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Abstract

Cancer is the leading cause of death in the World and radiotherapy one of the
main procedures for treatment. Modern radiotherapy techniques provides increa-
singly higher conformality to the tumor. However, for successful treatment and to
ensure maximum dose exposure to the tumor and avoid the irradiation of organs at
risk or healthy tissues it is important detect patient misalignments and anatomical
morphological alterations before the treatment, so to carry out the necessary cor-
rections. In this way, a new imaging system to be applied to external X-ray beam
radiotherapy was proposed: OrthoCT (orthogonal computed tomography). This
technique focusses on acquiring images of the volume to be irradiated immediatly
before treatment, when the patient is already positioned and fixed for treatment
(“on-board imaging”) with very low to eventually null dose administered to organs
at risk or healthy tissues even when position close to the tumor. OrthoCT relies on
orthogonal ray imaging, namely, the detection of scattered photons in the patient
that are emitted perpendicularly to the incident beam direction. OrthoCT shows
good correlation with the morphological structure of the patient. For that, it is ne-
cessary that the beam has an inferior size (= 5 mm x 5 mm) when compared to the
typical ones used in patient irradiation. Moreover the scanned profile requires: (1)
high homogeneity so that variations can be associated only to dose/morphological
alterations; and (2) high velocity (which favors multi-leaf collimator-based scans
in respect to jaw-based scans).

The purpose of this dissertation is to define the best scan to be applied in
OrthoC'T, considering the conditions aforementioned. For that some small-beam
scans were evaluated experimentally and the obtained profiles were optimize. The
more homogeneous profile achieved experimentally reveals an intensity variabi-
lity inferior to 1%, thus substantiating the capability of OrthoCT to detect such

morphological variations or larger.

Keywords: Imaged guided radiotherapy (IGRT), Orthogonal ray imaging, MV
beams, Orthogonal computed tomography (OrthoCT).






Resumo

O cancro é uma das principais causas de morte no Mundo e a radioterapia
um dos métodos de tratamento mais utilizados. As técnicas modernas de radi-
oterapia permitem aumentar a conformacionalidade ao tumor. Todavia, para o
sucesso da terapia e de modo a garantir uma dose maxima no tumor e evitar a
irradiacao de orgaos de risco ou tecidos saos adjacentes, é importante detetar os
desposicionamentos do doente e as alteragoes anatémico-morfolégicas antes do tra-
tamento ter inicio, para que se possa proceder as devidas correcoes. Nesse sentido,
um novo sistema de imagem para radioterapia de feixe externo com raios X foi
proposto:  OrthoCT (orthogonal computed tomography). Este sistema pretende
adquirir imagens do volume a ser irradiado imediatamente antes do tratamento
ter inicio, quando o doente ja se encontra posicionado e imobilizado para receber
o tratamento (“on-board imaging”). Esta técnica é possivel administrando uma
dose muito baixa, eventualmente nula, nos 6rgaos de risco e tecidos saudaveis,
mesmo quando posicionados proximos do tumor. A OrthoCT tem por base a ima-
giologia por raios ortogonais, isto ¢, a detecao da radiacao dispersa no doente que
escapa perpendicularmente a direcao do feixe de irradiacao, pois esta apresenta
uma boa correlagao com a estrutura morfolégica do doente. Para isto, o feixe de
irradiacao deve ter um tamanho inferior (= 5mm x 5mm) aos tipicamente usados
nos tratamentos atuais. Além disso, o perfil do varrimento deve ser: (1) o mais
homogéneo possivel, para que as variagoes possam ser associadas a alteracoes de
dose/morfoldgicas; e (2) ter elevada velocidade (o que favorece os varrimentos com
o colimador multi-folhas, em vez das mandibulas).

O objetivo deste projeto é determinar o melhor varrimento a ser usado expe-
rimentalmente em OrthoCT tendo em conta as condigoes referidas anteriormente.
Para tal, utilizaram-se feixes finos e os resultados dos varrimentos obtidos expe-
rimentalmente foram optimizados. O varrimento mais homogéneo obtido expe-
rimentalmente revela uma variabilidade da intensidade do feixe inferior a 1%, o
que suporta alteracoes de variabilidade morfologica detetaveis através da técnica

OrthoC'T desta ordem de grandeza ou superior.

Palavras-chave: Radioterapia guiada por imagem (IGRT), Imagiologia por raios

ortogonais, Feixes de MV, Tomografia computadorizada ortogonal (OrthoCT).
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Capitulo 1

Introducao

Neste capitulo descreve-se o projeto que estd na base da presente dissertacao.
Apresentam-se também os objetivos e organizagdo da mesma. Refere-se ainda a

contribuicao cientifica resultante do trabalho realizado.

1.1 Enquadramento e apresentacao da dissertacao

Desde que Roentgen em 1895 descobriu os raios X que a radiagao ionizante tem
desempenhado um papel crucial na medicina, nomeadamente no que diz respeito
a aplicagoes em doencas oncoldgicas. Ao longo da ultima década os tratamentos
de tumores com radiacao (Radioterapia) aumentaram a sua precisdo e exatidao,
em grande parte devido aos avancos técnicos a nivel dos equipamentos de trata-
mento que conseguem fazer uma entrega de feixes pequenos e precisos com elevada
conformacionalidade |[Underwood, 2013]. Deste modo a radioterapia tornou-se
numa das principais modalidades de tratamento do cancro. No entanto, a me-
lhoria da conformacionalidade ao tumor e a restricao das zonas irradiadas requer
que se evitem deslocamentos minimos (causados por alteragoes morfoldgicas e/ou
anatémicas) no posicionamento do doente. Neste sentido, o LIP (Laboratério de
Instrumentacao e Fisica Experimental de Particulas) em colaboragdao com a Uni-
versidade de Coimbra, o Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra Francisco
Gentil, E.P.E. (IPOC), o Servico de Radioterapia do Centro Hospitalar Univer-
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sitdrio de Coimbra, E.P.E. (CHUC) e com o Instituto Portugués de Oncologia do
Porto Francisco Gentil, E.P.E. (IPOP), tem vindo a trabalhar numa linha de inves-
tigacao denominada imagiologia por raios ortogonais, na qual se insere a técnica
OrthoC'T. Esta técnica tem como objetivo adquirir imagens do campo a ser irradi-
ado imediatamente antes do tratamento ter inicio (quando o doente ja se encontra
posicionado e imobilizado, pronto a iniciar o tratamento) permitindo verificar se
a morfologia/anatomia deste e do tumor se encontram de acordo com o planeado
e assim proceder, caso se justifique, as devidas corregoes de posicionamento ou
nova imagiologia. Deste modo tenta-se evitar uma sub-exposi¢ao do tumor a dose
planeada ou uma sobre-exposicao dos orgaos de risco ou tecidos saos adjacentes
ao tumor. Para a implementacao pratica da OrthoC'T é necessario a construcao e
validagao de um sistema de detecao (colimador multifatias) da radiacao dispersa no
doente perpendicularmente a direcao do feixe de irradiacao. Na otimizacao deste
sistema ¢é essencial definir as dimensoes do feixe de fotoes a utilizar na irradiacao
¢ 0 modo como o varrimento é efetuado. E neste contexto que surge a presente

dissertacao.

1.2 Objetivos da dissertacao

Esta tese de mestrado tem como objetivos:

e Caraterizar experimentalmente, no Servico de Radioterapia do CHUC, os

perfis transversais do feixe de megavoltagem a ser aplicado em OrthoCT,

e Otimizar a forma de efetuar o varrimento com feixes finos de megavoltagem

na regiao do fantoma que se pretende irradiar e amostrar.

Para atingir com sucesso os objetivos mencionados definiram-se as seguintes etapas:

e Familiarizacao com o tema da imagiologia por raios ortogonais, mais precisa-
mente com o conceito de OrthoC'T, instrumentacao e aplicacoes, recorrendo

a literatura existente;
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e Familiarizagdo com a manipulacao e as aplicagoes dos filmes radiocromaticos

. T™
Gafchromic = ;

e Desenvolvimento de esquemas de irradiagao de fantomas e respetivos filmes

radiocromaticos;
e Realizagao de irradiacoes experimentais no Servico de Radioterapia do CHUC;
e Anélise dos perfis transversais dos varrimentos experimentais;
e Otimizacao dos parametros de varrimento;

e Validacao dos parametros determinados.

1.3 Organizacao da dissertacao

Esta tese, Caraterizacdo experimental de feizes de megavoltagem para imagiologia
por raios ortogonais, encontra-se dividida em 7 capitulos. O vigente capitulo apre-
senta o projeto, define os seus objetivos e descreve a organizacao adotada nesta
dissertagao. O capitulo 2 tem inicio com uma breve introdugao sobre o cancro,
incidéncia e mortalidade. Segue-se uma abordagem aos métodos de tratamento,
em particular a radioterapia e as técnicas de radioterapia externa com fotoes, fa-
zendo referéncia ao equipamento utilizado — acelerador linear (linac), e as etapas
que constituem um tratamento. Por tltimo, referem-se os tipos de interagoes dos
fotoes com a matéria carateristicos da gama de energias usadas em radioterapia.
No capitulo 3 aborda-se o tema da radioterapia guiada por imagem e a necessi-
dade de monitorizar os tratamentos de radioterapia, enumerando-se as técnicas
mais atuais neste campo. Neste seguimento introduz-se o conceito de OrthoCT,
referindo-se em que consiste a técnica e as suas potenciais vantagens. O capitulo 4
cita as caracteristicas dos detetores de radiacao escolhidos para serem usados nas
medidas experimentais desta tese — filmes radiocromaticos, mencionando os proce-
dimentos para a sua correta utilizacao. No capitulo 5 expoe-se a metodologia e os
recursos utilizados na componente experimental desta dissertacao. Nos capitulos 6

e 7 apresentam-se os resultados e as conclusoes/trabalho futuro, respetivamente.
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1.4 Contribuicao cientifica

A presente dissertacao resultou num artigo em ata de conferéncia aceite para apre-
sentacao na 2016 IEEE Medical Imaging Conference, em Estrasburgo, entre 29
de outubro e 6 de novembro. Devido a este facto, e ressalvando possiveis co-
municagdes/publicagdes posteriores, as imagens desta dissertacdo estdao na lingua

inglesa.



Capitulo 2

O cancro e a radioterapia

2.1 Cancro: sumario etiolégico e epidemiolégico

O cancro define-se como a proliferacao anormal de células no corpo humano; tem
origem em alteragoes nos genes de uma célula ou de um conjunto de células [Cancer
Research UK, 2013, [LPCC, 2015]. O ciclo de vida normal de uma célula inclui
o seu crescimento, divisdo (para formar novas células), envelhecimento e morte.
No cancro, este ciclo descontrola-se e as células tumorais geneticamente alteradas
multiplicam-se de forma irregular pelo que se formam novas células sem que haja
necessidade (sem que as células velhas morram); estas células extra constituem o
tumor [Cancer Research UK, 2013|, [LPCC, 2015]. Denomina-se tumor primario ao
foco inicial de crescimento descontrolado de células anormais e tumor secundério
ou metastases as células que se disseminam para outras partes do corpo e que,
geralmente, sdo a causa da morte do doente [Cancer Research UK, 2013|, [LPCC,
2015]. No entanto é importante referir que nem todos os tumores sao denominados
de cancro, ou seja, estes podem ser benignos ou malignos; os primeiros nao me-
tastizam e nao sao considerados cancro, podendo no entanto comprometer a vida
do doente se nao forem removidos ou regredirem; os segundos podem colocar a
vida do doente em risco pois embora possam ser removidos por norma voltam a
crescer e as suas células podem-se disseminar por todo o corpo através da corrente

sanguinea e/ou sistema linfatico [LPCC, 2015].
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No que diz respeito aos fatores de risco para desenvolvimento de doenga on-
colégica nao existe consenso na comunidade cientifica para a sua enumeracao, con-
tudo sabe-se que determinados agentes aumentam a probabilidade de desenvolver
um tumor (agentes carcinogénicos); entre estes cita-se o consumo de élcool e tabaco,
a exposicao a radiacao ionizante (incluindo a exposigao solar), o envelhecimento
e/ou os agentes quimicos (por exemplo tintas ou solventes) ou infeciosos (virus ou
bactérias), entre outros. A nivel de prevengao alguns destes podem ser evitados
contudo para outros, como a histéria familiar ou o envelhecimento, nao existe essa
possibilidade [LPCC, 2015].

Segundo dados da Organizagao Mundial da Saide (OMS) em 2012 verificaram-se
14,2 milhoes de novos casos de cancro no Mundo e, em 2030, é expetavel que este
nimero aumente para 23,6 milhdes/ano (representando um aumento de aproxima-
damente 68 % em relacao a 2012). O cancro passard entao a ser a principal causa
de morte no Mundo [Cancer Research UK, 2013], [Ferlay et al., 2013]. De acordo
com |[Coderre, 2006, acredita-se que, pelo menos uma em cada trés pessoas ird ter
cancro e que uma em cada cinco ird morrer da doenca. Em Portugal, a Direcao
Geral de Satude (DGS), afirma que atualmente o cancro é a principal causa de
morte antes dos 70 anos; contudo, ressalva que muitas destas mortes poderiam ser
evitadas se fossem aplicadas medidas de prevengao e diagnéstico precoce [DGS,
2012]. Na ultima década registaram-se progressos significativos no ambito da pre-
vencao e do tratamento devido a diminuicao das listas de espera para tratamento
e a melhoria e/ou criagao de novas unidades de tratamento [DGS, 2012]. Apesar
disto, em 2011, o Sistema Nacional de Satide (SNS) referenciou para o estrangeiro
60 doentes oncoldgicos por nao existirem recursos técnicos e tecnologicos em Por-
tugal [DGS, 2012]. Nas Figuras e[2.2l mostram-se os gréaficos com as estatisticas
da OMS relativas ao nimero de novos casos de cancro e correspondentes mortes no
Mundo e em Portugal em 2012, respetivamente. Verifica-se que o maior niimero de
novos casos de cancro no Mundo se deve aos cancros do pulmao e mama, enquanto
que em Portugal se deve aos cancros da préstata e mama, respetivamente para o
sexo masculino e feminino. O cancro do pulmao é o que mais mortes causou em

doentes do sexo masculino no Mundo e em Portugal [Ferlay et al., 2013].
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2.2 A radioterapia no tratamento do cancro

A escolha da modalidade de tratamento para o cancro depende fundamentalmente
do tipo, localizacao e estadio da doenca, mas também da idade e estado geral
de satide do doente [LPCC, 2015]. O objetivo do tratamento pode ser curar o
doente (intuito curativo) ou controlar a doenca e reduzir os sintomas (intuito pa-
liativo); este pode atuar apenas numa &drea especifica do organismo (terapéutica
local) ou em todo o corpo (terapéutica sistémica) [LPCC, 2015|. Existem vérias
modalidades de tratamento que podem ser usadas individualmente ou em conjunto,
complementando-se. Por serem as mais utilizadas, destacam-se as seguintes tres:

Quimioterapia — modalidade de tratamento sistémica que consiste na ad-
ministragao, via oral ou intravenosa, de farmacos que se difundem pela corrente
sanguinea para destruirem as células cancerigenas. Uma vez que afeta também
as células saudaveis os doentes sentem varios efeitos secundérios, principalmente
a nivel do sistema gastrointestinal (nduseas, vémitos, entre outros), queda de ca-
belo/pelos e diminuigao das células sanguineas (maior probabilidade de desenvol-
vimento de infe¢oes, hematomas e sangramento). E um tratamento realizado por
ciclos repetidos de acordo com a indicagao do médico oncologista [LPCC, 2015].

Cirurgia — consiste na remogao da massa tumoral e, em alguns casos, das respe-
tivas margens (como medida de prevengao para evitar que o tumor volte a crescer)
e ganglios linfaticos localizados na regiao. E a pratica mais comum em casos em
que a doenca é localizada (terapéutica local). Os efeitos secundarios possiveis e
o tempo de recuperacao apods a cirurgia dependem do tamanho e localizacao do
tumor [LPCC, 2015|.

Radioterapia — terapéutica local que consiste na utilizagao controlada de
radiacao ionizante de elevada energia com capacidade para destruir células can-
cerigenas, preservando ao maximo os érgaos de risco e tecidos saos adjacentes ao
tumor |LPCC, 2015|. A sua finalidade é a deposigao de uma determinada quanti-
dade de radiagao (dose) numa regiao especifica do corpo do doente (tumor/volume
alvo) com o objetivo de eliminar as células oncolégicas. Pretende-se que a seletivi-
dade seja a maior possivel de modo a irradiar apenas as células malignas e causar

o minimo de dano as células normais [National Cancer Institute, 2016]. Tem como
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objetivo ultimo erradicar o tumor, melhorar a qualidade de vida do doente e pro-
longar a sua sobrevivéncia. Segundo dados do Ministério da Satude, em Portugal
a radioterapia é usada em 50 a 60 % dos tratamentos de doentes oncol4gicos, no
entanto, nos Estados Unidos da América, esta chega a ser usada em cerca de dois
tergos dos tratamentos [Ministério da Saude, 2007, [ASTRO, 2012].

A decisao de tratar um tumor com radiacao é baseada em dois parametros:
localizac¢@o do tumor primadrio e radiossensibilidade das células tumorais [National
Cancer Institute, 2016]. Deste modo, a radioterapia é mais eficiente se o tumor
estiver restrito a uma determinada &area, for de facil acesso e estiver afastado dos

érgaos mais importantes [National Cancer Institute, 2016].

De acordo com o posicionamento da fonte de radiagao, a radioterapia divide-se
em radioterapia interna — braquiterapia (BT) e radioterapia de feixe externo (EBRT,
do inglés external beam radiotherapy). Na BT a fonte de radiacao é colocada no
interior do corpo do doente o mais perto possivel do tumor estando, por norma,
selada numa pequena cépsula (implante); esta técnica é particularmente 1til no tra-
tamento dos cancros do ttero, reto, olho, cervical e em alguns cancros da cabeca
e pescoco. Na EBRT a fonte (acelerador linear) situa-se no exterior do corpo do
doente; é o tipo mais comum de radioterapia. Alguns casos beneficiam do uso
das duas técnicas em conjunto: a BT para destruir a massa principal de células
tumorais e a EBRT para destruir as células tumorais em redor |National Cancer
[nstitute, 2016).

No que diz respeito a finalidade/objetivo, a radioterapia divide-se em curativa
ou paliativa, consoante a fase e tipo de tumor. A radioterapia curativa tem como
objetivo, tal como o proprio nome indica, eliminar o tumor e tratar o doente; é
usada quando o doente tem probabilidade de sobrevivéncia a longo-prazo apds
terapia adequada. A radioterapia paliativa é utilizada para apaziguar os sintomas
em doentes cuja esperanga de sobrevivéncia é minima |[National Cancer Institute,
2016], [Beyzadeoglu et al., 2010].

Relativamente a utilizacao da radioterapia em conjunto com outras modali-
dades de tratamento, esta pode ser utilizada de forma sequencial (uma terapia a

seguir & outra) ou concomitante (em simultaneo) [LPCC, 2015]. Neste sentido,
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pode dividir-se em: radioterapia adjuvante — utilizada depois de outra modalidade
de tratamento (nomeadamente apés a cirurgia para destruir células tumorais resi-
duais); radioterapia neoadjuvante — utilizada antes de outra modalidade de trata-
mento (por exemplo antes da cirurgia para diminuir o volume do tumor a excisar);
radioquimioterapia — utilizada em simultaneo com a quimioterapia |[National Can-
cer Institute, 2016], [Beyzadeoglu et al., 2010]. Para alguns cancros a cirurgia e a
radioterapia tém taxas de cura semelhantes, contudo a radioterapia é preferivel se
o doente tiver uma condicao que invibialize a cirurgia ou se esta requerer a remoc¢ao

de parte ou da totalidade de um érgao [National Cancer Institute, 2016].

No que diz respeito ao plano de tratamento existem duas teorias opostas: o
fracionamento e a dose unica. A primeira tira partido dos 4 R’s da radioterapia
que estimam a resposta do tecido normal e do tumor a radiagao: repopulacao — a
radiagao estimula a divisao celular nos tecidos normais e tumorais, s6 que os pri-
meiros tém mecanismos de controlo que os permitem beneficiar com este processo;
reparacao — os tecidos normais reparam os danos causados pela radiacao mais efi-
cientemente; redistribuicao — a radiacao destréi as células que estao nas fases de
maior radiossensibilidade do ciclo celular (fase M e G2) e “sincroniza”as restantes
células, pelo que a proxima fragao de tratamento ird apanhar as células sobre-
viventes (anteriormente irradiadas) na mesma fase do ciclo celular e serd mais
eficaz; reoxigenacao — as células mais interiores do tumor nao recebem oxigénio,
pelo que a sua condicao de hipoxia faz com que a interacao da radiacao provoque
a destruicao sucessiva das células exteriores do tumor até que a destruicao seja
total (Figura[2.3) [Coderre, 2006], [Beyzadeoglu et al., 2010]. Neste tipo de trata-
mento as células normais conseguem reparar os danos causados pela radiagao nos
periodos entre fracoes o que permite a repopulagao, enquanto as células tumorais
estao sensibilizadas pela radiagdo devido a reoxigenacao e redistribuigao [Beyza-
deoglu et al., 2010]. Os tratamentos de dose tinica consistem na administracao de
uma elevada dose de radiagao num reduzido nimero de fracoes ou, eventualmente,
numa unica fragao; sao mais comodos para os doentes mas as suas potencialidades

ainda estao a ser estudadas [Mayles et al., 2007].
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Figura 2.3: Reoxigenacao das células tumorais e respetiva eliminacao por sucessiva des-

truicao das células oxigenadas periféricas. Adaptado de |Coderre, 2006|.

