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 شــگران حــوزهعنوان یک ابزار ارزیابی مولکولی نوظهور و امیدوارکننده توجه بســیاري از پژوهسنجی رامان بهطیف

ثــر اک هاي انسانی همچون پســتان را بــه خــود جلــب کــرده اســت.ویژه در تشخیص بیماري در ارگانهزیست پزشکی، ب

تــه شــده پرداخ هاي بافتی برش خورده دست نخورده یا فرآوريتنی نمونهي پستان به ارزیابی برونمطالعات رامان بر رو

راحــی و جمنظور ارزیابی حاشیه تومور در حــین صورت تهاجمی و بههاست، اگرچه برخی مطالعات درون تنی، عمدتا ب

ز تهــاجم یــک نیــاامــان غیرتهــاجمی یــا کمتعداد کمی مطالعات غیرتهاجمی نیز وجود دارند. از آنجا که روش ارزیابی ر

ر ایــن تــرین مطالعــات دهاي بالینی است، در مقالــه حاضــر، جدیــدترین و مرتبطروشاساسی جهت انتقال این روش به

تنــی بافــت پســتان سنجی رامان بــراي ارزیــابی درونهاي سیستم طیفترین ویژگیمنظور یافتن و معرفی مناسبراستا به

فــت پســتان یــا هاي مــرتبط بــا ارزیــابی رامــان باها و رســالهاسناد پژوهشی شامل مقالات، کتاب روایناز اند. مرور شده

ت فنــی یــایمنظور یــافتن جزصــورت جــامع بــههترین آنهــا بها جستجو شده و مرتبطتنی سایر بافتارزیابی رامان درون

ســنجی رامــان بــراي هــاي طیفترین ویژگیاســباي از منهاي رامان بکار رفته مطالعه شدند. در نهایت مجموعــهسیستم

 اند.تنی پستان معرفی شدهارزیابی درون

  رامان. یسنجفیط ،ينور يبرهایف ،زریپستان، ل يهايماریب :لیديک لماتک

 
ناشی از  سرطان شایع و علت شایع مرگ اولینسرطان پستان 

 000،450 در اروپا، هر ساله بیش از 1.در میان زنان است ،سرطان

شود. درمان به نوع، مرحله و درجه بیمار جدید تشخیص داده می

تشخیص زود هنگام تومورها از طریق  2.سرطان پستان بستگی دارد

ماموگرافی منجر به افزایش قابل توجه میزان با استفاده از غربالگري 

 از نظر زیباییو بهبود نتایج امکان جراحی حفظ پستان بقا و همچنین 

از آنجا که تشخیص در ماموگرافی تنها به حال، اینبا  3.شده است

ماموگرافی داراي تغییرات بافتی و نه ساختار شیمیایی آن بستگی دارد، 

از  70- %90 در از مثبت کاذب است و توجهیقابلمیزان 

  بنابراین،  4- 6.شودص داده میـتشخیخیم ضایعه خوش ها،بردارينمونه

  

هیستوپاتولوژي  و بررسیپسی بیوتشخیص نهایی با استفاده از 

گیرد. ظهور کلسیفیکاسیون در ماموگرافی ویژگیِ بخشی از صورت می

افتراق نوع کلسیفیکاسیون در حاضر، در حال هاي پستان است.سرطان

روش قابل اعتمادي گیرد و ماموگرافی براساس شکل آن صورت می

ود توسط ماموگرافی وج هاکلسیفیکاسیوننوع دقیق براي تشخیص 

 سنجی مادون قرمزطیفسنجی ارتعاشی (، با استفاده از طیفاماندارد. 

هاي و سایر ناهنجاري هاکلسیفیکاسیونتوان می سنجی رامان)یا طیف

 نکهیا يبرا بافت پستان را از روي ترکیب شیمیایی آنها تشخیص داد.

صورت بهباید ثر باشد، موواقعاً  صورت درون تنیههر روشی ب

و  عیسر صیکه تشخ يطوربه ،قابل استفاده باشد پوست عبوري از
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، ماریب یدگیدبیآس توانداین کار می .سازد رسیپستان را م آسیبساده 

