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  چکیده

عاملی مهم عنوان تواند بهیها مبافت یکیمطالعه خواص مکانها دارد. امروزه میکروسکوپ نیروي اتمی کاربردهاي مختلفی در ساخت قطعات ريز مقیاس و بررسی خواص مکانیکی آن

ها ن راهياز ا یکيوجود دارد که  یسرطان يهابافت صیتشخ يبرا یمختلف يهاروش در نظر گرفته شود. يهادرمان ديجدهاي روشزودهنگام سرطان و کمک به  صیتشخ يبرا

ابتدا از  مطالعه، نيدر ا است. یاتم يروین کروسکوپیاستفاده از م هاي بیولوژيکیها براي استخراج مدول يانگ در بافتروش نيدترياز جد یکي بافت است. انگيمدول  یبررس

 شدهاستفاده شکل و خنجري-هاي مستطیلی، ويتیرک مختلف با هندسهسه با استفاده از  MCF-10 نهیس یبافت سرطان انگيمدول  منظور استخراجمیکروسکوپ نیروي اتمی به

ی براي هرکدام از تجرب جينتا يریگنیانگیبا معمق نفوذ  -روینمودار ن در نظر گرفته شد. يهندسه سلول کروی، اتم يروین کروسکوپیتوسط م آمدهدستبه ريبا توجه به تصاو .است

با  است. شدهاستخراجتماسی هرتز با مدل  شکل و خنجري-هاي مستطیلی، ويتیرک با هندسهسه سینه براي  یبافت سرطان يانگمدول در آخر  رسم شد. مجزا طوربهها تیرک

تر به بافت، اعمال نیروي کم یلبه دلشکل -مشاهده شد که، استفاده از تیرک وي ،هاهندسه تیرکسه هر  براي یضفر انگيمدول  محدوده رییو با تغ تئوريو  یتجرب جينتا سهيمقا

 پاسکال در نظر گرفته شد. 12۵0تا  1200 نیب شکل-ی با استفاده از تیرک ويبافت سرطان انگيمدول  کند.بینی میتري از مدول يانگ را پیشمحدوده دقیق
 انواژگدکلی

 شکل-، تیرک مستطیلی، تیرک خنجري، تیرک ويMCF-10 سرطانیمیکروسکوپ نیروي اتمی، بافت 
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Abstract 

Today, the atomic force microscope has various applications in the manufacture of small-scale parts and the study of their mechanical properties. The 

study of mechanical properties of tissues can be considered as biomarkers for early detection of cancer and help in new treatments.  There are diferent 

ways to detect cancerous tissues, and one of these ways is to check Young’s modulus of the tissue. One of the most recent methods for extracting 
Young's modulus in biological tissues is the use of atomic force microscopy. In this study, atomic force microscope was first used to extract Young's 

modulus of MCF-10 breast cancer tissue using 3 different cantilevers with rectangular, V-shaped and dagger geometries. The geometry of the cell was 

also assumed to be spherical according to the images obtained by atomic force microscopy. The force- indentation depth diagram was plotted by 
averaging the experimental results for each of the cantilevers separately. Finally, Young's modulus of breast cancer tissue for 3 cantilevers with 

rectangular, V-shaped and dagger geometries is extracted with Hertz contact model. By comparing the experimental and theoretical results and by 

changing the assumed range of Young's modulus for all 3 geometries of the cantilevers, it was observed that the use of V-shaped cantilever predicts a 

more accurate range of Young's modulus due to applying less force to the tissue. Young's modulus of breast cancer was considered between 1200 and 

1250 (Pa) using V-shaped cantilevers. 
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 مقدمه -1

ها موجب ايجاد توده سرطانی در بدن سلول کنترلرقابلیغرشد 

مختلف  يهااسیدر مق ی رانقش مهم یکیخواص مکانشود. می

 یکیخواص مکان يیشناسا د.نکنیم فايا یشناسستيز مباحث در

 افتنيدر  یناشناخته نقش مهمي هاروسيو ها،يها، باکترسلول

انواع  ازجملهدرمان  رقابلیغ يهايماریدرمان ب يبرا یراه

و  نهیروزافزون بروز سرطان س شيافزا لیبه دل دارد.ها را سرطان

 شناخت کامل سلول سالم وآن،  و درمان صیتشخ تیاهم

 يبرا یمختلف ابزارهاي. سرطانی از اهمیت بالايی برخوردار است

که  وجود دارند، یکيولوژیمختلف سلول ب يهایژگيو يریگاندازه
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از  ياریبس باشد.می یاتم يروین کروسکوپیمابزار ها از آن یکي

