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Wprowadzenie

Zaklad Medycyny Nuklearnej UCK
WUM (ZMN UCK WUM) od kilku lat
prowadzi innowacyjne badania nad za-
stosowaniem celowane]j terapii emiterami
czastek alfa do leczenia chorych, u ktérych
rozpoznano wznowe glejaka [1]. W bada-

niach II fazy zainicjowanych przez badaczy
z ZMN UCK WUM wykazano, ze celowana
terapia z uzyciem substancji P znakowanej
izotopami Bi-213/Ac-225 znamiennie wy-
dhuza czas przezycia i czas do progresji cho-
roby w poréwnaniu do innych dostepnych
form terapii w tej grupie chorych.
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Opis projektu

Celowana terapia emiterami czastek alfa
jest stosunkowo nowa metoda terapeutyczna.
Polega na podaniu bezposrednio do guza lub
do lozy pooperacyjnej substancji P (ligand re-
ceptora neurokininy typu 1, NK-1) znakowa-
nej izotopami Bi-213 oraz Ac-225.
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Kolejnym logicznym krokiem badaw-
czym w ocenie skutecznosci proponowanej
terapii jest okreslenie protokotu dozyme-
trycznego (czyli obliczanie dawki pochto-
nietej przez guz po podaniu wybranego
radiofarmaceutyku) oraz powiazanie osia-
ganego efektu terapeutycznego z dostarczo-
ng dawka pochlonieta.

Pierwszym etapem obliczenia dawki po-
chlonietej jest iloSciowe obrazowanie dys-
trybucji radiofarmaceutyku w ciele chorego
(obrazowanie poterapeutyczne).

Obrazowanie poterapeutyczne rozkladu
emiterow czastek alfa w ciele chorego jest
niezwykle trudne. W przypadku obecnie
stosowanego do celowanej terapii chorych
ze wznowa glejaka w ZMN CSK WUM
izotopu Ac-225, nie jest mozliwe wykona-
nie obrazowania bezposrednio podanego
izotopu. Teoretycznie mozliwe jest wyko-
rzystanie do obrazowania promieniowania
towarzyszacego rozpadom jego dwoch izo-
topéw corek, Fr-211 oraz Bi-213, odpowied-
nio o energii 218 keV i 440 keV. Dodatkowo
aktywnosci terapeutyczne radiofarmaceu-
tykdw, stosowanych w opisywanej terapii
sa rzedu kilku do kilkudziesieciu MBq— oko-
}o 1000 razy mniej niz w przypadku standar-
dowej terapii celowanej z uzyciem izotopow
emitujacych promieniowanie beta. Uzyska-
nie nie tylko jakosciowego, a i iloSciowe-
go obrazu SPECT/CT (ang. single photon
emission computed tomography/computed
tomography), pozwalajacego na ocene daw-
ki pochlonietej, jest zatem skomplikowanym
zadaniem badawczym.

Akwizycja i rekonstrukcja
SPECT pacjentéw po podaniu terapeutycz-

obrazu

A

nych aktywnosci radiofarmaceutykéw zna-
kowanych alfa emiterami jest przedmiotem
badan naukowych dopiero od kilku Iat.
Obecnie dostepne sa pojedyncze publikacje
potwierdzajace mozliwos¢ uzyskania ilo-
Sciowego obrazu SPECT izotopéw emituja-
cych czastki alfa. W wiekszosci sa to bada-
nia tylko z zastosowaniem modeléw, czyli
z uzyciem fantomdéw. Mozliwos$¢ uzyska-
nia obrazu iloSciowego SPECT u pacjen-
ta pokazano w pojedynczym doniesieniu
z 2023 ., w przypadku skojarzonego lecze-
nia izotopami Lu-177/Ac-225 [2].

Oczekiwane korzysci z projektu

Badacze z ZMN UCK WUM podjeli
ztozony problem opracowania protokotu ob-
razowania iloSciowego chorych po podaniu
substancji P znakowanej izotopem Ac-225.
Pierwsze obiecujace wyniki w tym zakresie
uzyskano w 2023 r. Réwniez w tym roku dr
inz. Monika Tulik uzyskala finansowanie
w ramach konkursu MINIATURA-7 Naro-
dowego Centrum Nauki na realizacje dzia-
fania naukowego ,,IloSciowe obrazowanie
SPECT/CT i dozymetria aktynu-225 do ce-
lowanej terapii glejakow z wykorzystaniem
alfa-emiteréw”. Dzialanie naukowe obejmu-
je wyjazdy konsultacyjne do dwdch osrod-
kow zagranicznych (Universitéts-klinikum
Wiirzburg, Niemcy oraz Katholieke Univer-
siteit Leuven, Belgia). Oba osrodki specja-
lizuja sie w innych aspektach prowadzenia
dozymetrii na potrzeby celowanych terapii
izotopowych. Oczekiwanymi rezultatami
szczegOtowymi konsultacji sq m.in.:

+ udoskonalenie protokotu iloscio-

wego obrazowania SPECT/CT
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radiofarmaceutyk6w znakowa-
nych emiterami czastek alfa,

* wybor metody/metod analizy ob-
razéw SPECT/CT mozgu,

* analiza wieloparametryczna wy-
krywania, segmentacji i klasy-
fikacji zmian chorobowych,

* wybdr metody/metod obliczeniowych
dawki pochlonietej (tj. dozymetria wok-
selowa lub symulacje transportu pro-
mieniowania metodami Monte Carlo),

» wybori analiza przydatnosci oprogra-
mowania niezbednego do prowadze-
nia obliczen pod katem mozliwosci
jego zastosowania w warunkach
klinicznych ZMN UCK WUM.

Zaklada sie, ze efektem prowadzonych
prac w przysztosci bedzie mozliwos$¢ zwiek-
szenia efektywnosci leczenia emiterami
czastek alfa dzieki zastosowaniu dozyme-
trii. Takie podejScie powinno w znaczacym
stopniu podnies¢ poziom bezpieczenstwa
prowadzenia proponowanej terapii — wyzna-
czenie i monitorowanie dawki pochlonietej
niezbednej do osiggniecia maksymalnego
efektu terapeutycznego przy maksymalnym
oszczedzeniu zdrowych tkanek. Dodatkowo
mozliwe bedzie przewidywanie, u ktérego
pacjenta mozna przekroczy¢ zakladane po-
ziomy dawek pochlonietych w okreslonych
tkankach, co moze skutkowa¢ dziataniami
niepozadanymi terapii, a ktory bedzie wy-
magal podania dodatkowych aktywnodci
do osiagniecia efektu terapeutycznego.

W perspektywie moze to skutkowac
zmiang sposobu prowadzenia tego lecze-
nia, poprzez zastosowanie podejscia do-
zymetrycznego do zindywidualizowanego
wyznaczania aktywnosci radiofarmaceuty-
ku podawanego pacjentowi w celach tera-
peutycznych.

Sktad zespotu projektowego

Zaktad Medycyny Nuklearnej UCK
WUM od kilku lat prowadzi w/w bada-
nia pod kierownictwem dr inz. Moniki
Tulik. ®
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