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Resumo

O método Monte Carlo é uma poderosa ferramenta para simular a interagcao
de particulas radioativas com a matéria biolégica. A principal vantagem do método,
quando comparado com métodos deterministicos, tem sido a habilidade de adequar-
se de forma precisa a qualquer geometria complexa. Varios cédigos computacionais
simulam o transporte de particulas via método Monte Carlo, com capacidade para
simular o depdsito de energia em modelos geométricos que vao desde 6rgaos e/ou
tecidos do corpo, como em modelos de células pertencentes a 6rgdos do corpo
humano. Nesse sentido, o calculo da dose absorvida pelos foliculos tiroideanos
(composto de coldide e células foliculares) tem sido de fundamental importancia na
dosimetria, uma vez que essas células sao bastante radiosensiveis a exposicéo pela
radiagao ionizante, em particular exposicdo essa devido aos radioisétopos de iodo,
que sao resultados de produtos de fissdo em casos de acidentes nucleares. Dessa
forma, o objetivo desse trabalho foi o de utilizar o cédigo para transporte de
particulas MCNP4C para calcular doses absorvidas em modelos de foliculos
tiroideanos, devido aos elétrons Auger, elétrons de conversao interna e particulas
beta, do iodo-131 e dos isétopos de meia-vida curta (iodos 132, 133, 134 e 135),
para foliculos com diametros que variaram de 30 até 500 um. Os resultados obtidos
pela simulagdo com o MCNP4C apresentaram um percentual médio de 25% da dose
total absorvida pelo coldide para o iodo-131 e de 75% para os iodos de meia-vida
curta. Para as células foliculares, esse percentual foi em média de 13% para o iodo-
131 e de 87% para os iodos de meia-vida curta, ressaltando assim a importancia de
simular particulas de baixa energia, como os elétrons Auger e elétrons de conversao
interna, para a avaliacido da dose absorvida a nivel celular. Técnicas hierarquicas de
analise de agrupamento foram usadas para comparagdes entre doses obtidas pelos
cédigos MCNP4C, EPOTRAN, EGS4 e doses calculadas por métodos

deterministicos.

Palavras-chave: Método Monte Carlo, foliculo tiroideano, dose absorvida,

codigo MCNP, anadlise de agrupamento.



Abstract

The Monte Carlo method is an important tool to simulate radioactive particles
interaction with biologic medium. The principal advantage of the method when
compared with deterministic methods is the ability to simulate a complex geometry.
Several computational codes use the Monte Carlo method to simulate the particles
transport and they have the capacity to simulate energy deposition in models of
organs and/or tissues, as well models of cells of human body. Thus, the calculation of
the absorbed dose to thyroid’s follicles (compound of colloid and follicles’ cells) have
a fundamental importance to dosimetry, because these cells are radiosensitive due to
ionizing radiation exposition, in particular, exposition due to radioisotopes of iodine,
because a great amount of radioiodine may be released into the environment in case
of a nuclear accidents. In this case, the goal of this work was use the code of
particles transport MNCP4C to calculate absorbed doses in models of thyroid’s
follicles, for Auger electrons, internal conversion electrons and beta particles, by
iodine-131 and short-lived iodines (131, 132, 133, 134 e 135), with diameters varying
from 30 to 500 um. The results obtained from simulation with the MCNP4C code
shown an average percentage of the 25% of total absorbed dose by colloid to iodine-
131 and 75% to short-lived iodine’s. For follicular cells, this percentage was of 13% to
iodine-131 and 87% to short-lived iodine’s. The contributions from particles with low
energies, like Auger and internal conversion electrons should not be neglected, to
assessment the absorbed dose in cellular level. Agglomerative hierarchical clustering
was used to compare doses obtained by codes MCNP4C, EPOTRAN, EGS4 and by

deterministic methods.

Keywords: Monte Carlo method, thyroid follicle, absorbed dose, MCNP code,

agglomerative clustering.
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1. INTRODUCAO

O método Monte Carlo é uma técnica que combina conceitos estatisticos
(amostragem aleatodria), com a capacidade computacional na geracdo de numeros
pseudo-aleatérios e automatizagdo de calculos. A principal vantagem do método,
quando comparado com métodos deterministicos, tem sido a habilidade de adequar-

se de forma precisa a qualquer geometria complexa (NELSON et al., 1985).

O método Monte Carlo é uma poderosa ferramenta para simular a interacao
de particulas radioativas com a matéria. Isso vem sendo evidenciado pelo
desenvolvimento cada vez mais frequente de cédigos computacionais que utilizam o
método, principalmente para a matéria biologica. Como a capacidade de
processamento computacional tem sido aumentada ao longo dos anos, o método
Monte Carlo tem se tornado uma ferramenta auxiliar potencial para a determinacao
de parametros clinicos no planejamento do tratamento em radioterapia e

particularmente para caracterizagao do fluxo da radiacdo (SEMPAU et al., 2000).

Na simulagdo para transporte de particulas sao usados diversos tipos de
cbédigos que utilizam o método Monte Carlo, os quais se pode destacar o MCNP
(Monte Carlo N-Particle), o EGS (Electron Gamma Shower), o GEANT (GEometry
ANd Tracking), o PENELOPE (PENetration and Energy LOss of Positrons and
Electrons), e o ALGAM (Monte Carlo Estimation of Internal Dose from Gamma-Ray

Sources in a Phantom Man).

A utilizagao de codigos de Monte Carlo para célculos de dose absorvida em
orgaos e/ou tecidos do corpo humano tem sido bastante difundida em todo o mundo,

atendendo aos profissionais que trabalham com a dosimetria interna ou externa,



usando para tal fim modelos geométricos (ou fantomas) dos érgaos e/ou tecidos a

serem estudados, como também a nivel celular.

Neste trabalho, o método Monte Carlo sera usado por meio do cédigo MCNP
versao 4C para calculos de dose absorvida devido aos radioisétopos de iodo em
foliculos tiroideanos, que é a unidade funcional da tireéide. Esses calculos visam
uma contribuicdo para valores de dose a nivel celular, levando em consideragao os
isotopos de iodo de meia-vida curta, que sado produtos de fissdo em casos de

acidentes nucleares.

Alguns trabalhos mostraram resultados de doses a nivel celular devido as
particulas beta do iodo-131 usando métodos deterministicos (BARDIES & CHATAL,
1994; GODDU et al., 1994; e LI et al. 2001), enquanto outros usaram simulag¢des de
Monte Carlo para o iodo-131 (CHAMPION et al., 2008) e para iodos de meia-vida
curta (CAMPOS et al., 2006), porém esse ultimo ndo levou em consideragao

particulas de baixa energia como elétrons Auger ou elétrons de conversao interna.

Diante desse contexto, o objetivo do presente trabalho foi o de utilizar o
cbdigo para transporte de particulas MCNP4C, para calcular doses absorvidas em
modelos de foliculos tiroideanos, devido aos elétrons Auger, elétrons de conversao
interna e particulas beta, do iodo-131 e dos is6topos de meia-vida curta (iodos 132,
133, 134 e 135), considerando todo o espectro de energia e abundancia energética
das particulas supracitadas, e abrangendo uma grande variagao de didmetros para

os foliculos, que vao desde 30 até 500 um.

Para obter uma validagao dos resultados de dose obtidos por simulacao de
Monte Carlo pelo MCNP4C seréo realizadas duas comparagdes: (i) comparagao
com os codigos EPOTRAN e EGS4, que também utilizam o Monte Carlo, para todos
os didmetros e is6topos de iodo simulados; (ii) comparagao das doses obtidas por
simulagao de Monte Carlo pelos codigos MCNP4C, EPOTRAN e EGS4, com doses
calculadas via métodos deterministicos, publicados em BARDIES & CHATAL, 1994;
GODDU et al., 1994; e LI et al. 2001, para o iodo-131, usando nessa Uultima

comparacgao a estatistica multivariada, em particular a analise de agrupamento.



2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1. A Glandula Tiredide

A glandula tiredide esta localizada em frente dos anéis da traquéia, entre a
base do pescogco e o pomo-de-adao (saliéncia da laringe no meio anterior do
pescoco). A glandula tiredide possui a forma de H ou de um escudo (thyreos, em
grego significa escudo). Esta glandula consiste num istmo central com um lobo do
lado esquerdo e outro do lado direito, conforme figura abaixo (WILSON & FOSTER,
1988) (Figura 1).

«—— cartilagem

tiredide ..
\ ___ traquéia
lobo /’ ~ lobo
direito esquerdo
I~ istmo

Figura 1. A glandula tireéide
(http://www.indatir.org.br, acesso em nov/2007)

O esbogo da tiredide humana ¢ inicialmente detectavel cerca de um més apés
a concepgao, quando o embrido tem cerca de 3,5 a 4,0 mm de comprimento
(WILSON & FOSTER, 1988). Pesando apenas 1 g no nascimento, a glandula
tiredide passa rapidamente para 2 g a idade de 6 meses e 4 g aos 4 anos. Depois,
cresce mais lentamente, pesando 10 g aos 10 anos e aproximadamente 20 g na
idade adulta (LECLERE et al., 2001).

A unidade funcional da tiredide é o foliculo, que séo estruturas semelhantes a

cistos, contendo um material, denominado coléide, sendo circundado por uma unica



camada de epitélio tiredideo (células foliculares) (Figura 2). A maioria das células
que constituem o foliculo sao células foliculares. Umas poucas células C estao
localizadas, também, na periferia dos foliculos, isoladamente ou em pequenos

grupos. Assim, as células que compdem os foliculos tiroideanos séo:

e Células foliculares, conhecidas também como células vesiculares ou
tirocitos, de origem endodérmica, representando 99,9% do parénquima
tiroideano total (LECLERE et al., 2001).

e Células C, pertencentes ao sistema neuro-enddcrino difuso, sé&o
conhecidas também como células parafoliculares, possuem propriedades
histoquimicas e funcionais (LECLERE et al., 2001), além de secretarem a
calcitonina (GREENSPAN & STREWLER, 2000).

!:‘Q? 582 g N . " ; - :: -
Lo
2%: i (':-“
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llf s‘;’- o A
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Es

- 1‘

Feliculo

Figura 2. Foliculos tiroideanos e células foliculares
(http://www.indatir.org.br, acesso em nov/2007)

Mesmo numa mesma glandula, o didmetro dos foliculos varia
consideravelmente, entretanto com uma média de 200 um (WILSON & FOSTER,
1988), porém existe uma importante variagdo de tamanho com respeito a sua
atividade funcional. Os foliculos em repouso sdo volumosos com didmetro variando
de 200 a 500 um, com um epitélio achatado e um coldide abundante. Ja os foliculos
em estado de hiperatividade sdo menores, com didmetro variando de 30 a 50 um
(LECLERE et al., 2001).



