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RESUMO

CONSTRUCAO DE SIMULADOR ANTROPOMORFICO DE PROSTATA
IMPRESSO EM 3D PARA USO EM RADIOTERAPIA

Autor: Gisela Benacon Cruz

Orientador: Prof. Dr. Marcelino Monteiro de Andrade
Programa de Pds-Graduacdo em Engenharia Biomédica
Brasilia, Agosto de 2018.

A radioterapia é uma modalidade consolidada direcionada para o tratamento de diversos
tipos de céncer; em geral, é aplicada concomitantemente com outras modalidades de
tratamento, como por exemplo, a quimioterapia. Entre os varios tipos de cancer que afetam
0s homens, o cancer de préstata é o que apresenta maior incidéncia e pode ser tratado em
radioterapia por: teleterapia, braquiterapia ou radiocirurgia. A Radioterapia de Intensidade
Modulada (IMRT) é utilizada em tratamentos radioterapicos especialmente por contribuir
ao concentrar doses altas em volumes-alvo complexos e proporcionar a reducao de dose
em tecidos sadios adjacentes ao 6rgédo tratado. Fundamentando-se nisso, este trabalho de
pesquisa, tem como objetivo a construcdo de um objeto simulador antropomorfico de
prostata confeccionado em impressora 3D, associado ao Fricke gel dosimétrico para a
realizacdo de teste de dosimetria do tratamento de radioterapia no cancer de prostata para
garantia do controle de qualidade dos servicos radioterapicos. Os objetos simuladores
antropomorficos foram feitos em impressora 3D, em material plastico ABS, colocados em
caixas de acrilico com medidas de 5x5cm peenchidas pelo Fricke gel dosimétrico. Para o
teste de irradiacdo foram entregues a cada um dos objetos simuladores, 2 Gy de dose, de
acordo com o protocolo de tratamento radioterapico do cancer de prostata, por meio de
teleterapia, com acelerador linear, e em seguida, os simuladores foram levados ao
equipamento de ressonancia magnética, e obtidos cortes de imagens. Para a dosimetria e
curva de calibracdo do lote do Fricke gel dosimétrico utilizado nos arranjos simuladores,
foram irradiados 10 duplas de tubos de ensaio, em cada dupla foram entregues diferentes
doses, e os tubos de ensaio passaram pelo mesmo processo de tomada de imagem de
ressonancia magnética para aquisicdo de imagens, das quais foram verificadas a quantidade
média de pixels e a avaliacdo de dose absorvida nos objetos irradiados. Como resultado a
pesquisa constatou que devido a alguma impureza proveniente da agua triplamente
destilada utilizada na producdo do Fricke gel dosimétrico, 0 mesmo ndo se apresentou
calibrado. O que por consequéncia comprometeu a dosimetria do objeto simulador
antropomorfico de prostata. Esta pesquisa propde que novos testes sejam realizados até se
obter a calibragdo do Fricke gel dosimétrico e seja avaliada a possibilidade de
implementacdo do objeto simulador de préstata nos servigos de radioterapia com IMRT ou
3DRCT, nos servigos que ndo possuem IMRT.

Palavras-chaves: Simulador de préstata 3D, radioterapia, fantoma de prostata, fricke gel
dosimétrico, cancer de prostata.



ABSTRACT

SIMULATOR ANTHROPOMORPHIC PRINTED IN PROSTATE 3D FOR USE IN
RADIATION THERAPY

Author: Gisela Benacon Cruz

Supervisor: Dr. Marcelino Monteiro de Andrade.

Post-Graduation Program in Biomedical Engineering — Qualify of Master Degree
Brasilia, August 2018.

Radiotherapy is a consolidated modality aimed at the treatment of several types of cancer;
in general, it is applied concomitantly with other treatment modalities, such as
chemotherapy. Among the various types of cancer that affect men, prostate cancer is the
one with the highest incidence and can be treated in radiotherapy by teletherapy,
brachytherapy or radiosurgery. Intensity Modulated Radiation Therapy (IMRT) is used in
radiotherapy treatments especially as it contributes by concentrating high doses at complex
target volumes, and providing dose reduction in healthy tissues adjacent to the treated
organ. Based on this, this research aims to present a study on the construction and use of an
anthropomorphic simulator object made in 3D printer, associated with the Fricke gel
dosimeter for the performance of dosimetry test of the treatment of radiotherapy in prostate
cancer to guarantee quality control of radiotherapy services. The anthropomorphic
simulating objects were made in a 3D printer, made of ABS plastic material, placed in
acrylic boxes with 5x5cm measures filled by the Fricke gel dosimeter. For irradiation test
were delivered to each of the phantoms, a dose of 2 Gy, according to the radiation
treatment protocol of prostate cancer by means of teletherapy with linear accelerator, and
then, the simulators were taken to magnetic resonance imaging equipment, and obtained
image cuts. For the dosimetry and calibration curve of the Fricke dosimetric gel batch used
in the simulator arrangements, 10 doubles of test tubes were irradiated, different doses
were given in each pair, and the test tubes underwent the same process of magnetic
resonance imaging for image acquisition, from which the average amount of pixels and the
dose evaluation absorbed on the irradiated objects were verified. As a result the research
found that due to some impurity from the triple distilled water used in the production of the
Fricke dosimetric gel, it did not appear calibrated. This consequently compromised the
dosimetry of the anthropomorphic simulator object of the prostate. This research proposes
that new tests be performed until the Fricke gel dosimeter calibration is obtained and the
possibility of implementing the prostate simulator in radiotherapy services with IMRT is
evaluated or RCT 3D, in services that do not have IMRT.

Key-words: 3D prostate simulator, radiotherapy, prostate phantom, Fricke gel dosimeter,

prostate cancer.
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INTRODUCAO

1.1 CONTEXTUALIZACAO E FORMULACAO DO PROBLEMA

As evolucbes advindas das tecnologias computacionais e biomedicinais nos trazem na
atualidade oportunidades para avangarmos em pesquisas de aprimoramento dos servicos de
tratamento do cancer, que é uma das doencas mais incidentes na humanidade, segundo a
Organizacdo das NacGes Unidas (ONU) e a Organizagdo Mundial de Saiude (OMS) os
diversos tipos de cancer levam a 6bito cerca de 8,8 milhdes de pessoas anualmente (ONU,
2017).

De acordo com a CONITEC (2015), entre os tipos mais frequentes de cancer esta o
cancer de prostata (CaP), ocupando o sexto lugar dentre os mais incidentes no mundo. Para
0 Brasil séo esperados 68 mil novos casos para cada ano de 2018 e 2019, sendo o cancer de
maior frequéncia em homens, exceto o de pele ndo melanoma (CONITEC, 2015; INCA,
2017).

Martins et al. (2013) desenvolveram pesquisa com base em publicacdes brasileiras,
voltadas as neoplasias masculinas e verificaram que ha escassez de estudos relativos a esta
tematica. Os autores relatam que os estudos voltados esta tematica podem contribuir com o
delineamento das acbes de prevencdo das neoplasias, a reducdo do distanciamento dos
homens dos servicos de saude, a promoc¢éo da satde e a mobiliza¢do do pablico masculino
para as acdes de prevencdo e dos métodos de tratamentos das neoplasias, que representam
um grande desafio a ser concretizado (MARTINS et al., 2013). Com isso, e em decorréncia
da alta frequéncia de casos do cancer de prdstata surge a necessidade da realizacdo de
pesquisas referentes a garantia do controle de qualidade dos tratamentos existentes para o
CaP.

Entre os principais tratamentos estabelecidos para o céncer de prostata estdo: a
cirurgia e a radioterapia. Tendo em vista enfatizar o tratamento radioterapico empregado
para essa pesquisa, € importante destacar que este utiliza a radiacdo ionizante para destruir
células tumorais pelo efeito direto, causando danos aos componentes das células, e
indiretamente atraveés da radiolise da agua (SEGRETO; SEGRETO, 2000). Toda a
utilizacdo de radiacdo ionizante, seja para diagnostico ou tratamento, devem seguir 0s
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principios basicos que sdo: justificacdo da pratica das exposi¢cdes médicas individuais;
otimizacdo da protecdo radioldgica; limitacdo de doses individuais; prevencdo de acidentes
(BRASIL, 1998, p.06).

O principio de prote¢do radioldgica da justificagdo institui “que nenhuma pratica ou
fonte adscrita a uma pratica deve ser autorizada a menos que produza suficiente beneficio
para o individuo exposto ou para a sociedade, de modo a compensar o detrimento que
possa ser causado”. O item 2.3 do Capitulo 2 da Portaria 453/98 da Secretaria de
Vigilancia Sanitaria, que atualmente é denominada de Secretaria Nacional de Vigilancia
Sanitaria do Ministério da Saude (1998), e a Norma NN 3.01 da CNEN (2014) dizem que
as exposicdes médicas sejam para fins diagndsticos ou fins terapéuticos, devem ser feitas
com o proposito de se obter um resultado benéfico real para a saude do individuo e/ou para
a sociedade, sendo que os beneficios potenciais decorrentes sejam superiores quando
comparados ao detrimento ao que possa ser causado pela radiacdo ao individuo (BRASIL,
1998, p. 6; CNEN, 2014, p. 12).

O outro principio importante para embasar este trabalho de pesquisa é o da otimizagéao
da protecdo radioldgica, citado no item 2.9 do Capitulo 2 da Portaria 453/98 e no item
5.4.3 da Norma NN 3.01 da CNEN (2014), que institui no tocante as exposi¢cdes causadas
por uma fonte associada a uma pratica, a protecdo radioldgica deve ser otimizada de forma
que a magnitude das doses individuais, 0 nimero de pessoas expostas e a probabilidade de
exposicoes sejam tdo baixos quanto razoavelmente exequivel, levando-se em conta fatores
sociais e econdmicos. Os documentos explicam que as exposi¢cGes médicas de pacientes
devem ser otimizadas ao valor minimo necessario para obtencdo do objetivo radiolégico,
com qualidade, seja ele diagndstico ou terapéutico (BRASIL, 1998, p.7; CNEN, 2014, p.
13 e 14).

Para que ocorra 0 processo de otimizacdo € necessario considerar 0s seguintes
aspectos: a selecdo adequada do equipamento e acessorios, os procedimentos de trabalho, a
garantia de qualidade e os niveis de referéncia (radiodiagndstico/terapéuticos) para 0s
pacientes. Quando se refere as exposi¢des para fins médicos, o principio da otimizacdo esta
associado a aplicacdo da dose de radiacdo necessaria e suficiente para que seja alcangado o
propdsito para o qual esta sendo direcionada seja terapia ou diagnéstico (BRASIL, 1998,
p.07; CNEN, 2014, p.14).
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O principio de limitacdo de dose individual refere-se as exposi¢des normais dos
individuos as quais devem ser restringidas para que as doses recebidas advindas da
possivel combinacdo de exposi¢Bes originadas por praticas autorizadas, ndo excedam o
limite de dose estabelecido para os individuos ocupacionalmente expostos, por exemplo,
porém ndo se aplica a exposi¢cdes médicas (BRASIL, 1998, p.07; CNEN, 2014, p.13).

O principio da prevencdo de acidentes expde que se deve tornar minima a
possibilidade da ocorréncia de acidentes, desde o projeto a operacdo de equipamentos e
instalagdes. Sendo assim, “deve-se desenvolver 0s meios e implementar as acdes
necessarias para minimizar a contribuicdo de erros humanos que levem a ocorréncia de
exposigdes acidentais” (CNEN, 1998, p.8).

Nesse contexto, os principios basicos de protecdo radiolégicos contribuem para
garantir que os cuidados relativos as exposicdes médicas sejam auferidos. Dessa forma os
erros diminuem, podem-se prevenir acidentes, administrar doses assertivas, assegurar a
qualidade do tratamento e aumento das taxas de sobrevida. E interessante destacar que 0s
tratamentos radioterapicos podem ter indicacdo curativa, diminuicdo da dor como
tratamento paliativo. Para tanto é fundamental que se aplique o programa de garantia do

controle de qualidade dos servicos radioterapicos em hospitais e clinicas (ANVISA, 2005).

Para a Organizacdo Mundial de Satude (OMS) a garantia de qualidade em radioterapia,
inclui todas as acbes que visam garantir a consisténcia e proporcionar aos pacientes o
melhor tratamento possivel. Nesse contexto, alguns aspectos sdo relevantes como a
prescricdo clinica de dose e a devida administragdo ao paciente, a dose no volume-alvo, a
dose minima no tecido sadio, a exposi¢cdo minima de pessoal e as investigacfes no paciente
sobre o resultado apos o tratamento. Se estes preceitos forem seguidos, ocorrera a reducgao
dos erros no planejamento de tratamento e administracdo da dose ao paciente, a melhoria
dos resultados da radioterapia, 0 aumento da taxa de remissdes e diminuicdo das taxas de
complicagdes e recidivas, menores efeitos colaterais em decorréncia do tratamento, e a
ampliacdo da possibilidade de cura e reducgéo de acidentes em radioterapia (INCA, 2000).

Estes servicos de controle de qualidade devem ser feitos regularmente. Em
radioterapia € fundamental que os tratamentos sejam aplicados de maneira adequada e
segura, € importante para isso, que haja calibracdo e o controle da qualidade do acelerador
linear (JACOB et al., 2008). Segundo LOW et al. (2011) antes de realizar qualquer
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tratamento radioterapico € necessario que seja feito um Controle de Qualidade (CQ)
dosimétrico do plano de tratamento do paciente a ser tratado (LOW et al., 2011).

Para que o CQ seja realizado é necessario 0 emprego de alguns acessorios entre 0s
quais estdo inseridos os objetos simuladores. Os objetos simuladores também séo
chamados de fantomas (FERREIRA; SOUZA, 2011), que de acordo com a norma da
CNEN NN 3.01 Diretrizes Bésicas da Prote¢do Radioldgica, os simuladores ou fantomas,
podem ser tanto fisicos quanto antropomérficos. Os simuladores sdo usados para estudo de
interacdes das radiacBes no corpo, e avaliacdo de doses relativas ao diagnostico e
tratamento, e séo direcionados para a finalidade de controle e diminui¢do de dose para o
paciente (CNEN, 2014).

Os simuladores antropomorficos sdo capazes de reproduzir, por exemplo, as formas de
um 6rgdo, gque se deseja estudar, o que eleva sua importancia para a aplicacdo médica. Em
geral podem apresentar custos elevados, por isso é necessario que se facam investimentos
na confeccdo de objetos simuladores que sejam produzidos nacionalmente com baixo custo
comparado aos importados (SILVA, H., 2015).

