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Determinacio dos fatores de recuperacéo do '''In
e do #¥*™T¢ na quantificacdo de atividade com imagens
SPECT*

Determination of ''’In and °°"Tc recovery in the quantification of activity with SPECT
imaging

Jucilene Maria Pereira’, Joey W. Forrester?, Maria Inés C. C. Guimardes®, Fernando Roberto
de Andrade Lima*, Michael Gregory Stabin®

Resumo OBJETIVO: Determinar, experimentalmente, os coeficientes de recuperacdo do '''In e do °*™Tc usando imagens
SPECT. MATERIAIS E METODOS: Quatro diferentes concentracdes de '"'In e de ®°™Tc foram usadas para
quantificar a atividade em esferas de diferentes tamanhos. As imagens foram obtidas com um equipamento
hibrido SPECT/CT, com dois detectores. A reconstrucéo das imagens foi realizada usando o método iterativo
ordered subset expectation maximization (OSEM). A correcdo de atenuacdo foi realizada com o uso de um
mapa de atenuacdo e a correcdo de espalhamento foi realizada usando a técnica das janelas de energia.
RESULTADOS: Os resultados mostraram que o efeito do volume parcial foi observado de forma mais signi-
ficativa para as esferas com volume < 6 ml. Para o '""In, os resultados mostram uma dependéncia com re-
lacdo as concentracdes usadas nas esferas e ao nivel de background usado. Para o ®°™Tc, pode-se observar
uma tendéncia a subestimacéo dos resultados quando os niveis mais altos de background foram utilizados.
CONCLUSAO: E necessario usar os fatores de correcdo para compensar o efeito do volume parcial em ob-
jetos com volume < 6 ml para ambos os radionuclideos. A subtracdo das contagens espurias presentes nas
imagens SPECT foi o fator que mais influenciou na quantificacdo da atividade nessas esferas.

Unitermos: SPECT; """In; ®°™Tc; Fatores de recuperacéo.

Abstract OBJECTIVE: To experimentally determine the ™Tc and '"'In activity recovery coefficients in SPECT imag-
ing. MATERIALS AND METHODS: Four different ®*™Tc and '""In concentrations were utilized for quantifying
activity in spheres of four different sizes. Images were obtained with a hybrid dual-head SPECT-CT imaging
system. The ordered subset expectation maximization (OSEM) iterative method was utilized for images re-
construction. An attenuation map was utilized for attenuation correction, and the multiple energy window
technique for scattering correction. RESULTS: Results for spheres < 6 ml in volume were significantly af-
fected by the partial volume effect. For ""'In quantification, results show a dependence on sphere concen-
trations and background levels. For °*"Tc quantification, there was a tendency towards values underestima-
tion with higher background levels. CONCLUSION: Correction factors must be utilized for compensating the
partial volume effect on objects with < 6 ml in volume for both radionuclides. Background subtraction to
compensate spurious count present on SPECT images has a significant influence on the quantification of
activity, especially for the smaller objects.
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INTRODUGAO

Em medicina nuclear, a quantificacéo
de imagens cintilogréficas® (e.g., single
photon emission computed tomography —
SPECT) é usadatanto para estimar aativi-
dade no corpo de pacientes submetidos a
terapia com emissores internos, como para
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realizar estudos farmacocinéticos para a
aprovacdo de novos radiofarmacos®,

A técnica tomogréfica SPECT permite
avisualizagdo da distribuicéo espacial do
material radioativo dentro da estrutura de
interesse, pois elimina a superposi¢éo de
dados, o que melhora significativamente o
contraste naimagem e permite a deteccéo
de pegquenas lesbes dentro do corpo do pa-
ciente.

Muitos autores avaliaram a acurécia da
quantificagdo de atividade realizada com
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imagens SPECT através de estudos expe-
rimentais“®, mas os resultados apresenta-
dossdo dedificil comparacdo, umavez que
esses trabal hos utilizaram diferentes méto-
dos de reconstrucédo (com diferentes corre-
¢Oes), diferentes valores de atividade e
objetos-fonte de diversas formas e tama-
nhos. Os resultados, no entanto, concor-
dam que, devido ao efeito do volume par-
cial, aacurécia na determinacéo do volume
e da atividade diminuiu quando peguenos
objetos (da ordem de 20 ml ou menor) fo-
ram avaliados.

