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DNOCZASOWA TOMOGRAFIA PET CALEGO CIAtA

Unikatowe urzgdzenie na Uniwersytecie Jagielloriskim

Na Uniwersytecie Jagiellonskim powstaje unikatowe w skali §wiata urzadzenie, ktdére umozliwi jednoczesne filmowanie roz-
przestrzeniania si¢ w calym ciele substancji (lekoéw) podawanych pacjentowi. Unikatowa technologia medyczna nie tylko
umozliwi bardzo precyzyjne diagnozowanie, ale takze otworzy nowe w skali §wiata perspektywy rozwoju spersonalizowane;j
terapii. Warto podkresli¢, ze Jagiellonski-PET (J-PET) jest budowany w oparciu o technologi¢ wymyslona i opatentowana na Uni-
wersytecie Jagiellonskim. Projekt realizowany jest przez interdyscyplinarny zespot badawczy skupiajacy fizykdw, informatykow,
elektronikow, chemikéw, biologéw i lekarzy. Od strony technologii obrazowania kieruje nim prof. Pawel Moskal, a od strony
biomedycznej prof. Ewa Stepien — z Wydziatu Fizyki, Astronomii i Informatyki Stosowanej UJ. Ponizej artykut autorstwa tych

naukowcow, zawierajacy wiele ciekawych informacji dotyczacych sposobu dziatania i wykorzystania tego urzadzenia.

AGIELLONSKIP

Celem realizowanego na Uniwersy-
tecie Jagiellonskim projektu jest
stworzenie narzedzia diagnostycznego,
ktore umozliwiloby lokalizowanie no-
wotwordw, opracowanie biomarkerow
obrazowych do okre$lania stopnia zto-
sliwosci nowotworow bez koniecznosci
wykonywania biopsji, a takze okreslanie
dynamiki metabolizmu i rozprowadzania
lekow (radiofarmaceutykéw) w uktadzie
krwiono$nym oraz wszystkich tkan-
kach. Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego przyznalo na ten cel ponad
11 milionéw ztotych.

W obecnie stosowanych urzadzeniach
tego typu mozna obrazowac cale cialo
czlowieka w oparciu, na przyklad, o me-
tabolizm glukozy, jednak obrazy te sa
sktadane z kilkunastu czesci, pokazujacych
poszczegdlne fragmenty ciata pacjenta.

Red.

Il. 1. Obraz rozktadu gestodci receptoréw adenozy-
ny Al w mézgu Pawta Moskala; 5 grudnia 2002.
Pokazane sq przekroje: poprzeczny (lewa kolumna),
czotowy ($rodkowa kolumna) oraz strzatkowy (pra-
wa kolumna). Im jasniejsze barwy, tym wieksze ste-
zenie radiofarmaceutyku. Gérny rzqd przedstawia
obrazy wykonane technikg NMR, $rodkowy — techni-
kg PET, a dolny jest natozeniem obu obrazéw
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Pierwszy badawczy tomograf PET na cale
cialo, opracowany przy uzyciu standardowe;j
technologii rejestrowania promieniowania
za pomoca krysztalow (w oparciu o 16 milio-
néw dolarow z grantu oraz zaplecze firmy
United Imaging), zostat zbudowany w Chi-
nach i zainstalowany w 2019 roku na Uni-
wersytecie Kalifornijskim Davis w Sacra-
mento. Koszt takiego tomografu to ponad 50
milionow ztotych, do tej pory nie zostal za-
kupiony nawet do o§rodkow badawczych —
ani w USA, ani w Europie. Unikatowo$¢
technologii opracowanej w Instytucie
Fizyki im. Mariana Smoluchowskiego
Uniwersytetu Jagiellonskiego polega na
zastosowaniu nowego typu detektorow
(scyntylatorow plastikowych), ktore umoz-
liwig budoweg tomografu obejmujacego
cale ciato pieciokrotnie taniej. Opracowana
nowa elektronika i metody analizy umoz-
liwig obrazowanie dwu- i trojfotonowe
(obecnie mozliwe jest jedynie dwufotono-
we), otwierajac nowe perspektywy badan
z dwoma farmaceutykami jednocze$nie
oraz obrazowanie pozytonium. Obrazowa-
nie pozytonium, wynalezione przez prof.
Pawta Moskala, jest obiecujaca technika do
badania patologii tkanek in vivo w trakcie
obrazowania PET.

