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SUMARIO

Neste trabalho foi desenvolvido um simulador de tecido, com a funcéo de bolus para
superficializar a dose maxima em tratamento radioterapéutico de tumores cancerigenos superficiais,
apartir do latex de borracha natural vulcanizado com radiacao ionizante. Para melhorar a atenuacéo
do material confeccionado foi necessario adicionar carga. A primeira substéncia proposta foi o
acrilato de n-butila (An-B), que além de melhorar o grau de vulcanizacdo, poderia corrigir os
parametros requeridos. Porém, nem a densidade especifica nem o nimero atémico efetivo sofreram
aumentos significativos e se mantiveram abaixo do desgjado. No entanto, concentraces crescentes
de diéxido de titanio (7:0,) promoveram um aumento gradativo ndo sb da densidade especifica e
do nimero atémico efetivo, como também melhoraram as propriedades de atenuacdo do material
obtido, possibilitando 0 uso como simulador de tecido com afuncéo de bolus.

I. INTRODUCAO

Radioterapia. Tumores malignos podem ser tratados
por trés processos, conforme o0 seu estado de
desenvolvimento: cirdrgico, quimicterapia e radioterapia.
A radioterapia utiliza a radiacdo ionizante, tais como
elétrons e fotons para destruir as células cancerigenas.

As fontes mais utilizadas sdo os acelerados de
elétrons e a fonte de cobalto-60. Os raios X sdo produzidos
por impacto de elérons de ata energia com os avos.
Segundo a localizag8o do tumor utilizam-se raios X ou
elétrons de baixa energia para o tratamento de tumores
superficiais, enquanto que raios X ou raios gama de ata
energia paratumores profundos [1].

Os feixes de elétrons com energia alta tém sido
utilizados na radioterapia desde 1950. Originariamente os
feixes s80 provenientes dos Betatrons, embora muitos
aceleradores lineares e geradores de Van de Graff com
energia relativamente baixas também  encontram-se
disponiveis. A partir de 1970, o uso clinico de aceleradores
lineares de dta energia, vem aumentando acentuadamente
[2, 3].

Simuladores de tecido. Desde a introducéo dos raios X
para o uso clinico no final do século XVIII e 0 aparecimento

de uma grande quantidade de diagnésticos associados e
técnicas terapéuticas, pesquisadores tém-se empenhado em
reproduzir os efeitos que acontecem dentro e nas
vizinhangas do tecido do corpo humano irradiado.
Dificilmente é possivel medir a distribuicdo de dose
diretamente em pacientes tratados com radiagcdo, por isso,
esses dados sdo quase que totalmente resultantes de medidas
feitas previamente em simuladores de tecidos.

O desenvolvimento de simuladores de tecidos pode
ser dividido em duas fases. Na primeira fase denominada
pré-1940, quando foram efetuados vérios estudos
experimentais com a agua e a cera. No final desse periodo,
foi introduzido, com a evolugdo da quimica analitica, o
conceito da adicdo de outros componentes na cera para
melhorar sua propriedade de atenuacdo. A Segunda fase,
pos-1940, que se estende até o dia de hoje, muitas misturas
de solidos e liquidos originaram substitutos para tecidos
bioldgicos e outros meios. Neste periodo houve um
aprimoramento gradativo na fabricacdo desses materiais, a0
descobrir que adicdo de cargas inertes como carbonato de
célcio, oxido de titanio, oxido de zinco, etc. melhoravam o
desempenho dos smuladores quanto as propriedades de
atenuacdo [4, 5, 6, 7].

Na radioterapia de tumores superficiais muitas
vezes é exigido a superficializacdo do ponto maximo da
dose absorvida, pois, quando a dose dos feixes de elétrons
provenientes dos aceleradores de elétrons, raios X ou raios
gama oriundo do cobalto 60 sdo incididos no tecido



humano, a dose da radiagdo aumenta a medida que penetra o
tecido do paciente, acancando valores maximos a uma
espessura que varia entre 0,5 a 3,0 cm. Por isso, quando o
paciente de cancer € submetido a0 tratamento
radioterapéutico superficial, os tecidos ainda em estado
sadios também acabam sendo destruidos. Em virtude disso,
foi proposto o desenvolvimento de materiais simuladores de
tecidos utilizado como bolus, com espessura variavel, que
s80 colocados sobre a pele do paciente na regido a ser
irradiada, com a fung@o de maximizar a dose na superficie
da pele e consequentemente, preservar as estruturas
celulares localizadas proximas ao tumor [1, 8, 9,10].

