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Les radio-nucléides utilisés en diagnostic présentent des émissions photoniques uti-
lisées pour imagerie, mais également des émissions électroniques de faible éner-
gie, responsables d’une hétérogénéité de dose a I’échelon cellulaire. La dose
moyenne délivrée au noyau par les émissions électroniques du *™Tc, de ''ZL, de
Ilip, du Ga, et du 2T, a été calculée, en tenant compte de localisations
nucléaires, cytoplasmiques et membranaires de la radioactivité. Ce modéle tient
compte de Ia contribution de {a dose due a la radioactivité présente dans la cellule
cible elle-méme, et de la contribution des cellules voisines. Les résultats de la dosi-
métrie cellulaire (D) ont été comparés i ceux trouvés en dosimétrie convention-
nelle (D), en supposant une activité identique dans toutes les cellules. Le modéle
cellulaire montre que pour des localisations membranaires et cytoplasmiques, la
principale source d’irradiation électronique vient des cellules voisines. Pour des loca-
lisations nucléaires, la contribution de la cellule cible n’est plus négligeable et peut
méme devenir la principale contribution. La comparaison entre les modéles cellu-
laire et conventionnel montre que D°YD*™" varie entre 0,61 et 0,89 pour des loca-
lisations cytoplasmiques et membranaires de la radioactivité, suivant le radio-
nucléide et les dimensions cellulaires. Ainsi, la dosimétrie conventionnelle surestime
faiblement Ia dose au noyau. Par contre, D°//D*™" varie entre 1,1 et 75 pour une
localisation purement nucléaire. La dosimétrie conventionnelle peut alors sous-esti-
mer notablement la dose au noyau. Cette étude montre qu’en médecine nucléaire
diagnostique, la dosimétrie cellulaire peut conduire 2 une radioprotection accrue
du patient et une meilleure évaluation des risques radiobiologiques liés & I’admi-
nistration d’un radiopharmaceutique.

Cellular dosimetry in nuclear medecine imaging : influence of electron emissions

The radionuclides used in nuclear medicine imaging emit not only diagnostically
useful photons, but also low energy electron emissions, responsible for dose hete-
rogeneity at the cellular level. The mean dose delivered to the cell nucleus by elec-
tron emissions of ¥™Tc¢, 123I, 111In, 7Ga, and 201 TI, has been calculated, for a cell
nucleus, a cytoplasmic and a cell membrane distribution of radioactivity. This model
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takes into account both the self-dose which results from the radionuclide located
in the target cell, and the cross-dose, which comes from the surrounding cells. The
results obtained by cellular dosimetry (D) have been compared with those obtai-
ned with conventional dosimetry (D°™), by assuming the same amount of radio-
activity per cell. Cellular dosimetry shows, for a cytoplasmic and a cell membrane
distributions of radioactivity, that the main contribution to the dose to the cell
nucleus, comes from the surrounding cells. On the other hand, for a cell nucleus
distribution of radioactivity, the self-dose is not negligible and may be the main
contribution, The comparison between cellular and conventional dosimetry shows
that D*®/D*™ ratio ranges from 0.61 and 0.89, in case of a cytoplasmic and a cell
membrane distributions of radioactivity, depending on the radionuclide and cell
dimensions. Thus, conventional dosimetry slightly overestimates the mean dose to
the cell nucleus. On the other hand, D*//D*™ ranges from 1.1 to 75, in case of a
cell nucleus distribution of radioactivity. Conventional dosimetry may strongly unde-
restimates the absorbed dose to the nucleus, when radioactivity is located in the
nucleus. This study indicates that in nuclear medicine imaging, cellular dosimetry
may lead to a better understanding of biological effects of radiopharmaceuticals.

1. Introduction

Le principe de la médecine nucléaire diagnostique repose sur |’administration, géné-
ralement par voie intraveineuse, d’une molécule marquée au patient (ou radio-
pharmaceutique). Les radio-nucléides utilisés présentent des émissions photoniques
détectés par une gamma-caméra. Le but est d’obtenir des images de la répartition
in-vivo du radio-traceur.

