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Guadalupe Martin Martin*

Comité de Redaccion.

Estimadas compafieras y compafieros,

En este dltimo nimero del afio 2013, hemos querido rendir homenaje a la figura
de Marie Sklodowska Curie, en consonancia con la comunidad cientifica internacio-
nal, que ha elegido el dia 7 de noviembre, fecha de su nacimiento, para celebrar
anualmente el dia internacional de la fisica médica.

Su biografia nos muestra una mujer valiente y con la suficiente determinacion
como para enfrentarse a las ideas tradicionales de su época, tan aciaga en el reco-
nocimiento de los valores cientificos femeninos; solicitd su eleccion en la Academia
Francesa de las Ciencias, algo que no habia osado ninguna mujer desde su funda-
cion, y que le fue denegada explicitamente por ser mujer. También se enfrent6 a la
opinion publica y a los consejos de su influyente amigo y premio Nobel en Quimica
Arrhenius, para que renegara de su segundo premio Nobel por un asunto de su vida
privada (Eugene L et al. Med Phys 1999:26).

Ademas, Marie Curie ha sido fuente de inspiracion para muchas mujeres que
han seguido su ejemplo desde su época hasta la actualidad. Se roded de mujeres
cientificas en su laboratorio, algo totalmente inusual en aquellos tiempos, del cual
salieron cientificas excelentes como su propia hija Irene Joliot-Curie, ganadora de
un premio Nobel, y Marguerite Catherine Perey, descubridora del francio.

Angel del Castillo Belmonte nos hace un resumen de su biograffa, basado en un
articulo publicado con motivo del Dia Internacional de la Fisica Médica, en el que
pone especial énfasis en el papel fundamental que tuvo Marie Curie para estable-
cer el valor de la investigacion cientifica en el campo de la medicina y dar inicio a
nuestra disciplina de la fisica médica.

A continuaciéon, y con un nuevo enfoque de esta seccion, Merce Beltran
Vilagrasa nos resume su linea de investigacion, en la que desarrolla las repercusio-
nes dosimétricas que se pueden derivar de los cambios anatdmicos de los volime-
nes blanco y 6rganos de riesgo en los tratamientos de IMRT. Por otro lado, Maite
Romero Expdsito expone las vicisitudes y conclusiones finales del trabajo llevado
a cabo por su grupo de investigacion, sobre la componente neutrénica de la dosis
de los tratamientos de radioterapia. Finalmente, contamos con el comentario de
Esther Vicente Torrico, en el que nos explica el método desarrollado en su proyecto
de investigacion para optimizar la estimacion del tiempo muerto efectivo en los PET
para animales pequefos, y con el de César Rodriguez Rodriguez, en el que plantea
las ventajas del procesado de peliculas radiocromicas empleando triple canal, fren-
te al tradicional de canal Unico.

Espero que disfrutéis con los trabajos publicados en esta seccién y os animo,
como en ediciones anteriores, a participar con sugerencias de articulos que consi-
deréis apropiados para incluir en el préximo numero de la revista. Gracias.
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Marie Curie’s contribution to Medical Physics

Hospital Clinico Universitario de Valladolid.

Los primeros afios del XX fueron cientificamente
muy fructiferos. Algunos de los descubrimientos de esa
época seran fundamentales en el posterior desarrollo
de la ciencia y la puerta al gran siglo de la fisica.

Muchas son las figuras de los cientificos que nos
vienen a la mente, entre las cuales seguro que Marie
Curie aparece. El personaje no soélo es reconocido por
la comunidad cientifica sino también por la sociedad
en general. Llegd a ser una figura mediatica en su
época, curioso tratandose de una mujer investigadora.
Su legado cientifico y humano ha llegado nitido hasta
nuestros dias.

El reconocimiento a la figura de Marie Sklodowska
Curie por parte de la comunidad internacional de fisica
médica, a través de la IOMP (International Organization
for Medical Physics) con la eleccion de la fecha de su
nacimiento para celebrar anualmente el Dia Interna-
cional de la Fisica Médica, no podia ser mas acertada.

Se han escrito numerosas biografias sobre Marie
Curie y son distintos los medios a través de los cuales
se han difundo los rasgos principales de su vida. Sin
lugar a duda es la cientifica méas conocida de la historia.

Marie Curie utilizé por primera vez el término radiac-
tividad,! dedujo la naturaleza atémica de las radiacio-
nes, aquello supuso el descubrimiento de nuevos ele-
mentos radiactivos y un importante avance conceptual
dentro de la fisica, el origen de una nueva era.2 Su
hipotesis sobre el origen de la radiacién, junto con su
perseverancia e ingenio condujeron al hallazgo de dos
nuevos elementos: el polonio y el radio, este Ultimo para
siempre ligado al nombre de Marie Curie, que seria el
inicio de toda una época que bien podemos situarla,
con la perspectiva de hoy, como uno de los pilares de
la Fisica Médica. Proyeccion que también podemos
encontrar en la radiactividad artificial, descubierta por
su hija Irene Joliot Curie y su yerno, Jean Frédéric Joliot
Curie.3