  7.رساندبرا به حداقل  یوپسیب يبالا يهانهیو هز یزمان ریتأخ

در حال حاضر مطالعات متعددي در بررسی بافت پستان با طیف 

صورت هثر مطالعات صورت گرفته بسنجی رامان انجام گرفته است. اک

هاي برداشت شده توسط بیوپسی سوزنی یا تنی بر روي نمونهبرون

هاي صورت تازه یا فیکس شده در فرمالین و یا حتی بلوكجراحی به

ویژه بدخیمی، همنظور تعیین نوع ضایعه و بو به (FFPE)پارافینی 

تومور در حین تعیین نوع کلسیفیکاسیون و یا تعیین حاشیه برداشت 

همچنین در مقابل مطالعات  9و8.بوده است )Lumpectomy( لامپکتومی

صورت تهاجمی و به هعمدطور بهتنی صورت درونهتري نیز بمحدود

 10و5منظور تعیین حاشیه تومور در حین جراحی صورت گرفته است.به

منظور بررسی غیرتهاجمی بافت پستان بر همچنین مطالعات اندکی به

  7.فانتوم پستان انجام گرفته استروي 

و  Haka کارهاي اولیه توسطتنی، در راستاي مطالعات برون

هاي تواند بین بدخیمیهمکاران نشان داد که طیف سنجی رامان می

و همکاران از  Kneipp 11.پستان و بافت سالم پستان تفاوت قائل شود

اي مجراي بین اپیتلی افتراقتجزیه و تحلیل طیفی چندمتغیره براي 

 Kong، تازگیبه 12.ندپستان استفاده کرد تلیالاپی طبیعی و تومورهاي

هاي براي مقایسه طیف رامانو همکاران از میکروطیف سنجی 

، استروماي Ductal carcinoma (DC) دست آمده از سرطان مجاريبه

التهابی اطراف و نواحی بافتی حاوي سایر اجزاي بافت سالم پستان 

نویسندگان  13.ند، مجاري، استروما، چربی) استفاده کردها (لوبول

داراي باندهاي طیفی شدیدتر  DC در نشان دادند که طیف رامان

  اسیدهاي نوکلئیک در باندهاي اختصاصیها نسبت به سایر بافت

)cm -1 788، cm-1 1098 .طیف رامان استروماي همچنین ) است

متناظر با  در نواحی دت کمترش با التهابی اطراف تومور داراي باندهاي

باندهاي اختصاص یافته به اسیدهاي  شدت بیشتر در کلاژن و

  5.نوکلئیک در مقایسه با طیف رامان استروماي طبیعی بود

سنجی رامان همچنین براي تشخیص حاشیه تومور در طی طیف

صورت هبو هم  تنیصورت درونهبجراحی سرطان پستان، هم 

توان با را می برداشتید حاشیه منفی یاست. تاپیشنهاد شده  تنیبرون

دست در خارج از بدن بهبرداشته شده  تجزیه و تحلیل سطح نمونه

هاي گیريدلیل اندازهبرداري بهبراي جلوگیري از خطاهاي نمونه .آورد

 Coherent)سنجی رامان پاداستوکس همدوس طیف اي، ازیک نقطه

anti-Stokes raman spectroscopy, CARS)  براي تهیه تصاویر

مولکولی از بافت پستان و شناسایی حاشیه تومور و افتراق انواع 

نویسندگان قادر به تصویربرداري از  14.مختلف آن استفاده شده است

 کارسینوماي خیم و همچنینبافت طبیعی پستان انسان، تکثیر خوش

. با تجزیه و تحلیل تنی شدندصورت برونهو مهاجم، ب درجا

هاي سرطانی) هاي مورفولوژیکی (هندسه و توزیع هسته سلولژگیوی

)، ضایعات µm 120 در µm 120 طور معمولبه( CARSدر تصاویر 

خیم جدا شدند: خوش شوندهسرطانی از بافت طبیعی و ضایعه تکثیر

 IDC %85متوسط و  با درجه (IDC) مجاري تهاجمی سرطان از 80%

مبتنی بر  دیگريمطالعه  14.ز شدنددرجه بالا به درستی از هم متمای

گیري انتخابی با استفاده از تصویربرداري میکروسکوپ رامان با نمونه

سنجی رامان، امکان تشخیص سرطان پستان فلورسانس و طیفاتو

 در حینستفاده براي ادر مقیاس زمانی سازگار  تنیصورت برونهب

وش، طیف در این ر 13.دهدجراحی براي حفظ پستان را نشان می

هاي نشان در مکان  cm-1)1800-600( انگشت اثررامان در ناحیه 

 DCآوري شد. تشخیص فلورسانس جمعاتوداده شده توسط تصاویر 

 mm 5 در mm 5 هاي بافتیرامان براي نمونهطیف  250-550فقط با 

ه برداشتبافت بر ارزیابی حاشیه علاوه 13.دقیقه) حاصل شد 15(معادل 

براي ارزیابی حین عمل غدد  رامانسنجی ستفاده از طیف، امکان اشده

شده  بررسیلنفاوي زیر بغل در حین جراحی سرطان پستان نیز 

هاي لنفاوي و همکاران توانایی تمایز گره Horsnell 15.است

 بندي چندمتغیرههاي طبقهمتاستاتیک و نرمال را با استفاده از مدل

در یک ( 88-%100 یژگیو و 85- %92 به حساسیت و بررسی کردند

 16.دست یافتند یکی را کنار بگذار)اعتبارسنجی متقابل 

 تنیدرون آوريجمعبراي  رامانیک پروب دستی همچنین 

 10.ه استاي در حین جراحی ساخته شدنقطهتک رامان هايطیف

مورد  29گیري کردند: بیمار را اندازه 9طیف رامان از  30نویسندگان 

مورد از بافت  21در بررسی پاتولوژي منفی بود ( از حاشیه متعاقباً

مورد شامل تغییر  هشتکه طبیعی پستان تشکیل شده بودند درحالی

طیف از حاشیه متعاقباً در بررسی پاتولوژي  یکفیبروکیستیک بود) و 

). اگرچه فقط یک نمونه داکتال کارسینوماي پیشرفته درجامثبت بود (

اما این مطالعه پتانسیل تشخیص بدخیم در آن گنجانده شده بود، 

 5.حاشیه تومور در حین جراحی را نشان داد تنیدرون

Stone همکاران با استفاده از  وTRS پتانسیل تشخیص داخل بدن  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-1
1-

12
 ]

 

                             2 / 13

https://journals.tums.ac.ir/tumj/article-1-12641-en.html


  

              و همکار پورصدف علی                      414

 
  424تا  412 ،6، شماره 81، دوره 1402شهریور ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

  ؟؟تا  ؟؟ ،

گیري ترکیب هدف اصلی این مطالعه اندازه 7.ندرا بررسی کرد

. کلسیفیکاسیون پستان و تشخیص آن براي ضایعات حاوي آنها بود

توان به دو نوع رسوب تقسیم کرد: نوع ها را مییکاسیونمیکروکلسیف

 ,Calcium oxalate dihydrate هیدرات اگزالات کلسیمکه از دي یک

COD)  عمدتا  کلسیم و هايکه از فسفات دوتشکیل شده و نوع

تشکیل  (Calcium hydroxyapatite, HAP)هیدروکسی آپاتیت کلسیم 

بلورهاي اگزالات کلسیم  17.اط دارداند. نوع رسوب با بیماري ارتبشده

ندرت در سرطان خیم و بهخوشهاي مجرایی کیستدر طور عمده به

که  روندهضایعات پیشدر  HAP که رسوباتشوند، درحالییافت می

  .شود، یافت میشودمی کارسینوماهاشامل 

خیم و کلسیم هیدروکسی اگزالات کلسیم فقط در ضایعات خوش

پرولیفراتیو وجود دارد که شامل ضایعات  آپاتیت در ضایعات

خیم و بدخیم است. این مطالعات مقدماتی انجام شده بر روي خوش

فانتوم پستان، توانایی شناسایی هیدروکسی آپاتیت کلسیم و 

 .دهدنشان می cm 3-2 مونوهیدرات اگزالات کلسیم را از عمق تا

در  (Transmission raman spectroscopy, TRS)رویکرد استفاده از 

داخل بدن براي پیوند ترکیب کلسیفیکاسیون پستان با پاتولوژي، 

بخشد و از کارایی غربالگري سرطان پستان را بهبود می

کند. یک مطالعه موازي بر هاي غیرضروري جلوگیري میبردارينمونه

بیمار، همبستگی معنادار منفی بین  110کلسیفیکاسیون از  235روي 

نشان  18.بدخیم را نشان داد پاتولوژيیشرفت درجه غلظت کربنات و پ

بینی غلظت کربنات در کلسیم پیش TRSداده شده است که 

به ) cm-1 960(در  فسفات قلهگیري اندازه باهیدروکسی آپاتیت را 

  19.دهده مییتنهایی ارا

توان دریافت که پتانسیل با مروري بر مطالعات انجام شده می

سنجی رامان وجود دارد و افتی پستان با طیفهاي بتمایز ناهنجاري

همچنین از آنجا که اساس تشخیص در این روش مبتنی بر 

سازي نمونه ندارد زاد بافت است و لذا نیاز به آمادههاي درونویژگی

صورت هتواند ببرد میتوان بهره میو در عین حال از پرتوهاي لیزر کم

بافت پستان مورد استفاده  تنیهاي درونمنظور بررسیغیرمخرب به

لیکن همچنان مشکلات مربوط به تضعیف نور در  21و20.قرار گیرد

بافت و در نتیجه تضعیف پراکندگی رامان ایجاد شده و نیز پس زمینه 

آوري مانعی در طیفی تولید شده در خود فیبرهاي تحریک و جمع

 صورت درون تنی و غیرتهاجمیهمسیر استفاده بالینی این روش ب

در این مطالعه برآنیم تا با مروري بر انواع و  22ایجاد کرده است.

سنجی هاي یک طیفسنجی رامان، ویژگیهاي طیفاجزاي سیستم

تنی بافت پستان را تحلیل و معرفی رامان مورد نیاز براي بررسی درون

   کنیم.

