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ESTA INVENCAC E UM DISPOSITIVO DE BRAQUITERAPIA (10) NA FORMA DE UM FIO
RADIOATIVO ENROLADO (10). O FIO (10) UTILIZADO PARA FORMAR A BOBINA (10) TEM
TIPICAMENTE ENTRE 10 MICROMETROS E 200 MICROMETROS DE DIAMETRO. A BOBINA (10)
FORMADA A PARTIR DO FIO (10) TEM UM DIAMETRO EXTERNO DE CERCA DE ENTRE CERCA
DE 25 MICROMETROS E CERCA DE 100 MICROMETROS. A BOBINA (10) PODE SER PRIMEIRO
FORMADA A PARTIR DE UM FIO (10) E DEPOIS TORNADA RADIOATIVA. ALTERNATIVAMENTE, O
FIO (10) PODE SER PRIMEIRO TORNADO RADIOATIVO (10) E DEPOIS CONFORMADO NUMA
BOBINA. 0S8 METODOS DE INCORPORACAQ DE UM RADIOISOTOPO NO FIO (10) OU NA BOBINA
{(10) INCLUEM, POR EXEMPLO, TRANSFORMACAC NUCLEAR, IMPLANTACAQO DE IOES, QUE NAC
AFETAM A FLEXIBILIDADE E OUTRAS PROPRIEDADES MECANICAS DA BOBINA (10). PELICULAS
FINAS DE RADIOISOTOPOS (NAO NUMERADOS) PODEM TAMBEM SER APLICADAS AO FIO (10).



RESUMO
"DISPOSITIVO ENROLADO DE BRAQUITERAPIA"

Esta invencdo é um dispositivo de braguiterapia (10) na
forma de um fio radicativo enrolado (10). O fio (10)
utilizado para formar a bobina (10) tem tipicamente entre
10 micrémetros e 200 micrdmetros de didmetro. A bobina (10)
formada a partir do fio (10) tem um didmetro externo de
cerca de entre cerca de 25 micrdémetros e cerca de 100
micrémetros. A bobina (10) pode ser primeiro formada a
partir de um fioc (10} e depois tornada radicativa.
Alternativamente, o fio (10) pode ser primeirc tornado
radicativo (10) e depois conformade numa bobina. Os métodos
de incorporacdc de um radiocisétopo no fio (10) ou na bcbina
(10} incluem, por exemplo, transformacé&oc nuclear,
implantacdo de 1des, que ndo afetam a flexibilidade e
ocutras propriedades mecédnicas da bobina (10). Peliculas
finas de radioisdtopos (ndoc numerados) podem também ser

aplicadas ao fio (10).




DESCRICAO
"DISPOSITIVO ENROLADO DE BRAQUITERAPIA"

A  invencdo dirige-se a dispositives implantavels de

braguiterapia.

ANTECEDENTES DA INVENCAO
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E conhecido ¢ tratamen
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tumores, les®es e estenoses de passagens bioldgicas, com
radiacdo para inibir ou prevenir a proliferacdo celular,
através da prevencdo da replicacdo e migracdo de células e
através da inducdo de morte celular programada. 0
tratamento tradicional de dose elevada de radiacdo por
feixe externc e o tratamento de radiacio de curta disténcia
de taxa de dose baixa prolongada (braguiterapia), séo
terapias bem estabelecidas para o tratamento de cancro, uma
forma maligna de proliferacédo celular.
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E importante na administracdo de radiaclo qgue esta seja

(o

evidamente orientada de modo a ser eficaz contra
proliferacdo celular indesejavel sem afetar adversamente as
respostas celulares normais, A radiacéo aplicada
externamente requer um controlo cuidadoso sobre a
profundidade e amplitude de penetracido da radiacgdc, de modo
a ndo danificar o tecido saudédvel ao redor da lesdo a
tratar. O tratamento de radiacdo de curta disténcia também
requer um controlo cuidadoso sobre a penetracdo e
direccionalidade da radiacdo, mas isto pode ser feito

através de disténcias substancialmente menores.

®
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A radioat
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vidade pode ser incorporada dentro ou sobre um
dispositivo implantdvel. Tails dispositivos implantéveis sdo
tipicamente muitoc caros de fabricar. Em particular, se a

radicatividade for adicionada ac dispositivo, o dispositivo

s6 pode ser eficaz para braquiterapia durante um periodo de

ct

empo relativamente curto durante o qual a radicatividade é
proporcionada a um nivel Gtil (terapéutico). Dependendc do
radicisdétopo utilizado, o tempo de decaimento pode ser téo

curto como horas, dias ou semanas.

0O estado atual da técnica bragquiterapia para o tratamento
de lesd@es localizadas tais como tumores, por exemplo, da
prostata, da mama, do cérebro, do olho, do figado ou do
baco, emprega sementes radiocativas de fonte selada. O termo
"fonte selada"™, tal comc aguili utilizado, significa que o©s

radicisdtopos  incerporados num  dispositivo sdc  parte

-

integrante do dispositivo e ndo podem ser deslocados ou

n

libertados do material  Thospedeiro do dispositive  no
ambiente de utilizacdo. Uma semente de fonte selada tipica
inclui uma fonte de radiacdc encapsulada dentro de uma
capsula impermedvel, Dbiocompativel feita, por exemplo, de
titédnio, gque é desenhada para impedir qualgquer lixiviacéo
ou libertacéo do radioisdtopo. As sementes Tém
aproximadamente © tamanho de um grdc de arroz {(tipicamente
0,81 mm de didmetro por 4,5 mm de comprimento) e sao
implantadas individualmente num local de tratamento, dentro
e/ou em tornc de uma lesdo, tipicamente com uma agulha de

distribuicdo de di&metro médio (calibre 18).

As desvantagens da utilizacdo de tals sementes como
dispositivos de braquiterapia incluem a sua natureza como

fontes de radiacdo discretas, ou pontuais, bem como a

correspondente natureza discreta das dosagens que



proporcionam. Para proporcionar uma dose eficaz de radiacdo
socbre uma area alvo alongada ou larga, as sementes devem

ser uniformemente e relativamente pouco espacadas. A
necessidade de assegurar uma colocacdo exata e precisa de
NnUNerosas fontes de radiacédo individuais prcelonga
indesejavelmente © procedimento cirurgico, e, portanto, a
exposicdo da equipa cirtrgica a radiacgdo. Além disso, a
utilizacdo de sementes discretas reguer uma matriz de rede
elaborada para a sua colocacgdo correta. Este requisito é
laboricso e, portanto, caro. Além disso, a natureza
discreta das sementes torna-as mails suscetiveis a migracdo
dos seus locals pretendidos, sujeitando assim porcgdes da

lesdo, do local de tratamento e de tecidc saudavel

circundante a <sobredosagem ou subdosagem, vreduzindo a
eficdcia e a fiabilidade da terapia.