Cada foliculo pode conter, na constituicdo do coldide, reservas de hormdnios
para varias semanas. Este coldide, secretado a partir das células foliculares, é
composto basicamente por uma glicoproteina iodada, a tireoglobulina. O coldide
concentra os iodos circulantes no sangue e incorpora os hormdnios tiroideanos. A
producdo hormonal da tiredide esta associada ao aporte de iodo no organismo
(LECLERE et al., 2001).

O iodo entra no organismo através do alimento ou da agua na forma de iodeto
ou ion de iodato, sendo este ultimo convertido em iodeto no estbmago (GREENSPAN
& STREWLER, 2000). A tiredide aprisiona e concentra o iodeto sintetizando e
armazenando horménios tiredideos na tireoglobulina, o que compensa a escassez de
iodo (GREENSPAN & STREWLER, 2000). Isso ocorre devido a um transporte na
membrana basal da célula folicular (LECLERE et al., 2001).

A meia-vida biolégica” do iodo na tiredide é de 80 dias para um individuo adulto
normal (ICRP 60, 1990b). Essa permanéncia é prolongada na existéncia de um bdcio,
mas é significativamente mais curta no caso de numerosas afec¢des tiroideanas, tais

como o hipertiroidismo, a tiroidite e o cancer de tireéide (FRAGU et al., 1982).

Na vida fetal o organismo é dependente dos hormdnios tiroideanos da mae,
ou seja, durante a gravidez, a retengdo de iodo pela tiredide materna aumenta
devido a uma caréncia relativa do organismo em iodo, bem como pelo aumento da
funcao tiroideana. Havendo contaminacdo materna com o iodo radioativo, a dose
absorvida pelo feto aumenta da 12% a 20% semana, depois comega a diminuir (DE
VISSCHER, 1980).

A determinagdo dos limites normais quanto a ingestdo diaria de iodo é
geralmente dificil, uma vez que esta é muito variavel em todo mundo, dependendo do
teor em iodo no solo e na agua e das preferéncias dietéticas culturalmente
estabelecidas (WILSON & FOSTER, 1988). Contudo, a ingestdo de iodo

recomendada é de 150 ug/dia; se a ingestao for menor que 50 ug/dia, a glandula sera

* . . . . . P Pl . . . . .
A meia-vida biolégica é o tempo necessario para que metade dos atomos incorporados seja eliminada
biologicamente, independente se o nuclideo é radioativo ou néo.



incapaz de manter uma secre¢cao hormonal adequada, e havera a hipertrofia da
tiredide (bdcio) e hipotiroidismo (GREENSPAN & STREWLER, 2000).

O iodo-131, uma vez acumulado na glandula, € liberado com uma meia-vida
bioldgica maior que sua meia-vida fisica. Num aporte significativo de iodo, a tiredide
capta uma proporcao que varia em funcao de seu conteudo prévio em iodo, e o restante
€ eliminado pela urina em 48 horas. O tamanho da glandula e a captacado de iodo
dependem diretamente do aporte diario de iodo (DOLPHIN, 1971; UNDERWOOQOD,
1971). Em individuos eutirdideos (individuos normais), o iodo radioativo chega ao lumen
folicular depois de 20 a 30 minutos da sua ingesta, ocorrendo o0 maximo de captagao
cerca de 18 horas ap6s a ingesta (AKERMAN et al., 1967).

2.2. Patologias e Doencas da Tiredide

A tiredide é uma importante glandula do organismo e produz horménios que
tém como uma das suas principais fungdes regular o metabolismo. Quando a
tiredide ndo funciona adequadamente, o organismo responde de diversas maneiras
com graus variaveis de severidade, desde sintomas que muitas vezes podem passar
desapercebidos até formas extremamente graves, como o desencadeamento de um

cancer.

Dentre as principais doengas benignas da tiredide os pacientes geralmente se
queixam de (1) aumento da tiredide, que pode ser difuso ou nodular; (2) sintomas de
deficiéncia tiréidea, ou hipotiroidismo; (3) sintomas de excesso do horménio
tiredideo, ou hipertiroidismo; (4) complicacbes de uma forma especifica de
hipertiroidismo (Doenga de Graves), que pode apresentar-se como proeminéncia
dos olhos (exoftalmia) ou, raramente, espessamento da pele sobre as pernas
(GREENSPAN & STREWLER, 2000).

A Doenca de Graves € uma doencga auto-imune caracterizada por apresentar
bocio difuso, hipertiroidismo e oftalmopatia. Esta doenga tem seu tratamento
amplamente direcionado para o controle do hipertiroidismo. Existem trés métodos
disponiveis de tratamento: farmacoterapia, cirurgia e tratamento com iodo radioativo
(GREENSPAN & STREWLER, 2000). O iodo radioativo € uma forma de terapia



efetiva e largamente aceita para a doenga de Graves (LEESE et al., 1992). Apds a
administragcdo de 150-200 uCi/g de tecido de iodo-131, a taxa de cura do
hipertiroidismo em longo prazo € de 90% ou superior (RIVKEES et al., 1998).

Em muitos pacientes sem cardiopatia subjacente, o iodo-131 pode ser
administrado em quantidades de atividades que variam de 80-120 uCi/g de peso da
tiredide estimada com base no exame fisico e cintilografia retilinea com iodo-123
sodico, sendo a principal complicacdo desse tratamento o hipotiroidismo que acaba
por se desenvolver em 80% dos pacientes tratados adequadamente (GREENSPAN
& STREWLER, 2000), consistindo assim a melhor garantia de que o paciente nao
terd uma recorréncia de hipertiroidismo (GREENSPAN & STREWLER, 2000).

Os carcinomas tiroideanos sao classificados em diferenciados (papilifero e
folicular), ndo diferenciados (anaplasico) e medulares (MONACO, 2003). Varios
estudos epidemioldgicos indicam hiperplasia ou bécio nodular como fatores de risco

para cancer tiroideano.

Uma tendéncia de elevacdo na incidéncia do cancer de tiredide tem sido
reconhecida, em varias partes do mundo (PARKIN et al., 1997) e no Brasil a
incidéncia de cancer de tiredide ndo é desprezivel. O cancer de tiredide é o mais
comum dos canceres do sistema endocrino e ocorre em todas as faixas etarias, com
maior prevaléncia entre mulheres acima de 40 anos. A estimativa é que surjam cerca
de 10 mil novos casos por ano no Brasil. Nas ultimas duas décadas, Sdo Paulo
registrou aumento no numero de mulheres portadoras da doenca (COELI et al.,
2005). Os tratamentos de cancer de tiredide usam, para a maioria das situagdes,
doses elevadas de iodo-131, variando de 30 a 200 milicuries e de doses muito mais
elevadas (200 a 800 milicuries) para situagdes especiais com tumores difusos (AIN &
ROSENTHAL, 2005).



2.3. Risco de Cancer Tiroideano apés Irradiagao Interna e Externa devido aos

Radiois6topos de lodo

A capacidade da glandula tiredide em concentrar iodo, seu supervisionamento
e a capacidade de quantificagcdo dos horménios tiroideanos faz com que este érgao
represente um modelo Unico para estudos experimentais de canceres radioinduzidos
(CHRISTOW & RAICHEV, 1972; MALONE, 1975).

A partir de 1950 o iodo-131 e o iodo-132 foram muito utilizados em hospitais e
clinicas para a cintilografia (HALL et al., 1996; HOLM et al., 1991; RON et al., 1998).
Schlumberger (2001) nos relata que estudos dosimétricos mostram que apds a
administragdo de 37 MBq de iodo-131 (1 mCi) num individuo adulto, a tiredide fixa
25% nas primeiras 24 h, e a dose liberada a tiredide é bastante alta, enquanto a

dose liberada aos outros 6rgaos € cerca de 1.000 a 10.000 vezes menor.

Conforme Holm (1992) a radiagdo ionizante € um fator de iniciagdo importante
para a carcinogénese da tiredide. Alguns estudos que usaram altas doses de irradiagao
sugerem que 0s raios-X provocam mais tumores que o iodo-131 (DONIACH, 1963;
PAUWELS et al., 1999), provavelmente devido a diferengas de taxa de dose e a
distribuicdo de dose uniforme na tiredide (NCRP, 1985). Em camundongos os raios-X
inibem de maneira idéntica o crescimento da tiredide, que é provocado pela estimulacao
de substancias associadas ao bdcio tiroideano, enquanto que o iodo-131 tem um efeito
muito menor (WALINDER et al., 1972).

A irradiacdo externa da tiredide aumenta o risco de surgimento de tumores
tiroideanos (DEGROOT, 1993; LUNDELL et al., 1994; RON et al., 1998, 1995;
SCHLUMBERGER et al., 1987; SCHNEIDER et al., 1993). Aproximadamente dois
tercos desses tumores sdo adenomas benignos, enquanto que um tergo € cancer
(THOMAS et al, 1999), cujo prognéstico favoravel é idéntico aqueles canceres que
surgiram da auséncia da irradiacdo (SAMAAN et al., 1987; SCHNEIDER et al.,
1986). Dessa forma, somente a incidéncia do cancer de tiredide permite estudar o
risco de tumores na tiredide apo6s irradiagao externa (SCHLUMBERGER, 1995).



Segundo Schlumberger (1998), os canceres de tiredide radioinduzidos sdo na
sua grande maioria do tipo carcinomas papilares havendo também em menor
quantidade os carcinomas foliculares. O carcinoma papilar forma papilas consistindo
em tecido conjuntivo vascularizado e a maioria desses carcinomas possui foliculos.
O carcinoma folicular é constituido de foliculos com tamanho heterogéneo e com
conteudo heterogéneo de coldide. Os carcinomas de tiredide sdo na sua grande
maioria originados nas células foliculares e, como esses dois tipos de canceres
possuem foliculos, é de grande importancia avaliar a dose absorvida nas células
foliculares devido aos isétopos de iodo.

Hancock e colaboradores (1991) relatam que um elevado risco de desenvolver
cancer de tiredide foi relatado em pacientes tratados com altas doses de radioterapia
para a doenca de HodgkinT, € que o risco aumenta se os pacientes receberam a
radioterapia quando criangas. Recentemente, um grande aumento no risco de cancer
de tiredide foi relatado em pacientes que receberam transplante de medula 6ssea,
tratados com altas doses de radiacao de corpo inteiro, especialmente durante a infancia
(CURTIS et al., 1997).

Galle (1998) diz que as avaliagdes retrospectivas da dose absorvida pela
tiredide irradiada sdo complexas e geralmente sdo efetuadas em fantomas, porém,
diferentes anatomias, mudancas de posi¢ao durante irradiagao, ou erros associados a
reconstituicdo das condicbes de irradiagdo, podem modificar significativamente a

estimativa da dose recebida pela tiredide.

