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ABSTRACT

Targeted radionuclide therapy (TRT) is a method of treating tumor cells using radiopharmaceuticals. Cells and 

nuclei constituting tissues of the human body are composed of spherical and oval shapes, but cancer cells are 

composed of various cell types. Therefore, this study analyzed the absorbed dose for each organelle according to 

the change in the size of the cell nucleus for beta-emitting nuclides during targeted radionuclide therapy through 

the Monte Carlo method. Cells were set in two sphere shapes, 5 μm and 10 μm, and the internal structure was 

divided into cell nucleus, cytoplasm, and cell surface. Next, the absorbed dose according to the increase in the 

size of the cell nucleus was evaluated. As a result, 177Lu among the target radionuclides showed the highest dose 

in all cell compartments. As the ratio of the nucleus in the cell increased, the absorbed dose on the cell surface 

increased, but the absorbed dose in the cytoplasm and nucleus tended to decrease. Accordingly, it is judged that 

it is important to select a radionuclide considering the size of cancer cells and determine an appropriate amount 

of radioactivity during targeted radionuclide treatment.
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Ⅰ. INTRODUCTION

이온화 방사선은 종양 치료에 필수적인 역할을 

하며, 그 중 방사선 치료는 질병 치료에 있어서 유

망한 기술이다[1]. 방사선 치료의 목적은 환자 생명

을 보전하고 삶의 질 향상을 위한 치료이며, 악성

종양에 초점을 맞추고 정상조직 장기에는 흡수선

량을 최소화하여야 한다[2]. 표적 방사성핵종 치료

(Targeted radionuclide therapy, TRT)는 방사성의약품

을 사용하여, 세포 또는 분자 수준의 표적 치료에 

사용되어 왔다[3]. 치료용 방사성핵종은 기본적으로 

투과력은 약하나 조직 파괴력이 강한 베타선을 사용

하기 때문에 광자선 치료에 비해 정상세포에 대한 

손상 정도가 낮다고 알려져 있다[4,5]. 현재 사용되고 

있는 암 치료 방사성핵종으로는 89Sr (Strontium), 

32P (Phosphorus), 131I (Iodine), 177Lu (Lutetium), 161Tb (Terbium) 

등이 있다[6].

방사성핵종을 이용한 세포 내 흡수선량 평가는 

의료 내부 피폭선량 위원회(Committee on Medical 

Internal Radiation Dose, MIRD)에서 제시하는 이론

적 수치를 토대로 흡수선량과 교차 선량 값을 제공

하고 있다[7]. 인체 내부 방사선량을 측정하기 위해

서는 인체 모형을 이용하는 측정법과 컴퓨터를 이

용하여 방사선과 매질의 반응에 의한 모의실험을 

통하여 평가할 수 있다[8]. 방사선에 의한 흡수선량 평

가는 목적에 따라 거시적 선량 평가법(Macro- 

dosimetry), 다중세포 선량 평가법(Multi-Cellular Dosi- 

metry), 미시적 선량 평가법(Microdosimetry), 극미시

적 선량 평가법(Nanodosimetry) 등이 있다. 그 중 극

미시적 선량 평가는 세포 내 물질을 표적 영역으로 
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설정하여 흡수선량을 평가하는 방법이다[9]. 미세 

선량 분석을 위해서는 세포 및 세포핵의 기하학적 

크기, 세포 내·외부 방사능 분포, 방사선원의 방사

능량에 대한 정보가 요구된다. 또한 종양세포는 다

양한 크기와 세포 구조를 가지므로 핵 크기 변화에 

따른 방사선량을 분석하는 것이 필요하다[10,11].

이에 본 연구에서는 몬테카를로 방법을 기반으

로 단일 세포 내에서의 세포핵 크기 변화에 따른 

흡수선량을 분석하고자 하며, 이를 통해 세포 크기 

변화에 따른 흡수선량에 대한 정량적인 자료를 제

공하고자 한다.