Marie Curie licenciada en Fisica y Matematicas, fue
la primera mujer en recibir un doctorado y en impartir
clases en la Universidad de la Sorbona. Dos premios
Nobel uno en fisica y otro, posteriormente en quimica,
seran el reconocimiento a toda esta labor. Durante
mucho tiempo seria la Unica persona en acumular dos
Nobel.* Si bien es cierto que tuvo el reconocimiento
en vida, ésta no estuvo exenta de problemas por ser
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mujer, exiliada y una cientifica brillante.> Las biografias
y ensayos sobre su persona, que No escasean como
corresponde a la dimension del personaje, son todo
un ejemplo para muchas generaciones por su riqueza
personal, intuicion cientifica y habilidad técnica.t

El articulo de Rosenwald y NUsslin “Marie Curie’s
contribution to Medical Physics” publicado en la revista
Physica Medica realiza una aproximacion al personaje
desde un punto de vista cientifico y técnico sobre la
fisica médica. Para ello analiza los vinculos de Marie
Sklodowska Curie con nuestra disciplina en apartados:
a través de su personalidad, la investigacion, las rela-
ciones con la industria y el papel que desde su labora-
torio realizd sobre la fisica, la metrologia y la medicina.

En el articulo se cita el giro en la carrera investi-
gadora de Marie Curie desde la investigacion béasica
hacia la fisica aplicada. En él se revela que a pesar
de que tenia un nivel cientifico excepcional y era una
firme defensora de la ciencia fundamental, parecia mas
atraida por las aplicaciones de las ciencias que por sus
aspectos fundamentales. Su habilidad practica y su
tenacidad seran las cualidades que expliquen no solo
su primer descubrimiento, sino también el desarrollo de
la industria del radio que condujo a la gran difusiéon de
las aplicaciones médicas.

Solamente la actividad investigadora de Marie Curie
en torno a la radioactividad produjo 179 publica-
ciones, incluyendo un completo Tratado sobre la
Radioactividad."”’

En aquel tiempo el descubrimiento de los rayos
urdnicos no despertd tanto interés como los rayos X,
sin embargo Marie Curie eligié los primeros como tema
para una tesis doctoral, cuya investigacion abandonaria
el propio Becquerel.® Marie Curie desarrollé un preciso
método ionométrico basandose en la piezoelectricidad,®
que sera clave en la explicacion del origen de aquella
radiacion y en el descubrimiento de los nuevos elemen-
tos. Pierre, ante la magnitud de los nuevos hallazgos,
abandonaria sus propias investigaciones volcandose en
el trabajo de Marie Curie.10

* Curiosamente Roéntgen, otro de los personajes centrales de
nuestra disciplina ejercio el papel opuesto: el de un experimen-
tador que a pesar de la importancia de su descubrimiento tan
so6lo publicé tres articulos sobre él, dejando a otros el desarrollo y
aplicacion de su descubrimiento.
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Dos nuevos elementos: el polonio y el radio, fueron
descubiertos por Marie Curie debido a su elevada acti-
vidad, mucho mas alta que la del uranio. Los nuevos
elementos no serian admitidos hasta proporcionar su
peso atémico y mejor aln si podian aislarlo y confirmar
su presencia mediante espectroscopia. Esto obligd a
todo un desarrollo que terminaria siendo un proceso
industrial, pero que se inicié procesando ingentes can-
tidades de pechblenda artesanalmente. El método de
extraccion, realizado por Marie Curie, era un trabajo
largo, tedioso y agotador. Invirtié todos sus ahorros, los
del matrimonio, en pagar los portes de toneladas de
desechos desde una mina en la Bohemia. La herculea
tarea de Marie Curie tras 45 meses de trabajo y proce-
sar casi tres toneladas de residuos para tan sélo obtener
0.1 g de radio, culminaria con la publicaciéon del peso
atémico del radio y la defensa de su tesis doctoral.”" 11

Mientras el polonio resultd un elemento efimero y
de infausta memoria,”""12 el radio posefa propiedades
magicas y pronto mostraria caracteristicas muy prome-
tedoras, especialmente en el campo de la medicina.
El préstamo de fuentes de radio al Dr. Danlos, desde
el laboratorio en el que se descubri6, daria inicio a los
tratamientos médicos con dicha sustancia.!3

Marie Curie describiria en 1923 en su autobiografia,
alentada por el potencial del uso del radio para la cura-
cion del cancer, sobre como los primeros experimentos
radiobioldgicos se habian realizado con material pro-
cedente de su laboratorio, como se desvelaba el surgi-
miento de la radioterapia como una disciplina médica
y como la colaboracién con la industria resultaba
importante para el tratamiento de enfermedades, espe-
cialmente del cancer. Ante tales hallazgos Marie Curie
nos dejé en sus notas: “facilmente puede entenderse
cuan profundamente agradezco el privilegio de darnos
cuenta de que nuestro descubrimiento se ha convertido
en un beneficio para la humanidad, no sélo a través de
su importancia cientifica, sino también por su accién
eficaz contra el sufrimiento humano y contra tan terri-
ble enfermedad. Esta ha sido sin duda una espléndida
recompensa a nuestros duros afos de trabajo”.

