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Introduction générale.

L’incorporation de radionucléides dans 1’organisme, qu’elle soit accidentelle ou intentionnelle,
nécessite de mesurer avec précision ’activité retenue ou excrétée afin de pouvoir évaluer la dose
interne résultant de 1’exposition.

L’anthroporadiométrie en radioprotection et I’imagerie quantitative en médecine nucléaire permettent
de mesurer 1’activité retenue en détectant les rayonnements gamma émis par les organes. Cependant,
afin de quantifier correctement 1’activité, les dispositifs de mesures requiérent un étalonnage précis et
la fiabilité¢ de la mesure repose sur I’utilisation d’un fantdme d’étalonnage adapté. Actuellement, la
plupart des systémes de mesures sont étalonnés avec des fantbmes physiques relativement éloignés de
la réalité anatomique ou représentatifs d’une seule partie de la population. De ce fait, méme si cette
méthode d’étalonnage est valable dans un certain nombre de situation elle présente rapidement des
limites.

Afin de rendre 1’étalonnage plus réaliste, les efforts de recherche ont jusqu’a présent essentiellement
portés sur le développement de fantdmes numériques anthropomorphes de plus en plus détaillés. Grace
a I’apport de I’infographie 3D, ces fantdmes ont atteint un haut degré de complexité. Couplés a des
codes de calcul Monte-Carlo ces fantomes permettent de calculer des coefficients d’étalonnage tres
satisfaisants. Néanmoins, cette méthode n’est pas toujours adaptable en routine (clinique et
anthroporadiométrique). En effet, d’une part, elle nécessite des compétences longues a acquérir en
matiere de calcul Monte-Carlo et d’autre part, une modification des caractéristiques de 1’installation
peut conduire a un important travail de revalidation de la simulation.

Aujourd’hui, I’impression 3D est considérée comme la 4°™ révolution industrielle. Cette technologie
émergente permet de créer des objets physiques uniques, indisponibles sur le marché, a partir de
modele numérique. Elle a d’ailleurs été utilisée dans diverses applications médicales et fait
actuellement 1’objet de nombreux développements dans le domaine du génie biomédical notamment
pour le développement de prothéses cardiaques et d’étalons pour 1’imagerie.

Il est donc aujourd’hui possible de tirer profit du savoir-faire acquis en infographie 3D pour la
réalisation de fantdmes numériques. En effet, les fantdmes numériques peuvent &tre imprimés pour en
faire des objets physiques adaptés et adaptables en routine au contraire des objets numériques. Dans le
domaine de la dosimétrie interne, il semble désormais possible de réaliser des fantdmes physiques
innovants répondant a diverses situations d’exposition telles que 1’incorporation de radionucléides au
poste de travail, I’incorporation accidentelle de radionucléides par la population, I’incorporation d’un
radiopharmaceutique par le patient en médecine nucléaire.

Dans ce cadre, I’objectif de la thése est de développer par impression 3D des fantomes réalistes
d’étalonnage répondants aux besoins identifiés en dosimétrie interne, tant dans le domaine de la
radioprotection que de la médecine nucléaire dans lesquels la quantification de 1’activité joue un role
important dans D’estimation dosimétrique. De plus, ces fantomes doivent non seulement é&tre
facilement utilisables en routine et permettre d’améliorer la précision des mesures mais ils doivent
aussi permettre de tirer des conclusions plus générales en permettant, par exemple, de réaliser des
études systématiques portant sur I’influence de la forme ou du volume des fantomes développés.
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Aprés une présentation générale des concepts utilisés en dosimétrie interne, la premiére partie du
chapitre I s’attachera a présenter les méthodes de mesure de I’activité retenue, en anthroporadiométrie
comme en médecine nucléaire. La deuxiéme partie portera sur les différentes techniques d’étalonnage
et présentera un panorama des fantdmes physiques et numériques dédiés a cet usage. Enfin, un état de
I’art des technologies d’impression et des méthodes utilisées pour le développement des fantomes sera
présenté.

Le chapitre 1l sera consacré a ’amélioration de la mesure de ’activité retenue dans la thyroide des
enfants en situation post-accidentelle. En effet, les installations anthroporadiométriques sont
actuellement étalonnées avec un fantdme thyroidien adulte, et la différence significative de
morphologie entre 1’adulte et I’enfant ne permet pas d’avoir des mesures d’activité satisfaisantes. Des
fantomes thyroidiens réalistes, adaptés a différentes classes d’age, ont donc été réalisés par impression
3D. Ces fantdmes permettent d’améliorer 1’étalonnage des systémes de mesure et par conséquent de
donner une meilleure estimation du risque sanitaire pour les enfants. Ce chapitre présente également
les étapes de validation du jeu de fantdbmes développés et une étude systématique de différents
parametres influant sur la mesure thyroidienne. En conclusion, des recommandations sont données
pour la mesure des enfants en situation post-accidentelle.

Le Chapitre III portera sur I'utilisation des fantdomes thyroidiens développés en médecine nucléaire,
afin d’améliorer le traitement des pathologies bénignes de la thyroide. Actuellement, 1’étalonnage des
systémes de mesure permettant de déterminer le taux de captation en iode de la thyroide n’est pas
harmonisé : différents fantdmes sont utilisés et plusieurs méthodes de traitement des images sont
employées, aussi bien pour 1’étalonnage que pour la mesure des patients. Une étude sur la mesure de la
fixation thyroidienne par spectrométrie et par imagerie, menée dans trois centres hospitaliers (I’hopital
du Bicétre, I’hopital Antoine Béclére et 1’Institut Universitaire du Cancer de Toulouse), complétera ce
chapitre. Dans la premiére partie, 1’étalonnage de routine des sondes et des gamma-caméras sera
étudié et discuté afin d’identifier les avantages et les limitations des protocoles actuels. Afin
d’améliorer la quantification de I’activité et d’harmoniser les pratiques, la seconde partie s’attachera a

présenter une méthode d’analyse des images scintigraphiques planaires.

Enfin, une étude prospective, portant sur I’amélioration de 1’anthroporadiométrie pulmonaire du
personnel féminin, sera présentée dans le Chapitre IV. En effet, plusieurs études basées sur des
simulations Monte-Carlo ont montré que 1’étalonnage avec le fantdbme masculin entrainait une
importante sous-estimation de la dose recue pour les travailleuses du nucléaire, mais a ce jour aucun
fantome physique de poitrine n’a été réalisé. L objectif de ce chapitre sera ainsi de développer des
fantomes de poitrine réalistes s’adaptant au fantdme masculin pour améliorer 1’étalonnage de la
mesure pulmonaire et permettre in fine ’amélioration de la surveillance du personnel féminin. Il
présentera les différentes étapes de modélisation, les prototypes réalisés ainsi que les premiers résultats
de mesures. Néanmoins, ces résultats ne permettent pas une analyse systématique de 1’influence de la
poitrine sur la mesure et les travaux devront étre poursuivis de maniére plus approfondie.

La conclusion générale dressera un bilan des travaux effectués et de leur développement possible, en
insistant plus particuliérement sur le développement de certains fantdmes qui pourraient se révéler
utiles a I’avenir.
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Chapitre I Dosimétrie interne et méthodes d’évaluation de 1’activité retenue

1 Introduction

Les travailleurs ou les membres du public peuvent étre sujet a I’incorporation accidentelle de
radionucléides alors que les patients diagnostiqués ou traités en médecine nucléaire incorporent
volontairement des substances radioactives. Dans ces deux cas, il est important de quantifier I’activité
retenue dans les organes afin d’évaluer la dose et in fine le risque, ou le bénéfice attendu. En cas
d’incorporation accidentelle, 1’anthroporadiométrie est un moyen d’évaluer 1’activité retenue. En cas
d’incorporation intentionnelle en médecine nucléaire, 1’imagerie planaire ou tomographique poursuit
le méme but. L’étalonnage typique des systémes de mesure repose sur 1’utilisation de fantdmes
physiques dont le réalisme anatomique est généralement limité. Pour pallier ce probléme, 1’étalonnage
numérique s’est largement développé ces derniéres années. Néanmoins, une autre alternative émerge
actuellement : de nouveaux fantdmes physiques de plus en plus spécifiques dédiés a 1’étalonnage se
développent grace a I’apparition de nouvelles technologies telles que la conception assistée par
ordinateur (CAQO) et I’impression 3D.

Ainsi, apres une présentation des bases de la dosimétrie interne, une partie de ce chapitre s’attachera a
présenter les méthodes de mesure de I’activité retenue en anthroporadiométrie et médecine nucléaire.
A partir de cette présentation générale, la suite ce chapitre sera consacrée a présenter les différentes
techniques d’étalonnage ainsi qu’un panorama des fantdmes d’étalonnage physiques et numériques
disponibles a ce jour. Ensuite, un état de I’art des différentes technologies d’impression ainsi que les
besoins identifiés en dosimétrie interne seront présentés. Enfin, la derniére partie de ce chapitre
s’attachera a présenter les outils et méthodes dédiés aux développements des fantdmes ainsi que les
défis scientifiques a relever.

2 Dosimétrie interne

2.1 L'incorporation des radionucléides

L’irradiation interne des tissus se produit apres I’incorporation de radionucléides dans le corps
humain. Cette incorporation peut étre accidentelle, on parle alors de contamination interne ou
intentionnelle, comme en médecine nucléaire ou les rayonnements sont utilisés a des fins
diagnostiques et thérapeutiques.

2.1.1 L'incorporation accidentelle
Une contamination interne fait suite a un incident ou a un accident ayant entrainé 1’introduction d’un
radionucléide dans le corps humain. Dans ce domaine, on distingue deux types de populations : le
public et les travailleurs. L’incorporation peut se faire par différentes voies :

L'inhalation (voie respiratoire)

Pour le public, I’inhalation de radionucléides peut se produire suite a la dispersion de composés
radioactifs dans I’atmosphére.

Dans I’industrie nucléaire, pour la fabrication du combustible, les travailleurs manipulent des poudres

d’oxyde, des solutions de nitrate ou du fluorure d’uranium et d’autres solutions transuraniennes. A
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partir de ces poudres et solutions, de fines particules (aérosols) peuvent &tre mise en suspension dans
I’air. L’inhalation d’aérosol est considérée comme la principale voie d’incorporation des actinides
dans les ateliers de fabrication du combustible (Bhattacharyya et al., 1995). Dans les services de
médecine nucléaire, 1’inhalation de composés radioactifs constitue également un risque non
négligeable (De Massimi et al., 2017, Bombardier et al., 2012). Dans ces deux cas, les radionucléides
sont toujours manipulés dans une «sorbonne» (boite a gants plombée et vitrée).

L'ingestion (voie digestive)

Pour le public, I’ingestion d’aliments ou de boissons contenant des radionucléides est la principale
voie de contamination interne. En effet, dans le cas d’accident de grande ampleur, comme Tchernobyl,
le retour d’expérience a montré que l’ingestion était la principale voie de contamination pour la
population (Gavrilin et al., 1999, Gavrilin et al., 1996).

Pour les travailleurs, lors de I’inhalation par voie buccale, de fines particules peuvent se mélanger a la
salive et entrainer une contamination par la voie digestive, en plus de celle induite par la voie
respiratoire. L’incorporation des radionucléides dans le tractus digestif a donc lieu le plus souvent
suite a I’épuration des particules inhalées.

La blessure (voie cutanée)

La contamination par la voie cutanée est généralement observée chez les travailleurs (industrie
nucléaire, service de médecine nucléaire). Elle peut se produire par exemple lors d’une mauvaise
manipulation d’objets coupants sous la boite a gants (Bhattacharyya et al., 1995), provocant
I’incorporation d’actinides (uranium, plutonium, américium) ou de radiopharmaceutiques.

La plupart des blessures sont localisées sur les mains. La peau lésée ne remplit plus son role de
barriere naturelle limitant la pénétration transcutanée des radionucléides dans 1’organisme. Bien que
cette voie de contamination soit plus rare que I’inhalation, elle peut néanmoins conduire & une
incorporation beaucoup plus significative (Métivier, 1997).

L’injection (voie intraveineuse)

Pour le public, la contamination par voie intraveineuse est trés rare. Cependant, elle ne I’est pas pour
les patients des services de médecine nucléaire et est principalement due a des erreurs humaines
comme les erreurs d’identitovigilances ou bien des erreurs matérielles comme les extravasations
(Rousse and Cillard, 2013). L’extravasation est le passage anormal du radiopharmaceutique, souvent
causée par une rupture de la veine. Le radiopharmaceutique se propage alors dans les tissus sains
avoisinants et entraine une surexposition locale. Cette contamination peut également arriver lors
d’erreur d’identitovigilance, lorsqu’une dose thérapeutique est administrée a un patient admis pour un
examen diagnostique, entrainant un surdosage de radiopharmaceutique. L’ erreur d’administration d’un
radiopharmaceutique a un patient a la place d’un autre entraine également une contamination interne.
Pour le travailleur, la contamination par injection est trés rare. Elle peut se produire lors d’une
mauvaise manipulation de la seringue contenant le radiopharmaceutique, entrainant une contamination
par piqgdre.
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2.1.2  L’incorporation infentionnelle

La médecine nucléaire est une discipline qui repose sur I’administration d’un radionucléide dans le
corps d’un patient. Les radionucléides sont utilisés sous formes non scellées a des fins diagnostiques
ou thérapeutiques, on parle alors de radiopharmaceutiques. Il s’agit soit d’un radionucléide seul qui
sera directement métabolisé par ’organisme (**I pour I’imagerie et le traitement de pathologies
thyroidiennes), soit d’un radionucléide associ¢ a un vecteur permettant le ciblage d’un marqueur
biologique spécifique (***I-mIBG pour le traitement du neuroblastome chez I’enfant).

Applications diagnostiques

Les applications diagnostiques en médecine nucléaire visent a établir un diagnostic d’une pathologie
donnée, grace a I’obtention d’images décrivant la biodistribution du radiopharmaceutique dans le
corps du patient. Ces images ont I’avantage de donner une information fonctionnelle des tissus ciblés
contrairement aux techniques d’imagerie plus conventionnelles, comme la tomodensitométrie (TDM)
ou I’imagerie par résonnance magnétique (IRM) qui donnent une information anatomique.

La détection des rayonnements est basée sur la conversion de I’énergie des photons incidents en un
signal électrique, permettant par la suite de localiser ces photons pour en faire une image. Aujourd’hui,
deux systémes de détection sont disponibles selon le radionucléide utilisé : la gamma-caméra et la
Tomographie par Emission de Positrons (TEP).

La gamma-caméra repose sur la détection de photons gamma issus de la décroissance radioactive d’un
émetteur B~ administré au patient. Le systéme de détection, constitué de deux tétes de détection, est
détaillé dans la section (3.2). Les acquisitions peuvent se faire selon différents modes en fonction de
I’information souhaitée (SFPM, 2017).

Les acquisitions planaires permettent de mettre en évidence des anomalies et/ou de quantifier la
fixation du radionucléide dans une région d’intérét (ROI pour Region Of Interest). Elles sont
largement utilisées pour I’exploration et la mesure de fixation thyroidienne a I’*3!l. Les acquisitions en
mode balayage sont une succession d’acquisitions planaires utilisées quand il est nécessaire d’étudier
I’ensemble du corps, comme pour une scintigraphie osseuse au *"Tc(-MPD/DPD/HMPD) par
exemple. Néanmoins, I’imagerie planaire ne permet pas de distinguer deux fixations distinctes dans le
cas d’organes superposés. Pour pallier ce probléme, les acquisitions sont réalisées en mode
tomographique. La Tomographie d’Emission Monophotonique (TEMP) consiste & acquérir une
succession d’images planaires selon différents angles de vue, en faisant tourner les tétes de détection
autour du patient afin d’obtenir une image en trois dimensions. Cette méthode est par exemple utilisée

pour I’exploration myocardique (*™Tc ou du 2°*TI) et pour I’exploration rénale avec du ®™Tc-DTPA.

L’imagerie TEP, quant a elle, repose sur la détection de photons gamma issus de la décroissance
radioactive d’un émetteur B* administré au patient. Son principe repose sur la détection simultanée de
deux photons émis dans une direction opposée a 180° a la suite de I’annihilation d’un positon avec un
électron du milieu. lls sont détectés par la couronne de détection positionnée autour du patient et
permettent d’obtenir une image tridimensionnelle. Pour les émetteurs de positons, seuls le ¥F (-FDG/ -
DOPA etc..) et le ®Ga-DOTATOC sont couramment utilisés en routine clinique pour les applications
diagnostiques. Le %Ga-DOTATOC est par exemple utilisé pour diagnostiquer les tumeurs
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neuroendocrines. D’autres isotopes radioactifs, comme par exemple 1’*?4l, le 82Rb, le %Ga(-DOTATE
/-DOTANOC) sont pour I’instant essentiellement utilisés en recherche (SFPM, 2017).

Applications thérapeutiques

Les applications thérapeutiques en médecine nucléaire visent a administrer au patient une quantité
importante de radiopharmaceutique afin que la dose soit maximale au niveau des cellules cibles. Les
radionucléides utilisés aujourd’hui sont principalement des émetteurs f3".

L’avancée majeure et thérapie phare de la médecine nucléaire, est celle réalisée depuis plus de 70 ans,
avec le traitement a 1*31 (irathérapie) pour le traitement des pathologies bénignes et cancéreuses de la
thyroide. En effet, en France, ce radionucléide représente 91% des actes a visée thérapeutique (SFPM,
2015).

Depuis les années 2000, la médecine nucléaire a visée thérapeutique s’est largement développée grace
a la création de nouveaux radiopharmaceutiques ainsi qu’une nouvelle approche, appelée
« théranostique » permettant de coupler le diagnostic et la thérapie d’une maladie spécifique. Bien que,
cette méthode soit récente, les médecins utilisent depuis longtemps sans le savoir du théranostique
(Courbon et al., 2015). Ces avancées ont également permis 1’émergence de nouvelles méthodes
comme la radioimmunothérapie a ’aide du *Y-ibritumomabtiuxetan (Zevalin®) pour le traitement des
lymphomes non hodgkinien, la radiothérapie interne sélective par microsphéres marquées a I’°°Y pour
le traitement des cancers du foie (SIRT), le Y’Lu-DOTATATE (Lutathera®) pour le traitement des
tumeurs neuroendocrines et derniérement 1’alphathérapie avec le 2Ra (Xofigo®) pour le traitement
des métastases osseuses du cancer de la prostate.

Par rapport a I’acte chirurgical, tous ces traitements ont I’avantage d’une grande simplicité et d’une
facilité d’application, en entrainant une destruction sélective des tissus pathologiques. Néanmoins, la
médecine nucléaire a visée thérapeutique requiert d’évidentes mesures de radioprotection, compte tenu
des activités mises en jeu et des caractéristiques des radionucléides. Pour cela, des décrets ont été mis
en place afin d’assurer la radioprotection du patient.

2.1.3 Aspects réglementaires de la radioprotection

L’incorporation d’un radionucléide, de fagon incidentelle, accidentelle ou intentionnelle, entraine une
irradiation des tissus sains pouvant induire des effets biologiques a court, moyen ou long terme, on
parle alors d’effets déterministes et d’effets stochastiques. Les effets déterministes, comme la nécrose
cutanée, apparaissent a la suite d’une exposition a des doses élevées (supérieurs & plusieurs gray)
souvent dans le cas de situations accidentelles. Les effets stochastiques (mutations entrainant le cancer
ou des effets héréditaires) appelés aussi probabilistes nécessitent un cadrage réglementaire. La
Commission Internationale de Protection Radiologique (CIPR) a émis des recommandations basées
sur les connaissances scientifiques disponibles. Les principes fondateurs de la réglementation en
matiere de radioprotection préconisés par la CIPR (ICRP-103, 2007, ICRP-60, 1990) sont: la
justification, 1’optimisation et la limitation des doses. En France, le décret n°2003-462 du code de la
santé public, reprend ces principes clairement exposés dans la directive européenne
2013/59/EURATOM (Euratom, 2014), et fixe les bases relatives a la protection sanitaire contre les
dangers résultant de 1’utilisation de rayonnements ionisants.
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Des limites de doses annuelles ont été fixées pour les travailleurs exposés ainsi que pour la population.
Les travailleurs susceptibles de recevoir par an, une dose efficace supérieure a 6 mSv et inférieure a
20 mSv sont classés en catégorie A, sinon ils sont classés en catégorie B. La population quant a elle,
ne doit pas dépasser 1 mSv par an, elle est classée dans la catégorie NE (Non Exposée). Des niveaux
de référence pour les applications diagnostiques (NRD) ont été préconisés (IRSN, 2018). Cependant,
aucune limitation de dose ne peut étre imposée pour les applications thérapeutiques lorsque le bénéfice
est plus important que le risque encouru par le patient. Les doses délivrées en thérapie doivent
néanmoins respecter le principe d’optimisation et de justification et sont déterminées au cas par cas en
veillant & ce que « I’exposition soit maintenue au niveau le plus faible possible » tout en garantissant
I’efficacité du traitement.

Ces directives mettent en lumiére 1’importance du calcul de dose délivrée aux tissus ciblés et non
ciblés aussi bien pour les applications diagnostiques et thérapeutiques que pour la mesure d’accident.

2.2 Formalisme de la dosimétrie interne

2.2.1 Biocinétique

Transfert dans la circulation systémique

Aprés I’incorporation d’un composé, une portion de 1’activité est confinée au niveau des tissus de la
voie d’entrée ou directement €liminée par 1’organisme, pendant qu’une autre portion est transférée
vers le sang par dissolution et absorption. La circulation sanguine distribue ensuite le radionucléide
entre les différents tissus du corps humain. Le radionucléide peut se déposer et étre retenu plus ou
moins longtemps dans un ou plusieurs organes de par ses propriétés physico-chimiques ou
biochimiques. Par exemple, 1’iode est retenu préférentiellement au niveau de la glande thyroidienne
alors que le césium 137 se distribue de fagon homogene dans le corps. Le radionucléide est ensuite
progressivement ¢liminé par I’organisme par désintégration ou excrétion (urinaire ou fécale).

En se basant sur une revue exhaustive de la littérature, la Commission Internationale de Protection
Radiologique (CIPR) a défini un mode¢le pour chaque type d’incorporation. Aprés son transfert dans le
sang, le tropisme du radionucléide et sa vitesse d’élimination dépendent fortement de 1’élément
considéré, de sa période radioactive et de sa spéciation chimique. Pour prendre en considération tous
ces parametres, la CIPR a défini un modéle biocinétique systémique par élément ou groupe d’éléments
de propriétés chimiques similaires. Ces modeles décrivent la cinétique des radionucléides aprés leur
passage dans le sang, qui est le compartiment de transfert entre les différents tissus, jusqu’a leur
épuration par excrétion urinaire ou fécale, ou décroissance radioactive. lls sont indépendants du mode

d’incorporation mais spécifiques a 1’élément incorporé.

Modeéles biocinétiques
Le comportement des radionucléides, de la phase d’incorporation a la phase d’élimination est décrit
par les modeles biocinétiques. Ces modeles sont composes de différents compartiments correspondant
aux organes, tissus, états métaboliques du radionucléide ou une fraction de I’activité dans un organe.
Le transfert de ’activité entre les compartiments est régi par une cinétique de premier ordre avec des
constantes de transfert fixes, estimées a partir de données issues de I’expérimentation animale ou a
partir de mesures chez 1’homme.
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Des modeles spécifiques sont recommandés par la CIPR et décrivent le déplacement du radionucléide
suivant le mode d’incorporation. Les principaux modéles biocinétiques sont : le modéle respiratoire
(ICRP-66, 1994), le modéle gastro-intestinal (ICRP-30, 1979), le modéle alimentaire (ICRP-100,
2005), le modéle plaie (NCRP, 2006). Concernant les modéles biocinétiques systémiques, ils sont
principalement référencés dans les publications de la CIPR (ICRP-137, 2017, ICRP-128, 2014, ICRP-
78, 1997, ICRP-67, 1993) comme le modele de I’iode (cf. Figure 1.1) par exemple.

Ces modeles permettent d’évaluer la dose si I’incorporation ou la rétention sont connues (cf. section
2.2.4), en utilisant le coefficient de dose tabulé (eso). Ce coefficient de dose, déduit de la biocinétique,
est fortement dépendant de la solubilité du radionucléide (Type F (Fast), Type M (Moderate) et Type
S (Slow)), de sa taille (DAMA = Diamétre Aérodynamique Médian des Aérosols) et de sa
concentration.
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Figure 1.1. Modéle systémique de I’iode issu de la publication 137 de la CIPR (ICRP-137, 2017).

2.2.2 Grandeurs dosimétriques

Dose absorbée a I'organe

La dose absorbée D est définie par le rapport entre I’énergie moyenne de déposée par le rayonnement
ionisant a la matiére, dans un élément de masse dm. L’unité internationale de la dose absorbée est le
gray (symbole Gy). 1 Gy correspond a une dose absorbée de 1 Joule par kilogramme (J.kg?).

Dose équivalente

Pour une méme dose absorbée, les différents types de rayonnements n’induisent pas tous le méme
effet biologique. En effet pour une dose absorbée donnée, les particules alpha produisent 20 fois plus
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de dommages que les photons. La dose équivalente Hr permet de tenir compte de ces différences. Elle
s’exprime en sievert (symbole Sv) et est dérivée de la dose absorbée par la formule suivante :

Hp =Ygpwg.Drp (1.1)

avec Drr la dose absorbée moyenne dans le tissu T (ou 1’organe) induite par le rayonnement R, et wr
le facteur de pondération relatif au rayonnement R considéré (cf. Tableau 1.1), représentant les
dommages biologiques causés par ce dernier. Les valeurs de ces facteurs wg sont déduites par
approximation des efficacités biologiques relatives (EBR) pour les effets stochastiques a faible dose
des différents rayonnements et sont tabulées dans la publication 103 de la CIPR (ICRP-103, 2007).

Tableau 1.1. Facteurs de pondération des rayonnements recommandés (ICRP-103, 2007).

Type de rayonnement Facteur de pondération des rayonnements Wr
Photons (X ety) 1

Electrons 1

Protons 2

Alpha 20

Neutrons Dépendant de 1’énergie

Dose efficace

La relation entre la probabilité d’apparition d’effets stochastiques et la dose équivalente dépend
¢galement de I’organe ou du tissu irradié. Afin de tenir compte de la radiosensibilité propre a chaque
tissu, la notion de dose efficace a été introduite. La dose efficace E s’exprime en sievert (Sv) et est
dérivée de la dose équivalente par la formule suivante :

E=Yrwg.Hp =Y YpWg.Drp (1.2)
avec wr le facteur de pondération tissulaire pour le tissu T, tabulé par la CIPR (ICRP-103, 2007),
sachant que la somme des wr vaut 1 (cf. Tableau 1.2). Les valeurs de wr sont issues d’études

épidémiologiques et biologiques a partir d’une population de référence.

Tableau 1.2. Facteurs de pondération tissulaires.

Type de tissu ou organe Facteur de pondération tissulaire Wt
Moelle osseuse (rouge), colon, poumons, estomac, seins 0.12

et autres tissus* ’

Gonades 0,08

Vessie, cesophage, foie, thyroide 0,04

Surface des os, cerveau, glandes salivaires, peau 0.01

*Autres tissus : glandes surrénales, région extra thoracique, vésicule biliaire, cceur, reins, nceuds
lymphatiques, muscles, muqueuse buccale, pancréas, intestin gréle, rate, thymus, prostate, utérus/col
de I"utérus

13



Chapitre I Dosimétrie interne et méthodes d’évaluation de 1’activité retenue

Le caractére prolongé de 1’irradiation due a une incorporation a conduit a définir le concept spécifique
de la dose engagée. En effet, les radionucléides incorporés peuvent irradier les tissus (ou organes)
pendant des jours, des mois ou encore des années suivant leur période physique et leur rétention
biologigque. La dose engagée est définie comme la somme des doses équivalentes ou efficaces recues
dans un tissu au cours du temps suivant I’incorporation de radionucléide. Généralement pour les
travailleurs et les adultes, la période d’intégration est fixée a 50 ans contre 70 ans pour les enfants.

Il faut tout de méme noter que les doses équivalentes et efficaces sont liées aux risques d’effets
stochastiques pour une personne de référence aprés une irradiation a faible dose (ICRP-89, 2002).
Cependant, elles ne peuvent pas étre utilisées pour 1’évaluation du risque individuel car les conditions
sont plus spécifiques (exposition individuelle, sexe, age ou état de santé).

2.2.3 Formalisme du MIRD : calcul de la dose absorbée

En cas de contamination interne, chaque organe chargé constitue une source de rayonnements et
irradie les organes et tissus avoisinants. Afin d’évaluer la dose, des modéles dosimétriques ont été
définis pour calculer la dose absorbée dans chaque tissu. L’approche dosimétrique de référence a été
développée par le comité “Medical Internal Radiation Dose” (MIRD) de la Society of Nuclear
Medicine (SNM) qui publie réguliérement des rapports, appelés pamphlets. Le pamphlet n°l
(Loevinger et al., 1991) a posé le formalisme du MIRD en définissant plusieurs grandeurs relatives a
la dosimétrie interne. En utilisant ce formalisme (Bolch et al., 2009), la dose absorbée moyenne D, ,
dans une région cible rr, a partir d’une irradiation R venant d’une région source rs, est définie telle
que :

DrT,R = ZTSZ(TS' TD)-S(TT < rS) (13)

ou A(rs, Tp) est le nombre de désintégration totale (appelé activité cumulée) dans une source rs pour
une durée d’irradiation Tp et s’exprime en MBq.s. A(rs, Tp) est calculée en intégrant de 0 & Tp
’activité dans rs prédite par les modeles biocinétiques.

Le terme S(rp « ) représente, quant a lui, la dose moyenne absorbée par la région cible rr induit par
une irradiation R, par transformation nucléaire dans la région source rs et est défini par :

YR,iXERiX@(rsrr.Ep)
M(rr)

S(ry <) =3 (1.4)

ol Yg; et Eg; sont respectivement le rendement et I’énergie moyenne du i*™ rayonnement de type R,
@(rs « rr, Eg ;) est la fraction d’énergie absorbée par la région cible rr, M(rr) est la masse de la région
cible rr.

S(rp « rg) s’exprime en Gy.MBqt.s? et est calculé par simulation en appliquant des codes de calcul
Monte-Carlo a des fantdmes numériques représentant des individus de référence pour lesquels les
tailles et densités d’organes sont représentatives de la population (ICRP-89, 2002). Les fantbmes
numeériques et leurs applications sont détaillés dans la partie 4.3.
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2.2.4 Méthode de calcul de la dose interne
Les modeles biocinétiques et dosimétriques décrits précédemment permettent de déterminer 1’activité
retenue et excrétée a un instant t. En dosimétrie interne, afin de quantifier I’exposition, la mesure de

I’activité retenue (ou excrétée) doit étre convertie en dose efficace engagée E.

En pratique, deux étapes sont nécessaires pour déterminer la dose. Premiérement, il faut déterminer
I’incorporation I tel que :

ou M représente la mesure observée a t jours aprés ’incorporation (Bq ou Bq.j ) et m(t) la fonction de

Pactivité retenue ou excrétée (Bq. (Bq incorporé)™ ou Bg. (Bq incorporé)™.j?t). Les différentes unités

correspondent aux cas de la rétention et de 1I’excrétion.

Dans un second temps, la dose efficace engagée E est calculée en multipliant I’incorporation par le
coefficient de dose eso.
E = €50 X I (16)

Le coefficient de dose eso correspond a la dose efficace engagée pour une incorporation de 1 Bq
(Sv.(Bq incorporé)™). Le coefficient de dose et la fonction d’activité retenue ou excrétée dépendent :

e du radionucléide,

e du rythme d’incorporation,

e du délai entre la contamination et la mesure,

e de lavoie de contamination : inhalation, ingestion, plaie ou injection,

e de la forme physico-chimique : type d’absorption, DAMA pour les aérosols...,
e de la quantité mesurée : urine, selles, poumons, thyroide...

En pratique, si certains de ces paramétres individuels sont indisponibles, la CIPR (ICRP-78, 1997)
recommande des valeurs de référence, par exemple un DAMA de 5 pum pour les aérosols. Les
coefficients de dose sont tabulés dans la CIPR 68 (ICRP-68, 1994) et 78 (ICRP-78, 1997) pour les
travailleurs, plus récemment ils ont été intégrés sur CD-ROM (ICRP, 1998). Les fonctions d’activité
retenues ou excrétées sont également disponibles pour les travailleurs dans la publication 78 (ICRP-
78, 1997). Le logiciel DCAL (Eckerman et al., 2006) permet de réaliser des calculs biocinétiques pour
tous les modes d’incorporations, a partir des modeles de référence de la CIPR, afin d’obtenir les
courbes de rétention et d’excrétion pour un trés grand nombre de radionucléides.

2.2.5 Méthode de surveillance et d’'évaluation de la dose interne

En cas d’accident ou dans le cas d’études d’impact sur la santé autour de zone dite «a risque »
(hépitaux, centrales nucléaires), des systémes de simulation de la dispersion atmosphérique des rejets
radioactifs permettent d’évaluer rapidement, selon les scénarios, les zones les plus impactées et les
risques sanitaires engendrés par la population.
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Pour les travailleurs, différents dispositifs permettent d’évaluer la dose interne. Un systéme de
surveillance d’ambiance est généralement mis en place grace a des préleveurs d’air statiques (balises)
ou individuels. lls permettent de mesurer la contamination dans 1’air et fournissent une estimation
« grossiére » de I’incorporation, bien qu’ils ne remplacent pas une surveillance individuelle.

La surveillance du poste de travail par rapport aux conditions d’expositions est systématiquement mise
en place et renseigne sur les radionucléides, la durée d’exposition, les activités mises en jeux et les
formes physico-chimiques de la contamination éventuelle. Si I’étude au poste de travail indique une
forte probabilité d’avoir une exposition significative et continue dans le temps, une surveillance de
routine est mise en place en programmant périodiquement des mesures in vitro et in vivo. Ces mesures
sont également utilisées en cas de surveillances spéciales, par exemple aprés une exposition
accidentelle ou incidentelle (IAEA, 1999).

Les mesures in vitro et in vivo permettent de mesurer 1’activité retenue a un instant t. L’analyse
radiotoxicologique (mesure in vitro) consiste a mesurer 1’activité excrétée dans les urines ou les selles
pendant une période fixe, typiquement une journée. Plus rarement, le prélevement sanguin, le frottis
nasal ou une biopsie peuvent étre utilisés pour mesurer 1’activité. Ces techniques d’analyse permettent
de mesurer et quantifier les rayonnements y/X, B et o par le biais de systémes de détections adéquats.
Cependant, méme si la spectrométrie o est trés sensible et permet d’avoir des limites de détection
basses, les protocoles utilisés sont tres complexes et prennent du temps (6 jours pour les urines). De
nouvelles techniques ont été développées ces derniéres années, notamment pour la mesure des
actinides, comme la spectrométrie de masse utilisant un plasma a couplage inductif (ICP-MS)
(Bouvier-Capely et al., 2003), ainsi que de nouveaux protocoles d’analyse permettant de réduire le
temps de préparation des échantillons (Bouvier-Capely et al., 2009, Baghdadi et al., 2016).

La mesure in vivo consiste, quant a elle, & mesurer 1’activité retenue dans les organes en mesurant
directement des rayonnements émis par 1’organisme par le biais de méthodes d’anthroporadiométrie
ou d’imagerie. Ces deux techniques seront détaillées dans la section 3.

Il est a noter que méme si la mesure est précise, 1’estimation de I’incorporation initiale est tres
dépendante des modeles biocinétiques et entraine d’importantes incertitudes sur ’estimation de
’activité incorporée.

3 Mesure de l'activité retenue

En dosimétrie interne, la mesure de I’activité consiste a mesurer la radioactivité incorporée dans les
organes a partir des rayonnements émis a I’extérieur de 1’organisme. Le principe de cette technique,
les systemes de détection et les géométries de mesures sont décrits dans les sous-sections suivantes.

3.1 En contamination interne

3.1.1 L'anthroporadiométrie

L’anthroporadiométrie ou mesure in vivo, consiste a effectuer une mesure a 1’extérieur de 1’organisme,
des rayonnements X ou y émis lors de la désintégration de radionucléides incorporés. Les particules
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alpha et les électrons ne peuvent étre détectés car ils ont un trop faible parcours dans les tissus pour
étre émis de facon significative en dehors de 1’organisme. Cette technique a plusieurs avantages. Dans
un premier temps, elle permet d’identifier les radionucléides incorporés, caractérisés par 1’énergie des
pics photoélectriques sur le spectre mesuré. Dans un second temps, la mesure in vivo permet de
quantifier 1’activité retenue a un instant t dans 1’organisme ou dans un organe particulier en utilisant
I’aire des pics et une courbe d’étalonnage spécifique a la géométrie utilisée. Cette courbe est obtenue
avec des fantdmes physiques anthropomorphes et la procédure d’étalonnage sera détaillée dans la
section 4.1.
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Figure 1.2. Anthroporadiométrie pulmonaire en condition d’examen (gauche). Spectre de I’*!Am
mesuré (source ponctuelle) et visualisé sous le logiciel de spectrométrie InterWinner (droite).

Par exemple, sur le spectre résultant d’une mesure pulmonaire (cf. Figure 1.2), I'utilisateur peut
facilement identifier une contamination a 1’>!Am avec la détection de ses raies caractéristiques a
26,34 keV et 59,54 keV. L’aire sous les pics est utilisée pour calculer 1’activité du radionucléide
détecté.

Cette technique est appréciée pour sa rapidité de mise en ceuvre, elle nécessite un temps de comptage
compris entre 20 et 30 minutes. Afin de réduire la contribution de la radioactivité naturelle sur le
mouvement propre, les mesures de routine sont réalisées dans des cellules blindées.

3.1.2 Systemes de détection

Les détecteurs de spectrométrie sont basés sur les phénomenes de scintillation et d’ionisation. Le

choix du systéme de détection dépend de 1’énergie du rayonnement X/y émis.

Les détecteurs ¢laborés a I’aide de cristaux scintillateurs comme 1’iodure de sodium dopé au thallium
Nal(Tl) sont bien adaptés a la mesure des émetteurs gamma de moyenne et haute énergie comme 1’3
(365 keV), le ®Co (1,17 et 1,33 MeV) ou encore le *¥'Cs (661 keV). Cependant, leur résolution en
énergie est insuffisante pour différencier des raies d’énergies proches caractéristiques, par exemple
celle d’'un mélange d’actinides comme de I’?*Am (59 keV) avec du 28U (15 keV) et du #%Pu (16

keV).

Pour les actinides et les photons de basse énergie en général, des détecteurs ont été congus a partir de
cristaux semi-conducteurs. Le détecteur a semi-conducteur le plus utilisé est le germanium (Ge). La
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technique de détection repose sur le phénoméne d’ionisation et permet de séparer les raies X/y de
basse énergie grace a une résolution en énergie de quelques keV. Ces cristaux doivent cependant étre
refroidis en permanence avec de I’azote liquide ou électriquement, ce qui nécessite un appareillage
coQteux et encombrant.

Afin de s’affranchir du systéme de refroidissement, une nouvelle série de détecteur a semi-conducteur
fonctionnant a température ambiante, tel que le silicium (Si) et le caldium-telluride (CdTe), a été
développé (de Carlan, 1998, Franck et al., 1997). Néanmoins, ils sont aujourd’hui peu répandus pour
la mesure de routine en anthroporadiométrie. A trés basse énergie, le détecteur Si a I’avantage d’avoir
une tres grande sensibilité par rapport au détecteur Ge (environ un facteur 3), ce qui lui permet de
différencier encore mieux les raies X de basses énergies du Z°Pu et 2*Am par exemple. Néanmoins,
au-dessus de 59 keV, sa sensibilité reste insuffisante. Finalement, a terme, les détecteurs équipés de
cryostats électriques remplaceront ceux a 1’azote liquide.

3.1.3 Géométries de mesure

La géométrie de comptage privilégiée lors d’une contamination interne dépend du mode
d’incorporation, de la date d’incorporation supposée, de la nature et de la biocinétique du
radionucléide (I1SO, 2016, 1ISO-27048, 2010, ICRP-78, 1997).

Dans le cas d’une suspicion d’une contamination homogeéne, comme pour la surveillance de
contamination au *’Cs ou %°Co par exemple, le comptage corps entier est privilégié. Les détecteurs
peuvent étre placés au contact ou a quelques centimétres de la peau, a la hauteur du thorax ou de
I’abdomen. Néanmoins, d’autres géométries de comptage peuvent étre privilégiées en fonction du
tropisme de certains radionucléides ou du mode d’incorporation.

Par exemple, en raison du mimétisme de 1’iode pour le tissu thyroidien, I’activité retenue peut &tre
mesurée directement en placant le détecteur Nal(Tl) au contact ou un détecteur Ge a quelques
centimetres de la surface du cou.

Pour les travailleurs, la voie de contamination la plus courante est l’inhalation, les émetteurs de
photons de faible énergie tels que les actinides, sont souvent impliqués dans 1’incorporation
accidentelle. Dans ce cas, la mesure pulmonaire est privilégiée en utilisant des détecteurs Ge
positionnés au contact du thorax.

Néanmoins, cette géométrie de mesure n’est appropriée que dans les premiers jours suivant
I’incorporation puisque les actinides migrent avec les temps dans les os. C’est pourquoi une mesure in
Vivo au niveau du genou ou de la téte est réalisée dans le cas d’une contamination plus ancienne (\Vrba

etal., 2015).

En cas de blessure, la mesure est réalisée en placant le détecteur au plus pres de la plaie contaminée.
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3.2 En médecine nucléaire

3.2.1 Principe de la gamma-caméra

La gamma-caméra se compose généralement de deux tétes d’acquisition diamétralement opposées.
Chaque téte est constituée d’un cristal scintillateur couplé optiquement a un réseau de
photomultiplicateurs associé a une électronique de comptage. L’ensemble est inséré dans un blindage
de plomb permettant d’isoler le systeme de I’influence des radiations environnantes (Cf. Figure 1.3).
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Figure 1.3. Eléments constituant la téte de la gamma-caméra.

Le cristal le plus souvent utilisé est 1’iodure de sodium dopé au thallium Nal(Tl) qui permet de
convertir les photons d’énergie comprise entre 70 et 370 keV en photons lumineux (SFPM, 2012).
Chague photomultiplicateur va ensuite convertir le flux de photons lumineux en un signal électrique
amplifié. Pour obtenir une bonne localisation spatiale des photons incidents collectés, chaque téte est
équipée d’un collimateur multicanaux. Le collimateur est placé devant le cristal et est généralement
composé de plomb. Il permet de comptabiliser uniquement les photons dont la trajectoire est paralléle
aux canaux et donc d’arréter la majorité des photons diffusés nuisibles a 1’image. La géométrie du
collimateur est concue en fonction de I’énergie du radionucléide (basse énergie <140 keV, moyenne
énergie, haute énergie > 300 keV). De plus, il est possible de ne sélectionner que les photons dont
I’énergie est caractéristique du radionucléide a I’aide d’un fenétrage en énergie. Les images résultantes
sont des projections antérieures et postérieures de la source de radiation.

3.2.2 Mesure de I'activité retenue

Pour les applications diagnostiques en médecine nucléaire, les acquisitions planaires permettent de
quantifier la fixation du radionucléide dans une région d’intérét (ROI). Les tétes de la gamma-caméra
sont généralement placées au plus proche du patient.

La détermination de I’activité retenue dans un organe nécessite de bien définir la ROI pour qu’elle
englobe uniquement 1’organe source et soit différentiable de 1’activité issue d’organes voisins ou du
bruit de fond environnant (Siegel, 1999). Les stations commerciales fournies avec les gamma-cameras
sont aujourd’hui dotées de logiciels permettant de générer des ROIs et une analyse statistique. Il est
possible de créer des ROIs avec des géométries simples (rectangles, cercles ou ellipses) (Cf. Figure
1.4) ou des dessins «a main levée » pour des formes plus irréguliéres. Il existe également des
méthodes de détermination de ROIs automatiques ou semi-automatiques épousant au mieux la forme
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de I’organe considéré (Cf. Figure 1.4). La plupart des organes ou des tumeurs ne peuvent étre décrits
par des géomeétries simples, ces deux derniéres options sont donc importantes pour pouvoir déterminer
I’activité.

Le bruit de fond se détermine de la méme fagcon, en définissant une ROI, de fagon automatique ou

manuelle a I’extérieur de la région source.

a b

Figure 1.4. Détermination de la ROI autour de 1’organe source (rouge) et du bruit de fond (jaune) sur
deux cas cliniques de la maladie de Basedow : par méthode (a) automatique, (b) manuelle.

Le nombre de coups détectés dans la ROI (Ncoups), aprés déduction du bruit de fond, est utilisé pour
estimer |’activité retenue dans 1’organe source, tel que :

_ NCoups

Aestimée - SX t (1-7)

avec t la durée de I’acquisition (s) et S le coefficient d’étalonnage (cps.s*.MBq?).

4 Etalonnage de la mesure de I'activité retenue

4.1 Principe général
L’étalonnage consiste a déterminer la relation entre la réponse du systéme de détection et ’activité a
mesurer. Pour 1’étalonnage, un objet mathématique ou physique est utilisé pour reproduire
I’atténuation des tissus biologiques (fantéme), renfermant une source de nature et d’activité connue
dans les organes/tissus d’intérét. Suivant le systéme utilis¢, la méthode de détermination du coefficient
d’étalonnage présente quelques petites variantes, cependant le principe reste identique.

4.1.1  Mesure anthroporadiométrique

Dans le cas de contamination interne, les activités mesurées sont relativement faibles, voire a 1’état de
traces. Il est donc nécessaire d’étalonner les installations avec une bonne sensibilité de détection et des
limites de détection les plus basses possibles.
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Le coefficient d'étalonnage : le rendement ¢

Le rendement d’un détecteur est défini comme le rapport entre le nombre de photons détectés par le
détecteur et le nombre de photons émis par la source. Il est calculé a I’aide de la formule suivante
(ICRU, 2003);

N(E)

8(E)=m (1.8)

avec g(E) le rendement pour une énergie E donnée, N(E) le nombre de événements nets sous le pic
photoélectrique d’énergie E, A D’activité de la source (Bq), t la durée d’acquisition (s), I I’intensité
d’émission de la raie d’énergie E du radionucléide d’intérét (nombre de photons par désintégration).

La procédure d’étalonnage consiste a reproduire, avec le maximum de réalisme, la géométrie de
mesure des personnes (Cf. Figure 1.5). L’étalonnage est alors réalis¢é avec un fantome
anthropomorphe le plus proche possible de la composition et de la morphologie de ’homme et
incluant des sources d’activité et de nature connues.

Le rendement traduit la sensibilité du détecteur et dépend de plusieurs parameétres tels que la géométrie
de la mesure, donc du patient et de la position des détecteurs, mais également de la nature et de
I’énergie du rayonnement émis. Il est donc déterminé pour chaque type de détecteur, pour toute la
gamme d’énergie des photons et pour chaque géométrie.

Les logiciels d’anthroporadiométrie, tels que Génie 2000 ou InterWinner, requierent une courbe
d’étalonnage en rendement pour fonctionner. Les fantomes sont donc généralement remplis de sources
multi-gammas, par exemple du **Ba, *’Cs, %°Co pour les fantdmes thyroidiens.

Figure 1.5. lllustration de I’anthroporadiométrie thyroidienne en condition d'examen (& gauche) et de
I’étalonnage de la mesure thyroidienne avec le fantdome RSD (a droite).

Le rendement est ensuite déterminé pour chaque énergie puis ajusté par une fonction exponentielle,
telle que :

In(e) = ¥; a;. In(E)* (1.9)
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avec ¢ le rendement de détection, E 1’énergie en keV et aj et i respectivement les parametres et le degré
de la fonction ajustée. Ce type de fonction d’ajustement est reconnu pour bien décrire la courbe de
rendement des détecteurs a scintillation et a semi-conducteur (Gilmore, 2008, Casanovas et al., 2014).

La limite de détection en anthroporadiométrie

Le systéme de détection est également caractérisé par une limite de détection (LD) qui dépend de la
géométrie de comptage et de la raiec énergétique. En dessous de cette LD, il n’est pas possible
d’affirmer que les éléments comptabilisés sont issus du bruit de fond ou qu’ils proviennent de la
radioactivité incorporée par I’organisme. En effet, dans un spectre en énergie, un ou plusieurs pics
photoélectriques peuvent étre peu intenses et donc difficilement détectables en raison des fluctuations
statistiques de comptage.

La LD s’exprime en Becquerel (Bq) et a ét¢ définie par le Groupe de Travail et de Normalisation

(GTNS5, 1989), telle que :
_ RB 1
LD =8.8 /—t T (1.10)

avec R la résolution du pic photoélectrique d’intérét (keV), B le bruit de fond (cps.keV™1.s?), t le temps

de comptage (s), I I’intensité d’émission de la raie d’énergie E du radionucléide d’intérét (nombre de
photons par désintégration) et &(E) le coefficient d’étalonnage a 1’énergie E.

La limite de détection est ainsi dépendante du temps de comptage. En effet, en augmentant le temps
d’acquisition il serait possible d’abaisser la LD jusqu’a un certain seuil. Cependant, le temps de
comptage ne doit pas excéder 20 a 30 minutes pour garantir le confort des personnes mesurées et la
disponibilité des installations pour la surveillance de la population.

4.1.2 Mesure avec la gamma-caméra

Le principe de détermination du coefficient d’étalonnage de la gamma-caméra est similaire a celui des
systémes spectrométriques.

Le coefficient d'étalonnage : la sensibilité S

De la méme fagon que pour 1’anthroporadiométrie, en médecine nucléaire, il est nécessaire que la
procédure d’étalonnage reproduise le plus fidélement possible la géométrie de I’examen clinique. En
pratique, la gamma-caméra est placée au plus pres du patient pour I’examen, et la distance entre la téte
de détection et le patient varie selon la corpulence de celui-ci.

Le pamphlet n°16 du MIRD (Siegel, 1999) recommande d’utiliser des collimateurs a trous paralléles
car ils limitent les effets de distorsion géométrique comparés a d’autres collimateurs, tels que le
pinhole! par exemple. La sensibilité¢ est donc en principe indépendante de la distance source-
collimateur dans une région définie. Néanmoins, la résolution spatiale de la gamma-caméra se dégrade

" Le collimateur pinhole est un collimateur sténopéique. Il comporte un cone en plomb qui permet de réduire
le champs de vue de la gamma-caméra. Il est souvent utilisé pour améliorer la résolution spatiale de ’image de
petits organes comme la thyroide ou la hanche d’un nouveau-né.
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guand la distance source-collimateur augmente, c’est pour cette raison que le collimateur doit étre
aussi proche que possible du patient.

L’étalonnage consiste donc a acquérir une image (ant/post) du fantome rempli de solution radioactive
de nature et d’activité connue, pendant un temps et une distance source-collimateur fixes. Deux ROIs
sont définies sur I’image résultante : une ROI pour la détermination du nombre de coups émis par la
source et une ROI pour la détermination de la proportion du diffusé dans I’image et donc du bruit de
fond.

La sensibilité est déterminée sur I’acquisition planaire antérieure du fantome, et définie telle que:

N
S=—2MPS (g 17)
Axt

avec Ncoups e nombre total de coups mesurés dans la région d’intérét (ROI) apres soustraction du bruit
de fond ; t la durée de I’acquisition (s) et A I’activité dans le fantdbme au moment de 1’acquisition
(MBQ).

En médecine nucléaire, il n’existe pas de norme pour déterminer la limite de détection en routine du
fait des importantes activités mises en jeux pour les applications diagnostiques et thérapeutiques.
Néanmoins, des limites de détection ont été calculées dans le but d’utiliser les gamma-caméras pour la
mesure post-accidentelle (Oren et al., 2016, Scuffham et al., 2016, Dantas et al., 2007).

4.2 Fantomes physiques

La notion de fantdmes physiques dédiés a la dosimétrie est apparue dans les années 1930 (ICRU,
1992) avec des géométries simplistes telles que des parallélépipédes ou des cylindres composés d’eau
ou de matériaux équivalent-muscle, comme la cire. Que ce soit pour 1’étalonnage de dispositifs
d’anthroporadiométrie ou de médecine nucléaire, les fantdmes utilisés doivent contenir les
radionucléides en toute sécurité. Les fantdmes sont nécessairement étanches et robustes. Ils sont
composés de matériaux ayant des propriétés physiques équivalentes aux tissus biologiques selon

I’énergie du radionucléide considéré.

Les paragraphes suivants décrivent les différents types de fantdmes physiques développés au cours des
dernieres décennies pour une utilisation en dosimétrie interne, ainsi que les avantages et inconvénients
de leur utilisation pour 1’étalonnage.

4.2.1 Panorama des fantbmes physiques

Fantémes dédiés a I'anthroporadiométrie

En anthroporadiométrie, chaque géométrie de mesure nécessite un fantome d’étalonnage adéquat. Les
fantdmes sont chargés avec des radionucléides permettant de réaliser des courbes d’étalonnage dans
toute la gamme d’énergie considérée. La demi-vie des radionucléides devant étre suffisamment longue

pour permettre ['utilisation du méme jeu de source pendant plusieurs années.
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Pour la mesure corps entier, le fantbme « bottle phantom », communément appelé SCHMIER, a été
pendant longtemps utilisé pour 1’étalonnage (Schlagbauer, 2006, Hegenbart, 2009). 1l est constitué de
bouteilles cylindriques en polyéthyléne de 1 L et 2 L remplies d’une solution radioactive contenant
généralement du “°K, $¥’Cs et du *°Co. Le fantdme peut étre assemblé dans 10 géométries différentes
selon le poids et la taille de la personne a représenter.

La famille de fantdmes BOMAB (BOttle Manikin ABsorber) a été développée dans les années 90
(Kramer et al., 1990). Chacun de ces fantdbmes est constitué de 10 cylindres en polyéthyléne
remplissables avec une solution radioactive. Le fantbme représente le torse, le pelvis, la téte et le cou,
les bras et les jambes pour la femme et ’homme adulte, ainsi que les enfants de 4 et 10 ans (Cf.
Figure 1.6).

Une autre famille de fantbmes corps entier, communément appelée IGOR (Kovtun et al., 2000), a été
initialement développée par (Kovtun et al., 1990). Chaque fantbme est constitué de différentes briques
parallélépipédiques, fabriquées en matériau équivalent tissu (Cf. Figure 1.6). Chaque brique possede
deux inserts cylindriques afin d’y placer deux sources radioactives, en forme de tige. Les briques
peuvent étre assemblées pour représenter plusieurs adultes de différents poids, un adolescent ou un
enfant dans une position allongée ou assise selon la géométrie de comptage.

Figure 1.6. Fantomes d’étalonnage de la mesure corps entier : (a gauche) la famille de fantéme
BOMAB, (a droite) le fantdme IGOR dans la géométrie de référence.

