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  درماني طلا در پروتوننانوذرات سازي شده با  بهبود دز تومور فعال برآورد
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  چكيده
هاي مختلف پرتودرماني  ) و فيزيكي، از محبوبيت خاصي در بين روشRadiobiologicalشناسي پرتوي ( زيستدرماني، به دليل دارا بودن محاسن  پروتون مقدمه:

هاي مجاور انجام گرفته است. در اين راستا، استفاده از  هايي براي دستيابي به هدف بهبود دز در تومور و كاهش دز در بافت هاي اخير، تلاش برخوردار است. در سال
ها  سازي تومور بسيار اميدبخش بوده است. مطالعات كيفي انجام شده روي نانوذرات طلا، مؤيد ايمني و كاربرد باليني آن ) فلزي جهت فعالNanoparticlesنانوذرات (

ي حاضر، با توجه به كارايي  ههاي كيفي جهت بررسي عوامل مؤثر در اين روش درماني واضح است. از اين رو، در مطالع باشد. لزوم مطالعات كمي علاوه بر بررسي مي
  .شده توسط نانوذرات طلا محاسبه گرديد  فعال در همانندسازي ترابرد ذرات، عامل بهبود دز در تومور Monte-Carloروش 

نانوذرات طلا، به طور همگن در اين مطالعه فرض شد كه شد.   نانوذرات طلا در نظر گرفته فعال شده توسط يتومور حاوي ،يك فانتوم سربراي اين منظور،  ها: روش
 MCNPXكد  توسط Monte-Carloسازي  شبيه درماني، تومور مورد مطالعه طي پروتونبهبود آن در عامل دز و  در تومور توزيع شده باشند. در نهايت، براي تعيين

 .انجام شد

بهبود عامل دز و . انجام شدولت  مگاالكترون 40-150ي  هايي در محدوده انرژيهاي پروتوني با  براي بيم )Bragg peak( براگي  محاسبات مربوط به قله ها: يافته
 .) مورد ارزيابي قرار گرفتSOBPيا  Spread out Bragg Peak(شده  پهندز  ،محاسبه گرديد. سپسهاي مختلف،  غلظت تومور برايآن در 

 ي تومور فعال شده عبور كنند، آن گاه دز در ي كافي زياد باشد؛ به طوري كه بتوانند از ناحيه اندازهها به  بر اساس محاسبات انجام شده، اگر انرژي پروتون گيري: نتيجه
و كاهش دز بلافاصله بعد از فعال گرديد  تومور ي در ناحيهدز يكدست  بهبود همچنين، در رابطه با دز پهن شده،. يابد ي براگ، بهبود و بلافاصله بعد از آن كاهش مي قله
ي  ومور، نتيجهبهبود دز در تومور به دليل حضور نانوذرات، تأييدي بر نتايج تحقيقات پيشين در اين رابطه بود، اما كاهش چشمگير دز بلافاصله بعد از ت .مشاهده شدآن 

  .حاصل از اين تحقيق بود
  MCNPX، كد دز بهبودسازي با نانوذرات طلا،  درماني، فعال پروتون واژگان كليدي:

  
مجله دانشكده پزشكي . درماني طلا در پروتوننانوذرات سازي شده با  بهبود دز تومور فعال برآورد .اصغر، محمدي سعيد مولوي علي، هير سميمالم ارجاع:
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  مقدمه

باشـد.   هاي درمـان سـرطان مـي    ترين روش يكي از اصلي ،پرتودرماني
Wilson، درماني پرتوها را در  استفاده از پروتون ي براي اولين بار ايده

شناسـي پرتـوي    درمـاني، محاسـن زيسـت    پروتون). 1مطرح ساخت (
)Radiobiological (هـاي   اي در مقايسـه بـا روش   و فيزيكي برجسته

از بـين   ،درمـاني پرتوهـاي   روش يهدف تمامديگر پرتودرماني دارد. 
به حداقل رسانيدن  عين حال،در و هاي توموري  و نابودي سلول بردن

 و Schardt. باشـد  يم ـ مجـاور  سـالم  يهـا  سـلول  بـه  ناخواستهزيان 

نشـان دادنـد   در مطالعات خود  Duranteو  Loeffler و نيز همكاران
هـدف را  بافت دز بالا به  دنامكان رسان ،ها درماني توسط يونپرتوكه 

بـه بافـت سـالم بـه طـور      رسيدن از آسيب  دتوان مي و نيزكند  مهيا مي
  . )2-3( كندجلوگيري  چشمگيري

