Janusz Braziewicz
Instytut Fizyki AS
Zaktad Metod Fizycznych SCO R




» zdrowie pacjenta 1 koszty medyczne
sq bezposrednio zwigzane z szybka
1 precyzyjng diagnoza

e koniecznosSc¢ obrazowania
narzadow i procesow zachodzacych
w ciele czlowieka



stosowane powszechnie techniki

(x-ray, USG, CT, NMR)
-nieinwazyjne techniki obrazowania

anatomii 1 struktury ciata

Typical “Slice”

widoczne zmiany wywotane
sq okreslonym typem
schorzenia




e Zzmiana procesow biochemicznych
jest zwykle duzo wczesniejsza

niz zmiany anatomiczne R ...

podstawowa ‘filozofia’ gf'? Lo P
o G i

SPECT - PET il oo JERRY

techniki obrazowania podstawowych procesow
biochemicznych zachodzacych w ciele 1 1ch zmiany
pod wplywem réznych czynnikow

PET, tak jak tradycyjna Medycyna Nuklearna jest
metodg obrazowania funkcjonalnego




PET

technika posiadajaca 1stotna
przewage nad 'tradycyjnymi’

nowotwor jezyka w  negatywny
obrazie FDG-PET obraz MRI

FOG-PET

Zrédto: Serie wyktadéw n.t. PET, I. Buvat, INSERM Paris



rPrl

Reakcje produkcji
I rozpadu



Prawo rozpadu promieniotworczego

postac
rozniczkowa;:

postaé catkowa N(t)=N Oew

Liczba jader ulegajacych rozpadowi promieniotworczemu w
dowolne; chwili jest proporcjonalna do liczby jader tego
izotopu w tej chwili, a stalag proporcjonalnosci jest stata
rozpadu A.



Czas potowicznego zaniku

Czas polowicznego zaniku (7) 1zotopu jest czasem, w ktorym
potowa jader promieniotworczych ulega przemianie

N(t)= N, ' EEEM5N = N ¢ *

r

(A 171 to state charakterystyczne dla kazdego 1zotopu
promieniotworczego)



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Aktywnosc

rozpad / sekunda

Dawka ekspozycyjna

jonizacja wytworzona w powietrzu przez y

Dawka pochtonigta

energia pochtoni¢ta w jednostce masy

Dawka rownowazna

biologiczne skutki promieniowania



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Aktywnosc

rozpad / sekunda



Rozpad promieniotworczy - jednostki

1 AktywnosS¢€ (rozpad / sekunda)
= [Bq] Becquerel

. w ukladzie SI jednostka aktywnosci
odpowiada 1 rozpadow1 w czasie 1 sekundy.

= [Ci] Curie

. historyczna jednostka aktywnosci, odpowiada
aktywno$ci grama czystego 22°Ra
= 3.7x10'" Bq.



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka ekspozycyjne

jonizacja wytworzona w powietrzu przez y



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka ekspozycyjna (jonizacja wytworzona w
powietrzu przez vy)

[C/kg] Coulombs/kilogram

w uktadzie SI jednostka dawki; liczba kwantow y wytwarza
tadunek elektryczny 1 C w 1 kilogram powietrza.

|R] Roentgen

historyczna jednostka dawki; liczba kwantow y wytwarzajaca
tadunek elektryczny 1 jednostki elektrostatycznej w 1 cm?
powietrza.

1[R] =2.58x10*4[C/kg]
Tak zdefiniowana dawka zalezy od energii promieniowania.



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka pochtonigta

energia pochtoni¢ta w jednostce masy



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka pochlonig¢ta (energia pochtonigta w
jednostce masy)
[Gy] Gray

w uktadzie SI odpowiada pochtoni¢ciu energii 1J przez
1 kg materti.

[rad] Radiation Absorbed Dose

historyczna jednostka odpowiadajaca pochionigciu
energil 100 erg przez 1 g matertii.

I[rad] = 0.01[Gy]
I[rad] ~ 1.02[R] w migkkiej tkance (dla ).



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka rownowazna

biologiczne skutki promieniowania



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka rownowazna (biologiczne skutki
promieniowania)

QF: Quality Factor — wspotczynnik wzgledne;
skutecznosci biologiczne;
wplyw promieniowania na ciato zalezy od rodzaju
promieniowania a nie od 1losci zdeponowanej energii. QF
1losciowo opisuje skutek dziatania biologicznego r6znych
rodzajow promieniowania.
QF=1 dla B, X-rays, 1y
QF zmienia si¢ od 1dla X 1y do 10 dla neutronow
QF=20 dla czastek a.



Rozpad promieniotworczy - jednostki

Dawka rownowazna (biologiczne skutki
promieniowania)[Sv] Sivert

uktad SI; 1[Sv]=QF*1[Gy]
[rem] Radiation Equivalent Man

jednostka historyczna; 1[rem]=QF*1[rad],
rowniez 1[rem]=0.01[Sv]



Zapis symboliczny

2 X

A liczba masowa - liczba nukleonow w
jadrze (protony + neutrony).

Z liczba atomowa — liczba protonow w
jadrze.

X symbol atomowy dla 1zotopu
(zdeterminowany przez 7).



Produkcja 1zotopow

A, 7, X 1zotop tarczy
A’, 7’, X’ 1zotop produkowany.
P. czastka bombardujaca.

P. czastka lub kwant promieniowania
elektromagnetycznego mogacy powstawac
w wyniku reakcji.



Produkcja 1zotopow B+
promieniotworczych

= [stotne emitery 3+ promieniotworcze, ich czas polowicznego

zaniku (1), branching ratios (p) 1 schematy produkc;ji /
aktywnosc¢:

» 7°Br; 1=90.0[min]; p=0.755

» NC; 1=20.4[min]; p=0.9976; “N(p,a)!'C; 1355[mCi] jako ''CO0,.

o %2Cu; 7=9.73[min]; p=0.980

o %Cu; 1=12.8[hr]; p=0.184

o 18F; 1=1.83[hr]; p=0.967; '8O(p,n)'8F; 341[mCi] jako 8FDG.

o “?Fe; 1=83.0[hr]; p=0.57

o 9Ga; 7=68.3[min]; p=0.891; pochodna ®Ge; 1=275.0[day]

o N; 1=9.97[min]; p=0.9981; B3C(p,n)3N lub %O(p,a)'*N ;
27.9[mCi] jako '"NH,.

o 140; 1=70.91[sec]; p=1.0



Produkcja 1zotopow B+
promieniotworczych

Istotne emitery B+ promieniotworcze, ich czas potowicznego
zaniku (1), branching ratios (p) 1 schematy produkcji /
aktywnosc¢:

150; 1=123.0[sec]; p=0.9990; >N(p,n)’>0; 279[mCi] as H,'°O.
82Rb; t=78.0[sec]; p=0.950; (generator: 32Sr, t=25[day] )
22Na; 1=950[day]; p=0.9055

62Zn; 1=9.3[hr]; p=0.152



Dlaczego 3 promieniotworcze 1zotopy
wykorzystano do obrazowania procesow?

w zwigzkach chemicznych tworzacych organizm
czlowieka wystepuja pierwiastki (C, N, O, etc.), ktorych
izotopy (!!'C, 13N, 150, etc.) rozpadaja sie emitujac
pozytony.

niektore z B promieniotworczych 1zotopow maja niewielka
mas¢ atomowa w porOwnaniu z masga molekut (np. F)

1 dlatego moga zosta¢ wykorzystane do ich znakowania

(nawet wtedy gdy nie wystepuja w tych molekutach w
sposob naturalny).

B promieniotworcze 1zotopy moga wigc by¢ dotaczane do
interesujacych molekut nie zmieniajac ich zachowania
1 rol1 w ciele cztowieka.



Wybrane zwiazki w metodzie PET

blood flow
"Copalmitate myocardial metabolism

''C labeled amino acids protein synthesis, pancreatic

COMPOUND

1maging. tumor metabolism

""C-butanol m ocarlal flow/perfusion
P blood flow

Cc”0 blood volume

myocardial perfusion




Typowe mechanizmy rozpadu

Procesy atomowe
emisja fotonu; emisja promieni X w wyniku przejsc
elektronow pomigedzy wewngtrznymi powtokami.
Procesy jadrowe

emisja fotonu: emisja promieni y w wyniku przejsc
nukleonu pomigdzy wewngtrznymi stanami.

emisja czastek (B, p, n, a, v, etc.)
Wychwyt elektronu (EC)
wychwyt elektronu (K lub L) przez jadro.



Schematy rozpadu

Schematy rozpadu przekazujq informacj¢ o
mozliwym rozpadzie 1 jego konsekwencjach

" Branching ratio (p na dalszych slajdach)
Prawdopodobienstwo zajscia rozpadu 3 na 1
rozpad jadra.

Aktywnos¢ zrodia (Bq) mnozona przez *
branching ratio daje ,,aktywnos¢ pozytonowa”
(1lo$¢ pozytonow/sec).



Branching ratio

Poniewaz skaner PET jest ,,nastawiony” tylko na
pomiar kwantow anihilacyjnych 511[keV] 1 wszystkie
inne mody rozpadu nie sg rejestrowane to wartosc
branching ratio jest i1stotna w kalibracji wydajnosci
skanera.

Dla przyktadu, 1[mCi] znacznika z wartoscia branching
ratio rowng 0.5 bedzie mie¢ aktywnos¢ 0.5[mCi]
mierzong przez skaner PET. Konsekwentnie, mierzona
aktywnosc przez PET musi byC dzielona przez wartosc
branching ratio by otrzymac¢ wartos¢ aktywnosci
rzeczywistej.



