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درمان تورم مفصلی آرتریت روماتیسمی،  برايید، یرادیونوکلیدها به صورت کلومفصلی  ، تزریق موضعی درونادیوسینووکتومیر چکیده:
براي مفاصل مختلف مورد استفاده قرار توانند تابش گسیلیده می انرژيبه  تهبس گسیلبتانوکلیدهاي هموفیلی یا عوارض ارتوپدي است. رادیو

Yگیرند. ب
تابش بتاي این  گیرد.مورد استفاده قرار میکه براي درمان مفصل زانو  استساعت  1/68عمر   -با نیم محضبتاگسیل ، یك رادیونوکلید 94

 ،پژوهشهاي نرم است. در این  در بافت mm11 يهبیشینبرد و  mm6/1 متوسطبرد MeV141/1 (%94/99 ،) يیشینهانرژي بي ا، داررادیونوکلید

1+دوقطبی با  -پیوندهاي یونتشکیل که از طریق است یدساز استفاده شده ی( به عنوان عامل کلوHApآپاتیت ) هیدروکسی
Y

و  دادهکنش برهم 94

Y-HAp
1YClکند. رادیوداروي کلوییدي، از طریق افزودن محلول اسیدي  تولید می 94

شده در سالین، تولید  هیدروکسی آپاتیت به سوسپانسیون 94

مورد بررسی و آوادهی و اثر  هیدروکسی آپاتیت ذرات يهکننده، انداز قبیل حجم حلال رقیقید از یدارسازي کلو. عوامل مؤثر بر نشاناست
. در نهایت بهترین روش براي تولید این اندهسپس در فاز اجرا آزموده شدو سازي، بهینه  فاز شبیهیك . این پارامترها ابتدا در اندهآزمایش قرار گرفت

1YCl ينوکلیدي رادیودارو مطابق با محلول اولیه. خلوص رادیوه استرادیودارو تعیین شد
دارسازي و خلوص نشان بود. بازده 9/99%بیش از  94

به دست آمد.  99بیش از %با حلال سالین تا سه روز پس از تولید رادیودارو،  (TLC) ي نازککروماتوگرافی لایه رادیوشیمیایی با استفاده از روش

Y-HApید یپایداري شیمیایی کلو
آزاد شده، بین فعالیت پرتوزایی در محلول سرم انسانی نیز به مدت سه روز در دماي اتاق بررسی شد. مقدار  94

 .بود 1%تا  1/4
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Abstract: Radiosynovectomy is a local intra-articular injection of radionuclides in colloidal form for 
treatment of articular inflammatory in rheumatoid arthritis, hemophilia or orthopedic troubles. β-emitting 
radionuclides can be used for various joints based on radiation energy. 

90
Y is a pure β-emitter with a half-

life of 64.1 hours that is used for treatment of the knee joint. β-radiation of this radionuclide possesses 
maximum energy of 2.281 MeV (99.98%), mean pathway of 3.6 mm in the soft tissue and maximum 11 
mm. In this project, hydroxyapatite (HAp) is applied as a colloid maker agent that interacts with 

90
Y

3+
 

ions via ion-dipole bonds and produces 
90

Y-HAp. The colloidal pharmaceutical is produced by adding an 
acidic solution of 

90
YCl3 to an HAp suspension in saline. Effective parameters within which the colloid is 

applied, such as the volume of diluent, HAp particle size and sonication effect were evaluated and tested. 
First, these determinative parameters were optimized in the simulated conditions and then examined in 
the active phase. Finally, the best procedure was determined for the production of the 
radiopharmaceutical. Radionuclide purity of the radiopharmaceutical according to the primary 

90
YCl3 

solution was over 99.9%. Labeling yield and radiochemical purity were obtained over 99% using TLC 
method in saline solvent up to three days after production of radiopharmaceutical. Radiochemical purity 
of 

90
Y-HAp colloid was also evaluated in human serum albumin solution for three days at room 

temperature. The amount of released activity was between 0.3 to 2%. 
 

