius. Furthermore, to show the efficiency 

of the growth model, the effects of variation of the bulk modulus which is a determinant of 

compressibility are investigated. It is found that the increase of bulk modulus which leads to more 

incompressibility causes stress elevation. Since biological tissues consist mainly of water, it seems that 

increase of bulk modulus may lead to more realistic results. 

Keywords: 

Avascular tumor growth 

Finite element modeling 

Hyperelastic material 

Bulk modulus  

 

 

 مقدمه‌1-

سیبضی ٔتؼذدی ثشای ٔغبِؼٝ ٞبی  ٞبی ٌزؿتٝ، ٔذَ دس عَٛ ػبَ

ٞبی اسائٝ ؿذٜ ثٝ دٚ دػتٝ وّی تمؼیٓ  ؼشعبٖ اسائٝ ؿذٜ اػت. ٔذَپیـشٚی

. دس 2ٞبی پیٛػتٝ ( ٔذ2َ 1ؼؼتٝ ػَّٛ ٔجٙبٞبی ٌ ( ٔذ1َ: [1]ؿٛ٘ذ  ٔی

ٞبی ٌؼؼتٝ ػَّٛ ٔجٙب ٞش ػَّٛ ثٝ ػٙٛاٖ یه ٚاحذ پبیٝ لبدس ثٝ سؿذ،  ٔذَ

                                                                                                                                           
1
 Discrete cell-based models  

2
 Continuum models  
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ٞبی تؼشیف ؿذٜ،  ٚ تٕبٔی پبسأتشٞب ٚ ٔىب٘یضْ [2]ثبؿذ  تىثیش ٚ ٟٔبجشت ٔی
ثبؿٙذ. دس دػتٝ دیٍش، وٝ ثبفت تٛٔٛس ثٝ صٛست یه  ٚاثؼتٝ ثٝ ػَّٛ ٔی

ؿٛد ثؼتٝ ثٝ سٚیىشد ٔذَ، ثبفت تٛٔٛس ثٝ  ٔحیظ پیٛػتٝ دس ٘ظش ٌشفتٝ ٔی

ٚ یب  [6]الاػتیه -، ٚیؼىٛ[3-5]الاػتیه  ػٙٛاٖ یه ٔبدٜ الاػتیه، ٞبیپش

ٞب، ثبفت ثیِٛٛطیىی ثٝ صٛست  ؿٛد. دس ایٗ ٔذَ فشض ٔی [8 ,7]حتی ٔبیغ 
، ثبفت ٞبی پیٛػتٝ اسائٝ ؿذٜ ثبؿذ. ثشخی دیٍش اص ٔذَ فبص ٔی یه ٔبدٜ ته

ٞبی  صٛست یه ٔبدٜ چٙذ فبصی دس ٘ظش ٌشفتٝ وٝ ٔتـىُ اص فبص تٛٔٛس سا ثٝ

وٙٙذ تب تبثیش  ٞب ػؼی ٔی . ٞش یه اص ایٗ ٔذَ[11-9]جبٔذ ٚ ٔبیغ اػت 

ٞبی آصٔبیـٍبٞی لبثُ  ػٛأُ ٚ فبوتٛسٞبی ٔختّف سا )وٝ ثؼضب ثب سٚؽ
ثبؿٙذ( ثش سٚی ٘شخ سؿذ تٛٔٛس، ا٘ذاصٜ آٖ، تغییش دس اٍِٛی  ٌیشی ٕ٘ی ا٘ذاصٜ

، 2003ػٙٛاٖ ٔثبَ دس ػبَ  سؿذ آٖ ٚ یب ٔٛسفِٛٛطی آٖ ثشسػی وٙٙذ. ثٝ

ٞبی پیچیذٜ  ثب اسائٝ یه ٔذَ غیشخغی ثٝ ثشسػی ٔٛسفِٛٛطی [12]1وشیؼتیٙی

تٛٔٛسٞبی جبٔذ پشداخت. ٘تبیج حبصُ اص ٔذَ ٚی ٘ـبٖ داد وٝ ثشای یه 
ٞبی  تٛٔٛس جبٔذ، ؿشایظ ثحشا٘ی ٚجٛد داسد وٝ دس آٖ تٛٔٛس ثٝ ػٕت حبِت

وٙذ. جذای اص ایٗ  سؿذ ٔی 2ثبثت-صٛست ؿىُ وٙذ ٚ یب ثٝ ػبوٗ ٔیُ ٔی

ثٝ ٞبی ثحشا٘ی، ػیش تىبّٔی تٛٔٛس ٕٔىٗ اػت ٘بپبیذاس ثبؿذ ٚ ٔٙجش  حبِت

سفتبس تٟبجٕی ؿٛد. وشیؼتیٙی دس ایٗ ثشسػی خٛد ثشای اِٚیٗ ثبس ٔفْٟٛ 
ػٙٛاٖ  صایی پبییٗ اػت ثٝ ٞبیی وٝ ػشػت سي سا دس سطیٓ " ٘بپبیذاسی ا٘تـبسی"

ٞبی پیـیٗ  یه ٔىب٘یضْ تٟبجٕی ثشای تٛٔٛس ٔغشح وشد. دس حبِی وٝ پظٚٞؾ

تٛا٘ٙذ ٘بپبیذاس  ٔی داد وٝ تٛٔٛسٞبی ٔتمبسٖ فبلذ سي حبِت پبیذاس ٘ـبٖ ٔی

بٖ داد وٝ ٘بپبیذاسی دس حیٗ سؿذ ٔی ثبؿٙذ، پظٚٞؾ تٛا٘ذ  ٞبی وشیؼتیٙی ٘ـ
ٔٙجش ثٝ سؿذ ٘بٔحذٚد تٛٔٛس ٚ ػجٛس آٖ اص ٚضؼیت ٔتمبسٖ حبِت پبیذاس ؿٛد. 

جبِت تٛجٝ اػت وٝ دس ایٗ ٔذَ، دس ٔٛسد تٛٔٛسٞبیی وٝ ثٝ ؿذت دچبس 

تٟبجٕی داؿتٝ ثبؿٙذ. ایٗ  تبسی غیشؿٛد وٝ سف ثیٙی ٔی ا٘ذ پیؾ صایی ؿذٜ سي

دٞذ وٝ سفتبس تٟبجٕی تٛٔٛسٞبیی وٝ ثٝ ؿذت دچبس  ٔـبٞذات ٘ـبٖ ٔی
ٞب دس  ٞب ٚ ػبیش ٘بٍٕٞٙی ا٘ذ ثٝ ٘بٕٞؼبٍ٘شدی ؿجىٝ ػشٚلی آٖ صایی ؿذٜ سي

ٞب )ثشای ٔثبَ ٘بٍٕٞٙی دس ٔٛاد غزایی ٚ اوؼیظٖ ٚ یب  ٔحیظ پیشأٛ٘ی آٖ

ثبثت اؿبسٜ ؿذٜ دس ثبلا -سفتبس ؿىُ ؿٛد. ٔی ٔشثٛط ٘بٕٞؼبٍ٘شدی الاػتیه(

 وٙذ. ُ تٛٔٛس سا دس رٞٗ ایجبد ٔی٘یض أىبٖ وٙتشَ ؿى

ٞب، ثٝ ٘ٛثٝ خٛد دسن جذیذی اص  وذاْ اص ایٗ سٚیىشد چٙذ ٞش ٞش

دٞٙذ، ثب  دػت ٔی ٞبی عِٛی ٚ صٔب٘ی سا ثٝ ٞبی اتفبق افتبدٜ دس ٔمیبع فشآیٙذ

پذیذٜ ٚ ثشای تٛضیح دلیك فؼُ ٚ ٞبی ایٗ  دِیُ پیچیذٌی ایٗ ٚجٛد، ثٝ

ا٘فؼبلاتی وٝ دس اثؼبد ػِّٛی ٚ ثبفتی ٚجٛد داسد، ٕٞچٙبٖ فمذاٖ ٔذِی وٝ 
 خٛسد. بؿذ دس ایٗ حٛصٜ ثٝ چـٓ ٔیٕٞٝ اثؼبد ایٗ پذیذٜ سا دس ٘ظش ٌشفتٝ ث

ٞبی سیبضی ٔتؼذد ثشای ٔغبِؼٝ سٚ٘ذ سؿذ تٛٔٛس،  سغٓ ٚجٛد ٔذَ ػّی

ٞبی  بِؼبت، حذالُ دس ٔمبیؼٝ ثب ػبیش ثبفتتبوٖٙٛ تؼذاد ا٘ذوی اص ایٗ ٔغ

ٞب ٚ غضشٚف، ثب دس ٘ظش ٌشفتٗ ٔذَ  ثیِٛٛطیىی ٘ظیش لّت، ػشٚق، ٔبٞیچٝ
 .[14 ,13]ػبختبسی ثبفت ػشعب٘ی ا٘جبْ ٌشفتٝ اػت 

