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RESUMEN

El presente Proyecto de Investigacién tuvo como propdsito desarrollar una simulacion que
permita la manipulacion y estudio de los efectos producidos de la interaccidn de la sangre con la
radiacion ionizante, utilizadas en el diagndstico y tratamiento de enfermedades oncoldgicas,
neuroldgicas cardiovasculares. Para lo cual se desarroll6 un fantoma antropomorfo con los
organos radiosensibles (cerebro, ojos, corazén, pulmoén, higado, rifiones, estomago) y se
especifico el sistema cardiovascular. Considerando a la pierna como 6rgano fuente y al coagulo
de sangre como ¢rgano blanco; se definié pardmetros iniciales de la simulacion para el
radiofarmaco Cs-137 y F-18 con actividades de 2200 curies y 15 milicuries respectivamente de
la cual se extrajo histogramas y los perfiles de dosis de profundidad. La simulacion se realizé en
el software Geant4 ampliamente utilizado en diversas areas aplicadas a la fisica médica. Mediante
los arreglos de detectores de voxeles de 1 milimetro ubicados en el 6érgano blanco del fantoma se
determind la dosis de radiacion que Ileg6 al coagulo de sangre. Como resultado, se obtuvo que la
dosis absorbida por el coagulo de sangre de 3,85E-11 Grays (Gy) para la fuente de Cs-137 y
7,0998E-12 Gy para el F-18 respectivamente. Se concluye que el valor de la dosis absorbida por
la sangre se encuentra por dejado de 0,3 Gy establecidas por la Comision Internacional de
Proteccion Radiolégica donde se registran los cambios producidos por la radiacién ionizante en
la sangre. Se sugiere su aplicacion en pruebas in vitro con la actividad irradiada, de modo que se
pueda utilizar para el diagnostico y tratamiento de patologias de la sangre como son la trombosis

venenosa profunda y la tromboembolia pulmonar.

Palabras clave: < GEANT4 (SOTFWARE)>, <RADIACION IONIZANTE >, < SANGRE>,
<COAGULACION>, <GLOBULOS R0OJOS>, <GLOBULOS BLANCOS >, <PLAQUETAS >,
<PLASMA >

1857-DBRA-UTP-2022
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SUMMARY/ABSTRACT

The purpose of this research project was to develop a simulation that allows the manipulation and
study of the effects produced by the interaction of blood with ionizing radiation, used in the
diagnosis and treatment of oncological, neurological, and cardiovascular diseases. For this
purpose, an anthropomorphic phantom was developed with the radiosensitive organs (brain, eyes,
heart, lung, liver, kidneys, stomach) and the cardiovascular system was specified. Considering
the leg as the source organ and the blood clot as the target organ; initial simulation parameters
were defined for the radiopharmaceutical Cs-137 and F-18 with activities of 2200 curies and 15
millicuries respectively from which histograms and depth dose profiles were extracted. The
simulation was performed in the Geant4 software widely used in various areas applied to medical
physics. Using 1 millimeter voxel detector arrays placed on the target organ of the phantom the
radiation dose to the blood clot was determined. As a result, the dose absorbed by the blood clot
was 3,85E-11 Grays (Gy) for the Cs-137 source and 7,0998E-12 Gy for the F-18 respectively. It
is concluded that the value of the dose absorbed by the blood is below the 0,3 Gy established by
the International Commission Radiological Protection where the changes produced by ionizing
radiation in the blood are recorded. Its application in in vitro tests with irradiated activity is
suggested, so that it can be used for the diagnosis and treatment of blood pathologies such as deep

venous thrombosis and pulmonary thromboembolism.

Keywords: < GEANT4 (SOTFWARE)>, <IONISING RADIATION>, <BLOOD>,
<COAGULATION>, <RED CELLS>, <WHITE CELLS>, <PLATELETS>, <PLASMA>.

Lic. Carmita Eulalia Rojas Castro
0602890469
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INTRODUCCION

En la actualidad existe varios avances en la practica de la irradiacion de la sangre, cuyo objetivo
es estimar una dosis apropiada para poder usarla al irradiar componentes sanguineos. Cuando la
sangre es sometida a una fuente de radiacion ionizante (RI) hay una disminucion de los globulos
rojos, blancos y las plaquetas, debido a que el sistema hematopoyético (células madre), son las
células més sensibles a la radiacion, en este caso los efectos dependeran de la actividad a cual sea
expuesta (Chiluiza, 2020).

Organismos como la International Atomic Energy Agency (IAEA) y la Comision Internacional
de Proteccion Radiolégica (ICPR) han establecido una dosis limite con la finalidad que las
investigacion sobre la RI en la sangre se encuentren dentro de estos valores establecidos, porque
a dosis muy grandes se puede dafiar el corazdn y los vasos sanguineos (sistema cardiovascular),
el cerebro y la piel y existe probabilidad de desarrollar cancer las mismas que pueden ser fatales
al momento de aplicar en pacientes que presenten patologias como la trombosis venosa profunda
(TVP) y tromboembolia pulmonar (TP) (Hernandez, 2020).

El avance de la ciencia y tecnologia ha proporcionado herramientas como Geant4 que permiten
desarrollar analisis mediante simulacion de la interaccién de la radiacion con la materia, y ha
facilitado evaluar la dosis que se administra sobre la sangre, cuya aplicabilidad sea para la
prevenciony tratamiento minimamente invasivo para deshacer coagulos de sangre anormales en
los vasos sanguineos y ayudar a mejorar el flujo de sangre y prevenir dafios en tejidos y 6rganos
ocasionadas por la TVP y TP. Sin tratamiento, los bloqueos en los vasos sanguineos debido a
trombosis 0 embolia pueden provocar la pérdida de érganos o extremidades, lo que puede poner
en peligro la vida del paciente (Radiological Society on North America, 2020, parr. 3).

La irradiacion de la sangre puede mejorar en gran medida el flujo sanguineo, puede reducir o
eliminar los sintomas y los efectos relacionados sin cirugia invasiva adicional. Es una forma
segura y muy eficaz de restaurar la circulacion bloqueada por un coagulo. Es menos invasiva que
la cirugia abierta tradicional y tiene una estancia hospitalaria relativamente més corta. La cantidad
de sangre que se pierde es menor que la de la cirugia tradicional y no hay una incision quirurgica
evidente. No se requiere incision quirdrgica: solo una pequefia incision en la piel, no se requieren
puntos de sutura, estos beneficios son para precautelar la salud y el bienestar de los pacientes

(Radiological Society on North America, 2020, parr. 32).



ANTECEDENTES

A partir del afio 2000, el Comité Cientifico de las Naciones Unidas para el Estudio de los Efectos
de las Radiaciones Atdmicas (UNSCEAR), ha mencionado que “los cambios producidos por la
radiacion ionizante en la sangre se produciran en las células irradiadas como consecuencia del
dafio en el ADN no reparado”. De esta manera cuando el acido desoxirribonucleico (ADN) se
dafia por la radiacion, las enzimas internas del nucleo celular intentan reparar el dafio, cuando la
reparacion enzimatica es eficiente las funciones celulares vuelven a la normalidad. Por otra parte,
cuando la reparacion es fallida o incompleta, la célula puede morir o sufrir alteraciones, pérdida
de informacion genética (mutacion y aberracion cromosdmica) y el desarrollo de cancer inducido
por la radiacion” (Comité Cientifico de las Naciones Unidas para el Estudio de los Efectos de las Radiaciones
Atémicas (UNSCEAR, 2000a, pp.2-9).

La RI deposita energia en particulas cargadas cuando estan en movimiento dentro de las células
y, las radiaciones de diferente calidad pueden dividirse arbitrariamente en escasamente ionizantes,
o0 de baja transferencia de energia linear (low-LET), y densamente ionizantes (high-LET).

Por otra parte, Pinto en el 2009, realiz6 una investigacion sobre la Rl como terapia contra el cancer
con el objetivo de conocer el dafio en el ADN de cadena sencilla y doble, producido por la
radiacion ionizante de los rayos X al interactuar con ADN inverso en el agua a diferentes dosis
medidas en Gy, emplearon una energia inicial de 17.6 KeV, fue fundamental conocer el dafio
indirecto causado por electrones libres en el agua. Se obtuvo informacién de la distribucion
espacial de esos electrones a partir de una simulacion en Geant4; se disefié rayos con trayectorias
aleatorias tridimensionales aplicando el método Monte Carlo (MC). Para la confirmacion
experimental se irradi6 ADN sumergido en agua con una unidad de rayos X en un blanco de
Molibdeno (Mo), se observé y cuantificé el nivel del dafio por Microscopia de Fuerza Atémica
(AFM), en la que se obtuvo una relacion directa entre el dafio y la dosis de radiacion en la
simulacién y experimentacion y se concluyd que para una energia de 17.6 KeV, deterioro por
interaccion se presente a partir de dosis muy bajas, pero el dafio mutagénico aparece a partir de
los 17 Gy (2014, pp.4-5).

Del mismo modo Bustamante (2019, p.3) realizd un estudio cuantitativo descriptivo en 40
trabajadores de un centro de diagndéstico por imagenes de la ciudad de Cuenca, para determinar
las alteraciones en las células sanguineas causadas por RI. Se tomaron muestras de sangre que
fueron sometidas a pruebas clinicas como son biometria hematica completa y conteo de
reticulocitos, éstas exponen valores hematoldgicos y de reticulocitos dentro de parametros
normales. Sin embargo, cabe recalcar que los valores de eritrocitos, hemoglobina, hematocrito y
plaquetas son mayores en los hombres que en las mujeres y se aprecia un descenso en el nimero

de plaquetas conforme la edad del trabajador aumenta (Chiluiza, 2020b, p.10).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En diversos estudios precedentes se ha enfatizado que la exposicién a radiaciones ionizantes,
incluso a bajas dosis genera una alteracion en las diferentes componentes sanguineas. Estos
efectos producidos pueden ser abordados desde dos puntos de vista; empleo para el diagnostico y
evaluacion hematoldgica, gastrointestinal y muscular, o también puede producir efectos dafiinos
tanto en la salud de las personas como al ambiente (Chiluiza, 20214, p.1).

Luego de la exposicion se reduce la cantidad los globulos blancos (leucocitos), glébulos rojos
(eritrocitos) y plaquetas (trombocitos), como consecuencia de la elevada radiosensibilidad de los
precursores hematopoyéticos (células madre) que son las mas sensibles a la radiacion por lo tanto
son proliferas a reaccionar con las biomoléculas (ADN, proteinas y lipidos) ocasionando dafios a
los componentes celulares, llegando a producir la muerte celular (Chiluiza, 20214, p.1).

Mediante este trabajo se busca evidenciar cuantitativa y cualitativamente los cambios producidos
por la Rl en la sangre de pacientes que presenten un cuadro de eventos tromboembolicos
venenosos profundos (TVP), es decir, codgulo de sangre anormal que se forma en las arterias o
venas; alteraciones en la pared vascular, cambios en las caracteristicas de flujo sanguineo y
alteraciones en la sangre (Motta y Cardozo, 2016, p.14).

Se considera que la TVP y la tromboembolia pulmonar (TP), son las patologias mas frecuentes
de las tromboembolias que dan origen a un alto grado de morbilidad en pacientes tanto clinicos
como quirdrgicos, con necesidad o no de hospitalizacién. En el Ecuador se ha reportado que estas
anomalias representan del 5 al 10% de muertes hospitalarias (Flores, 2017, p.4). Se empleard una
simulacién en Geant4 porgue es una herramienta que permite la simulacién de la interaccion
radiacion-materia e implementa una estructura basada en la programacion orientada a objetos

permitiendo enfocar el algoritmo de célculo al manejo del método Monte Carlo.



