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AVALIACOES DOSIMETRICAS EM PACIENTES SUBMETIDOS A
RADIOIODOTERAPIA COM BASE EM FANTOMAS DE VOXELS E EM IMAGENS
DE MEDICINA NUCLEAR

Autor: Ferdinand de Jesus Lopes Filho
Orientador: Prof. Dr. Fernando Roberto de Andrade Lima.
Co-orientador: Prof. Dr. José Wilson Vieira

RESUMO

Em radioiodoterapia, os pacientes sdo submetidos & incorporagdo da substancia radioativa
lodeto de Sddio (Nal), que reage fisiologicamente com metéstases, restos de tecido
tireoideano e outros 6rgéos e tecidos do corpo humano. Uma questdo complexa € a estimativa
da distribuicdo temporal e espacial da dose absorvida em 6rgdos e tecidos radiossensiveis dos
pacientes submetidos a este tipo de tratamento. Como é praticamente impossivel medir de
forma direta a dose absorvida em regides internas do paciente, utiliza-se a dosimetria
numérica para tais estimavas. A dosimetria numérica utiliza modelos antropomorficos
acoplados a codigos Monte Carlo para simular o transporte da radiacdo e sua interacdo com a
matéria, bem como avaliar a dose depositada em Orgdos e tecidos radiossensiveis. Para
realizar estas avaliacbes de dose é preciso desenvolver algoritmos para simular as fontes
radioativas envolvidas no problema. O conjunto formado pelas fontes radioativas, o0 modelo
antropomérfico e o codigo Monte Carlo €, usualmente, denominado modelo computacional
de exposicdo, onde a palavra exposicdo estd aqui grafada no seu sentido mais geral. A
proposta deste trabalho é desenvolver um destes modelos para estimar as fragdes absorvidas,
as fracdes absorvidas especificas e as razes entre dose equivalente e atividade acumulada do
31| " especifico para pacientes submetidos ao tratamento de radioiodoterapia. O modelo
antropomorfico usado é o fantoma de voxels FAX (Female Adult VoXel), os algoritmos para
simular as fontes radioativas internas séo baseados em imagens de varredura de corpo inteiro
do paciente e o cdédigo Monte Carlo ¢ o EGS4. Os resultados obtidos com o modelo
computacional desenvolvido foram comparados com os obtidos com o software MIRDOSE 3
e outros similares publicados. E possivel estimar as doses equivalentes nos 6rgéos e tecidos

radiossensiveis dos pacientes usando os coeficientes de conversdo aqui desenvolvidos.

Palavras-Chave: Dosimetria, Medicina Nuclear, Fantomas de Voxels, Monte Carlo,

Radioiodoterapia.



DOSIMETRIC EVALUATIONS IN PATIENTS SUBMITTED TO RADIOIODINE
THERAPY BASED ON VOXEL PHANTOMS AND ON NUCLEAR MEDICINE
IMAGES

Author: Ferdinand de Jesus Lopes Filho
Adviser: Prof. Dr. Fernando Roberto de Andrade Lima.
Co-Adviser: Prof. Dr. José Wilson Vieira
ABSTRACT

In radioiodine therapy, the patients are submitted to the incorporation of a radioactive Sodium
lodide substance (Nal), which reacts physiologically with metastases, thyroid tissue
remainders and other organs and tissues of the human body. There is a complex question,
which is, the evaluation of the temporal and spatial distribution of the absorbed dose in
radiosensitive organs and tissues of the patients submitted to this kind of treatment. As it is
practically impossible to measure the absorbed dose in the internal regions of the patient in a
direct form, numeric dosimetry is used in such estimates. Numeric dosimetry uses
anthropomorphic models coupled to Monte Carlo codes for simulating the transport of
radiation and its interaction with matter, as well as evaluating the deposited dose in
radiosensitive organs and tissues. To carry out these dose evaluations, it is necessary to
develop algorithms for simulating the radioactive sources involved in the problem. The group
formed by the radioactive sources, the anthropomorphic models and the Monte Carlo code is,
usually, denominated the exposure computational model, where the word exposure is in its
more general sense. The objective of this work is to develop one of these models for
estimating the absorbed dose fractions, the specific absorbed dose fractions and the ratios
between absorbed dose and accumulated activity of the **!1, that are specific for patients
submitted to the radioiodine therapy. The anthropomorphic model used is the FAX (Female
Adult VoXel) voxel phantom. The algorithms for simulating the internal radioactive sources
are based on scan images of patient’s whole body and the Monte Carlo code is the EGS4. The
results obtained with the model developed were compared with the solfware MIRDOSE 3 and
with similar published data. It is possible to esteem the equivalent doses in radiosensitive

organs and tissues of the patients using the conversion coefficients here developed.

Keywords: Dosimetry, Nuclear Medicine, Voxel Phantoms, Monte Carlo, Radioiodine

Therapy.
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1 INTRODUCAO

Medicina Nuclear ¢ uma especialidade médica que se utiliza de materiais radioativos
"in vivo" para formar imagens de 6rgdos ou do corpo do paciente para fins de diagndstico e
terapéutico. Esta modalidade associa estudos anatémios e fisiolégicos dos tecidos e 6rgdos de
paciente. Estes estudos sdo feitos com marcadores radioativos (radionuclideos), que marcam
sua localizacdo com emissdo de fotons y. Em medicina nuclear, os radionuclideos sdo
raramente usados na sua forma quimica bésica. Usualmente eles estdo incorporados em uma
variedade de combinacGes quimicas, que sdo possiveis devido as suas propriedades
metabolicas, bioguimicas e fisioldgicas. Uma combinacdo quimica entre radionuclideos e
farmacos, preparada de forma satisfatoria para uso humano, é conhecida como radiofarmaco
(CHANDRA, 1998).

Os radiofarmacos, quando utilizados para obtencdo de informagfes diagnosticas, sdo
administrados em quantidades de investigacédo (atividades menores que 1,11 GBqg (30 mCi))
(CNEN-NE-3.05, 1996) e ndo produzem efeitos terapéuticos. Contudo, também podem ser
utilizados para fins terapéuticos. Os radionuclideos sdo usados, tanto para o diagndstico com
para terapia. Como exemplos, o **!1 (lodo-131) é usado para o diagndstico e tratamento de

cancer da tiredide, este tratamento é conhecido como radioiodoterapia.

Em radioiodoterapia, 0s pacientes tireoidectomizados sdo submetidos a incorporagao
da substancia radioativa iodeto de sodio (Na**1), que reage fisiologicamente com metéstases,
restos de tecido tireoideano e outros orgaos (figado, pulmao, etc.) e tecidos do corpo humano.
As localizacBes destas reacdes sdo conhecidas como areas de maior concentracdo, areas
hipercaptantes ou areas hiperconcentrantes, (“areas-quentes” ou 6rgaos-fontes). A quantidade
da atividade de **'I administrada é geralmente de responsabilidade do médico nuclear, que
tem como base uma imagem de varredura de corpo inteiro do paciente (varredura pré-dose) e
em alguns centros de medicina nuclear utiliza-se também a captacao cervical como referéncia.

Para obter uma imagem de varredura pré-dose, o paciente recebe, via oral, uma baixa
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atividade de **!1 (+ 74 MBq) e apds 48 horas é feita sua varredura no aparelho de medicina
nuclear cdmara de cintilacdo. De acordo com a presenca de &reas-quentes mostradas na
imagem, o medico nuclear determina a atividade a ser administrada no tratamento. Esta

analise é puramente qualitativa.

A administracdo destas substancias radioativas em pacientes submetidos a exames ou
terapia requer uma estimativa da dose absorvida. A dose média absorvida em um dado 6rgéo
ou tecido radiossensivel multiplicado pelo o fator de peso da radiacéo utilizada é definida pela
Comissédo Internacional de Unidades e Medidas de Radiacdo (International Commission on
Radiation Units and Measurements, ICRU) com dose equivalente (Hr), que para fétons e
elétrons, a dose equivalente média no 6rgédo ou tecido é igual a dose média absorvida. Para ter
uma estimativa da dose de corpo inteiro, a Comissdo Internacional de Protecdo Radioldgica
(International Commission on Radiological Protection, ICRP) conceituou dose efetiva (E)
como sendo a soma ponderada das doses equivalentes de todos os tecidos e 0Orgaos
multiplicada pelo seu respectivo fator de peso (ICRP 60, 1990), isto &,

E=>wH,, (1)
T
onde Hr é a dose equivalente no 6rgdo ou tecido T e wr € o fator de peso do tecido ou érgéo.

Portanto, para obter estimativas da dose efetiva, devido a incorporacGes de
radionuclideos (ou radiofarmacos) para efeitos diagndsticos e/ou terapéuticos, é preciso
estimar a dose absorvida nos 6rgdos e tecidos no corpo humano. Como as doses absorvidas
em tecidos e drgdos ndo podem ser medidas diretamente, in vivo, e as medidas diretas com
detectores de radiacdo sdo praticamente restritas a localizacdes na superficie do corpo
(BUSHBERG et al., 2002), é preciso lancar mdo de um modelo fisico ou computacional
dosimétrico para sua estimativa. Um modelo computacional dosimétrico requer as seguintes
ferramentas basicas: um simulador realistico do corpo humano, algoritmos para simular fontes
radioativas e um cdédigo Monte Carlo para simular a interacdo da radiacdo com a matéria
(VIEIRA, 2004).

Atualmente, os simuladores mais realisticos sdo aqueles construidos a partir de dados
de imagens tomograficas de seres humanos (tomografia computadorizada e ressonancia
magnética). Estes fantomas (neologismo da palavra inglesa “phantom”) sdo baseados em
elementos de volume chamados voxels (voxel = volume do pixel; pixel = elemento basico em
uma imagem digital) (AMORIM, 2002).
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O objetivo deste trabalho foi o de desenvolver o0 modelo computacional dosimétrico
(referenciado neste trabalho como FAX/EGS4) e utiliza-lo para estimar as fracGes absorvidas
(FASs), as fracdes absorvidas especificas (FAES) e a razdo entre dose equivalente e atividade
de *'I acumulada, coeficientes de conversdo (CCs) usuais em dosimetria interna. Com estes
CCs e com informacdes sobre a biocinética do *!I que permita avaliar o tempo de residéncia
deste radionuclideo nos érgdos-fontes do paciente, é possivel otimizar uma atividade a ser
administrada, respeitando os limites de dose em 6rgéos e tecidos radiossensiveis estabelecidos

nos protocolos existentes (LIMA, 2002).
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2 REVISAO DE LITERATURA

Este capitulo estd dividido em duas partes. A primeira descreve o conceito de
medicina nuclear, principais radiofarmacos utilizados nesta &rea médica, principios de
funcionamento do equipamento de gama-camara e sua evolucdo historica, fisiopatologia do
carcinoma diferenciado de tiredide e topicos de dosimetria interna. A segunda parte tem por
tema métodos computacionais de exposi¢do que enfocam a dosimetria numeérica, apresenta a
evolugdo histérica dos fantomas de voxels, as técnicas Monte Carlo e os cddigos mais

referenciados que simulam o transporte da radiagéo e sua interagdo com o0 meio.

2.1 Medicina Nuclear

A medicina nuclear utiliza materiais radioativos no ser humano para fins diagndsticos
ou terapéuticos. Este estudo é baseado em imagens da biodistribuicdo fisioldgica e patoldgica
destes radionuclideos nos érgdos internos do paciente. Sdo procedimentos extremamente
sensiveis, uma vez que os efeitos fisioldgicos precedem os efeitos anatdmicos e, portanto,
permitem identificar a presenca de muitas patologias ainda na fase inicial. Sao procedimentos
seguros, indolores e, na sua grande maioria ndo dependem de sedacdo. Para o diagndstico, o
principio consiste em associar os radionuclideos a uma variedade de combinag¢Ges quimicas,
os farmacos. Estas combinagdes quimicas, preparadas de forma satisfatoria para uso humano,
sdo conhecidas como radiofarmacos. A maioria dos radiofarmacos usados em um servico de
medicina nuclear é produzido utilizando o *™Tc, que é obtido através do gerador de
®Mo/*™Tc (Molibdénio/Tecnécio) que produz o **™Tc na forma de Pertecnetato do Sédio
(Na®™Tc). Este radionuclideo, associado a determinado farmaco, produz um radiofarmaco

especifico.
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A escolha do farmaco depende do 6rgdo de interesse. Por exemplo: ™ Tc associado ao

MDP (Acido Metilenodifosfonico) é usado para cintilografia ¢ssea; o *™Tc associado ao

DTPA (Acido Dietilenotriaminopenacético) é usado para cintilografia renal e inalacdo

pulmonar. Na Tabela 1 observam-se exemplos de farmacos que quando associados com o

%M ¢, produzem radiofarmacos que séo utilizados em alguns estudos em medicina nuclear.

Tabela 1: Exemplos de alguns radiofarmacos utilizados em medicina nuclear.

FARMACOS

RADIOFARMACOS

TIPOS DE EXAME

METILENODIFOSFONATO

ACIDO DIETILENOTRIAMINOPENTACETICO
MACROAGREGADO DE SORO ALBUMINA
HUMANO

DEXTRAN 500

ESTANHO COLOIDAL

ETILENODICISTEINA DIETEL ESTER

ACIDO DIISOPROPILIMINODIACETICO

PIROFOSFATO DE SODIO

ACIDO DIMERCAPTOSUCCINICO

MYOVIEW

CARDIOLITE

‘D, D ETILENODICISTEINA

FITATO

MDP - *"T¢

DTPA - ¥™T¢

MAA - *"T¢
DEXTRAN 500 -
99mTC

Sn - "T¢

ECD - ¥™T¢

DISIDA - ®"Tc
PIRO — *MT¢

DMSA - ®™T¢c
TETROFOSMIN -
99m-|-c

SESTAMIBI - *™T¢

EC - ¥"Tc

FITATO - *"T¢

Cintilografia dssea

Estudo da funcéo renal,
cerebral e pulmonar

Cintilografia pulmonar

Estudo do sistema

linfatico

Cintilografia
esplénica

hepato-

Estudo da
cerebral

funcéo
Cintilografia
hepatobiliar

Cintilografia 0Ossea e
estudos circulatorios

Estudo da funcéo renal

Cintilografia do
miocérdio
Cintilografia do
miocardio

Estudo da funcéo renal

Cintilografia hepética
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As substancias radioativas utilizados para terapia ndo sdo produzidos nos servicos de
medicina nuclear e normalmente ndo sdo associados a nenhum farmaco, como exemplo o

lodeto de Sdédio (Nal) usado para tratamento de Radioiodoterapia.

A administracdo de substancias radioativas no paciente pode ocorrer por inalagéo,
injecdo e ingestdo. Normalmente, sdo administrados em quantidades de investigacdo
(atividades menores que 1,11 GBq (30 mCi)) (CNEN-NE-3.05, 1996) e ndo produzem efeitos
terapéuticos, salvo no caso de tratamento de hipertireoidismo (doencas de Graves/Plummer) e

em alguns casos de ablacéo de restos de tecido tireoidiano.

A Figura 1a apresenta uma imagem de um paciente que recebeu uma injecédo de 1,11
GBq (30 mCi) ®™Tc-MDP para a realizacdo de um exame de cintilografia 6ssea de corpo
inteiro nas projecOes anterior e posterior. Por esta imagem pode-se observar a concentracdo
do radiofarmaco no sistema esquelético do paciente. A Figura 1b mostra uma imagem de um
paciente ao qual foi administrado uma atividade de 74 MBq (2,0 mCi) de **!I na realizago de
um exame de varredura de corpo inteiro nas projecdes anterior e posterior, conhecido com
varredura pré-dose. Nesta imagem, observam-se areas de hiperconcentracdo do **I nas

regides de glandulas salivares, restos de tecido tireoideano, estdbmago, algas intestinais e

bexiga.
-
- .’1‘ - 1 =
it '
RT - " LT RT
ANT POST

(a) (b)

Figura 1: Imagens cintilograficas de exame de medicina nuclear. Os meios de administragdo do radiofarmaco no
paciente foram — (a) injecdo e (b) ingestéo.
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A partir da administracdo do radiofarmaco no paciente, estudos fisiol6gicos e
anatdmicos sdo realizados através de imagens geradas por um equipamento conhecido como
gama-camara ou camara de cintilagdo (Figura 2). Assim, apds o paciente inalar, ser injetado
ou injerir o radiofdrmaco h4 emisséo de radiagdo do paciente que sensibiliza os receptores de
radiacdo do equipamento. Estes receptores geram sinais analdgicos que sdo convertidos em
sinais digitais no computador gerando a imagem digital chamadas de imagens de medicina

nuclear ou cintilografias.

Figura 2: Realizagdo de um exame de medicina nuclear usando um aparelho gama-cadmara, fabricado pela
ADAC modelo Vertex (Dual Head).

2.1.1 Evolucdo histérica

A historia da medicina nuclear comegou com o fundamento biolégico do "principio de
tracadores”, proposto por George de Hevesy em 1913, através de experiéncias com nitrato de
chumbo marcado com o nuclideo radioativo **°Pb, mostrando sua absorcdo e seu movimento
em plantas. 0 primeiro estudo fisiolégico com material radioativo em seres humanos foi
realizado em 1926 por Blumgart, do Departamento de Medicina da Escola Medica de
Harvard, no qual foi injetado o Bismuto-214 (**Bi) com a finalidade de calcular a velocidade
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do fluxo sangiiineo em pacientes sadios e doentes. Este sucesso soO foi possivel em 1931 com a
invencdo do detector Geiger-Miller em 1928 (NOGUEIRA, 2001). Ainda no ano de 1931,
Lawrence inventou o ciclotron, acelerador de particulas que produz vérios radionuclideos
usados na medicina nuclear (lodo-123, F-18 e Gélio-67, por exemplo). Entretanto, a producao
de quantidades suficientes de radionuclideos para uso médico s se iniciou com o advento dos
reatores nucleares em 1946 e 1947. No ano de 1938, Hertz e colaboradores usaram o **!| para
o0 estudo da tiredide com fins de diagndstico e, em 1946, o processo foi usado com sucesso
por Seidlin e Marinelli para tratamento de cancer da tiredide. Em 1947, Seaborg e Segre
produziram o **™Tc, através do gerador de **Mo, como dito anteriormente (item 2.1). O *™T¢
somente foi usado clinicamente em 1961 por Harpe e colaboradores (FREEMAN;
BLAUFOX, 1996). Atualmente este radionuclideo ¢ amplamente utilizado em exames de

medicina nuclear.

Em 1951, Benedict Cassen desenvolveu o primeiro Scanner (Contador) retilineo
automatico com base em cristais de Tungstato de Calcio, aumentando a visualizacdo da
tiredide e aperfeicoando a eficiéncia de deteccdo da radiagdo gama. Ainda neste ano, o fisico
Hal Anger utilizou cristais de lodeto de Sédio ativado com Talio Nal(Tl), em detectores até
hoje usados nos equipamentos de medicina nuclear (gama-camara) (FREEMAN;
BLAUFOX, 1996).

Na década de 1960 diferentes versdes de gama-camaras foram utilizadas em servicos
de medicina nuclear. No entanto, o grande avango destes equipamentos comegou somente na
década seguinte, com a utilizagdo de cristais de Nal(Tl) com didmetros maiores e as técnicas
tomograficas. Ainda no final dessa decada, Jaszczak desenvolveu as gama-camaras
tomograficas do tipo SPECT (Single Photon Emission Computed Tomography) (CASTRO et
al., 2000). Atualmente, este tipo de equipamento € o mais usado nos servigos de medicina
nuclear. No final da década de 70, Gordon L. Brownell e colaboradores no Hospital Geral de
Massachusetts e Michael E. Phelps e colaboradores da Universidade da California em Los
Angeles, desenvolveram gama-camaras tomografica para PET (Pdsitron emission

tomography) o mais moderno método de diagnostico por imagem.
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2.1.2 Radioiodoterapia

Radioiodoterapia é uma técnica de tratamento de doencas benignas (Graves/Plummer)
ou do carcinoma diferenciado da tiredide (CDT). Nesta pratica, 0s pacientes tirectomizados
s30 submetidos & ingestdo de iodeto de sodio (Na**1), que reage fisiologicamente com restos
de tecido tireoideano, metastase e outros Orgdos e tecidos do corpo humano. Esta terapia

basea-se na habilidade de células de origem tireoideanas absorver o iodeto de sédio.

A seguir, sdo apresentadas algumas caracteristicas patoldgicas do carcinoma
diferenciado da tiredide.

2.1.2.1 Carcinoma diferenciado da tiredide

E a modalidade de cancer da tiredide que apresenta células, embora malignas, com
capacidade funcional proxima de uma célula benigna. Em outras palavras os canceres
diferenciados da tiredide podem captar o iodeto, introduzi-lo em uma matriz protéica chamada
tireoglobulina, e até sintetizar hormonios T3 (Tironina — possui 3 atomos de iodo na sua
molécula) e T, (Levotiroxina — possui 4 atomos de iodo na sua molécula). Em suma, cancer
diferenciado da tireoide refere-se ao caso em que as células séo funcional e morfologicamente
proximas a células normais da tiredide (MEDEIRQOS, 2005). A maioria dos tumores sao

clinicamente assintomatico e agressivo com alto indice de recorréncia.

Classificacdo, Incidéncia e Patologia

O cancer da tiredide é a neoplasia maligna mais freqtiente do sistema endocrinolégico,
apesar de ser uma patologia relativamente rara, sendo responsavel por aproximadamente 1%
dos novos casos da doenca (EDWARDS et al., 2002, apud GOLBERT et al, 2005). A cada
ano, nos EUA, surgem 14.000 novos casos, e ocorrem 1.100 mortes decorrentes do carcinoma
diferenciado da tiredide (SHAH et al., 1995, apud GOLBERT et al, 2005). No Brasil, esses
numeros sdo proporcionais, ocorrendo 66 novos casos por ano em cada 100.000 habitantes
(PARKIN et al., 1998, apud GOLBERT et al, 2005).
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A incidéncia do sexo feminino é 2 a 4 vezes maior que no sexo masculino (onde é
mais agressivo) para uma média de idade de 45 a 50 anos e na raca branca 3 a 4 vezes maior
gue na raca negra. Nodulos tireoideanos em pacientes masculinos, abaixo dos 20 anos e acima
dos 60 anos, apresentam maior malignidade quando comparados com o sexo feminino
(STAMFORD, 1997).

