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بر روی بافت مغزی و پاسخ ناشی از تابش نور دما  تأثیری سازمدلبررسی و 

 اپتوژنتیکی عصبی در کنترل یهاسلول
 ، سیده مهشاد حسینی*اسماعیل زیبائی محمد بتول نصرآبادی،

 تهران شهید بهشتی، دانشگاه پژوهشکده لیزر و پلاسما،

m_zibaye@sbu.ac.ir 

 کیاپتوژنت یهاشیدرآزما نوری کی، تحروجود نیا با .استدر تحقیقات علوم اعصاب  پیشرفتهابزار نوری یک  کیاپتوژنت -چکیده 

 نیدر ا .بگذارد ریتأث یبر عملکرد عصبنیز گرما  دیبلکه با تول حساس به نور، یونی یهاکانال میمستق کیتنها با تحرنه ممکن است

از مدل  ،هانورونبرای بررسی اثر دما بر روی اسپایک  است. ی شدهسازمدلبافت ناشی از تابش  در بافت مغزدما  شیافزااثر مقاله 

توسط بافت مغزی  یدهتابشکه  دهدیمنشان  یسازمدلنتایج  است. شدهاستفادههاکسلی و مدل چهارحالته چرخه فوتونی -هاچکین

ثانیه با  60به مدت  ،بریفنوک از  کرومتریم 10در فاصله  ،نانومتر 593موج طولو  درصد 90 کاریدورههرتز و  40با فرکانس  یپالس زریل

 1شدت لیزر در فاصله  دهدینشان مبه دست آمده  جینتا .شودیم گرادیسانتدرجه  39 دمای منجر به تولید میلی وات، 40 توان

و نرخ اسپایک  شودیم گرادیسانتدرجه  2و سبب افزایش دمای  شده جذبکه این شدت توسط بافت  کندیمی به صفر میل متریلیم

 دهد.درصد افزایش می 6/16را  هانورون

 .هاکسلی-هاجکین مدل چرخه فوتونی، مدل ،دما ،کیاسپا اپتوژنتیک، -دواژهیکل

study and modeling of the temperature effect caused by light radiation 

on brain tissue and response of neurons in optogenetic control 

Batul nasrabadi, Mohammad Ismail Zibaii*, Seyedeh Mahshad Hosseini 

Laser and Plasma Research Institute, Shahid Beheshti University, Tehran, Iran 

m_zibaye@sbu.ac.ir 
 

Abstract- Optogenetics is an advanced optical tool in neuroscience research. However, light stimulation in 

optogenetic experiments may also affect neural function not only by directly stimulating light-sensitive channels, 

but also by generating heat. In this paper, the effect of increasing temperature of the brain tissue was studied with 

light stimulation. To investigate the effect of temperature on spike neuron, Hodgkin-Huxley model and the 

hippocampal pyramidal cell model have been used. The modeling results show that irradiation of brain tissue by 

pulsed laser with a frequency of 40 Hz, duty cycle of 90% and wavelength of 593 nm at a distance of 10 μm from 

the fiber, for 60 seconds with a power of 1 and 40 mW leads to temperature change to 39 ° C. The results show 

intensity of the laser decreases to zero at a distance of 1 mm from tip of fiber, which is absorbed by the tissue and 

causes a temperature rise of 2 ° C that can increase the spike rate of neurons by 16.6%. 

Keywords: Hodgkin and Huxley model, Optogenetic, Photocycle model, Spike, Temperature.
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 مقدمه

 یهایو فناور ینور یهاسامانهتلفیقی از  کیاپتوژنت

 یدستکاربا  در مطالعات اپتوژنتیکی، است. کیژنت یمهندس

حساس به نور به نام اپسین بر روی  یهانیپروتئ، ژنتیکی

یونی  یهاکانال نیا شوند.عصبی ایجاد می یهاسلول

. شوندباز و بسته می طیف خاصی از نور درحساس به نور 

زمانی که پتانسیل  سلول عصبیهای عصبی، هر در شبکه

اسپایک تولید  ،آن از یک حد آستانه بیشتر شده باشد ءغشا

 استفاده  مورد ترین اپسینمحبوب در اپتوژنتیک .کندمی

ChR2  و اجازه عبور یون  است که توسط نور آبی فعال

 با شدت بالا که نور. شودمی سدیمی از کانال عصبی داده

 سببممکن است  شودیماستفاده  برای تحریک اپسین

 نینابراب .آوردمشکلاتی را به وجود  و شدهدما  شیافزا

دما در  شیگونه افزاهر ییشدت و وسعت فضا ینیبشیپ

برخوردار  یتوجه قابل تیاهم از کیاپتوژنت کیطول تحر

ناشی از تحریک  ، اثرات انتقال حرارتمقاله نیاست. در ا

با استفاده از  سپس .شودیمدر بافت مغزی بررسی  نوری

عصبی  هایسلولفعالیت  اثرات حرارتی انتشار نور در بافت،

 .سازی شده استمدل

 غزمبا بافت  زریل برهمکنش فیزیک
نظر در بافت،  مورد هیرساندن نور به ناح یبرا کیاپتوژنت در 

 هدفشود که با جراحی در ناحیه استفاده می ینوربریف از

در این مقاله  .[1]شوددر داخل بافت مغزی قرار داده می

برای مدلسازی جذب نور در عمق بافت از نرم افزار متلب 

با در نظر گرفتن اثرات  T یعبور مقدار استفاده شده است.