Pour la mesure pulmonaire, les fantdmes sont dédiés a 1’étalonnage de la mesure du 2°Pu, 2!Am, 2°U
ainsi que d’autres radionucléides transuraniens (ICRP-78, 1997).

Le fantdme le plus couramment utilisé est le Livermore (Griffith et al., 1979, Newton et al., 1984)
concu par le Lawrence Livermore National Laboratory aux Etats-Unis (Cf. Figure 1.7). Il représente
le torse d’un homme adulte Nord-Américain sans bras ni téte jusqu’au niveau du pelvis et inclut les
cotes et le sternum ainsi que les principaux organes dont le foie, le coeur et les poumons. L’activité est
exclusivement et uniformément distribuée dans les poumons. Le fantdme est fourni avec différentes
plaques thoraciques mimant différentes épaisseurs de la paroi thoracique. En effet, I’atténuation des
photons est fortement dépendante de 1’épaisseur de tissu traversée a ces énergies. Ces plaques sont
alors utilisées pour déterminer les courbes d’étalonnage pour les différentes morphologies. En
pratique, lors d’une mesure, la courbe d’étalonnage est déterminée en fonction de 1’épaisseur
« équivalente Livermore » de la personne mesurée, déterminée a partir d’équations bioparamétriques,
donnant 1’épaisseur en fonction du rapport poids sur taille (Pierrat, 2005). Ce fantome est d’ailleurs
utilisé comme référence a I’ IRSN.
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Il existe d’autres fantomes de torse, comme le JAERI (Shirotani, 1988) par exemple qui représente le
torse d’un homme adulte japonais, sans bras ni téte jusqu’au niveau de la région fémorale (Cf. Figure
1.7). Le fantbme contient des c6tes artificielles et plusieurs organes amovibles comme les poumons, le
foie, les reins et le coeur. L’activité peut étre ajoutée dans les différents organes sous forme de capsule.

Figure 1.7. Fantomes d’étalonnage pulmonaire: (a gauche) le fantbme LIVERMORE avec ses
différentes plaques extrathoraciques, (a droite) le fantdme JAERI et ses différents éléments.

Pour la mesure thyroidienne, les fantomes sont dédiés a I’étalonnage de la mesure de 1’iode,
principalement de I’*3!1. 11 existe beaucoup de fantdmes thyroidiens, plus ou moins réalistes d’un point
de vue anatomique (Cf. Figure 1.8). En anthroporadiométrie, ces fantdmes sont remplis avec une

solution radioactive contenant principalement du **Ba qui simule la principale raie d’émission de
13y,

Figure 1.8. Fantome d’étalonnage thyroidien (a gauche) IAEA/ANSI et (a droite) RSD.

Le fantdme IAEA/ANSI se compose d’un cylindre en plastique transparent, simulant le cou, et d’un
insert lui aussi cylindrique pour insérer le flacon qui simule la thyroide. La premiére version de ce
fantbme a été développée en 1962 par (IAEA, 1962) et a été améliorée par (ANSI, 1973) en 1973. Ce
fantdme n’est pas réaliste anatomiquement, mais reste largement utilisé pour 1’étalonnage de la mesure
thyroidienne en anthroporadiométrie mais également en médecine nucléaire.

Le fantéme thyroidien KKH (Nishizawa and Maekoshi, 1990) se compose d’un cylindre en acrylique
rempli d’eau et incluant une colonne vertébrale et une trachée sur laquelle se fixe la thyroide. La
thyroide est de forme réaliste et peut &tre remplie avec différents volumes (17 a 40 mL).

Le fantdme RSD (Radiology Support Device) se compose du cou complet incluant une colonne
vertébrale artificielle jusqu’au niveau des épaules. La face du cou, incluant la pomme d’Adam, est
amovible pour permettre I’insertion de la coque thyroidienne. Cette derniére est fabriquée dans un
matériau transparent et posséde sur sa face arriere deux systémes de remplissage. Ce fantbme est
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¢galement largement utilisé pour 1’étalonnage de la mesure thyroidienne en anthroporadiométrie, ¢’est
la référence de ’IRSN.

Pour des géomeétries plus spécifiques comme les os, des fantdmes spécifiques ont été développés pour
I’étalonnage au niveau de la jambe, du genou ou du crane (Cf. Figure 1.9).

Par exemple, les fantdmes USTSUR sont uniques car ils sont constitués d’un véritable squelette
humain avec une activité métabolique naturelle ?**Am (Hickman and Cohen, 1988). En effet, le
donneur a été exposé accidentellement a I’*!Am environ 25 ans avant sa mort (Breitenstein et al.,
1985). Le coté droit du squelette (créne, torse, bras et jambe) a été inclus dans un matériau équivalent
tissu pour étre utilisé comme fantdmes anthropomorphes. Il existe également un fantbme de jambe
développé par (Spitz et al., 2000). La coque extérieure est basée sur le moule d’un homme adulte de
70 kg en matériau équivalent aux tissus ; I’os est simulé par un matériau équivalent a 1’os cortical
contenant une répartition homogéne d’**Am.

Figure 1.9. (a gauche) Les fantdmes USTSUR composés du fantbme téte, torse, bras et jambe, (a
droite) le fantdme jambe Spitz.

Fantémes dédiés a la médecine nucléaire

En médecine nucléaire, le fantéme le plus commun pour étalonner les gamma-caméras est un récipient
en plastiqgue rempli de liquide radioactif. Le contenant peut aussi bien é&tre un simple cylindre
contenant une solution homogéne, comme une seringue, ou bien un insert spécifique contenant une
gélule par exemple. A contrario, le fantdme peut étre trés complexe et étre constitué d’une coque
mimant les contours du corps ou d’un organe spécifique, contenant des ¢léments caractéristiques de
I’anatomie comme le foie, les poumons, des nodules ou tumeurs remplissables avec différentes
concentrations d’activité.

Il n’existe que trés peu de fantdmes corps entiers pour la médecine nucléaire, on peut néanmoins citer
le fantdme corps entier REMCAL, remplissable, qui a été développé initialement par « Anderson
Research Laboratories ». Il représente un homme adulte, basé sur des données morphologiques de
militaires américains (Hertzberg et al., 1954).

Des fantémes représentants des organes spécifiques ont également été développés dans les années 80.
Herrera et al. ont réalisé les premiers fantdmes de cerveau et de foie 2D dédiés a la médecine nucléaire
(Herrera et al., 1981), qui ont ensuite été utilisés pour des essais inter-laboratoires (Volodin et al.,
1985). Par la suite, les fantdbmes ont été largement améliorés, par exemple le fantdme 3D
HOFFMAN™ modélisant de cerveau est utilisé aujourd’hui en clinique (Cf. Figure 1.10). Il existe
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¢galement des fantomes d’étalonnage pour le cceur qui permettent de simuler le ventricule gauche et
de quantifier des zones dites « froides » dans le myocarde (Orion, 2018).

Les fantdmes d’étalonnage thyroidien utilisés en médecine nucléaire sont les méme que ceux utilisés
pour I’anthroporadiométrie. Le radionucléide d’intérét, 1°*31, est identique.

Des fantdmes anthropomorphes sont également disponibles comme le fantdme TORSO (Cf. Figure
1.10) qui est constitué, d’une coque rappelant le torse contenant deux inserts « poumons », un insert
« cardiaque », un insert « foie » et un insert cylindrique plein simulant la colonne vertébrale (insert
« colonne »), qui peut étre remplacé par un insert cylindrigue remplissable. Ces fantbmes sont surtout
utilisés pour améliorer la reconstruction et pour la quantification de 1’activité en imagerie SPECT
(Siegel, 1999, Dewaraja et al., 2012).

Enfin, des fantdmes permettant de modéliser différentes tailles de lésions ou différents rapports tumeur
sur tissu sains existent comme le fantdme NEMA™ qui est constitué d’une coque rappelant le torse
humain et contenant six sphéres remplissables de diametres différents (de 1 & 3,7 cm). Le fantbme
Jaszczak™, quant a lui, ne simule pas d’organe spécifique, il est simplement constitué d’une coque
cylindrique contenant plusieurs sphéres et inserts cylindriques de différents diamétres (Cf. Figure
1.10). 1l peut également étre utilisé pour la quantification, 1’évaluation des paramétres de
reconstruction et de la résolution spatiale.

Figure 1.10. Illustrations (de gauche a droite) du fantdme cerveau 3D HOFFMAN, du fantéme
TORSO équipé de I’insert cardiaque et du fantome Jasczak (Orion, 2018).

4.2.2 Avantages et inconvénients de I'étalonnage physique

Bien qu’il n’y ait pas aujourd’hui de consensus sur I’utilisation d’un fantdme spécifique selon la
géométrie de mesure, les fantomes physiques ont 1’avantage d’étre des standards. Ils permettent ainsi
une harmonisation des pratiques. lls sont largement utilisés pour les essais inter-laboratoires nationaux
et internationaux, tels que la mesure thyroidienne (Hickman et al., 2018) ou la mesure de 1’?*!Am des
os (Nogueira et al., 2015). Leur utilisation permet un étalonnage rapide et simple a réaliser.

Cependant, ces fantdmes souffrent de plusieurs limitations. Leur réalisme anatomique n'est pas parfait,
par exemple le fantdme thyroidien ANSI représente la thyroide de I’homme adulte par un cylindre et
n’est pas adapté aux enfants. En anthroporadiométrie, le fantdme de torse Livermore est relativement
réaliste d’un point de vue anatomique, et est adapté a la mesure de 2!Am dans les poumons.
Cependant, il n’est pas adapté pour les femmes. En effet, ce dernier ne posséde aucune plaque extra-
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thoracique incluant la poitrine alors que celle-ci atténue fortement les rayonnements X et y de basse
énergie lors de la mesure pulmonaire (Farah et al., 2010b, Lombardo et al., 2016).

De plus, selon les pays, la géométrie de comptage peut varier. En anthroporadiométrie, la mesure
corps entier se fait généralement en position allongée, mais il est possible de la réaliser en position
assise ou semi-allongée. La structure des fantbmes IGOR ou BOMAB ne sont pas adaptables a cette
géométrie et leur utilisation nécessite alors des systémes d’attache pour les maintenir dans la position
de mesure. En médecine nucléaire, le réalisme anatomique des fantdmes est souvent trés éloigné et
induit des erreurs de quantification de I’activité (Jonsson et al., 2018, Kangasmaa et al., 2016), par
exemple le fantdbme NEMA est utilisé pour étalonner les gamma-caméras afin de quantifier I’activité
retenue dans les organes.

Par ailleurs, bien que ces fantdmes soient adaptés a des cas simples de contamination comme dans le
cas du ®*'Cs par exemple ou I’activité se répartit de fagon homogéne dans le corps, leur principale
limite, en dehors du réalisme anatomique, reste le manque d’hétérogénéité de l'activité (de Carlan et
al., 2007). En effet, en cas de contamination aux actinides par exemple, une partie de ’activité est
localisée dans les poumons et 1’autre dans les os a temps long (Lamart et al., 2009).

Enfin, le prix relativement élevé des fantdmes physiques les plus réalistes, comme le TORSO ou le
Livermore, est une autre limite qui freine 1’harmonisation des pratiques.

4.3 Fantébmes numériques

L’utilisation de fantdbmes numériques n’a émergé que dans les années 1950 essentiellement pour des
problématiques liées a la médecine nucléaire et en paralléle au développement de codes de calcul
Monte-Carlo (Lee and Lee, 2006). Dans le formalisme du MIRD décrit précédemment, le calcul de la
fraction absorbée, notamment lorsque la cible et la source différent, nécessite de disposer d’un modéle
de calcul prenant en compte la géométrie du probléme, c’est-a-dire I’anatomie du patient, et le
parcours des particules dans les tissus. Les fantdmes numériques se sont développés pour mimer
I’anatomie du patient, tout d’abord par des géomeétries simples comme des sphéres puis ont fortement
évolué pour aller vers plus de réalisme et de personnalisation. Cette évolution a été rendue possible
grace a I’augmentation de la puissance des ordinateurs, aux progres de I’informatique et de I’imagerie.

Leur utilisation s’est ensuite étendue a la dosimétrie en radioprotection.

Les paragraphes suivants décrivent les différents types de fantdmes développés au fil des décennies
pour la modélisation de I’anatomie, ainsi que les avantages et inconvénients de leur utilisation pour
1’étalonnage.

4.3.1 Panorama des fantémes numeériques

Fantémes mathématiques

Les fantdbmes mathématiques, aussi appelés « stylized models », sont constitués de géométries
simplifiées, définies par des équations mathématiques, comme des sphéres, des cones ou des ellipses
afin de mimer la forme des organes.
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Le premier fantdbme mathématique a été développé par Snyder a I’ORNL (Oak Ridge National
Laboratory), a la fin des années 60, et était simplement constitué¢ d’un cylindre de 60 cm et de 30 cm
de diamétre représentant le torse d’un homme adulte. A partir de ce premier modéle, un fantéme
hermaphrodite a ensuite été développé, avec des géométries simplistes et trois types de tissus tels que
les os, les poumons et les tissus mous (Fisher and Snyder, 1966, Fisher and Snyder, 1967). Ce fantdme
a été, par la suite, largement amélioré (Snyder et al., 1978) a partir des caractéristiques de référence de
I’homme adulte (ICRP-23, 1975) jusqu’a obtenir la version communément appelée « Fantdme du
MIRD » du fait de son utilisation par le comité du MIRD pour le calcul des fractions absorbées.

L’ORNL a développé six fantomes mathématiques représentant toutes les catégories d’age (Cristy and
Eckerman, 1987, Cristy, 1980) : homme adulte, le nouveau-né et les enfants de 1, 5, 10 et 15 ans (Cf.
Figure 1.11). La femme adulte, quant a elle, est souvent représentée par le modéle enfant de 15 ans.
En 1995, afin de compléter cette série, un modele supplémentaire pour la femme adulte ainsi que des
modeles pour la femme enceinte a différents stades de la grossesse (3, 6 et 9 mois) ont été développés
(Stabin et al., 1995).

Les paramétres des équations décrivant les formes mathématiques ont 1’avantage de donner un certain
degré de flexibilité aux fantomes mathématiques a défaut d’un réalisme anatomique.

Figure 1.11. Illustration des fantomes anthropomorphes dépendant de 1’age développé par ORNL
(Cristy, 1980) et du fantdme de femme enceinte développé par (Stabin et al., 1995).

NEWBORN 1.YEAR

Fantémes voxelisés

L’évolution permanente des technologies d’imagerie et de I’informatique a permis, dans les années
1980, de créer des formes plus complexes représentant de fagon réaliste et en trois dimensions les
organes grace a des géométries voxelisées. Ces modeles, appelés fantdmes voxelisés, sont développés
en segmentant les organes sur des images patients obtenues par tomodensitométrie (TDM) ou par
imagerie par résonnance magnétique (IRM). A partir de la segmentation, les volumes sont discrétisés
en petits éléments de volume parallélépipédique, appelés voxels (Volume X Elements).

29



Chapitre I Dosimétrie interne et méthodes d’évaluation de 1’activité retenue

Comme il est rappelé dans le « Handbook of anatomical models for radiation dosimetry » (Xu and
Eckerman, 2009), depuis les années 1980, de nombreux fantdmes voxélisés ont été créés a travers le
monde. La notion de fantbme voxélisé a été introduite par (Gibbs et al., 1984) pour déterminer la dose
recue par le patient apres une radiographie dentaire.

Le fantdme VIP-man (Visible Photographic MAN), issu du projet « Visible Human » a été créé (Cf.
Figure 1.12) a partir d’images obtenues apres la dissection d’un donneur humain (Xu et al., 2000).
Des fantdmes voxelisés ont été développés pour représenter des personnes de différentes origines
ethniques et pas seulement des individus de type caucasien. Ils ont également été créés a partir
d’images TDM et IRM d’individus de type asiatique (Zhang et al., 2007, Sato et al., 2007, Saito et al.,
2001).

Afin de remplacer les fantdbmes mathématiques, la CIPR a également développé des nouveaux
modeles voxelisés qui représentent un homme et une femme standards (ICRP-110, 2009). Ces
fantbmes « Adult Male/Female Reference Computational Phantom » (AM-RCP et AF-RCP) ont été
créés a partir des images TDM d’un homme de 38 ans et d’une femme de 43 ans et sont considérés
comme des modeles de référence. Le fantome de I’homme est illustré sur la Figure 1.12. lls ont
ensuite été améliorés dans la CIPR (ICRP-116, 2010) et sont largement utilisés en dosimétrie (Zankl et
al., 2012) .

Ces fantomes coincident parfaitement avec 1’individu imagé, non seulement en termes de géométrie,
de forme, de localisation des organes mais aussi en terme de propriétés physico-chimiques des
matériaux qui permettent de simuler de fagon réaliste 1’interaction et le parcours des particules dans les
tissus grace aux codes de simulation Monte-Carlo. En effet, il est possible d’assigner les densités, les
compositions chimiques ainsi que les sections efficaces aux tissus et organes considérés. Il est a noter
gue méme si ces fantbmes permettent de gagner en terme de réalisme anatomique, ils restent limités en
terme de flexibilité.

Les fantdmes voxeliseés ont egalement 1’inconvénient d’augmenter fortement le temps de calcul, par
rapport aux fantomes mathématiques, du fait de 1’importante quantit¢é de données a simuler. Les
fantbmes voxelisés de référence sont utiles pour calculer le facteur S et estimer les doses absorbées
délivrées en radioprotection (Franck et al., 2003, Kramer et al., 2003, Courageot et al., 2011) et en
médecine nucléaire diagnostique (Petoussi-Henzz and Zankl, 1998, Zankl et al., 2011), car les
activités mises en jeux sont faibles.

Cependant, pour les applications en médecine nucléaire a visées thérapeutiques, 1’utilisation d’une
géométrie standard n’est pas satisfaisante du fait des fortes activités mises en jeu et de la grande
variabilité anatomique d’un patient a 1’autre. Il est aujourd’hui envisageable, a 1’aide du logiciel
OEPIDE, d’obtenir rapidement des fantdmes voxelisés personnalisés pour chaque patient afin d’avoir
des calculs de doses personnalisées (Petitguillaume et al., 2014, Desbrée et al., 2015).
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2
Figure 1.12. Illustrations des fantdmes voxélisés
adulte homme (AM-RCP) de référence de la CIPR et les fantdmes de référence améliorés ICRP/ICRU.

Fantémes hybrides

Au début des années 2000, une nouvelle catégorie de fantdmes est apparue : les fantdmes hybrides.
Ces fantomes reposent sur 1’utilisation de deux méthodes de modélisation des formes, soit a base de
surfaces tridimensionnelles lisses, telles que les NURBS (Non-Rational B-Splines) et/ou a base de
maillages polygonaux tels que les MESH. Ces formats seront décrits plus en détail dans la section 7.

Les fantbmes NURBS sont appelés hybrides car ils combinent les avantages respectifs des fantémes
mathématiques et voxelisés. Comme les fantdmes « stylized », ces modeles sont définis par des
¢quations mathématiques et permettent d’avoir des surfaces lisses et une grande flexibilité dans la
modification de la morphologie des organes ou des tissus. Cette flexibilité réside dans 1’utilisation des
NURBS qui sont des surfaces sur lesquelles des points de contr6le permettent une déformation locale
et fluide, afin d’ajuster facilement la morphologie. Ainsi, contrairement aux fantdmes mathématiques,
ces modeles ont ’avantage de modéliser la localisation et la forme des organes de fagon réaliste, tout
comme les fantbmes voxelises.

Segars a été le premier a démontrer la faisabilité de ce type de fantdme en développant un fantbme
permettant de prendre en compte le mouvement respiratoire pour I’imagerie en médecine nucléaire,
appelé NCAT (pour 4D NURBS-based cardiac-torso) (Segars, 2001), qui a ensuite été amélioré dans
la version XCAT (Segars et al., 2010). Ce fantdme a été développé en utilisant une base de données
d’images médicales incluant des images IRM et des angiographies pour représenter de fagon réaliste
les mouvements cardiaques et respiratoires.

A D’Université de Floride, 1’équipe de W. Bolch a développé une librairie de fantomes (Cf. Figure
1.13) allant du nouveau-né a I’adulte (Lee et al., 2010, Lee et al., 2007b, Lee et al., 2007a) en suivant
les recommandations de la CIPR (ICRP-89, 2002). A I'IRSN, (Broggio et al., 2011) a également
développé une librairie de 25 fantomes d’hommes adultes, couvrant une grande variété de
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morphologies (tailles et poids de type caucasien). Une librairie de 24 fantdmes de torse féminin, avec
des tours de poitrine du 85 au 120 et des bonnets allant du A au F, a également été développée (Farah
et al., 2010b). A I’Université de Caroline du Nord, (Segars et al., 2013) a développé une librairie de 58
fantdmes bases sur le fantdme 4D de thorax adulte XCAT, pour la recherche en imagerie. Cette base
de données, de 35 hommes et 23 femmes d’anatomies variables et simulant les mouvements
cardiaques et respiratoires, est la premiére bibliotheque de fantdmes de calcul 4D. Elle a été
principalement développée pour I’optimisation en imagerie et pourra étre utilisée pour simuler des
études ou essais cliniques. Sur le méme principe, la méme équipe a développé une librairie de 64
fantdmes pédiatriques (Norris et al., 2014).

ewborn Male Newborn Female S5-year Male S5-year Female
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Figure 1.13. lllustration de la librairie de fantdmes hybrides féminins et masculins, représentant le
nouveau-né jusqu’a I’adulte, développée par (Lee et al., 2010).

La modélisation via des maillages polygonaux, tels que les fantdmes MESH, a par la suite été
développée. Elle permet d’obtenir une meilleure précision anatomique que les géométries NURBS et a
déja été utilisée pour modéliser des organes et structures complexes tels que les poumons, le foie et le
squelette (Xu et al., 2008). Plusieurs fantbmes numériques ont été modélisés en utilisant cette
représentation. Tout d’abord, le fantome VIP-man a été amélioré, en utilisant les techniques de
modélisation de maillage en 4 dimensions, pour simuler le mouvement respiratoire (Xu and Shi,
2005). Ensuite, des fantbmes de femmes enceintes a 3, 6 et 9 mois de grossesse ont été développés
(Xu et al., 2007), en utilisant simultanément des surfaces NURBS (corps de la mere) et des maillages
polygonaux MESH (feetus). Les organes de la mere et du feetus ont été ajustés pour coincider avec les
recommandations de la CIPR (ICRP-89, 2002).

Bien que les fantdbmes modélisés par des maillages polygonaux améliorent la flexibilité et le réalisme
anatomique des organes, ils entrainent un temps de calcul trés important. L’équipe de C.H. Kim a
développé des fantdmes basés sur des maillages tétraédriques (Yeom et al., 2014) qui permettent de
réduire significativement le temps de calcul. De plus, la méme équipe a également modélisé en format

32



Chapitre I Dosimétrie interne et méthodes d’évaluation de 1’activité retenue

MESH, le squelette (Yeom et al., 2016b) et I’intestin gréle (Yeom et al., 2016a) (Cf. Figure 1.14) des
fantdmes de référence de la CIPR (ICRP-110, 2009).

Ces derniéres années, on observe une explosion des librairies, par exemple (Chen et al., 2016) a
développé une librairie de fantomes adultes de type asiatique pour I’étalonnage de la mesure in vivo,
Xie et al. ont développé une librairie de fantdmes pédiatriques dédiée a la dosimétrie interne (Xie et
al., 2017). Tres recemment, le comité N°2 de la CIPR (Kim et al., 2018) a développé un nouveau type
de fantdbme MESH dédié a la dosimétrie.

Best small intestine model

Polygon-mesh version of ICRP
reference adult male phantom

Figure 1.14. Illustrations du fantome d’intestin gréle de ’adulte de référence de la CIPR développé
par (Yeom et al., 2016a) (a) et du fantbme adulte de type asiatique développé par (Chen et al., 2016)
en position assise (b).

4.3.2 Avantages et inconvénients de I'étalonnage numérique

Les fantdmes numériques permettent de palier les limites des fantbmes physiques grace a la flexibilité
de leurs geométries. Parmi eux, les fantbmes hybrides permettent de générer des formes complexes
adaptées au cas par cas et pouvant étre personnalisées. Plusicurs études ont montré I’intérét de
développer des fantdmes numériques spécifiques (Chen et al.,, 2016), notamment en
anthroporadiométrie avec des fantdmes de poitrine dédiés a 1’étalonnage de la mesure pulmonaire afin
d’améliorer la surveillance des travailleuses du nucléaire (Farah et al., 2010b, Lombardo et al., 2016).
La distribution de I’activité peut étre aussi bien homogeéne qu’hétérogeéne, permettant un étalonnage
plus proche de la réalité, en considérant une répartition hétérogéne dans le fantbme basé sur des
modeles biocinétiques (Lamart et al., 2009). Aucun fantome pédiatrique physique n’existe a ce jour et
I’utilisation de ces librairies de fantdomes est alors treés utile pour simuler des situations complexes en
dosimétrie interne (Xie et al., 2017). En médecine nucléaire, ces fantbmes sont utilisés pour améliorer
les algorithmes de reconstruction et la quantification par exemple (Norberg et al., 2015, Segars and
Tsui, 2001).

De plus, avec un étalonnage numérique, la manipulation de sources physiques n’est plus nécessaire
permettant d’une part d’éviter les risques d’incidents et d’autre part de diminuer les cofts.

Malgré tous les avantages qu’ils offrent, les fantobmes numériques ont également leurs propres limites.
L’utilisation des codes de calcul Monte-Carlo requiert une puissance de calcul, une technicité et une
expertise importante. Les opérateurs, techniciens en anthroporadiométrie ou manipulateurs en
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médecine nucléaire n’ont souvent pas les moyens technologiques et les connaissances scientifiques
pour les utiliser.

L’étalonnage est dépendant du systeme de détection de 1’installation et manque donc d’universalité.
En effet, la technologie est souvent gardée secréte par 1’industriel, comme les plans des systemes de
détection qui rendent la modélisation numeérique plus difficile. De plus, la modélisation, la validation
et les étalonnages de toute 1’installation sont a réitérer dans le cas d’un remplacement d’un détecteur.
Ainsi, cette méthode d’étalonnage est longue, fastidieuse a mettre en ceuvre et n’est pas adaptée a la
routine. Il reste donc plus convaincant et adéquat de réaliser des mesures.

Les fantdmes numériques sont donc principalement utilisés pour la recherche en dosimétrie clinique et
de crise, pour I’amélioration de la quantification et de la reconstruction en médecine nucléaire
(Peterson et al., 2017). La simulation de 1’étalonnage numérique permet également de comparer des
fantbmes réalistes, complexes et hétérogénes avec les fantdmes utilisés en routine afin de quantifier
I’impact et I’erreur sur la mesure in vivo (Moraleda and Gomez-Ros, 2016, Moraleda and Gomez-Ros,
2010, de Carlan et al., 2007, Franck et al., 2003) mais également d’optimiser la mesure, en testant la
géométrie de mesure, le type de fantdme et la distribution de I’activité (Li et al., 2016, Cartemo et al.,
2016, Polz and Breustedt, 2016).

5 Besoins en anthroporadiométrie et médecine nucléaire

Malgré les nombreux avantages qu’offre [|’étalonnage numérique, que ce soit pour
I’anthroporadiométrie ou la médecine nucléaire, son manque d’adaptabilité, de par sa lourdeur de mise
en application et de sa complexité technique, le rend inutilisable en routine. L’étalonnage classique
reste donc principalement utilisé en dosimétrie interne. Néanmoins, les limites des fantémes physiques
freinent I’optimisation et la quantification de la mesure de 1’activité.

Ainsi cette partie s’attachera a présenter les différentes pistes d’amélioration identifiées. Tout d’abord,
des fantdmes thyroidiens réalistes dédiés aussi bien aux besoins en anthroporadiométrie qu’en
médecine nucléaire seront présentés. Puis, les attentes pour I’optimisation de 1’étalonnage de la mesure
pulmonaire des travailleuses du nucléaire seront explicitées.

5.1 Fantomes thyroidiens

5.1.1  Anthroporadiométrie

Aprés un accident nucléaire, I’iode radioactif libéré dans les rejets contamine 1’environnement (i.e.
I’air, I’eau, les sols, les plantes, etc.) et se dépose sur la peau ou les vétements, entrainant une
exposition externe. L’inhalation d’air contaminé, ’ingestion de nourriture et d’eau contaminées
entrainent également une exposition interne ainsi qu’une absorption de l’iode radioactif par la
thyroide. En effet, la thyroide a la particularité de capter naturellement I’iode afin de sécréter des
hormones thyroidienne (triiodothyronine T3 et thyroxine T4) mais ne différencie pas 1’iode stable de
I’iode radioactif (World Health Organization, 2017). Par conséquent, en cas d’incorporation, 1’iode
radioactif sera automatiquement absorbé par la thyroide.
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L'accident de Tchernobyl en 1986 a entrainé une importante libération d'*31 et d'iodes radioactifs a vie
courte dans I'environnement. Une augmentation du taux de cancer de la thyroide, liée a 1’exposition
interne d’iode radioactif, a été observée chez des individus résidant dans des zones contaminées de
Biélorussie, d'Ukraine et de 1’est de la Russie (Bennett et al., 2006, Cardis et al., 2005, Likhtarev et
al., 1995, Kazakov et al., 1992). Les enfants et les adolescents ont davantage de risque de développer
un cancer radio-induit de la thyroide par rapport aux adultes a cause de leur plus grande
radiosensibilité, ce qui peut s’expliquer par des facteurs physiologiques. Ces facteurs tiennent compte
du fait que pendant la croissance, le développement de la glande thyroidienne entraine une captation
en iode plus importante et du fait que la dose tissulaire, chez I’enfant ou 1’adolescent, est plus élevée
en raison du petit volume thyroidien (forte concentration en iode) comparé aux adultes (Cardis et al.,
2005, Heidenreich et al., 1999, Klugbauer et al., 1995, Kazakov et al., 1992). Donc, plus I’individu est
jeune au moment de I’exposition, plus le risque de développer un cancer est élevé (Zablotska et al.,
2011, Bennett et al., 2006). Afin d’évaluer ce risque et donc déterminer 1’activité retenue, il faut
mesurer individuellement la quantité d’iode incorporée.

Dans le cas d’un tel accident, la surveillance de 1’exposition interne de la population se concentre
principalement sur la détection de 1’*3!l dans la thyroide. Cet isotope de 1’iode est relativement
abondant dans les rejets et a la particularité d’avoir une longue période (8,02 jours) comparé aux autres
isotopes de I’iode rejetés (2,3 heures pour 1'**?]). Lors des accidents de Fukushima Daiichi, des
campagnes de mesure thyroidienne ont été réalisées pour les enfants. Malgré les efforts déployés pour
prendre en compte des coefficients d'étalonnage dépendant de 1’dge, des fantdbmes d'étalonnage
spécifiques, adaptés au cas de 1’enfants, auraient permis de réduire les incertitudes des mesures et donc
I’évaluation de la dose interne (Kim et al., 2012).

De méme, des cas traités au Laboratoire d’Evaluation de la Dose Interne (LEDI), notamment dus & des
surdosages de radiopharmaceutique lors d’examens en médecine nucléaire diagnostique, ont montré
que les fantdmes d’étalonnage thyroidiens actuels ne sont pas adaptés au cas de I’enfant.

En effet, les installations sont actuellement étalonnées avec des fantémes thyroidiens adultes et la
différence significative de volume entre I’adulte et I’enfant ne permet pas d’avoir des mesures
satisfaisantes.

Le codt relativement élevé des fantdmes d'étalonnage, généralement fabriqués a partir de moules a
injection, a restreint l'amélioration des fantdmes actuels. Des fantdmes thyroidiens adultes,
anthropomorphes, ont récemment été développés pour améliorer les procédures d'imagerie en
médecine nucléaire (Cequeira and Maia, 2014, Hermosilla et al., 2014). Dans ces deux études, les
fantdmes ont été développés a partir de moule. Cependant cette technique est colteuse. Récemment,
une nouvelle technique, I'impression 3D émerge et permet de fabriquer des fantbmes a moindre codlt,
réalistes et personnalisés.

Des fantomes thyroidiens réalistes, adaptés aux différentes classes d’age permettraient d’améliorer
I’étalonnage des systémes de mesure et par conséquent de quantifier plus précisément ’activité
retenue dans la thyroide des enfants. Les installations de routine et de crise de I’'IRSN pourraient étre

¢talonnées et seraient préparées en cas d’incident ou de crise en France ou a 1’étranger.
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A terme, I’enjeu serait d’obtenir une meilleure estimation du risque sanitaire pour les enfants en
situation post-accidentelle.

5.1.2 Médecine nucléaire

La thyroide est une glande endocrine vascularisée qui joue un rdle essentiel dans 1’organisme en
sécrétant des hormones a partir de I’iode stocké dans les aliments. Il existe différentes maladies de la
thyroide ; les maladies fonctionnelles telles que 1’hypothyroidie et I’hyperthyroidie, et des maladies
dites structurelles telles que les nodules malins (cancer) et les goitres (conséquences d’anomalie
fonctionnelle et carences).

L’iode radioactif est utilisé depuis plus de 70 ans en routine dans le traitement des pathologies
bénignes et cancéreuses (Leiter et al., 1946, Seidlin et al., 1946). Cependant, il n’existe a ce jour
aucun consensus quant a la meilleure fagon de prescrire I’activité thérapeutique pour le traitement des
pathologies bénignes comprenant notamment la maladie de Basedow, le goitre multinodulaire toxique
et le nodule solitaire toxique. Le traitement consiste a détruire les cellules thyroidiennes
hyperfonctionnelles afin de mettre le patient en euthyroidie (thyroide fonctionnant normalement) ou en
hypothyroidie (thyroidectomie fonctionnelle). Ces maladies bénignes surviennent a tous ages mais
touchent plus particuliérement les femmes. Des études ont montré que le traitement des pathologies
cancéreuses par irathérapie entraine des problémes de fertilité aussi bien chez ’homme que chez la
femme (Sioka and Fotopoulos, 2011). Par ailleurs, bien que les doses regues soient moins importantes
pour le traitement des pathologies bénignes, les effets secondaires peuvent survenir et entrainer des
problémes de fertilité pour les femmes en age de procréer. Il apparait donc important d’optimiser la
dosimétrie des pathologies bénignes.

Plusieurs sociétés savantes comme par exemple 1’« American Thyroid Association (ATA) » (Bahn et
al., 2011), la « Society of Nuclear Medicine and Molecular Imaging (SNMMI)» (Silberstein et al.,
2012) et I’ « European Association of Nuclear Medicine (EANM) » (Hanscheid et al., 2013, Stokkel et
al., 2010) ont émis des recommandations pour le traitement des pathologies bénignes de la thyroide.

L’EANM préconise notamment d’aller vers une dosimétrie personnalisée en déterminant I’activité
thérapeutique a injecter en prenant en compte la masse thyroidienne (déterminée par échographie par
exemple) et la biocinétique du patient a travers une évaluation de la rétention thyroidienne. La
personnalisation de 1’étude dosimétrique permet d’optimiser le traitement en évitant notamment de
délivrer des doses inutiles, ce qui est en accord avec la directive européenne 2013/59/EURATOM
(Euratom, 2014). En effet, cette directive stipule que pour les actes de médecine nucléaire a visée
thérapeutique « les expositions des tissus et organes sont déterminées au cas par cas, en veillant a ce
que les doses susceptibles d’étre regues par les organes et tissus autres que ceux directement vises par
I’exposition soient maintenues au niveau le plus faible possible, compatible avec le but thérapeutique
et la nature du ou des radionucléides utilisés».

En pratique, afin de déterminer le taux de fixation de la glande thyroide, les patients se voient
administrer une activité dite traceuse avant leur traitement par irathérapie, principalement avec de I’*3!
ou bien de 1’*?®| (Bernard et al., 2014). L activité retenue dans la thyroide est alors mesurée a un ou

plusieurs temps apres 1’incorporation de I’activité traceuse grace & une gamma-caméra ou une sonde
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thyroidienne Nal(TI), suivant les équipements disponibles. Etant donné qu’il est important d’évaluer
pour chaque patient la rétention thyroidienne, il semble évident de personnaliser également
I’étalonnage des systémes, d’autant plus que les pathologies bénignes sont associées a une grande
variabilité du volume de la thyroide.

Aujourd’hui, dans la plupart des services de médecine nucléaire, les systémes de détection sont
étalonnés de facon trés simpliste en plagant un fantdéme ou un contenant rempli de solution radioactive
a une distance fixe de la sonde ou de la gamma-caméra. Dans les recommandations, le fantdme
conseillé est un fantdme physique de type ANSI, comme décrit dans la section 4.2.1.

Des fantémes thyroidiens représentatifs de différents volumes et/ou de pathologies permettraient
d’améliorer 1’étalonnage des systémes de mesure en médecine nucléaire et donc la quantification de
I’activité. Ainsi, la personnalisation du traitement des pathologies bénignes de la thyroide permettrait
de diminuer les doses inutiles aux tissus sains, de limiter les effets secondaires tout en conservant
I’efficacité thérapeutique.

5.2 Fantomes mammaires

Les travailleurs impliqués dans la fabrication, 1’utilisation ou le retraitement du combustible, sont
potentiellement exposés a de nombreux radionucléides comme les actinides, les produits de fission ou
d’activation.

Pour les travailleurs exposés a un risque d’inhalation par des radionucléides ayant une rétention
relativement importante dans les poumons, en particulier les actinides, 1’anthroporadiométrie
pulmonaire est largement utilisée en surveillance de routine. A ce jour, la technique est bien maitrisée
pour les hommes car les installations sont étalonnées avec le fantbme de Livermore, représentant un
homme adulte (Griffith et al., 1979). Ce fantdme permet notamment de prendre en compte différentes
morphologies pour [I’étalonnage des installations grace a différentes épaisseurs de plaques
extrathoraciques (PO a P4). Néanmoins, plusieurs études ont montré que ce fantdme n’est pas adapté a
la mesure du personnel féminin, puisqu’il ne simule pas la poitrine (Farah et al., 2010b, Lombardo et
al., 2016, Hegenbart et al., 2008). En effet, les actinides ont la particularit¢ d’émettre des
rayonnements de faible énergie et sont donc fortement atténués par les tissus extrathoraciques. Chez
les travailleuses du nucléaire, I’impact est d’autant plus important que la poitrine induit une
atténuation supplémentaire des rayonnements, variant d’une personne a une autre, suivant 1’age et la

morphologie. C’est donc I’un des facteurs majeurs a prendre en compte lors de 1’étalonnage.

Dans ce contexte, Hegenbert et al. a développé 8 fantdmes numériques de poitrine avec des bonnets
allant de AA a G. En utilisant les simulations Monte-Carlo, cette étude a montré que le rendement
entre le bonnet AA et le bonnet G varie d’environ 50% a ’énergie de I’**Am (Hegenbart et al., 2008).
Farah et al. ont développé une bibliothéque de 24 fantémes de poitrine dédiés a la mesure pulmonaire
en position allongée. En utilisant cette bibliotheque et les codes de calcul Monte-Carlo, les rendements
et des facteurs de correction ont été déterminés (Farah et al., 2010b, Farah et al., 2010a). Plus
récemment, Lombardo et al. ont développé une bibliothéque de 24 fantdmes de poitrine pour la
mesure en position assise et déterminé les rendements par simulation Monte-Carlo (Lombardo et al.,
2016). Ces deux études montrent une tendance similaire : a 59 keV les plus petits bonnets (85A)
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donnent un rendement relativement équivalent a celui du fantéme Livermore équipé de la plaque P1,
mais les plus gros bonnets (120F) peuvent induire jusqu’a un facteur 20 de différence en rendement.
Néanmoins, toutes ces simulations ne s’appliquent qu’a une installation particuliére caractérisée par un
systéme de détection et une position de comptage.

Cependant, en routine, il est difficilement envisageable d’utiliser les simulations Monte-Carlo pour
déterminer les courbes d’étalonnage spécifiques a chaque morphologie. Disposer de plusieurs
fantbmes mammaires réalistes, de différentes tailles de bonnets et de formes, adaptables au fantéme
Livermore, permettrait de pallier ce probléme.

é L'impression 3D pour répondre aux besoins de la dosimétrie interne

Il est aujourd’hui possible de répondre aux besoins identifiés en dosimétrie interne en utilisant le
savoir-faire acquis en modélisation 3D notamment grdce a la conception assistée par ordinateur
(CAO). Les fantbmes mathématiques ou hybrides développés peuvent étre utilisés pour en faire des
objets physiques permettant de pallier le manque d’adaptabilité de ces fantdmes grace a I’impression
3D.

Aujourd’hui, I’impression 3D est considérée comme la 4°™ révolution industrielle. A I’opposé des
machines-outils traditionnelles qui découpent et percent la matiere premiére, les imprimantes 3D
superposent des couches de matériaux pour fabriquer des objets. Elles permettent de créer des objets
physiques uniques, indisponibles sur le marché, a partir d’'un modéle numérique. Les matériaux et
technologies d’impression sont multiples et aujourd’hui accessibles au plus grand nombre.

Apres une bréve présentation de ’historique de 1I’impression 3D, cette partie s’attachera a présenter les
différentes technologies disponibles ainsi qu’a donner des exemples de réalisation de fantomes. Puis,
elle sera consacrée aux avantages qu’offrent la modélisation numérique et I’impression 3D pour
réaliser des fantdmes dédies a la dosimétrie interne.

6.1 Impression 3D

6.1.1  Historique
L’impression 3D est un procédé de « fabrication additive » basé sur 1’idée de convertir un modele

numérique en un objet physique en trois dimensions. Le modéle numérique est modélisé a 1’aide de la
conception assistée par ordinateur (CAO). En 1984, le premier brevet sur la « fabrication additive » est
déposé par une équipe de chercheurs francais (André et al., 1984) pour I’entreprise CILAS
ALCATEL, avant d’étre abandonné quelques années plus tard.

C’est finalement 1I’américain Chuck Hull, aujourd’hui fondateur du géant 3D Systems, qui a déposé le
premier brevet commercial en 1984, 15 jours aprés ses homologues frangais, pour la technique de
« Stéréolithographie ». Ce brevet a été accepté en 1986 (Hull, 1986). Ce systeme de prototypage
rapide annonce 1’apparition de I’impression 3D que ’on connait aujourd’hui. Le procédé de
Stéréolithographie (SLA) utilise comme matériau d’impression une résine liquide solidifiée sous
I’effet d’une lumiére UV (Hull, 2015).
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6.1.2 Les différentes technologies

Depuis cette premicre avancée, la fabrication additive n’a cessé de se développer et des nouvelles
technologies toujours plus innovantes ont émerge.

La technologie SLS

Cette technologie a été mise au point par le Dr. Carl Deckard et brevetée par I’entreprise DTM
Corporation (actuellement 3D Systems) en 1987.

La technologie de « Frittage Laser Sélectif » (SLS en anglais pour Selective Laser Sintering) consiste
a fabriquer couche par couche un objet par frittage laser. Le frittage laser consiste a chauffer une
poudre polymére pour qu’elle fusionne gréce a la température induite par un laser CO,. Cette
technique permet d’obtenir des piéces totalement fonctionnelles avec une grande stabilité lors du
processus de fabrication, sans contrainte de forme car aucun matériau de support n’est nécessaire.

La technologie FDM

Cette technologie a été mise au point par Scott Crump en 1988 et commercialisée en 1990 par
Stratasys (Stratasys, 2018a), entreprise dont il est le fondateur.

Le procédé FDM (Fused Deposition Modelling) est souvent considéré comme 1’une des technologies
les plus basiques. Elle est basée sur I’extrusion d’un filament plastique et est constituée de trois
éléments principaux : un plateau d’impression, une bobine de filament (polymére thermoplastique) et
une téte d’extrusion (extrudeur). Le filament est entrainé et fondu par I’extrudeur puis déposé avec
précision couche par couche sur le plateau.

C’est aujourd’hui ’'une des technologies d’impression les plus populaires de par sa facilité de prise en
main et un co(t relativement peu élevé. Cependant, bien que certaines imprimantes dotées de cette
technologie soient trés précises (50 micrométres), le rendu des piéces reste moins bon qu’avec d’autres
technologies, la surface n’est pas lisse et donne un effet « escalier ».

La technologie DMLS

Ce procédé a été mis au point et breveté par la société EOS (Allemagne) en 1994 (EOS, 2018).

Le SLS a conduit au développement de la fabrication additive de métal appelée « Frittage Laser Direct
de Meétal » dit DMLS (Direct Metal Laser Sintering en anglais). Le procédé est proche du SLS, mais le
matériau de base différe, la poudre est métallique (acier, aluminium, titane etc..). La résistance des
piéces obtenues est aujourd’hui comparable a celle des techniques industrielles d’usinage et de fonte.
Cette technique est 1’une des rares a étre aujourd’hui utilisée pour la production industrielle.

La technologie e-Beam

Ce procédeé a été mis au point en 1997 par la société suédoise ARCAM (ARCAM, 2018) qui est a ce
jour la seule a fabriquer et a vendre des machines utilisant cette technologie.

La technologie e-Beam est basée sur la fusion par faisceaux d’électrons et son fonctionnement est trés
proche de celle du frittage laser sélectif (SLS), seule la source d’énergie différe. L utilisation d’un
faisceau d’électrons permet de générer suffisamment de chaleur pour provoquer la fonte de la matiére
premiére (poudre métallique) pour la souder. Cette technologie permet d’imprimer des piéces en métal
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trés complexes et ayant une résistance équivalente a des pieces fabriquées par des moyens plus
conventionnels tels que I’usinage ou la fonte.

Le procéde est tres utilisé pour la fabrication de pieces techniques, de dimensions moyennes et
produites en petites séries voire en piece unigue.

La technologie PolyJet

Cette technologie a été mise au point en 1999 et brevetée par la société Objet Ltd, qui a fusionné avec
la société Stratasys (Stratasys, 2018a).

La technologie PolyJet est basée sur le dépdt de microgouttelettes de matiere (photopolymeére) sur une
plateforme durcissant au contact de la lumiere ultraviolette. Ce procédé a d’importants avantages : une
excellente résolution (de 1’ordre de 0,1 um), des surfaces lisses (contrairement a la technologie FDM
qui donne des effets « escalier »), une structure homogéne. De plus, le choix des matériaux et des
matieres est large ; plus de 120.

Cette société commercialise plus d’une dizaine d’imprimantes a ce jour, permettant 1’impression
simultanée de plusieurs matériaux de matiéres différentes (thermorésistant, biocompatible, rigide,
souple, transparent..). Parmi les imprimantes a dépot, les machines dotées de la technologie PolyJet
sont les plus récentes et les matériaux disponibles de plus en plus sophistiqués.

6.2 Exemple des réalisations

L’impression 3D est une innovation technologique qui touche de nombreux domaines d’activités tant
les champs d’applications sont multiples. Les industries de pointe se sont emparées de cette
technologie notamment pour le prototypage ou le développement de piece unique. Ce procédé permet
de réduire le colt ainsi que les étapes de conception et de production.

Le domaine du biomédical ne fait pas exception, par exemple I’impression 3D a permis de développer
une prothése bronchique pour rétablir les capacités d’une enfant vivant sous assistance respiratoire
(Zopf et al., 2013). Des prothéses cardiaques (Murakami et al., 2017, Kehl et al., 2016), des prothéses
dentaires (Nagarajan et al., 2018) de plus en plus personnalisées ont également été imprimées en 3D a
I’aide de matériaux biocompatibles.

De nombreuses avancées émergent également dans le domaine de I’instrumentation médicale,
notamment en imagerie, radiothérapie interne et externe.

En radiothérapie externe, des fantomes d’étalonnage dédiés aux contrbles qualités ont été développés
(Ehler et al., 2014, Madamesila et al., 2016), ainsi que des bolus (Su et al., 2014). En protonthérapie,
des bolus et des compensateurs ont été développés a partir des images scanners des patients afin de
délivrer un traitement personnalisé (Zou et al., 2015), des plagues de modulation de faisceaux dédiées
ont également été développées (Lindsay et al., 2015). En curiethérapie, (Cunha et al., 2015) a fabriqué
des moules gynécologiques adaptés a chaque patiente pour le traitement vaginal a I’aide de matériaux
biocompatibles.

Plusieurs développements ont été menés pour obtenir un étalonnage plus réaliste en imagerie. En
mammographie, Kiarashi et al. a fabriqué un fantdme de poitrine basé sur le scanner d’une patiente,

mimant les hétérogénéités des tissus afin de mettre en place un systéme d’étalonnage et d’évaluation
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proche de la réalité clinique (Kiarashi et al., 2015). En radiologie interventionnelle, des fantémes
vasculaires ont été développés pour améliorer les angiographies (lonita et al., 2014). Un fantdme de
thorax basé sur des données patients a été réalisé pour améliorer la procédure d’évaluation de la
qualité de I’'imagerie scanner (Hazelaar et al., 2018).

En médecine nucléaire, plusieurs fantdmes ont été développés pour la quantification. Un fantbme de
foie avec des nodules, mais également des fantdmes de rate et de rein, basés sur un scanner de patient,
ont été fabriqués pour améliorer la quantification des images SPECT (Gear et al., 2014) (Cf. Figure
1.15). Un fantdme abdominal incluant différents organes remplissables « Abdo-man » a également été
développé pour I’évaluation de I’imagerie post-SIRT (Selective Internal Radiation Therapy) et pour
améliorer la dosimétrie associée a ce traitement (Gear et al., 2016).

Des fantdmes thyroidiens (Cf. Figure 1.15) ont été développés pour améliorer la dosimétrie et
I’étalonnage (Alssabbagh et al., 2017a, Alssabbagh et al., 2017b). Des fantdmes de pancréas et de
reins ont été réalisés pour optimiser la reconstruction et la quantification en SPECT/CT pour le
traitement a I’*!In-exendin (Woliner-van der Weg et al., 2016). Récemment, des fantdmes de reins
(Cf. Figure 1.15) ont été développés par impression 3D pour optimiser la quantification des images
SPECT/CT notamment pour le Y’Lu (Tran-Gia and Lassmann, 2018, Tran-Gia et al., 2016).

Dans la littérature, aucun fantome physique dédié exclusivement a I’anthroporadiométrie n’a été
développé. Cependant, certains fantdmes physiques fabriqués pour répondre aux besoins de la
médecine nucléaire pourraient étre utilisés pour la mesure in vivo.

N

Figure 1.15. lllustration de quelques fantémes développés par impression 3D : (de gauche a droite) le
fantdme de foie, incluant des nodules, développé par (Gear et al., 2014), le fantdme thyroidien
développé par (Alssabbagh et al., 2017a) et le fantbme de reins comprenant différents compartiments
développé par (Tran-Gia and Lassmann, 2018).

6.3 Tirer avantages de la CAO pour réaliser des fantomes adaptés aux

besoins

En dosimétrie interne, ces derniéres années, les efforts de recherche ont essentiellement porté sur le
développement de modeles numériques anthropomorphes utilisés pour le calcul Monte-Carlo. Or
depuis 5 ans, les équipes de recherche ont commencé a tirer profit du savoir-faire acquis en
infographie, en utilisant la Conception Assistée par Ordinateur (CAO). La CAO permet une
modélisation rapide de formes simples ou extrémement complexes en format NURBS ou MESH. La
visualisation des piéces est possible sous tous les angles et a toutes les échelles, permettant de déceler
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d’un coup d’ceil les éventuels défauts de modélisation ou problémes d’emboitement des piéces. Les
modeéles peuvent étre stockés sous différents formats, permettant une accessibilité et un partage des
données tres utile dans le cas de travail collaboratif. Le format Stéréo Lithographique (.stl) est
notamment trés utilisé, car il est compatible avec I’impression 3D.

Les logiciels des imprimantes 3D peuvent également déceler les problemes sur les fichiers, tels que les
maillages ouverts, et refuser I’impression. L’ impression 3D permet un prototypage rapide & moindre
codt car les modeles peuvent étre imprimés a différentes échelles pour des tests préalables.
L’association de ces deux technologies émergentes, que sont la CAO et I’impression 3D, rend possible
la réalisation de fantbmes réalistes, personnalisés et adaptés aux besoins de la dosimétrie interne.

7 Outils dédiés aux développements de fantomes

Il existe aujourd’hui une multitude de logiciels d’infographie et d’imprimantes 3D sur le marché.
Ainsi, cette partie s’attachera tout d’abord a présenter le logiciel de CAO utilisé pour la modélisation
numérique des fantdmes ainsi que le modele, les caractéristiques et les spécifications de I’imprimante
3D dédiée a la réalisation des fantdmes physiques. Ensuite, le processus de post-traitement des
fantdmes développés sera détaillé. Enfin, la derniére partie sera consacrée aux défis scientifiques et
techniques a relever.

7.1 Modélisation de fantémes numériques : Logiciel Rhinoceros

Rhinoceros 3D (Rhinoceros, 2018) est un logiciel d’infographie 3D couramment utilisé dans la
conception assistée par ordinateur. Ce logiciel a été utilisé pour modéliser des fantdmes
anthropomorphes réalistes et personnalisés pour des études dosimétriques (Zvereva et al., 2017,
Maynard et al., 2014, Lee et al., 2007h, Segars, 2001). En effet, il permet la création de surfaces
NURBS et de Mesh avec une résolution suffisante pour garantir un réalisme anatomique lors de la
construction de fantdbmes anthropomorphes. En utilisant les surfaces NURBS, Rhinoceros offre
différentes options de transformations utiles a la personnalisation des objets a travers des changements
d’échelle, des rotations, des translations, des soustractions ou fusions de surfaces, des opérations
booléennes entre structure ou encore des déformations locales a 1’aide de points de contrdle ou de cage
de déformations. Rhinoceros permet également la conversion de surfaces NURBS en Mesh.

Les NURBS (Non-Uniform Rational B-Splines) sont des représentations mathématiques, via des
splines, de la géométrie en 3D pouvant décrire avec précision différents formes de la simple ligne 2D a
un objet 3D tres complexe (Cf. Figure 1.16).

En effet, une spline est une courbe paramétrique définie par plusieurs parametres comme par exemple,
le degré et les points de contrdle. En guise d’illustration, une ligne ou polyligne NURBS est
normalement de degré 1, les cercles de degré 2 et la plupart des courbes libres de degré 3 ou 5. Les
points de contrdle sont situés sur la spline et permettent de définir la tangence. Une des fagons les plus
simples pour modifier la spline est donc de déplacer ses points de controle.
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L’avantage des NURBS réside donc dans 1’utilisation des points de contrdle. En effet, les surfaces sont
caractérisées par un ensemble de points de contréle, du fait que I’application d’une simple
transformation sur ces points est généralisée a 1’objet entier. La quantité d’informations nécessaires a
la représentation NURBS est beaucoup moins importante que celle nécessaire pour la représentation
par maillage (Mesh). Néanmoins, 1’inconvénient principal des NURBS repose sur la création de
surfaces « virtuelles » via ces points de controle, contrairement au Mesh qui permet la création de
surfaces « réelles ».

