
 

 

 
 

 

 روش هایپرترمیا با استفاده از لیزر  سازی پروتکل درمان سرطان به شبیه

 های خونی در حضور نانوذرات و با اعمال اثر رگ

 

 

 خلاصه
صورت اختصاصی تنها در  عنوان عواملی که بتوانند به در سالیان اخیر، استفاده از نانوساختارها در گرمادرمانی به مقدمه:

  های توموری به گرما تبدیل کنند، به شده را در سلول عنوان مبدل انرژی، انرژی تابیده های توموری تجمع یابند و به سلول
 است.  شدت مورد توجه بوده

وسیلۀ لیزر و  تی در هایپرترمیا بهرسازی کامپیوتری کاملی برای تحلیل حرا در این مقاله مدل ریاضی و شبیه روش بررسی:
با حضور نانوذرات طلا ارائه شده است. همچنین به بررسی تأثیر توزیع غیریکنواخت نانوذرات و حضور عروق خونی در 

برای محاسبۀ توزیع نانوذرات  معادلۀ انتقال جرمارائه شده از روی توزیع دما پرداخته شده است. در مدل  بافت تومور بر
منظور محاسبۀ توزیع انتشار نور لیزر در بافت استفاده شده است. مدلسازی  لامبرت به - در بافت و همچنین از قانون بیر

ش حرارتی انجام شده های شاخ کنندگی رگ انتقال حرارت در بافت زنده با استفاده از مدل پنس و با لحاظ کردن اثر خنک
استوکس استفاده شده  - محاسبۀ سرعت جریان خون در رگ از معادلات پیوستگی و ناویراست. همچنین برای 

 .افزار کامسول انجام شده است سازی برای یک تومور زیرپوستی با ابعاد مشخش در نرم . در نهایت، شبیهاست

های شاخش  توزیع غیریکنواخت برای نانوذرات و لحاظ کردن رگدهد که درنظر گرفتن  نتایج نشان می ها: یافته
 ها به دهد و درنتیجه درنظر گرفتن آن میزان قابل توجهی تحت تأثیر قرار می حرارتی در مدل، توزیع دما را به

بافت در  - کنش لیزر سازی برهم اعتبارسنجی شبیه باشد. تر توزیع دما ضروری می بینی هرچه دقیق منظور پیش
شده در مقالات، انجام شده  سازی با نتایج آزمایش روی فانتوم ارائه ور رگ و در غیاب نانوذرات با مقایسۀ نتایج شبیهحض

 باشد.  است که این مقایسه حاکی از دقت قابل قبول محاسبات می

های  دستیابی به پروتکلتواند در ارزیابی اثر عوامل مختلف بر نتیجۀ درمان و به تبع آن  نتایج حاصل می گیری: نتیجه
خطر با هدف از بین بردن بافت سرطانی بدون آسیب رساندن به بافت سالم نقش  مناسب برای انجام هایپرترمیای کم

 مؤثری ایفا کند.

 افزار کامسول  سازی، نرم سرطان، هایپرترمیا، گرمادرمانی، نانوذرات طلا، لیزر، شبیهکلیدی:  های واژه
 

 1آبادی غفلتی فیضبهناز 
 *2نادیا نقوی
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 مقدمه. 1

به بیش از  23حرارت از  شد  درجه افزایش کنترلمعنی  هایپرترمیا به
باشد. اید  اصلی، استفاده از گرما  درجه جهت درمان تومور می 12

های سرطانی است. در هایپرترمیا، تولید گرما  برای از بین بردن بافت
LITTتواند توسط لیزر ) می

، امواج رادیوفرکانسی و [2و6]( 0
انجام  [0] 2و امواج اولتراسونیک متمرکز شده [1و1] 6مایکروویو

ها در گرمادرمانی استفاده از لیزر  ترین رو  جمله متداول شود. از
شده به بافت، وابسته به اندازه،  باشد. در این رو  میزان آسیب وارد می

 . [3]باشد شده در بافت می زمان و مکان انرژی ایجاد مدت
بودن  های توموری، ناکافی عدم توزیع حرارت در تمامی سلول

های سالم،  مقدار گرمای تولیدی و نیز آسیب حرارتی ناخواستۀ سلول
های فعلی هایپرترمیا است. استفاده از  های رو  ترین چالش مهم

صورت اختصاصی تنها  بتوانند بهعنوان عواملی که  نانوساختارها به
ذرات   عنوان مبدل انرژی )نانو های توموری تجمع و به در سلول

های توموری به گرما تبدیل  شده را در سلول توانند انرژی تابیده می
است. از   شدت مورد توجه بوده کنند( عمل کنند، در سالیان اخیر به

 1رات طلابین نانوموادی که بدین منظور موجود است، نانوذ
(GNPsکه دارای ویژگی ) باشند، موجب  های نوری قابل تنظیم می

است. این نوع نانوذرات دارای  شده  LITTافزایش اثربخشی 
تواند برای جذب قوی نور  راحتی می رزونانس پلاسمون است که به