Com a evolucdo das técnicas radioterapicas surgiu a Radioterapia de Intensidade
Modulada (IMRT) que trouxe para o tratamento radioterapico a possibilidade de
concentrar doses altas em volumes-alvo complexos e proporcionar a reducdo de dose em
tecidos sadios adjacentes ao 6rgdo tratado (SILVA, L., 2015). O Regulamento Técnico
para o funcionamento de servigos de radioterapia da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (2005) estabelece os requisitos e parametros de controle sanitario para o
funcionamento de servicos de radioterapia, visando a defesa da satde dos pacientes, dos
profissionais envolvidos e do publico em geral. Ela aponta no item 7.10, que todo o servico
de radioterapia deve dispor de instrumentos e acessorios para o controle de qualidade em
teleterapia, para individualizar o tratamento, dentre 0s quais 0s objetos simuladores e
objetos simuladores antropomorficos estdo alistados, este ultimo designado para a IMRT
(ver Anexo 1 itens 19 e 20) (ANVISA, 2005).

Ante 0 exposto, e considerando a necessidade do setor de radioterapia no tocante aos
acessorios utilizados para a realizagdo da protecéo radiologica, tendo em vista a garantia de
qualidade dos servigos, sendo o cancer a principal patologia tratada em radioterapia, e
devido a alta incidéncia do cancer de prostata, a qual apresenta demanda significativa. Este

trabalho de pesquisa apresenta uma metodologia aplicada a confecgdo de um simulador
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antropomorfico de prostata confeccionado em impressora 3D e arranjo com o Fricke gel
dosimétrico, para teste radioterapia por meio de teleterapia com acelerador linear.

1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo geral
Este estudo tem como objetivo a construcdo de objeto simulador de prostata em 3D em

conjunto com o Fricke gel dosimétrico para uso em radioterapia.

1.2.2 Objetivos especificos

Entre os objetivos especificos deste trabalho estéo:

e Confeccionar um simulador antropomérfico de prostata;

e Reproduzir a prostata em impressora 3D, nas dimensdes reais aproximadas ao
6rgéo;

e Realizar teste em radioterapia em teleterapia com acelerador linear, de controle de

qualidade e dosimetria;

1.3 REVISAO DA LITERATURA

Esta pesquisa tem &rea de atuacdo em Engenharia Biomédica com énfase em Fisica Médica
e este trabalho foi desenvolvido com base em conhecimentos sobre radioterapia para
tratamento de cancer. A revisdo bibliografica foi feita em livros, teses, dissertacdes e
artigos nas seguintes fontes especializadas: Periédicos CAPES, na plataforma da PubMed,
IEEE (Institute of Electrical and Electronics Engineers), Biblioteca Digital USP

(Universidade de Sdo Paulo), Biblioteca Central da UNB (Universidade de Brasilia).

A Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (Capes), fundada

pelo Ministério da Educacdao (MEC), apresenta fundamental importancia na expansdo e
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consolidacdo da pds-graduacao stricto sensu (mestrado e doutorado) no Brasil. No Portal
de Periddicos CAPES foi utilizado para a pesquisa a palavra-chave em inglés “Fricke gel
dosimeter” voltaram 166 trabalhos entre os quais apenas 2 foram selecionados. O PubMed
é uma base de dados para pesquisa com grande relevancia em contetdos e publicacdes de
artigos de revistas da area médica. Mantida pela NLM (National Library of Medicine) e
desenvolvida pelo NCBI (National Center for Biotechnology Information). A pesquisa
realizada com a palavra-chave “3D prostate simulator” retornou 23 trabalhos, dos 14

tratavam de radioterapia, porém apenas dois foram relevantes ao tema em estudo.

A pesquisa realizada na base de dados IEEE (Institute of Electrical and Electronics
Engineers), com a palavra-chave “3D printed prostate” retornaram 4 trabalhos, dos quais
apenas um foi relevante ao tema em estudo. Nessa mesma base, uma pesquisa com 0
argumento “Phanton of prostate” implicou em 266 trabalhos, dos quais apenas trés foram
de real interesse por terem relagdo mais direta com o tema, a escolha dos trabalhos foi feita
por meio de exclusdo dos trabalhos que néo se referiam especificamente sobre o tema de

pesquisa.

O padréo de pesquisa foi igual ao anterior e foram aplicados na Biblioteca Digital da
USP, pesquisa com as palavras-chave “3D Simulator Prostate” com 31 resultados, porém

apenas 2 trabalhos foram escolhidos por tratar do assunto.

Na Biblioteca Central da UNB (BCE), a pesquisa resultou em 63 publicacdes para a
pesquisa com a palavra-chave “radioterapia”, 8 publicacbes entre as quais foram
selecionadas 3 dissertacbes de mestrado, pois tratavam dos assuntos relevantes e
contribuiram para a pesquisa e escrita deste trabalho.

Para a pesquisa foram utilizados termos em inglés e portugués. Em busca por
trabalhos e publicagdes cientificas em geral nos periodos de 2015 a 2018, totalizando 10
obras incluidas entre artigos e dissertagdes e foram incluidas outras obras relevantes ao
tema publicadas em anos anteriores. Esta pesquisa também se fundamentou em normativas
da Comissdo Nacional de Energia Nuclear CNEN, Agéncia Internacional de Energia
Atdémica (IAEA), Resolucdo da ANVISA e SNVS, e portal eletrénico do Instituto do
Céancer (INCA) da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) e Organizagdo das NacOes

Unidas (ONU), também foram acessados.
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1.4 ORGANIZACAO DO TRABALHO

Este trabalho est& organizado em seis capitulos, incluindo este capitulo.

No segundo capitulo, é apresentada uma visao geral do referencial teorico, objetivando
a compreensdo das tecnologias, conceitos, e padrdes utilizados na radioterapia para o

tratamento de prostata e dosimetria.

O capitulo trés detalha os materiais e métodos, ou seja, a metodologia autilizados no

estudo.

O capitulo quatro descreve os resultados obtidos e a estrutura do processo de trabalho

para a confec¢do e teste em radioterapia com o simulador antropomorfico.

O capitulo cinco discute a aplica¢do do arranjo simulador de prostata na radioterapia, e
os resultados do teste feito, e a importancia envolvendo o tema deste estudo e apresenta as

conclusoes finais do trabalho.

Para finalizar, o capitulo seis apresenta sugestdo de trabalhos futuros com indicacéo

para o possivel desenvolvimento de pesquisa com base neste documento.
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FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 PROSTATA

A prostata pesa aproximadamente 20 gramas e € um 6rgdo que circunda o colo da bexiga e
a primeira porc¢do da uretra (uretra proximal), como mostram as figuras 1 e 2 (KUMAR, et
al., 2015). A prostata € um 6rgdo do sistema reprodutor masculino, cuja funcdo é a
liberagdo de um liquido fino, leitoso, que contém ion citrato, ion fosfato e uma enzima de
coagulacdo e uma proé-fibrinolisina, este liquido é capaz de neutralizar a acidez de outros
liquidos seminais durante a ejaculacdo tornando os espermatozoides mais férteis e com
maior mobilidade (GUYTON e HALL, 2017).

Figura 1- Localizacdo da prostata abaixo da bexiga e anterior ao reto, envolvendo a

primeira porcao da uretra.

relo

T . .
vesiculas semingl : - prosiata
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Fonte: (INCA, 2017).

O orgao prostatico realiza uma contracdo simultanea as contracGes do canal
deferente, de modo que o liquido fino e opaco da prostata é adicionado ao sémen. Por ser

relativamente acido o liquido do canal deferente, uma leve alcalinidade caracteristica do
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liquido prostético pode ser muito importante para a fertilizacdo bem sucedida (GUYTON;
HALL, 2017).

Por ser uma glandula e possuir diferentes tecidos, a prostata apresenta uma
quantidade consideravel de nosologias referentes a ela, as mais frequentes sdo: a prostatite
(inflamacéo da proéstata por causas bacterianas ou ndo), a Hiperplasia Benigna da Prostata
ou HBP (aumento da glandula e obstrucdo do fluxo urinario, devido a proliferacdo de
células teciduais da prostata, aumentando seu tamanho estrutural), e o cancer de prostata
(HAAGA et al.,, 2010; BOGLIOLO, 2017; RUBIN et al., 2017). A maioria dos
adenocarcinomas prostaticos sao originarios na zona periférica e por isso podem ser
palpaveis ao exame digital retal (KUMAR, et al., 2015; RUBIN et al., 2017).

A prostata adulta contém quatro zonas principais: a zona central, zona periférica,
zona de transicdo e zona periuretral, como demonstrado na figura 2. A maioria dos
carcinomas sdo originarios na zona periférica e por isso podem ser palpaveis ao exame
digital retal, ou seja, exame de toque retal. (KUMAR, et al., 2015; RUBIN et al., 2017).

Figura 2- Regido da prostata e zonas prostaticas: a) Colo da bexiga e uretra proximal;
b) Zonas da prdstata: zona central (ZC), zona Periférica (ZP), zona de transi¢do (ZT) e

zona Periuretral.
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Fonte: (KUMAR, et al., 2015).
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2.2CANCER

A palavra céncer se originou da palavra grega karkinos, que significa caranguejo
(BOGLIOLO, 2017). Por ter sido detectado em mumias, constata-se que antigamente, ha
cerca de 3 mil anos antes de Cristo, o cancer ja existia e acometia 0 homem (INCA, 2012).
O céancer tem capacidade propria de invadir tecidos contiguos e metastizar para 6rgaos
mais afastados, nos quais subpopulacdes de células malignas se reproduzem

desordenadamente e estabelecem residéncia (RUBIN et al., 2017).

O céncer no mundo tem sido um problema de salde publica, a Organizacdo
Mundial de Saude (OMS), afirma que o cancer mata a cada ano 8,8 milhdes de pessoas,
sobretudo em paises em desenvolvimento (OMS, 2017). Segundo publicacdo do INCA
(2017), para cada um dos anos de 2018 e 2019, estima-se que no Brasil, havera a
ocorréncia de 600 mil casos novos de cancer, excluindo o cancer de pele ndo melanoma

(cerca de 170 mil casos novos), ocorrerd 420 mil casos novos de cancer (INCA, 2017).

O céancer de proéstata (CaP), é o primeiro da lista entre os dez tipos de cancer mais
incidente em homens (ver figura 3). Dados epidemioldgicos recentes apontam que para
cada ano de 2018 e 2019, estdo previstos cerca de 68.000 novos casos de CaP no Brasil
INCA, 2017).

Figura 3 — Distribuicdo dos tipos de cancer mais comuns em homens e mulheres, o
cancer de prostata em primeira posi¢cdo no tocante a incidéncia dos casos estimados para o

sexo masculino.

Distribui¢do proporcional dos dez tipos de cancer mais incidentes estimados para 2018 por

sexo, exceto pele nao melanoma*

Prostata 68.220 3N7% Homens Mulheres Mama Feminina 59.700 29,5%
Traqueia, Bronquio e Pulmao 18.740 8,7% Cdlon e Reto 18.980 94%
Colon e Reto 17.380 8.1% Colo do Utero 16.370 8,1%
Estdmago 13.540 6,3% Traqueia, Bronquio e Puimdo  12.530 6,2%
Cavidade Oral 11.200 5,2% Glandula Tireoide 8.040 40%
Esodfago 8.240 3,8% Estdmago 7.750 38%
Bexiga 6.690 31% Corpo do Utero 6.600 3.3%
Laringe 6.390 3,0% Ovario 6.150 3,0%
Leucemias 5.940 2,8% Sistema Nervoso Central 5.510 2,7%
Sistema Nervoso Central 5.810 2,7% Leucemias 4.860 24%

*Numeros arredondados para multiplos de 10

Fonte: (INCA, 2017).
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O adenocarcinoma acinar da prostata € o mais comum entre os tipos de cancer de
prostata encontrados, cerca de 98%, outros mais raros como adenocarcinoma ductal, o
adenoescamoso Ou escamoso puro, 0 carcinoma coloide da prostata, e o cancer com
variante mais agressiva que € o cancer de pequenas células (RUBIN et al., 2017; KUMAR
et al., 2005; HUMPHREY, 2018).

Segundo Rubin, (2017), o cancer de prostata € uma doenga de idosos, dentre 0s
pacientes acometidos com esta patologia, 75% tem entre 60 e 80 anos de idade (RUBIN et
al., 2017). A prevencdo, o diagndstico precoce, o tratamento, os cuidados paliativos e

cuidados de sobrevivéncia sdo fontes para o controle da doenca (ONU, 2017).

De acordo com a Comissédo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS (2015),
do Ministério da Saude, o diagnostico do cancer prostatico pode ser por meio de dosagem
do PSA e realizacdo do toque retal (TR) e posteriormente a ultrassonografia trans-retal

para a realizacdo da bidpsia prostatica, além da ressonancia magnética (CONITEC, 2015).

Vaérios sdo os fatores de risco associados a essa nosologia, para Coleman et al. (2008)
o fator de risco principal esta associado ao envelhecimento da populacdo, e o diagnostico,
ao uso ampliado da medida sérica do Antigeno Prostatico Especifico (PSA) (COLEMAN
et al., 2008). Com a descoberta do antigeno prostéatico especifico (prostate-specific
antigen, PSA), houve um aumento de deteccGes de casos da doenca ainda na fase precoce,
sendo assim, revolucionou o diagnéstico e o tratamento do cancer de prostata, em especial
para individuos assintomaticos (MARTA et al., 2012).

O PSA tem a funcdo de liquefazer coagulos seminais, e consiste em uma
calicreina controlada por um gene no cromossomo 19, é uma glicoproteina produto do
epitélio prostatico. No plasma ele circula livre ou anexado com duas proteinas: al-
antichemotrypsin (ACT) e o2-macroglobulin. Em homens normais quantidades minimas
de PSA aparecem no sangue, e segundo Kumar et al. (2010) a maioria dos laboratdrios
definem o ponto plasmatico de 4ng/ml como sendo o corte entre o normal e o anormal
(KUMAR, et al. 2010; RHODEN et al., 2010).

E relevante expressar que apenas o exame laboratorial do PSA, ndo pressupde o
diagnostico oficial ja& que patologias como HPB (Hiperplasia Prostatica Benigna),
prostatite, infarto, instrumentacdo da prostata e ejaculacdo aumentam os niveis de PSA
(RHODEN et al., 2010). A tabela 1, a seguir mostra a proporcionalidade do risco de
cancer de prostata ao valor do PSA encontrado no sangue.
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Tabela 1- Proporcionalidades do risco de cancer de préstata ao valor do PSA

encontrado no sangue.

PSA (ng/ml) VPP* para cancer
0-1 2,8-5%

1-25 10,5-14%

2,5-4 22-30%

4-10 41%

>10 69%

*Valor Preditivo Positivo

Fonte: (adaptado de RHODEN et al., 2010).