Schemat rozpadu 18-F

1+ 0.0 ¥O0(p,n)'°F
198F (109.77m)

SITION PART[CLE RAD G/uCI H| GY KG/BQ S
0+ 0.0 EC, b N 1) MEV

g [100E00  [2498E01d [530E01  |400E14 |
18 () (stable) ' 2000 [S1BOI [218540  |16E3
8

Listed and 1ad1at10ns 2 17E+OO 1.63E-13
Listed (3, ce and Auger radiations 5.33E-01 4.00E-14
27IEH0 | 2.03E.13

p=0.967

Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes



Schemat rozpadu 15-O

12- 0.0 SN(p,n)0O
185 O (122.245)

\
TRANSITION | PARTICLE | RAD G/uCl H | GY KG/BQSS
1/2- 0.0 EC,, ,Bf NQ 1) MEV

15 9.99E.01 73536018 | 1.57E:+00 1.1SE-13
NN Gstable) YN T TR X M [T
7 2.65E-06 392404 | 2.20B-09 1.67E.22

p:()_999()

Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes



Schemat rozpadu 13-N

12- 0.0 BC(p,n)'°N

\ ENERGY/ A
PARTICLE | RAD G/uCI H | GY KG/BQ'S
1/2- 0.0 1) MEV

9.98E.01 4.918E-018 | 1.05E:00 7 87E-14

I3 (stable)
6
0=0.9981

Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes



Schemat rozpadu 11-C

32- 0.0 “N(p, o)!'C
161 C (20.385m)

SITION PARTICLE RADGuC(1H GYKG’BQS
0.0 ECI) ﬁf ) MEV i

llB(tbl) _
StabDl1C

S1EOL | 2.18E401 L6313

p=0.9976
'

Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes



Schemat rozpadu 22-Na

IATION| PAR A AD
ECIDIB;_ = = -
2

2N
d i 5, 6OE o4 9.97E.04 (750817 |

(2.602y) 1.96E+00

VLY _ 2.71EH00

Listed x, v, and imdia‘[ions
Omitted x, v, and " radiations 2.56E-06
4.13E-04
2+ 1.2746 IB+ L.8SE-04
EC,, P
Y1 00
0+

folVe “9 5209055 (combined B, and B,

Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes



Schemat rozpadu 68-Ge
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Listed radiations 1.92E-02 1.
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Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes

Auger-L:MM | 6.48E-01
Auger-L:MX | 7.62E-02 . 3E-04
68 Auger-MXY | 2.53E+00 ¢
Ga (68 O6m) List.ed X, v, and y* radiations 6
Listed B.ce and Auger radiations 7.8




Schemat rozpadu 68-Ga

2+ 23386

2+ [V41.8832

2+ | 1.0774
V7

o+l [P 00

1+ 0.0

68
2Ga
(68.06m)

ECs, b;

T ECef

_ 1.12E-02 3 5265016 8 DE03 6 33E.16

8 79E-01 8. 358E—01a 1 STEH00 1 18E-13

1.78E+00 5110E01 | 1.94E+00 146E-13

3.00E-02 1.077E+00 6.89E-02 S.17E-15

9.00E-04 1.261E+00 2.42E-03 1.83E-16

v 130803 [1883Er00 [520B03  [3%El6 |
L52E-13
320603
Listed (3, ce and Auger radiations 1.18E-13
L16E-03
2.69E-13
327E-16

68 7y bl p=0.891 (combined B," and B,")

Wziete z MIRD: Radionuclide Data and Decay Schemes
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Detekcja
promieniowania |



p PET - zasada dziatania

> ’Y foton
% "anihilacyjny

foton

zasada zachowania pedu.:

przed: uktad w spoczynku; ped ~ 0
po: wyBusudee xena/iovvay invereer gii

miec taka sama energi¢ i %oruszaé sie

w przdUtey chalF St chazdy 2 masa
spoczynkowa o wartosci 511keV

po: 2 fotony, kazdy o energii 511keV.



PET to:

= okreslenie potozenia 1 st¢zenia takiego 1zotopu
emitujacego pozytony, ktory zostal wybrany do
reprezentowania badanego procesu fizjologicznego
(dlatego Positron).
. etamahaiekinslanidaietaseniddrie eridinbyiendintrz
ciRIQ PRI SRYL e (OVtREIRTIRBY S T7APRA
» dynamika zmw&g@aﬂﬁgﬁﬁ}mgo.polomnia 1

st¢zenia substancji promieniotworcze]

= obrazowanie planarne
1 obrazowanie warstwowe (dlatego Tomography).




Dlaczego 3 promieniotworcze 1zotopy
wykorzystano do obrazowania procesow?

w zwigzkach chemicznych tworzacych organizm
czlowieka wystepuja pierwiastki (C, N, O, etc.), ktorych
izotopy (!!'C, 13N, 150, etc.) rozpadaja sie emitujac
pozytony.

niektore z B promieniotworczych 1zotopow maja niewielka
mas¢ atomowa w porOwnaniu z masga molekut (np. F)

1 dlatego moga zosta¢ wykorzystane do ich znakowania

(nawet wtedy gdy nie wystepuja w tych molekutach w
sposob naturalny).

B promieniotworcze 1zotopy moga wigc by¢ dotaczane do
interesujacych molekut nie zmieniajac ich zachowania
1 rol1 w ciele cztowieka.



y foton

anihilacyjny

r? Definicja LOR

= QOkreslenie linii, wzdluz ktorej
Al ) przemieszczaja si¢ dwa fotony
O anihilacyjne, zwanej “Line of Response”
lub LOR, jest zasadniczym krokiem w
foton % metodzie obrazowania PET 1 jest

anthilacyjny zwigzane z nast¢pujacymi niezaleznymi

Y krokami:

» rejestracyq przypadku anihilacj
- event detection

» okresleniem wspotrzednych detektora
rejestrujacego - event positioning

» stwierdzeniem przypadku koincydencji
- coincidence determination




Uktad detekep

detektory scyntylacyjne stosowane sa w skanerach
PET do rejestracyi fotonoOw anihilacyjnych.

fotopowielacze — do wzmacniania sygnatow
generowanych w krysztale scyntylacyjnym 1 do
konwersj1 tego sygnatu na impuls elektryczny.

uktady koincydencyjne — do stwierdzenia czy
rejestrowany foton jest w koincydencji z blizniaczym
anthilacyjnym.



Typy stosowanych detektorow

Materiat Nal(Tl)| BGO | GSO| LSO | PbF, | BaF, | CsF
gestose 3.67 7.13 6.7 | 7.4 777 | 4.89 |4.61
srednia

droga 30 11 14 12 0.94 | 21 23
pochtaniania

czas zaniku

(ns) 230 300 55 40 0.6,6200 5
wzgledna

SUINE! 100 15 25 75 6,20 7
Swiatla

zdolnos¢

rozdzielcza | 7.8 10.1 <10

hv/MeV 38.000 200 110.000! 28.000




rejestracjq przypadku anihilacji - event detection

blok (8x8 detectorow)

line of response

(LOR)

/4_

detektor




Uktad detekep

detektory (8X8)\
BN |||

B fotopowielacze

4




Rejestracja kwantu anihilacyjnego

~14kV— +

impuls pradowy

impuls pradowy

» Foton anihilacyjny deponuje energi¢ w krysztale scyntylacyjnym
wzbudzajac w nim wtorne, niskoenergetyczne fotony.

» Fotony powstajace w krysztale przez tacze optyczne docieraja do
fotokatody w PMT.

W wyniku zjawiska fotoelektrycznego wybijane sa fotoelektrony.

* Te sa przyspieszane w PMT w polu elektrostatycznym w kierunku
nastegpnej katody 1 powoduja wybijanie nastepnych elektronow
(wzmocnienie)

e Na koncu tancucha otrzymujemy mierzalny impuls pradowy.



Uktad detekcji, ECAT 951/31-R




okresleniem wspotrzednych
rejestracyi

- event positioning



nrejestracja promieniowania
Co rejestrujemy ...

- PMT
¥

)
llllll
L/ st
a®

|
ss?®
“““““
at

PMT

o/ line of response
(LOR)

PMT

blok detektorow (8x8)

. kOincydencj e = zarejestrowane w tym

Wspotrzedne oddziatywania sa péla%aema%glfﬁrzlﬁcsjlee al%lihlﬁ[&) rych

jednoczesne przypadkirukipd wyznacza LOR.



stwierdzeniem przypadku koincydencyi
- coincidence determination

constant
fraction
discriminator

LO

=

koincydencja?

widmo
energetyczne
constant

fraction
discriminator




Re]estraci'a [LOR’0wW

hodie 1 Module 2
~
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Twa Flings of emctor Modules

6. The multiple LORs through multiple points



Definicja LOR - podsumowanie

= QOkreslenie linu, wzdluz ktorej przemieszczajga si¢ dwa
fotony anihilacyjne, zwanej “Line of Response” lub LOR,

jest zasadniczym krokiem w metodzie obrazowania PET
1 jest jednoznaczne z :

] ' O rejestracja przypadku anihilacji
2 78Nl - event detection

| . okresleniem wspotrzednych detektora
rejestrujgcego - event positioning

| . stwierdzeniem przypadku koincydencji
—coincidence determination



rrel

Rejestracja i
przetwarzanie
danych



Uktad detekep

detektory (8X8)\
BN |||

B fotopowielacze

4




Uktad detekcji, ECAT 951/31-R




Rejestracja promieniowania

YB1 block - 8x8=64 detectors
ailarelke 1 ‘81 bucket - 4 blocks =256
detectors
block 2 bucket 1 0 1 ring - 16 buckets = 4096
detectors
block 3
“B2 rings = 8192 detectors

“Bgantry

block 4










Buckets and ring 1 1n camera,
ECAT 951/31-R




Zespol detektorow - gantry

LT LT e | [ ][] []]
innnnEnniseeennEnlseeeenes S EEEEEEE
—— . Y S, —
(N N NN N N N NN NN S NN NN NN NN NN NN NN R (U N N N ) . - L1}
IINEEEEEEEEEEEERR A EENNNES
IINEEENEEEEEEEENpANEENNN
IINEEEEEEEEEEEERR A EENNNES
IINEEEEEEEEEEEERR A EENNNES
IINENENNEEEEEEEER A EENNNES
IHREREENCEERERERNRCNENENEN
INEEEEENIEEEEEEERE P NN

"D N N N

ring 1 ring 2



Ptaszczyzny obrazowania
- Direct Planes (2D)

0S obrazowania

— e
ring 1 ring 2

8 krysztalow na ring daje 16 ptaszczyzn ring 1 ring 2
obrazowania w 0s1



Centralne plaszczyzny detektorow
(roznica 0)

1 1111111 11111111 #LOR/Plane

16 bezposrednich ptaszczyzn — 1 na detektor



Plaszczyzny mi¢dzy detektorami
(réznica 1)

A

2 222222 2 22222272 #LLOR/Plane
* 15 ptaszczyzn posrednich, jedna pomigedzy para sasiadujacych detektorow