که جذب  آنجا از .تنظیم شود (NIR)در ناحیۀ مادون قرمز نزدیک 
ها در 1ترین کروموفر هموگلوبین و آب که قویهای  نور توسط مولکول

 LITTها برای  GNPاست،  حداقل NIRبافت هستند، در ناحیۀ 
های مختلف  در بین شکل .[1] شوند ل محسوب میآ های اید گزینه

دلیل سطح مقطع جذبی نور بالا و  های طلا به نانوذرات طلا، نانومیله
ای  از اهمیت ویژه NIRها در ناحیۀ  قابلیت کنترل جذب نور آن

 .[9]برخوردار هستند
در رو  هایپرترمیا، رسیدن به توزیع دمای یکنواخت در ناحیۀ 

دلیل  است. از طرفی در عمل، توزیع دما به درمانی موضوع مهمی

                                                           
1. laser-induced thermal therapy 
2. radiofrequency and microwave ablation 
3. focused ultrasound 
4. gold nanoparticles 
5. chromophores 

که در  0ها، یکنواخت نیست. اثر همرفتی ها و سیاهرگ وجود سرخرگ
شود موجب خارج شدن  های بزرگ ایجاد می اثر جریان خون در رگ

نوبۀ  شود و به مقدار قابل توجهی از انرژی تابشی از ناحیۀ درمانی می
خواهد شد. نتایج نشان  خود منجر به نکروز ناکامل بافت توموری

تواند باعث گرمادهی  ها در ناحیۀ هدف می دهد که حضور رگ می
 .[0]ناموثر ناحیه شود

کنند، غلظت و  عنوان منبع گرما عمل می که نانوذرات به آنجا از
کنند  پروفایل  ها در ناحیۀ توموری تا حد زیادی تعیین توزیع مکانی آن

باشد. درحقیقت، رسیدن به  توزیع دما و وسعت آسیب ناحیه می
ل یعنی توزیع یکنواخت نانوذرات در تمام ناحیۀ توموری أ هشرایط اید

باشد. بیشتر مقالات  پذیر نمی نشت به بافت سالم اطراف امکان بدون
صورت یکنواخت و  شده در این زمینه، توزیع نانوذرات را به منتشر

. تاکنون تعداد [01و9]اند  نظر گرفته فقط در ناحیۀ توموری در
و این موضوع  [06و00]اند معدودی از مقالات به این موضوع پرداخته

مهم کماکان در حال بررسی است زیرا توزیع دما عمدتا  به توزیع 
. در زمینۀ درمان به رو  هایپرترمیا با [06]باشد نانوذرات وابسته می

جمله   های زیادی از استفاده از لیزر و در حضور نانوذرات پارامتر
اندازه و شکل نانوذره، پارامترهای مربوط به نانوذرات )نوع نانوذره، 

شده به تومور و توزیع نانوذرات( و پارامترهای  مقدار نانوذر  تزریق
زمان تابش، پالسی یا پیوسته بودن  مربوط به لیزر )توان لیزر، مدت

گذراند. بنابراین بهینه  تابش و طول موج لیزر( روی درمان تأثیر می
امترهای درمان از طریق کردن تمام این پارامترها برای تعیین بهترین پار

 باشد. پذیر نمی آزمایش به لحاظ اخلاقی، اقتصادی و زمانی توجیه
بینی پارامترهای  رو جهت بررسی شرایط مختلف به منظور پیش این از

سازی(  های تئوری )شبیه بهینه در درمان سرطان، استفاده از مدل
سازی  شبیه که تاکنون به آنجا تواند بسیار مفید باشد. از می[ 61-03]

تأثیر هایپرترمیا در حضور نانوذرات و با لحاظ کردن اثر عروق خونی 
داخل تومور پرداخته نشده است، هدف از انجام این تحقیق، 

سازی نتیجۀ درمان هایپرترمیا بر یک تومور زیرپوستی دارای  شبیه
ها داخل  ن پذیری آ عروق خونی و در حضور نانوذراتی است که توزیع

تزریق داخل تومور، متغیر با زمان درنظر گرفته شده   لحظۀ تومور از
منظور محاسبۀ توزیع نانوذرات، انتشار لیزر در بافت، انتقال  است. به

ترتیب از  حرارت در بافت و همچنین محاسبۀ سرعت خون در رگ به

                                                           
6. convective effect 
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استوکس استفاده  - لامبرت، پنس و ناویر - معادلات انتقال جرم، بیر
های لازم و  سازی دوم نحو  انجام شبیهشده است. در بخش 

سازی و تحلیل  پارامترهای مورد استفاده بیان شده است. نتایج شبیه
ها در بخش سوم ارائه شده است و در بخش چهارم نیز به  آن

 گیری و ارائۀ پیشنهادهایی برای ادامۀ کار پرداخته شده است. نتیجه

 روش بررسی. 2

یکپارچه از عوامل تأثیرگذار بر توزیع دما هدف این مقاله ارائۀ مدلی 
نظر گرفتن توزیع وابسته به زمان انتشار برای نانوذرات و  شامل در

های خونی شاخش حرارتی بر توزیع  نظر گرفتن اثر رگ همچنین در
سازی روند درمان و حل معادلات  باشد. بدین منظور از مدل دما می

 Comsolافزار  ود، در نرممربوط به بافت و عروق به رو  المان محد
(COMSOL Multiphysics 5.3 with MATLAB )

 استفاده شده است. 