تنی بافت سنجی رامان جهت بررسی درونهاي طیفویژگی

ان روشی مبتنی بر پراکندگی غیرالاستیک نور سنجی رامطیف: پستان

کند، رنگ به داخل نمونه نفوذ میکه نور تکرنگ است. هنگامیتک

 هایی در طول موج برابر با نور تابشی (پراکندگی رایلیپراکندگی

)Rayleigh scattering  یا در طول موجی متفاوت از نور تابشی

کند. اختلاف طول می ایجاد Raman scattering) (پراکندگی رامان

پراکندگی رامان به فرکانس  موج نور تابشی و نور پراکنده شده در

این  رواز ایننوسان پیوندهاي مولکولی موجود در نمونه بستگی دارد. 

تواند اطلاعاتی را در سطح مولکولی از نمونه تحت بررسی تکنیک می

   دست دهد.هفردي از نمونه بهصورت اثرانگشت منحصر بهب

                            هاي پراکنده شده درهر طیف رامان توزیع تعداد فوتون

                              دهد. شیفت رامان برابر باهاي رامان را نشان میاي از شیفتمحدوده

                           اختلاف عدد موج (معکوس طول موج) نور تابشی و نور پراکنده

                          باشد با اختلاف فرکانس نور تابشی و نور پراکنده شدهشده می

                            که یک فوتون بهتوان گفت، هنگامیمتناسب است. در واقع می

                          کند در نتیجه تعامل آن با سطوح انرژي نوسانیمولکول برخورد می

                     شود. بنابراین هر پیک در طیف رامان متناظر باها) پراکنده میفونون(

                     یک مد نوسانی مولکولی خاص در نمونه است و محل آن نماینده

                     باشد که با شیفت رامان نشان دادهفرکانس آن مد نوسانی خاص می

  شود.می

امروزه تنوع وسیعی از  :سنجی رامانهاي طیفوشانواع ر

سنجی رامان در کاربردهاي مختلف شکل گرفته است هاي طیفروش

خودي، هبدسنجی رامان خوتوان آنها را در سه دسته کلی، طیفکه می

بندي سنجی رامان غیرخطی دستهسنجی رامان ارتقا یافته و طیفطیف

هاي میکروسکوپی است ی بر روشها مبتناي از این روشنمود. پاره

هاي خارج شده از بدن قابل استفاده که عملا تنها بر روي نمونه

سازي سطح نیاز هاي رامان ارتقا یافته به آمادههمچنین روش 23.است

سازد. از سوي دیگر تنی بافت را غیرممکن میدارد که بررسی درون

باشد و عقب میها مبتنی بر پراکندگی رامان رو به اکثر این روش

تر از سطح نمونه دست آوردن اطلاعات بیشتر و دقیقهتمرکز آنها بر ب
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تنی هاي درونمنظور بررسیست که بهامتمرکز است. این درحالی

منظور برداري نوري مناسبی بهبافت پستان لازم است تا حجم نمونه

ود هاي نوري محدبرداريدست آوردن اطلاعات لازم از طریق نمونههب

از طریق کتتر یا حتی بررسی کامل بافت بدون ورود کتتر، وجود 

خودي در ههاي رامان خودبدر عمل روش رواز اینداشته باشد. 

سنجی رامان با فاصله فضایی و یا ترکیب با کتترهاي فیبر نوري، طیف

تنی بافت پستان رامان عبوري کاندیدهاي مناسب در بررسی درون

  هستند.  

تاباند و از امان سنتی، که نور را به یک نقطه میسنجی رطیف

 ها عمق نفوذي در حد چندکند، در بافتآوري میهمان ناحیه جمع

میکرون دارد. بنابراین آنالیز به سطح یا نواحی نزدیک سطح  100

شود. ظهور طیف سنجی رامان با فاصله فضایی نمونه محدود می

(Spatially offset raman spectroscopy, SORS) هاي گیرياندازه

در داخل نمونه را ممکن  mm 20-10 هایی به عمقطیفی از حجم

آوري، با افزایش فاصله فضایی نقاط تابش و جمع 25و24.ساخته است

   27و26تر در بافت ممکن است.گیري عمیقاندازه

است که در  SORSشکل نهایی  (TRS)سنجی رامان عبوري طیف

این  28.اندوري در دو سوي نمونه قرار گرفتهآآن نقاط تحریک و جمع

آل است و نشان داده روش براي آنالیز حجمی مواد کدر یا مات ایده

پذیر است. علیرغم کدر شده است که در چندین میلیمتر بافت امکان

طریق پراکندگی از نمونه عبور کند و تواند بهبودن نمونه، نور لیزر می

از برگیرنده اطلاعات رامان هستند و ها در بسیاري از این فوتون

برد این روش رپذیر است. کاسنجی رامان عبوري امکانطیف رواین

  30و29.در تشخیص سرطان پستان مورد بررسی قرار گرفته است

صورت کلی از یک هیک سیستم رامان ب: اجزاي سیستم رامان

منبع نور تکرنگ (لیزر)، جدا کننده طول موج و آشکارساز (طیف 

   31کننده نور تشکیل شده است.دهنده و جمعگار) و ادوات انتقالن

سنجی هاي ساختاري حجمی در طیفبراي بررسی: منبع نور

که  ییرامان مرسوم یا تشدیدي معمولا از لیزر در ناحیه طول موج مر

اند، همچون لیزر یون آرگون (طول موج در ابتدا لیزرهاي گازي بوده

) nm 647.1و   530.9یپتون (با طول موج ) یون کرnm 514.5و  488

 33و32.شدمی) استفاده nm 632.8نئون (با طول موج  -و لیزر هلیوم

تر و قالبیت اطمینان بیشتر، تر، ابعاد کوچکدلیل هزینه پایینهامروزه ب

  صورت الکترونیکی با طول هلیزرهاي دیودي باند باریک کنترل شده ب

   33.اندشده Nd:YAGي گازي و موج تثبت شده جایگزین لیزرها

دلیل عمق نفوذ بیشتر نور در پنجره در کاربردهاي بیولوژیک، به

نوري بافت (ناحیه مادون قرمز) و نیز تداخل کمتر اتوفلورسانس 

بافت در ناحیه مادون قرمز نزدیک در مقایسه با تحریک مرئی، از 

همچون  (Near infrared, NIR) تحریک در ناحیه مادون قرمز نزدیک

طول موج  33.شوداستفاده می nm 1064یا  830، 785هاي طول موج

785 nm  ،شرایط مطلوبی را از نظر جذب کم، عمق نفوذ خوب

فلورسانس پایین و بازده کوانتومی معقول آشکارسازهاي مبتنی بر 

کند و فراهم می (Charged coupled device, CCD) ابزار تزویج بار

با  22.کندرا ممکن می cm 3500-1ي رامان تا هاگیري شیفتاندازه

یابد، مثلا در فلورسانس کاهش بیشتري می NIRرفتن بیشتر به سمت 

فلورسانس بافت حداقل به میزان یک چهارم  nm 830طول موج 

، اما شدت پراکندگی رامان نیز کاهش می یابد زیرا دیابکاهش می

 CCDارسازهاي همچنین آشک 34است. 4/1شدت رامان متناسب با 

کار هتوانند بخاطر شکاف باند سیلیکون نمیهب nm 1064در طول موج 

  22.روند

 American)از نظر توان لیزر بر روي سطح نمونه، استاندارد 

National Standards Institute, ANSI) Z136.3-2011  با عنوان

 22.دباید رعایت شو "هاي بهداشتیاستفاده ایمن از لیزرها در مراقبت"