نانوذرات را به دست آورند و  ريتا تصاو اندکردهمحققان تلاش 

 کنند. يیرا شناسا هاآنخواص 
ي با استفاده از میکروسکوپ نیرو [1] طاهري و میرزالو

 MCF-10به مطالعه سلول  و با روش نانومنیپولیشن 1اتمی

هاي از مدل کيبر هاي تماسی چانگ، چن و لمداند. پرداخته

با  تيدرنهاباشند. می شدهانجامسازي در شبیه مورداستفاده

پاسکال براي  1200هاي صورت گرفته مدول يانگ سازيشبیه

گرفتن  در نظراست. همچنین با  شدهگرفتهاين سلول در نظر 

عنوان به چن تجربی، مدل تماسی باکارهاي صورت گرفته مقايسه

 .است شدهیمعرفمدل مطلوب براي استخراج خواص سلولی 

نانومنیپولیشن سلول سرطانی سینه به  [2] طاهري و میرزالو

يافتن مدول يانگ بافت، با میکروسکوپ  باهدف ۷-افسیام

پس از استخراج نتايج اند. پرداختهتجربی  صورتبهنیروي اتمی 

ي نیرو و زمان بحرانی با در نظر سازي و محاسبهتجربی به مدل

مدل تماسی هرتز، پیتی  ازجملههاي تماسی مختلف گرفتن مدل

ايج تجربی ي نتبه مقايسه با توجهاست.  شدهپرداختهاس، او سی

، مدول يانگ سلول سرطانی سینه شدهانجامسازي و شبیه

است.  آمدهدستبهپاسکال  ۸00ي در محدوده ۷-افسیام

ااس تطابق بیشتري با نتايج تجربی همچنین مدل تماسی سی

 .داشته است

به بررسی خواص مکانیکی دو سلول  [۳] گايدو و همکاران

سالم و  دو نوع سلولها اند. آنسالم و سرطانی سینه پرداخته

 يروهایاعمال ن قياز طر الکترودها کرویم نیرا ب سرطانی

ها نشان سلول قیدق لیوتحلهيتجز .اندیک کشیدهتالکتروفوريد

خاص  یکیخواص مکان لیبه دل یداد که تفاوت در پاسخ کشش

 کيو  نیسم مخصوص اکت کيافزودن  قيسلول است. از طر

دو نوع  یکروتوبولیها، تفاوت در ساختار مبه سلول کروتوبولیم

 است. شدهيیشناسا شدهمشاهدهرفتار  یعلت اصل عنوانبهسلول 

منظور بررسی خواص مکانیکی هب [۴] طاهري و همکاران

میکروسکوپ نیروي اتمی در طی  از ابزار  بافت سرطانی سینه

با بررسی تغییرات ناشی اند. استفاده کرده فرآيند نانومنیپولیشن

، نمودارهاي نیرو و عمق نفوذ برحسب زمان 2جايیجابه -از نیرو

همچنین با توجه به اهمیت، تماس ذرات در ابعاد  .اندشدهترسیم

ي بافت نانو و با در نظر گرفتن مدل تماسی تاتارا و هندسه

مدول يانگ هايی در جهت استخراج سازيسرطانی سینه، شبیه

منظور بررسی میزان تطابق نتايج شده است. همچنین بهانجام

                                                           
1 Atomic force microscopy 
2 Manipulation 

مبتنی بر میکروسکوپ  جايیجابهسازي فرآيند حاصل از شبیه

شده و نمودار تجربی نیز تجربی انجامهاي نیروي اتمی، آزمايش

هاي صورت گرفته و با در شده است. درنهايت با مقايسهترسیم

 پاسکال لویک ۵/2تا  2ي تاتارا، محدوده نظر گرفتن مدل تماسی

 .شده استبراي مقدار بافت سرطانی سینه محاسبه

و با در نظر  یاتم يروین کروسکوپیاز م [۵] وانگ و همکاران

 ساختارنانو  سهيو مقا فیتوص يبرا گرفتن مدل تماسی هرتز

 سینه یمختلف سلول يهارده تهیسیسکوالاستيو و یسطح

 نهیس یسرطان يهاکه سلول دادنشان  جينتااند. ه کردهاستفاد

MCF-7 شيرا با افزا تريمنظمنا يارشته یساختار اسکلت سلول 

 MCF-10A سینه میخخوش يهابا سلول سهيغشاء در مقا يزبر

 يهانشیب اين پژوهشي حاصل از هاافته. يدهندینشان م

 ليها در طول تبدسلول یکيزیوفیب راتییرا در مورد تغ يديجد

از آن  توانیکه م شنهادشدهیپ ، همچنینکرده استتومور ارائه 

استفاده  یسلولتکزودهنگام سرطان در سطح  صیتشخ يبرا

 کرد.

با استفاده از میکروسکوپ نیروي اتمی  [6] لی و همکاران

و  سینه سالم يهاسلول کیسکوالاستيو و کیابتدا، خواص الاست

در اين پژوهش ، کرده يریگاندازه ی سینه راسرطان يهاسلول

 نیببحرانی  يهاو زمان انگيدر مدول  یتوجهتفاوت قابل

است. سپس  شدهدادهنشان  سینه یو سرطان سالم يهاسلول

 سالم يهاسلول نیب یسلول یدر توپوگراف یتوجهقابل يهاتفاوت

میکروسکوپ نیروي اتمی  يربرداريبا تصو زین سینه یو سرطان

 را در یسلول کیسکوالاستيخواص و ،لیپتانس جينتا. آشکار شد

حالات مختلف  صیتشخ يبرا یسلول انگيمدول  لیتکم جهت

 نییتع يرا برا يديروش جد قیتحق نيها نشان داد. اسلول

 میکروسکوپ نیروي اتمیها توسط سلول یکیخواص مکان تیکم

 يهاسلول یکیومکانیب يرفتارها یکه امکان بررس داده،ارائه 

 کرده است.فراهم  تلفمخ يهامنفرد را از جنبه

 يروین کروسکوپیمگیري از با بهره [۷] ايتوري و همکاران

نی ، بر اساس تغییرات زمافلورسانس کروسکوپیهمراه با م یاتم

روش اند. از به تعیین تغییرات سلول سرطانی سینه پرداخته

 انگ،يمدول  زمانهم راتییتغ نییتع يبرا یسلول یتورفتگ

تحرک و  جهیدرنت .است شدهاستفاده یچسبندگ يرویحداکثر ن

در چند  درمان اثراتاست.  شدهنییتعنیز سلول  یچسبندگ

 يریگساعت( اندازه ۴۸ساعت و  2۴ساعت،  6-0) ینقطه زمان

 میکروسکوپ نیروي اتمینشان داد که  جينتا تيدرنها شد.

نظارت بر  يبرا یصیابزار تشخ کي عنوانبه مؤثر طوربهتواند یم
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 یسرطان يهادر سلول ريناپذبرگشت یکینانو مکانمورفو/ راتییتغ

