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خلاصه

مقدمه: سرطان بیماری است که از تکثیر غیر طبیعی سلول های بدن آغاز می شود. یکی از 
شــایع ترین مدل های این بیماری، سرطان سر و گردن است. در این مقاله اثرات گرمایی نور 
لیزر دیود در درمان بافت ســرطانی ســر و گردن و در حضور نانوذرات چندلایه ای پایة فلزی 

موردمطالعه قرار گرفته است.

روش بررسی: محاسبات با استفاده از روش عددی المان محدود و با بهره گیری از فیزیک 
انتقال حرارت در بافت های بیولوژیکی انجام شده است. در این مطالعه به بررسی عملکرد این 
روش درمانی و ســپس به بررســی پارامترهای مؤثر مانند دما، شدت و توان نور لیزر، چگالی 
جریان و میدان الکتریکی باریکه پرداخته شــده اســت. همچنین اثــرات گرمای متابولیک، 

رســانش بافت و تومور و نیز تغییرات نرخ پرفیوژن خون با دما در نظرگرفته شده است.

یافته ها: یافته ها نشــان می دهند که دما در ناحیة بافت سرطانی در حضور نانوذرات به طور 
چشــمگیری افزایش یافته اســت. همچنین طبق معادلات ماکسول مشخص شد که میدان، 
چگالــی جریــان و توان باریکه در حضور نانوذرات پایة کامپوزیتی افزایش و با دور شــدن از 

نانوذرات سپس کاهش می یابند.

نتیجه گیری: بررسی نمودارهای دمایی نشان دهندۀ نقش مثبت این روش درمانی است که 
 ناشــی از انتخاب مناسب و دقیق تمام عوامل مؤثر اعم از جنس و سایز نانوذرات، ویژگی های

لیزر از قبیل شــدت، طول موج و فیزیک شبیه ســازی می باشــد. همچنین نتیجه می شود که 
میدان الکتریکی، چگالی جریان و توان دارای رابطة مستقیم هستند و در این روش درمانی با 
تابش نور لیزر بر نانوذرات این پارامترها در حضور نانوذرات افزایش و سپس افت خواهند کرد.

واژه های کلیدی: گرما درمانی، نانوذرات، ســرطان سر و گردن و لیزر
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مقدمه
امروزه، یکی از شــایع ترین، بدخیم ترین و کشــنده ترین انواع سرطان ها 
سرطان سر و گردن می باشد]5-1[ که ســالانه منجر به مرگ میلیون ها 
انســان در سراسر دنیا شده اســت. از جمله روش های درمانی که سالیان 
ســال از آن ها برای درمان و جلوگیری از پیشــرفت این بیماری استفاده 
شده است، می توان به شــیمی درمانی، هورمون درمانی، پرتو درمانی و ... 
 اشــاره کرد ]2و 9-6[. در سالیان اخیر، روش گرما درمانی به کمک لیزر و
بهره گیری از انواع جذب کننده های نوری نانوذره ای با ساختارهای مختلف 
از جنس طلا، پلیمر و نانوتیوب های کربنی و ... به عنوان یکی از دقیق ترین 
 و مؤثرترین روش های درمان مطرح شــده اســت. همچنین نانومیله های

فلزی زیست سازگار مانند طلا و نقره باعث جذب هرچه بهتر و بیشتر انرژی 
نور لیزر و انتقال مؤثرتر آن به بافت مورد نظر می شوند]14-10[. همچنین 
از مهم ترین ویژگی های نانو میله های طلا می توان به ســنتز آسان آن ها و 
غیرسمی بودن آن ها اشاره کرد. علاوه براین، برای بالا بردن بازدهی این روش 
 درمانی و انتقال مؤثر نانوذرات از موادی مانند پلی اتیلن گلیکول، فولیک اسید،
مواد قندی و ... به عنوان پوشــش نانوذرات استفاده می کنند. به طور مثال، 
پلی اتیلن گلیکــول باعث پایدار ماندن نانوذرات در بدن، افزایش زیســت 
سازگاری آن ها و همچین انتقال مؤثر به بافت سرطانی می شود]15و16[.