Em estudos sobre efeitos bioldgicos da radiacdo, quando a tiredide é
submetida a altas doses de radiagao, observa-se que néo existe efeito imediato que
comprometa o metabolismo de iodo na tiredide. Entretanto, doses da ordem de 0,25
Gy provocam liberagao de proteinas iodadas na corrente sanglinea, indicando que
a mesma sofreu algum dano (CLIFTON, 1991). Apos irradiagdo, a tiredide leva
varios meses ou anos para que apareca um hipotiroidismo acompanhado de lesbes
histolégicas (VEYRE, 1992). O estudo sobre o risco de desenvolver tumores

tiroideanos é complexo, devido ao longo tempo de laténcia (de 5 a 10 anos), de sua

f Doenca de Hodgkin é uma forma de cancer que se origina nos linfonodos (ganglios) do sistema linfatico, um conjunto
composto por 6rgéos que produzem células responsaveis pela imunidade e vasos que conduzem estas células através do
corpo (HANCOCK et al., 1991).
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forte prevaléncia na auséncia de irradiacdo e de sua caracteristica freqientemente
indolor. Além disso, a maioria das pesquisas realizadas nessa area é com individuos
irradiados dezenas de anos anteriores (SCHLUMBERGER 1995, 2001).

As mulheres sdo mais sensiveis que os homens, tanto para o cancer
radioinduzido, quanto para o céancer de outras origens. Em comparagdo a uma
populacido ndo exposta a radiagao ionizante, o excesso de risco comega 5 a 10 anos
apos exposicao e segue até 40 anos. O risco maior € para as criangas que foram

expostas a radiagcédo externa antes da idade de 5 anos (HOLM, 1992).

O National Council on Radiation Protection and Measurements (NCRP) utiliza
para o calculo de risco de cancer de tiredide devido a contaminag&o interna pelos
radioisétopos de iodo um modelo em fungdo da idade do individuo (NCRP, 1985),

descrito (Eq. 1) a seguir:
Risco=R. F.S.A. Y.L (1)

Sendo:

e R - risco absoluto estimado (excesso de casos por 10* pessoa-ano Gy
para ambos os sexos de criangas expostas a radiagdo X externa e um
periodo de indugdo minimo de cinco anos);

e [ — fator de reducdo da dose efetiva (1,0 para radiacdo X externa e
qualquer isétopo de iodo, exceto o iodo-131 e o iodo-125; e 0,33 devido
aos iodos 131 e 125);

e S — fator relacionado ao sexo do individuo (1,33 para o sexo feminino e
0,67 para o sexo masculino);

e A — fator relacionado com a idade (1,0 para individuos com < 18 anos e 0,5
para > 18 anos);

e Y —valor médio de anos de risco;

e [ —fator mortalidade (0,1 para mortalidade maxima).

Pode-se observar que o fator F sera maior para os iodos de meia-vida curta,

que para o iodo-131. Deve-se também levar em consideracao a importancia do fator
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relacionado a idade do individuo na ocasido de uma contaminagdo e do fator
relacionado ao sexo. Todos os fatores devem ser considerados na estimativa do risco
de cancer de tiredide, sobretudo em casos de acidentes que envolvem centrais

nucleares.

Tendo ocorrido irradiagcao externa ou contaminacao interna é dificil estimar o
numero de casos de cancer de tiredide ou o risco em desenvolvé-lo. Assim é
importante estudar dados epidemioldgicos relacionados a grandes acidentes
nucleares, onde existiu uma populacdo exposta ou diretamente contaminada pelos
radioisétopos de iodo (HOLM, 1992; SCHLUMBERGER 1995, 2001).

Os quatro maiores acidentes nucleares envolvendo contaminagdo com os
radioisotopos de iodo foram: os testes nucleares no Atol de Bikini (1954), o reator de
producao de plutdnio de Windscale (1957), o reator da usina nuclear de Three Mile

Island (1979) e o reator da usina nuclear de Chernobyl (1986).

Em casos de acidentes nucleares, isé6topos radioativos de iodo sao
geralmente liberados em grandes quantidades no meio-ambiente e, por sua alta
volatilidade e mobilidade, a exposicdo a esses radioisétopos demanda uma atengao
especial em termos de radioprotecdo (GALLE, 1998). O acidente de Chernobyl, em
1986, exemplifica algumas das dificuldades encontradas para a estimativa do risco
de desenvolver cancer de tiredide com base na avaliagao retrospectiva da dose. A
quantidade de atividade liberada pelo reator de Chernobyl foi estimada para os
isétopos de iodo (em PBq) como sendo 1760 para o iodo-131, 1040 para o iodo-132,
910 para o iodo-133, 25 para o iodo-134 e 250 para o iodo-135 (UNSCEAR, 2000).

A maioria dos estudos dosimétricos realizados dois dias apds este acidente
considerou apenas 0 iodo-131 para o calculo da dose absorvida pela tiredide,
desprezando as possiveis contribuicdes dos is6topos de iodo de meia-vida curta.
Entretanto, o continuo acompanhamento da populagao mais exposta, tem revelado
um numero de casos de cancer de tiredide muitas vezes superior as estimativas
inicialmente feitas (GOLIKQV et al., 1999; GOULKO et al., 1996; LIKHTAREV et al.,

1993, 1994). Vale ressaltar que a populagéo exposta a radiagdo devido ao acidente
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de Chernobyl tinha caréncia em iodo e quanto a captacao deste nao faz diferencga se
é radioativo ou ndo (HINDIE et al., 2001).

Em trabalhos recentes foi encontrado um consideravel percentual na
contribuicdo de dose devido aos iodos de meia-vida curta (da ordem de 73%), sendo
as maiores contribuicdes devido aos is6topos i0do-132 e o iodo-135, cujos
percentuais foram de 23% e 19%, respectivamente (CAMPOS et al., 2006;
CAMPOS, 2005).

2.4. Biocinética do lodo no Organismo

A ICRP Publicagdo 56 (1990a) (/International Commission on Radiological
Protection) define um modelo biocinético compartimental para o metabolismo de iodo
no corpo humano. Enquanto a ICRP 60 (1990b) define grandezas dosimétricas que

sao usadas tanto para a dosimetria externa, como para a dosimetria interna.

2.4.1. Modos de incorporagao do iodo

O iodo pela sua volatilidade é capaz de ser incorporado via pulmdes, apesar
de tanto no homem quanto em mamiferos esta incorporacdo ser por inalacido ou
ingestdo. No aparelho respiratorio toda quantidade de iodo inalado € absorvido em
10 minutos, sendo essa absorgédo de iodo no aparelho respiratério denominada do
tipo F (Fast) (ICRP, 1994). A absorgao por ingestao do iodo, para todas as idades, é
completa quando este & incorporado com géneros alimenticios (ICRP, 1990a). O
sangue e liquidos extracelulares recebem o iodo em sua totalidade através do
transito no intestino delgado (ICRP, 1979).

O modelo biocinético, base para estimativa de doses em o6rgdos, € uma
descricdo matematica da distribuicao temporal e da excregdo de uma substancia no
corpo. A biocinética do iodo em adultos via pulmdes ou trato gastrointestinal, pode
ser modelada em trés compartimentos, como apresentada na ICRP Publicagdo 56
(1990a). Este modelo biocinético estd esquematizado na Figura 3, onde os
compartimentos possuem uma meia-vida biolégica e uma taxa de transferéncia que
lhe sao préprios (ICRP, 1979).
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T, = 80 dias

0,3
»| Tiredide
Aa

1| 4

Inalagao ou
Ingestao
de lodo

Resto do

T.= 12 dias
corpo

Urina 0,8

Fezes

Figura 3. Modelo biocinético do iodo para o homem
(ICRP, 1990a)

As constantes de decaimento para cada compartimento sdo A,, Ap € Ac. As
meias-vidas biolégicas de liberagdo do iodo no sangue, tiredide e resto do corpo, sao
respectivamente dadas por T,, T, € T.. A metabolizagdo dos radioisétopos de iodo

pelo organismo ocorre da mesma maneira que o ''I, que é estavel (ICRP, 1990a).

A meia-vida bioldgica do iodo no sangue € de 6 horas, conforme podemos ver
no esquema. Apds a entrada do iodo no sangue 30% dessa quantidade € absorvida
pela tiredide (70% vai direto para a urina), onde o iodo € retido com uma meia-vida
biolégica de 80 dias. O iodo na tiredide vai completamente para o compartimento
resto do corpo. A meia-vida bioldgica de 12 dias no compartimento resto do corpo é
consistente com a meia-vida do hormdnio tiroxina, que €& a forma orgéanica
predominante do iodo liberado pela tiredide. Assim, cerca de 20% do iodo nesse
estagio é excretado nas fezes em forma organica e 80% voltam ao sangue como
iodo inorganico (ICRP, 1990a). A maior parte do iodo organico que chega ao sangue
vindo da tiredide é metabolizado nos tecidos, retornando ao plasma como iodo

inorganico pobre.

A captacao de iodo pela tireéide varia entre individuos e em diferentes paises,
isto acontece com relagao a fatores relacionados as quantidades de iodo ingeridas na
dieta, apesar de 30% do iodo ser depositado na tiredide segundo o modelo. A ICRP
(1990a) apresenta uma tabela (Tabela 1) com diferentes meias-vidas dos

compartimentos do modelo biocinético levando-se em consideracgéo diferentes idades.
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Tabela 1. Dados biocinéticos do iodo
(ICRP 78, 1998)

T., biolégica nos diversos compartimentos Meia-vida de
Idade (dias) retengdo tiroideana
T. (sangue) | T, (tiredide) Téé::zt)o (dias)
3 meses 0,25 11,2 1,12 15
1 ano 0,25 15 1,5 20
5 anos 0,25 23 2,3 30
10 anos 0,25 58 5,8 70
15 anos 0,25 67 6,7 80
Adulto 0,25 80 12 91

A percentagem da entrada de iodo e da excrecao fecal ndo varia segundo a
idade, sendo estes valores constantes e ja citados anteriormente (ICRP, 1990a). Na
Tabela 1, observa-se que o iodo na tiredide tem uma meia-vida bioldgica de 80 dias
para o adulto. A meia-vida de retencdo de iodo na tiredide tem 91 dias para o adulto
(ICRP, 1998).

2.4.2. Retengao de iodo na tiredide

A equacéo de retencdo fracionaria de iodo na tiredide para o modelo da ICRP
56 (1990a) € a seguinte (Eq. 2):

0,693 ¢ -0,693 ¢ -0,693 ¢

R, (£)=-0330 ¢ ™ +0310 e ™ +0,020 ¢ ™ (2)

Onde: T,, Tp e T, sao as meias-vidas bioldégicas no compartimento sanguineo,
na tiredide e no resto do corpo, respectivamente. Para o instante inicial t = 0, tem-se
Rru(t) = 0.