بـراي   ،استفاده از عناصـر بـا عـدد اتمـي بـالا      هاي اخير، سالدر 
مطـرح شـده اسـت.     آنسازي تومور جهت افزايش دز جذبي در  فعال

، نقرهمطالعات انجام شده بر روي اثرات نانوذرات فلزي از جمله طلا، 
ساز نشان داده است  ، در تركيب با پرتوهاي يونلينيوموگادو پلاتينيوم 
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ساز منجر به افزايش اثـر تـابش    نانوذرات به عنوان فعالكه استفاده از 
). در اين روش درماني، از يك تركيب شيميايي متشكل 4-7شود ( مي

شـود. در   استفاده مـي  تومورهاي  دار كردن سلول از نانوذره براي نشان
هـا در   هاي سرطاني و عريض بودن مويرگ واقع، فعاليت شديد سلول

شـود كـه تركيبـات     فت سالم، موجـب مـي  ي تومور نسبت به با ناحيه
تـري نسـبت بـه مـواد      هاي بـزرگ  حاوي نانوذرات كه داراي مولكول

ي تومور جذب شوند.  ها هستند، بيشتر در ناحيه مغذي موجود در رگ
هاي قابل  كنش به دليل سطح مقطع بالاي نانوذرات مورد استفاده، برهم

نجـر بـه توليـد ذرات    افتد كه م توجهي بين نانوذرات و اشعه اتفاق مي
ي حـاوي نـانوذرات    شوند كه باعث افزايش دز در ناحيـه  اي مي ثانويه
به خاطر عدد اتمي بالا، سازگاري زيسـتي و   ،نانوذرات طلاگردند.  مي

توجه زيادي را بـه   ،جهت اصلاح سطح مورد هدف پتانسيلدارا بودن 
  ).8اند ( خود جلب كرده
Hainfeld نـانومتر  9/1 قطـر  كـه  طـلا  نـانوذرات  از همكاران، و 

اثر پرتودرماني در مـوش اسـتفاده كردنـد.     بهبود يابيارز يبرا داشتند،
ها دريافتند كه در طول پرتودرماني نسـبت غلظـت طـلا در بافـت      آن

در . )9-10( ماند باقي مي 1به  8توموري به بافت سالم به طور تقريبي 
تومـور   ي دههاي زن سلولچشمگير كاهش  ،و همكاران Allenتحقيق 

شدند و تحت  سازي فعالها با نانوذرات طلا  پروستات وقتي كه سلول
 گرديـد گـزارش   ،قـرار گرفتنـد  ولـت   مگاالكترون 160تابش پروتوني 

ي بـاليني   هاي لازم جهت استفاده از آن جايي كه ايمني و آزمون ).11(
ــه اســت  ــانوذرات انجــام گرفت ــغ لحــاظ از و از ن ــودن يســم ري  و ب

)، لازم اسـت بـراي بررسـي    12-15( اند شده يبررس يسازگار ستيز
  عوامل مؤثر در اين روش مطالعات كمي نيز انجام گيرد. 

 شده يساز فعال تومور در يدرمان روش نيا يرو بركه  يمطالعات
 و انـد  داشـته  يف ـيك جنبـه  شـتر يب انـد،  گرفتـه  انجام طلا نانوذره توسط
نادر بـوده   اريو عوامل مؤثر بر آن بس دز شيافزا يرو بر ميك يبررس

از  يگزارش ـ Cata-Danilو  پـور  ينب ـ سـلطاني ، است. به عنوان مثـال 
 ـا ارار يعـدد  يها روش از استفاده با ونيزاسيوني ليپتانس ي محاسبه ه ي
بافـت   يبافـت نـرم از آب و بـرا    يبـرا  گفته، ي پيش مطالعه دردادند. 

