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ВОЗМОЖНОСТЬ ПРОВЕДЕНИЯ ФОТОН-ЗАХВАТНОЙ ТЕРАПИИ 
С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 6 МВ ФОТОННОГО ИЗЛУЧЕНИЯ

FEASIBILITY OF USING 6 MV PHOTON BEAMS IN CONTRAST-ENHANCED 
RADIOTHERAPY 

Фотон-захватная терапия (ФЗТ) — метод лучевой терапии, который обеспечивает повышение поглощенной дозы 
в опухоли без дополнительной лучевой нагрузки на окружающие нормальные ткани. В работе представлены резуль-
таты экспериментального исследования возможности увеличения поглощенной дозы при ФЗТ за счет использования 
6 МВ фотонного излучения. При помощи водных растворов ферросульфатных дозиметров было проведено прямое 
измерение величины поглощенной дозы в воде, содержащей йод (дозоповышающий агент) в концентрации от 2,5 до 
50 мг/мл. Облучение растворов проводили на линейном медицинском терапевтическом ускорителе СЛ75-5-МТ (Рос-
сия) в дозе 5 Гр без учета возможного увеличения поглощенной дозы за счет присутствия атомов йода. Для концент-
раций йода 2,5–20 мг/мл достоверного увеличения поглощенной дозы зарегистрировано не было. Для концентра-
ции йода 50 мг/мл увеличение поглощенной дозы составило 13 ± 5 % (p < 0,05). Поскольку типичные концентрации 
дозоповышающих агентов при введении в организм пациентов, как правило, находятся в диапазоне 2,5–15 мг/мл, 
использование 6 МВ фотонного излучения для достижения терапевтически значимого противоопухолевого эффекта 
не представляется целесообразным.

Contrast-enhanced radiotherapy (CERT) is a type of radiation therapy used to enhance the radiation dose absorbed by the 
tumor while sparing surrounding healthy tissues. The present study aims to assess feasibility of using 6 MV photons to increase 
radiation absorption in CERT. The dose absorbed by iodinated water was directly measured by ferrosulphate dosimetry. 
Concentrations of iodine (a dose-enhancing agent) ranged from 2.5 to 50 mg/ml. Solutions were exposed to 5 Gy radiation
generated by the clinical linear accelerator SL75-5MT (Russia). The radiation dose applied did not account for increased 
absorbance due to the presence of iodine atoms. No reliable increase in the absorbed dose was observed for iodine 
concentrations ranging from 2.5 to 20 mg/ml. For 50 mg/ml concentrations the absorbed dose increased by 13% ± 5 % 
(p < 0.05). Normally, dose-enhancing concentrations observed in CERT studies range from 2.5 to 15 mg/ml, therefore, as 
demonstrated by our findings, employing 6 MV photon energy spectra in order to reach a therapeutically significant effect is 
unreasonable. 
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Фотон-захватная терапия (ФЗТ) — это новый бинарный 
метод лучевой терапии. Особенностью ФЗТ является 
возможность локального увеличения поглощенной дозы 
в опухоли без сопутствующего повышения облучения 

окружающих нормальных тканей. Это достигается за 
счет использования специальных препаратов, содержа-
щих элементы с порядковым номером Z > 52 (I, Gd, Au, Bi 
и др.). Такие элементы имеют большую поглощающую 
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Рис. 1. Зависимость массового коэффициента поглощения энергии от энергии падающего фотонного излучения
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способность, чем элементы, составляющие биологические 
мягкие ткани, и при ФЗТ выступают в роли дозоповышаю-
щего агента (ДПА).
По графику массовых коэффициентов поглощения 

энергии µen для различных элементов (рис. 1) видно, что 
разница в поглощающей способности существует лишь 
для ионизирующего фотонного излучения в диапазоне 
энергий от 30 до 300–500 кэВ в зависимости от порядко-
вого номера Z-элемента [1]. Данный диапазон относится 
к ортовольтному рентгеновскому излучению, и в большин-
стве работ по исследованию ФЗТ используют источники 
ионизирующего фотонного излучения именно этого диапа-
зона [2–7].
Очевидно, что для фотонного излучения с энергией 