Existem outras desvantagens em terapila de sementes
radioativas. Relativamente poucos radionuclideo S&o

adequados para utilizacdo em sementes de fonte selada,
devido & disponibilidade limitada de radicisdtopos com a
necessaria combinacdo de semivida, atividade especifica,

e
profundidade e atividade de penetracdo, e geometria. Além

®

dissc, a implantacdo de sementes reqguer geralmente uma
agulha de distribuig com um didmetro suficientemente
grande para acomodar as sementes e pode, em alguns casos,
exigir um dispositivo de distribuicdo tubular adicional. A
utilizacdo de uma agulha de distribuicdo relativamente
grande durante a sementeira pode causar traumatismo
desnecessidrio ao paciente e o deslocamento da lesdo durante
0 procedimento. Além disso, devido ao risco de migracdo ou
desprendinento das sementes, existe o risco de gue o0s

tecidos saudédvels proéoximos ou remotos do lccal da leséo

sejam expostos a radiacdo a partir das sementes que ficaram



desalojadas das suas localizacdes desejadas e possivelnmente
transportadas para fora do corpo na urina ou outros

fluidos.

Varios radioisdétopos tém sido propostos para braguiterapia
Os dispositivos de braquiterapia feitos de paladio 103 séo
desejavels porque o palddioc 103 tem uma semivida de cerca

de 17 dias e uma energia de fotdes de 20,1-23 KeV, o que ©

torna particularmente adequado para uso no tratamento de
lesbdes localizadas da mama, da préstata, do figado, do

baco, do pulmdo e de outros drgdos e tecidos.

-

-

Como o palddico 103 é instédvel e ndo ocorre naturalmente no
meio ambiente, deve ser fabricado, em geral, guer através
da ativacdo de neutrdes de um alvo de paladio 102, ou
através de ativacdo de protdes de um alvo de rdédi Estes
processos sdo divulgados, por exemplo, na Patente U.S. No.
4,702,228 para Russell, Jr. et al. (ativacdo de neutrdes) e
Patente U.S. No. 5,405,309 para Carden, Jr. (ativacdo de

protdes) .

Dispositives de braguiterapia enmpregando revestimentos de
radicisdtopos s&o também conhecidos. A Patente U.S. No.
5,342,283 para Good divulga a formacdo de revestimentos
radicativos concéntricos e outros discretcs num substrato
através de varios ©processos de deposicdo, incluindo
Processos de deposicio por metalizacéo idnica e
pulverizacdo catédédica, bem como através da exposicdo de um

precursor do isdtopo, tal como palddico 102, a fluxc de

neutrdes num reator nuclear.

Uma desvantagem dos ispositiveos radiocativos produzidos

através de gualquer um dos processos acima, € gque estes ndo
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podem ser feitos de forma econbmica ou simples. Os

processos ou sdo proibitivamente caros e requerem passos de

separacdo guimica humida morosos e dispendiosos para isolar

o radiocativo do precursor ndo radicative, ou sdo

processos de maltiplos passos relativamente complicadoes, o©s
quais sdo dificeis de controlar e gue podem produzir
revestimentos que se podem deteriorar com © tempo e/ou a

exposicdo a fluidos corporails, resultando na disseminacéo

=

de materiais radiocativos e outros no Corpo, Con

consequéncias potencialmente prejudiciais.

Uma forma altamente <versidtil de um dispositivo para
tratamento de radiacdo intersticial é um fio ou haste que

de ser inserido no tecido num local de lesd3c e, em

T
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seguida, dobrado ou moldade conforme necessario para

envolver ou de outro modo assumir uma forma util para

administracéo de radiacéo a lesdo e/ou  ao tecido
circundante. Maior versatilidade, flexibilidade e
especificidade de tratamento podem ser proporcionadas a

medida que o tamanho (didmetro) do fio diminui; nc entanto,
tais fios finos s&o também geralmente dificeis de ver,

manusear e mancbrar, e 1isto limita a su utilidade em

muitas aplicacdes de tratamento.

A Patente dos Estados Unidos No. 5,498,227 para Mawad
divulga um fic radiocativo implantavel blindade gue inclui

um nulclec interno radicativo e uma camada de pklindagem

ot
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ampdo na forma de um fio metdlico flexivel ou uma fita

enrolada em torno do nucleo. A finalidade da camada tampédo

& atenuar a radiacdo emitida a partir do nucleo interno. O
fio pode ser produzido com a forma de bobina helicoidal e

pode ser feito de um material com memdria de forma o que

permite que o dispositivo seja inserido num local de



para

tratamento numa
a

onfiguracdo esticada e em seguida relaxado
sua forma original helicoidal. O dispositivo tem
aplicacdo particular como um stent de bobina helicoidal
expansivel para distribuir radiacdo terapéutica, e manter a
permeabilidade de passagens bioldgicas obstruidas. 0
didmetro do nucleo interno, bem como o do fio utilizado
como  camada tampdo, std no intervalo de cerca de dez a
cinquenta milésimos de polegada (0,010"-0,050™) ou cerca
de 0,25 a 1,25 mm, e o didmetro da bobina helicoidal
formada a partir do fio estd no intervalo de cerca de 1 mm
a 2 cm.
As Patentes dos Estados Unidos Nos 5,176,617 e 5,722,984
para Fischell et al. divulgam também tents de bobinas
helicoidais radiocativas para lizacdo na manutencido da
permeabilidade de passagens bioldgicas. Tais stents tém,
geralmente, um didmetro ndo colocado no intervalc de cerca
de 1,5 a2 2 mm, e um diédmetro colocado no intervalc de cerca
de 2 a 4 mm
Um problema com o¢s dispositivos de Mawad e Fischell et al.
& qu sdo geralmente caracterizados por uma dureza e
rigidez que, embor benéficas na manutencao da
permeabilidade de um lumen ou passagem, ndo sdo ideais para
utilizacdo em muitas aplicagdes nas gquals é necessaria
bragquiterapia extra-luminal tal como, por  exemplo,
braquiterapia intersticial
A publicacdo internacional W09%/22812 divulga uma £
radiacdo baseada enm ungsténio-'%/Rénio~1%®
exemplo, uma bobina de tungsténioc
extremidade dist de um
fio de O 0,2 mm

fonte
De

é
cateter e pode
cord

de
em gue, num
nrolada sokre
ser formada de um
com este exemplo, a

a bobina



tinha um comprimento de 30 mm e um didmetro externc de
cerca de 1 mm. Tendo em vista ¢ facto de esta bobina ser
enrolada sobre a extremidade distal de um cateter e ainda
ser proporcionada com um invdélucro externo, 08 mesmos
problemas no que respeita a dureza e yrigidez estéo

presentes.

