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Fisica e Medicina: i pionieri [1895]
Wilhelm Conrad Röntgen - scoperta dei raggi X

Premio nobel per la Fisica nel 1901
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A.H. Bequerel - scoperta della radioattività naturale dell’Uranio
Nobel per la Fisica  nel 1903 

Primi trattamenti con raggi X: Emile GRUBBE (Chicago) - Victor DESPEIGNES (Lione)

Fisica e Medicina: i pionieri [1896]
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Marie Curie, Alice Milani, Editore: Becco Giallo

Fisica e Medicina: i pionieri 

https://www.ibs.it/libri/editori/Becco Giallo
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Maria e Pierre Curie  - scoperta della radioattività del Polonio e del Radio
Nobel per la Fisica nel 1903

Fisica e Medicina: i pionieri [1898]
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Robert Stone and John Lawrence, 
fratello di Ernest, trattano un 
paziente con neutron prodotti
dal Crocker Medical Cyclotron

Terapia con neutroni [1938]
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Adroterapia: le origini 

Nel 1946 Robert “Bob” Wilson propone una
possibile applicazione terapeutica di fasci di 

protoni e ioni

R. R. Wilson, Radiology 47, 487-491, 1946

Lawrence Berkeley  Laboratory (LBL) - USA

• 1954: primo trattamento con protoni

• 1957: primo trattamento con alfa

• 1975: primo trattamento con ioni elio

NIRS (Chiba, Giappone)

• 1994: primi trials clinici con ioni carbonio

U. Amaldi, NIM A, 620 (2010) 563-567

Front. Oncol. 6:140. doi: 10.3389/fonc.2016.00140
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Gli adroni costituiscono una nuova dimensione della radioterapia

Adroterapia: principi fisici

Maggiore selettività fisica: permette di conformare la dose al tumore

Bragg peak

William Henry Bragg
Premio Nobel per la 

Fisica nel 1915

Range: profondità alla quale la dose assorbita corrisponde all’ 80% del valore del picco
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Bragg peak
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Range: profondità alla quale la dose assorbita corrisponde all’ 80% del valore del picco
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Gli adroni costituiscono una nuova dimensione della radioterapia

Adroterapia: principi fisici

Maggiore selettività fisica: permette di conformare la dose al tumore

Bragg peak

Modulazione del fascio in energia: 
variazione della profondità 

raggiunta nel tessuto (o acqua) 
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Gli adroni costituiscono una nuova dimensione della radioterapia

Adroterapia: principi fisici

Maggiore selettività fisica: permette di conformare la dose al tumore

Spread Out Bragg Peak (SOBP)

Modulazione del fascio in energia: 
variazione della profondità 

raggiunta nel tessuto (o acqua) 

Bragg peak
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Adroterapia: principi fisici
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Protoni

Profilo di dose: protoni Profilo di dose: ioni carbonio
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Vantaggi Fisici

• Elevata densità di ionizzazione e range
definito

• Ridotto scattering laterale
• Ridotta dose ai tessuti sani circostanti

Immagine tomografica (TAC): 
distribuzione di dose 

calcolata per un fascio di 
protoni e per raggi X

Vantaggi Clinici

• Trattamento di tumori profondi, con forme 
irregolari e radioresistenti

• Minore probabilità di danneggiamento di 
strutture critiche vicine al tumore

Adroterapia: proton beams vs x-rays
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Adroterapia: principi biologici
Gli adroni costituiscono una nuova dimensione della radioterapia

Maggiore selettività fisica: permette di conformare la dose al tumore

Maggiore selettività biologica: danni molto localizzati al DNA (clustered DNA damages), 
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Adroterapia: principi biologici
Gli adroni costituiscono una nuova dimensione della radioterapia

Maggiore selettività fisica: permette di conformare la dose al tumore

Maggiore selettività biologica: danni molto localizzati al DNA (clustered DNA damages), 
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Adroterapia: principi biologici - LET
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Centri di Adroterapia nel mondo

