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Introduccion

e iCOomo se calcula la dosis en Medicina Nuclear?
e Dosimetria a organo vs dosimetria 3D

Ultimos avances

e Estado actual de la implantacion de la dosimetria personalizada
e Controversia legal

Retos

e Cuantificacion de imagen

e Optimizacion del nimero de medidas

e Armonizacion de protocolos

e Validacion de planificadores

e Recursos humanos y materiales. Justificacion basada en evidencia clinica.
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Dosis en radioterapia vs medicina nuclear
o

| \.
’

-.‘ oo
Geometria de la irradiacion . i No conocemos a priori la
bien definida St weeser? distribucion del radiofarmaco

((\“ "TLu-PSMA I&T whole body scans
Anterior Posterior
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Ej.
* A partir de un radiofarmaco /

e .« 7 subrogado
Pla n |f|CaC|On e Usando una actividad inferior SD';E_(;TZ/;GTchggm‘
e Plan adaptivo o en multiples DNL=89Gy

ciclos - A=0.4GBq 7

Controlar dosis en tumor y OAR

‘£ 4 Evaluar infratratamiento
Verificacion y ento
Informacion para reirradiaciones
Curvas dosis-efecto

PET/CT Y90:
DT=184 Gy
DNL=79 Gy
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¢ Como se calcula la dosis . . | .
o Dosis depositada por desintegracion
en medicina nuclear? Relacionado con las propiedades fisicas del

radionucleido en el medio

D(d « f) = A(f) x@(d £

Actividad acumulada.
Relacionado con la distribucion

biologica del radiofarmaco: no la \
conocemos, tenemos que estimarla a \
partir de sucesivas mediciones \

N\ .
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D(t «s)=A(s)xS(t — s)

Modelizar la deposicion

de energia
Conocer la distribucion temporal ‘
del radiofarmaco en el paciente
O S(t<s)
Calibrar los equipos de A(s) = fo A(t)dt

medida °
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co

culo de la actividad integrada ~ 4w= awa

X MRT (Molecular Radiotherapy)

Distribucidon espacio-temporal es diferente para cada paciente y
desconocida a priori = son necesarias varias imagenes en
distintos momentos temporales para conocer la distribucion
temporal de actividad

N
'S

Ca

V' SIRT (Selective Internal Radiotherapy):
Basta con considerar desintegracion fisica.

Realizar una o varias
imagenes al paciente

Segmentar tumores
I 0.3 - vam y 6rganos de riesgo
2 02 ” . >
- "
0.1 Registrar imagenes
0 : =
0 25 50 75

£ [h] Ajustar A(t)
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Modelizacion de la deposicion de energia:
Calculo de los factores S

Probabilidad (Ni) y Energia (Ei) de desintegracion
por cada canal disponible (i)

S =—

DOSimet”’a Masa del drgano L

Coeficientes especificos

d érga NO diana de absorcion
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OLINDA/
| 09, 4\Y | Desventajas Ventajas

Dosimetria
a organo Fantomas de
referencia
https://www.idac-dose.org/ DiStribl{Cién
homogénes Barato

o MIRD
W "calc

httos://mirdsoft.org/mirdealc

OpenDose

https://www.opendose.org/



https://mirdsoft.org/mirdcalc
https://www.idac-dose.org/
https://www.opendose.org/
https://www.opendose.org/
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Modelizacion de |la deposicion de energia:
Calculo de los factores S

Dosimetria
3D a voxel

D(voxel;) = Zﬁ(voxelk) X S(voxel; < voxely)
K

- Planificadores para MN
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Método de Cada particula deposita la
deposicion energia en el voxel en el cual se
local

ha generado.

Tiene en cuenta el transporte de
Métodode @ €nergia entre voxeles

convolucion
(o VSV) S
Monte : . . :
Carlo Se considera el método mas preciso... y

el que mas recursos consume...
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SOFTWARE SIRT

Planificadores 90Y & 166Ho

SIRT MIM SUREPLAN™ LIVERYS0

varian “TERUMO

& Siemens Healthineers Company

RapidSphere Q.Suite™

Comim

SOFTWARE

HERMES
MEDICAL
MRT SOLUTIONS

177Lu & 1311

Planificadores
MRT MIM SUREPLAN™ MRT

@eemsm @\
Xeleris ¢ _/

Functional Imaging Workstation

VOXEL DOSIMETRY

L= Q.Thera AI

QDOSE Stratos
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¢Se realiza dosimetria en terapia con radionucleidos?