L’évaluation des risques radiobiologiques liés a cette administration, reposent
sur le calcul de la dose moyenne recue par les organes cibles. On parle alors de
dosimétrie classique ou conventionnelle. Les calculs postulent que la répartition
du radiopharmaceutique est uniforme au niveau des organes sources et que la dis-
tribution de la dose absorbée est homogene au niveau des organes cibles (Loevinger
et al., 1988). Ces hypothéses permettent de simplifier [a modélisation, et les don-
nées dosimétriques sont disponibles pour les radiopharmaceutiques utilisées en rou-
tine clinique (ICRP, 1992).

Ces hypothéses sont généralement vérifiées pour les émissions photoniques, car
celles-ci ont un libre parcours moyen trés supérieur a la taille des organes
(Makrigiorgos et al., 1989). Cependant, la plupart des radio-nucléides utilisés en
médecine nucléaire diagnostique présentent également des émissions électroniques
de faible énergie. Ces électrons ont un parcours tres limité dans les tissus biolo-
giques, et peuvent étre responsables d’une hétérogénéité de dose a I’échelon cel-
lulaire (Faraggi et al., 1994 ; Humm et al., 1994).

Nous allons présenter les outils que nous avons développé pour effectuer une
dosimétrie cellulaire, correspondant & Virradiation des noyaux cellulaires par les
émissions électroniques du *™Tc, de 11231, de I'"''In, du %’Ga, et du 2°*T1. Nous
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présenterons les principaux résultats que 1’on peut tirer des simulations informa-
tiques, ainsi que le domaine de validité de la dosimétrie classique. Le modele cel-
lulaire tient compte de la radioactivité localisée sur la cellule cible elle-méme et
sur les cellules voisines, suivant un empilement hexagonal compact.

2. Matériel et Méthodes

2.1. Principe de la modélisation

Le formalisme utilisé pour effectuer des calculs de dose a I’échelon cellulaire s’ins-
crit dans la méthodologie proposée par le MIRD Committee (Medical Internal
Radiation Dose) (Loevinger et al., 1988). Suivant ce formalisme, la dose moyenne
délivrée par les émissions €lectroniques qui est absorbée dans une région cible ry
due 4 une activité cumulée A, dans une région source r,, vérifie la relation :

D(r, « 1) = A, XS(r, < 1) 1

ot S représente la dose absorbée moyenne par unité d’activité cumulée :

LnEO(w <x) @)

S «r1)=K- T

m,_est la masse de la cible, n, est le nombre d’électrons d’énergie £, €émis par désin-
tégration. @, représente la fraction de I’énergie E, émise par la source qui est absor-
bée dans la cible. K est une constante qui dépend des unités choisies, dont la valeur
sera précisée plus loin.

Avec ce formalisme, aucune hypothése n’est faite sur la taille et la nature de la source
et de la cible. Si en dosimétrie conventionnelle la cible et 1a source sont des crganes,
en dosimétrie cellulaire la cible et la source sont des cellules et des compartiments
cellulaires (Howell, 1994).

2.2. Sources et cibles en dosimétrie cellulaire

En raison de la présence d’ ADN, le noyau est généralement considéré comme la cible
cellulaire (Hofer et al., 1975). Lorsque la source et la cible sont confondues, on parle
de dose auto-absorbée par la cellule elle-méme (DSCECL‘f (noyau ¢ r,) ou self-dose).
Lorsque la cible et les sources sont différentes, on parle de contribution des cellules

RADIOPROTECTION - VOL. 33 - N° 3 (1998) 295

Article published by EDP Sciences and available at http://www.edpsciences.org/radiopro



http://www.edpsciences.org/radiopro

1. GARDIN et al.

voisines sur la dose au noyau d’une cellule cible centrale (Dgfgss (noyau < r,) ou

cross-dose) (Goddu et al., 1994). On a alors la somme de deux termes pour cal-
culer la dose moyenne au noyau cellulaire :

D*(noyau < 1,) = D;ﬂ(noyau —r)+ Dfr‘:‘,lss(noyau «r) 3)

avec par exemple pour la contribution de la dose auto-absorbée par la cellule :
el

