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STRESZCZENIE

Wstep: Radiofarmaceutyk to produkt bedacy polaczeniem niepromieniotworczego zwiazku chemicznego i znacznika izotopo-
wego. Na bogatej liScie izotopéw majacych zastosowane w medycynie na uwage zastuguja 2 — technet-99m (**"Tc) i fluor-18 (**F).
Ich podobienstwo ogranicza si¢ jedynie do diagnostycznego obszaru stosowalnosci, a dzieli je m.in. rodzaj i energia emitowanego
promieniowania, czas polowicznego rozpadu czy w szczegdlnoéci sposob produkgji. Izotop *™Tc uzyskuje si¢ dzigki generatorom nu-
klidéw krotkozyciowych — molibdenu-99 (*?Mo)/**™Tc, a ¥F powstaje w reakcji jadrowej zachodzacej w cyklotronie. Stosunkowo tatwy
sposob obstugi generatora Mo/*™Tc w poréwnaniu z koniecznoscig wykorzystania cyklotronu wydaje si¢ sprzyjaé zasadzie opty-
malizacji ochrony radiologicznej personelu. Weryfikacja tezy dotyczacej wplywu automatyki zaréwno produkcji znacznika *F, jak
i procesu znakowania deoksyglukozy na zoptymalizowanie ochrony radiologicznej pracownikéw w poréwnaniu z manualnymi
procedurami wykonywanymi podczas znakowania preparatéw izotopem *"Tc. Material i metody: Dawki réwnowazne Hp(0,07)
zmierzono w 5 zakladach medycyny nuklearnej i 2 osrodkach produkujacych znaczniki pozytonowe, w szczegdélnosci *F. W po-
miarach dozymetrycznych wykorzystano wysokoczute detektory termoluminescencyjne wykonane z fluorku litu (LiF: Mg, Cu,
P - MCP-N). Wyniki: W§réd czynno$ci wykonywanych przez pracownikéw zaréwno placéwek produkujacych **F-fluorodeoksy-
glukoze (*F-FDG), jak i zaktadow medycyny nuklearnej manualne procedury kontroli jakosci oraz znakowanie preparatu maja
najwiekszy wklad do zarejestrowanych warto$ci dawek Hp(0,07). Wnioski: Prosty sposéb uzyskania znacznika *Tc podobnie jak
ztozony (cho¢ w pelni zautomatyzowany) proces produkeji *F-FDG optymalizuje ochrone radiologiczng personelu z wylaczeniem
manualnych proceséw znakowania zwigzkéw chemicznych *™Tc badz kontroli jakosci ¥F-FDG. Med. Pr. 2018;69(3):317-327

Stowa kluczowe: medycyna nuklearna, detektor termoluminescencyjny, optymalizacja, radiofarmaceutyk, izotop, dawka réwnowazna

ABSTRACT

Background: A radiopharmaceutical is a combination of a non-radioactive compound with a radioactive isotope. Two isotopes: techne-
tium-99m (**"Tc) and fluorine-18 (**F) are worth mentioning on the rich list of isotopes which have found numerous medical applications.
Their similarity is limited only to the diagnostic area of applicability. The type and the energy of emitted radiation, the half-life and, in
particular, the production method demonstrate their diversity. The *™Tc isotope is produced by a short-lived nuclide generator — mo-
lybdenum-99 (*Mo)/*"Tc, while *F is resulting from nuclear reaction occurring in a cyclotron. A relatively simple and easy handling
of the ?Mo/*™Tc generator, compared to the necessary use a cyclotron, seems to favor the principle of optimizing the radiological pro-
tection of personnel. The thesis on the effect of automation of both the **F isotope production and the deoxyglucose labelling process
on the optimization of radiological protection of workers compared to manual procedures during handling of radiopharmaceuticals
labelled with **™Tc need to be verified. Material and Methods: Measurements of personal dose equivalent Hp(0.07) were made in 5 nu-
clear medicine departments and 2 radiopharmaceuticals production centers. High-sensitivity thermoluminescent detectors (LiF: Mg,
Cu, P - MCP-N) were used to determine the doses. Results: Among the activities performed by employees of both *F-fluorodeoxyglu-
cose (*F-FDG) production centers and nuclear medicine departments, the manual quality control procedures and labelling of radiop-
harmaceuticals with *™Tc isotope manifest the greatest contribution to the recorded Hp(0.07). Conclusions: The simplicity of obtaining
the *™Tc isotope as well as the complex, but fully automated production process of the *F-FDG radiopharmaceutical optimize the radi-
ation protection of workers, excluding manual procedures labelling with *™Tc or quality control of *F-FDG. Med Pr 2018;69(3):317-327
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WSTEP