ٞبی خبف خٛد سا داس٘ذ. دس  ٞبی ٔٛجٛد ٔحذٚدیت یه اص ٔذَ ػلاٜٚ ٞش ثٝ

عی فشآیٙذ سؿذ تٛٔٛس، فبوتٛسٞبی ثیِٛٛطیىی ٚ ؿیٕیبیی ٔتؼذدی ایفبی 

ب٘یىی ٘یض دس ایٗ فشآیٙذ ٞب فؼُ ٚ ا٘فؼبلات ٔى ثش ایٗ وٙٙذ، ػلاٜٚ ٘مؾ ٔی
ٌزاس٘ذ. غّظت ٔٛاد غزایی ٘ظیش ٌّٛوض ٚ اوؼیظٖ، فبوتٛسٞبی ٔشثٛط ثٝ  تبثیش

ػِّٛی اص  ٞبیی ٘ظیش تىثیش ٚ ٔشي ٚ ٕٞچٙیٗ فشایٙذ [1]ٞب  سؿذ، ثبصداس٘ذٜ

جّٕٝ ٔٛاسدی ٞؼتٙذ وٝ ثبیؼتی دس ایٗ فشآیٙذ دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿٛ٘ذ. ػلاٜٚ ثش 

ٞبی ٔٛجٛد دس ػبختٕبٖ ثبفت ٘یض ثبیؼتی دس ٘ظش  ٞب، ٘بٍٕٞٙی ایٗ ٔىب٘یضْ

                                                                                                                                           
1
 Cristini  

2
 self-similarly 

تش ثٝ ٚالؼیت حبصُ ؿٛد چشا وٝ یه ثبفت  ٌشفتٝ ؿذٜ تب ٔذِی ٘ضدیه
 4، ٘ىشٚص ؿذ3ٜؼیهٞبی ٔختّفی اص لجیُ ٔٙبعك ٞبیپٛو ػشعب٘ی ؿبُٔ ثخؾ

ٞبی ٔٛجٛد دس ثبفت ٘یض ٘بؿی اص تفبٚت  ثبؿذ ٚ ٘بٍٕٞٙی ٔی [1] 5ٚ لبثُ حیبت

 ثبؿٙذ. ٞبی ٔختّف ایٗ ثبفت ٔی ٞب دس ثخؾ دس سفتبس ٔتبثِٛیىی ػَّٛ

وٝ تٟٙب  عٛسی تغییش خٛاف ٔىب٘یىی ثبفت ؿذٜ ثٝ ٚص ػشعبٖ، ٔٙجش ثٝثش
ثبؿذ،  جٙجٝ ٔىب٘یىی ػشعبٖ وٝ تٛػظ ثیٕبساٖ ٚ پضؿىبٖ لبثُ ِٕغ ٔی

 .[15]افضایؾ ػختی ثبفت اػت 

صایی ایجبد  ٞب دس یه ثبفت ػشعب٘ی اص ٕٞبٖ ٔشاحُ اثتذایی ػشعبٖ تٙؾ

ٞبی ػشعب٘ی  تٛا٘ٙذ اص عشیك فـشدٖ ػَّٛ ٞب ٔی . ایٗ تٙؾ[16]ؿٛ٘ذ  ٔی
تبثیش ٔؼتمیٓ ثش سٚی فشآیٙذ سؿذ تٛٔٛس داؿتٝ ثبؿٙذ ٚ یب اص عشیك فـشدٖ 

, 10]ٔؼتمیٕی ثش سٚی ایٗ فشآیٙذ ثٍزاس٘ذ  ٞبی خٛ٘ی ٚ ِٙفی تبثیش غیش سي

ٞبی ثبفت ػشعب٘ی ٔٙجش ثٝ وبٞؾ ٘شخ تىثیش  . فـشدٌی ػَّٛ[18 ,17 ,14 ,13

٘خؼتیٗ  6. دس ایٗ ساػتب، ّّٕٞیٍٙش ٚ ٕٞىبسا٘ؾ[21-19]ؿٛد  ٞب ٔی ػَّٛ
. [19]سؿذ تٛٔٛس دس یه ٔحیظ ٔحذٚد ؿذٜ ا٘جبْ داد٘ذ ٞب سا ثش سٚی  ثشسػی

ثب  7ّّٕٞیٍٙش ٚ ٕٞىبسا٘ؾ اص عشیك سؿذ یه تٛدٜ ػشعب٘ی دس طَ آٌبسٚع

ٞبی فـبسی اػٕبَ ؿذٜ ثٝ یه تٛدٜ  غّظت افضایٙذٜ ثبثت وشد٘ذ وٝ تٙؾ

ٞب  ػشعب٘ی وٝ تٛػظ یه طَ آٌبسٚع احبعٝ ؿذٜ اػت، ٘شخ تىثیش ایٗ ػَّٛ
حیظ دٞذ. تحمیمبت ایٗ ٌشٜٚ ٘ـبٖ داد وٝ افضایؾ غّظت ایٗ ٔ سا وبٞؾ ٔی

ؿٛد وٝ ٔٙجش ثٝ  ٞبی فـبسی اػٕبَ ؿذٜ ثٝ ثبفت ٔی ٔٛجت افضایؾ تٙؾ

ٞبی  ػلاٜٚ، ایٗ تٙؾ ٌشدد. ثٝ وبٞؾ ٚ دس ٟ٘بیت تٛلف سؿذ تٛدٜ ػشعب٘ی ٔی

ٞبی خٛ٘ی ٚ ِٙفی ٔٛجٛد دس ثبفت ؿذٜ ثٝ عٛسی  فـبسی ٔٛجت فـشدٌی سي
 8سػب٘ی ٚ داسٚ سػب٘ی ٞبی خٛ٘ی ٔٛجت وبٞؾ تغزیٝ، اوؼیظٖ سي وٝ فـشدٌی

ٞبی ِٙفی ٔب٘غ تخّیٝ ٔبیغ  . ٕٞچٙیٗ فـشدٌی سي[22]ؿٛد  ثٝ ثبفت ٔی

 .[13]ٌشدد  ثبفتی ٔی دسٖٚ ػِّٛی ؿذٜ وٝ خٛد ٔٛجت افضایؾ فـبس ٔیبٖ

دس پظٚٞؾ حبضش، یه ٔذَ جذیذ ثشای فشآیٙذ سؿذ تٛٔٛس ثب تىیٝ ثش 
ٞبی ثٛجٛد  ٔذَ ػبختبسی آٖ اسائٝ ؿذٜ اػت. ایٗ ٔذَ لبدس اػت تب تٙؾ

آٔذٜ دس حیٗ فشآیٙذ سؿذ سا ٔحبػجٝ ٕ٘بیذ. ثشای ایٗ ٔٙظٛس ثبفت تٛٔٛس ثٝ 

ثٝ ٞبی ٘بؿی اص سؿذ  وٝ تٙؾ 9سیِٛیٗ-الاػتیه ٔٛ٘ی صٛست یه ٔبدٜ ٞبیپش

ٞبی ٘بؿی اص سؿذ ثٝ صٛست  ؿٛد دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػت. تٙؾ آٖ افضٚدٜ ٔی
تبثؼی اص غّظت ٔٛاد غزایی، ٔحتٛای جبٔذ ثبفت ٚ ٘شخ تىثیش ٚ ٔشي ػِّٛی 

ٞبی ٔیبٖ تٛٔٛس ٚ  وٙؾ ا٘ذ. ٕٞچٙیٗ ثٝ ٔٙظٛس ثشسػی ثشٞٓ ٔحبػجٝ ؿذٜ

الاػتیه  بیپشصٛست یه ٔبدٜ ٞ ٔحیظ پیشأٖٛ آٖ، ٔحیظ پیشأٛ٘ی آٖ ٘یض ثٝ

ؿٛد وٝ ٘تبیج  دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػت. دس ٟ٘بیت ٘ـبٖ دادٜ ٔی 10ٞٛویٗ-٘ئٛ
تٛا٘ذ ثؼیبسی اص  حبصُ اص ایٗ ٔذَ ٔغبثمت خٛثی ثب ٘تبیج تجشثی داؿتٝ ٚ ٔی

 یـشٚی ػشعبٖ سا پیؾ ثیٙی ٕ٘بیذ.ٞبی دخیُ دس فشایٙذ پ پذیذٜ
 

‌مدل‌ساختاری‌-2

بفت پیشأٛ٘ی آٖ، دٚ تبثغ ا٘شطی وش٘ـی ثشای تٛضیح سفتبس ثبفت ػشعب٘ی ٚ ث
سیِٛیٗ -الاػتیه ٔٛ٘ی وبس سفتٝ اػت. ٔذَ ٞبیپش الاػتیه جذاٌب٘ٝ ثٝ ٞبیپش

پزیش دٚ پبسأتشی دس فشْ وٛپُ ؿذٜ آٖ ثشای تٛضیح سفتبس ثبفت تٛٔٛس  تشاوٓ

دس دػتٍبٜ ٔشجغ  11ٚاحذ حجٓ دسوبس سفتٝ اػت. تبثغ چٍبِی ا٘شطی وش٘ـی  ثٝ

 :[23]ثبؿذ  ٔیصٛست صیش  ثٝ

                                                                                                                                           
3
 Hypoxic  

4
 Necrotic  

5
 Viable  

6
 Helmlinger et al. 

7
 Agarose gel  

8
 Drug-delivery  

9
 Mooney-Rivlin  

10 
Neo-Hookean  

11 
Strain energy function per unit reference volume 

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

02
75

94
0.

