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Com o objetivo de investigar os efeitos da radiacdo beta em relacdo as
heterogeneidades e as geometrias das estruturas que constituem o olho humano quando
tratado com braquiterapia oftdlmica em razdo de neoplasias intraoculares, distribuicdes
de dose em um modelo matematico do olho construido e simulado pelo codigo Monte
Carlo MCNPX foram calculadas para alguns modelos de aplicadores emissores de
radiacdo beta de '“Ru e *°Sr. Um segundo objetivo do presente trabalho foi a
constru¢do de um simulador de olho (phantom) em agua sélida, com dimensdes do
globo ocular a fim de verificar as taxas de doses dos aplicadores utilizados em
betaterapia oftalmica. O phantom contém em seu interior pequenas cavidades circulares
ao longo do seu eixo central utilizadas para acomodar dosimetros TL microcubos,
utilizados nas medidas de dose absorvida. Taxas de doses foram medidas para diferentes
profundidades no phantom para trés modelos de aplicadores com fontes de ‘®Ru e Sr
e comparadas com aquelas fornecidas pelos certificados dos aplicadores. Calculos de
doses medias, doses maximas e minimas em regides delicadas e adjacentes a superficie
dos aplicadores foram simuladas em dois modelos de olho pelo c6digo MCNPX, olho
composto apenas por agua e considerando suas reais heterogeneidades. Os resultados de
simulacdo mostraram que para algumas estruturas do olho existem diferencas de até
68 % quando os dois modelos sdo comparados. Os resultados experimentais obtidos
com os aplicadores emissores beta foram consistentes com aqueles fornecidos por seus
certificados. O phantom desenvolvido e seu procedimento de calibragdo mostraram-se
uma boa ferramenta para conferéncia de taxas de doses com a profundidade utilizando

dosimetros microcubos TL.
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In order to investigate the effects of beta-radiation in relation to the
heterogeneity and the geometries of the structures that constitute the human eye when
treated with ophthalmic brachytherapy due to intraocular tumors, dose distributions in a
mathematical eye model built and simulated by the Monte Carlo code MCNPX were
calculated for some models of emitting beta radiation applicators of **Ru and *Sr.A
second objective of this work was to construct an eye phantom in solid water, with
dimensions of the eyeball, to check dose rates of applicators used in ophthalmic
betatherapy. The phantom contains innerly circular small cavities along its central axis
used to accommodate microcubes TL dosimeters, used in the measurements of absorbed
dose. Dose rates were measured at different depths in the phantom for three models of
applicators with sources of “®Ru and **Sr and compared with those provided by the
respective applicators certificates. Calculations of minimum, medium and maximum
doses, in delicate regions adjacent to the surface of the applicators were simulated by
MCNPX code in two eye models, an eye model composed only of water and another
one where its actual heterogeneities were considered. The simulation results showed
that for some eye structures, differences of up to 68 % were observed when the two
models were compared. The experimental results obtained with beta emitters applicators
were consistent with those obtained from their certificates. The phantom developed and
its calibration procedure proved to be a good tool for the conference of dose rates at

different depths using microcubes TL dosimeters.
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Capitulo 1

1.1 Consideracdes gerais

Tumores intraoculares compreendem um extenso elenco de lesdes benignas e
malignas que se originam no interior do globo ocular, capazes de acarretar ndo somente
a perda da visdo, mas também da prépria vida.

Apesar de bastante raros, a incidéncia de tumores intraoculares tem aumentado
bastante nas ultimas décadas. Os tipos de neoplasias intraoculares mais comuns sao 0s
melanomas e retinoblastomas [1].

Melanoma no olho é o tipo de cancer primario mais comum, que afeta o olho de
pacientes adultos. Este tipo de cancer se origina, principalmente, na regido da Gvea (iris,
corpo ciliar e coroide) e sua incidéncia anual é de, aproximadamente, sete casos por um
milhdo de pessoas na Europa, ndo existindo estimativa para o Brasil [1]. Para os Estados
Unidos, as estimativas mais recentes da Sociedade Americana do Cancer para 2014
foram- 2.730 novos casos de cancer (principalmente melanomas): 1.440 em homens e
1.290 em mulheres. 310 mortes por cancer de olho: 130 em homens e 180 em mulheres
[2].

O segundo tipo de cancer de olho mais comum € o retinoblastoma. Este tipo de
cancer afeta, principalmente, as criancas com menos de quatro anos de idade,
representando 2 % das doencas pediatricas. Sua incidéncia anual no Brasil situa-se entre
10 e 12 casos para cada milhdo de habitantes, o dobro das incidéncias anuais registradas
nos Estados Unidos e na Europa [3]

A remocdo do olho afetado (enucleacdo) foi considerada até a década de 80 o
Gnico tratamento apropriado para o cancer ocular, quando, entdo, a radioterapia foi
poposta como uma alternativa terapéutica de igual eficacia no controle do crescimento
tumoral, porém apresentando a vantagem de poupar o olho e a visdo. A braquiterapia
com placas oftalmicas (placa episcleral) contendo is6topos radioativos, a irradiacdo do
tumor com particulas pesadas carregadas como prétons ou ions de hélio ou a ressecgdo
transescleral local desempenharam um papel importante no avango da terapia do cancer
ocular na década de 1970 [4-7].

Atualmente a braquiterapia com placas oftalmicas € o método mais popular para

o0s tratamentos de melanoma ocular e retinoblastomas [8-12]. O tratamento envolve a



insercdo cirurgica de uma placa radioativa na superficie do olho (tecido episcleral)
adjacente a base da lesdo tumoral, permanecendo esta no local de tratamento por tempo
previamente determinado.

Nas placas oftalmicas, os radioisdtopos sdo encapsulados com material de alta
densidade, geralmente ouro ou prata. Elas possuem geometria céncava e sdo projetadas
anatomicamente. Contudo, diferem entre si quanto a sua geometria, as dimensdes, ao
material de encapsulamento da fonte e ao tipo de radioisotopo utilizado. O
procedimento para colocacdo das placas é cirdrgico e sob 0 uso de anestesia. Elas sdo
suturadas na esclera (interior do globo ocular afetado acima da base do tumor) e o
tempo de permanéncia varia de acordo com a profundidade do tumor, tipo de
radioisotopo e atividade da fonte.

A braquiterapia com placas oftalmicas para melanomas oculares pode oferecer
aos pacientes bons resultados a longo prazo em termos de controle local do tumor, no
entanto as metastases sdo uma preocupacao significativa, levando muitas vezes a perda
da visdo ou dos olhos e, em muitos casos a perda da vida do paciente [13,14].

A indicacdo diferencial para os varios tipos de braquiterapia ainda ndo foi
esclarecida definitivamente, dependendo de vérios fatores, tais como a espessura e
didmetro do tumor, sua localizacdo, a idade do paciente durante o tratamento e a
disponibilidade dos diferentes tipos de radiois6topos. Assim, o plano e a escolha do tipo
de tratamento devem otimizar a distribuicdo de dose para minimizar a mortalidade do
tratamento [15,16]. A variedade de opcGes de tratamento torna-se tanto menor quanto
maior for a espessura do tumor, porém a ressecgdo local € raramente utilizada e deve ser
limitada a situacdes especificas e centros de tratamento com bastante experiéncia.

O Collaborative Ocular Melanoma Study (COMS) é um multi-centro de estudo
clinico randomizado realizado no EUA destinado a avaliar intervencdes terapéuticas em
pacientes com melanomas coroidal, visando duas terapias alternativas: a braquiterapia
com placa episcleral versus enucleacdo (remocdo do olho afetado), porém, restrito para
tratamentos com placas de *#1 [17,18]. Esse estudo acumula dados de mais de 12 anos
relativos a mais de 1300 pacientes. Apos a divulgacdo de resultados preliminares do
estudo COMS, a Sociedade Americana de Braquiterapia (American Brachytherapy
Society-ABS) formulou um plano de diretrizes com orientagbes sobre o uso de
braquiterapia para melanomas da coroide [5,7].

O COMS define a espessura dos tumores intraoculares como sendo a distancia

entre a superficie interior da esclera ao apice do tumor, sendo a espessura da esclera
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considerada como igual a 1,0 mm. A classificacdo para a espessura do tumor ¢ definida
como:
e Pequeno (T1)- se suas dimensfes sdo: <2,5mm de espessura
(profundidade) e < 10,0 mm de diametro basal;
e Médio (T2)- 2,5-10 mm de espessura e <16 mm de diametro basal;
e Grande (T3)- > 10 mm de espessura e/ou > 16 mm de didmetro basal.

A Sociedade Americana de Braquiterapia [5, 7] recomenda que 0s pacientes com
melanomas uveais pequenos (T1) devem ser primeiramente observados quanto ao
crescimento dos tumores antes do tratamento.

Pacientes com melanomas uveais de tamanho médio (T2) ou melanomas grandes
(T3 ou T4) necessitam de tratamento se estiverem saudaveis e sem doenca metastatica.
Estes pacientes sdo candidatos a braquiterapia com placa episcleral, se ndo houer
envolvimento extraescleral.

As placas mais utilizados para tratamentos dos tumores de tamanhos pequenos e
médios (com até 5 mm de espessura) sdo aquelas cujos radioisdtopos emitem radiacOes
com menor penetracdo no tecido bioldgico, radioisotopos emissores beta sdo os mais
indicados (*°Ru/*®Rh e sr/*®Y) [9,15,19,20], que sdo elétrons de alta energia, mas
com pequeno poder de penetracdo no tecido. As particulas beta geram gradientes
decrescentes de dose para as regides fora do volume a ser tratado. Dessa maneira, as
estruturas intraoculares radiosensiveis adjacentes ao tumor podem ser mais preservadas.
Tratamentos com placas radioativas baseadas em '®Ru/'®Rh tém sido altamente
eficientes em melanomas oculares de pequenos tamanhos em muitos locais do mundo,
principalmente na Europa, Estados Unidos e Brasil. Muitas vezes, a braquiterapia é
combinada com alguma outra forma de tratamento oftalmologico.

Estudos acerca da conservacdo do globo ocular apds o tratamento com placa de
braquiterapia de ®Ru/’®Rh em melanomas da coroide mostram que 70 % dos
pacientes com tumor de espessura menor que 3,0 mm, apresenta acuidade visual 20/40"
ou melhor em cinco anos [12]. Resultados da eficacia nestes tratamentos, seus efeitos e

acuidade visual a longo prazo séo relatados na literatura [10-14,19].

1 O sistema padréo universal para avaliar a acuidade visual é a Tabela de Snellen. Este teste
consiste em ler linhas de letras, escritas em uma tabela, cujos os tamanhos véao diminuindo. Esta
tabela fica suspensa a uma distancia padronizada da pessoa a ser testada. Cada linha na tabela

diz respeito a uma graduacdo que representa a acuidade visual. Veja a tabela no apéndice.



Para os tumores médios (com espessura superior a 5mm) e grandes, 0s
radiois6topos mais indicados sdo os que emitem raios-X e gama (**°I ou *Pd) [21-25],
sendo o I o mais utilizado em todos os paises. As energias destes fotons permitem
maior poder de penetracdo no tecido, dando uma maior cobertura ao volume tumoral.
Entretanto, para tumores com espessuras maiores que 10 mm, observac@es clinicas tém
demonstrado entre outros efeitos secundarios, o glaucoma, o que limita o sucesso
terapéutico.

Em alguns casos, o tumor, apesar de intraocular, exige tratamento mais
agressivo, como a cirurgia (enucleac¢do). Quando o tumor toma mais de 40 % do volume
intraocular ou se tornar extraocular, as armas terapéuticas sdo: enucleacdo,
quimioterapia e radioterapia externa.

Nos casos de tumores intraoculares, a sobrevida global a 5 anos é da ordem de
90 %, enquanto que para 0s tumores extraoculares a sobrevida global a 5 anos passa a

ser em torno de 55 %.



1.2 Motivacao

As fontes de elétrons de alta energia provenientes do decaimento beta do
%Ru/MRh e *sr/Y, utilizadas em forma de placa episcleral, sdo rotineiramente
usadas nos grandes hospitais e clinicas oncoldgicas ao redor do mundo no tratamento
conservador de tumores intraoculares. Esta técnica de tratamento proporciona meios
efetivos tanto para controle do tumor quanto para acuidade visual. Apesar de ser um
método amplamente utilizado, a préatica dosimétrica ainda é bastante rudimentar e os
protocolos de tratamentos variam significamente entre as institui¢Ges.

Sempre que a radiacdo ionizante é utilizada para o tratamento do céancer, a
dosimetria é essencial e deve ser bastante precisa. O tratamento deve entregar uma dose
0 mais exata possivel ao tecido alvo, minimizando os danos aos tecidos saudaveis
adjacentes. No caso de tratamento por radiagdo em melanoma ocular, em que o0s
volumes de tratamento sdo demasiadamente pequenos, os altos gradienetes de doses e a
proximidade com as estruturas criticas adjacentes, torna a dosimetria destes aplicadores
uma tarefa particularmente desafiadora.

Devido a natureza pequena e intricada dos olhos e a subsequente irradiacdo nos
tecidos adjacentes e nas estruturas vitais; é de fundamental importancia otimizar o
tratamento através da limitacdo de dose nestas estruturas (6rgdos criticos ou em risco).
O objetivo da terapia oftdlmica é reduzir a incidéncia e gravidade das complicacGes de
limitacdo da viséo, sem comprometer o controle do tumor.

Os tumores oculares apresentam diferentes padrdes ecograficos de refletividade
intrinseca, que traduzem suas arquiteturas histolégicas. Dado que o tratamento por
braquiterapia com placa de olho nem sempre ira atingir o controle local do tumor,
podendo desenvolver ainda, metastases ou efeitos secundarios tais como, retinopatia
induzida por radiacdo, hemorragia vitrea, cataratas e entre outros, o glaucoma. O
conhecimento da exata distribuicdo de dose no olho € crucial para a tomada de decisdo
clinica e também para os resultados do tratamento. Os algoritmos utilizados nos
calculos devem ser precisamente comparaveis com a determinacdo anatdmica de todas
as estruturas na regido do tratamento. Além disso, o conhecimento da distribuicdo da
dose em todas as estruturas do olho e seu relatorio exato sdo importantes para permitir a
comparacdo dos resultados do tratamento para os diferentes radionuclideos e/ou

diferentes modalidades de tratamento [26]. Por essa razdo, as taxas de doses nas



superficies dos aplicadores sdo usadas para determinar a dose na lente e na esclera e
também para especificar a eficacia do aplicador [27].

Quantificar a dose de radiacéo absorvida proximo a superficie destes aplicadores
ndo é uma tarefa facil. Na realidade, é significativamente mais complexa quando sao
consideradas todas as regides estruturais e heterogeneidades do qual o olho humano é
constituido. Estas sdo tarefas desafiadoras para um fisico médico. Uma ferramenta
capaz de resolver este problema é o método por Monte Carlo. Esse método pode lidar
com complexos arranjos geométricos, multiplos materiais e o acoplamento das historias
de elétrons e de fétons. A precisdo dos resultados obtidos com esse método é muitas
vezes tdo boa ou melhor que aquelas associadas as medidas fisicas [26]. No entanto,
ainda sao poucos os estudos envolvendo simulacBes por Monte Carlo de distribuicdes
de dose produzidas por aplicadores oftalmicos emissores beta. Em todos os trabalhos
publicados até o momento, a modelagem do olho humano é considerada apenas uma
esfera homogénea ou sdo consideradas apenas as camadas mais externas do olho e o
material de preenchimento é apenas agua. Essa abordagem, embora bastante precisa do
ponto de vista de transporte de radiagdo, desconsidera a estrutura anatbmica do olho e
suas heterogeneidades.

O olho humano é um tecido heterogéneo, com diversas regides de diferentes
geometrias e, algumas dessas com grande sensibilidade a radiacdo ionizante, tal como as
lentes, méacula e nervo Optico [28]. Assim, uma abordagem mais realista do olho
humano, considerando todas as suas regides estruturais, suas reais dimensdes e suas
heterogeneidades, torna-se necessario a fim de realizar um estudo dosimétrico mais
preciso e uma quantificacdo mais apurada das distribui¢cGes de dose no olho devido as
placas oftdlmicas emissores beta. Na literatura existe um modelo matematico do olho
construido através do MCNP bastante fiel, nesse foram consideradas as principais
regides estruturais do olho com todas as estruturas composta por tecido mole, o calculo
de distribuicdo de dose foi realizado apenas para aplicadores emissores gama, placas de
%Co e 1 [25].

Distribuicdes de doses no tecido oriundas de betaterapia, em que as particulas
beta vém de pequenas fontes radioativas, sao dificeis de determinar experimentalmente
devido ao acentuado gradiente de dose e ao curto alcance dos elétrons [15].

A dosimetria de fontes oftalmicas de braquiterapia tem sido bastante abordada
na literatura nos Gltimos vinte anos [28-36]. Os métodos experimentais mais populares

destacam o0 uso de dosimetros termoluminescentes (TLDs), que fornecem bons
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resultados e apresentam as vantagens de possuirem pequenas dimensdes e de serem de
facil manuseio e baixo custo [37].

Estudos dosimétricos tedricos e experimentais mostram que ha uma grande
dependéncia, principalmente na geometria das fontes e materiais. As distribuicdes de
doses reais, especialmente no tratamento dos olhos, séo influenciadas, principalmente,
pela geometria do tratamento, geometria e distribuicdo do radionuclideo, possiveis
espacos de ar e variagdes nas densidades das lentes e de outros tecidos [20,26].

A geometria concava das placas oftalmicas emissores beta, torna a dosimetria
destas, na prética diaria, um procedimento ainda mais complexo. A grandeza
dosimétrica recomendada para a especificacdo destas fontes € a taxa de dose absorvida
na 4gua no ponto de referéncia. Para as placas de '*°Ru/*®Rh e *°Sr/*°Y, estes pontos
ficam a 2 e 1 mm, respectivamente, da superficie do aplicador no seu eixo de simetria.
A escolha destes pontos de referéncia baseia-se no pequeno alcance destas particulas no
meio, nas distancias utilizadas durante os procedimentos médicos e na dificuldade de se
determinar estas taxas a distancias menores.

Outra grande complexidade na calibracdo destas fontes, € que os aplicadores
concavos ndo podem ser calibrados com camara de extrapolagdo plana porque, devido a
sua geometria, a cdmara ndo pode ser colocada tdo proxima quanto necessario da
superficie da fonte. Assim, métodos alternativos de calibracdo devem ser utilizados. Em
principio, qualquer detector de radiacdo pode ser utilizado, mas preferencialmente
aqueles que se aproximem de um detector pontual (devido a pequena penetracdo da
radiacdo beta) e que sejam tdo finos quanto possivel (para reduzir a dependéncia
energética). Os detectores que melhor atendem a estas propriedades sdo: filme
radiocrémico, cintilador plastico fino, dosimetro termoluminescente, diodo, detector de
diamante, sistema de luminescéncia fotoestimulada, alanina e dosimetro de gel.

A complexidade e a imprecisdo na dosimetria dos aplicadores oftalmoldgicos
empregados em betaterapia faz com que ndo se tenha uma garantia da qualidade do
tratamento oferecido. No Brasil, os aplicadores para betaterapia, principalmente com
105Ru/*®Rh, sdo amplamente utilizados nas rotinas dos grandes hospitais, porém néo s&o
realizados procedimentos de dosimetria e conferéncia de calibracdo, pois estes nédo
possuem recursos para tais medidas. Para os grandes hospitais, o planejamento da
distribuicdo de dose no olho é feito através de um Sistema de Planejamento das placas,
fabricado pela BEBIG [16]. Como o custo deste software é bastante dispendioso, na

maioria dos hospitais e clinicas, a distribuicdo de dose é baseada através do célculo da
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atividade da fonte, pelo seu decaimento em desintegra¢des por segundo, de acordo com
o certificado de calibragdo fornecido pelo fabricante.

A determinacdo da atividade, em desintegracdes por segundo, ndo é uma medida
facil de obter, uma vez que a fonte é encapsulada. Os estudos dos dados publicados
revelam que diferencas de 15 a 20 % tém sido reportadas por diferentes autores para
alguns radionuclideos, como **Ir e *¥Ta [38].

No Brasil ndo ha normas que estabelecam a necessidade de dosimetria periddica
destas fontes, uma vez que os Orgdos reguladores exigem apenas o certificado de
calibracdo do fabricante, que para determinadas fontes, os certificados fornecem taxas
de dose apenas na superficie do aplicador. Além disso, o uso de diferentes modelos de
aplicadores e as grandes variacGes nas prescricdes de dose impedem uma simples
comparacgéo de tratamento entre as instituigdes.

Tendo em vista os fatos descritos acima, um método de afericdo para estas
fontes é imprescindivel, a fim de garantir que os tratamentos realizados com essas
placas sejam realizados com éxito, garantindo ao paciente uma dose correta de radiacao.
Apenas uma correcdo da atividade das fontes de radiacdo beta pelo decaimento
radioativo € insuficiente.

O desenvolvimento de um sistema de medida, como um phantom de agua sélida
capaz de receber os detectores mais adequados a estas medidas, para que possa ser
utilizado nas clinicas que oferecam o tratamento viria a contribuir para um melhor

controle das fontes e da qualidade da dose entregue ao paciente.

1.3 Objetivos

A partir da abordagem realizada acima, este trabalho possui dois objetivos
principais.

O primeiro é estudar as distribuicbes de dose quando da realizacdo de
tratamentos de melanomas intraoculares com placas radioativas emissores beta
(braquiterapia oftalmica) por meio de simulagbes computacionais, através do codigo
Monte Carlo (MCNPX).

O segundo objetivo é o desenvolvimento de um sistema (com a possibilidade de
uso postal) para o controle da qualidade em relagdo a verificacdo da calibracdo das



fontes de radiagdo beta utilizadas em braquiterapia oftalmoldgica nas clinicas e

hospitais brasileiros que realizam tais tratamentos.

A fim de cumprir os objetivos propostos acima, serdo descritas as metas e 0s

procedimentos adotados:

Todas as simula¢Ges computacionais serdo realizadas através do cédigo MCNPX

com o comando tally *F8 [97]. Os tratamentos de melanomas intraoculares com placas

radioativas serdo realizados considerando as seguintes etapas:

a)

b)

d)

Serdo construidas (simuladas) cinco modelos de placas oftdlmicas, contendo
fontes emissores beta '®°Ru/*®Rh: CCA, CCB, CGD e COC, fabricadas pela
BEBIG e com fonte de *°Sr/°Y: o modelo SIA.6, fabricada pela Amershan,
todas de formato concavo. A escolha destes modelos baseia-se em sua maior
utilizacdo nos tratamentos de tumores de tamanhos pequenos e médios. Os
modelos CCB e CGD s&o os mais usados em tratamentos de melanomas
Gvea/coroide de tamanho médio, os modelos CCA e SIA.6 sdo usados para tratar
0s pequenos melanomas de até 3 mm de espessura e 0 modelo COC é usado para
tratamento de tumores médios que se alojam préximos ao nervo 6ptico e disco
Optico [39-41].

Seré feita a conferéncia com o certificado de calibracdo destas placas, validacéo
do cédigo de Monte Carlo utilizado, através dos dados fornecidos pelos
fabricantes das mesmas (simulacdo da distribuicdo de dose relativa e taxa de
dose (mGy/min) com profundidade numa esfera de agua para 11 pontos de
medidas ao longo do eixo de simetria das placas);

Seré realizada a determinacdo das curvas de isodose em esferas de dgua com
diametro do globo ocular, para os cinco modelos de placas estudados, através do
MCNPX, tally *F8 e com o auxilio do programa MATLAB,;

Serd construido um modelo mateméatico do olho humano de um adulto,
considerando suas reais dimensfes e suas heterogeneidades, contendo regides
tumorais em dois locais diferentes: um modelo contendo um melanoma coroidal
e outro contendo um melanoma uveal;

Calculos de distribuicfes de dose no modelo matematico do olho para os quatro
modelos de placas construidos, considerando as heterogeneidades do modelo
ocular. Para fins de comparacdo, serdo realizadas simulacdes considerando o

modelo de olho composto apenas por agua.



O segundo objetivo do presente trabalho, consiste de uma etapa experimental,

descritas abaixo:

a)

b)

construcdo de um phantom (simulador do olho) em &gua sdlida, que represente
as dimensbes do globo ocular de um homem adulto. Esse phantom sera
construido de maneira a acomodar detectores ao longo do seu eixo de simetria,
tais como, microcubos de dosimetros termoluminescentes (TLD);

Os dosimetros serdo calibrados no phantom de olho com os mesmos modelos de
aplicadores cujas taxas de dose se deseja conferir. Fatores de calibragdo para
diferentes profundidades no eixo central de simetria de cada aplicador serdo
determinados pela razdo das respostas dos dosimetros pelas taxas de doses
calculadas pelo método de Monte Carlo, MCNPX nas mesmas profundidades;
As medidas testes com os aplicadores oftalmicos emissores beta serdo realizadas
em dois centros oncolégicos que realizam tais tratamentos com 0S mesmos

modelos de aplicadores.
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Capitulo 2

2.1 Fundamentos tedricos

No presente capitulo serdo abordados os principais conceitos necessarios para a
compreensdo dos processos adotados no presente trabalho para o calculo da distribuicéo
de dose em um modelo matematico do olho humano, devido a aplicadores oftalmicos
emissores beta, utilizando o codigo Monte Carlo MCNPX, bem como 0s conceitos
necessarios relativos ao desenvolvimento de um sistema para utilizacdo no controle da

qualidade destes aplicadores.

2.2 A anatomia do olho

O olho humano de um adulto tem em média 24,4 mm de didmetro. Ele é
dividido em dois segmentos: anterior e posterior. O segmento posterior estende-se da
cdrnea ao cristalino e compreende a cornea, a iris, o corpo ciliar e o cristalino (lentes),
sendo preenchido pelo humor aquoso que nutre as estruturas internas do olho e mantem
a sua pressdo. O segmento posterior estende-se da parte posterior do cristalino até a
retina e contém o humor vitreo (corpo vitreo) [42,43]. A anatomia do olho é composta
por trés tinicas dispostas concentricamente, que englobam o corpo do olho:

v' Camada externa- formada pela esclera e cornea;

v/ Camada intermediaria- constituida pela coroide, corpo ciliar e iris;

v/ Camada interna- composta pela retina que se comunica, atraves do nervo
Optico, com o cérebro.

A Figura 1 mostra uma visdo sagital da anatomia do olho humano.
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Figura 1:Visdo sagital anatémica do olho humano.

2.2.1 A camada externa

A camada mais externa do globo ocular, (a parte da frente do olho) é formada
pela cdrnea (membrana transparente em forma de clpula com aproximadamente 0,5 mm
de espessura), e pela esclera, que é o arcabouco do olho. A conjuntiva € a membrana
invisivel que reveste a porcdo anterior visivel da esclera e a porcdo interna das
palpebras, cobrindo a superficie anterior do olho até a cérnea. A pupila é um circulo
aberto preto na iris que deixa a luz entrar. Logo atras da iris e pupila encontra-se a lente,
transparente, biconvexa e altamente sensivel a radiacéo [26,44].

A esclera, camada mais externa do olho, possui coloragdo branca, opaca,
avascular, sendo formada, principalmente, por fibras colagenas e é muito resistente.
Possui espessura de 0,3 a 1,0 mm e aproximadamente 24,4 mm diametro. Juntas, a
cornea e a esclera formam uma superficie esférica que compBe a parede externa do

globo ocular.

2.2.2 A camada intermediaria

A camada do meio é a regido conhecida como trato uveal que representa a
origem de diferentes tipos de melanoma uveal[17]. A Gvea é constituida de trés partes

principais:
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e Coroide- extensdo posterior da iris, constiuida por vasos sanguinos, € a
maior parte do trato uveal, possuindo camada fina, pigmentada e situada
entre a esclera e a retina, sendo ricamente vascularizada. Devido a sua
vascularizagdo, reveste o globo e permite o fornecimento de nutrientes
as células receptoras e a retina. Possui espessura de 0,1 a 0,3 mm;

e Corpo ciliar- situa-se entre a iris e a coroide; contém os musculos no
interior do olho, pode alterar a forma da lente de modo que o olho possa
focar objetos proximos ou distantes. Ele também contém células que
produzem o humor aquoso (liquido na parte da frente do olho entre a
cornea e a lente). Tem espessura de 2 mm;

e lris- parte colorida do olho, porcdo maior do trato uveal, divide os
compartimentos aquosos (preenchidos pelo humor aquoso) em camara
anterior e cdmara posterior. A iris possui abertura central que regula a
quantidade de luz que entra no olho (chamada “pupila”). A iris é
extremamente vascularizada, situa-se a frente da lente e tem espessura
de 0,5a3 mm.