اي باشد طور کلی، چگالی توان لیزر بر روي بافت باید در محدودههب

عنوان یک راهنماي کلی نباید انرژي که ایجاد سمیت سلولی نکند. به

 ANSIبر روي سطح پوست براساس استاندارد  2W/cm 1.5بیش از 

اعمال شود. اما تاکنون هنوز راهنما یا استانداري براي استفاده 

هاي داخلی ) بر سطح اپیتلیال ارگانnm 785(براي مثال  NIRلیزرهاي 

و همکارانش با استفاده از مدلسازي دمایی  Bergholt 33.وجود ندارد

کنندگی المان محدود نشان دادند که بدون در نظر گرفتن اثرات خنک

رسانی و تبخیر در بافت، بیشترین افزایش دماي بافت همچون خون

اي به بر نقطه mW 30با توان  nm 785ر پس از یک دقیقه تابش لیز

 C 0.15گیري رامان، فقط حدود در حین اندازه m 500قطر حدود 

است و این مقدار افزایش دما بسیار کمتر از حدي است که ایجاد 

باتوجه به موارد مطرح شده  رواز این 21.سمیت در بافت و سلول کند

در  2w/cm 5/1=w و چگالی توان nm 785=0λ لیزري با طول موج

نظر کاربرد بررسی بافت پستان با طیف سنجی رامان مناسب به

  رسد. می
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  424تا  412 ،6، شماره 81، دوره 1402شهریور ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

  ؟؟تا  ؟؟ ،

منظور جداسازي طیف نگار یا اسپکتروگراف به: طیف نگار

اجزاي طول موجی متفاوت موجود در نور پراکنده شده از سطح 

طورکلی از یک شکاف هشود. یک طیف نگار، بنمونه استفاده می

ي نور، یک بخش جداکننده اجزاي طول موج و یک آشکارساز ورود

هاي فوق در مجموع هاي بخشتشکیل شده است. ویژگی

 ي محدوده، رزولوشن و حساسیت طیفی خواهد بود.  کنندهتعیین

عنوان المان جداکننده به (Grating)هاي پراش امروزه از شبکه

شود که ده میسنجی رامان استفااجزاي طول موج در کاربرد طیف

و یا  (Volume Phase Holographic, VPH) نوع عبوريتواند از می

بسته به انتخاب شبکه پراش، محدوده  33.انعکاسیِ طلا پوش باشد

یعنی  (Finger print, FP)تواند در محدوده اثر انگشت طول موجی می

0-2000 cm-1یا ناحیه عدد موج بالا ، (High wavenumber, HW) 

  33.و یا هر دو باشد )cm 4000-8002-1(یعنی 

ها، ینیهاي خاص همچون پروتدلیل ارزش اطلاعات بیوملکولهب

DNA  و چربی موجود در در محدودهFP (800-1800 cm-1)  بیشتر

مطالعات رامان در این ناحیه متمرکز شده است. اما در استفاده از منابع 

س پس زمینه بافت براي تحریک، اتوفلورسان 785nmلیزر مادون قرمز 

و سیگنال رامان برآمده از سیلیکاي آمورف فیبر نوري نیز در همین 

طور جدي با هتواند بگیرد. اتوفلورسانس بافت میناحیه قرار می

تداخل  CCDهاي رامان ضعیف در این ناحیه با اشباع کردن سیگنال

ه هایی همچون ریه، کبد و معدکند. این مورد اولین نگرانی در بافت

دلیل هب )HW(سنجی رامان عدد موج بالا استفاده از طیف 33.است

تر تولید شده توسط نوسانات کششی نسبت قويبههاي رامان سیگنال

ها و نیز نوسانات کششی ها و چربیینیدر پروت CH2و  CH3نیمه 

OH تداخل سیگنال ملاحظه در آب در این ناحیه و نیز کاهش قابل

اتوفلورسانس  و (Amorphous silica fiber) سیلیکاي آمورف فیبر

سازد، مورد توجه قرار بافت که ارزیابی بهتر بافت اصلی را ممکن می

و همکارانش نشان دادند که استفاده  Duraipandian 33.گرفته است

اطلاعات تشخیصی مکملی را براي  HWو  FPي همزمان از ناحیه

رطانی در افزایش صحت و پایداري تشخصیص ضایعات پیش س

در مورد بافت پستان نیز باندهاي  36و35.کندبافت دهانه رحم فراهم می

و ناحیه عدد موج بالا گزارش  FPرامان مهم در هر دو ناحیه 

هاي رامان بافت پستان در سه گروه یک نمونه از طیف 37.اندشده

  ازان داده شده است. ـنش 1ل ـی در شکـم و سرطانـخیوشـنرمال، خ

  

  

  

  

  

  

  

  
  

و  یرامان پستان در سه گروه بافت نرمال، سرطان فیط نیانگی: م1شکل 

  8.میخخوش

  
دست آوردن حداکثر اطلاعات، استفاده از همنظور ببه رواین

را  cm-1 3200-400سنجی که حداقل محدوده عدد موجی طیف

 HWو  FPپوشش دهد مورد نیاز است. در کارهایی که هر دو ناحیه 

درپی یچ کردن پییست، سیگنال رامان با سوپوشش داده شده ا

یه طیفی لیزرهاي متفاوت تحریک یا چرخش گریتینگ براي هر ناح

تنی سریع مناسب نیست. هاي درونگیريبوده است که براي اندازه

تواند این مشکل را برطرف استفاده از شبکه پراش هیبریدي می

ابر با محدوده بر 1موجی بر طبق رابطه این محدوده عدد  33.نماید

  خواهد بود. 785nmبا لیزر تحریک  nm 1048-810طول موجی 

از سوي دیگر با توجه به باندهاي مهم بافت پستان که بعضا 

از یکدیگر دارند، براي دستیابی به تمام  1cm-1فاصله تا حدود 

باندهاي رامان لازم است که درجه تفکیک طیفی حداقل برابر این 

تفکیک طیف نگار تحت تاثیرعوامل مختلفی  مقدار باشد، اما درجه

(مثلا  همچون شبکه پراش، عرض شکاف ورودي و آشکارساز

) است و در عمل براي افزایش درجه تفکیک CCDي پیکسل اندازه

این امر موجب  33باید از شبکه پراشی با چگالی خط بالا استفاده شود.