* 7 16 ptaszczyznami centralnymi otrzymujemy 31 ptaszczyzn obrazowania



Centralne plaszczyzny detektorow
(roznica 2)

ozo:ozozoxozo:o:o}:o:o

0 2 2 0 #LOR/Plane



Plaszczyzny mi¢dzy detektorami
(r6znica 3)

i G

0 2222222 2222220 #LLOR/Plane



diff O:
diff 1:

“All” Planes & wzgledna czutosc

22222272 2 222272272

diff 2:

diff 3:
Total:

02222222 2222220
2°474°4°4°4°4°4°4° 474747 4° 47 2

#[LOR/Plane



Wybor ptaszczyzn & wzgledna czutosc

diff O:
diff 1:
diff 2:
diff 3:

#[LOR/Plane

2 2222272 2 2222727272

0 222222 2 2222223¢0

¢ Real (31 planes)

¢ Direct (31 planes)

[diff 0], [diff 1]
1-2-1-2...2-1-2-1

[diff 0,2], [diff 1]
1-2-3-2...2-3-2-1

¢ All (31 planes)
[diff 0,2], [diff 1,3]
1-2-3-4-3...3-4-3-2-1
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FOV - pole obserwacyi

FOV 120-160 cm

FOV 15-25 cm
Almost all R ewer
photons are lost photons lost
- : il il s

Claustrophobic
or Overweight

3] Normal }o
Y ] weight .
“ o land NOT i,
o Delaustro- | |
phobic O BRSO

Typowe rozwigzanie



Skanery PET

« ECAT ART 24 rings, rotating blocks
« ADAC C-PET hexagonal, curved panels

« ECAT EXACT 24 rings, block detectors
* GE ADVANCE 18 rings, block detectors
« ECAT HR+ 32 rings, block detectors
« ALLEGRO 28 rings, block detectors
« GEMINI 28 rings, block detectors



Przegrody miedzyptaszczyznowe




Przegrody miedzyptaszczyznowe




3D volume planes

W takim rozwigzaniu mamy 256 rownowaznych plaszczyzn
obrazowania.



Parametryzacja do uktadu wigzki
rownolegtej







Powstawanie Sinogramu

detector ring [one plane)

~

activity point source




Powstawanie Sinogramu

86 (192 192 (384)
0




Przyktadowy Sinogram

0[det] 192[det]

O[deg]

90[deg]

180[deg]
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Przyktadowy Sinogram




Rekonstrukcja obrazu

- Function

Many Angles




rPrl

Detekcja
promieniowania 11






p PET - zasada dziatania

> ’Y foton
% "anihilacyjny

foton

zasada zachowania pedu.:

przed: uktad w spoczynku; ped ~ 0
po: wyBusudee xena/iovvay invereer gii

miec taka sama energi¢ i %oruszaé sie

w przdUtey chalF St chazdy 2 masa
spoczynkowa o wartosci 511keV

po: 2 fotony, kazdy o energii 511keV.



Rejestracja kwantu anihilacyjnego

~14kV— +

impuls pradowy

impuls pradowy

» Foton anihilacyjny deponuje energi¢ w krysztale scyntylacyjnym
wzbudzajac w nim wtorne, niskoenergetyczne fotony.

» Fotony powstajace w krysztale przez tacze optyczne docieraja do
fotokatody w PMT.

W wyniku zjawiska fotoelektrycznego wybijane sa fotoelektrony.

* Te sa przyspieszane w PMT w polu elektrostatycznym w kierunku
nastegpnej katody 1 powoduja wybijanie nastepnych elektronow
(wzmocnienie)

e Na koncu tancucha otrzymujemy mierzalny impuls pradowy.



stwierdzeniem przypadku koincydencyi
- coincidence determination

constant
fraction
discriminator

LO

=

koincydencja?

widmo
energetyczne
constant

fraction
discriminator




f‘ Okreslenie LOR

» foton ’ > a0 o : y
:“Vanihﬂacyjny = Okreslenie lini1, wzdluz ktore;

przemieszczaja si¢ dwa fotony

.
.
.
.
.
.
.
\J
.
.

anihilacja anihilacyjne, zwanej “Line of Response”
o lub LOR, jest zasadniczym krokiem w
metodzie obrazowania PET 1 jest
foton % zZwiazane z nast¢pujacymi niezaleznymi
anihilacyjny * e .
) okami:
7 . rejestracja przypadku anihilacji

- event detection

» okresleniem wspotrzednych detektora rejestrujacego -
event positioning

» stwierdzeniem przypadku koincydencji
- coincidence determination

= Wyposazenie
" Oddzialywanie Pozyton / Foton z materig




Wyposazenie - LOR

Rejestracja zdarzen
zdolnos$¢ rozdzielcza detektora

typ zarejestrowanych zdarzen



Energetyczna zdolnosc rozdzielcza
krysztatu BG) — 25%

Enargy distribution of truas vakan from . Sqatter fracticn va. Enacgy
a line source in scatter madium. Tor a 953k/14.

'
1 ] 1 [l ] \ 1 1
1 | 1 I i 1 1 I 3

200 250 300 350 400 450 500 550 GO0 650 700




Strata zliczen vs. Aktywnos¢ w FOV




Wyposazenie - LOR

Wspotrzedne zdarzenia



rejestracjq przypadku anihilacji - event detection

PRZYPADEK IDEALNY

blok (8x8 detectorow)

line of response
(LOR)

/4_

detektor




> <

Pozycjonowanie zdarzenia:
sygnatl z PMT

X

Y

Wspotrzedne oddziatywania
sa okreslane jako funkcje

amplitud sygnatow z
czterech PMT.

_A+B—C—D
A+B+C+ D

_A-B+C-D
A+B+C+D




Equipment confounds to LOR
determination

Przypadki koincydenciji



Co rejestrujemy? ...
koincydencje — zdarzenia jednoczesne

line of response
(LOR)

R

/4_

detector

detector block (8x8 detectors)



Czasowe okno koincydencji

Stop Event Time Spectrum

< Delayed Coincidence Window

L ' LA L ' g L ' v L4

12 15 21

Time after Start Event (nsec)




Zarejestrowane przypadki
- (Prompt events)

= Przypadki powstajace w wyniku rejestracji fotonow,
ktore uktad pomiarowy zaklasyfikuje jako powstajace
1 tworzace LOR

PRZYPADEK | DEAJ%NY
B blok (8x8 detectorow)
I3 line of response \:
| (LOR) \
_V /q_

detektor



Zdarzenia zaburzajace

koincydencje przypadkowe
koincydencje wielokrotne
rozproszenie kwantow
pochianianie kwantow

czas martwy uktadu



zdarzenia przypadkowe - koincydencije losowe

dla kazdej LOR liczba
koincydencji przypadkowych
N,

smemy
7

-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-

L 1 1 1 1
AN

S
(77 77
J1 I I 1

¢ uktad odrzuca te zdarzenia w wyniku:
a) symulacji szybkosci zdarzen przypadkowych ——

b) pomiaru szybkosci koincydencji przypadkowych



zdarzenia przypadkowe — odrzucanie
koincydencji losowych

Tetector

Conztant, . Conztant

Froctian L_ | Fraction
Discpin | nis:rim




zdarzenia wielokrotne - koincydencje wielokrotne

¢ ukltad odrzuca takie zdarzenia,
w wyniku elektronicznej eliminacji



/Zdarzenia prawdziwe

Prawdziwe = Zarejestrowane - Losowe - Wielokrotne



Rekonstrukcja obrazu
[=l,em*

* w CT znane I, - mierzone I - wyznaczane p
* w PET znane p - mierzone I - wyznaczane |,

 zebrana informacja jest przetwarzana
komputerowo

* wykorzystuje si¢ roznorodne algorytmy
przetwarzania



Pozyton&Foton
zaburzenie okreslenia LOR



dokladnosci okreslania LOR

!

dokladnos¢ obrazowania

Pozyton Foton
7asigg rozproszenie
ped pochlaniania

Rozmiar detektora



Izotop <E> zasieg

Z.asieg

efektywny
o1l 0.96[MeV] 2.06
ozytonu L
pozy BN 119 30
150 1.70 4.5
oI8F 0.64 1.4
634 1.90
S2RRY 335 13.8
miejsce anihilacji ‘."‘
¢ Srednia droga
pozytonu w materii
y 2 jaka przebywa przed
antihilacjg jest
migjsce emisji pozyt3 zalezna od energii z
miejsce znacznika Y \ Jaka( opuszcCza deI’O.




== NON-collinearity

detektor

N

¢ Pcd uktadu Bt/ B~
bezposrednio przed

totqg amhilacyiny gnihilacja moze by¢
0” A 4 A
y, rozny od 0. Z tego
Rt powodu obserwuje si¢

niewielkie odchylenie

kata emisj1 fotonow od
180° (+0.25°)

1 niewielka zmiang jego

energii od 511[keV]

(£40[eV]).




AdN/dE

" rozproszenie fotonu
FWHM
foton anihilacyjny /_\] \
S5
Y

: EIII{EV
:\ rozproszenie e w celu elektroniczne;
eliminacji konieczne

Comptona

pogarsza rozdzielczosc¢
przestrzenna

 konieczny kompromis



" rozproszenie fotonu

line of response
(LOR)

detector

[ ]
N
N
~

/

detector block (8x8 detectors)

N
N




efekt rozproszenia fotonu
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efekt rozproszenia fotonu

Satter .oy

/

L
0y
g

0

0
i
t
t
5

True events

Scattered
puents

,.,".n.:.-f#f!ff?ﬂﬁm//jf/f////ﬁ%%fmﬁfﬁﬂﬂm:m.w.,.... ]

Pesition




okno energetyczne /
prawdopodobienstwo rozproszenia fotonu

Energy distribution of truas vakan from . Seatker fracticn va. EBnacgy
a2 line msource in scatter madium. Tor a 553k/14.

’
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Rozmiar detektora

SPECT PET

LoF1 detektor 2
LSF2

wartos¢ FWHM funkcj1 LSF
w centrum pola widzenia zbliza si¢
do ~0.5 szerokosci detektora



Sumaryczna rozdzielczos¢ w PET

np. dla 'F
1 dla kamery Siemens CTI/951R

S=(1? + + 2.8%)12=3.72 mm

srednia droga " R J

rozmiar detektora J. 62/ 2



Podsumowanie — problemy w PET
w realnym swiecie

zdolnosc¢ rozdzielcza
detektora - ~25% dla
BGO

czas martwy ukladu
PMT gains

Prompts, Randoms,
Multiples

Zasigg pozytonu

¢

nie-zerowy ped
pozytonu w momencie
anthilacji

~511[keV]; ~180[deg]
rozproszenie fotonu
anihilacyjnego



rr.l —wyznaczanie
aktywnosci zrodta

!

korekcja
na pochtanianie fotonu



Pochlanianie fotonow w osrodku o
wspotczynniku pochtaniania p na drodze dx.

