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  ي برگ هاي باردار تک انرژي حوالی قله شناختی نسبی یون ارزیابی ضریب زیست

  به روش مونت کارلو ،در پرتودرمانی 

 
  3، سید بیژن جیا1، رضا ایزدي2، علی اصغر مولوي*1زاده ، محمدهادي هادي1مهدي ابراهیمی

 

 دانشگاه فردوسی مشهد، دانشکده علوم، گروه فیزیک-1

 واري، دانشکده علوم، گروه فیزیک،دانشگاه حکیم سبز-2

  دانشگاه بجنورد، گروه فیزیک-3

  :چکیده

، هاي سنگین با کیفیت درمان ارتباط مستقیم دارد نسبی پرتوها در پرتودرمانی با یون شناختی از آنجاییکه اثر زیست

  ها ماندن سلول کسر زنده گیري جمله محاسبه و اندازهروش هاي مختلفی از . است اهمیت حایز تخمین این کمیت

نسبی بر  شناختی در این پژوهش اثر زیست. نسبی وجود دارد شناختی ها براي ارزیابی اثر زیست و یا تشخیص آسیب

  .است انجام شده Geant4کارلو با استفاده از ابزار  مونت ها به روش اساس تشخیص آسیب

  موثر، پرتودرمانی با یون سنگین  دزدوگانه، گسیختگیشناختی نسبی، روش مونت کارلو،  اثر زیست :کلیدواژه

  :مقدمه

هاي این روش نسبت به  است و مزیت هاي سبک بسیار اهمیت پیداکرده در چند سال اخیر پرتودرمانی با یون

در همین راستا محاسبه .است شود، آشکار شده که با پرتوهاي ایکس یا گاما انجام می تعارفهاي م پرتودرمانی

هاي مختلف مورد مطالعه  ها براي درمان قبل ازدرمان به روش شده به بافت و تخمین انرژي منتقل

ایکس  هاي پرتودرمانی با ذرات باردار مانند پروتون وکربن نسبت به پرتوهاي یکی از برتري. است قرارگرفته

 تعارفهاي م و در مقایسه با پرتودرمانی ،هاي بدن دارند شناختی این پرتوها ست که بر بافت یا گاما اثر زیست

زیست شناختی را نسبی کمیتی که اثر  ،در پرتودرمانی.این اثر بسیار متفاوت است و باید مورد توجه قرارگیرد

با اینکه اثر . شناختی نسبی نام دارد ست، اثر زیستها وابسته ا ماندن سلول و به کسر زنده دهدبه دست می

شناختی نسبی به  یستزراث.  است  پیچیدهنظري آن هاي  اي دارد، جنبه شناختی نسبی مفهوم ساده زیست

جذب شده در بافت توسط  دزجذب شده در بافت توسط پرتو هاي ایکس مرجع به مقدار  دزصورت نسبت 

تغییر این کمیت که . )-2 -1 (شود شناختی تحت شرایط یکسان، تعریف می پرتوهاي دیگر با همان اثر زیست

، نوع ذرات ورودي، جنس مواد هدف، انرژي ذرات ورودي و یا انتقال خطی دزهایی همچون مقدار به کمیت

فیزیکی و  زدشود که براي محاسبه و تخمین  ي هدف بستگی دارد،  سبب می انرژي ذرات ورودي در ماده

فیزیکی در  دزمؤثر که از حاصلضرب  دزبرگ ملاحظاتی داشته باشیم، زیرا در مسایل درمانی  ي کردن قله پهن

ي برگ بایستی اثر  کردن قله بنابراین در هنگام  پهن. اهمیت دارد ،شود شناختی نسبی حاصل می اثر زیست

  .شناختی نسبی لحاظ شود زیست
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  :کار روش

سازي مونت کارلو، براي محاسبه و تخمین مقدار اثر  بر پایه شبیه Geant4در این پژوهش ما از ابزار 

  )-3 (.یمه اي برگ استفاده نمود هایی حوالی قله کربن در انرژي  شناختی نسبی پروتون و یون زیست

  :سازي و مواد شبیه  هندسه-1

میلیارد جفت  6در سلول انسان با  DNAقسمتی از رشته  سازيِ شبیه ،شده در این پژوهش ي بکاربرده هندسه

هزار  9است شامل مدل هندسی که در اینجا ترسیم شده. باشد ، میندباز  که در سطوح زیادي ساماندهی شده ا

نوکلئوتید، نوکلئوزوم، فیبرکروماتین  هاي دئوکسی جفت:اند جفت باز است، که در پنج سطح ساماندهی شده