Outros métodos também sdo realizados para diagnostico do cancer prostatico,
como: bidpsia, ultrassonografia endorretal e espectroscopia, em conjunto com a
ressonancia magnética endorretal, podem direcionar bidpsias para areas suspeitas de

neoplasia em pacientes com PSA elevado e bidpsias negativas (DENIS, et al., 2003).

O adenocarcinoma da prostata € classificado, geralmente pelo sistema de graduacao
Gleason (Tabela 2), em que estdo baseados os padrdes histologicos de formacdo e
infiltracdo do tumor na glandula. O Sistema Gleason refere-se a soma dos graus (1-5)
atribuidos ao padrdo mais relevante e o grau do padrdo menos relevante. A contagem de
Gleason de 2 (1+1), faz referéncia aos tumores bem diferenciados, enquanto 0s
indiferenciados ou com grande perda da diferenciacdo apresentam contagem de Gleason de
10 (5+5). Os canceres de prostata indicam em sua maior parte sugestdo graduacdo de
Gleasonde 4 a 7 (2+2, 3+4,4+3) (SILVEIRA et al., 2007).

Quando associado ao estagio tumoral, o sistema Gleason tem valor prognostico:

guanto mais baixa a contagem, melhor o progndstico, como mostra a figura 4.
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Figura 4 — Graduacdo histologica do sistema Gleason.

Fonte: Adaptacdo (SANCHES, 2018; RUBIN, 2017).

Tabela 2 — Sistema Gleason.

GLANDULAS

Diferenciacéo

Distribuicdo

1 “Redonda” revestida com camada tnica de células

cuboidais

Aglomeracéo intima em massas arredondadas; borda
definida

2 Maior variag¢do no tamanho e forma

Separada em até uma glandula de diametro; borda

“frouxa”

3a Forma irregular; tamanho médio a grande

3b Glandulas pequenas a minusculas, nao fundidas

nem “em cadeia”

3¢ Massas de epitélio papilar ou cribiforme com

superficie externa lisa

Separagdo irregularmente espagada; “borda mal

definida”; circunda estruturas normais.

Distribuicdo e espagamento muito irregulares; sem

“borda”; circundam estruturas normais

4a Massas denteadas de epitélio glandular fundido;

células tumorais desnudas no estroma

4b A mesma de 4%; células claras grandes

Massas infiltrativas denteadas que sobrepassam
estruturas normais. Sem superficie lisa contra o

estroma

5a Massas cribiformes a sélidas, lisas; necrose

Massas infiltrativas denteadas que infiltram as fibras
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central frequente “comedocarcinoma” do estroma

5b Carcinoma anaplasico com vacuolos e glandulas

que sugerem adenocarcinoma

Fonte: (adaptado de RUBIN, 2017, p.939).

Segundo Rubin (2017), o estagio da doenca € a fundamental base para a escolha
da terapia a ser aplicada no céncer prostatico. Dentre os sistemas de estadiamento do

cancer de prostata, 0 mais utilizado internacionalmente é o TNM (RHODEN et al., 2010).

O sistema TNM serve para descrever a extensdo anatdmica da doencga e esta
baseado nos trés componentes: T- a extensdo do tumor primario, N- a auséncia ou presenca
e a extensdo de metastase ou linfonodos regionais e M- a auséncia ou presenca de
metéstase a distancia. No estadiamento TNM, sdo acrescidos numeros aos trés
componentes para indicar a extensdo da doenga maligna, como demonstrado na tabela 3
(MS/ INCA/UICC, 2004).

Tabela 3: Estadiamento TNM do cancer de prostata:

Estagio Descrigao

I (T1, NO, MO) Confinado ao o¢rgdo; clinica e radiologicamente
inaparente.

11 (T2, NO, MO0) Confinado ao drgdo; clinica ou radiologicamente
aparente;

T2A: 50% de um dnico lobo envolvido;
T2B: 50% de um udnico lobo envolvido;
T2C: ambos os lobos envolvidos.

1 (T3, NO, MO0) Extensdo extra capsular ou invasdo de glandula

seminal;
T3A: extensao extra capsular;

T3B: invasdo das glandulas seminais.
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1V (N1-2) Adenopatia local ou regional;
N1: metastases nodais microscopicas;
N2: metastases nodais macroscaépicas.
IV (T4 ou N3 ou M1-2) Metéstase a distancia;
T4: invasdo da bexiga, esfincter externo ou retal;
N3: metastases nodais extra regionais;
M1: fosfatase alcalina elevada;

M2: metastases viscerais ou ésseas a distancia.

Fonte: (adaptado de GREENE, et al. 2002; FERREIRA e SASSE, 2007).

Os pacientes com cancer de estagio T1 e T2 sdo tratados com prostatectomia radical
ou radioterapia, pacientes com tumores em estagio T3, a radioterapia € o mais indicado,
visto que metade deles apresenta metastase ocultas em linfonodos da pelve e nesses casos
ndo se pode obter cura por cirurgia (RUBIN, 2017).

Dentre as opcOes terapéuticas para tratar o cancer prostatico estdo, a vigilancia ativa, o
cirdrgico com a prostatectomia radical, a radioterapia de feixe externo ou teleterapia e
braquiterapia isolada ou em combinacdo com terapia de privacdo de androgenos
(COULTER; BUTTERWORTH; JAIN, 2015). Para Denis et al. (2003), acrescentam as
modalidades de tratamento do cancer de prostata, a horménio terapia, a imunoterapia, e a
terapia génica (DENIS et al., 2003). Pode ser considerado um cancer de bom progndstico,

se diagnosticado e tratado oportunamente.

2.3 RADIOTERAPIA

O surgimento da radioterapia se deu com a descoberta dos Raios X por Wilhelm Conrad
Roentgen (1895), da radioatividade por Becquerel (1896) e do radioisotopo radio, por
Marie e Pierre Curie (1898) (PUC-Rio, 2011).
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A radioterapia foi uma das primeiras modalidades utilizada para tratar cancer, tendo
0 primeiro tratamento realizado em 1896 em um cancer de mama e outro caso, na Franca,
com o tratamento de cancer gastrico, no mesmo ano. No Brasil, foi em 1901, no Rio
Grande do Sul, com o médico Dr. Becker Pinto, que utilizou um aparelho de raios X para
tratar um tumor de pele (BERDAKY e CALDAS, 2001).

A palavra “radioterapia” surgiu em referéncia ao radioisotopo radio, que foi o
primeiro radioisétopo utilizado para tratamentos de cancer com radioterapia (AVELINO,
2013). A radioterapia vem sendo aprimorada ao longo de décadas por ser uma modalidade
terapéutica consolidada e utilizar radiacdo ionizante proveniente de equipamentos
emissores de radiagdo gama, como o Cobalto 60, ou de acelerador linear com aplicacéo de
radiacdo X de alta voltagem (MV) ou feixe de elétrons (TAUHATA, 2013).

O tratamento radioterapico pode ser curativo ou paliativo de acordo com estado e
avanco da doenca (LOPES, 2016; PEREIRA; JUNIOR; DIAS, 2016). E consiste em ser
um metodo de tratamento com feixes de radiacdo ionizante que tem por principal
caracteristica alterar propriedades fisico-quimicas de células (ALMEIDA, 2013). Podendo
danificar ou levar a morte as células atingidas, nesse sentido, células normais e anormais
absorvem a radiacdo, sendo que as malignas sdo geralmente mais radio-sensiveis, por
terem o ciclo celular mais rapido, durante a mitose o componente do nucleo celular
encontra-se menos denso, ou seja, mais sensivel (STOLL, 1968; SEGRETO; SEGRETO,
2000).

Segundo Segreto e Segreto (2000), as radiacdes ionizantes “podem interagir
diretamente com os componentes celulares (efeito direto) ou de modo indireto pela
radiolise da &gua (efeito indireto)” (SEGRETO; SEGRETO, 2000 p. 9), A radiacao
ionizante é liberada por atomos com excesso de energia, que lesa os tecidos humanos de
varias formas, e os efeitos diretos dessa radiacdo no microambiente tecidual s&o
desencadeados pela deposicdo de energia nas macromoléculas, rompendo estruturas
atdmicas do tecido onde atua e produzindo modificagfes quimicas e bioldgicas (SANTOS-
SILVA etal., 1970; SEGRETO; SEGRETO, 2000).

Os efeitos decorrentes da exposi¢do a radiacdo ionizante de forma direta com os
alvos como o0 RNAmM, DNA e proteinas, causa 0 rompimento de suas ligacdes covalentes e
causando a quebra estrutural de forma irreversivel (BONATO; ELNECAVE, 2011). Cerca
de 60% do dano tecidual provocado por raios X ocorre em decorréncia dos efeitos indiretos
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da radiacdo, através da reacdo das particulas ionizadas com a &gua livre, produzindo
espécies reativas de oxigénio e radicais livres, o que amplifica a lesdo por meio da
interacdo com lipidios, membranas e outras moléculas de oxigénio (BARCELLOS-HOFF;
BROOKS, 2001).

Figura 5 — Efeito direto e indireto causado pela radiagdo na célula.

EFEITO DIRETO E INDIRETO DA RADIACAO IONIZANTE

Figura 1. A lesao direta do DNA ocasiona a quebra de suas ligagOes
estruturais. Na lesdo indireta, ha desiocamento de elétron (e) da molécula
de agua (H,0), que se toma um fon agua positivo (H,0*). O elétron reagira
com outra molécula de agua formando H,0, que se dissocia em fon
hidroxila (OH ) e radical livre hidrogénio (H*). O fon agua positivo (H,0*) se
dissocia em fon hidrogénio positivo (H+) e radical livre hidroxila (OH*). Os
lons e radicais livres sdo altamente reativos com as estruturas celulares.

Fonte: (BONATO; ELNECAVE, 2011).

Como mostra a Figura 5, 0 DNA é composto de dupla fita de bases nitrogenadas
(Adenina, Timina, Guanina e Citosina). A radia¢do pode causar danos em uma ou nas duas
fitas da molécula de DNA, caso o dano ocorra em apenas uma fita, o dano é considerado
sub-letal, se houver lesdo na dupla fita, o dano é considerado letal para a célula. Em

radioterapia sdo feitos fracionamentos de doses, para que aquelas celulas que receberam o
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dano sub-letal, possam sofrer um dano letal, por ndo conseguir se recuperar a tempo. A
intensidade da resposta varia de acordo com o respectivo tipo histolégico (STOLL, 1968;
SEGRETO; SEGRETO, 2000).

A aplicacdo das radiacdes ionizantes deve ser empregada com base no principio da
justificacdo, e que seu beneficio seja superior aos danos decorrentes da mesma ao paciente
(CNEN, 2014). A radioterapia nos Ultimos anos vem avancando aliada a tecnologia da
computacéo, e do uso de sofisticados equipamentos de tratamentos e acessorios para que 0S
efeitos radiobiologicos sejam cada vez mais compensadores, e sejam administradas

menores doses em tecidos adjacentes aos sadios.

Esta modalidade de tratamento de céncer pode ser aplicada isolada ou
concomitantemente associada a outras modalidades de tratamento como a quimioterapia e
hormonioterapia, ou a cirurgia. Dentre as modalidades principais terapéuticas da
radioterapia estdo a teleterapia, a braquiterapia e a radiocirurgia (CRUZ: CAIRES;
SOUZA, 2017; PEREIRA; JUNIOR; DIAS, 2016; SALVAJOLLI, 2013).

A modalidade escolhida para compor essa pesquisa foi a teleterapia pelo acesso e pela
técnica empregada no tratamento (tele, vem do grego e significa “a distancia”), ou também
chamada de radioterapia externa, essa técnica, faz uso dos equipamentos: acelerador linear
ou aparelho de Cobalto 60 como fonte de radiacdo ionizante para tratamento, sendo que
entre o paciente e a fonte de radiacdo existe uma distancia fisica de 60 cm a 100 cm,
(MARTA et al., 2012).

Devido a evolugdo das técnicas radioterapéuticas, a entrega de doses maiores nos
volumes alvos de tratamento e menores doses em estruturas sadias adjacentes, foram
realizadas, com o emprego da teleterapia tridimensional conformada com modula¢do da
intensidade de feixes (intensity-modulated radiation therapy, IMRT) e da radioterapia
guiada por imagem (image guided radiation therapy, IGRT) (MARTA et al., 2012;
NUNES, 2018).
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2.3.1 Acelerador Linear

Segundo a definigdo da ANVISA (2005) acelerador linear “¢ o equipamento
emissor de radiacdo X, com ou sem emissdo de elétrons, utilizado em teleterapia”
(ANVISA, 2005). Os aceleradores lineares surgiram com a finalidade de aplicagéo de
doses em tecidos e 6rgdos mais profundos e minorar a radiacdo em tecidos sadios préximos
(PODGORSAK, 2005).

Os aceleradores lineares produzem feixe de elétrons e podem produzir feixes de
radiacdo de freamento, ou Bremsstrawlung (ver Anexo 2) (radiacdo eletromagnética de alta
energia e espectro continuo) (TAUHATA, 2013). Tauhata (2013) completa: “os elétrons,
gerados por emissdo termoidnica nos filamentos aquecidos, sdo injetados num tubo e
carregados por uma onda portadora estacionaria, por varias sec¢des da maquina, até atingir
a energia desejada, num mecanismo de transporte semelhante ao —surf”. Essa onda ¢
gerada por vélvulas tipo Klystron ou Magnetron, de micro-ondas, e introduzida na maquina
por meio de guias de ondas (TAUHATA, 2013). Os principais componentes de um
acelerador linear, como mostra a Figura 6.

Figura 6 — Acelerador linear e seus principais componentes.
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Fonte: (Adaptada de ALMEIDA, 2018).

Dependendo da dose prescrita para o tratamento radioterapico, é indicada a
utilizacdo de mais de um campo de irradiacdo (feixe de fotons), a fim de obter uma

distribuicdo de dose homogénea no tumor e a protecdo aos orgaos adjacentes sadios. Esses
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campos de tratamento sdo localizados para 0 mesmo volume tumoral, porém com entrada
em varios locais do corpo (INCA, 2000).

Sdo empregados no minimo dois campos de irradiacdo, em que a maioria dos
equipamentos gira em volta de um eixo chamado isocentro, exceto nos tumores
superficiais, observa-se na figura 7. Assim, é possivel direcionar os campos para o centro
do volume tumoral, que é localizado no isocentro (MORAIS; MARANGONI, 2015).

Figura 7. Equipamento sendo posicionado para direcionar o feixe de irradiacdo ao
campo de tratamento de acordo com o planejamento prescrito ao paciente em planejamento

prévio.

Fonte: (HOSPITAL SIRIO LIBANES, 2018).