DEinoyau ¢« 1) = A, _ . X S<i(noyau e 1) (4)

ou A, représente I activité cumulée sur la cellule cible et S (noyau «— r,) véri-

h-sel cross
1€
1 > nE®5 (noyau < 1,)
cel 1
Dgnoyau 1) =K Ml oyan (%)
@l (noyau « r,) représente la fraction de I'énergie E, ¢mise dans la cellule

cible qui est absorbée dans son noyau, My ovan €5t la masse du noyau cible. Sil’on
considere les cellules comme sphériques, de noyau centré, et de densité unité,
Sl (noyau < r, )(en mGy Bq keV'!) peut s’exprimer en fonction du rayon nucléaire
Rnoyau (en um) :

1 2 nE @ (noyau « )
Seafnoyau 1) = K- = (6)

noyau

Notons que I’énergie absorbée dans le noyau cellulaire vérifie également la rela-
tion suivante :

E.(nOyau ¢ 1) =2, n,E @5 (noyau « ;) . (7
1

Le mé&me type de relations existe pour la contribution des cellules voisines

el ofF 5 s : ; Y T,
(S%5oss €L € ross)- L8 parametres qui interviennent sont alors : A, Iactivité cumu-

1ée sur les cellules avoisinantes, et ®¢!  la fraction de Iénergie émise par les

cellules proches qui est absorbée dans le noyau de la cellule cible centrale.

Le probleme mathématique réside dans la détermination de @< . et @l

R T F-sel i-cross®
pour chaque valeur d’énergie E, et chaque localisation sub-cellulaire de la radio-

activité.
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2.3. Modele cellulaire

Plusieurs localisations intracellulaires (r; ) de la radioactivité ont ét€ étudiées : des
localisations nucléaires, cytoplasmiques ou membranaires. La simulation a porté
sur des cellules de rayon (R ) variant entre 3 et 12 ym et de rayon nucléaire (Rnoyau)
variant de 2 2 11 pm.

Pour le calcul de S, les cellules sont supposées étre agencées suivant un empi-
lement hexagonal compact. Le nombre de cellules participant a Sccfgss, dépend des
dimensions cellulaires et de I’énergie d’émission de I’électron. La probabilité€ qu’un
électron dépose de I’énergie a une distance supérieure a son parcours moyen n’est
pas totalement nulle. Ainsi, toute cellule située a une distance inférieure a 1,2 fois
le parcours moyen de I’électron est susceptible de déposer de I’énergie 2 la cellule
cible centrale. La contribution de chacune de ces cellules a été calculée et addi-
tionnée pour déterminer Sgel Le modele suppose une activité cumulée identique

TOSS®
sur toutes les cellules.

2.4. Modélisation de la fraction absorbée en dosimétrie cellulaire

Pour chaque contribution (D%} et D! ), le calcul des différentes fractions absorbées
<I)l.°el, comporte deux étapes. Dans un premier temps est calculé pour chaque énergie

E; : le parcours maximal r; de 1’électron, la fonction F(% E,-) modélisant fe dépot

d’énergie de I’€lectron le long de son parcours dans le modele de la source ponctuelle.
Puis, dans un second temps, pour prendre en compte les différentes distributions géo-
métriques des sources (nucléaire, cytoplasmique, membranaire), nous avons calculé
la contribution de chaque point source a la dose absorbée au noyau cellulaire.

Les calculs de r, et de F({IE,) reposent sur la modélisation analytique pro-

posée par Prewich (Prestwich er al., 1985) et Kwok (Kwok et al., 1987). Pour la
prise en compte des distributions volumiques de la radioactivité, nous avons uti-
lisé des expressions mathématiques déja publiées pour le calcul de Scsgif (Gardin et
al., 1995), et celles proposées par Goddu pour ¢! (Goddu erf al., 1994).

Cross

2.5. Radionucléides

Ce travail a été réalisé avec les radioéléments couramment utilisés en méde-
cine nucléaire diagnostique, soit : le °™Tc, I123], 1'111In, le /Ga, et le 2°'TL Les
spectres des émissions électroniques de ces radio-nucléides sont reportés dans le
tableau I d’apres les données de Howell (Howell, 1992).
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TABLEAU I

Spectres des émissions électroniques d’aprés Howell (Howell, 1994).
E, énergie en keV, n, abondance de I’émission.