Zgodnie z definicja medycyna nuklearna to dziedzina
obejmujaca wszystkie metody diagnostyczne i lecznicze
polegajace na zastosowaniu zwigzkéw znakowanych izo-
topami promieniotwoérczymi w formie otwartych zrodet
promieniowania [1]. Wskazuje to na specyfike, ktora
wyréznia medycyne nuklearng wsrdd wszystkich gate-
zi medycyny. Zastosowanie otwartych zrédel promie-
niowania jonizujacego w formie zwigzkéw znaczonych
izotopami promieniotwoérczymi, zwanych radiofarma-
ceutykami, stanowi istote diagnostyki i terapii medycz-
nej. W ich przypadku zrédlem promieniowania jest
izotop bedacy promieniotwoércza baza dodawang do
nieradioaktywnego ligandu - zwiazku chemicznego.
Wybdr odpowiednich ligandéw, jak réwniez izotopow
promieniotworczych czy techniki znakowania, zalezy
od przeznaczenia preparatu. Lista izotopow promie-
niotwoérczych stosowanych w medycynie nuklearnej
jest dluga, a skladajq si¢ na nig izotopy uzyskiwane za-
réwno w generatorach nuklidéw krétkozyciowych czy
reaktorach jadrowych, jak i z wykorzystaniem technik
cyklotronowych. Realizacja procedury znakowania
radiofarmaceutykow wymaga zastosowania izotopow
o roznej aktywnosci regulowanej w rutynowych bada-
niach radioizotopowych poziomami referencyjnymi
aktywnosci radiofarmaceutykow [2].

Jak wynika z danych Narodowego Instytutu Zdrowia
Publicznego — Panstwowego Zakladu Higieny (NIZP-
-PZH) w 2011 r. w Polsce do najczesciej wykonywa-
nych badan diagnostycznych z zakresu medycyny nu-
klearnej nalezaly badania tarczycy, nastepnie nerek,
kosci i serca [3]. Dane opracowane przez NIZP-PZH
obejmuja takze liste najczesciej stosowanych izotopow
w naszym kraju. Pierwsze miejsce w sferze diagno-
stycznej nalezy niepodzielnie do technetu-99m (*™Tc),
a kolejne miejsce zajmuje fluor-18 (**F). Pozycja "F jest
zwigzana z szybko powstajacymi na terenie naszego
kraju osrodkami diagnostycznymi dysponujacymi ska-
nerem PET (positron-emission tomography - pozyto-
nowa tomografia emisyjna), ale przede wszystkim os-
rodkami produkujacymi znacznik - izotop "*F. Liczba
tych placéwek w ciggu ostatnich 12 lat zmieniala sie
dos¢ dynamicznie i obecnie wynosi 9.

Za uniwersalnoscig zastosowan izotopu **™Tc prze-
mawiaja nie tylko wlasciwosci fizyczne, jak czas po-
fowicznego rozpadu wynoszacy 6,02 godz. i energia
emitowanego promieniowania y — 141 keV, lecz takze,
dzigki zastosowaniu odpowiednich ligandéw, mozli-
wos¢ diagnostyki wielu narzadéw. Izotop F zdomi-
nowat diagnostyke technikg PET, nie ograniczajac sie
do zakresu onkologicznego. Izotop *™Tc jest emiterem
promieniowania fotonowego, a *F - pozytondéw, ktdre
w procesie anihilacji wytwarzaja promieniowanie y.

Te dwa izotopy charakteryzuje takze odmienny sposob
wytwarzania. Izotop *™Tc jest produktem uzyskiwanym
w generatorach nuklidéw krétkozyciowych, natomiast **F
wymaga uzycia akceleratoréw czastek naladowanych. Pro-
sty i fatwy sposob elucji generatora molibdenu-99 (*Mo)/
/**™Tc pozwala na uzyskanie eluatu zawierajacego izo-
top **™Tc bez koniecznosci poddawania go dodatkowym
procedurom, np. zwigzanym z oczyszczaniem radio-
chemicznym. Produkcja deoksyglukozy znakowanej "°F
(®F-FDQG) jest procesem wieloetapowym. Rozpoczyna
go uzyskanie znacznika - 'F, a nastgpnie wykonuje sie
znakowanie radiofarmaceutyku, dozowanie “F-FDG
o odpowiedniej aktywnosci do fiolek, kontrole jakosci
uzyskanego zwiazku, a w przypadku osrodkéw produku-
jacych komercyjnie radiofarmaceutyk - pakowanie goto-
wego produktu do pojemnikéw ostonowych i transport.

Czy wigc prostota obstugi urzadzenia, jakim jest genera-
tor ?Mo/*™Tc, fatwos¢ uzyskania pozadanego izotopu w ze-
stawieniu ze zlozonoscia procesu produkgji *F optymalizuje
ochrone radiologiczng personelu realizujacego procedury
wytwarzania radiofarmaceutykéw na bazie tych 2 izotopdw?

Czynnikiem ryzyka napromieniowania personelu zakla-
déw medycyny nuklearnej jest sam proces przygotowa-
nia radiofarmaceutyku zwany znakowaniem. Manualne-
mu procesowi znakowania podlegaja radiofarmaceutyki
m.in. na bazie **"Tc. Realizacja procedury znakowania
radiofarmaceutykow wymaga zastosowania izotopow
o roznej aktywnos$ci. W niektdrych zaktadach medycy-
ny nuklearnej dzienna uzywana aktywno$¢ w postaci
radiofarmaceutyku moze osiggac¢ wartos¢ 50-150 GBq,
a czasem nawet 200 GBq [4]. Oznacza to, ze calkowite
dzienne aktywnosci izotopu, z jakimi majg do czynie-
nia pracownicy, s bardzo wysokie. Wzrosla takze licz-
ba badanych pacjentéw.
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W ogélnym przypadku znakowaniem radiofarma-
ceutykow zajmuja sie pracownicy zakladéw medycyny
nuklearnej, a bezposredni kontakt ze zrédlem promie-
niowania maja rece pracownika. Inne czesci ciala, takie
jak glowa czy korpus, s3 odizolowane od pola promie-
niowania poprzez stosowanie réznego rodzaju oston:
$cian z cegiet ofowianych lub szyb ze szkta olowiowego.
Zmniejszaja one nawet do 10® razy moc dawki promie-
niowania [5] padajacego na osloniete czesci ciata pra-
cownika, co sprawia, Ze jego narazenie jest znikome.

