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RESUMO

Esta dissertacdo de mestrado teve como objetivo realizar imagens por contraste de fase de
amostras in vitro de articulagdes e cartilagens utilizando duas técnicas: a Imagem Realcada
por Difracdo (IRD) e o Método da Propagacdo. O sistema para a IRD foi montado no
Laboratério Nacional de Luz Sincrotron (XRD2-LNLS), utilizando uma fonte de radiacdo
sincrotron. O sistema para o Método da Propagacdo foi montado no Laboratério de
Cristalografia Aplicada e Raios X (LCARX-UNICAMP), utilizando uma fonte de raios X
microfoco, instalada dentro de uma cabana experimental blindada com chumbo. As
amostras utilizadas foram corpos de provas e amostras de cartilagens e articulagdes
fornecidos pelo grupo do Prof. Dr. William Dias Belangero da Faculdade de Ciéncias

Médicas (FCM-UNICAMP).

No Laboratério de Cristalografia foi realizado todo o processo de montagem e instalagdo da
estacdo experimental com a fonte de raios X microfoco. Nessa estacdo foram realizadas
imagens pelo método convencional e pelo método da propagacdo. No mesmo laboratério
foi também realizado um estudo de caso em colaboracdo ao grupo da FCM, usando casos
clinicos de implantes de préteses metdlicas em articulagdes, estudou-se a regeneracdo do
tecido 6sseo apds a lesdo para fixacdo da prétese, utilizando amostras in vitro de patas
lesionadas de ratos. Por tltimo foram realizadas aquisi¢cdes tomogréficas no método

convencional e de propagacdo de um joelho de rato e de um joelho de coelho.

As imagens obtidas pelo método da propagacdo tanto dos corpos de prova quanto das
amostras biologicas mostram que hd uma melhor qualidade na imagem, com maior
contraste nas bordas e visualizagdo de estruturas que nao sdo visiveis nas radiografias
convencionais. O mesmo acontece com as reconstrugdes tomogrificas, que mostram
detalhes da anatomia da amostra, facilitando a visualizacdo de danos em tecidos moles.
Essa técnica € vantajosa por ndo precisar de nenhuma instrumentagcdo Otica, sendo
explorado somente o tamanho focal da fonte de raios X e a distancia entre a amostra € o

detector.



No LNLS foi usada a linha XRD2 com 10,34 keV de energia para realizar imagens
realcadas por difracdo usando o detector Pilatus. As imagens real¢adas por difracdo obtidas
no LNLS tém qualidade superior devido a utilizagdo de um cristal analisador colocado apds
a amostra. Este cristal funciona como uma estreita fenda angular resultando em imagens

com ganho de contraste em relacdo as imagens obtidas pelos métodos convencionais.
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ABSTRACT

In this dissertation we have produced in vitro joint and cartilages images by two especific
methods of phase contrast imaging: Diffraction enhanced imaging (DEI) method and
Propagation method. The DEI setup was implemented at the XRD2 beamline of the
Brazilian National Synchrotron Light Laboratory (LNLS) in Campinas. The propagation
method setup was implemented at the X-ray applied Crystallography Laboratory (LCARX)
using a microfocus source (5 um), that was installed inside of an experimental hut shielded
with lead. The samples used were test objects and specimens of joints and cartilages
provided by the group of Dr. William Dias Belangero of School of Medical Sciences
(FCM-UNICAMP).

In the Crystallography Laboratory was built an experimental station to perform tomography
with a microfocus source. At this station pictures were realized by the conventional
method and the propagation method. At the same laboratory was realized a study in order to
colaborate the FCM group, using clinical cases of metal implants in prosthetic joints, we
studied the regeneration of bone tissue after the injury to fixation of the prosthesis, using in
vitro samples of injured legs of rats. Finally, tomographic acquisitions of rat and rabbit

knees were performed in the conventional method and propagation method.

The images obtained by the propagation method of both test objects and biological samples
show that there is a better image quality, with high contrast in the edges and visualization
of structures that are not visible on conventional radiographs. The same happens with the
tomographic reconstructions, showing details of the anatomy of the sample, facilitating the
visualization of soft tissue damage. This technique has the advantage of not requiring any
optical instrumentation, only exploring the focal size of the X-ray source and the distance

between sample and detector.

In the LNLS was used the XRD2 beamline with 10,34 keV of energy to perform diffraction
enhanced images using the detector Pilatus. The diffraction enhanced images had higher

quality because this system uses an analyzer crystal placed after the sample. This crystal
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serves as a narrow angular slit which resulted in images with gain in contrast as compared

to the conventional images methods.
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Capitulo 1

Introducao

Desde que os raios X foram descobertos por Rdentgen e se observou que eles eram mais
absorvidos por ossos do que por tecidos moles, que os raios X tem sido uma importante
ferramenta no estudo e andlise de diagndsticos médicos em exames de radiografia
convencional, tomografia e fluoroscopia. Além do uso em medicina, os raios X sdo
utilizados nas ci€ncias naturais para estudo de estruturas cristalinas com técnicas de
difracdo, espectroscopia e espalhamento de raios X.

Na drea médica é comum o uso de raios X para diagndstico de diversos problemas de
saide. Desde sua descoberta, a radiografia por absorcdo, que utiliza um tubo convencional
de raios X, € um exame muito explorado pelos médicos. Em principio, uma radiografia por
absorc¢do € simples. Um feixe de radiacdo passa através da amostra, no caso um paciente, e
a radiacdo transmitida é detectada por um sistema de imagem que estd logo atrds do
paciente. A intensidade da radiacdo transmitida depende da natureza e espessura do
material pelo qual ela passou, ou seja, depende principalmente do coeficiente de absorcao
do material. Portanto, regides que apresentam coeficientes de absorcdo de valores
proximos, ndo serdo diferenciadas na imagem.

Entre varios casos de dificuldade de diagndstico precoce de doencas por imagens de raios
X, estd o caso da osteoartrite, que tem seu inicio de doenga afetando as cartilagens, tecido
que apresenta maior dificuldade para ser observado em radiografias convencionais de
absorcdo. Esses problemas de diagndsticos estimulam pesquisas com novas técnicas de
imagens, entre elas a técnica de radiografia por contraste de fase, que pode ser aplicada por
varios métodos, tais como propagacdo e imagem realcada por difracdo. O que hi em
comum nesses métodos € a exploracdo da coeréncia dos feixes de raios X.

Com essa motivagdo, foi montada no Laboratério de Cristalografia Aplicada e Raios X
(LCARX-UNICAMP) uma estacdo experimental que consiste de uma fonte de raios X
microfoco e detectores digitais, que foram utilizados para a realizagdo de radiografias e

tomografias utilizando o método da propagacdo que serd explicado neste trabalho.



Também foi realizado um experimento no Laboratério Nacional de Luz Sincrotron (LNLS-
Campinas) onde se usou o método da imagem realgada por difracdo na linha XRD2 para
testar um novo detector de drea para este tipo de aplicagao.

A seguir descreveremos a motivacado cientifica para a realizagdo deste trabalho descrevendo
nosso objeto de estudo que sdo os ossos e cartilagens e suas doencas mais comuns. Em
seguida revisaremos as propriedades mais importantes dos raios-x para a obtencdo de
imagens radiograficas. Apresentaremos entdo uma descricdo dos conceitos envolvidos no
desenvolvimento de técnicas radiograficas por contraste de fase. Finalmente
apresentaremos o comissionamento da montagem experimental de uma estagdo de
tomografia de raios X realizada no Laboratorio de Cristalografia Aplicada e Raios X assim
como os primeiros resultados obtidos nesta drea de pesquisa.

O objetivo desse trabalho € realizar no Brasil pela primeira vez a montagem de uma estacao
de tomografia por contraste de fase no Laboratério de Cristalografia Aplicada e Raios X e
com isso realizar imagens de radiografia e de tomografia pelo método da absorcdo e pelo
método da propagacdo, comparando seus resultados, assim como ja tem sido feito em
laboratérios de paises como Itdlia,Franca e Alemanha. Também tem-se como objetivo
realizar imagens pelo método da imagem real¢ada por difracdo no Laboraldrio Nacional de
Luz Sincrotron, usando o detector Pilatus 100 K para testd-lo no aquisicao de imagens de

contraste de fase.



Capitulo 2

Caso cientifico: O diagnéstico por raios X em

ortopedia

Uma das motivagdes principais deste trabalho se encontra na exploragdo de novas técnicas
radiogréficas para o diagndstico precoce de doengas e problemas de ossos e cartilagens.
Com esta finalidade descrevemos a seguir conceitos basicos da fisiologia dos ossos e
cartilagens assim como as principais doengas que constituem um problema de satde
publica para uma grande parte da populacdo e principalmente as doencas degenerativas

mais comuns como a osteoporose e osteoartrite.
2.1- Ossos e cartilagens

O sistema esquelético € constituido de dois tipos principais de tecidos conectivos: 0sso €
cartilagem. O osso tem diferentes aspectos e texturas, dependendo de sua localizacdo

(Figura 2.1).

A camada mais externa do osso € dura e densa. Um osso desse tipo é chamado de denso ou
compacto. J4 o osso poroso na extremidade do osso longo é chamado osso esponjoso, que
contém muitos espacos vazios que podem ser preenchidos pela medula. Os 0ssos ndo sdo
estruturas sem vida. No interior de sua matriz dura e aparentemente inerte existem muitas

células 6sseas vivas.



Canaliculos

Figura 2.1: Estrutura microscopica do osso. A- secio transversal de um osso longo mostrando a

secdo microscépica mostrada em B. [1]

Matriz

Condrocito
nalacuna

Figura2.2: Tecido cartilaginoso [1]



A cartilagem tanto se parece como difere do osso. Como o o0sso, consiste mais de
substancias intercelulares do que de células. Inimeras fibras de coldgeno reforcam a matriz
desses dois tecidos. Mas na cartilagem as fibras estdo imersas num gel firme, em vez de
numa substancia rigida calcificada como ocorre nos 0ssos, assim, a cartilagem tem a
flexibilidade de um plastico firme e ndo a rigidez do osso. Na figura 2.2, pode-se notar que
as células da cartilagem, chamadas condrdcitos, estdao localizadas em lacunas. Essas lacunas
estdo suspensas na matriz cartilaginosa como bolhas de ar num bloco de gelatina firme.
Como ndo hé corrente sanguinea na cartilagem, os nutrientes precisam difundir-se através
da matriz para que possam alcancar as células. Também por esse motivo, a cartilagem

repara-se de forma muito lenta apds uma lesdo. [1]

Cartilagem articular € uma delgada camada de cartilagem que reveste cada epifise, que é a
extremidade alargada de um osso longo. Funciona do mesmo modo que uma pequena
almofada de borracha que estivesse colocada sobre as extremidades de ossos formadores de

uma articulagdo.
2.2- Articulacoes

Todos os ossos do corpo, exceto um (osso hidide), se conectam pelo menos a outro osso. Em
outras palavras, os ossos formam uma articulacgdo com outro osso qualquer. As articulacdes
tém a fun¢do de manter os 0ssos do corpo juntos de modo seguro e a0 mesmo tempo permitem
a ocorréncia de movimento entre eles. Sem articulacdes ndo seria possivel movimentar nenhum

dos membros do corpo.

Um método classifica as articulacdes em trés tipos, de acordo com o grau de movimento por

elas permitido:

1. Sinartrose (sem movimento): é uma articulacio em que o tecido conectivo fibroso
cresce entre 0s 0ssos constituintes da articulagdo, mantendo-os unidos, como 0s 0ssS0s
do cranio (Figura 2.3-A).

2. Anfiartroses (ligeiro movimento): € uma articulagdo em que uma cartilagem conecta os
0ssos que se articulam. Essas articulagcdes tornam possivel flexionar o tronco anterior

lateralmente, por exemplo (Figura 2.3-B).



3. Diartroses (movimento livre): essas articulagdes permitem movimento consideravel, em
alguns casos em muitas dire¢des, € em outros em apenas uma ou duas dimensdes. Essas
articulacdes possuem cdpsula articular, cavidade articular e uma camada de cartilagem
sobre as extremidades de dois ossos que se articulam (figura 2.4). O material
constituinte da capsula articular € o mais forte e resistente do corpo, o tecido conectivo
fibroso. A cdpsula articular adapta-se sobre as extremidades dos dois ossos, de forma
um pouco parecida com uma manga de camisa. Como a cdpsula articular se fixa
firmemente a didfise,que € a haste longa do osso, para formar sua cobertura, essa
estrutura mantém os ossos firmemente juntos, mas a0 mesmo tempo permite o
movimento da articulagio
A camada de cartilagem articular existente sobre as extremidades dos 0ssos absorve
o choque mecéanico. A cartilagem articular também proporciona uma superficie
regular e lisa, de modo que os ossos da articulacio podem se mover com pouco

atrito.

Ay selos aponiom J- '-.r
Pong o subero wrw| "

&

Figura 2.3: Articulacdes do esqueleto: A- sinartrose; B- anfiartrose
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Figura 2.4: Estrutura de uma diartrose: cada diartrose possui uma capsula articular, cavidade

articular e uma camada de cartilagem sobre as extremidades dos ossos que se articulam.
2.2.1- Articulacao do Joelho

O joelho é a maior articulagio e a mais vulnerdvel do corpo. Como o joelho é
frequentemente submetido a forcas considerdveis e subitas durante atividades fisicas, lesdes
no joelho constituem um dos tipos mais comuns de lesdo em atletas. Em alguns casos, as
cartilagens articulares na tibia se rompem quando o joelho que sustenta o peso se torce. Os
ligamentos que, juntos, dao sustentacdo a tibia e ao fémur também podem sofrer lesdao com
esse tipo de movimento. Lesdes no joelho também podem ocorrer quando um joelho que

esta sustentando peso recebe impacto de outra pessoa.
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Figura 2.5: Articulagio do joelho

2.3- Osteoporose

z

Osteoporose ¢ uma das doengas mais comuns e sérias dos ossos. Caracteriza-se pela
excessiva perda de matriz calcificada e fibras coldgenas do osso. Ocorre mais

frequentemente em mulheres brancas idosas, embora possa acontecer em qualquer pessoa.

Como os hormonios sexuais desempenham papéis importantes na estimulacdo da atividade
osteobldstica apds a puberdade, niveis reduzidos desses hormo6nios no sangue de pessoas
idosas diminuem o crescimento de novos 0ssos € a manutencdo da massa Gssea existente.
Portanto, alguma reabsorcdo de osso e subsequente perda de massa Ossea € uma
consequéncia aceitdvel da idade avancada. Mas, a perda de massa dssea na osteoporose vai
além da modesta diminui¢do observada nos idosos. O resultado ¢ uma perigosa condi¢ao
patologica que resulta em degeneracdo Ossea, aumento da suscetibilidade a fraturas

espontaneas e curvatura da coluna vertebral. O tratamento pode consistir do uso de
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hormonios sexuais e suplementos alimentares de célcio e vitamina D para repor as

defici€ncias ou para contornar o problema da ma absorc¢do intestinal.

