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Radioterapia Utilizando Dosimetria por Ressonancia Paramagnética Eletrénica EPR.
2010. 112 f. Tese (Doutorado) - Faculdade de Filosofia, Ciéncias e Letras de
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A acurécia e precisado exigida nas novas técnicas radioterapicas é bastante
elevada, como no caso da Radioterapia com Intensidade Modulada (IMRT). Desta
forma, o tamanho dos dosimetros a serem utilizados nas medidas experimentais é
um fator critico. Além disso, a auséncia de equilibrio eletrénico lateral e a existéncia
de intensos gradientes de dose no campo apresentam um desafio na determinagéo
da dose administrada no tumor. Alguns dos dosimetros utilizados atualmente nao
apresentam resolucéo espacial ou sensibilidade condizentes com os requisitos das
dosimetrias clinicas nessas técnicas radioterapicas. A dosimetria por Ressonancia
Paramagnética Eletronica (EPR), utilizando o amino&cido L-alanina como dosimetro,
€ um método amplamente aceito de dosimetria para medi¢cées de altas doses de
radiagdo. O objetivo desta tese foi aprofundar o desenvolvimento da dosimetria por
EPR, como um método competitivo para aplicacées na radioterapia, que preencha
0s requisitos de precisdo e acuracia e comparar medidas realizadas com os
minidosimetros de L-alanina/ EPR com outras técnicas e algoritmos estudados. A
nova metodologia dos minidosimetros com 95% L-alanina e 5% PoliVinil Alcool
(PVA) de 1 mm de didmetro e 3 mm de altura com massa 3,5 mg a 4,0 mg., foi
utilizadas para medigcdes de porcentagem de dose profunda (PDP) e perfis de
campo de irradiacdo em objetos simuladores fisicos (objetos simuladores nao
homogéneos) irradiados com a técnica da radioterapia. Os objetos simuladores nao
homogéneos foram construidos com materiais equivalentes que simulam o tecido
mole, pulmao, osso e outras estruturas do corpo humano como o titanio, que €
utilizado em proteses. Os objetos simuladores foram irradiados com fétons de
energia maxima de 6 MeV do acelerador linear Siemens Primus com uma dose de
20 Gy aproximadamente.

Os resultados obtidos experimentalmente com os minidosimetros de L-
alanina foram comparados com outros procedimentos e técnicas ja validadas como,
por exemplo, o filme, o sistema de planejamento do tratamento (SPT) e a simulagao
Monte Carlo com o cédigo PENELOPE-2008, que possibilitou a comparacao de
dados experimentais com dados obtidos pelo sistema de planejamento, e anélise do
comportamento das doses na interface de diversos materiais equivalentes a tecidos.
As curvas de porcentagem de dose profunda (PDP) simuladas com o PENELOPE
foram validadas pelas PDPs do setor de Radioterapia do HCFMRP-USP e utilizadas
como padréo dosimétrico para nosso estudo. A menor diferenca percentual entre a
dose absorvida no caso simulado comparado ao experimental foi de 0,12%, e a
maior de 7,2%. O material de maior absor¢éo de dose foi o TitAnio com um fator de
atenuacdo de 40,43%. Os resultados obtidos neste trabalho demonstram que o
sistema dosimétrico utilizando EPR com minidosimetros de 95% L-alanina e 5%
PVA apresentam grande potencial na determinacdo de dose nas aplicacbes de
pequenos campos nas novas técnicas de Radioterapia.

Palavras-chave: alanina, minidosimetros, EPR, PDP, PENELOPE, objeto
simulador heterogénea.
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The accuracy and precision required in new radiation techniques is quite
high, as is the case of Intensity Modulated Radiotherapy (IMRT). Thus, the size of
the dosimeters to be used in experimental measurements is critical. Moreover, the
absence of lateral electronic equilibrium and the existence of intense dose gradients
in the field present a challenge in determining the dose in the tumor. Some of the
dosimeter used nowadays do not have spatial resolution or sensitivity consistent with
the requirements of clinical dosimetry in these radiation techniques. The Electron
Paramagnetic Resonance (EPR) dosimetry using the amino acid L-alanine as a
dosimeter is a widely accepted method of dosimetric measurements of high-dose
radiation. The goal of this thesis was to deepen the development of EPR dosimetry
as a competitive method for applications in radiotherapy, fulfilling the requirements of
precision and accuracy and compare measurements performed with L-alanine / EPR
minidosimeters with other techniques and algorithms investigated. The new
methodology of minidosimeters with 95% L-alanine and 5% polyvinyl alcohol (PVA),
of 1 mm in diameter and 3 mm in height and with a mass 3.5 mg to 4.0 mg, was
used for measurements of percentage depth dose (PDD) and field profiles in
phantoms (inhomogeneous phantoms) irradiated with radiotherapy technique. The
inhomogeneous phantoms were constructed with materials that simulate the soft
tissue, lung, bone and other structures of the human body such as titanium, which is
used in prostheses. The phantoms were irradiated with photons of 6 MeV maximum
energy from a Siemens Primus linear accelerator with a dose of approximately 20
Gy.

The results obtained experimentally with the L-alanine minidosimeters were
compared with other procedures and techniques already validated such as, for
example, film, treatment planning system (TPS) and Monte Carlo simulation with the
code PENELOPE-2008, which allowed data comparison with the treatment planning
system and an analysis of doses in the interface of different materials equivalent to
the tissues. The curves of percentage depth dose (PDP) simulated with PENELOPE
were validated with data from the Sector of Radiotherapy of HCFMRP-USP and
were used as a dosimetric standard in this study. The lowest difference between
simulated and experimental doses was 0.12% and the higher was 7.2%. The
material with larger absorption was the Titanium with an attenuation factor of
40.43%. The present results demonstrate that the dosimetric system using EPR
minidosimeters with 95% L-alanine and 5% PVA has a great potential in determining
the dose from small fields new techniques in radiotherapy

Keywords: alanine, minidosimeters, EPR, PDD, inhomogeneous
phantom and PENELOPE
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1 Introducao

A Ressonancia Paramagnética Eletronica (RPE) ou Electron Paramagnetic
Ressonance (EPR) usando L-alanina policristalina como material sensivel a
radiacdo ionizante € conhecido como um método de dosimetria a mais de 40 anos
(Bradshaw et al 1962, Regulla and Deffner 1982). Muitas propriedades da L-alanina
evidenciam essa condigcao dosimétrica, como por exemplo, a baixa dependéncia
com a energia do feixe de elétrons e fotons (Bartolotta et al 1993), a independéncia
com a taxa da dose (Bjorn et al 2006, Chen et al 2005) e a pequena dependéncia
com a temperatura da irradiacao (Regulla and Deffner 1982). O espectro da L-
alanina obtido com a técnica de EPR €, em geral, um registro ndo destrutivo, o que
possibilita medidas temporais em fungdo da estabilidade do dosimetro (pequeno
decaimento do sinal - fading) (Sleptchonok et al 2000). De acordo com a literatura,
os dosimetros de L-alanina apresentam uma resposta linear para a faixa de doses
de 2 Gy a 5 kGy (Bartolotta et al 1993 , Regulla and Deffner 1982). Segundo (Chen
et al 2002), usando a técnica do registro do segundo harménico do espectro de
EPR, pode-se detetar baixas doses da ordem de 0,5 Gy com uma incerteza de 2%
para fétons de energia menores do que 100 kV. Em radioterapia, a margem de erro
aceita para doses aplicadas deve ser menor que 5% em relacédo as doses prescritas
(Bartolotta et al 1993). A “International Commission on Radiation Units and
Measurements (ICRU)” recomenda que a dose para o Volume Alvo Planejado (PTV)
esteja entre +7% e -5% da dose prescrita (ICRU 1993). Para alcancar este objetivo,
€ recomendavel que os caélculos clinicos de dose absorvida sejam verificados
experimentalmente. Isto pode ser um desafio, especialmente com técnicas
modernas, como a radiocirurgia € em meios ndo homogéneos, onde existe perda de
equilibrio eletrénico. Nesses casos, sao necessarios dosimetros de alta

sensibilidade para a determinacao exata da dosimetria.

Nas técnicas convencionais de radioterapia, as células adjacentes aos
tecidos tumorais também séao irradiadas. Com isso, o planejamento radioterapico
maximiza a dose de radiacdo no tumor enquanto minimiza a dose no tecido sadio.
Sabendo-se a dose em um ponto de referéncia, pode-se estimar a dose em
qualquer outro ponto do espago através de parametros dosimétricos, como por
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exemplo, a porcentagem de dose profunda (PDP) ou o perfil do campo (PC) (Khan
et al 2003). Os parametros dosimétricos de feixes de radiacdo clinicos sao,
geralmente, determinados experimentalmente em meios homogéneos com o auxilio
de dosimetros, ou podem ser determinados teoricamente através de simula¢ées
com o metodo Monte Carlo (Verhaegen et al 2003).

No entanto, o corpo humano consiste de uma variedade de tecidos e
cavidades que possuem caracteristicas de atenuagdo da radiagdo incidente
diferentes da atenuacdo da radiagédo incidente na agua. Em alguns casos, as
préoteses substituintes de partes do corpo humano, compostas de varios materiais,
de diferentes estruturas e densidades do organismo, podem dificultar ainda mais a

equivaléncia dos tecidos irradiados.

Desta forma, a distribuicdo de dose no paciente pode ser afetada por essas
heterogeneidades e levar a determinagcdo de um valor de dose diferente daquele
que seria encontrado em um meio homogéneo. Portanto, para maximizar os
beneficios terapéuticos da radioterapia € imprescindivel que a dose administrada
aos tecidos irradiados em meios ndo homogéneos seja predita com exatiddo. No
entanto, com o0 avango das novas técnicas e metodologias na radioterapia moderna
para o tratamento com radiacdo para pequenos tumores e lesbes usam feixes
estreitos de radiagdo, como os de modulagdo da intensidade do feixe (IMRT),
radioterapia guiada por imagem, radiocirurgia estereotaxica, o desafio da
determinagdo de dose acuradas € ainda maior que em técnicas convencionais.
Além disso, equipamentos especializados com sistemas de colimagdo como
(CyberKnife, Gamma Knife, Tomoterapia e Colimadores multi-folhas de alta
resolucao) resultaram no uso de campos de tratamento reduzidos a uma escala
milimetrétrica (5 mm). Em comparagcdo com a radioterapia tradicional, com campos
maiores do que 4x4 cm?, isso pode resultar em uma incerteza significativa na

precisao da dosimetria clinica (George X et al. 2006,Das I.J. et al 2008).

A dosimetria de campos pequenos € um desafio devido as condi¢des de
nao-equilibrio criado como uma consequéncia dos alcances de elétrons secundarios
nas interfaces de tecidos e do tamanho da fonte projetada através do sistema de
colimacéo que sao comparaveis ao tamanho do campo de tratamento. A situagao é
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ainda mais complicada na presenca de heterogeneidades de baixa densidade em
que a distribuicao espectral da radiacao primaria e secundaria no ponto da medigcao
é fortemente influenciada pelo tamanho do campo (Das et al 2008). Em
procedimentos experimentais para determinagdo de dose nessas técnicas
radioterapicas, o material ao redor do ponto de medi¢cao do sistema de dosimetria
utilizado, como os diferentes materiais no objeto simulador, também pode modificar
a distribuicao espectral no ponto de medicdo. Além disso, detectores de radiacao
introduzidos nesses campos habitualmente perturbam o equilibrio eletrénico. Assim,
a precisao da dosimetria obtida para o padrdo de aplicacées em radioterapia pode
nao ser alcancada esta para a determinacado da dose absoluta e relativa. Com os
avangos tecnoldgicos, detectores de radiacdo tém evoluido e melhorado em
qualidade. Varios fabricantes oferecem uma ampla gama de detectores de radiagao,
incluindo camaras de ionizacao, detectores de estado soélido, tais como diodos,
detectores termoluminescentes e oticamente estimulados, filmes, cintiladores,
alanina, quimicos: tais como Fricke e géis, dentre outros. Estes detectores podem

ser classificados como padréo (standard) mini e micro-detectores.

Segundo Indra J et al (1989), os procedimentos para tratar os problemas de
dosimetria de radiacées em condigcdes de n&o-equilibrio incluem o uso de novos
mini-detectores, com perturbagdes controladas e corregdes que estarado disponiveis
para atender a demanda por medi¢des precisas e acuradas. Espera-se também que
as técnicas de simulacdo Monte Carlo (MC) serdo, cada vez mais, utilizadas para
avaliar a exatidao, e realizar a verificagdo e calculo da dose, além de auxiliar nos
célculos de perturbacao de detectores de radiacao utilizados em feixes pequenos e

altamente conformados.

Sistemas de Planejamento do Tratamento (TPS) sdo baseados em
algoritmos semi-empiricos. Em particular, algoritmos de feixes estreitos (“Pencil
Beams” PB) apresentam precisdo limitada, especialmente na interface dos tecidos
onde ha grandes diferencas na densidade de elétrons. Entretanto, as simulacdes
Monte Carlo sdo uma poderosa ferramenta para quantificar os erros de célculo da
dose dos TPSs. Varios estudos foram realizados para comparar as distribui¢cdes de
dose obtidas com MC e TPSs no caso das regides homogéneas tanto na
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radioterapia convencional (Garcia Vicente et al 2003, Osei et al 2003, Carrasco et al
2004, Jones e Das 2005, Krieger e Sauer 2005, Duch et al e Bjgrn Helge Jsteras
2006) e em radiocirurgia estereotaxica do corpo (SBRT) (Fujisaki et al 2004,
Haedinger et al 2005, Traberg Hansen et al 2005, Aarup et al 2006, Dobler et al
2006, Lax et al 2006, Rassiah-Szegedi et al 2006, Panettieri et al 2007).

Estes estudos mostraram que, especialmente para tamanhos de campo
pequenos, tais como aqueles usados em SBRT, algoritmos TPSs podem levar a
erros de célculo da dose de até 20% (AAPM, 2004). Em trabalhos anteriores
realizados por diferentes pesquisadores sobre calculos de dose em tumores de
pulméo para SBRT foram comparados os resultados entre MC e dois TPSs para
estudos de profundidade e perfis de dose (Ding George X. et al 2007). Vale a pena
ressaltar que as simulagcées de MC utilizadas levaram em conta o movimento

respiratério aproximando ainda mas de um caso clinico (Panettieri et al 2007).

Uma técnica dosimétrica ainda nao totalmente explorada em radioterapia é
a dosimetria por ressonancia paramagnética eletrénica (RPE) usando o aminoacido
alanina como material sensivel a radiacdo. Este método baseia-se na determinagéao
da concentragéo dos radicais livres produzidos pela interagdo da radiagao ionizante
com as moléculas de alanina. Atualmente, este procedimento é amplamente
reconhecido e recomendado na dosimetria de doses altas (kGy), que sdo usadas

nas aplicagoes industriais € na radioterapia (McLaughlin e Desrosiers, 1995).

No entanto, (Regulla e Deffner e Nam e Regulla 1989) propuseram que a
técnica tem potencial para ser usada na deteccdo de baixas doses da ordem de
centésimos de gray (cGy). Aperfeicoando-se a técnica de producédo dos dosimetros
e melhorando equipamentos e procedimentos de leitura, pode-se atingir essa meta.
Com o decorrer do tempo, varios esforcos foram feitos para incrementar a
sensibilidade da técnica, diminuindo o limite de deteccao com o objetivo de estendé-
la para o intervalo de dose usado na radioterapia (~ 1 Gy) (Alexandre et al., 1992;
Bartolotta et al., 1993; Sharpe et al., 1996; Haskell et al., 1998; Haees et al., 2000;
Chen et al., 2002, 2007). Na ultima década, varias instituicbes em todo o mundo
estabeleceram que medicbes precisas com alanina/RPE sao possiveis com as
chamadas doses terapéuticas (1-10 Gy). O primeiro instituto nacional de metrologia
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que usou alanina / EPR como um padrdo secundario na faixa de dose terapéutica,
com uma incerteza inferior a 0,6% foi o National Physical Laboratory (NPL) no Reino
Unido, Sharpe et al., 1996; Sharpe e Sephton, 1998). Nos ultimos anos, uma série
de investigagbes importantes das incertezas no sistema de medi¢do foi publicada
pelo National Institute of Standards and Technology (NIST, E.U.A., Sleptchonok et
al., 2000; Nagy, 2000; Nagy et al. 2000a , b, 2002).

O objetivo deste trabalho foi comparar PENELOPE e minidosimetros de
alanina/Banda-K na determinac¢do de curvas de PDP em meios ndo homogéneos.
O uso de minidosimetros de alanina com Banda-K ja tem sido reportado na literatura
na determinagéo de fator de campo e perfil do feixe para campos pequenos (Chen
et al, 2007). Trabalhos recentes enfatizam também que a razdo mais importante
para a utilizagdo da alanina e Ressonancia Paramagnética Eletrénica (EPR) como
sistema de leitura foi a sua pouca ou até uma desprezivel dependéncia da resposta
deste sistema com a energia da radiacao (Sharpe et al 1996, Bergstrand et al 2003,
Zeng et al 2004, Anton et al 2008).No entanto, filmes de alanina ja foram utilizado
para determinar a distribuicdo de doses para meios homogéneos e heterogéneos
anteriormente com um espectrémetro de banda X (9,5 GHz) (Jsteras BH 2006).
Uma combinacao de simulagdo Monte Carlo e pastilhas de 90% L-a-alanina e 10%
parafina foi utilizado para estimar as incertezas provocadas nas interfaces de 6
diferentes materiais de um objeto simulador humandide ( Mathias Anton et al 2009).

