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   چکیده

یون هلیوم، به دلیل  اخیراً. هستندنسبت به پروتون  زیستیتري از نظر خواص تر از پروتون، داراي فواید بیش هاي سنگین درمانی، یوندر پرتو
 بـراي طراحـی قلـه بـراگ گسـترش یافتـه      . اسـت  تر، مورد توجه واقع شـده  بزرگ) RBE(نسبی  زیستیو اثر  تربیش )LET(انتقال خطی انرژي 

)SOBP(  براي تابش با هر نوع یون، نیاز به مقادیر دقیق  زیستیاز دزRBE که این کمیت، وابسته به دز،  استLET  و پارامتر ویژه بافت است و
بـا بکـارگیري یـک     ،V79سـلولی   ردهبـه  در تابش یون هلیوم  RBEدر اینجا، مقدار دقیق . نسبت به عمق در بافت، داراي تغییرات مکانی است

توزیع و استخراج  LETبراي محاسبه  Geant4کارلوي  سازي مونت ، و نیز استفاده از کد شبیهLETنسبت به  RBEعبارت پارامتري براي تغییرات 
بـراي تولیـد یـک    . انـد  ه شـده ، براي هر برش در ناحیه تومور محاسـب LET مقادیر قله براگ مختلف و نمودارهاي. شده است محاسبهدز،  مکانی

SOBP ب، شدت پرتوهاي یکه توسط این ضر شده است استخراجوزنی با استفاده از محاسبات ماتریسی  بایضرمجموعه از مناسب، یک  زیستی
  .انجام گرفته است شدت پرتوها تنظیم ،زیستیبراي دز  SOBPیون هلیومی براي ایجاد یکنواختی مطلوب در 

  
  .، هلیومزیستیدز ، نسبی زیستیاثر ، Geant4تراپی، کد  ونهادر :کلید واژگان

  

  مقدمه. 1
، به 1تراپی تر از پروتون در هادرون هاي سنگین استفاده از یون

بـالاتر از پروتـون، در   ) LET(2دلیل داشتن انتقال خطی انرژي
به همین . ]1[ تر مورد توجه واقع شده استهاي اخیر بیش سال
اطلاعـات دقیـق    نب، منوط بـه داشـت  طراحی درمان مناس دلیل

                                                             
1 Hadron therapy 
2 Linear energy transfer 

در عبـور یـون سـنگین از     زیستیهاي فیزیکی و  درباره ویژگی
نقش بسیار مهمـی را در  ) RBE(3نسبی زیستیاثر . بافت است

این کمیت، به پارامترهاي مختلفـی نظیـر   . کند میاین بین بازي 
و نیز حساسیت بافت نسبت به پرتو بسـتگی دارد و   LETدز، 

                                                             
3 Relative biological effectiveness 
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اي مقدار متغیري نسبت به عمـق در بافـت، انـرژي    بنابراین دار
استخراج مقدار دقیق . ]2[ پرتو فرودي و نوع ذره فرودي است

RBE به همین دلیل عمومـاً . هاي زیادي است داراي پیچیدگی 
شود که مقدار آن ثابت در نظر گرفته شـود کـه    ترجیح داده می

 ـ. کاهد این از دقت محاسبات می ابی بدیهی است که براي ارزی
در هـر نقطـه    RBEدقیق اثر پرتو فرودي به بافت، مقدار دقیق 

  .مکانی از عمق بافت مورد نیاز است
تـري  تراپی توجه بیش به استفاده از یون هلیوم در هادرون اخیراً

یک مدل مناسـب و  ، زیستیبراي انجام محاسبات دز . شودمی
ش میدان تابشی در برهمکن زیستیمطمئن براي کمی کردن اثر 

طور تجربی پرتو اصلی با بافت بیمار باید در دسترس باشد و به
، به طـور  زیستیامکان دیگر براي محاسبه دز . تأیید شده باشد

، مستقل از پیکربنـدي   RBEساده، بکارگیري یک مقدار ثابت 
در مـورد   کـه  ]4و3[ پرتو، عمق، سطح دز و نوع بافـت اسـت  

پروفسـور   چنانچـه  شـود،  ی اسـتفاده مـی  ، به طور بـالین پروتون
هاي تجربی مقـالات، مقـدار ثابـت     پس از تحلیل داده 1پاگانتی

ما بـه  ا .]5[ است هکردپروتون گزارش  RBEبه عنوان را  1/1
یافتن مدل مناسب جهـت تعیـین   ها،  طور کلی، براي سایر یون

و  2الساسـر . اهمیـت زیـادي دارد   زیسـتی از نظر  RBEمقدار 
ي هـا  داده با اسـتفاده از  ،]7[ 3کرامرهمچنین  و ]6[ شهمکاران

، )CHO-K1(چینـی   هامسترهاي تخمدان موش  تجربی سلول
ــبیه  ــا ش ــون     ب ــا ی ــابش ب ــازي ت ــر   ،4Heو  3Heس ــدل اث م

توسـعه مـدل    همچنـین . انـد  داده گسترشرا ) LEM(4موضعی
ــري ــتفاده از داده)MKM(5جنبشــی میکرودزیمت ــا اس ــاي  ، ب ه

 توسـط ) HSG(ی به غده بزاقـی انسـان   4Heیون  تجربی تابش
  .]8[ انجام شده استو همکاران ایشان  6کایس

                                                             
1 Paganetti 
2 Elsässer 
3 Krämer 
4 Local effect model 
5 Microdosimetric kinetic model 
6 Kase 

شناسی ساده براي  مدل پدیدهکمی از مقالات، یک  در تعداداما 
بکـار گرفتـه شـده     4Heیون پرتوهاي با  زیستیگویی اثر پیش
، براي ایشان و همکاران 7نیاتوسط مایرمدل معرفی شده . است