O diagnéstico da osteoporose pode ser feito através de radiografias convencionais, quando
ocorrem multiplas fraturas de uma s6 vez no paciente, ou quando anormalidades estruturais
caracteristicas da osteoporose estdo presentes na imagem [2]. Caso contrdrio, através dos
sintomas, € pedido pelo médico exames de densitometria Ossea, j4 que a radiografia
convencional permite aos médicos visualizarem somente a estrutura Ossea, ndo dando
nenhuma informac¢do sobre a densidade mineral do osso, que pode facilitar o diagndstico
precoce da doenga. Os exames de densitometria dssea ajudam a detectar a perda mineral
dssea em estdgio inicial, pois fornecem a medida de densidade de massa dssea do paciente.
Atualmente, o exame mais utilizado para o diagndstico de osteoporose € o DXA que usa
raios X de baixa energia com alto fluxo de f6tons que permitem um escaneamento rapido
do corpo do paciente. Os aparelhos de DXA modernos apresentam boa resolugdo espacial,
qualidade de imagem\e precisdo, e pode ser usado tanto em 0ssos centrais como em
periféricos. DXA utiliza feixes colimados que passam pelos tecidos moles e partes dos
ossos do paciente e que sdo detectados pelo detector que estd posicionado do lado oposto da
fonte de raios X. A intensidade do feixe que chega no detector € inversamente proporcional
a densidade do osso em estudo. Para medir a massa dssea, a intensidade do feixe que sai do
corpo do paciente é comparada com a intensidade de feixe que sai de corpo de prova de

densidade conhecida [2].
2.4- Fratura Epifisial

O ponto de articulagdo entre a epifise e a didfise de um osso longo em crescimento €
suscetivel de sofrer les@o se houver excesso de carga, especialmente em criangas pequenas,
ou em atletas pré-adolescentes, além de casos em que pessoas sofreram algum tipo de
acidente, como o automobilistico [1, 3]. Nesses individuos, a lamina epifisial pode ser
separada da didfise ou epifise, causando uma fratura epifisial. Sem tratamento bem
sucedido, a fratura epifisial pode inibir o crescimento normal. O crescimento retardado do
0SS0, por sua vez, pode fazer com que o membro afetado fique mais curto que o membro
normal. Outra consequéncia de um tratamento mal sucedido é a osteonecrose, que afeta

mais de 34% das pessoas que sofreram esse tipo de fratura. Por isso € necessario que as



imagens de radiografia utilizadas para diagndstico do problema possuam uma boa
resolucdo de imagem e mostre todos os detalhes da anatomia do osso, incluindo todas as

pequenas lesdes sofridas no 6rgao.

Hoje o diagnéstico de uma fratura episial € feito por radiografia convencional, e quando
necessdrios maiores detalhes para a classificacdo da lesdo € feita uma tomografia
computadorizada [3]. Este € um caso em que as novas técnicas de imagens por contraste de

fase seriam uma solug@o para diagndsticos mais precisos da lesdo.

2.5- Osteoartrite

A osteoartrite, patologia que afeta a cartilagem e outros tecidos nas articula¢des, € a forma
mais comum de artrite que afeta a populacdo mundial e € uma das principais causas de
incapacidade cronica. Afeta principalmente os joelhos, quadris e maos, regides muito
importantes para a independéncia fisica do ser humano. Ela € caracterizada pela degradagdo
da cartilagem articular [4, 5], € um distirbio resultante de eventos bioldgicos € mecanicos
que desestabiliza o acoplamento normal de degradacdo e sintese do condrdcito e matriz

extracelular da cartilagem articular, e osso subcondral [6].

A causa exata da osteoartrite ndo € totalmente entendida, embora vérios fatores possam
contribuir para o desenvolvimento desta doenca. A Organizacdo Mundial da Saude estima
que a osteoartrite seja a causa de incapacidade fisica em mais de 10% da populagdo acima
dos 60 anos de idade [6]. A osteoartrite também pode ser genética. Esse tipo tende a afetar
as maos, sobretudo em mulheres apdés a menopausa. A maioria dos outros tipos de
osteoartrite ndo € genética, embora algumas pessoas sejam naturalmente mais suscetiveis a
doenca. As pesquisas feitas sobre a osteoartrite mostram que vdrios fatores exercem
influéncia sobre o problema, tais como: idade, género, tipo de profissdo exercida, atividades
fisicas realizadas e obesidade [7]. A osteoartrite pode desenvolver-se também numa
articulacdo que tenha sido danificada por uma lesdo, por uma operacdo ou por outros

problemas.

O método mais comumente usado para avaliar os danos sofridos pela cartilagem € a
medi¢do da largura do espaco articular [6]. No entanto, hd uma limitacdo no uso das

radiografias convencionais, pois as mesmas s6 detectam a degradacao da cartilagem quando
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o dano ja € grande e visivel. No estdgio inicial, a radiografia convencional ndo apresenta
resolucao espacial para mostrar pequenos danos sofridos, ou seja, as lesdes detectadas pelo

método convencional ja sdo consideradas irreversiveis.

Infelizmente, cartilagens de articulagdes ndo sdo visiveis em radiografias convencionais. O
diagndstico por ressondncia magnética € considerado muito caro e possui limitagdes na
resolucdo de imagem para servir de substituto para a radiografia convencional [8]. Outros
métodos de diagndstico sdo invasivos: artroscopia, ultrassom com artroscopia e artografia
convencional e por tomografia computadorizada. Os dois primeiros métodos invasivos
permitem uma visdo direta da superficie das articulagdes, porem essa visdo € limitada s6
para a superficie. Ja a artografia é feita por meio de administracdo de contraste radiopaco
ou injecdo de ar dentro da cavidade da junta. Porém esses métodos invasivos oferecem

riscos de alergia aos materiais e infec¢des aos pacientes [9].

Todos estes fatos deixam transparecer a necessidade do desenvolvimento de novas técnicas
de imagens radiogréificas que melhorem o processo de diagndstico destas doengas com

baixo custo e melhor efici€éncia do que os existentes atualmente.
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Capitulo 3

Principios fisicos da formacao de imagens por
raios X

3.1- Conceitos basicos sobre raios X

Os raios X pertencem ao espectro eletromagnético entre o ultravioleta de vicuo e os raios
gama e sdo definidos como uma onda composta por campos elétricos e magnéticos
varidveis [10], que se propaga numa mesma dire¢do, porém em planos ortogonais, com
periodo temporal T e periodo espacial A, determinando sua frequéncia v e seu comprimento

de onda A, tendo sua velocidade igual a velocidade da luz, ¢, no vacuo (Figura 3.1).

Onda Eletromagnética
*— Canpo -
Hagnético(B)

/.- Direcdo de
v\\ propagacao
Conp, de PP ~a

onda

Figura 3.1: Esquema do campo elétrico e do campo magnético perpendiculares entre si que dao

origem a onda eletromagnética

A interag@o da radiagdo com a matéria envolve varios mecanismos que podem ser descritos
ou pelo seu cardter ondulatério, como € o caso do espalhamento e interferéncia ou pelo seu
carater corpuscular, como € o caso do espalhamento Compton ou da absor¢do fotoelétrica,
entre outros. O que diferencia os raios X do restante do espectro eletromagnético € a sua
fraca interacdo com a matéria descrita por um indice de refracdo complexo n=1-5+i3, onde

os valores de & e B sio da ordem de 10” a 10® respectivamente. Apesar desta fraca

12



interacdo com a matéria, percebe-se que o fato da parte real do indice de refracdo ser 100 a
1000 vezes maior do que a parte imagindria (responsdvel pela absorcdo) torna muito
interessante o uso de técnicas de imagens radiograficas que explorem os efeitos da refracao
(parte real) sobre os efeitos de absor¢do (parte imagindria). Porém para que estes efeitos
possam ser explorados é imprescindivel que o feixe de raios X tenha coeréncia espacial

total ou parcial.

As fontes de raios X convencionais ndo produzem feixes coerentes. Uma certa coeréncia
parcial do feixe pode ser encontrada em fontes de luz sincrotron de terceira geracio e em
fontes microfoco. Recentemente fontes de luz sincrotron de quarta geracdo conhecidas
como Lasers de Elétrons Livres estdo sendo construidas e fornecerdao feixes de raios X

100% coerentes.

A maioria das fontes de raios X convencionais e principalmente aquelas usadas em
aplicacdes clinicas tem uma fracdo coerente do feixe muito pequena. Este é um dos
principais motivos porque a técnica de formacdo de imagens por contraste de fase ndo é

utilizada rotineiramente no meio de diagndstico médico.
3.1.1- Coeréncia

A coeréncia de uma onda eletromagnética estd associada com a existéncia de uma frente de
onda com mesma fase (espacial e temporal), possibilitando entdo fenOmenos de
interferéncia de ondas (construtivas ou destrutivas) que podem dar origem a variacdes de

intensidade locais que podem gerar contraste nas imagens radiogréficas.

A disponibilidade de feixes de raios x com certo grau de coeréncia espacial em fontes de
luz sincrotron e fontes microfoco tem suscitado o desenvolvimento de vdrias técnicas de
formacdo de imagens por contraste de fase que serdo detalhadas no capitulo 4.
Descreveremos aqui as definicdes basicas da coeréncia que pode ser dividida em dois tipos:

coeréncia temporal ou longitudinal e coeréncia espacial ou transversal [11].
3.1.1.1- Coeréncia Temporal

A coeréncia temporal ou longitudinal € definida pelo comprimento de coeréncia

longitudinal (Ly). Esse comprimento descreve a distancia longitudinal necessdria para que
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duas ondas que se propagam numa mesma direcio e com uma pequena diferenca de

comprimento de onda (A)) tenham uma diferenca de fase entre elas de .

Para calcular o comprimento de coeréncia temporal, devem-se considerar duas ondas sendo
emitidas simultaneamente da fonte, com uma pequena diferenca em seus comprimentos de
onda, AA. Depois de um determinado tempo, essas duas ondas se encontrardo

completamente fora de fase (Figura 3.2). Nesse instante, uma das ondas percorreu um

caminho dado por:

(3.1)
e a outra percorreu esse mesmo caminho, porém dado por:
(3.2)
onde N é o nimero de onda e A o comprimento de onda.
Igualando as duas equagdes e resolvendo para N, tem-se:
(3.3)

— |- (N-1/2)(A+A2)

N | Na

A

Figura 3.2: Esquema de duas ondas que apresentam uma diferenca de comprimento de onda de AA

entre elas se propagando na dire¢cdo longitudinal. [12]
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Por este motivo percebe-se que a coeréncia temporal estd associada com a
monocromaticidade do feixe, isto €, a coeréncia temporal serd infinita se a onda for
perfeitamente monocromatica. A existéncia de outros comprimentos de onda no feixe
diminui a coeréncia temporal. Deve-se mencionar que esta propriedade ndo afeta as
técnicas de formacdo de imagens por contraste de fase. De fato em varios casos, que serdo
descritos neste trabalho, pode-se usar um feixe de raios X policromético para a formagao de

imagens por contraste de fase.
3.1.1.2- Coeréncia Espacial

A coeréncia espacial é a coeréncia num plano transversal a dire¢cdo de propagacdo da
radiacdo. Uma boa maneira de se medir o grau de coeréncia espacial é observando a
interferéncia no contraste do padrao de difracdo/interferéncia causado por um objeto no
feixe. Pode-se observar esse efeito usando-se uma dupla fenda de Young [12]. Se a fonte
for pontual, tem-se franjas de interferéncia com méximos e minimos bem definidos. Porém,
se a fonte apresentar uma pequena extensdo w, haverd uma reducdo da visibilidade da
interferéncia entre as ondas. Os padrdes de difracdo sdo iguais para todos os pontos da

fonte, porém ha um deslocamento entre eles.

O efeito da extensdo da fonte pode ser quantificado da seguinte forma: Considere duas
fendas estreitas com distancia d entre elas, sendo iluminadas por uma fonte de extensdo w,
como mostrado na Figura 3.3. A distancia entre dois mdximos de um dos padrdes € dada

por:

AL (3.4)

AL wlL (3.5)

Resolvendo essa igualdade para d, tem-se que a distancia entre as duas fendas, que

corresponde ao comprimento de coeréncia espacial € dado por:
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(3.6)

_ [ wL/2R

Figura 3.3: PadrGes de difracdo de duas fendas estreitas com distancia d, originado pela parte central

da fonte (curva cinza) e de uma das bordas da fonte, w/2 (curva vermelha). A distancia d é onde os

dois padrdes estdo fora de fase. Isso ocorre em d = AR/w. [12]

3.2- Producao de raios x

Os raios X podem ser produzidos de varias formas, entre elas a interagdo de elétrons com a

matéria, que € o processo que ocorre nos tubos convencionais de raios X, e a interacdo de

feixes de elétron acelerados com campos magnéticos intensos, como por exemplo no

processo de producao de luz sincrotron.

Na produgdo de raios X proveniente da interagdo de elétrons com a matéria, os raios X sao

produzidos quando elétrons que se movem rapidamente atingem um alvo sélido. Podem-se

gerar raios X em tubos de raios X, como o mostrado na Figura 3.4, onde elétrons de um

emissor (catodo), que sdo formados a partir de uma corrente de elétrons, I, sdo acelerados

por uma tensdo U formando um feixe colimado que se choca contra um alvo metdlico

(anodo).
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Figura 3.4: Esquema ilustrativo de um tubo de raios X

A energia cinética que o elétron adquire nesse processo € determinada pela tensdo de
aceleracdo U. Ao se chocarem no alvo, os elétrons sdo desacelerados e perdem energia

cinética, que se transforma em outras formas de energia, gerando os raios X e calor.

Neste processo ocorrem dois fendmenos principais. Se o elétron possui energia cinética
suficiente para ionizar uma borda de absor¢do um elétron transita para um nivel
intermedidrio para em seguida decair durante o processo de decaimento no qual emite um

féton de fluorescéncia gerando o espectro de raias caracteristicas.

Uma fracdo destes elétrons que ndo participam do processo acima sdo completamente
desacelerados e sua energia cinética € transformada em radiacdo de freamento conhecida

como bremsstrahlung.

Os fotons de raios X liberados do anodo propagam-se pelo tubo de raios X até alcangarem a
janela do tubo, que em sua maioria € produzida com materiais de baixa absor¢do, como o

berilio (baixo nimero atdomico, Z=4).

z

Quando a tensdo aplicada entre o anodo e o catodo ndo € suficiente para arrancar os
elétrons das camadas mais internas do dtomo do alvo, o espectro tem uma forma continua
(bremsstrahlung). J4 quando a tensdo aumenta, a energia cinética maxima dos elétrons
aumenta, permitindo que estes arranquem 0s elétrons mais internos do anodo, fazendo com

que aparecam alguns picos no espectro (radiagdo caracteristica).
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A energia da radiac@o de freamento (bremsstrahlung) depende da energia inicial do elétron,
podendo variar de zero até a energia cinética maxima do elétron, tendo seu espectro de

energia continuo e uma energia maxima definida pela tensdo elétrica aplicada no tubo de

raios X.
3|
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Figura 3.5 Grafico do espectro de raios X de um tubo com alvo de molibdénio com tensdo de

aceleracdo de 35 kV.

