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 چکیده

 یهادرمان یو کاهش اثرات جانب یتومور یهتمرکز دارو در ناح یشافزا یبرا یدبخشام یهااز روش یکی (MDTیسی )هدفمند مغناط یدارورسان

و  یمارب ینامیکیهمود یطرگ، شرا یخون، هندسه واقع یرئولوژ یرتحت تأث یمطور مستقروش به ینا ییحال، کارایناست. با ا یستمیکس

 یمارب یدکاروت یاناز شر یواقع یبعدمدل سه یکنوذرات حامل دارو در مطالعه، انتقال و جذب نا ینقرار دارد. در ا یسیمغناط یدانمشخصات م

پژوهش در  ینا یاصل یشده است. نوآور یبررس یصورت عددخون، به یرنیوتنیبا در نظر گرفتن اثر رفتار غ سیتمی،یمبتلا به سرطان و پل

مرتبط با  ینامیکیهمود یطشرا یخون، بررس یرنیوتنیغ یساز، مدلتیتصاویر سیبر  یمبتن یمارب یواقع یبعدزمان هندسه سههم یبترک

 باخون  یانشد و جر یبازسازتی اسکن سی یهاهندسه رگ از داده. است یخارج یسیمغناط یدانجذب نانوذرات تحت م یلو تحل سیتمییپل

 یوتنیاز مدل ن یسه،مقا یو برا کروون از مدل خ یرنیوتنیرفتار غ یفتوص ی. برایدگرد سازییهشب استوکس-یرو ناو یوستگیاستفاده از معادلات پ

 بشد و راندمان جذ یریرهگ یسیمغناط یرویو ن یدرودینامیکیغالب شامل درگ ه یروهایحرکت نانوذرات با اعمال ن یراستفاده شد. مس یزن

نشان داد که مدل حاضر با  یاعتبارسنج یج. نتایدگرد یفتعر شدهیقشده در محل هدف به تعداد کل ذرات تزرصورت نسبت ذرات جذببه

سرعت در  یشینهمشخص شد که ب چنینهمدارد. درصد  5/3تر از کم یو حداکثر خطا درصد 8/2حدود  ینسب یخطا یانگینمرجع، م یهاداده

نظر عملکرد  است. از یرنیوتنیخون در مدل غ شوندهیقرقاز رفتار برش یاست که ناش m/s 9/0 حدود یوتنین لو در مد m/s1مدل کرو حدود 

، راندمان جذب از nm 500ذرات  یبرا کهیطورنشان داد؛ به یتوجهقابل یشقطر ذرات، راندمان جذب در هر دو مدل افزا یشجذب، با افزا

که در  وعی. موضیافت یشافزا درصد 40/62به درصد  35/56از  nm 1000 ذرات یو برا یتنیودر مدل ن %40در مدل کرو به درصد  03/35

دادند که این روش پتانسیل بالایی در درمان بیماران سرطان در  نتایج نشان نشده است. یبررس یکپارچهصورت به یشیناز مطالعات پ یاریبس
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 مقدمه -1

ومیر در از علل اصلی مرگ چنانهمرود و های نظام سلامت در سراسر جهان به شمار میترین چالشسرطان یکی از مهمامروزه 

های اخیر روندی افزایشی دهد که بروز این بیماری در سالهای اپیدمیولوژیک نشان میشود. گزارشبسیاری از کشورها محسوب می

های تشخیصی های قابل توجه در روش[. با وجود پیشرفت1شود ]ها مورد جدید در سطح جهان گزارش میداشته و سالانه میلیون

پزشکی است. در های اساسی در حوزه علوم پزشکی و مهندسی زیستیکی از دغدغه چنانهممانی، درمان مؤثر و ایمن سرطان و در

[. 2درمانی هستند ]درمانی، پرتودرمانی و در برخی موارد هورمونهای متداول درمان سرطان شامل جراحی، شیمیحال حاضر روش

ها و عوارض جانبی قابل توانند موجب کنترل یا کاهش رشد تومور شوند، اما محدودیتمی ها در بسیاری از مواردهرچند این روش

دلیل محل تومور یا وضعیت بیمار شود و در برخی موارد بهتوجهی نیز دارند. برای مثال، جراحی یک روش تهاجمی محسوب می

های سرطانی برخوردار نیستند و اختصاصیت کافی برای سلولدرمانی و پرتودرمانی معمولاً از پذیر نیست. از سوی دیگر، شیمیامکان

همین [. به3شود ]های سالم نیز آسیب وارد کنند که این امر منجر به بروز عوارض جانبی متعددی در بیماران میتوانند به بافتمی

حال اثرات سیستمیک دارو را عینهایی که بتوانند دارو را به صورت هدفمند به محل تومور منتقل کنند و در دلیل توسعه روش

 .[4] کاهش دهند، مورد توجه گسترده پژوهشگران قرار گرفته است

های نوین در درمان سرطان مطرح شده عنوان یکی از روشدر این میان، دارورسانی هدفمند با استفاده از نانوذرات مغناطیسی به

ات سوپرپارامغناطیس متصل شده و سپس با استفاده از میدان (، دارو به نانوذرMDT) 1است. در روش دارورسانی مغناطیسی

تواند باعث افزایش غلظت موضعی دارو در محل تومور و در شود. این رویکرد میمغناطیسی خارجی به سمت ناحیه هدف هدایت می

این روش معمولاً دارای [. نانوذرات مغناطیسی مورد استفاده در 6و 5نتیجه کاهش دوز موردنیاز و سمیت سیستمیک دارو شود ]

