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ست. اسازی شده ( شبیهPDTودینامیک درمانی )تومور مغزی با استفاده از روش فوت مدل در نرخ مصرف اکسیژن در این مقاله، -چکیده 

 ر نابودیداند. یکی از فاکتورهای مهم نیکلسون حل شده-نویسی کد متلب و با بکارگیری روش عددی کرنکمعادلات با استفاده از برنامه

-ی میای سمیهنش داده و تولید مادبا آن واک در طی فرآیندیپس از تابش لیزر  ،باشد. اکسیژنتومورها،  میزان اکسیژن موجود در بافت می

کسان یغلظت اکسیژن در سراسر بافت سرطانی  نشان داده است کهمحاسبات نتایج  تواند منجر به نابودی بافت سرطانی شود.کند که می

 شود.می اتیدستخوش تغییرنیز در طول فرآیند درمان  باشد ونمی

 فرین، ليزرتوكسيژن، فانتشار افتودیناميک درمانی،  -كليد واژه

 

 

Mathematical Model of Photodynamic Therapy Method in celebral tumor 

with investigating oxygen consumption rate 
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Abstract- In this paper,the oxygen consumption rate in the cerebral tumor has been simulated with photodynamic therapy. The 

equations have been solved by utilizing the MATLAB program's code and via numerical method of Crank-Nicolson. One of the 

most important factors in tumor annihilation is the amount of available oxygen in tissue. After laser irradiation the oxygen will 

react with it in the specific process and produce a toxic matters that could result desolation of cancerous tumor.The results had 

shown that the concentration of oxygen is not the same all over of the cancerous tissue and in the period of treatment it will 

change too. 
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روش درمان فتودینامیکی در تومور مغزی با بررسی نرخ مصرف  سازی ریاضیمدل

 اکسیژن

 محمدامين كيوان، فاطمه رضائی، شادی تشکری  
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 مقدمه -1

ه س بامروزه فتودیناميک درمانی با استفاده از داروهای حسا

 مختلف هایها برای درمان بيماریاز قبيل فتوفرین نور

 درگير را بدن مختلف هایسيستم كه اختلالاتی و سرطانی

ود خرود و این موضوع توجه بسياری را به می بکار كنندمی

جلب كرده است. اخيراً این تکنيک هم در فرآیندهای 

 ایهسازی بطور فزایندآزمایشگاهی و هم در فرآیندهای شبيه

 مبتنی بر تابش یک PDTشود. در واقع تکنيک ستفاده میا

 ورینور مرئی یا نور نزدیک به مرئی به یک داروی حساسگر ن

ثير باشد. بطور كلی این روش بر تادر یک محيط اكسيژنه می

 به متقابل دو فاكتور استوار است. فاكتور اول، ماده حساس

ل، یژگی اوباشد. وباشد كه دارای دو ویژگی مهم مینور می

در  باشد، اینهای توموری میتوانایی جذب انتخابی در بافت

ی كند. ویژگحالی است كه بافت سالم این ماده را جذب نمی

ج مودوم، ایجاد تعاملات فتوبيوشيميایی در اثر تابش طول

-یمباشد كه اساس كار درمانی را تشکيل معينی از ليزر می

 ایميایی و ساختگیكننده های نوری مواد شيحساسدهد. 

ها ، عمدتاً هستند كه اولين نسل اینها هماتوپورفيرین

ر فتودیناميک درمانی به شدت تحت تاثي .باشدفتوفرین می

 باشد.حضور اكسيژن مولکولی در بافت می

در روش فوتودیناميک درمانی طی تابش ليزر به حساسگر 

به  ˳Sها تحریک شده و دچار گذاری از حالت پایه نوری، اتم

  S₁شوند. این حالت برانگيختهمی  S₁حالت برانگيخته

باشد، اما قادر است انرژی را به عمر كوتاه میدارای طول

، (۱گانهسه حالت) ₁T های متفاوتاسپينگيخته با حالتی بران

ی عمر گونهالبته بایستی اذعان نمود كه طول منتقل نماید.