13
96

.1
7.

3.
23

.7
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 m
m

e.
m

od
ar

es
.a

c.
ir

 o
n 

20
24

-0
5-

04
 ]

 

                               2 / 8

file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_2
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_3
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_6
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_7
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_8
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_9
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_12
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_13
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_14
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_1
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_1
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_15
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_16
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_10
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_13
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_13
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_14
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_17
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_18
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_19
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_19
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_22
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_13
file:///C:/Users/Desert%20Rose/dropbox/MME/Esfand%2095/0464/Enew%20170646M.docx%23_ENREF_23
https://dorl.net/dor/20.1001.1.10275940.1396.17.3.23.7
https://mme.modares.ac.ir/article-15-1756-en.html


  

 محمد علی نظری و فائسه ایرانمنش کرد مدل ساختاری با استفاده از روش المان محدودسازی پدیده رشد تومور فاقد رگ با روی مدل

 

 111 3، شماره 11، دوره 1331مهندسی مکانیک مدرس، خرداد 
 

(1)  (       )  
 

 
(   )          (    )    (    ) 

ثٝ تشتیت    ٚ    ، 1دتشٔیٙبٖ تب٘ؼٛس ٌشادیبٖ تغییش ؿىُ  ، (1)دس ساثغٝ 

ٔذَٚ حجٕی ٔبدٜ ٚ   ، 2ساػتٌشیٗ  -٘بٚسداٞبی اَٚ ٚ دْٚ تب٘ؼٛس وٛؿی

ثٛاثتی ٞؼتٙذ وٝ ثب فشض صفش ثٛدٖ ایٗ ا٘شطی دس ٚضؼیت ٔشجغ   ٚ    ،   
 ا ثیٗ ایٗ ػٝ پبسأتش ثذػت آٚسد:تٛاٖ ساثغٝ صیش س ثبؿذ، ٔی وٝ فبلذ تٙؾ ٔی

(2)   (      ) 
ٔبدٜ  دٞٙذٜ ثبفت پیشأٛ٘ی تٛٔٛس، ثٝ صٛست یه ٕٞچٙیٗ ٔبدٜ تـىیُ

ٞٛویٗ وٝ تٛػظ تبثغ ا٘شطی وش٘ـی صیش تٛضیح دادٜ -الاػتیه ٘ئٛ ٞبیپش
 ؿٛد، دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػت: ٔی

(3)  (    )  
 

 
(   )          (    ) 

   ٚ ثبثت ٔؼشف ٔذَٚ ثشؿی ٔبدٜ دس حبِت خغی ثٛدٜ   (، 3)دس ساثغٝ 

 ؿٛد. ٔشتجظ ٔی  ثٝ ٔذَٚ ثشؿی خغی         اص عشیك ثشاثشی

صٛست صیش  ثب اػتفبدٜ اص تبثغ ا٘شطی وش٘ـی ثٝ 3تب٘ؼٛس تٙؾ وٛؿی
 :[23]ٌشدد  ٔحبػجٝ ٔی

(4)          
  ( )

  
    

 -ب٘ؼٛس وٛؿیت   ٌشادیبٖ تغییش ؿىُ ٚ   (،4)وٝ دس ساثغٝ  عٛسی ثٝ

 ثبؿٙذ. ٌشیٗ ساػت ٔی

 سازی پدیده رشد مدل -1-2
تٙؾ ایجبد ؿذٜ دس یه ٘مغٝ اص تٛٔٛس، ثٝ صٛست ٔجٕٛع تٙؾ وٛؿی ثذػت 

 ثبؿذ ٚ تٙؾ ٘بؿی اص ٔؼشف تٙؾ ٔبدٜ ٞبیپشالاػتیه ٔی( وٝ 4)آٔذٜ اص ساثغٝ 

 ؿٛد: سؿذ دس ٘ظش ٌشفتٝ ٔی

(5)                               
 ٌشدد: ( تٙؾ ٘بؿی اص سؿذ ثٝ صٛست صیش تؼشیف ٔی5)دس ساثغٝ 

(6)             
ثیبٍ٘ش حجٓ ثبفت   ٔذَٚ حجٕی ثبفت ػشعب٘ی ثٛدٜ ٚ   دس ایٗ ساثغٝ، 

ثبؿذ وٝ خٛد  ِٛیذ ؿذٜ عی فشایٙذ سؿذ ثش ٚاحذ حجٓ دس ٚضؼیت ٔشجغ ٔیت
 :ثٝ ایٗ صٛست اػت  تبثؼی اص صٔبٖ اػت. تبثغ پیـٟٙبد ؿذٜ ثشای 

(7)   = (
     

      
     (    )     

 ) ( ) 

سؿذ، اص یه ٔٙظٛس دس ٘ظش ٌشفتٗ ٘شخ تِٛیذ ثبفت جذیذ دس عی فشآیٙذ  ثٝ

. [9]اػتفبدٜ ؿذٜ اػت  4ٔٙتٗ -اسائٝ ؿذٜ تٛػظ ٔیـّیغ ساثغٝ اص ٘ٛع ٔذَ

، ثیبٍ٘ش ٘شخ تِٛیذ ثبفت ثٛدٜ وٝ  (      )      (، ػجبست 7)دس ٔؼبدِٝ 
ثیبٖ ؿذٜ اػت. دس ایٗ ػجبست،    ٚ    ،     ثٝ صٛست تبثؼی اص ػٝ پبسأتش 

ثیـیٙٝ ٘شخ تىثیش     ثیبٍ٘ش غّظت ٔٛاد غزایی دس دػتشع ثشای ثبفت،    

% ٘شخ 50ذ ثبفت غّظت ٔٛاد غزایی دس ٚضؼیتی وٝ ٘شخ تِٛی   ػِّٛی ٚ 

ثیبٍ٘ش وؼش حجٕی    (، 7)ثبؿذ، اػت. ٕٞچٙیٗ دس ساثغٝ  ٔبوضیٕٓ آٖ ٔی
ثبؿذ. روش ایٗ ٘ىتٝ حبئض  ثیبٍ٘ش ٘شخ ٔشي ػِّٛی ٔی   فبص جبٔذ ثبفت ثٛدٜ ٚ 

ٔحبػجٝ ؿذٜ اػت دس ؿشایغی    إٞیت اػت وٝ ثیـیٙٝ ٘شخ تىثیش ػِّٛی، 

ٌٛ٘ٝ ٔحذٚدیت ٔٛاد غزایی ثشای ثبفت ٚجٛد ٘ذاؿتٝ ٚ ٞیچ تٙـی ثٝ  وٝ ٞیچ

 . [26-24 ,9]ؿٛد  ٞب اػٕبَ ٕ٘ی ػَّٛ
دِیُ وبٞؾ ٘شخ تىثیش ػِّٛی، وبٞؾ  دس عی فشآیٙذ سؿذ تٛٔٛس، ثٝ

ب ٚ یب ٞش دٚی ایٗ ػٛأُ، ٘شخ سؿذ حجٕی تٛٔٛس ثٝ ٔشٚس وبٞؾ ٞ ا٘ذاصٜ ػَّٛ

. دس تحمیمبت پیـیٗ، ایٗ وبٞؾ ٘شخ سؿذ ثٝ ا٘جبؿتٍی تٙؾ دس [9]یبثذ  ٔی

                                                                                                                                           
1
 Determinant of deformation gradient tensor  

2
 First and second invariants of right Cauchy-Green tensor  

3
 Cauchy-stress tensor 

4
 Michaelis–Menten 

          ٚػیّٝ تبثغ  ت دادٜ ؿذٜ اػت ٚ ثٝثبفت تٛٔٛس ٘ؼج

ایٗ اثش دس سٚاثظ ٔشثٛط ثٝ سؿذ تٛٔٛس دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ اػت   (̅    )
. دس پظٚٞؾ حبضش، سٞیبفت دیٍشی اتخبر ؿذٜ اػت ٚ ثشای دس ٘ظش [9]

ای ثٛجٛد آٔذٜ دس حجٓ تٛٔٛس، ایٗ پبسأتش ثب دتشٔیٙبٖ  ت ِحظٌٝشفتٗ تغییشا

 جبیٍضیٗ ؿذٜ اػت.            تب٘ؼٛس ٌشادیبٖ تغییش ؿىُ،  

ِحبػ ؿذٜ اػت ثب تٛجٝ ثٝ سٚ٘ذ  ( ) وٝ تٛػظ تبثغ   تبثؼیت صٔب٘ی 
، ثٝ صٛست ٕ٘بیی دس ٘ظش [27 ,26]سؿذ تٛٔٛس دس ٔشاحُ اثتذایی آٖ  5ٕ٘بیی

