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 دهیچك
 

 درمان و تشخیص برای نانوسیستم يک در يدرمان و یتصويربردار های استراتژی از ترکیبي

 نانوسیستم يک طراحي هدف با مطالعه اين است. گرفته قرار توجه مورد بسیار سرطان

( (CT/MRI مغناطیسي تشديد تصويربرداری/کامپیوتری توموگرافي دومدالیتهمتشكل از 

  .دش انجام( 5FU) فلوروراسیل-1 سرطان ضد داروی بارگذاری قابلیت با

 اکسید و( Au) طلا نانوذرات پايه یبر که  (AMP/5FU) جديد نانوسیستمدر اين مطالعه، 

 5FU بارگذاری و تصويربرداری برای( PEG) گلیكول اتیلن پلي شپوش با( (MnO منگنز

با  نانوذرات شكل و اندازه .در دانشكده شیمي دانشگاه تبريز سنتز شده بود، تهیه گرديد

با استفاده  مغناطیسي خاصیت ،DLSبا دستگاه هیدرودينامیكي  ندازها ،TEMاستفاده از 

 رهاسازی و بارگذاری ويژگي ،با تست همولیز يخون و يسلول سازگاری ،VSMاز دستگاه 

با  نانوذرات 1r زمان آسايش و با استفاده از دستگاه سي تي اسكن ايكس اشعه تضعیف دارو،

 .گرفت قرار بررسي مورد MRIاستفاده از دستگاه 
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اندازه نانومتر و  21اندازه میانگین  دارای ويژگي پارامغناطیس، نانوذرات کروی

تا حدود  بالايي سازگاری 5FU بارگذاری بدون نانوذرات  نانومتر بودند.  87كي یهیدرودينام

 نانوذرات که حالي در ،ندداد نشان ها غلظت همه برای A549 سلولهای برای درصد 01

نتايج تست  .نشان دادند سرطاني سلولهای سمیت برای درصد 70 تادارو با  شده بارگذاری

 5FUدارو  بارگذاری . میزانکه نانوذرات دارای سازگاری خوني هستند مشخص نمودهمولیز 

 .دادرا نشان  ٪83حدود   PHنود درصد به دست آمد ومیزان رهايش آن وابستگي به 

تي اسكن و همچنین زمان آسايش  برای سي زياد ضريب تضعیف  AMP/5FU نانوذرات

1−s1−=4.36 mM1r
 ند.دادنشان  MRIبرای  مناسب   

به عنوان ماده کنتراست دومدالیته برای تصويربرداری سي تي نانوذرات اين نتايج پتانسیل 

  را تايید مي کند. 5FUبا قابلیت بارگذاری  و رهايش داروی اسكن و تشديد مغناطیسي 

، کامپیوتری توموگرافي، فلوروراسیل-1،  منگنز اکسید ،طلا نانوذرات :یدیکلمات کل

 A549 سرطاني سلولهای، مغناطیسي تشديد تصويربرداری
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 فصل اوّل: مقدمه
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 اهمیت و طرح مسئله: 3-3

 

 روديدر سرتاسر جهان است و انتظار م و میرها مرگ يتمام %12در حال حاضر سرطان عامل 

 2121نفر در سال ونیلیم 11به  2111نفر در سال  ونیلیم 11سرطان از  ديموارد جد تعداد

 هیاز عوارض آن در مراحل اول یریشگیدرمان و پ ص،یتشخ ازمندین یماریب ني. ا(1)ابدي شيافزا

ان پاسخ تومور به درم يابيو ارز یبندمرحله ص،یتشخ یبرا یاریبس یهاش. تاکنون تلاباشديم

 زياس راتییتغ يپاسخ تومور به درمان، بررس يابيارز یبرا ياصل اریصورت گرفته است، که مع

درمان  یاز اتمام دورهماه پس  نيچند ايهفته  نيچند MRIو  CT کیآناتوم ريتومور در تصاو

ز ا رتريد بسیار در حجم و اندازه تومور راتییاست که تغ نيا روش نيا ياست. اما مشكل اساس

همچون ادم بافت مشكلات  یاو عوامل مداخله افتدياتفاق م کيولوژیو ب کيولوژيزیف راتییتغ

رمان مؤثر و هدفمند . برای رسیدن به دکنديم جاديا کیآناتوم ريدر تصاو صیدر تشخ یادهيعد

د احساس نشان ده يخوبمناسبي که بتواند ضايعه را در مراحل اولیه به ينیاز به سیستم تشخیص

منظور مشاهده به كاليومدیب قاتیتحق یبرا ديجد ينگاه يمولكول یربرداري.  تصوگردديم

ز با استفاده ا هاسمیها و ارگانها، بافتدر سلول یولوژیب یهاکردن پروسه توریو مان اتیخصوص

 صیشخت تا بتواند امكان دارد ييکنتراست زا یهاسمیمكان نیو همچن قیحساس و دق یها تهیمدال

را  درجه تومورتعیین ها و بافت یولوژيزیو ف يها در سطح سلولازجمله سرطان هایماریب ترقیدق

فانكشنال از جمله  یرربردايتصو یاستفاده از روشها ني. بنابرادهديکاربر قرار م اریدر اخت

و   کیمآناتو راتییرا زودتر از تغ کيولوژیو ب کيولوژيزیف راتییکه تغ ملكولي یربرداريتصو

 فايا سرطان درمان یریگیوپ صیدرتشخ ينقش اساس توانديدهد، م يگسترش متاستاز نشان م
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 .شوديم امكانپذير سلولي ابعاد در تصويربرداری حساسیت، افزايش با حالت در اين کند.

