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RESUMEN

Objetivos: Obtener los parametros necesarios, tanto de calibracién como de adquisicién, para poder estu-
diar la posibilidad de detectar y cuantificar la actividad captada en metastasis 6seas en pacientes con
carcinoma de préstata resistente a la castracién tratados con ?>Ra. Ademads, en los casos en los que sea
posible cuantificar la actividad, estimar la dosis absorbida.
Material y métodos: Se han realizado adquisiciones en la gammacamara de una placa Petri con *23Ra, que
han sido complementadas con simulaciones Monte Carlo para estudiar el efecto de volumen parcial. Las
férmulas matematicas para obtener los limites de deteccién y cuantificacion de actividad de 223Ra fueron
aplicadas a las imagenes planares de 2 pacientes 7 dias postadministracién de 55 kBq/kg de 223Ra. Para
una localizacién previa de las lesiones se adquirieron barridos de cuerpo completo e imagenes SPECT/TC
con %™Tc-HDP.
Resultados: La ventana de adquisicién 6ptima es de 82 keV con un colimador de energias medias MEGP.
De las lesiones presentes en los 2 pacientes, solo fueron cuantificables las lesiones que habian podido ser
detectadas en las 2 proyecciones anterior y posterior. Estas lesiones eran las que captaban mas actividad
de 99™Tc-HDP. Los valores estimados de dosis absorbidas estuvieron en un rango de 0,7 a 7,8 Gy.
Conclusiones: De entre las lesiones que se pueden detectar, en algunas no es posible cuantificar la actividad
captada, ni por lo tanto determinar la dosis absorbida. Esto no implica que la dosis absorbida en esas
lesiones pueda considerarse despreciable.
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Detection and quantification of 222Ra uptake in bone metastases of patients
with castration resistant prostate carcinoma, with the aim of determining
the absorbed dose in the metastases

ABSTRACT

Purposes: To obtain the necessary acquisition and calibration parameters in order to evaluate the pos-
sibility of detecting and quantifying >?>Ra uptake in bone metastases of patients treated for castration
resistant prostate carcinoma. Furthermore, in the cases in which the activity can be quantified, to deter-
mine the absorbed dose.
Material and methods: Acquisitions from a Petri dish filled with 223Ra were performed in the gamma
camera. Monte Carlo simulations were also performed to study the partial volume effect. Formulae to
obtain the detection and quantification limits of 222Ra uptake were applied to planar images of two
patients 7 days post-administration of 55 kBq/kg of 22Ra. In order to locate the lesions in advance, whole-
body scans and SPECT/CT images were acquired after injecting *™Tc-HDP.
Results: The optimal energy window was found to be at 82 keV with a medium-energy collimator MEGP.
Of the lesions found in the patients, only those that had been detected in both the AP and PA projections
could be quantified. These lesions were those which had shown a higher 9°™Tc-HDP uptake. The estimated
values of absorbed doses ranged between 0.7 Gy and 7.8 Gy.
Conclusions: Of the lesions that can be detected, it is not possible to quantify the activity uptake in some
of them, which means that the absorbed dose cannot be determined either. This does not mean that the
absorbed dose in these lesions can be regarded as negligible.
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Introduccion

El uso del dicloruro de 223Ra (Xofigo®, Bayer HealthCare) para el
tratamiento de las metastasis 6seas en pacientes con carcinoma de
proéstataresistente a la castraciéon ha demostrado una prolongacién
de la supervivencia general! y un retraso en la aparicién de los
primeros eventos esqueléticos sintomaticos?.

El 223Ra es un elemento radioactivo con un periodo de semi-
desintegracién de 11,43 dias, que decae hasta el 207Pb emitiendo
principalmente particulas alfa, aunque también emite particulas
beta negativas, radiacién gamma y rayos X>. Las particulas alfa,
por su alta transferencia lineal de energia, causan un mayor dafio
biolégico en las lesiones que la radiacion beta negativa de otros
radionucleidos como el 89Sr o el 1°3Sm, usados también en pacien-
tes con metdstasis 6seas. Las emisiones gamma y los rayosX,
aunque de poca probabilidad, pueden ser utilizadas para adquirir
imagenes en la gammacamara.

La localizacién de las lesiones puede realizarse mediante barri-
dos de cuerpo completo previos al tratamiento con ™Tc-HDP o
99mMTc_MDP. Los tratamientos con 223Ra se llevan a cabo en 6 ciclos,
administrando en cada ciclo una actividad de 55 kBq por kilogramo
de peso, lo cual para un paciente medio de 75Kkg se traduciria en
una actividad de 4,125 MBq. Con actividades de este orden, notable-
mente inferiores incluso a las administradas en los procedimientos
diagnésticos, no es posible ver la captacién en las lesiones con ima-
genes SPECT/CT ni con barridos de cuerpo completo, y hay que
adquirir imagenes planares estaticas?. Las metastasis solo captan
un pequefio porcentaje de la actividad administrada de 223Ra vy,
como se ha mencionado, la probabilidad de emisién de radiacién
gamma y rayos X de este radionucleido es muy baja. Por lo tanto,
es razonable pensar que, salvo con tiempos de adquisicién excesi-
vamente largos, pueda haber dificultades para ver algunas lesiones
en las 2 proyecciones anterior y posterior de las imagenes planares
estaticas adquiridas, o incluso que no sean visibles en ninguna de
las 2 proyecciones. Las lesiones de columna lumbar inferior y lum-
bosacra pueden aparecer superpuestas con la captacién intestinal®,
ya que la eliminacion del 223Ra se realiza principalmente por heces.
Asimismo, algunas captaciones anteriores, como la del esternén,
pueden superponerse con captaciones vertebrales. El hecho de que
algunas lesiones no sean visibles, no tiene por qué significar que
no haya habido captacién de 223Ra, ni que la dosis absorbida en la
lesién sea despreciable.

