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I. Bevezetés

Varga Jozsef

I.1. Kiknek szdl ez a tankonyv?

Azéta, hogy a XX. szdzad elsd felében Hevesy Gyorgy magyar szdrmazdsi vegyész
kidolgozta, és elsOként alkalmazta a radioizotépos nyomjelzés technikdjat, a radioizotépos
mddszerek fontos szerepet toltenek be az orvosi-bioldgiai gyakorlatban mind a gydgyitds, mind a
kutatds teriiletén. Mig az orvostanhallgatok , Nukledris Medicina” tantargydhoz el0bb
elektronikus [3], majd nyomtatott tankonyviink [2] is megjelent, a molekularbiologus és
laboranalitikus hallgaték ,, Izotoptechnika” targydhoz kordbban ajanlott kézikényv [1] ma mér
szinte megszerezhetetlen. Az elmult évtizedek metodikai djdonsagok sorozatat hoztdk, ezzel
egyidejlileg a magyar laboratériumi diagnosztika és kutatds infrastruktirdja, szerkezete, személyi
Osszetétele €s elvdarasai is 1ényegesen atalakultak. Mindezek egyre siirgetobbé tették egy 1) jegyzet
kidolgozasdt a betegekkel kozvetlen kapcsolatban nem 4ll6 laboratériumi szakemberek
képzéséhez.

Jelen jegyzetiink célja, hogy a molekularbiol6gus €s laboratériumi analitikus képzésben részt
vevOk megismerjék a radioizotopos metodikdk alapelveit és az orvosi-bioldgiai laboratériumi
munkdban eldéfordulé f6 alkalmazdsi teriileteit, ezdltal egy kiindulé pontot kapjanak ilyen
metodikdk alkalmazasi kornyezetének kialakitdsdhoz és bevezetésének elokészitéséhez. Nem
célja ugyanakkor ennek a kurzusnak az izotéplaboratériumi asszisztensektdl és diplomads
szakemberektdl elvart részletességli ismeretek nyujtdsa, az ,,in vivo” izotdpdiagnosztika és —

terdpia teriiletének pedig csak labortechnikai vonatkozdsaira tér ki.
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I.2.  Radioaktiv készitmények orvosi és biologiai
alkalmazasai

A. Gyogyadszati alkalmazdsok (Nukledris Medicina)
A Nukledris Medicina (a tovdbbiakban: NM) nyilt radioaktiv készitmények gydgyaszati céli

felhasznalasaval foglalkozé szakteriilet. Nyiltmak az olyan radioaktiv OsszetevOt tartalmazo
készitményt nevezziik, amely a felhaszndldskor a kornyezetével elkeveredhet ill. kémiai
reakcidban is részt vehet.

A NM Iétrejottének alapja a radioaktiv nyomjelzési technika kidolgozasa volt, amelyért
Hevesy Gyorgy magyar szarmazdsu vegyész 1943-ban kémiai Nobel-dijat kapott. Ennek 1ényege,
hogy ha egy vegyiilet valamelyik atomjit annak sugarzé izotdpjaval helyettesitjiik, a kapott
,radioaktivan jelzett” anyag kémiailag és bioldgiailag az eredeti, nem sugarzé vegyiilettel
azonosan viselkedik. A radioaktivan jelzett készitmények felhaszndldsaval nyomon kovethetjiik
egy adott vegyiilet (illetve szdrmazékai) mozgasat, viselkedését kémiai reakciok sordn, vagy akér
egy €l0 szervezetben is, kiils0 sugarzas-érzékelok segitségével. A mai miszerekkel olyan kis
mennyiségli anyagot lehet sugdrzdsa alapjan kimutatni a szervezetben, amelynek jelenléte a
vizsgdlni kivant szerv miikodését nem vdltoztatja meg (ellentétben egyes rontgen-

kontrasztanyagokkal), igy lehetdvé valt a funkcio kozvetlen leképezése.

Hevesy Gyorgy (Bp., 1885 - Freiburg, 1966). Bevezette a radioaktiv izotépok alkalmazdsat elészor az
analitikdban, majd a bioldgiai vizsgilatokban. Costerrel, Rutherforddal, majd Bohrral dolgozott egyiitt, és
egyeduralkodé szerepet toltott be a radioaktiv nyomjelzéses vizsgalati mdédszerek kifejlesztésében és alkalmazasaban

a rakkutatds és mds orvosi kutatdsok teriiletén.

A Nuklearis Medicina részteriiletei:

—  "In vivo" izotdpdiagnosztika: El szervezetben végbemend folyamatok nyomon kovetése a
vizsgalt egyednek beadott radioaktiv készitmény segitségével. (Ld. VI.2, VL.3)

— "In vitro" izotopdiagnosztika: Valamely anyag koncentracidjanak mérése vérbdl, vizeletbdl
vagy mas preparatumbdl sugarzasmérésen alapuld eljaras segitségével. Ilyenkor a vizsgalt
egyed nem érintkezik radioaktiv anyaggal, csak a tdle levett minta. (Ld. VL.1)

— Radioizotop-terdpia: Nyilt radioaktiv prepardtum beaddsa betegeknek terdpids céllal.

(Ld. V1.4)

B. Kutatdsi alkalmazdsok
A nyilt radioaktiv készitmények orvosi-bioldgiai kutatasi alkalmazésainak 0 céljai:
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(a) ,,Invivo” és ,,in vitro” izotopdiagnosztikai modszerek alkalmazdsa kutatdsi
célbol
Mig a diagnosztikai alkalmazdsok célja egyetlen személy (egyed) dllapotdnak megitélése,
addig kutatdsi célbol altaldban csoportokat hasonlitunk Ossze, amelyek egészségi éllapota

kiilonbozd, vagy amelyek kiilonb6z6 hatdsoknak (pl. kezelés) voltak kitéve.

A megvilaszolando kérdések példaul ilyenek lehetnek:

— Hogyan véltozik meg egyes szervek mitkddése bizonyos betegségekben?

— Alkalmas-e adott tipusu vizsgalat valamilyen betegség azonositdsara?
(Ez a diagnosztikai célu felhasznalas eldkészitése ill. igazoldsa.)

— Kiilonb6z6 (radioizotépos €s egyéb) metodikdk Gsszehasonlitdsa, pl. az egyszerlibb/olcsobb
eljaras hasznélhat6sdganak igazoldsara.

— Javit-e bizonyos koros dllapoton egy adott (gyogyszeres vagy egyéb) kezelés, illetve meg

tudja-e akaddlyozni a koros éllapot kialakuldsat?

(b) Molekuldris leképezés, ,,molecular imaging”

Ez a dinamikusan fejlodo teriilet a molekuldris- és sejtbioldgia eszkodzeit 6tvozi modern, nem-
invaziv leképezési moddszerekkel. Célja moddszerek ¢€s technoldgidk kifejlesztése az €16
szervezetben végbemend molekuldris- és sejtszintli torténések leképezésére.

Kiilonosen fontos teriilet a gydgyszerek és mas vegyiiletek kinetikdjanak vizsgédlata. Ennek
alapja, hogy barmilyen vegyiilet mozgdsa nyomon kovethetd a szervezetben, ha valamelyik
atomja radioaktiv, akar ,,in vivo” (PET vagy gamma-kamerds, 1d. V1.3), akar ,,ex vivo” (pl.
autoradiografias, 1d. V.2) leképezéssel. Az utébbi esetben a radioaktiv készitményt beadjuk az €16
egyednek, azutdn a test valamelyik részébdl (esetleg az dllat ledlése utdn) metszeteket készitiink,
€s azt képezziik le.

Felszivodasi-beépiilési vizsgdlatok szovetmintdkon is végezhetdk, a sejten beliili részletek
leképezésére azonban a jelenlegi gamma- €s PET-kamerdk felbontdsa nem elég, csak az
autoradiografiaé.

(c) Kiilonbozo laboratériumi analitikai modszerek kombindldsa radioaktiv
nyomjelzéssel

Ez a teriilet a molekularis leképezés ,.in vitro” megfelelgje, amikor a molekuléris bioldgia

kiilonbozé médszereit egészitik ki radioaktiv nyomjelzéssel. (Ld. V. fejezet.)
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1.3. Torténeti attekintés

I.3-1. tablazat: A radioaktivitas orvosi-bioldgiai alkalmazasanak mérfoldkovei

Ev Esemény Nobel-dij

1895  A. H. Becquerel felfedezte a radioaktivitast (urdn) 1903

1898  Marie és Pierre Curie felfedezte a rddiumot és a poléniumot 1903

1899  E. Rutherford felfedezte, hogy az U a- és B-részecskéket bocsat ki 1908

1900  Villard felfedezte a y-sugarzast

1911  Rutherford ismertette atommag-modelljét

1913  F. Soddy javasolta az "izotép" elnevezést 1921

1919  Rutherford felfedezte, hogy az anyag szerkezete megvaltoztathaté o
bombdzdssal

1923  Hevesy Gyorgy elvégezte az els Pb-radioizotépos nyomjelzéses 1943
vizsgalatot novények Pb-anyagcseréjének vizsgalatara.
Hevesy felismerte, hogy a radioizotépok nem valtoztatjadk meg az
atomok biokémiai tulajdonsagait.

1923  Blumgart eldszor haszndlt radioizotopokat klinikai diagnosztikai célra.

1928  Geiger és Miiller (GM) mddszert dolgozott ki a sugdrzads gdzionizacios
detektalasara.

1932 C. Anderson felfedezte a pozitront. 1936

1934  E. O. Lawrence megépitette az elso ciklotront mesterséges radioaktiv 1939
anyag eldallitasara.

1934 1. Joliot Curie leirta a mesterséges radioaktivitast, és a N-13 és P-30 1935
pozitron-sugarzasat.

1934  E. Fermi neutront alkalmazott radionuklidok eld4allitaséra. 1938

1936  J. Lawrence eldszor alkalmazott P-32-t kezelésre.

1938  Tc-99m elsd elddllitdsa (de még sokdig nem hasznaltak).

1939  Hamilton eldszor haszndlt jod-131-et a pajzsmirigy-miikodés
vizsgalatdra.

1942 Felépiilt az els6 atomreaktor (Oak Ridge)

1943 Pajzsmirigy-rakot kezeltek I-131-gyel.

1948  El6szor hasznaltak Co-60-at rdk kezelésére.
R. Hofstadter felfedezte €s kifejlesztette az elsé natrium-jodid kristdlyos 1961
szcintillaciés gamma-szamlalot.

1949  DeBenedetti leirta a pozitron-kibocsatas kovetkeztében fellépd
megsemmisiilési sugarzast.

1951  B. Cassen megépitette az els6 radioizotép-scannert.

M. Hamolsky Osszedllitotta az elsé in vitro izotopdiagnosztikai eljarast
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Ev Esemény Nobel-dij

(T3 hormon mérésére).
1957  Hal Anger elkészitette az els6 gamma-kamerat.
1960 W. Meyer bevezette a j6d-125 alkalmazdsat in vitro vizsgalatokban.

1960  R. Yalow (S. Bersonnal kozosen) kidolgozta az elsd radioimmunoassay- 1977
Osszeallitast (inzulin mérésére)

1963  Kuhl és Edwards kifejlesztett egy emisszids tomografot, a SPECT
elofutarat.

1975 A TI-201-es szivizom-perfizids vizsgdlatok nagy hatdst gyakoroltak a
Nukledris Medicindra.

M. Ter-Pogossian, M. Phelps és E. Hoffman bemutatta az els6 PETT
scannert (Positron Emission Transaxial Tomography)

1977  Kayes és Jaszczak (fliggetleniil) kifejlesztette a SPECT-et
1980 A szamitogépek széles korii alkalmazédsa a NM leképezésben.
2000  PET kombinalasa CT-vel.
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II. Atomfizikai alapok

Varga Jozsef

I.1. Az atom felépitése
Az atom az anyag azon legkisebb épitdkove, amely a kémiai reakcidkban részt vesz. Igen kis
térfogatra koncentrdlodd pozitiv toltésti atommagbol, és azt felhdként koriilvevd elektron-
burokbdl éll. Maga az atommag is belso szerkezettel bir: protonok és neutronok épitik fel. Ezeket

ko6z0s néven nukleonoknak nevezik.

— A magban levl protonok szdma, a rendszdm hatdrozza meg az atom kémiai jellegét. A
rendszdm megadasa egyenértékii a kémiai elem megnevezésével. (Pl. a 6-0s rendszdmu elem
a szén.)

— A magban levd nukleonok szdma a tomegszdm. Egy elemnek tobbféle tomegszdmu valtozata
lehetséges; mivel ezek a periddusos rendszer azonos helyén vannak, az adott elem

izotopjainak (gorogiil "azonos helyen levoknek") nevezziik Oket.
Egy adott izotépot az elem nevének és a tomegszdmnak a megadésdval jellemziink, pl. C-13 vagy

BC. (1dénként kiirjdk a rendszdmot is, bér azt a vegyjel mar meghatdrozza: Pc .

II.1. Radioaktiv sugarzas

A. Az atommag energiadllapota
A nukleonokat az n. magerok tartjak 0ssze, a protonok kozott az azonos toltés miatt fellépod

taszitas ellenére. Az egy nukleonra jutd atlagos kotési energia a rendszamtol €s a tomegszamtol is

fiigg, és kb. a 120-as tomegszam kornyékén a legnagyobb. Ez azt eredményezi, hogy:

— Az igen nehéz magok kedvezObb energia-helyzetbe keriilnek, ha két kozepes méretlire
hasadnak. Az ekkor felszabadul6 energidt hasznositjdk az atomerdmiivek és az atombombak.

— A legkdnnyebb magok nagyobb magokka olvadhatnak Ossze. Ezt a jelenséget magfiizionak
nevezzik. A felszabadul6 energia adja a napok melegét és a hidrogénbomba pusztité erejét, és
kisérletek folynak fuzids erdmi kidolgozdsara.

— A nehéz magokrél konnyen leszakadhat egy két protonbdl és két neutronbdl all tun.
alfa-részecske (He++ ion); ezt alfa-bomlasnak is nevezik.

— Protonok és neutronok egymdasba atalakulhatnak (1d. a B pontot).
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Az elem nem stabil véltozatait radioaktiv (=sugdrzo) izotopoknak, vagy radionuklidoknak

nevezzik.

Magatalakulds ugy is eldidézhetd, ha az atommagot kiillonbozo részecskékkel bombazzak; ez
lehetdvé teszi a radioaktiv anyagok mesterséges elddllitdsat. Orvosi-biologiai célokra szinte
kizar6lag mesterségesen elddllitott radioaktiv anyagot haszndlunk (Id. VI.2), mert a szamunkra

kedvezdbb rovid felezési idejli anyagok (gyors lebomldsuk miatt) a természetben nem fordulnak

eld olyan koncentraciéban, hogy gazdasdgosan ki lehetne dket vonni.

Az orvosi-bioldgiai gyakorlatban szerepet jatsz6 magatalakuldsokat a kovetkezd szakaszok

részletezik, legfontosabb jellemzdiket I1d. a II.1-1. tdblazatban.

I1.1-1. tablazat: Az orvosi-bioldgiai gyakorlat szdmara legfontosabb magatalakuldsok jellemzdi

Bomldsi mod: Viltozds:
Neve Jele Tavozik Rendszdm Tomegszam
alfa o 2p+2n (S He') -2 -4
béta B- e- +1 0
pozitiv béta B+ e+ -1 0
elektronbefogds EC (kar. rtg.) -1 0
izomer magatalakulas Y Y 0 0
B. Béta- és gamma-sugdrzds
Egy adott rendszdmndl az atlagos kotési 120 |
energia akkor a legnagyobb, ha a neutronok 100 ]
szama a magban a konnyebb elemek esetén S %0 |
kb. azonos, a nehezebbek esetén valamivel § 1
nagyobb a protonok szdméndl. Az ilyen § 60 |
stabil atommagok proton- és = 40
neutronszdmanak  Osszefiiggése az  un. 20 ] —@— Stabil nuklid
stabilitdsi gérbe (d. ILI-1. dbra). Az N A Z=N -
optimdlis ardnyt6l eltér6 magok nem 0 20 40 60 100 120

stabilak, hanem atalakulnak az alabbi

bomlasi médok valamelyikével.

(a) Béta-bomlds (S°)

Ha a magban neutrontdbblet van, Ugynevezett (negativ) béta-bomlds mehet végbe: egy

I1.1-1. abra: Stabilitasi gorbe

Neutronszam (N)

neutron 4talakul protonnd, mikdzben egy elektron €s egy un. antineutrind is keletkezik:
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n—p+e +v (IL.1-1)

(b) Pozitiv béta- (pozitron-) bomlds
(B)

Ha pedig a magban protontdbblet van,
pozitiv béta-bomlds kovetkezhet be: egy
proton alakul 4t neutronnd, mikdzben egy

pozitron €s egy neutrind is keletkezik:

pon+et v (IL1-2)

A pozitiv béta-bomléds specialis esete,
amikor a magbdl ténylegesen nem tavozik
pozitron, hanem helyette befog egy héj-
elektront, és igy csokken eggyel a mag
toltése (vagyis a rendszdm); ezt a jelenséget

elektronbefogasnak, vagy - mivel dltaldban a

¢ Stabil 7Z=N A Béta
X Pozitron X EC O Gamma
10 A
£
&
2
=
S
5
[~
0 T T
0 5 10

Neutronszam

II.1-2. dbra: Kis rendszdmd magok bomlasi
modja

legbelso, K héj elektronjardl van sz6 - K-befogdsnak hivjak:

pte —n+v

(IL1-3)

Ilyenkor a K-héjon keletkezett lyukba hamarosan beesik egy eredetileg magasabb

energiadllapoti elektron, és az energiakiillonbség a meghatdrozott energidji karakterisztikus

rontgensugdrzds formdjéban tavozik.

(c) Elektromdgneses sugdrzds

Az elektromédgneses hullimok energiacsomagok, amelyek részecskeként és hullamként is

viselkednek. Jellemzdjiik, hogy frekvencidjuk (f) és energidjuk (E) kozott egyenes ardnyossag all

fenn, az ardnyossagi tényezé a Planck-alland6 (h=6.626-10"* J-s):

E=h-f

(IL1-4)

Az elektromégneses hullamok kiilonb6z6 fajtdit és ezek frekvenciatartomanyat a I1.1-3. dbra

foglalja Ossze.
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Gamma
Réntgen
Ultraibolya
Lathaté fény
i Infravérds
mm hullamhossz,
tavmeérés
Mikrohullam, radar
TV, FM radié
Roévidhullamu radio
AM radié
1.E+03 1.E+06 1.E+09 1.E+12 1.E+15 1.E+18 1.E+21

Frekvencia (Hz)

I1.1-3. abra: Az elektromagneses spektrum

Gamma-sugarzas
Barmelyik bomldsi méd esetén a keletkezd energia egy része szigorian meghatarozott

energidju elektromdgneses hulldimcsomag: foton (vagy fotonok) formdjaban tidvozhat a magbdl;
ezt gamma-sugdrzdsnak hivjak.

El6fordul, hogy a magdatalakulds eredményeként létrejétt 4j mag nem az alap-, hanem
gerjesztett (magasabb) energiadllapotban van. Ez csak atmeneti, Un. metastabil mag, amely
késObb egy gamma-foton kibocsdtdsaval az alapdllapotba megy at. A metastabil allapotot a
tomegszam utdn irt ,,m” betiivel jelezziik, pl.: Tc-99m ill. 99me,

Rontgensugarzas

A rontgensugdrzds a gamma-sugarzashoz hasonldan elektromagneses hulldm; att6l abban
kiilonbozik, hogy az elektronhéjban keletkezik, nem pedig az atommagban. Rontgensugarzas két

modon keletkezhet:

— Ha t0ltott részecske (4ltalaban elektron) elektromos térben lassul, energidjit folytonos
spektrumd un. fékezési rontgen (,,brehmsstrahlung”) formajaban adja le, 1d. I1.4.A(c).

— Ha egy héjelektron alacsonyabb energiaszintre megy at, a két energiadllapot kozotti
kiilonbséggel egyenld energidju karakterisztikus rontgensugdrzds jon létre.

Az elektronhéjbdl egy elektron tdvozasat, amelyet hamarosan Kkarakterisztikus
rontgensugérzas kisér, kiviilrol érkezd sugarzas (pl. 11.4.B(a)), és magatalakulds is eldidézheti. Ez
utobbi legfontosabb esetei:

— Az elektronbefogds (Id. I1.1.B(b)) kovetkeztében keletkezett lyukba hamarosan beesik egy

eredetileg magasabb energiadllapoti elektron, €s az energiakiilonbség karakterisztikus

rontgensugdrzds forméjaban tavozik.
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A gerjesztett mag energidjat egy (leggyakrabban K, esetleg M vagy N) héjelektronnak is
atadhatja (1d. I1.1-4. dbra). Ez a konverzids elektron az Eepjesziési-Eionizaciss (JO1 meghatdrozott)
energidval tavozik, €s a béta-sugarzashoz hasonldan viselkedik.

Maga a karakterisztikus rontgensugdrzas is magasabb energianivora gerjeszthet elektronokat,
hiszen energidja pontosan két héjelektron-szint kiilonbségével egyenld. A karakterisztikus

rontgen altal kilokott elektronokat Auger-elektronoknak hivjak.

Ezeket az eseteket a I1. -4 dbra szemlélteti. Konverzios elektronok

magétalakulds kisérd jelensége, ondlléan nem fordul
eld. Ugyanakkor az ,in vivo” alkalmazdsokndl,
amikor méréstechnikai okokbdl gamma-sugarzast
szeretnénk mérni (Id. késdbb), kivanatos, hogy a
beteg sugarterhelését feleslegesen ne novelje az
esetleges  béta-sugdrzds. Ezért a  gyakorlat

szempontjabol kiilonlegesen fontosak azok az

Gamma-sugarzas béta nélkiil? 14.41 keV y-sugér 7.3keV
A gamma-sugirzds mindig valamilyen mas

esetek, amikor az atombdl csak elektromégneses

sugarzas tavozik, részecske nem. Ez torténik:

I1.1-4. abra: A Fe-57 bomlasi séméja
14.41 keV-es gerjesztett dllapotbodl.
Metastabil magokndl, amikor a béta-bomlds A konverzids elektronokat a magbdl
érkezd gamma-sugarzds, mig az Auger-
elektronokat karakterisztikus

betegnek a mar tisztdin gamma-sugarzé rontgensugirzds véltja ki.

1doében megeldzi a gamma-foton kibocsatasat. A

metastabil radioizotopot tartalmazé készitményt adjuk be.
Az elektronbefogdsndl, amikor részecske (elektron) csak az atomon beliil, els6dlegesen
altaldban a K-héj és a mag, mdsodlagosan az elektronhéjak k6zott mozog, és az atombdl csak

gamma- €s rontgen-fotonok szallnak ki.

II.2. A radioaktiv bomlas jellemzo6i
Egy sugarzé anyag jellemzésekor elsdsorban azt kell megadni, hogy:
milyen fajtaji a sugarzds (alfa, béta, gamma)
milyen a keletkezett részecskék energidja
mekkora a minta radioaktivitdsa, azaz atlagosan hany bomlés torténik idéegységenként, és

milyen gyorsan csokken a minta radioaktivitasa.
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A. A sugdrzds energidja
Az atomi részecskék energidjat altalaban elekronvolt-ban (eV) szokds megadni. 1 eV az az

energia, amelyet az elemi t0ltésli részecske 1 V fesziiltségen gyorsulva felvesz.

(1eV=1,610"1)

(a) Béta-sugdrzds
Béta-bomlasnal az elektron és az antineutrind, illetve a pozitron és a neutrind egyiittesen egy
jOl meghatérozott energiat kap. Ez az energia azonban a két részecske kozott tetszéleges aranyban
oszlik meg, igy a béta-sugarzds (azaz az elektron illetve pozitron) energidja folytonos spektrumi:
vagyis a béta-részecske barmilyen mozgasi energidju lehet O és egy maximaélis érték kozott. Az

adott béta-bomldsra a maximalis energia (E,,,) €s az atlagos energia értéke jellemzo.

(b) Gamma-sugdrzds
A gammarészecskét alkoté hullimcsomag energidja és frekvencidja kozott egyenes ardnyossag
van, 1d. I1.1.B(c). A gamma-sugarzds spektruma vonalas, azaz egy adott magdtalakuldsi folyamat

részeként egy vagy néhany, j6l meghatarozott energidji gamma-foton keletkezik.

B. A radioaktivitas mértéke
Az atommag bomldsa statisztikai jelenség: nem lehet pontosan megmondani, hogy egy adott

instabil mag mikor fog elbomlani, csak annyit tudhatunk, mekkora a valésziniisége, hogy a
bomlds egy bizonyos idon beliill végbemegy. Két alapvetd statisztikai torvény érvényes erre a

jelenségkorre.

(a) Bomldsi torvény

Ha egy bizonyos radioaktiv atomot tartalmaz6 mintdban N, bomlds megy végbe
idoegységenként, akkor azt, hogy ¢ id0 eltelte utdn véarhatéan hany bomlds fog torténni
iddéegységenként, exponencidlis fliggvény irja le:

N=N,-0.5" (I1.2-1)

A T-vel jelolt felezési ido értéke jellemz0 az adott radioizotépra. Szemléletesen azt adja meg,
hogy a kibocsatott sugarzas 7 id6 milva felére, 2-T id6 milva negyedére, 3-7 1d6 milva
nyolcadara csokken, és igy tovabb.

A (I1.2-1) képletnek van egy madsik olvasata is: ha kezdetben egy mintdban N, darab még
bomlasra képes atommag van, akkor ¢ 1d6 mulva varhatéan N darab marad még bomldasra képes.

A radioaktivitds egysége a becquerel. 1 Bq az aktivitisa annak a radioaktiv
anyagmennyiségnek, amelyben dtlagosan masodpercenként 1 bomlds megy végbe. Korabban és

egyes orszdgokban ma is haszndlatos egység a curie (Ci). Atszdmolds:
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1 Ci=37GBq (IL.2-2)

(b) Statisztikai ingadozds
Ha sok, ugyanabbdl az instabil atommagbdl azonos szamut tartalmaz6 mintat figyeliink meg,
az egyes mintdkban adott id6 alatt végbement bomldsok un. Poisson-eloszldst kovetnek, 1d.

1I1.4.D(b): ha atlagosan N bomlds tortént, akkor a mért ért€kek szordsa ennek négyzetgyoke

(W ) lesz. (B6vebben 1d. 111.4.E)
Az ingadozds nem a mérés tokéletlenségének eredménye: maga a radioaktiv bomlds ilyen,

csak statisztikai torvényekkel jellemezheto jelenség.

I1.3. Bomlasi jellemzok Kkikeresése
Az egyes radionuklidok bomlasi jellemzdit altalaban kézikonyvekbdl vagy az internetrol [6]
kereshetjiik ki. Az adatok megjelenitésének két gyakori formdja: bomldsi s€éma €s tablazat. Az

aldbbiakban az ezekbdl nyerhetd informéaciok értelmezését részletezziik.

Mel/

A. Bomldsi sémak _—2

A bomlési séma fiiggblegesen az atommag

66h Mo-99

szintiét. vizszint dszdmot 045 18.5% |\ o
energiaszintjét, vizszintesen a rendszamo 123 79.7% | Y
abradzolja. Ennek megfeleléen a balra lefelé ,
mutaté bomldsi vonalak az energia- ¢és
= L B.01h Tr.-gamu V4 . 036 e
rendszdmcsokkenést (pl. B bomlds), mig a v ! '
L

L4
2.1 10%y Tc-ﬂﬂ\‘;i'ﬂ 29 100%
stable  Ru-98

I1.3-1. abra: A Mo-99 bomlasi sémaja

jobbra lefelé mutaté vonalak az energia- L ¢
csokkenéssel, de rendszdmnovekedéssel jard
atalakuldst (pl. B~ bomlds) jelzik.

A I1.3-1. dbra a molibdén-99 bomlédsat szemlélteti. A 66 6ras felezési idejii béta-bomlas
eredményeként nagyrészt (kb. 80%-ban) gerjesztett dallapotd metastabil technécium-99m
keletkezik, amely 6 Ords felezési iddvel, 140 keV-os gamma-fotont kibocsdtva keriil

alapallapotba. (A 210000 éves felezési ideji Tc-99 a gyakorlat szempontjabdl stabilnak
tekintheto.)

B. Részecske- és fotonenergidk tabldzatbol
A tablazatok 4ltaldban tartalmazzdk a radionuklid bomldsi mddjat, felezési idejét, és a

kisugéarzott részecskék energidit (Id. 11.3-1. tdbldzat). A tablazat részletességétdl fiiggben csak a
nagyobb valészinliségli sugérzasi ill. részecskeenergidkat tiintetik fel. A Ga-67-nek pl. a

gyakorlatban a 3 legnagyobb — a tdbldzatban vastagon szedett - csucsdt hasznaljuk a mérésekhez.
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Ha miiszeriink csak egy cstics mérésére képes, dltaldban a 93 keV-ost szokds valasztani, bar ebbe

beleszérnak a magasabb energidju csticsok — 1d. késObb.

Figyeljik ~ meg, hogy a yJ3.1. tablazat: A Ga-67 bomlési adatainak tabldzata

szazalékos valdszinliségek egylitt | nyklid Felezési Bomldsi | Energia P
nem feltétleniil 100%-ot (hanem idg méd (keV) (%)
Ga- 67 78.1 |h |EC 91.3 3
akar tobbet, akar kevesebbet) adnak 933 38
ki, mert a bomldsok szdmdhoz 185 24
. . . 209 2
vannak viszonyitva: azt mondjak 300 16
meg, hogy egy bomlds sordn 394 4

atlagosan hany ilyen energidju

részecske keletkezik.

II.4. Sugarzas és anyag kolcsonhatasa

A. Toltott részecskék kolcsonhatdsa a kozeggel
(a) lonizdcio
Amikor a részecske a kozegben levé molekulakkal iitkozik, ionpéarokat kelthet. Az ionizacids
képesség mértéke a fajlagos ionizdcio (az egységnyi Uthosszon keltett ionparok szdma), amely a

részecske és a kozeg jellemzaitdl egyarant fligg.