JUSTIFICACION

Los cddigos de simulacion de Geant4 han probado ser una herramienta precisa para realizar
calculos de dosis o para la descripcion detallada sobre el comportamiento de los detectores de
radiacion gracias a su flexibilidad y funcionalidad. Para el desarrollo de la presente investigacién
se empled la herramienta GAMOS que nos permite tener acceso y aprovechar las caracteristicas
de Geant4.

La simulacion de la sangre se realiz6 mediante el método de Monte Carlo bajo el codigo de
programacion Geant4 porque es una de las técnicas precisas para estimar la dosis en un medio
bioldgico, ademés emplean nimeros aleatorios y las distribuciones de probabilidad que permite
alcanzar la incertidumbre que va a depender del nimero de particulas simuladas. Por lo tanto,
permite la determinacion de la cantidad de dosis absorbida luego de una exposicion a la radiacion
ionizante.

Este método computacional contribuye a la optimizacion y prevencion radioldgica durante una
exposicion a un radiofarmacos para lo cual, un control en la calidad de los componentes
sanguineos es de vital importancia porque evaltan las condiciones morfoldgicas de las series rojas
y blancas en 5.000.000 por mm?y de 5.000 a 8.000 mm? respectivamente (Piaggo y Paseyro, 2021a,
pp. 32-33).

Se considera la necesidad de los pacientes de contar con tratamientos mas eficientes para la 6ptima
recuperacion de sus dolencias y para tener una baja repercusion de los efectos secundarios es
necesario el conocimiento de mapas de dosis absorbida en la sangre en pacientes que recibieron
tratamientos con radiaciones ionizantes.

Cuando se registran estados patoldgicos existe la presencia de modificaciones; de volumen, forma,
afinidad cromatica, persistencia del ndcleo o de residuos nucleares. Por lo tanto, luego de que un
paciente se somete a un tratamiento con radiacién ionizante existe la posibilidad que la sangre
haya absorbido cierta cantidad de dosis que afecte a cada uno de los componentes sanguineos
(glébulo rojo, glébulo blanco y plaquetas) ocasionando la aparicion de células cancerigenas.
(Piaggo y Paseyro, 2021b, pp. 34).

Una forma de verificar la presencia de células cancerigenas es a través de marcadores con
radiois6topos emisores de positrones como el 8F, que se unen a las grandes moléculas de las
células cancerosas con una baja concentracién de oxigeno, las cuales se detectan con una
tomografia por emision de positrones (TEP) que ayuda en el tratamiento como también pronostica

si el cancer puede volver luego del tratamiento (Instituto Nacional del Cancer (INC), 2021, pérr.1(Instituto
Nacional del Céncer (INC), 2021, parr.1(Instituto Nacional del Cancer (INC), 2021, parr.1(Instituto Nacional del
Céncer (INC), 2021, parr.1). De esta manera se puede emplear *¥’Cs que son usados para irradiar la

sangre y los componentes sanguineos antes de la transfusion con el fin de evitar la proliferacion



de ciertos tipos de linfocitos T que pueden inhibir la respuesta inmunitaria y causar la enfermedad
de injerto contra huésped (Hernandez, 2015, p.1).

Este estudio tiene relevancia porque el pais cuenta con varias Unidades de Medicina Nuclear
donde se podria llevar a cabo la experimentacion empleando las dosis absorbidas que se obtienen
de simulacién lo cual permitira estudiar en profundidad los cambios producidos en la sangre por

la radiacidn ionizante, permitiendo la aplicabilidad para el tratamiento de TVP y TP.

OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

OBJETIVO GENERAL

o Determinar los cambios producidos por la radiacion ionizante en sangre mediante una

simulacion en Geant4

OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Estudiar los efectos de la interaccion de la radiacion ionizante con la sangre que se espera
obtener de la simulacion en Geant4.

o Estimar la dosis absorbida de *’Cs para un control de coagulacion de los componentes
sanguineos mediante una simulacion de Geant4.

o Analizar los datos obtenidos de la simulacién mediante una comparacion de dosis

absorbida con el 8F.



CAPITULO |

1. MARCO TEORICO REFERENCIAL

1.1. Radiacion ionizante

La radiacion ionizante es una forma de energia que tiene la capacidad de producir iones para
agregar o separar un electron de un dtomo de modo que se rompen los enlaces atomicos que
mantiene unidas las moléculas de las células. De la misma forma puede producir iones que un
electron salte de su Orbita interna a una externa (Sprinberg y Lema, 2011, pp. 15-17)).

La capacidad de ionizacion de las particulas elementales es proporcional a la energia, mientras
que la capacidad de penetracion es inversamente proporcional al tamafio de la particula. Se puede
clasificar como directas e indirectas. Las directas provienen de fuentes naturales como el agua, la
vegetacion, la corteza terrestre etc. En cambio, las indirectas son producidas por particulas sin
carga que tiene una energia superior a los 10 keV (rayos x y gama) y todos los neutrones (Cherry,
2018b, pp. 2-3).

1.1.1. Particulas indirectamente ionizantes

Son particulas sin carga como los rayos gamma (y), fotones o neutrones, las cuales transfieren
toda o parte de su energia a los electrones dentro de un medio, de esta manera, generan largas
interacciones (efecto fotoeléctrico, efecto Compton, produccién de pares). Los electrones
secundarios resultantes se comportan de manera similar a los electrones rapidos, es decir, pierden
su energia a una velocidad menor y siguen un camino mucho mas tortuoso a través de los
materiales absorbentes. La deposicion de energia en la materia por radiacién indirecta es, por lo

tanto, un proceso de dos pasos. (Chiluiza, 2020b, p.5).

1.1.2. Interaccidn de la radiacion ionizante con la materia

La Rl al tener la capacidad de ionizar y excitar &tomos puede interactuar con la materia. Entre las
radiaciones ionizantes tenemos los rayos y, rayos X, electrones rapidos, particulas cargadas
pesadas (protones, deuterones), neutrones. De esta manera por su naturaleza de interaccion se
clasifican en directamente ionizante (particulas con carga eléctrica) y radiacion indirectamente
ionizante (particulas eléctricamente neutras). Los fotones durante su recorrido en un medio tienen
una probabilidad de interaccion de u por unidad de longitud la cual va a depender de la energia y

del medio que atraviesan. Este recorrido se expresa en la ecuacion 1. (Bernui de Vivanco, 2021a, p.7).



U =1+ K+ o0g (1)

Donde 1, k, o representa las probabilidades de interaccion de los efectos fotoeléctricos, Compton,
produccion de pares, produccion de Rayleigh por unidad de longitud recorrida respectivamente.

(Bernui de Vivanco, 2021a, p.7).
1.1.3. Probabilidad de interaccion de los efectos fotoeléctricos.

Cuando un fotén interactta con el efecto fotoeléctrico se libera un electron fuertemente ligado,
luego de esto, el fotdn de esta interaccion desaparece. La energia cinética del fotoelectron viene

dada como (Bernui de Vivanco, 2021b, p.8):
T = hv— Eb ( 2)

Donde hv es la energia del fotdn incidente y E,, es la energia ligada al electron. Por lo tanto, la
probabilidad de interaccién mediante el efecto fotoeléctrico depende de la energia del foton y del
medio que atreviese. El coeficiente masico de atenuacion para el efecto fotoeléctrico cumple con

la siguiente relacion (Bernui de Vivanco, 2021b, p.8):

2= ()

e Fotoelectron

Potbiti expulsado

incidene ’9"

Figura 1-1: Efecto fotoeléctrico.
Fuente: (Hernandez, 2021).



1.1.4. Efecto Compton

Para este efecto el fotdn entrega parte de su energia a un electron que se encuentra ligado

débilmente. Por lo tanto, la energia cinética que adquiere el electrén esta dada como:

T=hv—h (4)

Donde hv y hv' son las energias del fotdn antes y después de la interaccion. Entonces el
coeficiente masico de atenuacién para el efecto Compton es independiente del nimero atbmico Z

del material predominante cuya energia esta en kiloelectrovoltio (keV) (Bernui de Vivanco, 2021a,

p.7).

Figura 2-1: Representacion del efecto Compton.
Fuente: (CSN, 2013, p.6).

1.1.5. Produccién de pares

Este efecto se da cuando el foton absorbe toda su energia en la produccién de un par electron-
positron cuyas energias cinéticas son T~ y T+ respectivamente. Es importante considerar que el
electrén y el positron no necesariamente reciben la misma cantidad de energia, pero se puede

tener una energia promedia como (Bernui de Vivanco, 2021b, p.8):

_ hv—1.022MeV
T = > (5)




Fotdn incidente e
electron

0.511-MeV Aniquilacién del foton

Figura 3-1: Produccidn de pares.
Fuente: (Hernandez, 2021).

Un foton debe tener una energia minima de 1.022 Megaelectronvolvtio (MeV) para producir pares,
ademas la probabilidad de produccién de pares aumenta de acuerdo con la energia del foton y del
Z del material. Si el foton sufre una interaccion Rayleigh se dispersa por lo tanto no se produce
la ionizacion. Entonces, la capacidad de penetracion de los fotones aumenta con su energia, es
decir si u disminuye. Caso similar ocurre con el ser humano, segln su energia un haz de fotones
puede interaccionar superficialmente (piel) o interaccionar con los érganos internos (Bernui de
Vivanco, 2021c, p.9).

Sabemos que la interaccidn de la radiacion ionizante generalmente va a depender de las energias
del fotén y del Z de la materia. La figura 1, ejemplifica las regiones de las tres principales
interacciones predominantes. Si el tipo de interaccion predominante es la de Compton se generara
radiacion dispersa, es decir se generan fotones en diferentes direcciones a causa de la interaccion;
en cambio si el predominio es del efecto fotoeléctrico indica que existe mayor absorcion de la

radiacién (Bernui de Vivanco, 2021c, p. 9).

Nimero atémico
del absorbente

120
100
I Predomina el efecto Predomina lo produccion
801 fotoeléctrico de pares
60F
40+
Predomina el efecto
20 Compton Energin
del foton
0 . : :  (MeV)
0,01 0,1 1 10 100

Gréfico 1-1: Regiones de interaccion de radiacion ionizante.
Fuente: (Cherry, 2021, p. 2).



1.2.  Sangre

Es un tejido liquido de color rojo debido a la presencia de hemoglobina en los hematies y se
encarga de desplazar por todo el organismo a través de los capilar, venas y arterias del sistema
vascular cuyo color varia del rojo claro, rojo brillante, rojo oscuro por lo cual depende del estado
de oxigenacion la misma que se encuentra contenida en los vasos sanguineas y en las cavidades
cardiacas. Estd compuesta por una porcion liquida llamada plasma misma que tiene 3 tipos de
elementos celulares: los glébulos rojos (eritrocitos), glébulos blancos (leucocitos) y las plaquetas
(trombocitos). Los elementos formes representan el 45% del volumen total de la sangre conocida
como hematocrito, del mismo modo el 55 % de la porcion restante se denomina plasmocito (Avila,

2021a, p.264).

1.2.1. Funciones de la sangre

Las funciones que realiza la sangre dependen de las células como del plasma entre estas funciones

tenemos:

1.2.1.1. Funciones celulares

Dentro de estas funciones celulares tenemos: transporte de gases, distribucion de células de
defensa (inmunidad celular), distribucion de plaquetas (hemostasia primaria), distribucion de

células madre (stem cells) y la reparacion de lesiones vasculares y tisulares (Avila, 2021a, p.264).