Ⅱ. MATERIAL AND METHOD

1. 실험재료

1.1. 치료용 방사성동위원소

본 연구는 국제방사선방호위원회(International Com 

mission on Radiological Protection, ICRP) 간행물 

140의 방사성동위원소를 대상으로 선정했다[2]. 선

원은 32P, 89Sr, 131I, 153Sm, 188Re, 177Lu, 198Au이며, 

Table 1과 같이 선원에서 방출되는 베타선의 에너

지에 따른 비정을 선행연구를 통해 산정하였으며, 

방사성핵종별 밀도두께(g/cm2)는 Table 1과 같다.

Table 1. Range according to beta ray energy of 
radionuclide

Radionuclides
β-ray energy

[MeV(yield)]

Range

(g/cm
2
)

32
P 1.71(1) 0.793

89
Sr 1.50(0.9999) 0.680

131
I

0.606(0.896)

0.334(0.0723)

0.248(0.0208)

0.304(0.0065)

0.807(0.0039)

0.241

153
Sm

0.694(0.896)

0.641(0.313)

0.803(0.184)

0.245

188
Re

2.210(0.707)

1.965(0.258)

1.487(0.0185)

1.034(0.00683)

0.658(0.00492)

0.355(0.00205)

0.179(0.0011)

1.016

177
Lu

0.498(0.794)

0.177(0.1161)

0.385(0.090)

0.155

198
Au

0.961(0.0099)

0.285(0.00986)
0.387

1.2. 단일 세포에 대한 전산모사

몬테카를로 방법은 결과를 정확하게 예측할 수 

없는 확률모형에서 수치적으로 일련의 난수를 반복

적으로 발생시켜 전산모사를 통해 결과를 찾는 방법

이다[12,13]. 세포 단위의 선량 평가는 실제 검출기를 

통한 방법으로는 평가가 현실적으로 불가능하며, 

본 연구에서는 세포 단위의 미세한 구조 내 입자수

송을 통한 선량 분석을 수행하고자 MCNPX(Ver. 

2.5.0)를 이용하였다.

본 연구에서는 표적 방사성핵종 치료 시 세포의 

크기 변화에 따른 세포 내 흡수선량을 평가하기 위해 

세포 표면(Cell surface), 세포질(Cytoplasm), 세포핵

(Cell nucleus)으로 구분하였다. 과거 세포에 대한 

선량 분석 연구[8,10]를 참조하여 세포의 크기는 5  μ

m, 10 μm으로 두 가지의 원점을 중심으로 하는 직

경이 다른 구 형태를 이용하여 세포 표면(Cell 

surface), 세포질(Cytoplasm), 세포핵(Cell nucleus)을 

Fig. 1과 같이 단순 모사하였다. 세포 내 세포질과 

핵의 구성성분은 물(H2O, ρ=1 g/cm3)을 기준으로 하

였으며, 세포 표면은 지질(CH2, ρ=0.92 g/cm3)로 구성

하였다[8].

(a) 3D construction in single cell

(b) 2D construction in single cell

Fig. 1. Geometry for a single cell.
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2. 실험방법

2.1. 단일 세포(직경 5 μm)에서의 핵 크기의 

변화에 따른 흡수선량 평가

본 연구는 표적 방사성핵종을 이용한 암 치료 시 

세포핵의 크기 변화에 따른 선량 변화를 분석하고

자 하였다. 세포의 기하학적 구조는 Fig. 1과 같이 

구성하였으며, 세포핵 직경의 크기를 Fig. 2와 같이 

1 ～ 4 μm 까지 1 μm 간격으로 구의 반경을 증가

시키면서 세포핵의 직경 크기에 따른 흡수선량을 

평가하였다. 표적 방사성핵종에서 사용되는 선원에 

대한 설정은 DE, DF card 통해 베타선에서 방출되

는 에너지에 대한 수율을 고려하여 선원항으로 지

정하였다. 선원 영역은 세포핵으로 지정한 후 표적 

영역을 세포핵, 세포질, 세포 표면으로 설정하였다. 

선원항으로 설정한 7종류의 방사성핵종에서 방출

되는 베타선에 의해 표적 영역에 도달하는 에너지 

분포(MeV/g)를 획득하기 위해 입자(particle)는 전자

(electron)로 지정했다. tally specification card는 F6 

tally를 사용하여 세포핵에서 방출되는 베타선에 의

한 에너지 분포를 평가하기 위해 설정하였다. 획득

한 에너지 분포는 흡수선량(μGy/particle)으로 환산

하여 핵 크기에 따른 세포 구성 영역별 흡수선량을 

평가하였다. 모의실험에 대한 반복횟수(nps)는 108

번 이상 수행하였으며, 결과에 대한 통계적 불확도

(uncertainty)는 3% 이내로 신뢰성을 확보하였다.