La nueva técnica surgida de las aplicaciones del
radio se denominé curiterapia a propuesta del Dr.
Degrais en el Congreso Internacional de Medicina de
Londres de 1913, nombre que aln persiste en Francia
y que en 1930 tomo el nombre de braquiterapia.l*

" Formaron parte de aquel tribunal Lippman y Moisan, y a la
lectura de la tesis asistieron Paul Langevin, Jean Perriny y Ernest
Rutherford; en la misma se sefialaria que estaban ante uno de los
mayores logros jamas presentados en una tesis doctoral.

“* El polonio sustancia desafortunada donde las haya y conocido
por su presencia en el humo de tabaco, fue la causa de envenena-
mientos como el de Aleksandr Litvinenko (el ex-espia ruso) u otros
no tan notorios como el del desafortunado accidente de Irene, hija
de Maria Curie, tras sufrir una explosion en el laboratorio de una
fuente radiactiva fabricada con polonio.
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Marie Curie en su laboratorio.

El interés médico por el radio favorecié el apetito
de la industria. Marie Curie, lejos de patentar el pro-
cedimiento empleado en su extraccion, pensaba que
sus investigaciones debian ser compartidas para el
beneficio de la humanidad. El apoyo de la industria
seria fundamental en la difusiéon de su descubrimiento
y sus aplicaciones, también facilité la investigacion del
radio. Desde su laboratorio Marie Curie procurd siem-
pre el contacto con la industria. La escasez de aquella
materia dispararia su valor, que llegd a alcanzar los
125.000 $ por gramo. Las presiones para establecer
una medida precisa para el comercio, hicieron que tan
pronto como en 1910 en el Congreso de Radiologia y
Electricidad en Bruselas se estableciera el “curie” como
unidad de radiactividad y se encargara a Marie Curie la
preparacion de un patron primario para el radio.*® Poco
més tarde, desde su laboratorio ofrecerfa un servicio
acreditado de calibracion del radio.

En 1909 el decano de la Universidad de Paris y
el director del Instituto Pasteur decidieron de forma
conjunta la fundacién del Instituto del Radio de Parfs.
Aquella resolucion fue el resultado del extraordinario
éxito de la radioterapia en la curacion del cancer y la
notoriedad e insistencia de Marie Curie para tener un
laboratorio independiente en el que desarrollar el estu-
dio de la radiactividad y sus aplicaciones.

Aquel Instituto del Radio buscaba la alianza entre
distintas disciplinas como la fisica y la medicina. Si bien
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Marie Curie dirigiria el laboratorio de fisica, Claudius
Regaud lo haria del de biologia y aplicaciones médi-
cas. Esta idea tendria réplicas en distintas partes del
mundo.1®

El radio era necesario para dar continuidad a la
investigacion en los Institutos del Radio de Paris y
Varsovia, lo que ocasioné dos viajes de Marie Curie a
EE.UU. terminada la guerra para recoger 1 g de radio.
En la primera ocasion el radio fue adquirido mediante
suscripcion popular y posteriormente seria un regalo
del pais que fue entregado por el presidente Harding.’

Como aquel material era tan caro, frecuentemente
se sustituia por radon.!® Los conocimientos adquiridos
por jévenes fisicos en aquel centro de Paris, dirigido
por Marie Curie, seran la conexién para que en otros
hospitales, por todo el mundo, se encargasen de la
dosimetria y de la preparacion de fuentes para los tra-
tamientos.!?

Otro vinculo mas encontramos en la radiologia,
cuando durante la Primera Guerra Mundial la industria
del radio se detuvo y Marie Curie recaudo fondos para la
creacion de instalaciones de equipos de rayos X: hasta
200 instalaciones fijas, 18 en camionetas (“petites
curies”) para acudir al frente y en dar formacién sobre
toda aquella nueva tecnologfa.29

El legado cientifico de Marie Sklodowska Curie esta
hoy presente en la mayoria de las disciplinas vinculadas
a la fisica médica. El modelo establecido por ella con el
trasvase de conocimientos desde la fisica fundamental
a la fisica aplicada ha supuesto para la medicina el
beneficio de la aplicacion de los métodos cientificos,
dotéandola de una mayor rigurosidad, seguridad y cali-
dad. Para la fisica ha significado la proyeccion hacia
una nueva disciplina y la participacion de los fisicos
dentro de las instituciones médicas.
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Dose variations in tumor volumes and organs at risk during IMRT
for head-and-neck cancer

Beltran M, Ramos M, Rovira JJ, Perez-Hoyos S, Sancho M, Puertas E et al.
J Appl Clin Med Phys 2012;13:101-9.

Merce Beltran Vilagrasa

Servei de Fisica i Protecci6 Radiologica
Hospital Universitari Vall d’Hebron.
mbeltran@vhebron.net

¢Cual ha sido la motivacion para empezar este estudio?