 مدل فیزیکی -2-1
سازی، یک مدل  شده جهت انجام شبیه نظر گرفته مدل فیزیکی در

متر  میلی 011×11×61بعدی متشکل از یک مکعب به ابعاد  سه
 1×1ابعاد ای به  عنوان بافت و استوانه طول( به× عرض × )ارتفاع 

باشد. جهت مدل کردن  عنوان تومور می شعاع( به× متر )ارتفاع  میلی
استفاده شده است. قطر  (0رگ از دو هندسۀ مختلف مطابق شکل )

 mm 6/6و  mm 0/0ترتیب  ها( به داخلی و قطر خارجی رگ )رگ
 بافت شامل یک رگ، که .الف -(0نظر گرفته شده است. شکل ) در

متری از سطح بافت قرار دارد، و شکل  میلی 6/1مرکز رگ در عمق 
متری  میلی 1/6ها در عمق  بافت شامل دو رگ، که مرکز رگ .ب -(0)

 zxمتری از صفحۀ میانی  میلی 1/6از سطح بافت و دو رگ در فاصلۀ 
 . [0]دهند قرار دارند را نشان می

 
فرض بر این است که تزریق  ،جهت مدل کردن توزیع نانوذرات

متر از سطح بوده و  میلی 1/6از طریق سرنگ به مرکز تومور در عمق 
صورت  هتزریق نانوذرات پس از خارج کردن سرنگ ب ۀمحل اولی

 شعاع( در مرکز تومور در× متر )ارتفاع  میلی 1/1×0ای به ابعاد  استوانه
 .((6)شکل ) نظر گرفته شده است

صورت عمودی و بر سطح بالایی  لیزر به ها تابش گروه ۀدر هم
عرض با شعاع تومور بوده و توزیع لیزر در  بافت با شعاع تابش هم

، سطح 6صورت گوسی فرض شده است. شکل جهت عرضی به
ها(  نظر گرفتن رگ ) بدون در 0میانی مربوط به شکل yz ۀمقطع صفح
 دهد. را نشان می
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 افزار کامسول سازی در نرم مدل -2-2

یع نانوذرات طلا -2-2-1  توز
سازی روند انتقال جرم نانوذرات در تومور با  پس از تزریق، مدل

دیفرانسیلی انتقال جرم، انجام و در کامسول نیز با  ۀاستفاده از معادل
سازی  پیاده Transport of Diluted Speciesاستفاده از ماژول 

 .[66و60]( (0) ۀرابطشود ) می
 

(1) 
  

  
      

   

 
، mol/m3بیانگر غلظت نانوذرات برحسب  c(، 0) ۀرابطدر 

DGNRحسب  ، بیانگر ضریب نفوذ نانوذرات در محیط برm2/s  و
t که ضریب نفوذ وابسته به محیط  آنجا باشد. از زمان می  دهند نشان

 باشد. این مقدار برای تومور و بافت متفاوت می ،است
ای در بافت وجود  است که قبل از تزریق هیچ نانوذرهفرض بر این 

له ئطور که در بخش فیزیک مس ندارد و درست پس از تزریق نیز همان
شده در مرکز تومور  نانوذرات در یک استوانه به ابعاد گفته ،گفته شد

 c0غلظت در داخل استوانه برابر  ۀاند. بنابراین مقدار اولی تجمع یافته
نظر گرفته شده است. شرایط مرزی  وانه صفر درو در خارج این است

  انتخاب شده است. no fluxمرزها  ۀنیز برای هم
سازی توزیع غیریکنواخت  شده جهت مدل پارامترهای استفاده

 شده است. ارائه( 0) جدولنانوذرات در 

 سازی توزیع غیریکنواخت نانوذرات  پارامترهای مربوط به مدل :1جدول
 پارامتر نماد مقدار

1.661×10-6 

mol/m3 [60]  
C0,injection غلظت اولیه نانوذرات در ناحیۀ تزریق 

0 mol/m3 [60]  C0 
غلظت اولیۀ نانوذرات در خارج از 

 ناحیۀ تزریق
9×10-11 m2/s [62]  DGNR,tumor ضریب انتشار نانوذرات در تومور 

9×10-12 m2/s [62]  DGNR,tissue 
ضریب انتشار نانوذرات در بافت 

 سالم

یستی انتقال -2-2-2  حرارت ز
یستی بافت ۀمعادل الف( یکی انتقال حرارت ز   های بیولوژ

سازی انتقال گرمای  در این مقاله مشابه بیشتر مقالات، جهت مدل
های بیولوژیکی )تومور، بافت سالم اطراف آن و  رسانش در بافت