 .دیآمی به دستاز رابطه زیر  نور و پخش جذب

       

b

a sinh bdµs b cosh bdµs
T


  

 آورد: به دست صورتنیبد توانیمرا  bو  aمقادیر ثابت 

1a
µa

µs
 

 

2 1b a 

 
aµ  ثابت جذب وsµ میزان  .باشدمیمای  ثابت پراکندگی

در  به دلیل پخش نور در عمق بافت،  lossgافت هندسی 

 آید:می به دستاز رابطه زیر  از نوک فیبر نوری dفاصله 

 

2

2
  

lossg
d




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 دهندهنشان rو  شودیمزیر تعریف  صورتبه ρ کهیدرحال

ضریب شکست بافت  tnدر این رابطه  .است ینوربریفشعاع 

که در مدل سازی  باشدروزنه عددی فیبرنوری می fibNAو 

در نظر گرفته  48/0و  36/1میلی متر،  2/0به ترتیب برابر

 :شده اند

2 ( ) 1t

fib

n
r

NA
   

اثرات ناشی  ،مغز پستانداران بافتدهد در  ینشان ممطالعات 

برای  نبنابرای ،[1]استجذب از  شتریب اریبس یپراکندگ از

 :شوداز رابطه زیر استفاده می NIشدت نور نرمال بررسی 

( )
.

( 0)
N loss

I d
I g T

I d
 

 

P  توان منبع نور وη  است ینوربریفتزویج نور به ثابت. 

زیر محاسبه  رابطه توسط I(d=0)دت نور در نوک فیبر ش

 شود:

 

( 0)
P

I
A

d


 

 

در عمق مشخص در بافت از رابطه  نظر موردبنابراین شدت 

 :دیآیم به دستزیر 

       0  · INI d I d  

از معادله حرارتی  شدهجذبی مقدار گرمای ریگاندازهبرای 

:توان استفاده کردمیزیستی زیر   

     +    b b b b Q
T

C k T C T T
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هدایت ضریب  k وویژه  یگرما pC چگالی ، دهندهنشان ρکه 

پرفیوژن  bω  چگالی خون، bρ  باشد. مغزی می حرارتی بافت

دمای  bT و مغزی دمای بافت T ، ویژه خون یگرما bC  خون،

وابط بالا با توجه به مرجع مربوط به ر یپارامترها .خون است

 .انددر نظر گرفته شده[ 1]

 هانوروناسپایک  نرخ اثر دما بر روی فیزیک

برای بررسی چگونگی آغاز و پخش پتانسیل عمل در 

هاکسلی استفاده -از مدل هاجکین، ی عصبیهاسلول

تحت پتاسیمی  و شامل کانال سدیمیسلول عصبی . شودیم

 شده گرفتهدر نظر  سیگنالیبرای بررسی رفتار تابش نوری، 

فیزیکی نمایش  مؤلفههر یک از اجزا سلول با یک  و است

 و ng وابسته به زمان و ولتاژ بایونی  کانال ود. شیمداده 

غشا  لیپتانس ،Lgخطینشتی با یک رسانایی  یهاکانال

احتمال . شودیمنشان داده  mC با خازن ءغشا و mV توسط

 hو  m ،n ی یونی توسط مقادیرهاکانالباز و بسته بودن 

 .شودیمداده 

   
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( )

   

   

Na m Na K m K
m

m

l m L Kl Na i

V
C g m h V E g n V

I

E

g V E

t

I I I

   









   




 

 یهاکانالدما بر حداکثر رسانایی و سرعت باز و بسته شدن 

اپسین در سلول بیان شود جریان  اگر .گذاردیمیونی تأثیر 

کانال حساس به نور از مدل چهارحالته چرخه فوتونی به 

اضافه  (10رابطه )نیز به  عبارتاین ، که دیآیمدست 

پتانسیل عمل  توانیم طریق رابطه زیراز همچنین  د.شویم

 نمود:را در دماهای مختلف بررسی 

2( )m ChR

dV
C Ii I

dt
  

 