2.3.2 Radioterapia de Intensidade Modulada — IMRT

Com a evolucgéo das técnicas de tratamento radioterdpicas e técnicas computacionais surgiu
a Radioterapia de Intensidade Modulada (IMRT). Por ser uma técnica conformacional
tridimensional tem o proposito de diminuir as doses para 0s 0rgaos adjacentes a0 mesmo
tempo em que realiza a entrega de dose no alvo em tratamento. Tal fato decorre do uso de
acessorios para modular o feixe homogéneo que acelerador linear produz (AVELINO,
2013). Os colimadores multi-laminas (MLC, do inglés multi leaf colimators) sao muito
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utilizados para a modulacdo, na maioria dos centros de radioterapia (PODGORSAK,
2005).

A vantagem da técnica de IMRT é a capacidade de incidir altas doses de radiacdo na
préstata enquanto minimiza as doses nos 6rgdos sadios adjacentes. Para realizacdo do
tratamento é necessario um planejamento com uso de imagens TC e RM, para que seja
direcionada a terapia externa tridimensional, em que os 6rgdos e o alvo tumoral sejam
delineados e atingidos com a dose dentro do limite de tolerancia aos 6rgéos adjacentes ao

alvo tumoral.

Na radioterapia, utiliza-se o sistema de planejamento de tratamento (SPT), um
software para se calcular a dose a ser absorvida pelo paciente e os parametros usados no
tratamento. Com esse sistema varios tipos de simulacbes e técnicas de tratamentos
radioterapicos podem ser feitos, no Brasil tornou-se obrigatéria nos servicos de
radioterapia do Brasil (CNEN, 2014).

Na IMRT, e aplicavel também em IGRT (faz uso de imagens de TC, raios X e
ultrassonografias para acompanhamento diario, antes e durante o tratamento), € feito o
“planejamento inverso” (inverseplanning), essas técnicas permitem com a utilizacdo de
atenuadores de feixe de energia executar os tratamentos com campos multiplos e
administrar a dose de acordo com o planejado, ou seja, utilizam-se varios seguimentos de
campos para a aplicacdo de dose e assim proteger 0s 6rgdos e tecidos normais adjacentes
(NUNES, 2018; SILVA, L., 2015).

2.3.3 Planejamento de Tratamento

O planejamento radioterapico € feito através da utilizacdo de alguns acessorios, dentre eles
estdo os imobilizadores, e apoiadores, nessa etapa sdo definidos o do volume a ser
irradiado, e a dose respectiva para o tratamento (ALMEIDA, 2013). O planejamento de
tratamento é fundamental para a qualidade do tratamento e sua reprodutibilidade. Os
pacientes sdo posicionados de acordo como serdo feitos os tratamentos e séo realizados
exames de imagens médicas através de equipamentos como 0s raios-X, simulador

convencional, o proprio equipamento de tratamento, ou pelo uso de equipamento de
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tomografia computadorizada para a definicdo do posicionamento correto e definigdo do
volume-alvo (ver figura 8) (PEREZ, 2004).

Figura 8 — Imagem médica para definicdo do posicionamento de tratamento.

Fonte: (Cortesia do HUB).

De acordo com a International Commission on Radiation (ICRU), é obrigatério que
seja determinado o volume e localizagdo de tratamento de forma precisa, e que as doses
sejam homogéneas e que 0s 6rgdos adjacentes sejam preservados dentro das possibilidades,
recebendo menor taxa de dose. Dessa forma, sdo determinados: o GTV (Gross tumor
Volume) regido central em que o tumor esta localizado e maior concentracdo de células
neoplésicas de volume tumoral visivel; o CTV (Clinical Tumor Volume) consta de GTV
visivel ou doenga microscopica considerando a movimentacgdo do paciente e dos 6rgaos ou
questdes relacionadas a localizacdo do tumor; e o PTV (Planning Target Volume) engloba
0 GTV e o CTV, e mais uma margem de seguranca (ver figuras 9 e 10) (ICRU, 1999;
ICRU, 1993).
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Figura-9 GTV, CTV e PTV.

Fonte: (SAADEDDIN, 2012).

Figura — 10 Definic¢Ges de regido de tratamento.

Fonte: (Cortesia do HUB).

O planejamento computacional através dos Sistemas de Planejamento de
Tratamento (STP) faz uso de softwares apropriados para delimitar os volumes de
tratamento, inclusive os citados anteriormente, visando proporcionar o tratamento mais

eficiente ao paciente.

O uso de Tomografia Computadorizada (TC) proporciona a definicdo dos volumes
e delimitacGes do tratamento de acordo com cada corte de imagem, e a inser¢do dos
campos com reconstrucdo 3D (ver figura 11 e 12). Também podem ser definidas as
protecdes a serem usados para o tratamento, com o uso de blocos ou MLC (AVELINO,
2013; SCAFF, 2010).
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Figura 11- Reconstrugéo 3D.

Fonte: (Cortesia do HUB).

Figura 12 - Planejamento computacional de tratamento in Box.

Fonte: (SVEISTRUP et al., 2014).

2.3.4 Radioterapia no Cancer de Prostata

Segundo a Organizacdo Pan-Americana da Saude e a Organizacdo Mundial de Satde
(2017), na América Latina e Caribe o cancer de prostata, é o responsavel pela maioria das
mortes em homens (OPAS/OMS, 2017). Segundo dados epidemioldgicos foram previstos
no Brasil, 68 mil novos casos de cancer de prostata para 2018 e a mesma estimativa para
2019 (INCA, 2017).
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No cancer de prostata, a radioterapia pode ser usada como fonte de cura ou paliativa
para alivio das dores no caso em que o paciente tem metastases 6sseas (SANTOS, et al.,
2017; NUNES, 2018). Para se tratar o cancer de prostata utilizando radiacdo ionizante,
existem as opcdes de radioterapia interna ou braquiterapia (com o uso de implante
radioativo permanente ou temporario), radioterapia externa ou teleterapia (convencional ou
tridimensional — conformada, de intensidade modulada, guiada ou ndo por imagem durante
o0 tratamento) e formas de aplicacdo (isolada ou combinada), e a radiocirurgia (CONITEC,
2015; NUNES, 2018; SCAFF, 2010).

Vale resaltar que no tratamento radioterapico de prostata com teleterapia, ndo ha
necessidade de ser administrada anestesia geral e o mesmo aparelho que é utilizado em
teleterapia para outras neoplasias malignas, € o mesmo utilizado em tratamento do CaP
(BRASIL, 2016).

Segundo estudo comparativo entre a morbidade e o controle do CaP, realizado com
mais de 12.000 pacientes, tendo como base dados do SEER (Surveillance, Epidemiology
and End Results) os pacientes foram tratados em 2 grupos sendo um grupo com IMRT e 0
segundo grupo com RCT-3D, no periodo entre 2000 e 2007, como resultado do estudo os
pacientes do grupo tratado com IMRT obtiveram melhor controle de doenca, mesmo 0s
que receberam maior taxa de dose, apresentaram menores complicacdes gastrointestinais e
menos fraturas de quadril (DEARNALEY et al., 1999).

As técnicas de radioterapia evoluiram, e continuam a evoluir na atualidade, permitindo
que haja mais seguranca nos tratamentos, principalmente quando se tem indicacdo de altas
taxas de doses para serem administradas, a partir de um planejamento tridimensional (3D).
A primeira geracdo da radioterapia conformada tridimensional (RCT-3D) supriu a anterior,
bidimensional, por comprovacdo de ser menos toxica por obter planejamento com TC
pélvica. A IMRT, sendo a segunda geracdo de técnica tridimensional (3D), reduz
adicionalmente e significativamente o risco de toxicidade gastrointestinal comparada a
RCT-3D (LEE et al., 2005; SCIENCES, 2010).

Segundo as Diretrizes Diagndsticas e Terapéuticas do Adenocarcinoma de Prostata o
tratamento no Orgao prostatico, os volumes-alvo de tratamento sdo as vesiculas seminais e

os linfonodos pélvicos. A irradiagao de linfonodos pélvicos € direcionada para 0s casos de
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pacientes de risco alto. Os 6rgédos sob-risco de toxicidade tardia s&o, principalmente, o reto,
a bexiga e em menor proporcéo as cabegas femorais (CONITEC, 2015).

A selecdo dos pacientes para tratamentos especificos € geralmente feita por meio da
subdivisdo em riscos de recidiva: Risco baixo: pacientes com T1-T2a, Gleason 2 a 6, PSA
menor que 10. Risco intermediario: pacientes com T2b-T3a ou Gleason 7 ou PSA 10 a 20.
Risco alto: pacientes com mais que T3a ou Gleason maior que 7 ou PSA maior que 20
(BRASIL, 2016).

De acordo com a Portaria 498/16 do Ministério da Salde Diretrizes Diagnosticas e
Terapéuticas do Adenocarcinoma de Préstata, os volumes-alvo de tratamento sdo a
préstata, as vesiculas seminais e os linfonodos pélvicos (este Ultimo indicado para
pacientes de alto risco). O reto, a bexiga e em menor ocorréncia as cabecas do fémur, séo
0s 6rgdos que estdo sob-risco de toxicidade tardia. A dose padréo por fragdo € de 1,8 a 2
Gray (Gy), totalizando 70-74 Gy, essa dose € dividida em cinco fracBes por semana
durante 7 a 8 semanas. E feita a distribuicio de dose antes de o paciente ser tratado, de
forma qualitativa, por meio de curvas de isodose sobre a TC e, de forma quantitativa, por
meio de histogramas dose-volume para cada um dos 6rgaos de interesse (BRASIL, 2016).

De acordo com as Diretrizes Baseadas em Evidéncias em Tumores Uroldgicos, a
radioterapia a ser realizada em pacientes com neoplasia maligna de préstata com risco
baixo é a externa conformacionada em planejamento computadorizado, com dose final de
74 a 78 Gy (2 Gy/dia). Pacientes com riscos intermediario e alto € indicado o tratamento
externo radioterapico na préstata e vesiculas seminais, sendo duas fases, com a primeira
até 50,4 Gy, e na sequéncia com énfase somente na préstata e dose final de 74 a 78 Gy (2
Gy/dia). Em pacientes com invasdo extracapsular e invasdo de vesicula seminal, a terapia
externa conformacional, em fase Unica, com dose final de 66 Gy (2 Gy/dia) (FERREIRA;
SASSE, 2007).

Os diversos tipos de tratamento para cancer de prostata in situ trazem o controle da
doenca na maior parte dos casos, porém apresentam efeitos colaterais variaveis. Um estudo
feito na Universidade da California Los Angeles (UCLA) com 580 homens, antes e 24
meses apos o tratamento com prostatectomia radical (RP) terapia de radiacdo de feixe
externo (EBRT), ou braquiterapia (BT), revelou que o tratamento para o cancer de préstata
localizado foi afetado de forma diferencial nos resultados da QVRS (Qualidade de vida

relacionada a satde). Segundo o estudo o controle urinario e a funcéo sexual apresentaram
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melhoras apds o tratamento com EBRT (teleterapia). Porém os sintomas mais obstrutivos e
irritativos foram ocorrentes com BT (braquiterapia), todavia ambas as formas de radiacéo
acarretaram disfuncéo intestinal (LITWIN et al., 2007).

Os efeitos adversos, quando surgem, geralmente estdo associados aos efeitos
gastrointestinais, urinarios ou sexuais. Mais comumente, observam-se sintomas urinarios,
como disuria, polacidria e urgéncia miccional. Tardiamente, pode existir disfuncéo erétil;
complicagdes urinérias graves sdo bastante incomuns, acometendo apenas 8% dos
pacientes (JUNIOR, 2006).

Nesse contexto, o controle de qualidade é eficiente e necessario, visto que pode haver
perda de eficacia do tratamento radioterapico devido a heterogeneidade da dose no volume
irradiado, o tratamento radioterapico de teleterapia (a distancia de 40 cm a 100 cm do
paciente) (KHAN, 2010).

2.4CONTROLE DE QUALIDADE

Para a ANVISA (2005), um Programa de Garantia de Qualidade em Radioterapia deve
assegurar que para cada tratamento radioterapico seja administrado ao paciente a dose
prescrita no plano de tratamento, protecdo de tecidos sadios, melhoria da qualidade
continua das praticas tornando mais seguras e eficientes. (ANVISA, 2005)

Para garantir a qualidade sdo feitas as verificacbes de varios aspectos de
funcionamentos técnicos da maquina de terapia, inclusive os dispositivos de seguranca do
paciente e do operador, indicadores de tamanho de campo, telémetro, angulos de
colimacdo, movimentos e estruturas da mesa de tratamento e gantry (faz movimento de
rotacdo de 360°, base do colimador por onde sair o feixe radioativo), posicionamento das
laminas do MLC, isocentro da maquina de terapia e parametros dosimetricos: taxa de dose,
simetria e planura do feixe e energia com parametros geométricos da maquina (ANVISA,
2005; MORALES, 2011; IAEA, 2000).

Para a Comissdo Nacional de Energia Nuclear no Regulamento 130, na se¢édo IV
Do Programa de Garantia da Qualidade de Fontes de Radiacdo e de Sistemas de
Planejamento de Tratamento a protecdo radioldgica e seguranca englobam varios aspectos

e procedimentos que buscam aferir fatores relacionados aos servigos de radioterapia, como
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blindagens, partes elétricas ou mecénicas de fontes de radiacdo, software de sistemas de
planejamento e de gerenciamento do tratamento e introdugdo ou modificagdo de acessorios

ou parametros fisicos das fontes de radiacdo (CNEN, 2012).

Conforme o artigo 33 da Resolucdo 130 da CNEN (2012), na Secdo IV do
Programa de Garantia da Qualidade de Fontes de Radiacdo, aponta que a garantia de
qualidade dos servicos realizados em radioterapia pelas fontes de radiagéo e sistemas de
planejamento de tratamento devem ser feitos para garantir o atendimento dos requisitos
especificos de protecdo radioldgica e seguranca. No artigo 34 da mesma resolucdo, diz que
devem ser realizados testes peridédicos com base em normas nacionais e recomendagdes
internacionais vigentes; testes didrios de verificagdo do fator de calibragdo para
aceleradores lineares; testes diarios de seguranca para todas as fontes de radiagdo;
determinacdo mensal da dose absorvida na agua em condic¢des de referéncia, para fontes de
teleterapia (CNEN, 2012).

A Comissdo Nacional de Energia Nuclear, também na resolucdo 130 CNEN (2012),
complementa no artigo 52 que o servico de radioterapia deve dispor de simulador para
dosimetria, como o acessorio que tem a funcao de auxiliar na realizacdo de dosimetria das
fontes de radiacdo, e que seja compativel com os feixes de radiacdo e técnicas de
tratamento (CNEN, 2012).

