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Effect of Temperature and Reducing Agent on Labeling of 
Magnetosomes with 188Re and Biodistribution of Labeled 
Magnetic Nanoparticles

[1] Bacterial magnetosome: A novel biogenetic magnetic targeted drug carrier with ... [2] 
Magnetosome formation in ... [3] Magnetotactic bacteria and ... [4] Isolation and
characterization of a novel magnetotactic bacterium  ... [5] Molecular bioengineering of
bacterial magnetic particles for biotechnological ... [6] Production, modification and bio-
applications of magnetic nanoparticles ... [7] Magnetic nanotube fabrication by using
bacterial magnetic ... [8] Labeling of macrophages using bacterial magnetosomes and their 
characterization ... [9] Magnetic particle hyperthermia - biophysical limitations of a 
visionary  ... [10] Magnetic properties of bacterial magnetosomes as potential diagnostic  ... 
[11] In vitro and in vivo antitumor effects of doxorubicin loaded with bacterial ... [12] Fully 
automated chemiluminescence immunoassay of insulin using ... [13] Spontaneous
integration of transmembrane peptides into a bacterial ... [14] Magnetic cell separation
using antibody binding with protein a expressed on ... [15] Isolation of magnetic
nanoparticles producer bacteria for evaluation in bioremediation ... [16] Radionuclidic
purity - an essential parameter in quality control ... [17] Nuclear pharmacy concepts and  ... 
[18] Fundamentals of nuclear ... [19] Delivery of therapeutic radioisotopes using
nanoparticle platforms: Potential ... [20] In nuclear ... [21] A green chemical technique for 
the synthesis of ... [22] Synthesis of sterile and pyrogen free biogenic magnetic nanoparticles 
... [23] Chains of magnetosomes extracted from AMB-1 magnetotactic bacteria for 
application in alternative ... [24] A large gene cluster encoding several magnetosome
proteins is conserved in different ... [25] Production, quality control and biological 
evaluation ... [26] Preparation and characterization of Fe3O4 magnetic nanoparticles
labeled with technetium-99m ... [27] Biomedical applications of distally controlled
magnetic ... [28] Radiolabeling of magnetic particles with rhenium-188 for cancer ... 
[29] Preparation and radiolabeling of human serum albumin (HSA)-coated magnetite 
nanoparticles for magnetically  ... 

Aims In recent years, magnetotactic bacteria and their magnetic nanoparticles (magnetosomes) 
were considered in different fields of science, including medicine, biotechnology, and 
nanobiotechnology due to their novel and unique magnetic properties. The present study was 
performed with the aim of evaluating the effect of temperature and reducing agent on labeling 
of magnetosomes with 188Re and biodistribution of labeled magnetic nanoparticles.
Materials & Methods In this experimental study, Alphaproteobacterium MTB-KTN90 and 
sonication extraction method were used for the extraction of magnetic nanoparticles. After 
bacterial lysis, the magnetic nanoparticles produced by electron microscope were investigated 
and tin (II) chloride, as reducing agent, was used to check the labeling efficiency and rats were 
used to examine the biodistribution of the labeled magnetosomes.
Findings The highest efficiency in magnetosome labeling experiments was 11100kBq in the 
initial activity, which decreased with increasing activity. The increase in temperature did not 
have much effect on increasing the labeling efficiency. The labeling value in the absence of a 
reducing agent was 721.5kBq, while at a concentration of 2mg of this agent, the labeling value 
increased to 10745.91kBq. After the injection of magnetosomes through the sublingual vein of 
the rat, the magnetosomes accumulated in the liver.
Conclusion Magnetosomes extracted from Alphaproteobacterium MTB-KTN90 have a high 
potential for labeling by 188Re. Increasing temperature does not affect the labeling efficiency, but 
tin (II) chloride is a very important factor in optimizing the labeling efficiency, and the highest 
accumulation of magnetosomes labeled with 188Re after injection is in the liver of the rat.
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تاثیر دما و ماده احیاکننده بر نشاندارسازی 
و توزیع زیستی  ۱۸۸- ها با رنیوم مگنتوزوم

  نانوذرات مغناطیسی نشاندارشده
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  چکيده
های مگنتوتاکتیک و نانوذرات مغناطیسی آنها  های اخیر باکتری در سال اهداف:

فردشان در  دلیل داشتن خاصیت مغناطیسی بدیع و منحصربه ) بهها (مگنتوزوم
های مختلف علوم از جمله پزشکی، بیوتکنولوژی و نانوبیوتکنولوژی مورد  زمینه