Considerando as meias-vidas dos diferentes isétopos de iodo na Eq. 2, a
fracdo de retencao de iodo na tiredide, Rry(t), devera ser corrigida pelo decaimento
do radionuclideo, usando o tempo t, correspondente a incorporagéo, como mostra a
Eq. 3 a seguir (ICRP, 1998).
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rru(t) = R, (t)e_}”‘(t_[”), t 21, )

Assim, riy(t) € a retencao efetiva fracionaria do compartimento tiroideano,
para um dado radiois6topo e Az € a constante de decaimento desse radiois6topo. A
Tabela 2 apresenta o percentual da atividade remanescente em fungao do tempo de
—Ag(t—t

alguns isétopos de iodo, que corresponde ao fator e
th= 0.

»/ da Eq. 3, considerando

Tabela 2. Percentual de atividade remanescente de alguns is6topos de iodo

(ICRP, 1998)
iodo-129 iodo-131 iodo-132 | iodo-133 iodo-134 iodo-135
T.,=159%x10"a T,=804d | T»,=238h | T,=208h | T,=525min | Tx=67h
1=4,4x10°(h") |A=0,004(h")| =03(h") | ,=003(h") | »=08(h") | A=0,1(n"
t=0h 100 100 100 100 100 100
t=6h 100 98 16 84 0,9 55
t=24h 100 91 0,7 49 0 9
t=1semana 100 51 0 0,6 0 0
t = 2
semanas 100 26 0 0 0 0
t=1més 100 0,6 0 0 0 0
t = 6 meses 100 0 0 0 0 0
t=1ano 100 0 0 0 0 0
t =50 anos 100 0 0 0 0 0

Pode-se observar, com base na Tabela 2, a diferenca de impacto dosimétrico
entre os diversos is6topos de iodo, pois até a primeira semana de incorporagao,
existe contribuicdo de dose dos isotopos de iodo de meia-vida curta, além da
contribuicdo do iodo-131. Bowlt (1986) mostrou que em certos individuos a
quantidade de iodo incorporado pela tiredide pode aumentar em 60%. Entretanto, a
partir da primeira semana, existe apenas contribuicado de dose devido ao iodo-131.
Em relacdo ao iodo-129, o mesmo ¢é considerado estavel em termos de

radioprote¢do, uma vez que sua meia-vida fisica € muito longa (ICRP, 1998).

No caso particular de uma inalagdo, os calculos sdo baseados nas
recomendacdes da ICRP 78 (1998), que calcula o valor médio do volume de ar

inalado para um adulto, ou seja, 22.000 L.dia™ (22 m®.dia™). Entretanto, esse valor
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varia muito de um individuo a outro; variagbes do ritmo respiratério e do volume
respirado podem levar a incertezas da ordem de 40%. A variacdo de iodo existe
também em fungdo do sexo. Para a mulher, a retengdo de iodo no organismo é
maior que para o homem (fator multiplicativo de 1,23 £ 0,05) e essa quantidade

aumenta na gestacao e na lactagao (ICRP, 1998).

Com o conhecimento da via de incorporagao e da atividade incorporada de iodo
no organismo, o calculo de dose pode ser efetuado a partir dos coeficientes de dose
correspondentes. Esses coeficientes de dose sao calculados em fungdo da dose
equivalente ao 6rgao. E no caso de retencéo de iodo, a tiredide é, portanto, o principal
orgdo, como descrito anteriormente. A contribuicdo dos outros orgdos a dose
absorvida pelo organismo € pequena, exceto para os iodos de meia-vida curta, cuja
dose aos pulmdes interferem ligeiramente (DOLPHIN, 1971). O fator de ponderagéo
da dose efetiva, wr, € igual a 0,03 pela ICRP 26 (1977) e 0,05 pela ICRP 60 (1990b).
O fator de ponderagédo wg, que leva em consideracdo o tipo de radiagéo, € igual a 1
(um) para as radiagdes emitidas pelos is6topos de iodo (emiss&o de fétons, particulas

betas e elétrons de todas as energias) (ICRP, 1998).

2.5. O Método Monte Carlo

O método Monte Carlo é um método numérico capaz de resolver problemas
fisicos e matematicos por meio de simulagédo de variaveis aleatérias (SOBOL, 1994;
BIELAJEW, 1998).

O artigo intitulado The Monte Carlo Method (O Método Monte Carlo) publicado
em 1949 (Journal of the American Statistical Association) pelos matematicos norte-
americanos Metropolis e Ulam (1949) marca o nascimento do método Monte Carlo,
apesar da base tedrica deste método ser conhecida ha muito tempo (SOBOL, 1994).
A primeira referéncia do método Monte Carlo é devido ao conde francés Buffon que
em 1777 enunciou e resolveu aquele que ficou conhecido como o problema da
agulha de Buffon, este problema é um estudo probabilistico do langamento aleatério
de uma agulha num plano com infinitas linhas paralelas, ja o estatistico W. S. Gosset

em 1908 usou experimentos amostrais para compreender a distribuicao aleatéria do
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coeficiente de correlagdo e da sua estatistica t (Student) (HAMMERSLEY &
HANDSCOMB, 1964).

O nome Monte Carlo é devido a cidade mediterranea de Ménaco célebre por
suas casas de jogos (HAMMERSLEY & HANDSCOMB, 1964). A justificativa reside
no fato de que a roleta é um dos aparatos mecanicos mais sensiveis para obter
variaveis aleatérias (SOBOL, 1994).

A real utilizagcdo do método Monte Carlo se deu como ferramenta de pesquisa
no Projeto Manhattan na construgdo da bomba atdmica na segunda guerra mundial,
envolvendo simulacdo direta de problemas probabilisticos, preocupando-se com a
difusdo aleatodria de néutrons em material fissii (HAMMERSLEY & HANDSCOMB,
1964).

O processo de Monte Carlo pode ser compreendido como um método de
geracédo de numeros aleatérios (ROBERT & CASELLA, 2004). Um gerador uniforme
de numeros pseudo-aleatérios € um algoritmo que comegando com um valor inicial e
uma transformagdo D, produz uma sequéncia de valores em (0,1) tendo esta
sequéncia um comportamento de uma variavel aleatéria uniforme quando
comparada com um conjunto de testes, além de ser independente e identicamente
distribuida (ROBERT & CASELLA, 2004).

A primeira idéia para produzir numeros pseudo-aleatorios surgiu com os
matematicos Metropolis e Von Neumann sendo conhecida como técnica do
quadrado central. Esta técnica reside em que os numeros pseudo-aleatorios sao os

digitos médios do quadrado de seus predecessores, isto €, x,

i+1

consiste nos digitos

médios de x; (HAMMERSLEY & HANDSCOMB, 1964).

Existem varios algoritmos para gerar numeros pseudo-aleatorios, dentre estes
tem o proposto por Lehmer (LEHMER 1951 apud HAMMERSLEY & HANDSCOMB,
1964). Este algoritmo recebe o nome de gerador congruencial multiplicativo e parte

de um valor inicial x,, chamado semente, e recorrentemente sdo calculados os

valores subsequentes x, (n>1), através da Eq.4:
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X, =a x, , modulo m 4)

Os valores de a e msao inteiros positivos conhecidos. O valor de x,
corresponde ao resto da divisdo inteira de ax, , por m. Assim dividindo x, por

mtem-se para cada rne para valores de a e m fixos e convenientemente

escolhidos, um numero (Eq. 5)

u, =— (5)

que é aproximadamente uniforme (0,1). O gerador congruencial misto (Eq. 6) € outra

maneira de gerar numeros pseudo-aleatérios onde sua forma de recorréncia é:

x, =(a x, , +c) moédulo m (6)

A simulacdo de Monte Carlo € um processo de amostragem e sua
operacionalizacdo requer o uso de métodos matematicos. O método da
transformacgéo inversa diz que se U é uma variavel aleatéria com distribuigao
uniforme no intervalo (0,1), qualquer que seja a fungéo de distribuigdo continua F, a
variavel aleatdria definida por X tem a seguinte distribuicdo F (Eq. 7) (ROBERT &
CASELLA, 2004).

X=F'(U) (7)

A geragcdo de variaveis aleatérias continuas é dessa forma chave
determinante no comportamento de métodos de simulagao para outras distribuigcbes
de probabilidade, ou seja, estas distribuicdes podem ser representadas como uma
transformagcéo deterministica de varidveis aleatdrias uniformes (ROBERT &
CASELLA, 2004). O método de Aceitagdo versus Rejeigao é utilizado quando ha
dificuldade ou até mesmo impossibilidade na simulagdo direta por meio da
transformacéo inversa (ROBERT & CASELLA, 2004).
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Os principais componentes do método Monte Carlo compreendem os
fundamentos de suas aplicagdes. A unica exigéncia do método Monte Carlo é que o
sistema (fisico ou matematico) seja descrito por meio de fungdes de densidade de
probabilidade, contudo devemos ter como demais componentes primarios: (i) Um
gerador de numeros aleatérios que deve estar disponivel para criar numeros
distribuidos no intervalo unitario (0,1); (ii) Uma regra que prove que as fungdes de
densidade de probabilidade assumem aleatoriedade no intervalo da unidade que
deve ser dada; (iii) Um marcador que conte as quantidades que devem ser
acumuladas de forma global ou fagca contagem das quantidades de interesse;
(iv) Uma estimativa do erro estatistico (variancia) como fun¢gao do numero de provas
e outras quantidades que devem ser determinadas; (v) Técnicas para reduzir a
variancia estimada e o tempo computacional para a simulagdo do método Monte
Carlo; (vi) e Algoritmos que permitam que o método Monte Carlo seja implementado

eficientemente sobre arquitetura de computadores avangados (BIELAJEW, 1998).

O experimento de Macpherson, Ross & Rogers, realizado por volta de 1995,
mede o poder de freamento de elétrons de 20 MeV provenientes do acelerador
linear (LINAC). Os elétrons passam através de uma folha fina de plastico, e que séo
coletados por meio de um detector de Nal, nos da uma idéia da trajetéria aleatoria
de elétrons e fotons devido aos varios tipos de interacdes fisicas existentes com a
matéria (Figura 4) (BIELAJEW, 1998).

L ALLE

- X

Figura 4. Visao da trajetoria aleatéria de elétrons e fétons
(BIELAJEW, 1998)
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As interagbes eletromagnéticas de energia de elétrons e fétons sdo bem
conhecidas como técnicas microscopicas verificadas a partir de experimento, neste
caso as técnicas de Monte Carlo s&o utilizadas para predizer as trajetérias de
particulas de alta energia (BIELAJEW, 1998).

O método Monte Carlo tem sido ao longo do tempo uma ferramenta
computacional rotineira para problemas de transporte de particulas tendo maior
énfase para néutrons e fotons (GENTLE, 2003).

