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  چكيده

در براكي  192- هاي كم انرژي چشمه ايريديومله فوتونوسيه پرتودهي تومور پر شده با نانوذرات با اعداد اتمي بالا ب :مقدمه

افزايش  ، بررسيمطالعه هدف از اين. دليل افزايش احتمال رخداد پديده فوتوالكتريك افزايش خواهد داده دوز تومور را ب ،تراپي

بر افزايش دوز ) غيريكنواختو يكنواخت (اثر توزيع نانوذرات و بررسي  هاي مختلفدوز ناشي از نانوذرات با اعداد اتمي و با غلظت

  . دبو

هاي بر اساس توصيه) مدل ميكروسلكترون(ز بالا وبا آهنگ د 192- پارامترهاي دزيمتري چشمه ايريديوم :روش بررسي

AAPM, TG-43  با كدMCNP-4C 3(توموري . محاسبه شدcm 1 ( شامل نانوذرات طلا، گادلينيوم، آهن و تيتانيوم با توزيع

  . شبيه سازي شد) 3cm 30(در داخل فانتوم آب  mgr/gr 30و  18، 7از  كنواختغيرييكنواخت و 

و % 4/19تا % 7/4ترتيب برابر ه ب mgr/gr 30تا  7افزايش دوز براي توزيع يكنواخت طلا و گادلينيوم با غلظت  فاكتور :نتايج

افزايش . دبو% 2/1تا % 2/0و % 9/1تا % 4/0با  ترتيب برابره يكنواخت بغيراين مقادير براي توزيع . محاسبه شد% 6/13تا % 3/3

% 2/4تا % 1/1و % 5/6تا % 3/1ترتيب در حدود ه طلا و گادلينيوم ب mgr/gr 5/8تا  2دليل وجود ه دوز بافت سالم پيراموني ب

  . تخمين زده شد

رخداد پديده فوتوالكتريك  دليل افزايش احتماله افزايش عدد اتمي و غلظت نانوذرات، دوز جذبي تومور را ب :گيرينتيجه

 بنابراين در نظر .زند دوز كمتري را تخمين مي ،يكنواخت نانوذرات در مقايسه با توزيع يكنواختغيرتوزيع . افزايش خواهد داد

دار كردن هدفمند نشان. دقيق توزيع نانوذرات در حجم تومور براي محاسبه ميزان افزايش دوز امري ضروري است فتنگر

  .برد اي جذب حداكثري در حجم تومور و نفوذ حداقلي به بافت مجاور بهره درمان تشعشعي را بالا مينانوذرات بر

  

  ، تابع توزيع نانوذراتشبيه سازي مونت كارلو براكي تراپي، افزايش دوز، :كليدي هايواژه
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  مقدمه

با توان سوم عدد اتمي ماده  فوتوالكتريك رخداد پديده احتمال

رابطـه   ،م و با توان سوم انرژي فوتـون تابشـي  رابطه مستقي ،هدف

هـاي  انـرژي   بـا  تشخيصـي هـاي  در تصـويربرداري . معكوس دارد

كيلوولتاژ، افزايش نامطلوب دوز حجم هدف كـه ناشـي از تجمـع    

گـزارش   ،اسـت  عوامل كنتراسـت ماننـد يـد، بـاريم و گـادلينيوم     

هـاي  براي درمـان  بر اين اساس در مطالعات متعددي. )2،1(شدند

در داخـل حجـم    بـالا  اتمـي  عدد با مواد از استفاده ايدهتشعشعي 

براي دستيابي به افزايش  انرژي كم هاينفوتو و پرتودهي با تومور

   .)3- 7(ورد بررسي قرار گرفته استمدوز تومور 
 يدر اين ميان قدرت نفوذ بالاي نانوذرات از ميان غشا