 تشػیٓ ؿذٜ اػت. "1ؿىُ "ٌشفتٝ ؿذٜ اػت. ایٗ تبثغ دس 

 ؿٛد: ٚػیّٝ ساثغٝ صیش ثیبٖ ٔی ایٗ تبثغ ثٝ
(8)  ( )        (  ) 

ٕٞچٙیٗ فشض ؿذٜ اػت وٝ ٔمیبع صٔب٘ی ٘شخ تىثیش ػِّٛی ٚ جبثجبیی 

ثبؿٙذ،  پٛؿی ٔی وٝ ٘یشٚٞبی ایٙشػی لبثُ چـٓ عٛسی ٞب وٛچه ثٛدٜ ثٝ ػَّٛ

 ٌشدد: وٝ ایٗ فشض ٔٙجش ثٝ ٔؼبدِٝ تؼبدَ صیش ٔی
(9)       

‌مدل‌اجسا‌محدود‌-3

ثبفت ػشعب٘ی ثٝ صٛست یه وشٜ دس ٘ظش دس ٔذَ اسائٝ ؿذٜ دس پظٚٞؾ حبضش، 
یه تٛٔٛس  [29 ,28]اػبع تحمیمبت اص پیؾ ا٘جبْ ٌشفتٝ  ٌشفتٝ ؿذٜ اػت. ثش

لبدس ثٝ سؿذ      2-1جبٔذ فبلذ ػیؼتٓ خٛ٘شػبٖ تب ثیـیٙٝ ا٘ذاصٜ 

دس ٘ظش ٌشفتٝ  0.1mmٛس وشٚی ثشاثش ثب ثبؿذ. ثش ایٗ اػبع ؿؼبع اِٚیٝ تٛٔ ٔی

ٔٙظٛس سؿذ  دٞذ. ثٝ ؿذٜ اػت وٝ ٔشاحُ اثتذایی سؿذ تٛٔٛس سا ٘ـبٖ ٔی
صٛست یه وشٜ  یىٙٛاخت تٛٔٛس دس ٕٞٝ جٟبت، ثبفت پیشأٛ٘ی تٛٔٛس ٘یض ثٝ

تٛخبِی ٔذَ ؿذٜ اػت وٝ ثبفت تٛٔٛس دس ٚػظ ایٗ وشٜ تٛخبِی لشاس 

شی اص اثشات ٔشصی، ثبفت پیشأٛ٘ی، اختلاف ٔٙظٛس جٌّٛی ٌیشد. ٕٞچٙیٗ ثٝ ٔی

ا٘ذاصٜ لبثُ تٛجٟی ٘ؼجت ثٝ ثبفت تٛٔٛس داسد. ٔجٕٛػٝ تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ 
ثبؿذ،  ٌشٜ ٔی 25819وٝ ؿبُٔ  6إِبٖ ؿؾ ٚجٟی 25088آٖ تٛػظ 

ثٙذی ؿذٜ اػت. تصٛیشی اص ثشؽ ػشضی ٔذَ إِبٖ ٔحذٚد تٛٔٛس ٚ  ؿجىٝ

عٛس وٝ دس ؿىُ  ٕ٘بیؾ دادٜ ؿذٜ اػت. ٕٞبٖ "2ؿىُ "ثبفت پیشأٖٛ آٖ دس 

ٞب دس ثبفت تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ ٔجبٚس آٖ ثیـتش  ؿٛد، سیضی ٔؾ ٔـبٞذٜ ٔی
تشی ٘یبص داسیٓ ٚ ٞشچٝ ثٝ ػٕت  ثٛدٜ چشا وٝ دس ایٗ ٘ٛاحی ثٝ ٔحبػجبت دلیك

ؿٛد. اثش  ٞب وبػتٝ ٔی سٚیٓ اص سیضی ٔؾ ٔشصٞبی ثبفت پیشأٖٛ پیؾ ٔی

ُ  صٛست یه تٕبع ٔشص تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ ثٝٔیبٖ  7ٔتمبث
 

 
Fig. 1 Time functionality of tumor growth 

 تبثؼیت صٔب٘ی سؿذ تٛٔٛس 1شكل 
 

                                                                                                                                           
5
 Exponential  

6
 Hexahedral  

7
 Interaction  
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ػبصی اجضا ٔحذٚد پذیذٜ سؿذ  ٔٙظٛس ٔذَ فشض ؿذٜ اػت. ثٝ 1وــی/فـبسی
اػتفبدٜ ؿذٜ اػت ٚ  FEBio [30]خغی  افضاس إِبٖ ٔحذٚد غیش تٛٔٛس اص ٘شْ

خبصیت ٔىب٘یىی ٔبدٜ ٘ٛؿتٝ ؿذٜ اػت وٝ ایٗ  2ثشای ایٗ وبس یه پلاٌیٗ

دٞذ. ایٗ ٔبدٜ،  پلاٌیٗ، ٔبدٜ اختصبف دادٜ ؿذٜ ثٝ ثبفت تٛٔٛس سا تٛضیح ٔی

سیِٛیٗ ثٛدٜ وٝ ثٝ ٔشٚس صٔبٖ سؿذ -الاػتیه ٔٛ٘ی ٔتـىُ اص یه ٔبدٜ ٞبیپش
دیٙبٔیه ٚ اص پیؾ وبٔپبیُ ؿذٜ  وٙذ. پلاٌیٗ دس حمیمت یه وتبثخب٘ٝ ٔی

دٞذ  ؿٛد ٚ ثٝ وبسثش ایٗ أىبٖ سا ٔی ٘ٛؿتٝ ٔی ++Cاػت وٝ وٝ ثٛػیّٝ صثبٖ 

افضاس اضبفٝ ٕ٘ٛدٜ ٚ لبثّیت اتصبَ ثٝ فبیُ  ٞبی ٔذ ٘ظش خٛد سا ثٝ ٘شْ وٝ ٚیظٌی

 افضاس سا دس صٔبٖ حُ داسد. ی ٘شْٚسٚد

 مقادیر عددی پارامترها -3-1
ٝ پبسأتش ٚجٛد داسد. دػتٝ اَٚ پبسأتشٞبی ٔشثٛط ثٝ ثبفت ٔذَ دٚ دػت  دس ایٗ

ٞٛویٗ فشض ؿذٜ -الاػتیه ٘ئٛ ػٙٛاٖ یه ٔبدٜ ٞبیپشثبؿٙذ وٝ ثٝ پیشأٛ٘ی ٔی

صٛست یه  اػت ٚ دػتٝ دْٚ پبسأتشٞبی ٔشثٛط ثٝ ثبفت تٛٔٛس ثٛدٜ وٝ ثٝ

ؿذ سیِٛیٗ دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ وٝ ثٝ ٔشٚس صٔبٖ س–ٔبدٜ ٞبیپش الاػتیه ٔٛ٘ی 

ی وٙذ. ثٙبثشایٗ پبسأتشٞبی ٔشثٛط ثٝ تٙؾ ٘بؿی اص سؿذ ٘یض جضٚ پبسأتشٞب ٔی

 ثبؿٙذ. ٔشثٛط ثٝ ثبفت تٛٔٛس ٔی

ػٙجی ٔذَ اسائٝ ؿذٜ ٚ ٔمبیؼٝ ٘تبیج حبصُ اص ٔذَ ثب  ٔٙظٛس صحت ثٝ

٘تبیج تجشثی ٔٛجٛد دس ٔٙبثغ، لاصْ اػت تب پبسأتشٞبی اختصبف دادٜ ؿذٜ ثٝ 

ٛجٛد دس ٔٙبثغ یىؼبٖ ثبؿٙذ. ثٝ ایٗ ٔٙظٛس، پبسأتشٞبی ٔذَ ثب پبسأتشٞبی ٔ

 سص ٚ دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذٜ ثشای ثبفت تٛٔٛس، ثشاػبع ٔمبدیش ٌضاسؽ ؿذٜ تٛػظ

4ثشای تٛٔٛس ٘ٛع  [9] 3ٕٞىبسا٘ؾ
MU89 ثبؿذ وٝ دس آٖ ٔذَٚ حجٕی ٔی 

ؿذٜ ٚ ٕٞچٙیٗ ضشیت پٛاػٖٛ ثبفت ثشاثش   ٌیشی ذاصٜثبفت تٛػظ ایٗ ٌشٜٚ ا٘

وبس سفتٝ تٛػظ  جبیی وٝ ٔذَ سیبضی ثٝ . اص آٖ[9] لشاس دادٜ ؿذٜ اػت 0.2

ثبؿذ، ثٙبثشایٗ پبسأتشٞبی دس ٘ظش  ٔی ایٗ ٌشٜٚ یه ٔذَ الاػتیه خغی

خغی ٞبیپشالاػتیه  عٛس ٔؼتمیٓ ثشای ٔذَ غیش ٌشفتٝ ؿذٜ دس ایٗ ٔشجغ ثٝ

دػت آٚسدٖ پبسأتشٞبی ٔتٙبظش دس ٔبدٜ  ثبؿٙذ. ثشای ثٝ لبثُ اػتفبدٜ ٕ٘ی

ف-سیِٛیٗ، تٙؾ دْٚ پیٛلا وش-الاػتیه ٔٛ٘ی ٞبیپش حَٛ ٔجذا  5ؿٟٛ

 ((11)ٚ ساثغٝ  (10)ػبصی ؿذٜ اػت )ساثغٝ  خغی

(10) 
   