O método Monte Carlo obtém resultados pela amostragem de possiveis

caminhos aleatorios e designa uma quantidade x, (energia depositada no i-ésimo

caminho aleatério) para cada caminho considerado, sendo que a fungao densidade

de probabilidade f(x) é a probabilidade de um valor de energia para cada particula.

O valor esperado E(x) é dado na (Eqg. 8) abaixo:
E(x) =[x f(x) dx (8)

A estimativa do valor esperado é dada a partir da média amostral x

expressada na Eq. 9 a seguir:

- 1 N
e ©

Neste caso, x; € o valor de x selecionado por f(x)para a i-ésima tentativae N éo

numero de tentativas calculadas no problema. A média x de Monte Carlo é o valor médio

dos x,'s para todas as tentativas. A relagéo entre E(x) e x é dada pela lei forte dos

grandes numeros (Eq. 10):

[th% le I—E(x)} 1 (10)
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A variancia populacional dos valores de x ¢é calculada através da Eq. 11:
o’ =[x~ E() f() dx (1
Simplificada pela Eq. 12:
o’ =E(x?) — [EM)] (12)

A raiz quadrada da variancia populacional € chamada de desvio padréo

populacional. A estimativa da variéncia populacional € dada pela Eq. 13:

S (x - 0 _(x2 - }2)N

S? = = 13

N -1 N -1 (13)

Onde: ENLE L 14

nde: x* = ﬁziﬂ X; (14)
A estimativa da varidncia da média é calculada através da Eq. 15:

S2
S2 =" 15
TN (15)

As férmulas ndo dependem de quaisquer pressupostos sobre a distribuicdo

de x e x (tais como normalidade), além de requerer que E(x) e o’ existam e

sejam finitas.

O erro estimado definido na Eq. 16 consiste na precisdo estatistica como um

resultado de uma fragdo com respeito a média estimada.

(16)

= 1.9
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Importantes observagdes acerca do erro relativo podem ser feitas por meio da

Eq. 17, que é gerada através das Egs. (9), (13) e (15).

- L@”J e L (7)
N X (Z:z'=lxl')2 ol

A maior precisdo dos resultados (menor R) esta condicionada a N (numero

de tentativas independentes), pois quanto maior for N, menor sera a variagédo dos
valores de energia S- (S- € proporcional a l/ﬁ) e consequentemente R se torna

menor (BIELAJEW, 1998).

O método Monte Carlo pode ser inspirado através de muitos exemplos
espalhados nas Ciéncias Sociais, Fluxo de Trafego, Crescimento Populacional,
Finangas, Genética, Quimica Quantica, Ciéncias da Radiacdo, Radioterapia e
Dosimetria (BIELAJEW, 1998).

Para transporte de particulas sdo usados diversos codigos que utilizam o
método Monte Carlo, destacando-se o MCNP (Monte Carlo N-Particle), o EGS
(Electron Gamma Shower), o GEANT (GEometry ANd Tracking), o PENELOPE
(PENetration and Energy LOss of Positrons and Electrons), ALGAM (Monte Carlo

Estimation of Internal Dose from Gamma-Ray Sources in a Phantom Man).

Para fins de avaliagdo dosimétrica, o calculo da dose pelo método Monte
Carlo requer a utilizagdo de um modelo geométrico ou fantoma (neologismo da
palavra inglesa phantom, usada aqui como sindbnimo de modelo) do paciente ou do
orgao a ser estudado. Essa metodologia pode ser usada para calculos de dose de
corpo inteiro ou de um o6rgao especifico (macrodosimetria), como também para
avaliagao da dose absorvida por tecidos e células (dosimetria de pequena escala ou
microdosimetria) (FISHER, 1994). Os fantomas matematicos constituiram um
avango significativo em Dosimetria Numérica, pois representavam o corpo humano,
seus orgaos e tecidos radiossensiveis usando superficies tais como planos,

cilindros, esferas, elipsoides, cones, suas intersecg¢des e adigdes.
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O MCNP e o EGS sao coédigos ja bem estabelecidos e usados no mundo
inteiro para diferentes finalidades, como, por exemplo, na area de neutrbnica, fisica
nuclear, radioprotecao, dosimetria, entre outras, permitindo simular o transporte de
elétrons, fétons e néutrons, com capacidade para definir uma geometria complexa
para varios tipos de fontes. Dessa forma, os mesmos continuam sendo
constantemente aperfeicoados e novas versdes vém surgindo, 0 que aumenta a

seguranca nas intercomparagdes entre outros cédigos e experimentos.

Neste trabalho, sera realizada uma intercomparacédo para os resultados de
simulacao entre os codigos MCNP4C, EGS4 e EPOTRAN (Electron and POositron
TRANSport) um novo codigo desenvolvido por CHAMPION & LE LOIREC (2006),

para o modelo matematico desenvolvido para o foliculo tiroideano.

Vale salientar que os trés codigos utilizam o método Monte Carlo para o
transporte das particulas que serdo simuladas e cada um possui suas
particularidades tanto nos parémetros fisicos e geométricos, quanto na parte
estatistica em relagdo ao algoritmo do sorteio aleatdrio, na técnica de amostragem,
reducdo de variancia e no erro relativo, que é resultado da quantidade de histérias

simuladas.
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3. MATERIAL E METODOS

3.1. O Cédigo MCNP (Monte Carlo N-Particle)

O MCNP foi criado desde a década de 70 nos Estados Unidos sendo
desenvolvido por meio do laboratério Los Alamos National Laboratory. O MCNP
continua até hoje sendo aperfeigoado tornando-se assim mais confiavel e usado por

muitos pesquisadores no mundo inteiro.

O MCNP é um cddigo que realiza o transporte de particulas utilizando o
método Monte Carlo, com capacidade para simular néutrons com energias entre
10" MeV a 20 MeV, enquanto que a faixa de energia para os fotons e elétrons vai
de 1 keV a 1000 MeV. (BRIESMEISTER, 2000).

O codigo MCNP tem a capacidade de simular sistemas com geometrias que
vao de superficies pré-determinadas como esferas, planos, paraboldides de
revolugdo, cilindros, elipsoides, até superficies bem elaboradas utilizando conjunto

de pontos no espaco.

O pesquisador ao utilizar o MCNP constréi um arquivo de entrada no cédigo
que pode ser organizado em blocos descrevendo regides envolvidas no modelo;
especificagdo da geometria por meio de superficies geométricas e suas
intersecgoes; posicado e distribuicdo energética da fonte, descricdo dos materiais e
todos os parémetros fisicos agregados juntamente com algumas técnicas de
redugdo de variancia para melhorar a eficiéncia e obter melhores resultados
(BRIESMEISTER, 2000).



25

O erro estimado, descrito na Eq.16 anteriormente, é utilizado para formar
intervalos de confianga acerca da média estimada. O teorema do limite central

afirma que para um N (numero de tentativas independentes) suficientemente

grande existem 68% de chance de que o resultado real esteja no intervalo x + xR

e 95% de chance de que este esteja no intervalo x + 2xR.

Os intervalos de confianca se referem a precisao dos proprios calculos Monte
Carlo e ndo a exatidao dos resultados quando comparados com valores fisicos
verdadeiros. A declaracdo relativa a exatiddo exige uma analise detalhada das
incertezas nos dados fisicos, modelagem, técnicas de amostragem, aproximacgoes,
etc., usadas nos calculos (BRIESMEISTER, 2000).

A interpretacdo da qualidade dos intervalos de confianga é feita através dos
varios valores de R . As recomendacoes do MCNP para o intervalo do erro estimado
sdo as seguintes: (i) valores entre 0,5 e 1,0 sdo ndo aceitaveis; (ii) valores entre 0,20
e 0,50 sdo nao recomendaveis; (iii) valores entre 0,10 e 0,20 sdo questionaveis; (iv)
e valores menores que 0,10 sdo confiaveis (BRIESMEISTER, 2000).

A versatilidade juntamente com o aspecto funcional do cédigo MCNP para
diferentes tipos de problemas faz com que este seja bem aceito na comunidade

cientifica que trabalham com transporte de radiagées e calculos de dose.
3.2. O Modelo Matematico do Foliculo Tiroideano

A modelagem da estrutura morfofuncional da tiredide (o foliculo) contendo o
coloide juntamente com células foliculares foi realizada a partir de duas esferas de
mesmo centro, onde a esfera de raio menor (interna) designa o coldide e a regido
compreendida entre esfera de raio maior (externa) e a de raio menor designa as

células foliculares.

Os didmetros usados para modelar o coléide variaram de 30 a 500 um. As
células foliculares foram modeladas com didametro de 10 um. A justificativa da

utilizacdo desses valores, citado na reviséo bibliografica, reside no didmetro dos
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foliculos tiroideanos humanos que varia de 30 a 50 um, quando em estado de
hiperatividade, enquanto que em estado de hipoatividade (repouso) essa variagao é
de 200 a 500 um (LECLERE et al., 2001). Entretanto, essa variagao de didmetro no
foliculo tiroideano € principalmente devido ao coléide, pelo fato do mesmo
concentrar o iodo. As células foliculares possuem didmetro que varia de 6 a 20 um
(WICKRAMASINGHE, 1986).

Os iodos 131, 132, 133, 134 e 135 foram simulados de forma individual
segundo a variagdo do didmetro do modelo. Cada iodo radioativo possui em seu
decaimento varios tipos de particulas. Entretanto, para simulagcbes de pequena
escala, a nivel celular, como é proposto por este trabalho, apenas os elétrons e
particulas beta existentes nos espectros dos iodos radioativos irdo contribuir para o
depdsito de energia que sera computada na dose absorvida pelo coléide e células
foliculares. Dessa forma, sdo simulados pelo cédigo MCNP, apenas os elétrons
Auger, elétrons de conversao interna e particulas beta. As tabelas com estes
espectros e abundancias para as particulas simuladas foram obtidas a partir
Brookhaven National Laboratory's (BNL) (BNL, 2008).

A densidade utilizada para coldide e células foliculares foi a mesma da agua
(=10 g/cm3) e as fontes constituidas dos iodos 131, 132, 133, 134 e 135 foram
simuladas distribuidas de maneira uniforme no interior do coldide. A Figura 5 a
seguir apresenta o0 modelo descrito, preenchido com iodo radioativo juntamente com

as células foliculares.

Células foliculares

Coldide
(iodo radioativo)

Figura 5. Modelo uniforme para o coléide e células foliculares
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3.3. Simulagao de Monte Carlo para o Modelo do Foliculo Tiroideano

Neste trabalho, foi usado o cédigo MCNP versao 4C para simular o transporte
dos elétrons Auger, elétrons de conversao interna e particulas beta presentes nas
tabelas de decaimento dos iodos 131, 132, 133, 134, e 135. Os codigos EGS4 e
EPOTRAN foram usados por dois colaboradores com o objetivo de uma

intercomparacgao entre cédigos da dose absorvida pelo foliculo tiroideano.