Keywords: Yttrium-90, Hydroxyapatite, Colloidal Radiopharmaceutical, 
90

Y-HAp, Radiosynovectomy 
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 مقدمه  .6
درصد اند. متداولنسبتاً ي جوامع همهمفصلی در هاي ناهنجاري

 هاي مفصلی هاي سنی، از ناهنجاري زیادي از مردم در تمام گروه
ها ماهیت مزمن داشته و  برند که برخی از آن رنج می مختلف

هاي ظاهري و ناتوانی دارند. یکی  درد، ناهنجاري چونعوارضی 

است. تخمین زده  (1)یديیترین عوامل، آرتریت روماتو از شایع
 [.1مردم به این بیماري مبتلا هستند ]درصد  1شده است که 

چنین رادیوسینووکتومی روش درمانی جدیدي براي 
هاي مفصلی است. در این روش، مقدار اندکی از  ناهنجاري

از براي این منظور شود.  به مفصل تزریق می دارورادیو

شود. این رادیونوکلیدها به  استفاده می گسیلبتا يرادیونوکلیدها
را  هاشوند که توانایی رسیدن به مفصل یدهایی متصل مییکلو

ء سینوویال به عنوان جسم خارجی غشا يلایه يهداشته و به وسیل
شوند بلعیده میها  خارجی تلقی شده و توسط این سلول

  دز تابشی حدوداعمال (. با 1)شکل  ((1)خواري )ذره
و  ،به سینوویم، بافت تکثیرشونده تخریبرِم  14444تا  7444

ترشح مایع و التهاب ایجاد شده از ترکیبات سلولی خونی، متوقف 
شود. این امر، التیام طولانی مدت و  و نهایتاً سطح مفصل صلب می

 [.1بهبود کامل مفصل را به همراه دارد ]
اند. رادیونوکلیدهاي مختلفی براي رادیوسینووکتومی مناسب

ي مفصلی اندازهنوع رادیونوکلیدي که باید استفاده شود، توسط 
شود. رادیونوکلیدهاي با  گیرد، تعیین می که مورد درمان قرار می

 ،شوند تر به کار گرفته میتابش کوتاه برد براي مفاصل کوچك

. انرژي شوداستفاده می براي مفاصل انگشتان 169-اربیم ثلاًم
عمر طولانی آن جبران   -پایین تابش این رادیونوکلید با نیم

Yهاي معمول امروزي، عمدتاً ایتریم ) وششود. در ر می
(، رنیم 94

(Re
Er( و اربیم )146

هاي اخیر،  روند. در سال ( به کار می169

Ho) 166-چندین رادیونوکلید دیگر نظیر هولمیم
166[ )1، 8 ،]

P) 11-فسفر
Re) 144-[، رنیم5( ]11

 151-[، ساماریم7 ،6( ]144
(Sm

 [. 11 ،14، 9اند ] . . . معرفی شدهو [، 4( ]151
Yتابش بتاي رادیونوکلید 

با توجه به برد زیاد آن در  94
( براي درمان mm11 يو برد بیشینه mm6/1ها )برد متوسط  بافت

چون مفصل زانو با سینوویم بسیار ضخیم مفاصل بزرگ هم
Y[. 11مناسب است ]

گسیل از طریق ساعت  1/68عمر   -نیمبا  94
Zrي پایدار به دختر هسته محضي پرانرژي βتابش 

 واپاشیده  94
Yشود. البته می

Yعموماً از ژنراتورهاي  94
94/Sr

به دست  94

Srوجود  آید. یـم
Yدر کنار  94

 ي منفی را در پی دارد:دو نکته 94

 
 )الف(

 
 )ب(

 

هاي زرد رنگ( توسط پوشش رات کلوییدي بتازا )ستارهالف( ذ .6شکل 

هاي تکثیرشونده )صورتی ي ملتهب با سینوویوسیتسینوویال حجیم شده

 گیرد.ي غضروف فوقانی تحت تأثیر قرار نمیشوند. لایهتوز مییرنگ(، فاگوس

  .]11[ نمایش آسیب سلولی و تصلب غشاي سینوویال ب(

 
دهد، زیرا در فرایند دارسازي را کاهش مینشاني بهرهاولاً، 
Sr ،دارسازينشان

Yبا  94
کند. ثانیاً، باعث تحلیل مغز  رقابت می 94

Yشود. بنابراین، در فرایندهاي تولید  استخوان می
چه از طریق  94

Yژنراتورهاي 
94/Sr

، و چه از طریق منابع تجاري، جداسازي 94
Sr

هاي مختلفی براي جداسازي  اگر چه روش بسیار مهم است. 94
Y

Srاز  94
تبادل »هاي  روشترین کاربرد را اند، بیش ارایه شده 94

که روش اول براي تولید  هستنددارا « استخراج با حلال» و« یونی
 است. GBqو روش دوم براي تولید در مقیاس  MBqدر مقیاس 

 94-( ایتریمmCi 5) MBq145براي مفصل زانو معمولاً از 
1+هاي  (. یونگرمبر  Gy1شود )تقریباً  استفاده می

