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En el primer treball “Determinacion de la distancia focal y evaluacion de la convergencia
en colimadores de geometria focalizada” s’ha presentat un meétode experimental per
calcular els parametres intrinsecs de col-limadors focalitzats tipus fan-beam. Aquests
parametres tenen una incidéncia directa en la qualitat de les imatges i el seu valor real
no sempre coincideix amb el teoric. Concretament, la reconstruccié d’un estudi amb una
distancia focal que no es correspongui amb la real pot afectar la quantificacié posterior.

El métode establert permet determinar la distancia focal i avaluar la convergéncia
dels forats a la linia focal -parametre indicatiu de la qualitat d’un col-limador- a partir
de I'adquisicié d’imatges d’una font puntual col-locada en posicions conegudes, en un
mateix pla vertical perpendicular a la linia focal. Per al calcul de la focal es va minimit-
zar la suma de distancies entre el punt experimental i el teoric de deteccié. El punt de
deteccié teoric s’obtingué fent la interseccié entre la recta focus-font i el pla de deteccid.
Si la convergencia dels forats fos ideal i la focal mesurada coincidis amb la teorica, la
imatge d’interseccions del conjunt de rectes font-punt deteccid, a ’alcada corresponent
a la distancia focal, seria un punt. L’existéncia d’anomalies en la focalitzacié dels forats
fa que la imatge interseccié sigui un nivol de punts. La dispersié d’aquest nivol és un
index quantitatiu de la convergéncia dels forats.

Els resultats obtinguts per als col-limadors fan-beam utilitzats al Servei de Medicina
Nuclear de ’'Hospital Clinic indiquen que el valor de la distancia focal presenta una dife-
réncia respecte al valor teoric d'un 1.5% per als dos capcals i que els forats convergeixen
a una zona focal -més que a una linia- amb desviacions estandard respecte el focus teoric
de 0, =2.5mm i o, = 7.lmm. Tot i que la distancia focal mesurada no coincideix amb
la teorica i la regié focal presenta una certa extensio, la valoracié dels resultats permet
concloure que la qualitat dels col-limadors emprats és acceptable.

Els col-limadors fan-beam augmenten de manera significativa el nombre de comptes
en les projeccions, millorant la SNR de les imatges. La modelitzacié de la resposta
caracteristica d’aquest tipus de col-limadors, primer objectiu especific, permet corregir
el seu efecte degradant en les imatges reconstruides amb algoritmes iteratius. En el
segon treball, ”Characterisation of fan-beam collimators”, s’estableix una caracteritzacio
completa d’aquests col-limadors, incloent-hi el valor de la focal determinat en el treball
anterior.

Primerament s’avalua la validesa de la hipotesi que la resposta del col-limador o PSF
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es pot considerar gaussiana per qualsevol posicié del punt font, calculant els moments
de segon i tercer ordre de la distribucié. Seguidament i partint d’arguments geométrics,
s’establiren funcions analitiques per la resolucié i 'eficiéncia, depenents dels parametres
intrinsecs del col-limador i de les coordenades de la font.

La resolucié té dues contribucions: la intrinseca del sistema i la geomeétrica del
col-limador,

2
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on o; si és la desviacié estandard de la gaussiana que representa la resposta intrinseca
del detector, w el valor del costat del forat hexagonal central del col-limador, L la
seva longitud, F' la distancia focal, zg 'alcada de la font puntual i  I’angle, en el pla
vertical que passa per la font i perpendicular a la linia focal, de la recta que passa
per la font-focus amb 1’eix vertical. La constant a representa la relacié entre 1’abast
maxim dels fotons sobre el pla detector i la desviacié estandard de la gaussiana que
representa la resposta del col-limador. Aquesta constant es determina a partir de les
mesures experimentals.

