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RESUMO: Introduc¢do — A Radioterapia (RT) é uma abordagem terapéutica para trata-
mento de neoplasia de mama. Contudo, diferentes técnicas de irradiacdo (TI) podem ser
usadas. Objetivos — Comparar 4 T, considerando a irradiagdo dos volumes alvo (PTV) e
dos 6rgdos de risco (OAR). Metodologia — Selecionaram-se 7 pacientes com indicagao
para RT de mama esquerda. Sobre tomografia computorizada foram feitos os contornos
do PTV e dos OAR. Foram calculadas 4 planimetrias/paciente para as Tl: conformacional
externa (EBRT), intensidade modulada com 2 (IMRT2) e 5 campos (IMRT5) e arco dinamico
(DART). Resultados — Histogramas de dose volume foram comparados para todas as Tl
usando o software de analise estatistica, IBM SPSS v20. Com IMRT5 e DART, os OAR rece-
bem mais doses baixas. No entanto, IMRT5 apresenta melhores indices de conformidade
e homogeneidade para o PTV. Conclusdes — IMRT5 apresenta o melhor indice de confor-
midade; EBRT e IMRT2 apresentam melhores resultados que DART. Ha d.e.s entre as T,
sobretudo em doses mais baixas nos OAR.

Palavras-chave: radioterapia de mama, EBRT, IMRT, arco dindamico, sistemas de planeamento,
histogramas de dose volume.

Comparison of different radiotherapy breast irradiation techniques
in LINAC using photon mode

ABSTRACT: Introduction — Radiotherapy (RT) is a therapeutic approach on breast neo-
plasy. However, there are several irradiation techniques (TI) that can be used. Objectives
— Compare 4 TI, considering the target volume (PTV) irradiation and the organs at risk
(OAR). Methodology — 7 patients with indication to RT to the left breast were elected.
On computerized tomographys, the contours of the PTV and the OAR were drawn. 4
treatment plans/patient were calculated: external beam (EBRT), intensity modulated with
two (IMRT2), and 5 fields (IMRT5) and dynamic arc (DART) RT. Results — Dose volume
histograms were compared for all Tl using the statistical analysis software, IBM SPSS v20.
With IMRT5 and DART, the OAR receives more low doses. However, IMRT5 has better
conformity and homogeneity indexes for the PTV. Conclusions — IMRT5 has the best con-
formity index; EBRT and IMRT2 have better results than DART. There are significant diffe-
rences between the Tl mainly on low doses on the OAR.

Keywords: breast radiotherapy, EBRT, IMRT, dynamic arc, treatment planning system, dose-
volume histograms.

Introducao

Nos ultimos anos tém sido adotadas terapias de conserva-  sua localizagdo junto a uma interface de tecido-ar e as es-
¢do da mama, em estadio pouco avancado, com resultados  truturas envolventes que dificultam a obtencéo de distri-
satisfatérios no controlo local da doenca'. buicoes de dose homogéneas. A abordagem terapéutica

A Radioterapia (RT) aplicada a esta patologia é particular-  usando radiacao apos tumorectomia consiste na adminis-
mente desafiante devido a anatomia complexa da mama, a  tracdo de 50 Gy a mama.

33



O tratamento standard da mama usa dois campos tan-
genciais isocéntricos, geometricamente nao divergentes
nos extremos posterior e superior, baseado no método de
Casebow*, com energia de fotdes de 6 MV.

Em casos complexos de mama, as técnicas de irradiacao
(TI) convencionais (EBRT) permitem obter distribuicbes de
dose, relativamente homogéneas, no entanto, com envol-
vimento pulmonar, cardiaco e/ou da mama CL. Os efeitos
colaterais devem ser minimizados, ndo comprometendo o
objetivo do tratamento.

O ICRU® recomenda a irradiacdo do volume alvo (PTV —
planning target volume) com curvas de isodose entre 95%
e 107%. Este objetivo é dificil de atingir apenas com dois
campos tangenciais. Atualmente usam-se segmentos para
melhorar a cobertura do PTV®7.

Varios estudos afirmam que Tl de intensidade modulada
(IMRT) tém o potencial de melhorar a homogeneidade e a
conformidade da dose em RT da mama®'°. Estes estudos
indicam ainda que IMRT melhorou o aspeto da pele' '3 e
gue reduziu complicacdes cardiacas e pulmonares' e doses
na mama CL&.