Para a realizagao de um tratamento de radioterapia o doente tem que ser posi-
cionado sobre a cama mével do acelerador linear e imobilizado (para que mantenha
a posicao durante a sessao e entre sessoes); de seguida é direcionado um feixe de
raios 7, raios X, eletroes ou hadrdes (produzidos por um acelerador linear conjugado
com um sincrotrao) para o tumor. O objetivo ultimo da radioterapia é direcionar
o feixe de tratamento para o volume alvo de modo a limitar o mais possivel a
irradiagao de tecidos saos (seletividade e precisao); caso contrario, podem surgir
complicagbes posteriores indesejaveis (como por exemplo a necrose dos tecidos).
Por esta razao a radioterapia deve ser planeada cuidadosamente, bem como é ne-
cessario proceder a calibragoes rotineiras dos equipamentos, caraterizacoes do feixe

e dosimetria clinica, seguindo rigorosamente normas de controlo de qualidade.

2.2.1 Acelerador linear

O acelerador linear de particulas (linac) é o principal equipamento para gerar fei-
xes de raios X de megavoltagem (MV) em radioterapia, tipicamente com energia
méxima entre 6 e 15 MeV. E capaz de produzir feixes de fotoes ou eletroes com

diferentes energias, permitindo escolher o tipo de radiagdo e a energia mais ade-
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quada para cada tipo de tumor. Ao contrario dos feixes de quilovoltagem (kV),
nos de MV a dose méxima nao ¢é limitada pela dose na pele pois esta é libertada
abaixo da sua superficie — zona de build-up (resulta da deposi¢ao de energia por

parte dos eletroes secundarios, resultantes da interagao dos fotoes do feixe com a

matéria) [Mayles et al., 2007]. Na Figura [2.4] mostra-se um esquema de um linac

e de alguns dos seus constituintes — Clinac® iX, Varian Medical Systems, Palo
Alto, CA, EUA.

Apesar de existirem diferencas a nivel da arquitetura, o modo de funciona-
mento dos linacs usados em EBRT é semelhante e estd ilustrado na Figura [2.5]
Os eletroes, gerados por efeito termiénico no canhao de eletroes (electron gun),
sao acelerados segundo uma trajetoria retilinea num guia de onda (accelerating
waveguide); ao longo deste percurso ganham energia cinética, por acao de cam-

pos eletromagnéticos (ondas de radiofrequéncia produzidas pelo magnetré{l ou

Control station

Figura 2.4: Esquema do acelerador linear Clinac® iX da Varian Medical Systems, Palo
Alto, CA, EUA. Adaptado de [|Varian Medical Systems, Inc., 2016|].

Walvula eletrénica responsivel pela transformacdo de energia elétrica em ondas eletro-

magnéticas.
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Figura 2.5: Esquematizagdo do processo de geragao de feixes de raios X num linac. As

dimensodes nao sao realistas. Adaptado de [Farzard, 2012].

clistréoﬂ para baixas e elevadas energias, respetivamente) (radiofrequence power
source). A fonte de radiofrequéncia e o canhao de eletrées sd@o controlados pelo
modulador de pulsos (pulse modulator). Os eletrdes, se injetados no tempo certo,
sao acelerados atingindo uma velocidade préxima da velocidade da luz (atingem
energia da ordem dos mega-eletrao-volt — MeV). De seguida sao direcionados, por
agao de um magnete (bending magnet), para embater num alvo (X-ray target) de
um material com elevado nimero atémico (mais eficiente na produgao de raios X),
como o tungsténio; a interagao com o material do alvo faz com que os eletroes sejam
desacelerados e parte da sua energia seja emitida sob a forma de raios X (por efeito
de bremsstrahlung ou radiagao de travagemED; uma vez que a maior parte da ener-

gia é transformada em calor é necessario um sistema de arrefecimento que reduza a

2Viélvula eletrénica usada como amplificador de radiofrequéncias na banda UHF (ultrahigh

frequence) até a regido de micro-ondas.
3Efeito de bremsstrahlung ou radiacio de travagem - producio de raios X resultantes da perda

de energia cinética dos eletroes ao interagirem com o campo elétrico dos nicleos de niimero
atémico elevado; os eletroes mudam de direcao e emitem a diferenga de energia sob a forma de

raios X.
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temperatura do alvo [Podgorsak, 2005], [Metcalfe et al., 2007], [Mayles et al., 2007].
Por fim, o feixe é colimado (colimador primario - primary collimator, colimador
secundario/mandibulas - jaws e colimador multi-folhas - mutileaf collimator), ate-
nuado pelo filtro aplanador (flattening filter) e medido pelas camaras de ionizagao
(ionization chamber) [Cherry and Duxbury, 2009]. O espetro de energias de raios X
obtido é continuo com energia maxima igual a dos eletroes incidentes. Caso se pre-
tenda utilizar o feixe de eletrdes (para tratamentos superficiais) remove-se o alvo
e o filtro aplanador. O linac possui ainda um conjunto de sistemas auxiliares que
nao estao envolvidos na aceleracao dos eletroes mas que sao imprescindiveis para
o seu funcionamento, como é o caso da bomba de vicuo (vaccum pump), sistemas
de arrefecimento (water cooling system), controlador de pressao do ar, sistema de
blindagem e sistema de transmissao das micro-ondas da fonte de radiofrequéncia
até a guia de onda [Podgorsak, 2005, [Metcalfe et al., 2007], [Mayles et al., 2007].

O feixe de radiagao gerado pelo linac nao tem um formato definido logo é ne-
cessario conformé-lo utilizando colimadores (geralmente de um material com ele-
vado nimero atémico e densidade, como o tungsténio ou o chumbo) que definem
o tamanho e forma do feixe consoante o pretendido para o tratamento (através
do processo de absorgao). Para tal utilizam-se os colimadores primério (situado
entre o alvo e o filtro aplanador) e secundério (situado depois das camaras de io-
nizagao e constituido por dois pares de blocos com mandibulas ajustaveis - jaws).
O primeiro tem como fungoes minimizar a fuga de radiacao na cabecga do linac e
limitar o maior tamanho do campo geométrico disponivel; o segundo define cam-
pos quadrados ou retangulares [Cherry and Duxbury, 2009|, |[Podgorsak, 2005].
Além destes, os linacs mais modernos tém também um sistema adicional de co-
limagao denominado colimador multi-folhas (MLC, do inglés multileaf collimator)
— Figura . Este consiste num conjunto de laminas (20 a 60 pares opostos e ad-
jacentes) de um material com elevado nimero atémico (normalmente tungsténio)
que se movem individual e independentemente e, por isso, podem ser posicionadas
uma a uma para moldar o campo para formatos irregulares nao possiveis de definir
com os colimadores anteriores. Deste modo é possivel formar intimeros campos

de diferentes formatos de modo a limitar ao maximo a irradiacao de tecidos saos
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T
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Figura 2.6: A esquerda: esquema da formatacao do feixe de radiagdao recorrendo ao

colimador multi-folhas (MLC, do inglés multileaf collimator) Millennium' * — Varian

Medical Systems, com 120 laminas (a direita) [IVarian Medical Systems, Inc., 2016|].

que circundam o tumor, aumentando a qualidade dos tratamentos [Cherry and|
Duxbury, 2009, [Mayles et al., 2007], [Podgorsak, 2005]. A desvantagem deste

sistema prende-se com a fuga de radiagao entre folhas adjacentes do MLC. Para

colmatar este incoveniente cada folha possui num dos lados uma saliéncia e do
outro uma depressao, de modo que estas encaixem entre si; outra solugao é usar
as mandibulas nas margens do campo para impedir a propagacao da radiacao de
fuga [Podgorsak, 2005, [Metcalfe et al., 2007], [Mayles et al., 2007]. O MLC pode

funcionar em modo estatico (step and shoot): um conjunto de feixes de inten-

sidade variada produzem a distribuicao de dose desejada no alvo; ou em modo
dinamico (sliding-window): as folhas do MLC movem-se através do feixe durante
o tratamento, com uma abertura e velocidade especificas, de modo a produzirem
a distribuicao de dose desejada |[Podgorsak, 2005], [Metcalfe et al., 2007, [Mayles|
. Substituem o uso de blocos metalicos ou filtros compensadores, faci-

litando a definicao de varios campos com formatos complexos na mesma sessao de
tratamento e diminuindo o tempo necessario para cada tratamento |Grégoire and
Mackie, 2011|. Na Figura mostra-se a formatacao do feixe de radiacao através

do MLC Millennium_  da Varian Medical Systems, com 120 laminas.
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Os valores de energia cinética dos eletroes acelerados no linac situam-se na
gama dos MeV, logo a principal direcao de emissao dos fotoes produzidos é para
a frente (Figura , direita), pelo que estes ndo se encontram uniformemente

distribuidos no feixe (maior intensidade no eixo central do que nas laterais) [Ge-

org et al., 2011]. No passado, este tipo de feixe era considerado inadequado para

fins terapéuticos pois era impossivel administrar uma dose uniforme independente

da profundidade |Cherry and Duxbury, 2009]. Nesse sentido, e para compensar a

falta de espalhamento do feixe, introduziu-se no linac um filtro aplanador (FF, do
inglés flattening filter) que torna a distribuigao de dose mais uniforme e, a0 mesmo
tempo, proporciona um endurecimento do feixe (Figura , esquerda) |Georg
et al., 2011]. Este filtro localiza-se depois do colimador primdrio e tem um for-
mato aproximadamente conico (maior espessura no centro e gradualmente menor
nas laterais) para que se consiga uma maior absor¢ao dos fotdes no centro do
feixe [Cherry and Duxbury, 2009], [Georg et al., 2011], |[Sharma, 2011]. O ma-

terial do filtro deve ter um elevado nimero atémico, tipicamente superior a 70
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Figura 2.7: Esquema dos constituintes do linac que formatam o feixe terapéutico, in-
cluindo o filtro aplanador (FF, do inglés flattening filter) (representado a amarelo). Di-
ferenga entre o feixe original (a direita) e o feixe que passou pelo filtro aplanador (a

esquerda). Adaptado de [|Varian Medical Systems, Inc., 2016|].
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(chumbo ou tungsténio), contudo a sua escolha depende da energia do feixe [May-
les et al., 2007]. Esta é uma das principais fontes de dispersdo da radiacao na
cabeca do linac e de contaminagao eletrénica (que influencia a profundidade a que
ocorre a dose méxima) [Georg et al., 2011]. Atualmente, os equipamentos mais
recentes vem adaptados com um modo que possibilita fazer irradiagoes sem FF,
designado FFF (do inglés flattening filter free). Este é cada vez mais utilizado nos
tratamentos atuais devido as distribuicoes de dose nao homogéneas carateristicas
das técnicas modernas de radioterapia: radioterapia estereotéxica (SRT, do inglés
stereotactic radiotherapy), radiocirurgia estereotéxica (SRS, do inglés stereotactic
radiosurgery), radioterapia de intensidade modulada (IMRT, do inglés intensity
modulated radiotherapy) e arcoterapia volumétrica modulada (VMAT do inglés
volumetric arc modulated radiotherapy) [Sharma, 2011], [Georg et al., 2011]. Uma
vez que os fotdes nao atravessam o material do FF, a intensidade do feixe e a taxa
de dose aumentam, refletindo- -se na reducao do tempo de tratamento (se aliada a
melhorias na arquitetura do MLC) |Georg et al., 2011|, [Sharma, 2011], [Xiao et al.,
2015]. Além disso restringe-se a radiacao dispersa da cabeca do linac, diminuindo
a dose periférica (que pode ser a causa da inducao de tumores secundérios em
tecidos/6rgaos saudéveis) e a contaminagao eletrénica (logo a profundidade a que
ocorre a dose maxima varia menos com a varia¢do do tamanho do campo) |Georg
et al., 2011], [Sharma, 2011]. Outra vantagem deste modo de irradia¢ao é o aumento
da sensibilidade dos sistemas eletronicos de imagem portal a fotoes de baixa ener-

gia, melhorando o contraste da imagem portal [Sharma, 2011], [Xiao et al., 2015].

Na cabeca do linac existem também duas camaras de ionizacao independentes e
paralelas (localizadas depois do FF) que monitorizam o feixe de radiacao de forma
a garantir que a dose planeada coresponde a dose administrada ao doente. Estas
tém como objetivos medir a dose e desligar o feixe quando as unidades de monitor
(MU, do inglés monitor units) excedem um determinado limite [Beyzadeoglu et al.,
2010], [Cherry and Duxbury, 2009]. A segunda camara de ioniza¢ado monitoriza a
primeira e, caso esta falhe, desempenha as suas fungoes |[Beyzadeoglu et al., 2010].
Encontram-se seladas para que fornecam uma leitura constante independente da

temperatura e pressao |[Cherry and Duxbury, 2009].
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O brago do linac (também denominado de gantry) permite que a cabega rode
360° em torno do doente, de modo a que os campos de tratamento possam ser
entregues segundo qualquer angulo; a intersecao do eixo de rotacao da gantry com
o eixo de rotagao do colimador ou da mesa de tratamento define o isocentro, que
estd a uma distancia fixa da fonte (100 cm) (Figura [Gonzélez et al., 2004].

A calibragao do linac permite a conversao da dose absorvida (Gy) em MU;
para um campo de 10 x 10 cm?, a uma distancia foco-superficie de 100cm e a
profundidade de energia maxima depositada, 1 Gy corresponde aproximadamente
a 100 MU, fazendo-se as respetivas corre¢oes das condigoes de pressao e tempera-
tura [Mayles et al., 2007].

Para aumentar a precisao e exatidao na localizagao do alvo tem-se apostado na
integracao no linac de sistemas para imagiologia diaria do doente e respetiva ve-
rificacdo do posicionamento antes/durante o tratamento. As formas convencionais
de verificagao usavam imagens a duas dimensoes (2D) adquiridas através de filmes
portais (que requerem processamento e, por isso, a imagem sé era obtida apds o
tratamento ser realizado — off-line). Mais recentemente surgiram os dispositivos
eletrénicos de imagem portal (EPIDs, do inglés eletronic portal imaging devices),
com energia da ordem dos MeV, que permitem obter imagens em tempo real du-
rante o tratamento sem representarem um aumento de dose significativo para o
doente [Mayles et al., 2007], [Budapest, 2016]. Os primeiros sistemas EPID eram

Isocenter Gantry rotation

axis
Treatment couch

Rotation axis of the collimator/treatment couch

Figura 2.8: Esquema do isocentro de um linac.
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baseados em sistemas de carga acoplada (CCD, do inglés charge-coupled device )}
no entanto a qualidade da imagem e o contraste nao eram os melhores [Mayles
et al., 2007]. A nova geracdo de EPIDs baseia-se num sistema constituido por um
conversor metdlico de raios X que, ao receber o feixe de radiagao incidente, produz
eletroes por efeito de Compton e absorve a radiacao de baixa energia dispersa a par-
tir do doente (reduzindo o seu efeito na imagem); de seguida os eletroes secundarios
de elevada energia sao absorvidos num ecra cintilador de fésforo e produzem-se
fotoes que, posteriormente, sao detetados por um conjunto de fotodiodos e o sinal
é enviado para um sistema eletrénico de processamento de dados [Mayles et al.,
2007]. Este sistema 2D on-line tem melhor resolucao e contraste que os anteri-
ores e também ¢ mais eficiente |Budapest, 2016]. Atualmente tem-se apostado
nos sistemas de kV, denominados imagem on-board (OBI, do inglés on-board ima-
gm. A titulo de exemplo refere-se o Clinac® iX da Varian Medical Systems
(Figura que possui um sistema EPID e OBI que permitem fazer um vasto
leque de modalidades de imagem, incluindo imagem de kV, MV e fluoroscopia e
assim obter imagens dos tecidos moles, anatomia e outros marcadores com elevada
qualidade [Varian Medical Systems, Inc., 2016]. A vantagem dos EPID em relagao
aos outros sistemas de verificagdo em radioterapia (e.g. filmes radiocromaticos) é
que fornecem informacao em tempo real para verificacao do feixe de tratamento,

dosimetria e posicionamento do doente [Mayles et al., 2007].

Por tultimo, associado ao linac existe também uma mesa de tratamento, um
sistema de lasers para posicionamento do doente, um sistema de dimensionamento
dos campos a irradiar, um sistema de video para monitorizar o doente durante o
tratamento e uma estagdo de controlo do equipamento (exterior a sala de trata-

mento).

4Sensor semicondutor para a captacao de imagens formado por um circuito integrado contendo

uma matriz de capacitores acoplados.
5Termo introduzido pela Varian Medical Systems para designar a imagem adquirida com o

doente posicionado para iniciar o tratamento
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2.3 Técnicas modernas de radioterapia externa

de fotoes

Atualmente a radioterapia tem a capacidade de produzir campos de tratamento
mais conformacionais ao volume alvo através de técnicas como a radioterapia con-
formacionada tridimensional (3DCRT do inglés three dimensional conformal radi-
ation therapy), IMRT, VMAT, Tomoterapia, SRT e SRS.

2.3.1 Radioterapia conformacionada tridimensional

A 3DCRT consiste na utilizacdo de campos de irradiagao com intensidade uni-
forme e formas irregulares o mais adaptados possivel ao volume a tratar; para
isso contribuiu a incorporacao no linac de sistemas de imagem bem como o uso
de meios de imagiologia complementares (tomografia computadorizada — CT, do
ingleés computed tomography, ressonancia magnética nuclear — RMN, tomografia
por emissao de positroes — PET, do inglés positron emission tomography e tomo-
grafia computorizada por emissao de fotao tinico — SPECT, do inglés single photon
emission computed tomography) para a aquisi¢ao de imagens tridimensionais (3D)
do doente e do tumor [Beyzadeoglu et al., 2010]. A 3DCRT usa técnicas de pla-
neamento 3D e sistemas de entrega de feixe que permitem aumentar a exatidao
na entrega da dose no volume alvo, nomeadamente o uso de varios feixes de irra-
diagao e de modeladores de feixe (como por exemplo blocos compensadores/cunhas
e, mais recentemente, o MLC). Em relacao as abordagens convencionais, a 3DCRT
tende a usar mais campos de tratamento, tornando o feixe o mais conformado
possivel ao volume alvo e reduzindo a dose nos tecidos normais que circundam o
tumor. No entanto, uma vez que se usam campos de irradiacao estaticos a con-
formacionalidade ainda ¢é limitada [Beyzadeoglu et al., 2010]. E indicada para o
tratamento de tumores da cabeca e pescoco, prostata, mama e tumores cerebrais,

entre outros |[Beyzadeoglu et al., 2010].
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2.3.2 Radioterapia de intensidade modulada

A IMRT é uma das técnicas mais avancadas da 3DCRT pois permite a modulagao
da forma e intensidade dos feixes de irradia¢ao (recorrendo ao MLC) com o obje-
tivo de entregar a dose apenas no tumor e salvaguardar os tecidos saos e érgaos de
risco adjacentes [Mayles et al., 2007]. Ao contrario das outras técnicas de radiote-
rapia conformacionada, a IMRT utiliza um sistema de planeamento inverso; neste
caso define-se o volume alvo e a dose que deve receber, os érgaos de risco a evitar
e respetivas restricoes de tolerancia e o software de planeamento, de forma itera-
tiva, optimiza a distribui¢ao da dose (nimero de feixes e intensidade, entre outros)
até se obter a melhor configuracao. Por esta razao este ¢ um método mais lento;
no entanto, para diminuir o tempo de processamento pode-se definir o niimero de
campos, as angulacoes e o nimero de niveis de intensidade [Mayles et al., 2007]. O
método bésico de IMRT designa-se por entrega estatica (step and shoot): a gantry
do linac roda para o primeiro angulo e posiciona as folhas do MLC para entregar a
dose planeada; depois o feixe é “desligado”e a gantry roda para a segunda posicao
enquanto se ajusta de novo o MLC; o processo continua até o tratamento estar
completo. No método dinamico (dIMRT, do inglés dynamic IMRT), também de-
nominado por sliding window, a gantry nao roda enquanto o feixe estd “ligado” mas
a janela formada pelo MLC atravessa o campo e as folhas movem-se fazendo variar
a intensidade do campo [Mayles et al., 2007]. E indicada para o tratamento de
tumores que estejam proximos de 6rgaos importantes, tais como os tumores da

prostata, cabega e pescogo, rins e pancreas, entre outros [Simoes, 2014].

2.3.3 Arcoterapia volumétrica modulada

A VMAT é um modo de tratamento ainda mais complexo; utiliza feixes de intensi-
dade modulada (tal como a IMRT') que nao estao limitados a um nimero discreto
de angulos de posicionamento da gantry, pois esta faz uma rotagao continua em
torno do doente — 360° (tratamentos em arco). A gantry tem a capacidade de
variar a sua velocidade de rotacao, a posicao das folhas do MLC, a abertura do

feixe e a taxa de dose [Infusino, 2015|, [Engelsman and Bert, 2012]. Desta forma
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¢é possivel realizar tratamentos com distribuicoes de dose complexas e de alta qua-

lidade [Infusino, 2015, [Engelsman and Bert, 2012|. Esta técnica pode ser consi-

derada como a combinagao da dIMRT com a rotacao da gantry sendo, por isso,
designada por terapia em arco de intensidade modulada (IMAT, do inglés intensity

modulated arc therapy) |Farzard, 2012]. Permite aumentar a conformacionalidade

ao alvo e diminuir a duracao dos tratamentos, logo é mais cémoda para o do-
ente e reduz a probabilidade deste se movimentar durante o tratamento [Farzard,
2012], [Engelsman and Bert, 2012]. Em comparagao com a IMRT, as MU usadas

sao menores, logo a probabilidade de complicacoes posteriores devidas a radiagao

de fuga/dispersa também é menor |[Engelsman and Bert, 2012], [Infusino, 2015]. Na

Figura compara-se a distribuigao de dose de um tratamento ao cérebro (glioma
de alto grau) com IMRT (esquerda) e VMAT (direita); verifica-se que para este

caso a técnica VMAT possibilita uma maior conformacionalidade ao alvo (a verme-

lho) e menor irradiagao de tecidos/érgaos saos adjacentes |[Panet-Raymond et al.,|

2012). Esta conclusao nao é universal, no entanto a inexisténcia de FF permite a
entrega de uma taxa de dose superior (maior conforto para o doente) e uma menor
radiagao de dispersao no corpo do doente (out-of-field dose) que se traduz numa

potencial diminuicao de efeitos secundarios.