Por tanto, neste trabalho sera apresentado o desenvolvimento de um novo
material equivalente ao osso cortical constituido a base de resina epoxi misturada
com po6 de 0sso bovino e carbonato de célcio (CaCOs) e uma nova metodologia
para a técnica dosimétrica por EPR, com minidosimetros de 95 % L-alanina e 5 %
PoliVinil Alcol (PVA) com dimensdes milimétricas (1,0 mm diametro e 3,0 mm
comprimento) somados a um espectrometro de RPE operando em Banda-K (24
GHz), para serem usados na dosimetria dos controles dos parametros dosimétricos
da radioterapia com campos pequenos e em meios heterogéneos

As distribuicdes de dose calculadas com simuladores ( Monte Carlo MC),
com o codigo PENELOPE, foram utilizadas para estudar os casos representativos
de estudos das PDPs nas regides heterogéneas e suas interfaces em diferentes
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materiais equivalentes ao corpo humano, além de uma aplicacdo a um estudo de
um possivel tumor na interface do material Titanio e o tecido mole circunvizinho

(acrilico).

No capitulo 2 desta tese sdo apresentados os fundamentos tedricos
envolvidos na técnica de dosimetria por EPR e de simulagdo Monte Carlo.

No capitulo 3 pode ser encontrados os materiais e métodos utilizados para

o desenvolvimento da tese.

No capitulo 4 sdo apresentados os resultados obtidos neste rabalho, assim

como as discussdes desses resultados.

No capitulo 5 as conclusbes obtidas sobre o uso da técnica de dosimetria
por EPR em Radioterapia com campos pequenos e interfaces de tecidos séo
apresentadas.

No capitulo 6 encontram-se as referéncias bibliograficas utilizadas nesta

tese.
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2 Fundamentos Teoricos

A Ressonancia Paramagnética Eletrénica é um método espectroscopico ja
bem estabelecido e com diversas aplicagcdes na fisica, quimica e bioquimica, entre
outras. Ele permite, mensurar a concentracdo de nucleos paramagnéticos e radicais
livres através da absorcdo de energia na freqiéncia das micro-ondas, quando

submetidos a campos magnéticos de intensidade controlada.

Sua aplicagdo em dosimetria esta baseada no fato de que, a radiagao
ionizante produz nucleos paramagnéticos de vida longa em varios materiais. A
concentragdo destes nucleos ou radicais livres € uma medida da dose total a que foi
submetida a amostra, portanto esses materiais sao verdadeiros detectores, com a
que mantém o registro da passagem da radiacdo absorvida por longos periodos.

A alanina é uma molécula organica do grupo dos aminoéacidos que fazem
parte das proteinas no organismo humano, a qual pode ser encontrada em
composicoes moleculares destrogira e levogira, a D-alanina e a L-alanina

respectivamente.

2.1 Ressonancia paramagnética eletrénica — (EPR)

A EPR é um método espectroscépico para estudo dos materiais com
elétrons desemparelhados, como por exemplo, os compostos paramagnéticos.
Esses compostos podem ser ordenados de acordo com a seguinte estrutura:

Radicais livres em solidos, liquidos ou gases.
fons de transigao

Defeitos pontuais- elétrons e buracos aprisionados na superficie do sélido

cristalino.

Sistemas com mais de um elétron desaparelhado como sistemas de estado

tripletos e bi-radicai.

Sistemas com elétrons livres na banda de conducao.
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Na espectroscopia por EPR, a absorcdo e emissdo de energia pelos
compostos paramagnéticos sdo monitoradas. A amostra é introduzida em um
campo magnético, cuja intensidade é continuamente variada no intervalo de 800 a
900 mT para o espectrometro operando na banda k.

2.1.1 Um elétron livre em um campo magnético

Um elétron livre em um campo magnético estatico externo pode ser
descrito pela funcdo de onda W como sendo a superposi¢cao de duas autofungdes
(IS;Ms > com S="2 e Ms 2, -2) para 0 momento angular de spin na dire¢do do

campo magnético:

W =c,|1/2,+1/2)+c4|1/2,-1/2) 2.1)

onde cq € cg S&0 numeros complexos. Como, 0 campo magnético externo
(B,), € aplicado ao longo do eixo-z, a medida da componente-Z do momento angular
de spin sera descrita pela equagéo de autovalores com o operador S;:

S|, ) =M, ) (2.2)

A medida de S;: fornece o resultado de (Y2 h) com a probabilidade |cq* e (-
/2 h) com a probabilidade de |cg|*.

A medida da energia é representada pela Hamiltoniana, £ de onde temos

os autovalores da energia, E, de acordo com a equagao 2.3:

H|yy, )= Ey, |V, ) (2.3)

Os autovalores de energia para o sistema s6 dependem da componente-z
do momento angular de spin, podendo ser especificado de acordo com a equagao
2.4.

E, =u8M B, (2.4)

onde: g é o fator g (ou fator de Landé) para o elétron livre (Qe=
2.002319278) e ug € uma constante fisica fundamental conhecida como o magnéton
de Bohr pug=9.2740154.10-24 J/T.
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O elétron que inicialmente estava no auto-estado do Hamiltoniano (em um
auto-estado para S;), permanecera neste estado sem perturbagédo. Porém, este néo
€ 0 caso para elétrons inicialmente com momentos angulares em outras direcoes.
Por exemplo, um elétron inicialmente em um auto-estado Sy, permanecera em um
auto-estado para o operador Sy, que ird girar no plano xy com a freqiéncia v, a
frequéncia de Larmor do elétron. A frequéncia de Larmor depende da magnitude do
campo magnético externo B; e pode ser calculada de acordo a equagéo 2.5:

h (2.5)

A freqUéncia de Larmor de um elétron livre em um campo magnético de
350 mT, é da orden de 9.8 GHz e para um campo de 800 mT é de 24 GHz. Essas
duas regides do espectro de microondas sdo denominadas de banda-X e banda-K
respectivamente.

2.1.2 Ressonancia Magnética

Uma pequena perturbagcédo de oscilagdo no campo externo B, no plano-xy
pode induzir uma transi¢cao do spin. Por exemplo, o estado 11/2,1/2> converte-se em
11/2,-1/2> e vice-versa.

A probabilidade para a transi¢cdo “spin-flip” aumenta quando a frequéncia
de perturbacdo aproxima-se da freqiiéncia de Larmor e passa por um maximo
quando se aproxima da freqUéncia de ressonancia. Em espectroscopia de EPR
estas perturbacdes oscilantes sdo criadas por um campo magnético de freqiiéncia

constante.

A freqiiéncia de Larmor de um elétron desemparelhado na amostra esta
sintonizada com a ressonancia através de um aumento lento de B, (ver equagao
2.5).

Um espectro EPR, portanto, demonstra a intensidade de transicdo da
amostra em funcéo do B; (denotado pelo B,) como € mostrado na figura 2.1.
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Figura 2.1 (A) Nivel de energia de um elétron livre na presenga do campo magnético, as
linhas tracejadas indicam a transicdo de EPR permitida para fétons de 24 GHz. (B) Espectro
de absorcao do EPR simulado para a transicao de EPR permitida. (Gustafsson H. 2008)

2.1.3 Hamiltoniana de Spin

Elétrons desemparelhados normalmente sdo perturbados de suas Orbitas
pelos elétrons e nucleos de orbitas vizinhas. A interacdo magnética entre o elétron
desemparelhado e os demais elétrons e nucleos afetam o seu estado de energia, 0
que pode ser observado com o deslocamento do valor g no espectro de EPR
(equacdo 2.4 e equacao 2.5) durante a ocorréncia do fendmeno de ressonancia.
Interacbes magnéticas podem dividir os estados de energia de um elétron
desemparelhado em estados de multiplas energias. Este efeito é observado nas
multiplas linhas do espectro de EPR centralizado no valor de g. A Hamiltoniana do
elétron livre é expandida para calcular as mdltiplas energias obtidas com as
interacées magnéticas.

A energia de um atomo com elétrons desemparelhados ou nucleos de spin

nao nulos pode ser expressa em termos do operador Hamiltoniano (Poole. 1996)

H=H,+H.,+H +Hx+H,+H,,+H, +H,+H, (2.6)
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Os operadores Hamiltonianos que descrevem essas perturbagbes sao:

Spin-spin
Eletronico

Spin érbita
Quadrupolo
Zeeman nuclear
Campo cristalino
Spin-spin nuclear

Zeeman eletronico

vV WV V¥V ¥V YV V VYV V V

Interacao hiperfina.

O Hamiltoniano eletrénico e Zeeman nuclear dependem do campo
magnético aplicado e as outras Hamiltonianas sdo independentes do campo
aplicado.

2.2 Técnicas experimentais em EPR

O desenvolvimento deste trabalho foi baseado na técnica de ressonancia
paramagnética eletrébnica (EPR) detectada por onda continua de ressonancia
paramagnética eletrénica. Nos proximos paragrafos sdo descritos os aspectos

basicos da metodologia envolvida nesta técnica.

2.2.1 Ressonancia paramagnética eletronica com onda continua (CW-EPR)

A técnica de ressonancia paramagnética eletrénica de onda continua (CW-
EPR), é a mais usual para se obter o espectro de uma amostra, geralmente contida
em um tubo de quartzo, inserida em uma cavidade ressonante de freqiéncia fixa,

em presenca de campo magnético estatico Bo.

A cavidade retangular de reflexdo EPR € construida de forma a permitir que
exista um padrdo de campos de micro-ondas (B4) no seu interior. A amostra é
inserida nesta regido onde a componente do campo magnético By de microondas €
polarizada e de maior amplitude. Contudo o campo elétrico E1 que é perpendicular
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ao campo magnético By € de menor amplitude dentro da cavidade. A figura 2.2

mostra uma cavidade de EPR

Z

Figura 2.2 Cavidade de reflexdo retangular EPR: (a) cavidade, (b) guia de ondas, (c) Iris
variavel, (d) amostra, (e) tubo de quartzo e (f) haste de suporte tubo de amostra. O campo
magnético é aplicado o longo do eixo-z. .(Gustafsson H. 2008)

=

Figura 2.3 Componente do campo magnético B1 das microondas padrbes de onda
permanente no interior da cavidade. As linhas tracejadas indicam a posicdo da porta
amostras.(Gustafsson H. 2008)

Aplicacao do campo magnético By ira perturbar a 6rbita eletronica de forma
que o elétron sofrerd uma transicdo denominada “spin-flip”, ao mesmo tempo em
que induzira o aparecimento do fenbmeno de ressonancia magnética devido a

aplicacao deste campo.
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Em uma cavidade de reflexdo retangular, a ressonancia magnética &
detectada como fracas variagdes na amplitude da poténcia de microondas refletida

a partir da cavidade dentro do guia de ondas, (parte b na figura 2.2).

Para uma o6tima medida de sensibilidade, a cavidade deve estar
cuidadosamente sintonizada e perfeitamente acoplada ao guia de ondas. Isso
significa que o comprimento de onda das microondas tera de corresponder a
dimensao fisica da cavidade e a impedéancia da cavidade devera corresponder a
impedancia do guia de ondas. Ajustando a frequéncia das microondas e a Iris (parte
¢ nafigura 2.2 o que altera a fase e a amplitude das microondas), gera-se uma onda
permanente no interior da cavidade com um minimo de reflexdes voltando para o
guia de ondas.

Durante a ressonancia magnética, a energia do campo By € absorvida pela
amostra, o que ird perturbar o acoplamento entre a cavidade e o guia de ondas
causando reflexdes das microondas da cavidade para o guia de ondas e,

finalmente, para o detector do espectrémetro.

A razao entre a energia armazenada e as energias perdidas na cavidade
para cada ciclo de ondas é conhecido como fator de qualidade Q. A maxima relagao
sinal ruido € obtida quando o fator Q é maximizado.

As amostras devem ser de pequeno didmetro e posicionadas ao longo do

eixo central da cavidade na regiao do campo elétrico minimo.

Os experimentos de CW-EPR com a técnica de deteccao sensivel a fase
também conhecida como “lock-in” melhora a relagao sinal-ruido (SRN). O sinal tem
uma frequiéncia baixa da ordem de alguns hertz e quando superposto a outro sinal
de modulacdo geralmente com uma freqiéncia de 100 kHz, tera a sua detecgao
facilitada e com isso melhorando a relacdo sinal-ruido. A banda de freqiéncias
detectadas € determinada pelo parametro conhecido como constante de tempo do
filtro. A deteccao sensivel a fase esta ilustrada na figura 2.4, que mostra o sinal de

absorcao do EPR.

O sinal de absorcdo do EPR é medido usando a amplitude da modulacao
(Bm) e a frequéncia de modulacdo (vm). A amplitude do sinal detectado €

dependente do coeficiente angular do espectro de absorcdo e oscila com a
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freqiéncia de modulacdo. O sinal detectado aproxima-se da primeira derivada do
sinal absorvido

Entretanto, quando a amplitude de modulacdo é pequena, comparada a
largura de linha do sinal do EPR, o sinal detectado é aproximadamente igual a
primeira derivada do sinal de absor¢cao. Aumentando-se a amplitude de modulacao
ou a constante de tempo, melhora-se a relagdo sinal ruido. A amplitude de
modulacao e a constante de tempo, entretanto, devem ser pequenas comparadas a
largura de linha do sinal de absorcdo, de outra maneira o sinal detectado sera
distorcido inviabilizando a interpretagdo do espectro.

Absorcdo EPR
Unidade arbitraria

Figura 2.4 Linha de absor¢gao do EPR medido com a amplitude da modulagdo Bm e com a
freqliéncia de modulagao v, (i) sinal de amplitude detectada com o coeficiente angular do
espectro de absorgado, o qual oscila com a freqiiéncia de modulagao.(Gustafsson H. 2008)

2.3 Alanina

A alanina é uma molécula orgéanica do grupo dos aminoacidos que formam
parte das proteinas no organismo humano. A alanina pode ser encontrada em
composicées moleculares de dois tipos do ponto de vista da atividade Optica;
classificando-a em D-alanina e em L-alanina. Estas designacdes sao devido as
diferencas que apresentam quanto a polarizagao da luz:

» L-alanina produz uma polarizagdo a esquerda

» D-alanina produz uma polarizagéo a direita.
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2.3.1 Estrutura Molecular da L-alanina
A férmula quimica da alanina é:

CH3CH(NH,)COOH.

Na figura 2.5 vé-se a estrutura quimica e o diagrama da molécula de

alanina

Figura 2.5 Estrutura quimica e diagrama molécula de L-alanina (Canelli et al. 1995).

Na molécula de L-alanina todos os elétrons ficam emparelhados de forma
que nao aparega um momento magnético liquido, mas um momento dipolar elétrico.
Ao submeté-la a radiacdo ionizante, ela ndo se quebra totalmente, mas rompe a
ligacdo covalente do atomo de carbono com o nitrogénio N* do NH, o que origina
um composto magnético a medida que um elétron fica desemparelhado na

molécula, como pode ser observado na figura 2.6

Figura 2.6 Radical livre produzido ao se irradiar uma molécula de L-alanina. (Canelli et al.
1995).

As medidas realizadas do fator giromagnético (g) do elétron
desemparelhado (Miyagawa Y, & Gordy, 1960), mostraram o resultado do fator g

como sendo de g = 2.00232, através do qual podemos considerar o elétron
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desemparelhado como um elétron livre. A energia minima necessaria para formar
um destes radicais € exatamente a energia da ligacdo covalente, que € de dezenas

de elétron-volts (Canelli et al. 1995).

2.3.2 Ressonancia Paramagnética Eletronica (EPR) de L-alanina.

A aplicagdo de um campo magnético constante neste composto quantiza
os elétrons desemparelhados nos diferentes estados de energias correspondentes a
Ms=1/2 e Ms= V.

O numero de portadores que povoam o nivel de maior energia (Ms= -12) é
menor que o numero de portadores que povoam o nivel de menor energia (Ms="2).
E de se esperar que o excesso de portadores do nivel de menor energia desloque-
se para o nivel de maior energia por absor¢do de fétons de energia hv. Que é
precisamente igual a diferenga de energia entre os niveis de energia. O processo de
absorcao seletiva de fotons se denomina Ressonéncia Paramagnética Eletrénica
(EPR). Desta forma, vemos que a EPR pode ser utilizada para detectar os elétrons
desemparelhados que existam em uma sustancia paramagnética (Regulla e Deffner.
1982).

Uma das caracteristicas mais interessantes da EPR & que os niveis de
maior e menor energia se subdividem devido a interacao do elétron com os dipolos
magnéticos, formados pelos nucleos vizinhos abrindo uma estrutura espectral
denominada de estrutura hiperfina. Por exemplo, suponha-se o caso de um elétron
desemparelhado e um nucleo de spin I=%. Com o campo magnético aplicado
suficientemente intenso para quantizar o spin nuclebnico e o elétron de forma
independente, de maneira que este ultimo ira experimentar o efeito do campo

externo associado ao campo do dipolo magnético nuclear.

Com isso existem dois estados permitidos, m="2 € mi=-2, cada nivel
eletrénico se divide em dois, um de maior e outro de menor energia. Desta maneira
existem quatro sub-niveis de energia em cada nivel de energia, como pode ser

observado na figura 2.7.
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Figura 2.7 Esquema de niveis de energia de Si='2 em presenga de um campo intenso.

Como a separacao dos subniveis mi=2 e mi=-2 para 0 mesmo valor de mg
€ em geral muito menor que a separagao entre niveis de mg diferentes, os fétons
que induzem a transicdo Amg=1 por ressonancia nao afetam a quantificagdo dos
nucleos. Assim, as transicdes permitidas em EPR sdo Amg=1 e Am;=0, como
indicam as duas setas da figura 2.7. De acordo com estas condigdes o0 espectro
paramagnético possui duas linhas de absorgdo de mesma intensidade.

Ao adquirir um espectro de EPR da molécula de L-alanina irradiada, o
radical livre apresenta um espectro bem comportado devido a extensao espacial da
funcéo de onda do elétron desemparelhado em cada radical livre ‘CH3CHR’ e a falta
de momento magnético do Carbono C. A interacao ocorre de forma equivalente com
os quatro prétons do radical livre a temperatura ambiente. Por outro lado, para
temperaturas muito baixas o elétron interage de forma distinta com um dos prétons,

enquanto que para os outros trés a interacao continua sendo equivalente.

