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Resumo

O estudo comparativo incluiu dez casos de neoplasias planejados com IMRT, contrastados com planejamentos com
VMAT, em estudo prévio na instituicdo. A técnica Lattice de Radioterapia Espacialmente Fracionada foi utilizada na fragdo
inicial, com prescricdo de 5 Gy no volume alvo e 14 Gy nas esferas dispostas dentro do GTV, seguida de quatro fragbes
adicionais de 5 Gy homogéneos no alvo. O estudo revelou maior dificuldade na conformagdo da dose prescrita nos picos,
evidenciada pela variagdo no indice de conformidade, com média de 1,85 + 0,27 para IMRT e 1,19 £ 0,24 para VMAT. A
analise apontou uma discrepancia de +4,1% na dose média nos picos e uma razéo de 3,7 nos MUs. Apesar de ambos
atenderem aos critérios de qualidade na avaliagdo gama, o tempo de feixe ativo no IMRT foi 3,6 vezes maior que no
VMAT. A anélise das doses em OARs sugere equivaléncia entre as abordagens. Este estudo destaca a potencial
equivaléncia entre SFRT com a técnica Lattice utilizando IMRT versus VMAT, conclui-se que ambas tém particularidades,
sendo a escolha baseada em necessidades clinicas, eficiéncia do tratamento e disponibilidade de tecnologia. O aumento
de MU e tempo de feixe ativo foram as principais limitagées do IMRT, mas sua eficacia na preservagdo de 6rgdos criticos
foi destacada, reforgando a seguranga e personalizagdo do tratamento radioterapico com IMRT na aplicagao da técnica
Lattice.
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Abstract
The comparative study included ten neoplasia cases planned with IMRT, contrasted with VMAT plans previously studied in
the institution. The Lattice Spatially Fractionated Radiation Therapy technique was applied in the initial fraction,
prescribing 5 Gy to the target volume and 14 Gy to spheres within the GTV, followed by four additional fractions of 5 Gy
homogeneous in the target. The study revealed greater difficulty in conforming the prescribed dose to peaks, evidenced by
the conformity index variation, averaging 1.85 + 0.27 for IMRT and 1.19 = 0.24 for VMAT. The analysis indicated a +4.1%
discrepancy in the average dose at peaks and a 3.7 ratio in MUs. Although both met quality criteria in gamma evaluation,
IMRT's beam-on time was 3.6 times longer than VMAT. The analysis of OAR doses suggests comparability between
approaches. This study emphasizes the potential equivalence between SFRT with the Lattice technique using IMRT
versus VMAT. It concludes that both have peculiarities, with the choice based on clinical needs, treatment efficiency, and
technology availability. The increase in MUs and beam-on time were IMRT's main limitations, but its efficacy in preserving
critical organs was highlighted, reinforcing the safety and personalization of radiotherapeutic treatment with IMRT in the
application of the Lattice technique.
1. Introducgao danos aos tecidos saudaveis, como a pele, e
entregar doses paliativas eficazes a tumores
volumosos utilizando raios X de ortovoltagem. A
técnica envolve a utilizagdo de uma fluéncia de
radiacdo em padrao de grade, originalmente obtida
por meio de um bloco de material atenuador com
aberturas circulares ou quadradas, dispostas em
uma geometria matricial. De acordo com a
convencgao estabelecida na ortovoltagem com Grid,
a técnica utilizava a abertura das grades sendo
visualizadas como picos e as separagbes como
vales, com aproximadamente 1 cm de tamanho (1).
Com o surgimento, na década de 50, de
equipamentos para tratamento radioterapico
utilizando feixes de fétons de megavoltagem,
tornou-se possivel 0 aumento das doses nos alvos
com menos toxicidade, e a técnica tornou-se menos
relevante para aplicagdes clinicas. Na década de 90,
com a modernizagdo da radioterapia, muitos
aceleradores lineares foram equipados com

A técnica de Radioterapia Espacialmente
Fracionada, também conhecida pela sigla em inglés
SFRT (Spatially Fractionated Radiation Therapy),
consiste em fracionar o volume de tratamento em
subvolumes, de forma a tornar a entrega de doses
altas intencionalmente heterogénea dentro do
volume alvo, evitando a interceptacdo de 6rgaos
criticos, enquanto mantém a dose global do alvo
dentro de um valor toleravel pelos tecidos
adjacentes. Varias técnicas baseadas no método
SFRT foram desenvolvidas com o intuito de atingir
um melhor controle tumoral com diminuicdo de
toxicidade aos tecidos normais, como: Grid, Lattice
Radiation Therapy (LRT) e Microbeam Radiation
Therapy (MRT) (1).