A Patente dos Estados Unidos 5,498,227 divulga um fio
radicativo gue compreende um nucleo interno sobre o qual é
disposta uma camada externa tampdc de platina ou outro
metal adequado de elevado numero atdmico. Mesmo gue o fio
radicativo tenha uma certa flexibilidade, esta & reduzida

ela camada tampdo enrolada em torno deste fio radiocativo.

O objetoc da presente invencdo consiste, portanto, em
proporcionar um dispositivo de bragquiterapia para varios

fins altamente verséatil, altamente flexivel para uso
principalmente em aplicacdes intersticiais, que pode também

~
F

ser fabricadc de forma relativamente fa

=

e econdmica.
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Um dispositivo de braguiterapia acordo com a invencido e um
método de fabrico de wum dispositivo de braguiterapia
implantdvel s&o definidos nas reivindicag®es 1 e 13,
respetivamente.

De acordo com a invencdoc, proporcicna-se um dispositivo de
braquiterapia implantével, compreendendo um fio enrolado
radicativo. O didmetro do fio & de cerca de 50 um, e o©
didmetro externo da bobina é de cerca de 350 um. Nestas
dimensdes, o fio ¢ muito fino e pode ser dificil de

nu e, guando no corpo, dificil de
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manusear e ver
detetar usando técnicas de imagiologia de raios X e de

ultrassons. Ao enrolar o fio o dispositivo é€ mais fécil de



manusear e ver, tanto a olho nu como quando no corpo sob
raios X ou ultrassons. Além disso, numa aplicacido, o
dispositivo de braquiterapia é suficientemente flexivel de
medo a que quando € posicionado na proximidade de uma
lesdo, o dispositivo pode encolher e/ou alterar a sua forma
a medida gqgue a esdo encolhe e/ou muda de forma. O
dispositivo &, portanto, muito util em aplicacgdes de

braguiterapia intersticiais.

O fio enrolado radioativo inclui um ou mais radioisétopcs

que foram incorporados no fio de modo a que o fio

5
1
L.

compreenda um material substancialmente unitdrioc. O termo
"material substancialmente unitario™, tal como aqui
utilizado, refere-se a um material contendo radioisdtopos
que retém praticamente todas as propriedades (mecanicas,

.

quimicas, elétricas, oéticas, etc.}) do material hospedeiro

antes da incorporacao do radioisdtopo. Mais
especificamente, quando um  material substancialmente
unitario inclui um radioisdtopo, ndo existe nenhuma

interface distinguivel entre ¢ material hospedeiro & o
radicisdtopo. O fio é feito de um material substancialmente
transmutavel gue  pode ser convertido num material

radicativo por exposicdo do fio a um feixe acelerado de

particulas com carga possuindo uma energia predeterminada.
As particulas com carga podem ser protdes, deuterdes ou

particulas alfa.

O material transmutdvel compreende roédic e o material

radicativo compreende paladdio 103.

De acordo com uma outra forma de realizacdoc, técnicas de

implantacdo de ides podem ser utilizadas para incorporar o



radicisdétopo no fio, de modo a gque o fio compreenda um

5

material substancialmente unitério.

De acordo com ainda uma outra forma de realizacdo, o fio

inclui um ocu mais radioisdétopos que tenham sido aplicadoes

O

sobre o fio como uma pelicula fina de modo a que fio seja

composto por um material substancialmente "guase unitairio™.
Um material "guase unitédrio”™, tal como o© termo € agui
utilizado, é definido como um  material que retém
substancialmente todas as propriedades mecdnicas do fio, ou
material hospedeiro, antes da aplicacdo do radioisdtopo. O
radioisdtopo é aplicado como uma pelicula fina sobre o fio

e ndo é integrado no material do fio.

O dispositive da invencdo & de preferéncia adaptado para
implantacdo substancialmente permanente ou temporidria num
paclente e pode incluir estruturas de ancoragem em pontos
ac longo do seu comprimento ou nas suas extremidades para

fixar o dispositivo no tecido.

A iIntensidade da radiocatividade do fio, antes da sua

h

formacdo numa bobina, & uma funcdo da localizacdo e do tipo
do ou dos radioisdtopos nele ou sobre ele. A intensidade da
radicatividade da bobina é uma funcd@o de nédc apenas estes
pardmetros, mas também do tamanho, da forma, da densidade
de wvoltas e do éangulo de inclinacdo da bobina. O io
enrolado tem de preferéncia uma razdo de aspeto (razdo do
comprimento da bobina para o didmetro da bobina) de pelo
menos 3 para 1. O angulo de inclinacdo pode wvariar de
essencialmente =zero graus, de modo ue o fio seja
essencialmente linear, a noventa graus, de modc gque a
bobina seja tdo enrolada gque defina essencialmente uma

estrutura tubular.
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De acordo com a invencdo, o dilmetro do fio & de cerca de
50 micrémetros e o didmetro externo da bobina formada a

partir do fio é de cerca de 350 micrdmetros.

De acorde com um outro aspeto da invencgdo, € proporcionado
um método de fabrico de um dispositivo de braguiterapia
odo compreende 08 passos de

e um material ndo radiocativo,

Q.

proporcionar um fio flexivel
incorporando um ou mais isdtopos radicativos em pelo menos
uma porcdo do fio de modo a que o fic compreenda um
material substancialmente unitério, e dando a forma ao fio
de uma bobina possuinde uma forma, um tamanho, uma
densidade de wvoltas , um A&ngulo de inclinacdo pré-

selecionados e uma flexibilidade suficiente para que

)

bobina possa mudar de forma em resposta a alteracdes no
tecido circundante. Tais alterac¢des poderiam incluir, por

exemplo, alteracdes na forma, no tamanho, na localizacdo

e/ou no contorno da lesdoc e/ou do tecidc circundante.

0O método compreende 08 passos de proporcionar um fio
flexivel de um material ndo radiocativo, dando a forma ao
fio de uma bobina possuindo uma forma, um tamanhc, uma
densidade de wvoltas , um &ngulo de inclinacdo pré-
selecionados e wuma flexibilidade suficiente para qgue a
bobina possa mudar de forma em resposta a alteracdes no
tecido rcundante, e incorporacdo de um @ ou mais
radioisdtopos em pelo menos uma porcdo do fio de modo a que

o fio compreenda um material substancialmente unitario.