 .ردیقرار گ مورداستفاده يیدرمان دارو هیمراحل اول یدر ط

 کهبه استخراج نیرو و زمان بحرانی  [۸] طاهري و فرجی

 میکروسکوپ بر مبتنی ذراتجايی نانوجابه اول فاز اصلی هدف

صورت گرفته در  يهایبررس اند.باشد، پرداختهمی اتمی نیروي

شده است. انجام يبعدصورت سهنانوذرات و بهجايی جابهفاز اول 

در هر سه جهت  یاعمال يروهاین يسهيبا مقا یو زمان بحران روین

پرسون  یهر سه مدل اصطکاک يبرا ند،يبرآ يرویحرکت و ن

 یمقدار در مدل اصطکاک نيتراز کم یحاک جينتا. شدهمحاسبه

 ۷۸و  یبحران يروین يبرا وتنینانو ن 9۳ ريسوم پرسون، با مقاد

 .استبوده  یزمان بحران يبرا هیثانیلیم

 نهیبافت سرطان س انگيمدول  [9] میرزالو و همکاران

7-MCF با  ی واتم يروین کروسکوپیبا استفاده از م را

استخراج  يسازهیکنش نمونه و انجام شببرهم يروین يریگاندازه

 جينتا يریگنیانگیبا م یفرورفتگ -روی. نمودار عمق ناندکرده

با  سینهبافت سرطان  تهیسیمدول الاست .شده استرسم  یتجرب

 SUNو  DMT ،MD ،BCPمانند  يادهیچیپ يهامدل

شده گرفتهدر نظر  يکرو زی. هندسه سلول نشده استاستخراج

مقدار مدول  رییو با تغ يو نظر یتجرب جينتا سهيبا مقا .است

بافت  انگيمدول  ،يتماس کرو يهادر مدل یفرض انگي

 .است آمدهدستبهپاسکال  ۴00تا  ۳00 نیب یسرطان

 ازجمله ،یسرطان يهادر سلول يساختار راتییتغ لیبه دل

راتر و ی در خواص چسبندگ راتییو تغ یاسکلت سلول يبازساز

را با  یسرطان يهاسلول یکیمکان کیفیت ظاهري [10] همکاران

 .قراردادند موردمطالعه یاتم يروین کروسکوپیاستفاده از م

بر  یمبتن یکيولوژیکروبیم يهاشيبا استفاده از آزما ،تيدرنها

زنده در  يهاسلول یکی، خواص مکانمیکروسکوپ نیروي اتمی

شامل  موردمطالعه يهاکردند. سلول هيرا تغذ یمیحوزه بدخ

MB -MDA یسرطان يهاو سلول A10-MCF نهیسرطان س

 .بودند 231

سطح  نيتومور را در چند کیمکان [11] و همکاران یل

بر  کیجامع اثرات مکان طوربهاند تا قرار داده موردمطالعه

 يروین کروسکوپیتومور را درک کنند. با استفاده از م شرفتیپ

 یکیساختارها و خواص مکان زمانهمطور ها بهآن ،یاتم

 اها تها و سلولزنده را از مولکول یکيولوژیب يهاستمیس

کردند، و  فیتوص سابقهیب يیبا وضوح فضا یبافت يهانمونه

تومور فراهم کردند و به  کيزیدرک ف يبرا يديامکانات جد

ها و چالش نیها همچنکردند. آن ياديمطالعات سرطان کمک ز

 .قراردادند یو بررس موردبحثرا  ندهيتحولات آ

 يروین کروسکوپیم یاز فرورفتگ [12] و همکاران یکولکارن

 يهایژگيمشخص کردن و يبرا يکرو تیرک کيبا  یاتم

 مهاجم سینهسرطان  يهاسلول کیسکوالاستيو و کیالاست

(231-MB-MDA و )رتهاجمیغ( 7ی-MCF ) که با فاکتور رشد

 .اندکرده اند، استفادهدرمان شده (β-TGF) بتا کنندهليتبد

ساختار اسکلت  یبررس يکانفوکال برا يربردارياز تصو نیهمچن

 راتییتغ جينتا .است شدهاستفادهها سلول يیغشا ريز یسلول

 2۴هر دو نوع سلول پس از درمان  يهادر مدول یتوجهقابل

 يمدول برا. نشان دادرا بتا  کنندهليساعته با فاکتور رشد تبد

231-MB-MDA  7 کهیدرحال افتيکاهش-MCF  پاسخ سفت

 شدن را نشان داد.

خواص  افتني يبر رو [1۳] حبیب نژاد کورايم و همکاران

و  کیالاست(، MCF-7) سلول سرطان پستان یکیمکان

تمرکز  یاتم يروین کروسکوپیبا استفاده از م کیسکوالاستيو

 MCF-7سلول  يو خواص ظاهر یتوپوگرافها اند. آنهکرد

نتايج ديگر با  را زیآنال جيسپس نتا ،دادهقرار  موردمطالعه

پس  .کنندحاصل  نانیتا از اعتبار اطم اندکرده سهيمقا هاپژوهش

عمق  -روین يهایمنحن، MCF-7 يهاسلول قیدق صیاز تشخ

دست مختلف، به نقطهسهدر  هرکدامسلول،  کيویس يبرا نفوذ

هرتز و  يهايهر نقطه با استفاده از تئور تهیسیماژول الاست آمد،

و  تهيسکوزيدر مرحله بعد، و .شده استمحاسبه سياديتریميد

مختلف  يهایفرورفتگدر اعماق  تهيسکوزيو و سختی جهیدرنت

رفتار  يتابع خزش مناسب برا تيدرنهاشده و  يریگاندازه

 گتيوو-نيبا استفاده از مدل کلو MCF-7 کیسکوالاستيو

 .شد استخراج

 يهااست، سلول کیآنتروپ يماریب کيسرطان  کهيیازآنجا

 يغشا شانسطحدر  یعیطب يهانسبت به سلول یسرطان

 بيضر ریتأثبه بررسی  [1۴] ، کورايم و همکاراندارند يتربزرگ

سینه سرطان  میخخوش سطح سلول یخوردگنیچ

(A10MCF) يهاسلول یتوپوگراف نییتع يبرااند. پرداخته 

10MCF  است. شدهاستفادهاز ابزار میکروسکوپ نیروي اتمی 

 یشياستخراج آزما يآمده برادستبه جيو نتا ريسپس از تصاو

 بيضر نيبا اعمال ا ها استفاده شد.سلول خوردگیچین بيضر

 يهادر حالت آرکاجیو  تیامديتماس هرتز،  يهادر مدل

و  اندشدهاصلاحها مدل نيا ک،یسکوالاستيو و کیالاست

با در نظر  يسازهیشب جيکه نتا داد سه مدل نشان يسازهیشب

 ترکينزد یتجرب جيدر محاسبات به نتا خوردگیچینگرفتن 

در هر دو  يبعدسه جايیجابه يسازهیشب ن،يعلاوه بر ا است.