As neoplasias tireoideanas sdo classificadas de acordo com o tipo histologico em
carcinoma medulares (carcinoma tereoideano derivados de células "c"), carcinoma papilar e

folicular (diferenciados) e anaplasico ou indiferenciado (COELI et al., 2005).

A maioria dos tumores tireoideanos, com excecdo do carcinoma medular, deriva-se da
célula folicular, que origina neoplasias benignas e malignas com diferentes caracteristicas
fenotipicas, bioldgicas e clinicas. Os carcinomas papiliferos e foliculares sdo considerados
carcinomas diferenciados da tiredide, porque eles mantém semelhanca tanto estrutural como
funcional com o tecido tireoideano normal, eles sdo responsaveis por 94% dos canceres de
tiredide. O carcinoma medular da tiredide, tumor neuroendocrino originario de células
parafoliculares, corresponde a 5% dos casos, € o0 carcinoma anaplasico que deriva da
rediferenciacdo dos CDT é responsavel por aproximadamente 1% dos carcinomas de tiredide
(GOLBERT et al., 2005).

De uma maneira geral, o carcinoma papilar € o mais comum, 60 a 80% dos casos
crescem lentamente e a descoberta do tumor ocorre durante o exame fisico do paciente
(ndédulo tireoideano assintomatico). O progndstico desta patologia é 6timo enquanto o tumor
estiver confinado ao pesco¢o e tanto o tratamento como o acompanhamento forem
apropriados. Mesmo na presenca de metastases, a sobrevida é longa, mas € reduzida nos casos
de invasdo Ossea, cerebral ou pulmonar difusa. Os tumores com maiores dimensdes
apresentam pior prognéstico. Aproximadamente 10% dos carcinomas papilares apresentam
uma capsula bem definida, fator de bom prognéstico. Em tais tumores, o tamanho tumoral ndo

influi no progndstico, enquanto a capsula se mantiver intacta (STAMFORD, 1997).

O carcinoma folicular corresponde entre 15 a 25% de toda a neoplasia da tiredide,
apresenta um progndstico pior quando comparado com o carcinoma papilar, pois ocorre no
grupo etario mais idoso, sendo maior a presenga de metéastases, bem como a incidéncia de
mortalidade. A maioria dos carcinomas foliculares € encapsulada e mesmo quando existe

invasdo minima o prognostico é mais favoravel (STAMFORD, 1997).
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Quase todos os estudos de sobrevida do carcinoma papilar e folicular mostram
aumento da mortalidade a medida que se relaciona a idade ao diagndstico. A incidéncia de
recorréncia tumoral é elevada em ambos 0s extremos, isto é, idade avancada e diagnostico
tardio. Apesar da recorréncia elevada e da maior incidéncia de metastases, 0 paciente jovem
apresenta melhor resposta a terapia. De um modo geral, pacientes com carcinoma de tiredide
bem diferenciado, diagnosticado apds os 40 anos, devem ser tratados de forma agressiva
(tireoidectomia total e radioiodoterapia) (MAIA et al., 2007).

As alteragdes que ocorrem no carcinoma diferenciado da tiredide devem ser
bem conhecidas, pois o sucesso da radioiodoterapia depende da capacidade do tumor
concentrar iodeto. A diferenca entre tumores benignos e malignos é mais evidente quando se
considera a resposta ao estimulo com TSH (sigla que se refere a expressdo inglesa de
hormdnio estimulador da tiredide — thyroid stimulating hormone). A fixacdo de iodeto é
estimulada pelo TSH tanto nos tecidos normais quanto nos adenomas (MEDEIRQS, 2005).

Diagnostico de cancer diferenciado da tiredide em nddulos tireoideanos

A apresentacdo mais comum do carcinoma papilar e folicular da tiredide é a presenca
de um nddulo tireoideano ou uma massa cervical assintomaticos. O carcinoma diferenciado da
tiredide pode se expandir por invasao direta de tecidos adjacentes, infiltracdo linfatica ou via
vascular. Os fatores que aumentam a probabilidade de infiltragdo tumoral sdo: historia prévia
de irradiacdo externa cervical, alteracGes da voz, sindrome de Horner e disfagia. A fixacdo da
tiredide as estruturas cervicais e a presenca de linfonodomegalias sdo compativeis com
doenca invasiva. Nodulos com crescimento rapido ou acima de 4,0 cm de didmetro
apresentam maior probabilidade de infiltragdo tumoral (STAMFORD, 1997).

Nodulos com menor incidéncia de malignidade incluem aqueles que envolvem todo
um lobo tireoideano (tireoidite subaguda), ndédulos grandes com bordos lisos bem definidos
(cistos) e 0s nddulos associados ao hipertireoidismo. O risco de malignidade também é menor
nos bdécios multinodulares. Apesar de todas estas associagdes, estes achados ndo sao
especificos. Portanto, é necessario progredir na investigacdo (STAMFORD, 1997).

A avaliacdo clinica nem sempre é sensivel para detectar uma disfuncao tireoideana,
principalmente no idoso. O unico exame laboratorial requisitado rotineiramente é o TSH

sérico, que identifica os pacientes com hipertireoidismo ou hipotireoidismo e que aumenta a
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probabilidade de adenoma e a reducdo para tumor maligno. O TSH elevado é sugestivo de
hipotireoidismo, sendo que a possibilidade de tecido tireoideano aumentado ocorre pelo
estimulo do TSH. A aspiracdo/puncdo bidpsia guiada por ultrassonografia confirma este
diagndstico (MAIA et al., 2007).

2.1.2.2 Tratamento

O tratamento primario do cancer da tiredide é cirdrgico, que pode ser uma
tereoidectomia total ou parcial. No tumor multiplo (87% dos casos) com invasdo capsular ou
vascular, com extensdo extra-tireoideana ou ndédulo maior que 1,5 cm, estd indicada a
tireoidectomia total, preservando-se uma quantidade minima de tecido tireoideano (protecdo
das paratiredides e do nervo recorrente laringeo). A tireoidectomia parcial (lobectomia) pode
ocasionar recorréncia de 10 a 40%. O segundo argumento da tireoidectomia total é a melhor
resposta da radioiodoterapia para ablacdo de restos tireoideanos. A tireoidectomia total
também tem como vantagem provocar o hipotireoidismo, que resulta numa elevagéo do TSH,

que permite avaliacdo posterior de metéstases funcionantes (STAMFORD, 1997).

Apds a tireoidectomia, o tratamento convencional através da radiacdo ionizante é
baseado na sensibilidade seletiva do tecido tumoral quando comparada com o tecido normal
(LIMA, 2002).

A ablacdo pés-cirdrgica de restos tireoideanos através do uso de **I tem seu valor
reconhecido no acompanhamento de paciente com carcinoma bem diferenciado da tiredide. A
ablacdo de restos tireoideanos elimina a presenca de tecido tireoideano e também reduz a
incidéncia (global) de recorréncia tumoral e com isso aumenta a sobrevida. As principais
indicacdes da radioiodoterapia sdo na ablacdo de restos tireoideanos, com captagdo acima de
0,5% ou quando o tumor primario for irressecavel (tumores acima de 1,5 cm, com invasdo
linfatica, sangiinea ou, capsular, pacientes acima de 40 anos com carcinoma papilar e
qualquer paciente com carcinoma folicular, ou com TSH acima de 30 pU/ml — a concentragéo
de TSH no sangue é dada em micro unidades por mililitros) (MEDEIRQOS, 2005).

Apdbs um preparo adequado do paciente (suspensdo de hormonios tireoideanos, isto €,

uma dieta pobre em iodo), uma varredura de corpo inteiro com *31 ou *?*| (varredura pré-
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dose) deve ser obtida para avaliar a presenca de restos de tecido tireoideano ou metastases
funcionantes e a captacdo cervical, parametros que ajudam a definir a atividade a ser
administrada no tratamento (STAMFORD, 1997).

A atividade ideal para ablacdo de restos de tecido tireoideano é alvo de controvérsias.
O método de atividade fixa € 0 mais empregado e tem por base a administracdo de atividade
de *!1 que varia de 2,775 a 11,1 GBq (75 a 300 mCi) com um sucesso de 85 a 90%, com
aplicacdo Unica. Apesar de existirem algumas vantagens com a ablacdo dos restos de tecido
tireoideano atraves de atividades baixas de 1,11 GBq (30 mCi), a qual ndo requer internacéo e
implica em uma menor dose efetiva ao paciente, este método apresenta como principal
desvantagem o sucesso em apenas 53% dos casos, segundo Harbert (1996 apud LIMA, 2002).
Micrometastases ndo detectadas recebem uma dose muito baixa, existindo também uma maior
incidéncia de radio-resisténcias as terapias subsequentes. O método de atividade fixa, além de
ser mais pratico, ja provou ter um 6timo custo-beneficio (STAMFORD, 1997).

As metastases tireoideanas podem ser loco-regionais (linfonodos cervicais e
mediastinais) ou distantes (pulmonar e dssea). H& casos em que elas sdo identificadas no
momento da cirurgia ou nas pesquisas de corpo inteiro com **!1 apés a cirurgia. Também hé

aquelas que surgem anos apds o diagndstico através dos exames de controle (LIMA, 2002).

Outro método de tratamento com metastase funcionante € o método de atividade
administrada maxima. Desenvolvido no Memorial Sloan-Kettering Center Institute, consiste
em administrar uma atividade de **!I que libere uma dose de radiacdo méxima no tumor, de
forma que se evite a mais séria das complicacOes, a depressdo da medula 6ssea. O grupo do
Memorial Sloan-Kettering Center Institute recomenda o limite de dose para o sangue de 0,2
Gy ja que a dose acima desse limite pode acarretar uma supressdao da medula dssea
clinicamente significante. Além disso, recomenda que a retencdo no corpo 48 h apds o
tratamento nédo exceda 4,4 GBq (120 mCi) para evitar uma liberacdo excessiva e prejudicial
do *!1 ligado a proteinas (PB **!1) no sangue proveniente do tumor destruido. A retencdo néo
deve exceder 3 GBq (80 mCi) no caso de metastase pulmonar para evitar pneumonite da
radiacdo (LIMA, 2002).
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2.1.2.3 Acompanhamento do tratamento (Follow-up)

A reposicdo hormonal deve ser iniciada ap6s a realizacdo de varredura pos-dose
terapéutica. A supressdo tireoideana € mantida e o paciente deve ser re-estudado 9 a 12 meses
apos a dose inicial, e depois anualmente (se os resultados dos exames forem negativos para
restos de tecidos tireoideano ou metéstases). O acompanhamento laboratorial € feito com
dosagens hormonais que se mostra mais sensivel do que apenas a varredura com **!I para
avaliacdo recidiva de metéastases funcionantes. A varredura Gnica com **!| apresenta maior
incidéncia de falso-negativos, isto é, o resultado negativo para uma determinada patologia
pode ndo ser o verdadeiro. A varredura com 2Tl ou Sestamibi com %™ Tc é uma alternativa
para avaliar estes casos. A principal vantagem destas varreduras é ndo sofrer influéncia do
TSH e, portanto, ndo haver necessidade de suspender o tratamento hormonal (GOLBERT et
al., 2005).

A principal contra-indicacdo da radioiodoterapia € para a paciente gestante. Estas
pacientes devem ser acompanhadas clinicamente (exame fisico), laboratorialmente e por
puncao-bidpsia e cirurgia, se necessario. A varredura e a dose ablativa com **!I devem ser
proteladas até o pos-parto (STAMFORD, 1997).

2.1.3 Dosimetria Interna

O objetivo da dosimetria interna & quantificar a energia depositada por material
radioativo em 0rgdos ou tecidos do corpo humano. Considerando que seja impossivel a
medida desta energia, por tratar-se de organismos vivos, pode-se estimar a dose interna nas

regides de interesse atraves de estudos experimentais ou simula¢fes computacionais.

Em procedimentos de medicina nuclear, diagnostico ou terapéutico, é de fundamental
importancia a estimativa de dose nos 6rgaos considerados radiossensiveis (ICRP 53, 1988).
Neste processo, a incorporagdo do radiofdrmaco pelo paciente pode ocorrer por inalacao,
ingestdo e injecdo, sendo a eliminacdo através da excrecdo urinéria e fecal, exalacdo ou

perspiracdo. Durante a permanéncia do radionuclideo no corpo humano, os 6rgédos estdo
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expostos a radiacdo ionizante e, portanto, torna-se de fundamental importancia a estimativa da

dose equivalente e dose efetiva.

A estimativa de dose, neste processo, envolve o proprio sistema biologico do corpo
humano e suas propriedades fisicas e radiologicas. As consideracfes fisicas incluem: a
atividade inicial dos radionuclideos envolvidos, os tipos de radiacfes emitidas, as energias e
abundancias das emissdes, tempo de meia-vida dos radionuclideos e, por fim, a fisica do
transporte de energia dessas emissdes. Com relacdo ao sistema bioldgico deve-se considerar
as distribuicdes de atividades dentro de cada 6rgdo do corpo onde o radionuclideo foi
depositado, bem como suas taxas de excre¢do. Para a estimativa da dose em um dado 6rgao
ou tecido, as caracteristicas fisicas e bioldgicas acima citadas devem ser simuladas, 0 mais
proximo possivel da realidade. Esta simulacdo permite estimar o coeficiente de conversdo

(CC) entre a dose equivalente e a atividade acumulada do radionuclideo no paciente.

No tratamento de radioiodoterapia, 0 objetivo é concentrar altas doses nos restos de
tecido tireoideano e metastases, minimizando a dose nos ¢rgdos e tecidos sadios da
vizinhanca. Esta premissa requer uma estimativa acurada da atividade administrada no
paciente. Assim, a estimativa dos CCs nos 6rgdos realizada nas simulacGes permite o ajuste
desta atividade, melhorando a eficécia do tratamento.

As primeiras publicacBes para estimativas de dose absorvida média em varios 0rgaos
do corpo datam de 1948 (MARINELLI et al., 1948). A maior parte das deducdes dos calculos
era proveniente de experimentos em animais. A Unica excecdo era 0 caso da captacdo do iodo
pela tiredide, obtida em intervalos de tempo conhecidos, através de medidas externas
utilizando um contador Geiger-Mdller em uma posicdo fixa direcionado a tiredide do

individuo.

Para Marinelli e colaboradores (1948), quando um radiois6topo emitia somente
radiacdo beta, a dose era essencialmente confinada na regido contendo o material, por que o
alcance da particula beta no tecido € somente de alguns milimetros. Segundo Marinelli e
colaboradores, esta dose é proporcional a concentracdo de atividade (atividade/massa), ao

tempo de meia vida do isétopo e a energia média por desintegracdo das particulas beta.

Se a substancia fosse emissora de raios vy, o problema da avaliacdo da dose se tornaria
mais complicado, pois a energia liberada ndo seria totalmente depositada no érgdo-fonte. A
taxa de dose absorvida devida a emissdo dos raios y de um orgdo-fonte, e presente numa

determinada concentracdo de atividade (atividade/massa), seria proporcional a esta
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concentracdo de atividade e a taxa de exposicao por desintegracdo da fonte (considerando-a
pontual) em um meio infinito, multiplicado por um fator geométrico que dependeria do
tamanho e forma da massa de tecido que estava sendo considerado e da absor¢do desse tipo de

radiacéo.

O célculo desse fator geométrico sO era possivel para geometrias simples, como
esferas e cilindricos. Atualmente, as estimativas dos calculos de dose absorvida na tiredide e
nos restos de tecido tireoideano ou metastases, sdo baseados nas equacbes de Marinelli-
Quimby (LIMA, 2002).

2.1.3.1 A Biocinética do lodo

O comportamento biocinético do iodo foi estudado extensivamente por diversos
autores (ICRP 30, 1979 apud CAMPOQOS, 2005) levando em consideracdo os fluxos e trocas
fisioldgicas existentes. O modelo usado no relatério de estimativa de dose do MIRD descreve
a retencdo do iodo em 0rgdos e tecidos em termos de fungdes exponenciais com até quatro
componentes. Um modelo apropriadamente simples para célculos de doses absorvidas, deve
incluir valores de captacédo para tirdide, estbmago e intestinos junto com uma componente de
excrecdo urinaria (ICRP 53, 1988).

Nos modelos, a incorporacdo do iodo pode ser por inalacdo ou ingestdo. Por ser
fortemente volétil, o iodo pode ser incorporado via pulm@es. A sua absor¢do no sistema
respiratorio € classificada como F (fast) (ICRP 66, 1994), isto &, 100% do iodo inalado é
absorvido em 10 minutos. Por outro lado, a incorporacdo por ingestdo depende do tipo de
alimentacdo, da forma de complexagéo deste radionuclideo, determinante na maneira como o
iodo € fixado na tiredide (CAMPOS, 2005).

O modelo compartimental da biocinética do iodo no interior do corpo apresentado no
relatorio 30 da ICRP é ilustrado na Figura 3 (ICRP 30, 1979 apud CAMPOS, 2005).
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Ts =6 horas Ty = 80 dias
Portas de .
entrada TIROIDE
Mo 1

Resto do
corpo

Te. =12 dias

Urina

Fezes

Figura 3: Modelo biocinético do iodo adaptado por Campos (2005).

Neste modelo, o iodo que penetra no sangue pelas portas de entrada é removido com uma
meia-vida bioldgica (T,) de 6 horas. Uma vez que o iodo se encontra no sangue, 30% desse iodo
vai para a tirdide e 70% é eliminado pela urina. A meia-vida biolégica do iodo na tir6ide (Ty) é
de 80 dias para 0 adulto (ICRP 53, 1988). O iodo em sua forma organica, distribui-se no resto

do corpo, com meia-vida (T¢) de 12 dias. A partir deste compartimento, 80% do iodo retornam

ao sangue como iodo inorganico e 20% do iodo sdo eliminados pelas fezes (ICRP 30, 1979
apud CAMPQOS, 2005).

Como apresentado na Figura 4, o iodo entra e sai dos 6rgdos via sangue. Neste caso a
cinética do radionuclideo em outras regides do corpo ndo precisa ser considerada para avaliar
os tracos fisioldégicos do oOrgdo de interesse. Assim, cada regido pode ser analisada
independentemente e 0 modelo torna-se relativamente simples, podendo ser aplicado para
determinar parametros fisioldgicos de regides especificas a partir de dados obtidos, seja por
monitoracdes externas com uma sonda de Nal ou monitor Geiger-Miller, seja atraves de
imagens quantitativas com uma camara de cintilacdo planar ou um sistema tomogréafico de
SPECT ou PET (Positron Emission Tomography) (SIEGEL et al., 1999 apud LIMA, 2002) .
A biocinética simulada neste trabalho esta baseada nas imagens obtidas pela gama-camara de

cintilagdo planar.
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2.2 Modelos Computacionais para Avalia¢cdes Dosimétricas

2.2.1 O Esquema MIRD

Na sequéncia, é apresentado o método computacional desenvolvido para dosimetria
interna referenciado como o “esquema MIRD” (Medical Internal Radiation Dose) (SNYDER
etal., 1975). O MIRD foi implementado no software MIRDOSE 3 (STABIN, 1994 e 1996).

O MIRD é um dos métodos mais utilizados para avaliagdes dosimetricas internas. Esta
técnica tem sido descrita em muitos documentos ao longo dos ultimos anos. A ICRP (ICRP

53, 1988) desenvolveu uma metodologia similar ao MIRD.

O objetivo da dosimetria interna € o calculo da dose absorvida em um 6rgéo ou tecido,
definida como a energia média depositada de radiagdo ionizante por unidade de massa do
tecido ou 6rgdo (ICRP 60, 1990). Para este calculo, segundo o modelo MIRD, é necessario
determinar qual € o numero total de transi¢cdes nucleares que ocorrem no orgdo-fonte, num
determinado tempo, e a quantidade de energia depositada no érgdo-alvo por unidade de massa
do orgdo-alvo. A composicdo de um modelo computacional dosimétrico especifico para

dosimetria interna requer o conhecimento:
e do radionuclideo e sua atividade administrada;

e de cada tipo de emissdo radioativa devido ao decaimento do radionuclideo, sua

freqiiéncia e energia média emitida por decaimento em forma de radiagéo;
e da fracdo da atividade administrada em cada 6rgéo ou tecido (fonte);

e do tempo em que material radioativo reside em cada 6rgao ou tecido — o tempo
médio efetivo (ou tempo de residéncia). A atividade acumulada é a atividade

administrada vezes o tempo de residéncia;
e da massa de cada 6rgao ou tecido.

O esquema MIRD implicitamente assume que a atividade acumulada é uniformemente
distribuida dentro do érgdo-fonte e que a energia da radiacdo € uniformemente depositada
dentro do 6rgdo-alvo (ZAIDI; SGOUROS, 2003).

Em um exame de medicina nuclear, como por exemplo, uma varredura pré-dose de

corpo inteiro com o **!1, (Figura 1b), o radiofarmaco administrado no paciente ira concentrar-
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se nos restos de tecido tireoideano e nas metastases. Os 0rgdos e tecidos onde ocorre esta
concentracdo passam a ser fontes radioativas, isto é, orgdos-fontes, e 0s outros 6rgaos que sao
irradiados, orgdos-alvos. Naturalmente, os 6rgdos-fontes também sdo considerados Orgaos-
alvos. Na Figura 4, os orgdos-fontes sdo: glandulas salivares, restos de tecido tireoideano,
estdmago, alcas intestinais e bexiga.

Figura 4: Exame de pesquisa de corpo inteiro com **!1. Imagens adquiridas com uma gama-camara GE -
Starcam 3200.

No modelo MIRD, a estimativa da dose absorvida é baseada num método que
combina as caracteristicas fisicas e a distribuicdo bioldgica do radionuclideo nos 6rgdos-
fontes. Considerando as propriedades fisicas do radionuclideo, deve-se inicialmente
determinar o nimero de particulas de um determinado tipo de radiacdo emitidas por transicdo
(ni) que ocorre dentro dos érgdos-fontes. Para isto, é necessario saber as fracbes da atividade
administrada que sdo concentradas nos érgdos-fontes (An) e o tempo de permanéncia do
radionuclideo nestes 6rgaos-fontes (t). Com o produto destes dois parametros define-se a
atividade acumulada (Ay) para cada 6rgao-fonte, sendo (YORIYAZ, 2000),

A, = Ae @)

onde A« € a constante efetiva de decaimento (no modelo MIRD, k e h indexam,

respectivamente, 6rgdo-alvo e 6rgédo-fonte).

