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PTMC

La Masterclass de Terapia de Particulas (PTMC) es una actividad
educativa practica, dirigida a estudiantes del nivel medio superior,
que demuestra aplicaciones directas de la ciencia basica, en
particular la fisica, en beneficio de la sociedad, centrandose en el
tratamiento de tumores cancerosos con particulas cargadas.

The Nuclear Sciences Institute (ICN)
of the National Autonomous University of Mexico
invites high schonl students to participate in the
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Opciones de tratamiento contra el cancer

Radoterapa

BT
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La jornada de hoy

Aprenderemos:

® Como interactiian los fotones, y particulas cargadas con la
materia

e Como se aceleran particulas cargadas

e Efectos biolégicos de la radiacién

® Aplicaciones

® Terapia con hadrones [Alex]

® Radioterapia en hospitales mexicanos [Amanda]
® Imagenes diagnésticas [Victor]

® Sesién practica [Viri]
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Qué es el electrénvolt (eV)?

Un eV es el trabajo requerido para mover un electrén a través de
una diferencia de potencial de un volt. Alternativamente, es igual a
la energia cinética adquirida por un electrén cuando es acelerada
através de una diferencia de potencial de un volt
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Qué hacen los fisicos de particulas?

Big Ban
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Tecnologias para fisica de altas energias

§ Detecting
particles

Large-scale
computing (Grid)

Accelerating
particle beams

T
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Cémo acelerar particulas?

@ Objetivo: mantener particulas suficientes confinadas en un
volumen bien definido para acelerarlas

& ¢ C6mo? Fuerza de Lorentz. Usar una secuencia (red) de
magnetos y cavidades de aceleracién

F(t) = g[E(t) + 5(t) x B(1)]

® El campo eléctrico acelera
particulas

@ El campo magnético
confina a las particulas en
una trayectoria dada
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Interaccion de particulas cargadas con la materia

Dividimos a las particulas cargadas en dos clases (veremos mas
adelante porque):

® clectrones y positrones
® Particulas pesadas, es decir, mpart >> me ~ 0.51 MeV/c2

Las colisiones inelasticas son las principales responsables de la
pérdida de energia de particulas pesadas en la materia. La energia
es transferida de las particulas al atomo causando ionizacion
(colisiones duras) o excitacion (colisiones blandas)

En cada colisiéon se transfiere una pequefa fraccion de la energia
cinética de la particula, sin embargo, en materiales densos
comunes, el nimero de colisiones por unidad de longitud de
camino es grande, de tal manera que se acumula suficiente energia
perdida que puede observarse incluso en materiales delgados
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Energia perdida de particulas cargadas pesadas debido a colisiones
atémicas

A Interaccién con electrénes atémicos — la particula incidente
pierde energia y el 4tomo se excita o ioniza

B Interacciéon con el nicleo atémico — la particula se dispersa,
se puede emitir luz (fotones)
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Energia depositada en la materia

H, liquid

PRV
T

(~dE/dx) MeV g—lcm?)

® 3=v/c, v es la velocidad de la particula, y ¢ es la velocidad
de la luz

® Particulas de minima ionizacién: MIP. Para protones ocurre a
momentum de p ~ 3 GeV/c

® Por debajo del MIP, la energia depositada en el medio va

. _dE &
como: — = X 7o
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Curva de Bragg

® Conforme una particula pesada se “ralentiza” en la materia,

su tasa de energia perdida cambia segln su energia cinética.
De hecho, cada vez depositard mas energia conforme penetra
en la materia, y depositara la totalidad de su energia al final.
Ver ejemplo de abajo para protones de 121 MeV en agua
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1
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La curva que dibuja se llama “curva de Bragg". Este efecto es
importante en aplicaciones médicas en las que se desea liberar
una dosis de radiaciéon a tumores profundamente inclustados,

pero con un minimo de destruccién de tejido sano circundante
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Rango

El rango es la distancia de penetracién de las particulas a la que

pierden toda su energia. Una curva tipica se encuentra abajo (lado
izquierdo)

10 NUMBER - OISTANCE CURVE

L R

Transmission
Range [g/iem?]

