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1. Einleitung

1.1. Hintergriinde der Radiojodtherapie

Die Radiojodtherapie ist eine seit etwa 70 Jahren bekannte etablierte, effektive und
nebenwirkungsarme nuklearmedizinische Methode. Sie wird sowohl zur Behandlung
benigner als auch differenzierter maligner Schilddriisenerkrankungen mittels des
Radioisotops Jod-131 eingesetzt. Die heute Ubliche Form der Radiojodbehandlung mit
Jod-131 wurde erstmals von Hertz und Roberts im Jahre 1941 durchgefihrt und be-
schrieben (Hertz et al., 1942).

Nach der ,Richtlinie Strahlenschutz in der Medizin“ (Bundesministerium fur Umwelt,
Naturschutz und Reaktorsicherheit, 2014) ist hierzulande die Radiojodbehandlung nur
unter stationaren Bedingungen in einem sogenannten Kontrollbereich erlaubt und mit
einem mindestens 48-stiindigen Aufenthalt flr die behandelten Patienten verbunden,
um die Strahlenexposition gegentber der tbrigen Bevolkerung sowie der Umwelt zu
minimieren.

Das differenzierte Schilddriisenkarzinom reprasentiert mit einer Pravalenz von 8000
Neudiagnosen pro Jahr in Deutschland den haufigsten bdsartigen endokrinen Tumor
(Riemann 2020).

Laut Angaben aus dem Jahr 2014 werden in Deutschland jahrlich in etwa 120
Therapieeinrichtungen ca. 50.000 Radiojodbehandlungen durchgefiihrt (Grinwald
2014). Aktuellere Zahlen zeigen jedoch einen Rickgang. Demnach finden jlingst nur
noch 30.000 Radiojodtherapien pro Jahr in Deutschland statt (Vorlander 2022). Hierbei
ist anzunehmen, dass die Zahl der Therapiestationen ebenso abnimmt und eine An-
zahl von 100 Therapieeinrichtungen unterschreitet.

Den Radiojodbehandlungen der Schilddrise stehen in Deutschland jahrlich ca. 80.000
chirurgische Eingriffe an der Schilddriise gegentber (Vorlander 2022).

1.2. Eigenschaften von Jod-131 sowie Prinzip und Wirkmechanismus der Radio-
jodtherapie
Die Hauptaufgabe der Thyreozyten ist die Produktion von Schilddriisenhormonen. Ab-
bildung 1 zeigt den Jodstoffwechsel und die Schilddrisenhormonsynthese. Ein Haupt-
bestandteil der Schilddriisenhormone ist das nattrlich vorkommende, stabile und da-
mit nicht radioaktive Jodisotop Jod-127. Die Thyreozyten nehmen zu diesem Zweck
dieses in der Nahrung befindliche Jod aktiv Giber den humanen Na*/I-Symporter auf,
1



um es mit Hilfe von Enzymen in Schilddrisenhormone einzubauen (Kuwert et al.
2008).
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Abbildung 1: Jodstoffwechsel und Schilddriisenhormonsynthese aus Kuwert et al. (2008) Nuklearmedizin
S.115 nach § 60c UrhWissG mit freundlicher Genehmigung des Thieme Verlags, Nutzung durch Dritte be-
darf eigener Lizenzgenehmigung von Thieme

Die Schilddrisenzellen kénnen jedoch nicht zwischen dem radioaktiven und dem
stabilen Jodisotop unterscheiden, sodass auch das radioaktive Jodisotop gezielt zur

inneren Bestrahlung in die Thyreozyten transportiert wird.

Das zur Radiojodtherapie verwendete Jodisotop Jod-131 ist ein Uberwiegender 3~
Strahler. Durch den radioaktiven Zerfall entsteht aus dem Jod-131 stabiles Xe-131.
Die physikalische Halbwertszeit von Jod-131 betragt 8,02 Tage (Blum 2017). Zudem
hat die vom Jod-131 emittierte ~Strahlung eine Energie von 606 keV (89,3%), die in
Luft eine Reichweite von nur wenigen Zentimetern und im Gewebe von nur wenigen
Millimetern (mittlere Reichweite: 0,4 mm) aufweist. Dieser Anteil der radioaktiven
Strahlung ist vornehmlich fir den biologischen bzw. therapeutischen Effekt an den
Schilddrisenzellen verantwortlich. Er flhrt zu einer lokalen Ausschaltung von Schild-
drisengewebe durch eine interne Bestrahlung und damit zu einer funktionellen Abla-
tion des Schilddrisengewebes (Eberlein 2015).

Ein geringer Anteil der emittierten Strahlung des Jod-131 wird als y-Strahlung mit einer

vornehmlichen Energie von 364 keV (81,2%) abgegeben. Auf diese Weise ist er auch



aullerhalb des Kdrpers messbar (Blum 2017). Die y-Strahlung des Jod-131 erzielt je-
doch keine relevante biologische Wirkung an dem Schilddrisengewebe. Diese ist je-
doch fir die Dosimetrie im Rahmen von Radiojodbehandlungen relevant, da somit
Messung erfolgen kénnen, die Aufschluss Uber die aufgenommene Menge und die
Lange des Verbleibs (effektive Halbwertszeit) von Jod-131 in der Schilddrise geben.
Auf diese Weise kann sowohl pratherapeutisch die erforderliche Therapieaktivitat im
Rahmen des individuellen Radiojodstudiums abgeschatzt werden, als auch intrathera-
peutisch eine Uberprifung der Therapie erfolgen (Paschke 2013). Aufgrund der gro-
Ren Reichweite dieser y-Anteile des Jod-131 sind gesetzliche Strahlenschutzaspekte
und -malRnahmen erforderlich, um das medizinische Personal, die tibrige Bevdlkerung
sowie die Umwelt vor der schadigenden Wirkung der ionisierenden Strahlung zu be-
wahren. Fir die behandelten Patienten gilt gemaR der Strahlenschutzgesetzgebung
das Prinzip der rechtfertigenden Indikation, die individuell den Nutzen der Radiojodbe-
handlung dem Risiko dieser MaRnahme gegentberstellt. Die rechtfertigende Indika-
tion (definiert in § 119 Abs.1.3 StrlSchV) wird laut deutscher Strahlenschutzgesetzge-
bung gemaly § 83 Abs. 3 StrlISchG durch den Arzt mit der erforderlichen Fachkunde

im Strahlenschutz gestellt.

Das Ziel einer Radiojodtherapie bei den meisten benignen Schilddriisenerkrankungen
ist es einerseits, moglichst nur gestorte, ungesteuerte und damit autonome Anteile der
Schilddriisen zu behandeln und auszuschalten bzw. andererseits gesundes sowie
funktionsfahiges Schilddriisengewebe zu erhalten, um posttherapeutisch bestenfalls
ohne eine Schilddrisenhormonsubstitution auszukommen. Ausnahmen stellen hierbei
das ablative Konzept bei der Radiojodbehandlung der Autoimmunthyreopathie vom
Typ Morbus Basedow oder die postoperative ablative Behandlung von differenzierten
Schilddriisenkarzinomen mittels Radiojod dar (Dietlein et al. 2016, Dietlein et al 2015).
Wie bei jeder nuklearmedizinischen Behandlung mit offenen radioaktiven Stoffen gilt
der Grundsatz, dass die zu applizierende Aktivitat immer so gering wie moglich, jedoch
so hoch wie gerade nétig gewahlt werden sollte (ALARA-Prinzip — ,As Low As

Reasonably Achievable® Janiak und Waligorski 2023).

Fur benigne Erkrankungen der Schilddrise existieren unterschiedliche anzustrebende
Herddosen, die in der Leitlinie zur Radiojodtherapie der Deutschen Gesellschaft flr

Nuklearmedizin angegeben sind (Dietlein et al. 2016). Zusatzlich spielen individuelle
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Parameter wie das zu behandelnde Schilddriisenvolumen und die individuelle effektive
Halbwertszeit sowie die maximale Aufnahme des Radiotherapeutikums Jod-131 eine
wichtige Rolle, um sie unter Zuhilfenahme der sog. Marinelliformel zur endgultigen in-
dividuellen Bestimmung der Kapselaktivitdtsberechnung zu verwenden (Szumowski et
al. 2016).

Die Marinelliformel lautet:

angestrebte Herddosis (Gy) x Herdvolumen (ml) x 24,67
max. Radiojodaufnahme (%) x ef fektive Halbwertszeit (Tage)

Aktivitat (MBq) =

Bei malignen Schilddrisenerkrankungen werden in der Regel Standardaktivitaten fur
postoperative Ablationen des Schilddriisenrestgewebes, fiir Radiojodtherapien bei pri-
mar metastasierten malignen Schilddrisenerkrankungen oder flir sog. Schilddriisen-
restgewebesuchen mit diagnostischer oder therapeutischer Intention verabreicht
(Dietlein et al. 2015). Das Radiojod und damit die ionisierende Strahlung wird sowohl
bei benignen als auch papillar und follikular differenzierten malignen Schilddrisener-

krankungen ublicherweise in Form einer Kapsel oral appliziert.

1.3 Strahlenschutz und gesetzliche Grundlagen

lonisierende Strahlung kann auf den menschlichen Kérper durch

intrazellulare chemische Veranderungen zu teils reversiblen, aber auch teils irrever-
siblen Zellschaden fuhren, die zur direkten Apoptose, zu Keimbahnmutationen oder zu
langfristigen Erbgutveranderungen der bestrahlten Zellen fliihren (Lutter 2012, Saha
2006a). Dieser Prozess findet im Organismus in unterschiedlichen Phasen mit unter-
schiedlicher Dauer statt. Hierbei wird unterschieden zwischen physikalischer, physiko-
chemischer, chemischer und biologischer Phase (Lutter 2012). Das menschliche Ge-
webe weist je nach Gewebeart unterschiedliche Strahlenempfindlichkeit fir stochasti-
sche Strahlenschaden auf, die in Abhangigkeit von der Strahlungsart jedoch auch zur
Entstehung von Krebserkrankungen oder genetischen Schaden flihren kénnen (Saha
2006b).

Der Umgang mit offenen radioaktiven Stoffen stellt also per se ein Risiko flir eine er-
héhte Strahlenexposition des Personals dar. Aus diesem Grund zahlt das in einem
Kontrollbereich tatige medizinische Personal strahlenschutzrechtlich zu den beruflich

strahlenexponierten Personen, deren Koérperdosis gemaf Strahlenschutzverordnung
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§ 64 regelmalig erfasst werden muss. Der Strahlenschutz bei nuklearmedizinischen
Untersuchungen und Behandlungen ist von fundamentaler und zunehmender Bedeu-
tung.