 ـ زیستیگویی اثر براي پیش یـک  ، 4Heوم با پرتوهاي یون هلی
در این  .]9[ است شناسی در این زمینه نمونه از مطالعات پدیده

 ـ  دادهمدل،   زیسـتی  راتهاي تجربی در دسترس، مربـوط بـه اث
آوري شـده و   جمـع ، سلولی مختلـف  هاي ردهایجاد شده روي 

اي پارامتري  اند تا رابطه شده برازشها در توابع خاصی  این داده
 مـایرانی و همکـاران  لی کـه  مـد  .اسـتخراج گـردد   RBEبراي 

هـاي هلیـوم را   بـراي یـون   RBEگـویی   پـیش  ،اند توسعه داده
بـر اسـاس    ،یبالینانرژي در بازه توان  میسازد و  پذیر می امکان
LETی، پارامتر ویژه بافت فوتون (α/β)ph  نسـبت  ، که در واقـع

 تـابش فوتـون   بـراي ) LQ(8درجه دوم-خطی پارامترهاي مدل
بـه   ییک نوع رده سلولزي حساسیت سا براي مشخص است و

هـاي تحلیلـی   عبـارت . آن را بکار گرفت ،شود استفاده میپرتو 
گی اند که چگون تحقیق شده در این روش مختلفی شناسی پدیده

کنـد و انطبـاق    مـی را توصیف  LETبا  RBEکمیت  تغییرات
هاي آمـاري مطالعـه   هاي تجربی با این مدل  آماري داده برازش

  .شده است

ارائه شـده توسـط مـایرانی و    وابط پارامتري راستفاده از با 
و  LETرا برحسـب دز،   RBEتوان مقـدار   می ]9[ همکارانش

 توزیعبنابراین با مشخص بودن . پارامتر ویژه بافت محاسبه کرد
سـلولی   ردهبراي یک نوع  LETدز فیزیکی و نیز داشتن طیف 

 RBEر تـوان مقـدا   هـاي آن، مـی   با معلوم بودن ویژگی ،خاص
را به طور دقیق، در هر نقطه از عمق ماده بافـت محاسـبه   متغیر 
  . نمود

، بـراي  Geant4ه، با استفاده از کد محاسباتی علطادر این م
دز فیزیکی، و نیز مقـدار   توزیعهلیوم به فانتوم آب، یون تابش 

                                                             
7 Mairani 
8 Linear-quadratic model 
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LET سـلولی   ردهب مکان استخراج شده و سپس براي برحس
V79 )مقدار دقیـق  )چینی ترهامس موش ریه هاي سلول ،RBE 

دز  توزیـع پـس از آن،  . برحسب مکان محاسبه گردیـده اسـت  
 ـ   RBE، به طور دقیق، با داشتن زیستی دسـت  هدر هـر نقطـه، ب

 شناسی مختلفی که هاي پدیده همچنین عبارت .آورده شده است
، مـورد  ]9[ شده اسـت مطرح  نی و همکاران ایشاناتوسط مایر

با یکدیگر ، RBEگویی مقدار  ر پیشاز نظبررسی قرار گرفته و 
  .اند مقایسه شده

از دز ) SOBP(1یافتـه  براي تولید یک قلـه بـراگ گسـترش   
به تعـداد مشخصـی   که داراي یکنواختی مطلوب باشد،  زیستی

در این مطالعه، . پرتو یونی با طیف انرژي معین مورد نیاز است
با استخراج پرتو یونی از هلیوم به فانتوم تابانده شده و  7تعداد 
، زیســتیســبه دز اهــا و محدز فیزیکــی هــر یــک از آن توزیـع 

شـدت هـر یـک از پرتوهـا، بـا       تنظـیم ب وزنی، جهـت  یضرا
 SOBPبدین ترتیـب،  . است معین گردیدهمحاسبات ماتریسی 

با پهناي مشخص که در محدوده تومور مـورد نظـر اسـت، بـا     
ن همچنـی . گـردد  ، طراحی مـی زیستییکنواختی مطلوب، از دز 

نمودار سطح بقاي سلولی در این پرتودهی نیـز رسـم گردیـده    
 .است

  

  زیستیدز . 2

تابش بر بافت، استفاده از مفهوم  زیستیبراي تخمین اثرات 
در هـر   زیسـتی دز . مرسوم استجاي دز فیزیکی هب زیستیدز 

ضرب دز فیزیکـی در آن نقطـه در مقـدار    نقطه، برابر با حاصل
RBE مقدار . استRBE مانندهاي مختلفی  سته به کمیت، واب 
، دز و ویژگی بافت و نوع تابش از جهـت درصـد   LET مقدار

  .]2[ حساسیت بافت به پرتو است

                                                             
1 Spread-out Bragg peak 

ــت  ــذاري دز  LETکمی ــرات در برجایگ ــه تغیی ــوط ب ، مرب
 از ایـن برجایگـذاري   زیسـتی میکروسکوپی و تغییرات در اثـر  

 ـ  کیلـوالکترون  واحـد  بـا  که غالبـاً  باشد می ر ولـت بـر میکرومت
)keV/µm (کاهش انـرژي ذرات، مربـوط   . شود گیري می اندازه

شود و به  به توان توقف است که انرژي به ماده هدف منتقل می
، در هـر نقطـه،   LETکمیـت  . شـود  طور موضعی تحویـل مـی  
  . وابسته به انرژي پرتو است

. گیـرد  صورت مـی  LQبر اساس مدل  RBEتخمین مقدار 
، بـا دز رسـیده   Sبقاي سلول، کسر  وابستگیبر طبق این مدل، 

  :]10[ شود می محاسبه 1از رابطه ، D به آن،
  

)exp( 2DDS   )1   (                                   
  

هستند که به ترتیب،  LET، دو پارامتر وابسته به  βو  αکه 
. م منحنـی هسـتند  درجه دوبخش کننده بخش خطی و  توصیف
  . مربوط به ویژگی نوع بافت و نوع تابش است α/βنسبت 

