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Введение

Мелкие грызуны широко используются
при тестировании новых радиофармпрепара-
тов, что требует создания фантомных моделей
мышей. По мере того как все больше РФП те-
стируется на моделях животных, расчет точ-
ных оценок доз для самих животных становит-
ся важным для объяснения и контроля потен-
циальной радиационной токсичности или эф-

фективности лечения. Исторически сложилось

так, что стилизованные и математически об-

основанные модели использовались для уста-

новления доз для мелких животных ([1];

рис. 1a). Замена этих стилизованных моделей

стала возможной после создания реалистич-

ных моделей, основанных на фактических дан-

ных КТ-изображений мелких лабораторных

животных.
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Цель: Исследование транспорта оплавленных радиоактивных частиц (ОРЧ) в желудочно-кишеч-
ном тракте (ЖКТ) крыс линии Вистар, их распределение по органам ЖКТ и формирование доз
внутреннего облучения органов лабораторной крысы при двух моделях ОРЧ (трёхкомпонентой и
рениевой).

Материал и методы: Объектами исследований являлись крысы породы Вистар массой 200–300 г.
В экспериментах использовались модельные ОРЧ с размерами 80–160 мкм “трех ком по нент ной”
(165Dy, 42 %; 142Pr, 45 % и 90Y, 13 %) и “рениевой” (185Re, 37,40 % и 187Re, 62,60 %) моделей натурных
выпадений ядерного взрыва. Активация нуклидов выполнялась посредством облучения образ-
цов нейтронами реактора деления при средней плотности потока 1,20·1010 нейтрон/см2с. Время
облучения образцов 10 ч, а длительность выдержки после облучения составляла 10 ч.

Результаты: Созданы алгоритмы применения воксельных моделей лабораторных животных для
расчёта доз внутреннего облучения, обусловленных радиоактивными частицами в ЖКТ. Выпол-
нены прецизионные расчёты, использующие данные, полученные методом Монте-Карло для
воксельной модели внутреннего облучения грызунов. Источник в задаче транспорта излучений
получен с применением компартментальной модели метаболизма, основанной на эксперимен-
тальных данных. Расчёты доз выполнены для основных внутренних органов с применением обе-
их моделей радиоактивных частиц, трехкомпонентной и рениевой.

Заключение: Значения доз внутреннего облучения, полученные для двух моделей, удовлетвори-
тельно согласуются как между собой, так и с устоявшимися эмпирическими данными; расхожде-
ние моделей логичны и объяснимы различием характеристик излучения частиц двух моделей.
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Segars et al создали модели человеческого

тела, используя неоднородный рациональный

B-сплайн (NURBS) [2] для построения реали-

стичных и гибких поверхностей органов. Эти

модели представляли собой реалистичные

изображения человеческого тела, как мужчин,

так и женщин, в различном возрасте. Учиты-

вая гибкость поверхностей NURBS, компьютер-

ные инструменты, разработанные Segars et al,

позволили быстро и легко манипулировать мо-

делями органов и тела.

Далее была разработана серия анатоми-

чески реалистичных человеческих фантомов с

использованием моделей тела, основанных на

неоднородном рациональном B-сплайне. Реа-

листичные численные фантомы всего тела мы-

ши (MOBY) и крысы (ROBY) были разработаны

на основе той же технологии NURBS и исполь-

зовались в исследовании [3] для облегчения

расчета дозы внутреннего облучения у раз лич -

ных видов грызунов (рис. 1b).

Наконец, воксельные версии масштаби-

рованных моделей MOBY и ROBY применялись

в многоузловой вычислительной сети Вандер-

бильта (Advanced Computing Center for Research

and Education), используя геометрию и код пе-

реноса излучения [4] для расчета конкретных

поглощенных фракций (SAF, specific absorbed

fraction) с внутренними источниками фотонов

и электронов. Затем были рассчитаны фото-

нные и электронные SAF для соответствующих

органов во всех моделях крыс массой 200–600 г,

эти SAF разместили в Excel-таблицах [5, 6]. Эти

таблицы использовались для расчёта доз ра-

диоактивных частиц во внутренних органах

лабораторных крыс.

В настоящей работе получены и исследо-
ваны алгоритмы расчёта доз внутреннего облу-
чения крыс с помощью SAF. Включение радио-
нуклидов в состав частиц с различной степе-
нью растворимости [7] приводит к существен-
ному изменению закономерностей транспорта
радионуклидов в пищеварительном тракте и
метаболизма радионуклидов в организме в це-
лом. Кроме того, способность частиц к локали-
зации на определённых участках ЖКТ создаёт
условия длительного облучения слизистой обо-
лочки и её радиационного поражения [8]. Отме-
ченные обстоятельства привели к высокой сте-
пени неопределённости в отношении долго-
срочных экологических последствий и риска
для здоровья человека и животных от присут-
ствия радиоактивных частиц в окружающей
природной среде [9].

