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L’utilisation de la tomographie par émission de positons (TEP) suscite un intérét
croissant pour le suivi in-vivo de cellules sanguines radiomarquées [1,2,3]. En effet, par
exemple, linjection dans l'organisme de leucocytes radiomarquées peut étre utilisée pour
détecter des foyers infectieux ou inflammatoires. Sur le plan de la recherche clinique, la
résolution TEP permet également d’espérer une analyse quantitative fine de la greffe de
cellules souches hématopoiétiques dans la moelle osseuse dans le contexte d’'une thérapie
cellulaire ciblée [1,3]. Toutefois, il a été observé que le radiomarquage cellulaire, en plus de
son caractere instable, pouvait entrainer un risque de perte de fonctionnalités des cellules
voire une mort cellulaire [4,5] et contribuer ainsi & une dégradation de la qualité d’image.

Afin d’offrir une meilleur compréhension des mécanismes de la toxicité induite par les
radionucléides émetteurs B+ utilisés comme marqueurs et orienter le choix des cliniciens
vers le radionucléide le moins irradiant, une évaluation dosimétrique précise a I'échelon
cellulaire constitue un enjeu majeur.

Ce travail repose sur la réalisation, a I'aide de simulations Monte-Carlo (code MCNP6), d‘une
étude dosimétrique a partir d'un modéle géométrique multicellulaire pour 3 radionucléides
utilisés en imagerie TEP : F-18, Cu-64, Ga-68.

Dans notre étude, les cellules sont représentées par un modéle géométrique
sphérique a 3 compartiments (noyau, cytoplasme et surface cellulaire) comme défini dans le
MIRD [6]. Des calculs de facteurs S (dose absorbée a une cellule cible par unité d’activité
cumulée) sont réalisés en considérant deux contributions a la dose distinctes: la contribution
de l'activité localisée dans la cellule-cible elle-méme (self) et celle de I'activité localisée dans
les autres cellules (cross).

Les facteurs S-cross, dont la valeur dépend des distances entre les cellules, sont calculés a
partir de deux types de distribution cellulaire.

Dans un premier temps, un modéle d’amas cellulaire a géométrie compact, généralement
utilisé dans la littérature [7, 8], est considéré. Cependant, ce modéle simple ne permet pas
toujours de refléter la spécificité d’'une configuration géométrique dans des conditions
expérimentales données. Plus particulierement, dans notre contexte de marquage in-vitro,
les cellules de sang sont mises en suspension et considérées comme étant réparties de
maniére homogene dans tout le volume de marquage.

Ainsi, afin d’affiner les calculs dosimétriques, un modele plus réaliste a été développé dans
un second temps. Ce modeéle, implémenté en Python, repose sur la génération de
distributions aléatoires de cellules non-chevauchantes selon différentes caractéristiques
géométriques, e.g., taille des cellules, densité cellulaire (cellules/cm3).

Deux approches sont également étudiées pour le calcul du facteur S-cross :

- Calcul d'un facteur S-cross global prenant en compte la contribution de toutes les
cellules sources [8].

- Calcul de multiples facteurs S-cross pour chaque distance entre une cellule source et
la cellule cible. L’avantage significatif de cette approche, décrite dans Marcatili et al.
[10] est de permettre le calcul de dose D (Gy) en considérant une répartition
hétérogéne de I'activité entre les cellules.
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Ce travail consiste, dans un premier temps, a valider les calculs des facteurs S pour les
différents modeles géométriques par comparaison avec les données de la littérature et/ou
celles calculées par le logiciel MIRDCell [11], puis a comparer les facteurs S pour les 3
radionucléides étudiés afin de déterminer lequel est le moins irradiant pour les cellules.
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