2.2. 단일 세포(직경 10 μm)에서의 핵 크기의 

변화에 따른 흡수선량 평가

단일 세포 직경 10 μm에서의 핵 크기 변화에 따

른 세포 구성 영역의 흡수선량을 평가하기 위하여, 

기하학적 구성은 앞선 실험과 동일하게 수행하였으

며, 세포핵의 지름의 크기를 Fig. 2의 5 μm 세포와 

유사하게 3 ～ 8 μm 까지 1 μm간격으로 구의 반경

을 증가시키면서 세포핵의 반경 크기에 따른 세포 

표면, 세포질, 세포핵의 흡수선량을 평가하였다. 치

료용 방사성동위원소가 존재하는 선원 영역, 표적 

영역은 동일하게 설정하였으며, 모의실험 내 관심 

영역의 설정과 선량 계산 등을 단일 세포 직경 5 μ

m에서의 핵 크기의 변화에 따른 세포의 흡수선량 

평가와 동일하게 수행하였다.

Fig. 2. Change in nucleus size according to cell size.

Ⅲ. RESULT

1. 단일 세포(직경 5 μm) 내 세포핵의 크기 변화에 

따른 흡수선량 평가

단일 세포(직경 5 μm) 내 세포핵 크기 변화에 따

른 흡수선량 평가를 위해 본 연구는 5 μm의 세포의 

크기를 기준으로 세포핵의 크기를 1 ～ 4 μm 까지 

1 μm 간격으로 구를 증가시키면서 흡수선량을 평가

하였다. 흡수선량을 평가 결과, Table 2와 같이 177Lu 

선원 기준으로 세포 표면은 세포핵 크기 1 μm에서 

4.61 μGy/particle, 세포핵 크기 4 μm에서 5.54 μ

Gy/particle으로 핵 크기가 증가함에 따라서 세포 표
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면의 선량이 증가하였다. 세포질은 Table 3과 같이 

세포핵 크기 1 μm에서 10.1 μGy/particle, 세포핵 크

기 4 μm에서 6.56 μGy/particle으로 세포핵 크기가 

증가함에 따라서 세포질의 선량이 감소하였다. 

세포핵은 Table 4와 같이 세포핵 크기 1 μm에서 

2.02 μGy/particle, 세포핵 크기 4 μm 0.08 μGy/particle

으로 세포핵 크기가 증가함에 따라서 세포핵의 선량이 

감소하였다. 그 외 방사성핵종의 경우, 131I, 153Sm, 

198Au, 89Sr, 32P, 188Re 순서로 높은 선량을 나타내었으

며, 핵 크기 변화에 따른 세포 구성 영역에 대한 선

량 분포는 동일한 경향성을 나타내었다.

Table 2. Absorbed dose on cell surface according to 
changes in nucleus size in cells (diameter 5 μm) by 
type of radionuclide              (Unit : μGy/particle)

nucleus 
size

radionuclide

Cell surface

1 μm 2 μm 3 μm 4 μm

32
P 3.45 3.54 3.74 4.18

89
Sr 3.49 3.58 3.79 4.22

131
I 4.10 4.19 4.41 4.91

153
Sm 3.89 3.99 4.21 4.70

188
Re 3.44 3.53 3.78 4.17

177
Lu 4.61 4.73 4.99 5.54

198
Au 3.67 3.77 3.98 4.43

 