ابعاد بسيار كوچك آنها  به دليلها ها و جذب درون سلولسلول

هاي شدت براي اثر بخشي داروها و درمانه قابليتي است كه ب

رود بنابراين انتظار مي. )8(مورد توجه قرار گرفته است پزشكي

ضمن تجمع  ،كه با نشاندار كردن نانوذرات با عدد اتمي بالا

، دوز جذبي تومور را )بافت سرطاني(هدفمند آنها در بافت هدف 

كه هدف نهايي (ي بدون افزايش دوز بافت سالم پيرامون

بر اين اساس مطالعات متعددي بر . افزايش داد) ي استدرمانپرتو

و  )10،9(سرطاني هايروي حيوانات آزمايشگاهي و كشت سلول

در برآورد اثر بخشي  )11-13(هاي كامپيوتري نيز شبيه سازي

  . اين ايده انجام شده است

در مطالعه حاضر با استفاده از روش شبيه سازي مونت كارلو 

به  192- قابليت افزايش دوز بافت هدف براي چشمه ايريديم 

شده بر پايه  انجامتمام مطالعات . بررسي شددقت كمي سازي و 

اند در حالي كه توزيع همگن نانوذرات در بافت هدف استوار بوده

رگزايي متفاوت در حجم تومور انتظار  به دليلدر اكثر تومورها 

يكساني از غيرهاي مختلف تومور جذب رود كه در قسمتمي

اي در عهاين مطالعه هيچ مطالدر هنگام . نانوذرات حاصل شود

توزيع ناهمگن نانوذرات در حجم هدف گزارش  تأثيررابطه با 

مطالعه علاوه بر افزايش دوز در اين در نتيجه در . نشده است

تيتانيوم، آهن، (توزيع همگن نانوذرات  به دليل ،حجم هدف

صورت مخلوط با آب، توزيع ناهمگن ه ب) گادلينيوم و طلا

  با همه . رسي شدهاي مختلف نيز برنانوذرات با غلظت

هايي كه براي هدفمند كردن تجمع نانوذرات در بافت تلاش

وجود  ،با اين حال .هدف در مطالعات حيواني انجام شده است

هاي خصوص بافته هاي سالم بغلظتي از نانوذرات در بافت

به لذا در مطالعه حاضر . مجاور تومور اجتناب ناپذير خواهد بود

آزادسازي نانوذرات تنها به حجم هدفمند نبودن كامل  دليل

وجود نانوذرات در خارج از حجم هدف بر افزايش  تأثيرتومور، 

حاشيه غير هدف پيراموني (دوز بافت سالم پيراموني تومور 

  . مورد بررسي قرار گرفتنيز ) تومور محتوي نانوذرات

  روش بررسي

  ادي كاربردي است كه در ياي بنمطالعه حاضر مطالعه

امكان كاربرد عملي نانوذرات با اعداد اتمي  ،تشعشعيهاي درمان

منظور بهبود توزيع دوز ارزيابي ه بالا را با تزريق در حجم تومور ب

 EXCELنرم افزار و  T-testآزمون  اده ها با استفاده ازد. كندمي

  هاي خطاهاي نسبي قابل قبول داده. تجزيه و تحليل شدند

ين مطالعه حداكثر خطا در است كه در ا% 5سازي كمتر از شبيه

  .است% 5/2محاسبه متغييرهاي مختلف كمتر از 

مطالعه از كد مونت اين هاي لازم در براي انجام شبيه سازي

براي مواد مختلف مورد . استفاده شده است) MCNP-4C(كارلو 

 el032و  mcplib22ها از كتابخانه سطح مقطع استفاده در برنامه

  . لكترون استفاده شده استترتيب براي فوتون و اه ب

مدل سيكلترون كه  192 -چشمه ايريديمدر اين مطالعه، 

  هاي براكي تراپي با آهنگ دوز بالا مورد استفاده براي درمان

، اياستوانه فعال چشمه طول. در نظر گرفته شد ،شودمي

mm5/3  آن قطر و mm6/0 دانسيته با( خالص ايريديمجنس  از 

gr/cm3 42/22( ايمحفظه درون كهباشد مي يكنواخت زيعتو با 

قطر آن  و mm5 كپسولطول دارد؛  قرار ضدزنگ استيل جنس از

mm1/1 انتهاي كروي بيروني اين  كه شعاع طوريه ب است

 AISIاستفاده از نوع مورد استيل .باشدمي mm55/0 ركپسول براب

316L   كريپتون،  %17سيليسيوم،  %1مگنزيم،  %2با تركيبي از

 آهن با دانسيته %68نيكل و  12%
3

gr/cm02/8 15،14(است(. 

بر اساس طيف  192 - هاي تابشي ايريديمطيف انرژي فوتون

زمان كه توسط سا ENDSFگزارش شده توسط اطلاعات تلاشي 
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MIRD براي . )16(انتشار يافته است مورد استفاده قرار گرفت

