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RESUMO

A dosimetria com géis poliméricos combinada com simula¢des de Monte Carlo, resulta em uma
analise mais realistica para controle de qualidade em radioterapia. O objetivo deste estudo ¢
investigar o uso do gel dosimétrico MAGIC-f para medidas de dose devido a irradiacdo de
fotons de alta energia de um acelerador linear de radioterapia através de estudos experimentais
e de simulagdes de Monte Carlo. Dois lotes de gel MAGIC-f foram produzidos e colocados em
tubos de ensaios. As irradiagoes foram realizadas no acelerador linear Varian IX, utilizando
fotons com energia de 6 MV, tamanho de campo 20x20 cm? e distancia fonte-objeto de 94 cm.
Foram avaliados dois lotes do gel dosimétrico MAGIC-f, com doses planejadas de 0, 2, 4, 6, 8,
10, 20 e 40 Gy para o primeiro lote € 0, 2, 4, 6, 10, 12, 14 ¢ 16 Gy para o segundo lote. O
sistema Quimera, do Geant4, foi utilizado para as simula¢des de Monte Carlo, modelando o
acelerador linear Varian IX com a abertura dos colimadores para diferentes tamanhos de campo.
Todas as simulagdes foram realizadas em clusters do Laboratorio de Alto Desempenho da
PUCRS. Para a validacao da simulagdo do acelerador linear, foram modeladas aquisi¢des de
porcentagem de dose profunda (PDP), utilizando um phantom cibico de 48 x 48 x 40 cm?
preenchido com agua. As imagens por ressondncia magnética foram adquiridas com as
sequéncias Multi Spin Eco (MSE) e Spin Eco (SE), utilizando 11 ecos. Para a sequéncia MSE,
os valores de sensibilidade de dose obtidos foram de 0,27225 € 0,22717 Gy!'s'! com TR =3 s
para o primeiro e segundo lote. Utilizando TR = 10 s, os valores de sensibilidade de dose foram
de 0,28127 € 0,22978 Gy''s™! para o primeiro e segundo lote. Para a sequéncia SE, os valores
de sensibilidade de dose foram de 0,41967 € 0,41158 Gy'!s’!, com TR = 3 s para o primeiro e
segundo lote. Os valores experimentais de PDP foram utilizados para a valida¢ao da simulagao,
apresentando diferencas mdaximas de 2,9% (10x 10cm?), 2,3% (20x20cm?), 1,9%
(30 x 30 cm?) e 1,5% (40 x 40 cm?), em relacdo aos valores experimentais. Conclui-se que a
sequéncia SE de MRI apresentam uma maior sensibilidade de dose em relagdo a MSE. A
sensibilidade e a linearidade do gel MAGIC-f estdo em acordo com estudos previamente
publicados. Observa-se uma tendéncia linear da dose depositada nos tubos com o aumento do
numero de particulas simulado, sendo necessario o uso da técnica de splitter para a obtencao de

maiores doses nos tubos.

Palavras-chave: Gel dosimétrico, MAGIC-f, Acelerador Linear, Simula¢ao de Monte Carlo,
Geant4.



ABSTRACT

Dosimetry with polymeric gels combined with Monte Carlo simulations results in an extremely
reliable analysis for quality control in radiotherapy. This study aims to investigate the
MAGIC - f dosimetric gel use for dose measurements due to high energy photon irradiation
from a linear radiotherapy accelerator through experimental studies and Monte Carlo
simulations. We produced two batches of MAGIC-f gel and placed into test tubes. The
irradiations were carried out in a Varian IX linear accelerator, using photons with energy of 6
MeV, field size 20x20 cm? and source-object distance of 94 cm. Two batches of MAGIC - f
dosimetric gel were evaluated, with planned doses of 0, 2, 4, 6, 8, 10, 20, and 40 Gy for the first
batch and 0, 2, 4, 6, 10, 12, 14, and 16 Gy for the second batch. The Chimera system, from
Geant4, was used for the Monte Carlo simulations, modeling the Varian IX linear accelerator
with the opening of collimators for different field sizes. We performed all simulations in clusters
at the PUCRS High-Performance Laboratory. To validate the linear accelerator simulation,
we modeled deep dose percentage (PDP) acquisitions using a cubic phantom of 48 x 48 x 40
cm? filled with water. Magnetic resonance images (MRI) were acquired with the Fast Spin Echo
(MSE) and Spin Echo (SE) sequences, using 11 echoes. For the MSE sequence, the dose
sensitivity values obtained were 0.27225 and 0.22717 Gy-1s-1 with TR = 3 s for the first and
second batch. Using TR = 10 s, dose sensitivity values were 0.28127 and 0.22978 Gy-1s-1 for
the first and second batch. For the SE sequence, dose sensitivity values were 0.41967 and
0.41158 Gy-1s-1, with TR = 3 s for the first and second batch. The experimental PDP values
were used to validate the simulation, showing maximum differences of 2.9% (10 x 10 cm?), 2.3%
(20 x 20 cm?), 1.9% (30 x 30 cm?) and 1.5% (40 x 40 cm?), in relation to the experimental
values. Concluding, the MRI SE sequence has a greater dose sensitivity compared to MSE. The
sensitivity and linearity of the MAGIC - f gel agree with previously published studies. There is
a linear trend of the dose deposited in the tubes with the increase in the number of simulated

particles, requiring the splitter technique to obtain higher doses.

Keywords: Dosimetric Gel, MAGIC - f, Linear Accelerator, Monte Carlo Simulation, Geant4.
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1 INTRODUCAO

A radioterapia ¢ uma area médica na qual utiliza radiacdo ionizante para o tratamento
de cancer. A radiag@o ionizante ¢ aquela considerada capaz de arrancar elétrons de um atomo
ou molécula, criando ions no meio de interagdo. Justamente por modificar as estruturas
moleculares, a radiagdo ionizante ¢ utilizada nos tratamentos radioterapicos, com o objetivo de
matar células tumorais. Para garantir a qualidade do tratamento, ¢ necessario realizar controles
de qualidade dos equipamentos e garantir que a dose entregue seja a planejada. Atualmente,
para a quantificacdo de dose, uma medida da quantidade de energia absorvida por uma
determinada massa, ¢ utilizado dosimetros termoluminescentes ou TLDs (do inglés
Thermoluminescence Dosimeter), camaras de ionizagdo, diodos, entre outros. Porém, essas
técnicas de medicdo s6 fornecem informagdes pontuais ou em um plano, sendo uma grande
limitagdo para dosimetria, visto que o planejamento radioterapico ¢ tridimensional. Para que
seja obtida a dose em um determinado volume estudado, no caso tridimensionalmente, ¢
necessario realizar uma estimativa de dose para aquele volume de interesse, tornando a medi¢ao
suscetivel a erros de aproximacgdo. Com essa limitacdo de quantificagdo, o uso de géis
poliméricos tornou-se uma forma vidvel de determinar a dose tridimensional (3D) usando
imagens médicas. Dentre esses géis poliméricos, o gel MAGIC-f (Methacrylic and Ascorbic
acid in Gelatin Initiated by Copper with formaldehyde) ¢ mais estdvel a temperaturas proximas
de 40°C por causa da adi¢do de formaldeido e possibilitando uma sintese mais simplificada,
podendo ser realizada em atmosfera aberta, sem limitagdo da contaminagdo por oxigénio

(PAVONI et al., 2010).

No momento em que a radia¢do ionizante interage com o gel, ocorre o efeito da
radidlise da agua, produzindo radicais livres no gel. Esses radicais livres interagem com o0s
monomeros do gel e ocorre a formagdo de cadeias poliméricas com tamanhos proporcionais a
dose depositada na regido. As quantificagdes dessas cadeias poliméricas podem ser realizadas
através de modalidades de imageamento, tais como tomografia computadorizada por raios X
(JIRASEK, 2009), ultrassonogratfia (MATHER et al., 2002) ou imagens por ressonancia
magnética (MARYANSKI et al., 1994). As imagens por ressonancia magnética sao ideais, pois
além de ndo emitirem radiagdo ionizante, ndo alterando o tamanho das cadeias poliméricas do

gel devido a exposi¢do, permitem uma avalia¢do tridimensional de alta resolugdo.
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As simulagdes computacionais com o uso do método estatistico de Monte Carlo sdo
utilizadas na fisica médica com o objetivo de trazer uma grande precisdo em aplicagdes de
diagnostico por imagem e tratamentos envolvendo a interagdo de fontes de radiagdo externas e
internas com os tecidos. As simulagdes permitem ao usudrio realizar modelagens do mundo
real, podendo ser simuladas configuragdes de experimentos de irradiacdes utilizando diversos
tipos de fontes radiativas, incluindo equipamentos tais como aceleradores lineares de
radioterapia, PET/CT (Positron Emission Tomography/Computed Tomography) e outros
(LOUDQOS, 2007). Diversos aplicativos implementam o método estatistico de Monte Carlo,
como por exemplo, MCNP (Monte Carlo N-Particle Transport Code) (BRIESMEISTER,
2000), EGS4 (Electron Gamma Shower4), PENELOPE (PENetration and Energy LOss of
Positrons and Electrons) (SALVAT et al., 2009), GATE (Geant4 Application for Tomographic
Emission) (JAN et al., 2004) e GEANT4 (AGOSTINELLI et al., 2003). O Geant4 ¢ um dos
aplicativos mais utilizados, pois € um software disponivel gratuitamente, que simula uma ampla
faixa de energia no estudo da interacdo da radiagdo com a matéria. O software ¢ baseado na
linguagem C++. No Geant4 ¢ possivel introduzir materiais que ndo estdo presentes nas
bibliotecas do software, como o gel dosimétrico MAGIC-f, permitindo uma simula¢do muito

mais realistica.