، نسبت بین دز جذبی با دو تابش که یکـی از   RBEمقدار 
باشد که هر دو، آسیب یکسـان بـه    می ،ها تابش مرجع استآن

تابش مرجع را فوتون گسیلی از کبالت  معمولا،ً. سلول برسانند
در ایـن  . گیرنـد  در نظـر مـی  با انرژي خـاص   Xاشعه و یا  60

  :صورت

D
D

RBE ph )2          (                                            

  

دز حاصـل از تـابش یـون اسـت، در      D، دز فوتونی و Dph که
. که هر دو تابش، آسیب یکسـانی بـه بافـت وارد کننـد    صورتی

در هـر نقطـه را    Dbio، زیسـتی بنابراین با رابطه زیر، مقـدار دز  
  :یدآ دست میهب Dphyبرحسب دز فیزیکی، 

  

phybio DRBED . )3            (                                  
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-براي یک تابش خاص، مانند یون RBEدر حالت کلی، مقدار 

ممکـن اسـت   . هاي هلیوم، نسبت به عمق در بافت متغیر است
ی، بـالین انند پروتون، در کاربردهـاي  ها مبراي تابش برخی یون

  .]5[ ثابت در نظر گرفته شود RBEمقدار 

 
   RBEمحاسبه . 3

 RBEبسـتگی  وا مسـتقیماً  توان ، میLQدر چارچوب مدل 
، مربوط به فوتون و یون هلیوم را اسـتخراج  LQبه پارامترهاي 

هـاي فیزیکـی هسـتند کـه      ، ویژگیLETدز جذبی و نیز  .ردک
در واقـع حساسـیت   . ماده ندارند زیستیارتباطی با مشخصات 

است، بـه نـوع رده    زیستینوعی حساسیت  یک بافت که دقیقاً
که برابـر بـا مقـدار     LETولی مقدار دز و . سلولی بستگی دارد

انرژي ذخیره در واحد جرم و یا واحد طول مسیر پرتو هستند، 
به همین دلیل، در اکثـر مطالعـات   . فقط ویژگی فیزیکی هستند

) و شـیمیایی (سازي، به دلیل نزدیک بودن ساختار فیزیکی  شبیه
هاي فیزیکی از جمله دز  توان تمامی کمیت بافت نرم با آب، می

ایـن در حـالی   . بافت نرم، در آب انجـام داد  جايهرا ب LETو 
هـاي سـلولی، مثـل     است که براي ارزیابی حساسیت انـواع رده 

V79ــادیر دز و  ، مــی ــوان از مق محاســبه شــده در آب  LETت
براي  LQاستفاده کرد و با وارد نمودن مقادیر پارامترهاي مدل 

آن رده سـلولی را بررسـی    زیسـتی هاي  هر رده سلولی، ویژگی
یـک رده   زیستیدهنده حساسیت  نشان RBEمقدار چون  .کرد

 بـه همـین دلیـل   ، اسـت معین  یونتابش یک سلولی خاص به 
باید ابتدا حساسیت رده سلولی مورد نظـر   ،RBEه محاسببراي 

زیـرا  . سـنجیده شـود  عنوان تابش مرجـع  را با تابش فوتونی به
بــراي تــابش هــر یــون، وابســته بــه مقــدار ایــن  RBEمقــدار 
این وابستگی به طـور دقیـق، در    .هاي فوتونی نیز هستپارامتر

بنابراین به پارامترهاي مدل  .گرفته استادامه مورد بررسی قرار 
LQ به هر رده سلولی خاص تحـت مطالعـه   براي تابش فوتون 

  .باشد نیاز می

که ایجاد  Dphو دز فوتون  Dبا در نظر گرفتن دز جذبی هلیوم 
کنند، با استفاده از  ر یکسان از نظر سطح بقاي سلولی مییک اث
  :توان نوشت می 1رابطه 

  
22
phphphphHeHe DDDD   )4(                           

  

و حل یک معادله درجـه دوم بـراي ریشـه     4رابطه با بازآرایی 
دسـت  هب 5رابطه  ،2 از رابطه RBEو بنا بر تعریف  Dphمثبت 

  :]4[ آید می
  

2

ph

He2 )())(()(
4
11)(

2
1 DD

DD
RBE

ph

He
phphph 

















 )5(  

  

  :به صورت Rβو  Rα کمیتبا معرفی دو 
  

ph

HeR
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ph

HeR



  )6 (                                        
  

  :]9[ خلاصه می شود 7رابطه شکل به  5 رابطه
  

22 )()(
4
11)(
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1 DRDR

DD
RBE phphph  












)7(           

  

، D، وابسـته بـه مقـدار دز،   RBEاست که مشخص  7 رابطهاز 
 کمیتدو . است Rβو  Rα کمیتو دو  ph(α/β)پارامتر فوتونی 

-داده برازش، با توجه به ]9[ توسط مایرانی و همکارانشاخیر، 

بـر طبـق ایـن    . انـد  شـده  پـارامتري هاي تجربـی در دسـترس،   
   :نوشت 8رابطه را به صورت  Rαتوان  ها، می بررسی

  

)(.)(1 0 LfkR ph



 





)8(                                      

  

کـه  است  LETی برحسب یک تابع ریاض ،f(L)در این رابطه، 
، پـارامتري  k0همچنین . شود داده مینشان  Lبه طور خلاصه با 

ی تابع ریاض. آید دست میههاي تجربی ب داده برازشاست که با 
f(L) ،ف هاي مختل ، به صورت]9[ توسط مایرانی و همکارانش

خطی، درجه دوم، نمایی و یا ترکیبی از ایـن جمـلات در نظـر    
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ب ثابـت  یگرفته شده است و در هر یـک از ایـن مـوارد، ضـرا    
برخی از . اند هاي تجربی استخراج شده داده برازشجملات، با 