  ( )

  
  (       )               

 (      ) 
    

(11) 
 ( )               ( )     ( )   (   
   )   

دػت آٔذٜ ثب ساثغٝ ٔشثٛط ثٝ تٙؾ، دس  ػبصی سٚاثظ ثٝ ٚ اص عشیك ٔؼبدَ
( ٔمبدیش ػذدی پبسأتشٞبی ٔشثٛط ثٝ ٔذَ (12)ٔذَ الاػتیه خغی )ساثغٝ 

 (.1دػت آٔذٜ اػت )جذَٚ  الاػتیه ثٝ ٞبیپش

(12)      ( )      
ثبؿٙذ وٝ  ٔشثٛط ثٝ ٔذَ سؿذ ٔی 1تشٞبی ثیبٖ ؿذٜ دس جذَٚ ػبیش پبسأ

ا٘ذ. ٕٞچٙیٗ ثبفت پیشأٛ٘ی ثٝ صٛست یه طَ  اتخبر ؿذٜ [9]اص ٕٞبٖ ٔشجغ 

ؿذٜ اػت وٝ پبسأتشٞبی ٔشثٛط ثٝ ایٗ ٔبدٜ تٛػظ  آٌبسٚع دس ٘ظش ٌشفتٝ

 (.2ا٘ذ )جذَٚ  ٌضاسؽ ؿذٜ [19]ّّٕٞیٍٙش ٚ ٕٞىبسا٘ؾ 

 دٞٙذٜ وؼش حجٕی ثخؾ جبٔذ وٝ ٘ـبٖ   لاصْ ثٝ روش اػت وٝ ٔمذاس 
 

                                                                                                                                           
1
 Tension/compression contact  

2
 Material plugin  

3
 Roose et al. 

بٔ ثٝ  4 ٌٛیٙذ. ایٗ تٛٔٛس  داس ٔی ٔلا٘یٗٞبی  ثب ٔٙـب ػَّٛ تٛٔٛسایٗ ٘ٛع تٛٔٛس یه ٔلا٘ٛٔب اػت. ٔلا٘ٛ

ؿٛد. أب ػلاٜٚ ثش پٛػت ثٝ ٘ذست ٕٔىٗ اػت دس ٘ٛاحی دیٍشی  جبد ٔیثذخیٓ اغّت دس ٘بحیٝ پٛػت ای

اص ثذٖ اص لجیُ دٞبٖ، سٚدٜ ٚ یب چـٓ ٞٓ ایجبد ؿٛد. ٕٞچٙیٗ ایٗ ٘ٛع تٛٔٛس دس خب٘ٓ ٞب اغّت دس ٘بحیٝ 

 ؿٛ٘ذ. پب ٚ دس آلبیبٖ اغّت دس ٘بحیٝ پـت ایجبد ٔی
5
 Second piola-kirchhof stress 

 
Fig. 2 Finite element model of tumor tissue and its host 

 ٔذَ إِبٖ ٔحذٚد ثبفت تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ 2 شكل
 

 تشٞبی ٔشثٛط ثٝ ٔذَ ػبختبسی ثبفت تٛٔٛسٔمبدیش ػذدی پبسأ 1جدول 
Table 1 Parameter values of the tumor constitutive model  

MU89 [9] ٘ٛع تٛٔٛس 

19 mmHg ٔذَٚ حجٕی 

14.25 mmHg ٔذَٚ ثشؿی 
1266 Pa    

-316.5 Pa    
3          

8.3      mol.       
0.28 mol.        

0.3          
0.6    

 ٔـخصبت ٔبدٜ اختصبف دادٜ ؿذٜ ثٝ ثبفت پیشأٛ٘ی 2جدول 
Table 2 Material properties of the host tissue  

ضشیت 

 ٛاػٖٛپ

ٔذَٚ الاػتیؼیتٝ 

(Pa) 

ٔذَٚ ثشؿی 

(mmHg) 

ٔذَٚ حجٕی 

(mmHg) 

٘ٛع ٔبدٜ ثبفت 

ٛ٘ی  پیشأ

0.2 216.2 0.68 0.90 
0.5% type 

VII 

agarose gel 
 

وٝ غّظت ٔٛاد  [n]تٛٔٛس ثٛدٜ، دس عَٛ صٔبٖ ثبثت فشض ؿذٜ اػت ٚ ٔمذاس 
تبثیش ٘بچیض ایٗ  دِیُ وٙذ وٝ ثٝ دٞذ ثٝ ٔشٚس صٔبٖ تغییش ٔی غزایی سا ٘ـبٖ ٔی

ّظت اِٚیٝ دس ٘ظش ػبصی، ایٗ غّظت ثبثت ٚ ثشاثش غ تغییشات ثش سٚی ٘تبیج ؿجیٝ

 ٌشفتٝ ؿذٜ اػت.

 (8)ٚػیّٝ ساثغٝ  ٌٙجب٘یذٜ ؿذٜ، ثٝ ( ) وٝ دس تبثغ   صٔب٘ی  تبثؼیت
وٝ ثیـتشیٗ ٔغبثمت سا   ٚ   ثیٙی ؿذٜ اػت. دس ایٗ ساثغٝ، ٔمبدیشی اص  پیؾ

 دٞٙذ ثٝ لشاس صیش٘ذ: ثب ٘تبیج تجشثی ٔی
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 نتایج‌-4

ٕ٘ٛداسٞبی ٔشثٛط ثٝ ٘تبیج تجشثی ٚ ٔحبػجبتی تغییشات ؿؼبع تٛٔٛس ٘ٛع 
MU89  عٛس وٝ دس ایٗ ٕ٘ٛداس  ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت. ٕٞبٖ "3ؿىُ "دس

وٝ ثب  ٝ یه ؿؼبع حبِت پبیذاس سػیذٜؿٛد، ثب ٌزؿت صٔبٖ تٛٔٛس ث ٔـبٞذٜ ٔی

 ٘تبیج تجشثی ٔغبثمت داسد.

ٔٙظٛس تؼییٗ ا٘ذاصٜ ٔٙبػت ثشای ؿجىٝ إِب٘ی وٝ ثٝ اصای آٖ ثیـیٙٝ  ثٝ
ٞبی ٔتؼذدی ثب سیضی افضایٙذٜ ا٘جبْ  ػبصی ؿٛ٘ذ، ؿجیٝ ٞبی اصّی ٍٕٞشا  تٙؾ

ختّف سیضی ٔ 5ٞبی اصّی ثشای  ، ثیـیٙٝ ٔمذاس تٙؾ3ٌشفتٝ اػت. دس جذَٚ 

ٞب، ثیـیٙٝ تٙؾ اصّی  ٌضاسؽ ؿذٜ اػت. ٕٞضٔبٖ ثب افضایؾ سیض ؿذٖ إِبٖ

ٍٕٞشا ؿذٜ اػت. ثشاػبع ایٗ ٘تبیج، ٔذَ إِبٖ ٔحذٚد ثٝ  Pa 346 ثٝ ٔمذاس
ایٗ ٔذَ ثٝ وبس  ؿٛد. ثٙبثش عٛس تمشیجی ٍٕٞشا ٔی إِبٖ، ثٝ 25088اصای تؼذاد 

ثٙذی ؿذٜ اػت  بٖ، ؿجىٝسفتٝ دس پظٚٞؾ حبضش ٘یض ثشاػبع ٕٞیٗ تؼذاد إِ

 تب ٔصبِحٝ ٔٙغمی ٔیبٖ دلت ٘تبیج حبصُ ٚ حجٓ ٔحبػجبت صٛست پزیشد.