هدف این پژوهش، بررسی تاثیر دما و ماده احیاکننده بر اند.  توجه قرار گرفته
غناطیسی و توزیع زیستی نانوذرات م 188Reها با  نشاندارسازی مگنتوزوم

 نشاندارشده بود.
در پژوهش تجربی حاضر از باکتری مگنتوتاکتیک ها:  مواد و روش

و روش استخراج ترکیبی سونیکیشن برای  MTB-KTN90 آلفاپروتئوباکتریوم
استخراج نانوذرات مغناطیسی استفاده شد. پس از لیز سلول باکتریایی، نانوذرات 

ونی، بررسی و از عامل احیاکننده مغناطیسی تولیدشده توسط میکروسکوپ الکتر
های صحرایی برای  برای بررسی بازده نشاندارسازی و از موش (II)کلرید قلع 

  های نشاندارشده استفاده شد. بررسی توزیع زیستی مگنتوزوم
ها در اکتیویته  بیشترین بازده در آزمایشات نشاندارسازی مگنتوزومها:  یافته

بازده با افزایش اکتیویته، کاهش یافت. افزایش دما کیلوبکرل بود که ۱۱۱۰۰اولیه 
تاثیر چندانی روی افزایش بازده نشاندارسازی نداشت. مقدار نشاندارسازی در نبود 

گرم از  میلی۲کیلوبکرل بود، در حالی که در غلظت ۵/۷۲۱ماده احیاکننده برابر با 
کرد. پس از  کیلوبکرل افزایش پیدا۹۱/۱۰۷۴۵این ماده مقدار نشاندارسازی به 

ها در کبد تجمع  ها از طریق ورید زیرزبانی موش، مگنتوزوم تزریق مگنتوزوم
  یافتند.
شده از باکتری مگنتوتاکتیک  های استخراج مگنتوزومگیری:  نتیجه

قابلیت بالایی برای نشاندارسازی توسط  MTB-KTN90آلفاپروتئوباکتریوم  188Re زی تاثیر ندارد، ولی ماده احیاکننده دارند. افزایش دما روی بازده نشاندارسا
سازی بازده نشاندارسازی است و  یک فاکتور بسیار مهم در بهینه (II)کلرید قلع 

پس از تزریق، در کبد موش  188Reهای نشاندارشده با  بیشترین تجمع مگنتوزوم
  وجود دارد.
 ، مگنتوزوم188Reباکتری مگنتوتاکتیک، دارورسانی هدفمند، رادیوایزوتوپ  ها: کلیدواژه
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 مقدمه
های تحقیقاتی در  ترین زمینه ترین و پیشرفته یکی از مهم

های مختلف  نانوتکنولوژی، تولید نانوذرات و کاربرد آنها در زمینه
نانوذرات مغناطیسی سنتزشده علوم از جمله پزشکی است. اخیراً 

ها) با توجه به  های مگنتوتاکتیک (مگنتوزوم وسیله باکتری به
عنوان جایگزین مناسب برای  فردشان به های منحصربه ویژگی
های  . باکتری[1]اند های دارویی هدفمند مورد توجه قرار گرفته حامل

های تولیدکننده نانوذرات  عنوان باکتری مگنتوتاکتیک به
ها  سلولی در ساختارهایی به نام مگنتوزوم یسی درونمغناط

های مگنتوتاکتیک  های تولیدشده در باکتری . مگنتوزوم[4-2]هستند
وسیله  اند که به عنوان نانومواد مغناطیسی جدیدی شناخته شده به

سازی زیستی با کنترل دقیق روی ترکیبات  فرآیندهای معدنی
شوند. خصوصیات  یشیمیایی، مورفولوژی و اندازه تولید م

های مگنتوتاکتیک،  های باکتری مغناطیسی عالی نانوکریستال
العاده، سازگاری فیزیولوژی ذاتی آنها،  های کریستالی فوق ویژگی

های آلی اطراف آنها و غیره باعث شده است که این  حضور غشا
نانوذرات مغناطیسی باکتریایی نسبت به نانوذرات تولیدشده با 

. نانوذرات مغناطیسی [6 ,5]یح داده شوندروش مصنوعی ترج
های مختلفی از جمله  کارگیری در زمینه باکتریایی دارای امکان به

محیطی، پزشکی، بیوتکنولوژی، نانوبیوتکنولوژی و غیره هستند. 
های کاربردی  ها در زمینه اند که مگنتوزوم امروزه محققان نشان داده

