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Наночастицы элементов с высоким атомным номером способны увеличивать поглощенную дозу при их

накоплении в опухолевых клетках. Количественной мерой эффекта радиосенсибилизации служит фактор

увеличения дозы, отношение доз без наночастиц и в присутствии наночастиц. В настоящей работе были

аналитически рассчитаны значения фактора увеличения дозы керамических наночастиц Ta2O5, HfO2 и

CeO2 в комбинации с монохроматическим излучением рентгеновского диапазона энергий (1−180 keV)
и низкоэнергетичными источниками для брахитерапии 103Pd (средняя энергия 20.6 keV), 125I (26.7 keV),
131Cs (30.4 keV). Все наночастицы продемонстрировали высокие значения фактора увеличения дозы при

концентрации 5mg/ml как для монохроматического излучения, так и для брахитерапевтических источников.

Максимальные значения ∼ 1.7 получены для наночастиц оксида тантала. В случае брахитерапевтических

источников наибольшие значения фактора увеличения дозы от 1.48 до 1.67 были получены для наночастиц

Ta2O5 и HfO2 . Проведенные расчеты подтверждают перспективность использования керамических нано-

частиц в качестве модификаторов дозы для лучевой терапии.
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Введение

Нанотехнологии имеют высокий потенциал использо-

вания в биомедицинских приложениях, в частности в ле-

чении злокачественных опухолей. Уникальные свойства

наноматериалов позволяют им находить применение в

различных диагностических и терапевтических методах

лечения онкозаболеваний [1]. В последнее время привле-

кает внимание возможность использования наночастиц

для увеличения эффективности лучевого лечения зло-

качественных опухолей [2]. Наночастицы элементов с

высокими атомными номерами Z, например висмута

(ZBi = 83), золота (ZAu = 79), серебра (ZAg = 47) и пр.,

являются перспективными кандидатами для создания

противоопухолевых радиосенсибилизаторов [3,4]. Кро-

ме металлических наночастиц одним из многообещаю-

щих классов радиосенсибилизаторов являются керами-
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ческие наночастицы, такие как оксиды тантала Ta2O5

(ZTa = 73) [5,6], гафния HfO2 (ZHf = 72) [7] и церия

CeO2 (ZCe = 58) [8].

Радиосенсибилизирующее действие наночастиц было

исследовано с использованием рентгенотерапевтических

аппаратов (до 300 keV), медицинских ускорителей элек-

тронов в режиме облучения фотонами (4−25MeV),
а также фотонных источников для брахитерапии [3].
Особенно интересными нанорадиосенсибилизаторы мо-

гут оказаться в таких перспективных направлениях

лучевой терапии с монохроматическими или близки-

ми к ним пучками фотонов, как Microbeam Radiation

Therapy (MRT), Minibeam Radiation Therapy (MBRT) и

Stereotactic Synchrotron Radiation Therapy (SSRT) [9].

В настоящей работе проведен аналитический расчет

факторов усиления дозы наночастиц оксидов тантала,

гафния и церия в комбинации с монохроматическим

излучением с энергиями от 1 до 180 keV, а также с

низкоэнергетичными фотонными источниками для бра-

хитерапии 103Pd, 125I и 131Cs.
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Материалы и методы

Значения факторов усиления дозы (dose enhancement

factor, DEF) для наночастиц оксидов тантала, гафния и

церия (5mg/ml) в зависимости от энергии первичных

фотонов для случая монохроматического излучения,

а также для трех низкоэнергетичных источников для

брахитерапии были рассчитаны аналитически. Энергия

первичных фотонов монохроматического излучения со-

ставляла 1−180 keV с шагом 1 keV. Средние энергии ис-

точников для брахитерапии составили: 103Pd — 20.6 keV,
125I — 26.7 keV, 131Cs — 30.4 keV (линии с энергией

менее 10 keV не учитывались).

Фактор увеличения дозы DEF определяется как от-

ношение поглощенной дозы в объеме интереса в при-

сутствии наночастиц D2 к поглощенной дозе в том же

объеме при их отсутствии D1:

DEF =
D2

D1

. (1)

Если известная поглощенная доза D1 в некотором ве-

ществе
”
1“, то при выполнении условий электронного

равновесия поглощенная доза D2 в другом веществе
”
2“

в той же самой точке радиационного поля определяется

выражением

D2 =
(µ/ρ)2
(µ/ρ)1

D1, (2)

где (µ/ρ)i — массовый коэффициент поглощения энер-

гии фотонного излучения для i -го вещества. В случае

монохроматического излучения и не очень больших

размеров объема интереса условия электронного равно-

весия выполняются достаточно хорошо для того, чтобы

ошибка определения поглощенной дозы не превышала

10%. В случае полихроматических источников выраже-

ние (2) записывается в виде

D2 =

∑

i Ei ni

(

µ(Ei )
ρ

)

2
∑

i Ei ni

(

µ(Ei )
ρ

)

1

D1 =

(

µ

ρ

)

2
(

µ

ρ

)

1

D1 =

(

µ

ρ

)2

1

D1. (3)

В (3) через ni обозначено количество фотонов с энер-

гией Ei , испущенных в расчете на один распад ра-

диоактивного ядра, а суммирование распространяется

по всем энергиям фотонов, испускаемых при распаде

(включая рентгеновское излучение после перестройки

атомных оболочек). Окончательно получаем следующее

выражение для фактора увеличения дозы фотонного

излучения

DEF =

(

µ

ρ

)2

1

. (4)

Значения массового коэффициента поглощения энер-

гии фотонного излучения для различных химических

элементов доступны на сайте базы данных NIST. Для

сложного вещества, представляющего собой смесь раз-

личных химических элементов, массовый коэффициент

поглощения может быть рассчитан как

µen

ρ
=

∑

i

w i

(

µen

ρ

)

i

, (5)

где
(

µen

ρ

)

i
— коэффициент передачи для i -го элемента в

смеси, а w i — массовое содержание данного элемента в

смеси.