اشد و در شود که به آشکارسازي با طول آرایه بزرگتر نیاز بمی

                       که آرایه آشکارساز ثابت باشد، با افزایش درجه تفکیک طیفی،صورتی

                     یابد. همچنین با افزایش درجه تفکیکمحدوده طیفی کاهش می

                هاي دریافت شده در هر پیکسل آشکارساز کمترطیفی، تعداد فوتون

               شده و لذا شدت طیف رامان حاصله یا همان حساسیت کاهش
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هاي اخذ این امر ممکن است به زمانیابد که براي جبران می

 تر نیاز باشد. طولانی

یا نسبت  f-stop؛ یا fنگار، عدد هاي طیفیکی از مهمترین ویژگی

f  است که براي هر المان نوري برابر با نسبت فاصله کانونی بر قطر

شود. این عدد گزارش می f/Nصورت هاست که ب (N=f/D)آن 

 fآوري نور است. هر چه عدد جمع ي قدرت المان دردهندهنمایش

کنندگی نور بیشتر است اما اثر عدم انطباق کوچکتر باشد قدرت جمع

براي کاربرد طیف سنجی رامان بیولوژیک  38.شودکانونی نیز بیشتر می

دلیل قدرت هب f/2.2یا  f/1.8کم همچون  f (f/#)نگاري با عدد به طیف

 33.آوري نور بالا نیاز استجمع

ها  CCDرین آشکارساز در کاربردهاي طیف سنجی امروزه ترایج

ها بیشتر براساس حساسیتشان در تشخیص سی ديهستند. سی

(همچون بازده کوانتومی در یک دماي خاص و نرخ جریان تاریک) 

سازي شوند. براي کاهش جریان تاریک از خنکمشخص می

 د.شودي استفاده میسیترموالکتریک یا کرایوژنیک براي سی

با توجه به آنچه گفته شد در کاربرد بررسی بافت پستان به 

و درجه تفکیک طیفی  cm-1 3200-400نگاري با محدود طیفی طیف

 CCDو مجهز به  f/2.2یا  f/1.8 کم همچون  fبا عدد  cm-1 1جدود 

  خنک شده، نیاز است.

تنی براي بررسی درون: کننده نوردهنده و جمعهاي انتقالبخش

پذیري بین بافت و ستان لازم است تا رابط نوري انعطافبافت پ

نگار به جهت سهولت کاربرد در تطابق با آناتومی بدن وجود طیف

براي یک  پذیرهاي فیبر نوري یک راه حل انعطافکابلداشته باشد. 

 سنجی و نمونه مورد بررسی دررابط نوري مناسب، بین دستگاه طیف

ها توانند به داخل حفرهي فیبر نوري میهادهند. پروبه مییمحل، ارا

تلیال قرار اي پیشرفته، در تماس با سطوح اپیو ساختارهاي لوله

هاي توانند توسط دستگاههایی وارد شوند که میبافتدر  بگیرند و

فیبر نوري براي  هايپروبسخت مانند سوزن، سوراخ شوند. 

پذیر با قطر افکاتترهاي انعطصورت توانند بهسنجی نوري میطیف

  تولید شوند. mm 5/0 خارجی کمتر از

از نور  10-10 در کاربردهاي بیولوژیک پراکندگی رامان تقریبا

تر از اي شش مرتبه ضعیففرودي است و سیگنال رامان معمولا دامنه

توان به بافت منتقل هاي فلورسنس دارد. مقدار نوري که میسیگنال

هاي ود است. لذا طراحی پروبدلیل اثرات گرمایی محدهنمود ب

شود. آوري بیشینه نور انجام میفیبرنوري رامان به هدف جمع

زمینه برآمده از منبع لیزر، فیبرها و همه ادوات علاوه، سیگنال پسهب

تواند محدوده دینامیک آشکارساز را پر کرده و سیگنال اپتیکی می

فیلترهایی کاهش  ها باید بارامان را کاملا مخدوش کند. این سیگنال

تنی با حساسیت مناسب انجام شود. گیري درونیابد تا اندازه

هاي چندگانه که تواند با خوانشي دینامیک آشکارساز نیز میمحدوده

دهد، توسعه داده ها کاهش مینویز را به نسبت جذر تعداد خوانش

تنی در صورت درونههاي رامان از بافت بشود. در حال حاضر، طیف

  39.شودمی دریافتتر از پنج ثانیه کم

 روکشو یک  آلاییده پوسته، یک هیک فیبر نوري، از یک هست

کلی درونی  شبراساس اصل بازتاب محافظ تشکیل شده است. نور

تواند بپذیرد با می مخروط نوري که یک فیبر شود. نیم زاویهمنتقل می

با شود که مشخص می )Numerical aperture, NA(عددي  روزنه

مشخص  پوستههسته و مواد  (n) هايشکست ضریبدر  اختلاف

   39.شودمی

براي انتقال در محدوده طول موج مرئی، هسته فیبر نوري از 

اکریلیک یا پلی استایرن).  مثلِ( می شودشیشه یا پلاستیک ساخته 

اي مشابه اما با ضریب شکست معمولاً از ماده آلاییده ي پوسته

شود، نمی منتشر پوستهاز آنجایی که نور در  ود.شساخته می ترپایین

 اینکه ناشی از جذب اهمیت کمتري دارند. به محض هاياتلاف

مهم ي کاربرد در فیبرایجاد شده توسط خود زمینه هاي پسسیگنال

و  (Ultra violet, UV) یا دامنه طول موج به ماورا بنفشو شود می

با  گداختهبد، از سیلیس یامیگسترش  (Infrared, IR)مادون قرمز 

تمام سیلیس داراي هاي فیبر شود.براي هسته استفاده می کیفیت

دار هاي پوششکه فیبرهستند، درحالی ي سیلیکاي آلاییدهپوسته

ساخته سیلیکونی هستند. تولید بهینه پیش پوستهپلاستیکی داراي 

 low hydroxyl کم هیدروکسیل (فیبر nm 200-2500 انتقال ازها فیبر

fiber (یاقوت کبود انتقال در هاي و فیبر سازدرا ممکن میIR  را به

امکان استفاده از این  40- 44دهند.نانومتر گسترش می nm 3000 بالاي

هاي رامان تشدیدي فرابنفش سنجیهاي فیبر نوري براي طیفپروب

)Ultra violet resonance raman,UVRR ( را  رامان مادون قرمزو

   45و39.کندمی ممکن

شود، شدن و نقص در فیبر که باعث پراکندگی میدلیل خمبه

برخورد کند. بیشتر  روکشاز هسته خارج شده و به  ممکن است نور
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  ؟؟تا  ؟؟ ،

در هنگام تابش اشعه  Tefzelهاي پلاستیکی مانند نایلون و روکش

هاي کنند. فیبرتوجهی تولید میقابل اتوفلورسانس، (UV) بنفش ماورا

فلز، مانند طلا و آلومینیوم، حداقل  یا آمید وا پلیپوشش داده شده ب

 کاشده است که سیلی پی برده 46دهد.فلورانس را از خود نشان می

تولید  (NIR)مادون قرمز  هايهاي ذاتی رامان را در تحریکسیگنال

  47کند.میرا مختل  رامان تنیدرونسنجی کند که طیفمی

با قطر  چندمد هايبرفی معمولا ،سنجیطیفبراي کاربردهاي 

) يمتر 2تا  1هاي کوتاه (شود. تکهاستفاده می µm 600 تا 50هسته 

شعاع سفارشی تولید کرد.  صورتهبتوان بیشتر را می هايفیبر با قطر

 شودایجاد نمیمدت خم شدن فیبرکوارتز که در آن هیچ نقص طولانی

 %50تقریباً  اياست و شعاع خم شدن لحظه فیبر برابر قطر 100تقریباً 

 39.مدت استشدن طولانیشعاع خم

تنی ملاحظات زیر باید در طراحی پروب رامان براي کاربرد درون

  مد نظر قرار گیرد. 