وردهـاي  آاز طریـق بر . انـد  خلاصه شده 1 این نتایج در جدول

توســط مــایرانی و ، Rαآمـاري، بهتــرین مــدل بـراي توصــیف   
ه شـد ، انتخـاب  QEنمـایی،  -، مدل درجـه دوم ]9[ همکارانش

  .است
  

  

 .]f(L) ]9 براي تابع ریاضی هاي مدل): 1(جدول 

  مدل ریاضی  نماد  رابطه ریاضی  ب ثابتیامقدار ضر

k0= 162/0 , k1= 159./  LkLf 1)(   L  خطی  

k0= 214/0 , k1= 000853/0  2
1)( LkLf   Q  درجه دوم  

k0= 142/0 , k1= 291/0 , k2 000952/0 -=  2
21)( LkLkLf   LQ  درجه دوم-خطی  

k0= 153/0 , k1= 296/0 , k2= 0049/0-  )exp()( 21 LkLkLf   LE نمایی-خطی  

k0= 136/0 , k1= 00973/0 , k2= 0151/0  )exp()()( 2
2

1 LkLkLf   QE  نمایی-درجه دوم  

k0= 128/0 , k1= 236/0 , k2= 00095/0- ,  k2= 00412/0-  )exp()()( 3
2

21 LkLkLkLf   LQE نمایی-درجه دوم-خطی  

  

توسـط مـایرانی و   هاي تجربی ادهد برازشبا توجه به همچنین 
  :صورت زیر نوشترا به Rβتوان  می ،]9[ همکارانش

  



















 


2

2

1
0 exp

b
bLbR

)9   (                              

  

) Lیـا  ( LETبرحسـب   یک تـابع ریاضـی   این رابطه، در واقع
هـاي   داده بـرازش ، بـا  b2و b0 ، b1ب ثابـت  یباشد که ضـرا  می

مقـدار ایـن    در تـابش یـون هلیـوم،   . انـد  دست آمـده هتجربی ب
  :ست ازا رها عبارتپارامت

  

b0= 51/2  keV/μm 

b1=  18/65 keV/μm )10(                                                

b2=  80/48 keV/μm  
  

هـاي   بنابراین با داشتن مقـادیر دز حاصـل از تـابش یـون    
مقـدار   ،)L(نقطـه   در هـر  LET، مقدار)D(هلیوم در هر نقطه 

(α/β)ph  و ســلولی خــاص ردهي تــابش فوتـونی بــه یـک   بـرا 
تـوان مقـدار    مـی ، Rαبـراي محاسـبه    انتخاب یک مدل ریاضی

RBE رددر هر نقطه محاسبه ک 7عادله را از م.  

در هر  LETکارلو در محاسبه دز و  روش مونت. 4
  نقطه

 پرتوهايبراي دز عمقی  توزیع، SOBPبراي طراحی یک 
کد . باید محاسبه شود LETمختلف و نیز هاي  با انرژيهلیومی 

، ابزار کاملی در زمینه این گونـه محاسـبات   Geant4محاسباتی 
 Geant4تراپـی   مثـال هـادرون  از در این مطالعـه،  . ]11[است 

 فیزیکـی  هاي مدلاز  مجموعهبهترین  .]12[ اقتباس شده است
 اجـراي برنامـه   در 1ست فیزیکـی دستورات فهرقابل انتخاب از 

 .اسـت  QGSP_BIC_EMY مـدل  ،در این کـد  تراپی هادرون
ها، توسط مـدل   هادرونی براي نوکلئون هاي بنابراین، برهمکنش

. شـود  تعریف می) QGSP(2رشته-گلوئون-ترکیبی کوارك پیش
هاي غیرالاستیک  ، برهمکنش)BIC(3مدل آبشاري دوگانه یونی

کنـد و مـدل الکترومغناطیسـی     مـی  سـازي  ها شبیه را براي یون
Y4)EMY(همه ذرات  نهاي الکترومغناطیسی را بی ، برهمکنش

   .]13[ کند سازي می شبیه

                                                             
1 Physics list 
2 Quark gluon string pre-compound 
3 Binary ion cascade 
4 Electromagnetic Y 
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 MeV 220 هاي هلیوم در بـازه  انرژي یوندر این مطالعه، 
 فانتوم آب، مکعبی بـه ابعـاد  . انتخاب شده است MeV248 تا 

cm 40×40×40 هاي خروجی از  داده. شده است در نظر گرفته
از عمق فـانتوم، در جهـت تـابش     mm 1/0 سازي، در هر شبیه
پرتو فـرودي بـه شـکل    . شده استآوري  هاي هلیوم، جمع یون

و بدون واگرایی انتخاب شده  mm 2یک پرتو مدادي به شعاع 
دز عمقـی و   توزیـع از محاسبات کد، دو نوع خروجـی  . است

همچنـین  . آید دست میهب انتومبرحسب عمق در ف LETمقدار 
LET هلیـوم نیـز ارزیـابی     یـون  ذرات ثانویه تولیدي در تابش

در اجراي برنامه، ترابرد بیست میلیـون ذره تابشـی،   . شده است
  .سازي گردیده است شبیه

  

  نتایج. 5

 یردگ انجام می RBE، بر اساس مقدار زیستیمحاسبات دز 
براي تابش  ph(α/β)ار مربوط به مقد نیز مستقیماً RBEو مقدار 

 ردهبـا انتخـاب   . باشـد  مـی  سـلولی خـاص   ردهفوتونی به یک 
مقـدار پـارامتر    ،60Co و با انتخاب تـابش مرجـع   V79سلولی 

همچنین . ]9[ است =ph(α/β)333/9±741/0برابر با  ویژه بافت
 ،60Coفوتونی براي تابش گامـاي گسـیل شـده از     LETمقدار 