Potwierdzeniem tego sa wyniki pomiaréw dawek
skutecznych pracownikéw zakladéw medycyny nukle-
arnej, prowadzonych w systemie kwartalnym, poczaw-
szy od 2. kwartalu 2003 roku do 1. kwartatu 2006 r.,
realizowanych przez Laboratorium Dozymetrii Indy-
widualnej i Srodowiskowej (LADIS) Instytutu Fizyki
Jadrowej w Krakowie. Wynika z nich, ze blisko 80%
rejestrowanych dawek skutecznych miesci sie w prze-
dziale do 0,1 mSv/kwartal przy dawce granicznej w cig-
gu 1 roku wynoszacej 20 mSv [6]. Sporadyczne stoso-
wanie manipulatoréw podczas czynnosci wykonywa-
nych z uzyciem izotopéw promieniotworczych sprawia,
ze rece radiofarmaceutéw moga otrzymywac znaczne
dawki promieniowania [7-20]. Rece pracownika bezpo-
$rednio manipulujace Zréodfem promieniowania, a os-
toniete jedynie rekawiczkami (ktérych zadaniem jest
wylacznie ochrona przed skazeniami), moga by¢ nara-
zone na znaczne dawki promieniowania.

Cel pracy

Publikacja jest préba odpowiedzi na pytanie, czy po-
step technologiczny, jaki dokonat si¢ w zakresie auto-
matyki zaréwno produkcji samego znacznika “F, jak
i procesu znakowania deoksyglukozy, pozwala w petni
mowic¢ o optymalizacji ochrony radiologicznej pracowni-
kéw w poréwnaniu z manualnymi procedurami realizo-
wanymi podczas znakowania preparatéw izotopem *™Tc.
W publikacji omdéwiono narazenie rak personelu zakladéw
medycyny nuklearnej i placowek produkujacych radiofar-
maceutyki na bazie izotopéw krétkozyciowych, uwzgled-
niajac specyfike wynikajacg z rodzaju stosowanego izoto-
pu promieniotworczego oraz procedur produkcyjnych.

MATERIAL | METODY

Do pomiaru dawek wykorzystano wysokoczule detekto-
ry termoluminescencyjne (thermoluminescent detect-
ors — TLD) wykonane z fluorku litu (LiF: Mg, Cu, P -
MCP-N, prod. Radcard, Polska). Odpowiedz detektora
jest porownywalna z odpowiedzig biologicznej tkanki

miekkiej. Detektory charakteryzuja si¢ wysoka powta-
rzalnoscig i dluga pamiecia dawkowa. Ponadto moga
mierzy¢ dawki z zakresu 2 pSv - 10 Sv [21,22].
Detektory wykalibrowano w Laboratorium Wzorcow
Wtérnych Instytutu Medycyny Pracy im. prof. J. Nofera
w Lodzi, uzywajac do tego zrédta promieniowania y -
YCs (irradiator *°Co/**’Cs), a takze promieniowania rent-
genowskiego (rtg.) generowanego przy napieciu 150 kV
oraz dodatkowej filtracji 2,5 mm cyny. Detektory wyka-
librowano zgodnie z norma ISO 4037-3 [23] jednostkach
kermy w powietrzu w przedziale dawek 0,05-30 mGy.
Wartosci dawki réwnowaznej Hp(0,07) zostaly obliczo-
ne, biorge pod uwage wspolezynniki konwersji h , (0,07)
podane w normie ISO. Uwzgledniono takze poprawki
wynikajace z réznic miedzy energia promieniowania rtg.
emitowanego w trakcie ekspozycji wzorcujacych a energia
promieniowania y emitowanego przez izotop *™Tc.
Odczyt detektorow termoluminescencyjnych wyko-
nano przy uzyciu czytnika RA’'04 polskiej firmy Mikrolab
i czytnika francuskiej firmy Fimel. Detektory poddano ty-
powemu procesowi wygrzewania w piecu firmy PTW, tak
zeby mogty by¢ ponownie wykorzystane w kolejnych po-
miarach. Wartosci Hp(0,07) zmierzono w 5 zakladach me-
dycyny nuklearnej i 2 o$rodkach produkujacych znacz-
niki pozytonowe, w szczegélnosci '*F. Rycina 1. przed-

#mT¢ — technet-99m / technetium-99m, *F-FDG - "*F-fluorodeoksyglukoza /
/ ¥F-fluorodeoxyglukose.

1-11 - punkty pomiarowe / measurement points:

- w badaniach dozymetrycznych z uzyciem *™Tc - detektory umieszczono

we wszystkich punktach (1-11) / in dosimetric measurements with *"Tc —

detectors were placed in all points (1-11),

- w badaniach dozymetrycznych z uzyciem *F-FDG - detektory umieszczano tylko
po stronie dloniowej obu ragk w punktach 1-6 / ¥F-FDG dosimetric - detectors were
placed on the palms of both hands at points 1-6.