Sjogreen Gleisner et al. EINMMI Physics (2017) 4:28
DOI 10.1186/540658-017-0193-4

EJINMMI Physics

Variations in the practice of molecular ) e

radiotherapy and implementation of
dosimetry: results from a European survey

X Encuesta realizada por la EANM. Terapias disponibles en
2015, publicado en 2017.

X 26 paises, 211 respuestas (49 italianas, 5 espafiolas)

X La terapia donde se realiza dosimetria con mayor
frecuencia es la radioembolizacidon (84%).

X En el 32% de los centros el radiofisico no estd involucrado
en la dosimetria.

X Motivos por los que no se realizaba dosimetria: ausencia
de radiofisicos (20%), procedimientos (12%),
planificadores (16%) o acceso a equipos de imagen (17%)

Contents lists available at ScienceD
o el P
Physica Medica ——
journal homaepage: www.glsevier.com/locate/ejmp [ !

Original paper |

Implementation of dosimetry for molecular radiotherapy; results from a
European survey

Encuesta lanzada por el grupo SIGFRID de la EFOMP.
Realizada entre 2020-2022. Publicada en 2024.

27 paises, 173 respuestas (31 italianas, 16 espafolas)

En la radioembolizacion, casi el 100% de los centros
realiza dosimetria para la planificacion.

Solo el 2% de los centros reporto realizar dosimetria
sin un fisico involucrado.

B4 50% de los centros indic que usaba un software
comercial. Casi el 50% de los centros reportd tener
mas de 0.5 radiofisicos dedicados.
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Art. 56.1 EURATOM 2013/59: “Para todas las exposiciones médicas de
pacientes con fines radioterapéuticos, las exposiciones del volumen blanco se

Radiofarmaco

T

e

Compuesto Conector ( Molécula Proteina Célula
radiactivo dirigida blanco cancerosa

;éa))) < £

-
Investigacion y

222 B

Evaluacion ..
Autorizacion

Directiva Ensayos
Clinicos CTR (EU) No
536/2014

Directiva farmacos EMA
2001/83/EC

planificaran individualmente y se verificara convenientemente su

sutica
realizacién...” —> Art 6.3 RD 601/2019 M
Inciu

Art. 8.2 RD 673/2023: “El/la especialista en radiofisica hospitalaria deberd
evaluar la dosis absorbida cuando el/la médico/a especialista en medicina
nuclear lo considere necesario...”

EUROPEAN MEDI

NOCE MEDICTN

CINES AGENCY
LTI

The recommended treatment regimen of Lutathera in adults consists of 4 infusions of 7 400 MBg
cach. The recommended inferval between cach administration 15 8 weeks (21 week).

Nueva (propuesta) directiva farmacos 2023/0132:

Art 19. This Directive should be without prejudice to the provisions of Council Directive
2013/59/Euratom, including with respect to justification and optimisation of protection of
patients and other individuals subject to medical exposure to ionising radiation. In the case of
radiopharmaceuticals used for therapy, marketing authorisations, posology and administration
rules have to notably respect that Directive’s requirements that exposures of target volumes
are to be individually planned, and their delivery appropriately verified taking into account
that doses to non-target volumes and tissues are to be as low as reasonably achievable and
consistent with the intended therapeutic purpose of the exposure.
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Eur J Nucl Med Mol Imaging. 2021; 48(1): 67-72. PMCID: PMC7835146
Published online 2020 Oct 15. doi: 10.1007/s00259-020-05038-9 PMID: 33057773

EANM position paper on article 56 of the Council Directive
2013/59/Euratom (basic safety standards) for nuclear medicine therapy

