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Рассматривается возможность применения наночастиц магнетита для увеличения эффективности
подавления раковых новообразований при лечении опухоли методом рентгеновской брахитерапии.
Предполагаемая роль наночастиц заключается в усилении дозы ионизирующего излучения, погло-
щаемой опухолью, в которую произведена инъекция раствора рассматриваемых частиц. Эти части-
цы обладают рядом свойств, которые делают их пригодными для направленной доставки лучевой
энергии к раковой опухоли. Наночастицы магнетита биоразлагаемые, магнитные и могут испускать
вторичное рентгеновское излучение при облучении внешним источником рассчитывается распре-
деление дозы вокруг частицы магнетита диаметром 10 нм, помещенной в воду, являющуюся доста-
точно хорошим эквивалентом биологических тканей при проведении модельных расчетов, и облу-
чаемой монохроматическим рентгеновским излучением с энергией фотонов в диапазоне от 4 до
60 кэВ. В результате расчетов методом Монте-Карло с использованием программного пакета
Geant4 было показано, что при указанных условиях действительно происходит увеличение погло-
щаемой водой дозы за счет генерации флуоресцентного рентгеновского излучения, однако про-
странственная область, внутри которой указанное увеличение существенно, достаточно мала, по-
этому для эффективного применения метода потребуется доставка таких наночастиц непосред-
ственно в клеточное ядро.

Ключевые слова: монохроматическое рентгеновское излучение, фотоэлектроны, оже-электроны,
магнитные наночастицы, распределение дозы, брахитерапия.
DOI: 10.31857/S1028096022050168

ВВЕДЕНИЕ
Брахитерапия (внутренняя радиотерапия) –

один из методов, применяемых наряду с хирурги-
ей и химиотерапией для лечения раковых новооб-
разований [1]. Его значение возрастает в случае
неприменимости других методов лечения по ка-
ким-либо причинам. Эффективность брахитера-
пии может быть увеличена путем инъекции в опу-
холь наночастиц, генерирующих вторичное излу-
чение и таким образом увеличивающих дозу
ионизирующего излучения, поглощаемую окру-
жающими тканями [2, 3]. Из всех типов вторич-
ных излучений, испускаемых такой частицей,
наиболее сильным разрушающим действием на
ДНК обладают оже-электроны [4, 5]. Это, по-ви-
димому, объясняется частым взаимодействием

таких электронов с веществом вдоль траектории
движения, что связано с их небольшой энергией
[6]. Интервалы между точками взаимодействия в
таком случае соизмеримы с диаметром молекулы
ДНК [7], что приводит к возникновению множе-
ственных разрывов двойной цепи [8]. Однако
длина пробега оже-электронов очень мала, по-
этому для достижения максимального эффекта
требуется присутствие наночастицы в ядре клет-
ки или рядом с ним. Чаще всего в качестве источ-
ника вторичного излучения используют наноча-
стицы золота или гадолиния (как правило, в со-
ставе хелатов). Существуют эксперименты по
внедрению наночастиц золота в ядро клетки [9],
а также по синтезу наночастиц, содержащих гадо-
линий, непосредственно внутри живой клетки [10].
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Другое направление усилий по усовершен-
ствованию метода брахитерапии заключается в
замене излучения традиционных радиоизотоп-
ных источников [11] излучением рентгеновской
трубки. Известны два таких подхода. Первый за-
ключается в разработке миниатюрной рентгенов-
ской трубки, имплантируемой в составе иглы в
опухоль [12]. Второй использует флуоресцентное
излучение вторичной мишени, расположенной
на конце полой иглы и облучаемой внешним ис-
точником с коллиматором [13]. Эффективность
этих методов может быть увеличена с помощью
инъекции наночастиц.

В настоящей работе исследована возможность
применения для увеличения доставляемой в опу-
холь дозы ионизирующего излучения наночастиц
альтернативного материала – магнетита [14]. Он
обладает рядом важных для применения в меди-
цине свойств, отсутствующих у наночастиц золо-
та и хелатов гадолиния. Так, во-первых, наноча-
стицы магнетита обладают способностью к
биодеградации в живом организме [15]. Во-вто-
рых, они способны к магнитному упорядочению
при наложении внешнего магнитного поля, с по-
мощью внешних полей их можно удерживать в
локальной области. Они также могут быть источ-
ником вторичного излучения при облучении
рентгеновским пучком из лабораторной трубки
или синхротрона. Возможны два варианта гене-
рации такого излучения: фотоэлектронные про-
цессы и эффект Мессбауэра. В настоящей работе
ионизирующее излучение получено в результате
фотоэлектронных процессов при облучении
внешним пучком. С помощью модельных подхо-
дов изучено распределение дозы ионизирующего
излучения, поглощенной средой вокруг наноча-
стицы магнетита. Возможность использования
для указанной цели эффекта Мессбауэра рас-
сматривается в [16, 17].