Em geral quando se observam n+1 linhas supde-se que existam n spins
equivalentes com valor |=%2, os quais estdo associados ao nucleo. Portanto o
espectro obtido por EPR para radicais livres do L-alanina tem cinco linhas. A figura
2.8a mostra um espectro tipico dos radicais livres da alanina em pé, medido a 300 K
e obtido no espectrometro de EPR operando em Banda-K (24 GHz). Este espectro
consta de cinco linhas com uma relacdo de amplitudes entre picos de
1:4:6:4:1(Regula 1982). O significado fisico das intensidades é o numero de
microestados que contribuem para cada um dos subniveis. A figura 2.8b mostra o

esquema de niveis de energia, e as transicdes possiveis entre os mesmos que
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formam as cinco linhas. A area do espectro é proporcional ao numero de elétrons
“livres” (Regulla & Defner. 1982), e a amplitude do pico central € proporcional a dose
com as quais se produzem as interacées que geram as transicdes. Desta forma, o
EPR fornece as informagbdes do numero de defeitos ocasionados no L-alanina ao

ser irradiada.

a b -
N A A A
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ZEEa=q
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Figura 2.8 (a). Espectro dos radicais livres de L-alanina. (b) Esquema de niveis de energia
do L-alanina irradiada e transicoes possiveis entre os mesmos.(Canelli M 1995)

No caso de quatro protons equivalentes, podemos fazer uma primeira
aproximacao do sistema elétron-préton utilizando como modelo o atomo de Bohr.

Os momentos efetivos dos spins eletronicos S e nuclear |, ao o longo do eixo Z s&o:

> g.}J.B.Sz

> Qp-Hp.lz
Onde g é o fator giromagnético do elétron, pg 0 magnéton de Bohr e g, 0

fator giromagnético do nucleo de H. Tem-se entédo, uma interagéo dipolo-dipolo, cujo

Hamiltoniano sera a equacao 2.7. (Caputi, K. I. et al 1996)
H,==g.g, My ity {2 [ 1S/ =32 [ (1.5)(S5)/7 ]} (2.7)

Além da interacdo dipolar existe a interacdo hiperfina isotropica, ou

interagdo de Fermi, que depende da densidade eletronica sobre o nucleo, |‘P(0)|2, e
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da contribuicdo dos elétrons das camadas “s”. Se apenas esta interacao estiver
envolvida, a constante de separagao hiperfina “a” (Nam, J. e ReguLa. 1989), que

corresponde a interacao do spin com cada um dos ndcleos, possui Hamiltoniano na

forma de:
Hy = a-[ZS-’J (2.8)
onde o valor da constante de interagdo hiperfina “a” € dado pela equacgao
2.9.
87 : 2
a :?g.gn.,uB |‘P(O)| (2.9)

sendo W(0) o valor da fungdo de onda do elétron na posicdo onde se
encontra o nucleo (Canelli at al. 1995). A técnica de EPR conjuga transi¢des entre
niveis de energia, com o objetivo de obter as linhas espectrais do material que se
pretende estudar, de acordo com um campo magnético varidvel, que €
perpendicular ao campo magnético By, em que a freqiiéncia é tal que a energia dos
fétons incidentes € a necessaria para promover a transi¢cdo. Emitindo fétons de igual
freqliéncia, e com a variagdo do campo magnético, as transicbes acontecem a

valores diferentes de By.

Sem aplicarmos um campo magnético B ao sistema, devemos agregar a
estas duas interagbes as devidas ao efeito Zeeman, j4 que o spin do elétron e o
nucleo interatuam com o campo magnético aplicado. O hamiltoniano do efeito
Zeeman eletrénico sera dado pela equagao 2.10.

H,=gu,BS (2.10)

Para o hamiltoniano correspondente ao efeito Zeeman nuclear teremos a
equagao 2.11

H=guzBS+a) SlI, (2.11)

Onde a soma corresponde para os quatro prétons. O hamiltoniano total H
do sistema elétron-préton quando é aplicado um campo magnético B, sera a suma

dos quatro hamiltonianos descritos acima, isto € expresso pela equagéo 2.12
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H=H,+H,.+H_ +H, (2.12)

by

Para o atomo de hidrogénio o Hamiltoniano Hy associado a interagao
dipolar é igual a zero para o orbital 1s. Como as interagdes eletrénicas sao fortes
comparadas com as nucleares, podemos desprezar H,,, pelo que o Hamiltoniano no
sistema € dado pela equagédo 2.11. Os niveis de energia deste Hamiltoniano séao
justamente os que se observam na figura 2.9b. O primeiro desdobramento é o
correspondente ao efeito Zeeman, e os que aparecem a partir de cada um destes,

sao os correspondentes a interagao hiperfina isotrépica.

2.4 Dosimetria em interfaces de tecidos

Objetos simuladores homogéneos (considerando o corpo humano como
sendo totalmente constituido de agua) sao utilizados para o controle de qualidade e
dosimetrias em Radioterapia e dados de parametros dosimétricos obtidos por
camaras de ionizacdo nesses objetos simuladores sao utilizados para alimentar

sistemas de planejamento computadorizados

Tais sistemas de planejamento utilizam algoritmos de calculo de dose que
ndao fazem, necessariamente correcoes para heterogeneidades de tecidos do
paciente. As heterogeneidade do paciente correspondem a uma variedade de
tecidos, 6rgaos e cavidades com diferentes propriedades fisicas e radiologicas e de
interagdo com a radiacdo ionizante. Os tecidos como pulmdo, ossos e tecidos
mamarios, que possuem caracteristicas de atenuacdo da radiacdo diferentes de
agua, e em alguns casos materiais externos ao corpo humano, tais como proteses
metalicas, podem estar presentes dificultando ainda mais a equivaléncia dos tecidos
irradiados com agua. Sabe-se que ao redor de tumores ha a presenca de tecidos
sadios que devem ser preservados das radiagdes e que a distribuicao de dose
resultante nestes tecidos tumorais e sadios pode ser diferente daqueles calculadas
pelos sistemas de planejamento devido a estas ndo homogeneidades. Podem ser
utilizados materiais equivalentes, de propiedades f;isicas e quimicas similares, para
procedimentos dosimétricos. Dentre os materiais equivalentes ao tecido mole estdo
a 4gua solida e o acrilico (Withe D.R. 1977, Constantinou 1978). A cortica € um bom
simulador do tecido pulmonar, enquanto que o titanio pode simular proteses e 0ssos
em diferentes apresentagdes para simular o tecido 6sseo, todos estes materiais
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equivalentes sendo construidos a base de pds e resinas plasticas e epoxi (Withe
D.R. 1987). A montagem destes substitutos de tecidos forma o que se chama
Objeto simulador ou simulador fisico definido pela (ICRU Reporte 44. 1989).que
podem ser usados para realizar corre¢oes para heterogeneidades em seus sistemas
de planejamento (AAPM. 2004).

A dosimetria em interfaces de tecidos envolve a determinagdo de
parametros dosimétricos como as porcentagens de dose profunda (PDP) e perfis de
campo que dependem do numero atémico e densidade do material e que ajudem a
compreender e determinar a distribuicdo de doses nas interfaces de diferentes
materiais. O comportamento de parametros dosimétricos muda nestas interfacess.
Por exemplo, em interfaces entre acrilico—cortica—acrilico, a distribuicdo de dose cai
na primeira interface e aumenta na segunda interface, devido a processo de
interagdo das particulas com estes meios e a densidade do material, o processo de
frenagem (“Stopping Power”) diminui na primeira interface devido ao material de
baixa densidade e aumenta na segunda interface com o aumento da densidade do
matérial. Devido a dificuldades experimentais para determinacdo de doses em
interfaces, pode-se utilizar o método Monte Carlo para corroborar e/ou

complementar resultados experimentais em interfaces de tecidos.

2.4.1 Materiais
2.4.1.1 Homogéneos

Os protocolos de dosimetria clinica em radioterapia sdo, atualmente,
baseados no uso de objetos simuladores homogéneos para a calibracdo das
unidades de tratamento de feixe de fétons de megavoltagem. Para tanto, se utiliza a
agua como meio de referéncia equivalente ao tecido mole. Atualmente ha uma série
de (objetos simuladores) construidos com materiais radiologicamente equivalente a
agua como a agua sélida e sua utilizacdo é cada vez mais generalizada, tanto para
a dosimetria de rotina, como em intercomparagdes de dosimetria (Constantinou
1978, Thwaites et al 1992, Nisbet e Thwaites 1997, Allahverdi e Thwaites, 1999,). No
entanto, encontram-se descritas na literatura diferentes combinagées e formulacdes
de materiais que, muitas vezes, recebem nomes semelhantes e podem nio ser

adequados para como materiais equivalentes que séo.
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sdo aqueles que conservam essencialmente as mesmas propriedades de
interagdo com a radiacdo dadas por coeficientes de atenuacdo e de absorcao de
energia e pelo poder de frenagem (“Stopping-Power”) como é mostrado nas figuras
2.9, onde o acrilico e a agua séo considerados como materiais equivalentes ao
tecido mole da mesma forma que a cortica é considerada equivalente ao pulmao

como é mostrado na figura 2.10.
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Figura 2.9 Coeficiente massico atenuacdo de energia dos tecidos equivalentes ao tecido
mole, agua e acrilico
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Figura 2.10 Os coeficientes massicos de atenuacdo do pulmao (Lung ICRU 1989) e da
cortica
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Neste trabalho construiu-se um material préprio equivalente ao 0sso
cortical, feito a base de resina ep6xi misturada com pé de osso bovino e carbonato
de calcio (CaCO3). Na figura 2.11 é mostrado que o coeficiente massico de
atenuacao de energia desse material € equivalente ao do osso cortical (tabelado
pelo PENELOPE 2008 dos dados tabelados da ICRU 1989).

—=— 0sso cortical - (ICRU)
---5---0ss0 cortical -PENELOPE

Objeto simulador de osso cotical

osso cortical (ICRU)

Coeficiente massico de atenuagdo cm’/g

10 10° 10° 10* 10° 10° 10 10° 10°
Energia (eV)

Figura 2.11 Coeficientes massicos de atenuagado do (osso cortical ICRU 1989) e do objeto
simulados de osso construido com resina epéxi misturado com pd osso bovino e carbonato
de célcio.

2.4.1.2 Heterogeneos

O corpo humano consiste em uma variedade de tecidos e cavidades com
diferentes propriedades fisicas e radiolégicas. Os mais importantes na pesquisa e
na dosimetria de radiacdo, sdo aqueles radiologicamente diferentes da agua, entre
eles: pulméo, cavidades oral e nasal, dentes, seios da face, ossos, e em alguns
casos, préteses metalicas (AAPM, 2004). Para maximizar os beneficios da
radioterapia, é essencial que a dose prescrita pelo radioterapeuta seja exatamente
aquela que chega ao tumor. A presenca das heterogeneidades especialmente para
campos pequenos de radiacdo, afeta a distribuicdo de dose calculada com base em
materiais homogéneos.
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Nas duas ultimas décadas houve um progresso muito grande da tecnologia
de imagens, bem como nos algoritmos de célculo de dose dos sistemas de
planejamento da radioterapia. Hoje é possivel localizar e identificar os volumes de
tratamento com precisdo. Com o advento da tomografia computadorizada (CT) é
possivel obter informacdes das densidades eletrénicas de cada tecido, que podem,
entdo, ser incorporadas no calculo de dose. Isso, combinado com o grande avango
de tecnologias nos computadores, resultou em muitas pesquisas com o objetivo de
aprimorar o calculo de dose, principalmente em sistemas complexos envolvendo
heterogeneidades. A combinacao da tecnologia de imagens e modulagcédo do feixe
(abertura e intensidade) permite que a dose chegue ao tecido alvo com alta
conformacgdo. Diversos sistemas de imagens, como CT, ressonancia magnética
(MR), tomografia por emissao de pdsitrons (PET), angiografia digital, ultrassom séo,
atualmente, utilizados para a delimitagdo e o reconhecimento dos volumes do

tratamento e podem auxiliar o planejamento virtual e o tratamento do paciente.

2.4.1.3 Principais Heterogeneidades

2.4.1.3.1 Cavidade de ar

O corpo humano apresenta algumas cavidades, como 0s seios nasais e
orais, e ha uma preocupacao clinica acerca da interface ar-tecido, que deve ser
levada em consideracdo no calculo das doses. No entanto, influéncias na dose
absorvida para distancias longas, além da cavidade, sdo complexas de serem
medidas ou calculadas devido a falta de equilibrio eletrénico (McDonough, Bloch e
Bjarngard, 1999). A subdosagem pode ocorrer tanto na interface distal quanto na
proximal da cavidade de ar. A magnitude dessa subdosagem depende do tamanho,
e localizagcdo da cavidade e da energia e tipo de feixe utilizado. A medida que a

espessura da cavidade aumenta, a dose no eixo central na interface distal diminui.

2.4.1.3.2 Pulmao

O calculo preciso da dose no pulmao é importante para avaliar a dose
absorvida neste 6rgéo e no tumor dos pacientes que se submetem a radioterapia
para tratamentos, por exemplo, de canceres no pulmao ou esb6fago. Para tratamento
de cancer de pulmao, corre¢cdes de dose absorvida para heterogeneidades e

subseqlente alteracdo na prescricdo permanecem controversos em funcao da
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energia do feixe. O uso de fétons de alta energia (15 a 18 MeV) em tratamentos de
pulm&o, por exemplo, leva ao desequilibrio lateral dos elétrons no meio de baixa
densidade, prejudicando o resultado final do tratamento. O protocolo RTOG 91-05,
do “Radiation Therapy Oncology Group” recomenda o uso de feixe de fétons 12 MV
ou menor para o tratamento de canceres de pulmao. Para pequenas lesdées no
pulmédo pode ser utilizada a moderna técnica de Stereotactic Body Radiotherapy

(SBRT), que consiste na utilizacao de pequenos campos de irradiacao.

2.4.1.3.3 osso

Existem poucos trabalhos e artigos publicados que mostrem a influéncia da
presenga de heterogeneidades com densidade elevada, tanto ossos quanto
implantes protéticos, nas dose a distancia. Alguns estudos mostram que préteses
dentarias metalicas podem levar ao aumento de reagdes da mucosa dos tecidos
adjacentes durante irradiagdo da cavidade oral (Gibbs et al 1976). Descobriu-se que
interfaces de ouro e amalgama podem elevar as doses na mucosa local de 150 a
170%, dependendo da geometria do feixe. No casso do osso cortical ha poucos
trabalhos publicados acerca dessa influéncia (Carrasco et al 2007). Considera-se a
densidade do osso cortical entre 1,23 g/cm® (Kim, Choi et all 2005) e 1,85 g/cm®
(Withe D.R. 1988, L. Wielopolski et all 1985).

Neste trabalho um objeto simulador com as mesmas caracteristicas
radiologicas que o osso foi construido. Osso bovino foi utilizado devido as suas
caracteristicas de similaridade com o osso cortical humano e de sua facil obtencao.

2.4.2 Equivalentes e proteses
2.4.2.1 Acrilico

O acrilico ou polimetil-metacrilato (PMMA) é um material termoplastico
rigido e transparente que também pode ser considerado um dos polimeros
(plasticos) mais modernos e com maior qualidade no mercado, devido a sua
facilidade de adquirir formas variadas, por sua leveza e alta resisténcia. Sua
densidade varia de 1,15 & 1,19 g/cm® fazendo com que este seja utilizado como
material equivalente nas aplicagcbes médicas para uso de pesquisa e controle de
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qualidade nos servicos de radiodiagnostico, radioterapia e medicina nuclear,
apresentando caracteristica de similaridade das propriedades fisicas de atenuagao

ao tecido mole

2.4.2.2 Titanio

Materiais que formam parte natural das heterogeneidades internas ao
corpo, e materiais sintéticos e metalicos podem também estar presentes no corpo,
tais como placas de reconstrugcdo mandibular, quadril, perna, braco e proteses,
aparelhos de fixacao da medula espinhal, varas cirdrgicas, e varios produtos para
obturagdo dentaria. Neste trabalho, a simulagdo de uma prétese de quadril com
material titanio foi utilizada ja que esses dispositivos sao feitos geralmente de um
elevado numero atébmico Z. Neste estudo, material de alto Z é definido como um
material com numero atémico maior do que o osso cortical. Em feixes de fétons de
megavoltagem, estes materiais tém potencial para afetar significativamente a dose
de entregue ao tecido blindado pela prétese, podendo resultar em grandes

diferencgas no resultado do tratamento que foi originalmente planejado.

A medida que a populagdo envelhece e o uso de préteses de quadril torna-
se mais comum, o problema do tratamento destes pacientes ird se tornar mais
comum. Embora neste momento ndo haja dados que mostram uma diminuigcdo do
controle do tumor devido a dose reduzida pela prétese, ou um aumento nas taxas
de complicagdes devido a perturbacdo da dose pela presenca de implantes
metdlicos, o problema deve ser melhor investigado. Neste trabalho pretende-se
mostrar a importancia desse estudo no controle do tumor e nas complicacbes da
radiacdo, tais como a necrose 0ssea e enfraquecimento da fixagdo do implante (Reft
et all. 2003). Na figura 2.12 mostramos as caracteristicas de atenuagcdo dos

materiais heterogéneos no corpo humano.
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Figura 2.12 Coeficientes méassicos de atenuagéo de materiais envolvidos neste trabalho

2.4.3 Influéncia da densidade e numero atomico dos materiais biolégicos
2.4.3.1 Densidade

Em meios heterogéneos, a atenuacao de fétons em uma camada de tecido
pode ser calculada usando-se seu comprimento equivalente, dado por sua
espessura e sua densidade. Como a maioria das interacdes na faixa de energia em
radioterapia € o espalhamento Compton, por estarem na faixa de energia entre
0,05-10 MeV, essa correcao deve ser feita de acordo com a densidade eletrénica
relativa & 4gua, ao invés da densidade fisica. A densidade eletronica (e- por m®) é
obtida pelo produto Na (Z/A) x p, onde No € o niumero de Avogadro e p é a
densidade de massa. A densidade eletrbnica relativa € normalizada com a
densidade eletrénica da agua, que é 3,34 x 10® e/cm®. A densidade de tecidos
pode ser determinada in vivo usando-se tomografia computadorizada, e pode ser
estimada para materiais de numero atébmico desconhecido, como ossos de

diferentes densidades (AAPM, 2004).
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2.4.3.2 Numero atomico

A distribuicdo de dose padrdo na presenca de heterogeneidades com
elevado numero atémico é afetada por quatro principais efeitos (Hubbel, Gimm e
Overbo, 1980):

A “competicao” entre efeitos de interacdo dos fétons (a producao de pares

aumenta quando o numero atémico do meio aumenta, por exemplo) pode reduzir a
proporcao de fétons espalhados por efeito Compton. Também, a producao de pares
afeta a distribuicdo espectral de particulas secundarias carregadas assim como seu

alcance.