₁T ₁ عمر وضعيت تر از طولطولانیS باشد. بنابراین، یم

باشد. حساسگر بيشتر می PDTاحتمال بقای آن در فرایند 

گانه برانگيخته قادر است با انتقال انرژی نوری در حالت سه

های مجاور، به حالت پایه برود كه این عمل خود به مولکول

 ۱ پذیرد. فرآیند اطفایتابش صورت میاز طریق یک گذار بی

Tتفاوت اتفاق بيفتد كه بر این تواند طی دو واكنش ممی

دوم  و نوع اول  های نوعاساس آنها را به دسته واكنش

نمایند. در واكنش نوع دوم كه مدنظر این بندی میتقسيم

گانه باشد، حساسگر نوری در حالت برانگيخته سهمقاله می

                                        
 
 

1 Triplet 

انتقال  2O3اكسيژن مولکولی حالت پایه  اش را بهخود انرژی

را توليد 2O1 ۲سيار فعال شيميایی منفرددهد تا اكسيژن بمی

های منفرد عامل كليدی در پروسه كند. ایجاد این اكسيژن

 باشد.درمان فوتودیناميکی می

ه چند كردرنظر گرفته شده  در این مقاله، مدل تومور مغزیِ

 باشد. در این مدل كروی، در خارج از شعاع بحرانیسلولی می

با توجه به  است و شدهدر نظر گرفته  )بافت رگ(، تومور

كمبود اكسيژنی در طی فرایند مصرف اكسيژن با 

مواجه خواهيم شد. لذا، این كمبود  3فتودیناميک درمانی

-هتا فرایند درمان بدر طی فرآیند جبران شود اكسيژن باید 

، فرض بر این است مدلصورت بهينه صورت پذیرد. در این 

تواند كمی كه در شرایط مناسب، بافت درون مویرگی می

 د.شو ۴پس از شروع پروسه درمان هيپوكسيک

 

 تئوری و معادلات ریاضی -2

در این مقاله، فرض بر این است كه غلظت ذرات مختلف اعم 

از اكسيژن منفرد، اكسيژن حالت پایه، حساسگر نوری در 

گانه و زیر لایه وضعيت منفرد، حساسگر نوری حالت سه

  :]۱[ كنندمی غييرت زیر بصورت 5فيک سلولی طبق معادله
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iCدر این معادله،

t




ام بر واحد iتغيير غلظت نمونه  بيانگر 

. زمان، iv c2واسطه اثر همرفتی، غلظت به تغيير

iD C 

-نرخ توليد غلظت می iR تغيير غلظت طی پخش نمونه و

باشند. در این تحقيق فرض شده است كه همه ذرات بجز 

كنند. لذا، تحولات اكسيژن مولکولی پخش چندانی نمی

وان تگانه را در طول زمان و بر حسب مکان را میاكسيژن سه

خر آطبق معادله فوق بيان نمود. در این معادله، سهم جمله 

لحاظ  PDTيک و مصرف با درنظر گرفتن نرخ مصرف متابول

 :]2[ شده است

                                        
 
 

2 singlet 
3 Photodynamic therapy 
4 Hypoxic 
5 fick 
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غلظت حساسگر  دهندهنشانو همچنين معادله دیفرانسيل 

      :شودبيان میصورت زیر گانه بهسه

 1
      3

2 1

d T
BF PS BF k k O Tex ex p otdt

 
                  

كه در آن غلظت كل حساسگر نوری متشکل از حالت پایه، 

 باشد:میگانه منفرد و سه

  .      4
0 1 1 0 1

PS S S T S T
                                  

3آن، در كه
  2o

Dو اكسيژن پخش ضریبmetГمصرف نرخ 

 همچنين .باشدمی بدن توسط اكسيژن متابوليک
[ ]1Tگانه در حالت غلظت حساسگر سه

]برانگيخته، ]0Sغلظت حساسگر در حالت پایه ،otk  ثابت

]3واكنش بينسرعت دو مولکولی  ]2O و [ ]1T ،dk برابر 

ثابت   oak، گانهبا نرخ فروافت اكسيژن منفرد به حالت سه

 A، بين اكسيژن منفرد با زیرلایهسرعت دو مولکولی واكنش 

 ΔS، عملکرد حساسگر سه گانه tФ، یلایه بيولوژیکزیرغلظت 

 و گانه با اكسيژن منفرداكسيژن سهكسری از تعاملات بين 

aI  باشد.میشدت ليزر 

اكسيژن با  PDTدر معادله فوق، نرخ مصرف فوتودیناميکی 

شود كه در محاسبات با معرفی پارامتر جمله دوم مشخص می

 : [2]شودزیر محاسبه می

)5(                   '
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ثوابت مربوط به معادلات فوق از مقالات درج شده است. لذا، 

با حل عددی این معادلات با استفاده از برنامه متلب نتایج را 

 آوریم.بدست می

 