A terapia Grid (grade) foi o primeiro tipo de SFRT,
introduzida em 1950 e desenvolvida para atingir
alguns objetivos, como por exemplo: minimizar os
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colimadores multi-laminas (MLC,  multi-leaf
collimator) e técnicas de intensidade modulada,
permitindo a entrega de diferentes niveis de dose
em um Uunico tratamento. Além disso, alguns
aceleradores modernos sdo equipados com
detectores eletronicos de imagem de portal (EPID,
Electronic Portal Imaging Device) e OBl (On-Board
Imager) que melhoram a conformidade entre a dose
planejada e a entregue no tratamento, devido ao
aumento da exatiddo no posicionamento do
paciente (2).

O efeito abscopal induzido por radiagéo refere-se
a regressao tumoral em lesdes distantes do local
alvo, induzida pela radioterapia. O termo deriva do
latim "ab scopo", que significa longe do alvo. A
combinagdo da radioterapia com inibidores de
checkpoints imunoldgicos aumenta a probabilidade
de ocorrer o efeito abscopal, evidenciando o papel
ativo do sistema imunoldgico. Apesar dos
mecanismos precisos pelos quais a radioterapia
exerce seu efeito imunomodulador ainda ndo serem
completamente compreendidos, a indugdo de morte
celular imunogénica, na qual as células tumorais em
morte liberam antigenos associados ao tumor que
estimulam a imunidade antitumoral, parece
desempenhar um papel crucial (3).

O efeito bystander (espectador) ocorre em células
préximas ao alvo que n&o s&o diretamente
irradiadas, mas sao expostas a baixos niveis de
radiacdo espalhada, e que sofrem danos ou morte
celular programada. Adicionalmente, as altas doses
em poucas sessbes provocam danos nas células
tumorais induzidos por radiagdo com a produgéo de
antigenos tumorais e produtos moleculares com
ativagdo secundaria de células apresentadoras de
antigenos e linfocitos T(4).

A técnica Lattice, proposta em 2010 (5), utiliza o
conceito de picos e vales da técnica Grid com a
melhoria de aplicabilidade em trés dimensdes, onde
os picos estdo distribuidos dentro do volume
grosseiro do tumor (GTV, do inglés Gross Tumor
Volume), em vértices de uma rede ou matriz 3D. Ja
os vales, sdo as regides entre os picos que sao
prescritos com uma dose hipofracionada, porém nao
ablativa, gerando um perfil de dose com a
caracteristica de picos e vales. As altas doses da
técnica Lattice estimulam alguns mecanismos no
microambiente tumoral que permitem a ativagao dos
efeitos abscopal, espectador e imunolégico, cuja
elevada taxa de apoptose traz beneficios na
destruigdo dos tumores volumosos (6,7). Estudos
mostraram redug¢des do tumor de 50% e 70%, sem
nenhuma toxicidade adicional (8,9).

A técnica Lattice permite a administracdo de doses
elevadas de radiagdo em varias areas metabdlicas
do tumor, incluindo regides hipdxicas e
microambientes tumorais. Essa abordagem visa
atenuar o crescimento ndo homogéneo do tumor,
proporcionando uma maior eficacia na superagao da
radio-resisténcia. Com essa precisdo de regides pré
determinadas utilizando doses ablativas, a técnica
Lattice representa um avango significativo na

abordagem terapéutica utilizando radioterapia em
pacientes paliativos (10).

A técnica LRT pode ser administrada utilizando
feixes de fétons com técnicas moduladas, como a
radioterapia de intensidade modulada (IMRT,
Intensity-Modulated Radiation Therapy) e a terapia
de arco modulado volumétrico (VMAT, Volumetric
Modulated Arc Therapy), feixes convergentes
acionados por robdés ou feixes de particulas
carregadas (1).