Table 3. Absorbed dose on cytoplasm according to 
changes in nucleus size in cells (diameter 5 μm) by 
type of radionuclide              (Unit : μGy/particle) 

nucleus 
size

radionuclide

Cytoplasm

1 μm 2 μm 3 μm 4 μm

32
P 8.03 6.79 5.82 5.18

89
Sr 8.09 6.84 5.97 5.22

131
I 9.14 7.73 6.61 5.88

153
Sm 8.80 7.44 6.38 5.67

188
Re 8.02 6.78 5.82 5.17

177
Lu 10.1 8.70 7.37 6.56

198
Au 8.40 7.10 6.09 5.42

Table 4. Absorbed dose on cell nucleus according to 
changes in nucleus size in cells (diameter 5 μm) by type 
of radionuclide                   (Unit : μGy/particle)

nucleus 
size

radionuclide

Cell nucleus

1 μm 2 μm 3 μm 4 μm

32
P 1.67 0.38 0.15 0.07

89
Sr 1.68 0.39 0.16 0.07

131
I 1.89 0.43 0.17 0.08

153
Sm 1.81 0.41 0.16 0.07

188
Re 1.66 0.38 0.15 0.07

177
Lu 2.02 0.45 0.18 0.08

198
Au 1.74 0.40 0.16 0.07

2. 단일 세포(직경 10 μm) 내 세포핵의 크기 변화에 

따른 흡수선량 평가

단일 세포(직경 10 μm)내 세포핵 크기 변화에 

따른 흡수선량 평가를 위해 세포핵의 크기를 3 ～ 

8 μm 까지 1 μm 간격으로 증가시키면서 흡수선량

을 산정하였다. 

177Lu 선원을 기준으로 Table 5과 같이 세포 표면

은 세포핵 크기 3 μm에서 1.17 μGy/particle, 세포핵 

크기 8 μm에서 1.38 μGy/particle으로 핵 크기가 증

가함에 따라서 세포 표면의 선량이 증가하였다. 

세포질은 Table 6과 같이 세포핵 크기 3 μm에서 

2.29 μGy/particle, 세포핵 크기 8 μm에서 1.62 μ

Gy/particle으로 세포핵 크기가 증가함에 따라서 세

포질의 선량이 감소하였다. 

세포핵은 Table 7과 같이 세포핵 크기 3 μm에서 

1.19 μGy/particle, 세포핵 크기 8 μm 0.01 μGy/particle 

으로 세포핵 크기가 증가함에 따라서 세포핵의 선

량이 감소하였다. 

그 외 방사성핵종의 경우, 직경 5 μm 세포와 동

일하게 131I, 153Sm, 198Au, 89Sr, 32P, 188Re 순서로 높

은 선량을 나타내었으며, 핵 크기 변화에 따른 세

포 구성 영역의 선량 분포는 동일한 경향성을 나타

내었다.
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Table 5. Absorbed dose on cell surface according to 
changes in nucleus size in cells (diameter 10 μm) by type 
of radionuclide                     (Unit : μGy/particle)

nucleus 
size

   
radionuclide

Cell surface

3 μm 4 μm 5 μm 6 μm 7 μm 8 μm

32
P 0.87 0.88 0.90 0.92 0.96 1.03

89
Sr 0.88 0.89 0.91 0.94 0.98 1.04

131
I 1.05 1.06 1.08 1.05 1.15 1.22

153
Sm 0.98 0.99 1.08 1.05 1.09 1.16

188
Re 0.87 0.88 0.89 0.92 0.96 1.02

177
Lu 1.17 1.19 1.21 1.25 1.30 1.38

198
Au 0.92 0.94 0.96 0.98 1.03 1.09

Table 6. Absorbed dose on cytoplasm according to changes 
in nucleus size in cells (diameter 10 μm) by type of 
radionuclide                      (Unit : μGy/particle)

nucleus 
size

   
radionuclide

Cytoplasm

3 μm 4 μm 5 μm 6 μm 7 μm 8 μm

32
P 1.82 1.67 1.55 1.44 1.34 1.28

89
Sr 1.83 1.69 1.56 1.45 1.35 1.29

131
I 2.08 1.91 1.77 2.08 1.53 1.45

153
Sm 1.99 1.83 1.69 1.57 1.47 1.40

188
Re 1.82 1.67 1.54 1.43 1.34 1.27

177
Lu 2.29 2.12 1.96 1.82 1.71 1.62

198
Au 1.90 1.75 1.62 1.50 1.41 1.33

Table 7. Absorbed dose on nucleus according to changes in 
nucleus size in cells (diameter 10 μm) by type of 
radionuclide                       (Unit : μGy/particle)