های مغناطیسی دلیل ویژگی( هستند که بهγ-Fe₃O₃)( یا مگهمیت Fe₃O₃هایی از جنس اکسید آهن مانند مگنتیت )هسته

برای افزایش پایداری، جلوگیری از تجمع  چنینهمهای دارورسانی دارند. ای در سیستمسازگاری بالا کاربرد گستردهمناسب و زیست

های پلیمری سازگار مانند دکستران یا سایر پوششسازگاری، سطح این نانوذرات معمولاً با پلیمرهای زیستذرات و بهبود زیست

یی روش در دو دهه گذشته، مطالعات متعددی به بررسی رفتار نانوذرات مغناطیسی در جریان خون و کارا [.7شود ]پوشانده می

انجام شد که در آن یک  2فورلانی و فورلانیاند. یکی از نخستین مطالعات تحلیلی در این زمینه توسط دارورسانی مغناطیسی پرداخته

بینی مسیر حرکت ذرات مغناطیسی در جریان خون ارائه شد. نتایج این مطالعه نشان داد که مسیر حرکت چارچوب نظری برای پیش

ها در دیواره رگ به پارامترهایی مانند شدت میدان مغناطیسی، اندازه ذره و سرعت جریان خون وابسته است آنذرات و میزان رسوب 

های میکروسکوپی نشان دادند که نحوه قرارگیری های دائمی اطراف رگرباآهنو همکاران با بررسی اثر آرایش  3شارما[. در ادامه، 8]

و همکاران با مطالعه  4آگیوتیس چنینهم[. 9ر کارایی جذب یا به دام افتادن ذرات داشته باشد ]تواند تأثیر قابل توجهی بها میرباآهن

طور قابل تواند الگوی رسوب نانوذرات را بههای خمیده نشان دادند که هندسه رگ و توزیع میدان مغناطیسی میانتقال ذرات در رگ

شده و منشعب های تنگبه بررسی دینامیک گیراندازی نانوذرات در رگ 5بوز و بنجریدر مطالعات بعدی،  [.10توجهی تغییر دهد ]

کنش میان نیروهای هیدرودینامیکی جریان خون، میدان مغناطیسی و اندازه ذرات ها نشان داد که برهمپرداختند. نتایج پژوهش آن

های رئولوژیکی ی پژوهشگران تأثیر ویژگی[. علاوه بر این، برخ11نقش مهمی در تعیین احتمال رسوب ذرات در دیواره رگ دارد ]

نشان دادند که رفتار  [12] و همکاران 6فانلیاند. برای مثال سازی دارورسانی مغناطیسی مورد بررسی قرار دادهخون را نیز در مدل

ویژه در نواحی با نرخ برش پایین که ها تغییر دهد، بهها را در رگتواند مسیر حرکت نانوذرات و الگوی توزیع آنغیرنیوتنی خون می

                                                        
1 Magnetic Drug Targeting 
2 Furlani 
3 Sharma 
4 Agiotis 
5 Bose and Banerjee 
6 Fanelli 
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دند های غیرنیوتنی نشان دانیز با استفاده از مدل [13] و همکاران حبیبیاست. در همین راستا،  تربیشویسکوزیته خون  تغییرات

مطالعات . تری از انتقال ذرات در سیستم عروقی ارائه دهدبینی دقیقتواند پیشکه در نظر گرفتن وابستگی ویسکوزیته به نرخ برش می

اند که در شرایط واقعی عروقی، یکنواخت نشان دادههای مغناطیسی غیربعدی و میدانههای سجدیدتر نیز با استفاده از مدل

کننده کارایی جذب ذرات ترین عوامل تعیینندازه ذره، شدت میدان مغناطیسی و سرعت جریان خون از مهمپارامترهایی مانند ا

تواند رفتار جریان خون و انتقال ذرات در سیستم عروقی را تحت تأثیر قرار دهد، یکی از عوامل مهمی که می [.15و  14هستند ]

شود که ویسکوزیته آن به نرخ برش وابسته است. و غیرنیوتنی محسوب میهای رئولوژیکی خون است. خون یک سیال پیچیده ویژگی

توانند الگوی جریان خون و نیروهای وارد بر ذرات را شوند و میهای رئولوژیکی دچار تغییر میها، این ویژگیدر بسیاری از بیماری

های قرمز و در نتیجه افزایش هماتوکریت همراه است. سیتمی است که با افزایش تعداد گلبولتغییر دهند. یکی از این اختلالات، پلی

ها را تغییر دهد های برشی در دیواره رگتواند مقاومت جریان و تنشافزایش هماتوکریت موجب افزایش ویسکوزیته خون شده و می

یرگذار باشند و در نتیجه توانند بر حرکت و رسوب نانوذرات حامل دارو در سیستم عروقی تأث[. این تغییرات همودینامیکی می16]

از سوی دیگر، انتخاب هندسه مناسب رگ برای بررسی رفتار جریان  های دارورسانی هدفمند را تحت تأثیر قرار دهند.عملکرد سیستم

های هندسی و همودینامیکی خاص دلیل ویژگیو انتقال ذرات نیز اهمیت زیادی دارد. در میان عروق مختلف بدن، شریان کاروتید به

دلیل کننده خون مغز است و بهترین عروق تأمینخود توجه بسیاری از پژوهشگران را به خود جلب کرده است. این شریان یکی از مهم

های آترواسکلروتیک است هایی مانند تشکیل پلاکوجود ناحیه انشعاب و تغییرات قابل توجه در میدان جریان، مستعد بروز پدیده

تواند الگوی ها، میویژه زاویه انشعاب و نسبت سطح مقطع شاخهاند که هندسه شریان کاروتید، بهان داده[. مطالعات متعددی نش17]