L’eficiencia presenta una dependéncia angular relacionada amb de la configuracié
dels forats,
(F+1L)
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on F', L, zy, 0 representen les mateixes variables ja definides, n és un parametre a
determinar a partir de les mesures experimentals i k£ és una constant que depén de
I’angle solid amb que es veu el pla detector des de la font i de leficiéncia intrinseca del
detector de centelleig. En la posterior utilitzacié de la funcié que modelitza ’eficiéncia
del col-limador en els algoritmes iteratius, només interessaran valors relatius pel que el
seu valor s’ha fixat a 1.

Les diferéncies en els moments de tercer i quart ordre per posicions de la font en eix i
pel maxim angle d’obertura no resultaren significatives, pel que la hipotesi que les PSF's
sén gaussianes és valida en aquests col-limadors. Determinada la constant a = 0.337 i el
grau de dependéncia angular n = 1.98, es varen comparar les dades predites pel model
amb les obtingudes experimentalment. El coeficient de correlacié per la resolucié va
ser de 0.994 i per eficiéncia, 0.991. Amb els resultats obtinguts es pot concloure que
les funcions proposades, utilitzant el valor de la focal calculat préviament, permeten la
caracteritzacié completa de la resposta del col-limador fan-beam.

El model proposat pels col-limadors fan-beam s’ha ajustat a dades obtingudes amb
un col-limador determinat. La generalitzacié de les funcions passaria per adquirir PSF's
en col-limadors de diferents parametres i configuracions. L’alternativa a les mesures
experimentals serien les eines de simulacié numeérica. En el segiient treball, “Geometrical
response modeling in fan-beam collimators. A numerical simulation”, es proposa un
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algoritme de simulacié numerica que reprodueix la contribucié geomeétrica de la PSF' uti-
litzant principis de fotometria. La rad per no tenir en compte la dispersié i la penetracié
septal en el col-limador és que en un dels treballs complementaris [76], s’ha demostrat
que per fotons de baixa energia -com els 140 keV del ™Tc- la contribucié geométrica
és majoritaria (95%) i constant per qualsevol posicié de la font. L’error que es fa en
considerar la PSF geométrica com la total és menor del 5%.

La versatilitat del métode permet reproduir facilment col-limadors amb diferents
configuracions i estudiar aspectes com la dependéncia angular de ’eficiéncia en relacié
a ’espaiat constant o variable entre els forats. Per validar I’eina de simulacié, s’han
simulat les PSFs en les posicions del treball anterior i el mateix col-limador. La resolucié
s’ha determinat a partir de ’ajust de la resposta a una gaussiana i I’eficiéncia, integrant
la PSF sobre el pla de deteccié.

Els moments d’ordre superior de la distribucié presenten una tendéncia a mida que
augmenta la separacié punt emissor-eix central, perd les diferéncies no foren significa-
tives i les PSF's es poden considerar gaussianes, confirmant aixi, els resultats del treball
anterior. Amb els valors obtinguts, s’ajustaren les constants de les funcions analitiques
per la resolucié i eficiéncia (a = 0.345 i r2 = 0.999; n = 2.00 i r? = 0.999). Els coefi-
cients de correlacié entre els valors predits per les funcions i les mesures experimentals
foren 0.994 per la resolucié i 0.992 per l'eficiéncia. Pel que fa a I'estudi de la dependén-
cia angular de 'eficiéncia amb la configuracié dels forats, 1’ajust dels valors assenyala
una dependéncia en cosf quan la distancia entre els forats és constant, i en cos?0 quan
augmenta angularment.

El metode de simulacié numérica implementat reprodueix la PSE geométrica d’un
col-limador de forma rapida i precisa; per un punt font col-locat a 300mm d’alcada -que
seria la PSF més extensa- el temps de calcul és de 12min en una estacié de treball
HP-Apollo9000-C160. La versatilitat del metode permet estudiar com afecta la variacio
d’algun dels parametres intrinsecs a la resolucié i I’eficiéncia del col-limador, aplicacié
de gran interés en el disseny de col-limadors.