La implantacion clinica de la técnica de irradiacion con haces de fluencia modulada (IMRT) plantea la nece-
sidad de reducir las imprecisiones que conlleva el tratamiento. Actualmente, los sistemas de imagen integrados
a las unidades de irradiacion permiten corregir errores geométricos mediante tratamientos guiados por la imagen
(IGRT). Estos equipos a su vez han permitido evidenciar que algunos pacientes experimentan cambios anatémicos
durante el periodo de tiempo que se administra el tratamiento.

El trabajo de Baker et al. publicado en el afio 20041 puso de manifiesto que, en pacientes afectados de cancer
de cabeza y cuello (CCC), el volumen tumoral macroscépico (GTV) y las parétidas disminuyen durante las semanas
gue se lleva a cabo la RT. Estas diminuciones de volumen pueden ser consecuencia de la respuesta al tratamiento,
reduccion del edema postquirtrgico y/o por pérdida de peso.

En el afio 2008 se inicié la implementacion clinica de la IMRT en CCC en el Hospital Universitari Vall d’Hebron
de Barcelona. En ese momento, se disponia de poca informacion sobre las repercusiones dosimétricas que podian
representar los cambios anatémicos, asi que decidi abordar esta problemética como objetivo de mi tesis doctoral.?

Teniendo en cuenta que la IMRT comporta un incremento del nimero de campos y consecuentemente un
aumento del tejido sano irradiado, al disefiar la metodologia de la tesis se introdujeron todos los érganos de riesgo
susceptibles de ser irradiados. Se analizaron un total de 28 pacientes afectados de CCC, 12 tratados con 3DCRT
y 16 con IMRT.

Durante el transcurso de recogida de datos y redaccion final de la tesis se publicaron diversos estudios que
aportaron informacion sobre los cambios anatémicos y las consecuencias dosimétricas que conllevan.3? Se
reportaron variaciones entre la dosis calculada inicialmente y durante el transcurso del tratamiento, que implican
infradosificacion de los volimenes de tratamiento e incrementos de dosis en los érganos de riesgo.

La mayoria de estos estudios analizan las parétidas por ser el érgano de riesgo que mas se beneficia de la
técnica de IMRT y porgue su volumen disminuye. Los resultados obtenidos en el grupo de pacientes tratados
con IMRT aportaban informacién nueva sobre los cambios dosimétricos en diversos 6rganos de riesgo. Esta
parte del trabajo fue la que se publicé en el articulo de Journal of Applied Clinical Medical Physics para su
publicacion.

:Cuales fueron los principales retos y dificultades del trabajo?

El tiempo de recogida de datos se prolongé a 2 afios por la dificultad de introducir un ndmero minimo de
pacientes que cumpliesen los criterios de inclusién establecidos. Finalmente la muestra de pacientes incluidos fue
discreta pero superior a la de la mayoria de trabajos que habian tratado esta problematica anteriormente, y permitié
obtener un ndmero importante de resultados estadisticamente significativos.

Una de las dificultades del trabajo fue la comparaciéon de los resultados obtenidos con los de otros autores.
Cada autor habia reportado sus resultados en funcién de la metodologia empleada, en algunos casos ésta era
muy especifica y poco extrapolable. Finalmente se opté por reconvertir alguno de los resultados publicados a una
variable comun que se pudiese obtener a partir de los datos de cada trabajo; se escogieron los porcentajes de la
variacion, de dosis y de volumen, respecto de su valor inicial, por dia de tratamiento (td).

:Cual ha sido el hallazgo principal y los resultados mas importantes del estudio?

El trabajo presenta informacion relevante respecto a los cambios dosimétricos en los volimenes de tratamiento
y en los érganos de riesgo durante la RT. Las parétidas son el Unico érgano de riesgo que muestra una importante
reduccion del volumen inicial del 1.4%/td. El incremento promedio de la dosis media en las parétidas es superior
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al 5%, sin embargo mas de un 50% de los pacientes presentan aumentos del V26Gy superiores al 10% en alguna
de las parétidas. Otras estructuras como los labios, cavidad oral y estructuras centrales del cuello no experimenta-
ron cambios de volumen, sin embargo, los valores promedio de la dosis media evidencian discretos incrementos
estadisticamente significativos que se pueden atribuir a la reduccién del contorno externo del area de tratamiento.
Para estos 6rganos, mas de un 30% de los pacientes presentaron incrementos superiores al 10% en la variable
Vp,, siendo D 40 Gy para la cavidad oral y las estructuras centrales del cuello, y 20 Gy para los labios.

:Cuales son las repercusiones del estudio?