با و بدون در نظر گرفتن  کیسکوالاستيو و کیحالت الاست
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اثرات  یبررس يبرا جينتا ،تيدرنها. شده استانجام خوردگیچین

 یو زمان بحران یبحران يرویسطح سلول به ن خوردگیچین

میکروسکوپ نیروي لغزش و غلتش در تماس با بستر و نوک 

 شد. سهيمقا يبعدسه جايیجابهدر مدل  اتمی

مجزا به بررسی دو نوع  صورتبه [1۵] کورايم و همکاران

شکل و خنجري  -هاي ويها يعنی تیرککمتداول تیر

شکل، اين تیرک  -وي کسازي سختی تیر. براي مدلاندپرداخته

شده است؛ قسمت اول مثلثی و قسمت دوم به دو قسمت تقسیم

شامل دو تیر مورب مستطیلی است. سپس سختی هر قسمت 

است. براي  شدهمحاسبهمجزا مدل شده و سختی نهايی  طوربه

شده سازي سختی تیرک خنجري نیز از همین روش استفادهمدل

شده و سختی و تیرک به دو قسمت مثلثی و مستطیلی تقسیم

ستفاده از روش با ا همچنیندست آورده شده است. نهايی به

فست به انتخاب مناسب نوع تیرک و -آنالیز حساسیت اي

شده است شده است. در انتها نشان دادهپارامترهاي آن پرداخته

تر جايی ذرات بیولوژيکی مناسبکه تیرک خنجري براي جابه

 .است

مختلف مطالعه  يهاروش بيو معا ايمزا [16] دنگ و همکاران   

در  یاتم يروین کروسکوپیدر استفاده از م شرفتیرا با پ یسلول

ها به توجه آن لياند. دلاکرده سهيسرطان مقا قاتیتحق

و مشاهده  يربرداريتصو يیشامل توانا یاتم يروین کروسکوپیم

 یکيولوژيزیف طيدر شرا یزنده با وضوح اتم يهاسلولفراساختار 

و مطالعه خواص  روین یسنجفیطاطلاعات  يآورجمع ک،ينزد

 ها است.سلول یکیمکان

 شرفتیکه باعث پ یکيزیف راتییتغ [1۷] نورثکات و همکاران   

در مورد روابط  نیها همچن. آناندهداد حیشود را توضیتومورها م

 ايیکیمکان هايتنشکاهش  ينوظهور برا يهامتقابل و درمان

 بحث کردند. رسانند،یم یمیکه سرطان را به بدخ

 در ديجد یاصطکاک يهامدل یبررسبه [ 1۸] طاهري

پرداخته است. وي به  معده یسرطان بافت يدوبعد شنیپولیمن

 در یبحران زمان و روین مقدار نيترمطلوب افتني منظور

 دستبه و سطح کاوش هدف با ،یسرطان بافت شنیپولینانومن

 ب،یآس نيکمتر با معده یسرطان بافت به مربوط اطلاعات آوردن

همچنین  .است داده انجام را شنیپولینانومن يدوبعد يسازهیشب

 فاز يیجاجابه در طلا ينانوذره مختلف يهاهندسه [19] يطاهر

ی اتم يروین کروسکوپیم از استفاده با يبعدسه شنیپولیمن دوم

 را مورد مطالعه قرار داده است.

 يبعدسه منیپولیشن يتوسعهبه [ 20] کورايم و رستگار

میکروسکوپ نیروي  توسط کیسکوالاستيو یکيولوژیب يهاسلول

اند. ی پرداختهنوسان کشش و یتماس يهامدل اساس بر اتمی

 تماس يهامدل کاربرد و توسعه به[ 21] همکارانش و ميکورا

 يبرا يبعدسه منیپولیشن اول فاز در زبر کیسکوالاستيو

سط میکروسکوپ نیروي اتمی تو یکيولوژیب ذرات نانو/کرویم

 .اندپرداخته

هاي شود که روششده، مشاهده میبا توجه به مطالعات انجام

هاي مختلف وجود دارد متفاوتی براي محاسبه مدول يانگ سلول

ها استفاده از میکروسکوپ نیروي اتمی ترين آنمهم ازجملهکه 

گیري از میکروسکوپ نیروي با بهره، پژوهش نيدر اباشد. می

هاي سه نوع تیرک مختلف با هندسه استفاده ازبا  اتمی و

جايی بافت سرطانی به جابه ۵خنجري و ۴شکل -، وي۳مستطیلی

MCF10 يسازهیشب کار تجربی، به علاوه بر .است شدهپرداخته 

 شدهپرداختهی با استفاده از مدل تماسی هرتز بافت سرطان ينظر

 است.

در  ،شدهانجامهاي سازيشبیهحاصل از  یترسیم نمودارهاي 

 محاسبه منظوربه همچنین .است شدهانجاممتلب  افزارنرم

به مقايسه نتايج حاصل از کار  ،)يانگ( تهیسیمدول الاست ترقیدق

صورت است. نوآوري اين پژوهش  شدهپرداختهتجربی و تئوري 

نوع تیرک با سه استفاده از  هاگرفته نسبت به ديگر پژوهش

دستیابی به مدول الاستیسیته  منظوربههاي مختلف هندسه

ی به بافت رسانبیآسعدم  به جهتکمتر  تر و اعمال نیرويدقیق

 .است شدهيسازهیشبمتلب  افزارنرمدر  هاداده یتمامباشد. می

 سازیمدل -2

 ،یاتما  يرویا ن کروساکوپ یاساتفاده از م  يهاا تياز محدود یکي

تیرک توجه به استفاده از اما با؛ آن در داخل بدن است يناکارآمد

در مطالعات و انادازه مناساب    یتما يروین کروسکوپیم و سوزن

هاا  يسااز هیشب نياستفاده در بدن، امکان استفاده از ا يها براآن

کاه موجاب    وجود دارد ندهيدر آ شدهساخته يهاربات کرویدر م

 ناد يفرآشاود.  هاا مای  تشخیص و بهبود سريع براي انواع سرطان

سارطانی ساینه باا     سلول جايیجابهمطالعه  نيدر ا مورداستفاده

ناوع  ساه  نیروي اتمای باا اساتفاده از     گیري از میکروسکوپبهره

منظاور  باه  خنجري و شکل -هاي مستطیلی، ويتیرک با هندسه

 MCF10ي مدول يانگ بافت سارطانی  بررسی و تخمین محدوده

باا  دهاد.  یرا نشاان ما   جاايی جاباه  نديروند فرآ 1. شکل باشدمی

                                                           
3 Rectangular 
4 V-shape 
5 Dagger 
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ابتدا به بررسی کار تجربی و  در اين بخش ،مسئلهبه تعريف  توجه