Das zur Radiojodtherapie eingesetzte radioaktive Isotop Jod-131 tragt mafigeblich zur
Strahlenbelastung des nuklearmedizinischen Personals bei und spielt insbesondere
unter Berucksichtigung der ricklaufigen Anzahl an Therapieeinrichtungen sowie der
steigenden Inzidenz von differenzierten Schilddrisenkarzinomen eine zunehmend
wichtige Rolle (Reinecke et al. 2022). Der wachsende Fachkraftemangel in der Medizin
einerseits sowie die durch den demographischen Wandel bedingte Zunahme der Pa-
tientenanzahlen andererseits (Still 2013), kénnen zu Einschrankungen beim Strahlen-
schutz beitragen und die Einhaltung der gesetzlich vorgeschriebenen Grenzwerte er-
schweren.

Entscheidende Faktoren zur Reduktion der Strahlenexposition sind im Allgemein die
Verwendung geeigneter Abschirmungen, die Einhaltung eines ausreichenden Abstan-
des zur Strahlenquelle und die Begrenzung der Aufenthaltsdauer in der Umgebung

von Strahlenquellen (Grunert 2019).

Dosisgrenzwerte sind in Deutschland fir die allgemeine Bevolkerung sowie flir beruf-
lich strahlenexponierte Personen in der Strahlenschutzgesetzgebung verankert. Der
Grenzwert der Exposition fur die Summe der effektiven Dosen zum Schutz von Einzel-
personen betragt laut § 80 Absatz 1 des Strahlenschutzgesetztes fir nicht naturliche,
zusatzliche Strahlung 1 mSv pro Jahr.

Fur beruflich strahlenexponierte Personen gelten gemeinhin andere Grenzwerte, die
in § 78 des Strahlenschutzgesetzes festgehalten sind. Personen der Kategorie A kon-
nen im Kalenderjahr eine effektive Dosis von mehr als 6 mSv oder eine héheren Or-
gandosis von beispielsweise mehr als 150 mSv fir Haut, Hande bzw. Extremitaten
erhalten (§ 71 Abs 1 Satz 1 StrlISchV). Beruflich Exponierte, die in einem Jahr eine
effektive Dosis von mehr als 1 mSv oder eine héhere Organdosis von mehr als 50 mSv
fur die Haut, die Hande, bzw. die Extremitaten erhalten, ohne in die Kategorie A zu
fallen, gehdéren der Kategorie B an (§ 71 Abs 1 Satz 1 StrISchV).

Der obere Grenzwert der effektiven Dosis bei beruflich exponierten Personen betragt
gemal § 78 Abschnitt 1 des Strahlenschutzgesetzes 20 mSv pro Jahr, der obere
Schwellenwert fir Hande verankert in § 78 Absatz 2 Satz 3 des Strahlenschutzgeset-

zes betragt 500 mSv pro Kalenderjahr.



Der maximal zulassige Grenzwert flir die Berufslebensdosis darf laut § 77 des Strah-

lenschutzgesetzes in der Summe 400 mSyv nicht Gbersteigen.

1.4. Aktivitatsmessung der Therapiekapseln und Studienlage

Aus Griinden der Patientensicherheit (zur Vermeidung von Fehlapplikationen oder
Verwechslungen) ist in Deutschland gesetzlich vorgeschrieben, die Aktivitaten der
Jod-131-Therapiekapseln vor der Verabreichung an die Patienten zu verifizieren und
mit den Herstellerangaben abzugleichen (Dietlein et al. 2014b). Diese pratherapeuti-
sche Aktivitatsbestimmung der zur Radiojodtherapie verwendeten Jod-131-Therapie-
kapseln erfolgt Ublicherweise durch das nuklearmedizinische Personal mit Hilfe eines
Aktivimeters. Somit kann sie zu einer signifikanten Strahlenexposition des medizini-
schen Personals, besonders deren Handen flihren — trotz Anwendung von Strahlen-
schutzmalinahmen wie Verwendung von Abschirmungen, Bleiglas und beispielsweise
Pinzetten zur Vergroflerung des Abstandes und damit Nutzung des Abstandquadrat-
gesetzes.

Die Jod-131-Therapiekapseln werden Ublicherweise in einem Reaktor hergestellt und
anschlieRend vom Hersteller mit der vom Kunden berechneten bzw. gewlinschten Ak-
tivitat geliefert (Oszukowska et al. 2010). Der Transport der Jod-131-Therapiekapseln
vom Ort der Herstellung zur Klinik erfolgt aus Griinden des Strahlenschutzes in Blei-
behaltern (siehe Abbildung 1).

In Abhangigkeit der Anzahl und der berechneten und damit zu applizierenden Aktivi-
taten der Therapiekapseln kdnnen die von der Strahlenschutzgesetzgebung vorgege-
benen Grenzwerte der Hande fir die unterschiedlichen Kategorien der beruflich strah-
lenexponierten Mitarbeiter (gemaR § 71 Abs 1 Satz 1 StrISchV Kategorie B maximal
150 mSv/ Jahr und laut § 78 Abs 2 Satz 3 StrISchG Kategorie A maximal 500 mSv/
Jahr) Uberschritten werden.

Nach Abschluss der Aktivitatsmessung erfolgt die Applikation der Radiojodkapsel an

den Patienten durch den behandelnden Arzt.

Es gibt zahlreiche Arbeiten und Studien, die sich mit der Strahlenbelastung des medi-
zinischen Personals in der Nuklearmedizin im Allgemeinen und in speziellen Verfahren
wie beispielsweise der PET/CT beschaftigen (Wrzesien und Napolka 2015). Andere
Studien befassen sich in diesem Zusammenhang mit der Aquivalentdosis der Augen
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oder der Extremitaten im Rahmen der Anwendung offener radioaktiver Stoffe (Sissai
und Krisanachinda 2020). Einige dieser Studien zeigen, dass beispielsweise Uber-
schreitungen der jahrlichen Grenzwerte der Strahlenexposition der Hande von mehr
als 500 mSv pro Jahr mdglich sind (Chruscielewski et al. 2002, Hudzietzova et al.
2016, Rimpler und Barth 2013, Wrzesien und Napolka 2015). Andere Studien fokus-
sieren sich auf Definitionen von allgemeinen und speziellen Regeln im Umgang mit
radioaktiven Stoffen oder der Vermeidung von Kontaminationen (Juptner et al. 2018,
Marengo et al. 2022).

In der Literatur finden sich neben den allgemeinen Strahlenschutzgrundsatzen einige
Arbeiten, die sich mit der Strahlenbelastung des medizinischen Personals im Rahmen
der Radiojodtherapie befassen (Brudecki et al 2017, Krajewska und Pachocki 2014,
Mietelski et al 2005). Jedoch gibt es dabei kaum Quellen, die sich mit einer effektiven
Strahlenreduktion bei der Handhabung von Radiojodkapseln befassen.
Die Entwicklung und Einfihrung von neuen Ansatzen, Methoden und Geraten zur Re-
duktion der Strahlenbelastung des nuklearmedizinischen Personals erscheint als ein
wichtiges, jedoch in der Vergangenheit vernachlassigtes Ziel.

In einer im Jahr 2016 verodffentlichten Studie unserer Arbeitsgruppe findet sich eine
Beschreibung der entwickelten Bestimmungsmethode fir die Aktivitat von Jod-131-
Therapiekapseln, bei der die Zahlrate auf der Oberflache der zur Lieferung der Thera-
piekapseln genutzten Bleibehalter ermittelt wurde, ohne diese zur Bestimmung zu 6ff-
nen (Imme 2010). Die Limitationen dieses Verfahrens waren jedoch eine hohe Inter-
observer-Variabilitdt und der erhebliche Zeitaufwand fir die manuelle Positionierung
des Bleibehalters auf dem Messgerat. Aulderdem erfolgte keine Validierung dieses

Verfahrens in der klinischen Praxis.

Weitere Verodffentlichungen, die sich speziell mit Methoden zur Reduktion der Strah-
lenexposition des medizinischen Personals bei der pratherapeutischen Messung der
Jod-131-Kapseln beschaftigen, existieren nach derzeitigem Kenntnisstand bislang

nicht.



1.5. Fragestellung und Ziel der Arbeit

Zwischenzeitlich wurde die oben beschriebene und bereits publizierte Methode hin-
sichtlich der Messgeometrie und der Genauigkeit sowie einer zusatzlichen Reduktion
der Strahlenbelastung des medizinischen Personals weiterentwickelt und optimiert
(Imme 2010).

Die vorliegende Arbeit beschreibt einen alternativen Ansatz, um die Jod-131-Kap-
selaktivitdt durch die Bestimmung der Ortsdosisleistung an der Oberflache der ver-
schlossenen Bleibehalter, in denen die Jod-131-Kapseln geliefert werden, zu bestim-
men. Es wurden eigens spezielle Fixierhilfen entwickelt, um eine konstante Messgeo-
metrie sicherzustellen und reproduzierbare und personenunabhangige Bestimmungen
durchfihren zu kénnen.

Zusatzlich wurde diese alternative Methode im klinischen Alltag durch einen Vergleich
der gemessenen Ortsdosisleistungen mittels des alternativen Verfahrens zur Bestim-
mung der Jod-131-Kapselaktivitaten mit den Ergebnissen der konventionellen Bestim-
mungen im Aktivimeter Gberpruft.

Die Strahlenbelastung fir das medizinische Personal wurde flir die unterschiedlichen
Messverfahren ermittelt und gegenubergestellt. Dies diente der Beurteilung, ob der
alternative Ansatz eine effektive und verlassliche Mdoglichkeit zur Bestimmung der
Aktivitaten der Therapiekapseln im Rahmen von Radiojodtherapien darstellt, der auch
zu einer Reduktion der Strahlenbelastung fir das Personal in der Nuklearmedizin fihrt.
Die Ergebnisse dieser Arbeit wurden ermittelt, aufbereitet, statistisch ausgewertet und

vor dem Hintergrund der bestehenden Literatur bewertet und diskutiert.



2. Material und Methoden

Um die bereits genannten Fragestellungen dieser Arbeit zu untersuchen, wurden fol-

gende Messverfahren, Materialien und statistische Methoden verwendet.

2.1. Bleibehalter und Jod-131 Kapseln

Sowohl die Bleibehalter als auch die Jod-131-Therapiekapseln wurden von der Firma
Curium (ehemals Mallinckrodt, London, GroRbritannien) her- und bereitgestellt. Hier-
bei existieren in Abhangigkeit der gewunschten Aktivitatsmengen der Therapiekapseln
zwei unterschiedlich dimensionierte Bleibehalter (GréRe | und Il), die in Abbildung 2
dargestellt sind. Hinsichtlich ihrer geometrischen Eigenschaften und der Materialei-

genschaften sind die Bleibehalter standardisiert und bestehen zu 99 % aus Blei.

Abbildung 2: Bleibehalter GroRe I (links), Bleibehélter GroRe Il (rechts)

Die Bleibehalter der GroRe | dienen dem Transport von radioaktiven Jod-131 Kapseln
mit einer Aktivitat zwischen 370 und 1650 MBq. Die der Grdfe Il sind fur Kapselaktivi-
taten zwischen 1651 und 7400 MBq vorgesehen. Innerhalb dieser Bleibehalter werden
die Kapseln aufrecht in einem Plastikeinsatz von 1 mm Starke, der in einer zylindri-
schen Bohrung in den Bleibehaltern eingefasst ist, positioniert und gehalten. Die exak-
ten und individuellen MaRRe der Bleibehalter, die eine maximale Toleranz von +0,3 mm

aufweisen, sind in Abbildung 3 dargestellt.