Paracaracterizar o erro daquantificagdo
da atividade em fung@o do tamanho do
objeto, Koral e Dewargja” estudaram a
acurécia na quantificagdo da atividade
(usando 1) de forma sisteméticaem fun-
¢&o do volume do objeto, empregando es-
feras que variaram de 2 a 100 cm®. Nesse
trabalho, os autores utilizaram o chamado
coeficiente de recuperacdo (CR), definido
a partir do célculo da razdo entre a ativi-
dade calculadaeaatividadereal contidano
objeto, paraavaliar o erro naquantificagéo
da atividade, e sugeriram o uso de um fa-
tor de corregéo, calculado como o inverso
do fator de recuperacdo, para reaizar a
correcdo da atividade quantificada em pe-
quenos objetos. O trabalho evidenciou,
ainda, que a determinag&o desses fatores é
influenciada pelo nivel de background e
pelo raio de rotagdo utilizado na aquisi¢do
da imagem.

Entretanto, todos esses estudos utiliza-
ram asimagens do *!1, por ser este um ra-
dionuclideo largamente utilizado, sendo
empregado tanto no tratamento de tumores
de origem hematol 6gica, como de tumores
SOlidos®.

O objetivo destetrabalho foi determinar
0s CRs na quantificagdo da atividade para
outros radionuclideos de interesse na pré&-
ticaclinica 0 n e 0 ®™Tc. O Min, por
ser o substituto do *°Y na realizacgo do
plangjamento pré-terapéutico®, e o ¥,
por ser utilizado em muitos estudos diag-
nosticos™,

MATERIAISE METODOS

A exatiddo da quantificacéo de ativi-
dade e os limites de detecgéo de pequenos
objetos foram avaliados ndo apenas em
funcdo do tamanho, mas também em fun-
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Gao daatividade nele contida e da presenca
da atividade de background. Primeiro, co-
locamos quatro esferas de diferentes di&-
metros externos — 1,5; 1,75; 2,5e 3,0 cm
(volumesinternosde 1,4; 2,2; 6,0e11,5ml,
respectivamente) — dentro de um fantoma
Jaszczak (Jaszczak SPECT Phantom—Bio-
dex Medical Systems; Shirley, NY, EUA).

O experimento foi realizado primeiro
colocando umaconcentragdo de 74 kBg/ml
em cadauma das esferas e &gua ndo conta
minada no resto do fantoma. A medida da
atividade foi realizada utilizando-se um
calibrador de dose modelo CRC-15R (Ca-
pintec Inc.; Ramsey, NJ, EUA), com reso-
lugéo de 0,001 MBgq, linearidade de 1,1%
eacuréciade 2,8%, avaliado para o periodo
de realizagdo dos experimentos.

Paradiminuir o erro associado a medida
de baixa atividade no calibrador de dose, a
concentragdo foi preparada diluindo-se 37
MBq de *™Tc em um volume de 500 ml de
agua. Em seguida, foi separado o volume
necessario para cada esfera, obtendo-se os
valoresdeatividade de 103, 163, 444 e 850
kBq paraas esferasde 1,4, 2,2, 6,0 e 11,5
ml, respectivamente.

O experimento, ent&o, foi repetido adi-
cionando-se valores de background corres-
pondentes a 0,5% e 1,0% do vaor da con-
centracdo usada nas esferas. Para tanto,
foram usados val ores de atividade de apro-
ximadamente 2.400 e 4.800 kBq no volume
de 6.393 ml de agua que preenche o fan-
toma Jaszczak. Estes val ores sdo comparé
vei's aos encontrados em uma situag&o cli-
nica com 0,1% a 1% de captagdo em pe-
guenos tumores e aproximadamente 10%

de captagdo em outrostecidos, distribuidos
de maneira aproximadamente uniforme no
corpo. A Figura 1 mostra umaimagem do
fantoma Jaszczak utilizado e umavistala-
teral (com o posicionamento das esferas)
obtida no experimento realizado com o
%M Te, paraacondicio de background equi-
valente a 1,0% do valor da concentracéo
usada nas esferas.

O experimento com ®™Tc foi repetido
para outros trés valores de concentragdo
de atividade nas esferas: 185, 370 e 740
kBag/ml. Para cada valor de concentragéo,
as trés condigdes de background foram re-
petidas, correspondendo a0%, 0,5% e 1,0%
das concentragOes usadas nas esferas.