ها و نيز كاهش خطاي نتايج، پايين نگه داشتن زمان اجراي برنامه

هاي بتا و نيز اشعه ايكس مشخصه حاصله در كپسول تابش

بجز در فواصل كمتر از (بر توزيع دوز  تأثيرچشمه به دليل عدم 

mm 1 (در طيف تابشي چشمه لحاظ نشده است)انرژي . )17

ترتيب برابر ه ات براي الكترون و فوتون بقطع براي پايان ترابرد ذر

هيچ روش كاهش خطاي . در نظر گرفته شده است Kev 10و  5

)Variance reduction (در  .نشد بكار گرفته هاديگري براي برنامه

عمر  ههاي مونت كارلو نيممحاسبه آهنگ كرما و دوز از داده

شد كه  روز در نظر گرفته 73/ 83برابر با  192 - چشمه ايريديم

  . )18(كندفوتون تابش مي 2/2به ازاي هر تلاشي 

هاي طراحي درمان رايج در مراكز براكي تراپي از در برنامه

 يپزشك هايتوسط انجمن فيزيستTG - 43پروتكل پيشنهادي 

 AAPM: American Association of Physicist in)كاآمري

Medicine) هايسازيهبراي اعتباريابي شبي .)19(شوداستفاده مي 

 Dose(، ثابت آهنگ دوز 192 -انجام شده براي چشمه ايريديم

rate constant, Λ ( و تابع شعاعي دوز)(Radial dose 

function, g(r)  با فرض خطي بودن چشمه محاسبه شد و با

  .گرديدمقايسه  ،هاي عملي گزارش شدهگيرياندازه

) ,Λ (cGy h-1 U-1) Dose rate constant(ثابت آهنگ دوز 

قدرت ) 1(مطابق با معادله ,TG-43 AAPMبر اساس پروتكل 

Sk(كرماي هوا،
(d)(صورت ه بهاي براكي تراپي ، براي چشمه

، در توان دوم فاصله از مركز )K(d)( حاصلضرب آهنگ دوز،

  .شود، محاسبه ميdچشمه، 

هايي هم مركز براي اين منظور آهنگ كرماي هوا در پوسته

اي از چشمه در داخل كره cm 100تا فاصله  cm 1به ضخامت 

محاسبه شد و ميانگين مقادير  m 2پر از هواي خشك به شعاع 

عنوان قدرت كرماي هوا در فاصله ه ب) 1(معادله حاصله بر اساس

cm 1  با بق اطمآهنگ دوز . در نظر گرفته شد چشمهاز

روي محور عمود  cm1در فاصله از تقسيم آهنگ دوز ) 2(معادله

r0=1cm, θ0=90( بر محور مركزي چشمه،
°(P به قدرت كرماي ،

  : گرديدهوا چشمه محاسبه 

)1          (Sk=K(d).d
2   

٢(Λ =D(r0,θ0)/Sk       

  آهنگ كرماي هوا در خلا  TG-43بر اساس پروتكل 

صحت نتايج قدرت كرماي لذا براي تخمين  ،شودگيري مياندازه

 در استفاده از فانتوم هواي خشك به جاي فانتوم خلا هواي چشمه

ضخامت  هاي هوا بهدر پوسته ،هاي جداگانهدر نظرگيري در برنامه

cm 1  و در فواصلcm 10  خلا قدرت در نظر گرفته شد در فانتوم

  .گرديدكرماي هواي چشمه محاسبه و با نتايج قبلي مقايسه 

 محاسبه تابع شعاعي دوز جهت، TG-43بر اساس پروتكل 

)(Radial Dose Function, g(r) توابع هندسي ،)Geometry 

Function, G(r, θ)(  و نيز آيزودوزها)العه گزارش كه در اين مط

3در مركز فانتوم آب به ابعاد  192 - چشمه ايريديم) نشد
cm 30 

به دليل تقارن هندسي چشمه در . قرار داده شد 30 × 30 ×

رود كه توزيع دوز انتظار مي ،هاي بالا و پايين فانتوم آبقسمت

يكساني از چشمه در اين دو ناحيه متقارن حاصل شود لذا براي 

و در نتيجه كاهش زمان اجراي برنامه، تر نمودن هندسه ساده

صفحه عبوري از محور مركزي چشمه در ناحيه بالايي چشمه در 

با استفاده از قابليتي . فانتوم آب براي توزيع دوز وكسل بندي شد

هايي به الذكر با وكسل، قسمت بالايي فوق)Lattice(نام شبكه، ه ب

3ابعاد 
cm 2/0 × 2/0 × 2/0 توزيع دوز با  بر اين اساس. پر شد

  .  وكسل محاسبه شد 11205در  cm 2/0رزولوشن 

، ميزان انحراف از )G(r, θ)(تابع هندسي، ، TG- 43در پروتكل 

كه تنها (كاهش دوز بر اساس عكس مجذور فاصله شعاعي از چشمه 

 را در محاسبه دوز در) با فرض خطي بودن چشمه صادق است

هاي دسي بر روي وكسلتابع هن. در نظر مي گيرد TG-43پروتكل 

واقع بر محور عمود بر محور مركزي چشمه در مركز هندسي 

محاسبه ) 3(چشمه با فرض خطي بودن چشمه با توجه به رابطه 

 به دليلبا توجه به توابع هندسي حاصله چگونگي كاهش دوز . شد

، در وكسل )g(r)(صورت تابع شعاعي دوز، ه تضعيف و پراكندگي ب

   .محاسبه شد) 4(صله از مركز چشمه طبق رابطه مربوطه بر اساس فا

)3(  
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فاصله شعاعي از مركز  rطول ماده فعال چشمه،  Lكه 

زاويه ميان خط عمود بر محور چشمه با محور  θچشمه و 

),(. چشمه است 0

.

θrD، مشخص و در  ز در فاصله شعاعيود

  تعريف ) برابر صفر درجه(نسبت به محور چشمه  0θزاويه

),(شود ومي 00 θrG 0تابعي هندسي در فاصله شعاعيr ) برابر 

cm1 (باشدمي .  