Estudos encontrados na literatura realizam andlises da dose 3D wusando géis
poliméricos, cdmara de ionizag¢ao e TLD, juntamente com o célculo do sistema de planejamento
de tratamento (SILVEIRA et al., 2017). Entretanto, nenhum estudo traz uma modelagem de um
acelerador linear em simulacao de Monte Carlo juntamente com analise de dose obtidos com o
gel MAGIC-f. Neste estudo, o objetivo ¢ investigar o uso do gel dosimétrico MAGIC-f para
medidas de dose devido a irradiagdo de fotons de alta energia de um acelerador linear de

radioterapia através de estudos experimentais e de simula¢des de Monte Carlo.
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2  OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Investigar o uso do gel dosimétrico MAGIC-f para medidas de dose devido a
irradiacdo de fotons de alta energia de um acelerador linear de radioterapia através de estudos

experimentais e de simulagdes de Monte Carlo.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Sintetizar o gel dosimétrico MAGIC-f e avaliar a sensibilidade de dose para diferentes

sequéncias de imagens por ressonancia magnética.

Identificar a melhor sequéncia para a aquisi¢ao das imagens por ressonancia magnética

do gel dosimétrico MAGIC-f apos a irradiacao.

Modelar, simular e validar a irradiagdo de um acelerador linear Varian IX utilizando

técnicas de Monte Carlo.

Modelar e simular experimentos de irradiagdo do gel dosimétrico MAGIC-f utilizando

técnicas de Monte Carlo.
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3 FUNDAMENTACAO TEORICA

Nesta secdo serdo apresentados conceitos basicos e as principais teorias para o

entendimento deste estudo.
3.1 RADIOTERAPIA

O uso de radiagdo ionizante para fins de tratamento oncoldgico foi um grande avango
cientifico no final do século XIX e inicio do século XX, através da descoberta dos raios X por
Wilhelm Rontgen em 1895. Posteriormente, em 1896, a descoberta de emissdo espontanea de
radiagdo em sais de uranio pelo fisico Henri Becquerel e a descoberta do elemento radio por
Pierre e Marie Curie, possibilitando diversos estudos relatando os efeitos da radia¢do ionizante

em tecidos do corpo humano e aplicagdes com fins de diagnostico e tratamento oncologico.

De acordo com o INCA (Instituto Nacional de Cancer), a estimativa de casos de
neoplasias incidentes no ano de 2020 foi de 626.030 em todo o territdrio nacional, sendo o
cancer de prostata (65.840) e cancer de mama (66.280) os mais predominantes (INCA, 2021).
As modalidades de tratamento de neoplasia, mais comuns, sdo cirurgia, quimioterapia e a
radioterapia, podendo ser combinadas de acordo com a prescricdo médica. Na area da
radioterapia, o objetivo ¢ entregar uma quantidade de dose de radiagdo ionizante,
suficientemente para matar células cancerigenas, numa determinada regido, reduzindo ao

maximo a dose entregue em regides adjacentes do volume cancerigeno.

O tratamento na radioterapia ¢ dividido em dois tipos de tratamento: braquiterapia e
teleterapia. A braquiterapia ¢ um tipo de tratamento de cancer no qual ¢ administrado uma fonte
radioativa selada diretamente ou proxima a regido de interesse (FURNARI, 2009; YORIYAZ;
et al., 2019). A teleterapia, também conhecida como radioterapia de feixe externo, ¢ o tipo de
tratamento no qual utiliza fontes de radiacdo externas ao paciente, inicialmente utilizando fontes
de césio-137 e cobalto-60, atualmente com aceleradores lineares capazes de produzir feixes de

elétrons ou raios X com energias na ordem de MeV (OLIVEIRA, 2016).

Ondas de radiofrequéncia sdo geradas dentro do guia de onda pelo magnetron, um
oscilador de alta poténcia capaz de gerar pulsos com duracdo de varios microssegundos,
enquanto os elétrons sdo gerados por emissdo termidnica em um filamento interno de
tungsténio. A entrada do feixe de elétrons e as ondas de radiofrequéncia no guia de onda,
evacuado, sdo sincronizados. A onda de radiofrequéncia tem a finalidade de acelerar o feixe de

elétrons no guia de onda, numa velocidade proxima da velocidade da luz. Na Figura 1 (adaptada
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de KARZMARK et al., 1993) ¢ mostrado o cabegote de um acelerador linear ¢ seus

componentes.

Colimador Primario

Filtro Achatador

Camara de lonizagao

Espelho / Feixe de Luz

Colimadores Secundarios

Figura 1. Partes do cabegote de um acelerador linear. Adaptado: KARZMARK et al., 1993.

O feixe de elétrons, incidird no alvo de tungsténio para a geracdo de fotons de alta
energia por efeito de freamento (bremsstrahlung). O colimador primario permite somente a
passagem dos fotons que estdo viajando naquela dire¢do, formando um feixe no formato de
cone, limitando a passagem dos fotons em diregdes laterais, reduzindo a dose no paciente e
definindo o tamanho lateral do feixe resultante. Para tornar a intensidade do feixe de fotons
mais uniforme em todo o campo, o filtro achatador, geralmente sendo constituido de tungsténio
para absorcao dos fotons, realiza o achatamento do feixe, uma vez que a distribuicao dos fotons
¢ desproporcional nas laterais comparado ao centro. Posterior ao filtro, ¢ localizado um
conjunto de camaras de ionizagdo para medir a radiagdo, monitorando a taxa de dose utilizada
durante o tratamento. O espelho tem o objetivo de focalizar a luz. Assim como o primeiro
colimador, o colimador secundario, que consiste de dois blocos de chumbo ou tungsténio, tem
como objetivo de colimar o feixe e ajustar o tamanho de campo nas coordenadas X e Y,
conforme o planejamento do tratamento, fornecendo uma abertura retangular até o tamanho de
campo maximo 40 x40 cm? a 100 cm da fonte (KHAN; GIBBONS, 2014). Além do colimador
secundario, os aceleradores lineares também dispdem de colimadores multifolhas ou MLCs (do
inglés, Multileaf Collimators), capazes de formar campos com geometrias mais realisticas do
que utilizando somente o colimador primario e secundario. Eles sdo compostos por varias

laminas finas, sempre em pares opostos e adjacentes, com espessuras na ordem de centimetros
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ou milimetros, sendo utilizados na técnica de Radioterapia de Intensidade Modulada (IMRT —
do inglés, Intensity Modulated Radiation Therapy), na qual varia a intensidade do feixe do

acelerador linear, permitindo melhor irradiagdo de tumores irregulares (OLIVEIRA, 2016).

3.2 DOSIMETRIA COM GEL POLIMERICO

Os estudos que utilizam géis poliméricos vem sendo uma 6tima escolha para aquisi¢do
de dados dosimétricos 3D, existindo diversos polimeros capazes de realizar essa medida
(BALDOCK etal., 2010). O uso de gel dosimétrico possibilita a obtencao de valores que podem
ser convertidos para dose, auxiliando o controle de qualidade em técnicas que tem como o
objetivo fornecer uma alta dose em tumores, como, por exemplo, na técnica de IMRT,
braquiterapia, podendo ser aplicado na dosimetria de terapia de radionuclideos direcionada a
medicina nuclear. A dosimetria com géis que possuem em sua base monomeros acrilatos, so ¢
possivel pois quando a radia¢do ionizante interage com o gel ocorre o processo quimico da
radiolise da dgua, na qual a molécula de dgua ¢ quebrada pela alta energia da radiag@o ionizante,

liberando como produto radicais livres e moléculas de peroxido de hidrogénio.

Segundo Baldock et al., (2010), os primeiros estudos envolvendo o uso de radiacio
ionizante em géis dosimétricos comecaram na década de 1950, com Day e Stein, analisando a
mudanga de cores quando eles eram expostos a radia¢do ionizante. O estudo de Gore (1984)
mostrou que poderia ser feito uma andlise de dose no gel FRICKE (Fricke-Xylenol-
Orangeinfused gel), um dos primeiros dosimetros 3D desenvolvido por Fricke e Morse (1927),
através da relaxometria em imagens de ressonancia magnética (RM), porém, mostrou que o
ferro presente na formulacdo do gel era muito propenso ao efeito de oxidagao devido a interagao
do oxigénio com o gel. Outro problema encontrado com o gel FRICKE foi que ele ndo mantinha
uma distribuicdo espacialmente estavel da dose, causando erros na quantificagdo. Ao longo dos

anos 2000 foram realizados diversos estudos procurando melhorar a formulagdo do gel.

O grande diferencial que o gel MAGIC (Methacrylic and Ascorbic acid in Gelatin
Initiated by Copper) trouxe para a area de dosimetria 3D, em compara¢do com os outros géis,
¢ que na manufatura ndo ¢ preciso uma atmosfera de nitrogénio. A sintese pode ser realizada
em atmosfera normal, tornando a produc¢do mais viavel e menos complexa, trazendo um avango
significativo na area. Assim, estudos foram realizados para a quantifica¢ao dos valores de dose
depositada tridimensionalmente, principalmente na area de radioterapia (BALDOCK et al.,
2010). Uma dificuldade para implementar o gel MAGIC no Brasil surgiu das temperaturas mais
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elevadas, gerando um problema na sintese do gel. Uma formulagao diferente do gel foi proposta
por Fernandes et al. (2008), com a adi¢do do composto formaldeido na sintese do gel MAGIC.
Essa adicdo produziu um aumento na sensibilidade e na temperatura de fusdo do gel,
denominado MAGIC-f. O composto ndo intervém nas reagdes quimicas que a radiagdo
ionizante acarreta ao interagir com o gel. Além disso, o aumento da temperatura de fusdo
permite que o gel se torne estavel em temperaturas maiores, impedindo que ele derreta e ocorra

perda de informagdes apos irradiado.

Durante a irradiagdo, as moléculas de agua presentes no gel MAGIC-f sofrem o
processo de radiolise, devido a interagdo da radia¢do ionizante de alta energia, promovendo a
reagdo polimérica no gel. As imagens por RM possibilitam avaliar o grau de mobilidade da
agua livre no gel MAGIC-f. Como apds a irradia¢do esse grau de mobilidade ¢ alterado, ocorre
uma modificacdo do sinal da aquisi¢do no tempo de relaxacdo T2 (FERNANDES et al., 2008).
O valor da taxa de relaxagdo R2, que € o inverso do T2, ¢ amplamente utilizado em trabalhos
da literatura (BALDOCK et al., 2011; FERNANDES et al., 2008; SCHWARCKE, 2013a) no

qual utilizam-se dosimetros poliméricos, com o objetivo de extrair valores de dose.