A técnica IMRT utiliza multiplos feixes de radiagéo
com diregdo estatica e intensidade modulada. Na
técnica VMAT, o aparelho de radioterapia gira em
torno do paciente enquanto a intensidade do feixe
de radiagdo é modulada em tempo real, permitindo
que a dose seja entregue em um ou mais arcos, em
vez de multiplos feixes de radiagdo. Isso torna o
tratamento mais eficiente, reduzindo o tempo
necessario para a sessao de radioterapia (11).

De acordo com o relatério RT2030, em 2019, a
média nacional de atendimento por maquina foi de
565 pacientes, no Brasil. Evidencia-se também que,
na regido Norte, a quantidade de pacientes por
maquina é de 471, significativamente abaixo da
média nacional anual. Isso pode ser atribuido as
dificuldades logisticas decorrentes das grandes
distincias e a limitada acessibilidade aos
diagnésticos de neoplasias, segundo o relatdrio.
Além da apresentagdo dos dados acerca da
realidade brasileira em relagdo ao acesso a
radioterapia, geral e estratificados por estados, o
relatério apresenta também, dados sobre o nivel
tecnoldgico que os servigos de radioterapia no pais
possuem (12).

Sabe-se que a tecnologia de teleterapia
tridimensional representa a forma mais basica entre
as tecnologias de radioterapia atualmente
disponiveis. A busca por atualizagdo em um servigo
pode ser caracterizada pela introducido de IMRT,
representando a primeira etapa de evolugao
tecnolégica dentro da teleterapia. Conforme
documentado, 51% dos servigos de radioterapia no
Brasil dispunham de IMRT para aplicagdo dos
tratamentos, em 2019. Em contraste, a utilizagdo da
técnica VMAT foi ainda mais limitada, com apenas
33% dos servigos alcangando esse nivel tecnoldgico
(12). Esses dados destacam a necessidade continua
de avangos tecnoldgicos e a implementagao eficaz
dessas inovacbes nos servigos de radioterapia do
pais.

Consoante com os pontos apresentados, este
estudo tem o objetivo de avaliar a viabilidade e
entrega do tratamento Lattice com a técnica IMRT
em comparagao com a VMAT.

2. Materiais e Métodos

Um conjunto diversificado de dez casos,
abrangendo neoplasias em varios sitios anatdémicos,
dispostos na Tabela 1, foi submetido ao
planejamento utilizando VMAT com a aplicagéo da
técnica Lattice. Este processo, realizado por meio do
software Eclipse v13.6 com o algoritmo de célculo
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AAA (Analytical Anisotropic Algorithm) v.13.6.23 da
Varian, foi explorado em um estudo anterior na
instituigéo (13).

Tabela 1. Sitios de tratamentos com nimero de esferas e volume
absoluto do GTV, para cada um dos casos selecionados.

Sitio N° de esferas Volume GTV (cc)

Cabega e Pescogo 9 2446
Pulméao 9 90,1
Abdbémen 10 335,8
Toérax 13 282,6
Pulmao 22 442,0
Ombro 27 712,3
Cabega e Pescogo 27 960,2
Escapula 27 1124,5
Coxa 35 802,3
Gluteo 54 1734,5

Fonte: O autor (2024).

A partir dos resultados positivos e validagao
obtida durante este trabalho, a técnica Lattice foi
implementada nas praticas de radioterapia da
instituicdo. O conjunto representativo de casos,
parte integrante da pesquisa anterior conduzida na
instituicdo, enriqueceu a compreensdo dos
beneficios e desafios inerentes a aplicacido da
técnica VMAT para a implementagdo pratica da
técnica Lattice.

