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Nuklearni medicina

o Lékarsky obor, ktery se z 90 % zabyva diagnostikou
a z 10 % terapii

o Terapie
aplikace RF, které se specificky vychytava
v oblasti, kterou chceme 1¢¢it
dodani maximalni davky do cilové tkan¢
(nadorova tkan, metastazy)

co nejmensi davka Vv ostatnich, zejména
kritickych organech (kostni dren/krev/ledviny...)

volba optimalniho radiofarmaka (specificka
distribuce) a radionuklidu (alfa, beta)



John Lawrence, the
father of nuclear
medicine

Historie

0 1930 Ernest O. Lawrence - 1. prototyp &
cyklotronu

0 1936 John H. Lawrence - 1. terapeuticka
aplikace radionuklidu - 32P - 1é¢ba
leukemie

o 0d 1937 prvni experimenty s umeéle pripravenymi
?28| 130|p131| Y PP Y

0 31.3.1941 1. terapeutické podani radiojodu

Saul Hertz (Iékaf z Thyroid Clinic v Massachusetts General

Hospital) d Arthur Roberts (fyzik z George Eastman
Research Laboratories v Massachusetts Institute of Technology)

-1 mCi 130 ve sklenici vody podané
pacientce s Gravesovou chorobou
(hyperfunkce §.7.)
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Terapeuticke radionuklidy

disfunkce a karcinomy stitné zlazy (od 40. let)

paliace kostnich metastaz (od 50. let)

radiaCni synovectomie (od 70. let)

non-Hodgkinovy lymfomy, jaterni metastazy rtznych
primarnich nadort (Zevalin od 2002, Bexxar od 2003)

neuroendokrinni nadory (od 1980)

nadory neuroendokrinni, zazivaciho traktu (pf. slinivka)
(tzv. radioimunoterapie, TOC 2005?, TATE 2007?)



Klinicka dozimetrie v NM

1)  Dozimetrie pii vyvoji radiofarmaka — preklinicka
faze

2)  Diagnostickd NM — potieba hodnotit absorbované
davky u konkrétniho pacienta (zjiSténé t€hotenstvi
v dob¢ aplikace, aplikace Spatného RF)

3)  Terapeutickd NM



Marinelli-Quimby-
Hine

prvni metoda vypoctu davky
z vnitiniho ozareni



Princip

o Clanek z r. 1942 (pro 32P)
o 2 ¢lanky z r. 1948 (+ Quimbi a Hine)

o Popis depozice energie v tkani je vlastn¢
predchiidcem moderniho konceptu kermy

o ,,Absorbovana davka nemutze byt zmétena, ale kdyz
zname polocas, energii, biologicky uptake a exkreci,
muzeme JiI spocitat*



Rovnice

Dﬂ — KﬂC er. K, =88E,T,,
C - pocatecni mnozstvi aktivity v tkani [uCi/g]

e.r. - ekvivalentni roentgen

E - stfedni energie na jednu disintegraci (stfedni kineticka

B energie) B ¢astic [MeV]
Ty, - fyzikalni poloc€as [den]

T,,, dX
D =K Cg roentgens — w2 7% 1073
4 b J 7 In2 dt
C - pocatecni mnozstvi aktivity v tkani [uCi/g]
g - geometricky faktor (samoabsorp¢ni faktor, rizny pro

bodovy zdroj, valec...)

Ty, - fyzikalni polocas [den]

dX/dt - ptikon expozice ve vzduchu v 1 cm od 1mCi bodového
zdroje [roentgen/h]



- DxM. x6,67x37

Aapl

A, —  aplikovana aktivita [MBq]

D — absorbovana davka [cGy]

Mg, — hmotnost §.z./strumy/adenomu [g]

T —  efektivni poloCas [den]

U,, — akumulace za 24 hodin od aplikace [%0]

koef. 6,67 ...odvozen pro §.z. 25g, monoexponencialni
zavislost aktivity ve $.7. na Case, stiedni
energii 0,191 MeV,...

koef. 37 ... pfevod z uCi na kBq

T XU,

70-80 Gy
100-150 Gy
150 Gy

200-300 Gy
300-400 Gy

Formule pro 1é¢bu benignich
onemocnéni S.Z.