более 500 кэВ разница в поглощающей способности меж-
ду ДПА и мягкими тканями пренебрежимо мала. Однако 
в ряде экспериментальных работ (как in vitro, так и 
in vivo) было показано, что увеличение противоопухолево-
го эффекта облучения после предварительного введения 
определенных химических соединений, содержащих ДПА, 
наблюдалось и для излучений мегавольтного диапазона — 
6 МВ и более [8–13]. Такие результаты были получены глав-
ным образом для соединений платины, наночастиц золота 
и наноструктур с гадолинием. Основываясь на этих данных, 
некоторые исследователи описали возможные механизмы 
увеличения поглощенной дозы за счет взаимодействия 
6 МВ излучения с ДПА [14–16]. В этих работах предпо-
лагается, что за счет рассеяния первичного излучения 
в объеме опухоли создается достаточное количество низ-
коэнергетических фотонов, способных заметно взаимо-
действовать с ДПА, находящимися в опухоли. В соответ-
ствии с расчетами авторов в результате взаимодействия 
ортовольтного излучения с ДПА происходит интенсивная 
ионизация среды, окружающей атом ДПА, на расстоянии 
порядка нескольких нанометров от атома. Такая иониза-
ция приводит к образованию большого количества актив-
ных радикалов, способных воздействовать на биологичес-
кие структуры на существенно большем расстоянии от 
атома (порядка нескольких миллиметров).
Другими исследователями было проведено экспери-

ментальное измерение возможного увеличения поглощен-
ной дозы на атомах ДПА при облучении 6 МВ излучением 
при помощи полимерных гелевых дозиметров и ЭПР-
дозиметров (ЭПР — электронный парамагнитный резо-

нанс), в состав которых вводились атомы ДПА. В рабо-
те [17] наличие золота в концентрации 18 мг/мл в соста-
ве полимерного гелевого дозиметра не позволило дос-
товерно зафиксировать увеличение поглощенной дозы. 
В работе [18] измерения при помощи аланинового ЭПР-до-
зиметра, содержавшего золото в концентрации 30 мг/мл, 
показали увеличение поглощенной дозы на 10 %.
Таким образом, возникает вопрос: чем объяснить те-

рапевтический эффект ФЗТ с 6 МВ излучением — физи-
ческим увеличением поглощенной дозы или радиомодифи-
кацией опухолевых клеток? В поисках ответа на него нами 
было проведено исследование увеличения поглощенной 
дозы в водной среде, содержащей атомы йода в качестве 
ДПА, при облучении 6 МВ фотонным излучением. В отли-
чие от предыдущих экспериментальных исследований — 
с использованием полимерных гелевых дозиметров и ала-
ниновых ЭПР-дозиметров, в которых мобильность актив-
ных радикалов может быть снижена по сравнению с во-
дой — в данном исследовании измерение дозы осущест-
влялось в водном растворе, где распространению обра-
зующихся активных радикалов не препятствуют никакие 
крупные молекулы, поэтому они могут быть более эффек-
тивно зарегистрированы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для измерения повышения дозы в водном растворе, со-
держащем йод, был использован метод ферросульфатной 
дозиметрии. Основная сложность количественной оценки 
поглощенной дозы в присутствии ДПА заключается в том, 
что вторичное излучение является короткопробежным (от 
нескольких нанометров для Оже-излучения до нескольких 
микрометров для фотоэлектронов и характеристического 
излучения), что накладывает ограничения на применение 
традиционных методов дозиметрии. Решение проблемы 
возможно при помощи жидкостной ферросульфатной до-
зиметрии. В основе метода лежит окисление ионов Fe2+ 
до Fe3+ высокореакционными продуктами радиолиза во-
ды, образующимися под воздействием ионизирующего 
излучения. Количество образовавшихся ионов Fe3+ зави-
сит от величины поглощенной дозы ионизирующего излу-
чения и позволяет эту величину определить количествен-
но. Раствор дозиметра можно модифицировать путем 
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Рис. 2. График зависимости оптической плотности ферросульфатного дозиметра от величины поглощенной дозы излучения
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добавления в его состав препарата с ДПА. При этом де-
тектирующий агент (ионы трехвалентного железа) распо-
лагается в непосредственной близости от атомов ДПА, что 
позволяет оценить влияние вторичного излучения на сум-
марную поглощенную дозу.
В качестве дозоповышающего агента был использо-

ван йод (Z = 53). Раствор йодсодержащего соединения 
в форме контрастного средства «Ультравист-370» (Bayer, 
Германия) в различных концентрациях йода был добавлен 
непосредственно в раствор ферросульфатного дозимет-
ра. Концентрации йода при этом составили 2,5, 5, 10, 20 
и 50 мг/мл. Приготовление раствора ферросульфатного 
дозиметра осуществлялось по ранее разработанной нами 
методике [19].