انتقال  ۀتوزیع دما ناشی از تابش لیزر از معادل ۀرگ( و محاسب  دیوار
 .(6)  ۀرابطاستفاده شده است  [61] 0حرارت زیستی پنس

 
 
 
 
 
 
 

 

(2) 
𝜌 

  

  
           

     
     

 

ترتیب بیانگر چگالی،  به tو  ρ ،C ،k ،V ،T، (6ۀ )رابطدر 
باشد.  گرمای ویژه، هدایت حرارتی، سرعت خون، دما و زمان می

Qm دهد را نشان می شده بر اثر متابولیسم گرمای ایجاد. Qb 
توسط باشد و  می ها گرمای یکنواخت ناشی از مویرگدهند   نشان
  .[61] شود تعریف می (2)  ۀرابط

(3)      𝜌          

دهد و زیرنویس  نر  انتشار خون را نشان می wb، (2ۀ )رابطدر 
b صورت  شده توسط لیزر نیز به است. گرمای ایجاد 6بیانگر خون

شده   نظر گرفته پنس در ۀمنبع گرمای حجمی غیریکنواخت در معادل
 نشان داده شده است. Qlaserو با 

 
 
 

                                                           
1. Pennes 
2. blood 
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 انتقال حرارت خون ۀمعادل ب(
جریان  سازی، منظور سادهبه و  های با سایز بزرگ رگ جهت مدلسازی

و توزیع گردد  میفرض  0ناپذیر و آرام صورت تراکم ها به خون در رگ
ۀ رابطشود  انتقال انرژی محاسبه می ۀدمای خون با استفاده از معادل

 . [25-63 و66] (1)
 

(4) 𝜌   (
  

  
      )

                  
 

 bپنس و زیرنویس  ۀ، پارامترها مشابه معادل(1ۀ )رابطدر 
بیانگر سرعت جریان خون  uباشد. پارامتر  خون می  دهند نشان

سازی  مدلاستوکس که در بخش  - معادلات ناویرباشد که با حل  می
 شود. توضیح داده خواهد شد، محاسبه می جریان خون

  پارامترهای گرمایی مربوط به بافت سالم، تومور، خون و دیوار
 .[26-69 و06]آورده شده است  6رگ نیز در جدول 

 رگ ۀ، تومور، خون و دیوارسالم بافت گرماییپارامترهای  :2جدول

 انتشار خون
(wb) 

m3/sm3 

 ویژه گرمای
(c) 

J/kgK 

 رسانش گرمایی
(k) 

W/mK 

 چگالی
(ρ) 

kg/m3 
 بافت

1×10-3 
[72] 

4000 
[72] 0.3 [72] 1000 

 بافت سالم [72]

9.1×10-4 
[27] 

4200 
[27] 0.55 [27] 1100 

 تومور [27]

- 4200 
[72] 0.55 [72] 1050 

 خون [72]

- 3490 
[72] 0.476 [72] 1075 

 دیوارۀ رگ [72]

 
 برهمکنش بافت و لیزر (ج

تابش لیزر گوسی،  یشده در بافت ناشی از پرتو مقدار گرمای ایجاد
دست  به 1 ۀرابطاز  6لامبرت اساس قانون بیر بر rو شعاع  zدر عمق 

 .[3و0]آید می
 

            

        (
   

         (  
 
 )

)    ( (     
 
) )  

                                                           
1. laminar 
2. Beer-Lambert law 

(5) 
 

 √      
 

بیانگر طبیعت گوسی  1 ۀرابطعبارت نمایی اول در سمت راست 
تضعیف نور ناشی از عمق بافت   دهند پرتو و عبارت دوم نشان

ترتیب بیانگر شدت  به µ’sو  I0 ،σ ،µaباشد. در معادلات بالا  می
تابش در سطح بالایی بافت، توزیع گوسی پرتو لیزر، ضریب جذب و 

مشاهده ( 1رابطۀ )توجه به  با باشد. یافته می ضریب پراکنش کاهش
 پارامترهای لیزر ازبر  شده بر اثر لیزر علاوه شود که گرمای ایجاد می

جمله شدت تابش و توزیع عرضی، تابع پارامترهای نوری هرکدام از 
 باشد. رگ می  جمله بافت، تومور، رگ و دیوار مدل از ءاجزا

رگ   پارامترهای نوری مربوط به بافت سالم، تومور، خون و دیوار
 .[20و21, 06]باشد  می 2 جدولسازی طبق  شده در شبیه استفاده

 های مختلف پارامترهای نوری بافت :3جدول

عامل 
 ناهمسانگردی

(g) 

یب  ضر
 پراکنش
(µs) 

یب پراکنش  ضر
 یافته کاهش

(µ’s) 

یب  ضر
جذب 
(µa) 

 بافت

- - 650 m-1 
[06] 

2 m-1  
[06] 

بافت سالم 
 )پوست(

- - 325 m-1 
[06] 

6 m-1 
 تومور [06]