  2Oو  1Oدارای دو حالت باز مدل چهارحالته چرخه فوتونی

 شود.می جاجابهبین این  2ChR و باشدیم 2C و 1C و بسته

جریان کانال حساس  آوردنبرای به دست  معادله چهار این

 :شوندیم استفادهبه نور 

1
2 1 1 1 1

1
1 1 1 12 1 21 2

2
2 2 2 21 2 12 1

2
2 2 2 2

( )

( )

( )

r d

d

d

d r
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dO
K C G e O e O

dt

dO
K C G e O e O

dt

dC
G O K G C

dt

  

   

   

  
 

)1,2(C  و)1,2(O، حالت باز و بسته هستند احتمال. rG، 

)1,2(Gd، )1,2(K، 12e  21وe  گذار بین  سرعت بهمربوط

 2ChRT ،یسازفعالنرخ  تابع p .باشندمیی باز و بسته هاحالت

تابش وابسته به تابع  0S ی کانال وسازفعالثابت زمانی 

ی در حالت پایدار را سازفعالکه نرخ  باشدیم گموندیز

 :نمایدیممشخص 

0

2

( ( ) )

ChR

S pdp

dt T

 


 

 :شودیمساید تعریف -تابش نور لیزر توسط تابع هوی الگوی

( ) ( ) ( )on off

i

t t t t t       

تابع  G(v)ه ک دیآیماز رابطه زیر به دست  2ChRIبنابراین 

 باشد:می 1O/2Oنسبت  Yیکسوساز وابسته به ولتاژ و 

2 2 1 2 2( )( )( )ChR ChR ChRI g G V O O V E   

-حل معادلات هاجکینبا  پتانسیل عمل سلول های عصبی

بخش حل در  چهارحالته چرخه فوتونیهاکسلی و مدل 

شبیه سازی شده  نرم افزار کامسولمعادلات دیفرانسیل 

ی مربوط به روابط بالا با توجه به مقاله مرجع پارامترها است.

 .انددر نظر گرفته شده[ 2]

 نتایج
ه در ح داده شدیتوض( 8ه )بررسی شدت نور از معادل برای

مشاهده  1 در شکل و نتایج است شده استفادهبخش اول 

مناسب  یشدتکه  2mw/mm 10 شدتبا توجه به  .شودمی

به صورت  1 شکلو در  باشدیم هاسلول برای تحریک

 فاصلهشود مشاهده می ،است چین نمایش داده شدهخط

(10) 

(11) 

(13) 

(15) 

(12) 
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 ChR2، 39/0 یسازفعال برای از نوک فیبرنوری نظر مورد

 یسازفعال یبرا ونانومتر  473 موجطول در متریلیم

halorhodopsin، 42/0 نانومتر  593 موجطول در متریلیم

از نوک  mm1 فاصلهده می شود شدت نور در ه. مشااست

                              کند.به صفر میل میفیبرنوری 

 
 .نور در عمق بافت برای دو نور آبی و زرد شدت :1شکل      

استفاده  نرم افزار کامسول که با  حاصل ازنتایج  2شکل در 

از نوک  کرومتریم 10فاصله برای ( 9)و ( 8) تمعادلااز 

 به دست آمده است، نانومتر 593 موجطولدر  نوریبریف

                                     نشان داده شده است.

 
 .نانومتر 593موج طول یدما برا راتییتغ :2شکل         

( و 10با استفاده از معادلات ) سلول عصبی کیاسپا نرخ

 4 و 3 هایدر شکل گرادیسانتدرجه  39و  37در  ( ،12)

                                                                                                        است. شده یبررس

 .درجه 37در دمای  هانورونعمل  لیپتانس :3شکل        

 

 .درجه 39در دمای  هانورونعمل  لیپتانس :4کل ش               

درجه  2 افزایش دمای با که دندهمی نشان 4و  3 هایشکل 

نانومتر با  593 در بافت مغزی با استفاده از لیزر سانتی گراد

 کیاسپا نرخ ،ثانیه  60 زمانمدتمیلی وات در  40توان 

 است. افتهی شیافزا درجه  37نسبت به دمای  درصد 6/16

 یریگجهینت

استفاده  برای تحریک اپتوژنتیک با شدت بالا که نور 

مشکلاتی را به وجود  و شدهدما  شیافزا سبب شودیم

 2افزایش دما به مقدار در این مقاله مشاهده شد  .آوردمی

هرتز و  40با فرکانس  یپالس زریتوسط ل گرادیسانتدرجه 

، نرخ اسپایک کرومتریم 10در فاصله  ، درصد 90 دوره کاری

 مقاله که با نتایج دهدیمتغییر  هرتز 300به  هرتز 250از را 

بنابراین در مطالعات اپتوژنتیکی لازم  .دارد ی[ همخوان3]

انتخاب کرد که منجر به  یاگونهبهرا  یدهتابشاست الگوی 

تغییر دما در بافت مغزی نشود تا اختلالی در روند سیگنال 

 نماید.نعصبی ناشی از تحریک نوری ایجاد 
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