3با در نظر گرفتن فانتوم آبي به ابعاد 
cm 30 × 30 × 30 ،

3د حجم آبي به ابعا
cm 1 × 1 × 1 عنوان تومور فرض شد و ه ب

از مركز چشمه كه در مركز فانتوم  cm 5/1مركز آن در فاصله 

 11حجم اين تومور به . در نظر گرفته شد ،قرار داده شده است

در ابتدا براي اين حالت كه نانوذرات . قسمت مساوي تقسيم شد

و  در حجم تومور حضور ندارند مقادير دوز در داخل تومور

هاي قبل و بعد از آن بر اساس فاصله از مركز چشمه عمق

 DEF :Dose Enhancement(فاكتور افزايش دوز. محاسبه شد

Factor (صورت نسبت دوز تومور در حضور نانوذرات به دوز ه ب

نانوذراتي از . شوددر حالتي كه نانوذرات حضور ندارند تعريف مي

و ) Fe26(ن ، آه)Gd64(، گادلينيوم )Au79(جنس طلا 

در نظر  mgr/gr 30و  18، 7هاي با غلظت) Ti22(تيتانيوم 

دو نوع مدل براي پر كردن تومور با اين مواد در نظر . گرفته شد

طور ه صورت مخلوط با آب و به در ابتدا اين مواد ب. گرفته شد

عنوان نمونه براي ه ب. همگن در حجم تومور توزيع شدند

  و درصد وزني مواد براي تركيب  ،هاي مختلف طلاغلظت

سازي تومور حاوي نانوذرات طلا در حالت توزيع همگن در شبيه

با  بالينيدر عمل و در كاربردهاي . آورده شده است 1جدول 

زايي بيشتر با افزايش فاصله شعاعي از مركز تومور توجه به رگ

هاي صورت ناهمگن در قسمته رود كه نانوذرات بانتظار مي

بنابراين در مرحله بعد براي همان . جذب شوندمختلف تومور 

كار رفته در حالت توزيع همگن، توزيع ناهمگن ه مقدار ماده ب

سازي شد و فاكتورهاي افزايش اين مواد در حجم تومور شبيه

براي توزيع ناهمگن فرض شد كه . دوز مربوطه تخمين زده شد

و فاقد نانوذرات بوده ) نكروز به دليل(بخش مركزي تومور 

با افزايش فاصله شعاعي از مركز  C=a EXP(x)غلظت با رابطه 

با توجه به (تومور به سمت مرزهاي جلويي و يا عقبي تومور 

عدد ثابت كه  aميزان غلظت،  C، افزايش مي يابد كه )چشمه

فاصله برش مورد نظر از مركز  xبستگي به غلظت كل دارد و 

ر جداگانه براي ها بطوچگالي و تركيب اين برش. تومور است

  . ها وارد شدتمام نانوذرات در شبيه سازي
  

كار رفته براي تعريف فانتوم و ه تركيب و درصد وزني مواد ب: 1جدول 

  .هاي مختلف از طلا براي توزيع همگنتومور حاوي غلظت

 مواد

  درصد وزني

  )mgr/gr(طلا  ژن اكسي  ن هيدروژ

  0  810/88  190/11  آب

7)mgr/gr(  11167/11  18833/88  7  

18)mgr/gr(  98858/10  21142/87  18  

30)mgr/gr(  8543/10  1458/86  30  

  

با تزريق نانوذرات از طريق وريد به  بالينيدر كاربردهاي 

مقداري از  ،حجم تومور درنانوذرات كامل دليل عدم تمركز 

هاي سالم پيراموني تومور جذب خواهد شد كه نانوذرات در بافت

لذا . هاي سالم شودافزايش دوز در بافت ممكن است منجر به

در حالت توزيع ناهمگن  ،براي شبيه سازي دقيق تر مشابه

ه ب mgr/gr 5/8و  5، 2هايي برابر با حضور نانوذرات با غلظت

اي به در حاشيه mgr/gr 30و  18، 7هاي ترتيب براي غلظت

  ). 1شكل (اعمال شد  cm 7/2ضخامت 

  

  

  

  

  

  

  

  
ابعاد  توموري به -1شكل 

3
cm 1 × 1 × 1  با حاشيهcm 7/2  حاوي

در داخل فانتوم  192 -از مركز چشمه ايريديم cm 5/1نانوذرات در فاصله 

آب به ابعاد 
3

cm 30  ×30  ×30 .مقياس بندي شكل واقعي نيست.  
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 1392 آذر و دي، پنجمدوره بيست و يكم، شماره           درماني شهيد صدوقي يزد –مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

   نتايج

  قدرت كرماي هواي چشمه در فواصل مختلف  1نمودار در 

  در مقايسه با و وا از مركز چشمه محاسبه شده در فانتوم ه

فانتوم خلا رسم شده است، حداكثر عدم قطعيت در محاسبه 

  % 03/0و % 5/1ترتيب برابر ه كرماي هوا در خلا و در هوا ب

   .بود

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  مركز چشمه در فانتوم هوا و خلا با فاصله شعاعي از 192-تغييرات قدرت كرماي هواي چشمه ايريديم :1نمودار 

  

 2نمودار ، در فواصل مختلف در )g(r)(ز، تابع شعاعي دو

 6منحني يك كردن  منطبقنشان داده شده است كه با 

نحوه تغييرات تابع ) 9984/0با ضريب رگرسيون (اي متغيره

حداكثر خطاي . شعاعي دوز بر حسب فاصله ارائه شده است

دورترين فاصله و برابر  در ،تجمعي در محاسبه تابع شعاعي دوز

  .  بود% 99/1با 

ه عدم قطعيت تجمعي گزارش شده براي توابع شعاعي ب

محاسبه          دست آمده در مطالعه حاضر از طريق

  .)2نمودار (شد

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  192 -، براي چشمه ايريديمg(r)تابع شعاعي دوز،  :2نمودار 

حجم  در) DEF(ميانگين فاكتور افزايش دوز  2در جدول 

، آهن و مطلا، گادلينيو(ذره چهار نوع نانودر حضور تومور 

يكنواخت در درون غيرو توزيع  با فرض توزيع يكنواخت )تيتانيوم

مراه حاشيه اي از وجود ه به غيريكنواختتومور و نيز توزيع 

در اين حالت دوز . ستشده اآورده نانوذرات در پيرامون تومور 

داري در مقايسه با توزيع خود حجم تومور تغيير معني

نانوذرات در حجم تومور بدون حاشيه حاوي  يكنواختغير

و  194/1برابر بيشترين فاكتور افزايش دوز . نانوذرات نشان نداد

ترتيب براي ه ب) mgr/gr 30(طلا  براي بيشترين غلظت 019/1

  ه در حجم تومور ب غيريكنواختتوزيع يكنواخت و توزيع 

افزايش در حجم تومور  تيتانيومحضور كه  در حاليدست آمد 

و براي آهن تنها در غلظت  دهدداري را نشان نميدوز معني

mgr/gr 30  مشاهده شد% 7براي توزيع يكنواخت افزايش .

