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Monde : 11 millions.an! de personne diaghostiquées
positives T 7 millions de déces

France : 300 000 cas detectes par an 1 150 000 déces

éprobl ®mati que pos®eé

Diagnostique précoce

Sensibilité et specificite des méthodes de diagnostique

Choix des traitements (Chimiothérapie, radiothérapie, chirurgie)
Evaluation précoce du traitement administre




Le cancer : principe en
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Définition :

Maladie provoquée par des anomalies

génomiques survenant au sein des cellules
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Etapes de la cancérisation

1

Invasion des tissus
environnants et des
vaisseaux sanguins

2

Transport a
distance par la
circulation

3
| mpl antati or

colonie tumorale a un

autre site
METASTASE




Pourquoi le cancer est malin
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Quelles observables pour
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Obtenir une image des différences
entre cellules normales et cancéreuses

Normal Cancer




Anomalies moléculaires et physiologiques des cancers
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Expression des genes

Métabolisme cellulaire Transduction du signal

Prolifération Apoptose

Perfusion, Angiogénese Oxygénation, Hypoxie

Adhésion, Migration
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certaine feuille de route !

10



L' Oniacmacsgreleduleiremo | ®c ul ai r

SONDES

Chimie de
synthese et
marquage ;
Biochimie

CIBLES
BIOLOGIQUES DETECTION
Tumeur + > Anstrumentation
observable Araitement du
physiologique signal
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Résolution
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§ Morphologigue

Ultra sons :
Echographie

Champ Electrigue :

Electroencéphalogramme
Rayons X:
Tomodensitométrie par Rayons X

Champ Magnétique :
Magnéto-encéphalogramme

Densité de protons :
~ O Imagerie par Résonnance Magnétique IRM

Traceurs radioactifs :
Tomographie & Emission Mono-Photonique (TEMP)
Tomographie & Emission de Positons (TEP)
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Un premier panel de technique
donacm@csg er 1 e !
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L'V RiM e du pr

Métastase cérébrale

Almagerie anatomique

Almagerie fonctionnelle
(Hb paramagnétique)

Activation cérébrale

Almagerie dynamique Compréhension verbale

AUt i Il i sati on contrast
Localisation de tumeur

digestive chez la souris
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L'Oluwalsdnocaasioen ogr aphi e

Almagerie anatomique
Almagerie fonctionnelle Doppler
Almagerie dynamique

ADi fficile doéinterpr ®t at
guantitative

AAgent de contraste

Caract®risation de |
sur un modele orthotopique de tumeur de
la surrénale chez la souris (S. Lavisse
IGR/CEA)




Densitométrie aux rayons X

Almagerie anatomique

ARadiographie classique

AScanner X (TDM / CT)

MDA-231-EV MDA-231-Gli2

Miniaturisation des systemes
Forte augmentation de la résolution 50 pm (10um)
Méthode guantitative

Applications limitées
contraste tissulaire

o _ ) Métastase hépatique
utili sation doagent dJf

ﬁ%%%ecancer

Support anatomique coupl ®
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Diagnostic et traitement par le
nucléaire

Imagerie & radiothérapie
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Dibcang@sncopsrtl’imegernpza r
nucléaire
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Imagerie Nucléaire : une sonde a information fonctionnelle

L6i mageri e par ®mi-8lectron)nlLegracipp o s i t
(La Tomographie par Emission de Positons : TEP)
AUn patient + un ensemble de détecteur
AUn traceur biochimique (prot®i ne, B5WCrée)é) + un mar q

AUne injection : distribution du traceur biochimique
ARéaction « nucléaire » ete" Y 2,0, et détection du signal radioactif

AcCartographie de la distribution de radioactivité (image 3D) = information fonctionnelle

Applications

Cardilogie
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1955: Pren Rppermliclenrqueal pnpaacried pbsitenl |

Deux detecteurs Nal(Tl) en coincidence
&0 G. L. Brownell
Massachusetts General Hospital, U.S.A.

Scan en copncidenc
avec tumeur cérébrale récurrente

G. L. Brownel | and W H. Sweet, N Loc aNuclramitsi o n
1953, 4645.
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1971 : Tomographie TEP assistée par ordinateur

PC : Deux plans de détecteurs Nal(Tl) en coincidence, dispositif rotatif
Gordon L. Brownell, Massachusetts General Hospital, U.S.A.
Ce:] 1971 : premiéres images tomographiques reconstruites par rétroprojection filtrée
D.A. Chesler, Massachusetts General Hospital, U.S.A.