PTCOG (Ottobre 2017)
https://www.ptcog.ch/index.php/facilities-in-operation

• INFN-LNS, Catania (protoni) - attivo dal 2002
• CNAO Pavia (protoni e carbonio) – attivo dal 2012
• APSS, Trento (protoni) – attivo dal 2014

Nel mondo Totali Protoni Ioni Carbonio

Centri Attivi 67 56 11

Centri in costruzione 41 39 2

Centri progettati 25 24 1

Pazienti Trattati > 151000 > 132000 > 19500

In Italia Totali Protoni Ioni Carbonio

Centri Attivi 3 2 1

Pazienti Trattati > 2000 > 1000 >1000

Pazienti Trattati CNAO 1560 30% 70%
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Il Centro CNAO: storia [2010]
Inaugurazione del centro CNAO

Inizio della fase di sperimentazione clinica
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Il Centro CNAO: storia [2010]

2011: primo paziente trattato con protoni

2012: primo paziente trattato con ioni carbonio

2016: primi trattamenti melanoma oculare

2017: l’adroterapia è entrata nel Sistema Sanitario Nazionale
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Il Centro CNAO di Pavia: aspetti clinici

Tumori trattabili
presso il Centro CNAO

https://fondazionecnao.it/it/

22

https://fondazionecnao.it/it/


Aurora Tamborini - Incontri del Martedì - 28 Novembre 2017

Il Centro CNAO: l’acceleratore
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Il Centro CNAO: aspetti tecnici

Diametro: 25 m

Cavità a RadioFrequenza
(RFQ) per accelerazione del 

fascio

Quadrupoli per 
focalizzazione del fascio

Dipoli per curvatura del fascio

Sale di trattamento

Linee di estrazione

Sorgenti

RFQ linac
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Il Centro CNAO: scansione attiva
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Il Centro CNAO: scansione attiva
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Geant4: linea di estrazione del CNAO

Ripple filter 1

Beam pipe

Box1 and Box2 
(NOZZLE)

Ripple Filters
Carbon shutter
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Rivelatore
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Geant4 & CNAO: Bragg curves
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Geant4: Occhio e melanoma oculare
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Geant4: Occhio e melanoma oculare

Range shifter

Collimatore di ottone per 
focalizzare il fascio
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Journal of Physics: Conference Series 664 
(2015) 072048, pp. 1-8, 
doi:10.1088/1742-6596/664/7/072048.
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Dose Volume Histogram - DVH

Simulation results for eye: protonsGeant4: Occhio umano e melanoma oculare
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P. Piersimoni et al., JACMP, Volume 16, Number 2, 2015
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Trattamento melanoma oculare al CNAO

Courtesy of CNAO38
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Profilo di dose  di ioni carbonio
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Geant4: studio di secondari in acqua

40

Primari = Ioni Carbonio -- Energia Fascio = 280 MeV/u -- Fantoccio di acqua =  20 x 20 x 30 cm3
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Geant4: studio di secondari in acqua
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Primari = Ioni Carbonio -- Energia Fascio = 280 MeV/u -- Fantoccio di acqua =  20 x 20 x 30 cm3
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Geant4: studio di secondari in acqua
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Primari = Ioni Carbonio -- Energia Fascio = 280 MeV/u -- Fantoccio di acqua =  20 x 20 x 30 cm3
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Simulazione Geant4: studio di secondari
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Ripple filter 1

Rivelatore

44

Rivelatore GEM per Adroterapia



Ar CO2CF4

4. Triple GEM

3. Mylar window 

Incoming particles

4. Ionization Gas Gap 
(3 mm )

4 Timepix chips

2. HV Connector 

5. Timepix Readout

Rivelatore GEM per Adroterapia
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GEM  Gaseous Electron Multiplier

Sviluppato dalla collaborazione ARDENT (CERN – INFN)

Area Attiva 9 cm2
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• Processi di ionizzazione della miscela di gas