A atividade acumulada é calculada na integral entre os limites de zero a infinito, e

sabendo que Aerr = IN2/ty 06t €NtAO
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'&h =1,4427 Aht1/29ff (3)

Quando a atividade acumulada no dérgdo-alvo € normalizada pela atividade

administrada, obtemos uma nova grandeza, definida no MIRD como o tempo de residéncia

(zn)
7, = A A (4)
onde A, é a atividade administrada.

A fracdo da atividade administrada em um drgdo-fonte (An) é um percentual (f,) da
atividade administrada no paciente (A,). Tem-se:

f h= Ah/Ao (5)

O produto da energia média liberada na emissdo de um tipo de radiacdo (E;) pelo
namero de particulas emitidas nas transi¢cdes nucleares fornece a energia média emitida por
radiacdo e por transicdes nucleares (A; = niEj)). O produto deste termo pela atividade
acumulada, fornece a energia da radiacdo emitida pela concentracdo da atividade administrada
no 6rgdo-fonte, num certo intervalo de tempo (AjA). Esta energia é isotropicamente emitida
em todas as direcdes. A energia absorvida pelos 6rgdos-alvos é uma fracdo da energia emitida
pelos oOrgaos-fontes. Esta € a chamada Fracdo Absorvida (FA) por um dado Orgao-alvo.
Dividindo FA pela massa do 6rgdo-alvo (my), obtém-se a Fracdo Absorvida Especifica (FAE)
(YORIYAZ, 2000).

Portanto, no modelo MIRD, a estimativa da dose absorvida em um érgédo-alvo envolve
a conversao da concentracdo das atividades nos 6rgdos-fontes em energia emitida, que por sua
vez é convertida em energia absorvida nos érgdos-alvos. Esta conversdao envolve alguns
fatores, representados por S. O fator S depende da natureza da radiagdo, de suas caracteristicas

de absorcdo e do modelo anatémico. Ele é definido como sendo a razédo entre a dose média

absorvida por um determinado 6érgdo-alvo, 5(rk «— rh), e a atividade acumulada no o6rgéo-

fonte A,. Assim, a dose média estimada no 6rgéo-alvo k devida ao 6rgao-fonte h, é

D(r < r,)=AS(r «r,) (6)

A estimativa completa da dose no 6rgdo-alvo k € o somatorio das contribuicoes
individuais de cada érgdo-fonte, isto é,
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Dk = zh: 5(rk <~ rh) (7)
O fator S é calculado utilizando
S(r, < 1) =K. AFAE(r, < 1,), (8)

onde K é uma constante que depende das unidades utilizadas.

Portanto, a Equacdo (8) representa a dose absorvida no 6rgdo-alvo devida a todos os
orgdos-fontes por unidade de atividade acumulada, e a dose estimada no orgdo-alvo k é

calculada pela Equacéo (7).

Loevinger e colaboradores (LOEVINGER et al., 1991), publicaram os valores de A,
para 122 radionuclideos usados na 4rea médica. No caso do **!I, A, assume o valor de 4,77 x

10"** Gy.kg/Bq.s para a radiacdo gama com energia de 364 keV (LIMA, 2002).

As fracGes absorvidas sdo calculadas no sistema MIRD utilizando fantomas
matematicos e técnicas Monte Carlo. Estes valores sdo estimados para fontes de fétons numa
distribuicdo uniforme em varios 6rgdos do corpo representados por esferas, cilindro e
elipséides (SNYDER et al., 1969; BROWNELL et al., 1968).

O comité MIRD publicou uma compilacdo de valores "S", para 117 radionuclideos e
20 regibes fonte e alvo em um simulador heterogéneo constituido de uma série de formas
geométricas matematicas representando o corpo humano. Este simulador foi denominado
fantoma MIRD (SNYDER et al., 1975). A Figura 5 apresenta um diagrama de blocos para a

estimativa de dose absorvida em um determinado 6rgdo para fontes internas.
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MIRD
ESTIMATIVA DE DOSE ABSORVIDA PARA FONTES INTERNAS
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Figura 5: Diagrama de blocos para a estimativa da dose absorvida em um determinado 6rgdo, para fontes

internas, no modelo MIRD.
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2.2.2 O Software MIRDOSE 3

O MIRDOSE 3 foi desenvolvido originalmente por Stabin (STABIN, 1994 e 1996).
Na versdo MIRDOSE 3 deste software, desenvolvida na linguagem MICROSOFT VISUAL
BASIC, em ambiente Windows, o usuario pode selecionar mais de 200 radionuclideos com
seus dados fisicos disponiveis. O software dispe de dez fantomas matematicos, seis da série
do CRISTY/ECKERMAN (CRISTY; ECKERMAN, 1987) e quatro representando mulheres
adultas gravidas ou ndo (STABIN et al., 1995). Quando o usuario seleciona o radionuclideo e
o fantoma a serem usados, o0 MIRDOSE 3 obtém, num banco de dados calculados
previamente pelo cédigo ALGAM (WARNER; CRAIG, 1968), as FAs nos Orgdos-alvos
disponiveis no fantoma escolhido. Para calcular a dose absorvida nos 6rgdos-alvos, o usuario
deve marcar os 6rgdos-fontes e digitar seus respectivos tempos de residéncia. A Figura 6
mostra a interface de entrada do programa MIRDOSE 3. Clicando no botéo Calculate Doses,
0 usuario obtém um relatério com valores de dose absorvida por atividade administrada nos
orgaos-alvos desejados. O MIRDOSE 3 também pode calcular os fatores S se o usuério clicar

no botdo S-Value Table (neste caso, ndo é necessario estimar o tempo de residéncia).

Input dats for 131-1-53 _ (O x|
File  Help

— Elements r Nuclides —- Phantoms 1
Indium ~{1221-53 =

Il'tli' : }gi':'gg v 1 Adult [70 kg) 1 Adult Female - Nonpregnant
ridium - a .

Iron 125153 [t 15-year-old [57 ka) [t 3-month Pregnant Woman
Kiypton _ 126153 [T 1 10-year-old [32 kg]

Lanthanium 1291-53 [1 5-pear-old (19 ka] [ 6-month Pregnant Woman
Lead 130-1-53 — [T 1 1-year-old (9.8 kag)

Magnesium 131153 [ | Newborn (3.4 kg) [Tt 9-month Pregnant Woman
Manganese =]132-1-53 -

—Rezidence Times [hr]

[T Adrenals [T Testes

[+ Brain [ Thymus

[ Breasts [ Thyroid

[T Gallbladder Contents [~ Muscle [T Urin. Bl. Contents

[/ LLI Contents [ Ovarnies [ Uterus

[" Sl Contents [~ Pancreas [T Fetus

[T Stomach Contents [T Bed Mammow = Placenta

[T ULI Contents [ Cortical Bone [ Total Body

[” Heart Contents [~ Trabecular Bone

I Heart Wall [ Spleen Use ICRP 30 Gl tiact model? Yes
Select Al | Clear &l | Use Dynamic Bladder Model? Yes

— Module Module

j_l d Beport |

Self-dose 5-value:

Control Panel

Calculate Doses I

S-Walue Table

Sphere Size:

Sphere Diameter:

Label for Program Output:

Figura 6: Interface de entrada do programa MIRDOSE 3 (STABIN, 1994).
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O modelo MIRD esta muito bem estabelecido e 0 MIRDOSE 3 ¢ largamente utilizado

em clinicas e hospitais para avaliacbes dosimétricas.

Outros programas de dosimetria interna para radionuclideos foram desenvolvidos ao
longo do tempo, como o MABDOSE (Monoclonal Antibody Dosimetry), o qual calcula os
valores das fracdes absorvidas através de simulagdo Monte Carlo para uma esfera (tumor)
localizada no Homem de Referéncia (ZAIDI; SGOUROS, 2003). Um outro software RTDS
(LIU et al., 1999 apud LIMA, 2002) usado para radioimunoterapia, incorpora aspectos do
planejamento de terapia interna com radionuclideos, incluindo a farmacocinética e a

estimativa da dose através de um banco de dados.

O pacote de software de 3D-ID é usado para uma distribuicdo de anticorpos
monoclonais para um paciente especifico, através de imagens SPECT ou PET e combina esta
distribuicdo com informagGes anatdmicas obtidas, geralmente através de imagens de CT ou
MRI, fazendo uso de técnicas do point kernel (ZAIDI; SGOUROQOS, 2003).

Neste trabalho a metodologia do 6rgdo-fonte / 6rgdo-alvo é aproveitada, sendo que o
orgdo-fonte é o Volume-Quente (VQ). As fracBes de atividade sdo obtidas a partir das
imagens do paciente de varredura pré-dose. O fator S é o CC (em mSv/MBq-s) entre a dose
absorvida no 6rgao e a atividade acumulada. A atividade acumulada é a razdo entre o nimero

de historias da radiacao y e o rendimento do radionuclideo.

2.2.3 Modelos Antropomorficos

As primeiras aproximacdes para a avaliacdo da dose absorvida internamente, devido a
uma distribuicdo de um radionuclideo, foram semelhantes as técnicas de medicdo usadas para
fontes externas e implante de fontes de radio (NCRP, 1985). Entretanto, devido a sua
complexidade, a distribuicdo de dose de um radionuclideo no corpo humano usualmente tem
sido estimada ao invés de ser medida. As primeiras estimativas realizadas foram muito
simples e levaram em conta a atividade e o tempo de meia-vida efetiva do radionuclideo no
0rgdo ou tecido, a energia depositada e a massa do 6rgdo. Outra simplificacdo era assumir
uma distribuicdo uniforme do radionuclideo no 6rgdo de interesse. Basicamente, as
estimativas da taxa de dose absorvida foram feitas separadamente para a emissao 3 e emissao

v do radionuclideo. No caso da radiacdo B, foi assumido que a energia desta radiacdo era
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absorvida no préprio 6rgao que continha o radionuclideo. Para a radiacdo y, a dose absorvida
era estimada em um dado 6rgédo-alvo, levando em conta a energia de escape do 6rgdo-fonte e
o0 inverso do quadrado da distancia entre os dois 0rgdos. Estas primeiras estimativas de dose
foram realizadas utilizando modelos geométricos simples, como cilindros circulares retos e

esferas, para representagdes dos drgdos-fontes e 6rgdos-alvos (ZAIDI; SGOUROS, 2003).

2.2.3.1 Fantomas Matematicos

Estas aproximacdes dos modelos simples de 6rgdos especificos forneciam informacoes
razoaveis das doses internas devidas a distribuicdo de um radionuclideo, mas € natural que se
buscassem representacdes melhoradas de 6rgdos individuais como também do corpo humano,
e de técnicas que pudessem fornecer estimativas de dose mais precisas. Esta busca levou a um
processo de desenvolvimento mais apurado do modelo do corpo humano, os modelos
matematicos. Conceitualmente, o papel destes fantomas € representar, da melhor maneira
possivel, o corpo humano com seus 0rgaos e tecidos radiossensiveis. Nestes fantomas sdo
estabelecidas varias caracteristicas como massa, dimensGes dos 6rgdos, bem como as

composic¢des elementares dos tecidos e dos 6rgaos.

Entre as décadas 1950 e 1970, foram feitos os primeiros calculos de CCs com cortes
homogéneas semi-infinitas, tipicamente com 30 cm de largura, para elétrons e fotons
(SNYDER, 1967; BERGER; SELTZER, 1969; BECK, 1970). Logo a fatia semi-infinita foi
trocada por um cilindro eliptico (SIDEWELL et al., 1969; SNYDER, 1971), no qual foram
introduzidas heterogeneidades, como os pulmdes (SIDEWELL; BURLIN, 1973). Muitas
destas medidas e destes calculos de CCs foram publicados na ICRP 21 (ICRP 21, 1973).

O MIRD, no seu Panfleto N° 3 (BROWNELL et al., 1968) publicou as primeiras
estimativas de fracGes absorvidas de energia, obtidas através dos métodos Monte Carlo, para
fontes pontuais de fotons localizadas no centro de trés fantomas homogéneos com formas de

cilindro eliptico, cilindro circular reto e esfera.

O primeiro fantoma matematico (FISHER; SNYDER, 1967) foi desenvolvido para um
adulto masculino (mas continha ovario e Utero), com 22 6rgaos internos (ZAIDI; SGOUROQOS,
2003).
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Em 1969, o grupo do Oak Ridge National Laboratory (ORNL) desenvolveu o MIRD-
5 (SNYDER et al., 1969; SNYDER et al. 1978). Este simulador matematico do corpo humano
serviu como base para a compilacdo dos dados para 0 Homem Referéncia, publicados na
ICRP 23 (ICRP 23, 1975). Originalmente este simulador foi desenvolvido para céalculos de
dosimetria interna (SNYDER et al., 1974, 1975; CRISTY; ECKERMAN, 1987). A Figura 7a
mostra uma visdo frontal do MIRD-5. Este fantoma foi a base para varias derivacfes
representando criancas e adolescentes de varias idades (HWANG et al., 1975, 1976a, 1976b,
1976¢; JONES et al.,, 1976; DEUS; POSTON, 1976; CRISTY, 1980), adultos com sexo
definido, como o ADAM e a EVA mostrados na Figura 7b (KRAMER et al., 1982), e uma
mulher gravida (STABIN et al., 1995), mostrada na Figura 7c.

Estes fantomas também foram usados para calculos dosimétricos envolvendo fontes
externas: (DREXLER; KRAMER, 1977; KRAMER; DREXLER, 1979; KRAMER et al.,
1982; ZANKL et al., 1997). Muitos CCs para exposicOes externas e internas foram publicados
pela ICRP (ICRP 30, 1979; ICRP 53, 1988; ICRP 74, 1996) e pela ICRU (ICRU 57, 1998),

gue também publicou um relatoério especial sobre fantomas (ICRU 48, 1992).

Em 1996, Eckerman e colaboradores publicaram uma familia de fantomas
matematicos de 1, 5, 10, 15 anos e adultos. Este artigo resume diversas publicacdes anteriores

do Grupo do ORNL, com relacdo aos dados geométricos dos fantomas.
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(KRAMER et al., 1982); (c) Mulher gravida (STABIN et al., 1995).
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Outros fantomas matematicos foram desenvolvidos, com o homem de referéncia
brasileiro (GUIMARAES, 1995).

Com os avancos dos computadores digitais, foi possivel um melhoramento nos
modelos para o corpo humano e, com isso, uma maior rapidez e precisdo para os calculos de

dose numa distribuicdo interna do radionuclideo.

2.2.3.2 Fantomas de Voxels

Os modelos matematicos da anatomia humana acoplados a codigos de transporte de
radiacdo que usam técnicas Monte Carlo séo bastante eficientes do ponto de vista de célculos
dosimétricos, mas pouco exatos. Entretanto, estes modelos sdo apenas aproximacdes
anatdbmicas das caracteristicas reais do ser humano. Com os avangos dos computadores
digitais, foi possivel um melhoramento nos modelos antropomorficos e consequentemente,
uma maior rapidez e precisdo nas estimativas de dose em oOrgaos devida a fontes radioativas.
Estes novos modelos, conhecidos como modelos tomograficos ou de voxels, sdo baseados em
imagens bidimensionais (2D) obtidas do corpo humano, em pacientes submetidos a exames de
tomografia computadoriza (Computed Tomography, CT), ressonancia magnética (Magnetic
Resonance Imaging, MRI). As imagens 2D também podem ser obtidas a partir de um
conjunto de imagens oticas (SPITZER; WHITLOCK, 1998). Uma imagem tomogréafica é uma
representacdo de um “corte” transversal de um paciente. O empilhamento deste cortes,
imagens tridimensionais (3D), pode gerar 0s cortes sagitais ou coronais (imagens
bidimensionais, 2D). Uma imagem 2D ¢é formada por uma matriz de pixels (picture elements)
de tamanho definidos pelo tamanho da matriz. Um voxel é um pixel com uma altura
correspondente a espessura do corte tomografico. Durante o processamento das imagens
originais, as dimensdes do voxel podem ser alteradas para se ajustarem a um dado modelo
particular. Cada pixel em uma imagem 2D mostra as propriedades de atenuacdo média dos

fotons pelo voxel correspondente no paciente (BUSHERG et al., 2002).

Para a utilizacdo das imagens CT, no processo de dosimetria numérica, 0s voxels
correspondentes aos drgéos e tecidos radiossensiveis sdo individualmente nomeados, isto é, a
imagem 2D deve ser segmentada, reamostrada e classificada (VIEIRA, 2004). E preciso
processar a imagem original em um formato aceitavel para o uso no cédigo de transporte de

radiacdo. Entretanto, esta ndo é uma tarefa automaética, principalmente a segmentagéo, que
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requer delimitacdes das regides a serem uniformizadas em uma dada imagem 2D. Algumas
técnicas semi-automaticas podem ser utilizadas para detectar fronteiras entre estas regides
(GONZALEZ; WOODS, 2002).

Gibbs e colaboradores (GIBBS et al., 1984) foram os primeiros a trabalhar com
fantoma de voxels. Paralelamente, WILLIAMS et al., (1986), calcularam a dose provenientes
de fétons emitidos por uma fonte externa usando técnicas Monte Carlo em um fantoma de
voxels de um adulto masculino. ZANKL et al., (1988), construiram um fantoma tomografico
para aplicacdes em Radiologia e Protecdo Radiologica. Em 1992, foi desenvolvida uma

versdo tipo voxel do fantoma fisico Alderson-Rando (VEIT et al., 1992).

Em 1994, Zubal e colaboradores segmentaram 129 imagens tomogréaficas (cortes
transversais) de um paciente adulto com doenca hepatica, varrendo da cabeca até a metade das
coxas. Técnicas semelhantes também foram aplicadas na criacdo de um modelo de voxel para
a cabeca baseado em imagens MRI de alta resolugdo (ZUBAL et al., 1995). Estes fantomas
segmentados estdo disponiveis na pagina eletronica da universidade de Yale (ZUBAL, 2004)
e serviram como base para diversos trabalhos de estimativa de dose (TAGESSON et al., 1996;
LIGOT et al., 1998; STABIN et al., 1999; YORIYAZ et al., 2000; STABIN e YORIYAZ,
2001; VIEIRA, 2004; KRAMER et al., 2004a, KRAMER et al., 2004b).

No ano de 1995, Dimbylow (DIMBYLOW, 1995) desenvolveu um fantoma de voxels
baseado em imagens de MRI de corpo inteiro de um voluntario saudavel — o NORMAN
(Normalized Man). As dimensdes exatas dos voxels sdo tais que a altura e a massa do modelo
segmentado concordam com os valores do Homem Referéncia da ICRP (ICRP 23, 1975). Em
1997, Jones (JONES, 1997) estimou a dose em 6rgaos do NORMAN devida a fontes externas
de fétons para varios alcances de energia e diferentes geometrias de irradiagdo. Em um estudo
subsequente para estimativa de doses em dérgdos devido a fontes internas usando os modelos
MIRD e NORMAM, Jones (1998) observou diferencas significativas entre as avaliacdes por

ambos 0s modelos.

Para uso em dosimetria pediatrica, foram construidos trés modelos de voxels. Um
deles, o ADELAIDE, é baseado em 44 imagens CT consecutivas do busto de uma menina de
14 anos (CAON et al., 1997, 1999). Os outros dois modelos pediatricos séo o0 BABY e 0
CHILD, desenvolvidos no GSF (Forschungszentrum fiir Umwelt und Gesundheit-Alemanha),
por Zankl e colaboradores (ZANKL et al., 1988; VEIT et al., 1989; ZANKL, 1993). O BABY
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foi construido a partir de imagens CT de uma crianca feminina de 8 semanas, 24 horas ap0s
sua morte. O CHILD foi construido também de imagens CT de uma menina de 7 anos que foi
submetida a irradiacdo de corpo inteiro antes do transplante de medula 6ssea (ZAIDI;
SGOUROS, 2003). Estes modelos tém sido usados para determinacdo de doses em 6rgaos
pediatricos para varios cenarios de exposi¢cbes médicas, inclusive para medicina nuclear
(PETOUSSI-HENSS; ZANKL, 1998), projecOes radiograficas (VEIT; ZANKL, 1992, 1993,
ZANKL, 1993; PETOUSSI-HENSS et al., 1995), e tomografia computadorizada (ZANKL et
al., 1995; KALENDE et al.,, 1999). Uma das mais conhecidas representacbes do corpo
humano, o Homem Visivel (SPITZER; WHITLOCK, 1998), é um conjunto de dados obtidos
a partir da digitalizacdo de fotografias anatdmicas coloridas de imagens de fatias de um
prisioneiro de 38 anos, que doou seu corpo para ser usado em pesquisas cientificas ap0s a sua
execucao. Xu e seus colaboradores (XU et al., 2000) construiram o fantoma VIPMAN a partir

da segmentacéo das fotografias coloridas do Homem Visivel.

Em 1996, o grupo de pesquisadores do GSF (ZANKL et al., 1996) desenvolveu o
GOLEM, modelo segmentado de imagens CT de um homem com 38 anos, com leucemia,
cujas dimensbes externas, massas dos Orgdos internos e distribuicdo de medula Gssea
vermelha de alguns ossos sdo bem parecidas com as do Homem Referéncia da ICRP 23. Em
2001, SAITO et al. trabalharam na construcdo de um modelo de voxels de imagens CT de um
paciente cujas dimensdes externas estavam em acordo com as do Homem Referéncia Asiatico
(TANAKA et al., 1989).

Em 2003, a ICRP publicou um relatério com dados anatdmicos e fisiologicos
atualizados para 0 Homem Referéncia (ICRP 89, 2003). A Tabela 2 mostra as massas dos
orgdos e tecidos radiossensiveis do Homem Referéncia da ICRP 89, do fantoma matematico
ADAM (KRAMER et al., 1982) e dos fantomas de voxels GOLEM (ZANKL; WITTMANN,
2001), NORMAN (DIMBYLOW, 1995), VIPMAN (XU et al., 2000) e VOXTISS8 (ZUBAL,
2004).

