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 :دهيچک
 DNA در بازها آسیب چنینهم وای دورشته و ایرشتهتک هایشکست به تواند منجرها میساز با سلولیون کنش پرتوهایبرهم

ستفاده از جعبه ابزار ، هاگونه آسیببه منظور مطالعه این پژوهش، این در .شودآنها  رد ذرات آلفای اولیه و تراب ،Geant4-DNAبا ا

شدهشبیهثانویه در آب مایع ذرات  ستفاده از مدل ست. ا سازی  و یک محیط آب کروی  B-DNAاز نوع  DNAبدین منظور با ا

ساطع میشکل که در آن ذرات آلفا به سانگرد از مرکز کره  سیب طبقهشوند صورت هم صورت  DNAبندی انواع و پیچیدگی آ

از موارد  ۶۵٪دهد که بیش از نشییان می MeV 2۰و  2های آلفا بین ها برای انرژیمال انواع شییکسییتبررسییی نتایا ا تپذیرفت. 

های ها و آزمایشسازیدر مقایسه با نتایا شبیهشود. ای میمنجر به  داقل یکی از انواع شکست رشته DNAانباشت انرژی داخل 

 های آزمایشیییدادهز نقطه نظر مقدار و روند از سییازگاری با ، نتایا این پژوهش اایشییکسییت دورشییته بازده از کمیت مختلف

ست.  سه نتایا برخوردار ا شتهتکبازده  کمیتمقای شتهو  ایر  صورت تابعی ازبه، پروتون، و الکترون برای ذرات اولیه آلفا ایدور

سییهم لالب  دهندهنشییاننوبه خود دهد. این به کار گرفته شییده را نشییان میهب اسییتق ل از نوع ذره، (LET) انتقال انرژی خطی

 باشد. های ثانویه نسبت به ذرات اولیه میالکترون

                            ای.دورشتهشکست ، DNA، آسیب Geant4-DNA سازی مونت کارلو،شبیه آلفا، ذره :کلمات کليدي

 : مقدمه

دارد. در درمان سییرطان ی نقش مهمی پزشییک، و پرتوییسییاز در بیوفیزیک، زیسییت های تابش یونمشییخ ییهشییناخت 

به لیر از  شود.می ، با گذشت زمان مورد اقبال بیشتری واقعآنهاز متمرکزتر واسطه توزیع دُههای سبک، بپرتودهی با یون

انرژی . ]1[تواند در مقابله با بعضییی تومورها مفید واقع شییود های سییبکی نظیر ذرات آلفا میها، پرتودهی با یونپروتون

سیر  رکت ان شی از ذرات آلفا در طول م شت نا سبت به رادیونوکلیدهای  آنهابا سه مرتبه بزرگی ن تابش کننده از دو تا 

اسیییتفاده از  رواز اینباشییید. برخوردار می ،شیییونداسیییتفاده میدرمان هدفمند تومورها  طور متعارف درالکترون که به

بالا و برد کوتاه پرتو، در درمان هدفمند  (LET)تقال انرژی خطی واسیییطه انهرادیونوکلیدهای تابش کننده ذرات آلفا، ب
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های سیییلولی را با کمترین تاثیر بر برد امکان هدف قرار دادن جمعیتهای کوتاهتابشباشییید. میتوجه تومورها مورد 

های نتهی به آسیبم، با ا تمال قابل توجه، زیاد LETهای با که تابشآورند، در صورتیفراهم می سالم اطرافهای سلول

شتهلیرقابل ترمیم  عموماً سلول می شوندمی ایدور سته  سازد(. )عبور تنها تعداد کمی پرتو از داخل ه تواند آنرا عقیم 

ی شییامل مرس سییلولی، ناهنجاری تواند اثرات بیوفیزیکی اولیه و دراز مدتها میسییاز با سییلولکنش پرتوهای یونبرهم

سرطان شد. به همراه د ژنتیکی، و  شته با ست پرتوییِا شی از زی ست که نتایا آزمای سلولی بیانگر این ا  DNA مولکولی و 