Os picos que aparecem no espectro correspondem as diferencas de energia entre as
camadas K, L e M dos 4tomos, sendo que cada material do anodo apresenta energias bem
definidas para essas transi¢cdes. Quando elétrons da camada L preenchem as vagas na
camada K a radiacdo emitida é conhecida como K,. Elétrons provenientes da camada M
para a K emitem radiacdo de nome Ky que € mais energética que a radiagdo da camada L,
mas com menor probabilidade de ocorréncia. Observa-se na Figura 3.5 o espectro continuo
do Bremsstrahlung além de dois picos que correspondem as raias caracteristicas do

molibdénio, K, e K.
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3.3- Interacao com a matéria

Os processos de interacdo dos raios X com a matéria sdo o efeito fotoelétrico, o
espalhamento Thomson (eldstico) e Compton (ineldstico) e em mais altas energias o
processo de produgdo de pares (Figura 3.6). Quando levamos em conta a estrutura ordenada
da matéria certos fendmenos como a difracdo de Bragg ou o espalhamento a baixo angulo

também ocorrem.

Par elétron-positron Eletrons Auger e

secundarios
Fatons de Fluorescéncia

hv =1 MeV

Canais de decaimento

hv

hy
——3 Transmissio
lo 1

Esp. Compton
'

Esp. Thomson
fv

hv' < hv

Figura 3.6: Esquema das intera¢des que podem ocorrer entre os raios X e a matéria

No efeito fotoelétrico, o foton interage com um elétron atomico, € absorvido, transferindo
toda a sua energia, e o elétron € ejetado do dtomo. Por conservagdo de energia, a energia do
elétron emitido € igual a do féton incidente menos a soma da energia de ligacdo do elétron
e qualquer energia residual que vai para o ion positivo resultante. Assim, a energia cinética

maxima do elétron é:
Kmax = hv - WO = hC//1 - WO (3'7)

onde h é a constante de Planck, v € a freqiiéncia do féton incidente e W, é a energia

caracteristica associada a um dado metal, chamada de funcao trabalho.
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Por isso, o efeito fotoelétrico s6 pode ocorrer se a energia do foton incidente for maior ou
igual do que a energia de ligacdo do elétron. E mais provavel que o elétron ejetado seja o
que tenha energia de ligacdo mais proxima da energia do féton, mas, é claro, de valor
menor. Por exemplo, se tivermos um foéton com energia superior a da camada K, os elétrons
mais provaveis a sofrerem esse tipo de interagdo sdo aqueles da camada K. Apds o efeito
fotoelétrico, o atomo ficard ionizado, com um buraco na camada K. Esse buraco sera
preenchido por um elétron de uma camada com uma energia de ligacdo menor, deixando
outro buraco. O processo se repetird, criando uma cascata de elétrons das camadas mais
externas para as mais internas. Com isso hd a emissdo de radiagdo com energia
correspondente a diferenca de energia das duas camadas, denominada de radiacdo

fluorescente.
3.3.1- Fluéncia

A fluéncia estd relacionada ao nimero de fétons que passam por uma unidade de 4rea e é

. 2
expressa em unidades de cm™.

D = FétonS/A (3.8)
rea

A quantidade de energia que passa por unidade de drea € conhecida como fluéncia de

energia. Para um feixe monoenergético de fotons, a fluéncia de energia (V) € dada por:

_ (Fét Energia (3.9)
= ( ° ons/Area)' /Féton

As unidades de ¥ sdo keV/cm® ou J/m”.

3.3.2- Kerma (Kinetic Energy Released per unit M Ass)

Quando um feixe de radiacdo indiretamente ionizante, como os raios X, passa por um meio,

deposita energia nesse meio em um processo de dois estagios:

1°: A energia carregada pelos fotons € transformada em energia cinética de particulas
carregadas, como os elétrons. No caso dos raios X, essa energia € transferida pelos efeitos

fotoelétrico e Compton, e para fétons de alta energia, producdo de pares.
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2°: As particulas carregadas ionizadas diretamente depositam suas energias no meio pela
excitacdo e ionizagdo. Em muitos casos, o alcance das particulas carregadas ¢é
suficientemente grande de modo que a deposicdo de energia € distante da posi¢do das

interagdes iniciais.

Kerma € definido como a energia cinética transferida por particulas carregadas pela
radiacdo indiretamente ionizante, pela massa da matéria, e sua unidade de medida € J/kg ou

Gray.

Para os raios X, kerma pode ser calculado pelo coeficiente de transferéncia energia-massa

do material e a fluéncia da energia.

O coeficiente méssico de transferéncia de energia é dado por:

(“fr/po) (3.10)

Que € o coeficiente de atenuacdo em massa multiplicado pela fracdo de energia dos fotons
interagentes que € transferida para as particulas carregadas como energia cinética (Kerma
de colisdao). Como hd espalhamento de fétons e também producdo de pares em que a
energia € transferida para o elétron e o pdsitron como energia cinética, o coeficiente
madssico de transferéncia de energia serd sempre menor que o coeficiente de massico de

absorc¢do [13].

Portanto para se calcular o kerma de um feixe de fétons monoenergético com uma fluéncia

de energia ¥ e energia E, tem-se:
_ w(He
K=%(""/p,). (3.11)
Onde (ﬂ tr/ PO)E € o coeficiente de transferéncia energia-massa do absorvedor da energia E.

3.3.3—- Dose Absorvida

O efeito da radiacdo sobre o tecido vivo é uma questdo de interesse publico principalmente
quando esta € utilizada para diagnésticos e exames. Esse efeito pode ser separado devido a

algumas caracteristicas do feixe de raios X. A ionizacdo produzida pelo fluxo é uma
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medida de Exposicdo a Radiacdo. Se expressado em unidade de drea por segundo € a
Intensidade. Porém o mais importante para risco biolégico € a Dose de Radiacdo
Absorvida. Essa grandeza representa uma medida da quantidade de energia depositada pela
radiagdo no organismo em um volume de massa como um resultado dos processos de
ionizagao. [13]

AE (3.12)
Doseabsorvida = m

A unidade de dose absorvida no SI € o Gray (Gy). Um Gray € igual a 1 J/kg [14].

Pode-se também calcular a dose da mesma forma que se calcula o kerma, porém ao invés
de utilizar o coeficiente de transferéncia energia-massa, utiliza-se o coeficiente méassico de

absorcao de energia.

U

Dosepeio = ¥( en/pO)E (3.13)
O coeficiente massico de transferéncia de energia inclui a energia transferida para
particulas carregadas, mas essas particulas carregadas energéticas no absorvedor produzirao

radiacdo bremsstrahulung, que pode extinguir um pequeno volume de interesse.

Nem todo tipo de radiacdo causa o mesmo dano em tecidos biologicos por unidade de dose.
Para atenuar a dose de modo a refletir a eficiéncia relativa do tipo de radia¢do na producao
de danos bioldgicos, foi estabelecido pela Comissdo Internacional de Protecao Radiolégica
(ICRP) um fator de ponderacdo da radiagdo (wgr). Radiacdo de alto LET (transferéncia de
energia linear) que produz faixas densas de ionizacdo causa maiores danos biologicos por
unidade de dose que radiagdo de baixo LET e entdo tem maior wr. O produto da dose

absorvida e do fator de ponderacdo de radiacdo € a dose equivalente (H) no tecido ou 6rgao.
Hp = BT,RWR (3.14)

A unidade no SI para dose equivalente € o sievert (Sv). As radiagdes usadas em imagem
diagndstica (raios X, raios gama e elétrons) possuem um wg = 1, entdo 1 mGy = 1 mSv.

Para particulas carregadas pesadas, como as particulas alfa, o wr € igual a 20.
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Outro fator importante a se considerar para avaliar o efeito da dose, é que nem todos os
tecidos sdo igualmente sensiveis aos efeitos da radiacdo ionizante. Por isso o ICRP
estabeleceu o fator de ponderacdao do tecido wr, para atribuir a um 6rgio ou tecido a
proporcdo do detrimento para efeitos estocdsticos resultantes da radiacdo no tecido em
comparacdo com radiacdo uniforme no corpo inteiro. A soma do produto da dose
equivalente em cada 6rgao ou tecido irradiado e seu correspondente fator de ponderagcdo de

tecido é chamado de dose efetiva (E), que também é expressa em Sv.
E(Sv) = ZWT X HT(SU) (3.15)
3.4- Fontes de Raios X

O tubo convencional de raios X € um dos instrumentos mais antigos responsavel pela
geracdo desta radiacdo. Existem dois tipos de tubos convencionais: os com anodo fixo e os
com anodo rotatorio. Os tubos que apresentam anodo fixo sdo utilizados em odontologia e
em equipamentos portdteis de raios X. J4 os de anodo rotatério sao usados na maioria das

aplicagdoes médicas.

No interior do tubo de raios X ha um filamento helicoidal, chamado catodo, pelo qual passa
corrente elétrica que pode variar de 1 a 1000 mA. Quando a corrente elétrica passa por ele,
ele libera elétrons devido ao efeito termidnico. Em sua volta hd uma placa de metal com
voltagem negativa aplicada denominada taca focalizadora [14] que exerce uma forca
eletrostdtica repulsiva sobre os elétrons, convergindo-os para o anodo, que € um alvo

metélico (cobre, tungsténio, molibdénio, etc.) que pode estar aterrado.

Os elétrons liberados pelo catodo sao focalizados em regides milimétricas do alvo e entdo o
tamanho da regido que libera os fétons de raios X é da mesma ordem de grandeza. Para
evitar a sobrecarga de energia no alvo, geralmente ele € resfriado por uma simples corrente

de dgua gelada em pressao controlada.

O tamanho focal dos tubos de raios X convencionais varia entre 400 pm e 1000 pm.
Dependendo da janela que se utiliza no tubo, pode-se explorar uma geometria de foco linha,

com foco de 0,4 mm, ou foco pontual, com foco de 1 mm. Esta diferenca entre os tamanhos
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focais € devida a geometria do alvo de cobre (ou outro material) no interior do tubo de raios

X.

Por ter um tamanho focal grande, esse tipo de tubo apresenta um baixo comprimento de
coeréncia transversal, por isso € muito dificil observar efeitos de contraste de fase
utilizando fontes que possuem tubos de raios X convencionais sem nenhuma

instrumentag¢do que aumente a coeréncia do feixe.
3.4.1- Fonte de Raios X Microfoco

Nas fontes de raios X do tipo microfoco, os raios X sdo produzidos seguindo o mesmo
mecanismo fisico presente nos tubos de raios X convencionais mas possuem um aparato

responsavel pela focalizacdo dos elétrons sobre o alvo (Figura 3.7) [15].

As fontes microfoco apresentam um feixe de elétrons fornecido por um canhdo de elétrons
chamado de eletrodos de Wehnelt e um citodo que pode ser um filamento de tungsténio ou

rénio [15, 16].

Os elétrons que saem do eletrodo sdo direcionados por uma diferenca de potencial ao
anodo, que consiste de uma placa metdlica aterrada com um orificio central por onde o
feixe de elétrons pode passar. Ao atravessar essa placa os elétrons apresentam um foco
muito pequeno. Porém uma parte desta focalizacdo € perdida devido a repulsdo eletrostatica
dos elétrons que se propagam em direcdo ao alvo. Essa divergéncia do feixe diminui por
causa das lentes eletromagnéticas presentes que fazem com que este feixe tenha uma secao
transversal pequena. As lentes eletromagnéticas (quadrupolares) focalizam os elétrons em
uma drea micrométrica sobre o alvo metdlico, produzindo assim os raios X [15,16]. Esses
fétons produzidos saem do tubo através de janelas produzidas de materiais pouco

absorvedores como o berilio.

O tubo do gerador precisa ter uma boa e eficiente refrigeracdo para evitar que o alvo seja
danificado, ja que os elétrons sdo focalizados em regides micrométricas e os geradores
muitas vezes precisam funcionar por vérias horas seguidas. A refrigeracdo pode ser feita
por jatos de dgua ou ar, ou também se pode utilizar anodos rotatdrios ou lentes magnéticas

que variam a posicao de incidéncia do feixe de elétrons no alvo. Para melhorar a dissipacao
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de calor, pode-se também depositar materiais com alta condutividade térmica sobre o alvo,

como o diamante [15].

As fontes de microfoco apresentam tamanhos focais que variam entre 1 e 100 pm, com isso

€ possivel utilizar essas fontes para produzir imagens por contraste de fase.
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Figura 3.7: Esquema de uma fonte de raios X microfoco
3.4.2- Fontes de luz Sincrotron

Uma fonte de luz sincrotron consiste em um conjunto de aceleradores que mantém elétrons
viajando a uma velocidade préxima da luz em um anel de armazenamento. Quando estes
sdo defletidos por imas dipolares emitem uma radiagdo extremamente intensa, colimada,
polarizada e com um espectro continuo. A energia dos elétrons perdida na emissdo de
radiacdo eletromagnética é reposta por um sistema sincronizado de radiofreqii€éncia que
mantém os elétrons circulando no anel de armazenamento com um tempo de vida de vérias
dezenas de horas. Diferentes regides do espectro, tais como infravermelho, ultravioleta e
raios X sdo escolhidos em diferentes linhas de luz onde pesquisadores escolhem o

comprimento de onda desejado para realizar seus experimentos [17].
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O LNLS € um sincrotron de 2* geragdo, nele as particulas sdo geradas por um filamento de
tungsténio aquecido e aceleradas linearmente com microondas até alcancarem a energia
cinética de 120 MeV. Depois essas particulas sdo injetadas em um anel para mais
aceleracdo (booster, alcangando energia de 500 MeV) e somente depois sdo armazenadas
no anel onde € gerada a luz sincrotron. Nesse anel o feixe de elétrons alcanca a energia de

1,37 GeV, com corrente mdxima de 250 mA, que gera a luz sincrotron [18].

Nos sincrotrons de segunda geragdo a luz sincrotron é produzida essencialmente pelos imas
dipolares ou bending magnets (Figura 3.8). As propriedades do feixe dependem do tamanho
do pacote de elétrons que circula pelo anel, do campo magnético dos dipolos e da energia
dos elétrons. O espectro produzido € continuo e ele possui um valor caracteristico chamado
de energia critica que corresponde ao valor de energia onde a poténcia luminosa € dividida

em duas partes iguais.

Figura 3.8: Esquema de um ima dipolar defletindo o feixe de elétrons e produzindo radiacio

sincrotron.