Le Mesh est un format défini par des facettes souvent utilisé pour des formes complexes. Les facettes
se composent généralement de triangles mais peuvent également étre des quadrilatéres ou d’autres
polygones convexes simples afin de simplifier le rendu des objets (Cf. Figure 1.16).

Le format NURBS sera utilisé pour la modélisation des fantbmes car il est plus flexible pour les
différentes opérations de transformation. Chaque modele sera ensuite converti en Mesh, apres avoir
vérifié que la structure est conforme et fermée. En effet, I’impression n’est possible que pour des
surfaces fermées et le moindre trou dans le maillage, aussi petit soit-il, rend I’impression impossible.
Le fichier « .3dm » sera ensuite converti en format « .stl » (STereoLithography). Ce format est utilisé
dans les logiciels dédiés au prototypage rapide ou 1’usinage pas exemple, mais également dans la
majorité¢ des cas pour I’impression 3D car il ne mémorise que les informations géométriques
nécessaires. En effet, il décrit uniquement la géométrie de la surface d’un objet en trois dimensions et
ne stocke aucune information concernant les couleurs ou les textures.

Figure 1.16. Illustration de fantdmes anthropomorphes modélisés (a) avec des surfaces NURBS avec
des points de contrdle (en jaune les points de controle sélectionnés) et (b) avec des maillage (Mesh) a
facettes triangulaires (Moignier, 2014).

7.2 Réalisation de fantomes physiques : Imprimante Objet30 Pro

L’imprimante 3D disponible a I’IRSN est le modéle professionnel Objet30 Pro (Stratasys, 2018b) de
la société Stratasys. Elle est dotée de la technologie PolyJet et associe précision et haute résolution
pour le prototypage rapide. Les deux tétes d’impression possédent chacune plusieurs dizaines
d’embout qui projettent des microgouttelettes de résine sur le plateau d’impression. A chaque
projection, une lumiére ultraviolette est émise et permet de polymériser la matiére, cette étape est
répétée couche par couche. Cette technologie permet d’imprimer des couches ultrafines jusqu’a
16 micrométres. Cette imprimante est compacte (825x620x590 cm?®) mais est néanmoins dotée d’un
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plateau de 300x200x150 mm3 La surface nette d’impression n’excéde cependant pas
294x192x148.6 mm?.,

Huit matériaux 3D sont disponibles pour ce modele comme des matériaux transparents (VeroClear),
résistant aux températures élevées (RDG), simulant le polypropyléne (DurusWhite) ou des matériaux
rigides et opaques de différentes couleurs (VeroWhitePlus, VeroBlue, VeroGray et VeroBlack). Deux
finitions sont possibles : brillante ou mate. Néanmoins, ce modéle ne permet pas d’imprimer
simultanément plusieurs matériaux, une vidange est donc nécessaire a chaque changement de matiére.

Les imprimantes dotées de la technologie Polyjet ne peuvent pas imprimer de volume creux. Pour ces
piéces complexes, un matériau de construction, appelé support, est donc imprimé simultanément avec
le matériau 3D. Ce support, sous forme de gel est facilement retirable a ’aide du Waterjet. Le Waterjet
est un systéme qui propulse un jet d’eau haute pression dans une boite & gants pour nettoyer la résine
de support, avec deux niveaux de précision. Un logiciel, Objet Studio est fourni avec 1’imprimante, il
permet d’importer des fichiers « .stl » issus de différents logiciels d’infographie.

Les étapes suivies pour la création des fantdmes physiques sont résumées sur la Figure 1.17.

7.3 Défis scientifiques et techniques

Afin de faire évoluer la mesure de I’activité en dosimétrie interne, en réalisant des fantdmes adaptés
aux besoins, de nombreux défis scientifiques et techniques sont a relever en plus de maitriser la
technologie de I’impression 3D.

Il s’agira de mettre en ceuvre des solutions techniques au niveau de la conception telle que la maitrise
des formats graphiques, le choix des solutions d’assemblage des piéces réalisées. Les fantomes
développés, destinés a contenir des solutions radioactives, devront absolument étre étanches et
robustes au cours du temps. Il est également trés important, lors de la conception des fantémes, de
réfléchir au tri des futurs déchets radioactifs. En effet, en France, chaque catégorie de déchets est gérée
dans une filiére particuliére. Des solutions adéquates devront étre proposées a la fois pour le tri mais

¢galement pour assurer 1’étanchéité des fantomes.

Il faudra également proposer les solutions adaptées pour les applications visées en choisissant des
matériaux reproduisant au mieux les propriétés physiques d’atténuation des tissus biologiques. Les
matériaux devront étre résistants a la composition des solutions radioactives. Il faudra par conséquent
déterminer au préalable la nature et le milieu physico-chimique des radioéléments.

Ce travail devra étre construit et orienté en concertation avec les acteurs des domaines d’application
visés, les fantbmes devront répondre a un réel besoin tout en veillant & la faisabilité et a la modularité
des outils développés. La forme et la composition des organes ou tissus devront respecter un cahier
des charges précis basé sur la littérature. Le principal défi de ce travail est de démontrer 1’utilité des
fantbmes développés tout en proposant des outils et méthodes adaptés pour améliorer la mesure de

I’activité en routine.
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Figure 1.17. Résumé des étapes de la création de fantdmes physiques a partir de modéles numériques.
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8 Résumé des objectifs de la these

L’incorporation de radionucléides dans [’organisme, qu’elle soit accidentelle ou intentionnelle,
nécessite de mesurer avec précision D’activité retenue afin de réaliser par la suite une étude
dosimétrique. L’anthroporadiométrie et 1’imagerie quantitative en médecine nucléaire sont utilisés
pour quantifier ’activité retenue. Ces dispositifs de mesure requiérent un étalonnage précis et la
fiabilit¢ de la mesure repose sur [’utilisation d’un fantome d’étalonnage adapté. Beaucoup de
recherches ont porté sur 1’é¢talonnage numérique utilisant des codes de calcul Monte-Carlo et des
fantdmes numériques de plus en plus réalistes. Néanmoins, cette méthode n’est toujours pas adaptable
en routine (clinique et anthroporadiométrique). Ces dernieres années, des technologies ont émergé et
peuvent étre utilisées pour améliorer 1’étalonnage physique des systémes de détection en dosimétrie
interne en développant des fantbmes physiques innovants.

Le travail de cette thése a pour objectif de développer par impression 3D des fantbmes réalistes,
adaptés aux besoins et simples d’utilisation en routine afin d’une part d’optimiser la quantification de
la mesure d’activité et d’autre part d’en tirer des informations utiles.

Afin de répondre aux besoins identifiés précédemment en dosimétrie interne, un jeu de fantdmes
thyroidiens sera développé pour les applications en anthroporadiométrie ainsi qu’en médecine
nucléaire. En anthroporadiométrie, pour la mesure post-accidentelle, le besoin le plus urgent est de
disposer de coefficients d’étalonnage adaptés a la mesure des enfants. En effet, il n’existe actuellement
aucun fantbme physique satisfaisant adapté a ce cas alors que le risque de développer un cancer radio-
induit de la thyroide est maximal chez les enfants. Par ailleurs, disposer d’un jeu de fantome de
volumes thyroidiens variables permettra de réaliser des études systématiques permettant de préciser
expérimentalement les paramétres influant sur la précision de la mesure. En médecine nucléaire, un
traitement personnalisé des pathologies bénignes de la thyroide nécessite une évaluation dosimétrique
tenant compte des caractéristiques morphologiques du patient. L’une de ces caractéristiques est la
rétention thyroidienne qui doit étre mesurée. 1l s’agira donc d’étudier dans quelle mesure les fantomes
développés permettent d’améliorer 1’étalonnage des gamma-caméras et des sondes utilises dans les
services de médecine nucléaire.

De plus, une famille de fantdmes de poitrine, adaptable au fantdme utilisé en routine, sera réalisée
pour améliorer 1’anthroporadiométrie pulmonaire. En effet, bien qu’il soit possible d’étalonner
numériquement les installations dédiées a la mesure pulmonaire, en modélisant des fantdémes féminins,
cette méthode reste complexe et inadapté a la routine. Etant donné que la grande majorité des mesures
pulmonaires sont étalonnées avec le fantdme de Livermore, il semble intéressant de développer des
fantdmes de poitrine adaptable a celui-ci. Ainsi les laboratoires pratiquant cette mesure pourront
s’étalonner relativement facilement et se comparer entre elles. Afin de prendre en compte la variabilité
des tailles de poitrine, plusieurs fantdmes seront développés. Néanmoins, d’un point de vue
métrologique, cette étude restera prospective puisque les premieres mesures réalisées avec ces
fantdmes ne permettront pas une analyse systématiques des paramétres influant la mesure.
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1 Introduction

L’anthroporadiométrie est une des méthodes de surveillance privilégiée pour estimer 1’incorporation
des radionucléides et évaluer 1’activité retenue dans les organes. L’activité retenue est utilisée pour
quantifier la fixation des radionucléides afin d’estimer la dose et ainsi évaluer les effets potentiels sur
la santé (ICRP-54, 1989, ICRP-56, 1990, ICRU, 2003). Des coefficients d’étalonnage, spécifiques aux
radionucléides d’intérét, sont nécessaires pour quantifier I’activité incorporée a partir de la mesure. En
pratique, ils sont obtenus en utilisant des fantomes physiques. En effet, lors d’une mesure, le
coefficient d’étalonnage permet de relier le nombre d’événements détectés a 1’activité retenue. Dans
certains cas, la forme « simplifiée » de ces fantdmes est suffisante pour obtenir des coefficients fiables
(Zhang et al., 2008) mais dans d’autres cas, le manque de réalisme anatomique ou l’absence de
fantome d’étalonnage adapté est préoccupant (Lamart et al., 2009, Broggio et al., 2009).

Comme expliqué dans la partie 5.1.1 du Chapitre I, aprés un accident nucléaire impliquant des rejets
radioactifs, les isotopes de ’iode sont rejetés dans I’atmosphére et ont la particularit¢ de se fixer
naturellement sur la glande thyroide apres une incorporation. La population exposée risque de
développer un cancer radio-induit de la thyroide et ce risque est maximal chez les enfants en raison de
leur plus grande radiosensibilité (Cardis et al., 2005, Heidenreich et al., 1999, Klugbauer et al., 1995,
Kazakov et al., 1992). En effet, plus I’individu est jeune au moment de 1’exposition, plus le risque de
développer un cancer est élevé (Zablotska et al., 2011, Bennett et al., 2006).

Afin d’évaluer ce risque, il est nécessaire de déterminer 1’activité retenue dans la thyroide afin
d’estimer individuellement la quantité d’iode incorporée. Pour cela, la surveillance de 1’exposition
interne de la population se concentre principalement sur la détection de I’**!l dans la thyroide.
Néanmoins, le retour d’expérience des accidents de Tchernobyl et de Fukushima Daiichi ainsi que des
incidents traités au Laboratoire d’Evaluation de la Dose Interne (LEDI) ont montré que les fantdmes
thyroidiens utilisés pour 1’étalonnage des mesures anthroporadiométriques ne sont pas adaptés au cas
de I’enfant. En effet, les installations sont actuellement étalonnées avec des fantdomes thyroidiens
adultes et la différence significative de volume thyroidien entre 1’adulte et 1’enfant ne permet pas

d’avoir des mesures satisfaisantes.

Afin d’obtenir une meilleure estimation du risque sanitaire chez I'enfant, des ensembles de fantdmes
thyroidiens réalistes ont été congus avec un logiciel de CAO (Conception Assistée par Ordinateur),
puis imprimés en 3D. La forme, les volumes et 1’épaisseur du tissu recouvrant la glande thyroide
dépendent de I'age et suivent les recommandations de la littérature. Dans cette étude, deux jeux de
fantdbmes ont été fabriqués. Bien que différents, ils incluent les mémes volumes thyroidiens dépendant
de I’age. Les fantomes ont été validés en comparant le fantbme adulte au fantbme de référence de
I’IRSN, le fantdme RSD, utilisé¢ pour I’étalonnage de la mesure thyroidienne. Pour cela, les fantdmes
développés ont été remplis avec une solution radioactive de *3*Ba (substitut a 1"*21).

Ensuite, une étude systématique a ét¢ menée afin de quantifier I’influence de plusieurs paramétres sur
la mesure thyroidienne. En effet, 1’étalonnage de la mesure in vivo est aujourd’hui réalisé avec un
fantdme adulte, simulant une thyroide adulte standard, non représentative de la variabilité individuelle
de la population. En pratique, la grande variabilit¢ d’age et de morphologie des individus mesurés
induit des incertitudes de mesure non négligeables. De plus, 1’étalonnage est effectué dans des
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conditions géométriques idéales et bien définies. Dans une situation d’urgence, la mesure ne se
déroule pas exactement dans les mémes conditions. En effet, le stress, les variations morphologiques
et la posture de I’individu peuvent modifier la distance et I’alignement entre la thyroide et le détecteur.

Cette étude vise a étudier I’influence de la distance de mesure, du volume thyroidien et des erreurs de
positionnement sur la mesure thyroidienne. Pour cela, deux systemes de détection ont été considérés :
le détecteur germanium et le détecteur a I’iodure de sodium.

Une étude additionnelle a été menée en paralléle de 1’étude systématique afin d’étudier 1’intérét de la
mesure a I’arriere du cou ainsi que 1’utilisation d’un détecteur de faible encombrement pour 1a mesure
du trés jeune enfant.

Enfin, les logiciels dédiés a la mesure anthroporadiométrique requi¢rent une courbe d’étalonnage pour
fonctionner. Actuellement, les fantdmes développés ne sont remplis qu’avec du **Ba, possédant deux
principales raies d’émission y. Des simulations Monte-Carlo ont été réalisées pour déterminer les
courbes d’étalonnage en fonction de 1’énergie avec les détecteurs dédiés a la mesure d’urgence. La
validation de la simulation a été faite en comparant les résultats a 1’étude systématique.

2 Développement du jeu de fantomes thyroidiens

Des fantdmes thyroidiens réalistes correspondant aux enfants de 5, 10, 15 ans et aux adultes ont été
modélisés en suivant les recommandations de la CIPR pour le volume thyroidien (ICRP-89, 2002). La
forme de la thyroide a été modélisée en accord avec les données de la littérature ; 1’épaisseur du tissu
entre la thyroide et la surface du cou a été fixée apres une analyse bibliographique et en tenant compte
des propriétés d’atténuation du matériau 3D. Le cou, la colonne vertébrale, la moelle épiniere et la
trachée ont également été modélisés en fonction de 1’dge et sont inclus dans un second jeu de
fantomes. Une importante partie de ce travail a consisté a assurer 1’étanchéité, a vérifier la résistance
chimique des matériaux sélectionnés ainsi qu’a modéliser un systéme de remplissage pratique afin que
les fantdmes puissent étre remplis d’une solution radioactive.

2.1 Propriétés des matériaux

2.1.1  Propriétés de transmission des matériaux

De nombreux types de résines polymeres sont disponibles pour I’impression 3D mais pour notre
modeéle, le choix est limité a quelques-uns. Deux matériaux ont été sélectionnés: une résine
transparente (Objet VeroClear) et une résine blanche opaque (Objet VeroWhite). D’apres les travaux
de Gear et al., le VeroClear est similaire au PMMA (polyméthacrylate de méthyl), un matériau
souvent utilisé comme un équivalent tissu (Gear et al., 2014). En effet, Cequeira et Maia 1’ont par
exemple utilisé pour fabriquer un fantdéme thyroide-cou (Cequeira and Maia, 2014). Le VeroWhite a,
quant a lui, été utilisé par 1’équipe de Mayer comme matériau équivalent os dans la fabrication d’un
fantdme dédié aux applications scanner (Mayer et al., 2015).

Les fantomes thyroidiens étant dédiés a 1’étalonnage de la mesure de I'**, les propriétés de
transmission des matériaux ont été mesurées a 356 keV, énergie correspondant au pic photoélectrique
du *Ba. En effet, pour les mesures spectrométriques, le 13*Ba est utilisé comme substitut de 1’*31, qui
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présente un pic photoélectrique a 365 keV. La différence d'énergie est suffisamment faible pour
considérer que la différence de rendement est négligeable. De plus, le 1**Ba permet de conserver une
source d’étalonnage pendant plusieurs années du fait de sa période (T12=10,54 ans) soit nettement
supérieure a celle de 1"**1 (T1,=8,02 jours).

Plusieurs plaques, de différentes épaisseurs, de VeroClear et VeroWhite ont été imprimées afin de
déterminer les propriétés de transmission. Les mesures ont été réalisées en utilisant une source
ponctuelle de ***Ba du LEA (Laboratoire d’Etalons d’Activité, France) et un détecteur germanium
(GeHP BE5030, Société Canberra). La distance entre la source et le détecteur était de 12 cm. La
source ponctuelle n’a pas été collimatée. En effet, des mesures préliminaires ont montré que la
collimation entrainait une diminution importante du taux de comptage. Pour chaque épaisseur de
plaque, le nombre d’événements du pic photoélectrique a été divisé par le nombre d’événements sans
plaque, afin de déterminer la transmission du matériau. Le coefficient d’atténuation linéique est obtenu
en ajustant de fagon exponentielle ces données.

Ce coefficient sera par la suite utilisé pour ajuster physiquement 1’épaisseur du matériau de maniére a
ce que I’atténuation reproduise celle du tissu d’intérét, en utilisant la relation générique (Broggio et al.,
2014):

Hmat- Xmat = Htissu- Xtissu (2.1)

ol u (cm?) et x (cm) sont respectivement, le coefficient d’atténuation linéique et 1’épaisseur. Bien
qu’en toute rigueur, le coefficient d’atténuation linéique soit défini et mesuré pour des faisceaux mono
énergétiques collimatés, cette définition de 1’épaisseur équivalente permet de prendre en compte les
propriétés d’absorption des matériaux de mani€re approchée mais reste couramment utilisée en
pratique (Kramer and Hauck, 2001, Spitz et al., 1994).

Dans cette étude, les tissus d’intérét sont le tissu adipeux, la moelle épiniere et la colonne vertébrale.
En effet, selon la CIPR (ICRP-110, 2009), le tissu recouvrant la glande thyroidienne est du tissu
adipeux. La composition chimique des tissus issue de la CIPR (ICRP-110, 2009) a été utilisée pour
déterminer le coefficient d’atténuation linéique ainsi que le programme du NIST XCOM (Berger et
al., 2010). La colonne vertébrale, au niveau de la thyroide (cervicale), est constituée, d’apres la CIPR
(ICRP-110, 2009), d’os spongieux et d’os cortical. Le détail de la composition chimique globale du
tissu adipeux, de la colonne vertébrale et de la moelle épiniére ainsi que la méthode de détermination
des coefficients d’atténuation linéique en utilisant le programme du NIST XCOM (Berger et al., 2010)
sont donnés en annexe A. Les coefficients d’atténuation a 356 keV (***Ba) des matériaux d’intérét sont
tabulés dans le Tableau 2.1. Les coefficients a 365 keV (*3!1), issus du NIST XCOM (Berger et al.,
2010), difféerent de moins de 1% comparés aux valeurs données dans le Tableau 2.1.

Tableau 2.1. Coefficients d’atténuation linéiques (NIST) des matériaux d’intérét a 356 keV.

Tissus / Matériaux u(cm?)
Tissu adipeux 0,106
Moelle épiniére 0,113
Colonne vertébrale 0,152
PMMA 0,129
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Le coefficient d’atténuation linéique a 356 keV a été déterminé en ajustant par une fonction mono-
exponentielle les données expérimentales a 1’aide le logiciel R (R, 2008), comme illustré sur la Figure
2.1 pour le VeroClear. La procédure suivie est résumée dans 1’ Annexe A.

Les coefficients mesurés sont reportés dans le Tableau 2.2. Le coefficient d’atténuation du VeroClear
et celui du tissu adipeux différent de 9%. Une différence de 18% est observée entre le coefficient du
VeroWhite et celui de la colonne vertébrale. Le coefficient d’atténuation du VeroClear et celui de la
moelle osseuse différent de moins de 3%.

Tableau 2.2. Coefficients d’atténuation linéique des tissus et des matériaux 3D.

Tissus / Matériaux u(cm?)
Tissu adipeux (NIST) 0,106
Moelle épiniére (NIST) 0,113
Colonne vertébrale (NIST) 0,152
VeroClear (mesure) 0,116 + 0,002
VeroWhite (mesure) 0,124 + 0,001

De plus, les résultats reportés montrent une différence de 10% entre le coefficient d’atténuation
linéique du VeroClear et du PMMA contre 4% entre le VeroWhite et le PMMA. En prenant en compte
le coefficient d’atténuation linéique du VeroClear, I’épaisseur du matériau recouvrant la thyroide sera
mise a 1’échelle pour devenir équivalente a 1’épaisseur du tissu adipeux. Afin de simuler la moelle
¢épiniére, ’épaisseur du matériau n’aura pas besoin d’étre mise a 1’échelle car I’atténuation du
VeroClear est sensiblement la méme. Le VeroClear sera donc utilisé pour le cou et la moelle osseuse.
De la méme facon, I’épaisseur du VeroWhite sera mise a 1’échelle pour devenir équivalente a
I’épaisseur de la colonne vertébrale.

100 -
* Mesures
90 4 —Ajustement exponentiel
80 -
)
c 70 -
(=}
@
@
S
S 60 -
°
=
50 -
40
30 . . r x . . 1 r . x
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Epaisseur [cm]

Figure 2.1. La transmission (%) du VeroClear en fonction de 1’épaisseur traversée et I’ajustement
exponentiel des mesures.
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2.1.2 Résistance chimique du VeroClear

Les fantdmes thyroidiens devant étre remplis d’une solution de !*Ba qui contient 4% d’acide
chlorhydrique, la résistance chimique du VVeroClear a cet acide a été testée.

Pour cela, des plaques de 5 mm de VeroClear ont été immergées dans deux solutions d’acide
chlorhydrique avec des concentrations a 8% et 16%. Avant et aprés immersion, les plaques ont été
pesées et observées au microscope optique. Les temps d’immersion étaient de 30, 60, 90 et 120 jours.
Différentes plaques ont été utilisées pour chaque temps d’immersion, i.e., les plaques n’ont pas été
immergées de nouveau apres leur inspection. Trois plaques ont été utilisées pour les trois premiers
temps d’immersion et deux pour le dernier, et cela pour chaque concentration d’acide.

Méme apres 120 jours d’immersion, la différence de masse observée était confondue avec I’incertitude
liée a la précision de la balance (Annexe B). Néanmoins, en considérant le cas le plus extréme, une
relation linéaire entre la perte de masse et le temps a pu étre mise en évidence. A partir de celle-ci, il a
été déduit que 2 mm de VeroClear mettrait approximativement 9 ans a s’éroder. Aucun changement
significatif n’a été observé avec le microscope optique apres 120 jours (Annexe B).

2.2 Modélisation

2.2.1 Design de la thyroide, de la trachée et du cou

Tout d’abord pour la forme de la thyroide, le modéle d’Ulanovsky (Ulanovsky et al., 1997) a été
utilisé. Ce modéle mathématique est réaliste, dépendant de 1’age et a précédemment été adopté par le
comité du MIRD. La glande thyroidienne dans ce modele est constituée de deux lobes et d’un isthme.
Chaque lobe est représenté par un ellipsoide vertical coupé dans le plan vertical par un cylindre
circulaire représentant la trachée. L’isthme est, quant a lui, défini par un cylindre circulaire coupé
d’une part par la surface de la trachée et d’autre part, dans le plan téte-pied, par deux plans
orthogonaux. Pour la modélisation en format NURBS, les équations données par Ulanovsky
(Ulanovsky and Eckerman, 1998, Ulanovsky et al., 1997) et les valeurs des paramétres résumées par
Gardumi et al. ont été utilisées (Gardumi et al., 2013). Néanmoins, en utilisant ces parametres, les
volumes thyroidiens obtenus n’étaient pas en adéquation avec ceux recommandés par la CIPR (ICRP-
89, 2002), un facteur d’échelle tridimensionnelle a donc été appliqué sur chaque fantéme. Ces
facteurs, proches de 0,98, sont résumés dans le Tableau 2.3. Le modele retenu est illustré sur la
Figure 2.3.

L’épaisseur du tissu entre la surface de la peau du cou et I’isthme est couramment définie comme
I’épaisseur du tissu extra-thyroidien (Kramer et al., 1996b). Elle influence le rendement et doit donc
étre fixée de facon réaliste. Pour cela, nous avons collecté les données d’épaisseurs extra-thyroidiennes
de la littérature. Premiérement, les fantdmes mathématiques thyroide-cou ont été considérés : les
modeles ORNL (Cristy and Eckerman, 1987), les modeéles d’Ulanovsky (Ulanovsky et al., 1997). Les
fantbmes physiques pour lesquels cette épaisseur est reportée dans la littérature ont ensuite été
considerés : le fantdme cylindrique ANSI/IAEA (Ghare et al., 2014), un fantdme Japonais appelé
KKH (Kramer et al., 1996b) et un fantéme Canadien (Kramer et al., 1996a) appelé fantbme BRMD.
Puis, cette épaisseur a été directement mesurée sur le scanner du fantéme thyroidien adulte RSD.
Finalement, I’épaisseur a été mesurée sur le fantome voxélisé correspondant a 1’adulte de référence de
la publication 110 de la CIPR (ICRP-110, 2009) et d’autres €paisseurs ont ¢té recueillies dans la
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publication 23 de la CIPR (ICRP-23, 1975), basées sur des données humaines en excluant les
individus en surpoids. Les données recueillies sont illustrées sur la Figure 2.2, ou les fantdmes, les
valeurs fixées, sont appelés par ordre d’apparence : ORNL, Ulanovsky, ANSI/IAEA, KKH, BRMD,
RSD, CIPR110 et CIPR23. Il est important de noter que pour chaque fantbme, la nature de 1’épaisseur
du tissu extra-thyroidien n’est pas toujours trés clairement explicitée dans la littérature.

En raison de I’importante dispersion des données recueillies, quelques choix ont dii étre faits. Chez
I’adulte, une épaisseur extra-thyroidienne de 0,5 cm a été retenue en bon accord avec la publication
110 de la CIPR (ICRP-110, 2009) et avec 1’épaisseur extra-thyroidienne des fantémes ANSI/IAEA et
RSD. Pour les enfants de 5 ans et 10 ans, les valeurs de Gardumi et al. ont été sélectionnées (Gardumi
et al., 2013). L’épaisseur extra-thyroidienne de 1’adolescent de 15 ans a été déduite par interpolation
linéaire, comme illustrée sur la Figure 2.2 et le Tableau 2.3.

Tableau 2.3. Les dimensions de la thyroide, du cou et de la trachée.

5ans 10 ans 15ans  Homme adulte

Volume initial® (cm?) 3,32 7,86 11,82 18,56
Volume de la CIPR? (cm?®) 3,24 7,52 11,43 19,05
Facteur d’échelle thyroidien® 0,992 0,985 0,989 1,009
Epaisseur du tissu extra-thyroidien (mm) 4,0 4,5 4,8 5
Diamétre de la trachée (cm) 0,7 0,8 1,1 1,4
Rayon du cou (cm) 3,8 4.4 5,2 54
Hauteur du cou (cm) 5,4 6,6 7,7 8,4

2 Mesurés avec Rhinoceros 3D, en utilisant les paramétres de (Gardumi et al., 2013)
bJssus de la publication 23 de la CIPR, (ICRP-23, 1975)
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Figure 2.2. lllustrations des épaisseurs de tissus extra-thyroidiens, issues de la littérature en fonction

de I’age et les valeurs des épaisseurs fixées.
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Ensuite, la trachée est simplement représentée par un cylindre creux passant entre les deux lobes
thyroidiens, dont les diameétres sont donnés dans le Tableau 2.3. Pour notre fantdme, le diamétre a été
réduit de 6 mm par rapport aux valeurs d’Ulanovsky (Ulanovsky et al., 1997). En effet, afin de
garantir une meilleure robustesse du fantdme, nous avons décidé de conserver 3 mm de matériau entre
les parties creuses, donc entre la thyroide et la trachée (cf. Figure 2.3).

Isthme

Trachée
Lobes

Figure 2.3. Illustration du design retenu pour la thyroide et la trachée de I’homme adulte.

Enfin, le cou est représenté par un cylindre plein, comme dans le modele de Cristy et Eckerman
(Cristy and Eckerman, 1987). Le rayon du cou est également issu des données de cette étude.
Cependant, la hauteur du cou a été adaptée a nos besoins (Cf. Tableau 2.3).

2.2.2 Design de la colonne vertébrale

Afin de prendre en compte 1’éventuelle rétrodiffusion des particules et de permettre des mesures in
Vvivo réalistes a I’avant comme a I’arriére du cou, une colonne vertébrale, incluant 1’épine dorsale et la
moelle épiniére, a été modélisée et incluse dans le fantéme de cou.

Puisque la conception et I’assemblage d’un modele de colonne vertébrale trés réaliste, vertebre par
vertébre, auraient pris beaucoup de temps et offriraient un degré de raffinement inutile pour la mesure,
nous avons décidé de modéliser une forme plus simple basée sur des contraintes de volume et de
dimensions extraites de la littérature.

D’aprés I’Atlas d’anatomie de Moelle and Reif (Moeller and Reif, 2007a), la glande thyroide de
I’adulte est localisée entre les vertébres C4 et T1 (appelée également D1). D’aprés le modéle de la
colonne vertébrale réaliste de Broggio et al., le volume entre les vertebres C4 et T1, est de 112,3 cm?,
avec une hauteur de 95 mm (Broggio et al., 2011). A ce stade, nous avons considéré une hauteur de 95
mm, afin d’extraire 1’intégralité des vertebres du modéle de (Broggio et al., 2011). Les modéles de
colonne vertébrale, de (Cristy and Eckerman, 1987) et (Gardumi et al., 2013), et de (Bouchet et al.,
1999) sont des cylindres elliptiques : pour la méme hauteur, leurs volumes respectifs sont de 149,2
cm?® et de 90,4cm?.

55



Chapitre Il Fantdmes thyroidiens dediés a la mesure post-accidentelle

Le modéle numérique de Bouchet et al. (Bouchet et al., 1999) a servi de base pour le design car il
posséde un insert cylindrique mimant la moelle épiniére. Néanmoins, nous 1’avons modifié pour y
inclure une épine dorsale. Pour cela, une pointe symétrique de part et d’autre, comme illustrée sur la
Figure 2.4 et la Figure 2.5, a été jointe au cylindre elliptique. Aprés plusieurs essais, le volume total
de la colonne vertébrale modélisée est de 122 cm?, incluant un cylindre de 18 cm?® qui représente la
moelle épiniere. Le volume de la colonne vertébrale (partie osseuse uniquement) est en bon accord
avec 1’étude de Broggio et al. (Broggio et al., 2011) et le volume totale est en assez bon accord avec
celle de Cristy et Eckerman (Cristy and Eckerman, 1987). Le modéle obtenu est satisfaisant, il a donc
été coupé a une hauteur de 84 mm pour s’insérer dans le cou adulte. Les dimensions des modeles de
colonne vertébrale des enfants ont été fixées grace aux facteurs d’échelle déduits des modéles ORNL.
En effet, nous avons considéré les dimensions des colonnes vertébrales ORNL des enfants et de
I’adulte et appliqué les mémes facteurs d’échelle a nos fantdmes.

Les facteurs d’échelle 2D sont donnés dans le Tableau 2.4. L’utilisation d’un facteur 3D n’a pas été
nécessaire car la hauteur est fixée par les dimensions du cou.

Tableau 2.4. Facteurs d’échelle 2D utilisés pour la colonne vertébrale des fantdmes enfants.

Fantdmes Facteur d’échelle 2D
5 ans 0,66
10 ans 0,76
15ans 0,92

2.2.3 Dimensions finales en utilisant les propriétés de transmission

Le fantome est fabriqué avec le matériau VeroClear a I’exception de la colonne vertébrale qui est en
VeroWhite. Afin d’obtenir une atténuation globale réaliste, les dimensions citées précédemment ont

¢été ajustées pour tenir compte des propriétés d’atténuation des matériaux 3D.

Comme il a été expliqué précédemment, la moelle épiniere n’a pas besoin d’étre ajustée, car ses
propriétés d’atténuation sont similaires au VeroClear. Afin d’éviter les complications inutiles, seules la
colonne vertébrale et 1’épaisseur du tissu recouvrant la thyroide ont été mises a 1’échelle pour tenir

compte des différences d’atténuation entre les tissus biologiques et les matériaux d’impression.

L’épaisseur de tissus adipeux extra-thyroidiens définie dans le Tableau 2.2 a été transformée en
épaisseur de matériau équivalent au tissu adipeux en utilisant la formule (2.1) et les valeurs données
dans le Tableau 2.1 et le Tableau 2.2. Par exemple, chez I’adulte, les 5 mm de tissus adipeux ont été
transformés en 4,6 mm de VeroClear. Néanmoins, ces valeurs sont uniquement valables pour 1’31,
Pour d’autres radionucléides, comme 1!l qui émet des raies de plus basses énergies, d’autres
épaisseurs équivalentes aux tissus devront étre calculées.

56



Chapitre Il Fantdmes thyroidiens dédiés a la mesure post-accidentelle

39.84

[Fa

e IIFl -

38.61

Figure 2.4. (a) lllustration des modéles de (Bouchet et al., 1999) en vert, (Broggio et al., 2011) en
rose, de (Cristy and Eckerman, 1987) en bleu clair et de celui développé dans ce travail en bleu foncé
pour une hauteur de 95 mm. (b) Les dimensions caractéristiques du modéle de colonne développé pour
I’adulte. Les parties en violet et bleu représentent la colonne vertébrale (os fabriqué en VeroWhite) et
le cylindre central représente la moelle épiniére (tissu mou en VeroClear).

Un facteur d’échelle a été calculé pour que notre modéle de colonne vertébrale (moelle épiniére
incluse) reproduise la méme atténuation que la colonne vertébrale (os seul) du modele ORNL.
L’atténuation a été calculée dans le plan antéro-postérieur a partir du centre de gravité de la thyroide
jusqu’a la face arrieére de la colonne. La mise a I’échelle a été faite tout en conservant le design initial
de notre modele.

Afin de vérifier notre approche, la transmission dans le plan antéro-postérieur, du centre de gravité de
la thyroide jusqu’a la surface arriere du cou a été calculée pour le modele adulte ORNL ainsi que pour
notre modéle. La transmission est de 31% pour le modéle ORNL contre 34% pour le nétre. La
différence est due au fait que 1’épaisseur du matériau, entre la face postérieure de la colonne et la face
postérieure du cou, ne sont pas identiques dans les deux cas.

Les dimensions finales du modéle de 1’adulte sont illustrées sur la Figure 2.4 ainsi que les différents
modeles de colonne considéres dans cette étude.

Pour la colonne vertébrale des enfants, les facteurs d’échelle définis dans le Tableau 2.4 ont
directement été appliqués au modéle adulte. Les volumes des colonnes pour 1’adulte et les enfants sont
résumeés dans le Tableau 2.5. La hauteur des colonnes, comme pour I’adulte, est imposée par la
hauteur du cou.

Tableau 2.5. Le volume des colonnes vertébrales et des moelles épinieres imprimées.

R Volume colonne Volume moelle
Fantomes , o
vertébrale (cm?) épiniére (cm?®)
5 ans 35,41 4,21
10 ans 57,99 6,93
15 ans 98,11 11,8
Adulte 126,45 15,24
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2.2.4  Solutions techniques

Les étapes de modélisation et de conception sont liées. En effet, la réalisation du prototype inclut une
phase de modélisation qui permet de concrétiser les idées et une phase de conception qui permet de
valider les solutions techniques retenues tout en gardant la pertinence des modéles développés.

Aprés de multiples essais-erreurs, la solution la plus adaptée a été d’inclure le volume thyroidien dans
un insert, que I’on appellera insert thyroidien.

Cet insert thyroidien a la particularité de s’insérer dans le cou, il reproduit la courbure du rayon du cou
et inclut I’épaisseur du tissu extra-thyroidien recouvrant la thyroide (Cf. Figure 2.5). Etant donné qu’il
est impossible d’imprimer des volumes creux avec 1I’imprimante 3D, I’insert thyroidien est constitué
de deux parties distinctes.

Les picces imprimées en VeroClear, comme le cou, I’insert thyroidien et la moelle épinicre,
nécessitent un post-traitement. En effet, aprés I’impression, ce matériau est jaunatre, la transparence
des pieces est obtenue par méthode de photo-blanchiment. Les piéces sont placées dans un bac
recouvert de papier aluminium. Une lampe de 500 W (lumiere jaune) est installée a 10 cm du bac pour
viter que la température des piéces dépasse 40°C. Le processus de photo-blanchiment dure 20 h pour
chaque élément, I’avant/aprées est illustré sur la Figure 2.6. Le fantdme devant contenir une solution
radioactive, des solutions techniques ont di étre apportées pour assurer I’étanchéité et la robustesse de
I’insert.

Volume thyroidien ¢

Moelle épiniere

<_f_

Insert

Colonne

<« vertébrale

Trachée Isthme
Eeo X
Insert _s—
Thyroide

Figure 2.5. Illustration des dessins techniques montrant les conduits de remplissage, les gouttieres et
les vis de fixation (a gauche) et les différents éléments composant le fantdme thyroide-cou.
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Figure 2.6. L’insert thyroidien, la moelle épiniére et le cou du fantome de I’enfant de 5 ans, avant (a)
et apreés (b) le processus de photo-blanchiment.

Deux goutticres ont été modélisées entre la partie haute et la partie basse de 1’insert. En remplissant la
partie femelle de la gouttiere de colle, un joint scellé est réalisé, et permet d’assurer 1’étanchéité de
’insert et de connecter les deux parties. La colle utilisée est la colle Araldite® (2014-1), c’est une colle
époxy, bicomposant, avec une excellence résistance chimique. Afin d’assurer un ajustement parfait
entre les deux parties, quatre vis en nylon de type M3 sont ajoutées aux extrémités de I’insert. Ces vis
en nylon ont été utilisées, en vue d’application en imagerie, pour limiter les effets d’absorption et
éviter les artéfacts de diffusions que 1’on aurait eues avec des vis métalliques.

Avant cela, les conduits pour les vis de fixations et pour le systéme de remplissage, ont été taraudés en
amont. Le taraudage est une opération qui consiste a usiner un pas de vis a I’intérieur d’un conduit
lisse. Pour chaque insert, les six conduits ont été taraudés manuellement a 1I’aide d’un tourne-a-gauche.
Cependant, cette étape est limitante car elle est longue et fastidieuse, elle pourrait étre améliorée pour
une fabrication a grande échelle.

De la colle époxy est ensuite introduite dans les conduits taraudés du systéeme de fixation afin de
réaliser un vissage collé et de sceller définitivement les deux parties de 1’insert. Pour garantir une
pression constante de part et d’autre de I’insert lors du vissage, les quatre vis ont été vissées tour a tour
progressivement. Le temps de séchage de la colle est de 48 h au minimum. Une brique de plomb a été
posée sur les inserts afin d’assurer une pression homogéne tout au long du processus de séchage. Les
solutions techniques sont illustrées sur la Figure 2.7.
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C

Figure 2.7. lllustration des solutions techniques développées : (a) taraudage du systeme de fixation de
la partie basse de I’insert, (b) vissage et (c) collage des deux parties de I’insert.

Le fantdme thyroidien est remplissable grace aux deux conduits situés au-dessus de I’insert.
L’étanchéité des conduits est assurée par des vis en nylon de type M4 et des joints plats en Viton®.
Tous les éléments constituant I’insert sont illustrés sur la Figure 2.5.

Afin de démontrer I’étanchéité des fantomes, les inserts de I’enfant de 5 ans et de I’adulte ont passé le
test d’étanchéité du LEI (Laboratoire d’Etalon et d’Intercomparaison de ’IRSN). Pour cela, les inserts
thyroidiens ont été remplis de solution d’eau distillée colorée, pesés puis placés individuellement dans
des sachets hermétiques afin d’étre placés au Turbula® pendant 24 h. Cet appareil est un mélangeur
tridimensionnel, c’est-a-dire qu’il reproduit de maniére automatisée des mouvements elliptiques
alternés basés sur la rotation, la translation et I’inversion.

Apreés les 24 h de test, les sachets ne présentaient aucune trace de liquide. De plus, un papier absorbant
a été passé au contact du systéme de remplissage et aucune trace de fuite n’a été décelée. De méme, la
pesée apres le test ne montre aucune perte de matiere. L’insert thyroidien est donc totalement étanche.
Enfin, pour maintenir la colonne vertébrale dans le cou, une plaque supplémentaire a été modélisée
pour étre fixée en dessous du cou (cf. Figure 2.5).

2.2.5 Jeu de fantbmes thyroidiens
Deux jeux de fantdmes thyroidiens ont été modelisés et imprimés. La Figure 2.8 illustre les deux jeux
de fantbmes thyroide-cou développés et les dessins techniques des inserts sont donnés dans 1’ Annexe
C. Les éléments techniques tels que les vis, les joints et la colle utilisés sont donnés dans I’ Annexe D.
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Figure 2.8. lllustration des deux jeux de fantdmes imprimés en 3D ; de gauche a droite les volumes
correspondants aux enfants de 5, 10, 15 ans, la femme adulte (Jeu 1 uniquement) et I’homme adulte.
Le Jeu 1 inclut un seul demi-cou permettant de placer un insert thyroidien, le Jeu 2 inclut quant a lui
des cous, des colonnes vertébrales et des trachées dépendants de 1’age. Les thyroides sont remplies de
solution radioactive bleutée de **Ba.

Les volumes thyroidiens correspondant aux enfants de 5, 10 et 15 ans et & I’homme adulte sont
identiques pour les deux jeux, tout comme 1’épaisseur du tissu recouvrant la thyroide.

Le premier jeu (Jeu 1) est constitué de cing inserts thyroidiens pouvant étre insérés dans un demi-cou.
Les inserts ont tous la méme dimension externe et n’incluent pas la trachée. Le demi-cou simule la
face avant du cou de I’adulte mais n’inclut pas la colonne vertébrale. Un volume thyroidien
supplémentaire, représentant la femme adulte (V=16,2 cm?®) est inclut dans le premier jeu.

Le second jeu (Jeu 2) est constitué de quatre inserts de différentes dimensions pouvant s’insérer dans
des cous dépendant de I’age. Ce jeu inclut des trachées et des colonnes vertébrales dépendantes de
I’age. En comparant expérimentalement ces deux jeux, il sera possible de montrer I’influence ou non
des éléments supplémentaires du jeu 2 sur le rendement de la mesure.

2.2.6 Comparaison du jeu développé avec d'autres fantémes

La Figure 2.9 offre une comparaison visuelle entre le fantdme thyroide-cou développé et d’autres
modeles : le fantdme voxélisé de la femme adulte de référence pour la CIPR (ICRP-110, 2009), le
scanner d’un enfant de 6 ans et le scanner du fantdme thyroide-cou RSD.
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Fantdme thyroide-cou Fantdme voxélisé de la Scanner d’un enfant Scanner du fantéme
adulte développé femme de référence CIPR de 6 ans RSD
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Figure 2.9. Comparaison entre le fantdme thyroide-cou développé et d’autres modéles. Les vues
transversales et coronales sont illustrées sur les deux premiéres lignes. L’échelle affichée en haut a
gauche s’appliquent a ces deux premiéres lignes. Les vues 3D de la derniére ligne sont a 1’échelle.

Sur la figure, la distance entre la glande thyroidienne et la colonne est similaire entre notre modele et
le fantdme RSD, mais est différente du modéle de la CIPR.

L’épaisseur extra-thyroidienne est similaire entre notre fantdme, le modéle de la CIPR et celle du
RSD. La vue 3D tend & montrer que la forme de la thyroide sélectionnée est relativement réaliste.
Néanmoins, comme on peut le voir sur la vue coronale du fantdme de la CIPR et de I’enfant de 6 ans,
ainsi que d’autres sources issues de la littérature (Kramer et al., 1996b, Netter, 2004), les axes entre la
base et le sommet des lobes ne sont pas paralléles a la trachée mais ont plutdt tendance a pointer vers

I’extérieur, ce qui n’est pas le cas pour nos mode¢les.

2.3 Validation jeu de fantémes développés

Les différentes mesures ont été réalisées avec le détecteur germanium haute pureté (GeHP BE5030,
Canberra). Il est constitué d'un cristal de germanium avec une surface active de 50 cm? et une
épaisseur de 30 mm, le diamétre externe du cristal est de 89 mm. Le systéme de détection est imbriqué
dans un boitier en aluminium. La fenétre d'entrée est en carbone époxy avec une épaisseur de 0,3 mm
et est séparée du cristal par 6 mm de vide. Le détecteur est placé a l'intérieur d'un collimateur de plomb
d'une épaisseur de 10 mm.
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Pour toutes les mesures, le rendement a été déterminé a 356 keV a I’aide de 1’équation (8), donnée
dans le chapitre 1 (4.1.1), et le nombre d’événements nets était d’au moins 10 000 dans le pic
photoélectrique. Le logiciel GENIE 2000® (Canberra, 2016) a été utilisé pour le traitement et I’analyse
des spectres ; un ajustement gaussien automatique des pics a été utilisé pour obtenir 1’aire net du pic
photoélectrique.

Les thyroides du Jeu 1 et Jeu 2 ont été remplis avec une solution de ***Ba. La concentration d’activité
pour les fantdmes de 1’enfant de 5 ans et de 10 ans était de 105 Bq.cm™ (Jeu 1) et 145 Bg.cm™ (Jeu 2).
Pour les fantdmes de I’enfant de 15 ans et de ’adulte, la concentration était de 35 Bq.cm™ (Jeu 1) et de
50 Bg.cm™ (Jeu 2). Le rendement a été calculé avec une intensité d’émission de 1=0.62, pour le ***Ba.

2.3.1 Premiere expérimentation pour la mesure in vivo

Des mesures préliminaires ont été effectuées pour évaluer les incertitudes de reproductibilité (type A).
Pour cela, une série de 8 mesures avec I’insert adulte (Jeu 1) et 8 mesures avec I’insert de I’enfant de 5
ans (Jeu 1) ont été réalisées. Il s’avere que I’incertitude de reproductibilité est de 1,7% dans le cas de
I’adulte et de 1,5% dans le cas de I’enfant de 5 ans. Pour la suite de cette étude, nous retenons 1,7%
pour I’incertitude de reproductibilité et 1% pour I’incertitude de comptage (10 000 coups nets), par
conséquent I’incertitude totale, par la somme quadratique, est de 2%.

2.3.2 Comparaison expérimentale avec le fantéme de référence de I'IRSN

Le fantome de I’homme adulte développé a été comparé au fantdme RSD, actuellement utilisé a
I’IRSN pour I’étalonnage de la mesure thyroidienne. Contrairement a notre fantéme, le cou du
fantome RSD n’est pas plat puisqu’il reproduit des détails anatomiques tels que la pomme d’Adam et
la naissance du torse. Les mesures avec le fantdme adulte développé (Jeu 1) ont été réalisées en
placant le centre du détecteur sur I’isthme et au contact de la surface du cou. D’autres mesures ont été
faites pour une distance fantdme-détecteur de 5 mm tout en conservant le méme alignement.

Les mesures avec le fantdme RSD ont été effectuées en plagant le détecteur au plus prés possible de la
surface du cou et & 10 cm. Le fantbme étant opaque il a fallu procéder par étape. Dans un premier
temps, le centre de I’isthme et le centre du détecteur ont ét€ mis au contact, puis le détecteur a été
reculé afin de repositionner la face amovible du cou sur le fantéme. Enfin, le détecteur a été placé du
au plus pres possible de la partie amovible (cf. Figure 2.10). Pour la mesure a 10 cm, les capteurs de
position ont été utilisés pour déplacer le détecteur.

En raison du réalisme du cou du fantbme RSD, il a été difficile de reproduire exactement la méme

position de comptage qu’avec le fantdme développé. Comme on peut le voir sur la Figure 2.10, il y a
approximativement 5 mm entre le centre du détecteur et la plus basse partie du cou.
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Figure 2.10. (a) Hlustration du positionnement de mesure avec le fantbme RSD, le détecteur ne peut
pas étre positionné au contact du cou. (b) Photo du fantéme RSD. (c) Illustration du positionnement de
mesure avec le fantdme adulte développé.

Les rendements ont été déterminés et les résultats sont reportés dans le Tableau 2.6.

Tableau 2.6 Rendement pour le fantdbme RSD et le fantdme adulte développé.

Fantbmes Distance de mesure (cm) Rendement (évenements/y)
RSD contact 0,036

RSD 10 cm 0,0059

Adulte contact 0,043

Adulte 0,5cm 0,038

Adulte 10 cm 0,0064

Au contact, en considérant le fantbme RSD comme la référence, la différence relative en rendement
est de 18,1% ; a 5 mm cette différence est de 4,7%. La comparaison entre notre fantbme et le fantdbme
RSD pour la mesure a 10 cm reléve une différence de 8,5% (Cf. Tableau 2.6). Néanmoins, le
rendement du RSD au contact est équivalent a celui du fantéme adulte développé a 5 mm.

2.3.3 Influence de la trachée et du cou sur le rendement

Actuellement, les fantdmes physiques disponibles sur le marché n’incluent pas de trachée et seulement
quelques-uns miment la colonne vertébrale (Kramer et al., 1996b). L’influence de ces éléments sur la
mesure in vivo a été étudiée afin de déterminer s’il est nécessaire ou non de les inclure dans les
fantdbmes. De méme, on peut se demander si le cou induit une diffusion supplémentaire lors de la
mesure.

Les rendements ont donc été déterminés selon les quatre configurations suivantes : les inserts sans
trachée du jeu 1, les inserts avec trachée du jeu 2, les inserts sans trachée du jeu 1 insérés dans le demi-

64



Chapitre Il Fantdmes thyroidiens dédiés a la mesure post-accidentelle

cou et enfin les inserts avec trachée du jeu 2 insérés dans les cous dépendants de 1’age et incluant une
colonne. Toutes les mesures ont été réalisées en placant le détecteur au niveau du centre du sommet de
I’isthme et au contact du fantdme. Des calques de positionnement ont été préparés en amont afin
d’assurer un positionnement identique pour toutes les mesures.

La Figure 2.11 représente les rendements au contact pour les quatre configurations et tous les ages. En
prenant comme référence les inserts thyroidiens du jeu 1, nous avons comparé les trois autres
configurations.

0,06 9 —
4 Inserts du Jeu 1 . Inserts du Jeu 2

; =
Inserts du Jeu | avec le demi-cou % Inserts du Jeu 2 avec les cous

0,05 - g o

0,04 A

0,03 +

Rendement ¢

0,02 A

0,01 A

Adulte 15 ans 10 ans 5 ans
Figure 2.11. Comparaison du rendement pour des mesures au contact entre les quatre configurations
et pour tous les ages. Les barres d’erreur incluent 1,7% d’incertitude de reproductibilité et 1%
d’incertitude de comptage. La seule différence significative est marquée d’un astérisque (p<0.05, voir
le corps du texte pour plus de détails).

Dans le cas de I’adulte, I’adolescent de 15 ans et ’enfant de 10 ans, toutes les différences relatives en
rendement sont de 1’ordre de & 3%. Pour chaque age, (adulte, 15 ans et le 10 ans), nous avons réalisé
un test de Student avec un degré infini de liberté et nous n’avons relevé aucune différence significative
entre les inserts du jeu 1 et les trois autres cas (p> 0,301).

Concernant le cas de I’enfant de 5 ans, ’ajout du demi-cou a I’insert du jeu 1 induit une différence de -
2%, mais en comparant avec le deuxiéme jeu (insert seul et insert assemblé dans son cou spécifique)
cela entraine une différence entre -7% et -4%. Pour le cas de I’enfant de 5 ans, si on compare
uniquement le jeu 2 avec et sans cou, la différence relative est de 3%. Toutefois, le test de Student a
seulement détecté une différence significative (p=0,01) entre les inserts du jeu 1 et les inserts du jeu 2
avec le cou.

65



Chapitre Il Fantdmes thyroidiens dediés a la mesure post-accidentelle

2.4 Discussions

2.4.1 Comparaison entre le fantéme adulte développé et le fantéme RSD

Dans I’article de (Lahham et al., 1994), une comparaison entre deux fantdmes thyroidiens adultes a été
réalisée pour des mesures spectrométriques avec un détecteur Nal. Pour 1’*3, la différence de
rendement était de 22% au contact et de 9% a 10 cm du détecteur. Dans I’article de (Kurihara et al.,
2013), la comparaison entre trois fantdmes thyroidiens adultes a montré une différence maximale de
15% en terme de rendement pour 1’*%!1. Dans (Ghare et al., 2014), la comparaison entre deux fantomes
thyroidiens adultes a montré qu’il y avait une différence de 1’ordre de 50% pour des distances de
mesures supérieures a 15 cm pour I’*! en utilisant un détecteur Nal. Finalement, dans Darticle de
(Kramer et al., 1996b), la comparaison entre quatre fantémes thyroidiens adultes, dont le fantdme
RSD, a été réalisée pour 1’1%] en utilisant des détecteurs Nal. En considérant le fantdbme RSD comme
référence, la différence en rendement était comprise entre 25 et 73% au contact et entre 5 et 23% a
12 cm.

Dans notre étude, il est important de noter que méme si le fantdme adulte développé et le fantdme
RSD simulent tous les deux I’homme adulte, ils ont des volumes thyroidiens différents,
respectivement 19,05 cm?® et 16 cm®. En considérant la mesure du RSD au contact comme la référence,
la différence relative en rendement est de 18,1% : & 5 mm cette différence est de 4,7%. Etant donné
qu’il est quasiment impossible de reproduire exactement les mémes conditions de mesure pour des
fantdmes de géomeétries différentes, nous pouvons conclure que le fantdme RSD et le fantéme adulte
développé sont équivalents a condition que la distance de comptage soit fixée a 4-6 mm pour notre
fantdme.

2.4.2 Influence de la trachée et du cou sur le rendement

Pour le cas de I’enfant de 5 ans, la différence entre le premier et le second jeu (qui est 1égerement plus
important que pour les autres catégories d’age) est certainement due a une petite erreur sur I’activité de
133Ba. En effet, nous soupgonnons une erreur de pesée lors du processus de remplissage du fantéme de
I’enfant de 5 ans (jeu 2).

La différence en rendement est du méme ordre de grandeur que I’incertitude totale sur la mesure (2%).
L’ajout ou non d’une trachée, 1’ajout ou non d’un cou dépendant de I’age ou d’un cou standard
n’induisent pas de différence significative sur le rendement.