شدهتواند می سته  شک ستتعداد و تنوع  و در اثر پرتوها  شک شده هایاین  شته ،ایجاد  صاً از نوع دور رابطه  ،ایخ و

نظیر یونیزاسیییون و های فیزیکی کنشمناشییی از برهها اثرات اولیه تابش .]2،3 [ها داردمسییتقیمی با اثرات زیسییتی تابش

اهمیت اصییلی مطالعه  .]4 [باشییدمیویژه رادیکال هیدروکسیییل هها بهای شیییمیایی رادیکالکنشاع وه وبرانگیختگی به

ترمیم ناقص و یا عدم به شدن منتهی ها در صورت شکستگونه ایناز این جهت است که ها ای شکستدورشتهطیف 

ای شکست دورشته از لحاظ کلینیکی آلفا، تابشدر مورد . ]۵[ دنهمراه داشته باشمرس سلولی را بهنند توامی ،DNAترمیم 

ا بسیار پیچیده بوده و مقاومت ایجاد شده توسط پرتو آلفهای این شکستشود. گرفته می در نظرعنوان مهمترین آسیب به

از آنجا . ]۶[ سازدمی دیگرهای شکستاز  ترمهلکحاظ ژنی را از ل آنهادهند که ی نسبت به ترمیم از خود نشان میزیاد

عنوان سازی بههای شبیه، روشاست نبوده بررسی قابل مستقیم راه از تاکنون پرتودهی اثرات و پارامترها کمی بررسیکه 

 Geant4و  ]CPA100 ]7[ ،KURBUC ]۵[ ،PARTRAC ]8مکمل مطالعات آزمایشگاهی موجود، با کمک کدهایی مثل 

به ترابرد پرتوها در  ]Geant4-DNA ]9در  د الکترون ولت در آب به نام  هاییا نسخه توسعه داده شده آن برای انرژی

ذرات اولیه آلفا با  ،در پژوهش  اضرکنند. کمک میها تابش و میزان انواع آسیبمیان نوع و به فهم رابطه  محیط پرداخته

 ،انتخاب شده محدوده انرژیاین اند. سازی شدهشبیهدر آب مایع ترابرد و ثانویه  ذرات همراهبه MeV 2۰تا  2های انرژی

ترتیب دارای که بهرا  Ra223 ، وAt211 ،Bi212 ،Bi213مانند  دارای اهمیت کلینیکیهای آلفازای انرژی تعدادی از چشیییمه

سط آلفا در  دود انرژی شند می MeV 7/۵، و 8، 8/7، 8/۶های متو شش با زده بر وا د دز و بر های باکمیتد. هدمیپو

دست های از نتایا کمیت بازده بشده و مقایسهسازی و آزمایشی موجود مقایسه های شبیهوتید با تعدادی دادهئوا د نوکل

 . گیرداولیه صورت می ]11[های و الکترون ]1۰[ هاآمده در این کار با نتایا مربوط به پروتون

 :هامواد و روش

اسیییت. این کد امکان  شیییده انجام گرفته توسیییعه داده ۰4/1۰V 4Geantکه بر پایه  DNA-4Geantکمک کد به این کار

آورد و توانایی یعنی محدوده نانومتری فراهم می DNAهای کوچک در ابعاد سیییازی ترابرد پرتوها را در محیطشیییبیه

 آب )معادل محیط سلول( دارد.های فیزیکی و شیمیایی ذرات را در محیط کنشمحاسبه مسیر و برهم
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و  1ایرشتههای تکشکست انواع )راست( و اندسازی شدهکروی آب نمونهط یمحکه در  DNAرشته  2۰۰تعداد  :(1شکل شماره )

 .]۵[( چپ) DNA ساده و پیچیده 2ایدورشته

 

بوده یون، برانگیختگی و آبشارهای اوژه الاستیک، یونیزاسشامل در این کار  DNAفرایندهای مهم در محاسبات آسیب    