ی تشخیص مختلف از جمله ساخت حسگرهای زیستی برا
های  ها و مواد سمی و همچنین در زمینه های آلوده، هورمون محیط

های دارو و  ها، ساخت حامل جداسازی مغناطیسی اختصاصی سلول
های  ها، درمان های هدفمند و تشخیص بیماری ژن در درمان

، (MRI)هایپرترمیا (گرمادرمانی)، تصویرسازی تشدید مغناطیسی 
ها و غیره دارای  ی، تثبیت آنزیمهای مغناطیس ساخت نانولوله

  .[15-6]پتانسیل بسیار خوبی هستند
ها دارد. رادیوداروها،  پرتودرمانی نقش حیاتی در درمان سرطان

ترکیبات رادیواکتیوی هستند که بر حسب نیاز در تشخیص و درمان 
% رادیوداروها ۹۵ای،  . در پزشکی هسته[16]شوند سرطان استفاده می
ی و بقیه برای عملیات درمانی مورد استفاده برای مقاصد تشخیص

گیرند. رادیوداروها نیز همانند داروهای معمولی از توالی  قرار می
. [18 ,17]کنند پیروی می (ADME)جذب، توزیع، متابولیزم و دفع 
عنوان منابع تابشی  توانند به ها می اگر چه بسیاری از رادیوایزوتوپ
ی از آنها برای مطالعات درون بدن استفاده شوند، اما تنها تعداد کم

عنوان رادیونوکلئیدهای مهم با قابلیت درمانی شناخته  به (188Re) ۱۸۸-و رنیوم (186Re) ۱۸۶-. امروزه رنیوم[19]اند یافته توسعه 
باعث  188Reو  186Reبودن هر دو رادیونوکلئید  اند. دردسترس شده

اندارشده با مواد های نش پذیری آنها در طراحی معرف ایجاد انعطاف
طوری که منجر به سازگاری کاربردهای  شود، به رادیواکتیو می

شود. اما از  مختلف در بدن موجود زنده و سینتیک دارویی می
تر  عمر کوتاه  دارای انرژی ذرات بتای بالاتر و نیمه 188Reآنجایی که 

تر از خون و  ساعت) است و همچنین امکان پاکسازی سریع ۱۷(
های غیرهدف وجود دارد، معمولاً برای تهیه  تسایر باف

تر مورد استفاده قرار  رادیوداروهایی با هدف تومورهای بزرگ
. در این تحقیق استخراج نانوذرات مغناطیسی تولیدشده [20]گیرد می

و  MTB-KTN90 (Alphaproteobacterium MTB-KTN90) [4, 15]آلفاپروتئوباکتریوم توسط باکتری مگنتوتاکتیک 
انجام شد. براساس  188Reنشاندارسازی آنها با رادیوایزوتوپ 

مطالب ذکرشده، هدف پژوهش حاضر بررسی تاثیر دما و ماده 
و توزیع زیستی  188Reها با  احیاکننده بر نشاندارسازی مگنتوزوم
  نانوذرات مغناطیسی نشاندارشده بود.

  
  ها روش و مواد

در پژوهش تجربی حاضر، باکتری مورد استفاده، باکتری 
بود که در سال  MTB-KTN90 آلفاپروتئوباکتریوممگنتوتاکتیک 

دار  جامد شیب آمیزی در محیط جداسازی نیمه طور موفقیت به ۱۳۹۰
  شده از تالاب انزلی جدا شده بود. توالی سولفید اصلاح -اکسیژن

مذکور قبلاً   باکتری 16S (16S rRNA)ريبوزومی  RNAجدید ژن 
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فناوری  در مرکز ملی اطلاعات زیست GenBankدر پایگاه اطلاعاتی  (NCBI)  تحت عدد دسترسی توالی نوکلئوتیدیKF623694  نیز
  .[15 ,4]ثبت شده است

-MTB آلفاپروتئوباکتریومشرایط رشد باکتری مگنتوتاکتیک 
KTN90: شده مایع  باکتری مورد نظر در محیط اصلاح(MLM) 

لیتر آب  میلی۱۰۰۰شده مایع متشکل از  کشت داده شد. محیط اصلاح
لیتر محلول  میلی۲لیتر محلول ویتامین ولف،  میلی مقطر، یک

گرم عصاره مخمر، ۱/۰سدیم،  گرم سوکسینات۵/۰معدنی ولف، 
گرم  ، یک(MgSO4 7H2O)هپتاهیدرات  سولفات گرم منیزیوم۱/۰