Figura 3.9: Esquema de um ondulador ou um wiggler defletindo elétrons e assim gerando luz

sincrotron.
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Além dos dipolos magnéticos outras fontes de luz sincrotron sdo os dispositivos de inser¢ao
que podem ser classificados como wigglers e onduladores (Figura 3.9). Em ambos os casos
o dispositivo é formado por um arranjo periddico de magnetos que defletem o feixe de
elétrons ou positrons dentro do anel e produzem emissao de radiacdo sincrotron de maior
intensidade que o dipolo. No caso do ondulador a radiacdo emitida em cada curvatura da
sua trajetdria interfere construtivamente produzindo um espectro de harmonicos com maior
intensidade de pico em algumas energias, otimizando assim a brilhincia do feixe. No caso
dos wigglers a curvatura dos elétrons tem maior amplitude, e por este motivo a
interferéncia ndo acontece e a intensidade € proporcional & soma das intensidades
produzidas em cada oscilagdo dos elétrons, produzindo um espectro continuo como o dos

bending magnet porém vdrias vezes mais intenso. [19].
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Capitulo 4

Novas técnicas de imagens por contraste de

fase

4.1- Principios da Técnica de Imagens por Contraste de Fase

O fendmeno de contraste de fase pode ser descrito da seguinte forma: A interacdo do feixe
com a matéria pode ser descrita por meio do indice de refragcdo complexo n (n=1-5-if). Esta
interacdo € em geral muito pequena, o que justifica o fato de que os raios X atravessam
facilmente os materiais. Isto € visivel pelo valor destas constantes que sdo tdo pequenas
quanto 10” a 10®. A parte real (1-8) é responsével pelos fendmenos de refracio da onda
eletromagnética em diferentes meios. A técnica consiste em explorar o contraste pela
variacdo da componente real d do indice de refracdo, que serd responsavel pela mudanca de
fase devida a propagacdo da onda no meio, ao invés de usar o contraste pela variacdo da
componente imagindria  que descreve a absor¢do da onda no meio. Para diagndsticos de
tecidos bioldgicos, onde se podem utilizar feixes de raios X com energia entre 10 a 150
keV, a componente 6 pode ser até 1000 vezes maior que o valor de B [5, 20]. Como
consequéncia, a modalidade de contraste de fase pode produzir uma imagem com maior

contraste que as radiografias convencionais [21].

As imagens produzidas por contraste de fase podem em alguns casos separar a origem do
contraste e assim € possivel isolar a componente baseada na absorcio (como nas
radiografias convencionais), das componentes provenientes dos fendmenos de refracio e
espalhamento da amostra. Ao atravessarem a amostra, os fotons sdo ligeiramente desviados
de acordo com as variagdes da parte real do indice de refracdo. Os valores tipicos de tais
angulos de refracdo para o tecido biolégico estdo na ordem de 1 a 10 prad. Estes desvios
podem ser captados através de varias técnicas, proporcionando uma imagem mais nitida do

que uma radiografia convencional.
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Como fontes de raios X convencionais ndo produzem um feixe coerente, € possivel usar a
coeréncia criada por arranjos de multiplos cristais perfeitos ou utilizando fontes microfoco

que possuem coeréncia espacial parcial utilizavel em técnicas de contraste de fase.

Uma das vantagens mais importantes das técnicas para producdo de imagens a partir do
contraste de fase, é que além de produzirem imagens mais precisas, elas também depositam

menos dose ao paciente quando comparadas as técnicas convencionais [22].
4.2 — Métodos que exploram o Contraste de Fase
4.2.1- Método da Propagacao

O método de propagacdo, diferentemente de outros métodos, € o mais simples, porque nao
requer qualquer instrumentacdo Otica, como miultiplos cristais e lentes, para produzir os
efeitos de contraste de fase nas imagens [11]. Nesse método, o contraste é dado devido a
interferéncia entre as ondas eletromagnéticas que foram refratadas na amostra, tendo assim
sua fase alterada ao se propagarem pela amostra, e as ondas que ndao foram refratadas,

mantendo a fase inicial.

Para que o contraste aconteca, € necessario que a fonte de raios X apresente um alto grau de
coeréncia espacial, ndo sendo necessarios feixes com coeréncia temporal. Por isso, podem-
se utilizar fontes policrométicas como geradores de microfoco para produzir o contraste de
fase. Também podem-se utilizar fontes de luz sincrotron de terceira e quarta geracao, pois

estas combinam pequeno tamanho focal e grandes distancias fonte-amostra.

Quando o detector € colocado diretamente atrds da amostra, é obtida uma imagem de
absorcdo convencional, enquanto que a maiores distancias amostra-detector, é obtida
imagem com contraste de fase (Figura 4.1). O resultado é uma imagem que apresenta realce
nas bordas de componentes que apresentam diferentes indices de refracdo. Esse realce por

contraste de fase é muito importante para definir margens de tumores e precisdao em lesoes.
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Figura 4.1: Esquemas de (a) uma configuracdo de imageamento baseada em atenuagdo e (b) uma

configuragdo para o método de propagacao [5]

O detalhe estrutural da imagem por contraste de fase depende da distancia R, entre a
amostra e o detector (Figura 4.2). Podem-se distinguir trés regimes de imageamento. O
regime de contato, em que somente € visto o contraste por absorcao, pois o detector estd em
contato com a amostra. Aumentando a distancia R, a interferéncia entre as ondas aumenta
e entdo se entra no regime de difracdo de Fresnel, e depois disso no regime de Fraunhofer

[12].

Objetos Detector

Objeto de fase
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Figura 4.2 : Dependéncia da imagem pelo método da propagacdo com a distincia R, entre o

detector e o objeto. [I]
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Para definir esses regimes de difracdo, considera-se uma onda plana incidente num objeto
planar com funcdo de transmissdo q(X,Y) (Figura 4.3). A amplitude difratada no plano do
detector (x,y) na distancia R, € achada considerando-se cada elemento infinitesimal da
superficie dXdY no plano do objeto como uma fonte secundéria de ondas esféricas e pela

integral sobre a drea total:

ff exp (itkr )dXdY 4.1)

Onder = [Rz + (X - X) + (y - Y) 12 (R - 2xX - 2yY +X° +Y2)1/2 € o comprimento do

vetor que conecta o ponto (Xx,y) com (X,Y).

Se (Ra, 19) >> (x,X,y,Y), pode-se escrever a Eq. (4.1) como:

i exp (ikry) xX + yY X°+Y 4.2
Plx,y) = #ﬂ (X,Y)exp < lk:—y) exp <lk > )dXdY *2)
0 0

Desconsiderando a absor¢do, a fungdo transmissio pode ser representada pelo fator de fase.
q(X,Y) = exp [ip(X,Y)] (4.3)
Sendo:

o LX) (4.4)
P(X,)Y) = 7] 8(X,Y)dZ
0

Se ¢(X,Y) for real e pequeno, diz-se que o objeto € de fraco contraste, e pode-se aproximar

o expoente em (4.3) por:

explip(X,Y)] =1+ ip(X,Y)q(X,Y) = exp [ip(X,Y)] (4.5)
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Objeto Plano do detector

Figura 4.3: Propagacdo da onda plana através de um objeto planar com fun¢@o de transmissao

qX,Y).

O expoente do segundo termo exponencial da Eq. (4.2) € calculado para a curvatura esférica da
frente de onda. Essa curvatura torna-se desprezivel para rp=R, > a*/ A, com a sendo o tamanho
da amostra (a ~ max[X,Y]). O segundo termo exponencial torna-se unitario, e a amplitude
difratada € simplesmente a transformada de Fourier de q(X,Y), e a distribuicio da
amplitude y(X,Y) ndo muda a forma com o aumento da distancia. Isso define o regime de
difracdo de Fraunhofer. A difracdo de Fresnel ocorre entre o contato e o regime de

Fraunhofer, isto é, para R, > a’/ . [12]
4.2.2 - Interferometria de Raios X

Essa técnica consiste em usar dispositivos Opticos para raios X chamados de
interferometros de raios X. Estes dispositivos sdo construidos em um monobloco cristalino
de silicio com trés laminas cristalinas que agem como separador de feixe, espelho e
analisador dos dois feixes de raios X que percorrem dois caminhos Opticos diferentes
(Figura 4.4). Neste caso deve-se colocar a amostra em um dos caminhos Opticos do
interferometro para poder obter uma imagem cujo contraste é produzido pela varia¢do do
caminho 6ptico devido ao indice de refracdo do objeto. A imagem por interferometria é o
método mais sensivel para contraste de fase desde que a deflexdo dos raios X devido a
refracdo na amostra seja detectada como uma franja de interferéncia e que o espacamento

entre as franjas seja inversamente proporcional a deflexdo angular, que € normalmente

muito pequena para tecidos moles. Porém, quando essa deflexdo € grande, o método de
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interferometria ndo € tdo bom porque as franjas de interferéncia se tornam muito estreitas
para serem resolvidas pelo método de imageamento. Por isso o método de interferometria é
considerado muito adequado para estruturas em tecido mole que ndo apresentem bordas
com grandes diferencas de indices de refracdo, como por exemplo, tecido-ar [5]. Esta
técnica tem aplicacdes reduzidas pelo pequeno tamanho disponivel para se colocar a
amostra, haja visto o fato de que a separacio espacial dos dois feixes € de tipicamente 1 a 2

cm.
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Figura 4.4: Esquema de um interferometro de raios X
4.2.3 — Imagem Realcada por Difracao

Além destas duas técnicas, pode-se também explorar um arranjo de cristais perfeitos em
condicdo de difracdo dinamica [5, 23]. Neste caso insere-se a amostra entre dois cristais de
alta qualidade, denominados de monocromador e analisador (Figura 4.5). Esta técnica
também € conhecida por imagem real¢ada por difracdo (ou diffraction enhanced imaging)
(DEI), pois a formacdo do contraste ocorre devido ao alto grau de paralelismo do feixe
difratado entre os dois cristais € a amostra colocada entre eles cria uma perturbagdo na
direcdo de propagacdo, devido a refracdo, impedindo que os raios desviados sejam

difratados pelo cristal analisador e cheguem até o detector [24, 25].
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Figura 4.5: Esquema do principio de funcionamento da DEI com cristal analisador.

As imagens por contraste de fase (DEI) podem ser produzidas utilizando-se tubos de raios
X convencionais ou fontes de luz sincrotron. Em ambos os casos deve-se implementar um
arranjo com dois cristais em um arranjo chamado de nao-dispersivo para real¢ar o contraste
de fase do feixe. Este arranjo consiste em se utilizar dois cristais com a mesma reflexdo

cristalina cuja largura angular € de apenas alguns microrradianos.

A implementaciao das DEI em sincrotrons de segunda geracdo como o LNLS em Campinas
enfrenta o problema da baixa energia dos f6tons de raios X. Isto é devido a baixa energia
dos elétrons armazenados no anel de estocagem do LNLS (1,37 GeV) comparada com
aquela de sincrotrons de terceira geracdo (6 GeV para o ESRF por exemplo). Nas linhas de
luz do LNLS com fontes de imas dipolares, consegue-se monocromatizar o feixe para
energias de 6 a 10 KeV com perdas na intensidade que ndo inviabilizam a obtencdo de
radiografias por contraste de fase. Isto significa que ainda € vidvel realizar imagens
realcadas por difracdo na linha XRD?2 e obter imagens em menos tempo das que podem ser
obtidas em um laboratério convencional. Idealmente seria desejdvel realizar imagens
radiogréficas com maiores energias (entre 17 e 25 keV) e neste caso poder-se-ia utilizar
linhas de luz que possuam uma fonte do tipo wiggler. No LNLS existem duas linhas de luz
com wigglers: a linha de cristalografia de proteinas e a linha de ciéncias dos materiais. E
existe um projeto para a constru¢do de uma linha de tomografia com um wavelength shifter

que ficard pronto em 2012.

A verdadeira origem do nome da técnica de Radiografia por Realce de Difracdo € o
procedimento matemdtico que se usa para obter imagens por contraste de refracdo e
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imagens por contraste de aparente absor¢do. Este procedimento matemético € feito a partir

da aquisi¢do de imagens em flancos opostos de uma “rocking curve”.

Uma “rocking curve” € a curva de refletividade de um material cristalino de alta qualidade
cristalina como o silicio. A largura a meia altura (FWHM) desta curva representa uma

medida direta da faixa de orientacdo presente na drea irradiada do cristal (Figura 4.6).

Intensidade

Angulo de difragfio 2 0

Figura 4.6: Curva de Refletividade (Rocking curve)

Quando o cristal analisador € ajustado em relacio a curva de refletividade do
monocromador somente os raios X que estiverem dentro da aceitacdo angular do cristal
analisador serdo refletidos sobre o detector de imagens. Deste modo, algumas imagens,
livres de espalhamento, sdo obtidas, mostrando uma qualidade superior em comparacdo as

imagens obtidas com sistemas de imageamento convencionais.

Pode-se utilizar a curva de refletividade para selecionar, através do posicionamento do
cristal analisador, qual o angulo de espalhamento que o sistema de deteccao ird capturar. Se
o sistema € posicionado no ponto de médxima intensidade da curva, a imagem serd de
absorc¢do, se colocamos o cristal analisador em uma posi¢do do flanco da curva, a imagem
obtida serd composta de feixes espalhados naquele angulo selecionado. Isso € ttil para se

obter realces em objetos que apresentam baixa atenuacdo para feixes transmitidos e ao
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mesmo tempo t€m alto espalhamento em algumas posi¢des como, por exemplo, interfaces

ou bordas.

A imagem de refracdo pode ser obtida aplicando a equacdo 4.6 pixel a pixel da imagem,
assumindo-se que ndo hd nenhum efeito significativo de espalhamento a baixo angulo. A
intensidade dos raios X transmitidos pela amostra e difratados pelo analisador é medida
com o analisador ajustado em lados opostos da curva de refletividade para se obter imagens
de baixo (0r) e alto angulo (0y) [26]. Aplicando as equacdes 4.6 e 4.7 pixel a pixel nas
imagens de baixo e alto angulo, € possivel obter as imagens de refracdo (ABz) e imagens de

absorc¢do aparente (Ig) [20].

Outra imagem pode ser obtida para se observar os efeitos de espalhamento a baixo angulo
fixando o analisador no topo da curva de refletividade. Essa imagem ainda possui alguns
efeitos relacionados ao indice de refracdo e atenuagdo, porem ela tem uma vantagem
importante em relacdo a imagem de absor¢do aparente, pois ndo sofre o acréscimo de ruido

ocasionado devido aos procedimentos de soma e subtracdo das imagens.