Electron radiation spectra from Howell (Howell, 1994).
E, energy in keV and n, yield per decay.
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2.6. Comparaison entre dosimétrie cellulaire et conventionnelle

En dosimétrie conventionnelle, la distribution de dose est supposée homogene sur
tout I’organe cible. Ceci signifie que I’on considere qu’il existe un €quilibre élec-
tronique dans le volume que constitue 1’organe. Quel que soit le volume étudié, la
quantité d’énergie absorbée dans ce volume correspond & la quantité d’energie pro-
duite dans ce volume. Ainsi par exemple, 1’énergie absorbée dans le volume occupé
par la cellule (€ ), correspond a I'énergie €lectronique totale (£, ,), émise par cette

tot:
cellule : €_=E, . Dans le cas d’un empilement hexagonal compoact, cet espace est
1,35 fois le volume de la cellule.

ot tot’

Par contre dans le modele cellulaire, seule une fraction de 1’énergie émise est
absorbée dans le noyau, cette fraction correspond a la contribution du radiotraceur
sur la cellule elle-mé&me. Pour une méme activité par cellule, on a :

3 = _
peel =1.35 Reel 8s‘:lfq*'&:cross
peonv — Rnoyau Eor

TABLEAU I

Spectres des émissions électroniques du ®™T¢ d’aprés Howell (Howell, 1994),
et parcours moyen r, correspondant.

Radiation spectrum of *™Tc electron emissions from Howell (Howell, 1994),
and r, the corresponding range.

0,0334 - 1,98 . <002
0,0429 0,0193 <0,02
0,116 - 0,747 <0,02
0226 1,10 < 0,02
1,82 0,991 0,15
2,05 ; 0,0868 0,18
2,32 0,0137 0,22
2,66 0,0012 0,27
153 0,0126 53
17.8 0,0047 7,0
119 0,0843 191
122 0,0059 199
137 0,0136 241
140 0,0062 250
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3. Résultats

Dans le tableau II est reporté le spectre des émissions électroniques du *™Tc pro-
posé par Howell (Howell, 1992), ainsi que les parcours moyens correspondants sui-
vant notre modélisation. Seul le parcours moyen des émissions électroniques du
9mTe a été présenté dans ce tableau. Les autres radio-nucléides étudiés présentent
également un spectre d’émission d’électrons mono-énergétiques s’étendant entre
quelques centaines de keV a des valeurs inférieures au keV, comme I'indique le
tableau I, avec des parcours moyens s’étendant de quelques centaines de micro-
metre a des distances inférieures a 0,02 ym.

TABLEAU III

Valeurs de S, et S¢¢l  (en mGy Bq™! s) pour les cing radio-nucléides étudiés et différentes
localisations subcellaires du radiopharmaceutique.
§% et S¢  représentent les doses moyennes
par unité d’activité cuamulée, délivrées au noyau cellulaire par les émissions électroniques,
S¢_correspond 2 la contribution de Ia radioactivité sur la cible elle-méme.
Sccfi;“ correspond 2 la contribution de la radioactivité sur les cellules voisines.
a) L —— 4dpmetR =8 pym.
b) R =4dumet R =12 ym.

noyau

self
subcellular localizations of radiopharmaceutical. S, - and S - values represent the mean

dose per unit of cumulated activity, delivered to the cell nucleus by electron emissions.
S;?{r results from the radionuclide localized in the same cell,
as S:l', comes from the radiation emanating from all other cell.

sl _and Seel — values (in mGy Bq! s'Y) for the five radionuclides studied and various

DR eue =4pumand R =8 pgm.
wocews =4 #m and R, =12 ym.
9T 1,58 0,0303 0,0101 0,730
123y 301 0,146 . 00765 1,10
gy 285 0,161 0.0641 153
7Ga 3,61 0,121 0,0334 147
20y 8,24 0,332 0,0797 1,51