ــن  ــراي ای  ــ ردهب ــر ب  =keV/μm 400/0LETph اســلولی، براب
  .باشد می

، مقـدار دز و  Geant4تراپـی در   رونبا اجراي برنامه هـاد 
LET ـ   هلیوم با انـرژي  یون براي تابش  دسـت  ههـاي دلخـواه ب

، 9تـا   5پس با قـرار دادن نتـایج حاصـل، در روابـط     س. یدآ می
و نیـز مکـان    LETرا نسـبت بـه تغییـرات دز،     RBEتغییرات 

  .یدآ دست میهعمقی فانتوم ب

را براي تـابش   RBEتغییرات مقدار نمودار سه بعدي ، 1شکل 
 LET، برحسب دز فیزیکـی و  MeV 248یون هلیوم با انرژي 

 f(L)بـراي تـابع    QEدل در این محاسبات، م ـ. دهد نمایش می

طبـق ایـن محاسـبات، تغییـرات مقـدار      . انتخاب گردیده است
RBEهمچنـین محـدوده   . است 33/6تا  10/1 بازه مقادیر ، در

 .باشـد  می keV/μmبرحسب  107تا  7، در بازه LETتغییرات 
بـه   keV/μm10 ، از LETشود که در مقـادیر کـم    ه میمشاهد

ایـن  . یابـد  ه آرامی افزایش میب RBEبعد، با افزایش دز، مقدار 
اما از . ادامه دارد keV/μm100  ، تا محدوده RBEافزایش در 

، به همراه کـاهش  LETبه بعد، افزایش  keV/μm 5/64 مقدار
، در محـل  RBEترین مقدار اي که بیش دهد، به گونه دز رخ می

بـه همـین   . دهد ترین دز فیزیکی رخ می، و کم LETترین بیش
عنـوان یـک مقـدار    را بـه  keV/μm 5/64ان مقـدار  تو ، میدلیل

شـناخت کـه در آن، شـیب نمـودار دز فیزیکــی      LETخـاص  
، به طور ناگهانی، از مقداري مثبت، به مقـداري  LETبرحسب 

با توجه به اینکه در مطالعه حاضـر، از یـک    .یابد منفی تغییر می
تـوان   ، نمـی استآمده دست هبشناسی چنین نتایجی  مدل پدیده

نمـودار، دلیـل محـض    این طور قطعی براي چرایی تغییرات به 
شناسـی  از دیـدگاه پدیـده   فیزیکی آورد و نتـایج را نیـز صـرفاً   

  .توان توصیف کرد می

 

  
 .LETبرحسب دز فیزیکی و  RBEتغییرات  ):1( شکل

  

دز فیزیکـی،   توزیع، در مقایسه با زیستیدز  توزیع، 2در شکل 
 1که در محاسـبات شـکل    QEبا همان انرژي و مدل انتخابی 

 زیسـتی مقدار دز . نمایش داده شده استکار گرفته شده بود، هب
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 در هـر متغیـر   RBE، با داشـتن مقـدار   3در هر نقطه، از رابطه 
بـراي دز فیزیکـی محاسـبه     Geant4جی وهاي خر نقطه و داده
نسـبت بـه دز    زیستیبالا بودن قابل توجه مقدار دز . شده است

ــزوم برر ــی، ل ــرات فیزیک ــی اث ــتیس ــوم را در   زیس ــون هلی ی
ــرات  .کنــد تراپــی روشــن مــی هــادرون بــراي لحــاظ کــردن اث

در درمان بـا تـابش ذره،   شناختی در محاسبات دزیمتري  زیست
، از تعریــف دز ICRU2007از مفهـوم دز معــادل، و یــا طبــق  

اسـتفاده   RBEضـرب دز جـذبی و   صورت حاصـل زیستی، به
. ]14[شـود   بیـان مـی   GyRBEدز زیسـتی برحسـب   . شود می

، و دز زیسـتی بـا   Gy، دز فیزیکی با واحد 2بنابراین در شکل 
 .نمایش داده شده است GyRBEواحد 

  

 
 

نسبت به دز فیزیکی در  زیستیمقایسه تفاوت قابل توجه دز ): 2( شکل
 .E=248MeVتابش یون هلیوم با انرژي 

  

، براي مقایسه محل قله در هر یک از نمودارهاي دز 3در شکل 
برحسب عمـق در فـانتوم،    RBEو  LET، زیستیفیزیکی، دز 

و بـه همـین    انـد  شـده  ، بهنجارواحد مقدار هر چهار نمودار، به
شود کـه اولـین قلـه     ه میمشاهد. ، همگی بدون بعد هستنددلیل

ربوط بـه دز  ، سپس قله م)mm 7/30در ( مربوط به دز فیزیکی
هـاي مربـوط    بعد از آن، قلـه . قرار دارد )mm 8/30در ( زیستی

، )mm 3/31در (هسـتند   که بـر هـم منطبـق    RBEو  LETبه 
، مبنـی  1این امر، بر تحلیل نمودار سه بعدي شـکل   .دارند قرار

 LETترین مقدار ، به ازاي بیشRBEترین مقدار بر اینکه بیش
یزیکـی رخ مـی دهـد، صـحه     ترین مقادیر دز فدر محدوده کم

، مقدار دز فیزیکـی، برابـر   RBEدر محل قله نمودار . گذارد می
  .مقدار بیشینه خود است %5با 
 

 
 یون در تابش زیستی، دز فیزیکی و دز RBE ،LETمقدار ): 3( شکل

 ، بهنجارواحدمقدار همه مقادیر، به . =MeV 248Eهلیوم با انرژي 
  .اند شده

  
 f(L)بـراي تـابع    مختلف ریاضی هاي ، مدل)a(4در شکل 

هـا  براي هر یـک از آن  RBEدر نظر گرفته شده است و مقدار 
تـرین  کـم  Qشود کـه مـدل    می مشاهده. محاسبه گردیده است