، ساپس باه تفسایر    شاده پرداخته یبافت سرطان يسازآمادهروند 

در بخش  است. شدهپرداختهها ها و روابط حاکم بر آنانواع تیرک

 يرویا ن کروساکوپ یاز م آمدهدستبه يو نمودارها ريتصاو ج،ينتا

باا   تيدرنهاآورده شده است.  ينظر يسازهیشب نیو همچن یاتم

 محاسبهسینه بافت سرطان  انگيمقدار مدول  ج،ينتا نيا سهيمقا

 شود.می

 کار تجربی و مراحل آماده سازی بافت -2-1

از آن با  يربرداريو تصو نهیبافت سرطان س یمنظور بررسبه

 :است شدهانجام ريمراحل ز یاتم يروین کروسکوپیم

مرحله  ني: در ایکيولوژیب يهانمونه يسازالف( مرحله اول آماده

 شود. سپسی، ابتدا بافت شسته ماز نمونه بافت يپس از جداساز

يک به مدت  (Glutaraldehyde) کنندهتیتثبنیم درصد از ماده 

 سه بار موردنظربافت سپس  رد،یگیها قرار مسلول يرو بر قهیدق

شود و پس از یبا نمک شستشو داده م قهیدق ۴هر بار به مدت  و

 .ردیگیداخل دستگاه قرار م بافت يشدن، ظرف حاو خشک

: پس از یکيولوژیب يهااز نمونه يربرداريتصو )ب( مرحله دوم

ارتفاع  ،یاتم يروین کروسکوپیم ريقرار دادن لام در ز

شود. یانجام م يربرداريو سپس تصو شدهمیتنظ کروسکوپیم

محل  صیمنظور تشخمختلف به يهايینمابا بزرگ يربرداريتصو

از  قیتحق نيشود. در ایآن انجام م یبيبافت و هندسه تقر قیدق

ی، لیمستط هايههندسهايی با تیرکبا  یاتم يروین کروسکوپیم

تیرک  سوزن است. شدهاستفاده شکل و خنجري-وي

 است. شدهساخته ستاليتک کر کونیلیاز سمیکروسکوپ 

 

 جايی با میکروسکوپ نیروي اتمیفرآيند جابه 1شکل 

 

 ها با میکروسکوپ نیروی اتمیمایشانجام آز -2-2

 کيخاص خود،  تیدر موقع موردنظربافت پس از قرار دادن 

سپس کند. یسطح پردازش م يهایژگيو يیشناسا يکاوشگر برا

توسط سوزن دستگاه تصويري از سلول استخراج خواهد شد. 

 کروسکوپیبه م ي کهوتریبه کامپ شدهپردازش ريسپس، تصاو

با استفاده از  ريشود. تصاویمنتقل م ی متصل استاتم يروین

حرکت سوزن بر روي  شوند.یو ضبط م رهیذخ DME افزارنرم

شود. می نفوذنمونه موجب محاسبه نیروي وارد بر سلول و عمق 
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 ،است یتوپوگراف ريتصاو یاتم يروین کروسکوپیم مهم جينتا از

 الف-2که در شکل  طورهمان دهد.یکه شکل سلول را نشان م

توسط  شدهثبتتوپوگرافی  بعديسه تصوير شود،یمشاهده م

آورده شده سینه  MCF10 میکروسکوپ براي سلول سرطانی

 است.

در  ،یاتم يروین کروسکوپیتوسط م شدهارائه ريبا توجه به تصاو

 دهیچیپ اریتوان مشاهده کرد که هندسه سلول بسی، م2شکل 

 ازیها به هندسه سلول نيسازهیدر شب کهيیازآنجااما ؛ است

يابی به هندسه دقیق سلول ظور دستمنبه جهتنيازا. است

 از ارتفاع  گیريمنظور میانگینبه DMEافزار توان در نرممی

بنابراين مطابق شکل ؛ هايی تعريف کردخطوط يا محدودهسلول، 

 ، هندسههاسازيشبیه يسازمنظور سادهدر اين پژوهش بهب، -2

در نظر گرفته ي برابر با شکل کرو با يتقر نهیس یبافت سرطان

 شود.یم

 هاسازی سختی انواع مختلف تیرکمدل -2-3

ي از سه هندسه جايیجابهدر فرآيند  مورداستفادههاي تیرک

. سختی هر يک از اندشدهلیتشکمستطیلی، وي شکل و خنجري 

در اين  باشد.می محاسبهقابلبعدي بعدي و سهها در فضاي دوآن

هندسه مختلف تیرک براي سه منظور استفاده از بخش به

تخمین مدول يانگ بافت سرطانی سینه، به بررسی سختی 

هاي اي هر يک از تیرکبر دو بعد و طولی در فضاي یچشیپ

است. همچنین  شدهپرداختهمستطیلی، وي شکل و خنجري 

 يشکل و خنجر-وي ،یلیمستط يهاتیرک یهندس مشخصات

 آورده شده است. 1در جدول 

 بررسی سختی تیرک مستطیلی -2-3-1

باشد. معادلات ها، تیرک مستطیلی میترين نوع تیرکساده

براي محاسبه سختی باشند. ختی اين مدل تیرک ساده میس

تیرک مستطیلی از روابط خیز تیر مستطیلی يکسر درگیر 

گر سختی بیان بیبه ترت ۳تا  1معادلات است.  شدهاستفاده

 .[1۵]د باشنعمودي، پیچشی و جانبی تیرک مستطیلی می

𝐾𝑍 =
𝐸𝑤𝑡3

4(𝐿 − 𝑑)3 (1)  

𝐾θ =
𝐺𝑤𝑡3

3(𝐿 − 𝑑)
 (2)  

𝐾𝑦 =
𝐸𝑤3𝑡

4(𝐿 − 𝑑)3 (۳)  

 tتیرک،  طول Lعرض تیرک،  wدر معادلات سختی، 

ي وارد شدن نیروها و گشتاورها ي نقطهفاصله dضخامت تیرک، 

 باشد.مدول الاستیسیته می Eاز سر تیرک و 

  
 )ب( )الف(

 

 هندسه بافت نیتخمبعدي بافت سینه )ب( تصاوير توپوگرافی از بافت سینه )الف( تصوير سه 2شکل 
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 هامشخصات هندسی تیرک 1جدول 

 مشخصات هندسی شکل تیرک

طول  

 میکرومتر()

ضخامت 

 میکرومتر()

عرض 

 میکرومتر()

 )درجه( نصف زاويه بین دو بازو نوک آن )میکرومتر( فاصله انتهاي تیرک و

 - ۴ ۴۸ 1 22۵ مستطیلی

 2۷ ۴ 2۷ 1 22۵ شکل-وي

 ۳۵ ۴ ۵2 1 22۵ خنجري

 