No presente estudo, uma versao IMRT foi
elaborada para cada caso planejado anteriormente
com VMAT, utilizando-se um numero suficiente de
campos para gerar distribuicbes de dose analogas, a
partir da otimizagdo dos planos VMAT, e com
objetivo de minimizar as doses nos OARs. Sob a
Otica de alcangar os mesmos objetivos dosimétricos
nos vales, foi criada uma estrutura auxiliar
denominada “_Vale esferas”, ilustrada na Figura 1,
recortada da borda externa do PTV com margem de
1,6 cm e do interior das esferas com 0,5 cm. Essa
estrutura possibilitou reprodutibilidade  para
otimizagdo e avaliagdo do objetivo dosimétrico para
essas regides em todos os 10 pacientes que foram
replanejados, através da normalizagdo dos planos
de forma a manter a dose média no “ Vale esferas”
idéntica entre as opgdes IMRT e VMAT.

Figura 1. Estrutura “_Vale esferas” posicionada no interior do
volume alvo.

Utilizou-se a disposicdo prévia dos picos, que
seguiu o protocolo de estruturas esféricas com
didmetro de 1,2 cm e com distancia de centro a
centro de 3 cm, com até 5 mm da periferia do GTV e
com uma distancia minima de 1 cm dos 6rgéos de
risco (OAR, Organs at Risk). (13)

Assim como no estudo anterior, a técnica Lattice
foi utilizada apenas na fragao inicial, com prescricao
de 5 Gy no volume alvo e com a dose ablativa de 14
Gy nas esferas dispostas dentro do GTV. As quatro
fracdes adicionais tiveram dose prescrita de 5 Gy no
alvo.

Apbs os planejamentos, foi realizada a soma das
cinco fragbes. Obteve-se as razdes entre as doses
especificadas pelo DVH (Dose Volume Histogram) e
as doses limites para cada um dos parametros
publicados por Timmermann (14) para tratamentos
hipofracionados com 5 fragcbes. A diferenga entre
essas razdes encontradas nos planos de IMRT e
VMAT foi obtida para cada parametro, e desse
conjunto de valores foi encontrada a mediana e o
desvio maximo, como indicativos da diferengca de
doses entre as técnicas.

Os indices de qualidade sob andlise abrangeram o
indice de conformidade (Cl, Conformity Index),
unidades monitoras (MU, Monitor Units), bem como
as doses médias de pico e vale. O CIl é a razdo
entre o volume tratado com a isodose de prescri¢ao
e o volume alvo (15), foi avaliado o volume da
isodose de 34 Gy da soma dos planos com o volume
das esferas.

Com os planejamentos em IMRT realizados e, a
partir dos controles de qualidade especificos dos
pacientes (PSQA, Patient Specific  Quality
Assurance), foi conduzida uma avaliagdo gama
global dos planos (16) e comparada com a avaliagéo
prévia dos planos de VMAT, utilizando o EPID como
detector planar no acelerador linear Trilogy (Varian).
Utilizou-se os parametros protocolados pela
instituicdo para andlise gama de planos VMAT:
diferenca de dose (Dose Difference, DD) de 4%,
distancia de concordancia (Distance to Agreement,
DTA) de 4 mm e Threshold de 20%.

Para determinagéo do tempo de feixe ativo (Beam
on) previsto para a primeira fragao dos planos VMAT,
utilizou-se o TPS (Treatment Planning System) no
momento da aprovagao do planejamento com fator
multiplicador do tempo = 1 e obteve-se o tempo de
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feixe ativo. Para os planos IMRT, calculou-se a razao
das unidades monitoras totais pela taxa de dose
utilizada. Além da duragao do feixe ativo, foram
também analisados o0 numero de unidades
monitoras na primeira fragdo de ambas as técnicas,
€ a razao entre as unidades monitoras de IMRT e
VMAT foi calculada.

2.1. Questbes Eticas e Legais

O projeto foi submetido ao Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da unidade | do Instituto Nacional
de Cancer (INCA), enviado ao sistema
"PLATAFORMA BRASIL" e aceito com o numero de
registro, 6.125.927.

3. Resultados

Os resultados foram detalhados por meio da
normalizacdo da dose média na estrutura “ Vale
esferas” nos planos de IMRT, sendo equivalente a
dose média na mesma estrutura nos planos VMAT,
com o valor médio de 7,47 Gy. Para os planos
VMAT, a média do CI foi de 1,19 + 0,24, em
comparagao com 1,85 + 0,27 para os planos IMRT.

