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Un	pò	di	storia
1946: R. Wilson propone per la prima volta l’utilizzo di 

fasci di protoni e ioni per applicazioni terapeutiche 

Robert Rathbun Wilson 

1954: Presso il Lawrence 
Berkeley Laboratory viene 
trattato il primo paziente
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Un	pò	di	storia
I primi centri di adroterapia nascono nei grandi laboratori di fisica 
nucleare e particellare
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I	centri	di	adroterapia	nel	mondo	

Particle Therapy 

Co-Operative Group 

(PTCOG)
40 120
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Due	aspe(	importan/		

		La	fisica:	i	meccanismi	di	rilascio	energe/co	nei	tessu/		

		La	biologia:	il	danneggiamento	cellulare		
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Interazione	radiazione-materia:	Beth-Block
Il trasferimento di energia ai tessuti si basa essenzialmente su:

Interazioni di tipo Coulombiano 
(Stopping) 

i protoni interagiscono con gli elettroni 
appartenenti alle shell più esterne degli 

atomi che compongono i tessuti 
➞ fenomeni di eccitazione e 
ionizzazione degli atomi 
➞ i protoni rallentano ➞ viene persa 
circa l’80%-90% dell’energia

    Reazioni Nucleari 

interazioni non elastiche con i 
nuclei che compongono i tessuti 
(viene persa circa il 5-20% 
dell’energia) ➞ vengono prodotte 
particelle secondarie
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Interazione	radiazione-materia:	Beth-Block

Beth-Block Formula

Bragg peak
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Una	quan6tà	importante:	la	dose
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Radioterapia	convenzionale	Vs	Protonterapia

Protontherapyx-Ray therapy
Mirabell RA et al.  
Potential reduction of the incidence of radiation-induced second 
cancers by using proton beams in the treatment of pediatric tumor,  
Int. Jour. Rad. Onc. Phys. 2002, 54 (3) 824
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Radioterapia	convenzionale	Vs	Protonterapia

Vantaggi fisici:
- Range finito ed elevata densità di 

ionizzazione 
- Basse dosi integrali

Vantaggi clinici:
- Trattamento di tumori in 

profondità posti in prossimità di 
organi a rischio

- Bassa probabilità di avere effetti 
collaterali

- Trattamento di elezione per i 
tumori pediatrici
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L’effe3o	biologico

Le	radiazioni	ionizzan6	possono	danneggiare	le	cellule	causandone	talvolta	la	
morte.		

Esistono	due	6pi	di	danni:	
- Stocas6ci	(basse	dosi/basso	LET)	
- Determinis6ci	(alte	dosi/alto	LET)	
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Il	rilascio	locale	di	energia

Alto LETBasso LET
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Il	danneggiamento	cellulare

BASSO LET

ALTO LET

Ionizing radiations

1000 
cells
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Il	modello	lineare	quadra6co

S = e(−α⋅D−β⋅D2)

Survival 
Fraction

Parametro 
Lineare

Parametro 
Quadratico
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L’RBE	per	quan6ficare	il	danno
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I	piani	di	tra3amento

Fisica

Radiobiologia Clinica

Ottimizzazione
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La	par6	pricipali	di	una	facility	di	adroterapia
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L’adroterapia	in	italia

Pavia
Trento

Catania Ciclotrone
protoni di 62 MeV

Pazienti trattati:500

Ciclotrone
protoni fino a 250 AMeV
Pazienti Trattati:600

Sincrotrone
protoni e 12C fino a 

250 AMeV
Pazienti Trattati:
12C 1044
p 565



Il trattamento del 
melanoma 
oculare a LNS
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CATANA

Cuttone et al. EPJ 126 (2011)

CATANA 
Centro di  AdroTerapia  

ed  Applicazioni 
Nucleari  Avanzate

• Primo centro di protonterapia in 
Italia

• Marzo 2002: primo paziente 
trattato

• 500 pazienti trattati

• Linea passiva di protonterapia

• 62 MeV di energia
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CATANA

Dose:15 CGE per fraction

Treatment time: 40-50 sec

Total dose: 60 CGE

Fractions:4 
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OVmizzazione	del	tra3amento
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La ricerca in fisica 
medica (facciamo 
qualche esempio)
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• Algoritmi per prevedere il danno biologico e la 
distribuzione di dose in profondità