La modalidad que corrige el tratamiento para adaptarlo a los cambios que experimentan los volumenes de
tratamiento y los tejidos sanos, es la RT Adaptativa (RTA). Actualmente la RTA se aplica de forma experimental en
muy pocos centros. Los avances en las técnicas de planificacion automatica basados en la delimitaciéon semiau-
tomatica y el registro de imagen deformable ayudaran a la implantacién de la RTA. Sin embargo, estas soluciones
tecnoldgicas estan en fase de desarrollo y no estén a disposicion de la mayoria de centros. Adicionalmente, la RTA
conlleva aspectos clinicos pendientes de resolver, entre ellos, cuando se debe adaptar el tratamiento, con qué
periodicidad y que beneficio clinico aportara.1o

Mientras los avances tecnoldgicos no estén disponibles comercialmente, una estrategia para adaptar la dis-
tribucion de dosis a los cambios anatémicos es la replanificacion.!1-13 Esta solucion es laboriosa, primeramente
se deben identificar los cambios anatémicos y delimitar los nuevos contornos, después analizar si el tratamiento
actual cumple los criterios dosimétricos prescritos inicialmente, evaluar la necesidad de un nuevo plan de trata-
miento y finalmente planificar y calcular un nuevo tratamiento optimizado segln los nuevos volimenes. Todo el
proceso incrementa de forma notable la carga de trabajo de los distintos profesionales involucrados. Por este moti-
vo, antes de plantear cualquier estrategia de RTA, es importante disponer de informacién dosimétrica que permita
disefar una metodologia adecuada.

El trabajo aporta datos dosimétricos nuevos sobre érganos de riesgo como la cavidad oral y las estructuras
centrales del cuello, apuntando a que la delimitacion y monitorizacion de estas estructuras puede ayudar a la
seleccion de pacientes candidatos a una estrategia de RTA.

Una de las conclusiones de la tesis, que también se pone de manifiesto en la discusién del articulo publi-
cado, es que un alto porcentaje de los cambios dosimétricos se detectan a partir de la sesién nimero 15. Una
propuesta para iniciar la implementacion de una estrategia sencilla de RTA en pacientes tratados de CCC con
técnica de IMRT, consiste en realizar una TC de control entre la sesion 15y 20, calcular el plan con el que se
esta tratando al paciente sobre la nueva TC y valorar si la distribuciéon dosimétrica sigue siendo éptima o requiere
ser modificada.
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:Cual ha sido la motivacion para empezar este estudio?

El presente trabajo es la continuacion natural al estudio presentado en Physics in Medicine and Biology* y
revisado en un nimero anterior de esta revista.2 En ese trabajo se presentd la metodologia desarrollada para la
estimacion de la dosis neutrénica recibida por los pacientes en su tratamiento de radioterapia. La problematica
surge a raiz de observarse, dado el aumento de la esperanza de vida de los pacientes, una incidencia no despre-
ciable de aparicion de un segundo cancer, sin relacién alguna con el inicial. El origen de este efecto colateral se
encuentra en la dosis periférica recibida por el paciente en todo el cuerpo (no implicada directamente en la zona
de tratamiento), la cual practicamente no ha sido nunca considerada en la rutina clinica de ninguna institucion del
mundo. En el proyecto nos centramos en la componente neutrénica de dicha dosis dado que era, si no la menos
conocida, la mas compleja de determinar en ambientes clinicos.

Una vez logrado un procedimiento automatizado para el calculo de la dosis de neutrones recibida por el pacien-
te empleando el detector digital desarrollado® (basado en la modificacion en los estados de las memorias SRAM por
el impacto de neutrones), se procedi6 a su aplicacion en pacientes reales. De esta manera, se tendria informacion
de los rangos de dosis en los que se mueven los tratamientos actuales para una diversidad de tratamientos (cabeza
y cuello, mama, pulmén, préstata y patologias en pelvis-ginecolégicas, recto y vejiga), energia de fotones (10, 15,
18 y 23 MV) y fabricantes de acelerador (Elekta, Siemens y Varian).

Dado que el objetivo final del proyecto es afiadir esta componente neutrénica como una variable més a la hora
de elegir la estrategia de tratamiento mas adecuada, se decidid que la forma méas adecuada seria la de considerar
el riesgo de desarrollar un segundo cancer de forma global. Por tanto, a partir de las dosis medidas ademas se
estimo el riesgo de cancer en érgano y su posterior suma para sacar ese factor de riesgo total.

:Cuales fueron los principales retos y dificultades del trabajo?

En primer lugar, con el objeto de ofrecer resultados representativos de los érdenes de magnitud de las dosis
recibidas por pacientes, era necesario evaluar el mayor nimero posible de los mismos y ademas, en diferentes
situaciones de irradiacion (tanto tratamiento como acelerador empleado). Esta dificultad (tan solo al inicio de las
campafas) de caracter logistico fue facilmente resuelta gracias a un amplio nimero de instituciones que nos per-
mitieron acceder a sus instalaciones y, por supuesto, a la inestimable colaboracién de sus radiofisicos y técnicos.
En total se midieron pacientes en 31 hospitales (en méas de un acelerador en muchos de ellos), repartidos no sélo
por Espafia (Sevilla, Valencia, Madrid, Majadahonda, Barcelona, Zaragoza, Tenerife, Pamplona, San Sebastian,
Elche, Alzira), sino también en centros de Alemania, Rusia, México y Portugal.
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Por otro lado, el principal reto del trabajo se encuentra en la estimacion de riesgo de cancer a partir de las
dosis medidas. A la hora de estimar riesgos de aparicién de efectos probabilisticos los procedimientos estan bien
establecidos en el campo de la proteccién radiolégica. En este campo la sobreestimacion esta aceptada dado que
ésta solo conduce a una mayor proteccion de los trabajadores y pacientes. Sin embargo, en radioterapia, una
sobreestimacion podria llevar a ser demasiado conservadores sin necesidad.