Des systéemes de mesure in vivo similaires pourront donc simplement étre étalonnés avec les inserts
thyroidiens seuls.

3 Etude systématique des parameétres influant sur la mesure in vivo

L’objectif de cette étude est d’estimer de fagon systématique les paramétres influengant 1’étalonnage
de la mesure thyroidienne pour 1’*311 : la distance de mesure, le volume thyroidien et les erreurs de
positionnement.

Plusieurs études, a la fois expérimentales et numériques, ont été réalisées afin d'évaluer I'influence de
nombreux parametres tels que le volume thyroidien, la forme de la thyroide, la localisation de la
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thyroide a l'intérieur du cou, la taille et la position du détecteur (Bhati and Patni, 2009, Lenton and
Bowlt, 1994, Moraleda and Gomez-Ros, 2016, Lahham et al., 1994). Par exemple, la variation du
rendement en fonction du volume thyroidien a été étudiée a I’aide de codes de calcul Monte-Carlo par
(Ulanovsky et al., 1997, Venturini, 2003). Néanmoins, ces études ne fournissent que des résultats
partiels sur les paramétres influencant la mesure thyroidienne mais aucune d’entre elles n’a consisté en
une étude systématique purement exhaustive. La connaissance des parametres influencant la mesure
thyroidienne permettrait :

o de fixer des facteurs de correction dés lors que I’on ne dispose pas de fantdmes dédiés a
I’enfant,

e de donner des ordres de grandeur sur les incertitudes de mesures,

o d’optimiser les protocoles de mesure de thyroide.

Afin de mener cette étude, les rendements ont été déterminés dans différentes conditions.
Premiérement, I’influence du volume thyroidien par rapport a la distance de mesure a été étudiée.

Puis, deuxiémement, 1’influence de la position relative entre le détecteur et le fantdme a été déterminée
pour quantifier I’influence des erreurs de positionnement lors de la mesure thyroidienne.

3.1 Systeme de mesure

3.1.1 Les détecteurs utilisés

Deux systémes de détection ont été utilisés pour réaliser les mesures : un détecteur germanium et un
détecteur Nal(TI), respectivement utilisés pour la mesure de routine et de crise.

Le détecteur germanium haute pureté, GeHP BE5030 de la société Canberra, décrit dans la section 2.3
a été utilisé et est illustré sur la Figure 2.12.

Le détecteur d’iodure de sodium dopé au thallium (Nal (T1)) installé dans les unités mobiles en cas
d'urgence a également été utilisé dans cette étude. Le détecteur Nal(Tl), modéle 51B25 / 2M de la
société Scionix, se compose d'un cristal de 2'x1" encapsulé dans un boitier en aluminium de 0,4 mm.
Un collimateur de plomb supplémentaire de 1 cm d'épaisseur est placé devant la fenétre d'entrée. La
fenétre d'entrée est quant a elle fabriquée en aluminium avec un diamétre de 47 mm et est séparée du
cristal par 2,4 mm de matériau absorbant (type magnésite).

3.1.2 Les fantbmes

Dans cette étude systématique, seuls les quatre inserts du jeu 2, correspondant aux enfants de 5, 10, 15
ans et a l’adulte, ont été utilisés pour réaliser les mesures. En effet, comme nous 1’avons vu
précédemment, le cou n’a pas d’impact sur le rendement pour une mesure a I’avant du cou. Les
fantdmes ont été remplis de *Ba.

Les volumes des fantomes thyroidiens ainsi que la concentration d’activité initiale sont rappelés dans
le Tableau 2.7.
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Tableau 2.7. Les paramétres caractéristiques : le volume et la concentration d’activité des fantdmes
thyroidiens.

Fantdmes Volume (cmq) Activité (04/15/2016) (Bg.cm)
Adulte 19,05 50
15 ans 11,43 50
10 ans 7,52 145
5 ans 3,24 145

3.1.3 Positionnement des fantdbmes et analyse des spectres
Des calques de positionnement spécifiques ont été préparés en amont pour assurer la reproductibilité
des mesures pour les deux systémes. A chaque fantdme était associé un calque spécifique (c'est-a-dire
une empreinte du fantbme permettant un positionnement idéal) comme illustré sur la Figure 2.12.

Figure 2.12. lllustration des géométries de comptage (référentiel de mesure et calque de
positionnement) pour (a gauche) le détecteur germanium et (a droite) le détecteur Nal(TI).

Dans toute cette étude, le point de référence pour le centrage du détecteur par rapport aux fantdmes est
défini au centre du sommet de 1’isthme.

Le déplacement du détecteur Nal (TI) étant horizontal, afin d’assurer un positionnement précis et

reproductible, deux papiers calques ainsi qu’un papier millimétré et une table élévatrice ont été
utilisés. Le déplacement du détecteur GeHP est, quant a lui, vertical et assuré par un systeme
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électronique. Un papier calque et une planche de bois ont été utilisés pour le positionnement des
fantdmes.

Toutes les mesures ont été réalisées pour que le nombre net d’événements dans le pic photoélectrique
soit d'au moins 8 000 pour le Nal (TI) et 10 000 pour le GeHP. Le logiciel GENIE 2k © (Canberra,
2016) a été utilisé pour l'enregistrement et I'analyse des spectres.

De par sa mauvaise résolution en énergie, le nombre d’événements détectés avec le détecteur Nal (Tl)
a été comptabilisé dans une large région d'intérét (ROI) correspondant aux émissions gamma a 356
keV (yi = 0,62) et 383,8 keV (yi = 0,089). Le rendement calculé tient compte de la somme des
événements nets détectés dans chaque pic (cf. Figure 2.13) et de la somme des deux intensités
d’émission. En effet, une déconvolution interactive a été réalisée sur chaque spectre pour isoler les
événements provenant de chacun des pics (cf. Figure 2.13). Aucune correction de rendement di aux
pics sommes n’a été appliquée puisque ces derniers n’ont pas été observés sur les spectres. De plus, les
détecteurs Nal(TI) ont la particularité d’étre sensibles a la variation de température. La campagne de
mesures avec le détecteur Nal (TI) a été relativement longue, le changement de température lors des
mesures a parfois entrainé un décalage en énergie de 1’étalonnage. Par conséquent, pour 1’analyse des
spectres, la ROI a été sélectionnée manuellement sur chaque acquisition au lieu d'utiliser une ROI
automatique en fonction de 1’énergie.
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Figure 2.13. Illustration de la déconvolution interactive sous Génie 2000® sur le spectre obtenu avec
le détecteur Nal(TI) pour une distance fantéme-détecteur de 2 cm avec le fantdme de I’enfant de 5 ans.

Les détecteurs GeHP n’étant pas soumis a des variations de température, ce probléme n'a pas été
observé, une ROI automatique a été utilisée pour toute la campagne de mesures.
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3.2 Mesures

3.2.1 Influence de la distance sur le rendement

Pour chaque détecteur et pour chague fantdme, le rendement a 356 keV a été mesuré en fonction de la
distance par rapport a la fenétre d’entrée du détecteur. La distance de comptage est ainsi définie
comme la distance entre la fenétre d’entrée du détecteur et la surface de I’insert thyroidien. Pour les
deux systémes de détection, les distances de comptage sont comprises entre 0 et 15 cm suivant I’axe

horizontal (X).

Les rendements sont reportés sur la Figure 2.14 pour les deux systémes de détection et pour tous les
fantdmes. Au vue de I’échelle utilisée pour représenter les données, les incertitudes ne sont pas
représentées car elles sont confondues avec le point de mesure. Les données expérimentales sont

reportées dans I’ Annexe E.
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Figure 2.14. Variation du rendement en fonction de la distance fantdme-détecteur pour le détecteur
germanium (haut) et le détecteur Nal(TI) (bas).

Le rendement en fonction de la distance a été ajusté mathématiquement en utilisant le logiciel R (R,

2008).
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La relation entre le rendement et la distance fantdme-détecteur est décrit par le modéle mathématique

suivant;
Kk
E= ZIPRE (2.2)

ou ¢ est le rendement, d correspond a la distance fantome-détecteur en cm et k, do et a sont les
paramétres du modele mathématique. Les paramétres sont tabulés dans le Tableau 2.8.

Tableau 2.8. Les parametres du modele mathématique pour les deux systémes de détection.

Détecteurs Parametres Adulte 15 ans 10 ans 5 ans
k 4,48 £0,18 504+£0,11 4,81+£0,19 5,11+0,17
GeHP do 7,51+0,15 755+008 7,16+0,14 7,19%+0,12
o 2,32 2,32 2,32 2,32
Ecart max. (%) 3,13 7,61 2,25 4,64
k 1,12 £ 0,02 1,11+0,01 1,04x£0,02 1,13+£0,02
do 6,12 £ 0,06 565+0,04 525+0,05 5,25+0,05
Nal(TI)
o 2,19 2,19 2,19 2,19
Ecart max. (%) 5,05 1,91 3,41 4,10

L’ajustement des données est illustré sur la Figure 2.15 pour quelques fantdmes.

Le parametre a s’avere étre relativement indépendant du volume thyroidien et a été fixé pour chaque
systéme de détection : il vaut 2,32 pour le détecteur germanium et 2,19 pour le détecteur Nal(TI). Les
deux autres parametres k et do ne sont pas fixes et varient en fonction du systéme de détection et du
fantdbme. Néanmoins, pour un détecteur donné, la valeur de k et de do ne varie pas de fagon
significative avec le volume thyroidien.

La qualité de I’ajustement des données est simplement résumée par 1’écart maximal entre le modéle

mathématique et les données expérimentales. Il est au maximum de 7,6% et les déviations maximales
sont le plus souvent observées a grande distance.
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Figure 2.15. Illustration des mesures expérimentales et du modéle mathématique associé pour la
variation du rendement en fonction de la distance fantdme-détecteur avec le détecteur germanium
(haut) et avec le détecteur Nal(TI) (bas).

3.2.2 Influence du volume thyroidien sur le rendement

Pour chaque détecteur et pour chaque distance fantdme-détecteur, le rendement a 356 keV a été
déterminé pour tous les volumes thyroidiens. Par souci de clarté, seulement quelques données sont
reportées sur la Figure 2.16. Les données expérimentales sont données dans 1’ Annexe E.

A cette énergie, les mesures ont permis de mettre en évidence que le rendement varie linéairement
avec le volume thyroidien des fantémes (Viyr en cm?®), telle que :

e=a.Vyy,+b (23)
Les parametres du modele linéaire sont tabulés et reportés dans le Tableau 2.9.

La relation linéaire est valide a courte et grande distance pour les deux systémes de détection avec un
bon coefficient de corrélation linéaire. Comme on pouvait le prévoir, la valeur de la pente décroit
quand la distance augmente. Il est important de noter que pour de trés grandes distances, tous les
fantdmes sont équivalents, ils tendent vers la méme valeur de rendement quand la distance augmente.
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Figure 2.16. Variation du rendement en fonction du volume thyroidien pour les deux systemes de
détection : (haut) a courtes distances et (bas) a longues distances.

Tableau 2.9. Paramétres du modele linéaire pour toutes les distances fantdme-détecteur a 356 keV.

i Détecteur GeHP Détecteur Nal(TI)
Distances
a b R2 a b R2

0 -7,00E-04  5,51E-02 0,97 -5,00E-04 3,15E-02 1,00
1 -5,00E-04  4,29E-02 0,99 -3,00E-04 2,14E-02 0,98
1,5 -5,00E-04  3,87E-02 0,99 -2,00E-04 1,77E-02 0,99
2 -4,00E-04  3,35E-02 0,98 -2,00E-04 1,52E-02 0,99
3 -3,00E-04  2,69E-02 1,00 -1,00E-04 1,15E-02 0,90
4 -2,00E-04  2,13E-02 0,98 -1,00E-04 8,80E-03 0,99
6 -1,00E-04  1,44E-02 0,99 -6,00E-05 5,80E-03 1,00
8 -1,00E-04  1,03E-02 0,97 -3,00E-05 3,80E-03 0,99
10 -6,00E-05  7,50E-03 0,98 -2,00E-05 2,90E-03 0,60
12,5 -4,00E-05  5,40E-03 0,99 -1,00E-05 2,10E-03 0,89
15 -2,00E-05  4,10E-03 0,82 -9,00E-06 1,50E-03 0,80

Le baryum émet également une raie y de plus faible énergie a 81 keV (1=0,329). Afin de Vérifier si la
relation linéaire reste vraie a 81 keV, les rendements ont été déterminés pour cette énergie. Bien que
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nous nous intéressions ici aux émissions de I’*%!1, cette information pourrait étre utile a terme, afin de
mesurer dans la thyroide d’autres isotopes émettant des raies de plus faible énergie. L’étude a montré
gue le modéle linéaire est également valable a cette énergie avec le détecteur Nal(TI). Cependant, les
pentes sont plus importantes a 81 keV qu’a 356 keV. Les données expérimentales sont données dans
I’ Annexe E.

3.2.3 Influence des incertitudes de positionnement

Lorsque I’on mesure des personnes, le détecteur n’est pas exactement placé dans sa position de
référence comme lors du processus d’étalonnage. Ainsi, pour évaluer l’incertitude totale sur la
détermination de l'activité retenue dans la thyroide, il est nécessaire d'évaluer l'influence du
déplacement par rapport a une position de référence pour tous les fantdmes.

Pour cela, le rendement a été déterminé pour des déplacements latéraux et verticaux du fantbme a
partir de la position de référence (xrr,0,0). Une distance de comptage de référence a été établie pour
les deux systemes de détection : pour le Nal(TI), I'insert a été placé au contact (X.r) du détecteur et
pour le GeHP, la distance fantdme-détecteur a été fixée a 0,5 cm (). A cette distance pour chaque
age, le fantbme a été déplacé dans la direction latérale (gauche-droite), puis dans la direction verticale
(haut-bas).

Comme illustrée sur la Figure 2.12, la direction selon I’axe Y est utilisée pour le déplacement latéral
(et Z pour le déplacement vertical). La distance maximale de comptage pour les déplacements
verticaux et latéraux a été fixée a 3 cm. Afin de réaliser une comparaison, plusieurs distances
comprises entre 0 et £ 3 cm ont été testées.

Quelques mesures ont été effectuées pour des déplacements combinés. Par exemple, nous avons tout
d’abord considéré un déplacement simple selon Y, puis un déplacement simple selon Z et ensuite les
deux simultanés. Nous avons ensuite étudié si les incertitudes induites par les déplacements selon
chaque direction sont suffisantes pour calculer I’incertitude résultant d’un déplacement simultané.

Afin de quantifier I'incertitude due aux erreurs de positionnement, la variation relative en rendement,
R, a été déterminée a 1’aide de la relation suivante :

R=100xZ2 (2.9

£o
ou ¢ représente le rendement pour certains déplacements et go représente le rendement de référence.

Pour les deux systémes de détection, 1’analyse de la variation en rendement en fonction de 1’age n’a
pas fait ressortir de tendance. En effet, quel que soit le déplacement, la variation en rendement (R) est
sensiblement la méme quel que soit le volume thyroidien. Par exemple, si I’on considére un
déplacement latéral de 1 cm avec le détecteur Nal(TI), les variations pour I'adulte et I’enfant de 5 ans
sont respectivement de 9% et 10%. En utilisant le détecteur GeHP et en considérant un déplacement
latéral de 2 cm, les variations pour I’adulte et ’enfant de 5 ans sont respectivement de 12% et 11%.
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Afin de tirer des conclusions pertinentes de cette étude, les variations en rendement ont été moyennées
sur I’ensemble des fantomes et les écart-types correspondants ont été calculés. La Figure 2.17 illustre
la valeur moyenne de la variation en rendement pour les deux déplacements et les deux systéemes de
détection.
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Figure 2.17. Représentation de la variation en rendement (%) induite par les déplacements latéraux et

verticaux et de I’intervalle de prédiction calculée (95%) pour le détecteur Nal(TI) (haut) et le détecteur
GeHP (bas).

Selon le systéme de détection utilisé, la variation moyenne a par la suite été ajustée avec un polyndéme
du second degré pour chacun des déplacements (Annexe F), puis la bande de prédiction a 95% a été
calculée, comme illustré sur la Figure 2.17. L'ajustement a été effectué avec la bibliotheque mpfit
(Markwardt, 2009, mpfit, 2018) et la bande de prédiction de 95% calculée avec une version modifiée
de cette bibliotheque. La version modifiée implémente la méthode de Wolberg (Wolberg, 2006)
utilisée dans le module kmpfit du package kapteyn (Terlouw and VVogelaar, 2018).
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Les déplacements verticaux induisent une variation légérement supérieure a celle induite par les
déplacements latéraux. Néanmoins, le recoupement partiel de la bande de prédiction & 95% indique
que la variation est sensiblement du méme ordre de grandeur, particulierement pour des déplacements
compris entre -1 cm et + 1cm.

Quelques mesures pour des déplacements combinés suivant Y et Z ont été réalisées expérimentalement
avec le fantdome de I’adolescent de 15 ans et le détecteur GeHP.

A des fins de comparaison, la racine carrée de la somme quadratique de la variation en rendement
induite par des déplacements unilatéraux a été calculée :

R,,= [(R)*+R,)* (25)

ou Ry, est la variation en rendement pour le déplacement simultané et Ry, R, représentent
respectivement la variation en rendement pour le déplacement latéral et vertical.

Cette valeur a donc été comparée a la variation mesurée induite par le déplacement combing,
notée Ry . Les résultats sont résumés dans le Tableau 2.10.

Tableau 2.10 Variation en rendement pour des déplacements combinés avec le détecteur GeHP.

Deplacements (cm) R, (%) R;ffzp %)
-2 15,2 19,7
1 4.8 5.1
-1 4,1 37
-2 14,1 14,6

La variation en rendement déterminée expérimentalement pour les déplacements combinés est en bon
accord avec la variation en rendement calculée, par la somme quadratique, des déplacements
unilatéraux.

3.3 Discussion

3.3.1 Influence de la distance sur le rendement

L’équipe d’Ulanovsky (Ulanovsky et al., 1997) a montré que la différence en rendement est comprise
entre -30% et +15% pour un déplacement entre -0,3 cm et 1 cm. Ces résultats ont été obtenus par
simulation Monte-Carlo pour un détecteur Nal(TI).

Dans notre étude, en utilisant les données du Tableau 2.8 et de I’équation 2.2, la variation du
rendement entre une mesure au contact et a 1 cm est d’environ 30% pour le détecteur Nal(Tl) et de
I’ordre de 25% pour le détecteur germanium, quel que soit le volume thyroidien.

D’aprées (Lahham et al., 1994), la différence en rendement, entre une mesure au contact et une mesure
a 20 cm, est de 94% pour un homme adulte (20 ml) et de 97% pour un enfant (10 ml). Ce résultat a été
obtenu expérimentalement en utilisant un détecteur germanium.

76



Chapitre Il Fantdmes thyroidiens dediés a la mesure post-accidentelle

Dans notre étude, la méme variation de distance induit une différence de I’ordre de 96% pour le
détecteur Nal(TIl) quel que soit le volume thyroidien, et entre 88% et 95% pour le détecteur
germanium.

Actuellement et & notre connaissance, dans le cas de la mesure thyroidienne, aucun modele décrivant
I’influence de la distance de mesure sur le rendement n’a été mis en évidence. Néanmoins, des
données recueillies dans plusieurs études (Ha et al., 2017, Lahham et al., 1994, Ulanovsky et al.,
1997) tendent & montrer une variation inversement proportionnelle au carré de la distance. Ici, la
relation mathématique présentée ne varie pas exactement en une loi de I’inverse carré de la distance,
I’exposant de 1’équation (2.2) vaut 2,32 pour le détecteur germanium et 2,19 pour le détecteur Nal(TI).
Les fantdmes thyroidiens n’étant pas des sources ponctuelles, il n’est pas surprenant de trouver un
exposant Iégerement différent de 2. Bien que les technologies de détection différent, la taille du cristal
entre les deux systémes n’est pas si différente, il ne semble pas étonnant d’avoir des exposants si
proches. Il est cependant frappant de constater que le méme exposant s’applique quel que soit le
volume thyroidien pour un systeme de détection donné.

Par ailleurs trés récemment, des résultats similaires ont été obtenus dans le cadre d’un projet financé
par la Commission Européenne (projet CAThyMARA). En utilisant des fantdmes voxélisés de
différents ages, avec des volumes thyroidiens respectant les recommandations de la CIPR, ainsi que
quatre types de détecteurs, les rendements ont été déterminés par simulation Monte-Carlo. Pour tous
les détecteurs et quel que soit le volume thyroidien, la variation du rendement en fonction de la
distance a été décrit par un modeéle suivant une loi en inverse carré de la distance (Gémez-Ros et al.,
2017). Comme dans I’équation (2.2), un paramétre « do » dépendant du volume thyroidien et du
détecteur, a été nécessaire pour ajuster le modeéle.

Ce type de modéle est intéressant d’un point de vue académique et peut étre appliqué dans des cas
pratiques. Premiérement, a condition de pouvoir mesurer les rendements avec des fantdmes adultes et
enfants, ce modéle permet d’estimer la variation de rendement induite par la différence de
positionnement entre la mesure de référence avec le fantome et I’individu mesuré. Cela peut étre
particuliérement utile pour les personnes corpulentes. Ensuite, dans le cas ou 1’on dispose d’un
fantome adulte mais d’aucun fantome enfant, et si des systémes de détection similaires sont utilisés,
nos données peuvent étre utilisées pour déterminer la distance idéale de mesure afin d’utiliser le
rendement de I’adulte au cas de I’enfant. En effet, lorsque 1’on augmente la distance fantome-
détecteur, le rendement devient relativement indépendant du volume thyroidien. Néanmoins, dans ce
cas, le rendement devient faible et les limites de détection augmentent, tout dépend donc du critére de
tolérance fixé.

3.3.2 Influence du volume thyroidien sur le rendement

Selon (Ulanovsky et al., 1997), le rendement (déduit des coefficients d’étalonnage), pour des mesures
thyroidiennes au contact et en utilisant un radiamétre? Nal (i.e. appareil non spectrométrique), peut
varier de 30 a 60% entre I’enfant de 5 ans et I’adulte. La différence des coefficients d’étalonnage est
due au type de détecteur utilisé, les coefficients d’étalonnage ont été obtenus par des Simulations
Monte-Carlo et par des mesures sur des fantdmes simplistes.

2 survey meter

77



Chapitre Il Fantdmes thyroidiens dediés a la mesure post-accidentelle

L’étude de Kim (Kim et al., 2012) montre que le rendement (déduite des coefficients d’étalonnage)
entre ’enfant de 5 ans et ’enfant de 10 ans varie d’environ 30% pour une mesure au contact avec un
radiameétre Nal. Dans ce cas, le coefficient d’étalonnage a été obtenu en remplissant un fantéme
thyroidien adulte avec différents volumes de solutions radioactives, chaque volume étant spécifique a
une catégorie d’age.

D'aprés les données de I’article de (Youngman, 2013), le rendement entre les enfants et les adultes
différe de 50 a 90% pour des mesures proches et de 20 a 52% pour des mesures & 10 cm d’un
radiamétre Nal. Ces plages ont été déduites en tenant compte de la fonction d'absorption thyroidienne
pour une gamme d’age comprise entre 3 mois et 20 ans, telle que donnée par le logiciel DCAL
(Eckerman et al., 2006) .

L'utilisation des codes de calcul Monte-Carlo, MCNP version 4B, (Khrutchinsky et al., 2012) a montré
gue pour un radiamétre Nal, la différence en rendement est de 52% entre un adulte et un enfant de 5
ans, pour des mesures & 1 cm du cou. De méme, (Moraleda and Gomez-Ros, 2016) ont montré que la
différence en rendement entre un adulte et un enfant de 7 ans est de 24% en utilisant des codes de
calcul Monte-Carlo. Dans cette étude, un détecteur germanium de 7 cm de diameétre a été utilisé pour
une distance fantdme-détecteur de 15 cm. En utilisant des codes de calcul Monte-Carlo, (Venturini,
2003) a montré que la différence en rendement est de 9,5% a 10 cm contre 7,3% a 15 cm entre un
enfant de 12 ans et un adulte avec un détecteur Nal de 7,62 cm de diamétre.

Dans I’article de (Karachalias, 2013), il a été montré que la différence en rendement pour un détecteur
de germanium est de 100% a 1 cm et de 33% a 15 cm entre un enfant de 6 ans et un adulte. Les
mesures ont également été réalisées avec un détecteur Nal, la différence en rendement est de 106% a 1
cm et de 41% a 15 cm en utilisant les mémes fantdmes. Ces valeurs ont été obtenues avec des sources
de **Ba de différents volumes placés dans un fantdme de type ANSI.

En considérant les études numériques et expérimentales citées précédemment, il est possible de
déduire des plages de différence en rendement entre les jeunes enfants et les adultes. Elle est donc
comprise :

e entre 30% et 106% sur de courtes distances (moins de 10 cm);
e entre 8% et 41% sur de longues distances.

Dans notre étude, en utilisant les données du Tableau 2.9 et de I'équation (2.3), nous avons trouvé que
les différences de rendement entre l'adulte et I'enfant de 5 ans sont de :

e 36% au contact, 20% a 6 cm, 11% a 15 cm pour le détecteur Nal (TI);
e 27% au contact, 13% a 6 cm, 9% a 15 cm pour le détecteur GeHP.

Nos valeurs sont en accord avec les valeurs minimales issues de la littérature, notamment pour le
détecteur au germanium. Les moins grandes variations avec le détecteur germanium peuvent
s’expliquer par ses dimensions, le cristal fait 8§ cm de diamétre.

En effet, lorsque la surface de la partie active du détecteur augmente, le rendement est moins sensible
aux dimensions de la source. Par exemple, dans le cas idéal d’un détecteur planaire infini, toutes les
particules émises vers le détecteur seront collectées et le rendement sera indépendant de la taille de la
source.
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Notre étude a également montré que le rendement varie linéairement avec le volume thyroidien. Cette
tendance est a la fois valable pour les deux détecteurs et pour toutes les distances détecteur-fantéme.
Actuellement et & notre connaissance, c'est la premiére fois que cette tendance linéaire est mise en
évidence par la mesure, dans le cas de la mesure thyroidienne in vivo. Néanmoins, une tendance
similaire a été mise en évidence, par calcul (Noguchi et al., 1981), pour une source cylindrique placée
au sommet d’un détecteur germanium et par des mesures (Lodge et al., 2015) pour des flacons de
différents volumes placés dans un détecteur de type Marinelli. En utilisant les valeurs de I’article de
(Lenton and Bowlt, 1994), on observe une relation linéaire entre le rendement et le volume des
sources, bien que cela n'ait pas été précisé. Dans le projet européen CAThyMARA, en considérant des
modeéles de fantbmes voxelisés d'ages différents et plusieurs modéles de détecteurs préalablement
validés, le rendement a été déterminé par calcul Monte-Carlo : pour toutes les distances de comptage
et tous les modeles de détecteurs, une tendance linéaire a également été trouvée (Gomez-Ros et al.,
2017).

En pratique, si le rendement est déterminé pour 2 ou 3 volumes thyroidiens, il est possible d'utiliser
avec confiance la relation linéaire pour extrapoler ou interpoler a d'autres volumes thyroidiens.

3.3.3 Incertitudes dues aux erreurs de positionnement

La contribution des déplacements latéraux et verticaux a été étudiée par (Venturini, 2003) pour des
distances fantdme-détecteur de 10 cm, 15 cm et 20 cm,. Pour des déplacements allant de -2 cm a 2 cm,
la variation maximale du rendement est inférieure a 3,5%. Néanmoins, un déplacement horizontal de 5
cm induit une différence de rendement d’environ 45%. Par ailleurs, 1’étude d’Ulanovsky (Ulanovsky
et al., 1997) montre que des déplacements verticaux entre -0,5 et 0,5 cm induisent une variation de 5%
en rendement, alors qu’une variation de la distance fantome-détecteur entre -0,3 cm et 1 cm induit une
différence en rendement entre -30% et 15%. De méme, 1’étude de Bento (Bento et al., 2012) montre
gue la variation de la distance fantdme-détecteur induit de plus grandes différences en rendement
comparé a d’autres déplacements.

Notre étude met en évidence la méme tendance : les déplacements verticaux et latéraux induisent une
faible variation du rendement comparée a la variation induite par les déplacements horizontaux
(distance fantdme-détecteur). Par ailleurs, comme on peut le voir sur la Figure 2.17, la variation
induite par les déplacements latéraux et verticaux est relativement indépendante du volume thyroidien.
Les mesures expérimentales ont également permis de mettre en évidence que les déplacements selon
une seule direction peuvent étre combinés pour correspondre a un déplacement simultané dans les
deux directions. Afin d’illustrer comment ces données peuvent étre utilisées pour déterminer les

incertitudes a appliquer lors de la mesure d’un individu, nous avons considéré deux cas.

Premiérement, dans le cas d’une mesure au contact d’un homme adulte avec le détecteur GeHP, on se
place dans un scénario pessimiste ou 1’erreur de positionnement latérale et verticale est de AX=AY=1
cm. D’aprés la Figure 2.17, Perreur relative est de Ae/e=2,5% pour chacune des directions. En
appliquant une somme quadratique, 1’incertitude induite par ce déplacement simultané est donc de
3,5%. De plus, si on considére une erreur optimiste de 0,5 cm sur la distance fantdme détecteur: nous
pouvons déduire a partir du Tableau 2.8 que I’incertitude sur le rendement est de 14%. En appliquant
la somme quadratique de nouveau, I’incertitude globale est de 14,4%.
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Dans un second temps, si I’on considére cette fois une mesure d’un enfant de 5 ans avec un détecteur
Nal(TI). L’erreur de positionnement latérale et verticale est également fixée a AX=AY=1 cm, bien
qu’elle pourrait paraitre trés pessimiste pour un enfant de cet age. D’apres la Figure 2.17, ’erreur est
de Ag/e=2,5% dans chacune des directions. L’erreur sur la distance fantome-détecteur est également
fixée a AZ=0,5 cm, ce qui induit une incertitude de 18% dans cette direction. En appliquant la somme
guadratique sur les trois directions, 1’incertitude globale est de 18,3%.

Ces exemples ne prétendent pas étre normatifs, mais peuvent cependant étre utiles pour donner un
ordre de grandeur et illustrer comment nos données ou des données similaires pourraient étre utilisees.
Il est également important de noter, que pour les enfants les mesures ne sont pas nécessairement
réalisées au contact, a cause de la taille du détecteur. Dans cette étude, 1’évaluation de I’incertitude
induite par les erreurs de positionnement a été étudiée pour une mesure au contact avec le détecteur
GeHP et a 0,5 cm avec le déetecteur Nal(TI). Les différences de rendement mesurées en prenant en
compte les trois déplacements possibles permettent de calculer I’incertitude de la mesure due aux
erreurs de positionnement. Afin d’intégrer définitivement cette incertitude dans le rendu des résultats il
faudra estimer, en concertation avec les équipes chargées des mesures, quelles sont les erreurs de
positionnement a retenir. D’autre sources d’incertitudes devraient également étre considérées pour une
estimation plus précise de ’incertitude globale telle que la différence de forme entre la thyroide réelle
et le fantdme thyroidien, ou encore I’incertitude sur le volume réel. Dans le premier cas une étude par
simulation Monte-Carlo ou en considérant différents fantdmes physiques devrait étre réalisée. Dans le
second cas, il faudrait préciser la variabilité du volume thyroidien pour une catégorie d’age donnée,
pour cela les publications 23 et 110 de la CIPR fournissent quelques données (ICRP-23, 1975, ICRP-
110, 2009).

3.3.4 Incertitudes applicables a I'évaluation de la dose individuelle

Dans ce travail, la méthode d’étalonnage de la mesure thyroidienne in vivo et les paramétres pouvant
influencer le rendement et donc 1’évaluation de la dose ont principalement été étudiés. Lorsqu’un
individu est mesuré —plutdt qu'un fantbme-, les parametres que nous avons étudiés sont essentiels pour
estimer I’incertitude sur la mesure, comme en témoigne le retour d'expérience de Tchernobyl ou de
Fukushima (Gavrilin et al., 1999, Likhtarev et al., 2006, Drozdovitch et al., 2015).

Néanmoins, d’autres paramétres doivent également &tre pris en compte lorsque les mesures sont
réalisées en situation post-accidentelle : le spectre et I’intensité des radiations du bruit de fond
(Gavrilin et al., 1999, Likhtarev et al., 2006, Zvonova et al., 2000) qui influencent la limite de
détection, la contribution des radionucléides extra-thyroidiens, incorporés dans 1’organisme qui
émettent des photons et qui sont également comptabilisé dans le détecteur (Likhtarev et al., 2006,
Kurihara et al., 2013).

Ce dernier paramétre, couramment appelé le « cross-talk », a été brievement étudié. En effet, méme si
I’iode a la particularité de se fixer naturellement sur la thyroide, suivant la biocinétique individuelle,
une certaine proportion de ce radionucléide se trouvera dans d’autres organes a un instant t. Plus
particuliéerement, quelques heures aprés inhalation, I’iode est présent dans les poumons. Ces
rayonnements extra-thyroidiens peuvent avoir une influence non négligeable sur le rendement, le
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coefficient d’étalonnage ne serait donc plus valable. Des mesures préliminaires ont été faites, mais
I’étude n’était pas assez systématique pour étre présentée et faire ressortir une tendance généralisable.

Néanmoins, a terme, une étude plus approfondie permettrait de quantifier I’impact du « cross-talk »
sur le rendement et donc sur 1’évaluation de 1’activité retenue. En particulier, le « cross-talk » devrait
étre étudié en fonction de 1’age.

De plus, lorsque la dose est évaluée a partir de mesures, d’autres sources d’incertitudes doivent
également étre prises en compte ; la date et la voie d’incorporation (Likhtarev et al., 2006, Kim et al.,
2016), la forme physico-chimique et biochimique des radionucléides (Stepanenko et al., 1996) et les
incertitudes des modeles biocinétiques et dosimétriques (Bouville et al., 1996) .

En dépit de toutes ces sources d’incertitudes, les mesures restent des valeurs individuelles fiables et
permettent une évaluation de dose plus stire que lorsque 1’on calcule des doses a partir d’un scénario
d’exposition (Stepanenko et al., 2004, Gavrilin et al., 1996, Drozdovitch et al., 2016).

4 Etude complémentaire

L’objectif de cette étude, menée en parallele de 1’étude systématique a été d’étudier d’autres
parametres et hypothéses pouvant avoir un impact sur la détermination du rendement.

Lors de discussions entre spécialistes de la mesure in vivo, la possibilité de mesurer les enfants a
I’arriére du cou a été évoquée compte tenu de la difficulté de prendre en compte la différence de
volume thyroidien. L’idée était de s’étalonner a I’arriére du cou avec un fantéme adulte et d’appliquer
le coefficient d’étalonnage a la mesure de I’enfant, tout en espérant que 1’éloignement entre la thyroide
(source) et de détecteur permette de compenser la différence de volume thyroidien entre I’enfant et
I’adulte. A ce jour et a notre connaissance, aucune étude n’a été menée sur ce sujet. Nos fantdmes
thyroide-cou reproduisent une atténuation réaliste. C’est pourquoi, nous avons réalisé des mesures
spectrométriques au contact de 1’arriere du cou afin de quantifier la différence en terme de rendement

entre I’adulte et les enfants.

Comme nous 1’avons vu dans I’étude systématique, la taille de la fenétre d’entrée et la technologie de
détection influent sur la mesure : plus la fenétre de détection est grande, moins 1’effet de volume est
important. De plus, la mesure des trés jeunes enfants est délicate que ce soit en situation d’urgence ou
de surveillance. En effet, les détecteurs Nal(Tl) et germanium GeHP utilisés pour la mesure des
adultes ne sont pas adaptés du fait de leur encombrement, il est tres compliqué de placer le détecteur
au contact du cou. C’est pourquoi, nous avons voulu déterminer 1’intérét de 1’utilisation d’un détecteur
de trés faible encombrement, le détecteur CZT pour la mesure des trés jeunes enfants.

4.1 Influence de la mesure a l'arriere du cou

L’étude de I’influence de la mesure a I’arriére du cou a été effectuée en réalisant les mesures avec le
détecteur germanium et en se placant dans les mémes conditions que pour I’étude systématique. Les
quatre inserts thyroidiens du jeu 2 et les cous dépendant de 1’age ont été utilisés pour déterminer les
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rendements a I’arriére du cou. Les mesures ont été réalisées au contact de la nuque. Le détecteur a été
centré comme pour 1’étude systématique, par rapport au centre du sommet de I’isthme.

La différence de rendement entre le fantome adulte et les différentes catégories d’age est présentée
dans le Tableau 2.11.

Tableau 2.11. Différence en rendement, par rapport au fantdme adulte, en pourcent, pour la mesure a

I’arriére du cou.

Fantdbmes Différence (%)
15 ans 8,3

10 ans 60,1
5ans 130,3

4.2 Test d'un détecteur de faible encombrement

4.2.1 Le détecteur CZIT

Le détecteur a semi-conducteur, couramment appelé CZT, est constitué d’un cristal de cadmium-zinc-
telluride avec une surface active de 1 cm? Le détecteur offre une spectrométrie gamma dans un
ensemble entierement compact (25 mm x 25 mm x 63 mm, 60 g), incluant toute 1’électronique de
comptage. Il est totalement mobile, ne nécessite aucun refroidissement et permet un acces facile a la
spectrométrie grace a un mini port USB. L’acquisition et 1’analyse des spectres sont réalisées a I’aide
du logiciel MultiSpect Analysis®.

4.2.2 Mesures

La compacité de ce détecteur permet de se placer au plus prés de tres jeunes enfants, la mesure au
contact est donc privilégiée. Néanmoins, deux autres distances fantdmes-détecteur ont été
choisies pour cette étude: 1 cm et 2 cm. Les contraintes liées a la taille du détecteur imposent des
temps de comptage longs pour les mesures d’étalonnage. Les rendements au contact du détecteur ont
¢té déterminés pour tous les fantomes mais I’étude de I’effet de la distance a seulement été réalisée
pour le fantome adulte et I’enfant de 5 ans.

La différence en rendement entre le fantdme adulte et les différentes catégories d’age, pour les trois
distances de mesures est présentée dans le Tableau 2.12.

Tableau 2.12. Différence en rendement, par rapport au fantéme adulte, en pourcent, pour les
différentes distances de mesures avec le détecteur CZT.
Différence (%)

Fantémes

contact lcm 2cm
15 ans 19,6 - -
10 ans 51,8 - -
5 ans 84,3 53,6 28,8
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4.3 Discussion

4.3.1 Influence de la mesure a I'arriere du cou

Certains experts de 1’anthroporadiométrie ont évoqué 1’idée de réaliser des mesures a I’arriére du cou
afin de minimiser I’influence du volume thyroidien sur le rendement. Cette technique aurait pu
permettre de compenser 1’absence de fantome enfant. Néanmoins, au vu des résultats obtenus,
I’hypothése est totalement rejetée. En effet, plus de 130% de différence en rendement ont été
observées entre I’enfant de 5 ans et 1’adulte en utilisant le détecteur germanium. Il est donc préférable
d’effectuer des mesures a I’avant du cou avec une différence de rendement de 1’ordre de 27% avec le
détecteur germanium et de 36% avec le détecteur Nal(TI).

4.3.2 Détecteur de faible encombrement : le détecteur CZT
La taille du détecteur CZT testé est idéale pour la mesure de tres jeunes enfants. Cependant, son faible
rendement le rend inadapté a la mesure en situation post-accidentelle, ol les mesures ne peuvent
excéder 15 minutes. En effet, les rendements sont trés faibles, diminués d’environ un facteur 10 par
rapport a ceux du détecteur Nal(TI) (cf. Tableau 2.13).

De plus, la différence en rendement entre I’adulte et ’enfant de 5 ans est de 84%, cette différence est
plus de deux fois supérieure a celle trouvée avec le détecteur Nal(Tl1) lors de 1’étude systématique.

Tableau 2.13. Rendements au contact pour les fantdmes de I’enfant de 5 ans et de 1’adulte avec les
trois systémes de détection.

Rendement au contact

Détecteur

5ans Adulte
GeHP 5,28E-02 4,25E-02
Nal(TI) 2,99E-02 2,12E-02
CZT 2,22E-03 1,21E-03

Le volume thyroidien influe sur la mesure du rendement. La différence en rendement entre le fantbme
adulte et le fantome de ’enfant de 5 ans est de 54% a 1 cm et de 29% a 2 cm avec le détecteur CZT.

La variation de la distance fantdme-détecteur influe également beaucoup sur le rendement pour le
détecteur CZT. En effet, la différence en rendement chute quand la distance de comptage augmente.
Par exemple, dans le cas de I’enfant de 5 ans, la différence en rendement au contact est de plus de 70%
par rapport a celle mesurée a 2 cm contre 51% avec le détecteur Nal(TI).

Hormis le fait que le détecteur CZT ait une taille idéale, il n’est pas du tout adapté a la mesure post-
accidentelle des trés jeunes enfants du fait de son trés mauvais rendement. A I'IRSN, les détecteurs
Nal(TI) embarqués dans les moyens mobiles de crise seront donc a privilégier pour la mesure
thyroidienne des jeunes enfants, car ils restent beaucoup moins encombrants que les détecteurs
germanium et ont un bon rendement.
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Bien qu’ils ne soient pas disponibles a I’IRSN, il existe néanmoins sur le marché d’autres détecteurs
de faible encombrement qui n’ont pas été testés dans le cadre de cette étude. Il conviendrait a terme de
déterminer ou de concevoir un détecteur de faible encombrement doté d’un bon rendement pour la
mesure des enfants.

5 Détermination des courbes d’'étalonnage par simulation

Comme nous avons pu le voir précédemment, le jeu de fantbmes thyroidiens développés dans cette
étude a été utilisé pour déterminer les rendements spécifiques a chaque &ge avec le détecteur Nal(TI)
ainsi qu’avec le détecteur GeHP. Pour cela, les fantdmes ont été remplis de ***Ba, un substitut a 1’13
pour les mesures spectrométriques. La raie a 356 keV du baryum est utilisée pour remplacer la raie a
365 keV de I'*3, mais il émet également une raie a 81 keV.

Les coefficients d’étalonnage obtenus précédemment sont suffisants pour interpréter les mesures de
1’1311 en cas de crise, mais cela nécessiterait un post-traitement des données. En effet, en pratique, le
systéme requiert une courbe d’étalonnage en fonction de 1’énergie et non d’un seul et unique
coefficient d’étalonnage pour fonctionner.

Afin de pallier ce probleme, il a été envisagé dans un premier temps de remplir les fantdmes
thyroidiens avec une solution radioactive multi-gamma afin de déterminer les courbes d’étalonnages
pour chaque gamme d’age. Cependant, il n’a pas été possible de le faire durant cette these car le
laboratoire aurait dépassé le seuil 1égal pour la détention de radionucléide.

C’est pourquoi, des simulations Monte-Carlo ont été réalisées afin de déterminer numériquement les
courbes d’étalonnage pour le détecteur Nal(Tl), couvrant une large gamme d’énergie, comprise entre
29 keV et 1000 keV. Pour cela la simulation prend en compte les fantdmes développés contenant une
source multi-gamma. Cette simulation permet de résoudre un probleme pratique mais offre aussi
d’autres avantages. Par exemple, aprés validation de la simulation il sera possible de tester
numériquement les avantages et inconvénients d’autres mod¢les physiques de fantdmes, avant de les
développer ou de les acheter. Par exemple, on pourra construire numériquement un modéle thyroidien
issu d’examens scanner et simuler la réponse du détecteur. Il sera aussi possible, avec un modéle de
détecteur validé, d’étudier numériquement 1’influence du cross-talk, ce qui nécessite d’utiliser des
modeéles anatomiques détaillés qui ne peuvent pas étre réalisés expérimentalement. On peut aussi
imaginer simuler des variations de la contamination autour du véhicule pour étudier numériquement la
dégradation des performances des systemes de comptage.

5.1 Simulation du systéme pour I'étalonnage numérique

La simulation du systéeme de détection et du fantome thyroidien a été réalisée a 1’aide du code de
calcul Monte-Carlo MCNP5 (Monte Carlo N Particules 5). 1l a été utilisé pour toutes les simulations
décrites dans ce chapitre.
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5.1.1  Simulation des fantémes thyroidiens
La modélisation numérique est basée sur le modéle et les parametres des fantémes thyroidiens décrits
précédemment. Le cou, la colonne vertébrale et la moelle épiniére n’influencant pas la mesure

spectrométrique, ces €léments n’ont donc pas été modélisés ici.

Cependant, afin de tenir compte de I’insert dans lequel est contenu le volume thyroidien, un demi-
cylindre a été modélisé. La hauteur du cylindre a été fixée a 6 cm et son rayon est identique au rayon
du cou, tout comme pour I’insert thyroidien afin de reproduire le rayon de courbure du cou. Les
matériaux considérés pour la thyroide et le demi-cylindre sont respectivement 1’eau (peas=1 g/cm?®) et
le polyméthacrylate de méthyle (PMMA ; ppmma=1,19 g/cm?).

Le volume modélisé a été comparé au volume réel pour chaque fantbme. De trés faibles variations de
volume ont été observées, elles sont comprises entre 0,05 % et 0,40% (Cf. Tableau 2.14).

Tableau 2.14. Comparaison entre le volume thyroidien théorique et modélisé.

. Volume fantdme Volume fantéme ee,
Fantdmes . 3 3 Différence (%)
physique (cm?) MCNP (cm?)

5 ans 3,24 3,23 0,31
10 ans 7,52 7,55 0,40
15 ans 11,43 11,45 0,17
Adulte 19,05 19,06 0,05

5.1.2  Simulation du détecteur Nal

Les moyens mobiles de crise de I’'IRSN sont équipés de détecteurs Nal(TI) pour la mesure
thyroidienne.

Le détecteur Nal(TI) décrit dans la section 3.1.1 a été modélisé. Une radiographie du détecteur a été
réalisée avant d’étre démonté afin de déterminer 1’épaisseur caractéristique de chaque élément grace a
un pied a coulisse. Pour rappel, le détecteur se compose d'un cristal de 2"x1" encapsulé dans un boitier
en aluminium de 0,4 mm. Un collimateur de plomb supplémentaire de 1 cm d'épaisseur est placé
devant la fenétre d'entrée. La fenétre d'entrée est quant a elle fabriquée en aluminium avec un diamétre
de 47 mm et est séparée du cristal par 2,4 mm de matériau absorbant.

Le systeme de détection est principalement composé de trois cylindres, décrits par les parametres
suivants :
o la détecteur Nal(TI) : diamétre extérieur (Dex= 5,7 cm), épaisseur du cylindre en aluminium
(Ep=0,04 cm), hauteur (h= 3cm) et I’épaisseur du matériau absorbant MgO (Emgo=0,24 cm).
e |e collimateur en plomb : diamétre intérieur (Din=4,7 cm), épaisseur du cylindre (E,=0,04 cm)
et hauteur (h= 1cm)
e le cerclage en inox : épaisseur (Ep=0,21 cm) et hauteur (h= 0,32 cm)

La radiographie et le modele numérique du détecteur sont illustrés sur la Figure 2.18 .
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Nal(Tl)

Air(1,263g/em3)  [] mgo(3,58g/cm?)

B e (7,87 g/cm3) [ Nai(T1) (3,67 g/em3)
[Jeb(11,358/cm3) Il °vMA (1,19 g/cm3)
[Ja1(27g/ecm3) b

Figure 2.18. (a) Radiographie du détecteur Nal(TI) et (b) le modéle numérigue associé

5.1.3 Validation de la simulation

Les rendements du détecteur Nal(Tl) ont été calculés par simulation Monte-Carlo. La source de
baryum a été distribuée de fagon homogene dans le volume thyroidien. Tout comme pour les mesures
expérimentales, le point de référence pour le centrage du détecteur par rapport aux fantémes est défini
au centre du sommet de 1’isthme.

Chague rendement a été calculé dans un programme MCNP propre a chaque énergie considérée, 81 ou
356 keV. Toutes les distances fantdme-détecteur ont été utilisées pour la validation, 11 distances
comprises entre le contact et 15 cm.

Le tally F8 a été utilisé pour simuler le spectre dans le cristal Nal(Tl). Le nombre de photons générés
pour chaque simulation était d’au moins 10° afin d’assurer une incertitude statistique inférieure a 1%.
Les options par défaut de MCNP ont été utilisées pour le "mode p"; aucune limitation particuliére en
énergie, ni de modéle physique particulier n'ont été utilisés. Afin de valider la simulation Monte-Carlo,
les rendements expérimentaux obtenus lors de 1’étude systématique ont été comparées aux rendements
calculés pour les deux énergies considérées pour toutes les distances.

La différence relative, en pourcent, entre les rendements mesureés et calculés a 81 keV et 356 keV sont
respectivement présentées dans le Tableau 2.15 et le Tableau 2.16.

Une valeur positive indique que la simulation surestime la mesure. La différence maximale a 356 keV
est observée pour la mesure a 15 cm avec le fantome de I’enfant de 5 ans (9,8 %). La différence
maximale a 81 keV est également observée pour la mesure de I’enfant de 5 ans a 15 cm (-15,7%).

En moyenne, sur I’ensemble des distances de mesures, la différence en rendement est autour de -3% a
81 keV et de 5% a 356 keV.
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Tableau 2.15. Différence relative (%) entre le rendement mesuré et calculé a 81 keV pour les 4
fantdmes thyroidiens et toutes les distances fantome-détecteur.

Distance (cm) 5 ans 10 ans 15 ans Adulte
0 7,9 54 51 4,3
1 2,2 4,3 19 1,7
15 0,5 -0,2 0,7 -0,1
2 7,1 -1,3 -1,6 -1,5
3 -0,3 -1,3 -2,8 -1,7
4 -1,6 -1,9 -0,8 -2,0
6 -5,8 -0,9 -6,1 -4,1
8 -6,6 7,7 -6,1 -10,0
10 -10,8 -7,8 -8,6 -7,3
12,5 -15,3 -9,9 -7,5 -12,3
15 -15,7 -8,1 7,3 1,4

Tableau 2.16. Différence relative (%) entre le rendement mesuré et calculé a 356 keV pour les 4
fantdmes thyroidiens et toutes les distances fantdme-détecteur.

Distance (cm) 5 ans 10 ans 15 ans Adulte
0 8,5 4,8 3,3 4,0
1 6,4 7,2 3,4 3,5
1,5 8,2 7,9 5,0 4,0
2 6,4 6,3 3,7 15
3 3,2 8,4 2,0 0,9
4 5,6 4,5 1,6 3,0
6 43 4,1 2,3 5,8
8 7,8 7,4 4,0 4,1
10 3,6 9,2 3,2 -1,0
12,5 6,3 7,5 4,4 2,5
15 9,8 8,1 3,2 9,0

5.2 Détermination des courbes d'étalonnage

Le programme MCNP décrit précédemment a été utilisé pour déterminer les rendements a différentes
énergies pour le détecteur Nal(TI). La distance fantdme-détecteur est fixée a 1 cm (cf. Figure 2.19).
Les énergies des principales raies d’émission gamma de 1’*!Am (59,5 keV), du **Ba (81 keV et 356
keV), du *'Co (122 keV) et du *'Cs (662 keV) ont été utilisées pour calculer les rendements afin de
déduire les courbes d’étalonnage en rendement pour le détecteur Nal(T1). Deux autres énergies ont été
considerées pour construire la courbe, 29 keV et 1000 keV.
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Figure 2.19. Illustration de la simulation de la mesure thyroidienne anthroporadiométrique a 1 cm,
pour I’enfant de 5 ans (gauche) et I’adulte (droite).

A partir de la formule (1.9), la courbe d’étalonnage en rendement a été déterminée, pour chaque
fantome, en utilisant une fonction d’ajustement exponentielle (Gilmore, 2008, Casanovas et al., 2014),
telle que :

g = exp[ a.In*(E) + b.In*(E) + c.In?(E) +d.In(E) +e] (2.6)

avec ¢ le rendement, E 1’énergie en keV et a, b, ¢, d et les paramétres d’ajustement. Les rendements
ajustés par le modele sont illustrés sur la Figure 2.20, pour toute la gamme d’énergies considérées et
tous les fantbmes.
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Figure 2.20. Courbe d’étalonnage ajustée (de haut en bas) pour ’enfant de 5 ans, 10 ans, 15 ans et
I’adulte et les rendements simulés sur MCNP (symboles) avec les incertitudes (5%) associées.
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Afin d’attribuer une incertitude a ces courbes d’étalonnage, nous avons considéré les écarts entre la
simulation et la mesure a 1 cm. Ces écarts sont en moyenne de 3% a 81 keV et de 5% 356 keV. Par
prudence et pour fixer les ordres de grandeurs, nous retenons une incertitude moyenne de 5%. Dans le
cas ou ces courbes devraient étre utilisées en cas de crise, fixer une incertitude sur ces courbes
d’étalonnage serait une étape préliminaire a 1’évaluation de I’incertitude sur la dose.

Le Tableau 2.17 donne les valeurs des paramétres utilisés pour 1’ajustement des données. Ces courbes
d’étalonnage permettent de déduire la différence en rendement entre les différents fantomes. Une
différence de 51,6% est observée a 81 keV et de 39,3% a 356 keV entre ’enfant de 5 ans et ’adulte
pour une distance fantbme-détecteur de 1 cm.

5.3 Comparaison avec la courbe d’étalonnage du RSD

Les courbes d’étalonnage déterminées par simulation ont ensuite été comparées a la courbe issue de
mesures avec le fantdme RSD (Fabbiano, 2012), implémentée dans le logiciel d’anthroporadiométrie
de I’IRSN. Les énergies utilisées pour construire la courbe du RSD sont comprises entre 59,5 keV et
662 keV. Les parametres du modéle utilisé sont résumés dans le Tableau 2.17. Les mesures utilisees
pour cette courbe ont été réalisées au contact du détecteur Nal(Tl).

Tableau 2.17. Paramétres utilisés pour I’ajustement des courbes d’étalonnage en rendement pour les
fantdmes thyroidiens développés et paramétres utilisés en routine pour le fantbme RSD.

Paramétres 5ans 10 ans 15 ans Adulte RSD
a 0,04 0,04 0,04 0,04 0,01
b -0,84 -0,79 -0,78 -0,74 -0,09
C 5,55 5,18 5,10 4,82 -1,45
d -14,64 -13,42 -13,13 -12,13 13,48
e 9,10 7,43 6,88 5,37 -32,21

La Figure 2.21 illustre les courbes d’étalonnage obtenues en ajustant les valeurs de rendement
simulées et celle utilisée en routine sur une plage d’énergie comprise entre 59,5 et 662 keV. La méme
incertitude de 5% a été affectée aux courbes d’étalonnage ajustées.