Woo et al'* concluiram que o uso de filtros fisicos como
técnica de compensacdo é o fator mais associado ao au-
mento de dose dispersa comparativamente com IMRT. A
diminuicdo de dose tem o potencial de reduzir doencas se-
cundarias, especialmente em mulheres jovens tratadas com
radiagdo’. Outros grupos também concluiram que IMRT
reduz a dose na mama CL quando comparado com EBRT
com filtros fisicos'®'8.

Donovan et al'®, para o estudo IMPORT High Trial, investi-
garam nove pacientes que realizaram RT de mama e com-
pararam planimetrias para EBRT, IMRT e tomoterapia. Obti-
veram um melhor indice de homogeneidade para o PTV
com IMRT, no entanto, aumentaram as doses baixas nos
tecidos saudaveis.

J& Zhou et al?*® concluiram que, com EBRT, as doses na
mama CL e no coracao sdo mais baixas que com IMRT. Jo-
hansen et al?' compararam EBRT, IMRT e arco volumétrico
modulado (VMAT) em irradiacdo de mama. Concluiram
gue a mama CL recebe doses mais elevadas em IMRT,
VMAT (cdlculo inverso) e EBRT sao comparaveis.

Na literatura tém sido apresentadas diferentes conclu-
sdes por varios grupos. O objetivo deste estudo é avaliar
e comparar a irradiacdo de mama usando 4 Tl: EBRT
(sem filtros), IMRT2, IMRT5 e arco dinamico (DART). Pre-
tende-se avaliar qual/quais a(s) técnica(s) que melhor ir-
radiam o volume-alvo e qual/quais o(s) impacto(s) nos
OAR envolvidos.

Metodologia
Selecdo de pacientes

Realizaram-se tomografias computorizadas (CT) de 7 pa-
cientes com indicacao para RT adjuvante de mama esquerda
apos cirurgia com preservacao da mama. Selecionaram-se ale-
atoriamente entre 394 pacientes tratados entre 2010 e 2011,
com EBRT, com volumes de mama entre 360 e 1750cm?3.
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CT para planeamento do tratamento

Os pacientes foram deitados num sistema de imobilizacdo
standard de mama, na mesa do tomégrafo, na posicdo de
tratamento em decubito dorsal com abducao bilateral dos
bracos, acima da cabeca. Foram colocadas marcas radiopa-
cas a volta da mama para definir os limites superior-inferior
(2cm acima e abaixo do tecido mamario) e a linha média.
Foram adquiridas imagens CT com o tomografo PET-CT
Siemens, Biograph 64R, com 3mm de separacdo de corte,
com inicio acima da mandibula e terminando abaixo do
sulco inframamario de forma a incluir as mamas, os pul-
moes esquerdo e direito e o coracdo. As imagens foram
transferidas para o sistema de planeamento (TPS) iPlan®,
BrainLab AG.

Delimitacdo do volume alvo e dos OAR

Os contornos foram realizados nas imagens CT. Para RT
de mama, o tecido de glandula maméria foi considerado
volume alvo clinico (CTV). O coracao, pulmdes e mama CL
foram considerados OAR. Usou-se a ferramenta de auto-
segmentacao para os contornos do corpo (Body) e dos pul-
moes. Para efeitos de consisténcia, as delimitacoes do CTV,
volume tumoral a irradiar (PTV), coracdo e mama CL foram
realizadas pelo mesmo médico radioterapeuta. O PTV foi
definido adicionando uma margem de 5mm ao CTV, exce-
to nas zonas superficiais, em que o PTV ficou a 3mm da
pele. Uma estrutura designada por Body-PTV foi criada
para avaliacdo das doses no corpo excluindo o PTV.

Planeamento do tratamento

Os planos de tratamento foram criados no TPS iPlan®,
BrainLab, usando o algoritmo de calculo Pencil Beam Con-
volution (PBC). Para 50 Gy em 25 fracdes foram optimiza-
das 4 planimetrias/doente. Os planos foram concebidos
para o acelerador linear Trilogy (Varian Medical Systems,
Palo Alto, CA), dotado do micromultilaminas (MLC) High
Definition HD120 MLC.

Foram estabelecidos os seguintes objetivos para todas as
TI:

— Pelo menos 95% do PTV deve receber 95% da dose

prescrita;

— Os pontos quentes nao devem exceder 110%;

— A dose nos OAR deve ser o mais baixa possivel, sem
comprometer a irradiacdo do PTV considerando os critérios
definidos pelo QUANTEC?2.