Na entrada dos codigos (MCNP4C, EGS4 e EPOTRAN) foram informados os
parametros fisicos, geometria que descreve 0 modelo estudado, materiais
envolvidos na modelagem, posi¢cao e distribuicdo da fonte envolvida. O numero de
histérias simuladas para o modelo do foliculo foi de 10° para o MCNP4C e
EPOTRAN e de 2,0.106 para o EGS4.

As saidas para as doses absorvidas tanto no codigo EGS4 quanto no
EPOTRAN s&o dadas em unidade de dose absorvida (J/kg no Sl, conhecida como
gray = Gy) por desintegragdo. O cdédigo MCNP gera essas saidas em unidade de
energia por desintegracdo (MeV/des), sendo necessaria uma transformagédo de
unidades (Eqg. 18) para a obtengdo da dose absorvida em gray por desintegragao
Gyl/des.

E [MeV/des) x 1,6 x 107" [‘]} x1 {Gykg}
Me J

(18)
Yo [g} X {: xwx (R =r) [cm3]} x 0,001 {kg}
g

Dose[Gy/ des|=

Sendo:

e E[MeV/des] a energia depositada em cada regiéao;

e 1,6 x 10" [J/MeV] x 1 [Gy.kg/J] a constante resultante da transformagao de
MeV para Gy;

e p[glcm®] a densidade usada para modelar o coléide (agua);

e R oraio da esfera externa em cm;

e roraio da esfera interna em cm;
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e plglem® x {4/3 x = x (R® = r*) [cm’]} a massa entre as duas esferas

(correspondendo a regiao ocupada pelas células foliculares);

e 0,001 [kg/g] a conversao de g em kg.

Apos obtencdo dos resultados de dose absorvida pelos cédigos de Monte
Carlo, os mesmos serdo comparados usando a Estatistica Multivariada via Analise

de Agrupamento.
3.4. Estatistica Multivariada

A estatistica multivariada é o nome dado ao conjunto de técnicas e métodos
que usam de forma simultdnea todas as variaveis na interpretacao do conjunto de

dados. A estatistica multivariada divide-se em dois grupos:

e O primeiro, que consiste em técnicas exploratérias que visam sintetizar a
estrutura de variabilidade dos dados.

e O segundo, que consiste em técnicas de inferéncia estatistica.

O primeiro grupo tem um apelo pratico interessante pelo fato de que, em sua
grande maioria, independe da forma matematica da distribuicdo de probabilidade.
Encontram-se neste grupo métodos como analise de componentes principais,
analise fatorial, analise de correlagdes candnicas, analise discriminante, analise de

correspondéncia e analise de agrupamento.

O segundo grupo é constituido de métodos de estimagao paramétricos, teste
de hipoteses, analise de variancia, de covariancia e de regressao multivariados
(MINGOTI, 2005).

3.4.1. Analise de agrupamento
As técnicas de andlise de agrupamento objetivam separar um conjunto de

dados em grupos ou aglomerados. O problema principal que a analise de

agrupamento busca solucionar é procurar um esquema de classificagdo que agrupe
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0s objetos em g grupos, sendo para isso fornecida uma amostra de n objetos, cada

um deles medido conforme p variaveis (EVERITT, 1974).

Segundo Bussab e colaboradores (1990) a estrutura da aplicagdo das

técnicas de analise de agrupamento pode ser listada como segue:

o Definicdo de objetivos, critérios e escolha de variaveis e objetos.
¢ Obtencao dos dados.

e Tratamento dos dados.

e Escolha de critérios de similaridade ou dissimilaridade.

o Adocéao e execucdo de um algoritmo de analise de agrupamento.

e Avaliacao e interpretacao dos resultados.

A inexisténcia de uma definicdo formal de agrupamento dificulta bastante a
criacdo de algoritmos para encontra-los. Duas idéias essenciais a solugdo deste
problema sdo: coesdo interna dos objetos e isolamento externo entre os grupos
(BUSSAB et. al., 1990).

O critério utilizado na verificacido da semelhanca ou n&do de dois elementos do
conjunto de dados é decidido quando se considera medidas que descrevam a
similaridade (proximidades) entre os mesmos de acordo com caracteristicas que
neles foram mensuradas. No procedimento do agrupamento de elementos a decisao
prévia da medida de similaridade ou dissimilaridade se faz necessario, existindo para
isso varias medidas, sendo as mais comuns de carater quantitativo descritas a

sequir.

1. Distancia Euclidiana: A distancia Euclidiana entre dois elementos X, e

X, , | #k, é definida pela Eq. 19:

12

d(Xzan):[(X/_Xk)v (Xl_Xk)] (19)
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2. Distancia _generalizada ou ponderada: A distancia generalizada entre

dois elementos X, e X, ,|#Kk, & dada por (Eq. 20):

12

d(Xl’Xk):[(Xl_Xk)' A(Xl_Xk)] (20)

Onde 4,, € uma matriz de ponderagéo, positiva definida e quando:

4,, € igual a matriz identidade, a distancia generalizada € a distancia

Euclidiana;

e 4,, € igual a S;p(matriz dos desvios padrédo), tem-se a distancia de

Mahalanobis;

e 4, =diag[lj tem-se a distancia Euclidiana média.
p

3. Distancia de Minkowsky: a distancia de Minkowsky entre dois elementos
X, e X,, | #Kk, édefinida por (Eq. 21):

ya

d(X,,X,)= {Z w| X, — Xikl‘} (21)

i=1

Onde w,’s s&o os pesos para as variaveis e A = 1, tem-se a distancia

conhecida como city-block ou Manhattan, e para A = 2 tem-se a disténcia Euclidiana.

3.4.1.1. Métodos de agrupamento hierarquicos

As técnicas de conglomerados sdo geralmente classificadas em dois tipos:
hierarquicas e nao hierarquicas. Por sua vez, as técnicas hierarquicas sao divididas
em aglomerativas e divisivas. As técnicas hierarquicas aglomerativas partem do
principio de que no inicio do processo de agrupamento tem-se n conglomerados e

em cada passo os elementos vao sendo agrupados formando novos conglomerados.
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Nessas técnicas € possivel a construgdo de graficos denominados
dendrogramas ou dendogramas que tem o intuito de representar a arvore ou historia
do agrupamento. A escala vertical deste tipo de grafico representa o nivel de
similaridade ou dissimilaridade. As técnicas hierarquicas aglomerativas mais comuns

encontradas na literatura sdo:

1. Método da ligacao simples ou do vizinho mais préximo

A caracteristica principal deste método é que a similaridade entre dois
agrupamentos é estabelecida a partir dos dois elementos mais parecidos entre si.
Assim, dados dois conjuntos de objetos X e Y, a distancia entre mesmos sera dada
por (Eq. 22):

d(X,Y)=min| d(i,j); ieX,jeY | (22)

2. Método da Ligacao Completa ou do Vizinho mais Distante

A similaridade entre dois grupos é definida pelos elementos que menos se
parecem. Se X e Y séo dois conjunto de objetos, entédo a distancia entre eles, dada
pela Eq. 23 é:

d(Xx,Y)=max{ d(i,j) ; ieX,jeY | (23)

3. Método das Médias das Distancias

Calcula-se a média das distancias entre os elementos de X e de Y (Eq. 24):
dik
d(X’ Y) = Zie)( Zkng (24)

Onde, x, y € o numero de elementos de X, Y, respectivamente.
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4. Método do centréide

No método do centrdide, a disténcia entre dois grupos é definida como a

distancia dos vetores de médias que sdo chamados de centrdides.

5. Método de Ward

Ward, em 1963, propds que em qualquer estagio de uma anadlise a perda de
informacado que resulta do agrupamento de elementos dentro dos conglomerados
pode ser medida por meio da soma do quadrado total dentro desse agrupamento.
Vale salientar que no inicio do processo cada elemento € considerado como um
unico conglomerado (MINGOTI, 2005; BUSSAB et. al., 1990; EVERITT, 1974).

Nos métodos de agrupamentos hierarquicos, existe uma medida conhecida
como Correlagdo Cofenética que mede o grau de ajuste entre a matriz de
dissimilaridade original e a matriz resultante da simplificacdo proporcionada pelo
método de agrupamento. A Correlacdo Cofenética é equivalente a correlagédo de
Pearson entre as matrizes de dissimilaridade construidas antes e apds o
dendograma. Portanto, quanto mais proximo for esse coeficiente do valor 1 (um),
menor sera a distor¢do provocada pelos agrupamentos dos dados com os métodos.

A correlagao cofenética r € dada pela Eq. 25 a seguir.

n—1 n

2 Z(Cz‘f _‘;thj _2)

;= i=l  j=i+l (25)

1% 2hE S

i=l =i+l =l j=i+l

Onde:

e ¢, éovalorda dissimilaridade entre os elementos / e j oriundos a partir da

matriz cofenética;

e d, é o valor da dissimilaridade entre os elementos / e j oriundos a partir

da matriz de dissimilaridade;
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Segundo Sokal & Rohlf (1962), o coeficiente de correlacédo cofenética em

torno de 0,8 ja pode ser considerado um bom ajuste para analise de agrupamento.

Tendo em vista uma melhor apreciacdo dos resultados, sera realizada neste
trabalho uma andlise de agrupamento com todos os métodos hierarquicos
aglomerativos aqui descritos, utilizando-se para isso a disténcia euclidiana. Esta
analise de agrupamento avaliara a similaridade (parecenca) das doses tanto para os
resultados de simulagdo estatistica quanto para os resultados por métodos
deterministicos aqui considerados. A analise de agrupamento (dendogramas e

correlagdes cofenéticas) sera realizada utilizando o software R (www.r-project.org).
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. Dose Absorvida pelo Coldide e pelas Células Foliculares

Os resultados das simulagbes para o modelo do foliculo tiroideano (coldide e
células foliculares) estao apresentados nas figuras 6 a 11 a seguir. As figuras 6 e 7
apresentam os resultados para a dose absorvida pelo coléide e pelas células
foliculares devido aos elétrons Auger, respectivamente; As figuras 8 e 9 apresentam
os resultados para a dose absorvida devido aos elétrons de conversao interna;
enquanto que as figuras 10 e 11 apresentam a dose absorvida devido as particulas
beta. Os graficos estdo em escala logaritmica e correspondem a dose em gray por

desintegracao (Gy/des) em funcéo do didmetro do coldide (um) simulado.