(b) Gerjesztés
Az iitkozés eredményeként az atom vagy molekula atmenetileg magasabb (gerjesztett)
energia-allapotba keriilhet. Ennek megsziinése fénykibocsatassal is jarhat; ezt a lumineszcenciat

hasznaljuk, pl. a kristdlyos detektorokban a sugarzas érzékelésére.

(c) Elektromdgneses sugdrzds keltése
Fékezési rontgensugarzas:

A mozgdsi energia ataddsa kovetkeztében folytonos spektrumi rontgensugarzds jon létre.
Ezt figyelembe kell venni pl. béta-sugarzas elleni arnyékolds készitésekor, amikor 6lomlemezt
haszndlva a lemez mogott allé személy nagyobb sugéarddzist kaphat az 6lomlemezben keletkez6
fékezési rontgensugirzas miatt, mint amennyit arnyékolds nélkiil kapna. (Béta-sugirzas

arnyékoldsdra pl. plexi-lapot hasznédlhatunk.)
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Fékezési
rontgen

I1.4-1. abra: FékezéEsi rontgensugarzas keletkezése

Cserenkov-sugarzas:
Ha a toltott részecske sebessége egy adott kozegben nagyobb, mint ugyanott a fény sebessége,

akkor fénysugarzas jon létre. (Pl. atomreaktorok hiitdvizében, stb.)

(d) Magreakciok kivaltdsa

Nagy energidju részecske becsapddasa magreakciot is okozhat.

Megjegyzendd, hogy egy toltott részecske nagy valdszinliséggel mar az elektronhéjjal
kolcsonhatdsba 1€p (a béta-részecske pedig a kis tomeg miatt sem vélt ki magreakcidt), mig a
semleges részecskéknek (pl. neutron) nagyobb esélye van magaval a maggal {itkdzni.

Fontos hangsulyozni, hogy az orvosi-biolégiai gyakorlatban haszndlatos, béta- és gamma-
sugarzast kibocsaté radioaktiv készitmények nem véltanak ki magatalakuldst, vagyis miattuk nem
keletkezik radioaktiv anyag. A radioaktiv prepardtumot kapott beteg kornyezete, haszndlati
targyai nem valnak miatta radioaktivvd, sugirvédelmi szempontbdl csak a beldle kiinduld
sugdrzasra és az daltala (testnedvek, széklet részeként) kivalasztott, eredetileg megkapott

radionuklidra kell tigyelni (1d. 1V. fejezet).

(e) Megsemmisiilés

A (pozitiv béta-sugarzdsndl keletkezett) pozitronok a kozeg egy elektronjival iitkdozve
kolcsonosen megsemmisiilhetnek, ilyenkor kettdjiik teljes (nyugalmi + mozgési) energidjat két,
ellentétes iranyban elszall6 gamma-fotonnak adjdk at. Mivel a két részecske egyiittes nyugalmi

energidja 1022 keV, a gamma-fotonok energidja kb. 511 keV lesz.
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\ Gerjesztés és
ionizalds

(Pozitron)

>

i

™J
R
’\JI'-\\J
VAT

- R
ke AN 0511 Mey

Megsemmisiilési

™
< A 0.511 MaV B 180° sugarzas

I1.4-2. abra: Megsemmisiilési sugarzas

B. Elektromdgneses hullim (gamma-, rontgensugdrzds)
Az elektromdgneses sugarzds anyagi kozeggel foként hdromféle kdlcsonhatdsba 1ép.

(a) Fotoelektromos kolcsonhatads (rugalmatlan iitkozés):
A foton teljes energidjat dtadja egy elektronnak, amely ezéltal magasabb energiaszintre keriil,
€s/vagy mozgasi energidja megno.
Ilyenkor a ,,megiiriilt” elektronhelyre egy eredetileg magasabb energiadllapotu elektron ,,esik le”,
€s a két szint kozotti energiakiilonbséget elektromagneses hulldim formdjdban adja le; ezt
karakterisztikus rontgensugdrzdsnak hivjuk. (Rontgen, mert az elektronhéjbol jovo
elektromégneses sugarzds. Karakterisztikus, mert energidja az elektronok energiaszintjeire
jellemzd, azok kiilonbségével egyenlo. Ld. I1.4-3. dbra.)
kotési energia (keV)

66 keV fotoelektron \
o P | Iy A
e ‘ — u"\{; B

P N Karakterisztikus
’ : rontgen:
A: 0.6 keV (N->M)

B: 4.4 keV (ML)
Ay <hy <hg <Ay C: 29 keV (L —K)

I1.4-3. abra: Fotoelektromos kolcsonhatas (I-131) és karakterisztikus
rontgensugarzas keltése
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(b) Compton-szords (rugalmas iitkozés):
A foton energidja egy részét atadja egy elektronnak (1d. fent), és egy lecsokkent energiaju

(alacsonyabb frekvencidji) foton halad tovébb, megvéltozott irényban (d. I11.4-4. dbra).

Vegyérték-
/ elektronok

[
6\
q @ Compton-
\ \ elektron
)

Becsd vv\f\)m?"’ e

foton Jaaf Torési
Sz0g

A

‘!;3 .
k1 <:k2

~{

 Szért foton
I1.4-4. abra: Compton-szoras
(c) Pdrkeltés:
A nagy (>1022 keV) energidjui foton egy nagy tomegli atommagba iitkézve egy elektron-pozitron
parrd alakul 4t. (Az igy keletkezett elektront ,,negatron ”’-nak is hivjdk. A keletkezett pozitron

nagy valdszintiséggel rovid tdvon beliil egy elektronnal iitk6zve kolcsondsen megsemmisiil. Ld.

11.4-5. dbra.)

Gerjesztés és
ionizalas

(;;Negatron”)

Gerjesztés és
ionizélas

11.4-5. abra: Parkeltés

(d) Kolcsonhatdsi tipusok valosziniisége
A haromféle kolcsonhatds valdszinlisége a foton energidjatdl és az elnyeld kozegtdl fiiggden

valtozik. Alacsony energidndl a fotoelektromos kolcsonhatds domindl (Id. 11.4-6. dbra). A
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leképezésekhez hasznélt (80-500 keV) tartomanyban vizben €s testszovetben a Compton-szoras a

donto (vo. I1.4-7. dbra).

1000 ~ 100 F

3
3 Fotoelektromos kélesénhatas

Tomegabszorpeids egyitthatod (cm?/g)

0.1
0.01 A
0.001 _
20 40 60 80 100 120 140
0.01 0.1 1 10 100 )
Gamma-energia, MeV Fotonenergia (keV)
I1.4-6. abra: Tomegabszorpcids egyiitthaté és I1.4-7. abra: A fotoelektromos kolcsonhatas
Osszetevoi Olomra tomegabszorpcids egyiitthatdjanak
energiafiiggése jodban, bariumban és
testszovetben.

C. A sugdrzds gyengiilése kozegben
(a) Elektromdgneses sugdrzds
Az elektromégneses sugarzds intenzitisa homogén kozegben a rétegvastagsaggal
exponencidlisan gyengiil:

N=N,-e* =N,-05""" (I1.4-1)
ahol Ny a beesd, N az adott rétegen taljuté részecskék szdma, d;; pedig a felezési rétegvastagsag,
mely a sugargyengités mértékét jellemzi. Sugarvédelmi tervezési feladatokhoz ezen kiviil hasznos
a tizedeld rétegvastagsag (d; ;o) ismerete is.

Péld4ul a Tc-99m 141 keV-os energidjan a viz felezési rétegvastagsdga kb. 4,5 cm; a zsir és
lagy testszovet elnyelése is ehhez kozeli értékil. Olomban ugyanezen az energian d;,=0,27 mm;

d1/10=0,83 mim.

(b) Nyugalmi tomeggel rendelkezo részecskék
A nyugalmi tomeggel rendelkezd részecskék (alfa- és béta-részecske, proton, neutron)
mozgéasi energidjukat egy kozegben dltaldban kis részletenként, sok iitkozés soran adjak le. Ennek

megfeleléen van olyan részecske, amelyik messzebb jut, masok rovidebb tuton fékezddnek le

teljesen.
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A kis tomegli béta-részecskék, amelyek az azonos tomegli héjelektronokkal iitkozgetnek,
meglehetdsen zegzugos utat jarnak be, mig a nagy tomegl alfa-részecskék csaknem egyenes uton
haladnak. (Emlékeztetdiil: a proton €s a neutron tomege az elektronénak 1836 ill. 1839-szerese.)

Az adott tipusu és energidju részecskét ennek megfelelden a maximdlis hatotdvolsdg jellemzi.
Az egységnyi megtett uthosszon dtadott energia mennyisége (fajlagos energia-dtaddas, LET) a
lassuldssal egyre nd.

I1.4-1. tablazat: A maximalis hatétavolsag nagysagrendje

Részecske: levegében vizben (testszovetben)
alfa ~cm < 0.1 mm
béta ~m 1-10 mm
10-20 MeV-os elektron ~10m ~cm

A nagyobb tomegil részecskék (alfa-részecske, proton, neutron) dltaldban a héjelektronokkal
tortént szamos iitkozés eredményeként kb. azonos, az energiatdl fiiggd uthosszat tesznek meg egy
adott kozegben; ezeket jol jellemzi az dtlagos szabad iithossz megadésa.

A béta-sugdrzds viszont (a folytonos energia-spektrum miatt) jé kozelitéssel exponencidlisan

gyengiil a kozegben, mint ahogy az elektromégneses hullam; 1d. az (11.4-1) képletet.
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I11. A sugarzas detektalasa

Bar bizonyos célokra més (félvezetd, termolumineszcens, film) érzékeloket is hasznalnak (1d.
a [I1.3-1. tdbldzatot), az orvosbioldgiai célokra kétféle érzékeldt: szcintillaciés (1d. II1.1) és

gazionizacids detektorokat (1d. /71.2) alkalmaznak leggyakrabban.

III.1. Szcintillacios szamlalo

Varga Jozsef

Bizonyos kristdlyokban a becsapddé sugéarzds hatdsara fényfelvillands keletkezik. Az orvosi-

bioldgiai teriileten ez a legelterjedtebb detektortipus:

— kémcsoves mintdk mérésére (pl. iireges mérdhely, mintavaltok)

— éldlénybe bejuttatott sugarz6 anyag kiilsé detektalasara (mérdfejek)

— él6lénybe bejuttatott sugdrz6 anyag eloszldsdnak leképezésére (scanner, gamma-kamera).

Kisérleti célra gyakran alkalmaznak béta-sugarzé radionuklidokat, ezek detektdldsara pedig

folyadékszcintillaciés méréhelyet; 1d. V. 1.

(a) A szcintilldcios szamldlo felépitése
A szcintillacidés szamlalo az orvosi-bioldgiai céld sugarzdsmérés legelterjedtebb eszkoze, 1d.

II1.1-1. dbra.

L Fény Jelfeldolgoz6
A
~ ~
S YAYAY Ve Diszkri-
e
Na-jodid kristaly
Anéd
Fotokatdd
Optikai ablak

II1.1-1. abra: Szcintillaciés szamlalo6 részei
(b) A mérdfej részei:
Szcintillaciés kristaly
Leggyakrabban talliummal szennyezett natrium-jodid. A henger vagy korong alaku (esetleg

furatot is tartalmazd) kristdlyban a becsapddé részecske fényfelvillandst kelt. (A Tl-al torténd

£~

,»aktivalas” noveli az energiakonverzié hatékonysigat.) A fényfelvillandsok intenzitdsa ardnyos a
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sugarzas energidjaval. A sokristdlyt hengeres alakivd formaljak, légmentesen aluminium-tokba
zarjak, melynek egyik lapjan tivegablakon 4t 1ép ki a fény a PMT felé.

A sugérzas (részben vagy egészben) gerjesztéssel adja at az energidjat a szcintilldtornak. A
szcintillacids jelek bizonyos élettartammal rendelkeznek, a szervetlen alapu szcintillatorok
lecsengési ideje 10°-10Cs, mig a szerves szcintillitoroké 107 s. Fontos a tokéletes optikai

ateresztoképesség.

Fotoelektron-sokszorozo (PMT)
A fényt elektromos impulzussa alakitja at (és esetleg egy elderdsitd a jelet felnagyitja). A

kilépo jel mérete ardnyos a fotokatddra 1épd fény intenzitasaval, ami viszont az Ot keltd sugéarzas
energidjaval aranyos.

A fotoelektron-sokszorozé cs6 (PMT) egy olyan védkuumcsd, melynek végablaka
fényérzékeny (alkdkalifém) bevonattal rendelkezik: ez a fotokatéd. A csében 10-12 1épcs6ében
egyre magasabb fesziiltségre kapcsolt elektrédok (din6ddk) vannak elhelyezve, melyek a
fotokatédon fény hatdsara keletkezd elektronokat felgyorsitjék, ill. a dinéddkon tovabbi elektron-
kilépés is torténik, ezaltal ,,sokszorozédnak”, és a tobblépcsds dindda rendszeren dthaladva az
anédon 6sszegyljthetSk (Id. II1.1-1 dbra). A begylijtott elektronok szdmdnak sokszorozésa 10°-
10%-szoros.

Arnyékolas

A méroéfejet dltaldban 6lomarnyékolds veszi koriil, a kristdly elétt a miiszer céljatol fiiggd

alaku nyildssal vagy furatrendszerrel.
A fényvezetés hibai
A szcintillaciés detektorok leggyakoribb, hazilag is ellendrizhetd hibdi a fényvezetés

csokkenését okozzak:

— Zarvanyok keletkezhetnek a kristalyban. Ezek lathatéak, ha szétvalasztjuk a kristilyt a
fotoelektron-sokszoroz6tdl. (Normadlisan a teljes kristdly iivegszeriien atlatsz6.) Ha ilyet
latunk, ki kell cserélni a kristélyt.

— Fellazulhat vagy elszennyezOdhet a kristdlyt és a fotoelektron-sokszorozdt Osszeillesztd
mézszeri fényvezetd anyag. Alkoholos tisztitds utdn Uj fényvezet6t kell felkenni, és

buborékmentesen Osszeilleszteni a kristalyt a PMT-vel.

(c) A mérofejbol kilépo jel spektruma
A mérdfejet elhagyé elektromos impulzus nagysdga ardnyos a detektdlt részecske

energidjaval.
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— A vizsgélt radionuklid (j6l meghatarozott) gamma-energidjanak a fotocsiics (tobb sugarzasi
energia esetén tobb csucs) felel meg. A fotocsucsot a félértékszélességgel jellemezziik, 1d.

VIL.4-2 dbra.

— Nagyjabdl a fotocsucs
gyJ kiszokési cslics

energidjanak 30 és 70 %-a

kozott a legjelentdsebb a fofocsucs

visszaszorasi r/
cslcs

\

Compton-szort sugarzas

jelenléte. A széras torténhet a

belitésszam

radioizotépot tartalmazé Compton-él

|

kozegben (minta és edény, vagy

szovet), az esetleges kozbiilsd

kozegben, és magaban a

detektorban is. A spektrum energia

ezen szakaszanak alakja IIL.1-2. abra: A spektrum az impulzusok gyakorisagat
- o abréazolja a jelnagysag fiiggvényében
nagyban fiigg a mérési
elrendezéstol.
— A spektrum aljan taldlhatok a detektornak csak energidjuk egy részét leadd részecskékbol

szarmaz0, kisebb impulzusok (,.kiszokési csucs”), és az elektronikus zaj. Ld. I11.1-2. dbra.

(d) A jelfeldolgozo elektronika osszetevoi:

Diszkriminator
Az energia-szelektiv szamldlds lényege, hogy a fenti impulzus-halmazbdl csak azokat

engedjiik tovabb és szamldljuk 6ssze, amelyek a fotocsticsba esnek, ily médon javitva a jel/zaj
viszonyt. Ezt a szétvdlogatast a diszkrimindtor végzi, dltaldban a gamma-energia 15-20 %-anak
megfeleld "elektronikus ablak"-szélességgel. A beérkezd impulzusokat tehdt a diszkriminator

méret szerint szétvdlogatja, és csak azokat engedi tovdbb a szamldloba, amelyek nagysédga:

— két megadott hatdr kozé esik (differencial-diszkriminétor)
— vagy egy adott hatarndl nagyobb (integral-diszkriminator).

A késziilékek energia-hitelesitése kiilonb6zo energidju izotépokkal torténik, a mintdk abszolut
aktivitdsdnak (azaz a szamlaldsi hatdsfoknak) meghatdrozdsa pedig egy ismert standardhoz val6
viszonyitdssal lehetséges. Specidlisan az 4ltalunk gyakran haszndlt '*I esetén a minta

spektrumdnak analizisével is lehetdség van a hatdsfok meghatdrozaséara (1d. még VII.4 gyakorlat).
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A szamlalé megméri:
— egy adott id0 alatt beérkez6 impulzusok szamat (ido-elovalasztas)

— vagy adott szdmu beiités beérkezésének idejét (impulzus-eldvalasztds).

A szcintillaciés mérdhely bedllitdsdnak részleteit 1d. a VII.4 gyakorlat leirdsdban.

II1.2. Gazionizacios detektorok

Csongor J6zsef

Gaztoltésti csoben sugdrzds hatasara ionparok keletkeznek, amelyek a csében elhelyezett
elektrodak kozott kialakitott elektromos tér hatdsara az elektroddk felé indulnak. A begyljtott
toltések szdma (azaz az daramerdsség) fiigg az alkalmazott fesziiltségtol, amint a I11.2-1 dbra
szemlélteti. Az aldbbiakban az egyes miikodési tartomédnyokat az dbran szerepld betlijeleknek

megfelelden ismertetjiik.

4ram

:

-

A B C D E F

IIL.2-1. abra: Ionizaciés kamra elvi I11.2-2. abra: Az ionizacios kamra jelleggorbéje
vazlata

A.  Rekombindcios szakasz
A keletkezett ionok ellentétes ionnal taldlkozva semlegesitddhetnek (rekombinalédhatnak).
Nagyobb fesziiltségnél egyre tobb ion éri el (rekombindlédas nélkiil) az elektrédakat.
B.  Ionizdcios telitési tartomdny
Elég nagy térerd esetén mar minden keletkezd ion eljut az elektréddkra. Az iondram fiigg a
gdz anyagi min0Oségétol, a sugdrzds fajtajatol, a sugarzas energidjatol és mennyiségétdl (azaz
Az ionizédciés kamrdkat nagy aktivitisok mérésére kiterjedten haszndljdk, pl. hordozhaté
sugarzasmérOknél, ahol a kijelz6-muszerek skdldja mR/6ra vagy nuSv/éra egységre van hitelesitve,

1d. 1V.1.C; illetve déziskalibratorokban.
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Déziskalibratorok
A legtobb fajta altalunk alkalmazott sugarzasmérd csak beiitésszamot mér, amely ardnyos

ugyan a forras aktivitdsaval, de a szdmos befolydsol6 tényez6 (foleg a sugarzas-elnyelés) miatt az
ardnyossdgi tényezd ismeretlen. Kiilondsen a human alkalmazasokndl (izotopdiagnosztika és —
terdpia, 1d. VI.3 és VI.4) azonban sziikséges és torvényi eloirds, hogy ismerjiik az abszolit (Bq-
ben kifejezett) aktivitdst. Erre szolgdlnak a doziskalibratorok, amelyeknél minden egyes
radionuklid — tartéedény - mintatérfogat harmashoz egy kalibralt faktor tartozik, amelyet helyesen
bedllitva kozvetleniil a minta aktivitdsat olvashatjuk le. Az ilyen miiszert rendszeresen
kalibraltatni kell az Orszagos Mérésiigyi Hivatallal.

C. Proporciondlis tartomdny

Még nagyobb fesziiltséget alkalmazva a felgyorsult ionok tovabbi ionizaciét okoznak, a csé
erOsitéként is miikddik. A proporciondlis szdamldlok nagy eldnye, hogy jelentds (akér 10°-szoros)
jelerdsités érthetd el, ezaltal igen kis intenzitdsi sugéarzas is detektdlhat6. Az dram a radioaktiv
sugdrzas intenzitdsa (a becsapddo részecskeszdm) mellett ardnyos lesz a részecskék energidjaval
is. Leggyakrabban igen alacsony aktivitisok mérésére hasznaljak, pl. kutatdsi célbol.

D. Atmeneti tartomdny

Tovabb novelve a térerdt, az ionok tovabbi ionparokat kelthetnek a gdzban, de itt mar nincs
ardnyossdg az iondram és fesziiltség kozott.
E. Geiger-Miiller tartomdny

A legelterjedtebb gaztoltésti szamlalok a Geiger-Miiller (GM) szdmldlocsovek. Ezekben
legtobbszor egy hengeres katdd vesz koriil egy andd szélat, a fémhengert egy vékony félia vagy
csillimlemez zdrja, ahol a sugarzds behatolni képes. Az alkalmazastdl fiiggden kiilonb6zo
tipusokat fejlesztettek ki, leggyakrabban a ,,végablakos” GM-csovekkel taldlkozhatunk.

A GM-tartomédnyban a nagyfoku erdsités miatt sorozatos masodlagos ioniz4ci6 torténik, mely
egy jol mérhetd nagy jelet produkdl. A kisiilés pillanatdban oly nagyfoku ellendllas-csokkenés,
azaz fesziiltségesés torténik, mely az ionlavina fenntartdsit és egy ujabb kialakulasat ledllitja.
Ugyanakkor a lassibb mozgéasi kationok katédra torténd becsapddédsa is megindul, ami az
anddaram novekedését jelenti, azaz a cs6 bizonyos id6 elteltével tjra miikodoképes, szamlaldsra
kész. Fontos tudni tehdt, hogy a GM csovek néhany 100 psec-os holtidével rendelkeznek, mely
1d6 alatt nem képesek szdmlélni. Ezt méréseinknél mindig korrekcidba kell venniink, kiiléndsen
nagy (kb. 10" beiités/perc) aktivitdsoknal.

A GM cs6 miikodésének optimdlis paramétereit egyedileg kell meghatidrozni a csovet

jellemzd karakterisztika felvételével, 1d. a VIL2 gyakorlat leirdsat. A GM csovek mukodési
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feltételei a haszndlat sordn valtoznak, a gazok ,.elfogynak”, rendszeres ellendrzésiik sziikséges. A

Geiger-Miiller szamlalot foleg radioaktiv szennyezddés kimutatasara haszndljak.

F.  Allands kisiilés tartomdnya

Az iondram Onfenntartéva vilik, fiiggetleniil a kiilsd sugarzastol.

ITI1.3. Detektortipusok felhasznalasi teriiletei

Varga J6zsef

A II1.3-1. tdblazat 6sszefoglalja a leggyakrabban alkalmazott detektortipusokat.

I11.3-1. tablazat: Detektortipusok elve és felhasznalasi teriiletei

Detektdlds elve

Berendezés

tipusa

Alkalmazdsok

Leveg6 (vagy mds giz)
ionizalasa, elektron-
sokszorozassal a

detektorban

Tonizacids kamra

{1C)

Doézis és dozisintenzitas kozvetlen mérése,

minimalis energiafiiggéssel

Geiger-Miiller
(GM)

Egyedi becsapddasok érzékelése (alfa, béta,
masodlagos elektron) aktivitismérés céljabol

(mintdkban és feliileten)

Proporcionélis

szamlalo (PC)

Alacsony intenzitdsu rontgen- és gamma-
sugérzas detektalasa

Félvezeto ionizalasa

Félvezeto-didda

Fotonok és részecskék detektalasa és

energidjanak mérése, foleg laboratériumban.

Ionizalast és gerjesztést Szcintillatorok Egyedi becsapddasok érzékelése
kovet6 fénykibocsatas - szilard | - Nal (T1) - fotonok; energia-spektrometria
- ZnS (Ag) — alfa-részecskék; csak detektalas
- folyadék | - Alacsony energidju béta-sugdrzok mérése,
szcintillator-folyadékkal dsszekeverve
AgBr ionizalasa Foto6-film Személyi dozimetria.
Autoradiogréfia
Kristaly gerjesztése; Termo- Személyi és kornyezeti dozismérés.
fénykibocsatas felmelegités | lumineszcens

hatasara

detektor (TLD)
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II1.4. Sugarzasmérési eredmények értékelése

Varga Jozsef

A. Hibaforrasok

Ha orvosi-biologiai méréseket latszolag teljesen azonos koriilmények kozott tobbszor
megismétliink, dltaldban nem pontosan ugyanazt az eredményt kapjuk. Az eltérések tobbféle
eredetliek:

(a) Biologiai:

Az €16 szervezet viselkedésében, illetve a minta 6sszetételében fellépd kiilonbségek.

(b) Labortechnikai:

— akimért térfogatokban
— areakciok homérsékletében, idejében

— az adalékanyagok Osszetételében mutatkozo kiilonbségek.

(c) Méréstechnikai:
— améromiuszer mikodésében,
— amérési koriilményekben,

— amérési elrendezésben jelentkezd eltérések.

(d) Nem determinisztikus természeti jelenségek:

Ha radioaktiv sugarzast mériink, maga a radioaktiv bomlds nem "determinisztikus", hanem
"statisztikai" jelenség: az 1dOegység alatt végbemend bomldsok szdmat nem adja meg pontos
képlet, hanem csak a bomlasok varhat6 értékét.

Amennyiben méréseinkkel a szervezet muikodésében fellépett vdltozasokat szeretnénk
kimutatni, azt kell megitélniink, hogy a mért értékek kiillonbozdsége 1ényegesen nagyobb-e, mint
amit a véletlen ingadozas szdmldjara frhatunk. Az ilyen kérdésekkel a matematikai statisztika
(specidlisan a biometria) foglalkozik. Itt az alapfogalmakon til csak a sugarzasmérés specidlis

vonatkozdsait emlitjiik meg.

B. Populdcié és minta I11.4-1. tablazat: Populacios és azokat becsld

T s araméterek
A statisztikai vizsgalatok célja, P

hogy egy valamilyen szempontbdl Populdcios paraméter | A mintdbdl szamolt becslés
Osszetartozé sokasdg (populacid) varhato érték (1) atlag (¥)

tulajdonsdgairél egy megfelelden szoras (G) korrigalt tapasztalati szoras (SD)
(.reprezentativan”)  kivélasztott | Strisegtiggvény gyakorisagi hisztogram
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minta megfigyelt adatainak segitségével nyerjiink képet. VO. I11.4-1. tdbldzat.

C. Leiro statisztika
Ha n darab mérési eredményiink van, és ezeket { x, ..., x, } jeloli, akkor a mért adathalmazt

leir6 legfontosabb jellemzok:

(a) Atlag: Az atlag a vizsgélt paraméter varhaté
Z”: értékét becsiili, vagyis azt jellemzi, hogy az
Xi
g=1= (IIL.4-1) adatok milyen érték koriil helyezkednek el.
n
(b) Szords ("standard devidcio"): A szoras  (teljes nevén: |, korrigélt

tapasztalati szoras”) azt jellemzi, hogy az

adatok mennyire széles tartomanyban

(1I1.4-2)
szorddnak a kozépérték koriil.
(c) Varidcios egyiitthato: A szazalékosan kifejezett (relativ) szorés.
VC = STD -100% (1I1.4-3)
X
(d) Az dtlag szordsa: Az dtlag becslésének pontatlansagat
SEM = SD (IL.4-4) jellemzi. (Angol neve: , standard error of
\/; the mean”) Nem tévesztend0 Ossze a

szérassal: (111.4-2).

D. Eloszlasok

A, valosziniiségi striiségfiiggvény” egy véletlentdl fliggd, un. valosziniiségi vdltozot
jellemez. Ezen fliggvény alatti teriilet barmelyik intervallumban azt adja meg, hogy az ilyen
valészintiségi valtozd szerint eloszlé adathalmazban milyen valdszinliséggel esik egy adat az

adott intervallumba.

(a) Normidlis eloszlds
Szamos bioldgiai paraméter jellemezhetd a normalis (mds néven Gauss-) eloszldssal, melynek

stiriségfiiggvénye:

2
fnorm (ﬂ’ O-’ X) = 1 : exp(_ (x_l[;) J (III4—5)
o271 20

Az ilyen eloszlasi mért értékek 68%-a a (Urc), 95%-a a (UX20), 99.7%-a a (ut30)
intervallumba esik vérhatéan. A normalis eloszldsd adatok atlaga a W, szérdsa a ¢ paraméter

becsléseként hasznalhato.
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(b) Poisson-eloszlds

i Normalis
. . L, 0.15
Azt a jelenséget, hogy egy adott mennyiségii 1 Poisson
radioaktiv anyagot tartalmaz6 mintaban idéegység 0.10 E,
alatt hany bomlds megy végbe, az un. Poisson- 1
eloszlds irja le: 0.05 - \
ﬂx . e_‘u ]
, ,X)= 11.4-6 1
fP()lSSUVL(# x) _X! ( ) 000 |

)

A Poisson-eloszlast kovetd adatok atlaganak p, 10 20

szorasanak a varhat6 értéke. Amint az abran , . , v e
H II1.4-1. abra: Poisson- és azt kozelitod

lithaté, a Poisson-eloszlds (killonosen nagyobb — Gauss- eloszlds Gsszehasonlitdsa (L=10)

varhaté értékek esetén) jol kozelithetd azzal a

normalis eloszldssal, amelynek szérds-paramétere: o =/ u

E. Szdarmaztatott paraméterek hibdja
A kozvetleniil mért eredményekbdl 4ltalaban szarmaztatott paramétereket szdmolunk

(legegyszeriibb példa az datlag). Fontos kérdés, hogyan szamolhaté ezen szdrmaztatott

paraméterek hibdja. Erre vonatkozik a Gauss-féle hibaterjedési torvény:

Ha y Osszetett fiiggvény: Error! Objects cannot be created from editing field
codes.
€s a szordsok rendre: Error! Objects cannot be created from editing field
codes.
akkor az eredmény hibdja Error! Objects cannot be created from editing field
(szOrdsnégyzete): codes. (IIL.4-7)

A képletben a 0 szimbdlum parcidlis derivalast jelol. A II1.4-2 tdbldzat néhany leggyakoribb
Osszetett fiiggvény parcidlis derivéltjait mutatja.
A szabalyok alkalmazasara a kovetkez0 szakaszban mutatunk példékat.