-، بیشLQEو نیز با اختلاف بسیار کمی، مدل  QEمقادیر و مدل 

. نــدنک بینـی مـی   را در حـوالی قلــه، پـیش   RBEتـرین مقـادیر   
این مقایسه بـراي دز زیسـتی صـورت     )b(4همچنین در شکل 

و نتـایج حاصـل از    را در بر داردمشابهی گرفته است که نتیجه 
 .بسیار به هم نزدیک هسـتند  LQEو  LQ ،LE ،QEهاي  مدل

بـر حسـب    ، و نیـز دز زیسـتی  RBEچنین تغییراتی در مقادیر 
و نیز گروه  ]15[نی و همکاران ایشان ا، با نتایج گروه مایرعمق
  .همخوانی دارند ]16[ مکارانشو ه 1دیوي

براي تابش  He(α/β) ، تغییرات مکانی نسبت)a( 5شکل در 
. نمایش داده شده است V79سلولی  بافت با ردههلیوم به یون 

                                                             
1 Dewey 
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توان به حساسیت بافت در برابر پرتو  این کمیت را به نوعی می
، )mm 3/31در ( قله این کمیتکه شود  می مشاهده. تعبیر کرد
، بلکه دقیقاً منطبق بر قله نمودار نیستقله براگ  کانم منطبق بر

RBE  وLET این مفهوم، در طراحی درمان، اهمیـت  . باشد می
زیرا در طراحی درمان رایج، مبنـاي تعیـین شـدت     .زیادي دارد

، )و پوشش دادن کل ناحیه تومـور (پرتوها براي تابش به تومور 
 RBEه نمودار نه محل قل ومحله قله براگ در توزیع مکانی دز 

دهـد کـه قلـه بیشـینه در نمـودار       نتیجه اخیر نشـان مـی  . است
و  RBE ،(α/β)Heیعنـی نمودارهـاي   (حساسیت بافت به پرتـو  

LET(  با تأخیر عمقی نسبت به قله براگ در توزیع دز ایجـاد ،
جایی که این دو قله بر هم منطبـق نیسـتند،   پس، از آن. شود می

انجـام   RBEساس محـل قلـه   طراحی درمان بر ابهتر است که 
  .اصلاح گردد نیزگیرد و دیدگاه معمول در طراحی درمان رایج 

 

 
براي مدلهاي مختلف  زیستیمقدار دز ) b(و  RBEمقدار ) a( ):4( شکل

f(L) هلیوم با انرژي  یون در تابشE=248MeV.  

ب برحس ـ He(α/β)، نمودار سه بعـدي تغییـرات   )b(5در شکل 
LET    محـدوده  . و مکان عمقی در بافت رسـم گردیـده اسـت

بـر حسـب    50تا  16در این نمودار، در بازه  He(α/β)تغییرات 
Gy در محـدوده  . باشد میLET   تـر از  کـم keV/μm60  بـا ،

بـا   تقریباً ثابت و برابـر  He(α/β)افزایش در عمق فانتوم، مقدار 
Gy 16 سپس با نزدیک شدن بـه عمـق   . استmm 3/31  کـه ،

 تـر از بـیش  LETدر اسـت،  ) a(5محل قله نمـودار در شـکل   
keV/μm 60،  مقدار(α/β)He  با افزایشLET تا مقـادیر ، Gy 

سپس مجدداً با افزایش عمق، با کـاهش  . یابد افزایش می 4/50
تقریباً ثابت شده و برابر بـا مقـدار    He(α/β)مقدار ، LETمقدار 
  .شود می  Gy 16قبلی 

  

 
  

 یون تابشبا  برحسب عمق در فانتوم He(α/β)مقدار  )a): (5( شکل
 He(α/β)تغییرات سه بعدي مقدار ) E=248MeV. )bهلیوم با انرژي 

  .عمق در فانتوم و LETبرحسب 



  
 53                                         ...یکنواخت در ناحیه تومور در زیستیتولید دز ارزیابی اثر زیستی نسبی متغیر و                        1جلد هفتم، شماره 

، در شکل یکمربوط به ذرات ثانویه با عدد اتمی  LETمقادیر 
ورودي  نقـاط اولیـه   شـود کـه در   دیده مـی . رسم شده است 6

زیاد اسـت و بـه مـرور در عمـق فـانتوم،       LETفانتوم، مقادیر 
پرتـو اصـلی هلیـومی     ولی در حوالی قله براگ. یابد کاهش می

)mm 30(ی در مقدار ، باز هم یک افزایش نسبLET  براي این
مربـوط بـه    LETشود که  همچنین دیده می. دهد ذرات رخ می

تر از دو ذره دیگر هستند، در محل ورودي  ها که سنگین تریتون
مربوط به  LETفانتوم و نیز در حوالی محل قله براگ، از مقدار 

اما در بازه مکانی میان محل ورودي . تر استدو ذره دیگر بیش
   .تري نسبت به دو ذره دیگر دارداگ، افت بیشتا قله بر

نکته دیگري که در این شکل حائز اهمیت است، بالا بودن 
افت و خیزهاي نمودار مربوط به تریتون نسبت بـه دوتـرون و   

یـون تابشـی،   با توجه به اینکه . دوترون نسبت به پروتون است
اي  هاي هسته با ایجاد برهمکنشاین ذره،  ،هلیوم پر انرژي است

، )که معادل آن، آب در نظـر گرفتـه شـده اسـت    (با ماده بافت 
همچنـین  . دنک ذرات ثانویه پروتون، تریتون و دوترون تولید می

خطاي آماري، متناسـب   ،محاسبات مونت کارلودر  جا کهاز آن
 LET مقـدار است،  ات تحت بررسیبا معکوس جذر تعداد ذر

نسـبت   متفـاوتی  ، داراي افت و خیزهاي آمارياین ذراتبراي 
  .دنباش میدیگر یکبه 

  