Os pontos tragados nos graficos foram obtidos independentes uns dos outros
por meio de uma unica simulagédo com parametros fisicos e geométricos especificos.
Os erros relativos estimados, gerados pelo cédigo MCNP variaram de 0,06 a 1,7%,
estando dessa forma dentro da faixa confiavel. Técnicas de Monte Carlo
estabelecem ndo apenas estimativas precisas de deposi¢cdo de energia local, mas

demonstram também variabilidade estocastica em pequenos volumes alvo.
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Figura 6. Dose absorvida pelo coldide devido aos elétrons Auger
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Figura 7. Dose absorvida pelas células foliculares devido aos elétrons Auger
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Na Figura 6, pode-se observar que a maior contribuicdo de dose absorvida
pelo coldide devido aos elétrons Auger é proveniente do iodo-131 e em seguida do

iodo-134, para todos os diametros simulados.

Assim como para o coléide, a dose depositada nas células foliculares devido
aos elétrons Auger também tem uma maior contribui¢do do iodo-131 e em seguida

do iodo-134, como pode ser observado na Figura 7.

A importancia dos elétrons Auger na dosimetria permaneceu negligenciada
durante varios anos, em grande parte porque a energia absorvida pelo tecido devido
aos elétrons Auger normalmente é insignificante em comparagdo com o total de
energia liberada no decaimento do radionuclideo (FTACNIKOVA & BOHM, 2000).

Radionuclideos que emitem elétrons Auger sdo amplamente usados em
medicina nuclear e pesquisas biomédicas. Emissbes de elétrons Auger deixam
escapar uma cascata de elétrons de baixa energia, onde a maioria desta energia &
depositada dentro de alguns nandmetros sendo a dose local muito alta. Os efeitos
dos Auger tém sido avaliados usando técnicas de microdosimetria (PERSSON,
1996).

Os elétrons transportam apenas uma pequena fragdo da energia liberada por
decaimento e faz apenas uma menor contribuicdo para a dose total no érgéo,
contudo elétrons Auger podem ser crucialmente importantes na determinagdo da
magnitude do dano celular porque os riscos biolégicos associados com emissdes
Auger dependem largamente da precisdo local do decaimento dentro da célula.
Elétrons Auger extracelulares seriam relativamente inofensivos por causa de seu
alcance limitado, mas podem produzir irreparaveis danos a qualquer estrutura
radiosensivel (FTACNIKOVA & BOHM, 2000).
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Na Figura 8, a maior contribuicdo devido aos elétrons de conversao interna é
do iodo-131 até o didametro de 200 um. A partir do diametro de 300 um, o percentual
de contribuicdo do iodo-131 vai se igualando ao do iodo-134 até ser praticamente

igual para o didmetro de 500 um.

Para os elétrons de conversdo interna, a maior contribuicido de dose nas
células foliculares é devido ao iodo-131 até o didmetro de 150 um (ver Figura 9). A
partir do diametro de 200 um, o percentual de contribuicdo do iodo-131 é o mesmo

que para o iodo-134.

Devido ao seu alcance e deposicdo de baixa energia, os elétrons sao
largamente usados no tratamento de tumores superficiais, sendo também
apropriados para radioterapia intraoperatéria. O mais energético elétron Auger
resulta de transigdes para a camada K (25 a 27 keV), mas a maioria dos elétrons é
produzida por transigdo entre orbitais exteriores e, portanto tem energias menores
que 500 eV, com alcances correspondentes menores que 25 nm. A densa chuva de
elétrons Auger de curto alcance liberados pelos radionuclideos, o qual decai através
de captura eletrbnica ou conversao interna, resulta em danos biolégicos que € muito

dependente da area local de decaimento da célula (HUMM et al., 1994).



1,0E-04 |
- §Q m iodo-131
@ 1,0E05 | g '
k] f i 0 iodo-132
) & - iodo-133
[}] ! .
n X iodo-134
9 1,0E-06 |
Q i % x iodo-135
i &
1,0E-07 e Y J
10 100 1000

Didametro do foliculo (um)

Figura 10. Dose absorvida pelo coldide devido as particulas beta

1,0E-04
_ 1,0E05 ¢ QQ = iodo-131
= g
8 i $ % o iodo-132
= I §
6‘ 1,0E-06 ; 2 = jodo-133
o : 4 X iodo-134
° L
S 4 ogor | % . x iodo-135

1,0E-08 e

10 100 1000

Didametro do foliculo (um)

Figura 11. Dose absorvida pelas células foliculares devido as particulas beta

39



40

A Figura 10 apresenta a dose absorvida pelo coldide devido as particulas beta
dos espectros dos iodos. Pode-se afirmar que a contribuicao é quase a mesma para
todos os is6topos de iodo, observando apenas que o iodo-131 apresenta um
percentual de contribuicdo um pouco maior que os outros isotopos. Na Figura 11,
pode-se afirmar que todos os isétopos de iodo possuem a mesma contribuicdo para
as doses depositadas nas células foliculares devido as particulas beta em todos os

didmetros simulados.

Particulas beta e elétrons, bem como fétons com energias abaixo de 10 keV,
podem ser considerados ndo penetrantes para a maioria dos tecidos humanos
usados como 6rgaos fontes, enquanto fétons de alta energia sdo geralmente
considerados penetrantes (LOEVINGER et al., 1991).

Em radioimunoterapia, o tratamento de tumores profundos por radionuclideos
que emitem particula beta energética é preferivel. Entretanto, para a erradicagéo de
pequenos grupos de células cancerigenas, radionuclideos que emitem elétrons
Auger ou particulas alfa sdo considerados vantajosos por causa de sua habilidade

em depositar energia de radiagao localmente (GODDU et al., 1994).

A Tabela 3 a seguir apresenta os valores da dose total absorvida pelo coloide
(Gy/des), devido aos elétrons Auger, elétrons de conversao interna e das particulas
beta para todos os is6topos de iodo e todos os didmetros simulados, além de
apresentar os percentuais de dose devido ao iodo-131 e devido aos iodos de meia-
vida curta. Vale salientar que esse percentual calculado apresenta a contribuicdo de
dose provenientes das particulas para um unico foliculo simulado, sem levar em

consideracgao a deposi¢cao de energia fora dos limites desse foliculo.

Em seguida, a Tabela 4 mostra os valores da dose total absorvida pelas
células foliculares (Gy/des), devido aos elétrons Auger, elétrons de conversao
interna e das particulas beta para todos os isétopos de iodo e todos os diametros
simulados, além de apresentar os percentuais de dose devido ao iodo-131 e

percentuais devido aos iodos de meia-vida curta.



Tabela 3. Dose total absorvida pelo coloide

41

(%) dos iodos

d[:)ii’:f;i’d"e iodo-131 | iodo-132 | iodo-133 | iodo-134 | iodo-135 ié;‘g_ﬁ'; de n;ﬁirat;vida
30 6,37E-05 3,70E-05 | 4,23E-05  3,39E-05 | 4,20E-05 29 71
40 3,40E-05 2,17E-05 | 2,42E-05  1,93E-05 | 2,48E-05 27 73
50 2,10E-05  1,44E-05 | 1,53E-05 @ 1,26E-05 | 1,67E-05 26 74
60 1,43E-05 | 1,02E-05 | 1,04E-05 | 8,96E-06 | 1,20E-05 26 74
80 7,77E-06 | 5,76E-06 | 5,59E-06 @ 5,15E-06 | 6,82E-06 25 75
100 4,80E-06 | 3,60E-06 | 3,45E-06 @ 3,28E-06 | 4,25E-06 25 75
150 1,99E-06 | 1,50E-06 | 1,47E-06 | 1,42E-06 | 1,74E-06 25 75
200 1,07E-06 | 8,05E-07 | 8,13E-07 | 7,70E-07 | 9,22E-07 24 76
300 4,38E-07 | 3,45E-07  3,51E-07 | 3,30E-07 | 3,87E-07 24 76
400 2,32E-07 | 1,91E-07 | 1,94E-07 | 1,83E-07 | 2,11E-07 23 77
500 1,40E-07 = 1,20E-07 | 1,22E-07  1,16E-07 | 1,31E-07 22 78
Tabela 4. Dose total absorvida pelas células foliculares
- .
dTinéti?e iodo-131 | iodo-132 | iodo-133 | iodo-134 | iodo-135 ié;/‘g_‘:; (d/g :;%E:\)/?;as

30 1,45E-05 | 2,12E-05  2,20E-05 | 2,40E-05 | 2,40E-05 14 86
40 9,60E-06  1,40E-05 | 1,36E-05 ' 1,58E-05 | 1,61E-05 14 86
50 6,87E-06 | 9,78E-06 | 9,16E-06 = 1,14E-05 | 1,14E-05 14 86
60 5,10E-06 = 7,15E-06 | 6,60E-06  8,59E-06 | 8,32E-06 14 86
80 3,05E-06  4,25E-06 | 3,92E-06 = 5.45E-06 | 4,91E-06 14 86
100 2,01E-06 | 2,80E-06 | 2,61E-06 | 3,83E-06 | 3,21E-06 14 86
150 9,25E-07 | 1,32E-06 | 1,26E-06 = 1,97E-06 | 1,47E-06 13 87
200 523E-07 7,65E-07 | 7,37E-07 | 1,12E-06 | 8,58E-07 13 87
300 2,27E-07 | 3,54E-07 | 3,42E-07 | 4,68E-07 | 4,15E-07 13 87
400 1,23E-07 | 2,02E-07 | 1,98E-07 | 2,45E-07 | 2,46E-07 12 88
500 7,58E-08  1,31E-07 | 1,29E-07 @ 147E-07 | 1,60E-07 12 88
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Pode-se observar, pela Tabela 3 anteriormente apresentada, que o percentual
de contribuicdo do iodo-131 na dose total absorvida pelo coléide é em média 25%,
enquanto que para os iodos de meia-vida curta esse percentual total € em média
75%. Esse resultado confirma o alto percentual de contribuicdo de dose devido aos
iodos de meia-vida curta, além de mostrar que esse percentual encontrado ainda é
maior que o existente na literatura (CAMPOS et al., 2006), onde ndo existiam

calculos com elétrons Auger e elétrons de captura interna.

Para a dose absorvida pelas células foliculares (ver Tabela 4), o percentual de
dose devido aos iodos de meia-vida ainda € maior, representando em média 87% da
dose total, enquanto que o iodo-131 contribui em média com 13%. Esse resultado
ressalta a importancia da utilizacdo das particulas de baixa energia em calculos de
dose a nivel celular, onde nesse trabalho os elétrons Auger simulados possuem uma

faixa de energia de 0,08 a 32 keV.

Para radionuclideos que emitem particulas de baixa energia a dosimetria
convencional, freqientemente, estabelece dose estimada de forma inadequada, isto
€, a dose em células individuais dentro do 6rgado pode ser muito superior ou muito
inferior do que a dose média calculada para o érgdo como um todo, iSso porque a
dosimetria convencional estabelece doses médias de radiacédo para Orgaos
especificos ou tecidos, podendo grosseiramente subestimar ou superestimar

exposicao a radiagao para células individuais.