Bleibehalter Materialstarke Radioaktivitatsspanne
(mm) (MBq)
GroBe I: a=17,6 = 0,3
Durchmesser: 41mm b=146 + 0,3 370 - 1650
Hohe: 76,9 mm c=19,1 + 0,3
GroRe ll: a=26,1+ 0,3
Durchmesser: 67 mm b=276 + 0,3 1651 - 7400
Hohe: 93,1 mm c=26,8 + 0,3

Abbildung 3: MaRe der Bleibehalter GroRe | und Il
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2.2. Messungen

Der Hersteller gewahrleistet, dass die errechneten, gewlinschten und zu einem defi-
nierten Kalibrierzeitpunkt (Datum und Uhrzeit) bestellten Therapiekapseln die entspre-
chenden Aktivitaten enthalten. Nach den europaischen pharmazeutischen Richtlinien
dirfen die Aktivitaten vor Verabreichung an die Patienten nicht um mehr als + 10 %
von den Herstellerangaben abweichen (Callahan et al. 2007). Entsprechend der ge-
setzlichen Vorgaben muss, wie bereits zuvor erwahnt, unmittelbar vor der Kapselapp-
likation eine Aktivitatsiberprifung in der jeweiligen Einrichtung erfolgen (Dietlein et al.
2014a), die mit einer Strahlenbelastung fir das nuklearmedizinische Personal einher-

geht.

2.2.1. Konventionelle Methode zur Messung der Kapselaktivitat mittels Aktivime-
ter

Bei der konventionellen Methode finden die Aktivitdtsmessungen der Jod-131-Kapseln
durch das medizinische Personal mithilfe eines Aktivimeters (Nuvia Instruments
GmbH, Dilmen, Deutschland) statt. Zur Aktivitatsmessung muss die Therapiekapsel
unabgeschirmt in der Messkammer des Aktivimeters platziert werden. Hierzu wird zu-
nachst der Deckel vom Korpus des abschirmenden Bleibehalters entfernt und die Jod-
131-Kapsel anschlielend mittels einer Pinzette oder eines Applikationsrohrchens in
die Messkammer des Aktivimeters eingebracht (Abbildung 4). Nach der Messung er-
folgt die Repositionierung der radioaktiven Kapsel in den Korpus des Bleibehalters,
der anschlieRend mit dem Bleideckel wieder verschlossen wird. Fir die Dauer der
Messung und der Repositionierung der Therapiekapsel in den Bleibehalter sind somit
Hande und Korper des Personals sowohl der hochenergetischen Gammakomponente

als auch der Beta-Minus-Strahlung ausgesetzt.
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Abbildung 4: Konventionelle Messmethode mit Kapselentnahme mittels Applikationsrohrchen und an-
schlieBender Messung in der Messkammer des Aktivimeters.

2.2.2. Alternative Methode zur Bestimmung der Kapselaktivitat mittels Messung
der Ortsdosisleistung

Die Messungen der Ortsdosisleistungen (ODL) an den Oberflachen der Bleibehalter,
die die Jod-131 Therapiekapseln enthalten, wurden mit einem Ortsdosismeligerat der
Firma Berthold Technologies Bad Wildbach Deutschland durchgefiihrt. Das Gerat ist
in Abbildung 5 dargestellit.

Abbildung 5: Ortsdosisleistungsmessgerat (UMO — LB123)
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Zusatzlich wurden fir diese Messungen Fixierhilfen aus Stahl verwendet, die in
Abbildung 6 gezeigt werden.

Abbildung 6: Fixierhilfe fiir Bleibehélter GroRe | (rechts) , Fixierhilfe fiir Bleibehalter GroRe Il (links)

Diese Fixierhilfen wurden als Prototypen speziell fir diesen Zweck in Zusammenarbeit
mit einem Industriepartner der Schwerpunkte Strahlenschutz und medizinische Mess-
technologie (Rapp-ISO GmbH, Kappeln, Deutschland) entwickelt und hergestellit.
Es wurden Fixierhilfen in zwei unterschiedlichen GréRRen entwickelt, die einerseits je-
weils die Grofen (I und Il) der Bleibehalter sowie andererseits die Messsonde des
Ortsdosisleistungsmessgerats (UMO — LB123) aufnehmen kénnen. Um einen einheit-
lichen Messvorgang zu gewahrleisten, wurden die Einfuhrungsrichtungen zur Auf-
nahme der Messsonde des Ortsdosisleistungsmessgerats in die entsprechenden und
daflr vorgesehenen zylindrischen Roéhren auf den Fixierhilfen mit Pfeilen markiert. Die
Messdauer zur Ermittlung der Ortsdosisleistungen wurde so gewahlt, dass eine statis-
tische Genauigkeit von 1 % resultierte (typische Messdauer < 15 Sekunden, maximal
Messdauer 1 Minute).

2.3.Kalibrierungmessungen

Basierend auf einer linearen Korrelation zwischen den Messungen der Aktivitat der
Therapiekapseln in einem Aktivimeter ISOMED 2010 (Nuvia Instruments GmbH, Dul-
men, Deutschland) in MBqg und mithilfe eines Ortsdosisleistungsmessgerat an zwei
unterschiedlichen Positionen an der Oberflache der verschlossenen Bleibehalter in
puSV/h erfolgte die Erstellung von Kalibrierkurven.
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Zu diesem Zweck wurden von der Firma Curium (ehemals Mallinckrodt London Grof3-
britannien) je finf Jod-131 Kapseln mit einer nominellen Aktivitat von 1500 MBq in den
Bleibehaltern der GrofRe | und je funf Jod-131 Kapseln mit einer nominellen Aktivitat
von 5500 MBq in den Bleibehaltern der GrofRe Il geliefert.

An 19 aufeinanderfolgenden Tagen erfolgte mithilfe der Fixierhilfen sowie des Ortsdo-
sisleistungsmessgerates die Ermittlung der Ortsdosisleistungen an den Oberflachen
der verschlossenen Bleibehalter, die die Jod-131 Kapseln beinhalteten. Sowohl flir den
Bleibehalter der GréRRe | als auch fur den der GroRe Il erfolgten die Messungen zur
Bestimmung der Ortsdosisleistungen an den Seiten sowie auf den Deckeln. Samtliche
ermittelten Werte wurden mit Datum und Uhrzeit der jeweiligen Messung registriert.
Abbildungen 7 und 8 zeigen die Messung der Ortsdosisleistung mit der Fixierhilfe an
der Oberflache des Bleibehalters der Grofde | in der Seitposition.

nmive
419888

P
- & G

Abbildung 8: Ortsdosisleistungsmessung mittels Fixierhilfe fiir den Bleibehélter der GroRe | mit der Mess-
sonde des Ortsdosisleistungsmessgerats in der Seitposition
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Nach den finalen Messungen der Ortsdosisleistungen am Tag 19 wurden die Bleibe-
halter beider GréRen gedffnet und die jeweiligen Aktivitaten der Jod-131-Kapseln im
Aktivimeter bestimmt. AnschlieRend erfolgten fir alle Jod-131 Kapseln rechnerisch un-
ter Berucksichtigung der physikalischen Halbwertszeit (8,02 Tage) die exakten Be-
stimmungen der jeweiligen Aktivitaten, entsprechend fir jede der zuvor taglich durch-
gefuhrten Messungen der Ortsdosisleistungen.

Anhand von Ausgleichgeraden fir beide Koordinaten X (Ortsdosisleistung in uSV/h)
und Y (Aktivitat in MBq) wurden entsprechende Kalibrierfaktoren berechnet. Zur
Sicherstellung der Unabhangigkeit der Kalibrierfaktoren beztiglich der Einheiten von X

und Y erfolgte eine lineare Regression.

2.4. Unsicherheit der Messungen

Mithilfe einer Jod-131 Standardquelle (Aktivitat = 100 + 1 MBq, Physikalisch-Techni-
sche Bundesanstalt, Braunschweig, Deutschland) wurden die relativen Unsicherheiten
der Messungen mit dem Ortsdosisleistungsmessgerat ure(X) und dem Aktivimeter
urel(Y) bestimmt, indem nach dem Primarprufverfahren gemaf der Deutschen Indust-
rienorm (DIN) vorgegangen und die Empfehlungen des Guide to the Expression of
Uncertainty in Measurement (GUM) eingehalten wurden (Schmidt 2003).
Arbeitstaglich wurden die Qualitatskontrollen der Messgerate (UMO — LB123 und ISO-
MED 2010) mit einer kalibrierten Cs-137 Testquelle durchgefiihrt sowie zusatzlich die

Bestimmung der Hintergrundstrahlung im Versuchsraum vorgenommen.

Die relative Messungenauigkeit der Bleibehalter uw«(Blei) wahrend der Ortsdosisleis-
tungsmessungen resultierte aus der moglichen Unterschiedlichkeit der verwendeten
Bleibehalter.

Um diese relative Messungenauigkeit der Bleibehalter zu ermitteln, wurden flnf zufal-
lig ausgewahlte Bleibehalter beider Grolken (I und IlI) verwendet, um dabei eine Jod-
131 Standardquelle zu messen und die Ergebnisse unter Bertcksichtigung der Stan-
dardabweichung sowie den Empfehlungen des Guide to the Expression of Uncertainty

in Measurement (GUM) statistisch abzuschatzen.
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2.5. Validierung der alternativen Messmethode im klinischen Alltag

Die alternative Methode wurde im klinischen Alltag Uber einen Zeitraum von sechs
Monaten validiert. In dieser Zeit wurden insgesamt 89 Jod-131-Kapseln, die fur die
Behandlung von Patienten in die Klinik fir Nuklearmedizin des UKSH Campus Kiel
geliefert wurden, mit einer gesamten kumulativen Aktivitat von 164.353 MBq verwen-
det. 51 der gelieferten Jod-131-Kapseln mit einer kumulativen Gesamtaktivitat von
52.844 MBq (316-1622 MBq, durchschnittlich 1036 MBq pro Kapsel) wurden in den
Bleibehaltern der GréRRe | und 38 Jod-131-Kapseln mit einer kumulativen Gesamtakti-
vitat von 111.309 MBq (1542-6122 MBq, durchschnittlich 2929 MBq pro Kapsel) in den
Bleibehaltern der Grofie Il bereitgestellt.

Unter Nutzung der jeweiligen Fixierhilfen wurden zunachst die Ortsdosisleistungsmes-
sungen an den Oberflachen der verschlossenen Bleibehalter beider GréRen auf dem
Deckel und an der Seite durchgefiihrt. AnschlieRend erfolgte die Offnung der Bleibe-
halter und die Messungen der Jod-131-Kapsel im Aktivimeter. Die so gewonnenen
Messergebnisse wurden entsprechend der verwendeten Grélien der Bleibehalter (I

oder Il) und der MelR3position (Deckel oder Seite) korreliert.