A 356 keV, la courbe d’étalonnage de routine est située entre celle de I’enfant de 15 ans et de I’adulte.
Cependant, pour de plus basses énergies, la courbe de routine chevauche celle de 1’enfant de 15 ans.

De méme, la méme tendance est observée pour des énergies supérieures a 600 keV.

En utilisant la courbe d’étalonnage ajustée de I’adulte et la courbe issue des données expérimentales
du fantdme RSD, une différence de -7,9% est observée a 356 keV contre -23,8% a 81 keV.
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Figure 2.21. Comparaison entre les courbes d’étalonnage simulées et la courbe implémentée pour la
mesure de crise.

5.4 Discussions

5.4.1 Validation de la modélisation Monte-Carlo

La validation de la modélisation pour les deux principales énergies du *Ba est robuste puisqu'elle
prend en compte 11 distances de comptage. La différence entre les données simulées et
expérimentales, pour une distance inférieure a 8 cm, est inférieure a 10%. Dans certaines études
similaires en terme de calculs du rendement, de meilleurs résultats ont parfois été obtenus (Vrba et al.,
2014, Broggio et al., 2012). Dans notre étude, la plupart des différences relativement importantes sont
observées pour de grandes distances de mesure.

Dans le cas de I’enfant de 5 ans, les différences sont généralement plus importantes que pour les autres
fantdmes. Comme discuté dans la section 2 de ce chapitre, cette différence doit étre en partie due a une
erreur sur I’activité injectée.

A grande distance, pour tous les fantdmes, la différence pourrait étre due soit & un mauvais alignement
du fantdme par rapport au détecteur, ou soit a une différence de positionnement entre I'expérience et
les simulations. Cependant, dans le cas de la mesure post-accidentelle, nous pouvons considérer qu'une
telle incertitude est acceptable.

5.4.2 Courbes d'étalonnage
Comme attendu, les courbes d’étalonnage se composent en trois parties distinctes. Elles présentent un
maximum autour de 120 keV, chutent fortement & basse énergie et décroissent lentement a haute
énergie. Il est important de noter que les courbes d’étalonnage pour les différents &ges ne se croisent
pas. Nous remarquons que plus le volume est important, plus le rendement est faible, ce qui s’explique
par une plus forte concentration de radioactivité dans un plus petit volume (Farah et al., 2010b).
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Les courbes d’étalonnage montrent également que la différence relative en rendement entre les
fantomes de différentes gammes d’age, dépend de 1’énergie. Par exemple, a 356 keV, la différence de
rendement entre 1’enfant de 5 ans et 1’adulte est de 39,3%, contre 51,6% a 81 keV. Si des coefficients
d’étalonnage dépendant de 1’age ne sont pas utilisés, ’utilisation par défaut de la courbe d’étalonnage
de I’adulte, entrainera automatiquement une surestimation de la dose. En effet, une sous-estimation du
coefficient d’étalonnage entralne une surestimation de 1’activité retenue et par conséquent une
surestimation de la dose.

Dans cette étude, les courbes d'étalonnage ont été calculées pour une distance fantdme-détecteur de
1 cm. Ce choix pourrait ne pas refléter exactement la position de comptage au contact, préconisée pour
la mesure des adultes, mais pour les jeunes enfants, il est raisonnable de supposer que la taille et
I’encombrement des détecteurs pourrait empécher une mesure au contact. Pour une autre distance de
mesure, une tendance similaire des courbes de rendement est attendue, méme si pour une plus grande
distance de mesure (>10 cm), on s'attend a ce que I'effet du volume thyroidien soit moins prononcé.

La comparaison avec la courbe d’étalonnage du fantome RSD implémentée dans tous les moyens
mobiles de crise de I’IRSN montre des résultats en accord avec notre étude. Les courbes d’étalonnage
ajustées ont la méme composition en trois phases distinctes.

La valeur du rendement a 356 keV est cohérente avec les résultats obtenus lors de la validation du jeu
de fantome et de I’étude systématique. Le volume thyroidien du fantdme adulte RSD est de 16 cm?,
contre 11,43 cm?® pour I’enfant de 15 ans et 19,05 cm® pour ’adulte, et la valeur du rendement se situe
bien entre celle de ces deux fantdmes.

Cependant, a plus basse énergie, la courbe d’étalonnage du RSD chevauche celle de I’enfant de 15 ans.
Ce phénomene peut s’expliquer de différentes fagons. D’une part, a basse énergie, 1’atténuation plus
ou moins importante des photons émis influe sur le rendement. En effet, la composition exacte du
fantdme RSD n’est pas clairement explicitée dans la littérature, alors que pour notre fantdome, le
coefficient d’atténuation du VeroClear a basse énergie (59 keV) diffeére a moins de 5% par rapport a
I’atténuation du tissu adipeux.

D’autre part, comme nous avons pu le voir lors de la validation du jeu de fantdmes, une mesure au
contact avec le fantome RSD est trés compliquée de par sa différence de forme. La pomme d’Adam
empéche de placer la surface du cou au contact du détecteur, un gap de 1’ordre de 0,5 cm est observé.
Enfin, les fantomes différent également de par leur volume et leur forme de thyroide, bien qu’ils
représentent tout deux 1’adulte. Il est donc finalement peu judicieux de comparer des courbes
d’étalonnage correspondant a des géométries différentes.

Bien que dans le cas de la mesure thyroidienne in vivo, seule 1’évaluation de Dactivité de 1’**|
incorporée (365 keV) nous intéresse, il est indispensable d’implémenter une courbe d’étalonnage dans

le logiciel d’anthroporadiométrie.

Plusieurs solutions peuvent donc étre envisagées pour étalonner au mieux les installations mobiles de
crise de I’'TRSN:

o utiliser la courbe d’étalonnage du RSD pour les mesures de I’adulte et de 1’adolescent de 15
ans, et pour les enfants implémenter les courbes ajustées des enfants de 5 ans et 10 ans,
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e implémenter toutes les courbes d’étalonnage issues de simulation pour la mesure de 1’adulte
jusqu’a ’enfant de 5 ans et donc ne plus utiliser celle du RSD pour 1’adulte,

e remplir les fantdmes thyroidiens développés avec une solution radioactive multi-gamma pour
réaliser un étalonnage expérimental,

e conserver uniquement la courbe d’étalonnage du RSD et appliquer un facteur de correction en

fonction de 1’age de I’individu sur I’activité déduite de la mesure.

6 Conclusion et perspectives

Afin d’obtenir une meilleure quantification de [’activité retenue en cas d’incorporation d’iode
radioactif, deux jeux de fantdmes thyroidiens ont été développés en tirant avantage de la CAO et de
I’impression 3D. Ils représentent les enfants de 5, 10, 15 ans et I’adulte. Une forme de thyroide réaliste
a été modélisée en suivant les recommandations de la littérature. Les propriétés d’atténuation des
matériaux utilisés ont été étudiées afin que les fantdmes reproduisent les propriétés physiques des
tissus biologiques. Le fantdme adulte a été validé en comparant le rendement avec celui utilisé en
routine, obtenu avec le fantome RSD.

Une étude systématique a permis d'estimer les paramétres influencant I'étalonnage de la mesure in vivo
de I’ dans la thyroide. Pour rappel, 1’étalonnage est aujourd’hui effectué avec un fantdme
représentant un adulte dans des conditions géométriques bien définies. En situation post-accidentelle
ou routiniere, de multiples facteurs peuvent impacter la mesure. Différents paramétres ont donc été
étudiés : I’influence de la distance de mesure, du volume thyroidien et des erreurs de positionnement
sur le rendement.

La variation de la distance fantdme-détecteur influence fortement la mesure du rendement de
comptage. Quel que soit le volume thyroidien, une différence de rendement de I’ordre 30% a été
constatée entre une mesure au contact et une mesure a 1 cm pour le détecteur Nal(Tl). La variation du
rendement en fonction de la distance fantbme-détecteur a été décrite par une loi puissance inverse.
Cette information peut étre particuliérement utile pour corriger la mesure des personnes ayant une
grande épaisseur de tissu extra-thyroidien.

En effet, on peut s'attendre a ce que pour deux individus de méme sexe et de méme age, ayant une
épaisseur de tissu extra-thyroidien différente, la variation du rendement soit dominée par la différence
de distance entre la thyroide et le détecteur. Cependant, cette affirmation mériterait une analyse plus
poussée pour mieux quantifier les variations induites d’une part par la différence de distance de
comptage et d’autre part par la différence d’atténuation par le tissu recouvrant la thyroide. L’analyse
pourrait étre réalisée par simulation ou expérimentalement en modélisant des plaques de cou avec
différentes épaisseurs extra-thyroidiennes, en incluant ou non la pomme d’Adam.

Dans les laboratoires ne possédant pas de fantdmes enfants mais disposant d’un fantome adulte et d’un
systeme de détection similaire, la relation reliant le rendement en fonction de la distance fantéme-
détecteur peut également étre utilisée pour déterminer la distance idéale de mesure. En effet, quand la
distance augmente le rendement devient relativement indépendant du volume thyroidien. Une distance
de comptage optimale permettrait d’utiliser le rendement de I’adulte pour la mesure de I’enfant.
Néanmoins, cette méthode impliquerait bien sur une augmentation significative de la limite de
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détection et un faible rendement, tout dépend donc du critére de tolérance fixé. En effet, il s’agira dans
ce cas de décider s’il est préférable d’avoir une faible limite de détection au contact mais une
importante erreur sur le coefficient d’étalonnage ou bien une limite de détection élevée mais un
étalonnage plus satisfaisant et adapté a n’importe quelle catégorie de la population (adultes ou
enfants).

Cette étude a également permis de montrer que le rendement varie linéairement avec le volume
thyroidien. Cette tendance a été démontrée expérimentalement pour deux détecteurs, pour 11 distances
fantbme-détecteur et a deux énergies (81 keV et 356 keV). En utilisant ce modéle, les rendements
pourront étre déterminés par interpolation ou extrapolation pour des volumes thyroidiens plus petits,
intermédiaires ou plus grands. Ce modéle est surtout trés utile pour les trés jeunes enfants (< 5 ans),
étant donné qu’il serait techniquement difficile de développer des fantomes physiques spécifiques pour
d’aussi petits volumes.

L'étude de l'incertitude de positionnement a montré que les déplacements latéraux et verticaux
induisent des variations de rendement relativement indépendantes du volume thyroidien. Ces
variations sont négligeables par rapport a celles induites par la variation de la distance fantdme-
détecteur. Ce paramétre reste donc le plus pénalisant et doit absolument &tre pris en compte lors de la
mesure et du calcul de I’incertitude. Afin d’évaluer I’incertitude totale de la mesure, il conviendrait
d’estimer avec les équipes chargées de 1’anthroporadiométric quelles sont les incertitudes de
positionnement typiques lors de la mesure des personnes. Néanmoins, d’autres sources d’incertitudes
pourraient étre considérées pour une estimation encore plus précise de I’incertitude globale, par
exemple la différence de forme entre des thyroides réelles, issus de scanner, et les fantdmes
thyroidiens développés.

Tous ces résultats ont été obtenus avec le jeu de fantbmes thyroidiens spécifiques a I'age pour
différentes distances. Néanmoins, pour les mesures de trés jeunes enfants, il est difficile de garantir
une position au contact de la thyroide, a cause par exemple, du menton bloquant le détecteur. La
mesure pourrait donc étre améliorée, c’est pourquoi, en paralléle de I’étude systématique, deux
hypothéses ont été testées.

Dans un premier temps, certains professionnels ont préconisé de réaliser les mesures au contact de la
nuque pour réduire 1’effet du volume mais également éviter le probléme de positionnement lors de la
mesure de trés jeunes enfants. Cette étude a permis de rejeter totalement cette hypothese. Les
différences en rendement étaient encore plus importantes que pour la mesure a [’avant du cou. En effet
pour le fantdme de I’enfant de 5 ans plus de 130% de différence en rendement par rapport a I’adulte
ont été observé pour la mesure a ’arriere du cou contre 27% a ’avant du cou, au contact avec le
détecteur germanium. Dans un second temps, un détecteur de faible encombrement, le détecteur CZT a
été utilisé afin d’étudier son intérét pour la mesure des enfants. Cette étude a permis de mettre en
évidence, que le faible rendement de ce détecteur le rend inutilisable en situation post-accidentelle
bien que sa taille soit idéale pour la mesure des trés jeunes enfants.

D’autres pistes d’amélioration ont ét¢ identifiées pour optimiser la mesure des trés jeunes enfants.

Tout d’abord, des fantomes de cou plus réalistes incluant le menton et la naissance du buste pourraient
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étre développés pour simuler les conditions geométriques de mesure de 1’enfant. Cependant, le degré
d’inclinaison du cou est trés dépendant de 1’individu mesuré. Afin d’évaluer ce paramétre, une étude a
part entiere pourrait étre menée sur une vingtaine d’enfant dgés de 3 a4 6 ans par exemple. En
demandant aux enfants de se placer aux plus prés du détecteur, la variation du positionnement pendant
la durée de la mesure et les problémes liés au placement du détecteur au contact pourront étre évalués.
Différents types de détecteur pourraient étre testés pour ensuite sélectionner le détecteur le plus adapté.
Si aucun détecteur ne répond a nos attentes, en collaboration avec des industriels ou des laboratoires
de recherche, un détecteur adapté alliant un bon rendement et une taille adaptée a la mesure des
enfants pourrait étre développé et pallier un manque sur le marché.

Aujourd’hui, le logiciel d’anthroporadiométrie utilisé pour la mesure in vivo requiert une courbe
d’¢étalonnage en fonction de 1’énergie pour fonctionner. Des simulations Monte-Carlo ont permis de
déterminer les courbes d’étalonnage pour les moyens de crise de I’IRSN. Plusieurs solutions ont été
proposées pour étalonner au mieux les installations mobiles, notamment d’implémenter les courbes
simulées de 1’enfant pour la mesure thyroidienne tout en conservant la courbe de I’adulte. Néanmoins,
a terme, si la flotte des moyens légers de crises renouvelle ses détecteurs, tout le travail sera a refaire,
de la validation a la détermination des courbes. Dans 1’avenir, la solution que nous recommandons, est
donc de remplir d’une solution multi-gamma les fantdmes thyroidiens développés afin de déterminer
expérimentalement ces courbes d’étalonnage.

Bien qu’en situation post-accidentelle, la mesure thyroidienne se concentre principalement sur la
détection de 1’3, d’autres isotopes de I’iode a vie courte peuvent se fixer sur la thyroide, notamment
en cas d’incident en médecine nucléaire. En effet, en imagerie diagnostique d’autres isotopes sont
utilisés, comme par exemple 1I’*?°[ dont la principale raie d’émission y est & 159 keV. La source de
baryum n’émet pas de raies permettant de simuler cette énergie ou des énergies caractéristiques
d’autres isotopes de I’iode. En utilisant ces fantomes, aujourd’hui, il n’est donc pas possible de
déterminer expérimentalement ces coefficients d’étalonnage. Néanmoins, grace aux courbes ajustées,
il est possible de déterminer un coefficient d’étalonnage spécifique a chaque énergie pour toutes les

gammes d’age.

Les jeux de fantdmes présentés ont été brevetés en France en 2016 (N° FR1650855). Le brevet a par la

suite été étendu a I’international en 2018. Le processus de brevetabilité est détaillé dans I’annexe G.
L’institut National des Sciences Radiologiques (NIRS — Quantum and Radiological Science and

Technology) du Japon a acheté trois jeux de fantome (jeu 2) afin d’étalonner et de mener des études
sur les systemes de détection.
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1 Introduction

Si 131 est utilisé depuis le début des années 40 dans le traitement par irathérapie de I’hyperthyroidie,
telle que la maladie de Basedow?, le goitre multinodulaire toxique et non toxique ainsi que le nodule
solitaire hyperfonctionnel, il n’existe & ce jour aucun consensus quant a la meilleure fagon de le
prescrire. Pourtant, le traitement peut entrainer des effets secondaires importants (Sioka and
Fotopoulos, 2011). En effet, en s’éliminant par les voies naturelles, I’*3!l peut rester relativement
longtemps dans la vessie et irradier les ovaires. Les doses regues peuvent ainsi induire a terme des
problémes de fertilité chez les femmes en dge de procréer. Il est donc important d’optimiser la
dosimétrie des pathologies bénignes*.

Dans ce cadre, plusieurs sociétés savantes ont émis des recommandations pour le traitement des
pathologies bénignes de la thyroide (Hanscheid et al., 2013, Stokkel et al., 2010, Silberstein et al.,
2012, Bahn et al., 2011), afin d’aller vers une dosimétrie plus personnalisée, en prenant en compte la
variabilité de chaque individu (masse thyroidienne et biocinétique).

En pratique, afin de déterminer le taux de captation en iode de la thyroide, les patients se voient
administrer une activité traceuse avant leur traitement par irathérapie (Bernard et al., 2014). L’activité
retenue dans la thyroide est alors mesurée grace a une sonde thyroidienne ou une gamma-caméra,
selon les équipements disponibles. L’étalonnage de ces systémes de mesure est aujourd’hui réalisé en
utilisant des fantdmes de type ANSI ou d’autres contenants (seringue, gélule). Etant donné qu’il est
primordial d’évaluer individuellement la rétention thyroidienne, il semble également important de
personnaliser 1’étalonnage des systémes afin d’améliorer la quantification de I’activité.

Ainsi, aprés une présentation détaillée des recommandations internationales pour le traitement des
pathologies bénignes, une partic de ce chapitre s’attachera a présenter I’étude sur I’influence du
volume thyroidien sur la mesure de fixation par méthode spectrométrique pour différentes distances de
comptage. Dans cette méme partie, sera présentée une étude additionnelle sur 1’influence de la
présence de nodules sur la mesure de sensibilité.

Enfin, la derniere partie de ce chapitre portera sur I’é¢tude multicentrique menée sur I’évaluation de la
mesure de fixation et du volume thyroidien par imagerie. Les mesures de cette étude ont été réalisées
dans trois centres : I’hopital Bicétre (94, Le Kremlin-Bicétre), I’hdpital Antoine Béclére (92, Clamart)
et I’Institut Universitaire du Cancer de Toulouse. Le processus d’étalonnage jusqu’a I’analyse des
scintigraphies planaires des patients a été étudié afin de comprendre les problématiques de routine
propres a chaque centre. Une méthode d’analyse a été développée afin d’améliorer la quantification de

I’activité et de pallier le manque d’harmonisation des pratiques.

3 La maladie de Basedow est une forme d’hyperthyroidie trés fréquente dans laquelle le systéme immunitaire
attaque la thyroide. La thyroide est stimulée et se met a produire une grande quantité d’hormones
thyroidiennes (T3 et T4).

4 Les pathologies malignes ne sont pas considérées dans cette étude car l’ablation chirurgicale laisse
uniquement des reliquats thyroidiens dont la biocinétique est considérablement différente d’une thyroide
atteinte d’une maladie bénigne.
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2 Recommandations internationales pour le traitement des
pathologies bénignes de la thyroide

Bien que plusieurs sociétés savantes nationales et internationales aient émis des recommandations,
nous nous sommes appuyés sur les plus récentes, celles de ’EANM (Hanscheid et al., 2013, Stokkel et
al., 2010) dans le cadre de cette étude. Ces recommandations décrivent comment personnaliser le
traitement des maladies bénignes de la thyroide, en adaptant l'activité thérapeutique d’*!l a
administrer en fonction de la dose que le médecin souhaite délivrer aux tissus malades. Ces dernieres
sont listées dans le Tableau 3.1.

Tableau 3.1. Doses absorbées recommandées suivant les pathologies.

Pathologie Dose absorbée recommandée (Gy)
Maladie de Basedow (ablation) 200-300

Maladie de Basedow (euthyroidisme) 150

Goitre multinodulaire toxique et non toxique 150

Nodule solitaire hyperfonctionnel 300-400

La procédure recommandée est la suivante : dans un premier temps, une échographie thyroidienne est
réalisée afin d’estimer le volume thyroidien et rechercher la présence ou non de nodules. En cas
d’indisponibilit¢ de 1’échographe, d’autres approches sont proposées telles que la scintigraphie
planaire ou la TEMP pour estimer le volume. Dans un second temps, une administration pré-
thérapeutique d’activité traceuse permet d’évaluer la biocinétique de 1I’**!l individuellement pour
chaque patient.

Néanmoins, cette méthode n’est valable que si I’activité traceuse utilisée pour la dosimétrie pré-
thérapeutique est faible (quelques MBQq), afin de ne pas dénaturer les propriétés du tissu thyroidien.
Des mesures de fixation, ¢’est-a-dire des évaluations du taux de captation en iode de la thyroide, sont
ensuite réalisées a un ou plusieurs temps apres incorporation pour estimer 1’activité cumulée et déduire
les paramétres biocinétiques individuels.

Deux méthodes d’évaluation de la fixation thyroidienne sont proposées par ’EANM ; soit la mesure
spectrométrique a ’aide d’une sonde thyroidienne, soit la scintigraphie planaire a 1’aide d’une gamma-
caméra. Des géométries de mesure ainsi que des méthodes d’analyse de données pour évaluer le taux
de fixation sont également recommandées.

Le taux de fixation, appelé RIU (Radiolodine Uptake), est défini comme le rapport entre 1’activité
mesurée dans la thyroide a un instant t et I’activité administrée. L’activité thérapeutique nécessaire
pour délivrer la dose & la thyroide dépend de la captation en iode de la thyroide. A partir du
formalisme du MIRD, elle est définie telle que :

M.D

E fo RIU(t)dt

(3.1)

avec A D’activité & administrer (MBq), E le facteur dépendant de 1’énergie moyenne déposée dans le
tissu cible pour I’*31, M la masse de la thyroide (g) et D (Gy) la dose cible a la thyroide. L’EANM a
défini plusieurs méthodes pour estimer le RIU en fonction du nombre de mesures réalisées a différents
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temps. Il apparait ainsi que plus des mesures de fixation a différents temps seront réalisées, plus
I’évaluation des paramétres biocinétiques sera fiable.

L3 est recommandé pour I’évaluation pré-thérapeutique des parameétres biocinétiques mais I'*2%l et
1’124 peuvent également étre utilisés pour les mesures de fixation (Shapiro et al., 2014, Canzi et al.,
2006, Eschmann et al., 2002, Hennessey et al., 1995). En effet, I'*?*| peut étre utilisé de fagon
exceptionnelle pour estimer la fixation maximale d’* a partir d’une mesure faite 24h apres
I’administration de I’activité. L utilisation de 1’124l reste limitée a quelques centres spécialisés car il est
trés difficile d’en obtenir.

Néanmoins, les formules établies par ’EANM pour le calcul de ’activité thérapeutique a administrer
ne sont pas applicables a des isotopes autres que 1’*3'I a4 moins qu’une correction adéquate soit
appliquee.

La mesure de fixation thyroidienne est donc a la base de la méthode de personnalisation de I’activité
thérapeutique a administrer pour le traitement des pathologies bénignes de la thyroide. La fiabilité de
la mesure de fixation repose sur I’utilisation d’un coefficient d’étalonnage adapté suivant le systéme
de détection utilisé : la spectrométrie ou la scintigraphie planaire.

3 Mesure de la fixation par spectrométrie

La mesure spectrométrique est I’une des méthodes utilisées pour déterminer la fixation thyroidienne.
En collaboration avec 1’Institut Universitaire du Cancer de Toulouse (IUCT Oncopole), des mesures
de fixation thyroidienne ont été réalisées avec la sonde thyroidienne utilisée en routine clinique. Le
fantome de 1’hopital a été comparé au jeu de fantomes thyroidiens développé et la sensibilité a été
déterminée pour toutes les configurations. Une étude complémentaire a ensuite été menée, par
simulation, afin d’évaluer I’intérét de développer un fantdme pathologique incluant des nodules pour
1’étalonnage.

3.1 Systeme de mesure

3.1.1  Lasonde thyroidienne
La sonde thyroidienne utilisée a ’IUCT Oncopole est le modeéle LB 2045 commercialisé par la société
Berthold Technologies (Berthold, 2018). Elle se compose d’un cristal Nal 2“x2* placé dans un
blindage en plomb d’une épaisseur de 30 mm. Un collimateur conique en plomb de 15 cm est placé
devant la fenétre d’entrée du détecteur et offre un champ de vue de 20 cm. L’électronique de comptage
est contenue dans un boitier externe relié au détecteur. Le spectre est uniquement visible sur
I’afficheur numérique mais il n’est pas possible de I’enregistrer.

3.1.2 Les fantbmes

Les fantdmes développés dans le cadre de la mesure post-accidentelle et présentés dans le Chapitre |1
ont été utilisés dans cette étude. Bien que ces fantdmes correspondent a différentes classes d’age de la
population, leurs volumes compris entre 3,24 cm?® et 19,05 cm?® sont également représentatifs de la
variabilité volumique des pathologies thyroidiennes. En effet, par exemple, les femmes atteintes de la
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maladie de Basedow peuvent avoir de trés petits volumes thyroidiens proches de celui du fantdme
correspondant a I’enfant de 5 ans sain.

Le service de médecine nucléaire de I’'ITUCT Oncopole a mené pendant un an une étude prospective
sur les patients traités pour des pathologies bénignes de la thyroide (Vija Racaru et al., 2017). D’aprés
sa base de données (113 patients), il a été déterminé que le volume moyen du goitre est de 1’ordre de
30 cm?. Cette valeur moyenne ne tient pas compte de deux cas rares de patients ayant des volumes
thyroidiens supérieurs a 200 cm?.

Afin de mieux représenter la variabilité des volumes thyroidiens des patients traités, un fantdme
pathologique a donc été développé. Il simule un goitre de 30 cm?® (cf. Figure 3.1). Le jeu de fantdmes
thyroidiens dédié a la médecine nucléaire, appelé FANTHY, est ainsi composé de cing inserts
thyroidiens de méme dimension incluant la trachée et un cou adulte. Les fantdmes ont été remplis
d’une solution liquide d’**!I. Les volumes des fantdmes thyroidiens ainsi que ’activité initiale sont
rappelés dans le Tableau 3.2. Le fantdome couramment utilisé a 1’hdpital est un fantome de type ANSI
contenant un insert cylindrique dans lequel est placée la source radioactive (gélule d’*!1 ici), illustré
sur la Figure 3.3.

Figure 3.1. Jeu de fantdmes thyroidiens développé pour les applications en médecine nucléaire : (de
gauche a droite) les petits volumes de 3,24 cm?, 7,52 cm?® et 11,43 cm?, I’adulte sain de 19,05 cm? et le
goitre de 30 cm®,

Tableau 3.2. Volumes et concentrations d’activité initiale en 131 des fantdmes.

Fantdmes Volume (cmd) Activité (31/01/2017) (MBQ)
Adulte Goitre 30,00 0,838
Adulte Sain 19,05 0,838
15 ans 11,43 0,838
10 ans 7,52 0,838
5ans 3,24 0,838
Gélule - 0,685

3.1.3 Les protocoles de mesure

L’EANM a émis des recommandations sur le type du fantdome d’étalonnage et de sonde thyroidienne a
utiliser pour les mesures de fixation (Hanscheid et al., 2013).

Elle recommande notamment d’utiliser un fantdme thyroide-cou, comme le fantdéme IAEA/ANSI pour
déterminer la sensibilité du systeme de détection in vivo ainsi qu’une sonde thyroidienne dotée d’un
cristal Nal 2“x2%. Le détecteur doit étre équipé d’un collimateur avec un champ de vue (FoV — Field
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of View) compris entre 15 et 20 cm afin de couvrir la surface du cou, et d’un blindage avec au
minimum 2 ¢cm de plomb. L’étalonnage et la mesure du patient doivent étre réalisés dans les mémes
conditions géométriques. La distance entre la fenétre d’entrée du détecteur et le patient doit étre
supérieure ou égale a 25 cm. Une réglette équipée d’une tige (d’atténuation négligeable) est obligatoire
afin de garantir la reproductibilité et la stabilité de la distance lors de la mesure. La Figure 3.2 résume
le protocole recommandé par ’EANM.

Il est également recommandé d’utiliser une fenétre en énergie de 20% pour 1’*%!1 a 364,5 keV : soit un
fenétrage compris entre 328 keV et 401 keV. Le bruit de fond doit étre déterminé et soustrait de la
mesure du patient.

] ]
detector
lead shielding
22cm___ N
e e L)

>25cm
space
i = 2
/’ ) \ 2.5cm
.’ ‘l
] phantom/ field of view
@ 15cm

Figure 3.2. Géométrie de mesure avec une sonde thyroidienne ; en utilisant un positionnement
identique entre 1’étalonnage (a gauche) et la mesure du patient (a droite) (Hanscheid et al., 2013).

Le systéme de détection utilis¢ a ’IUCT Oncopole est conforme aux recommandations de I’EANM
décrites précédemment. En routine clinique, le patient est mesuré a 16 cm du collimateur. La fenétre
en énergie de la sonde est fixée par le constructeur pour chaque radionucléide. Pour 1’*3!I, elle est
comprise entre 240 et 430 keV, et ne prend pas uniquement en compte le pic photoélectrique a
364,5 keV, mais comptabilise également le front Compton. La fenétre en énergie est légérement plus
large que celle recommandée par ’EANM mais il n’est pas possible de la modifier pour la sonde de
I’IUCT. Le temps d’acquisition est fixé a 120 secondes. Le bruit de fond a été mesuré avant la
campagne de mesure et soustrait lors du calcul de la sensibilite.

3.2 Mesures expérimentales

La sensibilité a été déterminée a 364,5 keV pour chaque fantbme et pour les trois distances
collimateur-fantdéme (DCF) : au contact, a 10 cm et a 16 cm. Les différentes géométries de comptage
sont illustrées sur la Figure 3.3.
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Figure 3.3. Géométries utilisées pour : (a) la mesure au contact du fantdme thyroidien FANTHY, la
mesure a 16 cm avec le fantome (b) FANTHY et (¢c) ANSI de I’hopital.

Pour chaque fantbme et chaque distance, une série de 3 mesures a été réalisée afin de déterminer les
incertitudes de reproductibilité. Il s’avere que dans le cas le plus pénalisant, & 16 cm du collimateur,
I’incertitude de reproductibilité¢ est de 0,5% et D’incertitude de comptage (90 000 coups nets en
moyenne) est de 0,33%. L’incertitude totale retenue dans cette étude a été déterminée en majorant la
somme quadratique et a été fixée a 1% pour toutes les mesures.

La sensibilité en fonction du volume thyroidien a différentes distances est décrite sur la Figure 3.4.
Les données expérimentales sont données dans 1’ Annexe H. Les différences de sensibilité par rapport
a la valeur de I’IUCT, déterminée en plagant la gélule dans le fantbme ANSI, sont résumées dans le
Tableau 3.3.

Tableau 3.3. Sensibilités moyennes et différences relatives de sensibilité par rapport a la valeur de
I’'IUCT.

R Contact 10 cm 16 cm
Fantdmes — — —
S (cps.st.Bgl) Différence S (cps.st.Bq?') Différence S (cps.st.Bg?l) Différence
3,24 4,31 103 8,59% 1,84 10 2,97% 1,2110° 2,13%
7,52 4,21 103 5,94% 1,80 10 0,71% 1,20 10 1,16%
11,43 4,12 10° 3,78% 1,79 103 0,11% 1,19 10 0,10%
19,05 4,01 103 -1,01% 1,72 103 -3,78% 1,1510° -3,38%
30,00 3,8710° -2,52% 1,68 103 -6,30% 1,09 103 -8,46%
IUCT 3,97 10° - 1,79 103 - 1,19 103 -
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Figure 3.4. Variation de la sensibilité en fonction du volume thyroidien pour (de haut en bas), la
mesure a 16 cm, 10 cm et au contact du collimateur.

La relation linéaire (2.3) établie dans le Chapitre Il est également valable. En effet, la sensibilité S
varie linéairement avec le volume thyroidien (Vwyr), la relation est définie telle que :

S=aViy +b (3.2)

Les parameétres du modele linéaire sont tabulés dans le Tableau 3.4.
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Tableau 3.4. Paramétres du modele linéaire pour les trois distances a 364,5 keV.

Sonde thyroidienne

Distance

a b R2
0 -2,010° 43103 0,98
10 -6,0 10 1,910°% 0,98
16 -5,0 10 1,210°% 0.99

3.3 Etude de l'influence de la présence de nodules sur la sensibilité

La plupart des pathologies bénignes de la thyroide traitées a I’*3!I présentent des nodules. Ces nodules
thyroidiens sont définis comme une excroissance localisée dans la glande thyroide. Il est possible
qu’en présence de ces nodules, le coefficient d’étalonnage obtenu avec une source homogene ne soit
plus valable. En effet, I’hétérogénéité de fixation, la taille et la localisation des nodules dans la
thyroide peuvent influer sur la mesure de sensibilit¢ et donc sur D’estimation du coefficient
d’étalonnage.

Une étude additionnelle a été menée afin d’évaluer s’il y avait un intérét clinique a développer un
fantdme pathologique incluant des nodules thyroidiens pour la mesure de fixation par spectrométrie.
Pour cela, des simulations Monte-Carlo ont été réalisées en utilisant le détecteur Nal(TI) déja modélisé
et validé pour la mesure de I’**!l dans la thyroide avec les moyens mobiles de crise de P'IRSN (cf.
Chapitre 11).

Bien que les dimensions du cristal et du collimateur soient différentes, la technologie de détection est
similaire. De plus, I’étude systématique, menée sur les fantomes thyroidiens pour la mesure en
situation post-accidentelle (Chapitre I1), a montré que plus le fantbme était proche du systeme de
détection, plus le détecteur était sensible a ’influence du volume thyroidien. Si la présence de nodules
influence la mesure, a faibles distances, la sensibilité en sera d’autant plus impactée. Les modélisations
du détecteur Nal(TI) et des fantbmes ont donc été utilisées dans cette étude.

3.3.1 Caractérisation des nodules

Les nodules thyroidiens sont caractérisés par leur taille, leur type de fixation et leur localisation.

Afin d’estimer le volume thyroidien, 1’échographie thyroidienne est couramment utilisée. Cet examen
permet également de rechercher la présence d’un ou plusieurs nodules et d’en mesurer le diamétre.
Une étude portant sur 315 patients atteints de la maladie de Basedow a montré que 106 d’entre eux
présentaient des nodules de diamétre supérieur ou égal a 0,8 cm (Cantalamessa et al., 1999). De méme,
une étude portant sur 150 patients atteints de la maladie de Basedow a permis de mettre en évidence
que 80 patients avaient des nodules solitaires de 1,2 cm de diamétre en moyenne (Erbil et al., 2008).
D’autres études ont montré que le diameétre des nodules thyroidiens, dans le cas de pathologies
bénignes, varie entre 1,2 et 4 cm (Choi et al., 2015, Silberstein et al., 2012).

La scintigraphie thyroidienne permet d’avoir une imagerie fonctionnelle et de distinguer le type de
fixation nodulaire : les nodules froids (hypofixants) qui ne sécrétent pas d’hormones, et les nodules
chauds (hyperfixants) qui produisent une grande quantité d’hormones induisant I’hyperthyroidie. Les
nodules chauds sont généralement bénins et les nodules froids malins. D’aprés les travaux de Reschini
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et al., des scintigraphies thyroidiennes réalisées 24h aprés I’administration d’1% sur 26 patients ont
permis de mettre en évidence 26 nodules bénins hyperfixants (Reschini et al., 1999). Dans cette étude,
la répartition de la fixation était en moyenne de 97% dans les nodules et de 3% dans les tissus sains.
Elle était comprise entre [89,4% ; 99,25%] pour les nodules et entre [0,75% ; 10,6%] pour les tissus
sains. Une étude similaire, a partir d’images TEP de 12 patients aprés injection d’*?l, a montré que la
fixation des nodules bénins était comprise entre 71,4 % et 94,4% contre 28,6% et 5,6% pour les tissus
sains (Eschmann et al., 2002).

Dans le cas de pathologies mononodulaire ou multinodulaire, les nodules se développent au niveau du
lobe thyroidien et non sur I’isthme. Dans la littérature, peu d’articles discutent de la localisation des
nodules, néanmoins, une étude sur le diagnostic de maladies bénignes de la thyroide a montré que les
nodules froids avaient tendance a étre situés sur la partie supérieure des lobes tandis que les nodules
chauds sur la partie inférieure (Czepczynski, 2012).

3.3.2 Simulation

L’étude de ’'influence des nodules sur la mesure de sensibilité a été menée en utilisant le fantome
thyroidien de 19,05 cm?® (correspondant a un adulte sain).

L’étude bibliographique a permis de fixer I’ordre de grandeur de la taille des nodules. Dans cette
étude, des nodules sphériques de diamétre compris entre 0,4 et 2,8 cm ont été modélisés. Afin de
minimiser le nombre de paramétres, le centre de chaque nodule a été fixé a une position fixe du lobe
thyroidien droit. D’aprés la littérature, le taux d’hyperfixation nodulaire est compris entre 70% et 99%.
Pour la simulation, des taux de 70%, 80%, 90% et 100% ont ainsi été considérés. Néanmoins, afin de
comprendre I’influence de la fixation nodulaire, des valeurs correspondants aux nodules froids ont été
étudiées (0%, 30% et 50%). La Figure 3.5 illustre la répartition de quelques taux de fixations.

La simulation a été réalisée pour 3 distances fantdme-détecteur : au contact (0 cm), a 15 cm et a 30
cm. Les résultats obtenus ont été comparés a leur valeur de référence correspondante. Cette valeur a
été obtenue en simulant la thyroide adulte saine homogéne aux trois distances de mesures. Les valeurs
de référence sont présentées dans le Tableau 3.5.

La sensibilité moyenne pour chaque fixation et pour chaque distance avec les écart-types associés ont
été calculés et sont reportés dans le Tableau 3.6.

Pour une fixation et une distance données, la taille du nodule influence peu la sensibilité. En effet, par
exemple, pour un taux de fixation de 90%, la sensibilité sur toutes les tailles de nodule (moyenne +
écart-type) est de 2,1 102 + 6,4 105 cps.s2.Bq™ au contact, de 1,4 103+ 8,7 10° cps.s.Bgt a 15 cm et
de 4,510%+ 3,0 10° cps.s*.Bgta 30 cm.

La Figure 3.6 décrit les différences relatives de sensibilité, en fonction de la fixation par rapport a la
mesure de référence. La différence la plus importante est obtenue pour la mesure au contact, elle est
comprise entre -6,7% et 3%. Aux plus grandes distances, les différences relatives en sensibilité
diminuent, elles sont comprises entre -2,4% et 1,2% a 15 cm et entre -1,4% et 1,6% & 30 cm.
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a b C

Figure 3.5. lllustration de différentes fixations pour une mesure au contact avec un nodule de diamétre
1,2cm: (a) 100%, (b) 70% et (c) 30%.

Tableau 3.5. Sensibilité de référence pour une thyroide adulte saine au contact, a 15 cm et a 30 cm.
Distance (cm) 0 15 30
Sensibilité (cps.st.Bq?) 2,2110° 1,43 103 4,50 10*

Tableau 3.6. Sensibilités moyennes et écart-types associés (en cps.s™.Bqg?) en fonction de la fixation
nodulaire pour les 3 distances de mesure. La moyenne et 1’écart type sont calculés sur les différentes
tailles de nodule.

L Contact 15cm 30cm
Fixation . . .
(%) Smoy Ecart-type Smoy Ecart-type Smoy Ecart-type
(cps.stBgl) (cps.st.Bgl) (cps.stBgl) (cps.st.Bgl) (cps.st.Bg?l)  (cps.st.Bgl)

100 2,08 10 1,05 10* 1,42 10 1,40 10° 4,51 10* 2,8110°
90 2,09 10 6,40 10° 1,43 103 8,68 10 4,49 10* 2,96 10°°
80 2,11 10 2,36 10° 1,42 103 8,09 10°® 4,49 10* 3,30 10°°
70 2,13 10 4,52 10° 1,43103 9,90 10°® 4,49 10" 1,89 10°°
50 2,17 102 4,32 10° 1,43103 8,10 10°® 4,48 10* 1,58 10°°
30 2,22 102 6,06 10° 1,44 103 3,84 10° 4,52 10* 2,52 10°°
0 2,25 10 1,3110* 1,45 103 4,39 108 4,55 10* 1,9510°
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Figure 3.6. Différence relative en fonction de la fixation nodulaire par rapport a la valeur de
référence : (de haut en bas) au contact, a 15 cm et a 30 cm du détecteur.

3.4 Discussions

3.4.1 Influence du volume thyroidien et de la distance sur la sensibilité

Pelletier-Galarmeau et al. ont montré que la mesure de fixation avec une sonde thyroidienne Nal 2"
était trés reproductible pour différentes morphologies de patients (Pelletier-Galarneau et al., 2018).
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L’étalonnage avec nos fantdmes montre également une bonne reproductibilité et répétabilité de la
mesure.

A ce jour et & notre connaissance, aucun article ne traite de 1’influence du volume thyroidien et de la
distance sur la sensibilité en médecine nucléaire. Néanmoins, en 1966, une étude a été menée par
Gomez Crespo et Vetter de ’TAEA, dans 199 services de médecine nucléaire, en vue d’étalonner et de
standardiser les méthodes de mesure de fixation de la thyroide (Crespo and Vetter, 1966). Bien que les
systémes de détections ne soient pas similaires dans tous les services (radiamétre, sonde thyroidienne,
...) et qu’aucune tendance n’ait été établie, une influence du volume, notamment pour les grosses
thyroides, sur la mesure de fixation a été évoquée.

La relation linéaire entre le volume thyroidien et la sensibilité a été mise en évidence
expérimentalement. Ce résultat n’est pas surprenant, puisqu’il avait déja été établi lors de 1’étude
systématique avec un systéme de détection similaire pour la mesure post-accidentelle. La différence en
sensibilité, entre le volume minimal et maximal, reste relativement stable pour toutes les distances :
elle est de I’ordre de 10-11%. Afin d’étudier I’influence du volume thyroidien et de la distance sur la
sensibilité, des mesures au contact du collimateur ont été réalisées bien qu’en pratique la sensibilité
doit étre déterminée au minimum a 25 cm de la fenétre d’entrée du détecteur (soit a 10 cm du
collimateur dans notre étude). Au contact du collimateur, la sensibilité du fantome de I’'TUCT est
similaire a celle obtenue avec le fantdme adulte sain (19,05 cm?®) et différe de -2,5% de celle du goitre.
Pour les plus petits volumes, la valeur de sensibilité est plus élevée. Une différence de 8,6% est
observée entre le fantdme de 3,24 cm? et la valeur de référence de I’'TUCT.

La sensibilité de détection du fantdme de 1’hopital, a 10 et 16 cm du collimateur, est équivalente a
celles des fantdmes des enfants de 15 ans et 10 ans. Pour les petits volumes (< 4 cm?®), la différence de
sensibilité est inférieure a 3% pour toutes les distances de comptage, par rapport au fantdme de
I’TUCT. La légere sous-estimation du coefficient d’étalonnage entraine une faible surestimation de la
fixation et donc une sous-estimation de I’activité thérapeutique. Le coefficient d’étalonnage de
I’hopital peut étre utilisé car il est cohérent avec le principe de radioprotection. L’activité
thérapeutique doit rester relativement adaptée, tout en conservant I’efficacité de traitement.

Pour les plus gros volumes, 19,05 cm® et 30 cm?, la différence de sensibilité est de 1’ordre de -3,4% et
-8,5% respectivement, par rapport au fantome de I'IUCT. Ce résultat est important car une
surestimation du coefficient d’étalonnage entraine une sous-estimation de la fixation thyroidienne et
donc une augmentation de Dactivité thérapeutique a injecter. Pour des gros goitres (>30 c¢cm?®), une
sous-estimation de la fixation pourrait avoir une incidence importante sur la détermination de 1’activité
thérapeutique. Dans ces cas rares, il serait conseillé d’utiliser le modéle linéaire pour déterminer un

coefficient d’étalonnage spécifique au volume thyroidien traité.

3.4.2 Influence de la présence de nodules sur la sensibilité

Jentzen et al. ont mené une étude portant sur ’influence de plusieurs facteurs géométriques sur la
mesure de fixation thyroidienne a I’**!I pour des nodules thyroidiens solitaires, en utilisant un fantome
thyroide-cou placé & 30 cm du détecteur (Jentzen et al., 2008). Les auteurs ont montré que la
sensibilité était quasiment indépendante de la forme et de la taille des nodules. Ils concluent qu’en cas
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d’hyperfixation nodulaire de 100 %, la sensibilité peut étre approximée a celle d’une source ponctuelle
et que le paramétre influencant majoritairement la sensibilité est la localisation du nodule dans le cou.

Notre étude est en accord avec les observations de Jentzen et al. (Jentzen et al., 2008). En effet, au vu
des résultats obtenus, la taille du nodule n’influence pas la mesure thyroidienne pour une distance de
mesure et une fixation nodulaire fixées. Néanmoins, le taux de fixation influence légerement la
sensibilité a courte distance, en particulier pour les nodules hyperfixants. En effet, pour une mesure au
contact d’un nodule de 4 mm de diametre, la différence en sensibilité est de 8% entre une fixation de
0% et de 100%. Pour les grandes distances, ’influence de la fixation nodulaire semble négligeable
avec une différence comprise entre -2,4% et 1,2% a 15 cm, et entre -1,4% et 1,6% a 30 cm.

Un fantdme thyroidien pathologique n’aurait, a priori, aucune utilit¢ pour I’étalonnage des sondes
thyroidiennes. Néanmoins, on pouvait s’attendre a ce qu’un petit nodule hyperfixant se comporte
comme une thyroide de petit volume. Or, avec la simulation a 15 cm, une différence maximale de
sensibilité de 3,6% est observée contre 11% avec la mesure au contact du collimateur, soit une
distance détecteur-fantbme de 15 cm. Bien que la distance relative de mesure entre la fenétre d’entrée
du détecteur et le fantome soit similaire, 1’explication pour cette différence d’ordre de grandeur n’est
pas évidente a donner puisque de nombreux parametres entrent en jeu. En effet :

- le cristal Nal n’a pas la méme profondeur : il est de 2"x2" pour la sonde et de 2"x1" pour le
Nal(TI),

- le collimateur est un collimateur conique de 15 cm pour la sonde et cylindrique de 1 cm pour
le Nal(TI),

- lalocalisation et la profondeur du nodule,

- la variation homothétique du volume d’une part (thyroide-thyroide) et non-homothétique
d’autre part (nodule-thyroide).

Néanmoins, en pratique, les mesures étant réalisées a de grandes distances, on peut s’attendre a ce que
les nodules thyroidiens n’aient pas d’impact sur la mesure spectrométrique et que 1’activité totale de la
thyroide soit correctement évaluée. Par contre, si on s’intéresse a la dose dans une région hypo- ou
hyperfixante, il est important de pouvoir quantifier séparément ’activité dans les différentes zones. En
effet, d’un point de vue dosimétrique, la dose recue est plus importante si I’activité se concentre dans
un petit volume. Pour cela, I'utilisation d’une gamma-caméra, a haute résolution soigneusement
étalonnée, devra étre privilégiée. En effet, en utilisant des collimateurs adéquats, il est possible

d’obtenir une distinction nette entre les différentes zones.

4 Etude multicentrique : mesure de la fixation par imagerie

Dans le cas ou I’hépital ne dispose pas de sonde thyroidienne pour réaliser la mesure de fixation,
I’EANM préconise d’utiliser des gamma-caméras. Bien que cette technique soit codteuse, elle offre
I’avantage de donner plus d’informations sur la répartition de 1’activité et permet une meilleure prise
en compte du bruit de fond. Une étude a donc été menée sur 1’évaluation de la mesure de fixation par
scintigraphie planaire dans trois centres : I’hopital Bicétre, 1’hopital Antoine Béclere et 1’Institut
Universitaire du Cancer de Toulouse. Le processus d’étalonnage et ’analyse des scintigraphies
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planaires des patients ont été étudiés afin de comprendre le processus utilisé en routine dans chaque
centre. Une méthode d’analyse a par la suite été proposée afin d’améliorer la quantification de
I’activité et de pallier I’hétérogénéité des pratiques.

4.1 Systemes de mesure

4.1.1 Les gamma-cameéras

L’Institut Universitaire du Cancer de Toulouse (IUCT Oncopole) posséde une gamma-caméra General
Electric de modéle Discovery NM/CT 670. Ce modele est équipé de collimateurs de basse, moyenne
et haute énergie.

Les Hopitaux Universitaires Paris-Sud, a savoir I’hopital Bicétre et I’hdpital Antoine Bécleére, utilisent
tous les deux une gamma-caméra Siemens de modele Symbia T2. Les dimensions du cristal sont de
23"x17,4". Le modéle de Bicétre dispose de collimateurs de basse et moyenne énergies, et celui
d’ Antoine Béclére posséde en plus un jeu de collimateurs de haute énergie.

L’hopital Bicétre a une seconde gamma-caméra, modéle Symbia S de Siemens doté d’un cristal de
23,25"x17,5" et équipée de collimateurs de basse et moyenne énergie.

4.1.2 Lesfantbmes

Le jeu de fantdmes thyroidiens FANTHY dédié a la médecine nucléaire, présenté dans la partie 3.1.2,
a été utilisé pour les mesures avec les gamma-caméras. Suivant les mesures réalisées, les fantdmes ont

été remplis d’une solution radioactive d’**'I ou d’*%I.

Le remplissage des fantdmes thyroidiens a été réalisé sous sorbonne le jour des mesures, en utilisant le
protocole suivant :

- L’activité de la solution mere est vérifiée sur I’activimetre de 1’hopital avant la dilution. La
dilution est réalisée en incorporant du sérum physiologique a I’intérieur du flacon d’injection.

- Cing seringues sont préparées en s’assurant que ’activité prélevée soit du méme ordre de
grandeur entre toutes les seringues, 1’activité est ensuite mesurée avec l’activimétre. Une
seringue correspond a un fantdbme FANTHY.

- L’activité est ensuite injectée dans le fond du fantdme. Le reste du volume est rempli en
utilisant une solution de sérum physiologique bleutée afin de garantir un contrdle visuel
pendant le remplissage et éviter tout risque de débordement et donc de contamination.

- La seringue vide est mesurée a I’activimétre pour quantifier I’activité résiduelle et déterminer
I’activité réellement injectée dans les fantémes (cf. Tableau 3.7).

Les mesures avec les fantdmes FANTHY ont été comparées aux mesures réalisées avec les fantbmes
de routine. A I’TUCT Oncopole, le fantome ANSI est utilisé en placant une gélule d’*3'I dans I’insert
cylindrique.

Les Hépitaux Universitaires Paris-Sud ne disposent pas de fantdmes thyroidiens spécifiques : ils
utilisent en routine une seringue a 1’hopital Bicétre et un flacon d’injection a I’hopital Antoine Béclere.

Dans un souci d’harmonisation, des seringues ont ¢té utilisées dans les deux hopitaux et les activités
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ont été choisies pour correspondre a celle utilisées en routine pour 1’étalonnage a Bicétre et a Antoine
Béclere.

Tableau 3.7. Activité initiale contenue dans chaque fantéme selon le radionucléide utilisé.

Hdopital Bicétre Hopital Antoine Béclére IUCT Oncopole

Fantéme de

Seringue (liquide Seringue (liquide ANSI (gélule
référence ingue (liquide) ingue (liquide) (gélule)
|Ode 123| 131| 131|

5 ans (4,19 MBq) 5 ans (5,83 MBQ) 5 ans (0,838 MBqQ)

10 ans (4,31 MBq) 10 ans (5,2 MBQ) 10 ans (0,838 MBQ)
Activité initiale 15 ans (3,98 MBQq) 15 ans (5,12 MBq) 15 ans (0,838 MBQ)
des fantdmes Adulte (4,28 MBq) Adulte (5,34 MBq) Adulte (0,838 MBqQ)

Goitre (4,18 MBq) Goitre (5,52 MBq) Goitre (0,838 MBQ)

Seringue (4,03 MBq) Seringue (5,5 MBq) Gélule (0,685 MBQq)

4.2 Etude des paramétres influencant la sensibilité

4.2.1 Les protocoles

Recommandations internationales

L’EANM recommande d’utiliser une seule téte pour 1’acquisition de la vue antérieure lors de la
mesure de fixation a 1*3!l (Hanscheid et al., 2013). L’étalonnage doit étre adapté a la mesure de I’iode
et la gamma-caméra équipée d’un collimateur haute énergie avec une faible pénétration septale et une
bonne résolution. Les collimateurs a faces paralléles sont recommandés pour la quantification de
I’activité car ils limitent les problémes de distorsions géométriques (Siegel, 1999). Dans 1’idéal, la
gamma-caméra doit étre équipée d’un cristal épais afin d’augmenter le taux de comptage et utiliser un
fenétrage en énergie de 15% centrée sur le pic a 364,5 keV pour 1’31, Cependant, aucune indication

n’est donnée pour la mesure de fixation a 1’12,

Contrairement aux recommandations pour la mesure avec la sonde, il n’est pas nécessaire de se placer
a grande distance du collimateur avec la gamma-caméra. En effet, en théorie le taux de comptage ne
varie pas en loi inverse carré de la distance, mais dépend seulement des caractéristiques du
collimateur. Ces recommandations indiquent que la distance doit cependant étre aussi petite que
possible pour améliorer la résolution. De plus, le systeme doit étre étalonné en déterminant la
sensibilité¢ a ’aide d’un fantdme (type ANSI) qui permet de mimer I’atténuation et la diffusion des
rayonnements dans le corps du patient.

L’étalonnage et la mesure du patient doivent alors étre réalisés suivant le méme protocole, ¢’est-a-dire,
dans des conditions géométriques similaires et en analysant les données avec les mémes procédures.

Afin d’analyser les images, le nombre de coups dans la thyroide doit étre déterminé en tracant une
ROI (Region of Interest) autour de la thyroide, en s’assurant qu’elle délimite et contienne tous les
événements provenant de la région cible. Une autre ROI en dehors de la région cible doit également
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étre réalisée pour estimer le bruit de fond. L’activité retenue dans la thyroide est quantifiée en
déduisant le bruit de fond du nombre de coups provenant de la thyroide.

Institut Universitaire du Cancer - Oncopole

Les mesures de fixation sont réalisées a 1’aide de la sonde thyroidienne, il n’y a donc pas de protocole
défini pour les mesures avec la gamma-caméra a I’'TUCT. Des mesures ont néanmoins été faites avec
de I’ et les images ont été traitées avec le protocole de traitement d’images de 1’hopital Bicétre.

La gamma-caméra de I'IUCT est équipée de collimateurs de haute énergic HEGP (High Energy
General Purpose) a faces paralléles. Le fenétrage en énergie est de 10% centré sur le pic a 364,5 keV
et la durée de I’acquisition est de 10 minutes car le protocole d’acquisition utilisé est dédi¢ au
diagnostic des pathologies thyroidiennes (cf. Tableau 3.8). La gamma-caméra est équipée de 1’option
body control permettant de se placer au plus prées du patient.