B TIO ><Tb
eff =
Tp +TIO

nekomplikovana Gravesova
choroba

toxicka a netoxicka polynodozni
struma

Gravesova choroba - dosazeni
euthyrozy

Gravesova choroba - ablace
autonomni uzly



Moderni dozimetricke
metody v NM



ICRP a MIRD

o MIRD

1968 - komise Medical Internal Radiation Dose v ramci
Society of Nuclear Medicine, USA vydavad Pamphlet 1 —
postup jak odhadnout absorbovanou davku v organu nebo
tkani  zpusobenou aktivitou v tomto nebo jiném
organu/tkani

Pro pacienty v NM
o ICRP

1979 dozimetricky model — zam¢ieni na radia¢ni ochranu
— pro radia¢ni pracovniky a obyvatelstvo

misto absorbované davky pouziva kumulovany davkovy
ekvivalent = celkovy davkovy ekvivalent obdrzeny
cilovym organem r; za 50 let po depozici radionuklidu

o Témér identické



C Davka slozité....

ICRP MIRD

H5o,rT = kZUrSSEE(rT ) Dires) = A Zdiqﬁi(T < S)
I's T

m

ZQi EYig(r <15 E;j0)
SEE(r, «rg;t) =~

m(r;,t)



... 4 jednoduse
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D(T(—S) = A X S(T(—S)

[Ba.s] [Gy/Bq.s]



o Odhad absorbované davky v organu nebo tkani,
Kterou zpuasobi aktivita radiofarmaka obsazena
v tomto organu/tkani nebo v jiném organu/tkani

o Zdrojové (S) a cilove (T) organy

o Lze pouzit na organy, suborganove
entity, bunky, voxely ...

~

D(T(—S) = Ay X S(T<—S)

D§é — A§é X S(§z<—sz) + Ajatra S(§5<— jatra) ...




Kumulovana aktivita A - teorie

o Celkovy pocet premén ve zdrojovem organu za
dobu, co v ném radioaktivita setrva [Bq.s]

A [Bq]

A = TA(t)dt

o Zavisi na typu radiofarmaka, metabolismu
(biologicky polocas), fyzikalnim polocCase

cas cas cas

alctivita
alctivita
aldivita

AlD)




Kumulovana aktivita A - praxe

WB dozimetrie: Organova/tumorova

o sonda dozimetrie:

o méfie davkového o Planarni/WB scintigrafie,
piikonu SPECT(/CT), PET/CT

o korekce na: rozptyl,

[IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII]

1m2m

zeslabeni, mrtvou dobu,
| L m2m = prekryvani organu, ....

[ Jusvm
i ﬁ




S-faktory

o DF = Dose Factor, konverzni faktor absorbovane davky

o Frakce energie uvolnéna pii jedné radioaktivni preméné
ve zdrojovem organu (T), ktera se deponuje v cilovéem
organu (S), normalizovana hmotnosti ciloveho organu

o Zavisi na:

vzdalenostiSa T
hmotnosti T
biodistribuci (ze studii na zviratech, lidech)...

o Spocitany pfedem pro rtizné kombinace S a T organi
pomoci Monte Carlo simulaci transportu zareni
a depozice energie



S-fakto ry

o Prvni komplet S-faktorti publikovan

Dose Conversion Factors (mGyMBe-s), Nuclide: Te-99m (8, 01200 he), Adult Ferale
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° S-faktory

MG Stabin et al. Biomed Imaging Interv J 2007, 3(2):e28 7
, This page oumbar isnot
1969 nyni Lo

MIRD 5 Phantom VIP Man Phantom [33] NURBS-based adult male model [34]

i : RN T : O _S

Figure3 Companson of the realism of the traditional MIRD body models with those being used to support
current dose modelling efforts.