1.2.1.2. Funcién plasmatica

Entre las funciones plasmaticas se destacan: transporte de nutrientes, de iones, de hormonas, de
anticuerpos y complemento (inmunidad hormonal), de sustancia de desechos, regulacion de

medio interno (homeostasis) y la hemostasia (Avila, 2021a, p.264).

1.2.2. Composicion de la sangre

La sangre esta formada por dos fases una solida (glébulos rojos, glébulos blancos y plaquetas) y
una fase liquida(plasma). De esta manera el plasma constituye el 55-60% del volumen sanguineo
mientras que la fase solida (eritrocitos) comprende un 40-45% y solamente 1% forma los
leucocitos y trombocitos (Avila, 2021b, p. 265).

Fase sélida, estd compuesta por los elementos formes o componentes celulares tales como los

glébulos rojos, encargados de suministrar oxigeno desde los pulmones a tejidos y 6rganos;
10



glébulos blancos encargados de combatir las infecciones de mismo modo forma parte del sistema
inmunitario del cuerpo y las plaquetas son las ayudan a la coagulacion de la sangre cuando existe
una herida. Por otra parte, la fase liquida esta compuesta por el plasma o componente celular,
cuyo principal componente es el agua en un 90 a 92%, como también sales y proteinas (Avila, 2021c,

p. 266).

Plasma

(Alrededor del 55%)
\ Plaquetas
(0,01%)

Glébulos rojos
(Alrededor del 41%)

Glébulos blancos ey s . : o
(Alrededor del 4%) Linfocitos  Basdfilos  Eosindfilos Monocitos  Neutrdfilos

Figura 4-1: Componentes de la sangre.
Fuente: (UNIVERSAL, 2021).

1.2.3. Trastornos de la sangre

Los trastornos de la sangre son aquellas enfermedades que se producen en el plasma y en los
componentes sanguineos (glébulos rojos, glébulos, blancos, plaquetas) por lo tanto se clasifican
segun el elemento afecta y las causas que la ocasionan. Los trastornos que afectan a los glébulos
rojos (eritrocitos) hacen que estos aumenten o disminuyan. A los glbulos blancos (leucocitos)
ocasiona una alteracion en la cantidad producida. En las plaquetas (trombocitos) causa una
alteracion en su forma y numero, ocasionando problemas de coagulacion. Finalmente, en el
plasma ocasionan problemas de coagulacion y hemorragias. De esta manera las causas de estos
trastornos pueden ser de diferente naturaleza, asi como: hereditarias, genéticas, carencias
alimentarias, infecciones o derivados de tratamientos o patologias secundarias (Topdoctors, 2021,

parr.1-3).
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Figura 5-1: trastornos de la sangre.
Fuente: (Top, 2021).

. Coagulacion de la sangre

Un coagulo y un trompo se forman de la misma manera, sin embargo, la formacién de coagulos
es una respuesta homeostatica (evita la muerte por una hemorragia), mientras que un trombo es
un fendmeno patoldgico que se alojan generalmente en las venas, arterias, capilares o cavidades
cardiacas y sus manifestaciones clinicas, gravedad y naturaleza dependen del vaso obstruido

causando trastornos (Majluf y Espinosa, 2007, p.1).

Embolia:
coagulo que se
. desplaza de

| su lugar de 4

Trombo:
coagulo que
se forma en
un vaso
sanguineo

Figura 6-1: Trastornos de la coagulacion embolia vs trombo.

Fuente: (Hernandez, 2022).

Los trastornos de coagulacion se producen porque él organismo es incapaz de producir cantidades

suficientes de proteinas para controlar la formacion de coagulos sanguineos ocasionando

disfunciones que provocan: coagulacion insuficiente cuya consecuencia es el sangrado anormal

(hemorragia) y demasiada coagulacién provocando la aparicion de codgulos sanguineos

(trombosis) (Manual MSD, 2021, parr.1-5). La trombosis es una obstruccion del flujo normal de la
12



sangre en algln vaso sanguineo, arterial o venoso, por lo cual las células y los tejidos sufran de
isquemia (falta de oxigenacion) y se forma a partir de una malla que contiene fibrina, plaquetas y
glébulos rojos (eritrocitos), ademas pueden originarse por la embolizacion. Un émbolo viaje por
las venas pasando por las cavidades cardiacas derechas, a una de las arterias pulmonares para
alojarse en el pulmon produciendo un cuadro clinico de infarto o tromboembolia pulmonar (TEP),
por ello el término para la trombosis venenosa es una patologia tromboembolica venenosa (ETV),
porque toda trombosis venenosa profunda (TVP) de la circulacion venenosa puede producir una
TEP vy casi siempre un cuadro de TEP es secundario a una TVP. (Majluf y Espinosa, 2007b, p.1).

Corazoén

Embolo

Embolo viaja por la
vena Cava y llega
hasta los Pulomones

Infarto Pulmonar

Figura 7-1: Trombosis venenosa profunda (TVP) vs tromboembolia pulmonar.
Fuente: (Medina, 2022).

Virchow en 1858, postuld la existencia de estos eventos de ETV cuyas causan son las alteraciones
en la pared vascular, cambios en las caracteristicas del flujo sanguineo y alteraciones en la sangre.
Por la tanto, la alteracion de alguno de estos componentes o su desequilibrio causan un estado
protrombotico, los pacientes con mayor riesgo de ETV presentan traumatismos abdominales o de
las piernas, varices, edad avanzada, obesidad, cancer, grupo sanguineo O, insuficiencia cardiaca,

embarazo (Majlufy Espinosa, 2007¢, p.1).

1.3. Radiosensibilidad

Es la susceptibilidad relativa de las células, 6rganos, tejidos al efecto de la radiacion ionizante.
Para ello es importante conocer las especificaciones fisicas de la radiacion ionizante como su tipo
de particula (particula o fot6n), la energia y la tasa de dosis, son factores que afectan a la respuesta
bioldgica de los 6rganos o tejidos ya que existe una relacion estrecha entre la radiosensibilidad y
la genética. Otro factor para considerar es la diferencia en la radiosensibilidad individual y la

radioterapia porque los pacientes que reciben una dosis idéntica tienen diferentes reacciones del
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tejido normal que varian de indetectable a grave. Las personas con mayor radiosensibilidad muy
probablemente sufrirdn efectos deterministas y estocasticos en la radioterapia (Elahimanesh et al.

2013, pp. 1-2).

1.3.1. Radiacion de la sangre y componentes sanguineos

En la actualidad la irradiacion de la sangre y de sus compones sanguineos, es un proceso para la
prevencion de enfermedades de injerto contra huésped en pacientes inmunodeficientes, para la
cual se anula los linfocitos T, como resultado de los efectos especificos de la radiacion ionizante
aplicadas a bajas dosis. Ademas, esta técnica es posible aplicarla con dosis altas siempre y cuando
se minimicen los efectos nocivos por medio de técnicas de proteccién como, por ejemplo, la
irradiacion en estado de congelacion (criorradiacion). Este tipo de tratamiento lograria la
esterilizacion e inactivacion de los microorganismos patdgenos en los componentes sanguineos
contaminados. Cabe recalcar que esta técnica se emplea Unicamente para rayos gammay rayos X,
también es importante considerar que la dosis de radiacion para la inactivacion de los linfocitos
T, se encuentra en el orden 10 a 50 Gy, la dosis empleada para esterilizacion es de 10 a 30 kGy

(International Atomic Energy Agency (IAEA), 2000a, p.8).

1.3.1.1. Globulos blancos

Los leucocitos son células sanguineas porgue tiene nucleo, son unidades mdviles del sistema
inmune del cuerpo humano y estan presentes en la circulacién con 7000 mm3 o 7 mil millones
por litro de sangre. “Los globulos blancos estan compuestos de granulocitos (neutréfilos,
eosindfilos y basofilos) y no granulocitos (linfocitos y monocitos). Los glébulos blancos (GB) son
un componente principal del sistema inmunolégico del cuerpo. El conteo de glébulos blancos
puede indicar enfermedades infecciosas e inflamatorias, leucemia, linfoma y trastornos de la
médula 6sea”(Gersten, 2021, p.11). Los primeros estudios realizados por Sokolov sobre los efectos
de la radiacion en los leucocitos demostraron que, a una dosis 90 Gy de radiacion con rayos X

desciende el recuento de los leucocitos (glébulos blancos) a un 30% luego de un dia (IAEA, 1964a,

p.8).

. Granulocitos

“Son un tipo de globulo blanco que tienen granulos pequefos, que contienen proteinas entre las
cuales se destacan los neutrofilos, eosinéfilos y baséfilos. Ademas, se sabe que el aumento de los

granulocitos se presenta cuando hay una infeccion grave.”(Department of Health, 2021, parr.1-2). Por
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lo tanto, los granulocitos son mas resistentes a la radiacion que los linfocitos, puede haber cierta
pérdida de actividad funcional granulocitica a dosis recomendadas para la prevencion de la
enfermedad de injerto contra huésped luego de una transfusion. Valeruis, et al en el afio 2000.
sugieren gqué a una dosis de radiacion de 20 Gy, se elimina la capacidad mitética de los linfocitos
y prevenga la enfermedad de injerto contra huésped, sin dafiar los granulocitos. Por otro lado,
Holley, etal., en el 2002, informaron que la funcion de los granulocitos in vitro no se ven afectadas
por una dosis de radiacion de hasta 400 Gy. Del mismo modo Stankova at al., en 2003 estudiaron
la funcién de los granulocitos y determinaron que para una dosis de 300 Gy existe una ligera
disminucién del consumo de oxigeno duran la fagocitosis (ingestion de microorganismos o
particulas de materia resultantes de la rotura del tejido por los leucocitos polimorfonucleares,
monocitos o fagocitos histicos.). En un estudio posterior Button en 2004 demostr6 que a una dosis
de 50 Gy los granulocitos, conservan la capacidad de eliminacion bacteria, la movilidad
quimiotactica y la produccion normal de Superdxido con una reduccion del 20% (IEAA, 1964a, p.
8).

. Linfocitos

Segun (Lawrence, 2021), “Un linfocito es un tipo de glébulo blanco que es parte del sistema
inmune. Existe dos tipos principales de linfocitos: las células B y las células T. Las células B
elaboran los anticuerpos para luchar contra bacterias, virus y toxinas invasoras. Las células T
destruyen las propias células del cuerpo que han sido infectadas por virus o que se han vuelto
cancerosas’”’ (National Human Genome Research Institute, 2021, parr. 1).

De esta manera, se ha determinado que los linfocitos son mas radiosensibles, aunque se ha
demostrado que la irradiacion no altera su recuento ni su viabilidad, a una dosis de radiacion de
30 Gy se evidencia una disminucién de la respuesta a la fitohemaglutinina y al cultivo de
leucocitos mixtos. Del mismo modo para inactivar los linfocitos en las unidades de gl6bulos rojos,

se requiere una dosis minima de radiacion gamma de 25 Gy (IEAA citado en Wong et al. 1964).

o Monocitos

Son células del sistema inmunoldgico que combaten ciertas infecciones, ayudan a los glébulos
blancos a destruir el tejido dafiado y ademaés, eliminan las células cancerosas, tienen un didmetro

de 12 a 15 micras y constituyen las células mas grandes cuya radiosensibilidad varia en un

intervalo de 25 a 50 Gy. (IEAA, 1964c, p.17).
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1.3.1.2. Gloébulos rojos

Los eritrocitos son globulos rojos con un didmetro de aproximadamente de 7 a 8 um (1 pym =
0,000039 pulgadas) tienen forma de discos biconcavos que proporciona una gran relacion
superficie-volumen, su funcién es el transporte de 0O2/CO2 entre los tejidos del cuerpo y los
pulmones; su capacidad de transporte de oxigeno se debe a su alto contenido de hemoglobina. La
radiosensibilidad es de 20 Gy. Estos cambios revertirse incubando las células a 37°C (IEAA, 1964d.
p.19).