9 Te 1,58 0,6125 0,00383 0,214
1231 3,01 0,0651 0,0139 0,320
gy 2,85 0,0597 ‘ 0,00740 10,449
Ga 3,61 0,0485 0,0150 0,426
w0 8,24 0,121 0,0284 0,424
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Dans les tableaux IIla et IIIb sont reportées les valeurs de Sge et S(é::(l)ss pour les
cing radio-nucléides étudiés, et des valeurs particulieres de R oyan € Reeg Rigon, =
4um, R, =8um, Tab. lllaetR yau = 4 pm, R, = 12 ym, tableau IIIb). Pour §%
self les Valeurs correspondants aux "trois localisations de la radioactivité sont don-
nées. Pour Sgel "« Seuls les valeurs pour une localisation nucléaire sont présentées.
Ceci tient au fait, que SCC";LSb dépend peu de la localisation du traceur (variations
inférieures 4 S % pourl ensemble des radio-nucléides et dimensions cellulaires étu-
diées), alors que Sc i+ dépend trés largement de la localisation intracellulaire du radio-
pharmaceutique. Pour I’ensemble des radio-nucléides et des dimensions cellulaires

étudiées, les données numériques montrent que :

— pour des localisations membranaires et cytoplasmiques, la principale source
d’irradiation électronique vient des cellules voisines,

— pour des localisations nucléaires, la dose auto-absorbée par la cellule elle-
méme n’est plus négligeable, et peut devenir la principale source d’irradiation.

TABLEAU IV

Rapport D*/D**" de Ia dose moyenne au noyau cellulaire délivrée par les émissions électro-
niques suivant une modélisation cellulaire (cel) et conventionnelle (conv). La simulation a porté
sur trois localisations du radiotraceur (nucléaire, cycloplasmique et membranaire).

AR, ,=4ymetR =8 um.

b)R =4pumetR_, ~12,um.

Ratio D/D*™™ of cellular (cel) to conventional (conv) electron dosimetry for three localizations
of radioactivity (cell nucleus, cytoplasm and cell membrane).
a)R =4 ymand R =8 ym.
bR

noyau

nucleus

=4 ymand R ;=12 um.

nucleus

99mTe 2,58 0,85 0,83
1231 2,71 0,82 0,78
iy 2,28 0,88 0,83
57Ga 2,72 0,85 0,80
Wi 3,89 0,74 0,64

99mTe 6,77 0,85 0,82

1231 7,40 0,86 0,74

Ui 5,79 0,89 0,80

57Ga 7,28 0,86 0,81

2017 11,66 0,73 0,61
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A titre d’exemple, sont reportées, dans les tableaux [Va et IVb, les valeurs du rap-
port DFY/DO™ pour les cing radio-nucléides étudiés, et deux jeux de dimensions cel-
lulaires (R yau = 4.pm, R, =8 pm, Tab. IVa et Rnoyau = 4pm,R =12 ym, Tab' IVb).
Un calcul exhaustif pour I’ensemble des radio-nucléides, des rayons cellulaires et
nucléaires étudiés montre que :

— D*/D™ varie entre 0,61 et 0,89 pour des localisations cytoplasmiques et
membranaires de la radioactivité,

— DD varie entre 1,1 et 75 pour une localisation purement nucléaire.

4. Discussion

En médecine nucléaire diagnostique, les radio-nuclé€ides présentent des émissions
photoniques a des fins d’imagerie, mais également des émissions d’électrons mono-
énergétiques. Le libre parcours moyen des photons est grand par rapport 4 la taille
des organes. De ce fait, I’hypothese faite en dosimétrie classique, d’une réparti-
tion de dose homogene au niveau des organes cibles est généralement vérifiée
(Makrigiorgos et al., 1989). Par contre, les émissions électroniques ont un parcours
faible par rapport aux tissus biologiques et aux dimensions cellulaires, comme I’in-
dique le tableau II, dans le cas du °*™Tc. Cette propriété peut conduire i des hété-
rogénéités de dose importantes a I’échelon cellulaire (Humm et al., 1994). De ce
fait, nous avons développé une modélisation de la dose délivrée a I’échelon cellu-
laire, dans le but d’ offrir des outils de calcul et pour connaitre le domaine de vali-
dité du modele conventionnel. Cette modélisation, limitée a la dose auto-absorbée
par la cellule (Gardin et al., 1995), s’étend a la contribution des cellules voisines.