 يكي ،ونيزاسيوني ليكه پتانس شد هداد نشان واستفاده  ميسخت از كلس
   بــراگ ي قلــه تيــموقع قيــدق ي محاســبه يمهــم بــرا يهــاپارامتر از
)Bragg peak(باشد ، مي )8.(  

Martinez-Rovira  وPrezado، بيدر ترك يدز موضع شيافزا 
 Monte-Carlo يسـاز  هيشـب  بـه روش و نـانوذرات را   يدرمان پروتون

 يســاز هيشــب شــاملهــا بــه دو مرحلــه  كــار آن ).16مطالعــه كردنــد (
 يسـاز  هيو شـب تحت تابش پرتـو پروتـوني   فانتوم آب  كيماكروسكوپ

. شـد  يم ميتقس نانوذراتدز حول  يها عيتوز يابيجهت ارز ينانومتر
Jeynes بـا  را طلا نانوذرات با يساز فعال يها زميمكان زين همكاران و 

 بــا ييهــا پروتــون و آزاد كــاليراد ييايميشــ ي مــاده كيــ از اســتفاده
  ).17( كردند يبررس متفاوت، يها يانرژ

Walzlein يهـا  يسـاز  هيشـب  همكاران، و Monte-Carlo   را بـا
دز توسـط   شيافـزا  ياثر احتمال يجهت بررس TRAXاستفاده از كد 

 هـايي  تابش الكترون در مجاورت نانوذرات متشـكل از اتـم   ايپروتون 
با توجه به مطالعات انجام ). 18انجام دادند ( ،بالا يعدد اتم بامتفاوت 

شده، حضـور نـانوذرات در محـيط مـورد مطالعـه، باعـث بهبـود دز        
سازي يـك تومـور واقعـي توسـط نـانوذرات       شود. در نتيجه، فعال مي

جهت بهبـود دز و بـه طـور طبيعـي بهبـود درمـان بسـيار اميـدبخش         
ر فعـال شـده   باشد. از اين رو، محاسبات بهبـود دز در يـك تومـو    مي

تر ايـن روش درمـاني ضـروري     توسط نانوذرات، جهت ارزيابي دقيق
در هيچ يك از مطالعات انجام شده، شرايط واقعي يـك تومـور   است. 
 سازي نشده است؛ در حالي كه بررسي بهبود دز، با در نظر گرفتن شبيه

در ايـن راسـتا،   . باشـد  لازم مـي پرتو با شكل تومور  ي تطبيق معقولانه
گـرفتن   هدف با در نظر ي هاي دز عمقي در توده نمايهبررسي  اهميت

دقت محاسبات و حصول نتـايج   جهت بهبود هاي متفاوت توالي بافت
  تر واضح است.  بينانه واقع

هـا در يـك تومـور واقعـي      با توجه بـه ايـن كـه انجـام آزمـايش     
هـاي بـالايي را    كند و هزينـه  مشكلات مخصوص به خود را ايجاد مي

هـاي تجربـي    ارزيابي اين روش درماني با استفاده از آزمايش طلبد، مي
 يروش ،Monte-Carlo روشمقرون به صرفه نيست. از طرف ديگر، 

 ـ. در اباشـد  مـي ترابـرد ذرات   يمحبوب و معمـول در همانندسـاز    ني
 ليافتـد، تشـك   ياتفاق م ـ تيواقع درچه  همانند آن يروش، مدل آمار

ذرات مـؤثر در   يو حركـت تصـادف   يكمك اعداد تصادف د و باوش مي
 ي، همانندسازز اين روگردد. ا يبار تكرار م نيمورد نظر چند ي دهيپد

 ـتـوان   يرا م ـ Monte-Carloبا روش  دانسـت.   ينظـر  شيآزمـا  كي
 يهـا  يساز هيشب يريكارگ هب ،ي حاضر از انجام مطالعه هدف ،نيبنابرا

Monte-Carlo تومـور  يدرمان پروتون يدز برا شيافزا يابيجهت ارز 
 ـترت يسـاز  هيشب ،ني. همچنبودشده با طلا   فعال  ـترك ب،ي  ـدق بي و  قي
 اقـدام  ،طـلا  با شده يساز فعالتومور  يمتفاوت حاو يها بافت يتوال
  .بود مطالعه نيادر  ياصل

  
  ها روش

  محاســبات شــار و  ،مطالعــه نيــا در :2/4 ي نســخه MCNPX كــد
   MCNPX بــــــا اســــــتفاده از كــــــد ،يانباشــــــت انــــــرژ

)Monte-Carlo N-particle eXtended (انجـــام  2/4 ي نســـخه
 ـجد Monte-Carloكد  كي، 2/4 ي نسخه MCNPX. كد رفتيپذ  دي

  لــــوس آلامــــوس  محلــــي شــــگاهياســــت كــــه توســــط آزما
)Los Alamos National Laboratory (توسعه داده شده  كايدر آمر
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اسـتفاده   يا سـطح مقطـع هسـته    ي كتابخانـه  نياز آخر ،كد نياست. ا
كتابخانـه   نيها در ا كه اطلاعات آن ييها يذرات و انرژ يد و برانك مي