A dose média no pico para os planos VMAT foi de
14,16 + 0,84 Gy, enquanto que para o0s
planejamentos IMRT o valor foi de 14,77 + 0,51 Gy,
evidenciando uma diferenca percentual de +4,1%.

Além disso, a média de MU para os planos VMAT foi
de 4228 + 1126 MU, em contraste com 15713 +
2818 MU para os planejamentos IMRT. A partir
desses dados, foi calculada a razdo de MU entre as
técnicas IMRT e VMAT, resultando em 3,7.

A média de pontos aprovados na avaliagdo Gama
para os planejamentos da técnica VMAT foi de 96,3
+ 2,0 %. Similarmente, a média para os planos com
a técnica IMRT foi computada em 97,3 + 0,9 %
avaliados sob os mesmos parametros da avaliagao
gama.

O tempo médio de exposigao ao feixe previsto para
os planos de VMAT foi de 7 + 2 minutos, ao passo
que para os planos de IMRT, a média foi de 26 + 5
minutos. Apresentando desta forma, um tempo de
feixe ativo para a técnica IMRT, aproximadamente
3,6 vezes maior que a técnica VMAT.

Na Figura 2, sdo visualizados os perfis de dose
diagonais em um corte axial com varias esferas,
onde é possivel visualizar a similaridade entre as
distribuicbes de dose em um corte da tomografia do
paciente utilizada para o planejamento da técnica
Lattice na primeira fracao.

Os resultados das doses absorvidas pelos érgaos
de risco podem ser vistos na Figura 3, e a partir da
andlise estatistica das discrepancias dos dados foi
obtida uma mediana de -0,2% e uma variagao
maxima de 24,4%.

— IMRT Lattl
— RA Latt: T

9.36048
Distancia [cm]

Figura 2. Perfis de dose diagonais em um corte axial do volume de um paciente para a técnica IMRT e VMAT.
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Figura 1. Razédo da dose em relagéo aos respectivos limites dos érgdos para os 10 casos agrupados por localizagdo anatémica. Todos
0s orgaos associados aos sitios préximos ao volume alvo séo apresentados para cada técnica, IMRT e VMAT. A linha horizontal

vermelha define o valor limite de dose estabelecido pela literatura para os OARs (14).

4. Discussao

Associagéo Brasileira de Fisica Médica ®



Revista Brasileira de Fisica Médica (202X) XX:YYY

Os resultados apresentados revelam uma analise
abrangente e detalhada das comparagbes entre as
técnicas de VMAT e IMRT na aplicagado da técnica
Lattice. A normalizagdo da dose média na estrutura
“ Vale esferas” permitiu uma avaliacdo direta,
destacando discrepancias no indice de
conformidade, dose média no pico, unidades
monitoras e na apresentacao da avaliagdo gama.

A diferenca no CIl, expbe a limitagcdo de
conformacdo do IMRT em relagdo ao VMAT em
restringir tdo bem a dose de prescrigdo ao alvo, o
que é fortemente dependente do nimero de campos
e da geometria de incidéncias de campos para
alcancar o objetivo.

A analise da razdo entre as doses médias nos
picos revela discrepancia de +4,1%, indicando uma
leve variacdo na distribuicdo de dose de prescricao
entre as duas técnicas, sendo ambas eficientes em
conseguir dose média acima da prescrigéo de 14 Gy.

Observa-se que, apesar da necessidade de uma
quantidade 3,7 vezes maior de MU e de um tempo
de feixe ativo maior em aproximadamente 3,6 vezes
que os planos em VMAT, o IMRT destaca-se pela
sua comparabilidade na entrega do tratamento,
demonstrando eficacia equiparavel ao VMAT.

Avaliados sob as mesmas condi¢cbes de irradiagao,
incluindo configuragdo, detector e paradmetros
dosimétricos para a avaliagdo gama, os planos
gerados pela técnica IMRT exibiram o resultado da
média de aprovacdo satisfatérios e comparaveis a
média dos planos VMAT, e esses resultados indicam
uma ligeira superioridade na precisdo da IMRT.
Esses resultados evidenciam que o acelerador linear
realiza a entrega com fidelidade das distribui¢cdes de
dose planejadas, atendendo ao elevado nivel de
modulagdo exigido para a aplicagdo da técnica
Lattice.