Rownanie rozniczkowe

A =



Pochtanianie fotonow w osrodku o
jednorodnym wspotczynniku pochtaniania p na
drodze x.

Rownanie catkowe

W =t

A= Ae ™




Pochtanianie fotonow w osrodku o
niejednorodnym wspoétczynniku pochtaniania
l(x) na drodze x.

gy =H)4

4= P



Pochlanianie fotonow w osrodku o
niejednorodnym wspoétczynniku
pochtaniania p(x) na drodze x.

A=A4e "™
Al = Aoe_“ldx‘o
| =
)
A2 :1416_'”2 |1 — _ﬂldxﬂ)e ,u2d>c|12 :AOHe_ﬂkdxk
k=1



Pochtanianie fotonow w osrodku o niejednorodnym
wspotczynniku pochtaniania p(x) na drodze x.



Pochtanianie na drodze
A = Aoem _ﬂ(x)dx)
;=

* Ai= aktywnos¢ mierzona na zewnatrz medium
e A, = aktywnosC¢ w centrum

* L(X) = wspotczynnik pochlaniania x (=0)
 exp() moze zmieniac si¢ od O to 1



Pochtanianie fotonow w osrodku o jednorodnym
wspotczynniku pochtaniania p na drodze x.

(fruoa) (o)

4 =4e” = Ae
AO(WC) AO—M )_Ao .

(for straight line path)

4, =



Pochtanianie fotonow w osrodku o niejednorodnym
wspotczynniku pochtaniania p(x) na drodze x.

A=t 4; 1 oo,

« A, = aktywnosc¢ w centrum

« A. = aktywnos¢ mierzona w punkcie i.

* (X) = wspotczynnik pochlaniania w x

1. = prawdopodobienstwo transmisji fotonu ze zrodta
do punktu 1; wartosc¢ jest z zakresu [0,1]



Korekcja na pochfanianie fotonow

A =14,
A, =1, 4,

Ac — 7172 Ao

* A, = aktywnos¢ mierzona w punkcie m po przejsciu drogi i ze
zrodla o A

» 1, = prawdopodobienstwo transmisji fotonu ze zrodia na drodze i
(t; sa niezalezne).

» A_ = catkowita aktywnos¢ PET mierzona pomigdzy punktami 1 1
2.



Korekcja na pochfanianie fotonow

g

€

T.

l

(fesiora) ((foniora

T,7T, =€

oworan

T, T, = ¢



Korekcja na pochfanianie fotonow

A =17, A

C

gy = 1
adA =A; a= %172

e (o = attenuation correction factor

* Ti = prawdopodobienstwo transmisji fotonu ze zrddla na
drodze i (1, sa niezalezne).

e A. = calkowita aktywno$¢ PET



Sinogram formation revisited
NN 192 "\ 0

95 (192) 192 (384)

0




Applying attenuation correction
% oL = A,

86 (192 192 (384) 86 (192 192 (384) 86 (192 192 (384)
0 0 0

measured emission data  attenuation correction computed original
activity




Calculated attenuation correction
(uniform p)

/ / ,u(x)dx
a = i) (x) =
o
) /e(ﬂiﬁdxj A(ﬂ|xzx1|)

 u = uniform attenuation coefficient
o0 = attenuation correction factor
* |x2-x1| = distance between points x» and Xi



Calculated attenuation correction
(uniform p)

The PET camera records the number of coincidence events
occurring along a large number of lines of response (LORs).

If u 1s a constant of known value, and you can measure the
path distance through the attenuating medium (|x,-x,|) for
each LOR, you can calculate the correction which needs to be
applied to the number of measured photons in these LORs
which will yield the actual number of photons at the source.

_ _ 1
2/ Ac I Ao @ = A(IUXZXI)



Calculated attenuation correction
(uniform p)

_ _
94 Ac — Ao Q—A(_ﬂxz_xl)

AO somewhere XI

along this line &~

Ac = # of photons
measured by
coincidence detectors
positioned at X, and X,

X2



Circular cylinder sinogram
O[det] 192[det]

O[deg]

90[deg]

180[deg]



Calculated attenuation correction

(uniform p)
I st reconstruction 27nd reconstruction
(no attenuation correction) (calculated attenuation correction)

[uniform cylindrical flood phantom]



Calculated attenuation correction

Advantages Disadvantages
Doesn’t require Assumes uniform attenuation
additional scan within modeled regions

sinus cavity
variable bone thickness
head holder

Operator positioned ellipse

Automated method may not
identify scalp

Motion artifacts

Faster - more throughput
Less radiation exposure

No counting statistic
problems



Measured attenuation correction (pu(x))

o = 1 5 OlAC = AO
A{ju(x)dx)
— AO

O = AC




Applying attenuation correction
% oL = A,

86 (192 192 (384) 86 (192 192 (384) 86 (192 192 (384)
0 0 0

measured emission data  attenuation correction computed original
activity




Measured attenuation correction

Blank Scan

Transmission Scan
Emission Scan
(blackboard illustration)



Blank & Transmission scans
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Transmission & attenuation
correction sinograms

-




Measured Attenuation Correction
(short axis heart)

D D J
e
0 0O 0



Measured Attenuation Correction
(zoomed short axis heart)

Q

uncorrected corrected

)



Measured attenuation correction

Advantages Disadvantages
Correctly accounts for More table time for subject to
variable w(x) throughout acquire the transmission scan.
the scanned region. Additional radiation exposure

o from transmission scan
Quantitatively more

accurate than calculated
attenuation correction in
human subjects.

Introduces additional statistical
noise since attenuation
correction coefficients are the
ratios of measured counts.

Motion artifacts



absorpcja fotonu ST,

Xl d
Por = PL%R ’PL%R = exp(— J‘,U(x)dXJ : exp[— Iy(x)dxj —
0

ol

Dla kazdej LOR okresla

si¢ wiec thumienie
wykorzystujac dodatkowe
zrodlo promieniowania
zamontowane w skanerze
tworzac dodatkowy
pierscien.







PET wykorzystywana w:

* onkologii (80%)
* kardiologii (10%)
* neurologii (10%)

* na ctapie
* na ctapie

QO1
QO1

diagnozowania
monitorowania terapii

brazowanie calego ciata (70%)
brazowanie warstwowe (20%)

QO1

prazowanie mozgu (10%)



Badania kliniczne PET

Neurologia 10 %
Kardiologia 10 %

-‘ Onkologia 80 %

komorki nowotworowe majq kilkakrotnie
wyzszy metabolizm od zdrowych komorek

70 %
» wiekszosC wspotczesnych
badan klinicznych wykorzystuje k
metabolizm glukozy z uzyciem 8F-FDG. ‘
cate frag.ment mozg
- trwajq ciagte poszukiwania ciato ciata

coraz bardziej specyficznych zwigzkow
znakowanych 18F oraz innymi izotopami
do zastosowan onkologicznych






Etapy obrazowania w technice PE'T

etapy powtarzane
kazdego dnia



Visual tour ...

Physics of PET; PET Overview



IBA 30MeV Cyclotron




Hot Lab / pneumatic delivery station

CPET; Buffalo, NY



Siemens/CTI ECAT 951-31R

PET Camera

CPET; Buffalo, NY



ACS cablnets ECAT 951/31-R

CPET; Buffalo, NY



PET Operator’s station

CPET; Buffalo, NY



PET Operator’s station / camera

CPET; Buffalo, NY



Novastat whole blood analyzer

1 '

CPET; Buffalo, NY



Counting / LKB

CPET; Buffalo, NY



Network Hub

F
.

= Tinuuiinnninoniin g

sREREERRE

~= a /=]

CPET; Buffalo, NY



Volume tool - 3D orthogonal slices

CPET; Buffalo, NY



Cyklotron

np.
Cyclone 18/9 IBA
WiQZki: protony
80 A 18 MeV
deutrony

35 uA 9 MeV

Etap I - produkcja 1zotopow
promieniotworczych

czas naswiet.
14N(d,n)PO ciagly przepltyw
“N(p,o)'C 30 min.
1O (p,0)3N 15 min
BO(p,n)BF 120 min

20Ne(d,a)8F 60 min
H_/

izotopy promieniotworcze




Podstawowe dane dotyczace systemow
do produkcj1 radioizotopow

Prod. GE CTI/Siemens IBA
Cyclone

Cykl Minitrace§ PETtrace RDSlll Eclipse, 18/9 10/5

E[MeV]| 10~ 16582 | 11~ 11/~ | 189  10/5

[[uA] 50 70 2%40  2%60 | 8035  60/35

8F2h | 16 45 16 | 2| 5 | 3
FDG/2h | 1.1 3. 1 15| 35 2




Czas polowicznego zaniku 1zotopow
promieniotworczych wykorzystywanych w PET

1Zzotop T,

He 20.39 min
BN 9.97 min
0O 2.03 min
18F 109.8 min

Br 98.0 min



STANDARD INSTALLATION LAYOUT

A <
A v,f‘ ‘-7 L
E Fower*PSS PS4 [PS2
A Suppl
= : OIOTNONG —Room il
<]
H i\E =l 'J—L% \ [sotaopt
b |
& Al 7 f
9Cyclotron ==
b Rooma ﬂ v

Hot
Laborctory

~ )

RO

i)
< i
LEGEND 150 ‘ ‘ | ) ‘ 100 meEmm cont. o ‘
[ErE s Fp=ye) 3 ¥ X] 4
1. CYCLONE 16/9 6. Cold gas cabinet 11, Target utility cabinet
2. Control station 7. Water manifold PS1.  Power distribution
3. Water conditioner 8. Radioactive gas cabinet PS2.  R.F. Driver amplifier ; ; ‘
4, Hydraulic station 9. Helium exchanger PS3.  Main coils & ion source P.S. Fis 60 (-- 450 FOB |
5. Gassupply 10, Air manifold PS4, PLC small volume targel
HaE 1B0ip.ni VB H;'f0 10 Me 120 (--) 3000 EOB
large volume largel
water recovered at
DG 58 50%  decav corrected
chemical vield
Notes:

11 o svnthesis

111 The distance hetween cyclotron and chemistry modules has to-he less than 25 m.

121 Trapped in Sodalime

(3} Trapped in KOH

Activity How at output in the laboratory

151 Pliease: note thal o targets are offered for B procuction. One is a small volume target (300 ylt producing gver 450 mCiin 1 haur,

I The other is a Targe target (2 mli producing over 3000 mCi in 2 hours, Wilh the large volume targel, O-18 can he recuperated aller each fun,

tems should be considered as laboratory equipment for the production of radivisotopes and labelied compounds. All applicatinns must conform fo local laws

tions. They are undertaken under the sole responsibility of the user’s radiopharmacist.