МЕТОДИКА МОДЕЛИРОВАНИЯ
Расчеты проводили методом Монте-Карло с

помощью пакета Geant4 [18] версии 10.00.p01. Ис-
пользовали входящий в его состав набор данных
G4EMLOW, включающий данные из библиотеки
EPDL97 (Evaluated Photon Data Library from Liver-
more) и рекомендованный для медицинских рас-
четов [19].

В настоящей работе модельным объектом бы-
ла частица магнетита диаметром 10 нм, помещен-
ная в центр куба со стороной 100 нм. Спектры
вторичного излучения частицы рассчитывали в

пустом кубе. Для получения распределения погло-
щенных доз куб был “заполнен” водой, которая
считается достаточно хорошим аналогом биоло-
гических тканей для подобных расчетов. Частицу
облучали первичными пучками с сечениями двух
типов. В первом случае использовался пучок
круглого сечения с диаметром, равным диаметру
частицы (узкий пучок), во втором – пучок квад-
ратного сечения со стороной, равной стороне мо-
дельного куба (широкий пучок). Количество пер-
вичных фотонов в этих случаях было выбрано 108

и 2 × 109 соответственно. Пространственное рас-
пределение поглощенной дозы в случае узкого
пучка определялось как функция двух координат –
положения вдоль оси пучка и удаления от этой
оси в радиальном направлении. В случае широко-
го пучка дозу рассчитывали, как функцию одной
координаты – расстояния от центра частицы.
Энергию, поглощенную веществом в результате
пропускания указанного числа первичных фото-
нов, суммировали в пространственных ячейках
соответствующей криволинейной формы с раз-
мером сторон 1 нм. Усиление дозы рассчитывали,
как отношение значений энергии, накопленной в
соответствующих ячейках модельного вещества с
наночастицей, к значениям энергии, рассчитан-
ным без нее.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Сначала был проведен ряд предварительных

расчетов с использованием первичного пучка то-
го же диаметра, что и частица. При таком идеали-
зированном модельном подходе сразу виден
вклад излучения от самой частицы, слабо замет-
ный на общем фоне при облучении всего объема
воды широким пучком. На рис. 1 показано взаи-
модействие как первичного, так и вторичного из-
лучений с окружающей частицу водной средой.
Спектры вторичных электронов наночастицы в
вакууме показаны на рис. 2. Распределение по-
глощенной водой дозы вокруг наночастицы –
на рис. 3.

Как и ожидалось, сильное взаимодействие
низкоэнергетического излучения с водой делает
эффект вторичного излучения частицей малоза-
метным. Поэтому при возможном терапевтиче-
ском применении будет необходимо отфильтро-
вать низкоэнергетическую часть спектра рентге-
новской трубки. При облучении частицы пучком
с энергией выше K-края поглощения железа
(7.1 кэВ) [20] заметно усиливается вторичное из-
лучение частицы, включающее фотоны и элек-
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троны (фотоэлектроны и оже-электроны). Уве-
личение количества оже-электронов (с энергией
700 эВ и менее), обладающих наибольшим биоло-
гическим действием, отчетливо видно на рис. 2в.
При дальнейшем увеличении энергии падающего
пучка его взаимодействие как с частицей, так и с
окружающей водой ослабевает.

На практике облучение будет производиться
широким, почти параллельным пучком. Для это-
го случая были рассчитаны распределения погло-
щенных доз вокруг наночастицы при облучении
параллельным пучком, покрывающим все сече-
ние модельной ячейки, что потребовало увеличе-
ние числа входящих фотонов. Эти распределения
доз практически сферически симметричны ввиду
слабого поглощения и преломления первичного
пучка одной частицей и отсутствия корреляции
направлений распространения вторичных частиц
с падающим пучком. Были проведены расчеты
также в случае облучения аналогичного объема
воды без частицы магнетита внутри. На рис. 4 по-
казаны коэффициенты увеличения поглощенной
дозы в зависимости от удаления от поверхности

частицы при различной энергии падающего пуч-
ка. Как видно из рисунка, наибольший эффект
достигается при энергии падающих фотонов
~8 кэВ. Однако даже при этой энергии простран-
ственной областью, поглотившей по крайней ме-
ре вдвое большую дозу, является сферический
слой толщиной всего лишь 10 нм вокруг наноча-
стицы. Поэтому для практического применения
необходим механизм доставки таких наночастиц
в область, находящуюся в непосредственной бли-
зости к ДНК клетки, т.е. в клеточное ядро. Для
наночастиц золота такая методика была проде-
монстрирована в [3]. Вероятно, подобное воз-
можно и для частиц магнетита.