و همکاران با استفاده از  1آبیلاشطور قابل توجهی تحت تأثیر قرار دهد. برای مثال جریان خون و توزیع تنش برشی دیواره را به

های هندسی شریان کاروتید مانند پیچیدگی مسیر و نسبت سطح مقطع ه ویژگیهای مبتنی بر تصاویر پزشکی نشان دادند کمدل

با استفاده از یک مدل  [19] و همکارانآریان  چنینهم[. 18ها نقش مهمی در تعیین رژیم جریان و توزیع تنش برشی دارند ]شاخه

لاگرانژی به بررسی دارورسانی مغناطیسی در ناحیه انشعاب کاروتید پرداختند. -یو روش عددی اویلر CTبعدی مبتنی بر تصاویر سه

حال ورود تواند انتقال ذرات به شاخه هدف را افزایش داده و در عینمی رباآهنها نشان داد که موقعیت مناسب نتایج مطالعه آن

سازی های مهمی در مدلتوجه در این زمینه، هنوز چالش های قابلبا وجود پیشرفت .های دیگر را کاهش دهدناخواسته ذرات به شاخه

اند یا اثر شده عروقی تمرکز داشتههای سادهسازی دارورسانی مغناطیسی وجود دارد. بسیاری از مطالعات پیشین یا بر هندسهو بهینه

اقعی بدن، عواملی مانند تغییرات رئولوژیکی که در شرایط واند. در حالیهای هماتولوژیک بر رفتار جریان خون را در نظر نگرفتهبیماری

توانند تأثیر قابل توجهی بر همودینامیک جریان و در نتیجه بر انتقال و رسوب نانوذرات سیتمی میهایی نظیر پلیخون ناشی از بیماری

های مغناطیسی ی خون و میدانهای دقیق رئولوژیکهای اختصاصی بیمار، مدلزمان از هندسهداشته باشند. علاوه بر این، استفاده هم

یافته خون، زمان اثر ویسکوزیته افزایشرو، بررسی همطور جامع بررسی نشده است. از اینخارجی هنوز در بسیاری از مطالعات به

تری تواند درک عمیقهای هندسی واقعی شریان کاروتید بر انتقال و جذب نانوذرات حامل دارو میرفتار غیرنیوتنی جریان و ویژگی

 سازی این روش در کاربردهای بالینی کمک نماید.های دارورسانی مغناطیسی فراهم کند و به بهینهاز عملکرد سیستم

بعدی از شریان کاروتید و در نظر گرفتن رفتار بر همین اساس، در پژوهش حاضر تلاش شده است با استفاده از یک مدل عددی سه

سیتمی بر انتقال و جذب نانوذرات حامل دارو در حضور میدان مغناطیسی خارجی ه ناشی از پلیغیرنیوتنی خون، اثر افزایش ویسکوزیت

کنش میان عوامل همودینامیکی، رئولوژیکی و مغناطیسی تواند گامی در جهت درک بهتر برهممورد بررسی قرار گیرد. این مطالعه می

 .های دارورسانی هدفمند محسوب شوددر سیستم

                                                        
1 Abhilash 
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 روش حل -2

 تخراج هندسهاس -1-2

بعدی صورت سهو به اسکنتیهای سیمنظور بررسی دقیق همودینامیک عروقی، هندسه شریان کاروتید بیمار با استفاده از دادهبه

که جاییسیتمی )پرخونی( بود. از آنبازسازی گردید. بیمار مورد مطالعه در این پژوهش، فردی مبتلا به سرطان و عارضه پلی

ای که رود؛ پدیدهشدت بالا میشود، ویسکوزیته )گرانروی( خون بهافزایش غیرطبیعی سطح هماتوکریت خون میسیتمی موجب پلی

سازی خوش تغییر کند و از این رو، مدلتوجهی دستطور قابلهای برشی دیواره عروق را بهرود الگوهای جریان خون و تنشانتظار می

صورت گرفت. برای  2میمیکسافزار بعدی در محیط نرمو ساخت مدل سه هندسه 1دیبنقطعهفرآیند  دقیق آن امری حیاتی است.

های رشد ( در ترکیب با تکنیکHU) 3گذاری بر اساس واحد هانسفیلدهای پیرامونی، از آستانهجداسازی دقیق لومن عروق از بافت

یک را داشته باشد. در نهایت، با ادغام تمامی سطوح ای و تصحیحات دستی استفاده شد تا مدل نهایی، بالاترین تطابق آناتومناحیه

 .(1)شکل  دست آمدکاروتید به هدوشاخشده، یک ساختار یکپارچه از استخراج

 

  .بیمارتی اسکن بعدی استخراج شده از تصاویر سی: هندسه سه1-شکل

بندی شد که هرکدام بیانگر یک بخش فیزیولوژیک از تقسیمدامنه محاسباتی مجزا  8برای انجام محاسبات سیالاتی، مدل نهایی به 

های کمیّ در عنوان شرایط مرزی و ورودیها استخراج گردید تا بهسیستم عروقی هستند. مساحت سطح مقطع هر یک از این دامنه

 های همودینامیکی مورد استفاده قرار گیرد. سازیشبیه

 معادلات حاکم -2-2

 :[20] استوکس حل گردید-استفاده از معادلات پیوستگی و ناویر جریان خون درون عروق با

𝛻. 𝑢𝑏⃗⃗ ⃗⃗ = 0 (1) 

                                                        
1 Segmentation 
2 MIMICS 
3 Hansfield unit 
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𝜌𝑏 (
∂𝑢⃗⃗ 𝑏

∂𝑡
+ 𝑢⃗ 𝑏 ⋅ ∇𝑢⃗ 𝑏) = −∇𝑝 + 𝜇𝑏∇

2𝑢⃗ 𝑏  (2) 

