
前 言

对入射X射线激发人体内的核素（如碳、氧等）和

激发进入到人体内的核素（如金、硼等）的研究主要

分为两种形式：第一种主要是用高能X射线入射到人

体内引发碳、氧等核反应，使其变成 11C、15O，可以用

于 PET的探测以及肿瘤放射治疗照射中剂量分布的

监测；第二种则是用 kV 级或 MV 级的 X 射线与输入

人体内的纳米级粒子，如纳米金颗粒（GNP），发生光

核反应，并使其活化，最终达到剂量增敏的作用［1-4］。

X射线（kV或MV级）照射下的增敏作用已有相关的

报道［5-12］，kV级和MV级照射下不同的增敏效果也已

经被证实。但GNP活化后产生的剂量是否足够用于

类似植入体内的放射性核素的内照射同位素治疗的

研究鲜见报道。本文利用 GNP 在人体内（包括肿瘤

组织内）的沉积，利用高能X射线照射GNP发生光核
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【摘要】目的：利用蒙特卡罗程序Geant4模拟13.5 MeV和6 MeV X射线照射细胞内的纳米颗粒，分析其光核反应的剂量

贡献份额。方法：以纳米金颗粒（GNP）为例，分别模拟6 MeV和13.5 MeV照射细胞内的GNP，给出各自条件下由GNP造

成的剂量贡献。创建水模体（0.426 mm×0.426 mm×0.426 mm），包含 1 103个细胞，作为 GNP的载体。在 6 MeV和 13.5

MeV下分别模拟细胞中包含和不包含GNP所造成的剂量沉积。结果：13.5 MeV X射线照射，其由GNP造成的剂量贡献

为5.12 cGy，细胞总能量沉积为25.37 cGy，由GNP引起的剂量贡献占20.19%；6 MeV X射线照射，其由GNP造成的剂量

贡献为2.87 cGy，细胞总能量沉积为23.05 cGy，由GNP造成剂量贡献约为12.46%。与6 MeV相比，13.5 MeV下由GNP

光核反应造成的剂量贡献占7.7%。结论：对于细胞模型内纳米金的研究表明，GNP确实能引起额外的剂量贡献。由于

GNP光核反应引起的剂量贡献很低，难以作为能够被原位激活的放射源使用。
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Feasibility of using photo-nuclear reaction of nanoparticles to achieve in situ activation therapy
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Abstract: Objective To simulate the nanoparticles inside the cells that are irradiated by 13.5 MeV and 6 MeV X-rays by Monte

Carlo toolkit Geant4, and to explore the dose contributions coming from the nanopaticles activated by photo-nuclear reaction.

Methods Taking gold nanoparticles (GNP) as the example, the situations that the GNP inside the cells were irradiated by 13.5 MeV

and 6 MeV X-rays were simulated, and the dose depositions caused by GNP were studied. A water tank (0.426 mm×0.426 mm×

0.426 mm) that contained 1 103 cells was taken as the container of GNP. Based on the irradiation by 6 MeV and 13.5 MeV X-rays,

the dose depositions in two kinds of cell models (with and without GNP) were analyzed. Results The dose contribution of GNP

irradiated by 13.5 MeV X-rays reached 5.12 cGy which was 20.19% of the total dose deposition (25.37 cGy), while the dose

contribution of GNP irradiated by 6 MeV X-rays reached 2.87 cGy which was 12.46% of the total dose deposition (23.05 cGy).

Compared with the dose contribution under the irradiation by 6 MeV X-rays, the dose contribution coming from GNP activated

by photo-nuclear reaction under the irradiation by 13.5 MeV X-rays accounted for about 7.7%. Conclusion The study on the GNP

in cell models shows that GNP does lead to additional dose depositions. Because of the low dose contribution caused by photo-

nuclear reaction, it is impossible to take the GNP activated by photo-nuclear reaction as in situ activated radiation source.
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反应，采用蒙特卡罗的方法模拟其光核反应截面，探

讨和评价将GNP光核反应放射性产物作为其替代近

距离照射植入的放射源的可能性。

1 材料与方法

1.1 GNP光核反应

GNP光核反应主要形式是利用金属 197Au与伽玛

射线光核反应后产生的中子和释放出的伽玛射线以

及产生具有放射性的 196Au，利用蒙特卡罗程序

Geant4来模拟GNP光核反应截面最大时能量的X射

线与GNP反应的粒子输运过程以及其反应产物和对

细胞的剂量贡献，来分析评价光核反应的作用和替

代放射源的可能性。GNP在光核反应过程中产生了

具有放射性的 196Au和中子，反应式如下所示：
197Au+γ(13.5 MeV)→196Au+neutron （1）
196Au→196Pt［355.684］+β++ve （2）
197Au 光核反应的阈值能量为 8.07 MeV，在释放