Ryc. 1. Rozmieszczenie detektoréw termoluminescencyjnych
MCP-N (LiF: Mg, Cu, P) reki lewej i prawej personelu
wykonujacego manualne procedury z uzyciem izotopu ***Tc

i "F-FDG po stronie a) dloniowej i b) grzbietowej

Fig. 1. Location of MCP-N (LiF: Mg, Cu, P) thermoluminescent
detectors on the left and right hands of workers handling *™Tc
isotope a) on the palmar and b) dorsal sides of the hand in the
workers of ®*F-FDG production centers
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stawia sposob rozmieszczenia detektorow termolumi-
nescencyjnych na rekach personelu zaktadéw medycyny
nuklearnej i placéwek produkujacych *F-FDG.

Analize statystyczna wykonano przy uzyciu pro-
gramu Statistica v. 10.0 MR1. Znamienne statystycznie
réznice w analizowanych kategoriach istnieja dla war-
tosci p < 0,05.

WYNIKI

Podstawowe dane uzyskane w trakcie realizacji pomia-
réw zawiera tabela 1.

Izotop **™Tc

Na rycinie 2. zaprezentowano wartosci dawek Hp(0,07)
zarejestrowane podczas 1 dnia pracy przez detekto-
ry MCP-N rozmieszczone na rekach pracownikow za-
ktadéw medycyny nuklearnej, ktérzy wykonuja proce-
dury z uzyciem izotopu *™Tc.

Wyzsze dawki rejestrowaly detektory umieszczone
na rece lewej, mimo ze wszyscy pracownicy zatrudnieni
w analizowanych zakladach medycyny nuklearnej byli
praworeczni. Maksymalna dawka zarejestrowana przez
detektor MCP-N umieszczony w punkcie odpowiadajagcym
opuszce palca wskazujacego reki lewej wyniosta 28 mSv.
Najnizszg dawke dzienng rzedu 0,01 mSv zarejestrowat
detektor TL umieszczony na $rédreczu reki prawej.

Wsrdd czynnosci wykonywanych przez radiofar-
maceutéw z uzyciem izotopu *™Tc mozna wyréznic:

>
= .
5 104
s 1
(=%
—
o
1 =
01
0,01 4 1

lewa reka
left hand

H Q3 oM
Q2 maks. / max
Q1 I min.

TLD - detektor termoluminescencyjny / thermoluminescent detector,
#mTc - technet-99m / technetium-99m.

prawa reka
right hand

Punkt pomiarowy / Measuring point

M - §rednia / mean, maks. - warto$¢ maksymalna / max - maximal value,
min. - warto$¢ minimalna / minimal value.

Q, - pierwszy kwartyl / the first quartile, Q, - mediana / median,

Q, - trzeci kwartyl / the third quartile.

Ryc. 2. Dawki réwnowazne Hp(0,07) zarejestrowane

(w ciagu 1 dnia pracy) przez TLD w 19 punktach pomiarowych
umieszczonych na obu rekach pracownikéw zakladow medycyny
nuklearnej realizujacych procedury z uzyciem izotopu *™Tc

Fig. 2. Doses as personal dose equivalent Hp(0.07) recorded
(during a working day) by TLD at 19 measuring points

on the both hands of the staff handling *™Tc isotope

in nuclear medicine departments

Tabela 1. Charakterystyka pomiaréw dozymetrycznych przeprowadzonych w 5 zaktadach medycyny nuklearnej

i 2 osrodkach produkujacych znaczniki pozytonowe

Table 1. Basic data obtained from dosimetric measurements carried out in 5 nuclear medicine facilities

and 2 radiopharmaceutical production centers

Zmienna Dane
Variable Data
Pracownicy / Workers [n] 30
Zarejestrowane dawki / Registered doses [n] 1996
Pomiary dawek / Dose measurements [n]
dla *™Tc / for *™Tc 1264
dla "*F / for "*F 732
Punkty pomiarowe na 1 rece pracownika / Measurement points on 1 worker’s hand [n]
dla *™Tc / for *™Tc 19
dla "F / for *F 6
Maksymalna aktywno$¢ *™Tc wyeluowana (w trakcie 1 dyzuru) / Maximum activity of the eluted isotope *™Tc 105
(during a working day) [GBq]
Srednia aktywnos¢ *"Tc zuzyta do znakowania radiofarmceutykéw w dniu pomiarowym / Mean activity of *Tc used for labelling 23

of radiopharmaceuticals per measurement day [GBq]

2mTe — technet-99m / technetium-99m, '*F - fluor-18 / fluorine-18.
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elucja
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pomiar aktywno$ci
activity measurement

O lewargka/ left hand
o prawa reka/ right hand

9mTe — technet-99m / technetium-99m.

dozowanie
dosing

znakowanie
labelling

Czynno$c¢ / Activity

Ryc. 3. Udzial wykonywanych czynno$ci w calkowitej dawce réwnowaznej Hp(0,07) otrzymywanej podczas przygotowania

radiofarmaceutykéw na bazie izotopu *™Tc

Fig. 3. Percentage of activities in the total personal dose equivalent Hp(0.07) obtained during the preparation

of *™Tc isotope-based radiopharmaceuticals

procedure elucji generatora *?Mo/**Tc, pomiar aktyw-
nosci eluatu, znakowanie zwigzku chemicznego uzy-
skanym izotopem i dozowanie aktywnosci uzyskanego
preparatu dla pacjenta. Na rycinie 3. przedstawiono
procentowy udzial czynnosci wykonywanych przez
radiofarmaceutéw w catkowitej dawce Hp(0,07) otrzy-
mywanej podczas przygotowania radiofarmaceutykow
na bazie *"Tc.