. داد نشانگادلينيوم در مقايسه با طلا افزايش دوز كمتري را 

در حجم  غيريكنواختبا توزيع ) mgr/gr 30(براي اين غلظت 

 065/1تومور برابر ز در حاشيه پيراموني وتومور فاكتور افزايش د

 غيريكنواختتوزيع  2با توجه به نتايج جدول . محاسبه شد

افزايش دوز كمتري را  ،نانوذرات در مقايسه با توزيع يكنواخت

هاي مورد ميانگين اين كاهش دوز براي غلظت. زندتخمين مي

محاسبه % 7/7و % 7/10ترتيب برابر ه مطالعه طلا و گادلينيوم ب

22

0rr σσ +

 )cm(فاصله شعاعي از مركز چشمه 

ي 
اع
شع

وز
د

 )r( 
g

 

y = -3E-08x
6
 - 4E-06x
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 - 0.002x

3
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نانوذرات در حجم  غيريكنواختالت توزيع هر چند براي ح. شد

وجود نانوذرات خارج از (تومور، وجود نانوذرات در مجاورت تومور 

عدم هدفمند  به دليلهاي سالم مجاور تومور حجم تومور در بافت

داري در فاكتورهاي تغيير معني) نبودن كامل نانوذرات تزريقي

ز وفزايش دافزايش دوز در خود حجم تومور ايجاد نكرد ولي ا

  . اي اطراف تومور حاصل شدمحسوسي در بافت سالم حاشيه

  
  غيريكنواختبراي توزيع يكنواخت و  )DEF(مقادير ميانگين فاكتور افزايش دوز در كل حجم تومور  :2جدول 

 22تيتانيوم نانوذرات   26آهننانوذرات  64 گادلينيوم نانوذرات 79طلا نانوذرات  (mgr/gr) غلظت

  نواختتوزيع يك
7  047/1 033/1 002/1 000/1 

18 118/1 083/1 005/1 000/1 

30 194/1 136/1 007/1  000/1 

 توزيع غيريكنواخت 

7 004/1  002/1 000/1 000/1 

18 012/1 007/1 000/1 000/1 

30 019/1 012/1 000/1 000/1 

 حاوي نانوذرات در پيرامون تومور حاشيهدوز : توزيع غيريكنواخت 

7+2 013/1 011/1 000/1 000/1 

18+5 036/1 025/1 002/1 000/1 

30+8 065/1 042/1 005/1 001/1 

  

با فرض حضور نانوذرات تنها در حجم تومور  3نمودار  در

 فاصله از تابعي حسب برتومور بيرون و تغييرات دوز در داخل 

در حالت توزيع يكنواخت براي طلا و  رتومو مركز از شعاعي

  .است شده دادهم نشان گادلينيو

با افزايش عمق نفوذ در داخل تومور افزايش فاكتور افزايش دوز 

ميزان . رسدمي يابد و به ماكزيمم مقدار خود در انتهاي تومور مي

افزايش دوز با نفوذ در عمق تومور براي طلا و گادلينيوم و براي 

و  %9/1، %5/4، %9/1به ترتيب  mgr/gr 30و  18، 7هاي غلظت

عمق  از بعد شده داده نشانمقادير . محاسبه شد% 4/5 ،6/3% ،0/1%

 cm2 از دوز بعد كاهشبلكه  نيستند افزايش دوز در واقع بيانگر 

در تمام موارد وجود نانوذرات دوز . دهندنشان مي را تومور حجم

   .عمق هاي قبل از تومور را تغيير نداده است

  

  

  

  

  

  

  
  

  
  

در حجم تومور تحت  mgr/gr 30و  18، 7هاي ات طلا و گادلينيوم با غلظتتوزيع يكنواخت نانوذر، براي DEFور افزايش دوز، فاكت نمودارهاي :3 نمودار

   بر محور مركزي چشمه محور عمود بر روي 192 -ايريديمتابش با چشمه 
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نانوذرات در  غيريكنواختبراي توزيع  4نمودار با توجه به 

تري از پخش نانوذرات در تومور حجم تومور كه تقريب صحيح

خواهد بود فاكتورهاي افزايش دوز بسته به غلظت نانوذات از 

كاهش ) بدون نانوذره(ابتداي ورود اشعه به تومور تا مركز تومور 

يابد و اين يابد و سپس رو به انتهاي تومور دوباره افزايش ميمي

اخت در حالت توزيع غيريكنو. افزايش در نيمه دوم بيشتر است

فاكتور افزايش دوز در تمام عمق تومور كمتر از توزيع يكنواخت 

كار رفته در حالت يكنواخت ه توجه شود كه مقدار ماده ب. است

  . و غيريكنواخت يكسان است

چگونگي فاكتورهاي افزايش دوز بر حسب  5نمودار در 

علاوه ه فاصله از چشمه براي توزيع غيريكنواخت نانوذرات ب

وجود نانوذرات در . حضور نانوذرات رسم شده استاي با حاشيه

ه ب% 6و  8حاشيه پيراموني تومور افزايش دوز ماكزيممي تا 

ميانگين اين . شودترتيب براي طلا و گادلينيوم را موجب مي

% 5/6طلا  mgr/gr 5/8اي با وجود افزايش دوز در حاشيه

  ). 2جدول (تخمين زده شد 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
در حجم تومور تحت  mgr/gr 30و  18، 7هاي ات طلا و گادلينيوم با غلظتيكنواخت نانوذرغيرتوزيع ، براي DEFفاكتور افزايش دوز،  رهاينمودا :4نمودار 

