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Pozytonowa tomografia emisyjna

Pozytonowa tomografia emisyjna PET (ang. Positron Emission Tomography) po-
zwala zlokalizowa¢ wprowadzong do organizmu substancje chemiczng znakowana
nuklidem promieniotwérczym ulegajacym rozpadowi 8%. Metoda PET pozwala
nie tylko okredli¢ polozenia, w ktérych znakowana substancja sie gromadzi, i je
stezenie, ale réwniez umozliwia obserwacje przemieszczania sie znakowanej sub-
stancji w czasie, a wiec pozwala $ledzié¢ procesy metabolizmu, w ktérych ta sub-
stancja bierze udzial. Po raz pierwszy zjawisko anihilacji pozytondw zastosowanc
do lokalizacji guza mézgu w 1951 r. [1].

5.1. Fizyczne podstawy pozytonowej tomografii emisyjnej

5.1.1. Rozpad promieniotwérczy 5+

Rozpad §F polega na zamianie protonu w neutron w jadrze nuklidu promienic-
tworczego. Liczba atomowa Z zmniejsza sie wiec o 1 przy nie zmienionej liczbi=
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Emex Rys. 5.1. Widmo energetyczne pozytondw w rozpacz=
energia kinetyczna pozytondw E [MeV] ,5+ 4 Cu
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—asowej A. W rozpadzie 87 emitowane sa dwie czastki: elektron dodatni et
~wany pozytonem, i neutrino v nie podlegajace detekeji

LAy TS ok p

—misja dwéch czastek powoduje, ze widmo energetyczne pozytonéw jest widmem
~aglym, rozciggajacym sie od zera do energii maksymalnej By, odpowiadaj acej
-atkowitej energi rozpadu 8+ (rys. 5.1).

1.2. Zasiegi pozyton6w

Ulagly ksztalt widma energetycznego pozytondw, a takze to, ze hamowanie pozy-
ronéw polega na ich rozpraszaniu pod duzymi katami w zderzeniach z elektronami
atomowymi, powoduja, Ze pozytony emitowane w danym rozpadzie 87 nie maja
-kreslonego zasiggu. Mozna jedynie okregli¢ promien kuli, w ktdrej zatrzymuje sie
lany utamek liczby pozytonéw emitowanych w jej §rodku. Na prayklad w pray-
padku hamowania w wodzie pozytonéw z rozpadu G+ ®Ga, o energii maksymal-
te] Bmax = 1,90 MeV, kula, w ktérej zatrzyma si¢ 50% pozytondw, ma promieti
1.6 mm, a 90% pozytonéw zatrzyma si¢ wewnatrz kuli o promieniu 3,7 mm. Po-
zytony z rozpadu pierwiastkéw waznych w zastosowaniach metody PET maja
w tkance zasiegi kilku milimetréw [2]. Jest to wielkodé, ktéra stanowi naturalne
sgraniczenie przestrzennej zdolnosci rozdzielczej metody.

5.1.3. Anihilacja pozytonow

Spowalnianie pozytonéw do predkoéci odpowiadajacej ruchom termicznym (ter-
malizacja pozytonéw) trwa w réznych materiatach kilkanascie ps (ok. 10~ s),
Wyhamowany pozyton w zderzeniu z ujemnym elektronem (negatonem) ulega
anihilacji. W tym procesie energia spoczynkowa obu elektrondw 2mgc? =
1,022 MeV zmienia si¢ w energie dwéch fotondéw, z ktérych kazdy ma energie
0,511 MeV i ktére rozchodza sie w przeciwnych kierunkach tworzacych kat 180°.
Zaniedbujemy przy tym wplyw ruchu anihilujacych elektronéw, ktérego energia
jest kilkadziesiat tysiecy razy mniejsza od energii anihilacji. Na marginesie warto
zaznaczy¢, ze stwierdzane w bardzo precyzyjnych pomiarach odstepstwa energii
fotonéw od 511 keV i kata emisji od 180° moga by¢ wykorzystywane w bada-
niach mikrostruktury i mikrodynamiki materialéw, w ktorych zachodzi anihilacja
pozytondw.