Wsrdd czynnosci wykonywanych przez pracownika
znakowanie preparatu ma najwigkszy wkiad do war-
todci zarejestrowanej dawki Hp(0,07) w poréwnaniu
z innymi czynno$ciami wykonywanymi podczas 1 dy-
zuru radiofarmaceutycznego i stanowi ok. 70-80%.
Wkiad innych skltadowych procedury przygotowania
radiofarmaceutyku miesci si¢ w przedziale 7-10%.

Czysty eluat - nadtechnecjan, uzyskany bezposred-
nio z generatora *?Mo/**™Tc - to w zasadzie surowy pro-
dukt otrzymywany bez jakichkolwiek zwiazkéw znaku-
jacych. Po elucji nadtechnecjan jest jedynie kalibrowany
i praktycznie gotowy do podania [24]. Przy zastosowaniu
réznorodnych zwigzkéow chemicznych ten najbardziej
rozpowszechniony na calym $wiecie znacznik izotopo-
wy [24] umozliwia diagnostyke wielu narzadow. Czesto
jednak procedura znakowania zwiazku chemicznego nie
konczy si¢ na dodaniu nadtechnecjanu do konkretnego
zwiazku chemicznego, a dodatkowe procedury pozwala-
ja na uzyskanie okreslonego radiofarmaceutyku o opty-

malnych wlasciwosciach diagnostycznych. To jednak
moze oznaczaé wzrost narazenia rgk personelu realizu-
jacego takie procedury w poréwnaniu z sytuacja, kiedy
uzyskanie konkretnego radiofarmaceutyku nie wymaga
dodatkowych czynnosci.

Jednym z takich preparatéw jest np. metoksy-izobu-
tylo-izonitryl znakowany *™Tc (**"Tc-MIBI), wykorzy-
stywany m.in. w badaniu scyntygraficznym przeptywu
krwi w migéniu sercowym [24]. Radiofarmaceutyk ten
po dodaniu okreslonej aktywnosci nadtechnecjanu do
zwigzku MIBI wymaga dodatkowo umieszczenia w taz-
ni z wrzacg woda i gotowania przez ok. 10 min [24].
W analizowanych zaktadach medycyny nuklearnej naj-
wigkszy odsetek (ponad 44%) wsréd wykonanych badan
przypada na scyntygrafie serca (tab. 2).

Z przeprowadzonych 42 pomiaréw dawek Hp(0,07)
w 2 przypadkach radiofarmaceuci przygotowywali wy-
facznie preparat *"Tc-MIBI, w 7 przypadkach - inne
radiofarmaceutyki, a w pozostatych 33 przypadkach —
zaréwno **"Tc-MIBI, jak i inne radiofarmaceutyki.
Na rycinie 4. przedstawiono rozklad dawek Hp(0,07)
zarejestrowanych w 19 punktach reki (lewej i prawej)
w przeliczeniu na jednostke aktywnosci #™Tc zuzytej
do znakowania. Na rycinie 4. zaprezentowano réznice
w rozkladach dawek rejestrowanych podczas przygo-
towywania **"Tc-MIBI i innych radiofarmaceutykéw.
W przypadku reki lewej i prawej prawie 100% zareje-
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Tabela 2. Rodzaje narzadéw diagnozowanych u pacjentéw

w trakcie pomiaréw dozymetrycznych przeprowadzonych

w 5 analizowanych zakladach medycyny nuklearnej

Table 2. Types of diagnose organs in patients during dosimetric
measurements performed in 5 nuclear medicine departments

Pacjenci
Badany narzad Patients
Examined organ
n %

Serce / Heart 339 44,1
Nerki / Kidneys 164 21,3
Koéci / Bones 147 19,1
Pozostale / Others 119 15,5

Razem / Total 769

strowanych dawek podczas przygotowania innych
preparatéw miesci sie w przedziale (0-0,5) mSv/GBgq,
podczas gdy w tym samym przedziale zarejestrowa-
no 66% dawek otrzymanych podczas przygotowy-
wania **™Tc-MIBI dla reki lewej i 84% - dla reki pra-
wej [25].

Przedstawione dane potwierdzaja przypuszczenie
o mozliwosci otrzymania wigkszej dawki na rece pod-
czas przygotowywania *Tc-MIBI w poréwnaniu z in-
nymi preparatami.

Izotop '*F

Obecnie do otrzymywania "*F najcze$ciej stosuje sie
reakcje jadrowa "O(p, n)*F, prowadzona w cyklotro-
nie [26]. Zlozony proces produkcyjny izotopu zostal
zautomatyzowany, podobnie jak proces znakowania
deoksyglukozy uzyskanym izotopem. Nawet w tym
przypadku konieczne s3 jednak procesy manualne.
W szczegdlnosci obejmuja one kontrole jakosci wypro-
dukowanego "*F-FDG, ale takze - w przypadku osrod-
kow produkujacych radiofarmaceutyk komercyjnie —
ostatnia faze, mianowicie przygotowanie pojemnikow
z gotowym produktem do transportu.