Devido as baixas energias dos elétrons Auger e correspondentemente
pequeno alcance (entre 1 nm e 1 um), os efeitos bioldégicos de emissdes Auger sao
superiormente dependentes de sua distribuicdo celular e subcelular. A dosimetria
convencional usada para um orgao especifico ndo levara em consideragao a
heterogeneidade célula a célula, onde as emissdes Auger se concentrardo no nucleo
da célula (HOFER, 1998).
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Os resultados das simulacdes para a dose absorvida pelo coldide usando os
cédigos MCNP4C, EPOTRAN (CHAMPION et al., 2008) e EGS4 foram obtidos para

todos os didmetros propostos (desde 30 até 500 um), como para todos os isétopos

de iodo. Para efeito de comparagdo serdo apresentados os resultados para os

didmetros de 30 e 100 um, para os isétopos de iodo, como pode ser observado na

Tabela 5.

Tabela 5. Comparagao da dose absorvida pelo coléide entre cédigos

Dose (Gy/des)

Percentual de diferenga

Isétopo Diametro . . %) de dose entre o
P absorvida pelo coléide M(Cl\}P4C e 0s c6digos
6,37E-05 (MCNP4C)
30 6,39E-05 (EPOTRAN) 0,003 *
. 3,87E-06 (EGS4) 93,9°%
iodo-131 4,80E-06 (MCNPAC)
100 4,93E-06 (EPOTRAN) 263%
1,29E-07 (EGS4) 97,38
3,70E-05 (MCNP4C)
30 4,11E-05 (EPOTRAN) 11,08 *
. 1,50E-05 (EGS4) 59,48
iodo-132 3,60E-06 (MCNP4C)
100 3,48E-06 (EPOTRAN) 331
1,58E-06 (EGS4) 56,18
4,23E-05 (MCNP4C)
30 4,17E-05 (EPOTRAN) 14,2
. 1,48E-05 (EGS4) 65 S
iodo-133 3,45E-06 (MCNP4C)
100 3,54E-06 (EPOTRAN) 261%
1,55E-06 (EGS4) 558
3,39E-05 (MCNP4C)
30 3,78E-05 (EPOTRAN) 11,5%
. 3,74E-05 (EGS4) 10,3 ¢
iodo-134 3,28E-06 (MCNP4C)
100 3,26E-06 (EPOTRAN) 0,006 *
2,37E-06 (EGS4) 27,78
4,21E-05 (MCNP4C)
30 4,80E-05 (EPOTRAN) 14 %
. 2,60E-06 (EGS4) 38,28
iodo-135 4,26E-06 (MCNP4C)
100 3,97E-06 (EPOTRAN) 68 %
1,04E-06 (EGS4) 38,2°

¥ Corresponde ao percentual de diferenga entre o MCNP4C e o EPOTRAN.

§ Corresponde ao percentual de diferenga entre 0o MCNP4C e o0 EGS4.
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Pela Tabela 5, pode-se observar uma excelente concordancia entre os
resultados de dose obtidos pelo MCNP4C e o EPOTRAN para todos os is6topos de
iodo, para os diametros de 30 e 100 um. Para os resultados de simulagbes obtidos
pelo EGS4, pode-se constatar que existe uma diferenga significativa variando de
10,3 a 97,3% para o MCNP4C, apresentando uma menor diferenga para o iodo-134

com o didmetro de 30 um, na ordem de 10,3%.

Essa diferenca pode ser justificada pela energia de corte do EGS4, que é de
10 keV, ou seja, dez vezes maior que para o MCNP4C e o EPOTRAN, que
corresponde a 1 keV. A energia de corte do EGS4 n&o considera a contribuicdo das
particulas de baixa energia para a dose absorvida, como € o caso dos elétrons
Auger e dos elétrons de conversao interna, subestimando assim a totalizagdo dos

resultados da dose absorvida por este codigo.

Os valores de dose obtidos por simulagdo de Monte Carlo pelos cddigos
MCNP4C, EPOTRAN e EGS4 serdo comparados com doses calculadas por
métodos deterministicos (BARDIES & CHATAL, 1994; GODDU et al. 1994; LI et al.,
2001). Vale salientar que os calculos de doses obtidos por esses métodos foram
realizados apenas para o iodo-131. Além disso, os calculos nao foram feitos para

todos os diametros simulados pelos codigos.

A Tabela 6, a seguir, mostra os resultados obtidos pelas simulagdes dos
cédigos MCNP4C, EPOTRAN e EGS4 para o iodo-131 (para os diametros de 30,
100, 200, 300 e 400 um), assim como alguns resultados obtidos por métodos
deterministicos publicados em Bardiés & Chatal (1994), Goddu et al. (1994) e
Li et al. (2001). Vale salientar que os métodos analiticos para calculos de dose por
meio de resolugdo numérica de integrais usados pelos artigos supracitados foram
realizados apenas para o iodo-131, utilizando um valor médio de energia apenas

para as particulas beta.
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Tabela 6. Comparacao da dose absorvida pelo coléide para o iodo-131

iametr® | MCNP | EPOTRAN ~ EGS4  Sades& gogqueral | Lietal
30 6,37E-05 | 6,53E-05 | 3,87E-06 @ 6,93E-05 8,37E-05 | 7,20E-05
100 | 4,80E-06 4,93E-06 & 1,29E-07 538E-06  4,20E-06 | 5,50E-06
200 1,07E-06 = 1,12E-06 | 1,77E-08 | 1,20E-06 = 1,03E-06 | 2,20E-06*
300 | 4,38E-07 | 4,55E-07 | 545E-00 @ 4,91E-07 541E-07* | 4,90E-07
400 2,32E-07 | 2,39 E-07 2,37E-09 | 2,59 E-07 2,16 E-07 | 7,24E-08*

* Valores obtidos por interpolagéo logaritmica.

Os valores de dose apresentados na Tabela 6 acima serdo comparados

usando a analise de agrupamento, como pode ser visto nas figuras a seguir.

As figuras 12 e 13 apresentam os dendogramas tomando por base a matriz

de dissimilaridade Euclidiana obtida segundo a matriz de dados da Tabela 6. Foram

aplicados para a analise de agrupamento os métodos da ligagdo simples (Single

Linkage), da ligagdo completa (Complete Linkage), do centroide (Centroid Method),

da média das distancias (Average Linkage), e de Ward.
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Observa-se que mesmo havendo diferencas nos niveis em que os individuos
foram agrupados, isso em face a mudanga dos métodos de agrupamento, a
sequéncia das fusdes das parcelas foi conservada. Ao restringirem-se os métodos
de agrupamentos a dois e trés grupos percebe-se o isolamento do EGS4 e a

proximidade de Bardies e Li com os outros codigos computacionais.

O isolamento do EGS4 em relagdo aos demais cédigos ocorreu devido a sua
energia de corte, que como foi citado em paragrafo anterior € de 10 keV, sendo dez

vezes superior as energias de corte do MCNP e do EPOTRAN.

Na restricdo dos meétodos a trés grupos pode-se perceber, em todos os
dendogramas, que o ramo formado pelo MCNP e EPOTRAN e o ramo formado por
Bardiés & Chatal (1994) e Li et al. (2001) ficaram em um sé grupo. Essa diferenga
ocorre essencialmente devido as distintas formas de espectros das energias
coincidentes nos célculos de dose e das energias ndo comuns a estes (lembrando
que este trabalho utilizou elétrons Auger e elétrons de conversao interna, além das

particulas beta, ndo adotados nos demais).
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Figura 13. Dendogramas obtidos pelos métodos da média das distancias (A e
B) e do Ward (C e D) com base na distancia Euclidiana restringindo-os a dois e
trés grupos, respectivamente

A Tabela 7, a seguir, mostra as correlagdes cofenéticas obtidas entre as
matrizes cofenéticas e de dissimilaridade conforme os métodos de analise de

agrupamento realizados neste trabalho.
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Tabela 7. Correlagoes cofenéticas obtidas para os métodos de agrupamento

Métodos de Correlagoes

Agrupamento Cofenéticas
Ligacao simples 0,9863
Ligagcao completa 0,9870
Centréide 0,9870
Média das distancias 0,9871
Ward 0,9867

Como ¢é possivel observar, as correlagdes cofenéticas em todos os métodos
de agrupamento realizados neste trabalho foram de aproximadamente 0,99,
mostrando assim a existéncia de uma boa representacdo das matrizes de
dissimilaridade na forma de dendogramas, independente do método utilizado,
conforme Sokal & Rohlf (1962).

Em todos os dendogramas observa-se que a evolugdo dos conglomerados
quanto a similaridade (eixo vertical, pois quanto menor a distdncia maior a
parecenga) ocorre agrupando-se primeiro os cédigos MCNP e EPOTRAN, depois as
doses obtidas pelos métodos deterministicos encontradas em Bardiés & Chatal
(1994) e Li et al. (2001), seguindo-se de Goddu et al. (método deterministico) e o

EGS4 (método estocastico).
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5. CONCLUSOES

Tendo em vista os resultados obtidos por simulacido de Monte Carlo usando o

cédigo para transporte de particulas MCNP4C, pode-se concluir que:

A partir das comparacdes realizadas usando os resultados obtidos por
simulagao neste trabalho, pode-se afirmar que o cédigo para transporte de
particula MCNP versao 4C mostrou-se bastante eficiente, estando os erros
relativos estimados (0,06 a 1,7%) dentro da faixa confiavel.

O percentual da dose total absorvida pelo coldide obtida pelo MCNP4C
para o iodo-131 foi em média 25% para todos os didmetros simulados,
enquanto que para os iodos de meia-vida curta esse percentual chegou a
ser 75%, maior do que o encontrado na literatura, confirmando assim o
alto percentual de contribuigao devido aos is6topos de meia-vida curta.

O percentual de dose total absorvida pelas células foliculares devido ao
iodo-131 foi em média de 13%, sendo a contribuicdo para os iodos de
meia-vida curta da ordem de 87% da dose total, ressaltando assim a
importancia da utilizagao de particulas de baixa energia como os elétrons
Auger e de conversao interna, além da contribuigdo das particulas beta.

A analise de agrupamento mostrou a similaridade (proximidade) entre as
doses obtidas pelos cédigos computacionais MCNP4C e EPOTRAN,
assim como as doses devido aos métodos deterministicos encontradas
por Bardiés e Li.

As estimativas de dose absorvida tanto para o coldide quanto para as
células foliculares obtidas por este trabalho via método Monte Carlo
evidencia a existéncia da contribuicdo significativa da dose advinda dos
radioisétopos de iodo de meia-vida curta e a importancia de se considerar

particulas de baixa energia nos calculos de dose a nivel celular.
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