Cпектрофотометрическое измерение оптической 
плотности раствора на пике поглощения света ионами 
Fe3+ производится на длине волны 303 нм. Собственный 
спектр оптического поглощения иопромида не позволяет 
детектировать пик поглощения железа, по этой причине 
состав дозиметра был модифицирован путем добавления 
в него раствора роданида (тиоцианата) аммония NH4SCN. 
При взаимодействии ионов трехвалентного железа с ро-
данидом возникает тиоцианатный комплекс Fe3+, имеющий 
оранжево-красную окраску и обладающий пиком оптичес-
кого поглощения на длине волны 460 нм. Для каждой кон-
центрации йода в облученный йодсодержащий раствор 
дозиметра в объеме 2 мл был добавлен раствор родани-
да аммония с концентрацией 0,1 г/мл в объеме 100 мкл, 
после чего была произведена спектрофотометрическая 
оценка спектра поглощения и величины пика оптической 
плотности роданида железа с помощью спектрофотомет-
ра Cary 50 (Varian Australia Pty, Австралия).
Увеличение поглощенной дозы выражается через фак-

тор повышения дозы (ФПД): ФПД = Dcontrast/D, где Dcontrast 

— значение поглощенной дозы в присутствии дозоповы-
шающего агента, полученное по результатам спектрофо-
тометрии облученного дозиметра, и D — поглощенная 
доза в отсутствие ДПА. Величина поглощенной дозы опре-
делялась по предварительно построенной градуировоч-
ной кривой для диапазона доз 2,5–20 Гр.
Облучение растворов дозиметра производилось на 

клиническом линейном 6 МВ ускорителе электронов 
СЛ75-5-МТ (НИИЭФА, Россия), используемом в отделении 

радиотерапии Национального медицинского исследова-
тельского центра онкологии им. Н. Н. Блохина. Ускоритель 
генерирует тормозное излучение с энергией фотонов до 
6 МэВ. Облучение дозиметра производилось в пластико-
вых чашках Петри диаметром 40 мм. Объем дозиметра 
составлял 2,5 мл в каждой чашке. Время облучения сос-
тавляло 100 с, что соответствовало величине поглощенной 
дозы в воде, не содержащей йода, 5 Гр. При облучении 
намеренно не использовали тканеэквивалентные рассеи-
ватели до и вокруг раствора ферросульфатного дозимет-
ра, т. к. главной целью исследования являлось модели-
рование условий поверхностного облучения, характер-
ных для исследований in vitro и in vivo (на мышах и крысах 
с трансплантированными опухолями).
Для каждой концентрации ДПА было выполнено 6 из-

мерений. Для каждой концентрации вычислялась средняя 
величина поглощенной дозы и ошибка среднего с уче-
том коэффициента Стьюдента. Статистическая достовер
ность различий оценивалась с помощью U-критерия 
Манна–Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Градуировочный график зависимости оптической плотнос-
ти ферросульфатного дозиметра от величины поглощен-
ной дозы в диапазоне 2,5–20 Гр приведен на рис. 2. По 
нему видно, что зависимость — линейная.
Средние значения фактора повышения дозы для каж-

дой исследованной концентрации представлены в таблице.
Для концентрации йода 50 мг/мл наблюдали увеличе-
ние поглощенной дозы на 13 %, тогда как для мень-
ших концентраций ФПД статистически достоверно не 
превышал 1.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Полученные результаты показывают, что для типичных при 
ФЗТ концентраций ДПА в опухолевых тканях (2–50 мг/мл) 
клинически значимого увеличения поглощенной дозы при 
использовании 6 МВ излучения не происходит. При кон-
центрациях йода до 20 мг/мл включительно увеличение 
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Примечание. * — различия  статистически достоверны (р < 0,05).

Измеренные значения фактора повышения дозы (ФПД) для различных кон-
центраций йода

Концентрация йода, мг/мл ФПД

2,50 ± 0,08 1,00 ± 0,05

5,0 ± 0,1 0,90 ± 0,08

10,0 ± 0,3 1,00 ± 0,05

20,0 ± 0,6 1,00 ± 0,05

50,0 ± 1,5 1,13 ± 0,05*
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да. Для концентрации 50 мг/мл зарегистрировано досто-
верное увеличение поглощенной дозы на 13 ± 5 %. По-
лученные результаты хорошо согласуются с результатами 
измерений, выполненных другими авторами [17, 18]. Необ-
ходимо отметить, что концентрации более 20 мг/мл дости-
жимы лишь при внутриопухолевом способе введения ДПА, 
который не приветствуется медицинским сообществом. 
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ВЫВОДЫ

На основании полученных данных можно утверждать, что 
применение стандартных клинических терапевтических 
источников с 6 МВ излучением для фотон-захватной те-
рапии не может обеспечить терапевтически значимого 

увеличения поглощенной дозы. Наблюдаемый противоопу-
холевый эффект 6 МВ фотонного излучения при наличии 
в опухоли атомов дозоповышающих агентов относится 
скорее к биологическому явлению радиосенсибилизации, 
чем к физическому увеличению поглощенной дозы в опу-
холи. Вопрос о возможности применения при ФЗТ 6 МВ 
излучения без выравнивающего фильтра, отсекающего 
часть излучения киловольтного и ортовольтного диапазо-
на, требует дополнительных исследований.
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