出中子过程中伴随有伽玛光子的产生，生成了放射

性粒子 196Au，半衰期为 6.18 d，其衰变产物 196Au通过

释放出一个特征能量为 355.684 keV的伽玛射线而转

化为稳定状态的 196Pt。

1.2 ENDF/B-VII.1

ENDF/B-VII.1数据库为我们提供了伽玛射线与

Au发生光核反应的伽玛射线能量与反应截面关系的

数据。可以通过 197Au 的 MF3 和 MT201 查找出相应

的数据图，综合数据以及关系图可以得出 197Au 与伽

玛射线发生光核反应最大反应截面时所需要的能量

约为 13.5 MeV。金（Au）发生光核反应的阈值能量为

8 MeV，低于 8 MeV不发生光核反应，如图 1所示（数

据只截取了13.5 MeV附近的一部分）。

1.3 细胞模型和GNP分布

1.3.1 细胞模型 建立细胞模型是模拟 GNP 在体内

分布的基础。因单个GNP和单个细胞分别是纳米级

和微米级，射线打在上面的概率极低，因此需要设计

多细胞模型，来增加反应的概率。首先将单个细胞

设计成椭球［13］，其 3个轴方向的半轴长为 9~13 μm随

机选取［13-14］。细胞核、核仁、内质网随机分布在细胞

质内，其半径分别为3、2和6 μm［13-14］，如图2所示。将

多个细胞互相不重叠聚集在一块范围内，并让每一

个细胞相互之间尽量靠近，它们的大小不一（椭球半

轴长 9~13 μm随机变化），位置随机，细胞的旋转角度

随机。为了实现此多细胞模型，必须判断两个椭球

是否重叠。通过计算两个椭球中心相距的距离是否

大于这两个椭球最大径之和初步判断其是否重叠，

如果结果是小于则进一步判断，为此专门引入了一

个判断是否重叠的算法［15-16］。

Geant4模拟细胞膜、细胞核、细胞质等所需要的

材料信息［15-16］如表 1 所示。Geant4 读取信息后在

0.426 mm×0.426 mm×0.426 mm的范围内模拟了1 103

个细胞，如图3所示。

图1 ENDF/B-VII.1 197Au(G, XN)反应截面与射线能量

Fig.1 ENDF/B-VII.1 197Au(G, XN) reaction cross section and
incident energy
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图2 Geant4模拟单细胞模型

Fig.2 Single cell model simulated in Geant4
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表1 细胞的材料信息（%）

Tab.1 Material information of cells (%)
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1.3.2 GNP在细胞内分布 根据文献［11］，将 GNP设