کردن نور پراکندگی پروب باید کارایی خوبی در جمع -الف

 (0.5s-1>)رامان با نسبت سیگنال به نویز بالا در زمان خیلی کوتاه 

لازمه این امر طراحی  48و33و22.ت داشته باشدبدون آسیب نوري به باف

مناسب فیبر و نیز استفاده از فیلترهاي مناسب است که مکانیسمی 

جهت حذف نویز لیزر، پراکندگی رایلی و تداخل فلورسانس و رامان 

 33.برآمده از خود فیبر فراهم نماید

گیري توسط پروب رامان فیبري، پس منبع اصلی نویز در اندازه

آوري طیفی تولید شده در خود فیبرهاي تحریک و جمعزمینه 

در  هعمدطوربهاین مشکل که به نوع فیبر بستگی دارد،  49- 52و22.است

دهد. از آنجا که طول فیبر بسیار بیشتر از طول تعامل رخ می FPناحیه 

تواند زمینه تولید شده در فیبر مینور و نمونه است، سیگنال رامان پس

هاي با پراکندگی بالا و نمونه را بپوشاند. در محیط به سادگی سیگنال

دلیل برگشت نور به داخل فیبر و تولید سیگنال هیا داراي انعکاس ب

  22.شودرامان بیشتر، این مشکل تشدید می

زمینه تولید شده در هاي پسمطالعات نشان داده است که طیف

به ابعاد فیبرهاي سیلیکا شبیه هستند اما تغییرات شدت طیف بسته 

 .ها) متفاوت استفیبر، روزنه عددي و جنس فیبر (مثل نوع ناخالصی

 لیدروکسیهي سیلیکا با بر این اساس فیبرهاي داراي هسته و پوسته

کنند. زمینه کمی تولید میپس 25/0 تا 2/0 کم و روزنه عددي بین

کنند و سایر مواد زمینه زیاد ایجاد میفیبرهاي با پوشش پلیمري، پس

هاي خاك کمیاب، هاي با ناخالصیمچون یاقوت و یا شیشهه

دهند که پارامتر مهمی براي طراحی زمینه رامان را بهبود میپس

 53- 55و22.سنسورهاي رامان براي کاربردهاي اندوسکوپیک است

گیري کل نظر از نوع فیبر، براي امکان اندازهطور خلاصه، صرفهب

هاي نوري در انتها یا نزدیک به محدوده طول موجی، بکارگیري فیلتر

شود. در این شرایط یک فیلتر انتهاي دورین پروب، پیشنهاد می

در مقابل  (Short pass, SP)گذر یا کوتاه (Band pass, BP)میانگذر 

زمینه فیبر تحریک به نمونه براي اطمینان از اینکه سیگنال رامان پس

گیرد. فیلتر میشود، قرار آوري منعکس نمیداخل فیبرهاي جمع

عبور نور  (Long pass, LP)عنوان فیلتر ناچ یا بلندگذر دیگري به

زمینه رامان در کند تا از تولید پسپراکندگی رایلی را مسدود می

معمولا بدین منظور از فیلترهاي  22.آوري جلوگیري کندفیبرهاي جمع

ري شود. قرارگیفیلم نازك و یا فیلترهاي هولوگرافیک استفاده می

ز اهمیت است. همچنین قیمت بالاي یدقیق و ثبات مناسب آنها نیز حا

هاي فیبر نوري را تواند استفاده گسترده از پروبفیلترهاي باکیفیت می

راهکارهاي جایگزینِ فیلترینگ همچنان از نظر  رواز اینمحدود کند. 

و همکارانش از یک قطعه  Cooneyعلمی و فنی جالب توجه هستند. 

، cm2 طول هب (Holmium, Ho) ومیهولماي با ناخالصی یشهفیبر ش

عنوان فیلتر بلندگذر، با تکیه بر باند جذبی ناخالصی که طول موج به

nm 532 خاطر انتقال ضعیف هب 55.شد، استفاده کردندرا شامل می

فیبرهاي با ناخالصی، در مقایسه با فیبرهاي سیلیکاي استاندارد، 

شود. جایگزینی ناچ فیلتر تضعیف می شدهسیگنال رامان جمع

 Fiber bragg grating)استاندارد با یک شبکه پراش براگ فیبري 

)FBGهاي پراش شبکه 57و56.، در هسته فیبر، نیز پیشنهاد شده است

اي طراحی شوند که ضریب حذف بالایی در توانند بگونهبراگ می

اما این  داشته باشند. nm 5/0یک محدوده طول موجیِ کمتر از 

بسیار  µm 4-10 ي بینها تنها در فیبرهاي تک مد با قطر هستهشبکه

آوري موثر نور پراکندگی رامان را با مشکل موثر هستند که جمع

هاي پراش براگ حجمی نوشته کند. با این وجود، شبکهمواجه می

هاي گیري فرکانسدمایی اندازه- هاي انکساري نورشده در شیشه

اي مرحلهرا با یک سامانه تکفام ساز تک cm-1 10 ا زیربسیار پایین ت

  58.سازدممکن می

هندسه مناسب براي وارد شدن به ضایعه داشته باشد. مثلا  -ب

   mm 2 وزن بیوپسی، قطر کمتر ازـه از طریق سـه ضایعـراي ورود بـب
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  22.مورد نیاز است

 برتک فی راه حلبراي دستیابی به کوچکترین قطرهاي پروب، از 

جفت شده نوري ادوات دو رنگ و پرتوشکندر ترکیب با یک 

کاهش نور  دلیل مشکلِ فیبر بهتک حلهايراهشود. استفاده می ،راستاهم

تحریک و روشنایی پراکنده به عقب در محل اتصال فیبر و 

کابل فیبر نوري توسط نور تحریک  ایجاد شده درفلورسانس اتو

 کمترینفیبر به هاي مبتنی بر تکوبشوند. با این وجود، پرمحدود می

توانند براي ایجاد کوچکترین اجزاي سازنده پروب نیاز دارند و می

آوري نور مورد داشتن کارایی عالی در جمع در عیننقاط روشنایی 

هاي استفاده از فیلترهاي نوري، کاربرد پروباستفاده قرار گیرند. 