Przedstawiona anihilacja dwufotonowa jest najczestszym procesem anihilacji,
wystepujacym wéwezas, gdy spiny pozytonu i negatonu sa przeciwnie skierowane,
a wige elektrony tworza uktad w stanie singletowym 'Sy, o wypadkowym spinie




| 5. Pozytonowa tomografia emisyjna

104 |

réwnym zeru. W przypadku gdy spiny anihilujacych elektronéw sa zgodnie skiero-
wane i mamy do czynienia ze stanem trypletowym 35., wéwczas z praw zachowa-
nia energii, pedu i momentu pedu (kretu) wynika, ze anihilacja jest troﬁotonowa
Trzy fotony, emitowane w tej samej plaszczyZnie, maja laczna energie 2migc”.
ale w zaleznodci od katéw miedzy kierunkami ich emisji energie poszczegdlnych
fotonéw moga byé rézne i zmieniaja si¢ w granicach od 0 do moc?. Tréjkwan-
towa anihilacja swobodnego pozytonu zachodzi tylko w 0,27% przypadkéw i nie
powoduje komplikacji w zastosowaniach metody PET.

Oprécz anihilacji swobodnych pozytonéw w pewnych przypadkach obserwuje
sie utworzenie uktadu zwiazanego pozytonu z negatonem, zwanego pozytem Ps.
Jest to uktad do$é duzy, o rozmiarach dwukrotnie wiekszych od rozmiaréw atomu
wodoru (rps = 0,158 nm), totez moze powstawa¢ w substancjach zawierajacych
wolne przestrzenie molekularne o otwartej strukturze.

5.2. Zasada pozytonowej tomografii emisyjnej

Zasada metody PET jest bardzo prosta. Ilustruje ja rys. 5.2. W miejscu organi-
zmu, gdzie gromadzi sie substancja znakowana radionuklidem ulegajacym rozpa-
dowi 81, powstaja fotony anihilacyjne rozchodzace si¢ w przeciwnych kierunkach.
Wystarczy wiec zarejestrowaé dwie pary fotondw, zeby wyznaczy¢ przyblizone po-
tozenie obszaru, w ktérym nastepuje anihilacja pozytondw.

Rys. 5.2. Zasada metody PET 1—4 —
detektory fotonéw anihilacyjnych

W celu otrzymania pelnego obrazu przedstawiajacego rozkiad stezenia zne-
kowane]j substancji nalezy postuzyé sie bardziej skomplikowanym urzadzenier:
pomiarowym, sktadajacym sie z wielu detektoréw fotonéw tworzacych kilkuwar-
stwowe pierécienie otaczajace badany fragment organizmu. Poniewaz oba foton®
powstajace z anihilacji poszczegélnych pozytonéw pojawiaja sig jednoczesnis
identyfikacja par fotonéw anihilacyjnych polega na rejestracji koincydencji cza-
sowych zadzialania detektoréw znajdujacych sie po przeciwmych stronach bads-
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| zastosowanie metod
fomografii komputerowe]
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=ys. 3.3. Schemat pozytonowego tomografu emisyjnego

2220 obiektu. Na rysunku 5.3 przedstawione s schematycznie giéwne elementy
cozytonowego tomografu emisyjnego. W nowoczesnych tomografach stosuje sie
zilka pierscieni skladajacych sie z kilkuset detektoréw. Umozliwia to réwnocze-
-ny pomiar rozkladu radioaktywnosci 61 w kilkunastu plaszczyznach. Analiza
Ibrzymich liczb rejestrowanych koincydencji prowadzaca do zobrazowania roz-
=ladu znakowane]j substancji odbywa sie metodami tomografii komputerowej.