I11.4-2. tablazat: Néhany derivalasi szabaly

y Y/ P/ R
af+bg a b
f/g /g -f/g”
In(f) 1/f

F. A sugdrzdsmérés hibdja
A Poisson-eloszlds minden egyes mért beiitésszamra érvényes. Ez azt eredményezi, hogy

kétszer olyan hosszi mérési id6 (vagyis kétszer akkora begyiijtott beiit€sszam) a relativ hibat

/2 -ed részére csokkenti, ugyanis (ha n az eredetileg mért beiitésszam):
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VC(n) =£'IOO%
n

\2n 1 /n

-100% = —-—-100%
2n 0 ﬁ n 7

A sugarzasmérés eredménye tehit annal pontosabb,

(1I1.4-8)

VC(2n) =

— minél nagyobb a minta radioaktivitdsa, és
— minél hosszabb a mérési ido.
Ne feledjiik: a négyzetgyokos hiba a teljes mért beiitésszamra, nem pedig az idéegységenként
mértre vonatkozik! Megjegyzendd, hogy izotdpos leképezésnél a fenti gondolatmenet a
digitalizalt kép minden egyes képelemére érvényes, tehat minél tobb képelemre bontjuk, annal

zajosabb képet kapunk.

(a) Példa: beiitésszam hibdja
Tegyiik fel, hogy egy minta az iireges méréhelyen lemérve 1000 beiités/perc (1000 cpm)
szamlél4si sebességet ad. Meddig mérjiikk a mintat, hogy a sugirzasmérés miatti hiba ne haladja
meg az 1%-ot?

Megoldés: Ahhoz, hogy 1% legyen a mérési hiba, 10000 beiitést kell begylijteniink, mert ekkor:

10000 -100% = ﬂJOO% =1%

10000 10000

VC =

Tehat a sziikséges minimélis mérési ido:
10000 beii

t=—————=10perc
1000 beii/perc

(b) Példa: hattérkorrigadlt aktivitds hibdja (azonos mérési idokkel)

Ha megmértiik a minta €s a hattér beiitésszamat azonos idore:

Meért értékek: b = 10000, h = 2500
Szorasok: Ab=100 Ah=50
Akkor a kiilonbség: b’ =b-h=7500
és a hibdja: Ab? = Ab* + AW = b + h = 12500

Ab’ =112

(c) Példa: hattérkorrigdlt aktivitds hibdja kiilonbozé mérési idok alkalmazdsakor
Minténkat 3-2 percig, a hatteret 2-10 percig mértiik. Kérdés, hogy hany %-os a hattér-korrigalt

beiitésszam relativ hib4ja? Az adatokat és a szdmolds menetét a I11.4-3 tdbldzat mutatja.
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1I1.4-3. tablazat: A hibaszamolds menete

Paraméter Képlet Minta Hater
beiités |ido (min) |beiités |ido (min)
2100 2 4200 10
mért Xis b 2000 2 3800 10
1900 2
Osszeg X=Yx:H=)h, 6000 6 8000 20
osszeg szordsa S(x)=-/x 77.46 6 89.44 20
CV CV(X)=S/X-100% 1.29% 1.12%
cpm x=X/ty; h=Hl/t, 1000 400
cpm szérédsa s(x)=S8(X)/t 12.91 4.47
korrigélt cpm x'=x-h 600
korrigélt cpm szérdsa | s(x”) = m 13.66
CV CV(x)=s(x)/x"-100% | 2.28%
Ne feledjiik:

— A négyzetgyokos hibaképlet a TELJES begyljtott beiitésszamra vonatkozik, nem az
idéegységenkéntire (cpm-re).

— Az idéegységenkénti beiitésszam (,,szdmlalasi sebesség”) hibdja a beiitésszam hibdja osztva
az idétartammal (és NEM az id6étartam négyzetgyokével!)

— A kiilonbség hibdja az egyes hibdk NEGYZET6sszegének négyzetgyoke.

G. A sugdrzdsméroé miiszer stabilitasanak ellenorzése
A szcintillacids kristdlyos mérdhelyek érzékenysége szamos tényezOtdl fiigg. Esetenként

felmeriil a kérdés, vajon nem ingadozik-e az érzékenység a kémcsdsorozat lemérése kozben,
ezaltal lerontva az eredmények pontossagat.

A mérohely stabilitdsat gy ellendrizhetjiik, hogy egy adott (a mérési idohoz képest igen
hosszu felezési idejli) mintdt tobbszor lemériink egymads utdn, és megnézziik, hogy a kapott
adatok szordsa megfelel-e a Poisson-eloszlds alapjan varhaténak, vagy jelentdsen nagyobb anndl.
Az erre szolgdlo statisztikai probat Poisson-heterogenitdsi vagy diszperzios probanak nevezik. A
mért adatokbdl ki kell szamolni az

o 2T st

(1I1.4-9)

A

X X
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statisztikat, amely alland6 varhaté értéket feltételezve xz(k_l) eloszlast kovet (khi-négyzet

eloszlast k-1 szabadsdgi fokkal).

(a) Példa
Tegyiik fel, hogy egy mintat 9-szer lemérve a kapott betitésszamok:

2531 2439 2475 2509 2607 2572 2417 2409 2457

Ezekbdl:
dtlag = 2491 X =15.36
SzOras =69.2 szab. fok =38
Tablazatb6l: x*g)0.0s = 15.51 > X° =P >0.05

Tehat a szords eltérése a Poisson-eloszldsndl varhat6tdl 5%-os valdsziniiségi szinten nem
szignifikdns. (Nem szignifikdnsan nagyobb a szords, mint véletlenszerlien vérhato, tehdt nem

rossz a mérohely).
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IV.Sugarhatasok és sugarvédelem

IV.1. Fizikai dozimetria
Groska Erika

A. A dozimetria alapfogalmai
Az emberiség 0sidOk oOta, mindig és mindenhol ki van téve a kornyezetébdl érkezo kiilonbozo

tipusu sugdrzdsok hatdsanak, melyek természetes és mesterséges eredetiiek lehetnek. A sugarzas
az energia terjedésének egyik fajtdja. A sugdrzds mennyisége alatt azt az energiamennyiséget
érthetjiik, amelyet a sugirzds hordoz, illetve dtad valamilyen kozegnek. Mivel az energia
mennyiségének kifejezésére a Joule (J) mértékegységet haszndljuk, igy ezt alkalmazzuk a
sugarzasoknal is.
1J=1kgm/s* (IV.1-1)
A sugarzas intenzitasa:

A sugdrzds irdnyara meroleges, egységnyi feliileten idéegység alatt dthalad6 energia (energia

fluxus stirliség). Egysége: J/m?
A dozimetria feladata:

A sugérzas nagysagara vonatkozéan egy mérdszamot adni, amely alapjan a sugédrzas hatdséara
1étrejovo valtozasokat jellemezhetjiik.

Mind a kiilsé (testiinkon kiviili) sugarforrasok, mind a szervezetiinkbe jutott radioaktiv
izotopok éltal besugdrzott szovetekben, vagyis akar kiilsd, akdr belsé sugarterhelés esetén az
ionizalé sugarzds eldbb fizikai és kémiai véltozdsokat okoz. Ezek az ionizicio, a viz radiolizise
(azaz a vizmolekuldk elbomldsa szabad gyokok keletkezésével), €és molekulaszerkezeti
valtozdsok, melyek egy madsodpercen belill lezajlanak. A fizikai, kémiai valtozdsok okozta
bioldgiai hatdsok aztdn idoben elnyujtva, 6rdk, napok, hetek, honapok, sot évek, évtizedek multan

figyelhetok meg.

B. Fizikai dozisfogalmak

(a) Elnyelt dozis (D)

A Dbesugirzott anyag térfogatelemével datlagosan kozolt (elnyelt) energidnak és a
térfogatelemben 1évé tomegnek a hanyadosa. (A sugdrzds 1tjan terjedd energia

tomegegységenként elnyelt mennyisége az adott kozegben.)

D= d—E; [D]=1gray (Gy) = L (IV.1-2)
dm kg
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(A IV.1-2 képletben és a kovetkezOkben egy fizikai mennyiség betlijele szogletes zardjelbe
téve a mértékegységét jeloli. [D] olvasata: ,,az elnyelt d6zis mértékegysége”.)

Additiv: Dyyo =D + D,

(b) Elnyelt dozisteljesitmény (dozisintenzitds, D’):

Id6egységre juté elnyelt dozis:

p=. [D’]zlﬂzl J (IV.1-3)

b

dt s kg s

(c) Besugdrzdsi dozis

A dozisintenzitds mérésére leggyakrabban haszndlt ionizdciés kamrdk nem kozvetleniil az
elnyelt sugarzdsi energidt, hanem a sugarzas dltal a levegdben vagy mds gazban keltett ionparok
szamat mérik. Kordbbi, az SI-ben nem hasznalt, de tdblazatokban gyakran szerepld egysége a
rontgen (R), mely csak 3 MeV alatti energidju rontgen- és gamma-sugarzisra értelmezett. 1 R

rontgen- vagy gamma-sugarzas kb. 0.01 Gy szoveti elnyelt d6zist eredményez.

(d) LET (Linear Energy Transfer)

Az ionizal6 sugéarzas biologiai karosité hatdsa a biolégiai molekuldkon okozott kémiai
valtozasok kovetkezménye, amelyek sulyossdga és tartossdga viszont kozvetleniil fiigg a
hosszegységenként 1étrehozott ionparok szdmdtdl, vagy ami ezzel ardnyos, a részecske pdalydja
mentén hosszegységenként leadott energia mennyiségétdl. Ez utébbit vonal menti (linedris)
energia-ataddsnak hivjuk, és angol neve utdn (,linear energy transfer’) LET-nek roviditjiik.
Leggyakrabban haszndlt mértékegysége: keV/um. A novekvd ionizédcid-siiriség fokozodod
bioldgiai hatast eredményez, melyet a sugdrzdsi sulytényezovel (wg) jellemezhetiink (Id.
bdvebben a IV.2 fejezetben).

A LET-érték valtozik a részecske palydja mentén: a vége felé (ahol mar lelassul a részecske)
éri el a csticsot, majd — miutdn a részecske semlegesitddik — megsziinik.

C. Dozismérés
Dézismérésre sokféle hatds felhasznédlhatd, amelyet a sugéarzas kivalt:
— levegd vagy mds gaz ionizicidja
— termolumineszcencia
— fotolumineszcencia
— filmfeketedés

— kémiai atalakulas, oxidacio.
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Géazionizacios dézismérés

Leggyakrabban gdzionizdcios detektort alkalmaznak a dézis(intenzitds)-mérdkben, 1d. I11.2.
Az ioniz4ciés kamra levegdekvivalens anyagbdl (melynek effektiv rendszama a levegdével
azonos) késziilt falu tireg. Egyik elektr6ddja a kamra terébe nyuld drét, mely a kamra falétdl jo
szigeteldvel van elvélasztva. A kamrafal vastagsdga megfelel a sugarzas altal kivaltott elektronok
szabad uthosszdnak, a kamrafal tehdt Ggy viselkedik, mintha 6sszenyomott levegd lenne, és
vastagsdga biztositja a fal és a kamra iirege kozti elektronegyensulyt: vagyis ahdny elektron
elhagyja a kamra térfogatét €s belép a falba, ugyanannyi, a falban keletkezett elektron fog belépni
a kamra térfogatdba. A fal és a kozépso elektréda kozé akkora fesziiltséget kapcsolnak, hogy
biztositsa valamennyi elektron eljutdsat az elektréddkra (ionizéacids kamra vagy proporciondlis
szamlalo).

Az energiafiiggésbdl szarmazd mérési bizonytalansag 3%, sugarvédelmi méréseknél 20% is
lehet. A mérési hatékonysag iranyfiiggd (pl. a miiszer nyele arnyékolhat).

A dézisintenzitds-méroket rendszeresen kalibrdlni kell hitelesitett sugdrforrassal. A
miikodoképességet haszndlat eldtt dltaldban beépitett sugdrforrdssal (pl. Sr-90, felezési idd: 28 év)
ellendrizziik. Ld. még a VII.8 gyakorlatot.

Filmdoziméter

A személyi dozimetria legelterjedtebb eszkoze. Fénytdl elzart fotéfilm, amelynek kiilonb6zo
részteriiletel elé mdis-mds elnyeld képességli arnyékolast (kiillonbozd vastagsdgd milanyag- és
fémréteget) helyeznek. Egy-egy filmet egy-két honapig hord a dolgoz6, majd (ismert besugarzasu
kalibral6 filmekkel egyiitt) el6hivjak. A részteriiletek feketedésének Osszehasonlitasabdl lehet
kovetkeztetni a dolgozot ért sugarzés jellegére (elektroméagneses, béta, stb.); ennek segitségével
az egésztest-dozis becsiilhetd.

A filmdozimétert a mellkas felett kell hordani. Amikor a dolgoz6é 6lomkotényt visel, a
filmdoziméternek alatta kell lenni (hogy a ténylegesen a testet ért d6zist mérhesse).

Termolumineszcens do6zisméré

Egyes kristdlyokban (pl. litium-fluorid) sugdrzas hatdsara az elektronok egy része gerjesztett
allapotba keriil, és tartdsan ott is marad (,,csapddba esik”). Innen melegités hatdsara tud
alapallapotba keriilni, mikézben a sugardézissal ardnyos mennyiségli fényt bocsat ki. A
termolumineszcens dézismérd kisebb lehet a filmdoziméternél, tujra felhasznélhatd, és hosszu
idotartamokra is megbizhaté. Gyakori felhaszndldsai: gytriidoziméter a kéz sugarterhelésének

mérésére; kapszulaban lenyelve a testen beliili dozisok mérése.
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IV.2. Egységes sugarvédelmi méroszam: Effektiv dozis

Varga Jozsef

A sugdrhatédsok elleni védekezéshez olyan egységes mérdszamra van sziikség, amely:

— jellemzi mind a kiils6, mind a szervezetbe bejutott sugarforrasbol szarmazé sugarzas hatdsat
— alkalmazhat6 a kiillonboz6 sugarzasfajtakra

— és a kiilonbozo szervekre / sejttipusokra egyarant.

Mivel a kiilonb6z6 eredetli és fajtdju sugarzdsok bioldgiai hatdsa Osszeadddik, a hasznalt
mérdszamnak is Osszegezhetonek kell lennie. Jelenleg a nemzetkdzi gyakorlatban erre a célra az

effektiv dozist, illetve lekotott effektiv dozist hasznéljuk.

(a) Kiilso sugdrzds:
A dozisegyenérték az egyes sugarzastipusokat azok bioldgiai hatdsdnak megfelelden silyozva
Osszegzi. A T szovetben az R sugarzastipusbol szarmazoé elnyelt dozist Dr.g —rel jelolve (melynek

egysége: gray, Gy), az Osszegzett dozisegyenérték (egysége sievert, Sv):

Hy =Y Hpp=> Dy wy aIv.2-1)
R R

ahol wg: a sugdrzasi sulytényezd (mds néven relativ bioldgiai hatékonysdg, RBE), a IV.2-1.
tdbldzat szerinti értékekkel.

Az egyes szervek ill. szovetek eltérd sugarérzékenységét a wr szoveti stulytényezdvel vessziik
figyelembe (1d. 1V.2-2. tabldzat), amellyel silyozva a d6zisegyenértéket, az effektiv dozist kapjuk.

Ennek az egysége is a Sv.

E=) w,-H, (IV.2-2)
T

IV.2-1. tablazat: Sugarzasi stlytényezok IV.2-2. tablazat: Szoveti sulytényezok

B, v, rontgen 1 Ivarszervek 0,20

n 5-20 Csontvel0 (vOros), vastagbél, 0,12

P 5 tiidé, gyomor

a 20 Hoélyag, emld, m4j, nyel6cso, 0,05
pajzsmirigy
Bor, csontfelszin 0,01
Maradék (minden mas) 0,05
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(b) Belso (szervezetbe bekeriilt radioizotoptol szdrmazo) sugdrzds:

A szervezetbe bekeriilt (inkorpordlédott) sugdrzé anyagok esetén azt a doézist kell
meghatdroznunk, amelyet a szervezetben tartézkoddsi ideje alatt az egyes szervekre lead,
figyelembe véve mozgdsat a szervezetben, fizikai felez6dését és bioldgiai kiiiriilését is.

A lekotott dozisegyenértéket a valtozo dozisegyenériék-teljesitmény (H'r: az idoegységenkénti

dézisegyenérték, 1d. (IV.2-1)) idébeli 0sszegzésével (integraldsaval) kaphatjuk meg:
H(2) = [ Hy (1)dt (IV.2-3)
0

Az Osszegzés szokdsos idotartama (a T értéke) felndttek esetén 50 év, gyermekek esetén 70
éves korig. Amennyiben az éves felvételi korldthoz (1d. késobb) akarjuk a lekotott
dozisegyenértéket hasonlitani, az integralast / évre kell végezni.

A szervenként lekotott dozisegyenértékekbdl a lekotott effektiv dozist a korabban (1d. 1V.2-2.

tabldzat) megismert szoveti sulytényezokkel végzett osszegzéssel kaphatjuk meg:

E()=) w,-H.(T) (Iv.2-4)

IV.3. Az ionizalo sugarzas biologiai hatasai
Groska Erika, Varga J6zsef

A. A sugdrzds és az éld anyag kozotti kolcsonhatds
(a) Hatdsmechanizmusok

Kozvetlen (direkt) hatas:
Az energia elnyelédése és a kivaltott elsédleges folyamat ugyanazon a molekuldn beliil

kovetkezik be.
Kozvetett (indirekt) hatas:
Az energia elnyel6dése, majd az éltala kivaltott hatds kiilonb6z6 molekuldn kovetkezik be.
Leggyakoribb, amikor vizben a sugdrzds hatdsara szabad gyokok keletkeznek, majd ezek

madsodlagos reakciok tutjan idézik el a bioldgiailag aktiv molekuldk atalakuldsait.

A sejtsériilések célteriiletei
A sejtben két kiilondsen sugarérzékeny ,,célpont” van: a DNS-ek és a membranrendszer. Ezek

sériilhetnek mind kozvetleniil, mind kozvetetten, a szabad gyokok hatdsara.
(b) A sejtek sugdrérzékenysége fiigg:
— fizikai faktoroktdl (sugdrzas mindsége, dozisteljesitmény, frakcionélds, hdmérséklet)

— kémiai faktoroktdl (oxigén, szabadgyok-fogdk, antioxidansok)
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— Dbioldgiai faktoroktdl (osztédasi ciklus, antioxidans kapacitds, stb.)
Fizikai faktorok

Fiiggés a sugdrzds minoségétol: a relativ biologiai hatékonysdg (RBE)
Az RBE ugyanazon bioldgiai hatds kivéltasdhoz sziikséges elnyelt dézisok hdnyadosa, amit

mindségi tényezdnek vagy sugarzasi sulytényezonek (wg) 1s szokds nevezni:

WR = Dvon/Dvizsg (IV.3-1)
D,,, = areferencia sugarzds elnyelt dozisa (250 kV rontgen- vagy Co-60 gamma-
sugarzasa)
Do = a kérdéses tipusu sugdrzas elnyelt dozisa. IV.3-1. tablazat: LET-érték és
A kiillosnboz8 LET-értékii sugdrzasok kiilonbozé — Mindségi tényezod Gsszefiiggése
biolégiai hatdsdnak kifejezésére szolgdl. A kiilonbozd LET értek WR
e . (keV/um)
sugdrzasok azonos fizikai dozisa a wg tényezének 357 1
megfeleléen  1-20-szor nagyobb  biolégiai  hatdst  7-23 1-2
i i T 2353 5-10
eredményez. A LET & a sugdrzasi sulytényezd g3.175 10-20

Osszefiiggését a IV.3-1. tdbldzat mutatja. A (IV.2-1)
képlet szerint a dozisegyenérték kiszdmoldsahoz hasznaljuk.
Homeérséklet
Hipertermids kezelés (41 °C felett) sugarérzékenyitd hatast valt ki.
Kémiai modosité tényezok

A szabad gyokokkel reakcioba 1épve vagy kozombositik, vagy éppen kozvetitik a kdrositd
hatést.

A kialakult (elsodleges) szabad gyokok a makromolekulakbol is szabad gyokot képezhetnek,
amelyek tovabbi reakcidk utdn bioldgiai funkcidk megvéltozdsat eredményezhetik. A
makromolekularis szabad gyokok fO reakcidtipusai: a direkt disszocidcid, oxidacio, keresztkotés
€s helyredllitds. Mivel a helyredllitds nagyobb ardnyu kisebb sugarhatds (kevesebb keletkezd
szabad gyok) esetén, ugyanakkora sugard6zis nagyobb bioldgiai hatdsu, ha rovidebb i1d6 alatt éri a
sejtet. A leadand6 sugéarddzis idobeli felosztdsa nagy jelentOséget kap a sugarterdpia hatdsdnak
tervezésében.

Oxigén
Eldsegiti a reakcidképes, peroxid-tipusu szabad gyokok keletkezését (oxigéneffektus).
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Biolodgiai tényezok

A legfontosabb a Bergonie-Tribondeau szabdly:
annidl nagyobb a sejt sugarérzékenysége, minél
gyakrabban osztédik, és minél kevésbé differencialt.
Az egyes szovettipusok sugarérzékenységét a IV.3-2.

tdbldzat allitja sorrendbe. (V0. 1V.2-2 Tdbldzat.)

B. A szervezet sugdrkdrosoddsa

(a) Besorolds a hatds jelentkezése szerint:
Szomatikus hatasok: az ionizdl6 sugarzds azon
hatasai,

melyek magdn a besugarzott egyeden

jelentkeznek.

IV.3-2. tablazat: A kiilonboz4
szovetek sugarérzékenysége
csokkeno sorrendben

nyirokszovet

fehérvérsejtek, csontveldi éretlen
vorosvérsejtek

gyomor-, béltraktus nyalkahartydja

ivarsejtek

bor proliferdld sejtrétege

erek

mirigyszovet, mdj

kotdszovet

izomszovet

idegszovet

Genetikai hatasok: azon hatasok, melyek a besugdrzott egyed utédain jelentkeznek

(rendszerint mutéacié formajaban).

(b) Besorolds sugdrvédelmi szempontbol:

IV.3-3. tablazat: Korai sugarkarosodas dézisfiiggése

Alkut dozis Vdrhato korai hatds

(Sv)

0,05-0,75 Kromoszoma-elvaltozdsok €s atmeneti fehérvérsejtszam-csokkenés egyeseknél.
Semmi mas megfigyelhetd hatés.

0,75-2 Hényés a személyek 5-50%-4ndl néhdny 6ran beliil, faradtsaggal €s
étvagyvesztéssel. Mérsékelt vérkép-elvaltozasok. Gyogyulés legtobb tiinetbdl
néhany héten beliil.

2-6 Hényés mindenkinél 2 6ran beliil. Silyos vérkép-elvaltozasok, vérzés, fokozott
fogékonysag fertdzésre. 3 Sv felett hajhullds 2 hét utan. Alacsonyabb d6zisoknél
legtobb személy 1-12 hénap utdn gydgyul. A magasabb dézisokat csak kb. 20%
éli tal.

6-10 Hényés 1 6rdn beliil. Sulyos vérkép-elvaltozasok, vérzés, fertdzés, hajhullas. A

betegek 80-100%-a 2 hénapon beliil elpusztul, a tdléloknél hosszu betegeskedés.

Determinisztikus sugarhatas

Az ionizél6 sugdrzds azon bioldgiai hatdsait, amelyek kivétel nélkiil minden egyes besugarzott

egyeden megjelennek, amennyiben a d6zis meghaladja az adott egyedre és adott bioldgiai hatdsra

jellemzo kiiszobértéket, determinisztikus sugarhatdsnak nevezziik. Jellemz6i:

— nem jelenik meg a kiiszobértéknél kisebb dézisok esetén

— akiiszobérték feletti dézisok esetén a 1étrejovo bioldgiai hatés silyossdga aranyos a ddzissal.
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PL.: nem malignus bdrsériilések, hdlyog, sejtszdm csokkenés a csontvelében. Az emberi
szervek és szovetek nem sztohasztikus sugarkdrosoddasanak kiiszobdozisa 2,5-20 Sv kozé esik; 1d.

1V.3-3. tdbldzat.

Sztohasztikus sugarhatasok
Kiiszobd6zis nincs. Megjelenésiik statisztikus torvényszerliségeket mutat, tehat egy

besugarzott populdcioban vérhaté gyakorisdiguk ardnyos a dozissal, nem pedig a betegség
sulyossaga.

A sztohasztikus hatdsok csak néhany egyeden 1épnek fel, latsz6lag véletlenszertien; 1d. 1V.3-4.
tdbldzat.

IV.3-4. tablazat: Sztochasztikus hatdsok val6sziniisége a teljes lakossagra (% / 1 Sv)

Végzetes kimenetelli rosszindulati daganat 5

Nem végzetes rosszindulati daganat 1

Stlyos, orokletes karosodas 1,3

IV.4. SUGARVEDELEM

Varga Jozsef

Az orvosi izotoplaboratériumok sugdrvédelmének célja az ionizal6 elektromégneses €s toltott

részecske sugarzas elleni védekezés (vo. IV.4-1. dbra).

Sugérzasok besoroldsa

e Y
Elektromégneses Részecske
4 : v v I \ 4
Nem ionizalo: Tonizalo: Toltott: Semleges:
<3-10" Hz >3-10" Hz e n
+ ultrahang (>12¢eV) e
o. D

IV.4-1. abra: Sugéarzasok besoroldsa a sugarvédelem szamara

A. A lakossdgi dozis dsszetevoi
A lakossagi sugarddzis OsszetevOit a IV.4-1 tdbldzat mutatja. A természetes hattérsugarzas

Magyarorszagon ennél magasabb (els6sorban a radon miatt), dtlaga 3,1 mSv/év.
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IV.4-1. tablazat: Eves lakossdgi d6zis (vildgatlag)

Természetes: vilagatlag: 2,4 mSv/év
Kiils6 sugarterhelés: kozmikus 0,4
foldkérgi y 0,5
Belso sugérterhelés: belégzés (féleg Rn) 1,2
lenyelés 0,3
Mesterséges: 0,4 mSv/év
orvosi célu: 0,4
ebbdl nukl.med. 0,03
atomrobbantas 0,01
nukledris ipar 0,0002

B. A sugdrvédelem céljai
Az ionizdl6 sugdrzds elleni védelem nemzetkozileg elfogadott elveit és irdnyszdmait a

Nemzetkozi Sugarvédelmi Bizottsig (ICRP: ,International Commission on Radiological
Protection”) dolgozta ki. F6 alapelvei az alabbiak:
A tevékenység indokoltsaga
Sugérterheléssel jaro tevékenység akkor folytathatd, ha az vagy az exponalt személy, vagy a
tarsadalom szamadra olyan elOnnyel jar, amely meghaladja a sugédrzas okozta hatranyokat.
A védelem optimalizalasa
A sugérforrasok koriil a sugarvédelmet tgy kell kialakitani, hogy a ,,nett6 haszon” a
legnagyobb legyen (d6ziscsokkentés a koltségekkel szembedllitva).

Déziskorlatok

alkalmazasa (az egészségiigyi alkalmazasok kivételével).

(a) Sugdrforrdsokkal dolgozok: IV.4-2. tablazat: Foglalkozasi déziskorlatok
A sugarveszéllyel jar6é (egészségiigyi és 5 év Osszege <100 mSv
ipari) tevékenységek olyan elényokkel jarnak a Egyetlen év <50 mSv
tarsadalom  egésze  szdmdra,  amelyek Bor, végtagok 500 mSv/év
ellensulyozzdk, hogy kisebb (ezen teriileteken Szem 150 mSv/ev

dolgoz6) csoportok a lakossdg egészére
eldirtndl nagyobb dozist szenvednek, ezdltal nagyobb egészségiigyi kockdzatot vallalva. A

foglalkozas korében elszenvedett sugardozis korlatozdsanak céljai:

— adeterminisztikus hatdsok kikiiszobolése
— a sztochasztikus hatdsok ne haladjdk meg mas foglalkozédsi dgak tarsadalmilag elfogadott

kockazatat.
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A déziskorlat a kiilsé forrdsbdl és az emberi szervezetbe keriilt radionuklidoktdl szdrmazd
effektiv dozis €s lekotott effektiv dozis Osszege, amelyet az ellendrzott tevékenységbdl szarmazo
egyéni sugarterhelésnek nem szabad meghaladni.

A Magyarorszdgon jelenleg érvényes jogszabalyok szerinti foglalkozasi doziskorldtokat a

1V.4-2. tabldzat tartalmazza.

(b) Lakossdg: IV.4-3. tablazat: Lakossagi doziskorlatok
A cél az emberi populici6 egészének védelme Egy év alatt <1 mSv
anélkiil, hogy a sugarzasok hasznos alkalmazasat Bdr, végtagok 50 mSv/év
indokolatlanul korldtoznak. A IV.4-3. tdbldzatban Szem 15 mSv/év

olvashaté doéziskorlatok a lakossdg egészének
mesterséges forrdsokbol szarmazo sugarterhelésére vonatkoznak az egészségiigyi alkalmazasok és

a sugarveszélyes munkakorben végzett munka korében elszenvedett sugarterhelés kivételével.

(c) Betegek (egészségiigyi alkalmazds):

A nemzetkozi ajanldsok az ionizdl6 sugarzds egészségligyi alkalmazdsaira nem dllapitanak
meg szamszeri korldtot, hanem helyette egy A&ltaldnos elvet szogeznek le: az ésszeriien
alkalmazhat6 legalacsonyabb radioaktivitasokat ill. sugardézisokat kell hasznalni. Angol
roviditése utdn ezt ALARA-elvnek hivjdk (,,As Low As Reasonably Achievable”). Ez ugy
értendd, hogy mérlegelni kell az alkalmazastdl (diagnosztikai vagy terdpids eljarastol) varhato

hasznot és az azzal jar6 kockézatot, és ez alapjan kell donteni.