За последние 20 лет появилось большое
количество публикаций по численному модели-
рованию внутреннего облучения лабораторных
животных радионуклидами [10, 11]. Основное
внимание в этих публикациях сосредоточено
на создании фантомов животных, широко ис-
пользуемых в дозиметрических задачах. Эта
деятельность получила значительное развитие
с внедрением микроКТ-сканеров, позволив-
шим изготовлять реалистические (воксельные
или комбинированные) фантомы мелких жи-
вотных с высоким разрешением [12]. Набор
сканов может быть передан на вход программы
расчёта транспорта излучений для оценки по-
глощённых доз, формируемых источником, на-
пример, в ЖКТ, во внутренних органах, что
представляет значительный интерес для на-
шей работы [13].

Целью данной работы является исследо-
вание транспорта ОРЧ в ЖКТ крыс линии Ви-
стар, их распределение по органам ЖКТ и фор-
мирование доз внутреннего облучения органов
лабораторной крысы при двух моделях ОРЧ
(трёхкомпонентой и рениевой).

Материал и методы

Объектами исследований являлись кры-
сы породы Вистар массой 200–300 г. В экспери-
ментах использовались модельные ОРЧ с раз-
мерами 80–160 мкм “трехкомпонентной” (165Dy,
42 %; 142Pr, 45 % и 90Y, 13 %) и “рениевой” (185Re,
37,40 % и 187Re, 62,60 %) моделей натурных вы-
падения ядерного взрыва возраста 10 ч [14,
15]. Все частицы в моделях ОРЧ преимуще-
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Рис. 1. Пример стилизованной модели грызунов,
разработанной Hindorf et al (a), [1]; модели ROBY и
MOBY [3], показывающие длину каждой модели (в
мм)
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ственно b-излучатели. Поэтому в работе рас-
считывалась доза b-излучения радионуклидов
модели и доза, производимая при транспорте
b-частиц возникающим вторичным излучени-
ем, все процессы прослеживались до полной
диссипации энергии.

Удельная активность частиц в расчётах
на время их поступления в организм животных
составляла 740 МБк (20 мКи) на 1 кг массы жи-
вотного.

Оценку биокинетических параметров
транспорта ОРЧ в ЖКТ животных проводили с
помощью камерного анализа динамики содер-
жания ОРЧ в отделах пищеварительного трак-
та после однократного поступления активно-
сти. Критерием адекватности математического
моделирования являлось достижение макси-
мального значения коэффициента
детерминации (R20,70) и минимального значе-
ния коэффициента несовпадения Тейла (U) во
всех камерах математической модели одновре-
менно.

Расчеты выполняли путем решения си-
стемы дифференциальных уравнений в анали-
тическом виде, а также с применением числен-
ных методов расчета многофункциональной
интерактивной вычислительной системы PTC
Mathcad Prime 4.0.

Для расчетов поглощенных доз b-облуче-
ния органов была использована программа
Монте-Карло (MCNP5) с соответствующими
библиотеками ядерных данных для электронов
и генерируемого g-излучения [16]. При этом
предполагалось, что ОРЧ равномерно распре-
делены в излучающих органах ЖКТ, их излуче-
ние изотропно.

Результаты и обсуждение

Активация нуклидов для двух моделей
выполнялась посредством облучения образцов
тепловыми нейтронами реактора при средней
плотности потока 1,20·1010 нейтрон/см2с. Вре -
мя облучения образцов 10 ч, а длительность
выдержки после облучения составляла 10 ч.
Для примера рассмотрим активацию Re:

drd/dt=sФ0rp–lrd,  (1)

где rd, rp – ядерная плотность (1024 см–3) нараба-
тываемого (186Re, 188Re) и материнского изотопа

(185Re, 187Re); sФ0rp – скорость (n, g) реакций

(см–3с–1); sth, Ф0 – групповые вектора сечения (n,

g) реакции (б) и плотности потока фотонов
(см–2с–1); l – постоянная распада (с–1).

Интегрирование (1) в интервале [0–tirr]

времени облучения с учетом начального усло-

вия rd(t=0)=0 дает плотность на ра бо тан ных
ядер [см–3]:

rp=sФ0rp(1–exp(–ltirr))/l.       (2)

Удельная активность [Бк см–3] на ра бо тан -

но го изотопа A=lrd при этом:

A=sФ0rp(1–exp(–ltirr)).        (3)

По истечении времени выдержки tcool

удельная активность будет:

A=sФ0rp(1–exp(–ltirr))exp(–ltcool).  (4)

В расчетах генерации радиоизотопов ис-
пользовалась библиотека ядерных данных
TENDL-2017, основанная на программе ядер-
ных реакций TALES-1.9 [17].