0.9832 [21] 764.7 
m-1 [21] - 6 m-1 

 خون [06]

- 630 m-1 
[20] - 180 m-1 

 دیوارۀ رگ [20]

 جدولسازی در لیزر مورد استفاده در شبیهمربوط به پارامترهای 
 آورده شده است. 1

 [16]پارامترهای مربوط به لیزر :1جدول

 (rlaser)شعاع تابش  (λ)طول موج 
 شدت تابش لیزر

(Ilaser) 
808 nm [06]  5 mm [01]  1 W/cm2 

 ( پارامترهای نوری بافت و نانوذرات طلا د
که در این مقاله به بررسی هایپرترمیای تومور پوستی پرداخته  آنجا
توزیع دما از ضرایب نوری مربوط به پوست  ۀ، در محاسباست شده

استفاده شده است. در هایپرترمیا با استفاده از نانوذرات طلا، 
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 به [06و00]( GNRهای طلا ) و نانومیله [22و26]ها  پوستهنانو
دلیل دارا بودن پارامترهای نوری قابل تنظیم با تغییر ابعاد از اهمیت 

که  آنجا شند. ازبا ند و بیشترین کاربرد را دارا می ای برخوردار ویژه
در  ،های طلا است پوستهبرابر نانو 0 های طلا حدودا   میلهجذب نانو

 سازی استفاده شده است.  های طلا جهت شبیه میلهاین پروژه از نانو
ها  انجام شد، آن [0]و همکاران  Cheongدر پژوهشی که توسط 

سازی و نتایج آزمایش روی  اختلاف بین نتایج شبیه  پس از مشاهد
تر کردن مدل عددی به واقعیت از طریق لحاظ  فانتوم، جهت نزدیک

ات در راستای عمق، از تابعی کردن اثر توزیع غیریکنواخت نانوذر
جهت مدل کردن توزیع نانوذرات در تومور استفاده  0مشابه تابع خطا

کردن  جهت مدل [06]و همکاران  Soniکردند. در تحقیقی دیگر، 
توزیع غیریکنواخت نانوذرات در راستای عرضی از تابعی نمایی 

نیز جهت پرداختن به این  [00]و همکاران  Mooneyاستفاده کردند. 
مرکز تومور تا  ۀصلنانوذرات در فا درصد 31موضوع فرض کردند که 

نصف شعاع تا شعاع کامل توزیع  ۀدر فاصل درصد 61نصف شعاع و 
 اند. یافته

با وجود اینکه همه این مقالات سعی در مدل کردن توزیع 
اند، مشکلی که دارند این است که این  غیریکنواخت نانوذرات داشته

باشد. در  زمان انتشار می صورت فرضی و مستقل از مدت ها به مدل
سعی شده است جهت تعیین پارامترهای نوری مربوط به مقالۀ حاضر 

یکنواخت نانوذرات بعد از زمان انتشار، از مدلی وابسته به  توزیع غیر
زمان انتشار نانوذرات استفاده شود. بدین منظور ابتدا با استفاده  مدت

، توزیع نانوذرات Transport of Diluted Speciesاز ماژول 
محاسبه شد و سپس جهت ایجاد  tdiffان مشخش زم بعد از مدت

سازی،  ( به منظور نرمال0و  1یک تابع مشابه تابع خطا )با مقادیر بین 
 آنجا مقادیر غلظت نانوذرات به مقدار ماکزیمم غلظت تقسیم شد. از

و از  [06] استکه پارامترهای نوری نانوذرات متناسب با کسر حجمی 
باشد،  حجمی نانوذرات متناسب با غلظت میطرف دیگر کسر 

توان نتیجه گرفت که پارامترهای نوری نانوذرات متناسب با غلظت  می
باشد. بنابراین پارامترهای نوری نانوذرات با توزیع غیریکنواخت با  می

اول در پارامترهای نوری  ۀدست آمده از مرحل به خطایضرب تابع 
 .شده استمربوط به نانوذرات محاسبه 

                                                           
1. error function-like 

دست هزیر ب روابطپارامترهای نوری بافت حاوی نانوذرات از 
 .[21و01] آید می

(6) 
      

             

(7)   
     

   
   

   
     

 

(8)   
 
          

 
ترتیب بیانگر ضریب  به µ’sو  µa، (3ۀ )رابطو  (0ۀ )رابطدر 

 totو  t ،GNRهای  یافته و زیرنویس کاهش جذب و ضریب پراکنش
باشند.  های طلا و بافت حاوی نانوذرات می میلهبیانگر بافت، نانو

 ، بهgو  sµآید.  دست می به (1) ۀیافته از رابط   ضریب پراکنش کاهش
و ضریب ناهمسانگردی را نشان  نانوذرات ترتیب ضریب پراکنش

سازی دارای کسر حجمی  شده در شبیه های استفاده نانومیله دهد. می
ترتیب  یافته به و ضریب جذب و ضریب پراکنش کاهش 1161/1
 . [06] باشند می m-1 1/06و  m-1 2161معادل 