Ademaés, los datos actuales a los que se tiene acceso y se pueden encontrar en informes de instituciones
encargadas en proteccion radiologica, como por ejemplo la ICRP-103,4 proceden principalmente del estudio de
los supervivientes de las bombas atémicas. En primer lugar, las condiciones de irradiacion a las que se vieron
sometidos éstos (altas dosis de forma casi instantanea) son completamente distintas de las de los pacientes (bajas
dosis extendidas en el tiempo). En segundo lugar, no esta muy claro el efecto de esas dosis bajas (< 100 mSv).
Actualmente se asume una relacion lineal sin umbral entre riesgo y dosis, pero en ese rango hay estudios que pare-
cen indicar la necesidad de establecer un umbral. Junto con otra serie de dificultades, los modelos que establecen
la relacion dosis-riesgo de cancer presentan una incertidumbre elevada. No obstante, y pese a los inconvenientes,
decidimos hacer uso de los coeficientes tabulados (cabe afiadir que son los Unicos disponibles) para la estimacion
de riesgo. Si bien en términos absolutos el valor puede estar sujeto a una gran incertidumbre, la informacion se
vuelve valiosa a la hora de comparar dos tratamientos y decidir cual conduce a un menor riesgo.

:Cual ha sido el hallazgo principal y los resultados mas importantes del estudio?

En el trabajo se presentan valores de dosis en 12 6rganos (tiroides, eséfago, pulmén, mama, estomago, higado,
colon, vejiga, ovarios, piel, hueso y médula 6sea) para los 5 tratamientos mas comunes comentados anteriormente
y para un total de 15 combinaciones distintas de fabricante, modelo y energia de acelerador. En promedio, estas
dosis son del orden de decenas de mSv. En cuanto al riesgo global de padecer un segundo cancer encontramos
que no seria superior al 4%, siendo la piel la que mas contribuye a este valor.

El resultado principal es que la dosis presenta una relacion lineal con la UM. Esto implica que técnicas con un
mayor nimero de UM, como la IMRT, conducen a dosis mas elevadas. Como la relacion entre dosis y riesgo es, asf
mismo, lineal, podemos concluir que el riesgo también aumentara de forma lineal con el incremento de UM. Por
tanto, en el trabajo calculamos un factor global de riesgo por UM para cada una de las 15 maquinas, permitiendo
qgue cualquiera en su propia instalacion pueda hacer una estimacion del riesgo de sus pacientes a partir de las
UMs del tratamiento.

:Cuales son las repercusiones del estudio?

En primer lugar, en este trabajo se puede tener una vision amplia de la variacion de riesgos de los tratamientos
actuales en funcién de parametros como tratamiento y caracteristicas del acelerador.

En segundo lugar, la evaluacién automatizada de la dosis neutrénica recibida por los pacientes facilita la
creacion de una base de datos que pueda ser utilizada como complemento en estudios epidemioldgicos para el
desarrollo de coeficientes méas apropiados de estimacion de riesgos en radioterapia.

Finalmente, la linealidad del riesgo con la UM abre las puertas a estimaciones a priori del riesgo, es decir, a
estimar este valor durante la planificacién del tratamiento permitiendo que se incluya como un pardmetro mas en
la optimizacion. Nuestro grupo ha continuado trabajando en esta linea y los trabajos que describen y usan esta
nueva metodologia estan pendientes de publicacion.
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¢Cual ha sido la motivacién para empezar este estudio?

El tiempo muerto y el pile-up son dos factores importantes en la pérdida de linealidad de la respuesta de un
escaner PET (positron emission tomography) en funcién de la de actividad presente en el campo de vision (field
of view, FOV). El tiempo muerto es la medida de la ineficiencia del escaner para procesar un evento porque el
sistema de adquisicion se encuentra ocupado procesando un evento anterior, de manera que el evento se pierde.
Con pile-up nos referimos a la situacion en la que un fotén deposita su energia en el detector cuando la sefial del
fotén anterior aun esta siendo integrada, de manera que ambos fotones son detectados como uno, sumandose
sus energias.!

La correccion de pérdida de cuentas debidas al tiempo muerto y pile-up deriva normalmente de una combi-
nacion de modelos analiticos que describen el comportamiento de los distintos componentes electrénicos y datos
experimentales, usando adquisiciones largas para permitir el decaimiento de la fuente, empleando determinados
maniquies. Normalmente se usa un cilindro lleno de actividad de tamafio intermedio para determinar el tiempo
muerto efectivo 7 (que tiene en cuenta el pile-up y el tiempo muerto) y las demas adquisiciones son corregidas
empleando este Unico parametro, lo que en este trabajo llamamos ‘método uniparametral’. Los modelos para el
tiempo muerto normalmente lo separan en dos componentes, paralizable y no paralizable.?