» Nivel 1: prescripcion basada en actividad y

dosimetria promedio (tratamientos estandar) IIEBISISS
> Nivel 2: prescripcion basada en actividad y =
reporte

dosimetria personalizada (tratamientos no estandar)
> Nivel 3: prescripcion basada en planificacion

individualizada y verificacidon (siempre que sea

posible para acelerar la investigacion en el campo)

Definiciones
analogas a
EBRT

ICRU
96

Elaboracion
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Estandarizacion

complejidad de informes
Presenta recomendaciones para implementar la dosimetria
Cootemis lists available at pe rsona I izada :
e - Redes para expandir la experiencia, conocimiento y
BT SEVIER jowrnal harmepage: weoe. yiar.con 1 i J recursos

EFOMP policy statement NO. 19: Dosimetry in nuclear medicine therapy —

Molecular radiotherapy

- Bases de datos multicéntricas
- Protocolos para armonizar resultados

- Programas de investigacion y docencia
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Retos

Conocerla g Optimizacion Modelizar e Validacion de

distribucion la los
deposicion planificadores

Calibrar los Cuantificacion

equipos de SPECT/CT vs e Simplificaciéon

. temporal de o
medida PET/CT SYCIVLE Iy © Armonizacion LEEEERY o 3D isodosis,

HDVs...
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Retos

O=|[1S =@ Cuantificacion Conacerla 4 gptimizacion SR O EllEEl el
) distribucion e la los
equipos de SPECT/CT vs e Simplificacion L i
medida PET/CT temporal de » o deposmoln planificadores
actividad rmonizacion de energia  « 3D isodosis,

HDVs...
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N /
e torg 0 MBGAO650021 03570 EJNMMI Physics
ORIGINAL RESEARCH Open Access

A multicentre and multi-national evaluation m@m
of the accuracy of quantitative Lu-177 o
SPECT/CT imaging performed within the
MRTDosimetry project

lohannes Tran-Gia' ", Ana M. Denis-Bacelar’, Kelley M. Ferreira®, Andrew P. Robinson®, Nicholas Calvert?,
Andrew J. Fenwick®™®, Domenico Finocchiaro®, Federica Fioroni®, Elisa Grassi®, Warda Heetun?,

Stephanie J. Jewitt®, Maria Kotzassarlidou™, Michael Ljungberg'®, Daniel R McGowan™'", Nathaniel Scott®,

James Scuffham® %2, Katarina Sjdgreen Gleisner'”, Jill Tipping?, Jill Wevrett™'>'*, The MRTDosimetry Collaboration
and Michael Lassmann'

U7 El PET es intrinsecamente cuantitativo. El factor de calibracién esta
incluido como un factor de escala en la cabecera DICOM

X En el SPECT no suele venir implementado sino que debe
determinarse experimentalmente y aplicarse post-reconstruccion.
El FC depende de los diferentes radionucleidos, ventanas de energia,
colimadores, geometria, parametros de adquisicion y
reconstruccion, maniqui utilizado para la calibracion = variabilidad

Coeficientes de
Recuperacion
con maniqui IEC
NEMA PET

Verificacidon con
un fantoma 3D
antropomorfico

Combinaciones similares de sistemas de imagen y reconstruccion implican factores de calibracién similares.

La actividad recuperada en cada inserto del maniqui antropomérfico en cada centro estd dentro de 1SD = La
armonizacion de los resultados cuantitativos es factible cuando se siquen instrucciones especificas
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Peters et al. EINMMI Physics  (2019) 629 .
mrpsr:'rg;ugnu.nsamsssmmzsa-s E]NMMI PhYSICS

ORIGINAL RESEARCH Open Access

European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging (2023) 50:980-995
https://doi.org/10.1007/500259-022-06028-9

nteq uera
de junio 2024

Towards standardization of absolute SPECT/ ® EANM practice guideline for quantitative SPECT-CT

CT quantification: a multi-center and multi-
vendor phantom study

Steffie M. B. Peters'"'@, Niels R. van der Werf>*', Marcel Segbers, Floris H. P. van Velden®, Roel Wierts®,
Koos (J) A. K. Blokland®, Mark W. Konijnenberg?, Sergiy V. Lazarenko®, Eric P. Visser' and Martin Gotthardt'