3.3 IMAGEM POR RESSONANCIA MAGNETICA

As imagens por ressonancia magnética (RM) sdo baseadas na interacdo de um campo
magnético produzido pelo equipamento com os campos magnéticos intrinsecos dos protons e
néutrons que compde um atomo, sendo associado com seus spins nucleares e com a distribui¢ao
de cargas no nticleo (BUSHBERG, 2011). O proton, além de sua carga elétrica positiva, possui
um spin, que pode ser associado a um dipolo magnético. Imerso no campo magnético terrestre,
os protons estdo orientados aleatoriamente, cancelando-se, com um momento magnético
liquido nulo. Durante as aquisi¢des de imagens por RM, o paciente ¢ submetido a um intenso
campo magnético longitudinal ao seu corpo, fazendo com que os spins sejam alinhados a esse
campo de forma paralela ou antiparalela. Os spins alinhados paralelamente ao campo magnético
possuem um estado de menor energia, sendo este o estado mais provavel. J4 os spins
antiparalelos ao campo, possuem um estado de maior energia, com uma menor probabilidade.
Assim, estatisticamente hd mais spins alinhados paralelamente ao campo magnético do que

antiparalelos, gerando uma magnetizagao residual ao longo da dire¢do do campo magnético.
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Em um campo magnético constante, os spins realizam um movimento de precessao
em torno no proprio eixo com uma frequéncia que pode ser determinada através da Equagao 1,

conhecida como frequéncia de Larmor (BUSHBERG, 2011).
w =7Y.Bg (1),

onde w ¢ a frequéncia de precessdo de Larmor, y € a razdo giromagnética e Byé o campo

magnético, sendo para o campo magnético de 1 T, a frequéncia de Larmor ¢ de 42,58 MHz.

Somente aplicando um campo magnético constante, a magnetiza¢ao longitudinal dos
spins paralelos e antiparalelos ¢ na mesma direcdo do campo aplicado, ndo podendo ser
detectada diretamente. Durante o processo de aquisi¢ao das imagens por RM, um pulso de
radiofrequéncia de 90° em relacdo a direcdo do campo magnético principal, com uma
frequéncia multipla da frequéncia de Larmor, ¢ enviado, sincronizando os spins, de forma obter
uma magnetizagdo liquida transversal M,,,. Imediatamente apds o pulso de 90°, os spins ainda
estdo todos precessionando em fase, € os vetores de My, individuais, simplesmente se somam.
O vetor resultante M,,, € grande e induz um sinal de ressonincia também elevado. Os spins,
contudo, progressivamente se defasam, pois alguns comegam a girar mais rapidamente ou mais
lentamente que outros. Como resultado, a intensidade de M,,, diminui enquanto a magnetiza¢do
longitudinal M, cresce paralelo ao campo magnético principal. Durante esse processo de

defasagem, conhecido como sinal de inducdo livre, dois processos ocorrem, a relaxagdo T1

(spin-rede) e a relaxacao T2 (spin-spin) (BUSHBERG, 2011).

A relaxacdo T1 € relacionada ao tempo de retorno da magnetizagdo M,, longitudinal,
quando os protons cedem energia para a rede molecular, voltando para o estado fundamental.

A Equacdo 2 descreve o processo de retorno da magnetizagdo longitudinal:
t
M, =M, (1—e7mi) 2),

onde M, ¢ a magnetizag¢do longitudinal no eixo Z, M,¢ a magnetizagao inicial, t ¢ o tempo e T1
¢ a constante de relaxac¢do longitudinal. Sendo assim, T1 ¢ o tempo para que a magnetizagao

M, recupere 63% de seu valor maximo M, ap6s o pulso de 90°.

A relaxacdo T2 estd relacionada a defasagem da magnetizagio em Mxy, sendo

representada pela Equagao 3:

t
M,, = My e T2 (3),
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onde M,, € a magnetizagdo transversal no eixo XY, M, € a magnetizacdo inicial, t € o tempo €

T2 a constante de relaxacdo transversal. Sendo assim, T2 ¢ o tempo para que a magnetizagao

M

xy caia 37% de seu valor maximo.

Segundo Bushberg (2011) a sequéncia Spin Eco (SE) € caracterizada pela aplicacio
de um pulso inicial de radiofrequéncia de 90°, seguido de um pulso de radiofrequéncia de 180°,
posteriormente sendo coletado um eco. Na imagem adquirida utilizando SE, a ponderacdo na
imagem ¢ controlada pelos valores de TR e TE. Ja na sequéncia MSE, ¢ utilizado multiplos
pulsos de radiofrequéncia de 180° dentro de um mesmo valor de TR. Os diagramas sio

apresentados na Figura 2.

A 90° 180° B 90° 180° 180° 180°

onda deRF || r\ﬂp Onda deRF  _ypaly Al Al

Corte — //\ Corte —— — —
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,\A/\_ e "‘"n""'\ """"" ”ﬂ’\/u

Tempo de Eco . : Tempo de Eco
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0 TE/2 TE 0 TE/2 TE TE/2 TE TE/2 TE

Figura 2. Diagrama das sequéncias de MRI: A) Spin Eco; B) Multi Spin Eco.

34 SIMULACAO DE MONTE CARLO

Segundo Yoriyaz (2009), o método de Monte Carlo ¢ uma ferramenta matematica com
o objetivo de simular problemas envolvendo processos estocasticos, tal como a interagdo da
radiagdo com a matéria, utilizando numeros aleatdrios. A finalidade do método de Monte Carlo
¢ criar um modelo que seja tdo semelhante quanto possivel ao sistema real de interesse, para
criar interagdes dentro desse sistema com base em probabilidades conhecidas de ocorréncia,
com amostragem aleatdria das fung¢des de densidade de probabilidade (ZAIDI; SGOUROS,
2003). De acordo com Kroese et al (2014), o motivo do método de Monte Carlo ser tdo popular
e utilizado atualmente em pesquisas ¢ por ser muito eficiente e por ter uma implementagao

simples. Quando aplicado a sistemas fisicos complexos, 0 método de Monte Carlo pode reduzir
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a complexidade a um conjunto de eventos basicos de interagdes, tornando a implementagdo da

simula¢do mais eficiente em um computador.

Através das funcdes de densidade de probabilidade, sdo gerados os eventos de emissdo
das particulas pela fonte e a interagdo com um determinado material. Quanto maior for o
nimero de eventos que ocorrem, menor sera a incerteza estatistica do sistema e melhor serd a
qualidade do comportamento médio do sistema (YORIYAZ, 2009). Através de simulacdes de
Monte Carlo, ¢ possivel realizar calculos de energia depositada para quaisquer geometrias,
sendo de extrema importancia para as areas de medicina nuclear e radioterapia. As simula¢des
de Monte Carlo também fornecem uma ferramenta para a otimiza¢do de novos detectores de
radiagdo, configuragcdes de equipamentos usuais de diagnostico por imagem, reconstru¢ao
tomografica e correcdo de imagens (LOUDOS, 2007). Diversos softwares implementam o
método estatistico de Monte Carlo, como por exemplo, MCNP (Monte Carlo N-Particle
Transport Code) (BRIESMEISTER, 2000), EGS4 (Electron Gamma Shower4), PENELOPE
(PENetration and Energy LOss of Positrons and Electrons) (SALVAT, 2009), GATE (Geant4
Application for Tomographic Emission) e GEANT4 (GEometry and Tracking)
(AGOSTINELLI et al., 2003).

3.5 CODIGO GEANT4

O GEANT4 ¢ um software gratuito que simula o transporte e a interacdo da radiagdo
com a matéria, produzido pelo CERN (Conseil Européen pour la Recherche Nucléaire). Sua
linguagem computacional ¢ baseada em C++, podendo ser utilizado em sistemas operacionais
como Linux e Windows. O software permite ao usuario, a simulagao do transporte de elétrons,
positrons, hadrons (néutrons, protons,...) fotons e fotons Opticos, ions pesado, entre outros,
numa faixa de energia de 250 eV até 100 TeV (AGOSTINELLI et al., 2003). Sua aplicabilidade
abrange diversas areas, dentre elas a astrofisica, fisica nuclear, fisica de particulas, radiobiologia

e fisica médica, sendo muito utilizado para simulag¢des de radioterapia (IMRT, braquiterapia).

O Geant4, como qualquer outro cédigo baseado em Monte Carlo, segue uma estrutura
de defini¢des na qual o usuario necessita definir para a arquitetura de sua simulagdo. Devem
ser definidas as dimensdes e o tipo de geometria, escolher as bibliotecas de processos que regem
os processos de interacdo da radiagdo com a matéria, a funcdo de densidade de probabilidade
que gera os eventos aleatorios, o elemento sensivel que grava todas as informagdes das
particulas que passam através dele, armazenamento dos eventos e trajetorias das particulas
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simuladas, a visualizagdo e a saida de dados para a analise, entre outros. No website do Geant4

Collaboration (https://geant4.web.cern.ch/) pode-se encontrar, além de uma enorme

comunidade para a ajudar na resolucdo de problemas, um passo a passo da instalagdo e os pré-

requisitos do software, bem como os seus manuais.

3.6 ESTADO DA ARTE

Para tracar um estado da arte sobre o tema desta disserta¢do foi realizada uma busca
de artigos completos publicados no banco de dados Web of Science e PubMed utilizando a
busca no nome do titulo do artigo e resumo. Foram pesquisadas as palavras-chaves e os
operadores logicos: (“polymer gel” OR “polymeric gel” OR “dosimetric gel”) AND (“3D
dosimetry” OR “tridimensional dosimetry”). A partir da combinacdo das palavras-chaves,
juntamente com a restricdo de artigos completos publicados em inglés nos ultimos 20 anos,
foram encontrados 54 artigos no banco de dados Web of Science e 28 artigos no PubMed.
Alguns artigos encontravam-se em ambos os bancos de dados. Realizou-se a leitura do titulo e
resumo de cada artigo, a fim de selecionar artigos de interesse para este projeto, restando 20

artigos.