Figura 2.9: Comparagao da distribuigao de dose de um tratamento ao cérebro (glioma de
alto grau) com radioterapia de intensidade modulada — IMRT (esquerda) e arcoterapia

volumétrica modulada — VMAT (direita) IIPanet—Raymond et al., 2012|].
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2.3.4 Tomoterapia

A Tomoterapia é uma modalidade que conjuga num s6 equipamento a adminis-
tracdo de um tratamento de IMRT com a precisao da CT (através de um linac
montado num anel, de forma semelhante a um equipamento de CT) (Figura.
O tratamento pode ser feito em série (a cama do linac estd fixa enquanto a gantry

roda em torno do doente) ou de forma helicoidal (a cama e a gantry movem-se em

simultaneo sendo a dose entregue de forma helicoidal) [Mayles et al., 2007]. Deste

modo, o feixe é entregue de todos os angulos de forma espiral e, numa tnica irra-
diacao, é possivel incluir toda a regiao de interesse, sendo mais eficiente em termos
temporais. Esta técnica combina a conformacao do tratamento de IMRT com a
confianga proporcionada pela radioterapia guiada por imagem (IGRT, do inglés
image-guided radiation therapy), pois é possivel adquirir imagens do tipo CT de

elevada qualidade momentos antes do tratamento e utiliza-las para corrigir even-

tuais desvios no posicionamento do doente (ver |IGRT — Seccao 3.2|). E adequada

para tratar todos os tipos de tumores [Cherry and Duxbury, 2009].

Figura 2.10: Equipamento tipico de Tomoterapia. Constituido por um linac montado

num anel e por uma cama movel: o movimento da cama em conjunto com o do linac

permite irradiar o tumor a partir de qualquer angulo [Ogden, 2016|.
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2.3.5 Radioterapia estereotaxica

Técnica muito precisa que utiliza pequenos campos com elevadas doses para irra-
diar um volume alvo localizado e pequeno (normalmente com didmetro entre 1 a
3cm), sendo uma alternativa nao-invasiva a cirurgia. Necessita de menos sessoes

de tratamento e os danos nos tecidos adjacentes ao tumor e érgaos de risco sao

minimizados ﬂPodgorsak, 2005|]. E uma modalidade que efetua um tratamento fo-

calizado, isto é, com elevada dose no volume alvo e com uma dose minima nos

tecidos saos adjacentes e 6rgaos de risco [Podgorsak, 2005]. A exatidao é essencial

pois esta técnica lida com elevadas doses de radiacao.

Um dos equipamentos utilizados nesta técnica designa-se Cybeerfe® - Ac-
curay, CA, FUA (Figura . Este consiste num linac montado num brago
robdtico, o que permite mais graus de liberdade para o tratamento e a monito-
rizacao de alvos moveis recorrendo a marcadores infravermelhos ou fluoroscopia de
raios X [CyberKnife, 2016].

X ray sources

I /
Patient {j

monitoring

\system

Robotic arm

Linac

Figura 2.11: Esquema representativo de um linac Cybeerfe® — Accuray, CA, EUA. O
equipamento consiste num linac montado num braco robético, o que permite mais graus

de liberdade uCyberKnife, 2016].
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2.3.6 Radiocirurgia estereotaxica

De modo semelhante a SRT, a SRS é uma técnica nao invasiva que utiliza pequenos
campos de irradiacao com elevadas doses; a diferenca é que na radiocirurgia o
tratamento tipicamente é administrado em menos sessoes ou até mesmo numa
tunica sessao [UCLA, 2016].

2.4 Etapas de um tratamento de radioterapia

2.4.1 Diagnostico

Realizado por um médico oncologista, com o intuito de determinar a natureza e
extensao do tumor, com recurso a diversos tipos de exames, entre eles exames
imagiolégicos (e.g. PET, SPECT, RMN, raios X e/ou CT, os tltimos trés com ou

sem administragdo de um contraste apropriado).

2.4.2 Planeamento

Determinacao das condicoes de tratamento, nomeadamente da localizacao do vo-
lume alvo e érgaos de risco, esquema de tratamento, posicionamento do doente e
acessérios de imobilizagao necesséarios (se for o caso). Normalmente recorre-se a
realizagao de um exame de CT que permita a visualizacao e definicao do volume
alvo (tamanho, forma e posigao) e da sua relagdo com as estruturas vizinhas, nome-
adamente com os érgaos de risco. As imagens adquiridas tém elevada resolucao es-
pacial (permitindo um posicionamento adequado do doente durante o tratamento)
e possibilitam a obtencao de um mapa de distribuicao da densidade eletréonica dos
tecidos (que contém informagao para o cdlculo da estimativa de dose). Este é o
unico método de imagem que permite a aquisicao dos coeficientes de atenuacao
linear dos tecidos, correspondentes as suas densidades eletronicas, visiveis através
da representagao das imagens numa escala de cinzentos, de acordo com as unida-
des de Hounsfield (HU, do inglés Hounsfield units) — Equacao 2.1} Deste modo,
o calculo das distribuig¢oes de dose dos tratamentos ¢ mais preciso e é possivel o

célculo da atenuagao do(s) feixe(s) de tratamento [Guerreiro, 2009], [Hendee, 2002].



26 CAPITULO 2. O CANCRO E A RADIOTERAPIA

Outra vantagem é que permite a utilizagao de agentes de contraste que melhorem
a visualizagao das estruturas [Mayles et al., 2007].

HU = j Ft—Fague (2.1)
prague
Nesta equacao p, representa o coeficiente de atenuagao do tecido, ftgguq 0 coeficiente
de atenuacao da dgua e k uma constante que determina o fator de escala do intervalo
das HU |Guerreiro, 2009|, [Hendee, 2002].

Este exame deve ser realizado em condicoes idénticas as do tratamento por
questoes de posicionamento e reprodutibilidade. Deste modo, o doente deve ser
posicionado o mais confortavel possivel pois essa é a posi¢ao que vai assumir du-
rante todas as sessdes do tratamento. Além disso devem ser ja usados os meios
de imobilizagao necessarios no tratamento, pelo que uma das condicoes do equipa-
mento de CT é ter uma abertura central suficiente para a sua utilizagao e para a
execucao de diferentes posicionamentos do doente; a cama deve ser de tampo plano
e duro (tal como a dos equipamentos de radioterapia). Alguns autores defendem
a substituicao da CT pela RMN pois esta permite obter imagens com elevado
contraste dos tecidos moles, logo a delineacao do tumor seria realizada com mais
exatidao [Guerreiro, 2009], [Hendee, 2002].

Por norma, os exames de imagiologia realizados para o diagnéstico nao sao
validos para o planeamento pois o objetivo dos primeiros é obter imagens sem
artefactos e com reforco do tumor, ao contrario dos segundos que necessitam de
ser geometricamente precisos e realizados com o doente na posi¢ao de tratamento.

De seguida realiza-se o calculo da distribuicao de dose recorrendo a algoritmos
de calculo de planeamento. O sistema de planeamento permite a simulagao das
condigoes dos campos de irradia¢ao (delineagao dos volumes alvo e érgaos de risco,
selecao da energia do(s) feixe(s), nimero de feixes e dire¢oes) tendo em conta a
anatomia do doente e as normas e recomendagoes nacionais e internacionais (no-
meadamente da Internacional Commission on Radiation Units and Measurements
— ICRU), garantindo o cumprimento das tolerancias estabelecidas para érgaos de
risco e a entrega de uma dose clinicamente aceitavel no alvo. A otimizacao do
plano de tratamento ¢é realizada recorrendo a analise de histogramas de dose-volume
(DVH, do inglés dose volume histograms) |Guerreiro, 2009], [Hendee, 2002].
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Definicao de volumes alvo e 6rgaos de risco

Os volumes alvo caraterizam, da melhor forma possivel, a localizacao e extensao
do tumor. Devido a evolucao da tecnologia a sua definicao tem sido atualizada ao
longo do tempo de acordo com as publicagoes da ICRU, mais particularmente das
publicag¢oes niimeros 50 (1993) e 62 (1999). Estas estipulam protocolos padrao para
todos os modelos de tratamentos de radioterapia com fotoes e incluem terminologia
padrao para descrever os volumes relevantes [Mayles et al., 2007]. Estas publicagoes
tém como objetivos uniformizar as informagoes trocadas pelos vérios centros que
trabalham com radiacao, facilitar a comunicacao, promover a consisténcia no pla-
neamento fisico e na pratica clinica e padronizar os protocolos clinicos.

Segundo a diretiva nimero 50 de 1993 distinguem-se os seguintes volumes:

Volume de tumor visivel (GTV, do inglés gross tumor volume) — define-se
como a massa palpavel, visivel ou clinicamente demonstravel e respetiva extensao
do tumor (volume macroscopico do tumor) (Figura [2.12]). A sua forma, tamanho
e localizagao podem ser determinadas por exame clinico (exemplo: palpagdo) e/ou
imagioldgico (e.g. RMN ou PET). Por ser uma zona dificil de identificar, em que
até as modalidades de imagem com melhor contraste tecidular (CT e RMN) podem
nao definir os contornos do tumor com precisao, pode-se usar mais que uma técnica
para uma melhor definicao desta regiao. Carateriza-se por uma maior densidade de
células tumorais abrangendo, normalmente, o tumor primario e metastases [Mayles
et al., 2007], [ICRU, 2016|, [Radiotherapy Physics, 2016].

Volume clinico do alvo (CTV, do inglés clinical target volume) — define-se
como o volume que contém o GTV e a doenga microscépia subclinica (Figura.
Inclui uma margem finita em torno do tumor e as zonas de drenagem ganglionar
nao atingidas. O CTV tem de ser irradiado de forma adequada para se atingir o
objetivo terapéutico (cura ou tratamento paliativo). Carateriza-se por uma me-
nor densidade de células tumorais do que o GTV [Burnet et al., 2004, [ICRU,
2016|, [Radiotherapy Physics, 2016].

Volume de planeamento do alvo (PTV, do inglés planning target volume)
— define-se como um conceito geométrico constituido pelo CTV mais uma margem

para considerar os movimentos inter e intra fracoes (Figura . E a partir do
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PTV que se determina a configuracao do(s) feixe(s) [Burnet et al., 2004], [Radi-|

otherapy Physics, 2016]. A sua definigao resulta do compromisso entre 2 fatores:

garantir que o CTV recebe a dose prescrita e, ao mesmo tempo, garantir que os

érgaos de risco préximos nao recebem dose excessiva [Mayles et al., 2007]. No

entanto, devido as limitagoes das técnicas de tratamento que nao permitem que a
dose entregue se restrinja ao CTV, define-se adicionalmente um volume tratado

(TV, do inglés treated volume) delimitado pelo médico oncologista como sendo ade-

quado para atingir o objetivo do tratamento [Radiotherapy Physics, 2016]. Define-

-se também um volume irradiado (IV, do inglés irradiated volume) constituido

pelo volume de tecido que recebe uma dose de radiagao considerada significativa

em relagao a tolerancia do tecido normal [Mayles et al., 2007].

No que diz respeito aos tecidos/érgaos saudaveis adjacentes ao volume a irra-

diar, definem-se 6rgaos de risco (OAR, do inglés organ at risk) cuja sensibilidade

a radiagao influencia a dose prescrita [Radiotherapy Physics, 2016].

Porém, existem multiplos problemas na definicao dos volumes anteriormente
referidos, pelo que a diretiva nimero 62 de 1999 redefiniu alguns destes. Os unicos
volumes que permaneceram inalterados foram o GTV e o CTV pois sao concei-
tos anatémicos/bioldgicos independentes de qualquer desenvolvimento tecnoldgico.
Pelo contrario, o PTV como é um conceito geométrico foi atualizado. Este passa a
ter em conta o efeito de todas as variagdes geométricas do CTV (tamanho, forma

e posigao) em relacdo ao ponto de referéncia interno e correspondente sistema

PTV

Figura 2.12: Diagrama ilustrativo dos volumes de planeamento em radioterapia segundo
a diretiva 50 da ICRU. Adaptado de |[Burnet et al., 2004].
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de coordenadas, definidas como margem interna, das quais é exemplo o movi-
mento dos érgaos internos (causado por exemplo pela respiragdo ou deglutigao).
A margem interna é normalmente assimétrica em torno do CTV e nao ¢é facil-
mente controldvel [Radiotherapy Physics, 2016]. O PTV tem ainda em conta uma
margem Set-Up que considera as incertezas no posicionamento do doente e as
incertezas mecanicias do linac ao longo de todas as sessoes de tratamento [Ra-
diotherapy Physics, 2016/. Em suma, o PTV passou a designar-se por volume
interno do alvo (ITV, do inglés internal target volume) [Radiotherapy Physics,
2016|, [Burnet et al., 2004]. Por ultimo, também a defini¢ao dos 6rgaos de risco foi
redefinida de acordo com a resposta ao dano causado pela radiacao em: érgaos
em série — o dano de qualquer subunidade funcional leva a faléncia sibita do
érgao (caso da medula espinhal); érgaos em paralelo — é necessirio dano de
um numero critico de subunidades para haver uma manifestagao no érgao (caso
do pulméo); érgaos em série-paralelo — possuem carateristicas dos dois tipos
anteriores (caso do coragao). Define-se ainda uma margem em torno dos OARs,
designada por volume de planeamento de érgaos de risco (PRV, do inglés
planning organ at risk volume), que assegura que os érgaos de risco nao recebem

uma dose mais elevada do que a dose segura/tolerante [Mayles et al., 2007].

De salientar que a definicao do tumor e dos volumes alvo é crucial para o sucesso
do tratamento e que esta depende da qualidade das técnicas de imagiologia usadas

no planeamento.

A dose no volume alvo (tumor) é limitada pela radiossensibilidade dos tecidos
saos e 6rgaos de risco que o envolvem e que, ao contrario do tumor, devem ser o
minimo possivel irradiados. Segundo a ICRU 50, para radioterapia convencional, a
heterogeneidade da distribuicao de dose nao deve exceder 7% e nao deve ser inferior
a 5% da dose no isocentro se 100% da dose ¢é prescrita neste ponto |Mayles et al.,
2007], [Radiotherapy Physics, 2016]. Como se pode ver na Figura as curvas
que indicam a probabilidade de controlo do tumor (linha a azul) e de complicagoes
no tecido normal (linha a vermelho) sdo dependentes da dose administrada no tu-
mor contudo, embora no grafico estas estejam exageradamente distantes, estas sao

bastantes proximas; a dose na curva do tumor deve ser o mais elevada possivel
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Figura 2.13: Curva de resposta de um tumor (linha a azul) e do tecido normal (linha a

vermelho) em fungao da dose (Gy). As curvas mostram a probabilidade de controlo do

tumor e de complicagoes no tecido normal, respetivamente [IKlement and Champ, 2004|].

enquanto que na curva do tecido normal o mais baixa possivel. Este é um com-

promisso que se deve ter em conta para evitar eventuais complicagoes posteriores

ao tratamento.

Segundo [Mayles et al., 2007], a dose administrada ao doente depende de:

Energia do feixe;

Distancia a fonte de radiacdo (a dose entregue é inversamente proporcional
ao quadrado da distancia entre a fonte e a superficie do doente — lei do inverso

do quadrado da distancia);

Profundidade (do inglés, depth inside the patient) (devido aos fenémenos de

dispersao e absor¢ao);

Tamanho e forma do campo (com o aumento do tamanho do campo, a quan-
tidade de dispersao no doente aumenta e, consequentemente, a dose aumenta,

principalmente para profundidades maiores);
Composicao e densidade do tecido do doente;
Incidéncia obliqua do feixe na superficie da pele;

Acessorios de imobilizacao usados e atenuadores de feixe.
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2.4.3 Calculo dosimétrico e avaliagao do plano de tratamento

Ap6s determinar o volume alvo e os érgaos de risco procede-se ao calculo da dose
a ser administrada e determina-se a disposi¢ao mais adequada do(s) feixe(s) e dos
colimadores (também se avalia a necessidade de usar blocos compensadores/cunhas
e/ou o MLC). De seguida avalia-se a distribuicao de dose obtida a partir das curvas
de isodose (interligam pontos com a mesma dose num determinado plano - axial,
coronal ou sagital) e do DVH (representa graficamente o nimero de wvozels de
determinado volume que recebem uma dose dentro de um determinado intervalo

em funcao dos intervalos de dose) [Mayles et al., 2007].

2.4.4 Simulacao

Consiste na verificacao da distribuicdo de dose no campo de tratamento e na
zona envolvente usando um equipamento de raios X semelhante (a nivel fisico e
geométrico) ao linac e que reproduza as condigoes de tratamento usando radiagao
de baixa energia (raios X de kV). O doente é preparado, imobilizado e posicio-
nado como se fosse fazer uma sessao do tratamento. Este procedimento permite
uma melhor conformacao da dose no volume alvo. Na sala de simulagao existe um
sistema de lasers semelhante ao da sala de tratamento (que deve estar adequada-
mente calibrado), uma mesa de posicionamento do doente (semelhante a do linac)

e um sistema de video para vigiar o doente |[Carvalho, 2009].

2.4.5 Tratamento

Consiste na administracao do tratamento anteriormente planeado e aprovado pela

equipa multidisciplinar responsavel. Em instalacoes providas de imagiologia kV

ou MV (ver [CBCT - secgao 3.2)) fazem-se imagens para que se possa comparar o

posicionamento do doente com a CT de planeamento e se possam fazer ajustes se
necessarios. Se os desvios forem consideraveis deve-se proceder a um replaneamento
do esquema de tratamento. Existem esquemas de tratamento que aplicam desde
uma Uunica sessdo de radiagao (hipofracionamento) até cerca de 35 sessoes. O
motivo para esta diferenca prende-se com fatores intrinsecos a radiobiologia que se

encontram fora do ambito desta tese.
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2.5 Interacao dos fotoes com a matéria

A radiagdo ionizante, e.g i0es, particulas beta - eletroes e positroes, neutroes e
radiagao eletromagnética (dos raios ultra violeta — com energia maior ou igual a
cerca de 10 eV, aos raios gama), tem energia suficiente para ionizar direta ou indi-
retamente atomos e moléculas (remover eletroes de um atomo inicialmente neutro)
do meio que atravessa. A ionizacao direta consiste na interacao das particulas
eletricamente carregadas (ides e eletroes) com os eletroes orbitais dos dtomos do
meio, através de colisoes e ionizacoes. A ionizacao indireta ocorre por interacao
de particulas neutras (neutroes ou fotoes). Estas tltimas interagoes resultam da
cedéncia de energia da radiacao a um eletrao ou iao do meio que sera a particula
secunddria que ird ionizar o meio. Os fotoes (particulas com massa nula e ele-
tricamente neutras que carregam energia e depositam dose na matéria) tém a
capacidade de percorrer determinadas distancias num material, sem interagir com

este, consoante a sua energia e as carateristicas do material (Equagao [2.2)).
E =hv (2.2)

em que h é a constante de Planck (6,626068 x 10739m?kg/s) e v a frequéncia de
oscilagao dos campos elétrico e magnético do fotao (s=!) [Carreira, 2010].

Na interagao dos fotoes com a matéria ocorre absorgao (transferéncia de energia
para o meio) e dispersao (deflegao do feixe numa direcao diferente da inicial — pod
nao envolver transferéncia de energia), pelo que se verifica a atenuagao exponencial
da intensidade do feixe (reducao do nimero de fotdes). O numero de fotdes dete-
tados ap0s esta interagao (I) — intensidade, é proporcional & espessura do material
(x) e ao nimero inicial de fotoes (1) (Equacao — Lei de Lambert-Beer.

I = [QG_MI (23)

em que pu ¢ o coeficiente de atenuacao linear resultante da contribui¢ao dos prin-
cipais processos de interagao: efeito fotoelétrico, efeito de Compton e producao de
pares (Equagao [2.4)).

U=T+0+kK (2.4)
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em que 7 é a probabilidade de interagao por efeito fotoelétrico, o por efeito de
Compton e k por producao de pares. O coeficiente de atenuacao linear depende do
nimero atémico (Z) e densidade (p) do material do meio atravessado e da energia
dos fotoes (E) (Figura [2.14) [Coderre, 2006]. Para elementos com elevado Z e

baixa FE prevalece o efeito fotoelétrico e para elementos de baixo Z predomina o

efeito de Compton; a producao de pares prevalece nos casos em que tanto Z como

FE sao elevados.
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Figura 2.14: Predominancia relativa das principais interagoes dos fotoes com o meio para

a gama de energia da radioterapia: efeito fotoelétrico, efeito de Compton e producao de

pares [Coderre, 2006).

2.5.1 Efeito fotoelétrico

Processo que ocorre quando um fotao incidente (com energia hv) colide com um
eletrao orbital fortemente ligado ao nicleo do d4tomo (com energia de ligagao Ej)
(Figura ). O fotao é absorvido pela matéria e a sua energia é completamente
convertida em energia cinética (E..) do eletrao ejetado - fotoeletrao (Equacao .

FJC6 = hv — El (25)

Para que este processo ocorra é necessario que o fotao incidente tenha uma
energia pelo menos igual a energia de ligacao do eletrao orbital [Leo, 1987]. Uma
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Figura 2.15: Esquemas do efeiro fotoelétrico (a), producao de pares (b) e efeito de

Compton (c).

vez que o iao fica num estado excitado sofre um rearranjo e os eletroes das camadas
mais periféricas podem preencher o espaco deixado livre pelo eletrao ejetado, com
consequente emissao de radiacdo carateristica (raios X carateristicos) ou eletroes
de Auger; esta reacao ocorre respeitando a lei da conservagao da energia e do
momento linear [Leo, 1987].