J-PET bedzie urzadzeniem opartym
wylacznie na technologii rozwinigtej na
Uniwersytecie Jagiellonskim, a wynalazki,
na ktorych bazuje, sg przedmiotem 35 pa-
tentow polskich i miedzynarodowych oraz
ponad 100 publikacji naukowych (publika-
cje i patenty sa dostepne na stronie: http://
koza.if.uj.edu.pl/patents/; http://koza.if.uj.
edu.pl/publications/pet).

Tomograf J-PET na cale ciato to uni-
katowa technologia medyczna, ktora
otworzy w Polsce, nowe w skali $wiata,
perspektywy rozwoju spersonalizowanej
terapii oraz umozliwi wdrozenie do prak-
tyki procedur leczniczych opierajacych
si¢ na precyzyjnym diagnozowaniu. Takie
spersonalizowane podejscie do terapii i dia-
gnostyki nazywane jest teranostyka, ktora
ma szczeg6lne zastosowanie w medycynie
nuklearnej, kiedy radiofarmaceutyki moga
jednoczes$nie stuzy¢ jako ,,leki” — do nisz-
czenia zmienionej chorej tkanki (na przy-
ktad nowotworow), i ,,biomarkery” — do jej
umiejscowienia i okreslenia charakterystyki
tych zmian. Dostep do takiego urzadzenia
otworzy takze nowe mozliwosci badan nad
uktadem krazenia, w tym, na przyktad, ba-
dan farmakokinetyki nowych zwiagzkow czy
wigzania lekow na poziomie tkankowym
w uktadzie in vivo.

-

Sensitivity

,

—_ |

Il. 2. Schematyczny przekréj tomografu J-PET na cate ciato. Tomograf bedzie zbudowany z kilku warstw
paskéw plastikowych (niebieskie prostokaty) utozonych w cylinder. Na koriicach paskéw, bedqgcych jedno-
czes$nie materiatem do rejestrowania promieniowania i tfransmisji sygnatéw $wietlnych, bedqg przymoco-
wane konwertery potprzewodnikowe zamieniajgce impulsy $wietine na sygnaly elekiryczne. W zaleznosci
od wynikéw prowadzonych obecnie badar tomograf zostanie zbudowany z pojedynczych paskéw o dtu-
gosci ponad 2 metréw lub podzielony na kilka krétszych pierécieni, jok pokazano na il. 3. Czutoéé reje-
stracji promieniowania bedzie stata wzdtuz catego ciata pacjenta. Schemat pokazuje dwa przyktadowe
zdarzenia anihilacji pozytonu emitowanego z farmaceutyku z elekironem z komérek pacjenta. W wyniku
anihilacji najczesciej powstajg dwa promienie gamma lecgce naprzeciwko siebie (czarne ciggte i czerwo-
ne przerywane linie). W wyniku reakcji promieniowania w plastiku scyntylacyinym powstajqg btyski $wiatta
(oznaczone na rysunku schematycznie jako czerwone i pomarariczowe kleksy). llustracie przygotowata
doktorantka Shivani