Важной действующей характеристикой
b-облучения является средняя энергия. Для
каждого b-излучателя она рассчитывается сле-
дующим образом:

(5)

где Eav

j – средняя энергия j-го b-излучателя; Sj –

спектр, сглаженный сплайном; Elow – энергия

нижнего уровня спектра для j-го b-излучателя
(в данном случае это минимальная энергия в

библиотеке данных); E j

max – максимальная

энергия b-частиц в спектре j-го излучателя.
Соответствующие расчёты были вы пол не -

ны в [4], и на рис. 2 представлена эволюция сред-
ней энергии для обеих моделей. При таком рас-
хождении в значениях средней энергии излуче-
ния для двух моделей (пожалуй, основной харак-
теристики излучения ОРЧ) обе эти модели при-
менялись на практике. Целесообразно выяснить,
насколько различие в средней энергии суще-
ственно для доз внутреннего облучения.

В работе [18] приведены результаты экс-
периментальных исследований динамики из-
менения содержания ОРЧ в отделах ЖКТ и вы-
ведения ОРЧ из организма животных после од-
нократного перорального поступления. Там же
приведены результаты математического моде-
лирования на основе камерного анализа экс пе -
ри мен таль ных данных.

68

2021, № 2 “МЕДИЦИНСКАЯ ФИЗИКА”



В табл. 1 представлены оптимальные
значения констант скорости транспорта, ми-
нимальные значения коэффициента детерми-
нации (R2) в каком-либо отделе ЖКТ (камере),
полученные при камерном моделировании
транспорта ОРЧ в ЖКТ животных и значения
среднего времени пребывания (mean residual
time – MRT) частиц в их организме.

Для расчётов дозы использовалась Excel-
матрица SAF для источника – содержимого же-
лудка и мишеней – внутренних органов крысы
(рис. 3).

В головном мозге, яичках, щитовидной
железе и мочевом пузыре данные SAF отсут-
ствуют (удалённость мишени от источника и
неинформативность недифференцированного
результата).

В среде MathCad (MathCad – система ком-
пьютерной алгебры из класса систем автомати-
зированного проектирования, ориентирован-
ная на подготовку интерактивных документов
с вычислениями и визуальным сопровождени-
ем) вычисляем сплайны Mi по аргументу Ek,i –

энергия, для которой представлены SAF, и
собственно функция SAFk,i,j (здесь k – индекс то-

чек по энергии в представлении SAF). Анало-

гично получаем непрерывную функцию для

спектра конкретного нуклида. Свёртка этих не-

прерывных функций по области существова-

ния источника определяет мощность погло-

щённой энергии (т.е. мощность дозы), интегри-

рование по времени позволит оценить дозу:

(6)

(7)

где j, i – индексы излучающего радионуклида

(186Re, …) и органа-мишени соответственно; Mi –

сплайн-функция, построенная на строке мат -

ри цы для i-го органа; Aj – изменение активно-

сти j-го радионуклида в источнике; рассчиты-

вается с помощью данных по спаду полной

активности (рис. 4) и изменения доли каждого

радионуклида в источнике; Sj – сплайн-функ-
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Таблица 1
Биокинетические параметры камерной модели ЖКТ крыс и среднее время пребывания

ОРЧ в организме животных
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Рис. 3. Матрица SAF для желудка (содержимое) и
внутренних органов: головной мозг – строка 1, рас-
чёт не проводился; строка 2 – стенки сердца; 3 –
стенки желудка; 4 – тонкая кишка; 5 – толстая
кишка; 6 – почки; 7 – печень; 8 – лёгкие; 9 – поджелу-
дочная железа; 10 – скелет; 11 – селезёнка; 12 – яич-
ки; 13 – щитовидная железа; 14 – мочевой пузырь;
15 – всё тело

Рис. 2. Эволюция средней энергии для обеих моделей
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ция спектра j-го радионуклида; mi – масса орга-

на.
Произведение ES выделяет из спектра пе-

реносимую энергию, доля которой в соответ-
ствии с матрицей SAF остаётся в органе.

Коэффициент 1,60210–10 переводит
(МэВ/г) в Гр.

Сплайн переводит дискретную (таблич-
ную) зависимость в непрерывную функцио-
нальную, которую можно интегрировать и т.д.