به  ،MCNPX كد. گيرد را به كار مي يكيزيف يها مدل ،ستيموجود ن
و  باشد ميها  يتمام ذرات در تمام انرژ يساز هيقادر به شبطور تقريبي 

، ايـن رو از را دارد.  دزانجام محاسبات شار و  يبرا يدقت لازم و كاف
 يسـاز  هيكد بـه وفـور در شـب    نيتر، اديجد يكدها ي با وجود توسعه

مورد استفاده قـرار   يپرتودرمان يها روش يابيدرمان و ارز يها طيمح
معمـول  بـه طـور    ،يدرمـان  پروتـون  يسـاز  هي. در شب)19( گرفته است

 ـاز ترك Monte-Carlo يها روش اسـاس   بـر  وسـته يپ فراينـدهاي  بي
مجـزا   يهـا  فرايند) و Condensed historyچگال شده ( ي خچهيتار

 ينكـول  يو پراكنـدگ  هيثانو ذرات ديتول ،يا هسته يها كنش برهم شامل
 در. كنـد  ياسـتفاده م ـ  كـنش،  بـرهم  هـر  از ميمستق مدل كياساس  بر
پروتون، الكترون و فوتـون   نوترون،انجام شده، تمام ذرات  يساز هيشب

 ـا با. شوند يم يابيرد ،دز عيتوز ي در صورت وجود جهت محاسبه  ني
 ـاول يهـا  تنها پروتـون  ي،خط يانتقال انرژ ي بهمحاس يبرا، حال  در هي
بـه   يا چشـمه  ،يپروتـون  پرتـو  يسـاز  هيشب ي. براشوند يم گرفتهنظر 

 يمتر يسانت 20 ي متر در فاصله يسانت 01/0شعاع  به رهيدا كيصورت 
مورد نظر  يبا انرژ يكه ذرات پروتون يبه طور ؛شد يساز هيفانتوم شب

 يسطح به سمت فانتوم تـابش شـوند. بـرا    به موازات محور عمود بر
) Cutoff energies(قطـع   يدقت ممكن، انـرژ  بالاترينبه  يابي دست

 ـقابـل رد  MCNPXكه توسـط كـد    يمقدار انرژ نيبرابر با كمتر  يابي
ــت ــي ،اس ــوالكترون 1 يعن ــت  كيل ــراول ــرون   يب ــون و الكت    وفوت

نوترون و پروتون، در نظر گرفته شـد. تعـداد    يبراولت  مگاالكترون 1
 مقـدار  كـه  01/0 ينسـب  يخطـا  تـا  شدند يابيرد پروتون 0/2 × 105
  .فراهم گردد است، نظر مورد محاسبات يبرا يمناسب

 مطالعـه،  نيفانتوم سر استفاده شده در ا يكل ي هندسه :سر فانتوم
بافـت   ،يمتـر  يسـانت  2/0 يپوست انسان يها هيبا لا يمكعب صورت به

   مغـــزو  يمتـــر يســـانت 9/0 ي جمجمـــه ،يمتـــر يســـانت 3/0نـــرم 
 ـنهادر و  يمتـر  يسانت 9/0جمجمه  ،يمتر يسانت 5/11    نـرم  بافـت  تي

 ـ ي در نظر گرفته شد. فاصله يمتر يسانت 5/0 و  چشـمه  ي صـفحه  نيب
  ثابت نگه داشته شد.  يمتر يسانت 20ها در  فانتوم در تمام مدل

   عناصـر  يحسـب درصـد جرم ـ   هـا بـر   بافـت  باتينوع و ترك
  گــــزارش بــــر اســــاس فــــانتوم كــــه  اســــتفاده در مــــورد

International Commission on Radiation Units and 
Measurements )ICRU(،  اســت آمــده  1در جــدول )تومــور 20 .(

 ـبـا توز  ،شده فعال  يهـا  غلظـت  يدارا طـلا از نـانوذرات   يهمگن ـ عي
. شـد  گرفتـه  نظـر  درليتر  طلا/ميلي گرم ميلي 75و  50، 25، 10متفاوت 

 اسـتخراج گرديـد   يمربوط به غلظت طلا از متـون تخصص ـ  يها داده
 مقدار فانتوم مغز ي نهيشيفانتوم بر طبق ب يابعاد جانب جا، ني). در ا21- 23(