ٞبی ؿؼبػی ٚ ٕٔبػی دس ثبفت تٛٔٛس ٚ ٔحیظ  تغییشات ٔشثٛط ثٝ تٙؾ
حؼت فبصّٝ اص ٔشوض وشٜ تٛٔٛس ثشای دٚ ٘مغٝ صٔب٘ی ٔختّف دس  پیشأٖٛ آٖ، ثش

یٗ ٕ٘ٛداس ٌشافیىی ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت. ٕٞچٙ "5ؿىُ "ٚ  "4ؿىُ "

ٞبی اصّی اَٚ ٚ ػْٛ دس آخشیٗ ٘مغٝ صٔب٘ی )سٚص  ٔشثٛط ثٝ تغییشات تٙؾ

 ٕ٘بیؾ دادٜ ؿذٜ اػت. 6ؿىُ "ثیؼتٓ( ٘یض دس 
ٞبی ؿؼبػی  ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت، تٙؾ "4ؿىُ "عٛس وٝ دس  ٕٞبٖ

ٔحبػجٝ ؿذٜ، دس تٕبٔی ٘مبط فـبسی ثٛدٜ، ثب ایٗ تفبٚت وٝ دس داخُ تٛٔٛس، 

ثبؿذ. دسحبِی وٝ دس ٔشص ٔیبٖ تٛٔٛس ٚ ثبفت  ٞب تمشیجب ثبثت ٔی یٗ تٙؾٔمذاس ا

پیشأٛ٘ی، ایٗ ٔمذاس وبػتٝ ؿذٜ ٚ ثب افضایؾ فبصّٝ اص ٔشوض وشٜ ٘یض ثتذسیج ثٝ 
 وٙذ. ػٕت صفش ٔیُ ٔی

 ثیٗٞبی ٕٔبػی ٘یض دس داخُ تٛٔٛس ٚ تب ٔشص  تٙؾ "5ؿىُ "ثشاػبع 

 

 
Fig. 3 Experimental and model-predicted radius of Mu89 line tumor 

spheroid versus time 
ثب  Mu89٘تبیج تجشثی ٚ ٔحبػجبتی ٔشثٛط ثٝ تغییشات ؿؼبع تٛٔٛس ٘ٛع  3 شكل

 ٌزؿت صٔبٖ 

ٕبٖ ٔحذٚد 3جدول   ٍٕٞشایی دس ٔذَ اِ
Table 3 Mesh convergence of finite element model  

 تؼذاد إِبٖ ٞبی ٔذَ اصّیثیـیٙٝ تٙؾ 
57.7 9728 
228 17408 
326 25088 
344 32768 
346 40448 

 
Fig. 4 Radial stresses generated in tumor and its surrounding host 

versus radius  
حؼت فبصّٝ اص ٔشوض  ٞبی ؿؼبػی دس تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ ثش تٛصیغ تٙؾ 4 ؿىُ

 تٛٔٛس  

 
Fig. 5 Circumferential Stresses generated in tumor and its surrounding 

host versus radius 
حؼت فبصّٝ اص  آٖ ثش ٞبی ٕٔبػی دس تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ تٛصیغ تٙؾ 5شكل 

 ٔشوض تٛٔٛس

تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ فـبسی ٚ تمشیجب ثبثت ثٛدٜ اػت أب ٘بٌٟبٖ دس ٔشص ٔیبٖ 

ثیٙی  ؿٛد وٝ لبثُ پیؾ شأٖٛ آٖ، ثٝ تٙؾ وــی تجذیُ ٔیتٛٔٛس ٚ ثبفت پی

 وٙذ. اػت ٚ ثتذسیج ٘یض ثب افضایؾ فبصّٝ اص ٔشوض وشٜ، ثٝ ػٕت صفش ٔیُ ٔی

 آنالیس پارامتری مدول حجمی -4-1
پزیشی دس ٘تبیج حبصُ، آ٘بِیض پبسأتشی ثش سٚی  ٔٙظٛس ثشسػی تبثیش تشاوٓ ثٝ

فضایؾ ٔیضاٖ ٔذَٚ حجٕی ثبفت ٔذَٚ حجٕی ثبفت ا٘جبْ ٌشفتٝ اػت. ا

٘بپزیشی ٞذایت  تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٛ٘ی آٖ، ٔجٕٛػٝ سا ثٝ ػٕت تشاوٓ
٘بپزیشی سا ثش  تٛاٖ اص ایٗ عشیك، تبثیش ػبُٔ تشاوٓ ٕ٘بیذ. ثذیٗ تشتیت ٔی ٔی

سٚی ٘تبیج ٔٛسد ثشسػی لشاس داد. ٔمبدیش ٔذَٚ حجٕی ٔٛسد اػتفبدٜ دس ٔذَ 

 1ثبؿٙذ وٝ دس جذَٚ  ٔی[19 ,9]ؽ ؿذٜ دس ٔشجغ اػبع ٔمبدیش ٌضاس اصّی، ثش

ٚ          ٌضاسؽ ؿذٜ اػت. چٙب٘چٝ ٔذَٚ حجٕی تٛٔٛس ثب  2ٚ جذَٚ 
٘ـبٖ دادٜ ؿٛد، تغییشات ٔذَٚ         ٔذَٚ حجٕی ثبفت پیشأٖٛ ثب 

ثیبٖ ؿذٜ اػت. ثٝ  4حجٕی ٘ؼجت ثٝ ایٗ ٔمبدیش ػٙجیذٜ ؿذٜ وٝ دس جذَٚ 

اصای ٞش ٔمذاس جذیذ ثشای ٔذَٚ حجٕی، ٔمبدیش ثیـیٙٝ تٙؾ وــی ٚ 

 ؿذٜ دس ثبفت ٘یض ٌضاسؽ ؿذٜ اػت. فـبسی ایجبد
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Fig. 6 a) 1

st
 and  b) 3 

nd
 principal stress changes in tumor and host 

tissue at the last time point (Day 20) 
( ػْٛ دس ثبفت تٛٔٛس ٚ پیشأٖٛ bٞبی اصّی اَٚ ٚ  ( ٕ٘ٛداس تٛصیغ تٙؾa 6 شكل

 (Day 20آٖ دس آخشیٗ ٘مغٝ صٔب٘ی )

 تغییشات ثیـیٙٝ تٙؾ فـبسی ٚ وــی دس اثش تغییش ٔذَٚ حجٕی ثبفت 4جدول 
Table 4 Changes in maximum tensile and compressive stresses due to 

bulk modulus variation 
ٔذَٚ حجٕی تٛٔٛس/ٔذَٚ حجٕی 

 ثبفت پیشأٖٛ
ثیـیٙٝ تٙؾ فـبسی 

(Pa) 
ثیـیٙٝ تٙؾ وــی 

(Pa) 
        ,         133.3 316.1 

          ,           1332.7 3160.8 
           ,            13326.8 31608.2 

            ,             133267.8 316084 

ثبؿذ،  ، ٕٞبٖ ٘تبیج ٔذَ اصّی ٔی4ٔمبدیش ٌضاسؽ ؿذٜ دس ػغش اَٚ جذَٚ 

عٛس وٝ ٘تبیج جذَٚ  وٝ وّیٝ ٕ٘ٛداسٞب ثشای ایٗ ٔذَ تشػیٓ ؿذٜ اػت. ٕٞبٖ

ٞبی وــی ٚ  ب افضایؾ ٔذَٚ حجٕی ثبفت، ٔیضاٖ تٙؾدٞٙذ، ث ٘ـبٖ ٔی 4
یبثٙذ. ؿبیبٖ روش اػت وٝ ایٗ تغییشات  فـبسی ایجبد ؿذٜ دس ثبفت افضایؾ ٔی

تبثیشی دس ٘شخ سؿذ تٛٔٛس ٚ اثؼبد ٟ٘بیی آٖ ٘ذاؿتٝ، ٚ ٕ٘ٛداس تغییشات ؿؼبع 

٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت، وٕبوبٖ  "7ؿىُ "تٛٔٛس ثشحؼت صٔبٖ وٝ دس ٕ٘ٛداس 

ٚ ٔغبثك ثب ٘تبیج تجشثی اػت ٚ تغییشات لبثُ تٛجٟی  "3ؿىُ "ٕ٘ٛداس  ٔـبثٝ
غییش ٔذَٚ حجٕی ٔـبٞذٜ دس تغییشات صٔب٘ی حجٓ ٚ ؿؼبع تٛٔٛس دس اثش ت

 ٌشدد. ٕ٘ی

ٞبی ؿؼبػی ٚ ٕٔبػی ثشحؼت فبصّٝ اص  ٕٞچٙیٗ ٕ٘ٛداس تغییشات تٙؾ

پیشأٖٛ  ٔشوض تٛٔٛس ثٝ اصای ٔمبدیش ٔختّف ٔذَٚ حجٕی ثبفت تٛٔٛس ٚ ثبفت
 ٕ٘بیؾ دادٜ ؿذٜ اػت. "9ؿىُ "ٚ  "8ؿىُ "آٖ دس 

 

‌بحث‌و‌بررسی‌نتایج‌-5
 ٞبی ثٛجٛد آٔذٜ دس حیٗ فشآیٙذ سؿذ تٛٔٛس دٚ تبثیش ػٕذٜ ثش سٚی تٛٔٛس تٙؾ

 

 
Fig.7 Radius of tumor spheroid versus time for different bulk modulus 

of tumor tissue and its surrounding host 
ٕ٘ٛداس تغییشات ؿؼبع تٛٔٛس ثشحؼت صٔبٖ ثٝ اصای ٔمبدیش ٔختّف ٔذَٚ  7 شكل

 حجٕی تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ

 