5.3. Pierwiastki emitery 3" stosowane w tomografii pozytonowej

W tabeli 5.1 zestawione sg parametry charakteryzujace emitery pozytonéw sto-
sowane w medycynie oraz gtéwne sposoby ich otrzymywania. Krétkie czasy zycia

Tabela 5.1. Nuklidy promieniotwdrcze stosowane w metodzie PET

Okres Maksymalna energia
Nuklid potowicznego rozpadu /T Sposéb otrzymywania
rozpadu T Emax [keV]
g 20,4 min 961 1B(p,n), 1°B(d,n), MN(p, a)
L 51 10,0 min 1190 2C(d,n), 1%0(p, a), 10B(a, n)
150 2,04 min 1730 1N(d, n), 12C(a, n), %0(p, a)
g 1,830 h 635 160(¢,n), 19F(d,t), 80(p,n)
3BK 7,64 min 2680 35C1(a, n), 4°Ca(d, a)
627n 23 H 660 63Cu(p, 2n), °Ni(a, 2n)
68Ga 1,14 h 1900 z rozpadu ®%Ge(2714)
%5 Cu(a,n), 98Zn(p, n)
82Rb 1,27 min 3400 z rozpadu 32Sr(25, 6d)
Br(e,n), 2Kr(d, 2n)
1221 3,60 min 3210 z rozpadu 1%2Xe (20h)

122Te(p, n), 1218b(e, 3n)
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wiekszoéci wymienionych nuklidéw powoduja, ze klinika stosujaca metode PET
oraz laboratorium radiochemiczne przygotowujace znakowane substrafy powinny
sie znajdowaé w sasiedztwie akceleratora, ktérego wigzki czastek stuza do otrzy-
mywania 8T-promieniotwérczych nuklidéw.

5.4. Techniczne aspekty pozytonowej tomografii emisyjnej

Spoéréd wielu probleméw technicznych zwiazanych z konstrukcja, oprzyrzado-
waniem i skomputeryzowaniem tomografu PET najwazniejsza jest przestrzenna
rozdzielezoéé otraymywanych obrazéw. W sposéb naturalny ograniczaja ja trzy
zjawiska fizyczne:

— zasieg pozytonéw, a wiec droga przebyta przez nie w czasie miedzy emisja
i anihilacja,

— odstepstwo od dokladnej kolinearnosci pary fotonéw anihilacyjnych spo-
wodowane pedem negatonu, z ktérym pozyton anihiliuje,

— rozproszenie komptonowskie fotonéw anihilacyjnych w badanym obiekcie.

Techniczne ograniczenie przestrzennej zdolnosci rozdzielczej wynika z wielko-
$ci kata brytowego detektoréw promieniowania anihilacyjnego.

5.4.1. Detektory promieniowania anihilacyjnego

Detektory stosowane w metodzie PET powinny mie¢ duzg wydajnosé detekc’
promieniowania anihilacyjnego i powinny by¢ mate, zeby zap ewnié jak najdoktac-
niejsze okreslenie kierunku emisji fotonéw. Powinny réwniez mieé¢ dobra czasovw=
zdolno$é rozdzielcza, umozliwiajaca jak najlepsza selekcje par fotondw wysyla-
nych réwnocze$nie w przeciwnych kierunkach., Waznym parametrem jest takz-
dobra energetyczna zdolnoéé rozdzielcza, gdyz pozwala odroznic fotony anihilz-
cyjne o energii 511 keV od fotonéw rozproszonych w wyniku efektu Compton=
ktére maja nizsza energie. Wymienione warunki sa spelnione w réznym stopnis
ale najlepiej przez detektory scyntylacyjne i one wiasnie s stosowane w now. -
czesnych tomografach. W tabeli 5.2 sa podane wlasciwodci materiatow scyntylz-
cyjnych uzywanych w metodzie PET.

W wiekszoéci komercyjnych tomograféw instalowane sa detektory BGL
(BizGesO12), ktére w poréwnaniu z innymi materialami scyntylacyjnymi ma:
te dodatkowa zalete, ze nie sa higroskopijne.