A partir de 2003, o Departamento de Energia Nuclear da Universidade Federal de
Pernambuco (DEN/UFPE) desenvolveu e aperfeicoou dois fantomas de voxels adultos: o
MAX (Male Adult Voxel) e o FAX (Female Adult VoXel) (KRAMER et al., 2003; VIEIRA,
2004; KRAMER et al., 2004c; KRAMER et al., 2006). Estes modelos foram obtidos a partir
de imagens tomograficas de pacientes com padrdes da ICRP 89. A proxima secdo descreve

com maiores detalhes a construcao da primeira versao destes dois fantomas.
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(VIEIRA, 2004).
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ICRP 89 GSF GSF NRPB RPI YALE
ORGAO/TECIDO Homemde ADAM GOLEM NORMAN VIPMAN VOXTISS8
referéncia

Gordura 14600,0 - 19970,0 16513,0  36326,6 14970,0
Glandulas Adrenais 14,0 15,5 22,8 14,8 8,3 3,0
Bexiga 50,0 45,0 68,4 48,6 41,4 154,2
Esqueleto *10500,0 10175,0 10450,0 10177,0 112446 **13869,4
Cérebro 1450,0 1349,0  1218,0 1469,0 1574,0 1491,0
Colon (parede e
contetdo) 670,0 724,0 534,0 732,0 2081,0 895,7
Olhos 15,0 - 25,6 - - 15,8
Rins 310,0 284,0 316,0 318,0 335,4 373,2
Figado 1800,0 1806,0  1592,0 1800,0 1937,9 1434,0
Pulmdes 1200,0 1000,0 747,0 987,0 910,5 756,5
Mdasculo 29000,0 - 26970,0 29177,0  43002,6 36070,0
Esofago 40,0 39,7 30,1 42,1 38,9 31,5
Pancreas 140,0 96,0 71,9 104,0 82,9 38,8
RBM 1170,0 1500,0  1177,0 1412,0 1128,6 570,9
Intestino Delgado
(parede e conteudo) 1000,0 1046,0 959,0 1081,0 1291,8 1296,0
Pele 3300,0 3130,0 4703,0 4896,0 2253,4 6676,0
Bago 150,0 1740 1740 170,0 2440 272,8
Estdbmago (parede e
contetido) 400,0 397,0 ***233,0 292,0 497,7 2515
Testiculos 35,0 37,0 21,1 36,0 ****210 72,5
Timo Nao

25,0 20,0 10,7 19,7 11,2 segmentado
Tiredide 20,0 20,0 25,8 20,0 27,6 51
Traquéia 10,0 - 13,7 - 7,3 14,3
Massa Total (g) 73000,0 70450,0 68930,0 70000,0 104277,2 81728,0
Altura (cm) 176,0 170,0 176,0 170,0 186,0 175,3

*Q0ss0, medula, cartilagem e mistura; ** Osso e medula ;*** Apenas a parede do estdbmago;

****Apenas um testiculo. GSF = Research Center for Environment e Health, Munich,
Germany; NRPB = National Radiological Protection Board, Chilton, UK; RPI = Rensselear
Polytechnic Institute, Troy, New York, USA; YALE = Escola de Medicina da Universidade

2.2.3.3 Os Fantomas MAX-FAX

de Yale, USA.

O MAX ¢é um modelo de um corpo adulto masculino nos padrées da ICRP 89 e se

originou do VOXTISS8, fantoma cujas imagens segmentadas estdo disponiveis na pagina
eletronica da Universidade de Yale (ZUBAL, 2004). O VOXTISS8 é um modelo baseado em

imagens CT de um adulto com doenca hepatica. Este fantoma se encontra disponivel em um

arquivo binario chamado vox_tiss8.dat. Varias mudancas foram feitas nas massas e
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posicionamento dos 6rgdos do VOXTISS8 para a construcdo do MAX. Os dados foram
reamostrados, reclassificados e ajustados com base no homem de referéncia da ICRP 89
(VIEIRA, 2004).

A transformacdo do VOXTISS8 no MAX comecou pelo ajuste das massas dos 0rgaos.
Na Tabela 2, as colunas 2 e 7 mostram as massas dos 6rgaos e tecidos radiossensiveis do
Homem Referéncia da ICRP 89 e do VOXTISS8. Como se pode observar, ha pouca
concordancia entre os dois conjuntos de dados. Para aproximar estes conjuntos algumas
massas dos 6rgdos e tecidos do VOXTISS8 foram aumentadas e outras foram reduzidas.
Foram também adicionados alguns 6rgdos no MAX, como, por exemplo, a timo que néo foi
segmentado no VOXTISS8 (VIEIRA, 2004). ApoOs os processos de transformacdo do

VOXTISS8 para 0 MAX, este fantoma ficou com as seguintes caracteristicas gerais:
e Voxel: cubo com aresta de 3,6 mm;
e Numero de fatias: 487;
e Dimensdes das fatias: 158 x 74 pixels;
e Altura: 175,3 cm;
e Massa: 74,7 kg.

O modelo FAX foi construido a partir de um conjunto de 151 imagens de CT de uma
mulher de 37 anos, com peso e altura bem proximos dos dados recomendados pela ICRP
(ICRP 89, 2003). As imagens foram fornecidas por “CT Screening International”, Irvine,
Califérnia, Estados Unidos (LOUREIRO et al., 2004) e, originalmente, estavam no formato
DICOM (Digital Imaging and Communications in Medicine), havendo a necessidade de
realizar algum processamento sobre elas. Inicialmente, o conjunto original foi transformado
para um tipo de imagem comum em computador. Todos os Orgdos radiossensiveis, com
excecdo da medula vermelha trabecular e cortical, e superficie dssea, foram segmentados

manualmente utilizando uma técnica desenvolvida por Loureiro (2002).

Também foram necessarios ajustes nos volumes dos érgéos e tecidos do modelo para
gue suas massas chegassem a valores bem proximos dos recomendados para a Mulher
Referéncia compilados pela ICRP (ICRP 89, 2003). Apés a segmentacdo das 185 imagens
foram feitas reamostragem para obtencdo de uma matriz com as mesmas dimensdes dos
voxels do modelo MAX. A este conjunto resultante, foram ajustados membros superiores e

inferiores, e a cabeca, com base nas imagens similares do MAX. As massas dos 0rgdos e
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tecidos radiossensiveis do FAX sdo mostradas na Tabela 3 ao lado dos valores de referéncia
da ICRP 89. Apods os processos de transformacdo descritos acima, o FAX ficou com as

seguintes caracteristicas gerais (KRAMER et al., 2004c):

e Voxel: cubo com aresta de 3,6 mm;

NuUmero de fatias: 453;

Dimens0es das fatias: 158 x 74 pixels;

Altura: 163 cm;

Massa: 63,4 kg.

Tabela 3: Representacdo das massas (g) dos 6rgdos e tecidos da mulher referéncia da ICRP 89 e do FAX
(KRAMER et al., 2004c).

ICRP 89 UFPE Erro Relativo
ORGAOQ/TECIDO Mulher Ref, FAX FAX/Mulher Ref,

(9) 9) (%)
Gordura 18000 18175 +1,0
Glandulas Adrenais 13 13 0
Parede de bexiga 40 40 0
Esqueleto 7800 8084 +3,6
Cérebro 1300 1300 0
Seios 500 500 0
Célon 680 680 0
Rins 275 275 0
Figado 1400 1400 0
Pulmbes 950 950 0
Musculos 17500 17500 0
Es6fago 35 35 0
Ovarios 11 11 0
Pancreas 120 120 0
Medula 6ssea vermelha 900 870 -3,3
Intestino delgado 880 880 0
Pele 2300 2302 +0,1
Baco 130 130 0
Estdmago 370 370 0
Timo 20 20 0
Tiredide 17 17 0
Traquéia 8 8 0
Utero 80 80 0
Corpo total 60000 59762 -0,4
Altura 163 cm 163cm 0

A Figura 8 mostra vistas de um corte frontal do FAX e do MAX, geradas com o
software FANTOMAS (VIEIRA et al., 2004).
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Figura 8: Vistas de um corte frontal dos fantomas de voxels FAX e MAX (VIEIRA et al., 2004).

2.2.4 Métodos Estatisticos Monte Carlo

Esta secdo comeca com uma breve revisdo do desenvolvimento histérico e conceitual
dos métodos estatisticos conhecidos como Monte Carlo. Na seqiiéncia sdo enfatizadas as
principais caracteristicas destes métodos com particularidade aos geradores de numeros

aleatérios.

2.2.4.1 Aplicacdo do Método Monte Carlo

Métodos Monte Carlo sdo utilizados em ciéncia para a solucdo aproximada de uma
variedade de problemas. Com o advento do computador, estes métodos estatisticos se
tornaram extremamente Uteis ndo apenas para simulacdo de fen6menos de natureza

estocastica como também de natureza deterministica, quando de dificil solucéo analitica.
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Quando se utilizam métodos deterministicos na solu¢cdo de um dado problema,
geralmente, é preciso resolver explicitamente equacGes diferenciais parciais ou ordinarias que
descrevem o sistema fisico ou matematico estudado. Por outro lado, os métodos Monte Carlo
ndo requerem a solugdo de tais equages, pois o sistema é descrito por uma funcdo densidade
de probabilidade (fdp) (JOHNSON et al., 1994). Quase sempre a modelagem desta fdp é
possivel ja que se pode dispor de bons geradores de numeros aleatérios (GNAS) na literatura
(BUSTOS; FRERY, 1992; MARSAGLIA, 2004; VIEIRA, 2001).

Uma vez conhecida a fdp, a simulagdo Monte Carlo pode ser executada em um
computador utilizando um GNA uniforme e uma transformagdo apropriada para a fdp
conhecida. Multiplas “tentativas” ou “historias” podem ser geradas e o resultado desejado é
tomado como uma média sobre o nimero de observacbes. O diagndstico deste resultado é
apresentado através do erro estatistico (coeficiente de variancia) em relacdo ao valor médio. A
validacdo ou ndo da simulacdo depende do valor deste erro estatistico. Assim, 0 nimero de
historias da simulacdo deve ser fixado, a priori, em funcdo deste erro (CRIBARI; FRERY,
2002). Num caso, por exemplo, de simulacdo de particulas, obtém-se respostas simulando
particulas individuais e registrando alguns aspectos do seu comportamento comum. O
comportamento comum de particulas no sistema fisico é deduzido entdo (usando o teorema de

limite central) do comportamento comum das particulas simuladas (BRIESMEISTER, 2000).

As técnicas de Monte Carlo podem ser utilizadas em medicina nuclear para estimar a
distribuicdo de dose em uma dada regido de interesse dos pacientes submetidos a exames
desta area, ja que é praticamente impossivel medir de forma direta a dose absorvida em

regides internas do paciente.

2.2.4.2 Caracteristicas dos Métodos de Monte Carlo

A idéia geral da andlise do método Monte Carlo é desenvolver um modelo que seja tdo
similar quanto possivel ao sistema real de interesse, criando interagdes dentro deste sistema
baseadas em probabilidades conhecidas de ocorréncia, com amostragens aleatorias da funcao
densidade de probabilidade (ZAIDI, 2003). A partir de dados experimentais de eventos que

ocorrem em um dado sistema, € possivel propor uma fdp. Com base nesta funcdo, pode-se
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gerar aleatoriamente amostras para simulacdo do sistema real. Os principais componentes de

um método Monte Carlo so:

(i) Funcéo densidade de probabilidade (fdp): o sistema fisico deve ser descrito por

uma ou mais fdps.

(i) Geracdo de numeros aleatorios: uma fonte de numeros aleatorios confiavel.
Usualmente o0 GNA é baseado em uma distribuicao uniforme no intervalo [0,1]. Se a fdp
ndo for a uniforme, pode-se, através de transformacdo da seqiiéncia uniforme gerada,
conseguir a distribuicdo pretendida (por exemplo, distribuicdo Gaussiana, Exponencial,

parabolica, etc.).

(iii) Regras de amostragem: devem-se especificar claramente os critérios da fdp, isto é,

0s critérios da amostra coletada.

(iv) Contadores: os resultados devem ser acumulados em varidveis no formato de

vetores ou matrizes indexadas para controle das quantidades de interesse.

(v) Estimativa de erro: uma estimativa do erro estatistico deve ser determinada como

uma funcdo do nimero de tentativas.

(vi) Técnicas de reducdo de variancia: Quando possivel, métodos para reducdo de

variancia que ndo comprometam o resultado final, podem ser implementados.

(vii) Paralelizacéo e Vetorizacdo: Quando o tempo computacional for um problema na
simulacdo, podem ser usados algoritmos de paralelizacdo e vetorizacdo que permitam
uma eficiente implementacdo dos métodos de Monte Carlo em avangadas arquiteturas

computacionais.

2.2.4.3 Caracteristicas de um Gerador de NUmeros Aleatérios

Os GNAs sdo baseados em algoritmos matematicos especificos. Portanto, uma
sequéncia de numeros gerada por tais algoritmos é pseudo-aleatéria, jA que pode ser
reproduzida. Neste trabalho o termo aleatério estara vinculado a uma sequéncia pseudo-
aleatoria. O método Monte Carlo faz intensivo uso de nimeros aleatorios para controlar o

processo de tomada de decisdo, quando o evento fisico tem mais de um resultado possivel. O
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GNA é uma sub-rotina fundamental em qualquer cédigo de simulacdo baseado em métodos

Monte Carlo. Uma simulagdo tipica usa de 10’ a 10' niimeros aleatérios, e correlacdes sutis

entre estes nimeros podem levar a erros significativos. Matematicamente, a sequéncia de

nameros aleatérios usada em um modelo Monte Carlo deve possuir as seguintes propriedades
(ZAIDI, 2003):

(i)

(i)

(iii)

(iv)

(v)

(vi)

Sucessdes ndo correlacionadas: nas sucessdes de numeros aleatdrios, um dado

numero deve ser independente dos seus vizinhos.

Longo periodo: idealmente, o gerador ndo deveria repetir um dado numero,
porque, uma vez repetido um valor, toda a seqiiéncia anterior se repetira, ja que o
GNA é um algoritmo matematico. Na pratica, é suficiente que o periodo do GNA

seja maior do que o nimero de historias necessarias em uma dada simulacao.

Uniformidade: quase sempre, o problema se resume na geracdo de uma sequéncia
de numeros aleatérios uniforme, pois, através de transformagdes com base na fdp

do problema, podem ser geradas ocorréncias com a tendéncia desejada.

Reprodutibilidade: quando necessaria, a repeticdo de uma simulacdo, resultados

iguais devem ser obtidos, mesmo se tratando de diferentes maquinas.

Velocidade: esta caracteristica é fungdo direta do codigo do GNA e da maquina
utilizada na simulacéo. O ideal é sempre dispor de um codigo de implementacao

rapido e que dependa o minimo possivel da maquina.

Paralelizacdo: computadores com esta arquitetura de hardware permitem uma

geragdo de nimeros aleatérios com mais eficiéncia.

As técnicas Monte Carlo descritas acima serdo usadas no Codigo de Transporte de
Radiacdo EGS4 (Electron Gamma Shower, versdo 4) (NELSON et al., 1985) para simular a

fonte radioativa, isto €, o estado inicial do sistema, acompanhar o transporte da radia¢do ao

longo da geometria, decidir sobre o fendmeno que ocorre na interacdo da radiacdo com a

matéria e avaliar a energia depositada por voxel.
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2.2.5 Cdbdigos Monte Carlo para Estimativa de Dose

Com o avanco computacional, os métodos Monte Carlo receberam uma atencédo
especial, particularmente com algoritmos e plataformas de alta performance. Isto permitiu o
desenvolvimento de diversos cddigos computacionais usando o método de Monte Carlo
aplicados a dosimetria. Estes pacotes constituem excelentes ferramentas de pesquisa.
Entretanto, a familiarizacdo com a sua estrutura computacional requer uma disponibilidade
razodvel de tempo por parte do usuério. Além disso, o acoplamento de um dado cédigo geral
de transporte a um fantoma de interesse, bem como o desenvolvimento de fontes apropriadas,

é uma tarefa que sempre ird requerer cuidados adicionais por quem a desenvolver.

Na aplicacdo especifica de interesse deste estudo, fotons e/ou elétrons iniciam uma
histéria em pontos pertencentes a paralelepipedos cujas dimensdes sao obtidas das imagens de
medicina nuclear e da profundidade do drgéo-fonte no fantoma FAX. As coordenadas do
ponto de partida séo sorteadas com base em fdps. Nos cédigos de fonte desenvolvidos foram
usadas fdps uniformes e também parabolicas para estabelecer as coordenadas de largada das
particulas. No caso de fotons, a direcdo inicial de voo também é sorteada com base em fdp
uniforme. O espectro de emissdo é parte do cédigo da fonte e corresponde a uma tabela com
duas colunas: a primeira contendo as energias do espectro e a segunda, o percentual
acumulado associado a cada energia. Numa simulacdo, o sorteio de um numero aleatério
uniforme em [0, 1] define o valor da energia para uma dada particula. A partir de entdo, o
transporte de fétons dentro do fantoma é simulado pelo c6digo Monte Carlo, que também
escolhe o tipo de interacdo que o foton realizou com os atomos e deposita a energia
transferida para os voxels do meio. No final da simulacdo sdo avaliadas as energias
depositadas nos 6rgédos e tecidos de interesse. Este processo continua enquanto a particula
tiver energia acima de um dado valor de corte e permanecer dentro do corpo. Para um dado
numero de historias, a dose absorvida média (e, consequentemente, a dose equivalente) em

regides de interesse pode ser avaliada com incertezas associadas.

Normalmente, os radionuclideos utilizados em medicina nuclear emitem mais de um
tipo de particula. Do ponto de vista computacional, cada tipo de particula é tratado
individualmente. Algoritmos de transporte de elétrons sdo consideravelmente mais dificeis
para sua implementacdo do que algoritmos de transporte de fotons. Por este motivo, a maioria
dos codigos baseados em técnica de Monte Carlo acompanha com detalhes o transporte de
fétons na matéria e consideram a energia depositada pelo elétron no préprio local da
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interacdo. Em muitas aplicacdes para o corpo humano, € aceitavel assumir que o transporte de
elétrons ndo é necessario para o célculo de dose, isto €, que fotoelétrons ou emissdes de
elétrons e particulas B sdo absorvidos exatamente onde sdo criados. Em muitas outras
aplicacdes, particularmente em radioterapia, € importante o conhecimento da distribuicdo
espacial de dose devida aos elétrons, e o transporte de elétrons deve ser considerado (ZAIDI,
2003).

Como o radionuclideo usado neste trabalho (**'I) decai para um radionuclideo
metaestavel (**'™Xe - Xenonio metaestavel) emitindo B e este radionuclideo metaestavel se
estabiliza emitindo vy, o cddigo da fonte deposita, localmente, a energia média da particula p e

prepara o estado inicial da particula y para a simulagdo Monte Carlo.

2.25.1 Alguns Cddigos Monte Carlo Utilizados em Dosimetria

Atribui-se o primeiro codigo computacional Monte Carlo a uma carta que von
Neumann escreveu para Richtmyer, contendo um programa de 19 passos (AMORIM, 2002).
O desenvolvimento dos cddigos Monte Carlo seguiu a linha natural do avanco computacional.
A Tabela 4 traz um resumo dos principais codigos utilizando método de Monte Carlo

utilizado em dosimetria.
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Tabela 4: Codigos Monte Carlo para uso em dosimetria.

CODIGO MONTE

CARLO CARACTERISTICAS

Especifico para estimativa de calculo para dosimetria interna. Criagdo de

ALGAM fontes, simulacdo de transporte para fotons. Calculos de fracdo absorvida, FA.

(WARNER,; O ALGAM foi usado por Stabin et al. (1994) para obter os fatores S utilizados
CRAIG, 1968) no MIRDOSE 3.

Simula o transporte de fotons e elétrons em qualquer meio para geometrias
especificadas pelo usuario. Para simular fontes internas ou externas o usuario
deve desenvolver codigos em Mortran e acoplé-los ao modelo computacional
EGS4 (NELSON et fantoma/EGS4. Os célculos dosimétricos podem ser normalizados por
al., 1985) grandezas mensuraveis como kerma, atividade acumulada, etc., constituindo os
usuais coeficientes de conversdo. Diversos modelos computacionais de

exposicdo desenvolvidos no DEN-UFPE utilizaram este codigo.

Cadigo de propésito geral que pode ser usado para simulacdo do transporte de
néutrons, fotons e elétrons, em qualquer meio para geometrias generalizadas.
Estimativa para célculos de dosimetria interna ndo é especificamente incluida e
requer uma quantia extensa de manipulacdo dos dados de arquivos de entrada

(BRIEl\S/II\(/:IErSTER em um modelo complexo de geometria. Codigo usado por Yoriyaz et al. (2000)
2000) " (YORIYAZ, 2000) no desenvolvimento de uma metodologia computacional

para calculos em dosimetria interna. Um modelo computacional de exposi¢do
usando este cddigo e o fantoma de um rato esta sendo desenvolvido no DEN-
UFPE.!

Simula o transporte de fétons e elétrons em qualquer meio para geometrias
combinadas pelo usuério. Estimativa para calculos de dosimetria interna ndo é
especificamente incluida e requer uma quantia extensa de programa em C++
pelo usudrio. Cassola (2007), acoplou os fantomas MAX e FAX a este codigo.

GEANT (BRUN et
al., 1994)

Simula o transporte de fotons e elétrons. Explora pequenos alcances dindmicos

DPM (SEMPAU et (em energia e material) de problemas classicos usados em radioterapia.

al., 2000)
PENELOPE Simula o transporte de fotons e elétrons para uma variacao de energia entre ~1
(SALVAT etal,, eVa~1GeV.
2003)

! Paulo Henrique Ribeiro Peixoto: comunicacéo pessoal.
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3 MATERIAIS E METODOS

Para obter os CCs com o modelo computacional dosimétrico desenvolvido neste
trabalho, principalmente as razdes entre dose equivalente e atividade de **'I acumulada, foi
necessario, além do fantoma de voxels acoplado a um cédigo Monte Carlo, o desenvolvimento

de codigos para simular fontes radioativas internas no paciente.