II. 3. Schemat jednej z rozwazanych konstrukeji tomografu J-PET na cate ciato (TB-J-PET) wraz z przyktado-
wymi rodzajomi promieniowania, kiére bedg wykorzystywane do tworzenia obrazéw. Przedstawiona kon-
strukcja sktada sie z trzech pierécieni, kazdy zbudowany z 24 modutéw, w ktérych znajduiq sie scyntylacyjne
paski plastikowe. Obecnie w tomografach PET wykorzystuje sie tylko anihilacje elekironu z pozytonem na
dwa lecqce naprzeciwko siebie promienie ggmma (pokazane jako czerwone strzatki emitowane z mézgu).
Tomograf TB-J-PET bedzie umozliwiat takze obrazowanie wielofotonowe w oparciu o anihilacje elekironu
z pozytonem na trzy kwanty gamma (pokazane jako trzy czerwone strzatki emitowane z brzucha). Ponad-
to mozliwe bedzie takze rejestrowanie promieniowania anihilacyjnego na dwa kwanty i promieniowania
z przemian jgdrowych izotopéw takich jak, na przyktad, #4Sc (dwie czerwone strzatki i jedna fiolefowa poka-
zujgce promieniowanie emitowane z serca). llustracje przygotowat dr Bartosz Leszczyriski
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Il. 4. O$ czasu ilustrujgca rozwdj technologii J-PET. Patent opisujqcy koncepcje budowy tomografu PET
w oparciu o scyntylatory plastikowe zostat zgtoszony w 2009 roku, w 2012 zostat skonstruowany pierwszy
prototyp sktadajqcy sie z dwéch paskéw scyntylacyjnych, w 2014 ukofczono budowe pierwszego systemu
sktadajgcego sie z 24 paskéw (system ten pozwolit na przetestowanie koncepcji elektroniki oraz metod
rekonstrukgji sygnatéw i obrazéw), w 2016 zbudowano pierwszy petnej skali prototyp laboratoryjny skta-
dajqcey sie z 192 paskéw z prézniowymi konwerterami $wiatto—prad, w 2021 zakoriczono konstrukcje
modularnego i przeno$nego prototypu zbudowanego z 312 paskéw z konwerterami pétprzewodniko-
wymi i opracowanq przez zespét J-PET elekironikq odczytu i akwizycji sygnatéw. Obecnie trwajg prace
nad projektem i budowq tomografu J-PET na cate ciato, ktéry umozliwi dynamiczne filmowanie rozprze-
strzeniania sie farmaceutyku w organizmie oraz jednoczesne wieloznacznikowe obrazowanie. llustracje
przygotowat dr Bartosz Leszczynski

JAK TO SIE ZACZELO

Pierwszy tomograf do rejestrowania
emisji pozytonow w ciele cztowieka zbu-
dowany zostat w 1961 roku przez zespot
fizyka medycznego Jamesa Robertsona
w Brookhaven National Laboratory (USA).
W roku 1973 Alfred Wolf po raz pierwszy
zaproponowal znakowanie glukozy izo-
topami emitujacymi promieniowanie B+
(pozytony — ¢") do badan in vivo. Glukoza
znakowana izotopem fluoru 18 ('8F) zostata
wykorzystana do obrazowania metaboli-
zmu mdzgu u czlowieka po raz pierwszy
w 1976 roku, dzigki badaniom Abassa
Alaviego z Uniwersytetu Pensylwania. Do
2002 roku w Polsce nie bylo tomograféw
PET, pierwsze tego typu urzadzenie zostato
zakupione rok pdzniej do Regionalnego
Centrum Onkologii w Bydgoszczy, dzigki
staraniom 6wczesnego dyrektora dr. Zbi-
gniewa Pawlowicza. W tym czasie prof. Pa-
wel Moskal przebywat na stazu naukowym
w Centrum Badawczym Juelich, gdzie prze-
prowadzat eksperymenty na synchrotronie
COSY. Wtedy po raz pierwszy zrodzita si¢

Il. 5. Zdjecie czedci zespotu ze spotkania we Frascati we wrzesniu 2019 roku, przed pandemiq. Cztonkami interdyscyplinarnego zespotu sq fizycy ekspery-
mentalni, ktérych liderami sq prof. Pawet Moskal (w centrum) i prof. Catalina Curceanu (pierwsza po prawej), fizycy teoretyczni pod kierunkiem prof. Beatrix
Hiesmayr (stoi za prof. Moskalem), informatycy, kierowani przez prof. Wojciecha Wislickiego (siedzi, pierwszy po lewej), oraz biolodzy pod wodzq prof. Ewy
Stepien (stoi za prof. Wislickim). W pierwszym rzedzie od lewej stoi mgr Kamil Dulski, siedzq: prof. Wojciech Wiélicki, dr Daria Kaminska, prof. Pawet Moskal,
dr Sushil Sharma, stojg: mgr Shivani, dr Mushin Mohammed, mgr Hanieh Karimi, mgr Zuzanna Bura, dr Roman Shopa, prof. Catalina Curceanu. W drugim
rzedzie stojq: dr Magdalena Skurzok, mgr inz. Marcin Kajetanowicz, dr Eryk Czerwiniski, prof. Ewa Stepier, mgr Neha Chug, mgr Jyoti Chhokar, prof. Beatrix
Hiesmayr, mgr Monika Szczepanek, dr Ewelina Kubicz, mgr Monika Pawlik-Niedzwiedzka, dr Szymon Niedzwiedzki, dr tukasz Kapton, dr Michat Silarski,
dr Lech Raczynski, Krzysztof Kacprzak. Zdjecie wykonano na tle zderzacza elektronéw z pozytonami DAFNE we Frascati
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Darmian Gl |,