 
Fig. 8 Radial stresses generated in tumor and its surrounding host 

versus radius for different bulk modulus of tumor tissue and its 

surrounding host  
حؼت فبصّٝ اص ٔشوض  ٞبی ؿؼبػی دس تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ ثش تٛصیغ تٙؾ 8 شكل

 تٛٔٛس ثٝ اصای ٔمبدیش ٔختّف ٔذَٚ حجٕی تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ 
 

 
Fig. 9 Circumferential stresses generated in tumor and its surrounding 

host versus radius for different bulk modulus of tumor tissue and its 

surrounding host 
حؼت فبصّٝ اص  ٞبی ٕٔبػی دس تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ ثش تٛصیغ تٙؾ 9 شكل

 ٔشوض تٛٔٛس ثٝ اصای ٔمبدیش ٔختّف ٔذَٚ حجٕی تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ

a) 

b) 
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 ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ داس٘ذ:

عٛس وٝ  س: ٕٞبٖٞبی ػشعب٘ی ٚ افضایؾ فـبس داخُ تٛٔٛ ( فـشدٖ ػ1َّٛ

دٞٙذ، ایٗ اثش ٔٛجت وبٞؾ ٘شخ سؿذ ؿذٜ ٚ  ٘تبیج حبصُ ٘ـبٖ ٔی

 سػذ. دس ٟ٘بیت ثب افضایؾ تٙؾ، ؿؼبع تٛٔٛس ثٝ یه ؿؼبع پبیذاس ٔی

ٞبی خٛ٘ی ٚ ِٙفی: اثش غیش ٔؼتمیٕی ثش فشآیٙذ سؿذ  ( فـشدٖ سي2

سػب٘ی  عٛسی وٝ ایٗ فـشدٌی ٔٛجت وبٞؾ اوؼیظٖ تٛٔٛس داؿتٝ، ثٝ

سػب٘ی ثٝ ثبفت ؿذٜ ٚ ػجت ایجبد تغییش دس اٍِٛی سؿذ تٛٔٛس  ٚ خٖٛ

 ؿٛد. ٔی

ٞبی ٔىب٘یىی ثش سٚی فشایٙذ سؿذ تٛٔٛس  دِیُ اثشات ٔتؼذدی وٝ تٙؾ ثٝ

ٞب ثٝ صٛست  ٌیشی ایٗ تٙؾ وٖٙٛ سٚؿی ثشای ا٘ذاصٜ داس٘ذ ٚ اص آ٘جبیی وٝ تب

تخٕیٗ ٚ  ٞبی سیبضی ثشای اسائٝ ٘ـذٜ اػت، لاصْ اػت تب اص ٔذَ 1تٙی دسٖٚ

ٞبی ٘بؿی اص سؿذ دس  ٞب اػتفبدٜ وشد. ثٝ ٔٙظٛس ثشسػی تٙؾ ٔحبػجٝ ایٗ تٙؾ

ٞبی اػٕبَ ؿذٜ ثٝ یه تٛٔٛس اص ثبفت پیشأٖٛ آٖ،  یه ثبفت ػشعب٘ی یب تٙؾ

ٞبی ٔتؼذدی ثبیؼتی دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿٛ٘ذ. دس  ِٔٛفٝ ٞب، فبوتٛسٞب ٚ ٔىب٘یضْ

تٗ ػٛأّی ٘ظیش غّظت ٔٛاد ٔذَ اسائٝ ؿذٜ دس ایٗ پظٚٞؾ، ثب دس ٘ظش ٌشف

غزایی ٚ اوؼیظٖ دس دػتشع ثشای ثبفت، وؼش حجٕی ثخؾ جبٔذ ثبفت، ٘شخ 

تىثیش ٚ ٔشي ػِّٛی ٚ ٕٞچٙیٗ دس ٘ظش ٌشفتٗ ثبفت تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ 

اٛف غیشآٖ ثٝ خغی وٝ ٔبدٜ سایج ثشای  ػٙٛاٖ یه ٔبدٜ ٞبیپشالاػتیه ثب خ

وٛؿیذٜ ؿذ تب ٔذِی ٘ضدیه ثٝ  ثبؿذ، ٞبی ثیِٛٛطیىی ٔی ٔذِؼبصی ثبفت

ٚالؼیت اص ایٗ پذیذٜ اسائٝ ؿٛد. ٕٞچٙیٗ دس ایٗ ساػتب صحت ٔذَ اسائٝ ؿذٜ 

 اص عشیك ٔمبیؼٝ ٘تبیج ثب ٘تبیج تجشثی ػٙجیذٜ ؿذ.

عی یه آ٘بِیض پبسأتشی ا٘جبْ ؿذٜ، تبثیش افضایؾ ٔذَٚ حجٕی ثش سٚی 

یؾ ٔذَٚ حجٕی تبثیشی ٘تبیج حبصُ اسصیبثی ؿذ. ایٗ ٘تبیج ٘ـبٖ داد وٝ افضا

ٞبی فـبسی ٚ وــی ایجبد  ثش تغییشات حجٕی تٛٔٛس ثب صٔبٖ ٘ذاؿتٝ أب تٙؾ

ٞبی  جبیی وٝ ثبفت دٞذ. اص آٖ ؿذٜ دس ثبفت سا ثٝ عٛس چـٍٕیشی افضایؾ ٔی

سػذ وٝ  ثبؿٙذ، ثٝ ٘ظش ٔی ثیِٛٛطیىی ٔؼٕٛلا داسای ٔمبدیش لبثُ تٛجٟی آة ٔی

٘بپزیش وٝ اص عشیك افضایؾ  یه ٔذَ تشاوٓ٘ضدیه وشدٖ ٔذَ اسائٝ ؿذٜ، ثٝ 

دٞذ.  دػت ٔی تشی سا ثٝ ٌشایب٘ٝ ٔذَٚ حجٕی ا٘جبْ ٌشفتٝ اػت، ٘تبیج ٚالغ

ٞبی ایجبد ؿذٜ دس ثبفت  ٌیشی دلیك تٙؾ اٌشچٝ تبوٖٙٛ سٚؿی ثشای ا٘ذاصٜ

ٞبی پیـیٗ  ػبصی اسائٝ ٘ـذٜ اػت، أب ٘تبیج ثشخی اص تحمیمبت ٚ ٔذَ

تخٕیٗ  kPa 16-3.7ثبفت ػشعب٘ی سا دس حذٚد ٞبی ایجبد ؿذٜ دس  تٙؾ

. دس ٔذَ دیٍشی، ایٗ [20]ثبؿذ  ا٘ذ وٝ ثؼتٝ ثٝ غّظت ثبفت ٔتغیش ٔی صدٜ

 . [10]تخٕیٗ صدٜ ؿذٜ اػت  kPa 20ٞب تب ثیؾ اص  تٙؾ

ٞبی ایجبد ؿذٜ دس حیٗ فشایٙذ سؿذ تٛٔٛس  عٛس وٝ ٌفتٝ ؿذ، تٙؾ ٕٞبٖ

ٞبی  چٙذ تبثیش ػٕذٜ ثش سٚی تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ داس٘ذ. اٚلا، ایٗ تٙؾ
فـبسی، ٔٛجت وبٞؾ ٘شخ سؿذ تٛٔٛس ٚ سػیذٖ تٛٔٛس ثٝ یه ؿؼبع حبِت 

ٞب  ـبٖ ٔی دٞذ وٝ ایٗ تٙؾؿٛد. ٕٞچٙیٗ تحمیمبت ا٘جبْ ٌشفتٝ ٘ پبیذاس ٔی

. ٔذَ ثشسػی ؿذٜ دس [9]ٌشدد  ٞبی ػشعب٘ی ٔی ٔٛجت وبٞؾ ا٘ذاصٜ ػَّٛ

ثبؿذ ٚ دس ٚالغ دس ایٗ ٔمبِٝ، سؿذ  پظٚٞؾ حبضش فبلذ ػیؼتٓ خٛ٘شػبٖ ٔی
تٛا٘ذ ثیؾ اص  تٛٔٛس فبلذ سي ثشسػی ؿذٜ اػت. یه تٛٔٛس فبلذ سي ٕ٘ی

ای ثیؾ اص ایٗ،  ٝ دس صٛست افضایؾ ا٘ذاصٜسؿذ وٙذ، چشا و    2-1حجٓ

ا٘ذ، ٚ  ٞبی ٘ضدیه ثٝ ٔشوض لشاس ٌشفتٝ ٞبیی وٝ دس ٔشوض تٛٔٛس ٚ لایٝ ػَّٛ

ؿذ٘ذ،  ٚػیّٝ پذیذٜ ا٘تـبس اص ٔحیظ اعشاف خٛد تغزیٝ ٔی وٖٙٛ تٟٙب ثٝ تب
یبثی ثٝ ٔٛاد غزایی ٚ اوؼیظٖ، ؿشٚع ثٝ تىثیش فبوتٛسٞبی  دِیُ ػذْ دػت ثٝ