W ogélnym przypadku produkcja radiofarmaceuty-
kéw na bazie izotopow krétkozyciowych, z ktora wigze
sie uzycie cyklotronu, jest procesem wieloetapowym.
W ramach procedur produkcyjnych mozna wyrézni¢
obstuge cyklotronu, produkcje *F-FDG czy kontrole
jakosci radiofarmaceutyku. Na rycinie 5. przedstawio-
no wartosci dawek Hp(0,07) rejestrowanych (w ciagu
1 dnia pracy) przez TLD we wszystkich 6 punktach po-
miarowych rak lewej i prawej pracownikéw osrodkow
produkujacych ®F-FDG z uwzglednieniem wszystkich
procedur produkcyjnych realizowanych przez personel.

Rycina 5. wskazuje na wieksze narazenie reki lewej
(podobnie jak w przypadku procedur realizowanych przy
uzyciu **™Tc). Maksymalne wartosci dawek Hp(0,07)
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#mTc - technet-99m / technetium-99m, MIBI - metoksy-izobutylo-izonitryl / methoxy-isobutyl-isonitrile.

Ryc. 4. Rozktad dawek réwnowaznych Hp(0,07) zarejestrowanych przez TLD umieszczony na lewej i prawej rece pracownikow
podczas przygotowywania radiofarmaceutykow na bazie izotopu *™Tc
Fig. 4. Distribution of doses as personal dose equivalent Hp(0.07) recorded by TLD placed on the left and right hands of employees

during *™Tc isotope-based radiopharmaceutical preparation
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Hp(0,07) [mSv]

0,1

lewa reka
left hand

H Q3 oM
Q2 maks. / max
Q1 I min.

BE-FDG - fluorodeoksyglukoza / fluorodeoxyglucose.

prawa reka
right hand

Punkt pomiarowy / Measuring point

Inne skroty jak w rycinie 112 / Other abbreviations as in Figure 1 and 2.

Ryc. 5. Dawki réwnowazne Hp(0,07) zarejestrowane

(w ciggu 1 dnia pracy) przez TLD w 6 punktach pomiarowych
umieszczonych na obu rgkach pracownikéw osrodkow
produkujacych *F-FDG

Fig. 5. Doses as personal dose equivalent Hp(0.07) recorded
(during a working day) by TLD at 6 measuring points on both
hands of the staff employed in the ¥F-FDG production centers

rejestrowane w ciggu 1 dnia pracy pracownikéw osrod-
kow produkujacych radiofarmaceutyki na bazie izoto-
pu "®F sg jednak blisko 6-krotnie nizsze w poréwnaniu
z warto$ciami uzyskiwanymi przez pracownikéw, kto-
rzy wykonuja procedury z uzyciem **"Tc. Mimo ztozo-
nosci procesu produkeji *F-FDG automatyka czesci re-
alizowanych procedur redukuje poziom narazenia per-
sonelu, jednak w szczegdlnosci etap kontroli jakosci ra-
diofarmaceutyku wymaga manualnego wykonywania
czynnosci przy uzyciu strzykawki oraz fiolki zawieraja-
cej radiofarmaceutyk o aktywnosci 4-10 GBq [27]. Na
rycinie 6. przedstawiono procentowy udzial czynno-
$ci wykonywanych przez pracownikéw obu osrodkow
produkujacych ®F-FDG w calkowitej dawce Hp(0,07),
otrzymywane]j podczas realizacji poszczegdlnych pro-
cedur produkcyjnych.

W osrodku produkcyjnym oznaczonym jako I w ra-
mach realizowanych procedur wyodrebniono: obstu-
ge cyklotronu, produkcje *F-FDG i kontrole jakosci
radiofarmaceutyku. W przypadku osrodka oznaczo-
nego jako II, w ktérym produkcja radiofarmaceutyku
odbywa si¢ wylacznie na potrzeby placowki PET-CT
polozonej bezposrednio przy osrodku produkcyjnym,
podzial realizowanych procedur nie jest juz tak wyraz-
ny. Personel realizuje czg¢sciowo faczone procedury, co
oznacza, ze 1 pracownik moze w trakcie dyzuru wyko-
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Ryc. 6. Udzial czynnoéci wykonywanych przez pracownikéw zakltadéw medycyny nuklearnej w catkowitej dawce
réwnowaznej Hp(0,07) otrzymywanej podczas produkeji radiofarmaceutykéw na bazie izotopu **F

Fig. 6. Percentage of activities performed by nuclear medicine workers in the total personal dose equivalent Hp(0.07)
obtained during the *F-FDG production procedures
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nywa¢ procedury produkeji *F-FDG i kontroli jakosci,
jak réwniez dozowa¢ aktywnos¢ dla pacjentéw. Co cie-
kawe, jak wspomniano wcze$niej, procedura kontroli ja-
kosci realizowana w o$rodkach produkujacych *F-FDG
jako procedura wykonywana manualnie powoduje
wzrost narazenia rak personelu. Rycina 6. potwierdza te
zasade dla pracownikéw osrodka I. W przypadku osrod-
ka IT dotyczy to sytuacji, kiedy pracownik realizuje peina
procedure kontroli jakosci. W sytuacjach, kiedy pracow-
nik taczy inne procedury z kontrolg jakosci, realizuje
wylacznie znikoma czes¢ kontroli jakosci radiofarma-
ceutyku, co zasadniczo nie przyczynia sie do znaczacego
wzrostu narazenia rak.