کردن خاصیت غیرنیوتنی بودن خون از  سرعت، چگالی، ویسکوزیته و فشار خون هستند. برای مدلترتیب به p، و 𝜌𝑏 ،𝜇𝑏که در آن 

 : [21] صورت زیر استفاده گردیدبه 1مدل کرو

𝜇 = 𝜇∞ + (𝜇0 − 𝜇∞ )[1 + (𝜆𝛾̇)
2]
𝑛−1
2  (3) 

 3568/0و  s 131/3= 𝜆، چنینهمهستند.  بالا یارخون در حد نرخ برش صفر و نرخ برش بس یسکوزیتهوترتیب به  ∞𝜇و  𝜇0که در آن 

𝑛 = ای مورد استفاده ی استوانهرباآهنبرای محاسبه میدان مغناطیسی تولید شده توسط  ترتیب ثابت زمانی و شاخص توانی هستند.به

 شود:( از روابط زیر استفاده میcm12و طول  cm4در پژوهش حاضر )با قطر 

𝛻. 𝐵⃗ = 0  (4) 

𝛻 × 𝐻⃗⃗ = 0 (5) 

𝐵⃗ = 𝜇0(𝑀⃗⃗ + 𝐻⃗⃗ ) (6) 

برای محاسبه مسیر  .میدان مغناطیسی و مغناطش هستنددهنده شار مغناطیسی، شدت ترتیب نشانبه M، و 𝐵 ،𝐻در این روابط، 

 :[22] شودنانوذرات در محل تومور، از قانون دوم نیوتن استفاده می بجذ حرکت ذره و درصد

∑𝐹 =
𝑑𝑢𝑝⃗⃗ ⃗⃗ 

𝑑𝑡
  

(7) 

این پژوهش، دو دهد. در دهنده سرعت ذره است. ترم سمت چپ معادله مجموع نیروهای وارد بر ذره را نشان مینشان 𝑢𝑝که در آن 

 :[22]آید دست میهنیروی غالب وارد بر ذره )درگ و مغناطیسی( در نظر گرفته شدند. نیروی درگ هیدرودینامیکی از رابطه زیر ب

𝐹𝐷⃗⃗ ⃗⃗ = −𝑚𝑝

18𝜇𝐶𝐷𝑅𝑒𝑝

𝜌𝑝𝑑𝑝
224

 (𝑢𝑝⃗⃗ ⃗⃗ − 𝑢𝑏⃗⃗ ⃗⃗ ) 
(8) 

𝐶𝐷 = 𝑎1 +
𝑎2
𝑅𝑒𝑝

+
𝑎3

𝑅𝑒𝑝
2 (9) 

𝑅𝑒𝑝 =
𝜌|𝑢𝑏⃗⃗⃗⃗ − 𝑢𝑝⃗⃗ ⃗⃗ |𝑑𝑝

𝜇
 

(10) 

، و 𝑎1 ،𝑎2، پارامترهای چنینهمرینولدز ذره، و ضریب درگ هستند. ، قطر ذره، به ترتیب جرم ذره 𝐶𝐷، و 𝑚𝑝 ،𝑑𝑝 ،𝑅𝑒𝑝که در آن 

𝑎3 [22]شود ضرایب ثابت هستند. نیروی مغناطیسی وارد بر ذره در جریان خون از طریق رابطه زیر محاسبه می: 

𝐹𝑀⃗⃗⃗⃗  ⃗ =

{
 

 
𝜋𝑑𝑝

3

6
𝜇0
𝜒𝑒𝑓𝑓

2
𝛻𝐻⃗⃗ 2    𝐻 < 𝑀sat /𝜒eff 

𝜋𝑑𝑝
3

6
𝜇0𝑀sat 𝛻𝐻    𝐻 ≥ 𝑀sat /𝜒eff 

 

(11) 

                                                        
1 Carreau 
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 :[22] شودنهایتاً، درصد جذب نانوذرات با استفاده از رابطه زیر محاسبه می

𝐶𝐸 =
𝑛𝑐𝑎𝑝𝑡𝑢𝑟𝑒𝑑

𝑛𝑡
× 100 (12) 

 دهد.تزریق شده را نشان می که در آن صورت کسر تعداد ذرات جذب شده در محل تومور و مخرج آن تعداد کل ذرات

 شرایط مرزی و فرضیات -3-2

 750، 500، 250نانوذره با پخش تصادفی در لحظه تزریق به جریان خون در نظر گرفته شدند. قطرهای  1000در این پژوهش تعداد 

دلیل ذره به-کنش ذره، از برهمچنینهمهای رگ شرط عدم لغزش لحاظ شد. نانومتر در محاسبات لحاظ شدند. در جداره 1000و 

نظر شد. در رابطه با میدان مغناطیسی، در مرزهای خارجی پتانسیل اسکالر مغناطیسی برابر صفر در نظر گرفته ها صرفاثر پایین آن

شود و برای سرعت خون نیز از پروفیل ها فرض شد که سیال به فشار اتمسفر تخلیه میشد و مغناطش همگون فرض شد. در خروجی

 (.2صورت پالسی استفاده شد )شکل واقعی بیمار بهسرعت 

 

 .پروفیل پالسی سرعت خون: 2-شکل

 نتایج -3

 اعتبارسنجی -1-3

سازی برای کارایی جذب ذرات در یافته در این پژوهش، نتایج حاصل از شبیهمنظور بررسی صحت و دقت مدل عددی توسعهبه