S-faktory

o Pro veétsi presnost vypocétu je vhodné S-faktor
,,Jindividualizovat*

funkce zavislost S-faktoru na hmotnosti
organu/téla — interpolace dat z fantomu

:_ _ S(wb «— wb) =13410"m **** [Gy/MBaq.h]
2 m2

patient-specific S-faktory — predmétem vyzkumu



Priklad vypoctu davky 1

muz 5 let, 106 cm, 19 kg af)?i?( gge Aktivita téla
B1-MIBG, A, = 7400 MBg (h] [MB(]
pfevodni faktor: 80,43 MBq.h/uSv 0.00 7400.0 .
’ ’ azel
2,42 6032,6
 Pribeh celotSlove aktivity ¢ daad 18,83 2895,7
2000 ‘ (z davkowvého pFikonu méfeného ve 2 m) - 2 fime ] 23,08 2533’7 faze2
— 7000 {—— =F4pge L2 2_fime 2
& 000 & 2 27,67 1930,4
% w200 | R =1 2_fime 3 4308 1327 2
3'; 4000 ;szpfc:m;r)iéhﬁ ! !
;E 3000 N Ex_pz:miéhﬁ 47,08 1166,3
CEl B o 50,50 11341 | faze3
1000 - i & (2_fime 1)
o : : > ! 67,92 844.6
0,00 50,00 100,00 150,00 200,00
das od aplikare [h] 137,83 177,0
A= [ A(t)dt =196081MBg.h Dus = Avs X Sus. we
° D,z =1,75Gy

Sue.ws =8.9.10°Gy/ MBq.h




Priklad vypoctu davky 2

Zena 24 let, 166 cm, 53 kg t,=23h t,=268h t;=4,47h standard

9mTc — DMSA, A, = 168 MBg ‘
pievodni faktor: 2,61.10*MBg/imp ‘ . ' ' ‘ @
Pran

RO eqyiny Aktivita
[imp] [MBq] ;
= 60
t, 226901 59,33 2 W
t, 212894 55,6 < R? = 0,9965
t, 172851 45,1 0

0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00
¢as [h]

IZ\ — I A(t)dt — 2601033,3M qu DIedviny = '&Iedviny X SIedviny<—|edviny
0 D,.....=37,195mGy

ledviny

S =1,43.10°mGy/ MBq_.s

ledviny«—ledviny




Klinicka dozimetrie v praxi

o V RT predepisuje 1ékar davku do cilového objemu

X

o V NM se podavaji fixni aktivity bez jakekoli
dozimetrie

o U kazdého pacienta zpusobi podana aktivita v cilove
tkani jinou davku



Priklad ruznych vysledku pri
podani fixnich aktivit 131

Flux G. et al: A dose-effect correlation for radioiodine ablation in

differentiated thyroid cancer. Eur J Nucl Med Mol Imaging. 2010
Feb;37(2):270-5

23 pacientti S DTC — po chirurgickém odstranéni §.Z.- ablace zbytkd 3 GBq
131], davka na zbytky §.z., D, = 7- 570 Gy

600

3

3

Remnant asorbed dose (Gy)
v [ %]
8 3

3

=]

i

&

1 75: T e

Failed ablation

Successful ablation

UspéSnost 1écby umérna
davce, ne aktivite

Kdyz davka na zbytky
>49 Gy, ablace uspésna

Maxon [1997] 300 Gy
O’Connell [1993] 60 Gy



Individualizace 1éCby

o Podani nejvétsi bezpecné 1éCebné aktivity

\YaAA4

pravdépodobnost, Ze bude nutne opakovat terapii (u ca
S. Z. potencialni profit az pro 30 % pacientu)
o Co to obnasi?

predterapeuticka dozimetricka studie (tracer study)
vypocCet terapeutické aktivity, ktera doruci
predepsanou/maximalni davku do tumoru (a davky
v OAR budou v limitu: kostni diefi < 2 Gy, plice < 30 Gy)
postterapeuticka dozimetrie pro verifikaci vysledku



Budoucnost dozimetrie pri
terapit NM

O

o

U ,klasickych™ terapii se dozimetricky pristup spise
neuplatituje (narazi na konzervatismus Iékari)

V soucasnosti se zaCina vice uplatiovat planovani 1¢Cby
za pouziti dozimetrie pii aplikacich vysokych aktivit
napi. °Y-DOTATATE, 131-MIBG (hrozba
myelotoxicity, nefrotoxicity...)

Castgjsi provadéni postterapeutické dozimetrie - znalost
davek konkrétniho pacienta - pro ucely planovani dalsi
1¢cby, naplnéni legislativnich pozadavku

Vyvoj SW s real-time Monte-Carlo simulaci depozice
energie ze zareni pii pouziti dat konkrétniho pacienta
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Dékuji za pozornost

W Better active
today

8 than radioactive
tomorrow
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