2.2.3 A camada interna

A retina é a camada mais interna do olho, fina com espessura entre 0,1-0,5 mm e
extremamente sensivel. E a camada neuro-sensorial do olho, prolongamento do Sistema
Nervoso Central (SNC). E responsavel pela transformacdo dos estimulos luminosos
captados pelo olho em estimulos elétricos que serdo conduzidos pelo nervo 6ptico até o
centro cortical (na regido occipital) da visdo. A retina é composta de dois estratos: o

epitélio pigmentar da retina (EPR) e a retina sensorial propriamente dita[42].

2.2.3.1 A macula

Representa anatomicamente a porcdo central da retina, possui a maior
concentracdo de células visuais, portanto, a mais importante para a acuidade visual.
Localizada na porcdo posterior do globo ocular, proximo ao nervo Optico. Tem
aproximadamente 4,0 mm de didmetro. Nesta area ha uma grande concentracdo de
pigmento xantofilico, o qual absorve a luz azul e protege a macula da formacdo de

radicais livres[42].

13



2.2.3.2 A févea

Depressdo no centro da regido macular da retina com 1,5mm de diametro.
Contém a maior concentracdo de cones de toda retina. No seu centro existe uma
depressdo de aproximadamente 0,35 mm de didmetro e contém apenas as células de
cone, designada por foveola. Nesta regido os receptores de cone sdo mais longos, mais
finos e mais densos do que em qualquer outro lugar na retina, permitindo assim que a

regido tenha potencial para apresentar a maior acuidade visual no olho[42].

2.2.3.3 Disco o6ptico

O local em que o nervo 6tico e 0s vasos sanguineos saem da retina é chamado de
disco optico ou papila. Estrutura circular ou ligeiramente oval, que apresenta uma
tonalidade rosa-palido, ou esbranquicada, com ligeira palidez temporal, possuindo
bordos bem definidas. De um modo geral, num olho normal, o didmetro fisico do disco

Optico é, em média, aproximadamente 1,8 mm[26,42].

2.2. 4 O cristalino

O cristalino (lente) possui formato discdide. E formado por uma massa de
células alongadas, chamadas “fibras cristalinas”. No centro, essas fibras estio
compactadas em um nucleo duro envolto por uma menor densidade de fibras, o cortex.
Toda essa estrutura esta envolvida por uma capsula elastica e é capaz de se deformar
para realizar a acomodacdo. O cristalino é relativamente desidratado e suas fibras
contém proteinas especiais, 0 que gera sua transparéncia. O tamanho do cristalino varia
entre 0,7 e 0,9 mm de comprimento no seu maior eixo e, entre 0,2 e 0,4 mm de
espessura. O cristalino ndo para de crescer durante a vida, ele esta em constante

desenvolvimento[26,42].

2.2.5 O humor vitreo

O humor vitreo (corpo vitreo) representa 4/5 do volume ocular (~4 ml). E 99 %
composto de agua, mas, vitalmente, também contém fibras de colédgeno e de acido

hialurdnico, que promovem coesdo e uma consisténcia gelatinosa. Com o avangar da
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idade, o vitreo sofre degeneracdo. E aderido a retina em certos pontos, particularmente
no nervo éptico e na ora serrata. Quando ocorre sua degeneracdo, pode haver tracédo e

consequente descolamento da retina [26,42].

2.2.6 O nervo oOptico

E constituido por um grosso feixe de fibras nervosas que se originam na retina,
emergem proximo ao polo posterior de cada bulbo ocular, penetrando no cranio pelo
canal dptico. Cada nervo éptico une-se com o do lado oposto, formando o quiasma
Optico, onde ha cruzamento parcial de suas fibras, as quais continuam no tracto dptico
até o corpo geniculado lateral[42].

2.3 O cancer de olho

Das neoplasias intraoculares primarias, 0 melanoma é o cancer mais comum em
adulto, seguido pelo linfoma. Nas criancas, o retinoblastoma é o cancer intraocular
primario mais comum [1,3].

Melanoma malignos nos olhos s&o raros, com incidéncia média de um novo caso
por 100.000 habitantes por ano, representando assim cerca de 0,003 % de todos os
novos casos de cancer, com uma ligeira predominancia de ocorréncia no sexo
masculino. A incidéncia de melanoma ocular é mais comum em pessoas brancas e
extremamente raro em negros e na populagio asiatica. E ligeiramente maior em pessoas
com olhos claros, principalmente de cor azul e sdo mais diagnosticados na sexta e
sétima década de vida [1,45].

Os melanomas oculares originam-se, predominantemente, na Uvea (iris, corpo
ciliar, e coroide) e mais raramente do epitélio pigmentar.

As neoplasias intraoculares secundarias iniciam em outras regides do corpo e
depois se espalham nos olhos. Estes ndo sdo verdadeiros "canceres oculares”, mas na
verdade sdo mais comuns do que os canceres intraoculares primarios. Os canceres mais
comuns que se espalham para os olhos sdo de mama e de pulmdo. Na maioria das vezes

estes canceres se espalham na regido da Uvea.
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2.3.1 O melanoma uveal

O melanoma uveal é o tumor intraocular maligno primario mais comum nos
olhos, corresponde a cerca de 75 % de todos os tumores intraoculares (20 % s&o
retinoblastoma). Os melanomas originam-se nos melandcitos, células que produzem
melanina encontrada na pele, na Gvea, no ouvido interno, nas meninges, NOS 0SSOS € N0
coragdo. Aproximadamente 5 % de todos os melanomas surgem em estruturas oculares
e anexais e cerca de 80 % desses melanomas sdo uveais [45].

Melanomas da Uvea sdo tumores solitarios decorrentes de um olho, tendo a sua
origem a partir da vascularizacdo da parede do olho. Como os vasos da retina
sobrejacentes raramente alimentam o tumor, melanomas oculares séo, principalmente,
dependentes basais dos vasos sanguineos uveais.

Melanomas da Uvea ndo apresentam sintomas no inicio. Numa fase posterior o0s
pacientes com doenga queixam-se mais frequentemente de imparidade, perda da visao e
perda do campo visual. Estes sintomas clinicos sdo dependentes da extensdo e da
localizacdo do tumor e do desprendimento da retina, por exemplo, com a perda da visdo
central, no caso de envolvimento da méacula. O mais importante fator de prognostico
para o controle local e a sobrevivéncia é o tamanho do tumor, seguida por alguns outros
fatores, entre os quais o tipo de célula epitelidide, o padrdo de vascularizagdo, a
localizacdo do tumor (anterior ao equador) e o crescimento extra-escleral.

A maioria dos melanomas uveais esta localizada na coroide (70 %), os restantes
no corpo ciliar (25 %) e na iris (5 %). A histopatologia revela diferentes tipos de
melanoma uveal com prognostico diferente: melanoma de células fusiformes (melhor
prognostico), melanoma com uma quantidade significativa de células epitelioides
(progndstico intermediario), melanoma de células epitelidide (mau progndstico).

Melanomas da iris sdo distintos dos melanomas do corpo ciliar e da coroide em
causa e em desenvolvimento. Melanomas cutaneos e de iris apresentam,
frequentemente, mutagdes do gene BRAF (v-raf murine sarcoma viral oncogene
homolog B1) que estdo associados a danos causados por radiacao ultravioleta (UV). No
entanto, os melanomas da iris s&o muito mais raros do que outros tipos de melanoma

uveal.
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2.3.2 Os melamonas do corpo ciliar e coroide

O melanoma coroidal e do corpo ciliar sdo muitas vezes referidos coletivamente
como melanoma uveal posterior. Geralmente aparecem como tumores discretos, solidos.
O melanoma da coroide é 0 mais comum dos melanomas uveais. Para cada 10 tumores,
cerca de nove estdo na coroide (regido da Gvea). Podem apresentar crescimento nodular
ou difuso, este Ultimo com pior prognéstico[47]. Geralmente se apresentam como um
tumor bem definido com pigmentacdo, arredondados, eliptico, ou de longa base. O
importante padrdo de crescimento (75 %) é no sentido da parte interior do globo,
resultando em uma configuragdo em forma de clpula, conforme ilustrado na Figura 2.
Ao mesmo tempo, o tumor se espalha frequentemente ao longo da coroide ou ao longo
da parte interna da esclera (até 50 %). A retina sobrejacente é mais frequentemente
danificada por varias razdes (por exemplo, atraves da deficiente irrigacdo sanguinea).
Com o crescimento, muitos tumores podem romper a membrana de Bruch, assumindo

um aspecto caracteristico: formato em cogumelo, conforme ilustrado na Figura 3.

coroidal

Figura 2:Um tipico melanoma coroidal “em forma de ctipula”.
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Figura 3: Melanoma coroidal em “forma de cogumelo”.

A presenca de melanomas do corpo ciliar é geralmente detectada apenas quando
o tumor patologicamente envolve estruturas adjacentes ao corpo ciliar como a lente ou o
diafragma, ou interrompe o epitélio ciliar sobrejacente ao interferir com a producédo de
humor aquoso.

Além de seu crescimento nodular, 0 melanoma do corpo ciliar pode também
estender para dentro da parte posterior do globo ao longo da Gvea e/ou esclerétida e para
dentro da parte anterior no sentido da iris. O angulo iridocorneal pode ser infiltrado
precocemente, o que pode levar a um glaucoma secundario. Por outro lado, a lente pode

deslocar-se por causa do crescimento do tumor.

2.3.3 Opcoes de tratamentos para melanomas oculares

A radioterapia para tumores oculares foi introduzida pela primeira vez em 1929,
mas até cerca de 30 anos atras, a abordagem padrdo para o tratamento de melanoma
ocular foi a remogéo cirurgica do olho afetado (enucleacdo).

Em 1978, Zimmerman e seus colegas [48] publicaram uma reavaliacdo dos
dados de sobrevida dos pacientes com melanomas uveal que haviam sido tratados por

enucleacdo e sugeriram que a enucleacdo poderia de fato acelerar a metastase. Os
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autores observaram um aumento abrupto na taxa de mortalidade ap6s a enucleacéo, de 2
a 3 anos apos o procedimento. O aumento foi atribuido a liberacdo e disseminacao de
émbolos tumorais durante a enucleacdo. A explicacdo proposta tornou-se conhecida
como a hipGtese de Zimmerman e continua contestada. A evidéncia clinica,
epidemioldgica, estatistica e experimental acumulada desde a publicagdo sugere que o
aumento da mortalidade pode ser explicado pela metastase do melanoma precoce [49].
Independentemente da validade da hipotese Zimmerman, a publicacdo imprimiu um
novo impulso a pesquisa e desenvolvimento de tratamentos alternativos para
melanomas uveais.

Os avancos técnicos no desenvolvimento de métodos alternativos de tratamento
foram avaliados a partir do acompanhamento dos pacientes por longos anos, mas, como
os critérios de tratamento e protocolos de observacdo variam consideravelmente entre os
centros de tratamento, é dificil comparar os resultados e identificar a melhor abordagem
para o tratamento de melanoma ocular.

A conduta nos melanomas oculares ainda apresenta certa controveérsia. Em 1986,
nos Estados Unidos, foi fundado pelo National Eye Institute o Estudo Colaborativo para
0 Melanoma Ocular (Collaborative Ocular Melanoma Study - COMS) [50] com o
intuito de avaliar os métodos alternativos de tratamento do melanoma ocular. O COMS
€ um multi-centro de estudo randomizado que conta, atualmente, com uma rede de 43
centros clinicos, em sua grande maioria nos Estados Unidos e Canada. Os resultados
deste estudo prospectivo tém sido publicados regularmente, fornecendo importantes
dados sobre a escolha do tipo de tratamento e a historia natural dos melanomas [51]. Os
avangos nos campos da genética e da biologia molecular também permitiram a deteccao
do defeito genético nos melanomas [52,53] possibilitando uma melhor abordagem
terapéutica destas lesdes.

O paciente com suspeita de melanoma uveal deve ser submetido a uma avaliagéo
sisttmica para excluir a possibilidade de um tumor metastatico para a Uvea e para
detectar metastase a distancia a partir do melanoma uveal. Os 6rgdos mais atingidos por
metastase do melanoma uveal sdo o figado e pulmao [54]. A avaliacdo sistémica inclui
exame fisico, enzimas hepéticas, raios-X de toérax, ultrasonografia e tomografia
computadorizada do abdome e mapeamento de figado com radiois6topos. O intervalo
médio entre a enucleacdo e o aparecimento de doenca metastatica no melanoma maligno
primario da Uvea varia de 34 a 43 meses. Estes pacientes tém um prognostico muito

ruim e sobrevivem, geralmente, menos de um ano.
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As principais indicacbes de braquiterapia oftdlmica sdo para tumores de
pequenos e médios tamanhos. Varios fatores tém um impacto importante na decisao
sobre o tipo de administracdo, os mais importantes sdo o tamanho, localizagdo e
crescimento do tumor.

Tumores pequenos (menores que 3 mm de espessura (T1)), sem qualquer
tendéncia de crescimento, devem primeiro ser observados e tratados apenas no caso de
crescimento. Estes tumores se tornam candidatos a placa de braquiterapia oftalmologica,
que pode ser combinada com alguma forma de coagulacéo a laser.

Tumores médios com espessura de até 5 mm (T2) necessitam de tratamento
ativo e sdo candidatos a placa de braquiterapia ocular. A braquiterapia com placa é
também apropriada para tumores com espessuras maiores que 5 mm, (T3), até 8 mm no
méximo, e, de preferéncia, devem ser tratados com isdtopos emissores gama (*1).

Tumores grandes com uma espessura > 8 — 10 mm ndo devem ser tratados com
braquiterapia, ja que os resultados sdo pobres em termos de controle local e morbidade
relacionada com a radiacdo. Os melhores candidatos para placas de braquiterapia
oftdlmica sdo melanomas uveal posterior que ndo se estenda muito além do equador.
Tumores perto do disco Optico e da macula (dentro de 1 — 2 mm) ndo sdo bons
candidatos a braquiterapia. Por outro lado, a morbidade relacionada a braquiterapia €
significativa no disco Optico e/ou na macula.

A correta abordagem destas lesbes fundamenta-se na deteccdo precoce e no
diagnostico preciso. Embora o diagndstico de certeza dos tumores intraoculares
imponha confirmacdo histopatoldgica, técnicas de bidpsia totalmente seguras ainda ndo
foram desenvolvidas e o procedimento da bidpsia acaba sendo indicado apenas em
casos selecionados. Entretanto, recentemente, o0 advento de novos métodos
propedéuticos por imagem em muito tém auxiliado o diagndstico dos tumores
intraoculares. Nao obstante a falta da confirmac&o histopatoldgica, a decisdo diagndstica
e terapéutica tem frequentemente se pautado em informag@es fornecidas pelos métodos

de imagem.

2.3.4 O retinoblastoma

O retinoblastoma é o tumor intraocular maligno mais comum da infancia,

somente ultrapassado pelo melanoma uveal como neoplasia maligna primaria
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intraocular em todas as idades. O retinoblastoma é o cancer que comeca na retina, na
parte de tras do olho.

Durante as fases iniciais do desenvolvimento, os olhos tém celulas chamadas
retinoblastos que dividem em novas células e preenchem a retina. Em certo ponto, as
células param de se dividir e se transformam em células maduras da retina. Raramente,
algo da errado com este processo. Em vez de se desenvolverem em células especiais que
detectam a luz, alguns retinoblastos continuam crescendo rapidamente e sem controle e
formam uma neoplasia conhecida como retinoblastoma.

O retinoblastoma apresenta como principais sinais clinicos a leucocoria (pupila
branca) e o estrabismo. Existe uma grande variedade de apresentacdes, indo desde
discretos espessamentos translicidos da retina até lesdes volumosas, creme-
esbranquicadas, com calcio em seu interior e eventuais sementes tumorais vitreas que
podem chegar a ocupar todo o globo ocular.

Ecograficamente o retinoblastoma pode apresenta-se com acometimento
unilateral ou bilateral em 25-35 % dos casos e € em média diagnosticado por volta dos
18 meses de idade. Sua principal caracteristica é a presenca de quantidades variaveis de
calcio no interior da lesdo. A refletividade interna das lesbes varia de acordo com o
calcio presente: quanto maior a quantidade de calcio, maior a refletividade interna,
determinando sombreamento das estruturas posteriores. O calcio pode estar distribuido
como pequenos focos hiper-refletivos ou como grandes por¢des densas, ocupando a
leséo.

Algumas evidéncias indicam que o retinoblastoma é mais frequente em paises
em desenvolvimento e em regides tropicais, especialmente na América Latina, Africa e
Asia, representando de 10 % a 15 % dos tumores pediatricos [55,56].

As tendéncias da mortalidade de cancer ocular na crianga (0-15 anos) entre 1980
e 2002, no Brasil, foram descritas por Ribeiro e Antoneli [57]. Foi observado um
decréscimo da mortalidade constante em ambos 0s sexos. Os autores sugerem que esse
decréscimo pode ser atribuido a melhora do tratamento e sobrevida [57]. O diagndstico
precoce e o0 tratamento € importante para a prevencao de metastases e a preservacéo do
olho e da viséo.

O diagndstico de retinoblastoma e de outros tipos de cancer na retina € mais bem
realizado com o emprego de oftalmoscopia indireta (mapeamento da retina). Testes ndo
invasivos como, ultrassonografia ocular, tomografia computadorizada e ressonancia

magnética ajudam a confirmar o diagndstico de retinoblastoma.
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A conduta terapéutica para os retinoblastomas varia com a lateralidade e a
extensdo do tumor. A enucleacdo esta indicada nos casos unilaterais, com tumor
ocupando grande parte do globo ocular, cuja visdo ndo podera ser preservada. A foto
coagulagdo pode ser feita nos tumores pequenos, confinados a retina posterior ao
equador. A crioterapia (congelamento dos tumores) pode ser efetuada nos tumores
pequenos ou medios localizados anteriormente ao equador. O uso da placa radioativa
aparece como método conservador alternativo para o tratamento do retinoblastoma e
pode ser indicado nos tumores com menos de 15 mm de didmetro e localizados a uma
distancia de pelo menos 2 mm da févea ou do nervo Optico. Nos casos bilaterais,
procura-se preservar o segundo olho por meio da irradiacdo, fotocoagulacdo ou
crioterapia. Em alguns casos é possivel efetuar uma combinacdo dos métodos. A

quimioterapia é indicada para prevenir as metéstases a distancia.

2.4 A braquiterapia com placa episcleral

A braquiterapia com placa episcleral, também conhecida como placa radioativa
ou aplicador oftalmico, é a técnica mais utilizada na radioterapia para tratamentos de
melanomas oculares e vem sendo utilizada ha varias décadas. Moore [58] foi o primeiro
a usar sementes de radonio, atraves de incisdo na esclera, na tentativa de preservar a
visdo do paciente com melanoma uveal posterior. A técnica de tratamento foi refinada
durante os anos 1930 e 1940, e na década de 1960 Stallard [59] relatou o sucesso do
tratamento de 100 pacientes com placas circulares e semicirculares contendo folhas de
%0Co, revestida com 0,5 mm de platina para absorver a radiacéo beta de até 0,3 MeV.
Tratamentos com feixes de fotons de alta energia apresentaram efeitos secundarios
graves. Devido a preocupagfes com segurancas de radiacdo e doses elevadas nos
tecidos sadios, outros radionuclideos foram investigados. Lommatzsch, em 1983 [9] foi
0 pioneiro no uso de particulas beta de ‘®Ru/*Rh e descobriu, como esperado, que a
gravidade e a extensdo da retinopatia pés-radiacdo é menor do que apés o uso de *°Co.
Placas com fontes emissoras de fotons removiveis em forma de sementes foram
posteriormente introduzidas. Hoje, a selecdo da fonte é baseada na espessura, altura e

12| ¢ 1%Ru tornaram-se fontes preferenciais em

localizacdo do tumor. Sementes de
braquiterapia por placas oftalmicas.
O procedimento envolve a insercdo cirurgica (sutura) da placa radioativa na

esclera, proximo ao tumor. Durante o tratamento, o &pice (regido mais profunda) do
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tumor deve receber uma dose que varia entre 70 e 100 Gy, dependendo do seu tamanho
e localizacdo[7]. Tratamento de melanoma uveal com braquiterapia tem monstrado bons
resultados em termos de controle do tumor. No entanto, complica¢Ges no tecido normal
ainda podem surgir devido a natureza pequena e intricada dos olhos e a subsequente
irradiacdo dos tecidos adjacentes e das estruturas vitais.

A utilizacdo de sementes de **I em placa de braquiterapia ocular foi descrita
pela primeira vez por Packer e Rotman [60] e tornou-se a fonte mais amplamente
utilizada hoje em dia na presente aplicacéo [21-24]. O *?° é um emissor de fétons de
baixa energia, composto de raios y" e raios-X com energia média de 28 keV, resultando
em uma tipica penetracdo de 10 % da dose da superficie do aplicador para 10-15 mm de
profundidade na 4gua ou tecido. O '#I fornece doses mais baixas para o tecido
circundante normal, em comparacdo com outros radionuclideos emissores de energia
mais elevadas. As taxas de sobrevida para os pacientes tratados com placa de
braquiterapia de *?I sdo elevados e comparam-se favoravelmente aos da radioterapia
externa [61] ou a enucleacdo [62]. Por exemplo, em 2001, o grupo COMS informou que
as taxas de sobrevivéncia para terapia com placa de **I e enucleacio foram os mesmos,
e em 2006, o grupo confirmou este resultado com um relatorio sobre as taxas de
mortalidade de 12 anos e fatores prognosticos [63].

O '%Ru/*®®Rh emite um espectro de particulas B~ com energia média de
1,41 MeV, resultando em uma tipica penetracdo de 10 % da dose da superficie do
aplicador para 5-6 mm de profundidade na agua ou tecido. As placas de betaterapia com
1%Ru/*®®Rh foram desenvolvidas em meados dos anos 60 em Berlim-Buch e, desde
entdo, aplicadas em todo 0 mundo com um indice elevado de sucesso de tratamento.

A empresa Alemd BEBIG GmbH, comecou a comercializar estes aplicadores em
1960 [26] e agora eles sdo predominantemente utilizados na Europa[64]. Por ser um
emissor beta, as placas de *®Ru/"®Rh fornecem menor penetracéo com a profundidade,
poupando assim, o tecido normal. Por exemplo, Wilkinson e colaboradores [65] fizeram
comparacdes dosimétricas de placas de “Ru/*®Rh e *I para melanoma chorodial
(<5 mm de profundidade). Os autores determinaram a dose administrada para Varias
regides do olho durante um tratamento de '“Ru/"®Rh e '®I usando o software de
Sistema de Planejamento de Tratamento (TPS) “Plaque Simulator” (BEBIG, GmbH)
para 26 pacientes e compararam o0s resultados com os fornecidos pelo COMS.
Concluiram que placas de *°Ru/*®Rh sdo capazes de tratamentos mais precisos para

tumores menores.
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Estes resultados indicam uma potencial vantagem do “®Ru/*®Rh para reducéo
de risco nas estruturas normais vizinhas, e, consequentemente, da perda de visdo. Por
esta razdo, placas com ®Ru/"Rh sdo preferidas para o tratamento de tumores de
tamanhos pequenos e médios (até 5 mm de espessura)[65].

Em termos de taxa de controle de tumor, verificou-se que, com uma selecc¢éo
cuidadosa dos casos, a taxa de controle do tumor superior a 95 % pode ser obtida com
placas de 'Ru/*®Rh[12]. Apesar destes resultados promissores para tumores de
pequenos tamanhos, Eichman [36] salientou que para as taxas de doses mais elevadas
com placas de °Ru/*®Rh, as estruturas adjacentes ao tumor podem sofrer danos
potenciais, em particular, o nervo oOptico e a fovea. Portanto, uma dosimetria precisa e
um software de planejamento de tratamento eficiente sdo fundamentais no tratamento de
tumores pequenos com seus volumes de tratamento intrincados.

Aplicadores para betaterapia com *°Sr/®®Y de geometria concava sdo também
utilizados para tratamentos de melanomas oculares. Sua diferenca para o *®Ru/**Rh
baseia-se, principalmente, no menor poder de penetracdo da radiacdo no tecido e na
elevada taxa de dose. Devido as caracteristicas das particulas beta produzidas a partir do
decaimento radioativo do *°Sr, & atenuacdo mais acentuada destas particulas no tecido
bioldgico, o *Sr ¢ mais indicado para tumores bastante superficiais e, principalmente,

para tratamentos de doencas benignas na superficie do olho, o pterigio [15].

2.4.1 Descricéo das placas

Uma série de placas sdo fabricadas para uso em braquiterapia oftalmica. Estas
placas podem ter diferentes geometrias e conter uma variedade de isétopos, como I,
1921 198 Ay, 1%3pd, Psr, Ry, ©Co, *'Cs and #2T1. [16,22,30,60,63].

As placas para braquiterapia oftalmica possuem, geralmente, geometria céncava
em forma de uma calota esférica. Isto se deve a necessidade de um acoplamento a
curvatura da esclera que impeca a criacdo de espaco entre a superficie interna da placa e
a superficie externa da esclera. No interior da placa, lado concavo, fica encapsulado o
material radioativo, de modo a evitar a contaminacdo do paciente. Na superficie
convexa, ha uma barreira absorvedora com material de alta densidade, geralmente prata

ou ouro, que absorve grande parte da radiagdo que se propaga em sentido contrario ao
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volume alvo, protegendo os tecidos posteriores & placa, estruturas externas ao globo
ocular.

As placas carregadas com I, '%pd, ®Ru e *Sr sdo as escolhas mais
frequentes mundialmente para o tratamento de melanoma uveal.

Serdo descritos abaixo alguns dos modelos de aplicadores mais utilizados
atualmente.

A placa de 1 é composta por sementes do material radioativo, que sdo
colocadas em um suporte de silicone que determina a geometria da fonte desejada pelo
médico. As sementes tém sempre 0 mesmo tamanho e atividade; o que muda é o
tamanho da placa e a disposicdo das sementes geometricamente. Elas sdo montadas de
acordo com o tamanho do tumor, a sua localizacdo e a dose que nele se deseja aplicar. A
placa também é formada por uma capa de ouro que blinda a radiacdo para areas sem
interesse no tratamento. O posicionamento do aplicador para o tratamento é
determinado por exame de fundo de olho e radiografias.

A placa mais comumente utilizada com sementes de **I é a placa ROPES
(Radiation Oncology Physics and Engineering Services)[66]. Esta placa possui 15 mm
de diametro e 10 orificios para o posicionamento das sementes de **I num insert de
acrilico, que fica no interior da placa em um suporte esférico de ago inoxidavel, como
pode ser visto na Figura 4. O ago inoxidavel atua como blindagem para impedir que a
radiacdo chegue ao tecido normal e as estruturas criticas do olho.

O tempo de permanéncia do aplicador durante o tratamento varia de 4 a 7 dias,

dependendo da dose desejada pelo médico e da atividade da fonte.

Figura 4: Trés componentes da placa com 21 de 15 mm.
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As placas oftalmicas emissoras de radiagdo beta com uso de ‘Ru fabricadas
pela BEBIG, empresa Alema, sdo produzidas em forma de calota esférica, apresentando
uma variedade de modelos, com raio de curvatura variando de 12 a 14 mm. Todas as
placas possuem uma superficie metalica polida e a fonte de *®Ru/*®Rh é encapsulada
em prata pura com 1mm de espessura total [16].

A placa contém uma fina folha de prata de 0,1 mm de espessura em seu lado
concavo (janela de radiacdo) e um suporte de 0,7 mm de espessura em sua superficie
exterior, lado convexo, que absorve cerca de 95 % de toda radiacdo beta. A geometria
do aplicador é apresentada na Figura 5.

Um total de 16 modelos de placas sdo comercialmente disponiveis para
tratamentos de uma variedade de tipos de tumores. Melanomas da Uvea e coroide sdo
normalmente tratados com as placas CCA, CCB, CCC, CCD e CGD.

Para proteger as regies de risco do olho (por exemplo, macula, nervo 0Optico,
iris) em casos de dificil localizacdo do tumor, alguns tipos de placas sdo providos de
sulcos especiais. As placas COB, COD, COE e COC sdo para tumores posicionados
préximo ao nervo éptico. Elas sdo entalhadas de um lado para que sejam posicionadas
no tumor protegendo o nervo Gptico.

Os tumores pequenos, como retinoblastomas, séo tratados com as placas CCX,
CCY CCZ e CXS enquanto as placas CIA, CIB e CIB-2, que possuem um
entalhe superficial, sdo usadas para tratar melanomas do corpo ciliar ou melanomas
perto da iris. A Figura 6 mostra os tipos de placas oftalmicas de '®Ru/*®Rh e suas

formas geométricas.
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Figura 5: Geometria do aplicador de *°Ru.
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Figura 6: Tipos de placas de olho com ®°Ru.