Este capitulo apresenta um modelo comptacional para a dosimetria interna, o fantoma
e 0 cédigo Monte Carlo usados no modelo, descreve o desenvolvimento dos codigos das
fontes radioativas e 0s processos de obtencdo e tratamento das imagens que constituem os

dados experimentais e, por fim, faz uma sintese do modelo computacional proposto.

3.1 Um Modelo Computacional para Dosimetria Interna

As metodologias empregadas em dosimetria interna de fotons e elétrons para medicina
nuclear, geralmente se baseiam em céalculos de FAs ou FAEs utilizando modelos
matematicos. As técnicas referenciadas como MIRD foram largamente difundidas nos ultimos
anos (YORIYAZ, 2000) e, fundamentalmente, consistem no esquema envolvendo 6rgéos-
fontes e drgdos-alvos, onde a dose absorvida em um dado érgdo-alvo é calculada com base
nas FAs e no tempo de residéncia do radionuclideo neste 6rgdo (ver secdo 2.1.3). Neste
modelo sdo usados geometria de simuladores padroes e uma distribuicdo uniforme dos
radionuclideos comum a todos os individuos, ndo levando em consideracfes os tamanhos,
formas e relacGes geométricas dos érgdos-fontes e drgdos-alvos, o que pode acarretar erros na
estimativa de dose. H& a necessidade de uma avaliacdo da distribuicdo e retencdo do

radionuclideo nas regiGes de um paciente especifico, determinando assim a sua biocinética.
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Outro modelo largamente usado € o Modelo de Compartimentos, que especifica que
todas as moléculas de tracador inserido no sistema estardo, em um dado momento e por certo
tempo, presentes em um dos muitos compartimentos. Estes parametros fisiol6gicos podem ser
obtidos, por monitoracdo externa, com um detector de iodeto de so6dio ou monitor Geiger-
Mdiller, ou através de imagens de gama-camara planar, ou SPECT, ou PET (Positron
Emission Tomography) (LIMA, 2002).

Com o surgimento das técnicas de obtencdo de imagens CT e MRI, tornou-se possivel
a construcdo de modelos mais realisticos do corpo humano. Estes modelos de voxels tendem a

substituir os fantomas matematicos em dosimetria interna.

A partir de imagens de medicina nuclear € possivel definir regides de interesse — ROI
(Region Of Interest) e, assim, obter a fracdo da atividade acumulada nos diversos ROI. Assim,
0 modelo computacional proposto neste trabalho, além do fantoma de voxels e de um cddigo
Monte Carlo a ele acoplado (por exemplo, EGS4), requer as imagens de medicina nuclear

com os ROI para definir os 6rgaos-fontes e as fracdes de atividades acumuladas nestes.

A Figura 9 mostra um esquema geral para 0 modelo computacional dosimétrico
proposto neste trabalho. O desenvolvimento de um fantoma de voxels (VIEIRA, 2004), desde
a aquisicdo dos dados primarios até a criacdo do arquivo do fantoma em formato apropriado,
estd esquematizado nesta figura. As imagens originais de um fantoma de voxels sdo obtidas
geralmente no formado DICOM, por CT ou MRI. Estas imagens DICOM sdo convertidas
para um formato de imagens de computador (geralmente bmp, tif ou jpg). Na sequéncia, séo
segmentadas, classificadas e reamostradas. Estas transformacfes podem ser feitas tanto com
as imagens quanto com as matrizes 2D delas resultantes. Com o uso de programa auxiliar, as
matrizes 2D sdo empilhadas formando uma matriz 3D em um Unico arquivo. Esta matriz 3D é
entdo transformada em um arquivo de texto num formado apropriado para ser acoplado ao
cédigo Monte Carlo do modelo computacional. Além disso, as fontes radioativas internas
(6rgaos-fonte) sao obtidas com base nos ROI das imagens de medicina nuclear (ver imagem
na parte de cima, a direita, na Figura 9). Estas imagens fornecem as localizacGes, as
dimensdes e as fracOes de atividades de cada area-quente. Estas informagdes sdo lidas no
codigo de construcdo da fonte interna do modelo. A saida de uma simulacdo utilizando o
modelo geral ilustrado na Figura 9 é no formato de tabelas, geralmente, coeficientes de
conversdo entre dose absorvida e uma grandeza mensurdvel na exposicdo simulada. Neste

trabalho sdo obtidos coeficientes de conversdo entre dose absorvida e atividade acumulada.
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Figura 9: Esquema do processo utilizado no modelo computacional dosimétrico proposto neste trabalho.

3.2 O Fantoma e o Codigo Monte Carlo

Para desenvolver o modelo computacional dosimétrico proposto nos objetivos deste
trabalho, foi utilizado o fantoma FAX05, uma versdo intermediaria entre 0 FAX (KRAMER
et al., 2004c) e o FAX06 (KRAMER et al., 2006), com as mesmas dimensbes do FAX,
acrescido de novos orgdos radiossensiveis, entre os quais, as glandulas salivares, que sdo

131|

concentradoras de Por simplicidade de notacdo, deste trabalho, o fantoma FAXO05 é

referenciado por FAX.

O codigo Monte Carlo para simular o transporte e a deposicéo da radiacéo utilizado no
modelo computacional aqui proposto foi o EGS4 (Electron Gamma Shower, versdo 4)
(NELSON et al., 1985). Alem de bastante utilizado pela comunidade cientifica, 0 EGS4 ja foi

acoplado a todas as versdes do FAX desenvolvidas no DEN-UFPE.
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3.3 A Fonte Radioativa

Nesta secdo é apresentado 0 modelo de decaimento do **!1 e a modelagem que serviu

como base para desenvolvimento dos cddigos das fontes internas deste trabalho.

3.3.1 O Modelo do decaimento do lodo-131

O Apéndice 1 mostra o decaimento teérico do **'I para o **'Xe (Xen6nio) estavel
(BROOKHAVEN NATIONAL LABORATORY’S, 2006). O resumo das caracteristicas
energéticas deste decaimento é apresentado nas Tabelas 5 e 6, respectivamente, para as

radiacdes B e vy.

Na Tabela 5, sdo apresentados os 6 possiveis decaimentos do **!I para o **'™Xe
(Xenobnio metaestavel) com suas probabilidades de emissdes, suas probabilidades acumuladas,
suas energias maximas e suas energias médias (correspondente aproximadamente a 1/3 da

energia maxima).

Tabela 5: Energia de emisséo da radiacdo - do **!I com suas probabilidade de ocorréncias (Brookhaven
National Laboratory’s, 2006).

Emisséo B Probabilidade Probabilidade Energia Energia
de Acumulada Maéaxima Média (MeV)
Emisséo (MeV)
B 0,02100 0,02100 0,2479 0,0826
B~ 0,00651 0,02751 0,3039 0,1013
B3 0,07270 0,10021 0,3338 0,1113
B4 0,89900 0,99921 0,6063 0,2021
Bs 0,00050 0,99971 0,6297 0,2099
Bs 0,00480 1,00000 0,8069 0,2690

A Tabela 6 mostra as emisses y que ocorrem quando o ***™Xe decai para 0 ***Xe com

suas probabilidades de emissdes, probabilidades acumuladas e suas energias.

Estas duas tabelas constituem os espectros das radiacGes 3 e y usados nos codigos

desenvolvidos para as fontes radioativas do modelo computacional deste trabalho. No cddigo
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do usuério do EGS4, foram definidas variaveis vetoriais para armazenar os valores de energia

e probabilidade acumulada (ver Apéndice 2).

Tabela 6: Energia de emissio da radiagdo y devido ao decaimento do **!I com suas probabilidade de ocorréncias
(Brookhaven National Laboratory’s, 2006).

Probabilidade Probabilidade

Energia da Radiacéo y

de Emisséo Acumulada (MeV)

B1
Y1-B3 0,0000009 0,0000009 0,0859
Y2 P 4 0,00077 0,0007709 0,3181
s, 0,4048 0,00016 0,0009309 0,3584
Y4 0,0802 0,00217 0,0031009 0,6427
s 0,0177 0,0208009 0,7229

B2
Y6 P s 0,00274 0,0235409 0,3258
v7-B 6 0,000047 0,0235879 0,3024
Yo B 4 0,00360 0,0271879 0,5030

Bs
Y9, 0,4048 0,000032 0,0272199 0,2322
Y0P 4 0,000578 0,0277979 0,2725
Y11-B s 0,000018 0,0278189 0,2958
Y12 0,0717 0,0995159 0,637

NIVEL DE ENERGIA
0,4048 MeV

Y13 0,0802 0,000212 0,0997279 0,3247
Y14 0,000547 0,1002749 0,4048

B4
v15—. 0,0802 0,0614 0,1616749 0,2843
Y16 0,817 0,9786749 0,3645

Bs
Y17 B 6 0,00270 0,9813749 0,1772

Bs
Y18 ~ 0,00000 0,9873749 0,1639

NIVEL DE ENERGIA
0,0802 MeV

Y19 0,0262 1,0075749 0,0802

3.3.2 O Modelo proposto para a fonte interna

O modelo da fonte interna decorrente dos valores de energia das radiages do
decaimento do **I resumidos nas Tabelas 5 e 6 foi desenvolvido para, separadamente, simular

emissdes de particulas beta ou fotons. A escolha por um tipo de simulacgéo é feita num arquivo
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de dado de entrada. Se for escolhida a simulagdo do decaimento das particulas 3, o codigo da
fonte realiza as operagOes resumidas no fluxograma da Figura 10.

mtE(x,y,z) < 0

| < NELETRONS

EDepositada = 0,2021 SORTEIA RANDBETA

Para escolher By, B2, Bs, B4, Bs € Bo
(EDepositada = EB)

A 4

SOTEIO DO VQ ONDE
OCORREU O DECAIMENTO

A

A 4
SOTEIO DE RANDX, RANDY e RANDZ
PARA ESCOLHER A POSICAO DO ELETRON
DENTRO DO VQ SORTEADO

A 4
mtE(x,y,z) — mtE(x,y,z) + E;

|

l—1+1
le A 4

F
CALCULOS DOS CCs

A

\4
IMPRESSOES

v
FIM

Figura 10: Fluxograma da fonte interna para o decaimento f do modelo computacional FAX/EGSA4.
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Nesta simulacdo, pode-se optar por considerar apenas o decaimento  de maior
probabilidade de ocorréncia (B4 = 0,6063 MeV com 89,90% ); no segundo, é considerando o

espectro de decaimentos p mostrado na Tabela 5.

O primeiro sorteio desta simulagdo esté relacionado com a escolha da energia maxima
da particula B. Tanto para a fonte espectral como para a monoenergética, o segundo sorteio
relaciona-se com as fracdes de atividades, que sdo obtidas na imagem de varredura pré-dose
especificada pelo usuario no arquivo de entrada. Basta sortear um namero aleatério uniforme
em [0, 1] para escolher o VQ onde ocorrerd o decaimento B. O terceiro sorteio define as
coordenadas espaciais X, y e z dentro do VQ ja escolhido onde haveré a deposi¢do da energia
média da particula p. As coordenadas espaciais podem ser sorteadas segundo uma fdp
uniforme ou parabdlica, de acordo com o modelo de fonte também escolhido pelo usuario no
arquivo de entrada. Feita a deposicdo de energia no ponto sorteado dentro do VQ, uma nova
historia é iniciada se o nimero total de historias ainda ndo tiver sido atingido; caso contrério,

sdo calculados e impressos 0os CCs (mSv/MB(Q-s) e termina a execugao.

O estado inicial da simulagdo para fotons y é semelhante a simulacdo do decaimento 3
acima descrita. Contudo, para os fotons y, o codigo EGS4 simula a interacdo da radiacéo vy
com a matéria, avalia a energia depositada em cada interacdo para, entdo, incrementar uma
nova histdria ou finalizar a simulagédo. O cddigo da fonte realiza as operacgdes apresentadas no
fluxograma da Figura 11. A simulacdo pode ser monoenergética ou espectral. No caso
monoenergeético, considera-se apenas o y de maior probabilidade de ocorréncia (y;6 = 0,3645
MeV com 81,70%); no espectral, considera-se o espectro de decaimento y mostrado na Tabela
6. Como no caso da radiacdo B, o primeiro sorteio desta simulagdo esté relacionado com a
escolha da energia da radiacdo y, o segundo com a escolha do VQ e o terceiro com as
coordenadas (X, Y, z) de onde o féton emerge. A partir deste ponto os cddigos para as fontes 3
e y sdo diferentes. O estado inicial do féton sorteado contém, além das coordenadas espaciais
(X, Yy, z), 0s cossenos diretores que determinam a direcdo inicial de v6o, (cosa, cosp, cosy).
Estas direcdes sdo consideradas isotropicas no espaco em torno do ponto sorteado para
largada do foton, isto €, elas obtidas usando fdps uniformes. Estabelecido o estado inicial do
foton, o codigo chama a funcdo SHOWER, nativa do EGS4. Esta funcdo € o coracdo das
simulagcfes no EGS4 porque € ela que realiza o transporte da particula (seja foton, elétron ou
positron) através da matéria, simula a interacdo da radiacdo com os a&tomos do meio e avalia a
quantidade de energia depositada (quando a geometria € um fantoma de voxels, este deposito

pode ser contabilizado por voxel ou por regides predeterminadas pelo usuario).
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Ao retornar da funcdo SHOWER, o codigo realiza uma nova histéria se 0 niumero total
de historias ainda néo tiver sido atingido; caso contrario, calcula e imprime os CCs e finaliza a

execucao

Nas discussdes anteriores sobre os sorteios das coordenadas do ponto de onde o foton
emerge ou o elétron é depositado, foi dito que o usuério do modelo FAX/EGS4 pode optar por
uma distribuicdo uniforme ou parabolica das coordenadas (X, y, z). Para simular uma
distribuicdo uniforme basta transformar apropriadamente valores no intervalo [0, 1] sorteados
pelo GNA do cddigo. Isto € o que vem sendo feito nos modelos de dosimetria interna até
entdo publicados. Neste trabalho foi inserida a op¢do de usar uma distribuicdo de tendéncia
central ja que os VQs foram colocados na geometria envolvendo um dado 6rgao-fonte. Assim,
espera-se que o radionuclideo se concentre prioritariamente neste oOrgao-fonte, ndo se
espalhando, uniformemente, pelo paralelepipedo que constitui 0 VQ. Esta suposi¢do é mais
realistica do que simplesmente usar fdps uniformes para descrever a distribuicdo do 3|
dentro de um érgédo. A Figura 4 (e todas as demais figuras originais de exames de pacientes

usadas neste trabalho), que é uma imagem de medicina nuclear, reforca esta afirmativa.

Para amostrar distribuicdes parabolicas foi usado um algoritmo que sorteia trés
numeros uniformes e escolhe a mediana (KALOS; WHITLOCK, 1986). A Figura 12 mostra a
imagem 3D de uma simulacdo usando este algoritmo. Os pontos da imagem representam as

posicdes de emissdo das particulas dentro de um VQ hipotético, situado em -4 <X, y, z < 4.

Eixo £

Figura 12: Simulag&o do estado inicial de particulas dentro de um VQ, usando o algoritmo da mediana.
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Para contemplar aos algoritmos representados nos fluxogramas das Figuras 10 e 11,
foram desenvolvidos quatro codigos, rotulados no EGS4 com os IDs 14, 15, 16 e 17. A Fonte
14, a mais simples de todas, € monoenergética e simula uma distribuicdo uniforme de
atividade dentro dos VQs. A fonte 15, também ¢é uniforme, mas considera os espectros p e y
mostrados nas Tabelas 5 e 6. A fonte 16 € monoenergética e ndo-uniforme. Ela simula uma
distribuicdo parabdlica de atividade dentro dos VQs. Por fim, a fonte 17 é espectral e

parabolica.

Para testar estes codigos, foram realizadas simulages com 108 histérias, usando a
imagem mostrada na Figura 13. Esta imagem € ideal para testar diferentes algoritmos porque,
das imagens catalogadas para este trabalho, € a que apresenta 0 maior numero de areas-
qguentes (5). As simulacbes foram realizadas em um computador com as seguintes
caracteristicas: 1,6 GHz, 533 MHz FSB, 1 MB L2 cache, 512 MB DDR2.

Figura 13: Imagem usada para testes dos codigos das fontes internas

Para 0 nimero de histdrias e o computador citado acima, o0 tempo computacional das
simulacdes B comparado com o das simulagcGes y é irrelevante. Como era de se esperar, a
fonte 17 é a que consome mais tempo computacional na simulagdo y (cerca de 180 min)
porque, de fato, realiza mais operacGes matematicas. Contudo, a diferenca entre os tempos

computacionais das quatro fontes ndo é significativa.
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Os resultados das simulagdes para alguns orgaos e tecidos do paciente da Figura 13,
que tem como VQs glandulas salivares (14,4%), restos de tecido tireoideano (6,7%), pulmdes
(31,6%), estbmago (36,5%) e bexiga (10,8%), sdo apresentados na Tabela 7.

Tabela 7: CCs entre Dose Equivalente e Atividade Acumulada (mSv/MBg-s), usando os quatro modelos de
fontes radioativas para **'I.

FONTE 14 FONTE 15 FONTE 16 FONTE 17

(Monoenergética  (Espectral e (Monoenergética  (Espectral e

e uniforme) uniforme) e parabdlica) parabolica)
Glandulas Adrenais 1,26E-06 1,29E-06 9,22E-07 9,73E-07
Parede de bexiga 1,04E-05 1,01E-05 1,72E-05 3,30E-05
Cérebro 1,16E-06 1,15E-06 1,08E-06 1,72E-06
Célon 1,55E-06 1,53E-06 1,37E-06 2,20E-06
Rins 4,93E-07 5,07E-07 4,17E-07 4,20E-07
Figado 3,30E-06 3,25E-06 4,10E-06 7,02E-06
Pulmdes 7,95E-06 7,67E-06 7,52E-06 1,44E-05
Esofago 3,17E-06 3,13E-06 4,21E-06 6,6 7E-06
Ovarios 4,43E-06 4,31E-06 2,69E-06 4,77E-06
Pancreas 5,93E-06 5,81E-06 7,88E-06 1,39E-05
Medula éssea vermelha 6,27E-07 6,48E-07 6,21E-07 6,21E-07
Intestino delgado 6,73E-07 6,76E-07 4,92E-07 5,85E-07
Baco 4,09E-06 4,00E-06 2,00E-06 3,04E-06
Estdmago 5,23E-06 5,13E-06 7,89E-06 1,39E-05
Glandulas Salivares 4,74E-06 4,63E-06 2,48E-06 3,87E-06
Timo 3,61E-06 3,57E-06 4,09E-06 6,44E-06
Tireodide 1,46E-05 1,42E-05 2,66E-05 5,14E-05
Utero 4,21E-06 4,11E-06 3,84E-06 6,61E-06
Dose efetiva 4,36E-12 4,25E-12 5,27E-12 9,12E-12

De um modo geral, a Tabela 7 mostra que nas fontes desenvolvidas neste trabalho com
a distribuicdo de atividade uniforme nos VQs, a fonte monoenergética (14) produz resultados
maiores quando em comparacdo com a espectral (15). As Figuras 14 e 15 mostram 0s

espectros B e y do **!1 utililzado nas fontes espectrais.
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Figura 15: Espectro de emissdo dos f6tons y do **'™Xe.

Quando se considera 0 caso monoenergético, sdo utilizadas as energias 0,6063 MeV
para a simulagéo 3 e 0,364 MeV para a y. Neste caso, tanto na simulagdo 3 como na y cerca
de 10% dos sorteios recaem sobre uma energia maior do que a do espectro respectivo, 0 que
explica os valores superestimados dos CCs mostrados na coluna 2 da Tabela 7 em relacdo aos
da coluna 3. Como ndo ha custo computacional significante para usar os espectros mostrados

nas Tabelas 5 e 6, conclui-se que as fontes espectrais sdo mais adequadas para as simulagdes.

64
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Agora, comparando os resultados das duas fontes espectrais (15 e 17) nota-se que 0s
valores dos CCs para a fonte 17 sdo, em geral, ligeiramente maiores do que os CCs para a 15.
Isto se deve a distribuicdo ndo-uniforme da atividade nos 6rgaos-fontes. Como a fonte 17 é a
mais proxima do modelo teérico para o decaimento do **!I e néo hé custos computacionais
significativos em utiliza-la, esta fonte foi adotada para computacdo dos resultados

apresentados neste trabalho.

No Apéndice 3 deste trabalho é fornecido o codigo em Mortran das fontes 14, 15, 16 e
17.

3.4 Aquisico e tratamento das imagens de Medicina Nuclear

Definido o fantoma, o codigo Monte Carlo e as caracteristicas energéticas das fontes
internas — dando continuidade ao desenvolvimento do modelo computacional dosimétrico
proposto neste trabalho, foram definidas as localizagOes e as atividades das fontes internas no
fantoma escolhido. Para isso, foram tomadas como base imagens de varredura de corpo

inteiro de pacientes submetidos ao tratamento de radioiodoterapia (Figura 4).

3.4.1 Aquisicdo das imagens

As imagens foram escolhidas no banco de dados do CEMUPE, estas foram obtidas de
pacientes que precisavam, por necessidade da obtencdo do seu diagndstico fazer o exame de
varredura pré-dose. Para obter imagens de varreduras do corpo inteiro pré-dose, foram
administradas atividades de cerca de 74 MBq (2,0 mCi) de **'I e, apés 48 horas, foram
adquiridas as imagens em uma gama-camara (camara de cintilacdo) modelo Starcam 3200,
fabricada pela GE (General Eletric). Neste aparelho, dentro do protocolo de aquisicdo, foram
adquiridas imagens com matrizes 128 x 512 pixels com uma velocidade de varredura de 7
cm/min, numa tomada anterior e posterior do paciente. As imagens foram adquiridas no

formato DICOM e foram escolhidas de pacientes do sexo feminino. As imagens foram
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ordenadas por nimero de areas-quentes. No exemplo da Figura 4, observam-se 4 areas-

quentes: glandulas salivares, restos de tecido tireoideano, estdmago e bexiga.