Medical internal radiation dose-Oak ridge national 
laboratory )MIRD-ORNL (متـر  يسانت 2/13 در 2/17 صورت به 

  ).24( شد گرفته نظر در
 ـا در :كـه يبار يبند كرهيپ  ـمطالعـه، از   ني  يمـداد  ي كـه يبار كي

)Pencil Beam (اسـتفاده   ،ينوع يا خاص روبش نقطه يها يژگيبا و
 ،حـال  نيدر ع ـ وتومـور   ي يهساختن دز در ناح نهيشيشد. به منظور ب

 بـا  يسـت يبـراگ با  يهـا  ، قلـه مغزسالم  يها افتبساختن آن در  نهيكم
شوند. با اسـتفاده   بيترك ،قله هر يمناسب برا يها از وزن يا مجموعه
 هـاي  انـرژي  باي هاي باريكه سازي شبيه از دز منفرد حاصل يها هياز نما

 و دز پهن شـده  توليد جهت منفرد هاي قلهمناسب براي  متفاوت، وزن
دز  ي محاسبهطي  .آمد دسته ب هدف عمق در هموار دز توزيع ايجاد

هـاي بـه    از وزن ،نانوذرات طـلا  فعال شده توسطپهن شده در تومور 
شد تا بهبود استفاده دست آمده در محاسبات مربوط به تومور معمولي 

 2 يتومـور  دز ناشي از حضور نانوذرات تعيين گردد. در اين مطالعـه، 
ولـت   مگاالكترون 100هاي  ا برد پروتونمتناظر ب يمتري در عمق سانتي
گرديـد،   هيو همكاران ارا Jiaسازي شد. مطابق روشي كه توسط  شبيه

ها و سپس، تعداد پرتوهاي مـدادي پروتـون    ي انرژي پروتون ابتدا بازه
هاي مربوط به هـر يـك تعيـين گرديدنـد؛ بـه       مشخص و آن گاه وزن

افـت و خيـز در    دست دز بـدون  يك به طور تقريبيتوزيع طوري كه 
   ).19ايجاد گرديد ( تومور ي ناحيه

  
 هاي مختلف مغز معمولي چگالي جرمي و درصد وزني تركيبات عناصر براي بافت .1جدول 

 ميپتاس كلر گوگرد فسفر ميسد ميكلس ژنياكس تروژنين كربن ژنودريه

 يچگال
متر  (گرم/سانتي
 مكعب)

 بافت

 پوست 09/1 1/0 3/0 2/0 1/0 2/0 - 5/64 2/4 4/20 0/10

 بافت نرم 03/1 2/0  2/0 3/0 2/0 1/0 - 2/60 7/2 6/25 5/10

 جمجمه 61/1 - - 3/0 1/8 1/0 6/17 5/43 0/4 2/21 0/5

 مغز 04/1 3/0 3/0 2/0 4/0 2/0 - 2/71 2/2 5/14 7/10
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  ولت و در دو حالت تومور معمولي (خط ممتد) و تومور فعال شده با  مگاالكترون 40- 145 انرژي بينهاي دز عمقي براي بيم پروتوني با  . تك نمايه1شكل 

  چين). ليتر (خط طلا/ميلي گرم ميلي 75
 

  ها افتهي
 يبـرا بـراگ   ي قلـه  محاسـبات بـراگ):   ي (قله يدز عمق ي هيتك نما

، 135، 120، 100، 90، 60، 50، 40 يهـا  يانـرژ  بـا  يپروتـون  يها ميب
 دومحاسـبات در   جي. نتـا شد انجامولت  مگاالكترون 150و  145، 140

تومـور فعـال شـده توسـط      يگريد و يمعمول تومور يكينوع تومور 
 ـتـك نما  يبـرا ليتـر   طلا/ميلي گرم ميلي 75نانوذرات با غلظت  دز  ي هي

  .است دهآم 1در شكل ي عمق
 يحاو يتومور ،يبه انرژ يبهبود دز عمق يوابستگ نييتع يبرا

 يمتـر  يسـانت  7طـلا در عمـق    نـانوذرات ليتر  طلا/ميلي گرم ميلي 75
 دزمقدار  نسبتصورت  به دزبهبود  عاملنظر گرفته شد.  در فانتوم

 يحـاو  فـانتوم  در آن مقـدار  بـه  شـده  فعال تومور يحاو فانتوم در
   از حضور يناش دز بهبود عامل ،2. شكل شد محاسبه يمعمول تومور