OMOWIENIE

Calo$¢ procedury przygotowania radiofarmaceuty-
kéw na bazie izotopu **"Tc rozpoczyna sie procesem
elucji tego izotopu (w postaci nadtechnecjanu) z gene-
ratora *?Mo/*™Tc i pomiarem aktywno$ci uzyskanego
eluatu. Kolejnym etapem jest znakowanie radiofar-
maceutyku. Proces ten podporzadkowany jest liczbie
pacjentéw i aktywnosci izotopu. Ten ostatni czynnik
wigze sie nierozerwalnie z rodzajem badania, a wiec
tez badanym narzadem. Znakowanie preparatow izo-
topem *™Tc nie wymaga specjalnej aparatury, potrzeba
jedynie sprawnosci i doswiadczenia osoby upowaznio-
nej do wykonywania tej czynnosci. Procedura znako-
wania na ogot sprowadza si¢ do wstrzykniecia roztwo-
ru nadtechnecjanu do wczeséniej przygotowanej fiolki
zawierajacej ligand i reduktor w atmosferze argonu,
a o dodatkowych czynnosciach decyduje przeznaczenie
radiofarmaceutyku. Nastepnym krokiem jest dozowa-

b)

nie preparatu o odpowiedniej aktywnosci dla poszcze-
golnych pacjentéw, w trakcie ktérego wykonywany jest
takze pomiar aktywnosci radiofarmaceutyku przezna-
czonego do iniekgji [25].

Najwazniejsze skladowe procedury przygotowania
radiofarmaceutyku na bazie izotopu **Tc zaprezento-
wano na fotografii 1.

Proces elucji generatora *?Mo/*™Tc przebiega prak-
tycznie automatycznie. Rola pracownika sprowadza sie
do umieszczenia 2 fiolek we wlasciwym potozeniu ge-
neratora. Podci$nienie w 1 z nich inicjuje automatyczny
proces elucji nadtechnecjanu. Aktywno$¢ uzyskanego
w ten sposob izotopu wynosita 5-105 GBq. Czasy wy-
konania procesu elucji i pozostatych procedur z uzy-
ciem izotopu *™Tc zostaly zamieszczone w tabeli 3.
Na uwage zastuguje przy tym to, ze nie zawsze cala
aktywnos$¢ wyeluowanego technetu zostaje zuzyta do
otrzymania okreslonych radiofarmaceutykéw. Podczas
przeprowadzonych badan zdarzaly sie sytuacje, kiedy
nawet 90% wyeluowanej aktywnosci nie zostalo wy-
znakowane [25]. W takim razie czy aktywno$¢ techne-
tu uzyskiwanego wskutek elucji generatora moze mie¢
wplyw na wielko$¢ dawki rejestrowanej przez detekto-
ry TL umieszczone na rekach radiofarmaceuty?

W tym celu zbadano rozklady dawek rejestrowanych
w ciggu 1 dnia pracy przez TLD umieszczone na rekach
radiofarmaceutéw, przy 3 poziomach aktywnosci *™Tc
wyeluowanego, a niewykorzystanego w procedurze zna-
kowania. Rozklady utworzono dla nastepujacych prze-
dzialéw niewykorzystanej aktywnosci: < 15%, 15-40%
i 40-90%. Wartosci procentowe wybrano w oparciu
o dzienne procentowe warto$ci aktywnosci wyeluowa-
nego technetu, ktéry nie zostal wykorzystany podczas

Fot. 1. Podstawowe czynnoéci wykonywane przez pracownikow zakltadéw medycyny nuklearnej podczas przygotowania
radiofarmaceutykéw: a) pomiar aktywnosci eluatu z generatora, b) pobranie porcji eluatu, c¢) wstrzykniecie technetu do fiolki
typu ,,penicylindwka” zawierajacej zwigzek chemiczny — znakowanie technetem-99m (***Tc)

Photo 1. The major operations performed by nuclear medicine workers during preparation of radiopharmaceuticals:

a) measurement of the activity of the elute from the generator, b) collection of elute portion, ¢) injection of technetium into the vial

with a chemical - technetium-99m (**"Tc) labelling process
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Tabela 3. Czas bezposredniego kontaktu pracownikéw zakladéw medycyny nuklearnej z izotopem podczas przygotowywania

radiofarmaceutykow

Table 3. Time of direct contact of the nuclear medicine workers with the isotope during the radiopharmaceutical preparation

Czas wykonania czynnosci
Time of performing activity

Czynnos¢ [min]
Activity
minimalny maksymalny $redni
minimum maximum medium
Elucja generatora **Mo/*™Tc / Technetium elution from a *Mo/*™Tc generator 1,0 2,0 1,5
Pomiar aktywnosci eluatu *™Tc / Measurement of the *™Tc eluted activity 0,2 0,7 0,4
Znakowanie preparatéw / Labelling of radiopharmaceuticals 3,0 84 5,7
Dozowanie aktywnosci preparatu / Dosing of radiopharmaceutical activity 12,0 24,0 18,0
Sumaryczny czas pracy z izotopem / Total working time with the isotope 16,2 35,1 25,6

*Mo - molibden-99 / molybdenum-99, *™Tc - technet-99m / technetium-99m.

znakowania radiofarmaceutykow. Kazda pare uzyska-
nych w ten sposéb rozkladéw poddano testowi Kotmo-
gorowa-Smirnowa, niezaleznie dla obu rak. Nie zaob-
serwowano zalezno$ci dawki zarejestrowanej od wiel-
kosci aktywnosci, ktora wyeluowano (p > 0,1).