A probabilidade de ocorréncia do efeito fotoelétrico (1) aumenta com o Z do
meio absorvente e decresce com o aumento da energia do fotao (E) (Equagao
[Leo, 1987|. Por esta razao, e uma vez que o osso tem um Z superior ao dos tecidos
moles, a absorgao no osso é maior (esta é a base da imagiologia de raios X).

S (2)3 (2.6)

2.5.2 Efeito de Compton

Processo que consiste na interacao entre um fotao incidente e um eletrao do atomo
(Figura ¢). O fotao incidente com energia cinética E.., ao colidir com o eletrao,
de energia de ligacao Ej, cede parte da sua energia ao eletrao, que é ejetado com

energia cinética F.., enquanto o fotao incidente altera a sua trajetéria (6 graus) e

passa a ter uma energia cinética E,.; (Equagao \Leo, 1987].

E. = E.e + Eoy + B (2.7)
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A probabilidade de ocorréncia do efeito de Compton (o) é diretamente propor-

cional ao Z do meio absorvente e inversamente proporcional a energia do fotao (F)

(Equagao [2.8) [Leo, 1987]. P

E

Para materiais com baixo Z (como o tecido humano) este ¢é o efeito predomi-

o X

(2.8)

nante quando os fotdes incidentes tém energias entre 0,1 e 10 MeV [Leo, 1987];
ou seja, este ¢ o processo dominante na interacao da radiacao com as células em

radioterapia |Leo, 1987].

2.5.3 Producao de pares

Consiste na interagao dos fotdes incidentes (com energia cinética elevada) quando
passam nas proximidades do niicleo dos atomos do material que atravessam, ficando
sujeitos ao seu intenso campo elétrico; em consequéncia desta interagao origina-se
um par de particulas positrao/eletrao com capacidade de ionizar outros dtomos —
ionizagoes secundarias (Figura b). Este processo s6 ocorre se a energia do
fotao incidente (hv) for, pelo menos, o dobro da energia do eletrdao em repouso
(2mc?), ou seja, hv > 1,022 MeV. O par positrao/eletrao tem uma energia cinética
que corresponde ao excesso de energia que o fotao possuia em relacao a 1,022 MeV;
quando o eletrao e o positrao tiverem perdido a sua energia combinam-se com um
atomo ionizado e com um eletrao do meio (desaparem as 2 massas e produzem-se
2 fotdes divergentes com 511keV cada), respetivamente |Leo, 1987].

A probabilidade de ocorréncia de producao de pares (k) aumenta com o qua-
drado do Z do material atravessado pelo feixe de fotoes e com a energia (£) dos

fotoes (Equacgao [Leo, 1987].

ko Z2(E —1,022) (2.9)






Capitulo 3

OrthoCT - técnica em estudo

3.1 Necessidade de monitorizar os tratamentos

de radioterapia

Num tratamento de radioterapia é fundamental maximizar a dose no volume alvo
e reduzir a exposicao a radiacao dos o6rgaos de risco e dos tecidos saos circundan-
tes ao tumor. Este é o maior desafio da EBRT [Simoes et al., 2013b], [Cunha
et al., 2013]. Os tecidos/érgaos adjacentes ao tumor podem ser irradiados ocasio-
nalmente devido a erros no posicionamento do doente e/ou alteragdes anatémico-
-morfolégicas (entre outros), entre as quais: formacao de edema na zona irradi-
ada; regressao, progressao ou desvio do tumor; movimentos respiratorios, cardiacos
ou peristélticos; preenchimento de cavidades com tecido edematoso (inflamagao)
ou ar; alteracao da permeabilidade dos tecidos; perda ou aumento de peso do
doente e desvio do posicionamento |[Cunha et al., 2013]. Na Figura [3.1| mostram-se
alguns exemplos de desposicionamento do tumor ou alteragdes anatémicas e/ou
morfoldgicas que podem originar desvios do posicionamento intra e inter fragoes
do tratamento [Engelsman and Bert, 2011]. Em (a) pode observar-se um exemplo
de desposicionamento intrafracional de um tumor pulmonar durante o ciclo res-
piratério (inspiracao e expiragao); a linha a roxo define a posigdo planeada para
o tumor e verifica-se que, na imagem da direita, este estd quase totalmente fora

desta posigao. Em (b) verifica-se um desposicionamento interfracional da préstata;



38 CAPITULO 3. ORTHOCT - TECNICA EM ESTUDO

Figura 3.1: Exemplos de desposicionamento do tumor devido a alteragoes morfologicas

e/ou anatémicas. Adaptado de [Engelsman and Bert, 2011].

na imagem da direita observa-se que os ossos da bacia (delineados a roxo) estao
deslocados. Por ultimo, em (c) observa-se a variacgao morfolégica das cavidades
sinusais (delineadas a verde) que, inicialmente estavam preenchidas com material
bioldgico (imagem da esquerda), e depois com ar (imagem da direita); isto origina
uma diferenca de densidades que pode induzir a erros na entrega da dose. Todos
os casos mencionados podem levar a erros na administracao de dose tendo como
consequéncias uma subdosagem do tumor e/ou uma sobredosagem dos drgaos de
risco e tecido saudavel adjacente. A possibilidade de ocorréncia destes erros de

posicionamento torna essencial a monitorizagao dos tratamentos.
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3.2 Estado da arte da radioterapia guiada por
imagem (IGRT)

A evolugao tecnoldgica a que assistimos nos tltimos anos ao nivel da radioterapia
expressa-se sobretudo no desenvolvimento de técnicas de tratamento com elevada
conformacao ao alvo. Esta evolucao, ao nivel do desenvolvimento de novos algorit-
mos de célculo de dose e da integragao de novos dispositivos nos linacs (e.g. MLC
ou EPID), contribuiu para o aumento da precisdo e exatidao na administragao
de dose ao volume alvo, diminuindo a dose em tecidos saos e 6rgaos de risco ad-
jacentes. Contudo torna-se necessario que se evitem deslocamentos minimos no
posicionamento do doente. Neste sentido, tém vindo a ser utilizados cada vez mais
os tratamentos de IGRT — modalidade de radioterapia que alia técnicas de imagem
(raios X, RMN ou ultrassons, entre outras) para auxiliar os tratamentos. Esta
modalidade surgiu da necessidade de localizar de forma exata o tumor e os 6rgaos
de risco, pelo que tem como objetivo fornecer informacao do posicionamento do
doente no momento da realizacao do tratamento, para que a dose planeada e a
dose administrada no volume alvo sejam o mais concordantes possivel. A exatidao
é entao a palavra-chave para o estado da arte em radioterapia e a reprodutibilidade
do posicionamento a maior barreira ao seu aumento [Bujold et al., 2012], [Jaffray,
2012]. As situagoes clinicas que mais beneficiardao desta modalidade sao aquelas
em que o alvo se localiza junto de estruturas mdéveis (e.g. coragao, pulmao) ou
junto de tecidos bastante radiosenssiveis.

Existem diversas técnicas de imagiologia que permitem monitorizar as alteracoes

anatomico-morfolégicas e que podem servir de apoio a IGRT, das quais se destacam:

Imagiologia 2D

Em termos de imagiologia 2D, as técnicas associadas a IGRT baseiam-se na aquisi¢ao
de imagens do doente recorrendo aos EPID (referidos anteriormente — ver [Capitulo 2)).
Contudo estes tém limitagoes em termos de qualidade de imagem, nao permitindo
visualizar tecidos moles nem movimentos de rotacao; desta forma a sua utilizagao

tem vindo a ser superada pelas técnicas de imagem 3D [Cunha et al., 2013].
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Imagiologia 3D

Relativamente a imagiologia 3D, uma das técnicas mais utilizada é a tomografia
computorizada de feixe cénico (CBCT, do inglés Cone-beam CT). Esta consiste
num equipamento de CT de feixe conico associado a gantry do linac que permite a
verificagao da anatomia do doente e a visualizagao de tecidos moles, possibilitando
o ajuste do seu posicionamento antes do inicio do tratamento [Simoes, 2012]. A
fonte de raios X (CT) esta posicionada no sentido oposto ao detetor e, enquanto
a gantry roda em torno do doente, a imagem é reconstruida [Simoes, 2012]. Esta
técnica tem aplicagoes ao nivel da monitorizagao do movimento dos érgaos e da
verificacao do volume, tamanho e posicao do tumor, com detegao de erros na or-
dem dos milimetros [Simoes, 2012, [Simoes et al., 2012]. A CBCT pode ser de
quilovoltagem — kV (através da insergdo de uma fonte de raios X adicional no
linac), ou de megavoltagem — MV (utilizando a prépria fonte de raios X de tra-
tamento); a primeira tem melhor resolucao, contraste e razao sinal-ruido [Simoes
et al., 2012]. As maiores desvantagems desta técnica prendem-se com um acréscimo
de dose nao negligenciavel para o doente (potencialmente responsavel por efeitos se-
cundérios indesejados) e com um aumento da duragao do tratamento |[Bujold et al.,
2012], |Simoes et al., 2012]. O relatério 75 da American Association of Physicists
in Medicine (AAPM) recomenda que o aumento de dose deva ser pesado contra o

eventual aumento da exatidao conseguida no tratamento [Murphy et al., 2007].

Apesar da CBCT ser das técnicas mais utilizadas existem outras modalidades
de imagem 3D mais recentes, como é o caso do sistema integrado no equipamento
CyberKnife (Accuracy Inc, Sunnyvale, CA, EUA) e do sistema Novalis + ExacTrac
(Brainlab AG, Alemanha). O primeiro consiste num sistema robdtico constituido
por um linac de fotoes de 6 MV montado num brago robdtico com 6 graus de liber-
dade (pode entregar radiacao a partir de varios angulos) e acoplado a 2 sistemas de
imagem digitais de elevada resolu¢ao em tempo real (raios X de kV) e 2 detetores
planos de silicio amorfo ortogonais entre si (cf. Figura [Murphy et al., 2007];
este é utilizado em radiocirurgia e radioterapia estereotaxica como alternativa nao
invasiva a cirurgia. O sistema Nowvalis + EzracTrac integra 2 unidades de raios X

de kV (no chao da sala de tratamento) e 2 detetores de silicio amorfo usados para
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monitorizar a posi¢ao de marcadores corporais previamente colocados no doente;
permite a verificacao da posicao do doente durante os tratamentos de radiotera-
pia e radiocirurgia e garante precisao submilimétrica, proporcionando tratamentos
mais comodos, rdpidos e precisos [Murphy et al., 2007], [Brainlab AG, 2011]. Além
destas técnicas existe ainda a CT em carris (scanner CT convencional, posicionado
num carril dentro da sala de tratamento, que utiliza a mesma cama do doente que
o linac), os ultrassons (permitem a visualizagdo de tecidos moles sem dose extra
para o doente) e a RMN (nao implica dose extra para o doente e tem boa qualidade

de imagem contudo implica elevados custos), entre outras [Cunha et al., 2013].

Imagiologia 4D

A nova geracao de técnicas de IGRT baseia-se na imagiologia 4D que a localizacao
espacial do alvo alia a componente temporal, sendo de particular interesse para
o tratamento de alvos moveis (e.g. tumores pulmonares ou prostaticos). Um
exemplo de uma técnica deste tipo é o sistema C’alypso® 4D (Varian Medical
Systems) para tumores prostaticos; este usa marcadores implantados na préstata
que, através de um mecanismo que envia sinais eletromagnéticos, sao ativados e
retornam o sinal para que o sistema calcule continuamente e em tempo real a
posicao do alvo [Varian Medical Systems, Inc., 2016|. Para tratamento de tumores
no pulmao existe a técnica de Gated Rapz’dArc® (Varian Medical Systems) capaz
de monitorizar a respiracao do doente, através de um sistema de infravermelhos,
enquanto administra a dose de forma rapida durante a rotacao continua da fonte;
este é capaz de interromper o feixe se o tumor se mover do local planeado, evitando

a irradiagao de tecidos saos [Varian Medical Systems, Inc., 2016].

Em suma, cada uma das técnicas de radioterapia adaptativa (ART, do inglés
Adaptive radiotherapy) supra mencionadas possuem lacunas indesejaveis, pelo que
a investigacao cientifica neste campo é de grande importancia para se conseguir
uma técnica com dose minima para o doente e que forneca imagens de qualidade.

Neste contexto surgiu o conceito de imagiologia por raios ortogonais — OrthoC'T.
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3.3 OrthoCT

A técnica OrthoCT tem por base a imagiologia por raios ortogonais, isto é, a
detecao da radiacao dispersa no doente que escapa perpendicularmente a direcao
do feixe de irradiacao, pois esta apresenta uma boa correlagao com a estrutura
morfolégica do doente. A Figura [3.2] esquematiza a implementagao deste sistema
em ambiente radioterapéutico: um feixe fino (tipo pencil-beam), proveniente de
uma fonte de raios X de MV (linac), varre a zona da qual se pretendem obter
imagens e a radiacao dispersa no doente que escapa na dire¢ao perpendicular ao
feixe é colimada (através de um colimador multifatias) e coletada por um sistema
de detecao; a informacao da posicao bidimensional do feixe associada a fatia do
detetor a qual chega o fotao disperso permite reconstruir a imagem tridimensional
da morfologia do doente na regiao pretendidaﬁ A Figura ilustra, para uma
irradiacao na cabeca, a capacidade da OrthoCT em efetuar imagiologia apenas
numa regiao de interesse, sem rotacao da fonte de raios X e com irradiacao minima
a nula dos tecidos saos circundantes. O objetivo da OrthoCT é adquirir ima-
gens do volume a irradiar imediatamente antes do tratamento ter inicio, quando o
doente ja se encontra deitado e imobilizado (imagiologia do tipo on-board). Deste
modo é possivel verificar se a morfologia/anatomia do doente e do tumor se en-
contram de acordo com o planeado e, caso difiram, efetuar as correcoes necessarias
(seja ao posicionamento do doente ou ao planeamento jé realizado) [Simoes et al.,
2012], [Simoes et al., 2013a], [Simoes and Crespo, 2016b].

6A primeira técnica proposta no ambito da imagiologia por raios ortogonais foi a RTmon:
aquisicdo de imagens da morfologia do doente durante o tratamento de radioterapia, sem dose
adicional (usando a prépria dose administrada durante o tratamento). Contudo, para verifi-
car o posicionamento e morfologia/anatomia do doente através desta técnica era necessdrio dar
inicio ao tratamento. Além disso, requer um colimador com orificios hexagonais que possui me-
nor angulo sélido do que o colimador multifatiado da técnica OrthoCT, logo era necessario um
maior tempo de exposigio (e, consequentemente maior dose) para obter imagens com semelhante
estatistica [Cunha et al., 2013|, [Simoes et al., 2013b], [Simdes, 2014].
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Figura 3.2: Esquema da técnica OrthoCT': a zona a qual se pretende efetuar imagiologia

N

é varrida por um feixe fino. A radiacao que interage com o doente e é dispersa na direcao
perpendicular ao feixe é colimada (colimador multifatias) e coletada por um sistema de
detegdo. A informacao da posigao 2D do feixe em conjunto com a fatia do detetor que
coleta os fotoes dispersos permite obter informacao 3D da morfologia do doente
|and Crespo, 2016b|].

As potencialidades desta técnica foram verificadas através de simulagdo Monte

Carlo, recorrendo a ferramenta Geantd |Agostinelli et al., 2003], [Allison et al.,
2006]. Para tal utilizou-se o fantoma antropomérfico NCAT (do inglés non-uniform

rational basis spline based cardiac-torso-phantom) [Segars, 2001|, previamente adap-
tado para Geant4d em [Crespo et al., 2012], de modo a simular tratamentos de

pulmao e cabeca-pescoco. No que se refere a simulacao da OrthoCT em trata-

mentos do pulmao, implementou-se uma configuracao semelhante a da Figura [3.2

[Simoes, 2014], |[Simoes and Crespo, 2016b]: simulou-se um feixe de fotdes com um

espetro com energia méxima de 6 MeV (adaptado de [Verhaegen and Seuntjens|

2003]), uma espessura de 5mm (eixo X) e disparado na dire¢ao do eixo Y, tendo
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Figura 3.3: Esquema do varrimento com feixe fino em OrthoCT. A técnica permite obter
imagens de um volume completo (& esquerda) ou restringir a regido irradiada & zona
do tumor, salvaguardando os tecidos sdos adjacentes e os 6rgaos de risco préximos (a

direita). A técnica obriga a que seja usado pelo menos um sistema de detegao (na figura

estao representados dois) [Simoes, 2014].

sido efetuado o varrimento de 50 mm na direcao Z. No cenéario original introduziu-se
no pulmao direito do fantoma um tumor esférico com cerca de 30 mm de diametro
e densidade equivalente a da dgua (1,0 g/cm?). De seguida implementaram-se dife-
rentes alteragoes morfolégicas: desvio tumoral de 9,36 mm na direcao cranio-caudal
(pode simular o desposicionamento do doente ou o movimento do tumor devido ao
movimento respiratério), diminui¢ao do didmetro do tumor de 9,36 mm e expansao
do diametro do tumor para o dobro. Numa primeira fase, simulou-se um detetor
perfeito com 400 mm x 400 mm e 0,1 mm de espessura e a colimacao foi introduzida
matematicamente (através da discriminagao em angulo e energia). Nas Figuras
e [3.5 mostram-se, respetivamente, os resultados da distribui¢ao de dose simulada e
da distribuicao de contagens obtida para cada um dos cenarios mencionados. Para
obter a distribuicao de contagens apenas foram considerados os fotoes que atingi-
ram o detetor com angulo 6y < 0,9° e energia £, > 250keV. De modo a retirar
algum ruido, aplicou-se um filtro de mediana com uma janela de 6 pixeis a cada um
dos perfis de contagens obtido. Através da analise da Figura é possivel verificar
a pertinéncia das alteragoes morfoldgicas do tumor: no desvio e progressao tumoral

partes do tumor podem nao ser irradiadas (verificando-se uma sub-dosagem no tu-
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Figura 3.4: Resultados de simulacao para diferentes situagoes morfolégicas do pulmao
do fantoma. Em cima: vista sagital da distribuicao de dose simulada no tumor original
(sem alteragoes) (a esquerda) e do tumor desviado 9,36 mm na dire¢do cranio-caudal
(& direita). Ao centro: vista sagital da distribuicdo de dose no tumor com didmetro
diminuido de 9,36 mm (& esquerda) e do tumor aumentado para o dobro (a direita). Em
baixo: vista axial (& esquerda) e coronal (& direita) da distribuicao de dose simulada no

tumor original [Simoes and Crespo, 2016b].

mor) e na regressao tumoral pode haver tecido que serd irradiado sem necessidade
(sobre-dosagem do tecido). Na Figura é possivel identificar as estruturas mor-
folégicas do fantoma (pulmao e costelas) e o tumor, bem como identificar cada uma
das suas alteragoes anatémico/morfolégicas simuladas. De salientar que, através

da andlise da distribui¢do de dose nas vistas axial e coronal (Figura|3.4)), é possivel
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Figura 3.5: Distribuicoes de contagens obtidas com a técnica OrthoCT para cada um
dos cenérios de lesdao pulmonar simulados. Em cima: cendrio original (a esquerda) e
desvio de 9,36 mm do tumor na diregao cranio-caudal (a direita). Em baixo: diminuigao
do didmetro do tumor de 9,36 mm (& esquerda) e aumento do didmetro para o dobro (&

direita) [Simoes and Crespo, 2016b).

confirmar que apenas a regiao do tumor ¢ irradiada, salvaguardando tecidos saos e
érgaos de risco adjacentes (e.g. cora¢do), uma vez que nao ¢ necessaria a rotagao

da fonte de raios X [Simoes and Crespo, 2016b], [Simoes, 2014].

Como ja foi referido anteriormente, para que a técnica OrthoC'T seja exequivel é
necessario adicionar um colimador multifatiado ao sistema de detecao. Deste modo,
adicionou-se um colimador multifatias (previamente optimizado) a simula¢ao. Além
disso foram também introduzidos cristais de cintilacao de oxi-ortosilicato de ga-
dolineo (GSO, do inglés gadolinium oxyorthosilicate) e um método de leitura dos
eventos semelhante a integragao de corrente, visando obter uma simulagao mais rea-
lista do sistema. Na Figura [3.6] apresentam-se os resultados obtidos para o cenéario
do tumor pulmonar e respetiva regressao (com esta nova configuragao). Concluiu-se

que mesmo apos a implementacao de um sistema mais realista a técnica continua
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Figura 3.6: Distribuicdo de contagens obtida com o sistema OrthoCT realista para o

tumor original (& esquerda) e respetiva regressao (a direita) [Simoes and Crespo, 2016b).

a mostrar-se util, pois as imagens demonstram uma boa correlagao visual com a
morfologia do fantoma e a alteracdo morfoldgica simulada é identificavel |[Simoes
and Crespo, 2016b|, [Simoes, 2014].

Os resultados apresentados até entao mostram a potencialidade da técnica
OrthoCT na obtencao de imagens do tipo on-board. No entanto, se os feixes
de tratamento fossem suficientemente finos (algo que nao se utiliza na préatica
atualmente), a OrthoCT poderia ser utilizada para monitoriza¢ao do tratamento
administrado ao doente em tempo real. Deste modo, em [Simoes and Crespo,
2016a], efetuou-se um estudo da aplicacdo da OrthoCT na monitorizacao de um
tratamento do tipo IMRT a cabeca, segundo uma configuracao semelhante a apre-
sentada na Figura . Simularam-se 7 feixes finos retangulares (posicionados a 0,
75, 120, 150, 210, 240 e 285 graus), direcionados para a glandula pituitaria, em duas
situagoes distintas: cavidades nasais preenchidas com ar e com material bioldgico.
Na Figura[3.8| mostra-se a vista axial das distribui¢oes de dose obtidas em cada um
dos cendarios simulados; em baixo comparam-se os perfis de dose unidimensionais
obtidos na direcao vertical para ambos os cenarios. E visivel uma sub-dosagem
do tumor de 9,3%, o que realca a importancia da monitorizacao de tratamentos
de radioterapia. Na Figura mostram-se as imagens OrthoCT obtidas com co-
limagao matemadtica (apenas foram considerados os fotoes que atingiram o detetor
com angulo fxy < 2,0°). Através da anélise destas imagens é possivel ver uma boa
correlacao visual entre as distribuicoes de contagens obtidas e as estruturas do fan-

toma, bem como com as diferentes alteragoes morfolégicas. Conclui-se assim que
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Figura 3.7: Esquema da configuragao implementada para simular a técnica de OrthoCT

na monitorizagao de tratamentos da cabega [Simoes and Crespo, 2016a] e pescoco |[Bat-|

taglia et al., 2012]: um feixe fino, proveniente do linac, efetua o varrimento da regiao de

interesse. A radiacao que interage com o doente e é dispersa na dire¢do perpendicular
ao feixe é colimada (colimador multifatias) e coletada por um sistema de detecao. A
informagao da posigado 2D do feixe em conjunto com a informacao da fatia do detetor

que coleta os fotoes dispersos permite reconstruir a imagem 3D da morfologia do doente.

a OrthoC'T tem potencial para a monitorizagao em tempo-real dos tratamentos de
radioterapia.