IyR(6,) — ILR(6y)

AG, =
C (50, - 14 (%) 6)) o
. (g—g) (8) — 1y (35) (@ o

R(6,) (Zg) (6x) — R(84) (Gg) (61)

Onde I e Iy representam a intensidade dos pontos da imagem de baixo (L) e alto (H)
angulo em pontos simétricos da curva de refletividade. R(61) e R(0y) s@o as intensidades na
posicdo de baixo e alto angulo e dR/dO € a derivada no perfil de difracdo nas posi¢des de

baixo e alto angulo [20].

Escolhendo-se uma posicdo simétrica da curva, temos que dR(0.)/d0 = -dR(0y)/d6, e as

equagoes (4.6) e (4.7) podem ser simplificadas a:

L+ Iy (4.8)
R 2R(6y)
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Capitulo 5

Implantacao de uma estacao de tomografia no

LCARX

Neste capitulo vamos descrever o principio de funcionamento de uma estacdo de
tomografia e micro-tomografia de raios X assim como as vdrias etapas de sua implantacdo
no nosso laboratério (LCARX) no IFGW da UNICAMP. Apresentaremos no capitulo
seguinte os primeiros resultados de radiografias e tomografias por contraste de fase em

0ssos e cartilagens.
5.1- Principios de operacao de uma estacao tomografica de raios x

A possibilidade de se dispor de uma estacdo tomogréfica para pesquisa e aplicacdo desta
técnica em um laboratdrio académico foi a principal motivagdo para a implantagdo de uma
estagdo experimental baseada em fontes microfoco no LCARX. Nossa inspiracdo inicial foi
a constru¢do de um laboratério similar realizado no ELETTRA em Trieste (Italia)
denominado de Tomolab. Nesta montagem experimental se instalou uma fonte microfoco
de raios X assim como um sistema de transladores e detectores que permitem a realizacdo
de tomografias de raios X. A geometria de emissdao da fonte microfoco na forma de cone
permite amplificacdes da imagem de até um fator 100 abrindo a possibilidade de realizagdo

de micro tomografias computadorizadas de raios X.

A micro tomografia de raios X € uma das técnicas mais avancadas na drea de andlises ndo
destrutivas [27]. Ela permite a obtencdo de imagens de microestrutura interna de diferentes
objetos e materiais medindo um mapa tridimensional do coeficiente de atenuacio de raios
X da amostra. Nesta técnica, o feixe de raios X produzido pelo gerador atinge a amostra
que € colocada em uma mesa de rotacdo e assim o feixe ao passar pela amostra encontra o
detector. Apos a obtengdo desta imagem, rotaciona-se a amostra em um pequeno angulo e
novamente adquire-se uma imagem. Essas imagens fornecem diferentes projecdes do

mesmo objeto.
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Para se extrair a informacdo tomografica do objeto em estudo a partir dos dados coletados
devem-se seguir metodologias bem definidas que envolvem a otimiza¢do dos equipamentos
utilizados, o procedimento de aquisi¢cao de dados, assim como a andlise quantitativa para a

reconstrucdo das imagens tomograficas.

Os componentes bésicos de um sistema tomografico sdo a fonte de raios X,sendo que em
nosso caso optamos por uma fonte com foco micrométrico, o sistema de deteccdo para
coletar a radiacdo que atravessa a amostra e o sistema de posicionamento da amostra. A
tomografia € realizada coletando com um detector digital um conjunto de projecdes
planares para diferentes posi¢des angulares da amostra entre 0 e 180 ou 360 graus. Um
nimero suficiente de projecOes deve ser coletado em passos angulares regulares e
conhecidos para poder reconstruir o conjunto de se¢des horizontais do objeto por meio de
procedimentos matematicos € computacionais, como o algoritmo do método da
retropojecio filtrada. E importante mencionar que a rotacio da amostra é um movimento
relativo: em um scanner médico o paciente permanece estaciondrio e a fonte e o detector se
movem, enquanto que nho nosso sistema € a amostra que se move ao redor de um eixo
central, e a fonte e o detector permanecem estaciondrios. Um arranjo simples da realizacao

de uma tomografia € descrito na Figura 5.1:

X-ray
cone-beam

~— —Tfurn-table ceco radiographs PC

Figura 5.1: Esquema de um arranjo tomografico a partir de uma fonte de raios X microfoco. A
amostra estd posicionada entre a fonte e o detector que permanecem estaciondrios, e diferentes

imagens sdo coletadas para diferentes angulos da amostra, que gira sobre uma mesa de rotagdo. [27]

Devido ao feixe em forma de cone, para se garantir uma alta resolu¢do na imagem (em
torno de 5 um para uma amostra de tecido biologico de poucos milimetros) € necessdrio
combinar o tamanho do pixel do detector com o fator de magnificacdo (relacdo entre as
distancias fonte-objeto e objeto-detector) e manter o tamanho focal tdo pequeno quanto

possivel, para evitar problemas de borramento da imagem. Em particular para grande
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magnificagdo geométrica e a alta resolucdo do detector, o tamanho focal da fonte € o que
limita a resolucdo espacial. Este é o motivo pelo qual o uso de uma fonte de raios X do tipo
microfoco € ideal para este sistema tomogréfico.

Para reconstruir as imagens tomograficas adquiridas no Tomolab € necessdrio usar um
algoritmo de feixe coOnico, conhecido como FDK, ja que o feixe ndo € paralelo, como

ocorre nas tomografias convencionais.
5.2- O Método FDK

Feldkamp,Davis e Kress 1984) descreveram um algoritmo de reconstru¢do aproximada
para tomografia de feixe conico-circular, o método FDK. Esse método é aproximado, logo
o resultado da reconstrucdo ird desviar um pouco do objeto medido, independentemente da
resolucdo do detector [28]. Para cones de pequenos angulos, essas diferencas sdo pequenas
e aceitaveis. A simplicidade do método fez com que ele se tornasse o mais utilizado para a
reconstrucdo de tomografias com feixe cOnico. Esse método assume que os dados sdo

originados de um detector plano, e os mesmos sdo tratados linha por linha.

%

AT

Objeto

=1

Fonte

Figura 5.2: Parametros da geometria do feixe em cone [29]

Para descrever adequadamente o algoritmo FDK tem-se que escrever as coordenadas da

Figura 5.2 nas coordenadas (@, Y):

_ __ar _ s
[ = e =D+ a+ /2 (5.1)
a o
dy 0d d3
dlde = % 06 dydo = dedCD (5.2)
dy 0@
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Portanto,

Yd

i2znw|r cos(®+a+T/,—p)—

co oo a3 1
_ _a (d2+v2) /2
$ddRes [, dww [ dY Pg(Y) PR * (5.3)
Fazendo a mudanca de varidveis W = %W, que ¢ uma mudancga de escala da
frequéncia espacial w, obtém-se:
R d2 2TW d.rsen(¢—>) v
f(‘l") = gﬁd(mee {f Wde dy WP(D(Y) e [d+rcos (p-@) ]} (5.4)

A idéia bésica do algoritmo FDK € aproximar a contribuicdo de um incremento de rotacdo
dd’, da fonte no plano que contém os vetores unitarios M e A por um incremento associado
de rotacdo 6@, da fonte no plano xy [29].

A partir da equacdo (5.4) € possivel determinar a contribuicdo incremental &f devido a um

rotag¢do 6@’ no plano inclinado, que vem dada por:

ar? a’ i2m dlﬁ—j—
Sf(p'+ 22) = 60" == Re [T wWdw [,  dY — Py (Y, Z)e” @) (5.5)
(d"+p (d’2+Y2) 2
aqﬂﬁ,,\_a,\ r_ 2 21/ ~\ z.d
Mas note que p rex—, A=r-7,d = (d*+ Z?) 2,Z(r)_d+f_ﬁ,
o A .
Y(r) =Y, = —=, © que, em primeira ordem,
~ d .
0m=kx MméP' = Zx MéP = §&' = ——— -6 (5-6)
(d? + 72)'/2
Substituindo esses dados na equacdo (5.5), € obtida a seguinte equacao para of:
. d? ® ® d
Sf(7) = 5¢ﬁf def ay — Py (Y, Z) 2 (F)=Y)
(d+1-%)2%), o (d2+ Y24 Z2)72 (5.7)

Para encontrar f () devem-se somar os incrementos 8f () sobre todas as proje¢des. Logo,

d
(a2+v2+z2) 2" P

ngcD

f waw [ dy Py (Y,Z)e!2mW(¥r=Y) (5.8)

Que pode ser simplificada por:

= $db———sPy(Y(1), Z(7)) (5.9)

Onde:
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N

5 d
Po(Y,2) = f 9,(Y = Y') Po(Y", Z') —ar’ (5.10)
N (d2+ Y24+ 2%)"2
gy(Y) = Re fowyo WdWw ey (5.11)
E Wyo = 1o (5.12)

O tamanho finito do detector limita os valores da frequéncia em W = %, onde AY = Y; —
Y;_1 é a dimensdo de cada elemento do detector, e N € o nimero de elementos do detector.
Analisando essas equagdes pode-se afirmar que o algoritmo FDK € do tipo retro-projecao
filtrada (FBP), onde Py (Y(F) A (F)) € a projecdo Py (Y(F) A (F)) filtrada (equagdo (5.9)), e
a integral em @ (equacdo (5.10)) representa a retro-projecao de todas as projecdes filtradas.
Na pratica, Pg (Y,Z) é amostrado para um conjunto finito de valores discretos de @, Y e Z.
Para efetuar a discretizacdo da equacdo (5.8), considera-se que Pg (Y,Z) varia bem mais
lentamente que g,(Y), de modo que possa ser considerado constante em cada intervalo AY.
Sendo assim,

A
+—

Y
~ Y'/
Poi(Y;2) = Zjs Poil¥j, Zi) OS@yryc [, o dY gy (Y; = ¥) (5.13)
=2
Onde cos ¢ d
-I,k = .
! (d2+Y’2+Z’2)1/2
A férmula final de reconstrucdo é dada por:
N da? ~
f(r) = XA —— Py (Y}, Zy) (5.14)

(d+7-%1)2
5.3- Estudo de detectores digitais para formacao de imagens
5.3.1- Filme de raios x

O sistema de deteccdo filme-tela usado em radiologia consiste de um cassete, uma ou duas
telas intensificadoras e uma pelicula de filme. O filme é uma folha de pléstico fina com

uma emulsio fotossensitiva revestindo um ou dois de seus lados.
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O cassete tem varias funcdes. Dentro do cassete o filme fica protegido da exposicdo a luz. E
dentro do cassete que se encontra a tela intensificadora, que fica em contato direto com o

filme (Figura 5.3). E isso € essencial para uma imagem de boa qualidade.

O sistema tela-filme € projetado para que os raios X entrem por um lado especifico do
cassete. A superficie da frente do cassete € projetada para maximizar a transmissao de raios

X e é normalmente feita de fibra de carbono ou de outro material de baixo nimero atdmico.

O filme pode ser usado para detectar raios X mesmo sem a tela intensificadora, mas €
pouco sensivel e seria necessdria uma alta intensidade de raios X para produzir uma
exposicdo no filme. Para reduzir a dose de radiacdo no paciente, sdo usadas as telas
intensificadoras, que sdo feitas de material cintilador, que também é chamado de fésforo.
Quando os raios X interagem com o fésforo, é emitida luz visivel ou ultravioleta. E essa luz
que vai sensibilizar o filme. Ou seja, a fun¢do da tela intensificadora é converter a energia

dos raios X em luz, para que entdo o filme seja sensibilizado.

O filme é recoberto por uma emulsdo de graos de haleto de prata que estd colado numa base
de gelatina. A emulsdo de um filme exposto contém uma imagem latente. A emulsdo
exposta parece ndao apresentar nenhuma alteracdo da emulsdo nido exposta, mas a luz faz
com que haja alteracdo quimica na composi¢cdo da emulsdo. A imagem latente armazenada
na emulsdo torna-se visivel ao se revelar o filme, pois ha a reducdo do haleto de prata para

prata metdlica. [14]

Figura 5.3: Cassete para filme radiografico. A regido branca € a tela intensificadora.
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5.3.2- Detectores CMOS

5.3.2.1- Rad-icon RadEye HR

Rad-icon 1maging Corp

Figura 5.4: Detector Remote RadEye HR [30]

O detector de raios X RadEye HR € um sensor de alta resolu¢cdo. Embora compacto,
apresenta alta performance em sistemas de imagens de raios X. O sensor estd localizado na
extremidade de um cabo flexivel que pode ser colocado em pequenos espacos. O sistema
eletronico ¢ montado numa caixa separada que pode ser colocada em até 1 metro de

distancia, podendo ser utilizado em montagens fixas ou méveis.

O moédulo do sensor contém um arranjo bidimensional de fotodiodos com uma matriz 1200
por 1600 pixels com tamanho de pixel de 22,5 um. Uma tela cintiladora de Gd,O,S:Tb,
colocada diretamente em contato com o arranjo de fotodiodo, converte os raios X
incidentes em luz, que por sua vez € detectada pelo fotodiodo. Esse detector é feito para

operar com energia de raios X entre 10 e 90 keV. [30]

A resolucio intrinseca do detector € de 22,5 um, que corresponde a pouco mais de 22 pares
de linhas por mm. A quantidade que representa a relacdo entre o objeto e a imagem
resultante € a Funcdo de Transferéncia de Modulacao (MTF), cujas propriedades inclui a
frequéncia espacial e o contraste. Na Figura 5.6 € mostrada essa funcdo para trés tipos

distintos de cintiladores.
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Figura 5.5: Funcdo de Transferéncia e Modulagdo para trés tipos distintos de cintiladores, incluindo

o utilizado no RadEye HR [30]

5.3.2.2- Rad-icon Shad-o0-Box 4K

O detector Shad-o-Box 4K ¢ um detector de radiacdo de alta resolucdo com 12-bits de
interface digital [31]. O Shad-o-Box possui uma grande drea de detec¢do, formada por oito
sensores de imagem de fotodiodo RadEye CMOS com 10 Ip/mm de resolu¢do (48 pm de
espaco entre os pixels) num arranjo de 2000 por 2048 pixels. O sensor tem um cintilador de
contato direto integrado e estd disponivel para duas faixas de energia: entre 10 e 50 keV e

entre 10 e 160 keV, o que faz desse detector uma boa escolha para uso médico.

Figura 5.6: Detector Rad-icon Shad-O-Box 4K [31]

45



5.3.3- Detectores com arranjo de pixels
5.3.3.1- Detector Pilatus 100K

O sistema de deteccdo do Pilatus opera em “modo de contagem de féton unico”. A
principal diferenca em relagdo aos detectores ja existentes € que os raios X sdo diretamente

transformados em carga elétrica (Figura 5.7) e processados nos chips de leitura CMOS.

Figura 5.7: Detector Pilatus 100K [32]

Esta nova concepcdo ndo tem ruido da corrente escura ou de leitura, uma alta taxa dindmica
de 1.000.000 (20 bits), leitura de menos de 3 ms e uma taxa de enquadramento de mais de
200 imagens/s, com tamanho de pixel de 172x172 pm’. A eficiéncia quintica do sensor de
silicio de 0,32 mm de espessura € ideal para experimentos na faixa de energia de 3 a 12
keV, porem os detectores podem ser usados para as energias de até 30 keV ou mais. A taxa
de contagem € mais do que 2X106/s/pixe1, o suficiente para realizar muitos experimentos

usando o alto fluxo de fontes de luz sincrotron moderno.