Swiatlo ze scyntylatora jest odbierane przez polaczony z nim fotopowielac:
a z tym zwiazana jest powazna trudnod¢. Chociaz mozna sporzadzad krysztz:
scyntylacyjne o niemal dowolnie maltych rozmiarach, to nie da sie skonstruov=
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Tabela 5.2. Wiasciwosci materialéw scyntylacyjnych

BGO
Scyntylator Nal (T1) CsF (BigClei 015}
Gestodé [g/cm?] 3,67 4,61 7,13
Liczby atomowe 11;53 55;9 83:32;8
Czasowa zdolnoéé rozdzielcza FWHM [ns] 1,5 0,4 7
Energetyczna zdolnosé rozdzielcza FWHM [%] 7 30 12
Wydajnoéé detekeji fotonéw 511 keV [%)] 45 50 67

(dla detektoréw o szer. 1 cm i db. 5 cm)

rownie malych fotopowielaczy, a wobec tego $rednica fotopowielaczy narzuca roz-

‘miary detektora. Trudnosé ta zostata w znacznym stopniu przezwyciezona przez
wprowadzenie zblokowanych detektoréw BGO [3]. Obecnie stosowane bloki scyn-
tylacyjue skladajg si¢ z kilkudziesieciu waskich scyntylatoréw BGO, z ktérych
impulsy $wiatla sa zbierane przez kilka fotopowielaczy umieszczonych z tylu
bloku. Identyfikacje scyntylatora, ktéry zarejestrowat foton, mozna przeprowa-
dzi¢, analizujac ilosci $wiatla dochodzace do poszczegdlnych fotopowielaczy. In-
nym sposobem identyfikacji scyntylatora absorbujacego foton jest umieszezenie
przed wszystkimi scyntylatorami bloku matych fotodiod. Fotony anihilacyjne
przechodza przez cienka fotodiode, a drobna czeéé swiatla scyntylacji dociera
do niej i powoduje wytworzenie impulsu identyfikujacego scyntylator, do ktérego
wniknat foton anihilacyjny. Fotopowielacz umieszczony z tytu bloku stuzy do cza-
sowej i energetyczne] analizy rejestrowanych sygnaléw.

Whprowadzenie na poczatku lat 80-ych szybkich scyntylatoréw (CsF i BaFs)
pozwolilo na analize czasu przelotu fotonéw anihilacyjnych. Pomiar réznicy cza-
sow dojscia pary fotonéw moze pomée w lokalizacii miejsca anihilacji i poprawié
stosunek sygnatu do szuméw decydujacego o jakosci otrzymywanego obrazu.

5.4.2. Nowoczesne aparatury PET

W 1994 r. pracowalo na §wiecie ponad 110 emisyjnych tomograféw pozytonowych.
Szes¢ firm wytwarzato komercyjne urzgdzenia. Niektére tomografy zostaly zbudo-
wane w instytutach badawczych. Mimo bardzo szerokich zastosowan w badaniach
naukowych i w diagnostyce medycznej ich liczba jest ograniczona wysokimi ce-
nami komercyjnych aparatéw, przekraczajacymi milion USD, oraz koniecznoécia
ich lokalizacji w bezpoérednim sasiedztwie cyklotronu, ktéry pozwala wytwarzaé
krotkozyciowe izotopy promieniotwércze, i laboratorium radiochemicznego przy-
sotowujacego znakowane substraty.
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Firmy produkujace pozytonowe tomografy emisyjne konkuruja w ulepsze-
niach konstruowanych urzadzen, dazac nie tylko do poprawienisa przestrzenne;
zdolnodci rozdzielczej, ale takze do zwiekszenia czuloéci 1 jak najwyzszej efektyw-
nosci rejestracji prawdziwych koincydencji. Czuloéé zalezy od wydajnosci detek-
toréw i jej wzrost pozwala ograniczy¢ ilo§é znakowanej substancji wprowadzanej
do organizmu i w ciggu tego Samego czasu otrzymywaé obrazy przy mniejszym jej
stezeniu w badanych obiektach. Poprawa energetyczne] zdolnosci rozdzielczej de-
tektoréw pozwala zmniejszyé liczbe koincydencji przypadkowych, tj. koincydencji
fatszywych, wywolanych przede wszystkim przez fotony rozproszone w wyniku
efektu Comptona.