Em suma, os resultados de simulagao apresentados demonstram o potencial
da técnica OrthoC'T na obtencao de imagens morfologicas 3D que permitam a
detecao da estrutura morfolégica do doente, do tumor e respetivas alteragoes
anatomico/morfolégicas sem rotagao da fonte em torno do doente, minimizando a
exposicao a radiacao da zona envolvente. Deste modo, caso se verifiquem erros de
posicionamento é possivel corrigi-los antes do tratamento ter inicio e assim evitar
uma sub-dosagem do tumor ou uma sobre-dosagem dos 6rgaos de risco ou tecidos
saos adjacentes. Este sistema encontra-se ainda em fase de planeamento contudo
para a sua implementacao pratica é necessario otimizar as dimensoes do feixe de
fotdes a utilizar no varrimento. B neste aspecto que se enquadra a presente tese
de mestrado, sendo o objetivo optimizar a forma como o varrimento é efetuado (ao

nivel do tamanho do campo e utilizacdo das mandibulas ou MLC do linac).
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Figura 3.8: Distribuigoes de dose obtidas na simulacao de um tratamento do tipo IMRT
a cabeca. Em cima: vista axial das distribuicoes de dose obtidas para as cavidades
sinusais preenchidas com ar (esquerda) e com material biolégico (direita). Em baixo:
comparacao entre os perfis de dose unidimensionais obtidos na direcao vertical para cada
um dos cendrios [Simoes and Crespo, 2016a].
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Figura 3.9: Imagens OrthoCT obtidas por colimagao matemadtica para cada um dos
cenarios simulados. A diferenca entre as imagens permite identificar sem ambiguidade

se as cavidades sinusais se encontram preenchidas com ar ou material biolégico [Simoes

and Crespo, 2016a].






Capitulo 4

Filmes dosimétricos

4.1 Evolucao dos filmes dosimétricos

Os filmes fotograficos foram o meio usado por Roentgen em 1895 para a descoberta
dos raios X e, desde entao, tém sido bastante usados em imagiologia de raios X e
dosimetria [Seco et al., 2014]. Existem dois tipos de filmes que podem ser usados
neste ambito: os filmes radiograficos (do inglés, silver halide films), cujo principal
fabricante ¢ a Kodak, e os filmes radiocrométicos (GafChromicTM), fabricados pela
International Specialty Products (ISP, Wayne, NJ, EUA) |Carreira, 2010].

4.1.1 Filmes radiograficos

Os filmes radiogréficos foram bastante usados no passado em radiologia, tendo sido
projetados para a detecao de radiagdo de baixa energia (na ordem dos keV) [Bat-
tum et al., 2008]. Sao exemplos os filmes Kodak XV-2 e os Kodak EDR [Battum
et al., 2008|. Tipicamente sao constituidos por duas camadas ativas radiossensiveis
(também denominadas de emulsoes), separadas por uma base, entre duas camadas
exteriores de poliéster (Figura [Seco et al., 2014]. A camada intermédia de
poliéster (base) nao deve alterar a sua tonalidade apds irradiagao, deve ter uma
espessura reduzida mas simultaneamente resistente (para suportar o processo de
revelacao) e deve ser suficientemente estével (para nao intervir neste processo nem
durante o armazenamento do filme). A emulsdo contém cristais de halogenetos de

prata, nomeadamente brometo de prata — AgBr, e iodeto de prata — Agl (quanto
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Figura 4.1: Esquema da estrutura tipica da seccao transversal de um filme radiografico.
Adaptado de [|Seco et al., 2014|].

maior a percentagem de Agl mais sensivel é o filme), dispersos de forma homogénea

em gelatina. As camadas exteriores de poliéster funcionam como revestimento de

protecao [Carreira, 2010]. A interagao da radiacdo (com energia suficiente para

quebrar as ligagoes dos halogenetos de prata) com o filme, por efeito fotoelétrico,
provoca a ionizagao dos ides Br~, pelo que os eletroes resultantes vao interagir com
os i0es Ag™t formando dtomos de Ag (esta reacao ocorre principalmente nas regioes
expostas a radiagdo mais energética e com maior deposigao de dose) e originando-se

aglomerados de Ag™ que formam a imagem latente e que, apds revelagao (proces-

samento quimico), poderd ser analisada [Seco et al., 2014], [Carreira, 2010]. As

suas principais desvantagens prendem-se com a necessidade de manuseamento em
camaras escuras (pois sdo muito sensiveis a luz), a presenca de halogenetos de
prata na emulsdo (que por terem um elevado niimero atémico fazem com que haja
uma dependéncia energética da resposta do filme a radiagao) e a necessidade de
revelacdo quimica [Battum et al., 2008], [Ghithan, 2014], [Sim et al., 2013].

. . : ”» . T™M
Mais recentemente surgiram os filmes radiocrométicos GafChromic™ , desen-

volvidos para aplicagoes com feixes de energia na ordem dos MeV, cujas proprie-

dades colmatam as desvantagens dos anteriores |Ghithan, 2014]. Atualmente sao

os mais utilizados. A principal diferenca entre estes dois tipos de filmes tem a ver
com o processo de revelacao: no caso dos filmes radiograficos a pelicula passa por
um conjunto de processos quimicos cujo objetivo é incrementar a formacao de Ag,

sendo um processo muito mais complexo do que no caso dos filmes radiocromaticos

que sdo autorrevelaveis |Carreira, 2010].
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4.1.2 Filmes radiocromaticos

A maior evolugao nos filmes dosimétricos teve inicio nos anos 90 com a introdugao
de uma variedade de filmes radiocromaéticos baseados em polidiacetilenos (polimeros
conjugados com propriedades colorimétricas) [Seco et al., 2014], [Souza, 2014].

As geragbes mais antigas de filmes radiocrométicos (exemplos: XR, MD-55,
HS e HD-810), usados para monitorizagao da dose em processos industriais, re-
velam uma resposta nao homogénea substancialmente dependente do tempo e
alguma insensibilidade (uma vez que a camada sensivel tinha uma espessura de
poucos pum) [Battum et al., 2008|, [Devic, 2011].

Os filmes radiocromaticos GafChromic ' EBT (do inglés, external beam the-
rapy), comercializados a partir de 2004 pela ISP, correspondem a uma versao me-
lhorada das antigas geragoes; possuem correcoes a nivel da resposta, dependéncia
energética e sensibilidade (devido a modifica¢ao da composigao da camada sensivel)
[Devic, 2011]. Sao o primeiro tipo de filme radiocromdtico para uso em doses
tipicas de radioterapia [Ghithan, 2014], [Ghithan et al., 2015], [ISP, 2016]. Em
2009, os filmes EBT foram substituidos pelos EBT2, que contém um corante ama-
relo na camada ativa e um polimero sintético como componente ligante |Ghithan,
2014], [Ghithan et al., 2015], [ISP, 2016]. Em 2011, surgiram os EBT3, que tém a
mesma composicao que os EBT2 mas a configuragao simétrica das suas camadas
permite eliminar a dependéncia da orientacao do filme na digitalizacdo |Ghithan,
2014], [Ghithan et al., 2015], [ISP, 2016].

Os filmes radiocrométicos, no geral, tém uma elevada resolugao espacial (menor
que 0,1mm), dependéncia energética negligenciavel, baixa varia¢ao da sensibilidade
espectral e equivaléncia tecidular préoxima, o que os torna muito vantajosos para
utilizagao em radioterapia; além destas propriedades sao relativamente insensiveis
a luz visivel, podendo ser manuseados e preparados sob luz visivel (ou seja, nao
carecem de salas escuras), porém é sensato minimizar esta exposi¢ao quando estes
nao estdo a ser utilizados [Seco et al., 2014], [Battum et al., 2008|, [Ghithan,
2014], [Devic, 2011|, [Blackwell et al., 1998]. Tém aplicagoes a nivel dosimétrico,
nomeadamente para irradiagdes com campos pequenos (da ordem dos 4cm x 4 cm

ou menores); sao amplamente utilizados em técnicas como a IMRT e a SRS, mas
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também na avaliacao da qualidade de varios parametros do feixe, como a posicao
e tamanho [Ghithan, 2014], [Underwood, 2013].
A resposta do filme a irradiacao traduz-se na mudanca de cor (escurecimento),
a qual é praticamente instantanea; esta deve-se a um mecanismo de polimerizacao
pelo que nao necessita de processamento quimico (filme auto revelavel) [Seco et al.,
2014]. Uma vez que a reacao de polimerizacdo é relativamente lenta e nao tem
término definido, a cor continua a alterar-se durante um longo periodo de tempo,
pelo que é recomenddvel (para aplicagdes dosimétricas) digitalizar o filme pelo
menos 6 a 8 horas apds a irradiacao (tempo considerado necessério para a estabi-
lizagao da reagao) [Seco et al., 2014], [Devic, 2011]. Alguns autores defendem que,
no maximo, o filme deve ser digitalizado 24 horas apds a irradiacao, contudo este
pode ser digitalizado posteriormente mas, em qualquer situacao, deve ter-se em
consideracao a curva de calibracao de referéncia respetiva para o mesmo intervalo
de tempo a que o filme foi digitalizado [Seco et al., 2014], [Devic, 2011]. Este tempo
é considerado a principal desvantagem para o seu uso em dosimetria clinica. A al-
teragao de cor do filme em resposta a irradiagao é expressa em termos de alteracao
na densidade ética do filme (OD, do inglés optical density) (Equagao |4.1)), que é
calculada a partir do logaritmo da transmitancia [Seco et al., 2014]:
1o

em que [y é a intensidade luminosa da luz incidente a que o filme esta sujeito e
I a intensidade luminosa da luz que passa através do filme [Ghithan, 2014]. Num
intervalo de dose limitado (no entanto suficiente para a maioria das aplicagoes
clinicas), designado gamma, a OD é diretamente proporcional a dose a que o filme
estd exposto [Seco et al., 2014], |[Carreira, 2010]. A OD representa a reducao da
intensidade da luz que é transmitida através do filme quando sobre este incide
uma fonte de luz branca apds a irradia¢ao (a luz branca é constituida por fotoes de
diferentes comprimentos de onda, logo a sua transmissao através do filme depende
do coeficiente de absorcao para cada um destes e, deste modo, o filme surge com
cor) |Ghithan, 2014]. Esta depende da sensibilidade do filme, da energia da ra-

diagao, do tipo de radiacao (fotoes, eletrdes, entre outros), do setup de irradiagao,
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da dimens@o do campo de irradiacao e da orientagao do filme |Carreira, 2010]. O
efeito da radiacao ionizante nos filmes traduz-se entao no aumento da opacidade
do filme [Carreira, 2010].

Para aplicacoes dosimétricas é necessario calibrar os filmes; para isso devem-se

digitalizar os filmes antes e depois da irradiacao e calcular a netOD (Equagao |4.2)):

PVn&o irradiado
netOD = ODirradiado - ODndo irradiado — 1Og = nao irradiado (42>
P‘/irradiado

em que PV,zo irradiado € 0 valor do pixel do filme antes da irradiacao e PV, adiado
¢ o valor do pixel do filme irradiado |Devic, 2011]. Com o intuito de melhorar a
exatidao das medidas resultantes pode-se usar um filme controlo, o qual é idéntico
aos filmes irradiados (em termos de forma e dimensoes) mas que nao é irradiado
(apenas digitalizado) e estd sujeito as mesmas condi¢oes de armazenamento; este
reflete as alteragoes devidas as condigbes ambientais, tais como temperatura, luz
visivel, humidade, entre outras. Calculando a netOD deste filme controlo podemos
corrigir a netOD dos filmes irradiados (Equagao [Devic, 2011].

A(netOD) = netOD — netQ Dol (4.3)

Deve-se ter em atencao que os filmes sao sensiveis a polarizacao, portanto a

orientagao do filme para calibragao e leitura deve ser a mesma [Seco et al., 2014].

Algumas das desvantagens dos filmes em termos dosimétricos tém que ver com
o facto da sua resposta ter uma homogeneidade espacial fraca e da digitalizacao

poder introduzir heterogeneidades |Gonzalez-Lopez et al., 2015].

Em suma, a utilizacao de filmes é um método de dosimetria para obtencao
de mapas de fluéncia de dose 2D simultaneamente absoluto e relativo, uma vez
que ¢ possivel saber a dose absoluta num ponto ou regiao do filme mas também
é possivel comparar a dose nesse ponto/regiao com outras regides ou com todo o
filme |Carreira, 2010].
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4.2 Constituicao dos filmes radiocromaticos

Os filmes radiocromaticos, de forma geral, sao constituidos por uma camada sim-
ples ou dupla de monémeros de microcristais sensiveis a radiacao (camada ativa),
dispersos em gelatina e revestidos por uma camada de poliéster com revestimento
transparente (Figura [1.2)) [Devic et al., 2012].

Os filmes EBT (Figurald.2h) sdo constituidos por duas camadas ativas de 17 pm,

separadas por uma camada intermédia de 6 um, entre duas camadas exteriores de

poliéster de 97 um (com fungao protetora); a espessura total é de 234 um. As ca-
madas ativas sao constituidas por mondémeros de cristais de sal de litio diénico
pentacosa-10,12 — LiPAD, de tonalidade azul clara, dispersos em gelatina. Du-

rante a irradiagao ocorre a polimerizagao destes mondémeros, via mecanismo dos

radicais livres, resultando no escurecimento do filme [Carreira, 2010], [Battum|

et al., 2008], [Reinhardt et al., 2012]. O seu ndmero atémico efetivo (6,98) pode

ser considerado equivalente ao da dgua (7,3) e, por essa razao, assume-se que 0S

filmes sao tecido-equivalentes |[Carreira, 2010], [Battum et al., 200§].
Os filmes EBT2 (Figura[d.2b) sdo constituidos por uma camada ativa de 30 ym

(de igual constituicao a da geracao de filmes anterior mas acrescido da adi¢ao de

um corante amarelo) revestida por uma camada adesiva de 25 um, separadas por
uma camada intermédia de 5 pum; o revestimento superior consiste numa camada

de poliéster de 50 um e o inferior numa camada de 175 um; a espessura total é de

283 pm |Devic, 2011].

Clear polyester— 97 pm Clear polyester— 50 pnm Matte polyester—125 pm

AT G = 11777 _
L Suffacelayer—6um |

. Active layer — 30 pm
Active layer — 17 pm Active layer — 30 pm

Clear polyester— 97 pm Clear polyester— 175 pm Matte polyester— 125 pm
(a) ()] (c)

Figura 4.2: Esquema da secgdo transversal dos 3 tipos de filmes radiocrométicos
GafChromic (a figura nao estd feita a escala): (a) modelo EBT, (b) modelo EBT2,
(c) modelo EBT3. Adaptado de [|Seco et al., 2014||, ||Devic, 2011|], [|Devic et al., 2012|.
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Os filmes EBT3 (Figura [4.2¢) possuem uma estrutura simétrica constituida
por uma camada ativa de 30 um (com igual composigao a camada ativa do EBT?2)

entre duas camadas exteriores de poliéster bago de 125 um cada [Devic et al.,
2012, [Reinhardt et al., 2012].

4.3 Carateristicas das geracoes de filmes radio-

cromaticos

4.3.1 Filmes EBT

e Sensibilidade para doses entre 0,01 e 8 Gy |Carreira, 2010] [Seco et al., 2014],
[Battum et al., 2008, [Devic, 2011];

e Resisténcia a dgua: podem ser imersos sem necessitar de vedacao (fantomas

de dgua) |Carreira, 2010];

e Podem ser cortados conforme o formato desejado para diferentes utilizagoes,
sendo 1til para reproduzir ou comparar experiéncias, contudo a orientagao de
digitalizacao de cada fragmento deve ser a mesma [Carreira, 2010], [Battum

et al., 2008];

e Pico de absorcao situado aos 635nm (cf. Figura . Em aplicacoes do-
simétricas ¢ aconselhdvel usar o canal vermelho da imagem digitalizada do
filme (onde a absor¢ao é maior) para maximizar os valores de OD e, con-
sequentemente, obter uma boa razao sinal-ruido |Carreira, 2010|, |Battum
et al., 2008]. Desde que os scanners tenham tubos fluorescentes broadband
o filme é digitalizado e o sinal extraido entre os 600 e 700 nm (canal verme-
lho) [Battum et al., 2008|;

e Suportam temperaturas até 70°C, podendo ser armazenados, preparados e
manuseados a temperatura ambiente (todavia é recomendavel o seu armaze-

namento a uma temperatura constante) [Carreira, 2010];

e Pode-se escrever sobre a sua superficie, uma vez que as camadas exteriores
sao de poliéster [Seco et al., 2014], [Ghithan, 2014];
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Figura 4.3: Espetro visivel dos filmes Gafchromic Carreira, 2010].

e Uma das suas limitagoes é a nao-uniformidade da espessura da camada

sensivel; esta pode causar variacoes da resposta do filme até 2% pelo que a

calibragao é essencial [Battum et al., 2008]. Este problema foi praticamente

solucionado nos filmes EBT2 através da adicao de um corante amarelo na

camada sensivel [Seco et al., 2014];

e J4 nao sao comercializados [Devic et al., 2012].

4.3.2 Filmes EBT?2

e Evolucao dos filmes EBT: acréscimo de um corante amarelo uniformemente

distribuido na camada ativa com o intuito de corrigir diferencas subtis na
espessura desta camada e assim melhorar a uniformidade da resposta do filme;
assume-se que este marcador esta uniformemente distribuido e que nao afeta
a OD [Devic, 2011], [Devic et al., 2012]. As medidas de absorgao no canal

azul (onde a absor¢ao do corante é maior) fornecem informagao acerca da

espessura real da camada sensivel e podem ser usadas para compensar a nao-

-uniformidade na espessura desta camada [Seco et al., 2014}, [Devic, 2011];

e Sensibilidade para doses entre 0,01 e 40 Gy [Ghithan, 2014];

e Configuracao assimétrica: a digitalizacao depende da orientacao do filme

(estes exibem respostas diferentes, na ordem dos 7 a 9% na orientagao retrato
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— portrait, ou paisagem — landscape) [Sim et al., 2013|, [Reinhardt et al., 2012];

e Sensibilidade ligeiramente menor que a dos EBT, uma vez que a camada

sensivel é mais fina (30 ym para os EBT2 e 34 ym para os EBT) [Devic, 2011];

e Baixa dependéncia energética (assim como os EBT) [Sim et al., 2013].

4.3.3 Filmes EBT3

e Estrutura simétrica: a digitalizacao é independente da orientacao do filme
|Ghithan, 2014], [Reinhardt et al., 2012];

e A superficie externa possui particulas de silica no substrato de poliéster, as
quais criam um pequeno intervalo de ar (= 5pum) entre o filme e o vidro
do scanner, prevenindo a formacao de anéis de Newtorﬂ durante a digita-
lizacao |[Underwood, 2013], [Seco et al., 2014];

e Resisténcia a dgua [Underwood, 2013].

4.4 Digitalizacao dos filmes radiocromaticos

A digitalizacao dos filmes pode ser realizada em scanners que desempenhem a
funcao de densitémetro. A literatura reporta o uso de varios tipos de scanners,
desde modelos profissionais (como o VIDAR VXR Dosimetry Pro Advantage Scan-
ner) aos tradicionais scanners “de mesa”(do inglés, flatbed scanner); o uso destes
ultimos é muito apelativo devido aos baixos custos associados [Sim et al., 2013].
Para fins dosimétricos esta deve ser realizada pelo menos 6 a 8 horas apds a
irradiac@o (pelas razoes enumeradas anteriormente) e deve-se usar como referéncia
a curva de calibragdo correspondente ao mesmo intervalo de tempo [Seco et al.,

2014]. A digitalizagao deve ser realizada no modo de transmissdo, em que a luz

"Padrio de franjas concéntricas circulares claras e escuras ou franjas concéntricas circulares
nas cores do arco-iris produzidas por interferéncia na camada fina de ar entre duas superficies

reflexivas adjacentes.
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¢ enviada através do filme e lida diretamente do lado oposto [Underwood, 2013].
De modo a nao serem necessarias correcoes a digitalizacao deve ser feita no centro
da mesa do scanner e sempre na mesma diregdo (retrato/portrait — colocagao
do lado mais pequeno do filme perpendicularmente a direcao da digitalizacao, ou
paisagem/landscape — colocagao do lado mais pequeno do filme paralelamente &
direcao da digitalizagdo) [Battum et al., 2008]. O software associado ao scanner
nao deve fazer qualquer melhoramento de imagem para evitar, por exemplo, a
correcao da cor (aplicada na maior parte dos softwares) [Battum et al., 2008].

A partir da digitalizacao é possivel extrair os valores de densidade ética que re-
presenta a opacidade aparente do filme e que, posteriormente, sao usados na analise
de distribuigoes de dose [Carreira, 2010]. De acordo com a Figura 0 maximo
de absorgao para filmes EBT (mas também para os EBT2 e 3) encontra-se por
volta dos 635 nm, que corresponde a banda do vermelho, pelo que (para aplicagoes
dosimétricas) é recomendado usar o canal vermelho da imagem digitalizada uma
vez que ¢ onde a sensibilidade do scanner é maior [Battum et al., 2008].