O isocentro foi colocado no centro geométrico do PTV. A
rotacdo do colimador foi escolhida de modo a minimizar a
abertura da jaw interna. Todos os planos foram otimizados
para a energia de 6 MV. Os planos foram normalizados
para um ponto no plano axial do isocentro, contido no PTV.

a. EBRT

Dois campos tangenciais opostos foram posicionados de
forma a cobrir o PTV. Usou-se planeamento direto, com
recurso a técnica de compensacao field-in-field, para redu-
zir doses elevadas ou minimizar o volume de pulméo e co-
racao a irradiar sem comprometer a cobertura do PTV. A



ponderacdo dos campos, a conformacao do MLC e a defi-
nicao da angulacao de gantry variaram para assegurar que
o plano satisfazia os objetivos. As angulacdes de gantry
variaram, externamente, de 120° a 135° e, internamente,
de 300° a 310°.

b. IMRT2

A angulacao dos campos foi definida e submetida ao cal-
culo inverso com a ferramenta de otimizacao, DPL2i (ver-
sdo 4.1), para determinar a conformacdo do MLC, as uni-
dades-monitor para cada angulacdo de gantry e a
velocidade do movimento das laminas em cada campo. A
funcao de custo (objetivo) é baseada em constrangimentos
de dose-volume definidas para o PTV e OAR. Foram defini-
dos 2 campos tangenciais opostos; as angulagdes variaram
de 120° a 135° e de 300° a 310°.

c. IMRT5S

Foram definidos 5 campos com diferentes angulacoes,
mantendo as angulacdes externa e interna definidas para
IMRT2, satisfazendo os objetivos estabelecidos. Foi usado
planeamento inverso.

d. DART

Foram definidos 2 arcos com angulacdes entre 300° a
350° e 100° a 150°. As orientacoes dos feixes em arco fo-
ram selecionadas de modo a evitar incidéncias diretas sobre
os OAR. Para alguns planos foi necessario usar um arco
parcial alterado numa parte do arco principal para reduzir a
dose nos OAR e melhorar a cobertura do PTV. Foi usado
calculo direto.

Avaliacao estatistica/Ferramentas de avaliacao

Para avaliacdo das 4 TI, para os 7 pacientes, os planos
foram otimizados e visualmente comparados. Foram calcu-
lados histogramas de dose volume (HDV) e analisados dife-
rentes parametros.

Para o PTV, os parametros V,,, V, ... € D, foram usados
para avaliar as doses méaximas e minimas. O D__. foi tam-
bém reportado. O indice de homogeneidade (HI) foi deﬂm-
do como o racio entre a dose em 5% e 95% do PTV, D”/ de
acordo como RTOG 93%. O indice de conformidade (Cl) foi
definido como 1y (TV,, é o volume total coberto pela iso-
dose de 95%; TV é o volume PTV). Este indice ndo tem em
conta se o TV, se encontra ou nao dentro do PTV. Assim,
calculou -se outro indice, o numero de conformagéo (CN),
vy %
gue cobre o PTV), definido por van't Riet et al?*, que tem
em conta a irradiacdo do PTV e dos tecidos saudaveis.

Todos os parametros foram comparados com o software
de andlise estatistica SPSS v20, por aplicacdo do teste Frie-
dman de amostras emparelhadas da andlise de variancia,
realizando comparacdo par-a-par entre variaveis que rejei-
tam previamente a hip6tese nula (p<0.05) para o valor de
sigma nao ajustado?”.

Resultados

Os resultados do TPS estdo representados na Figura 1
para as 4 Tl.
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A prioridade para todos os planos foi a cobertura adequa-
da do PTV, minimizando as doses nos OAR.

Figura 1 - Planos de dose de mama usando 4 T, para um dos
pacientes incluidos neste estudo. Da esquerda para a direita, planos
axial, sagital e coronal; de cima para baixo, resultados de EBRT,
IMRT2, IMRT5 e DART.