Figura 5.8: Principio da deteccdo direta. Ao contrério do que € ilustrado, os raios X normalmente

colidem com a superficie inferior. [32]
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O detector de pixel hibrido € composto de um sensor de silicio, que € uma matriz
bidimensional de diodos do tipo p-n em silicio de alta resistividade, ligado a uma matriz de
canais de leitura de alta tecnologia. Cada canal de leitura estd ligado ao seu elemento
correspondente a detec¢do através de uma bola microscépica de indio, com um didmetro

9

tipico de 18 um. Este processo de conexdo € chamado “bump-bonding”.

Indium bump

Figura 5.9: Diagrama de um chip “bump-bonding” [32]

A grande vantagem desse sistema € que as tecnologias padriao sdo utilizadas tanto para o
sensor de silicio quanto para os chips de leitura, o que garante maior qualidade. Além disso,
a pequena dimensao do pixel e a interligacio resulta numa capacitancia muito baixa, o que
tem o efeito benéfico de reduzir o ruido e consumo de energia do sistema eletronico do

sistema de pixel.
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Capitulo 6

Resultados Experimentais

Para realizar as imagens por contraste de fase através do método da propagacdo utilizando
uma fonte microfoco, foram feitos experimento no Laboratério de Cristalografia Aplicada e
Raios X (LCARX — UNICAMP). Nesse laboratorio foi instalada uma nova fonte de raios X
microfoco da marca Hamamatsu. Como ¢ um aparelho novo, antes da realizacdo das
imagens pelo método proposto, foram realizados vdrios testes para caracterizagdo do
gerador microfoco, como teste de linearidade, espectro de emissdo e fluéncia dos fétons em
funcdo da distancia fonte-detector. Depois da caracterizacdo, foram realizadas algumas

imagens para observar o funcionamento do método proposto.

Para a realizacdo do método DEI, foi submetido um projeto ao LNLS para uso da linha de
luz XRD2 e também uso do detector Pilatus. A montagem experimental foi realizada com
um difratdbmetro duplo eixo e dois cristais “channel cut” de Si (333), sendo um

monocromador e um analisador.

Detalhes das montagens e resultados obtidos sdo descritos nas a seguir.
6.1- Operacao da estacao de radiografia por contraste de fase
6.1.1- Caracterizacao do Gerador Microfoco

7z

O gerador microfoco utilizado é o L9181-02 produzido pela empresa Hamamatsu. As

caracteristicas técnicas do gerador se encontram na Figura 6.1.

Esse gerador pode ser operado em trés modos caracterizados pelo tamanho focal do feixe
de elétrons sobre o anodo, permitindo assim diminuir o tamanho da fonte até um valor

minimo de 5 pm de didmetro.

O gerador fica dentro de uma cabana experimental blindada com folhas de chumbo, cujo

levantamento radiométrico foi realizado por fisicos médicos do Centro de Engenharia
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Biomédica da UNICAMP, indicando conformidade com padrdes de protecdo radioldgica na

legislacdo em vigor. A montagem experimental estd mostrada na Figura 6.2.

Parameter Description / Value Unit
Tube Voltage Operational Range 40 to 130 KV
Small Spot Mode 10 to 200 (B8 W Max.)
Tube Current Operational Range ™ | Middle Spot Mode 10 to 300 (16 W Max.) nA
Large Spot Mode 10 to 300
Small Spot Mode 8
Maximum Output Middle Spot Mode 16 w
Large Spot Mode 39
Small Spot Mode 8 (5pumat4 W)
X-ray Focal Spot Size Middle Spot Mode 20 um
Large Spot Mode 40
X-ray Beam Angle (Coned) 45 degrees
Focus to Object Distance (FOD) 13 mm
X-ray Leakage® (Max.) 6 mSv/h
Operation Continuous —

Conformance Standards

CE (IEC61326)

Figura 6.1: Parimetros de operagdo do gerador de raios X microfoco .9181-02

Figura 6.2: Montagem experimental do gerador microfoco na cabana blindada com chumbo no

Laboratério de Cristalografia Aplicada e Raios X do IFGW-UNICAMP
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Esse gerador microfoco permite obter alta fluéncia de um feixe largo espacialmente em
funcdo da distancia do detector a fonte. Para testar e caracterizd-lo, em primeiro lugar
utilizamos um detector fotodiodo IRD AXUV-20HEI que permite uma medida absoluta do
nimero de fétons em uma drea de 20 mm”. Verificamos a linearidade do gerador fixando o
detector a uma determinada distancia e operando o gerador em 40 keV variando a corrente

do gerador de 20 pA a 200 pA (Figura 6.3).

Distancia:15cm

60

40 -

leitura fotodiodo (nA)

20 4

leitura fotodiodo

Linear Fit of leitura fotodiodo

0 . T . . ; ;
0 80 160 240
Corrente microfoco (uA)

Figura 6.3: Linearidade do gerador de raios X medido com fotodiodo IRD-AXUV-21 HE1
posicionado a 15 cm da janela de Be do gerador. O grafico mostra a resposta linear da intensidade

medida em fun¢do da corrente nominal do gerador microfoco.

Depois, realizamos uma medida da intensidade produzida pelo gerador de raios X em
funcdo da distancia do detector a fonte, fixando a tensdo e a corrente do gerador. Na Figura
6.4 mostramos trés resultados caracteristicos para trés correntes do gerador: 20 pA, 100 pA

e 200 nA e com 40 kV.
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Figura 6.4: Fluéncia de fétons em fungdo da distancia fonte-detector para trés valores da corrente

nominal e mesma tensdo (40 kV) do gerador de raios X microfoco.

Na Figura 6.4, os pontos experimentais foram ajustados pela equacdo 6.1: [ = A + IO/ 2 %

—7x8,37x1073

e que descreve a queda da fluéncia em fungdo do inverso do quadrado da

distancia e a absor¢do do ar (linhas continuas no grafico).

Outra caracterizacdo importante realizada foi a medida do espectro de emissdo de raios X
do gerador. Para essa medida, utilizamos detectores com resolu¢do em energia do tipo
fotodiodo, fabricados pela empresa Amptek. O primeiro foi um XR-100 CR de Si, que
permite uma boa resolucdo em energia (da ordem de 150 eV), mas que é adequado para
medidas de espectros abaixo de 40 kV (Figura 6.5). Esse espectro permite verificar a
presenca de raias caracteristicas bastante intensas na faixa dos 8 keV, correspondentes as
linhas W-La e W-LB. A presenca destas raias € interessante para aplicacdes em que se

necessite de um feixe monocromatico nesta faixa de energia.

Utilizou-se também um detector Amptek XR-100T de CdTe para realizar a medida de

espectros de emissdo do gerador microfoco em alta energia (Figura 6.6).
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Figura 6.5: Espectro de emissdo do gerador de raios X microfoco operado em 130 kV e 40 pA

adquirido utilizando um detector Amptek XR100-CR de Si.

As raias caracteristicas observadas na Figura 6.5 correspondem as raias de emissdo do
gerador com alvo de W (raias Lo e L) assim como as raias de fluorescéncia do Fe devido
a incidéncia do feixe sobre pecas mecanicas contendo esse elemento dentro da cabana

experimental. A queda de intensidade em altas energias € unicamente devida a baixa

eficiéncia deste detector acima de 40 keV.

00020 1
2 g i
Tensao no i
12000 micraloco
F — G
1808 | 1 DOk

] KW

Ingenaidade (u. ark.)

5018 ?

&0 ] & 160 120 g 180 +1
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Figura 6.6: Espectros de emissao do gerador microfoco medidos com detector de CdTe.

Na figura 6.6, a esquerda observa-se a forma do espectro de emissdo caracteristico de um

bremsstrahlung com alta intensidade entre 80 keV e 100 keV. A direita observa-se a
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energia de corte do espectro de bremsstrahlung quando o gerador é operado em menores

valores de tensdo (60 kV, 100 kV e 130 kV).
6.1.2 — Imagens Realizadas pelo Método da Propagacao

ApOs a caracterizacdo do gerador de raios X microfoco, foram obtidas as primeiras imagens
utilizando a técnica da propagacdo. Para isso, primeiro colocou-se a amostra numa distancia
de 40 cm da fonte de raios X e o filme radiografico logo atrds da amostra, obtendo assim
uma imagem convencional de absor¢do. Depois, mantendo a distancia entre amostra e fonte
a mesma, afastou-se o filme radiografico a uma distancia de 2 m da fonte de raios X, ou

seja, a 1,6 m da amostra.

O primeiro teste foi feito com tubos de plastico que possuem diferentes diametros, como

mostra a Figura 6.7.

Os parametros utilizados para a realizagdo da imagem foram: 40 kV e 40 pA. Apds a
realizacdo das imagens, foram tracados perfis de linha para observar o comportamento do

contraste nas bordas do tubo. Os resultados obtidos s@o mostrados na Figura 6.8.

Figura 6.7: Tubos de plastico usados para obter imagens por contraste de fase pelo método da

propagacao com uso de fonte de raios X microfoco.
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Figura 6.8: A — Imagem de radiografia convencional por absor¢cdo de um tubo plastico e seu
respectivo perfil. B — Imagem de radiografia realizada pelo método da propagacdo e seu respectivo

perfil, pode-se ver nas regides circuladas a presenca do contraste na imagem.

As imagens produzidas pelo método da propagacdo t€m resolu¢do e contraste muito
elevado em relacdo as imagens convencionais de raios X, o que pode ser observado na
figura 6.8.B. Tanto as bordas internas quanto externas aparecem realcadas, o que ndo

ocorre com uma imagem convencional (Figura 6.8.A). Comparando-se os graficos de perfil
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de linha das imagens obtidas, pode-se notar a presenga de contraste de fase nas bordas da

imagem da amostra realizada na condic¢ao prevista no método da propagacao.

Outro teste realizado no LCARX foi utilizando um fio de nylon imerso em metanol. Pois
esses dois materiais apresentam coeficientes de atenuacdo muito proximos, que
impossibilita a distingio de cada um dos materiais separados numa radiografia

convencional.
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Figura 6.9: Coeficiente de atenuagao linear de alguns materiais em funcio da energia do feixe

incidente. O tracejado cinza indica a energia de 10,34 keV.

Figura 6.10: Imagem do fio de nylon mergulhado em metanol, adquirida pelo método da

Propagacdo no LCARX.
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Observando a imagem obtida pelo método da propagacdo, nota-se que, embora ndo se
consiga ver diferenca na intensidade do filme na regido do metanol e na parte interna do fio
de nylon, pode-se ver nitidamente as bordas do fio de nylon. Isso acontece devido ao realce

de borda que o método oferece, diferentemente do método da radiografia convencional.
6.1.3- Primeiras imagens em amostras biologicas

ApOs esses testes, foram entdo obtidas imagens de partes de pequenos animais, rabo e pata
de ratos cedidos pelo Instituto de Biologia da UNICAMP, para comprovar que o método €
vélido para imagens médicas. Nesse caso também foi aplicada uma tensdo de 40 kV e 40
LA, 0 que variou entre uma aquisicdo e outra foi o tempo de exposicdo. Para a distincia

fonte-detector de 40 cm, foi usado um tempo de 12 s, para a distancia fonte-detector de 200

cm, foi usado um tempo de 50 s. O resultado € mostrado na Figura 6.11.

Figura 6.11: Imagens obtidas pelo método da propagagdo e convencionais de amostras bioldgicas.
As imagens A e C foram obtidas pelo método de absor¢do, com o filme radiografico posicionado
logo atrés da amostra. As imagens B e D foram obtidas pelo método de propagacdo, com o filme
radiogréfico posicionado a 1,6 m da amostra. As amostras utilizadas foram uma pata e um rabo de

rato fornecidos pelo Instituto de Biologia da UNICAMP.

Com essas primeiras imagens obtidas com o uso do gerador microfoco, aplicando-se o
método da propagacdo, pode-se observar o grande potencial que essa técnica possui para a
realizacdo de imagens médicas. As imagens da Figura 6.11.B e 6.11.D mostram detalhes da
anatomia da parte radiografada, que na imagem feita por absorcao, Figuras 6.11.A e 6.11.C,

ndo se pode observar.
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6.1.4- Imagens realizadas em colaboraciao com a Faculdade de Medicina

Apés a realizagdo da caracterizacdo da fonte de raios X microfoco e da realizagdo dos
primeiros testes de imagens por contraste de fase pelo método da propagacao foi proposto
um trabalho em conjunto com o grupo de pesquisa do LABIMO da Faculdade de Ciéncias
Médicas da UNICAMP, com a colaboracdo do Prof. Dr. William Dias Belangero. Esse
grupo trabalha com desenvolvimento de técnicas utilizadas em implantes &sseos, tendo
grande necessidade de acompanhar por imagens o desenvolvimento da lesdo causada nos
0ssos para a colocacdo do implante. Esse estudo foi feito em pequenos animais que
passaram por uma micro-cirurgia, lesionando uma regido do fémur e uma regido da tibia, e
depois de algumas semanas esses animais foram sacrificados, sendo feita a andlise
histolégica da regido operada. Coube ao grupo do LCARX a realizacdo de imagens
radiogréficas, utilizando a fonte de raios X microfoco, da regido anatdmica desejada. Esse

trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica para pesquisa em animais do Instituto de

Biologia da Unicamp, sendo o niimero do protocolo CEUA 2538-1(anexo 1.

Figura 6.12: Imagem das lesdes no fémur e na tibia provocadas por meio de micro-cirurgia

realizada pelo grupo de pesquisa da FCM.

Para realizar as imagens foram utilizados 40 kV e 50 pA como parametros de

funcionamento do gerador microfoco.

Os pesquisadores do LABIMO realizaram os procedimentos cirirgicos nos animais. Os
animais foram pesados e anestesiados com tiopental sddico (25 mg/100g) / peso do animal,

via endovenosa caudal, seguida da tricotomia dos membros posteriores (fémur e tibia) e
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assepsia com solu¢do alcodlica de iodo 1%. Em seguida, os animais foram colocados em
decubito ventral com os membros anteriores fixados e os posteriores livres para a
realizacdo do procedimento cirtirgico. Realizou-se uma incisdo medial na pele e musculos
no sentido fémuro-patelar dos lados direito e esquerdo de cada animal, de modo a visualizar
a regido da diafise medial do fémur onde foi realizado um defeito e do sulco do extensor
medial da tibia onde foi produzido o outro defeito utilizando-se uma broca helicoidal de 3
mm de didmetro acoplada a uma furadeira de baixa rotacdo (130 rpm). Os defeitos foram
produzidos de modo que os mesmos ndo ultrapassassem a cortical oposta ao defeito ora
produzido. Em seguida, a capsula articular e pele foram reposicionados e suturados com
mononylon 000 Ethycon®. Apds procedimento cirurgico, os animais foram acondicionados
em gaiolas coletivas (cinco animais/gaiola) e locados no Biotério para animais em
experimentacdo do Nicleo de Medicina e Cirurgia Experimental (NMCE), onde receberam
solucdo de Paracetamol® 25 mg/kg por 24 horas e, apods este periodo, racdo industrial e

agua foram oferecidas a vontade até o dia da eutandsia.