El objeto de este estudio es investigar sobre los parametros de
adquisicién 6ptimos en las imagenes planares estaticas adquiridas
en la gammacamara después de la administracion terapéutica del
223Ra, y estudiar la detectabilidad y cuantificacién de actividad en
las lesiones en dichas iméagenes, con vistas a determinar la dosis
absorbida en dichas lesiones.

Material y métodos
Maniquies

Para decidir las condiciones de adquisicién de los maniquies con
223Ra y de los pacientes tratados con 223Ra (ventana de energia y
colimador), se obtuvieron imagenes planares estaticas en una gam-
macamara de doble cabezal de General Electric (GE, Fairfield, CT,
EE.UU.) Infinia Hawkeye de una placa Petri de didametro 8,5cm
en la ventana de energia de 82keV con un colimador de ener-
gias bajas LEHR y con un colimador de energias medias MEGP, y
en la ventana de energia de 154keV con un colimador MEGP. En
los 3 casos la anchura de ventana fue del 20%. La actividad utili-
zada fue de 3,86 MBq y el tiempo de adquisicién de 5min. En la
figura 1 se muestran las imagenes de los 3 casos. Para una regién
de interés (ROI) circular de 10 pixeles de diametro, la relacién entre

las cuentas promediadas en diferentes posiciones dentro de la ROI
correspondiente a la imagen de la placa Petri y en diferentes posi-
ciones fuera de esa RO]I, en la ventana de 82 keV con un colimador
MEGP, es aproximadamente 6 veces mayor que en los otros 2 casos.
Por este motivo se decidié adquirir las imagenes de maniquies y de
los pacientes en esas condiciones.

La sensibilidad de cada detector para el 223Ra se obtuvo a partir
de la imagen en aire de una placa Petri de diametro 8,5 cm situada
sobre la camilla de la gammacamara, adquiriendo con el detector
situado encima de la placa. La actividad usada para la determina-
ciéndelasensibilidad fue de 3,86 MBq. Esta actividad fue medidaen
un activimetro calibrado Capintec CRCR-15R (Capintec, Inc., Ram-
sey, NJ, EE.UU.) y la diferencia con el valor dado por el fabricante
fue inferior al 1%. El tiempo de adquisicién fue de 60s. Se midi6
el efecto de la distancia fuente-colimador, adquiriendo imagenes a
diferentes distancias en un rango de 10 a 25 cm. Para medir la ate-
nuacion de la camilla se adquirieron imagenes de la placa Petri con
los cabezales a0y a 180°.

Se midi6 el coeficiente de atenuacién efectivo en PMMA,
Hefpvma- usando como fuente de 223Ra la placa Petri, y laminas de
PMMA desde un espesor de 2,4 hasta 16,9 cm. El coeficiente de ate-
nuacién efectivo en agua, [efqguq, S€ Obtuvo a partir de la siguiente
expresion:

Pagua 1)

Mef,agua = Mef,PMMA *
108 4 PPMMA

donde pagua Y Ppmma son las densidades del agua y de PMMA, res-
pectivamente.

Simulaciones Monte Carlo

Es conocida la baja resolucién espacial de las imagenes obteni-
das con 223Ra®. Ante la falta de placas Petri de diferentes diametros,
se decidi6 estudiar el efecto de volumen parcial (la disminucién con
el tamafio de la fuente en el nimero de cuentas en una ROI con el
mismo tamafio que la fuente) mediante simulaciones Monte Carlo
conel programa SIMIND? . Este programa fue utilizado para verificar
la funcién de respuesta a una fuente puntual de 223Ra con resultados
satisfactorios®, y ha sido también validado en otros estudios®19.

Se simularon imagenes planares estaticas de placas Petri de
radios de 0,5; 0,7; 1,0; 1,5; 2,0 y 2,5cm, situadas dentro de un
maniqui ctbico lleno de agua de dimensiones 30 x 30 x 30 cm. El
maniqui se colocé a una distancia de 5 cm del colimador y las pla-
cas Petri a unas profundidades en el maniquide 3; 5; 10; 15y 20 cm.
Las simulaciones se realizaron centradas en una ventana de energia
de 82 keV y con una anchura de ventana del 20% utilizando todo el
espectro de emision del 223Ra. Se simul6 un colimador MEGP igual
al utilizado en las adquisiciones en la gammacamara. La matriz uti-
lizada en la simulacién fue de 256 x 256, con un tamaiio de pixel de
0,22 cm. El factor para determinar el efecto de volumen parcial se
obtuvo como el cociente entre la actividad calculada a partir de una
ROI circular del didmetro nominal de la placa en laimagen simulada
y la actividad utilizada en la placa para la simulacién.

Como validacién de los resultados de las simulaciones, se simuld
una placa Petri de didmetro de 8,5 cm apoyada sobre un maniqui
de espesor de 10cm, para comparar el resultado con una de las
medidas realizadas para calcular el coeficiente de atenuacidn.

Pacientes

Como aplicacién practica, se incluyeron en el estudio image-
nes de 2 pacientes, llamados en lo que sigue P1 y P2. Para ver la
localizacién de las lesiones se adquirieron barridos de cuerpo com-
pleto tras la administracién de 740 MBq de 9°™Tc-HDP, con una
velocidad de la camilla de 10 cm/min, y un tamafio de matriz de
256 x 1.024. Se utiliz6 una ventana de energia centrada en 140 keV
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