A utilizacdo de placa de ®Ru/*®Rh é aconselhada para tumores com uma
espessura de até 5mm, para evitar uma dose elevada na esclerética e para que 0s
tempos de permanéncia ndo se tornem demasiadamente longos para 0s pacientes.
Através da combinacdo de placa de '®°Ru/*®Rh com outras formas terapéuticas,
tumores maiores também podem ser tratados. Um exemplo é a chamada “terapia
sandwich", uma combinacéo da placa de ®Ru/*®® Rh com a termoterapia transpupilar-
TTT (laserterapia infravermelho).

Os aplicadores com “°Sr/*®Y para betaterapia utilizados em tratamentos de
pequenos tumores intraoculares foram fabricados pela empresa Amersham. Estes ndo
sdo mais fabricados e nem estdo comercialmente disponiveis. Embora ndo estejam mais
disponiveis comercialmente ha varios anos, os ja adquiridos ainda sdo muito utilizados
em clinicas e hospitais oncolégicos brasileiros, devido a meia-vida longa do *°Sr/*Y
(28,7 anos).

Os aplicadores oftalmicos para tratamentos de tumores intraoculares de *°Sr/*®Y
s30 concavos e possuem geometria similar aos de *®Ru/** Rh, entretanto, o composto
%3r/°%y & incorporado entre duas camadas de aco inoxidavel de 0,1 mm de espessura
cada, contendo 1 mm de espessura total. A configuragdo é mostrada na Figura 7 [41].
Em 2005 Ginderdeuren e colaboradores [67] publicaram resultados de 18 anos de

experiéncia em tratamentos de melanomas coroidal de dimensdes pequenas e médias
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com o uso de aplicadores de *Sr/*°Y. Dados de 98 tratamentos oftalmicos com
aplicador *Sr/®°Y com alta taxa de dose foram obtidos. Os pacientes foram
acompanhados até o ano de 2003. O modelo de aplicador utilizado foi o SIAQ 7321
modificado, como pode ser observado na Figura 8. Os resultados deste estudo
mostraram que, para tratamentos realizados com alta taxa de dose com *°Sr/®y, é

possivel controlar os tumores em até 90% dos casos, com preservacdo da visdo em 45 %

A

apos 15 anos.
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Figura 7: Configuragdo do aplicador **Sr, concavo modelo SIA.6. 12 mm de didmetro
ativo (15 mm de diametro total), com raio de curvatura de 10mm. O aplicador tem
1 mm de espessura total, com 0,1 mm de filtro de aco inoxidavel (janela de blindagem).
Esquerda, vista frontal e direita, vista lateral [41].
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Figura 8: aplicador SIAQ 7321, fabricado pela Amersham modificado. Ap6s a remogao
do eixo, o aplicador fica com 16 mm de diametro e 12 mm de area ativa[67].
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2.5 Dosimetria em braquiterapia com placas oftalmicas

Os métodos atuais para dosimetria em braquiterapia com placas oftalmicas
dependem fortemente da precisdo das recomendagOes padrdes fornecidas por grupos
respeitados e estabelecidos em fisica médica. Essas recomendacdes estdo naturalmente
sob constantes revisdes, visto que as técnicas de tratamento e dosimetria se tornam cada
vez mais sofisticadas na era atual com tecnologias revolucionarias.

As sec¢des a seguir irdo descrever 0os méetodos mais comuns de dosimetria em
braquiterapia com placas oftalmicas e um protocolo de calculo de dose reconhecido

internacionalmente para dosimetria das fontes de *°Ru/*®°Rh.

2.5.1 Métodos atuais de dosimetria em braquiterapia com placas
oftalmicas

A dosimetria em braquiterapia de olho é muitas vezes considerada uma tarefa
ardua, devido ao pequeno volume do olho e a geometria curva das placas utilizadas
atualmente.

A dosimetria das placas emissoras de radiacdo beta, como o '“Ru/*®Rh e
%3570y, é particularmente mais dificil. As principais dificuldades sdo causadas por:

a) Curto alcance das radiagdes beta;

b) Gradientes de doses elevados a distancias proximas a fonte com grandes

varaicoes de dose;

c) Necessidade de medir doses em camadas muito finas. A fim de simular tais
volumes, um detector deve ser extremamente fino com consequente reducao
na sensibilidade.

d) Grandes espalhamentos de radiacdo beta no ar, 0 que altera as caracteristicas
angulares e energéticas do feixe de particulas beta em funcéo da distancia a
fonte [68].

As condigdes necessarias para o calculo de distribuicdo de dose sdo:

i) A atividade da fonte deve ser distribuida uniformemente no material de
dimensdes conhecidas;
i) O aplicador deve ser colocado no ou sobre o tecido sem consideraveis

lacunas de ar.
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Um grande nimero de métodos tem sido testado para medidas precisas de
distribuicdo de dose absorvida nas placas de olho com *°Sr/*®Y e, principalmente, para
10%Ru/*Rh ao longo dos Gltimos vinte anos [6,15,27,29,31,33-35,40,41,44,67,69-72].
Inicialmente, filmes, detectores TL, diodos e cintiladores plasticos foram usados na
dosimetria dos aplicadores de *®Ru/*®Rh. Contudo, surgiram limitacées devido as
dimensGes e a geometria das fontes. Por exemplo, Binder e colaboradores [70]
realizaram a dosimetria dos aplicadores oftalmicos ‘®®Ru/*®Rh utilizando dosimetros
TL posicionados atras de uma placa CCB (BEBIG) em um fantoma de olho de tecido
equivalente. Mais de 120 pequenos dosimetros foram suficientes para a obtencdo de
uma resposta adequada a partir da superficie da placa. Medidas na area central de
tratamento demonstraram uma subdosagem significativa em comparacdo com o que era
esperado durante um tratamento tipico. Os dosimetros TL ndo foram capazes de medir
corretamente fora da &rea de tratamento ou nas bordas da placa.

Camaras de extrapolacdo sdo consideradas como dispositivo padrdo para a
dosimetria de fontes em campos de radiacdo beta, tais como ‘®Ru/*°°Rh [16,29]. Estas
permitem medidas precisas e absolutas em objetos simuladores de tecido equivalente,
com varias geometrias, para especificar taxas de dose em campos de radiacdo beta. No
entanto, a determinacdo das propriedades geométricas de uma camara, em particular, a
area efetiva do eletrodo coletor, faz com que a dosimetria precisa num intervalo
proximo da fonte seja extremamente dificil e € uma das principais limitagdes na
precisdo absoluta destas medidas [29]. Assim, estes dispositivos sdo geralmente restritos
para utilizacdo em dosimetria de fontes planas.

Filmes radiograficos e radiocrdmicos e outros detectores finos tém sido
amplamente utilizados na dosimetria de aplicadores de '®°Ru/*®®Rh, em grande parte
devido a sua acessibilidade [31,33-35]. A desvantagem principal deste método é a baixa
sensibilidade do filme, sendo inadequada para medir a distancias maiores a partir da
fonte [29].

Mais especificamente, os filmes radiocromicos apresentam grandes variacdes na
espessura ao longo da superficie, devido aos materiais de revestimento, reduzindo
consideravelmente a reprodutibilidade dos resultados [29].

Outros estudos recentes estdo ampliando os limites da dosimetria para a
braquiterapia de olho, reabilitando técnicas antigas para atender aos desafios e
limitacBes impostos pelas geometrias do olho e da placa. Por exemplo, Eichmann e

colaboradores, [36] desenvolveram um método de dosimetria experimental avancado
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para a medida de distribuicdo de dose a partir das placas de *®Ru/®Rh da BEBIG,
utilizando um sistema de cintilador plastico e um dispositivo recém-concebido que
orientava o detector em toda a superficie da placa a uma distancia pequena e constante.
O cintilador plastico utilizado tinha alta resolucdo, gerando resultados com a
identificacdo de areas pequenas de atividade quente e fria. Este estudo destaca a forca
de novos métodos de dosimetria em braquiterapia com placas oftalmicas na tentativa de
alcancar uma maior precisdo na determinacdo das distribuicbes de dose, de modo a
otimizar o desempenho de sistemas de planejamento de tratamentos. Além disso, novos
métodos experimentais e melhores simula¢Ges por Monte Carlo vém sendo empregados
na determinacdo das distribuicdes de dose visando a qualidade da braquiterapia

oftalmoldgica.

2.5.2 Protocolo de medidas para a calibracédo das placas/aplicadores de
106Ru/106Rh

Em 2002, o fabricante das placas de '°°Ru/*®Rh desenvolveu um novo
protocolo de calibracdo, baseado nos procedimentos adoatados pelo NIST, laboratério
padrdo primario norte-americano (National Institute of Standards and Technology,
EUA), com incerteza reduzida para o céalculo da taxa de dose absorvida na dgua devida
a aplicadores de braquiterapia oftalmica de *Ru/*Rh [69], substituindo o protocolo
original que havia sido utilizado ha varias décadas com uma incerteza relatada de até
30 % [70]. Os fabricantes dos aplicadores de ®Ru/*®®Rh BEBIG fornecem atualmente
um protocolo de atualizagdo, comumente referido como*“Protocolo de Medidas” para
11 pontos de medidas [16]. Este protocolo consiste de uma curva de dose para 11
pontos de profundidade ao longo do eixo central do aplicador, a partir de uma distancia
de 0,6 mm até 10 mm. O protocolo também fornece medidas de taxa dose para 33
pontos proximos & superficie da placa [16,69]. Estas medidas foram realizadas
utilizando um detector cintilador pléstico, com alta resolugdo espacial, num fantoma de
agua e com uma incerteza reduzida para 20 % [16].

Uma série de estudos foi publicado sobre uma variedade de métodos alternativos
para medir e determinar as taxas de dose, incluindo 8 e 10 pontos nos protocolos de
medidas [15,36,65,69,72]. Astrahan [69] sugere um método semi-empirico para
calcular as taxas de dose nas placas oftalmicas de '%°Ru/*®Rh baseado em uma

adaptacdo do protocolo TG43 para fontes de braquiterapia. Este método é simples e
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eficiente, uma vez que se baseia, fundamentalmente, na familiaridade com o formalismo
TG43 para o calculo de taxa de dose devida a uma semente de braquiterapia.

O método envolve a soma de um de numero discreto distribuido uniformemente
“fontes de patch”, em funcdo da dose ao longo da superficie da placa. As func¢des sdo
derivadas a partir da modelagem por Monte Carlo e medidas empiricas, e os calculos
sdo feitos usando os métodos do formalismo TG 43 alterado para a geometria da
superficie da placa. Um ajuste aceitavel para medidas no eixo central foi conseguido
utilizando este método para quase todos os tipos de placas utilizadas no estudo, com
erro inferior a 2 %. O método semi-empirico de Astrahan [69] tornou o calculo de
distribuicdes de dose a partir de uma fonte de ‘®Ru/*°Rh compativeis com TPS atuais
empregando o formalismo TG 43.

Embora os métodos por Monte Carlo, tais como os descritos por Astrahan [69],
possam reduzir significativamente as incertezas nos célculos, sdo demasiadamente
demorados e muitas vezes de natureza trabalhosa. Assim, ainda hoje, o "Protocolo de
Medidas" fornecido pelo fabricante dos aplicadores continua a ser o método mais
amplamente utilizado para verificacdo da dose em braquiterapia com *Ru/*®Rh .

De acordo com os “Protocolos de medidas” e o documento da IAEA [16,41,73],
a grandeza para a especificacdo das placas *®Ru/"®Rh e PSr/*Y é a taxa de dose
absorvida na adgua em funcdo da profundidade, na distancia de referéncia a partir da
fonte (taxa de dose de referéncia). O TECDOC-1274 da IAEA considera a distancia de
referéncia para as fontes betas concavas definidas axialmente a 1,0 mm a partir do
centro da fonte [73]. O manual de instruces de uso dos aplicadores de *®Ru/*Rh, que
fornecem os dados de calibracdo para todos os aplicadores e 0 documento que trata de
algumas recomendacdes a cerca do controle de qualidade de fontes beta, NCS
(Nederlandse Commissie voor Stralingsdosimetrie) [16,41] utilizam 2,0 mm de
distancia de referéncia para ambas as placas (**°Ru/*Rh e *Sr/°Y ). As medicdes sdo
dificeis a estas distancias pequenas, portanto, a distancia é escolhida a partir do ponto de
menor penetracdo dos raios beta e da relevancia para aplicaces clinicas.

De acordo com os dados do fabricante das placas de *®Ru/**Rh, “Protocolo de
Medidas" [16], estas placas foram produzidas com uma taxa nominal de dose de
referéncia de 80 mGy/min, medida a uma distancia de 2 mm da fonte a partir do eixo
de simetria do aplicador. Este valor € equivalente a uma taxa de dose na superficie em

torno de 120 mGy/min. Tolerancias que variam de -10 a 60 % sdo possiveis [16].
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2.5.3 Dosimetria pelo método Monte Carlo em braquiterapia com
placas oftalmicas

Simulacdes por Monte Carlo é um dos métodos mais utilizados atualmente para
dosimetria em fontes de braquiterapia [6,23-25,27,44,74-81].

O método é vantajoso para a dosimetria de fontes complexas de braquiterapia,
uma vez que permite melhores condi¢des na construcdo das geometrias das placas e
proporcionam uma reducdo significativa nas incertezas em termos de posicionamento
do detector e de dependéncia energética.

Complicag6es no olho pos-tratamento com braquiterapia por placas oftdlmicas
surgem como resultado de danos no tecido normal circundante e em outras estruturas
durante o tratamento. A intrincada anatomia do olho solicita uma dosimetria especifica
que investiga o efeito da radiacdo nestas regides. Métodos por Monte Carlo fornecem
meios bem sucedidos de testar estes efeitos[25]. Entre outras publicacdes, Mouréo e
Campos [81] realizaram simulagdes por Monte Carlo para a dosimetria de uma placa
ROPES de 15 mm carregada com sementes % | e uma placa concava de “®Ru/*®Rh
para determinar a dose administrada em algumas regides do olho com a placa anexada a
esclera. Dados da imagem de TC da regido de interesse foram coletadas e inseridas nas
simulagbes para modelagem dos tecidos. Duas simulagdes foram realizadas para
investigar a dose absorvida nas regides internas e externas do bulbo ocular. Os
resultados foram inseridos no SPT para gerar as distribui¢fes de dose.

Os resultados de Mourdo e Campos [81] mostraram que as sementes de **I
entregam doses significativamente mais elevadas nas lentes em comparagdo com as de
106Ru/*®Rh. Os autores concluiram que o '®Ru/®Rh ¢ particularmente Gtil no
tratamento de tumores pequenos e médios. Os resultados deste estudo baseado em
simulacBes por Monte Carlo demonstram a capacidade do método para determinar a
dosimetria de distribuicbes de dose em anatomias especificas do olho, e a sua utilidade
nas consideracdes dosimétricas para tratamento especifico do paciente.

Simulacdo por Monte Carlo com fontes de braquiterapia é bastante complexa,
considerando-se 0s espectros detalhados, geometrias de curvas complexas e, para
aplicadores com fontes emissores beta é necessario uma distribuicdo uniforme do
elemento radiativo sobre a superficie da placa. Uma série de imprecisdes na dosimetria
de tais fontes tem sido relatada [72], devido a dificuldade em se obter uma uniformidade

da fonte nas simulagoes.
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Por exemplo, Rivard et al. [82], encontraram uma superestimativa de dose
significativa em regides de interesse clinico, utilizando o método de Monte Carlo,

devido a ndo consideragdo da heterogeneidade existente nos aplicadores convencionais.

2.6 A fisica basica da interacdo da radiacdo com a matéria e a teoria
dosimétrica

A fisica da interacdo da radiacdo com a matéria é utilizada na terapia com
radiacdo, nos radiodiagnosticos e em outras areas da fisica médica. A fim de otimizar o
tratamento em terapia por radiacdo a maneira pela qual a energia da radiacdo €
transferida e absorvida pelo corpo do paciente deve ser investigada [83]. O principal
interesse na dosimetria € o mecanismo de deposicdo de energia na matéria pela radiacao
[84].

A interacdo e a transferéncia de energia dos fotons para o tecido tém duas fases.
A primeira € a interacdo primaria entre o foton e o elétron, no qual toda energia do foton
ou parte significativa dela é transferida para a particula carregada; a segunda é a energia
transferida de um elétron priméario na medida em que ele se move através do tecido. 1sso
ocorre devido a uma serie de interacBes, em cada uma delas o elétron transfere uma
quantidade relativamente pequena de energia. Em contrapartida, os elétrons comecam a
perder energia imediatamente para 0 meio [84]. Apenas a fisica basica de particulas beta
(B), quantidades dosimétricas e distribuices de dose de radiacdo serdo discutidas nas

proximas secgoes.

2.6.1 Principais tipos de radiagéo ionizantes

A radiacéo ionizante pode ser dividida em duas categorias. A primeira pode ser
chamada diretamente ionizante e é composta por particulas carregadas. As particulas
carregadas incluem particulas beta (), protons e particulas alfa (), as quais requerem
energia cinética suficiente para produzir ionizagéo por colisdo e radiativa ao penetrar no
absorvedor. As particulas ionizantes mais importantes biologicamente sdo a particulas
alfa e beta, também conhecidas como raios alfa e raios beta [85]. A segunda categoria é
chamada radiacdo indiretamente ionizante, composto de particulas nao carregadas, tais
como os néutrons e os fétons (raios-X e gama). O ultimo tipo de radiacdo ionizante

pode ser detectado através da determinagdo dos efeitos de ionizacdo das particulas
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carregadas produzidas durante as suas interagcfes com a matéria [86-89]. Entre as

particulas ionizantes, apenas a particula beta sera discutida neste trabalho.

2.6.2 Particulas beta (B)

As particulas 3 sdo os elétrons energéticos com alta velocidade, ndo decorrentes
de elétrons orbitais, mas a partir do decaimento ou transformacdes nucleares. Elas sdo
ejetadas a partir do nucleo de um atomo instavel radioativo, com energias que variam a
partir de 0 MeV a energia maxima (Egmax) disponivel para um radionuclideo particular.
Esta faixa de energia forma um espectro continuo [26,83,90]. As particulas B possuem
carga negativa ou positiva, os pdsitrons tém carga positiva e os elétrons, negativa, e
massa muito pequena. Eles provocam ionizacdo assim como os elétrons primarios
produzidos por fotons [85].

As particulas f sd3o mais penetrantes que as particulas-a, mas podem ser
interrompidas por alguns milimetros de aluminio, ndo podendo, assim, penetrar
profundamente nos tecidos. Portanto, elas podem ser utilizadas para o tratamento de
tumores mais superficiais, tais como tumores intraoculares de tamanhos pequenos e
médios [5]. As particulas-f perdem energia de quatro maneiras: ionizagdo direta,
criacdo de raios delta por ionizacdo, producdo de bremsstrahlung e radiacdo de
Cerenkov. Embora todos esses mecanismos possam ocorrer, 0S mais comuns Sao

ionizagéo direta e producdo de bremsstrahlung [90].

2.6.2.1 Modo de transformacéo das particulas-

Nuclideos radioativos, sejam natural ou artificialmente produzidos por reacfes
nucleares, sdo instaveis e se esforcam para alcancar as configuragdes nucleares mais
estaveis. Estas podem ser alcancadas atraves de varios processos de decaimento
radioativo espontaneo que envolvem transformacgdes que conduzem o nuclideo a um
estado mais estavel por meio da emissdo de particulas energéticas. A transformacao
radioativa € um processo cadtico, definida como a transformacdo nuclear espontanea
que resulta na formacdo de novos elementos. Este processo é também descrito como a
mudanca do radionuclideo a partir de uma configuracdo nuclear para outra [87]. Assim,

é um processo pelo qual o nucleo tenta alcancar a estabilidade, isto nem sempre € bem
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sucedido na primeira tentativa e o processo de transformacdo adicional pode ser
necessario [83].

O processo de transformacgdes radioativas foi primeiramente reconhecido por
Rutherford. Geralmente, o termo decaimento radioativo é usado, mas a transformacao é
a descricdo mais precisa do que esta, realmente, acontecendo. O decaimento sugere um
processo de desaparecimento e o0 que na realidade acontece € um a&tomo com excesso de
energia transformar-se em outro atomo que seja estavel ou com condi¢cdes mais
favoraveis para alcancar a estabilidade [90]. A transformacdo radioativa de um atomo
ocorre devido aos constituintes do nucleo, que ndo estdo arranjados em estados de
energia potencial mais fundamental possivel. Portanto, o rearranjo do nucleo causa um
excesso de energia que sera emitido e o nucleo é transformado em um atomo de um
isGtopo novo. Este processo pode envolver a emissao de particulas alfa, beta, captura de
elétron orbital, negatrons, pésitrons, radiacdo eletromagnética na forma de raios-X ou
raios gama e, em menor extensdo néutrons, prétons e fragmentos de fissdo [86,90],
dependendo das caracteristicas do radionuclideo.

Na realidade o processo é caracterizado pela transformacdo de um nuicleo
instdvel em um isGtopo mais estavel que em si pode ser instavel, e decaird ainda mais
através de uma série de cadeias de decaimentos até uma configuracdo estavel nuclear
ser atingida [91]. Em um ndcleo estavel, particula alguma jamais adquire por si sO
energia suficiente para escapar. No entanto, em um nucleo radioativo & possivel para
uma particula por uma série de encontros casuais, obter energia suficiente para escapar
do nucleo. A ejecdo de uma particula nuclear é puramente por acaso e ndo ha maneira
alguma de se decidir quando um determinado nudcleo em particular ird se desintegrar.
No entanto, se houver muitos nicleos, certa percentagem ird se desintegrar em um
determinado tempo. Os nlcleos sdo caracterizados por um nimero de protons, Z e
numero de néutrons (N = A-Z) nos nicleons, sendo simbolizado por (5X).

O decaimento das particulas beta consiste de um elétron (B7) ou um pésitron (B*)
emitido pelo ndcleo radioativo, na tentativa de alcancar sua estabilidade. No decaimento
beta, 0 nUmero de massa (A) se mantém o mesmo e 0 numero atdmico (Z) aumenta ou
diminui de uma unidade.

O decaimento p pode ser escrito pelas seguintes equacgoes:

(2X - 2-1Y) pon+pt+ v (p) (2.1)
72X = 241Y) n->p+p~ + v({p) (2.2)
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O decaimento p* ocorre quando em um ndcleo instavel (radioativo) um préton se
transforma em um néutron e uma particula positiva ¢ ejetada (B*) do nucleo atdémico. O
numero atémico (Z) diminui de uma unidade, uma vez que a carga do nucleo diminui e
a energia cinética resultante da diferenca de energia entre o estado inicial e o final do
sistema nuclear é distribuida entre o pésitron (B+) e o neutrino (v), equacéo (2.1).

Por outro lado, quando em um nucleo instavel, um néutron se transforma em um
préton, aumentando a carga do nucleo, tem-se o decaimento . Uma particula negativa
¢ ejetada (B°) do nlcleo atbmico e a energia cinética resultante da diferenca energia
entre o estado inicial e o final do sistema nuclear é distribuida entre o elétron (B’) e o

anti-neutrino (v), equagao (2.2).

2.6.2.1.1 °°Ru/*%®Rnh/*pd

O radionuclideo *®Ru é um emissor B, produto de fissdo, com energia maxima
de Emax= 39,4 keV e meia-vida de T », = 373,6 dias. Este decai 100 % para *®Rh, que
continua instavel com Ty, de 29,80 segundos, antes de decair em '°°Pd (nticleo estavel).
O decaimento do *®Rh promove liberagéo de energia maxima Ema= 3,5 MeV.

No processo de decaimento, um néutron no interior do ntcleo “se transforma”
em um préton e a energia € distribuida entre a particula B~ (elétron) e um antineutrino

(v), tornando o espectro beta continuo, como descrito na equacdo 2. 3.

198Rh - 12%Pd + B~ + 7V (2.3)

A energia da particula beta do ®Rh é utilizada no processo terapéutico, uma vez
que a energia do '®Ru é pouco penetrante (energia muita baixa dos elétrons), e n&o
contribui significativamente para a deposic¢ao de dose no tecido tumoral.

Os elétrons correspondem a 87,5 % da energia total da radiacdo e os fétons
apenas 12,5 % [26,92]. A radiacdo relevante para tratamentos radioterapicos € a
radiacdo beta do radionuclideo '®°Rh. Esta é caracterizada pela distribuicdo espacial da
taxa de dose beta na &gua. A Tabela 1 mostra o espectro dos raios beta para o
10Ru/**°Rh, retirado do ICRU 72 [26].
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2.6.2.1.2 9sr/Y®07;

O %Sr ¢ um emissor B, produto de fissio abundante e de vida longa, com

energia méxima de Ena= 0,546 MeV e média de (E) = 0,196 MeV. Este decai para o
nuclideo Y com meia vida de T 1, = 28,79 anos, que por sua vez decai com a meia-
vida de 64 horas no nicleo estavel *zr. O decaimento do **Y promove energia maxima
de Ema= 2,28 MeV e média de (E) = 0,933 MeV, produzindo mais particulas betas
energeticas e com maior penetragdo. Veja o espectro com as respectivas probabilidades

de decaimento na Tabela 1, [26].

Tabela 1: Espectros dos raios-beta utilizados nas simulagdes dos aplicadores contendo
05Ru/M®Rh e *°Sr/Y®. Os valores fornecem o nimero de raios-beta/desintegracdo por
intervalo de unidade de E/Enax. Para obter a energia em MeV, estes valores devem ser
multiplicados pela Epax [26].

Emax(MeV) %Rh (3,540 MeV) 5r/Y*? (2,281 MeV)
0,00 0,440 7.482
0,050 0,693 7,112
0,100 0,957 6,581
0,150 1,205 5,102
0,200 1,421 2,622
0,250 1,572 1,401
0,300 1,667 1,443
0,350 1,703 1,444
0,400 1,682 1,428
0,450 1,610 1,395
0,500 1,491 1,346
0,550 1,338 1,279
0,600 1,161 1,191
0,650 0,972 1,078
0,700 0,785 0,939
0,750 0,596 0,775
0,800 0,414 0,589
0,850 0,252 0,394
0,900 0,123 0,207
0,950 0,033 0,061
1,000 0,000 0,000

Devido a baixa energia das particulas beta do *°Sr e do '®Ru, estas sdo
geralmente absorvidas pelo encapsulamento da fonte, assim, apenas as energias beta do
%Y e do °®Rh séo relevantes para tratamentos oftalmicos.

Nos célculos de dosimetria envolvendo isotopos em decaimento, ha a
necessidade de se conhecer o nimero total de desintegracdes (emissdo) que ocorrem
enquanto a fonte radioativa esta dentro ou proximo do paciente [86,91]. O numero de
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atomos se desintegrando por unidade de tempo € a atividade da fonte (A), o que é um
conceito util. O namero de atomos (N) presentes na fonte e a atividade da fonte (A)
estdo relacionados com a constante de decaimento (A), a atividade ¢ definida

matematicamente por:

A(t) =22 = —AN (2.4)

Na equagdo 2.4, AN e At representam, respectivamente, o numero total de

atomos radioativos se desintegrando, que pode ser determinado pela massa do isétopo e

o intervalo de tempo total da medida ou transformacdo. O sinal negativo indica que o
numero de atomos radioativos diminui com o tempo.

Resolvendo a integral da equacéo 2.4,

NdN t
—= -1 dt
Ny to
In—= —At(t,=0) > —=e 5 N= Nye (2.5)
Ny Ny
Ag(ty) = —AN,
A(t) = Age™ (2.6)

A unidade da atividade é dada em becquerel (Bqg) no Sistema Internacional que
equivale a uma desintegracao por segundo, 1des/s. Entretanto, na préatica ainda se utiliza
a unidade antiga que é o Curie onde um Curie (Ci) = 3,7x10 des/s, desta forma, 1 Ci
equivale a 3,7x10" Bq.

A meia vida de um radionuclideo € definida como o tempo necessario para que o
numero de atomos radioativos seja reduzido a metade. A relacdo entre a meia vida e a

constante de decaimento A ¢ expressa por:

In2
Tijp = = (2.7)

2.7 Grandezas dosimétricas

Héa duas consideracdes fundamentais em dosimetria: uma é descrever um feixe
de radiacdo em si e a outra € descrever as grandezas correspondentes a deposicéo de
energia pela radiagdo em um meio. Nesta subseccdo serdo descritas as grandezas

relativas a energia depositada no meio e a relacdo entre as grandezas consideradas. Em
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geral, as grandezas dosimétricas sdo usadas para descrever feixes de fotons e feixes de
particulas carregadas.

Defini¢bes importantes de grandezas dosimetricas, como KERMA (K) e dose
absorvida (D), foram definidas pela ICRU 33 [93]. A grandeza KERMA (Kinetic
Energy Released per Unit Mass) foi introduzida para descrever a energia cinética
liberada no material, definida como o quociente de dE,, por dm, onde dE,, é a soma
das energias cinéticas iniciais de todas as particulas carregadas liberadas por particulas

ionizantes sem carga elétrica, no volume de massa dm, veja equacéo 2.8.