ار گرفته سرطان بك یو مرحله بند صیتشخ یابزار برا کينه تنها به عنوان  يمولكول یربرداريتصو

مان، در یریگیو پ يدرمان يمیش ،يوتراپيراد ،يراحج یبرا يشود، بلكه اطلاعات قابل توجه يم

تشديد  ریدر اين مطالعه تصويربرداری ملكولي با استفاده از روش تصويربرداکند.  يفراهم م زین

 مغناطیسي با استفاده از مواد کنتراست زا در مقیاس نانو موردنظر است.

 نرزولوش مطلوب، نرم بافت کنتراست تصويربرداری هایروش ساير به نسبت MRI مزيت روش

تواند  يم MRI یربرداريهر چند که تصو است. يونیزان پرتوهای از استفاده عدم و بهتر فضايي

 تیحساس یدارا  يطور ذات به MRI يشود، ولبدن استفاده  مختلف ياحنو یربرداريتصو یبرا

 اسیتحس بهبود برای. شود برطرف نوين هایروش  با کاستي اين که است ضروری و است ينيیپا

 يربرداریتصو بالا، مغناطیسي میدان شدت با تصويربرداری) مانند تجهیزات بهبود به تنها نبايد

 را ديدج زایکنتراست مواد بايد بلكه کرد اقدام ،(جديد بازسازی ایهالگوريتم ساخت و اسپكترال

های وابسته به دانسیته پروتون MRIدر اصل شدت سیگنال بدست آمده در  کرد.  بهینه و سنتز

های آب، (، نرخ ديفیوژن ملكول 2T( و عرضي )  1Tهای آسايش طولي ) محل موردنظر، زمان

سايش های آدنظر است. دانسیته پروتوني محل موردنظر و زمانشیفت شیمیايي و توالي پالس مور

های های محیط هستند و در نتیجه باعث ايجاد کنتراست ذاتي بین بافتشدت وابسته به پروتون به

های سالم و غیرطبیعي مجاور اندک اين وجود اختلاف بین بافت شوند. بابیولوژيكي مختلف مي

عث زای خارجي باشود. استفاده از مواد کنتراستي پايیني مياست که باعث ايجاد کنتراست ذات

ترتیب کنتراست تصوير بهبود پیدا های مجاور هم شده و بدينهای آسايش پروتونتغییر در زمان

 .(2)کندمي
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 11تا  31گیرد، که سالیانه در سرتاسر جهان انجام مي MRIكن میلیون اس 11تا  8از بین  

باشد که اين اهمیت و گستردگي استفاده از اين مواد را زا ميدرصد با استفاده از مواد کنتراست

 .(3)دهد. نشان مي

واد ممواد کنتراست زا در تصويربرداری تشديدمغناطیسي به دو دسته تقسیم بندی مي شوند. 

-مقدار آسايش اسپین موادی هستند که با حضور خود سبب کوتاه شدن ،زای مثبتکنتراست

 کنند.يتر نمايان متصاوير را روشن شدت سیگنال افزايش يافته گردند و بنابراينمي(  1T ) 1شبكه

باعث کاهش  (2T) 2اسپین-آسايش اسپین زای منفي با کاهش زمانمواد کنتراست کهيدرحال

ر مواد زاها، چگونگي تأثیغلظت کنتراست شوند. همچنین نوع وشدن تصوير مي ترتیره سیگنال و

و زمان تصويربرداری از عواملي است که روی  ماده ی زماني میان وروددر محیط زيستي و فاصله

 ارد.د کنتراست اثر

زای مرسوم در کلینیک دارای مقیاسي بزرگتر بوده و تصويربرداری در سطح ملكولي مواد کنتراست

شود. اين ترکیبات در تصويربرداری تشديدمغناطیسي بطور با استفاده از اين ترکیبات فراهم نمي

ری اگردند و بصورت هدفمند در ناحیه موردنظر برای تصويربرديكنواخت در کل بدن توزيع مي

کنند که باعث کاهش غلظت ترکیب در بدن شده و نیاز به تزريق با دزُ بالا و حتي تجمع نمي

دار های مربوط به سمیت بخصوص در مورد ترکیبات گادولینیومباشد که نگرانيتزريقات بیشتر مي

مقیاس  رزا ددر بیماران نارسايي کلیوی مطرح است. بنابراين نیاز به طراحي و سنتز موادکنتراست

نانو مي باشد تا بتوان با تزريق دُز کمتری تصويربرداری نمود و بدين ترتیب نگراني در مورد سمیت 

                                                           
1 - Spin-lattice relaxation time 
 
2 - Spin-Spin relaxation time 