 ۀتوزیع دما، دمای اولی ۀسازی انتقال حرارت و محاسب در مدل
ها  ها و رگ رگ  دیوارجمله بافت سالم، تومور،  اجزاء مدل از ۀهم

نظر گرفته شده است. جهت  در [0]( ºC 23برابر با دمای بدن )
کنندگی ناشی از جریان همرفتی هوا در سطح  ر خنکدرنظرگرفتن اث

ۀ رابطبافت، تماس سطح بالایی بافت با محیط، توسط شرط مرزی 
دلیل تأثیر ناچیزی که  بیان شده است. از تشعشعات سطحی به (9)

صرف نظر شده است. همچنین سطوح دیگر  ،در توزیع دما دارد
 اند. نظر گرفته شده در 6بافت، عایق حرارتی

(9)   
  

  
          

 
، بیانگر دمای مرز بافت و محیط و Tu، پارامتر (9ۀ )رابطدر 

T∞( بیانگر دمای محیط ،ºC 61می )  .باشدh ثابت   دهند نیز نشان
نظر  در W/m2K 01 [0]وده و برابر با ب2انتقال انرژی همرفت

 گرفته شده است. 

                                                           
2. Thermally insulated 
3. Convective transfer coefficient 
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و  ºC 23بافت،  ۀدمای خون در ورودی رگ برابر با دمای اولی
 .[0] است شده خروجی رگ اعمال  نیز در0شرایط جریان خروجی

 
یان خون -2-2-3  معادلات حاکم بر جر

توزیع دمای خون لازم است که سرعت جریان خون  ۀجهت محاسب
 محاسبه شود. )وابسته به دمای خون( در رگ

سرعت جریان خون در رگ از معادلات پیوستگی  ۀجهت محاسب
 .[61و66] شود استفاده می 6استوکس - و ناویر

 

(11) 𝜌 (
  

  
     )           

 
(11)       
 

 چگالی، بیانگر ترتیب به T و ρ، u، p پارامترهای (،01) ۀرابط در
 نشان را زمان t باشند. می2انحرافی فشار تنسور و فشار سرعت،

 که باشد می وارده خارجی نیروهای مجموع دهند  نشان نیز f و دهد می
 است. صفر مقدار  خارجی نیروهای وجود عدم دلیل به ما مدل در

  دهد. می نشان رگ در را خون جریان سرعت پیوستگی ،(00) رابطۀ
و  m/s 0/1 [0]در ورودی رگ یک جریان یکنواخت با سرعت 

نظر گرفته شده و شرایط  در Pa.s 111/1[66]ویسکوزیتۀ خون، 
ای اعمال شده است که نشان  گونه بهنیز در دیوار  داخلی رگ  مرزی

 دهد سرعت خون در نزدیکی دیوار  رگ برابر صفر است. می
 تومور )بافت، جامد فاز دو شامل شده انجام سازی مدل که آنجا از

 پیوستگی شرایط که است نیاز باشد، می )خون( مایع و رگ( دیوار  و
 دیوار  با خون مشترک سطح یعنی مایع – جامد مشترک سطح به دمایی

در  Nonisothermal Flow قسمت از منظور بدین شود. اعمال رگ
استفاده شده است. به عبارت دیگر از ماژول  Multiphysicsماژول 

Multiphysics های مختلف را  که وظیفۀ برقراری ارتباط بین ماژول
 heat transfer in  برعهده دارد، جهت ایجاد ارتباط بین دو ماژول

biological tissueو laminar flow  استفاده شده است. با ایجاد این
بین جامد )دیوار  رگ( و 1و همرفت1ارتباط، انتقال گرمای رسانش

 شود. طور خودکار اعمال می مایع )خون( به

                                                           
1. Outflow condition 
2. navier–stokes equations 
3. deviatoric stress tensor 
4. conduction 

 

                                                                                         
5. convection 
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 ها و بحث یافته. 3

سازی روند  استفاده در شبیهدر این بخش ابتدا صحت مدل مورد 
درمان سرطان به رو  هایپرترمیا با استفاده از لیزر بررسی شده و 

سازی ارائه شده است. توزیع  سپس نتایج توزیع دمای حاصل از شبیه
های انتشار مختلف بررسی شده و همچنین  زمان نانوذرات در مدت

های  رگگرفتن توزیع نانوذرات و حضور  نظر تأثیر غیریکنواخت در
 سازی مورد بحث قرار گرفته است.  شاخش حرارتی در مدل

 اعتبارسنجی -3-1

شده از مقایسۀ نتایج با  جهت بررسی درستی مدل لیزر و رگ استفاده
و همکاران  Paulشده توسط  های انجام سازی ها و شبیه نتایج آزمایش

سازی بافت از فانتوم و  برای شبیه [0]استفاده شده است. در  [0]در 
ترتیب از آب و لولۀ تفلونی  سازی خون و دیوار  رگ به برای شبیه

استفاده شده است. سپس توزیع دما ناشی از تابش لیزر از طریق 
دست آمده است. لازم به ذکر است که  تصویربرداری مادون قرمز به