  بر محور مركزي چشمه محور عمود فواصل شعاعي مختلف بر رويدر  192 -ايريديمتابش با چشمه 

  

  

  

 

 

 

  

  

  

  

  
  

بر محور  محور عمود فواصل شعاعي مختلف بر رويدر  192 -ايريديمبا چشمه  تحت تابش، براي تومور  DEFز،فاكتور افزايش دو نمودارهاي :5نمودار 

با  mm 7/2اي به ضخامت بهمراه حاشيهدر حجم تومور  mgr/gr 30و  18، 7هاي ات طلا و گادلينيوم با غلظتيكنواخت نانوذرغيرتوزيع مركزي چشمه براي 

  .mgr/gr 5/8، 5، 2هايي از غلظت
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   بحث

هاي كرماي هوا در فواصل مختلف از قدرت حاصلميانگين 

  عنوان قدرت كرماي هوا در فاصلهه ب%) 132/0با تغييرات (

 cm 1=r0 ثابت آهنگ دوز چشمه ايريديم 2، بر اساس معادله - 

192 ،Λ (cGy h-1 U-1) برابر با ،cGy h-1 U-1 127/1 

داست قدرت كرماي پي 2همانگونه كه از شكل . تخمين زده شد

هواي چشمه محاسبه شده در فانتوم هوا در تطابق خوبي با 

دهد كه در مقايسه با اين نتيجه نشان مي. است خلافانتوم 

بر اساس توصيه ( خلافرض محاسبه قدرت كرماي هوا در 

پراكندگي طيف تابشي چشمه ) AAPM; TG- 43پروتكل 

هوا در فواصل  در هوا كاهش كرما در اثر تضعيف 192- ايريديم 

هاي گيريلذا در اندازه. كندمختلف از چشمه را جبران مي

گيري قدرت توان اندازههاي براكي تراپي ميعملي براي چشمه

كه اجراي عملي آن در مركز براكي ( خلاجاي ه كرماي هوا را ب

در هوا انجام ) غيرممكن است گير و غالباًتراپي عملاً كار وقت

 192 -دست آمده براي چشمه ايريديمه ز بثابت آهنگ دو. داد

با توجه به خطاهاي مربوطه  ساير مطالعاتدر مقايسه با نتايج 

 .  )20،15- 22(دهدتطابق بسيار خوبي را نشان مي

و در  116/1و همكاران،  Karaiskosدر مطالعه ثابت آهنگ دوز 

بود كه درصد اختلاف آنها  115/1و همكاران،  Williamsonمطالعه 

  بود كه اين اختلاف  06/1و  - 98/0مطالعه حاضر به تربيت  با

دهنده درصد كاهش دوز نسبت به حاضر است و ثابت آهنگ دوز نشان

و  Kirovو در مطالعه  131/1و همكارش  Russelدر مطالعه 

آنها با مطالعه حاضر مثبت و به بود كه درصد اختلاف  143/1همكاران 

  ).20،15- 22(بوده است 45/1و  35/0ترتيب 

چشمه  محاسبه شده براي )g(r)(توابع شعاعي دوز 2نمودار با توجه 

 متغيره 6، از يك تابع rبا فاصله از مركز چشمه،  192 - ايريديم

g(r)=-3e
-8

r
6
-4e

-6
r
5
+0.000r

4
+0.002r

3
+0.009r

2
-0.018r +1.012 ،

كند كه ضريب همبستگي اين تابع بسيار بالا و در  پيروي مي

بيشترين خطا در محاسبه تابع شعاعي . اشدبمي% 8/99حدود 

دليل كاهش شار ه ب) cm14=r(در دورترين فاصله مورد بررسي 

  نتايج حاصله با  2نمودار همانگونه كه از . بود% 2فوتوني 

و همكاران همخواني  Karaiskosهاي گزارش شده توسط داده

كه بيشترين اختلاف بين اين دو سري از  طوريه خوبي دارد ب

با . )15(بود% 75/2ه ها براي دورترين فاصله شعاعي كمتر از داد

دست آمده بر اساس ه توجه به ثابت آهنگ دوز و توابع شعاعي ب

و تطابق بسيار خوب اين پارامترها با  AAPM, TG- 43پروتكل 

توان از صحت توزيع دوز چشمه  نتايج معتبر گزارش شده مي

از آن براي  شبيه سازي شده مطمئن بود و 192 -ايريديم

بررسي فاكتور هاي افزايش دوز در حضور نانوذرات استفاده 

  .كرد

و بر اساس  2با توجه به داده هاي حاصله در جدول 

وجود نانوذرات در حجم تومور بهنگام  5 و 3،4نمودارهاي 

تواند افزايش دوزي را مي 192 - براكي تراپي با چشمه ايريديم

اين . قابل ملاحظه است الينيبايجاد كند كه از نظر كاربردهاي 

افزايش دوز با افزايش عدد اتمي نانوذرات مورد استفاده و نيز 

دليل افزايش رخداد پديده فوتوالكتريك ه افزايش غلظت آنها ب

افزايش دوز جذبي تومور براي توزيع يكنواخت . يابد افزايش مي

 mgr/gr 30و  18، 7هاي نانوذرات طلا و گادلينيوم با غلظت

محاسبه % 6/13و % 3/8، %3/3و % 4/19، %8/11، %7/4بر برا

دهد كه بكارگيري نانوذرات با  نشان مي 2نتايج جدول . شد

اعداد اتمي پايين مانند آهن و تيتانيوم براي افزايش دوز تومور 

و  Choمطالعات تعدادي از نتايج گزارش شده . ار نيستگذتأثير

در كه مكاران و ه Ghorbaniو همكاران،  Gualهمكاران، 

در . ).7،3،14،23(شرايط نزديكتري با مطالعه حاضر بودند

مقايسه با نتايج ديگران نتايج اين مطالعه همخواني خوبي 

و   Gualخصوص با نتايج گزارش شده توسطه ب داشتند

بيشترين ). -%07/0ميانگين درصد اختلافي در حدود (همكاران 

 Choقايسه با مطالعه نتايج مطالعه حاضر در م) - %6/7(اختلاف 

اين . شودطلا مشاهده مي mgr/gr 30و همكاران در غلظت 

كار رفته ه ب 192 - تفاوت مدل چشمه ايريديوم به دليلاختلاف 

در مطالعه مذكور چشمه در وسط (در اين دو مطالعه است 

كه در مطالعه حاضر چشمه در  تومور كاشته شده است در حالي

  ). ر قرار داده شده استاز مركز تومو cm 5/1فاصله 

  شكل ه ب(ع يكنواخت نانوذرات در حجم تومور ـدر حالت توزي
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حاصل % 20براي طلا افزايش دوزي تا حدود ) مخلوط با آب