 نتایج و بحث -3

مطالعه نحوه توزیع اكسيژن در بافت از در در این مقاله، 

كه  ل كره چند سلولی استفاده شده است تومور مغزی به شک

با تابش ليزر  واقع شده است.اطراف بافت سالم این تومور در 

0.8شدت  با nm 665 موجدر طول دیود
2

w

cm
پروسه درمان 

لذا برای حل معادلات مذكور از مختصات گردد. آغاز می

ومور نمایی از شکل ت ۱كروی بهره گرفته شده است. شکل 

 دهد.درنظر گرفته شده را نشان می

 
 : شماتيکی از مدل كروی تومور مغزی.۱شکل

نشان دهنده بافت سالم بدن  nrشعاع داخلی در این شکل، 

تومور مورد  بوط به شعاعرم cr باشد و شعاع خارجیمی

در در این مقاله كه اعداد مورد استفاده  باشدمی مطالعه

  اند.درج شده ۱جدول 

 
 شعاع بافت و شعاع تومور.مقادیر مربوط به : ۱جدول

0r cr nr 

mμ73 mμ  66 mμ 7 
               

تاثير گذارترین پارامترها در این بایستی خاطرنشان كرد كه 

عمق تومور و بررسی نرخ مصرف  مدت زمان تابش، ،روش

تر تومور چه به مناطق عميقهر عبارتی به  اكسيژن است.

ميل كند، غلظت اكسيژن  0rه ب rnنزدیک شویم، یعنی 

غلظت اكسيژن موجود در  كه نهایتاًای گونهبهیابد. كاهش می

 فرمول زیر كه این امر در بافت سرطانی به صفر می رسد

نشان داده شده است كه بيانگر غلظت اكسيژن قبل از تابش 

 :[3]باشد ليزر می
2 2 3

0 0 0( ) / 6 ( 2 (1 / 1 / )nC r C a D r r r r r    . (6) 

0rغلظت در  0C ،در معادله فوق r ،a  مصرف اكسيژن در

 ،شعاع كره خارجی 0r، ضریب انتشار ثابت بافت r، Dنقطه 

nr نمایی از  ۲شکل  باشند.می بافت سالم شعاع كره داخلی

زر نشان را برای غلظت اكسيژن قبل از تابش لي ۴حل معادله 

شود، نواحی با دهد. همانطور كه در این شکل ملاحظه میمی

r باشد یعنی در فاصله كوچک كه مجاور بافت سالم میμm 

7 r= باشد و در فواصل بيشينه غلظت اكسيژن موجود می
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شود، غلظت دورتر كه به نواحی عميقتر تومور مربوط می

 یابد.اكسيژن به سرعت كاهش می

 

 
 
 قبل از تابش ليزر-مکانبر حسب  غلظت يراتتغي:۲شکل   

( و با درنظر گرفتن شرایط ۲سپس، با حل عددی معادله )

محاسبه های بعدی در زماناكسيژن غلظت مرزی مسئله، 

ميزان تغييرات غلظت  3شکل  ،عنوان مثالشود. بهمی

 دهد. ثانيه پس از تابش ليزر نشان می ۱اكسيژن را در زمان 

 
بعد از تابش -t=1sييرات غلظت بر حسب مکان در زمان : تغ3شکل     

 ليزر

 

پس از شروع شود همانطور كه در این نمودار مشاهده می

. شوندبا كاهش غلظت مواجه می تومور تمام نقاط ،تابش ليزر

تحولات تغيير غلظت  ،بعلاوه، جهت وضوح بيشتر مطالب

 ۴0 مشخص مکاناكسيژن بر حسب زمان برای یک 

 ترسيم شده است.  ۴از شعاع تومور در شکل  ميکرومتری

 

 .μm  r=40 بر حسب زمان در مکاناكسيژن : غلظت ۴شکل     

 
ثانيه  7 زمان حدوددر شود كه در این نمودار مشاهده می

و  رسيدهصفر به غلظت اكسيژن نزدیک  ،پس از تابش ليزر

 ماند.می ثابت تقریباً

 

  :گیرینتیجه

ی مصرف اكسيژن در تومور مغزی مدل ریاضمقاله، در این 

از آنجا كه ميزان  سازی شده است.كروی شکل شبيه

اكسيژن، فاكتور مهم در كارآمدی فرایند درمان 

ولات زمانی و مکانی آن باشد، بررسی تحفوتودیناميکی می

باشد. زیرا با كاهش نسبی اكسيژن، اهميت می بسيار حائض

 ،گذارد. لذاان نمیتابش پيوسته ليزر تاثيری در پروسه درم

ای توان پس از مقداری تابش، ليزر را قطع نمود و وقفهمی

و پس  ایجاد نمود تا اكسيژن از دست رفته دوباره توليد شود

  از آن پروسه درمان را ادامه داد.
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