Y
از طریق  94

، بر هیدروکسی آپاتیت دوقطبی با ذرات -ایجاد پیوندهاي یون

شوند. ذراتی که یون ایتریم را حمل  جذب می هاآنروي سطح 
به  هیدروکسی آپاتیت .انددار شده موسومکنند، به ذرات نشان می

 هاي ایتریم را به موضع عنوان یك بستر عمل کرده و یون



 

 . .  .دارسازي ترکیب هیدروکسی بررسی پارامترهاي مؤثر بر نشان

81 

 هاي اتورادیوگرافی بررسی رساند. ي مفصل میموردنظر در ناحیه
هاي  نشان داده است که کلوییدهاي ایتریم به سرعت وارد لایه

تر غشاي سینوویال  هاي عمیق چنین بخشی از لایهسطحی و هم

[. 15 ،18رسد ] ر بسیار اندکی به استخوان میاد ولی مقدنشو می
ي در یك محیط زیستی، هیدروکسی آپاتیت، طی یك دوره

1+هاي  ي به طور کامل تجزیه شده و یونا شش هفته
Ca  و-

8
1

PO 
Y-HAp[. بنابراین، چیزي که کلویید 16کند ] ایجاد می

در  94
گذارد، اثر تابش بتا به منظور کاهش درد و  بدن از خود به جا می

 التهاب مفصل است.
هاي زیستی یونیده  ترکیبات یونی رادیونوکلیدها، در محیط

هاي  ورود به خون ممکن است به اندامشوند، و در نتیجه با  می
هاي سالم شوند. براي  دیگر رسیده و منجر به تخریب سلول

 جلوگیري از این عارضه، رادیونوکلیدهاي موردنظر را با ترکیباتی
ی نباشند و در هاي زیستی سمّ کنند که براي سیستم همراه می

 ایجاد ی، قابل تجزیه بوده و بتوانند کلوییدهاییـاي زیستـه طـمحی
ناپذیر با رادیونوکلید پیوند شیمیایی  کنند که به طور برگشت

کنند. یکی از این ترکیبات، هیدروکسیل آپاتیت یا  برقرار می

هیدروکسی آپاتیت است که شکل معدنی کلسیم آپاتیت موجود 
ي ي اصلی سازندهو ماده 1(8PO)5Ca(OH)در طبیعت با فرمول 

هیدروکسی آپاتیت  ساختار بلوري. ستاستخوان در بدن انسان ا
ي محل دهنده نشان داده شده است. این ساختار نشان 1در شکل 

هاي فلزي است که در  با یونهیدروکسی آپاتیت کنش برهم
هاي هیدروکسید و  هاي اکسیژن در گروه حقیقت همان اتم

 هستند.فسفات 
 

 

سلول واحد این ترکیب از روي ساختار بلوري هیدروکسی آپاتیت؛  .2شکل 

 .]17[ترسیم شده است هاي بلورنگاري پرتو ایکس داده

است تا با استفاده از بوده ، سعی بر این پژوهشدر این 
گزارش شده براي تولید رادیوداروي پیش از این هاي  روش

یدروکسی آپاتیت، یك روش سنتز ه -94یدي ایتریم یکلو

سپس عوامل و مناسب با شرایط و امکانات موجود تدوین 
 ید معرفی و دریدارسازي کلوتأثیرگذار بر روند تولید و نشان

تك این پارامترها، بهترین روش براي  سازي تك با بهینه نهایت
سازي  ه شود. براي هر مرحله از بهینهیاین رادیودارو ارا يتهیه

و چگونگی انتخاب شده هاي لازم آورده تجزیهر عددي مقادی

 گرفته است.طور جامع مورد بحث قرار شرایط بهینه به 
 

 . بخش تجربی2

 ها مواد و دستگاه 2.6

 مواد 2.6.6

 هايآپاتیت با اندازه محلول نرمال سالین، پودر هیدروکسی
1YClو  ذرات مختلف

 مورد استفاده قرار گرفتند.94

 
 ها دستگاه 2.6.2

 ،SM90ورتکس  يکنندهگنهم ،Vibrax VXR يتکاننده
دز  ،Universal 320Rسانتریفوژ  ،S4000 يآوادهنده