Результаты и обсуждение

В клинической практике рентгеновское излучения с

энергией до 300 keV используются для лучевого ле-

чения поверхностных опухолей, например рака кожи.

В этой же области энергий излучения находятся низ-

коэнергетические источники для контактной лучевой

терапии — брахитерапии. При взаимодействии электро-

магнитного излучения с веществом в данной области

энергий доминирует фотоэлектрическое поглощение, се-

чение взаимодействия которого обладает сильной за-

висимостью от атомного номера (σ ∼ Z4−5) вещества.

Это приводит к различиям между массовыми коэф-

фициентами ослабления энергии фотонного излучения

(т. е. вероятности взаимодействия фотонов) исследуе-

мых в настоящей работе наночастиц и мягких тканей

(рис. 1). По этой причине именно в этой области энер-

гий наночастицы элементов с высоким атомным номе-

ром продемонстрировали наибольшие значения увели-

чения дозы [10]. Перспективным методом лучевой тера-

пии является использование монохроматических пучков

рентгеновских фотонов, причем Stereotactic Synchrotron

Radiation Therapy (SSRT) требует присутствия в опухоли
контрастного агента [9], роль которого могут сыграть

керамические наночастицы. Возможность использования
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Рис. 1. Сравнение массовых коэффициентов ослабления для

воды и оксидов тантала, гафния, церия.
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Рис. 2. Зависимость факторов усиления дозы (DEF) кера-

мическими наночастицами от энергии монохроматического

излучения.

наночастиц Ta2O5 в комбинации с монохроматическим

излучением было исследовано методом Монте–Карло в

работе [11].

Результаты аналитического расчета показывают, что

использование керамических наночастиц в комбинации

с монохроматическими пучками фотонов может значи-

тельно увеличить поглощенную дозу. На рис. 2 пред-

ставлены зависимости фактора усиления дозы (DEF)
от энергии первичных фотонов для каждого вида на-

ночастиц (5mg/ml). Максимальное значение DEF, рав-

ное ∼ 1.7, было получено для наночастиц Ta2O5 при

энергии фотонов 26 keV. Наночастицы оксидов тантала,

гафния и церия показали усиление поглощенной дозы

во всем диапазоне исследуемых энергий; однако их

эффективность оказалась различной. Расчеты показыва-

ют, что предпочтительной стратегией для достижения

максимального эффекта радиосенсибилизации было бы

использование оптимальных наночастиц для каждой

конкретной области монохроматических энергий излу-

чения, а именно 1−9 keV (CeO2), 10−24 keV (HfO2),
25−45 keV (Ta2O5), 46−75 keV (CeO2), 76−150 keV

(HfO2).

Полученные результаты в значительной степени со-

гласуются с более ранними исследованиями, в которых

с помощью метода Монте–Карло было установлено

увеличение дозы монохроматического излучения в при-

сутствии наночастиц оксидов гафния [7] и тантала [11].

Также установлено, что керамические наночастицы

способны увеличивать дозу в комбинации с низкоэнер-

гетичными источниками для брахитерапии. Значения

факторов усиления дозы для трех различных источников

для брахитерапии 103Pd, 125I и 131Cs представлены в

таблице. При концентрации 5mg/ml наибольшее значе-

ние фактора усиления дозы достигается для наночастиц

оксидов тантала и гафния. Различия между значения-

ми DEF для Ta2O5 и HfO2 для всех трех источников по

Факторы усиления дозы (DEF) низкоэнергетичных фотонных

источников для брахитерапии керамическими наночастицами

при концентрации 5mg/ml

Наночастицы 103Pd 125I 131Cs

Ta2O5 1.48 1.67 1.55

HfO2 1.48 1.66 1.54

CeO2 1.26 1.35 1.28

сравнению с аналогичными значениями в случае оксида

церия невелики, поэтому можно считать, что эффект

наночастиц оксидов тантала и гафния одинаков. Значе-

ния DEF, которые показали керамические наночастицы,

открывают широкие перспективы их использования в лу-

чевой терапии, в том числе и при брахитерапевтических

процедурах.

Заключение

В настоящей работе аналитически рассчитаны значе-

ния факторов увеличения дозы в присутствии керами-

ческих наночастиц Ta2O5, HfO2 и CeO2 в концентра-

ции 5mg/ml для случаев монохроматического фотон-

ного излучения в диапазоне энергий от 1 до 180 keV,

а также для трех низкоэнергетичных источников для

брахитерапии 103Pd, 125I, 131Cs. Наибольшее значение

DEF ∼ 1.7 было установлено для наночастиц Ta2O5 при

энергии 26 keV. Наночастицы оксидов тантала и гафния

показали наибольший эффект усиления дозы для всех

трех исследованных низкоэнергетичных источников для

брахитерапии от 1.48 до 1.67.
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