2.4.1 Dosimetria

A dosimetria estuda as medidas de dose pela exposi¢éo a radiacdo, a fim de contribuir com
a diminuicdo de dose no paciente e assim obter qualidade no tratamento radioterapico. Para
que a radioterapia seja segura e eficaz € fundamental que haja uma série de condicdes
técnicas de seguranca e cada paciente receba a dose prevista; a dosimetria esta aliada a esse
processo (MASSEY, 1971).

Um dosimetro de radiacdo € um dispositivo, instrumento ou sistema que mede ou
avalia, direta ou indiretamente, a quantidade de exposic¢do, kerma, dose absorvida ou dose
equivalente, ou taxas relacionadas a quantidades de radiacdo ionizante. Um dosimetro

junto com o leitor é referido como um sistema de dosimetria (PODGORSAK, 2005).
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A busca do valor da quantidade experimental dosimétrica é medida por um
processo, no qual se utiliza um sistema de dosimetria, em que o resultado de uma medida é
o0 valor de uma quantidade dosimétrica expressa como produto de um valor numérico e
uma unidade apropriada. Para ser funcional como um dosimetro de radiacdo, 0 mesmo
deve possuir pelo menos uma propriedade fisica das fungdes relativas a quantidade
dosimétrica medida, em que cada um pode ter a calibracdo apropriada (PODGORSAK,
2005).

Na radioterapia a dose absorvida em um ponto especifico e sua distribuicéo
espacial, possibilita a indicacdo da dose para um 6rgdo de interesse. Sobre esse aspecto
faz-se necessario o conhecimento das propriedades desejadas do dosimetro, as quais séo
caracterizadas por precisdo, linearidade, dose ou dependéncia da taxa de dose, energia
resposta, dependéncia direcional e resolucédo espacial (PODGORSAK, 2005).

Nem todos os dosimetros podem satisfazer todas as caracteristicas, entdo a escolha
de um dosimetro de radiacdo e seu leitor deve, portanto, ser feito de forma ponderada,
considerando as necessidades e requisitos da situacdo de medicao (IAEA, 2014).

A dosimetria € realizada em testes dosimétricos de forma regular, o técnico em
radioterapia verifica diariamente a constancia de dose de referéncia de qualidade dos feixes
de fétons e de elétrons. O fisico médico verifica a cada més a constancia e a qualidade dos
fotons e elétrons, empregando para isto um sistema de medida mais preciso que o usado
nos testes diarios, assim como 0s protocolos de calibracdo da IAEA (IAEA, 2017).

Recomenda-se conjuntamente a préatica dos céalculos computadorizados também, com
o efeito de minimizacdo de erros de célculo e de interpolacdo dos dados. Podem ser
utilizadas as planilhas de calculo desenvolvidas pela Secdo de Dosimetria e Fisica Médica
da IAEA, de acordo, com a implementacdo computadorizada dos Formulérios dos
Protocolos TRS-277 e TRS-381 (IAEA, 2017).

Quando um corpo absorve certa quantidade de energia da radiacdo, essa quantidade de
energia absorvida pelos tecidos ou orgdos & chamada dose absorvida. A grandeza
fundamental, dose absorvida (D) é expressa por: D = E/m que E é a energia absorvida da
radiacdo e m € a massa do absorvedor. A unidade de medida no Sistema Internacional de
Unidades € o joule por quilograma (J/kg), denominada Gray (Gy) (ANVISA, 2005, CNEN,
2014).

Além da quantidade de radiacdo absorvida pode ser avaliado na dosimetria o tipo de
radiacdo que serd absorvida. Essa grandeza é chamada dose equivalente (H) e é definida
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por: D é a dose absorvida, Q é o fator de qualidade que considera a capacidade de
ionizacdo de cada tipo de radiagdo e N é a capacidade de ionizacdo com o0 meio. A unidade
de medida da dose equivalente, no Sistema Internacional, é o Sievert (Sv) (CNEN, 2014)

De acordo com Podgorsak (2005), sdo varios os dosimetros utilizados para testes de
dosimetria em radioterapia, entre eles estdo: filme dosimétrico, cAmara de ionizagdo, TLD
(Dosimetro termolumonescente), detectores a cintilagdo, detectores com materiais
semicondutores, e o0s sistemas de dosimetros gel que séo dois, o Fricke gel dosimétrico e o
gel polimérico (PODGORSAK, 2005, p.71-95).

Para a ANVISA (2005), é importante que se tenha objetos simuladores utilizaveis
em dosimetria e nos testes de controle de qualidade (ver Anexo 1), objeto simulador €
empregado para reproduzir as propriedades de absorcdo e espalhamento semelhantes ao
corpo ou parte do corpo humano em um campo de radiacdo ionizante, o objeto simulador
antropomorfico “é aquele que reproduz a anatomia ou formas do corpo humano”
(ANVISA, 2005).

2.4.2 Objeto Simulador/Fantoma

O objeto simulador ou fantoma/Phantom como também é denominado, é amplamente
utilizado para o controle de qualidade de equipamentos e servicos médicos hospitalares,
tanto no setor de diagndstico quanto no setor de tratamento, sdo aplicados até mesmo em
simulacdo de cirurgias e bidpsias, e para a dosimetria (GRILLO, 2015; SILVA, H. 2015).

Na area de radiologia (diagnostico e tratamento), os objetos simuladores podem servir
em testes para avaliacdo das estimativas de dose no paciente e avaliagdo das interacGes da
radiacdo com a matéria e podem servir para auxiliar na calibracdo de equipamentos
médicos (ANVISA, 2005).

Os fantomas e objetos simuladores antropomarficos séo fabricados com varios tipos de
materiais, geralmente com caracteristicas proximas ao tecido bioloégico humano, para a
confeccdo dos fantomas podem ser determinados os materiais de acordo com a finalidade
para o qual estd sendo direcionado o fantoma, por exemplo, no sentido de estabelecer

parametros de checagem de supostos erros no planejamento ou calibracdo (THOMPSON,;
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CAMPOS, 2005; GRILLO, 2015). No tratamento radioterdpico séo diversos os fatores que

afetam a acuracia da distribuicdo da dose no volume - alvo clinico os objetos simuladores

podem contribuir para a avaliacdo dessa distribuicdo de dose (tabela 4).

Tabela 4. Niveis, finalidades em radioterapia e tipos de simuladores utilizaveis para se

conferir os parametros de incertezas na distribuicdo da dose:

Niveis Finalidade em Radioterapia

Nivel | Checagem independente da calibragdo
de uma fonte independente como

referéncia.

Nivel Il Verificagdo de dose, no planejamento
radioterapico, a profundidade da dose,
para determinar o ponto apropriado de

medida e a energia do elétron.

Nivel 111 Verificagdo de dose, parametros de
profundidade de dose e interacdo da

radiacdo com os tecidos.

Tipo de Simulador

Simulador fisico, como a agua,
por possuir densidade
semelhante a dos tecidos

biolégicos (d~1,0g/cm3).

Fantomas fisicos, sem
necessariamente possuir
especificacoes

antropomorficas.

Simulador semi-
antropomorfico ou

antropomorfico.

OBS. Contudo, as vantagens
desses  fantomas sdo a
possibilidade de obtengdo de
imagens anatémicas
semelhantes as dos pacientes
em cortes axiais, coronais e
sagitais e avaliacao

dosimétrica.

Fonte: (THOMPSON; CAMPOS, 2005).
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Como sdo constituidos por materiais tecido-equivalentes e/ou formatos aproximados ao
humano os simuladores s&o empregados em radioterapia para quantificacédo de doses de
radiacdo absorvidas. Segundo Almeida (2013) em geral, os fantomas existentes no
mercado, sdo comercializados a precos altos, com referéncia aos materiais utilizados para
confecciona-los (ALMEIDA, 2013). Os fantomas podem ser fisicos e antropomdrficos

como vemos nas figuras 13 e 14.

Figura 13 — Simulador Fisico.

Fonte: (A autora).

Figura 14 — Simulador Antropomarfico.

Fonte: (GRILLO, 2016).
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2.5 IMPRESSAO 3D

Para a engenharia, o protétipo é uma peca fabricada a partir das especificacbes de um
projeto, ou modelo, com o propoésito de servir de teste antes da producéo industrial. Os
prototipos fornecem possibilidades diversas, como a de se impetrar medidas das estruturas,
contribuir em simulacbes cirdrgicas, simular tratamentos, dentre muitas outras fungdes
(CARVALHO, 2007).

A impressora 3D empregada na prototipagem rapida é um equipamento que teve
origem nos anos 80, e foi muito empregada em diversas aplicabilidades nas industrias, nas
areas automotiva, aeronautica, paleontologia, odontologia, medicina e para finalidades
educacionais diversas, na medicina, por exemplo, para o ensino de anatomia, treinamentos
cirtrgicos (MELLO et al., 2010; RENGIER et al., 2010; VENEZIANI, 2017). “Dessa
forma, tais méquinas possibilitam uma maior velocidade e menor custo na obtencéo de
prototipos se comparado aos processos tradicionais de usinagem, propiciando uma reducgéo
no tempo de desenvolvimento de produtos, além da reducdo dos riscos inerentes as fases
iniciais desse processo” (MELLO et al., 2010, p. 505).

A impressdo 3D é uma tecnologia que por sua vez estd voltada a construcdo de
objetos, ou seja, qualquer tipo de peca a partir de um modelo virtual, em que a impressora
3D realiza a deposicdo automatica sendo camada-a-camada, controlada por computador
(SCHUBERT; VAN LANGEVELD; DANOSO, 2013; VENEZIANI, 2017). As vantagens
de se utilizar a impressdo 3D englobam inimeros aspectos, como a impressao de formas
complexas, modulacdo da densidade do material, o possivel ajuste de diversos materiais,

producdo rapida e personalizada, dentre outros (MELLO et al., 2010).

As tecnologias de impresséo 3D, dentre as mais usuais estdo: Estereolitografia (SLA), a
Sinterizacdo Seletiva a Laser (SLS) a Impressdo Tridimensional (3D printing), a
Modelagem por Deposicéo Fundida (FDM), a PolyJet e a “Thermojet” (MIM) (TENORIO
et al, 2015). O fundamento impressoras 3D é similar e consistem em sinterizar, aglutinar,

polimerizar ou solidificar os materiais especificos.

Diversos tipos de materiais sdo utilizados para a impressdo em 3D, como gesso, ABS
(do inglés acrylonitrile butadiene styrene, em portugués acrilonitrila butadieno estireno)

gue é um terpolimero, cujas caracteristicas sdo: acrilonitrila fornece resisténcia térmica; o
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butadieno a resisténcia ao impacto e alongamento; e o estireno oferece o brilho,
moldabilidade e rigidez (LANDI; ANDRADE E SILVA, 2003), PLA (também chamado
de PDLA ou PLLA) o poliacido latico é um polimero sintético termoplastico
biodegradavel, dentre outros materiais. Neste trabalho foi utilizado o modelo virtual da
préstata em formato STL (estereolitografia) e material ABS, para a confeccdo do protétipo
do simulador antropomorfico de prdstata por suas caracteristicas fisico-quimicas e alta

resisténcia a temperatura e a irradiacdo suportam até (100°C) sem deformar.

O Processo de Impressdo em 3D ¢é feito a partir da técnica FDM (Modelagem por
Deposicdo Fundida) em trés etapas: modelagem de um protétipo em software usando um
arquivo tipo CAD; conversdo em formato STL; sistema divide o objeto em secdes de
cortes, em partes, criando de acordo com a necessidade estruturas como suporte, para que a
peca ndo se deforme no processo de impressdo (AVELINO, 2013; SCHUBERT et al.,
2013; VENEZIANI, 2017).

O material utilizado para impressdo pode ser o termoplastico como o ABS, por
exemplo, que é colocado na impressora. O bico de impressdo, ou seja, na extrusora possui
uma parte fria e outra aquecida, a fria puxa o material termopléstico e a aquecida o derrete.
Todo o movimento da impressora seja da extrusora ou da regido de apoio onde o material €
depositado para a confeccdo do prototipo é comandado pelo software (Figura 15). A
deposicdo do material é feita de baixo (base) para cima (topo) em camadas de espessuras
variadas (SCHUBERT et al., 2013; VENEZIANI, 2017).

Figura — 15 Impressora 3D.

Fonte: (SPONCHIATO, 2016).
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2.6 FERRAMENTA DE PROCESSAMENTO DE IMAGEM

Image J é um software livre para analise e melhoria na qualidade de imagens em diversos
formatos, como a exemplo, imagens em formato DICOM, para as quais se faz necessario a
utilizacdo de software adequado para abrir e analisar as imagens médicas, em especial as
imagens radiologicas. Neste trabalho de pesquisa o software Image J, foi utilizado para
avaliar e gerar dados das respectivas imagens de ressonancia magnética dos simuladores de
préstata 3D e dos tubos de ensaios apds testes de irradiacdo em aparelho de radioterapia e

assim tornar possivel a realizacdo da analise dos dados.

3 METODOLOGIA

3.1 O AMBIENTE DO ESTUDO

O estudo, objeto deste trabalho, foi realizado no periodo de cinco meses (Outubro/2017 a
Mar¢o/2018) e gerou como resultado, uma metodologia de trabalho para a possivel
integracdo de simuladores antropomorficos que possam ser reproduzidos de maneira
acessivel e adaptavel ao integrar a prototipagem 3D e o Fricke gel dosimétrico, visando
auxiliar na Garantia do Controle de qualidade nos servigos de radioterapia de clinicas e

hospitais.

O teste de irradiagdo dos arranjos para o presente estudo foi realizado no CACON
(Centro de Alta Complexidade em Oncologia) do Hospital Universitario de Brasilia —
HUB, que oferece os servicos de tratamento radioterapico com ampla estrutura e por
equipe multidisciplinar, dentre os quais estdo envolvidos: médicos oncologistas, fisicos
médicos supervisores de protecdo radiologica e técnicos e/ou tecndlogos em radiologia,
além de profissionais que atuam no setor administrativo, entre outros que ficam na
recepcdo de pacientes e entrega de laudos médicos. O HUB € um dos poucos hospitais que

possuem 0s equipamentos e oferecem os servicos de radioterapia em Brasilia.
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A aquisicdo de imagens em ressondncia magnética foi realizada na Clinica
Diagnostico. A metodologia de trabalho adotada foi voltada para a producéo do simulador
antropomorfico de préstata com o intuito de aplicacdo deste simulador no processo de
dosimetria, em que o dosimetro escolhido para compor o arranjo foi o Fricke Gel
dosimétrico, por ser um gel dosimétrico que pode ser fabricado em laboratério, com a
possibilidade de realizacdo de dosimetria 3D, e por ser considerado de simples
manipulacdo. O Fricke gel dosimétrico foi produzido no Laboratério de Dispositivos e
Circuitos Integrados (LDCI) do Departamento de Engenharia Elétrica da UnB. Né&o foi
necessario passar pelo comité de ética, pois os testes ndo foram feitos diretamente em seres

humanos.

