Kortlivade positronstralande radionuklider:

produktion och medicinska applikationer

Olof Solin

Nationella PET-centret,

Radiofarmaceutiska laboratoriet
Acceleratorlaboratoriet

17/11/2009 Olof Solin Turku PET Centre



17/11/2009

*Introduktion av PET och annat
*Produktion av positronstralande radionuklider
*Syntes av positronstralande radiolikemedel

*Positronemissionstomografi (PET)
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Nationella PET-centret

En gemensam separat inrattning for

Abo Akademi
Abo Universitet
och
Abo Universitet Centralsjukhus
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Vad ar PET?

 PET= Positron Emissions Tomografi

» Datoriserad tomografi som utnyttjar
kortlivade (2 min - 2 timmar) radionuklider

* Mojliggor non-invasiv undersokning av
molekylar funktion 1 vavnad
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Varfor PET?

* Obegransat antal av naturliga sparamnen
* Metoden ar kvantitativ
* Extremt hog kanslighet

« Relativt god platsupplosning
(som bast ca 2 mm)
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Vad kan man studera med PET?

e Metabolism och funktion 1 vivnad
 Signalsubstansers och receptorers funktion

 Blodflode 1 vivnad

* Farmakokinetik och dynamik for
lakemedel

* (Genexpression
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Nationella PET-centret — var uppgift

* Vetenskap av hog kvalitet

* Diagnostikservice for hela landet
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Nationella PET-centret

 Ett nationellt forskningsinstitut for PET
« Forskare och anstillda: 115 personer

» 3 cyklotroner, 6 PET scanners, 1 MRI

e Ytrymmen ca. 3000 m?, 16 hot cells

e >30 radiolakemedel 1 rutinbruk

* 80% forskning, 20% diagnostikservice
e ~80 publikationer / ar
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Positronsonderfall
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Princip for PET

« Kopplar en radionuklid till en
forening av eget val

— fordelning 1 levande
organism

— in vivo avbildning!

g:-f.;..- ’

— Ett verktyg som ger svar pa Generic PET Scanner 4
en vetenskaplig —— L

fragestallning
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http://www.griffwason.com/
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Positron Emission Tomography

Simon . Charmry, Ph.D
Cantor for Molecular and Gonomi Imaging
Univarsity of Califomia-Davis
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Kedjan fran cyklotron till patientdiagnostik
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Allméanna positronstralare

14N (p,a)!1C
160(p,a) 3N
14N(d,n)!50
180(p,n)!eF

T.,, =20.4 min
T,, = 10.0 min
T, =2.05 min

T.,, = 109.8 min
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Del av nuklidkarta

4

3 [ S
6 ek
12,0107
0.033% _
B
5 a
-~ 10811
famaa0t
Be f‘:
"
9012182
23%10"%
L e
1
5541
LB6A10 ta
| He s
26
°
4002602
B.0%% 0,000
0 0
nl
Gl4Es
L'+
L

Nel3 § Nel? 0 Neld | Neld | Nels | Nelt | Nel7 | Nel8 | Nel? J Nedd | Nedl Nedl
1672 ms 17215 E ol X J3Em 601 ms 197 ms 32 ms 1Tms 02s
o+ i+ 0 0 52+ 0+ (12 32)+ 0+ o+ o+ 0+
EC 0q 0 0 ] Fn En [ B
: F17 F18 g Fl0 Fll F12 F13 F14 F15 Fla F17 F28 F19
6449 10977 m 11005 4158 4133 1135 0343 S0ms
9 S Elpd 1+ I+ S+ dEs | @A+ | LA 2 2
120084032
1505 o I3 i 3 3 fin
Jo =2f, OIF 7 OI3 016 O 013 YL ]
NEsef 0.40 Ae¥ S5 ms 0606 &= 12124 TR 1351 3423 21253 82 ms 6l ms
8 i: 0904 0+ @) -+ 12 0 0 S+ 0+ 123257 0+ 0+ 2 0
Pl E EC EC 976 0 R B £ 3 [ [
N o ; 3y R S ) S s 52
- 1465 I100 ms = S965m 713s 41735 624 ms 03045 1040 ms 85 ms M m: -
='_=I-:‘::li;;‘:5 1+ 12 1 1 1- [iE) 1 8
[.0102% EC3a EC 063 0.3466 il En popo.. | pn Eu 31 Fu
; (o] C10 Cl1 Cl4 Cl15 Cl6 C17 C18 C19 c20 C21 C22
230 loeW 1265 ms 10255 s 20.3%m My 24495 0747 s 193 ms 95 ms 46 ms lims
0+ (32 =+ - | 0+ L+ 0+ 0+ -+ o+
CpECP2 EC 08 90 0 En pn En En En
B3 B10 3 B12 Bl3 Bl4 B15 Bl6 B17 B13 B19
T ms WMms § 1736ms | 138ms 105 ms 00 Ps 508 ms h
2 1+ A2 2- (0-) 32 1 6
g 8 £ 1 B n Fu
Be6 Be7 BeS Bed Bell Bell Bell Beld Beld
92 eV s3.19d 6.9 eV 15]E-6y | 1381: oms J 09MeV | L35ms : :
0+ 32- 0+ 0+ 12+ [ (L257)+ 0+ 1 2 l 4
2p 2ot 0 B B [:3 B Bnplu. |
- Tis | Lo | Lilo | Lil | Li2
83ms | 1783ms | LIMeV | 35ms 1 0
+ 32- -
0 2o En 1
5 €l cll Hed He¥ €
0.60MeV | 3067Tms | 160keV | 1190ms | 0.30MeV J 0.3 MV
0 - 0+ [E143 =+ [17T] 0=+
g f 1 En 1
): CRNEED: N - (1
1233y 6 8
1+ -