O experimento compl eto descrito acima
foi ent&o repetido para o *In, usando as
mesmas concentragdes de atividade nas
esferas (74, 185, 370 e 740 kBg/ml) e para
astrés condigdes de background (0%, 0,5%
€1,0%). Assim, umtotal de 24 imagensfoi
adquirido (quatro diferentes concentracdes
X trés niveis de background x doisradio-
nuclideos).

Em cada experimento as esferas foram
preenchidas utilizando-se uma seringa de
60 ml de volume. O valor da atividade co-
locadaem cadaesferafoi calculado medin-
do-se a diferenca de atividade contida na
seringa antes e depois de preencher a es-
fera. A Tabela 1 mostraos valores de refe-
réncia das atividades usadas nas esferas
para a aguisi¢do das imagens planares e
SPECT na condi¢do de auséncia de back-
ground, para cada radionuclideo utilizado.

O valor daatividade e a hora da medida
foram anotados e uma corregdo para o de-

Figura 1. Imagem do fantoma Jaszczak utilizado no experimento (A) e vista lateral mostrando o posicio-

namento das esferas (B).
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Medidas dos fatores de recuperacdo do "''In e do ®*"Tc em imagens SPECT

caimento da atividade da fonte foi feita
parao horario do inicio de cada aquisi¢éo,
usando a equagao 1:

A=A x e (1)

onde: A é aatividade final calculada; A, é
aatividade inicial medidano momento em
que a atividade foi colocada naesfera; A é
a constante de decaimento do radionucli-
deo; t € o tempo decorrido entre o horario
em que a atividade foi medida e o horario
do inicio de cada aquisi¢éo de imagem.

Aquisicao e reconstrucao das imagens

O presente trabalho foi realizado no
Departamento de Medicina Nuclear do
Centro Médico daUniversidade de Vander-
bilt (CMUV), em Nashville, TN, EUA. As
imagens foram adquiridas utilizando um
equipamento hibrido SPECT/CT Infinia
Hawkeye 4 (GE Healthcare; Milwaukee,
WI, EUA) com dois detectores, equipado
com colimador para energia média e pro-
posito geral (medium energy general pur-
pose—MEGP) parao estudo realizado com
o0™Ineparabaixaenergiaeproposito geral
(low energy general purpose—LEGP) para
0 estudo redlizado com o ®MTc.

Asimagensforam adquiridas conforme
o0 protocolo clinico normamente utilizado
no CMUV para estudos realizados com o
M e com o ®™Tc¢, com orbita circular,
rotacdo de 360° com intervalo de 3° (modo
step and shoot), tamanho de matriz de 256
X 256 pixels e com um raio de rotacéo es-
colhido para ser similar ao usado naima-
gem de pacientes. A reconstrucéo dasima-
gens foi realizada com o método iterativo
ordered subset expectation maximization
(OSEM), com umaiteragdo e cinco subsets,
e afiltracdo da imagem empregou o filtro
Butterworth, com frequéncia de corte de
10. Um mapa de atenuagdo, gerado antes
da aquisicéo das imagens SPECT, foi em-
pregado no processo de reconstrugdo itera-
tiva paraa corregdo de atenuagao das ima-
gens. A correcdo de espalhamento foi rea-
lizada com o uso do software Xeleris 2.0
(GE Healthcare; Milwaukee, WI, EUA),
empregando janelasdeenergiadefinidasde
acordo com o mostrado na Tabela 2.

A guantificagdo das imagens foi reali-
zada com o emprego do software ImageJ
(National Institutes of Health; Bethesda,
MD, EUA), com regides de interesse (re-
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Tabela 1 Valores de referéncia das atividades (kBq) utilizadas nas esferas, na condicdo de auséncia

de background para cada radionuclideo.

Concentragbes utilizadas

Volume das esferas 74 kBg/ml 185 kBg/ml 370 kBg/ml 740 kBg/ml
11,5 mi 850 2.130 4.255 8.500
6,0 ml 444 1.110 2.220 4.440
2,2 ml 163 410 814 1.630
1,4 ml 104 260 520 1.040

Tabela 2 Valores das janelas de energia usadas para a correcao de espalhamento

Radionuclideo Fotopico Espalhamento
1 171 keV = 10% 125-145 keV
245 keV = 10% 198-208 keV