Bartosz Leszczynski

Il. 6. Grupa badawcza tomografii J-PET na cate ciato (TB-J-PET) z Uniwersytetu Jagiellonskiego na tle modelu atomu przed budynkiem Wydziatu Fizy-
ki, Astronomii i Informatyki Stosowanej, 2021. Kolejno od lewej: technik Bogustaw Buchata, inz. Adam Mucha, dr Sushil Sharma, dr Bartosz Leszczynski,
dr Magdalena Skurzok, dr Andrzej Wrébel, mgr Dominik Panek, mgr Agnieszka Wach, mgr inz. Anna Drozdz, dr Grzegorz Grudzien, dr Ewelina Kubicz,
mgr Aleksander Kreptak, mgr Monika Szczepanek, mgr inz. Marcin Kajetanowicz, mgr Carina Rzqca, inz. Wojciech Migdat, dr Eryk Czerwinski, dr Elena
Pérez del Rio, mgr Shivani, mgr Neha Chug, prof. Ewa Stepien, mgr inz. Andrze| Heczko, prof. Pawet Moskal, dr Aleksander Gajos, mgr Nikodem Krawczyk,
dr tukasz Kapton, dr Szymon Niedéwiedzki, inz. Tomasz Malarz, prof. Tomasz Kozik, Krzysztof Kacprzak, studentka Agata Jedruszczak, mgr Faranak Tayefi
Ardebili, dr Grzegorz Korcyl, studentka Julia Niziot, dr Damian Gil, mgr inz. Maciej Bakalarek, mgr Kamil Dulski, dr Wojciech Krzemier:, mgr Konrad Skérkiewicz,
dr Agnieszka Kaminska, dr Michat Silarski, student Szymon Parzych, mgr Juhi Raj, mgr Hanieh Karimi, mgr Meysam Dadgar, mgr Faranak Tayefi Ardebili

u prof. Moskala mysl, czy przypadkiem nie
bytoby jakich$ zalet z zastosowania do to-
mografii takich detektoréw, jakich uzywano
w eksperymentach na synchrotronie COSY.
Innym zbiegiem okolicznos$ci byta wizyta
prof. Moskala podczas dni otwartych w jed-
nym z laboratoriéw medycyny nuklearnej
w Juelich. Zapisat si¢ na ochotnika do pro-
wadzonego tam wowczas badania kliniczne-
go aktywnosci receptorow adenozyny (A1)
W mozgu, a rezultatem pierwszego pomystu
byt szkic dwumodutowego detektora pa-
skowego PET do zastosowan medycznych,
a rezultatem wizyty w laboratorium byt
obraz tomograficzny mézgu prof. Moskala
wykonany technika PET/NMR (jadrowego
rezonansu magnetycznego) (il. 1).
Obecnie w szpitalach najczesciej spo-
tykamy si¢ z tzw. tomografia komputerowa
(TK) lub rezonansem magnetycznym (MR).
TK polega na przeswietlaniu pacjenta pod
réznymi katami promieniami Roentgena
i odtwarzaniu obrazoéw anatomicznych
moéwigcych o gestosci tkanek. MR wykorzy-
stuje zjawisko magnetycznego rezonansu ja-
drowego i pozwala na wyznaczenie gestosci
wodoru w tkankach. Zaréwno TK, jaki MR
pozwalaja zatem na wykonanie obrazéw
anatomicznych i morfologicznych. Nato-
miast tomografia PET umozliwia badanie