 اتوکلاو مگا و میکروسکوپ دیجیتالی ،VDC-505 کالیبراتور
BA310 .به کار گرفته شدند 

 
Y-HApید یکلو یتهیه 2.2

09 

 سالین در یك ویال  ml4/4هیدروکسی آپاتیت و  mg84مقدار 

دقیقه در دماي اتاق به  5و به مدت وارد گرد  لیتري ته میلی 1

پس از افزودن حدود به شدت تکان داده شد.  تکاننده يوسیله

μL144  1از محلولYCl
به مخلوط سفیدرنگ ایجاد شده،  94

تکان دادن مخلوط تا نیم ساعت دیگر ادامه یافت. سوسپانسیون 

دور بر  1544 در سانتریفوژ با سرعت قهدقی 5حاصل به مدت 

Yگیري مقدار  شد. محلول رویی براي اندازهقرار داده دقیقه 
94 

. رسوب با سالین شستشو داده قرار گرفتشمارش مورد آزاد، 

، به آوادهندهو کننده نگهمسالین به کمك  ml1شده و نهایتاً در 

 14ید شیري رنگ حاصل، به مدت ی. کلودرآمدسوسپانس شکل 

و  ،گراد، استریلسانتی يدرجه 111دقیقه در اتوکلاو با دماي 

 د.شهاي کنترل کیفی آماده  براي انجام بررسی
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 ذرات یبررسی اندازه 2.3

میکروسکوپ نوري و با استفاده  يوسیلهه ید بیشکل ظاهري کلو

که . براي این(1)شکل  از یك لام و لامل قابل مشاهده است

یدي به دست آید، از هر یتمام مخلوط کلو قبولی ازقیاس قابل

 برداري شد. مقدار بررسی شده در هر ید، چند بار نمونهیکلو

  برداري، میکرولیتر بود. قبل از نمونه 15برداري، حدود  نمونه

تا تمام ذرات، به  ه شودمخلوط به خوبی تکان دادلازم بود 

 صورت یکنواخت در همه جاي مخلوط پخش شوند. 

 افزار  میکروسکوپ، با نرم يیلهوسبه گرفته شده  هايتصویر

Motic Images Plus 2.0 (MIPّبه صورت کم ) ی بررسی

محیط و مساحت سطح مقطع تعیین افزار امکان  . این نرمشدند

محیط و مساحت ي بیشینه و کمینهذرات، متوسط  يذرات، اندازه

 کند. ذرات را فراهم می

 

 
 

 
 

 هیدروکسی آپاتیت. -میکروسکوپ نوري کلویید ایتریم هايتصویر .3شکل 
 

 
 

Y-HApبررسی پارامترهای مؤثر بر تولید کلویید  2.8
09

 