2.6. Bestimmung der Handdosis und der effektiven Dosis im klinischen Alltag
Wahrend der oben beschriebenen, unterschiedlichen Messprozeduren zur Validierung
im klinischen Alltag wurden die effektive Dosis (Hp 10) und die Handdosis (Hp 0,07)
mittels amtlich zugelassener Optisch Stimulierten Lumineszenzdosimeter (OSL) und
Thermo-Lumineszenz-Ringdosimeter (TLD), Typ X fiir Beta- und Gammastrahlung,
durchgefihrt. Die hierfir notwendigen OSL und TLD wurden Uber die Firma Mirion
Technologies Dosimetrieservice (AWST) aus Miinchen bezogen und sind in Abbil-

dung 9 dargestellit.
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Abbildung 9: OSL (links unten), TLD (rechts oben)

Sowohl fur die Bestimmung der effektiven Dosis (Hp 10), als auch fur die Bestimmung
der Handdosis (Hp 0,07) wurden die Messungen flr jede Messmethode, die der Orts-
dosisleistung sowie der im Aktivimeter, separat durchgefiihrt. Zu diesem Zweck wur-
den bei den unterschiedlichen Messmethoden jeweils zwei Dosimetersets, bestehend
aus einem OSL und einem TLD, verwendet und entsprechend der jeweiligen Messme-
thode markiert. Die entsprechenden Dosimeter wurden vom medizinischen Personal
jeweils am Ringfinger der linken Hand, respektive an der linken ventralen Thoraxwand,
zusatzlich zu den gesetzlich vorgeschriebenen Dosimetern, gemal des Strahlen-
schutzgesetztes (§ 76 Abs 1 Satz 8 StrlSchG) sowie der Strahlenschutzverordnung (§
66 Abs 1 Satz 1 und 2 StrISchV) getragen. Die Dosimetersets wurden entsprechend
der jeweiligen Messmethode angewandt bzw. gewechselt. Um die Dosimeter vor zu-
satzlicher naturlicher und ggf. kinstlicher Umgebungsstrahlung zu schitzen, wurden
diese zwischen den Messungen in einem ca. 0,5 cm dicken Bleibehalter auRerhalb
des Kontrollbereichs gelagert.

Um zusatzlich einerseits die systematischen Fehlermoglichkeiten zu minimieren und
andererseits die Strahlenbelastung fir das Personal zu reduzieren, wurden zwei Mit-

arbeiter fur die Durchfihrung der Messungen rekrutiert bzw. eingesetzt.
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2.7. Auswertung und Statistik

2.7.1. Regressionsanalyse

Um verlassliche Kalibrierfaktoren k zu erhalten, mit denen aus den gemessenen Orts-
dosisleistungen auf die zugrunde liegenden Aktivitdten geschlossen werden kann,
wurden lineare Regressionen der jeweiligen Kalibriermessungen durchgefihrt.
Hierbei wurde davon ausgegangen, dass bei einer Aktivitat von 0 MBq kein radioakti-
ver Zerfall vorliegt und sich somit die ODL ebenfalls bei 0 uSv/h findet. Daraus folgte,

dass der y-Achsenabschnitt der Regressionsgeraden zu vernachlassigen war.

2.7.2. Bestimmtheitsmal
Zur Bestimmung der Ubereinstimmung der ermittelten Kalibrierfaktoren wurde das Be-

stimmtheitsmal} R? der jeweiligen Kalibriermessungen ermittelt.

2.7.3. Bland-Altman-Diagramm

Um die Genauigkeit der alternativen Methode mittels Messungen der Ortsdosisleistun-
gen zu evaluieren, wurden die Ergebnisse der Kalibriermessungen (2.3.) mit den Er-
gebnissen der Therapiekapselmessungen (2.5.) verglichen.

Das dabei verwendete Bland-Altman-Diagramm ist eine graphische Darstellungsme-
thode flr den Vergleich zweier Messmethoden. In der hier vorliegenden Analyse wer-
den In Form eines Punktdiagramms werden die Differenzen der beiden Messmetho-
den (Y-Achse) gegen den Mittelwert von den beiden Messmethoden (X-Achse) aufge-

tragen.

2.7.4. Fehlerrechnung

Herstellerbedingt weisen die verwendeten Messgerate, Aktivimeter und ODL-Gerate
jeweils einen Fehler von + 5% auf.

Zur Minimierung der statistischen Fehler der jeweiligen Messungen wurde auf eine
ausreichende Messdauer geachtet, um diesen zusatzlichen Fehler < 1% zu halten.
Jener, der durch die Variabilitat der herstellerbedingten Schwankungen der Abmes-
sungen der hier verwendeten Bleibehalter resultiert, wurde statistisch ermittelt. Hierbei
wurden die Ergebnisse der ODL-Messungen der Bleibehalter durch Verwendung von
funf zufallig ausgewahlten Bleibehaltern beider GréRen (I und Il) analysiert. In den zu-
fallig ausgewahlten Bleibehaltern wurde eine Jod-131-Standardkapsel mit 100 MBq an

den beiden Positionen (Deckel und Seite) gemessen, wie aus Tabelle 3 hervorgeht.
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Der Gesamtfehler der ODL-Messung wurde durch Fortpflanzung der oben genannten
3 Fehler ermittelt und es wurde auf Grundlage des Guide to the Expression of
Uncertainty in Measurement (GUM) in Abhandlung nach Matus ein maximaler relativer
Fehler ( urel) abgeschatzt (Matus 2005).

Die Berechnung dieses Gesamtfehlers der Messmethode erfolgte nach der Gleichung:

ureI(A)=prel(R) + p2, (Ortsdosisleistung)
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3. Ergebnisse

Die Ergebnisse dieser Arbeit beschaftigen sich zunachst mit der statistischen Bestim-
mungsmethode des alternativen Messverfahrens. Nach Erhalt der Kalibriergeraden

wird dargelegt, welche Ergebnisse bei der praxisnahen Umsetzung vorliegen. Im An-
schluss wird der Vergleich der Strahlenexposition in der klinischen Routine zwischen

alternativer und konventioneller Messmethode prasentiert.

3.1. Kalibrierkurven

Bei den je finf Jod-131 Kapseln mit einer nominellen Aktivitat von 1500 MBq, die sich
in den Bleibehaltern der Gréfke | und bei den je finf Jod-131 Kapseln mit einer nomi-
nellen Aktivitat von 5500 MBq, die sich in den Bleibehaltern der Gréle Il befanden,
wurden an 19 aufeinanderfolgenden Tagen die Ortsdosisleistungen an den Oberfla-
chen der verschlossenen Bleibehalter jeweils an der Seite der Bleibehalter sowie auf
dem Deckel ermittelt. Nach Abschluss der Messungen der Ortsdosisleistungen erfolgte
nach den letzten Messungen am Tag 19 des Messprotokolls die Offnung der Bleibe-
halter und die konventionellen Messungen der Kapselaktivitaten im Aktivimeter. Die
Ergebnisse dieser Messungen sowie die rechnerischen Ermittlungen der Ausgangs-
aktivitaten der Jod-131-Kapseln unter Berucksichtigung der physikalischen Halbwerts-

zeit zum Zeitpunkt des Starts des Messprotokolls sind in der Tabelle 1 dargestellt.

Behalter
(Groke) | (1) (1) (1) (1) (1) (1) (1) (1) (1) (1)
Nummer | V \Y ] ] | V \Y ] ] |
Aktivitat
[MBq]
Abschlu | 267,3 269,2 287,2 267,9 292,9 1066 1028 1034 1056 1064
der Mess-

reihe

Berech-
nete Akti-
vitat [MBq] | 1384,9 | 1394,6 | 1487,8 | 1388,0 | 1517,2 | 5462,3 | 5266,6 | 5297,7 | 5410,7 | 5448,8
Start der

Messreihe

Tabelle 1: Im Aktivimeter gemessene Aktivitidten nach der letzten Messung der Messreihe und berechnete
Startaktivititen zu Beginn der Messreihe
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Insgesamt ergaben sich aus den Messungen der Ortsdosisleistungen je nach Grélie

des Bleibehalters (I und Il) und je nach Messposition (Seite und Deckel) zunachst je-

weils 19 x 5 Datenpunkte. Nach der Korrelation mit den Ergebnissen der Aktivimeter-

messungen und deren zerfallskorriegierten Riickberechnungen der Aktivitaten zu

den unterschiedlichen Messzeitpunkten resultierten schlie3lich vier unterschiedliche

Kalibrierkurven sowie vier entsprechende Kalibrierfaktoren (k). Die Daten dieser Aus-
wertungen sind in den Abbildungen 10 bis 13 graphisch dargestellt. Die Unsicherheit

der jeweiligen Kalibrierfaktoren (k) entspricht bei den graphischen Darstellungen je-

weils der Flache zwischen den gestrichelten Linien.
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Abbildung 10: Kalibrierkurve Bleibehilter der GroRe | - Messposition an der Seite (Kalibriermessungen)
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3.2. Unsicherheit der alternativen Messmethode

In Tabelle 2 sind die ermittelten Kalibrierfaktoren k, die Determinationskoeffizienten

R?, die Unsicherheit des Ortsdosisleistungsmessgerates

u..,(Ortsdosisleistung), die Unsicherheit der Kalibriermessung

urel(R) und die relative Unsicherheit der Gesamtprozedur el (A) fiir die jeweilige Be-

haltergrélie und die jeweilige Messposition angegeben.

Bleibehalter der GroRe |

Bleibehalter der GroRe Il

k

R2

U, (Ortsdosisleistung)
H rel (R)

Hyei(A)

Messung
an der Seite
0.9915
0.9974
6.98%
2.67%
7.47%

Mesung
am Deckel
3.4845
0.9984
6.98%
2.66%
7.30%

Messung
an der Seite
7.9251
0.9986
6.81%
2.60%
7.30%

Mesung
am Deckel
12.3581
0.9992
6.81%
1.16%
6.91%

Tabelle 2: Parameter und Unsicherheiten der alternativen Messmethode

Die Ergebnisse der statistischen Aufarbeitung der relativen Messunsicherheit der

Bleibehalter yrel (Blei) resultieren aus den Messungen der Jod-131-Aktivitatsstandards
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in den unterschiedlichen Bleibehaltern an den vorgegebenen Messpositionen, wie in

Tabelle 3 dargestellt.

Blei- Mess- Ortsdosisleistung Mittelwert SA SA We(Blei) =
" . Mittelwert
behaélter osition Sv/h 2
P (uSvih] J( 54 ) + 12 (1311- standardaktivitit)
meanMittelwert rel

GroRe | Seite 107.0 104.0 104.0 98.0 96.0 101.8 4.60 4.52% 4.63%
GroRe | Deckel 27.0 28.3 26.2 294 27.7 27.7 1.22 4.41% 4.53%
GroRe I Seite 12.7 12.4 12.8 1.7 11.8 123 0.51 4.13% 4.25%
GroRe I Deckel 8.6 8.20 7.80 7.80 8.10 8.1 0.33 4.09% 4.21%

Tabelle 3: Messunsicherheit der Bleibehdlter nach GroRBe und Messposition

3.3. Validierung der alternativen Messmethode im klinischen Alltag

Die alternative Methode wurde in der Praxis validiert, indem insgesamt 89 Jod-131-
Kapseln mit einer kumulativen Aktivitat von 164.353 GBq gemessen wurden, die Uber
einen Zeitraum von sechs Monaten zum Zweck der Patientenbehandlung bestellt wur-
den.