بـراگ   ي . قلـه دهد ينانوذرات طلا را نشان مليتر  طلا/ميلي گرم ميلي 75
 يبـرا از غلظت نانوذرات طلا  يبه صورت تابع آن بهبود عاملو  هياول

 اند.  رسم شده 3در شكل ولت  مگاالكترون 100 يپروتون يپرتوها
 شده پهن براگ ي قله نييتع يبرا): SOBP( شده پهن براگ ي قله

 بـا  يپروتـون  يمـداد  ي كـه يبار برد با متناظر يعمق در واقع تومور در
 گرفتـه  نظـر  در يمعمـول  تومور نخست، ،ولت مگاالكترون 100 يانرژ
 بخـش  در كـه  متفـاوت  يها يانرژ با شده محاسبه يعمق يدزها. شد
 ـناح بـا  متنـاظر  يهـا  يانرژ نييتع جهت شدند، هيارا قبل  تومـور،  ي هي
بـراي   هـا  قلـه تفـرق   ي محدوده به توجه با. گرفتند قرار استفاده مورد

 6/91-2/108 انـرژي  ي هاي متفـاوت و بـرازش مناسـب، بـازه     انرژي
 پهـن نمـودن   براي مطلوب انرژي ي گسترهبه عنوان ولت،  مگاالكترون

 بـه  توجـه  بـا  .آمـد  به دسـت  تومور كل پوشش منظور به براگ ي قله
   يانـــرژ حـــول يعمقـــ دز يهـــا هيـــنما اريـــمع انحـــراف مقـــدار

 ي شـده  پهـن  براگ ي قله آوردن دست به يبرا ،ولت مگاالكترون 100
 متـر  يسانت 12/0 ،مجاور براگ يها قله ي فاصله ديبا تومور، در هموار

 منفـرد  يعمقدز  ي هينما 18 منظور، نيا يبرا. نددش مي گرفته نظر در
 ـ 18 بـه  مربـوط  منفرد يعمق دز يها هينما نييتع از پس. بود لازم  ميب

 از كيــ هــر وزن شــده، مشــخص ي بــازه درون يانــرژ بــا يپروتــون
 يمعمـول  تومـور  در شـده  پهـن دز  جـاد يا يبـرا  ،يعمقدز  يها هينما

  . ديگرد محاسبه
ي بـراگ   در اين مرحله، جهت تعيين قلـه  دست آمدهه ب هاي وزن

مشـخص   بهبـود دز پهن شده در تومور فعال شده استفاده گرديـد تـا   
در تومـور فعـال شـده    بهبـود آن  عامـل  و ي براگ پهن شده  قله. شود

  است. آمده 4 ، در شكلهاي مختلف با غلظتنانوذارت طلا توسط 
  

  بحث
هاي دز عمقـي در دو حالـت مغـز     تك نمايه كه دهد يم نشان 1 شكل

و  باشند مشابه مي حاوي تومور معمولي و مغز حاوي تومور فعال شده
شكل  شود. انحراف اندكي در شكل به دليل حضور نانوذرات ديده مي

  هاي پروتوني است كه  ي براگ مربوط به بيم ، بيانگر بهبود دز در قله2
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  ليتر طلا/ميلي گرم ميلي 75هاي دز عمقي براي تومور فعال شده با  . بهبود تك نمايه2شكل 

  
  
  

  
  هاي مختلف طلا ولت با غلظت مگاالكترون 100پروتوني . دز عمقي و بهبود آن براي بيم 3شكل 

 