Després de validar el model proposat de la PSF' dels col-limadors fan-beam, es va
implementar un algoritme iteratiu, basat en subconjunts ordenats de projeccions, per
a la reconstruccié d’estudis de SPECT cerebral amb col-limadors fan-beam. Aquest
algoritme permet corregir I’efecte de la PSF, incorporant a la matriu de pesos la funcions
analitiques establertes per la resolucié i I'eficiéncia. Amb aquesta implementacié es va
assolir el segon objectiu de la tesi. El pas segiient va ser valorar I’efecte de les correcions
de les degradacions i, en particular de la PSF en la quantificacié de les imatges de
SPECT. Aquesta valoracié s’ha realitzat en dos treballs metodologics on es simulen
estudis de SPECT cerebral en condicions d’interés clinic.

En el primer treball metodologic “Iterative reconstruction with compensation of the
spatial variant fan-beam collimator response in SPET neurotransmission imaging”, s’as-
soleix el tercer objectiu proposat. En aquest treball s’avalua la millora en la quantificacié
d’estudis de neurotransmissié dopaminérgica quan s’inclou la correccié per atenuacio,
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dispersié i PSF de col-limadors fan-beam en la reconstruccié. La PSF pot tenir un pa-
per especialment important quan s’avaluen estructures petites, com els ganglis basals,
on hi ha una alta concentracié de neurones dopaminérgiques. L’estreta relacié entre
la dopamina i la coordinacié del sistema motor és el motiu que el transportador de
dopamina, clar indicador de 'estat de la funcié dopaminérgica, hagi esdevingut una
potent eina per diagnosticar la malaltia neurodegenerativa de Parkinson. Encara que la
valoracié visual de les imatges acostuma a ser suficient, una quantificacié acurada pot
ajudar a establir els diferents estadis d’evolucié de la patologia.

Les projeccions es van generar a partir d’'un model numeéric utilitzant codi SimSET,
préviament validat amb models fisics. El model numeéric es va obtenir digitalitzant el
prototipus d’Alderson, un model fisic dissenyat expressament per a estudis de la funcié
dopaminérgica. La relacié entre la captacié dels ganglis basals i la inespecifica va ser
7/1 per simular una situacié normal i 5/1 i 3.5/1 per reproduir dos graus d’afectacié.
El nombre d’histories simulades fou de 500Mc, obtenint uns 3.5Mc a les projeccions.
La reconstruccié de les projeccions es va realitzar amb OSEM -6 subsets, valorant de
1 a 32 iteracions-, i FBP -filtre de Butterworth amb freqiiéncia de tall f, = 0.79cm™'i
ordre= 5.2-. Les diferents condicions de reconstruccié estudiades per OSEM foren: 1)
correcci6 de dispersid, atenuaci6 i PSF, 2) correccié de dispersid, atenuacié i no de PSF
i 3) no correccié de dispersio, atenuacié i PSF. La quantificacié6 amb ROIs es basa en
la relacié entre els ganglis i la regié occipital, on només hi ha captacié no especifica.

La comparacié dels valors recuperats respecte els originals indiquen que la correccié
per atenuaci6, dispersié i PSF milloren el calcul de la relacié estriat/fons un 30% en
el putamen i un 43% en el caudat. L’efecte de la PSF en aquesta millora és del 8% i
del 16% respectivament. El valor normalitzat de captacié estriatal respecte fons -valor
maxim seria 1- és de 0.69 quan no es corregeix cap degradacié i de 0.90 quan s’efectua
la correccid, en el putamen i de 0.60 i 0.86, respectivament, en el caudat. Els resultats
permeten concloure que la inclusié de la correccié de la PSF en els algoritmes iteratius
millora la quantificacié d’estudis de SPECT de neurotransmissio.

El darrer objectiu plantejat fou la quantificacid, estandarditzacié i analisi estadistica
d’estudis de SPECT cerebral de perfusié. Aquest objectiu es va desenvolupar en el
marc del treball ”Assessment of SPM analysis in the comparison of two sets of 99mTc-
HMPAO brain SPECT studies. A numerical simulation study”, on es varen estudiar els
canvis de flux regional sanguini cerebral (rCBF) entre dos grups d’estudis de SPECT
cerebral. Aquests grups poden correspondre a una poblacié control versus una que
presenta canvis de rCBF associats a una malaltia, o bé a una mateixa poblacié en dues
condicions diferents (basal versus activat, inici tractament versus final tractament).