A Tabela 1 mostra um resumo dos 20 artigos incluidos no estado da arte, nos quais sdo
apresentadas informagdes sobre o nome do gel dosimétrico utilizado, parametros de irradiacao,
como energia do feixe, taxa de dose, tamanho de campo e distdncia fonte-pele ou SSD (do
inglés, source-skin distance), doses planejadas e parametros das imagens por RM, como

sequéncia utilizada e pardmetros da sequéncia.
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(Autores, ano) Gel
(Maraghechi et
al., 2020) BANG
(Kozicki et al., VIC e VIC-
2020) T
(Elter et al.,
2019) PAGAT
(Mann et al.,
2019) PAGAT
(Khan et al.,
2019) MAGADIT
(Chang et al.,
2019) BANG3

Tabela 1. Resumo dos artigos analisados no estado da arte.

Parametros Irradiacio (Tipo de feixe e energia, taxa de dose, faixa de

Energia
do feixe

6 MV

6 MV

6 MV

6 MV

200kVe
10 MV

6 MV

Taxa de
dose

600 UM/min

630 UM/min

300 UM/min

42¢15
Gy/min

300 UM/min

dose)
Tamanho de
campo e SSD

3x3 cm? 100 cm

3x3cm* X

I x1cm? 95cm

5x 10 mm? ; 23,
25,27 e 65 cm

20 x20 cm? ; 100
cm

Doses

7,2 Gy no centro do campo e
4,32 Gy nos lados esquerdo ¢
direito do centro do campo
com espagamento de 4 cm.

1,2, 5, 10,20, 30 Gy.

0 a7 Gy, com incrementos de
1 Gy.

0 a 7 Gy, com incrementos de
1 Gy.

Calibragdo (0, 2,4, 8, 16 ¢ 24
Gy), taxa de dose (2 a 30 Gy),
reprodutibilidade e acuracia
(25 Gy).

0, 50, 200, 400, 600 e 800
cGy.

Sensibilidade
de Dose

(Gy~'s™h

Ressonincia Magnética

Sequéncia Parametros

Spin Eco: TE=20 ¢ 100ms,
TR=8000ms, FOV=180,
matriz=120x120. CPMG: TE=
multiplos de 20ms, TR=8000 X
ms, FOV=180,
matriz=120x120,
res=1,5x1,5x1,5mm.

TE = 40, 80,..., 400 ms; TR =

10 s; N° de ecos= 10; corte=3 = 0,0928 (VIC);

mm; corte= 3 mm; nimero de = 0,1839 (VIC-
cortes= 24; tamanho do T)

voxel=0,9375 x 0,9375 mm?.

TE=22,5a720,0 ms com
multiplos de 22,5ms,
TR=10000ms, res de 1x1x1 X
mm?® e uma largura de
banda=130 Hz/px.

TE=27,5 a 880 ms,TR=6000
ms, res= 1x1x1 mm?3, nimero X
de cortes=1;32 (CC, MGC),
largura de banda=130 Hz/px.

TE=10, 20,...,150ms, N° de
ecos= 15, TR=8,4s, FOV=100
mm, matriz= 128x128 px,
corte= Smm.

TE=12, 24,..., 180 ms,
TR=3000ms, matriz=256x256
px, FOV= 60x60 mm?, corte =
1,5mm.

SE e MSE CPMG

MSE CPMG

MSE

MSE CPMG

0,62
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(Khan et al.,
2018)

(Rabaeh et al.,
2017)

(Mann et al.,
2017)

(Silveira et al.,
2017)

(Pavoni et al.,
2017)

(Hsieh et al.,
2017)

(Kozicki et al.,
2014)

(Ceberg et al.,
2008)

(Rabaeh et al.,
2008)

(Gear et al.,
2006)

MAGIC

NHMA

PAGAT

MAGIC-f

MAGIC-f

NIPAM

PABIGnx

MAGe
PAG

BHEAG

MAGIC

200 kV

6,10e
18 MV

6 MV

6 MV

6 MV

6 MV

6 MV

6 MV

60Co

6 MV

5 Gy/min

6 Gy/min

300 UM/min

400 cGy/min

300 UM/min

300 UM/min

0,43 Gy/min

10x 10 cm?; 34
cm

10x10 cm? ; 100
cm

10 x 10 cm?; 100
cm

X ; 100 cm

10 x 10 cm?; 100
cm

10 x 10 cm?; 95
cm

5x5cm? X

3x3 cm?; 60 cm

10 x 10 cm?; 92
cm

0,3,6,12,24 ¢ 40 Gy

2,4,6,8,10,15 ¢ 20 Gy

0,1,2,3,4,5,6,7Gy

0,2 a 2,2 Gy, com incremento

de 0,2 Gy. 2,6 a 3,4 Gy, com

incremento de 0,4 Gy e 2,4 a

4 Gy, com incremento de 0,4
Gy.

1a122Gy.

Calibragdo (0, 1, 2, 5, 8 Gy) e
phantom de 5,6 Gy.

2,5,10e 35 Gy

2 Gy

0a30Gy

MSE CPMG

MSE CPMG

MSE CPMG

MSE

MSE

MSE

MSE

MSE

SE

MSE CPMG

TE =10 a 150ms, TR=10s,
FOV= 100 mm, matriz = 128
x 128, corte= 5 mm.

X

TE=22,5 a 720,0 ms ¢ 40,0-
1280,0 ms, TR=3000ms, res
=1x1x1 mm? e 2x2x2 mm?3

TE=20, 40,..., 320 ms,
TR=2000 ms, corte= Smm,
tamanho efetivo de
px=0,47mm?.

TE= multiplos de 35ms,
TR=1000 ms ¢ tamanho de
voxel de 2x2x2 mm?.

TE= multiplos de 22ms.
TR=3000 ms, N° de ecos= 16,
corte= 5 mm, matriz=
240x240 mm? e
FOV=512x512.

TR=4040ms; TE=80-800ms;

TE= multiplos de 25ms;
TR=4000ms; tamanho de
voxel=1x1x3 mm?;

TE=200ms; TR=5000ms;
Espessura de corte=7mm,;
matriz=256x256 mm?;
FOV=250mm.
TR=2000ms; TE=22,5, 45,
67,5, ...,360ms; FOV=
200mm; Matriz=256x256
mm?.

MALI (0,448),
MA2 (0,351),
MA3 (0,196)

X

X

0,36 ¢ 0,37

0,36 ¢ 0,47

0,0975

0,0112 ¢
0,0840
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(Mori et al.,
2005)

(Hurley et al.,
2003)

(De Deene et
al., 2001)

(Kipouros et al,
2001)

X 6 MV
PAG 60Co
MAG 6 MV

VIPAR 6 MV

400 cGy/min

X

400 cGy/min

X

3x3 cm?; X

X

10 x 10 cm?; 95
cm

30x3 cm? ; 100
cm

0as5 Gy

0,1,5,8¢e15 Gy

X

0 a 60 Gy, com incrementos
de 6 Gy.

MSE

MSME

MSE

MSE CPMG

TE= 34 ¢ 360 ms;
TR=5000ms; FOV=200mm;
Tamanho da matriz =512x512
mm?.
FOV=27x27mm?; matriz=32,
64, 128 ¢ 256; TR=8s;
TE=20 a 640ms; TR=3000ms;
FOV=200mm;
matriz=256x256 mm?.
TE= 40, 80,..., 1280ms;
TR=4000ms; matriz=256x256

mm?.

SE = Spin Eco; MSE = Multi Spin Eco; CPMG = Carr Purcell Meiboom Gill; MSME= Multiple-slice multiple-echo
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Todos os 20 artigos realizaram irradiagdes com géis poliméricos com o objetivo de
extrair dados de dose por meio de imagens por RM. A faixa do potencial de aceleragdo do feixe
escolhida pela maioria dos artigos foi de 6 MV, com excegao de 2 artigos na qual foi utilizado
feixes de raios X com filtro de aluminio e berilio com feixes de 200 kV e 10 MV (KHAN et al.,
2018, 2019).

O artigo de Khan et al., (2018) e Rabaeh et al., (2017), trouxeram modificagdes nos
géis MAGIC e NHMAGAT, respectivamente. O estudo de Khan et al. (2018) mostrou que
todas as doses investigadas tiveram um impacto na resposta a dose do gel MAGIC, sendo mais
intensa na regido de alta dose e menos eficaz para baixos niveis de dose, variando a quantidade
de 4cido ascorbico na formulacdo em 2, 6, 18 mmol kg-1 (KHAN et al., 2018). Na modificag¢ao
de Rabaeh et al., (2017), ele mostrou que ha uma diferenca de 8% no valor de R2 nas imagens

por RM, utilizando variagdes da taxa de dose de 2, 4 e 6 Gy/min com feixes de 6,10 ¢ 18 MV.

A fim de realizar uma avaliagdo completa para a validacdo do planejamento de
irradiacdo de um phantom, Elter et al., (2019) e Pavoni et al., (2017) utilizaram os géis PAGAT
e MAGIC-f, respectivamente. Os resultados mostraram 96,4% na taxa de aprovagao do sistema
de tratamento com o gel, apresentando diferencas de dose de 0,25 Gy e 0,12 Gy,
respectivamente. Ambos observaram uma diferenca menor do que 5% do planejamento do

sistema de tratamento com o gel (ELTER et al., 2019; PAVONI, et al., 2017).

Trés estudos envolvendo o indice gama, medida que relaciona a diferenga percentual
de dose e a distancia de concordancia na radioterapia, apresentaram niveis de taxa de aprovagao
de 95%, 90% e, 96% para os géis MAGIC-f, NIPAM e PAGAT, respectivamente (HSIEH et
al., 2017; MANN; et al., 2019; SILVEIRA; et al., 2017).

Outros trés estudos realizaram comparacdes entre as imagens por RM dos géis
BANG3, VIC e VIC-T e PAGAT com o sistema de planejamento. Para o gel BANG3,
verificou-se que a linearidade da dose medida no gel e no sistema de planejamento obteve um
coeficiente linear R2 acima de 0,98 (CHANG et al., 2019). As diferencas nos valores de dose
entre os géis dosimétricos e o sistema de planejamento foram de 0,19 e 0,55 Gy para o gel VIC
e VIC-T, correspondendo a diferengas percentuais de 0,9% e 2,5%, respectivamente (KOZICKI
et al., 2020).