Damian Gil

II. 7. Zdjecie najnowszego, modularnego i przenosnego, profotypu fomografu J-PET oraz kluczowych oséb
kierujgcych poszczegdlnymi zadaniami. Od lewej: dr Aleksander Gajos — rekonstrukeja, analiza i filtrowanie
sygnatéw, dr Eryk Czerwinski — system kalibracji i monitorowania, dr Grzegorz Korcyl — system programo-
walnej akwizycji danych, mgr inz. Marcin Kajetanowicz — system zasilania i elekironiki odezytu, inz. Wojciech
Migdat — gtéwny technik, budowa systemu detekcyjnego, dr Szymon Niedzwiecki — kierowanie pracami la-
boratoryjnymi, prof. Pawet Moskal — kierownik projektu, dr tukasz Kapton —technologia materictéw rejestru-
jacych promieniowanie, dr Wojciech Krzemien — software i algorytmy do rekonstrukgji i wizualizacji obrazéw
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wigzania nie bylo jednak oczywiste i wy-
magato opracowania przez zesp6l J-PET
wielu nowych koncepcji przetwarzania
sygnatdéw elektronicznych, jak i koncepcji
rekonstrukcji miejsc interakcji promienio-
wania w tomografie. Opracowane metody
zostaly opatentowane w Europie, USA
i Japonii.

INTERDYSCYPLINARNY ZESPOL BADAWCZY

|

iy
' I. II [
Bartosz Leszczynski

Wykonanie zaawansowanych badan
oraz realizacja przedsiewzigcia na taka
skale nie bytaby mozliwa, gdyby nie zaan-
gazowanie wielu naukowcow i technikow,
nie tylko z Uniwersytetu Jagiellonskiego,
ale takze z Uniwersytetu Wiedenskiego
(prof. Beatrix Hiesmayr), Narodowego
Laboratorium we Frascati (prof. Catalina
Curceanu), Uniwersytetu Marii Curie-

Il. 8. Zespét biomedyczny w laboratorium. Trzon zespotu stanowig mtodzi absolwenci fizyki medycznej, biolo-
gii, inzynierii materiatowej i analityki medycznej. Od lewej: Hanieh Karimi i Carina Rzgca (doktorantki biofizy-
ki), prof. Ewa Stepien, Julia Niziot (studentka biofizyki), Dominik Panek i Monika Szczepanek (doktoranci bio-
fizyki), dr n. med. Grzegorz Grudzier: (kardiochirurg), dr Ewelina Kubicz i dr Agnieszka Kaminska (biofizyczki),

dr Bartosz Leszczynski i dr Andrzej Wrébel (biofizycy), Anna Drozdz (doktorantka biofizyki)

szybkosci metabolizowania podanego far-
maceutyku (najczgsciej glukozy) oraz ba-
danie ekspresji receptoro6w na powierzchni
komorek nowotworowych (na przyktad
uzywajac ligandow PSMA). Informacja
widoczna na obrazie PET pozwala na wy-
krycie tkanek o zaburzonym metabolizmie
czy zaburzonej ekspresji receptorow, co wy-
stepuje, na przyktad, w przypadku komorek
nowotworowych. Zatem obrazy PET daja
jakosciowo inng informacj¢ niz obrazy TK
czy MR. PET pozwala na wykrycie zmian
chorobowych juz we wezesnym stadium,
gdy zmiany przejawiaja si¢ jedynie w za-
burzeniach na poziomie molekularnym,
zanim dojdzie do zmian w anatomii czy
morfologii organéw, a takze na otrzymanie
rozktadu gestosci zuzywanego przez pa-
cjenta radiofarmaceutyku z rozdzielczoscia
kilku milimetréw. TK czy MR pozwala
za$ na znacznie dokladniejsze zbadanie
ksztattu organow. Dlatego polaczenie tych
metod pozwala lekarzom doktadniej okre-
sli¢, gdzie, kiedy i w jakim st¢zeniu dana
substancja gromadzita si¢ w organizmie, co
przektada si¢ na wlasciwa diagnozg i moz-
liwos¢ odpowiednio dobranego leczenia.