L’estudi es va realitzar tant en condicions de disminucié com d’augment del flux,
abastant aixi les situacions d’hipo- i les d’hiperperfusié. En el treball s’estudia la recu-
peracié del canvi de rCBF simulat entre els dos grups, aixi com el minim nombre de
parelles necessaries per a poder detectar el mateix canvi de 7CBF. En ambdds casos es
va valorar 'efecte de la correccié de 'atenuacid, la dispersié i la resposta del col-limador.
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Les projeccions s’obtingueren amb simulacié numeérica. L’estratégia de treball va
ser: 1) Utilitzaci6 d'un model numeric de distribucié del flux regional cerebral i d’un
mapa d’atenuaci6, 2) Generaci6 de les projeccions, 3) reconstruccié de les projeccions,
4) quantificacié dels canvis de flux i 5) valoracié estadistica dels canvis de flux i deter-
minacié del minim nombre de parelles necessari per a detectar un canvi donat.

El model numeéric utilitzat va ser el de Zubal, que correspon a una imatge de RMN
d’un cervell real. La imatge de RMN es va segmentar, separant matéria grisa, matéria
blanca i liquid cefaloraquidi. Aquesta imatge es va utilitzar per generar el patré d’ac-
tivitat corresponent a l’estudi basal o control. Per generar el patré de flux activat es
colocaren focus de diferents grandaria sobre el cingulat. El mapa d’atenuacié es va
obtenir a partir de la imatge de RMN.

La simulacié de les projeccions es va realitzar mitjancant el codi SimSET. Les pro-
jeccions simulades es van reconstruir amb 1’algoritme iteratiu OSEM sense correcci6 de
les degradacions aixi com corregint ’atenuacié, la dispersié i la resposta del col-limador
fan-beam.

El canvi en el rCBF entre cada parella d’imatges reconstruides corresponents al
patré basal i activat va ser quantificat per un factor d’activacié, definit com a la variacié
relativa entre les imatges activada i basal en la regié del focus.

Es va utilitzar el software SPM per a realitzar ’analisi estadistica de les dades i
obtenir el nombre de parelles necessari per detectar els focus de grandaria i activacié
simulats.

Els resultats indiquen que la correccié de les degradacions millora la determinacié
del factor d’activacié en un 12%, 10% i 3% en mitjana pels focus de volum 1.0, 2.1 1 3.7
cm?®. Aquesta millora permet aconseguir recuperacions del factor d’activacié del 78%,
93% 1 93%, respectivament.

L’analisi estadistica no mostra diferéncies de sensibilitat en la deteccié de regions
amb augment o disminucié del rCBF. Els resultats indiquen que la correccié de les
degradacions permet disminuir el nombre de parelles necessari per a detectar canvis
en el rCBF. Aquesta disminucié és tant més important quan més petit és el factor
d’activacié. Pel focus d’1 cm?® el nombre de parelles passa de 17 sense correccié a 13
amb correccié de totes les degradacions, el que representa una disminucié d’un 30%.
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Conclusions

1. S’ha posat a punt un métode per determinar experimentalment la distancia focal
d’un col-limador fan-beam i avaluar la convergéncia dels forats a la linia focal. El métode
s’ha aplicat als col-limadors de fundicié emprats habitualment en ’adquisicié d’estudis
de SPECT cerebral, obtenint valors de la focal que difereixen en un 1.5% de la focal
nominal. Els forats convergeixen a una zona focal -més que a una lfnia- amb desviacions
estandard respecte els focus teoric de o, = 2.5mm i o, = 7.1mm. Els resultats permeten
concloure que els col-limadors estudiats entren dins els estandards de qualitat requerits
per la seva aplicacié en la rutina clinica.