O coeficiente massico de atenuacdo depende do numero atémico, logo a

atenuacao exponencial da fluéncia de fétons é muito acentuada para materiais de
alto numero atdbmico. A severa atenuagao pode alterar a uniformidade da fluéncia de
fétons, violando uma condi¢ao necessaria para o equilibrio de particulas carregadas
(CPE).

O coeficiente méassico de absorcao de energia depende do numero
atémico, logo o KERMA colisional varia de acordo com a absorgdo do material. Em
regides de energia da ordem dos MeV, o KERMA colisional pode ser usado para
estimar a dose local, mas somente se houver uma quantidade suficiente de massa

para permitir que o equilibrio das particulas carregadas seja estabelecido

Com o aumento do nimero atdbmico torna-se necessario incluir detalhes do

transporte de elétrons para feixes de megavoltagem. O espalhamento multiplo de

particulas é acentuado, produzindo uma variagdo local na distribuicdo angular de
particulas, o que pode alterar o equilibrio de particulas carregadas. Por exemplo, o
retro espalhamento em materiais com alto Z contribui significativamente para a
fluéncia de elétrons e para a dose na interface de materiais leves com materiais de

alto numero atémico.

2.5 Simulacao Monte Carlo - PENELOPE 2008

O Método Monte Carlo (MC) é usado para designar uma classe de métodos
numéricos baseados no uso de nlimeros aleatérios. O método Monte Carlo é uma

técnica usual de simulacdo em radioterapia, o que permite obter um tratamento
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planificado com maior precisdo a medida que supera as dificuldades inerentes dos
algoritmos deterministicos de calculo da dose depositada nos meios heterogéneos

como o corpo humano.

O transporte da radiagdo ionizante na matéria tem sido o assunto de
importantes trabalhos desde o inicio século 20. Hoje se sabe que fétons, elétrons e
pésitrons de alta energia penetram na matéria sofrendo multiplas interacoes,
transferindo energia aos atomos e moléculas do material, e, particulas secundarias
séo produzidas nesse processo (Sempau, Widerman e Bielajew, 2000). Através de
repetidas interagdes com o meio, particulas altamente energéticas geram uma
cascata de particulas secundarias e a cada interacdo a particula vai perdendo
energia, depositando-a no meio e gerando mais particulas secundarias (Ahnesjo e
Aspradakis, 1999).

Neste trabalho, o0 método MC é usado para simular o transporte acoplado
de elétrons e fétons dentro de materiais diversos através do codigo PENELOPE
(Penetration and Energy Loss of Positrons and Electrons). O software PENELOPE
esta ancorado na linguagem de programagdo FORTRAN 77. E um pacote com sub-
rotinas de simulagdes de feixe de elétrons e de fétons em meios diversos além de

permitir a simulagéo de vérias estruturas do corpo humano.

O PENELOPE permite que o usuario configure o seu proprio objeto
simulador com a geometria desejada. O usuario deve proporcionar modelagem
correta de seu estudo, de forma que controle a evolugdo dos caminhos simulados
pelo software e registre as quantidades que julga relevantes ao seu trabalho (Salvat,
et al. 2008).
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3 Materiais e Métodos

Neste capitulo s&o apresentados os materiais e a metodologia envolvida na
dosimetria por EPR, utilizando a L-alanina como minidosimetro, em feixes de
radioterapia e em interfaces teciduais. As leituras dos dosimetros foram obtidos
através de um espectrébmetro na banda K (24 GHz). Foram estudadas as
distribuicdo da dose em profundidade e na interface dos principais materiais
equivalentes homogéneos e heterogéneos ao corpo humano. Diferentes
metodologias foram utilizadas para as avaliagcdes de dose, como o filme radiografico
EDR2 Kodak, sistema de planejamento e simulados pelo o0 método Monte Carlo com
o cbédigo PENELOPE 2008. As irradiagcbes foram executadas no setor de
Radioterapia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto,
da Universidade de Sao Paulo (HCFMRP-USP).

3.1 Espectrometro/EPR
3.1.1 Espectro EPR

O espectro EPR das leituras dos minidosimetros irradiados foi obtido no
Laboratério de Ressonancia Magnética do Departamento de Fisica e Matematica da
Universidade de Sao Paulo (DFM-USP), utilizando um espectrémetro RPE operando
em Banda-K. Este espectrometro possui os seguintes componentes:

Gerador VARIAN 7kW V-2500
Bobina de baixa impedancia
Peca polar de 12 polegadas VARIAN Serie V-3900

Controlador do campo magnético Bruker B-H15 com fonte de tensdo ER
088

Fonte de microondas Bruker K-Band ER 067 KG
Controlador de microondas Bruker ER 048 R

Amplificador lock-in EG&G 7260 DSP
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Medidor de freqiéncia de microondas HP 53152
Amplificador de poténcia WattSom DBS 720 (para a modulagdo do campo)
Cavidade Bruker EPR.

A técnica dosimétrica utilizada consiste no registro do espectro de EPR
(sinal do primeiro harmdnico-1h) da L-alanina irradiada sob as condigdes
experimentais pré-determinadas e com o espectrometro operando em Banda-k (~ 24
GHz).

3.2 Dosimetros

Com os avangos na tecnologia, detectores de radiacdo tém evoluido e
melhorado na qualidade. Varios fabricantes oferecem uma ampla gama de
detectores de radiagao, incluindo camara de ionizagao, detector de estado sélido,
diodo, dosimetros termoluminescentes, cintiladores, quimicos, Fricke, filme, alanina,
e outros. Estes detectores podem ser classificados como padrdo, mini € micro-

detectores dependendo do tamanho.

3.2.1 Camara de ionizacao:

Uma variedade de camaras de ionizacao e outros detectores de radiacao
estao disponiveis e podem ser usados para uma tarefa especifica na dosimetria.
Camaras de ionizacao tém sido amplamente utilizadas em dosimetria de radiacées,
devido a sua independéncia com a energia, dose e taxa de dose. Elas oferecem
uma leitura reprodutivel e sdo fabricadas em formas cilindricas, esféricas, e de
placas paralelas em diferentes tamanhos para diferentes aplicagées, neste trabalho
utilizamos uma camara de ionizagdo com volume de 0,6 cm® da IBA Modelo FC65-G
tipo FARMER, do Setor de Radioterapia do HCFMRP-USP.

3.2.2 L-alanina:

E um material amplamente utilizado e recomendado pelos organismos e
laboratérios internacionais como, por exemplo, o Organismo Internacional de
Energia Atémica (OIEA), para dosimetria de altas taxas de doses e
intercomparagdes. Os minidosimetros deste trabalho foram fabricados comprimindo
uma mistura de 95% de L-alanina associada a 5% de Polivinil Alcool (PVA) em
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matriz de polecetal, o que fornece uma pastilha cilindrica de 1.0 £ 0.1 mm de
diametro e de 3.0 £ 0.1 mm de comprimento com massa de 3.50-4.00 + 0.01 mg. A
L-alanina (N° A-7627, peso molecular: 89,09), foi adquirida da Sigma Chemical

Company, e € disponiveis comercialmente em forma de po.

Utilizou-se em média 50 minidosimetro de L-alanina para cada campo

irradiado num total de 13 campos, o0 que remete a 650 minidosimetros irradiados.

As pastilhas de L-alanina foram irradiadas em objetos simuladores
homogéneo e nao-homogéneo, em uma fonte de ®°Co de um Gammatron Il e no
acelerador PRIMUS 6 MV, ambos da marca Siemens, do servico setor de
Radioterapia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto
da USP.

Os dosimetros foram colocados perpendicularmente ao eixo central do
campo de radiacdo com feixes de diferentes tamanhos (10x10, 2,5x2,5 cm? e
1,3x1,3 cm?) com 0.5 cm de “buildup” para a energia média de 1,25 MeV da fonte de
®9Co. Utilzou-se blocos de cerrobend (liga de 27% de chumbo, 50% bismuto, 13%
estanho, 10% de cadmio) para se obter campos de 3x3 e 1x1cm?. Para o acelerador
de 6 MV, os dosimetros foram irradiados em campos de 3x3,2x2,1x1 e 05x05 cm?
para uma combinacao de objetos simuladores cilindricos de 20 cm de altura e 15 cm
de didmetro constituidos de diferentes materiais. Os objetos simuladores formados
por uma superposicao de materiais foram montadas na seguinte sequéncia: acrilico-
osso-acrilico (para medidas em composi¢cdo de 4 campos de irradiagdo); acrilico-
cortica-acrilico (3 campos de irradiagdo); acrilico-osso-cortica-osso-acrilico (2

campos de irradiacao); acrilico-titanio-acrilico (1 campo de irradiacao).

3.2.3 Filme Radiografico:

O filme radiografico é utilizado para a medicdo da dose relativa. nos
estudos realizados foram utilizados filmes radiograficos. Existem dois tipos de filmes
disponiveis para estudo dosimétrico: halogeneto de prata (Pai Das at all.1982) e
Gafchromic. (Niroomand-Rad. 1998). Os filmes de haleto de prata exigem
processamento, enquanto que os filmes Gafchromic sdo auto-revelados. Do ponto
de vista da TG (82), o filme Gafchromic tem algumas caracteristicas superiores, ao

halogeneto de prata. No entanto, seu uso € limitado a dosimetria relativa
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(McLaughlin et al 1995). As figura 3.1 e 3.2 apresentam os coeficientes massicos de
atenuacdo e de energia do filme como material utilizado como detectore de

radiacao
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Figura 3.1 Coeficientes massicos de atenuagao de materiais utilizados como detectores

Neste trabalho utilizaram-se filmes KODAK X-Omat V e EDR2
(dosimétricos) do Setor de Radioterapia do HCFMRP-USP, revelados na
processadora automatica Multiline-36X. Para leitura das densidades oticas dos
filmes foi utilizado um densitébmetro CQ-01 PIW-DensiX PIW FREIBURG T52001-
N6067, com precisdo e reprodutibilidade de 0,01 em densidade 6tica e com abertura

de feixe de luz de 2 mm de diametro,..

Para a construgao das curvas de porcentagem de dose profunda (PDP), as
medidas das densidades oticas do filme radiografico foram subtraidas das
densidades 6ticas de fundo. O filme foi irradiado com fétons de 1,25 MeV da fonte
de ®Co com 1,5 Gy de modo que a méxima dose seja obtida a uma profundidade
de 0.4 cm. Para obter as curvas de PDP, os filmes foram posicionados entre placas
de polimetil metacrilato (PMMA) a 80 cm da fonte no eixo central do campo de
irradiacdo. Os campos de radiacao utilizados foram de 10x10 cm?, 2,5x2,5 cm? e
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1,3x1,3 cm?. Para irradiagao do filme foi construido um objeto simulador cilindrico
especial tendo-se sempre em conta as mesmas caracteristicas dos objetos
simuladores utilizados para os minidosimetros de L-alanina e na simulagdo com o
cédigo PENELOPE. para avaliagdo das PDPs os filmes foram irradiados para todos
os procedimentos utilizados com L-alanina como minidosimetro. Além dos filmes,
foram realizadas simulagdo com PENELOPE, para os campos 3x3 cm? 2x2 cm?
,1x1 cm? e 0,5x0,5 cm?. Para obtencdo das PDPs foram utilizadas 200 unidades
monitoras (campo 3x3 cm?) a 250 unidades monitoras (campo 0,5x0,5 cm?) com
doses de 136 cGy a 175 cGy na profundidade de maxima dose. Para obter os Perfis
de campo (PC), foram irradiadas e simuladas para os campos (3x3 cm?,2x2 cm?,1x1
cm? e 0,5x0,5 cm?) a dose foi de 68 cGy (campo 3x3 cm?) a 104 cGy (campo
0,5x0,5 cm? a uma profundidade de 1,3 c¢cm para a regido de dose maxima ou
profundidade de equilibrio eletronico para o acrilico. Nas figuras 3.1 e 3.2 mostram-
se os coeficientes massicos de atenuagdo e de energia dos detectores usados
neste trabalho comparados com a agua e dosimetros LiF. Pode-se notar que a L-

alanina tem comportamento préoximo da agua, sendo equivalente ao tecido mole.
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Figura 3.2 Coeficientes massicos de atenuacdo de energia de materiais utilizados como
detectores.
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3.3 Objetos simuladores

Neste item sdo apresentados os materiais e a metodologia envolvida na
obtencao dos resultados obtidos através da simulagdo computacional com o método
de Monte Carlo. Foram feitas simulagdes para o caso homogéneo, ou seja, objeto
simulador de agua e para o caso heterogéneo, onde as heterogeneidades variaram
principalmente em termos da densidade do material. Durante toda esta etapa foi
utilizado um computador com processador Intel® Corel™ CPU, E7500@, 2,93 GHz,
1,98 GB de RAM. Os programas foram escritos utilizando GNU Fortran g77.

3.3.1 Construcao do Objeto Simulador de Osso

Sendo que a formulagdo quimica dos materiais equivalentes de cada
fornecedor de objetos simuladores difere entre si, podendo assim ocorrer erros nos
resultados da irradiacdo desses simuladores. Optou-se, por construir um objeto
simulador préprio de maneira que permita realizar estudos dosimétricos com
diferentes misturas, a medida que toda a fase de producao fosse controlada. Para a
construcao do objeto simulador de osso, foi pulverizado amostras de osso cortical
bovino seco e limpo de forma a obter-se uma granulcdo de 40 a 100 pm de
didametro. Com essa granulacado foi produzida 5 kg de po, para ser utilizada no
processo de mistura com a resina epoxi. Nesse processo avaliaram-se diferentes
procedimentos e metodologias para eliminar as possiveis bolhas produzidas durante
a mistura da resina ep6xi com pd de carbonato de calcio e com o osso em po.
Seguindo os procedimentos de White (White 1978, Constantino 1980), foi testada a
resina de mamona, a qual se mostrou inadequada devido ao nimero excessivo de
bolhas ocasionadas pela densidade da mistura com o pé de carbonato de calcio
somado ao 0sso em po. Durante o processo de secagem a mistura foi submetida a
uma pressdo progressiva de 4 a 15 toneladas/cm?

Para evitar o aparecimento das indesejaveis bolhas, no produto final, foram
utilizadas algumas técnicas de misturas a vacuo associada com banhos de ultrasom

desta forma foram obtidos discos de 150 mm de didmetro por 10 mm de espessura
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utilizando-se de uma mistura homogénea com, aproximadamente, 202,00+0,01 g,
sendo 33,00+0,01 g de CaCO3; e com 169,00+0,01 g de osso em pob. A densidade
do material obtido é igual a 1,68+0,01 g/cm® que pode ser determinada pela
equacao 3.1 abaixo.

posm :_‘pa ua
B " (3.1)

onde m é a massa do material da densidade a ser determinada, B é o
volume do material em flotagéo e p é a densidade, sendo que pode variar de pagua=
0,9975 a 0.9980 g cm™ (Jones, A.K et al , 2003).

A massa média medida de cada fatia do objeto simulador de osso
construido é de 293,00+0,01 g € o volume deslocado da fatia correspondente a
174,00+0,01 g. Para gerar o material no PENELOPE usamos o método geométrico
que resultou na densidade de 1,68+0,01 g/cm?® igual ao determinado pela equagéo
(3.1).

3.4 Simulacao Monte Carlo

Neste item sédo apresentados os materiais e a metodologia envolvida na
obtencdo dos resultados obtidos através da simulagcdo computacional, com o
método Monte Carlo, dos diferentes objetos simuladores estudados. Durante toda
esta etapa foi utilizado um computador com processador Intel® Corel™ CPU,
E7500@, 2,93 GHz, 1,98 GB de RAM. Os programas de simulagédo foram escritos
utilizando GNU Fortran g77.
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3.4.1 Desenvolvimento do Objeto simulador:

Foram feitas simulagdes para o caso homogéneo, ou seja, objeto simulador
de agua e para o caso heterogéneo, onde as heterogeneidades variaram,

principalmente, em termos da densidade do material

Os objetos simuladores foram desenvolvidos baseando-se nos modelos da
literatura (Carrasco 2004-2007, Jsterds 2007, Gustafsson 2008). Primeiramente foi
desenvolvido o objeto simulador homogéneo, e posteriormente introduzimos

heterogeneidades neste modelo.

3.4.2 Geometria dos Objetos simuladores:

Na primeira parte deste trabalho foram simulados os feixes
correspondentes a fonte de ®Co. A forma geométrica do objeto simulador
homogéneo foi cubica, de lados iguais a 30x30x20 cm® de Polimetil metacrilato
(PMMA), formado de placas de espessura igual a 0,5 e 1,0 cm com
heterogeneidades de 6 placas de cortica, cada uma com 1,0 cm de espessura
introduzidas entre 5 placas de acrilico de 1,0 cm, na parte superior e 9 placas de
acrilico na parte inferior. Na segunda parte do trabalho, foi utilizado o objeto
simulador heterogéneo de forma geometrica cilindrica de 15 cm de diametro por 20
cm de altura montado com placas de 0,5 cm e 1,0 cm de espessura. As
heterogeneidades introduzidas s&o placas cilindricas das mesmas dimensdes do
objeto simulador conforme a tabela 3.1. Também foram introduzidos os seguintes
materiais no objeto simulador: tecido simulador de pulmao, osso, e titanio (material

utilizado como préteses).