 شکل-بررسی سختی تیرک وی -2-3-2

شکل به دو بخش مستطیلی و مثلثی و سختی هر -تیرک وي

. سختی نهايی با استفاده از اصل شده استمحاسبهقسمت 

 يهاتیرک سختی نییتع يبرا. شده استمحاسبهنهی نهايی برهم

 شدهانجام ياديز یو تجرب ينظر یقاتیتحق يشکل، کارها-وي

 ،يابعاد اي ينظر يهاها را در سه گروه مدلتوان آنیکه م، است

 یکیناميانحراف د يریگاندازه و کیانحراف استات يریگاندازه

 یسخت بيضر نییتع يکه اغلب برا یمدل .[22] کرد يبندطبقه

 سابرتوسط . شودیشکل استفاده م-وي يهاکنسول يعمود

ابتدا خیز  11تا  ۴در معادلات . [2۳] است آمدهدستبه

 يریگ نديبرآ بعدازآنو  شدهحسابمستطیلی و سپس مثلثی 

مودي تیرک وي شکل را سختی ع 11ي . معادلهشده استانجام

 .[1۵]دهد نشان می

(۴) 𝐿1 =
𝑤

tanα
 

(۵) 𝐿2 = (𝐿tanα − 𝑤)cotα 

(6) 𝑤′ = 𝑤cosα 

(۷) 𝑟 =
𝐿2tanα + (𝑤′ − 𝑑sinα)(1 − 𝑣)cosα

2 − (1 − 𝑣)cos2α
 

 

(۸) 
𝑍1 =

6𝐹𝑍𝐿1

𝐸𝑤′𝑡3 [
(𝐿1 − 𝑑)2

2
+ 𝑑(𝐿1 − 𝑑)(ln

𝑑

𝐿1
− 1) +

𝐿1𝑑ln
𝐿1

𝑑
]

 

(9) 𝑍2 =
𝐹𝑍𝐿2

2

𝐸𝑤′𝑡3cos2α
[

2𝐿2

cosα
+ 3(𝑤′cotα − 𝑑cosα

−𝑟sinα)]

 

(10) θ2 =
3𝐹𝑍𝐿2(1 − 𝑣)

𝐸𝑤′𝑡3cos2α
[

𝑤′

sinα
− 𝑑 − 𝑟cotα] 

 

(11) 
𝐾𝑍 = 𝐹𝑍[𝑍1 + 𝑍2 + 𝑞2(

𝑤′

sinα
− 𝑑)]−1 

 υ، تیرک و نوک تیرک يانتها نیفاصله ب d در معادلات فوق،

 يعمود يروین Fz ته،یسیمدول الاست Eنسبت پواسون، 

از  یمین دهندهنشان α تیرک وضخامت  t، تیرکبه  شدهاعمال

لبه  موازاتبهعرض بازوها  w . همچنیندو بازو است نیب هيزاو

است که  تیرکطول  L( و ستی)عمود بر لبه بازو ن مبناسطح

 يموازو  شودیم يریگاندازه رأس به سمتلبه مبنا  از ما یمستق

 سختی يبرا يامعادله [22] زل و همکارانا. هستیبا بازو ن

جاي نیرو به نوک گشتاور به اند که درارائه کرده تیرک یچشیپ

جاي تغییر طول شود. همچنین تغییر زاويه بهال میتیرک اعم

گر سختی پیچشی است بیان 12شود. معادله گیري میاندازه

[1۵]. 

(12) 𝐾θ =
𝐸𝑡3

3(1 + 𝑣)
[

1

tanα
log

𝑤′

𝑑sinα
+

𝐿2cosα

𝑤′

−
3sin2α

8
]−1

 

با  1۳معادله  تیرک یجانب یسخت انیب يبرا نیهمچن

 یمثلث تیرک کي يبرا موشنکویت یلیاستفاده از روش تحل

 است: شدهارائه

(1۳) 𝐾𝑦 = 𝐸𝑡(α − sinαcosα)[ln(
𝐿

𝑑
)]−1 

α ن که در آ = tan−1(
𝑤

𝐿1

 باشد.می(

 
 بررسی سختی تیرک خنجری -2-3-3

ها، تیرک تیرک نوع اين سختی عمودي ضريب محاسبه منظوربه

و براي  شدهمیتقسخنجري به دو بخش مثلثی و مستطیلی 

محاسبه خیز در راستاي عمودي از معادلات مربوط به تیر 

، 1۵مطابق رابطه  . در قسمت مثلثیشده استاستفادهمستطیلی 

 16از رابطه  توانمی معادلات خیز و به دنبال آن شیب را

 .[1۵]استخراج نمود 

 

(1۴) 
𝑍1 =

6𝐹𝑍𝐿1

𝐸𝑤′𝑡3 [
(𝐿1 − 𝑑)2

2
+ 𝑑(𝐿1 − 𝑑)(ln

𝑑

𝐿1
− 1) +

𝐿1𝑑ln
𝐿1

𝑑
]

 

(1۵) 𝑍2 =
4𝐹𝑍𝐿2

3

𝐸𝑤𝑡3
+

6𝐹𝑍(𝐿1 − 𝑑)𝐿2

𝐸𝑤𝑡3
 

(16) 𝜃2 =
6𝐹𝑍𝐿2

2

𝐸𝑤𝑡3 +
12𝐹𝑍(𝐿1 − 𝑑)𝐿2

𝐸𝑤𝑡3  
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به مشخصات هندسی  با توجه، 16تا  1۴معادلات  در

 را داريم: 19تا  1۷ها روابط تیرک

(1۷) 𝐿1 =
𝑤

tan𝛼
 

(1۸) 𝐿2 = (𝐿tan𝛼 − 𝑤)cot𝛼 

(19) 𝑤′ = 𝑤cos𝛼 

گر سختی عمودي تیرک خنجري بیان 20بنابراين معادله 

 باشد:می

(20) 𝐾𝑍 = 𝐹𝑍[𝑍1 + 𝑍2 + 𝜃2(𝐿1 − 𝑑)]−1
 

 سختی پیچشی و جانبی تیرک خنجري نیز همانند سختی

 21در معادلات  بیبه ترتروابط آن  ؛ کهشودي محاسبه میعمود

ی سخت بیبه ترت 29و  2۳معادلات  آورده شده است. 29تا 

 .[1۵]دهند پیچشی و جانبی را نشان می

(21) 𝜙1

3𝑇(1 + 𝑣)