No que diz respeito as desvantagens da digitalizacao dos filmes em scanners
tradicionais enumera-se a limitacao da densidade ética (devido a saturagao e ruido)
e a resposta nao uniforme do filme na area da mesa de digitalizagao (devido a

diferentes condicoes de dispersao da luz) [Battum et al., 2008|, [Sim et al., 2013].



Capitulo 5
Materiais e métodos

A metodologia seguida para a concretizacao dos objetivos deste trabalho passou
pela definicdo de um conjunto de varrimentos com diferentes parametros (a nivel
da utilizagao das mandibulas ou MLC do linac e diferentes sobreposi¢oes dos feixes
finos adjacentes do varrimento); os perfis transversais obtidos para cada um dos
casos foram posteriormente analisados (recorrendo ao software Matlab 2016a versao
académica) e caraterizados matematicamente através das fungdes que melhor os
descreviam. Por ltimo tentou-se otimizar computacionalmente os varrimentos
recorrendo a soma de feixes finos individuais.

De seguida descrevem-se os meios utilizados (acelerador linear, fantomas, filmes

radiocrométicos e scanners) e as metodologias seguidas.

5.1 Acelerador linear (linac)

As medidas experimentais enumeradas no presente capitulo foram realizadas no
acelerador linear TrueBeam (Figura da Varian Medical Systems instalado no
Servico de Radioterapia do CHUC desde 2015. Este permite realizar tratamen-
tos de IMRT, IGRT e SRT/SRS em qualquer parte do corpo de forma répida e
com elevada precisao [Varian Medical Systems, Inc., 2016|. Este equipamento estd

calibrado para poder realizar tratamentos com fotoes no modo FF com 6, 10 ou
15MV e no modo FFF de 6 ou 10 MV |[MPSi, 2015]. No modo FF, a taxa de
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Figura 5.1: Acelerador linear TrueBeam — Varian Medical Systems. Adaptado de
Medical Systems, Inc., 2016|].

dose é de 600 MU /min e no modo FFF para 6 MV é possivel uma taxa de dose de
1400 MU /min e para 10 MV de 2400 MU /min. A intensidade no modo FFF, para

6 MV, é aproximadamente o dobro em relacao ao modo FF e quatro vezes mais

para 10 MV [Hrbacek et al., 2011]. Deste modo os tratamentos sao realizados em
menos tempo pelo que se reduz a probabilidade de movimento do doente

Medical Systems, Inc., 2016]. O TrueBeam esta equipado com um sistema de posi-

cionamento da cama do doente com 6 graus de liberdade — Varian PerfectPitchTM;
possui também um detetor EPID (30,1 x 40,1cm? calibrado de tal forma que
100 unidades de calibragao — CU (calibration units) correspondam a 100 MU para

um campo de 10 x 10cm?) e um sistema de imagem kV-CBCT [Varian Medical|

Systems, Inc., 2016], [MPSi, 2015]. O sistema de planeamento associado é o Eclipse

(versdo 13.6), o qual inclui o algoritmo anisotrépico analitico — AAA (analytical

anisotropic algorithm) (versao 13.6.26) [MPSi, 2015|.
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5.2 Fantomas

Os fantomas sao modelos fisicos ou computacionais que mimicam, de alguma forma,
estruturas do corpo humano, nomeadamente os tecidos humanos, pois sao cons-
tituidos por materiais com densidade e estequiometria equivalentes. Um fantoma
é designado antropomoérfico se possuir detalhes anatémicos do organismo humano,
como 6rgaos e respetiva distribuigao espacial.

Neste trabalho utilizaram-se dois fantomas fisicos: o primeiro (Figura -
esquerda) é um fantoma de polimetilmetacrilato (PMMA), um material acrilico
equivalente ao tecido muscular humano (densidade = 1,19 4 0,1 g/cm?) que possui
uma forma cilindrica (diametro de 180 mm e comprimento de 300 mm) com uma
cavidade de ar (20mm de comprimento e 40 mm de didmetro) no seu centro (foi
manufaturado pelo LIP no ambito do projeto OrthoCT); o segundo (Figura|5.2 -
direita) designa-se “fantoma de dgua sélida”’e consiste num conjunto de 22 placas
quadradas (300 mm x 300 mm e espessura de 10 mm) de um material pldstico equi-
valente & dgua (CgHg + 2,1% TiO,), cuja densidade é 1,045 g/cm® (modelo RW3
— PTW, Freiburg, Germany — pertencente ao Servigo de Radioterapia do CHUC).

5.3 Filmes radiocromaticos

Os filmes utilizados correspondem ao modelo Gafchromic' " EBT (nimero de lote
47261-031) produzidos pela ISP; estes foram gentilmente cedidos pelo Engenheiro
Paulo Rachinhas do Servico de Radioterapia do CHUC. Apesar de a sua validade
ja ter expirado em Setembro de 2009, estes estiveram armazenados num envelope
opaco, na respetiva caixa, segundo as recomendacoes do fabricante, num local seco
e a temperatura constante; além disso, antes de serem utilizados, foi analisada
a homogeneidade de um filme exposto na sua totalidade a radiacao. Para tal,
recorreu-se a uma irradiacao de 10 minutos sob luz solar direta. O objetivo foi
simular um feixe que irradiasse todo o filme de forma homogénea |P.J.B.M Ra-
chinhas, 2016]) para se perceber se estava em condigoes para ser utilizado (ver
. O seu manuseamento foi cuidado, de acordo com as recomendacoes do
fabricante e do relatério 55 da AAPM.
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Figura 5.2: A esquerda: fantoma fisico cilindrico de polimetilmetacrilato (PMMA), um
material acrilico equivalente ao tecido muscular humano (pertencente ao LIP). A direita:
fantoma de agua sélida constituido por 22 placas quadradas de um material pldstico
equivalente a dgua (modelo RW3 — PT'W, Freiburg, Germany — pertencente ao Servigo

de Radioterapia do CHUC). Fotografias tiradas no Servigo de Radioterapia do CHUC.

5.4 Scanners

Os scanners utilizados para realizar as digitalizagoes dos filmes EBT foram os se-
guintes: KONICA MINOLTA, modelo Bizhub C220, pertencente ao LIP; Epson
Expression 10000XL do IPOP; Epson Expression 11000XL do Servico de Radiote-
rapia do CHUC. O scanner KONICA MINOLTA foi utilizado a titulo experimental
na digitalizacao dos primeiros filmes EBT com o intuito de perceber se podia conti-
nuar a ser utilizado neste ambito uma vez que é um scanner de reflexao que poderia
ter associado softwares de correcao de imagem, os quais impediam a sua utilizagao
nas restantes digitalizagoes. Os scanners Epson 10000XL e 11000XL correspon-
dem a modelos indicados pelo fabricante dos filmes EBT como adequados para
realizar as digitalizacoes dos mesmos, pois permitem obter imagens sem corre¢ao
e possibilitam a digitalizacao em modo transmissao de acordo com os parametros

e recomendacoes do mesmo.
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5.5 Esquemas de irradiacao

5.5.1 Irradiacao do fantoma de PMMA com as mandibulas

do linac

As primeiras irradiagoes realizaram-se no dia 14 de Janeiro de 2016 no Servigo
de Radioterapia do CHUC; utilizou-se o fantoma cilindrico de PMMA com um
filme EBT colocado no seu interior, devidamente isolado (para evitar gaps de ar)
e orientado longitudinalmente ao feixe de radiagao (Figura .

Na primeira irradiacao o fantoma foi colocado sob a mesa do linac desviado
45 mm relativamente ao centro, de modo que o feixe de irradiagao de 30 mm x 30 mm
(a0 isocentro) atravessasse apenas PMMA (evitando a cavidade de ar localizada
no centro do fantoma).

Na segunda irradiacao o fantoma foi desviado 28 mm relativamente ao cen-
tro (na dire¢do oposta a anterior) e irradiado com 10 feixes finos (recorrendo as
mandibulas do linac): 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, nas posi¢oes

indicadas na Tabela 5.1.

EBT film

Figura 5.3: A esquerda: fantoma cilindrico de PMMA aberto com um filme EBT (de
cor azul) colocado; é visivel a cavidade de ar no centro do fantoma. A direita: fantoma
cilindrico de PMMA fechado e isolado com um filme EBT colocado longitudinalmente

no seu interior e com a indicacao da direcao de incidéncia do feixe de irradiagao.



66 CAPITULO 5. MATERIAIS E METODOS

Tabela 5.1: Posicao de cada feixe fino ao isocentro na irradiacao do fantoma de PMMA
com 10 feixes finos (Y1 e Y representam a posigao de inicio e fim de cada feixe fino no

eixo Y, respetivamente).

# Y, (mm) | Y, (mm)
1 3 -3
2 8 2
3 13 7
4 18 12
5 23 17
6 28 22
7 33 27
8 38 32
9 43 37
10 48 42

Na terceira irradiacao o fantoma foi colocado no centro e irradiado com um
feixe de 30 mm x 30 mm ao isocentro (atravessando a cavidade de ar).

Em todos os varrimentos, o linac foi operado a 6 MV, a uma taxa de dose
de 600 MU /min e uma dose total de 200 MU.

O filme EBT foi digitalizado cerca de 16 horagf| depois da irradiacdo no scan-
ner KONICA MINOLTA, modelo Bizhub C220, pertencente ao LIP. A mesa de
leitura tem dimensao A3 tendo a digitalizagao sido feita em modo reflexao na
dire¢ao horizontal (landscape) no centro da mesa com a ajuda de uma moldura
construida para o efeito (de modo a eliminar fatores de heterogeneidade do varri-
mento de luz nas bordas do scanner e possibilitando maior reprodutibilidade entre
digitalizagoes). Nao foi possivel controlar a temperatura do scanner antes de cada
digitalizacao uma vez que este é utilizado por um grande grupo de pessoas e se-
ria impossivel desligar/ligar durante um determinado periodo de tempo antes da

digitalizacao do filme. A resolucao usada foi de 300 dpi e a imagem foi gravada

8Neste caso nao é necessario digitalizar o filme as horas definidas pelo fabricante pois nao se

pretende medir dose (ver [capitulo 4)).
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no formato TIFF (sem perda de qualidade). Apesar deste scanner s6 possibilitar
digitalizacao em modo reflexao, foi usado nesta primeira digitalizacao para testar
se tinha associado algum software que inerentemente fizesse correcoes a imagem
(nomeadamente a nivel da cor). No entanto como estas medidas foram realizadas
a titulo experimental, os dados retirados apenas serviram para verificar a utilidade

do scanner.

5.5.2 Iradiagoes do fantoma de agua soélida com as

mandibulas e o MLC do linac

Estas irradiagoes foram realizadas no dia 9 de Marco de 2016 no Servico de Radio-
terapia do CHUC. Desta vez utilizou-se o fantoma de placas de dgua soélida, entre
as quais se colocaram 3 tiras de filmes EBT (100 mm x 20 mm) em posigdes previa-
mente definidas, tal como representado esquematicamente na Figura[5.4. Para que
os filmes colocados sob as placas 2 (Proximal), 16 (Isocentro) e 22 (Distal) ficassem
alinhados foram colocadas “molduras”constituidas também por filmes EBT com
uma abertura central com as dimensoes respeitantes a tira de filme EBT onde iam

ser realizados os varrimentos — tal como se pode perceber pela Figura[s.5] Optou-se

300 mm
EBT - ’ i
film #1 i
2 b
3
140 mm .
EBT . Iso
15 !
film #2 ~———— ’/ 220 mm
16
17
60 mm .
EBT 2 : N
film #3 { ) k
22 At

Solid water slices

Figura 5.4: Esquema do fantoma de dgua sélida e da colocagao dos filmes EBT entre as

fatias de dgua sélida 1 e 2 (proximal), 15 e 16 (isocentro), 21 e 22 (distal).
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Local to place the EBT filmstrip:
100 mm x 20 mm

EBT film frame

Solid water slice

/ 300 mm x 100 mm

Figura 5.5: Representacao de uma placa de dgua sélida com a “moldura”de filme EBT.

A abertura central é onde se coloca a tira de filme EBT.

por se utilizar o fantoma de placas de dgua sélida em vez do de PMMA porque a
agua ¢ o meio por exceléncia para a realizacao de medidas de verificagao de perfis
de feixes de irradiagao e porque nos permitia colocar filmes EBT perpendicula-
res ao feixe a diferentes profundidades sem que o feixe passasse por cavidades de
ar [P.J.B.M Rachinhas, 2016].

Neste sentido, foram definidos nove esquemas de varrimentos com diferen-
tes combinagoes de parametros, tal como se descreve de seguida, para que fosse

possivel avaliar qual a melhor combinacao de parametros para utilizacao na técnica
OrthoC'T:

1. Irradiacao com um feixe homogéneo: 100 mm x 100 mm ao isocentro, com

FF, recorrendo as mandibulas do linac (Figura ;

2. Irradiacao com um feixe fino: 6 mm x 6 mm ao isocentro, com FF, recorrendo

as mandibulas do linac (Figura [5.7);

3. Irradiacao com 9 feixes finos: 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm,
com FF, recorrendo as mandibulas do linac (Figura a esquerda). As

posicoes dos feixes finos ao isocentro sao apresentadas na Figura[5.8a direita,;
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4. Irradiagdo com um feixe fino: 5mm X 5mm ao isocentro, com FF, recorrendo
ao MLC do linac (esquema de irradiacao semelhante ao da Figura mas

com um feixe 1 mm x 1 mm mais pequeno) H;

5. Irradiagao com 9 feixes finos: 5mm X 5mm ao isocentro com o MLC do
linac (Figura a esquerda). As posicoes dos feixes finos ao isocentro sao

apresentadas na Figura [5.9| a direita;

6. Irradiagao com 11 feixes finos: 5mm x 5 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm,
com o MLC do linac (Figura a esquerda). As posigoes dos feixes finos

ao isocentro sao apresentadas na Figura [5.10] & direita;

7. Repeticao da irradiacao 3 sem FF: 9 feixes finos de 6 mm x 6 mm ao isocentro,

sobrepostos 1 mm, com as mandibulas do linac;

8. Repetigao da irradiagao 5 sem FF: 9 feixes finos de 5 mm x 5 mm ao isocentro,
com o MLC do linac;

9. Repeticao da irradiacao 6 sem FF: 11 feixes finos de 5mm x 5mm ao iso-

centro, sobrepostos 1 mm, com o MLC do linac.

Para todos os varrimentos definiu-se um espetro com energia maxima de 6 MeV,
distancia da fonte a superficie (SSD, do inglés source-surface distance) de 850 mm
e taxa de dose de 600 MU /min e 1400 MU /min para os varrimentos com e sem FF,
respetivamente. Em cada caso usaram-se trés tiras de filmes EBT.

Os filmes foram digitalizados no dia 29 de Abril de 2016 no scanner Epson
10000XL do IPOP. Esta diferenca temporal entre a data de irradiacao e de di-
gitalizacao deveu-se ao facto do scanner do LIP nao ser adequado para o efeito

e nao existir no Servico de Radioterapia do CHUC um scanner que pudesse ser

9Esta irradiacdo em particular foi realizada no dia 16 de Junho e a digitalizacdo foi efetuada
no scanner EPSON 11000XL do Servico de Radioterapia do CHUC no dia 18 de Junho segundo
o mesmo protocolo do IPOP. Este scanner foi utilizado pela primeira vez no ambito deste tra-
balho pelo que tivemos de o configurar para o efeito. Para garantir que este podia ser utilizado
digitalizaram-se alguns dos filmes EBT usados nos varrimentos anteriores e compararam-se os

resultados com as digitalizagoes realizadas no equipamento do IPOP.
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EBT .
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Figura 5.6: Esquema da irradiac@o 1: feixe homogéneo (100 mm x 100 mm ao isocentro).
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Figura 5.7: Esquema da irradiacao 2: feixe fino (6 mm x 6 mm ao isocentro).

utilizado. As digitalizacoes foram realizadas de acordo com o protocolo ja estipu-
lado pelo IPOP para filmes EBT, baseado nas recomendagoes do fabricante. Este
consistia na digitalizacao do filme, em modo transmissao, colocado no centro da
mesa de leitura A3 do scanner na orientacao landscape (horizontal); o scanner
estava desligado e para estabilizar a temperatura do equipamento realizaram-se 5
digitalizagoes de aquecimento (sem filme), de forma a garantir a reprodutibilidade
das digitalizacoes. Foi também utilizada uma moldura de cartolina preta, de modo

a eliminar fatores de heterogeneidade do varrimento de luz nas bordas do scanner
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Y]_ Y2
#
EBT G (mm) (mm)
film #7 5 : | ) ; P
3
EBT L Iso 2 8 2
film #8 [E ] % 3 13 7
17 4 18 12
EBT i 5 23 17
film #9 [22 { ) ] 6 28 22
1 1 1 1 1 1 1 1 1 7 33 27
Beamlet# 9 8 765 4 3 2 1 8 38 32
9 43 37

Figura 5.8: A esquerda: esquema da irradiacio 3: 9 feixes finos (6mm x 6mm ao

isocentro), sobrepostos 1 mm. A direita: posigao de cada feixe fino ao isocentro.

Y, Y,
#
EBT n (mm) (mm)
film #10 - !
(2 ] 1 2 -3
3
EBT . ,Is()J 2 7 2
film #11 1 3 12 7
(16
0 7 4 17 12
EBT 21 5 22 17
film #12 ;
2 J 6 927 29
RN 7 32 27
Beamlet# 9 8 7 6 5 4321 8 37 32
9 42 37

Figura 5.9: A esquerda: esquema da irradiacdo 5: 9 feixes finos (5mm X 5mm ao

isocentro). A direita: posigao de cada feixe fino ao isocentro.
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Figura 5.10: A esquerda: esquema da irradiacio 6: 11 feixes finos (5mm X 5mm ao

isocentro, sobrepostos 1 mm). A direita: posigao de cada feixe fino ao isocentro.

e possibilitando maior reprodutibilidade entre digitalizacoes. O scanner referido é
o indicado pelo fabricante dos filmes EBT. O software utilizado na digitalizacao
foi o SilverFast Ai, o qual permite obter imagens sem corregao. As imagens foram
adquiridas com uma resolugao de 72 dpi (dentro do intervalo de valores recomen-
dado pelo fabricante, 70-75 dpi), sendo 48 o niimero maximo de bits que o scanner
tem a capacidade de capturar, conseguindo-se desta forma uma gama de 2'¢ to-
nalidades de cor em cada canal RGB. As imagens digitalizadas foram guardadas
no formato TIFF. O facto de a digitalizacao ter sido realizada cerca de um meés
apos a irradiacao nao condiciona os resultados, uma vez que se pretende apenas
medir a variabilidade dos perfis correspondentes a cada varrimento e nao medir
valores de dose absoluta. Nesta situagao até se maximizou a coloracao do filme
na zona irradiada de modo que as diferencas entre a cor das zonas nao irradiadas
e irradiadas fossem mais notérias, minimizando outros efeitos que poderiam ter

levado o filme a escurecer (condigdes de armazenamento, entre outras).
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Por 1ltimo, avaliaram-se os perfis fora da zona irradiada pois sabe-se que nos
varrimentos com MLC ha mais radiacao de fuga entre as suas folhas e nos varrimen-

tos com FF ha mais radiacao dispersa na cabeca do linac, pelo que seria interessante
perceber se isto era comprovado pelas medidas realizadas (ver [sec¢ao 6.3.8)).

5.5.3 Iradiacao do fantoma de agua sdlida, feixe a feixe,

com o MLC do linac

Com o objetivo de caraterizar cada feixe fino de 5mm x 5mm ao isocentro, com
FF, as distancias proximal, isocentro e distal colocaram-se no fantoma de agua
sélida tiras de filme EBT (100 mm x 20 mm) nas posigoes definidas na Figura
e fizeram-se 9 irradiagoes (a posigao dos feixes ao isocentro estd indicada na tabela
da Figura. No total utilizaram-se 27 tiras de filme EBT (3 por feixe fino, num
total de 9 feixes finos). Definiu-se um espetro com energia méxima de 6 MeV, SSD
de 850 mm e taxa de dose de 600 MU /min. Esta irradiagao foi realizada no dia 16
de Junho e a digitalizacao foi realizada no scanner EPSON 11000XL do Servigo

de Radioterapia do CHUC no dia 18 de Junho (ver mota de rodapé nimero 9)),

seguindo o mesmo protocolo do IPOP.

5.6 Ajuste dos perfis de varrimento
O passo seguinte consistiu na determinacao das funcoes que melhor se ajustam aos
seguintes varrimentos:

e 9 feixes finos de 6mm X 6mm ao isocentro, sobrepostos 1mm, com as

mandibulas do linac, com e sem FF;

e 9 feixes finos de 5mm x 5mm ao isocentro, com o MLC do linac, com e sem
FF;

e 11 feixes finos de 5’mm x 5mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, com o MLC
do linac, com e sem FF.

Para tal, utilizou-se a ferramenta cftool, disponivel na Curve Fitting Toolbox

do software Matlab 2016a, que tem disponivel varias fungoes (lineares, polinomiais
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ou nao-lineares) que se podem ajustar aos dados (adaptando parametros como o
numero de termos ou o grau). A definigao da funcao que melhor se adequava a cada
um dos varrimentos foi um processo iterativo de adaptacao das fungoes disponiveis
nesta ferramenta até que se encontrasse a que melhor se aproximava ao conjunto
de dados. Para os trés varrimentos mencionados, o melhor ajuste foi conseguido

através de uma série de Fourier com 8 termos:

flx)=ao+ 28: <aj cos(jzw) + b; sin(ja:w)) (5.1)

j=1

A série de Fourier consiste numa soma pesada de senos e cossenos em que 0s
coeficientes ag, a; e b;, sdo denominados de coeficientes de Fourier (calculam-se
através das Formulas de Euler-Fourier), j é o niimero de termos (varia entre 1 e 8)

e w a frequéncia fundamental do sinal (w = 2%, em que T é o perfodo da funcgao);

T
deste modo quanto mais repetitivo/periédico for o perfil melhor sera o ajuste. A

qualidade do ajuste é avaliada pelos seguintes parametros:

Soma dos erros quadraticos (SSE do inglés, sum of squares due to error):
diferenga entre o valor observado (y;) e o valor previsto (g;) pelo modelo (6; repre-
senta o peso do erro):

i=1
Um valor perto de 0 indica que o modelo tem um erro aleatério pequeno e que o

ajuste serd mais util para predigao [The MathWorks, 2016].