مدل استفاده  هندسه ارائه شده در این پژوهش،  بازسازيِ.هایی و هستهبخش ابتدایی، فیبرکروماتین ساختار ن

بدین صورت ). -6 (باشد می) 2013(نوکلئوتید  در کار دکتر رئیسعلی و همکاران شده براي هر جفت دئوکسی

و  0/5،به ترتیب ،داخلی و خارجی هاينانومتر با شعاع 0/33نوکلئوتید داراي ارتفاع  که، هرجفت دئوکسی

ت مساوي قسم 10نوکلئوتید به  هرجفت دئوکسی. باشد درجه می 73و با زاویه دیافراگم  ،نانومتر 1/185

درجه  3/6نانومتر است و نسبت به قسمت قبل خود  0/033تقسیم شده است که هر قسمت داراي ارتفاع 

هندسه اي که در این شبیه سازي براي نوکلئوزوم  در نظر گرفته شده است، بازنویسی . یافته استدوران 

 154 اجتماعنوکلئوزوم از   .)-5 (است) 2009(هندسه نوکلوئوزوم ارائه شده توسط آقاي برنال و همکاران 

 11/7نانومتر، ارتفاع  55/6با شعاع داخلی   گردنهجفت دئوکسینوکلئوتید به شکل پیچک که داراي دو 

درجه  36هرگروه قند فسفات ، نسبت به گروه قبلی خود . است تر، تشکیل شدهنانوم 37/2و گام ، نانومتر

بر محیط  هاکز نوکلئوزومانوکلئوزوم تشکیل شده است که مر 6فیبر کروماتین بخش ابتدایی از . دوران دارد

کروماتین بخش فیبر کروماتین ساختار نهایی از ده فیبر . قرار گرفته اندنانومتر 75/13دایره فرضی با شعاع 

یک  ،در مجموع .اندنانومتر قرار گرفته  107کز آنها بر روي خطی فرضی به طول اابتدایی تشکیل شده که مر

  .مراحل تشکیل فیبر کروماتین را نمایش می دهد) 1(شکل .نوکلئوزوم تشکیل شده است 60فیبر کروماتین از 

 
  کروماتینگیري فیبر  مراحل شکل) 1شکل 

شناختی نسبی  ي اثر زیست هاي یونش و برانگیزش که در محاسبه کنش مکان برهم ضبطدر این هندسه براي 
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قند فسفات، باز، نوکلوزوم و کروماتین را  "شماره کپی"شده در ماده،  کنش، انرژي آزاد آیند، نوع برهم بکار می

 نه است یا  کنش موجب ایجاد یک آسیب شده ذخیره کرده و پس از بررسی اینکه آیا این برهم مرحلهدر هر 

- با توجه به محدودیت سیستم.کنیم ، آنرا به کلاس محاسبه نوع آسیب ارسال میو همچنین بررسی نوع آسیب

  . نیستمیکرومترمکعب مناسب  10هندسی بیش ازابعاد  کاربردموجود، محاسباتی ي ها

هاي  هاي موجود در کتابخانه مقطع با توجه به محدودیت سطح ی انتخابیهندسساختار نوع مواد موجود در 

Geant4 دهنده را تغییر داد، مثلاً براي بازهاي آلی  از  توان چگالی مواد تشکیل البته می. باشند آب مایع می ههم

  .کرد آب با چگالی مختلف استفاده

  مدل فیزیکی-2

مختلفی از جمله عوامل شناختی نسبیبه  شناختی نسبیبیان شد، اثر زیست باتوجه به آنچه در مورداثر زیست

در این . کنش پرتوهاي یونیزان با ماده بستگی دارد و شمیایی برهم ،شیمیایی-مراحل فیزیکی ، فیزیکی

سازي براي  با توجه به اینکه در این نوع  شبیه. است بررسی قرارگرفتهمرحله فیزیکی مورد فقط پژوهش 

)  هاstrandابعاد (باید تا ابعاد نانومتر  -چه اولیه چه ثانویه -شناختی نسبیپرتوها  محاسبه وتخمین اثر زیست

مدل  ،بنابراین. ی استفاده کردیم که تا این ابعاد اعتبار داشته باشدئردگیري شوند، ما از مدل فیزیک

مختلف تا حدود چند باردار هاي الکترومغناطیسی را براي ذرات  که  برهم کنش Geant4-DNAفیزیکیِ

  )-4 (.کند را مورد استفاده قراردادیم ولت دنبال می الکترون

  ي ذرات اولیه چشمه-3

اي برخوردار است،  ي برگ براي ما از اهمیت ویژه شناختی نسبیدر نزدیکی قله از آنجاییکه تخمین اثر زیست