Definidas as areas-quentes, nas imagens de medicina nuclear, o proximo passo foi
definir a fonte interna no fantoma FAX. Para isto, foi usado um procedimento similar ao
utilizado no método MIRD, sendo que no modelo aqui desenvolvido, as fontes internas
correspondem a paralelepipedos cujas bases sdo as areas-quentes da imagem de medicina de
nuclear e as profundidades sdo dadas pelas distancias entre o primeiro e o ultimo voxel do
orgdo-fonte local, na direcdo anterior-posterior. Os VQs foram rotulados no sentido cabeca-
pés do paciente e sdo referenciados no texto pelo nome do érgdo-fonte local. Por exemplo, na
Figura 5 ha quatro VQs: VQ1 = Glandulas salivares, VQ2 = Tireoide (restos de tecido
tireoideano), VQ3 = Estémago e VQ4 = Bexiga. O somatdrio dos tons de cinza em cada area-
quente permite calcular a fragdo de atividade por &rea-quente. Assim, a atividade administrada
é distribuida pelos VQs o que no cédigo da fonte se traduz em fragbes do nimero total de
particulas simuladas. Vale salientar que o somatério dos tons de cinza é feito sobre a imagem
AP e a PA e o valor usado para obtencdo da fracdo de atividade é a média aritmética destes
somatorios. Para os calculos dos CCs (mSv/MBQ-s) neste trabalho ndo interessa a quantidade
de atividade em um determinado ROI, e sim a fracdo de atividade neste ROI com relacéo ao

corpo inteiro.

3.4.2 Tratamento das imagens

As imagens primarias deste trabalho estdo no formato DICOM. Assim, elas foram
convertidas para o formado jpeg, através de um computador pessoal (PC) conectado ao
sistema da cadmara de cintilagdo, utilizando o software de captura de imagens photoELF
(PHOTOELF, 2006). Estas imagens jpeg foram submetidas a uma série de manipulacfes até se
transformarem no catadlogo de fontes internas do modelo computacional dosimétrico aqui

desenvolvido.

O primeiro passo foi ajustar estes dados primarios as dimensdes do FAX. Para tanto,
foi utilizado o software DIP (Digital Image Processing), desenvolvido no Microsoft Visual
Studio C++ .NET 2003 (VIEIRA et al., 2007). A janela principal deste software é mostrada
na Figura 16.
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Processamento de Imagens Digitais

Figura 16: Janela principal do software DIP.

A Figura 17 mostra a selecéo de corpo inteiro de uma imagem anterior de um paciente.
A localizacdo e as dimensdes do retangulo selecionado séo atualizadas e a imagem cortada é
salva. Esta imagem € entdo ajustada ao tamanho do FAX acrescentando ou retirando o

numero de linhas e/ou colunas.

Processamento de Imagens Digitais

Figura 17: Defini¢do do retdngulo envolvendo o contorno de um paciente na projecéo anterior.



68

A Figura 18 ilustra o ajuste do numero de linhas de uma imagem para 0 nimero de
linhas da imagem frontal do fantoma FAX (453 linhas). O numero de colunas é ajustado

automaticamente e a imagem reajustada é salva novamente.

Processamento de Imagens Digitais
Fundamentos  Visualizag@es Melhoramentos  Segmentacdes  Estudos

1 ﬁetirando ou colocando linhas efou colunas

Ezcolhauma Opgdo —— [ados da Imagem de Saida
‘ Reamostrar...
* Reamostrar o n® de Linhaz Linkas: 453
Fechar o Didloga
" Reamostrar o n° de Colunas Colunas: 10
Fechar o Programa

A imagem reamostrada foi criada.
Deseja salva-1a?

Sim

Figura 18: Caixa de diadlogo do DIP usada para reamostragem de imagem.

O resultado dos ajustes sdo duas pilhas SGI (Simulacdo Gréfica Interativa) de imagens

anterior e posterior dos pacientes selecionados.

O passo seguinte foi definir retdngulos das areas-quentes na imagem anterior de cada
paciente. Nas imagens disponiveis foram observadas as seguintes areas-quentes: Glandulas
salivares (ID = 72), restos de tecido tireoideano (60), pulmdes (90), figado (12), estdmago
(62) e bexiga (40). Para garantir que os IDs das areas-quentes sdo exclusivos, foi preciso
trocar provaveis ocorréncias destes nudmeros em todas as imagens. Isto foi feito como

ilustrado na Figura 19.
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_Processamento de Imagens Digitais

Vetor de Pontos 2D

N* de Linhas 1D a serem trocados
]f | .I.D Welho | !D. Maovo
|72 73
|60 Bl
1z 12
Aplicar = Ei g:l _:J

e @ K] e & (K] o @
Figura 19: Troca de um vetor de IDs por novos valores.

Para adicionar os retangulos das &reas quentes nas imagens dos pacientes, a pilha de
imagens anteriores foi decomposta e os retangulos foram inseridos em cada imagem como

ilustrado na Figura 20.

_Processamento de Imagens Digitais

_Troca Tons de Cinza em RegiGes

Localizacso dadrea a ser Cotada - 1
Abrir

*® i
a0 103 Atualizar Y alores

Tom de Cinza da Regido
B3

Dimensiies da Area a ser Cortada

Largura Altura
15 42 Preencher a Regido, Salvar Como... &
Wizualizar a Imagem
Fechar o Programa ‘ Fechar o Didloga

Figura 20: Definigdo dos retangulos envolvendo as areas-quentes.

Finalmente, as imagens anteriores com as areas-quentes foram empilhadas e salvas.

Definidas as areas-quentes a serem utilizadas como bases dos VQs da fonte interna, foi

preciso definir suas respectivas fracfes de atividade administrada, obter a profundidade dos
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VQs, suas localiza¢Bes dentro do fantoma e salvar estas informagdes em um arquivo de texto,

aqui chamado FaxList.dat. A Figura 21 mostra o item de menu do DIP, utilizado nesta tarefa.

DIP - Processamento de Imagens Digitais

Fundamentos Visualizacdes Melhoramentos Segmentactes Wl

‘(H'l‘(ﬂl—

Dissertacies e Teses P

! l Radlograﬁas DIgItEIIS -CEM - UFFE ¥

Figura 21: Criacdo do FaxList.dat.

Radioiodoterapia - DEM - UFPE...

Para a criagdo do FaxList.dat é necessario fornecer ao software DIP os arquivos com
as pilhas de imagens anteriores, posteriores e anteriores com as areas-quentes, bem como o
arquivo com a geometria do fantoma usado. No Apéndice 04 ¢é dado o cddigo em C++ usado
para realizar esta tarefa. O cddigo comeca obtendo os valores das coordenadas inicial e final
na direcdo y (profundidade) a serem usadas em cada VQ com base na profundidade do 6rgao
do FAX presente no retangulo que definiu a area-quente. Apds obter as fracbes de atividade
como descrito na secdo anterior, o codigo obtém as coordenadas inicial e final nas direcdes x
e z para cada VQ. Os resultados sdo impressos no arquivo de texto FaxList.dat, parcialmente

mostrado na Figura 22.

[ faxlList.dat - Bloco de notas

Arguivo  Editar Formatar  Exibir  Ajuda
Imagem: 2E& Mo. de Fontes: 4
20 0.402212 5& 20 32 96 45 54
22 D0.605061 66 23 54 87 38 7O
13 0.842244 75 15 117 104 42 144
3 1.000000 &6 31 20z 92 41 223
Imagem: 2& Wo. de Fontes: 4
20 0.367512 57 20 20 103 45 54
22 0.488402 65 23 E4 g 3 79
13 0.§72309 68 15 109 104 42 154
3 1.000000 F1 31 198 93 41 222
Imagem: 27 y Ju] de Fontes: 4
20 D0.142646 62 20 1% 91 45 48
10 0.484011 52 15 &8 103 &0 109
13 0.57457¢ 55 15 118 103 42 161
2 1.000000 &6 31 206 95 41 232

Figura 22: Arquivo de texto FaxList.dat.

A Figura 22 mostra um exemplo de coleta dos dados de entrada para as imagens

rotuladas com os numeros 25, 26 e 27. No exemplo da imagem 26, os IDs 20, 22, 19 e 3
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correspondem, respectivamente, as glandulas salivares, aos restos de tecido tireoideano,

estdmago e a bexiga nos arquivos de saida do modelo computacional dosimétrico FAX/EGS4.

Como se vé na Figura 22, o arquivo de texto FaxList.dat é organizado da seguinte

maneira para cada imagem:
e A primeira linha contém o ID da imagem e seu numero de fontes;

e A partir da segunda linha ha uma tabela onde, a primeira coluna contém IDs dos
VQs presentes na imagem; A segunda coluna contém os percentuais de atividade
nos VQs; As demais colunas contém as coordenadas minimas e maximas dos VQs.

O FaxList.dat é lido no codigo de usuario do EGS4 e, de acordo com informacgoes
complementares fornecidas no arquivo de entrada chamado Expo.input, os dados sdo

armazenados em variaveis internas para uso no codigo da fonte.

3.5 Arquivos de entrada do Modelo computacional dosimétrico Fax/Egs4

Alem do FaxList.dat, o0 modelo computacional dosimétrico aqui desenvolvido utiliza
outros arquivos onde o usudrio precisa editar algum codigo ou modificar valores padroes ali
existentes. Entre estes arquivos, Fax.data contém a geometria do fantoma e nédo foi alterado
neste trabalho. Também nédo foram alterados os arquivos de entrada Pegs4.dat, que contém as
secdes de choque dos materiais que compdem o fantoma em fungéo das energias, e 0 arquivo
Mspectra.dat, que é um catalogo de espectro de energia para diagnostico. Contudo estes
arquivos devem estar presentes para que o modelo execute sem problemas. A atencdo maior

se concentrou no arquivo de texto Expo.input.

A Figura 23 mostra como criar o arquivo de texto Expo.input para simulagdes e y
utilizando o software FANTOMAS (VIEIRA et al., 2005).
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Dados de Entrada para Criar o Expo.input (I-131) El Dados de Entrada para Criar o Expo.input (I-131) EI-

1
1 Tipo de Radiagso 1~ Dimensdes do woxel {cm) 1~ Tipo de Radiagio ~ Dimensties da voxel {cm)
* Beta x ¥ z " Beta ® ¥ 2
© Gama S EES 0.36 & Gama | oas EES 0.36
Demais parametros da simulagdo Demais pardmetros da simulacdo
1D da Fonte: ] 17 10 da Fonte: ] 17
Mo de Particulas; 100000000 e de Particulas; 100000000
Rendimento; 0.9993 Rendimenta; 1.1000
Energia de Corte para Elétrons (key); 200 Energia de Corte para EEtrons (ke 200
M® da Imagem: 33 M® da Imagem: 33
Mome Base dos Arquivos de Saida: F17_133_8B home Base dos Arquivos de Saida: F17_133_8a
Criat o expo,input | Criat o expo.input |
Fechar o Programa Fechar o Didlogo Fechar o Programa Fechar o Didlogo
¥

(@) (b)

Figura 23: Criacéo do Expo.input no FANTOMAS. (a) Para a simulacéo p. (b) Para a simulagéo vy.

Para execucdo do modelo computacional dosimétrico sdo relevantes os seguintes
dados mostrados na Figura 23: As dimensdes do voxel (0,36 cm de aresta), o ID da fonte (17),
o nimero de histérias (10%), rendimento relacionado com o decaimento do radionuclideo
(0,9993 para a radiacéo B e 1,1 para a radiacio y)?, a energia de corte para elétrons e 0 nome
base dos arquivos de saida (F17_133_8B para a simulacdo p e F17_133_8G para a simulacéo

v). O FANTOMAS cria e salva os arquivos mostrados nas Figuras 24 e 25.

E expo.input - Bloco de notas
Arguivo  Editar  Formatar  Exibir  Ajuda

DATA INFUT FOR EGS<4/FPHANTOM CODE FOR INTERMAL DOSIMETRIC EVALUATIONS IN RADIO-IODIMETHERAFY
WOEL DIMENSIONS [cm] v 0.36 0.36 0.36

1
INTERNAL DOSIMETRIC EVALUATIONS USIMG A PARABOLIC SOURCE WITH SPECTRUM

I : 0.9393
NTIMES, IGEON, NSFEC, EIN : 100000000 17 0 zoz.
I0,ECT, PCT, WT, IPERS, NIMASE: -1 zoo. 2. 1.00 1 33
RESULTS IN FILE tF17_I33_6B

Figura 24: Arquivo de entrada para simulacdo  da para 0 modelo FAX/EGSA4.

2 Hélio Yoriyaz: comunicacéo pessoal.
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E expo.input - Bloco de notas
Arguiva  Editar  Formatar  Exbic  Ajuda

DATA INFUT FOR EGS4/FHANTOM CODE FOR INTERMAL DOSIMETRIC EVALUATIONS IN RADIO-TODINETHERAFY
VOXEL DIMENSIONS [cm] : 0.36 0.36 0.36
1

INTERNAL COOSTIMETRIC EVALUATIONS USIWNG A PARABOLTI SOURCE WITH SPECTRUM

vIQ : 1.1000
NTIMES,IGEOM,MSFEC,EIN : 100000000 17 O 364,
I0,ECT,PCT,WT, IPERS, NIMAGE: O z0oo. z. 1.00 1 33
RESULTS IN FILE TF17_I33_8G

Figura 25: Arquivo de entrada para simulagéo y da para o modelo FAX/EGS4.

A escolha do numero de histdrias foi baseada na rela¢do entre o tempo computacional
e o coeficiente de variancia, como ilustrado na Figura 26. Observa-se através do grafico desta
Figura que, para a simulagdo de 10® histérias, o coeficiente de variancia é menor que 1,0% ,

tanto para 6rgdos grandes (pulmdes) como para 6rgaos pequenos (tiredide).

10' 5

:\ | —=—Tire6ide —=—Pulmses
"\

S

NN

10° 4

Coeficiente de Variancia (%)

107 - ——rr T ——ry
10% 10° 10 10%

Mirmero de Histdrias

Figura 26: Coeficiente de variancia para tiredide e pulmdes em fungdo do nimero de historias.

3.6 Modelo computacional de avaliacdo dosimétrico proposto

O fantoma FAX e o codigo Monte Carlo EGS4 foram utilizados sem maiores
modificacbes em relacdo a outros modelos computacionais ja desenvolvidos no DEN-UFPE.
A modificacdo fundamental ocorreu no desenvolvimento da fonte interna do modelo. Foi

preciso adquirir um conjunto de imagens de medicina nuclear e ajusta-las ao FAX, para obter
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um catalogo com informagdes usadas nos codigos das fontes internas inseridos no codigo do
usuario do EGS4. Mais alguns detalhes sobre o desenvolvimento da fonte interna rotulada por

17 na secéo 3.2 séo acrescidos na sequéncia.

Como ilustrado nas Figuras 10 e 11, a simulagdo comeca com a historia i = 1 e termina
em i = NELETRON para 8 e i = NFOTONS para y. Para saber em qual VQ o i-ésimo elétron
ou foton é gerado, sorteia-se um namero aleatorio, n, uniformemente distribuido em [0, 1].
Supondo que se tenham as seguintes fraces de atividade (ou de histdria) para os VQs de uma
dada imagem: f; = 0,2, f, = 0,3, f3 = 0,3 e f; = 0,2. As respectivas fracbes acumuladas sao: fa;
=0,2,fa,=0,5faz=0,8efay = 1.

Se n < fay, a historia do elétron ou foton i comega no VQ1,;
se fa; < n <fa,, a histéria comecga no VQ?2;
se fa, < n < fas, a histéria comeca no VQ3;
se fag < n < fay, a histéria comeca no VQ4.

O passo seguinte é saber com que energia a i-ésima particula foi gerada. Novamente
sorteia-se um namero aleatério, n, uniformemente distribuido em [0, 1] que determinaré a
escolha da energia com base nas probabilidades acumuladas dos espectros apresentados nas
Tabelas 5 e 6.

Para obter o ponto (XIN, YIN, ZIN) onde comeca a simulacdo Monte Carlo (para
fotons), sdo necessarios nove numeros aleatorios, randX;, randY; e randz;, j = 1, 2, 3,
uniformemente distribuidos em [0, 1]. Se o v-ésimo VQ foi sorteado como a fonte, em uma

dada historia da simulacdo, entdo

XINZ  =[(XMAX,, — XMIN, }*randX , + XMIN, J* fx
YINZ, =[[YMAX, —YMIN, )*randY, +YMIN, [* 2~ ,j=1,2,3.
ZINZ, =[(ZMAX, —ZMIN, }*randZ , + ZMIN, J* fz

onde fy, fy e f, séo as razdes entre as dimensdes do paralelepipedo que contém o fantoma em
cm pelos mesmos valores em pixels. O ponto (XINZ, YINZ, ZINZ) sorteado, em relagéo ao
referencial num dos vértices do fantoma, é obtido supondo uma distribuicdo parabdlica nas

trés dimensodes. Assim,
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XINZ = mediana(XINZ,, XINZ,, XINZ,)
YINZ = mediana(YINZ,,YINZ,,YINZ,) . 9)
ZINZ = mediana(ZINZ,,ZINZ,,ZINZ,)

Por fim, o ponto (XIN, YIN, ZIN) é obtido:
XIN = XINZ — INT(wJ*XL
XL
YIN =YINZ — INT(%)*YL : (10)

ZIN =ZINZ - INT(EJ*ZL
ZL

(XL, YL, ZL) sdo as dimensdes do voxel em cm, fornecidas no Expo.input e INT(a) é uma

funcdo que retorna a parte inteira do namero real a.

Para obter os cossenos diretores do vo6o inicial do féton, a partir do ponto (XIN, YIN,
ZIN), séo necessarios dois nimeros aleatorios, randl e rand2, uniformemente distribuidos em

[0, 1]. Os angulos diretores de um vetor r sdo mostrados na Figura 27 (VIEIRA, 2004).

zh

(x, ¥, 2)

4

Figura 27: Sistema cartesiano mostrando os angulos diretores de um vetor r.

A relacdo
cos? o +cos’ B+cos’y =1 (11)

pode ser obtida da Figura 29.
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Uma vez determinada posi¢do de largada do foton, e como o espago € isotrépico,

pode-se escolher

cosy=2*randl-1. (12)
Fazendo
2 _1_ 2, _ 2 2
A® =1-c0s” y =C0S” a + C0S B’ (13)
@=2n*rand?2
a equacdo (11) pode ser satisfeita, com
cosa = Asen
* ? (14)
cosP3 = Acoso

Para obter o rétulo do voxel que contém o ponto P = (XIN, YIN, ZIN), séo definidos:
e n, = Indice da face inferior do voxel que contém P na direcdo x (0 < ny < COLUNAS),
e n, = indice da face inferior do voxel que contém Pg na direcdo y (0 < ny < LINHAS),

e n, = Indice da face inferior do voxel que contém Pg na dire¢do z (0 < n, < FATIAS):

(nx,ny,nz)=[lNT(XINZ], INT(YINZJ, ||\|T(Z'NZ B (15)
XL YL ZL

onde (COLUNAS, LINHAS, FATIAS) séo as dimensdes, em pixels, do paralelepipedo.

Assim, a particula incide no voxel de indice:

IRIN =n;, * LINHAS * COLUNAS + ny * COLUNAS + ny + 1. (16)
Com

1< IRIN <FATIAS * LINHAS * COLUNAS.

Para iniciar a estimativa Monte Carlo das energias depositadas nos 6rgdos e tecidos

radiossensiveis do fantoma na simula¢do com fétons, € preciso chamar a funcdo do EGS4,

SHOWER(IIN, EIN, XIN, YIN, ZIN, UIN, VIN, WIN, IRIN, WTIN),
onde:

e |IN: ID da particula simulada (0 para féton; 1 para positron e —1 para elétron);

e EIN: Valor da energia (MeV) da particula;
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e XIN, YIN, ZIN: Coordenadas iniciais da particula (cm) no voxel de rétulo
IRIN;

e UIN, VIN, WIN: Cossenos diretores (cosa, cosp, cosy) do voo inicial da

particula (ver Figura 29);
e |RIN: O rétulo do voxel onde se localiza o ponto (XIN, YIN, ZIN);
e WTIN: Peso estatistico atribuido a particula IIN.
Para 0 modelo computacional aqui proposto,

SHOWER(0, EIN, XIN, YIN, ZIN, UIN, VIN, WIN, IRIN, 1).
Para cada foton sorteado, a funcdo SHOWER é chamada para estimar,
cumulativamente, a energia depositada nos oOrgdos e tecidos radiossensiveis. Quando
terminam as NFOTONS historias da simulagédo, as energias depositadas sdo utilizadas para

calcular os CCs especificos para dosimetria internas.

Neste trabalho foram calculadas e impressas em arquivos de saida as doses
equivalentes por atividade acumulada. Também foi possivel calcular as fraces absorvidas
(FAs) bem como as fracbes absorvidas especificas (FAES) para os 0Orgdos e tecidos

selecionados pelo usuério.

A FA para um determinado érgdo-alvo é a razdo entre o somatorio das energias
absorvidas por ele pelo o somatério das energias emitidas pelos 6rgdos-fontes. Esta conta é

feita apds a simulacdo Monte Carlo do transporte e deposicao de todas as particulas.

A FAE para um determinado 6rgdo-alvo € a razdo entre a sua FA e a sua massa.
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4 RESULTADOS

Este capitulo comega com os comentarios dos resultados obtidos na aquisicédo, selecéo
e ajuste de 33 imagens para compor o catalogo de imagens usadas neste trabalho. Na
sequéncia, apresenta e comenta os resultados obtidos para pacientes com caracteristicas
biocinéticas diferentes utilizando a fonte 17 apresentada na metodologia. A seguir faz
comparagOes qualitativas entre alguns resultados obtidos com o presente modelo
computacional e similares publicados. E por fim, apresenta os passos necessarios para avaliar
a dose em pacientes submetidos ao tratamento de radioiodoterapia desde que se possa

quantificar a biocinética do ***I em termo dos tempos de residéncia nos 6rgéos-fontes.