99mTe 140 keV = 10% 122-126 keV

gions of interest — ROIs) desenhadas em
cada corte da imagem SPECT usando as
imagens do mapa de atenuacdo para deter-
minar o tamanho e alocalizacdo das esfe-
ras. A atividade foi determinada conforme

aequacao 2.
A= Zcounts, - Taquis x Csystem

@

onde: 2., € 0 Somatorio das contagens
obtidas na ROI selecionada sobre a érea
da fonte em cada projecéo; T,q;s € 0 tempo
de aquisi¢ao (em segundos); Cygem €0 far
tor de calibrac&o do sistema, dado como a
taxa de contagem por unidade de atividade
(s1.Bg™), oqual foi obtido apartir deima-
gens de umafonte (aproximadamente pon-
tual) no ar, usando as mesmas condicles
(colimagé&o, tamanho de matriz e correcéo
de espalhamento) empregadas naaquisicao
das imagens do experimento.

Definicio das ROI's e subtragéo
de background

O tamanho e a localizagdo das ROIs
desenhadas sobre as regides das fontes es-
féricas (Figura 2) foram definidas a partir
do uso das imagens dos mapas de atenua
¢do, adquiridas para cada experimento.

A subtracdo de background foi redlizada
conforme descrito naequagdo 3, com o ob-
jetivo de compensar acontribui¢do dascon-
tagens espurias que aparecem nas imagens
SPECT depois do processo de reconstru-
¢80. Zingerman et al.™ mostraram que essa
contribuicdo pode ser de até 12% em algu-
masimagens, masisto depende do tamanho
dafonteedaatividade presentenomeio em

® (@

@ ©

[~

Figura 2. Exemplos das ROIs selecionadas sobre
as fontes esféricas e regides selecionadas para a
subtracéo de background.

que a fonte estdimersa. Vale ressaltar que
esta correcdo representa um pequeno im-
pacto na quantificagéo final, umavez que
é realizada apenas nos cortes tomograficos
gue contém a imagem da regido fonte.

C= CROIfonte_ CROI.background X Sonte (3)

onde: C representaas contagens corrigidas
na ROI sobre a area da fonte; Crotonie € O
numero de contagens obtidas naROI sobre
aareadafonte; Croy packground € 0 Valor me-
dio das contagens por pixel numaregi&o de
background selecionada perto da fonte;
Sonie € @ &rea da fonte em pixels.

RESULTADOS

Osvaores dos fatores de calibragéo do
sistema determinados experimentalmente
foram de 80,5 sT.MBq* parao in e de
61,0 sL.MBq™ parao *®™Tc. Para analisar
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aacuréciadosresultados, osvalores calcu-
lados de atividade foram divididos pelos
valores conhecidos de atividade paradeter-
minar 0s CRS, 0squai s S30 expressos como
razdes adimensionais. As Tabelas 3 e 4
apresentam os valores dos CRs determina
dos para o 'in e 0 ®™Tc, para cada esfera
em funcgéo das concentrages usadas.

Para o *In, os resultados mostram que
os vaores do CRs foram melhores quanto
maiores foram as concentrages usadas, e
foram mais pobres quanto maior foi o ni-
vel de background usado, evidenciando
uma dependéncia com relagdo aesses dois
fatores.

Pereira JM et al.

Parao ®™Tc, osresultados apresentaram
as menores variagdes quando comparados
aos valores conhecidos de atividade e ndo
apresentaram dependéncia com relagdo as
concentragdes usadas nas esferas. Porém,
pdde-se observar umatendéncia a subesti-
macdo dos resultados, quando os niveis
mais altos de concentragéo de background
foram utilizados.

Como esperado, a acurécia da quantifi-
cacdo da atividade foi mais pobre quanto
menor foi o tamanho da esfera, devido a0
efeito do volume parcial, o que foi obser-
vado de forma mais significativa para as
esferas com volume < 6 ml. A Figura 3

Tabela 3 Valores dos coeficientes de recuperagao determinados para o **1In em fungéo das concen-
tragdes usadas nas esferas e dos diferentes niveis de background.

Concentragbes utilizadas

74 kKBo/ml 185 kBg/ml 370 kBg/ml 740 kBg/ml
Background
(%) 0 0,5 1,0 0 0,5 1,0 0O 05 10 0 0,5 1,0
11,5 mi 0,81 0,69 0,65 1,09 1,02 0,78 1,48 1,12 1,10 1,21 1,14 1,09
6,0 ml 0,64 0,44 0,45 0,85 0,84 0,57 0,93 0,91 0,78 0,92 0,92 0,77
2,2 ml 0,63 0,29 0,28 0,73 0,58 0,49 0,78 0,69 0,61 0,81 0,66 0,58
1,4 ml 0,28 0,10 0,10 0,34 0,19 0,48 0,35 0,27 0,29 0,35 0,26 0,23

Tabela 4 Valores dos coeficientes de recuperagao determinados para o ®*™Tc em fungéo das concen-

tragdes usadas nas esferas e dos diferentes niveis de background.