Automatyka produkcji znacznika "F i uzyska-
nia ®F-FDG nie eliminuje calkowicie procedur manu-
alnych z udzialem tego izotopu. Manualne procedury
kontroli jakos$ci produktu radiofarmaceutycznego sta-
nowig najwieksze zrédlo narazenia zatrudnionego per-
sonelu [28]. Oczywiscie udzial kontroli jakosci w daw-
ce Hp(0,07) staje sie mniej istotny, kiedy calos¢ tej proce-
dury dzielona jest miedzy wigkszg liczbe wykonujacych
ja pracownikow. Jedna z podstawowych zasad ochrony
radiologicznej — zasada optymalizacji — wskazuje na ko-
niecznos$¢ redukeji otrzymywanych dawek, a ponadto
w odniesieniu do personelu pracujacego w narazeniu na
promieniowanie jonizujgce optymalizacja oznacza takze
ograniczanie liczby narazonych oséb.

Powszechna praktyka optymalizacyjng jest rotacja
pracownikow, w ktdrej rezultacie dawki, jakie uzyskuja
pracownicy, staja sie nizsze. Wiadomo takze, ze ,,prak-
tyka czyni mistrza”. Ta maksyma stosowana w obsza-
rze medycyny nuklearnej oznacza, ze jesli dany pra-
cownik wykonuje jedynie konkretny rodzaj procedury
(np. znakowanie), stopien sprawno$¢ manualnej skut-
kuje redukcja dawki promieniowania poprzez skroce-
nie czasu wykonywania czynnosci (tab. 3). W trakcie
pomiaréw wykonywanych w zakladach medycyny nu-
klearnej zaobserwowano, ze pracownik sporadycznie
pelniacy dyzur radiofarmaceutyczny moze uzyskac na-
wet 7-krotnie wiekszg dawke w poréwnaniu z pracow-
nikiem bardziej do§wiadczonym.

Kwestig doswiadczenia w pracy z otwartymi zrédta-
mi promieniowania zajmowali si¢ Hildith i wsp. [29].

Z ich obserwacji wynika, ze chociaz ogélnie doswiad-
czeni pracownicy otrzymywali nizsze dawki, to wlasnie
ich w wigkszym stopniu niz pracownikéw poczatkuja-
cych dotyczyly gleboko zakorzenione niewlasciwe na-
wyki, podczas gdy niektérzy poczatkujacy pracownicy
wykazywali w tym zakresie szczegdlng ostrozno$¢. Po-
nadto wyniki badan Vanhavere’a i wsp. [8] nie wyka-
zaly statystycznie istotnych réznic pomigdzy dawkami
otrzymanymi przez pracownikéw doswiadczonych i po-
czatkujacych.

WNIOSKI

Obstuga generatora *’Mo/*™Tc w zakresie elucji nie sta-
nowi znaczacego wkiadu w dawke, jaka otrzymuja rece
pracownika, ktéry wykonuje te procedure. Maksymal-
ny udzial procentowy procedury elucji w rejestrowanej
dawce Hp(0,07) wynosi niespetna 6,5% i to bez wzgledu
na to, czy 85%, czy 10% aktywnosci *™Tc wyeluowa-
nego z generatora ’Mo/**™Tc zostanie wykorzystane
w procedurze znakowania. Do podobnych wnioskéw
prowadzi analiza wplywu zautomatyzowanej proce-
dury produkgcji ¥F-FDG. W tym przypadku wklad tej
procedury do calkowitej dawki, jaka otrzymuje pra-
cownik, wynosi najwyzej kilka procent.

Manualne procedury - takie jak znakowanie prepa-
ratéw przy uzyciu izotopu *™Tc czy procedury kontro-
li jakosci dokonywane przez pracownikéw osrodkow
produkujacych znaczniki pozytonowe, w szczegélno-
$ci *F — stanowia ponad 80% udzial w dawce, jaka otrzy-
muja rece pracownika. Optymalizacja w tym zakresie
jest mozliwa jedynie poprzez zautomatyzowanie czesci
badz calosci realizowanych procedur manualnych. Zto-
zonos¢ procedur znakowania z udzialem *™Tc, jak uzy-
skanie preparatu *™Tc-MIBI, takze przyczynia si¢ do
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wzrostu narazenia rak personelu, a sprawnos¢ manu-
alna w niniejszych badaniach optymalizowata ochrone
radiologiczng pracownika.

PODZIEKOWANIA

Autorka serdecznie dziekuje pracownikom placéwek dia-

gnostycznych i osrodkéw produkujacych radiofarmaceutyki

za pomoc w realizacji badan.
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