شده سه مادر وانرژی برش ترابرد   های پیش فرض کد، الکترونهاسطح مقطعمطابق  .اندو ذرات تا محدوده تعریفی هند

شده eV 4/7 برش یتا انرژ سیدن بهو  ترابرد  ضعیبهخود را  ماندهباقی یکمتر انرژ هاییانرژ با ر  صورت یکجا و مو

پراکندگی (، MeV 4۰۰ –  keV 1شامل برانگیختگی الکترونی ) آلفاکنش کار رفته برای برهمهای بهمدل کنند.یانباشت م

سته سیون ) و (MeV 1 – eV 1۰۰) ایه شند. مدلمی (MeV 4۰۰ –  ۰یونیزا و اتم  ،پروتونالکترون، کنش های برهمبا

صورت همسانگرد هپرتوهای آلفا بدر این کار، اند. تشریح شده ]1۰[ پیشتر در آنهاهای انرژی متناظر و محدوده هیدروژن

. (راست -1)شکل  تولید شدندهای پستاندارن است که برابر میانگین شعاع هسته سلول µm 3به شعاع آب  از مرکز کره

ای ههای فیزیکی و مخت یات رادیکالکنشسیازی پرتوها در محیط آب، مخت یات و انرژی انباشیت برهمپس از شیبیه

ها با توجه نوع شکست ،سازی پرتوها. پس از شبیهشداستخراج  آبدر کره  ns 1شیمیایی تولیدی در محیط آب بعد از 

محاسییبه شیید. پس از اتمام مر له فیزیکی، در مر له شیییمیایی ( چپ -1)شییکل بندی نیکجو و همکاران به تقسیییم

شیمیایی ها و مولکولرادیکال .های  .

2 2 2, , , , , ,aqH O H e OH OH H H   سهم شوند که بهدر محیط تولید می دلیل 

به  DNAمدل  .]۵[است پوشی شدهها چشماز اثر بقیه رادیکال ،DNA)یا هیدروکسیل( در آسیب  OH. عمده رادیکال

شده B-DNAکار رفته از نوع  ست انتخاب  شتهدو DNAترین انواع که یکی از عمومی ا سلولشدای یافت ر های ه در 

شدمیزنده  ستفاده به طول  DNA .]21[ با A)هر جفت باز  bp 21۶مورد ا
ست( و قطر  4/3 ͦ Aا

شده  23 ͦ در نظر گرفته 

                                                 
1 Single Strand Break (SSB) 

2 Double Strand Break (DSB) 
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اسییت. این  سییازی شییدهنمونه DNAاز مولکول به تعداد زیاد داخل کره آب بردن دقت آماری کار، منظور بالابه .اسییت

تولید شدند  µ-randomnessهای مختلف در کره از طریق روش گیریاط و جهتها به صورت کام  ت ادفی در نقنمونه

با دو آزمون سنجیده شد. در آزمون اول نسبت انرژی انباشت در کره اصلی به  جم آن و نسبت انرژی سازی نمونه. ]13[

1مقایسییه شیید. در آزمون دوم معکوا میانگین انرژی ویژه آنهاها به  جم DNAانباشییت در 

fz
های با فرکانس انرژی 

)انباشت  0)f   کنش پرتو با برای اینکه آسیب مستقیم در جریان برهم. ]41[مقایسه شدDNA ۀرخ دهد، انرژی آستان 

eV ۵/17=ssbE  شد که ستفاده معمولدر نظر گرفته  ستانترین مقدار ا شد ه میشده برای انرژی آ ساب . ]۵1[با برای ا ت

سیل با گروهبرهم شکرکنش رادیکال هیدروک سفات نیز ا تمال -های   در نظر گرفتهبا توجه به نتایا کارهای قبل  13/۰ف

 .]1۶[شد 

 : نتايج

مقدار کل انرژی انباشت  با استفاده ازو  یک الگوریتمتوسط  DNAهای استخراج آسیب ،سازیپس از انجام مرا ل شبیه

با در نظر گرفتن فرضیات ذکر  اند و نیزها رسیدهDNA هایی که به محدوده شعاعیرادیکالموقعیت یا  در هر نوکلئوتید و

 1های شکل هر یک از انواع شکست برای DNAهای نتایا نسبی شکست 1. در جدول انجام شدشده در قسمت قبل، 

های دیگر ها و آزمایشسازیدر مقایسه با تعدادی از شبیهرا  DSB 3نتایا کمیت بازده الف-2شکل محاسبه شده است. 