Para que o materia possa ser utilizado como
tecido simulador na radioterapia, devem ser satisfeitos os
seguintes requisitos. bom espalhamento no local da
irradiacdo,  biocompatibilidade para ndo  causar
citotoxicidade e reacOes aérgicas, flexibilidade para moldar
adequadamente a pele, apresentar um numero atdmico
efetivo Z paraelétrons da ordem de 5 a 6, isto &, proximo
ao do tecido humano, possuir uma densidade proxima de 1
glem®, ser disponivel em vérias espessuras, ser resistente &
radiacdo, durével, fécil de limpar e de baixo custo [4].
Como a borracha natura depolimerizada ja foi
comercializada como simulador de tecido [11], o objetivo
deste trabalho foi formular o l&ex adequadamente, para se
obter um simulador de tecido mais barato e mais facil de
moldar, a partir do latex radiovul canizado.

Radiovulcaniza¢do do liatex de borracha natural. O
processo convencional de vulcanizagdo da borracha natural
consiste da reticulagdo do polimero poli (cis -1,4 -
isopreno) promovida pelo calor na presenca de enxofre[12],
gue permite grandes transformagdes nas propriedades do
artefato como a diminuicdo da solubilidade, aumento da
tensdo de ruptura, maior resisténcia a &cidos e a dcalis. O
processo de vulcanizaggo do latex com radiacdo ionizante é
conhecido mundialmente como RVNRL (Radiation
Vulcanization of Natural Rubber Latex) [13], que consiste
em reticular o polimero poli (cis - 1,4 - isopreno) utilizando
energia da radiag8o ionizante [14]. Desta forma produz as
mesmas propriedades do produto acabado obtido pelo
método convencional, porém com algumas vantagens como:
maior estabilidade quimica do latex irradiado, menor
consumo de produtos quimicos durante o processo de
vulcanizagdo, maior simplicidade no  processo e por isso
oferece melhores condices de controle. O processo
alternativo é efetuado em uma Unica etapa, enquanto que, o
convencional requer duas etapas de vulcanizagdo, isto €, a
pré-vulcanizagdo e a pés vulcanizagdo, aumentando o
consumo de energia. Portanto, o processo alternativo é mais
econdmico do que o processo térmico convencional [15].
Essa tecnologia aternativa tem sido objeto de estudo desde
a década 60 na Europa e, na década de 80 pela Agéncia
Internacional de Energia Atdmica, AIEA, com a participacdo
dos paises asidticos como: Japdo, China, india, Indonésia,
Coréia, Maasia, Filipinas, Sri Lanca, Tailandia, etc.

Il MATERIAIS E METODOS

Reagentes. O latex comercial concentrado a 60%, de alto
teor de ambnia (0,71%), foi de procedéncia nacional. O
radiossensibilizador foi o acrilato de n-butila (An-B) de
grau analitico, utilizado na presenca de uma solucéo de
KOH a 10% para estabilizar o latex, e didxido de titanio
(Ti0,) como carga. O é&cido acético glacial, de grau
analitico, foi utilizado como solucdo a 2%, na determinacédo
do teor de borracha seca. O hidroxido de aménia (KOH) de
grau analitico foi utilizado como solugdo a 1,7% nas
diluigdes do latex. Um bolus comercial MED-TEC INC,
importado, foi utilizado como padréo comparativo para o
material desenvolvido.

Formulagio. Os métodos analiticos usados para
caracterizar o l&ex foram feitos de acordo com ASTM D
1076-79, resultando em contelido de solidos totais de
61,6% e borracha seca de 60,4%.

A metodologia de formulagdo foi aseguinte [16]: a
solugdo de KOH a 10% foi adicionada ao latex em
concentracdes de 0,2 a 0,5phr. A seguir foi adicionado o
An-B em concentractes de 3 a 11phr. A carga de TiO, foi
acrescentada ao latex em concentracGes de 4 a 30phr. Apds
16 horas de repouso esta mistura foi vulcanizada com raios
gama. Em seguida, a carga de TiO, foi acrescentada ao |&tex
irradiado. Na Tabela 1 encontram-se as composi¢des dos
| &tices formulados e as respectivas doses de irradiaco.