٠/٠

٠/٢

٠/۴

٠/۶

٠/٨

١/٠

١/٢

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

ذبي
ز ج

 دو
بود

به

)سانتي متر(عمق 

50 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول

70 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول
80 

 مگا
ون 

كتر
ال

ت 
ول

40 
 مگا

ون 
كتر

ال

60 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول

90 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول
10

0
 

 مگا
ون 

كتر
ال

ت 
ول

11
0

 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول

12
0

 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول

13
0

 
 مگا

ون 
كتر

ال
ت 

ول 13
5

 
ت   مگا

ن ول
ترو

الك
1
4
0
 

M
eV

14
5

 
ت   مگا

ن ول
ترو

الك
15

0
 

 مگا
ون 

كتر
ال

ت 
ول

مغز

ان 
خو

است
جمه

جم ان 
خو

است
جه

جم
نرم

ت 
بافت نرم باف

٠/٢

٠/۴

٠/۶

٠/٨

١/٠

١/٢

١/۴

١/۶

١/٨

-٠/٠٣۵

-٠/٠٣٠

-٠/٠٢۵

-٠/٠٢٠

-٠/٠١۵

-٠/٠١٠

-٠/٠٠۵

٠/٠٠٠

٠/٠٠۵

٠/٠١٠

٠/٠١۵

٠/٠٢٠

٠/٠٢۵

٠/٠٣٠

٠/٠٣۵

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

بي
جذ

وز 
د د

هبو
ب

ي 
جذب

وز 
د

)
ذره

بر 
ي 

گر
انو
ن

(

)سانتي متر(عمق 

10 mg Au/ml

25 mg Au/ml

50 mg Au/ml

75 mg Au/ml

10 mg Au/ml (ENH.)

25 mg Au/ml (ENH.)

50 mg Au/ml (ENH.)

75 mg Au/ml (ENH.)

مغز

وان
ستخ

ا
 

جمه
جم

جمه
جم

ان 
خو

است
ت
باف

 
نرم

نرم بافت



 

  

  
www.mui.ac.ir  

و همكاران ريمالم هيسمطلانانوذراتسازي شده بابهبود دز تومور فعالبرآورد
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  هاي مختلف طلا آن براي غلظت بودي دز پهن شده و به نمايه .4شكل 

  
 ـا دركننـد.   ي تومور فعال شـده عبـور مـي    از ناحيه بهبـود   ،شـكل  ني

نانوذرات طلا ي تومور مؤيد تأثير مثبت حضور  يكنواخت دز در ناحيه
 غلظـت  بـا دز  شيافـزا  كـه  دهـد  يم ـ نشـان  ،3 شكل در تومور است.

 ـ شيافزا ،4 شكل. كند يم دايپ شيافزا طلا نانوذرات  در دز دسـت  كي
 ـا. دهـد  يم ـ نشان را آن از بعد بلافاصله مانند دره كاهش و تومور  ني

 بـه  يضـرور  ريغ بيآس دنيرسان حداقل به يراستا در يمهم ي جهينت
 تومـور  يهـا  سـلول  بـه  شـتر يب يرسان بيآس و مجاور سالم يها سلول
 در يدرصد 0/3 و 0/2 ،1/1 ،4/0دز  بهبود محاسبات، اساس بر. است
 دز بيشـترين  و اسـت  شـده  حاصـل  طلا نانوذرات با شده فعال تومور

 بـه  درصـد  3/82 و 2/69 ،3/45 ،9/19 مجـاور  ي هيناح در افتهي ليتقل
 بـه  ليتـر  طلا/ميلـي  گرم ميلي 75 و 50 ،25 ،10ي ها غلظت يبرا بيترت

 كنـون  تـا  كـه  ييها يساز هيشب اغلب كه است توجه انيشا. آمد دست
 توسعه تابش، و نانوذرات يبيترك اثر يبررس منظور به ،اند گرفته انجام

 يط ـيمح در اغلـب  و نانو ابعاد در نانوذرات ها آن در ز اين رو،ا. اند افتهي
 ،همكـاران  و Kwon مثال، عنوان به. اند شده گرفته نظر در آب جنس از
 ـ آب فـانتوم  كي  و گرفتنـد  نظـر  در را 30 × 30 × 30 ابعـاد  بـه  يمكعب

 كار جينتا. كردند يساز هيشب آن درون را نانومتر 20 قطر به طلا نانوذرات
 بـا  كـه  باشـد  يم ـ يچگال شيافزا با آن شيافزا و دز بهبود بر يمبن ،ها آن
  ).25( دارد يخوان هم قيتحق نيا در آمده دست به جينتا

Tran را نانومتر 50 قطر به طلا يكرو ي نانوذره كي ،همكاران و 
 يپروتـون  تابش تحت و ندكرد يساز هيشب آب جنس از يطيمح درون

 جينتا اساس بر). 26( دادند قرار ولت مگاالكترون 2-170 نيب يانرژ با
 آن در دز بهبود باعث نانوذرات حضور ها، آن قيتحق از آمده دست به
 ـا در آمـده  دسـت  به جينتا كه است واضح. شود يم هيناح  ـتحق ني  ،قي
ــت ــر يدأيي ــا ب ــوع ني ــ موض ــد يم ــا. باش ــه ب ــه توج ــه ب   ي  مطالع

