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  جهت بررسی جریان خون ارگانها 46-اسکاندیوم-میکروسفر پلی استایرنساخت 

  )1(سوده السادات سجادي؛  )1( لیلا مقدم بنائم

 پژوهشکده چرخه سوخت -پژوهشگاه علوم و فنون هسته اي -سازمان انرژي اتمی .1

  

  :چکیده

 46-مواسکاندی. ورد بررسی قرار گرفته استم 46-میکروسفر رادیواکتیو پلی استایرن نشاندار با اسکاندیومدر این تحقیق 

نیمه  .شود استفاده میو تحقیقات زیست شناسی سلولی  رادیوایزوتوپی است که در پزشکی به منظور مطالعه جریان خون ارگانها

 می MeV889/0و  MeV12/1با انرژي   %)29(و همچنین گاما  MeV 3566/0 با انرژي%) 99/99(منفی  روز ناشربتا 84عمر آن 

در این تحقیق میکروسفر پلی  .تولید می شود  این رادیوایزوتوپ در راکتور با استفاده از واکنش . باشد

ساخته شده و سپس در راکتور مورد پرتودهی قرار گرفته و پس از آن توزیع  mµ10به قطر ماکزیمم  46اسکاندیوم-استایرن

   . قرار گرفته و هیچگونه تغییري مشاهده نشد دهی مورد بررسیبیولوژیکی و ساختار میکروسفر پس از پرتو

  46اسکاندیوم -پلی استایرن-میکروسفر: کلمات کلیدي

  

  : مقدمه

به صورت معمول براي . در حاضر استفاده از میکروسفرهاي رادیواکتیو در پزشکی هسته اي مورد توجه قرار گرفته است

 استفاده با دوربینهـاي گامـا هسـتند   شود که قابل  تیو ناشر گاما استفاده میکاربردهاي تشخیصی از میکروسفرهاي رادیواک

اولین نوع از این میکروسفرها که به صورت بالینی استفاده شدند گلبولهاي سفید و قرمز خـون بودنـد کـه از بیمـار     . ]1[

این روش تا به امـروز   از. شدند نشاندار شده و سپس دوباره به بیمار تزریق می 51-یا کروم 111-گرفته شده وبا ایندیوم

-هاي مهم اسکاندیومیکی از کاربرد. ]3, 2[.شود گیري جریان خون بیمار و شناسائی ناحیه عفونی استفاده می براي اندازه

در ایـن  . شود گیري جریان خون ارگانها استفاده می میکروسفر نشاندار شده با این رادیوایزوتوپ است که براي اندازه 46

جهـت سـاخت   . ]5, 4, 1[اي اسـت  پروژه نیز هدف ساخت ایـن میکروسـفر جهـت اسـتفاده در زمینـه پزشـکی هسـته       

پایداري . 2،  توانائی سنتز میکروسفر با دارو. 1 :این موارد عبارتند از. میکروسفرها چندین عامل باید در نظر گرفته شوند

رها شدن ترکیـب مـوثر در زمـان    . 4ب با روش مورد نظر درمان یا تشخیص، اندازه ذره میکروسفر متناس. 3، میکروسفر

روش وجـود   6جهت ساخت میکروسفرها بـه طـور کلـی    . سازگاري بیولوژیکی و تجزیه پذیري بیولوژیکی. 5، مناسب
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گانه، پلیمریزاسیون، فاز جداسازي به روش شـناوري، خشـک نمـودن    امولسیون یگانه، امولسیون دو: دارند که عبارتند از

میکروسفرهاي رادیواکتیو یا در طی پروسه تولید رادیواکتیو می شوند . ]3[ و سفت نمودن اسپري، استخراج حلالاسپري 

  .]4, 1[. و یا پس از ساخت میکروسفر رادیواکتیو می شوند

و تحقیقات زیست شناسی  رادیوایزوتوپی است که در پزشکی به منظور مطالعه جریان خون ارگانها 46-مواسکاندی

با   %)29(و همچنین گاما  MeV 3566/0با انرژي %) 99/99(منفی  روز ناشربتا 84نیمه عمر آن  .شود استفاده میسلولی 

  در راکتور با استفاده از واکنش این رادیوایزوتوپ . باشد می MeV889/0و  MeV12/1انرژي 

جریان خون  46-با استفاده از نشاندارسازي میکروسفرها توسط اسکاندیوم ]6[آرچی و همکارانش .تولید می شود

صورت گرفته آنالیز ریه  ]7[همچنین در تحقیق دیگري که توسط ونر و همکارانش. اند گیري کرده مایوکاردیال را اندازه

ساخته  45-در این پروژه نیز ابتدا میکروسفر پلی استایرن با اتصال به اسکاندیوم. انجام شده است 46-توسط اسکاندیوم

 .شده و سپس در راکتور مورد پرتودهی قرار گرفت

ختلفی وجود دارد که می براي ساخت میکروسفرهاي پلی استایرن با اندازه یکنواخت ذرات، روش هاي پلیمریزه شدن م