Die einzelnen Ergebnisse der einzelnen Kalibrierkurven aufgeschlisselt nach der
Grole der Bleibehalter und der Positionen der Messung der Jod-131-Therapiekapseln
zur Patientenversorgung sind im Folgenden dargestellt. Fir die Kalibrierkurve flr die
Messung an der Seite des Bleibehalters der Grélie | wurde ein Kalibrierfaktor von
k=0,9952 ermittelt. Das Bestimmtheitsmal} R? betrug hierbei 0,9916 (Abbildung 14).
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Abbildung 14: Kalibrierkurve Bleibehilter der GroRe | - Messposition an der Seite (Messungen zur Validie-
rung)
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Der Kalibrierfaktor der Messung am Deckel des Bleibehalters der Grole | lag bei
k=3,4868 mit einem Bestimmtheitsmal} R? von 0,9941 (Abbildung 15).
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Abbildung 15: Kalibrierkurve Bleibehilter der GroRe | - Messposition am Deckel (Messungen zur Validie-
rung)

Fur die Kalibrierkurve fur die Messung an der Seite des Bleibehalters der Grofe I
wurde ein Kalibrierfaktor von k=7,9176 ermittelt. Das Bestimmtheitsmald R? betrug
hierbei 0,9947 (Abbildung 16).
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Abbildung 16: Kalibrierkurve Bleibehilter der GroRe Il - Messposition an der Seite (Messungen zur Vali-
dierung)

Der Kalibrierfaktor der Messung am Deckel des Bleibehalters der Grolie Il lag bei

k=12,373 mit einem Bestimmtheitsmal} R? von 0,9912 (Abbildung 17).
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Abbildung 17: Kalibrierkurve Bleibehélter der GroRe Il - Messposition am Deckel (Messungen zur Validie-

rung)

Die Tabelle 4 stellt die Steigungen der Kalibriergeraden k der Kalibriermessungen so-

wie Steigungen der Geraden der Validierungsmessungen der Therapiekapseln k (T)

gegenuber.
Steigung der Gera-
. . prozentuale
GroRe des Bleibehalter / | Kalibrierfaktor den der
. Abweichung
Messposition k Validier- . .
. ku.k (V)
messung k (V)
Groke |/
. 0,9915 0,9952 3,7 %
Seite
Groke |/
3,4845 3,4868 1,67 %
Deckel
Groke Il /
. 7,925 7,9176 0,1 %
Seite
Groke Il /
12,358 12,373 0,12 %
Deckel

Tabelle 4: Vergleich der Steigungen der Regressionsgerade aus den Validierungsmessungen und den
Messungen zur Erstellung der Kalibrierkurven mit den prozentualen Abweichungen

Durch die jeweiligen Kalibrierfaktoren k, abhangig von der jeweiligen GroRe des

Bleibehalters (I und Il) und der jeweiligen Messposition (Seite und Deckel), kann mit
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Hilfe der Fixierhilfe bei ermittelter Ortsdosisleistung mittels der Regressionsgleichung
die Aktivitat (A) der Jod-131-Kapsel im verschlossenen Bleibehalter nach der Formel
Aktivitat Jod-131 [MBq] = k * ODL[uSv/h] (*k= Kalibrierfaktor der BehéltergréBe und der

Messposition) errechnet werden.

Die Differenzen zwischen den nach oben genannter Formel errechneten und den tat-
sachlich im Aktivimeter gemessenen Aktivitaten der Jod-131-Kapseln werden mit dem
Mittelwert der mit beiden Methoden bestimmten Aktivitaten der Jod-131-Kapseln ver-
glichen und in den folgenden Abbildungen 18 bis 21 in Abhangigkeit der Bleibehalter-
grélRe und der Messposition als Bland-Altman-Diagramm dargestellt. Zum besseren
Verstandnis sind in diesen Darstellungen der Mittelwert der Differenz als rote Linie
gekennzeichnet und der Mittelwert der Differenz +1,96 Standardabweichung, als

grune Linien dargestellt.
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Abbildung 18: Bland-Altman-Diagramm Bleibehélter der GroRe | Messung an der Seite
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Abbildung 19: Bland-Altman-Diagramm Bleibehdlter der GroRe | Messung am Deckel
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Abbildung 20: Bland-Altman-Diagramm Bleibehélter der GroRe Il Messung an der Seite
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Abbildung 21: Bland-Altman-Diagramm Bleibehdlter der GroRe Il Messung am Deckel

Abbildung 22 zeigt den linearen Zusammenhang zwischen den Aktivitaten aller Jod-
131-Kapseln, gemessen mit dem Aktivimeter und den Bestimmungen der Aktivitaten
durch Messung der Ortsdosisleistungen, gemessen an der Oberflache der verschlos-
senen Bleibehalter beider GréRen (I und Il) und an beiden Positionen (Seite und De-
ckel).

Die Steigung der Regressionsgeraden mit dem Wert 0,999 und dem Bestimmungsfak-
tor R2 =0,9971 zeigt eine sehr hohe Korrelation der beiden untersuchten Messmetho-
den.

Abbildung 23 zeigt das Bland-Altman-Diagramm zur Analyse der Jod-131-Kapsel-
aktivitaten mit beiden Methoden fiir alle untersuchten Therapiekapseln in beiden

Bleibehaltergréfien und beiden Messpositionen.

28



7000 -

6000 -

9]

o

o

o
!

4000 -

3000 -

N

o

o

o
!

1000

Jod-131-Kapselaktivitat - Abschatzung durch Messung
der Ortsdosisleistung [MBq]

Y =0,999-X
R?=0,9971

o3

et

T T T T

1000 2000 3000 4000 5000

6000

Jod-131-Kapselaktivitat gemessen mit dem Aktivimeter [MBq]

7000

Abbildung 22: Kalibrierkurve Bleibehélter der GréRBen | und Il Messpositionen an der Seite und am Deckel

10,0%
8,0%
c
3 6,0% -
(T
i
'S 40%
-
¢<: 2,0% -
= 0,0%
()]
©
N -2,0%
C
E -4,0% -
2
Y= 5,0% -
(]
-8,0%
-10,0%

Bland-Altman-Diagramm-
+1.965D
+6.54%
' -
i .
A !
: * ' - .:. .
. - -
- ~.
. . . . .“.o:
oo ¥ )
4 . . x
. . : -1.96SD
: -6.54%
1.000 2.000 3.000 4.000 5.000 6.000

Mittelwert der Aktivitaten [MBq]

Abbildung 23: Bland-Altman-Diagramm Bleibehdlter der GroRe | und Il Messpositionen an der Seite und

am Deckel

29



3.4. Bestimmung der Hand- und effektiven Dosis im klinischen Alltag

Tabelle 5 zeigt die ermittelten Ergebnisse bezliglich der Handdosis (Hp 0,07) mittels
TLD* und der effektiven (Hp10) Dosis mittels OSL**, die wahrend der Kapselmessun-
gen mittels der beiden Methoden, sowohl der konventionellen Methode mit dem Akti-
vimeter als auch der alternativen Methode mit dem Ortsdosisleistungsmessgerat und

der Fixierhilfen, ermittelt wurden.

Summe der gemes-

Dosisreduktion

der Handdosis

Anzahl der senen Jod-131-Kap- Handdosis Effektive Do-
durch die alter-
Bleibehalter Messmethode Jod-131- selaktivitaten (Mittel- Hp(0.07)* sis** ive M
native Me-
Kapseln wert/Kapsel) [uSv] ([uSv/GBq)] [USV]
thode
[GBq]
[%)/[GBq]
< Detektions
alternativ 51 52.84 (1.03) 279/5.28 imit
imi
GroRe |
< Detektions
konventionell 51 52.84 (1.03) 9570/181.11 imit
imi
97.08
< Detektions
alternativ 38 111.31 (2.93) 279/2.51 imit
imi
GroRe I
< Detektions
konventionell 38 111.31 (2.93) 9570/85.98

limit

Tabelle 5: Ergebnisse der Auswertungen der Hand- und effektiven Dosen bei den konventionellen und
alternativen Aktivitatsbestimmungen der Jod-131-Kapseln

Die Auswertung der Dosimeter erfolgte durch Mirion Technologies in Minchen. Im ge-
samten Messzeitraum lag die Strahlenexposition der Hande Hy(0,07), detektiert mittels
Fingerringdosimeter (TLD), bei der konventionellen Messmethode bei 9,570 mSv. Die
Strahlenexposition lag bei der alternativen Messmethode bei 0,279 mSv.
Die Auswertung der Messwerte fir die effektive Dosis Hp(10) erbrachte sowohl bei der
konventionellen Messmethode als auch bei der alternativen Messmethode Werte un-

terhalb der Detektionsgrenze der OSL-Dosimeter (< 0,1 mSv).
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4. Diskussion

In Anbetracht der methodischen Grundlagen und der resultierenden Messergebnisse
wird im Folgenden aus verschiedenen Blickwinkeln bewertet, ob die alternative Mess-
methode betreffend der Genauigkeit, dem Strahlenschutz sowie der praktischen Um-

setzung im klinischen Alltag einen Vorteil bringt.