PRZELOMOWE
ROZWIAZANIE TECHNOLOGICZNE.
OBRAZOWANIE ZA POMOCA
SCYNTYLATOROW PLASTIKOWYCH

Gtowng nowoscia technologii J-PET
w stosunku do obecnie uzywanych rozwia-
zan w tomografii PET jest zastosowanie do
rejestrowania promieniowania emitowane-
go z pacjenta po podaniu radiofarmaceu-
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tyku plastikowych materiatow. Specjalnie
dobrane scyntylatory plastikowe, w wyniku
oddziatujacego w nich promieniowania,
powoduja powstanie widzialnych blyskow
$wiatla (il. 2). Material plastikowy pozwala
na zbudowanie tomografu z dhugich pa-
skow, ktore jak swiattowody przewodza
powstale w nich impulsy §wietlne. Im-
pulsy te na koncach paskéw zamieniane
sa na sygnaty elektryczne. Sygnaly, po
zdigitalizowaniu przez opracowang i opa-
tentowang przez zesp6t J-PET elektronike
programowalna, stuzg do zrekonstruowania
miejsc i czaséw, w ktorych promieniowanie
wywotato impulsy $wietlne w tomografie.
W oparciu o miejsca i czasy zarejestrowane
dla setek milionow sygnatow odtwarza si¢
rozklad intensywnosci emitowanego z czto-
wieka promieniowania. Rozktad ten jest
tozsamy z obrazem gestosci farmaceutyku
w tkankach pacjenta.

Zastosowanie dtugich paskow plasti-
kowych jako materialu do rejestrowania
promieniowania obniza wielokrotnie koszt
budowy tomografu. Z jednej strony, ze
wzgledu na kilkadziesiat razy mniejszy
koszt wytwarzania plastiku w stosunku do
kosztow hodowli krysztatlow uzywanych
obecnie w tomografach PET, a z drugiej
strony — ze wzgledu na mniejsza liczbe
elementow elektronicznych. W przypad-
ku tomografow opartych na krysztatach
konwertery zamieniajace impulsy §wietlne
na sygnalty elektryczne pokrywaja po-
wierzchni¢ cylindra tworzacego tomograf,
aw przypadku tomografu J-PET konwerte-
ry te znajduja si¢ tylko na koncach paskow
plastikowych. Zastosowanie takiego roz-

-Sktodowskiej (prof. Bozena Jasifiska) czy
Narodowego Centrum Badan Jadrowych
w Swierku (prof. Wojciech Wislicki). Te
interdyscyplinarne grupy badawcze, zlo-
zone z fizykow, informatykow, biofizykow,
inzynieréw materialowych, biologoéw i kli-
nicystow, tworza razem zespot J-PET (il. 5).

JEDNOCZASOWA TOMOGRAFIA PET
CALEGO CIAEA

Pierwsze filmy rozprowadzania i meta-
bolizowania glukozy w calym organizmie
czlowieka wykonano w 2019 roku za pomo-
cg tomografu na cale cialo zainstalowanego
na Uniwersytecie Kalifornijskim Davis.
Urzadzenie dziata w oparciu o standardowa
technologie detekcji dwoch anihilacyjnych
kwantow gamma przy uzyciu detektorow
krysztalowych. Tomograf J-PET takze
bedzie umozliwial wykonywanie takich
filméw, ale ponadto bedzie pozwalat na
jednoczesne obrazowanie dwu- i tréjfo-
tonowe. Oznacza to, ze bedzie mozna, na
przyktad, wykonaé¢ jednocze$nie obraz
metabolizowania glukozy znakowane;j
fluorem emitujacym dwa kwanty gamma
oraz obraz ekspresji receptoré6w na ko-
morkach prostaty, stosujac ligand PSMA
znakowany skandem (Sc) emitujagcym dwa
kwanty gamma i trzeci kwant pochodzacy
z przemiany jadrowej “Sc w wapn (*Ca)
(il. 9). Tréjfotonowa tomografia J-PET
pozwoli takze na wykonywanie obrazéw
pozytonium, ktore bedg dawaty informacje
o koncentracji wolnych rodnikéw i rozmia-
rach wolnych przestrzeni migdzy atomami.
Jest to technologia opracowana przez zespot
J-PET. Obecnie J-PET jest w najbardziej
zaawansowanej technologicznie fazie



uruchomienia tomografu PET z takimi
mozliwosciami.