nucleus 
size

   
radionuclide

Cell nucleus

3 μm 4 μm 5 μm 6 μm 7 μm 8 μm

32
P 0.16 0.09 0.05 0.03 0.02 0.01

89
Sr 0.16 0.09 0.05 0.03 0.02 0.01

131
I 0.18 0.09 0.05 0.03 0.02 0.01

153
Sm 0.17 0.09 0.05 0.03 0.02 0.01

188
Re 0.16 0.09 0.05 0.03 0.02 0.01

177
Lu 1.19 0.10 0.06 0.04 0.02 0.01

198
Au 0.17 0.09 0.05 0.03 0.02 0.01

3. 방사성핵종의 종류에 따른 세포 크기별 흡수선량 

분석

앞서 평가한 두 가지 세포 크기별 베타선의 입자

당 선량 결과를 통해 세포 내 흡수선량에 대해 분

석하였다. 그 결과, 세포 영역 중 세포핵 내 선량이 

가장 낮은 분포를 나타내었으며, 단일 세포의 크기

의 경우 5 μm 세포에서 10 μm 세포에 비해 세포 

표면에서 3.6 ~ 4.1배, 세포질에서 3.7 ~ 5.2배, 세포

핵에서 7.0 ~ 37.8배 높은 선량 분포를 보였다. 또

한 방사성핵종에 따른 선량분포는 방출하는 베타

선 최대에너지에 따른 비정이 짧을수록 더 높은 세

포 흡수선량을 나타낸 것으로 분석된다.

Ⅳ. DISCUSSION

표적 방사성핵종 치료는 질병의 표적화된 부분

에 직접적으로 방사선량을 전달할 수 있는 특성상 

정상조직에 방사선에 대한 노출을 최소화 할 수 있

는 장점이 있다[3]. 방사성핵종 치료 중 131I은 갑상

선암 치료, 32P은 뼈 전이로 인한 통증 완화 및 골

수성 질환 치료에 많이 이용되고 있다[15]. 방사선 

흡수선량은 해당 조직의 단위 질량당 흡수된 에너

지를 의미하며, 이는 생물학적 효과를 추정함에 있

어 중요한 인자로서 다양한 연구의 선량 평가에 활

용되고 있다[16]. 본 연구에서는 몬테카를로 전산모

사를 기반으로 단일 세포 내에서의 세포핵 크기의 

변화에 따른 세포 내 흡수선량을 평가하고 이를 분

석하였다.

그 결과, 첫 번째 방사성핵종의 종류에 따른 흡

수선량 평가를 통해 세포 구분 영역에서는 세포핵

의 선량이 가장 났게 나타났고, 177Lu에서 가장 높

은 선량을 보이는 것을 확인하였으며, 188Re에서 가

장 낮은 선량 분포를 나타내었다. 이는 동일한 베

타선 기여 정도를 고려하였을 때, 세포 구분 영역

별 질량의 차이에 의해 세포핵 내 흡수선량 분포가 

낮은 것으로 사료된다. 과거 A Cole[17]의 전자선의 

연구와 비교한 결과, 저에너지 전자선의 투과 깊이

가 핵에서 세포 표면까지 거리 이내에 국한된 비정

을 나타낸다고 보고하였으며, 평가한 선원 중 177Lu

에서 가장 낮은 비정을 나타내어 가장 높은 흡수선
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량 분포를 나타낸 것으로 추정된다.

두 번째, 세포핵 크기 변화에 따른 흡수선량을 

평가한 결과, 세포 표면에서의 선량은 증가하였으

나, 세포질과 세포핵에서는 선량이 감소하는 경향

을 나타냈다. 본 연구는 표적 방사성핵종이 세포핵 

내 국한되어 있다고 가정하고 모의실험을 수행하

였으며, 세포핵의 증가에 따라 선원에서 베타선이 

방출하는 영역이 더 넓어지므로 이동 경로가 달라

지는 원인에 의한 결과인 것으로 사료된다. 과거 

Ebrahim Kouhkan 등[10]의 세포핵 연구와 비교 분석

한 결과, 모든 에너지 수준에서 세포의 핵의 크기

가 증가함에 따라 선량이 단조롭게 감소한다고 제

시하였으며, 본 연구에서도 직경 5 μm 에서 핵의 

크기 변화에 따라 선량이 감소한 결과를 나타내어 

본 연구 결과와 상응한 결과를 나타냈다.