 کنندهی رقیقحجم ماده 2.8.6

گرم از پودر  میلی 84کننده ي رقیقي مادهبراي تعیین حجم بهینه

هاي  میکرومتر، با حجم 14ي ذرات هیدروکسی آپاتیت با اندازه

 از محلول سالین، مخلوط و سپس  8و  1، 1، 1، 4/4، 5/4

به آن افزوده شد. پس از  ایتریم کلرید میکرولیتر محلول 144

 دارشدن ذرات کلویید محاسبه شد.تکمیل واکنش، درصد نشان

 
 آپاتیت ذرات پودر هیدروکسی یاندازه 2.8.2

Y-HApید یذرات کلوي بهینه ياندازهتعیین براي 
پودرهایی  ،94

میکرومتر مورد بررسی  115تا  1/4ذرات متفاوت از  يبا اندازه

 گرم از پودر میلی 84قرار گرفت. براي این منظور، مقدار 

 لیتر سالین مخلوط و  میلی 4/4موردنظر با  هیدروکسی آپاتیت

به آن افزوده شد. پس از  ایتریم کلرید میکرولیتر محلول 144

روش استفاده از دارسازي با نشان ازدهبتکمیل واکنش، 

ذرات  يو اندازه ،ر حلال سالیني نازک دکروماتوگرافی لایه

  مورد ارزیابی قرار گرفت. MIPافزار نرم يهید به وسیلیکلو

تهیه شد:  اتذر يهفت اندازه با هیدروکسی آپاتیت پودر

 هايهمحدود درو میکرون  14 ،5، 5/1میکرون،  1/4تر از کوچك

 هراز میکرون.  115تا  61میکرون و  61تا  85میکرون،  84تا  14

شد. استفاده ید دارویی ییك از این پودرها براي تولید کلو

 محاسبه شد. بار  14ذرات هر نمونه متوسط مساحت 

 
 Y-HAp09 یدیذرات کلو یبر اندازهفراصوتی ثر موج ا 2.8.3

 باذرات، معین  يآپاتیت با اندازه گرم پودر هیدروکسی میلی 84

دقیقه به شدت هم زده شد. این  5لیتر سالین به مدت  میلی 4/4

به  میکرولیتر محلول ایتریم کلرید 144 پس از افزودن مخلوط

با استفاده نیم ساعت به شدت تکان داده شد. سپس به مدت ، آن

 5/1 بارسوب حاصل مجدداً گیري شد. رسوبسانتریفوژ از 

مخلوط  11نسیون درآمد. تعداد سوسپابه صورت لیتر سالین  میلی

)با  دهندهآواها در حمام آب  به این ترتیب تهیه و هر یك از آن

 14و  14، 14، 5هاي  و دامنهداده شده لیتر( قرار  میلی 154حجم 

در دقیقه مورد بررسی قرار گرفت.  1و  1، 5/4هاي  درصد، با زمان

گیري  اندازه برايو همگن شده  دهندهي آواوسیلهبه ها  نمونهپایان، 

 ذرات، با میکروسکوپ نوري آماده شدند.متوسط  ياندازه
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 ها و بحث یافته .3
 دارسازیی نشانهبر بهر کنندهرقیق یاثر حجم ماده 3.6

Y-HApید یکلو يتهیهبراي 
 9/4%از محلول سالین نرمال  94

 مناسب و براي تزریقبوده استفاده شد. این محلول، ایزوتونیك 
است و از طرفی محیط آبی لازم براي مخلوط کردن مواد تشکیل 

آپاتیت در این  نماید. هیدروکسی رادیودارو را ایجاد می يدهنده

دارسازي نشان يهرهر ببمحیط نامحلول است و حجم کل مخلوط 
حجم و دارسازي نشان يي بین بهرهرابطه 8شکل . گذاردمیتأثیر 

طور هماندهد.  تفاده در واکنش را نشان میمورد اس سالینمحلول 
دارسازي در مورد نشان يبهرهشود، مشاهده می 8که در شکل 

بود. با توجه  99%لیتر، بیش از  میلی 5/4ها، به جز حجم  تمام حجم
ثر حجم سالین، به عنوان یك الکترولیت، بر میزان انبوهه شدن ابه 

را تري  حجم سالین، شرایط مناسب اهشید، کیذرات در کلو
رو، نتایج [. از این14کند ] ذرات ایجاد می يحفظ اندازهبراي 

دهد که حجم  دارسازي نشان مینشان يبهره يحاصل از محاسبه

بودن بیشینه سالین براي تأمین شرایط مناسب الکترولیتی و  يبهینه
 است.لیتر  میلی 4/4دارسازي، نشاني هرهب

 

 بر کلویید دارویی ی ذرات پودر هیدروکسی آپاتیتاندازه اثر 3.2

جایی که هیدروکسی آپاتیت در محیط آبی خنثی، تقریباً از آن

 ي ذرات پودر[، اندازه19( ]=17/1ksp×14-54نامحلول است )
مورد استفاده براي تولید کلویید دارویی  هیدروکسی آپاتیت

 شناسی ذرات ختچنین ریموردنظر بسیار مهم خواهد بود. هم
کند.  ، شکل نهایی ذرات کلویید را تعیین میهیدروکسی آپاتیت

 ي ذرات پودربا در نظر گرفتن این واقعیت که تغییر اندازه

اي  ملاحظهقابل دارسازي تغییرنشان يهرهدر ب هیدروکسی آپاتیت
 99دارسازي %نشاني هرهها داراي ب کند )تمام نمونه ایجاد نمی

ي ذرات کلویید انتخاب بهترین شرایط، اندازه بودند(، براي
دو نکته حایز  5 نهایی، مورد ارزیابی قرار گرفت. با توجه به شکل

ذرات کلویید به دلیل متوسط اهمیت است. نخست این که قطر 
تر میکرون بیش 14ي این رادیودارو نباید از خواص تزریقی ویژه

نباید خیلی وسیع ذرات متوسط ي قطر باشد. دوم این که گستره
میکرون بدترین حالت  5با قطر ذرات  HApرو پودر باشد. از این

ي در گستره مختلفهاي  کند، زیرا ذراتی با اندازه را فراهم می
کند. در مقابل،  می میکرون ایجاد 11/16تا  11/8وسیعی از 

میکرون  1/4ي هیدروکسی آپاتیت با اندازههنگامی که از پودر 
  91/8تا  86/1ي انگین ذرات کلویید در محدودهـ، میدـاده شـاستف

 

 
 

 دارسازي.نشان يبهرهکننده بر ي رقیقتأثیر حجم ماده .8شکل 
 

 
 

متوسط ي بر اندازه هیدروکسی آپاتیت ذرات پودري تأثیر اندازه .1شکل 
 هیدروکسیهاي ذرات پودر ؛ براي هر یك از اندازهدارویی ذرات کلویید