1.3.1.3. Plaquetas

Los trombocitos (plaquetas) son pequefios glébulos, su funcion en el cuerpo es formar coagulos
para detener el sangrado. Cuando los vasos sanguineos se dafian las plaquetas reciben una sefial
en el lugar de dafio para formar un tapén (coagulo) y repararlo (University of Rochester Medical Center,
2021, parr.1). De esta manera para una dosis de 50 Gy de rayos X las plaquetas no se afectan. Del
mismo modo con irradiacion de rayos gamma a 750 Gy in vitro, no se produce ningin dafio
significativo. Ademas, en los estudios para determinar cambios en los nucle6tidos de adenina de
las plaquetas irradiadas. Se irradiaron con rayos gamma entre 5y 80 Gy. El valor minimo de la
adenosina trifosfato fue de aproximadamente el 86,3% del valor de control a una dosis de 15 Gy,
y el valor maximo fue de aproximadamente el 98,7% a 60 Gy. El valor minimo del difosfato de
adenosina fue del 87,6 por ciento a 15 Gy y el valor maximo fue del 111,8 por ciento a 60 Gy

(IEAA, 1964e, p.22).

1.3.1.4. Plasma

El plasma es un fluido que constituye un 55 % de la sangre tiene un color amarillento transltcido
y representa la matriz extracelular liquida en que las células estdn suspendidas su
radiosensibilidad inicia con una dosis de radiacion gamma de 25 kGy que produce una
degradacion de menos del 10% del contenido de fibrindgeno del plasma, y del 1% del contenido
de alblmina (IEAA, 1964f, p.24).

1.3.2. Efectos bioldgicos de la radiacion ionizante

Los efectos bioldgicos ocasionados por la radiacion ionizante son resultado de los procesos de
interaccion de la radiacion con el medio, por lo cual depende del tipo de particula, la energia de

radiacion incidente, la Transferencia Lineal de Energia (LET) y la dosis depositada. Estos efectos
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pueden clasificarse en dos tipos, la primera corresponde a los efectos deterministicos o efectos
tempranos las cuales son provocadas por las altas dosis de radiacidn o por la consecuencia de una
sobreexposicion siempre y cuando sea mayor a la dosis umbral, de esta manera se produce la
muerte de un cierto nimero de células de un 6rgano o tejido entonces habra un pérdida en la
funcidn del 6rgano o tejido y se ponen en manifiesto a medio-corto plazo como quemaduras en la
piel o cataratas en los ojos. Para describir estos efectos se utiliza la magnitud fisica de dosis
absorbida (D) que representa la energia absorbida del medio por unidad de masa.

El segundo tipo corresponde a los efectos estocésticos que se da como consecuencia de la
exposicion a dosis moderadas o bajas de radiacion en la que la célula no puede morir, sino verse
modificada a medio-largo plazo como son mencionar el cancer y efectos genéticos. A pesar de
que la gravedad de este tipo de efecto no es proporcional a la dosis recibida, pero existe una
probabilidad de ocurrencia, pero cabe recalcar que para la estimacion de riesgos de efectos
estocésticos se considera que no existe dosis umbral para su aparicion. De esta manera la figura
5-1. Muestra el esquema de los efectos bioldgicos radioinducidos (Consejo de Seguridad Nuclear (CSN),
2013a, pp. 7-9).

Radiacion
ionizante

Accion directa

Radicales libred

Accion indirecta

Daiio al ADN
|
Daiio letal Daiio subletal
Mecanismos de reparacion
Muerte celular & Dajio letal Célula Célula
l transformada normal
Efecto determinista Efecto estocastico

Figura 8-1: Interaccién de la radiacion ionizante con los componentes celulares.
Fuente: (CSN, 2013, p.8).

La Tabla 1-1, muestra los principales efectos deterministicos radioinducidos por la radiacién en
organos y tejidos tras la exposicion aguda a radiacion de baja LET, siendo de nuestro interés los
efectos sobre el sistema hematopoyético, asi mismo presenta las causas de los efectos, la dosis
umbral y sobre todo las dosis en las cuales se producen los efectos severos (CSN, 2013b, p.12).
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Tabla 1-1: Principales efectos deterministicos radioinducidos por la radiacion en 6rganos y

tejidos.
= Periodo de | Umbral aprox. | Dosis efectos
Tejido Efecto . Causa
latencia aprox. (Gy) Severos
Sistema infecciones Leucopenia
" . 2 semanas 0,5 2,0 .
hematopoyético | hemorragias plaquetopenia
. . Inmunosupresion 0,1 . .
Sistema inmune | L Algunas horas 1,0 Linfopenia
infeccion sistémica
Sistema Deshidratacion Lesion del
. . L 1 semana 2,0 5,0 o
gastrointestinal | desnutricion epitelio intest.
. B Dafio en la capa
Piel Escamacion 3 semanas 3,0 10,0
basal
i » Aspermia
Testiculo Esterilidad 2 meses 0,2 3,0
celular
Muerte
Ovario Esterilidad < 1mes 0,5 30 interfasica  del
oocito
i ) Fallos en la
Pulmén Neumonia 3 meses 8,0 10,0
barrera alveolar
o . Fallos en Ia
Cristalino Cataratas > 1 afio 0,2 5,0 B
maduracion
o Deficiencias . o
Tiroides . < lafio 50 10,0 Hipotiroidismo
metabdlicas
. i . Demielinizacion
Sistema Encefalopatias y | Muy variable B
. . . i . 15,0 30,0 y dafio del
nervioso central | mielopatias segun dosis
vascular

Fuente: (CSN, 2013, p.10).

1.4, Medicina nuclear

La medina nuclear es una especialidad médica encargada de llevar a cabo pruebas y técnicas
empleando radios trazadores (radiofarmacos) para diagnosticar o tratar enfermedades oncolégicas,
neurolégicas cardiovasculares etc. Permite explorar diferentes 6rganos y tejidos que permite
describir procesos fisiolégicos dentro del cuerpo o para captar cambios moleculares en tiempo
real. Dentro de esta especialidad se encuentran pruebas como la Gammagrafia/SPECT, la
Tomografia por emision de positrones (PET). La técnica o el radiofarmaco se escoge dependiendo
de la zona del cuerpo a explorar o la enfermedad a tratar (Lomefia, 2018, parr. 1-5).

1.4.1. Radio trazadores

Se define como radiotrazadores a las sustancias que tienen propiedades atdmicas, nucleares,

fisicas, quimicas o bioldgicas que permiten la identificacion u observacién del comportamiento

de los diferentes procesos fisicos, quimicos o bioldgico, en la cual uno o varios 4&tomos son

18



sustituidos por un radiois6topo. De esta manera se realiza un proceso de monitoreo de su
decaimiento radiactivo para estudiar el mecanismo de las reacciones quimicas. Asimismo, se
utilizan para visualizar el flujo a traveés de diferentes tecnologias como la tomografia
computarizada por emision de foton Gnico (SPECT), la tomografia por emisién de positrones

(PET) vy el rastreo computarizado de particulas radiactivas (CARPT) (IAEA, 2021, pérr. 1-5).

1.4.2. Is6topos

Un is6topo es un atomo de un mismo elemento que difiere por su nimero de neutrones (es decir,
nimero de masa, "A"), pero poseen el mismo nimero de protones y electrones (es decir, nimero
atémico, "Z"), por lo tanto, estos &tomos tienen propiedades quimicas y fisicas idénticas. Estos
isétopos se clasifican en dos tipos: estables e inestables, en este Ultimo caso se refiere a los

isétopos radioactivos (National Isotope Develoment Center, 2021, pérr.1).

1.4.3. Radioisétopo

Los radioisotopos (isétopos radiactivos) son elementos que emite radiacion. Cada uno de los
radiois6topos se clasifican segln el tipo de radiacién que emite (Particulas alfa, particulas beta,
rayos gamma, neutrones) y también por tiempo éste permanece radiactivo. Existen isétopos
radiactivos naturales y artificiales. Los radioisdtopos naturales provienen de la corteza terrestre o
son producidos por rayos cosmicos al interactuar con la atmésfera de la Tierra, mientras que los
artificiales son producidos principalmente en reactores nucleares o aceleradores de particulas
(Comision Nacional de Energia Atémica, 2015a, p.1):

. Para diagndstico, donde se estudia el funcionamiento de determinados érganos, o bien
para detecciéon temprana de algunas enfermedades, como el cancer. En diagnostico se utilizan
tomagrafos de emisién de positrones, entre otros (Comisién Nacional de Energia Atémica, 2015b, p.1).

o Para tratamiento, por medio del cual se expone una zona o un Organo afectados
directamente a la radiacion. De esta forma se combate principalmente el cancer (Comision Nacional

de Energia Atomica, 2015c, p.1).

1.4.4. Isétopos usados en el campo de la medicina

Los is6topos usados en el campo de la medicina son los radiactivos inestables y artificiales tienen
como el tecnecio metaestable (**™Tc), puede usarse para identificar vasos sanguineos bloqueados,
también se usa otros emisores gamma de periodo de semidesintegracion corto como el talio

(%TI), para estudios cardiacos, el galio (’Ga), para deteccion de tumores el indio (*!!In), para
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procesos inflamatorios el 1 y 12| para estudios tiroides, renales y el xenén (333Xe) para estudios
pulmonares (Mazal, 2020, pérr.5).

En el caso del PET el radiofarmaco mas utilizado es el fluorodeoxiglucosa marcada con el flior
BE y finalmente para estudios denominados de radioinmunoandlisis (RIA) se utiliza

principalmente el yodo 21 y a veces el tritio H (Mazal, 2020, parr.6).

1.4.5. Magnitudes radiométricas

La Comisidn Internacional de Unidades y Medidas de Radiacién (ICRU), es la que se encarga de
desarrollar definiciones formales de las cantidades y unidades de radiacion y radiactividad para
su aceptacion internacional, a su vez la Comisidn Internacional de Proteccion Radioldgica (CIPR)
establece las normas para la definicion y utilizacion de diversas cantidades y unidades empleadas
en seguridad radioldgica. De esta manera se definen algunas cantidades unidades y

definiciones.(Cherry, 2018a, p. 3).
1.4.5.1. Dosis absorbida

Cantidad fundamental en radiacion ionizante, presentada en unidades de julio por kilogramo
(Jkg™1) es la energia que la radiacion ionizante imparte a la materia por unidad de masa (Avila,

2021y Cherry, 2018, p.3). La ecuacidn 6, determina la férmula para calcularla.

_de

D =
dm

(6)

Donde D es la dosis absorbida, de es la energia media impartida a la materia de masa dm. El

nombre especial de la unidad de dosis absorbida es el Gray (Gy). (Cherry, 2018a, p.3).

1.4.5.2. Dosis equivalente
Es la dosis equivalente Hy, es la dosis absorbida promedio para un tejido y 6rgano ponderada
respecto de la cualidad de la radiacion de interés a analizar, cabe considerar que no es adecuada

para medir cantidades grandes de dosis absorbidas en un tiempo muy corto (Cherry, 2018a, p. 3) La

ecuacion 7, determina la férmula para calcularla.