شدت هآوري) را بفیبر براي تحریک و جمعفیبر دوطرفه (یکتک

آوري دارند، فیبر که مزایایی در جمعهاي تککند. پروبمحدود می

زمینه رامان فیبر تنها به ناحیه عدد موجی بالا که طیف توسط پس

  22.شود دسترسی داردآلوده نمی

فیبر تحریک طور معمول از فیبرهاي دوشاخه که در آن یکهلذا ب

گیرد، کننده در اطراف آن قرار میعاي از فیبرهاي جمدر مرکز و حلقه

ي دایروي فیبرها در انتهاي دورین پروب، شود. دستهاستفاده می

شدن با طیف نگار منظور جفتصورت خطی در انتهاي مبدایی بههب

آوري مناسب نور، لازم است فیبرها براي جمع 34و22.شودبازآرایی می

اي در اطراف ختار بهینهي نازکی داشته باشند تا بتوانند در ساپوسته

و همکارانش دریافتند که استفاده از  Zhang 22.فیبر تحریک قرار گیرند

پروب دو شاخه ي چند فیبري با فیلترهایی در جلوي فیبرهاي 

هاي توانند تداخل فلورسانس و سیگنالآوري میتحریک و جمع

 59.رامان فیبر را کاهش دهند

پذیر با یک ناحیه فعال عطافنوري ان هاي فیبربراي تولید کابل

بندي ی بستهیهادستهدر  µm 200 -100 با قطرهاي نوري بزرگ، فیبر

بندي قابل دستهمقطع گرد  در که (nfiber)تعداد فیبرهایی . شوندمی

  نشان داده شده است. 2شکل  درهستند 

است که معمولاً در  حال، این براساس آرایش بهینه فیبربا این

آید. براي یک سطح مقطع مشخص، دست نمیلید بهشرایط واقعی تو

ها فیبر با کاهش قطر هافضاي مرده (ناحیه غیرفعال) در بین فیبر

وقتی بیش از سه حلقه فیبر  %25 و به حد بالاي یابدافزایش می

). منطقه دستهقطر داشتن ثابت نگهبا ( رسدشود، میاستفاده می

که  شودمی روکشپوسته و  مقطع شامل سطحهمچنین غیرفعال 

. گیرددربرمی را منفرد فیبر مقطع سطح از %30معمول بیش از  طوربه

 پوستهدر صورت برداشتن روکش، ناحیه غیرفعال کاهش یاقته و 

دهد. مساحت کل فعال را تشکیل می سطح مقطع فیبر از %17تقریباً 

بدون  ي تنگ چیده شدهبهینه فیبر دستهدر یک  %65تا  60تقریباً 

  39.ش استروک

 33.گیري نوري مناسب داشته باشدعمق بررسی و حجم نمونه -ج

هاي تخت که از عدسی یا فیبر اریب خورده استفاده در پروب

گیري به روزنه عددي فیبرها و چیدمان فیبرها کند، حجم نمونهنمی

در مقابل فیبرهاي کانونی از عدسی یا فیبرهاي اریب  22.بستگی دارد

تواند امکان انتخاب کند و میخورده در سر دورین پروب استفاده می

عمق بررسی را با توجه به توجه به مشخصات کانون فیبر فراهم 

همچنین پروب کانونی امکان بررسی اختصاصی بافت  22.نماید

ها را به زایی در این بافتتلیال و تشخیص مراحل اولیه سرطاناپی

هاي سازد. اتوفلورسانس و تداخل از لایهشکل بهتري فراهم می

ها را چون سیگنال گیريدهد و تکرارپذیري اندازهزیرین را کاهش می

 33.بخشدشود، بهبود میي تحت تماس حاصل میرامان دقیقا از نقطه

بافت نیز  گیري به ضرایب جذب و پراکندگیاما همچنان حجم نمونه

سازي مونت کارلو نشان و همکارانش با شبیه Rebleبستگی دارد. 

 برداري بیشتر تحت تاثیر ضریب پراکندگی بافتدادند که حجم نمونه

گیري در سرطان پوست غیر ملانوما از است و براي مثال عمق نمونه

 60پوست نرمال بیشتر است.

  

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  39.سطح مقطع ممکن نیبه کمتر افیال یشش ضلع يبند: بسته2شکل 
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  ؟؟تا  ؟؟ ،