Com as especificacbes da geometria do objeto simulador cilindrico para
entrada no PENELOPE foi criado um arquivo de geometria (.geo). Neste arquivo
sdo colocadas as dimensbGes e a estrutura da superficie dos materiais e as
dimensdes das heterogeneidades. Um arquivo com a geometria para cada objeto
simulador foi desenvolvido. Com o programa GVIEW2D e GVIEW3D, que
acompanham o pacote PENELOPE, conseguiu-se visualizar a geometria, em duas e
trés dimensdes, a partir do arquivo.geo.
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Tabela 3.1 Propriedades dos materiais utilizados nos Phantoms

Espessura E

Materiais cm) Densidade g/cm® Z 10%%¢/cm®*  HU
Homogéneos

Acrilico 1,19 +7 1,147 113,0

Cortica 6 0,32 +6,81 0,90-  -662,2
Heterogéneo

Pulmao(ICRU) 8 0,30 7,49 069 -

Cortica 8 0,32 6,81* 0,90  -662,2

Osso (ICRU) 3-2 1,85 13,8 588 -

Osso Objeto

simulador 3-2 1,68 14,59* 5,68 787,5

Titanio 3 4,54 81 12,55 4096

fonte: pacote do PENELOPE Material.exe; sistema de planejamento HCFMRP-USP;*Khan p-160

A geometria dos objetos simuladores pode ser vista nas figuras 3.3, 3.4 e
3.5.
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Figura 3.3 Objeto simulador construido com os materiais utilizados no desenvolvimento
deste trabalho e seu modelo construido com os arquivos GVIEW2D e GVIEW3D do
PENELOPE 2008.

Objetos simuladores utilizados

4 em acrillcc»
cm acrilic

2cm osso

8 em corti¢ 8 cm cortica

3em acrilico

2 CIm 0SS0

8cmacrilico 4 cm acrilico

Objeto Simulador 1 Objeto Simulador 2 Objeto Simulador 3

Figura 3.4 Representacdo do objeto simuladore construido para este trabalho no
PENELOPE 2008, a) objeto simulador 1; acrilico-osso-acrilico b) Objeto simulador 2;
acrilico-cortiga-acrililico ¢) Objeto simulador 3; acrilico-osso-cortica-osso-acrilico

Filme

4 cm acrilico

~ 2¢m 0ss0
frm— ] 8 cm cortica

D

J 2¢m 0sso

4 cm acrilico
Objeto simulador 4 Objeto simulador 5

Figura 3.5 (a) Representacao do objeto simulador 4 para a simulacdo de uma proteses de
Titanio e (b) Objeto simulador 5 utilizado para irradiar os filmes EDR2
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3.4.3 MATERIAIS DOS OBJETOS SIMULADORES

Os materiais da simulagdo sao construidos através do programa
material.exe, como parte do PENELOPE.

O programa material.exe fornece duas opg¢des para a introducdo do
material: digitar sua composicao através do teclado ou utilizar os materiais de lista
propia (pdcompos.tx), criando, assim, um novo material como feito para a cortica e o
material de osso construido em laboratério. Para os casos das heterogeneidades de
cortica e objeto simulador de o0sso, utilizou-se a opcéo de digitar a composicao dos
materiais de acordo com as anadlises de espectroscopia eletrbnica de varredura
Zeiss, mostrada na tabela 3.2 ou figura 3.6. Para os demais materiais, foi utilizada a
lista pdcompos.tx. A composicao utilizada para estes materiais encontra-se na
tabela 3.2, de acordo com os modelos geométricos apresentados na figura 3.3 e
3.4.

Tabela 3.2 Densidade e composicao porcentual do pulmao, cortica, osso (ICRU) e objeto
simulador de osso

Densidade
Materiais Composicao (% em massa)
g/cm®
Acrilico* 1,19 H(8); C(5); O(2)
Pulméo (ICRU)* 0,30 C(60,08); O(23,04); H(8,33); N(2,73); Mg(4,8);
Cl(1,02)
Cortica' 0,32 C(65,446); O(34,554)
Osso (ICRU) * 1,85 C(30,11); 0(33,55); H(3,73); N(1,08);
Ca(21,57); P(7,83); Mg(2,09); CI(0,04)
Titanio* 4,54 Ti(100)
Objeto  simulador 1,68 C(15,447); 0O(37,901); Na(0,638); Mg(0,422);

de osso' Al(0,127); P(15,790); Ca(29,675)

e *fonte: material.exe do PENELOPE; ' material analisado por microscopia eletrénica
de varredura Zeiss do Departamento da Quimica-FFCLRP-USP.

Os materiais do pulmao (ICRU) e cortica mostrados na tabela 3.2, assim

como os materiais 0sso (ICRU) e objeto simulador de osso, apresentam algumas
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diferencas, que foram levadas em consideragéo na simulagdo, como é mostrada na

figura3.7.
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Figura 3.6 Porcentagem da Composicdo em massa dos materiais cortica e 0sso, analisadas
pela microscopia eletrdnica de varredura Zeiss do Departamento da Quimica.
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objeto simulador de osso
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3.4.4 Espectro do Acelerador PRIMUS Siemens 6 MV

O método Monte Carlo mediante o codigo BEAM foi utilizado para simular
nove feixes de fotons de trés grandes fabricantes de aceleradores lineares médicos:
Varian, Elekta e Siemens (Daryoush Sheikh et al 2002). O espectro na parte central
do feixe € mais “duro” que em pontos longe do centro sendo que, esta variacao
significativa, para aceleradores lineares acima de 15 MV, pode causar um erro de
10% nos calculos de dose a profundidade (Radhe Mohan et al 1985). No entanto, a
utilizacado do espectro da Siemens 6 MV neste trabalho para determinar as PDPs, é
aquela utilizada no eixo central do feixe . A verificagdo do espectro de energia foi
realizada pela distribuicdo da dose absorvida e pela camada semi-redutora em um
objeto simulador de agua utilizando o espectro calculado e comparando os
resultados com dos dados medidos experimentalmente. O espectro do acelerador
linear da Siemens € mostrado na figura3.8 como parte do arquivo de entrada, que

foi utilizado para todo o processo da simulacéo neste trabalho.
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Figura 3.8 Formato dos arquivos a) dos parametros de entrada e b) dos parametros de
saida do PENELOPE 2008
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3.4.5 Simulacao PENELOPE 2008

A simulagéo foi feita de acordo com o arquivo de entrada (.IN) e do arquivo
Penmain.exe, parte do PENELOPE. O arquivo de entrada contém as seguintes
especificagdes:

Definicao da fonte, com entrada do espectro do acelerador Primus Siemens
6 MV.

Definicdo dos materiais, e da geometria, com entrada dos arquivos (mat) e

(.geo), e também o numero de materiais com suas especificagoes.
Distribuicdo da dose nos eixos X,Y e Z
Configuragbes como o numero de historias e o tempo de simulacgéo.

As informagdes foram registradas em arquivos de saida com informacdes
sobre a distribuicdo espacial de dose. Para se obterem os dados sobre a dose
depositada na profundidade Z, no eixo central do objeto simulador, perpendicular ao
campo de irradiacdo, modificou-se o arquivo de entrada de forma a permitir o
registro da informacdo da dose dos campos utilizados. Variou-se a profundidade de
zero a 20 cm, ja que o objeto simulador tem 20 cm de altura, com um numero de
“voxels” em Z igual a 100. Este numero indica que o intervalo entre as medidas é
de 0,2 cm. Para o eixo X, a regido de registro variou de -3 a +3 cm em relagao ao
eixo central, com um numero de “voxels” igual a 30, e com intervalo entre as
medidas de 0,2 cm, usados para determinar o perfil do campo lateral no eixo X.
Para o eixo Y, variou-se a regiao de registro de -0,5 a +0,5 e com um numero de
“voxels” igual a 1, em um s¢ intervalo de 1 cm, formando “voxels” de 0,4 cm?® no eixo
central para a simulagdo ficar mais “leve” e rapida. Outros tamanhos de “voxels”
foram experimentados no eixo central com dimensées de 0,2 cm®, 0,6 cm® e 1,2
cm?®, ndo encontrando-se variagdo nos resultados. A figura 3.8a e 3.8b mostra parte
dos arquivos (.dat) de entrada e de saida da simulacdo gerada para o caso do
objeto simulador heterogéneo. Neste mesmo arquivo podem-se encontrar
informacdes como: numero de histérias geradas, tempo total da simulacao (s) e

velocidade de simulagao (historias/s).
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3.4.6 Obtencao dos PDPs da Simulacao

O principal objetivo da simulagdo é a obtencdo de curvas de PDPs que
mostrem a dose depositada em profundidade no objeto simulador. Estas curvas
foram obtidas através de dados no arquivo z-dose.dat, gerado apds completarem-se
as simulagdes com incertezas de 1%. As curvas de PDP geradas pela simulacao
foram comparadas com os dados experimentais. Desta comparagao foi possivel
validar os procedimentos para o estudo com o objeto simulador homogéneo. A partir

desta etapa foi iniciada a simulacdo para os objetos simuladores heterogéneos

Apos a obtencéo das curvas de PDP para todas as heterogeneidades, foi
calculada a contribuicdo do espalhamento na dose absorvida nas interfaces
heterogeneidade-acrilico. O calculo foi feito através de um ajuste para uma reta dos
patamares correspondentes a dose absorvida nas heterogeneidades. Em todos os
patamares foi observado um pico referente ao espalhamento nas interfaces. Entéo,
fez-se a diferenca percentual entre a dose méaxima neste pico e a dose no mesmo
ponto calculada através da reta ajustada. Esta diferenca mostra a contribuicdo na
interface do espalhamento na dose absorvida.
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4 Resultados e Discussoes

4.1 Validacoes do codigo PENELOPE 2008

Simulagdo Monte Carlo é uma ferramenta poderosa que utiliza os
fendbmenos de transporte de particulas de elétrons, fétons e pdsitrons, para modelar
e simular a interagcdo destas particulas com os materiais biolégicos do corpo
humano. Neste trabalho utilizou-se as ferramentas do Método Monte Carlo por meio
do coédigo PENELOPE, para comparacao com procedimentos experimentais para
determinacdo de dose nos tratamentos radioterapicos, como os que utilizam a
camara de ionizacdo que permitem a verificacdo de sistemas de planejamento de
radioterapia. Esses dados foram comparados com os alcangcados pelo sistema de
controle de qualidade realizado com uma camara de ionizagdo com volume de 0,6
cm?® da IBA Modelo FC65-G tipo FARMER, do Setor de Radioterapia do HCFMRP-
USP seguindo o protocolo TRS 398 da AIEA (Agéncia Internacional de Energia
atdbmica). Assim os dados para validar todas as simulagdes das distribuicoes de
dose e perfis de campo, para meios heterogéneos mediante o codigo PENELOPE
2008, e realizar estudos do comportamento das doses nas interfaces de materiais.
As figuras 4.1e 4.2 apresentam os resultados obtidos por simulagdo da curva PDP
para um objeto simulador homogéneo de agua para feixes de radiagéo de ®Co, com
campo de irradiagdo de 10x10 cm? e do acelerador linear de 6 MV com os campos
de 10x10 cm? e 3x3 cm?, respectivamente. Os resultados foram comparados com as
PDPs do Servico de Radioterapia obtidas com camara de ionizagdo adaptadas no
objeto simulador homogéneo de agua.

Os resultados obtidos da simulagdo para o caso homogéneo no ®Co estao
muito proximos aqueles obtidos experimentalmente. A maior diferenga percentual
encontrada entre as duas curvas foi de 2,7% para a profundidade para feixes de 8,0
cm enquanto que a menor diferenca percentual foi de 0,036% para a profundidade

de 18,0 cm, o que valida as simulagoes.

A maior diferenga percentual encontrada entre as curvas de PDP para
feixes de raios-x no acelerador de 6 MV, para o campo de 10x10 cm? foi de 1,04%
para a profundidade de 12,0 cm e a menor foi de 0,04% para a profundidade de 2,5

cm. A maior diferenga percentual encontrada entre as duas curvas para o campo de
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3x3 cm? foi de 0,7% para a profundidade de 8,0 cm e a menor foi de 0,07% para a
profundidade de 3,5 cm, o que valida a simulagdo com o cédigo PENELOPE 2008.
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Figura4.1 Curvas de PDP simulada pelo o cédigo PENELOPE e medida com cémara de
ionizacdo para um campo de 10x10 cm? em um objeto simulador homogéneo de &gua, para

a energia do ®°Co
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Figura 4.2 Curva de PDPs simulada pelo o cédigo PENELOPE e medida pela camara de
ionizacdo a) para o campo de 10x10 cm? e b) para o campo de 3x3 cm?, para um objeto

simulador homogéneo de agua para o feixe de 6 MV
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4.2 Ressonancia Paramagnética Eletronica (EPR)

4.2.1 Parametros de operacao do espectrometro para a aquisicao do espectro
de EPR.

Os parametros de operacao do espectrémetro foram escolhidos levando-se

em conta a otimizagcdo do registro dos detalhes do espectro de EPR. Assim, o

espectro EPR das leituras dos minidosimetros irradiados foi obtido no Laboratério

de Ressonancia Magnética do Departamento de Fisica e Matematica (DFM),

utilizando um espectrémetro RPE operando em Banda-K (~ 24 GHz).

A técnica dosimétrica utilizada consiste no registro do espectro de RPE
(sinal do primeiro harmdnico-1h) da L-alanina irradiada sob as condigdes
experimentais pré determinadas. A figura 4.3 mostra os resultados experimentais de
alguns parametros importantes para as medidas e a tabela 4.1 mostra os
parametros usados na obtengéo do espectro da L-alanina.

Tabela 4.1 Parametros do espectrometro EPR

Parametros EPR Valores
Campo magnético central: 825,5mT
Campo de varredura: 20mT
Tempo de varredura: 1 min
Numero de varreduras: 4
Poténcia de microondas: 0,63 mW
Amplitude de modulacao 0,5mT
Frequéncia de modulacao: 100 kHz
Frequiéncia de microondas: 24 GHz
Sensibilidade do Lock-In: 1imVv
Constante de tempo 0,5s

e *fonte: parametro da calibragdo do mesmo espectrometro EPR
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4.2.2 Amplitude de modulacdao do campo magnético.

A amplitude de modulagéo foi de 0,05 — 0,8 mT (0,5 Gauss — 8 Gauss) para
se estudar a variagcado da amplitude e da largura da linha central do espectro. Para a
aquisicao dos espectros de EPR deve-se escolher um valor de amplitude de
modulagdo menor que a largura da linha central para evitar uma sobre modulagao
do espectro e garantir que a forma da curva do espectro seja constante, como é
mostrado na figura 4.3 a.

4.2.3 Poténcia de microondas:

Para selecionar a poténcia de microondas utilizou-se um dosimetro
irradiado com uma dose de 25 Gy e um campo de varredura de 20 mT. Desta forma,
obtiveram-se espectros completos (as cinco linhas) para diferentes valores da
poténcia (1,5, 20, 50, 100, e 200 mW). A poténcia de trabalho escolhida foi aquela
que proporciona a maior amplitude de sinal sem atingir a condicdo de saturacao

como é mostrado na figura4.3 b.
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Figura 4.3 a) Resultados experimentais da amplitude do sinal em funcao da amplitude de
modulacdo do campo magnético e b) da poténcia de microondas para os minidosimetros de
L-alanina no espectrémetro na banda K.
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4.2.4 Posicionamento da amostra e Reprodutibilidade do sinal de EPR:

Uma das etapas mais criticas de realizar as medidas é no momento de
posicionar a amostra dentro da cavidade ressonante para registrar os espectros de
EPR, o que pode levar a grandes variagdes da intensidade do sinal. O dosimetro foi
colocado dentro da cavidade com a ajuda de um tubo de quartzo. Os
minidosimetros foram colocados no tubo de quartzo suspenso na parte superior por
um pino de material de Teflon, para manté-lo sempre perpendicular a base do tubo
para evitar os efeitos de anisotropia devido ao campo magnético externo. O
espectro de EPR dos minidosimetros da combinacdo L-alanina/PVA foram
registrados 5 dias ap6s irradiados, o que permitiu obter um sinal claro e

reproduzivel do sinal de EPR.

A amplitude h da linha central do espectro figura 4.4 se correlaciona
diretamente com a dose de radiacao e € interpretada como a “leitura” do dosimetro
[ReguLa & Deffner, 1982]. Para um determinado intervalo de dose a variagdo da
amplitude h com a dose é linear. A figura 4.5, por exemplo, mostra a linearidade
para o intervalo de dose de 1 até 25 Gy. A intensidade do sinal de EPR é registrada
e a curva de calibragéo é calculada por regressao linear pelo o método dos minimos
quadrados, conforme a equagao 4.1.

D= (h-b) @1)

onde: h é a amplitude do espectro de EPR; m = 5,39942E-8; € o desvio

angular da curva de calibracdo; b =8,912007E-8 é o parametro intersec¢do da
curva; e D é a dose absorvida pelos minidosimetros de L-alanina em (Gy)

A dose pode ser calculada com a equagédo 4.1 usando a curva de calibragédo

mostrada na figura 4.5.
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Figura 4.4 Espectro EPR em Banda-k da alanina irradiada. As linhas tracejadas mostram
as cinco linhas do espectro. A amplitude pico a pico da linha central (h) correlaciona-se
diretamente com a dose.
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Figura 4.5 Curva de calibragcdo dose-efeito para a L-alanina. O eixo vertical mostra a
intensidade do sinal de EPR obtida em banda K.
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4.3 Irradiacao:

Os minidosimetros de L-alanina/PVA foram irradiados utilizando-se um
objeto simulador que permitiu a irradiagdo de todos os dosimetros ao mesmo tempo.
A taxa de dose de referéncia para a fonte de ®°Co era de 49,57 cGy/min e foi
utiizada para obter a curva de calibracdo da figura 4.5 utilizadas para a
determinagdo das PDPs. Ou seja as irradiagdes foram feitas, nas mesmas
condicdes no eixo central de um objeto simulador homogéneo de acrilico de
dimensdes 30x30x20 cm?®, formado por placas de 30 cm de largura, 30 cm de
comprimento e de placas, sobrepostas de 1 cm de espessura. No centro
geométrico de cada placa, foram feitos trés orificios, a diferentes profundidades, nas
dimensdes dos minidosimetros (1,1 mm de didmetro por 3,0 mm de comprimento).
Com esta configuracao foram irradiados varios dosimetros de L-alanina nas faixas
de doses 1, 5, 15, e 25 Gy. Isto permitiu analisar a linearidade da curva dose-
resposta, ou curva dose-efeito, a sensibilidade e o limite inferior de detecgéo (LID)

dos minidosimetros. A temperatura média de irradiagéo foi de 23°C.