در هر دو مطالعه، هندسه . مقایسه گردید [23]کوشا و همکاران های موجود در مطالعه نانومتر با داده 1500تا  500محدوده قطرهای 

ذرات، و پارامترهای عملیاتی یکسان درنظر گرفته شده است تا امکان ارزیابی مستقیم و معتبر سیستم، شرایط مرزی، خواص سیال و 

دهد که روند تغییرات دو مجموعه داده کاملاً مشابه است و با افزایش اندازه ذرات، بازده جذب نمودار مقایسه نشان می. فراهم شود

های از مدل حاضر در سراسر بازه مورد بررسی تطابق بسیار خوبی با دادهآمده دستیابد. مقادیر بهصورت یکنواخت افزایش میبه

 8/2%برابر با حدود  [23]کوشا و همکاران های بر اساس محاسبات، میانگین خطای نسبی بین نتایج این تحقیق و داده. مرجع دارند

دهنده اعتبار بالا و دقت کافی مدل چنین مقدار خطایی نشان. مانده استباقی 5/3%شده، خطا کمتر از است و در تمامی نقاط بررسی
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توان نتیجه گرفت که در مجموع می آوری الکترواستاتیکی است.بینی رفتار ذرات و عملکرد سیستم جمعیافته در پیشعددی توسعه

شده توان از مدل ارائهو می شده در این تحقیق از صحت مناسبی برخوردارندمدل فیزیکی، فرضیات جریان، و روش عددی استفاده

 برای تحلیل شرایط مختلف هندسی و عملیاتی سیستم با اطمینان بالا استفاده نمود.

 

 .]23[: اعتبارسنجی نتایج پژوهش حاضر با نتایج مقاله کوشا و همکاران 3-شکل

 خطوط جریان -2-3

دهد. در این شکل، حالت )الف( مربوط به سیال نیوتنی توزیع میدان سرعت و خطوط جریان را در هندسه انشعابی نشان می (4)شکل 

دهد؛ است. مقیاس رنگی، بزرگی سرعت را بر حسب متر بر ثانیه نشان می کروو حالت )ب( مربوط به سیال غیرنیوتنی با مدل 

در هر دو حالت، . دهنده نواحی با سرعت بالا هستندهای زرد تا قرمز نشانکم و رنگ هایهای آبی بیانگر سرعتکه رنگطوریبه

دلیل های بالادست، بهشود و با حرکت سیال به سمت شاخهین سرعت در ناحیه ورودی و در مسیر اصلی جریان مشاهده میتربیش

یابد. تمرکز نواحی با سرعت بالا در تدریج کاهش میههای متعدد، مقدار سرعت بافزایش سطح مقطع مؤثر و توزیع جریان در شاخه

قسمت خمیده پایین هندسه قابل مشاهده است که ناشی از اثر انحنای مسیر و تمرکز خطوط جریان در سمت داخلی خم است. این 

  در این قسمت شده است. تربیشای با سرعت پدیده سبب افزایش گرادیان سرعت و در نتیجه تشکیل ناحیه

شود و تغییرات سرعت عمدتاً تابع هندسه و تر در طول مجرا مشاهده میحالت سیال نیوتنی )الف(، توزیع سرعت نسبتاً یکنواختدر 

شرایط مرزی است. در این حالت، ویسکوزیته سیال مستقل از نرخ برش بوده و بنابراین ساختار میدان سرعت عمدتاً تحت تأثیر توزیع 

گزارش شده است و خطوط جریان مسیر نسبتاً منظمی  m/s 9/0 رد. بیشینه سرعت در این حالت حدود فشار و شکل هندسه قرار دا

باعث ایجاد  1شوندگیرقیق)ب(، رفتار برش کرودر مقابل، در حالت سیال غیرنیوتنی با مدل  کنند.ها دنبال میرا در طول شاخه

ش نرخ برش در نواحی مرکزی جریان، ویسکوزیته مؤثر سیال کاهش یافته شود. در این مدل، با افزایهایی در توزیع سرعت میتفاوت

شود، کند. این پدیده باعث افزایش نسبی سرعت در نواحی با گرادیان سرعت بالا میو در نتیجه سیال با مقاومت کمتری حرکت می

                                                        
1 shear-thinning 
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تر است، ویسکوزیته ها که نرخ برش کمیوارهرسد. در مقابل، در نزدیکی دمی m/s 1 که بیشینه سرعت در این حالت به حدودطوریبه

جریان در ناحیه مرکزی  تربیشیابد. این رفتار موجب تقویت پروفیل سرعت و تمرکز مؤثر افزایش یافته و در نتیجه سرعت کاهش می

 .[23و 22] شودمجرا می

 

 غیرنیوتنی کرو.: مقایسه خطوط جریان خون درون هندسه برای )الف( مدل نیوتنی و )ب( مدل 4-شکل

دلیل تغییرات ویسکوزیته با نرخ شود. در حالت غیرنیوتنی، بهدر نواحی انشعاب، تفاوت بین دو مدل سیالی آشکارتر می چنینهم

تر مشاهده ها کمی متفاوت بوده و تمرکز خطوط جریان در مسیرهای با مقاومت هیدرودینامیکی کمبرش، توزیع جریان بین شاخه

 ها تأثیرگذار باشد.بر توزیع تنش برشی در دیواره چنینهمتواند بر الگوی انتقال ذرات و وضوع میشود. این ممی

 میدان مغناطیسی -3-3

دهد. مقیاس رنگی شدت ی دائمی را در اطراف هندسه انشعابی نشان میرباآهنتوزیع میدان مغناطیسی ایجادشده توسط  (5)شکل 