Um estudo mais focado nas propriedades do gel MAGADIT mostrou que as

sensibilidades a dose nos géis foram significativamente dependentes da taxa de dose aplicada.
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No entanto, esse efeito da taxa de dose reduz-se a 23% e quase desaparece na faixa alta da taxa

de dose 8 a 12 Gy/min, usando filtro de achatamento (KHAN et al., 2019).

Lizar et al., (2021) modelaram um phantom de mama, preenchendo com o gel
MAGIC-f e analisando a os valores de dose para as técnicas de irradiagdo 3D, IMRT e campo
a campo, posteriormente comparando com os planejamentos radioterapicos, aplicando um
indice gama de 3%/3mm. Nesse estudo, as sensibilidades de dose do gel MAGIC-f foram de
0,43, 0,46 € 0,45 Gy~ 's~! utilizando as técnicas 3D, campo a campo e IMRT, respectivamente.

Os valores de aprovagdo gama foram acima de 91%.

Acurio et al., (2021) também realizou um estudo com o gel MAGIC-f, realizando um
controle de qualidade de IMRT, comparando o planejamento do sofiware com as doses em
tubos de ensaio preenchidos com MAGIC-f, obtendo valores acima de 92% de aprovagado de
indice gama. Por fim, um estudo investigando a viabilidade do gel BANG em equipamentos de
RM de 0,35 T e comparando a precisdo das medi¢des entre 0,35 T e 1,5 T, utilizando as
sequéncias SE e MSE, relatando uma diminui¢do da incerteza de dose e resolucdo de dose,

comparando as duas sequéncias realizadas (MARAGHECHI et al., 2020).

A grande maioria dos estudos presentes na literatura relatam a necessidade do intervalo
de tempo entre as irradiacdes e as aquisi¢des por RM, visto que as reacdes quimicas continuam

depois da irradiacao.
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4 MATERIAIS E METODOS

Nessa sec¢ao sdo descritos os materiais utilizados e as metodologias empregadas nos

experimentos e simulacdes realizadas neste estudo.
4.1 SINTESE DO GEL MAGIC-F

A sintese do gel dosimétrico MAGIC-f ¢ realizada através do método de sintese
desenvolvido na tese de doutorado de Marcelo Schwarcke da Universidade de Sao Paulo
(SCHWARCKE, 2013). Os reagentes para a prepara¢cdo de 100 mL do gel dosimétrico MAGIC-
f sdo: 82 mL de agua Milli-Q, 8,2 g de gelatina suina 300 Bloom, 0,67 ml de sulfato de cobre
pentahidratado, 3 ml de formaldeido estabilizado com 37% de metanol, 5,9 ml de &cido
metacrilico e 35,2 mg de 4cido ascorbico. Para realizar a sintese do gel sd3o necessarios
utensilios basicos de laboratério, tais como proveta graduada, pipeta graduada e pipeta
eppendorf. A 4dgua Milli-Q ¢ colocada no béquer juntamente com um bastdo magnético,

necessario para misturar os reagentes, sendo aquecida até 50°C, conforme a Figura 3.

Figura 3. Agua Milli-Q no béquer, sendo aquecida até a temperatura de 50°C. Fonte: o autor (2021).

Ao chegar aos 50°C, o aquecedor ¢ desligado e somente o agitador permanece ligado.
E adicionada a fragio de gelatina suina 300 Bloom gradativamente, para ndo haver
macromoléculas no final do processo. E possivel observar a troca de cor da mistura conforme

a gelatina ¢ acrescentada, mudando de transparente para um amarelo translucido. Apds toda a
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adi¢do da gelatina e a solugdo estar homogénea, sem nenhuma macromolécula, ¢ adicionado o
sulfato de cobre pentahidratado, 4cido ascorbico, acido metacrilico e o formaldeido com
intervalo de 1 minuto entre a adicdo de cada reagente. Ap6s 5 minutos de agitacdo e a solugao
estar homogénea, o gel dosimétrico MAGIC-f estd pronto para ser colocado nos tubos de
ensaios, devendo ser mantido a uma temperatura de 5°C por cerca de, no minimo, 24h para a
estabilizacdo da matriz gelatinosa. Os tubos de ensaio sdo feitos de vidro, possuindo um raio
interno, externo e altura de 0,45 cm, 0,55 cm, 7,5 cm respectivamente. A coloracdo do gel

MAGIC-f ap6s todos os processos, fica conforme a Figura 4.

Figura 4. Coloragao amarelo translicido do gel MAGIC-f finalizado. Fonte: o autor (2021).

Todos os tubos de ensaio foram preenchidos por completo, a fim de evitar que o
oxigénio entrasse em contato com o gel MAGIC-f, posteriormente sendo vedado com Parafilm®
na abertura. Apos o processo de estabilizacdo, o gel esta pronto para ser irradiado. Durante
todos os processos, do repouso até a irradiagdo, ¢ necessario verificar se ndo ha fontes de

radiacdo ultravioleta perto do gel, pois ele € sensivel a essa faixa do espectro eletromagnético.

4.2 PLANEJAMENTO DA IRRADIACAO NO VARIAN IX

Todas as irradiagdes foram realizadas no Hospital Sdo Lucas da PUCRS no setor de

radioterapia, utilizando o acelerador linear Varian IX. Para os experimentos com o gel MAGIC-
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f, foi produzido um phantom de PMMA, com densidade de 1,18 g/cm?, com o objetivo de
posicionar os tubos de ensaios durante a irradiacdo e a aquisicdo das imagens. Uma etapa
importante antes da irradiacdo ¢ o planejamento; nele ¢ calculada a dose que cada tubo de ensaio
recebera com base nos parametros do acelerador linear, como por exemplo, abertura de campo,
distancia da fonte até o objeto, energia dos fotons e a taxa de dose. Para isso, a aquisi¢do de
imagens de tomografica computadorizada ¢ feita para que sejam inseridas no sistema de
planejamento de tratamento Eclipse® da radioterapia. As imagens de tomografia
computadorizadas do phantom foram adquiridas no equipamento Philips® Ingenuity 64 canais.
Um ponto foi marcado no centro do phantom, sendo considerado o ponto de isocentro para o
planejamento. Todo o planejamento de irradiag@o foi realizado pelos fisicos médicos do setor

da radioterapia do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, conforme a Figura 5.

Figura 5. Planejamento de irradiagdo dos tubos de ensaio no software Eclipse®. Fonte: o autor (2021).

Na parte superior, foi posicionado uma placa de agua solida (em cinza) de 50 mm para
garantir que a dose planejada naquela profundidade seja total (build-up). O phantom de suporte
de PMMA (em azul) possui os tubos em seu interior. J& na parte inferior, foi posicionada outra
placa de 4agua sdlida (em cinza) com uma espessura menor que a superior, de 30mm, com o

objetivo de garantir o retroespalhamento do feixe, conforme mostra a Figura 6.
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Figura 6. Vista lateral da configuragdo de irradiagdo com o phantom para imobilizagdo dos tubos de ensaios.
Fonte: o autor (2021).

A configuragdo do phantom comporta até 6 tubos de ensaio de uma sé vez, permitindo
que seja realizado célculos estatisticos como variancia, média e desvio padriao, uma vez que as
doses nos tubos foram calculadas pelo sistema de planejamento para serem uniformes em todos

os tubos.

4.3 TRRADIACAO DO GEL MAGIC-F

Todas as irradiagdes foram realizadas no equipamento Varian IX utilizando fotons de
energia de 6 MV, tamanho de campo 20 x 20 cm?, gantry posicionado a 0°, SSD de 94 cm e
taxa de dose de 600 cGy.min'!. O arranjo experimental no acelerador linear ¢ mostrado na

Figura 7.

Figura 7. A) posicionamento do phantom num campo 20x20cm?; B) verificagdo do posicionamento correto.
Fonte: o autor (2021).

Em todas as irradiagdes do gel MAGIC-f, o posicionamento do phantom foi verificado

utilizando os lasers da sala de tratamento, com o objetivo de garantir sempre 0 mesmo
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posicionamento na mesa. Todos os lotes de gel MAGIC-f sintetizados foram armazenados 24h
na geladeira numa temperatura controlada de 5°C. Apos o processo de estabilizacdo do gel pds
sintese, a irradiacdo foi realizada ap6s 24h. Para a irradiacdo do 1° lote, foram planejadas doses
de 0 (controle), 2, 4, 6, 8, 10, 20 e 40 Gy. Posteriormente, com o objetivo de analisar a resposta
do gel MAGIC-f ap6s 10 Gy, o 2° lote de gel foi planejado com doses de 0 (controle), 2, 4, 6,
10, 12, 14 e 16 Gy. Durante a irradiacdo, os tubos foram expostos a incremento de doses de
2 Gy até a dose planejada. Com isso, a cada 2 Gy era retirado um tubo e somando a dose

anterior, para um melhor gerenciamento da irradiagao.

44 AQUISICAO DAS IMAGENS POR RESSONANCIA MAGNETICA

As imagens por ressonancia magnética foram adquiridas no Centro de Diagnostico por
Imagem (CDI) do Hospital Sdo Lucas da PUCRS. Todas as imagens foram adquiridas no
equipamento GE Healthcare Optima™ MR450w 1.5T apds 48h da irradiacdo na radioterapia,
uma vez que estudos presentes na literatura relatam estabilidade de sinal apos 10h
(SCHWARCKE, 2013). O arranjo experimental, mostrado na Figura 8, foi posicionado no
centro da bobina de cabega 1.5T, sendo adquirido imagens ponderadas em T2. Os tubos foram
fixados uma espuma polimérica, mantendo a estabilizagdo durante as aquisi¢des de imagens e

ndo interferindo nas medidas.