نهایی محاسبه شده ي کلویید ذره متوسطي )محور افقی( ده اندازه آپاتیت
  .است

 

. براي انتخاب بهترین کلویید با مصارف گرفتمیکرون قرار 
  نظر گرفت و آن دارویی، پارامتر دیگري را نیز باید در

ي با اندازهجایی که پودرهاي ذرات است. از آن شناسیریخت

یکنواختی ندارند، ریخت گستره عموماً ذرات واقع در یك 
آپاتیت تهیه شده تنها در یك  هیدروکسیاهمیت پودرهاي 

در نظر و با  5شکل . با توجه به شود خاص مشخص می ياندازه
بهترین میکرونی  14گرفتن هر سه پارامتر شرح داده شده، پودر 

یدي حاصل از یید است، زیرا ذرات کلویبراي تولید کلوگزینه 
ون میکر 8/4تا  1/1 ياین پودر همگی کروي بوده و در محدوده

گیرند. لازم به ذکر است که پودرهاي به کار گرفته شده  قرار می
یدهاي بسیار ناپایدار یمیکرون، کلو 84ذرات بیش از  يبا اندازه

خارج شده و رسوب کلوییدي ایجاد کرده، به سرعت از حالت 

میکرون  84تا  14ي ذرات واقع در بازه يبا اندازهکنند. پودر  می

لیتر(حجم محلول سالین )میلی  
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 48/1یدي )از یذرات کلو ياندازهکوچك  يگسترهبا وجود نیز 
یکنواخت، قابل تأیید ریخت میکرون(، به دلیل فقدان  91/6تا 

 یست.ن

 
 آوادهندهاثر  3.3

 ذرات را تحت تأثیر قرار  ياز دو جنبه اندازهموج فراصوتی 
آوادهنده موج. یك  يدهد: مدت زمان اعمال موج و دامنهمی

. ژنراتور، (1)مبدل و شیپورشامل سه جزء مهم است: ژنراتور، 
تولید و براي شرایط  kHz14با بسامد انرژي  يهاي ولتاژ بالا تپ

 .کندمیو دما، تنظیم روي گرانمانند نمونه بارگذاري مختلف 
علامت کند.  را به انرژي مکانیکی تبدیل میمبدل، انرژي الکتریکی 

ویژگی بلورهاي پیزوالکتریك، به ارتعاش  يالکتریکی به واسطه
شود. ارتعاشات، تقویت شده و به قسمت  مکانیکی تبدیل می

اي که نوک شیپور در هر  د. فاصلهنشو پایینی شیپور منتقل می
انتخاب شده توسط کاربر بستگی  يپیماید، به دامنه ارتعاش می
اهد افزایش خوآوادهی  چه دامنه افزایش یابد، شدتدارد. چنان

 یافت.
 (8)زاییکاواکدر مایع، ارتعاش سریع نوک شیپور، سبب 

د. شو هاي میکروسکوپی( می )تشکیل و تخریب آنی حباب
 يتخریب هزاران حباب، مقادیر قابل توجهی انرژي در ناحیه

زنی  (. اثر فرسایش و ضربه6سازد )شکل  ایی آزاد میزکاواک
در  آوادهیفرایند  ياولیه سازوکارها،  ناشی از تخریب حباب

به حجم نمونه وابسته است. ردیاب محیط مایع است. قطر نوک 
 شدیدتري را فراهم آوادهی ،تربا قطر کوچكهاي ردیاب

کوچك و متراکم  يکنند اما تمرکز انرژي در یك ناحیه می
تري را هاي بیش توانند حجم هاي قطورتر می خواهد بود. نوک

را تأمین تري آوادهی کوچك تحت تأثیر قرار دهند اما شدت

خواهند کرد. انتخاب یك شیپور مناسب براي یك کاربرد 
م است و هرگز نباید نادیده گرفته شود. ـار مهـاص، بسیـخ

ي نامناسب، ممکن است نادرست از یك شیپور با اندازه ياستفاده
به طور قابل توجهی زمان آوادهی را طولانی کرده و یا از تحت 

رفتن مناسب نمونه ممانعت کند. نوک شیپور در هوا تأثیر قرار گ
اندکی گونه مقاومتی نداشته و براي به ارتعاش در آمدن، توان هیچ

براي تري رو مانند روغن، توان بیشلازم دارد. در یك مایع گران
حفظ دامنه در یك مقدار معین مورد نیاز است. این مقاومت در 

 توان لازم است.ي کنندهمقابل حرکت شیپور، تعیین

 
 