Pour nos mesures, la distance a été fixée a 20 cm entre la table et le collimateur, soit 10 cm entre le
fantdme et le collimateur, pour tous les fantbmes.

Hopital Bicétre

Dans cet hopital, la mesure de fixation est réalisée en routine avec de 1'*?%l. Pour cela, les gamma-
caméras sont équipées d’un collimateur de basse énergie et haute résolution (LEHR pour Low Energy
and High Resolution) & faces paralléles. Le fenétrage en énergie est de 15% centré sur le pic d’intérét
de '*%1 4 159 keV et I’acquisition dure 300 secondes.

Les protocoles d’analyse des images pour le processus d’étalonnage et de la mesure patient sont
illustrés sur la Figure 3.7.

Figure 3.7. Protocoles d’analyse des images avec de 1’*%| pour I’étalonnage (a) et la mesure du patient

(b) en routine a I’hopital Bicétre.

L’étalonnage de routine est réalisé en plagant une seringue remplie d’une solution liquide d’*2I sur la
table d’examen a 30 cm du collimateur. Une ROI rectangulaire est réalisée autour de la seringue pour
déterminer le nombre de coups, représentée en rose sur la Figure 3.7a. Il n’y a pas de ROI pour
quantifier la contribution du bruit de fond (cf. Tableau 3.8).
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Pour la mesure de fixation des patients en routine, la gamma-caméra est placée au plus pres du patient
soit a environ 20 cm, la distance pouvant varier en fonction de sa corpulence. Une ROI rectangulaire
est dessinée autour de la thyroide pour déterminer la fixation et une deuxieme en dessous pour
déterminer la contribution du bruit de fond et du rayonnement diffusé dans le patient. Les deux ROIs
sont représentées respectivement en rose et vert sur la Figure 3.7b.

Le protocole d’étalonnage a été utilisé pour la seringue (fantdome d’étalonnage). Pour notre étude, les
mesures ont été réalisées a trois distances table-collimateur : 10 cm, 20 cm et 30 cm. Le protocole
d’analyse d’images des patients a été utilisé pour traiter les images avec nos fantomes FANTHY.

Hépital Antoine Béclere

Comme a I’hopital Bicétre, la mesure de fixation est réalisée en routine clinique avec de 1'%, Pour
cela, la gamma-caméra est étalonnée en plagant une seringue remplie d’une solution liquide d’*?I sur
la table d’examen a 30 cm du collimateur. Le nombre de coups total dans I’image est utilisé pour
déterminer la sensibilité sans déduction du bruit de fond (cf. Tableau 3.8). Pour la mesure de fixation
des patients, I’analyse des images est identique a celle de I’hdpital Bicétre.

Les protocoles d’analyse des images pour le processus d’étalonnage et de la mesure patient sont
illustrés sur la Figure 3.8.

Figure 3.8. Protocoles d’analyse des images avec de 1’*2| pour 1’étalonnage (a) et la mesure du patient
(b) en routine a I’hdpital Antoine Béclére.

La gamma-caméra de 1’hopital Antoine Béclére dispose d’un jeu de collimateurs de haute énergie
(HE) adapté a I’!. Ce radionucléide étant privilégié pour la mesure de fixation dans les
recommandations de ’EANM, le choix a été fait d’utiliser de 1’31l pour notre étude.

Cependant, cet isotope de I’iode n’est pas utilisé en routine pour la mesure de fixation, par conséquent
aucun protocole de traitement d’image n’a été établi. C’est pourquoi, dans notre étude, le protocole de
1’12 a été transposé a 1’131, afin d’analyser les images. Les mesures ont été réalisées a trois distances
table-collimateur : 10 cm, 20 cm et 30 cm.

Le protocole d’étalonnage a été utilisé pour traiter I’image de la seringue (fantome d’étalonnage). Le
protocole d’analyse d’images des patients a été utilisé pour traiter les images avec nos fantdbmes
FANTHY.
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Tableau 3.8. Caractéristique des gamma-caméras et des protocoles utilisés.

Processus Hopital Bicétre Hopital Antoine Béclére IUCT Oncopole
Etalonnage de ROI sans déduction du Sans ROI, sans déduction ROI sans déduction du
routine bruit de fond du bruit de fond bruit de fond
Gamma-caméra Symbia T2 et S Symbia T2 Ge Discovery 670
Collimateur LEHR HE HEGP
|0de 123| 131| 131|
Fenétrage en
. g 15% (159 keV) 10% (364,5 keV) 10% (364,5 keV)
énergie
Durée 300s 300s 600 s
Distance 10cm /20 cm/ 30 cm 10cm /20 cm/ 30 cm 10 cm

4.2.2 Détermination de la sensibilité pour I'iode 123
La sensibilité des gamma-caméras a été mesurée pour I’*2I. Les inserts thyroidiens ont été utilisés sans
le cou afin de conserver la méme distance entre le fantdome et le collimateur qu’avec la seringue de
I’hopital. Les valeurs expérimentales sont données dans I’annexe H. La Figure 3.9 illustre la
géométrie de mesure et quelques exemples d’images obtenues.

Figure 3.9. (a) Géométrie de mesure utilisée avec le fantdme thyroidien adulte sur la gamma-caméra
Symbia S a I’hdpital Bicétre. Les acquisitions planaires obtenues a 1’*21 pour la seringue (b), le petit
volume correspondant & un enfant de 5 ans (c), le goitre (d) et I’adulte sain (e).

La variation de la sensibilité en fonction du volume thyroidien, pour les trois distances de comptage,
est illustrée sur la Figure 3.10 et les différences tabulées dans le Tableau 3.9.

La difféerence moyenne entre la sensibilité de la seringue et celles obtenues avec les fantdmes
FANTHY est de -11% a 30 cm avec la Symbia T2, et de -16% avec la Symbia S. Cette différence est
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réduite a -7% a 20 cm pour la Symbia T2, mais reste identique avec la Symbia S. La différence
moyenne est de I’ordre de 3% avec la Symbia T2 a 10 cm contre -8% avec la Symbia S.

La sensibilité est influencée par la distance entre le fantéme et le collimateur : une différence de 4%
est observée entre une mesure & 30 cm et a 20 cm contre 15% entre une mesure @ 30 cm et & 10 cm. |l
est également a noter que les sensibilités entre les fantdmes a 30 cm et a 20 cm pour la Symbia S sont
trés proches et les points s’entrecroisent sur la Figure 3.10.
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Figure 3.10. Variation de la sensibilité en fonction du volume thyroidien pour les trois distances de
mesures, (en haut) pour la Symbia S et (en bas) pour la Symbia T2.

Tableau 3.9. Différence de sensibilité suivant la gamma-caméra et la distance de mesures utilisées,
par rapport a la valeur de référence avec la seringue a 30 cm pour 1’12,

Symbia S (Bicétre) Symbia T2 (Bicétre)
Volume (cm®) 30 cm (%) 20 cm (%) 10cm (%) 30cm (%) 20cm (%) 10 cm (%)
3,24 -16,4 -17,6 -12,3 9,3 -7,6 0,6
7,52 -13,2 -16,2 -8,3 -11,0 -7,4 14
11,43 -20,8 -15,4 -7,3 -10,8 -7,4 2,2
19,05 -13,4 -17,0 -8,1 -11,6 -7,3 53
30,00 -15,3 -15,6 -6,4 -11,8 -5,8 3,2
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4.2.3 Détermination de la sensibilité pour I'iode 131

Oncopole de Toulouse

La sensibilité de la gamma-caméra a été mesurée pour I’**!I. Le fantome ANSI de 1’hopital simule le
cou, les inserts thyroidiens ont donc été placés dans le cou adulte afin d’obtenir la méme distance entre
le collimateur et le fantéme (cf. Figure 3.11).

La variation de la sensibilité en fonction du volume thyroidien a 10 cm est illustrée sur la Figure 3.12
et les différences tabulées dans le Tableau 3.10. La distance de mesure entre le fantdme de 1’hépital et
les fantdmes FANTHY est identique : 10 cm. L’écart moyen entre ces mesures est de 1’ordre de 3%.

Figure 3.11. (a) Géométrie de mesure avec le fantome thyroidien goitre a I’IUCT Oncopole. Les
acquisitions planaires obtenues a 1’3l pour le fantéme ANSI (b), le petit volume correspondant a un
enfant de 5 ans (c), le goitre (d) et I’adulte sain (e).

Hépital Antoine Béclere

La sensibilité de la gamma-caméra a été déterminée pour 1’**!1. La variation de la sensibilité en
fonction du volume thyroidien, pour les trois distances de comptage, est illustrée sur la Figure 3.12 et
les différences tabulées dans le Tableau 3.10.

La différence moyenne entre la sensibilité a 30 cm avec la seringue et les mesures a 30 cm et 20 cm,

est de ordre de 40% et s’éléve a -37% a 10 cm. A 364,5 keV, la sensibilité mesurée avec les fantbmes

thyroidiens n’est ni affectée par le volume thyroidien ni par la variation de la distance de mesure.
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Figure 3.12. Variation de la sensibilité¢ en fonction du volume thyroidien pour : (haut) les trois
distances de mesures avec la Symbia T2 et (bas) a 10 cm avec la GE Discovery 670.

Tableau 3.10. Différences de sensibilité suivant la gamma-caméra et la distance de mesure utilisées,

par rapport a la valeur de référence, pour I’*311,
Symbia T2-HE? (A. Béclére) Ge Discovery -HEGP? (IUCT)

Volume (cm?) 30 cm (%) 20 cm (%) 10 cm (%) 10 cm (%)

3,24 41,7 -40,8 -39,3 3,2

7,52 -40,2 -39,0 -35,1 2,4

11,43 -43,3 -42,0 -38,3 4,3

19,05 41,4 -39,6 -35,1 4,2

30,00 -41,3 -39,5 -35,5 11

& par rapport a la mesure d’étalonnage a 30 cm avec la seringue en utilisant le protocole de I’hopital.
b par rapport a la mesure d’étalonnage a 10 cm avec le fantdbme ANSI en utilisant le protocole de traitement
d’images de I’hopital Bicétre.
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4.2.4  Discussions

Influence du volume

Barquero et al. ont mené une étude sur la quantification de 1’*3!1 & partir des acquisitions planaires
réalisées avec une gamma-caméra équipée d’un collimateur haute énergie (Barquero et al., 2017). Les
fantdmes utilisés étaient composées de 8 boites de Petri de rayons différents allant de 1 a 7 cm. Les
distances de mesure entre les fantdmes et le collimateur étaient comprises entre 5 et 30 cm. Les
résultats de ces mesures montrent 98% de différence en sensibilité a 10 cm, 168% a 20 cm et 275% a
30 cm entre la plus petite et la plus grande boite de Petri. lls en concluent que la sensibilité des
gamma-caméras pour I’imagerie thyroidienne a 1’3l est fortement influencée par la taille de la
fixation thyroidienne et par la taille de la ROI tracée sur I’image. Ils expliquent que ces dépendances
sont en partie dues aux variations du rayonnement diffusé et recommandent d’utiliser une valeur de
sensibilité individualisée pour la quantification de ’activité¢ afin de diminuer I’incertitude sur la
mesure de la fixation pour chaque patient.

Dans notre étude, les différences observées sont trés éloignées des résultats obtenus par Barquero et al.
En effet, quels que soient I’isotope de I’iode et la gamma-caméra utilisés, 1’effet du volume de la
thyroide est trés faible. La différence en sensibilité, entre le plus petit volume et le goitre, est au
maximum 6% a 10 cm. Nos résultats semblent cohérents puisque 1’un des avantages d’utiliser un

collimateur a faces paralléles est d’éviter les effets de volumes (Siegel, 1999).

Influence de la distance

Dans leur étude, Barquero et al. montrent que la sensibilité est également dépendante de la distance de
mesure (Barquero et al., 2017). En effet, la sensibilité a 30 cm pour la boite de Petri de rayon de 1 cm
est 65% plus faible que celle & 5 cm. A partir de ces données, ils concluent que la sensibilité des
gamma-caméras pour 1’imagerie thyroidienne a I’**!l est également fortement influencée par la
distance entre la thyroide et le collimateur.

Dans notre étude, les différences observées ne sont pas en accord avec les résultats de Barquero et al.,
en utilisant le méme radionucléide et une gamma-caméra équipée d’un collimateur similaire. En effet,
a Iénergie de 1'**, la sensibilité ne varie pas avec la distance, en moyenne 3% de différence sont
observés entre la mesure @ 30 cm et & 10 cm.

Cependant, la distance de mesure influence la sensibilité a 159 keV (*21), une différence maximum de
15% est observée entre la mesure a 30 cm et @ 10 cm. Ce résultat peut s’expliquer par le fait, qu’a
basse énergie, les particules diffusent plus dans la matiére.

Protocole de routine pour la mesure de ['123]

Dans notre étude, pour 1’231, la sensibilité a été déterminée a partir de mesures réalisées avec la
seringue et les fantdmes thyroidiens FANTHY pour trois distances : & 10 cm, 20 cm et 30 cm des
gamma-caméras de 1’hopital Bicétre.

La sensibilité de la seringue surestime celles des fantdmes, les différences sont plus ou moins
importantes suivant la gamma-caméra utilisée et peuvent étre dues a plusieurs facteurs. Tout d’abord,
la seringue, contrairement aux fantomes, ne permet pas de simuler la diffusion et I’atténuation des

rayonnements. L’1?% est d’autant plus sensible qu’il émet une raic de basse énergie (159 keV).
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Ensuite, le traitement des données issues de la mesure d’étalonnage et de la mesure du patient differe.
La contribution du bruit de fond et du rayonnement diffusé n’est prise en compte que lors de I’analyse
de la mesure patient. En effet, a I’hdpital Bicétre et a 1I’hdpital Antoine Béclére, les stations
informatiques des gamma-caméras ne permettent pas de le soustraire de la mesure d’étalonnage. Enfin,
comme nous avons pu le remarquer sur la Figure 3.10, les valeurs de sensibilité s’entrecroisent a 30
cm et 20 cm avec la gamma-cameéra Symbia S. Cette variation peut s’expliquer par le fait que le choix
des ROIs dépend de la subjectivité de utilisateur.

La distance d’étalonnage est cependant proche de la réalité clinique. En effet, suivant la morphologie
du patient, la thyroide se trouve entre 20 et 30 cm du collimateur. En pratique, la surestimation du
coefficient d’étalonnage entraine une sous-estimation de la fixation thyroidienne et donc une
surestimation de 1’activité 4 administrer pour le traitement. Le protocole de routine pour 1’1%| pourrait
donc étre optimisé.

Protocole de routine pour la mesure de ['131]

La sensibilité a ensuite été déterminée pour 1’*31 a I’hdpital Antoine Béclére. Une différence de
sensibilité de I’ordre de -40% a été observée entre la mesure de référence et les mesures avec les
fantomes thyroidiens FANTHY a 30 cm et 20 cm. Cette importante différence s’explique d’une part
par les arguments décrits précédemment pour la mesure de 1*2I et d’autre part par ’absence de ROL
En effet, avec cette méthode, la sensibilité d’étalonnage comptabilise I’ensemble des rayonnements :
bruit de fond ambiant, contribution du rayonnement diffusé et rayonnement émis par la source. Ce
choix entralne une forte surestimation du coefficient d’étalonnage et donc une importante
surestimation de 1’activité & administrer. Dans ce cas aussi, le protocole pourrait étre optimisé.

A I’Oncopole, la sensibilité a été déterminée pour une distance fantdme-collimateur de 10 cm pour le
fantdme de type ANSI utilisé en routine et les fantdmes FANTHY. Le fantdme ANSI, méme s’il n’est
pas réaliste anatomiquement, simule le cou et reproduit I’atténuation et la diffusion du rayonnement.
La sensibilité obtenue lors de la mesure d’étalonnage et celles obtenues avec les fantomes FANTHY
sont du méme ordre de grandeur : 3% de différence en moyenne. La faible fluctuation de la sensibilité
en fonction du volume thyroidien peut étre attribuée au choix de la ROI et a I’absence de prise en
compte du bruit de fond dans le processus d’étalonnage.

Nécessité d’utiliser un fantéme adapté

Menon et Basu se sont intéressés a ’intérét d’utiliser un fantome thyroidien de type ANSI pour
évaluer la fixation thyroidienne avec une gamma-caméra équipée d’un collimateur moyenne énergie
(Menon and Basu, 2015). La fixation thyroidienne de 18 patients a été déterminée avec une gamma-
caméra préalablement étalonnée avec le fantdme thyroidien (référence) contenant de 1’*3!1 a 5 cm du
collimateur. Les images des patients ont été analysées avec 3 autres coefficients d’étalonnage obtenus
en plagant une gélule seule d’**!1 a 5 cm, 10 cm et 15 cm du collimateur. Le nombre de coups a été
déterminé en dessinant une ROl autour de la gélule ou du fantdéme, sans déduction du bruit de fond. Ils
observent une différence de fixation maximale de -21% entre la mesure de référence et la mesure avec
la gélule & 5 cm. Cette différence diminue quand la distance augmente : en effet, elle est de -15% a
10cm et -11% a 15 cm. Sans fantdme thyroidien, pour que les valeurs de fixation soient du méme
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ordre (-4% de différence), il faudrait placer la gélule a 15 cm du collimateur. Les auteurs évoquent la
possibilité¢ de déterminer une distance d’étalonnage optimale, bien qu’elle soit différente de la distance
de mesure du patient, mais qui permet d’obtenir une bonne quantification de la fixation thyroidienne
sans fantbme thyroidien adapté. Cependant, ils concluent que le fantdme thyroidien est nécessaire pour
simuler Iatténuation et la diffusion des particules dans le cou du patient et donc de bien quantifier
I’activité retenue dans la thyroide.

Ces conclusions sont en accord avec nos observations. En effet, a ’Oncopole, en se plagant a 10 cm,
les sensibilités avec le fantdme de routine et les fantdomes FANTHY sont en bon accord. La distance
de mesure n’est cependant pas proche de la réalité clinique, la mesure des patients adultes étant plutot
réalisée entre 20 et 30 cm.

Harmonisation des protocoles et mesures d'étalonnage

Cette etude et la littérature (Bernard et al., 2014, Vahjen et al., 1992, Crespo and Vetter, 1966)
montrent qu’en pratique une grande variabilité de fantdmes et de protocoles existent pour I’étalonnage
et la mesure de la fixation thyroidienne. En effet, a ce jour ni I’un ni ’autre ne sont harmonisés dans
les services de médecine nucléaire malgré les recommandations issues des sociétés savantes
(Hanscheid et al., 2013, Silberstein et al., 2012, Bahn et al., 2011, Stokkel et al., 2010).

D’un point de vue métrologique, il nous semble que des incertitudes d’étalonnage de 40% sont trop
importantes et pourraient étre réduites. En effet, en surestimant la sensibilité, la fixation thyroidienne
est sous-estimée et entraine une surestimation de I’activité thérapeutique a injecter de 40%.

Cependant, en routine clinique, d’autres parametres peuvent induire des incertitudes plus importantes.
En effet, selon les hdpitaux, les pratiques dosimétriques varient. Certains praticiens ne réalisent aucune
étude dosimétrique et ne prennent donc pas en compte la biocinétique individuelle. Les activités
thérapeutiques pour le traitement des maladies bénignes peuvent donc étre fixes quel que soit le patient
ou dépendre uniquement de la masse thyroidienne (Bernard et al., 2014).

Pour ceux qui prennent en compte la fixation thyroidienne plusieurs méthodes existent. L’EANM
recommande de réaliser plusieurs mesures a différents temps, idéalement trois et plus, pour avoir une
bonne quantification de ’activité retenue au cours du temps et donc une bonne évaluation des
parameétres biocinétiques individuels (Hanscheid et al., 2013). En routine, une ou deux mesures sont
généralement réalisées (Vija Racaru et al., 2017), ce qui peut entrainer une incertitude sur 1’évaluation
de I’activité retenue pouvant étre nettement supérieure a celle de I’étalonnage.

Bien que les méthodes utilisées en routine ne conduisent pas a des surestimations ou sous-estimations
tres consequentes, il nous a semblé nécessaire dans un souci d’harmonisation de proposer un protocole
d’étalonnage et d’analyse des images patients.

L’objectif de cette méthode sera, quel que soit le fantome d’étalonnage utilisé :
- de réaliser une ROI automatique, basée sur des criteres bien définis ;
- de déduire la contribution du bruit de fond ambiant et du rayonnement diffusé ;
- de déterminer un coefficient d’étalonnage indépendant du volume thyroidien.
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Cette méthode a I’avantage d’utiliser exactement le méme protocole d’analyse pour 1’étalonnage que
pour les images des patients. De plus, les ROIs ne seraient plus dépendantes de 1’appréciation de
I’opérateur et permettraient une harmonisation du traitement des données.

4.3 Détermination de la sensibilité par sevillage

4.3.1 Méthode

La méthode de seuillage a pour but d’éliminer le rayonnement parasite et donc la contribution du
rayonnement diffusé. Cette méthode a 1’avantage d’étre tout a fait adaptable en routine clinique.

En utilisant les paramétres d’affichage automatique sur les stations cliniques, la contribution du
rayonnement diffusé n’est pas forcément visible. Cependant, en ajustant le niveau de gris de I’image, il
apparait largement (cf. Figure 3.13). 1l est important de noter que les images a 1’*?%l ont une
proportion de rayonnement diffusé plus importante que celles a I’*32].

Le seuillage consiste a eliminer les pixels dont la valeur est inférieure a un certain seuil. Le seuil est
généralement défini comme une proportion du maximum d’intensité. Par exemple, si 1’intensité
maximale dans un pixel de I’image est de 60 coups, le seuillage a 15%, consiste & affecter une valeur
nulle aux pixels ayant moins de 9 coups et une valeur de 1 pour les pixels ayant un nombre de coups
compris entre 9 et 60. L’image résultante du seuillage est donc une image binaire.

L’image binaire est ensuite multipliée a I’image planaire originale pour obtenir I’image seuillée a 15%.
L’image obtenue ne retient donc que les pixels au-dessus de ce seuil. Les différentes étapes de la
méthode de seuillage sont illustrées sur la Figure 3.13.

Scintigraphie planaire originale

Goitre V'

Seuillage a 15% de

I’intensité maximal dans

un pixel ) “

L,

Acq. SymbiaT2 :

’J 20 cm

3 1=[9]-[60]
Paramétres d’affichage Ajustement du niveau : Image binaire
automatiques de gris - Diffusé  : résultante
Image planaire
Scintigraphie planaire seuillée a 15% originale

Détermination de la E
Sensibilité S (
(Cps/MBq)
Procédure automatisée Paramétres d’affichage Ajustement du niveau
sous @ IDL automatiques de gris = Diffusé

Figure 3.13. Différentes étapes de la méthode de seuillage : exemple d’un seuillage a 15% sur I’image
du goitre, rempli d’*31, acquise sur la gamma-caméra Symbia T2 équipée de collimateurs de haute
énergie a I’hopital Antoine Béclére.
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Plus la valeur du seuil est élevée, moins la contribution du rayonnement diffusé sera importante sur
I’image. Il y a cependant un risque d’enlever de I’information utile et de dégrader I’image si le seuil
est trop élevé. C’est pourquoi, les différents seuils retenus pour 1’analyse sont compris entre 5% et
50% par pas de 5%. La procédure a été automatisée avec le logiciel IDL.

Afin de déterminer la valeur de seuil idéal pour la routine clinique, il est important de définir un
critere. La personnalisation du traitement des pathologies bénignes requiert deux informations
importantes : le volume thyroidien et la valeur de la fixation. Dans cette étude, 1’évaluation de ces
deux parametres en utilisant la méthode de seuillage a été analysée.

4.3.2 Détermination de I'activité retenue par seuillage

Les images obtenues avec les quatre gamma-caméras ont été analysées afin de déterminer la sensibilité
en faisant varier le seuil. Le seuil, pour lequel la variation de sensibilité en fonction du volume est la
plus faible, a ainsi été jugé comme optimal. Les résultats pour la mesure a 30 cm du collimateur de la
gamma-caméra Symbia T2-LEHR et T2-HE sont présentés sur la Figure 3.14 pour illustrer la
variation de la sensibilité en fonction du seuil.

Dans ces deux cas, la valeur de sensibilité pour tous les fantdmes FANTHY s’aveére étre similaire pour
un seuil de 10% et coincide avec celle de la seringue a 30 cm. Pour la mesure avec la Symbia T2-
LEHR, deux valeurs de seuils auraient pu convenir, 10% et 15%, mais le choix a été fait de prendre le
seuil le plus bas afin d’éviter toute perte d’information utile.

En routine hospitaliére dans les Hopitaux Universitaires Paris-Sud, le coefficient d’étalonnage est
déterminé & 30 cm du collimateur. A cette distance de mesure, pour les trois gamma-caméras Symbia,
le seuil optimal est de 10%. Pour étre cohérent et proposer une méthode adaptée et adaptable a la
clinique, la sensibilité de la seringue utilisée en routine a 30 cm, seuillée & 10% est considérée comme
la référence et sera utilisée pour quantifier I’activité. La sensibilité obtenue avec le fantdme de routine
ANSI avec la gamma-caméra GE Discovery a 10 cm sera également utilisée comme valeur de
référence avec un seuillage a 10%. Les sensibilités de référence sont reportées dans le Tableau 3.11.
Le Tableau 3.12 donne le seuil retenu ainsi que la différence de sensibilité moyenne entre les mesures
avec les fantdmes FANTHY et la mesure de référence pour chaque distance de comptage et chaque
systeme de détection.

Les images des patients devront également étre analysées avec un seuillage a 10% a 30 cm et 20 cm.
Néanmoins, dans de rares cas ou la mesure doit étre réalisée a 10 cm du patient comme pour les trés
jeunes enfants, les images devront étre analysées avec un seuil de 15% pour éviter les effets de volume
induits par le seuillage.

Tableau 3.11. Sensibilité de référence, seuillée & 10%, spécifique a chaque gamma-caméra.

Gamma-caméra Fantome Sensibilité (cps.st.MBq?)
Symbia S-LEHR Seringue 6,87 10t
Symbia T2-LEHR Seringue 6,43 10*
Symbia T2-HE Seringue 2,24 10!
Ge Discovery ~-HEGP ANSI et gélule 3,47 10*
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Figure 3.14. Variation de la sensibilité en fonction du seuil a 30 cm pour (haut) 1’*?| avec la gamma-

caméra Symbia T2-LEHR et (bas) 1’**!l avec la gamma-caméra Symbia T2-HE.

Tableau 3.12. Seuils optimaux pour chaque systeme de détection et différence de sensibilité moyenne

par rapport a la sensibilité associé¢e a I’image planaire de la seringue seuillée a 10% a 30 cm.
lode-131 lode-123
Symbia T2-HE Ge Discovery —-HEGP Symbia T2-LEHR  Symbia S-LEHR
Distance Seuil ASmoy Seuil ASmoy Seuil ASmoy Seuil ASmoy
30 cm 10% -2,4% - - 10% -0,8% 10% -1,6%
20cm 10% -2,0% - - 10% 4,3% 10% 3,4%
10 cm 15% 2,3% 10% 7,8% 15% 10,9% 15% 9,0%

Afin d’évaluer la pertinence de la méthode de seuillage, les activités contenues dans les fantdmes
thyroidiens FANTHY ont été calculées en utilisant la sensibilité de référence tabulée dans le Tableau

3.11. Les résultats obtenus sont présentés sous forme d’histogramme représentan

t le rapport entre

I’activité mesurée et I’activité réelle suivant la gamma-caméra et le fantdme utilisés (cf. Figure 3.15).

A 30 cm, I’erreur moyenne sur la quantification de 1’activité est de 1% et au maximum de 10% pour le
fantdéme 5 ans (3,24 cm®) avec la gamma-caméra Symbia T2-HE. A 20 cm, I’erreur moyenne est de
2% et au maximum de 16% pour le fantdme 10 ans (7,52 cm?®) avec la gamma-caméra Symbia T2-HE.

A 10 cm, ’erreur moyenne est de 6% et au maximum de 15% pour le fantome de I’
cm®) avec la gamma-caméra Symbia T2-LEHR.

adulte sain (19,05
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Figure 3.15. Rapport entre I’activité mesurée sur les images et D’activité réelle des fantomes
FANTHY ; a 30 cm, 20 cm et 10 cm.
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4.3.3 Détermination de I'aire de la thyroide par seuillage

L’imagerie planaire permet de visualiser une projection 2D des organes d’intérét. L’aire est le
paramétre essentiel dans I’estimation du volume thyroidien a partir de la scintigraphie planaire, le
choix a donc été fait de se focaliser sur sa détermination dans un premier temps, avant de chercher a
estimer le volume thyroidien.

Afin de déterminer le seuil idéal, I’aire des images seuillées doit d’abord étre estimée ; cette aire
correspond au nombre de pixels de valeur 1 sur I’image binaire. L’aire est donc déterminée en
multipliant I’aire de la ROI automatique par seuillage a ’aire d’un pixel (van Isselt et al., 2003), a
1’aide la formule suivante :

Aireggtimee = Airegor[pxl] X Airepixer [mmz] (3.1)

Ensuite, le y? a été déterminé en sommant sur les 5 volumes thyroidiens, la différence entre 1aire
vraie et I’aire estimée au carré, pour chacun des seuils, tel que :

estimée vraie 2

XZ (seuil) = l (Aire,,olume (seuil)—Airevolume) (3 2)
volume :

.. vraie
Alrevo lume
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En ajustant par un polynéme de degré 2, la relation entre le 2 et le seuil, il est possible de déterminer
le seuil idéal. Cette fonction d’ajustement est illustrée sur la Figure 3.16 pour une mesure a 30 cm
avec la gamma-cameéra Symbia T2.

Le seuil idéal pour retrouver ’aire de la thyroide a été déterminé pour chaque installation et chaque
distance de mesure (cf. Tableau 3.13). Le seuil est similaire pour les gamma-caméras de la marque
Siemens a 10 cm et 20 cm. Néanmoins a 30 c¢m, il différe 1égérement, le seuil est de 40% pour 1’123 et
de 35% pour 1’31, Le seuil est nettement plus élevé, 40%, a 10 cm avec la gamma-caméra Ge
Discovery.

1,0 4

0,8

0,6 -

= y = 0,0045%2 - 0,3488x + 7,1909

0,4 R? = 0,9955

0,2

0,0 T T T

0 10 20 . 30 40 50
Seuil (%)
* X2(seuil) —Poly. (X*(seuil))

Figure 3.16. Ajustement polynomial de degré 2 du y? en fonction de la valeur du seuil pour une
mesure & 30 cm de la gamma-caméra Symbia T2.

Tableau 3.13. Seuil idéal (%) pour I’estimation de 1’aire de la thyroide.

lode-131 lode-123
Distance Symbia T2-HE Ge Discovery -HEGP ~ Symbia T2-LEHR  Symbia S-LEHR
30 cm 35 - 40 40
20 cm 30 - 30 30
10 cm 25 40 25 25

En utilisant ces différents seuils, les aires des fantomes ont ét¢ déterminées et le rapport entre I’aire
mesurée et 1’aire réelle du fantome est illustré sous forme d’histogramme sur la Figure 3.17 pour
toutes les distances.

L’erreur relative sur 1’estimation de 1’aire est de -7,7% * 22,7% (moyenne * écart-type) a 30 cm, avec
une erreur maximum de I’ordre de -50% pour le goitre avec la gamma-caméra Symbia T2-LEHR. A
20 cm, Perreur est de 2,4% = 20,5% et au maximum de 1’ordre de 40% pour le fantdome de ’enfant de
5 ans avec la gamma-caméra Symbia T2-LEHR.

A 10 cm, erreur est de de -1,8% + 20,2% et au maximum de ’ordre de -20% avec les gamma-
caméras Symbia et de -55% avec la gamma-caméra Ge Discovery.

125



Aire(mesurée)/Aire(réelle)

Chapitre 111 Application en médecine nucléaire des fantdmes thyroidiens développés

1,40 - 1,60 -
30 cm 20 cm
1,20 - 1,40 1
’ )
1,00 g 1207
2 1,00
0,80 - Z
:@ 0,80
0,60 - =
Z 0,60
0,40 | E
E 040
=
0,20 - 0,20 1
0,00 T - 0,00
Symbia T2-LEHR  Symbia S-LEHR  Symbia T2-HE Symbia T2-LEHR  Symbia S-LEHR  Symbia T2-HE

123] 1231 1317 123] 1231 1317

10 cm
1,20 -
= 1,00
2
-
F 0,80 5ans
E 10 ans
:g 0,60 - 15 ans
z B Adulte
E 0,40 -
E, = Goitre
Z 0,20
0,00 T
Symbia T2-LEHR  Symbia S-LEHR  Symbia T2-HE Ge Discovery
1231 1231 1317 HEGP'NI

Figure 3.17. Rapport entre 1’aire mesurée sur I’image planaire et I’aire réelle du fantdme thyroidien,
pour chaque fantbme et chaque gamma-caméra aux distances 10, 20 et 30 cm

4.3.4  Estimation du volume thyroidien & partir de I'aire mesurée

L’EANM préconise d’utiliser des techniques d’imagerie scintigraphique (planaire ou TEMP) pour
quantifier le volume thyroidien ou nodulaire si aucune technique d’imagerie anatomique n’est
disponible (Hanscheid et al., 2013), mais aucun détail n’est donné sur la maniére d’analyser les
images.

Dans la littérature, plusieurs méthodes existent pour déterminer le volume thyroidien a partir de
scintigraphie planaire en utilisant des considérations mathématiques (Zaidi, 1996, Pant et al., 2003,
Huang et al., 2013). Une des méthodes connues, et qui a été utilisée par van lIsselt et al. pour
déterminer le volume a partir de I’aire (A) de la thyroide mesurée sur des scintigraphies planaires
seuillées (van Isselt et al., 2003), est celle initialement décrite par Himanka et Larsson (Himanka and
Larsson, 1955). Le volume de la thyroide est déterminé a 1’aide de la formule suivante :

V=0,33xA¥2 (3.3)

Les fantomes thyroidiens FANTHY ont ’avantage d’étre décrits par des équations mathématiques, il
est donc possible de déterminer précisément 1’aire de chaque fantdéme. En utilisant cette formule, les
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volumes thyroidiens ont été calculés a partir de I’aire réelle (cf. Tableau 3.14) et une différence de
I’ordre de 15% est observée au maximum.

En utilisant la formule (3.3), le volume thyroidien a été déterminé a partir de 1’aire mesurée sur les
images. La Figure 3.18 présente le volume mesuré par rapport au volume réel des fantdmes pour les

gamma-caméras Symbia.

Tableau 3.14. Volumes thyroidiens calculés avec la formule (3.3) comparés aux volumes réels.

Fantéme Volume (cm®)  Aire (mm2) Volume calculé (cm®)  Différence (%)
5ans 3,24 481 3,48 7,4
10 ans 7,52 869 8,45 12,4
15 ans 11,43 1157 12,99 13,6
Adulte 19,05 1645 22,01 15,6
Goitre 30,00 2226 34,66 15,5
0 0 %07 y=0,85x +2,54
=0,48x + =0,72x +4, ° =0,85x+2,
E E ¢ . t
-:- 20 - % 20 ‘-;- 20 4 o,
. ° 3
§ 15 ® . % 15 § 15
E10 - £ 10 - £
g 5 L) g 5 g 5
0 T T 1 0 T T ! 0 T T
0 10 20 30 0 10 20 30 0 10 20
Volume réel (cm?) Volume réel (cm?) Volume réel (cm3)
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Figure 3.18. Présentation du volume mesuré par rapport au volume réel des fantdmes pour les 3
gamma-caméras Symbia, (de gauche a droite) a 30 cm, 20 cm et 10 cm et de 1’ajustement linéaire
associé.

A 30 cm, les gros volumes thyroidiens (19,05 cm?® et 30 cm?) sont largement sous-estimés, jusqu’a
58% et les petites thyroides sont largement surestimées, jusqu’a 61%. L’erreur moyenne sur le volume
est de 1’ordre de 2%. A 20 cm, les volumes thyroidiens sont généralement surestimés et 1’erreur
moyenne sur le volume est de I’ordre de 18%. A 10 cm, le volume thyroidien reste généralement
surestimé, au maximum de 47% avec les gamma-caméras Symbia pour le fantdme de ’enfant de 5 ans
(3,24 cm?). L’erreur moyenne sur I’estimation du volume thyroidien est de I’ordre de 11% a 10 cm. La
corrélation linéaire entre le volume mesuré et le volume réel des fantomes s’améliore lorsque la
distance diminue. La corrélation est de R?=0,71 & 30 cm, R?=0,93 & 20 cm et de R?=0,95 a 10 cm pour
les gamma-caméras Siemens (cf. Figure 3.18).

Les données de la gamma-caméra GE Discovery ne sont pas illustrées, d’importantes différences sur
I’estimation du volume sont observées pouvant aller jusqu’a 110% pour le fantdéme de 1’enfant de 5
ans (3,24 cm?®). La corrélation chute a R2=0,83 a 10 cm, si les résultats de la Ge Discovery sont
incluses dans 1’ajustement linéaire.
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4.3.5 Discussion

Evaluation de I'activité retenue par seuillage

A ce jour et & notre connaissance, aucun article ne traite de 1’utilisation de la méthode de seuillage
pour améliorer la quantification de 1’activité retenue dans la thyroide.

L’objectif de cette étude était de proposer un protocole adaptable en routine clinique. Le protocole
devait permettre de quantifier la mesure de fixation, quel que soit le fantome d’étalonnage utilisé,
d’éliminer de facon automatique la contribution du bruit de fond et du rayonnement diffusé afin de
réaliser une ROI automatique, indépendante de I’opérateur.

L’analyse des images en utilisant des seuils entre 5% et 50% a permis de montrer que la sensibilité
était dépendante de la valeur du seuil. A trés grand seuil, la sensibilité devient fortement dépendante
du volume thyroidien. Le seuillage a été jugé comme optimal lorsque la variation en sensibilité entre
les différents fantdbmes utilisés était la plus faible. Nous avons pu constater, que quel que soit le
modele de gamma-caméra, de collimateur et 1’isotope de I’iode utilisés a 30 cm et a 20 cm, la valeur
du seuil optimal était identique : 10%.

Pour certaines gamma-caméras, deux valeurs de seuils auraient pu convenir (10 ou 15%), mais le
choix a été fait d’adopter la valeur la plus basse afin d’éviter toutes pertes d’informations utiles.

A 10 cm, une légére variation a été observée entre les modeéles, le seuillage est de 15% pour les
gamma-caméras de la marque Siemens et de 10% pour celle de General Electric.

En routine, 1’étalonnage est réalisé a une distance fixe et le coefficient d’étalonnage est déterminé
suivant un protocole unique. Il serait contraignant d’utiliser un coefficient différent suivant la distance
de mesure des patients. Afin d’utiliser une méthode en adéquation avec les pratiques cliniques, le
choix a été fait d’utiliser les images du fantdme de routine, seuillées & 10% et a 30 cm du collimateur,
pour déterminer la sensibilité de référence de chaque gamma-caméra Siemens et a 10 cm pour la
gamma-caméra GE.

En utilisant ces valeurs, les activités contenues dans les fantdmes FANTHY ont été mesurées a partir
des images planaires. Les résultats montrent une quasi-parfaite concordance entre 1’activité réelle et
I’activité mesurée. En effet, a 30 cm, ’erreur relative sur I’estimation de 1’activité mesurée par rapport
a Pactivité réelle est de -1,3% + 2,9% (moyenne + écart-type). Cette erreur est de 2,2% + 5,9% a 20
cm et de 5,5% £ 6,2% a 10 cm. Ces premiers résultats sont trés concluants et seront proposés aux
services de médecine nucléaire des hdpitaux Universitaires Paris-Sud aprés une phase supplémentaire
de validation.

En effet, pour valider définitivement le nouveau protocole, il faudra utiliser plusieurs fantdmes remplis
de sources d’activité inconnue et estimer le rapport entre 1’activité réelle et 1’activité estimée sur les
quatre gamma-caméras pour plusieurs distances. Cette étape de Vérification sera prochainement
menée.
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Evaluation de I'aire de la thyroide par seuillage

Tout comme le seuil optimal dédi¢ a la quantification de I’activité, le seuil optimal pour la
détermination de 1’aire est relativement similaire entre les gamma-caméras, pour une distance donnee.

Les seuils sont du méme ordre de grandeur que ceux trouvés dans la littérature, bien qu’ils aient été
déterminés pour retrouver le volume thyroidien et non 1’aire. En effet, une étude générale a été menée
sur I’estimation d’un seuil permettant de retrouver les volumes en scintigraphie planaire et en TEMP
pour la radioimmunothérapie clinique (Erdi et al., 1995). Cette étude a été réalisée avec des sphéres de
différents volumes compris entre 1 et 117 ml. Pour I’imagerie planaire, le seuil dépend du contraste et
du volume de la sphére, pour un contraste élevé il est de 1’ordre de 38% et pour un faible contraste il
est compris entre 35 et 85%. Pant et al. ont utilisé un seuillage de 20% sur des images planaires de 51
patients atteints de la maladie de Basedow afin de déterminer le volume de la thyroide (Pant et al.,
2003). La gamma-caméra était équipée d’un collimateur basse énergie et haute résolution et les
patients avaient recu une activité de ®°™Tc-pertechnatate. Dans cette étude, le seuil a été déterminé en
utilisant des fantdmes « fabriqués localement» de différents volumes allant de 5 cm® a 110 cm?, a 10
cm du collimateur. L’équipe de van Isselt a également mené une étude comparative sur différentes
méthodes d’évaluation du volume thyroidien de 25 patients atteints de la maladie de Basedow (van
Isselt et al., 2003). La gamma-caméra qu’ils ont utilisé était équipée d’un collimateur basse énergie et
haute résolution et les patients ont recu 120 MBq de *™Tc-pertechnatate. Un seuil a 30 % a été
déterminé en utilisant des fantdmes de différents volumes allant de 10 cm® a 40 cm?®.

Dans notre étude, en utilisant les seuils optimaux, les erreurs sur I’estimation de 1’aire sont acceptables
mais elles ne sont pas représentatives des sous-estimations et surestimations observées. En effet, les
écart-types sont importants et constants quelle que soit la distance de mesure. Néanmoins, de facon
générale, I’erreur sur I’estimation de 1’aire de la thyroide se réduit lorsque la distance diminue pour les
gamma-caméras Siemens. Cette diminution peut s’expliquer par I’amélioration de la résolution
spatiale lorsque la distance entre la source et le collimateur devient plus faible.

Cependant, ’aire mesurée avec la gamma-caméra GE peut étre tres fortement sous-estimée ou
surestimée, jusqu’a atteindre 56% dans cas de I’enfant de 5 ans. La résolution des images obtenues
n’est pas optimale, les petites thyroides s’apparentent a une « tache » sur les scintigraphies planaires.
Cette variation peut en partie s’expliquer par le manque de statistique de comptage ou une moindre
résolution spatiale. En effet, les fantdmes étaient remplis avec moins d’1MBq d’*!1 alors que pour les
mesures dans les deux autres hopitaux, 1’activité des fantomes était de 1’ordre de 4-5 MBq. De plus, le
seuil optimal a 10 cm avec la gamma-caméra GE était relativement élevé (40%) comparé a ceux
utilisés avec les autres gamma-caméras (25%). Il est possible que cet important seuillage ait induit une
perte d’information vraie et donc une erreur sur I’estimation de 1’aire plus importante.

Estimation du volume thyroidien & partir de I'aire mesurée

Le seuillage est une méthode essentiellement utilisée en TEMP ou en TEP, pour retrouver le volume
des organes (Dewaraja et al., 2012, Eschmann et al., 2002, Siegel, 1999, Erdi et al., 1995). L’EANM
préconise d’utiliser des techniques d’imagerie anatomique pour estimer le volume thyroidien
(Hanscheid et al., 2013). L’échographie est la technique la plus utilisée pour quantifier le volume des
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nodules et de la thyroide, bien que les erreurs sur I’estimation du volume puissent souvent dépasser les
20%. Des erreurs plus importantes sont possibles si le volume mesuré ne correspond pas au tissu
métaboliquement actif. Par conséquent, comme recommandé par ’EANM (Stokkel et al., 2010), les
images échographiques doivent étre comparées aux images scintigraphiques (**I ou *®™Tc¢) afin de
s’assurer que le volume mesuré correspond au volume cible. Cependant, si aucune technique
d’imagerie anatomique n’est disponible, les recommandations stipulent que 1’imagerie scintigraphique
(planaire ou TEMP) est également adaptée pour quantifier le volume de la thyroide et du nodule
(Hanscheid et al., 2013), mais aucun détail n’est donné sur la maniére d’analyser les images.

La formule de Himanka et Larsson (Himanka and Larsson, 1955) a été utilisée pour estimer le volume
thyroidien a partir des aires mesurées sur l’image planaire. Cette formule induit un biais sur
I’estimation du volume. En effet, le volume des fantomes thyroidiens FANTHY a été calculé a partir
des aires réelles et une différence de ’ordre de 15% a été observée. La précision limitée du modéle
mathématique a été stipulée (avec une erreur moyenne de 1’ordre de 20%) par les auteurs lors de son
introduction. Elle reste néanmoins une bonne approximation, en utilisant les aires et les volumes réels
des fantomes FANTHY, un ajustement quasi-identique a été obtenu : V=0,328xA*>2 avec R2=0,99.

A ce jour et a notre connaissance, aucune étude n’a été réalisée en comparant le volume de fantomes
réalistes aux volumes estimés par scintigraphie planaire. Cependant, plusieurs études comparent
différentes techniques d’imagerie pour estimer le volume thyroidien.

En effet, Pant et al. ont comparé les volumes thyroidiens obtenus par échographie aux volumes
mesurés sur les scintigraphies planaires de patients seuillées a 20 % (Pant et al., 2003). Ils ont observé
une erreur moyenne de 7% et au maximum de 36%. Les auteurs concluent que I’estimation du volume
par échographie est en bon accord avec les scintigraphies planaires, bien que les résultats obtenus avec
la TEMP soient meilleurs. Par ailleurs, dans leur étude, Van Isselt et al. ont comparé 1’échographie et
la scintigraphie planaire (seuillée a 30%) avec des images IRM. Les volumes thyroidiens ont été
calculés avec la formule de Himanka et Larsson. Ils ont ainsi montré que la différence relative
entre les estimations du volume thyroidien de patients par scintigraphie planaire et par IRM s’élevait a
33% + 58% (moyenne + écart-type).

La différence relative entre les volumes est plus élevée que dans notre étude. En effet, en utilisant la
méme formule, le volume thyroidien a été déterminé et les différences relatives sur 1’estimation du
volume sont de 1,6% + 34,5% a 30 cm, 17,9% + 28,2% a 20 cm et de 10,9% + 32,2% a 10 cm.

De plus, Van Isselt et al. ont montré que la corrélation entre les volumes mesurés par scintigraphie
planaire et par IRM était relativement faible (R>=0,61). La corrélation entre 1’échographie et 'IRM
était nettement meilleure (R2=0,97) que pour la scintigraphie planaire, bien que 74% des volumes
mesurés par échographie présentes plus de 20% de différence avec ceux mesurés par IRM (van Isselt
et al., 2003). Dans notre étude, la corrélation entre le volume réel et le volume mesuré est trés
dépendante de la distance de mesure mais est meilleure que celle annoncée par Van lIsselt et al. En
utilisant les gamma-caméras Siemens, la corrélation est de R2=0,71 a 30 cm, R2=0,93 & 20 cm et de
R2=0,95 a 10 cm. En intégrant les volumes thyroidiens obtenus avec la gamma-caméra GE, la
corrélation a 10 cm chute a R2=0,83.
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Van Isselt et al. concluent que 1’évaluation du volume thyroidien sur la scintigraphie planaire n’est pas
a privilégier par rapport a d’autres méthodes plus précises tel que le TEMP (R>=0,84) ou I’imagerie
anatomique par échographie. Ces résultats sont en accord avec les conclusions de Pant et al. (Pant et
al., 2003).

En effet, la détermination du volume thyroidien par scintigraphie planaire n’est pas trés précise
comparée a des méthodes d’imagerie anatomique telles que I’IRM ou 1’échographie, mais permet a
courte distance d’obtenir une estimation acceptable pour des volumes thyroidiens moyens.
L’échographie peut aussi induire des erreurs d’estimation du volume, pouvant dépasser les 20%
(Hanscheid et al., 2013), mais reste la méthode a utiliser en priorité car elle a I’avantage d’étre non
dosante, facile d’acces par rapport aux techniques d’imagerie de pointe (IRM) et donne une estimation
trés satisfaisante du volume thyroidien indépendante des fixations physiologiques.

Néanmoins, pour certaines pathologies telles que les nodules hyperfixants solitaires, 1’échographie
peut étre couplée a la scintigraphie planaire. En effet, ’imagerie scintigraphique planaire permet de
distinguer le volume hyperfixant indiscernable par échographie. Ces informations peuvent étre utiles
pour déterminer la dose recue dans de petits volumes.

En pratique, a I’hdpital Bicétre, lors du calcul de I’activité¢ thérapeutique, les médecins nucléaires
surestiment volontairement la masse de la thyroide en rajoutant automatiquement 11g a la thyroide.
Cet ajout peut induire une surestimation de la masse importante pour les petits volumes thyroidiens.

Il faut cependant noter que ces seuils dédiés a 1’estimation du volume thyroidien ne doivent en aucun
cas étre utilisés pour quantifier la fixation thyroidienne au risque de fortement la sous-estimer.

4.4 Utilisation des fantomes thyroidiens pour I'étalonnage d’'une gamma-

cameéra haute résolution

En collaboration avec le laboratoire d’Imagerie et Modélisation en Neurobiologie et Cancérologie
(IMNC), des mesures préliminaires ont été réalisées avec deux des fantbmes FANTHY (5 ans et 15
ans) et une gamma-caméra portable a haute résolution, appelée MoTIl (Mobile Therapy Imager),
développée dans le cadre de la these de Carlotta Trigila (Trigila et al., 2017) .

Cette gamma-caméra est équipée d’un collimateur haute énergie a faces paralléles en tungsténe et
imprimé en 3D (cf. Figure 3.19). Le but de ce dispositif est de permettre de renforcer le contréle de la
dose délivrée a la thyroide pendant le traitement des maladies bénignes et malignes. Le collimateur a
¢été optimisé afin d’améliorer la quantification des petits nodules.

Les premiéres acquisitions montrent une importante amélioration de la qualité de 1’image par rapport a
la gamma-caméra Symbia T2 équipée du collimateur haute énergie pour 1’*31 (cf. Figure 3.20). La
scintigraphie avec la Symbia T2 présente une hétérogénéité de répartition de 1’activité qui peut
s’expliquer par le fait que la solution ne soit pas totalement homogéne ou que le fantdme ne soit pas
exactement paralléle au collimateur.
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Figure 3.19. Dispositif utilisé pour les mesures préliminaires avec la gamma-caméra MOTI (a) dans
deux positions de mesure : (b) horizontale et (c) inclinée.
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Figure 3. 20 Scmtlgraphle planalre du fantome 15 ans (11 43 cm3) (a gauche) rempll de 43,4 MBq
d’® a 2 cm de la gamma-caméra MoTI et (a droite) rempli de 5,4 MBq d’**'l a 10 cm de la gamma-
caméra Symbia T2-HE.

Nous avions conclu de notre étude sur I’influence des nodules que le développement d’un fantome
pathologique n’aurait aucun intérét pour la mesure spectrométrique mais peut-étre pour la mesure
scintigraphique haute-résolution. En effet, en discutant avec 1’équipe de 'IMNC, il s’avére qu’un
fantbme pathologique, incluant un ou plusieurs nodules, permettrait d’optimiser 1’étalonnage et
d’affiner I’analyse des images patients afin d’améliorer la quantification de I’activité au sein des
nodules et dans le reste de la thyroide.
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5 Conclusion et perspectives

Afin d’améliorer la personnalisation de I’activité administrée pour le traitement des pathologies
bénignes de la thyroide, 1’étalonnage des systemes de mesure permettant de quantifier le taux de
captation en iode de la thyroide a été étudié. En effet, une activité pré-thérapeutique est administrée au
patient afin de déterminer les paramétres biocinétiques individuels par mesures spectrométriques ou
par imagerie via des scintigraphies planaires.

L’¢talonnage de routine de ces installations est réalisé en utilisant des fantdmes souvent tres éloignés
de la réalité anatomique. De plus, la variabilité des volumes thyroidiens des pathologies nodulaires
peuvent influer sur la sensibilité et donc sur I’estimation de la fixation. Afin de comparer 1’étalonnage
avec les fantbmes de routine, les fantbmes thyroidiens développés dans le cadre de la mesure post-
accidentelle de I’iode ont été utilisés et un fantdbme pathologique supplémentaire, représentant un
goitre de 30 cm? a été développé.

A TInstitut Universitaire du Cancer de Toulouse, la sensibilité de la sonde thyroidienne pour I’*3!| a
été déterminée a différentes distances du collimateur avec le jeu de fantdme FANTHY et le fantbme
ANSI utilisé en routine a 1’hopital. Cette étude a permis d’apporter une confirmation supplémentaire,
sur le fait que la sensibilité était relativement indépendante du volume thyroidien pour toutes les
distances étudiées. La différence de sensibilité entre le plus petit et le plus gros volume est de I’ordre
de 10%. La sensibilité utilisée en routine pour déterminer le coefficient d’étalonnage est proche de
celle des fantomes de 10 et 15 ans. L’utilisation de cette valeur moyenne est tout a fait acceptable pour
estimer la fixation thyroidienne dans les cas généraux. Cette étude a également permis de confirmer
gue la sensibilité varie linéairement avec le volume thyroidien. En utilisant ce modeéle, la sensibilité
pourra étre déterminée par extrapolation pour des volumes thyroidiens plus importants. Ce modéle
sera surtout utile pour les gros goitres, car en surestimant le coefficient d’étalonnage, la fixation
thyroidienne est sous-estimée et entraine une surestimation de ’activité thérapeutique a administrer.
L’étude additionnelle, menée par simulation Monte-Carlo sur ’influence de la présence de nodule, a
montré qu’il n’y avait pas de réel intérét a développer un fantéme pathologique simulant les
hétérogénéités de fixation pour la mesure spectrométrique. En effet, la présence de nodule n’influence
pas de maniére significative la sensibilité.

La sonde thyroidienne pourrait également étre utilisée dans le cadre de la surveillance du personnel
hospitalier des services de médecine nucléaire, car elle posséde un bon rendement et la sensibilité est
fixe pour des volumes thyroidiens adultes sains. En cas de contamination interne, les activités retenues
sont généralement a 1’état de traces, il faudrait donc utiliser les sondes sans collimation et au contact.