O fio ou a bobina é tornado radicativo através de técnica

[9]

de transformacdo nuclear ou implantacdoc de ides, de modo a

criar um material substancialmente unitéario.
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De acordo com um outro aspeto da invencdo, é proporcionado
um métode de producgdo de um dispositivo de braguiterapia
enrolado implantavel. O método compreende o©s passos de
proporcionar um fio flexivel de um material ndo radicativo,
aplicar uma pelicula fina contendo um ou mais radioisdtopcs
em pelc menos uma porcdo do fio de modo a gque o fio
compreenda um material substancialmente quase unitéario, e
conformande o fio numa bobina possuindo uma forma, um
tamanho, uma densidade de voltas e um &ngulc de inclinacédo
pré-selecionados.
Numa forma de realizacdo alternativa, o método compreende
0s passcs de proporcicnar um fio flexivel de um material
ndo radicativo, conformar o fic numa bobina possuindo uma
forma, um tamanho, uma densidade de voltas e um adngulo de
inclinacdo pré-selecionados, e aplicandc uma pelicula fina
contendo um ou mais radioisdtopos sobre pelo menos uma
porgdo do fio de modo a que o fio compreenda um material
substancialmente quase unitdrioc. Numa forma de realizacdo
preferida, a espessura total da pelicula nédo é superior a

cerca de 1 porcento do didmetro externo da bobina.

De acordoe com ainda outro aspeto da invencéo, é
proporcionado um método de producdc de um dispositivo de
braquiterapia enrclado implantédvel. O método compreende o©s
passos de proporcionar um fio flexivel de um material ndo
radicativo possuindo um difmetro de cerca de 50
micrdémetros, incorporandoc um ou mais radioisdtopos em pelo

menos uma porgdo do

Hh

io de modo a que o fio compreenda u

:,3

material substancialmente unitarioc, e conformando o fio
numa bobina possuindo um didmetro externo de cerca de 350
micrédmetros e possuinde uma forma, uma densidade de voltas

.

e um angulo de inclinacdo pré-selecionados.



0O método compreende 03 passos de proporciocnar um fio
flexivel de um material ndo radioativo possuindo um
didmetro de cerca de 50 micrdmetros, conformando o fio numa
bcechina possuindo um di&metro externo de cerca de 350
micrémetros e possuindo uma forma, uma densidade de voltas

~

e um angulo de inclinacdo pré-selecionados, e incorporando

um ou mais radioisdtopos em pelo menos uma porcgdo do fio de

modo a que o fic compreenda um material substancialmente

De acordo com a invencdo, um método de producdo de um
dispositivo de braguiterapia enrolado implantéavel
compreende os passos de proporcicnar um fio flexivel de um
material n&o radiocativo pessuindo um didmetroc de cerca de

a
50 micrdémetros, aplicacdo de uma pelicula fina contendc um

ou mais radicisdtopos sobre pelo menos uma porcgido do fio de
modo a que o fio compreenda um material substancialmente

quase unitario, e conformacdo do fic numa bobina possuindo
um didmetro externo de cerca de 350 micrbdmetros e possuindo

uma forma, uma densidade de voltas e um &angulo de

inclinacdo pré-selecionados.

s

Numa forma de realizacdo alternativa, o método compreende
0s passos de proporcicnar um fio flexivel de um material
ndo radioativo possuindo um didmetro de cerca de 50
micrémetros, conformacdo do fio numa bobina possuindo um
didmetro externo de cerca de 350 micrdmetros e possuindo
uma forma, uma densidade de voltas e um Aangulo de
inclinacédo pré-selecionados, e aplicacdo de uma pelicula
fina contendo um ou mais radioisdtopos sobre pelo mencs uma
porcédo do fio de modo a que o fio compreenda um material

substancialmente gquase unitario.
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Estes e outros objetcs e wvantagens da invencdo serdo en
parte <&bvics e surgirdo em parte dagui em diante. A
invencdo compreende consequentemente o aparelho possuindo a
construcdo, combinacdo de elementos e disposicido de partes
que sdo exemplificados na seguinte descricdc detalhada, o

dambito da qual serd indicado nas reivindicacdes.

8]

REVE DESCRICAO DOS DESENHOS

0 exposto acima e outras caracteristicas e vantagens da
presente invencdo serdo melhor compreendidos a partir da
seguinte descricido detalhada em conjunto com o©s desenhos
anexos, em gue:

FIGS. 1A-1C s&o vistas em perspetiva de um dispositivo de
braquiterapia enrolado de acordo com a invencao;

FIG. 2A & um diagrama simplificado de um dispositivo de
braquiterapia enrclado possuindo um &ngulo de inclinacéo
que se aproxima de zero;

FIG. 2B & uma vista da extremidade do dispositivo da FIG.
2A; e

FIG. 3 & um diagrama simplificado de um dispositivo de
braquiterapia enrolado possuindo um &ngulc de inclinacido de

cerca de 90°

DESCRICAO DETALHADA DOS DESENHOS

A invencdo é dirigida a um fio de bragquiterapia enrolado
gque tem um tamanho que & particularmente Util em aplicacgdes

de bragquiterapia intersticiais. 0O fio é muito fino e pode
ser dificil de manusear e de ver a olho nu. Quando
posicionado no corpe, o fio pode ser dificil de ver numa
imagem de raios X ou de ultrassons. Uma vantagem

significativa proporcionada pela forma enrolada do
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dispositivo é€ uma muito melhor visibilidade e facilidade de
manobra do dispositiveo. Um fio muito fino que € enrclado é
muito mais facil de ver e manusear do que um fio muitc fino
que nao esteja enrolado. Ac enrolar o fio obtém-se uma

_J

supericr flexibilidade, capacidade de ser enmnpurrado e

resisténcia a torca e a bobina pode ser moldada para se

adequar a qualguer aplicacdo de tratamento. Em particular,
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um fio enrolado flexivel na proximidade d

capacidade de encolher e/ocu mudar a forma a medida que a

D

esdo encolhe e/ou muda de forma. Esta caracteristica

[

permite que o dispositive de braguiterapia enrolado da

0]
0

invencdo seja utilizado em numerosas aplicacgdes de
tratamento e, potencialmente, terapias de longo prazo. Além
dissc, & medida que o didmetro do fio diminui, as vantagens
do enrolamento sdo ainda mais evidentes. Outras vantagens

serdo evidentes daguili em diante.