Hp = Z WgrDg (7)
R
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Donde Dy 7, €s la dosis promedia para un tejido u érgano T debida una radiacion Ry Wy presenta
el factor de ponderacion radioldgica. Esta dosis se mide en Jkg~! cuya unidad es el sievert (Sv)

(Cherry, 2018a, p.3).
1.4.5.3. Dosis efectiva

Es la sumatoria de las dosis equivalentes ponderas en los tejidos y érganos del cuerpo, también
es una magnitud empleada en radiacion radioldgica, cabe considerar que no es adecuada para
medir cantidades grandes de dosis absorbidas en un tiempo muy corto (Cherry, 2018a, p.3) La

ecuacion 8, determina la formula para calcularla.

E = Z WrHr (8)
T

Donde W representa al factor de ponderacion tisular y Hy la dosis equivalente del tejido T. Esta

dosis se mide en Jkg~?! cuya unidad es el sievert (Sv) (Cherry, 2018a, p.3).
1.4.5.4. Actividad

“Es la cantidad de nimero de transformaciones nucleares desde un estado energético nuclear
dado por unidad de tiempo” La ecuacion 9, determina la formula para calcularla (Villasuso, 2021a,
p.3).

dN

= — (7
dt

Donde A es la actividad, dN es el valor esperado del nimero de transiciones nucleares
espontaneas desde el estado de energia en un intervalo de tiempo dt. De esta manera se relaciona

con el nimero nadcleos radiactivos N, como se indica en la ecuacion 10:
A= AN (8)

De esta manera 4, representa la constante de desintegracion y A es la actividad expresada por

segundos cuya unidad es el bequerelio (Bq) (Villasuso, 2021a, p.3).
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1.4.5.5. Constante de desintegracion

Es una cantidad que indica la probabilidad por unidad de tiempo de que ocurra una transformacién
nuclear para un radionucleido, esta constante se mide por segundos y se relaciona con el periodo

de semidesintegracion t, ,,de un radionucleido representado como en la ecuacion:

20693
t12 t12

(9)

Del mismo la constante de integracion A se relaciona con la vida media T de un radionucleido

representada de la siguiente manera (Cherry, 2018, p.3).

(10)

N | =

De esta manera la dependencia del tiempo de actividad A(t) con el nimero de nicleos radiactivos

N(t) se puede expresar como en las ecuaciones 13 y 14 respectivamente (Cherry, 2018, p. 3):

A(t) = Age™ (11)
N(t) = Nye ™ (12)

1.4.5.6. Periodo de semidesintegracién

Es la cantidad de tiempo necesario para que la actividad de una muestra de radionucleido se
reduzca a la mitad, su unidad es el segundo (s), del mismo dado un radionucleido se encuentra

relacionado con la constante de desintegracion A como se plantea en la ecuacion 15 (Cherry, 2018a,

p.3).

In2 0,693
g =— "= (13)

1.4.5.7. Transferencia lineal de energia

“Es la energia de una particula cargada impartida a la materia por unidad de longitud a medida

que la atraviesa™, se la puede calcular usando la ecuacién 16 (Cherry, 2018a, p.3).
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L - de
dl
En la que L, es la transferencia lineal de energia y de representa la energia media perdida por la

(14)

particula al atravesar una distancia dl y se mide en jm~1 (Cherry, 2018a,p. 3).

1.4.5.8. Vida media

Es la cantidad de tiempo media de un estado nuclear en la que sobrevivira antes de experimentar
una transformacion hasta un estado de energia mas baja mediante la emision de radiacién

ionizante. La unidad fundamental es el segundo (s). Del mismo modo se relaciona con la constante

de desintegracion presentada en la ecuacion 17 (Villasuso, 20214, p. 3).

(15)

N

Donde 7 es la vida media, A representa la constante de desintegracién de un nucleido dado un

estado energético.(Estévez, 2018, p.14).
1.4.5.9. Magnitudes dosimétricas

Son aquellas magnitudes que proporciona una medida fisica y la correlaciona con efectos
potenciales o reales de la radiacién, en la cual relaciona la cantidad de energia absorbida y su
distribucion en el medio. Segun la Commission on Radiation Units and Measurements (ICRU)

en su reporte nimero 85 se clasifican en (Commission on Radiation Units and Measurements, 2011a, p.22):
° Kerma

El Kerma K, es una magnitud fisica utilizado para medir la radiacion indirectamente ionizante
cuya unidad es el Gray (Gy = Jkg~1) y se define como el cociente entre la energia transferida E,,-
por dm, donde E;, representa a la sumatoria media de todas las energias cinéticas iniciales de las
particulas liberadas por las particulas no cargadas que inciden sobre un material de masa dm, para

calcularla se emplea la ecuacién 18 (ICRU, 2011b, p.21).

_En

K =
dm

(16)
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. Tasa de Kerma.

Tasa de Kerma K con su unidad Jkg~'s~(Gys™1), es el cociente del incremento de Kerma dK
por unidad de tiempo dt, donde dK es el incremento de Kerma en un intervalo de tiempo dt, la

ecuacion 19 permite calcular su valor (ICRU, 2011c, p.21).

. dK
=— 17
K dt (17)

o Exposicion

La exposicion X con su unidad (Ckg™1), es el cociente de dq por dm, donde dq es el valor
absoluto de la carga total media carga media de los iones de un signo producidos cuando todos
los electrones y positrones liberados o creados por los fotones que inciden en una masa dm de
aire seco son se detienen completamente en el aire seco, la ecuacion 20 permite su calculo (ICRU,

2011d, p.24).

o Tasa de Exposicion

La tasa de exposicion X su unidad (Ckg~'s~1), es el cociente de dX por dt, donde dX es el
incremento de la exposicion en el intervalo de tiempo dt, usando la ecuacion 21 se puede

determinar su valor (ICRU, 2011e, p.25).

. dX
_ 19
X dt (19)

° Cema

Cema C, es una magnitud fisica utilizado para la radiacion directamente ionizante su unidad es el
Gy (Jkg™1), define al cociente de la energia impartida de particulas cargadas dE,; por colisiones
con los electrones de un determinado volumen de masa dm. Esta magnitud no toma en cuenta la
energia impartida por los electrones secundarios, para determinar su valor se emplea la ecuacion

22 (ICRU, 2011f, p.25).
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dEel
C (20)

. Tasa de Cema

La tasa de cema C su unidad es el Jkg~'s~?, se define como el cociente de dC por dT, donde
dC es el incremento de cema en el intervalo de tiempo dt, para determinar su valor se emplea la

ecuacion 23 (ICRU, 2011g, p.26).

. dac
_ 21
¢ dt (21)

. Tasa de dosis absorbida

La tasa de absorcion D su unidad es Jkg~1s™1, se define como el cociente de dD por dt, donde
dt es el incremento de los en el intervalo de tiempo dm, la ecuacion 25 nos permite calcular su

valor (ICRU, 2011i, p.28).

. dD
= 2 24
D o (24)

1.5. Fundaméntanos de la simulacién
1.5.1. Generalidades de Geant4

Geant4, un conjunto de herramientas computacionales con libre distribucién basados en el
método Monte Carlo, permite simular el transporte de particulas a través de la materia, para lo
cual incorpora un conjunto muy amplio de particulas y materiales que permiten reproducir
fenémenos de colision de energias en un rango de 250 eV hasta los TeV. GEANT4 es un cédigo
desarrollado en el lenguaje C++ bajo la Programacion Orientada a Objetos (POOQ), cuya filosofia
proporciona total flexibilidad al usuario, facilitando disefiar una simulacion que se ajuste a sus

intereses y permita la obtencidn de todo tipo informacion a partir de la simulacién (Cortés y Giraldo,
2011a, p.37).
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1.5.1.1. Método Monte Carlo

El método Monte Carlo es un término que se aplica a un conjunto de métodos matematicos que
consiste en un proceso estocastico, es decir sucesos aleatorios que varian en el tiempo. Por otra
parte, sabemos que un suceso aleatorio son un conjunto de resultados que se producen con una
cierta probabilidad. Este método se emplea para solucionar problemas fisicos que involucran
multiples variables independientes (lllana, 2013, p.1).

La simulacién de Monte Carlo es una técnica matematica computarizada que consiste en crear un
programa que realice una prueba aleatoria y facilidad de asignacion de un determinado valor para
una magnitud de interés, del modo que se repita N nimero de veces para todas las pruebas sean
independientes entre si y para la obtencion de este resultado se toma el valor medio (Cortés y Giraldo
2011, p.23).

1.5.1.2. Descripciones generales de Geant4

. Geometria

Para realizar una simulaciéon en GEANT4, se debe realizar una geometria del problema con los
materiales y volimenes que lo constituyen, en la cual se debe considerar la forma y dimensiones
de cada volumen mediante un sélido que representa a cualquier clase abstracta G4VSolid, como
por ejemplo G4Box 0 G4Tubs. Posterior a esto se define un volumen l6gico en la que se combina
la informacion del solido junto con el material por el cual este compuesto. Este volumen ldgico
se representa por un objeto de la clase G4LogicalVVolume y siempre va definido dentro de otro
volumen ldgico, por ello es importante general un volumen que contenga a todos los demaés.
Finalmente se crea el volumen fisico representado por un objeto de la clase G4PhysicalVolume,
esté es una copia del volumen l6gico y se localiza en una zona del espacio definido por el sistema

de referencia del volumen légico que lo contiene (Cortés y Giraldo, 2011b, p.44).

. Generador

La herramienta GAMOS facilita las distribuciones de tiempo, energia, posicion y direccion mas
utilizadas en la medicina, dando oportunidad ah que el usuario tenga libre acceso, al uso de las
distribuciones como crea conveniente, en pocas palabras esta en capacidad de escoger comandos
para generar uno o varias particulas primarias con valores especificos de energia, con una
determinada posicion y direccion de cada particula, para acceder a eso el usuario debe digitar

/gamos/generador GmGenerador.
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. Fisica

Esta aplicacion ofrece al usuario una lista de fisica en donde se enumera todos los procesos fisicos
que se pueden usar para el campo de la fisica médica. El uso de esta depende del tipo de particula
ya sea foton, electrdn, positron y fotdn dptico, que se esté modelando, permitiendo su libre
eleccion de la opcion adecuada para su proceso para poder utilizarlo se debe digitar
/gamos/physicsList/GmEMPhysics que contiene modelos de baja energia para el caso de fotones
y electrones ademas de modelos estdndar para positrones, en el caso de que no haya la fisica que

necesite, puede desarrollarlo en cddigo c++ siguiendo la forma estdndar de GEANT4 (Dubois n.d,
parr,6).

o Acciones de usuario y datos

La interaccion entre el usuario con el trabajo de simulacion se conoce como accién de usuario,
cuya herramienta permite modificar las condiciones de funcionamiento y receptar informacion o
datos relacionados con la simulacion, al inicio o al final de una ejecucién, de un evento, una pista
0 de cada paso por medio del comando /gamos/USER_ACTION_NAME, también en la linea del
codigo user Action es posible afiadir factores como filtro, histogramas, clasificadores de eventos

o de particulas de tal modo que cubran las necesidades requeridas para la simulacion (GAMOS
Collaboration, 2020).
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CAPITULO II

2. MARCO METODOLOGICO

2.1.  Tipo de Investigacion

La presente investigacion contiene caracteristicas explicativas, representativas y teoricas
computacionales, cuya finalidad es analizar el transporte de radiacion ionizante en un &rea
definida por fantomas en las extremidades inferiores y superiores en las cuales son comunes la
presencia de trombos para lo cual se empleara *’Cs.