Sin embargo, desde nuestra experiencia, no existian protocolos para tener en cuenta el pile-up en una adqui-
sicion general, ya que éste depende del material y tamafio del objeto situado en el FOV y de la distribucién (dentro/
fuera del FOV) de la fuente emisora de positrones porque cambia el cociente de singles con respecto a las coin-
cidencias (Singles-to-Coincidences ratio, SCR). En el método propuesto por Yamamoto et al.? esta dependencia
se tiene en cuenta, pero es necesario medir las coincidencias aleatorias ‘off-line’, 1o que no es siempre posible o
practico.

En este trabajo proponemos un nuevo método para estimar el tiempo efectivo t para linealizar las tasas de
cuentas adquiridas en escaneres PET que Unicamente requiere dos adquisiciones de calibracién, una con bajo
SCR, otra con alto SCR.

:Cuales fueron los principales retos y dificultades del trabajo?

El reto pues era desarrollar un método que tuviera en cuenta esta relacion existente entre el SCR y el tiempo
muerto efectivo, encontrando la base fisica subyacente de dicha relacién y que no supusiera mayor complejidad
que los métodos existentes. Para ello fue necesario recopilar datos de escéneres con geometrias y caracteristicas
muy diferentes, como el escaner rPET*y el escaner Argus,® donde la influencia del pile-up es notoriamente dis-
tinta, y reproducir dichos datos mediante simulaciones Monte Carlo que ayudasen a la comprensién del problema
y a la validacion del método.

:Cual ha sido el hallazgo principal y los resultados mas importantes del estudio?

Para llevar a cabo dicho objetivo realizamos un estudio detallado, empleando simulaciones Monte Carlo (usan-
do PeneloPET?) y datos experimentales, de adquisiciones de fuentes decayentes con diferentes distribuciones en
maniquies con distintos tamafios. Para cada adquisicion determinamos su tiempo muerto efectivo usando el méto-
do de la fuente decayente.! A partir de este estudio encontramos una relacion lineal entre el tiempo muerto efectivo
7y el SCR, r=2-75-SCR+ 7, siendo 7gla componente del tiempo muerto que afecta a cada single (a cada foton
gamma detectado) y 7¢ el tiempo muerto debido al procesamiento de las coincidencias. De esta manera, el método
propuesto (al que llamamos ‘méfodo SRC’) se basa en dos parametros, a diferencia del método uniparametral
comentado. Dichos pardmetros pueden ser determinados a partir de dos adquisiciones de calibracion, una con
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bajo SCR, otra con alto SCR. Asi, el tiempo muerto de cualquier otra adquisicién puede ser determinado a partir
de una interpolacién entre ambos valores.

En el trabajo se muestra que dicha relacion lineal es exacta para modelos de tiempo muerto paralizables y
una buena aproximacion para modelos de tiempo muerto no paralizables o mixtos. Los resultados muestran que
el método SRC da un buen resultado en la correccion de las tasas de cualquier adquisicién con errores inferiores
al 7% para todas las actividades muestreadas, incluso para los tiempos muertos efectivos que peor se ajustan a
la interpolacion propuesta (la calculada con las dos adquisiciones de calibracion, con bajo y alto SCR respectiva-
mente). De esta manera se evita el sesgo observado cuando se aplica el método uniparametral, con desviaciones
mayores incluso del 100%, especialmente cuanto mas difiere el SCR de la adquisicién corregida comparado con el
de la adquisicion empleada en la calibracién y mayor adn si el 7 de la calibracion sobreestima al de la adquisicion
corregida.

:Cuales son las repercusiones del estudio?

El método SCR es un método sencillo que permite restaurar la correcta relacion lineal entre la actividad en el
FOV vy las tasas de cuentas adquiridas por un escaner PET, eliminando de este modo los efectos no lineales debi-
dos al tiempo muerto y al pile-up. El método tiene en cuenta el hecho de que cada adquisicion exhibe un tiempo
muerto efectivo diferente y estd basado en la relacion lineal existente entre el tiempo muerto efectivo y el SCR,
requiriendo Unicamente dos adquisiciones de calibracion.

Los métodos como el método uniparametral, que no tienen en cuenta esta dependencia y aplican un unico
parametro para corregir las tasas de cualquier adquisicion, introducen un sesgo en las tasas corregidas. Este sesgo
serd mas importante cuanto mayor sean los bloques detectores del escéaner (con mayor probabilidad de pile-up),
por lo que el método propuesto es altamente recomendable para escaneres clinicos PET empleados en mamogra-
fia (PEM),®” o para escaneres preclinicos de alta sensibilidad con detectores de grandes dimensiones colocados
particularmente cerca.®°
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Las peliculas radiocrémicas, en especial desde el
desarrollo de modelos con una sensibilidad adecuada
para medir dosis absorbidas del orden de las emplea-
das en una sesion de radioterapia externa, se emplean
con asiduidad en los servicios de radiofisica. Como
medio dosimétrico extenso con caracteristicas ventajo-
sas, permiten medir distribuciones espaciales de dosis
absorbida incluso en regiones con falta de equilibrio
electrénico o con altos gradientes de dosis. Sin embar-
g0, una combinacién de diversos factores, algunos
derivados de su fabricacion otros de su lectura, hace
que sus resultados no satisfagan completamente sus
expectativas . En los ultimos quince afios no han dejado
de aparecer contribuciones cientificas en torno a ellas
que reflejan la intuicién de un potencial no completa-
mente explotado. Nuestra Sociedad no ha sido ajena a
esta preocupacion. Véase la resefia que en el Buzén de
la SEFM del nimero 1 del 2011 de esta revista escribie-
ron Manuel Vilches Pacheco y Rafael Guerrero Alcalde
acerca de la Jornada sobre dosimetria con pelicula
radiocrémica organizada por el Hospital Universitario
San Cecilio de Granada.