ها نیز برای  سازی در مقالۀ مذکور از نانوذرات استفاده نشده و شبیه
 mwها شدت تابش  انجام شده است. در آزمایش بدون نانوذره حالت
و برای سرعت ورودی رگ  s211 مدت  به mm 1با قطر تابش  111
m/s 0/1 منظور اعتبارسنجی از پارامترها )جدول  انجام شده است. به

سازی  جهت شبیه [0]ه و شرایط مرزی ذکر شده در ((، مقادیر اولی1)
مقایسه شده  [0]شده در  آمده با نتایج ارائه دست استفاده و نتایج به

 (. 2است )شکل 

 [1]پارامترهای نوری و گرمایی  استفاده شده در  :5جدول

نتایج  نقاط سیاهسازی ما،  چین آبی نتایج شبیه ( نقطه2در شکل )
خط و  [0]شده در  آزمایشگاهی تصویربرداری مادون قرمز انجام

دهد.  را نشان می [0]شده در سازی انجام شبیهنتایج  پیوستۀ قرمز
الف، ب و ج، تطبیق خوبی بین نتایج -(2های ) مطابق شکل

توجه به دو  شود. با مشاهده می [0]شده در  سازی و نتایج ارائه شبیه
سازی  سازی ما نسبت به شبیه ب نتایج شبیه -(2و )  الف-(2شکل )

کند.  با دقت بیشتری نتایج آزمایشگاهی را دنبال می [0]شده در  انجام
نتایج   s 211تا  s 611ج نیز در فاصلۀ زمانی  -(2در شکل )

با دقت  [0]شده در مقالۀ  سازی انجام سازی ما نسبت به شبیه شبیه
بیشتر و در بقیۀ بازه با اختلافی تقریبا  مشابه، نتایج آزمایشگاهی را 

 کند.  دنبال می

یع نانوذرات -3-2  توز
که در بخش مدل فیزیکی بیان شد، در گروه درمانی همراه  طور همان

اول پس از تزریق نانوذرات به مرکز تومور با تزریق نانوذرات در مرحلۀ 
( به نانوذرات اجاز  tdiffزمان مشخصی ) از طریق سرنگ، مدت

در مرحلۀ دوم،  tdiffزمان  شود. پس از گذشت مدت انتشار داده می
 های  شکلشود.  ( انجام میtheatمدت مشخش ) تابش لیزر به

 xyترتیب پروفایل غلظت نانوذرات در صفحۀ  به الف تا )ج( -(6)
-می نشان را ساعت 1 و 2 ،6 ،0 ،1/1 از پس تومور مرکز از گذرنده

 افزایش با شود، می مشاهده (1) شکل در که طور همان دهد.
  یابد. می افزایش شعاعی راستای در نانوذرات انتشار انتشار، زمان مدت

 عدم و تومور تمام در نانوذرات گستر  هدف مطلوب، شرایط در
 سازی، شبیه در که آنجا از باشد. می سالم بافت ناحیۀ به نانوذرات نشت
 گرفته درنظر شعاع( × )ارتفاع متر میلی 1×1 ابعاد به ای استوانه تومور

  است. مدنظر ابعاد این در توزیع برای لازم زمان مدت است، شده
های مختلفی برای انتشار نانوذرات ارائه  زمان در مقالات مدت

به عوامل مختلفی ازجمله نوع بافت و  tdiff. زیرا [33و00] شده است
گرفته با استفاده از  های انجام باشد و آزمایش نوع نانوذره وابسته می

که  آنجا های مختلف و نانوذرات متفاوت انجام شده است. از نمونه
شده مبتنی بر آزمایش بوده و ضرایب انتشار و پارامترهای  مقالات ذکر

شده  اساس نتایج مشاهده است، ما بر  نوری در این مقالات ذکر نشده
ساعت را که در آن انتشار در تمام ناحیۀ توموری انجام  2زمان  مدت

عنوان  به ناحیۀ بافت سالم نیز مقدار کمی است، بهشده است و نشت 
tdiff ایم. ها را بر این اساس انجام داده سازی نظر گرفته و باقی شبیه در 

گار( خون )آب( رگ )لولۀ تفلون(  پارامترها بافت )آ

 هدایت حرارتی 00/1 0/1 61/1
  (k) W/m K 

 چگالی 0111 0111 6611
 (ρ) kg/m3 

 گرمای ویژه 1609 1611 0611
 (C) J/kg K 

یب جذب 11 611 11  ضر
 (α)   m-1 

011 011 121 
یب پراکنش  ضر

 یافته کاهش
 (β) m-1 
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یع دما -3-3  توز
های  اطلاعاتی که از بررسی توزیع دما ناشی از هایپرترمیا در بافت

آید، در ارزیابی پروتکل درمانی بسیار  دست می سالم و سرطانی به
باشد. نتایج نشان داده شده در این بخش حاصل از  مفید می