ٕ٘بیٙذ. ایٗ فبوتٛسٞب، ٔٛجت سؿذ ػشٚق  ٔی [31, 32]( TAFs) 2سؿذ ػشٚلی

                                                                                                                                           
1
 In vivo 

2
 Tumor angiogenic growth factors  

وٙٙذ تب اص عشیك ایجبد  ٔیسا ثٝ ػٕت تٛٔٛس ٞذایت  3صایی جذیذ ؿذٜ ٚ سي

عٛس ٔؼتمیٓ  ٞبی ایٗ ثبفت سا ثَٝ  ٞبی خٛ٘شػبٖ دس ثبفت ػشعب٘ی، ػّٛ سي
تغزیٝ وٙٙذ. پغ اص تـىیُ ٚ ٌؼتشؽ ؿجىٝ ػشٚلی دس داخُ تٛٔٛس ٚ ثبفت 

ٞبی ٔٛجٛد اص عشق ٔختّفی ثش سٚی ایٗ ػشٚق تبثیش  پیشأٖٛ آٖ، تٙؾ

ؿىُ "ٚ  "4ؿىُ "وٝ ٕ٘ٛداسٞبی عٛس  ٞبی ایجبد ؿذٜ ٕٞبٖ ٌزاس٘ذ. تٙؾ ٔی

ثبؿٙذ. ایٗ  دٞٙذ دس داخُ تٛٔٛس دس تٕبٔی ساػتبٞب فـبسی ٔی ٘ـبٖ ٔی "5
ٞبی  تٛا٘ٙذ ٔٛجت فـشدٌی ٚ دس ٟ٘بیت فشٚپبؿی سي ٞبی فـبسی ٔی تٙؾ

. دس حبِی وٝ دس ٔشص ٔیبٖ تٛٔٛس ٚ ثبفت پیشأٖٛ آٖ، [33]داخُ ثبفت ؿٛ٘ذ 

ٞبی ٔٛجٛد دس ایٗ ٘ٛاحی  ایٗ سي ٞبی ٕٔبػی اص ٘ٛع وــی ثٛدٜ، ثٙبثش تٙؾ

ؿٛ٘ذ أب ٕٞچٙبٖ  چبس تغییش ؿىُ ٔیٞب د وٝ تحت تبثیش ایٗ تٙؾ ثب ٚجٛد ایٗ
ٞبی داخُ تٛٔٛس، ضٕٗ  . فـشدٌی سي[10]دٞٙذ  ثٝ ػّٕىشد خٛد ادأٝ ٔی

ٔٙجش ثٝ وبٞؾ وٙذ وٝ خٛد  وٝ جشیبٖ خٖٛ داخُ تٛٔٛس سا ٔختُ ٔی ایٗ

سػب٘ی سا ٘یض  ؿٛد، فشآیٙذ داسٚ اوؼیظٖ ٚ ٔٛاد غزایی دس دػتشع ثشای ثبفت ٔی

سػب٘ی ثٝ ثبفت ٔٛجت تشؿح  وٙذ. وبٞؾ ٔجذد اوؼیظٖ ثب اخلاَ ٔٛاجٝ ٔی
. ػلاٜٚ ثش [1]ؿٛد  صایی ٔی ٔجذد فبوتٛسٞبی سؿذ ػشٚلی ٚ ٔشاحُ ثؼذی سي

وٙٙذ  ٞبی ِٙفی وٝ ٔبیغ اضبفی دسٖٚ ثبفت سا تخّیٝ ٔی ٞبی خٛ٘ی، سي سي

ٞب  وٝ فـشدٜ ؿذٖ ایٗ سي عٛسی ٌیش٘ذ. ثٝ ٞب لشاس ٔی ٘یض تحت تبثیش ایٗ تٙؾ

غ دسٖٚ ثبفت ٔٛجت ا٘جبؿتٍی ٔبیغ دسٖٚ ثبفتی ٚ دس ٘تیجٝ افضایؾ فـبس ٔبی
 .[10]ؿٛد  ٔی

ٞبی فـبسی ایجبد  دٞٙذ وٝ تٙؾ ػلاٜٚ ثش ایٗ تبثیشات، تحمیمبت ٘ـبٖ ٔی

بثیشٌزاس٘ذ ٞبی ػشعب٘ی ت ؿذٜ دس فشایٙذ سؿذ تٛٔٛس، ثش سٚی ٟٔبجشت ػَّٛ

ٞبی ثیشٚ٘ی یه  ٞبیی وٝ دس لایٝ اػبع تحمیمبت ا٘جبْ ؿذٜ، ػَّٛ . ثش[34]
مؾ ٞبی فـبسی اػٕبَ ؿذٜ، دس ٘ ٙؾثبفت ػشعب٘ی لشاس داس٘ذ تحت تبثیش ت

. ایٗ [36 ,35]وٙٙذ  ٞب ٔـبسوت ٔیدس ٟٔبجشت ػَّٛ "4ٞبی پیـتبص ػَّٛ"

وٙٙذ ٚ ػبیش  ٞب حشوت ٔی ػٙٛاٖ پیـتبص دس جٟت ٟٔبجشت ػَّٛ ٞب، ثٝ ػَّٛ

وٙٙذ.  ٞبی پیـتبص ٟٔبجشت ٔی ػٙٛاٖ پیشٚ ثٝ د٘جبَ ایٗ ػَّٛ ٞب ثٝ ػَّٛ
ٞب،  تبص دس ٟٔبجشت ٕٞبًٞٙ ػَّٛٞبی پیـ سٚد وٝ تـىیُ ػَّٛ احتٕبَ ٔی

ثبؿذ.  5ٞبی دسٖٚ ػِّٛی ایجبد ؿذٜ دس ػیتٛاػىّتٖٛ ٞب ٘بؿی اص ثبلا٘غ تٙؾ

ٞب ٚ سفتبس  ٞبی فـبسی ٔٛجت تٟییج ٟٔبجشت ػَّٛ ثٝ ایٗ تشتیت تٙؾ
 ٌشدد. تٟبجٕی ثبفت  ٔی

دس پظٚٞؾ حبضش، یه ٔذَ غیشخغی اص پذیذٜ سؿذ تٛٔٛس فبلذ سي ٚ 
ثب ٔحیظ پیشأٛ٘ی اسائٝ ؿذٜ اػت. ثب اػتفبدٜ اص ایٗ ٔذَ  ٞبی آٖ وٙؾ ٞٓ ثش

ٞبی ایجبد ؿذٜ دس حیٗ فشآیٙذ سؿذ سا ٔحبػجٝ ٕ٘ٛد. ٕٞچٙیٗ  تٛاٖ تٙؾ ٔی
تٛاٖ اثش تغییشات ثؼیبسی اص فبوتٛسٞبی ٔىب٘یىی  ثب اػتفبدٜ اص ایٗ ٔذَ ٔی

ٔب٘ٙذ تغییشات غّظت، تغییشات ٔحتٛای جبٔذ ثبفت، ٔذَٚ حجٕی، تشاوٓ 
زیشی ٚ .... سا ثش سٚی ایٗ پذیذٜ اسصیبثی وشد ٚ ٘تبیج آٖ سا دس اختیبس پضؿىبٖ پ

عٛس ٔثبَ تبثیش  ثبؿذ. ثٝ ٞبیی ٔی لشاس داد. ٞشچٙذ ٔذَ حبضش داسای ٔحذٚدیت
ٕٞچٙیٗ  ٞب ِحبػ ٘ـذٜ اػت، ثبفتی دس ایٗ تٙؾ فـبس ٔبیغ دسٖٚ

ٞبی ٘ىشٚص  وٝ ٘بؿی اص ٚجٛد ثخؾ [13]ٞبی ٔٛجٛد دس ثبفت تٛٔٛس  ٘بٍٕٞٙی
. یىی دیٍش اص ا٘ذ ثبؿٙذ ٘بدیذٜ ٌشفتٝ ؿذٜ ؿذٜ ٚ یب ٞبیپٛوؼیه  دس تٛٔٛس ٔی

وٙذ پذیذٜ  ٞبی ٟٕٔی وٝ دس فشآیٙذ سؿذ تٛٔٛس ٘مؾ ٟٕٔی ایفب ٔی ٔىب٘یضْ
ٞبی آتی تبثیش ایٗ پذیذٜ  ثبؿذ. دس پظٚٞؾ ٞبی ٘بؿی اص آٖ ٔی صایی ٚ تٙؾ سي

افتذ ٘یض ثٝ ٔذَ حبضش افضٚدٜ خٛاٞذ  وٝ دس ٔشاحُ ثؼذی سؿذ تٛٔٛس اتفبق ٔی
ٞبی ٘بؿی اص سؿذ افضٚدٜ ؿذٜ  ض ثٝ تٙؾٞبی ٘بؿی اص ایٗ پذیذٜ ٘ی ؿذ تب تٙؾ

 ٜ سا دس اختیبس ٔحممبٖ لشاس دٞذ.تشی اص ایٗ پذیذ ٚ ٔذَ دلیك
                                                                                                                                           
3
 Angiogenesis  

4
 Leader cells  

5
 Cytoskeleton  
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