Radiochemia
- synteza okreslo

l"

. ) zw. Czas aktywnos¢
nych zwigzkow syntezy ~ mCi
' ( CO, --- 2500
acetate 20 250
1<
HCN 10 800
. CH,I 25 700

3N g NH; - 400
O, e 350/min
150 H,O --- 500 |
co, --- 300/min
>C . 150/min
F- - 5000/1.5ml
N FDG 55 50%
“F |k 250
. 2 -=T

zwi1azki produkowane
wg okreslonych procedur



Przeznaczenie wybranych zwigzkow

Radioizotop | Radiofarmaceutyk Zastosowanie w badaniach

medycznych

0 H,”0 badanie przeptywu krwi Badania moézgu, serca, ukiadu
Ic "'Co, krwionosnego

PN Aminokwasy z pomiar uzycia aminokwasow Badanie wydolnosci mi¢snia

podstawionym B sercowego, gospodarki aminowe]
promieniotworczym w organizmie
azotem 13
18F FDG badanie metabolizmu glukozy | Badania onkologiczne catego

ciala




System kontroli radiofarmaceutykow Fghe = &

przed podaniem testy na:
* sterylnosc
e obecnos¢ endotoksyn
e zanieczyszczenia metalami cigzkimi
. pH
« czystosci radiochemicznej i chemicznejf ™4

Produkcja 1 badania przeprowadzane
w komorach
I1 klasy biologicznej
Z laminarnym przeplywem
w warunkach pelnej aseptyki




PET to badanie 1 diagnozowanie w:

* kardiologii
* neurologii
* onkologii



PET to badanie 1 diagnozowanie w:

* kardiologii
» neurologii |
* onkologii

 badanie przepltywu krwi po wstrzyknigciu
H,'>O lub podanie 'CO,

* badanie metabolizmu glukozy po podaniu
FDG



bypass patient

blood flow metabolism blood flow metabolism

* ograniczony przeptyw krwi
e ograniczony przepltyw krwi » migsien serca nadal ‘zywy’ gdyz
« zanik metabolizmu wskazuje metabolizmu jest utrzymany
na martwice tkanki e transplantacja nie wskazana
* zalecany przeszczep  bypass wiencowy podwyzszy
funkcjonalnos¢ serca

* obraz serca po zawale

» strzatki pokazuja obszary
‘martwicy niedokrwiennej’

* pacjent nie bedzie poddany
operacili serca




* obraz serca po zawale

» strzatki pokazuja obszary
‘martwicy niedokrwiennej’

* pacjent nie bedzie poddany
operacjli serca




PET to badanie 1 diagnozowanie w:

» kardiologii
* neurologii
* onkologii

gltownie

 wizualizacja funkcjonowania mozgu,
t]. pomiar dotlenienia 1 metabolizmu réznych jego czesci
w czasie odpoczynku czy wzmozonego wysitku

pozwala to

e okresli¢ regiony mozgu odpowiedzialne za stany padaczkowe

* oceniC stan mozgu w chorobach Alzheimer’a, Huntington’a,
Parkinson’a, ...
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Obraz mozgu 9 letniej dziewczynki z ostrymi napadami

padaczkowymi zle powstrzymywanymi przez lekarstwa

- obraz PET wskazuje obszar odpowiedzialny za ten stan

- po chirurgicznej interwencji (usunigcie tego obszaru) pacjentke
zaliczono do grupy ‘seizure-free”



PET F-18 FDG
[ ] 'H

Obszar odpowiedzialny za epilepsj¢
 obnizony metabolizm w ognisku
padaczkowym w prawym ptacie
skroniowym 11 letniej dziew.
* po Interwencji chirurgicznej
zaliczona do grupy ‘seizure-free,
doing well 1n school’

Obszar odpowiedzialny za epilepsj¢

* wzmozony metabolizm w ognisku
padaczkowym

* NMR - bez zmian

* PET - wskazuje ognisko

* po interwencji chirurgicznej
zaliczony do grupy ‘seizure-free,
doing well in school’



Pacjent uderzony przez skale w
prawa stron¢ glowy




[ ]
L
metabolism —»

normal subject cocaine addict

obraz mozgu po podaniu ‘kokainy’
* obnizony metabolizm w obszarze
czolowym



PET to badanie 1 diagnozowanie w:

» kardiologii
* neurologii :"’ |
* onkologii ¢ °

* komorki nowotworowe majq kilkakrotnie
wyzszy metabolizm od zdrowych komorek

» pozwala tatwo rozrozni€ stan
tagodny 1 zloshiwy

» pozwala tatwo wykryC przerzuty do
najodleglejszych cze¢sci ciala



Obraz PET pokazujacy
ztosliwy nowotwoOr piersi
nie wykryty przez CT,
NMR 1 mammografi¢

Obraz PET tego samego
pacjenta z powigkszonym
lewym wezlem chtonnym
(strzatka), ktory w wyniku
biopsj1 zostal uznany za
przerzutowy.



ﬁ pre-treacment

podwyzszony metabolizm
spowodowany przez nowotwor ptuc

* | + przerzut

i post-treatment

Scan PET — negatywny
Scan CT — falszywie pozytywny

PET pinpoints the "hot spots' caused by
hypermetabolism of sugars by tumors in
breast to bone cancer.

The post-chemotherapy PET scan 1s negative
while the CT had given a false positive.




A whole-body PET scan revealed the primary lung cancer had spread
to the brain, thus eliminating lobectomy as a management option.
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One year after
treating this
patient for
carcinoma of the
rectum her CEA
levels began

to rise. This

followup scan,
while negative
for the |.1tL',L
intestine, caught
a recurrence

in the liver.




PET performed a crucial role in the
staging of this patient's cancer by
showing that the tumor site was
localised and did not involve the
sinus as the CT suggested.

& neck
=, —lymph

nodes
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PET scans trace the progress of this
patient's recovery, showing that the
chemotherapy is working,.




This 63 year old man's PET scan shows
that his melanoma has spread and that
chemotherapy is his best option.
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Obraz PET pacjenta z nadczynnoscia
tarczycy pokazujacy niejednorodny
rozktad 1zotopu (a)

w porownaniu z jednorodnym rozkladem
widocznym przy uzyciu konwencjonalne;j
gamma-kamery (b)



Rozwigzania hybrydowe

technika CT
obraz anatomiczny ciata

_I_

technika PET
brocesoOw biochemicznyc

h

Obraz PET )
nowotworowe ogniska anatomiczny obraz




» metoda precyzyjnego taczenia obrazow roznych
metod

 konieczne skalowanie, aby wszystkie obrazy miaty
uyjednolicong skalg 1 przestrzenny uktad odniesienia

Whole-body PET
(6-40 min tota|)

‘
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PET w Swiecie

e |skaner PET / 0.7 mln ludzi - kraje rozwiniete
e |skaner PET / 0.5 mln ludzi - USA
e ~3 skanery / 1 cyklotron



Analiza kosztow
w diagnostyce
NOWOtWOTOW




Charakterystyka PET

ONKOLOGIA KARDIOLOGIA  NEUROLOGIA

W
PET

umozliwia diagnoze pacjenta czesto wezesniej nim jest to
mozliwe przy wykorzystaniu innych technik

zastapienie wielu procedur medycznych w jednym badaniu

wskazuje postep choroby 1 odpowiedz pacjenta na leczenie

4

sugeruje najbardziej] wskazang terapie



Wykorzystanie PET

Neurologia® 10 %

Kardiologia'10'% ‘

Onkologia 80%

70 %
» jak dotad, wiekszos¢ medycznych zastosowan
wykorzystuje metabolizm "*E-FDG Wm"/ ‘
(1]

‘ dlatego

organ

» dostepna duza baza danych



Zadanie diagnostyki

4

zasadniczy problem

— Czy mamy do czynienia z nowotworem
1 w jakim stadium?

wynik “stan faktyczny’
badania medycznego dodatni ujemny.
dodatni (P) TP FP

ujemny (IN)) FN TN




Jakosc¢ diagnozy medycznej

CZULOSC (SENSITIVITY)

(frakcja dodatnia) _
Sens TPIEN
SPECYFICZNOSC (speciFiciy)
(frakcja ujemna) _ IN
SPEC = T Fp

DOKLADNOSC (ACCURACY)
(frakcja poprawnie
zdiagnozowana) TP+TN

ACC = TP TN-FPLEN



Parametry analizy ekonomiczne]

Kluczem porowmnania
strategii alternatywnej (a) z bazowa (bl) sa:

* zmiana oczekiwanej diugosci zycia
LE, - LE,,

* zmiana kosztow diagnostyki

* zmiana stosunku koszt/ oczekiwana diugosc zycia

ICER = COST, - COST,,/LE, - LE,,



Mozliwosci dla' ICER
ICER = COST, - COST,,/LE, - LE,,

- ICER >0
- gdy COST >COST,; i LE>LE,;
nalezy okreslic akceptowana wartosc na ICER

- gdy COST,<COST,; i LE,<LE,;
nalezy bezwzglednie okreslic¢ akceptowany poziom
oszczednosci na strate roku oczekiwanej diugosci zycia

* JICER <0
- gdy COST,<COST,; i LE>LE,
nowa strategia jasno udokumentowana

- gdy COST >COST,; i LE,<LE,
nowa strategia do odrzucenia



Zadania analizy ekonomicznegj

* kosztochtonnosc¢ diagnostyki PET dla
roznych grup chorobowych

* czulosc analizy ekonomicznej na zmiane
parametrow PET

|

* uznanie diagnostyki przez retundatorow
kosztow leczenia

* mozliwosc zastapienia dotychczasowych
procedur diagnostycznych przez
procedure PET



Zadania analizy ekonomicznegj

kosztochtonnosc diagnostyki mozliwa do
peinego okreslenia dopiero po pewnym
okresie jej funkcjonowania, gdyz zalezy od
wielu parametrow ‘lokalnych’



Parametry analizy ekonomiczne]

* drzewo decyzyjne

- dla kazdego rodzaju schorzenia
- dla kazdego rodzaju postepowania z pacjentem

[

Co nowa technika daje w procesie leczenia?