K = Lox|enerota) () ) (2.8)

dm | massa Kg

No Sistema Internacional de Unidades (SI), 0 nome especial dado a razéo J/Kg,
é o Gray (Gy).

O KERMA (K) quantifica a quantidade média de energia transferida da radiagdo
indiretamente ionizante para radiagdo diretamente ionizante. Quando o0 meio de
absorc¢éo € o ar, o termo utilizado ¢ KERMA no ar.

A maior parte da energia cinética inicial de elétrons em materiais de baixo
namero atébmico (por exemplo, ar, &gua e tecido macio) é gasta por colisdo inelastica
(excitacdo e ionizagdo) com elétrons atbmicos. Apenas uma pequena parte desta energia
¢ gasta em colisdes radiativas com nucleos atémicos (bremsstrahlung). Assim, o
KERMA pode ser dividido em duas partes [88].

K = K + K7 (2,9)

Onde K™ e K™ s3o, respectivamente, partes do KERMA de colisdo e de radiacéo.

Em todas as formas de radiacdo ionizante, o impacto bioldgico é avaliado
através da introducdo da dose absorvida. A dose absorvida (D) é a medida da energia
absorvida ou depositada no meio devido a um feixe de radiacdo por unidade de massa
do material constituinte do meio. A dose absorvida é definida como o quociente entre a
energia média, dE,;, por um elemento de volume dm, onde dE,;, é a energia média

depositada no material de massa dm. A unidade de dose absorvida no Sl é o Gray (Gy).

p = Lap[nerda] (L _ Gy (2.10)

dm L massa Kg
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A diferenga entre KERMA e dose absorvida é que esta depende da energia
média absorvida na regido de interacdo (local) e 0 KERMA, depende da energia total
transferida ao material. Isto significa que, do valor transferido, uma parte é dissipada
por radiacdo de freamento, outra sob forma de luz ou raios-X caracteristicos, quando da
excitacdo e desexcitacdo dos 4&tomos que interagiram com os elétrons de ionizagao. Para
se estabelecer uma relacdo entre KERMA e dose absorvida é preciso que haja equilibrio
de particulas carregadas ou equilibrio eletrénico.

O equilibrio eletrdnico ocorre quando:

e acomposicdo atbmica do meio é homogénea;
e adensidade do meio é homogénea;
e existe um campo uniforme de radiacdo indiretamente ionizante;

¢ nao existem campos elétricos ou magnéticos ndo homogéneos.

Nestas condi¢bes, 0 KERMA de colisdo Ko € igual & dose absorvida D.

2.8 O volume alvo e a técnica para sutura da placa no olho

O volume alvo clinico, do inglés Clinical Target Volume- CTV em braquiterapia
oftdlmica é determinado com base nos resultados de ultrassonografia, oftalmoscopia
e/ou transiluminacdo, indicando a extensdo macroscopica do tumor durante a
intervencdo oftalmoldgica. As dimensGes do tumor na fase de planejamento pré-
operatorio sdo principalmente baseadas nos resultados da ultrassonografia (B-scan)
(didmetro da base e espessura).

O didmetro da base do CTV ¢é determinado pelo didametro da base do tumor
acrescentando 1 mm para a esclera. A espessura é medida no ponto maximo de destaque
da imagem tumoral (&pice do tumor). Uma margem de seguranca de 1 a 2mm é
adicionada em todas as dire¢des. Por exemplo, para um dado tumor com diametro basal
de 11 mm, o diametro da base (CTV) seria adicionado até cerca de 13 mm. Em algumas
situacOes, as incertezas na delineagcdo do tumor (por exemplo, na delineacdo exata da
sombra do tumor durante transiluminagéo) e/ou na localizagdo da placa (por exemplo,
em locais de polo posterior), o que pode ser levado em conta é adicionar uma margem
de seguranca extra- Planning Target Volume-PTV. As margens de seguranca devem ser

determinadas individualmente de acordo com cada situacdo. Consideracfes sobre as
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margens de seguranga devem ser levadas em conta especialmente se o tumor estiver
localizado nas vizinhancgas de estruturas criticas, tais como o0 nervo éptico, lentes ou o
corpo ciliar.

A aplicacdo pode ser feita sob anestesia local ou anestesia geral. A conjuntiva é
aberta (feito um recorte) no anel conjuntival e a esclerética € exposta no quadrante onde
o tumor esta localizado. A placa é entdo suturada acima da base do tumor e
posteriormente a conjuntiva é costurada por cima da placa. Veja na Figura 9, exemplo
de uma placa para tratamento de melanoma da iris e corpo ciliar, sendo suturada na

cérnea.

Figura 9: Exemplo de uma placa colocada sobre a cdrnea para tratamento de um
melamona na iris e corpo ciliar.

2.9 Dose de prescrigdo no tumor

Independente do tipo de aplicador utilizado, um dos fatores que define a dose
méaxima a ser aplicada é a dose que se deseja obter no &pice do tumor; por esta razao,
quanto mais espesso for o tumor ocular, maior deve ser a dose maxima aplicada na
esclera, e 0 aumento da dose méaxima implica no aumento da dose nas estruturas criticas
sadias.

A dose de radiacdo a ser prescrita no apice tumoral utilizando-se placas
oftalmicas com '®Ru/*®Rh e *Sr/*°Y ainda ndo estd bem estabelecida na literatura.
Quando analisados diversos trabalhos que utilizaram as placas contendo '®Ru/"Rh e
%Sr/*®Y nos tratamentos de melanomas, observa-se uma variacdo significativa na
prescricdo da dose. Em sua grande maioria, a dose varia de 80 a 100 Gy para o apice do

tumor, porém estudos com doses de 60 até 160 Gy podem ser encontrados [5,12,39,65].
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Entretanto, a Sociedade Americana de Braquiterapia sugere que este grande
gradiente de dose pode resultar em elevadas doses na esclera, 0 que pode provocar
maior numero de complicacdes [5].

Em relacdo ao padrdo de crescimento, especifico aos melanomas uveais, existem
algumas discussdes sobre as células alvo nestes melanomas, que necessitam ser tratadas
com uma dose especifica: as células tumorais no 4&pice do tumor (espessura
méaxima) e/ou na camada uveal, que é considerada transportadora do principal
suprimento sanguineo. Todo o volume tumoral e as suas extensfes microscopicas
formam a base da CTV, portanto, a dose no apice do tumor representa a dose minima no
alvo (para as células do apice tumoral). Em contrapartida, a camada uveal constitui a
base do tumor, a partir do qual o crescimento do tumor tem a sua origem e é
continuamente alimentada através da irrigacdo sanguinea da Uvea. Esta camada recebe
uma dose significativamente mais elevada, que é proxima da dose da superficie da
esclera. No momento, ndo ha consenso sobre a dose necessaria para o alvo. No entanto,

a dose minima e a dose na superficie escleral devem ser registradas e relatadas.

2.10 Os simuladores (Phantoms)

Durante o tratamento do paciente com um feixe de radiacdo beta com qualidade
e intensidade conhecidas, o feixe serd absorvido e espalhado e tanto a sua qualidade
quanto a sua intensidade serdo alteradas. A fim de estudar estas alteragfes, 0s
experimentos devem ser conduzidos usando simuladores (phantoms) para substituir o
paciente ou 6rgdo a ser tratado.

No contexto da dosimetria, um phantom é um meio com as mesmas
caracteristicas de absorcdo e de espalhamento do feixe apresentadas pelo tecido a ser
irradiado ou tratado. O material do phantom deve ter densidade semelhante ao tecido
considerado, podendo possuir forma antropomdarfica ou geométrica. Assim, na terapia, 0
termo phantom descreve materiais e estruturas que o modelo de absorcdo e

espalhamento de radiacéo sejam equivalentes ao tecido humano de interesse [84,86,94].
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2.11 O cédigo MCNP

O cddigo MCNP — “Monte Carlo N-Particle” originalmente desenvolvido no
Los Alamos National Laboratory — LANL, durante o Projeto Manhattan, na década de
1940, pode ser utilizado para o transporte individual de néutrons, fotons e elétrons ou no
transporte acoplado de néutrons, fétons e elétrons, incluindo a capacidade de calcular
constantes de multiplicagdo para sistemas criticos [95]. Os néutrons sdo simulados com
energias entre 10™ a 100 MeV; os fétons, com energias entre 1 keV e 100 GeV e os
elétrons sdo simulados com energias entre 1keV e 1GeV. O MCNP trata uma
configuragdo tridimensional arbitraria de materiais em células limitadas por superficies
de primeiro e segundo grau e tordides elipticos de quarto grau além de possuir a
capacidade de segmentar a geometria de irradiacdo em estruturas de voxels. Todavia,
codigos mais sofisticados e precisos foram obtidos em suas versdes mais recentes, 0
MCNP5 e, principalmente, 0 MCNPX — Monte Carlo N-Particle eXtended [96,97]. A
seguir serdo descritos com mais detalhes o cddigo MCNP nas suas versdes mais atuais.

A utilizacdo do codigo MCNP e conveniente pelos seguintes motivos:

1) N&o é necessario alterar o cdédigo fonte. Todas as distribuicbes de fonte,
distribuicbes de energia, tempo, posicédo, direcdo, assim como superficies ou células de
onde as radiacbes sdo emitidas podem ser definidas em um arquivo de entrada. O
usudrio ndo precisa ter conhecimento de linguagens de programacdo, tais como
FORTRAN, MORTRAN, C++ etc.

2) O MCNP possui ferramentas muito poderosas para a defini¢do de geometrias.

3) O usuario pode fazer modificagbes na forma como as historias séo analisadas,
utilizando uma variedade de comandos, assim como corrente de particulas, fluxo de
particulas e deposi¢édo de energia.

4) O usuario pode obter no arquivo de saida um sumario do problema. Isto
permite uma melhor compreenséo da fisica do transporte de Monte Carlo e a localiza¢éo
de erros.

5) O MCNP possui resultados normalizados e incertezas estatisticas relativas.
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2.11.1 O MCNPX

O codigo MCNPX (Monte Carlo N-Particle) [97] é um dos cddigos de Monte
Carlo mais utilizados para a simulacéo do transporte de particulas.

O MCNPX é uma combinacao do codigo MCNP4C com o cddigo de transporte
e interacdo de nucleos, pions, muons, ions leves e antinucleons em geometrias
complexas Los Alamos High-Energy Transport — LAHET. O MCNPX possui todas as
capacidades dos codigos MCNP4C e MCNP5 além da capacidade de transportar trinta e
quatro novos tipos de particulas (prétons, ions leves etc), expansdo da faixa de energia
das particulas simuladas e contemplacdo das caracteristicas que muitas comunidades
cientificas e médicas julgam ser importantes em cédigos de modelagem computacional.
No cédigo MCNPX, novos modelos fisicos de simulagdo, técnicas de reducdo de
variancia e novas técnicas de analise de dados foram implementadas, além de
atualizacdes das bibliotecas de se¢do de choque [97].

No codigo MCNPX os resultados da vida das particulas transportadas €
determinada a partir de uma distribuicdo de probabilidades dos eventos fisicos
possiveis. Todas as particulas sdo seguidas desde 0 momento em que sdo criadas até sua
“morte". Para cada particula o programa cria um arquivo contendo as informacdes de
sua trajetoria, desde o seu nascimento até a sua “morte". Se uma particula interage,
novas trajetdrias sdo criadas tanto para a particula antiga, com uma nova energia e
direcdo, quanto para as particulas secundarias. Neste cddigo ha quatro arquivos, sendo
um relacionado ao arquivo de entrada (input) e trés associados aos arquivos de saida
(output). Os trés arquivos de saida contém informacdes sobre o tempo, as trajetdrias das
particulas e informacdes gerais dos parametros oriundos das simulagées [95,97].

O arquivo de entrada (input) permite ao usuario especificar todo o cenério da sua
simulagcdo bem como fazer a descri¢do das geometrias e materiais de interesse.

O primeiro conjunto do arquivo de entrada representa o bloco de células. Neste
conjunto, utilizam-se combinacbes de formas geométricas pré-determinadas, como
esferas, elipsoides, planos, cubos e outras formas que serdo descritas no cartdo de
superficie. A combinacdo das regides € realizada através de operadores unido,
intersecdo ou operadores complementares. Os materiais que compde a geometria do

problema, também sdo definidas neste bloco de células [97].
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O proximo conjunto de entrada é representado pelo bloco de superficies. Para a
defini¢ao das superficies geométricas sao utilizados caracteres “mnemonicos” indicando
o tipo de superficie e os coeficientes da equacao da superficie selecionada.

O bloco de dados define os parametros da fisica do problema. Nesta entrada
especifica-se o tipo de radiacdo que serd emetida pela fonte (n = néutrons, p = fotons e
e = elétrons), a importancia da célula, a composicdo do material de cada célula, em
termos de suas composi¢des quimicas. Estas informacfes sdo inseridas a partir do
numero atdmico dos elementos, seguidos pela percentagem de sua composi¢éo atbmica.

Uma vez configurados os trés blocos acima, o passo seguinte é definir a fonte e
sua posicdo, o tipo de particula, a energia e outros dados que possam caracterizar a fonte
de radiacdo. Deve ser definido também, o nimero de “histérias” de acordo com a
precisdo que se deseja obter na resposta do problema.

O cartdo tally define a grandeza de interesse a ser utilizada nos resultados, ou
seja, 0 tipo de resposta que o usuario deseja obter na saida. Através do uso de seu
“mnemonico” correspondente tém-se uma variacdo de possibilidades apresentadas
naTabela 2 [97].

Tabela 2: Granezas que podem ser calculadas no MCNPX.

Mneménico Descricao
F1:n, Fl:pou Fl:e Corrente integrada sobre uma superficie
F2:n, F2:p ou F2:e Fluxo médio sobre uma superficie
F4:n, F4:p ou F4:e Fluxo médio sobre uma célula
F5:nou F5:p Fluxo em um ponto

F6:n, F6:n,p ou F6:p | Energia depositada em uma célula

F7:n Deposicdo de energia média de fissdo de uma célula

F8:e ou F8:p,e Distribuicdo de pulsos de energia criados em um detector
deposicéo de carga

*F8:n, *F8:p ou *F8:e | Energia depositada (MeV) em um volume de interesse.
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2.11.2 Calculo de dose absorvida no MCNPX

Quando se deseja como resposta a dose absorvida, podem ser usados o tally F6,
que fornece energia média depositada numa célula em MeV/g, mas considera a situagao
de equilibrio eletronico.

Quando o equilibrio de particulas carregadas ndo pode ser garantido, a dose
absorvida deve ser determinada utilizando o comando tally *F8, do MCNPX [97]. Este
comando contabiliza a energia depositada em um volume dV calculando a diferenca
entre a energia que sai e a energia que entra no volume dV, conforme ilustrado na
Figura 10. Para obter o valor da dose utilizando este tally € necessario dividir o
resultado fornecido pela massa do volume. O tally *F8 foi utilizado para determinar a
energia depositada em MeV para cada regido considerada, em todas as simulacdes
realizadas no presente trabalho[95,97].

olume dV de massa m(Q)

Esai

Eentra

AE= Eentra - Esai

Figura 10: Representacdo do calculo relizado pelo comando tally *F8 do MCNPX da
energia depositada no volume dV. Eenra € Egqi S80, respectivamente, as energias que
entram ¢ saem do volume dV e AE ¢ a energia depositada nesse volume.

2.11.3 Resultados de saida e estimativa de erro relativo no MCNP

Os resultados da simulacao de um problema no cédigo MCNP correspondem a
média de um grande numero de varidveis, dependente do numero de “historias”,
definido no arquivo de entrada. Todas as grandezas que séo geradas como resultados
sdo representadas seguidas pelo valor do erro relativo (R), que representa a razao entre o
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desvio padrdo de valores médios (S) e a média verdadeira (X) de todas as “historias”
Equacdo 2.11[95,97].

S
R ==

IR

o

(2.11)
O erro relativo, R, pode entdo ser considerado um indicador de qualidade dos

resultados calculados. Um guia de interpretagdo do valor de R é encontrado no manual
do cddigo que contém a Tabela 3.

Tabela 3: Guia para interpretacao do erro relativo (R) obtido para 0 MCNP[95].

Faixade R Qualidade do Tally

05-1,0 N&o confiavel

0,2-05 Pouco confiével

0,1-0,2 Questionavel
<01 Geralmente Confiavel
<0,05

Confiavel
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Capitulo 3

3.1 Materiais e métodos

Este capitulo descreve os métodos e materiais utilizados no desenvolvimento
deste trabalho. Ele inclui uma descricdo detalhada das simulagBGes realizadas

empregando o método de Monte Carlo, bem como as técnicas dosimétricas utilizadas.

3.1.1 Simulagdes realizadas utilizando o codigo de Monte Carlo
MCNPX

As simulagOes realizadas neste trabalho através do codigo de Monte Carlo
MCNPX, incluem:

a) A construcdo de cinco modelos de placas oftalmicas (**°*Ru/*®®Rh- CCA,
CCB, CGD e COC, fabricadas pela empresa BEBIG) e (*°Sr/*°Y- SIA.6, fabricada pela
empresa Amershan);

b) A construcdo de uma esfera de &gua com diametro do globo ocular com uma
grade anexada para medidas de Percentual de Dose em Profundidade-PDP, perfil de
dose lateral e curvas de isodoses para os cinco modelos de aplicadores considerados
acima;

c) A construcdo de um modelo matematico do olho humano, considerando suas
reais dimensdes e suas heterogeneidades, contendo regiGes tumorais em dois locais
diferentes: um modelo contendo um melanoma coroidal e outro contendo um melanoma
uveal;

e) Calculos de distribuigdes de dose no modelo matematico do olho para quatro
modelos de placas construidas.

Todos os inputs foram simulados no MCNPX e o tally *F8 foi utilizado para os

calculos de dose em todas as etapas deste trabalho.
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3.1.2 Caracteristicas geometricas, dimensfes e modelagem matematica
dos aplicadores de betaterapia

Para a fonte de '®Ru/*®®Rh, as placas utilizadas como referéncia foram CCA,
CCB, CGD e COC, todas produzidas pela empresa BEBIG [16]. Para o Sr/®®Y, foi
utilizada como referéncia a placa modelo SIA.6 produzida pela empresa Amersham[41].
Todos os modelos simulados possuem geometria concava e espessura total de 1 mm. Os
parametros geométricos das placas utilizadas, necessarios para modelagem dos inputs
estdo apresentados na Tabela 4. Os valores de atividades em MBq na Tabela 4 para 0s
aplicadores de *®Ru/***Rh modelos CCB, CGD e COC e Sr/*®Y SIA.6 foram aqueles
fornecidos pelo certificado de calibracdo dos mesmos. Os aplicadores de '°°Ru/*Rh
foram adquiridos pelo Instituto Nacional de Cancer (INCA/RJ) e o de *°Sr/*°Y pela
clinica Séo-Carlos-/Botafogo/RJ. Para o aplicador CCA-'®Ru/*®®Rh foi utilizado o
valor da atividade nominal corrigidos em 11/2013, fornecido pelo manual do
fabricante[16] e para o ®Sr/*°Y a atividade nominal refere-se ao valor encontrado no
certificado de calibracéo original de 30/09/1980.

O modelo matematico para cada aplicador foi definido como quatro cascas
esfericas concéntricas de 24 mm de didmetro interno, cortadas por duas superficies
conicas com abertura a = seno (R/Rc), onde R e Rc sdo, respectivamente, o raio interno
do aplicador e o raio de curvatura da superficie interna. Para este trabalho, foi
considerada uma distribuicdo uniforme das fontes de '°Rh e Y.

As placas de '®Ru/®Rh sdo encapsuladas com prata pura, a camada esférica
mais interna, que corresponde a janela de blindagem, possui 0,1 mm de espessura. A
proxima casca esférica (camada do meio) representa uma camada de prata com 0,2 mm
de espessura com 0,1 um de espessura do radioistopo (fonte de ®°Rh) eletricamente
depositada na sua superficie cdncava. A camada esférica mais externa constitui a base
do aplicador (suporte de prata) e ttm 0,7 mm de espessura de prata, Figura 11.

A geometria do aplicador *°Sr/*Y é similar a do aplicador *®Ru/*°°Rh.
Entretanto, o radioisétopo Y é incorporado por duas camadas de aco inoxidavel de
0,1 mm de espessura cada. A geometria do aplicador *Y é apresentada na Figura 13.

As equacdes matematicas que definem as geometrias das placas estdo descritas

abaixo:
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x>+ y?>+ z> = (R-0,01)?,R=1,21cm (janela de blindagem) (3.1)
x>+ y?> + z* = (R - 0,02)2, R=1,22cm (encapsulamento da camada ativa) (3.2)
x>+ y*+ z> = (R - 0,07)?, R=1,29cm (base do aplicador) (3.3)

x?+ z* = T? (Y — y;)® (superficies conicas) (3.4)

Onde T; representa as aberturas conicas dos cinco aplicadores, com i=1, 2, 3, 4
e 5. Onde (T;=0,69 e 0,57), (T,=1,41 e 1,18), (Ts= 1,63 e 1,41), (T,= 3,5 e 2,25),
(Ts=0,70) representam, respectivamente, as aberturas conicas externas e internas dos
aplicadores CCA, CCB, CGD, COC e SIA.6. Os valores de y correspondem aos
posicionamentos das aberturas cbnicas no eixo de simetria em relacdo a altura de cada
aplicador. Onde y;=0,1cm, y,=0,1cm, y;= 0cm, y,=-0,2cm, Yys=0,35cm,
representam respectivamente, as posi¢cGes no eixo y das aberturas conicas para 0s
aplicadores CCA, CCB, CGD, COC e SIA. 6.

Para o aplicador COC a regido do entalhe foi definida pelo recorte de uma
elipsoide rotacionada no eixo xy limitada pela superficie do aplicador, formando um
semi-elipsdide.

Tabela 4: Parametros geométricos e atividades das placas utilizadas como referéncia
para modelagem [16,26].

Tipo Diametro Diametro Altura Raio de Atividade

(D) (mm) ativo (D,) (h) (mm) curvatura

(mm) (Re) (mm)

CCA 15,3 13,0 3,3 12 10 MBq (nominal)
CCB 20,2 17,8 54 12 23,4 MBq (1853-04/12/12)
CGD 22,3 19,9 6,1 13 29,3 MBq (311-04/12/12)
cocC 25,4 22,7 7,5 14 25,6 MBq (486-04/12/12)
SIA.6 15 12 3,9 10 166,5 MBq (09/12/13)
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Camada ativa (Rh-106

Suporte Ag

D

Figura 11: Descricdo matematica do aplicador *®Rh.

Janela de radiagio

Base do’aplicador Camada ativa (Ru-106)

c)

Figura 12: a) Forma geométrica do aplicador COC em 2D. A area sombreada
representa a regido ativa (retirada do manual do fabricante BEBIG, 2013), b) Detalhes
dos pardmetros geométricos do mesmo aplicador (retirado do manual BEBIG, 2013) e
c¢) O aplicador COC construido no MCNPX, imagem retirado do MORITZ em 3D. A
altura do entalhe é representada por h e ry e r, sdo, respectivamente, o raio do entalhe e 0
raio da borda.
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Figura 13: Modelo matematico do aplicador *°Sr/®Y.

3.2 Modelo matematico do olho e tumor

No modelo matematico do olho humano construido neste trabalho, o globo
ocular foi definido como quatro cascas esféricas concéntricas, centralizadas na origem
do sistema de coordenadas. Esta anatomia € composta por trés camadas envolvendo o
corpo do olho, isto €, a retina (camada interior) de 22 mm de diametro, coroide (camada
do meio), didmetro 23 mm, e esclera 24 mm de didmetro (camada mais externa). A
retina, a cordide e a esclera possuem espessuras 0,1 mm, 0,3mm e 1mm,
respectivamente.

O humor vitreo € a regido esférica limitada pela superficie interna da retina.

As equacdes matematicas que definem as geometrias das camadas do globo

ocular estio descritas abaixo:

Retina: x2 + y* + z? = (R, — 0,01)2, R;=1,07cm (raio da retina) (3.5)
Cordide: x% + y* + z? = (R, — 0,03)2, R, = 1,10cm (raio da cordide) (3.6)
Esclera: x> + y* + z* = (R3 — 0,1)%, R3 = 1,20 cm (raio da esclera) (3.7)
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Humor vitreo: x% + y? + z2< 1,067 (3.8)

O tumor foi modelado em duas regides diferentes no interior do olho. Um tumor
na regido da Uvea (melanoma uveal) e outro na cordide, com 4,0 mm de espessura e
13,0 mm de didmetro basal.

A geometria da regido tumoral foi definida como uma elipséide cortada pela
superficie esférica da cordide, formando uma semi-elipsoide localizada no interior do
olho na regido da Gvea (melanoma uveal) e na superficie interna da cordide, proxima ao
nervo oOptico (melanoma coroidal). A superficie elipséide definida como melanoma
uveal foi rotacionada 20° em relacdo ao eixo de coordenadas.

Os tumores sao descritos pelas seguintes equacoes:

0,21x%*+ 0,05(y —5,17)2 + 0,21z =0  (melanoma coroidal) (3.9)
0,5x% + 0,17y? + 0,382% — 0,39yz — 0,45y — 0,26z + 0,35 = 0 (melanoma

uveal) (3.10)
x>+ y*+ z* < 1,152 (3.11)

A coOrnea é uma casca eliptica centralizada no eixo z, limitada por duas elipses
concéntricas, situados na superficie exterior da esclera com 0,5 mm de espessura,

definida pelas seguintes equacoes:

2,61x% +2,37y* + 2,61(z—0,65)?2 = 1 (3.12)
2,23x%2 + 2,16 y* + 2,23(z—0,65)?2 = 1 (3.13)
x*+ y*+ z2>1,202 (3.14)

O nervo Optico e a parede foram representados, respectivamente, por um cilindro
eliptico e uma casca cilindrica, localizados concentricamente em toda a extensdo do
eixo y, que se estendem na superficie externa da esclera.

As geometrias cilindricas foram limitadas por duas superficies planas e

rotacionadas 20° em rela¢ao ao sistema de coordenadas, representados pelas equacdes

abaixo:
x*+ 0,78y% + 0,22z%* — 83yz = 0,352 (3.15)
x>+ 0,78y% + 0,22z%> — 83yz= 0,47 (3.16)
x*+ z°21,207 (3.17)
—0,47y — 0,88z = 1,85 (3.18)
—0,47y — 0,88z =0 (3.19)
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A lente é um elipso6ide centralizado a 8 mm do centro do sistema de coordenadas
no interior da esclera, circundado pela superficie esférica da retina, descrita pelas
equac0es abaixo:

13,72x* +4,9y*+ 13,72(z—-0,87)> = 1 (3.20)
x? +y*+ 22<1,07? (3.21)

O humor aquoso é a regido geométrica entre a superficie que define a parede
interior da cornea e a superficie externa do humor vitreo. Definida pelas seguintes
equacoes:

2,61x% +2,37y* + 2,61(z—0,65)?2 = 1 (3.22)
x* +y% + 221,067 (3.23)

A macula é uma estrutura em forma de disco com 4,0 mm de didmetro

localizado no interior da retina, descrita pelas seguintes equacdes:
30,86x%* + 8,16 y* + 30,86(z—0,9)> =1 (3.24)
x* +y%+ 221,072 (3.25)

A fdvea é uma depressdo no centro da macula, estrutura semelhante a um disco
com 1,5 mm de didmetro, limitada pelo humor vitreo. No seu centro h4 uma depressao
de cerca 0,35 mm de diametro, designada por fovéola. As equacgdes que definem a fovea

e foveola estdo descritas abaixo:

400x% + 142 y*> + 400(z—1,03)> =1 (fovea) (3.26)
3250x2 + 3350 y? + 3250(z—1,06)> = 1 (foveola)  (3.27)
x* +y% + z2>1,07? (3.28)

O disco dptico (papila) é a parte do nervo 6ptico que se projeta para o posterior

do olho, estrutura ligeiramente oval, com 1,8 mm de didmetro, localizado da retina a
esclera, descrita pela equacao abaixo:

100x% + 167,3y* + 332,7z% + 250yz + 420,5y + 782z +491 =1 (3.29)

A composicao elementar, percentual e a densidade de cada regido estrutural do

olho estdo apresentadas na Tabela 5.
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Tabela 5: Composicdo elementar (fragdo por peso) para
densidade em g/cm?® [43,98-104].

cada estrutura do olho e

Estruturas H C N (0] Na P S Cl K Densidade
do olho (g/em®)
Esclera 0,0970 0,1696 0,0499 0,6831 - -- 0,0003 -- -- 1,05
Coroide 0,0940 0,2120 0,0560 0,6150 0,0025 0,0051 0,0064 0,0039 0,0051 1,04
Retina 0,0940 0,2120 0,0560 0,6150 0,0025 0,0051 0,0064 0,0039 0,0051 1,04
Cornea 0,1016 0,1199 0,0364 0,7411 - -- 0,0009 - -- 1,05
Humor 0,1110 0,0010 -- 0,8810 0,0030 -- - 0,0040 0,0003 1,0035
aquoso

Lentes 0,0960 0,1950 0,0570 0,6460 0,0010 0,0010 0,0030 0,0010 - 1,07
Humor 0,1109 -- - 0,8804 0,0038 -- -- 0,0045 0,0003 1,0071
vitreo

Macula 0,0940 0,2120 0,0560 0,6150 0,0025 0,0051 0,0064 0,0039 0,0051 1,04
Fovea 0,0940 0,2120 0,0560 0,6150 0,0025 0,0051 0,0064 0,0039 0,0051 1,04
Foveola 0,0940 0,2120 0,0560 0,6150 0,0025 0,0051 0,0064 0,0039 0,0051 1,04
Nervo 0,1060 0,1940 0,0250 0,6610 0,0020 0,0040 0,0020 0,0030 0,0030 1,05
Optico (NO)

Parede do 0,1060 0,1940 0,0250 0,6610 0,0020 0,0040 0,0020 0,0030 0,0030 1,05
NO

Disco 6tico 0,1060 0,1940 0,0250 0,6610 0,0020 0,0040 0,0020 0,0030 0,0030 1,05
Tumor 0,0940 0,2120 0,0560 0,6150 0,0025 0,0051 0,0064 0,0039 0,0051 1,04

O modelo matematico do olho, contendo as caracteristicas principais com uma
regido tumoral representando um melanoma coroidal e outra representando um

melanoma uveal € apresentado na Figura 14. A Figura 15 mostra a visdao do olho em 3D

com a placa anexada.
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Aplicador

Humor Vitreo

-8
Disco OQ::

‘oveola

Coroide

Retina
Parede do Nervo Optico

Figura 14: Modelo matematico do olho humano contendo as principais regides
estruturais, uma regido tumoral e a placa oftdlmica anexada a ele. Esquerda: melanoma
coroidal e direita: melanoma uveal. As posi¢cdes enumeradas representam pontos para
calculos de doses. 1: Apice do tumor, 2: Base do tumor, 3: Dose méaxima Esclera,
4:Dose minima na esclera, 5:Dose minima na coroide, 6: Dose maxima no Humor
Vitreo, 7: Dose minima no Humor Vitreo, 8: Centro do olho, 9: Dose maxima na lente,
10: Dose minima na lente, 11:Centro da lente, 12:Dose maxima no Humor Aquoso, 13:
Dose minima no Humor Aquoso.