Irradiagio. A irradiacdo foi feita com raios gama
provenientes de uma fonte de Cobalto-60 tipo panorémica
com dose de 10kGy, “a temperatura ambiente sem agitagdo.

Obtencido das placas. Foi empregado o método de
derrame, que consiste em verter os |&ices formulados em
porta amostra de vidro. A coacervacdo do latex foi feita a
temperatura ambiente. As placas obtidas, com espessura de 3
e 6mm, foram lixiviadas em um banho termostatizado da
Lauda, modelo B, a 70°C por 1 horae secas a 70°C por 1,5h
em uma estufa com circulagdo interna de ar da Fanem,
modelo 320 SE.

Caracterizagdo. A caracterizacdo do material obtido foi
determinada segundo os ensaios de densidade especifica,
ndmero atémico efetivo Z e comportamento dosimétrico.

Densidade especifica. Asdensidades do lucite e da
agua foram obtidas da literatura [17]. A do materia
desenvolvido foi determinada segundo ASTM D 792-9 1.




TABELA 1. Composi¢ao dos | étices.

Composi¢éo (phr)
AMOSTRA| An-B KOH TiO,
latex - - -
1 3,0 0,2 -
2 5,0 0,3 -
3 8,0 04 -
4 11 0,5 -
5 14 0,5 -
6 11 0,5 4,0
7 11 0,5 6,0
8 11 0,5 8,0
9 11 0,5 10
10 3,0 0,2 14
11 3,0 0,2 20
12 3,0 0,2 25
13 3,0 0,2 30
l4a 3,0 0,2 24
14b 3,0 0,2 24
l4c 3,0 0,2 24
15 3,0 0,2 26
16 3,0 0,2 28
17 3,0 0,2 30

Para avaliar a repetibilidade da formulagdo, determinou-se
as densidades das amostras 14a, 14b e 14c, da seguinte
forma: foram amostradas trés placas das 15 placas
confeccionadas de cada condicdo, e de cada uma delas
foram cortados trés corpos de prova.

Numero atémico efetivo Z. O céculo do Z jaesta
consolidado para irradiagdes com feixes de fotons, mais
especificamente para interacOes fotoelétricas, porém, no
caso de irradiagdo com feixes de elétrons, os métodos
propostos ainda ndo estéo estabelecidos, pois os resultados
encontrados em vaérios trabahos, ja readizados, ndo
apresentaram uma boa repetibilidade. Em decorréncia o
nimero atémico efetivo Z foi determinado por duas
diferentes  metodologias. Na “andlise pesada’, foi
considerada a constante m (elétrons por colisdo) igua a
0,82 6] €0,25[18] aplicando aEquacdo 1[1].

Z = alzlm + azzzm +3.323m + anan (1)
O segundo método foi através do poder de
frenagem cal culado pela Equagdo 2 [2]:

N TAWATAY o

Comportamento de absorcdo da dose. O comportamento da
dose absorvida expressa em porcentagem de ionizagdo em
fungdo da profundidade foi feita utilizando o arranjo
experimental (Figura 1), que consiste de placas de borracha
sobreposta em uma cdmara de ionizacdo de placas paraelas,
instalada dentro do suporte de acrilico, com centro do

volume sensivel posicionado sobre o raio central dos feixes
de elérons, num campo de 10x10 cm?, produzidos por um
acelerador linear fabricado para uso em radioterapia,
modelo Prevaton 74, com capacidade de produzir feixes de
elétrons monoenergéticos em 6 diferentes energias, de 6 a
12 MeV. Este comportamento foi estudado utilizando 6
MeV de energia

colimadores
fonte

cdmara de
ionizagdo \

placas do material
em estudo (“Bolus”)

MBS

Figure 1 — Esquemado arranjo utilizado para o estudo do
comportamento dosimétrico [19].

III. RESULTADOS E DISCUSSOES

Efeito da carga na densidade especifica do latex. Na
Tabdla 2 estdo apresentadas as propriedades fisicas
comparativas dos padrdes e das amostras de borracha do
material desenvolvido.

A densidade especifica do latex “in naturd’ foi de
0,917g/mL. Veificase que este valor foi inferior ao
requerido para ser considerado um simulador de tecido, ou
sga, 1g/mL. A adicdo do An-B, teve como objetivo ndo so
favorecer o aumento do grau de vulcanizagdo, mas também
aumentar o valor da densidade. Um aumento gradativo de
0,915 a 0,924g/mL ocorreu nas amostras de 1 a 5 (Tabela
2), porém avariacado foi pouco significativa.