Durante 5 semanas foram realizadas imagens com os animais, para isso, no dia do
procedimento eles foram sedados com éter etilico (protocolo CEUA-2538-1), conforme

mostrado na figura 6.13.A.

Figura 6.13: A. Foto do animal numa campanula dopada de éter para sedacdo. B. Foto do animal na

estacdo experimental para ser radiografado

As imagens foram realizadas com o filme radiografico posicionado a 15 cm da cobaia, e a
mesma se posicionava a 15 cm da fonte de raios X (figura 6.13.B) com o tempo de

exposicao sendo de 10 s.
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Apé6s as imagens serem realizadas, os animais eram colocados de volta na gaiola, para

evitar o stress. As imagens adquiridas de um dos animais sdo mostradas na figura 6.14.

Figura 6.14: Evolucdo das lesdes provocadas nos ossos de uma cobaia. A imagem 1 € da semana da
cirurgia, nota-se o defeito causado na tibia e um fratura no fémur, no local em que foi feita a lesdo.
As imagens de 2 e 5 sdo da evolugdo temporal ao longo das 4 semanas de observacao, sendo que a
imagem 5 é do dia em que o animal foi sacrificado. Nota-se a recuperagdo da fratura no fémur com

a formacdo de tecido dsseo em sua volta, porém a les@o na tibia continua aberta.
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Observando a evolucdo das imagens mostradas na figura 6.14, nota-se que o esperado para
a recuperacdo da lesdo ndo foi atingido, j4 que a principio esperava-se que a lesdo fosse
totalmente fechada com tecido dsseo apds 4 semanas de cirurgia. Isso pode ter ocorrido por
causa da idade do animal, que j4 possuia 6 meses de vida. Sendo idoso, 0 organismo ji ndo
reage da mesma forma que para um animal de pouca idade. Porém, o fémur que foi
fraturado sem intencdo durante o ato cirdrgico acabou servindo de material de estudo, pois
nele se formou um envolto de tecido 6sseo de reparo a lesdo. Como a pata ndo foi
imobilizada, as partes do fémur nio colaram de forma correta, porém houve a regeneracao

do tecido.

ApO6s 4 semanas as cobaias foram sacrificadas pelos pesquisadores do Labimo - FCM e as
partes lesionadas foram retiradas e fixadas em formol, e entdo utilizadas para a realizacdo
de mais imagens radiograficas tanto pelo método convencional quanto pelo método do

contraste de fase no LCARX - IFGW.

As amostras foram colocadas em um porta-amostra, o qual foi posicionado a 9 cm da fonte
de raios X. Para a realizacdo da imagem de absorcdo, o filme radiografico foi posicionado
logo atrds da amostra e o tempo de exposicao foi de 5 s. Para a realizacdo da imagem por
contraste de fase, o filme radiogrifico foi posicionado a 40 cm da amostra, € o tempo de
exposicdo foi de 15 s. Apds a realizacdo das imagens, os filmes foram revelados e
digitalizados com uma leitora digital. O resultado obtido é mostrado nas Figuras 6.15 e

6.16.
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Figura 6.15: Imagem de ossos de pata de rato fixada em formol com um defeito na tibia e um
defeito no fémur. Os defeitos visiveis nas imagens foram provocados pelo grupo de pesquisa da
FCM. O objetivo do grupo era ver se o defeito cicatrizaria apds 5 semanas de procedimento

cirdrgico, porém como se pode observar, a lesdo continuou aberta.
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Figura 6.16: Imagem de um fémur fraturado, a esquerda uma imagem de absorcdo e a direita
imagem por contraste de fase. Essa fratura ndo foi provocada. Provavelmente durante o pds-
cirdrgico, o rato sofreu essa lesdo e ela ndo foi corretamente curada. Observa-se na imagem que
houve formacgdo de tecido dsseo ao redor da regido fraturada, porém o 0sso nao colou na posi¢dao

correta.

Tanto na Figura 6.15, quanto na Figura 6.16, pode-se observar que a imagem em que se &

utilizada a técnica por contraste de fase, apresenta maiores detalhes da anatomia da amostra.
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6.2- Medidas de imagens no Laboratério Nacional de Luz Sincrotron (LNLS)

Para a realizacdo de imagens utilizando o método DEI foi submetido um projeto para o
Laboratério Nacional de Luz Sincrotron, que foi aprovado e realizado no periodo de 19 a

21 de maio de 2010.

Para a realizac@o do projeto, foi utilizada a linha de luz XRD2, onde foi feita a montagem
experimental para a realizacdo de Imagens Realcadas por Difracdo. A energia escolhida
para se trabalhar foi de 10,34 keV (1,199 10%), pois energias maiores que essa diminuem a

fluéncia dos fétons [33]. Essa energia € selecionada pelo monocromador da linha.

A montagem no LNLS foi realizada com dois cristais (monocromador e analisador) de
silicio cortados simetricamente na direcdo (3 3 3), chamados channel-cut. Eles foram
montados sobre um difratdmetro de duplo eixo, independente do monocromador da linha
de feixe. O difratdmetro possui uma boa estabilidade mecanica e térmica e era suportado na

posicdo vertical devido a radia¢do ter uma menor divergéncia do feixe no plano vertical.

A distancia entre o monocromador e o analisador foi de aproximadamente 200 mm e o

porta amostra foi posicionado entre os dois, na metade da distancia.

O sistema de detecgdo utilizado foi o Pilatus, um detector adquirido pelo LNLS no ano
passado e que no projeto submetido pedimos sua utilizagdo para testd-lo na aquisicdo de

imagens.

Tanto o porta amostras quanto o detector foram colocados em transladores lineares de alta
precisdo que se deslocavam na vertical simultaneamente. A aquisicdo de uma imagem era
realizada sincronizando o tempo de exposicdo do detector PILATUS com o movimento
vertical simultaneo da amostra e do detector nos dois transladores lineares. A velocidade de
deslocamento dos transladores era alterada dependendo das caracteristicas das amostras,
como espessura e tamanho, pois cada uma exigiria um tempo maior ou menor de exposicao
para alcancar um bom contraste. O sistema de controle utilizado foi o SPEC (que € o
software de controle do difratdbmetro de raios X da linha XRD2), com ele foi possivel

automatizar a aquisicao de imagens com todos os parametros controlados.
O esquema da montagem é mostrado na Figura 6.17.
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Figura 6.17: Esquema da montagem experimental utilizando dois “channel-cut” para realizacdo de

imagens por contraste de fase no LNLS.
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Figura 6.18: Foto da montagem experimental realizada no LNLS. A esquerda, vista lateral da
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montagem e a direita, vista frontal.

As amostras utilizadas eram partes de pequenos animais, corpo de prova e fio de nylon

mergulhado em metanol (Figuras 6.19).

As partes de pequenos animais foram fornecidas pelo Instituto de Biologia da UNICAMP.
O fio de nylon foi colocado em forma de X dentro de um porta amostra preenchido com
metanol, pois esses dois materiais possuem coeficiente de atenuacdo muito proximos

(Figura 6.9), o que torna muito dificil distingui-los em uma radiografia convencional.
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Figura 6.19: Amostras utilizadas para realizacdo de imagens no LNLS. A - pata de um rato. B —

escada de acrilico. C — Fio de nylon mergulhado em metanol.

Ap6s a montagem do equipamento, foi feita uma varredura do analisador em torno do
angulo de Bragg (0g), que no caso da energia utilizada de 10,34 keV € de 35°. Com os

valores de intensidade obtidos com essa varredura pode-se fazer a “rocking curve” (Figura

6.20).
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Figura 6.20: Rocking Curve do analisador Si (333) e as posi¢Ges angulares onde as imagens foram

adquiridas.

Pela Figura 6.20 pode-se observar que quando o cristal analisador € ajustado no topo da
curva (posicao 4) somente os feixes que ndo apresentarem desvios maiores que a largura da

“rocking curve” estardo na condi¢cdo de Bragg e serdo difratados construtivamente pelo
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analisador. Quando o analisador € ajustado na posi¢cdo 5, os feixes que sofrerem desvios
naquele angulo serdo difratados com maior intensidade pelo analisador. Ja os feixes que
ndo forem desviados ou sofrerem desvios na amostra em angulos opostos terdo sua

intensidade alterada pelo analisador.

As imagens das amostras foram adquiridas nas posi¢des marcadas na “rocking curve” da
Figura 6.20. Para cada uma das amostras utilizadas fez-se um ajuste na velocidade com que

os transladores se moviam e também no tempo de aquisi¢do, isso se deve as caracteristicas

particulares de cada amostra, como densidade e espessura.

Figura 6.21: Imagens do fio de nylon mergulhado em metanol adquiridas pelo método DEI no
LNLS. Cada uma das imagens foi adquirida numa posicdo especifica da “rocking curve”. A —
imagem feita na posi¢do (1); B — imagem feita na posi¢do (2); C- imagem feita na posicdo (3) e D-

imagem feita na posicdo (4) e E — imagem feita na posicao (6).
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Figura 6.22: Imagens da escada de acrilico adquiridas pelo método DEI no LNLS. Cada uma das
imagens foi adquirida numa posi¢cdo especifica da “rocking curve”. A — imagem feita na posi¢do
(1); B — imagem feita na posicdo (2); C — imagem feita na posi¢do (3); D — imagem feita na posi¢dao
(4); E — imagem feita na posi¢do (5); F — imagem feita na posi¢do (6) e G — imagem feita na posi¢do

).

Figura 6.23: Imagens da pata de um rato adquiridas pelo método DEI no LNLS. Cada uma das
imagens foi adquirida numa posi¢cdo especifica da “rocking curve”. A — imagem feita na posicdo
(1); B — imagem feita na posicdo (2); C — imagem feita na posi¢do (3); D — imagem feita na posi¢dao
(4); E — imagem feita na posi¢do (5); F — imagem feita na posi¢cdo (6) e G — imagem feita na posi¢dao

).

Observando as imagens das Figuras 6.21 e 6.22, pode-se observar que ha contraste nas
bordas das imagens. Nas imagens do fio de nylon mergulhado em metanol, nota-se a
diferenca de contraste entre elas. Quando a imagem foi feita a meia altura do cristal no
flanco negativo € obtido contraste de um lado do fio de nylon, quando se desloca o cristal

para o flanco positivo, o contraste é dado do outro lado do fio.
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Porém numa primeira vista das imagens da Figura 6.23, pode-se observar que cartilagem e
articulacdes ndo sdo visiveis. Isso se deve ao fato do detector Pilatus, que embora tenha
uma resposta rdpida e uma boa eficiéncia, ndo apresenta resolu¢do adequada para que se

possa obter maiores detalhes nessas imagens.

No entanto, mesmo o detector ndo tendo boa resolucdo para mostrar detalhes das
articulacbes, pode-se observar que as imagens adquiridas sdo ricas em detalhes.
Analisando, por exemplo a imagem da Figura 6.23.C, nota-se nitidamente a presenca da
imagem dos pelos da pata e também a interface entre tecido muscular e o couro da pata.
Esses detalhes ji4 ndo sdo tdo evidentes na Figura 6.23.G, pois a posi¢dao do cristal na

“rocking curve”, mostra que ele ja estd fora da condicdo de difracdo.
6.2.1. Alguns elementos de analise

Para uma andlise quantitativa das imagens das Figuras 6.22 e 6.23 foram calculados alguns
parimetros, tais como: Contraste de Area (CdA), que fornece a capacidade de distinguir
diferentes dreas em uma mesma imagem, a Razdo Sinal Ruido de uma Area (SNRa) que
fornece a razdo de um sinal de uma determinada drea sobre o ruido daquela mesma érea, a
Razdo Sinal Ruido Borda (SNRpoa) que fornece a razao de um sinal de uma determinada
borda sobre o ruido daquela mesma borda e por ultimo a Visibilidade das Bordas (V) que

fornece a capacidade de distin¢@o entre bordas adjacentes em uma amostra. [33,34]

CdA = (Iobj> - (Ibackg> (6.2a)
Ubackg)
Imax - Imin (62b)
SNRporaq = —x __Tin
ores \/Eo-backg
Lopj) — {1 6.2¢
SNRérea _ ( ob1> ( backg> ( )

2 2
O-obj + O-backg

_ Imax - Imin (62d)
Imax + Imin
onde (L) e (Ibackg) sdo as intensidades médias de uma drea do objeto e do fundo da

imagem (background), respectivamente. Os desvios padrdes destas intensidades sd0 Gopj €

Obackg que correspondem a Iopj € Ipacke respectivamente. Outros fatores sao Imax € Imin que
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correspondem as intensidades médias mdximas e minimas respectivamente de um perfil

tracado através das bordas.

Figura 6.24: Imagem de um corpo de prova ilustrando as regides que foram utilizadas para calcular

os parametros descritos pelas equacdes 6.2.

Utilizando os pardmetros dados pelas equacdes 6.2a, b, c, d, pode construir as Tabelas 6.1 e
6.2. Nessas tabelas sdo apresentadas para cada imagem das Figuras 6.22 e 6.23 os valores
de Contraste de Area (CdA), Razdo Sinal Ruido Area (SNRywe), Razdo Sinal Ruido Borda
(SNRyorda) € Visibilidade (V).

As areas e o perfil entre as interfaces utilizadas para realizar os cdlculos sdo mostradas na
figura 6.24, em que os valores foram obtidos utilizando o software ImageJ. Para cada
objeto nas\figuras era selecionada a mesma drea. Na figura 6.24 também € mostrado um

exemplo de como foi obtido o valor das bordas do objeto (linha em verde).