Aplicador
4

Figura 15: Modelo matematico do olho 3D com placa de '°° Ru/*® Rh anexada.

Para efeito de comparagdo, foi simulado, ainda, este modelo de olho

considerando todas as regifes compostas, apenas, por agua, com densidade de 1g/cm®.
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3.2.1 Distribuicao espacial da taxa de dose

Como visto no item 2.5.1, as placas de ®Ru/**°Rh e *Sr/*®Y foram calibradas
com detector de cintilador plastico em termos de taxa de dose absorvida na agua. As
medidas foram realizadas para 11 e 21 pontos de profundidade na agua ao longo do eixo
central de simetria do aplicador, para *®Ru/**°Rh e °Sr/*®Y respectivamente.

Visando validar o codigo de Monte Carlo utilizado no presente trabalho, as
curvas de PDP, perfis de dose lateral e as curvas de isodoses em agua foram
determinadas e comparadas com resultados obtidos usando os dados fornecidos pelo
manual do fabricante, certificados de calibragdo das fontes bem como os resultados
fornecidos por outros autores [105].

Para os calculos de PDP, determinacdo de perfis de dose lateral e de curvas de
isodoses, foi construida uma grade no plano yz composta por 2.541 esferas com raio de
0,1 mm, posicionadas em intervalos de 0,35 mm. Esta grade variou de -13,30 a
13,30 mm no seu eixo lateral (eixo z) e de 1,85 a 13,05 mm no seu eixo de profundidade
(eixo y), varrendo, inclusive, a area externa do aplicador. Esta grade foi colocada ao
longo da profundidade do eixo central do aplicador, j& anexada a uma esfera de agua
com o didmetro do globo ocular e densidade 1g/cm®. A Figura 16 mostra a
configuracdo descrita da grade anexada a esfera de 4gua juntamente com o aplicador.
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Figura 16: Vista em 2D da esfera de &gua com o aplicador e a grade anexada.

Para calcular as taxas de doses relativas ao longo do eixo central do aplicador e 0
perfil de dose lateral para cada aplicador, 11 posi¢fes foram marcadas na grade em
intervalos de 1 mm ao longo do eixo de simetria do aplicador a partir de sua superficie
interna. As distribuicfes de doses laterais foram determinadas para seis profundidades
1, 2 3, 4, 6 e 8mm em intervalos laterais de 1 mm. As doses relativas foram

normalizadas a 100 % para 2 mm de profundidade.

3.3 Avaliag6es dosimétricas: Método experimental

Como ja discutido nas secdes anteriores, realizar dosimetria de aplicadores
oftdlmicos é uma tarefa bastante complexa devido a geometria curva destas placas e as
suas pequenas dimensdes em relacdo aos detectores disponiveis para a realizacdo das
medidas. Em se tratando de placas encapsuladas com radioisotopos emissores de
radiacdo beta, a dosimetria se torna mais complexa ainda, principalmente pelo curto
alcance das particulas beta e os altos gradientes de dose em regides muito proximas da

placa. Como também j& discutido, existem inumeras publicagdes relacionadas aos
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métodos dosimétricos computacionais e experimentais, sendo a maioria bastante
resumida [29,72]. Soares e colaboradores [29] publicaram em 2001 resultados de uma
intercomparacdo envolvendo cinco laboratorios, utilizando oito tipos diferentes de
detectores para trés tipos de aplicadores beta, duas fontes planas: *°Sr/*Y e °Ru/*Rh
e uma concava de'®Ru/®Rh, encontrando incertezas na ordem de 10-15 % [29,72].
Isto pode ser considerado como uma séria deficiéncia, quando se compara esse estudo
com outros semelhantes utilizando-se fotons. Nas intercomparacdes de padrdo de
teleterapia seriam esperadas incertezas menores que 1%. Portanto, maiores precisdes na
dosimetria das placas oftdlmicas devem ser alcangadas.

O objetivo nesta etapa é desenvolver um método que utiliza “microcubos” de
LiF:Mg,Ti, TLD-100. Um phantom foi confeccionado em agua solida para permitir
medidas de taxas de doses em funcdo da profundidade seguindo o eixo de simetria dos
aplicadores oftalmicos.

As medidas foram realizadas em aplicadores utilizados em tratamentos

oftdlmicos em clinicas e hospitais brasileiros.

3.4 Os detectores

Os detectores utilizados para fim de dosimetria neste trabalho foram dosimetros
TL, tipo microcubos de LiF:Mg,Ti, TLD-100 (TLD, do inglés thermoluminescent
dosemeter), fabricados pela Thermo Electron Corporation, antiga Harshaw. Suas
dimensdes minimas (1 x1 x1 mm®) os tornam adequados para medidas em escalas
milimétricas [71]. Devido & facil absorcdo da radiagdo beta na matéria e,
consequentemente, a grande dependéncia da taxa de dose com a distancia para esta
radiacdo, a utilizacdo de dosimetros pequenos e finos torna-se uma grande alternativa

para a obtencdo de medidas precisas.
3.4.1 Dosimetria Termoluminescente-TLD-100

Os dosimetros TL permitem uma diversidade de aplicagdes em dosimetria e sdo
largamente utilizados para feixes de fotons e de elétrons.

O TLD utilizado no presente trabalho foi o Fluoreto de Litio dopado com
Magnesio e Titanio, de férmula quimica LiF:Mg,Ti, na forma de microcubos de
dimensdes (1 x 1 x 1 mm3) e comercialmente denominado Harshaw TLD-100. O
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material é o mais utilizado em dosimetria TL. Sua popularidade vem de algumas das

suas excelentes propriedades dosimétricas apresentadas na Tabela 6.

Tabela 6: Propriedades do TLD-100 [106-108].

Caracteristicas

Densidade 2,64 g/lcme

Numero atdmico efetivo para absorgao fotoelétrica 8,2

Espectro de emisséo termoluminescente 3500 a 6000 A (max. em
4000 A)

Temperatura do pico TL dosimétrico 195°C

Resposta TL em fungdo da energia dos fotons (30 keV/ Co-60) | 1,25
Faixa de utilizacdo em funcéo do kerma-ar 10 uGy - 10 Gy

Desvanecimento otimizado a 20 °C 5% ao ano

3.4.1.1 Procedimentos para medidas com dosimetros TL

Os dosimetros TL necessitam passar por um tratamento térmico antes de serem
expostos a radiacdo ionizante com a finalidade de remover os sinais residuais de
termoluminescéncia e restaurar sua sensibilidade, assegurando, assim, a
reprodutibilidade de suas caracteristicas. O tratamento térmico pré-irradiacdo
recomendado pelo fabricante do TLD-100, e utilizado neste trabalho, consiste em
submeté-los a uma temperatura de 400°C por uma hora e, em seguida, trata-los por duas
horas a temperatura de 100°C.

O tratamento foi realizado em um forno da PTW-TLDO, Figura 17, instalado no
laboratorio de dosimetria TL da Divisdo de Fisica Médica (DIFME) do Instituto de

Radioprotecdo e Dosimetria IRD/CNEN.

61



sy

Figura 17: Forno PTW-TLDO utilizado para o tratamento térmico dos TLDs.

3.4.1.2 Processo de selecéo dos dosimetros TL

Foi selecionado um lote contendo 60 microcubos de TLD-100, com formato
regular 1x1x1 mm?. Devido &s suas pequenas dimensdes, néo foi possivel realizar uma
marcacao numérica em cada um deles para identifica-los, como é de praxe. Foi possivel
apenas marcar um “ponto” com grafite em uma das faces do dosimetro, com o objetivo
de facilitar a sua orientacdo espacial durante a irradiacdo e garantir que as leituras
fossem realizadas sempre com o microcubo na mesma posicéo.

Os microcubos foram dispostos em um porta-dosimetro de tampa de acrilico
(5 mm de espessura) e capacidade para 100 dosimetros, veja Figura 18. Este porta-
dosimetro funciona como uma matriz, onde é possivel identificar cada dosimetro pela
sua posicdo. As posi¢cdes dos dosimetros sdo anotadas em uma tabela com muita
atencdo para que estes ndo se misturem. O manuseio destes é feito com uma pinga a

vacuo para que 0s mesmos nao sejam danificados.
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Figura 18: Porta-dosimetro com tampa de acrilico.

Assegurar que os dosimetros de um mesmo lote sejam reprodutivos, ou seja,
apresentem a mesma resposta para uma mesma dose quando irradiados repetidas vezes
sob as mesmas condi¢Ges, € uma das maneiras de garantir uma maior precisdo nas
medidas. Outra maneira de reduzir as incertezas ¢ a homogeneidade apresentada por
estes dosimetros, ou seja, assegurar a uniformidade de sensibilidade de cada detector.

A reprodutibilidade e a homogeneidade dos dosimetros TL foram obtidas
tomando por base as leituras dos mesmos, obtidas com cinco irradiagdes consecutivas
com feixes de radiacdo gama, provenientes de uma fonte de ®°Co de um irradiador
Theratron-780C, fabricado pela Theratronics Inc. do Canada em 1992, instalado no
Instituto Nacional do Cancer-RJ (INCA).

Os dosimetros TL foram irradiados com dose de 500 cGy no porta-dosimetro
descrito acima, este foi posicionado a uma Distancia Fonte Superficie (DFS = 80 cm) no
centro do campo de radiacdo, entre duas placas de agua solida e o campo foi ajustado
para 25x25 cm?, como pode ser visto na Figura 19.
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Figura 19: Geometria de irradiacdo dos dosimetros TL para selecdo- Theratron-780C.

Os dosimetros foram expostos aos raios vy, provenientes da fonte de ®°Co, por um

tempo, t, dado pela seguinte equacéo:

t = D -
" D.FAC.PDP(25;5,5CM)

0,01 (3.30)

Onde: D é a dose aplicada (500 cGy), D a taxa de dose medida no isocentro do
irradiador, FAC o fator de abertura do campo e PDP é o fator de Percentual de Dose em
Profundidade. A subtracdo do valor de 0,01 no tempo calculado é necessaria para
compensar a diferenca de 0,01 min entre o tempo digitado e o executado pelo aparelho
de telecobaltoterapia. O procedimento foi repetido por cinco vezes, para se obter uma

base estatistica para a selecédo e caracterizacdo dos dosimetros TL.

3.4.1.3 Leitura dos dosimetros TL

Antes de iniciar a leitura dos dosimetros TL, estes devem ser submetidos a um
tratamento térmico “pré-leitura” no mesmo forno onde foi realizado o tratamento
térmico pré- irradiacdo. Os materiais termoluminescentes apresentam curvas de emissdo
com varios picos. Alguns desses picos estdo localizados em baixas temperaturas e
sujeitos a um decaimento térmico consideravel a temperatura ambiente. Desta forma,
antes de se efetuar a leitura da amostra termoluminescente, ap6s sua irradiacdo, é
conveniente aquecé-la a temperatura abaixo da temperatura de avaliacdo, com a
finalidade de eliminar estes picos instaveis.

Este aquecimento consiste em colocar os dosimetros a uma temperatura de
100°C por 15 minutos, com o propésito de eliminar os picos que apresentam

desvanecimento acentuado a temperatura ambiente.
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A leitura dos dosimetros foi realizada em uma leitora manual, Harshaw modelo
3500, Figura 20, em conjunto com o programa WIinREMS para aquisi¢do dos dados com
o0 sistema operacional Windows. Os dosimetros sdo lidos individualmente e os picos de
emissdo analisados isoladamente. Apds as leituras os dosimetros sdo colocados

imediatamente para tratamento térmico.

Figura 20: Leitora de TLDs Harshaw 3500.

Foi estabelecida uma taxa de aquecimento de 25° C/s, realizando contagens entre
as temperaturas de 50 até 300° C, uma vez que nessa faixa estdo compreendidos os
picos mais estaveis, reduzindo assim a interferéncia da temperatura ambiente, e do
tempo entre a irradiagdo e a leitura. Ao final de cada leitura, o software WinREMS salva
o relatorio das leituras em um arquivo interno, permitindo ao usuario enviar este
relatorio para uma planilha Excel para analise dos dados.

Os 60 microchips TL foram irradiados por cinco vezes consecutivas, sob as
mesmas condic¢des (tratamento térmico pré e pos-irradiacdo, mesmo setup e mesma
dose). Para cada irradiagdo, as respostas dos dosimetros foram dispostas em colunas e
armazenadas em uma planilha do Excel.

Para avaliar a homogeneidade, o requisito do teste é que o valor avaliado (E)
para qualquer dosimetro ndo deva diferir de outro valor de qualquer outro dosimetro do
mesmo lote em mais de 30 %[109]: isto é:
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Emax” Emin < 30y, (3.31)

Onde Enax € Emin, S0, respectivamente, os valores maximos e minimos das
leituras TL avaliadas.

A reprodutibilidade de cada dosimetro foi representada pelo coeficiente de
variacdo (CV), referente & média das cinco respostas obtidas de cada dosimetro, através
da equacdo (3.32). Este valor ndo deve ser maior que 7,5 %, para cada dosimetro

considerado individualmente.

o;
CV = =—x100 (3.32)
TL;

Na equacéo (3.32), CV representa uma medida de dispersédo relativa para cada
dosimetro, o; corresponde ao desvio padrdo populacional e TL; a média das cinco
respostas obtidas para cada dosimetro.

O fator de sensibilidade individual dos microcubos TL foi determinado pela

seguinte equacao:

n
i=1 Ll

fsi= —}Jl (3.33)

Na equacdo (3.33), n € o numero de amostras que compdem o lote de dosimetros
TL, n = 60. L, é a média da i-ésima resposta TL de cada dosimetro (cinco respostas). Os
fatores de sensibilidade individual foram aplicados para minimizar as diferencas de

sensibilidade entre os 60 dosimetros TL.

3.5. Descricéo do Phantom utilizado para irradiacao beta

Um phantom (objeto simulador de olho), com o objetivo de simular o globo
ocular de uma pessoa adulta foi construido para acoplar as placas oftadlmicas emissoras
de radiacdo beta, utilizadas nos tratamentos de tumores intraoculares nos hospitais e
clinicas brasileiras.

O material, tecido equivalente, utilizado para simular o olho, foi dgua solida,
tipo Virtual water™, fabricado pela CNMC e com densidade méssica 1,03 g/cm?®.

O phantom em &gua sdlida foi construido em geometria esférica, com didmetro
24,5 mm; com cavidades especificas para o encaixe dos dosimetros, microcubos TLD-
100. O phantom foi construido em duas semiesferas para que seja possivel a insercédo

dos dosimetros mencionados acima. Em uma das semiesferas foram construidas nove
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cavidades com didmetro 1,5 x 1,5 x1,5 mm® no eixo central da semiesfera com espacos
de 1 mm , Figura 21 a). Foi construido também um suporte em acrilico para o encaixe e

posicionamento da esfera de agua soélida, como pode ser observado na Figura 21 b) e c).

Figura 21: Phantoms. a) semiesferas de agua sélida, b) suporte para as esferas e c)
esfera encaixada no suporte.

3.6 Métodos de calibracéo dos dosimetros TL

Dificuldades encontradas quanto a realizacdo de dosimetria com fontes de
radiagdo beta com elétrons de alta energia é fato ja exaustivamente relatado e discutido
na literatura. Quando se trata destas fontes encapsuladas em geometrias concavas de
dimensdes extremamente pequenas, objetivando tratar tumores proximos as regides
altamente delicadas e intricadas do olho; a dosimetria na préatica diaria destas fontes sdo
tarefas altamente complexas e desafiadoras. Portanto, realizar dosimetria com estas
fontes, requer instrumentos de medidas especiais devido aos pequenos volumes de
tratamentos, a geometria destes aplicadores e os gradientes de dose ingreme dos elétrons
de alta energia.

Tendo em conta que os diversos modelos de aplicadores oftdlmicos emissores
beta diferem bastante em sua geometria, e que estas diferencas acarretam em flutuacoes
de dose em torno de +20 %. Tirar um fator de calibrag&o unico, utilizando determinado

67



sistema dosimétrico, para qualquer modelo de aplicador pode conduzir a grandes
incertezas nas doses.

Calibrar estes dosimetros em fontes pontuais com campos de radiacdo beta € um
procedimento bastante adotado na literatura, porém, testes realizados no presente
trabalho mostraram que um fator Unico retirado destas fontes pontuais ndo é o método
mais adequado.

Optou-se no presente trabalho por calcular um fator de calibracdo para cada
modelo de aplicador utilizado.

O método de calibragdo consiste de duas etapas especificas. Inicialmente, 0s
microcubos TL foram calibrados no phantom de olho construido neste trabalho. Estes
dosimetros foram calibrados para trés aplicadores diferentes, dois modelos contendo
fontes de '®®Ru/*®Rh e um modelo com *Sr/*®Y. Os aplicadores de '°°Ru/*®Rh
pertencem ao Instituto Nacional do Cancer-INCA/RJ, que possuem desde 2012 trés
modelos de aplicadores. Os modelos utilizados no presente trabalho foram CCB e CGD,
0s mais utilizados nos tratamentos de melanomas da coroide/Uvea de tamanho medio.

A calibragdo realizada com o aplicador de *°Sr/*®Y foi realizada na clinica S&o
Carlos-Botafogo/RJ. O modelo do aplicador é o SIA.6 fabricado pela Amersham em
30/09/1980, ainda com alta atividade.

Os microcubos TL foram posicionados no eixo de simetria do phantom de olho e
submetidos a irradiacdo para os trés aplicadores considerados, sendo expostos por um
tempo predeterminado, 60, 45 e 4minutos para os aplicadores CGD, CCB e SIA.6,
respectivamente.

A Figura 22 mostra o phantom sendo irradiado com os aplicadores de
°Ru/Rh e *sr/Y.
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Figura 22: Configuracdo do phantom sendo irradiado com as fontes de *®Ru/**Rh
(esquerda) e °Sr/*Y (direita).

Através dos aplicadores modelados, testados e validados pelo codigo Monte
Carlo MCNPX no presente trabalho, taxas de doses na agua em mGy/min nas mesmas
profundidades medidas no phantom de olho, para o eixo de simetria dos aplicadores
CCB, CGD e SIA.6 foram calculadas.

Através da razdo das taxas de doses na agua em (mGy/min) calculadas pelo
MCNPX e das taxas das respostas TL em (nC/min) dos microcubos expostos aos
mesmos aplicadores e nas mesmas profundidades foi possivel construir um curva de
calibracdo relacionando o fator de calibragéo [fca (MGy/nC] em fungéo da profundidade

em agua para cada aplicador.

3.7 Medidas testes com os aplicadores propostos

Foram realizadas medidas preliminares no phantom de olho com os mesmos
aplicadores oftalmicos emissores beta, utilizados para calibracao.

Os valores de taxas de doses encontrados a partir dos aplicadores (CCB, CGD e
SIA.6) submetidos & irradiagdo no phantom de olho com os dosimetros TL foram
comparados com o0s valores de taxas de doses fornecidos pelos certificados de
calibracdo dos mesmos aplicadores. As taxas de doses fornecidas pelos certificados
foram corrigidas pelo decaimento da fonte para o dia da irradiagao.

O desvio padrdo relativo, S, das respostas TL foi calculado usando a seguinte

expresséo:

s=|(&+B2) (3.34)



Onde: D é a leitura TL (nC) absorvida pelo TLD, A corresponde ao desvio padrdo
absoluto para resposta TL para doses muito pequenas e B corresponde ao desvio padrdo
relativo para altas doses.
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4. Resultados e discussdes

4.1 Determinacao da curva de dose relativa com a profundidade, perfl
de dose lateral e curvas de isodoses na agua utilizando o codigo de
Monte Carlo MCNPX

Os dados de entrada (inputs) foram simulados para um total de 2x 10® histérias
de elétrons, com tempo computacional de aproximadamente trés dias e incertezas
estatisticas geradas pelo tally *F8 menores do que 1 %.

A curva de dose relativa com profundidade e o perfil de dose lateral foram
definidos como medida de variacdo do percentual de energia com a profundidade, na
esfera de agua, a partir da superficie interna dos aplicadores. As doses relativas foram
normalizadas para 100 % a 2 mm de profundidade na dgua, quando os resultados foram
comparados com os dados do certificado de calibragcdo destes aplicadores e 100 % a
1 mm de profundidade quando estes mesmos resultados foram comparados com outros
resultados fornecidos pela literatura.

Para as fontes de '“Ru/*®®Rh, as energias depositadas pelo tally *F8 do
MCNPX a partir das placas anexadas a esfera de agua, foram calculadas em 11 pontos
de profundidade em intervalos de 1 mm e para o perfil de dose lateral as energias
depositadas foram calculadas em 6 pontos de profundidades em intervalos de 1 mm
lateral. Para o *°Sr/*°Y, as energias foram depositadas para 21 pontos de medida ao
longo do eixo de simetria do aplicador anexado a esfera de agua, nas profundidades de 0
a 5 mm em intervalos de 0,25 mm. As Figuras de 23 a 29 mostram os valores de dose
relativa com a profundidade e os perfis de doses laterais, simulados no MCNPX com o
tally *F8, para as placas CCA, CCB, CGD e COC, em comparacdo com os valores
fornecidos pelo certificado de calibracdo dos aplicadores-BEBIG e com os calculos
realizados por Hermida-Lopez [105] através do cddigo Monte Carlo-PENELOPE, cujos
resultados foram comparados e bastante discutidos com diversos outros autores
[31,72,80,110,111].

A Figura 29 mostra o perfil de dose lateral para o aplicador COC. Para este

aplicador ndo houve comparacdo, pois ndo ha referéncia disponivel na literatura. A
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Relative dose (%)

Figura 30 mostra as doses relativas com a profundidade para o aplicador *°Sr/*Y
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Figura 23: Curva de dose relativa com a profundidade ao longo do eixo central das
placas para o aplicador CCA. Comparacdo entre os dados fornecidos pelo manual do
fabricante BEBIG GmbH [16] e MCNPX(Figura a esquerda). Comparagdo entre 0s
resultados simulados por PENELOPE/Hermida-Lopez[105] e MCNPX (Figura a
direita). A dose relativa foi normalizada para 100% a 2 mm de profundidade em agua
(Figura esquerda) e 100 % a profundidade de 1 mm (Figura direita).
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Figura 24: Curva de dose relativa com a profundidade ao longo do eixo central das
placas para o aplicador CCB. Comparacéo entre os dados fornecidos pelo certificado de
calibracdo das placas e MCNPX(Figura a esquerda). Comparacdo entre os resultados
simulados por PENELOPE/Hermida-L6pez[105] e MCNPX (Figura a direita). A dose
relativa foi normalizada para 100 % a 2 mm de profundidade em &gua (Figura esquerda)
e 100 % a profundidade de 1mm (Figura direita).
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Figura 25: Curva de dose relativa com a profundidade ao longo do eixo central das
placas para o aplicador CGD. Comparacéo entre os dados fornecidos pelo certificado de
calibracdo das placas e MCNPX(Figura a esquerda). Comparagdo entre os resultados
simulados por PENELOPE/Hermida-L6pez[105] e MCNPX (Figura a direita). A dose
relativa foi normalizada para 100 % a 2 mm de profundidade em &gua (Figura esquerda)
e 100 % a profundidade de 1mm (Figura direita).
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Figura 26: Curva de dose relativa com a profundidade ao longo do eixo central da placa
para o aplicador COC. Comparacdo entre os dados fornecidos pelo certificado de
calibracdo das placas e MCNPX. A dose relativa foi normalizada para 100 % a 2 mm de
profundidade em agua.
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Figura 27: Distribuicdes de doses laterais para os aplicadores CCA e CCB, calculados
pelo MCNPX para 1, 2, 3, 4, 6 e 8 mm de profundidade. Aplicador CCA (figura a
esquerda) e CCB (figura da direita). Os dados foram comparados com os resultados de

PENELOPE/Hermida-Lo6pez[105]. As doses relativas foram normalizados para 100 % a
1 mm de profundidade do aplicador.
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Figura 28: Distribuicdo de dose relativa lateral para o aplicador CGD, calculados pelo
MCNPX para as profundidades 1, 2, 3, 4, 6 e 8 mm. Os dados foram comparados com
os resultados de PENELOPE/Hermida-Lopez[105]. As doses relativas foram
normalizadas para 100 % a 1 mm de profundidade do aplicador.
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Figura 29: Distribuicdo de dose relativa lateral para o aplicador COC, calculados pelo
MCNPX para as profundidades de 1 a 10 mm. As doses relativas foram normalizadas
para 100 % a 2 mm de profundidade do aplicador.
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Figura 30: Curva de dose relativa com a profundidade ao longo do eixo central da placa
para o aplicador SIA.6 Sr/*®Y. Comparacéo entre os dados fornecidos pelo certificado

de calibracdo das placas e MCNPX. A dose relativa foi normalizada para 100 % a 2 mm
de profundidade em &gua.
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E possivel observar nas Figuras de 23 a 30, uma boa concordancia entre 0s
resultados obtidos no presente trabalho através do tally *F8 do cddigo MCNPX com o0s
dados fornecidos pelo certificado de calibracdo BEBIG e os resultados obtidos por
Hermida-Lopez com MC-PENELOPE [105] (dentro das incertezas estatisticas, 20 %
para os resultados experimentais obtidos utilizando o certificado de calibragédo das
fontes e abaixo de 2 % para as simulacGes realizadas por Monte Carlo no presente
trabalno e os obtidos por Hermida-Lopez) [105]. Ao comparar 0s resultados
apresentados neste trabalho com os de Hermida-Lépez, as maiores diferencas foram
encontradas nas superficies e nas profundidades 4 e 5mm. Por exemplo, para o
aplicador CCB, a 4 mm de profundidade, a dose relativa obtida por Hermida-Lo6pez foi
de 44 %, enquanto que no presente trabalho, o valor da dose relativa encontrada foi de
43 %. Apesar de um grande nimero de publicacdes na literatura sobre este aplicador, 0s
resultados experimentais e os também realizados por Monte Carlo apresentam ainda
bastante inconsisténcia [29,31,72]. O aplicador CGD, apresentou diferencas relativas
em um maior nimero de profundidades, quando comparados com os resultados de
Hermida-Lopez. As maiores diferencas foram nas profundidades 0, 4, 5, 6 € 9 mm, a
maior diferenca se deu a 9 mm de profundidade com 5 % de dose relativa calculada por
Hermida-Lopez e de 5,69 % de dose relativa determinada neste trabalho. Para este
modelo de aplicador, existem apenas duas referéncias na literatura contendo dados
referente a distribuicdo de dose, o realizado pelo cddigo PENELOPE (Hermida-Lopez)
e o trabalho de Kaulich et al [111] que analisa os procedimentos de garantia de
qualidade seguidos pelo fabricante na construcao dos aplicadores. As diferencas entre 0s
resultados apresentados neste trabalho em comparacdo aqueles obtidos através do
codigo PENELOPE podem estar associadas as diferentes opcdes de escolha do espectro
beta do '°Rh e também ao préprio cédigo.

