
ДИСКУССИЯ

В журнале “Медицинская физика” № 3 за
2017 г. в рамках дискуссии по поводу содержа-
ния методического руководства (МР) [1] опубли-
кованы работы [2, 3]. Автор работы [2] (далее -
рецензент) в адрес МР [1] высказал ряд крити-
ческих замечаний. Первое из них состоит в сле-
дующем, далее цитата:

“Во-первых, вызывает недоумение пе ре -
ход от формулы:

СЭ = N(αd+βd2)=βNd(α/β+d)=βD(α/β+d), (1)

где СЭ – суммарный эффект, к формуле:

СЭдист = D(α/β+d) (2)

через промежуточную формулу:

βD1(α/β+d1) = βD2(α/β+d2) (3)

и сокращение величины β, поскольку такой пе-
реход является нарушением формальной логи-
ки”.

Однако, проследим, как при моделирова-
нии на основе линейно-квадратичной модели
(ЛКМ) осуществляют последовательную транс-
формацию от ее первоначального вида к рабо-
чим формулам лучевой терапии.

A. Изначально суммарный эффект,
согласно ЛКМ, равен:

СЭ0 = S = S0{exp[–N(αd+βd2)]}, (4)

где S0 и S – абсолютное число клеток до  и после
облучения N раз дозой d соответственно.

B. Делим все части уравнения на S0 и пе-
реходим к иному масштабу эффектов: к доле

клеток, выживших после облучения N раз дозой
d:

СЭ1 = СЭ0/S = s =exp[–N(αd+βd2)]. (5)

Именно с уравнения (5) в [1, 4] начинают
преобразование ЛКМ в рабочие формулы
лучевой терапии.

C. Логарифмируем все части уравнения
(5) и переходим к следующему масштабу эф-
фектов:

СЭ2=|lnСЭ1|=|lns|=N(αd+βd2)=βD(α/β+d). (6)

D. Делим все части уравнения (6) на β и
переходим к последующему уровню эффектов:

СЭ3 = СЭ2/β = D(α/β+d). (7)

В МР [1] величина СЭ2 обозначена как СЭ,
а величина СЭ3 – как СЭдист. То есть в МР [1]
принято:

СЭдист = СЭ/β = D(α/β+d). (8)

Совершенно очевидно, что принцип пере-
хода от эффекта “СЭ” к эффекту “СЭдист” в МР [1]
принципиально ничем  не отличается, напри-
мер, от перехода в [4] от СЭ0=S к CЭ1=s, см. п.п.
“А” и “B”: в первом случае значение предыдуще-
го эффекта делят на S, а во втором – на β. По-ви-
димому, рецензент не обратил внимания на ин-
декс “дист” и полагает, что в МР [1] эффекты
“СЭ” и “СЭдист” – это эффекты одного уровня, од-
ного масштаба. Именно поэтому он советует
ввести другое обозначение, не замечая, что та-
кое обозначение введено, в [1] СЭ#СЭдист. Только
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такое толкование рецензентом эффектов “СЭ” и
“СЭдист” могло позволить ему записать соотно-
шение:

1/SF

СЭ1=SF=SF=СЭ2 → СЭ1=СЭ2=1.            (9)

Но это в логике рецензента. В логике МР
[1] выражение (9) должно быть записано иначе:

1/SF

СЭ1=SF=SF=СЭ2 → СЭдист=СЭдист=1.    (10)

Поэтому никакого нарушения формаль-
ной логики в МР [1] при выводе формулы (8),
нет, а ее применение не ведет к каким-либо ма-
тематическим ошибкам.