STRAGGLING

Absorber thickness

Energy MeV]

El cociente no cae abrutamente, debido a que la pérdida de energia
no es continua sino un proceso de naturaleza estadistica (dos
particulas idénticas no sufrirdn el mismo nimero de colisiones)
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Pérdida de energia de electrones y positrones

Los electrones (e) y positrones (e™) ademds de la pérdida de
energia por colisién, debido a su masa pequefa su trayectoria se
modifica debido a la interaccién con el campo eléctrico del nicleo
atémico (aceleracion) emitiendo radiacién bremsstrahlung:

(%)tOt = (%)rad + (%)coll
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Energia critica

La figura de abajo muestra una comparacién de la energia perdida
por radiacién vs energia perdida por colisién en Cu

0’k

GE/dx [MeV - cmiigm]

E Collision loss

107 ) 0 ‘ i 10° e 108
Energy (Mey)

Para cada meterial podemos definir una energia critica, E., para la
que %md = %rad, arriba de esta la energia perdida por radiacién

es dominate. Hay una férmula aproximada que puede resultar (til:
E. ~ 800MeV
cC™ Z+1.2
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Interaccién de fotones

Los fotones en la materia, en nuestro caso rayos-x (~keV) y =y
(~MeV) debido a que no tienen carga eléctrica se comportan de
manera diferente en la materia respecto a las particulas cargadas
Principales interacciones

® [Efecto fotoeléctrico
® Dispersién Compton

® Produccién de pares

ANN\S )(;) @ |

¥ +atom — atom™ + e~
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Interaccién de fotones

® | os fotones no degradan su energia conforme atraviesan la
materia, sdlo se atenia la intensidad:
I(x) = lyexp ( — ,ux) donde [y es la intensidad del haz
incidente, x es el espesor del absorbente, u es el coeficiente de
absorcién

® Recuerde: en particulas cargadas la situacién es muy
diferente, cada particula pierde energia de manera continua,
mientras que los fotones tienen cierta probabilidad de
sobrevivir al atravezar un material
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Désis absorbida

® Una cantidad para discutir el efecto de la radiacién en la
materia es la dosis absorbida D. Esta es una cantidad que
mide la energia total absorbida por unidad de masa y es el
parametro fundamental en proteccién radiolégica. Su unidad
de medida es el Gray, que se define asi:
1 Gray (Gy)=1 J%e

® Note que la dosis absorbida no indica la tasa a la que la
radiacién ocurre ni el tipo especifico de radiacién, estos
factores son importantes cuando se habla de efectos bioldgicos
de la radiacién
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Efectividad biolégica relativa

® | os estudios muestran que el dafio biolégico causado por la
radiacion depende del tipo de radiacién y su energia. Una
désis de particulas «, por ejemplo, produce méas dafio que una
désis igual de protones y méas daiio que una désis de
electrones o rayos gamma

¢ La diferencia radica en la transferencia lineal de energia (LET
por sus siglan en inglés) de las diferentes particulas, es decir,
la energia depositada localmente por unidad de longitud de
camino (para muchos propésitos dE/dx). Asi que cuanto mas
ionice la particula, mayor sera el dafio bioldgico local
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Efectividad biolégica efectiva, RBE

® Para tomar en cuenta este efecto, se asigna a cada tipo de
radiacién un factor de peso de radiacién, wg (o factor de
calidad) que indica su efectividad biolégica relativa (RBE)

® RBE de una radiacién particular es el cociente (A/B) de la
dosis absorbida de una radiacién bajo estudio (A) que se
requiere que logre el mismo nivel de efecto biolégico que la
dosis absorbida de una radiacién de referencia (B, %°Co ~-rays)

Radiation Type LET (keV/um) RBE
Linac X-rays (6-15 MeV) 03 0.8
Beta particle (1 MeV) 03 09
Cobalt-60 y-rays 02 0809

250 kvp X-rays (standard) 2 L0

150 MeV protons (therapy energies) [ 11
Neutrons 05-100 12
Alpha particles 50-200 510

Carbon ions (in spread out Bragg peak) 40-90 25
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Efectividad biolégica efectiva, RBE

Para dosis iguales absorbidas, las particulas o se consideran mas
dafiinas que p, y estas 5 veces mas dafiinas que los fotones

Tipo de radiacién y energia

WR

Fotones, todas las energias

ey i, todas las energias

Neutrones

< 10 keV

10 keV a 100 keV

> 100 keV a 2 MeV

> 2MeV a 20 MeV

> 20 MeV

p, energia > 2 MeV

«, fragmentos de fisién, nicleos pesados

1
1
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Désis equivalente

Para obtener una medida normalizada del efecto biolégico sufrido
por un érgano o tejido debido a la radiacién, se calcula la désis
equivalente, Hp, multiplicando el valor de la ddsis absorbida
(promediada sobre todo el érgano o tejido) por el factor de peso de
la radiacién
® Dosis equivalente = Hy = wgr DR, donde DR es la désis
absorbida promedio recibida por el érgano R
® Sj se presenta mas de un tipo de radiacién, se calcula la suma
de la désis absorbida por cada tipo de radiacién pesado por su
correspondiente factor wg
Hr =) g wrDrRr
Dt R es la désis absorbida promedio recibida por un érgano T
debido a la radiacién tipo R
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Unidad de désis equivalente