از مهم ترین مزایای این روش درمانی، دقت بالا در تابش و عدم آسیب به 
بافت های سالم مجاور، بازدهی بالا و بدون درد یا کم درد بودن آن است]17[. 
لازم به ذکر است که این نوع سرطان به دلیل حساسیت بسیار بالا و واکنش 
شدید در اثر تجویز روش درمانی نامناسب، شروع به رشد می کند و منجر 
به افزایش دوچندان فعالیت خود می شود. به همین دلیل نیاز است که ابتدا 
روش درمانی مناســب را با روش های شبیه سازی پیدا نمود و دوز مناسب 
تابش را یافت و ســپس بعد از طی مراحل تحقیقاتی شروع به آزمایش بر 
روی حیواناتی از قبیل موش و خرگوش و در نهایت بر روی انســان ها نمود. 

در ایــن مقاله اثــرات گرمایــی تابش نور لیــزر به بافت ســرطانی با 
حضور نانوذرات به کمک نرم افزار کامســول مطالعه شــده اســت. نتایج 
نمودارهــای دمایــی در ایــن تحقیــق نشــان دهندۀ تأثیــرات مثبت و 
بازدهی بالای این روش درمانی اســت. وجه تمایز این پژوهش با ســایر 
مقالات این اســت کــه در این تحقیق از ســاختار کامپوزیــت نانوذرات 
اســتفاده شده اســت که تاکنون مشابه این ســاختار به صورت مجموعه 
در هیچ مقاله ای اســتفاده نشــده اســت. نتایج این تحقیق بازدهی بالا و 
ویژگی هــای قابل قبولــی از لحاظ عملکرد از خود نشــان داده اســت.

شبیه سازی
در این مقاله از لیزر دیود با طول موج 808 نانومتر با پیک توان 0/2 وات 
جهت تابش بافت استفاده شده است. شدت لیزر 1011 × 2/83 وات برمتر 
مربع و قطر لکة لیزر متمرکز شــده در ناحیــة تابش 3 میکرومتر و زمان 

 تابش 1 دقیقه است. در شکل 1 شماتیکی از نانوذره با اجزای تشکیل دهندۀ
آن نشــان داده شده اســت. همان طور که در این شکل مشاهده می شود، 
نانوذرۀ کامپوزیتی میله ای انتخاب شــده دارای یک هسته و دو لایه است. 
جنس هســته، لایة اول و لایة دوم نانوذره به ترتیب نقره، طلا و پلی اتیلن 

گلیکول اســت. طول هســته، لایة اول و لایة دوم به ترتیب 22، 44 و 50 
نانومتر درنظر گرفته شــده است و از 15 نانوذرۀ میله ای که در میان بافت 

سرطانی کاشته شده اند، جهت درمان با لیزر استفاده شده است.

در این مقاله با روش المان محدود و فیزیک انتقال حرارت در بافت های 
بیولوژیکی به محاسبات پروسة درمان پرداخته شده است. همچنین تومور 
ســرطانی به صورت ناحیة مربعی شکل به ضلع 10 میکرومتر در نظر گرفته 
شــده اســت که در آن نانوذرات در میان آن یعنی درطول 5 میکرومتری 
قرار گرفته اند. دلیل انتخاب نانوذرات ســه لایه ای و نحوۀ انتخاب ضخامت 
لایه ها بدین صورت اســت که در این تحقیق، ابتدا شبیه ســازی بر اساس 
 نانوذرات تک هسته انجام شد و مشاهده شد که با افزایش منطقی لایه های