C. A sugdrvédelem hazai szabdlyozdsa

(a) A szabdlyozds szintjei
A sugarveszéllyel jar6 tevékenység szabalyozdsa a magyar jogrendben négy szinten torténik.
Torvény
A szabélyozas alapja az 1996. évi CXVI. torvény az atomenergiarol, mely az atomenergia

mindenféle békés céld felhaszndldsara vonatkozik.
Rendeletek
A kiilonb6z6 (kormény- és minisztériumi) rendeletek koziil kiemelked6 fontossdgd a 16/2000.
(VL. 8.) EiiM rendelet az atomenergidrdl sz616 1996. évi CXVL. torvény egyes rendelkezéseinek
végrehajtasardl, mely az izotdplaboratériumok 1étesitésének és miikodésének kovetelményeit is
tartalmazza.
Szabvanyok
A szabvanyok az Eurdpai Unidéban nem mindsiilnek kotelezd jogszabdlynak. A nemzeti

szabvany alkalmazdsa onkéntes, kivéve, ha jogszabdly kotelezden alkalmazandénak nyilvanitja.
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Ennek megfeleléen a sugarvédelemre vonatkoz6é magyar szabvanyok, els6sorban az MSZ 62,
,,lonizal6 sugarzds elleni védelem” cimill szabvanycsoport (melynek 1-7. fejezete 1989 és 1999
kozott jelent meg) is olyan ajdnldsnak tekintendd, amelynek alkalmazdsa esetén a jogszabalyi
eldirasok teljesiilnek.
Munkahelyi Sugarvédelmi Szabalyzat
A 16/2000. EiM rendelet el6irja, hogy a sugarveszélyes munkahelyeken helyi szabalyzatban
kell meghatdrozni a munkavégzés specidlis feltételeit és eldirdsait, természetesen dsszhangban a

magasabb szintii eldirdsokkal.

(b) Izotoplaboratoriumok besoroldsa

Mentességi szint
A jogszabaly radionuklidonként meghatirozza azt a legnagyobb radioaktivitast, az

ugynevezett mentességi szintet, amelyet még izotoplaboratériumon kiviil is fel lehet haszndlni.

Ha egy laboratériumban tobbféle radionuklid kis mennyiségével kivdnnak dolgozni, a
felhaszndland6 radioaktivitast radionuklidonként el kell osztani a vonatkoz6 mentességi szinttel,
€s az igy kapott hdnyadosokat Osszeadni. Ha a kapott 6sszeg 1-nél kisebb, a munkahelyet nem
kell izotoplaboratériumként engedélyeztetni.

Alapmennyiség (AM):

Egy radionuklid azon aktivitasa, amelynek lekotott effektiv dozisa lenyelés esetén az évi

déziskorlatot adnd. Ennek segitségével hatdrozza meg a rendelet a kiilonb6z6 szintli

izotoplaboratori kb felh ilhat6
fzotopaboratoriumoiba - TEAS2IAA0 1y 4.4, tablazat: Orvosi izotéplaboratériumok

radioaktivitds mennyiségét. besoroldsa
Orvosi izotoplaboratoriumok: Tipus: Elnevezés Korldt:
Olyan izotoplaboratériumok, melyben | _in vitro” <1 AM
a radioizotopok gyogydszati (diagnosztikai . ,in vivo” diagnosztika <100 AM
vagy terdpids) cé€lu felhasznéldsa folyik. 1. terdpia (is) <10000 AM

Ipari radioizotép-laboratériumok:
Egyéb izotdplaboratériumok; ilyen szintek szerint [y 4.5. tablazat: Ipari és kutatdsi

soroljédk be a kutat6laboratériumokat is. célu izot6plaborat6riumok
besoroldsa

Miiveleti szorzok ; p
Szint:  Korldt:

A fenti mennyiségek a radionuklidok szokdsos C <10 AM
felhaszndldsdra vonatkoznak. Az igen egyszeri, illetve B <10000 AM
A >10000 AM

kiilonosen veszélyes muveletek esetén a 1V.4-4. tabldzat és

1V.4-5. tdbldzat szerinti értékeket az alabbi muveleti
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szorzokkal kell beszorozni:

tarolas: 100
egyszerll miivelet (pl. kimérés): 10
cseppenés, froccsenés: 0,1
széraz, porld anyag: 0,01

(c) Izotoplaboratoriumok létesitésének és mitkodésének feltételei

Az izotéplaboratériumoknak személyi, targyi €s szervezési feltételeknek kell eleget tenni.

A miikodési engedélyt az ANTSZ tn. ,,sugdr-egészségiigyi decentrumai” adhatjak ki, melyek

koziil hat hataskore 3-3 megyére, a hetediké Budapestre €s Pest megyére terjed ki. Ugyanezek

végzik a folyamatos ellendrzést a rendeletben meghatarozott, az izotéplaboratérium szintjétol

fiiggd (C szintii laborndl évenkénti) gyakorisaggal.

Létesités feltételei:

szakértd 4ltal készitett terv
hat6sagi hozzdjarulasok (Kornyezetvédelem/Viziigy, Tilizoltésdg, Renddrség)
Munkahelyi Sugarvédelmi Szabalyzat
egészségligyi (izotdpdiagnosztika, -terdpia, rontgen) intézethez:
= gszakmai kollégiumi hozzajarulds
= kalibralt d6zisintenzitas-mérd

izotopdiagnosztikai és —terdpids laborhoz: aktivitdsméro (,,d6ziskalibrator™).

Folyamatos ellenorzés fo teriiletei:

egészségligyi alkalmassagi vizsgalatok
személyi dozimetria
kivizsgalasi szintet meghalad6 d6zisok (> 6 mSv /2 ho)

oktatottsagi helyzet.

Személyi feltételek

Sugédrvédelmi megbizott és helyettese
Sugéarvédelmi képzettség mindenkinek
= alap: aki maga nem dolgozik sugirzé anyaggal, csak kapcsolatba kertil vele
(pl. sof6r, takaritd)
= 4tfogod: aki irdnyit, ellendriz, terdpiat elrendel
» bdvitett: mindenki masnak
» sugdrvédelmi tovabbképzés vizsgival 5 évenként

= ¢&vi sugdrvédelmi oktatas.
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— Dolgozok besorolasa:
,»A”: ha a varhaté dozis meghaladhatja a 6 mSv/évet
= személyi dozimetria is sziikséges (film, elektronikus)

,B” sugarveszélyes munka, ez alatt.

Targyi feltételek
Az aldbbiakban cimszavakban 0Osszefoglaljuk a kiilonbozé szintli izotoplaboratériumok f6

kovetelményeit. A részletes eloirasokat a rendeletek és szabvanyok tartalmazzak.

C és ,,in vitro” izotopdiagnosztika: jol felszerelt kémiai labor +

— lemoshat¢ feliiletek (résmentes biitor, padld, lemoshat6 fal)
— lekerekitett fal-padl6 csatlakozas
— vegyi fiilke, benne villany, viz, (gdz)
— izotoptarold: zarhatd, arnyékolt
— hulladéktarolé: mlianyag zsdkkal bélelt, 1abbal nyithatd, fém
— konyokkel nyithaté kézmosé
—  tiikkor a kézmosoénal
—  papirtoriilkoz6 vagy kézszarito.
B szint: még
—  vizgyljto rendszer

— bejarati zsilip (2 61t6z0, kozte zuhany, szennyezettségméro a kijaratndl).

A szint: lehetdleg kiilon épiilet(rész).
Atomtechnikai létesitmények nyilvantartasai:

— orvosi alkalmassigi vizsgalatok

— személyi dozimetriai mérések nyilvantartasa

— sugarvédelmi oktatési naplo

— radioizotop-nyilvantartas

— sugdrvédelmi miiszerek hitelesitése

— sajat sugarvédelmi ellendrzések és mérések szennyezettségekrol és
dekontaminéldsokrdl vezetett naplo

/////

elhelyezésérol naplo.

D. A munkahelyi sugdrvédelem alapveté modszerei
A munkahelyi sugarvédelem a célja a dolgozdk sugarterhelésének csokkentése azaltal, hogy:
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Megakadélyozza a radioaktiv készitményeknek a szervezetbe keriilését (inkorporacid)

Minimédlisra csokkentse a testet érd kiilsé besugérzast.

(a) Védekezés radioaktiv anyagok inkorpordcioja ellen

A Dborfeliilet szennyezddésének megakaddlyozasa gumikesztyli (és esetleg védokotény)
hasznalatdval. A védokesztylivel ne fogjunk meg olyan tdargyat, amit kesztyli nélkiil (pl.

telefon, toll).

Az aktiv folyadékok elcseppenésének megeldzése tdlca, nedvszivo lap alkalmazasédval.

Véletlen szennyezddések felismerése rendszeres ellendrzé méréssel (testfeliilet, ruhdzat,

munkafeliiletek, padlo).

A lecseppent aktivitds széthorddsanak megakadélyozdsaban legfontosabb, hogy soha ne
titkoljuk el a szennyez6dést, hanem haladéktalanul kezdjiik el a mentesitést!

Ennek 1épései:

= aszennyezddés behatdrolésa, figyelmeztetd jelzés elhelyezése
= lehetdség szerinti felitatds illetve feltorlés
= Jeterités vizhatlan félidval a széthordas megakadalyozésara (a lebomlésig)

= esetleg arnyékolds a kdrnyezet besugarzasdnak csokkentésére.

— Kiilon kopeny, ldbbeli haszndlata az aktiv laborban

— Papir zsebkendd hasznélata, kozmetikumok alkalmazasdnak mell6zése az aktiv laborban.

(b) Védekezés kiilsé sugdrzds ellen
Ennek harom f6 médszere van, amelyeket kombindlva célszerti alkalmazni:
Tavolsag:

Ne feledjiik, a sugarzds intenzitdsa a sugarforrastél mért tavolsig négyzetével csokken!
Lehet6leg ne fogjunk meg kozvetleniil sugarzo készitményt: helyezziik tartoba, vagy hasznaljunk
tdvfogot, novelve a tavolsagot a keziinktdl.

Idé

A dozis ardnyos a besugarzasi idOovel. Gyakoroljuk be a kritikus miveleteket inaktiv
készitményekkel, hogy az ,.éles” helyzetben gyorsabban dolgozhassunk. Csak a minimalisan
sziikséges ideig tartézkodjunk sugdrforrds kozelében.

Arnyékolas

Lehetdség szerint haszndljunk sugarelnyeld védelmet. Ennek anyaga a sugirzds tipusatdl

fliggjon:

— Gamma- és rontgensugarzas arnyékoldsara nagy stirliségli anyag kell (6lom, wolfram).
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— A béta-sugarzast plexivel célszerti arnyékolni, kiilonben a keletkezd fékezési rontgensugarzas
noveli a sugardodzist.
Leggyakoribb megolddsok: 6lom vagy plexi tok az edényeknek, fecskenddévédd oSlomtok,
6lomtégla a munkateriilet koriil, dlomiiveg ill. plexi ablak/pajzs/szemiiveg, lomgumi kotény. A

lagy gamma-sugdrzast a vasbeton fal is hatékonyan elnyeli.

IV.5. A sugarzo anyagokkal végzett munka gyakorlata

Csongor J6zsef

A. Azizotoplaboratoriumok kialakitasanak elvei
Az izotéplaboratériumok épitészeti kialakitdsanak elvi szabdlyai igen egyszeriiek: a

laboratériumban mindig a novekvo aktivitdsi szint irdnydba haladjunk! Tehat: a laboratérium
bejaratandl legyenek az inaktiv célzatd helységek, az 01t6z0, tisztilkod6 (dekontamindld),
szennyezettség-ellendrz6 helyek. Ezutan haladjunk az irodai- €s dolgozdszobdk, mérlegszoba,
mérdszoba (miiszerszoba) irdnydba. A mérdszoba az aktiv anyagot tarolé helyt6l minél tdvolabb
legyen. Az aktiv anyagokkal dolgoz6 helyiségeknél is a novekvo aktivitasi sorrend biztositando.
Mivel az egész laboratérium teriiletén fenndll az elszennyezddés veszélye, biztositani kell a
feliiletek konnyl tisztithatosdgat. Ezért a fal, padlo feliillete sima, nem pordzus legyen,
korr6ziénak ellendlljon, kémiailag €s fizikailag inert legyen, honek ellendlljon, és lehetdleg

viztaszit6 legyen.

B. Altaldnos munkavédelmi megfontoldsok
A radioizotépok bioldgiai jelentdsége elvitathatatlan. Alkalmazéasuk sok jelentds fizioldgiai,

biokémiai folyamat megismeréséhez segitett hozzd. Ugyanakkor az izotopok alkalmazasaval
biztositott nagy analitikai érzékenységet ma mar sok teriileten mads, inaktiv technikdk is
biztositani tudjdk. Napjainkban annak vagyunk tandi, hogy a ,radioaktivitis” sz6 hallatdn
mindenki viszolyogva gondol Csernobilra és az atombomba utéhatisaira, és sokan elvetnek
minden izotopalkalmazasi technikdt. Természetesen minden modszernek vannak eldnyei €s
hatranyai, €s minden alkalmazott médszernek vannak szabdlyai és eldirdsai, melyek betartdsa a
rizik6faktorokat minimadlisra csokkenti. A megfelel6 felkésziiltséggel végzett gondos munka
megfeleld miiszeres ellendrzés biztositdsa mellett garantdlja, hogy a radioizotépokkal végzett
munka biztonsdgos legyen. Minden felhaszndlonak be kell latnia annak felelosségét, hogy
munkdjat a szabdlyoknak megfeleléen végezze, és biztositsa, hogy a veszélyeztetettségi szint

Oonmaga és a kornyezete szamdra is minimalis legyen.
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A kovetkezOkben az izotépokkal végzendd munka rendszabdlyairdl tesziink emlitést azon

célzattal, hogy az izotépok biztonsagos hasznalatival megismerkedjiink.

(a) Mikor haszndljunk radioizotépot?

Az el6zdéeknek megfelelden eldszor is azt kell eldonteni, hogy hasznéljunk-e izotépot, €s ha
igen, milyet? Ha az adott feladat inaktiv modszerekkel is megoldhato, természetesen azt kell
valasztanunk, ill. csak akkor vdlasszunk radioizotépot, ha az alkalmazdsa madssal nem
helyettesithetd elonnyel jar. A legijabb sugirvédelmi eldirdsok alapelve is az, hogy az ésszerlien
lehetséges legkevesebb sugarz6 anyagot haszndljuk munkdnkhoz. (Ez az ALARA elv: ,,as low as
reasonably achievable”.) Mdsodszor: tudjuk-e biztositani a tervezett munkdhoz a sziikséges
munkakoriilményeket €s méroberendezéseket?

IV.5-1. tablazat: Az dltaldban hasznalt 3 sugarzok tulajdonsagai

Elonyok: Hdtrdnyok:
H-3 biztonsagos alacsony szamlalasi hatasfok
nagy spec.aktivitas 1zotop kicserélodés
szerves vegyiiletekben tobb pozicidban is izotop effektus 1ép fel
igen nagy autoradiogr.felbontas
C-14 biztonsagos alacsony spec.aktivitds
szerves vegyiiletekben tobb pozicidban is
j6 autorad. felbontés
S-35 nagy spec.aktivitds rovid felezési 1d6
j6 autorad. felbontés relative nagy bioldgiai felezési ido
p-32 konnyti detektalhatosig arovid felezési 1d0 miatt nagyobb ar és

nagy spec.aktivitas
egyszerl hulladékkezelés

Cserenkov-szamlalas

kisérleti terv

kiils6 sugéarveszély

rossz autoradiogréfias felbontds

(b) Radionuklidok kivdlasztdsa

Bioldgiai jellegii kisérleti munkdkhoz a kovetkezé markerek alkalmazhatSk rutinszertien : °H,
Me, s, P, 165 'L A felsorolési sorrend egyben toxicitési rangsort is jelent. Ez azt jelenti,

hogy hacsak lehet, hasznédljunk 3 H-jelzett anyagokat, hiszen azok a legkevésbé veszélyesek. (A
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valasztast az is befolydsolja, hogy mely izotépokra sz6l az adott laboratérium mukodési
engedélye.)
A felsorolt izotopok mindegyike béta-sugarzé, kivéve a jod izotdpjait. A felsoroldsban a

sugdrzas energidja is no, ez er6sen befolydsolja a detektélds hatdsfokat és modjat is.

C. A kisérletek tervezése
A kisérlet végrehajtidsa elott kovessiik végig az anyagunk utjat, becsiiljik meg a kivant

radionuklid mennyiségét, és probaljuk szamitdsba venni a varhatd nehézségeket. Ezutin
végezziink egy "hideg" (dry) kisérletet a jelzO anyag nélkiil, hogy felfedhessiik a gyakorlati
problémakat. Az e célra forditott id6 jelentdsen noveli a siker esélyeit €s csokkenti a felesleges

sugarexpozicidt, a baleseti, kifroccsenéses €s elszennyezéses kockazatot.

(a) A gondolati kisérlet szempontjai:

— szamitsuk ki azt a minimadlis és maximalis anyagmennyiséget, amely még j6l mérhetd, de nem
zavarja meg a vizsgaland6 rendszeriink egyenstlyi viszonyait (pl. a szubsztrat-koncentraciot
egy enzim meghatirozas sordn; az endogén pool mérete az in vivo jelzés esetén)

— becsiiljiikk meg a beépiilési/felvételi hanyadot (sejttenyésztés)

— becsiiljiikk meg az izotép kinyerési hatdsfokat a folyamatban

— aszamlélas hatdsfokat

— hatdrozzuk meg a szadmlalds pontossagat és a szamléldsra fordithat6 idot

— akivant parhuzamosok szamat.

— A "hideg" kisérletet végrehajtasakor hasznaljunk valamilyen szinezéket, mely jol jelzi, hogy

hol kell vigyaznunk a kontaminécids veszélyekre.

D. Az aktiv anyag felhaszndldsdanak fobb lépései:

(a) Az érkezo szadllitmadny fogaddsa és tdroldsa.

A széllitményt egy jol elkiilonitett, biztonsagos

védelemmel ellatott helyen bontsuk ki. Az aktivitastol figgéen v 5.1. abra: .Su garveszély”

haszndljunk tdvfogokat, csipeszeket a minél nagyobb tdvolsag ~ szimbdlum (a hdaromszog
o . o L . . .  belseje sarga szinli)
biztositdsara. Béta-sugarzds elleni védelmet plexi-vért is

biztosit, gamma-sugirzds esetén olomtéglakat hasznaljunk. Kibontds utdn az izotép jol zarhat6
O6lomtrezorba vagy olomtokba keriiljon. A hdérzékeny bioldgiai anyagokat hiitdszekrényben
tdroljuk Olomvédelem biztositdsa mellett (a gyarté altal eldirt hOomérsékletet betartva); a

hiitészekrénynek zarhaténak kell lennie. Az izotdp taroldsara szolgald helységet, valamint magat
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a trezort és hiitdszekrényt ,RADIOAKTIV ANYAG, SUGARVESZELY” felirattal és a

radioaktiv sugirzds nemzetkozi szimbolumaéval (IV.5-1. dbra) kell ellatni.

(b) Kibontdsa, szétosztdsa (dozirozdsa).

A feldolgozast fiilke alatt végezziik. Ha lehetséges, a kiilonb6zd izotépokra kiilonb6zo
csipeszeket, fogokat haszndljunk. A készitményeket legtobbszor aluminiumkupakkal lezart
tivegfioldkban forgalmazzdk, ezeket specidlis kupakbonté fogdkkal nyithatjuk. A bontési

milveletet kesztyliben, sziir6papirral fedett talcian végezziik.

(c) A radioizotop tényleges feldolgozasa.

Ez torténhet vegyifiilkében, laborasztalon, stb. a felhasznélési feladattdl fiiggden. Az elv az,
hogy a munkat ugy szervezziik, hogy minimdlis besugarzdsi veszéllyel és szennyezOdéssel
torténjen.

— laboreszkozeinket mindig talcara helyezziik
— afiilkében egyenletes légcsere biztositandd
— gazképzddéssel jaré6 munkdkndl mindig hasznéljunk zart boxot, melyen a kidramlo

levegd sziirdre keriil.

(d) Mintdk mérésre torténd elokészitése.

Itt féleg a mintdk tisztasdgdnak megorzése a probléma, ugyanis sokszor a mintavétel egy nagy
aktivitasu preparatumbdl kis mennyiségek kivételét jelenti, amit esetleg még tovabb is higitunk.
Készithetjiik a mintét pl. egy csapadék sziiréseként, centrifugdldssal, stb. E munkdk kdzben igen
nagy a lehet6ség arra, hogy a szdmunkra értékes kis aktivitdsd anyagot elszennyezziik. (Célszerti

pl. a kis és nagy aktivitasu anyagokat szinkdddal elldtni.)

(e) Szdmldlas.

A mérdszobaban torténik, ami ,,inaktiv” teriilet kell, hogy legyen, j6 szell6zéssel ellatva.
Nyitott készitmények oda ne keriiljenek csak a kellden elkészitett mintak.

(f) A radioaktiv hulladék osszegyiijtése és tdaroldsa, a késziilékek, munkafeliiletek
dekontamindldsa.

A feldolgoz6 laboratériumokban jol lathaté helyen hulladéktaroldkat kell elhelyezni kiilon a
szilard, kiilon a folyékony hulladék szdmara. A tirol6 edények béleltek legyenek (pl. miianyag
zsdkkal). A hulladéktarolon szintén helyezziink el veszé€lyt jelzo tablat, valamint tiintessiik fel a
hulladék ismert adatait: keletkezésének ideje, izotop fajtdja, mennyisége, a felhasznal6 neve. A

veszélyes hulladék fogalmat és mennyiségét torvény szabalyozza, radionuklidtdl fiiggden.
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A laboratériumban jol lathaté helyen ki kell fiiggeszteni a laboratériumi munkarend szabdlyait

€s a sugarvédelmi megbizott adatait.

(g) Még néhdny megjegyzés a radioaktiv anyagok kezelésével kapcsolatosan

Minden radiotracer-termék vésarlasakor kotelezéen mellékelnek egy muibizonylatot. Ez

részletesen megadja a vegyiilet jellemzoit: képletét, tisztasagit, a mindségi ellendrzés eredményét

€s a javasolt taroldsi koriilményeket.

Ne taroljuk az izotopokat a megadottdl eltéréd médon (pl. mas hdmérsékleten). Tarolds kozben

a radiovegyszerek tobb ok miatt is elbomolhatnak:

Radioaktiv bomlds: alapveto és elkeriilhetetlen.
Pl X—14CH3 - X—14NH2 — X-NH)y reakcid, amit primer (bels) bomldsnak neveziink.

Primer (kiilso) bomlds: amikor a radioaktiv molekula a miatt bomlik el kémiailag, hogy a
kiils6 sugarzast elnyeli. A bomlds mértéke tobb tényezotdl fiigg: homérséklettdl (az alacsony
homérséklet néha noveli a bomlast azdltal, hogy stabilizdlja az atmeneti allapotokat), a
specifikus aktivitdstdl, és a sugarzds energidjitdl (minél kisebb az energia, anndl nagyobb a
sugdrabszorpcid, tehdt a bomlds). A nagy fajlagos aktivitasu 3H—vegyiiletek ezért
kiilonlegesen hajlamosak a kiilsé dekompozicidra.

Szekunder dekompozicio: amikor a jelzett molekulak kolcsonhatdsba 1épnek a sugérzas altal
keltett szabad gyokokkel.

Kémiai lebomlés torténhet a miatt is, hogy a haszndlt radiovegyszerek mennyisége nagyon
kevés (nyomnyi) a nem radioaktiv anyagokhoz képest, €s szamolni kell az iiveg feliiletén
torténd jelentds adszorptiv veszteséggel, amire nagyobb koncentraciondl nem szoktunk
gondolni.

Végezetiil emlitend0 a mikrobioldgiai fertozés lehetdsége. Mindig biztositsuk a steril

koriilményeket.

(h) A taroldsra vonatkozo dltalanos titmutato:

szigordan tartsuk be a gyart6 cég tarolasra vonatkoz6 ajanlasait

lehetdleg a legalacsonyabb fajlagos aktivitdssal taroljunk

tartsuk meg az oldat sterilitasat

higitsuk meg az anyagot a gyarté altal javasolt oldészerrel

ha lehetséges, haszndljunk szabadgyok-befogdkat (alkohol, natriumformiat, glicerin,

aszkorbinsav).
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V. Kisérleti célu alkalmazasok

V.1. Lagy béta-sugarzok mérése (LSC)

Csongor J6zsef

A. Alkalmazasi teriilet
A biolégiai tudomdnyokban gyakran hasznalt radioaktiv izotépok (**C, *H, *’S, *Ca, **P)

érdekes médon tiszta béta-sugirzok, és energidjuk alacsony. A folyadékszcintillacids szamlalokat
(liquid scintillation counters, LSC) a kisenergidju (lagy) béta-sugarz6 izotépok mérésére
fejlesztették ki. Lehetové teszik, hogy a bioldgiai mintdkban j6 hatasfokkal meghatarozhassuk a
sugarz6 anyagok mennyiségét, mivel a mintit kozvetleniil a detektorba (a szcintilldtor-oldatba)
juttatjuk, és ez altal biztositjuk a tokéletes energiadtadds lehetdségét.

Megjegyzendd, hogy a gamma-sugarzok mérésére szokdsosan haszndlt elrendezés (minta
kémcsOben, és kiilsé sugardetektdlds szilard szcintillacids kristdlyos mérdfejjel) a béta-sugarzas
mérésére nem jO, mert a béta-sugdrzast alkot6 elektronok mm-es tdvon elnyelédnek magaban a
mintdban, a kémcs6 faldban, vagy a kristdly burkolatdban, vagyis el sem jutnak a szcintillacios
kristalyba; ezért kell a szcintillator-folyadékot magéval a mintaval elkeverni.

A folyadékszcintillatorok olddszereként aromas szerves

= N ~
vegyiiletek haszndlhaték (toluol, xilol, kumén, tjabban @ rll m
diizopropil-naftalin), a szcintillitor pedig legtobbszor o

difenil-oxazol (PPO, 1d. V.I-1. dbra) ill. kiilonbozé PPO

szdrmazékai. A szcintilldtorokkal szemben tdmasztott ~V-1-1.abra: Difenil-oxazol
kivanalom a nagy fényhozam, j6 oldékonysdg, nagy kémiai stabilitds és alacsony ar.
B. Az energiatranszfer folyamatok vazlatosan

Az emittdlt béta-részecske kinetikus energidja 99 %-ban a legnagyobb mennyiségben

jelenlévd oldészer-molekuldknak adddik 4t az titkozések sordn. (Az dtadott energidnak kb. 95 %-a

szorodik, és csak mintegy 5%-a forditdédik gerjesztésre.) A szcintillitor molekuldi djabb
itkozések sordn kaphatjdk meg az olddszer-molekuldk gerjesztési energidjat. A gerjesztett
szcintillator-molekula nyugalmi alapallapotba torténd ugrdsa pedig foton, azaz fény keltésével jar.
(A szcintillatorok a keltett fényt atengedik!) A teljes energiadtadasi folyamat jol meghatarozhat6
1d6 (~ nsec) alatt torténik. A kapott fényfelvillandsokat egy fénydetektor, a foroelektron-
sokszorozo (photomultiplier tube, PMT) méri, melynek optimadlis detektdldsi hullimhossza 400

nm koriili. Mivel a szcintillator altal kibocsatott fotonok hullimhossza ~300 nm, szokdsos egy



Biologiai izotoptechnika 55

Ujabb, un. szekunder szcintillitor alkalmazisa, hogy a fényjelek hulldmhossza a detektor
optimalis tartoményaba kertiljon.
Vagy lépésenként:

B+ T — T*

T*+S; = T+S5;*

Si* + So— S;+S,*+hv

Az emlitett energiakonverzids 1épések hozamat és a kapott fotonok leszamlalasat sok tényezo
befolyasolja: foleg a szcintilliciés mérdoldat (,,koktél”), azaz a detektor, €s a mérOberendezés
(PMT) minésége. A folyadékszcintilldtorokban 1 keV energia 4tlagosan 7 fotont kelt. (Pl. a *H
5,5 keV-es atlagos energidja 35 fotont kelt.) A keletkezd fotonok koziil azonban nem mindegyik
éri el a PMT katddjat, az oldatban elnyelddhetnek vagy az edény faldn szérédhatnak.

A PMT-t elér6 fotonok fotoelektronokat keltenek (vo. I11.1), ezek a dindédak sorabdl tovabbi
szekunder elektronokat valtanak ki, végiil egy jol kezelhetd nagyméretii jelet kapunk. A PMT-ben
nem csak a fotonok hatédséra keletkezhetnek elektronok, hanem spontén is, ezek a termikus zajok,
melyek mérete megkozeliti a kisenergidji “H-jelek méretét, és mennyisége 10°-10° cpm is lehet.
Ezen zavar6é jelek kiszlirése elektronikus uton lehetséges olymddon, hogy két PMT kozé
helyezziik a mintdnkat, melyek jeleit egy iddzité (in. koincidencia-egység) ellendrzi, és csak
azokat a jeleket engedi at, melyek azonos iddben, 10® sec-on beliil jelennek meg mindkét
fotoelektron-sokszorozén. (A PMT hattér jelei nem egy idoben keltdédnek mindkét csében.)

C. A folyadékszcintilldacios szamlalo elvi felépitése
Az emlitett effektusok mind befolyésoljdk a

HV minta HV
szamlalas hatasfokat, ami ezaltal mintanként » PMT 1 i PMT 2 |«
eltér6. Fontos, hogy a szcintilliciok szama
aranyos a mintdk radioaktivitdsival, a fény > koinc.

v
intenzitdsa pedig az o6t keltd P-részecske szum
energidjaval aranyos.
v v v

(a) Kioltds (quench) er6sitd erésitd erésitd

A detektdldshoz sziikséges energia-transzfer v v v
. i 3 analizator analizator analizator
ill. fényatalakuldsi folyamatok karosodhatnak, ezt v v v
nevezziik kioltdsnak. A kioltds eredménye minden szamlalo szamlalo szamlalé

esetben az, hogy a minta spektruma a kisebb

energia felé tolodik el (Id. V.I-3. dbra), a gorbe

V.1-2. abra: Folyadékszcintillacids

szamlalo részei
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alatti teriilettel ardnyos bomldssebesség-érték (cpm: count per minute) csokken. A tényleges

bomlassebesség az A abszolut aktivitas és az E hatasfok ismeretében adhaté meg:

Nepm
Fajtai: i / eredeti

LIJ =

1. szin kioltds >

Akkor torténik, ha a keltett fény i

elnyelése miatt a kapott jelek kisebbek, i kioltott

esetleg  teljesen  elnyelddnek.  (Sok . . . . )

bioldgiai eredetli minta sarga/barnds szin, energia

mely a kék szinii fotonokat elnyeli.) V.1-3. abra: 3-spektrum eltolédésa a kioltas

hatdsédra
2. kémiai kioltds
Ezt okoznak a szcintillaitorban 1év0 vegyszerek, a minta ill. mintakészités olddszerei, stb.,
melyek az energiadtadasi folyamatot gitoljdk valamelyik 1€pcsOben energia-disszipaciot okozva.