درماني شود كه از نظر كلينيكي موجب افزايش بهرهمي

طور مثال ه ب. تشعشعي در پايان يك دوره درماني خواهد بود

توسط تومور  Gy40وزي برابر با چنانچه احتياج به دريافت د

واسطه ه تواند باز اين دوز مي Gy 8مورد نظر باشد حدود 

تواند موجب كاهش حضور نانوذرات ايجاد شود كه اين امر مي

هاي سالم نيز با اين نسبت زمان درمان لازم شود و دوز بافت

  . كاهش خواهد يافت

هاي متتدريج با افزايش حجم در قسه بسياري از تومورها ب

خونرساني و رگ زايي چنين . شوندمركزي دچار نكروز مي

شود هاي بيروني بيشتر ميسمت بخشه تدريج به تومورهايي ب

هاي كه نفوذ و جذب نانوذرات در قسمت رودلذا انتظار مي

 مطالعاتتا آنجا كه از مرور . مختلف تومور يكسان نباشد

. گزارش نشده استايم هيچگونه بررسي براي اين حالت دريافته

با مقدار ماده يكسان با توزيع (براي توزيع غيريكنواخت 

و  18، 7هاي ز براي نانوذره طلا با غلظتوافزايش د) يكنواخت

mgr/gr 30 و براي % 9/1، %2/1، %4/0ترتيب برابر با ه ب

. محاسبه شد% 2/1و % 7/0، %2/0نانوذرات گادلينيوم برابر با 

با اعمال  4نمودار و  2ول نتايج محاسبه شده در جد

ي وجود نانوذرات در حجم تومور با استفاده از رابطه غيريكنواخت

 C=a EXP(x)دوز  غيريكنواختدهد كه توزيع نشان مي

) براي طلا و گادلينيوم% 1/7و % 6/9نگين طور مياه ب(كمتري 

بنابراين در . زندرا در مقايسه با توزيع يكنواخت تخمين مي

توزيع نانوذرات در حجم تومور براي محاسبه نظرگيري صحيح 

با توجه به . دقيق افزايش دوز حاصله بسيار حائز اهميت است

غلظت  به دليلهاي اوليه تومور در عمق ، افزايش دوز4نمودار 

كاهش غلظت  به دليلتدريج ه بالاتر نانوذرات بيشتر است و ب

به ) راتفاقد نانوذ(نانوذرات كاهش مي يابد و در مركز تومور 

افزايش  به دليلسد و سپس در نيمه دوم تومور رمي حداقل

تدريج افزايش يافته و به بيشترين مقدار در ه غلظت نانوذرات ب

فاكتورهاي افزايش دوز در نيمه عقبي . درسانتهاي تومور مي

دليل اين افزايش را شايد . تومور بزرگتر از نيمه جلويي است

واسطه افزايش ه فوتوالكتريك بافزايش پديده  به دليلبتوان 

پرتوهاي پراكنده كم انرژي تر رسيده به عمق و نيز برد 

  . هاي كمتر مرتبط دانستهاي حاصل از عمقالكترون

زماني كه  غيريكنواختدر هر دو حالت توزيع يكنواخت و 

وجود نانوذرات محدود به حجم تومور باشد افزايش دوز تنها در 

با  بالينيا در عمل و در كاربردهاي ام. دهد حجم تومور رخ مي

هاي انجام شده براي نشاندار كردن هدفمند داروها تمام تلاش

مانند داروهاي مورد استفاده در شيمي درماني باز هم تجمعي از 

در مطالعه . اين مواد در خارج بافت هدف وجود خواهد داشت

حاضر نيز براي نزديك شدن به آنچه در عمل در كاربردهاي 

وذرات براي افزايش دوز هاي تشعشعي با آن مواجه خواهيم نان

و غلظت  mm 7/2اي به ضخامت حاشيه ، با در نظر گرفتنبود

نانوذرات در  غيريكنواختدر حالت توزيع  mgr/gr 5/8و  5، 2

حجم تومور، وجود نانوذرات در بافت هاي سالم پيراموني 

و % 5/6، %6/3، %3/1افزايش دوزي برابر ) نانوذرات+ حاشيه (

  ترتيب براي طلا و گادلينيوم نتيجه ه ب% 2/4و % 5/2، 1/1%

له كاربرد نانوذرات با اعداد اتمي بالا را دچار أاين مس. دهدمي

مشكل خواهد كرد چرا كه اين امر به معني افزايش دوز بافت 

با هدفمند كردن بهتر نانوذرات . سالم پيرامون تومور خواهد بود

ي كاهش دوز ناحيه سالم حاوي نانوذرات دار شده برانشان

ها را در داخل حجم درمان توان اين قسمتمجاور تومور مي

محصور نگه ) Clinical Treatment Volume :CTV( باليني

در اين مطالعه اثر . داشت تا اين مشكل را به حداقل رساند

افزايش دوز ناشي از نانوذرات با اعداد اتمي بالا بر اساس مخلوط 