4.1 Construcgdo do Catalogo de Imagens

Ja foi dito que, antes de ser submetido a radioiodoterapia, é parte do protocolo realizar

um exame de varredura pré-dose com ¥

no paciente. No modelo computacional
apresentado neste trabalho, os CCs sdo estimados a partir destas imagens. Sendo assim, é
natural organizar um catalogo com estes tipos de imagens baseado na biocinética visualizada.
Uma nova insercdo de imagem neste catadlogo implicaria em uma distribuicdo atipica do
radionuclideo. Caberia ao profissional da area decidir, apds avaliar inclusive as fracdes de
atividade, pela inclusdo ou ndo da nova imagem no catalogo. As ferramentas para a inclusédo
de uma nova imagem nas trés pilhas que compdem o catdlogo ja estdo desenvolvidas no

software DIP. Para inserir uma nova imagem no catalogo deve-se seguir 0s passos:
e Abrir a pilha na qual se deseja inserir a nova imagem;

e Rolar a pilha na tela até a posicdo onde se deseja inserir a nova imagem. Esta
posicdo deve ser escolhida dentro do grupo de imagens que contém o mesmo
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numero de areas-quentes e quem realizar a operacdo também deve avaliar outros

itens como as fracOes de atividade.

e Clicar com o botédo direito do mouse sobre a area da imagem e escolher no menu
de contexto disponivel a opcdo que abre a caixa de dialogo comum do Windows.

Ent&o, selecionar a imagem a ser inserida e clicar no botdo Abrir.
e Salvar a nova pilha de imagens.

O catalogo montado para este trabalho ja contém 33 pacientes com uma, duas, trés,
quatro e até cinco areas-quentes, localizadas nas regides das glandulas salivares, tiredide,
pulmdes, estbmago, figado e bexiga. Os pacientes sdo do sexo feminino, portadores de cancer
diferenciado da tiredide, com tireoidectomia total. Os mesmos foram submetidos ao

tratamento com radioiodoterapia.

As imagens do paciente a serem inseridas no catalogo aqui desenvolvido devem ser de
corpo inteiro para garantir uma boa similaridade com a imagem frontal o fantoma FAX. A
Figura 28 mostra a imagem 17 do atual catdlogo ao lado do contorno frontal do FAX
(VIEIRA et al., 2007). Nada impede que um novo catalogo seja desenvolvido com regides

especificas do fantoma.

(@) (b)

Figura 28: (a) Imagem anterior de varredura pré-dose ajustada ao tamanho do FAX. (b) Contorno frontal do
FAX (VIEIRA et al., 2007).
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As imagens dos 33 pacientes foram classificadas na ordem crescente dos numeros de
areas-quentes, isto €, imagens de pacientes de 1 area-quente até imagens com 5 areas-quentes.
Este critério de classsificacdo deve ser respeitado na construcdo das 3 pilhas de imagens, aqui
nomeadas imagem_AP_33.sgi, imagem_PA_33.sgi e imagem_FON_AP_33.sgi. A regra vale
para uma nova inclusdo de imagem no catalogo. A Figura 29 mostra a imagem posterior,

anterior e anterior com fontes do paciente catalogado com o rétulo 33.

O catdlogo desenvolvido serviu para a constru¢do do arquivo FaxList.dat, que contém

as informacdes sobre os pacientes, necessarias nas simulagdes com o modelo FAX/EGSA4.

(@) (b) (©)

Figura 29: Imagens do paciente 33 do catalogo. (a) Imagem posterior. (b) Anterior. (c) Anterior com fontes.

4.2 Resultados do Modelo Computacional FAX/EGS4

Para avaliar os CCs entre dose equivalente por atividade acumulada foram escolhidos
5 pacientes com os 1Ds 1, 4, 16, 17 e 33 no catalogo desenvolvido e usada a fonte 17 com 10°
historias por simulacdo. A Figura 30 mostra as imagens anteriores com as fontes dos pacientes
selecionados. A Tabela 8 mostra as frag0es de atividade por VVQ para cada paciente.



@) (b)

(©)

(d)
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(€)

Figura 30: Imagens anteriores com fontes dos pacientes selecionados para avaliagdes dosimétricas.

Tabela 8: FragOes de atividade para os VQs dos pacientes selecionados para avaliagdes

dosimétricas.

ORGAO-FONTE CONTIDO NO VQ

PACIENTE Glandulas Salivares ~ Tiredide  Pulmdes Figado  Estdmago Bexiga
1 - 1,00 - - - -
2 0,20 - - - 0,80 -
3 0,26 0,14 - 0,60 - -
4 0,38 0,12 - - 0,32 0,18
5 0,14 0,07 0,32 - 0,36 0,11

A Tabela 9 mostra os valores dos CCs obtidos para os pacientes selecionados, levando

em conta a simulacéo P e a y. Em destaque (fundo cinza) estdo os CCs para os orfaos-fontes.

Verificou-se nas simulagbes para os cinco pacientes selecionados que o coeficiente de

variancia para todos os 6rgdos-fontes estdo abaixo de 1%, o que significa que o nimero de

histérias (10%) utilizado foi apropriado. Além disso, a Tabela mostra que os maiores valores

de CCs ocorrem nos 6rgaos-fontes, devido a contribuicdo 8. Outro fato apresentado na Tabela

9 € que o0s Orgaos ou tecidos proximos a um dado 6rgdo-fonte também recebem uma dose

significante, notadamente, o0 pancreas em pacientes (2, 3, 4 e 5) que tém o estdbmago ou o

figado como érgéo-fonte.
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Tabelas similares a Tabela 9 podem ser produzidas para todos 0s pacientes
catalogados e usadas como dados de entrada para um software avaliador de dose. Para tanto, é
preciso que o usuério de tal software forneca informacdes sobre a biocinética do **'I na
avaliacdo requerida. O software MIRDOSE 3 (STABIN, 1994) funciona desta maneira. Ao
executa-lo, o usuério deve selecionar o radionuclideo e um fantoma matematico, e fornecer
um tempo de residéncia do radionuclideo em cada 6rgdo-fonte, isto é, o proprio usuario dever
avaliar a biocinética do radionuclideo no fantoma selecionado para, entdo, obter coeficientes

de dose absorvida por atividade administrada.

4.3 Comparacgéo de Resultados

A Tabela 10 apresenta os CCs entre dose equivalente e atividade acumulada obtidos na
simulacéo para B e para y, usando o paciente 1 da Figura 32a. A ultima coluna desta tabela
mostra os fatores S obtidos com o software MIRDOSE 3 quando o radionuclideo selecionado
é 0 ¥, o fantoma é o matematico adulto feminino e o érgdo-fonte é a tire6ide. Tanto os CCs
apresentados neste trabalho quanto os fatores S fornecidos pelo MIRDDOSE 3 ndo levam em
conta a biocinética do *!I no paciente. Assim, as diferencas entre as colunas 4 e 5 da Tabela
10 se devem aos modelos computacionais utilizados. No caso deste trabalho, a simulagéo é
feita para B e vy, sendo os VQs onde as particulas sdo geradas sdo paralelepipedos que
envolvem o orgdo-fonte, mas ndo contém exclusivamente este Orgdo. Assim, mesmo na
simulacdo [, onde a deposicédo de energia é local, pode haver deposi¢cdo em mais de um 6rgéo,
como ocorre nas glandulas salivares e na tiredide (coluna 2 da Tabela 10). Na simulagéo y a
distribuicdo da energia depositada ainda é maior ja que este tipo de radiacdo tem alcance
significativamente maior do que o elétron; e isto é simulado detalhadamente no modelo
FAX/EGS4. A tabela de saida fornecida pelo MIRDDOSE 3 para os fatores S com base no
B3| ¢ no fantoma matematico adulto feminino apresenta valores diferentes de zero somente
para os Orgdos-fontes, 0 que sugere que toda a energia, p ou vy, é depositada localmente.
Evidentemente, se esta suposicdo for verdadeira, 0 modelo do MIRDOSE 3 ndo é€ realistico,
pois pelo menos a radiacdo y atingird oOrgdos vizinhos da tiredide. O tipo de fantoma
antropomorfico usado certamente acentua esta diferenca entre os resultados do modelo
FAX/EGS4 e os do MIRDOSE 3.
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Tabela 10: CCs entre dose equivalente e atividade acumulada para o paciente 1, usando o modelo FAX/EGS4;
Fatores S (mGy/MBq.s) obtidos com o MIRDOSE 3, usando o **1, o fantoma matemético adulto feminino e a
tiredide como 6rgdo-fonte.

PACIENTE 1 MIRDOSE 3

ORGAOS Beta Gama Soma Fator S
Glandulas Adrenais 0,0000E+00 3,1300E-08 3,1300E-08 0,0000E+00
Parede de bexiga 0,0000E+00 1,5365E-09 1,5365E-09  0,0000E+00
Cerebro 0,0000E+00 1,1366E-06 1,1366E-06 0,0000E+00
Cdlon 0,0000E+00 1,1429E-08 1,1429E-08 0,0000E+00
Rins 0,0000E+00 1,8984E-08 1,8984E-08 0,0000E+00
Figado 0,0000E+00 4,8571E-08 4,8571E-08 0,0000E+00
Pulmdes 0,0000E+00 3,3278E-07 3,3278E-07 0,0000E+00
Esofago 6,1716E-07 2,2395E-06 2,8567E-06 0,0000E+00
Ovarios 0,0000E+00 2,9483E-09 2,9483E-09 0,0000E+00
Pancreas 0,0000E+00 3,0413E-08 3,0413E-08 0,0000E+00
Medula 6ssea vermelha 0,0000E+00 7,3923E-07 7,3923E-07 0,0000E+00
Intestino delgado 0,0000E+00 8,5503E-09 8,5503E-09 0,0000E+00
Baco 0,0000E+00 4,3712E-08 4,3712E-08  0,0000E+00
Estdmago 0,0000E+00 3,9311E-08 3,9311E-08 0,0000E+00
Glandulas Salivares 3,7712E-05 5,4348E-05 9,2060E-05 0,0000E+00
Timo 0,0000E+00 1,2063E-06 1,2063E-06 0,0000E+00
Tiredide 6,3272E-06 1,5873E-05 2,2200E-05  1,7800E-03
Utero 0,0000E+00 1,9474E-09 1,9474E-09 0,0000E+00
Dose efetiva (mSv/MBg-s) 4,4480E-12 6,3980E-12 1,0846E-11

Uma publicacdo com resultados de dosimetria interna baseados em fantomas de voxels

foi feita por Kramer e colaboradores em 2004d. A Figura 31 mostra as FAEs em funcédo da
energia do foton variando de 0,01 a 10 MeV, tendo como 6érgéo-fonte figado. O grafico mostra
as curvas obtidas para diversos 6rgaos-alvos, usando o fantoma MAX acoplado aos c6digos
EGS4 e MCNP4. Também foi desenhado no gréafico setas apontado para os valores das FAES

dos 6rgéos-alvos para a energia em torno de 0,364 MeV (ver Figura 17).

A Tabela 11 mostra as FAs e FAEs para a simulagdo y com o modelo FAX/EGS4,
usando o paciente 3 da Figura 30c, que tem uma area-quente na regido do figado equivalente a
60% do numero de fotons simulados, isto €, os resultados desta simulacdo podem ser
comparados com os mostrados na Figura 31. A Tabela 12 mostra as FAEs para 0 modelo
deste trabalho (FAX/EGS4) e também para os MAX/EGS4-MCNP4. Descontando as

pequenas diferencas nos modelos (os fantomas e percentual do 6rgdo-fonte figado) e o fato



85

dque os valores das FAEuax foram avaliados sobre o grafico da Figura 31, pode-se dizer que

ha uma boa concordéancia entre os resultados.

FAE (1/g)

Figura 31

—&—MCNP4 = = = EGS4
| |

Orgao-fonte: Figado

1,00E-03
1,00E-04 m

1,00E05

1,00E06

1,00=07

Figado

F

Pulmbes

Medula éssea verme

~

: FAEs usando os modelos MAX/EGS4 e MAX/MCNP4 (Adaptacdo de Kramer et al., 2004d).

Tabela 11: FAEs para o modelo FAX/EGS4, usando o paciente 3.

01 1
Energia do foton (MeV)

ORGAOS FA (MeV/MeV) FAE (1/g)
Glandulas Adrenais 1,2831E-03  3,2051E-05
Parede de bexiga 2,5396E-05  6,3452E-07
Cérebro 8,5833E-02 6,6025E-05
Colon 5,1146E-03 1,4206E-05
Rins 4,2113E-03  1,5313E-05
Figado 2,6347E-01  1,8819E-04
Pulmdes 4,0373E-02 4,2137E-05
Esofago 1,3684E-03  3,9068E-05
Ovarios 1,2749E-05 1,1566E-06
Pancreas 4,4587E-02 1,2154E-04
Medula 0ssea vermelha g 5512E-03  9,5015E-06
Intestino delgado 3,4112E-03  5,6852E-06
Baco 1,3259E-03 1,0198E-05
Estdmago 8,1781E-03  5,8411E-05
Glandulas Salivares 1,6064E-02 2,2946E-04
Timo 1,5310E-04 7,6613E-06
Tireéide 6,6452E-03 3,9091E-04
Utero 6,4553E-05  8,0692E-07

10
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Tabela 12: FAEs para os modelos computacionais FAX/EGS4 (6rgaos-fontes do paciente 3) e MAX/EGS4-
MCNP4 (6rgao-fonte: Figado).

ORGAOS FAEeax (1/9) FAEwax(1/9)
Figado 1,8819E-04  1,0000E-04
Pulmdes 4,2137E-05  1,2500E-05
Goénadas 1,1566E-06 1,2500E-07

Medula 6ssea vermelha 9 5015E-06  1,0000E-05

As estimativas de CCs como o0s apresentados nesta se¢cdo dependem fortemente do
modelo computacional utilizado. Foram comparados resultados obtidos usando fantoma
matematico versus fantoma de voxels e ficaram evidenciadas as diferengas causadas pela
geometria e pela distribuicdo da atividade nos 6rgdos-fontes. J& a comparacdo usando dois
fantomas de voxels apresentou boa concordancia, guardadas as pequenas diferencas entre dos

dois modelos.

4.4 Estimativa de Dose

Obtidos os CCs, pode-se estimar a dose equivalente nos 6rgdos ou tecidos mais
radiossensiveis e a dose efetiva em um paciente submetido a um exame de diagnostico de
varredura pré-dose desde que se conhecam os tempos de residéncia nos drgaos-fontes do
paciente e a atividade administrada. O problema da biocinética do **'I e de outros
radionuclideos utilizados em medicina para fins de diagndstico e terapia ndo é tratado neste
trabalho. Contudo o0s passos para uma avaliagdo dosimétrica baseada no modelo
computacional FAX/EGS4 aqui desenvolvido séo aprentados e comentados na seqiiéncia.

Pela definicdo do CC, a dose equivalente em um drgdo-alvo devido as radiagdes

emitidas por um 6rgdo-fonte é calculada usando:
Hr=CC.Ay. 7 (mSv), @an

onde, A é a atividade administrada no paciente e T € o tempo de residéncia do radionuclideo

no orgao-fonte.

Se houver mais de um o6rgao-fonte, é preciso usar as fracfes de atividade acumulada
em cada 6rgao-fonte. Por exemplo, se a simulacédo for realizada usando o paciente 3 da Figura
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32c, cujas fracOes de atividade séo fags = 0,26, farq = 0,14 e far = 0,60 (Tabela 8) para
glandulas salivares, tiredide e figado, respectivamente, a dose equivalente para diagnostico

em um érgdo-alvo seria,
Hr=CC.Ap. (faGs Tos + farq . 71q + far .TF) (mSv). (18)

Toda a modelagem aqui desenvolvida foi baseada nas imagens pré-dose dos pacientes.
Contudo, o objetivo final deste trabalho € estimar a dose de tratamento. O vinculo entre o
diagnéstico e o tratamento consiste em assumir que as distribuicdes biocinéticas do **I nas
imagens de pré- e pos-dose sdo similares. E baseado nesta similaridade que, na pratica, o
médico prescreve a atividade administrada do tratamento. Para reforgar esta suposicdo séo
mostradas as Figuras 32 a 36. Elas apresentam algumas imagens onde se podem observar as

correspondéncias nas areas-quentes entre as imagens pré e pos-dose para 0 mesmo paciente.

Figura 32: Exame de varredura com **!1. Da direita para esquerda, a 12 imagem é a anterior pré-dose, 22 é a
posterior pré-dose, 3% é a anterior pos-dose e 42 é a posterior pds-dose. Imagens adquiridas com um aparelho de
medicina nuclear (gama-camara) ADAC — Vertex.
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Figura 33: Exame de varredura com **!1. Da direita para esquerda, a 12 imagem é a anterior pré-dose, 22 é a
posterior pré-dose, 3% é a anterior pos-dose e 42 é a posterior pés-dose. Imagens adquiridas com um aparelho de
medicina nuclear (gama-cdmara) GE - Starcam 3200.

Figura 34: Exame de varredura com **!1. Da direita para esquerda, a 1* imagem é a anterior pés-dose, a 22 é a
posterior pés-dose, a 3% é a anterior pré-dose e a 42 é a posterior pré-dose. Imagens adquiridas com um aparelho
de medicina nuclear (gama-camara) GE - Starcam 3200.



89

Figura 35: Exame de varredura com **!1. Da direita para esquerda, a 12 imagem é a anterior pos-dose, a 22 é a
posterior pés-dose, a 3% é a anterior pré-dose e a 42 é a posterior pré-dose. Imagens adquiridas com um aparelho
de medicina nuclear (gama-cdmara) GE - Starcam 3200.

Figura 36: Exame de varredura com **!1. Da direita para esquerda, a 12 imagem é a anterior pos-dose, a 22 é a
posterior pés-dose, a 3% é a anterior pré-dose e a 4% é a posterior pré-dose. Imagens adquiridas com um aparelho
de medicina nuclear (gama-cdmara) GE - Starcam 3200.
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Com esta suposicéo, é possivel usar uma equacao similar a Equacéo (18) para estimar
a dose equivalente em 6rgdos e tecidos radiossensiveis de pacientes submetidos ao tratamento

de radioidoterapia.
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5 CONCLUSOES E PERSPECTIVAS

Neste trabalho, foi desenvolvido um modelo computacional dosimétrico para avaliar a
dose equivalente em o6rgdos e tecidos de pacientes submetidos ao tratamento de
radioiodoterapia, quando é fornecida a atividade administrada e realizado um estudo prévio
sobre a biocinética do **'I que permite estimativa dos tempos de residéncia em cada 6rgao-
fonte. O modelo foi baseado no fantoma de voxels FAX, no codigo Monte Carlo EGS4 e em
imagens de varredura pré-dose de medicina nuclear. Foram implementados nos softwares DIP

e FANTOMAS ferramentas especificas para obter os arquivos de entrada usados no modelo.

A similaridade da distribuicdo biocinética do **!1 nas imagens pré- e pés-tratamento,
obtidas no mesmo intervalo de tempo entre a ingestdo e a aquisicdo, possibilita estimar as
doses equivalentes nos 6rgaos e tecidos radiossensiveis do paciente usando os coeficientes de
converséo entre dose equivalente e atividade acumulada obtidos com 0 modelo computacional
dosimetrico aqui desenvolvido. Conseqiientemente, € possivel administrar um valor de

atividade mais acurado.

Como perspectiva, pode-se desenvolver um software que leia dados de entrada como
0s apresentados na Tabela 9 e retorne informacdes para o usuario com base nas caracteristicas
do paciente. O software também poderia ser habilitado para retornar valores de dose
equivalente, desde que o usuéario fornecesse as fracdes de atividade administrada e os tempos
de residéncia nos érgdos-fontes considerados. Nesta montagem poderiam ser usadas imagens
como as deste trabalho, contudo sem determinacdo de areas-quentes. A cada pixel estaria
associado um peso que dependeria do seu tom de cinza. Assim, ao invés de volumes-quentes,

ter-se-ia “voxels-quentes”, o que tornaria a distribuicdo da atividade bem mais realistica.

Outra perspectiva consiste em desenvolver métodos para quantificar a biocinética de
radionuclideos utilizados em medicina para fins diagndsticos e terapéuticos, usando imagens

de varredura de corpo inteiro em diversos intervalos de tempo.
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APENDICES

APENDICE 01 - Tabela de Decaimento do **!1

53-I0DINE-131

Halflife = §.02070 Days

Decay Mode: -
v(i) E(i)

Radiations I:Bq—s)'l (MeV) yv(1)<E()
p-1 210<10%  6936x10°%=  146x10™
B-2 6.51=<10™  8.694x10%*=  566x10™
-3 727=10%  9662x10°%=  7.02x10™
p-4 899x10"  1916x10%=  1.72x10™
-6 480=10"  2832x10'*  136x<107%
vl 2.62<10™  8.019x10°% 2.10=10%
ce-K. v 1 3.54x10"  4562x10™ 1.62x10%
ce-L y1 464x10%  7473x10%a  347=10"
73 2.70x10% 1772107 4.78=10"
76 6.14x10"  2.843x10™ 1.74x10"
ce-K 76 2.52=10%  2497=10"  628x10"
y11 2. 7410 258%10" 8.92x10°
713 8.17x10"  3.645x107" 2.98x10"
ce-K 713 155%10%  3299x10°  512x10%
ce-L, v 13 2.46<10"  3590%10"a  883x10™
715 36010 5.030x10™ 181=10%
v 16 7.17x10" 637010 4.57=10"
717 217=10% 6427=107 1.40=10%
718 1.77=10%  7229x10°% 1.28x10"
Kol Xray ~ 2.55%10" 2978<10"  7.60=x10™
Ka2 X-ray  1.38=<10"  2.946x10™ 4.06x10™
Listed X. v. and ¥* Radiations 3.82x10™
Omitted X, v, and ¥~ Radiations** 1.11=10%
Listed B, ce, and Auger Radiations 191=10™
Omitted P. ce. and Auger Radiations™* 1.32x10™
Listed Radiations 5.73=10"
Omitted Radiations** 2.43x10™%

*  Average Energy (MeV).

* Maximum Energy (MeV) for subshell.

#* Each onutted transition contributes <0.100% to Ey(1)=<E(1).