计成一个包裹在细胞核外的壳层结构，其壳层尺寸

为 300 nm。这是模拟了单个GNP团簇进入细胞质并

最终完成附着在细胞核后的极限几何形态，并在此

条件下同时保持了细胞的活性。使用的GNP的几何

形态在以往的研究中都已经被证实，具体的 GNP 在

细胞内的结构如图 4所示。GNP在细胞内尺寸已知，

这样可以计算出在 1 103 个细胞中总的 GNP 质量为

1.577 7×10-6 g。

1.4 GNP光核反应物理模拟模型

在研究 GNP 与 X 射线的相互作用过程中，通常

采用蒙特卡罗模拟的方法，而在选择蒙特卡罗程序

时大部分研究都采用的是 Geant4［17］程序算法［1-5, 18］。

其程序的开源性，使得在研究粒子在物质中的相互

作用中发挥重要的作用，尤其是在高能物理、核物理

以及加速器物理，并在医学和空间科学中的应用也

十分突出。

Geant4 提供了丰富的物理模型供使用，而且可

以根据自己的要求选择合适的物理过程以及合适的

截面数据来编写自己想要的物理模型。因对于不同

的物理模型其产生的模拟精度不相同，谨慎选择物

理模型对于模拟结果会产生重要的影响。

本文在选择物理模型时，利用 Geant4 提供可用

的 physics lists非常方便。在模拟射线与细胞以及其

中的GNP相互作用时，由于细胞尺寸很小，低能的X

射 线 不 能 被 忽 略 ，因 此 本 文 选 择 了 更 适 用 的

G4EmLivermorePhysics 模型，并同时注册了放射性

衰变G4RadioactiveDecayPhysics()的模型。Geant4在

模拟光核反应时大部分的物理模型采用的是默认的

Bertini模型 G4CascadeInterface，但是在 0~20 MeV低

能部分的模拟时，提供的精度相对来说不够准确。

本 文 在 G4VPhysicsConstructor 下 派 生 了 一 个

GammaNuclearPhysics 的 类 ，并 通 过 它 的

ConstructProcess()注册所需要的输运过程。其中光

核 反 应 的 物 理 模 型 在 0~20 MeV 时 采 用

G4LENDorBERTmodel，大 于 20 MeV 依 然 采 用

G4CascadeInterface，并 添 加 G4LENDCombined

Cross Section的截面数据。低能中子数据库（LEND）

是专门为低能量射线设计的模型，能够提供较高的

模拟精度。由 Geant4 模拟光核反应的运行如图 5

所示。

2 结果与讨论

2.1 由GNP颗粒光核反应引起的剂量贡献过程

利用单能 13.5 MeV 照射含 GNP 的细胞模型，

Geant4将初始光子与细胞以及细胞内的GNP光核反

应的详细过程以 .txt格式输出（图6），并分析了其中一

次光核反应对细胞剂量的贡献方式以及生成的产物。

从图中可以看出初始光子（TrackID=1）在细胞中经过

几次碰撞后改变方向经过细胞内的几个位置后

（Pre-step, Post-step），在GNP团簇中发生光核反应依

a：多细胞模型 b：透视图

图3 多细胞模型（左）以及透视图（右）（部分展示）

Fig.3 Multicellular model (a) and its perspective (b) (partial display)

图4 GNP在细胞内的分布

Fig.4 Distribution of gold nanoparticle (GNP) inside the cells
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次生成了3个光子（TrackID=6, 5, 4）、一个 196Au（TrackID

=3）和一个中子（TrackID=2）。其中生成的一个光子

（TrackID=4）通过光电效应生成了两个电子（TrackID

=7, 8）并在 GNP中发生了能量沉积。生成的 196Au释

放电子（TrackID=11）和中微子电子（TrackID=10）并衰

变成 196Pt，释放出的电子会与细胞质发生电离再发出

电子（TrackID=12, 13），在此全部过程中同样会有能量

在细胞中沉积。而生成的 196Pt［355.684］会释放出特

征峰值能量 355.684 keV 的光子（TrackID=17）并转变

为更稳定的 196Pt（TrackID=16）。上述过程只是光子与

GNP发生光核反应的一个典型过程。综合所有光核

反应的过程，我们发现GNP簇与光子发生反应后其主

要对细胞的剂量贡献方式（能量沉积方式）来自放射

性衰变，而光核反应释放的次级光子和中子再与细胞

相互作用沉积的能量是很少的，我们考虑这主要是因

为与生成的次级光子数和中子数相比，细胞的数量太

少，整个受照体积太小（0.426 mm×0.426 mm×0.426 mm）

不足以使其发生反应而沉积能量。

图5 Geant4模拟光核反应物理模型

Fig.5 Physical model of photo-nuclear reaction simulated in Geant4

图6 Geant4模拟的光核反应过程

Fig.6 Photo-nuclear reaction simulated in Geant4

2.2 GNP造成的能量沉积以及其被光核反应激活后

作为放射源的可行性

通过模拟两组 X射线能量来分析细胞模型的能

量沉积，第一部分采用 13.5 MeV X射线，第二部分采

用 6 MeV X 射线，模拟了在这两组能量下添加 GNP

和没有 GNP分别造成的能量沉积，在模拟了 1.4×109

次事件后，其在细胞内的能量沉积如图 7 所示。其

中，13.5 MeV（图 7a）X 射线照射加 GNP 的细胞模型

沉积能量为9 586.70 MeV，不加GNP为7 650.81 MeV，

两者相减得到1 935.89 MeV，换算成剂量为5.12 cGy，

细胞总能量沉积为 25.37 cGy，因 GNP引起的剂量贡

献占 20.19%；6 MeV（图 7b）X 射线照射加 GNP 的细

胞模型沉积能量约为8 709.57 MeV，不加GNP的沉积

能量约为7 624.16 MeV，两者相减得到1 085.41 MeV，

换算成剂量为2.87 cGy，细胞总能量沉积为23.05 cGy，

因GNP造成剂量贡献约为12.46%。
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由于GNP发生光核反应的阈值能量约为8 MeV，