و اين مواد در نظر گرفته شده است كه در مطالعه ديگر در  آب

تري كه در مقياس نانو حال انجام توزيع نانوذرات با مدل دقيق

)m 9 -10 (در حال انجام است .شودشبيه سازي مي  .  

  گيريهنتيج

وجود نانوذرات با اعداد اتمي بالا مانند طلا و گادلينيوم در 

خداد پديده فوتوالكتريك باعث حجم تومور با افزايش احتمال ر

تواند از لحاظ درمان افزايش دوز جذبي خواهد شد كه مي

افزايش عدد اتمي و نيز افزايش غلظت . تشعشعي سودمند باشد

فاكتور ) چنانچه سميت ايجاد نكند(نانوذرات در حجم تومور 

به  غيريكنواختتوزيع . شودافزايش دوز بيشتري را موجب مي
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هاي مختلف تومور ن نانوذرات در قسمتجذب نايكسا دليل

فاكتور ) غيرواقعي(مقايسه با توزيع يكنواخت  بسته به عمق در

شود بنابراين پيشنهاد مي. دهدافزايش دوز كمتري را نتيجه مي

واسطه حضور نانوذرات بايد ه كه در برآورد توزيع دوز تومور ب

رات در وجود نانوذ. توزيع واقعي نانوذرات در نظر گرفته شود

هاي سالم پيراموني تومور منجر به افزايش دوز بافت سالم بافت

دار كردن نانوذرات براي جذب بنابراين اگر نشان. شودمي

هاي حداكثري نانوذرات در حجم تومور و نفوذ حداقلي در بافت

سالم پيراموني با موفقيت انجام شود، ايده استفاده از نانوذرات با 

تواند هاي كم انرژي ميبراكي تراپي با چشمهاعداد اتمي بالا در 

  . بهره درمان تشعشعي را بهبود دهد
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Abstract 

Introduction: Irradiation of loaded tumor with high-Z nanoparticles with low energy photon of 192Ir 

source during brachytherapy increases absorbed dose of tumor due to increase in possibility of photoelectric 

phenomena. Therefore, this study aimed to investigate dose enhancement due to nanoparticles (NPs) with 

different atomic numbers and concentrations as well as effect of NPs distribution (uniform & non- uniform) 

on dose enhancement. 

Methods: Dosimetric parameters of HDR-192Ir source (MicroSelectron model) were calculated by MCNP-

4C code on the basis of recommendations of AAPM, TG-43. A tumor (1 cm3) loaded with uniform and non-

uniform distribution of 7, 18 and 30 mgr/gr of 79Au, 64Gd, 26Fe and 22Ti in water phantom (30×30×30 

cm3) was simulated.  

Results: DEF of 4.7% to 19.4% and 3.3 to 18.6% were calculated respectively for uniform distribution of 

79Au and 64Gd with 7 to 30 mgr/gr concentrations. For non-uniform distribution these values were 0.4%to 

1.9% and 0.2% to 1.2%, respectively. Increased dose of the peripheral-health tissue due to presence of 2 to 

8.5 mgr/gr of 79Au and 64Gd was estimated from 1.3% to 6.5% and 1.1% to 4.2%, respectively. 

Conclusion: increase of atomic number and concentrations of NPs enhance the absorbed  dose due to 

increased possibility of photoelectric phenomena. Non-uniform distribution of NPs underestimated dose 

compared to uniform distribution; therefore, considering accurate NPs distribution inside the tumor volume is 

crucial to calculation of dose enhancement. Targeted labeling of NPs for the maximum absorption by tumor 

and for the minimal penetration into peripheral tissues has potential to increase radiation therapeutic ratio.  
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