Ezek foleg un. elektrodenz molekuldk (szerves halidok, oxigén tartalmu vegyiiletek, viz!).
3. foton kioltds
Ebben az esetben a keltett fotonok szorédnak a heterogén (nem valddi) oldatban, pl.

szuszpenzidk vagy filterpapirok esetén.

D. Korrekcios eljardsok a szamlaldsi hatdsfok megdllapitdsdra

(a) Belso standardos eljdrds
A minta lemérése (N,) utdn ismert mennyiségll standardot adva a mintdhoz ismételt mérést
végziink (N,+s). A két mérési adatbdl a mérés hatdsfoka ill. a minta abszolut aktivitidsa (dpm:
disintegration per minute) kiszdmithato:

N =E-A

N.,=E- (A, +A,) (V.1-2)

E=fen =N gy 2N

E

st

A moddszer pontos, de hétrdnya, hogy viszonylag koltséges standardok haszndlatit igényli,

sorozatmérésekre nem alkalmas. Kivanalom, hogy az alkalmazott standard ne okozzon kioltést!
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V.1-4. abra: Csatornaarany szamitdsa

(b) A csatornaardny-maodszer
Itt azt hasznaljuk fel, hogy kioltds soran a spektrum alakja eltolodik az alacsony

energiatartomany irdnyaba. Minél tobb a kiolt6 anyag a mintdban, anndl nagyobb a spektrum
eltol6ddsanak mértéke.

Ha a teljes spektrumot az A csatorndban mérjiilk, mig az elsé részét a B-ben, ndvekvo
kioltdssal az R=0A/OB ardny is valtozni fog. A standard mintdkra kapott értékekbdl
megszerkeszthetd egy kalibraciés gorbe, amelyrdl leolvashaté az ismeretlen mintdban 1évo
hatdsfok az R hanyados ismeretében. (Ld. az V.I-4 dbrdt.) A mddszer elonye, hogy heterogén
mintdkra is alkalmazhaté és automatizdlhat6, hatranya, hogy kis aktivitisok vagy nagyfoku

kioltas esetén pontatlan.

(c) A kiilso standardos csatornaardny-modszer

A mérendd minta mellé kiviilrdl egy y-sugarzé készitményt helyeziink el, és két csatorndban
mérjiik a y-abszorpcié sordn keletkez6 Compton-elektronok spektrumat, mely a kioltds hatdsara
ugyanugy tolédik el, mint a minta B-spektruma, tehat a kapott csatornaardny jellemezni tudja a
mintdk kioltdsat.

E mddszer elénye, hogy alacsony aktivitdsi mintdkndl is nagy pontossdgot biztosit; hatranya,
hogy csak valédi oldatok esetén hasznilhat6. A minta csatornaardnya és a kiilsé standardos
csatornaardny 0sszevetésébol éppen a mintdk heterogenitdsara lehet kovetkeztetni.

Kettés vagy tobbszoros jelzés folyadékszcintillacidos méréseknél is lehetséges a spektrumok

analizise alapjan.
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E. Cserenkov-sugdrzds
Folyadékszcintillacios szamldlokkal a Cserenkov-sugarzas mérése is elvégezhetd, hiszen ez a

berendezés tulajdonképpen egy igen érzékeny fénydetektdls. A nagyenergidji P-részek
lefékezddésekor kapott fény vizes oldatban, szcintillitor nélkiil, konnyen mérhet6. (Pl. a

biolégidban gyakran hasznalt **P kb. 50 %-os hatasfokkal.)

F. A mintakészitésrol
Az altalunk haszndlt biol6giai mintdk tobbsége vizes oldat, mig a szcintilliciés oldatok, mint

lattuk, szerves olddszereket tartalmaznak. A méréshez valddi oldatot ill. stabil szuszpenziot kell
biztositanunk. Ez nem mindig egyszeri feladat, koltséges vegyszereket kivan, de ami a
legfontosabb, ezek a , kiils¢” anyagok minden esetben kioltdst eredményeznek.

Misik zavard tényezd, ami a mintakészités és mérés soran felléphet, a kemilumineszcencia
jelensége. Sok kémiai, bioldgiai folyamat képes lumineszcenciat létrehozni, és ezeket a nem
radioaktiv sugdrzasbol eredd fényjeleket meg kell tudni kiilonboztetniink a hasznos jelektdl. Ez a
megkiilonboztetés a kétféle jel idOanalizise alapjan torténik, mivel a lumineszcens jelek
élettartama hosszabb. A kemilumineszcencids jelek féleg a kisenergidji “H mérésekor

jelentkeznek és okoznak problémit.

V.2. Autoradiografia

Csongor J6zsef

A sugarzdsok detektdldsanak legrégebbi €s talan legegyszerlibb mdédszere, mely alapfokon
semmiféle miszerezettséget nem igényel. Nagy elOnye, hogy segitségével a sugdarforrasok
lokalizaci6jara van lehet6ség. Az autoradiogréfia tulajdonképpen a sugarforras lefényképezése két
vagy harom dimenzidban egy fotogrifiai emulzid segitségével. A vizsgidlandé mintdk mérete
alapjan megkiilonboztethetiink mikro- és makro-autoradiografiat.

A mikro-autoradiogrdfia egy nagyméretl minta vékony metszetével foglalkozik. A
metszeteket fényérzékeny réteggel boritva megfeleld expozicids idé (tobb nap, hét vagy akar
hénap is lehet!) utdn elohivjuk. A kapott kép értékelése fénymikroszkdppal vagy
elektronmikroszképpal torténhet.

Makro-autoradiogrdfidndl nagyméretli mintdkat értékeliink direkt kontaktust 1étesitve a minta
és a film kozott, legtobbszor rontgenfilmet haszndlva plandris mintdkhoz. Feldolgozds utin
szabad szemmel is l4thatd képet kapunk. E moddszert kiterjedten hasznaljak kémiai analitikai
célbdl, molekuléris biol6gidban, farmakoldgiai feladatokhoz, ipari feladatokhoz és még igen sok

egyéb probléma megoldasahoz.
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A. A fotogrdfids folyamatok mechanizmusa
A fényérzékeny anyag (film) egy szilard hordozoéra felvitt, zselatinba dgyazott AgBr (eziist-

bromid). Az AgBr szerkezete kristdlyos, benne sok racshibdval. Ha fény vagy radioaktiv sugédrzas
éri a kristalyt, akkor egy elektron kilokddik és tovahalad a kristdlyon, majd egy hibahelyen
befogddik. Az Ag" +e  — Ag folyamatban keletkezd Ag atomok az tin. ldtens kép prekurzorai,
mivel egy jol lathato, stabil kép kialakuldsdhoz 3-6 Ag atom sziikséges. Ezek 1étrehozdsahoz tobb
fény-foton sziikséges, mig az ionizal6 részecskék esetén egyetlen bomlds energidja is elegendd. A
keletkezd egyediildllé Ag-atomok instabilak, szobahémérsékleten kb. 1 perces felezési idovel
Ag*-4 alakulnak vissza, ezéltal csokkentve a gécképzOdés lehetdségét. Ez a magyardzata annak,
hogy latens kép képzddését a hdmérséklet csokkentésével vagy a ,,preflash” technikdval javitani
lehet (1d. késobb).

A latens képet lathatova az eldhivdsi folyamatban tessziik. Az elohivo oldat az AgBr
szemcsék kémiai redukcidjat végzi, mely folyamatot az Ag-atomok katalizaljdk, tehét ahol latens
kép taldlhat6, gyorsabban megjelenik a lathaté kép. (A hivési id6 novelésével teljes redukcid
érhetd el, ez a tulhivds; fontos a hivési receptira pontos betartdsa!) A hivds utdn visszamaradé
redukalatlan AgBr-ot a fixirfiirdoben tavolitjuk el, majd alapos mosassal eltavolitjuk a zselatinbdl
a sokat.

Mivel az autoradiografids mérések célja a jelzett anyag lokalizaci6jat megadni, fontos a

mérdrendszeriink felbontéképességét ismerni, ami alatt azt a minimalis tdvolsagot értjiik, amelyre

elhelyezkedd két kiillondllé pont képét még meg lehet kiilonboztetni a filmen. Ez tobb
paramétertdl fiigg: a haszndlt izotdp energidjatdl, a minta rétegvastagsidgatol, a fotoemulzid
rétegvastagsagatol, a minta €s a film kozotti tdvolsagtol, az expozicids €s az el6hivasi id6tdl, stb.
Misik fontos fizikai paraméter az érzékenység, ami az egységnyi aktivitds daltal okozott,
feliiletegységenként (1 cm’-en) taldlhaté Ag-szemcsék szdmadt jelenti, és szintén a sugdrzds

energidjatdl, valamint az AgBr szemcsék méretétdl fiigg.

Minta: H-3  Cj4 Ca45 P-32 I-125
x VALY T
emulzio ’ Ak / . \ / \\
film v | [\
emulzié " NN v\
| | Y \
eréslit(')' !

V.2-1. abra: Autoradiogréafia kiilonb6z6 radionuklidokkal
A gyakorlatban a két paraméter optimdlis dllapota nem biztosithaté egyidejliileg. Az

érzékenység novelésére indirekt médszerek ismeretesek, amikor a sugdrzds altal keltett szemcsék
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szamat valamilyen masodlagos moédszerrel novelik. A fluorogrifia sordn a mintdhoz szcintillatort

adnak, és a szcintillatorbdl kilépd fény-fotonok szintén hozzajarulnak a latens kép kialakulaséhoz.

Nagyenergidji sugarzasok esetén novelni lehet a fényhozamot erdsité ernydk alkalmazaséaval is.

A kiilonboz6 lehetdségeket foglalja 6ssze az V.2-1. dbra.
A feketedések értékelésére szolganak a

denzitométerek. A kapott adatok értékelésénél

nagy gondot jelent, hogy a feketedési értékek

feny .

nem linedrisan valtoznak az aktivitassal (Id.

ionizalé sugarzas

denzitas

V.2-2. dbra). Mas az emulzié valasza a
radioaktiv sugdrzasra és mas a fénykvantumra, "

mint azt mar az el0z6ekben lathattuk. A

0 T T T
probléma megolddsdra javasolt a ,,preflash”

rel. expozici6
(elovilagitasi) technika, amikor az expozicid

megkezdése elétt a  filmet eldvildgitjuk  V.2-2. abra: A feketedés nemlinedris
szigordan ellendrzott feltételek mellett. Ez egy fggvénye a besugdrzdsnak.
egyenletes eloszldsi Ag-kialakuldst biztosit, melyre a sugdrzds keltette Ag-atomok mintegy
ralilnek, igy biztositvan a stabil gocok Iétrejottét. Kiillonosen fontos kis aktivitdsi mintdknal.
Eldvilagitast alkalmazva a vdlasz is kozelitleg linedris lesz.

n: szemcseszam / cm®

I
D=1logl % |=043-n-a
g( 1 J a: a szemesék étlagos feliilete (cm?)
(V.2-1) g

D = 0,1 eléréséhez ~500-600/ 100 pu* szemcese sziikséges, de mér 5-10 szemese/p” is jol
értékelheto.

A léatens kép stabilizdlasat oly modon lehet biztositani, hogy az expoziciot -70°-on végezziik.
Az alkalmazandé film mindségét (szemcseméret, a film rétegvastagsaga, stb.) a hasznalt izot6p

hatdrozza meg.

V.3. Fehérjék jelzési modszerei

Csongor Jozsef

A fehérjék szerkezetének és funkcidjdnak vizsgalata, érzékeny detektaldsuk, lokalizalas,
kvantitativ meghatdrozds €s sok mads egyéb analitikai céli vizsgédlathoz nagy segitséget jelentett
az izotoppal torténd jelzés alkalmazdsa, az izotép-mérések nagy érzékenységének kihaszndlasa.

A jelzések f6 szempontja az, hogy milyen radionuklidot ("*C, *H, *°S, '*°I, stb.) hasznaljunk,

€s ehhez milyen kémiailag, biolégiailag felhasznélhat6 csoport van a jelzend6 fehérjén.
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A. Kivdanalmak:

— nagy érzékenységet biztositson (nagy fajlagos aktivitas)
— adetektaldsi lehetOség biztositva legyen

— ahasznalt radionuklid felezési ideje optimalis legyen

— ajelzés stabilitdsa megfeleld (recoil, radiolizis)

— ajelzés sordn a bioldgiai aktivitas ne kdrosodjon.

(a) Néhdny gyakran haszndlt nuklid adatai
Az V.3-1 tdbldzatban a laboratériumi kutatdsi céllal leggyakrabban alkalmazott radionuklidok

legfontosabb adatait tiintettiik fel. (A bévebb tdblazatot és atlagos béta-energidkat 1d. VIII.1.)

V.3-1. tablazat: Gyakran alkalmazott radionuklidok a laboratériumi kutatdsban
(dpm: bomlés/perc; fmol: femtomol=10"> mol)

Radio- sugérzas T ip Max. energia max. spec. akt.
nuklid fajtaja (MeV) (dpm/fmol)
e B 5730 év |0,156 0,1

H B 12,43 [év  [0,018 63

2 v/ rtg. 60 nap | 0,035/0,027-0,035 | 4840

S B 87,3 |nap |0,167 3410

A viszonylag egyszerli Y-szdmldlds miatt is elényos a '*I alkalmazdsa. Kutaté
laboratériumokban féleg *H markert haszndlnak. A *S az eldnyos autoradiogréfids tulajdonsigai
miatt terjed.

Megjegyezziik, hogy a (féleg amerikai gyartmanyu) készitmények aktivitasit esetenként a régi

egységben (curie, Ci) adjak meg. Emlékeztetéiil: 1 Ci = 3,7%10'° Bq.

B. Jelzett funkciondlis csoport
Tirozin
A leggyakrabban haszndlt fehérjejelzési technika a tirozin csoportok jédozdsa. A jelzéshez

Lt haszndlunk A '*T izotépot eldnyds kémiai és fizikai tulajdonsdgai miatt kiterjedten
haszndljdk. A Nal forméban 1évd nuklidbdl valamilyen oxidaldszer segitségével egy igen reaktiv
I'(H,O) gyok allithat6 eld, ami a jelzendd fehérje, peptid tirozin-csoportjaira kétédve mono- ill.
di-jod szdrmazékokat hoz létre.

A jédatom kotédése a fehérje-molekuldra megvaltoztathatja a fehérje bioldgiai aktivitdsat.
(Ellen6rzendd!!!) A fajlagos aktivitds novelésével mérérendszeriink érzékenysége nd, de a jelzett

termék stabilitdsa jelentdsen csokken. (Altalanosan elfogadott az 1:1 protein : jédatom ardny.)
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Fontos az oxidalészer megfeleld kivélasztasa, hogy a fehérjék karosoddsa minél kisebb legyen
az oxidativ beavatkozds folyaman. A tdrolds sordn denaturdci6 és aggregacio torténhet. (A tarolas
-70 °C-on torténjen, keriilve az ismételt lefagyasztast.)

Elterjedt a Chloramin T hasznalata, mert egyszeri és olcs6. Hatranya, hogy sok fehérje az
oxidéaciés 1épésben denaturdlédik, a folyamat viszonylag gyors (sec), emiatt nehezen
kontrolldlhat6. A lodogen nevli nem vizoldékony oxiddlészer kiméletesebbnek bizonyult,
konnyebben kezelhetd, a reakcid lefolydsa lassibb. A legenyhébb oxidativ hatdst enzimatikus
jodozdssal lehet biztositani. Ekkor H,0O, jelenlétében torténik az oxidicié laktoperoxiddz
alkalmazdsdval. Hatranya az alacsony jodfelvétel, és hogy maga az enzim is jédozdédhat, ami
szennyezi a végterméket. A ICl haszndlata igen érzékeny molekuldk (pl. lipidek) jelzését is
lehetdvé teszi; hatranya, hogy a jelenlévo inaktiv KI miatt alacsony fajlagos aktivitds érhetd el.

A jo6dozds befejeztével a be nem épiilt jodot redukdlni kell, és a fehérjétdl el kell valasztani.
Ez rendszerint gélszliréssel torténik. Sokszor a mono- és di-j6d szarmazékok is elkiilonithetok

HPLC technikaval.

Amino-csoport

[ “cH |- ecetsavanhidrid :

0 0
§ —G-NH-CH— (CH,);—NH HsC*C// § ~C-NH-GH— (CH ), NH-C-CH
\ 24 2+ o —_— \ 2y 3
c=0 / c=0
\ H,C—C
NH s N\ NH
| P |
A VWA
["*C]-formaldehid :

\ |
§ ‘C‘NH*(\)H* (CH,)4 NH, + HCHO Hé —C—NH‘QH* (CHp)4 ~NH—CH,
G=0 c-0
INH NH

VAYAvAV AL
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NaB[’H],:
Il Il
§ *C*NH*(‘)H —(CH)4~NH, 4+ HCHO —— § ‘C‘NH*?H — (CH,) 4 N=CH,
NH l\‘lH
|
I VY KBH,

[ 1257 |-Bolton-Hunter reagens :

Nagyon kedvelt jelzési médszer, mert a 125

fehérjék esetén is.

I
—C-~NH-CH— (CH,);~ NH—CH

O

:

3

|
NH

VAV

I hasznalatat teszi lehetové tirozint nem tartalmazo

: i
H— (CH,), —NH, + OO‘CCHZICHZQOH
— < N

0
?
§—C—NH—9
= X
: o
ANV /
%

Il Il
- CNH CH — (CH,)y— NH —C— CH
=0

ITIH

AN
SH-csoport

[ “cPH |- ecetsavanhidrid

[MC /SH]—metiljodid
Cl—[MC /3H]—ecetsav

(0] 0]
I Va
§ *C*NH*CIH — CHzf SH Br—H,C
+ >
C\iO OH
NH

v
N
|

D 't
§ ~C—NH-CH— CH,— S —C—OH
¢=0
NH
|
AAYAY
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V.4. Kotési viszonyok vizsgalata

Csongor Jozsef és Varga Jozsef

A. A kotési reakciokrol daltaldban
A biolégiai rendszerekben szamos olyan reakcié megy végbe, ahol bizonyos molekuldk

fajlagosan (specifikusan) kétddnek valahova: a legismertebbek ezek koziil a receptor-, antigén-
antitest és enzim-kotések. Ezen kotések jellemzdinek meghatdrozdsdra — a szerepld alacsony
koncentraciok miatt — kiterjedten alkalmazzak a radioizotépos nyomjelzéses mdédszereket. Az

alabbiakban ezen mddszerekbe adunk rovid betekintést.

(a) A kotési reakciok leirdsa és jellemzoi

A kotésbe keriil6 molekuldk szamat dontden két koriilmény hatdrozza meg: a kotdhelyek
koncentraciéja €s a kotéserOsség (affinitds). Tovabbi gyakori kérdés a kotés fajlagossaga
(specificitds), vagyis hogy a vizsgdlt kotés mennyivel er6sebb, mint a résztvevd komponensek
kotédése mas, a vizsgalt rendszerben el6fordulé anyagokhoz. Mindezek szamszerl jellemzéséhez
meg kell ismerkedniink a reakciok kinetikai lefrasdval.

A kotési reakcidkban a kotddd anyagot idegen szdéval ligand(um)nak nevezik, ezért a
tovabbiakban L-lel jeloljik, mig a kétOhelyeket R-rel (a receptorokra utalva). A ligand-kotohely
komplexeket RL jeloli. A kotddés €s bomlds sebességét a k. ; asszocidcids €s a k.; disszocidcios

sebességi dllandé jellemzi:

k+l 5
R+L RL (V.4-1)
k
-1

A legegyszerlibb, un. elsérendli reakciokban az iddegységenként keletkezd ill. elbomld

komplexek szama (a szogletes zardjelek koncentracidkat jelolnek):
[RL] =k, -[R]-[L] . [RL] =k -[RL] (V.4-2)
Az egyensiilyi helyzetet az jellemzi, hogy a keletkez6 és elbomlé komplexek szama azonos:
k, -[R]-[L]=k. -[RL]
k.,  [RL] . 1 (V.4-3)

IR T

A Ky-t egyensiilyi asszocidcios dllandonak, reciprokat, a Kp-t pedig egyensiilyi disszocidcios

dllandonak nevezik, €s ezeket szokds leggyakrabban az affinitds mérészamaiként hasznélni.
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(b) Telitési kisérletek: a Scatchard-képlet
Reakcidelegy-sorozatot készitiink, melyben a kotOanyag, reakcid-térfogat és minden egyéb

koriilmény allando, csak a (jelzett) ligand koncentraciéjat noveljiik fokozatosan. Megvarjuk, mig
az egyensulyl kotési viszonyok kialakulnak, majd szétvalasztjuk a szabadon maradt és a
(specifikus és esetleg nemspecifikus) kotésbe keriilt jelzett ligandot (Id. az aldabbi példaban).
Megmérjiikk az egyes frakcidk beiitésszamat, atszamoljuk koncentraci6-egységbe, dbrazoljuk a

Scatchard-egyenest (Id. aldbb), és annak paramétereibdl kiszamoljuk a kotési jellemzoket.

Levezetés
Szokds az angol roviditések utdn a kotott ligand koncentracidjat B-vel (,,bound”), a szabadét

F-fel (,free”) jelolni. A teljes kotOhely-koncentracié egyenld a kotésbe keriild ligand elvi

maximalis koncentracidjaval (B,y):

B=[RL] Ezeket behelyettesitve az  (V.4-3)
B, =[R]+[RL] egyensulyi képletbe:
K, -B=B,, -F-B-F

Ahonnan, beosztva (Kp-F) —fel:

gz%_éﬂ (V.4-4)
Az (V.4-4) az Gn. Scatchard-képlet, mely szerint ha grafikonon dbrdzoljuk (B/F)-et a B
fiiggvényében, (elsOrendli reakcidé esetén) egyenest kapunk, melynek meredekségébdl és
tengelymetszetébdl megkapjuk mind az affinitast jellemzé Ks=1/Kp-t (-meredekség), mind a
kotéhely-koncentraciot (By,,: x-tengely metszet); 1d. V.4-1. dbra. (Kp jelentése: az a ligand-
koncentraci6, melynél a ligand fele kotodik.)
Néhany szempont:

— Az aldbbi példaban csak jelzett ligandot hasznéltunk, €s annak mennyiségét noveltiikk. Masik
megoldas, hogy rogzitett mennyiségl jelzett, €s egyre novekvoé mennyiségii jelzetlen ligandot
tesziink a reakcio-elegybe; ekkor a teljes ligand-koncentraci6 a kettd 6sszege.

— A koncentraciokat mindig a reakcidelegy teljes térfogatara kell vonatkoztatni.

— A jelzett készitményeknél a gyartd sokszor csak a maximadlis fajlagos aktivitast adja meg, a

tényleges értéket kiilon kisérletben ki kell mérniink.
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Példa a kisérlet Kkivitelezésére és kiértékelésére:

Ismert adatok:

Név Erték Megjegyzés
Specifikus aktivitds S, =95 Ci _3515 Bq | Ci —0.037 Bq

mmol fmol mmol fmol
Inkubécids térfogat V=1ml

Fehérje-koncentracio

Cr=0,34 mg/ml

Detektélasi hatékonysag

Szdmolds:

E =0,41 cpm/dpm

A koncentracidk (c) szamolasa a beiitésszamokbdl (b):

cpm: beiités/perc
dpm: bomldas/perc

c=b-f
ahol az f faktor értéke (figyelembe véve, hogy 60 dpm = 1 Bq, és 1 fmol/ml = 1pM):
F= 1 ~_1Bgq _ 1 1 1 ~_1Bq :0,01156PM
S,-V-E 60dpm 3,515 Bq/fmol 1ml 0,41cpm/dpm 60dpm cpm
Adattdblazat:
Meért adatok (cpm): Szamolt adatok (pM):
. . B/F
Teljes  |[teljes aspec. |spec. spec.
bemért |kotés  |kotés  |kotés P28 ko gy |S2202d ()
2625 436 176 260 2189 3.01 25.30| 0.119
6168 886 312 574 5282 6.64 61.06| 0.109
15111 1629 424 1205 13482 13.93 155.85| 0.089
36569 3004 767 2237 33565 25.86 388.01| 0.067
90326 5449 2345 3104 84877 35.88 981.18| 0.037
226729 10483 6541 3942 | 216246 45.57 2499.80| 0.018
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Scatchard-elemzés eredménye:

. pM
S K, = =0,42nM
012 Meredekség D 0.00237
O =K, =-1/K,
il _0,1246pM
0107 B/F = -0.0024*B + 0.1246 m = o002z 20 PM
0.08 +
= 1 Tengelymetszet:
2 0.06 + & z w
0.04 +
0.02 +
0.00 | | ; ; ; ‘ ‘ ‘ ‘ }
0 10 20 30 40 50

B (pM)

V.4-1. abra: Scatchard-elemzés

Megjegyzések

— A fajlagos kotés jellemzdje, hogy erds, de kimerithetd: telitési gorbe jellemzi, 1d. V.4-2. dbra.

Ezzel szemben a nem fajlagos kotés sokkal magasabb koncentrdcidig csaknem egyenes

ardnyban n6 a bemért ligand koncentracidjaval.

— Ha a specifikus kotést a bemért ligand-koncentridcié logaritmusdnak fiiggvényében

abrazoljuk, sajatos S-alakd (Un. ,,szigmoid”) gorbét kapunk, melynek felsé korlatja a

kotohely-koncentracid. (Ld. V.4-3. dbra.)

Kotott
o
(pM) 0l SpeC.
+  — > — Aspec. A
100 L - A - - Teljes kotott L -
1 X
€ A -7
. -~
50 -

V.4-2.

0 1000 2000
Osszes ligand (pM)

abra: Megoszlas a specifikus és
aspecifikus kotés kozott

N
e}
|
1

Specifikus kotés (pM)

)

10 100 1000 10000
Osszes ligand (pM)

V.4-3. abra: A specifikus kotés a ligand-
koncentracié logaritmusanak
fiiggvényében szigmoid-gorbét ad.
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(c) Kiszoritdsos (inhibicios, gatldsos kisérletek)

Ebben az esetben rogzitjiikk a kotdanyag és a radioligand mennyiségét, és vdltoztatjuk a
jelzetlen (gatlo) anyag koncentracidjat. A gatlé anyag koncentracidéjanak novelésével a szabad
kotohelyek koncentracidja csokken, mert a radioligand és a gitldé anyag vetekszenek a
kotohelyekért (€s a radioligand - kotohely komplex koncentricidja is csokken). A kotott
radioligand koncentraciéjat a giatlé anyag koncentricidjdnak (I) fiiggvényében a kovetkezd

egyenlet irja le: 100 kiszoritasasos kisérletek

B, . F

max

B=
F+K,-(1+I/K,)

K; jelenti a gatld6 anyag affinitdsat

50

(disszociéciods édllandojat) a receptorhoz.

spec.kotés %

JOl szemléltethet6k a mérési adatok, ha a

kotott radioligand mennyiségét abrazoljuk a x>y>z

gatld anyag koncentracié-logaritmusanak 0

fiiggvényében. A kiszoritdsi gorbét (illetve a log(konc)

gétl6 anyagot) jellemzi az ICsy (vagy ECsp):  V.4-4. abra: Kiszoritasi gorbék

az a gatld anyag koncentricid, melynél a

radioligand kétése a felére csokken. (Ertéke a gorbébél konnyen meghatdrozhatd, 1d. V.4-4. dbra).
A Kp és az ICs ismeretében meghatdarozhat6 a K is a kovetkezd Osszefiiggés ismeretében (Cheng
és Prusoff):

_IC,
I+F/K,

I

(d) Kinetikai mérések
a. Asszociacios kisérletek:
A kotOhelyek és a radioligandok mennyisége konstans, és vizsgiljuk a kotott radioligand

koncentraciéjanak idébeli valtozasat (1d. V.4-5. dbra). A kisérletek célja kettds:

— meghatdrozhatjuk az egyensily (,,steady state”) eléréséhez sziikséges id6t, ami a reaktansok
koncentraciojatol fiigg

— areakcidsebesség (V.4-1) ismeretében is kiszamithat6 a Kp, 1d. (V.4-3).

b. Disszociacios kisérletek:
A k_; disszociécids sebességi dllandét hatdarozzuk meg. Végrehajtasa: a radioligandot bizonyos

ideig inkubdlva a kotShelyekhez kotjiik, majd a tovédbbi specifikus kotést (asszocidciot) nem

jelzett liganddal vagy higitassal megakadélyozzuk (1d. V.4-6. dbra).
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V.4-5. abra: Asszociaciés gorbe V.4-6. abra: Disszocidcids gorbe

(e) Radionuklidok alkalmazdsa kotéselemzésre
A ligandok mennyisége femtomol - picomol 1 mg szdvetre, ami 10" - 10" M

koncentracionak felel meg. Ezért indokolt a jelzett ligandok hasznalata.

A ligandok jelzésére “H vagy '*1 johet szdmitdsba. A *H-mal t6rténé jelzés eldnye, hogy a
jelzett vegyiilet kémiailag valtozatlan, és igy bioldgiailag is megkiilonboztethetetlen a jelzetlen
anyagt6l, mig a '*I-dal t6rténé jelzés esetén ez nem mindig biztosithaté. A *H izotép mdsik
eldnye a hosszabb felezési id6 (12,3 év), 125 esetén 4 - 6 hetente friss anyagot kell vasdrolni vagy
késziteni. A '*I-készitmények elénye viszont az, hogy sokszor hazilag is elkészithetek (ar!), és
hogy 80 Bg/fmol (2200 Ci/mmol) fajlagos aktivitds érheté el szemben a *H 1 — 3,7 Bg/fmol (30 -

100 Ci/mmol) értékével.

A j6 radioliganddal szembeni kivdnalom az adott kotéanyaggal szembeni nagy affinitds. Ez
alacsonyabb ligandkoncentracié haszndlatat teszi lehetdvé, ami alacsonyabb aspecifikus kotést
biztosit, és nagy affinitds esetén kisebb a disszocidcids sebesség is. A 157 _al jelzett radioligandok

pM, mig a °H -al jelzettek esetén nM affinitéds (Kp) mérhetd biztonsdgosan.