Os filmes foram irradiados utilizando-se o objeto simulador 5, especial para
este fim (ver Figura 3.5), contituidos dos mesmos materiais e caracteristicas do
objeto simulador para os minidosimetros de L-alanina, o que permitiu a irradiagéo
de todos os filmes em diferentes tempos (diferentes doses) para os diferentes
campos de irradiacdo. Os filmes radiograficos KODAK X-Omat V e EDR2 foram
afixados no centro do objeto simulador, perpendicularmente a sua superficie e

paralelamente ao campo de irradiagao.

4.4 Objeto simulador de osso

A finalizagdo de toda a etapa da construgdo do objeto simulador de 0sso
pode ser observada na figura 4.6 e 4.7. A caracterizagdo dos materiais, por
procedimentos teoricos seguidos de avaliacbes experimentais para diferentes
energias de fétons permitiu determinar os coeficientes massicos de atenuagéo e de
absorcdo de energia, mostrados nas figuras 2.11 e 2.12. Este tipo de objeto
simulador para raios-X sdo geralmente usados para calibrar maquinas de
Tomografia Computadorizada (CT), amplamente utilizadas para os sistemas de
planejamento nos servigos de radioterapia. Materiais como 0 0sso produzem uma

atenuacdo maior do que os musculos ou tecidos conjuntivos e esta diferenca de
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atenuacao pode ser usada para produzir uma imagem da estrutura interna do corpo
como pode ser visibilizada na imagem do filme mostrado na figura 4.8. Para validar
sua estrutura, foi produzida uma imagem de CT das placas do objeto simulador e
onde se conseguiu obter a Unidade Hounsfield (HU) de 756, que esta na faixa de
osso de alta densidade. A figura 4.8 mostra as diferencias de densidade ética dos

filmes radiograficos do material simulador de osso.

Estas imagens foram obtidas do filme da IBF-Medix RX-V, 18 x 24 cm,
irradiado com o aparelho de raios-X da Philips do HCFMRP revelado em uma
processadora automatica Kodak. As densidades éticas das fatias do osso sao

mostradas na figura 4.9.

Figura 4.6 Imagens dos diferentes processos na constru¢éo do objeto simulador de osso a)
mistura dos diferentes componentes quimicos b) colocagcao da mistura no molde feito neste
trabalho c) prensa do molde para obter a densidade desejada.

Figura 4.7 Imagens dos objetos simuladores de osso obtidos com os defeitos (esquerda).
Materiais com a qualidade esperada com uma densidade de 1,68 g/cm® (direita).
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Figura 4.8 Imagens obtidas com filme IBF-Medix RX-V utilizando o aparelho de raios-X da
Philips do HCFMRP para 55 kVp esquerda e 45 kVp direita, mostrando a densidade de uma
placa de osso de 1 cm de espessura € 15 cm de didmetro.
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Figura 4.9 Densidade o¢tica do Filme IBF Medix RX-V da placa de osso de 15 cm de
didmetro e 1 cm de espessura.

4.5 Dosimetria EPR em meios homogéneos:

Dosimetria por Ressonancia Paramagnética Eletronica (EPR), utilizando L-
alanina como dosimetro é geralmente um método aceito de dosimetria para
medicoes de altas doses absorvidas, porém insuficientemente sensivel para
determinar medidas com alta precisdo para baixas doses de absorcdo (<5 Gy),
usando tempo de medicdo razoavel. Por conseguinte, ainda ndo foi possivel
explorar plenamente os beneficios da dosimetria EPR para aplicagbes em
radioterapia, especialmente com minidosimetros de L-alanina misturado com o
aglomerante Polivinil Alcool (PVA) (CzH40), especialmente para estudos nas



Resultados e Discussées - 65

interfaces de tecidos equivalentes ao corpo humano e irradiados com campos

pequenos.

Para alcancar este objetivo, neste trabalho, buscaram-se novas
metodologias, utilizando materiais mais sensiveis, com a L-alanina, como
minidosimetros de 1 mm de didmetro e 3 mm de altura e massa de 3,5-4,0 mg, para
medicdes de doses em profundidade e em perfis de campo de irradiacdo em objetos
simuladores. Os dosimetros de alanina apresentam uma resposta de dose linear
para doses de 2 Gy a 5 kGy (ReguLa et al 1982, Bartolotta et al 1993). Para doses
menores que 2 Gy, o sinal de EPR dos dosimetros ndo sdo mensuraveis com

precisao, devida o ruido ou o sinal de fundo.

As PDPs obtidas para a fonte de °Co, com objeto simulador homogéneo e
para os campos de irradiagdo de 10x10 cm? sdo mostradas na figura 4.10, onde a L-
alanina é comparada com a simulagcdo PENELOPE e o Filme X-Omat-V da Kodak.

campo 10x10 cm® ®Co energia 1,25 KeV

100
ﬁ:v m  Simul. PENELOPE
. 1" e |L-alanina EPR
% Filme X-Omat-V Kodak
80 —

60 —
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Figura 4.10 Curvas de PDPs, da simulacdo PENELOPE, comparadas com L-alanina e o
filme KODAK- X-Omat-V para o campo de 10x10 cm? irradiado com a fonte *Co.
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Na Tabela 4.2 mostram-se as diferencas maximas das PDPs entre os
valores simulados (PENELOPE) e os valores experimentais (L-alanina e filme) e as

profundidades onde as maximas diferengas ocorreram.

Tabela 4.2 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
homogéneo, campo 10x10 cm?, fonte de *°Co.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

5,15 8,10 3,40 1,50
12,15 5,60 3,80 1,10
15,15 - - 4,60

Outro efeito fisico observavel para tamanhos de campo pequeno ¢é a falta
de equilibrio eletrdnico lateral, que influencia os resultados de PDPs experimentais e
simulada. Para comprovar este efeito os minidosimetros de L-alanina e filme Kodak
X-Omat V foram irradiados para os campos de 2,5x2,5 cm? e 1,3x1,3 cm?. A figura
4.11 mostra a curva de PDP para o campo de 2,5x2,5 cm? obtida com o espectro
experimental de EPR de L-alanina e comparadas com a simulacao PENELOPE
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Figura 4.11 . Curvas de PDPs, da simulagdo PENELOPE, comparadas com L-alanina e o
filme KODAK X-Omat-V para o campo de 2,5x2,5 cm? irradiado com a fonte ®Co.

Na tabela 4.3 mostram-se as diferencas maximas das PDPs entre os
valores simulados (PENELOPE) e os valores experimentais (L-alanina e filme X-

Omat) e as profundidades onde as maximas diferencas ocorreram.

Tabela 4.3 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
homogéneo, campo 2,5x2,5 cm?, fonte de %°Co.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

8,15 7,80 3,40 -

18,15 3,80 7,10 -

8,15 - - 4,40
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Nas curvas de PDPs da figura 4.12 sdao mostrados os resultados da

simulacdo quando comparados com as PDPs dos detectores minidosimetros de L-

alanina e do filme Kodak para o campo 1,3x1,3 cm? irradiados com a fonte de *°Co.

PDP (%)
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Figura 4.12 Curvas de PDPs, da simulacdo PENELOPE, comparadas com L-alanina e o
filme KODAK X-Omat-V para o campo de 1,3x1,3 cm? irradiado com a fonte *Co.

Na tabela 4.4 mostram-se as diferencas maximas das PDPs entre os
valores simulados (PENELOPE) e os valores experimentais (L-alanina e filme X-
Omat) e as profundidades onde as maximas diferengas ocorreram.

Tabela 4.4 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
homogéneo, campo 1,3x1,3 cm?, fonte de %°Co.

Profundidade (cm)

Diferencas maximas dosimétricas (%)

PENE-L.ala

PENE-filme L.ala-filme

15,15

8,15

6,80 8,00 -
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As curvas de PDPs experimentais para os campos de 10x10 cm?, 2,5x2,5
cm? e 1,3x1,3 cm? apresentaram boa concordancia com os valores calculados. Os
minidosimetros foram irradiados com doses de 10 Gy na regido de maxima dose, a
profundidade de 0,42 cm para a fonte de ®°Co. Na profundidade de 18,15 cm no
objeto simulador as doses para os campos de 10x10 cm?, 2,5x2,5 cm? e 1,3x1,3 cm?
sao de 27,9%, 27,7% e 28,5 %, respectivamente, correspondendo a 2,78 Gy, 2,78
Gy e 2,84 Gy, o minimo detectavel, como foi mostrado nas figuras 4.10, 4.11 e 4.12.

4.6 Dosimetria EPR em meios nao homogéneos para campos pequenos de
irradiacao:

4.6.1 Objeto simulador Acrilico-Osso-Acrilico

O uso de materiais ndo homogéneos de alta densidade deve produzir
tendéncias opostas aquelas para a homogeneidade de baixa densidade. As figuras
413 a 4.17 comparada com a figura 4.18, ilustram esta situacdo. Placas de osso
formando 3,0 cm de espessura e de densidade 1,68 g/cm?®, se encontra abaixo de 4
cm de espessura de acrilico de densidade de 1,19 g/cm?®, formando a primeira
interface, e acima de 13 placas de acrilico de espessura de 13 cm, formando a
segunda interface, obtendo-se um objeto simulador de 20 cm de comprimento. O
célculo da dose pelo algoritmo convolugdo implementado no sistema de
planejamento do tratamento utilizado (SPT) ndo calcula as corre¢des a dose dentro
de materiais de alta densidade para feixes de alta energia de raios-X. Apresenta-se,
na figura 4.13, a simulagdo de PDP para quatro campos pequenos de irradiagao:
3x3 cm?, 2x2 cm?, 1x1 cm? e 0,5x0,5 cm? e na figura 4.14 mostra-se o resultado do
algoritmo de convolugéo-superposicdo do sistema de planejamento do HCFMRP-
USP que foi comparada com os dados medido e calculado para o campo de 3x3

cm?,
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Figura 4.13 Curvas de PDPs para o objeto simulador acrilico-osso-acrilico simuladas com o
cédigo PENELOPE 2008, para os campo de 3x3,2x2,1x1 e 0,5x0,5 cm? irradiado com a
fonte acelerador Primus 6 MV
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Figura 4.14 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-osso-
acrilico medidas e calculadas para o campo de 3x3 cm? irradiado com o espectro do
acelerador linear Primus da Siemens 6 MV.
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Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), o Sistema de Planejamento, os valores experimentais (L-alanina e
flme EDR2) e as profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas
diferencgas, utilizando o objeto simulador de acrilico-osso-acrilico sdo mostradas na
tabela 4.5.

Tabela 4.5 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 3x3 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-SPT PENE-L.ala PENE-fime L.ala-filme

3,85-acrilico. 1,20 4,30 2,50 -
17,15-acrilico. 7,00 5,60 1,40 -
6,15-0ss0 1,50 5,30 11,00 -
4,15-1ra interface 4,30 1,60 2,80 -
7,15-2da interface 2,90 2,10 7,50 -
17,15-acrilico - - - 4,20
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Figura 4.15 Curvas de PDPs ao longo do eixo central do objeto simulador acrilico-osso-
acrilico, medidas e calculadas para o campo de 2x2 cm? apés irradiados com um
acelerador linear Primus da Siemens 6 MV, as PDPs calculadas sdo comparadas com 0s
minidosimetros de L-alanina e filme EDR2.
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A figura 4.15 mostra a simulagdo das PDPs comparadas com os
minidosimetros de L-alanina o filme Kodak para o campo 2x2 cm? do acelerador
linear Primus 6 MV

Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), os valores experimentais (L-alanina e filme EDR2) e as
profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas diferengas, utilizando o

objeto simulador de acrilico-osso-acrilico sdo mostradas na tabela 4.6.

Tabela 4.6 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 2 x2 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferengas méaximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

3,85 0,36 2,30 -
15,15 7,20 5,00 -
4,85-0ss0 9,20- 10,2 -
4,15 1ra interface 3,30 7,30 -
7,15 2da interface 1,60 7,8 -
15,15 - - 2,20

Nas curvas de PDPs da figura 4.16 mostram-se resultados de PDP da
simulagéo, dos minidosimetros de L-alanina e do filme Kodak para o campo 1x1

cm? irradiados com o acelerador linear Primus 6 MV.

Utilizando as diferengcas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), os valores experimentais (L-alanina e filme EDR2) e as
profundidades e interfaces onde ocorreram as méaximas diferengas, utilizando o

objeto simulador de acrilico-osso-acrilico sdo mostradas na tabela 4.7.
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Figura 4.16 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-osso-
acrilico medidas experimentais e calculadas para o campo de 1x1 cm? irradiado com a fonte
acelerador linear Primus da Siemens 6 MV, as PDPs calculadas sdo comparadas com 0s
resultados dos minidosimetros de L-alanina

Tabela 4.7 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 1 x1 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

3,85 4,80 1,00 -
17,15 3,20 3,80 -
5,50-0ss0 8,20- 14,20 -
4,15 1ra interface 3,60 8,90 -
7,15 2da interface 2,30 7,70 -

17,15 - - 7,00
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Figura 4.17 Curvas de PDPs obtidas ao longo do eixo central para o objeto simulador
acrilico-osso-acrilico medidas experimentais e calculadas para o campo de 0,5x0,5 cm?
irradiado com a fonte acelerador linear Primus da Siemens 6 MV, as PDPs calculadas sao
comparadas com os minidosimetros de L-alanina e filme EDR2.

Nas curvas de PDPs da figura 4.17 mostram-se os resultados da
simulagéo, dos detectores; minidosimetros de L-alanina e do filme Kodak para o

campo 0,5x0,5 cm? irradiados com o acelerador linear Primus 6 MV.

Utilizando as diferengcas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), os valores experimentais (L-alanina e filme EDR2) e as
profundidades e interfaces onde ocorreram as méaximas diferengas, utilizando o
objeto simulador de acrilico-osso-acrilico sdo mostradas na tabela 4.8.
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Tabela 4.8 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 0,5 x 0,5 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

3,85 5,70 2,40 -

12,15 10,50 3,10 -

5,5- 0sso 1,40- 10,80 -

4,15 1ra interface 0,20 5,20 -

7,15 2da interface 4,80 7,60 -

17,15 - - 10,30
Discusao:

O objetivo do estudo de um objeto simulador heterogéneo com material
equivalente ao osso cortical realizado neste trabalho, ndo foi comparar diferentes
técnicas radioterapicas, mas sim comparar os resultados do algoritmo utilizado em
um sistema de planejamento radioterapico comercial, de uso clinico, com uma
metodologia dosimétrica baseada no sistema alanina/EPR para procedimentos
ainda nao extensamente estudados:de alto Ze para campos pequenos, com
aplicacao em, por exemplo, pequenas lesdes e tumores que poderiam ser aplicadas
as novas técnicas e metodologias utilizadas em IMRT, Tomoterapia, SBRT
(carrasco et al 2007, George X. et al 2007, Das | J. et al 2008).

Outro efeito fisico que acontece para tamanhos de campos pequenos é que
o alcance de elétrons secundarios Compton, gerados dentro do 0sso, € inferior ao
seu alcance no acrilico. Isto provoca um aumento na dose no interior de materiais
equivalente a osso (primeira interface), como é mostrado nas figuras 3.14-17. Todas
as leituras dos minidosimetros foram normalizadas pela massa e pela energia de 6
MV a profundidade de 1,3 cm, regido de maxima dose para o acrilico. As barras de
erros para os minidosimetro de L-alanina consistem no desvio padrao (DP) dos trés

dosimetros, no processo de medida de trés rotagcdes no tubo de quartzo do
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espectrometro EPR e cada uma com quatro varreduras, obtendo a DP dividido pela
media das trés rotagées vezes 100.

Embora os efeitos no osso cortical possam ser entendidos como o0 oposto
do que ocorrem no pulmao, as trés argumentagcbes seguintes ndo tém um efeito
correspondente: retroespalhamento na interface entre acrilico e 0sso, o0 “re-buildup”
na interface entre osso e acrilico, e a mudanca espectral do feixe apdés o osso. Os
dois primeiros sdo os efeitos de interface e tém sido intensamente estudada e
publicados (Otto A et al 1995, Young M.E.J et al 1983). O “rebuildup” ou acumulo de
maxima dose apos a interface entre o 0sso e o acrilico € um fendmeno que € menos
estudado do que o retroespalhamento, e € devido as diferentes caracteristicas dos
elétrons gerados no 0sso e aqueles provenientes do acrilico proximo da interface.
Na parte do acrilico do objeto simulador, 0 numero de elétrons provenientes do 0sso
diminui com a profundidade, enquanto o niumero de elétrons origindrios no acrilico
aumenta. Os dois efeitos ndo sdo mutuamente compensados, com o0s elétrons
gerados a partir de ossos tendo sido objeto de aumentar o angulo de dispersdo em
um material de maior Z e sendo expulsos do 0sso de uma forma mais isotrdpica e
gerando um acumulo de dose.

O terceiro efeito conta na alteracdo do espectro do feixe apds a
heterogeneidade, e é observado para uma determinada megavoltagem a medida
que aumenta o Z por causa do aumento na producao de pares (Kim J.l. et al 2006).