Tomografia PET ma coraz szersze
zastosowania w diagnostyce — nie tylko
choréb nowotworowych (glownie badania
przerzutdw, obrazowanie guzow rozsianych,
jak guzy nuroendokrynne), ale takze chorob
serca (zywotnos$¢ serca i perfuzja), chorob
neurodegeneracyjnych, w diagnostyce ote-
pien i choroby Parkinsona. Obrazowanie
calego ciala daje mozliwo$¢ diagnozowania
chordb uktadowych (reumatoidalne zapale-
nie stawow, zapalenie naczyn) obejmujacych
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Il. 9. Graficzne przedstawienie podstawowych pro-
ceséw zachodzqeych w ,,obrazowaniu pozytonium”
na przyktadzie obrazowania raka prostaty. Do spe-
cyficznego dla prostaty antygenu btonowego recep-
tora — PSMA (Prostate Specific Membrane Antygen)
przytgcza sie ligand PSMA-617, znakowany radio-
nuklidem #4Sc. Receptory PSMA ulegaiq silnej eks-
presji w komérkach nabtonka prostaty. Izotop 44Sc
emituje pozyton (e+) i deekscytacyjny kwant gam-
ma (y) w nastepujgcym procesie: 4Sc — “Ca* e+ v
— %“Ca y e+ v. Pozyton oddziatujqcy z elektronami
moze tworzy¢ atomy pozytonium (oznaczone jako
oPs lub pPs) wewnatrz czgsteczek w koméree, w tym
w przestrzeniach miedzyczgsteczkowych w recepto-
rach PSMA, jok wskazano w dolnej czedci szkicu.
W tomografie J-PET mozna zarejestrowaé deekscy-
tacyjny kwant gamma, ktéry daje sygnat o czasie
powstania atomu pozytonium (strzatki wskazujq fo-
tony pochodzqce z anihilacji parapozytonium — pPs
i orfopozytonium — oPs wewnatrz wolnej przestrzeni
miedzy atomami; odpowiednio strzatki w kolorze
cyklamenowym i pomaraiczowym; czarne strzatki
wskazujg anihilacje oPs poprzez interakcje z elek-
fronem z otaczajqcej czqgsteczki, a zielone strzatki
ilustrujq fotony z konwersji oPs do pPs poprzez in-
terakcje z czgsteczkq tlenu, a nastepnie rozpad pPs
na dwa fotony) (za: P Moskal, E. Stepien, Prospects
and Clinical Perspectives of Total-Body PET Ima-
ging Using Plastic Scintillators, ,PET Clinics” 2020,
nr 15, s. 439-452). llustracje wykonaty dr Agnieszka
Kaminska i mgr Monika Szczepanek

wszystkie narzady wewnetrzne i konczyny.
Obrazowanie PET calego ciala pozwoli
na diagnozowanie powiktan zapalnych,
zwloknieniowych, takze tych zwigzanych
z chorobg covidowa, 1 roznicowanie ich od
choroby nowotworowej. Jedynym ograni-
czeniem bedzie wybranie odpowiedniego
ligandu lub biomarkera. I tutaj bedzie miato
zastosowanie obrazowanie pozytonium,
ktdre pozwoli na molekularne réznicowanie
tkanek i wykonanie wirtualnej biopsji.

OBRAZOWANIE POZYTONIUM

Obrazowanie pozytonium zostalo opra-
cowane i po raz pierwszy wykonane na Uni-
wersytecie Jagiellonskim przez zesp6t J-PET,
apierwsze obrazy pozytonium zaprezentowa-
ne zostaty w 2019 roku w Collegium Maius
na mi¢dzynarodowej konferencji. J-PET na
cale ciato bedzie pierwszym tomografem na
$wiecie umozliwiajagcym obrazowanie pozy-
tonium cztowieka. Pozytonium jest atomem
zbudowanym z pozytonu i elektronu. Elektron
jest czastka materii, a pozyton czastka anty-
materii. Dlatego atom pozytonium nie jest
stabilny tylko anihiluje, zamieniajac si¢ na
fotony. W ciele cztowieka po podaniu farma-
ceutyku znakowanego izotopem emitujagcym
pozytony takze powstaja atomy pozytonium
(il. 9), a ich czas zycia zalezy od wielkosci
wolnych przestrzeni migedzy atomami oraz
od koncentracji wolnych rodnikéw. Dlatego
czas zycia pozytonium moze by¢ wskaz-
nikiem diagnostycznym informujacym, na
przyklad, o stopniu niedotlenienia tkanki,
czesto wystepujacym w przypadku tkanek
nowotworowych. W okoto 40 procentach
przypadkow anihilacja pozytonu z elektro-
nem w ciele czlowieka nastepuje poprzez
utworzenie atomu pozytonium. Fakt ten nie
byl do tej pory wykorzystywany w diagno-
styce medycznej. Im mniejsze sg wolne
przestrzenie w molekutach, tym krotszy
bedzie czas zycia atomu pozytonium, po-
niewaz pozyton z atomu moze anihilowaé
nie tylko z elektronem z samego atomu, ale
takze z elektronami z molekuly otaczajacej
pozytonium. Im mniejsze przestrzenie we-
wnatrzmolekularne, tym wicksze sg szanse
na anihilacje pozytonu z atomami z molekut
tworzacych komoérke. Podobnie interakcje
pozytonium z wolnymi rodnikami bedg skra-
caly jego czas zycia. J-PET jest pierwszym
na §wiecie tomografem umozliwiajagcym
pomiary 1 wytwarzanie obrazow czasow
zycia atomOw pozytonium. Pierwsze takie
obrazy wykonano 192-paskowym prototy-
pem tomografu J-PET, obrazujac fantom