2. S’ha caracteritzat la reposta puntual d’un col-limador fan-beam en funcié dels
parametres intrinsecs i de les coordenades de la font, a partir de mesures experimentals.
Els moments de segon i tercer ordre de la distribucié no presenten diferéncies significa-
tives, per les diferents posicions de la font, respecte els valors d’una distribucié normal.
Conseqiientment, la resposta s’ha modelitzat com una gaussiana.

3. S’han obtingut funcions analitiques que permeten calcular la resolucié i I'efi-
ciéncia del col-limador en funcié dels parametres intrinsecs i de les coordenades de la
font. Els alts coeficients de correlacié entre els valors predits pel model i els resultats
experimentals -0.994 per la resolucié i 0.991 per 'eficiéncia - indiquen que les funcions
proposades reprodueixen correctament la resposta dels col-limadors fan-beam.

4. S’ha desenvolupat un algoritme de simulacié numeérica que permet determinar la
resposta puntual geométrica d’un col-limador a partir dels seus parametres intrinsecs i
la distribucié dels forats. L’algoritme ha permeés ratificar la utilitzacié de distribucions
gaussianes per modelitzar la resposta puntual dels col-limadors fan-beam utilitzats.
Els valors predits de resolucié i eficiéncia presenten una alta correlacié amb els valors
experimentals. Aquest resultat obre la possibilitat d’utilitzar 1’algoritme en el disseny i
avaluacié de col-limadors.

5. S’ha determinat que l'origen de la dependéncia angular de l’eficiéncia d’un
col-limador fan-beam es troba en la disposicié dels forats. Quan la distancia entre els
centres és constant, ’eficiéncia varia com a cos # mentre que quan la distancia augmenta
segons 1/ cos @, I'eficiéncia varia com a cos? 6.

6. S’ha implementat un algoritme de reconstruccié iteratiu basat en subconjunts
ordenats que inclou la correccié de la resposta de col-limadors fan-beam. La matriu
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de pesos de 'algoritme inclou les funcions analitiques obtingudes per l'eficiéncia i la
resolucio.

7. S’ha validat la simulacié de projeccions realistes de SPECT cerebral amb codi
StimSET . Les proves a que s’ha sotmés el simulador, comparant les projeccions simula-
des amb les experimentals obtingudes amb models fisics, indiquen que SimSET és una
eina adient per simular projeccions de SPECT cerebral.

8. S’ha avaluat la importancia de la correccié de les diferents degradacions en
el procés de reconstruccié d’estudis simulats de neurotransmissié dopaminérgica. Les
projeccions es van generar amb SimSET a partir del model d’Alderson. La comparacié
dels valors de captacié recuperats respecte els teorics indiquen que la correccié per
atenuacioé, dispersié i PSF milloren el calcul de la relacié de captacio relativa estriatal
respecte I'occipital un 30% en el putamen i un 43% en el caudat. L’efecte de la PSF en
aquesta millora és del 8% i del 16% respectivament.

9. S’ha avaluat la importancia de la correccié de les diferents degradacions en el
procés de reconstruccié d’estudis simulats de perfusié cerebral. Els resultats indiquen
que la correccié de les degradacions millora la determinacié del factor d’activacié en un
12%, 10% i 3% en mitjana pels focus de volum 1.0, 2.11 3.7 cm3. Aquesta millora permet
aconseguir recuperacions del factor d’activacié del 78%, 93% i 93%, respectivament.

10. S’ha validat SPM en la valoracié d’estudis de SPECT cerebral de perfusié. Per
a la validacié, s’han simulat estudis de flux cerebral a partir del model numeric de Zubal
i s’ha fet un estudi de la sensibilitat de deteccié de canvis de rCBF' en un disseny tipic
de comparacié de grups. S’ha comprovat que la correccié de la PSF permet disminuir el
tamany de grup necessari per obtenir significacié estadistica, en situacions en que hi ha
canvis petits en regions petites. L’analisi estadistica no mostra diferéncies de sensibilitat
en la deteccié de regions amb augment o disminucié del rCBF.
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