Lineare Kalibrierung:
Die Schwachung der Gammastrahlung hangt einerseits von dem Absorptionskoeffi-
zienten des abschirmenden Materials und andererseits von der Energie der abzuschir-
menden Gammastrahlung bzw. des verwendeten Radionuklids ab. Bei identischem
Nuklid und Abschirmungsmaterial hangt die Schwachung der Strahlung somit aus-
schliel3lich von den Abmessungen des abschirmenden Materials ab.
Da in der vorliegenden Studie das verwendete Radionuklid Jod-131 und das abschir-
mende Material Blei war, welches eine standardisierte Zusammensetzung mit weitge-
hend konstanten Abmessungen und einer nur sehr geringen Toleranz von +0,3 mm
aufweist, hangen die gemessenen Ortsdosisleistungen an den definierten Stellen
direkt an der Oberflache der verschlossenen Bleibehalter nur von der Aktivitat der Jod-
131-Kapseln in den Bleibehaltern ab.
Gleiches qilt aufgrund der identischen Geometrie der Messungen auch fir die beglei-
tende ,Bremsstrahlung®, die aus der Beta-Minus-Strahlung des Jod-131 resultiert. Sie
selbst wird von der Bleiabschirmung vollstandig absorbiert (siehe Abbildung 2 und 3).
Nach Sicherstellung der exakten Messgeometrie durch die Fixierhilfe (siehe Abbildung
6) sollte der Gesamtschwachungskoeffizient des Messsystems gleichbleiben. Daher
ist davon auszugehen, dass zwischen der Aktivitat der Jod-131-Kapseln und den
Messsignalen des Ortsdosisleistungsmessgerats ein linearer Zusammenhang besteht.
Da bereits ein R? zwischen 0,7 und 1,0 eine starke lineare Korrelation zeigen, wurde
dies in den Messungen, wie in Abbildung 22 dargestellt, bestatigt (Ratner 2009).
Ein linearer Zusammenhang zwischen der im Aktivimeter gemessenen Aktivitaten der
Jod-131-Kapseln (yi) und den an den definierten Stellen an der Oberflache der ver-
schlossenen Bleibehalter gemessenen Ortsdosisleistungen (x;) lasst sich mathema-
tisch als eine Gleichung oder eine Gerade mit der Steigung k beschreiben (k ist hierbei
der Kalibrierfaktor zur Abschatzung der Jod-131-Kapselaktivitdt durch Messung der
Ortsdosisleistungen an den Oberflachen der Bleibehalter):
yi =k x;
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Messgeometrie:

Die Bestimmung der Aktivitaten der Jod-131-Kapseln wird durch Messungen der Orts-
dosisleistungen (ODL) an den Oberflachen der Bleibehalter durchgefihrt, ohne diese
zu o6ffnen. Hierfir ist eine exakt definierte und reproduzierbare Messgeometrie erfor-
derlich (Zimmerman et al 2010).

Gemal Fachinformation existiert ein detailliertes Anwendungsprotokoll, welches das
Herausnehmen, die Aktivitatsbestimmung sowie das Wiedereinfihren der Kapsel in
den Bleibehalter inkl. VerschlieRen beschreibt (www.curiumpharma.com a). Bei den
ersten Kalibriermessungen wird problematisch, dass nach Entfernung des Aufklebers
bzw. der Versiegelung zwischen Deckel und Basis des Bleicontainers bei erneutem
VerschlieRen des Bleicontainers vom Hersteller kein Verschlussmechanismus zwi-
schen Deckel und Basis integriert wurde. Dieser Spielraum zwischen Deckel und Basis
liefert bei gleichbleibender Aktivitat, je nach Verschluss variierende ODL, insbeson-
dere im Bereich der mittleren Messposition. Laut bestehender Literatur geht der Ge-
brauch von unversiegelten Bleicontainern

mit einer erhdhten Strahlenbelastung einher (Heller 1996). Aus diesen beiden Grinden
wurden die Messungen der ODL ausschliefdlich an mit Siegel verschlossenen Bleibe-
haltern durchgefihrt. Dies sollte auch flir zuklnftige Messungen die Voraussetzung

sein.

Zur weiteren Gewahrleistung der Messgeometrie wurden die oben genannten
Fixierhilfen aus Stahl mit einer Wandstarke von 4 mm entwickelt und produziert. Diese
Fixierungsvorrichtungen wurden speziell fir die beiden Bleibehaltergrélien angefertigt
(Abbildung 6). Die zwei zusatzlichen zylindrischen Rohre jeder Fixierhilfe ermoglichen
eine exakte Positionierung der Messsonde des Ortsdosisleistungsmessgerates an
dem Deckel und der Seite der Bleibehalter. Die 4 mm messenden Stahlwandungen
der Fixiervorrichtungen tragen zusatzlich zur Abschirmung der Strahlung und damit
zur Reduktion der Strahlenbelastung des Personals bei.

Ein weiterer sehr wichtiger Aspekt der Messunsicherheit (urei(Blei)) betrifft die Variation
der Schwachung der Strahlung durch unterschiedliche Dimensionen der Bleibehalter.
Die relative Unsicherheit der Messungen der Ortsdosisleistungen prei(Ortsdosisleis-
tung) wurde unter Anwendung des Gesetzes der Fehlerfortpflanzung berechnet. Da-

bei wurde sowohl die Unsicherheit des Ortsdosisleistungsmessgerates prei(UMO) von
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1,5 % als auch die Unsicherheit der Bleibehalter prei(Blei) (beide abgeschatzt durch
Verwendung von Jod-131-Standardaktivitaten) sowie die statistische Unsicherheit
der Messungen der Ortsdosisleistungen prei(sta.) = 1% (die Messdauer wurde so ge-

wahlt, dass eine statistische Genauigkeit von = 1% erreicht wird) bericksichtig:

., (Ortsdosisleistung)= \/ u2 (UMO)+uZ (Blei)+p?2 (sta.)

Mrel(Ortsdosisleistung) = Relative Unsicherheit der Messungen der Ortsdosisleistung
an der Oberflache der Bleibehalter.

Mrel(UMO) = 1,5%: Relative Unsicherheit des verwendeten Ortsdosisleistungsmess-
gerates (geschatzt anhand eines [131l]-Standards).

Mrel(Blei) = 4,63%: Maximale relative Unsicherheit fir die Bleibehalter (abgeschatzt
nach einem [1311]-Standard) (Tabelle 3)

Mrei(sta.) = £1%: Statistische Unsicherheit der Messungen der Ortsdosisleistungen.
Die Messdauer wurde so gewahlt, dass eine statistische Genauigkeit von 1% erreicht

wurde.

Unsicherheit der gesamten Methode:

Da die durchgefiihrten Messungen sowohl auf der Ordinatenachse als auch auf der
Abszissenachse fehlerbehaftet gewesen sein kdnnten, musste zur Fehlerrechnung
eine Methode gefunden werden, die jegliche moglichen Aspekte von Abweichungen
bertcksichtigt. Hierbei wurde die Messunsicherheit nach GUM festgelegt, ,[...] welche
entgegen den Regeln der traditionellen mathematischen Statistik systematische und
zufallige Messeinflisse einheitlich behandelt und zusammenfasst® (Schmidt 2003).
Zur Berechnungen der Jod-131-Kapselaktivitaten (A) werden die an den Oberflachen
der geschlossenen Bleibehalter gemessenen Ortsdosisleistungen mit dem Kalibrier-
faktor (k) multipliziert:

A = k - Ortsdosisleistung

FUr die Abschatzung der Aktivitat der Jod-131-Kapsel unter Anwendung der Grund-
satze der Fehlerfortpflanzung gilt folgende Gleichung:

ureI(A)=prel(R) + p2,(Ortsdosisleistung)
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Wie in Tabelle 2 dargestellt, reicht die Gesamtunsicherheit der alternativen Methode
Urel(A) von 6,91 % bis 7,47 %. Der niedrigste Wert wurde fir die Messung am Deckel
der Oberflache des Bleibehalters der GrolRe Il und der héchste Wert flir die Messung
an der Seite der Oberflache der Bleibehalter de Grolke | gefunden.

Die Werte zur Unsicherheit der Abschatzung von Aktivitaten mit der alternativen Me-
thode liegen somit fur die beiden GréRen der Bleibehalter (I und Il) und die beiden
Messpositionen (Deckel und Seite) an der Oberflache der Behalter deutlich unter dem
Schwellenwert von +10% (maximal zuldssige Unsicherheit der Aktivitat bei radioakti-
ven Arzneimitteln gemal der europaischen Arzneimittelverordnung Callahan et al.
2007).

Validierung der alternativen Messmethode im klinischen Alltag:

Die Ergebnisse der Kalibriermessungen der alternativen Methode wurde im klinischen
Alltag mit weiteren 89 Messungen von Jod-131-Kapseln (die fir die Behandlungen von
Patienten in der Klinik fir Nuklearmedizin des UKSH Campus Kiel vorgesehen waren)
sowohl mit der alternativen Methode als auch mit der konventionellen Methode mit
einem Aktivimeter validiert.

Abbildung 22 zeigt die Korrelation zwischen den konventionellen Messungen der Jod-
131-Kapselaktivitat mit dem Aktivimeter gegenuber den anhand der alternativen Me-
thode geschatzten Aktivitaten, ermittelt mithilfe des Ortsdosisleistungsmessgerates,
gemessen an den Oberflachen an der Seite und dem Deckel der beiden Gréfien (1 und
II) der geschlossenen Bleibehalter. Die Steigung der Korrelation betragt 0,9991. Dies
ist eine sehr hohe Korrelation mit einem hohen Bestimmungskoeffizienten R? = 0,9971.
Die Bland-Altman-Analyse in Abbildung 23 zeigt, dass die alternative Methode zur Ab-
schatzung der Jod-131-Kapselaktivitat mit der konventionellen Aktivitatsbestimmung
im Aktivimeter gleichwertig ist. Vereinzelte Werte liegen ober- bzw. unterhalb der ,Limit
of Agreement” (LOA), welche Hinweise auf zufallige Fehler wahrend der Messungen
geben (Fischer 2019). Jedoch zeigt sich mit einem Mittelwert von +0,017% sowie der
visuellen Auswertung, dass kein relevanter systemischer Fehler vorliegt (Fischer
2019).
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Dosisreduktion:

Frihere Studien zeigten, dass das medizinische Personal durch die Handhabung von
Radiojodkapseln und Radiojodlésungen als auch beim Umgang mit den Patienten un-
beabsichtigt Jod-131 aufnehmen kénnen (Brudecki et al 2017, Krajewska und Pacho-
cki 2014, Mietelski et al 2005).

In der vorliegenden Studie flihren die notwendigen Zeiten beider Verfahren fir den
Transport der Jod-131-Kapseln sowohl vom Aufbewahrungs- zum Messplatz als auch
umgekehrt zurlick bei dem beteiligten Personal zu gleichen effektiven Dosen bzw.
Strahlendosen an den Handen.

Die Intensitaten der Strahlenbelastung wahrend der folgenden Messungen ist jedoch
bei beiden Methoden, der herkdbmmlichen und der alternativen, unterschiedlich. Die
Messung der Jod-131-Kapseln im Aktivimeter wird in der Regel an einem gut abge-
schirmten Arbeitsplatz durchgefiihrt. Damit sind beim Offnen und Herausnehmen der
Jod-131-Kapsel aus dem Bleibehalter hauptsachlich die Hande direkter Strahlung
durch das radioaktive Jod-131 ausgesetzt (sieche Abbildung 4), wahrend die Strahlen-
belastung flir den Rest des Koérpers aufgrund der oben erwahnten gut abgeschirmten
Arbeitsplatzeinrichtung gering und vernachlassigbar bleibt. Das alternative Messver-
fahren erfordert kein Offnen der Bleilieferbehalter und die Strahlenbelastung fiir Hande
und Korper resultiert aus Reststrahlung aus dem verschlossenen Bleibehalter.
Insbesondere die Kenntnis von anderen wissenschaftlichen Publikationen, welche
zeigten, dass die Handhabung von Radiojodkapsel mit einer zusatzlichen

inhalativen, messbaren Inkorporation des radioaktiven Jod-131 beim medizinischen
Personal einhergeht (Liu et al. 2022, Li et al. 2024, Krajewska und Pachocki 2014),
untermauert prinzipiell die Sinnhaftigkeit der Messungen bei geschlossenem
Bleibehalter.