R? ou coeficiente de determinacao: ¢é definido como a razao da soma
dos quadrados da regressao (SSR, do inglés sum of squares of the regression) —
Equacao e a soma dos quadrados total (SST, do inglés total sum of squares)
— Equagao .4 Quantifica quao bem sucedido é o ajuste para explicar a varia¢ao
dos dados, ou seja, corresponde a quantidade de variabilidade nos dados que é
explicada pelo modelo.

SSR=3 60,5 — g)° (5.3)

=1

SST = i: 0;(yi — 9)* (5.4)
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Uma vez que SST = SSR + SSE, entao R? é dado por:

SSR SSR

2
_ Pt 2Pt
=<5t =11 558

(5.5)

R? pode tomar valores entre 0 e 1: quanto mais perto de 1 maior proporcao da
variancia é explicada pelo modelo. Por exemplo, um valor de R? de 0,8234 sig-

nifica que o ajuste explica 82,34% da variancia total nos dados sobre a média
[The MathWorks, 2016].

R?-ajustado: geralmente é o melhor indicador da qualidade do modelo. Calcula-
-se a partir da seguinte equacao:

(n—1)

R? — ajustado =1 — ————
ajustado R

(1- R?) (5.6)

em que n é o numero de observacoes e k o nimero de variaveis explicativas. Ao
contrario do R?, que pode ser inflacionado se se adicionarem muitas varidveis ao
modelo, neste caso a inclusao de varidveis pouco explicativas prejudica o valor
de R%-ajustado porque aumenta k& uma unidade, sem aumentar substancialmente
R2-ajustado. Pode tomar valores menores ou iguais a 1, sendo que um valor perto
de 1 indica um melhor ajuste [The MathWorks, 2016].

Raiz quadrada do erro quadratico médio (RMSE do inglés, root mean
squared error): representa uma estimativa do desvio padrao da componente aleatéria
dos dados. Calcula-se a partir de:

RMSE =VMSE, em que VMSE = o5F (5.7)

(%

em que MSE é o erro quadratico médio e v os graus de liberdade residual, resul-
tado da diferenca entre o nimero de observagoes (n) e o nimero de coeficientes

ajustados no modelo (m). Valores perto de 0 indicam que o ajuste é mais ttil para
a predi¢ao [The MathWorks, 2016].



76 CAPITULO 5. MATERIAIS E METODOS

5.7 Sobreposicao de feixes finos

Com o objetivo de encontrar um espacamento 6timo entre feixes finos adjacentes
para obter varrimentos o mais homogéneos possivel testaram-se, de modo itera-
tivo, diferentes sobreposicoes entre feixes contiguos. Este estudo foi feito mani-
pulando em Matlab os filmes digitalizadas correspondentes a cada feixe fino de
6mm X 6 mm (recorrendo as mandibulas do linac) e 5mm x 5mm (recorrendo ao
MLC). Para simular o varrimento com 9 feixes finos de 6 mm x 6 mm ao isocentro,
definidos pelas mandibulas do linac, utilizou-se o feixe ao isocentro caraterizado na
seccao 6.3.2. Para o varrimento com 9 feixes finos de 5mm x 5mm ao isocentro,
definidos pelo MLC do linac, utilizaram-se os feixes caraterizados na sec¢ao 6.3.7.
Esta metodologia pretendia descobrir se existia uma sobreposi¢ao entre feixes finos
adjacentes que optimizasse ainda mais os resultados obtidos experimentalmente

nas seccoes 6.3.3 e 6.3.5, respetivamente.
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Resultados

6.1 Analise da homogeneidade de um filme EBT
Na Figura mostra-se a distribuicao 2D da homogeneidaddT_UI do filme EBT (lote

ntimero 47261-031) irradiado sob acao da luz solar e digitalizado no scanner Ep-
son 11000XL do Servigco de Radioterapia do CHUC. A anélise desta distribuigao
mostra que o filme EBT é homogéneo pois na imagem predomina uma unica tona-
lidade (neste caso amarelo). Além desta andlise visual analisou-se também o perfil
transversal resultado da média de 8 linhas horizontais tracadas na totalidade das
dimensoes do filme, tal como é representado no grafico da Figura . O coe-
ficiente de varia(;édr_fl obtido foi de 0,46 % (valor devido a variagoes estocdsticas).
Segundo a literatura sabe-se que a homogeneidade de um filme depende da dose
com que o filme ¢ irradiado e que nao varia significativamente entre folhas de filme
do mesmo lote. A titulo de exemplo, em [Martisikova et al., 2008] cita-se uma
homogeneidade de 1% para 0,3 Gy e 0,5% para 1 Gy. Uma vez que nao se sabe a
dose com que o filme usado neste trabalho foi irradiado (devido as circunstancias
da sua irradiagao), assume-se que o valor de homogeneidade obtido corrobora que
os filmes EBT deste lote sao adequados para utilizacao neste trabalho, uma vez
que o pretendido nao é medir dose, mas apenas avaliar a homogeneidade da seccao

transversal do feixe de irradiacao.

10Todas as distribuicdes de intensidade obtidas nos filmes EBT sdo apresentadas recorrendo ao

mapa de cores jet do software Matlab 2016a.
U Notar que um valor de pixel préximo de 0 corresponde a um maior escurecimento do filme.
2Calculado através de: CV = 2

T

x 100, em que S é o desvio padrao e T a média.
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Figura 6.1: Distribuicao de intensidade obtida no filme EBT irradiado ao sol. Filme
digitalizado no scanner Epson 11000XL do Servigo de Radioterapia do CHUC.
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Figura 6.2: Analise da homogeneidade de um filme EBT completamente irradiado. O coe-
ficiente de variacao obtido foi de 0,46 %. Filme digitalizado no scanner Epson 11000XL
do Servigo de Radioterapia do CHUC.
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6.2 Irradiacao do fantoma de PMMA com as

mandibulas do linac

Na Figura[6.3 mostra-se a imagem do filme EBT digitalizado apds a irradiagdo com
um feixe homogéneo de 30 mm x 30 mm ao isocentro (mancha & esquerda), 10 feixes
finos de 6mm x 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm (mancha a direita) e um
feixe homogéneo de 30 mm x 30mm ao isocentro a passar no centro do fantoma
(cavidade de ar) (mancha central). Na Figura é mostrada a distribui¢ao de
intensidade obtida no filme apds irradiacdo com feixes homogéneos (mancha a
esquerda e ao centro) e do varrimento com 10 feixes finos (mancha a direita).
Em ambas as figuras, comparando a mancha a esquerda com a central, é possivel

identificar claramente a cavidade de ar do fantoma.

Figura 6.3: Imagem do filme EBT digitalizado no scanner KONICA MINOLTA, modelo
Bizhub C220, pertencente ao LIP.
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Homogeneous beam (30 mm x 30 mm) (left and center)
and scan with 10 beamlets (6 mm x 6 mm, 1 mm overlap) (right)
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Figura 6.4: Distribuicao da intensidade obtida no filme EBT apés irradiagdo com feixes
homogéneos (30 mm x 30mm) (& esquerda e ao centro) e do varrimento com 10 feixes

finos sobrepostos 1 mm (a direita).

Com o objetivo de comparar a homogeneidade da irradiacao com feixe ho-
mogéneo que atravessa exclusivamente PMMA com a homogeneidade do varri-
mento com 10 feixes finos fez-se um gréfico (Figura em que se analisam os
perfis transversais de cada uma das irradiacoes & mesma profundidade, neste caso
a 15mm do infcio do filme (proximal), 150 mm (isocentro) e 230 mm (distal). A
partida poder-se-ia concluir que os dois perfis sao bastante parecidos e homogéneos,
contudo estes resultados nao eram os pretendidos uma vez que seria de esperar que
no perfil com 10 feixes finos a variacao fosse maior que no perfil do feixe homogéneo.
Ainda assim, com o intuito de analisar as diferencas entre os perfis transversais nas
regioes proximal, isocentro e distal do varrimento com 10 feixes finos elaborou-se
o grafico da Figura [6.6f Continuou a verificar-se uma variagdo muito pequena
nos trés perfis e nao se observou o comportamento esperado: perfil que permitisse
identificar a sobreposicao de 1 mm entre feixes adjacentes.

Pelas razoes enumeradas anteriormente descartou-se a utilizacao deste scanner
nas digitalizagoes seguintes pois provavelmente tem um software que inerentemente

faz corregoes a imagem.
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Homogeneous beam profile vs scan profile
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Figura 6.5: Comparacao entre a homogeneidade da irradiagao com um feixe homogéneo
que atravessa exclusivamente PMMA e a homogeneidade do varrimento com 10 feixes

finos na regiao proximal (em cima), isocentro (ao meio) e distal (em baixo).

Scan with 10 beamlets (6 mm x 6 mm), 1 mm overlap
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Figura 6.6: Comparacao da homogeneidade dos perfis transversais da irradiacao com 10

feixes finos nas zonas proximal (azul), isocentro (vermelho) e distal (verde).
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6.3 Irradiacoes do fantoma de agua sdélida com

as mandibulas e o MLC do linac

6.3.1 Irradiacao com um feixe homogéneo:
100 mm x 100 mm ao isocentro
Na Figura pode-se ver a imagem da digitalizagao do filme EBT ntimero 2,

correspondente a irradiacgao com um feixe homogéneo de 100 mm x 100 mm ao

isocentro (cf. Figura|5.6); a tonalidade de todo o filme é azul escura uma vez que

devido as suas dimensoes (100 mm x 20 mm) este ¢é totalmente irradiado pelo feixe.

Figura 6.7: Filme EBT ntimero 2, correspondente a irradiagdo com um feixe homogéneo

de 100mm x 100 mm ao isocentro.

No gréfico da Figura [6.§ mostra-se a homogeneidade do perfil transversal do
feixe homogéneo ao isocentro no filme digitalizado no scanner Epson 10000XL do
IPOP. O perfil obtido resulta da média de 8 linhas horizontais tragadas na zona
central irradiada da Figura A variagao relativa méximo—ml’nimﬁ foi de 1,64 %,

o que estd de acordo com a variagao de perfis apresentada em [Didi et al., 2015]

para as mesmas condigoes de irradiacao: a variacao de intensidade nas bordas do
campo deve-se ao facto de se estar a observar o isocentro, onde existe ja algum
efeito de penumbra (decaimento da dose em fungao da distancia ao eixo do feierD.
Este decaimento de dose ¢é visivel no grafico através do aumento do valor dos pixeis

(eixo Y) na periferia do perfil.

13Calculada a partir da razao entre a diferenca dos valores dos pixeis correspondentes ao maior

pico (méximo) e maior vale (minimo) do perfil e o valor do maximo (excluindo as bordas).
4 Depende do tamanho da fonte, distancia da fonte ao doente, posicio do colimador, energia e

tamanho do campo [Thomas, 1994].
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«10% First scan: 1 beam, 100 mm x 100 mm at isocenter
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Figura 6.8: Andlise da homogeneidade do perfil transversal da irradiagdo com um feixe
de 100mm x 100 mm ao isocentro (este perfil resultou da média de 8 linhas horizon-
tais tragadas na zona central irradiada do filme correspondente). A variagao relativa

méaximo-minimo foi de 1,64 %. Filme digitalizado no scanner Epson 10000XL do ITPOP.

6.3.2 Irradiacao com um feixe: 6 mm X 6 mm ao isocentro

Na Figura pode-se ver a imagem da digitalizacao do filme EBT ntimero 5,
correspondente ao isocentro da irradiacdo com um feixe de 6mm x 6mm (cf.
Figura; no centro do filme é visivel uma mancha azul escura devida a interacao
do feixe de irradiacao com o filme. Na Figura [6.10| é mostrada a distribuicao de

intensidade obtida no filme apds a irradiagao.

Figura 6.9: Filme EBT nimero 5, correspondente a irradiagdo com um feixe de

6mm X 6 mm ao isocentro.
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Second scan:1 beam, 6 mm x 6 mm at isocenter 4
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Figura 6.10: Distribuicao da intensidade obtida no filme apds irradiacdo com um feixe

de 6 mm x 6 mm ao isocentro.

No grafico da Figura [6.11] mostra-se a homogeneidade do perfil transversal
do feixe com 6mm x 6mm ao isocentro no filme digitalizado no scanner Ep-
son 10000XL do TPOP. O perfil obtido resulta da média de 8 linhas horizontais
tragados na zona central irradiada da Figura

“10* Second scan: 1 beam, 6 mm x 6 mm at isocenter
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Figura 6.11: Anélise da homogeneidade do perfil transversal da irradiacdo com um feixe
de 6mm x 6mm ao isocentro (este perfil resultou da média de 8 linhas horizontais
tragadas na zona central irradiada do filme correspondente). Filme digitalizado no scan-
ner Epson 10000XL do IPOP.
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6.3.3 Irradiacao com 9 feixes finos: 6 mm X 6 mm ao iso-
centro, sobrepostos 1 mm, com as mandibulas do li-

nac, com e sem FF

Na Figura [6.12] pode-se ver a imagem da digitalizacao do filme EBT nimero 8,
correspondente ao isocentro do varrimento com 9 feixes finos de 6 mm x 6 mm
sobrepostos 1 mm, com FF (cf. Figura ; no lado esquerdo do filme é visivel
uma mancha azul escura devida a interagao do feixe de irradiacao com o filme. Nas
Figuras[6.13]e sado mostradas as distribuigoes de intensidade obtidas nos filmes
apds os varrimentos com e sem FF, respetivamente; comparando as duas figuras é
possivel identificar mais claramente na segunda cada um dos feixes (manchas azul

mais escuro).

Figura 6.12: Filme EBT ntimero 8, correspondente ao varrimento com 9 feixes finos de

6 mm X 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, com as mandibulas do linac, com FF.

Third scan: 9 beams, 6 mm x 6 mm at isocenter with 1 mm x10%

overlap, FF
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Figura 6.13: Distribui¢ao da intensidade obtida no filme apds varrimento com 9 feixes

finos de 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, com FF.



86 CAPITULO 6. RESULTADOS

Seventh scan: 9 beams, 6 mm x 6 mm at isocenter with 1 mm overlap, FFF x10*
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Figura 6.14: Distribuicao da intensidade obtida no filme apds varrimento com 9 feixes

finos de 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, sem FF.

No grafico da Figura [6.15 mostra-se a homogeneidade dos perfis transversais
obtidos através dos varrimentos com 9 feixes finos sobrepostos 1 mm ao isocen-
tro, com (linha a azul) e sem (linha a vermelho) FF, nos filmes digitalizados no
scanner Epson 10000XL do IPOP. Os perfis obtidos resultam da média de 8 linhas
horizontais tracados na zona central irradiada do filme nimero 8 (Figura e
do filme nimero 17 (nao apresentado). Para o filme nimero 8, correspondente ao
varrimento com FF, o racio pico-vale adjacentesfﬂ (retirado no centro do perfil)
foi de 1,22 % e a variacao relativa maximo-minimo (retirada entre 5 e 50 mm) foi
de 1,36 %; para o filme ntimero 17, correspondente ao varrimento sem FF, o récio
pico-vale adjacentes (retirado no centro do perfil) foi de 0,98 % e a variacao relativa

méaximo-minimo (retirada entre 5 e 50 mm) foi de 1,32 %.

4 Calculado a partir da razao entre a diferenca dos valores dos pixeis correspondentes ao maior

pico (méximo) e maior vale (minimo) no centro do perfil e o valor do méximo.
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43 «104Third & seventh scans: 9 beams, 6 mm x

6 mm at isocenter, 1 mm overlap
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Figura 6.15: Anadlise da homogeneidade dos perfis transversais dos varrimentos com
9 feixes finos de 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, com (linha a azul) e sem
FF (linha a vermelho) (estes perfis resultaram da média de 8 linhas horizontais tragadas
na zona central irradiada dos filmes correspondentes). Para o varrimento com FF, o
racio pico-vale adjacentes é de 1,22 % e a variagao relativa maximo-minimo é de 1,36 %;
para o varrimento sem FF, o rdcio pico-vale adjacentes é de 0,98 % e a variacao relativa

maximo-minimo é de 1,32 %. Filmes digitalizados no scanner Epson 10000XL do IPOP.

6.3.4 Irradiacao com um feixe: 5 mm X 5 mm ao isocentro

Na Figura pode-se ver a imagem da digitalizacao do filme EBT nimero 2,
correspondente ao isocentro da irradiagao com um feixe fino de 5mm x 5mm; no
lado direito do filme é visivel uma mancha azul escura devida a interacao do feixe
de irradiacao com o filme. Na Figura|6.17|é mostrada a distribuigao de intensidade

obtida no filme apéds a irradiacao.

Figura 6.16: Filme EBT nimero 2, correspondente a irradiagdo com um feixe fino de

S5mm X H5mm ao isocentro.
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Fourth scan: 5 mm x 5§ mm at isocenter 10
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Figura 6.17: Distribuicao da intensidade obtida no filme apés irradiagdo com um feixe

de 5mm x 5mm ao isocentro.

No grafico da Figura [6.18] mostra-se a homogeneidade do perfil transversal
do feixe com 5mm X 5mm ao isocentro no filme digitalizado no scanner Ep-
son 11000XL do CHUC. O perfil obtido resulta da média de 8 linhas horizontais

tracadas na zona central irradiada da Figura |6.16]
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Figura 6.18: Anélise da homogeneidade do perfil transversal da irradiacao com um feixe
de 5mm x 5mm ao isocentro (este perfil resultou da média de 8 linhas horizontais

tragadas na zona central irradiada do filme correspondente).
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6.3.5 Irradiacao com 9 feixes finos: 5mm X 5mm ao iso-

centro, com o MLC do linac, com e sem FF

Na Figura [6.19] pode-se ver a imagem da digitalizagao do filme EBT ntmero 11,
correspondente ao isocentro do varrimento com 9 feixes finos de 5mm x 5mm,
com FF (cf. Figura[5.9). No lado direito do filme ¢ visivel uma mancha azul
escura devida a interagao dos feixes de irradiagao com o filme e em todo o filme
sao visiveis riscas horizontais de tonalidade mais escura devidas a radiacao de fuga
entre as folhas do MLC . Nas Figuras e sao mostradas as distribuicoes de

intensidade obtidas nos filmes apds os varrimentos com e sem FF, respetivamente.

Figura 6.19: Filme EBT ntmero 11, correspondente ao varrimento com 9 feixes finos de

5mm X 5mm ao isocentro, com o MLC do linac, com FF.

Fifth scan: 9 beams, 5 mm x 5 mm at isocenter, FF x10%
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Figura 6.20: Distribui¢ao da intensidade obtida no filme apds varrimento com 9 feixes

finos de 5mm X 5mm ao isocentro, com FF.
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Eighth scan: 9 beams, 5 mm x 5§ mm at isocenter, FFF %10*
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Figura 6.21: Distribuicao da intensidade obtida no filme apds varrimento com 9 feixes

finos de 5mm X 5mm ao isocentro, sem FF.

No grafico da Figura [6.22] mostra-se a homogeneidade dos perfis transversais
dos varrimentos com 9 feixes finos ao isocentro, com (linha a azul) e sem (linha a
vermelho) FF, nos filmes digitalizados no scanner Epson 10000XL do IPOP. Os
perfis obtidos resultam da média de 8 linhas horizontais tracadas na zona central
irradiada do filme nimero 11 (Figura e do filme nimero 20 (nao apresen-
tado). Para o filme numero 11, correspondente ao varrimento com FF, o récio
pico-vale adjacentes (retirado no centro do perfil) foi de 0,83 % e a variacao relativa
méaximo-minimo (retirada entre 10 e 45 mm) foi de 0,95 %; para o filme nimero 20,
correspondente ao varrimento sem FF| o récio pico-vale adjacentes (retirado no
centro do perfil) foi de 0,74 % e a variagao relativa maximo-minimo (retirada entre
10 e 45 mm) foi de 0,86 %.

O varrimento ilustrado na Figura |[6.22| apresenta a melhor homogeneidade ob-
tida experimentalmente no ambito desta tese, revelando uma variabilidade da in-
tensidade do feixe inferior a 1%, o que se traduz num resultado que justifica todos

os desafios vencidos no decorrer desta tese.
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5 «104 Fifth & eighth scans: 9 beams, 5 mm x 5§ mm at isocenter
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Figura 6.22: Anélise da homogeneidade dos perfis transversais dos varrimentos com
9 feixes finos de 5 mm x 5 mm ao isocentro, com (linha a azul) e sem FF (linha a vermelho)
(estes perfis resultaram da média de 8 linhas horizontais tragadas na zona irradiada dos
filmes correspondentes). Para o varrimento com FF, o rdcio pico-vale adjacentes é de
0,83 % e a variacao relativa méximo-minimo é de 0,95 %; para o varrimento sem FF, o
rdcio pico-vale adjacentes é de 0,74 % e a variacao relativa maximo-minimo é de 0,86 %.

Filmes digitalizados no scanner Epson 10000XL do TPOP.