Возможно, следует говорить, что обо-
значение “СЭдист” для нового уровня эффектов в
МР[1] выбрано не совсем удачно. С этим согла-
шается и соавтор МР в своем ответе [3], но это
согласие, к сожалению, превышает допусти-
мый уровень соглашения. В [3] сказано: “Дей-
ствительно, целесообразно было бы ввести тер-
мин BED – биологически эквивалентная доза, а
не термин СЭ – суммарный эффект”. Дело в
том, что биологически эквивалентная доза
определяется выражением [4]:

(11)

и, как нетрудно видеть, имеет размерность до-
зы, в то время как  величина СЭдист такой раз-
мерности не имеет. Поэтому вводить вместо
обозначения “СЭдист” обозначение “BED” некор-
ректно. По своей сути величина “СЭдист” все-та-
ки есть некоторый условный эффект, а не доза.
На этом и построено МР [1], поскольку в нем в
Приложении 1 (табл. 2) приведены именно
значения условного эффекта, а не дозы. Подход
к планированию лучевой терапии на основе
понятия “BED” – это несколько иной подход, он
применен, например, в работе [5], где табулиро-
ваны изоэффективные дозы для различных ре-
жимов фракционирования.

При всей разнице в числовых значениях,
величина СЭдист, как справедливо отмечено в
МР [1], для расчета изоэффективных режимов
имеет такой же смысл, как и фактор ВДФ.

Предъявляя претензии якобы к наруше-
нию формальной логики в [1], рецензент, вме-
сте с тем, не стремится соблюдать формально-
сти в своих математических записях. В работе
[2] для фактора ВДФ (TDF) приведено выраже-
ние:

TDF=10–3NSD1,538=10–3Nd1,538(T/N)–0,17. (12) 

Во-первых, в настоящее время единица
измерения дозы – “Гр”. Поэтому запись  (12)
устарела, формулу следовало бы записать в ви-
де:

TDF=1,2Nd1,538(T/N)–0,17. (13)

Во-вторых, величина 10–3NSD1,538=100=
=const. Поэтому, пользуясь языком рецензента,
можно сказать, что выражение (12), приведен-
ное без дополнительных комментариев, “сму-
тит неподготовленного читателя”, поскольку он
может подумать, что всегда TDF=const.

Далее несколько тезисов.
1. Рецензент в [2] говорит: “Авторы предлагают

руководство для применения ЛКМ в клини-
ческой практике, однако делают это доста-
точно спорным образом”. Данная фраза по
отношению к работе, которая вышла двена-
дцать лет назад, звучит, по меньшей мере,
странно. За эти 12 лет многое изменилось, и
оценивать работу [1] сегодня в тоне, избран-
ном рецензентом, некорректно. Где же ре-
цензент был 12 лет назад?

2. Название статьи [2] не соответствует ее сути:
оно претендует на глобальность, а выводы
делаются на анализе лишь одной частной
работы, которая  к моделированию имеет
косвенное отношение, поскольку в ней ис-
пользуются лишь конечные формулы, в
большинстве своем полученные другими ав-
торами. А где, например, анализ работ веду-
щего  специалиста по моделированию Л.Я.
Клеппера, который со своими учениками в
“Медицинской физике” и “Медицинской ра-
диологии” опубликовал большое количество
статей на эту тему? А где информация о при-
менении моделей для планирования интра-
операционной и нейтронной терапии, и т.д.?

3. Рецензент не первым обращает внимание на
МР [1]. Оценка обсуждаемого методического
руководства, в некоторой степени, дана в [6],
где сказано: “Особую ценность работе при-
дают многочисленные примеры примене-
ния математических моделей (ММ) на прак-
тике. Применение LQ модели сопровождает-
ся одновременными расчетами факторов
TDF (ВДФ)... К сожалению, при этом не был
исследован вопрос о необходимости эквива-
лентной настройки параметров двух ММ”.
Что скажешь – корректная оценка и положи-
тельных и отрицательных сторон работы [1].
Эта оценка дана семь лет назад и является
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более своевременной и объективной, чем за-
поздалая критика в [2].

4. О методе планирования лучевой терапии на
основе фактора ВДФ рецензент говорит, что
этот метод “...в мировой литературе счита-
ется устаревшим”. Это, в известной степени,
справедливо. Однако, следует иметь ввиду,
что и у метода на основе фактора ВДФ есть
область, в которой он дает удовлетворитель-
ные результаты. В работе [6], где на высоком
уровне проведено сравнение ЛКМ и модели
Ellis, сказано: “Мы полагаем, что ММ Ellis и
ее модификации в виде CRE и TDF обладают
даже некоторыми преимуществом но
сравнению с LQ моделью, т. к. они позволяют
учитывать интервал времени между сеанса-
ми облучения”. И далее: “Проведенный ана-
лиз свидетельствует о том, что MM Ellis и LQ
модель могут быть успешно использованы
для планирования фракционированных
схем облучения для ограниченного (терапев-
тически значимого) числа сеансов облуче-
ния”. Поэтому претензии рецензента к МР
[1], состоящие в том, что в нем “модель ВДФ
рассматривается не с критической точки
зрения, а дана... с полным набором таблиц
значений факторов ВДФ” не вполне оправ-
даны.