گرم ۱/۰)، ۷برابر با  pHت (با مولار بافر فسفا میلی پپتون، یک
استات بدون  گرم سدیم میلی۳۵/۳۳۳، (NH4Cl)کلریدآمونیوم 

گرم ۲/۰سیترات،  میکرومولار فریک۱۰۰گرم رزازورین،  میلی۲آب، 
شده بود. رشد  خنثی (Cysteine-HCl)هیدروکلراید  سیستئین

صورت   های مایع به باکتری مگنتوتاکتیک مورد نظر در محیط
درون  (N2)% نیتروژن ۹۸% اکسیژن و ۲بیک با غلظت میکروآئرو
های سرمی و آزمایشگاهی با درب غیرقابل نفوذ هوا همراه با  بطری

  . [21 ,15 ,4]انجام گرفت Cº۲۹سیستم گازدهی در دمای 
سازی نانوذرات مغناطیسی از باکتری  استخراج و خالص

مگنتوتاکتیک و مطالعات میکروسکوپ الکترونی نگاره نانوذرات 
(SEM): های باکتری پس از کشت باکتری در محیط مایع  سلول MLM  دقیقه در ۱۵مدت  دور در دقیقه به۸۰۰۰توسط سانتریفیوژ با Cº۴ برای استخراج  جدا شدند. روش استخراج ترکیبی سونیکیشن

نانوذرات مغناطیسی از باکتری مورد استفاده قرار گرفت. ابتدا 
  پیپرازین اتیل مولار هیدروکسیل میلی۲۰های باکتری در بافر  سلول
مولار  میلی۴و  (HEPES)اسید  سولفونیک اتان
، ۴/۷برابر با  pHدر  (EDTA)اسید  تترااستیک آمین دی اتیلن

وات اولتراسونیک ۳۰دقیقه در ۱۲۰مدت  سوسپانسیون و سپس به
های جدا از یکدیگر،  آوردن مگنتوزوم دست شدند. نهایتاً برای به

مدت یک ساعت  به (SDS)سولفات  دودسیل % سدیم۱ها در  سلول
جوشانده شدند. پس از لیز سلولی، نانوذرات مغناطیسی باکتریایی 
حاصل از لیز سلولی با روش جداسازی مغناطیسی معمول با 

های سلولی غیرمغناطیسی جدا  فاده از یک مگنت از باقیماندهاست
شدند. سپس این نانوذرات مغناطیسی در بافر مناسب، 

سازی مغناطیسی تکرار شد  سوسپانسیون و چند مرتبه روش خالص
  . [24-22]ها اطمینان حاصل شود تا از خلوص مگنتوزوم

نانوذرات مغناطیسی باکتریایی از میکروسکوپ برای بررسی 
استفاده شد. در این روش ابتدا نانوذرات  ؛ آلمان)EVO 18 Special Edition )Zeiss Microscopyالکترونی نگاره مدل 

شده روی سطح یک نوار کربنی قرار داده شده و در مجاورت  استخراج
ها توسط  هوا خشک شدند. سپس پوششی از طلا روی نمونه

؛ کره جنوبی) نشانده KIC-IA )COXEMدستگاه پوشاننده یونی 
ها توسط میکروسکوپ الکترونی نگاره مورد  شد. در انتها نمونه

  بررسی قرار گرفتند.
بررسی تاثیر دما و مقدار اکتیویته بر نشاندارسازی نانوذرات 

منظور بررسی اثر همزمان دما و مقدار اکتیویته،  به مغناطیسی:
گرم مگنتوزوم) درون  میلی۴۰(  از محلول مگنتوزوم میکرولیتر۵۰
اتیلنی و سپس به آن  دار پلی لیتر درپوش میلی۹/۱های  ویال
اضافه شد.  (SnCl2;II)میکرولیتر محلول حاوی کلرید قلع ۱۰۰

رادیواکتیو با  188Reمیکرولیتر پررنات ۱۵۰ها  سپس به ویال
که ژنراتور کیلوبکرل اضافه شد ۱۴۵۲۹۹اکتیویته بین صفر تا  100mci 188W/188Re  (پارس ایزوتوپ؛ ایران) مورد استفاده قرار

گرفتند تا از ها در آزمایشگاه درون شیلد سربی قرار  گرفت. ویال

ها در دمای  تابش اشعه به محیط جلوگیری شود. سپس ویال
صورت  قرار گرفتند و در انتها نانوذرات مغناطیسی به Cº۹۵محیط و 

جذب مغناطیسی از مایع رویی، جدا و مایع رویی برای سنجش 
  اکتیویته خارج شد. 