B. A receptorokrol
A kotési vizsgdlatok leggyakoribb alkalmazdsa a receptorok vizsgalata. A sejten beliili és a

sejtek kozotti jelatvitel a receptorokon kezdddik, a receptorok a jeltovabbité makromolekuldk,
legtobbszor glikoproteidek. A receptort tartalmazé célsejt felismeri a jelkeltd anyagot, a ligandot,
az a receptorhoz kotddik, €s megindul egy olyan reakcid(sor), amely a sejt funkciondlis
megviltozdsdhoz vezet. Tehdt a ligand (hormon) feladata az, hogy a receptorhoz kotédve annak

tulajdonsagait megvaltoztassa.



70 Biologiai izotoptechnika

(a) A jelkozvetités modjai:

— Endokrin szignalizici6 esetén a kivalasztodott ligandok (hormonok, neurotranszmitterek) a
vérarammal jutnak el a target sejthez.

— Parakrin jeldtadds esetén a szigndl és target sejt kozelsége miatt a jelatadds kozvetleniil
megtorténhet és gyors (sec, min).

— Autokrin rendszerekben a sejt maga hasznélja fel a ligandjait.

(b) A szignalizdcio lépései:
1. ligand-szintézis
felszabadulds

transzport a célsejthez

2

3

4. detektélds
5. kotédés

6. jel elvezetés a receptortdl valamilyen més fehérjéhez

7. vdélasz és szabdlyozas.

A receptorok lehetnek a sejtek felszinén (legtobbszor vizoldékony peptid-hormonok,
prosztaglandinok, epinefrin és szdrmazékaik receptorai), melyek meginditjdk a szekunder
messengerek vagy mdas anyagok keletkezését a citoszolban. A citoszolban taldlhaté receptorok
ligandjait (hidrofob vegyiiletek: steroid hormonok, tiroxin) a vér széllitja hordoz6 fehérjékhez

kototten, majd disszocidlva bejutnak a sejtbe, ahol a citoszol specifikus receptoraihoz kotddnek.

Hatéasuk lassu, 6rakig, napokig megtaldlhatok a keringésben.

(c) A receptorok tulajdonsdagai

nagy specificitds
— nagy affinitas
— akotés reverzibilis

— akotohelyek szama véges.

A receptorok preparélédsa teljesen egyedi és nem konnyli feladat, tdrolasuk legtobbszor nem
lehetséges. A kotés meghatdrozdsa anndl pontosabb, minél nagyobb a receptor-koncentracié. A
tdl nagy receptor-koncentracié viszont nem elonyos, az Osszes radioligand ~10 %-os kotésénél
legnagyobb a mérési pontossdg. Megkiilonboztetendd a specifikus kotés (nagy affinitds és kis
kapacitds), és az aspecifikus kotés (kis affinitds és nagy kapacitds). A specifikus kotés az, ami a
kérdéses receptorhoz kotddott, mig az aspecifikus kotés a mérhetd tobbi. Meghatarozdsa ugy

torténik, hogy a nem jelzett ligandot kb. 100-szoros koncentraciéban alkalmazva teljesen telitjiik
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a specifikus kotohelyeket. A specifikus kotést a teljes kotés és az aspecifikus kotés kiillonbségébdl
szamithatjuk.

A kotési viszonyok természetesen fiiggenek a mérési feltételektdl, inkubdldsi id6tol (steady
state), homérséklettdl (4 °C /22 °C / 37 °C), az alkalmazott puffer mindségétol €s pH értékétol.

Az in vitro kotési vizsgdlatokhoz nagy tisztasagli szolubilizdlt, homogén receptorokra van
sziikség. Ezek elddllitasa teljesen egyedi és specidlis. Szokds a sejttenyésztéssel kapott intakt
sejtek kivant receptorait kozvetleniil vizsgalni.

A receptorszdm meghatarozasdnak egy mdsik radioizotopos jelzést haszndl6é lehetOsége a

kvantitativ autoradiografids modszer, 1d. V.2.

A receptorok és radioligand kotések tanulmanyozdsa nagyon fontos modszer a
gyogyszerkutatdsban, az 1) gydgyszerek hatdsmechanizmusdnak megismerésében is. Kiilon
fejezet az in vivo végzett receptorvizsgdlatok teriilete, mely foleg a PET izotoépok alkalmazasdval

lehetséges (1d. VI.3.E).

V.5. Nukleinsav probak jelolése

Biré Sandor

A nukleinsav hibridizdlds a molekuldris genetika egyik legalapvetdbb mddszere.
Nélkiilozhetetlen mind a klénok azonositdsdban, mind pedig a genom szervezddésének ¢és
expresszidjanak vizsgélatiban.

A hibridizalasban hasznélatos nukleinsav probék jelolésére ma mar szdmos izotdpos és nem
radioaktiv modszer 4ll rendelkezésiinkre. A legfontosabb €s leggyakrabban alkalmazott radioaktiv

jelolési eljarasokat foglaljuk roviden 6ssze az aldbbiakban.

A. Nukleinsavak egyenletes eloszlasu jelolése
Els6ként olyan jelolési modszereket targyalunk, amelyekben a jelolés DNS vagy RNS

polimerazok miikodésének eredményeként részben vagy teljes egészében Ujonnan szintetizalt
nukleinsav molekuldkba épiil be, s ennek megfeleléen a jelolés eloszldsa a molekuldban

egyenletes.

(a) Kettosszalii DNS jelolése nick transzldcioval
A “nick” szé jelentése bevagds, bemetszés, s itt a rendkiviil alacsony koncentrdciéban
alkalmazott DNaz I enzim 4altal, a kettosszali DNS molekuldban véletlenszerien létrehozott
bemetszésekre utal. A transzlacid sz6 jelentése itt eltolds, athelyezés, s arra utal, hogy az eljaras
sordan a DNéz I éltal 1étrehozott bemetszés a DNS polimeraz I enzim miikodése kovetkeztében az

eredeti helyérdl eltolédik. A DNaz I éltal 1étrehozott bemetszések ugyanis szabad 3’-véget hoznak
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1étre, amelyeknél a DNS polimerdz I enzim a mintaként szolgdlé szdl komplementerét kezdi
szintetizdlni, mikézben 5°>3" irdnyban maga el6tt az exonukledz aktivitdsdval az 5’-végi
nukleotidokat eltdvolitja. Ezaltal ezeken a szakaszokon a régi DNS szdl Gjonnan szintetizaltra
cserélddik. Amennyiben o-pozicidban jelolt prekurzor dezoxiribonukleotidokat (dNTP)
haszndlunk, az tdjonnan szintetizalt szal jelolt lesz. Az eljards kettdsszdli DNS molekuldk
uniformizalt jelolésére szolgdl. A jelolt nukleotidok mindkét szélba beépiilnek. Az eredeti eljaras
32p_jelslt nukleotidokkal valé jelolést ir le, de mds radioaktivan (*°P, *°S) vagy nem radioaktivan
(Fluorescein-11-dUTP, biotin, digoxigenin) jelolt nukleotidok, illetve nukleotid analégok is
beépithetdk.

Mivel az eljards sordn megtorténhet, hogy a mar beépiilt jelolést is lecseréljiik jelolt
nukleotiddal, a beépiilés hatdsfoka limitélt. Altaldban az 6sszes jelolt nukleotidnak nem tSbb mint
40-60 szazaléka épiil be. Magas specifikus aktivitdsi (111 Bq/fmol=3000 Ci/mmol) 32P—jel('jlt
dNTP-t haszndlva a préba specifikus aktivitdsa azonban igy is magas, 10® cpm/ug DNS. A
beépiilés valtoz6 hatdsfoka miatt célszerli meghatarozni a beépiilés mértékét, illetve eltdvolitani a

be nem épiilt radioaktiv prekurzort.

DNaz I

'lil]l'.fll.".‘.f'?.r'.é:lll..l DNS _IE]IfE gzakaszok

V.5-1. abra: A nick transzlacio elve. A DNaz I bemetszést koveti a DNS polimeraz i reakcid, ami
jelzett nukleotidokat épit be a DNS szélba.

A beépiilés hatdsfokanak meghatdrozdsa DESI ioncserélo papirral:
A mddszer azon alapul, hogy a DNS sokkal erésebben kétddik a DFE81 ioncseréld papirhoz,

mint a nukleotidok.

A beépiilés hatdsfokdanak meghatdrozdsa triklor ecetsavas (TCA) precipitdcioval:
Az eljaras alapja az, hogy a nukleinsav TCA-val kicsaphatd, mig a nukleotidok oldatban

maradnak.

A probdba be nem épiilt nukleotidok eltdvolitasa Sephadex G-50 kromatogrdfidval:
A be nem épiilt nukleotidok eltdvolitdsa ennél a jelolési médndl ajanlatos, mivel a be nem

épiilt hadnyad viszonylag magas, s emiatt a hibridizacié sordn a hattér is magas. A probat egy

kicsiny, pl. 1 ml-es Eppendorf pipettahegybe ontott Sephadex G-50 oszlopon bocsétjuk at. A be
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nem épiilt kis molekuldju jelolt nukleotid az oszloprdl csak sokkal késébb eludlhatd, mint a
nagyobb molekulatomegi jelolt DNS. Elvégezhetd hagyomdnyos eldcidval is, de manapsag ennek

egy centrifugdldssal kombindlt igen gyors véltozatat hasznéljuk.

A probdba be nem épiilt nukleotidok eltdavolitasa a jelolt DNS szelektiv precipitdcidjdval:
Elvalaszthatjuk a jelolt DNS-t a be nem épiilt nukleotidtél a DNS etanolos lecsapdsaval is.

Mivel a jeldlt préba kett6sszalu, hibridizacié el6tt hédenaturdlni kell (pl. 95 C°, 10 perc).
A nick transzlaci6 ma mar kevésbé haszndlatos, leirdsit azonban tudomanytorténeti és

didaktikai szempontok indokoljak.

(b) Nukleinsavak jelolése random duplaszéld DNS
szekvencidju oligonukleotid préba
primerek haszndlatdval .-I- hédenaturélds
Az eljards azon alapszik, hogy amennyiben o \
egyszali nukleinsavhoz rovid oligonukleotidok
kotddnek, azok a nukleinsavon mint templaton egyszali DNS
a DNS polimerdzok szdmdra a szintézist
random hexamerek
inicidlé primerként szolgdlnak, s ily médon a mi
komplementer szal megszintetizalhato. m—m
: : : & ' »
Amennyiben az oligonukleotidok szekvencidja ——

) ) hexamerek bazisparok
véletlenszeri, a templdton tobb helyen is

megtapadnak, s az 5°-végi szekvencia Klenow fragment +dNTP

kivételével a teljes templat lemdsolddik. Ha a
szintézis sordn valamelyik nukleotid az o- e A

poziciéban jelolt, nagy specifikus aktivitasu

i,
probak allithatok eld. ielzett DNS
Random oligonukleotidként kezdetben
» L V.5-2. abra: DNS jelolése random
hexamereket, az Ujabb eljarasokban

szekvencidju primerekkel. A denaturdlt DNS
oktamereket és nonamereket haszndlnak. Ezek = mindkét szdlahoz véletlenszertien k6tddnek a
) tetizdlt oli leotidok primerek, melyek komplementer szal
mesterségesen szintetizalt oligonukleotidok. szintézisét inicidljak.
Az alkalmazott DNS polimeraz a templattol
fliggben, RNS templat esetén RNS fiiggd DNS polimerdz (reverz transzkriptdz), illetve DNS
templat esetén az E. coli DNS polimeraz I enzim egy olyan fragmentuma, az un. Klenow
fragment, amely nem rendelkezik 5° > 3’ exonukledz aktivitassal. Az 5’ > 3’ exonukledz aktivitas
hidnya azért fontos, mert ez az enzim nem képes az tjonnan szintetizalt sz4l eltavolitasara (1d.

nick transzlacid), s igy nagyobb specifikus aktivitasu prdoba éllithat6 eld.
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Mivel templat csak egyszali nukleinsav lehet, a jelolés elott a kettdsszalid DNS-t denaturélni
kell.

Ezzel a mdédszerrel nagyon kis mennyiségli templat (25 ng) jelolhetd igen nagy specifikus
aktivitassal (10 cpm/pg DNS), nagyon rovid i1d6 alatt (5-30 perc). Mivel a beépiilés hatdsfoka is
magas, altaldban nincs sziikség a be nem épiilt nukleotidok eltdvolitdsara sem. Amennyiben ez
mégis sziikséges, a beépiilés hatdsfoka, ill. a nem inkorpordlédott nukleotidhdnyad a nick
transzlaciondl leirt médon meghatarozhatd, ill. eltavolithato.

A hibridiz4cidban val6 felhasznélds eldtt a proba denaturdlésa itt is sziikséges.

B. Egyszdlu nukleinsav probdk elédllitdasa
Az egyszali prébak haszndlata tobb szempontbdl is elonydsebb a hagyoményos kettdsszali

probdkndl. Ilyenkor ugyanis nem all fenn a jelolt proba két szdla kozotti hibridizacié lehetOsége,
ami csokkenti a detektdlds érzékenységét. Ez kiilonosen egymadstdl tavoli fajok homolog
génjeinek detektdldsa esetén jelentds. Ugyancsak elOnyds a haszndlatuk S1 nukledz
térképezéskor, ahol DNS-RNS hibridek keletkezése a cél, s nem kell a DNS-DNS hibridek
keletkezésével szamolni, illetve azok keletkezését gatld reakciokoriilményeket alkalmazni. Az
egyszald probak segitségével a transzkripcidra keriilé szdl is konnyen azonosithato.

(a) Egyszdli DNS proba szintézise M 13 fdg vektorba (vagy fagemid vektorba)

klonozott DNS fragmentumrol
Az eljaras sordn a rekombindns M13 bakteriofaghoz rovid oligonukleotidot hibridizdlnak, s

ezt primerként hasznélva a klénozott DNS fragmentum komplementerét megszintetizaljak.

Klénozzuk a jelolendd Szintetizaljuk meg a Eméssziik a DNS-t a jelolt
szekvenciat M 13 fag vektorba komplementer szdlat. szal 3’-végéhez kozel hasitd
E. coli Klenow fragment: restrikcids enzimmel
3 jeloletlen ANTP

1 radioaktiv ANTP

Univerzdlis
primer

V.5-3. abra: Egyszald DNS proba szintézise M 13 fagban
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jeloletlen ~
templat DNS

|

radioaktivan =~
jelolt préba
DNS

proba 3’-végi  ——
fragmensek

S I
|

radioaktiv
— 4  molekulasuly-
markerek

[N

V.5-4. abra: A jelolt préba tisztitdsa denaturdl6 poliakrilamid gélelektroforézissel

A primer 4ltaldban a poliklénozé hely
melletti lac Z génnel homoldg. Ezt az
oligonukleotidot tobb cég is forgalmazza
univerzdlis primer néven. Az eljaras
1épéseit az V.5-3. dbra mutatja be. A
komplementer szalat Klenow fragmenttel
szintetizaljuk. A reakcid soran
valamelyik  dezoxi-ribonukleotid  o-

helyzetben jeldlt, pl. **P-vel. A prekurzor

nukleotidok koncentraciéjanak
megvalasztasaval olyan
reakciokoriilményeket alkalmazunk,

hogy parcidlisan duplaszali DNS
molekuldt kapjunk. Ezt a terméket
emésztjik egy olyan  restrikcids
enzimmel, amelynek felismerOhelye vagy
a klénozott fragmentumon beliill, vagy
kozvetleniil utdna taldlhat6. A préba a
templattdl €és az emésztés soran
keletkezett rovid jelolt fragmentumoktol
denatural6 poliakrilamid
gélelektroforézissel elvélaszthat (V.5-4.
dbra). A moédszerrel 10° cpm/pg DNS

specifikus aktivitds érhetd el.

. poli-klénoz6 szekvencia
T7 promoter ¢*__. _# SP6 promoter

A jelolendd szekvencia
klénozasa fag promoterek.
kozott elhelyezkedd

|

U poli-kl6noz6 helyre

i

A rekombindns plazmid

linearizdldsa
T7 promoter SP6 promoter
o - _—
| SP6 fag RNS polimeraz
3 jeloletlen INTP

1 radioaktiv INTP

1
- e

A templat emésztése |
Dnéz I enzimmel

Radioaktivan
jelolt RNS

V.5-5. abra: Egyszali RNS proba szintézise fag
promoterrdl
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(b) RNS préba szintézise in vitro transzkripcioval bakteriofdg promoterekrol

Az eljaras olyan plazmid vektorok haszndlatan alapszik, amelyekben a poliklénozé hely két
oldalan, a klénoz6 helyek felé mutatd orientidciéban Salmonella typhimurium SP6, E. coli T7
vagy T3 bakteriofdggok promoter szekvencidi taldlhatok. Ezen promoterek legfontosabb
jellemzdje, hogy nagy hatdsfokkal atir6dd, un. er6s promoterek, s a hozzajuk tartoz6 DNS-fiiggd
RNS polimeriz nagy specifitdssal, csakis ezekr8l képes a transzkripcié elinditdsdra. Igy,
amennyiben egy alkalmas enzimmel linearizaljuk a plazmidot, in vitro transzkripcié soran az
RNS szintézis a promoterrdl indulva minden esetben a linedris molekula végén fejezddik be, s a
szintetizdlod6 RNS a klénozott DNS fragmentum egyik szdldnak a komplementere. Ezek a
proébdk a hagyomanyos nick transzlaciéval vagy random inicidcidval jelolt duplaszali DNS
probakkal szemben az egyszali DNS probakndl emlitett elonyokon tilmenden tovabbi elonyokkel
is rendelkeznek. Ezek koziil kiilonosen jelentds, hogy a préba a templat DNS-t61 DNéaz 1
emésztéssel megszabadithatd, feleslegessé téve a nehézkes elektroforetikus tisztitdst. ElOny
tovabbd, hogy az RNS hibridek nagyobb stabilitisa miatt a szigndl er0sebb, mint a hasonld

specifikus aktivitdsti DNS proba esetén. Az eljards 1épéseit az V.5-5. dbra mutatja be.

C. A polinukleotid lanc végének jelolése
Az aldbbiakban roviden olyan jelolési eljardsokat targyalunk, amelyekben a detektdlhatd

szignalt a polinukleotid ldnc végéhez kapcsoljuk.

(a) Kettosszalii DNS fragmentum 3’°-végének jelolése Klenow enzimmel

Az eljaras olyan DNS restrikcids fragmentumok jelolésére alkalmas, amelyek 5° tdlnyudld
véggel rendelkeznek. Ilyenkor az enzim a fragmentum 3’-végi hidroxil csoportjdhoz koti az
djonnan beépiilldé nukleotidokat. A reakciét kivitelezhetjilk egyetlen radioaktivan jelolt
nukleotiddal. Ilyenkor a jel6lt nukleotid megvélasztdsa fligg az alkalmazott restrikciés enzimtol.

Mint az aldbbi egyenlet mutatja, EcoRl enzimmel emésztett DNS esetén a jelolt nukleotid dATP

kell legyen:

..pCpTpTpApA 5’ ..pCpTpTpApA 5’
+[0-"*P]dATP >>

...pGOH 3’ ...pGpApAOH 3’

Amennyiben a jelolt nukleotid mellett a masik 3 nukleotidot is hozzdadjuk a reakcidelegyhez,
akkor tulajdonképpen végfeltoltési reakcid jatszodik le.
A fenti reakcioban a DNS molekula mindkét szdlanak 5°-vége jelolddik. Ha a DNS molekula két

végén kettdés emésztés eredményeként eltérd restrikcids hasitOhelyek taldlhatdk, alkalmasan
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megvalasztott enzimek és jelolt nukleotid esetén lehetséges csak az egyik szdl jelolése is. (PI.
BamHI és Hindlll kettds emésztés esetén [OC—SZP]dGTP az egyik, [OC—SZP]dATP a masik szalat
jeloli.)

(b) 5’-vég jelolése T4 polinukleotid kindzzal (PNK)

A T4 PNK mind egyszali, mind kett6sszald DNS molekula 5’-végének a jelolésére
haszndlhat6. A reakcidban a radioaktiv nukleotid a jelolést y-helyzetben kell tartalmazza, mivel
az enzim a reakci6 koriilményeitdl fliggden vagy a szabad 5’-hidroxil csoporthoz kapcsolja a y-
helyzeti foszfat csoportot, s nukleozid difoszfat keletkezik, vagy pedig cserereakcidt katalizal az
5’-végi foszfat és a y-helyzetii foszfat kozott.

Szabad 5’-hidroxil csoport taldlhaté dltaldban a mesterségesen szintetizalt oligonukleotidok
végén, illetve létrehozhat6 a DNS restrikcids fragmentumok defoszforildlasdval. Erre a célra
bakteridlis és borju bél alkalikus foszfatdzt (calf intestine alkaline phoshatase = CIAP)

haszndlnak. Az utébbi eldnye, hogy hdvel inaktivélhato.

(c) 3’-vég jelolése termindlis dezoxinukleotidil transzferdzzal (TdT)

Az eljards sordn az enzim mind egyszdld, mind kétszald DNS molekuldk 3’-hidroxil
csoportjahoz tovabbi mono-nukleotidokat tud hozzakapcsolni. Igy amennyiben azok o-helyzetben
radioaktivan jeloltek, a DNS 3’-vége jelolodik. A reakcidelegytdl fiiggben vagy homopolimer
farok jon létre, vagy (3’-dezoxi nukleotid alkalmazasakor) egyetlen jel6lt nukleotid kapcsolddik a
molekuldhoz.

Az eddig leirt legfontosabb és leggyakrabban hasznalt radioaktiv jelolési modok korantsem
tekinthetok teljes koriinek. Ezeken kiviil még mas jelolési eljarasok is haszndlatosak. Itt végezetiil
még egy, egyre gyakrabban hasznalatos eljarasra hivom fel a figyelmet, anélkiil, hogy elvi vagy

metodikai részletekkel szolgdlnék: ez a DNS probék jelolése polimeraz lancreakciéban (PCR).
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VI. Gyogyaszati alkalmazasok

VI.1. ,,Invitro” izotopdiagnosztika
Lenkey Agota

A. Bevezetés

Az in vitro immunkémiai eljardsok jelentdsen megkonnyitették a kis molekuldk mérése révén
kiilonosen az endokrin betegségek diagnosztikdjat és kezelését. Jelenleg a ligandassay-vel
(kotdd6 anyag = ligandum) meghatdrozhaté anyagok szdma 1000 koriil van, ezek legtobbszor
fehérjék, peptid hormonok, szteroid hormonok, gyogyszerek, keringd antitestek, tumormarkerek,
vitaminok, virus antigének, allergének, stb. A korédbbi klinikai kémiai modszerekkel szemben
jellemzGjiik a jelentésen kisebb mintatérfogat, nagy érzékenység (10"°-10%'mol/l), specifités és
automatizalhat6sag. Készletek formdjaban beszerezhetoek.

A modszerben a detektalhatésagot egy jol mérhetd jelet hordozd reagens (,,jelzd”, tracer)
biztositja. A jelzett reagenst alkalmazo6 ligandassay-k fejlodése a XX. szazad hatvanas éveiben a
radioimmunoassay bevezetésével kezdddott. A ligandassay-kben az antigének meghatarozasara
tobbségében immunglogulinok (immunoassay), de sziikség szerint receptorfehérjék
(receptorassay) vagy fizioldgids szallitofehérjék (kompetitiv fehérje kotési analizis, CPBA)

hasznalhatok specifikus kotdanyagként.

B. Elméleti alapok, fogalmak

Az immunoassay fehérjekotésen alapulé immunanalitikai médszer, amelyben reverzibilis,
elsérendli immunkémiai reakci6 eredményeként az antigén (Ag) és a specifikus antitest (Ab)
immunkomplexet képez. A komplexet gyenge erdk tartjdk 0ssze, ugymint: elektrosztatikus Van
der Waals-erdk, hidroféb kolcsonhatdsok, ionos kotések (elsddlegesen az antigén és antitest
COO" és NH;" csoportjai kozott). A kialakulé konforméci6é és hdromdimenzids szerkezet adja a
komplex stabilitasat.

Az antigén kotédése az antitesthez dinamikus elsérendii folyamat, az egyensuly eléréséig tart,
ahol a reakciokozegben egyiittesen jelen van az antigén €s az antitest, részben szabad, részben
kotott, immunkomplex (AgAb) formdban; Id. a V.4.A fejezetben.

Nagyobb K4 érték esetén a reakcid az asszocidcié irdnyaba tolddik el: az antitest csaknem
teljesen telitett, a szabad antitest mennyisége csekély. A poliklondlis antiszérumokndl az antitest
populécié aviditds-atlaga hatdrozza meg a K4 értékét, és a k,;-nek k_;-hez viszonyitott nagysaga

hatdrozza meg az adott modszer érzékenységét. A tomeghatds torvénye értelmében
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megéllapithatd, hogy dllandé mennyiségli, adott affinitdskonstansi antiszérum jelenlétében az
antigén megoszlasat a kotott és szabad frakcid kozott a jelenlévd antigén 6sszmennyisége szabja
meg. A kotésben 1€vo és szabadon maradt antigén megoszlasdbol kovetkeztetni lehet a kozegben
1évo antigén teljes mennyiségére. Az antigénnek a szabad és kotott frakcid kozotti megoszlasat a

kozegbe adott, jol detektdlhat6 jelet hordozé molekula (tracer) teszi mérhetové.

(a) Antigén (Ag) fogalma az immunoassay-ben

A ligandassay-ben az antigén (ligand) az az anyag, ami kotést képez a specifikus kotodgenssel
(az immunossay-ben az antitesttel), vagyis a mintdban 1év0 meghatdrozni kivant anyag, illetve
annak ismert koncentricioit tartalmazo6 standard (kalibritor) készitmény.

A specifikus antitest eldallitdsdhoz sziikség van az antigén kémiailag tiszta prepardtumadra,
amelynek a jelzett antigént haszndl6 modszerekben jelezhetonek kell lennie. Az antigének
immunreaktivitds szempontjabdl lehetnek immunogén antigének vagy haptenek. Az immunogén
antigén ¢és a fehérjéhez kotott haptén képes immunvdlaszt - antitestképzodést- kivaltani.
Epitopnak nevezzilk az antigén ,antigén determindnsat”: aminosavak, vagy madas kémiai
OsszetevOk csoportjat, tobbnyire egy fehérje molekula felszinén, amely képes antigén-vélaszt

kivaltani, és kotni az antitestet.

(b) Antitest (Ab) az immunoassay-ben

Az immunoassay-ben az antitestek az immunreakcidban specifikus kotésre képes
immunglobulinok, amelyek a természetes és szintetikus antigének széles korével képesek
kapcsolatba 1€épni, beleértve a proteineket, szénhidratokat, nukleinsavakat, zsirokat és mas
molekuldkat.

Az immunoassay-hez az antitest-prepardtumot lehetdség szerint egy nemzetkozileg elismert
standard antigén-készitményre allitjdk el6. Az antitest legyen reprodukdlhatéan és nagy
mennyiségben elddllithato, specifikus €s magas affinitdsi az immunreakci6 antigén determinédnsa
tekintetében. Az immunglobulinok 0t osztidlya koziil az IgG osztdlyba tartozé antitesteket
alkalmazzak leggyakrabban reagensként az immunoassay-ben. Az immunglobulinok véltozatos
aminosav-szekvencidji aminotermindlis régidja hatdrozza meg az antitest antigénre vonatkozé
fajlagossagat (specifitds). Ebben a régioban mdar néhdny aminosav véltozdsa is jelentOsen
befolydsolhatja az antigén-kotOhelyek tulajdonsdgait, ez kulcskérdés az immunkémiai
mddszerekben az érzékenység (szenzitivitds) és reprodukalhatdsdg szempontjdbol egyarant.

Egy komplex antigén, mely tobb antigén-determindnst hordoz, képes az immunvalaszban
véltozo specifitasu €s reaktivitasi antitestek képzddését kivaltani - ezek az immunoldgiailag

heterogén poliklondlis antiszérumok. A poliklondlis antiszérumokat kiilonb6z6 allatok (nyul,



80 Biologiai izotoptechnika

birka, kecske, 16, stb.) immunizdldsaval nyerik. A kezdeti radioimmunoassay-ben poliklondlis
antiszérumot haszndltak. A kiilonb6z0 immunizédldsok sordn nyert antiszérumok antitest-
populécidja szamottevden eltérhet egymdastol. Részben ezzel magyardzhat6 a kiilonb6z6 gyartok
altal, ugyanazon antigénre kifejlesztett immunoassay-k eredményeinek kiilonbozosége, illetve a
moddszerek referenciatartomdanyainak eltérése.

Az antiszérum specifitdsat a keresztreakcid, vagyis az antigénnel rokon szerkezetli anyagokkal
adott kotés mértéke jellemzi. A specifitds fokozdsa érdekében dolgoztdk ki a hibridoma
technikaval (1977, Kohler és Milstein) a monoklondlis, egyetlen antigén-determinédns ellen
termelt, immunkémiailag homogén antitestek elddllitdsat. Héatrany, hogy az egyetlen epitop
modosuldsa vagy hidnya meghidsitja az immunreakciét. A monoklondlis antitestek kis
koncentraciéju antigén meghatarozdsara onélléan kevésbé alkalmasak. Gyakori megoldds a két
antitestes immunoassay-ben, hogy az ugynevezett fogd antitest specifikus monoklonélis, mig a
tracer antitest szenzitiv poliklonélis.

Az immunoassay-ben a megfeleld antiszérum higitasait hasznaljak. A reakcidban hasznalt
higitast munkahigitisnak nevezziik, ebben az oldatban a reakciétérben az antitest koncentracidja
kisebb, mint a titer. (A titer onkényes egység, az antiszérum azon koncentracidja, higitdsa, amely

a kozegbe adott jelzett Ag* 50%-at megkoti.)