ي ذرات اولیه را با این ویژگیها  رسند را پیدا کرده و چشمه به بافت می ناحیههاي پرتوهایی که در این  ویژگی

 رسند، تقریباً، میي برگ  به نزدیکی قله ، وقتیبه هدف بالاپس از ورود پرتوهاي انرژي.تعریف نمودیم

و براي  ولتکیلو الکترون 10000تا  10ها بین  همچنین انرژي این پرتوها براي پروتون. اندهمسانگرد 

-Geant4مدل  ،البته در مورد کربن. کند تغییر میولت میلیون الکترون 1000تا  1ي  پرتوهاي یون کربن در بازه

DNA شود ولت اعتبار ندارد و این باعث ایجاد یک محدودیت می مگاالکترون 10هاي زیر  براي انرژي.  

شناختی  ي اثر زیست را بعنوان مرجع براي محاسبه  که آن ،60کبالت  در مورد پرتوهاي گاماي ناشی از واپاشی

این  آزاد میانگینیرمسبودن  بالانسبیدر نظر گرفتیم، محدودیت دیگري وجود داشت و آن اینکه با توجه به 

فضاي فاز استفاده کرده و   شبه ، مجبور شدیم از یکی میکرومتري انتخابیپرتوها در آب نسبت به ابعاد هندس

ي  چشمهي،ي همسانگرد در حدود ابعاد میلیمتر ابتدا در یک هندسه.را در دو مرحله انجام دهیم شبیه سازي

را در این هندسه قرار داده و فیزیک واپاشی را فعال کردیم و سپس طیف انرژي الکترون هاي تولید 60کبالت 

ي قبل  ه از مرحلهآمد طیف الکترون بدست سپس. دهد نشان میاین طیف را  2شکل. آوردیم شده را بدست

  .قرار دادیم DNAي  ي ذرات بطورفضایی و جهتی همسانگرد درهندسه ي اولیه رابعنوان چشمه
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60 هحاصلازتابشکبالتیثانویها الکترونیفانرژیط) 2شکل
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  شناختی نسبی ي اثر زیست روش محاسبه-4

 DNAایجاد آسیب بر روي سبب (��)10.79برانگیزش با انرژي بیش از، یونش یا شناختیزیسته به تعاریف جوبا ت

ها صورت پذیرد، باعث ایجاد یک آسیب   Baseیا  strandهر نوع یونش و برانگیزشی که در محل  ،بنابراین. شود می

  .قسیم کردتوان به سه گروه ت ها را می بندي آن در یک نوع دسته .ندا آسیبها از نظر بیولوژیکی متفاوت. شودمی

  )Base damage(.افتد هایی که برروي  بازها اتفاق می  آسیب

  )SSB(.افتد اتفاق می باز 10ي بیش از  به فاصله وتقابل ي م یک رشته و یا بر روي دو رشتههایی که برروي   آسیب

  )DSB(. افتد باز اتفاق می 10ي کمتر از  و به فاصلهتقابل هاي م هایی که برروي  رشته  آسیب

را در هر رخداد پیدا کرده و توسط یک الگوریتم که آنرا بصورت strandsهاي ایجاد شده روي در این کار ما آسیب

  .ها را پیدا کردیمSSBوDSBي خود اضافه کردیم، تعداد یک کلاس به پروژه

، تعداد ذرات اولیه را تا رسیدن به خطاي داردها DSBتعدادبه ، بستگیشناختی نسبی ي اثر زیست نجاییکه محاسبهآاز 

1 . کردیم ضبطهمزمان انرژي آزاد شده در کل حجم ماده را پیدا کرده و آن را . افزایش دادیمDSBي محاسبهدر % �5

نیز طیف الکترون بدست آمده را بعنوان چشمه قرار )  60کبالت(  ناشی از پرتوهاي مرجعDSBي براي محاسبه

  .بدست آوردیمرا سازي  ي شبیه و انرژي آزاد شده در حجم هندسهDSB , SSBداده،

هاي بدست آمده را بر انرژي آزادشده در واحد حجم بر حسب گري و تعداد جفت بازها تقسیم  DSBسپس تعداد

اثر زیست شناختی نسبی پروتون و  ،در نهایت. بر واحد جفت باز بدست آید دزها بر واحد  DSBکنیم تا تعداد  می

  :آوردیم بر اساس فرمول زیر بدست ����هاي مختلف نسبت به مرجع  ن کربن را در انرژيیو

���به عنوان مرجع           60کبالت  ���� = 	
��������������(���	������	��	������	���)