17/11/2009

Olof Solin Turku PET Centre



Kérnreaktioner for produktion av 'F

«  2'Ne(d,0)!*F 2ONe(*He,an)!®Ne ~ I8F
«  1°0(0,d)!F 160(t,n)!8F
«  DF(p,d)!®F 2’Na(*He,20.)!*F

*  *O(p,n)"F
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Del av nuklidkarta; Produktion av 13F

Na 20|Na 21|Na 22I\ERR|Na 24

Maingden protoner
Ne 19NERAMNERAMEPY Ne 23

A .67s 2s 90.5 % 0.27 % 9.2 %

F 19

n 100 %

JNeRE] O 16 O17 018

2.03 min 99.76 % 0.04 % 0.20 %

N 13 BNRERNER] N 16 10

9.96 min 99.63 % 0.37 % 713s B+
o 1.1 FSRERRE G \
_____ B 10 B 11 Mingden neutroner
4 6 >
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Cyklotron
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Cyklotronbunker
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Schematisk ritning av CC-18/9 cyklotron, straltransport och férdelning av radioaktivitet
vid TPC
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Planritnig over Cyklotron och radiokemilaboratorium
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Presenter
Presentation Notes
Green line shows the entrance

Clean rooms are market with yellow

FDG lead hood is the red box


Jonkalla och cyklotron
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Radlonuklldproduktlon

A=A_ *(1-e In2*t_ /Tw) %

sat

A= Mingd radioaktivitet [GBgq]
A~ Miittnadsaktivitet [GBq/uA]
tiv= Bestralningstid

I..= Stralstrom [uA]

17/11/2009 Olof Solin Turku PET Centre

Relative production yield
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Produktion av 18F
*(1-e -In2*t, /Tw) %

H,'80

A=A

sat

180(p,n) 18 F > [I8F]F-

Asat (18 MeVprotoner)=9 .J GB q/ uA
t. =15-120 min

irr

I=20-60 uA

Apop=15 - 300 GBq (0.5 - 8 Ci)
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Ljusemission vid
protonbestralning av kvave

Ultraviolet ' Visible Near infrared
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Produktion av kol-11; karnreaktion och hetatomkemi

4N (p,a)1C 0, 1nCo,
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Svntes av ['8F]CFT
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Automatisk syntes, GMP-omgivning

GMP= Good Manufacturing Practises
: -

—_
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For- och nackdelar med positronstralare

Biogena radionuklider, dvs. isotoper av kol, syre, kvive, fluor...

Sonderfallsmekanismen mojliggor extern kvantitativ bestimning av radioaktivitets-
fordelning i t.ex. hjdrnan

Hog specifik radioaktivitet — mojliggor anvindning av mycket potenta (toxiska)
substanser som radioldkemedel (tracerprincip)

Kortlivade radionuklider, 2 min- 2 h halveringstid — medfor ldga straldoser dt patienter,
problem med radioaktivt avfall minimala

Maiangden utgangsaktivitet hog — h16g dosbelastning for personal —— automation

17/11/2009 Olof Solin Turku PET Centre



Biodistribution av *F-markt
signalsubstans 1 hjarna av gnagare

Digital autoradiografi av snitt

" HYP . AMY

1cm HYP
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Smadjurs PET/CT, VMAT,

17/11/2009

MIP
Source
Target 1
Angle: 0°
Frame ¥
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['!C]Dihydrotetrabenazine
[MC]DTBZ



Smadjurs PET/CT, "®F-fluorid for
benstomme

MIP
Source
Target 1
Angle: 0°
Frame I
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Karakterisering av tumorer

F 18p
HO (ﬁ\ﬁ/\ﬁﬂ
HO . H i ,‘.:.

2

Glukosmetabolism studerat Tumorhypoxi studerat med
med [BF]FDG [8F]EF5
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Positronemissionstomografi (PET) gor det mojligt att kvantitativt bestamma

-metaboliska processer
-sjukdomar

-halter av signalsubstanser
-ldkemedelsverkan

i den levande manniskan

Ovriga avbildningsteknologier som t.ex. MRI och rontgentomografi avbildar
endast anatomi
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Med tack for bidrag av forskare och
personal vid Nationella PET-centret
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