Die praxisnahe Dosisbestimmung in der hier dargestellten Studie mit amtlichen Dosi-
metern fir Hande und Kérper zeigte fir das Verfahren unabhangig von der Behalter-
gréfe und dem Messort eine Reduktion der Handdosis von 97,08 %. Im Vergleich zum
Messverfahren mit dem Aktivimeter (Tabelle 5) ist dies eine 34 fache geringere Strah-
lenbelastung der Hande. Die ermittelten effektiven Dosen (Ganzkérper) lagen bei bei-
den Verfahren unterhalb der Erfassungsgrenzen der Dosimeter. Es ist davon auszu-

gehen, dass der Wert flr die Handdosis in der Realitat geringer ausfallt, da in der
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Studie die Messungen der ODL an zwei Stellen auf der Oberflache der Behalter durch-
gefuhrt wurden. In der Praxis wirden die Messungen jedoch an nur einem Ort stattfin-
den.

Um die Konsistenz der Messmethode im klinischen Alltag zu gewahrleisten, muss eine
regelmalige Kreuzkalibrierung in geeigneten Abstanden (z.B. einmal pro Woche)
durchgefiihrt werden. Sollten dartiber hinaus Abweichungen zwischen der mit dieser
Methode gemessenen Aktivitat und der vom Kapsellieferanten deklarierten Aktivitat
auftreten, missen diese durch eine zusatzliche Messung der unabgeschirmten Jod-
131-Kapsel im Aktivimeter abgeklart werden. Durch die Beachtung dieser Regeln kon-
nen unvorhergesehene Anderungen der Spezifikationen der Bleibehalter rechtzeitig
und sicher erkannt werden. Aufgrund der Vorteile einer deutlichen Dosisreduktion fiir
die Hande der Mitarbeiter sowie der hohen Zuverlassigkeit und einfachen Handhabung
wurde das beschriebene Messverfahren als Routinestandard zur Messung der Jod-
131-Kapselaktivitat an der kooperierenden Einrichtung etabliert. Der klinische Alltag

hat die hohe Zuverlassigkeit und Anwendbarkeit dieses Verfahrens bestatigt.

Praktische Implikationen und Ausblick:

Der Herstellungsvorgang von Radiojodkapseln (inklusive automatisierter Platzierung
der Radiojodkapseln in den vorgesehenen Bleicontainern) ist ein vielschichtiger und
komplexer Prozess. Bis die Radiojodkapseln in den Versand kommen, werden meh-
rere aufwendige Qualitatssicherungen durchlaufen (Freud 2003).

Die in dieser Arbeit erprobte alternative Messmethode kann bei maschinell zweifelhaf-
ter ZustandsUberprifung der in dem Bleicontainer ummantelten Radiojodkapsel
schnell und ohne nennenswerte Strahlenexposition durch die Mitarbeiter der

Herstellerfirma angewendet werden.

Die geringe Anzahl an Produktionsstatten fir Radionuklide in geht mit langen
Transportwegen sowie einem hohen logistischen Aufwand einher ((Ligtvoet et al.
2021, Kochnov et al. 2015), welcher bei Transportschwierigkeiten zu lang andauern-
den Verzogerungen fihren kann. Im Falle eines vorhersehbaren Lieferengpasses
konnten vorzeitig auf Lager bestellte Radiojodkapseln (in Abhangigkeit des Ablaufda-
tums der Radiojodkapseln) durch unmittelbare Aktivitatsbestimmung flr den klinischen

Gebrauch eingesetzt werden.
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Mittels der neuen alternativen Messmethode ist folgender Workflow (siehe Abbildung
24) zur Reduktion der Strahlenbelastung des medizinischen Personals i.R. der prathe-

rapeutischen Radiojodkapselmessung in der klinischen Routine moglich:

einheitliche Messungen " i
an beiden Messpositionen Aktwtatsermlttlung

mittels
Kalibriergerade

et

Aktvitatsermittlung
mittels

Diskrepanz bei Messung Aktivimeter

an beiden Messpositionen

Abbildung 24: Workflow alternative Aktivitatsbestimmung der Radiojodkapseln in der klinischen Routine

Bei der Annahme der gelieferten Radiojodkapsel kann unmittelbar innerhalb von zwei
Minuten mittels der alternativen Messmethode mithilfe des ODL-Gerats die Aktivitat
ermittelt werden, um eine Fehllieferung mit wenig Aufwand und deutlicher Reduktion
der Strahlenbelastung des medizinischen Personals rechtzeitig zu detektieren.
Je nach Lieferzeitpunkt, insbesondere bei einer Lieferung Tage zuvor, kann unmittel-
bar vor der Applikation die Aktivitat bestimmt werden. Durch die Option zweier Mess-
positionen ist die Bestimmung der Aktivitat auf entsprechend zwei Wegen maoglich.
Liegt bei einer Messposition ein Wert aulderhalb der Spanne der Kalibriergeraden, ist
eine zusatzliche Verifizierung mittels konventioneller Messmethode im Aktivimeter

maoglich.
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5. Zusammenfassung / Schlussfolgerung

Die Validierung der Aktivitat der Jod-131-Kapseln vor der Radiojodtherapie ist
gesetzlich vorgeschrieben. Die Anwendung des dargestellten Messverfahrens flhrt zu
einer erheblichen Reduktion der Strahlenbelastung des medizinischen Personals und
insbesondere der Hande. Es ermoglicht eine einfache, zuverlassige und prazise Be-
stimmung der Jod-131-Kapselaktivitat unabhangig von der Person, die sie misst.
Dartber hinaus kann die Aktivitdtsvorgabe des Herstellers beziiglich der gelieferten
Kapselaktivitat mit der alternativen Methode vollumfanglich Gberprift und somit ein
wichtiger Beitrag zur Reduktion der Strahlenbelastung des Personals geleistet werden.
Die fur die Messungen mit dem alternativen Verfahren bendtigten Zeiten sind ver-
gleichbar mit denen des herkdbmmlichen Messverfahrens mittels Aktivimeter. Es ist je-
doch darauf zu achten, dass nur genormte Bleibehalter mit gleichbleibenden Materi-
aleigenschaften und Abmessungen verwendet werden. Das hier vorgestellte Verfah-
ren tragt als einfacher und praktischer Ansatz zu einer signifikanten Reduktion der

Strahlenbelastung fir das medizinische Personal in der Nuklearmedizin bei.

38



6. Literaturverzeichnis

Blum U. (2017). Endokrinologisches System. In: Kahl-Scholz M., Vockelmann C.
(Hrsg.), Basiswissen Radiologie: Nuklearmedizin und Strahlentherapie (S. 314-317)
Springer, Berlin.

Brudecki, K., Kluczewska-Gatka, A., Mroz, T., Jarzgb, B., Zagrodzki, P., & Janowski,
P. (2018). 131l internal contamination and committed dose assessment among nu-
clear medicine medical personnel, Radiation Protection Dosimetry, 179(3), S. 275-
281.

Bundesministerium fur Umwelt, Naturschutz und Reaktorsicherheit, 2014. Strahlen-
schutz in der Medizin. Richtlinie zur Verordnung tber den Schutz vor Schaden durch
ionisierende Strahlen. https://www.verwaltungsvorschriften-im-inter-
net.de/bsvwvbund_17102011_RSII4114321.htm [Zugriff:27.04.2025].

Callahan R. J., Chilton H. M., Ponto J. A., Swanson D.P., Royal H.D., Bruce A.D
(2007). Procedure guidline fo the use of radiopharmaceuticals 4.0. Journal of nuclear
medicine technology 35, 271-275.

Chruscielewski W., Olszewski J., Jankowski J., Cygan M. (2002). Hand exposure in
nuclear medicine workers. Radiation Protection Dosimetry 101 (1—4), 229-232.

Curiumpharma, Fachinformation fur Natriumiodid (1131) Hartkapsel zur Therapie, 12.
Anweisung zur Zubereitung von radioaktiven Arzneimitteln (2023a). https://www.curi-
umpharma.com/wp-content/uploads/2018/05/22-APP-5302-German-Nat.-Fachinfor-
mation-09112023_tracked.pdf [Zugriff:27.04.2025].

Curiumpharma, Fachinformation fur Natriumiodid (1131) Hartkapsel zur Therapie, 6.
Pharmazeutische Angaben (2023b). https://www.curiumpharma.com/wp-content/up-
loads/2018/05/22-APP-5302-German-Nat.-Fachinformation-09112023_tracked.pdf
[Zugriff:27.04.2025].

Fischer D. (2019). Reproduzierbarkeit von Referenzpunkten der 3D-Analyse zur drei-
dimensionalen Kephalometrie in der Kieferorthopadie. Med.Diss., Charité Berlin,
S.12.

Dietlein M., Eschner W., Lassmanns M., Hanscheid H.,Verburg F.A, Luster M.
(2014a). DGN-Handlungsempfehlung (S1-Leitlinie). Radioiodtest (Version 4). Deut-
sche Gesellschaft fir Nuklearmedizin, Géttingen, S.3.

Dietlein M., Eschner W., Lassmanns M., Hanscheid H., Verburg F.A., Luster M.,
(2014b). DGN-Handlungsempfehlung (S1-Leitlinie). Radioiodtest (Version 4) Deut-
sche Gesellschaft fir Nuklearmedizin, Géttingen, S.6.

Dietlein M., Griinwald F., Lassmann M., Verburg V.A., Luster M. (2015). Radioiodthe-
rapie beim differenzierten Schilddriisenkarzinom (Version 4), DGN-Handlungsemp-
fehlung (S1-Leitlinie). Deutsche Gesellschaft fliir Nuklearmedizin, Géttingen, S.2.

Dietlein M., Griinwald F., Schmidt M., Schneider P., Verburg F.A., Luster M. (2016).
39



Radioiodtherapie bei benignen Schilddriisenerkrankungen (Version 5). Nuklearmedi-
zin-NuclearMedicine 55, 213-220.

Eberlein U.(2015). Zusammenhang zwischen physikalischer Dosimetrie und DNA
Doppelstrangbrichen in Lymphozyten nach Radionuklidtherapie, Med. Diss., Wurz-
burg, S.10.

Freud, A (2003). Production of 131 | capsules: Quality control of the different stages
from the physician’s order to patient’s administration, Journal of Radioanalytical and
Nuclear Chemistry, Vol. 257, No. 1, S.93-96.

Liu, G, Li, Y., Zhang, H., Zhang, X., Liu, Y. Y., Wu, X. Q., Niu L.M. & Zhang, R.
(2022). Thyroid dose assessments due to inhalation of 1311 for nuclear medicine
workers, Frontiers in Public Health, 10, S.1027782, S.1.

Grunert J.H. (2019). Strahlenschutz flr Réntgendiagnostik und Computertomogra-
phie (Grundkurs und Spezialkurs), Springer, Berlin, S.67-77.

Grinwald F. (2014). Diagnostik und Therapie von Schilddriisenerkrankungen: Ein
Leitfaden fir Klinik und Praxis, Lehmanns Media, Berlin, S.108-109.