در نزدیکی محل قرارگیری  T 1تا حدود  رباآهندر نواحی دور از  T 1/0د که مقدار آن از حدود دهمیدان را بر حسب تسلا نمایش می

شده و در ناحیه مشخص رباآهنین شدت میدان در شاخه مجاور تربیشطور که در شکل مشخص است، کند. همانتغییر می رباآهن

تسلا قرار دارد. با افزایش فاصله از این ناحیه، شدت میدان  1تا  8/0ایجاد شده است که در آن مقدار میدان در محدوده تقریبی 

 رسد.تسلا می 2/0تا  1/0های هندسه مقدار آن به حدود بخش تربیشسرعت کاهش یافته و در به
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 در مرکز رگ( T1)بیشنه  رباآهن: میدان مغناطیسی تولید شده توسط 5-شکل

است که عامل اصلی  رباآهندهنده گرادیان بالای میدان مغناطیسی در نزدیکی توجه در شدت میدان نشانوجود این اختلاف قابل

کنند هنگام عبور از این ناحیه تحت باشد. در نتیجه، ذرات مغناطیسی که در جریان حرکت میایجاد نیروی مغناطیسی بر ذرات می

کنند. پیدا می رباآهنی به انحراف از مسیر جریان و حرکت به سمت دیواره نزدیک به تربیشته و تمایل تر قرار گرفتأثیر میدان قوی

شود و عنوان محدوده اصلی اثرگذاری میدان مغناطیسی شناخته میتسلا است به 1تا  8/0ای که میدان در آن حدود بنابراین، ناحیه

 .[15] کندغناطیسی در این بخش از رگ ایفا مینقش مهمی در افزایش احتمال جذب و تجمع ذرات م

  اثر پارامترهای مختلف بر درصد جذب نانوذرات -4-3

کنیم. برای این در محل تومور را بررسی میهایی مغناطیسی دارو نانوحاملدرصد جذب در این بخش، اثر پارامترهای مختلف بر روی 

همین دلیل است که شوند. بهشوند در محاسبه درصد جذب لحاظ میجذب میمنظور، تنها نانوذرات حامل دارو که در محل تومور 

  شود.دارورسانی مغناطیسی یک روش بسیار دقیق و هدفمند در نظر گرفته می

های پردازیم. برای این منظور، در میداندر بخش اول، به مقایسه اثر غیرنیوتنی در نظر گرفتن خون بر روی درصد جذب نانوذرات می

درصد جذب نانوذرات برای دو مدل ویسکوزیته خون را مقایسه  nm 500تسلا( و قطر نانوذرات  5/1و  25/1، 1، 5/0مختلف )

 کنیم. می
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 .pd =500های مختلف مغناطیسی و د جذب نانوذرات برای دو مدل ویسکوزینه خون در میدان: مقایسه درص6-شکل

تغییرات درصد جذب نانوذرات را بر حسب شدت میدان مغناطیسی برای دو مدل رئولوژیکی خون شامل مدل نیوتنی و  (6)شکل 

تسلا تغییر داده شده است تا تأثیر نیروی مغناطیسی  5/1تا  5/0دهد. شدت میدان مغناطیسی در بازه مدل غیرنیوتنی کرو نشان می

شود که با افزایش شدت میدان مغناطیسی، درصد جذب نانوذرات برای براساس نتایج مشاهده می بر فرآیند جذب ذرات بررسی شود.

سی موجب افزایش نیروی یابد. این رفتار قابل انتظار است زیرا افزایش میدان مغناطیتوجهی افزایش میطور قابلهر دو مدل به

شود و در نتیجه توانایی ذرات برای غلبه بر نیروهای هیدرودینامیکی و حرکت به سمت ناحیه جذب مغناطیسی وارد بر ذرات می

 .[22و 20] شودمی تربیش

 91/20دود درصد و برای مدل کرو ح 62/23(، درصد جذب برای مدل نیوتنی حدود T 5/0= Bترین شدت میدان مغناطیسی )در کم

تواند بر رفتار های مغناطیسی ضعیف نیز میهای رئولوژیکی خون حتی در میداندهد که ویژگیدرصد است. این اختلاف نشان می

طور محسوسی افزایش تسلا، راندمان جذب برای هر دو مدل به 1با افزایش میدان مغناطیسی به  انتقال و جذب ذرات تأثیر بگذارد.

رسد. این افزایش درصد می 61/30درصد و برای مدل کارو به حدود 77/34الت مقدار آن برای مدل نیوتنی به حدود یابد. در این حمی

تسلا نیز روند  25/1در میدان مغناطیسی  دهنده نقش مهم نیروی مغناطیسی در بهبود فرآیند جذب نانوذرات در سیستم است.نشان

درصد  70/35درصد و برای مدل کارو به حدود  1/40رای مدل نیوتنی به حدود طوری که درصد جذب بافزایشی ادامه دارد، به

در  شود.طور مستقیم موجب افزایش احتمال جذب ذرات میرسد. این نتایج بیانگر آن است که افزایش میدان مغناطیسی بهمی

درصد و برای مدل کارو  54/42(، درصد جذب برای مدل نیوتنی حدود T 5/1= Bین شدت میدان مغناطیسی بررسی شده )تربیش

روند افزایشی راندمان  چنانهمتر است، اما دست آمده است. هرچند میزان افزایش نسبت به مرحله قبل کمدرصد به 83/37حدود 

وتنی مقادیر بالاتری از راندمان جذب نکته مهم دیگر این است که در تمامی مقادیر میدان مغناطیسی، مدل نی شود.جذب مشاهده می

شود. در این مدل، ویسکوزیته کند. این اختلاف به رفتار غیرنیوتنی خون در مدل کارو مربوط میبینی میرا نسبت به مدل کارو پیش

وی مغناطیسی تواند بر تعادل بین نیروی درگ هیدرودینامیکی و نیرسیال به نرخ برش وابسته است و این تغییرات ویسکوزیته می

صورت نیوتنی تر از حالتی است که سیال بهوارد بر ذرات تأثیر بگذارد. در نتیجه حرکت و جذب ذرات در مدل غیرنیوتنی کمی کم
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دهد شدت میدان مغناطیسی عامل با وجود این اختلاف، روند تغییرات برای هر دو مدل تقریباً موازی است که نشان می فرض شود.