از میان . ]9, 8[سنتز کرد) در محدوده نانومتر تا میکرومتر(توان میکروسفرهاي پلی استایرن را با اندازه هاي مختلف 

ساده ) dispersion polymerization(روش هاي موجود براي ساخت میکروسفرهاي بزرگ، پلیمریزاسیون توزیعی 

 μm 15ي بزرگتر از میکروسفرهاتا  μm1/0با اندازه تقریبی  میکروسفرهااین روش براي ساخت . تر و موثر می باشد

پلیمریزاسیون توزیعی، ابتدا منومر در یک حلال یا مخلوطی از حلال ها حل می شود، سپس در حضور در .بکار می رود

از آنجا  .انجامد یک تثبیت کننده منومر ته نشین شده و رشد ذرات با جذب تدریجی منومرها، به تشکیل میکروسفر می

، سنتز شده به روش پلیمریزاسیون توزیعی، داراي ذرات با اندازه μm 3تر از که میکروسفرهاي پلی استایرن بزرگ

براي ساخت  با افزایش تدریجی مونومر پلیمریزاسیون توزیعی،روش اصلاح شده از یک  بنابراین یکنواخت نیستند،

  .  میکروسفرهاي پلی استارن با اندازه یکنواخت استفاده شد

  :روش کار

  :مواد و تجهیزات

از  ، پلی وینیل پیرولیدون، اتانول از) AIBN)2,2´-Azobisiso-butyronitrile  ورد استفاده شامل استایرن، مواد م

بررسی مورفولوژي میکروسفرها از  میکروسکوپ الکترونی روبشی جهت  خریداري شده و  آلمان Merckشرکت 

(SEM)   بررسی  جهتهاي موش اندامتوهاي گاما در پر گیري اندازه، بررسی رادیواکتیویته و خلوص رادیونکلئیدي و
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صورت  HPGeتوزیع بیولوژیکی ترکیب، توسط اسپکتروسکوپی تابش گاماي رزولوشن بالا با استفاده از آشکارساز 

 . گرفت

  :روش کار 

. یک بالن سه دهانه متصل به یک مبرد، یک ورودي گاز نیتروژن و یک قیف جداکننده، براي انجام واکنش بکار رفت

و به یک بالن سه دهانه اضافه و زیر جو نیتروژن با سرعت ) s1( میلی لیتر اتانول حل شد15در  PVPگرم  1/0

rpm300  سپس، محلول . درجه سانتی گراد حرارت داده شد 70هم زده شد و تا   s2 میلی لیتر استایرن و  5شامل

 24واکنش پلیمر شدن به مدت . اضافه شد  s1میلی لیتر در دقیقه به محلول  2با سرعت کنترل شده  AIBNگرم  05/0

در این روش می . میکروسفرهاي پلی استایرن تشکیل شده با سانتریفیوژ جدا شدند .ساعت در این شرایط ادامه یافت

پس از ساخت میکروسفر .رن را کنترل کردمیکروسفرهاي پلی استایاندازه  s2محلولتوان با تغییر سرعت اضافه شدن 

از این ماده در محفظه آلومینیومی قرار داده و جهت  mg10پلی استایرن اسکاندیوم و خشک کردن محلول مقدار 

سالین   نمونه به دست آمده از راکتور در محلول. به راکتور فرستاده شد n/cm2.s1013×3پرتودهی با شار نوترونی 

خلوص شیمیائی از .ترل کیفی مورد استفاده قرار گرفتهت اسپکتروسکوپی گاما و آزمایشات کننرمال مخلوط شده و ج

  .و کاغذ واتمن استفاده شد Mm10(DTPA(جهت فاز متحرك از محلول . بررسی شدITLC طریق

  مطالعات توزیع بیولوژیکی

رادیواکتیـو بـه موشـها     ScCl3از میکروسفر پلی اسـتایرن و همچنـین    µCi100جهت بررسی توزیع بیولوژیکی مقدار 

ساعت پس از تزریق درصد رادیواکتیویته ارگانها براي هریک از آنهـا   48و  24، 4، 2تزریق شده سپس در فاصله زمانی 

  .گیري شد با استفاده از شمارنده اشعه گاما اندازه (ID/g%)به ازاي هرگرم بافت 

  :و بحث نتایج

با استفاده از روش توضیح داده شده در بخش قبل ساخته شده و  قبل از  46-اسکاندیوم-میکروسفرهاي پلی استایرن

نشان داده شده  1این تصویر در شکل. نها به دست آمدتصاویر الکترونی از آ SEMپرتودهی در راکتور توسط دستگاه 

و در شود ساختار کروي و سطح صاف ذرات و توزیع یکنواخت اسکاندیوم مشهود بوده  چنانچه ملاحظه می. است

پس از پرتودهی میکروسفر پس از واپاشی قسمت اعظم اکتیویته  .سطح ذرات میکروسفر اسکاندیوم آزاد مشاهده نشد