6 MeV X 射线照射细胞内的 GNP 不发生光核反应，

而 13.5 MeV X 射线则是 GNP 光核反应截面最大时

的能量。因此，6 和 13.5 MeV X 射线照射细胞内的

GNP，其造成的剂量贡献差异（20.19% 和 12.46%）大

部分是由 GNP的光核反应造成的，约占 7.7%。利用

Matlab 将 Geant4 输出的 GNP 内所有光核反应，分析

其产生的放射性粒子 196Au 约为 2 279，光子数为

12 457，中子数为 2 279，产生一个放射性粒子 196Au就

会产生一个中子，但放射性产物 196Au只占GNP总量很

少的一部分，产额低，很难作为新的放射源使用。

2.3 讨论

综合所有的光核反应过程，分析其能量沉积的

方式，可以看出其主要的方式是通过放射性衰变的

方式（图 6展示的是一个典型的光核反应过程），很少

有通过光核反应产生的中子和光子与细胞相互作用

产生的次级带电粒子然后沉积能量的方式。分析其

原因，我们发现光核反应生成的中子和光子的动能

分别大于 1.6和 15.1 keV，其<10 keV的低能部分占比

很少。相对于光核反应产生的光子和中子的作用体

积（0.426 mm×0.426 mm×0.426 mm），其动能过大，不

足以在如此小的体积内沉积能量。如果体积足够

大，那么由光核反应产物光子和中子造成的能量沉

积会增加，则光核反应造成的能量沉积增加。

目前单能的 13.5 MeV 的 X 射线是很难产生的，

在实际的应用中通常以常规加速器产生的 X射线激

发细胞内的 GNP，来观察其产生的剂量增强效果并

评估其放射性产物的数量。本文基于已知的加速器

模型，用Geant4设计了加速器模型，改变入射电子能

量，从 10 MeV 每隔 5 MeV 选择一个能量直到 140

MeV。由于入射电子能量变化，加速器产生不同 X

射线谱，其造成的GNP光核反应总截面也不同，利用

插值的方法求出其总截面与加速器模型入射电子能

量的变化关系，如图8所示。

当入射电子能量大于 120 MeV，GNP 光核反应

总截面几乎没有变化，因此我们选择了入射电子能

量为 120 MeV，并在加速器模型中加入了一些滤过使

能谱峰值能量提高且尽可能靠近 13.5 MeV，其光核

反应总截面从 0.059 提高到 0.076。之所以没有创建

X射线谱峰值能量为 13.5 MeV的加速器模型是因为

此能量的加速器模型是难以实现的。因为随着电子

入射能量的增加，产生的 X 射线谱的低能部分

（<1 MeV）增加的更快，如果通过添加大量的滤过器

来吸收低能 X射线，又会使 X射线产率大幅度下降。

因此本研究选择了以上的加速器模型，以此为照射

细胞模型内GNP的射线源。

用 Geant4模拟了 2×109事件后，结果通过 Matlab

分析 GNP 造成的总能量沉积达到 9 912.81 MeV，占

图7 在两组X射线能量下其各自的能量沉积

Fig.7 Energy depositions under the irradiation by two groups of X-rays

a：13.5 MeV b：6 MeV
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图8 加速器模型入射电子能量与GNP光核反应总截面的关系

Fig.8 Relationship between the incident electron energy of medical
accelerator model and the photo-nuclear reaction cross section of GNP

σ
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总能量沉积 27 942.10 MeV 的 35.48%，远远大于采用

13.5 MeV X 射线照射时的 20.19%，但临床上很难实

现入射电子能量达到 120 MeV 的医用加速器，且相

比于单能的 13.5 MeV，放射性粒子 196Au的产额更低

了，很难将其作为新的放射源使用。

3 结 论

本文通过利用Geant4模拟照射含有GNP的细胞

模型，从结果分析，无论是采用单能的 13.5 MeV的X

射线还是采用 6 MeV 的 X 射线，GNP 都带来了明显

的剂量增强效应，与以往的研究相比其 GNP 的剂量

贡献占比也更大，这应该是由于采用照射 GNP 的 X

射线能量较高发生了光核反应造成的。本文采用的

是 13.5 MeV单能X射线和入射电子能量 120 MeV的

加速器模型产生的X射线谱，比以往大多数研究的能

量略高。其中 13.5 MeV X 射线照射时，GNP 的光核

反应造成的剂量贡献占总剂量沉积约为 8%，GNP光

核反应确实能够带来剂量贡献，但是不管是利用单

能 13.5 MeV X射线还是利用创建的加速器模型来照

射细胞内的 GNP，其产生的放射性粒子 196Au 造成的

剂量相对较少，很难作为新的放射源使用。在以后

的研究中希望能找到一种在其光核反应最大截面处

所需的 X射线能量更低并且其放射性粒子产额更高

的替代材料。
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