3.2DELIMITACAO DO ESTUDO

Para a construcdo dos objetos simuladores antropomorficos foi adquirido um modelo 3D
do sistema urinario e reprodutor masculino (figura 16), e feito o recorte do 6rgédo prostatico
3D por meio do software livre Blender e convertido ao formato STL (ver Figura 17), ap6s
esse processo, foram feitas as impressdes de simuladores antropomorficos de prostata (ver
Figura 18) com a técnica de Modelagem por Deposicao Fundida (FDM) em impressora 3D
“3Dre”, baseada na impressora prusa da Stratasys com microcontrolador Arduino Mega,

dimensGes 20x20cm com 17,5cm de altura, em material plastico de alta resisténcia ABS.
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Figura 16 — Modelo do sistema urinario e reprodutor masculino.

Fonte: (a autora).

Figura 12- Modelo STL de prostata.

Fonte: (a autora, 2018).
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Figura 18- Simuladores de prostata impressos em 3D.
g

Fonte: (Autora, 2018).

Os fantomas para os testes foram produzidos por arranjos feitos em 3 caixas de
acrilico, cada caixa de acrilico possuindo medidas de 5x5cm, em que os simuladores de
prostata impressos 3D, foram imersos em solucdo de Fricke gel dosimétrico, e protegidos
com filme de PVC (1mm) para ndo soltar a tampa e permanecerem lacrados. A figura 19
apresenta os arranjos dos objetos simuladores antropomdrficos de préstata antes de serem

irradiados.

Figura 19 - Arranjo dos simuladores antropomorfico de préstata em 3D com Fricke gel

dosimétrico.

Fonte: (a autora, 2018).

No teste de irradiacdo 0s objetos simuladores antropomdrficos de prostata foram
colocados cada envolto em bolus (material gelatinoso com espessura de 1cm, para
homogeneizar a dose) (ver figuras 20 e 21), foram irradiados, um a um, baseados em

administracdo de dose diaria aplicada no tratamento dos pacientes acometidos com o
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cancer de prostata com teleterapia em acelerador linear, no total 200 cGy, ou seja, 2 Gy,
com fracionamento em 4 doses de 50 cGy, baseado na técnica “in box” (em caixa), com
feixes paralelo-opostos, pois oferece uma boa configuracdo de angulos para tratamento de
prostata tendo como base o tratamento de cancer de préstata de acordo com a fracao diaria
de dose recomendada pelos protocolos de tratamento estabelecido nas Diretrizes de
Diagnostico e Tratamento — Adenocarcinoma de Prostata e Diretrizes Baseadas em
Tumores Uroldgicos (BRASIL, 2016; FERREIRA; SASSE, 2007). Foi escolhido do modo
da irradiacdo in box, técnica usada em RCT-3D, pois 0 HUB ainda ndo dispde de IMRT.
As fracdes de dose foram entregues com o cabecote do acelerador linear “gantry” angulado
a 0° 90°, 180° e 270° (graus). A Figura 21 exibe o simulador posicionado em mesa de
tratamento do acelerador linear com feixe de fotons de 6 MV.

Figura 20 — Bélus e objeto simulador antropomérfico prostatico.

Fonte: (a autora).

Figura 21 - Arranjo de simulador antropomorfico de prostata envolto em bélus,
simulagdo de tratamento.
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Fonte: (a autora).

Figura 22 - Teste de irradiagdo do arranjo de simulador antropomorfico em acelerador
linear.

Fonte: (a autora, 2018).

Os testes de irradiacdo foram realizados no Hospital Universitario de Brasilia - HUB,
em sala de radioterapia por meio de irradiacdo com feixe de fétons de 6 MV no acelerador
linear da VARIAN CLINAC CX. Em seguida, foi feito a tomada de imagem, ponderada
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em T1, no equipamento de ressonancia magnética RM PICKER ECLIPSE DE 1,5 TESLA,
da Clinica Diagnéstico (ver figura 23) para avaliacdo da curva de dose recebida pelo objeto
simulador prostatico, e analise das imagens através da selecdo dos pixels de regido
referente a parte interna do simulador antropomarfico de prostata, e aquisi¢do de coleta de

dados.

Figura 23- Tomada de imagens em ressonancia magnética

Fonte: (a autora, 2018).

Para a dosimetria fez-se necessario obter a curva de calibracdo do gel dosimétrico do
mesmo lote de gel, utilizado em teste com os simuladores antropomorficos confeccionados
na pesquisa. O fricke gel dosimétrico empregado, foi produzido em laboratério de pesquisa
da UNB, com os seguintes ingredientes: matriz de gelatina (300 Bloom), iodo sufico,
sulfato ferroso, corante laranja de xilenol e agua triplamente destilada e a curva de
calibracdo do lote de gel dosimétrico, 0 mesmo usado nos simuladores em teste, foi feita
por meio da irradiagdo com acelerador linear, em duplas de tubos de ensaio, em Gy com
doses de: 0, 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 17 e 20 Gy, e feito a tomada de imagem em ressonancia
magnética.

As imagens adquiridas pela ressonancia magnética estavam em formato DICOM e para
visualizacdo dos arquivos de imagens e verificacdo dos pixels de dados dosimétricos, foi
utilizado o software livre denominado ImageJ, no qual foi feita a selecdo circular do

centro dos tubos de ensaio e calculada da meédia de pixels entre cada dupla de tubos
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irradiados, sendo que cada dupla recebeu a mesma dose, e assim se obteve da curva de
calibracéo.

RESULTADOS

4.1 VISAO GERAL

Esta pesquisa gerou a submissdo de um artigo completo, que foi aprovado pela comissao
avaliadora do XXII CBEB (XXII Congresso Brasileiro de Engenharia Biomédica) a ser
apresentado durante o congresso que acontecera entre os dias 21 a 25 de outubro de 2018,

na cidade de Buzios, Rio de Janeiro.

3.3 LEVANTAMENTO DE REQUISITOS

A utilizacdo de impressdo em 3D, juntamente com o Fricke gel dosimétrico trouxe ao
estudo um caréter criativo e inovador. A proposta foi de criacdo de um arranjo integrando o
Fricke Gel dosimétrico com simuladores antropomorficos de préstata para possivel
aplicacdo no controle de qualidade em radioterapia.

Cada arranjo foi montado para irradiagédo em acelerador linear de forma que o Fricke
gel dosimétrico foi despejado por todo o simulador antropomérfico de préstata (interna e
externamente). ApoOs os testes em radioterapia, em que foram irradiados, coletaram-se
imagens dos fantomas em ressonancia magnética, na qual foi escolhida a imagem de corte
n° 8 de 16, escolhida por ser a imagem que melhor evidencia o centro dos fantomas

irradiados (ver Figura 24).
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Figura 24- Imagem de ressonancia magnética dos objetos simuladores.

Fonte: (a autora, 2018)

A partir da direita para a esquerda, a figura mostra a imagem de ressonancia
magnética corte de imagem, n°8 de 16. Sendo os dois arranjos de simuladores de prdstata
em 3D, com Fricke gel em caixa 1, 2, denominados de simuladores antropomorficos A e B

e caixa 3, simulador C, constando apenas o fricke gel dosimétrico.

Da imagem de ressonancia magnética escolhida n°8 de 16 pode-se obter os
histogramas a seguir que mostram a variagdo de pixels dentro dos simuladores
antropomorfico de prostata e caixa com Fricke gel dosimétrico sendo, "™ A" caixa 1
(Figura 25), B caixa 2 (Figura 26) e C caixa 3 (Figura 27).

Figura 25 - Histograma obtido pelo software ImageJ, dados extraidos do corte de
imagem de ressondncia magnetica, em selecdo de regido do interior do simulador
prostatico A, caixa 1, que recebeu dose o total de dose de 200 cGy. Consta a variacao de
334 pixels a 455.

334 455
Count: 499 Min: 334
Mean: 381.038 Max: 455
StdDev: 18.424 Mode: 384 (17)
Bins: 256 Bin Width: 0.473

Fonte: (a autora, 2018).
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Figura - 26 Histograma extraido de software ImageJ, em selecdo de pixels da regido
interna do simulador antropomorfico de prdstata, da imagem n® 8 de 16 ressonancia

magnética, que mostra o simulador 2, e consta a variacdo de 297 pixels a 456.

297 456

Count: 469 Min: 297

Mean: 369.638 Max: 456
StdDev: 25.957 Mode: 374 (14)
Bins: 256 Bin Width: 0.621

Fonte: (a autora, 2018).

Ambos os histogramas anteriores apresentam variacdes de pixels aproximados, o que
nos indica que tanto as formas dos simuladores antropomorficos e dose recebidas foram
equivalentes.

Figura-27. Simulador 3, na regido selecionada da caixa com apenas o fricke gel, a
quantidade de 343 a 464 pixels, na regido irradiada do simulador de prostata, dado extraido
de corte de imagem n°8 de 16 de ressonancia magnética.

S ————

343 464
Count: 854 Min: 343
Mean: 413.595 Max: 464
StdDev: 28.511 Mode: 431 (21)
Bins: 256 Bin Width: 0.473

Fonte: (a autora, 2018).
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Neste Gltimo histograma apresentado, o simulador C, caixa 3, mostra a quantidade
de pixels, cuja variacdo apresenta maior penetracdo de dose no fantoma, o que € justificado
por ndo ter as dimensdes da prostata impressa em 3D internamente, somente a composicao
do Fricke gel, entdo a dose aplicada de 200cGy se distribuiu no Fricke gel dosimétrico,

variando razoavelmente para a regido da direita.

Antes de se proceder com a dosimetria dos simuladores antropomorficos de
préstata criado neste trabalho de pesquisa, foi necessario realizar a curva de calibracdo do
lote de gel dosimétrico utilizado nos arranjos em estudo, essa curva de calibracédo foi feita
com base no corte de imagem axial, n® 8 de 16 cortes de imagens feitas em ressonancia
magnética, ponderada em T1, de dez duplas de tubos de ensaio, cada dupla foi irradiada
com doses diferentes, recebendo doses respectivas (0, 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14, 17 e 20 Gy)
como mostram as figuras 28 e Fig. 29 e a Tabela 5.

Figura-28. Imagem de ressonadncia magnética de corte axial n°8 de 16. Duplas

numeradas em sequéncia de 1 a 10, conforme doses recebidas.

Fonte: (a autora, 2018)

A partir deste corte axial exibido, foi feito selegéo circular de cada tubo de ensaio, e

obtido a média de pixels referente a cada dupla para obtencdo de curva de calibracao.
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Tabela 5 - Duplas de tubos de ensaio irradiadas, média de pixels extraida da

imagem de ressonancia magnetica dos tubos de ensaio:

Duplas Dose Absorvida (Gy) Pixels (Média)

Irradiadas

D9 17 506,5

D7 12 506,5

D5 8 525

D3 4 476

D1 0 381,75

Fonte: (autora, 2018).

Figura- 29. Gréfico representando a curva de calibracéo.

Lote de Fricke gel dosimeétrico—

Dose absorvida Ca I i b ra (;50
(Gy)
25
20 o
L
15 o
10 .
5 ° e
,..-.'
0 e .
380 430 480 530 580

Pixels

Fonte: (a autora, 2018)
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A verificacdo de calibracdo do lote de Fricke gel dosimétrico como mostra no
gréafico (figura 29) extraido de dados da tabela 5, evidencia que, apesar das doses entregues
a cada dupla de tubos de ensaio tenham sido distintas, de forma crescente, segundo a
avaliacdo da quantidade da média de pixels de cada dupla de tubos de ensaio irradiadas, as
mesmas ndo mostram seguir uma sequéncia linear, ou seja, proporcionalmente a
quantidade dos pixels também seria crescente, e a curva de calibracdo seria linear, 0 que
ndo ocorreu, houve uma falha no Fricke gel dosimétrico e ndo estava calibrado,
possivelmente houve alguma interferéncia, que pode ter sido causado por alguma impureza
decorrente da &gua triplamente destilada utilizada no processo na manufatura do Fricke gel

dosimétrico em laboratério.

Com isso, ndo foi possivel realizagdo da dosimetria dos simuladores
antropomorficos, visto que, é fundamental para se realizar a dosimetria dos objetos
simuladores, primeiramente que se tenha a curva de calibracdo do lote de Fricke gel
dosimétrico e assim, se 0 mesmo apresentar a calibracdo adequada, em sequéncia segue-se
com a dosimetria dos objetos simuladores, o que ndo foi possivel pela ndo linearidade
proporcionada pelo dosimetro empregado.
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5 DISCUSSAO E CONCLUSAO

A solucdo dosimétrica de sulfato ferroso (Fricke) surgiu em meados do século XX, em
1984, o sistema foi associado a imagem de ressonancia magnética tornando viavel a
dosimetria tridimensional, ao estabelecer atraveés do uso de gelatina e solucdo aquosa, a
possibilidade de obtencdo de informacdo de dose geométrica (FRICKE; HART, 1955;
GORE; YANG; SCHULZ, 1984; MAEYAMA, 2017).

Existem dois tipos de dosimetros de gel para atender os requisitos de verificagdo de
dose 3D de tratamentos de radioterapia de alta precisdo (como radioterapia de intensidade
modulada; IMRT): gel polimérico e Fricke gel. No Fricke gel, ocorre uma oxidacao de ions
ferrosos em ions férricos, apds a irradiacdo. A imagem de ressonancia magnética é a
ferramenta usada para a leitura da distribuicdo de dose, devido aos ions ferrosos e férricos
possuirem diferentes momentos magnéticos (DE DEENE, 2002).

O Fricke gel possui peculiaridades pertinentes aos sistemas de dosimetria gel, como
certas condi¢bes de preparacdo: pureza quimica, aditivos, temperatura, bem como, a
relacdo de dosimetria e sensibilidade aos parametros de medicdo (DE DEENE, 2002). A
escolha do Fricke gel dosimétrico para compor o arranjo se deu, principalmente, pelas
funcBes dosimétricas e por ser liquido e gelatinoso é moldavel a formas humanas, e assim
comportar as dimensbes fiéis do simulador antromorfico da préstata. E assim
consequentemente, poder simular o tratamento completo do érgéo prostéatico.

O Fricke gel dosimétrico apresenta uma vantagem quanto ao gel polimérico, pois
exibe excelente equivaléncia de agua e tecido para dosimetria e possui preparo
razoavelmente simples, em sua composicdo estdo: agua triplamente destilada ou bem
desionizada, ion ferroso (geralmente de sulfato ferroso), acido sulfdrico, ar ou oxigénio e
gelatina (300 Bloom) e corante laranja de Xylenol (KEALL; BADOCK, 1999;
MAEYAMA, 2017). As mudancas induzidas pela radiacdo s&o produzidas no gel pelo ion
ferroso que proporciona o efeito quimico para o dosimetro, o gel da a localizacéo espacial

para as reacdes quimicas acontecerem (SCHREINER, 2004).