Le modele utilisé pour effectuer les calculs dosimétriques a 1’échelon cellulaire
s’appuie sur le formalisme du MIRD, largement utilisé en dosimétrie convention-
nelle (Loevinger et al., 1988). Ce modele, qui releve de la physique classique, est
indépendant de la taille et de la forme des sources et des cibles. Il peut tout aussi
bien s’appliquer & des organes, qu’a des volumes de plus petites tailles, tels que
des cellules (Howell, 1994). Les valeurs calculées portent alors sur des doses absor-
bées moyennes sur le volume cible considéré, ici le noyau cellulaire. La modéli-
sation analytique utilisée pour calculer le parcours moyen des électrons, S et
Sﬁf(', o & €t€ précédemment validé (Faraggi et al., 1990 ; Gardin et al., 1995).

Plusieurs hypothéses sur le modeéle cellulaire ont été faites. Nous avons sup-
posé les cellules sphériques, de noyau centré, toutes de mémes dimensions, de den-
sit€ unité, suivant un empilement hexagonal compact. Ces hypotheses sont bien
évidemment contestables en raison de la complexité des tissus et la diversité des
cellules. Cependant, des hypotheses doivent étre formulées pour effectuer des simu-
lations. Les modeles d’empilement cellulaire souvent rencontrées dans les tissus
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biologiques semblent &tre le modele hexagonal compact et cubique centré
(Makrigiorgos et al., 1989). Certains auteurs (Nettleton et Lawson, 1996) ont éga-
lement compar€ les valeurs de S suivant une modélisation cellulaire sphérique et
ellipsoidale. Ces auteurs trouvent des écarts minimes entre ces deux modélisations
eut égard a d’autres types d’incertitude (écart maximal de 2,1 % trouvé dans le cas
du 2°'T1). Ce résultat est intéressant en particulier pour les spermatozoides, cel-
lules géminales de forme ellipsoidale.

Les données biologiques ont montré que la répartition du radio-traceur n’est
pas nécessairement homogene sur toute la cellule, mais peut se fixer de fagon pri-
vilégiée dans un compartiment sub-cellulaire (Puncher et Blower, 1994) (noyau,
cytoplasme, membrane). Ces trois localisations ont €té simulées. Cependant, a par-
tir des données sur les localisations nucléaires et cytoplasmiques, il est facile d’en
déduire (par simple addition des doses) les données pour une localisation homo-
geéne sur toute la cellule ou encore pour des concentrations radioactives différentes
suivant le compartiment cellulaire.

Les données du tableau I1I montrent que la dose moyenne au noyau due aux
électrons émis dans la cellule dépend trés étroitement de la localisation sub-cellu-
laire de la radioactivité. Ce résultat s’interprete aisément a la lumiere du spectre
d’émission électronique des radio-nucléides étudiés. En effet, les électrons d’éner-
gie inférieure au keV déposent toute leur énergie sur place. Lorsque le radiophar-
maceutique est localisé dans le noyau, la totalité de I’énergie émise par ces €lec-
trons contribuera 2 la dose au noyau. Par contre, lorsque la radioactivité est extérieure
au noyau, ces €lectrons auront un parcours trop faible pour atteindre le noyau cel-
lulaire. Ils ne contribueront pas a S‘;:]‘f .