صورت تئوري و عملی براي طراحی هفیبرهاي اریب خورده ب

ورده، خدر مقایسه فیبر تخت با فیبر اریب  61- 63.اندپروب ارزیابی شده

یک برداري از نواحی کوچکتر در نزدفیبر اریب خورده امکان نمونه

سازي هه از شبیو همکارانش با استفاد Jaillon 61.کندفیبر را فراهم می

 مونت کارلو رزلوشن عمقی فیبر اریب خورده با لنز کروي و نیم

ر ه داند و دریافتند که نسبت سیگنال تولید شدکروي را بررسی کرده

ب تلیال به زاویه اریاستروما به سیگنال تولیدشده در بافت اپی

 یبرفآوري و نیز فاصله خوردگی، فاصله بین فیبر تحریک و فیبر جمع

 64و22.ا لنز بستگی داردت

ده هاي کانونی استفاده شدر برخی از مطالعات ترکیبی از حالت

 و همکارانش از ترکیب فیبر اریب خورده و Wangاست. براي مثال 

خوردگی فیبر و نیز آنها اثر زاویه اریب 65.لنز کروي استفاده نمودند

ي شده و آورهاي رامان جمعفاصله عدسی کروي تا فیبر را بر فوتون

ا ا بتلیال به استروما رآوري شده از بافت اپینیز نسبت رامان جمع

 رچههکارلو بررسی نمودند. این مطالعه نشان داد که سازي مونتشبیه

ه بوم شده از اپیتلیفاصله لنز تا فیبر کمتر باشد نسبت سیگنال جمع

و با افزایش زاویه اریب خوردگی عمق  یابداستروما افزایش می

  یابد.رسی کاهش میبر

 فیبر نوري باید منعطف، زیست سازگار و مقاوم در برابر -د

هاي بار مصرف باشد لذا از استفاده از غلافاسترلیزاسیون یا یک

هاي یک پروب رامان داراي شبکه 66و39و33و22.سخت باید اجتناب شود

بار استفاده مناسب است، توسط پراش براگ فیبري که براي یک

Dochow 67و57.همکارانش گزارش شده است و 

ورد اي است که باید متماس یا عدم تماس فیبر با بافت نکته -ه

 گیري وتوجه قرار گیرد، اگرچه در تماس سطح پروب با بافت اندازه

ت با اس تر است اما آلوده شدن نوك فیبر هنگامیکه لازمتکرار آن ساده

در حالت عدم  68.ساز استیک فیبر چندین طیف اخذ شود، مشکل

آوري تماس فاصله بهینه بین نوك پروب و نمونه از نظر قدرت جمع

قرار دادن نوك پروب در یک چارچوب  62و61.ز اهمیت استینیز حا

و  تواند امکان تنظیم فاصله تا هدف را فراهم کندکننده میحفاظت

بار مصرف بوده و از آلودگی تواند یکهمچنین این چارچوب می

 69- 71.آلودگی متقابل جلوگیري کند نوك فیبر و

یجه حساسیت برخی فیبرهاي نوري به نورهاي پراکنده و در نت -و

   ردهايـهاي اتاق مانعی در برابر کاربنیاز به خاموش کردن چراغ

 72و22.بالینی است

ز اهمیت یست که حاا ها نکته دیگريعدم همسانی پروب -ز

هاي ان نیز سیگنالهاي با طراحی یکساست. در واقع حتی پروب

دهند. استفاده کردن از فیلترینگ مخصوص به خود را نشان می

یز ا نرشدیدتر، از آنجا که هر نوع فیلترینگ بخشی از سیگنال مطلوب 

و همکارانش  Almondتنها  22.ساز باشدتواند مشکلکند، میحذف می

ن حل ایراه 73.اندتطابق طیفی بین دو پروب مشابه را گزارش کرده

هاي ها بر مبناي طیفتک پروبکردن تکتواند کالیبرهمشکل می

 ستفادها ایاستاندارد همچون سطح آلومینیوم با انعکاس بالا یا پلیمرها 

  74.از یک استاندارد داخلی مجتمع با فیبر باشد

تنی، به پروب فیبر نوري با برخی از کاربردهاي درون -ح

د یجااتواند  ی به طرق مختلفی میدیدجانبی نیاز دارد. این دید جانب

  22.گردد

برش اریب و سپس صیقل دادن فیبرهاي تکی، خروجی فیبر را 

نسبت به محور فیبر منحرف کرده و امکان دید جانبی را فراهم 

اي در هکند. در زاویه بحرانی براي بازتابش داخلی، نور در استوانمی

 را به سطح فیبر جانب فیبر خارج شده و نقطه کانونی بیضوي نزدیک

سازي و همکارانش پیاده de Limaاین طرح توسط  22.دهدشکل می

یز ندرجه در نوك فیبر  90 قرادادن یک آینه با انعکاس 75.شده است

یبر چرخاندن نوك دورین ف 76- 79و22.کندامکان دید جانبی را فراهم می

، قابلیت mm 38اي به قطر حدود با یک وسیله مکانیکی در دایره

 نجرمبخشد. پیچش با قطر کمتر پذیرش نور در نوك فیبر را بهبود می

 81و80.شودملاحظه سیگنال در اثر فرار سیگنال از فیبر میبه کاهش قابل

ی تواند باعث کاهش کلی سیگنال شود بلکه حتاین امر نه تنها می

تگی بس تواند با توجه به اینکه فرار نور در اثر پیچش به طول موجمی

  82و22.، منجر به اعوجاج طیف رامان نیز بشوددارد

دست آمده است پروب فیبر هتوجه به آنچه از مرور مقالات ببا

نوري مناسب براي بررسی درون تنی بافت پستان بهتر است یک 

آوري در پروب دو شاخه با یک فیبر تحریک مرکزي و فیبرهاي جمع

 OHر سیلیکاي کم فیبر در این مجموعه، فیباطراف باشد. براي هر تک

شود. این فیبرهاي کم پیشنهاد می 25/0تا  2/0 با روزنه عددي بین

 بالا در ناحیه مورد علاقه هیدروکسیل نسبت به همتاي با هیدروکسیل

        رو کمتر تري داشته و از این) رفتار یکنواختnm 1100-810ما (

  ین با توجه بهدهند. همچنت تاثیر قرار میـه را تحـان حاصلـف رامـطی
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  تنی بافت پستان: مشخصات کلی سیستم رامان براي بررسی درون1جدول 

  پروب  آشکار ساز  نگارطیف  لیزر  نوع رامان

  خودي پراکندگی رامان خودبه

SORS  یاTRS  براي بهبود

  عمق نفوذ

  نوع: لیزر دیودي

  830یا  nm 785طول موج: 

  2cmW/ 5/1توان: 

f/#  کم در حدودf/1.8  یاf/2.2 

درجه  400- 3200 محدوده طیفی:

  cm 1-1تفکیک طیفی: 

CCD شده با نور پس خنک

  )10-11( زمینه کم

پروب فیبر نوري تخت دو شاخه 

  با  OHبا فیبرها سیلیکاي کم 

25/0<NA<2/0  

  
تنی بررسی بافت پستان با رسد در کاربرد دروننظر میمرور مطالعات به

تر است، استفاده به اطلاعات عمقی سنجی رامان که هدف دستیابیطیف

آوري پراکندگی را به نواحی سطحی هاي کانونی که جمعاز پروب

منظور افزایش عمق کند چندان مناسب نیست و بهمتمرکز می

برداري استفاده از نوك تخت براي پروبها بهتر از نوع کانونی نمونه

هاي ريگیبا توجه به مجموع مطالعات انجام شده و نتیجه است.

سنج رامان حاصله در مورد اجزا و مشخصات یک سیستم طیف

سنجی، تنی بافت پستان، از نظر نوع طیفمناسب جهت بررسی درون

سازي سطح همچون سنجی رامان بدون نیاز به آمادهانواع طیف

ویژه انواع عبوري رامان همچون هخودي و بهسنجی رامان خودبطیف

سنجی رامان و طیف (SORS)ضایی سنجی رامان با فاصله فطیف

شود. براي بررسی بهتر ضایعات در عمق پیشنهاد می (TRS)عبوري 

دلیل هب nm 785 نوع لیزر یک لیزر دیود با طول موجهمچنین از نظر 

جذب کم، عمق نفوذ خوب، فلورسانس پایین و بازده کوانتومی 

ر که د 2W/cm 5/1معقول آشکارسازها در این طول موج و توان 

شود. از محدوده توان ایمن از نظر آسیب بافتی قرار دارد توصیه می

کم همچون  f (f/#)نگاري با عدد نگار، طیفمنظر مشخصات طیف

f/1.8  یاf/2.2 آوري نور بالا و محدوده عدد موجیدلیل قدرت جمعهب 

cm-1 3200-400 دست آوردن حداکثر اطلاعات در هر دو همنظور ببه

با توجه به فاصله باندهاي  1cm-1و با درجه تفکیک  HWو  FPناحیه 

منظور کاهش مهم بافت پستان، با استفاده از شبکه پراش هیبریدي به

شود. همچنین استفاده از آشکارسازهاي سنجی پیشنهاد میزمان طیف

CCD دلیل حساسیت بهتر و نویز هخنک شده با نور پس زمینه کم ب

دهنده نور پروب فیبر نوري انتقالشود. از منظر کمتر توصیه می

دلیل عمق نفوذ هبرخوردي و برگشتی نیز پروب دوشاخه تخت ب

دلیل رفتار طیفی هب هیدروکسیلبیشتر و از جنس سیلیکاي کم 

شود. تر در ناحیه طیفی مورد علاقه ما پیشنهاد مییکنواخت

  ه شده است.یارا 1مشخصات سیستم رامان مورد اشاره در جدول 
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Raman spectroscopy, as an emerging and promising molecular assessment tool, has 

attracted the attention of researchers, especially for disease diagnosis in human organs 

such as the breast. Although most of the Raman studies on the breast have dealt with 

ex-vivo examination of either intact or processed excised tissue specimens, there are 

some in-vivo studies, including intraoperative tumor margin assessment and a few non-

invasive studies. Since the non-invasive or minimally invasive Raman assessment 

technique is an essential need for translation to clinical approaches, in the present 

article, the most recent and relevant studies in this regard have been reviewed to find 

and introduce the most proper Raman spectroscopy system’s specifications for in-vivo 

assessment of breast tissue. 

Scholarly documents, including articles, books, and dissertations related to Raman 

assessment of breast tissue or in-vivo Raman assessment of other human organs, were 

perused in search of the most relevant technical details of Raman systems employed so 

far. On the one hand, the present study has covered Raman instrumentation aspects of 

diverse types of Raman spectroscopy, different types of laser source and their 

specifications, optical elements used in the delivery and collection of light to and from 

the tissue such as lenses and fibers, detectors and even calibration settings. On the other 

hand, the main Raman features corresponding to different breast pathologies have been 

studied, speculating their variations in a non-invasive setting. Having studied all, we 

tried to find the best feasible configuration for a Raman system in terms of the ability to 

meet the needs of a non-invasive, in vivo clinical examination of the breast.  

In terms of the Raman spectroscopy modality and laser source, SORS/TRS and 

785nm laser diode, were selected for in vivo examination of the breast respectively. 

The pertinent parameters of the spectrograph, detector, and fiber optic probe were 

introduced as well. 

In the present study, detailed specifications of a non-invasive, in vivo Raman 

apparatus for examination of breast tissue have been studied and specified. 
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