sktadajacy sie z tkanek nowotworow serca
i zdrowych tkanek ttuszczowych. Czas
powstania atomu pozytonium wyznaczany
jestz pomiaru kwantu gamma pochodzacego
z przemiany jadrowej, na przyklad jader “Sc,
ktére po wyemitowaniu pozytonu zamieniaja
sie we wzbudzone jadra wapnia “Ca. Wzbu-
dzone jadra wapnia emituje kwant gamma
prawie natychmiast (§rednio po czasie okoto
3 pikosekund), ,,dajac zna¢”, kiedy pozyton
zostal wyemitowany. Natomiast czas anihi-
lacji pozytonu rekonstruuje si¢ z pomiaru
czasu, w ktorym kwanty anihilacyjne zostaly
zarejestrowane w tomografie. Obrazowanie
pozytonium otwiera nowe perspektywy
badan w medycynie”.

OD J-PET DO CENTRUM TERANOSTYKI

Wykorzystanie do obrazowania J-PET
odpowiednich ligandéw i radionuklidéw
pozwoli na precyzyjng lokalizacje chorej
tkanki i jej usunigcie, czyli na jednoczesne
lub prawie jednoczesne diagnozowanie
i leczenie. J-PET, jako jedyne urzadzenie
na $wiecie, umozliwi wprowadzanie pro-
cedur teranostycznych w odniesieniu do
wszystkich narzadow. Krokiem milowym
w projekcie ,,J-PET” bedzie utworzenie Cen-
trum Teranostyki, skupionego wokot zespotu
zajmujacego si¢ zbudowaniem tomografu na
cale cialo, a takze grup badawczych skupio-
nych nad wykorzystaniem J-PET do badan
klinicznych i opracowywaniem nowych
biomarkeréw. Juz teraz rozpoczeto prace nad
zagospodarowaniem pomieszczen przy ul.
Kopernika 40 w Krakowie, po pracowniach
tzw. Biatej Chirurgii. Ogromnym wsparciem
w opracowaniu koncepcji badan klinicznych
sg naukowcy i lekarze z Collegium Medicum
UJ i Szpitala Uniwersyteckiego: prof. Alicja
Hubalewska-Dydejczyk, prof. Anna Sowa-
-Staszczak, prof. Michal Pedziwiatr, prof.
Elzbieta Luczynska, prof. Piotr Richter, dr
Grzegorz Grudzien, a takze dyrektorzy SU
Marcin Jedrychowski i Krzysztof Mydel.
W kontaktach ze §rodowiskiem spotecz-
no-gospodarczym od samego poczatku,
projekt bardzo mocno wspierany jest przez
CITTRU UJ (kierowane przez dr Gabriele
Konopke-Cupial) oraz absolwenta UJ,
spotecznika Jozefa Suchanika.

Ewa Stepien

Pawet Moskal
Instytut Fizyki im. Mariana Smoluchowskiego UJ

* P. Moskal, E. Stepien, Prospects and Clinical Perspectives of To-
tal-Body PET Imaging Using Plastic Scintillators, ,PET Clinics”
2020, nr 15, 439-452.
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