دقیقه تابش لیزر با شدت تابش  1وسیلۀ لیزر پس از  هایپرترمیا به
W/cm

 باشند. می mm 8و قطر تابش  0 2
 

 
 

 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
(، توزیع دمای 1های واقع در ستون سمت راست شکل ) شکل

های سمت چپ، دمای مرکز و سطح تومور را برحسب  کلی و شکل
که  آنجا هد. از هایپرترمیا نشان میهای مختلف  زمان در حالت

یابد،  صورت نمایی کاهش می گرمای ناشی از لیزر با افزایش عمق به
بیشتر   (Tc)نسبت به دما در مرکز تومور  (Ts)دما در سطح پوست 

 با شروع تابش لیزر از مقدار اولیۀ خود یعنی  Tcو  Tsباشد.  می

°C23 زیمم خود در کنند و به مقدار ماک شروع به افزایش میs 211 
 رسند. می

الف و ب که توزیع دما را با فرض توزیع  -(1) شکلمطابق 
هد، بیشترین دما در این حالت در مرکز  د یکنواخت نانوذرات نشان می

باشد. در گروه درمانی با فرض  می C 6/32°فت است و سطح با
عمل به توزیع نانوذرات  غیریکنواخت بودن توزیع نانوذرات که در

ج و د مشاهده  -(1) های طور که در شکل باشد، همان تر می نزدیک
 C °03شود بیشینۀ دما نسبت به حالت توزیع یکنواخت حدود  می

رسد. با لحاظ کردن اثر یک رگ  می C °1/10کاهش دارد و به 
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° Cشاخش حرارتی در مدل، دما نسبت به حالت بدون رگ حدود 
ه و و  -(1های ) یابد و در بیشترین حالت طبق شکل کاهش می 1/1

کنندگی  رسد. این کاهش دما در حضور رگ، اثر خنک می C °0/16به 
ظ ز و ح با لحا -(1های ) دهد. همچنین طبق شکل ها را نشان می رگ

کردن دو رگ سیاهرگ و سرخرگ در مدل، کاهش دما به نسبت حالت 
 C °1/0باشد و با حدود  بیشتر می C °6حضور یک رگ حدود 

رسد.  می C °6/11کاهش نسبت به حالت بدون رگ، بیشینۀ دما به 
های شاخش حرارتی باعث  کنندگی رگ طبق آنچه بیان شد، اثر خنک

نظر گرفتن  شود و در موری میکاهش دما و تخریب ناکافی ناحیۀ تو
سازی جهت تعیین صحیح پارامترهای درمان و  ها در مدل اثر آن

 بینی دما ضروری است. پیش
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در حضور یک رگ و  xy ۀپروفایل دما در صفح الف، -(0)شکل 
ب، -(0ارد( و شکل ))عمقی که مرکز رگ قرار د mm 6/1در عمق 

 mm 1/6در عمق و رگ  در حضور دو xy ۀپروفایل دما در صفح
که  طور هماندهد.  را نشان می)عمقی که مرکز دو رگ قرار دارد( 

مسیر جریان خون در رگ با کاهش دما که با رنگ شود،  مشاهده می
و کاهش دمای باشد  مینمایان  شود کاملا   آبی روشن مشخش می

 .دهد وضوح نشان می را به یتومورناحیۀ شدید در 

 
 

 
 

 گیری نتیجه .4

سازی انتشار نانوذرات وابسته به  بار مدل در این پژوهش، برای اولین
 زمان انتشار پس از تزریق در تومور انجام گرفت. همچنین برای اولین

های  بار تأثیر درنظر گرفتن توزیع غیریکنواخت در حضور رگ
شاخش حرارتی روی توزیع دما بررسی شد. مشاهده شد که درنظر 

های  توزیع غیریکنواخت برای نانوذرات و لحاظ کردن رگگرفتن 
میزان قابل توجهی تحت  شاخش حرارتی در مدل، توزیع دما را به

بینی  منظور پیش ها به دهد و درنتیجه درنظر گرفتن آن تأثیر قرار می
تواند  باشد. نتایج این تحقیق می تر توزیع دما ضروری می هرچه دقیق

جمله توان و  دیر بهینۀ پارامترهای مختلف ازابزاری برای انتخاب مقا
 شعاع تابش لیزر باشد.
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سازی روند درمان سرطان به رو  هایپرترمیا  در زمینۀ بهبود مدل
تر  بینی دقیق تر شدن هرچه بیشتر به مدل واقعی و پیش  جهت نزدیک

توان غیرهمگن درنظر گرفتن  توزیع دما، در ادامۀ این پژوهش می
استفاده ، تر به مدل واقعی تومور ز مدل فیزیکی نزدیکاستفاده ابافت، 

تر  و استفاده از شبکۀ عروقی پیچیده از پارامترهای گرمایی متغیر با دما
نزدیک به شبکۀ عروقی واقعی را به مدل پیشنهادی اضافه کرد. 

ها و تومورها و همچنین سایر  توان مدل را به سایر بافت همچنین می
 نانوذرات تعمیم داد. 
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