𝐸𝑡3tan𝛼
log

𝐿1

𝑑
 

(22) 𝜙2

6𝐿2𝑇(1 + 𝑣)

𝐸𝑤𝑡3
 

(2۳) 𝐾𝜃 =
𝑇

𝜙1 + 𝜙2
 

(2۴) 𝑦2 =
4𝐹𝑦𝐿2

3

𝐸𝑤3𝑡
+

6𝐹𝑦(𝐿1 − 𝑑)𝐿2

𝐸𝑤3𝑡
 

(2۵) 𝛽2 =
𝐹𝑦𝐿2

2

2𝐸𝐼
+

𝐹𝑦(𝐿1 − 𝑑)𝐿2

𝐸𝐼
 

(26) 𝑦1 =
3𝐹𝑦

2𝑡𝐸tan3𝛼
(−ln𝑑 −

𝑑

2𝑑
) + 𝑐1𝑑 + 𝑐2 

(2۷) 𝑐1 =
−3𝐹𝑦

2𝑡𝐸tan3𝛼
(−

1

𝐿1
−

𝑑

2𝐿1
2) 

(2۸) 𝑐2 =
−3𝐹𝑦

2𝑡𝐸tan3𝛼
(−ln𝐿1 −

𝑑

2𝐿1
) +

3𝐹𝑦𝐿1

2𝑡𝐸tan3𝛼

(−
1

𝐿1
+

𝑑

2𝐿1
2

 

(29) 𝐾𝑍 = 𝐹𝑦[𝑦1 + 𝑦2 + 𝛽2(𝐿1 − 𝑑)]−1 

 

 استخراج تجربی مدول یانگ -3

با  MCF-10در اين بخش به تخمین مدول يانگ بافت سرطانی 

آمده از آزمايش تجربی مبتنی بر میکروسکوپ دستهنتايج ب

-هندسه تیرک مستطیلی، ويسه گیري از نیروي اتمی با بهره

منظور اطمینان همچنین به شده استپرداختهشکل و خنجري 

ها و آمده به مقايسه نتايج حاصل از آزمايشدستهاز نتايج ب

 .شده استپرداختههاي تئوري سازيشبیه

عمق نفوذ و نتايج حاصل از -منظور ارائه نمودار مربوط به نیروبه

شده استفادههاي تجربی از نظريه مکانیک تماس هرتز آزمايش

 پذير است:. محاسبه مدول يانگ به دو روش امکاناست

 افزار عمق نفوذ، نرم-گیري از نمودار نیروبا بهره

MATLAB گر مدول يانگ برازش شده بیان خطبیش

 باشد.یم

 آوردن مدول يانگ در هر عمق نفوذ با  به دست

عمق نفوذ و استفاده از  برحسبگیري از يک تابع بهره

هاي مدول يانگ میکروسکوپ نیروي اتمی، فاکتور

عمق نفوذ، شعاع تماس، زاويه سوزن، ضريب پواسون و 

 شعاع کندشدگی سوزن.

 جايیجابهحاصل از  نفوذ عمق-روینمودار ن، ۳مطابق شکل 

براي هر سه هندسه تیرک شامل مستطیلی،  نهیسلول سرطان س

و عمق  وتنینانو نبرحسب  یرونشکل و خنجري که در آن -وي

در  شده است.نشان داده باشد،می مترنفوذ سوزن برحسب نانو

 جينتا نیانگیو م شدهانجامبار  پنجها شيها، آزمايطول بارگذار

تر، دلیل دن به مدول يانگ دقیقعلاوه بر رسی .ه استرسم شد

به انتخاب تیرک مناسب  هندسه مختلف تیرک،سه استفاده از 

 ،يبارگذار يروین شيبا افزاعدم تخريب بافت بوده است.  جهت

بافت سلول  بياز تخر يریجلوگ يبرا .ابديیم شيعمق نفوذ افزا

و با در نظر گرفتن عمق  یکيولوژیبا ذره ب ناسبمت ديبا ،یسرطان

 مناسب انتخاب شود. يمجاز، بارگذار یفرورفتگ



 

9 

 
 شکل و خنجري-هاي مستطیلی، ويتیرک با هندسه ۳عمق نفوذ براي -نمودار نیرو 3 شکل

 

 مختلف هایتیرک سازیبا شبیه یانگ مدول برآورد -4

که باشد، ترين نظريه مکانیک تماس میمدل تماسی هرتز ساده

 بخش، اين در .قرارگرفته است مورداستفاده هاسازيیهشبدر 

بافت  جايیجابه فرآيند سازيشبیه از آمده دستبه هايداده

شکل و -هاي مستطیلی، ويسرطانی سینه با استفاده از تیرک

 MCF-10 سرطانی سلول يانگ مدول استخراج منظوربه خنجري

 است. قرارگرفته موردبحث
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 )ج(

 شکل-هاي مختلف )الف( مستطیلی )ب( خنجري )ج( ويمقايسه تجربی و تئوري مدول يانگ بافت سرطانی سینه با استفاده از تیرک 4 شکل

 