C. A. Burnham and c Ly s Balo wp e dHEE Tram#actiona dn &uckear Sciendd72,
201-205.
D. A. ChesdiemengiiTobmal activity distri b dduna of Nicleao m
Medicing 1971, 347348
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Represrhetsrighes sl'tnoageriegiele s @ | 0

19751985 Uniquement pour la recherche

19851990 Développement du TEP en milieu clinique
(FDG/cardiague)

1990 D®but de | oentea(lgDE&foncaogie)

1998 Premiere caméra hybride TEP/TDM (PET/CT),
Université de Pittsburgh, U.S.A.

1999 Premiere cameéra commerciale dédiée au petit

animal
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Imagerie Nucléaire : une sonde a information fonctionnelle

———
] Fitted and adjusted responses
! effects of interest

radio-isotope _
&0 production analysis
cyclotron
B d .
radlotraqer image
U synthesis processing

Quantification
&
Reconstruction

Injection
to a patient

Acquisition
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Imagerie Nucléaire : une sonde a information fonctionnelle

HRRT microPET Focus A
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Imagerie Nucléaire : une sonde a information fonctionnelle

Whole-body [18F]FDG studies

C@J microPET Focus 220 ECAT HRRT ECAT EXACT HR+

Mouse Rat Human
6 MBq 15 MBq 390 MBq
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Imagerie nucléaire et cancérologie

C Quelslie(hs )= becdhimicigpuse (s yvolpodn cd®t ect er

UTechnique non invasive é | mageri e

UTrouver une observabl e biochi mique qui sighne

UAcc s ° un bilan dbéextension : tumeur princi

USuivi th®rapeutique : r®p®tition dans | e ten
Cerveau

Coeur Réponse au cahier des charges :
G ~ . .
Mesure de | 6acti vi |
glucose par examen TEP corps entier

Foie

-~ s Digestif
3
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Imagerie nucléaire et cancérologie

C! Cancer pulmonaire métastatique
ddext ensi onbilanaprés 4 cures
apie

+ Dbillan
de chimiothér
-—™— '_ "

D®t ecti on
-— \
{]‘ 4
o o {i»
| I

=) g tl .‘." .

h < ! -8 \ Evaluation

- du traitement ‘ .

ool =k |:"> A3

: a’ eaks -
= - »

k4 €

v - -

C! Cancer de la langue
FDG-PET

FPG-PET

Evaluation
du traitement

=

Apres 10 semaines de radiothérapie :
Restauration de la symétrie de captation

IRM négative PET positive :
Hypermétabolisme local
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Le traitement par la
radiothérapie
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Traitement du cancer par radiothérapie

Destruction des cellules tumorales par irradiation

(&) ARadiothérapie « conventionnelle » : faisceau de photon (lepton)
— AHadronthérapie : faisceau de hadron i Proton (protonthérapie) i
ions carbone (+2C)

LINAC (faisceau de photon) Cyclo/Synchro-tron
(faisceau de carbone)
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(&) Apic de Bragg : spécificité du dépot de dose
AParticulierement bien adapté pour les tumeurs

Relative dose

Traitement du cancer par radiothérapie

Hadronthérapie : Efficacité balistique des ions lourds

dites « inopérables »

18 MeV
photons

12 .
C—ions

250 MeV/iu

300 MeViu-

Depth in water / em

tronc de crane
4—

nerf optique
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Dépoét de dose au volume de la tumeur :
Modulation du pic de Bragg

| tissue normale
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Survie cellulaire

Dose(Gy)

N
T T

Traitement du cancer par radiothérapie

Hadronthérapie : Efficacité biologique des ions lourds

Irradiation de cellulesen

Carbone 270 MeV/u

| —®-Dbiol. eff. Dose

[ — 2x107Part./cm?, physic. Dose

0.1

Profondeur de pénétration [cm]

p usieures couches contigues

AMesure de | 6efficaci

rayonnement
AParticuliérement bien adapté pour les tumeurs
dites « radiorésistantes »

Compétition entre la dose

biologique et la dose physique

t ® bi

dose biologique

dose physique
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o.omdivergey: CEmsis

Expéerimentation numeérigue et
simulation dans le domaine de
la cancerologie
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