Figura 8. Arranjo experimental posicionado no equipamento (esquerda). Arranjo experimental posicionado na
bobina de cabega 1.5T (direita). Fonte: o autor (2021).
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Um protocolo foi determinado para as aquisi¢gdes das imagens por ressonancia
magnética, utilizando a sequéncia Multi Spin Eco (MSE) e a sequéncia Spin Eco (SE),
conforme resultados anteriores da literatura, onde ¢ relatado as condi¢des de TE e TR, pos-
processamento das imagens, disponibilidade da sequéncia no equipamento e precisdo espacial

dos valores (DE DEENE, 2010).

Os parametros utilizados em ambas as sequéncias, sdo apresentados na Tabela 2.

Tabela 2. Parametros utilizados nas sequéncias MSE e SE.

Parametros MSE SE
Resolugdo da matriz 128x128 128x128
NEX 1 1
Largura de banda de pixel 15,63 15,63
Shim auto auto
Espessura do corte (mm) 5 5
FOV (mm) 300 300
Espacamento (mm) 10 10
Eco train 24 -
N° de cortes 2 2
Diregdo da C(Zdiﬁcag:ﬁo da Anteroposterior Anteroposterior
frequéncia

Para a sequéncia MSE, foram utilizados valores de TR =3 se TR =10 s, com 11 ecos
na faixa de TE =10, 20, 40, 60, 80, 100, 120, 140, 160, 180 ¢ 190 ms, com tempo total de
duracdo de 1minl6s e 3minS1s, respectivamente. Ja a sequéncia SE, foi utilizado TR =3 s,
utilizando 11 ecos na faixa de TE=10, 20, 40, 60, 80, 100, 120, 150, 200, 350 e 400ms, com

tempo total de aquisicdo de 7min para cada TE.

4.5 ANALISE DAS IMAGENS POR RESSONANCIA MAGNETICA

Todas as imagens por RM foram exportadas para um computador pessoal no protocolo
DICOM. Posteriormente, utilizamos o software ImageJ para a andlise das imagens. Todas as
imagens foram separadas em categorias conforme a sequéncia utilizada na aquisicdo: MSE ou
SE, seguido pelo valor do TE. Na barra de ferramentas do ImagelJ, ¢ possivel utilizar o “ROI!
Manager”, uma ferramenta na qual possibilita ao usudrio a criagdo de uma regido de interesse

(ROI —do inglés, Region Of Interest) em forma circular, oval, retangular, quadratico, poligonal.
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A partir da criacdo dessa ROI, ¢ possivel extrair valores das imagens por RM, como por
exemplo, area, intensidade de pixel, média da intensidade na ROI, desvio padrao, valor minimo

€ maximo, entre outros.

A Figura 9 mostra as duas ROIs criadas para a extracdo de intensidade de cada tubo

de ensaio.

Figura 9. Extragdo dos valores de intensidade na ferramenta “ROI Manager” do Imagel. A) ROI circular; B)
ROI 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).

Para a andlise dos dados, duas ROI foram criadas: circular com area de 71,414 pixels e
ROI quadrada com area de 4x4 pixels®. Todas as ROI foram aplicadas igualmente em todas as
imagens. Os dados extraidos foram: intensidade média da ROI e desvio padrao, valor minimo
e maximo. Com isso, foi possivel construir uma tabela com valores de intensidade média para

cada valor de TE para cada dose irradiada.

Para a extrag¢do da curva de T2 de cada dose planejada, a Equagdo 4 foi utilizada:

-TE
Sinal = Sye 12 ),

onde S, ¢ a densidade de prétons, TE sendo o Tempo de Eco e T2 o tempo de relaxagdo.

A partir dos valores de T2 para cada valor de dose irradiada, ¢ possivel obter os valores

de R2 através da Equagdo 5.
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1 (5,

onde R2 ¢ a taxa de relaxacdo. E preferencialmente escolhido utilizar valores de R2 pois os
valores de dose geralmente sdo crescentes, enquanto os valores de T2 sdo exponenciais

decrescentes.

4.6 ACELERADOR LINEAR VARIAN IX NO GEANT4

As simulagdes de Monte Carlo foram realizadas no software Geant4, utilizando o
sistema computacional Quimera, descrito na tese de doutorado de Alex Cristévao Holanda de
Oliveira, da Universidade Federal de Pernambuco (OLIVEIRA, 2016). O sistema Quimera ¢é
composto de uma interface grafica de usuario (qGUI) e trés aplicativos (gLinacs,
gMATphantoms e gNCTphantoms), na qual ¢ possivel simular a modelagem, a geragdo de
espacos de fases dos aceleradores lineares e andlise de distribuicdo de dose em phantoms. O
sistema Quimera possui a modelagem de um acelerador Varian de 6 MV com sistema de 120
pares de MLC, na qual os dados do acelerador podem servir para os modelos Novalis TX,
Trilogy, Clinac IX, DX, C/D, EX e cX, mudando os parametros do feixe de elétrons (energia
média, largura a meia altura da distribuicdo energética e espacial). Devido ao segredo industrial,

esses dados ndo sao informados nesse trabalho (OLIVEIRA, 2016).

Com o objetivo de reduzir o tempo de simula¢do e diminuir a incerteza estatistica,
foram utilizadas duas superficies espago de fase. O espaco de fase ¢ uma ferramenta na qual
armazena dados das particulas que o atravessam, tais como posi¢do da particula, direcao,
energia, peso estatistico, entre outras informacdes. Isso permite que informagdes dosimétricas
de aceleradores lineares sejam compartilhadas, evitando detalhamento de geometrias e

parametros considerados segredos comerciais.

O primeiro e o segundo espago de fases foram gerados com 10® particulas primarias,
localizado anteriormente ao colimador primario e posteriormente ao MLC, respectivamente,

conforme a Figura 10.
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Figura 10. A) Espago de fase (laranja) posterior ao espelho. B) Espaco de fase (laranja) posterior ao MLC. Fonte:
o autor (2021).

Para o primeiro espaco de fase, o tipo de superficie foi definido como circular e para
o segundo espaco de fase, quadrado. Todas as simulacdes foram realizadas nos clusters do LAD
(Laboratorio de Alto Desempenho da PUCRS), reduzindo o tempo de simulagdo, na qual ¢
disponibilizado para os alunos e pesquisadores da universidade. A infraestrutura do LAD possui

5 clusters disponiveis 24h por dia durante todos os dias.

Os tamanhos de campo configurados no acelerador linear Varian IX foram: 10 x 10,
20 x 20, 30 x 30 e 40 x 40 cm?. Dentro do sistema Quimera ¢ possivel alterar o tamanho de
campo para o desejado, alterando a angulacdo dos colimadores primarios e secundarios e,

posteriormente, alterando o espacamento entre as [aminas do MLC.

4.6.1 VALIDACAO DA SIMULACAO

Com a finalidade de validar o acelerador linear Varian IX simulado, é necessario
simular os experimentos de controle de qualidade que sdo realizados no setor de radioterapia
do Hospital Sao Lucas. Para isso foram obtidos valores de percentual de dose a profundidade
(PDP) com diferentes tamanhos de campo e comparados com os valores de PDP do setor de

radioterapia. No processo de controle de qualidade do acelerador Varian IX, um phantom
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cubico com dimensdes 40 x 40 x 40 cm? ¢ preenchido com dgua e a dose ¢ analisada com o uso

de camaras de ionizacao.

Os valores de PDP sao calculados através da Equacao 6:

D
PDP = D—“ . 100 ),

dm

onde D, ¢ a dose absorvida em uma determina profundidade e Dy,,, ¢ a dose absorvida em uma
profundidade referéncia, sendo utilizada a profundidade na qual possui a dose absorvida
maxima. Pardmetros tais como o tamanho de campo, energia do feixe e SSD sdo fatores que

influenciam diretamente no valor de PDP.

Para a simulagdo, foram escolhidos valores de tamanho de campo de: 10 x 10, 20 x 20,
30 x 30 e 40 x 40 cm?, analisando a dose um phantom preenchido com agua com dimensdes de

48 x 48 x40 cm?, conforme a Figura 11.

Figura 11. Phantom de controle de qualidade simulado no sistema Quimera. Fonte: o autor (2021).

Para abrir os pares de ldminas do MLC de acordo com o tamanho de campo definido,
foi calculado o deslocamento de acordo com o tamanho e espessura de cada ldmina. A

visualizacdo de tamanho de campo do MLC no acelerador simulado ¢ mostrada na Figura 12.
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Figura 12. Abertura de campo do MLC do acelerador simulado para tamanhos de campo: A)10x10 cm?; B)20x20
cm?; C) 30x30 cm?; D) 40x40 cm?. Fonte: o autor (2021).

A angulacdo de abertura do colimador primério e secundario ¢ calculada pelo sistema

Quimera para formar o tamanho de campo escolhido.

4.6.2 DOSIMETRIA COM GEL MAGIC-F NO GEANTH4

Com o objetivo de reproduzir as mesmas configuracdes da aquisi¢do experimental,
apresentada na Figura 7, o phantom de PMMA de suporte dos tubos, as placas de agua sélido e

os tubos com gel, foram modelados no software Geant4, conforme a Figura 13.
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Figura 13. A) Visdo geral do arranjo experimental simulado com o phantom de suporte e as placas de agua
solida; B) Tubos preenchidos com gel MAGIC-f. Fonte: o autor (2021).

Todos os pardmetros dos blocos e dos tubos estdo descritos nos capitulos 4.1 e 4.2.
Para a reproducdo da configuracdo experimental, a composi¢do quimica do gel MAGIC-f foi

introduzida no software Geant4, conforme a Tabela 3.

Tabela 3. Composi¢ao quimica do gel MAGIC-f introduzida no Geant4.
Composi¢ao MAGIC-f

Elemento Fragao
Hidrogénio 0,1065
Oxigénio 0,8025
Carbono 0,0755
Enxofre 0,00054
Nitrogénio 0,0139
Cobre 0,00106

O espago de fase com 10® particulas com tamanho de campo 20 x 20 cm? foi utilizado,
com SSD =94 cm. Foram realizadas trés simulagdes com niimero de particulas iniciais de

1x107, 5x107 e 1x108 para verificar a dose nos tubos, conforme o aumento das particulas iniciais.
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5 RESULTADOS

Nesta secao serdo apresentados os resultados dos experimentos com o gel MAGIC-f e

das simulagdes computacionais no Geant4.