Les données biologiques montrent que le comportement radiobiologique des
radio-nucléides émetteurs d’électrons Auger dépend de leur localisation sub-cel-
lulaire (Sastry, 1992). Ainsi, par exemple, Rao ef al. (Rao et al., 1988), ont étu-
dié in-vivo, 1a radiotoxicité de 1’oxine-'"In et du citrate-!!'In, apres injection intra-
testiculaire chez la souris. La dose moyenne 1éthale a 37 % de survie, déterminée
sur les cellules spermatogoniales a été évaluée a 0,16 Gy et 0,34 Gy, respective-
ment avec ’oxine-'"'In et du citrate-!"'In. La dose délivrée par un faiscean de rayon
X de référence, pour I’effet correspondant était de 0,67 Gy. Les auteurs ont jus-
tifié ce résultat en déterminant, par fractionnement, la localisation sub-cellulaire
des deux radiopharmaceutiques au niveau des cellules étudiées. 92 % de 1’oxine-
[p grait présent dans Ie noyau, alors que seul 30 % du citrate-''In était loca-
lisé dans le noyau. Cette différence de distribution sub-cellulaire de la radioacti-
vité expliquerait les différences de comportement radiotoxicologique des deux
radiopharmaceutiques.

Dans un but comparatif, la dose moyenne délivrée au noyau cellulaire par les
émissions électroniques a été évaluée suivant le modeéle conventionnel et cellulaire
(Tab. 1V). Cette étude ne tient pas compte des émissions photoniques. Ceci tient
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au fait que la contribution photonique dépend de la taille des organes. La prise en
compte de cette contribution peut étre réalisée avec les données de la brochure 5
révisée du MIRD (Snyder et al., 1978). La contribution photonique tend a réduire
les écarts entre les modeles cellulaire et conventionnelle, et ce d’autant plus, que
I’organe cible est plus volumineux. Par exemple, dans le cas du ™Tc, la contri-
bution des émissions électroniques a la dose totale atteint 81,8 % dans le cas d’une
localisation thyroidienne des radiopharmaceutiques technétiés et 44,8 % dans le
cas d’une localisation hépatique (Loevinger ef al., 1988).

Lorsque la concentration du radiopharmaceutique est identique d’une cellule
a I’autre, la comparaison du modgle conventionnel et cellulaire montre que :

—le modele conventionnel surestime faiblement la dose moyenne due aux élec-
trons qui est délivrée au noyau, dans le cas de localisations cytoplasmiques et mem-
branaires de la radioactivité. Le modele conventionnel peut en premiere approxi-
mation étre utilisé,

— lorsque la radioactivité est concentrée dans le noyau, le modele convention-
nel peut sous-estimer de fagon importante la dose électronique moyenne délivrée
au noyau cellulaire, il faut alors utiliser le modele cellulaire pour effectuer les cal-
culs dosimétriques.

Les données biologiques ont également montré, que pour un méme tissu, la
concentration du radiopharmaceutique peut varier considérablement d’une cellule
a I’autre (Gardin et al., 1992). Ce type de situation biologique n’a pas €té étudiée
ici, mais I’on comprend bien qu’une hétérogénéité de distribution radioactive, ne
peut qu’amplifier les écarts de dose entre cellules fortement marquées et faible-
ment marquées, ainst qu’entre les évaluations classique et cellulaire. Les cellules
fortement marquées voient leurs contributions Dcs;‘f s’accroitre de maniere linéaire
suivant I’accroissement de 1’activité cumulée. A I’opposé, les cellules faiblement
marquées voient leur contribution Dgg{f décroitre suivant Ase]f. 11 est 12 encore utile
d’effectuer une dosimétrie cellulaire pour estimer les valeurs et les écarts de dose
qui peuvent exister d’un noyau cellulaire a I’autre.

5. Conclusion

Cette étude montre qu’en médecine nucléaire diagnostique, la dosimétrie interne
conventionnelle ne permet pas toujours d’évaluer les différences de doses absor-
bées par les noyaux des cellules d’'un méme tissu. Ceci est le cas, lorsque la radio-
activité est intranucléaire ou lors de différences de concentration radioactive d’une
cellule a ’autre. Ceci tient au fait que les radio-nucléides utilisés présentent des
émissions électroniques de faible énergie, responsable d’une hétérogénéité du dépdt
d’énergie a 1’échelon cellulaire. La dosimétrie cellulaire peut conduire a une meilleure
évaluation des risques radiobiologiques liés a I’administration des radiopharma-
ceutiques diagnostiques, et & une meilleur radioprotection du patient.
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