 ایجاد هزاران حباب میکروسکوپی بر اثر ارتعاش نوک شیپور آوادهنده. .8شکل 
 

ها مقدار ثابتی است و از  روي تمام نمونهجا گراندر این
 نوسانات دمایی نیز با قرار دادن یك حمام آبی جلوگیري به عمل

نوسانات نوک شیپور و زمان  ي. با تغییر دادن دامنهآمده است

 يترین میانگین اندازه، بهترین مقادیر با توجه به کوچكآوادهی
اي شامل دوازده  . مجموعهشده استید تعیین یذرات در کلو

 7شکل . شدشرح داده شد، انجام  1.8.1آزمایش که در بخش 
، شکلدهد. در این  ا را نشان میهنتایج حاصل از این آزمایش

، رسم دهندهآواارتعاش شیپور  يذرات برحسب دامنهمتوسط قطر 

از  ،تر هاي کوتاه تر و زمانهاي کوچك شده است. با اعمال دامنه
ممانعت به عمل آمده  فراصوتیخرد شدن ذرات توسط امواج 

ثانیه، یك و دو دقیقه حاصل  14هاي  ر زماند هااست. نمودار
ید، یکلوترین قطر ذرات بدون تخریب ریخت وچكاند. ک شده

 7شکل دهد. با توجه به  ه مییرا ارا آوادهیبهترین دامنه و زمان 
براي ، فراصوتیبهترین شرایط براي بالاترین اثربخشی امواج 

 درصد و زمان یك دقیقه حاصل شد. 14 يدامنه
 
Y-HApکنترل کیفی  3.8

09 

متعدد براي  هاي هاي ویژه و بررسی کنترل کیفی مستلزم آزمایش

ذرات، خلوص رادیونوکلیدي،  ياز اندازه حصول اطمینان
 ترلکن ياهایشـ. آزمتـسی اـربخشـایی و اثـوشیمیـوص رادیـخل

هاي فیزیکوشیمیایی و شوند: آزمایش کیفی در دو بخش انجام می
ي میزان دهنده هاي فیزیکوشیمیایی نشان شناختی. بررسیزیست

، pHهاي رادیوشیمیایی،  لصیخلوص رادیونوکلیدي و ناخا
ذرات نمونه به ویژه در حالت کلوییدي  يحالت فیزیکی و اندازه

 جاییجابهشناختی رادیودارو، محل است. براي بررسی توزیع زیست
رادیوداروي موردنظر در بدن حیوان آزمایشگاهی با استفاده از 

هاي بدن از جمله اندام هدف، میزان پرتوزایی در هر یك از اندام
 گیرد.  مورد بررسی قرار می
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ذرات کلویید متوسط ي بر اندازه دهندهآواي تأثیر زمان و دامنه .7شکل 

 .HAp-ایتریم
 

در متوسطی سطح ساحت یدهاي دارویی تولید شده، میکلو

میکرومتر مربع از خود نشان دادند که با  6/15تا  5/14 يهمحدود
( با استفاده از 1توجه به کروي بودن شکل هندسی ذرات )شکل 

 میکرون تخمین 4/6و  1/8ها بین  قطر آن يهمحدود ي زیر،رابطه
 ه شدزد

(1                                                                     )



A

R
4

 

 
 سطح مساحت Aقطر ذرات برحسب میکرون و  R، که در آن

 .استگیري شده برحسب میکرومتر مربع  اندازه
کلرید،  94-ساز ایتریم پیش يخلوص رادیوشیمیایی ماده

است. سنجش خلوص رادیوشیمیایی و پایداري  97%بیش از 
به دست را  1ید ایتریم نیز نتایج نشان داده شده در جدول یکلو
ي نازک روش کروماتوگرافی لایهگیري از بهرهاین نتایج، با  داد.
و حلال  cm1×cm11ابعاد  هب IIIبا استفاده از کاغذ واتمن و 

ید بر روي یمیکرولیتر از کلو 5حدود سالین به دست آمده است. 
پایینی کاغذ کروماتوگرافی  يلبهبالاتر از  cm1حدود در اي  نقطه

از خشك شدن این لکه، کاغذ داخل حلال  چکانده شد. پس
Y-HAp. داده شداي قرار  سالین در یك بانك شیشه

در انتهاي  94
Y( اما  = Rf◦د )ـانـی مـاقـذ بـاغـی کـایینـپ

 اـبه همراه حلال، ت 94

Yبراي  Rf(. مقدار  = 9/4Rfد )مفوقانی بالا آ ينزدیك لبه 
از  94

1YClمشابهی براي محلول خالص  آزمایش طریق
به دست  94

فعالیت آمده است. سپس کاغذ کروماتوگرافی، برش داده شده و 

 فعالیت. با توجه به دشهر بخش به طور جداگانه ثبت  پرتوزایی
Yاولیه، درصد  يکل لکه

جا و از آنتعیین ید یآزاد در کلو 94
مشابه به  يچهار نمونه. دش مشخصید یدارسازي کلونشان يبهره