عامل  ها: بررسی اثر ماده احیاکننده روی نشاندارسازی مگنتوزوم
یک عامل مهم تاثیرگذار روی بازده  (II)احیاکننده کلرید قلع 
میکرولیتر محلول ۱۰۰رای بررسی اثر این عامل نشاندارسازی است. ب

میکرولیتر از ۵۰گرم به  میلی۴قلع با غلظت صفر تا  (II)حاوی کلرید 
ها و سپس  گرم مگنتوزوم) درون ویال میلی۴۰محلول مگنتوزوم (

ها در آزمایشگاه درون شیلد  ) اضافه شد. ویالmci 100 188W/188Reرادیواکتیو (از ژنراتور  188Reمیکرولیتر پررنات ۱۵۰ها  به ویال
سربی قرار گرفتند تا از تابش اشعه به محیط جلوگیری شود. در 

صورت جذب مغناطیسی از  پایان آزمایشات نانوذرات مغناطیسی به
مایع رویی جدا شدند و مایع رویی برای سنجش اکتیویته خارج 

  شد. 
برای بررسی توزیع  های نشاندارشده: توزیع زیستی مگنتوزوم

های صحرایی به وزن  های نشاندارشده از موش ستی مگنتوزومزی
گرم استفاده شد. طبق استاندارد برای رادیوداروی ۱۸۰تا  ۱۵۰تقریبی 

کوری رادیودارو تزریق  میلی۵/۰-۱رنیوم برای هر کیلوگرم بدن 
ساعت پس از  ۴۸و  ۲۴، ۴زمان  ها در مدت . سپس موش[20]شد

نها توسط دستگاه شمارنده گاما تزریق تشریح شدند و اعضای بدن آ
  مورد شمارش قرار گرفت.
یافته در هر اندام با عامل درصد دوز تزریقی بر  میزان فعالیت تجمع

شود. این عامل بیانگر این  بیان می (%ID/g)حسب گرم بافت 
حقیقت است که چه درصدی از اکتیویته کل در هر گرم از عضو مورد 

  :[25]آید فرمول زیر به دست می نظر تجمع یافته است که از طریق
%݃/ܦܫ   = های شمارش عضو مورد نظر تعداد 

های شمارش نمونه شاهد تعداد 
وزن عضو مورد نظر × 100   

بازده نشاندارسازی عبارت از نسبت  محاسبه بازده نشاندارسازی:
وشو به فعالیت اکتیویته کل در  فعالیت اکتیویته بعد از شست

% به این ۱۰۰شروع آزمایشات است. بنابراین بازده نشاندارسازی 
ای از نانوذرات مغناطیسی  معنی است که هیچ فعالیت اکتیویته

ا ب 188Reشسته نشود. بازده نشاندارسازی و پایداری پررنات 
نانوذرات مغناطیسی مگنتوزوم طبق فرمول زیر محاسبه شد. به این 

صورت جذب  ترتیب که در آزمایشات، نانوذرات مغناطیسی به
مغناطیسی از مایع رویی، جدا و مایع رویی برای سنجش اکتیویته 

  : [26]شد خارج 
  ൫درصد൯بازده نشاندارسازی =100 − ቂ((ݍܤ)ݔܧ(ݍܤ)ݕܧ−(ݍܤ)ݔܧ ቃ    %100ݔ

  Exگیری  : مقدار اندازه(mCi)  بدون استفاده از روش جذب
  با روش جذب مغناطیسی (mCi)گیری  : مقدار اندازهEy مغناطیسی

  
 ها یافته

شده از باکتری  در بررسی نانوذرات مغناطیسی استخراج
، نانوذرات با توزیع اندازه MTB-KTN90آلفاپروتئوباکتریوم 

نانومتر در هر ۵۰-۶۰برابر با هایی  یکنواخت با میانگین کریستال
سلول بودند که با یک غشای نازک طبیعی پوشیده شده بودند 

  ).۱(شکل 



 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــو همکاران  محمودرضا آقامیری سید ۱۸۲

   ۱۳۹۷ بهار، ۲، شماره ۹دوره                                                                                                                                                                                                         مدرسفناوری دانشگاه تربیت  زیست

ها در اکتیویته  بیشترین بازده در آزمایشات نشاندارسازی مگنتوزوم
کیلوبکرل بود که بازده با افزایش اکتیویته، کاهش یافت. ۱۱۱۰۰اولیه 

نشاندارسازی نداشت  افزایش دما تاثیر چندانی روی افزایش بازده
  ). ۲و  ۱های   (نمودار