Еще одним препятствием на пути использова-
ния исследуемых наночастиц для целей брахите-
рапии является малая глубина проникновения
рентгеновского излучения с оптимальной энер-
гией (8 кэВ) – всего порядка 1 мм, чего явно не-
достаточно для клинического применения мето-
да. Применение же более жесткого первичного
пучка для увеличения глубины его проникнове-
ния неэффективно из-за существенного умень-

Рис. 1. Вторичное излучение частицы магнетита диа-
метром 10 нм, находящейся в воде и облучаемой уз-
ким параллельным монохроматическим пучком фо-
тонов с энергией: а – 4; б – 7; в – 8; г – 14.4 кэВ. Точ-
ками обозначено поглощение энергии веществом.
Первичный пучок направлен слева направо. Число па-
дающих фотонов для всех значений энергии равно 105.

10 нм

(а) (б)

(в) (г)

Рис. 2. Спектры вторичных электронов, испускаемых
наночастицей магнетита в вакууме при ее облучении
фотонами различной энергии: а – 4; б – 7; в – 8; г –
14.4 кэВ. Число падающих фотонов для всех значений
энергии равно 108, ячейка гистограммы – 100 эВ.
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шения “полезной области” – пространственной
области значимого увеличения поглощенной до-
зы. Так, для энергии 59.3 кэВ, соответствующей
Kα1-линии вольфрама, “полезная область” соста-
вит всего лишь около 3 нм (рис. 4). Поэтому по-
требуется применение одного из упомянутых вы-
ше методов доставки излучения к опухоли: мини-
атюрная рентгеновская трубка или полая игла с
вторичной мишенью на ее конце.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Частица магнетита при внешнем облучении
рентгеновским пучком вызывает увеличение дозы
ионизирующего излучения, поглощаемого окру-
жающим ее веществом, что при успешном пре-
одолении ряда трудностей может быть использо-
вано для целей брахитерапии.
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Photoelectronic Processes when Irradiating Magnetite Nanoparticle
with a Monochromatic X-Ray Beam

V. V. Safronov1, E. A. Sozontov2, *, **
1Shubnikov Institute of Crystallography, FSRC “Crystallography and Photonics” RAS, Moscow, 119333 Russia

2National Research Centre “Kurchatov Institute”, Moscow, 123182 Russia
*e-mail: Sozontov_EA@nrcki.ru,
**e-mail: esozontov@yahoo.com

The possibility of application of magnetite nanoparticles for the purpose of improvement of the efficiency of
cancer tumor suppression during X-ray brachytherapy treatment is considered. The proposed role of the
nanoparticles is to enhance the dose of ionizing radiation, absorbed by the tumor, into which the injection of
solution containing such particles was made. These particles possess several properties that make them useful
for targeted delivery of radiation to tumors. Magnetite nanoparticles are biodegradable and magnetic and can
emit secondary radiation when irradiated with an external source. In this work, the dose distribution around
a magnetite particle of a 10 nm diameter, immersed into water and irradiated by monochromatic X-rays with
energies in the range from 4 to 60 keV was calculated. In this case, water can be considered as a good enough
equivalent of biological tissues for model computations. Using Mote-Carlo computations with Geant4 pro-
gram package, it was shown that under such conditions, the dose enhancement originating by water from
X-ray f luorescent radiation generation really takes place, however the spatial region, where such enhance-
ment is high enough, is quite small. To utilize the method efficiently, one would need to deliver such nanopar-
ticles directly into a cell nucleus.

Keywords: monochromatic X-rays, photoelectrons, Auger-electrons, magnetite nanoparticles, dose distribu-
tion, brachytherapy.



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (Photoshop 5 Default CMYK)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.3
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness false
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages false
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterColorImages false
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages false
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /FlateEncode
  /AutoFilterGrayImages false
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages false
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /BleedOffset [
        14.173230
        14.173230
        14.173230
        14.173230
      ]
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /ClipComplexRegions true
        /ConvertStrokesToOutlines false
        /ConvertTextToOutlines false
        /GradientResolution 300
        /LineArtTextResolution 1200
        /PresetName ([High Resolution])
        /PresetSelector /HighResolution
        /RasterVectorBalance 1
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MarksOffset 14.173230
      /MarksWeight 0.250000
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PageMarksFile /RomanDefault
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
    <<
      /AllowImageBreaks true
      /AllowTableBreaks true
      /ExpandPage false
      /HonorBaseURL true
      /HonorRolloverEffect false
      /IgnoreHTMLPageBreaks false
      /IncludeHeaderFooter false
      /MarginOffset [
        0
        0
        0
        0
      ]
      /MetadataAuthor ()
      /MetadataKeywords ()
      /MetadataSubject ()
      /MetadataTitle ()
      /MetricPageSize [
        0
        0
      ]
      /MetricUnit /inch
      /MobileCompatible 0
      /Namespace [
        (Adobe)
        (GoLive)
        (8.0)
      ]
      /OpenZoomToHTMLFontSize false
      /PageOrientation /Portrait
      /RemoveBackground false
      /ShrinkContent true
      /TreatColorsAs /MainMonitorColors
      /UseEmbeddedProfiles false
      /UseHTMLTitleAsMetadata true
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