 ۵و نیرِی ]71[ 4های تجربی فرانکِنبِرسدهد. این نتایا از نزدیکی و سازگاری با دادهصورت تابعی از انرژی آلفا نشان میبه

 19/2تا  11/1 (Gy.Gbp)-1بین  فرانکِنبِرسهای گیریای نتایا ما با اندازهمقدار اخت ف بازده دورشته برخوردارند. ]81[

کارهای دیگر  برایاین اخت ف است که ( 19/19تا  2۶/2)%  33/1تا  17/۰  (Gy.Gbp)-1و نیِری بین( 17/3۰تا  37/13)% 

ای و رشتهتکنتایا کمیت بازده  ب-2شکل  .است 73/8۰بیش از %  ،با مراجع تجربی ذکر شدهدر مقایسه  سازیشبیه

 /mμkeVتا  1/۰ها محدوده دهد. نتایا این دادهنشان می LETصورت تابعی از کمیت به مختلفی ذرات را برا ایرشتهدو

 گیرند. در بر می هارا برای این کمیت ۵/1۵۶

 

 .MeV 2۰تا  2پرتوهای آلفا  های مختلفکمیت بازده نسبی برای آسیب :1جدول 

                                                 
3 Yield 

4  Frankenberg 

۵  Neary 

Eα 

MeV 

LET 

keV/µm 
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 PITSبا کدهای  های نیکجوسازیشبیهدر مقایسه با  DSBکمیت بازده ی کار  اضر براسازی نتایا شبیه)الف( (: 2شکل شماره )

، ]22[و کارهای تجربی نیِری ، ]12[ MCDSبا یک الگوریتم  7، سِمنِِنکو]۰2[ PARTRACبا کد  ۶، فریدلَند]100CPA ]19و

 . ]11[و الکترون  ]1۰[با نتایا پروتون سازی کمیت بازده ذرات آلفا در مقایسه نتایا شبیه)ب(  .]32[ 8، و یِنِر]71[فرانکِنبِرس 

 : گيريبحث ونتيجه

، جمع ا تمالاتی انواع مختلف شکست با نرخی MeV 1۰های کمتر از دهد که برای انرژینشان می 1تحلیل نتایا جدول 

زایش اف MeVبر وا د  αE/8/9%   با نرخی در  دود SSBیابد و ا تمال شکست کاهش می MeVبر وا د  %4/2در  دود 

از  دهد.ینمبستگی محسوسی به انرژی ذره آلفا نشان  2SSBو  +SSBهای شکست است که ا تمالیابد. این در  الیمی

                                                 
۶  Friedland 

7  Semenenko 

8  Jenner 

2 5/156  78/5  61/14  26/5  37/18  46/15  04/17  48/23  78/61  38/72  

3 2/118  95/7  58/18  97/4  43/20  40/15  16/15  51/17  75/57  96/67  

4 9/93  51/11  72/21  29/5  06/20  25/14  26/13  91/13  86/53  60/65  

6 8/65  00/17  73/25  69/4  93/19  80/12  85/10  00/9  90/48  80/60  

8 9/51  95/20  93/28  16/4  27/19  22/11  14/9  33/6  75/44  95/57  

10 6/42  95/24  90/29  93/3  14/18  94/10  79/7  36/4  47/42  60/52  

20 2/23  99/35  93/32  39/3  09/14  73/7  59/4  29/1  67/34  19/43  

 ب()                                                                              )الف(               
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-αE/8/11و  -αE/2/3- ،αE/8/۵ % هایترتیب با نرخ)به DSB++، و DSB ،+DSBهای رو، این کاهش ا تمال شکستاین