 
حاصل از تابش  Z=1مربوط به ذرات ثانویه با  LETمقدار  ):6( شکل

  .=MeV 248Eانرژيهلیوم با یون 

 mm 5/5 بـه پهنـاي   فرضی گیري یک تومور براي هدفاکنون 
، پرتـو  اسـت از ماده تحت تابش  mm 27که مرکز آن در عمق 
و در  تابانـده شـده   به فانتوم هاي مختلف یون هلیومی با انرژي
 LETدز جـذبی و طیـف    توزیع مکـانی هر بار اجراي برنامه، 

و شـود  محاسبه مـی  زیستیدر هر مورد، دز . شود استخراج می
 زیسـتی شـدت هـر یـک از پرتوهـا، یـک دز       تنظـیم با  سپس

یافتـه، کـه همـان     ر محـدوده قلـه بـراگ گسـترش    دیکنواخت 
  . گردد حی میمحدوده تومور مورد هدف است، طرا

 MeV 220 پرتو هلیومی در بازه انرژي از 7با تابش تعداد 
تـا   mm 3/24کـه در   MeV 4با فواصل انرژي  MeV248 تا 

mm 8/29به فواصل ، mm 9/0، کنند، سعی  ایجاد قله براگ می
. طراحـی گـردد  یکنواخـت در ایـن پهنـا     زیستیدز  شود تا می

بـه ازاي تـابش یـک     دز فیزیکی هر یک از این پرتوهـا،  توزیع
 اکنون براي هر یک از .نمایش داده شده است 7یون، در شکل 
 زیستیه و دز شداي محاسبه  به طور نقطه RBEپرتوها، مقدار 

در هـر   زیستیپس از محاسبه دز . شود می استخراج 3از رابطه 
نمودار . آید می دستهبپرتو یونی  7این  زیستینقطه، جمع دز 

کل پرتوها در هـر نقطـه را    زیستیدار دز ، تغییرات مق 8شکل 
همچنـین بـراي مقایسـه،    . دهد نسبت به عمق فانتوم نمایش می

مجموع دز فیزیکی تحویلی در هر نقطه نیز نمـایش داده شـده   
 .است

  
پرتو یون  7قله براگ براي دز فیزیکی تحویلی از تعداد ): 7( شکل

  .هلیوم
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 وب، یکنواخـت شود که دز زیستی در محدوده مطل ه میمشاهد
شـدت بـراي    تنظیمبراي ایجاد یک دز یکنواخت، باید . نیست

ب وزنـی  یضراجا، تعیین در این. بگیردهر یک از پرتوها انجام 
ایـن   .شـده اسـت  با روش محاسبات ماتریسـی انجـام    ،شدت

پژوهش دیگري توسط نویسنده این مقالـه   روش، به تفصیل در
ي دیگـري نیـز   هـا  همچنـین روش . ]17[ شرح داده شده است

براي تنظیم شدت پرتوهاي یونی در مقـالات بررسـی گردیـده    
   .اشاره شده است 17ها در مرجع است که به برخی از آن

  

  
پرتو  7حاصل از تعداد  زیستیمقایسه مجموع دز فیزیکی و  ):8( شکل

  .یون هلیوم
  

ب وزنی شدت هر پرتو، به ی، ضرامحاسبات ماتریسی روش در
 SOBPدر ناحیـه   زیستیشود که مقدار دز  میاي محاسبه  گونه

  :مقدار ثابتی را نتیجه دهد
  


j

jjjbio xRBExDwxD )()()( )11 (                      

  

دز فیزیکی حاصل Dj(x) ب وزنی شدت هر پرتو، یضرا wjکه 
 زیسـتی مقـدار اثـر    RBEj(x) ، وxدر مکـان   jاز پرتو شماره 

بنـابراین  . باشـد  مـی  xدر مکـان   jنسبی مربوط به پرتو شماره 
 wjب مجهول یمعادله ماتریسی را جهت یافتن ضراتوان یک  می

اي که مجموع مقدار دز تمـام پرتوهـا در هـر     حل کرد، به گونه
 مقـدار دز در ایـن ناحیـه    بیشینه، برابر با SOBPنقطه از ناحیه 

سـت  ا مقدار هر ضریب وزنی عبـارت با حل این معادله، . باشد
  :]17[از
  







1

1
,

1))((
Mi

i
ji

T
bioj Ddw )12(                                    

  

تنظــیم قبــل از  SOBPدر ناحیــه  بیشــینه زیســتی، دز dbioکـه  
 Di,jاست کـه عنصـر    D، ترانهاد ماتریس مربعی DT، و شدت

 Mو  باشد می xi در مکان jآن، مقدار دز مربوط به پرتو شماره 
  . تعداد پرتوهاست

پرتـو یـون    7با حل معادلـه ماتریسـی فـوق بـراي تعـداد      
، تنظـیم شـدت  شدت پرتو جهت  وزنی بیمقدار ضراهلیومی، 

  .داده شده است 2برحسب شماره پرتو در جدول 
  

  .پرتو 7شدت  تنظیمب وزنی براي یضرا ):2(دول ج
7  6  5  4  3  2  1  
1  808/0 707/0  659/0  585/0  558/0  002/0  

  

ب وزنی در شدت هر یک از پرتوهـا، دز  یاکنون با ضرب ضرا
شـود کـه در    حاصل می SOBPیکنواخت در محدوده  زیستی
دار دز فیزیکی براي مقایسه، مق. نمایش داده شده است 9شکل 
  .نیز در این شکل، نمایش داده شده است تنظیم شدتبدون 

  

  
شدت  تنظیمبا  زیستیطرح قله براگ گسترش یافته براي دز ): 9( شکل

  .پرتوهاي یون هلیوم
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همچنین تابع سطح بقاي سلولی برحسب مکان در ایـن تـابش   
این نمودار، با بکـارگیري  . نمایش داده شده است 10در شکل 