Os aplicadores modelos CCA e CCB séo os mais utilizados em tratamentos de
melanomas da cordide/Uvea, talvez por isso sejam os mais referenciados na literatura.
As referéncias para estes aplicadores incluem calculos de distribuicdo de dose em agua
através do cdédigo Monte Carlo [31,80,105], medidas realizadas com detectores de
polimero gel[110] e outros tipos de dosimetros, incluindo entre eles os filmes
radiocrdmicos [34]. O autor das simulagdes realizadas recentemente utilizando o cédigo
PENELOPE, Hermida-L6pez [105], comparou seus resultados com os citados acima e
com outros diversos autores, validando desta maneira o codigo Monte Carlo MCNPX

utilizado no presente trabalho. As diferengcas mais contrastantes observadas nos
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resultados de dose relativa com a profundidade para os aplicadores CCA e CCB foram
respectivamente, 4 e 2 % maiores em comparacdo com o0s resultados obtidos com o
codigo PENELOPE.

Ao comparar os resultados através do MCNPX com os dados fornecidos pelo
certificado de calibracdo, as maiores discrepancias foram encontradas para o aplicador
COC, apresentando diferenca percentual maxima de 6,8 % maior em relacdo aos valores
apresentados neste trabalho. Todos os outros modelos de aplicadores apresentaram
diferenga percentual menor que 5 %. Lembrando que as incertezas fornecidas pelo
fabricante sdo da ordem de 20 % (2 ). Para estes mesmos modelos de placas, outros
autores apresentaram valores com diferencas mais divergentes entre os simulados e
fornecidos pelo fabricante [31,72].

Nos perfis de doses laterais, Figuras 27 a 29, os resultados deste trabalho
apresentaram também consisténcias semelhantes as comparacgdes realizadas com 0s
resultados apresentados pelo cddigo PENELOPE. Para o aplicador COC, devido ao
entalhe para protecdo do nervo optico, o perfil de dose no plano do recorte ndo possui
simetria, como pode ser observado na Figura 29. Esta queda rapida de dose na regido do
entalne contribui para uma boa visualizacgio de como este recorte protege
significativamente as parte sensiveis do olho, como o nervo éptico.

Para a placa de °Sr/*Y, Figura 30, as diferencas relativas apresentaram maiores
discordancias com os dados fornecidos pela literatura, as maiores diferencas estdo nas
regides mais proximas da placa, nas profundidades de 0 a 0,75 mm e de 4 a 5 mm, com
diferenca méaxima na origem de 37 % maior no presente trabalho. O certificado de
calibracdo para este aplicador ndo fornece valores de taxas de doses para diferentes
profundidades, apenas na superficie, com incerteza de 30 %. Os valores de taxas de
dose relativa com a profundidade comparadas no presente trabalho se refere a valores
fornecido por um documento que trata do controle de qualidade de fontes seladas[41].

O comando tally *F8 fornece a energia média depositada em cada célula em
(MeV). Para os calculos de taxas de doses média em cada estrutura considerada, o valor
fornecido pelo tally *F8 em (MeV) deve ser transformado em mGy/min, grandeza
utilizada para taxa dose absorvida em aplicadores oftalmoldgicos. O fator de conversdo
de unidade para o célculo da taxa de dose em mGy/min para cada estrutura considerada
é apresentado pelos passos fornecidos pela equacéo 4.1.

Considerando 1 MBq para a atividade da fonte:
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xpg (MeV) xpg X 1,602x10713] 6
= —— — - A(MBq) = A (10%d
m(g.des) (MBq) m(10-3Kg.des) ( es/s)
D= +pg £ 1,602.10™% 4
D= (9,61x1073]. Kg—l.min—l)’%.A (4.1)

Onde, tally *F8: € a energia média (MeV) depositada em cada estrutura do olho,
m é a massa de cada estrutura do olho em grama, A é a atividade da fonte em MBq para
cada aplicador.

Considerando os valores das atividades que constam na Tabela 4, para os cinco
modelos de aplicadores simulados, todos os célculos de taxa de dose foram realizados
através da equacéo 4.1.

As tabelas de 7 a 11 mostram as taxas de doses na agua em mGy/min para 0s
cinco modelos de aplicadores simulados no MCNPX, comparados com as taxas de
doses nas mesmas profundidades fornecidas pelos certificados de calibracdo dos

mesmaos.

Tabela 7: Taxas de doses ha &gua em mGy/min ao longo do eixo central do
aplicador CCA, simuladas no MCNPX.
Profundidade em agua (mm) CCA- D(mGy/Min)
0 142,7+0,6

105,6 £ 0,5
76,8+ 0,5
538+ 04
36,5+0,3
25,0+0,2
15,4+0,2
9,6+0,1
56+0,1
3,0£0,08

1,7 +0,06

O© 00 NO O WN P

=
o
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Tabela 8: Taxas de doses na agua em mGy/min ao longo do eixo central do aplicador

CCB comparados com o certificado de calibracdo para a mesma atividade, simuladas no

MCNPX.
Profundidade CCB- D(mGy/min) CCB (1853)- [D(mGy/min)]
em &gua MCNPX Certificado de calibracdo

(mm) A= 23,4 MBQq(04/12/12) 04/12/12
0 161,2+0,2 158,0 +£ 32
1 129,6 +0,8 127,0+£ 25
2 97,5+0,7 97,2+19
3 709+0,6 73+£15
4 51,7+0,5 53,4+11
5 38,0+£0,5 388+8
6 253+04 26,2+5
7 16,4 +0,3 175+4
8 10,2+0,2 113+2
9 6,2+0,1 6,72+1
10 33+0,1 3,82+0,8

Tabela 9: Taxas de doses na agua em mGy/min ao longo do eixo central do aplicador
CGD comparados com o certificado de calibracdo para a mesma atividade, simuladas no

MCNPX
Profundidade CGD- D(mGy/min) CGD (311)- [D(mGy/min)]
em agua MCNPX Certificado de calibracdo
(mm) A= 29,3 MBq(04/12/12) 04/12/12
0 158,7 +0,8 150 £30
1 119,9 41,2 118 +24
2 91,1+0,9 90,2 +18
3 67,5 10,7 67,2 +13
4 48,9 £0,5 49,9 £10
5 36,0+0,4 36,3 +7,3
6 24,840,2 2545
7 17,4 0,3 17 +3
8 10,8 +0,2 1142
9 6,8 40,1 6,96 +1
10 42 40,1 4,12 +0,8
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Tabela 10: Taxas de doses na agua em mGy/min ao longo do eixo central do aplicador
COC comparados com o certificado de calibracdo para a mesma atividade, simuladas no
MCNPX.

Profundidade COC- D(mGy/min) COC (486)- [D(mGy/min)]
em &gua MCNPX Certificado de calibracdo
(mm) A= 25,6 MBq (04/12/12) 04/12/12
0 127,7+1 137427
1 100,2 £1 107421
2 76,5+0,8 79,9116
3 55,3+0,6 58,6+12
4 40,1104 42,519
5 28,240,6 29,446
6 19,2+0,4 20,314
7 12,943 13,543
8 8,1+0,2 8,74+2
9 4,9+0,2 5,44+1
10 3,1+0,2 3,28+0,5

Tabela 11: Taxas de doses na &gua em mGy/min ao longo do eixo central do aplicador
SIA.6, simuladas no MCNPX.

Profundidade em agua SIA.6- D(MGy/Min)- MCNPX
(mm) Avominai= 370 MBq (30/09/1980)
0 2300+27
0,25 1831+21
0,5 1628+16
0,75 1392+12
1 1244+9
1,25 109416
15 1000+4
1,75 922+3
2 78712
2,25 734+1
2,5 631+0,5
2,75 567127
3 464121
3,25 404+16
3,5 373£12
3,75 28719
4 26216
4,25 208+4
4,5 17143
4,75 14742
5 132+1
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Para os aplicadores CCB, CGD e COC foi possivel confrontar além dos valores
de doses relativas, as taxas de doses em mGy/min para cada profundidade, de 0 a
10 mm, com aqueles fornecidos pelos respectivos certificados. Apenas os certificados
de calibracéo dos aplicadores de *®Ru/*Rh, que vém juntamente com a aquisic&o dos
mesmos, fornecem valores de taxas de doses em mGy/min nas superficies dos
aplicadores e em mais 10 pontos de profundidades em intervalos de 1 mm. Para o
aplicador CCA - ®Ru/*Rh néo foi possivel esta comparacao, pois este modelo néo foi
adquirido pelos hospitais e clinicas nos quais foram realizados os contatos e as medidas
neste trabalho. O manual do fabricante destas placas fornecem entre outros parametros,
taxas de doses relativas para as mesmas profundidades. O certificado de calibracdo do

SIA.6-2°Sr/”°Y fornece taxa de dose em cGy/s apenas na superficie do aplicador.

4.2 Distribuicdo de dose no olho

Os dados de entrada (inputs) foram simulados para um total de 2x 10° histérias
de elétrons, com incertezas estatisticas geradas pelo tally *F8 menores do que 1 % para
as estruturas mais proximas do aplicador, até 10 mm de profundidade. A partir desta
profundidade as incertezas sdo maiores para 0 nimero de histérias simulados, na ordem
de 8-10 %, devido a menor penetracdo do feixe de particulas beta.

Atualmente, a dosimetria em braquiterapia ocular, envolve muitas vezes a
discussdo de doses em pontos de interesse (usando o formalismo TG-43 para feixe de
fotons de baixa energia e taxas de dose em profundidade ao longo do eixo central dos
aplicadores para feixe de elétrons de alta energia) [78] em vez de uma abordagem
baseada no volume. No entanto, o desenvolvimento de um modelo de olho completo
permite uma investigacdo de dosimetria mais precisa em termos de doses para volumes
representando as estruturas oculares de interesse.

Na presente secdo, as doses maximas, minimas e medias em todas as estruturas
oculares de interesse, as isodoses com seus contornos (para fornecer uma visdo geral da
distribuicdo de dose no interior do olho) serdo apresentadas nas Tabelas de 12 a 15 e
Figuras de 31 a 34.

As doses terapéuticas planejadas em tratamentos de tumores intraoculares sdo
baseadas em valores de doses para o0 &pice do tumor (regido mais profunda). As doses

prescritas para os tratamentos de melanomas localizados na Uvea e/ou coroide variam
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geralmente entre 70 e 100 Gy para o apice do tumor, dependendo do seu tamanho e
localizacédo[5,7,9,12,19,112,113]. Alguns autores recomendam doses entre 120 e
160 Gy para o apice do tumor, quando estes sdo tratados com placas contendo
radiois6topos “?°Rh, objetivando maximizar o potencial curativo deste isétopo [5].

Apesar da ndo existéncia de um centro de estudo clinico randomizado destinado
a avaliar a eficacia nos tratamentos de melanomas na Uvea e/ou coroide com 0S
diferentes aplicadores/fontes emissores beta, objetivando com este banco de dados, a
formulagdo de um plano de diretrizes com orientagdes sobre o uso de betaterapia para
estes melanomas, existem na literatura, algumas publicagfes em relacdo aos estudos
uni-institucionais quanto ao acompanhamento dos pacientes submetidos a tratamentos
com estes aplicadores [5,7,9,12,19,112,113]. Os relatos nestas publicagcdes incluem
entre outros fatores importantes, os modelos dos aplicadores utilizados, a
profundidade/altura e espessura do tumor, a dose administrada no &pice do tumor, o
controle local do tumor, os efeitos colaterais e acuidade visual ao longo tempo.

Dado a maior frequéncia dos modelos de aplicadores utilizados e as doses
admistradas ao apice do tumor nas referéncias literarias. Assim, nas presentes
simula¢Ges uma dose de 85 Gy foi prescrita para o apice do tumor (lUvea e coroide),
calculadas atraves das simulacGes para quatro modelos de placas oftalmicas, anexadas
ao modelo matematico do olho humano.

Considerando uma dose de 85 Gy para o apice do tumor, a dose na base do
tumor, as doses maximas e minimas nas principais regifes de interesse clinico bem
como as doses médias em todas as regides estruturais do olho consideradas nas
presentes simulagOes foram calculadas, para os dois modelos de olho- com suas reais
heterogeneidades (Drecido) € 0 apenas composto por agua (Dagua). As Tabelas de 12 a 15
mostram as doses calculadas em todas as regides estruturais do olho consideradas acima
para os dois modelos, simulando o tratamento de duas regifes tumorais (melanoma
uveal e coroidal), para quatro dos cinco modelos de aplicadores simulados CCA, CCB,
CGD e SIA.6.

Os valores de referéncia para a massa dos dois olhos de uma pessoa adulta séo
da ordem de 159 [114]. A massa total de todas as estruturas oculares no modelo
simulado foi de aproximadamente 7,8 g, proximos da massa do olho real. A equacéo 4.1
foi utilizada para todos os calculos de doses apresentados nas Tabelas de 12 a 15.

As incertezas estatisticas consideradas nas presentes simulacfes de distribuicfes

de dose no olho séo aquelas fornecidas pelo MCNPX.
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Tabela 12: Dose média em Gy (D) nas regides estruturais do olho, considerando todas
as estruturas como agua (p=1g/cm®) e com suas heterogeneidades (Tabela 5), simulados
no MCNPX. Melanoma coroidal e melanoma uveal, tratados com a placa modelo
CCA/MRu/*®®Rh. Dose no apice: 85 Gy.

D (Gy) (Melanoma coroidal)

D (Gy) (Melanoma uveal)

Placa CCA Placa CCA
Estruturas do olho Geometria | Massa(g) Diecido Digua Diferenca Diecido Digua Diferenca
relativa (%) relativa (%)

Tumor Média 0,277 181,98 178,95 -1,67 177,35 171,94 -3,05
Base 427,69 420,81 -1,61 408,10 397,22 -2,66

Apice 85,00 85,01 0,01 84,98 84,99 0,01

Lentes Média 0,15 4,54E-01 | 4,95E-01 9,16 5,60 573 2,37
Méx 3,49 3,63 4,03 50,36 49,12 -2,46

Min 1,00E-02 | 1,20E-02 16,68 6,66E-02 | 9,63E-02 44,57

Centro 1,81E-01 | 2,07E-01 14,32 3,11 3,34 7,50

Humor aquoso Média 0,185 2,10E-01 | 2,20E-01 4,56 3,73 3,71 -0,52
Méx 6,52 6,37 -2,33 130,45 124,34 -4,68

Min 1,30E-02 | 1,12E-02 -13,44 2,10E-02 | 2,39E-02 13,54

Cdrnea Média 0,177 1,28E-01 | 1,35E-01 6,09 217 2,22 2,19
Humor vitreo Média 4,56 6,00 5,93 -1,22 5,46 5,32 -2,47
Max 380,92 365,34 -4,09 403,08 380,82 -5,52

Min 7,17E-03 | 8,41E-03 17,39 5,18E-03 | 6,18E-03 16,18

Centro 1,05 1,16 10,57 1,00 1,10 9,49

Retina Média 0,149 3,27 3,16 -3,49 2,15 2,06 -4,46
Coroide Média 0,461 2,96 2,86 -3,26 2,00 1,90 -4,89
Maéx 427,69 420,81 -1,61 408,10 397,22 -2,66

Min 7,00E-03 | 7,47E-03 6,82 3,47E-03 | 4,69E-03 26,11

Esclera Média 1,743 30,79 28,82 -6,39 29,22 26,93 -7,82
Max 571,73 551,83 -3,48 548,40 525,62 -4,16

Min 4,55E-03 | 5,35E-03 14,95 4,87E-03 | 5,51E-03 11,58

Nervo Optico (NO) Média 0,269 6,67E-03 | 6,47E-03 -3,08 5,34E-03 | 5,06E-03 -5,27
Parede NO Média 0,087 6,63E-03 | 6,51E-03 -1,88 4,83E-03 | 5,39E-03 11,45
Mécula Média 1,76E-03 | 3,55E-02 | 3,56E-02 0,34 4,01E-03 | 3,73E-03 -6,98
Disco Optico Média 2,18E-03 | 1,03E-02 | 9,79E-03 -5,31 6,93E-03 | 6,68E-03 -3,58
Fovea Média 8,43E-04 | 8,74E-03 | 7,85E-03 -10,14 1,34E-03 | 6,60E-04 -50,63
Foveola Média 2,31E-05 | 8,25E-02 | 7,57E-02 -8,28 2,58E-02 | 1,46E-02 -43,20
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Tabela 13: Dose média em Gy (Ea) nas regides estruturais do olho- Considerando todas
as estruturas como agua (p=1g/cm®) e com suas heterogeneidades (Tabela 5), simulados
no MCNPX. Melanoma coroidal e melanoma uveal, tratados com a placa modelo

CCB/*Ru/*Rh . Dose no apice: 85 Gy.

D (Gy) (Melanoma coroidal) D (Gy) (Melanoma uveal)
Placa CCB Placa CCB
Estruturas do olho | Geometria | Massa Diecido Dgua Diferenca Diecido Digua Diferenca
(9) relativa (%) relativa (%)

Tumor Média 0,277 202,55 200,55 -1,0 205,33 200,67 -2,27
Base 310,35 304,39 -1,92 290,54 281,76 -3,02

Apice 84,99 85,00 0,02 84,97 84,97 0,00

Lentes Média 0,15 2,70 2,80 3,68 20,07 20,04 -0,15
Max 19,76 20,60 4,27 152,36 147,60 -3,12

Min 2,16E-02 | 3,62E-02 67,63 5,94E-01 | 6,93E-01 16,55

Centro 1,36 1,63 19,57 12,81 13,44 4,92

Humor aquoso Média 0,185 1,62 1,65 1,47 8,70 8,44 -2,97
Max 42,46 41,74 -1,71 254,27 241,70 -4,94

Min 3,55E-02 | 1,33E-02 -50 1,36E-01 | 1,92E-01 40,68

Cornea Média 0,177 9,52E-01 | 9,89E-01 3,88 3,49 3,43 -1,74
Humor vitreo Média 4,56 16,59 16,26 -1,95 14,12 13,70 -3,01
Max 278,24 270,45 -2,80 296,17 285,32 -3,66

Min 1,08E-02 | 1,25E-02 62,49 1,78E-03 | 2,89E-03 38,41

Centro 1,87 2,00 6,82 1,77 1,79 1,14

Retina Média 0,149 19,66 18,67 -5,06 13,98 13,13 -6,07
Coroide Média 0,461 19,87 18,84 -5,19 14,05 13,18 -6,19
Max 310,35 304,39 -1,92 290,54 281,76 -3,02

Min 1,18E-02 | 1,55E-02 31,07 2,21E-03 | 2,65E-04 88,02

Esclera Média 1,743 55,71 52,43 -5,88 49,38 45,88 -7,10
Max 397,94 384,59 -3,35 356,79 347,66 -2,56

Min 5,30E-03 | 9,73E-03 83,55 1,23E-02 | 3,49E-02 64,76

Nervo Optico (NO) Média 0,269 1,46E-02 | 1,41E-02 -3,08 1,00E-02 | 9,80E-03 -2,00
Parede NO Média 0,087 1,60E-02 | 1,68E-02 4,72 9,17E-03 | 8,89E-03 -3,06
Macula Média 1,76E-03 | 3,69E-01 | 3,91E-01 6,02 2,23E-02 | 2,25E-02 0,01
Disco Optico Média 2,18E-03 | 2,59E-02 | 3,02E-02 16,88 8,97E-03 | 1,01E-02 12,26
Fovea Média 8,43E-04 | 9,14E-02 | 8,99E-02 -1,69 8,44E-03 | 8,14E-03 -3,55
Foveola Média 2,31E-05 1,09 7,90E-01 -27,63 9,88E-02 | 8,81E-02 -10,83
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Tabela 14: Dose média em Gy (D) nas regides estruturais do olho- Considerando todas
as estruturas como agua (p=1g/cm®) e com suas heterogeneidades (Tabela 5), simulados
no MCNPX. Melanoma coroidal e melanoma uveal, tratados com a placa modelo
CGD/*®Ru/*Rh . Dose no 4pice: 85 Gy.

D (Gy) (Melanoma coroidal)

D (Gy) (Melanoma uveal)

Placa CGD Placa CGD
Estruturas do olho | Geome | Massa D ecido D;gua Diferenca Decido D:gua Diferenca
tria (9) relativa relativa (%)
(%)

Tumor Média 0,277 201,34 197,08 -2,1 204,44 200,86 -1,75
Base 295,69 290,09 -1,89 283,33 275,08 -2,91

Apice 85,00 84,99 -0,01 85,00 84,98 -0,02

Lentes Média 0,15 5,94 6,06 2,12 31,17 31,01 -0,50
Méx 46,42 46,98 1,17 174,42 171,52 -1,66

Min 1,05E-01 | 1,27E-01 21,31 1,10 1,19 7,26

Centro 3,26 371 13,57 22,84 23,56 3,13

Humor aquoso Média 0,185 4,15 4,08 -1,50 10,10 9,76 -3,35
Mé&x 114,59 110,04 -3,98 252,39 242,81 -3,80

Min 4,89E-02 | 3,94E-02 -19,36 3,83E-01 | 4,21E-01 9,87

Cornea Média 0,177 2,37 2,37 0,04 3,76 3,71 -1,48
Humor vitreo Média 4,56 24,05 23,23 -3,43 21,24 20,62 -2,88
Max 269,02 257,09 -4,43 271,32 258,71 -4,87

Min 2,30E-02 | 1,35E-02 44,58 4,73E-03 9,29E-03 49,03

Centro 2,43 2,55 4,97 2,19 2,44 10,30

Retina Média 0,149 32,22 30,15 -6,44 25,26 23,76 -5,95
Coroide Média 0,461 33,23 31,06 -6,53 25,99 24,43 -5,97

Max 295,69 290,09 -1,89 3334 323,7 -2,9

Min 1,26E-02 | 1,54E-02 22,97 3,53E-04 2,63E-03 86,56

Esclera Média 1,743 71,93 66,80 -7,13 63,74 59,52 -6,62
Max 378,31 365,62 -3,35 358,78 356,20 -0,72

Min 1,08E-02 | 1,58E-02 31,56 1,29E-02 1,49E-02 13,26

Nervo Optico (NO) | Média 0,269 2,50E-02 | 2,56E-02 2,55 1,46E-02 1,40E-02 -4,00
Parede NO Média 0,087 3,46E-02 | 3,75E-02 8,35 1,27E-02 1,22E-02 -4,48
Mécula Média | 1,76E-03 1,01 1,03 1,69 8,32E-02 8,49E-02 2,08
Disco Optico Média | 2,18E-03 | 6,00E-02 | 7,45E-02 24,06 1,20E-02 | 1,36E-02 13,63
Fovea Média | 8,43E-04 | 2,57E-01 | 2,64E-01 2,58 1,41E-02 1,71E-02 17,54
Foveola Média | 2,31E-05 2,88 2,15 -25,51 1,60E-01 1,26E-01 -21,25
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Tabela 15: Dose média em Gy (D) nas regides estruturais do olho- Considerando todas
as estruturas como &gua (p=g/cm®) e com suas heterogeneidades (Tabela 5), simulados
no MCNPX. Melanoma coroidal e melanoma uveal, tratados com a placa modelo
SIA.6/°°Sr/°YY . Dose no épice: 85 Gy.

D (Gy)(Melanoma coroidal)

D (Gy) (Melanoma uveal)

Placa SIA.6 Placa SIA.6
Estruturas do olho | Geometria | Massa(g) Diecido D;gua Diferenca | Diecido Digua Diferenca
relativa relativa (%0)
(%)
Tumor Média 0,277 639,55 611,00 -4,46 619,99 593,91 -4,21
Base 835,37 799,66 -4,27 877,88 829,48 -5,51
Apice 84,98 84,98 0,01 84,98 84,99 0,01
Lentes Média 0,15 1,77E-01 | 2,04E-01 15,38 27,05 27,24 0,68
Max 4,24 4,74 10,55 144,00 150,78 -4,50
Min 3,12E-02 | 3,61E-02 13,58 5,43E-02 | 3,75E-02 44,75
Centro 5,55E-02 | 7,17E-02 31,52 4,85 5,67 16,99
Humor aquoso Média 0,185 1,76E-01 | 1,91E-01 8,32 22,04 20,97 -4,88
Méax 19,46 18,37 -5,92 326,69 306,04 -6,32
Min 2,95E-02 | 2,82E-02 -4,58 3,93E-02 | 4,92E-02 25,24
Cornea Média 0,177 1,34E-01 | 1,49E-01 11,09 14,17 13,77 -2,77
Humor vitreo Média 4,56 22,41 21,69 -3,23 21,48 20,78 -3,27
Méx 661,18 625,43 -5,41 691,07 642,39 -7,04
Min 2,04E-02 | 2,45E-02 19,73 1,78E-02 | 2,12E-02 19,57
Centro 4,08E-02 | 4,72E-02 13,55 6,50E-02 | 7,36E-02 13,35
Retina Média 0,149 21,37 19,91 -6,82 13,69 12,85 -6,12
Coroide Média 0,461 19,75 18,40 -6,85 13,36 12,50 -6,43
Max 835,37 799,66 -4,27 877,88 829,48 -5,51
Min 2,36E-02 | 2,57E-02 8,32 1,85E-02 | 2,18E-02 17,82
Esclera Média 1,743 154,09 139,10 -9,72 148,87 134,50 -9,65
Max 1488,37 1400,06 -5,93 1550,89 1449,92 -6,51
Min 2,44E-03 | 3,81E-03 35,96 1,92E-02 | 2,06E-02 7,65
Nervo Optico (NO) Média 0,269 2,01E-02 | 1,90E-02 -5,35 1,55E-02 | 1,45E-02 -6,01
Parede NO Média 0,087 2,08E-02 | 1,86E-02 -10,66 1,51E-02 | 1,38E-02 -8,98
Méacula Média 1,76E-03 | 1,91E-02 | 1,06E-02 -44,15 1,07E-02 | 1,03E-02 -3,88
Disco Optico Média 2,18E-03 | 2,89E-02 | 2,01E-02 -30,33 2,26E-02 | 3,23E-02 42,97
Fovea Média 8,43E-04 | 3,43E-03 | 1,61E-03 -53,21 2,53E-03 | 5,04E-03 98,86
Foveola Média 2,31E-05 | 5,51E-11 | 5,14E-11 -6,86 3,03E-02 | 4,18E-02 38,09
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4.2.1 Variacg6es nas distribuic@es de dose no olho devido as variacdes nas
composicdes elementares e densidade

Algumas consideracGes podem ser feitas através das Tabelas de 12 a 15. A
primeira se refere a diferenca em valores de doses para as mesmas estruturas quando
comparados os dois modelos de olho, 0 composto por suas reais heterogeneidades e o
apenas composto por agua. Na base do tumor e nas estruturas oculares adjacentes ao
aplicador, tais como a esclera, coroide, humor vitreo e humor aquoso a diferenga
maxima foi de 7 %. Para estas estruturas, valores maiores de doses maximas [Dmax(tecido)]
foram encontrados quando o modelo de olho heterogéneo foi considerado. A medida
que se distancia do aplicador estas diferencas relativas se invertem, apresentando
valores maiores de doses minimas na agua [Dminggua] €m todas as estruturas
consideradas. Isto se explica devido a atenuacdo das particulas beta no tecido

heterogéneo ser maior do que em agua.
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4.2.1.1 Tumor

A dose no tumor e por consequéncia nas outras estruturas, varia de acordo com o
radioisotopo e geometria do aplicador.

Ao longo da regido tumoral para 0 modelo de olho completo (Diecigo), as doses
foram maiores para todos os aplicadores. Na base do tumor a diferenca percentual foi
entre 1,6 e 5,5 % maior, diminuindo esta diferenca para o &pice devido a atenuacéo do

elétron no tecido.

4.2.1.2 Lentes

Ao longo do eixo da lente, para o tratamento de melanoma coroidal, houve uma
reducdo na diferenca de dose relativa na regido da lente para o aplicador no modelo de
olho heterogéneo (Dicigo) quando comparado com o aplicador em agua (Dagua). ESta
diferenca de dose chega a 67,6 % maior na agua quando comparado a maior distancia da
lente ao aplicador (Dsgua™> Drecido). ISto € causado por uma combinagdo do stopping
power de colisdo em massa ser inferior no tecido da lente do que em &gua. Em termos
de doses média, as diferencas também foram significativas, variando de 2,1-
15,4 %.[26].