ای مقایسه الف-2شکل  دهد.را نتیجه می MeVبر وا د  -4/2%ست کلی نرخ شک SSB( است که در تقابل با نرخ افزاینده 

پژوهش نتایا . استدهداانجام های دیگر سازیاین پژوهش با نتایا کارهای تجربی و شبیهای دورشتهبین نتایا کمیت بازده 

باشد که امکان استنتاج یک داده می یِنِر تنها شاملکار تجربی  هر چند، های تجربی برخوردارندبا دادهبهتری از سازگاری  ما

این پژوهش را برای ذرات  DSBنتایا کمیت بازده  ب-2ل شک دهد.در مورد تغییرات کمیت بازده بر  سب انرژی را نمی

دهد. مینشان  keV ۵/4تا  1/۰و ، MeV 2۰تا  MeV 2۰ ،۵/۰تا  2های در محدوده انرژیترتیب بهآلفا، پروتون، و الکترون 

 ln(LET)× 3۶/1+7۵/2 بازده کمیت ،MeV 2۰تا  2 و ذرات آلفای MeV 2۰تا  1های پروتون، با کاربرد تیببدین تر

 LETدر محدوده وسیعی از توان میرا ای دورشتهبا این وجود، کمیت بازده باشد. مورد انتظار می LETصورت تابعی از به

های کم انرژی ناشی از سطح س مشاهده شده برای الکترونالگوی زیگزاثابت در نظر گرفت.  مربوط به پروتون و آلفا

بازده  کمیتمقایسه نتایا . ]24[ باشدمی Geant4های تابش در طولچنین های شیمیایی و همواکنش ها و نرخمقطع

کار هره ب، استق ل از نوع ذLETصورت تابعی از ، پروتون، و الکترون بهبرای ذرات اولیه آلفاای دورشتهو  ایرشتهتک

های هیدروکسیل نیز که به آسیب لیرمستقیم رادیکال LETنتایا بازده شکست نه تنها به دهد. گرفته شده را نشان می

در های ثانویه سهم لالب الکترون بیانگرباشد و های ثانویه  رارتی میوابسته به الکتروننوبه خود  این بهکه  بستگی دارد

های فیزیکی در تفاوت مدل الف(-2)شکل کلی دلایل تفاوت نتایا کار ما و کدهای دیگر  به طور باشد.میایجاد آسیب 

و نوع  DNAسازی، هندسه با کدهای دیگر، نوع فرایندهای شیمیایی مورد توجه در شبیه Geant4-DNAو شیمیایی 

ستانه و ا تمال برهمکنش شیمیایی عنوان مثال در کارهای نیکجو معیار اصلی انرژی آانتخاب فرضیات و پارامترها است. به

 نظر در با پژوهش این . در]8[ند معیار اصلی ا تمالات خطی است ولی در کارهای فریدلَ ]7[دقیق برای شکست است 

چنین هم و سازی قبلینسبت به کارهای شبیه ترکامل با فرضیات) ماده با پرتو شیمیایی و فیزیکی هایکنشبرهم کلیه گرفتن

 DNA اولیه هایآسیب مشابه با کارهای تجربی، DNAچنین انتخاب هندسه و هم ،(Geant4-DNAقدرت کد  با توجه به

 ،DNAپرتوهای آلفا در  آسیب زمینه در پیشین هایسازیشبیه به نسبت شده و سعی شده پرتوهای آلفا محاسبه وسیلهبه

 لیرمستقیم هایکنشبرهم چنینهم و ثانویه و اولیه ایهپرتو مستقیم هایکنشبرهم مثل عوامل تمامی گرفتن نظر در با

  .شود ارائه DNA در هاشکست بررسی برای تریدقیق ، نتایاDNA با هیدروکسیل رادیکال
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