¢ La unidad de désis equivalente es el Sievert (Sv) que tiene las
mismas dimensiones que la ddsis absorbida, Gray (J/kg)

® El uso del Sievert, indica que la désis absorbida se escala por
RBE, tal que 1Sv de particulas o produce aproximadamente
el mismo efecto que 1 Sv de rayos gamma

® Note que la ddsis equivalente no es una cantidad directamente
medible, mientras que la ddsis absorbida si

® E| rem es una unidad mas vieja, y su relacion con el Sievert
es: 1Sv=100rem
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Désis efectiva

® | a relacién entre la probabilidad de desarrollar efectos
biolégicos como cancer o anomalias genéticas debido a la
radiacion también depende del 6rgano especifico o tejido que
recibe la radiacion

® Para tomar en cuenta esto, se define un “factor del tejido
ponderado”, wr para diferentes érganos del cuerpo
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Factor del tejido ponderado

En 2007, la Comisién Internacional de Proteccién Radioldgica
(ICRP) publicé un nuevo conjunto de factores de ponderacién de
tejidos 2 como se muestra a continuacion:

® wp = 0.12 (para cada uno de 6): estémago, colon, pulmén,
médula ésea (rojo), mama y resto de tejidos!

o wr = (0.08: gbénadas
e wr = 0.04: vejiga urinaria, es6fago, higado, tiroides
e wrp = 0.01: superficie ésea, piel, cerebro, glandulas salivales

La suma de todos los factores de tejido ponderados:
(0.12 x 6) +0.08 + (0.04 x 4) + (0.01 x 4) = 1.0

Tejidos restantes, en conjunto (13 érganos): glandulas suprarrenales,
regién extratoracica, vesicula biliar, corazén, rifién, ganglios linfaticos, musculo,
mucosa oral, pancreas, intestino delgado, bazo, timo y Gtero/cuello uterino,
prostata
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Factor del tejido ponderado

® Note que los factor del tejido ponderado son independientes
del tipo de radiacién y energia

® Con estos factores se define la dosis efectiva E de la siguiente
manera:
E = wrHr, la suma corre sobre todos los érganos y tejido
expuesto. La désis efectiva se correlaciona muy bien con la
probabilidad de desarrollar cancer, y al igual que la désis
equivalente se mide en unidades de Sievert

® Note que para la ddsis equivalente uniforme sobre todo el
cuerpo, la désis efectiva es numéricamente igual a la désis
equivalente
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Désis tipicas de fuentes ambientales

® Estamos inmersos en un bafio constante de radiacién
originada de fuentes naturales y artificiales: rayos césmicos,
istopos radiactivos (tierra, materiales de construccién),
diagnéstico médico y fuentes radiactivas usadas en la industria

® | a dosis de radiacién debida a la radiacién césmica variara
con la altitud. Las altitudes mas altas significan una mayor
exposicion a la radiacién césmica

Fuente de radiacién natural Dosis anual promedio® | Porcentaje
Interno (por inhalacién) 2.28mSv (228 mrem) | 73%
Externo (por exposicién césmica) | 0.33 mSv (33 mrem) 11%
Interno (por ingestién) 0.29 mSv (29 mrem) 9%
Externo (por exposicién terrestre) | 0.21 mSv (21 mrem) 7%

2National Council on Radiation Protection and Measurements. NCRP
Report No. 160, lonizing Radiation Exposure of the Population of US
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Fuentes de radiacién artificiales

® | os procedimientos médicos representan casi toda la
exposicién humana (96%) a la radiacién artificial, e.g., una
radiografia de térax normalmente proporciona una dosis de
aproximadamente 0.01 rem (10 mrem) y una tomografia
computarizada (TC) de cuerpo completo proporciona una
dosis de 1rem (1000 mrem)

Medical Procedure Doses
Procedure Dose (mrem)

X-Rays-single exposure

Pavis 70

Abdomen 60

Chest 10

Dental 15

Hand/Foot 0s

Mammogram (2 views) 72

Nuclear Medicine 400

cr

Full body 1,000

Chest 700

Head 200

Antonio Ortiz Veldsquez Instituto de Ciencias Nucleares, UNAM

con la materia



Informacién basica del ADN

DNA

Adenine (A)
Th 4
hymine (N 5~ A
T

Cytosine (C) I ¢
oo

. phosphate
backbone

Nucleus Chromosome

Youanine ©)