Para a simulacdo do tratamento considerando a lesdo na Uvea, as diferencas de
doses relativas ao longo da lente diferem quando comparado ao tratamento na coroide,
para todos os aplicadores. Como o aplicador estd posicionado mais préximo da lente,
esta acaba por receber dose méxima maior quando considerado o tecido do olho
heterogéneo (Diecido > Dagua), COmo diferencas entre 1,7-4,59%. Ao longo do eixo
longitudinal da lente estas diferencas vao convergindo, invertendo as diferencas
relativas para o centro da lente entre 3,1-17,0 % maior na agua (Dsgua> Diecido) € para a

dose minima, a diferenca maxima chega a 44,8 % maior na &gua.

4.2.1.3 Humor vitreo (corpo vitreo)

Para a regido do vitreo a diferenca de dose relativa vai caindo a medida que se
distancia do aplicador para os dois tratamentos, com diferenca maxima de 7 % maior

quando considerado a dose no tecido (Dyecigo) Na regido mais préxima do aplicador. A
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diferenca relativa vai diminuindo ao longo do eixo longitudinal a partir do aplicador,
invertendo no centro do olho para aproximadamente 14 % maior na agua (Dagua) € @
dose minima recebida pelo humor vitreo apresentou diferenca relativa maxima de 62 %.
Como esta regido apresenta a maior distdncia em relacdo ao posicionamento do

aplicador no olho, as incertezas estatisticas sao maiores, em torno de 8-10 %.

4.2.1.4 Esclera e estruturas adjacentes

Como o lado externo a esclera estd diretamente adjacente ao aplicador, esta
regido acaba por receber a dose maxima do olho. A esclera, assim como a coroide e a
retina formam as camadas principais que envolvem todo o globo ocular, logo, préoxima a
superficie da placa (base do tumor), essas estruturas acabam por receber doses mais
elevadas. De maneira semelhante as estruturas que estdo préximas ao aplicador, a
esclera, coroide e retina acabam por receber doses maiores quando considerado o tecido
(Drecigo), €ntre 0,7 e 6,5 % para a dose maxima, estas diferencas vao diminuindo ao
longo da profundidade do olho até que se inverta novamente apresentando doses

maiores em &gua, devido a atenuacao do elétron no tecido ser maior do que em agua.

4.2.1.5 Nervo optico e estruturas adjacentes

As duas regides consideradas para tratamento (localizacdo do tumor) estdo
préximas as regides delicadas do olho; a Gvea esta muito proxima as regides altamente
radiosensiveis (lentes), regido onde a maioria dos melanomas se originam. Entretanto a
regido onde foi considerado o melanoma coroidal esta mais proxima do nervo éptico e
maécula, que também é uma regido altamente radiossensivel.

Para 0 nervo Optico e parede, foram considerados apenas valores de doses
médias e, como as doses diferem bastante de um ponto a outro na mesma estrutura,
talvez ndo seja conveniente comparar estes valores. Considerar valores de dose pontuais
precisos nestas estruturas s é possivel atraves do histograma dose volume.

No disco optico e macula, as diferencas relativas foram também significativas.
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4.2.2 Variacg0es nas distribuicdes de dose no olho devido a posicéo da placa

As variacOes de composicdo elementar e densidade no tumor e nas estruturas
oculares afetam o transporte de elétrons na matéria, mas ndo de maneira tdo
significativa quanto para fotons de baixa energia [28,115].

Podemos observar também nas Tabelas de 12 a 15 que as doses caem muito
rapidamente nas estruturas do olho mais distantes a placa anexada. Isso se deve a tipica
curva de penetracdo do feixe de particulas beta, que, apds um decréscimo suave,
apresentam um rapido decaimento com a profundidade, atingindo valores quase nulos a
cerca de 10 mm de profundidade para os aplicadores com ®Ru/*®Rh e 5 mm para o
251/

Devido a essas caracteristicas, utilizam-se radioisdétopos emissores beta com
energias elevadas para que se consiga uma penetracdo suficiente para irradiar o tecido
tumoral e a0 mesmo tempo proteger as estruturas saudaveis. Nas simulacfes dos
tratamentos de melanoma coroidal e uveal com as placas de '®Rh, o 4pice do tumor
(4 mm de profundidade) recebe em torno de 22 a 24 % do valor da dose maxima (dose
na superficie externa da esclera) e 5% para a placa com®Y. Para profundidades
maiores que 5 mm, as doses caem muito rapidamente, limitando assim a aplicacdo da
irradiacdo com o ®Rh e Y. Por exemplo, o centro do olho, recebe apenas 0,7 % da
dose méxima para o aplicador de “®Ru/*Rh e 0,005 % para o apliacdor *Sr/*°Y.

Dessa forma, a escolha de um método de irradiacdo, do tipo de placa e do
radionuclideo dependem principalmente, das dimens@es e posic¢do do tumor.

Em simulacdes com placas de '“Ru/*®Rh e *°Sr/®°Y, a adequagdo do perfil
espacial da dose, particularmente com a profundidade do tumor, ndo é tdo facilmente
realizada em razdo da menor penetracdo do feixe de particulas beta. Essa caracteristica
possibilita concentrar a dose terapéutica no tecido tumoral, gerando doses menores nas
lentes do que aquelas encontradas para as placas com °| [28,65,115]. Apesar dessas
caracteristicas, a utilizagdo do '“Ru/*®Rh deve ser recomendada para tumores com
espessura inferior a 5 mm e com didmetro de base inferior a 15 mm. Tumores com
espessuras maiores podem requerer uma dose elevada na superficie da esclera, gerando
complicacdes subsequentes e uma baixa dose no apice do tumor.

As regides mais radiossensiveis do olho sdo o nervo oOptico, méacula, retina e

lentes [17], mas atencdo especial deve ser dada a lente, estrutura altamente
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radiossensivel do olho [44]. Os valores de doses maximas, minimas e no centro da lente
para os dois tratamentos simulados (melanoma coroidal e uveal, de mesmo diametro
basal e espessura) para os quatro modelos de placas, diferem de maneira dréstica. Das
Tabelas de 12 a 15, é possivel observar que os valores de doses nas lentes diferem de até
97%. Por exemplo, no tratamento realizado com a placa CCA de um melanoma uveal,
Tabela 12, a dose méaxima na lente foi 87 % maior do que o tratamento de um
melanoma coroidal. Para tratamento com *°Sr/*°Y esta diferenca é de 97 %. Esta
importante diferenga se explica pelo fato dos tumores considerados estarem localizados
em posic¢des bastante diferentes no interior do olho.

Uma adequada deposicdo de dose no tumor implica uma dose consideravel nas
lentes. A dose depositada nas lentes depende, primeiramente, da posicado do aplicador,
de sua distancia em relacdo a lente, da dose que se deseja no apice do tumor e, portanto,
da espessura do tumor.

4.3 Curvas de isodoses nas esferas de agua para os quatro modelos de placas
oftalmicas

As Figuras de 31 a 34, mostram respectivamente, os perfis de doses relativas
simuladas para os aplicadores modelos CCA, CCB, CGD e SIA.6, ao longo do eixo de
simetria dos aplicadores em funcgdo de sua distancia transversal. As isodoses plotadas
foram geradas por meio do comando de interface grafica do MATLAB (contour) [117],

que determina todas as curvas de isodoses continuas.
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Figura 31: Distribuicdo de isodose relativa para o aplicador CCA/®Rh. As doses
relativas foram normalizados a 100 % a uma profundidade de 2 mm.
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Figura 32: Distribuicio de isodose relativa para o aplicador CCB/*®Rh. As doses
relativas foram normalizados a 100 % a uma profundidade de 2 mm.
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Figura 33: Distribuicdo de isodose relativa para o aplicador CGD/**®Rh. As doses
relativas foram normalizados a 100 % a uma profundidade de 2 mm.
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Figura 34: Distribuicdo de isodose relativa para o aplicador SIA.6/°Y. As doses
relativas foram normalizados a 100 % a uma profundidade de 2 mm.

Através das curvas de isodoses apresentadas nas Figuras de 31 a 34, € possivel

observar que existem diferengas consideraveis entre os perfis de doses gerados para 0s
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quatro modelos de aplicadores simulados. As distribuicbes de doses no aplicador
CCA/™Rh, Figura 31, decai uniformemente ao longo do eixo de simetria do aplicador e
uma acentuada queda de dose nas laterais pode ser observado. Por exemplo, a isodose
de 5% corresponde a uma profundidade méxima no eixo central do aplicador, e cai
lateralmente atingindo diferencas de dose considerdveis. Entretanto, as placas
CCB/*®Rh e CGD/*®Rh, Figuras 32 e 33, apresentam perfis bastante semelhantes e as
doses laterais ndo diminuem tao rapidamente. A superficie do aplicador (lado concavo)
estd em 1,2 cm a partir do eixo longitudinal. Por exemplo, a isodose de 5 %, quando
analisado longitudinalmente ao longo do eixo central do aplicador, para os modelos
CCB e CGD, corresponde a uma profundidade de 9 mm, porém, quando se desloca
lateralmente a esquerda ou a diretita destes aplicadores a partir da origem, esta isodose
se prolonga consideravelmente no eixo longitudinal. Ja o aplicador SIA.6/*°Y, Figura
34, apresenta isodoses aproximadamente paralelas, onde o perfil lateral ndo varia tdo
drasticamente. A principal diferenca deste aplicador estd na menor profundidade de
penetracdo da radiacdo, onde 5 % da dose corresponde a aproximadamente 6 mm de
profundidade. Estas diferencas no perfil de dose estdo associadas, principalmente, as
diferentes extensdes nas regides ativas dos aplicadores.

Outra questdo importante a ser analisada através destas curvas de isodoses sdo
como as doses caem tdo rapidamente do lado externo destes aplicadores, a fonte de
%Rh é blindada por uma camada de 0,7 mm de espessura de prata pura do lado
convexo e por 0,1 mm do lado céncavo do aplicador. Esta blindagem de 0,7 mm de
prata, barra 99 % da radiag&o.

O objetivo nos tratamentos por radiacdo € minimizar as doses nos tecidos
saudaveis, com dose méaxima recomendada para o tecido tumoral. Entretanto, as doses
para as estruturas criticas sdo fatores cruciais para o risco de efeitos secundarios,
especialmente para a manutencdo da acuidade visual. Incerteza na localizagdo do tumor
é outro fator critico que pode aumentar o risco de recidiva local para tumores préximos
ao nervo optico ou fovea/macula. Considerando a riqueza de detalhes com que 0 modelo
de olho foi construido neste trabalho, é possivel estimar a dose para qualquer uma
destas estruturas, com a flexibilidade de variar a dimensdes e localizagcdes tumorais, e,
assim, a posicao do aplicador e verificar as doses em estruturas criticas perto do tumor.

E importante notar que os aplicadores modelados no presente trabalho foram
considerados como tendo distribuicdes homogéneas das fontes ®Rh e Y sobre as

camadas ativas dos aplicadores. Embora esta seja uma aproximacao bastante razoavel,
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flutuagdes de dose na superficie do aplicador de até 20 % podem ser encontradas entre

diferentes pontos do mesmo aplicador [15,16].

4.4 Resultados experimentais

4.4.1 Reprodutibilidade e homogeneidade dos dosimetros TL

A reprodutibilidade para cada dosimetro TL foi calculada através da equacédo
(3.32). Em radioterapia a incerteza total na entrega da dose ao volume alvo deve ser
menor ou igual a £5 % [116], embora em braquiterapia oftalmica esses valores sao,
normalmente, maiores, visto que as incertezas constantes dos certificados de calibragao
das fontes podem chegar a valores de 30 % [15,16,41]. Assim, decidiu-se trabalhar com
dosimetros TL apresentando reprodutibilidades menores ou iguais a 4 %, de modo a dar
margem a outras possiveis fontes de incerteza sem que a incerteza total ultrapasse os
5%. De um lote de 60 dosimetros, 10 foram descartados. A reprodutibilidade média
apresentada pelas respostas TL foi de 1,48 % para um valor de dose absorvida de
500 cGy, com valores variando entre 0,29 e 3,85%.

Para avaliar a homogeneidade, o parametro utilizado foi baseado na equacéo
(3.31), em que a resposta de um dosimetro ndo deve diferir de qualquer outro dosimetro
do mesmo lote em mais de 30 %. Este pardmetro forneceu respostas que variaram entre
0,70-9,3 %.

Os fatores de sensibilidade (Fs) individual variaram entre 0,88-1,09. Todos 0s
dosimetros foram identificados e suas respostas foram sempre corrigidas pelos fatores
de sensibilidade individual, reduzindo as incertezas nos resultados devido as variagcdes
de sensibilidade.

As Figuras de 35 a 38 mostram as curvas com os valores de taxas de doses na
4gua, em mGy.min™, calculados pelo cédigo Monte Carlo MCNPX em funcdo das
diferentes profundidades no eixo central de simetria dos aplicadores oftalmicos

investigados. Os desvios foram da ordem de 1 %.
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Figura 35: Curva de taxa de dose na dgua em mGy/min para diferentes profundidades
no eixo de simetria dos aplicadores, modelos CCB (esquerda) e CGD (direita),
calculados no MCNPX.
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Figura 36: Curva de taxa de dose na 4gua em mGy/min para diferentes profundidades
no eixo de simetria do aplicador SIA.6, calculados no MCNPX.

As Figuras 37 e 38 apresentam as curvas das respostas TL dos microcubos
submetidos a irradiagdo com os mesmos aplicadores em funcdo das diferentes
profundidades no eixo central do simulador de &gua sélida proposto.

Aplicando a equacédo (3.34) para os niveis de doses envolvidos neste trabalho,
pode-se verificar que as incertezas nas doses permaneceram aproximadamente

constantes em torno de 1,48 %.
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Figura 37: Curva de resposta TL em nC para diferentes profundidades no eixo central
do phantom de &gua sélida para os aplicadores CCB-60min de exposi¢do (esquerda) e
CGD-45 min de exposic¢éo (direita).
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Figura 38: Curva de resposta TL em nC para diferentes profundidades no eixo central
do phantom de agua solida para o aplicador SIA.6. 4 min de exposi¢éo.

As Tabelas de 16 a 18 apresentam os fatores de calibracédo (f.a) obtidos para os

aplicadores CCB, CGD e SIA.6. Estes fatores de calibracdo foram determinados a partir

da razdo entre os resultados de taxas de doses (mGy/min) calculadas pelo cddigo Monte

Carlo, MCNPX, e as taxas de resposta TL (nC/min) para os mesmos aplicadores. Os

dosimetros TL no phantom de olho foram expostos aos aplicadores CCB, CGD e SIA.6

por um periodo de tempo de 60, 45 e 4 minutos respectivamente.
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Tabela 16: Fatores de calibracdo (f.a) obtidos para o aplicador CCB. Determinado a
partir do quociente entre as taxas de dose por Monte Carlo e os resultados das taxas de
resposta TL. (6% = 1,79 %)

Profundidade D(MGy/min) RespostaTL (nC) mGy
(mm) CCB/MCNPX (60 min) feat (27)

1,5 37,46 + 0,37 20,19+ 0,30 1,86+0,03

4,3 15,85+ 0,16 7,77 £0,11 2,04+0,04

7,0 5,60 + 0,06 1,97 £0,03 1,93+0,03

9,6 1,47 +£0,02 0,77 +£0,01 1,90+0,03

Tabela 17: Fatores de calibracdo (fca) obtidos para o aplicador CGD. Determinado a
partir do quociente entre as taxas de dose por Monte Carlo e os resultados das taxas de
resposta TL. (6% = 1,79 %)

Profundidade D(mGy/min) Resposta TL (nC) mGy
(mm) CGD/MCNPX (45 min) Jeat 770)

15 52,78 +0,53 26,28 + 0,38 2,01+0,04

43 22,93+0,23 11,03+0,16 2,08+0,04

7,0 8,71+0,09 4,33+0,06 2,01+0,04

9,6 2,52 +0,03 1,23+0,02 2,0440,04

Tabela 18: Fatores de calibragdo (f.o) obtidos para o aplicador SIA.6. Determinado a
partir do quociente entre as taxas de dose por Monte Carlo e os resultados das taxas de
resposta TL. Desvios entre 2,5e 5,2 % .

Profundidade D(mGy/min) RespostaTL (nC) mGy
(mm) SIA.6/MCNPX (4 min) feat (77

15 450,2+ 9,0 526,7 + 7,80 0,85+0,02

43 93,4+ 3,7 87,7 + 1,30 1,06+0,05

7.0 7,0+ 0,4 8,0+0,13 0,79+0,04

Tendo em vista a profundidade da eficacia terapéutica para radiacdo beta com
10%Ru/*®Rh, em que aproximadamente 2 % da dose corresponde a profundidade de
10 mm, os fatores de calibracdo obtidos para cada profundidade em um mesmo
aplicador, sdo semelhantes, com desvio-padréo percentual inferior a 2 %.

Dado o intervalo de profundidade na agua de 1,5 a 10 mm, é possivel que um
fator de calibragdo médio para cada aplicador de ®Ru/*®®Rh possa ser utilizado. Para o
aplicador CCB, o fator de calibraghio médio obtido foi de
1,93 +0,08 mGy/nC (6% =3,89%) e para o aplicador CGD foi de
2,04 + 0,04 mGy/nC (6% = 1,91 %). Para o aplicador com %Sr/Y, SIA6, a
profundidade terapéutica é ainda mais limitada, devido ao menor alcance dos elétrons

no tecido, aproximadamente 5 % da dose corresponde a profundidade de 5 mm. Nesse
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caso, o fator de calibracdo médio foi de 0,92+0,13 mGy/nC, apresentando desvios em
relacdo a cada fator de calibracdo individual entre 13,62 - 14,37 %. Assim, para este
aplicador, o mais razoavel seria utilizar fator de calibracdo especifico de cada
profundidade.

As incertezas expandidas para os fatores de calibragdo de cada dosimetro foram

determinados pela seguinte expressao:
S = |05+ one (4.2)

Onde oy, representa o coeficiente de variacdo do fator de calibragdo médio para

cada aplicador e oy, a disperséo relativa fornecida pelo Monte Carlo.

4.4.2 Medidas com aplicadores oftalmoldgicos *®Ru/*®Rh e *Sr/*Y.

As Tabelas de 19 a 23 mostram as taxas de dose obtidas com o uso dos
aplicadores de '®Ru/*®®Rh, CCB e CGD e de *Sr/*°Y, SIA.6, em tratamentos simulados
utilizando o phantom de olho, desenvolvido em agua sdélida, contendo dosimetros TL.
Os valores de taxas de dose medidos com os dosimetros TL no eixo central de simetria
dos aplicadores foram comparados com os valores de taxas de dose fornecidos pelos
certificados de calibragdo dos mesmos aplicadores.

As atividades dos aplicadores com fontes de *Ru/*®*Rh modelos CCB e CGD e
com a fonte *°Sr/°Y modelo SIA.6, em sua data de fabricacdo- 04/12/2012 para o
05Ru/*®Rh e 30/09/1980 para o *°Sr/Y, fornecidas pelos certificados, foram
respectivamente (23,4; 29,3 e 370 MBq), com taxas de doses nas superficies de
(158 +32; 150+30e 2.400 +720 mGy/min). As taxas de doses apresentadas nas
Tabelas de 19 a 23, dos respectivos certificados, foram corrigidas pela meia vida do
06Ru/*Rh , T+,=373,6 dias e a do *°Sr Ty, = 28,7 anos. O certificado do aplicador
contendo °Sr/*®Y fornece taxa de dose apenas na superficie do aplicador com incerteza
de + 30 %.

As taxas de dose em mGy/min para cada profundidade do phantom no eixo de
simetria dos respectivos aplicadores foram obtidas pelas leituras dos TLDs através da

equacéo 4.3.

D= feu ( 4.3)

nC min

mGy) (TL (nC ))
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Para cada aplicador, as taxas de doses medidas em cada profundidade foram

corrigidas pelo fator de calibracdo (f,,;); relativo a profundidade de cada aplicador e

para fins de comparacédo foram calculadas taxas de doses para 0os mesmos aplicadores

levando em consideracio o fator de calibracdo médio (f.4).

Tabela 19: Taxa de dose no aplicador CGD. Medi¢cBes no Phantom de olho com
microcubos de TLD-100 comparadas com valores fornecidos pelo certificado de
calibracéo do aplicador. Fator de calibracdo individual (fcq1)i- (6% ~ 1,79 %).

Profundidade

maGy
f cal (W)

Medidas no Phantom

Aplicador CGD
[Dq (MGy/min)]
(tempo de exposicao

Certificado de
calibracdo
[ D (mGy/min)]
(taxa de dose

Diferenca
relativa (%o)

(mm) 90min) 05/12/2013)
15 2,01+0,04 52,67 + 0,94 52,2+ 10,44 0,89
4,3 2,08+0,04 22,45+0,40 22,7+ 4,54 -1,10
7 2,01+0,04 8,56+ 0,15 8,67x1,73 -1,27
9,6 2,04+0,04 2,50+ 0,04 2,30+ 0,46 8,00

Tabela 20: Taxa de dose no aplicador CGD. Medi¢cbes no Phantom de olho com
microcubos de TLD-100 comparadas com valores fornecidos pelo certificado de
calibracéo do aplicador. Fator de calibracdo médio = (f.q; = 2,04 + 0,04 mGy/nC.
(6% = 1,91 %).

Medidas no Phantom Certificado de calibragdo | Diferenca
Profundidade | Aplicador CGD [D, (mGy/min)] [ D (MGy/min)] relativa
(mm) (tempo de exposicdo 90min) (taxa de dose 05/12/2013) (%)
1,5 53,49+ 1,02 52,2+ 10,44 2,41
4,3 22,03+£0,42 22,7+ 4,54 -2,95
7 8,69+ 0,17 8,67+ 1,73 0,23
9,6 2,50+ 0,05 2,30+ 0,46 8,00

Tabela 21: Taxa de dose no aplicador CCB. Medi¢des no Phantom de olho com
microcubos de TLD-100 comparadas com valores fornecidos pelo certificado de
calibracdo do aplicador. Fator de calibracdo individual (f cq1)i- (6% ~ 1,79 %).

maGy Medidas no Phantom Diferenca
feat (77 | Aplicador CCB [D, relativa
. (mGy/min)] Certificado de calibragéo (%)
Profundidade (tempo de exposicao [ D (mGy/min)]
(mm) 90min) (taxa de dose (17/07/2014)

1,5 1,86+0,03 35,17 £ 0,63 37,28+ 7,46 -5,66

4,3 2,04+0,04 15,91+ 0,28 16,25 + 3,25 -2,14

7 1,93+0,03 4,83 +0,09 59+ 1,18 -18,14

9,6 1,90+0,03 1,44+ 0,03 1,34+ 0,27 6,94
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Tabela 22: Taxa de dose no aplicador CCB. Medigdes no Phantom de olho com
microcubos de TLD-100 comparadas com valores fornecidos pelo certificado de
calibragdo do aplicador. Fator de calibracdo médio. f.q; = 1,93 + 0,08 mGy/nC.
(6% = 3,89 %)

Medidas no Phantom Certificado de calibragéo Diferenca
Profundidade Aplicador CCB [D, (mGy/min)] [ D (mGy/min)] relativa
(mm) (tempo de exposicdo 90min) (taxa de dose (17/07/2014) (%)
1,5 36,62 + 1,42 37,28+ 7,46 -1,77
4,3 15,07 +0,59 16,25+ 3,25 -7,26
7 4,84+0,16 59+1,18 -17,97
9,6 1,46 + 0,06 1,34+ 0,27 8,22
Tabela 23: Taxa de dose no aplicador SIA.6. Medi¢Ges no Phantom de olho com

microcubos de TLD-100.

Medid_as no Phantom (fcal)i (m_Gy) Medid_as no Phantom Certi_ficad9 de
Apllcador SIA.6 nc Apllcador SIA.6 .callbragao
[Da (mGy/min)] [Dq (MGy/min)] [ l()t a()r:;(z)é/dmoigg]
i m XPOosicdo 8min). tempo de exposicao
Proféjr:]l;jr:;jade 7 C(ZE; :pC(J) gezeipg’slgsgl 8(; y/rzc 8(min)F3 A indR/udgual 0911212013
0 1.312,62+ 183,8 0,74+0,02 1.055,99+ 26,27 1.080,0+324,0
1,5 455,8 + 63,8 0,85+0,02 422,60+ 10,52
4,3 81,2+11,4 1,06+0,05 93,77 £4,00
7 7,6 £1,06 0,79+0,04 6,97 + 0,36

O phantom construido no presente trabalho permite medidas de dose em até
22,5 mm de profundidade, porém, a partir de 10 mm as respostas TL dos dosimetros
irradiados com os aplicadores de '°Ru/**Rh apresentaram valores baixos em virtude da
rapida queda de dose. Portanto, a partir de 10 mm de profundidade os valores das
leituras dos TLDs ndo representam mais medidas com confiabilidade, para irradiagdes
com *®Ru/*®®Rh. As leituras encontradas nos TLDs a partir desta profundidade est&o
muito préximas ao limite inferior de deteccdo dos dosimetros. Para o *Sr/*Y estas
incertezas aumentam para profundidades menores do que para o **Ru/*®*Rh, devido ao
menor alcance no tecido das particulas beta geradas pela fonte. Assim, a partir de 8 mm
de profundidade os valores ndo foram apresentados neste trabalho.
A taxa de dose na superficie, corrigida pelo decaimento da fonte de *°Sr/*°Y para o
aplicador SIA.6 foi de 1.080,0 mGy/min para o dia 09/12/2013, como consta na Tabela
23. O certificado deste aplicador néo fornece muitos parametros para comparagao, pois,
como ja explicado, o seu certificado ndo fornece valores de taxas de doses para
diferentes profundidades e sim apenas na superficie, com uma incerteza associada de

+30 %. Dado a dificuldade em posicionar o dosimetro TL na superficie do aplicador,
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ndo foi possivel comparar o valor de taxa de dose fornecida pelo certificado para a
superficie com o valor medido no phantom proposto. Sendo assim, foi feito um ajuste
da curva de resposta TL versus profundidade para o aplicador SIA.6, Figura 39. O valor
da resposta TL extrapolado para a superficie através da funcao fornecida pelo ajuste da
curva foi utilizado para calcular a taxa de dose na superficie e comparar com a do

certificado, Tabela 23, Figura 39.

2500
SIA.6- *°Sr/™Y
2000
8 1500 TL(nC) - 3866’806-X/1,534+1717,66e—x/1,55
c
= R*=0,99976617
1000 -
3
‘0
-
500
0 4
T T T T T
0 2 4 6 8 10
Profundidade em &gua solida -x(mm)

Figura 39: Ajuste da curve TL versus profundidade em agua para o aplicador SIA.6 de
%35r/°%y . A equacéo do ajuste da curva foi utilizada para extrapolacdo do valor de TL na
superficie do aplicador.

Os maiores desvios padrBes relativos associados as medidas de taxas de doses
absorvidas no phantom de agua solida pelos dosimetros TL para os trés aplicadores
utilizados neste trabalho foram 1,91%, 3,89% e 14,4 %, para 0os modelos de
aplicadores concavos CGD e CCB com fontes de '®Ru/"Rh e SIA.6 com fonte de
%05r°%Y, respectivamente. Dadas as incertezas fornecidas pelos certificados de
calibragdo referente aos mesmos aplicadores, +20 % para as fontes de ‘®Ru/*®Rh e
+30 % para as de *°Sr/*®Y, os resultados experimentais encontrados no presente trabalho

foram mais precisos e, portanto, o phantom desenvolvido e seu procedimento de
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calibragdo é um bom pardmetro para verificar valores de taxas de doses em diferentes
profundidades para os aplicadores CCB e CGD. Para o aplicador SIA.6 Sr/®Y ¢
possivel comparar taxas de dose apenas na superficie do aplicador, atraves da
extrapolacdo do ajuste da curva de dose com a profundidade, j& que este ndo fornece
valores de taxas de dose com a profundidade.

Trabalhos encontrados na literatura com medidas experimentais para
aplicadores oftalmicos emissores beta com dosimetros TL apresentaram incertezas
maiores as encontradas no presente trabalho (6-15 %), para fontes de *°Ru/*®Rh [71],
de (8-10 %) para ®°Ru/*®®Rh e *°Sr/°Y [29].

Em termos de diferencas relativas nos valores de taxas de doses, gquando
comparados 0s Vvalores experimentais com aqueles fornecidos pelos respectivos
certificados, estes ndo apresentaram diferencas tdo significativas para os aplicadores de
%Ru/"Rh. A maior diferenca relativa foi de 18,14 % menor, no presente trabalho, a
7 mm de profundidade para o aplicador CCB, quando considerado o fator de calibracdo
individual. Para as outras profundidades estas incertezas estdo abaixo dos limites
superior e inferior, para cada valor de taxa de dose fornecida pelo certificado de
calibracéo.

O objetivo no presente trabalho foi estabelecer um método de medida para o
controle de qualidade em relacdo a verificacdo dos valores reportados pelo certificado
de calibracdo destas fontes beta e que reduzisse as incertezas fornecidas pelos
certificados de calibracéo e aquelas encontradas na literatura, o que foi atingido.