Segun los organismos internacionales la sangre es el tejido liquido que se distribuye por todo el
cuerpo a través del sistema circulatorio por lo cual debe recibir dosis mas bajas posibles,
cumpliendo el principio ALARA "tan bajo como sea razonablemente posible” (As Low As
Reasonably Achievable) (CNS, n.d, parr.5). En este estudio se estima las dosis que recibiran la
sangre, para corroborar que las dosis estan dentro de los umbrales permitidos.

2.2.  Disefio de la Investigacién

Esta investigacion es de tipo cuantitativa-descriptiva, porque se empleard la simulaciéon de
fantomas en las cuales se irradia los trompos de la sangre en un tratamiento con *’Cs, para
observar la dosimetria en el 6rgano blanco (trombos), ademas la influencia sobre los érganos de
riesgo (varén: cerebro, pulmon, corazon, higado, estomago, vejiga, intestinos, testiculos, y para
la mujer se agrega: (tero, mama y ovario).

Se debe considerar una serie de pasos para realizar la simulacién, en primera instancia, esta la
elaboracion de la estructura (fantoma antropomorfica), con sus respectivas etiquetas,
posteriormente disefiar las arterias principales y colocar solidos que representen a los trombos
(coédgulos) para luego elaborar un archivo.in para luego ejecutar la estructura. Para lo cual se

basara en el siguiente esquema de simulacion presentado en la figura 6-2.
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Figura 1-2: Esquema para la simulacion.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

2.3. Materiales

GEANT4 nos ofrece los diferentes archivos de materiales para rellenar a las estructuras espaciales.

Tabla 1-2: Lista de tejidos a utilizar en Geant4.

GAMOS Nombre del tejido
G4_TISSUE_SOFT_ICRP Tejido suave ICRP
G4_TISSUE_SOFT_ICRU-4 Tejido suave ICRU
G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP Mdsculo esquelético ICRP
G4_MUSCLE_STRIATED_ICRU Musculo estriado ICRU
G4_MUSCLE_WITH_SUCROSE Mdsculo con sacarosa
G4_MUSCLE_WOTHOUT_SUCROSE Musculo sin sacarosa
G4_BLOOD_ICRP Sangre ICRP

Fuente: (GAMOS Collaboration, 2019).
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2021.

Las medidas de los érganos que fueron simulados se muestran en la tabla siguiente:
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Tabla 2-2: Medidas de los 6rganos del cuerpo humano en Geant4.

ORGANO X (Largomm) | Y (ancho mm) | Z (profundidad mm) | Radio (mm)
Ojo - - - 24
Cerebro 20.72
Pulmén 26 15 -

Corazoén - - - 6

Higado 18 20 6 -

Estomago 25 12 0 -

Vejiga 5 (7-9) (5-8) -

Intestino 6 10 14 -

Rifién (10-12) (5-6) (3-4) -

Fuente. (GAMOS Collaboration, 2019).
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2021.

Para la construccion de los 6rganos se empled volumenes ideales, es decir son aproximaciones a

de los érganos reales.

2.4.  Pasos para seguir

1. Inicio

2. Segun la bibliografia revisada, definir los pardmetros: VVolumenes, matrices de rotacion,
actividad del *¥'Cs, coordenadas espaciales de los érganos.

3. Elaborar un archivo con extension. geom que incluya las diferentes geometrias de los
Organos con sus respectivas posiciones anatémicas.

4. Crear un archivo de entrada con extensién .in, conocido también como programa director
principal, donde se definen varios aspectos como son: caracteristicas del radioisétopo (**’Cs),
los parametros del generador, ademas del nimero de iteraciones, entre otros.

5. Definir comandos para extraer resultados tras la ejecucién del programa.

6. Con la ayuda de un software de visualizacion como Deep Exploration se puede dar
seguimiento a la elaboracién de la geometria. Para ello se puede incluir en el programa
director principal .in, comandos para la generacion de archivos de extension. wrl,

7. Para la presentacion de los resultados se requiere crear una geometria adicional donde se
define una malla conformada por un conjunto de voxels, donde se declara un arreglo de
detectores para el céalculo de la dosis absorbida en cada 6rgano.

8. En el programa director principal .in se coloca comandos para la generacién de histogramas
dosis profundidad, los cuales se pueden visualizar con el programa root (Team Root, 2021).

9. Se varia los parametros de simulacidn siguiendo los pasos anteriores para cada situacion

especifica.
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2.5. Elaboracion de los archivos a usar

2.5.1. Archivo de geometria

Se elabor6 una fantoma antropomérfico femenino y uno masculino, las geometrias son
construidas haciendo uso de volimenes descritos mediante comandos. Estos volimenes pueden
ser ubicados mediante el desplazamiento a lo largo de los ejes coordenados cartesianos y la
definicion de parametros de rotacion las cuales pueden modificar de acuerdo alas necesitades del
investigador.

2.5.2. Archivo Hombre.geom

Los 6rganos para simular fueron: codgulos de sangre/trombos situados en las piernas (donde se
concentra la fuente radiactiva Cs-137), cerebro, pulmdn, corazon, higado, vejiga, rifién, brazos y
piernas. Para lo cual se utilizé los datos de la tabla 1-2 y 2-2 para proporcionar la informacion
que requiere GAMOS en las lineas de comandos para formar los volimenes geométricos. Las
lineas de comandos se forman haciendo uso de etiquetas que describen el comportamiento de la
geometria, tales como; ROTM, VOLU, COLOR, PLACE, entre otras.

ROTM se define como la matriz de rotacién. La sintaxis para esta etiqueta es:

: ROTM RMO X. Y. Z, donde X, Y, Z son los grados de libertad que rotaréa el objeto a construir
alrededor de cada eje.

VOLU se emplea para describir y crear los diferentes tipos de volimenes. La sintaxis para esta
etiqueta es:

: VOLU “world” BOX 1000 1000 1000 G4_AIR, debiéndose especificar el nombre del volumen
(en este caso es “world”), nombre del solido (BOX), dimensiones a lo largo de los ejes X, Y, Z
(para el ejemplo estas dimensiones estan de 1000 en los 3 ejes cuyas unidades por defecto del
programa son los milimetros (mm), las cuales pueden cambiarse de acuerdo con las necesidades
del investigador por otras unidades de medidas longitudinales) y material del volumen. Se puede
hacer uso de diferentes formas geométricas, por ejemplo: elipsoides, tubos, esferas, cajas, seccion
de tubo, conos, seccidn de cono, trapezoide, paralelepipedo, trapezoide genérico, poligono, tubo
eliptico, poliedro, cono eliptico, tetraedro, toroides y otros mas, cuya sintaxis se encuentra descrita
en el manual de GAMOS (GAMOS Collaboration, 2019). Los s6lidos que se usaron para este trabajo

fueron se detalla en la tabla 3-2.
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Tabla 3-2: Sélidos y dimensiones del fantoma antropomorfo por simular en Geant4 (mm).

Organo |Sélido Diametro |Eje x Ejey Ejez Corte |Corte2
Craneo |ORB 140 - - - - -
Cerebro |ORB 120 - - - - -

Ojo ORB 24 - - - - -
Cuello |TUBE - 0 30 40 - -
Torax ELLIPTICALTUBE - 150 105 240 - -
Corazon |ORB 30 - - - - -
Pulmén |ELLIPSOID - 50 60 170 -170 0
Higado |TRD - 45 50 15 15 20
Estémago|ELLIPSOID - 10 20 40 -40 40
Vejiga  |[ELLIPSOID - 50 60 25 -20 20
Rifion ELLIPSOID - 30 40 50 -50 50
Brazos |TUBE - 0 30 260 - -
Piernas |TUBE - 0 40 280 - -
Arteria |[TUBE 0 20 190 - - -
Coagulo |ORB 20 - - - - -

Fuente: (GAMOS Collaboration, 2019).
Elaborado por: Agualzaca, Edgar, 2021

Color. Afade color a los solidos para mejorar la visualizacion. La sintaxis de esta etiqueta es:

: COLOR “mi sélido” 0.2 0.4 0.1, debe especificarse el nombre del volumen (“mi sélido”), a
continuacion, es la proporcion del color rojo (0.2 en el ejemplo), color verde (0.4), color azul
(0.2).

PLACE, ubica a los sélidos desplazandolos a lo largo de los diferentes ejes coordenados. La
sintaxis de esta etiqueta es:

: PLACE “mi s6lido” 1 RMO 0.0 0.0 370, donde “mi s6lido” en esta ocasion es el nombre del
volumen, después el nimero de copia, la matriz de rotacién, la posicion en el eje X, enel gje y, la

posicion en el eje z.
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2.5.3. Elaboracién del archivo txt.in

El archivo director principal (.in), se definié varios aspectos que se usara durante la simulacion.

gamos/setParam GmGeometryFromText: FileName, en la cual se establece el nombre de la
geometria que se analizé.

o Otro requerimiento en el archivo es la definicion de la fisica que se us6. GmEMExtended-

Physics, es el paquete que se considero. Se escogio por lo que este comando engloba los diferentes

procesos electromagnéticos que involucran fotones o particulas cargadas.

o /gamos/generator Gm Generator este permite llamar al comando generador.
o La inicializacion de la simulacion se define con run/initialize
o /gamos/generator/addisotoprSource en esta linea se define la fuente, el nombre del

isotopo y con su respectiva actividad sea en Curie (Ci) o Becquerel (BQ).

o En la siguiente linea se define los comandos para realizar las estimaciones de dosis de
cada érgano.

o Finalmente se coloca el comando /run/beamOn, que define el nimero de iteraciones que

se realiza. En el Anexo B se adjunta estas lineas de comandos.

2.5.4. Elaboracion de los parametros para archivos de entrada (parallelMesh)

Mediante este archivo de entrada con extension “. geom” se elabord histogramas que permite
estimar la dosis absorbida de radiacion ionizante con una fuente de Cs-137 en la sangre. Para lo
que se elabor6 una malla de cinco detectores con una dimension de 1 mm. Esta malla contiene
los parametros definidos para la geometria que representa el trombo de sangre en las arterias o
venas, también se utilizé el comando “:PLACE_PARAM?”, la cual permite la generacion de una
cuadricula tridimensional de voxeles idénticos. En el archivo director principal, se declara a la
malla ubicada sobre el 6rgano como un contador, por medio de comandos como se muestra en el

anexo C.
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CAPITULO Il

3. MARCO DE ANALISIS E INTERPRETACION

3.1. Interpretacién de los resultados generales de la dosis absorbida por la sangre

En este capitulo se analiza y discute los resultados obtenidos de la simulacién, para lo cual se
irradié coagulos de sangre localizada en las venas de la pierna con una fuente de *¥’Cs con una
actividad inicial de 81,4 TBq + 20 % empleados en los irradiadores gamma de la serie
BIOBEAM GM aplicadas en medina transfusional para la irradiacion conveniente y efectiva de
la sangre, componentes sanguineos y trasplante, asi como en investigacién. Del mismo modo, se
utiliz6 *8F con un valor correspondiente a 15 mCi. Estos valores de la actividad estan en un rango
establecido en la Normativa de aplicacion de PET-CT (Hernandez, 2019).

La simulacion se desarroll6 en una computadora MICROSOFT SURFACE propiedad del autor.
Se consider6 10*eventos para cada simulacion con cortes en intervalos de 1 mm, con una

incertidumbre de 30 para el valor real tenga una probabilidad de 99,7%.