Uma bobina de fio flexivel 10 de acordo com a invencdo tem
geralmente tendéncia para voltar a sua forma e ao seu
tamanho originais, se esticada ou dobrada, tal como
mostrado nas FIGS. 1A-1C. 0O fic de bragquiterapia enrolado
da invencdo ¢é significativamente menor em didmetro e

gnificativamente mais flexivel do que um stent enroclado

3

helicoidal. Um stent helicoidal é concebidc para manter a

.

desobstrucdo de um vaso, ductc ou ocutra passagem bioldgica,

gque tem tipicamente pelo menos 2 mm de didmetro, ao
expandir-se contra as paredes da passagem uma vez
instalado. Em contraste, o dispositivo de braguiterapia

enrolado da invencdoc é concebido para penetrar e rodear

lesdes que estejam impregnadas no tecido, semn
necessariamente oferecer suporte estrutural ou rigidez

significativos ao tecidoe circundante. C dispositivo de

bragquiterapia enrolado da invencdo ¢é principalmente para



utilizacdo em aplicagdes de braguiterapia intersticial. =
muitc menor em didmetro do ue a maioria das vias

bioldgicas em gue um stent é usado, e é altamente flexivel,

em contraste com um stent, que é relativamente rigido.

O fio enrclado pode ser fabricado a partir de um material
substancialmente ndo radicativo e depois convertido num
material radiocativo, tal como através de transmutacdo
nuclear a partir da exposicdc a um feixe de alta energia de

ides de un

(=

particulas com carga, implantacéo de
radioisbdtopo, ou através de qualgquer outro método de

o de uma fonte de radiacdo no material do

[

‘QJ(

incorporacs

dispositivo. A bobina pode ser formada e em seguida tornada

radicativa, e, portanto, pode ser facilmente e
economicamente trabalhada, manuseada, transportada e
armazenada num estado ndo radiocativo. Alternativamente, um

fio pode ser tornado radicativo e depois formado numa
bobina imediatamente antes da sua utilizacédo numa

determinada aplicacédo.

Os fios e as bobinas uniformemente radicativos emitem
radiacdo segundo um padrido geralmente cilindrico que se
estende sobre o©s seus eixos centrails; no entanto, um fio
enrolado define um volume interior e, portanto, pode também
emitir radiacé para um eixo central dentro do volume
interior. A estrutura tubular definida por um fio enrolado
tem vantagens particulares em aplicacdes de braquiterapia.
Por exemplo, um tubo ou uma bobina radicativa exibe minima
auto-atenuacdo da radioatividade, uma vez que ndo existe
qualguer cleo de material através do qual a
radicatividade tem de passar e dissipar-se. A medida que o
difmetro do fio diminui, a espessura efetiva da parede de

um tubo definido pelo fic enrolado aproxima-se de zero, e a



libertacido de uma unidade de radiacdo por unidade de volume
sélido torna-se mais eficiente.

2 b
|

Numa forma de realizacdo preferida, uma dose relativamente
baixa de um radicisdtopo pode ser incorporada num fio
utilizando tecnologia de transmutacdo nuclear e, em
seguida, enrolado para produzir um dispositivo de
braguiterapia possuindo um nivel relativamente elevado de

intensidade radiocativa. Em particular, um feixe acelerado

de particulas com carga possuindo uma densidade de energia

localizada relativamente baixa pode ser utilizado para
converter um fio feito a partir de um material transmutéavel

num material radioativo, e o fio pode entdc ser enrolado
para formar wum dispositive de braguiterapia de alta
intensidade. Un feixe de ativacdo de muito alta energia (na
ordem de, por exemplo, 12 MeV a 2 mA) pode ser espalhado

sobre uma Area relativamente grande ou ao longo de um
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grande numero de fios, reduzindo assim
energia localizada em qualgquer fio individual. Muitos
dispositivos individuais pequenos de bragquiterapia de alta

intensidade podem ser formados por enrolamento dos fios

5

A intensidade da radicatividade do dispositivo de
braquiterapia enrolado da presente invencido ¢ uma funcido da

espécie e da localizacdo do ou do radioisdétopos no

162

dispositivo, bem como da forma, do tamanho, da densidade de

ot

as e do angulo de inclinacdo do fio enrolado.

A seccdo transversal do fio, bem como da bobina, pode ter

qualquer forma que seja conveniente para o fabrico

Q

onsistente com a aplicacdo particular. As formas de seccédo

transversal mais comuns para o fio e para a bobina séo
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circulares e oblongas. Formas transversais multifacetada

(6]

ou com varios lados regulares e irregulares podem também

ser viaveis em certas aplicacdes.

O tamanho da bobina refere-se a sua dimensdo ou didmetro
externo maxime. A flexibilidade da bobkina é determinada

pela dimensdo externa da bobina e por outros fatores,

incluindo as propriedades do material selecionado para a
bobina. Em geral, a razdo de didmetrc ou dimensdo externa
da bobina para didmetro ou dimensdoc externa do fic wvaria

0

fInN

entre cerca de 2,5:1 a cerca de 1. Uma razdoc preferida

o

de di&metro da bobina para didmetro do fio €& de cerca de
7:1. Um fio possuindo um didmetro de cerca de 50

micrémetros pode ser formado vantajosamente numa bobina

possuindo um didmetro externo de cerca de 350 micrdmetros.

Independentemente do seu didmetro, no entanto, O
dispositivo enrolado da presente invencdo proporciona

supericr flexibilidade, capacidade de ser empurrado,
resisténcia a  torcgdo, visibilidade e facilidade de

manuseamento.

A densidade de voltas e o éadngulo de inclinacdoc da bobina
também afetam a sua intensidade de radiacdo. Uma estrutura
enrolada menos densa com um angulc de inclinacdo gue se
aproxime de zero terd as propriedades de um fioc longo,
suavemente em espiral, tal como ilustrade na FIG. 2A. Uma

estrutura mais densamente enrclada com um Adngulo de
inclinacdo de essencialmente noventa graus terd as
propriedades de uma bobina enrolada de forma apertada e
simulard uma estrutura tubular, tal como i1lustrado na FIG.

3.
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O fio de fio de braguiterapia enrolado é feito pelo menos
parcialmente de um material transmutidvel gue pode ser
transmutado num material contendo radioisdétopos sujeitando

o fio a um feixe acelerado de particulas com carga de

energia predeterminada. O processo de transmutacdo é
realizado num acelerador nuclear ou ciclotrido e & altamente
eficiente se for wutilizado um feixe de particulas de

energia suficientemente alta.

O material transmutdvel contém rdédio, o qual é transmutéavel
em paladio-103 radiocativo apds exposicdo a um feixe
acelerado contendo protdes, deuterdes ou particulas alfa.
Outro material ¢é o téntalo, o qual ¢é transmutédvel em
tungsténio-181 radioativo apds exposicdo a um feixe
acelerado de protdes.