Kotéserosség
— Affinitds: kotési er0sség egy antitest kotési hely és egy megfeleld antigén epitop kozott.
— Aviditds: az antitest €s antigén kozott lehetséges Osszes kotés affinitds er6sségének Osszege.

Az affinitds (aviditds) az antitest €s antigén kozotti kotéserdsséget, az immunkomplex
stabilitdsat jellemzi, vo. V.4. Az affinitdsi konstans (Kj) értékével nd az érzékenység, és
csokkennek a nem specifikus (vak) hatdsok. Az immunoassay-kben haszndlt antiszérum
affinitdskonstansa 10°-10'> I/mol. Az affinitdskonstans fiigg a hémérséklettdl (a hémérséklet
csokkenésével aranyosan nd), valamint a pH-t6l is.

Az antitest készitmény fontos tulajdonsdga a tdroldsi stabilitds, és mivel a modszerek egy

részében az antitest a jelzett reagens, a jelzés utani tisztithatdsag.

(c) Tracer az immunoassay-ben
A tracer jelzett antigén (Ag*) vagy jelzett antitest (Ab*). A radioimmunoassay-ben radioaktiv,

mig az alternativ assay-kben enzim-, fluorofor, luminofor jelet hordoz.

— A jelzett antigén a mintdban 1év0 meghatdrozni kivant anyag (Ag) j6l mérhetd jelet hordozé

formdja (Ag*). A vetélkedo tipusi immunoassay tracer reagense.
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— A jelzett antitest az immunoassay ellenanyaganak jelzett formdja (Ab*), els6sorban a nem

vetélkedo tipusti immunometrikus assay reagense (detektdl6 antitest).

A tracer készitése sordn fontos kovetelmény, hogy az alkalmazott jelzés jol detektdlhatd és
stabil jelet biztositson. A jelzett molekula reaktiv maradjon, a jelzé€s ne mddositsa a jeloletlen
molekula azon tulajdonsagait, amik képessé teszik az immunreakcidban valo részvételre.

Jelenleg a radioaktiv izotépok koziil az in vitro diagnosztikdban nagy tobbségben jod-125

1257, v-sugéarzo, TY2: 60 nap), tovdbba kobalt-57 jelzett (’Co, v-sugérzo, TY2: 270 nap)

jelzett (
immunoassay-készletek vannak hasznalatban. Kevésbé gyakori a tricium (*H, ldgybéta-sugarzo,
TVa: 12,26 év), szén-14 (**C, lagybéta-sugérzé, TVs: 5760 év) jelslés.

A jod egy nagy atom, kis antigén-molekuldk jelzésénél tekintettel kell lenni az epitp
elfedésével jard sztérikus hatds veszélyére. Fehérjéknél fehérjemolekulanként egy jodatom az
dltaldnosan elfogadott jelzési ardny. A '*’I beépithetd kozvetleniil a tirozin-gyok vagy hisztidin
jelzésével, ezek hidnydban (polipeptidek, haptének, drogok, szteroidok) egy konjugélt hordozé
fehérje jelzése a megoldés. Figyelmet érdemel, hogy a haptén-hordoz6fehérje immunogenitasa
eltérhet a természetes hapténétdl, erOsebben kotheti az antitestet, ami az immunoassay
érzékenységét csokkentd tényezd. A jodozds soran sériilhet a jelzett vegyiilet, a sériilés
kovetkezménye, hogy a jelzett antigén vagy antitest nem megfelelden reagdl a rendszer mas
komponenseivel. A radioimmunoassay-készlet felhaszndlhatosdganak hatart szab a radionuklid
fizikai felezési ideje, valamint a jelzett molekula radioaktiv sugdrzasa hatdsara fellép6 bomlasa
(,,radiolizis™).

Univerzdlis tracer-ként hasznalhaté a '*I-jelzett Protein A, amely specifikusan kotédik az
immunglobulinok Fc régidjdhoz, ¢és ilyen mdédon képes kozvetve jelezni barmely
immunkomplexet, fiiggetleniil a mért antigéntol.

Kettos radioaktiv jelzéssel tobb analitikum szimultdn meghatarozéasa lehetséges. Pl. Folsav

125

1251, B, vitamin Co jelzéssel, illetve SCo jelzéssel FSH, "~ jelzéssel LH pdhuzamos mérése

k6z0s inkubacidban torténhet.

(d) Standardizdlds

A moddszerek  hitelességéhez, a  kiillonbozd  meghatdrozasok  eredményeinek
Osszehasonlitdsdhoz nélkiilozhetetlen a nemzetkozileg egységes standardok haszndlata az
immunoassay-k kifejlesztése és gyartdsa soran. Kis molekuldk méréséhez rendelkezésre allnak
szintetikus, nagy tisztasdgi készitmények, de a nagyobb molekulatomegii, csak a funkcionélis
tulajdonsagok alapjan azonosithaté antigének hiteles mennyiségi meghatarozasa csak referens

prepardtumokkal oldhaté meg. Ilyen készitményeket forgalmaz az Egészségiigyi Vilagszervezet
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(WHO) Biolégiai Standardok Nemzetkozi Laboratériuma. Az immunkémiai mddszerekkel mért
antigének egy részére még nincs ilyen standard prepardtum. A kiilonboz6 modszerekkel kapott
eredmények jelentdés szordasdhoz ez a koriilmény is hozzdjarul (pl. a pajzsmirigy-ellenes

autoantitestek mérésekor).

(e) Szenzitivitds
A szenzitivitds (érzékenység) a mért paraméter kimutathatésagi hatara.

— Az analitikai szenzitivitds értékeléséhez egy sorozatban (intra-assay) 5-10 parhuzamossal
mérjilk a 0 koncentracidju standardhoz tartozé jelet, ezek atlagdbol kivonjuk (kompetitiv
immunoassay) vagy hozzdadjuk (nem kompetitiv immunoassay) a szérds (SD) kétszeresét.

— A funkciondlis szenzitivitds, killonosen kis koncentraciok mérésekor, jobban jellemzi a
klinikum szdméra a médszer reprodukdlhat6 érzékenységét. A funkciondlis érzékenység az a
kovetkezetesen mérhetd legkisebb antigén-koncentraci6, amit 10 inter-assay mérésben 20 %

relativ hibaval mériink.

C. Csoportositas az immunkémiai reakcio szerint
(a) Immunoassay limitdlt (korldtozott) reagenssel

Kompetitiv (vetélkedé) immunoassay jelzett antigénnel (Ag*):
Yelow és Berson (1960) elsOként irtdk le a radioimmunoassay-t (RIA), a radioaktiv

1zotopoknak nyomjelzként vald haszndlatat egy immunolédgiai diagnosztikai médszerben. Elve:
allandé koncentracidju antitestet korldtozott mennyiségben, és ugyancsak dllandé mennyiségii
jelzett antigént feleslegben alkalmazva, a ,,hideg” antigén (Ag) mennyiségének novelésével a
kotott (B) jelzett frakcié (Ag#Ab) ardnya csokken, a szabad (F) jelzett frakcié (Ag*) ardnya nd.
Kis molekuldk mérésére alkalmazzak a modszert.

Lehet: (a) szimultan, (b) szekvencialis kivitelezési.
Szimultan kompetitiv RIA elve:

Az egyszerre jelenlévo ,hideg” (Ag) és jelzett (Ag+*) antigén vetélkedik a korldtozott szamu
specifikus kotohelyekért (Ab):

Ag+ Agx+ Ab <> Ag:Ab + Ag*x:Ab

ahol:
Ag ,hideg”, meghatdrozni kivant anyag ill. standard
Ag= tracer: radioaktiv, jelzett antigén

Ab  ameghatirozand6 anyagra (Ag) specifikus antitest.
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A mérendd hideg antigén (Ag) tartalom novekedésével a kotott jelzett frakcié (Ag*Ab) ardnya

csokken, a szabad jelzett frakcid (Ag*) ardnya no.

Szekvencidlis kompetitiv RIA (telitéses analizis)
Két 1épésben reagaltatjuk elébb a ,,hideg”, aztin a jelzett antigént az antitesttel:

1.1épés: Ab+ Ag < Ab:Ag+ Ab
2.1épés:  Ab:Ag+ Ab+ Agx <> Ab:Ag+ Ab:Ag* + Agx
A tracer késleltetett addsa kovetkeztében a modszer fokozottan érzékeny, ezért kis
koncentraciéju antigének mérésére alkalmasabb, mint a szimultin kompetitiv moddszer.
Kikiiszoboli a hideg €s a jelzett antigén esetleges affinitds-kiilonbségébdl adédé analitikai hibat.
Limitalt reagensii, immunometrikus (antitest jelzett: Ab*) médszerek

Single-site immunometrikus assay (SSA)
A kezdeti immunometrikus assay fejlesztésben az oldott formdban 1€v6, az antigén egy

epitopjara specifikus jelzett antitest (Ab*) koncentricidja korlatozott, hasonléan a kompetitiv
assay antitest-koncentricidjahoz: immunoradiometrikus assay (IRMA: Miles és Hales, 1968).
Hasonl6 elvli a szabadhormon-koncentracié mérés gyakori médszere, a SPALT (Solid Phase
Antigene Linked Technics):
I-Ag + Ab* + Ag < I-Ag:Ab* + Ab*:Ag
A korlatozott mennyiségl jelzett antitest (Ab*) megoszlik az oldatban 1évo antigén (Ag) és a
szilard fazishoz kotott antigén-analog (I-Ag) kozott. A reakcid végén a szilard fazison mért jel

(I-Ag:Ab*) mértéke forditottan ardnyos a minta antigén-tartalmaval.

(b) Immunoassay reagens-felesleggel

Nincs vetélkedés. Jelzett komponens az antitest (Ab*). A single-site immunometrikus assay
tovabbfejlesztésével a jelzett antitest (Ab*) feleslegben adott mennyiségével alakult ki a nem
kompetitiv immunometrikus assay.

Two site, szendvics-tipusi immunoassay (TSA)

A meghatirozni kivant antigén ellen kétféle specifikus antitestet (fogd és jelzd) reagaltat. A
két kiilonbozd epitopra specifikus antitest jelenléte miatt a TSA jéval specifikusabb, mint az egy
antitestes modszerek. Az antitestek lehetnek monoklondlisak illetve poliklondlisak. Az egyik
antitest szildrd fazison rogzitett, ez a ,,fogd (capture) antitest”, ehhez kotddik a mérendd antigén
(immunextrakcid). A masodik antitest a tracer, ez a ,,detektal6 (signal) antitest”. Egyiitt képezik a
mddszer elnevezésében is hasznalt ,,szendvics” formécidt. A médszert nagy molekuldk mérésére
dolgoztak ki, de torekvés van minél szélesebb korti alkalmazasara. A reakcid lehet egy vagy két

1épéses.
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Egy lépéses szendvics assay mitkodési elve:
I-Ab +Ag +Ab* <> [-Ab:Ag:Ab* +Ab*

Két lépéses szendvics assay miikodési elve:
1.1épés: I-Ab+ Ag < I-Ab:Ag

leontés
2.1épés:  I-Ab:Ag + Ab* < I-Ab:Ag:Ab* + Ab*
ahol:
I-Ab szilard fazishoz kotott fogd antitest
Abx jelzd antitest

I-Ab:Ag:Ab* “szendvics” komplex a szilard fazishoz kapcsoltan.

A két 1épéses megoldds a szérumalkotok elontése révén azok interferencidjat kikiiszoboli. A
reakcié végén mindkét tipusndl eltavolitjuk a folyadék-fazissal a szendvicsbe nem kotddott jelzett
antitestet, és a szilard fazison mért jel mértéke ardnyos a meghatdrozandé antigén

koncentracidjaval.

D. Csoportositas elvdlasztastechnika alapjan

(a) Heterogén immunoassay

A heterogén elnevezés utal arra, hogy a reakcié kozege nem egynemii. A reagensek
valamelyike kezdettdl szildrd fazison rogzitett, vagy az elvélasztasi 1épésben jelenik meg a szilard
fazis. A heterogén assay-kben az immunreakcié eredményét csak akkor értékelhetjiik, ha a
reakci6 ledllitdsakor elvdlasztjuk egymastdl az immunkomplexbe keriilt és a szabadon maradt
jelet hordozo reagenst (tracert). Az elvalaszté médszer nem véltoztathatja meg a reakcidkdzegben
fenndllé kotott/kotetlen frakcid ardnyt. Lehetdségiink van mind a kotétt, mind a szabad frakcid
jelének mérésére, de a gyakorlatban a kotott frakcié mérése terjedt el. Az immunoassay-k
technikai kiillonbozdsége leginkdbb a szepardlési eljarasok valtozatossagianak kovetkezménye.

A készletek egy részében még jelen vannak a hagyomdényos elvédlasztdsi modszerek, mint a
frakcinélt fehérje-precipiticid, masodik antitest haszndlata, kromatografia, gél filtracid, stb.
Jelenleg azonban a diagnosztikdban szinte kizarélagosak a szilard fazisua elvalaszté modszerek:
Immunszepardcio:

Az antitest vagy az antigén kozvetleniil vagy kozvetve szilard fazishoz kotott (pl. assay-cso,
mikrotitracios lemez iirege, golydcska, papirkorong, stb. felszine). A szilard- és folyadékfazis
tobbnyire igen egyszerl elkiilonitésével (ledntés, leszivas, mosds, magneses tdlca) megtorténik az

immunreakcid kotott és szabad frakcidjanak €s a kozottiik megosztott jelnek az elvédlasztésa.

— Szilard fazishoz kotott antigén modszere (pl. SPALT)
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— Szilard fazishoz kotott antitest modszere (Solid Phase Antibody Coating, SPAC)

(Strept)avidin-biotin kapcsolaton alapulé elvdlasztds:
Ez az elvalasztas fokozza a mddszerek érzékenységét, mivel egy streptavidin molekula négy

biotinizalt antitest- vagy antigén-molekulat képes megkotni. A négy kotdhelybdl egyet a szilard
fazis lefoglal. Az avidin—biotin kapcsolat indirekt médon rogziti szildrd fazishoz (pl. magneses
mikropartikulum) az antitestet vagy az antigént; ez gyakori elvalasztasi mddszer.
Protein A:

Specifikusan képes kotni az immunglobulin-molekula Fc régidjat, ezért szilard fazishoz kotve
széles korben haszndlhat6 a kotott frakcid (immunkomplex) immobilizaldsa révén a szabad €s a

kotott ligandum szepardldsara.

(b) Homogén immunoassay
A homogén assay-kben nem sziikséges mérés elott elvalasztani egymastol a kotott és a szabad
jelzett antigént vagy antitestet. A radioimmunoassay-k kevésbé hasznéljak ezt a megoldast.

Scintillation proximity immunoassay(SPA):

Radioaktiv homogén moddszer, amelyben az antitest fluorofor-tartalmi mikrorészecskékhez

kotott. Amennyiben az immunreakcidban a ‘H vagy 3p, il S vagy 125

I jelzett antigén az
antitesthez kotddik, a radioaktiv izotépbdl szarmazd, kisebb mint 0,3 MeV energidju részecskék
athatolnak a mikrorészecskén €s excitaljak a fluorofor molekulét. A kibocsétott fluoreszcens fény
kizarélag az immunkomplexekbdl (kotott frakcid) szarmazik, intenzitdsa ardnyos a kotott frakcid
radioaktiv antigén-tartalmaval. Terdpids drogmonitorozdsban alkalmazzdk a mdédszer kompetitiv
formdjat; szendvics-megoldasa is 1étezik.
E. Meérés

A radioaktivitds mérésében a gamma-szamldlds egyszerlibb és olcsébb, mint a
folyadékszcintillaciés szamlalds. Nem sziikséges a minta el6készitése, €s a y-sugarzo izotépok
specifikus aktivitdsa joval nagyobb, mint a B-sugdrzoké, ennélfogva a mérési idé rovidebb.
Tobbek kozott ennek eredményeként keriilt elotérbe a  <y-sugdrzok haszndlata a
radioimmunoassay-ben. A radioimmunoassay automatizalt feldolgozdsa és mérése elmaradt az
alternativ jelolésti modszerektdl. Jelenleg a rutin y-szdmldldsra rendelkezésre dllnak nyitott
rendszerii teljes automatdk (mint pl. a RIA-mat 280 ,,DiaSorin” késziilék). Masik lehetdség a
klinikai rutinlaboratériumok szamara a manualisan kezelt, 1251, SCo izotopok mérésére ajanlott

multidetektoros szamldlo. Egyenértékii felszerelés rendelkezésre 4ll a [-szdmldldsra is

(pl.Pharmacia 2450 Microbeta késziilék). A y-szdmlalékban a kisebb (rendszerint a kotott) frakciod
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mérése ajanlott, a kristdly tiregének megfelel6 méretli miianyag cs6ben. A szamlaldk tobbnyire on
line kapcsoldédnak egy szdmitogéphez, é€s a mérési eredményeket egy immunoassay-értékeld
program feldolgozza.

A szemikvantitativ autoradiogrdfids immunoassay-ben, amikor a reakcié mikrotitracios lemez
tiregeiben megy végbe, a mérés rontgenfilm expozicidjaval torténik. A filmen keletkezo foltok

denzitdsa és mérete ardnyos az egyes iiregek radioaktivitasdval.

F. Ertékelés, kalibrdcié

Az immunoassay-ben az analizdlt mintdkkal megegyezdéen mérjilk a meghatdrozni kivéant
antigén ismert, novekvd koncentraciéji sorozatat, ez a kalibrator- vagy standardsor. A
sorozatban az antigén kiilonb6z6 koncentraci6ju pontjainak szdma 4-7 szokott lenni.

A reakcid eredményeként a standardsor pontjaira mért jelet grafikusan dbrdzoljuk a
koncentraci6 fiiggvényében. Ez a dézis-valasz gorbe (VI.1-1. dbra). Dézis: a teljes, nem jelzett
antigén koncentricié6 (x tengely), vdlasz: a hozzd tartozé jel (beiitésszam), illetve annak
szazalékos értéke, kotési % (y tengely). Ezen gorbérdl keressiik vissza az egyes mintdk mért

jeléhez tartoz6 koncentraciot.
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Antigén koncentracio

VI.1-1. abra: Kompetitiv assay tipikus dozis-

VI.1-2. abra: Precizié-profil
véalasz gorbéje

Az eredményeket matematikai

befolydsolja a gorbék szerkesztésében alkalmazott
transzformdcio és az illesztés modja. Leggyakoribb a log,-normadly, a log,-logit, transzformaci6
haszndlata. Az illesztés modjdban az egyenes szakaszokkal illetve polinomokkal torténd
interpoldlds, valamint az utdbbi tovabbfejlesztett valtozata, az tn. ,spline”-kozelités a
legelterjedtebb.

A mérés pontossdga jelentdsen valtozik a koncentracié fliggvényében, ezért a pontossagrol a
mérési tartomédny legaldbb 3 pontjdn (alacsony, normél, magas) végzett parhuzamos mérések

adnak felvildgositdst. Ha a pdhuzamos mintdk relativ hibdjat (CV%, varidciés koefficiens)
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abrazoljuk (precizio-profil), akkor a szérds a gorbe kozepén 1-6%, a széli részeken 10-15% is
lehet (VI.1-2. dbra). A precizid-profil jelzi a sz€ls6 értékek hibalehetOségét, felhivja a figyelmet
arra, hogy mind a nagyon alacsony, mind a nagyon magas tartomanyban kapott eredményeket

koriiltekintden kell megitélni az immunoassay-ben.

G. Interferencidk az immunoassay-ben
Az interferencidk (zavar6 kolcsonhatdsok) pozitiv vagy negativ irdnyu torzuldst okozhatnak a

mérések eredményében.
Keresztreakcio:

Amikor hasonl6 struktirdjd molekuldk, fragmensek hasonlé vagy azonos epitopjai
kapcsolédnak az immunoassay specifikus antitest-kotohelyeihez.

Human heterofil antitestek, illetve anti-dllat antitestek jelenléte a beteg mintdjdban:

Zavarhatjdk az immunreakciét, amennyiben a moédszer specifikus antitestje azonos allatbol
szarmazik. Pl. HAMA (human anti-mouse antibody) jelenléte monoklonélis antitesteknél.
Autoantitestek a mintdaban:

A mérendd antigén ellenes (pl. anti-T4) antitest jelenléte.

Interferencia az antigén epitopok elfedése miatt, sterikus hatdsok
Interferencia az indikdtor(jelz6) mechanizmussal:

A minta vagy a héttér radioaktivitdsa.

Matrix effektus:
PI. a minta extrakcidja, higitdsa, vagy az el6irttdl eltéré minta mérése esetén.

High dose hook jelenség (HDH):
Amikor a kalibraciés gorbe nem szigorian monoton csokkend, hanem a végsd szakasza ujra

megemelkedik. Oka a minta exrém magas antigén-tartalma. Csak egylépéses szendvics

moddszerben jelentkezhet. A minta higitdsaval korrigdlhat6 az eredmény.
H. Mindoségellenorzés
(a) Uj médszer bevezetése esetén sziikséges vizsgdlatok:
— Pontossdg (precision)vizsgalata: ismételt mérések eredménye mennyire szor

= Egy mérési sorozaton beliili (intra-assay, within-assay) reprodukalhat6sag

= Mérési sorozatok kozotti (inter-assay, between-assay) reprodukalhatsag
— Torzitds (bias) vizsgalata: a mért koncentracié mennyire tér el a valdditdl.

— Linearitds vizsgalata: a valddi koncentracié ardnyos-e a mérttel.

— Hemolizis-, lipémia-, icterus interfererencia vizsgélata
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Korreldcio analizis (egy esetleges kordbbi mddszerrel).
Carry over vizsgélata: mennyire befolydsolja egy minta koncentricidja a rakovetkezok mért

értékét; automatizalt mérésnél, amennyiben egy pipettor méri ki a mintékat.

A szabad hormonfrakciét méré moddszerekben (pl. FT4) higuldssal jaré ellendrzé mérések

nem végezhetOk: pl. linearitas, interferenciak vizsgalata.

(b) A rutin felhaszndlds mindségbiztositdsi feladatai

Ismert koncentracidju, a készlettel kapott és fiiggetlen kontrollok (pl. BIO-RAD Lyphocheck
Immunoassay Plus) meghatdrozdsa mérési sorozatonként. Az eredmények Levi-Jennings
abréazolésa, és értékelése a Westgard-szabdlyok figyelembe vételével.

Ismeretlen koncentracidjd, hazai vagy nemzetkozi kontrollkorok (pl. Qualicont, Labquality,

RIQAS) kontrollmintdinak mérése.

Radioaktiv ("*I-jelzett) immunoassay-k dltaldnos munkamenete
(a) A készletek taroldsa:

Az el6irasnak megfelelden a sugarzé diagnosztikumok szamadra kijelolt hiitdszekrényekben 2-
8°C-on.

Feldolgozasuk a lejarati idon beliil torténjen.

Maradék esetén jelezziik a felbontds datumat és a még rendelkezésre all6 vizsgalati szdmot a
készlet dobozan.

A teljes felhasznalas idejét be kell irni a ,,Radium” radioizotop-nyilvantartd programba.
Gytjtott (pl. kontroll) szérum- illetve plazmamintdkat célszerli szétosztva lefagyasztani az

ismételt kiolvasztasbol eredd mintasériilés elkeriilése érdekében.

(b) Altaldnos munkafolyamat:

Gumikesztytiben, letakart feliileten, vagy talcan dolgozzunk.

1. A mintak atvétele:
Figyeljiink a preanalitikai kovetelmények teljesiilésére!
A mintdk azonositdsdhoz legalabb két adat sziikséges.
Centrifugélés: dltalaban 2-4 °C-on 20 percig kb. 2500 g-vel, a feliiliszé szérum vagy plazma
leontése megfeleléen azonositott miianyag csébe, cup-ba torténjen.
Amennyiben nem torténik azonnali mérés, a szepardlt szérum, plazma gondosan lefedve

tarolhat6 a mérés idejéig a készlethez mellékelt leiras szerint.
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2. Mintak valogatasa:
A szamitégépes adatnyilvantartds szerint; a mélyhiitott mintdk kiolvasztdsa, homogenizaldsa

(vortex keveréssel), jelolése (sorszdmozas) sziikséges.

3. A készlet reagenseinek elokészitése:

A készlethez mellékelt aktudlis leirds szerint.

Oldatban 1év0 reagenseket szobahdre hozunk altaldban 30 percre, ha a feldolgozds szobahdn
torténik.
Liofilizalt reagensek esetében az ampulldk nyitdsandl gondoljunk a benniik 1évé vakuumra,
oldasndl a bemért olddszerrel mozgatdas nélkiil 10 percig allni hagyjuk a reagenst, ezutdn
Ovatosan forgatva a dug6rdl is leoldjuk az anyagot, ismét dllni hagyjuk 10 percig, majd
homogenizéljuk 6vatos keveréssel; a habzast keriilni kell.
Ha t6bb osztasban van a reagens, csak azonos sorozatszdmu reagensek haszndlhatdk egyiitt.
Egyszeri felhaszndlas esetén ezeket kimérés elott 6ssze kell onteni egy k6zos edénybe.
A radioaktiv reagens kinyitdsa, old4sa sordn kiilonds gonddal figyeljiink a kontaminécidra, a
dugok eltavolitdsakor célszerli azokat papirvattaval megfogni €s elhelyezni.
A lefagyasztott (-20°C-on tarolt) vizsgalati mintdk és oldott reagensek ismételt kiolvasztdsa-
fagyasztdsa keriilendo.
Amennyiben a készlet bevonatos csovekkel dolgozik, a bevonatos csdveket a csomagolds

kibontdsa nélkiil kell szobahére melegiteni (30 perc).

4. Reakcidcsovek jelolése:
Manudlis feldolgozdsndl minden esetben parhuzamosan (ugyanabbdl a mintdbdl tobb
kémcsOben) mériink, igy jeloljiik a csoveket is.
Automatizalt feldolgozdsndl, (pl. RIA-mat 280) a kalibraci6 €s a kontroll mérés parhuzamos,
a mintdk egy csOben mérddnek.
Egy altaldnos assay-sorozat csovei: total, standard (kalibrdlé sorozat 5-7 koncentricidval),

készlet kontroll, mintak, kils6 kontroll.

5. Osszemérés:
Mindig a haszndlt készlethez mellékelt, friss titmutatds szigora betartdsdval. A magyar nyelvii
leirasokbdl kozvetleniil, az idegen nyelvii leirdsokbdl dltaldban magyar forditds segitségével
dolgozunk.

Minden udjabb vizsgélati sorhoz kiilon kalibraciot készitiink.
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A szobahdn inkubdlds 18-25°C homérsékletet jelent. Inkubdlds alatt az assay-csovek fedése
parafilmmel illetve alufélidval ajinlott, kiillondosen ha az inkubacié 37°C-on vizfiirdében
torténik.

Amennyiben a reakcié jeges vizfiirdoben torténd hiitést igényel (pl. Renin-Angiotensin

mérés), iigyeljiink a csdjelolések sértetlenségére.

6. Kontrollok:
A készlet sajat kontrolljai a kalibrdl6 sor utan kovetkezzenek.
Minden 0sszedllitdsban a lehetdségek szerint kiilsé (pl. Lyphochek Immunoassay Plus harom
szintll) kontrollminta is legyen, a 3 koncentracio véltogatasaval, a mintakat kovetden.
A kontrollok eredményeit kordbbi 15-20 inter-assay mérésbdl szerkesztett kontrollkéartyan

abrazoljuk, illetve ezekrdl ellenérzd lapot vezetiink.

7. Radioaktivitas mérés:
Altaldban multidetektoros gamma-méréhelyen (pl. ING 403), a kapcsol6dé értékeld program
hasznalatdval torténik, 1 vagy 3 perces mérésidovel.
Minden aktudlis sorozatban kontrolldljuk a programban szerepl6é adatok (standard/kalibrator-
pontok, kontrollok szdma, koncentracié-értékek) helyességét.
Nézziik meg, nem valtozott-e az ajanlott referencia tartomany?
A kalibraci6, a kontrollok és mintdk mérési adatait, az eredményeket kinyomtatjuk,
archivaljuk.

A leletkiadést kovetden a mintdkat 3 napig eldirdsosan taroljuk.

8. A meghatarozas ismétlésének indokai:
Az ugyanazon mintara kapott pdhuzamos mérések >10% CV-értéke, illetve >5% CV-érték, ha
ez diagnosztikai differenciat okoz.
A mért kontrollok céltartomanyon kiviili eredménye, illetve eltérés a Westgard-szabalyok

szerint.

9. Eredménykozlés:
A mintdk koncentricid-értékeit csak a kalibrdcids sorozat ismert koncentricié-értékei kozott
adjuk meg . A kalibricids tartomdny alatti vagy folotti értéket a sz€lsd koncentracidk < ill. >
jelolésével kozoljik, vagy egy tovdbbi assay-ben higitdssal tjra meghatirozzuk a minta
koncentracidjat, €és az eredményt megszorozzuk a higitds fokaval. (Szabadhormon-

koncentracié meghatarozasakor nem lehet higitast mérni!)
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(c) Mit tehetiink a radioimmunoassay készletek feldolgozdsa sordn az eredmények
mindségét befolydsolo tényezok optimalizdldsa érdekében?