• Gli elettroni generati migrano verso i fori

• Processi di moltiplicazione a valanga

• Segnale indotto su elettrodo di lettura

Rivelatore GEM per Adroterapia

46



∼ 500 V
5 μm rame

50 μm kapton

70 μm

50 μm
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Rivelatore GEM per Adroterapia

• Foglio di kapton forato con superfici rivestite da 5 μm rame

• ∼ 100 fori /mm2 distanziati ∼ 140 μm tra loro

• Campo elettrico ~100 kV/cm all’interno dei fori

• Formazione di una valanga elettronica localizzata Immagine CERN GDD 
Group (2001)

ZOOM
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5 μm rame



Fascio

Rivelatore GEM: setup sperimentale
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Stepping motor

Fantoccio

GEM
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Simulazione Geant4: Rivelatore GEM
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Simulazione Geant4: Rivelatore GEM
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Active scanning

Rivelatore GEM: misure sperimentali
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Linearità
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Fascio di ioni carbonio da  ~ 280 MeV/u 

RISULTATI PRELIMINARI

Rivelatore GEM: picco di Bragg
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Radiotherapy and Oncology, Vol. 118, p. S77 (February 2016) doi:10.1016/S0167-8140(16)30158-X.



Ricostruzione 3D della curva di Bragg di ioni carbonio da ~ 332 MeV/u in acqua

Fragmentation tail

Fascio incidente

Peak

Rivelatore GEM: picco di Bragg
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RISULTATI PRELIMINARI
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Fisica e Medicina si parlano

Taglia e guarda

Rembrandt 54
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Fisica e Medicina si parlano

Guarda e taglia
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Fisica e Medicina si parlano

Courtesy of CNAO
(Dott. Fossati & Prof. Orecchia)
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Guarda e cura
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Fisica e Medicina si parlano
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Courtesy of PSI



What’s next?

OGGI
Diagnosi integrata

Cura
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CT CT + PET PET

Image credit: John Prior, CHUV, Switzerland
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La nostra attività

http://www2.pv.infn.it/~rimoldi/g4-cnao-pv.html

4 tesi triennali

1 tesi 
specialistica

1 tesi dottorato
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Adele Rimoldi

Edoardo Farina
Giulia Scaffino

Adriano De Maggi

Pierluigi Piersimoni

1 assegno di 
ricerca

Aurora 
Tamborini

Luca Cavallini
Michele Pirola

http://www2.pv.infn.it/~rimoldi/g4-cnao-pv.html
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Qualche lettura interessante

• Applications of Modern Physics in Medicine
Mark Strikman, Kevork Spartalian & Milton W. Cole, Princeton University Press

• Particle Accelerators: From Big Bang Physics to Hadron Therapy
Ugo Amaldi, Springer

• From Particle Physics to Medical Applications
Manjit Dosanjh, IOP Publishing, Bristol (UK)
http://iopscience.iop.org/book/978-0-7503-1444-2.pdf

• The Status of CNAO
Sandro Rossi on behalf of the CNAO Collaboration, Eur. Phys. J. Plus (2011) 126: 78
https://link.springer.com/content/pdf/10.1140%2Fepjp%2Fi2011-11078-8.pdf

• The National Centre for Oncological Hadrontherapy (CNAO): Status and 
perspectives

Sandro Rossi , Physica Medica 31 (2015) 333-351
https://doi.org/10.1016/j.ejmp.2015.03.001

http://iopscience.iop.org/book/978-0-7503-1444-2.pdf
https://link.springer.com/content/pdf/10.1140/epjp/i2011-11078-8.pdf
https://doi.org/10.1016/j.ejmp.2015.03.001
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“Es ist nicht genug zu wissen; man muß auch anwenden;
es ist nicht genug zu wollen: man muß auch tun”

“La conoscenza non è sufficiente, dobbiamo applicarla.

La volontà non è abbastanza, dobbiamo agire.’’

J.W.Goethe
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