Em virtude disto, foram confeccionadas placas das
amostras 6 a 9 adicionando como carga o TiO, cujas
densidades aumentaram de 0,924 para 0,949g/mL (Tabela
2). Verificase um aumento significativo desse parémetro,
mas ndo o suficiente. Suportados nesses dados, foram
confeccionadas as amostras 10 a 14.

A Tabela 2 mostra que as densidades das amostras
10 a 13 aumentaram gradativamente de 0,967 para
1,018g/mL, de acordo com a concentracdo crescente do
TiO; e que, finalmente conseguiu-se, através daamostra 12,
a densidade especifica desgjada de 1,000g/ml, com 25phr de
TiO,.

Para confirmar a repetibilidade do método a
amostra 14, foi formulada em triplicata 14a, 14b e 14c,
ousgja, com a composicdo proxima a da amostra 12, de
24phr de TiO,, cujadensidade média de 1,002+0,001g/mL



TABELA 2. Propriedades fisicas comparativas dos

padrbes e das amostras.
D Z efetivo
Amostra| (gmL™Y) |[Padrido| m= | m= dE/dx
0,82 | 0,25 | (Mevem?)
P [ 0908 | 475 | - - -
Agua | 1,000* | 6,60 -- -- -
Lucite | 1,190* | 5,85* -- - -
Bolus** -- -- 6,44 | 5,57 --
Laex | 0917 | - | 495 [454| 431
1 0,915 -- 508 | 4,57 --
2 0,920 -- 515 | 4,64 --
3 0,918 -- 516 | 4,80 --
4 0,923 -- 501 | 451 --
5 0,924 -- 500 | 4,51 --
6 0,924 - - - -
7 0,930 -- -- - -
8 0,937 - - - -
9 0,949 -- -- -- -
10 0,967 -- 533 | 4,76 4,52
11 0,960 -- 4,91 | 5,00 --
12 1,000 -- 6,16 | 5,27 --
13 1,018 -- 6,88 | 5,80 --
14 1,002 -- 569 | 4,93 4,80
15 -- -- 6,23 | 5,31 5,30
16 -- -- 6,42 | 545 5,49
17 -- -- 6,68 | 5,67 5,69
"Densidade especifica.
"Polietileno

* Dados extraidos daliteratura[9,17].
**Bolus comercial daMED-TEC. INC

foi proxima a do tecido humano. As médias dos resultados
dessas paralelas foram similares (1,002g/mL, 1,002g/mL e
1,001g/ml), indicando que as placas de borracha
gpresentaram uma boa homogeneidade quanto a carga
adicionada e que o método possui uma boa repetibilidade. O
material desenvolvido apresenta a densidade especificaigual
adaégua, portanto similar ao tecido humano.

Efeito da carga de TiO, no nimero atomico efetivo
Z no latex. Anaisando os vaoresde Z (Tabda?2), que
foram cal culados considerando-se 0 m=0,82, resultaem um
valor de 4,95 parao laex “in natura”, o qual foi inferior
aqueles apresentados pelas amostras 1 a 5, em cuja
formulagdo foi adicionado como carga o An-B, em
concentracdes de 3 a l14phr. Os Z dessas amostras
variaram de 5,00 a 5,16.

Para essas mesmas amostras calculou-se também
0 Z , considerando 0 m=0,25. Para o l&ex “in natura” o
valor foi de 4,54 e para as amostras 1 a5, 0 Z variou de
451 a 4,80. Verificase que o Z caculado com a
constante m=0,25 &€ menor do que o calculado com m=0,82.
Nota-se também, que os valores de Z obtidos n&o
apresentaram um comportamento linear crescente com o

aumento da concentragdo do An-B (Figura 2), conforme
verificado na determinacdo da densidade especifica. Isto
indica que a determinacdo do Z n&o apresenta a mesma
sensibilidade de diferenciacéo que a densidade especifica e
gue os valores ainda permanecem abaixo do desejado.

As préximas amostras andisadas foram aguelas nas
quais adicionou-se como carga o Ti0,, isto &, as amostras
10 a 17. Os cédculos de Z foram feitos considerando
novamente o m=0,82, cujos valoresforam de 5,33 a 6,68
e 0 m=0,25, obtendo-se os valores de 4,76 a 5,67 (Tabela
2). Houve um aumento significativo com a adi¢éo crescente
do TiO,.