Outros materiais transmutédveis lém do rédio podem serxr

Q

usados. Em particular, podem ser empregues ligas contendo
mais de um elemento transmutéavel, e oS elementos

s

|._J -

transmutaveis podem ser convertidos em VAr

radioisbdtopos. Tais ligas, gquando sujeitas feixes de

o

ativacdo de particulas aceleradas, ndo se transmutam
normalmente numa uUnica espécie radicativa. Por exemplo, acgo
inoxidavel, contendo, por exemplo, ferrc, carbono, e varios
elementos de liga, tais como c¢rémio, cobalto, vanadio,
titédnio, manganés, e/ou niquel, bem como outras impurezas
tais Como arsénico, fésforo e manganés, pode ser
transmutado num material que incluil radioisdtopos de ferro,
cobalto, wvanadio, titédnio, crdémio e manganés.

Fm particular, o ferro-56 pode ser transmutado em ccbalto-
56 numa reacdo de ativacdo de protdes, neutrdes (p, ny. A

z

semivida do c¢obalto-56, um emissor beta e gama, & de
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aproximadamente 77,3 dias. Alternativamente, o ferro-56
pode ser transmutado em cobalto-57 numa reacdo de ativacdo
de deuterdes, neutrdes (d, n). A semivida do cobalto-57, um
emissor gama, ¢é de aproximadamente 270 dias. Ainda uma
outra reacdco envolve a transmutacdoc do ferro-56, em

Q

cobalto-58 numa reacdo de alfa, protdes, neutrdes (a, p,

-3

1) . A semivida do c¢obalto-58, também um enmissor beta e

gama, ¢ de aproximadamente 71,3 dias.

O crdémio-53 e o crémio-54 podem ser transmutados em
manga -54 em reacles de deuterdes, neutrdes (d, n) e

protdes, neutrdes (p, n), respetivamente. O manganés-54 é

um emissor gama e tem uma semivida de cerca de 303 dias. O

titédnio-48 pode ser transmutado em vaniddio-48 numa reacdo
AY

de protdes, neutrdes (p, n). O vanaddio-48 & um emissor beta

e gama e tem uma semivida de aproximadamente 16 dias.

O téntalo-181 pode sger transmutado em tungsténic-181 numa
reacdo de protdes, neutrdes (p, n). O tungsténio-181 & um

emissor gama e tem uma semivida de cerca de 140 dias.

Além disso, ligas de nigquel-titanio, tais como  as
utilizadas em fios guia, podem também ser submetidas a
transmutacio nuclear para proporcionar uma espécie
radioativa, que pode ser adequada para aplicacdes de

bragquiterapia.

Alternativamente, um material substancialmente unitArio
pode ser criado através da incorporacdo do radioisdtopo no

aterial do fio ou da bokina através de implantacdoc de
ides. No processo de implantacdo de ides, um filamento em
emissido termidnica (com confinamento associade) é utilizado

numa fonte de 1des para criar um plasma. Os ides positivos
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produzidos no plasma sdo extraidos e acelerados na presenca
de um campo elétrico. Um separador de massa magnético é
utilizado para selecionar um isdtopo particular de uma

espécie elementar e distribui-lo a estacdc de trabalho, na

qual estdo montados os véarios dispositives a tratar.
Finalmente, através da utilizacdo de uma lente de focagem

eletromagnética e lacas de wvarrimento de quadricula, o
feixe de 1des é focado e varrido sobre o material a tornar
radicativo. 0s ides energéticos colidem com a superficie do
material hospedeirc e penetram-no fisicamente. A velocidade
da espécie implantada é retardada através de colisédo
eletrbénica e nuclear com o©0s Atomos da superficie do
hospedeiro, e o0s 16es implantados chegam eventualmente a
parar uma vez Jue ficam incorporados no material

o

hospedeiro. Na posicdo final de repouso, as spécies

0]

implantadas formam ligacgdes quimicas ou fisicas com 038
atomos do hospedeiro. Exemplos de ligac¢des guimicas incluem
a formacdo de nitretos e carbonetos, enquanto exemplos de
ligacdes fisicas incluem a formacdo de ligas, gue podem ser
ordenadas ou amorfas. Em qualguer caso, o 130 de entrada
torna-se parte integrante do material hospedeiro, criando
um material fonte selado substancialmente unitéario. A
pesquisa extensiva confirmou a estabilidade mecénica e
quimica das espécies 1dnicas implantadas em ambientes

triboldgicos e corrosivos bastante exigentes.

A tecnologia de implantacido de ides utilizada na presente
invencdo proporcicona a incorporacdo de uma guantidade
conhecida de um radicisdtopo no fio ou na bobina, a uma
densidade predeterminada, de modo a proporcionar uma dose

predeterminada de radiacao segundo um adréao de

el

distribuicdo predeterminado.
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Ne dispositivo de bragquiterapia enrolado da presente
invencdo, £ importante que a flexibilidade da bobina seja
mantida e conservada, independentemente do método em que a
bobina ¢ formada ou do método pelo qual o radioisdtopo é
ncorporado no intericr ou sobre o material da bobina. De
preferéncia, o fio enrolade radicativo compreende também
uma fonte substancialmente selada, de modo a gque ndo possan
ser separados ou lixiviados radiocisdtopos a partir do fio

ou da bobina em uso.

Métodos alternativos de tornar o fio ou a bobina radiocativa

3
o3}

envolve a incorporacdo de um radioisdétopo no fio ou

-

L

bobina como

uma pelicula fina, de modo a criar um material

"quas

e unitdrio™, gue ¢é agui definido como material
hospedeiro possuindo um revestimento de pelicula fina
centendo radioisétopos gue pessul uma espessura de pelicula
agregada de menos de cerca de 1 porcento da dimensdo méxima
externa da Dbobina. A pelicula ou peliculas finas de
radicisdtopos que satisfazem este critério ndo tém gualguer
efeito substancial na flexibilidade ou noutras propriedades

mecénicas da bobina.

Outros processos para a incorporacdo de radioisbdtopos no

dispositivo da invencgdc incluem, por exemplo, deposicdo

assistida por feixe de ides, revestimento por pulverizacio

On

catddica, metalizacdo idnica, evaporacao, deposicédo
catddica de arcc e outros métodes de deposicdo de wvapor
a

fisicos derivados, ablacdo laser e metaliz

O dispositive de braquiterapia da invencido pode ainda ser
tratado com um encapsulante bioccompativel substancialmente
transparente a radiacido sobre pelo menos uma porgdo da sua

superficie. A finalidade do encapsulante é proporcionar um



revestimento de barreira adicional ou selante para evitar a

lixiviacdo de
dispositivo

encapsulante

dispositivo,

radiocativo, e
bobina,
metal,
aplicacédo }
metalizacdo,
evaporacao,

de plasma,

por vapcr quimico.

podem variar

micrémetros.