Tabela 6.1: Parametros calculados para as imagens

da Figura 6.22
Imagens Contraste SNR ., Visibilidade SNR yorda
A -0,24 -5,84 0,38 8,83
B -0,65 -12,47 0,43 6,26
D -0,44 -6,03 0,4 8,51
E -0,3 -1,79 0,68 25,28
F -0,23 -0,7 0,79 38,72

Tabela 6.2: Parametros calculados para as imagens

da Fiura 6.23
Imagens Contraste SNR ., Visibilidade SNR yorda
A -0,83 -7,71 0,51 6,3
B -0,82 -6,53 0,5 4,43
D -0,8 -3,95 0,34 2,24
E -0,85 -5,24 0,58 3,46
F -0,83 -2,76 0,36 0,76
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Era esperado que os valores de contraste nas Tabelas 6.1 e 6.2 aumentassem conforme o
cristal analisador se afastasse do topo da curva de difragdo, porém nio € isso que acontece.
Uma das conclusdes para isso € que o crsital analisador desalinhou durante a aquisi¢ao das
imagens. O contraste deveria aumentar devido o aumento da contribuicdo dos feixes
espalhados a ultra baixo angulo. Também existe um alto contraste no topo da curva de
difracdo devido ao analisador rejeitar o espalhamento sofrido pelofeixe na amostra , como
ja era esperado na referéncia [34], com isso, tem-se que na Tabela 6.1 a figura do topo da
curva de difracdo € a imagem B e ndo a D como mostrado na figura 6.22, e na Tabela 6.2 a
figura do topo da curva ndo aparece, ou seja o cristal analisador s6 ficou de um dos lados da
curva de difracdo, ndo sendo entdo a imagem D a que se refere ao topo da curva de difracao
na figura 6.23. O SNR4., das imagens distantes do topo é baixo devido a uma forte

variacdo entre o sinal mdximo e minimo na imagem, o que produz um desvio padrdo alto.

N

O SNRporaa mostrou valores muito altos a medida que as imagens foram realizadas em
posicdes distantes do topo da curva de difragdo, isso € explicado pelo método ser muito

sensivel as bordas dos objetos.

6.3- Obtencao de tomografia de absorcio e contraste de fase em cartilagens de
pequenos animais no tomolab

Os dados necessdrios para a obtencdo de uma reconstrugdo tomografica de um objeto
qualquer consistem de um conjunto de imagens de raios X adquiridas tanto pelo método de
absor¢do quanto pelo método do contraste de fase. Cada imagem € denominada uma
projecdo estereografica do objeto real a ser reconstruido. Assim, adquirem-se multiplas
imagens do objeto variando-se a orientacdo do mesmo em relagdo ao detector e a fonte.
Para isso, adquire-se um conjunto de imagens girando ou o detector e a fonte em torno do
eixo de rotacdo do objeto, ou rotacionando angularmente o objeto em torno do seu eixo de

rotacdo e mantendo a fonte e o detector estaticos como pode ser visto na Figura 6.25.

Na instrumentacdo desenvolvida no LCARX, rotaciona-se o objeto em torno do seu eixo de
rotacdo e mantém-se a fonte e o detector estdticos. Essa arquitetura pode ser vista na Figura
6.26 onde é mostrado o setup experimental usado na obtencdo de imagens para a

reconstrucio tomografica.
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Figura 6.25: Aquisi¢do de Proje¢des para a reconstrucéio tomografica de um volume tridimensional

qualquer, S: fonte, A: Objeto a ser reconstruido e D: Detector. [35]

Figura 6.26: Montagem experimental para aquisicdo de tomografias no LCARX, a esquerda a fonte
microfoco, no centro o porta amostras com o rotacionador servomecanico, e a direita o detector

RadIcon Shad-O-Box 4k.

ApOs o setup experimental estar alinhado e o objeto ser colocado muito préximo do eixo de
rotacdo do mesmo, adquire-se um conjunto de imagens para cada angulo de rotacdo da
amostra, ou seja, do objeto tridimensional a ser reconstruido nesse caso. O nimero de

aquisicoes depende da geometria do objeto e da precisdo que se deseja na reconstrugdo do
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objeto. Para a reconstrucdo de objetos com simetria de reflexdo € suficiente um conjunto de
dados que mapeie 180 graus de rotacdo do objeto, ou seja, projecOes em intervalos
regulares em que o objeto a ser reconstruido € rotacionado de 180 graus. Entretanto, para
objetos sem simetria € necessario adquirir projecdoes que cubram todos os 360 graus de
rotacdo. Assim, dependendo da precisdo que se deseja, obtem-se um conjunto de
projecdes, regularmente espacadas, finitas, que mapeiam os 360 graus. Em geral, sdo
feitas entre 180, 360 ou 720 projecdes, ou seja, cada reconstrucdo € proveniente da
obten¢do, armazenamento, tratamento e reconstru¢do de 180, 360 até 720 imagens. Cada

imagem dessas € obtida apds a rotacdo do objeto por meio de um mecaniSmo Servo-

mecanico controlado por computador.

As imagens obtidas sdo salvas em arquivos de dados brutos, no formato “raw”, e
constituem-se dos dados em si utilizados nos algoritmos de processamento. Esses
algoritmos de processamento precisam ser de feixe cOnico, como o FDK, que ndo foi

utilizado nesse trabalho.

Anterior a aquisicdo das imagens, existem alguns passos que devem ser efetuados para a
calibracdo do equipamento. Estes sdo dois: Alinhamento do setup experimental e calibracao
do detector. Uma vez escolhida a distancia entre o objeto e a fonte e a distancia entre o
objeto e o detector € necessdrio calibrar o detector para os pardmetros do feixe de raios X
incidentes nessa configuracdo. Inicia-se adquirindo uma imagem de offset dos pixels do
detector, para a correcdo de imperfei¢des e caracterizagdao do ruido do mesmo. Isso € feito
sem a exposicdo do detector ao feixe. Em seguida, com o objetivo de calibrar o ganho do
detector expde-se o detector Radlcon Shad-o-Box 4k ao feixe de raios X com a corrente,
tensdo e distancias desejadas. Isso € feito para cada configuracdo de corrente e tensdo do
tudo de raios X e para cada distincia entre o objeto e a fonte e ou detector.
Outra etapa do processo de aquisi¢cdo de imagens € o alinhamento do trilho de translacao, a
fonte, e o detector a ser utilizado. Para a obtencao das reconstrucdes € necessario localizar o
centro do feixe de raios X oriundo da fonte microfoco, uma vez que esta fonte irradia um
cone de iluminacdo. Inicialmente coloca-se o detector sem nenhum objeto muito préximo
da fonte. Com isso consegue-se a projecdo de um disco perfeito de iluminacdo no detector.

Uma vez obtido o centro desse disco, ou seja, o centro do cone de iluminacdo da fonte,
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ajusta-se o alinhamento do trilho com a fonte. Para isso, utiliza-se um pinhole que é
colocado proximo da fonte e tem-se que garantir que a posi¢do da projecdo do pinhole
sobre o detector seja a mesma que o centro do disco de iluminagdo obtido anteriormente.
Uma vez centrado o pinhole, com o detector proximo a fonte microfoco, desloca-se o
detector ao longo do trilho de translacio e obtem-se uma imagem da projecdo do centro do
pinhole no detector. Estando essa nova imagem deslocada em relagdo ao centro do cone
medido na etapa anterior, ajusta-se a altura e a angulacdo do trilho de modo que o centro do
pinhole incida sobre a mesma posicao anterior. Como forma de garantir um ajuste fino do
alinhamento, aproxima-se o detector da fonte novamente e refaz-se a obtencdo do centro do
cone. Ao repetir esse procedimento, duas ou trés vezes obtém-se a centralizacdo o cone do
feixe com o centro do detector com erro de até 3 pixels em todo percurso de translagdo do

detector, nesse caso, por até 150 cm.

Ap6s todo o alinhamento da montagem e a calibracdo do detector, realizou-se tomografias
de absorcdo e por contraste de fase de amostras bioldgicas de pequenos animais,

especificamente um fémur de rato e um fémur de coelho (Figura 6.27).

Primeiramente, colocou-se a amostra do rato no eixo de rotacdo na configuracdo para
aquisicao de tomografia por absorcdo. A distancia fonte-amostra foi de 82 mm e a distancia
amostra-detector foi de 82 mm. Como o objeto ndo possui simetria foram realizadas 720

imagens, rotacionando a amostra de 0,5° em 0,5°.

ApO6s a aquisicdo de todas as imagens, as mesmas foram processadas e reconstruidas em
softwares matematicos. O resultado sdo visualizacdes de projecdes que ndo seriam vistas

em radiografias bidimensionais.
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Figura 6.27: Imagem do joelho de rato a esquerda e do joelho de coelho a direita

Volume Viey

Figura 6.28: Reconstrucdo tomografica sem contraste de fase do fémur de rato. A imagem A esta
reconstruida no plano yz. A imagem B estd reconstruida no plano xz e a imagem C esté reconstruida

no plano xy.

Observando a figura 6.28 nota-se que embora as imagens apresentem boa resolucao, ndo ha
contraste de fase. Somente o osso € visivel nas imagens, ja o tecido que o envolve ndo
aparece em nenhum dos cortes tomograficos. Isso acontece porque na imagem por absor¢ao
ndo ha a interferéncia entre as ondas que se propagam através da amostra, sendo assim, a

imagem € pobre em detalhes.

Da mesma forma, realizou-se uma tomografia por contraste de fase com a amostra do
coelho, sendo que as distancias utilizadas foram 82 mm para fonte-amostra e 183 mm para

amostra-detector. Também nesse procedimento, foram adquiridas 720 imagens,
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rotacionando a amostra em 0,5° a cada aquisicdo, sendo que depois as imagens foram

processadas e reconstruidas. O resultado obtido é mostrado nas figuras 6.29 e 6.30.

Figura 6.29: Imagens reconstruidas do joelho do coelho ap6s a aquisi¢do tomografica. O corte é no
plano xy, em duas alturas diferentes do eixo z. Na imagem, a indicacdo da seta é a visualizacdo de
tecido mole. O osso tem a borda mais realcada e envolvendo ele ha um tecido conjuntivo que nédo é

visivel em radiografia convencional.
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Figura 6.30: Reconstrucdo tomografica do joelho de coelho em contraste de fase. A e B sdo

reconstrugdes no plano xz enquanto C e D sd@o reconstrucdes no plano yx. As setas nas imagens

estdo indicando a presenca de tecido mole envolvendo o osso.

Observando-se tanto a figura 6.29 quanto a figura 6.30, nota-se que hd a presenca de tecido
envolvendo o contorno do osso. Esse tecido € parte da cartilagem que ainda estava presente

na amostra, além de outro tecido conjuntivo que tem a fung¢do de proteger o 0sso.

Portanto, através da tomografia por contraste de fase, foi possivel visualizar estruturas que
numa tomografia convencional ndo foi possivel. Para observar isso, basta comparar as

imagens da figura 6.28 com as imagens das figuras 6.29 e 6.30.
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Capitulo 7

Conclusoes

A utilizagdo do método do contraste de fase para a obten¢do de imagens de tecidos
bioldgicos mostrou uma qualidade superior nas imagens obtidas, se comparadas as imagens
obtidas pelo método da absor¢do. Essa melhora na qualidade pode resultar em diagndsticos
mais precisos em casos de doengas de cartilagens e articulagdes, diminuindo assim o uso de

exames considerados invasivos para o paciente.

As imagens feitas do fio de nylon servem para ilustrar claramente como funciona o método
do contraste de fase. Foram utilizados dois métodos diferentes de contraste de fase para a
obten¢do da imagem para entdo se comparar os métodos. Tanto a imagem obtida no LNLS
pelo método do IRD, quanto a imagem obtida no LCARX pelo método da propagacio
mostram que ha a distin¢do entre as bordas do fio de nylon e o metanol em que ele se
encontra imerso. Sendo que os dois materiais possuem coeficientes de absor¢do de raios X

semelhantes, na radiografia convencional ndo seria possivel distinguir os dois materiais.

As imagens realizadas pelo método IRD no LNLS mostram que o método € eficiente para a
visualizacdo de contraste de fase nas imagens. Tanto para o fio de nylon quanto para o
acrilico, ha a variacdo do contraste dependendo da posicio em que ela foi realizada na
rocking curve. Porém o propdsito de se ver cartilagens nas amostras bioldgicas ndo se
concretizou, mesmo sendo observados detalhes da amostra que ndo seriam visiveis em uma
radiografia convencional, como o limite entre o tecido muscular e a pele, e também a
definicdo dos pelos presentes na pata. Isso ocorreu pois o tamanho de pixel do detector
Pilatus € maior que a espessura da cartilagem que em ratos € de 100 um [36], enquanto que

o pixel € de 172 pm.

As imagens realizadas pelo método da propagacdo no LCARX, utilizando filmes
radiogréficos, apresentaram alta resolucdo de imagem e um bom contraste. Comparando-se
imagens de uma mesma amostra bioldgica adquirida por esse método e pela radiografia

convencional, percebe-se uma melhor resolucdo nas imagens de propagacdo. Isso ocorre
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devido ao realce de bordas que o método proporciona. Portanto, pode-se determinar com
maior precisdo a regido em que o osso foi lesionado e estudar a evolucao dessa lesdo, assim

como o desenvolvimento da cicatrizagdo de fraturas.

As tomografias por contraste de fase, também realizadas pelo método da propagacdo no
LCARX, mostram que esse método € eficiente para a visualizagdo de tecidos moles, que
ndo sdo visiveis em tomografias convencionais. As imagens apresentam alto contraste,
permitindo a visualizacdo de detalhes da estrutura 6ssea em vdrios planos de reconstrugao,
tendo assim uma visdo tridimensional da amostra. A presenca da cartilagem é notada,
mesmo ndo tendo bem definidos os limites do tecido cartilaginoso, nota-se que ele estd
presente envolvendo o tecido Osseo. A estrutura do tecido cartilaginoso ndo foi totalmente
preservada durante o processo de remocdo do tecido muscular que envolvia 0 0sso, porém

mesmo danificado, pode ser visualizado.

Portanto, analisando todas as imagens obtidas pelos dois métodos utilizados para o
contraste de fase, tem-se que esse método possui maior eficiéncia em mostrar detalhes de
amostras biolégicas que a radiografia convencional, permitindo um melhor diagndstico
médico em casos de doencas e fraturas em ossos e cartilagens. Porém esses métodos ainda
precisam de mais estudos para analisar a dose depositada no paciente na aquisi¢cao de cada
imagem, além de terem que ser adaptados para a aplicacdo médica, ja que no método do
IRD utilizou-se uma fonte de luz sincrotron, e seria inconveniente colocar um paciente num
sincrotron para realizar exames médicos, e seria de alto custo, construir um sincrotron em
cada ambiente hospitalar. As limitacdes do método da propagagdo sdo o espaco fisico, ja
que se precisa otimizar a distancia paciente-detector, sendo que essa distancia pode ser de
metros, além disso, como o feixe € divergente, hd magnificagdo das imagens, portanto,
quanto maior a distancia estabelecida entre o paciente e o detector, maior serd a ampliacao
da imagem, podendo dificultar a aquisicio da imagem completa ou seria necessdrio um

grande detector.
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Experimentacido Animal adotados pela Sociedade Brasileira de Ciéncia em

Animais de Laboratorio (SBCAL) e com a legislagéo vigente, LEI N° 11.794, DE

8 DE OUTUBRO DE 2008, que estabelece procedimentos para o uso cientifico de
animais, e o DECRETO N° 6.899, DE 15 DE JULHO DE 2009.
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