حاصل شـده   1برحسب مکان در رابطه  He(α/β)مقادیر عددي 
در این شکل، سه نمودار، مربوط به تابش سـه مجموعـه   . است

پرتو یونی با تعداد یون فرودي مختلف، با یکدیگر مقایسه شده 
ب یودي براي هر پرتو، با احتسـاب ضـرا  تعداد ذرات فر. است

یسـتی  مقـدار دز ز . محاسبه شده است 1وزنی شدت از جدول 
 ، برابـر بـا  9یون، طبق شکل  1به ازاي تابش  SOBPدر ناحیه 
GyRBE 4-10×8/2 تـابش هـزار ذره،    ،به همـین دلیـل  . است

تابش ده هـزار ذره، معـادل    ،GyRBE28/0  معادل با مقدار دز
و تــابش پنجــاه هــزار ذره، معــادل بــا دز  GyRBE 8/2بـا دز  

GyRBE 32/14  در ناحیهSOBP از ایـن شـکل دیـده    . است
، سـطح  SOBPتـر در ناحیـه   شود که براي تابش با دز بیش می

بـدان  آیـد و ایـن    بقاي سلولی در محدوده تومـور، پـایین مـی   
. یابد هاي تومور کاهش می احتمال زنده بودن سلول معناست که

اند  هاي تومور زنده ماندهسلول% 40در تابش ده هزار ذره، تنها 
ذره، سـطح بقـاي سـلولی در محـدوده      و در تابش پنجاه هزار

همـه   دهنـده ایـن اسـت کـه     کـه نشـان  تومور به صفر رسـیده  
ایـن نتـایج، سـازگار بـا نتـایج       .اند هاي تومور نابود شده سلول

  .]18[باشد  محاسبات مایرانی و همکاران ایشان می
  

  
پارامتر  .سطح بقاي سلولی در تابش دسته پرتو یون هلیوم): 10( شکل

DSOBP ،دار دز زیستی در ناحیه مقSOBP دهد را نشان می.  

  گیري تیجهن. 6

بنـدي   زیـاد طبقـه   LETعنوان تابش بـا  یون هلیوم، بهو پرت
ثرتري نسـبت بـه   ؤشده است و در کشتن سلول، داراي نقش م

یکی از  RBEبنابراین مفهوم . باشد میپرتو پروتونی و فوتونی 
 نمـودار . سـت ماده هدف ا زیستیموضوعات مهم در تعیین دز 

SOBP   دز عمقـی   توزیـع فیزیکی، توسط همپوشانی چنـدین
یـابی بـه یکنـواختی مطلـوب در      اما براي دست. شود ایجاد می

SOBP ،دز عمقـی   توزیـع وزنی مناسب باید براي هر  بضرای
وزنـی   بضـرای ، علاوه بـر  زیستی SOBPدر مورد . کار رودهب

دز عمقـی و   در هر نقطه که وابسته به RBEشدت، باید مقدار 
LET است نیز محاسبه گردد .  

در تابش یون هلیـوم بـه    RBEدر این مطالعه، براي تعیین 
اي ه ـ رابطه پارامتري که بـر اسـاس داده   ، یکV79سلولی  رده

کارلو براي پرتو  سازي مونت اند و نیز شبیه تجربی استخراج شده
سـازي، بـر اسـاس     مطالعه شبیه. هلیومی بکار گرفته شده است

دز عمقـی   توزیع. خ فانتوم آب به پرتو هلیومی استوار استپاس
انــرژي  7هــاي هلیــوم، بــراي  ، در جهــت تــابش یــونLETو 

بـا اجـراي    ،SOBP مشخصـی بـراي   مختلف، متناظر با پهناي
بـه   Geant4برنامه هادرون تراپی موجود در بسته نرم افـزاري  

شدت هر  تنظیمفاکتورهاي وزنی براي . دست آورده شده است
یکنواخت، با استفاده از  زیستی SOBPپرتو، براي طراحی یک 

 SOBPیکنــواختی . انــد محاســبات ماتریســی اســتخراج شــده
همچنـین سـطح بقـاي    . ، در حد بسـیار مطلـوب اسـت   زیستی

  . سلولی در تابش پرتو هلیومی نیز رسم گردیده است

هاي طراحـی   ، در سیستم RBEتوجه به متغیر بودن کمیت 
تغییرات ویژه این کمیـت برحسـب   . زیادي دارددرمان، اهمیت 

LET  و دز، در طراحیSOBP باید مورد توجـه واقـع    زیستی
، تا یـک  LETدر این مطالعه، دیده شد که در مقادیر کم . شود

در حال افزایش است و نیـز شـیب    RBE خاص، اندازه مقدار
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اما درست بعد از ایـن  . ، مثبت استLETتغییرات دز برحسب 
همچنان در حـال افـزایش اسـت، رفتـار      RBEاینکه  مقدار، با

کنـد و   ، به طور ناگهـانی تغییـر مـی   LETتغییرات دز برحسب 
برحسـب دز و   RBEایـن رفتـار   . شود شیب نمودار، منفی می

LETهاي  پیچیده توابع پاسخ سیستم هاي نسبتاً ، نشانگر ویژگی
هـاي   ، به پرتوهاي یونی سـنگین اسـت کـه در سیسـتم    زیستی
همچنـین   .پوشـی کـرد   ها چشـم توان از آن درمان، نمی طراحی

براي تـابش یـون    ،RBEبازه تغییرات مقدار نشان داده شد که 
بازه  در تواند داراي مقادیري هلیوم به یک رده سلولی نوعی، می

دهد که ثابـت   این موضوع نشان می .باشد 33/6تا  10/1 مقادیر
سبب ایجـاد خطـا   ، یدر موارد بالین RBEدر نظر گرفتن مقدار 

هاي محاسباتی دقیـق بـراي    استفاده از روش. گردد در نتایج می
RBEبالا ببرد طراحی درمان را تواند بازدهی امر ، می.   
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