Nenhum destes efeitos é levado em conta pelo algoritmo de planejamento utilizado

Desta maneira, tomando-se apenas a parte do acrilico do objeto simulador
em conta, diferencas inferiores a 5,7% foram encontrados entre a simulagéo e a L-
alanina para estas configuracdo de 3 cm de espessura de 0sso para os campos de
3x3 cm?, 2x2 cm?, 1x1 cm?. No entanto, para esta mesma configuracdo geométrica,
mas para o campo 0,5x0,5 cm? as diferencas foram de até 10,5% em
profundidades maiores, devido a diminuicdo do campo, a perda de equilibrio
eletrbnico lateral e ao maior espalhamento angular dos elétrons na segunda

interface, ao sair do material osso para o acrilico

As diferencas entre a simulacdo e a L-alanina foram muito pequenas no

interior da heterogeneidade. O aumento da dose na primeira interface é devido ao
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retroespalhamento em um material de baixa densidade, e a diminuigcdo na segunda
interface é devida ao efeito contrario entre estes materiais. Tem-se demonstrado
recentemente que as medigbes com filme EBT Gafchromic sdo comparaveis a
outros detectores adequados para a medicao da dose em feixes de radiocirurgia em
agua solida homogénea (Pai S. et al 2007, McKerracher C. et al 1999, Wilcoxa Ellen
E. et al 2008). Também por causa da sua alta resolucao espacial e da equivaléncia

proxima a da agua, produz perturbacao minima com materiais heterogéneos

4.6.2 Objeto simulador acrilico-cortica-acrilico

Meios de baixa densidade, como o pulméo, irradiados com campos
pequenos, estdo sujeitos a perturbacdes significativas que sado dependentes da
energia e densidade. Algoritmos de planejamento de tratamento que usa uma
simples escala de densidade tridimensional ndo fornecem distribuicdes de dose
exata como observado nas varias publicacdes (George X. et al 2004, Radhe Mohan
et al 1985, Dareoush Sheikh. Et al 2002, Carrasco P. et al 2004, 2007), embora os
algoritmos avangados de planejamento de tratamento, em geral, fornecem calculos
de dose mais precisos no planejamento do tratamento (Jones A. K. et al
2003,Carrasco P et al 2007, George X. et al 2007, das I. J. et al 2008). O acrilico foi
usado como meio equivalente ao tecido mole porque é de facil utilizagao e porque €
similar fisicamente ao tecido mole. A cortica foi escolhida como meio equivalente a
pulméo por ser de facil aquisicdo e por sua natureza porosa € numero atémico
serem semelhantes aos de pulmao, como mostrado nas figuras 2.10 e 2.11. Doses
na cortica sdo menores que as doses, para a mesma profundidade, no acrilico
devido a diminuicdo acentuada da radiacao espalhada na primeira interface, o que
ndao é totalmente compensado por uma diminuicdo na atenuagdo dos foétons

primarios em pontos mais profundos na cortica

As figuras 4.18 e 4.19 ilustram as PDPs de placas cilindricas de cortica de
densidade 0,32 g/cm®, formando 8,0 cm de espessura e posicionadas abaixo de 4
cm de acrilico com densidade de 1.19 g/cm®, formando a primeira interface, e acima
de 8 placas de acrilico de espessura de 8 cm, formando a segunda interface,
obtendo-se um objeto simulador de 20 cm de comprimento. Como € mostrado na
figura 4,18, campos de 3x3, 2x2, 1x1 cm? foram estudados.
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Figura 4.18 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-
cortica-acrilico simuladas com o cédigo PENELOPE 2008, para os campo de 3x3,2x2,1x1 e
0,5x0,5 cm? irradiado com a fonte acelerador Primus 6 MV
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Figura 4.19 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-
cortica-acrilico medidas e calculadas para o campo de 3x3 cm? irradiado com o acelerador
linear Primus da Siemens 6 MV
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Nas curvas de PDPs da figura 4.19a mostra-se resultados da simulagéo do
software PENELOPE comparados os do sistema de planejamento, dos
minidosimetros de L-alanina e do filme Kodak para o campo 3x3 cm? irradiados com
o acelerador linear Primus 6 MV e a figura 4.19b mostra o PDP em 3D.

Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), o Sistema de Planejamento, os valores experimentais (L-alanina e
flme EDR2) e as profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas
diferencas, utilizando o objeto simulador de acrilico-cortica-acrilico sdo mostradas

na tabela 4.9.

Tabela 4.9 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 3 3 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-SPT PENE-L.ala PENE-fime  L.ala-filme

3,85-acrilico. 2,50 1,00 2,90 -
17,15-acrilico. 1,40 3,10 8,90

7,15-cortica 28,50 5,40 1,70- -
4,15-1ra interface 9,70 2,50 1,10

11,85-2da interface 12,70 3,10 6,80

17,15-acrilico 5,80

A figura 4.20 mostra curvas de PDP da simulagdo, dos detectores
minidosimetros de L-alanina e do filme Kodak para o campo 2x2 cm? irradiado com

o acelerador linear Primus 6 MV
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Figura 4.20 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-
cortica-acrilico medidas e calculadas para o campo de 2x2 cm? irradiado com o acelerador
linear Primus da Siemens 6 MV

Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), os valores experimentais (L-alanina e filme EDR2) e as
profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas diferengas, utilizando o

objeto simulador de acrilico-cortica-acrilico sdo mostradas na tabela 4.10.

Tabela 4.10 Diferengcas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 2 x2 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferengas méaximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

3,85 7,40 1,10 :
15,15 4,00 1,40 i
7,15-0ss0 7,60- 10,50 )
4,15 1ra interface 22,50 9,10
11,85 2da interface 4,10 1,10

15,15 2,60
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Na figura 4.21 podem ser comparadas as PDPs da simulagdo, dos

detectores minidosimetros de L-alanina e do filme Kodak para o campo 1x1 cm?

irradiados com o acelerador linear Primus 6 MV
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Figura 4.21 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-
cortica-acrilico medidas e calculadas para o campo de 1x1 cm? irradiado com o acelerador
linear Primus da Siemens 6 MV

Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), o Sistema de Planejamento, os valores experimentais (L-alanina e
flme EDR2) e as profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas
diferencas, utilizando o objeto simulador de acrilico-cortica-acrilico sdo mostradas

na tabela 4.11.
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Tabela 4.11 Diferencas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 1 x1 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferengas méaximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

3,85 2,10 5,80 -

17,15 6,70 10,10 -

8,15-cortica 14,80- 15,90 -

4,15-1ra interface 0,60 8,30

11,85-2da interface 3,60 9,50

17,15 3,40
Discusao:

O uso de um objeto simulador heterogéneo como material equivalente ao
pulmao tem sido largamente estudado e muitas contribuicées tém sido propostas
para melhoria nas solugbes de cancer de pulmdo. Embora ndo haja equilibrio
eletrénico no eixo central, além da profundidade de maxima dose no acrilico, o feixe
penetra no material de baixa densidade, a energia do feixe € degradada devido ao
espalhamento no acrilico e ha uma perda de equilibrio eletrénico lateral fazendo
com que a dose diminua em ambas as regides, dentro e mais adiante da
heterogeneidade. As caracteristicas desses campos estreitos nao foram
devidamente avaliadas, especialmente na presenca de heterogeneidades. A maioria
dos dispositivos de dosimetria tem limitacdes significativas devido ao tamanho finito,
a taxa de dose, e da dependéncia energética. Nos estudamos o efeito da
heterogeneidade de pequenos feixes de irradiacdo de 6 MV. Os feixes foram
modelados utilizando o método Monte Carlo codigo PENELOPE para
homogeneidade equivalente ao de tecido pulmonar, objeto simulador 2 da figura 3.4.
As simula¢des Monte Carlo mostram que, para os campos muito pequenos, ha uma
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diminuicdo marcante da dose na presenca da baixa densidade do material, como é
observado na figura 4.18. Estes dados sugerem que os TPS atuais podem
dramaticamente superestimar ou subestimar a dose em meios heterogéneos para
os tamanhos de campo pequenos que sao usados para IMRT (Andrew O et al
2003).

As figuras 4.18 a 4.20 mostram uma grande queda da dose na cortica,
especialmente, para o tamanho de campo de 0,5x0,5 cm? para fétons de 6 MV. A
diminuicado comeca proximal a interface de acrilico-cortica, como a contribuicdo de
fotons e elétrons retroespalhados € diminuida. De outro lado, dentro da cortica, a
dose a maior profundidade diminui pouco antes de crescer abruptamente na
interface distal da cortica-acrilico. Na segunda interface, a dose é aumentada
principalmente devido a ndo atenuacdo do feixe através do pulmao. Além disso, a
medida que o campo de irradiagdo diminuia a dose na regido da cortica
determinada pelos minidosimetros de L-alanina e pelo Filme EDR2, eram maiores
do que as doses simuladas devido ao espalhamento produzido no acrilico.

Estas diferencas se devem principalmente a uma diminuicdo da
probabilidade da interagdo na cortica, que possui menor densidade eletronica. Por
esta razao, estes dois dosimetros e o algoritmo de planejamento convergiram antes
e depois da heterogeneidade. Obviamente, as diferencas foram maiores na cortica
para o campo 1x1cm? como mostra a figura. 4.21. Este efeito é devido & ampla
gama de elétrons Compton produzindo algumas diferencas nas curvas de dose em
profundidade para os detectores de L-alanina e flme EDR2. Portanto, o conceito de
feixe estreito deve ser definido nao sé pelo tamanho do campo, mas também pela
funcdo da energia do feixe e da densidade eletrénica do meio. Grandes
discrepancias tém sido estudadas e relatadas entre os algoritmos dos sistemas de
planejamento e correcbes podem ser feitas com base nas medidas experimentais.
As diferengas encontradas foram devido ao fato de que estes algoritmos nao
modelam a regido de “build-up” criada na segunda interface de corti¢ca para acrilico
(Carrrasco P. et al 2004).
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4.6.3 Multiplas Heterogeneidades Objeto simulador acrilico-osso-cortica-
osso-actrilico

As aplicacdes das radiacdes em estudo de multiplas heterogeneidades com

0s materiais equivalentes combinado de osso-corti¢ca, ou vice-versa, com o acrilico,

apresentados neste estudo, tém sido pouco estudadas, principalmente em

combinacdo com material de alta densidade, em conjunto com aquelas de menor

densidade. Além daquelas heterogeneidades que ocorrem naturalmente no corpo,

materiais sintéticos e metais que podem também estar presentes em préteses.

Nesta parte do trabalho, concentrou-se em um estudo combinado com a
simulacdo e a parte experimental de um objeto simulador-3 com multiplas
heterogeneidades equivalentes ao tecido mole, osso, pulmdo. Este dispositivos
foram montados de tal maneira que um combinado de acrilico-osso-cortica-osso-
acrilico permita mostrar os efeitos de um elevado numero atémico Z(osso-cortiga)
com um numero médio Z(acrilico) e com um baixo Z(corti¢a), ou vice-versa, para
feixes de fotons de 6 MV. Estes materiais tém potencial para afetar
significativamente a dose absorvida pelo tecido protegido pelo o0sso.
Consequentemente, podem resultar em grandes diferencas no resultado do
tratamento, a partir do que foi originalmente planejado. As multiplas
heterogeneidades do objeto simulador utilizado consistiram de 5 camadas de
materiais equivalentes: 4 cm de acrilico, seguida de 2 cm de 0sso, seguido de 8 cm
de cortica,seguido de 2 cm de 0sso e seguido de 4 cm de acrilico, como o objeto
simulador-3 da figura 3.4. A distancia da fonte a superficie foi de 100 cm para trés
diferentes tamanhos de campos 3x3 cm? 2x2 cm?® e 1x1 cm? simulados pelo
PENELOPE e dois tamanhos de campos estudados de 3x3 cm? e 1x1 cm? cm? com
registro da energia depositada ao longo do eixo central e determinada pelos
dosimetros de L-alanina, filme EDR2 e pelo o sistema de planejamento do Setor de
Radioterapia do HCFMRP-USP.

Nas curvas de PDPs da figura 4.22 e figura 4.23 mostram-se as simulagées
do software PENELOPE e as comparacées de PDPs simuladas, do sistema de
planejamento, dos minidosimetros de L-alanina e do filme Kodak para o campo 3x3

cm? irradiados com o acelerador linear Primus de 6 MV
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Figura 4.22 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-osso-
cortica-osso-acrilico simuladas com o cédigo PENELOPE 2008, para os campo de 3x3, 2x2,
1x1 cm? irradiado com acelerador Primus 6 MV.
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Figura 4.23 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-osso-
cortica-osso-acrilico medidas e calculadas para o campo de 3x3 cm? irradiado com o
acelerador linear Primus da Siemens 6 MV



Resultados e Discussées - 86

Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), o Sistema de Planejamento, os valores experimentais (L-alanina e
flme EDR2) e as profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas
diferencas, utilizando o objeto simulador de acrilico-osso-cortica-osso-acrilico séo
mostradas na tabela 4.12.

Tabela 4.12 Diferengas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 3x3 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferengas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-SPT PENE-L.ala PENE-fiime L.ala-filme

3,85-acrilico. 0,23 1,30 2,70 -
17,15-acrilico. 3,90 3,50 0,23 -
5,15-0ss0 1,60 2,00 12,70- -
15,15-0ss0 6,10 2,30 4,50 -
8,15-cortica 21,90 5,00 9,70 -
4,15-1ra interface 1,50 0,60 5,50 -
6,15-2da interface 14,00 9,10 11,50 -
14,15-3ra interface 7,30 4,10 3,90 -
11,85-4ta interface 7,10 4,10 6,90 -
8,15-cortica 4,70

A resposta das doses do filme EDR2 na interface com meios de maior
densidade é maior devido aos efeitos de espalhamento e dependéncia energeética, o
que ocasiona um acumulo de dose. Em interfaces para meios de menor densidade
ha, ainda a contribuicdo de elétrons com maior alcance, gerados no material de alto
namero atémico, ocasionando, portanto, uma dose, na cortica um pouco maior que
aquelas simuladas.

Na figura 4.24 mostram-se as PDPs para o campo 1x1 cm?®
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Figura 4.24 Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-osso-
cortica-osso-acrilico medidas e calculadas para o campo de 3x3 cm? irradiado com o
acelerador linear Primus da Siemens 6 MV.

Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), os valores experimentais (L-alanina e filme EDR2) e as
profundidades e interfaces onde ocorreram as méaximas diferengas, utilizando o
objeto simulador de acrilico-osso-cortiga-osso-acrilico sdo mostradas na tabela
4.12..
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Tabela 4.13 Diferencas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 1x 1 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferengas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-L.ala PENE-filme L.ala-filme

3,85-acrilico. 1,10 1,30 -
17,15-acrilico. 3,90 3,80 -
5,15-0ss0 4,20 13,20- -
15,15-0ss0 3,60 1,80 -
8,15-cortica 34,20 21,00 -
4,15-1ra interface 3,40 5,20 -
6,15-2da interface 32,00 37,20 -
14,15-3ra interface 7,50 13,20 -
11,85-4ta interface 5,00 0,10 -
8,15-cortica 13,20

4.6.4 Objeto simulador acrilico-titanio-acrilico

Além das heterogeneidades que existem no corpo, materiais sintéticos e
metais podem também estar presentes, tais como placas de reconstrugcao
mandibular, quadril, perna, braco e préteses, aparelhos de fixagdo da medula
espinhal, varas cirurgicas, e varios produtos para obturacdo dentaria. Neste
trabalho, concentra-se no estudo da simulacdo e experimental de uma prétese de
quadril com titanio. Esses dispositivos sdo feitos, geralmente, com materiais de
elevado numero atémico, Z, maior do que o o0sso cortical. Estes materiais tém
potencial para afetar significativamente a dose cedida ao tecido protegido pela
prétese e resultar. Além disso, em grandes diferengas no resultado do tratamento a
partir do que foi originalmente planejado.
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A medida que a populacdo envelhece o uso de préteses de quadril tornam-
se mais comum, e o problema, do tratamento destes pacientes, também podera
aumentar. Embora neste momento nao haja dados que mostram uma diminuicdo do
controle do tumor devido a dose reduzida pela prétese, ou um aumento nas taxas
de complicagdes devido a perturbacdo da dose pela presenca de implantes
metalicos, pode dificultar o tratamento e devido a isto deve ser melhor investigado.
Em técnicas modernas, com escalonamento de dose no tratamento de tumores
pélvicos, o aumento na dose perto da interface osso-metal pode se tornar um dos
fatores de controle do tumor e de complicagdes da irradiacdo, tais como a necrose
0ssea e o enfraquecimento da fixacao do implante (Roberts 2001).

Nao ha consenso geral sobre como agir no tratamento destes casos.
Algumas instituicbes ignoram a presenca do dispositivo completamente. Outras
instituicoes modificam a orientagdo do feixe para evitar o dispositivo, mesmo que o
resultado disso seja aplicar uma dose adicional nas de estruturas criticas adjacentes

ao volume alvo de planejamento.

O uso de materiais ndo homogéneos de alta densidade como as proteses
de titanio produz tendéncias maiores de retroespalhamento, gerando um acumulo
de dose na interface dos tecidos de contorno. Nas figuras 4.25 e 4.26 ilustra-se esta
situacdo em que 3,0 cm de homogeneidade das placas de titanio de densidade de
4,54 g/cm® se encontra abaixo de 4 cm de acrilico da densidade do material de 1,19
g/cm3, formando a primeira interface, e acima de 13 placas de acrilico, formando a
segunda interface.