El fabricante de las peliculas por su parte ha
intentado evolucionarlas buscando solucionar en su
origen algunos de los problemas identificados. Asi, en
la evolucion que supuso el paso del modelo EBT al
EBT2, el fabricante afiadié un tinte a su composicion
intentando que del canal azul, el que presenta una
menor respuesta con la dosis absorbida, se pudie-
ra obtener una correccion por falta de uniformidad
para los otros dos canales digitalizados. Sin embargo
esta interesante modificacion no produjo resulta-
dos satisfactorios hasta que también se modificé el
procesado de imagen por el que se obtiene la dosis
absorbida como una funcién de la sefal digital leida.
La nueva propuesta para su procesado fue publicada
en 2011 por un grupo que trabaja para el fabricante
como Multichannel film dosimetry with nonuniformity
correction. La implementacién de su algoritmo fue
realizada en un programa denominado FilmQA Pro,
que también proporciona el fabricante de las pelicu-
las. La ventaja fundamental de este nuevo procesado

es que, mediante una Unica digitalizacion, es posible
separar una parte relacionada con la dosis de otra que
no guarda relacion con ella sino con perturbaciones
debidas a variaciones del espesor de la pelicula, falta
de linealidad y ruido del escaner.

Pronto otros grupos comenzaron a informar de
resultados obtenidos al emplear este programa. El
articulo de Hayashi y cols. al que hacemos mencion
en esta revisién es de uno de ellos, Evaluation of triple
channel correction acquisition method for radiochromic
film dosimetry. En el mismo se realiza una cuantifica-
cion de la mejora que supone emplear el procesado
de correccion de triple canal (TCCA por sus siglas en
inglés) respecto al tradicional procesado de canal Unico
(SCA). Los autores dividen su estudio en dos partes. En
la primera, que denominan evaluaciéon fundamental,
analizan la reproducibilidad de los dos procesados en
condiciones de calibracion. Para ello irradian recortes
de peliculas a dosis conocidas en un rango entre O y
4 Gy y calibran el sistema dentro de su protocolo de
lectura. Repiten el proceso empleando peliculas perte-
necientes a cinco lotes diferentes y estudian su consis-
tencia. En la segunda, que denominan evaluacion cli-
nica, de nuevo comparan ambos procesados mediante
cuatro casos clinicos de prostata, dos irradiaciones de
intensidad modulada (IMRT) y dos irradiaciones de
arcoterapia (IMAT). También en esta evaluacion cada
caso se irradia en un total de cinco ocasiones emplean-
do peliculas de diferentes lotes.

Los resultados de estos autores indican que en la
evaluacion fundamental la desviacion estandar en la
calibracion de los cinco lotes se reduce aproximada-
mente en un 2% en el rango de dosis de 0 a 1 Gy, y
en aproximadamente un 1% en el rango de 1 a 4 Gy,
lo que indica una mayor consistencia en la calibracién
cuando se emplea TCCA. En la evaluacion clinica la
mejora en el porcentaje de puntos que tienen un indice
gamma menor que 1 para un criterio del 3% en dife-
rencia relativa de dosis absorbida y 3 mm de distancia
a la concordancia, aumenta en un 5% al pasar del
procesado SCA al TCCA. La desviacion estandar de este
parametro, estimada a partir de las cinco irradiaciones
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de cada caso, también mejora reduciéndose entre un
0.2% y un 0.9%.

Los autores apuntan que el procesado TCCA permite
validar distribuciones de dosis en regiones de alto gra-
diente, como las producidas en IMRT e IMAT, debido
a que TCCA evita diferencias significativas de dosis
atribuibles a faltas de uniformidad de las peliculas. A su
vez también sugieren que, por otra parte, exista la posi-
bilidad de que mediante TCCA se enmascaren ligeras

Rev Fis Med 2013;14(2):149-60

Revision de Articulos

variaciones en dosis absorbida, como podrian ser las
debidas al machihembrado del colimador multilamina,
que el algoritmo minimizaria al tratarlas como pequefas
perturbaciones no relacionadas con la dosis.

De todo ello los autores concluyen que TCCA resulta
Util para realizar controles calidad especificos de cada
paciente y que su potencial ventaja se ve en las zonas
de alto gradiente de casos de IMRT e IMAT con rele-
vancia clinica.



