IMAGERIE MOLECULAIRE HAUTE
RESOLUTION EN RECHERCHE MEDICALE
PRECLINIQUE : ORIENTATION VERS LA
MULTIMODALITE

Nicole Barthe !, Bernard Basse-Cathalinat ' et Serge Maitrejean 2

I': laboratoire mixte INSERM 1026 BIOTIS-Université Bordeaux Segalen

2 : Biospacelab - Paris

3

UNIVERSITE FE
BORDEAUX = | %t
SEGALEN o

BIUSPACE LAB

The world leader in inaging




Autoradiographie qualitative

Film Emulsion

macro-autoradiographie micro-autoradiographie

Resolution: 0,1 al0 microns
Temps d’acquisition: plusieurs semaines



Autoradiographie quantitative
B-Imager 2000

Real time image display

Computer video
processing and counting

CCD camera

Image intensifier tube

eled sample

Emetteurs beta courants:

Champ de détection: 20X25cm? 3H, '“C, 3°§, 3P, #Ca, 3?P....
Résolution: 50 a2 150 um
Rapidite: X 100 a 500 versus film



Processus de détection dans le B imager
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Interaction prés de la cathode Intercation loin de la cathode

? Lumiere détectable

Efficacité maximale pour les rayonnements B
et les electrons de faible énergie
Détecteur transparent aux rayonnements y

Emetteurs B- v:
99mTc’ T, 123]125] 131 209T|”.

Emetteurs de positons 3 +:
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Autoradiographie quantitative

u-Imager ™"

€
% Labeled sample

Champ de détection:
24X32mm?

Résolution: |5 um
Rapidite: X 50 versus film



EXEMPLES

Etude pharmacologique ('*C)

. . . 35
sur coupes de corps entier de rats Immunohistochimie (*5)

B lmageur M imageur

Moelle épiniére de rat:
imagerie de traceurs de la douleur

Imagerie d’un traceur rénal
(99mTc)




Imagerie béta haute resolution
quantification - Dosimétrie
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Coupes de thyroide
humaine
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Radioactive standards Reference curve: cpm = f(Bq)
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Traitement du signal : multidétection

Exemple de séparation suivant I'energie

Total=A+B Isotope A

Real time
é i: image display m‘

S S

1. Light spots characteristics recording|.> 2. Processing

 — Total acquisition 35g

ZZ CCDJ|camera Isotope B

Detector : %

ager or p-Imager
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Isotope B Dual labeled sample

Helene Salin and Sylvie Dumas, LGN, Paris




Traitement du signal : multidetection

Separation suivant la decroissance radioactive

A) Full image (°F + “Tc + "'In)

A

B,) 'Fimage B,) “Tc image B,) "In image

Tissue perfusion (99Tc)

Courtesy Poussier, CHU Nancy



Orientation vers la multimodalite

Objectif: localisation dynamique d’un traceur in vivo

* Appareils dedies pour petit animal:
° scanner, spect, pet

e et fusion d’images pour suivi in vivo




SPECT / Autoradiographie

Application: Pihhole-SPECT
o double énergie
suivi de cellules souches |
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Imagerie optique par photon
Imageur
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Imagerie Cerenkov

Cerenkov Effect
' Cerenkov shock wave %}'ﬁ'ﬁﬁ%?ﬁﬁ% e Faptcs
:> relativistic 7 ,,':' ".'i : 1
Charged particle (v>¢rd " | b=y
16':3 XL i =0.7¢
\ Cerenkoy shock wave =
% - 1
mes T cosh, E, =200 keV
Pavel Cerenkov 1904-1990
Energie > 300 KeV Isotopes de TEP (B+) : '8F, 1'C, 1O
Isotopes de radiothérapie: 1311, 70Y
1 Isotopes B- hautes énergies : 32P

Spectre Cerenkov:
Plutot bleu, mais suffisamment
\ d’intensité dans le rouge pour étre utilisé.
g Profondeur ~2 a 3 cm

Transparence des fissus biologiques
et diffusion de la lumiere




Imagerie Cerenkov

Suivi de Biodistribution de Y

Preuve de concept.
Injection IV de 50uCi de Y UNIVERSITE

BORDEAUX
SEGALEN
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t=0 & t=500s apres injection t=500 & t=1000s apres injection t=2000 & t=2500s apres injection



Quantification, 3D et imagerie Cerenkov.

Mesure spectrale dans la gamme 550-750 nm

!

Profondeur d’émission
Correction des effets d’atténuation et de diffusion
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The world leader in imaging
Conclusi ‘

. . . . . . . i V“\/ = “H‘M
Association de techniques in-vivo et in-vitro pour une approche

complete permettant:

- la localisation preécise du traceur,

- Pévaluation quantitative locale

- une estimation dosimétrique tissulaire

- et la caractérisation dynamique des
processus étudiés avec une orientation vers I'imagerie en 3
dimensions.

CT - PET- SPECT-PET/SPECT -
TRIMODAL