Cependant, certaines difficultés existent. Les radionucléides utilisés en médecine nucléaire ont la
particularit¢ d’étre a vie courte. Pour le personnel manipulant de 1’**!l, la norme 1SO 16637
recommande ainsi de réaliser des mesures anthroporadiométriques tous les 15 jours (1SO-16637,
2016) mais les outils disponibles actuellement ne permettent pas de la suivre, car ils engageraient des
moyens techniques et des codts financiers trop importants. En effet, en pratique, le suivi du personnel
dépend des recommandations de la personne compétente en radioprotection (PCR), du médecin du
travail ainsi que des moyens techniques et financiers. Généralement, la surveillance est réalisée a
I’aide de prélévements urinaires couplés a un examen anthroporadiométrique au moins une fois par an.
Si la contamination est ancienne, au vu des périodes de certains radionucléides, elle peut ne pas étre
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décelée. Des discussions ont déja été amorcées avec le PCR de 1’hopital Bicétre et de 1’Institut
Universitaire du Cancer de Toulouse, qui sont intéressés par ce projet.

Quoi qu’il en soit, I’utilisation bimensuelle de ces sondes au sein des services de médecine nucléaire,
offrirait une surveillance adaptée aux conditions de travail du personnel hospitalier. De plus, elle
permettrait de préciser si le personnel est plutét soumis a des expositions chroniques ou ponctuelles.
Pour les hopitaux ne disposant pas de sonde, I’'TRSN pourrait proposer un systéme de mesure in vivo
adapté a la clinique et un suivi dosimétrique individualisé, comme c¢’est déja le cas pour la dosimétrie
passive.

L’étude multicentrique a été menée dans 3 hopitaux dans lesquels 1’étalonnage de 4 gamma-caméras a
été étudié pour la mesure de ' et I’'?’[. En utilisant le protocole d’étalonnage pour les fantdmes de
I’hopital et le protocole patient pour les fantbmes FANTHY il est apparu que la sensibilité de
référence utilisée en routine était nettement surestimée par rapport a celle obtenue avec les fantbmes
FANTHY. Cette surestimation ne va pas dans le sens de la radioprotection, en effet une surestimation
de la sensibilité et donc du coefficient d’étalonnage entraine une sous-estimation de la fixation et par
conséquent une augmentation de 1’activité thérapeutique a administrer pouvant aller jusqu’a 40%.

Au regard de cette grande variabilité de fantdmes et de protocoles d’analyse utilisés pour la mesure de
fixation thyroidienne, nous avons cherché, dans un souci d’harmonisation, a proposer un protocole
d’étalonnage et d’analyse des mesures patients plus optimisé tout en restant adapté et adaptable a la
routine clinique.

Une méthode de seuillage des scintigraphies planaires a donc été étudiée. Elle permet a la fois
d’éliminer le bruit de fond et le rayonnement diffusé tout en réalisant une ROI automatique. La
sensibilité a été mesurée a différents seuils afin de déterminer le seuil optimal permettant d’obtenir le
moins de variation de sensibilit¢ en fonction des fantomes utilisés. Il s’avére étre relativement
constant, 10% a 30 et 20 cm et 15% a 10 cm du collimateur pour les gamma-caméras Siemens et de
15% a 10 cm pour la gamma-caméra General Electric. En utilisant la sensibilit¢ de 1’image
d’étalonnage seuillée (2 30 cm pour les Siemens et a 10 cm pour la GE), I’activité des fantdmes
FANTHY a été déterminée a partir des images planaires. A 30 cm, I’erreur moyenne sur la
quantification de I’activité est de 1%, elle est de 2% a 20 cm et de 6% a 10 cm. Ces résultats sont tres
concluants et montre que la méthode de seuillage présente un réel intérét clinique pour la mesure de
fixation.

Cette méthode sera prochainement proposée aux services de médecine nucléaire des hopitaux
Universitaires Paris-Sud aprés une phase supplémentaire de validation. Cette phase sera menée tres
prochainement en utilisant des fantomes d’activités inconnues a différentes distances du collimateur
afin d’estimer 1’activité¢ incorporée. De méme, en utilisant les images d’étalonnage et les images de
fixation thyroidienne, il a été évoqué la possibilité de réaliser une étude rétrospective sur une
soixantaine de patients traités pour la maladie de Basedow dans les hdpitaux Antoine Béclére et
Bicétre, permettant de faire un bilan sur le biais de I’activité thérapeutique administrée.

Afin de préciser plus finement la quantification de 1’activité pour les hétérogénéités de fixation, le
développement de gamma-caméra haute résolution, telle que MoTI, semble également prometteur.
Dans ce cadre, le développement d’un fantdome pathologique incluant de multiples hétérogénéités de

fixation permettrait d’optimiser leur étalonnage.
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Un des autres paramétres déterminant dans la personnalisation de 1’activité a administrer est le volume
thyroidien. Dans la littérature, le seuillage est une méthode couramment utilisée pour retrouver le
volume des organes. L’EANM propose d’utiliser des techniques d’imageries scintigraphiques
(planaires ou TEMP) pour retrouver le volume thyroidien si aucune technique imagerie anatomique
n’est disponible mais aucune méthode d’analyse n’est proposée.

Les aires des fantdbmes FANTHY étant connues, le seuil optimal permettant de les retrouver a été
déterminé. Dans cette étude, le choix a été fait de déterminer un seuil pour chaque distance. Les
valeurs de seuil sont en accord avec celles de la littérature. L.’erreur moyenne relative n’excede pas 8%
mais n’est pas représentative des sous-estimations ou surestimations observées pour des petites et
grosses thyroides. En effet, 1’écart-type associé est de ’ordre de 21% quelle que soit la distance de
mesure. De fagon générale, ’erreur sur I’estimation de I’aire de la thyroide se réduit lorsque la
distance diminue, ce qui s’explique par I’amélioration de la résolution spatiale lorsque la source se
rapproche du collimateur.

Une relation mathématique issue de la littérature a permis de calculer les volumes thyroidiens a partir
des aires mesurées. Cette relation bien que générale reste une bonne approximation, car un ajustement
quasi-similaire a pu étre obtenu en utilisant I’aire et le volume réels des fantomes.

L’erreur moyenne sur ’estimation du volume est au maximum de ’ordre de 18%, mais des
incertitudes plus importantes ont été observées pour les petits et trés gros volumes. L’échographie peut
elle aussi induire des erreurs sur 1’estimation du volume, pouvant dépasser les 20% mais elle reste la
méthode la plus appropriée pour évaluer le volume thyroidien car elle a I’avantage d’étre non dosante
et facile d’acces. La quantification du volume thyroidien par méthode de seuillage de la scintigraphie
planaire n’est donc pas 1’option la plus recommandée. Néanmoins, elle a I’avantage de distinguer les
volumes hypo et hyperfixants indiscernables par échographie. Dans le cas de pathologie nodulaires,
comme le nodule solitaire toxique, les deux techniques d’imageries pourraient étre couplées et
permettraient d’avoir une information complémentaire sur le volume thyroidien qui recevra le plus de
dose.

Il faut cependant noter que les seuils dédiés a 1’estimation du volume thyroidien ne doivent en aucun

cas étre utilisés pour quantifier la fixation thyroidienne au risque de fortement la sous-estimer, et
inversement.
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1 Introduction

L’anthroporadiométrie pulmonaire est largement utilisée pour la surveillance de routine des
travailleurs exposés a un risque d’inhalation des actinides. Actuellement, la technique est bien
maitrisée pour le personnel masculin car les installations sont étalonnées avec des fantbmes
anthropomorphes basés sur modele masculin. En effet, le fantbme de Livermore (Griffith et al., 1979)
est généralement utilisé dans les laboratoires américains et européens, il représente un homme adulte
doté de différentes épaisseurs extrathoraciques amovibles. Néanmoins, pour les travailleuses du
nucléaire, aucun fantome physique féminin n’a été développé pour 1’étalonnage
anthroporadiométrique alors que les actinides ont la particularit¢ d’émettre des raies de faibles
énergies (< 59 keV) qui sont fortement atténués par les tissus. Pour le personnel féminin, 1’impact est
d’autant plus important puisque la poitrine induit une atténuation supplémentaire des radiations. C’est
ainsi ’un des facteurs majeurs a prendre en compte lors de la détermination des coefficients
d’étalonnage.

Afin de répondre a cette problématique, ces derniéres années, plusieurs études ont été menées pour
calculer les coefficients d’étalonnage par simulation Monte-Carlo (Farah et al., 2010b, Hegenbart et
al., 2008, Lombardo et al., 2016). Ces travaux ont permis de déterminer les coefficients d’étalonnage
pour une grande variabilité de tailles de bonnet et de tours de poitrine. Par exemple, Farah et al. ont
développé 24 fantdbmes de poitrine allant du 85A au 120F (Farah et al., 2010a). L’inconvénient
principal de 1’étalonnage numérique réside dans le fait que les coefficients ne s’appliquent qu’a une
installation particuliere caractérisée par un systeme de détection et une géométrie de comptage. De
plus, en routine, il est difficilement envisageable d’utiliser cette technique compte tenu du temps de
calcul nécessaire a sa réalisation et des connaissances spécifiques requises en calculs Monte Carlo.

Afin d’obtenir une meilleure quantification de D’activité retenue dans les poumons pour les
travailleuses du nucléaire, tout en garantissant une adaptabilité en routine, un jeu de fantdmes
physiques de poitrine réalistes a été développé a 1’aide du logiciel de CAO puis imprimé en 3D. Le
design de la forme est inspiré d’images scanners, le volume et les propriétés d’atténuation suivent les
recommandations de la littérature. Les fantbmes développés représentent différentes tailles de bonnets
et de formes représentatives de la population et ont été adaptés a la surface externe du fantbme de
Livermore. Des premiéres mesures ont été réalisées en suivant le protocole de routine et le rendement
obtenu avec le Livermore seul a été comparé a ceux obtenus avec le Livermore équipé des différentes
poitrines.

Cette étude est qualifiée de prospective car les mesures réalisées ne permettent pas une analyse
systématiques des paramétres influant sur la mesure anthroporadiométrique, par exemple, le
positionnement des détecteurs, leur type ou encore le nombre de détecteurs utilisés.

Enfin, le choix a été fait de développer des fantdmes de poitrine pour 1’anthroporadiométrie
pulmonaire mais ce type de fantdme a également un intérét en médecine nucléaire afin d’améliorer
I’imagerie thoracique des patientes. En effet, les fantbmes couramment utilisés sont également
dépourvus de poitrine et ne permettent pas de tenir compte du rayonnement diffusé lors du processus
d’étalonnage.
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2 Développement du jeu de fantomes de poitrine
2.1 Caractéristiques

2.1.1  Localisation
D’apres le scanner d’une femme issu de I’atlas d’anatomie de Moller et Reif, le sein se situe entre la
cote n°1 et la cdte n°5, et le mamelon est situé au niveau de la cote n°4 (Moeller and Reif, 2007b) .
Deux autres atlas d’anatomie ainsi que les observations faites sur les scanners de patientes confirment
cette localisation du sein (Netter, 2004, Simblet, 2006). La Figure 4.1 illustre la position du sein en
position allongée.

Cote n°1

Sein Gauche

Cote n°5

Figure 4.1. Position du sein par rapport aux cotes et au sternum d’une patiente en position allongée.

2.1.2 Volumes et formes

La taille de la poitrine est définie par deux dimensions : le tour du buste et la taille du bonnet. Le tour
de buste des fantdmes développés dans cette étude est défini par les dimensions du Livermore. En
effet, dans un souci de proposer un dispositif adapté a la routine, le choix a été fait de développer des
fantdmes de poitrine adaptables au fantdme de Livermore. Le tour de buste de ce fantéme est compris
entre 83 et 87 cm, ce qui correspond donc a un modele 100 d’aprés la norme européenne de
standardisation (CEN, 2001).

Afin que les poitrines soient représentatives d’une population étendue, les bonnets B, C et D ont été
considérés dans cette étude. Les volumes correspondants au 100B, 100C et 100D sont issus de la thése

de J. Farah (Farah, 2011) et sont reportés dans le Tableau 4.1.

Tableau 4.1. Volume de la poitrine (deux seins) selon le bonnet pour un tour de buste de 100.

Tour de buste Bonnet Volume (cmd)
B 666,55
100 C 1119,18
D 1572,82
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Pour une taille et un bonnet donneés, les poitrines volumineuses peuvent avoir une position et un
étalement différent sur le buste pouvant ainsi influencer le rendement. En effet, une étude préliminaire
a montré que la différence pouvait aller jusqu’a 17% en comparant le rendement a 15 keV pour une
taille de poitrine fixe (90C) mais avec des morphologies différentes (Farah, 2011).

Cette variation de la morphologie est essentiellement due a la déformation du tissu mammaire avec la
gravité (Mills et al., 2016) et a ’age de la femme. Elle reste généralement plus significative chez les
femmes ayant une forte poitrine en position allongée. Deux formes ont donc été retenues pour les
poitrines en position allongée, le modeéle dit « galbé » et le modele dit « étalé » (cf. Figure 4.2), tels
que :
- la forme « galbée » correspond a une poitrine dont le mamelon est clairement au-dessus du
reste du corps et qui présente une symétrie gauche-droite assez prononceée ;
- laforme « étalée » correspond a une poitrine qui penche sur le c6té du buste et qui ne présente
pas de symétrie gauche-droite prononcée.

Figure 4.2. lllustration des formes de poitrines retenues a partir de scanners de patientes, (en haut) la
forme dite « galbée » et (en bas) la forme dite « étalée ».

2.1.3 Compositions

D’apres le fantdme de la femme de référence de la CIPR, équivalent a un 90B (ICRP-110, 2009), la
poitrine est composée de 60% de tissus adipeux et de 40% de tissus glandulaires (glande mammaire).
La composition élémentaire et la masse volumique des deux tissus sont données dans le Tableau 4.2.
La composition de la poitrine varie avec la taille de la poitrine. En effet, lorsque la taille de la poitrine
augmente, la proportion de tissu adipeux est plus importante alors que celle du tissu glandulaire reste
constante. A partir des proportions adipeux-glandulaires tabulées dans la thése de J. Farah. et des
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compositions des tissus d’intérét données par la CIPR (Farah, 2011, ICRP-110, 2009), les
compositions chimiques et la masse volumique des modéles ont été déterminées (cf. Tableau 4.3).

Tableau 4.2. Composition chimique (en pourcentage massique) et masse volumique des tissus
d’intérét (ICRP-110, 2009)

Masse volumique

Tissu H C N 0 Na S Cl
(g.cm?®)
Glandulaire 11,4 461 05 420 0 0 0 1,02
Adipeux 11,4 589 07 287 01 01 01 0,95

Tableau 4.3. Composition chimique (en pourcentage massique) et masse volumique des modéles
modélisés.

Modéle Adipeux Glandulaire c N o Na S ol Masse volumique
(%) (%) (9.cm?)
100B 60 40 114 538 06 340 01 01 01 0,9768
100C 75,9 24,1 114 558 0,7 319 01 01 01 0,9660
100D 82,8 17,2 11,4 56,7 07 310 01 01 01 0,9614

2.2 Propriétés des matériaux

Les fantdmes de poitrine étant dédiés a I’étalonnage de la mesure de I’*!Am, les propriétés de
transmission des matériaux ont été mesurées a 59 keV. En utilisant la composition élémentaire et la
masse volumique des trois modeles de poitrine, les coefficients d’atténuation linéiques ont été calculés
grace au programme du NIST XCOM (Berger et al., 2010) et sont donnés dans le Tableau 4.4.

Tableau 4.4. Coefficients d’atténuation linéique des poitrines a 59 keV.

Modele i (cm?)
100B 0,195
100C 0,192
100D 0,191

A partir de ces premiers résultats, en collaboration avec le SIMAD (Simulations, Instrumentations et
Matériaux pour les Applications Dosimétriques) de I’Université Paul Sabatier de Toulouse, une étude
a été menée pour créer un matériau « équivalent poitrine » devant se rapprocher de la masse
volumique et de I’atténuation linéique des matériaux tout en garantissant une stabilité chimique au
cours du temps. Dans ce but, les propriétés d’atténuation de plusieurs matériaux ont été mesurées
individuellement : la gélatine, les huiles (colza, tournesol, lin), de la paraffine et de la stéarine. Pour
cela, des moules ont été imprimés en 3D afin de fabriquer des échantillons de différentes épaisseurs.
Le coefficient d’atténuation linéique a 59 keV, de chaque matériau, a été déterminé en ajustant par une
fonction mono-exponentielle les données expérimentales a I’aide du logiciel R (R, 2008). Les
coefficients obtenus sont reportés dans le Tableau 4.5.
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Malgré les efforts fournis, aucun des mélanges proposes ne correspond au cahier des charges en
termes d’atténuation et de masse volumique. La corrélation de 1’ajustement des données n’est pas
satisfaisante pour la stéarine (R2=0,95), la paraffine (R2=0,96) et la gélatine (R2=0,87).

De plus, les coefficients d’atténuation théoriques de la stéarine et de la paraffine sont, respectivement,
de pu=0,168 cm™ et de u=0,184 cm™. Le coefficient mesuré différe, respectivement, de 23% et de 19%
par rapport au coefficient théorique. Ces différences peuvent s’expliquer par 1’hétérogénéité des
échantillons. En effet, aprés les mesures, les échantillons ont été coupés, comme illustré sur la Figure
4.3, la stéarine et la paraffine présentent de grosses hétérogénéités. La gélatine, quant a elle, renfermait
des bulles d’air plus ou moins importantes. Pour ces différentes raisons, les coefficients d’atténuation
linéiques obtenus avec ces trois matériaux n’ont pas été retenus pour fabriquer le matériau équivalent
poitrine.

Le coefficient d’atténuation des huiles n’a également pas été retenu car il est trop €loigné de celui de la

poitrine et son utilisation induirait une forte mise a 1’échelle des volumes mammaires.

Tableau 4.5. Coefficient d’atténuation linéique mesuré a 59 keV pour différents matériaux.

Matériau U (cm?)
Huile de Tournesol 0,176
Huile de Colza 0,171
Huile de lin 0,176
Gélatine 0,161
Stéarine 0,129
Paraffine 0,149

i

il ¥

Figure 4.3. Hétérogénéités observées dans la stéarine (a) et dans la paraffine (b).

a

Les résines (VeroClear et VeroWhite) précédemment utilisées dans la fabrication des fantémes
thyroidiens ont alors été mesurées afin de définir leurs propriétés de transmission a 59 keV. Pour cela,
des plaques de 0,5 cm a 8 cm d’épaisseur ont été imprimées en 3D. Un coefficient d’atténuation
linéique similaire a été trouvé pour les deux matériaux pu=0,2 cm™. Ce coefficient differe de 2,6% par
rapport & celui de la poitrine 100B et de 4,17% par rapport au 100D.

En attendant de réaliser un matériau optimal permettant de simuler a la fois 1’atténuation et la masse
volumique de la poitrine, la résine du VeroWhite a été utilisée pour fabriquer les fantémes de poitrine.
Le VeroWhite a été préféré au VeroClear dans cette étude puisqu’il ne nécessite aucun post-traitement,
est relativement moins cher et a un rendu opaque.

143



Chapitre IV. Etude prospective : fantomes de poitrine dédiés & I’amélioration de la mesure pulmonaire

2.3 Modélisation des poitrines

Le laboratoire dispose d’une base de données de fichiers DICOM correspondant a des scanners de
patientes en position allongée traitées pour le cancer du sein. Ces scanners ont été utilisés dans des
travaux antérieurs pour développer des fantdmes de poitrine représentant différents volumes
mammaires. Ces volumes correspondent a des bonnets allant de A (150 cm®/sein) a G (1200 cm?®/sein)
sous forme galbée et de C (600 cm®/sein) a G (1200 cm?®sein) sous forme étalée. Ces modéles ont
initialement été construits en format Mesh, dont I’inconvénient principal réside dans 1’impossibilité de
réaliser des déformations complexes telles que les opérations booléennes entre surfaces, les unions ou
encore les intersections par exemple. De plus, les volumes de ces modeles ne coincident pas avec ceux
de la littérature (Farah, 2011).

Cing modeéles de la base de données du LEDI ont été sélectionnés pour développer les fantdmes
physiques de poitrine. Les modeles retenus sont les poitrines se rapprochant du 100B (V=599 cm?), du
100C galbé et étalé (V=1198 cm?) et du 100D galbé et étalé (V=1501 cm?). Les contours de la surface
de chacun de ces modéles ont été extraits via des courbes de niveau (cf. Figure 4.4). Cette méthode
permet de reconstruire un volume fermé en format Nurbs. Les modéles reconstruits ne coincidant pas
avec la littérature en termes de volumes, un facteur d’échelle 3D a été¢ appliqué. Les volumes
correspondants aux différentes étapes de transformation ainsi que les facteurs d’échelle 3D utilisés
sont donnés dans le Tableau 4.6.

Figure 4.4. lllustration des courbes de niveau utilisées pour reconstruire en format Nurbs le sein droit
du 100B.

Tableau 4.6. Volumes correspondant aux différentes étapes de modélisation et facteurs d’échelle 3D
utilisés pour chacune des poitrines.

100B 100C Galbé 100C Etalé 100D Galbé 100C Etalé

Vol. théorique (cm?/sein) 333,275 559,54 559,54 785,86 785,86
Vol. LEDI Nurbs (cm®sein) 298,27 597,06 597,23 747,9 747,65
Facteur d’échelle 3D? 1,038 0,979 0,979 1,017 1,017
Vol. final Nurbs (cm?sein) 333,22 559,54 559,54 785,86 785,85

@ a appliquer sous Rhinoceros 3D en prenant comme origine (x,y,z)=(0,0,0)
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La Figure 4.5 montre les cing fantdmes de poitrine modélisés en format Nurbs : trois galbés et deux
étalés. Le sein droit de la poitrine a été modélisé et le sein gauche a été obtenu par symétrie du sein
droit. Ces modeles seront considérés comme les modéles de référence par la suite. Leurs volumes
different de moins de 1% de ceux recommandés (Farah, 2011).

Figure 4.5. Cing modeles Nurbs de poitrine modélisés : (a) bonnet B, (b) bonnet C et (c) bonnet D
avec une superposition de la forme galbée en rouge et de la forme étalée en bleu.

2.4 Adaptation des poitrines au Livermore

2.4.1 Modélisation de la plague PO du Livermore

Afin d’adapter les poitrines modélisées au fantome de Livermore, les contours issus d’un scanner du
fantdbme ont été utilises. La plaque PO a donc été reconstruite en format Nurbs en utilisant les contours
de la segmentation, comme illustré sur la Figure 4.6.
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La reconstruction a été réalisée en lissant 1égérement la plaque afin de limiter 1’effet « gondolé » induit
par la reconstruction.

Figure 4.6. (a) Fantdme de Livermore équipé de la plaque PO, (b) contours issus du scanner de la
plague PO et (c) plaque PO reconstruite en format Nurbs.

2.4.2 Fantémes de poitrine adaptés a la plaque PO

Les poitrines ont ensuite été adaptées sur la plaque PO du Livermore. Tout d’abord, le sein droit a été
considéré pour I’adaptation, le sein gauche de la poitrine étant modélisé par symétrie dans un second
temps. De plus, il est important de noter que le volume et la forme (galbée ou étalée) doivent étre
respectés lors du processus d’adaptation. L’écart maximal toléré pour le volume est de 5% par rapport
au volume de référence.

Aprés un processus d’essai-erreur, un protocole de modélisation progressif a été établi. Comme illustré
sur la Figure 4.7, plusieurs étapes ont été nécessaires pour adapter le sein au Livermore. Les six
grandes étapes sont les suivantes :

- (1) le placement du sein sur le fantdme Livermore: le fantdme possédant une cage

thoracique, les cotes ont été extraites sur le scanner du Livermore, afin de permettre de placer
correctement le sein sur la plaque PO. Le sein se situe entre la c6te n°1 et la c6te n°5. Le point
de symeétrie pour la reconstruction du sein gauche par rapport au sein droit est situé au centre
du sternum.

- (2) ’empreinte du sein sur PO : le volume du sein est grossi de 20% dans les trois dimensions

afin d’obtenir le volume nécessaire a la création de ’empreinte. En effet, en délimitant la
plaque PO avec le volume grossi, une empreinte de la plaque PO proportionnelle au volume du
sein est créée. Cette méthode permet d’extraire uniquement la surface nécessaire et d’assurer
un ajustement parfait du fantéme sur le Livermore.

- (3) la réalisation du volume «haut » du sein: le volume «haut» du sein est modeélisé en

coupant le volume de référence. Pour ce faire, le sein et ’empreinte sont déplacés suivant la
normale & la surface passant par le centre de gravité du volume de référence. Le volume
« haut » du sein est obtenu en utilisant les outils de délimitation de surface. Cette étape est
cruciale pour garantir le volume du fantéme.
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- (4) Pajustement des deux parties : des sections transversales, reliant le volume « haut » et

I’empreinte, ont été placées tout autour des fantdbmes afin de permettre d’ajuster au mieux la
courbure naturelle du modéle initial. Ces courbes sont construites en utilisant les points de
controle tout en s’assurant que 1’ajustement entre le volume haut et ’empreinte soit le plus
lisse possible afin d’éviter I’effet escalier de la reconstruction.

- (5) la reconstruction : la reconstruction de la surface entre le volume « haut » et I’empreinte

est réalisée en utilisant le mode balayage sur deux rails. Les sections transversales construites
précédemment permettent d’affiner la reconstruction du modéle.

- (6) ’union : les trois surfaces (volume « haut », surface latérale et empreinte) sont unies pour
obtenir la polysurface finale correspondant au sein droit du modéle reconstruit. Le volume doit
correspondre au cahier des charges, avec une tolérance de 5%. Si celui-ci n’est pas respecté,

les étapes 2 a 6 sont reconduites autant de fois que nécessaire.

Figure 4.7. Six étapes nécessaires a 1’adaptation du sein sur le Livermore (cas du 100B).
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Les trois fantbmes de poitrines galbées ont été modélisés en suivant ce protocole. Le Tableau 4.7
donne les volumes finaux obtenus, ainsi que la différence observée par rapport au volume de
référence. Les deux fantdmes étalés n’ont pas pu étre développés par manque de temps. Les fantbmes
développés ont été convertis en format Mesh pour 1I’impression 3D. Le jeu de fantdmes de poitrines
galbées a été imprimé en 3D. La Figure 4.8 illustre les fantbmes physiques des poitrines 100B, 100C
et 100D de forme galbée et leurs adaptatations sur le Livermore.

Tableau 4.7. Volumes des fantdmes de poitrine adaptés et différences associées par rapport au volume
de référence.

Modele Volume (cmd) AV (%)
100B 399,8 2,0%
100C Galbé 585,8 4,7%
100D Galbé 787,5 0,2%

Figure 4.8. (a) Fantdmes de poitrine, de bas en haut, représentant le 100B, 100C et 100D. Illustration
de I’adaptation des fantomes de poitrine (b) 100D et (¢) 100B sur le Livermore.

2.4.3 Moule industriel
Un matériau équivalant a la poitrine, reproduisant les propriétés d’atténuation et la masse volumique
des tissus, devra prochainement étre developpé. Il sera trés certainement incompatible avec le
processus d’impression 3D. Afin d’anticiper son utilisation, il est nécessaire de développer un systéme
permettant de 1’utiliser pour la création des fantomes. C’est pourquoi, a partir des fantomes adaptés au
Livermore, des moules de type industriel (négatif) renfermant le volume mammaire ont été modélisés
puis imprimés en 3D.

Tout d’abord, I’équipe du SIMAD a demandé a ce que le conduit de remplissage soit conique et que le
diamétre de la partie inférieure du cone soit de 2 cm. En effet, il est nécessaire d’utiliser un conduit
suffisamment large afin de permettre 1’évacuation de I’air lors du remplissage et ainsi éviter que des
bulles se forment a la surface et dans la matiére.
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Ensuite, les dimensions du moule étant limitées par les dimensions de la planche d’impression
(294x192x148 mm), les deux seins de la poitrine ne pourront pas étre fabriqués dans le méme moule.
Pour cela, une base de moule carrée avec une hauteur variable selon les modéles a été développée. Par
exemple, les dimensions du moule du sein droit de la poitrine 100B sont de 180x180x70 mm.

L’étanchéité a été assurée par quatre conduits de serrage pour des vis de type M10 et un systeme
d’encoches males (h=30 mm, r=5 mm) et femelles (h=31 mm, r=5,25 mm), permettant également de
garantir le positionnement pendant le moulage et le séchage.

Enfin, la coupure du moule a été réalisée de telle sorte que la plus grosse partie du volume mammaire
se retrouve dans la partie haute (65% de la hauteur totale est sur la partie haute pour le 100B par
exemple) afin d’assurer un démoulage parfait du fantdme. De nombreux essais ont montré qu’une
coupe plus haute, avec une proportion 50%/50% ne permettait pas de démouler le fantdme sans le
casser. Ces essais ont été réalisés sur des moules a échelle réduite et qui ont permis de tester a la fois
1’étanchéité, le processus de remplissage et de démoulage. La Figure 4.9 illustre 1’essai concluant du
moule du 100B réduit de 70% par rapport a son volume d’origine.

Suivant cette procédure, les moules industriels ont été modélisés pour tous les fantbmes galbés et sont
illustrés sur la Figure 4.10.

Figure 4.9. Résultat du test de démoulage du prototype de moule du 100B en échelle réduite. Le test
de démoulage a éte réalisé avec un matériau a base de geélatine.

4
1008 100C 100D

Figure 4.10. Vue en perspective des moules industriels développés : 100B, 100C et 100D.
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3 Etude métrologique préliminaire

Une campagne de mesure préliminaire avec ces fantbmes a été réalisée dans la chambre
anthroporadiométrique du LAMIV (LAboratoire de la Mesure In Vivo) située sur le site IRSN du
Vésinet. Ce systéme de mesure est utilisé en routine pour la surveillance de la contamination
pulmonaire des travailleurs du nucléaire.

Pour réaliser ces mesures, les deux détecteurs germanium haute pureté, GeHP BE5030 de la société
Canberra, décrits dans la section 2.3 du chapitre Il ont été utilisés (cf. Figure 4.11). Le fantdme
Livermore équipé de la plaque PO et de deux poumons chargés avec de 1’**!Am (24,97 kBq et 19,67
kBq) ont été utilisés pour les mesures. Afin d’assurer la reproductibilité du positionnement du
fantdme, un gabarit en polystyréne a été utilisé tout en conservant le positionnement et 1’inclinaison
des détecteurs correspondant a la géométrie poumon utilisés en routine (position du détecteur
germanium a 2 cm de la cage thoracique). La géométrie de mesure d’étalonnage avec le fantome de
Livermore était identique a celle des personnes (cf. Figure 4.11). La durée de la mesure a été fixée a
30 min, comme pour la mesure de routine. De plus, afin de garder I’incertitude de comptage inférieure
a 1%, la statistique de comptage était toujours comprise entre 80 000 coups et 200 000 coups nets dans
le pic photoélectrique selon la géométrie utilisée.

Figure 4.11. Vérification du positionnement du fantdme par rapport au capteur de position du
détecteur par I’opérateur 1 (a), géométrie de comptage utilisée pour le fantome 100B (b) et 100C (¢).

Les mesures ont été réalisées selon les quatre géométries suivantes : avec la plaque PO seule, avec la
plaque PO équipée du fantdme 100B galbé, avec la plaque PO équipée du 100C galbé et enfin avec la
plaque PO équipée du 100D galbé. Afin de mener I’étude de reproductibilité, une premiére série de
mesures a été réalisée avec une personne du LAMIV, appelé «opérateur 1» pour les quatre
géométries en positionnant le fantdme de Livermore et les détecteurs dans la position de référence
ainsi que les différentes poitrines comme il serait amené a le faire en routine avec le personnel
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féminin. Une seconde série de mesures a été réalisée avec une autre personne du LAMIV, appelée
« opérateur 2 », en suivant la méme procédure.

3.1 Résultats

Les rendements a 59 keV ont été déterminés, en utilisant la formule (1.8), pour les quatre géométries.
IIs sont reportés sur la Figure 4.12 et dans le Tableau 4.8. Au vu de I’échelle utilisée pour représenter
les données, les incertitudes ne sont pas représentées.

Comme attendu, le rendement diminue lorsque la taille de bonnet augmente. De plus, le rendement
pour la plaque PO de référence varie légerement selon 1’opérateur. La différence en rendement par
rapport a la plaque PO est comprise entre -34% et -41% pour le 100B, -49% et -56% pour le 100C et -
55% et -61%, selon 1’opérateur, respectivement 1 et 2.

8,0E-03 - B Opérateur 1

W Opérateur 2
7,0E-03 -

6,0E-03 -

5,0E-03 -

Rendement ¢

4,0E-03 -

3,0E-03 +

2,0E-03 -
PO PO +100B PO +100C PO +100D

Figure 4.12. Variation du rendement en fonction de la géométrie utilisée.

Tableau 4.8. Rendement en fonction de la géométrie utilisée et différence par rapport au rendement de
référence (plagque PO)

Opérateur 1 Opérateur 2
Modéle Rendement ¢ Ag (%) Rendement ¢ Ag (%)
PO 6,9 10° - 7,010 -
PO + 100B 45103 -34 4,210 -41
PO + 100C 3,510 -49 3,110 -56
PO + 100D 3,110°% -55 2,810°% -61

3.2 Discussions

Plusieurs travaux de recherche ont déja été menés a I’aide des codes de calculs Monte-Carlo. Les
coefficients de corrections, permettant de corriger le rendement de référence en fonction de la taille
des poitrines, issus ou tirés des données de la littérature, sont reportés dans le Tableau 4.9.
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J. Farah dans sa thése a modélisé le systéme d’anthroporadiométrie pulmonaire d’AREVA NC a La
Hague (Farah, 2011). Ce systeme est équipé de deux paires de deux détecteurs germanium. La
géométrie de mesure était en position allongée. Apres avoir déterminé par simulation Monte-Carlo, les
rendements en fonction de 1’énergie pour 24 morphologies de poitrine sur un buste de femme, il a
donné des recommandations pour corriger les coefficients d’étalonnage du personnel féminin en
fonction de la poitrine par rapport au rendement de référence (P1). Le rendement obtenu avec le
fantdme de Livermore équipé de la plaque P1 a été considéré comme la référence puisqu’il a montré
qu’il était équivalent a celui du 85A.

A des fins de comparaison entre nos facteurs de corrections et ceux de cette étude, les facteurs de J.
Farah ont été corrigés en appliquant le rapport entre les rendements obtenus avec les plaques P1 et PO
(sans poitrine) pour I’instalation d’AREVA estimeé a 0,77.

Il a été observé que les facteurs de correction de J. Farah sont plus élevés que ceux trouves
expérimentalement avec les fantomes physiques. Cette différence peut en partie s’expliquer par la
forme de la poitrine : nos modéles sont issus de scanners et reproduisent 1’effet de la gravité sur la
poitrine (étalement sur le buste, méme pour des modeles galbés) alors que les modéles de J. Farah sont
plus « pointus » et s’apparentent plus a une poitrine en position assise (cf. Figure 4.13a). Néanmoins,
les facteurs de correction suivent la méme tendance et 1’augmentation de la taille de bonnet induit une
baisse significative du rendement dans les deux études.

Tableau 4.9. Facteurs de conversion permettant de corriger le rendement de référence en fonction de
la poitrine des femmes (&corrigs=Eretérence/facteur).

Notre étude

_ _ J. Farah Lombardo etal.  Hegenbart et al.
Opérateur 1 Opérateur 2
e . Plaque PO du Plaque PO du Poitrine AA
Référence Plaque PO du Livermore ) .
Livermore Livermore
100B 1,52 1,69 2,61 3,52 1,37
100C 1,95 2,26 2,91 3,92 1,45
100D 2,24 2,54 3,25 4,23 1,58

Figure 4.13. (a) Fantdme du 90C, en position allongée, issu de la librairie de J. Farah (Farah, 2011),
(b) fantéme de 90C, en géométrie de comptage assise, issu des travaux de Lombardo et al. (Lombardo
et al., 2016), (c) fantdme représentant un bonnet C issu des travaux de Hegenbart et al. (Hegenbart et
al., 2008).
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Lombardo et al. ont également modélisé le systéme de mesure pulmonaire du SCK*CEN en Belgique
(Lombardo et al., 2016). Il est équipé de deux détecteurs germanium LEGe (Low Energy Germanium),
le fantbme de référence est le fantdme de Livermore et la géométrie de mesure est en position assise.
En se basant sur les caractéristiques des 24 fantdmes de poitrine de J. Farah, les rendements ont été
déterminés a 59 keV. En considérant le rendement le plus important (=6,2 102), correspondant a la
plaque la moins épaisse du Livermore (P0), les facteurs de correction ont été calculés pour les trois
poitrines d’intérét a 59 keV. Nous pouvons constater qu’ils sont nettement plus élevés que dans notre
¢tude, pouvant en partie s’expliquer par la variation de géométrie de comptage (assise versus
allongée). En effet, la poitrine a tendance a s’étaler sur le buste en position allongée alors qu’en
position assise 1’épaisseur de tissu traversée par les photons est plus importante (cf. Figure 4.13b). Cet
effet est plus important pour le détecteur qui est positionné en face de la poitrine par rapport a celui qui
est placé en position sous-claviculaire. De plus, la fenétre d’entrée des détecteurs LEGe est plus petite
par rapport a celle des détecteur GeHP et donc d’autant plus sensible a la variation de géométrie.

Enfin, Hegenbart et al ont modélisé les deux détecteurs a scintillation Phoswhich de KIT (Karlsruhe
Institute of Technology) en Allemagne (Hegenbart et al., 2008). Les photons de basse énergie, donc la
raie a 59 keV de I’>*Am, sont détectés par un cristal Nal 8 d’épaisseur 1 mm. Les rendements du
bonnet AA jusqu’au bonnet G ont été déterminés en plagant le détecteur au plus prés de la poitrine
(Cf. Figure 4.13). Les auteurs observent 50% de différence entre le plus petit (AA) et le plus gros
bonnet (G) a 59 keV. Ces résultats sont cohérents avec ceux obtenus dans notre étude, entre le bonnet
B et D, puisque 33% de différence ont été observés en terme de rendement. Des facteurs de correction
ont été calculés a partir des données de I’article. Ils sont moins importants, mais le fantome de
référence utilisé n’est pas identique (Poitrine AA versus plaque P0), néanmoins ils suivent la méme
tendance.

Il est important de noter que les facteurs de corrections dépendent fortement du nombre de détecteurs
utilisés pour la mesure ou la simulation. Bien que la mesure reste réaliste avec deux ou quatre
détecteurs, la géométrie utilisée accentue plus ou moins I’influence de la poitrine. J. Farah dans ses
travaux utilise quatre détecteurs, dont une paire placée en position sous-claviculaire et une paire placée
au-dessus de la poitrine (Farah, 2011). L’effet du volume mammaire est plus prononcé sur la
deuxiéme paire de détecteur, car I’épaisseur de tissu traversée par les photons est nettement plus
importante. De méme, Lombardo et al. placent un détecteur en sous-claviculaire et un en face de la
poitrine (Lombardo et al., 2016). L’influence de la poitrine est d’autant plus grande que 1’épaisseur de
tissu traversée par les photons est maximale en position assise. Dans leurs travaux, Hegenbart et al.
ont utilisé deux détecteurs Phoswhich de dimension importante (8”), la surface couverte par les
détecteurs englobe une trés grande partie de la poitrine. L’encombrement de ce type de détecteur ne
permet pas de les placer en position sous-claviculaire, ce qui les rend donc également tres sensible a la
taille de la poitrine (Hegenbart et al., 2008).

Dans notre étude, les deux détecteurs germanium sont placés en position sous-claviculaire, le

rendement est donc moins impacté par la présence de la poitrine, ce qui explique le fait que les
facteurs de correction calculés soient plus faibles que dans les autres études.
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Les auteurs de ces trois études concluent que pour I’*!Am, le rendement décroit considérablement
avec la taille de la poitrine. Si cette variation du rendement n’est pas prise en compte lors de
I’étalonnage, le calcul de I’activité retenue, et par conséquent 1’estimation de la dose regue par les
travailleuses du nucléaire, sera sous-estimée.

Dans notre étude, les résultats observés tendent aux mémes conclusions : I’utilisation du coefficient
d’étalonnage de I’homme n’est pas du tout adapté a la mesure du personnel féminin. Néanmoins, une
étude plus systématique devra étre menée pour estimer les autres paramétres influant la mesure du
personnel féminin, comme les erreurs de positionnement. En effet, nous avons pu constater, que selon
I’opérateur, la détermination du rendement peut varier. Cette étude permettrait de donner ainsi des
recommandations pour un étalonnage physique adapté a la mesure de routine.

4 Conclusion et perspectives

Afin d’obtenir une meilleure quantification de D’activité retenue dans les poumons pour les
travailleuses du nucléaire, un jeu de fantome physique de poitrine réaliste a été développé a I’aide du
logiciel de CAO, Rhinoceros 3D.

Pour cela, la forme de la poitrine a été inspirée de scanners de patientes. Dans le cadre de cette étude,
cing fantdmes de poitrine correspondant au 100B (galbé) et au 100C et 100D (galbé et étalé) ont été
modélisés. Cependant, pour une question de temps, seules les formes galbées (B a D) ont été adaptées
a la plaque PO du Livermore. Les formes étalées seront réalisées prochainement. Pour la réalisation de
ce premier jeu de fantdmes, la résine VeroWhite a été utilisée puisqu’elle reproduit 1’atténuation
biologique des tissus a 59 keV. Ce jeu de poitrines imprimé s’adapte parfaitement a la plaque PO du
Livermore. En vue de créer un matériau équivalant a la poitrine, aussi bien en terme d’atténuation que
de masse volumique, des moules industriels des poitrines ont également été développés.

Le jeu de fantomes présenté et les moules industriels associés ont fait I’objet d’un dépot de brevet (n°
FR18 54098) en France en mai 2018. Le rapport des experts frangais est attendu pour I’automne 2018.
Le processus de brevetabilité est détaillé dans I’annexe G.

Une premiére série de mesures a été réalisée. Les rendements ont été déterminés a 59 keV. A cette
énergie, il a été observé que le rendement variait fortement suivant la taille de la poitrine. En effet, une
différence maximale de I’ordre de 60% a été observée, entre la plaque PO seule et celle équipée avec le
100D. Ces résultats montrent trés clairement que ce parameétre doit absolument étre pris en compte
dans I’étalonnage, au risque de sous-estimer la dose recue par les travailleuses du nucléaire.

Ces premiers résultats sont en bon accord avec la littérature. Néanmoins, cette étude ne donne que des
résultats préliminaires.

Une étude plus systématique devra étre menée pour estimer les autres paramétres influant la mesure du
personnel féminin et permettre de proposer des recommandations sur le positionnement des fantdmes
mais également de quantifier les incertitudes de positionnement. Ensuite, une étude multicentrique
avec les différents jeux de fantbmes (galbée et étalée) pourrait étre organisée avec d’autres instituts
nationaux et européens tels que le CIEMAT en Espagne, KIT en Allemagne, le SCK*CEN en
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Belgique, qui posséde des installations pour la mesure pulmonaire. Cette étude comparée permettrait
d’approfondir 1’évaluation de I’influence de la poitrine en fonction des géométries et des systémes de
détection utilisés ainsi que d’estimer le biais sur la mesure du personnel féminin.

Enfin, ces fantdmes de poitrine pourraient également avoir un intérét en médecine nucléaire. En effet,
la diffusion des particules dans la poitrine peut également impacter 1’imagerie cardiaque. Ce
phénomeéne induit un flou sur I’image compliquant ainsi le diagnostic des patientes a forte poitrine. En
adaptant les poitrines aux fantdmes de routine, comme le TORSO ou le NEMA par exemple,
I’influence de la taille de la poitrine pourrait étre quantifiée sur la scintigraphie planaire, en TEMP ou
encore en TEP.
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On ne fait jamais attention a ce qui a été fait; on ne voit que ce qui reste a faire.
-Marie Curie

Conclusion générale.
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L’évaluation de I’incorporation de radionucléides, qu’elle soit accidentelle ou intentionnelle, nécessite
de mesurer avec précision 1’activité retenue dans 1’organisme. De ce fait, les dispositifs généralement
utilisés en anthroporadiométrie et en médecine nucléaire requiérent un étalonnage précis dont la
fiabilité repose sur 1'utilisation de fantomes anthropomorphes adaptés. Cependant, bien que de trés
nombreux progres aient été réalisés avec le développement de modeles numériques extrémement
détaillés, ils restent difficilement utilisables en routine en raison de la complexité technique des
simulations Monte-Carlo. Trés récemment, une alternative au modéle numérique consistant a tirer
avantage du savoir-faire acquis en infographie 3D pour développer des fantdmes physiques innovants
par impression 3D a émergé.

Le travail de la thése avait donc pour objectif principal d’explorer cette nouvelle approche afin de
développer des fantémes réalistes facilement utilisables en routine et répondant a un besoin spécifique.
En effet, grace a I’'impression 3D, il est relativement aisé de faire varier les caractéristiques d’un
fantbme et de réaliser, par la suite, des études systématiques. De plus, les fantbmes ainsi développés
permettent alors d’étudier les avantages et limitations des méthodes actuelles de quantification et de
les améliorer.

La thése s’articule autour de problématiques actuelles dans les domaines de la radioprotection de la
population en situation post-accidentelle, des travailleurs et des patients en médecine nucléaire dans
lesquels des défis importants ont été identifiés. Dans un premier temps, des fantdmes thyroidiens ont
été développés pour répondre aux problématiques de la mesure in vivo thyroidienne des enfants en cas
de crise. Dans un second temps, les fantbmes thyroidiens fabriqués ont été utilisés pour étudier les
méthodes d’étalonnage et de mesures in vivo utilisées pour le traitement des pathologies bénignes de la
thyroide en médecine nucléaire. Enfin, dans un troisieme temps, des fantdmes de poitrines ont été
développés pour améliorer la mesure in vivo pulmonaire des travailleuses du nucléaire.

Fantémes thyroidiens pour la mesure en cas de crise

Un jeu de fantdmes thyroidiens réalistes, représentant les enfants de 5, 10, 15 ans et I’adulte, a été
développé afin d’améliorer la quantification de la rétention d’iode radioactif. Les propriétés des
matériaux utilisés ont été prises en compte afin de reproduire précisément I’atténuation biologique des
tissus. Ces fantomes ont permis d’étudier de manicre systématique 1’influence de la distance de
mesure, du volume thyroidien et des erreurs de positionnement sur le rendement, dans le cas de la
mesure in vivo de 3.

Il a ainsi été observé que la variation de la distance fantbme-détecteur influence fortement le
rendement avec une différence de 1’ordre de 30%, quel que soit le volume thyroidien, entre une
Cette variation a pu étre décrite
mathématiquement par une loi en puissance inverse quel que soit le volume thyroidien. Ce modéle

mesure au contact et a 1 cm d’un détecteur Nal 2"1".

mathématique pourrait permettre d’extrapoler des coefficients d’étalonnage pour des situations
particulieres comme la mesure de trés jeunes enfants ou le détecteur, de par son encombrement, est
souvent éloigné du cou. De méme, ce modéle pourrait étre utile pour tenir compte de la variation de
I’épaisseur extra-thyroidienne notamment pour les personnes en surpoids.

Cette étude a également permis de montrer qu’a 81 keV et 356 keV, le rendement varie linéairement
avec le volume thyroidien, quel que soit le détecteur utilisé et la distance de comptage.
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Ce résultat permet d’extrapoler les rendements pour des cas atypiques tels que les goitres ou les trés
jeunes enfants (<5 ans) pour lesquels il parait difficile de développer des fantdbmes physiques
spécifiques. Pour la mesure de 1’enfant de 5 ans, en cas de crise, I'utilisation d’un fantdéme adapté
permet de corriger le rendement d’environ 40% au contact.

Par ailleurs, I’étude sur les incertitudes de positionnement a montré que les déplacements latéraux et
verticaux induisent des variations en rendement relativement indépendantes du volume thyroidien et
qui restent relativement négligeables par rapport a celles induites par la distance fantdme-détecteur.
Les fantdmes développés ont également permis de mettre en évidence que la mesure a la nuque est a
proscrire.

Enfin, afin de fournir une courbe d’étalonnage multi-énergies pour la mesure thyroidienne dans les
moyens mobiles de 'IRSN un étalonnage numérique a été réalisé. Pour cela les modeles numériques
des fantdmes développés ont été utilisés.

Des perspectives d’amélioration de la mesure des trés jeunes enfants ont pu étre ainsi identifiées. Une
premiére solution consisterait a revoir le design du fantéme pour tenir compte de la difficulté de placer
le détecteur entre le menton et le haut du torse. Une deuxieme solution serait de tester ou développer
des détecteurs de faible encombrement en partenariat avec des laboratoires ou des industriels.

Afin d’étalonner la mesure thyroidienne pour tous les isotopes de I’iode, il nous semble préférable, a
long terme, de déterminer expérimentalement les courbes d’étalonnage en remplissant d’une solution
multi-gamma les fantémes thyroidiens développés. Cette solution permettrait notamment de réaliser la
surveillance ainsi que de traiter des cas d’incidents en médecine nucléaire ou des isotopes comme 1’1%]
(159 keV) sont couramment utilisés.

Fantémes thyroidiens pour la mesure en médecine nucléaire

Le jeu de fantomes thyroidiens développé a ensuite été utilisé pour étudier 1’étalonnage des systémes
de mesure (spectrométrie y et scintigraphie planaire) dédiés a la personnalisation du traitement des
pathologies bénignes de la thyroide. Ces systémes permettent d’évaluer la fixation thyroidienne de
chaque patient. Dans ce cadre clinique, un fantdme pathologique, représentant un goitre de 30 cm?® a
également éte développé.

Afin de vérifier si I’étalonnage de routine réalisé avec un fantdme de type ANSI et une gélule d’**1 est
adapté pour la quantification a I’aide d’une sonde Nal, une étude a été menée a 1’Institut Universitaire
du Cancer de Toulouse. En utilisant le jeu de fantdmes développé, il a été montré qu’au maximum le
biais dans ’estimation de Dactivité est de I’ordre de 10%. Eventuellement, un coefficient de
correction, basé sur un modéle linéaire, pourrait &tre appliqué pour de gros volumes thyroidiens (> 30
cm?®), afin d’éviter une surestimation de I’activité thérapeutique & administrer. Une étude additionnelle,
par simulation Monte-Carlo, sur I’influence des nodules sur la mesure de sensibilité a montré que la
présence de nodule n’influence pas de maniére significative la sensibilité.

Afin d’étudier la quantification de I’activité retenue a 1’aide de la scintigraphie planaire, une étude a
¢té menée en collaboration avec 1’hopital Bicétre, I’hopital Antoine Béclére et I’Institut Universitaire
du Cancer de Toulouse. Les processus d’étalonnage, de la mesure jusqu’a I’analyse des images, ont été
étudiés afin d’estimer les biais éventuels sur I’estimation de ’activité.
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L’étude des protocoles de routine utilisés dans ces trois hdpitaux, pour 1’121 et 1’311, a notamment mis
en évidence les limitations des méthodes actuelles. En regle générale, la sensibilité utilisée en routine
est surestimée (au maximum de 1’ordre de 40%), impliquant une augmentation de D’activité
thérapeutique a administrer. Au regard de la grande variabilité de fantdmes et de protocoles d’analyse
utilisés, une méthode d’analyse a été proposée afin d’améliorer la quantification de 1’activité et de
pallier le manque d’harmonisation des pratiques.

Cette méthode est basée sur le seuillage des images planaires et est adaptée et adaptable en routine
clinique. Elle permet a la fois d’éliminer le bruit de fond et le rayonnement diffusé tout en réalisant
une ROI automatique sur les images scintigraphiques planaires.

La sensibilité a été mesurée a différents seuils afin de déterminer le seuil minimisant I’impact du
volume thyroidien et de la distance de mesure (10 cm, 20 cm et 30 cm). Pour une distance donnée, ce
seuil s’avére étre relativement indépendant du modéle de gamma-camera utilisé. En appliquant ce
seuil a ’image de référence utilisée a I’hopital, 1’activité des fantomes développés a été estimée avec
une erreur moyenne inférieure & 6% pour toutes les distances. Ces résultats sont tres concluants et
montrent que la méthode de seuillage présente un réel intérét clinique pour la mesure de fixation.

Un autre paramétre déterminant dans la personnalisation de 1’activité a administrer est le volume
thyroidien. Les aires de nos fantdmes étant connues, le seuil optimal permettant de retrouver 1’aire des
fantdmes a été déterminé pour chaque distance. L’erreur moyenne relative n’excéde pas 8% mais n’est
pas représentative des sous-estimations ou surestimations observées pour de petites et grosses
thyroides. En se basant sur 1’estimation des aires, il est possible d’estimer le volume thyrofidien.
Cependant, les biais ainsi obtenus montrent que cette technique n’est pas meilleure que la technique
échographique de référence. Il reste donc préférable d’utiliser 1’échographie qui reste une méthode non
dosante et facile d’acces.

Au vu des résultats obtenus, 1’étalonnage réalisé en routine pour les sondes thyroidiennes est valable
pour la mesure des patients. Les sondes thyroidiennes n’ont donc a priori pas besoin de fantdmes
spécifiques pour 1’étalonnage, le fantdome de type ANSI restant relativement adapté. Ainsi ces sondes
pourraient également étre utilisées pour la surveillance du personnel afin d’appliquer les
recommandations de la norme ISO 16637 qui préconise des mesures anthroporadiométriques tous les
15 jours pour le personnel manipulant de I’**!1. Pour les hopitaux ne disposant pas de sonde, 'IRSN
pourrait étre amené a proposer un systeme de mesure in vivo adapté a la clinique et un suivi

dosimétrique individualisé, comme ¢’est déja le cas pour la dosimétrie passive.

La méthode de quantification par seuillage sera prochainement proposée aux services de médecine
nucléaire des hépitaux Universitaires Paris-Sud aprés une phase supplémentaire de validation. De
méme, il est envisagé de mener, en collaboration avec les physiciens médicaux, une étude
rétrospective sur une soixantaine de patients traités pour la maladie de Basedow dans les hdpitaux
Antoine Béclére et Bicétre afin de faire un bilan sur le biais de 1’activité thérapeutique administrée.

Enfin, méme si les nodules n’influent pas la mesure spectrométrique, il est important, d’un point de

vue dosimétrique et diagnostique, de pouvoir discerner les zones hypo- ou hyper-fixantes sur les
scintigraphies planaires. Dans ce cadre, un fantdme pathologique incluant de multiples hétérogénéités
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de fixation sera prochainement développé en collaboration avec I’IMNC pour optimiser 1’étalonnage
et évaluer expérimentalement la capacité de quantification d’'une gamma-caméra a haute résolution.