Спад активности в источнике (в желудке
крысы) был получен в данной работе использо-
ванием камерной модели ме та бо лиз ма (рис. 4)
и применялся наряду с экcпериментальными

данными. Данные по дозам ниже приводятся
для расчётного спада активности: эксперимен-
тальный спад содержит артефакты (немоното-
нен по времени).

Полученные значения поглощенной дозы
в органах крысы массой 200 г для обеих моде-
лей источника представлены в табл. 2.

Доза на стенках желудка была довольно
значительной при такой вводимой активности,
в результате чего паренхиматозные органы,
ближайшие к источнику (поджелудочная желе-
за, селезенка), также получали значительные
дозы облучения.

По абсолютной величине поглощённые
дозы b-облучения слизистой оболочки ЖКТ, по-
тенциально способные вызвать летальные ис-
ходы (~LD30), соответствуют значениям в

диапазоне от 13 до 23 Гр. Интересно отметить,
что эти дозы сопоставимы с уровнями тоталь-
ного g-облучения грызунов, вызывающими же-
лудочно-кишечный радиационный синдром
при острой лучевой болезни (от ~10 до 20 Гр)
[19]. Наблюдаемые эффекты характеризова-
лись гастроэнтероколитами, язвенными пора-
жениями железистой части желудка и толстого
отдела кишечника, дистрофическими измене-
ниями печени, почек, селезенки, снижением
массы тела [20].
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Рис. 4. Зависимость полной активности в желудке
от времени

Таблица 2
Поглощенная доза в органах модели крысы Вистар с источником в желудке

1 

 

 
 

 

    

 1,80 9,00 10 4 2,35 10 3 

 0,941 10,1 10,6 

 10,6 0,00619 0,00917 

 7,86 3,03 10 4 5,83 10 4 

 2,06 0,0411 0,0692 

 7,55 0,0468 0,0670 

 0,594 2,30 10 3 5,95 10 3 

 0,368 3,60 4,56 

 ( ) 15,3 0,00508 0,00778 

 0,607 1,68 1,98 

 0,174 0 0 

 0,191 0 0 

 0,475 0 0 

 226 6,21 10 4 8,13 10 4 

 



Заключение

В результате выполнения работы создан и
апробирован алгоритм использования данных
прецизионного расчёта дозы облучения для
внутренних органов воксельной модели лабо-
раторной крысы с радиоактивными частицами
в желудочно-кишечном тракте. Расчёты вы-
полнены для двух применяемых на практике
моделей радиоактивных частиц, полученные
результаты взаимосогласованы для применяе-
мых моделей и соответствуют общепризнан-
ным.
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LABORATORY ANIMALS INTERNAL IRRADIATION BY HOT RADIOACTIVE PARTICLES

E.N. Denisova, Yu.A. Kurachenko
Russian Institute of Radiology and Agroecology, Obninsk, Russia

Purpose: Research investigation the fused radioactive particles (FRP) transport in the gastrointestinal
tract (GIT) of Wistar rats, their distribution over the GIT organs and the internal radiation dose accu-
mulation in laboratory rat organs with two models of FRP (three-component and rhenium).

Material and methods: The objects of research were Wistar rats weighing 200-300 g. The simulating
fused radioactive particles (FRP) sized 80-160 microns of three-component (165Dy, 42 %; 142Pr, 45 % and
90Y, 13 %; start content in stomach) and rhenium (185Re, 37.07 % and 187Re, 62.93 %; content before re-
actor irradiation) particle models of a nuclear explosion full-scale fallout with 10 h age were used in ex-
periments.

The nuclides were activated by irradiating the samples with thermal reactor neutrons at an average flux
density of 1.201010 neutrons/cm2c. The irradiation time of the samples was 10 hours, and the cooling
time after irradiation was 10 hours.

Results: Algorithms for using voxel models of laboratory animals to calculate internal radiation doses
caused by FRP in the gastrointestinal tract (GIT) have been developed. Precision calculations are per-
formed using the data obtained by the Monte Carlo technique for the voxel model of internal rodent ir-
radiation. The source in the radiation transport problem was obtained by a compartmental model of
metabolism based on experimental data. Dose calculations were performed for the GIT and main inter-
nal organs using both three-component and rhenium models of radioactive particles.

Conclusion: The values of internal radiation doses obtained with the two models are in satisfactory
agreement both with each other and with conventional empirical data; the discrepancy between the
models’ data is logical and can be explained by the difference in the characteristics of the particle radi-
ation for the two models.

Key words: hot radioactive particles, internal exposure, digestive tract, rats, voxel phantom, numerical
techniques, absorbed dose
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