A anadlise detalhada das doses nos 6rgaos de
risco, proporciona uma visdo abrangente sobre a
eficacia comparativa das técnicas IMRT e VMAT. A
avaliacdo das doses nos 6rgaos de risco, como
mostra a Figura 1, revela uma comparabilidade
significativa nas doses recebidas pelos o6rgaos,
indicando um desempenho semelhante entre as
duas abordagens. A analise estatistica das
discrepancias nas doses absorvidas pelos 6rgaos,
indica a auséncia de diferenca estatisticamente
significativa entre eles, este resultado sugere que
ambas as abordagens sao capazes de garantir
niveis adequados de protecdo aos 6rgdos de risco
analisados na aplicacdo da técnica Lattice. J& para
0s 6rgaos com os limites excedidos, algas intestinais
e pulmdao, os mesmos excediam os limites
recomendados pela literatura nos  planos
convencionais, sem a aplicagao da técnica Lattice,
como pode ser verificado no artigo publicado (14). A
observacgao de doses além dos limites estabelecidos
para esses Orgaos ressalta a necessidade de
consideragbes adicionais no  planejamento
radioterapico, e a particularidade da otimizacao das
técnicas IMRT e VMAT para casos especificos,
visando uma melhor adequacdo aos limites de
tolerancia desses 6rgéaos criticos.

No geral, esses resultados sugerem que ambas as
técnicas tém suas vantagens e desvantagens, e a
escolha entre VMAT e IMRT deve ser feita com base
nas necessidades clinicas especificas, eficiéncia do
tratamento, disponibilidade de tecnologia, qualidade
e necessidades clinicas. Esta analise fornece uma
contribuigdo valiosa para a compreensdao das
caracteristicas distintas dessas abordagens na
radioterapia, permitindo uma tomada de decisao
informada para a escolha da técnica mais
apropriada em diferentes contextos clinicos para a
aplicagdo da técnica Lattice. E importante ressaltar
que, havendo a disponibilidade das técnicas IMRT e
VMAT, recomenda-se a utilizagdo de VMAT devido
ao menor tempo de tratamento em comparagao com
a IMRT.

5. Conclusoes

Este estudo sugere a potencial equivaléncia dos
planos de Radioterapia Espacialmente Fracionada
com a técnica Lattice utilizando IMRT versus VMAT
em termos de qualidade dosimétrica, conforme
indicado pela variagao de 4,1% na dose média dos
picos quando a dose média nos vales foi mantida
constante através da normalizagdo dos planos, e da
mediana de -0,2% na diferenga entre as doses
recebidas pelos OARS normalizadas pelos limites de
dose. A qualidade da execugdao das técnicas foi
comparavel, como evidenciado pelos percentuais
médios de pontos aprovados na avaliagdo gama da
dose medida no EPID versus a planejada, de 96,3
2,0 % para VMAT contra 97,3 £ 0,9 % para IMRT.

O estudo evidenciou uma maior dificuldade de
conformacdo da dose prescrita as esferas utilizando
IMRT, através da analise do indice de conformidade,
cujo valor médio dos planos aumentou de 1,19
0,24 com VMAT para 1,85 + 0,27.

A maior limitagdo encontrada foram os aumentos
dos numeros de MU e dos tempos de feixe ativo por
fatores de 3,7 e 3,6 associados ao IMRT, em relacao
ao VMAT, que sao atribuidos a um maior aporte de
campos necessarios para alinhamento com as
correlagdbes de dose no vale, utilizando a
metodologia aplicada no estudo.

A uniformidade nas doses identificadas na
preservagdo dos o6rgaos criticos oferece uma
perspectiva satisfatoria, destacando a capacidade
da técnica IMRT comparavel ao VMAT em atender
aos requisitos de preservagcdo desses 6rgéos na
utilizagdo da técnica Lattice. Esses resultados sao
particularmente significativos, pois reforcam a
seguranca e a efetividade do IMRT no que se refere
a minimizacdo da exposi¢cao dos 6rgéos de risco a
radiacdo, promovendo, assim, uma abordagem mais
segura e personalizada no tratamento radioterapico
com a aplicagao da técnica.
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