نانــوذرات چه از لحــاظ ضخامت و چه از منظر جنــس، کارآمدی روش 
درمانی افزایش یافته اســت و اثرات بســیار مثبتی مشاهده گردید. دلیل 
دیگر آن اســت که در اکثر مقالات معتبر داخلی و خارجی در ســال های 
اخیر، گرایش به استفاده از این گونه نانوذرات چندلایه ای به دلیل عملکرد 
مناســب در بازدهی روش درمانی افزایش یافته است. دلیل انتخاب ابعاد 
کلی نانوذره به اندازۀ 50 نانومتر این است که نانوذرات به طور کلی در برابر 
امواج الکترومغناطیســی بهترین رزونانس و ارتعاش فرکانسی خود را در 
این حوالی انجام می دهند. به علاوه دلیل انتخاب پلی اتیلن گلیکول در لایة 
آخر این است که این ماده سبب پایدارتر شدن نانوذرات در بافت و افزایش 
زیست ســازگاری و همچنین منجر به ارســال بهتر و دقیق تر نانوذرات به 
بافت موردنظر می شــود. ضخامت آن نیز طی شبیه سازی های انجام شده 
در ســایزهای مختلف به صورت مقدار بهینه انتخاب شده است. لازم به ذکر 
است که با افزایش ضخامت این لایه ها شدت نور لیزر به میزان مطلوبی به 
لایه های طلا و نقره به علت کم بودن عمق نفوذ امواج الکترومغناطیســی 
نمی رسد که این امر ســبب کاهش رزونانس و افت بازدهی روش درمانی 
می شود. همچنین با کاهش ضخامت این لایه مشاهده شد که ویژگی های 
مدنظر اعم از پایداری و ارســال دقیق نانوذرات به بافت موردنظر کاهش 
می یابد و یــا از بین می رود. دلیل انتخاب جنس فلزی برای نانوذرات این 
است که آن ها بهترین عملکرد را در برابر امواج الکترومغناطیسی نور لیزر 
از خود نشــان می دهند و با افزایش جذب نور به کارآمدتر شــدن روش 

شکل1: شماتیکی از نانومیلۀ کامپوزیتی چندلایه ای
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درمانی کمک می کنند. به علاوه، مواد ذکر شــده دارای کمترین ســمیت 
ممکن بین مواد موجود هستند که این ویژگی هم نشان دهندۀ مزیت این 
روش درمانی اســت. بایستی خاطرنشان کرد که این روش درمانی با توجه 
به اســتفاده از نور لیزر و نانوذرات کامپوزیتی مناسب، روشی غیرمخرب و 

غیرتهاجمی است که کمترین آسیب را به بافت های سالم وارد می کند.

بررسی مکانیزم اثرات گرمایی درمان با نور لیزر

اثــرات گرمایی لیزر در درمان به این صورت اســت کــه بعد از تزریق 
نانوذرات به ناحیة ســرطانی و تجمع آن ها در آن ناحیه از بافت، نور لیزر 
را بــر روی بافت مورد نظر به مدت محدود می تابانند. با رســیدن نور لیزر 
به نانوذرات، آن ها انرژی باریکة تابش شــده را بــه گرما تبدیل می کنند 
و این گرمای تولید شــده را به بافت اطرافشــان که همان بافت سرطانی 
اســت، منتقل می کنند. با افزایش دمای بافت ســرطانی به مقدار بیش از 
آســتانة تخریب، این بافت شروع به از بین رفتن و تخریب شدن می کند. 
بدین ترتیب این روش درمانی به عنوان یکی از مؤثرترین شیوه های درمان 
مطرح می شود. در این مقاله، برای تابش از لیزر با پروفایل تابشی گاوسی1 
که با رابطة زیر نشان داده می شود، به مدت سه دقیقه استفاده شده است.

2

0 2

2( , ) ( ) exp[ ],
( )
rI r z I z
zω

−
=

 
)1

 کــه در آن r فاصلة شــعاعی و برابر با r=√)x2+y2 اســت. پارامترهای
z ،I0 و  )w)z به ترتیب شدت، فاصله در راستای تابش و شعاع تابش لیزر 

هستند. لازم به ذکر است که به منظور بررسی دقیق پاسخ بافت به باریکة 
نور لیزر بایســتی مساحت لکة فوکوس آن محاسبه گردد که مطابق رابطة 

زیر به دست می آید:

0( ) 1 ( ),
R

zw z w
z

= +   )2

که در آن W0 کمر باریکة لیزر و zR  به محدودۀ ریلی معروف اســت و 
به صورت زیر بر حسب تابعی از طول موج محاسبه می شود:

2
0 .R

wz π
λ

=  
)3

در رابطة فوق، λ طول موج لیزر می باشد.

یافته ها
بررسی تغییرات دمایی

در این مقاله فرآیند درمان سرطان سر و گردن با استفاده از لیزر و بهره 

1. Gaussian emission profile

گیری از مجموعه ای از نانوذرات میله ای شــکل بررســی شده است. جهت 
بررسی تحولات دمایی از معادلة زیر که در برگیرندۀ اثرات گرمای متابولیک، 
رســانش بافت و تومور و نیز نرخ پرفیوژن خون است، استفاده شده است.