Rys. 5.4. Widok zewnetrzny tomografu Advance Pet Imaging System firmy General Electric do obrazowania cateas
ciata czlowieka

Na Rysunku 5.4 pokazany jest nowoczesny tomograf pozytonowy do obra-
zowania organéw calego ciata pacjenta umieszczonego na wozku, przesuwajacyi:
sie wzgledem pierécienia detekcyjnego. Na rysunku 5.5 pokazany jest obraz prze-
kroju mézgu otrzymany za pomocg tomografu ECAT EXACT firmy Siemens.
ktorego uktad detekcyjny skiada sie z trzech pierécieni zblokowanych detektord+
BGO. Kazdy blok BGO zawiera 64 elementy scyntylacyjne i 4 fotopowielacz=
rejestrujace scyntylacje. Catkowita liczba 9216 detektordw jest imponujaca. Pol=

. -
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=ys. 5.5. Obraz mézgu otrzymany przy za-
~—=owaniu tomografu ECAT EXACT firmy Sie-
—=-s. Widoczny guz na obrzezu tkanki nekro-

———

s} I

~idzenia tomografu prostopadle do osi osiaga rozmiary 16 cm. Otrzymuje sie ob-
—-zv w 47 plaszezyznach, w odstepach 3,4 mm, Czas rekonstrukeji poszczegdlnych

“razow jest rowny 3 s. Przestrzenne zdolnosci rozdzielcze wzdtuz osi i w kierunku
--ostopadlym sa zblizone i wynosza ok. 6 mm.

-.5. Przyktady zastosowan pozytonowej tomografii emisyjne;

_enng zaleta PET w poréwnaniu z innymi metodami obrazowania jest mozli-
=0s¢ ilodciowego wyznaczania w okreslonej czeSci ciala zmian w czasie stezenia
-ibstratu znakowanego nuklidem B*-promieniotwérczym. Kolejne pomiary PET
moga by¢ wykonywane z czestoscia do 30 obrazéw /min. Przy tym bardzo male ste-
“=nie znacznikéw promieniotwérczych nie wywotuje zadnych skutkéw ubocznych.

Kazdy zaaplikowany substrat metaboliczny jest transportowany do wtasci-
wego organu przez krazaca krew. Mozna wiec mierzyé szybkosé transportu wpro-
wadzone] znakowanej substancji do okreslonego obszaru ciala. Pomiar zmiany
= czasie lokalnego stezenia substratu pozwala réwniez wyznaczyé szybkoéé reak-
-1 metabolicznych zachodzacych w danym organie. Dodatkowy pomiar spadku
w czasie stezenia znakowanego substratu we krwi umozliwia rozwiazanie ukladu
-ownail rézniczkowych opisujacych przebieg metabolizmu na gruncie modelu prze-
1ziatowego 1 wyznaczenie parametréw, ktorymi sa stale reakcji.
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Metoda PET pozwala wiec mierzyé lokalny dopltyw krwi oraz lokalne wehla-
nianie tlenu, glukozy, kwaséw tluszczowych, aminokwaséw i innych substratow
metabolizmu poséredniego. Takie pomiary stuza do badania i diagnozowania licz-
nych choréb maézgu i serca oraz dostarczajg informacji o rozwoju guzéw nowo-
tworowych [4].