A gelatina (300 Bloom) é adicionada a 75% da agua e aquecido (acima de 45°) até
ser dissolvida por completo. Separadamente 0s outros ingredientes quimicos s&o
adicionados a agua restante, e esta solucdo é misturada a solucdo de gelatina e a
combinacdo das duas solu¢Ges é mantida em alta temperatura por um curto periodo para

garantir que ambas sejam misturadas efetivamente. Apds ocorra a mistura dos ingredientes,
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o dosimetro € levado para temperatura ambiente para que o gel possa se ajustar, e assim
garantir que o gel dosimétrico esteja bem oxigenado, nota-se em pequenas borbulhas, o
oxigeénio é indispensavel para que a quimica da radiacdo possa prosseguir. Apos preparada,
a solucdo é geralmente mantida fresca e no escuro para limitar oxidacao espontanea (Fe2 +
para Fe3 + que inevitavelmente ocorre) (SCHREINER, 2004).

O Fricke gel pode sofrer alteracdes, pois € um método suscetivel a instabilidades
espaciais, os devido a capacidade dos ions de se difundirem através da matriz de gel e
assim poder reduzir a transmissao de informacGes (ALWAN et al., 2017; SCHREINER,
2004). As informacdes de dose espacial podem ser destruidas, com a distancia de tempo
entre a radiacdo e a aquisicao de imagens de ressonancia magnética que deve ser minima
para limitar a difusdo do ion, o0 que pode ser uma das limitagdes particulares do Fricke gel
dosimétrico, limitacdo ndo encontrada nos dosimetros de gel polimérico (ALWAN et al.,
2017).

A precisdo dosimétrica do gel deve ser aproximada de 3% a 5%, este é o valor
estimado em IMRT. Varios artefatos de imagem podem causar imprecisao de dose, no caso
de imagens de um scanner de RM convencional e podem causar também ruido estocéstico.
O ruido estocéastico pode ser minimizado, para isso, devem ser feitas as escolhas de
imagens mais internas, pois as doses sdo consideravelmente distribuidas mais
uniformemente (DE DEENE, 2002). Ressaltando esse aspecto, foram escolhidas as
imagens centrais tanto para a calibracdo do lote de gel produzido e utilizado neste trabalho,
a imagem central n°8 de 16 cortes de imagens axiais de ressonancia magnética, dos tubos
de ensaio, e também o corte n°8 de 16 cortes de imagem de RM, para a avaliacdo dos
simuladores antropomorficos de prostata.

Em sintese, o dosimetro Fricke gel possui muitas caracteristicas relevantes, entre as
quais: o preparo simples que pode ser feito em instalagdes como laboratorio de quimica ou
outros; possui em sua composicao grande quantidade de &gua, se assemelhando aos tecidos
humanos, adere a varios formatos, e assim pode ser integrado e compor um fantoma ou
simulador de 6rgdo humano a uma faixa de energia de fotons muito grande e sdo
prontamente testadas por RM e técnicas Opticas logo apos a irradiacdo (KEALL;
BADOCK, 1999). Esses beneficios, atribuidos as técnicas permitem que a aquisi¢do de
dosimetria seja eficiente e mais rapida e o desenvolvimento de mais sistemas estaveis

Fricke, reforcam que a dosimetria com Fricke gel tem um papel continuo na radioterapia.
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Em geral, para a realizagdo da dosimetria gel sdo feitos os seguintes procedimentos:
o0 dosimetro ¢ irradiado; é feito a aquisicdo de imagens em ressonancia magnética; a partir
dessas imagens é possivel determinar as distribuicdes de doses processando-as em um
software que determina as taxas de relaxacdo R2 associada a dose absorvida, e
posteriormente é feita a comparacdo das imagens obtidas com as imagens do sistema de
planejamento. Para isso, se obtém cortes ao longo de cada simulador fisico ou fantom
antropomorfico em que é feita a comparacdo com a respectiva fatia do sistema de
planejamento, na posicdo correspondente. Para uma avaliacdo quantitativa é utilizado o
conceito de indice gama, no critério padrdo da radioterapia, 3% da dose e 3mm de
distancia de concordancia. Os resultados obtidos com a dosimetria gel se mostram de
acordo com os controles de qualidade convencionais e oferecem uma visdo global da
distribuicdo de dose no volume alvo (WATANABE et al., 2017).

Em conclusdo, o tratamento radioterapico é empregado para os diversos tipos de
cancer, inclusive o céancer prostatico; assim, considerando o aumento progressivo de
pacientes acometidos com esta patologia e com o intuito de contribuir para a garantia do
controle de qualidade dos servicos radioterapicos, este trabalho de pesquisa trouxe a
possibilidade de utilizacdo da impressdo 3D para a construcdo de objetos simuladores
antropomorficos de prostata, em conjunto com o Fricke gel dosimétrico.

A prototipagem em 3D apresenta grande contribuicdo para a ciéncia ao permitir que
sejam feitas impressdes rapidas de objetos e érgdos muito semelhantes a 6rgdos humanos
reais e apresenta baixo custo para reproducdo dos objetos impressos. Devido a esses fatores
a prototipagem rapida 3D é utilizada em pesquisas atualmente voltadas a saide, como por
exemplo, na realizacdo de simulacGes de cirurgias, entre outros e por apresentar custo
acessivel, pode contribuir grandemente para os servicos de radioterapia no controle de
qualidade, para a simulagdo de tratamentos, confeccdo de blocos e imobilizadores
personalizados e principalmente na dosimetria para o qual foi direcionado esse estudo.

Quanto ao Fricke gel dosimétrico, ele possui algumas caracteristicas peculiares
como a possivel verificacdo da distribuicdo de dose absorvida em 3D, quando irradiado e
submetido as imagens de ressonancia magnética; pode ser empregado para o controle de
qualidade em radioterapia.

O emprego das tecnologias de prototipagem em 3D incorporadas ao Fricke gel
dosimétrico, revela a possibilidade de aquisicdo de diversos fantomas, e assim, uma forma

acessivel de contribuir para que a dosimetria dos servigos do controle de qualidade em
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radioterapia seja cada vez mais aperfeigoada. Para tanto, é necessaria a realizacéo de outros
testes, como 0 exposto neste trabalho de pesquisa, visando investigar a aplicacdo de
impressdo em 3D com o uso do Fricke gel dosimétrico, e ao obter a calibracdo adequada
do Fricke gel dosimétrico, para a possivel aplicacdo dos simuladores antropomorficos de
prostata, diretamente em hospitais e clinicas que prestam 0s servigcos de tratamentos

radioterapicos.

6 TRABALHOS FUTUROS

Como trabalhos futuros sugere-se o seguinte:

Obter a curva de calibracdo linear, realizar novos testes com o objeto simulador
antropomorfico de prostata com o uso de Fricke gel dosimétrico e assim, formar a

dosimetria completa.

Reproducdo de 6rgaos adjacentes a prostata como, por exemplo, o reto e a bexiga,
para agregar ao arranjo e assim se fazer a avaliacdo da toxicidade através de estudos de
doses recebidas nos 6rgaos adjacentes, durante simulacdo de tratamentos radioterapicos de
prostata, com os diferentes planejamentos possiveis. E realizacdo da dosimetria para
verificacdo de doses recebidas nesses drgdos proximos a prostata, para avaliacdo de dose

absorvida e niveis toxicidade.

Sugere-se a adaptacao de gel polimérico como substituto ao Fricke gel dosimétrico
e a realizacdo de experimentos para a dosimetria 3D com 0 objeto simulador produzido na

pesquisa.
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ANEXO 1: ACESSORIOS EM RADIOTERAPIA PARA A GARANTIA DO
CONTROLE DE QUALIDADE
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Tabela 6. Acessorios e equipamentos dos servigos de radioterapia para Garantia do
Controle de Qualidade.

ACESSORIO/

[<5) [<5)
S S - .8 .©
S 32 s 5 5 S ~ 23 £
EQUIPAMENTO 8 S8 I3>8 2882 89 s 5§ £ =
&£ 28 & 258 5 5 a % 5 8 338 5 - 8
£ 38 3353388585 €x3
£ 83T £3x128838¢8&¢8:=2¢
1. Cémara de ionizacdo dedal 0,6 cm3, a prova X X X X
d’agua listada em protocolo da AIEA (primaria)*
2. Cémara de ionizacdo dedal 0,6 cm? a prova X X X
d’agua listada em protocolo da AIEA (primaria)*
3. Camara de ionizacdo dedal <0,1 cmd, a prova X X
d’agua listada em protocolo da AIEA (primaria)*
4. Camara de ionizacao de placas paralela 0,05 e X X X
0,5cm3, janelacom 1mm de espessura ou
menos, diametro menor ou iguala 20mm e
separacdo entre placas maior ou iguala 2mm a
prova d’agua listada em protocolo da AIEA
(priméaria)*
5.  Cémara de ionizacdo tipo pogo* X X X X
6. Eletrbmetro com tensdo variavel (300V/150V X X X X X X X X X
ou 300/100V) e inversdao de polaridade
(primério)
7.  Eletrébmetro com tensdo variavel (300V/150V X X X
ou 300/100V) e inversdao de polaridade
(secundario)
8.  Fonte de referéncia Sr-90** X X X
9. Barbmetro com precisdo de 0,1% ou melhor, X X X X X X X X X
calibrado com intercomparacao
10. Termdmetro com escala entre 0°C e 30°C e X X X X X X X X X
precisdo de 0,2°C ou melhor, calibrado ou
intercomparado
11. CronGmetro X X X X X X X X X X
12. Paquimetro X
13. Multimetro X X X
14. Nivel de precisdo X X X X
15. Verificador de estabilidade e simetria de feixe X X X
(min. 5 cdmaras de ionizacéo)
16. Densitdmetro 6ptico X X X
17. Verificador de estabilidade e simetria de feixe X X
(min. 5 cAmaras de ionizacéo)
18. Alinhador de laser X X X X X X X
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19. Objeto simulador antropomorfico X

20. Objeto simulador (minimo 30cm x30cm livres) X X X X
com paredes de material cujas propriedades de
absorcdo e de espalhamento da radiagdo
ionizante simule as propriedades do tecido
mole e sistema de posicionamento das cAmaras

de ionizagdo em uso com precisdo de 0,5mm ou

nulo
21. Detector Geiger de parede com repetidor fora X X X X
da sala
22. Sistema automatico de dosimetria *** Para servigos com sistema de planejamento 3D
23. Sistema automaético para dosimetria 3D com X

leitura de densidade 6ptica***

*deve ter cabo suficientemente longo ou cabo de extensao.
**dispensavel se o servico tiver cobaltoterapia.
***permitindo-se a terceirizacdo, mediante contrato anual de servicos.

Tabela 6. Entre os acessorios e equipamentos utilizados para a realiza¢cdo da Garantia
do Controle de Qualidade, nos servicos de radioterapia especificamente com IMRT, é
necessario que haja o emprego de simulador antropomorfico. Fonte: (Adaptado de ANVISA,
2005).
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ANEXO 2: INTERACAO DA RADIACAO COM A MATERIA
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INTERACAO DA RADIACAO COM A MATERIA

Na area de radioterapia, é importante conhecer ndo somente a etapa de producdo de radiacao,
mas também quais sdo os efeitos da radiacdo com a matéria. Em radioterapia, por teleterapia,
essa radiacdo € proveniente dos fotons emitidos por acelerador linear, em ondas
eletromagnéticas. Interessante notar que sdo direcionados feixes de alta energia direcionados a

terapia com radiacdo ionizante, feixes em Mev. Sendo assim, os efeitos que ocorrem estdo

descritos a sequir.

Radiacéo de Freamento (Bremsstrahlung)

A emissdo de radiacdo bremsstrahlung ocorre quando alguns elétrons, ou seja, particulas
carregadas, sdo aceleradas (ou desaceleradas) (Figura 30) e interagem com o campo elétrico

do nlcleo dos &omos do alvo e sofrem freamento, sendo assim, liberam féton de raios X

(OKUNO, 2013).

Figura 30- Radiacédo de freamento
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Producéo de pares

Na producdo de par um foton incidente altamente energético pode escapar da interacdo com
elétrons da eletrosfera e ser atraido pelo nucleo do atomo, por sofrer grande influéncia do
forte campo elétrico, é transformado em duas particulas do elétron, uma que é o positron
(carregada positivamente) e elétron (carregada negativamente) (Figura 31) (SOARES;
LOPES, 2006).

Figura 31- Producgéo de Pares
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Radiacédo de aniquilagéo (Fotodesintegracéao)

Fétons de altissima energia, acima de 10MeV, podem escapar da interacdo com os elétrons e
com o campo elétrico e serem totalmente absorvidos pelo nucleo, quando isso ocorre o nucleo
é elevado a um alto grau energético e instantaneamente emite um fragmento nuclear (Figura
32) (SOARES; LOPES, 2006).

Figura 32- Radiacgéo de aniquilacdo ou Fotodesintegracéao
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INTRODUCA

ESULTADOS E DISCUSSA

Segundo Bogliolo [1]a palavra cancer vem da palavra grega Karkinos (carcinoma) que
significa crustaceo, ¢ jo e foi usado pi por Galeno (aproximadamente
138 =201 d. C) indicando um tumor maligno mamario, cujo formato lembrava as patas de
um caranguejo.

Refe aos dados Guerra et al [2] 12% das causas de morte e vem

sendo um problema de salde publica para os paises desenvolvidos e os que estio em

|desenvolvimento.

De acordo com Arap et al [3] o cancer de préstata é uma

Rhoden et al [4] “S3o duas as formas mais comuns do €4n
bém chamado latente) e o clinico (também chai

autopsia, a forma latente esta presente em 30% dos

De acordo com Gomes et al [4], estudos do Natior
180 anos, cerca de 50% dos homens sejam atingidos p q
Para Rhoden et al [5] a etiologia do cdncer prostatico é desconhecida, no entanto, muitos
fatores de risco s3o dos; como por lo os fatores raciais e
|dietéticos.