کیلوبکرل ۵/۷۲۱مقدار نشاندارسازی در نبود ماده احیاکننده برابر با 
گرم از این ماده مقدار  میلی۲بود، در حالی که در غلظت 

  ). ۳کیلوبکرل افزایش پیدا کرد (نمودار ۹۱/۱۰۷۴۵نشاندارسازی به 
رزبانی موش، ها از طریق ورید زی پس از تزریق مگنتوزوم

های دیگر منتقل نشدند  ها در کبد تجمع یافتند و به ارگان مگنتوزوم
  ).۴(نمودار 

  

 
مگنتوتاکتیک شده از باکتری  عکس نانوذرات مغناطیسی استخراج) ۱شکل 

ولتاژ ( SEMتوسط میکروسکوپ الکترونی  MTB-KTN90 آلفاپروتئوباکتریوم
فاصله کاری ، SE1برابر با  Aت، سیگنال اکیلوو۰۰/۲۵برابر با  (EHT)بالای  (WD)  نمایی بزرگمتر و  میلی۹برابر با (Mag) برابر با KX۰۰/۳۰ ها  فلش. بود

  )هستنددهنده نانوذرات  نشان

  

  
  سب افزایش اکتیویته در دمای محیطتغییرات بازده نشاندارسازی بر ح) ۱نمودار 

  

  
  Cº۹۵ افزایش اکتیویته در دمای تغییرات بازده نشاندارسازی بر حسب) ۲نمودار 

  
  (SnCl2; II)تغییرات میزان نشاندارسازی بر حسب غلظت کلرید قلع ) ۳نمودار 

  

  
در  188Reشده با  های نشاندارسازی بررسی توزیع بیولوژیک مگنتوزوم) ۴نمودار 

  های مختلف زمان
  

  بحث
پژوهش حاضر با هدف بررسی تاثیر دما و ماده احیاکننده بر 

و توزیع زیستی نانوذرات  188Reها با  نشاندارسازی مگنتوزوم
شده از  مغناطیسی نشاندارشده انجام شد. آنالیزهای انجام

-MTBآلفاپروتئوباکتریوم های تولیدشده توسط باکتری  مگنتوزوم KTN90 ای مغناطیسی درون ه ثابت کرده است که نانوکریستال
. امروزه [15 ,4]هستند (Fe3O4)ها از جنس مگنتیت  مگنتوزوم

منظور کاربردهای  های عملکردی روی نانوذرات به سوارکردن مولکول
فناوری و پزشکی دارای اهمیت است. حضور  متنوع آنها در زیست

های  یک غشا در اطراف نانوذرات مغناطیسی برای سوارکردن مولکول
ها روی آنها بسیار حایز اهمیت است.  رادیوایزوتوپ عملکردی و
های آلی ذاتی در اطراف نانوذرات مغناطیسی باکتریایی  حضور غشا

های عملکردی روی سطح آنها کرده  ما را قادر به سوارکردن مولکول
ها ثابت کرده است که نانوذرات مغناطیسی  است. همچنین بررسی

دلیل  مگنتوتاکتیک به های زای تولیدشده توسط باکتری زیست
خوبی در آب پخش  داشتن پوشش لیپیدی ذاتی اطرافشان به

، در حالی که (Aggregate)چسبند  شوند و به یکدیگر نمی می
شده به روش مصنوعی احتیاج به  نانوذرات مغناطیسی ساخته

سازی دارند. این خصوصیات برجسته باعث  کننده برای محلول کمک
های مغناطیسی باکتریایی  نانوکریستالشده است که امروزه این 

. در [5 ,27]های سینتیک خود ترجیح داده شوند نسبت به آنالوگ
شده به دور هر  پژوهش حاضر نیز غشای نازک طبیعی پوشیده

شدن این نانوذرات مغناطیسی به یکدیگر  نانوذره از چسبیده
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 ۱۸۳ ...و توزیع زیستی ۱۸۸- ها با رنیوم تاثیر دما و ماده احیاکننده بر نشاندارسازی مگنتوزومــــــــــــــــــــــــ ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
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توان گفت سبب افزایش سطح موجود برای  جلوگیری کرد که می
  شود. ها می های عملکردی روی مگنتوزوم ن مولکولنشاند

کاهش بازده نشاندارسازی با افزایش اکتیویته پس از اکتیویته اول 
شدن  دلیل اشباع تواند به کیلوبکرل) در این پژوهش می۱۱۱۰۰(

ها افزایش  های بالاتر باشد. طبق یافته های اتصال در غلظت محل
دنبال نداشت، بنابراین نتایج  دما افزایش بازده نشاندارسازی را به