 .[21] شودبه صورت یک اختلاف ثابت بین نتایج دو مدل ظاهر می تربیشراندمان جذب است و اثرات رئولوژیکی غالب در افزایش 

 

 .T 25/1= Bدر  مدل نیوتنی و غیرنیوتنی )کارو(: نقشه حرارتی اثر قطر بر روی درصد جذب برای 7-شکل

دهد. دو مدل رئولوژیکی خون، یعنی نیوتنی و کرو نشان می ( برای𝑑𝑝تغییرات درصد جذب نانوذرات را بر حسب قطر ذره ) (7)شکل 

نانومتر، راندمان جذب برای هر دو مدل روندی کاملاً صعودی  1000تا  250شود، با افزایش قطر ذرات از گونه که مشاهده میهمان

دلیل غلبه نیروهای هیدرودینامیکی بهتر است؛ این موضوع نانومتر( میزان جذب نسبتاً پایین 500و  250تر )در قطرهای کوچک دارد.

تری تجربه تر و در نتیجه نیروی مغناطیسی کمتر جرم کمتر است. نانوذرات کوچکنسبت به نیروی مغناطیسی بر روی ذرات کوچک

 nm 250 طور مشخص درتری برای غلبه بر جریان خون و حرکت به سمت ناحیه مغناطیسی دارند. بهکنند، بنابراین توانایی کممی

𝑑𝑝  nm 500با افزایش اندازه ذرات به  است.درصد  09/25و رو برای مدل کدرصد  28/34، راندمان جذب برای مدل نیوتنی =

𝑑𝑝 دهنده نقش رسد. این افزایش نشانهای نیوتنی و کرو میبرای مدلدرصد  03/35و  درصد 40ترتیب به ، ، راندمان جذب به=

نانومتر(، روند  1000و  750تر )برای ذرات با قطرهای بزرگ مغناطیسی بر احتمال جذب ذرات است.مثبت افزایش جرم و نیروی 

nm 1000 𝑑𝑝شود. در افزایش جذب بسیار چشمگیرتر می درصد  40/62، ، راندمان جذب برای مدل نیوتنی به مقدار قابل توجه =

تر و احتمال علت نیروی مغناطیسی قویتر بهن است که ذرات بزرگرسد. این نتایج حاکی از آمیدرصد  35/56و برای مدل کرو به 

افزون بر این، در تمامی قطرها مدل نیوتنی مقادیر بالاتری از راندمان جذب را  شوند.برخورد بالاتر با دیواره، بسیار مؤثرتر جذب می

ون در مدل کارو است؛ زیرا در این مدل، با افزایش کند. این اختلاف ناشی از رفتار برشی غیرخطی خبینی مینسبت به مدل کارو پیش

همین علت کند. بهنرخ برش در اطراف ذرات، ویسکوزیته مؤثر کاهش یافته و تعادل بین نیروی مغناطیسی و نیروی درگ تغییر می

این نکته است که افزایش بیانگر  (7)طورکلی، نتایج شکل به تر از حالت نیوتنی است.جذب ذرات در مدل غیرنیوتنی همواره کمی کم

تر است. با های رئولوژیکی غالبقطر ذرات نقش بسیار مؤثری در افزایش راندمان جذب دارد و این اثر حتی نسبت به تفاوت مدل

تری داشته باشند، لذا انتخاب تر ممکن است قابلیت نفوذ بیولوژیکی کمحال، از منظر کاربردی باید توجه داشت که ذرات بزرگاین

 .[23و  15] سازگاری انجام گیردهینه اندازه ذره باید بر اساس موازنه بین راندمان جذب و الزامات زیستب

 گیرینتیجه -4

یک بیمار مبتلا به  CTشده از تصاویر در یک شریان کاروتید واقعی بازسازی 1در این پژوهش، فرآیند دارورسانی هدفمند مغناطیسی

صورت عددی مورد بررسی قرار گرفت. برای افزایش دقت فیزیکی مدل، رفتار رئولوژیکی خون با استفاده از مدل سیتمی بهپلی

                                                        
1 Magnetic Drug Targeting 
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مسیر حرکت نانوذرات تحت تأثیر نیروهای  چنینهمسازی شد و نتایج آن با مدل نیوتنی مقایسه گردید. غیرنیوتنی کارو شبیه

نتایج نشان داد که در  و میدان مغناطیسی خارجی رهگیری شد تا کارایی جذب ذرات در ناحیه هدف ارزیابی شود.هیدرودینامیکی 

دلیل رفتار توجهی بر میدان سرعت و دینامیک انتقال ذرات دارد. در مدل کارو، بهنظر گرفتن رفتار غیرنیوتنی خون تأثیر قابل

که این مقدار در رسید، در حالی m/s1ت به مدل نیوتنی افزایش یافته و به حدود  شونده خون، بیشینه سرعت جریان نسبرقیقبرش

ها اثرگذار های جریان، بر مسیر حرکت نانوذرات و در نهایت بر میزان جذب آنبود. این تفاوت در ویژگی m/s 9/0 مدل نیوتنی حدود

. یابدتوجهی در هر دو مدل افزایش میطور قابلایی جذب بهبررسی راندمان جذب نشان داد که با افزایش قطر نانوذرات، کار است.