Segundo estimativas do Instituto Nacional do Cancer, o INCA [6], esta previsto 68.800
casos, uma incidéncia de 70,42 a cada 100.000 homens, s6 em 2011 foram constatadas
13.129 mortes.
Para o INCA [7] “O cancer da préstata ¢ a quarta causa de morte por neoplasias no Brasil,
correspondendo a 6% do total de 6bitos em todas as regides do pais. Dados do Hospital
do Cancer A. C. Camargo apud Gomes et al [4] um outro fator de risco que podem

4 —— -

ca/

Informagdes do INCA [6] mostram que o fator de risco relacionado a dieta vem sendo
importante para a etiologia desse cancer. Gomes et al [4] abordam sobre os riscos
hereditérios.
Para ser feito o diagndstico de cancer de préstata no paciente, segundo Kumar et al [8] é
necessdrio a realizacdo de exame clinico de toque retal, niveis séricos sanguineos de PSA
(sng(a em inglés para Antigeno Especifico da Préstata), blépsxa e exames de imagem

gicas, como a T fia C d icae
Ultrassonografia Transretal. De acordo com Amadei [9] para o paciente escolher a
modalidade de tratamento, devem ser levados em consideracdo vérios fatores, como a
clinica do o grau hi ico do tumor e as taxas de PSA no

sangue.

Durante toda a pesquisa notamos que a eficacia da BATD a outras
de tratamento convencionais é superior, levando em consideragdo nio s6 a cura do paciente

mas também as ilidades que este traz, como o baixo custo operacional,
al, e efeitos c baixos preservando os tecidos
sadios e 6rgdos proximas a prostata.

A técnica da braquiterapia de alta taxa de dose no tratamento do cancer de prostata &
relativamente simples, pois exclui a necessidade de internacdo do paciente, caso que a
braquiterapia de baixa taxa de dose exige, além de outros cuidados de radioprotecdo que
exigem extrema precaucao. Na BATD os radiois6topos sdo colocados em contato intimo com
o tecido prostatico, irradiando a érea e destruindo as células tumorais, porém os tecidos
vizinhos sdo dos devido ao que é feito com uma equipe multidisciplinar
(10}

Antes de iniciar o tratamento a area a ser irradiada € analisada por meio de imagens de
tomografia computadoriza de toda a regido pélvica, com essas imagens sdo avaliadas a
estrutura e a loalzacéo do lumor, o célculo da dose (curvas de isodose) a ser utilizado e o
tipo de i ioisé ) mais apropri; Na BATD o tipo de implante utilizado & o
temporario sendo o radioisétopo mais usado o Iridio-192{11].

No tratamento com a BATD o paciente é submetidu a um enteroclisma, a tricotomia e
assepsia da regido perineal como preparacio para oi das %
Apbs isso o i recebe o paciente é colocado na
posicdo de semilitomia, onde ficard acessivel a regido perineal. Com isso coloca-se no
paciente uma sonda transretal ultrassonografica acoplada a um “template”, este dltimo fica

entre o anus e o saco escrotal [11].

A sonda é responsavel pelo correto posicionamento das agulhas sobre o “template”, pois
serve como guia para 0 médico inseri-las no local j& antes analisado. Além disto é colocada
uma sonda vesical no paciente para preencher a bexiga com liquide (soro fisiologico) para
facilitar a visualizagdo da préstata na imagem ultrassonografica. Com a sonda colocada, o
agulhamento é feito simetricamente, uma por vez por toda a extensdo da prostata, ap6s a
colocagdo das agulhas o “template’ é fixado no perineo com pontos de sutura, em seguida é
retirado radiografias da pelve em antero-posterior e perfil[11,12].

Feito as radiografias os dados obtidos sdo analisados em um computador e feito o calculo
da melhor distribuicdo das fontes e a dose a ser entregue no volume-alvo. Com tudo pronto
as agulhas sdo conectadas ao equipamento de braquiterapia e assim aplicado as sementes
[11,12].

Para Trindade et al [12] “o0 namero de semenles mplantadas na prostata depende dos

u, i SR

Para Kumar et al [8] apés a analise dos
utilizados s3o: a cirurgia (P tomia Radical), a
Teleterapia) e as manipulagdes hormonais.

0 objetivo desse trabalho é descrever por meio de uma revis3o de literatura a utilizagdo
da braguiterapia ao elucidar aspectos técnicos desta modalidade de tratamento no ¢ancer
de

os tipos de c
3 ot 2 P

Trata-se de uma pesquisa de revisdo bibliografica, do tipo narrativa ou na

volume de referéncia irradiadi das dose de
presmqﬁn adotada, assim como o modelo de distribuic3o espacial de sementes escolhido”.
Para Esteves et al (2006) “a BATD é [ na li paraa ica

8
dos tumores ginecoldgicos e sua eficacia vem sendo comprovada para outros tumores como
os da prostata. Estudos recentes avaliando efeitos bioldgicos da radiacdo mostram que a alta
taxa de dose pode ser superior a baixa taxa de dose, dependendo do tecido alvo” Esteves et
al [11].

qual foram utili as I have: b iterapia, cancer de prostata,
radioterapia. As bases de dados ccnsulmdas foram Scielo, Bireme e Lilliacs, tendo como
fontes principais periddicos e publicacdes cientificas publicadas entre 2002 a 2014. Os
u‘iénos de mcluséo dos esndos ioram trabalhos que tratavam sobre cancer de préstata

sendo que aqueles que ndo se

enﬂbﬂvam nestes critérios foram exclundus.
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Resumo: A braquiterapia é a modalidade terapéutica de
maior impacto para os tumores soélidos depois da
cirurgia, e € uma das técnicas de escolha na terapéutica
do céancer de préstata. O objetivo deste trabalho ¢é
descrever o uso da braquiterapia de alta dose no
tratamento do cincer de prostata. Foi realizada uma
revisao de literatura narrativa ou tradicional utilizando
como base de dados a Biblioteca Virtual de Saide,
tendo como fontes principais periédicos e publicagdes
cientificas publicadas entre 2002 a 2014. Também
foram utilizadas como fonte, livros e manuais
especificos disponiveis sobre o tema. Por meio da
literatura revisada, pode-se concluir que a braquiterapia
com alta taxa de dose € atualmente uma das melhores
formas de tratamento no cancer de prostata, patologia
essa que vém crescendo como causa de mortes de
milhares de homens anualmente, mostrando sua melhor
eficicia no tratamento em pacientes com evolugio
inicial da doenca.

Palavras-chave: braquiterapia, cincer de prostata,
radioterapia.

Abstract:  Brachytherapy is the most important
therapeutic modality for solid tumors after surgery, and
is one of the techniques of choice in prostate cancer
therapy. The aim of this study is to describe the use of
high dose brachytherapy in the treatment of prostate
cancer. A review of narrative or traditional literature
was carried out using the Virtual Health Library as a
database, with periodical and scientific publications
published between 2002 and 2014. Also available were
books, books and specific manuals available on the
subject. Through the reviewed literature, it can be
concluded that high dose rate brachytherapy is
currently one of the best forms of treatment in prostate
cancer, a condition that has been growing as a cause of
death for thousands of men annually, showing its best
efficacy In patients with initial disease progression.
Keywords: brachytherapy, prostate cancer,
radiotherapy.

Introducio

Segundo Bogliolo [1] a palavra cancer vem da
palavra grega Karkinos (carcinoma) que significa
crustdceo, caranguejo e foi usado primeiramente por
Galeno (aproximadamente 138 — 201 d. C) indicando
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um tumor maligno mamdrio, cujo formato lembrava as
patas de um caranguejo.

Referente aos dados epidemiolégicos Guerra et
al (2] 12% das causas de morte e vem sendo um
problema de satide publica para os paises desenvolvidos
e os que estdo em desenvolvimento.

De acordo com Arap et al [3] o cancer de
prostata € uma patologia heterogénea. Para Rhoden et al
[4] *Sdo duas as formas mais comuns do cancer de
prostata: o histolégico (também chamado latente) e o
clinico (também chamado invasivo). Em estudos de
autopsia, a forma latente estd presente em 30% dos
homens acima de 50 anos”.

De acordo com Gomes et al [4], estudos do
National Cancer Institute, estima que “aos 80 anos,
cerca de 50% dos homens sejam atingidos pelo cancer
de prostata”.

Para Rhoden et al [5] a etiologia do cancer
prostatico ¢ desconhecida, no entanto, muitos fatores de
risco siao apontados, como por exemplo os fatores
genéticos, raciais e dietéticos.

Segundo estimativas do Instituto Nacional do
Cancer, o INCA [6], estd previsto 68.800 casos, uma
incidéncia de 70,42 a cada 100.000 homens, s6 em 2011
foram constatadas 13.129 mortes.

Para o INCA [7] “O cancer da prostata ¢ a
quarta causa de morte por neoplasias no Brasil,
correspondendo a 6% do total de 6bitos em todas as
regides do pais. Dados do Hospital do Cancer A. C.
Camargo apud Gomes et al [4] um outro fator de risco
que podem desencadear o cancer € raca/etnia.

Informagdes do INCA [6] mostram que o fator
de risco relacionado a dieta vem sendo importante para
a etiologia desse cancer. Gomes et al [4] abordam sobre
os riscos hereditdrios.

Para ser feito o diagndstico de céancer de
prostata no paciente, segundo Kumar et al [8] ¢é
necessdrio a realizagdo de exame clinico de toque retal,
niveis séricos sanguineos de PSA (sigla em inglés para
Antigeno Especifico da Préstata), biopsia e exames de
imagem  radiolgicas, como a  Tomografia
Computadorizada, Ressonéncia Magnética e
Ultrassonografia Transretal.

De acordo com Amadei [9] para o paciente
escolher a modalidade de tratamento, devem ser levados
em consideragdo varios fatores, como a condi¢do clinica
do paciente, o grau histopatolégico do tumor e as taxas
de PSA no sangue.
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Para Kumar er al [8] apés a analise dos
parimetros, os tipos de tratamento comumente
utilizados sdo: a cirurgia (Prostatectomia Radical), a
radioterapia  (Braquiterapia e Teleterapia) e as
manipulagdes hormonais.

O objetivo desse trabalho ¢ descrever por meio
de uma revisio de literatura a utiliza¢iio da braquiterapia
ao elucidar aspectos técnicos desta modalidade de
tratamento no céincer de prostata.

Materiais e métodos

Trata-se de uma pesquisa de revisido bibliografica,
do tipo narrativa ou tradicional, na qual foram utilizadas
as seguintes palavras-chave: braquiterapia, cincer de
prostata, radioterapia. As bases de dados consultadas
foram Scielo, Bireme e Lilliacs, tendo como fontes
principais  periédicos e  publicagdes  cientificas
publicadas entre 2002 a 2014. Os critérios de inclusdo
dos estudos foram: trabalhos que tratavam sobre cincer
de prdstata enfatizando o tratamento radioterdpico com
braquiterapia, sendo que aqueles que nio se encaixavam
nestes critérios foram excluidos.

Resultados

Durante toda a pesquisa notamos que a eficdcia
da BATD comparada a outras modalidades de
tratamento convencionais € superior, levando em
consideragiio niio s6 a cura do paciente mas também as
facilidades que este tratamento traz, como o baixo custo
operacional, tratamento ambulatorial, e efeitos
colaterais relativamente baixos preservando os tecidos
sadios e 6rgdos proximos a prostata.

Discussio

A técnica da braquiterapia de alta taxa de
dose no tratamento do cincer de préstata €
relativamente simples, pois exclui a necessidade de
internagdio do paciente, caso que a braquiterapia de
baixa taxa de dose exige, além de outros cuidados de
radioprote¢io que exigem extrema precaugido. Na
BATD os radioisétopos sio colocados em contato
intimo com o tecido prostitico, irradiando a drea e
destruindo as células tumorais, porém os tecidos
vizinhos sdo poupados devido ao planejamento que é
feito com uma equipe multidisciplinar [10].

Antes de iniciar o tratamento a drea a ser
irradiada ¢ analisada por meio de imagens de tomografia
computadoriza de toda a regido pélvica, com essas
imagens sdo avaliadas a estrutura e a localizagio do
tumor, o cdlculo da dose (curvas de isodose) a ser
utilizado e o tipo de implante (radiois6topo) mais
apropriado. Na BATD o tipo de implante utilizado ¢ o
tempordario sendo o radiois6topo mais usado o Iridio-
192[11].

No tratamento com a BATD o paciente ¢
submetido a um enteroclisma, a tricotomia e assepsia da
regidio perineal como preparagio para o implante das
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“sementes radioativas”. Apo6s isso o paciente recebe
anestesia raquidiana. Anestesiado o paciente é colocado
na posi¢io de semilitomia, onde ficard acessivel a
regido perineal. Com isso coloca-se no paciente uma
sonda transretal ultrassonografica acoplada a um
“template”, este ltimo fica posicionado entre o dnus e o
saco escrotal [11].

A sonda ¢ responsdvel pelo correto
posicionamento das agulhas sobre o “template”, pois
serve como guia para o médico inseri-las no local jd
antes analisado. Além disto é colocada uma sonda
vesical no paciente para preencher a bexiga com liquido
(soro fisiol6gico) para facilitar a visualizagio da
prostata na imagem ultrassonogrifica. Com a sonda
colocada, o agulhamento ¢ feito simetricamente, uma
por vez por toda a extensio da prostata, apés a
colocagdo das agulhas o “template’ ¢ fixado no perinco
com pontos de sutura, em seguida ¢ retirado radiografias
da pelve em antero-posterior e perfil[11,12].

Feito as radiografias os dados obtidos sio
analisados em um computador e feito o calculo da
melhor distribui¢io das fontes e a dose a ser entregue no
volume-alvo. Com tudo pronto as agulhas sdo
conectadas ao equipamento de braquiterapia e assim
aplicado as sementes [11,12].

Para Trindade et al [12] “o nimero de
sementes implantadas na prostata  depende dos
pardmetros: volume de referéncia irradiado, atividade
individual das sementes, dose de prescri¢io adotada,
assim como o modelo de distribuicio espacial de
sementes escolhido”.

Para Esteves et al (2006) “a BATD ¢
tratamento consagrado na literatura para a terapéutica
dos tumores ginecolégicos e sua eficicia vem sendo
comprovada para outros tumores como os da préstata.
Estudos recentes avaliando efeitos biolégicos da
radiagio mostram que a alta taxa de dose pode ser
superior & baixa taxa de dose, dependendo do tecido
alvo” Esteves et al [11].

Além disso, caracteristicas como baixo
custo, versatilidade e facilidade do método devem ser
consideradas ~ vantagens  comparadas a  outras
modalidades terapéuticas, principalmente  quando
equiparada a braquiterapia de baixa taxa de dose que
além de tudo exige uma internagio relativamente longa
do paciente no ambiente hospitalar caso contrdrio da
BATD [11].

Conclusio

Conclui-se que a braquiterapia de alta taxa de
dose pode ser uma modalidade aliada de grande
importancia sendo considerado um das melhores formas
de tratamentos no céincer de prostata, patologia essa que
vém crescendo como a causa de mortes de milhares de
homens anualmente, mostrando sua melhor eficicia no
tratamento em pacientes com evolugido inicial da
doenga.
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