5.1 GEL MAGIC-F

O Griafico 1 Grafico 1. Curva dose-resposta total para o gel MAGIC-f ao utilizar a
sequéncia MSE com TR=3s. Andlise realizada com ROI circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor
(2021).mostra a curva dose-resposta para a sequéncia MSE com TR = 3 s utilizando todas as

doses irradiadas.

Gréfico 1. Curva dose-resposta total para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia MSE com TR=3s. Analise
realizada com ROI circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).
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A curva dose-resposta para o gel MAGIC-f utilizando a sequéncia MSE para TR =3 s

¢ apresentada no Grafico 2, mostrando valores de R2, para a ROI circular e 4x4 pixel, apenas
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para a regido linear (0 a 10Gy) de dose, para o 1° e 2° lote de sintese do gel. As equacdes de

ajuste linear também sdao mostradas.

Grafico 2. Curva dose-resposta com ajuste linear para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia MSE com TR=3s.
Analise realizada com ROI circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).
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No primeiro lote, os valores de sensibilidade do gel MAGIC-f, obtidos através da
sequéncia MSE com TR = 3s, foram de 0,27225 ¢ 0,22717 Gy~1s™1, para a ROI 4x4 pixels e
ROI circular, respectivamente. Para o segundo lote, os valores de sensibilidade do gel, foram
de 0,31498 ¢ 0,28418 Gy~1s™1, para a ROI 4x4 pixels ¢ ROI circular, respectivamente. A
diferenga de sensibilidade entre os lotes de gel para a ROI circular ¢ de 20,06%, enquanto para

a ROI 4x4 pixels ¢ de 13,57%.

Analisando os métodos de delimitagdo da ROI, existe uma diferenga de 16,56% ¢
9,78%, para o primeiro e segundo lote respectivamente. Todos os ajustes lineares de taxa de

relaxacdo por dose apresentam valores de determinacao acima de 98%.
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O Griéfico 3 apresenta a curva dose-resposta para a sequéncia MSE com TR = 10 s

utilizando todas as doses irradiadas.
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Grafico 3. Curva dose-resposta total para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia MSE com TR = 10 s. Analise
realizada com ROI circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).
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A curva dose-resposta da taxa de relaxacdo R2 para o gel MAGIC-f utilizando a

sequéncia MSE para TR = 10s ¢ apresentada no Grafico 4, mostrando valores de R2, para a
ROI circular e 4x4 pixels, , apenas para a regido linear (0 a 10 Gy) de dose. Também sao

apresentadas as equagdes lineares de ajuste dos dados.
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Grafico 4. Curva dose-resposta com ajuste linear para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia MSE com TR = 10
s. Analise realizada com ROI circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).
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No primeiro lote, os valores de sensibilidade do gel MAGIC-f, obtidos através da
sequéncia MSE com TR=10s, foram de 0,28127 ¢ 0,22978 Gy~1s~1, para a ROI 4x4 pixels ¢
ROI circular, respectivamente. Para o segundo lote, os valores de sensibilidade do gel, foram
de 0,30608 ¢ 0,23961 Gy~1s~1, para a ROI 4x4 pixels ¢ ROI circular, respectivamente. A
diferenga de sensibilidade para a ROI circular ¢ de 4,10%, enquanto para a ROI 4x4 pixels ¢ de
8,11%. Analisando entre os métodos de delimitagdo da ROI, a diferenca é de 18,31% ¢ 21,72%,
para o primeiro e segundo lote respectivamente. Todas as curvas apresentam valores de

determinagdo acima de 96%.

O Griéfico 5 apresenta a curva dose-resposta para a sequéncia SE utilizando todas as

doses irradiadas.
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Grafico 5. Curva dose-resposta total para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia SE. Analise realizada com ROI
circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).
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A curva dose-resposta para o gel MAGIC-f utilizando a sequéncia SE ¢ apresentada

no Grafico 6, mostrando valores de R2 com ajuste linear, para a ROI circular e 4x4 pixels,

apenas para a regido linear (0 a 10 Gy) de dose. Também sdo apresentadas as equagdes lineares

de ajuste dos dados.
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Grafico 6. Curva dose-resposta com ajuste linear para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia SE. Andlise
realizada com ROI circular e 4x4 pixels. Fonte: o autor (2021).
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No primeiro lote, os valores de sensibilidade do gel MAGIC-f, obtidos através da
sequéncia SE com TR=3s, foram de 0,41967 ¢ 0,41158 Gy~1s~1, para a ROI 4x4 pixels ¢ ROI
circular, respectivamente. Para o segundo lote, os valores de sensibilidade do gel, foram de
0,43516 ¢ 0,37154 Gy~1s™1, para a ROI 4x4 pixels e ROI circular, respectivamente. A
diferenga de sensibilidade para a ROI circular ¢ de 9,73%, enquanto para a ROI 4x4 pixels ¢ de
3,56%. Analisando entre os métodos, a diferenca ¢ de 1,93% e 14,62%, para o primeiro e

segundo lote respectivamente.

O Gréafico 7 apresenta um comparativo das curvas dose-resposta para ambas as
sequéncias utilizadas nesse trabalho, apresentando apenas os valores para a ROI 4x4 pixels,
para a regido linear (0 a 10 Gy) de dose. Também sdo apresentadas as equacdes lineares de

ajuste dos dados.
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Grafico 7. Comparativo das curvas dose-resposta com ajuste linear para o gel MAGIC-f ao utilizar a sequéncia
MSE e SE. Analise realizada com ROI. Fonte: o autor (2021).
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E possivel observar que os valores de sensibilidade para a aquisigdo utilizando a
sequéncia SE sdo maiores, apresentando uma diferenca percentual de 35,13% e 27,62% entre

os valores obtidos no primeiro e segundo lote, respectivamente.
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5.2 VALIDACAO DA SIMULACAO

Os valores de PDP para a simulagdo foram calculadas através da Equacao 6, utilizando
os valores de dose obtidos através dos arquivos de saida das simulagdes. A Figura 14 mostra

um exemplo de irradiacdo, utilizando o primeiro e segundo espago de fases.

Figura 14. Exemplo de irradiacdo do acelerador linear. A) primeiro espaco de fase; B) segundo espago de fase.
Fonte: o autor (2021).
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O Gréfico 8 apresenta os valores de PDP para todos os tamanhos de campo simulados

no Geant4 comparados aos valores de PDP obtidos experimentalmente.

PDP (%)

PDP (%)

Grafico 8. Comparativo de curvas de PDP simuladas no Geant4 e experimentais. Fonte: o autor (2021).
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As diferencas maximas entre os valores obtidos através do software Geant4 e
experimentais foram de 2,87% (10 x 10 cm?), 2,31% (20 x 20 cm?), 1,86% (30 x 30 cm?) e
1,55% (40 x 40 cm?).
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5.2.1 DOSIMETRIA COM GEL MAGIC-F NO GEANT4

Os resultados das simulagdes sdo apresentados na Tabela 4.

Tabela 4.Relacao do numero de particulas simuladas com a dose depositada e o tempo total de simulag@o.

N° de Particulas Dose (mGy) Incerteza Tempo (~ie

simulacao

1,00E+07 0,048 0,673 1h 49min

5,00E+07 0,256 0,333 7h 50min
1,00E+08 0,490 0,214 17h

A relagdo entre o numero de particulas primarias simuladas e o valor de dose

depositada nos tubos de ensaios ¢ apresentado o Grafico 9.

Grafico 9. Dose depositada em fung@o do niumero de particulas simuladas.
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A Figura 15 apresenta o perfil de dose do corte central do tubo da simulagdo. A escala
de cores utilizada foi a “Fire” do Imagel, que vai do preto (minimo de dose) ao branco (méximo

de dose) para cada imagem separadamente.

Dose méxima

Dose minima

Figura 15. Corte central do tubo de ensaio. A) 1x107 particulas; B) 5x107 particulas; C) 1x108 particulas.
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6 DISCUSSAO

6.1 GEL MAGIC-F

Os valores de R2 para os tubos controle (ndo irradiados) para cada lote ¢ diferente,
enfatizando que a cada lote de gel MAGIC-f sintetizado, ¢ necessario obter uma curva de
calibragcdo para uma faixa de dose. Nos graficos 1, 3 e 5 sdo apresentadas as curvas dose-
resposta de relaxagdo com todas as doses planejadas, observando-se uma tendéncia de saturagao
para doses acima de 40 Gy, portanto ndo foi utilizado para o ajuste linear. Segundo Pavoni e
Baffa (2012), ao absorver altas doses de radiacdo ionizante, uma alta concentragdo de polimeros
ou radicais poliméricos ¢ criada e a propagacdo da polimeriza¢do ¢ diminuida, sendo uma
limitagdo intrinseca para os géis poliméricos. A faixa de dose escolhida para o ajuste linear foi
de 0 a 10 Gy, sendo uma faixa de linearidade relatada em trabalhos previamente publicados.
(PAVONI; BAFFA, 2012; SCHWARCKE, 2013). Pelas imagens por RM e os resultados de
R2, a quantificacdo do gel utilizando o método de ROI circular apresenta uma grande variagao
na dose-resposta entre os dois lotes, em contrapartida os valores de R2 para o método de ROI
4x4 pixels apresentam uma menor variagao. O planejamento de dose foi realizado utilizando o
volume total do tubo. Entretanto, ao extrair os valores de intensidade dos pixels proximos ao
vidro s3o incluidos valores que englobam uma regido de artefatos, aumentando a variacdo da
quantificagdo e influenciando na variacdo da medida de intensidade entre os dois lotes.
Portanto, as discussoes serdo baseadas apenas nos valores de R2 e sensibilidade de dose para o

método de ROI 4x4 pixels.