Heller, S. L. (1996). Radiation safety in the central radiopharmacy, Seminars in nu-
clear medicine. Vol. 26. No. 2, S. 107-118.

Hertz, S., Roberts, A., Salter, W.T. (1942), Radioactive iodine as an indicator in thy-
roid physiology. IV, The metabolism of iodine in graves’ disease. 21, S.25-29.

Hudzietzova J., Fllép M., Sabol J., Dolezal J. (2016).. Assessment of the local expo-
sure of skin on hands of nuclear medicine workers handling 18F-labelled radiophar-
maceutical: preliminary Czech study, Radiation Protection Dosimetriy, S.445-452.

Imme T. (2010). Ein neuer Ansatz zur Verifizierung angelieferter Radioaktivitat zur
Radiojodtherapie, Ein Beitrag zur Reduktion der Strahlenexposition des Personals.
Med. Diss., Kiel.

Janiak M., Waligorski M. (2023). Can Low-Level lonizing Radiation Do Us Any
Harm? Dose-Response 21. Jg., Nr. 1, S. 9-12.

Juptner M., Zuhayra M., Assam |., Litzen U. (2018). Successful handling of an acci-
dental extravasation of 177Lu-PSMA-617 in the treatment of advanced prostate
cancer, Nuklearmedizin-NuclearMedicine 57, S.10-12.

Knoop B.O., Ziegler S.1. (2008) Strahlenphysik und Messtechnik,
Qualitatskontrolle, in: Torsten Kuwert, Frank Griinwald, Uwe Haberkorn, Thomas
Krause (Hrsg.) Nuklearmedizin, 4th ed. (S.14-31), Georg Thieme, Stuttgart .

Kochnov, O. Y., Kolesov, V. V., Fomin, R. V., & Jerdev, G. M. (2015). Assessment of
the increasing in 131-1 production due to improved tellurium target in the WWR-c re-
actor core,. Nuclear Energy and Technology 1.3, S. 213-217.

Krajewska, G. und Pachocki, K. A. (2014). Assessment of exposure of workers to
40



ionizing radiation from radioiodine and technetium in nuclear medicine departmental
facilities, Medycyna Pracy. Workers’ Health and Safety, 64(5), S.625-630.

Kuwert T., Grinwald F., Haberkorn U., Krause T.(Hrsg.) (2008), Nuklearmedizin, 4th
ed. (S.115), Georg Thieme, Stuttgart .

Ligtvoet, A., Scholten, C., Dave, A., King, R., Petrosova, L., & Chiti, A. (2021). Study
on sustainable and resilient supply of [Zugriff:27.04.2025] radioisotopes in the EU,
S.20.

Ldtter C. (2012). Strahlentherapie fir MTRA/RT, Thieme, Stuttgart. S.45.

Marengo M., Martin C., Rubow S., Sera, T., Amador, Z., Torres, L.(2022). Radiation
safety and accidental radiation exposures in nuclear medicine,Seminars in Nuclear
Medicine Vol. 52, No. 2,S. 94-113.

Matus M. (2005). Koeffizienten und Ausgleichsrechnung, die Messunsicherheit nach
GUM. Teil 1, Ausgleichsgeraden (Coefficients and adjustment calculations: measure-
ment uncertainty under GUM. Part 1: best fit straight lines), Technisches Messen 72,
S.584-590.

Mietelski, J. W., Grabowska, S., Nowak, T., Bogacz, J.,, Gaca, P., Bartyzel, M. and
Budzanowski, M. (2005). Inhalation dose due to presence of 1311 in air above septic
tank system of an endocrinology hospital, Radiation protection dosimetry 117.4, S.
395-401.

Oszukowska, L., Knapska-Kucharska, M., & Lewinski, A. (2010). Effects of drugs on
the efficacy of radioiodine (1311) therapy in hyperthyroid patients, Archives of Medical
Science, 6(1), S.4-10.

Paschke S. (2013), Einfluss von wiederholtem Mundspuilen auf die Reduktion der
Strahlenexposition der Speicheldrisen wahrend einer Radiojodtherapie der Schild-
drise. Med. Diss., Kiel, S.4.

Ratner, B. (2009). The correlation coefficient: Its values range between +1/-1, or do
they? Journal of Targeting, Measurement and Analysis for Marketing 17(2), S.139-
142.

Reinecke M.J., Ahlers G., Burchert A., Eilsberger F., Flux G.D., Marlowe R.J.,
Mueller H.H., Reiners C., Rohde F., van Santen H.M., Luster M. (2022). Secondary
primary malignancies induced by radioactive iodine treatment off differentiated thy-
roid carcinoma - a critical review and evaluation of the existing evidence, Eur. J.
Nucl. Med. Mol, Imaging 49, S.3247.

Riemann B. (2020). Indikationen und Ergebnisse der Radiojodtherapie beim differen-
zierten Schilddriisenkarzinom, Der Chirurg. 91, S.1013.

Rimpler A., Barth I. (2013). Strahlenexposition und Strahlenschutz des Personals in

der Nuklearmedizin - Ergebnisse des EU-Projects ORRAMED, Der Nuklearmediziner
36, S.263.

41



Saha G.S. (2006a). Physics and Radiobiology of Nuclear Medicine, 3rd ed. Springer
Scinece and Business Media, New York, S.293-294.

Saha G.S. (2006b). Physics and Radiobiology of Nuclear Medicine, 3rd ed. Springer
Scinece and Business Media, New York, S. 286-290.

Schmidt H. (2003) Warum GUM?-Kritische Anmerkungen zur Normdefinition der»
Messunsicherheit «und zu verzerrten» Elementarfehlermodellen. ZfV-Zeitschrift flr
Geodasie, Geoinformation und Landmanagement, S.128, 303.

Sissai S., Krisanachinda A. (2020) Measurement of the whole body, eye lense and
extremity occupational doses in Nuclear Medicine Staff at King Chulalongkorn Me-
morial Hospital, Journal of Physics Vol. 1505. No., S.1-6.

Still M. (2013). Fachkraftemangel, MTRA bitte melden! Deutsches Arzteblatt 110,
S.105-106.

Szumowski, P., Mojsak, M., Abdelrazek, S., Sykata, M., Amelian-Fitonowicz, A., Jur-
gilewicz, D., & Mysliwiec, J. (2016). Calculation of therapeutic activity of radioiodine
in Graves’ disease by means of Marinelli’s formula, using technetium (99m Tc) scin-
tigraphy. Endocrine, 54, S.751-755.

Vorlander C. (2022). Alternative Therapieverfahren (HIFU, IRE etc.) in der Schilddri-
senchirurgie, Viszeral-und Allgemeinchirurgie. S.9-10.

Wrzesien M., Napolka K. (2015) Investigation of radiation protection of medical staff
performing medical diagnostic examinations by using PET/CT technique, Journal of
Radiological Protection 35, 197-207.

Li, X. L., Zhang, J. F.,, Wang, S., Liu, J. X, Tuo, F., & Sun, Q. F. (2024). Measure-
ments of 1311 activity in thyroid of workers at the place of radioiodine therapy in 38
hospitals in China, Journal of Radiation Research 65.4, S.459-466.

Zimmerman, Brian E., and Jeffrey T. Cessna (2000). Experimental determinations of

commercial ‘dose calibrator’settings for nuclides used in nuclear medicine Applied
Radiation and Isotopes 52.3, S.615-619.

42



7. Anhang

Material

Hersteller

Eigenschaften

Bleicontainer Typ |

Curium Neth. B.V.
LE Petten, Nieder-

lande

43 mm durchmessender Con-
tainer bestehend aus Basis
und Deckel fur den Transport
und Verwahrung der therapeu-
tischen Radiojodkapsel

in einer 1 mm dicken offenen
Plastikhulse

In diesem Typ des Behalters
werden Aktivitaten von 370 bis
1665 MBq Jod-131 abge-
schirmt.

(siehe Abbildung 1 u. Abbil-
dung 3)

Bleicontainer Typ Il

Curium Neth. B.V
LE Petten, Nieder-

lande

69 mm durchmessender Con-
tainer bestehend aus Basis
und Deckel fur den Transport
und Verwahrung der therapeu-
tischen Radiojodkapsel

in einer 1 mm dicken offenen
Plastikhulse

In diesem Typ des Behalters
werden Aktivitaten von 1665
bis 7400 MBq Jod-131 abge-
schirmt.

(siehe Abbildung 1 u.
Abbildung 3)
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Radiojodkapsel

Curium Neth. B.V
LE Petten, Nieder-

lande

ca. 2 cm messende mit Gela-
tine umhullte Kapsel mit thera-
peutischem radioaktivem The-

rapeutikum

Kapselinhalt: Natriummono-
hydrogenphosphat-Dihydrat
Natriumthiosulfat-Pentahydrat
(Ph. Eur.) Natriumhydrogen-
carbonat Natriumhydroxid
Saccharose Natriumchlorid
(vgl. www.curiumpharma.com
b)

Applikationsrohrchen

Curium Neth. B.V
LE Petten, Nieder-

lande

ca. 19,5 cm langes und ca. 1,5
cm durchmessendes Plastik-
rohrchen zur Applikation oder

Transsport der Radiojodkapsel

Aktivimeter ISOMED 2010

Nuvia Instruments
Dulmen, DE

Ein Aktivimeter ist ein mit einer
Bohrung ausgestatteter Mess-
platz, in welchem das Radio-
pharmakon aufgrund der
Emission seiner Strahlung
(vgl. Knoop und Ziegler 2008)
ein elektrisches Signal ausldst,
welches die Aktivitatsbestim-
mung ermaoglicht. Die Bohrung
stellt hierbei eine Anode einer
koaxial angeordneten, zylindri-
schen, gasgeflllten Mobilisa-

tion dar.

Hp(10) Ganzkérperdosi-

meter

Mirion Technoligies
Minchen, DE

Filmdosimeter zur Bestim-

mung von Strahlung mit hoher
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Eindringtiefe, wie Gamma-
energie oder Réntgen-/
Bremsstrahlung
Eigenschaften siehe Abb. 4,
Tab.3

Hp(0,07)

Fingerdosimeter

Mirion Technoligies
Minchen, DE

Teilkorperdosimeter zur Be-
stimmung von Strahlung mit
geringer Eindringtiefe wie Teil-
chenstrahlung, etwa der Al-
pha- oder Betastrahlung
Eigenschaften siehe Abb. 4,
Tab.4

Ortsdosisleistungsgerat
Umo-Ib-123

Berthold-us
Bad Wildbad, DE

Bestimmung der Ortsdosisleis-

tung

Casium-137-Prufstrahler

Berthold-us
Bad Wildbad, DE

Konstanzprifung des Umo-Ib-
123

Fixierhilfe fur Bleibehalter | RAPP-ISO (Siehe Abbildung 5)
GroRe | Kappeln, DE
Fixierhilfe fur Bleibehalter | RAPP-ISO (Siehe Abbildung 5)
GroRe Il Kappeln, DE
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