 سازی حاصل از تیرک مستطیلیشبیه -4-1 

 از استفاده با را سینه سرطان هايسلول يانگ مدولالف -۴ شکل

 مدول براي انتخابی محدوده .کندمی تیرک مستطیلی استخراج

 ،اندشدهانجامهاي ديگر قبلی که با روش تحقیقات اساس بر يانگ

منظور اطمینان از سنجی بهدر قسمت صحت هک شدهانتخاب

فرآيند بايد  در ايناست.  شدهاستفادهصحت نتايج از اين مراجع 

صورت ه نتايج حاصل از کارهاي تجربی بهدر نظر داشت ک

هاي ا در نظر گرفتن مدولب .شوندمیانگین و ثابت ترسیم می

 هاهاي مختلف تیرکهندسهنتايج تئوري حاصل از  مختلفيانگ 

 1۴00تا  1000، محدوده الف-۴در شکل  .دکننتغییر می

ت لاتمامی معادسینه در  یسرطان بافت يانگ مدول پاسکال براي

 نتايج از آمده دست به نمودار .است شدهگرفته نظر درتئوري 

از  آمدهدستبه نمودارهاي تجربی در تعداد زيادي از نقاط با

 .دارد با تیرک مستطیلی مطابقت سازيشبیه نتايج حاصل از

است که تیرک مستطیلی نسبت به  توضیح اين نکته ضروري

کند شکل و خنجري نیروي بیشتري به بافت وارد می-تیرک وي

تواند تري از مدول را میو محدوده گسترده و با دقت کم

 بینی کند.پیش

 سازی حاصل از تیرک خنجریشبیه -4-2

-۴در شکل  تیرک خنجري يبرا یو تجرب ينظر يهايسازهیشب

 يانگ مدول محدوده ،ب-۴ شکل در است. شدهدادهنشان ب 

که مشاهده  طورهمانباشد. پاسکال می 1۳20تا  1120با  برابر

سازي با شود نمودار تجربی مابین نمودارهاي حاصل از شبیهمی

 قرارگرفتهتیرک خنجري در محدوده مدول يانگ فرض شده 

است. تیرک خنجري نیروي کمتري نسبت به تیرک مستطیلی، 

شکل به بافت وارد -نیرويی بیشتر از تیرک وي حالنیدرع

سازي حاصل از شبیه شدهینیبشیپبنابراين مدول يانگ ؛ کندمی

با تیرک خنجري دقت بیشتري نسبت به تیرک مستطیلی و 

ن اي ؛ کهخواهد داشتشکل -تري نسبت به تیرک ويدقت کم

 مشاهدهقابل ۴شکل موجود در  هايبه نمودارموضوع باتوجه

 است.

 شکل-سازی حاصل از تیرک ویشبیه -4-3

 يانگ مدول استخراج برايج -۴ شکل در شکل-تیرک وي

با  برابر يانگ مدول محدودهج، -۴ شکل است. در شدهاستفاده

که  طورهمان .است شدهگرفته نظر در پاسکال 12۵0تا  1200

شود، با تغییر مقدار محدوده مدول مشاهده میج -۴در شکل 

 شود که نمودارشکل مشاهده می-يانگ و استفاده از تیرک وي

تري از مدول يانگ، مابین نمودارهاي در محدوده کم تجربی

توان دلیل اين امر را می است. قرارگرفتهسازي حاصل از شبیه

تري به ل نیروي کمشک-گونه بیان کرد که چون تیرک وياين

تري براي مدول يانگ به کند بنابراين محدوده کمبافت وارد می

تواند براي مدول يانگ تري را میدهد و نتايج دقیقما می

 بینی کند.پیش

 صحت سنجی پژوهش -5

تري دهنده مدول يانگ دقیقشکل نشان-هندسه تیرک وي

 بخش اين بنابراين در؛ باشدنسبت به دو هندسه ديگر می
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 آمدهدستبهيانگ  مدول مقدار موجود، هايداده بررسی منظوربه

 مقايسه [2۴]و  [۵] مراجع شکل با-تحقیق با تیرک وي اين در

نیروي اتمی در تمامی نتايج از میکروسکوپ  .است شده

مشاهده  آمدهدستبهکه از نتايج  طورهمان .است شدهاستفاده

ن مقاله نتايج تجربی شکل در اي-شد با در نظر گرفتن تیرک وي

 1200 محدوده نتايج تئوري و بین مقاديرتري در به شکل دقیق

 به به ترتیب 6و  ۵هاي است. شکل قرارگرفتهپاسکال  12۵0الی 

مقدار و درصد اختلاف مقادير مینیمم و ماکزيمم  يمقايسه

ها بافت سرطانی سینه با در نظر گرفتن ساير پژوهش مدول يانگ

شود مقادير مدول يانگ که مشاهده می طورهمانپرداخته است. 

هاي گذشته قرار در اين پژوهش در محدوده پژوهش آمدهدستبه

نوع  در تفاوت نگ،يا مدول مقادير در تفاوت دلايل از دارد. يکی

کاربرد  .است در میکروسکوپ نیروي اتمی شدهاستفادهتیرک 

 بیولوژيکی رسانی به ذراتدلیل عدم آسیبشکل به-تیرک وي

 است. مهم بسیار

 
 سنجینمودارهاي صحت 5شکل 

 

 
 درصد اختلاف نتايج 6شکل 
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درصد  

اختلاف  

تیرک 

مستطیلی

با مرجع  

2۴

درصد  

اختلاف  

تیرک 
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 گیریبندی و نتیجهجمع -6

در زنان است که معمولا   عيشا يماریب کي نهیامروزه سرطان س

سرعت و ، اما اگر بهکندینم جاديا یعلامت چیه هیدر مراحل اول

 مارانیب زیآمتیموفقداده شود، شانس درمان  صیموقع تشخبه

 صیتشخ يبرا یمختلف يها. روشابديیم شيافزا اریبس

مدول  یها بررسن راهياز ا یکيوجود دارد که  یسرطان يهابافت

 يهادر بافت انگياستخراج مدول  يبافت است. برا انگي

 نيدترياز جد یکيوجود دارد که  یمختلف يهاروش یکيولوژیب

با  قیتحق نيدر ا است. یاتم يروین کروسکوپیها استفاده از مآن

از بافت  يبعدسه ريتصاو ،یاتم يروین کروسکوپیاستفاده از م

بافت  یشکل هندس نیتخم يراب MCF-10 نهیسرطان س

 نفوذاز عمق  يینمودارها ن،يعلاوه بر ا. ه استاستخراج شد

 يرویبه ن با توجهدر بافت  یاتم يروین کروسکوپیسوزن م

-هندسه تیرک مستطیلی، ويسه با استفاده از  به آن شدهاعمال

 .ه استدست آمدبه انگيمدول  نییتع منظوربهشکل و خنجري 

بافت  انگيمدول . ه استشد فرضي کروی بافت سلول هندسه

نمودارهاي حاصل از  یبررس استفاده از با MCF-10 یسرطان

 .ه استاستخراج شد هايسازهیشب ها باآن سهيو مقا یتجرب جينتا

هندسه تیرک و با استفاده از مدل سه ها براي هر سازيشبیه

، از ه استنشان داد آمدهدستبهنتايج  وه تماسی هرتز انجام شد

تري به بافت وارد شکل نیروي کم-تیرک ويجايی که آن

تري براي مدول يانگ بینی دقیقکند، اين امر باعث پیشمی

بافت سرطانی سینه خواهد شد. محدوده مدول يانگ براي تیرک 

است  آمدهدستبهتر شکل نسبت به دو هندسه ديگر دقیق-وي

 يو جداساز یسرطان يهابافت قیدق صیبه تشخمنجر که 

 شود. یسالم و سرطان يهابافت

 فهرست علائم -7
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