*aspekt medyczny
*aspekt ekonomiczny



Drzewo decyzyjne

* konieczne dla kazdej Sciezki postepowania

niewystarczajaca ilosc niezbednych danych
dla wielu przypadkow

* najlepiej przebadano 1 udokumentowano
grupe chorych z rakiem pluc

* 80% to rak typu NSCLC

Konieczne parametry do drzewa
decyzyjnego 1 kosztochtonnosci



Drzewo niemieckie —
przyktad zastosowania

* najlepiej przebadano 1 udokumentowano
grupe chorych z rakiem pluc

. Statystyka raka ptuc

*80% to rak typu NSCLC

Standardowa procedurg postepowania w przypadku NSCLC bez
odlegtych lub rozlegtych przerzutow do weztow chionnych jest
chirurgiczna resekcja.



Procedura

postepowania w
przypadku NSCLC

Markus Dietlein, et al., Eur. J. Nucl. Med. 27
(2000) 1598,

University of Cologne, Germany

NSCLC

Conventional staging (Strategy A)

Potentially
e

Baseline

FDG-PET, use restricted to patients

—<

with normal sized lymph nodes (Strategy B)

FDG-PET, all patients (Strategy C) P

including CT

—resectable

Mocdiastinal lymph
nodes (l.n.)
normal-sized (CT)

65.90%

38.22%

Survives
36.81%

Death

~~ ___Survives

NO/1, MO 28.60%
N2/3,M0 637%
NX, Ml 184%

Histology
Ln. true neg.

22.53%

Surgery

22.53%

NO0/1, M0 20.61%
21.70% NO/1,M1 1.09%

Death
Histology

L In. true pos. __ Palliative,

e

27.68%

Strategy A
NSCLC

potentially rescctable
work-up including
CcT

100%

[ Mediastinoscopy _ ~

27.54%
Death
0.14%

Survives

N2/3, M0 3.43%

3.61% N2/3,M1 0.18%

3.61%
Histology
Ln false DEg. — Surgery ~ Survives
140% — 1.40% 1.35%
Death
0.05%

N273, M0 12.26%
N273, M1 0.64%

N273, M0 1.28%
N2/3, M1 0.07%

Ilistology

Ln. true pos.
12.90%

Histology
Ln. false neg.

Palliative

12.90%

Surgery Survives

Mediastinal lymph
nodes (L.n.)
enlarged (CT)

34.10%

34.10%

Mediastinal lymph

33.93%

N273, M0 4.58%

5.01% N273, M1 0.24%

4.82%
Death

0.19%

5.01% ‘

Histology
Ln. true neg.

16.02%

Surgery
16.02%

Survives g No/1, M0 14.66%
15.43%  NO/L, M1 0.77%

Death

N0 MO

Histology

TDG-PET, all patients, without supplementary

mediastinoscopy if both CT
and PET are positive (Strategy D)

FDG-PET, all patients, without

Exclusion:
Locally unresectable,
functionally inoperable, or

supplementary mediastinoscopy
if PET is positive (Strategy E)

distant metastasis, shown by
conventional staging

>

P
Meduastinal lymph 0 ENTr "'(

nodes (1n)
enlarged (CT)

3400%

No/I, MO

uropean Journal of Nuclear Medicine Vol. 27, No. 11, November 2000




Wartosci i zakresy zmiennosci wszystkich zmiennych analizy drzewa decyzyjnego.

Variable

Sensitivity, Specificity

PET sensitivity, N2/N3, n.s.L.n.
PET sensitivity, N2/N3, e.l.n.
PET specificity, N2/N3, n.s.l.n.
PET specificity, N2/N3, e.l.n.
CT sensitivity, N2/N3,

CT specificity, N2/N3,

Mediastinoscopy sensitivity
Mediastinoskopy specificity

Probability
N2/3 in locally resectable NSCLC
M1 detected by PET only

Use of mediastinoscopy in n.s.l.n.
Recurrence after curative esection

Mortality
Mediastinoscopy
Surgery

Markus Dietlein, et al., Eur. J. Nucl. Med. 27 (2000) 1598, University of Cologne, Germany

Base

line

0.74
0.95
0.96
0.76
0.60
0.77

0.72
1.0

0.3
0.05
0.42
0.38

0.005
0.037

Range

0.59-0.79
0.80-1.0
0.81-1.0

0.61-0.81

0.62-0.87

0.1-0.6
0-0.05
0-1.0

Variable

Life expectancy
Surgery, NO/N1, MO
Surgery, N2/N3, M0
Surgery, NO-3, M1

Palliative,
NO/1,MO(resectable pats.)

Palliative, N2/N3, M0
Palliative, NO-3, M1

Discounting rate

Reimbursement
Conventional Staging, CT
Whole-body PET

Mediastinoscopy,
hospitalization

Surgery
Palliative
Morbidity
Mediastinoscopy
Surgery

Base line

4.5y
1.8y
0.5y
2.6y
1.8y
0.5y

0.05

EUR
585
1227
1138

11656

11378

0.02y
0.1y

Range

627-1827

5689-22756



Procedura

postepowania w
przypadku NSCLC

Markus Dietlein, et al., Eur. J. Nucl. Med. 27 -

(2000) 1598,

University of Cologne, Germany

Mocdiastinal lymph
nodes (l.n.)
normal-sized (CT)

65.90%

Strategy A
NSCLC

potentially rescctable
work-up including

100%

Mediastinal lymph
nodes (L.n.)
enlarged (CT)

34.10%

Mediastinal Iymph

porentially resectable
work-up including
cr

100%

Meduastinal lymph
nodes (Ln)
enlarged (CT)
3410%

Surgery

38.22%

Mediastinoscopy
27.68%

Mediastinoscopv

34.10%

1163%

PLT
In false pos.

Survives
36.81%

Death
1.14%

Survives
27.54%
Death
0.14%

Survives

33.93%

Death
0.17%

uropean Journal of Nuclear Medicine Vol. 27, No. 11, November 2000

NO/1, MO 28.60%
N2/3,M0 637%
NX, Ml 184%

Histology
Ln. true neg. Surgery

22.53% 22.53%

Histology

Ln. true pos. Palliative.

3.61% 3.61%

Histology
Ln. false neg. Surgery

1.40% 1.40%

Ilistology
Ln. true pos. Palliative

90% 12.90%

Histology
Ln. false neg. — Surgery

5.01% 5.01%

Histology
Ln. true neg. Surgery

16.02%

N0 MO

Histology

Survives ¢ No/1, M0 20.61%
2170% | NO/LMI 1.09%
Death

0.83%

N2/3, M0 3.43%
N2/3, M1 0.18%

Survives @ \273, MO 1.28%
135%  N2/3, M1 0.07%
Death
0.05%

N273, M0 12.26%
N273, M1 0.64%

Survives 4 N273, M0 4.58%

4.82%  N273,M1 0.24%

Death <

0.19%

Survives NO/1, MO
15.43% NO/1,M1 0.77%
Death

0.59%




Procedura postepowania w przypadku NSCLC
aspekt medyczny - co to daje

Strategia  Strategia

(A) (®
operacje chirurgiczne 83.2 76.1
badania histologiczne 61.5 30.3
wziernikowanie Srodpiersia 61.8 30.4
zgony 3.1 2.9

Markus Dietlein, et al., Eur. J. Nucl. Med. 27 (2000) 1598,

University of Cologne, Germany



ICER [EUR/LYS]

ICER [EUR/LYS]

200000

150000

100000

250000

T T T
—u— Strategia B-A
—e— Strategia C-A
— A Strategia C-B

30 40
N2/N3 [%]

200000

150000

100000

—m— Strategia B-A
—e— Strategia C-A
— A Strategia C-B

|
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|
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|
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Procedura

postepowania w
przypadku NSCLC

Czulos¢ analizy

Markus Dietlein, et al., Eur. J. Nucl. Med.
27 (2000) 1598,

University of Cologne, Germany
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Positive Nodes

Bx Positive

PET Positive

Neg:“hvge- Nodes

Procedura

postepowania w
przypadku NSCLC

W. J. Scott, et al., Ann. Thorac. Surg. 66
(1998) 1876

Dept. of Surgery, Creighton Univ.,
Omaha

Dept. Of Biomathematics,

Univ. of California

ICER ($1,000 / yr)

Cost PET (S)




biopsy +ve — unresectable to radiation therapy

Procedura

T 4 surgery +ve
AZLERA AL DIOpSy -ve 10 curative
biopsy / surgery surgery -ve
die
die
PET +ve to di
cT °
biopsy +ve
surgery +ve
CT -ve to biopsy -ve to curative
biopsy surgery surgery -ve

postepowania w
przypadku NSCLC

die
PET study die

biopsy +ve - unresectable to radiation therapy
surgery +ve
CT +veto biopsy -ve to curative Lt/
biopsy surgery surgery -ve
die
die
PET -ve to

J. S. Sloka, et al., Med. Sci Monit, 10
(2004) MT73

Memorial University of Newfoundland,
Canada

\ cT / die
Table 1. Variables of interest used in the decision model. Derivation
CT-veto surgery +ve to radiation therapy of all values of interest appear throughout the methods section.
surgery surgery -ve
die Population Biopsy
Unresectable lung 0.335 Cost $588
biopsy +ve — unresectable to radiation therapy cancer prevalence ' Mortality 0.3%
surgery +ve CT Sensitivity 100%
CT+veto—/ ;';;;; ; tocurative 2 Cost $290  Specificity 100%
i surgery -ve
blopsy By - Mortality 0.0025% Surgical Resection
die Sensitivity 67%  Cost $17,521
CT study dio lg‘giciﬁcity 73% Mortality 3%
Cost $1,029 Local population 18.3 years
surgery +ve to radiation Mortality 0% Patients with N3 0.83 years
CT ve to e Sensitivity 91% Patients after curative 4.6 vears
surgery dleg Y Specificity 96%  surgery oY
Radiation Therapy
Cost $10,475

Figure 1. Decision tree for CT + PET and CT alone. The outcomes of each test follow the test block, and each outcome is given a probability
of occurring given the sensitivity and specificity of the test for that given block. The ‘+ve' in the decision trees means that particular test

indicates that the patient is positive for unresectable disease.