O Z do bolus comercial foi calculado também nas
mesmas condic¢Bes acima, resultando 6,44 para o m=0,82 e
5,57 para m=0,25.

O caculo do Z, de acordo com o método do
poder de frenagem empregando a Equacéo 2, foi efetuado
somente para o latex “in natura” e paraas amostras 10 a 17,
ou sgja, as que foram submetidas ao teste de absor¢éo de
dose. Nota-se que para o latex o valor de 4,31 continua
inferior ao daamostra 10 (4,52) eda 17 (5,69) (Tabela 2).
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Figura 2. Comparacio dos valoresde Z , pelo método da
analise pesada.

Baseados nos valores de Z das amostras 10 a 17
(Tabela 2) , de uma forma gera, pode-se afirmar que o
nimero atémico efetivo Z , aumenta proporcionalmente ao
aumento da concentracdo de TiO,.

Comparando as duas metodol ogi as acima, observa
se que os valores de Z calculados empregando 0 m=0,25 e
o do poder de frenagem so praticamente coincidentes como
mostraa Figura 3.
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Figura 3 - Comparacéo dosvaloresde z obtidos pelo
método da andlise pesada e pelo poder de
frenagem.

Efeito do 7iO, no comportamento dosimétrico do latex.
Este teste mostra se 0 materia desenvolvido e o tecido
humano tem 0 mesmo comportamento dosimétrico, quando
irradiado. As curvas de absor¢do de energia expressa em
porcentagem de ionizacdo em funcdo da profundidade,
foram plotadas com as medidas obtidas na irradiagdo do
material.

A Figura 4 mostra a porcentagem de ionizagdo em
funcdo da profundidade do lucite, da &gua, das placas de
borrachade latex “in natura” e das amostras 10 e 14.

Verifica-se que acurvadaborrachain natura’ e da
amostra 10 (7i0,=14phr) apresentaran um desvio das
curvas padrBes de lucite e de agua, indicando que essas
placas de borracha, ainda ndo atingiram o comportamento de
absor¢do desglado, porém a amostra 14 (7i0O,=24phr)
coincide com a curva da agua.

—=—lucite
—e—4&gua
—a—Ilatex
14phr
—*—24phr
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Figura 4 — Comportamento dosimétrico comparativo.
IV. CONCLUSOES

O latex de borracha natural “in natura’ néo apresenta
propriedades fisicas como a densidade, o nimero atdmico
efetivo e o comportamento dosimétrico para ser utilizado
como simulador de tecido.

Por isso, para obter um simulador de tecido a partir
do latex de borracha natural, foi necessario adicionar outros
componentes. A primeira substancia proposta para ser
adicionada ao latex foi o acrilato de nbutila, que além de
melhorar o grau de vulcanizacdo, poderia também corrigir
0s parametros regueridos. Porém nem a densidade especifica
e nem o ndmero atbmico efetivo sofreram aumento
significativo, mostrando que o acrilato n-butila ndo é
adequado para gjustar esses parametros.

No entanto, concentragdes crescentes de Oxido de
titnio promovem um aumento gradativo da densidade
especifica, do nimero atdbmico efetivo e da porcentagem
relativa de dose absorvida.

Segundo os resultados experimentais obtidos, pode-
se concluir que o0 material estudado apresenta caracteristicas
similares ao tecido humano com relagdo a absorcdo de
energia, podendo ser utilizado como bolus para
superficidizar a dose maxima no tratamento
radioterapéutico de cancer.
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ABSTRACT

In this paper was developed a tissue subgtitute as
bolus in order to get the maximum dose absortion in
radiotherapy treatment of malignant cancer tumors on the
skin surface from RVNRL. To improve the sttoping power
of this material it was necessary to add inert fillers. The first
substance tested was the n-buthyl acrylate, which could
improve the vulcanization degree, besides this, could
correct the requests parameters to be similar to the human
tissue of the material. Nevertheless either the especific mass
nor effective atomic number Z increased significantly and
they maintain below the desire values. However, higher
concentrations of titanium dioxide showed a gradud
increase. of the especific mass and the effective atomic
number Z, and also the attenuation properties of the
material was improve, becaming possible to use it as tissue
substitute with the bolus function.