Mohammad Ali Tajik-Mansoury 등[11]의 연구에서

는 세포 크기에 대한 세포핵의 비율이 커질수록 선

량의 크기가 감소한다고 보고하고 있으며, 이는 본 

연구 결과에서 제시된 바와 같이 핵 크기가 증가함

에 따라 선량 분포가 감소하는 것과 일치하는 경향

성을 나타내었다. 

표적 방사성핵종 치료는 사용하고자 하는 방사성

핵종을 종양에 표적화하는 것이 중요하며, 실제 세

포 단위에서의 선량을 직접 측정하는 것은 현실적

으로 불가능하다. 이에 본 연구 결과는 몬테카를로 

전산모사를 통해 단일 세포 내에서 방사성핵종의 

종류, 세포 크기 변화에 따른 베타선의 영향을 확인

한 것에 대해 의미가 있다. 추후 표적 방사성핵종 

치료 시 다양한 크기의 종양 세포에서의 흡수선량

에 대한 참고자료로서 활용될 수 있을 것으로 생각

된다. 나아가 본 연구를 토대로 향후 다세포 수준에

서의 흡수선량 및 교차선량에 대한 연구가 이뤄진

다면, 실제 표적 방사성핵종 치료 시 세포 수준에 

대한 흡수선량 수준을 확인할 수 있는 정량적인 선

량 데이터를 제공할 수 있을 것으로 사료된다.

Ⅴ. CONCLUSION

본 연구는 몬테카를로 전산모사를 통해 세포와 

세포핵의 크기 변화에 따른 세포의 자가 선량을 평

가하였다. 본 연구에서 사용된 방사성핵종 중 비정

이 가장 작은 177Lu 선원이 세포 구성 영역별 흡수

선량이 가장 높은 결과를 나타내었다. 세포핵 크기

가 증가함에 따라 세포 표면의 선량은 증가하였고, 

세포질과 세포핵에서의 선량은 감소한다는 것을 

확인하였다. 따라서 표적 방사선 치료 시 치료 효

과 향상을 위해서는 암세포의 형태학적 크기를 고

려한 방사능량의 결정과 적절한 방사성핵종의 선

택이 중요할 것으로 판단된다.
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치료용 방사성동 원소 사용 시 

단일 세포의 핵 크기 변화에 따른 흡수선량 분석

김유수1, 조용인2,*

1
좋은삼선병원 영상의학과

2
부산가톨릭대학교 보건과학대학 방사선학과

요  약

표적 방사성핵종 치료(targeted radionuclide therapy, TRT)는 방사성의약품을 사용하여 종양세포를 치료하

는 방법이다. 인체의 조직을 구성하는 세포와 핵은 구형과 타원형으로 구성되어 있지만, 암세포의 경우 다

양한 형태의 세포 형태로 이루어져 있다. 이에 본 연구는 몬테카를로 방법을 통해 표적 방사성핵종 치료 

시 사용되는 베타선 방출 핵종을 대상으로 단일 세포 내 세포핵의 크기 변화에 따른 세포 구성 영역별 흡

수선량을 분석하였다. 세포는 5 μm, 10 μm 두 가지의 크기의 구 형태로 선정하였으며, 세포의 내부 구성은 

세포핵, 세포질, 세포 표면으로 구분하였으며, 세포핵의 크기 증가에 따른 흡수선량을 평가하였다. 그 결과, 

표적 방사성핵종 중 177Lu이 세포 모든 구획에서 가장 높은 선량을 나타냈으며, 세포 내 핵의 비중이 증가

함에 따라 세포 표면의 흡수선량은 증가되었으나, 세포질과 세포핵의 흡수선량은 감소하는 경향을 보였다. 

따라서 표적 방사성핵종 치료 시 암세포의 크기를 고려한 방사성핵종의 선택과 적절한 방사능량 결정이 

중요할 것으로 판단된다.

중심단어: 표적 방사성핵종 치료, 몬테카를로 방법, 비정, 흡수선량, 세포핵
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