SIEMENS .,
Healthineers **

Symbia Intevo Bold

John C. Dickson’ - lan S. Armstrong? - Pablo Minguez Gabifia>* - Ana M. Denis-Bacelar® - Aron K. Krizsan® -
Jonathan M. Gear . Tim Van den Wyngaert®® . Lice-Fee de Geus-Qei'®'" . Ken Herrmann'2®

Received: 19 August 2022 / Accepted: 30 October 2022 / Published online: 5 December 2022

©The Author(s) 2022
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Calibrarlos  Cuantificacién i © Optimizacion MU IETEEIE R O LElllelalel
. distribucion e la los
equipos de SPECT/CT vs e Simplificacién . i
medida PET/CT temporal de A o deposicion planificadores
actividad fellszrelon de energia o 3D isodosis,

HDVs...
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éCudl es el ¢Cudl es
ndmero el mejor
optimo de ajuste?
imagenes y en
qué

momento? — A(t) tedrica

= Ajyste

Guidelines | Open Access | Published: 14 March 2022

EANM dosimetry committee recommendations for

dosimetry of 177Lu-labelled somatostatin-receptor- and
PSMA-targeting ligands

- A mas numero de puntos en el fit trapezoidal,
mejor ajuste.

- Con un ajuste trapezoidal, extrapolando mas alla
del dltimo punto, el ajuste mejora

- El ajuste monoexponencial es insuficiente.

- El ajuste biexponencial es suficiente aunque no
incluya la fase de captacion.