 )4

. . ,z z b z z bio
Td C d C u T q d Q d Q
tρ ρρ ρ∂
+ ∇ +∇ = +

∂

 که در آن )ub )m/s( ،Qbio )W/m2( ،Q )W/m2( ،q )W/m2 به ترتیب
شــارش حرارت به وسیلة رسانش بافت، حرارت ناشــی از نور لیزر، منبع 
 حرارت گرمایی بیولوژیکی و سرعت شارش خون در بافت هستند. همچنین
T )K˚( و k )W/m.K( ، Cp )J/)Kg.K(( ، ρ )kg/m3( ، dz )mm( 

به ترتیــب ضخامت بافت، چگالی، حرارت ویژه، رســانش گرمایی و دمای 
بافت هستند. به علاوه q در معادلة فوق از رابطة زیر محاسبه می شود:

,zq d k T= − ∇  )5

در شــکل 2 توزیع کیفی دما در ناحیة تومور با حضور نانوذرات میله ای 
نشان داده شده است.

در شــکل3 تغییرات کمی دمای بافت با حضور نانوذرات بر حسب فاصله 
از موقعیت تودۀ ســرطانی نشان داده شده است. در این محاسبات، زمان 
تابش60 ثانیه اســت. با توجه به نمودار رسم شده در شکل 2 و 3 افزایش 
دما به خوبی فقط به بافت سرطانی محدود شده است و بیشینة دما تقریباً 
برابر با 360 درجة کلوین در ناحیة تجمع نانوذرات است. این افزایش قابل 
توجه دما به دلیل جذب بالای نانوذرات میله ای در این طول موج می باشد 
که موجب تخریب ســلول های تومور خواهد شد. لازم به ذکر است که اگر 
نانومیله های استفاده شده به بافت سرطانی تزریق نمی شدند، دمای ناحیة 
تومور تنها چند درجه افزایش پیدا می کرد که این امر ناشــی از جذب نور 

شکل2: نمودار تغییر توزیع دمایی نانوذرات حین تابش باریکۀ لیزر
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لیزر توسط بافت می باشد. این پدیده به این علت اتفاق می افتد که شدت 
پرتوی لیزر به دلیل حضور بیشــتر نانوذرات در مرکز تومور بیشینة مقدار 
را دارا می باشد و علاوه بر این با انتشار نور لیزر در داخل تومور و بافت عملًا 
بخشــی از شدت لیزر جذب می شود و بیشترین مقدار شدت لیزر و جذب 
در نقطة کانونی شــدن می باشد. همچنین با دور شدن بافت از لیزر، میزان 

دما به تدریج کاهش می یابد.

بررسی تغییرات میدان الکتریکی

شکل4 تغییرات میدان الکتریکی نور لیزر تابیده شده بر روی تومور حاوی 
نانوذرات میله ای را به صورت گرافیکی نشان می دهد. با برهمکنش نور لیزر 
با بافت بدن انسان که همانند دی الکتریک رفتار می کند و با حضور نانوذرات 
کامپوزیتی چیده شــده در بافت، میدان الکتریکی در محل نانوذرات ابتدا 
تقویت می شود و سپس در داخل نانوذرات افت می کند. لازم به ذکر است 
کــه در برهم کنش نور با نانوذرات کلوئیدی کامپوزیتی، اختلال جمعی در 
اوربیتال های الکترونی درون اتم های تشــکیل دهندۀ ذرات رخ می دهد که 
این امر ســبب نوسان گشــتاور دوقطبی القایی می شود که سبب افزایش 
جذب نور و بالا رفتن دما در محل نانوذرات می شــود]19[. اما ازطرفی از 

آنجا که لایه های زیرین این نانوذرات از جنس فلز می باشد، میدان در عمق 
نانوذرات به شدت تضعیف می شود که این امر به این دلیل است که نور به 
هنگام ورود از یک محیط دی الکتریک به محیطی فلزی مؤلفة مماسی آن 
 صفر می شود که این به خودی خود باعث تضعیف میدان الکتریکی می شود.
به عبارت دیگر، معادلات موج برداری ماکسول در برهمکنش نور با اهداف 

غیرفلزی و فلزی به ترتیب به صورت روابط )6( و )7( می باشد]20[.