نمودن و استفاده از  آمده یک مزیت برای کاربردی دست به
و همکاران در  هافلیای است.  ها در مراکز پزشکی هسته مگنتوزوم

را با  ٪۹۵بازده بیش از  188Reنشاندارسازی ذرات مغناطیسی با 
. بنابراین تاثیرنداشتن [28]اند به دست آورده ºC۹۹افزایش دما تا 

ها نشان داد که نانوذرات  دما روی نشاندارسازی مگنتوزوم
راحتی  شده از باکتری مگنتوتاکتیک مذکور به مغناطیسی استخراج

ای بوده و به  در مراکز پزشکی هسته 188Reقابل نشاندارسازی با 
  عبارت دیگر دارای درجه بالای کاربرپسندی است.

بودنشان نسبت به  رغم دردسترس علی 186/188Reرادیونوکلئیدهای  131I  90وY بندی رادیوداروهای درمانی مورد  کمتر برای فرمول
گرفته روی  اند. علت معدودبودن تحقیقات صورت استفاده قرار گرفته

تا حدودی مربوط به پیچیدگی  186/188Reعوامل نشاندارشده با 
منظور  مثال بهشیمی درگیر در فرآیند نشاندارسازی است. برای 

شدن به لیگاند  که با کئوردینه 186/188Reتسهیل تشکیل کمپلکس 
به حالت اکسایش  VIIگیرد، رنیوم از حالت اکسایش  صورت می

نسبت به کاهش تکنسیم  VIIشود. کاهش رنیوم  تر احیا می پایین VII ای نظیر  تر بوده و برای این منظور از عوامل کاهنده مشکلSn (II) شود. حضور  می استفادهSn (II) های  تواند واکنش می
آمدن  فلزدارکردن یا ماهیت کانجوگه بیومولکولی را تغییر دهد. فایق

بر این مشکلات و مسایل مربوط به آن برای تولید ترکیبات 
. [20]مساله حایز اهمیتی است 186/188Reنشاندارشده معین با 

های  ی رادیوایزوتوپبنابراین یکی از فاکتورهای مهم در نشاندارساز
است که دارای تاثیر  (II)رنیوم مقدار ماده احیاکننده کلرید قلع 

بسزایی در روند آزمایشات است. بنابراین در پژوهش حاضر برای 
به  (II)بررسی اثر عامل احیاکننده، مقادیر مختلفی از کلرید قلع 

اند که  و همکاران گزارش کرده هافلیمحلول واکنش اضافه شد. 
 [28]میلی گرم ماده احیاکننده نتیجه داده است۲در غلظت  188Reشترین بازده و پایداری در نشاندارسازی ذرات مغناطیسی با بی

و  چانفیوکه پژوهش حاضر نیز با آن همخوانی داشت. درصورتی که 
همکاران بازده بهینه در نشاندارسازی نانوذرات مغناطیسی 

در غلظت  188Reشده با آلبومین سرم انسانی را با  داده پوشش
. از آنجایی که حضور [29]اند گرم ماده احیاکننده گزارش داده میلی۸ Sn (II) های نشاندارسازی یا ماهیت کانجوگه  تواند واکنش می

توان نتیجه گرفت که ماده احیاکننده  میبیومولکولی را تغییر دهد، 
دارای نقش  188Reها با  در آزمایشات نشاندارسازی مگنتوزوم

  مهمی است.
های مهم درمان با  توزیع بیولوژیک رادیوداروها یکی از جنبه

رادیونوکلئیدها است، در حالی که اتصال غیرویژه با اقامت در 
ترین  اصلی حوضچه خونی یکی از ملاحظات مهم است. یکی از

ای این است که الگوهای توزیع  های پزشکی هسته مسئولیت
بیولوژیک یک رادیونوکلئید درمانی را بداند. دانستن این مطلب 

تنها از نظر ایمنی بلکه برای تخمین دزیمتری صحیح اهمیت  نه
توان  دارد. علاوه بر آن با دانش توزیع بیولوژیک یک رادیودارو می

و مناسب را برای هدف درمانی انتخاب رادیوایزوتوپ درست 
مشاهده شد، بیشترین تجمع  ۴. همان گونه که در نمودار [20]کرد

ساعت پس  ۴۸بعد از گذشت  188Reهای نشاندارشده با  مگنتوزوم

ساعت  ۲۴از تزریق در کبد موش بود. حداکثر بعد از گذشت 
ر نانوذرات نشاندارشده از خون پاکسازی شد و تجمع آنها در دیگ