گیري، خلوص رادیوشیمیایی  مدت سه روز پس از هر بار اندازه
گفت توان  درصد را نشان داد. با توجه به این نتایج می 99بالاتر از 

شده، به لحاظ  که در محیط آزمایشگاهی، رادیوداروي تولید
ید از نقطه یشیمیایی بسیار پایدار است. براي بررسی پایداري کلو

 هپس از نگه داشتیدي یکلو يذرات نیز سه نمونه ينظر اندازه
با  ،روز در حلال سالین در آزمایشگاه 1شدن به مدت 

گونه تغییر قابل توجهی در میکروسکوپ بررسی شدند. هیچ
 ید حاصل نشد.یذرات کلو ياندازه
 

 گیری . نتیجه8
کننده با استفاده از ي رقیقنتایج حاصل از بررسی حجم ماده

لیتر  میلی 4/4نشان داد که در حجم  9/4ن نرمال %محلول سالی

 pH. در این محدوده، بود 144دار شدن تقریباً %نشان يبهره
از لحاظ فیزیولوژیکی   = 7pH. قابل ذکر است بود 7حدود 
 دار کردن، محلولي نشانتر است و بدین جهت در مرحله مناسب

1YCl
دقیق  يهاضافه شد. مطالع هیدروکسی آپاتیت مستقیماً به 94

Yبا مقدار متغیر  هیدروکسی آپاتیت بر روي ذرات
نشان داد  94

Yکه مقدار 
تشکیل کمپلکس تأثیر  يبهرهبر روي  ،به کار رفته 94
 ،هیدروکسی آپاتیت ي ذرات پودري اولیهاندازه چندانی ندارد.

دارسازي و نشان يهرهمیکرون انتخاب شد تا بهترین ب 14
 ترین ریخت براي ذرات کلویید حاصل شود. از طرفی تیکنواخ

تأثیر امواج فراصوتی و مدت زمان آوادهی بر قطر متوسط ذرات 
Y-HApکلویید 

مورد بررسی قرار گرفت که بهترین شرایط  94
درصد و  14ي براي بالاترین اثربخشی امواج فراصوتی، در دامنه

 زمان یك دقیقه حاصل شد.

 
 خلوص رادیوشیمیایی و پایداري رادیودارو تا سه روز .6جدول 

 روز سوم روز دوم روز اول 

 نوبت
  شمارش

90
Y آزاد 

  شمارش
90

Y-HAp 
 دارسازينشان يهرهب

 شمارش
90

Y آزاد 
 شمارش

90
Y-HAp 

 دارسازينشاني هرهب
 شمارش

90
Y آزاد 

 شمارش
90

Y-HAp 
 دارسازينشان يهرهب

1 1488 695961 %45/99 716 146685 %41/99 118 84691 %71/99 
1 881 681141 %91/99 144 141754 %94/99 191 151194 %41/99 
1 869 178651 %71/99 844 141544 %61/99 145 71715 %54/99 
8 141 576878 %97/99 1171 111144 %81/99 841 51175 %15/99 

 دامنه )%(

ر 
قط

ط )
وس

مت
µ
m

) 

1 min 

2 min 

30 S 
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Y-HApید یمطالعات پایداري رادیوشیمیایی کلو
با قرار  94

هاي  دادن آن در سرم انسانی، در دماي اتاق بررسی شد. در زمان
جدا سانتریفوژ با داخل مخلوط،  يدار شدهنشان يمتفاوتی اجزا

گیري شد. براساس نتایج  ها اندازه آنشده و فعالیت پرتوزایی 
دار شده وارد ذرات نشانپرتوزایی درصد از کل  1تا  1/4حاصل، 

Y-HAp يتهیهمحلول شد. 
بالا با استفاده از روش  يبهرهبا  94

، ایجاد هیهپذیر است. در مجموع با تسهیل روند ت بهینه شده، امکان
، بالا بردن خلوص رادیوشیمیایی و افزایش تهیهبهترین شرایط 

رود که با  پایداري رادیودارو در محیط شیمیایی، امید آن می
سازي شرایط حاکم بر  و بهینه شناختیزیستهاي  تکمیل داده

بالینی در  حیوانی، شاهد نتایج چشمگیري در فاز ياهآزمایش
 اي نه چندان دور باشیم. آینده
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