- Es necesario una medida tardia

° Puntos de

Antequera
7 de junio 2024

Trapezoidal

N D, B\
=3 Extrapolacion

0

T 1

o] hastat=co
204
o 100

Medida a la
semana

|
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>Teff conocido

> Metodo de Hanscheid

Antequera
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Planar - SPECT
count rate - “- activity
(cpm) 7ol
_.—
~ lPlanar-to-SPECT
~~~~~~ icaling
C
'S
v
o
o
5 Simplificacion
& Doswpetna con con dosimetria
multiples hibrida o con
SPECT/CTs un Unico punto

temporal

91quNpI34adul JoAe|A
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Armonizacion de protocolos

An International Study of Factors Affecting Variability of
Dosimetry Calculations, Part 1: Design and Early Results of
the SNMMI Dosimetry Challenge

Lu-1 77 . % - Carlos Uribe' 2, Avery Peterson’, Benjamin Van®, Roberto Fc:drigo“1 Jake Carlson®, John Sunderland®, Eric Frcy*?‘s, and

DOSi metry Yuni K. Dewaraja*

Challenge 2021 | 1 Multiple Vol TIA Dosic

: SPECT/CT

icipantes
g particip _ _

” F;tware comerC\a\) Multiples Vo) TIA Dosis

(47% sO planares

Lesion1 | Lesiont Lesion2 L Multiples
Lesion2 planares + VOI TIA Dosis

: Liver ‘ 1 SPECT/CT

Live ° 'Q. Spleen By K left
s Lesion3 Multiple :

. Kright : VOI TIA Dosis
Patient A Patient B MO VoI TIA Dosis

SPECT/CT
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Lu-177 : - « . An International Study of Factors Affecting Variability of
Dosimet ry .o — Dosimetry Calculations, Part 2: Overall Variabilities in

Challenge 2021 - = N Absorbed Dose

Julia Brosch-Lenz , Sugi Ke’, Hao Wang', Eric Frey' ", Yuni K. Dewaraja’, John Sunderland*”, and Carlos Uribe*'""

Total Kidney Lesion 1
g. 9 'gigz:{ : - La dosimetria planar infraestima la
s @ o : dosis un factor 2.
S N .- Llasdiferencias entre dosimetria
2 g ol s : hibrida y con multiples SPECT/CT no
g 2 -+ , son significativas.
® . T3 — ‘ - El rango de variabilidad se reduce al
é 2 20“* + — fijar VOIS y curvas de actividad =

A Necesidad de armonizar

ltask.d
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Calibrarlos  Cuantificacién Conacerla 4 gptimizacion MCESUE © Validacion de
. distribucion T la los
equipos de SPECT/CT vs e Simplificacion . i
medida PET/CT temporal de » o deposmqn planificadores
actividad rmonizacion ENEEERY o 3D isodosis,

HDVs...
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Validacion de planificadores ,
1 paciente tratado con */7Lu-DOTATE

* 3 ciclos

Quality Assurance Considerations in Radiopharmaceutical ~ SEECTIET an B punies iempersks

Therapy Dosimetry Using PLANETDose: An International * Imégenes ya reconstruidas

Atomic Energy Agency Study * Se proporcionaba el CF
* Dosimetria realizada con PLANETDose

Gunjan Kayal*"?, Nathaly Barbosa*’, Carlos Calderén Marin*, Ludovic Ferrer™®, José-Alejandro Fragoso-Negrin’*, ¢ 9 centros formados previamente.

Darko Grosev®, Santosh Kumar Gupta'®, Nur Rahmah Hidayati'', Tumelo C.G. Moalosi'?, Gian Luca Poli'?,
Parul Thakral'*, Virginia Tsapaki'®, Sébastien Vauclin’, Alex Vergara-Gil', Peter Knoll'®, Robert F. Hobbs''®, and

s 18,17
Manuel Bardies the source of variability. Conclusion: When the same patient dataset

. Liver : Kidneys & Lesions was analyzed using the same dosimetry procedure and software, signifi-
c1 cant disparities were observed in the results despite multiple sessions of

s g . »] 8 — Moo g training and feedback. Variations due to human error could be minimized
s |3 2 o B o 4 or avoided by performing intensive training sessions, establishing inter-
> y " s = v 2 mediate checkpoints, conducting sanity checks, and cross-validating

] : L8 LR 9 . 2 S results across physicists or with standardized datasets. This finding pro-

B 8 ca mmmﬂqumhﬁhmw‘

1 1 10 g = C§

, , , o La hipdtesis de que usar el mismo programa va a dar como

Whole Mormal Left IRigiht Anterion Lateral Posterior Inferior . o .

o oot (/01 resultado la misma dosis no es tan cierta.

o Existe variabilidad interoperador asociada a la segmentacién y el
ajuste, ademas de errores humanos.

o Son necesarias mas sesiones de formacion, realizar un control de
calidad e incluir checkpoints.

cV=8% para OARYY
CV=33% para lesiones



cancers

AD ANDALUZA DE
FISICA HOSPITALARIA
) www.sarh.es

La dosimetria 3D nos permite calcular HDV y curvas de sodosis...

< |LIVER  —

© Tomar 370 Los HDV vy las curvas de isodosis en MN estan afectadas por la

© All Tumors (within Target Region) =
> Mormal Liver (within Target Region)

< Tumor 5 SPECT =
<» Tumor 6 SPECT Pl

reconstruccion y el ruido inherente a estas imagenes