های حیوان آزمایشگاهی در حد ناچیز بود. این آزمایش  بافت
های  دهنده این مطلب است که بافت هدف مگنتوزوم نشان

زا دارای  نشاندارشده، کبد بود و این نانوذرات مغناطیسی زیست
به کبد بودند. در صورتی که  188Reخاصیت رساندن رادیو ایزوتوپ 

از طریق  188Reن تزریق شود، تنها و فاقد ناقل به حیوا 188Reاگر 
ادرار دفع شده و بعد از گذشت چند ساعت اکتیویته از بدن حیوان 

شود. مطالعات حیوانی حاکی از آن بوده است که  خارج می
دلیل پوشش لیپیدی اطراف  به 188Reهای نشاندارشده با  مگنتوزوم

 زا در کبد تجمع یافته و دارای ماندگاری نانوذرات مغناطیسی زیست
توان از  می 188Reبالایی در کبد هستند که با توجه به انرژی بالای 

های کبد استفاده نمود. در نتیجه  آن برای درمان سرطان
منظور انتقال هدفمند دارو  توانند کاندید مناسبی به ها می مگنتوزوم

ها در توزیع بیولوژیک  های کبدی باشند. یافته به کبد در سرطان
پژوهش مشابه دیگر محققان بود. آنها نیز پس  ها در این مگنتوزوم

ها از طریق ورید زیرزبانی موش به این نتیجه  از تزریق مگنتوزوم
های دیگر  ها در کبد تجمع یافته و به ارگان اند که مگنتوزوم رسیده

ای برای وجود  اند. آنها همچنین هیچ مشاهده منتقل نشده
دنبال تزریق  اعت بهس ۷۲ها در مدفوع و ادرار پس از  مگنتوزوم

  .[1]اند داخل وریدی مشاهده نکرده
های  تحقیقات نشان داده است که طراحی و توسعه حامل

صورت  ها به برای درمان سرطان در انسان 188Reنشاندارشده با 
پیوسته مورد توجه و علاقه دانشمندان بوده است. امروزه 

ش عوارض های نانو برای انتقال هدفمند دارو برای کاه فناوری
جانبی درمان با داروها در حال توسعه است. محققان بر این 

های  های تولیدشده توسط باکتری اند که مگنتوزوم  عقیده
مگنتوتاکتیک یک نوع نانومواد مغناطیسی جدید با خصوصیات 

گرایانه  های آرمان عنوان نانوکریستال فردی هستند که به منحصربه
های  ها مشخص کرد که مگنتوزوم فتهشوند. یا بندی می متمایز دسته

قابلیت  MTB-KTN90آلفاپروتئوباکتریوم باکتری مگنتوتاکتیک 
را داشت که  188Reبالایی برای نشاندارسازی توسط رادیو ایزوتوپ 

عنوان یک کاندید باارزش و یک فرصت  تواند به در نتیجه می
نویدبخش برای بررسی انتقال هدفمند رادیودارو به ارگان هدف 
باشد. همچنین مشخص شد که افزایش دما روی بازده 

ها تاثیر قابل توجهی نداشت، بنابراین آنها  نشاندارسازی مگنتوزوم
هستند. این نتایج بیانگر سهولت دارای درجه بالای کاربرپسندی 

نشاندارسازی و سهولت استفاده از نانوذرات مغناطیسی مذکور در 
های توزیع زیستی،  ای است. در بررسی مراکز پزشکی هسته

در کبد بود که  188Reهای نشاندارشده با  بیشترین تجمع مگنتوزوم
زا خاصیت  دهد که نانوذرات مغناطیسی زیست این امر نشان می

عنوان  توانند به به کبد را دارند و می 188Reاندن رادیوایزوتوپ رس
یک کاندید باارزش برای بررسی انتقال هدفمند رادیوایزوتوپ به 

  ارگان هدف (کبد) باشند. پژوهش حاضر محدودیتی نداشت.
  

  گیری نتیجه
شده از باکتری مگنتوتاکتیک  های استخراج مگنتوزوم

قابلیت بالایی برای  MTB-KTN90آلفاپروتئوباکتریوم 
دارند. افزایش دما روی بازده  188Reنشاندارسازی توسط 

یک  (II)نشاندارسازی تاثیر ندارد، ولی ماده احیاکننده کلرید قلع 
سازی بازده نشاندارسازی است و  فاکتور بسیار مهم در بهینه
پس از تزریق،  188Reهای نشاندارشده با  بیشترین تجمع مگنتوزوم
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