32. BCs

En base a los resultados obtenidos de la simulacidn, la figura 1-3, representa un fantoma
antropomorfo con los principales 6rganos sensibles a la radiacion: cerebro, pulmén, corazon,
higado, vejiga, estomago, rifion, las arterias y dentro de estas se encuentra la representacion de un
coagulo de sangre. Se observa la interaccion de la radiacién con sangre irradiada con una fuente
de ¥¥’Cs y una actividad de 2200 Ci, lo cual permite estudiar los efectos de interaccién con la
materia con una fuente gamma, se afiadi6 100, 1000 y 10000 eventos de interaccion
respectivamente ilustradas en las figuras a, b y que son emitidas al érgano externo (pierna) hacia
el blanco (coagulo de sangre). Los haces de color verde representan al efecto fotoeléctrico debido
gue la energia del radiofarmaco se encuentra por debajo de 0.1 MeV. En este efecto los fotones
con mas baja energia interaccionan con los electrones presenten de la sangre cediendo toda su
energia y desapareciendo. Los haces de color rojo representan al efecto Compton porque de la
fuente tiene una energia que se encuentra en el intervalo 0,1 a 1 MeV. Este efecto permite medir
la intensidad de los rayos de la fuente y se produce porque los fotones de energia intermedia
colisionan con los electrones esencialmente como particulas, después el fotdn sigue su trayectoria

con una nueva direccion, pero con una energia menor.
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Figura 1-3: Interaccion de la radiacién ionizante con la sangre con una fuente de *’Cs:

a) 100 eventos. b) 1000 eventos. ¢) 10000 eventos respectivamente.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

El gréafico 1-3, indica un histograma de dosis absorbida por el coagulo de sangre en 10000 eventos
simulados colisionaron 25699 particulas, depositando una energia media de -12.51 eV, se irradié
187Cs con una actividad de 2200 Ci. Para esto se consideré 560 detectores con voxeles de
1x1 mm que muestra interacciones de las particulas con el detector, los espacios en blanco se
deben porque estas particulas no interaccionaron con la sangre. La dosis maxima que absorbi6 el

coagulo de sangre en un tiempo de 22,88s es de 3,85x10711 Gy.
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Gréfico 1-3: Histograma dosis absorbida en el coagulo de sangre con una fuente de

187Cs y una actividad de 2200 Ci.

Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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En el gréfico 2-3, representa la dosis vs volumen que relaciona la dosis de radiacion de 8F con el
volumen del tejido que forma el cogulo. Para este caso se simuld 10000 eventos de las cuales
colisionaron 1559031 particulas depositando una energia media de -15.2 eV. Para esto se
considerd al coagulo de como una esfera de 20 mm diametro igual al diametro de la arteria
representado por un tubo. La dosis en cada boxel se encuentre en un intervalo de

1x10718 @ 1,2x1071* Gy con un volumen de 0 a 2,5 mm3.
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Gréfico 2-3: Histograma de Dosis vs Volumen en el codgulo de sangre con una fuente de **¥'Cs

y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

El grafico 3-3 muestra el histograma de dosis absorbida por el coagulo de sangre en los planos
XY con una fuente de *’Cs y una actividad de 2200 Ci, en total colisionaron 25669 particulas
depositando una energia de 15,47 eV para el eje “X” y -1,454 eV para el eje “Y”. En cuanto a
la desviacion estandar indica valores de 53,82 y 24,77 tanto para “X”, “Y” respectivamente lo

cual muestra que la particulas que interaccionaron tiene una dispersion alta.
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Gréfico 3-3: Histograma de dosis en el plano XY del codgulo de sangre con una fuente de **’Cs

y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

33, ®F

Las figuras 2-3, representan al fantoma antropomorfo con los 6rganos principales radiosensibles:
cerebro, pulmon, corazon, higado, vejiga, estdmago, rifién, las arterias y dentro de estas el coagulo
de sangre. Se observa la interaccion de la radiacion con sangre irradiada por la fuente de 8F con
una actividad de 15mCi lo cual permite estudiar los efectos de interaccion con la materia con una
fuente gamma, se afiadié 100, 1000 y 10000 eventos de interaccion respectivamente ilustradas
en las figuras a, b y ¢ que son emitidas al érgano externo (pierna) hacia el blanco (coagulo de
sangre). Del mismo modo que con la fuente de *Cs, se producen el efecto fotoeléctrico
representado por las haces de color verde y el efecto Compton por las haces rojas. En el caso de

la figura ¢ se produce los haces de color azul que representa el efecto Rayleigh.
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Figura 2-3: Interaccion de la radiacién ionizante con la sangre con una fuente de ®F: a) 100

eventos. b) 1000 eventos. ¢) 10000 respectivamente.

Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

La grafica 3-4 muestra la dosis absorbida por el coagulo de la sangre cuando se irradio con *¥F
con una actividad de 15 mCi, con la misma cantidad de interacciones y detectores empleados para
el ¥’Cs. De los 10000 eventos simulados colisionaron 39262 con una energia media de-12.52 eV.
Se registrd una dosis maxima de 7,0998x10*? Gy en un tiempo de 0,031 s. Esto se debe a la
cantidad de actividad es muchisimo menor que en el caso anterior. Los histogramas de dosis
absorbida en los planos: X, Y, Z, XY, XZ, YZ y respectivo error relativo para los radiofarmacos

187Cs y '8F respectivamente se encuentra en el anexo D.
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Gréfico 4-3: Histograma de dosis absorbida en el coagulo de sangre con una fuente de 8F y una
actividad de 15 mCi.

Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

En el gréfico 5-3, representa la dosis vs volumen que relaciona la dosis de radiacion de *8F con el
volumen del tejido que forma el codgulo. Para este caso se simulé 10000 eventos de las cuales
colisionaron 2384369 particulas con una energia media de -15.2 eV. Se consider6 el diametro y
posicion del coagulo empleados para el *’Cs. En este caso la dosis por cada boxel se mantiene en

el mismo rango de 1x107'8 a 1,2x10~** Gy con un volumen de 0 a 3,8 mm3.
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Gréfico 5-3: Histograma de Dosis vs Volumen en el coagulo de sangre con una fuente de ®F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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El grafico 6-3 muestra el histograma de dosis absorbida por el coagulo de sangre en los planos
XY con una fuente de ®F y una actividad de 15 mCi, en total colisionaron 39262 particulas
depositando una energia de 14,74 eV para el eje “X” y -1,165 eV para el eje “Y”. En cuanto a la
desviacion estandar indica valores de 51,82 y 24,8 tanto para “X”, “Y” respectivamente lo cual

muestra que la particulas que interaccionaron tiene una dispersién alta.
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Gréfico 6-3: Histograma de dosis en el plano XY del coagulo de sangre con una fuente de ®F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

La diferencia entre la cantidad de dosis absorbida por el coagulo de la sangre con fuentes de **’Cs
y 8F cuyas actividades fueron de 2200 Ciy 15 mCi respectivamente se pueden evidenciar en la
tabla 1-3.

Tabla 1-3: Dosis absorbida por el coagulo de sangre con fuentes de *¥’Cs y 8F.

Fuente Actividad (Ci) Dosis maxima (Gy) Dosis minima (Gy)
B¥7Cs 2200 3,85x10711 3,49x10718
18 0.015 7,0998x10~12 3,517x10719

Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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3.4. Interpretacién

La presente investigacion tuvo como objetivo determinar los efectos producidos por la radiacion
ionizando en la sangre. Mediante la simulacion en GEANT4, se obtuvo valores de dosis absorbida
para fuentes de radiacion gamma. Se consider6 10000 eventos en los siguientes casos: para una
actividad de 2200 Ci el *¥'Cs registr6 una dosis maximay minima de 3,85x10~11Gy 3,49x10~18
Gy respectivamente, valores inferiores a los obtenidos por (El-Shanshoury et al, 2016, p.2-5) cuya dosis
méxima fue de 0,75 Gy. Es importante mencionar que este valor fue realizado en experimente in
vivo, ademas, el autor menciona que los cambios en los componentes sanguineos se registran a
partir de 0,3 Gy.

Para una actividad de 15 mCi de ®F se registré una dosis maxima y minima de 7,0998x10712 y
3,517x10719 Gy respectivamente, la cantidad de dosis absorbida por el coagulo de sangre es
inferior a los valores en la cual se han registrado alteraciones de los componentes sanguineos
citados por El-Shanshoury en 2016.

Del mismo modo (Chiluiza,2020) estimo la dosis absorbida en sangre periférica en la que evidencio
que a una dosis de 0.1 Gy mantienen su morfologia intacta, a 0,56 Gy aglutinacion de los glébulos
rojos y ciertos aspectos de estallidos, a 0,84 Gy los glébulos rojos explotan y a 1,68 Gy se forma
una sola masa, perdiendo su capacidad frontera otorgada por su membrana. Estos cambios se
deben a que la radiacién conduce a la destruccion de las membranas de la células sanguineas
provocando la deformacidon de las membranas y aumento de su rigidez.

Para los globulos blancos en el intervalo de 0,56 a 1,68 Gy no producen efectos. En las plaguetas
en el intervalo de 0,56 a 1,68 Gy existe una disminucion en su nimero, pero estan dentro del valor
promedio 4000000, mismo que se encuentra en los rangos de referencia. Por lo tanto, se podria

decir que la radiacién no induce efectos bioldgicos clinicamente significativos.
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CONCLUSIONES

Utilizando GEANT4 se obtuvo los efectos de interaccion de la radiacién ionizante con la sangre.
En un rango de energias de 0,01 a 10 MeV existen tres procesos importantes, el primero dada la
fuente de *’Cs se genera efecto fotoeléctrico debido que la energia gama del radiofarmaco se
encuentra por debajo de 0.1 MeV. El segundo efecto es el Compton, se produce porque el rango
de energia esta entre 0,1 a 1 MeV. La fuente de *8F también produjo efecto fotoeléctrico, Compton
y Rayleigh. De los 3 procesos mencionados se descarta la produccion de pares ya que Gnicamente
se produce para energias superiores a 1,02 MeV.

Mediante la simulacion se estimo la dosis absorbida de *’Cs con una actividad de 2200 Ci para
un control de coagulacion de los componentes sanguineos. Se design6 un fantoma antropomorfo
cuya fuente se situd en la pierna y el blanco en las arterias simulando un coagulo de sangre. De
esta manera se estimo una dosis maxima de 3,85x10~ Gy, minima de 3,49x10~'8 Gy. Estos
valores de dosis se encuentran debajo del limite de 0,3 Gy.

Partiendo de la simulacion se realizé una comparacion entre las fuentes de **’Cs y *8F, analizando
los valores de dosis absorbida. Para el *8F se usé el mismo disefio del fantoma antropomorfo con
las caracteristicas disefiadas para la fuente de ¥’Cs. Se obtuvo una dosis maxima de
7,0998x10~12Gy, minima de 3,517x107° Gy, en comparacion con la dosis obtenida con la
fuente de *’Cs es menor. Estos valores de dosis se deben a que las caracteristicas del ®F son
diferentes alas del ¥’Cs, ademas la cantidad de actividad suministrada con la fuente de 8F es de
0.015 mCi.
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RECOMENDACIONES

A partir de los valores de dosis obtenidos de la simulacién en Geant4 para las fuentes $¥'Cs y 8F
emisores de radiacion gamma, se sugiere aplicarlos en pruebas in vitro para el tratamiento de la
trombosis venosa profunda, para lo cual se deberéd realizar un conteo de los componentes
sanguineos antes y posterior de ser irradiacion que muestre un aumento o disminucion de sus
componentes sin afeccion alguna y se disminuya la coagulacion de la sangre para realizar su

debido tratamiento.
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GLOSARIO

Dosimetria: Medicion de la exposicion a la radiacion de los rayos X, los rayos gamma u otros
tipos de radiacién gque se usan en el tratamiento o la deteccion de las enfermedades, como el
cancer (Instituto Nacional del Cancer, 2022, parr.1).