Fantémes de poitrines pour la mesure in vivo du personnel féminin

Dans le quatrieme et dernier chapitre de la thése, un jeu de fantémes physiques de poitrine réaliste a
été développé dans le but d’améliorer la quantification de la mesure pulmonaire pour les travailleuses
du nucléaire. La poitrine a été modélisée pour s’adapter a la plaque extra-thoraxique (P0) du fantdme
de Livermore. Trois tailles de poitrine ont été retenues (100B, 100C et 100D) et deux formes (galbée
et étalée). Actuellement, seules les formes galbées (B a D) ont été adaptées et imprimées.
L’atténuation du matériau utilisé a été étudiée afin de garantir qu’elle simule celle des tissus
biologiques. En vue de 'utilisation future d’un matériau alternatif, des moules industriels des poitrines
ont également été développés.

Des premiéres mesures du rendement a 59 keV ont été réalisées. A cette énergie, le rendement varie
fortement suivant la taille de la poitrine. La différence de rendement maximale, par rapport a
I’étalonnage de référence, est de I’ordre de 60%. Il semble donc important de réaliser un étalonnage
spécifique pour le personnel féminin, au risque de sous-estimer la dose recue par les travailleuses du
nucléaire.

Bien que les premiers résultats soient compatibles avec la littérature, cette étude prospective ne fournit
que des résultats partiels. Une étude plus systématique devra étre menée pour estimer les autres
parametres influant la mesure du personnel féminin, notamment le nombre de détecteurs et leur
positionnement. Pour cela, il serait intéressant de réaliser une étude multicentrique, en faisant circuler
le jeu de fantdmes (galbés et étalés) dans plusieurs instituts nationaux et européens s’intéressant a la
mesure pulmonaire tels que le CIEMAT en Espagne, le KIT en Allemagne, le SCK*CEN en Belgique
par exemple.

Ces fantdmes de poitrine pourraient également avoir un intérét en médecine nucléaire puisque la
diffusion des particules dans la poitrine influence I’imagerie cardiaque. En effet, ce phénoméne induit
un flou sur I’image compliquant ainsi le diagnostic des patientes a forte poitrine. En adaptant les
poitrines aux fantdomes de routine de I’hopital, I’influence de la taille de la poitrine pourrait étre
quantifiée sur les différentes technologies d’imagerie nucléaire.

Valorisation et perspectives générales

En termes de valorisation, les travaux de la thése ont permis le dépbt de deux brevets. Les jeux de
fantbmes thyroidiens présentés ont été brevetés en France en 2016 (n° FR1650855), puis étendu a
I’international en 2018. L’institut National des Sciences Radiologiques (NIRS — Quantum and
Radiological Science and Technology) du Japon a acheté trois jeux de fantdmes afin de mener des
études sur leurs systemes de détections. De méme, le jeu de fantdmes de poitrine et les moules
industriels associés ont fait 1’objet d’un dépdt de brevet (n° FR1854098) en France en mai 2018 et le
rapport des experts frangais est attendu a I’automne 2018.
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En dehors des enjeux identifiés, la thése a permis de démontrer I’intérét de développer des fantomes
d’étalonnage, répondant a une analyse des besoins, afin d’améliorer et d’étudier par le biais d’études
systématiques les limitations des méthodes actuelles.

Il est par conséquent envisageable de développer autant de fantomes d’étalonnage spécifiques que de
besoins identifiés pour I’étalonnage mais ¢galement de les utiliser pour d’autres applications. Par
exemple, les fantbmes thyroidiens développés pour la dosimétrie interne pourraient avoir un intérét
pour la dosimétrie externe, afin d’étudier la dose hors champs en radiothérapie, en les remplissant de
gels dosimétriques.

De nombreux produits radiopharmaceutiques sont actuellement en phase d’essai clinique et
préclinique ou viennent d’obtenir 1’autorisation de mise sur le marché. En collaboration avec les
praticiens hospitaliers des services de médecine nucléaire, des pistes pour le développement de
fantdmes dédiés a la quantification de ces nouveaux radiopharmaceutiques ont pu étre identifiées. Plus
particuliérement, pour le traitement des tumeurs neuroendocrines impliquant I’utilisation du ’Lu-
DOTATATE (Lutathera). Ce radiopharmaceutique est susceptible d’induire une forte toxicité aux
reins. Il est aujourd’hui difficile de quantifier avec précision 1’activité retenue et donc d’estimer la
dose regue par cet organe a risque a I’aide de I’imagerie SPECT. Il serait donc intéressant de
développer un fantdme de rein incluant des hétérogénéités de fixation et de densité pour améliorer les
choix des algorithmes de reconstruction et la quantification de 1’activité retenue dans les différentes
régions de fixation rénale avec ses incertitudes associées. Le Y’Lu peut également étre couplé avec
d’autres vecteurs, tel que le PSMA (Prostate Specific Membrane Antigen) pour le traitement du cancer
de la prostate ayant métastasé ou non. En dehors de la toxicité potentielle aux reins induite par ce
traitement, la moelle osseuse est également considérée comme un organe a risque car étant susceptible
de recevoir une dose non négligeable. Plusieurs études récentes ont montré la difficulté a quantifier
précisément 1’activité et donc la dose recue par la moelle osseuse. Dans ce cadre, il serait donc
particuliérement intéressant de développer un fantome d’os, mimant I’os cortical, 1’0os spongieux, la
moelle osseuse ainsi que des métastases de différentes tailles afin de reproduire des hétérogénéités de
densité et de fixation caractéristiques des cas cliniques. Ce fantdme aurait également un intérét pour
I’imagerie thérapeutique puisque les algorithmes de reconstruction actuels en SPECT ne permettent
pas toujours d’avoir une localisation et quantification précise des métastases.

Enfin, I’avantage indéniable de ces fantdomes physiques imprimés en 3D réside dans ’accés a une
large distribution & moindre colt. En effet, a partir des fichiers numériques, n’importe quel institut
doté d’une imprimante 3D similaire pourra fabriquer ses propres fantdmes a partir d’un protocole
défini.

Le développement de tels fantbmes permettrait ainsi de tendre vers une harmonisation des pratiques et
a terme de mener des études comparatives entre les différentes technologies et méthodes de mesure in
vivo aussi bien dans les laboratoires d’anthroporadiométrie que dans les services de médecine
nucléaire.
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Annexe A.

Composition des tissus et proprietés de
transmission des matériaux
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1 Composition des tissus

1.1 Composition du tissu adipeux

La composition chimique, en pourcentage massique, des éléments composant le tissu adipeux, issue de
laCIPR 110:

Composition (%) Hi Cs N~ Os Nai1 Sis Clir p[g.cm?®]

1.2 Composition de la colonne vertébrale

La valeur du coefficient d’atténuation massique pour 1’os spongieux « Cervical Spine Spongiosa » est

issue du NIST XOM ( ).
Energie (MeV) u/p [em®g] p[g.cm?]
0.356 1.103 10 1.05

La valeur du coefficient d’atténuation massique pour 1’os cortical « Cervical Spine Cortical » est issue
du NIST XCOM ( ).

Energie (MeV) u/p [em®g] p[g.cm?]
0.356 1.041 10 1.92

La composition chimique, en pourcentage massique, des éléments composant 1’os spongieux et 1’0s
cortical, issue de la CIPR 110 :

Composition (%) H Cs N Os Pis Cax Proportion% (°)

Cervical Spine

. 10.3 40 2.7 44.4 0.7 1.2 41.7
Spongiosa
Cervical spi

SIVica spine 36 159 42 448 94 213 58.3
Cortical
Total mix

25.9 3.6 44.6 5.8 12.9 100

(cortical&spongiosa)

La valeur du coefficient d’atténuation massique pour la composition os cortical/ os spongieux de la
colonne vertébrale est issue du NIST XCOM.

Energie (MeV) wp [em®/g] p [g.cm®] ()
0.350 1.067 107 1.427

® Valeurs déduites de la composition de la colonne vertébrale tabulées a la page 49 de la CIPR 110
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1.3 Composition de la moelle épiniere

La composition chimique, en pourcentage massique, des éléments composant la moelle épiniére, issue
delaCIPR 110:

Composition (%) Hi Cs N~ Os Naix Pis Sis Clz K p[gem?®

Moelle épiniére 105 235 28 622 01 02 03 02 0.2 1.03

La valeur du coefficient d’atténuation massique pour la moelle épiniére est issue du NIST XCOM.

Energie (MeV) u/p [em*/g] p [g.cm™]
0.356 1.10 10* 1.03
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Annexe B.

Protocole de résistance a I'acide
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1 Protocole du test de résistance a I'acide chlorhydrique

Afin de réaliser le test de résistance du matériau des consommables de I’imprimante 3D, 22 plaques
(30 mm x 15 mm x 3 mm) sont imprimées. Le Laboratoire de RadioChimie (LRC) de I'IRSN se
charge de préparer deux solutions d’acide chlorhydrique (HCI) a des concentrations différentes, a
savoir 8% et 16%. La concentration en HCI de la solution radioactive est inférieure a 4%, mais
augmenter les concentrations pour le test permet de s’assurer de la résistance du matériau dans des
milieux plus agressifs.

Les plaques sont ensuite immergées indépendamment les unes des autres et conservées dans des tubes
fermés. Quatre temps d’immersion sont définis pour chaque solution, a savoir, 30 jours, 60 jours, 90
jours et 120 jours. Une fois le temps d’immersion écoulé, chaque plaque est rincée avec de 1’eau
distillée, séchée et placée dans sa boite. Le plan de I’expérience est le suivant :

Tableau 1- Temps d’immersion dans I’acide associé a chaque plaque

n° de plaque associé a un temps d’immersion
Concentration en HCI

30 jours 60 jours 90 jours 120 jours
8% 1,23 4,56 7,89 10, 11
16% 12,13, 14 15, 16, 17 18,19, 20 21,22

Avant et aprés immersion, chaque plaque sera pesée avec une balance de précision afin de quantifier
ou non la perte de matiére, puis observée par microscopie optique afin d’étudier I’impact de I’acide
chlorhydrique sur le matériau.

2 Résultats du test de résistance a I'acide chlorhydrique

Le fantdme thyroidien étant rempli avec une solution radioactive concentrée a 4% d’acide
chlorhydrique, il est important de tester la résistance du matériau dans ce milieu.

Tout d’abord, avant de plonger les 22 plaques dans I’acide chlorhydrique, celles-ci ont été au préalable
observées par microscopie optique puis pesées individuellement dans leur boite. Les deux faces ne
sont pas identiques, une est beaucoup plus rugueuse que 1’autre. La face la plus rugueuse correspond a
la 1 couche déposée par I’imprimante sur le support. Afin de les différencier et de définir un champ
d’observation, les plaques sont gravées a 1’aide d’une pointe en diamant. La face abimée est marquée

d’un « T », et I’autre est marquée d’un « 7 ».

Ensuite, les plagues ont ensuite été immergées dans une solution d’acide chlorhydrique. Une fois le
temps d’immersion écoulé, chaque plaque a été pesée dans sa boite afin de quantifier la perte de
matiere. Le résultat des pesées est donné dans les tableaux 2 et 3.

Une variation de masse de 1’ordre de 0.01 g au maximum est observée a t + 90 jours pour les deux
concentrations. Cette variation n’est pas significative et ne traduit en aucun cas une attaque de 1’acide.
Cette différence peut étre associée a 1’incertitude de précision de mesure de la balance ou a la propreté
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des plaques (présence de poussiéres..). Cependant, aprés 120 jours d’immersion, une perte de masse

sur I’ensemble des plaques est observée. Les plaques n°21 et n°22 ont été les plus impactées, leur perte

de masse est respectivement 0.0241 g et 0,0337 g.

Tableau 2 —Masses des plaques 1 a 11 immergées dans la solution a 8% d’HCI

Plaque (+ boite) n° Masse (g) Masse (g) Masse (g) Masse (g) Masse (g) Am (g)
initiale +30jours +60 jours +90jours +120 jours

1 7,9102 7,9193 - - - 0,0091
2 8,0815 8,0813 - - - -0,0002
3 8,0309 8,0285 - - - -0,0024
4 7,9009 - 7,91 - - 0,0091
5 8,0095 - 8,0049 - - -0,0046
6 7,9467 - 7,9478 - - 0,0011
7 8,0161 - - 8,0169 - 0,0008
8 7,9434 - - 7,9345 - -0,0089
9 7,9224 - - 7,9058 - -0,0166
10 7,9418 - - - 7,9254 -0.0164
11 8,0023 - - - 7,984 -0,0183

Tableau 3- Masses des plaques 12 a 22 immergées dans la solution a 16% d’HCI

Plaque (+ boite ) n° Masse Masse (g) Masse (g) Masse (g) Masse (g) Am(g)

initiale (g) +30jours +60 jours +90jours +120 jours

12 7,9732 7,9788 - - - 0,0056
13 8,0273 8,0234 - - - -0,0039
14 8,0786 8,0773 - - - -0,0013
15 8,0788 - 8,0944 - - 0,0156
16 8,0124 - 8,0142 - - 0,0018
17 8,082 - 8,0954 - - 0,0134
18 7,9742 - - 7,958 - -0,0162
19 8,0539 - - 8,0558 - 0,0019
20 8,0084 - - 8,0114 - 0,003
21 7,9064 - - - 7,8823 -0,0241
22 7,9486 - - - 7,9149 -0,0337

La microscopie optique avec les grossissements x25 et x100, est également utilisée pour estimer

I’impact de I’acide chlorhydrique sur le matériau. Un seul champ est étudié, en placant la gravure dans
le champ en haut a gauche.

Une coloration brunatre sur I’ensemble des plaques est observée, 1’oxygéne emprisonné dans le tube

crée une réaction d’oxydation en contact avec 1’acide. Cette coloration est plus ou moins intense
suivant la concentration. Elle fait ressortir les défauts et reliefs de la plaque initialement présents,

comme il est possible de 1’observer sur la figure 1 mais aucune attaque propre a ’acide n’a été

constatée.
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Si la plaque subissait une attaque acide notable, des changements sur la zone fragilisée par la gravure
serait attendus, or aucune déformation n’a été observée a t0 + 120 jours dans cette zone. Les plaques
immergées pendant 90 jours et 120 jours dans une concertation a 16% d’HCI, ont été placées sous le
microscope juste aprés avoir été rincées. N’étant pas totalement séches, de fines gouttelettes sont
apparues en surface, la solution s’étant infiltrée dans les défauts de la face. Les plaques ont été placées
dans I’étuve sous 60°C pendant 24h et observées de nouveau. Les gouttelettes se sont évaporées et ont
laissé place a une trace d’impact probablement déja présente.

Seule la plaque n°21 montre un début d’attaque localisée de 1’acide, en effet, une gouttelette (non
sphérique) a laissé place & une déformation comme on peut le voir sur la figure 2. Ce type de
déformation est caractéristique d’une attaque acide, et n’est visible que sur un seul champ. (Les autres
clichés de la plaque n°21 sont donnés dans la partie 3)

Figure 1- Observation par microscopie optique de la plague n°7 face 7, ( a gauche) avant immertion,
(a droite) apreés 90 jours d’immersion dans 8% d’HCl

En prenant en compte les plus importantes pertes de masse Am en fonction du temps t d’immersion
dans de I’acide chlorhydrique concentré a 16%, il est possible d’estimer le temps nécessaire pour que
I’acide ronge la moiti¢ de la plaque grace a I’ajustement linéaire (Figure 3). En majorant le paramétre

Am=3.10-4.t et sachant que p= Am/Ah. g.ona:

_ 31074t _ (Ah/2)Sp
Y > b= (A

Ah
avec Ah la variation de 1’épaisseur de 1’objet en cm, ti2 le temps pour lequel la profondeur de 1’attaque
acide corresponde a la moitié de 1’épaisseur minimal de 1’objet en jours, S la surface de la plaque (S=3

cm x 1,5 cm) et p la masse volumique du matériau 3D, p =1.19 g.cm™.

En considérant, la distance isthme — peau de I’enfant de Sans soit Ah =3,7 mm et en utilisant la
formule (A) I’acide mettrait plus de 9 ans a ronger la moitié de cette épaisseur. Cette étude montre que
I’impact de I’acide chlorhydrique sur le matériau est quasi nul. Le matériau étant suffisamment
résistant a I’acide chlorhydrique concentré a 16%, il est maintenant possible de remplir les fantomes

thyroidiens avec une solution radioactive de concentration inférieure a 4% d’HCI.
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Figure 2 — Observation d’une déformation localisée sur la plaque n°21 face T apres 120 jours

d’immersion dans 16% d’HCl

0,04

0,035
*
y =0,0003x - 0,0071
0,03 R2=09179
0,025
A
m + Am
0,02 —— Linéaire (Am)
*
£ 0,015
0,01
0,005
*
0 T T )
0 20 40 60 80 100 120 140
Temps t [jours]

Figure 3 — Représentation de la variation de masse en fonction du temps d’immersion dans 16%
d’HC1

3 Photo de la plague n°21 attaquée par I'acide a {0 +120 jours
FACE 7
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Observation plus précise des « bulles » sous le T
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Annexe C.

Dessins techniques des fantdmes
développés
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1 Dessins techniques du jeu 1

1.1 Fantome de 'lhomme adulte
Partie basse de I'insert adulte homme, vu de dessus et vu de derriere, cotes en [mm]

72.00

©22.00

20.25

&
34.00

@2.50

@18.00

5.58

[~
|}

14.99

47.00

SN n
o

| HR@N NG
Adgult Male

72.00
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Partie haute de l’insert adulte homme, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

72.00

=

17.00
14.01

4.80

=

20.25

26.00

. 72.00 .
28.00
6.94
@3.30
P B @
@2.50 213.91
218.60

@21.40

34.00

1.2 Fantome femme adulte

Partie haute de I'insert femme adulte, vu de dessus et vu de derriere, cotes en [mm]

‘ 72.00
A I ]
2] o
o @D
A
8 3
~ o S
= E:
, 72.00 ,
| |
©21.40 218,60 ©8.00
545
wn
B
o
o~
2. 50

@6.00

213.45

34.00
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Partie haute de ['insert femme adulte, vu de dessus et vu de derriere, cotes en [mm]

72.00

20.25

34.00

14.99

-

[

RSN -

Adult Female

47.00

1.3 Fantome de I'enfant de 15 ans
Partie haute de l’insert de l’enfant de 15 ans, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

72.00

l_

_{

-]

14.01

-

5.66

E==

17.00

-

20.25

|<

72.00

—|

@2.50—

@21.40
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Partie basse de l'insert de ’enfant de 15 ans, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

] 1 N A A

20.25

34.00

14.99

\

IREN

Child 15 Years

47.00
\
\\_\

1.4 Fantome de I'enfant de 10 ans

Partie haute de l'insert de l’enfant de 10 ans, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

72.00 “
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- 8 - S

3| < ©
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| e |
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I 1

2857 &

i
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Partie basse de l'insert de [’enfant de 10 ans, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

72.00

[}

1.5 Fantome de I'enfant de 5 ans

Partie haute de I'insert de ’enfant de 5 ans, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

o
i
© 918.00
28 215.37 9
. 683 | &
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8
I o T Y 5 |
5l k o
s 28.50
1
B
. 72.00 N
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Partie basse de l'insert de I’enfant de 5 ans, vu de dessus et vu de derriére, cotes en [mm]

72.00

20.25

2

5
/ .

&
(]
=]
(%]

L)

34.00

—_____//
13.99

45.93

2
W
Z
25.01

2.1 Fantome de 'lhomme adulte

Partie haute et basse de l'insert de [’adulte vu de derriere : cotes en [mm]
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Partie haute et basse de [’insert de [’adulte, vu de dessus et du dessous respectivement [mm]
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2.2 Fantome de I'enfant de 15 ans

Partie haute et basse de ['insert de [’enfant de 15 ans vu de derriére : cotes en [mm]

- 70.00 _
—— S ‘
1]
i
- s A kR
& * S =
/ \ / \

14.99

/
—
43.00

38.00
T
—]

NCTI TS kT T e e

Partie haute et basse de ['insert de [’enfant de 15 ans, vu de dessus et du dessous respectivement [mm]

70.00

19.46

33.00

33.00

19.46

70.00 o
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2.3 Fantome de I'enfant de 10 ans

Partie haute et basse de ['insert de [’enfant de 10 ans vu de derriére . cotes en [mm]
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2.4 Fantome de I'enfant de 5 ans

Partie haute et basse de ['insert de [’enfant de 5 ans, vu de derriére, cotes en [mm]
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Partie haute et basse de ['insert de [’enfant de 5 ans, vu de dessus et du dessous respectivement [mm]
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Annexe D.

Composants techniques des fantomes
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1 Caractéristiques techniques des vis utilisées pour le remplissage

Fournisseur : TDI (Techniques Distributions Industrielles)

Matériau : Nylon
Type : Vis téte cylindrique fendu 1S01207 T D |
Dimension : M4 x70 x 6 mm (Adulte homme et femme, enfant de 15 ans)

M4 x 70 x 8 mm (Enfants de 10 et 5 ans)

2 Caractéristiques techniques des joints utilisés pour le remplissage

mMajcap.
Matériau : VITON® noir 70 + 5° Sh

Epaisseur : 1 mm o o
Joint : ¢ 6 x 4 mm tolérance sur diamétre ¢ + 0,5 mm. L e

Fournisseur : MAJICAP

3 Caractéristiques techniques des vis utilisées pour la fixation

Fournisseur : TDI (Techniques Distributions Industrielles) ﬁ

Matériau : Nylon T D |
Type : Vis téte cylindrique fendu 1SO1207
Dimension : M3 x50 x 25 mm (Adulte homme et femme, enfant de 15 ans)

4 Caractéristiques techniques de la colle utilisée pour le joint collé

Fournisseur : DIL France

Colle : Alaradite 2014-1 (50mL)

Accessoires :
m Pistolet manuel 50mL
m Mélangeurs quatro 50M1
m Aiguille conique D1,20 mm en polyéthyléne
ACS16 — LG30 Grise
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Annexe E.

Efficacité de comptage
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1 Etude de linfluence de la distance et du volume thyroidien sur
I'efficacité : cas du détecteur germanium GeHP a 356 keV.

Adulte
Distance (cm) temps (s) Nombre de coups N AN £
0 661,9 11093 0,96% 4,25E-02
0,5 677,4 10035 1,01% 3,77E-02
0,75 706,2 10027 1,01% 3,61E-02
1 760,4 10038 1,01% 3,35E-02
15 860,5 10024 1,01% 2,97E-02
2 968,1 10055 1,00% 2,64E-02
3 1239,7 10128 1,00% 2,08E-02
4 1501,8 10039 1,00% 1,70E-02
6 2200,9 10021 1,00% 1,16E-02
8 3001,2 10017 1,00% 8,47E-03
10 3966,3 10013 1,00% 6,41E-03
12,5 5436,0 10010 1,01% 4,68E-03
15 7000,4 10011 1,00% 3,63E-03
15 ans
Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €
0 916,4 10060 1,0% 4,63E-02
0,5 981,69 10023 1,0% 4,32E-02
0,75 1058,55 10028 1,0% 4,01E-02
1 1131,33 10020 1,0% 3,74E-02
1,5 1266,62 10013 1,0% 3,34E-02
2 1440,64 10027 1,0% 2,94E-02
3 1837,15 10010 1,0% 2,31E-02
4 2230,16 10092 1,0% 1,91E-02
6 3307,24 10010 1,0% 1,28E-02
8 4677,75 10019 1,0% 9,06E-03
10 6106,31 10016 1,0% 6,94E-03
12,5 8445,16 10005 1,0% 5,01E-03
15 11500 10028 1,0% 3,69E-03
10 ans
Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €
0 423,15 10076 1,01% 5,09E-02
0,5 479,7 10135 1,00% 4,53E-02
0,75 504,84 10016 1,01% 4,25E-02
1 542,39 10047 1,01% 3,96E-02
1,5 607,13 10038 1,01% 3,54E-02
2 711,57 10034 1,01% 3,02E-02
3 874,66 10030 1,00% 2,46E-02
4 1107,96 10116 1,00% 1,95E-02
6 1592,4 10024 1,00% 1,35E-02
8 2275,06 10018 1,00% 9,42E-03
10 3033,1 10021 1,00% 7,07E-03
12,5 4149,2 10010 1,00% 5,17E-03
15 5436,9 10081 1,00% 3,97E-03
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5ans

Distance (cm) temps (s) Nombre de coups N AN €
0 985,8 10356 1,01% 5,28E-02
0,5 1049,9 10026 1,01% 4,82E-02
0,75 1099,6 10033 1,01% 4,61E-02
1 1230,6 10023 1,01% 4,10E-02
15 1369,7 10013 1,01% 3,69E-02
2 1549,7 10025 1,01% 3,26E-02
3 1957,3 10014 1,01% 2,58E-02
4 2458,3 10015 1,01% 2,05E-02
6 3666,6 10072 1,00% 1,38E-02
8 5003,7 10008 1,00% 1,01E-02
10 6902,6 10006 1,01% 7,30E-03
12,5 9519,9 10006 1,00% 5,30E-03
15 13000,0 10286 0,99% 3,99E-03

2 FEtude de l'influence de la distance et du volume thyroidien sur

I'efficacité : cas du détecteur Nal(Tl) a 356 keV.

Adulte
Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €

0 7315 10449 0,98% 2,12E-02

1 1031,3 10591 0,97% 1,53E-02
1,5 1164,5 10243 0,99% 1,31E-02

2 1295,7 10112 0,99% 1,16E-02

3 1587,4 9574 1,02% 8,97E-03

4 2068,3 9732 1,01% 7,00E-03

6 3123,4 9628 1,02% 4,59E-03

8 41714 9479 1,03% 3,38E-03

10 5670,7 10088 1,00% 2,65E-03
12,5 7372,1 9328 1,04% 1,88E-03
15 24928,9 22390 0,67% 1,34E-03

15 ans
Distance (cm) temps (s) Nombre de coups N AN £

0 939,9 9528,17 1,02% 2,49E-02

1 1463,5 10442 0,98% 1,75E-02
1,5 1741,6 10408 0,98% 1,47E-02

2 2105,4 11004 0,95% 1,28E-02

3 2605,9 10410 0,98% 9,80E-03

4 3454,7 10975 0,95% 7,80E-03

6 4868,6 10159 0,99% 5,12E-03

8 6524,3 9404 1,03% 3,54E-03

10 9232,7 10082 1,00% 2,68E-03
12,5 12004,1 9529 1,02% 1,95E-03
15 17931,3 10785 0,96% 1,48E-03
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10 ans

Distance (cm) temps (s) Nombre de coups N AN £

0 502,6 10657 0,97% 2,75E-02

1 738,6 10595 0,97% 1,86E-02

15 872,2 10509 0,98% 1,56E-02

2 969,3 10178 0,99% 1,36E-02

3 1264,8 9786 1,01% 1,00E-02

4 1609,3 10003 1,00% 8,06E-03

6 2452,3 10102 0,99% 5,34E-03

8 3460,0 9723 1,01% 3,64E-03

10 4858,8 10039 1,00% 2,68E-03

12,5 6897,3 10471 0,98% 1,97E-03

15 8699,8 9748 1,01% 1,45E-03
5 ans

Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €

0 1185,9 10573 0,97% 2,99E-02

1 1751,9 10815 0,96% 2,07E-02

15 2005,7 10235 0,99% 1,71E-02

2 2339,7 10306 0,99% 1,48E-02

3 2963,9 10035 1,00% 1,13E-02

4 3887,9 9922 1,00% 8,55E-03

6 5869,0 9780 1,01% 5,58E-03

8 8347,6 9439 1,03% 3,79E-03

10 114159 10037 1,00% 2,95E-03

12,5 15598,1 9698 1,02% 2,08E-03

15 22063,9 9836 1,01% 1,49E-03

3 Etude de l'influence de la distance et du volume thyroidien sur
I'efficacité : cas du détecteur Nal(Tl) a 81 keV.

Adulte
Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €
0 731,47 10341,78 1,20% 4,20E-02
1 1031,26 10616,44 1,47% 3,06E-02
15 1164,5 10408,24 1,20% 2,65E-02
2 1295,74 10185,03 1,22% 2,33E-02
3 1587,35 9517,57 1,27% 1,78E-02
4 2068,26 9738,00 1,27% 1,40E-02
6 3123,36 9868,19 1,31% 9,38E-03
8 4171,35 9830,90 1,31% 7,00E-03
10 5670,69 9413,13 1,38% 4,93E-03
12,5 7372,05 9193,95 1,43% 3,70E-03
15 24928,92 20067,53 0,87% 2,40E-03
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15 ans

Distance (cm) temps (s) Nombre de coups N AN €
0 939,93 9618,28 1,22% 5,02E-02
1 1463,46 10725,34 1,13% 3,59E-02
1,5 1741,56 10944,26 1,18% 3,08E-02
2 2105,39 11526,08 1,21% 2,68E-02
3 2605,87 10842,53 1,18% 2,04E-02
4 3454,69 10870,21 1,21% 1,54E-02
6 4868,6 10346,34 1,26% 1,04E-02
8 6524,31 9582,41 1,37% 7,20E-03
10 9232,65 10078,67 1,37% 5,35E-03
12,5 12004,06 9246,15 1,52% 3,78E-03
15 17931,27 10180,66 1,54% 2,78E-03
10 ans
Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €
0 502,55 11218,07 1,12% 5,78E-02
1 738,63 11383,75 1,13% 3,99E-02
1,5 872,17 11786,23 1,10% 3,50E-02
2 969,33 11191,77 1,13% 2,99E-02
3 1264,79 10840,21 1,16% 2,22E-02
4 1609,31 10586,16 1,19% 1,70E-02
6 2452,31 10098,58 1,25% 1,07E-02
8 3460 10488,08 1,22% 7,85E-03
10 4858,75 10626,83 1,24% 5,66E-03
12,5 6897,3 10880,81 1,25% 4,08E-03
15 8699,78 9902,78 1,38% 2,95E-03
5 ans
Distance (cm) temps (S) Nombre de coups N AN €
0 1185,88 11630,07 1,10% 6,56E-02
1 1751,85 12114,47 1,09% 4,63E-02
1,5 2005,69 11693,53 1,11% 3,90E-02
2 2339,71 10772,81 1,19% 3,08E-02
3 2963,86 10706,47 1,19% 2,42E-02
4 3887,93 10810,03 1,20% 1,86E-02
6 5869,01 10527,85 1,26% 1,20E-02
8 8347,59 10051,62 1,35% 8,06E-03
10 11415,93 10392,29 1,37% 6,09E-03
12,5 15598,12 10543,02 1,44% 4,52E-03
15 22063,94 11034,51 1,48% 3,35E-03

4 Modele mathématique pour le détecteur germanium

Détecteur Parameétre Adulte 15 ans 10 ans 5 ans
K 4,48 + 0,18 5,04 +0,11 4,81 +0,19 511+0,17
do 7,51+£0,15 7,55 +0,08 7,16 £ 0,14 7,19+0,117
GeHP a 2,32 2,32 2,32 2,32
erreur

3,13 7,61 2,25 4,64
maximale (%) ’ ’ ’ ’
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Adulte

Distance (cm) € modele € expérimentale Différence (%)
0 4,16E-02 4,25E-02 -2,07%
0,5 3,59E-02 3,48E-02 3,13%
0,75 3,34E-02 3,33E-02 0,19%
1 3,12E-02 3,09E-02 0,83%
1,5 2,73E-02 2,73E-02 -0,17%
2 2,41E-02 2,43E-02 -0,97%
3 1,91E-02 1,92E-02 -0,42%
4 1,55E-02 1,57E-02 -1,18%
6 1,07E-02 1,07E-02 0,05%
8 7,74E-03 7,81E-03 -0,92%
10 5,84E-03 5,91E-03 -1,19%
12,5 4,29E-03 4,31E-03 -0,60%
15 3,26E-03 3,35E-03 -2,60%
15 ans
Distance (cm) € modeéle € expérimentale Différence (%)
0 4,63E-02 4,63E-02 0,01%
0,5 3,99E-02 3,98E-02 0,21%
0,75 3,72E-02 3,70E-02 0,61%
1 3,47E-02 3,45E-02 0,53%
1,5 3,04E-02 3,08E-02 -1,36%
2 2,69E-02 2,71E-02 -1,03%
3 2,13E-02 2,13E-02 0,28%
4 1,73E-02 1,76E-02 -2,08%
6 1,19E-02 1,18E-02 1,07%
8 8,67E-03 8,35E-03 3,78%
10 6,55E-03 6,40E-03 2,33%
12,5 4,81E-03 4,62E-03 4,03%
15 3,66E-03 3,40E-03 7,61%
10 ans
Distance (cm) € modele € expérimentale Différence (%)
0 4,99E-02 5,09E-02 -1,83%
0,5 4,27E-02 4,18E-02 2,25%
0,75 3,96E-02 3,92E-02 1,07%
1 3,69E-02 3,65E-02 0,93%
15 3,21E-02 3,27E-02 -1,70%
2 2,82E-02 2,78E-02 1,40%
3 2,22E-02 2,27E-02 -2,16%
4 1,78E-02 1,80E-02 -0,95%
6 1,22E-02 1,24E-02 -1,98%
8 8,76E-03 8,69E-03 0,92%
10 6,58E-03 6,52E-03 0,90%
12,5 4,80E-03 4,76E-03 0,70%
15 3,63E-03 3,66E-03 -0,74%
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5ans

Distance (cm) € modele € expérimentale Différence (%)
0 5,26E-02 5,28E-02 -0,50%
0,5 4,50E-02 4,45E-02 1,18%
0,75 4,18E-02 4,25E-02 -1,68%
1 3,89E-02 3,78E-02 2,75%
1,5 3,39E-02 3,40E-02 -0,43%
2 2,97E-02 3,00E-02 -0,99%
3 2,34E-02 2,38E-02 -1,68%
4 1,88E-02 1,89E-02 -0,46%
6 1,29E-02 1,28E-02 0,79%
8 9,27E-03 9,29E-03 -0,24%
10 6,96E-03 6,73E-03 3,30%
12,5 5,08E-03 4,88E-03 3,95%
15 3,85E-03 3,68E-03 4,64%
5 Modéle mathématique pour le détecteur Nal(Tl)
Détecteur Parameétre Adulte 15 ans 10 ans 5 ans
1,12 £ 0,02 1,11 +0,01 1,04 £ 0,02 1,13+0,02
6,12 + 0,06 5,65+ 0,04 5,25+ 0,05 5,25+ 0,05
Nal(TIl) 2,19 2,19 2,19
erreur
maximale (%) 5,05 1,91 4,10
Adulte
Distance (cm) € modéle € expérimentale Différence (%)
0 2,13E-02 2,12E-02 -0,12%
1 1,53E-02 1,53E-02 0,04%
1,5 1,32E-02 1,31E-02 -0,58%
2 1,14E-02 1,16E-02 1,39%
3 8,87E-03 8,97E-03 1,06%
4 7,07E-03 7,00E-03 -0,97%
6 4,76E-03 4,59E-03 -3,66%
8 3,41E-03 3,38E-03 -0,76%
10 2,55E-03 2,65E-03 3,84%
12,5 1,86E-03 1,88E-03 1,29%
15 1,41E-03 1,34E-03 -5,05%
15 ans
Distance (cm) € modéle € expérimentale Différence (%)
0 2,49E-02 2,49E-02 0,03%
1 1,74E-02 1,75E-02 0,58%
15 1,49E-02 1,47E-02 -1,27%
2 1,28E-02 1,28E-02 0,11%
3 9,79E-03 9,80E-03 0,12%
4 7,71E-03 7,80E-03 1,17%
6 5,10E-03 5,12E-03 0,36%
8 3,61E-03 3,54E-03 -1,91%
10 2,67E-03 2,68E-03 0,24%
12,5 1,93E-03 1,95E-03 0,80%
15 1,46E-03 1,48E-03 1,30%
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10 ans

Distance (cm) € modéle € expérimentale Différence (%)

0 2,74E-02 2,75E-02 0,37%

1 1,87E-02 1,86E-02 -0,56%

15 1,58E-02 1,56E-02 -1,15%

2 1,35E-02 1,36E-02 0,73%

3 1,02E-02 1,00E-02 -1,52%

4 7,93E-03 8,06E-03 1,63%

6 5,17E-03 5,34E-03 3,39%

8 3,61E-03 3,64E-03 0,91%

10 2,65E-03 2,68E-03 0,94%

12,5 1,90E-03 1,97E-03 3,41%

15 1,43E-03 1,45E-03 1,85%

5ans

Distance (cm) € modele € expérimentale Différence (%)

0 2,99E-02 2,99E-02 -0,25%

1 2,04E-02 2,07E-02 1,18%

15 1,73E-02 1,71E-02 -1,01%

2 1,48E-02 1,48E-02 -0,08%

3 1,11E-02 1,13E-02 1,93%

4 8,66E-03 8,55E-03 -1,30%

6 5,64E-03 5,58E-03 -1,05%

8 3,94E-03 3,79E-03 -3,92%

10 2,90E-03 2,95E-03 1,64%

12,5 2,08E-03 2,08E-03 0,22%

15 1,56E-03 1,49E-03 -4,10%
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Annexe F.

Modélisation polynomiale
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La variation de I’efficacité en fonction des déplacements latéraux (Z ou Y) a été modélisée a I’aide
d’un polynéme du second degré de la forme ax*+bx+c. Les parametres du modele sont donnés dans les
tableaux ci-dessous pour les deux détecteurs.

Détecteur GeHP
Parametre a b c
Déplacement selon Z 2,67+0,11 0,49+ 0,16 0,52 £ 0,49
Déplacement selon Y 2,18 + 0,08 -0,30+ 0,15 0,90 +0,48
Détecteur Nal(Tl)
Parametre a b c
Déplacement selon Z 5,70 £ 0,48 0,78 £ 0,60 0,19+£2,70
Déplacement selon Y 4,67 £0,24 1,02 +0,34 1,49 +0,53
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Annexe G.

Processus de brevetabilité
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1 Criteres de brevetabilité

Nouveauté : aucun état de la technique (divulgation orale ou écrite dans un unique document)
ne doit divulguer I’invention.

Activité inventive : I’homme du métier ne doit pas étre capable de combiner plusieurs
documents (ou des documents avec ses connaissances personnelles) pour aboutir a I’invention.

Application industrielle

2 Processus avant dépot

Détecter une invention : par définition, une invention est une solution technique qui permet de
résoudre un probléme technique;

Vérifier 1’état de la technique : tout ce qui a été rendu accessible/ divulgué (par voie orale ou
écrite) qui concerne le domaine technique de I’invention. Un bon état de I’art doit viser les

documents pertinents, visant a résoudre le méme probléme technique que I’invention, et
utilisant des solutions techniques se rapprochant de celles de 1’invention ;
Non divulgation : il est impératif de ne pas divulguer I’invention avant le dépot, car une fois

divulguée, elle fait partie de I’état de ’art ;
Etude : réaliser une étude de brevetabilité pour vérifier le respect des trois critéres :
Nouveauté, Inventivité et Susceptibilité d’Application Industrielle.

3 Processus de dépot

Date TO : Un dépdt national (en France) est ensuite réalisé aupres de I’ INPL.
L’INPI transmet a la Défense Nationale la demande de brevet pour examen. Cet examen
consiste a vérifier que I’invention ne présente pas un intérét pour la nation.

o Durant un délai de 5 mois maximum, I’invention ne doit pas étre divulguée, au cas ou
celle-ci devrait étre mise au secret (mais en régle général, au bout de 4 a 6 semaines,
la défense nationale donne une autorisation de divulgation par courrier);

o Trés peu d’invention sont mises au secret, seules les inventions touchant des
domaines techniques proches de la défense nationale et réalisées sur le sol francais.

4 Rapport de recherche de I'INPI

TO + 9 mois : Examen de la demande de brevet par I’INPI qui consiste a vérifier le respect des
critéres de brevetabilité dans un rapport de recherche. Celui-ci cite les documents proches de
I’invention.

o Ce rapport est également accompagné d’un avis sur la brevetabilité (Opinion de
I’INPI);

o Une réponse du déposant est attendue par I’INPI. Celle-ci consiste a formuler des
observations sur la pertinence des documents antérieurs cités. Dans le cas ou ce
rapport et cet avis sur la brevetabilité soulévent un manque de nouveauté et/ou
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d’activité inventive des modifications de la demande de brevet peuvent étre proposées
par le déposant.

5 Publication de la demande de brevet

e TO0+18 mois: Divulgation de I’invention par I’INPI dans le Bulletin officiel de la propriété
industrielle. L’invention devient accessible au public.

o Dans les 3 mois qui suivent la publication de la demande de brevet, toute personne
peut réagir par des « observations » visant a donner un avis sur le respect ou non des
critéres de brevetabilité pour cette invention.

o L’INPI transmet au déposant ces inventions, auxquelles il doit répondre dans un délai
de 3 mois pour défendre sa demande de brevet.

e TO0+24 mois (environ): L’INPI publie un rapport de recherche définitif.
e TO + 27 mois (environ) : L’INPI notifie au déposant son intention de délivrer le brevet. Pour

la délivrance effective, une taxe de délivrance et d’impression du fascicule doit étre acquittée.

Dépéten DépotPCT/ pplication Délivrance FR
France R OEB (environ 2 ans)

Extensions en
Europe

TO TO+9mois TO+12 mois TO +18 mois TO + 27 mois TO + 3@ mois

Choix pays et/ou régions a
TO + 30 mois

Extension via un dép6t PCT ou un
dépdt Euro-PCT (il s’agit d’'une demande

de brevet revendiquant le droit de .
priorité de la demande FR pour la méme Extensions

invention)
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Annexe H.

Sensibilité
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1 Etude de la variation de sensibilité avec la sonde thyroidienne ('31)

1.1 Au contact du collimateur

R , Sensibilité Sensibilité moyenne
Fantome  A(BA) Durée(s) CPM  DLT(%) (. oCip (coups.S'l.Bg'l)
6,87E+05 120 143991 2,4 4,30E-03
3,24 cm® 6,87E+05 120 144374 2,4 4,31E-03 4,31E-03
6,87E+05 120 144566 2,4 4,32E-03
6,38E+05 120 141241 2,4 4,21E-03
7,52cm® 6,88E+05 120 141090 2,3 4,21E-03 4,21E-03
6,88E+05 120 140808 2,3 4,20E-03
6,88E+05 120 138124 2,2 4,12E-03
11,43 cm® 6,88E+05 120 137814 2,3 4,11E-03 4,12E-03
6,87E+05 120 138462 2.2 4,13E-03
6,89E+05 120 136759 2,2 4,07E-03
19,05 cm® 6,89E+05 120 133448 2.2 3,98E-03 4,01E-03
6,89E+05 120 133954 2,2 3,99E-03
6,88E+05 120 129345 2,1 3,86E-03
30 cm? 6,88E+05 120 129896 2,2 3,88E-03 3,87E-03
6,88E+05 120 129786 2,1 3,87E-03
5,64E+05 120 109057 1,8 3,97E-03
ANSI  564E+05 120 108939 1,8 3,97E-03 3,97E-03
5,63E+05 120 109347 1,8 3,98E-03
1.2 A 10 cm du collimateur
N , Sensibilité Sensibilité moyenne
Fantdme  A(Bq) Durée (5) CPM  DLT (%) (coups.s™.BaY) (COUpS.S'l.BC)]/'l)
6,92E+05 120 62173 1 1,845E-03
3,24 cm® 6,91E+05 120 62309 1 1,850E-03 1,84E-03
6,91E+05 120 61947 1 1,839E-03
6,91E+05 120 60743 1 1,804E-03
7,52cm® 6,91E+05 120 60643 1 1,801E-03 1,80E-03
6,91E+05 120 60862 1 1,808E-03
6,92E+05 120 60386 1 1,790E-03
11,43 cm® 6,92E+05 120 60304 1 1,788E-03 1,79E-03
6,92E+05 120 60466 1 1,793E-03
6,91E+05 120 57941 1 1,722E-03
19,05 cm® 6,91E+05 120 58149 1 1,728E-03 1,72E-03
6,91E+05 120 57941 0,9 1,722E-03
6,92E+05 120 56428 1 1,674E-03
30cm?® 6,92E+05 120 56530 1 1,677E-03 1,68E-03
6,92E+05 120 56795 1 1,685E-03
5,64E+05 120 48966 0,8 1,782E-03
ANSI 5,64E+05 120 49475 0,8 1,801E-03 1,79E-03
5,64E+05 120 49225 0,8 1,792E-03
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1.3 A 16 cm du collimateur

Fantome  A(Bq)  Durée (s)

CPM  DLT (%)

Sensibilité
(coups.s™.Bg?)

Sensibilité moyenne
(coups.s™.Bg?)

7,59E+05 120 45015 0,8 1,22E-03

3,24cm® 7,59E+05 120 44638 0,8 1,21E-03 1,21E-03
7,59E+05 120 44635 0,8 1,21E-03
7,57TE+05 120 44138 0,7 1,20E-03

7,52 cm3 7,57E+05 120 44397 0,7 1,20E-03 1,12E-03
7,57TE+05 120 44231 0,7 1,20E-03
7,58E+05 120 43979 0,7 1,19E-03

11,43 cm® 7,58E+05 120 43772 0,7 1,18E-03 1,19E-03
7,58E+05 120 43776 0,8 1,19E-03
7,58E+05 120 42181 0,7 1,14E-03

19,05 cm® 7,58E+05 120 42530 0,7 1,15E-03 1,15E-03
7,58E+05 120 42158 0,7 1,14E-03
7,59E+05 120 39952 0,6 1,08E-03

30cm? 7,59E+05 120 40281 0,7 1,09E-03 1,09E-03
7,59E+05 120 40195 0,6 1,09E-03
6,16E+05 120 35500 0,6 1,18E-03

ANSI  6,16E+05 120 35704 0,6 1,19E-03 1,19E-03
6,16E+05 120 35553 0,6 1,18E-03

2 Etude de la variation de la sensibilité avec les gagmma-caméras

2.1 Gamma-caméra Symbia S-LEHR (123])

2.1.1 Al0c

m
Fantdme A(MBq) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) (cojsgz!i).ll\l/llt;q‘l)
3,24 cm?® 3,47 300 88409 1320 9,86 72,37
7,52 cm® 3,57 300 94296 1890 7,07 75,65
11,43 cm? 3,40 300 93342 2793 5,50 76,50
19,05 cm?® 3,68 300 102313 3477 5,33 75,83
30cm? 3,67 300 102451 4071 4,31 77,18
Seringue Bicétre 3,62 300 82605 420 - 76,08
2.1.2 A20cm
Fantdme A(MBqg) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) © 05:2 Z'P |'\I/|It§ o)
3,24 cm?® 3,44 300 77915 1476 521 68,01
7,52 cm® 3,59 300 85070 2346 451 69,15
11,43 cm?® 3,38 300 81080 3060 3,38 69,81
19,05 cm?® 3,71 300 88695 3850 3,27 68,45
30 cmd 3,64 300 91933 5810 2,75 69,60
Seringue Bicétre 3,64 300 84406 928 - 77,26
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2.1.3 A30cm
Fantéme A(MBq) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI™) © OL?;}: ?P 'I\I/'Ité )
3,24 cm?® 3,42 300 79217 3392 2,48 69,00
7,52 cm?® 3,61 300 82837 3456 2,70 71,61
11,43 cmd 3,36 300 76313 4012 2,30 65,37
19,05 cm? 3,72 300 83681 4575 2,27 71,40
30 cm? 3,62 300 81727 5005 2,00 69,87
Seringue Bicétre 3,66 300 84662 1443 - 82,49

2.2 Gamma-caméra Symbia T2-LEHR (123])

22.1 Al0cm
Fantéme A(MBq) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) © 05;:2'? 'I\I/'Ité )
3,24 cm?® 3,50 300 86434 1365 8,32 71,57
7,52 cm?® 3,69 300 93382 1932 7,05 72,14
11,43 cm?® 3,43 300 87911 2438 5,35 72,68
19,05 cm? 3,84 300 101279 3245 4,60 74,88
30 cm® 3,73 300 99323 3904 4,40 73,38
Seringue Bicétre 3,73 300 81177 441 - 72,64

222 A20cm
Fantéme A(MBq) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) © OUSSSH?P 'I\I/'Ité )
3,24 cm? 3,52 300 76519 1512 4,76 65,74
7,52 cm? 3,66 300 81209 2193 4,07 65,88
11,43 cm? 3,47 300 76706 2632 3,10 65,90
19,05 cm?® 3,82 300 85925 3420 3,03 65,93
30cm? 3,75 300 86605 4488 2,48 67,02
Seringue Bicétre 3,75 300 79401 700 - 70,49

223 A30cm
Fantéme A(MBq) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) © ouS[?snilP 'I\I/'It; o)
3,24 cm? 3,53 300 75114 2385 2,82 64,52
7,52 cm? 3,63 300 76375 2744 2,69 63,33
11,43 cm? 3,50 300 73705 3240 2,19 63,43
19,05 cm?® 3,80 300 80711 4209 2,15 62,91
30 cm? 3,78 300 80245 4686 1,92 62,76
Seringue Bicétre 3,79 300 80971 1258 - 71,13
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2.3 Gamma-caméra Symbia T2-HE (13'1)

23.1 Al0cm
Fantéme A(MBqg) Durée(s) Coups ROl (pxl) BDF (coups.pxI?) © 05’;: ?P 'I\I/'Ité )
3,24 cm? 5,79 300 46975 2205 2,15 24,32
7,52 cm?® 5,16 300 44876 3135 1,47 26,03
11,43 cm?® 5,07 300 41602 3127 1,27 24,74
19,05 cm?® 5,29 300 45985 4355 1,09 26,01
30cmd 5,45 300 47763 5530 0,99 25,85
Seringue Béclere 5,47 300 48351 1978 - 29,47

232 A20cm
Fantéme A(MBq) Durée(s) Coups ROI(pxl) BDF (coups.pxI?) © 05;:2'? 'I\I/'Ité )
3,24 cm? 5,79 300 44729 3339 1,06 23,72
7,52 cm?® 5,15 300 41073 3968 0,83 24,44
11,43 cm?® 5,07 300 38811 4672 0,74 23,25
19,05 cm? 5,28 300 42542 5929 0,70 24,22
30 cm® 5,46 300 43796 6880 0,60 24,24
Seringue Béclere 5,47 300 45880 2592 - 27,96

233 A30cm
Fantéme A(MBq) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) © OUSSSH?P 'I\I/'Ité )
3,24 cm?® 5,78 300 44115 5451 0,66 23,39
7,52 cm® 5,15 300 40231 5609 0,56 23,99
11,43 cm? 5,07 300 37945 6525 0,52 22,71
19,05 cm?® 5,28 300 41130 8428 0,47 23,48
30cm? 5,46 300 42534 9152 0,44 23,54
Seringue Béclere 5,48 300 45158 4284 - 29,22
Seringue Béclere 5,48 60 12391 - - 40,09

2.4 Gamma-caméra GE Discovery 670-HEGP (1311)

2.4.1 Al0cm
Fantdme A(MBqg) Durée(s) Coups ROI (pxl) BDF (coups.pxI?) © ouS[?snilP 'I\I/'It; )
3,24 cm? 0,752 600 18288 621 0,32 40,11
7,52 cm? 0,751 600 18188 810 0,32 39,78
11,43 cm® 0,754 600 18639 928 0,32 40,51
19,05 cm® 0,752 600 18275 1155 0,32 40,50
30 cm® 0,753 600 18152 1254 0,32 39,30
ANSI 0,614 600 14305 288 - 38,86
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Titre : Apport de I'impression 3D pour la réalisation de familles de fantdmes d'étalonnage déediés a la

personnalisation de la mesure en dosimétrie interne

Mots clés : radioprotection, étalonnage, fantdmes anthropomorphes, impression 3D, médecine

nucléaire, mesure de 1’activité
Résumé : Apres I’incorporation de
radionucléides dans 1’organisme, 1’imagerie
guantitative en  médecine nucléaire et
I’anthroporadiométrie ~ sont  utilisés  pour
quantifier I’activité retenue. L’étalonnage de ces
systémes in vivo peut étre amélioré afin de tenir
en compte de la variabilité individuelle. En vue
d’optimiser la mesure de I’activité retenue, des
fantomes d’étalonnage innovants ont été réalisés
par impression 3D.
L’infographie 3D a été utilisée pour la
conception, en parallele avec un travail
d’ingénierie  permettant  I’inclusion  de
radionucléides et 1’adaptation aux besoins des
utilisateurs.
Un jeu de fantémes thyroidiens adapté a I’age a
été développé et utilisé pour améliorer la
mesure anthroporadiométrique thyroidienne des
enfants. A la suite d’une étude systématique, les

coefficients d’étalonnage des installations de
routine et de crise de ’IRSN ont été déterminés
pour I’adulte et les enfants de 5, 10 et 15 ans.

Un fantbme thyroidien pathologique a été
développé en plus du jeu de fantdmes
thyroidiens dédié a la crise pour améliorer la
mesure de fixation thyroidienne en médecine
nucléaire. Une étude multicentrique a été
réalisée pour optimiser [’étalonnage afin de

mieux personnaliser le traitement des
pathologies bénignes de la thyroide.
Pour I’anthroporadiométrie pulmonaire, une

famille de fantbmes de poitrine a été développée
pour améliorer la surveillance des travailleuses
du nucléaire.

Finalement, ce travail de recherche a permis de
développer des fantdmes adaptés aux besoins et
de démontrer leur utilité pour la quantification
de I’activité en dosimétrie interne.

Title: 3D printing contribution to create a set of calibration phantoms dedicated to personalizing

measurement in internal dosimetry.

Keywords : radiation protection, calibration, anthropomorphic phantoms, 3D printing, nuclear

medicine, activity assessment

Abstract: Following the incorporation of
radionuclides in the body, quantitative imaging
in nuclear medicine and in vivo spectrometry
measurements are used to quantify the retained
activity. The calibration of these in vivo
systems can be improved to take account of
individual variability. To optimize the
measurements of the activity retained,
innovative calibration phantoms were created
and manufactured by 3D printing. 3D computer
graphics were used for the design, coupled with
an engineering work allowing the inclusion of
radionuclides and the fit to users’ needs.

A set of age-specific thyroid phantoms has
been developed and used to improve the
thyroid in vivo measurement of children.
Following a systematic study, the calibration
coefficients for IRSN emergency and routine

installations were determined for adults and 5,
10 and 15 year old children.

A pathological thyroid phantom has been
developed in addition to the set of thyroid
phantoms dedicated to the emergency to
improve the thyroid uptake measurement in
nuclear medicine. A multicentre study was
carried out to optimize the calibration so that
treatment of thyroid benign diseases moves
towards a better personalization.

For lung in vivo measurement, a set of breast
phantoms has been developed to improve the
monitoring of female workers.

Finally, this research work has allowed
developing several phantoms adapted to the
needs and their usefulness was proven for the
quantification of the activity in internal
dosimetry.
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