Durante a sintese do gel MAGIC-f, ndo houve o controle das marcas de reagentes
quimicos utilizados em ambos lotes, o que pode ter gerado variagdes estocasticas associadas a
quantificag¢do dos valores de R2, segundo De Deene e Jirasek (2015). Com o objetivo de reduzir
as variagdes estocasticas, o mesmo operador realizou a medi¢do de cada reagente e realizou a
sintese do gel MAGIC-f. Para ambos os lotes, no transporte dos tubos de ensaio contendo gel
MAGIC-f foi utilizado uma bolsa térmica com gelo para manter a temperatura, tanto para a
irradiagdo quanto para as aquisi¢des das imagens por RM, reduzindo assim a influéncia da
variagdo de temperatura na obtencdo dos valores de R2. A temperatura da sala do equipamento
de RM possui uma temperatura controlada, com a média e desvio padrao de 19,4+0,4°C,

diminuindo assim, erros sistematicos durante as aquisi¢des das imagens.
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Comparando os valores de sensibilidade de dose do método ROI 4x4 pixels entre
sequéncias, relata-se uma diferenca de 35,13% e 27,62% para o primeiro e segundo lote,

respectivamente.

Analisando a diferenca da dose-resposta e da sensibilidade do gel MAGIC-f entre as
sequéncias, ¢ possivel ver que os valores foram superiores para a sequéncia SE comparada com
a MSE. Esses resultados estdo de acordo com a literatura, uma vez que no estudo de De Deene
(2010), ¢ relatado que a sequéncia SE ¢é melhor para a extragdo dos dados de R2 comparado
com a MSE. A diferenca no valor de R2 entre as duas sequéncias também esta associada
diretamente a fisica das aquisicdes de imagens. Durante a sequéncia MSE, sdo utilizados
multiplos pulsos de 180°, ap6s o pulso de 90°, dentro de um mesmo valor de TR. Cada pulso
de 180° gera um eco, consequentemente, cada eco preenche uma linha do espaco K. Dentro de
um mesmo TR, o vetor magnetizagdo vai diminuindo, portanto, diminuindo a intensidade do
sinal e a qualidade da imagem. Ja na sequéncia SE, a cada TR ¢ coletado um eco, preenchendo
uma linha do espago K. Quando a magnetizagdo M,,, retorna ao e€ixo Z, ou seja, quanto mais
proximo do eixo Z o vetor magnetizagdo se aproxima, menor ¢ o sinal coletado e menor ¢ a
excitacdo dos spins. Assim, a maior valor de sensibilidade do gel MAGIC-f para a sequéncia
SE esta de acordo com os processos fisicos que ocorrem durante as aquisigdes das imagens por
RM. Embora a técnica de sequéncia MSE seja util na clinica devido ao seu curto tempo de

aquisi¢do, existem problemas em relacdo a quantificacdo de R2 nas imagens.

A Tabela 5 mostra o comparativo dos valores de sensibilidade de dose com outros

autores encontrados na literatura utilizando o gel MAGIC-f.
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Tabela 5. Comparativo dos valores de sensibilidade de dose encontrados na literatura.
Tamanho

(Autor, ano) Energia do Taxa de . Sensibilidade de
Gel ; de campo - Sequéncia
Feixe dose SSD Dose
. 600 20x20 cm*- MSEe 0,27 ¢ 0,31 (MSE);
(Cavedini, 2021) - MAGIC-f 6 MV ¢Gy/min 94 cm SE 0,42 ¢ 0,43 (SE)
(Acurio, 2021)  MAGIC-f X IMRT  X-100cm  MSE 0,43
izar, - — cm k
(Lizar, 2021)  MAGIC-f 6 MV IMRT X -100 MSE 0,43
(Pavzo(;lf%t al. MaGIC-f 6 MV VMAT X;X MSE 0,36; 0,47
2 _
(Resende, 2017) MAGIC-f 6 MV 200 - DxlSem®- oy op 0,35
c¢Gy/min 100 cm
(Sllvférf‘7§t al. MaGic- 6 MV IMRT  X;100cm  MSE 0,36; 0,37
(Schwarcke, 200 10x10 cm? -
2013) MAGIC-f - 6MV Gy/min  100em  MSF 0,43

SE = Spin Eco; MSE = Multi Spin Eco; IMRT = Intensity modulated radiotherapy; VMAT = Volumetric
Modulated Arc Therapy.

A grande maioria dos autores apresentados na Tabela 5 utilizaram técnicas de
irradiacdo como IMRT e VMAT, na qual a taxa de dose e a modulacao das laminas sdo varidveis
durante a irradia¢do, portanto ndo especificadas nos artigos. A taxa de dose utilizadas neste
trabalho ¢ diferente dos anteriormente cotados. Entretanto, Pavoni e Baffa (2012) constataram
uma minima influéncia da variacdo de taxas de dose nos valores de R2, sendo observada para
taxas de doses de 200 a 600 cGy/min, apontando uma variacao na resposta dos valores de R2
menor do que 5%. Levando em consideracdo os valores obtidos através das aquisicdes de SE,
mais adequada para a quantificacdo de R2 do que MSE, os valores de sensibilidade demonstram
boa concordancia com os publicados na literatura, apresentando uma diferenga menor do que

20% para a maior sensibilidade apresentado no estudo de Pavoni et al., (2017).

Alguns autores também relatam que para garantir estabilidade térmica entre os tubos
de ensaios e a sala do equipamento, ¢ necessario colocé-los anteriormente na sala por um
periodo de tempo (ACURIO et al., 2021; PAVONI; BAFFA, 2012; SILVEIRA et al., 2017).
Este processo de equalizagdo da temperatura nao foi possivel durante este estudo, podendo ter

influenciado nos valores extraidos das imagens.

Neste estudo, os tubos de ensaios com o gel para a aquisi¢@o no equipamento de RM

ficaram proximos da bobina. Considerando que esta ¢ uma regido de menor homogeneidade de
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campo, torna-se necessario mais estudos com outras configuragdes de aquisicdo por RM, uma
vez que ¢ relatado na literatura que artefatos de susceptibilidade estdo relacionados diretamente

com a geometria do phantom.

Outros fatores que ainda precisam ser avaliados em estudos futuros sdo: as variagdes
de T2 devido a variacdes de temperatura, os efeitos de difusdo, e se o desempenho dos

equipamentos de MRI (manha e noite) geram valores distintos.

6.2 VALIDACAO DA SIMULACAO

As maiores diferencas entre os valores de PDP simulado e experimental foram
observados na regido de build-up, diminuindo nas profundidades posteriores, podendo ser
observado no Gréafico 8. Realizando as simulagdes no software Geant4, obteve-se uma diferenga
maxima de 2,9% para o campo 10 x 10cm?, diminuindo conforme o aumento do tamanho de
campo, mostrando uma boa concordancia com os valores experimentais obtidos no controle de
qualidade do Varian IX pelo Setor de Radioterapia do Hospital Sao Lucas da PUCRS. As
diferencas de valores de PDP simulado e experimental também sdo relatadas na literatura,

mostrando diferengas menores do que 5% (GREVILLOT et al., 2011; SARDARI et al., 2010).

6.2.1 DOSIMETRIA COM GEL MAGIC-F NO GEANT4

E possivel observar que quanto maior o niimero de particulas primarias simuladas,
menor ¢ a incerteza associada a dose obtida na simulacdo. Para a mesma dose depositada que
foi planejada no arranjo experimental, a tendéncia € usar 2,0x10!! particulas. Para a simulagdo
deste nimero de particulas € necessario o uso da técnica de divisdo da simulagdo (splitter) para
utilizar todos os processadores dos clusters. Este processo de separacdo das simulagdes

encontra-se em andamento e nao foi finalizada até o momento da entrega da dissertacao.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho teve como objetivo investigar o uso do gel dosimétrico MAGIC-f para
medidas de dose devido a irradiagdo de fotons de alta energia de um acelerador linear de

radioterapia através de estudos experimentais e de simula¢des de Monte Carlo.

Os resultados apresentados nesse trabalho corroboram com estudos previamente,
contribuindo com valores de sensibilidade de dose do gel MAGIC-f para literatura, indicando
que a sequéncia SE demonstra ser melhor para extracdo de dados de R2. A obtencdo de uma
curva de calibracdo para cada lote ¢ recomendavel, pois variagdes estocasticas influenciam
diretamente nos valores de R2, como por exemplo, a medi¢ao de reagentes, o manipulador da
sintese, a concentracdo de oxigénio aprisionada nos tubos de ensaio, o equilibrio térmico entre

o gel e a sala de ressonancia magnética, além de diferencas de desempenho do equipamento.

A sequéncia MSE proporciona a aquisi¢ao das imagens muito mais rapida, porém com
uma qualidade de sinal e imagem menores, apesar de mais utilizada clinicamente. Ja a sequéncia
SE, proporciona uma melhor qualidade de sinal e imagem comparada a MSE, porém com um
tempo de aquisi¢ao muito longo. Nesse estudo, o tempo total de aquisi¢ao da sequéncia SE foi

quase 6 vezes comparado a MSE para TR= 3s, dispendendo muito tempo de maquina.

Os valores de PDP simulados apresentaram uma boa concordancia com os valores
experimentais, relatando uma diferenga maxima de 2,9%, validando assim o acelerador linear
Varian IX simulado no software Geant4. Observou-se uma tendéncia linear da dose depositada
nos tubos com o aumento do niumero de particulas simulado. Para obter os valores de dose do
experimental na simulacdo serd necessario o uso da técnica de splitter para reduzir o tempo de

simulagao.

O uso clinico do gel MAGIC-f para dosimetria tridimensional mostra-se viavel para
estudos de controle de qualidade em aceleradores lineares, podendo ser utilizado em técnicas
de irradiagdes como 3D, IMRT, VMAT, complementando as formas convencionais de controle
de qualidade, estabelecendo um beneficio e garantindo uma maior confiabilidade dos valores

de dose planejados.

Um fator limitante na aquisicdo de dados foi a indisponibilidade de um equipamento
de ressonancia magnética para a realiza¢do das aquisigdes de imagens. Para trabalhos futuros,
pretende-se avaliar a influéncia de outras sequéncias de aquisi¢do nos valores de R2, uma vez

que esse trabalho relata diferengas significativas entre as sequéncias utilizadas.
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