Célculo da dose pelos algoritmos implementados nos sistemas de leitura do
planejamento de tratamento ndo prediz a dose dentro de materiais de alta
densidade para feixes de alta energia de raios-X. O sistema de planejamento
utilizado apenas considera 2 e/cm® como méaxima densidade de elétrons para
materiais, valor assumido para o Ti. A figura 4.25 apresenta a simulagdo pelo o
PENELOPE para trés campos pequenos (3x3 cm?, 2x2 cm? e 1x1 cm?) e a figura
4.26 mostra o uso do algoritmo de céalculo comparado com dados experimentais e
simulagao para o campo de 3x3 cm?.
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Figura 4.25 Curvas de PDP ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-titanio-
acrilico simuladas com o codigo PENELOPE 2008, para os campo de 3x3, 2x2, 1x1 cm?
irradiado com o acelerador linear Primus 6 MV.
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Figura 4.26 Curvas de PDP ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-titanio-
acrilico a) medida e calculadas para o campo de 3x3 cm? irradiado com o acelerador linear
Primus da Siemens 6 MV b) simulacao 3D
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Utilizando as diferencas maximas das PDPs entre os valores simulados
(PENELOPE), o Sistema de Planejamento, os valores experimentais (L-alanina e
flme EDR2) e as profundidades e interfaces onde ocorreram as maximas
diferencgas, utilizando o objeto simulador de acrilico-titanio-acrilico sdo mostradas na
tabela 4.12.

Tabela 4.14 Diferengcas maximas nas PDPs simuladas e experimentais: objeto simulador
heterogéneo, campo 3x3 cm?, fonte Primus 6 MV.

Diferencas maximas dosimétricas (%)
Profundidade (cm)

PENE-SPT PENE-L.ala L.ala-SPT

3,85-acrilico 3,90 4,20 -

17,15-acrilico 38,90 2,00 -

5,65-08s0 15,70 7,10 -

4,15-1ra interface 5,00 4,30 -

7,15-2da interface 26,60 0,40 -

17,15-acrilico 40,9
Discussao:

As curvas de PDP para o campo de 3x3 cm? para a geometria de um objeto
simulador acrilico-titAneo-acrilico, usando a dosimetria L-alanina/EPR prevé boa
concordancia com o PENELOPE, como mostrado na figura 4.26. O algoritmo de
planejamento ndo prevé o aumento do espalhamento de elétrons (e em menor
medida, de retroespalhamento do féton) a partir do material de numero atémico
elevado. O maior poder de espalhamento da protese, em relagdo a do acrilico,
provoca o aumento da dose na borda proximal da prétese. Esta dispersao lateral de
elétrons, que aumentou na prétese, causa um acumulo de dose perto da
extremidade distal da prétese. Os resultados apresentados neste trabalho reforgam
o conceito de que a modelagem fisica deve ser cada vez mais rigorosa em

algoritmos do planejamento, para prever a dose, que neste caso, mostraria que o
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paciente estaria recebendo 38.9% mais dose devido a prétese em algumas regioes,
0 que prejudicaria os tecidos sadios em torno da mesma. O Método Monte Carlo, no
célculo da dose, pode ser usado na radioterapia para prever os casos clinicos reais,
como mostramos na figura 4.28b e c. Este estudo discute a PDP, ao longo do eixo
central, para profundidades de 4 a 7 cm com feixes de fétons de 6MV, para o campo
de 3x3 cm? no objeto simulador acrilico com prétese de quadril de Titanio (Ti). O
estudo compara os resultados da simulacdo de MC PENELOPE com a solugao
analitica adquirida pelo método de superposigao/convolucdo e dos minidosimetros
de L-alanina/EPR. A figura 4.27 e figura 4.28 mostra a geometria estudada com o
material Ti de tamanho 7,5 cm de diametro e 3 cm de largura, que é colocada na
profundidade de 4 cm de um objeto simulador cilindrico de 15 cm de diametro e 20
cm de altura. Este estudo define a regiao do material como a regido do quadril. Os
materiais na regido ao contorno do quadril incluem o acrilico. O algoritmo de
convolugcdo, que o TPS do HCFMRP-USP utiliza, ndo considera a dispersao e
retroespalhamento de radiacao nas curvas de PDP, por causa de um material mais
denso na interface, gerando o acumulo de 9,6% da dose para a PDP do Ti, que é
registrada pelos minidosimetros de L-alanina em comparagdo com os TPS. A
diferencia maxima dos minidosimetros de L-lanina com respeito ao PENELOPE é de
4,4% e com respeito ao sistema de planejamento é de 5 % na primeira interface.
Atras da regido do quadril (Ti), a dose aumenta em 26,8% para o sistema de
planejamento e 0,5% para a L-alanina com respeito ao PENELOPE para a
profundidade maior que 7 cm, mostrando-se a concordancia entre o0s
minidosimetros de L-alanina e o PENELOPE. Na figura 4.28 mostram-se as
distribuicées das doses para o Ti, para o filme EDR2, o sistema de planejamento o
codigo PENELOPE.
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Figura 4.28. Distribuicdo da dose a) sistema de planejamento b) curvas de isodoses
simulada pelo PENELOPE c) mapa de isodose.
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4.6.5 Possivel caso Clinico de um tumor na interface de uma Protese

Estratégias para o tratamento da préstata com feixes externos incluem
quatro, seis ou mais feixes uniformes, variando de 6 a 18MV dependendo da
espessura do corpo do paciente (Sung-Yen Lin, et al 2002). Entre esses
tratamentos, o emprego de feixes externos bi-laterais séo utilizados devido a sua
capacidade de evitar a irradiacao direta da bexiga e do reto. No entanto, 0os 0ssos
obstruem o caminho do feixe bi-lateral e a heterogeneidade do tecido faz com que o
célculo da dose seja menos precisa ao longo do feixe, especialmente para pacientes
com cancer de préstata submetidos a artroplastia total do quadril. A prétese de
quadril € de alto Z e de alta densidade, como por exemplo, de titanio (Ti),
provocando artefatos e endurecimento do feixe, causando erros nos numeros de CT
e erros no calculo na dose do sistema de planejamento do tratamento. Este estudo
examina o efeito da dose na prétese de quadril com metal de Ti, para o suposto
caso de um tumor na interface arilico-titanio, com um volume alvo de 3x3x3 cm?®. O
tumor encontra se acima da interface do Ti, com um volume de 3x3x1,5 cm®, e é
irradiado com quatro campos de 3x3 c¢cm? para feixes de raios-X de 6MV, como é
mostrado na figura 4.29.

Campo 1

turnor

=iﬂmﬂ

Campo 2

campo 2

Figura 4.29. Geometria de planejamento do tumor no objeto simulador com as entradas dos
quatro campos de 3x3 cm? indicadas a) PENELOPE e b) o sistema de planejamento.

. Curvas de isodose para a geometria na interface da prétese de Ti,
calculada pelo MC, e o algoritmo de planejamento sdo mostrados na figura 4.30.
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Na proximidade da interface sdo observadas diferengcas nas doses. Nota-se também
que a isodose de 100% do sistema de planejamento se forma no acrilico acima da
interface do titanio, enquanto no método MC PENELOPE o 100% da dose é
absorvido no titanio, indicando sub-dosagem no momento do planejamento. Para o
mesmo caso, 0s gradientes de dose sao observados no mapa de distribuicdo de

dose 3D da figura 4.31 e o histograma dose-volume é mostrado na figura 4.32.

Figura 4.30. Distribuicdo da dose no objeto simulador obtido a) sistema de planejamento b)
PENELOPE e c) o mapa de cor mostrando a distribuicdo em Gy.(PENELOPE).

Figura4.31 Distribuicdo da dose 3D no objeto simulador, feitos com os calculos do MC
PENELOPE.
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Figura 4.33. Comparacéo entre os perfis calculados e medidos da dose acima da interface
do Titanio para a distancia de 0,15 cm, 0,65 cm, 1,35 e 1,65 cm para a) a simulagdo
PENELOPE b) sistema dosimétrico L-alanina/EPR e c) a distancia de 0,15 cm, 0,65 cm e

1,35 cm para o SP.
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Os perfis de dose no sentido longitudinal para o GTV sdo mostrados na
figura 4.33 para um possivel tumor, simulado no acrilico de 3x3x1,5 cm® acima da
interface do titanio, foi irradiado com quatro campos de 3x3 cm?. Barras de erro nem
diferengas percentuais sdo apresentadas por razdes de clareza neste estudo, mais
sem, fazer uma comparacao entre os valores calculados pelo PENELOPE e o
sistema L-alanina/EPR. No primeiro caso: no PENELOPE a dose maxima esta na
regiao do Ti que é utilizada em sua normalizacao, no sistema L-alanina/EPR o valor
maximo da dose é obtida num sé ponto a 0,15 dentro do Ti com um valor de 26,8
Gy. No entanto, o comportamento destas curvas da figura 4.33a e 4.33b sdo muito
parecidos, no caso do Penélope a 0,15 cm tem 0 mesmo comportamento para 0,65
cm para L-alanina, devido ao espalhamento dos campos laterais de irradiacao 3 e 4
da figura 4.28. No sistema de planejamento algoritmo convolugéo na figura 4.33c
considera a dose como um material homogéneo. A dose total do planejamento € de
25,5 Gy e a dose da L-alanina foi de 26,3 Gy, que foi determinada pela equagéo 4.1

da curva de calibragéo da figura 4.5.

4.6.6 PERFIS DE CAMPO

Neste estudo pretendeu-se estudar o efeito dos detectores nas medidas
dos perfis dos feixes estreitos Utilizou-se o codigo PENELOPE para comparar
resultados com os minidosimetros de L-alanina e filme EDR2 para campos
quadrados estreitos de 3x3 cm?, 2x2 cm?, 1x1 cm? e 0.5x0.5 cm? irradiados no eixo
central de um objeto simulador de acrilico, a profundidade de maxima dose (1,3 cm),
para o feixe de energia de 6 MV. Para as medidas dos perfis, ndo sé o tamanho do
detector deve ser considerado, mas também a sua composi¢ao e equivaléncia com
o tecido, que é um fator importante para a correta medi¢cdo de perfil de feixes
estreitos (Andrew, et al 2004).

Na figura 4.34 mostram-se as imagens dos perfis para esses campos e a
figura 4.35 apresenta os perfis para a simulacdo com PENELOPE comparadas com
os detectores de L-alanina e o filme EDR2. Além disso, a distribuicdo da dose é
mostrada para a isodoses de 80% e 20% para os objetos simuladores. A ampliacao
nas bordas do perfil de dose consistente com a fuga de elétrons secundarios da
parte central do campo. A remocao de elétrons secundarios, sem reposi¢cao de
outras areas do campo resulta em desequilibrio eletrénico lateral e consequente

diminuig&o na dose ao longo do eixo central do feixe.
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Figura 4.34. Perfis de campo para os campos de a)3x3 cm® b) 2x2 cm® ¢)1x1 cm? e d)

0.5x0.5 cm?, mostrados no filme EDR2 Kodak.
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Figura4.35 Perfis de dose a uma profundidade de 1,3 cm para o objeto simulador
homogéneo de acrilico no centro do eixo central normalizada em termos de percentagem de
dose para as simulagdes Monte Carlo, L-alanina e filme EDR2.

Na tabela 4.15 mostram-se dados obtidos pela simulacao, dosimetros de L-

alanina/EPR e filmes EDR2 (processados com o “software” ImageJ)



Resultados e Discussées - 99

Tabela 4.15 Penumbras de campo para as diferentes técnicas dosimétricas.

Penumbra a profundidade de 13 mm

Tamanho de
campomm®  TBENE[OPE  L-alanina Filme
30 x 30 1,60 2,30 1,50
20 x 20 1,85 2,00 1,10
10 x 10 2,60 2,25 1,42
5x5 2,40 2,20 1,00

Para os campos em estudo, nota-se que seria necessario diminuir a
distancia entre dosimetros de alanina para obter-se uma resolu¢cdo espacial

adequada para a determinacéo das bordas do campo.

4.7 SIMULACAO PENELOPE em Sistemas Heterogéneos para altas energias

Simulagdes Monte Carlo foram realizadas utilizando o cddigo de usuério
PENELOPE 2008 para foétons de energia de 18 MV para comparagao com os feixes
de 6 MV. Neste caso utilizou-se feixes de 3x3 cm? e 0,5x0,5 cm? em condicdes
similares as utilizadas para 6 MV. As figuras 4.36 a 4.39 apresentam as PDPs para
interfaces e campos estudados. Pode-se notar que, devido as altas energias do
feixe de 18MV e as pequenas dimensdes dos campos, a profundidade de maxima

dose diminui para o campo de 0,5x0,5 cm?.
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Figura 4.36. Curvas de PDP ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-
cortica-acrilico calculadas com o cédigo PENELOPE, para o campo de 3x3 e 0.5x0.5 cm?

com o espectro do acelerador linear 18 MV.
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Figura 4.37 Curvas de PDP ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-osso-
acrilico calculadas com o cédigo PENELOPE, para o campo de 3x3 e 0.5x0.5 cm2 com o

espectro do acelerador linear 18 MV.
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Figura 4.39. Curvas de PDPs ao longo do eixo central para o objeto simulador acrilico-
titanio-acrilico calculadas com o cédigo PENELOPE, para o campo de 3x3 e 0.5x0.5 cm?
com o espectro do acelerador linear 18 MV.
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A figura 4.40 apresenta comparagbes das PDPs em interfaces de
tecidos para os feixes de 6 e 18MV. O feixe de 18 MV é mais penetrante,
conservando a distribuicado de dose maxima perto a primeira interface e produzindo
aumento de 10% de dose em relagdo ao feixe de 6 MV para a interface acrilico-
cortica para o campo 3x3 cm?®. Na segunda interface cortica-acrilico, & profundidade
maior quei12 cm, a dose aumenta em 15% para o feixe de 18 MV em relacédo ao de
6MV. Ainda para o campo 3x3 cm?, no caso da interface acrilico-0sso, o feixe de 18
MV contribui com uma dose até 11% maior no acrilico, até 22% maior dentro do
0ss0 e de até16% para profundidade maior que 7 cm em relagdo ao feixe de 6MV.
Para o campo de 0,5x0,5 cm?, tem-se 0 mesmo comportamento de aumento de

dose para o feixe de 18MV, com aumento de até 9,7% da dose no 0sso.
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Figura4.40 Curvas de PDP para o objeto simulador acrilico-osso-acrilico calculadas com o
cédigo PENELOPE a)para o campo de 3x3 cm? para os feixes de 6 MV e 18 MV b) para o
campo 0.5x0.5 cm? para os feixes de 6 MV e 18 MV. Para o objeto simulador acrilico-c)
para o campo de 3x3 cm?® para os feixes de 6 MV e 18 MV d) para o campo 0.5x0.5 cm®
para os feixes de 6 MV e 18 MV.



Resultados e Discussées - 103

Na Figura 4.41 encontram-se as PDPs para objetos simuladores com
multiplas heterogeneidades e heterogeneidades de titanio. O feixe de 18MV
conserva a distribuicdo de dose maxima proximo a primeira interface e apresenta
12% de aumento na dose, em relacédo ao feixe de 6 MV, para a interface acrilico-
0sso para 0 campo 3x3 cm®. Na segunda interface, osso-acrilico, a profundidade
maiores que 16 cm, a dose aumenta em 14%. O feixe de 18 MV contribui com uma
dose 18% maior que a do feixe de 6 MV para a interface acrilico-titanio, produzindo
uma dose 34% maior dentro do tinanio e 13% maior para profundidade acima de 7
cm. Para o campo de 0,5x0,5 cm? o efeito das energias dos feixes é ainda maior,
chegando a ser de 50% na primeira interface acrilico-titanio, 60% dentro do titanio, a

profundidade de 4,65 cm e de 14,8% nas segunda interface.
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Figura 4.41, Curvas de PDP para o objeto simulador acrilico-osso-cortica-osso-acrilico
calculadas com o cédigo PENELOPE a)para o campo de 3x3 cm? para os feixes de 6 MV e
18 MV b) para o campo 1x1, 0,5x0,5 cm? para os feixes de 6 MV e 18 MV. Para o objeto
simulador acrilico-titanio-acrilico ¢) para o campo de 3x3 cm? para os feixes de 6 MV e 18
MV d) para o campo 0,5x0,5 cm? para os feixes de 6 MV e 18 MV.
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Desta forma, os resultados obtidos indicam que o planejamento do
tratamento do paciente deve considerar de forma precisa e acurada as
heterogeneidades, o tipo e geometria do tumor, o tecido a irradiar, 0 campo de
radiacdo e a energia a ser utilizada. Assim, por exemplo, se o tumor se encontra no
pulmdo e é de tamanho pequeno e supondo que o tumor tenha a densidade do
tecido mole, a escolha de uma energia de feixe adequada pode proporcionar que a
dose chegue com maior intensidade ao tumor e seja de menor intensidade apos
atravessar a segunda interface, preservando assim os 6rgaos sadios depois da

segunda interface.
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5 Conclusoes

Apresentou-se uma nova metodologia de aplicagéao do sistema dosimétrico
L-alanina/EPR em radioterapia com campos pequenos de radiagcdo, como utilizados
em IMRT e SBRT. O sistema dosimétrico de minidosimetros L-alanina/EPR, com
95% L-alanina € 5 % PVA, com um espectrdbmetro operando na banda K mostrou-se
um sistema efetivo, com precisdo e acuracia, para a utilizagdo nos sistemas de
controle dos parametros dosimétricos. As dimensbes dos minidosimetros
proporcionou 6tima resolucado espacial e a sua composicao garantiu sensibilidade

adequada para uso em avaliacbes de dose em interfaces de tecidos.

Os estudos realizados em diferentes combinagdes de interfaces de tecidos
mostrou que as doses de radiagdo variam significativamente nas proximidades
dessas interfaces e que este é um fator que deve ser considerado para os célculos
de dose em radioterapia. Os resultados obtidos com os minidosimetros de L-
alanina, em concordancia com a simulagdo Monte Carlo, indicam que o algoritmo de
convolucdo do sistema de planejamento utilizado se assemelha as medidas
experimentais para regides homogéneas de baixo numero atémico. No entanto, este
algoritmo tem limitagcbes no caso de irradiacdo de volumes heterogéneos,
especialmente com materiais de alta densidade e alto numero atémico, nao
realizando correcdes para esses materiais e podendo comprometer os tratamentos

realizados nessas condicoes.

Os estudos realizados neste trabalho, com diferentes materiais produzindo
diferentes combinagdes de interfaces de tecidos, tamanhos de campo e energias de
feixe de radiacao, fornece uma base de dados inicial para aplicagdo em modelos de

correcao de calculo para sistemas de planejamento.
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