5. Ключевая проблема моделирования, на наш
взгляд, состоит не в математическом описа-
нии моделей, на чем концентрирует свое
внимание  рецензент. С математикой, скорее
всего, все в порядке, достаточно обратиться
к одной из ранних работ в этой области [7].
Основная проблема состоит в недостатке не-
обходимой и достоверной информации о
свойствах опухолей и нормальных тканей,
поскольку большинство данных получено на
культурах тканей или на животных [4]. Не-
возможно прогнозировать результат воздей-
ствия излучения на какой-либо объект, не
зная с высокой точностью его характери-
стик. Авторы [4] рекомендуют: “В настоящее
время для всех расчетов, связанных с изо-
эффективными дозами, по крайней мере в
диапазоне разовых доз между 1 и 5 Гр, на-
стоятельно рекомендуется использовать LQ-
модель с правильно подобранным соотноше-
нием α/β”. Однако в [5] справедливо отмече-
но: “...основной параметр ЛКМ, отношение
α/β для конкретной ткани человека, демон-
стрирует большие доверительные границы,
что ведет  к использованию при расчетах
усредненных значений α/β для поздних и

ранних лучевых повреждений”. Поэтому от-
мечаемое рецензентом в [2] расхождение не-
которых результатов лечения, прогнозируе-
мых в [1], с результатами других авторов не
может свидетельствовать о наличии грубой
ошибки в [1], а лишь подтверждает сказан-
ное в двух предыдущих цитатах. Для кор-
ректного сравнения необходимо с высокой
точностью знать значения α/β в обоих вари-
антах, в противном случае суждение об оши-
бочности того или другого метода будет не-
правомерным. Интересно последить, как бу-
дет меняться прогноз при выборе значений
α/β на концах разрешенного интервала.
Планирование лучевой терапии на основе
радиобиологических моделей является важ-
ной составляющей в обеспечении допусти-
мых уровней и частоты лучевых реакций.
Оно позволяет избежать произвола при вы-
боре однократных и суммарных доз, вы-
явить закономерности фракционирования
дозы для радиочувствительных и радио-
устойчивых опухолей, однако дает все-таки
лишь приблизительный прогноз развития
тех или иных лучевых повреждений. Неда-
ром в [8] заключают: “...при выборе тактики
лечения предпочтение всегда следует отда-
вать накопленному клиническому опыту и
конкретным результатам, полученным в со-
ответствующих лечебно-профилактических
учреждениях”.

6. Радиобиологическое моделирование – важ-
ное, но не единственное направление, при-
званное  обеспечить качество лучевой тера-
пии. Большое значение в этом плане имеет
совершившийся  в последние годы прорыв в
техническом  и технологическом оснащении
ЛТ терапии. Трехмерная конформная луче-
вая терапия (3-D conformal radiation
therapy), технологии IMRT (intensity modulat-
ed radiotherapy), IGRT (image guided
radiotherapy),  применение многолепестко-
вых коллиматоров позволяют существенно
сократить объемы облучения нормальных
тканей и тем самым повысить эффектив-
ность ЛТ при более низком уровне лучевых
реакций. Возможно, техническое перевоору-
жение и  стало причиной того, что в РФ долго
не появляются новые методические руко-
водства  по радиобиологическому планиро-
ванию ЛТ. Поэтому утверждение рецензента
в [2] о том, что “... говорить об улучшении ка-
чества... лучевой терапии в России, веро-
ятно, преждевременно”, звучит излишне
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пессимистично. Вместе с тем, для достиже-
ния высоких результатов необходима работа
по всем направлениям, влияющим на эф-
фективность лучевой терапии, в том числе и
в области радиобиологического моделирова-
ния.
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