Xenon-131M Daughter, vield 1.17=10", is radioactive.
Xenon-131 Daughter. yield 9.88x107, is stable.
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APENDICE 02 - Definicio dos parametros de entrada da fonte interna
"DEFINE INPUT PARAMETERS"

INTEGER NSOURCE,NTEMP,CHAVEVOLQUENTES,

VOLQUENTES($VTSIZE) ,NCMIN($VTSIZE) ,NRMIN($VTSIZE),

NSMIN($VTSIZE) ,NCMAX($VTSIZE) ,NRMAX($VTSIZE) ,NSMAX($VTSIZE) ;

DOUBLE PRECISION MEDIANA,FRATV($VTSIZE);

DOUBLE PRECISION VTBETAENERGIAS(6)/0.0826,0.1013,0.1113,0.2021,0.2099,
0.2690/;

DOUBLE PRECISION VTBETAPROBS(6)/0.02091,0.02738,0.09976,0.99472,
0.99522,1.00000/;

DOUBLE PRECISION VTGAMAENERGIAS(19)/0.0859,0.3181,0.3584,0.6427,0.7229,
0.3258,0.3024,0.5030,0.2322,0.2725,0.2958,0.6370,0.3247,0.4048,0.2843,
0.3645,0.1772,0.1639,0.0802/;

DOUBLE PRECISION VTGAMAPROBS(19)/0.000008360,0.000716460,0.000865160,
0.002881920,0.019331980,0.021878487,0.024468674,0.030404637,
0.030434377,0.031001300,0.031584952,0.098805288,0.098805288,
0.099707718,0.156771769,0.973140862,0.975650193,0.975650193,
1.000000000/;



104

APENDICE 03 — Cédigo Em Mortran Das Fontes Internas
CASE(14); "INTERNAL EXPOSURE: UNIFORM AND MONO'
CHAVEDEPLOCAL=0;

$RANDOMSET ZZ03;
JJ=1;
WHILE(ZZ03.GT.FRATV(JJ))[II=JJ+1;]

LOOP

L

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

XINZ=XL*(NCMIN(JJ)+(NCMAX (JJ) -NCMIN(JIJI))*ZZ04) ;
Y INZ=YL*(NRMIN(JJ)+(NRMAX (JJI) -NRMIN(JJI))*ZZ05) ;
ZINZ=ZL*(NSMIN(JJ)+(NSMAX (JI)-NSMIN(II))*ZZ06) ;

NXTEMP=INT(XINZ/XL);
NYTEMP=INT(YINZ/YL);
NZTEMP=INT(ZINZ/ZL);

10TEMP=1VOXORG(NXTEMP+1,NYTEMP+1,NZTEMP+1) ;
JWHILE(IOTEMP.EQ.0);

IF(IQIN.EQ.0)
L

ENERIN=0.364;
ESM=ESM+ENERIN;

$RANDOMSET ZZ07;
$RANDOMSET ZZ08;

WIN=2.*ZZ07-1. ;
A=SQRT(L.-WIN*WIN);
PS1=(2.*P1)*ZZ08;
UIN=-A*SIN(PSI);
VIN=A*COS(PSI);

]

ELSE IF(IQIN.EQ.-1)

L

ENERIN=0.2021;

ESM=ESM+ENERIN;

ORGDEP (10TEMP)=0ORGDEP (10TEMP)+ENERIN;
CHAVEDEPLOCAL=1;

CASE(15); "INTERNAL EXPOSURE: UNIFORM AND SPECTRA"
CHAVEDEPLOCAL=0;

$RANDOMSET ZZ03;

JJ=1;
WHILE(ZZ03.GT.FRATV(JJ))[II=JI+1;]

LOOP
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L

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

XINZ=XL* (NCMIN(JJ)+(NCMAX (JJI) -NCMIN(JIJI))*ZZ04) ;
Y INZ=YL*(NRMIN(JJ)+(NRMAX (JJ) -NRMIN(JJI))*ZZ05) ;
ZINZ=ZL*(NSMIN(JJ)+(NSMAX (JI)-NSMIN(JIJI))*ZZ06) ;

NXTEMP=INT(XINZ/XL);
NYTEMP=INT(YINZ/YL);
NZTEMP=INT(ZINZ/ZL);

10TEMP=1VOXORG(NXTEMP+1,NYTEMP+1,NZTEMP+1) ;
JWHILE(IOTEMP.EQ.0);

IF(IQIN.EQ.0)
L

J=0;

$RANDOMSET ZZ707;
LOOP[J=J+1;JWHILE(ZZ07.GT.VTGAMAPROBS(J));
ENERIN=VTGAMAENERGIAS(J);

ESM=ESM+ENERIN;

$RANDOMSET ZZ08;
$RANDOMSET ZZ09;

WIN=2.*ZZ08-1. ;
A=SQRT(L.-WIN*WIN);
PS1=(2.*P1)*ZZ09;
UIN=-A*SIN(PSI);
VIN=A*COS(PSI);

]

ELSE IF(IQIN.EQ.-1)

L

$RANDOMSET ZZ710;

1=0;

LOOP[1=1+1; WHILE(ZZ10.GT.VTBETAPROBS(1));

ENERIN=VTBETAENERGIAS(I);
ESM=ESM+ENERIN;
ORGDEP (10TEMP)=0ORGDEP(I10TEMP)+ENERIN;

CHAVEDEPLOCAL=1;

CASE(16); "INTERNAL EXPOSURE: PARABOLIC AND MONO™
CHAVEDEPLOCAL=0;

$RANDOMSET ZZ03;
JJ=1;
WHILE(ZZ03.GT.FRATV(JJ)) [JI=JJ+1;]

LOOP

L

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;



$RANDOMSET ZZ06;

IF((ZZ04 .GE .ZZ05 . AND .ZZ04 . LE .ZZ06) . OR.

(ZZ04 .GE .ZZ06 .AND.ZZ04 .LE . ZZ05))

[MEDIANA=ZZ04;]

ELSE 1F((ZZ05.GE.ZZ04.AND.ZZ05.LE.ZZ06) .OR.
(ZZ05.GE .ZZ06 . AND . ZZ05 . LE . ZZ04))

[MEDI1ANA=ZZ05;]

ELSE[MEDIANA=ZZ06;]

X INZ=XL* (NCMIN(JJ) +(NCMAX (JJ)-NCMIN(II))*MEDIANA) ;

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

IF((ZZ04.GE .ZZ05.AND.ZZ04 . LE .ZZ06) .OR..

(ZZ04 .GE.ZZ06.AND.ZZ04 . LE . ZZ05))

[MEDIANA=ZZ04;]

ELSE 1F((ZZ05.GE.ZZ04.AND.ZZ05.LE.ZZ06) .0R.

(ZZ05 .GE.ZZ06.AND.ZZ05 . LE . ZZ04))

[MEDIANA=ZZ05;]

ELSE[MED1ANA=ZZ06; ]

Y INZ=YL* (NRMIN(JJ) +(NRMAX (JJ)-NRMIN(JJ))*MEDIANA) ;

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

IF((ZZ04 .GE .ZZ05.AND.ZZ04 . LE .ZZ06) .OR .

(ZZ04 .GE.ZZ06.AND.ZZ04 .LE . ZZ05))

[MEDIANA=ZZ04;]

ELSE 1F((ZZ05.GE.ZZ04.AND.ZZ05.LE.ZZ06) .OR.
(ZZ05.GE .ZZ06 .AND . ZZ05 .LE . ZZ04))

[MEDIANA=ZZ05;]

ELSE[MEDI1ANA=ZZ06; ]
ZINZ=ZL*(NSMIN(JIJ)+(NSMAX(JJ)-NSMIN(II))*MEDIANA) ;

NXTEMP=INT(XINZ/XL);
NYTEMP=INT(YINZ/YL);
NZTEMP=INT(ZINZ/ZL);

I0TEMP=1VOXORG(NXTEMP+1 ,NYTEMP+1 ,NZTEMP+1) ;
JWHILECIOTEMP.EQ.O);

IF(1QIN.EQ.0)

L
ENERIN=0.364;
ESM=ESM+ENERIN;

$RANDOMSET ZZ07;
$RANDOMSET ZZ08;

WIN=2.*2Z07-1.;
A=SQRT (L. -WIN*WIN);
PSI1=(2.*P1)*ZZ08;
UIN=-A*SIN(PSI);
VIN=A*COS(PSI);

1
ELSE IF(I1QIN.EQ.-1)

L
ENERIN=0.2021;
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ESM=ESM+ENERIN;
ORGDEP (10TEMP)=0ORGDEP(10TEMP)+ENERIN;

CHAVEDEPLOCAL=1;

CASE(17); "INTERNAL EXPOSURE: PARABOLIC WITH SPECTRA™
CHAVEDEPLOCAL=0;

$RANDOMSET ZZ03;
JJ=1;
WHILE(ZZ03.GT.FRATV(JJ)) [II=JI+1;]

LOOP

L

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

IF((ZZ04 .GE .ZZ05 . AND .ZZ04 . LE .ZZ06) . OR.

(ZZ04 .GE .ZZ06 .AND.ZZ04 .LE . ZZ05))

[MEDIANA=ZZ04;]

ELSE 1F((ZZ05.GE.ZZ04.AND.ZZ05.LE.ZZ06) .OR.
(ZZ05.GE.ZZ06.AND.ZZ05 . LE . ZZ04))

[MEDI1ANA=ZZ05;]

ELSE[MEDIANA=ZZ06;]

X INZ=XL* (NCMIN(JJ) +(NCMAX (JJ)-NCMIN(IJI))*MEDIANA) ;

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

IF((ZZ04.GE .ZZ05.AND.ZZ04 . LE .ZZ06) . OR..

(ZZ04 .GE .ZZ06.AND.ZZ04 .LE .ZZ05))

[MEDIANA=ZZ04;]

ELSE 1F((ZZ05.GE.ZZ04.AND.ZZ05.LE.ZZ06) .0R.

(ZZ05 .GE.ZZ06.AND.ZZ05 . LE . ZZ04))

[MEDIANA=ZZ05;]

ELSE[MED1ANA=ZZ06; ]

Y INZ=YL* (NRMIN(JJ) +(NRMAX (JJ)-NRMIN(JJ))*MEDIANA) ;

$RANDOMSET ZZ04;
$RANDOMSET ZZ05;
$RANDOMSET ZZ06;

IF((ZZ04.GE .ZZ05.AND.ZZ04 . LE.ZZ06) .OR.

(ZZ04 .GE.ZZ06.AND.ZZ04 .LE . ZZ05))

[MEDIANA=ZZ04;]

ELSE 1F((ZZ05.GE.ZZ04.AND.ZZ05.LE.ZZ06) .0R.
(ZZ05.GE .ZZ06 .AND . ZZ05 . LE . ZZ04))

[MEDIANA=ZZ05;]

ELSE[MEDIANA=ZZ06; ]
ZINZ=ZL*(NSMIN(JIJ)+(NSMAX(JJ)-NSMIN(II))*MEDIANA) ;

NXTEMP=INT(XINZ/XL);
NYTEMP=INT(YINZ/YL);
NZTEMP=INT(ZINZ/ZL);



10TEMP=1VOXORG(NXTEMP+1,NYTEMP+1,NZTEMP+1) ;
JWHILE(IOTEMP.EQ.0);

IF(1QIN.EQ.0)
L

J=0;

$RANDOMSET ZZ707;

LOOP[J=J+1;JWHILE(ZZ07 .GT.VTGAMAPROBS(J));
ENERIN=VTGAMAENERGIAS(J);

ESM=ESM+ENERIN;

$RANDOMSET ZZ08;
$RANDOMSET ZZ09;

WIN=2.*ZZ08-1. ;
A=SQRT(L.-WIN*WIN);
PSI=(2.*P1)*ZZ09;
UIN=-A*SIN(PSI);
VIN=A*COS(PSI);

]

ELSE IF(IQIN.EQ.-1)

L

$RANDOMSET Z710;

1=0;
LOOP[1=1+1;WHILE(ZZ10.GT.VTBETAPROBS(1));
ENERIN=VTBETAENERGIAS(I);

ESM=ESM+ENERIN;
ORGDEP(10TEMP)=0RGDEP(I10TEMP)+ENERIN;

CHAVEDEPLOCAL=1;
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APENDICE 04 — Cédigo em C++ Para Obter O Arquivo Faxlist.Dat

V4 niaisisseiaiiaiaisssisisiaiaiaisssisiaisiiaiasssiaiiaiaisaasiaiisiaiaia sl iais sl iaiai sl
System: :Void CEstudos: :Radioiodoterapia(Form *forma, fantoma *fankE, fantoma
*fanAP, fantoma *fanPA, fantoma *fanAPFON)

{

int NFONTES = 6,
vtFontes[] = {72, 60, 90, 12, 63, 40},
vtFontesEsg4[] = {20, 22, 10, 9, 16, 3};
Point vtptiy[] = new Point[NFONTES];

fantoma *fanAPFONS = new fantoma(fanAP->Size);
size_t n;
for(n = 0; n < fanAP->NVoxels; n++)
{
for(int ne = 0; ne < NFONTES; ne++)
iT(fanAPFON->bufl1D[n] == vtFontes[ne])
{
fanAPFONS->bufl1lD[n] = fanAPFON->buflD[n];
break;

}

}

TfanAPFONS->Nome = String: :Concat(fanAPFON->Nome->Substring(0,
fanAPFON->Nome->Length - 4), " Zeros.sgi');

fantoma: :WriteRAWSGI (FanAPFONS) ;

forma->Text = "Obtendo as coordenadas y das fontes...";

//0btendo as coordenadas y para as glandulas salivares

paralelepipedo vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, vtFontes[0]);

viptiy[0]-X = vol._pti3dLocalizacao.y + 1;

viptiy[0].Y = vol.size3d.linhas + 1;

vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, 87);

if(vtptiy[0]-X > vol.pti3dLocalizacao.y + 1)
vitptiy[0]-X = vol.pti3dLocalizacao.y + 1;

if(vtptiy[0].Y < (int)vol._size3d.linhas + 1)
vtptiy[0].Y = (int)vol.size3d.linhas + 1;

vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, 92);

if(vtptiy[0].X > vol.pti3dLocalizacao.y + 1)
viptiy[0]-X = vol.pti3dLocalizacao.y + 1;

if(vtptiy[0].Y < (int)vol_size3dd.linhas + 1)
vitptiy[0].Y = (int)vol.size3d.linhas + 1;

//0btendo as coordenadas y para tiredide
vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, vtFontes[1]);
viptiy[1]-X = vol._pti3dLocalizacao.y + 1;
viptiy[1].Y (int)vol .size3d.linhas + 1;

//0btendo as coordenadas y para pulmbes

vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, vtFontes[2]);
viptiy[2].-X = vol._.pti3dLocalizacao.y + 1;
viptiy[2].Y (int)vol .size3d.linhas + 1;

//0btendo as coordenadas y para Figado

vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, vtFontes[3]);
viptiy[3]-X = vol._pti3dLocalizacao.y + 1;
viptiy[3].Y (int)vol .size3d.linhas + 1;
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//0btendo as coordenadas y para Alca intestinal
vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, vtFontes[4]);
vitptiy[4]-X = vol._pti3dLocalizacao.y + 1;
viptiy[4].Y (int)vol .size3d.linhas + 1;

//0btendo as coordenadas y Bexiga

vol = CGerais::ptMinMaxID(fanE, vtFontes[5]);
viptiy[5]-X = vol_pti3dLocalizacao.y + 1;
viptiy[5].Y (int)vol.size3d.linhas + 1;

forma->Text = "Invertendo a imagem posterior...";

fantoma *fanPAlnv = new fantoma(fanPA->Size);
size_ t i, j, k, ne;

for(k = 0; k < fanPA->Fatias; k++)
for(i = 0; 1 < fanPA->Linhas; i++)
for(J = 0; j < fanPA->Colunas; j++)
{
n = fanPA->get VoxelAtual(k, i, J);

ne = fanPA->get VoxelAtual(k, i, fanPA->Colunas - 1 - j);
fanPAInv->buflD[n] = fanPA->buflD[ne];

}

forma->Text = "Calculando a imagem média e definindo o contorno...";

fantoma *fanMedio = new Ffantoma(fanAP->Size);

for(k = 0; k < fanMedio->Fatias; k++)
for(i = 0; 1 < fanMedio->Linhas; i++)
for(J = 0; jJ < fanMedio->Colunas; j++)
{

n = fanAP->get VoxelAtual(k, i, J);

fanMedio->buflD[n] = (fanAP->buflD[n] + fanPA->buflD[n]) / 2;
}

//0btendo a imagem frontal da fax05
Bitmap *bmpFaxFrontal = new Bitmap(fanE->Colunas, fanE->Fatias);
for(k = 0; k < fanE->Fatias; k++)
for( = 0; j < fanE->Colunas; j++)
for(i = 0; 1 < fanE->Linhas; i++)
{
n = fanE->get_VoxelAtual(k, i, j);
if(fanE->bufl1D[n])

bmpFaxFrontal->SetPixel(j, k, Color::FromArgh(l, 1, 1));
break;

}

//Salvando a imagem da fax

String *nome = String: :Concat(fanE->Nome->Substring(0, fanE->Nome-
>Length - 4), "Frontal.jpg");

bmpFaxFrontal->Save(nome);

//Apagando valores fora do contorno na pilha de fontes
int nct;

for(k
for(i
for(
{

0; < fanAPFON->Fatias; k++)
< fanAPFON->Linhas; i++)

< fanAPFON->Colunas; j++)

0
0;

hl-lx

-]

= FanAPFONS->get_VoxelAtual(k, i, J);
nct = CGerais::Converte(bmpFaxFrontal->GetPixel(j, 1));
if(Inct && !'fanAPFONS->buflD[n] && fanMedio->buflD[n])
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fanMedio->buflD[n] = O;

//Salvando a imagem média

fanMedio->Nome = String: :Concat(fanAP->Nome->Substring(0, fanAP-
>Nome->Length - 4), "™ Medio.sgi");

fantoma: :WriteRAWSGI (FanMedio);

forma->Text = "Obtendo a tonalidade total por imagem...";
Int32 vtiNCTTotalporlmagem[] = new Int32[fanAPFONS->Fatias];
for(k = 0; k < fanAPFONS->Fatias; k++)
for(i = 0; 1 < fanAPFONS->Linhas; i++)
for( = 0; j < fanAPFONS->Colunas; j++)
{

n = fanAPFONS->get VoxelAtual(k, i, j);

vtiNCTTotalporimagem[k] += fanMedio->buflD[n];
}

forma->Text = "Imprimindo o arquivo FantomalList.dat...';

nome = String::Concat( TfanE->Nome->Substring(O,
fanE->Nome->Length - 4),
"List.dat');

FileStream *fs = new FileStream( nome,
FileMode: :Create,
FileAccess::Write);
StreamWriter *sw = new StreamWriter(fs);

sw->WriteLine("'Fontes Internas para lodoterapia - DIP, 2007');
sw->WriteLine( "ID + Fracdo de Atv. + Coordenadas dos pontos: ID,
FAtiv, xi, yi, zi, xf, yf, zf");

sw->WriteLine();

Bitmap *bmpImagemAtual = new Bitmap(fanAPFONS->Colunas,
FfanAPFONS->Linhas);

Double vtrFAtiv][];

int ii, jj, kk, nFontes, cont;

Int32 vtildsFonteTotal[];

Int32 vtildsFonteAtual[];

Int32 vti ldsFonteAtualEgs4[];

Rectangle area;

String *nome2, *nome3;

for(k = 0; k < fanAPFONS->Fatias; k++)

{
vtildsFonteTotal = new INnt32[NFONTES];

sw->Write(String: :Format(*'Imagem:{0,3}", (k + 1).ToString()));
CGerais::Converte(k, fanAPFONS, bmplmagemAtual);

CEstudos: : ldsFantoma(bmpImagemAtual , vtildsFonteTotal);
nFontes = O;
for(ii = 0; ii < NFONTES; ii++)
if(vtildsFonteTotal[ii])

nFontes++;

vtildsFonteAtual = new Int32[nFontes];
vtildsFonteAtualEgs4 = new Int32[nFontes];

//0rdenando as fontes
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kk = 0;
for(ii = 0; 11 < NFONTES; ii++)
for(Jj = 0; jj < NFONTES; jj++)

~+

if(vtildsFonteTotal[jj] && vtFontes[ii] ==

vtildsFonteTotal[jj1)
{

vtildsFonteAtualEgs4[kk] = vtFontesEsg4[ii];
vtildsFonteAtual[kk] = vtFontes[ii];

kk++;
break;
}
sw->WriteLine(String: :Format( " No. de Fontes:{0,2}",

nFontes.ToString()));

//0btendo a tonalidade das fontes

vtrFAtiv = new Double[nFontes];
for(i = 0; 1 < fanAPFONS->Linhas; i++)
for(j = 0; j < fanAPFONS->Colunas; j++)
{
nct = CGerais::Converte(bmplmagemAtual->GetPixel(j, 1));
if(nct)
{
for(ii = 0; ii < nFontes; ii++)
{
n = fanMedio->get VoxelAtual(k, i, J);
ifT(nct == vtildsFonteAtual[ii])
{
vtrFAtiv[ii] += fanMedio->buflD[n];
break;
}
}
}
}
for(ii = 0; i1 < nFontes; 1i++)
vtrFAtiv[ii] /= vtiNCTTotalporlImagem[k];
for(ii = 1; ii < nFontes; ii++)
vtrFAtiv[ii] += vtrFAtiv[ii - 1];
for(ii = 0; 11 < nFontes; ii++)
vtrFAtiv[ii] = Math::Round(vtrFAtiv[ii], 6);

for(ii = 0; il < nFontes; ii++)
{
area = CGerais::ptMinMaxID( bmplmagemAtual,
vtildsFonteAtual[ii]);

nome = String::Format('{0,4}{1,10}{2,4}",
vtildsFonteAtualEgs4[ii]-ToString(),
vtrFAtiv[ii].-ToString(Q),
(area.X + 1).ToString());

nome2 = String::Format("'{0,4}{1,4}{2,4}",
viptiy[ii].X.ToString(),
(area.Y + 1).ToString(),
(area.Width + 1) _.ToString());

nome3 = String::Format("'{0,4}{1,4}",
vtptiy[ii].Y._ToString(),
(area.Height + 1).ToString(Q);

nome = String::Concat(nome, nome2, nome3);
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cont = O;
for(Jj = 0; jj < nome->Length; jj++)
{
if(nome->get_Chars(j) == ",")
break;
else
cont++;
3

nome = String::Concat(nome->Substring(0, cont), ".",

nome->Substring(cont + 1, nome->Length - cont - 1));
sw->WriteLine(nome);

sw->WriteLine();

if(k == fanAPFONS->Fatias - 1)
sw->WriteLine();
sw->Flush();
}
sw->Close();
fs->Close();

MessageBox: :Show("'Fim de Execucao'™);
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