A
Base pair

e Cada célula contiene acido desoxirribonucleico (ADN).
Constantemente le dice a las células qué hacer

® Una molécula de ADN tiene una estructura de “escalera
retorcida”. Los rieles largos se llaman “columna vertebral™.
Cada peldafio es una combinacién de bases de nucleétidos:
“A" (adenina), “G" (guanina), “C" (citosina), y “T” (timina)
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Efectos biolégicos

® | a radiacién dafia al tejido vivo debido a su poder de
ionizacién en la materia

® | a ionizacién puede daiiar las células vivas directamente
rompiendo los enclaces quimicos de moléculas biolégicas
importantes (particularmente el ADN), o creando radicales
quimicos de moléculas de agua en las células que después
atacan quimicamente a las moléculas biolégicas

® | as moléculas son reparadas por procesos bioldgicos naturales,
sin embargo, la efectividad de la reparacién depende del dafio

Instituto de Ciencias Nucleares, UNAM
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Efectos biolégicos

Si la reparacidn es exitosa, entonces no hay efectos observables, en
caso contrario las células pueden sufrir tres fallas posibles

® Muerte de la célula

® Una discapacidad en el funcionamiento natural de la célula
produciendo efectos soméaticos como cancer

® Una alteracién permanente de la célula que se transmite a una
siguiente generacion, efecto genético
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Efectos biolégicos

RADIATION

DIRECT IONIZATION IONIZATION OF
OF DNA OTHER MOLECULES, ¢.g., H,0
radiation ¢ H,0 — H,0"+ ¢
H0"— K+ OH°
s H,0— WO

OXIDATION OF DNA
BY ON RADICALS

/1=

ENZYMATIC REPAIR —’NO EFFECT
Hstonn

PLIMANENT DAMAGE IN DNA

BIOLOGICAL EFFECTS
1 GENETIC EFFECTS
2. SOMATIC EFFECTS L
cancee Fig. 3.2. Sequence of events occurring in living matter exposed

ey to radiation

Instituto de Ciencias Nucleares, UNAM

Antonio Ortiz Veldsquez
Interaccién de la radiacién con la materia




Riesgo de radiacion

Comparaciones del riesgo de radiacién con los riesgos de otras
ocupaciones. La esperanza de vida se considera como 73 afios

Antonio

Cesupaticn Average loss of life expectancy
[months}

20 rem

(typical dose of radiation worker in research lab after 47 yrs i.e, age 04

18- 65)

50 rem

(typical dose of worker in nuclear power plant after 47 years) 1

235rem 5

Trade 1

Service industries 1.2

Transportation and public utilities 5

Off-the-job accidents 1.5

Construction 10

Mining and quarrying
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Radiacién en diferentes tipos de células

® Algunas células, como la sangre y las células reproductivas, se
dividen mas a menudo que otras. Este tipo de células son
mucho mas sensibles a la radiacién. Las células tumorales de
rapido crecimiento también son muy sensible a la radiacién.
Por eso se puede utilizar radiacién para matar las células
cancerosas

DNA X-rays  Protons  Carbon ions

GREATEST
HITS

il
v

R
o
X
b
G
P

Marx, Nature, 2014
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Radio terapia mas usada

® E| problema con los fotones es que depositan la mayor parte

de su energia antes de alcanzar al tumor — dafiando el tejido
sano

® Se requiere irradiar desde diferentes direcciones para cuidar el

tejido sano
™7 Electrons 21 Mev)
100 A
an 1
o
%60 Photons | (X-Rays)
& &
<
40
&

Depth [mm] o0
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Terapia con hadrones

Los hadrones se pueden utilizar clinicamente
Hay aceleradores disponibles
Se puede colocar la dosis maxima de radiacién en el tumor

La terapia con particulas preserva los tejidos normales

} " lectrons (21 MeV) Carbon (270 MeV/u)

Photons

b

0 100
Depth [mm] 0 0

Depth in the body (mm)
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Protones vs iones

® | as particulas cargadas incluyendo protones e iones
relativamente pesados muestran un pico de Bragg similar

® | os iones pesados tienen un mayor pico respecto a la linea
base

® Los iones tienen un perfil de dosis lateral mas estrecho (menor
dafio al tejido sano)

Tumor
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