Concentragoes utilizadas

mostra as curvas plotadas do inverso dos
CRs (1/CR), método sugerido por Koral e
Dewargjal” paraacorrigir osefeitos do vo-
lume parcial em fungéo do volume do ob-
jeto. As curvas foram determinadas para
cada nivel de background separadamente,
utilizando os valores do CRs apresentados
nas Tabelas 3 e 4.

DISCUSSAO

Diferentemente do esperado, os resul-
tados daquantificaggo realizadacom o *In
e0 ¥™Tc apresentaram al gumas discrepan-
cias, principalmente quando a menor con-
centracdo (de 74 kBag/ml) foi utilizada. Para
esta situagdo, os resultados do *In foram
subestimados em relagdo aos resultados
apresentados pelo ®™Tc. Para analisar es-
ses resultados, foram avaliadas as densi-
dades de contagens obtidas para as esferas
de mesmo tamanho, com amesma concen-
tracdo de atividade e inseridas no mesmo
nivel de background, para ambos os radio-
nuclideos. Observou-se que as densidades
das contagens apresentaram valores simi-
lares, todavia, 0 impacto da subtragdo de
background foi maior para as imagens
realizadas com o *!In. Considerando que
paraeste experimento adistribuicdo daati-
vidade de background foi uniforme, atri-
buiu-se essa diferenga a contribuigédo de

74 kBo/ml 185 kBa/ml 370 kBg/ml 740 kBa/ml . o
Background fotc_)Els espalhados nas proximidades da
(%) 0 05 1,0 0 05 1,0 0 05 1,0 0 05 1,0 regido dafonte onde as RO ¢y grouna fOram
11,5m 0,95 0,92 0,73 1,05 1,01 0,95 1,01 0,94 0,98 1,02 1,05 1,01 seIeAuonadas. afid5o d ltados foi
6,0 ml 0,90 0,89 0,61 0,90 0,87 0,72 0,89 0,81 0,77 0,82 0,85 0,86 dizdenasaiexa('j aZst%S rﬁj realci):agl
2,2 ml 0,67 0,51 0,54 0,69 0,74 0,62 0,65 0,69 0,49 0,70 0,69 0,60 a a,mpovsc n% flij ° qvel reelizo
1,4 ml 0,26 0,23 0,24 0,40 0,32 0,18 0,38 0,26 0,16 0,29 0,29 0,22 gpenas umavez € Nao Tol poss ar
a andlise da precisdo desses resultados.
6.0 q 60 -
"1y, bl
- 5.0 —— 0% 50 A —e—0%
s -] \
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Figura 3. Curvas do inverso dos coeficientes de recuperagao (1/CR) determinadas para o **!In (A) e o0 ®™c (B) em fungéo do volume das esferas.
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Medidas dos fatores de recuperacdo do "''In e do ®*"Tc em imagens SPECT

Assim, aaquisi¢do dessasimagens utilizou
0 protocolo adotado na rotina do CMUV,
para que, dessaforma, as condigdes avalia-
das nos estudos fossem proximas daquel as
encontradas em estudos realizados com
pacientes neste servico.

CONCLUSOES

Este trabalho apresenta as curvas do
inverso dos coeficientes de recuperacéo
(1/CR) determinadas parao in e o ®™Tc
em func&o do volumedas esferase paradi-
ferentes condi¢des de background. Estudos
anteriores apresentaram esses dados apenas
parao Y. Osresultados mostram aneces-
sidade de se aplicar a correcéo para com-
pensar o efeito do volume parcial em ob-
jetoscom volume< 6 ml paraambososra
dionuclideos.

A subtracgo de background redlizada
para compensar o efeito das contagens es-
puriasfoi o fator que causou amaior incer-

Radiol Bras. 2010 Jan/Fev;43(1):47-51

teza na quantificacdo da atividade, sobre-
tudo paraos objetos menores. I sto pode ser
corrigido realizando-se umacaracterizagso
da influéncia desse fator na quantificagéo
da atividade em fun¢@o do tamanho do
objeto.
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