Na Figura 1 pode constatar-se que as Tl ndo tangenciais
(IMRT5 e DART) espalham mais doses baixas pelos tecidos
saudaveis adjacentes. No geral, todas as Tl apresentam boa
cobertura de dose nos PTV e CTV.

a. Cobertura, conformidade e homogeneidade do
volume alvo (PTV)

Os parametros analisados para o PTV encontram-se na
Tabela 1. Os planos ndo apresentam diferencas estatistica-
mente significativas (d.e.s) (0>0,05) paraD__, e V,,,. Para
V. 070, DART tem a maior percentagem de PTV a ser irradia-
do com doses superiores a 107% e IMRT2 tem a menor
percentagem de PTV com pontos quentes. Para D,,,, as Tl
de planeamento inverso tém menos doses altas em 5% do
volume de PTV. IMRT5 apresenta distribuicoes de dose mais
conformadas e homogéneas (valores mais préximos de 1).
DART apresenta melhores resultados de Cl e CN que as Tl
tangenciais, tendo, no entanto, pior desempenho no que
respeita ao Hl.



Tabela 1 — Pardmetros do PTV avaliados para EBRT, IMRT2, IMRT5 e DART. Os valores apresentados sdo a média e desvio-padréo e os p-values
calculados usando o teste de Friedman. A negrito encontram-se as variaveis com d.e.s (p<0,05)

EBRT IMRT2 IMRTS DART p-value
Dmean (%) 100.40+0.37 100.21+040 100.14+0.16 101.06+0.16 0.657
Viors, (%) 2.97+0.69 0.19+0.05 0.64+0.33 5.17+1.47 0.008
Vasy, (%) 93.41+0.77 92.84+1.04 93.89:+058 89.87+1.92 0.093
Dsy, (%) 106.10x0.36 104.01:0.28 104.19x0.40 106.77x0.31  0.008
HI 1.14+0.01 1.12+0.01 1.11+0.01 1.17+0.02 0.001
Cl 1.4710.10 1.34+0.09 1.09+0.04 1.2410.04 0.002
CN 2.39+0.86 1.99+0.66 1.27+0.28 1.70+0.24 0.002

b. OAR
Para os OAR, as 4 Tl apresentam d.e.s para todas as vari-
aveis estudadas, como apresentado na Tabela 2.

Tabela 2 — Avaliagcdo dos parametros dos OAR para EBRT, IMRT2, IMRT5 e DART. Os valores apresentados sdo a média e desvio-padréo e os
p-values calculados usando o teste de Friedman. A negrito encontram-se as variaveis com d.e.s.

Planos EBRT IMRT2 IMRT5 DART p-value

Dmean (%) 17.94+1.16  18.93+1.53 28.40+1.25 28.70+1.02 0.001

Left Lun Vaox, (%) 18.92+1.36  23.08+2.07 52.0416.16 44.94+2.02 0.000
9 Vaox (%) 16.34+1.24 1861169 19.50+0.81 27.73+1.06 0.001

Vaox (%) 11.43+0.86  10.21+1.49 7.7910.98 11.83+1.03 0.013

Right Lung Dimean (%) 3.73+2 55 1.10+0.09 8.61+0.88 1.61+0.15 0.002
D5y, (%) 2.21+0.40 2414015 17.96+2.03 4.70+0.83 0.000

Contralateral Dmean (%) 2.99+0.30 2.90+0.29 6.21+1.70 5.49+0.75 0.001
Breast Viox (%) 2.90+0.67 3.3940.59 21531966 16.76+3.64 0.001
Vax (%) 14.30+1.25  13.11+1.58 38.89+14.31 40.47+5.92 0.003

Drmean (%) 14824192 16.86x1.70 30.79+224  26.20+2.77 0.000

Heart Viox (%) 2191+3.30 28.03+3.21 90.56+599 61.30+x3.94 0.000
Vaox (%) 11.66x1.85 1547+1.91 22661399 26.26+3.23 0.001

Dimean (%) 6.13+0.92 5.4140.26 8.94+0.57 7.33+0.32 0.004

Body-PTV Vaox (%) 3.23+0.24 2.6710.24 2.05+0.10 2.59+0.11 0.001
Vaox (%) 4.49:0.25 4.9410.22 5.16+0.23 6.41+0.40 0.001

Vax (%) 11.81+0.73 12.07+0.67 43.53+3.64 20.74+1.12 0.000

Para os OAR ipsilaterais ao PTV (pulmao esquerdo e cora-
cdo), as doses foram semelhantes para EBRT e IMRT2 e
apresentam valores mais baixos quando comparados com
IMRT5 e DART, em particular para doses mais baixas (V,,,)-
Quanto aos volumes CL (pulmdo e mama direitos), as Tl
tangenciais tém menos doses baixas e médias. Para a estru-
tura Body-PTV, IMRT5S é a Tl que mais espalha, sobretudo
doses baixas (analisado por V,,,); EBRT e IMRT2 tém os va-
lores mais baixos paraV,, eV, .