6.3.6 Irradiacao com 11 feixes finos: 5 mm X 5mm ao iso-
centro, sobrepostos 1 mm, com o MLC do linac, com

e sem FF

Na Figura [6.23| pode-se ver a imagem da digitalizacao do filme EBT ntimero 14,
correspondente ao isocentro da irradiacao com 11 feixes finos de 5mm x 5mm,
sobrepostos 1 mm, com FF (cf. Figura . No lado esquerdo do filme é visivel
uma mancha azul escura devida a interacao dos feixes de irradiacao com o filme e
em todo o filme sao visiveis riscas horizontais de tonalidade mais escura devidas a
radiagao de fuga entre as folhas do MLC . Nas Figuras e sao mostradas
as distribuicoes de intensidade obtidas nos filmes apds os varrimentos com e sem

FF, respetivamente.
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Figura 6.23: Filme EBT numero 14, correspondente ao varrimento com 11 feixes finos

de 5mm x 5mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, com o MLC do linac, com FF.

Sixth scan: 11 beams, 5 mm x 5 mm at isocenter with 1 mm overlap, FF x10°
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Figura 6.24: Distribuicao da intensidade obtida no filme apés varrimento com 11 feixes

finos de 5mm X 5mm, sobrepostos 1 mm, ao isocentro, com FF.

Ninth scan: 11 beams, 5 mm x 5 mm at isocenter with 1 mm overlap, FFF x10*
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Figura 6.25: Distribui¢do da intensidade obtida no filme apés varrimento com 11 feixes

finos de 5mm x 5mm, sobrepostos 1 mm, ao isocentro, sem FF.
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No gréfico da Figura [6.26| mostra-se a homogeneidade dos perfis transversais dos
varrimentos com 11 feixes finos, sobrepostos 1 mm, ao isocentro, com (linha a azul)
e sem (linha a vermelho) FF, nos filmes digitalizados no scanner Epson 10000XL
do IPOP. Os perfis obtidos resultam da média de 8 linhas horizontais tracadas na
zona central irradiada do filme nimero 14 (Figura e do filme niimero 23 (nao
apresentado). Para o filme nimero 14, correspondente ao varrimento com FF, o
racio pico-vale adjacentes (retirado no centro do perfil) foi de 2,14 % e a variagao
relativa méximo-minimo (retirada entre 10 e 50 mm) foi de 3,09 %; para o filme
nimero 23, correspondente ao varrimento sem FF, o racio pico-vale adjacentes
(retirado no centro do perfil) foi de 2,70 % e a variagao relativa maximo-minimo

(retirada entre 10 e 50 mm) foi de 3,46 %.

«10* Sixth & ninth scans: 11 beams, 5 mm x 5 mm at isocenter, 1 mm overlap
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Figura 6.26: Anélise da homogeneidade dos perfis transversais dos varrimentos com
11 feixes finos de 5mm X 5mm, sobrepostos 1 mm, ao isocentro, com (linha a azul)
e sem FF (linha a vermelho) (estes perfis resultaram da média de 8 linhas horizontais
tragadas na zona irradiada dos filmes correspondentes). Para o varrimento com FF, o
récio pico-vale adjacentes é de 2,14 % e a variagao relativa maximo-minimo é de 3,09 %;
para o varrimento sem FF, o racio pico-vale adjacentes é de 2,70 % e a variacao relativa

méaximo-minimo é de 3,46 %. Filmes digitalizados no scanner Epson 10000XL do IPOP.
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Os graficos comparativos dos varrimentos com mandibulas e MLC, com e sem
FF, sao apresentados nas Figuras e respetivamente. Verifica-se que nos
varrimentos colimados com as mandibulas do linac (varrimentos nimeros 3 e 7 —
linhas a vermelho nos gréficos anteriores) existe maior propensao para se obterem
perfis assimérticos; nos varrimentos colimados com o MLC, sem sobreposicao (var-
rimentos numeros 5 e 8 — linhas a azul), as oscilagoes dos perfis obtidos sao muito
pequenas; nos varrimentos colimados com o MLC, com sobreposigao (varrimentos
nimeros 6 e 9 — linhas a verde), as oscila¢oes dos perfis obtidos sdo as maiores, no
entanto, sao mais peridédicas e podem ser mais facilmente modeladas a partir de
uma funcgao peridédica. Por estas razoes o varrimento mais indicado para OrthoC'T
corresponde ao varrimento com 9 feixes finos, 5mm x 5mm ao isocentro, com ou

sem FF| pois é o mais homogéneo.

6.3.7 Iradiacao do fantoma de agua sdlida, feixe a feixe,

com o MLC do linac

Nas Figuras e apresentam-se os graficos onde se representam os perfis
transversais as distancias proximal (linha a vermelho), isocentro (linha a verde) e
distal (linha a azul) para os nove feixes finos individuais correspondentes ao var-
rimento com nove feixes finos, 5bmm x 5mm ao isocentro, com FF. Cada perfil
é o resultado da média de oito linhas horizontais (Figura ou verticais (Fi-
gura centrais tracadas na zona irradiada dos filmes correspondentes. Note-se
que as dimensoes dos filmes usados nestas irradiagoes foram de 30 mm (horizontal)
e 15mm (vertical), tendo sido mantidas essas dimensdes nos eixos corresponden-
tes. Como ¢ possivel verificar através das imagens, os feixes finos sao bastante
simétricos em ambas as direcoes, independentemente da sua posicao. Estes feixes
serao utilizados na [Sec¢ao 6.5.2] onde se efetua a sobreposicao de feixes finos ad-
jacentes com o objetivo de optimizar o racio pico-vale obtido experimentalmente

para o varrimento com nove feixes finos de 5mm X 5mm ao isocentro, com FF.
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Figura 6.27: Comparacao dos perfis dos varrimentos com FF: linha a vermelho — 9 feixes
finos, 6mm X 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, recorrendo as mandibulas; linha a
azul — 9 feixes finos, 5mm x 5mm ao isocentro, recorrendo ao MLC; linha a verde —
11 feixes finos, 5mm X 5mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, recorrendo ao MLC.
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Figura 6.28: Comparacao dos perfis dos varrimentos sem FF': linha a vermelho — 9 feixes
finos, 6 mm X 6 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, recorrendo as mandibulas; linha a
azul — 9 feixes finos, 5mm X 5mm ao isocentro, recorrendo ao MLC; linha a verde —

11 feixes finos, 5 mm X 5 mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, recorrendo ao MLC.
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Figura 6.29: Perfis transversais as distancias proximal, isocentro e distal para os 9 feixes

finos recorrendo ao MLC do linac.
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Figura 6.30: Perfis transversais as distancias proximal, isocentro e distal para os 9 feixes
finos recorrendo ao MLC do linac. Cada perfil é resultado da média de oito linhas

verticais centrais tragadas na zona irradiada. Perfis centrados pelo minimo.
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6.3.8 Perfis fora da zona irradiada

Na Tabela 6.1 apresentam-se os valores maximos e minimos de perfis relativos a
zona nao irradiada de cada um dos varrimentos efetuados; estes valores resultam

da média de 8 linhas verticais fora da zona irradiada de cada filme.

Tabela 6.1: Dados relativos a variagao fora da zona irradiada para cada varrimento.

Varrimento Minimo Maximo Diferenca
3 5,105 x 10* 5,149 x 104 438
7 5,112 x 104 5,154 x 104 416
5 4,630 x 10* 4,723 x 10* 930
8 4,711 x 10% 4,772 x 10* 604
6 4,620 x 10* 4,698 x 10% 778
9 4,721 x 10* 4,794 x 10* 729

Como seria de esperar, as maiores diferencas verificam-se para os varrimentos
realizados recorrendo ao MLC do linac (varrimentos 5, 8, 6 e 9) devido a radiagao
de fuga entre as folhas do MLC. Além disso, verifica-se também que nas irradiagoes
FFF (varrimentos 7, 8 e 9) as diferencas sdo menores, pois na auséncia de FF héd
menos radiagao dispersa na cabeca do linac. Conclui-se que estes resultados estao

de acordo com o esperado teoricamente.

6.4 Ajuste dos perfis de varrimento

De seguida apresentam-se os gréaficos dos ajustes realizados e os parametros resul-

tantes que avaliam a qualidade de cada ajuste.

e Irradiagao com 9 feixes finos: 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobre-

postos 1 mm, com FF (varrimento nimero 3)

Os coeficientes deste ajuste, com limites de confianca de 95% sao:

ap = 4,169 x 10%, a; = —88,64, by = 104,5, ay = 55,02, by = —21, 35,
az = —48,26, by = 43,05, a4y = 47,67, by = —0,004428, a5 = —18,78,
bs = 19,89, ag = 41,27, bg = —4,81, a; = —27,44, b; = 43,89, ag = —97, 1,
bg = 23,97, w =1, 758.
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«10% Fourier fitting of third scan: 9 beams, 6 mm x 6 mm at isocenter, 1 mm overlap, FF
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Figura 6.31: Ajuste de Fourier para o terceiro varrimento (x é normalizado pela

média 53,5 e desvio padrao 31,32).

e Irradiagao com 9 feixes finos: 6 mm x 6 mm ao isocentro, sobre-

postos 1 mm, sem FF (varrimento nimero 7)

Os coeficientes deste ajuste, com limites de confianga de 95% sao:

ag = 4,147x10%, a; = 5,14, by = 50,55, az = 6,139, by = 2,732, a3 = —22,07,
by = —19,27, ay = 27,43, by = 12,35, a5 = —23,02, by = —21,12, ag = 32,17,
bg = 16,94, ar = —25,54, by = —10, ag = —124, 8, bg = 66,36, w = 1, 757.
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Figura 6.32: Ajuste de Fourier para o sétimo varrimento (x é normalizado pela média 53,5

e desvio padrao 31,32).
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e Irradiacao com 9 feixes finos: 5 mm x 5mm ao isocentro, com FF

(varrimento nimero 5)

Os coeficientes deste ajuste, com limites de confianca de 95% sao:

ap = 3,468 x 10%, a; = 20,03, by = —76,39, ay = —12,88, by = 69,92,
ag = 11,61, by = —32,74, ay = —14,38, by = 37,51, a5 = 41,38,
bs = —11,37, ag = —40,97, b¢ = 18,59, a; = 85,47, b; = —20,03,
ag = —3,676, bg = 30,4, w = 1,717.

«10* Fourier fitting of fifth scan: 9 beams, 5 mm x 5 mm at isocenter, FF

T T T T
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Figura 6.33: Ajuste de Fourier para o quinto varrimento (x é normalizado pela média 48

e desvio padrao 28,15).

e Irradiagcao com 9 feixes finos: 5mm x 5 mm ao isocentro, sem FF

(varrimento nimero 8)

Os coeficientes deste ajuste, com limites de confianca de 95% sao:

ap = 3,465x10%, a; = —25,38, by = 3,29, as = 13,67, by = 27,2, a3 = 9,571,
bs = —16,23, ay = 4,449, by = —21,33, a5 = —28,89, bs = —6,141,
ag = —24,74, by = —7,413, a; = 5,56, by = —2,387, ag = 20,52,
bs = —36,48, w = 3,057.
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Figura 6.34: Ajuste de Fourier para o oitavo varrimento (x é normalizado pela média 48

e desvio padrao 28,15).

e Irradiagao com 11 feixes finos: 5mm x 5mm ao isocentro, sobre-

postos 1 mm, com FF (varrimento nimero 6)

Os coeficientes deste ajuste, com limites de confianca de 95% sao:
ap = 3,453 x 104, a; —73,9, by = 116,8, as = 56,57, by = 47,86,

az = 13,92, b3 = —1,706, ay = 12,92, by = 15,57, a5 = 0,966, b5 = —18, 33,
ag = —8,416, bg = —12,08, a; = 17,43, by = 20,09, ag = 374,2, by = —2,174,
w = 2,095.
«10% Fourier fitting of sixth scan: 11 beams, 5 mm x 5 mm at isocenter, 1 mm overlap, FF
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Figura 6.35: Ajuste de Fourier para o sexto varrimento (x é normalizado pela média 51,5

e desvio padrao 30,17).
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e Irradiacao com 11 feixes finos: 5mm X 5mm ao isocentro, sobre-

postos 1 mm, sem FF (varrimento nimero 9)

Os coeficientes deste ajuste, com limites de confianca de 95% sao:

ap = 3,473 x 10%, a; = —42,89, by = 83,03, ay = 14,54, by = 46,54,
ag = 34,6, b3 = 27,72, ay = 19,13, by = —2,584, a5 = 9,62, b; = —18, 3,
ag = —8,935, bg = —3,962, ar = 3,998, by = 9,72, ag = 458,9, bg = —93, 37,
w = 2,09.

«10* Fourier fitting of ninth scan: 11 beams, 5 mm x 5§ mm at isocenter, 1 mm overlap, FFF
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Figura 6.36: Ajuste de Fourier para o nono varrimento (x é normalizado pela média 51,5

e desvio padrao 30,17).

Os dados relativos a qualidade de cada ajuste encontram-se sumarizados na
Tabela 6.2. O melhor ajuste foi conseguido para os varrimentos com 11 feixes
finos: 5bmm X 5mm ao isocentro, sobrepostos 1 mm, com e sem FF (varrimentos
nimeros 6 e 9) uma vez que, como foi referido anteriormente, sdo os perfis mais
peridédicos. De notar que estes ajustes destinar-se-iam a potenciar a predictabi-
lidade da curva irradiada. No entanto, estes revelam-se infrutiferos uma vez que
o melhor récio vale-pico obtido se encontra na casa de 1% (Figura , 0 que
supera a expetabilidade da variabilidade detetavel através da técnica OrthoCT e

suporta a sua exequibilidade.
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Tabela 6.2: Parametros que avaliam a qualidade do ajuste para cada varrimento.

Varrimento SSE R? R?-ajustado | RMSE
3 2,315x10° 0,906 0,888 50,720
7 2,516x10° 0,858 0,831 52,870
5} 2,816x10° 0,792 0,747 59,700
8 1,971x10° 0,598 0,512 49,940
6 3,723x10° 0,958 0,950 65,790
9 2,213%x10° 0,982 0,978 50,720

6.5 Sobreposicao de feixes finos

Nesta seccao apresenta-se a optimizacao realizada em Matlab 2016a para feixes

finos de 6 mm x 6 mm, recorrendo as mandibulas do linac, e 5mm x 5mm, recor-
rendo ao MLC.

6.5.1 Varrimento com feixes finos: 6 mm X 6 mm ao iso-

centro, com FF, recorrendo as mandibulas do linac

Procedeu-se a soma de nove feixes finos (utilizou-se o perfil transversal do feixe
ao isocentro determinado na seccao 6.3.2 — ver grafico da Figura e, de modo
iterativo, testaram-se varias sobreposicoes entre estes até se obter o melhor per-
fil possivel com este método; este processo foi bastante dificil pois a imagem nao
tinha pixeis suficientes para se fazer esta manipulacao adequadamente. Para este
perfil (Figura , com um afastamento entre picos de 0,577 mm, o racio pico-
-vale adjacentes (retirado no centro do perfil) foi de 2,37% e a variagao relativa
méaximo-minimo (retirada entre 2 e 5mm) foi de 3,16 %. Em comparagao com
o varrimento experimental correspondente (9 feixes, 6mm x 6 mm ao isocentro,
com 1 mm de sobreposicao, Figura obteve-se um resultado relativamente pior.
Como possiveis causas que justifiquem nao ser possivel computacionalmente me-
lhorar os resultados obtidos experimentalmente enumeram-se: baixa resolugao em

pixeis obtida na digitalizagao do filme (72 dpi), o que ndo permitiu um andamento
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inferior a 375 um (tamanho do pixel); feixe fino usado para fazer esta simulacao cor-
responde a um feixe ao isocentro (central) o qual ndo terd um formato exatamente

igual aos feixes mais periféricos usados em situagao real num varrimento.

6.5.2 Varrimento com feixes finos: 5mm X 5mm ao iso-

centro, com FF, recorrendo ao MLC do linac

De modo semelhante ao referido anteriormente, fez-se a soma de nove feixes fi-
nos para que fosse possivel comparar com os resultados obtidos para o varri-
mento correspondente (9 feixes, 5mm X 5mm ao isocentro, Figura . No
entanto, neste caso foi possivel obter experimentalmente todos os nove feixes (ver
seccao 6.3.7) e assim evitou-se a repetigdo do feixe ao isocentro para todas as
posicoes, tendo em conta as diferencas entre feixes centrais e periféricos. De modo
iterativo determinou-se a sobreposicao que proporcionava o melhor perfil possivel
com este método (Figura ; este processo revelou-se, uma vez mais, bastante
dificil pois a sobreposicao entre feixes adjacentes ou gerava picos exagerados ou
vales muito grandes. Para este perfil o racio pico-vale adjacentes (retirado no cen-
tro do perfil) foi de 4,05% e a variagao relativa maximo-minimo (retirada entre
9 e 13mm) foi de 8,69 %. Verifica-se um resultado bastante pior em comparagao
com o obtido com o varrimento experimental correspondente. Contudo seria de
esperar que tendo os nove feixes correspondentes as varias posi¢oes do varrimento
se obtivesse um resultado pelos menos da mesma ordem de grandeza ao obtido
experimentalmente, o que nao se verificou. Mais uma vez, como justificacao para
este resultado deve ter-se em conta a resolucao com que o filme foi digitalizado
(72 dpi), a qual foi claramente insuficiente para esta manipulagao, contudo esta foi
utilizada por ser a indicada pelo fabricante dos filmes. Por falta de tempo nao se
repetiram estas digitalizagoes, o que ficara como trabalho futuro pois é condicao
necessaria para que se consigam optimizar estes varrimentos.

De salientar que ficou por testar a sobreposicao de feixes de 5mm x Hmm e
6mm x 6 mm ao isocentro sem FF, uma vez que nao houve oportunidade de obter

experimentalmente estes dados para que fosse possivel a sua manipulacao.
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Figura 6.37: Sobreposicao entre feixes finos de 6 mm x 6 mm ao isocentro, recorrendo as

mandibulas do linac. Verifica-se um récio pico-vale maximo de 2,37 %.
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Figura 6.38: Sobreposicao entre feixes finos de 5mm x 5 mm ao isocentro, recorrendo ao

MLC do linac. Verifica-se um récio pico-vale méaximo de 4,05 %.



Capitulo 7
Conclusoes e trabalho futuro

Os resultados de simulagao obtidos até a data demonstram as potencialidades da
técnica OrthoCT na obtencao de imagens morfologicas 3D que permitam a vi-
sualizagao da estrutura anatémico-morfolégica do doente, do tumor e respetivas
alteracoes sem rotacao da fonte, minimizando a exposi¢ao a radiagao da zona envol-
vente. Deste modo, caso se verifiquem erros de posicionamento ou outras alteragoes
morfoldgicas é possivel corrigi-los antes do tratamento ter inicio e, eventualmente,
evitar uma sub-dosagem do tumor ou uma sobre-dosagem dos 6rgaos de risco ou

tecidos saos adjacentes.

Para a implementacao pratica da OrthoCT é necessario otimizar as dimensoes
do feixe de fotoes a utilizar no varrimento, uma vez que o feixe deve ter uma
seccao eficaz de cerca 5mm X 5mm, o que representa um valor tipicamente infe-
rior aos usados nos tratamentos atuais. Além disso, o perfil do varrimento deve
ser: (1) o mais homogéneo possivel, para que as variagoes possam ser associadas
a alteragoes de dose/morfoldgicas; e (2) ter elevada velocidade (o que favorece os
varrimentos com o MLC, em vez das mandibulas). Foi com o objetivo de oti-
mizar a forma como o varrimento é efetuado (ao nivel do tamanho do campo e
utilizagdo das mandibulas ou MLC do linac) que se definiram diferentes protoco-
los de varrimentos recorrendo as mandibulas e ao MLC do linac. A caraterizagao
dos perfis transversais correspondentes aos varrimentos experimentais revelou que,

para um espacgamento especifico entre feixes, tanto os perfis obtidos recorrendo as
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mandibulas como ao MLC sao relativamente homogéneos. Contudo as mandibulas
tém trés desvantagens que as tornam inviaveis para o uso em OrthoCT: (1) nao
repetibilidade no seu posicionamento, o que é um fator que podera acrescentar va-
riabilidade nao desejada aos perfis transversais [P.J.B.M Rachinhas, 2016[; (2) uma
vez que a gama dinamica espacial destas (no linac utilizado experimentalmente) é
de 50 cm na direcao Y e 42 cm na diregao X, nao permite deslocamentos para além
do isocentro superiores a estes valores |P.J.B.M Rachinhas, 2016]; e (3) o facto
dos tumores terem formas complexas faz com que as mandibulas (por si s6) nao
consigam fazer uma colimacao apropriada, pois estas sao indicadas para confor-
mar zonas quadradas/retangulares [Cherry and Duxbury, 2009], [Podgorsak, 2005].
Sendo assim o melhor perfil obtido experimentalmente foi conseguido recorrendo a
colimacao pelo MLC do linac, nos varrimentos com feixes finos de 5mm x 5mm
ao isocentro, com e sem FF, e com um espacamento entre feixes de 5mm. O racio
vale-pico obtido na casa de 1% suporta alteracoes de variabilidade morfoldgica
detetaveis através da técnica OrthoCT desta ordem de grandeza ou superiores.

Com o intuito de optimizar os varrimentos obtidos experimentalmente para os
feixes de 5mm x 5mm com MLC e 6 mm x 6 mm com as mandibulas somaram-se
computacionalmente os feixes finos individuais obtidos experimentalmente. Con-
tudo, os resultados obtidos foram piores que os experimentais uma vez que a re-
solucao com que os filmes respetivos aos feixes finos foram digitalizados nao permi-
tiu uma manipulacao adequada dos dados. Para solucionar este problema e poder
melhorar os resultados os filmes deverao ser digitalizados com melhor resolucao, o
que fica como trabalho futuro a esta tese.

Por ltimo, refira-se o facto de se ter modelizado todos os perfis obtidos ex-
perimentalmente. Para esta modelizacao utilizou-se a a ferramenta curve fit tool
(cftool) do Matlab 2016a versao académica. O objetivo foi permitir obter uma
funcao de entrada para simulacoes do sistema OrthoCT completo, i.e. uma funcao

que tenha em conta as oscilagoes nos varrimentos nao homogéneos.
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