© Liver_Perfused_Target_|

O e — Las recomendaciones actuales estan basadas en dosis media

o D;>205 Gy/400 Gy (RE SIRTEX/Terasphere)
o D,. <23 Gy (Lutathera)

rinon

Atticle

Radioembolization of Hepatocellular Carcinoma with *°Y Glass
Microspheres: No Advantage of Voxel Dosimetry with Respect
to Mean Dose in Dose-Response Analysis with

Two Radiological Methods

Voxel-Based Dosimetry Predicts Hepatotoxicity in
Hepatocellular Carcinoma Patients Undergoing
Radioembolization with *°Y Glass Microspheres

masao waunabe’, Hong orate % Jens Theysomn”, menccic sera.— (Goniclusion: Voxel-based dosimetry may more accurately predict hepa-

Leonie Jochheim™*, Matthias Jeschke™*, Hartmut Schmidt™*, Wolfg:

Ken H '?, Kelsey L. Pomykala®, and Manuel Weber'* T 3 i i 4 i
U . 1 e oo Hermnann 7, Kelsey L Pomykale’, and Manuel Weber totoxicity than multicompartment dosimetry in HCG patients undergoing
hiara Romano ', Stefania Mazzaglia "%, Marco Maccauro ', Carlo Spreafico (¥, Alejandro Gabutti **, {Department of Nuclear Medicine, University Clinic Essen, Essen, Germany,
Gabriele Maffi 2, Carlo Morosi 2, Tommaso Cascella 2, Marta Mira !, Maria Chiara De Nile 3, Gianluca Aliberti !, ‘ ; 9 T o o el ’ H H = H - -
Giovanni Argiroffi ', Valentina Fuoco 1 Sherrie Bhoori ¢, Consuelo Zanette !, Alfonso Marchiano 2, Consortium-—University Hospital, Essen, Germany; "Institute of Diagnostic a mdlﬂembﬂllzﬂtlﬂn ' whlch cDuld Enable dﬂm exalatlﬂn Dr deemalatlun

Ettore Seregni !, Vincenzo Mazzaferro * and Carlo Chiesa 1/

(Febrero 2022)

University Clinic Essen, Essen, Germany; *Department of Gastroenterology
and “Institute for Al in Medicine, University Medicine Essen, Essen, Germar

with the intent to optimize treatment response. Our results indicate
(Marzo 2023) that a V40 of 72% may be particularly useful in whole-liver treatment.
However, further research is warranted to validate these results.
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Recursos materiales y humanos necesarios

Puesta en e Revision bibliografica
marcha del e Elaboracién de guias
protocolo e Preparacion de los procedimientos internos

Equipos de
imagen (PET, Activimetro
SPECT/CT),

medidor de tasa

e Calibracion del equipamiento
Set-up inicial e Analisis de los datos
e Verificacion

de dosis,
contadores de
muestras

e Medidas a los pacientes

e Determinacion de la dosis
absorbida

e Elaboracion de informes

Dosimetria

European Journal of Muclear Medicine and Molecular Imaging [2023) 50:2595-2604 d e p a C | e nte S

hitps:/fdolorg/10.1007/s00259-023-06215-2

EDITORIAL

Results from an EANM survey on time estimates and personnel
responsible for main tasks in molecular radiotherapy dosimetry

Pablo Minguez Gabifa'? - Katarina Sjégreen Gleisner® - Marta Cremonesi? - Caroline Stokke®% - Glenn Flux” -
Francesco Cicone®® - Mark Konijnenberg'®'" . Matt Aldridge? - Mattias Sandstrom'* - Carlo Chiesa'*«

Maria Paphiti'® - Eero Hippeldinen'® - Carlos Uribe'”"® . Pavel Solny'® - Silvano Gnesin® - Peter Bernhardt®'2* .
Nicolas Chouin®® - Pedro Fragoso Costa’*? . Gerhard Glatting®® - Frederik Verburg'® - Jonathan Gear’

. ublished onling: 2 May 2023
& The Author(s), under exclusive licence to Springer-Verlag GmbH Germany, part of Springer Nature 2023
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Justificacion basada en la evidencia clinica

Ensayo DOSISPHERE-01 m Ensayo ILUMINET Y7Lu-
| Marzo 2022 DOTATE

— <25 Gy -~ 2529 Gy —- >29 Gy
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* Planificacion con dosimetria estandar vs dosimetria * Los pacientes continuan recibiendo ciclos de 7.4
personalizada GBq hasta alcanzar el limite de dosis renal
e Respuesta significativamente mayor en el grupo * Los tratamientos personalizados basados en
qgue se abordd con dosimetria personalizada sin dosimetria renal aumentan la eficacia manteniendo
incremento de toxicidad baja la toxicidad.
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Conclusiones
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) Desarrollar herramientas (planificadores, segmentacion automatica, IA ...)

) Estimar las incertidumbres.

)Guias para armonizar resultados.

) Realizar estudios retrospectivos y crear bases de datos multicéntricas.

) Redes para compartir conocimientos, experiencia y recursos.

) Programas de docencia y/o investigacion
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“Everything will be okay in the
end. If it's not okay, it's not
the end”

i Muchas gracias !
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