Fantoma Una fantoma es una creacién, material o matematica, que se usa en la zona de la Fisica
Médica para evaluar la respuesta/comportamiento que una composicion ofrece/presenta a la
relacion con una cierta forma de energia. Se desarrollan fantomas como para el disefio de grupos
como para la calibracion y control de los rangos operativos de los mismos, conforme a reglas de
estabilidad vigentes en cada pais/region (Muscio, 2020, parr.1).

Radiofarmaco Un radiofarmaco puede estar construido solamente por el componente radiactivo,
ejemplificando 133Xe 0 85K, o bien por el radionucleido unificado a un equipo reactivo o ligante,
que podria ser, una composicion molecular bastante sencilla (una sal inorganica), o compleja
(compuestos organicos, fracciones proteicas...) (Gallegos, 2018, parr.2).

Monte Carlo: Es unatécnica numérica para calcular probabilidades y otras porciones en relacion,
usando secuencias de nimeros aleatorios (Gémez, 2005, parr. 1).

Radiacion ionizante: Son particulas elementales que tiene la capacidad de producir iones para
agregar o separar un electron de un 4&tomo de modo que se rompen los enlaces atdmicos que
mantiene unidas las moléculas de las células (Sprinberg y Lema, 2011, pp. 15-17).

Radio sensibilidad: Es la susceptibilidad relativa de las células, drganos, tejidos al efecto de la
radiacion ionizante. Para ello es importante conocer las especificaciones fisicas de la radiacién
ionizante como su tipo de particula (particula o fot6n), la energia y la tasa de dosis, son factores
gue afectan a la respuesta bioldgica de los 6rganos o tejidos ya que existe una relacién estrecha

entre la radiosensibilidad y la genética. (Elahimanesh et al. 2013, pp. 1-2).
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ANEXOS

En esta, seccion adjunta los archivos de texto con extensién .geom e .in empleadas en la
simulacioén para la manipulacion de la fuente radiactiva de **’Cs y ®F en el coagulo de sangre
situada en las arterias de la pierna para estimar la dosis absorbida en este. Del mismo modo se

muestran los histogramas de los resultados obtenidos de la simulacion.

ANEXO A: ARCHIVO DE TEXTO DE LOS COMANDO UTILIZADOS PARA DISENAR EL
FANTOMA ANTROPOMOREFO.

Archivo de texto con extension. geom de los comandos empleados para la construccion de la
geometria fantoma que representa al hombre, en la cual se establecié el problema de la
trombosis venenosa en una arteria localizadas en las piernas, que permite la manipulacién de

la fuente radiactiva de **’Cs

8]:VOLU cerebro ORB 60. G4_BONE_COMPACT_ICRU
PLACE cerebro 1 craneo RMO 0. 0. 0.

:COLOR cerebro 0 0 0.2

#0JOS

:VOLU ojo ORB 12. G4_EYE_LENS_ICRP

:PLACE ojo 1 craneo RMO 30. 65. 0.

:PLACE ojo 2 craneo RMO -30. 65. 0.

:COLOR 0jo 0 0 60

#CUELLO

:VOLU cuello TUBE 0. 30. 40. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP

:PLACE cuello 1 world RMO0 125. 0. -730.

#TORAX

:VOLU torax ELLIPTICALTUBE 150. 105. 240. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP



[21]:PLACE torax 1 world RMO0 120. 0. -475.

[22]#CORAZON

[23]:VOLU corazon ORB 30. G4_MUSCLE_STRIATED_ICRU

[24]:PLACE corazon 1 torax RMO0 20. 0. -70.

[25]:COLOR corazon 150 0

[26]#PULMON

[27]:VOLU pulmon ELLIPSOID 50. 60. 170. -170. 0. G4_LUNG_ICRP

[28]:PLACE pulmon 1 torax RMO0 40. 0. -8.

[29]:PLACE pulmon 2 torax RMO -40. 0. -8.

[30]:COLOR pulmon 0 0 4

[31]#HIGADO

[32]:VOLU higado TRD 45. 50. 15. 15. 20. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP
[33]:PLACE higado 1 torax RM0 -20. 10. 20.

[34]:COLOR higado 03 0

[35]#RINON

[36]:VOLU rinon ELLIPSOID 30. 40. 50. -50. 50. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP
[37]:PLACE rinon 1 torax RMO0 80. -50. 75.

[38]:PLACE rinon 2 torax RMO -80. -50. 75.

[39]:COLOR rinon 2 0 0

[40]#ESTOMAGO

[ LU estomago ELLIPSOID 30. 40. 40. -40. 40. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[
[

41]:VO
ROTM RMS5 50. 40. 70.
p
co

42
43]:PLACE estomago 1 torax RM5 50. 40. 70.

44 LOR estomago 010

45]#VEJIGA

46]:VOLU vejiga ELLIPSOID 60. 50. 25. -20. 20. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP
47]:PLACE vejiga 1 torax RMO 7. -30. 200.

48]:COLOR vejiga 0 0 60

49]#ESTREMIDADES SUPERIORES

50]:VOLU brazos TUBE 0. 30. 240. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP

51]:PLACE brazos 1 world RM0 300. 0. -460.

52]:PLACE brazos 2 world RMO -60. 0. -460.

53]#ESTREMIDADES INFERIORES

54]:VOLU piernas TUBE 0. 50. 280. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP

I
I
I
]
I
I
I
I
]
I
I
I:
I
]
I
I
I
]
I
I
I
]
%
55]:PLACE piernas 1 world RM0 220. 0. 20.



[56]:PLACE piernas 2 world RMO 10. -3. 25.

[57]#ARTERIAS

[58]:VOLU art TUBE 0. 20. 190. G4_MUSCLE_SKELETAL_ICRP
[59]:PLACE art 1 piernas RMO 0. 0. 0.

60]#COAGULO

61]:VOLU coa ORB 20. G4_BLOOD_ICRP

62]:PLACE coa 1 art RMO 0. 0. -20.

63]:COLOR coa 1000

[
[61]:
[62]:
[

ANEXO B: ARCHIVO DE TEXTO DE LOS COMANDO UTILIZADOS PARA GENERAR
LA LISTA DE FiSICA PARA LA MANIPULACION DE ¥'CS Y “F,

Archivo de texto con extension “.in” de los comandos utilizados para generar la lista de fisica
que se requieren para la simulacion. Primero se utiliz6 **’Cs con una actividad de 2200 Ci,

posteriormente se usd ®F con una actividad de 15 mCi, para lo cual se debe cambiar en la

linea de cddigo 11 la fuente y la actividad a usar.

1]/gamos/setParam GmAnalysisMgr:FileNameSuffix .sangre
2]/gamos/setParam GmGeometryFromText:FileName test.geom
3]/gamos/setParam GmGeometryFromText:FileNameParallel parallelMesh.geom 1

4]/gamos/geometry GmGeometryFromText

]

]

]

]

5]/gamos/physicsList GmEMPhysics
6]/gamos/generator GmGenerator
7]#/gamos/verbosity GmBaseVerbosity debug
8]#/gamos/verbosity GmScoringVerbosity debug
9]/run/initialize

10]/gamos/physics/addParallelProcess

||—| I~ e e e e e e e

]
11]/gamos/generator/addlsotopeSource fuente Cs137 2200*curie
12]#### Define mesh 1x1x1 mm covering art 1 and score dose deposition in each voxel, only if
voxel is in tejido
13]/gamos/scoring/createMFDetector doseDet mesh
14]/gamos/setParam doseScorer:ConvergenceTester DOSE_SCORER_TESTER

[
[
[15]/gamos/scoring/addScorer2MFD doseScorer GmG4PSDoseDeposit doseDet
[16]/gamos/filter inDetectorFilter GmInMassLogicalVolumeFilter coa

[

]
]
]
]

17]/gamos/scoring/addFilter2Scorer inDetectorFilter doseScorer



18]### Make dose histograms one and bidimensional and dose-volume histograms
19]/gamos/analysis/histolMin *Dose -18
20]/gamos/analysis/histolMax *Dose -9

21]/gamos/analysis/histolMin *volume -18

[

[

[

[21]

[22]/gamos/analysis/histolMax *volume -9

[23]/gamos/scoring/addPrinter2Scorer RTPSPDoseHistos doseScorer

[24]/gamos/scoring/addPrinter2Scorer GmPSPrinterCout doseScorer

[25]/control/execute ../examples/visVRML2FILE.in

[26]/run/beamOn 100

ANEXO C: ARCHIVO DE TEXTO DE LOS COMANDO UTILIZADOS PARA GENERAR
DETECTORES PARA ESTIMAR LA DOSIS ABSORBIDA LA SANGRE CON

UNA FUENTE DE ®'CS Y 8F.

Archivo de texto con extension “.geom” de los comandos utilizados para estimar la dosis
absorbida de radiacion ionizante con una fuente de **’Cs y *F , contiene una malla que engloba
los trombos de la sangre localizada en las arterias 0 venas de la pierna con un total de 560

detectores a una distancia de 1x1 mm.

[1]:VOLU mesh_container BOX 280. 280. 280. G4_WATER

[2]:PLACE mesh_container 1 world RMO0 0. 0. -5

[3]:VOLU mesh BOX 0.50.50.5 G4_WATER

[4]:PLACE_PARAM mesh 1 mesh_container PHANTOM 560. 560. 560. 1. 1. 1.
[5]:PLACE mesh_container 1 RMO world



ANEXO D: Histogramas de dosis absorbida por la sangre con una fuente de **¥’Cs y 8F.

Se presenta los histogramas de dosis absorbida en los planos: X, Y, Z, XY, XZ, YZ y su

respectivo error relativo para los radioisétopos *’Cs y 18F respectivamente.

RTPSPDoseHistos: Dose Error REL

RTPSPOosaHislos: Dose Error REL
B Entries 25669
L Mean 0.9675
L RMS 0.07478
0.2—
0.15—
01—
0.05—
0 I — e e e TP S,
=l 1 1 1 | | I | | | I | | I 11 1 | | I | | I | | I 11 1 | | I | | | I | | 111 1
0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1

Grafico 1: Histograma del error relativo de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre con

137Cs y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 2: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano X con *¥’Cs

y una actividad de 2200 Ci.

Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 3: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano Y con $¥'Cs

y una actividad de 2200 Ci.

Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 4: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano Z con *’Cs

y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.

RTPSPDoseHistos: Dose XY_merged

RTPSPDosaHislos: Dose XY _merged
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Gréfico 5: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano XY con *¥’Cs

y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 6: Histograma de la dosis absorbida por el codgulo de la sangre en el plano XZ con ®’Cs

y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 7: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano YZ con ’Cs

y una actividad de 2200 Ci.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 8: Histograma del error relativo de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre con 8F

y una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 9: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano X con ¥F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 10: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano X con 8F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 11: Histograma de la dosis absorbida por el codgulo de la sangre en el plano X con ¥F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 12: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano X con 8F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 13: Histograma de la dosis absorbida por el codgulo de la sangre en el plano X con ¥F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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Gréfico 14: Histograma de la dosis absorbida por el coagulo de la sangre en el plano X con F y

una actividad de 15 mCi.
Realizado por: Agualzaca, Edgar, 2022.
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