Na Figura 2 apresentam-se os DVH de um dos pacientes
envolvidos no estudo. Os resultados séo semelhantes para
todos os pacientes apresentando-se apenas um para sim-
plificacdo. As estruturas analisadas sao o PTV (), pulmdes
(I, mama CL, coracdo e Body-PTV (lll) para as 4 TI.
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Analisando as variaveis em que ha d.e.s (p<0.05), reali-
ZOU-se Uma comparacao par-a-par usando o teste de Fried-
man. Os resultados encontram-se nas Tabelas 3 e 4, para o
PTV e OAR, respetivamente.
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Figura 2 — HDV do PTV (I), pulmdes (II) e mama CL, coracao e Body-PTV (lll).

Tabela 3 — p-values da comparacdo par-a-par, usando o teste de
Friedman, entre Tl para o PTV. A negrito encontram-se os valores
comd.es.

EBRT IMRT2 IMRTS DART

EBRT 0214 0178

v IMRT2 0.605 0.002
W IMRTS 0.010

PTV
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Com os valores determinados para o PTV, para D

5o, Verifi-

cam-se d.e.s entre EBRT e IMRT2, IMRT2 e DART, IMRT5 e
DART; para HI, ha d.e.s entre EBRT e IMRT2, IMRT2 e DART,

IMRT5 e DART. Sdo ainda estimadas d.e.s para V

107%" entre

IMRT2 e DART, IMRT5 e DART, para Cl, entre EBRT e IMRT5,
IMRT2 e IMRT5, IMRT5 e DART e, para CN, entre IMRTS e

as Tl EBRT e IMRT2.



Tabela 4 — p-values da comparacao par-a-par, usando o teste de Friedman, entre Tl para os OAR. A negrito encontram-se os valores com d.e.s.

EBRT IMRT2 IMRTS
0.017

0.003

0.535

Quanto aos OAR, as d.e.s para a mama CL, coracao e
pulmao esquerdo (V,,, and D___ ) sdo entre EBRT e IMRTS5,
EBRT e DART, IMRT2 e IMRT5, IMRT2 e DART.

Quanto a doses mais elevadas, no pulmao esquerdo, ha
d.e.s entre DART e as restantes Tl para V00 € IMRTS € as
restantes Tl para V,,,,. No pulmao direito, ha d.e.s entre as
Tl tangenciais e as nao tangenciais. Quanto ao Body-PTV,
em geral, para as doses altas (V). EBRT apresenta d.e.s
das Tl nao tangenciais; para as doses baixas (V,,,), as d.e.s

sdo geralmente entre IMRT5 e as Tl tangenciais.

Conclusoes

Este estudo apresenta a comparacao de 4 Tl de mama:
EBRT, IMRT2, IMRT5 e DART. Sob uma perspetiva clinica, as
solucoes apresentadas oferecem tratamentos de elevada
qualidade. No entanto, ha d.e.s entre as 4 Tl.

O PTV encontra-se adequadamente coberto por todas as
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IMRT2 _ IMRT5

Pulméo Esquerdo

Pulméo Direlto

Body - PTV

Tl (avaliado com D__ ou V), no entanto, os melhores HI
foram encontrados para IMRT2 e IMRT5; para DART ha
mais volume de PTV que recebe doses altas (V,,,,). IMRT2
e EBRT nao apresentam d.e.s no que respeita a irradiacao
do PTV. Quanto a irradiacéo indesejada dos OAR e tecidos
saudaveis conclui-se que IMRT2 ndo reduz significativa-
mente a dose no coracdo ou pulmdes comparativamente
com EBRT. As TI IMRT5 e DART atingem este objetivo a
custa do aumento de dose dispersa e exposicdo de maiores
volumes de tecido saudavel a doses baixas. J& IMRT5 e
DART sao as Tl que apresentam menos doses altas nos OAR
ipsilaterais.

Os autores consideram que mais estudos devem ser realiza-
dos antes de avancar para as Tl inovadoras que vao surgin-
do, tomando consciéncia das implicacdes do seu emprego.

Como trabalho futuro, seria desejavel aumentar o nume-
ro da amostragem e estabelecer correlacées entre os indi-
ces de andlise calculados com o volume de mama.
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