Mortality 0%




Procedura postepowania w przypadku NSCLC
J. S. Sloka, et al., Med. Sci Monit, 10 r.r o
Czulos¢ analizy

(2004) MT73

Memorial University of Newfoundland,
Canada

Analiza czulosci modelu decyzyjnego na parametry, ktore zmieniano az oczekiwana wartosc
COST/LE strategii CT stawala sie nizsza niz wartosc strategii PET+CT. W miejscu *-" strategia
PET+CT ma zawsze mniejsza wartos¢ COST niz metoda CT.

COST LE podstawa
zachorowalnos¢ >12.9 % >2.8% 33.5%
Koszt CT - 290 §
Koszt PET <2484 3 1029 $
Koszt chirurgii > 1729 $ 17521 $
Koszt biopsji - 588 $
Sens CT <86.3 % <979 % 67 %
Spec CT - - 73 %
Sens PET >37.8% - 91 %
Spec PET : >35.4% 96 %



Procedura postepowania w przypadku NSCLC

J. Scott Sloka, et al., Med. Sci. Monit. QL X
10/(2004) MT73-80 CZUlO SC anallzy
CT1PT CT
EC [ON EC [ON
srednie dla PET 1 CT 16140 9 17595 99
najnizsze PET i srednie CT 17287 49 17595 99

najnizsze PET 1 najwyzsze CT

Oczekiwany koszt i liczba niewlasciwych
operacji chirurgicznych dla r6znych
wartosci czulosci 1 specyficznosci metod
PET i CT.

PET calego ciata w Kanadzie - 1029 $

tu oszczednosci 1455%/ pacjenta
ze wzrostem LE 3.1 dnia

17096

CT Sensitivity

PET Sensitivity

CT Specificity

PET Specificity

40%

27

50%

16769 54

60% 70% 80% 90% 100%




Procedura postepowania w przypadku NSCLC

Czulos¢ analizy

Metastasis prevalence : 40%

PET strategy
Post CT,Bronchoscopy

Metastasis prevalence : 20%

Conventional Imaging

300000
B WB-PET

50 75 100
Prevalence of NSCLC (%)

~ -WB-PET

Expected cost/patient (yen)
2 N @ g 43
o
JBEdE¢E

Expected cost/patient (yen)
N

0 25 50 75 100

25
Prevalence of NSCLC (%)

Cl strategy
Post CT.Bronch id Metastasis prevalence : 40% Metastasis prevalence : 20%
z 30 2 30
[ = c
g 25 8225 -—
Abdominal CT, ? S 20 WB-PET -4 5
Bone scan -] R S e 520 —~
3 o ® . ) (]
Brain MRI 2 g- 15 Conventional Imaging ) _‘2 %. 15 |- Conventional tmuging
° e - Q
%v 10 %v'lo L ——
¢ s g 5}
n} ni
0 0

25 50 75 100
Prevalence of NSCLC (%)

50 75 100
Prevalence of NSCLC (%)

o

K. Abe, S. Kosuda i S. Kusano, PET calego ciata w Japonii - 625 $
Ann. Nucl. Med.. 17 (2003) 649

Dept. Of Radiol. Tokoerozawa, . . .
b tu oszczednosci ~6905/ pacjenta

Japan
ze wzrostem LE ~12 dni



Procedura postepowania w przypadku
Colorectal

B. B. Kelley, et al., Med. Sci. Monit. 10/(2004) MT73-80

Southernex Imaging Group, Brisbane, Queensland, Australia

PET calego ciata w Kanadzie - 1200 $

tu oszczednosci ~5805/ pacjenta
ze wzrostem LE ~0.52 lat



Procedura postepowania w przypadku
niedokrwiennej choroby serca

Table 1. Model Variables and Their Default Values

Default values derived from hospital sources
Costs (derived from entire case-mix — Figure 2)
PET scan
CABG (excluding OIR/ICU/ward costs)
OIR/day
1CU/day
Ward/day
Medical therapy/year
Mean length of stay in each clinical area (based on
patients with EF < 30%—Fig 2)
Ward (preoperative)
OIR
ICU
Ward (postoperative)
Hospital survival (based on patients with EF <
30%—Fig 2)
Overall survival of patients undergoing CABG
Survival from operating theater
Survival from OIR
Survival from ICU
Survival from ward
Default values derived from the literature
(references given in text)
% with mismatch defects 50%
PET characteristics
Sensitivity and specificity 80%
Nondiagnostic rate 5%
One-year survival
Mismatch defects + CABG 91.4%
Mismatch defects + medical therapy 50%
Match defects + CABG 91.4%
Match defects + medical therapy 92%

Dead

Stiratepy 2 — Pre-operative PET scan to sclect patients for surpery

Medical Rx

Stratepy 3 — Medical Therapy

Med:cal Rx

CABG = coronary artery bypass grafting  EF = ejection fraction;
ICU = intensive care unitt OIR = overnight intensive recovery;
PET = position emission tomography.

. B. Jacklin, et al., Ann. Thorac. Surg. 75 (2002) 1405
St. Thomas” Hospital, London



Koszt badania PET

PET calego ciata w Niemczech - 1227 EUR
PET catego ciala w Kanadzie - 1029 $
PET w Australii — 1200 $

PET w USA (Los Angeles) - 2000 $

PET w Japonii - 1083 $ (zwracane 6255)

PET w Londynie - 7421



W roku 1999
zarejestrowane nowe przypadki raka
kobiety mezczyzni
51002 55527

wojewédztwo Swietokrzyskie
rok 2000

zarejestrowane nowe przypadki raka

Kkobiety mezcezyzni
2254 2669

liczba ciagle leczonych i monitorowanych pacjentow
~ 4 razy wig¢ksza



Dla kogo”?

Najbardziej ‘popularne’ choroby
nowotworowe w Polsce

1 %
maic o
female
Lung 27.6
Breast 19.7
Colorectal 8.9
Cervical and Uterine |WRY
Gastroesophageal 8.3
Colorectal X0
Prostate 7
Lung 7.6
Bladder 6.1
Gastroesophagel 4.0
Melanoma 4.3
. Brain 2.4
Pancreatic R
: Hepatocellular 1,7
Brain 2.4
Hepatocellular 1.5

Testicullar 1.2



w Polsce w 1999 jedna z najwyzszych na Swiecie czestosc
nowotworow ztosliwych u osob w srednim wieku (45-64 lat)

37 % zgonow u mezczyzn i 41% zgonow u kobiet z powodu
nowotworow ztosliwych ma miejsce przed 65 rokiem zycia

w Szwecji 80% (M) 1 857 (K) po 65 roku zycia
w GB 75% po 65 roku zucia

wazng przyczyna takiego stanu jest niska skutecznosc
programow wczesnej diagnostyki i leczenia
( Joanna Didkowska i inni, Nowotwory ztosliwe w Polsce w 1999 roku)



Szacunkowe skutki strategii PET
w warunkach polskich

[1] Joanna Didkowska i inni, Nowotwory ziosliwe w Polsce w 1999 roku

[71 Marlaiie Dietlein. et al  Eur I Nuecl Med. 27 (7“(\“\ 1§QQ
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Ograniczenie liczby przypad ow smiertelnych w 0.0021 2 30
grupie z NSCLC w wyniku zastosowaniastrategii
z'PET [2]



Szacunkowe skutki
finansowe w’ warunkach
polskich

TABLE XI LIST OF THE APPROXIMATE™ COSTS OF SOME CURRENT
PROCEDURES AND/OR EXAMINATIONS FOR CANCER SCREENING.

' [Mammogram | $80-8200
5250400 |
Breast cancer MRI (with contrast ag.) 900-1400
. Biopsy $500-700

52065

5600-800
Sigmoidoscopy $300-5

[Colonoscopy [ $1500-2000_|

~ f Uterine cervix: Pap smear $40-100
vnecological | Uterine cervix: Pap smear |

| Gynecolog T30
cancer

Uterus corpus (biopsy) $500-1500

| 50300
T200-1600

Lung cancer 300-1200 |
7001200

5100
; Prostate Specific Antigen $25-120
Prostate cancer 400,500
$500-600
(- CT (with contrast ag.) $600-1200
L) mphoma MRI (with contrast ag.) 51 800-4000
cancer 1600-1600
ince MRI (with contrast ag.) 51000-2500
cancer IC
I Brain CT (with contrast ag,) $500-1800
| Bl .o vt -1 Y Bt S|

900 Hideaway, De Soto, Texas 75115

By Dario B. Crosetto,

Szacunkowy koszt wybranych procedur

Procedure Cost from Cost in
[1] Poland

[$] [EUR]
CT scan of chest 700 580
PET scan of chest 1200 1 000
biopsy 3 000 700
medical surgery 30 000 7 000

Z. Szeflinski, Warsaw University

Z. Szeflinski, Warsaw University

Procedura (na 1000 przypadkow) Koszt

1. Badanie PET 1 000 000

2. Badanie CT 580 000

3. PET-CT (1-2) 420 000

4. Zysk z uniknigcia zabiegow 630 000
chirurgicznych

5. Zysk z uniknigcia biopsji 217 000

6. Zysk w wyniku uniknigcia 847 000
zbednych zabiegdéw 4+5)

7. Zysk netto (6-3) 427 000



Szacunkowe skutki strategii PET
w warunkach polskich

Zdarzenie Pr-nstwo Liczba /1000 Liczba
przyp.