5.5.1. Badania mézgu

W przypadku mézgu, ktéry musi byé zasilany glukoza jako Zrédlem energii, PET
pozwala wykrywaé zmniejszony przez zwezenie naczynia doptyw krwi za pomoca
obserwacji transportu znakowanego tlenu i zuzycia znakowanej glukozy. Mozna
nastepnie obserwowaé skutek terapeutycznego zapobiegania grozacemu udarow:
moézgu. W tych badaniach stosowana jest fluorodeoksyglukoza (FDG) znako-
wana '®F. Stosowanie tego substratu pozwala réwniez obserwowaé zmiany zuzycia
glukozy w lokalnych ofrodkach aktywacji neuronalnej w zaleznosci od bodgcéw
zewnetrznych i pobudzenia mézgu. PET stwarza mozliwoéé wczesne] diagnozy
choroby Huntingtona, ktéra powoduje ciezkie zaburzenia motoryczne i demen-
cjg, przez stwierdzenie redukcji zuzycia glukozy znacznie wyprzedzajacej zmianv
struktury jadra ogoniastego, struktur podkorowych i kory mozgu. Atrofie tych
osrodkéw nerwowych mozna stwierdzié¢ metodami tomografii komputerowej (CT
lub magnetycznego rezonansu jadrowego (N MR), ale dopiero w pézniejszym sta-
dium choroby.

Podane przyklady nie wyczerpuja mozliwoéci badafi funkcjonowania mdzgn:
metoda PET. |

Metyloglukoza znakowana ''C jest rozpoznawana przez enzymy transportu
glukozy, ale nie jest identyfikowana przez enzymy inicjujace jej metabolizm. Ni=
zostaje wiec wykorzystana i jest zwracana do naczyn krwionos$nych. Jest to wiec
substrat szczegélnie przydatny do badania transportu glukozy w mézgu in vivo.

Rogénie zainteresowanie badaniami nad przenoénikami sygnalow nerwowych
tzw. neurotransmiterami. Stosujac dopamine znakowana 8F, stwierdzono. z-
w chorobie Parkinsona zmniejsza sie stezenie neurotransmitera, dopaminy w cie =
prazkowanym.

5.5.2. Badania serca

Pozytonowa tomografia emisyjna znalazla zastosowanie w badaniach doplyvz |
krwi i energetycznego metabolizmu mieénia sercowego. Wykorzystywane sa w t31=
celu ®Rb, amoniak znakowany 13N, woda znakowana 50 lub %K. Takie bac--
nia uzupetnione pomiarami zuzycia glukozy za pomoca ¥F-fluorodeoksyglukoz:
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- =rarczajg informacji o Zywych obszarach mieénia sercowego. Pozwalaja przewi-
-~ =¢ powodzenie terapii poszerzenia naczynia wiericowego albo operacji pomo-
- wania (ang. bypass), a nastepnie éledzi¢ rezultat dokonywanego zabiegu.

- - .. Diagnoza i terapia nowotworéw

- ~iozenie 1 rozmiary guza nowotworowego mozna okreglié metodami tomografii
. -uputerowej lub magnetycznego rezonansu jadrowego. Natomiast PET dostar-
= dodatkowych informacji o procesach metabolizmu. Pozwala zdecydowad, czy
= =owany Srodek chemoterapeutyczny rzeczywiscie lokalizuje sie i jest metaboli-
- wany w guzie. Mozna stosunkowo wezeénie okreéli¢ reakcje guza na dana forme
~--zpii przez badanie metabolizmu glukozy, aminokwaséw i innych znakowanych
- stancjl, a takze wplyw stosowanej terapii na otaczajace zdrowe tkanki i inne
-zany ciala.

- . Perspektywy pozytonowej tomografii emisyjnej

- =T pozwala bada¢ szeroki zakres zmian w tkankach i organach ciala na poziomie
— “lekularnym i znajduje zastosowanie w neurologii, psychiatrii, neurochirurgii,
—-rdiologii i onkologii.

Dalsze udoskonalanie metody bedzie polegaé ma rozwoju nowych metod syn-
-=zv znakowanych substratéw metabolicznych, na ulepszaniu techniki detekcyjnej
---onéw anihilacyjnych (np. przez zastosowanie scyntylatora LSO — lutetium oxy-

~hosilicate) oraz na postepie w zakresie analizy danych i odtwarzania obrazéw
- -zestrzennych. Wymaga to wspélpracy lekarzy, fizykéw, chemikéw i specjalistéw
= dziedzinie techniki obliczeniowej.
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