Um estojo

predeterminada

num paciente
braquiterapia,
descrito, e

seringa, um

elemento alongado

proximo
proporcionado
particular,

Ao

contrario
que sac um

envoltos por

Q.

ispositivos
ser

radicativas

©

e pode compreender,
sem ser de metal ou

Go

metalizacdo

deposicédo por pul

de

un

deste.

tal

das

compésito de granulos de material

de
produzido

P

qualguer radiocatividade residual a partir do

apds a transmutacdo. 0 revestimento

ode ser aplicade a todo ou a uma pPOrcao do

antes ou depois de este ser tornado

antes ou ser conformado numa

apbs o fio

d
i

]

por exemplo, um polimero,

cerdmico. Técnicas tipicas para

encapsulante incluemn,

por exemplo,

catddica, por

deposicéo
idnica, deposicido por pulverizacdo

=~ T

4

verizacdo de chama, e deposicio

As espess de revestimento tipicas

u
de cerca de 50 Angstrdms a cerca de 250

distribuir dose

de

bragquiterapia para uma

um local doenca ou lesdo

de

de radiacido a

pode ser, por exemplo, um dispositivo

na forma de um fio enrolado tal como aqui

de distribuicdc, tal comc uma

do

veiculo

cateter ou semelhante, para insercdo

local de tratamento

de

no paciente, no ou

C dispositivo braquiterapia é

numa forma gque ¢é adequada para a aplicacéo

como tratamento de tumores da prdstata.

sementes radiocativas da técnica anterior,

radicativo

uma capsula de titdnio nédc radiocativa, os

braquiterapia da presente 1invencido podem

s em estruturas semelhantes a sementes

roduzidas diretamente a ©partir de, por
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exemplo, fios de rédio gue tenham sido tornados radiocativos
e depoils cortados com as dimensdes de semente desejadas,
imediatamente antes da implantacdo. Alternativamente, os
fios de rdéddioc podem ser cortados nos comprimentos desejados
e as estruturas semelhantes a sementes de rddio assim

formadas armazenadas num estado né radicative para

@
posterior conversdo num material radicativo. Em ainda outra
forma de realizacdo, as Dbobinas radicativas podem ser
cortadas nos comprimentos desejados para formar estruturas
de braquiterapia semelhantes a sementes. Em ainda outra
forma de realizacdo, um radioisdtopo pode ser incorporado
em fios, que s3o entdo cortados no comprimento desejado.
Com gualguer um destes métodos, muitos passos de fabrico
dispendiosos sdo evitados no fabrico de sementes

radioativas utilizandc as técnicas de incorporacido de

radicisdtopos aqui divulgadas.

0s radioativos e, agora, bobinas para o

A utilizacdo de £

e

@]

ido proliferativo é& um avanco em relacdo

ct

tratamento de
as técnicas atuals de sementeira. A dose de radiacdo
obtenivel utilizando fios e bobinas radioativos pode ser
substancialmente uniforme ou varidvel ao longo de tode o

omprimento do fio. Em gualgquer caso, a dosagem pode ser

(“)

discriminadamente aplicada com base nos requisitos de
terapia especificos adaptando a forma do dispositive e o
padrdo de radiacdo emitida a partir dele. Além disso, 0s
fios ou as bobinas podem ser posicionados de forma precisa
e fidvel, sem o risco da fonte de radiacdo migrar e se
tornar deslocada da sua posicdo pretendida.

O dispositivo da invencdo pode ser permanentemente ou

temporariamente implantado no paciente. Pode também ser

removido do paciente apds o tratamento de bragquiterapia ter
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sido concluido, restaurado para um estado radicativo, e

reimplantado para distribuir radiacido noutra aplicacéo.

0O dispositivo pode incluir uma ou mals estruturas de
ancoragem de véarias formas conhecidas na técnica para
fixacdo do dispositivo no tecido do hospedeiro, de modo a
gue permaneca no local apds a plantacdo durante a duracio
do  tratamento de radiacgdo, e, possivelmente por tempo

indeterminado.

A forma enrolada do dispositivo destina-se principalmente a
melhorar a flexibilidade e a capacidade de mancbra de um
fio fino radioativo de modo a que a sua utilizacdo em

aplicacdes de braquiterapia intersticiais e outras seja

n

ratica e wviavel. Ao contrario de um stent enrolado

o

helicoidal, o fio enrolado da invencgdc nédo se destina a
proporcionar um suporte estrutural significativo para
estruturas mecénicas ou bioldégicas e é significativamente
menor em diémetro do que os stents tipicos. Para ser
adequado para gqualquer aplicacédo de braquiterapia

intersticial, o dispositivo de braquiterapia enrolado da

invencido deve de preferéncia ser téo compativel com o
tecido do hospedeiro guanto ossivel. A medida que a

resisténcia ou rigidez da bobina da invencdo aumenta, a
probabilidade de potenciais complicacdes resultantes da
utilizacdo do dispositivo também aumenta.

5

Uma aplicacdoc em que o dispositivo de braguiterapia da
presente invencdc é de particular interesse é o tratamento
de tumores da prébstata, tanto benignos como malignos.

Outras aplicacdes que também podem ser adegquadas para

tratamento com o dispositivo da presente invencido incluem o



tratamento de tumores da mama, do baco, do figado, do

pulmédo e do cérebro, bem como outros tumores localizados.

[ON

Para o tratamento de, por exemplo, tumores da prdéstata,
preferivel empregar um fio de rddioc enrcoclado gque é
transmutavel para palddio-103 com irradiacidc com protdes

deuterdes ou particulas alfa a um nivel de energia de pelo
menos 4 MeV. O palddio-103 j& ¢é utilizado em sementes
radicativas usadas para tratar tumores da prdstata e assim
0 seu comportamento e a sua adequacdo nesta aplicacdo estéo

bem documentados.

O mascaramento e/ou a ativacdo seletiva de porcgdes de um
dispesitivo, bem comc diferentes técnicas de enrolamento,

podem produzir dispositivos que emitem radiacdc num padrao

caracteristico, gue ndc & exclusivamente determinado pela
forma do dispositivo. Por exemplo, um fio de zrédio

seletivamente ativado pode produzir um padrido de radiacéo

de raio constante ou um padrdo de radiacdo de raio variavel
ao longo do seu comprimento. Semelhantemente, um fio
enrolado uniformemente produzird um padrdc de radiacéo
substancialmente uniforme, enguanto que um fio enrolado de
maneira ndoc uniforme produzird um padrdc de radiacdo ndo

uniforme.