 .مجددا تصاویر الکترونی به دست آمده و تغییري مشاهده نشد

به مدت  جهت میکروسفر رادیواکتیو، میکروسفر ساخته شده به راکتور تهران فرستاده شده و پس از پرتودهی نوترونی

. مولار حل شده و اسپکتروسکوپی گاما از آن صورت گرفت 2/0ساعت میکروسفر در محلول اسید کلرید ریک  24

ــی  SEMتصــویر  .1 شــکل از میکروســفرهاي پل

 اندیوماسک-استایرن
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دو پیک انرژي به طیف به دست آمده فقط شامل 

هردو بود که  MeV889/0و  MeV12/1مقادیر 

بوده و خلوص  46-مربوط به اسکاندیوم

. می شود  رادیونوکلئیدي آن از نظر ناشر گاما تأئید

طیف بتا نیز شامل یک پیک با ماکزیمم انرژي 

MeV357/0 بوده  46-بود که مشخصه اسکاندیوم

و خلوص رادیونوکلئیدي آن از نظر ناشر بتا تأئید 

 .می شود

  بررسی خلوص رادیوشیمیائی

 نشاندهنده خلوص بالاي DTPA(10Mm)با محلول  ITLCخلوص رادیوشیمیائی توسط کروماتوگرافی کاغذي 

یون اسکاندیوم توسط حلال به بالاي کاغذ  DTPAدر هنگام استفاده از فاز متحرك . پس از پس از پرتودهی بود% 97

 (Rf=0)ن کاغذ باقی می ماند، در پائی ترکیب میکروسفرو  (Rf=%100)برده شده 
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 آزاد  46-بررسی توزیع بیولوژیکی اسکاندیوم

میکروکوري از این محلول به موشها تزریـق شـد و توزیـع    35، 46ومجهت بررسی توزیع بیولوژیکی کلرید اسکاندی

ساعت با قربانی کردن موشها و شمارش اکتیویته اسکاندیوم در اعضـاء مختلـف    72و  48، 24، 4بیولوژیکی پس از 

شـود   چنانچه در این شکل مشـاهده مـی  . نشان داده شده است 2نتیجه این آزمایش در نمودار شکل . انجام پذیرفت

  .کبد و پس از آن در طحال بوده استشترین جذب در بی

  46-اسکاندیوم-بررسی توزیع بیولوژیکی میکروسفر پلی استایرن 

میکروکوري از ایـن محلـول بـه موشـها تزریـق شـد و توزیـع        80جهت بررسی توزیع بیولوژیکی میکروسفر مقدار 

ارش اکتیویته اسکاندیوم در اعضـاء مختلـف   ساعت با قربانی کردن موشها و شم 72و  48، 24، 4بیولوژیکی پس از 

همانطور که انتظار می رود به دلیل اندازه . نشان داده شده است 3نتیجه این آزمایش در نمودار شکل . انجام پذیرفت

 .بزرگ میکروسفر تقریباً تمام رادیودارو جذب کبد و پس از آن طحال شده است

 

 
 46توزیع بیولوژیکی کلرید اسکاندیوم .2لشک
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 در موش 46-اسکاندیوم-توزیع بیولوژیکی میکروسفر پلی استایرن.  3 شکل

  

  تیجه گیرين

امروزه  تحقیقات جدید دیگري بـر روي  از کمپلکسـهاي نشاندارشـده توسـط مـواد رادیواکتیـو جهـت تحقیقـات         

ا نشاندارسـازي  در بین این روشـه . بیولوژیکی و درمان سرطان توسط انتقال دز به محل سرطان در حال انجام است

نیـز در حـال حاضـر     46-میکروسفر اسـکاندیم . اي برخوردارند میکروسفرها و مونوکلونال آنتی بادیها از توجه ویژه

در . گیرد گیري جریان خون ارگانها مورد استفاده قرار می یکی از ترکیبات پایداري است که در تحقیقات جهت اندازه

میکرومتـر  10سفر پلی استایرن نشاندار شده توسط اسکاندیوم با اندازه این تحقیق نیز هدف اصلی که ساخت میکرو

آزمایشات کنترل کیفی نشاندهنده اولین موفقیت که ساخت میکروسفر پلی استایرن و سپس دومین . بود، نائل آمدیم

ز قبیل میکروسفرهاي ساخته داراي خصوصیات مورد قبول ا. بود 46-موفقیت در نشاندارسازي آن توسط اسکاندیوم

در قسمت نشاندارسازي نیز مزیـت مهـم ایـن    . باشند میکرومتر و همگنی ذرات می10تا  3سطوح کروي، اندازه بین 

کمپلکس پایداري آن و همچنین استفاده از نتایج آن جهت نشاندارسازي سایر انـواع میکروسـفر رادیواکتیـو جهـت     

  .باشداستفاده درمانی و تشخیصی می
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