طور به شود.دهد که اندازه ذرات یکی از پارامترهای کلیدی در بهبود کارایی دارورسانی مغناطیسی محسوب میاین نتایج نشان می

های منجر به برآورد متفاوتی از عملکرد سامانهتواند های ساده نیوتنی میدهد که استفاده از مدلهای این مطالعه نشان میکلی، یافته

سیتمی، در نظر ویژه در بیماران مبتلا به اختلالات خونی مانند پلیدارورسانی مغناطیسی شود و در شرایط فیزیولوژیکی واقعی، به

های کارگیری هندسهبه این،. علاوه برتر انتقال و جذب نانوذرات ضروری استبینی دقیقگرفتن رفتار غیرنیوتنی خون برای پیش

های درمانی هدفمند تر از کارایی روشبینانههای واقعبینیتواند به ارائه پیشهای تصویربرداری پزشکی میبیمارمحور مبتنی بر داده

تعیین  های دارورسانی مغناطیسی، انتخاب اندازه مناسب نانوذرات وتواند در طراحی بهینه سامانهنتایج این تحقیق می کمک کند.

برای افزایش تمرکز دارو در ناحیه توموری مورد استفاده قرار گیرد و گامی سیتمی در بیماران پلی شرایط مناسب میدان مغناطیسی 

بر این اساس، محدوده قطر  به شمار آید.شده سازیتر در پزشکی شخصیعارضهتر و کمهای درمانی دقیقمؤثر در جهت توسعه روش

 ینامیکیهمود یطدر هندسه و شرا یدانعنوان محدوده مؤثر م به توانیرا متسلا  50/1تا  25/1 متر و شدت میداننانو 1000تا  750

و  شوندیم یرتفس شدهسازییهشب یدر محدوده پارامترها یطشرا ینعنوان بهتربه یرمقاد ینا حال،ینا کرد. با یشنهادپ شده یبررس

و  یسیمغناط یدانم یمنیخطر تجمع ذرات، ا یدی،کلوئ یداریپا سازگاری،یستزمان زهم یررسمستلزم ب یینها ینهمقدار به یینتع

 .است تربیش یهادر نمونه یاعتبارسنج

 فهرست علائم

 حروف انگلیسی

 تعریف نماد )واحد( تعریف نماد )واحد(
(T) B شدت میدان مغناطیسی 𝐶𝐸(%) راندمان جذب نانوذرات 

𝐹𝑚(N)  مغناطیسی وارد بر ذرهنیروی 𝑚𝑝(kg) پارامتر عملکرد ترموهیدرولیکی 
𝐹𝑑(N) نیروی درگ هیدرودینامیکی (m³) V حجم ذره 
𝑑𝑝(nm) قطر نانوذره )m/s( maxU معیار ارزیابی عملکرد 

Re عدد رینولدز 𝑡(s)  زمان 
u(m/s) سرعت جریان خون 𝑥, 𝑦, 𝑧(m) مختصات فضایی 

(Pa) P فشار سیال   

 حروف یونانی

𝜇0 ویسکوزیته در نرخ برش صفر 𝜌  خونچگالی 
𝜇  خونویسکوزیته دینامیکی 𝜇∞ کسر حجمی نانوذرات 
𝜆 ثابت زمانی 𝜒 حساسیت مغناطیسی ذره 
𝛾̇ نرخ برشی   
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Abstract 

Magnetic targeted drug delivery (MDT) is a promising method to increase drug concentration in the tumor 

area and reduce the side effects of systemic therapies. However, the efficiency of this method is directly 

affected by blood rheology, actual vessel geometry, patient hemodynamic conditions, and magnetic field 

characteristics. In this study, the transport and uptake of drug-carrying nanoparticles in a realistic 3D model 

of the carotid artery of a patient with cancer and polycythemia was numerically investigated, taking into 

account the effect of non-Newtonian blood behavior. The main innovation of this study is the simultaneous 

combination of the realistic 3D geometry of the patient based on CT images, non-Newtonian blood 

modeling, investigation of hemodynamic conditions related to polycythemia, and analysis of nanoparticle 

uptake under an external magnetic field. The vessel geometry was reconstructed from CT scan data, and 

the blood flow was simulated using the continuity and Navier-Stokes equations. The Crow model was used 

to describe the non-Newtonian blood behavior, and the Newtonian model was used for comparison. The 

trajectory of the nanoparticles was tracked by applying dominant forces including hydrodynamic drag and 

magnetic force, and the uptake efficiency was defined as the ratio of particles adsorbed at the target site to 

the total number of injected particles. The validation results showed that the present model with reference 

data has an average relative error of about 2.8% and a maximum error of less than 3.5%. It was also found 

that the maximum velocity in the Crow model is about 1 m/s and in the Newtonian model is about 0.9 m/s, 

which is due to the shear-thinning behavior of blood in the non-Newtonian model. In terms of absorption 

performance, with increasing particle diameter, the absorption efficiency in both models showed a 

significant increase; so that for 500 nm particles, the absorption efficiency increased from 35.03% in the 

Crow model to 40% in the Newtonian model and for 1000 nm particles from 56.35% to 62.40%; a subject 

that has not been investigated in an integrated manner in many previous studies. The results showed that 

this method has high potential in the treatment of cancer patients in patients with polycythemia. 

Keywords: Graphene nanoparticles, Shell-and-tube heat exchanger, Thermo-hydraulic analysis, Heat 

transfer, Finite element. 
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