Martinez-Rovira و Prezado، ـن تـر  بـزرگ  ابعـاد  هايي با فانتوم   زي
 طيمح ـ ابعـاد  شيافزا با كه گرفتند جهينت ها آن). 16( شدند يساز هيشب

 يسـاز  فعـال  جينتـا  ،جهينت در و ابدي يم كاهش دز بهبود ،مطالعه مورد
 بـه  تواند ينم ،بود آمده دست به شناسي زيست مطالعات در كه يتابش
 هماننـد  گـر يد عوامـل  اسـت  ممكـن  بلكه باشد، يكيزيف عوامل ليدل
ــدهايفرا ــ ين ــي، زيســت و ييايميش ــزا در ياصــل نقــش شناس  شياف
 ـتحق. انـد  داشـته  را شـده  فعـال  يهـا  سلول به يرسان بيآس  ،هـا  آن قي
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در اين  .كند يم شنهاديپ را تر يواقع طيشرا اساس بر تر قيدق محاسبات
ي حقيقـي   تر مقدار بهبود دز و نتيجـه  بينانه تحقيق، نياز به بررسي واقع

سازي يك تومور با در نظر گرفتن جزييات يك شرايط واقعـي از   فعال
  است. دهيگردديدگاه فيزيكي بررسي و ارايه 

 ،اند كه تاكنون انجام شده يها يساز هيشب درلازم به ذكر است كه 
 ـاز ناح يشـده اسـت كـه ذرات پروتـون     ميتنظ ـ يا به گونه يانرژ  ي هي
مطالعه  دز بوددو بر به نيكنش ا برهم ريثأنانوذره عبور كنند تا ت يحاو

 ـ يواقع ـ شكل ها يساز هيشب نياكه در  ييجا آن ازشود.   تومـور،  كي

 يواقع ـ طيسر در نظر گرفته نشـده و شـرا   يها بافت يتوال و باتيترك
كـاهش   وشـده   ليتعد دز بهبود است، دهينگرد منظور يدرمان پروتون

 ،جينتـا  نيو ا ستا نشده ينيب شيپ تومور، ي هيناح از بعد لافاصلهب دز
  .باشند يمارايه شده در اين مقاله پژوهش  وردادست

  
  تشكر و قدرداني

 مانهيصـم  نمودند، يهمكار پژوهش نيا انجام در كه يافراد يتمام از
 .گردد يم يسپاسگزار
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The Evaluation of Dose Enhancement within Gold Nanoparticle  

Radio-Sensitized Tumor Using Proton Therapy 
 

Somayeh Malmir1, Ali Asghar Molavi2,Saeed Mohammadi3 
 
Abstract 
Background: Because of its radio-biological and physical advantages, proton therapy method is highly popular 
compared to other radiotherapy methods. Recent attempts at enhancing dose in tumors and reducing dose in 
adjacent tissues have been mainly relying on the use of metal nanoparticles with the aim of activating tumors. 
Numerous qualitative studies have been carried out on the safety and clinical use of gold nanoparticles and the 
results have been promising. However, some quantitative studies should be conducted to examine the factors 
affecting this method. With respect to the performance of Monte Carlo Method in simulation of the particles 
transport, the aim of this article was to obtain the dose enhancement in tumor sensitized by gold nanoparticles 
(GNPs) using MCNPX code.  

Methods: A slab head phantom with homogenized-GNPs-aided tumor was considered to simulate proton 
therapy in brain tissue. Monte Carlo simulation was performed using MCNPX code to assess the dose and its 
enhancement in a radio-sensitized tumor by GNPs using proton therapy. 

Findings: The Bragg peak calculations were conducted for proton beams with energies in the rage of 40-150 
Mev. Dose and its enhancements in tumor were obtained for several concentrations. Then, Spread-out Bragg 
Peak (SOBP) was evaluated. 

Conclusion: According to our calculations, if the protons energy is high enough so that they can pass the sensitized 
tumor; dose will be improved in Bragg peak and then, will decrease immediately. In addition, in relation to the 
SOBP, solid dose enhancement in sensitized tumor and decreasing the dose immediately after it, were concluded. 
Dose enhancement due to the presence of nanoparticles in the tumor confirms the results of previous research. But, 
a significant reduction in the dose immediately after the tumor was the result of this research. 

Keywords: Proton therapy, Gold nanoparticles (GNPs) radio-sensitization, dose enhancement, MCNPX Code 
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