Fontes seladas em forma de aplicadores, emissores beta, sdo rotineiramente
utilizadas em grandes centros radioterapicos para tratamentos de melanomas e/ou de
pterigio. Assim como para todas as fontes de radiacdo ionizante utilizadas na
radioterapia, o controle de qualidade (QC) das fontes de beta é de responsabilidade do
fisico médico.

Um aspecto importante desse controle de qualidade é a verificacdo
(independente) das propriedades de dosimetria da fonte, tal como sua uniformidade.
Em comparacdo com as fontes que emitem raios gama, as fontes beta tém um curto
alcance (tipicamente cerca de 10 mm em agua) e um gradiente de dose ingreme. Este
gradiente estd presente no volume de deteccdo e pequenas mudancas na fonte ou
posicionamento do detector pode dar origem a grandes desvios (por exemplo, incerteza

de 0,1 mm na posi¢do pode causar uma diferenca de 10 % da dose absorvida).
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Para calibracdo das fontes beta, ndo ha técnicas padronizadas disponiveis, sendo
dificil encontrar ou calibrar os detectores para dosimetria destas fontes. Existia apenas
um padrdo primario para as fontes beta clinica disponivel (NIST nos EUA) e
recentemente um documento- NCS (Nederlandse Commissie voor Stralingsdosimetrie)
com recomendagdes sobre o controle de qualidade destas fontes beta [41].

Outro parametro importante é o planejamento do tratamento realizado para estes
aplicadores. A dose de radiacdo a ser tomada pelo paciente prescrita pelo médico e o
tempo de permanéncia do aplicador no olho é calculado através de curvas de calibragdo
fornecidas pelos fabricantes das placas. Em geral, os calculos sdo feitos manualmente
considerando-se o tipo de radioisotopo utilizado, a energia deste, a meia vida, a taxa de
decaimento do material e a distancia da aplicacdo da dose radioterapica. Apenas 0s
aplicadores com fontes de '®Ru/*®®Rh mais recentes possuem parametros de variagdes
de doses ao longo do eixo central de simetria do aplicador para até 10 mm de
profundidade. H& no Brasil, muitos hospitais e/ou clinicas que ainda realizam
tratamentos de cancer de olho e principalmente de pterigio com fontes de ‘®Ru/*®Rh e
%351y sem nenhum parametro para medida de variacio de dose com a profundidade.
Em se tratando de tratamentos de cancer de olho no Brasil, as situagfes ainda sdo
bastante precéarias, pois, ndo existem sistemas de planejamento nem para 0s mais

recentes aplicadores fabricados (que sdo os de ‘*®Ru/*®Rh).
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Conclusoes

Os resultados simulados obtidos com a utilizacdo do cddigo de Monte Carlo
MCNPX para as distribuigdes de doses em um modelo matematico completo do olho
humano para os quatro modelos de aplicadores, CCA, CCB e CGD contendo
10%Ru/*®Rh e SIA.6 contendo *°Sr/*°Y, mostraram que a escolha correta dos modelos de
aplicadores, conhecimento da espessura e localizacgdo do tumor, o correto
posicionamento do aplicador e o planejamento de doses nas estruturas oculares sé@o
fundamentais, a fim de fornecer um tratamento eficaz.

Célculos de doses médias, doses maximas e minimas em regides delicadas e
adjacentes a superficie dos aplicadores foram simuladas em dois modelos de olho,
compostos apenas por agua e considerando suas reais heterogeneidades. Os resultados
mostraram que para determinadas posi¢Oes nas estruturas do olho diferencas relativas de
até 68 % para os dois modelos podem ser observadas. Quando comparados 0s
resultados para valores normalizados de doses planejadas para o apice do tumor (85Gy),
nos dois modelos de olho estudados, foi possivel verificar que algumas estruturas para o
modelo de olho de &gua apresentaram sobredosagens ao passo que outras apresentaram
subdosagens em relacdo ao modelo de olho composto por suas reais heterogeneidades.
Por exemplo, ao longo da regido tumoral, para todos os aplicadores quando considerado
o tratamento no modelo do olho de agua, as doses (Dggua) foram subestimadas em
valor % em relacdo ao olho composto por suas reais heterogeneidades (Diecido);
entretanto para as lentes as doses no olho de &gua, para o tratamento na coroide, foram
superestimadas para todos os aplicadores, com diferencas relativas de até 68 %. Para as
estruturas muito distantes do aplicador, as doses sdo extremamente baixas, devido a
répida atenuacao das particulas beta no tecido, tornando estas diferencas relativas menos
significativas. Para estas estruturas distantes do aplicador, na simulagdo por Monte
Carlo, as incertezas estatisticas ndo convergiram abaixo de 5% para 0 numero de
histérias simuladas, 2x10° histérias de elétrons.

Comparac0es entre as doses maximas, minimas e médias nas mesmas estruturas
oculares sugerem que as doses médias nas regides de interesse clinico ndo apresentam
necessariamente valores representativos para estas estruturas oculares. Nas lentes, por

exemplo, as doses médias foram de 24-58 % mais elevadas em relacdo as doses
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calculadas no centro da lente. Nas estruturas mais radiossensiveis do olho como as
lentes, retina, macula e nervo Optico, as doses maximas representam maior interesse
clinico devido aos efeitos secundarios como a reunopatia optica e cataratas ao passo que
a esclera e cornea séo consideradas mais radioresistentes [118,119].

Os dois tratamentos simulados, tumor na coroide e na Uvea, apresentaram
caracteristicas como forma geométrica, didmetro basal e espessura do tumor similares,
sendo apenas posicionados em localidades diferentes no interior do olho; a fim de
verificar qual ou quais dos modelos de aplicadores estudados no presente trabalho
apresentam maior cobertura do volume tumoral e menor dose nos tecidos contiguos
sadios. Como era de se esperar, os valores de doses médias, maximas e minimas para 0s
mesmos tipos de tratamento variam significativamente para os diferentes modelos de
aplicadores ou de fontes. Apesar de todos os modelos estudados possuirem geometrias
similares, concava, estes apresentam dimensdes e atividades que diferem bastante,
acarretando em significativas diferencas nos valores de doses.

Os resultados de simulagdo apresentados neste trabalho sugerem a importancia
da utilizacdo de um modelo de olho adequado para planejamentos de calculos de dose
no olho em tratamentos de braquiterapia oftdlmica com fontes beta com o objetivo de
realizar uma dosimetria precisa no paciente, entretanto, a pratica clinica diaria utiliza
apenas os valores de taxas de doses com a profundidade no eixo central dos aplicadores
corrigidas pelo decaimento da fonte.

Através das dimensdes precisas relacionadas a anatomia do olho do paciente,
que podem ser realizados através de exames oftalmoldgicos especificos, o modelo de
olho construido no presente trabalho permite calculos de dose mais exatas e precisas,
especificos ao paciente num curto intervalo de tempo, para qualquer modelo de
aplicador e/ou fonte.

Os resultados de simulacdo deste trabalho mostraram que considerar as regides
estruturais do olho bem como suas corretas composicdes elementares tem sua
importancia para uma dosimetria mais precisa, porém, mais importante que isso e que
deve ser realizado de maneira bastante rigorosa e precisa é a adequada localizacdo do
tumor e a correta posicao do aplicador no olho. Investigacdes sobre os posicionamentos
das placas, suas incertezas, bem como os efeitos de dosimetria para 0 modelo da placa
escolhido é necessario e extremamente importante antes da insercdo cirurgica desta no

paciente.
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Devido as caracteristicas dosimétricas do ‘*Ru/**Rh e ®Sr/*®Y, alguns cuidados
devem ser tomados para garantir uma cobertura adequada do volume tumoral. Os
tumores ndo devem ter espessuras maiores do que 5 mm. O uso de um bom sistema de
planejamento de tratamento com simulacdes por Monte Carlo pode ser o melhor
procedimento para um planejamento de braquiterapia oftalmoldgica. As distribuicoes
tridimensionais de dose e do histograma de dose-volume especifico para cada paciente
pode assegurar a cobertura do volume do tumor e a protecdo dos tecidos saudaveis.

Os calculos de doses planejadas para tratamentos com braquiterapia oftalmica
com fontes emissores beta de **Ru/**Rh e °Sr/*®Y sdo baseadas apenas na correcéo da
taxa de dose pelo decaimento da fonte para o dia do tratamento e, os certificados
fornecem taxas de dose em agua com a profundidade apenas no eixo central de simetria
dos aplicadores. Nenhuma clinica e/ou hospital que realiza tais tratamentos dispdem de
algum tipo de sistema de planejamento de tratamento, como é de praxe em radioterapia,
e mais critico que isso € a ndo calibracdo periddica destas fontes ou se quer a
conferéncia dos valores de taxas de doses. Devido a essa caréncia e procedimentos
dosimétricos rudimentares em braquiterapia oftdlmica com fontes beta, o segundo
objetivo do presente trabalho foi construir um objeto simulador de olho (phantom) para
conferéncia de taxas de doses no eixo central de simetria dos aplicadores e comparar
estes resultados com os certificados fornecidos para cada aplicador.

Os resultados apresentados para os dois modelos de aplicadores emissores beta,
CCB e CGD com Ru/*®Rh e 0 SIA.6 com %Sr/*®Y foram consistentes quando
comparados os valores de taxas de doses em agua com as dos certificados para 0s
mesmos aplicadores. As incertezas relacionadas as medidas com essas fontes beta sdo
geralmente altas quando comparadas com incertezas para feixe de fotons, devido as
grandes flutuacdes de doses préximas a superficie dos aplicadores para o feixe de
elétrons de alta energia. As incertezas encontradas no presente trabalho estdo inferiores
as fornecidas pelos respectivos certificados e com resultados encontrados na literatura
[29, 71]. O phantom desenvolvido e seu procedimento de calibracdo mostrou-se uma
boa ferramenta para conferéncia de taxas de doses com a profundidade utilizando

dosimetros microcubos TL.
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Perspectivas futuras

Como continuacgéo deste trabalho, sugere-se calcular distribuicdes de doses para
outros aplicadores e simular diferentes tipos e tamanhos de tumores em diversas regides
no interior do olho, a fim de fornecer um banco de dados com o objetivo de facilitar o
planejamento dos tratamentos com braquiterapia oftalmica.

Adicionalmente, sugere-se simular um modelo do olho voxilizado, esta
voxilizacdo facilita os célculos de histograma dose volume DVHs para todas as
estruturas importantes do olho.

Em relacdo a calibracdo destas fontes beta, construir um “phantom” simulador
de olho, com material equivalente, com a possibilidade de mediar taxas de doses fora do
eixo de simetria e na superficie do aplicador. Este phantom deve ser construido por
diversas cascas esféricas (conchas bem finas) concéntricas de maneira que se encaixem
com bastante precisdo, “sanduichadas” com dosimetros TL. Este estudo faz-se
necessario a fim de calcular as flutuacbes de doses proximos a superficie destes

aplicadores para determinar a uniformidade destas fontes.
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Apéndice: Tabela de Snellen
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A acuidade visual ¢ marcada com dois numeros (por exemplo, "20/40"). O
primeiro numero representa a distancia de teste em pes entre o quadro e 0 paciente, e 0
segundo representa a fileira menor das letras que o olho do paciente pode ler. Por
convencdo, a visdo é medida na distancia de 20 pés (6 metros). Por isso na primeira
parte da fracdo (numerador) temos o nimero 20. Nesse exemplo "20/40" seria porque as
letras da fileira "40" sdo suficientemente grandes para que um olho normal veja na
distancia de 40 pés (12 metros).
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I — P applicators were modeled using Manie Carlo mde MCNPYL
» Dese distribubio ns were calmlated for all eye struchunes, inchding a tumor negion
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AERTICLEINFOD ABSTEACTS

Concave eye applictors with 50" and '"SRu['™kh beta-ray sowres are wsally wed in
brachytherapy for the treatment of superficial intraomler tumors a5 owveal melanoma with thidmess
up to 5 mm The am of this work consisted in using the Monte Carlo ode MONFY to calolate the 3D
dose distribution an a mathematic] model of the human eye. @nsidering 1™y and "% ["Sfh
' . beta-ray eyeapplictors, in onder to treata posterior uvea melanoma with athiclkness 38 mmi from the

Eye bara Inprhrapy choroid suface. Mathematical models were developed for the two ophthamic applicators, CCD
Muanine Carks produced by BEBIG Company and 5146 produced by the Amersham Compamny, with adtivities 1 md and
i 473 mdT respectively. They have a concave form. These gpplicains’ mathemati il models were attached
P i theeye model and the dase distributions were calolaied using the MCHEY *F8 tally The awerage doses
rates were determined in all regions of the eye model The *M tally resulis showed that the deposited
energy due to the applicator with the radionudide gy ""5gh is higher in all eye regions, including
tumar. However the average dose ratein the twmar egion is hi gher for the applicator with * %S5, due o
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that emit low energy photons compased of - and X-ray, with high
tisswe pepstration, which are prelerable to tresl more extendive
tumors with higher tan Smm thicknes. "Ry and =50 are bety
emitters and have an even more rapid dose fall-off. The large dose
gradient for these applicators allws dote concentration o the tumor
base while minimizing dose to eyek critical Srschies, the most
prefermed for trestments of tumors of small and mediom dzes, less
than 5 mm thickmes (Mag e al, 2003)

I this waork the Monte Caflo code MOMPX (Pelowitz, 2005)
was used to simulate the trestment of the a posterior uveal
melanoma with thickness of 3.8 mm from the choroid surface of
the two beta smitters applicators modsls — "5 ™Y SIAG model
and "™ Ru/"™Rkh CGD.
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rinal Article
Abstract

FPurpose: Melanoma at the choroid region is the most common primary cancer that affects the eye in adult patients, Concare
mhhllm.:nwlmnm&mﬁmmhbmnmmﬁemmdﬁmmtdfh&q!mm]mmm&
small and medi The available treatment planning system for ®Ro applicators is based on dose distributions on a
homogeneons water sphere eye model, resulting in a lack of data in the literature of dose distributions in the eye radicsensitive
structures, information that may be crucial to improve the treatment planning process, aiming the maintenance of visuwl acuity.
Methods: The Monte Carlo code MCNPX was used to callate the dose distribution in a complete mathematical moded of the
human eye containing a choroid melanoma; considering the eye actual dimensions and its variows component structures, due to
an ophthalmic brachytherapy treatment, using "“Ru/"#h beta-ray sources. Two possibilities were analyzed; a simple water eye
and a heterogeneous eye considering all its sructures. Two concave applicators, OCA and CCE mamsdfactured by BEBKG and a
complete mathematical model of the human eye were modeled using the MCNPX code. Reults and Conclusion: For both eye
models, namely water model and heterogeneous model, mean dose values simulated for the same eye regions are, in general,
very similar, excepting for regions very distant from the applicator, where mean dose vahses are very low, uncertainties are
higher and relative differences may reach 2004%. For the tumor base and the eye stractures closest to the applicator, such as
sclera, choroid and retina, the maximum difference observed was 4%, presnting the beterogensous model higher mean doss
values. For the other eye regions, the higher doses were ohtained when the homogeneous water eye model & taken into consid-
eration. Mean dose distributions determined for the homogensons water eye model are similar to those obtained for the heter-
wmmﬂﬂ_ﬂﬁ:ﬂ;&ﬂ&ehﬂwwﬁzﬁm&dkamﬂhmﬁdﬂiﬂdﬁmmw

Eeywords Eye Brachytherapy; Monte Carlo: Dose Distribution; Buthenium-106

Introduction cal characteristics, such as short Tange, resalting in large dose
healthy tismes; beta radiation is lasgely used in brachy-
therapy applications as radiation sources for meatment of

Beta radiation i the name given to energetic electrons emit-

smiall lesions of the eye.!
m,@ﬁw'mm& /Y and Ru/%Rh are the more used beta sources for

the treatment of mperficial mmors. Only "™Ru/"*Rh appli-
Cite this arricle as: cators remain commercially available. They are used as con-
Barbosa MA, da Bosa LA de Menezes AF, Beis [P, Facore A, Braz cave applicators. The efficcy of such teatments, side effects
D Assessmnent of ocolar bets mdiston dose disribanon doe dmlmyhgmmmzvﬁwgmﬂgghﬂ_

106R 106R rachykerapy applicanes using MCNFX Monte
Carlo code. Jor f Camcer Ther Otaood 2014; 2(3)-02008.
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Abstract Concave eye applicators with 905r,/90Y and 106Ru,/106Rh beta ray sources are usually used
in brachytherapy for the treatment of superficial intraccular tumors as uveal melanoma with thickness
up to Smm. The calculation of the dose delivered to the eve is carried out based on the data present in
the beta source calibration certificate, Therefore, it would be interesting to have a system that could
evaluate that dose. In this work, an eye phantom to be used with 106Ru/106Rh betatherapy
applicators was developed in solid water. This phantom can hold nine micro-cube thermoluminescent
(TL) dosimeters, TLD-100. The characteristics of the TL response of the dosimeters, namely
reproducibility and individual sensitivity, were determined for a 60Co source. Using Monte Carlo code
MCNPX, the dose to a water eye was determined at different depths. Exposing the eye phantom with TL
dosimeters to the 106Ru,/106Rh applicator, it is possible to assess calibration factors using the dose
values obtained by Monte Carlo simulation to each depth, Using mean calibration factors, dose values
obtained by TL dosimetry were compared to the data present in the applicators certificate, Mean
differences for both applicators were lower than * 10%, maximum value 17% and minimum value
0.08%. Considering that the certificate valuss present an uncertainty of £ 209, the calibration
procedure and the developed phantom are validated and can be applied.
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RESUMO

Os aplicadores oftalmicos COC com fonte emissoras beta de '®Ru/’°Rh sdo utilizados no
tratamento de tumores intraoculares proximos ao nervo optico. Neste tipo de tratamento ¢
muito importante conhecer as distribuicoes de dose, de modo a proporcionar a melhor entrega
possivel de dose prescrita ao tumor, preservando ao maximo o nervo opfico, regiio
extremamente critica, que, se danificada, pode comprometer a acuidade visual do paciente,
bem como causar sequelas cerebrais. Essas distribui¢des de dose sdo complexas e os médicos
responsaveis pelo tratamento so dispoéem do certificado de calibragdo da fonte, fornecido pelo
fabricante Eckert & Ziegler BEBIG GmbH, para realiza-lo. Estes certificados limitam-se a
apresentar 10 valores de dose absorvida em profundidade na agua ao longo do eixo central do
aplicador, com incertezas da ordem de 20%, e isodoses em um plano situado a 1 mm da
superticie do aplicador. Assim, torna-se importante conhecer com mais detalhes e precisao as
distribui¢des de dose na agua geradas por esses aplicadores. Para isso, utilizou-se a simulagdo
por Monte Carlo com o emprego do codigo MCNPX. Inicialmente validou-se a simulagdo
comparando os resultados obtidos para o eixo central do aplicador com aqueles fornecidos
pelo certificado. As diferen¢as percentuais encontradas foram menores que 5%, validando-se,

dessa maneira, o método utilizado. Calculou-se o perfil de dose lateral para 6 profundidades
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Anexo V- certificados de calibracao
utilizados

. 020612
Anlage zum Zertifikat Nr.

Appendix to certificate no. ....................

Mess-Protokoll e Eckart& Zieal
Protocol of Measurements - = cckert legler
BEBIG
FUr die radioaktiven Strahler
For the radioactive sources
Produkt-Code Ru6.A06 Seriennr. CCB 1853 Nuklid Ru-106
product code serial no. nuclide

wurde folgende GrofRe durch Messung bestimmt:
the following quantity has been measured:

MessgroRe Beschreibung der Messung
quantity measured description of the measurement
Energiedosisleistung Die Energiedosisleistung der 8-Strahlung in gewebe-aquivalentem Material wurde im
in Wasser/ Wasserphantom mit einem Szintillatior or (Durch : 1 mm, Héhe: 0.5 mm)
gemessen. Die Ergebnisse sind auf den NIST-Standard (12/2001) ruckfuhrbar. /
absorbed dose rate The absorbed dose rate of B-radiation in tissue-equivalent material has been
to water measured with a scintillator (diameter: 1 mm, height: 0.5 mm) in a water phantom
The results are traceable to NIST standard (12/2001).

Messergebnisse Messdatum 04.12.12
measurement results date of measurement L

Die Messergebnisse werden in mm Abstand des Szintillatormittelpunkts von der inneren (konkaven) Oberflache des Applikators entlang der Zentralachse

angegeben und mit einer Regi funktion | Ang: sind auf den Referenzpunkt (r=0.0 mm; z=2.0 mm) bezogen./
The results are stated in mm distance of the scintillator midpoint from the inner (concave) surface of the plaque along the central axis, and shown
grap lly on a reg ion function. Relative data are normalized to the e point at (r=0.0 mm; z=2.0 mm).
300 —f— }

Dosisleistung am 200
Referenzpunkt r=0; z=2 / d
reference dose rate mGy/min
at r=0; z=2 g e p a4
97.2 mGy/min —
+20% (2sigma) 70 = = Sy, —
Messergebnisse / 50
measurement results: - S
[mm] [mGy/min][ % ] 30

06 138 142 -

1.0 127 131 20 =
20 972 100 s 5 N

3.0 73.0° w51

40 534 549 b R

5.0 388 399

6.0 262 270 7 P d

7.0 7.5 8.0 =

80 113 116 5 : : ]
9.0 6.72 6.92 -
10.0 382 3.93 3 3

Extra-, interpolierte Daten / 20

extra-, interpolated data:

[mm] [mGy/min][ % ]
0.0 158 163 1
35 629 6438

R T e T S SRR T
mm

V. Kiingbei

Ausstellungsdatum 06.12.12 Unterschrift S Name
date of issue (dd.mm.yy) signature b &M P name

Eckert&Ziegler BEBIG GmbH * Robert-Rossle-Str. 10 « 13125 Berlin » Germany * Tel,+49(0)30-941\)84—0 = Fax +49(0)30-941084-112 « e-mail: : info@bebig.de
POYFO08 / Rev. 06
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Anlage zum Zertifikat Nr. RS

Appendix to certificate no. ....................

Mess-Protokoll o .
Lo
Protocol of Measurements = Eckert&Ziegler
BEBIG
Fur die radioaktiven Strahler
For the radioactive sources
Produkt-Code RuB.A07 Seriennr. CGD 311 Nuklid Ru-106
product code serial no. nuclide
wurde folgende GroRe durch Messung bestimmt:
the following quantity has been measured:
MessgroRe Beschreibung der Messung
quantity measured description of the measurement
Energiedosisleistung Die Energiedosisleistung der R-Strahlung in be-aquival ial wurde im
in Wasser/ Wasserphantom mit einem Szintillationsdetektor (Durchmesser: 1 mm, Héhe: 0.5 mm)
gemessen. Die Ergebnisse sind auf den NIST-Standard (12/2001) riickfuhrbar. /
absorbed dose rate The absorbed dose rate of B-radiation in tissue-equivalent material has been
to water measured with a scintillator (diameter: 1 mm, height: 0.5 mm) in a water phantom.
The results are traceable to NIST standard (12/2001).
Messergebnisse Messdatum
measurement results date of measurement 04.12.12

Die Messergebnisse werden in mm Abstand d_es Szjntil_latonnittelpunkts von der inneren (konkaven) Oberfliche des Applikators entlang der Zentralachse

angegeben und

1 mit einer Reg

inktion darg Relative Ang

graphically on a regression function. Relative data are normalized to the reference point at (r=0.0 mm; z=2.0 mm).

sind auf den Referenzpunkt (r=0.0 mm; z=2.0 mm) bezogen /
The results are stated in mm distance of the scintillator midpoint from the inner (concave) surface of the plaque along the central axis, and shown

300

Dosisleistung am 200
Referenzpunkt r=0; z=2 /
reference dose rate mGy/min
at r=0; z=2 100 L
90.2 mGy/min = S
+20% (2sigma) 70
Messergebnisse / 50 = - =
measurement results: g \
[mm] [mGy/min][ % ] 30 -

0.6 129 143 e

1.0 118 131 20 ik

20 90.2 100 ’ X

3.0 672 745 \

4.0 49.7 551 10 | 3 2

5.0 36.3 403 :

6.0 250 277 7

7.0 170 188

8.0 11.0 122 5 S e
9.0 6.96 7.72 r;\,
10.0 412 457 3
Extra-, interpolierte Daten / 2
extra-, interpolated data:

[mm] [mGy/min][ % ]
0.0 150 166 1

e i 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

mm

Ausstellungsdatum 06.12.12 Unterschrift < Name V. Klingbeil
date of issue (gd.mm.yy) signature ¢ uc VAL ‘O 5 L\ke name

Eckert8Ziegler BEBIG GmbH = Robert-Rossle-Str. 10 » 13125 Berlin « Germany » Tel.+49(0)30v941(Q4-0 * Fax +49(0)30-941084-112 « e-mail: : info@bebig.de
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Mess-Protokoll

020512

Anlage zum Zertifikat Nr.

Appendix to certificate no. ..............

R
Lo i
Protocol of Measurements [==] Eckert & Ziegler
BEBIG
Fir die radioaktiven Strahler
For the radioactive sources
Produkt-Code Ru6.A12 Seriennr. COC 486 Nuklid Ru-106
product code serial no. nuclide
wurde folgende GroRe durch Messung bestimmt:
the following quantity has been measured:
MessgroRe Beschreibung der Messung
quantity measured description of the measurement
Energiedosisleistung Die Energiedosisleistung der 8-Strahlung in gewebe-équivalentem Material wurde im
in Wasser/ Wasserphantom mit einem Szintillati ktor (Durch : 1 mm, Hohe: 0.5 mm)
gemessen. Die Ergebnisse sind auf den NIST-Standard (12/2001) ruckfuhrbar. /
absorbed dose rate The absorbed dose rate of B-radiation in tissue-equivalent material has been
to water measured with a scintillator (diameter: 1 mm, height: 0.5 mm) in a water phantom.
The results are traceable to NIST standard (12/2001).
Messergebnisse Messdatum 04.12.12
measurement results date of measurement R

Die Messergebnisse werden in mm Abstand des Szintillatormittelpunkts von der inneren (konkaven) Oberflache des Applikators entlang der Zentralachse
angegeben und zusammen mit einer Regressionsfunktion dargestellt. Relative Angaben sind auf den Referenzpunkt (r=0.0 mm; z=2.0 mm) bezogen./
The results are stated in mm distance of the scintillator midpoint from the inner (concave) surface of the plaque along the central axis, and shown
graphically on a regression function. Relative data are normalized to the reference point at (r=0.0 mm; z=2.0 mm).

300
Dosisleistung am 200
Referenzpunkt r=0; z=2 / X
reference dose rate mGy/min
at r=0; z=2 100
79.9 mGy/min = =]
+20% (2sigma) 70
Messergebnisse / 50
measurement results:
[mm] [mGy/min][ % ] 30
06 117 146 L
1.0 107 134 20 ;
2.0 799 100
3.0 586 734 \‘a\
4.0 425 532 10
5.0 294 369 X
6.0 203 254 i =
7.0 135 169 — —]
8.0 874 109
9.0 544 6.80
100 328 410 X S
Extra-, interpolierte Daten / 2 :
extra-, interpolated data: %]
[mm] [mGy/min][ % ]
0.0 137 171 1
A8 00 mteh B h s A AonE e T BT gt
mm
Ausstellungsdatum 06.12.12 Unterschrift : ¢ s V. Klingbeil
date of issue (dd.mm.yy) signature buQAM Qp’(},‘e name

Eckert&Ziegler BEBIG GmbH « Robert-Réssle-Str. 10 » 13125 Berlin + Germany * Tel.*49(0)30-94105'!]-0 « Fax +49(0)30-941084-112 + e-mail: : info@bebig.de
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Sealed radioactive source test report

product code
SIA )
TRC item no.
H25187

BSI/ISO classification
NOT TESTED

serial number

0227xL

notes

description

STRONTIUM-90
OPHTHALKIC APPLICATOR

special form cer.. “cate no.

NQNE

measurement check

o

nominal activity

1 10 MILLICURIE
( 370 MEGABQ)

date
30 SEPT 80

recommended working life

10 YEARS

measurement check date

customer

PROMOENGI ENGENHARIA
COMERCIO E IMPORTACAC LTDA
RIC DE JANEIRO

L/C nO: 597581/780-27128

customer's order no.

ua1 PE 31553
leakage test date passed leakage test
L 2& Aue 80

signed

this classification complies with BS.5288:1976, which is in agreement with ISO.2919 (see overleaffor definition and description of tests)

The Radiochemical Centre Ltd

Amersham Buckinghamshire England HP7 9LL

date passed |contamination test

®

A 23 aue

300 ayen
o Se bt 80

date passed

80

telephone: Little Chalfont 4444 (STD code 024 04)
telegrams and cables: Activity Amersham Talex

telex: 83141 ACTIVA G
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