• Sviluppo di rivelatori per controllare il rilascio di 
dose 

• Tecniche per aumetare l’efficacia biologica dei 
protoni

• Sviluppo di rivelatori per misurare il LET
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Modellizzare	il	“danno”
Parametri Fisici

•  Dose
•  Energia
•  LET
•  Tipo di Particella

Biological Parameters 

•  Tipologia di Tessuto
•  Ossigenazione
•  Capacità di Riparo
•  Endpoint Biologico
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I	modelli	radiobiologici	&	il	Monte	Carlo
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• Algoritmi per prevedere il danno biologico e la 
distribuzione di dose in profondità

• Sviluppo di rivelatori per controllare il rilascio di 
dose 

• Tecniche per aumetare l’efficacia biologica dei 
protoni

• Sviluppo di rivelatori per misurare il LET
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Incident  
proton

30 up to 
150 MeV
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60 Silicon Carbide in stack configuration

Misurare	il	picco	di	Bragg
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• Algoritmi per prevedere il danno biologico e la 
distribuzione di dose in profondità

• Sviluppo di rivelatori per controllare il rilascio di 
dose 

• Tecniche per aumetare l’efficacia biologica dei 
protoni

• Sviluppo di rivelatori per misurare il LET
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Proton	Boron	Capture	Therapy
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• Algoritmi per prevedere il danno biologico e la 
distribuzione di dose in profondità

• Sviluppo di rivelatori per controllare il rilascio di 
dose 

• Tecniche per aumetare l’efficacia biologica dei 
protoni

• Sviluppo di rivelatori per misurare il LET
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La	misura	del	LET

distribuzione energetica viene misurata su 
volumi micrometrici

Si-Telescope

Silicon TEPC SiC



I protoni accelerati 
da laser: il futuro 
dell’adroterapia?
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Le	par6celle	accelerate	con	i	laser

Physics Nobel laureate 2018
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I	laser-driven	per	applicazioni	mediche?

• Grandi macchine acceleratrici 
• Sistemi sofis3ca3 per il trasporto del 

fascio(gantry) 
• Cos3 eleva3 
• Numero limitato di centri

“If 200 MeV proton accelerators would be as cheap and small as the 10 MeV 
electron linacs used in conventional radiotherapy, at least 90% of the 

patients would be treated with proton beams”  
U. Amaldi et al., NIM A 2010.

Mul$%source+machine+to+deliver+different+kinds+of+beams+
according+to+the+specific+requirements:+γ,+e%,+p,+n,+ions.+
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Il	proge3o	ELIMED

Laser L3 beam, 1 PW, 30J, 10 Hz

una	nuova	sorgente	…
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ELI-Beamlines, Prague (CZ)
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Laser 
system

Interaction chamber I: 
protons, ions, electrons, 
neutrons production

Interaction chamber II: 
nuclear physics, 
conventional beam-
plasma interaction, etc.

INFN - Laser indUCEd 
radiation production
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per 
concludere….
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Sviluppiamo rivelatori 

Studiamo algoritmi per stimare il danno biologico 

Simuliamo l’effetto delle radiazioni 

Studiamo tecniche per incrementare l’efficienza 
dei trattamenti 

Studiamo nuove tecniche per accelerare le 
particelle 

Collaboriamo con le aziende 

Lavoriamo in un team che non comprende soltanto 
“fisici”

Fisica Applicata
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Fisici 
Tecnici (meccanici ed elettronici) 
Biologi 
Ingegneri



Le attività che 
faremo insieme 
nei prossimi giorni
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Le	aVvità	che	faremo

Visita della sala CATANA 

Misura del LET con una sorgente di particelle alpha 

Lettura di un rivelatore a traccia di tipo CR39 

Lettura di un rivelatore passivo di tipo RCF
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La	misura	del	LET

10um
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La	misura	del	LET
so
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Low noise front-end electronics 
(Preamplifier integrated circuit)

Electronics 
and Detector  

Supply 
(-12V, +12V)

Pulse-shaping 
amplifier with three 

gains 

LET

spettro 
energetico
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Le3ura	di	un	rivelatore	di	6po	CR39

Etching 
NaOH 

70°

CR39
Dimensione tracce Vs Energia
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Le3ura	di	un	rivelatore	di	6po	CR39

distribuzione delle tracce

selezioniamo le tracce che ci interessano
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Le3ura	di	un	rivelatore	di	6po	RCF

OD = log10T = log10
I0

I

Dose [Gy]
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Grazie per 
l’attenzione