Zarejestrowane przypadki raka ptuc (1999) [1] 19183
Liczba przypadkow z NSCLC [2] 0.75 750 14387
Zmiana postepowania w grupie z NSCLC w wyniku 0.37 370 7098
zastosowania strategii z PET [4]

Uniknigcie zabiegu chirurgicznego w grupie z NSCLC 0.09- 90-110 1295-
w wyniku zastosowania strategii z PET [3,2] 0.11 1598
Uniknigcie zabiegu badania histologicznego w grupie 0.31 310 4460

z NSCLC w wyniku zastosowania strategii z PET [2]

Ograniczenie liczby przypadkow Smiertelnych w 0.0021 2 30
grupie z NSCLC w wyniku zastosowaniastrategii
z'PET [2]



Szacunkowe skutki
finansowe w warunkach

polskich

Procedura Koszt wg M. Dietlein,
Niemcy

Konwencjonalne CT 585 EUR

WB-PET 1227

Biopsja 1200

Mediastinoscopy 1138

Zabieg chirurgiczny 11656

Paliatywna radiacja 11378

Koszt w warunkach
Polskich

200
4000
700
5000
7000
1800



Procedura

Koszt badania PET (*1000)
Koszt badania CT (*500)
Koszt netto PET

Koszt zabiegow
chirurgicznych (0.09)
Koszt histologii (0.31)

Wzrost paliatywna radiacja
(0.06)

Koszt mediastinoscopy
(0.31)

Zysk netto

Szacunkowe skutki finansowe
w warunkach! polskich

Koszt w warunkach
Polskich

/1000 przypadkow
4 000 000

200 000

3 800 000

-630000
-217 000
+108 000

-1 550 000

2 072 000



Szacunkowe skutki finansowe w warunkach'polskich

Zarejestrowane przypadki raka ptuc (1999) — 19183
Liczba przypadkow z NSCLC (0.75)

Clinical base : 72 patients with NSCLC

suggested

After PET study: J
5 patients escaped from lobectomy (7%)

* 1n 3 patients lobectomy was performed although PET
study was negative

10 patients escaped from biopsy

11 patients — non surgical treatment

7 patients — without metastatic disease

36 patients standard lobectomy



CT for 72 patients PET
+ +

sugery  with NSCLC sugery

32760 EUR
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in Poland  in Swietokrzyski

region
Lung cancer
19 183/72*32 760 773/72%32 760
3 379 134 EUR 351 715 EUR

Economical

aspect

All cancer cases

100 000/72%*32 760 5 000/72*32 760

45 500 000 EUR 2275000 EUR



Summary of evidence for FDG PET in lung cancer

diagnosis staging | recurrence | monitoring
response
(1255) (4238) (417) (200)
PET CT | PET CT | PET CT | PET CT
Sens | .96 67| .83 64|98 72 (.94 .72
Spec | .73 91 74| 92 95 (.90 .95
Acc 90 82 68| 96 84| .96 .84
MGMT 37(1565)

(total number of patients)

37% change was estimated 1n management

effect based on 1565 patient studies



Summary of evidence for FDG PET in breast cancer

diagnosis staging | recurrence | monitoring
response

(430) (1678) (341) (178)

PET CT | PET CT | PET CT | PET CT
Sens |.91 91 .63 | .80 .90 .81
Spec | .93 88 96| .85 96| .96
Acc |.95 90 90| .82 .89(.92
MGMT]| 1.0(6) 24(111) 40(23)

(total number of patients)

24% change was estimated
in management effect
based on 111 patient studies.



Summary of evidence for FDG PET in cervical,

uterine and ovarian cancer

diagnosis staging recurrence | monitoring
response
(266) (138) (357
PET CT | PET CT | PET CT |PET CT
Sens | .66 86 .79 | .88 .76
Spec | .77 .67 | .82 .59 .90 .75
Acc 17 .76 87 721 87 43
MGMT 17(30)

(total number of patients)




Summary of evidence for FDG PET

In colorectal cancer

diagnosis staging | recurrence | monitoring
IcSpONsc
(254) (2244) (30)
PET CT | PET CT | PET CT |PET CT
Sens 85 341 94 79| 1.0
Spec g1 .92 .87 73 | .90
Acc 94 81| .94 87 |1.0
MGMT .36(236) 32(915)

(total number of patients)




Summary of evidence for FDG PET
In prostate cancer

diagnosis staging | recurrence | monitoring
response
(244)
PET CT| PET CT| PET CT | PET CT
Sens ST
Spec 1.0
Acc
MGMT

(total number of patients)

* statistical parameters are very scarce in literature
* management change data for staging are not directly available

from the literature



Summary of evidence for FDG PET
In gastroesophageal cancer

diagnosis staging | recurrence| monitoring
response
(545) (452) (41) (14)
PET CT | PET CT | PET CT |PET CT
Sens |[.80 .68 | .73 50| 1.0 1.0
Spec | .95 81| .90 .69| .43
Acc |[.86 .73 | .83 .68| .73 46
MGMT| .14(99) 20029) | .40(23)

(total number of patients)



Summary of evidence for FDG PET
iIn bladder cancer

diagnosis staging recurrence | monitoring
response
(110)
PET CT| PET CT| PET CT | PET CT
Sens 76
Spec 87
Acc .83
MGMT 17012)

(total number of patients)



Summary of evidence for FDG PET
INn melanoma

diagnosis staging | recurrence | monitoring
response
(1642)
PET CT | PET CT | PET CT | PET CT
Sens 83 .88
Spec 91 .75
Acc 91 .80
MGMT 26(283)

(total number of patients)




How many patients should expect
change in management?

Poland
male Total
Lung 15325

Colorectal 5777

Gastroeso 4694
phageal

Prostate 3937
Bladder 3475
Melanoma 3058

36266

MGMT

8463
3058
1380

~1000
~1000

994
15895

Swigtokrzyski

Total
661
237
202

265
187
181
1733

idgﬁ ale

Breast

1N E
1O

Cervical and

Uteﬁﬁe

Colorectal

Lunéo

Gaslér%esophagel
59

138

Poland Swigtokrzyski
Total MGMT Total MGMT
10031 3593 407 145
10483 3310 433 134
5252 2780 240 127
3858 2103 112 62
2291 674 99 30
31915 12460 1291 498
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Fig. 1. The clinical algorithm for the management of lung cancer,

The dotted line A denotes the patients who have undergone
PET for diagnosis and hence have already been staged, and for
whom no further staging is therefore required. This algorithm also
includes the use of PET in assessing recurrence and residual tu-
mour (not shown here). SPN, Solitary pulmonary nodule; FDG,
fluorodeoxyglucose; PET, positron emission tomography; NSCLC,
non-small cell lung cancer; SCLC, small cell lung cancer; CT,
computed tomography

Fig. 2. The clinical algorithm

Low Probability Watch and
QO vait

for the characterisation of a sol- of Malignancy

itary pulmonary nodule. SPN,
Solitary pulmonary nodule: CT,
computed tomography; FDG-
PET, fluorine-I8 fluoro-2

sion tomography
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Benign Pathology
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of Maligaancy

. 3. The clinical algorithm
for the accurate staging of lung
cancer. NSCLC, Non-small cell
lung cancer; CT, computed to-
mography; PET, positron emis-
sion tomography

SURGERY

Positive -

Malignant

Incidence of

Lung Cancer

M. Bedford, M. Maisey, Eur. J. Nucl.
Med. Mol. Imag. 31 (2004) 208



Ekonomika zastosowania PET
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Koszty leczenia



* koszty leczenia
* ograniczenie liczby testow medycznych

do pojedynczego badania

» obrazowanie wielu organow ciata
w pojedynczym badaniu

* cz¢ste przypadki diagnozy choroby
duzo wczesnie] niz to umozliwiaja inne
techniki

* monitorowanie rozwoju choroby 1
procesu leczenia

* redukcja nieefektywnej lub niekonieczne;
interwencji chirurgiczne;j

* redukcja czasu leczenia 1 hospitalizacji

Koszty leczenia



e koncowy wynik ekonomiczny
wg oszacowan Z. Szeflinskiego

w oparciu o P.A.Valk et al.
Cost-Efectiveness of PET Imaging in Clinical Oncology,
Nuclear Medicine&Biology 23 (1966) 737-743

zastapienie 72 ‘tradycyjnych’

badan onkologiczny!h diagnostyka PET
przynosi zysk netto ~33 000 EUR

2000 badan daje oszczednosci ~900 000 EUR



Table 4 Radiation absorbed doses for PET radiotracers

Major organs Critical organ

Activity (mCi) absorbed dose  absorbed dose
Tracer per scan Critical organ (mrad/mCi) (mrad/mCi)
150 water 25 blood, heart, 1.5-2 3-6
lungs, kidney
I8r FDG 10 bladder 50-160 200440
I8F fluorodopa 2 bladder 20-60 2600
B2Rb 25 heart, kidneys 152 15-20

1 rad = 0.01 Gy (J/kg)
dlae"1e  1Gy=ISv

W polskim prawie atomowym
dawka graniczna dla ogotu ludnosci
50 mSv/rok




Organizacja diagnostyki
PET w Swietokrzyskim
Centrum Onkologii w
Kielcach



Z.aklad
Medycyny Nuklearnej

/—\

SPECT

scyntygrafia
planarna 1 tomograficzna
* badania
strukturalno-topograficzne
CZynnosciowe
calego ciala

planowane:
*limfoscyntygrafia
simmunoscyntygrafia

PET

*badania
strukturalne
CZynnosciowe
calego ciala
planowane zastosowania w
conkologii
kardiologii
*neurologii
Z wykorzystaniem 1zotopow
I8 11C, 13N, 150
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mozliwosci

Cyklotron:

* MINItrace (produkcja FDG)
* typu ~10/5 MeV p/d

* typu ~18/9 MeV p/d } mozliwa wigzka zewnetrzna
* typu ~30/15 MeV p/d

!

standardowa produkcja
11C, 13N, 150, I8F
_|_
inne 1zotopy promieniotworcze dla

PET 1 SPECT



REVITY I EE

* komory gorace wraz z uktadami do syntezy
koniecznych molekut, np.:

'1C- CO,, CH,I, HCN, octan, ...
3N - NHs, ...

50 - 0,, CO, CO,, H,0, ...

8F _ FDG, F,, ...

* uktady porcjowania radiofarmaceutykow

» produkcja radioizotopow dla innych
uzytkownikow



mozliwosci

Diagnostyka:

e skaner PET/CT

e skaner PET



Analiza danych:
e obrazowanie z wykorzystaniem
nowoczesnych algorytmow analizy
sygnalow

* uktad wspotpracujacy w sieci z innymi
metodami diagnostyki (image fusion)
w celu precyzyjnego planowania leczenia
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Wiazka zewng¢trzna przeznaczona do:
a) badan naukowych
b) produkcji specyficznych izotopow
promieniotworczych

5 i!‘r ; 4
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= e
e e

Wiazka zewnetrzna:
wewnatrz pomieszczenia
cyklotronu - krotka

w niezaleznym
pomieszczeniu
- dhuga




Zadania
 kliniczne - diagnostyczne

‘naukowe

radiochemiczne
fizyczne
farmakologiczne

mozliwe dzigki wspolpracy
IChTJ - Warszawa
SLCJ - Warszawa
AS (IF, IB, ICh) - Kielce
IPJ - Warszawa
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