 )5

 )6

کــه در رابطة بالا )s( ،c)m/s( ،μ ،ε ،E)V/m(t و )σ)cm/s به ترتیب 

نشان دهندۀ میدان الکتریکی، گذردهی الکتریکی، نفوذپذیری مغناطیسی، 
سرعت انتشار نور، زمان و رسانش ماده می باشند.

بررسی تغییرات چگالی جریان الکتریکی

به منظور بررسی تغییرات جزئی در نحوۀ توزیع جریان الکتریکی و رابطة 
آن با تحولات میدان الکتریکی، شــکل 5 ترسیم شــده است. همان طور 

که از معادلة )8( و شــکل 5 ملاحظه می شــود، چگالی جریان الکتریکی 
که با )J)A/m2 نشــان داده می شــود، دارای رابطة مســتقیم با رسانش 
ماده و همچنین میدان الکتریکی اســت. امــا از آنجا که در حین آزمایش، 
رســانندگی مواد ثابت درنظر گرفته شده اســت، نوسانات چگالی جریان 

مرتبط با تغییرات میدان الکتریکی است]19-20[:

J=σE.  )8

بررسی تغییرات توان

شکل 6 تحولات مکانی توان مربوط به انتشار نور لیزر را در بافت نشان می دهد. از 
آنجایی که توان دارای رابطة مستقیم با انرژی انتشار یافته یا همان بردار پوینتینگ 
اســت و بردار پوینتینگ نیز دارای رابطة مستقیم با میدان الکتریکی است، 
درنتیجه، با کاهش میدان الکتریکی نور لیزر تابیده شده بر بافت حاوی نانوذرات، 
توان کاهش خواهد یافت]20[. به طورکلی توان مرتبط با امواج الکترومغناطیس 
و بــردار پوینتینگ به ترتیب از معــادلات )9( و )10( محاســبه می گردند:

P

 )9

>S<

 )10

که در روابط بالا )w(P و )S< )w/m2< به ترتیب بیانگر توان و میانگین 
انرژی انتشار یافته می باشند.

شکل4: بررسی تغییرات میدان الکتریکی نور لیزر تابیده شده بر بافت شامل نانوذرات میله ای کامپوزیتیشکل3: نمودار تغییرات دمایی بافت سرطانی بعد از تزریق نانوذرات
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اســت استفاده کرد. به علاوه، روش دیگر برای غلبه کردن و کاستن اثرات 
این عوامل مزاحم آن اســت که تا می توان طول موج لیزر را مطابق با طول 

موج جذبی نانوذرات به کارگرفته شده انتخاب کرد.

بررســی های دقیق تر شکل 4 و روابط بالا نشان می دهد که در محدودۀ 
رســانش پایین و  بالا که به ترتیب شامل ناحیة تومور و نانوذرات می شود، 
تضعیف میدان در عمق به دلیل افزوده شدن یک جمله در معادلة 7 نسبت 
بــه 6، به صورت نوســانی خواهد بود که این کاهش میدان نشــان دهندۀ 
صحت شبیه سازی های انجام شده و بالا بودن بازدهی روش درمانی است.

همان طور که در بررسی های میدان الکتریکی مشاهده شد، میدان به  صورت 
نوسانی در سطح نانوذرات تشدید و در نواحی درونی نانوذرات افت می کند 
که این امر گویای این مطلب اســت که چگالی جریان نیز که دارای رابطة 
مستقیم با میدان است به صورت نوسانی در آن نواحی از همان رفتار تبعیت 
می کند. به علاوه تقریباً بیشینة تقویت در بازۀ مکانی 4/8 تا 5/2 میکرومتر 
)بازۀ مکانی قرار گرفتن نانوذرات( مشاهده می شود که این موضوع به این 
دلیل اســت که باریکة لیزر در موقعیت 4/8 میکرومتر با لبة اولین ردیف 
 از نانوذرات برخورد می کند که منجر به تشدید جریان الکتریکی می شوند
و درادامــه بازۀ مکانی به طور نوســانی جریان الکتریکــی کاهش می یابد.