���(���������)				(���	��)
  

  :نتایج

بخشی از نتایج . انجام دادیم(���)10تا (���)10هاي تک انرژي پروتونی  از انرژي  ها را براي باریکه سازي شبیه 

در هر رویداد را در    LETواحد جفت باز بر حسب انرژي و  دزدر واحد   SSBو  DSBبدست آمده براي مقادیر 

کربن محدودیتی وجود دارد و آن این است که  فهرست هاي تک انرژي یون  براي باریکه. ایم نمایش داده 1جدول 

هاي الکترومغناطیسی بکار رفته است،  کنش سازي برهم که در این پژوهش براي شبیه G4EmDNAPhysicsفیزیکی 

0.5یون کربن را تا انرژي کمینه  �
���

�
  .کند ردگیري می�

� 80تا  1بنابراین ما انرژي یون کربن را از انرژي  
���

�
 Geant4به دلیل محدودیتی که در کد  و نظر گرفتیمدر  �

سازي براي کمتر از این انرژي  شوند، عملاً شبیه مینابود (���)6هاي کربن با انرژي کمتر از  وجود دارد و یون

  .پذیر نیست امکان

 ونکربنیازپروتونویجادشدهناشیدوگانهایها گسیختگی) 1جدول 
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�انرژي   فرودينوع باریکه 
���

�
�انتقال خطی انرژي  �

���

��
�ي دوگانههاگسیختگیتعداد   �

�

�����
�  

  

  پروتون

01/0  7/42  2637  

2/0  33/66  3041  

5/0  25/41  2204  

1  36/26  1482  

  

  یون کربن

1  1/665  3553  

3  2/384  2607  

10  5/165  2076  

80  85/30  1220  

  

شناختی نسبی را بر اثر  شناختی نسبیاین است که در این پژوهش ما اثر زیست زیستي اثر  نکته مهم در محاسبه

را به همراه تمام  -پروتون یا کربن-ي اولیه یعنی هر ذره. محاسبه کردیم یکسان دزدر  ھارشتهدوگانه  گسیختگی

هر چند در . ثبت کردیمکنش این ذرات در هر رخداد را  هاي ناشی از برهم DSBشان ردگیري کرده و  ذرات ثانویه

گري محاسبه می کنند، اما براي رسیدن این 2 دزشناختی نسبی، این کمیت را در  محاسبات مربوط به اثر زیست

نتایج بدست آمده مقادیر اثر . هاي بعدي لحاظ خواهد شد باشد که در پژوهش مقدار نیاز به ملاحظات دیگري می

در مقیاس (این مقادیر برحسب انرژي. آمده است 2پرتون وکربن در شکل شناختی نسبیدر این پژوهش براي  زیست

  . ذرات اولیه رسم شده است LETو  )لگاریتمی

انتقال (تر  هاي پایین در مورد کربن در انرژي .است ����شناختی نسبی ي اثر زیست مرجع محاسبه ،در بیشتر مراجع

اما بلافاصله بعد از آن بعلت برد بسیار کم کربن در ریم بیداشناختی نس یک قله براي اثر زیست) انرژي خطی بیشتر

 Geant4هاي موجود در کد  ولی متأسفانه کتابخانه. شناختی نسبیبه سرعت کاهش پیدا کند ها اثر زیست این انرژي

  .دنبال کنیمبه دقت  ها دهد که پرتوها را در این انرژي محدود است و این اجازه را نمی
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 LETویونکربنبرحسبانرژیپروتونوینسبیشناخت ستیاثرز) 2شکل 

  :گیري بحث و نتیجه

یکسان  LETشناختی نسبی پروتون در اثر زیست. شناختی نسبی کربن از پروتون بیشتر است بطور کلی اثر زیست

هاي واقعی  سازي کرد و چشمه هندسه را بطور کلی شبیه دتر بای براي بررسی دقیق. یون کربن بیشتر استبه نسبت 

. ،عملاً ظاهر شوندنزدیکی قله برگ ،درذرات ورودي هايِ متقاوتآثارِ انرژيتا  کار بردبهبالا انرژي پروتون و کربنِ

ر پذی امکان G4EmDNAPhysicsدر حال حاضر این کار با مدل  محاسباتیهاي منابع  به علت محدودیت بدیهی است

ویژه مونت کارلوي معکوس وجود دارد ه هاي کاهش واریانس ب نیست، ولی راههایی مانند ایجاد فضاي فاز، روش

که در پژوهش هاي بعدي مورد استفاده قرار )توسعه پیدا نکرده است DNAفیزیکیهنوز براي مدلAdjoint MCروش (
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