1J

Embora algumas formas de realizacdo exemplares da presente
invencdo tenham sido descritas em pormenocr acima, o0s
peritos na técnica facilmente apreciardo gue sdo possiveils
muitas modificacdes nas formas de realizacgdo exemplares sem
salr materialmente dos novos ensinamentos e das vantagens
desta invencéo Por conseguinte, pretende-se que todas

essas modificacdes sejam incluidas dentro do Aambito da



presente

invencio tal Como

reivindicacgdes.
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REIVINDICACOES

1. Dispositivo de braquiterapia intersticial implantével,

consistindo num fic enrolado radicativo, em que o0
digdmetro do fio é menor do que cerca de 200

micrémetros, e em que o diédmetro externo da bobina
(10) & inferior a <cerca de 1000 micrdmetros,
caracterizado por:

didmetro do fio ser de cerca de 50 micrdmetros & o

<O

oy
[
~/

[&9]

0

difdmetro externo da bobina ser de cerca de
micrémetros, e em gque a bobina tem uma forma, uma
densidade de voltas , um &angulco de inclinacdo pré-
selecionados e flexibilidade suficiente de modo que a
bokbina possa mudar de forma em resposta a aliteracgdes

no tecido circundante, sem oferecer apoio estrutural

significativo ou rigidez ao tecido circundante,
o fio enrolado radicativo incluir um ou mais

radioisdétopos que foram incorporados no fio de modo
que o fio compreende um material substancialmente
unitaric,

o fio ser feito substancialmente de um material
transmutédvel gue é convertivel num material radiocativo
apbds exposicido do fio a wum feixe acelerado de
particulas com carga possuindo uma energia

predeterminada,

em que as pvarticulas com carga sdo selecionadas a

vartir do grupo gue consiste em protdes, deuterdes e
particulas alfa; e

em que © material transmutdvel compreende rddic e o

material radicativo compreende paladio-103.



9]

(@2}

N

-~

[§]

Dispositivo de braguiterapia implantédvel de acordo com
a reivindicacdc 1, em gue um ou malis radioisdtopos
foram incorporados no fio através de implantacdo de

ides.

Dispositivo de bragquiterapia implantédvel de acordo com
reivindicacdo 1, em gque o fio enrolado radiocativo
inclui um ou mais radioisdtopos gue foram aplicados
sobre o fio como uma pelicula fina de modo a que o fio
compreenda urn material substancialmente quase
unitédrioc, em gue a espessura total da pelicula sobre o
fio ndo é mais do que cerca de 1 por cento do didmetro

externo da bobkbina (10).

Dispositivo de braguiterapia implantdvel de acordo com
qualquer uma das reivindicacSes 1 a 3, em gue o fio

enrolado tem uma razido de aspeto de pelo menocs 3 para

'\]

1.

Dispositivo de braguiterapia implantédvel de acordo com
qualquer das reivindicacles 1 a 4, em gque o fio
enrolado é caracterizade por um angulo de inclinacio

[

que varia de cerca de 0° a aproximadamente S0°.

Dispositivo de braguiterapia implantédvel de acordo com
qualquer uma das reivindicacSes 1 a 5, em gue o fio
enrolado é adaptado para implantacdo substancialmente
permanente num paciente.

Dispositivo de braguiterapia implantédvel de acordo com
qualquer uma das reivindicacgdes 1 a 6, em que o fio
enrolado é adaptado para implantacgdo temporaria num

paciente.



8.

Dispositivo de bragquiterapia implantdvel de acordo com
qualgquer uma das reivindicacgd i a 7, em qgque a
intensidade da radiacdo do fio enrolado € uma funcio

da forma, do tamanho, da densidade de wvoltas e do

dngulo de inclinacdo do fio enrolado.

Método de producdo de um dispositivo de braguiterapia
intersticial implantével, compreendendo os passos de:

a) proporcionar um fio flexivel de um material ndo

ulndo um didmetro de cerca de 50

[07]

radiocativo pos
micrometros;

b) incorporaracdo de um ou mais radioisdtopos em pelo
menos uma porcdo do fio de modo a que o fio compreenda
um material substancialmente unitérioc; e

c) conformacdo do fio numa bobina {(10) possuindc um
di&metro externo de cerca de 350 micrdémetros e uma
forma, uma densidade de voltas um  angulo de
inclinacdc pré-selecicnados e flexibilidade suficiente

de modo a que a b

O

bina possa mudar de forma en
resposta a aliterac¢des no tecido circundante, sem
oferecer apoio estrutural significativo ou rigidez ao
tecido circundante;

em que o fio é& feito substancialmente de um material

ransmutiavel que é convertivel num material radicativo

O

pds exposicdo do fio a um feixe acelerado de

j83)

particulas com carga possuindo uma enexgia

predeterminada,

0)
o3
Qs
w
oy}

em gue as particulas com carga sdo selecion

partir do grupo gue consiste em protdes, deuterdes e

particulas alfa; e

em que © material transmutavel compreende rdédio e o

material radicativo compreende palddio-103.



10.

11.

12.

13.

Método de acordo com a reivindicacdo 9, em gue 0 Passo
b) de incorporacgdc de um ou mais radiocisdtopos em pelo
menos uma porcdo do fio é realizado antes da formacéo

do fio numa bobina (10).

Método de acordo com reivindicacdo 9, em que © Passo
b) de incorporacgdo de um ou mais radioisdétopos em pelo
menos uma porcgdo do fio £ realizado antes da

conformacdo do fio numa bobina (10).

Método de acordo com gqualguer uma das reivindicacdes 9

e 10, em gue o passo de incorporacdo de um ou mais
radioisdtopos no fio é realizado através de

implantacdo de um ou mais radicisdtopos no fio.

Método de acordo com a vreivindicagdoc 9 ou 10,
compreendendo o passo de aplicacdo de uma pelicula
fina contendo um ou mais radioisdtopos sobre pelo
menos uma porcdo do fio de modo a gue o fio compreenda

um material substancialmente quase unitario.

Método de acordo com a reivindicacdo 10, caracterizado
peor aplicacido de uma pelicula fina contendo um ou mais
radioisdétopos em pelo menos uma porgdo do fio da
bokbina (10) de modo a que o fio compreenda um material
substancialmente guase unitéarioc.

étodo de acordo com a reivindicacdo 14, em gue a

espessura total da pelicula sobre o fio ndo € mais do

I

que cerca de 1 porcento do didmetro externo da bobina

(10) .
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16. Método de acordo com gualguer uma das reivindicacgdes 9

7

O

{

a 15, em que o fic enrolado se enrola com um &dngulc de
inclinacéo que varia de aproximadamente 0° a

aproximadamente 90°.

Lisboa, 31 de Janeiro de 2014
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