درنهایت، از مقایســة نتایج به دست آمده از این مطالعه با مقالات مشابه 
در ایــن زمینه به صحت این بررســی پی  برده می شــود. به عنوان مثال، 
بوچارســکا و همکاران]21[ به بررســی اثر بخشــی این روش درمانی به 
کمــک نانوذرات پرداخته اند و برای این منظور آن ها تحولات دمایی بافت 
را مورد بررســی قرار داده اند. تغییرات دمایی گویای این واقعیت است که 
بــا تابش نور لیزر بر نانوذرات واقع در میان بافت، میزان دما در آن ناحیه 
افزایش چشــمگیری پیدا کرده اســت و بدین ترتیب می شود به بازدهی 
این روش درمانی و همچنین صحت این شبیه ســازی پی برد. علاوه براین، 
منوچهرآبادی و همکاران]22[ به بررسی محاسباتی عملکرد روش درمانی 
لیــزری پرداخته اند. آن ها با بررســی نمودارهای دمایی، شــدت و میدان 

بحث
یافته هــا دلالت بر این دارند که دما در ناحیة بافت ســرطانی در حضور 
نانوذرات به طور چشــمگیری افزایش یافته است، این درحالی است که در 
صورت عدم حضور نانومیله های طلا، دما تنها به اندازۀ 3 تا 4 درجه افزایش 
یافته است که دمای کافی و لازم برای از بین بردن بافت سرطانی محسوب 
نمی شود. با توجه به داده های مرجع ]18[، اگر بافت سرطانی به مدت بیشتر 
از 4 دقیقه در دمای 323 درجة کلوین قرار بگیرد، آسیب جدی خواهد دید 
و تخریب می شــود، این درحالی است که اگر بافت به مدت 60 دقیقه در 
دمای 317 درجة کلوین باقی بماند، دچارآسیب جدی نخواهد شد. بنابراین 
 به وضوح اهمیت بررســی تغییرات دمایی در این روش درمانی مشــخص
می شود که شکل های 2 و 3 تخریب تومور را با افزایش دما نشان می دهد. 

همان طور که در شــکل 3 مشاهده می شود، سه ناحیة مجزا شامل ناحیة 
برهمکنــش نور لیزر با بافت، ناحیة دارای نانــوذرات و مجدداً ناحیة فاقد 
نانوذرات مشاهده می شــود. همان طور که ملاحظه می شود در ناحیة اول 
افزایش دما دیده می شود که تنها به میزان چند درجة کلوین است که برای 
از بین بردن بافت سرطانی کافی نیست. اما، در ناحیة دوم با برهمکنش نور 
 لیزر با نانوذرات موجود در میانة بافت، افزایش دمای چشــمگیری به اندازۀ
10 درجة کلوین رخ داده اســت که شرایط لازم جهت از بین بردن بافت 
را فراهم می ســازد و سپس در ناحیة سوم با برهمکنش مجدد نور لیزر با 
بافت، افت دمای چشمگیری نسبت به حالت بیشینة آن مشاهده می شود. 
لازم به ذکر است که برای بازدهی هرچه بیشتر روش درمانی باید طول موج 
به کاررفتــه برای نور لیزر مطابق با طیف و طول موج جذبی بافت های بدن 
به خصوص بافت های ســطحی و موجود در مسیر تومور مورد نظر نباشد. 
همچنین قبل از درمان باید طول موج و توان لیزر مورد اســتفاده با توجه 
به وجود این عوامل مزاحم محاســبه شود و به طور مثال با افزایش شدت 
و یــا توان نور اولیه بر آن ها غلبه نمــود که برای انجام هر چه دقیق تر این 
محاسبات بهتر است از روش های شبیه سازی همانند آنچه که مطرح شده 

شکل6: بررسی تغییرات توان نور لیزر تابیدهشده بر بافت شامل نانوذرات میله ایشکل5: بررسی تغییرات چگالی جریان الکتریکی نور لیزر تابیده شده بر بافت حاوی نانوذرات میله ای
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الکتریکــی نور لیزر، عملکرد این روش و همچنین پارامترهای وابســته را 
مورد تحقیق قرار داده انــد و در نهایت به موفق بودن این روش درمانی و 

صحت این نوع از مطالعه پی برده اند.
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