Manualis kivitelezés
Ugyeljiink a mérendd mintdk egyértelmii azonositdsdra, az esetleges specidlis mintavételi
feltételek betartdsara. Manudlis mérésnél gyakori a mintdk 0sszegyiijtése, késébbi idopontban
torténé meghatdrozdsa. Altaldban -20 °C a javasolt tdroldsi hémérséklet, és maximum 3
hénapos idoétartam. Ettdl eltérések lehetnek. Gondosan keriilendd tarolds sordn a beszaradas
lehetOsége!
Ellendrizziik a reagensek szdllitdsi feltételeinek betartdsat: vizsgdljuk meg a készlet
dobozanak hdmérsékletét, a csomagolds sértetlenségét, tartalmat, a széllitds €s megérkezés
idépontjat.
A készletek lejarati idejét, sorozatszamdit jegyezziik fel. Kiilonb6zd sorozatu és lejaratd
készletek nem haszndlhatok egy munkafolyamatban. Lejarati idén tdl ne dolgozzunk a
készletekkel.
A hiitve tarolt reagenseknél figyeljiink a hiitészekrény hémérsékletére.
Minden készlethez friss készletleirast mellékel a gyartd, aktualis mindségi adatokkal.
Keriiljiik az automatizmust / megszokast, minden esetben a hasznalt készlethez mellékelt friss
leirés szerint dolgozzunk.
Felhaszndlasndl pontosan tartsuk be a reagensek olddsara, az oldott reagensek tdroldsara
vonatkozé utasitdsokat, ellendrizziikk az oldoszer (pl. deszt.viz) mindségét, a pipetta
pontossagat.
Figyeljiink a mintak és reagensek alapos, de lehetoleg habzdsmentes homogenizalasara.
A reagensek Osszemérésének sorrendje nem térhet el a protokolltol.
Amennyiben az osztott kiszerelésben érkezd reagenseket egy munkasorozatban kivanjuk
hasznalni, azokat dssze kell Onteni.
Ugyeljiink az inkubdcids id6 és hdmérséklet pontos betartdsara (szobahd: 20-25 °C!).
Heterogén assay-knél a szeparalasi és mosasi 1épések (mosooldat ionerdssége!) kritikusak.
Minden assay-sorozatban mérjiik le a készlettel kiildott 1 vagy 2 ellendrzd szérumot, €s egy
egyéb gyartasu, ismert koncentracidju kontroll mintat. Ezek eredményeirdl vezessiink kontroll
kartydkat, mindségi adatlapokat.
Egy assay folyamatot egy személy végezzen teljes egészében, zavard koriilmények nélkiil. Az
elso és utolsé assay-cs6 kozotti iddintervallum a lehetd legkisebb legyen.

Egyszer haszndlatos eszkozokkel dolgozzunk.
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— Fontos a méromiiszer folyamatos karbantartasa.
— Kézi eredménykozlésnél torekedjiink a tobblépcesds ellendrzésre (asszisztensi technikai

ellendrzés, asszisztensi konfirmalds mas személy altal, diploméds validélas).

Diagnosztikai automatakkal
Ezek lehetnek részben vagy teljesen automatizdltak. A Magyarorszagon leggyakrabban

haszndlt RIA-mat 280, 5 detektoros radioimmunoassay teljes automata, Un. nyitott rendszer,

barmelyik gyarté '*I-jelzett bevont csdves, vagy bevont golyés médszerét telepithetjiik ra.

VI.2. Radiofarmakonok eldallitasa és mindségellenorzése

Kornyei Jozsef

A. Radiofarmakonok
Az in vivo radiofarmakon olyan készitmény,
— amit az él0 szervezetbe szdjon it vagy injekcidban beadnak,
— ami az €10 szervezet bizonyos szervére, szovetére specifikus, beadds utan azt ,,megtaldlja”

— ¢&s aminek egyik atomja radioaktiv izotop (mds széval radionuklid).

A radionuklidot sugédrzasi tulajdonsdgai alapjan vélasztjuk ki képalkotdsi vagy terdpids célra.
Képalkotasnadl elektromagneses sugarzast kibocsatd radionuklidok johetnek széba, mert a fotonok
nagy része kijut az él6 szervezetbdl és ott detektalhatdé (vo. VI.3.C): a gamma-sugarzok, a

pozitron-sugarzok, és a karakterisztikus rontgensugarzast kibocsato radioaktiv izotopok.

IIII 123L

A képalkotasra haszndlt fontosabb gamma- ill. rontgensugarzok: 67Ga, 99InTc, n,
B, 29'T), mig pozitron-sugdrzék ("PET izotépok™): ''C, N, 0O, "F. A gamma-sugérzékkal
végzett képalkotdsok 85 %-dhoz a 9mre radioizotépot haszndljdk, mig a leggyakrabban
alkalmazott PET-izot6p a '°F.

Terapia esetében (vo. VI.4) az a cél, hogy a sugarzas lehetdleg ne jusson ki a kezelni kivéant
szovetekbol, mert a sugdrzas elnyelddésével egyiitt jaré energiadtadas jelenti a kezelést, a kéros
képzédmények "szétbombazasit". Terdpids célra tehdt korpuszkulédris sugdrzdst kibocsatd
radionuklidokat valasztunk, mert a szovetekben az ilyen sugdrzds - energidjatdl fliggden -

mikrométer-milliméter nagysagrendli tavolsdgon beliil elnyelodik. Korpuszkuldris sugarzast

kibocsété radionuklidok:
— a(negativ) béta-sugarzok,
— akonverzids vagy Auger-elektront emittdlé radioizotépok, tovabba

— az alfa-sugéarzok.
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A leggyakrabban haszndlt béta-sugarzok: 32P, 89Sr, 9OY, 15 3Sm, 166H0, 177Lu, 186Re, 188pRe.

A radiofarmakonok az €16 szervezetbe bejuttatva eldszor elkeverednek (megoszlanak), majd
ezt kovetden adszorbedlédnak, metabolizalhatnak vagy kivalasztédhatnak. Az elkeveredés sordn a
szervezetben végbemend makroszkopikus anyagdramldsr6l kaphatunk informécidt: pl.
vérkeringés/ vérzés, liquor-keringés, nyirokkeringés, 1égaramlés a tiidoben vagy anyagaramlds a
gasztrointesztindlis traktusban. Az adszorpciéra a szovetszintli anyagdramlést (perfizidt)
kovetéen keriilhet sor. Az adszorpcidé oka lehet gétolt diffuzid (,.kolloidok™) vagy szelektiv
anyagmegkotddés, ez utdbbi torténhet molekularis (pl. jodmegkotés a pajzsmirigyben) vagy
szupramolekuldris kolcsonhatds (pl. enzim-szubsztrat reakcid, receptor-kotddés, immunreakcid)
A metabolikus szintén a

kovetkezményeként. folyamatokban vagy a kivélasztisban

szupramolekularis kolcsonhatdsok dominédlnak

Néhany fontosabb diagnosztikus és terdpids radiofarmakon alkalmazési teriiletét a VI.2-1.

tabldzatban mutatjuk be.

VI.2-1. tablazat: Néhany fontosabb diagnosztikus €s terapias radiofarmakon

Radiofarmakon

Kémiai, biokémiai megnevezés

Alkalmazdsi teriilet

BE_FDG

Fluoro-dezoxigliik6z

tumordiagnosztika, szivizom-diagnosztika,

gyulladaskeresés PET leképezéssel

"Ga-citrat

Gallium-citrat

tumor- €s gyulladasdiagnosztika

89Sr-klorid

Stroncium-klorid

fajdalmas csontéttétek palliativ kezelése

YY_DOTATOC

Ittrium-DOTA-octreotide

(8 aminosavbdl all6é szekvencia)

feliiletiikon somatostatin receptort tartalmazé

tumorok specifikus radionuklid terdpidja

Py _Zevalin

Ittriummal jelzett, a B-sejtek
CD20 helyét célz6 monoklondlis

antitest

non-Hodgkin limféma radionuklid terdpidja

Ny _szilikat,

vagy “Y-citrat

Ittrium-szilikat szuszpenzié

vagy Ittrium-citrat kolloid

térdiziileti gyulladdsok (rheumatoid arthritis)

gyogyitdsa

99mTc_MIBI Technécium-metoxi-izobutiro- szivizomdiagnosztika, tumor-4ttétek és
izonitril kidjulasok (recidivdk) kimutatdsa

99mTc-MDP Technécium-metilén-difoszfondt |csontéttétek leképezése, lokalizacidja

#mTc-DTPA Technécium-dietilén-triamin- vese glomeruldris filtracidja, keringési
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Radiofarmakon | Kémiai, biokémiai megnevezés Alkalmazdsi teriilet
tetrametilén-acetat vizsgalatok (agy, végtag); aeroszolként tiido
mTc_DMSA Technécium-dimerkapto- ha pH =3-4, veseszcintigréfia,
borostyankdsav ha pH = 8-9, lagyszoveti tumorszcintigrafia
M BC Technécium-etilén-dicisztein vese tubuldris kivalasztdsa, kamera-renografia
9me ECD Technécium-etilén-dicisztein- agyszcintigrafia
dietilészter
PMTc-EHIDA | Technécium 2,6-dietil-N-fenil- a m4j kivalaszt6 funkcidjanak és a hepato-
karbamoilmetil-iminodiacetat bilidris rendszer dinamikdjanak vizsgalata
B Nal Nétrium (**'T) jodid pajzsmirigy diagnosztika és terdpia
BILMIBG Meta-j6d-benzil-guanidin neuorendocrin tumorok és attétek helyének
kimutatasa és terdpidja
Sm-EDTMP | Szamdrium-etilén-diamin- fajdalmas csontattétek palliativ kezelése

tetrametilén-foszfonat

186Re-szulfid

Rénium-szulfid kolloid

kozepes méretii iziiletek (vall, csipd, konyok,

boka) krénikus gyulladdsainak gydgyitdsa

20T Klorid

Tallium-klorid

szivizom életképességének kimutatdsa,

tumor-recidivak, metasztazisok kimutatasa

B. Radiofarmakonok eléallitasa

(a) Mesterséges radionuklidok elddllitasa

A radiofarmakonok készitésének elsé 1épése a kivant radioaktiv izotop elddllitdsa, ami

atomreaktorban vagy ciklotronban hajthaté végre. Reaktorban semleges neutronnal, ciklotronban

pozitiv toltésti részecskékkel (proton, deuteron, alfa-részecskék) torténik az eredetileg nem

radioaktiv target atommagjanak ,,bombézdsa”, aminek kovetkeztében tin. magreakciéban jon létre

a radioaktiv izotép. Példaként lassunk néhdny jellemzd magreakciot:

— Reaktorban a szamdrium 152-es tomegszamu nem radioaktiv izotpja egy neutront befogva

radioaktiv 153-as tomegszdmu szamdarium nukliddd alakul. Minthogy az atommagokban a

protonok szdma, azaz a rendszdm nem valtozik meg, ugyanannak a kémiai elemnek kapjuk

meg a radioaktiv izotopjét.
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— Ciklotronban az oxigén 18-as tomegszamu, nem radioaktiv izotopjanak az atommagja egy
protont fog be egy neutron egyideji kilépése mellett, ezért a tdmegszam nem véltozik, de a
rendszdm igen: a 18-as oxigén atom 18-as tomegszdmu fluér-atomma alakul, tehat més

kémiai elem keletkezik ebben a magrekacidban.

(b) Generdtorok

Gyakorlati okok miatt sokszor célszerli, ha nem kozvetleniil a kivant radionuklidot allitjuk eld
a magreakcié sordn, hanem egy olyan izotépot (az anyaelemet), amelynek radioaktiv bomlasa
eredményezi a kivant radionuklidot (a lednyelemet). Igy az urdnnak a reaktorban torténé
maghasitdsdndl tobbek kozt a 90-es tomegszdmu stroncium és a 99-es tomegszdmud molibdén
izotop is keletkezik €s kinyerhetd. Mindkettd béta-sugarzé radioizotdp, melyeknek bomldsa soran
jonnek 1étre a radiofarmakon elddllitdsban fontos ittrium és technécium izotopok:

PSr  béta-bomlds — MY
Mo  béta-bomlds — *"Tc

Minthogy mindkét anyaelem lényegesen hosszabb fizikai felezési idejli, mint a lednyelemeik,
utobbiak elvdlasztdsa utdn azok ujraképzddnek és egy késobbi idopontban ismét elvalaszthatok.
Ez elméletileg folytathaté mindaddig, amig az anyaelemek le nem bomlanak. A lednyelemek
folyamatos termelddése (,,generdléddsa”) miatt ezeket a rendszereket izotépgeneratoroknak
nevezziik. A klinikai rutinban legfontosabb a Mo/ Tc generdator, ("technécium-generétor"),
ami a legtobb képalkoté vizsgélathoz biztositja a radioizotépot. Tekintettel arra, hogy a *’Mo
izot6p fizikai felezési ideje 66 6ra, mig a *™Tc izotépé 6 éra, elegendd a technécium-generétort
hetente (esetleg kéthetente) elddllitani ill. a technéciumot naponta egyszer (sziikség esetén
kétszer) a generatorbol kinyerni.

A radioaktiv izotépeldallitds sordn nem szabad megfeledkezniink arrdl, hogy nagy aktivitasok
kezelését (10-1000 GBq) kell megoldanunk. Az 6sszes fizikai-kémiai folyamatot forréfiilkékben,
automatizdlva és manipuldatorok alkalmazdsdval kell végrehajtani. A radiofarmakonok
ugyanakkor gyogyszernek mindsiilnek. Ebbdl addédik, hogy gyartdsuk sordn a
gyogyszertechnoldgidkra vonatkozé dltaldnos eldirdsokat be kell tartani, hiszen a legtobb esetben
steril injekciot kell késziteni. Hidba van sz6 nagy aktivitdsd ill. aktivitds-koncentracidju
oldatokrél, a radioaktiv oldat sajat sugdrhatisa kovetkeztében fellépd ,,Onsterilezodése”

gyogyszertechnoldgiai szempontbdl nem tekinthetd kielégitOnek.

(c) Jelzés radionuklidokkal
Az eldallitott radioaktiv izotépok vagy generdtor-eludatumok csak az esetek kisebb hanyadaban

mutatnak specificitdst szervek, szovetek irdnt. A szerv vagy szovetspecifikus tulajdonsdgokat
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annak a molekuldnak a fizioldgiai, biokémiai tulajdonsagai szabjdk meg, amihez a radionuklidot a
radiofarmakon-eld4llitas sordn kotjiik. Ugyanakkor a radionuklid €s a specifikus molekula kozott
kellden erds, stabilis kémiai kotést kell kalakitani, mert kiemelten fontos, hogy a radionukliddal
jelzett vegyiiletekbél sem oldatban, sem in vivo koriilmények kozott a radionuklidok ne
hasadjanak le. A radionuklid kémiai természetétdl fiiggden az alabbi reakciotipusok jellemzok a

radiofarmakonoknak, mint radionukliddal jelzett vegyiileteknek az eldallitdsara:

— Szerves kémiai szintézis, pl. metilezés, a 11C—jelzett készitmények esetén.

— Radiohalogénezés, pl. elektrofil vagy nukleofil szubsztiticio, elektrofil addicié, halogéncsere
vagy izotopcsere a 'I vagy "'l izotéppal radiojédozott ill. a '®F radionukliddal
radiofludrozott készitmények esetében.

— Komplexképzés: 1ényegében az 0Osszes fém-radionuklidot tartalmaz6é radiofarmakon
eldallitisakor komplexképzési reakciét hajtunk végre. A *’™Tc izotépnak ismeretes a

legtobbféle, radiofarmakonként alkalmazhat6 komplexe.

Rovid fizikai felezési 1idejli ill. generatorb6l szdrmazé radioizotOpot tartalmazo
radiofarmakonokat 4ltaldban célszeri a felhaszndlds helyszinén eldéllitani. Tobbnyire
komplexképzési reakciorol van szo, amit ugy készitiink eld, hogy az ahhoz sziikséges valamennyi
komponenst liofilizdlt formdban, nem radioaktiv, un. ,hideg kit’-ként szereljik ki. A
radiofarmakon elddllitasa ekkor a generdtor-eluatumnak és a hideg kit tartalmanak az
elegyitésébdl all, melynek sordn mind a sugarvédelmi, mind a steril injekciok készitésére
vonatkozé szabdlyokat be kell tartani (6lomarnyékolds, tisztatéri fiilke). A reakciok a legtobb
esetben szobahdémérsékleten, 10-15 perc alatt végbemennek. Rendszerint valamennyi komponens
egy ampulldban kiszerelhetd. Egyes esetekben azonban hdkezelésre van sziikség, mert a
komplexképzd csak védett formdaban stabilis €s a véddcsoportokat is el kell tavolitani a reakcid
sordn, mdas esetekben a komponensek kémiailag nem Osszeférhetdk, ekkor tobb ampullds
kiszerelést kell vdlasztani. A jelzési reakcié azonban ekkor is csak rendkiviil egyszer
milveletekbdl all (anyagétvitel ampulldb6l ampulldba steril fecskenddvel és tlivel). A kitekkel
végrehajtott jelzés reakcionak csaknem teljes konverzioval kell végbemenniiik, mert a
felhasznalas helyszinén (a korhazi izotéplaborokban) dltalaban nincs lehetdség az el nem reagalt

radionuklidnak vagy mellékreakcio-termékeknek az elvalasztisara.

(d) A jelzett vegyiileteknek (radiofarmakonok) legfontosabb jellemzoi:

— Fajlagos aktivitas: megadja, hogy a jelzett vegyiilet 1 mmodl-ja mekkora radioaktivitds-
mennyiséget tartalmaz (MBg-ban). A radionuklid fizikai bomldsdnak kovetkezményeként a

fajlagos aktivitds minden jelzett vegyiilet esetén idében csokkend érték.
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— Radiokémiai tisztasag: ez a szam megadja, hogy a radionuklid mennyiségének milyen
hanyada kotddik a kivant molekuldhoz. A készitményben végbemend, a sajat sugdrzds altal
generdlt sugarhataskémiai effektusok miatt, tovabba a vizes kdzegben esetlegesen mutatkoz6

hidrolizisre val6 hajlam miatt a radiokémiai tisztasag is idoben csokkend paraméter.

C. Radiofarmakonok mindségellendrzése
A radiofarmakonok mindségellendrzésére a gyogyszerkonyvi eldirdsoknak megfelelden keriil

sor. A fo szempontok: megfelel0ség a gydgyszerforménak, a tisztasagi kovetelményeknek és a
tartalommal kapcsolatos kovetelményeknek.

A gydgyszerformdnak torténd megfeleldséget jelenti, ha az oldat szintelen, tiszta, vagy ha a

liofilizatum maradék nélkiil gyorsan, tisztdn feloldodik. A tiszta oldat jelenlétét szabad szemmel
vagy nagyit6 alatt vizudlisan vizsgéljuk, nagyobb radioaktivitdsok esetén kamerdval. Kolloidok és
szuszpenzidk esetében a szemcseméret €s -eloszlas a dontd, amit mikroszkoppal vagy a Thyndall-
jelenségen alapuld 1ézeres részecskeméret-meghatarozé késziilékkel végziink. Kapszuldk
esetében a kapszula adott idon beliili szétesése a dontd, amit mesterséges gyomorsav-oldatban
vizsgalunk. Injekcidk esetében dltaldban eldirds az izoténids ozmdzisnyomds és az 5-8 kozotti
pH-érték.

A tisztasdgi kovetelmények a készitmények kémiai, radionuklidos, radiokémiai és

mikrobioldgiai tisztasdgara vonatkoznak.

— A kémiai tisztasdghoz tartozik, hogy O6lom és nehézfémek csak a hatarérték alatti
mennyiségben lehetnek jelen, ill. a nemvizes kozegben végrehajtott jelzési reakcidéban kapott
termékeknél az oldoszermaradékok kizarhatok legyenek, amit gazkromatografids eljardssal
vizsgalunk.

— A radionuklidos tisztasag azt jelenti, hogy a kivant izotopon tdlmenden csak a megengedett
hatarérték alatti mennyiségben lehetnek jelen egyéb radioizotopok a készitményben. A
radionuklidos tisztasdgot a gamma-, béta-, esetleg alfa-spektrumok felvételével és
kiértékelésével hatdrozzuk meg. A radionuklidos szennyezdkre megengedett hatarérték a
legtobb esetben 0,1 %, de a hosszu felezési idejii vagy a vérképzd szervekre kiilondsen
veszélyes szennyezOknél ez egy-két nagysagrenddel szigortbb is lehet.

— A radiokémiai tisztasdg a készitmény farmakoldgiai tulajdonsédgait legnagyobb mértékben
befolydsol6 paraméter, hiszen a mds kémiai formdban vagy szabadon jelenlévd
radionuklidnak eltér a biodisztribiciéja a kivan molekuldétél. A radiokémiai szennyezOk
jelenléte képalkotdsndl mds szervek képének megjelenését okozza (pl. a szabadda valé jod

vagy technécium esetében a pajzsmirigy és a gyomor, a redukalt-hidrolizdlt technécium
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esetében a m4j latszik a képen). A terdpids felhasznédldsi készitményeknél azonban a
radiokémiai szennyezOk mds, nem célzott szervek, szovetek besugdrzasit, igy
veszélyeztetettségét okozzdk. A radiokémiai tisztasdgot a rovid felezési idejui PET
radiofarmakonokndl HPLC mddszerrel hatdrozzuk meg. A radiojédozott és technéciummal
jekzett radiofarmakonok esetében legtobbszor papir- vagy vékonyréteg-kromatografis

eljarast vélasztunk, néhany esetben azonban itt is a HPLC jelenti a megoldast.

A technécium-vegyiiletek radiokémiai tisztasidganak meghatdrozasanal sokszor 3 - 4 radioaktiv
komponens elvalasztisa a feladat. Minden esetben ismerni kell ugyanis a készitmény hatéanyaga
mellett a szabad technécium (pertechnetdt) tartalmat és a komplex elbomldsabdl szdrmazé
redukalt-hidrolizalt technécium tartalmat. Egyes bonyolultabb készitményeknél a jelzett
hatéanyag mellett attdl eltérd ligandum/technécium ardnyd, szennyez6é komplexek is
képzddhetnek. E komponenseket alkalmasan megvélasztott kromatografids rendszerben egy
csikon is elvélaszthatjuk, ami 4ltaldban hosszu kifejlesztési idot igényel. Sok esetben azonban
inkabb alkalmazzdk a gyors kettds futtatdst, pl. a hidrofil anionos technécium komplexeknél a
VI.2-2. tdbldzat szerint:

VI.2-2. tablazat: Gyors kettds futtatds hidrofil anionos technécium komplexeknél

Komponensek L rendszer: Whatman ET-31 |Il.: ITLC-SG réteg (szilikagél),

papir, aceton kifejlesztoszer |fiziologids sooldat kifejlesztoszer

Hidrofil, anionos komplex Ri=0 R;=0,8-1
(termék)

Szabad pertechnetét R:;=0,7-1 R;=0,8-1
Redukalt-hidrolizat technécium |Ry=0 Ri=0

A kromatografids csikok értékelését a radioaktivitds csik mentén torténd megoszlasa révén
mérjiik. A fenti példa alapjan a radiokémiai tisztasagot a kovetkezoképpen szamitjuk ki: Az 1. és
II. rendszerben kapott csikokndl kiilon-kiilon meghatdrozzuk a startfrakcidhoz tartozo
radioaktivitast, mint az adott csikra felvitt teljes aktivitds hanyadat (%-ban). Ha az els6
rendszerben kapott startfrakcié %-bol levonjuk a II. rendszerben kapottat, pontosan adddik a
hidrofil, anionos technécium-komplex radiokémiai tisztasdga, %-ban kifejezve. Készitményektol
fliggden a radiokémiai tisztasdgra megéllapitott hatarérték 90, 95 vagy 98 % .

A tisztasagra vonatkozé kritériumok kovetkezd szempontja a mikrobiologiai tisztasadg. Az

injekcids készitményeknek sterileknek kell lenniiik, amit a készitmény mintdjdnak tdptalajra
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torténd leoltdsdval, a mikroorganizmusok kitenyésztésével vizsgdlnak. Ha rovid fizikai felezési
idejli radioaktiv készitményeket validalt tisztasagi koriillménynek kozott dllitunk eld, a készitmény
felhaszndlhat6 a sterilitdsvizsgalat eredményének bevardsa nélkiil is. Ez nem vonatkozik a hideg
kitekre, amiket csak a sterilitdsvizsgélat megfeleldsége esetén szabad felhaszndlni. Ugyanakkor a
készitményben jelenlévo bakteridlis endotoxin-tartalmat is vizsgélni kell injekcidk esetében.

A radioaktiv készitmények tartalmara vonatkoz6é meghatdrozdsok az Osszradioaktivitds vagy
az aktivitds-koncentricié meghatdrozasat jelentik. E16bbit MBg-ben, utébbit MBg/cm’-ben adjuk
meg, és ezek az értékek £10 %-kal térhetnek el az eldirttl. Hideg kitek esetében a komplexképzd
hatéanyag mennyiségi meghatdrozdsa is kovetelmény, az analitikai moddszerek (pl.

spektrofotometrids eljardsok) termékenként kiillonbozdek.

V1.3. ,,Invivo” izotopdiagnosztika

Varga Jozsef

A. Részteriiletek
Az "in vivo" kifejezés az élo szervezet vizsgalatdra utal radioaktiv nyomjelzé anyag

(radiofarmakon, 1d. V1.2) felhasznélasdval. Mindezen eljarasok kozos vondsa, hogy a radioaktiv
készitmény bekeriil a vizsgdlt személy vagy dllat szervezetébe, amely ennek kovetkeztében
10nizal6 sugdrzdsnak van kitéve (szemben az ,,in vitro” alkalmazasokkal, 1d. VI.1).

Aszerint, hogy a sugirzds detektdldsa milyen koriilmények kozott és modon torténik, az

eljarasokat feloszthatjuk:

— Nem leképez6 eljardsokra: amikor a vizsgélt személytdl valamilyen — tobbnyire vér- vagy
vizelet — mintat vesziink, és annak radioaktivitasat mérjiik (1d. a V1.3.B szakaszban).

— Leképez0 eljarasokra (1d. a VI.3.C, D, E szakaszokban).

B. Mintavételezéses (nem leképezo) eljardsok

Ezeket az eljarasokat "fél in vivo" modszereknek is nevezik, mert bar az "in vivo"
eljarasokhoz hasonléan a (leképezéshez hasznélatosndl nagysdgrendekkel kisebb mennyiségii)
radioaktiv anyag bekeriil a beteg szervezetébe, de a mérés nem a test valamely tdjékarol torténik
kiilsé detektorral, hanem az "in vitro” mddszerekhez hasonldéan valamilyen levett (éltaldban vér
vagy vizelet) minta radioaktivitdsat mérjiik meg kémcsoben.

Az aldbbiakban a leggyakoribb ilyen mddszereket vazoljuk fel.
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(a) Radioizotopos vese-clearance vizsgdlatok

A vesemiikodés osszetevoi
Egy anyag vese-clearance-e az a plazmatérfogat, amelyet a vese idoegységenként megtisztit

az illetd anyagtdl. Ez a definici6 egyarant alkalmazhat6 azokra az anyagokra:

— amelyek kizardlag passzivan sziirédnek ki (a tubulusok faldn egyik irdnyba sem jutnak 4t),
mint pl. a DTPA (dietilén-triamin-pentaacetat), igy clearance-iik a glomeruléris filtracids
sebességet (GFR) adja

— amelyek vesén keresztiili kivdlasztoddsa teljes, mint pl. a para-amino-hippursav (PAH), ill.
kozelitoleg az ortojod-hippursav (OIH), igy clearance-iik a vese effektiv vérplazma-atfolydsat
(ERPF) adja, illetve azzal ardnyos

— é&s tovabbi farmakonokra, amelyek a vérben nagyrészt fehérjéhez kotve taldlhatok, a kotésbol
a tubulusokon atfolyds rovid ideje alatt csak kis résziikk szabadul fel, ezért tubuldris
kivalasztédasuk részleges (kb. az ERPF-fel ardnyos), clearance-iik az un. tubuléris exkrécios
sebességet (TER) adja. Ilyenek a merkapto-acetil- triglicin (MAG3) és az etilén-dicisztein
(EC) is.

Tehét a vizsgalathoz hasznalt anyagtdl fligg, hogy a radiofarmakon intrarenalis 4thaladésa,
illetve a mért clearance-érték a GFR-t, az ERPF-et, a TER-t, vagy azok valamilyen kombinécidjat
jellemzi-e. A megfelelden stabil radioizotopos jelzés kézenfekvd lehetOséget kindl a clearance
mérésére, mert - kémcsdbe levett minta aktivitds-mérésérol 1évén szé - igen kis jelzett anyag
elegendd a vizsgdlathoz. Megjegyzendd, hogy a clearance normdl értéke nagyban fiigg a
testmérettdl; leggyakrabban a testfelszinre normalizdlva, 1,73 m>-re vonatkoztatva szokds
megadni.

A radioizotopos clearance-mérési eljarasok lehetoségei

Az intravénds beadds utdn alapvetden két lehetdség van a clearance meghatarozdsara: vagy azt
mérjiik, hogy az anyag milyen hanyada jelenik meg a vizeletben, vagy azt, hogy milyen iitemben
tiinik el a vérbol. Mivel a hosszu id6tartamu vizeletgytijtés technikailag sokféle hibalehetdséget
hordoz, a hasznalatos radioizotépos modszerek a radiofarmakon vérbeli koncentracio-véltozasat

kovetik:

— Sok (6-8) vérminta levételével kovetve az anyag koncentricidjanak csokkenését a vérben
(dltaldban biexponencidlis gorbét illesztve). Ez rutinszerli vizsgalatra alkalmatlan
bonyolultsdga miatt, de felhasznédlhat6 az alabbi eljarasok kalibréldsara.

— Két vérmintdval, exponencidlis Uriilést feltételezve.

Ezek kutatési célra is alkalmas, pontos eljarasok.
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— Vérvétel és gammakamerds vizsgalat kombindlasa, amikor a ldtszolagos eloszldsi teret egy
idOpontban vett vérmintabol, a kisziirés sebességét pedig gamma-kameras képsorbdl, a sziv
felett mérhetd aktivitds idobeli véaltozadsabdl szamoljuk ki.

A modszer kidolgozasa Oberhausen nevéhez flizodik. A klinikai rutin szdmara kivalo eljaras.

— Egyetlen, rogzitett idopontban levett vérmintabdl (a teljes vértérfogat ismeretében ill.
becslésével a testméretekbdl) szamolhato a ldtszolagos eloszldsi tér, vagyis hogy mennyi
vérben lenne az Osszes beadott radiofarmakon teljes elkeveredést feltételezve, ha a mintdban
annyi van, amennyit mértiink. Ebbdl tapasztalati képletekkel kdvetkeztethetiink a clearance-
re.

Az ilyen metodikak kielégitd pontossaguak €s elég egyszertiek a klinikai rutin szamadra.

— Vérmintavétel nélkiil, pusztan a vese id6-aktivitds gorbéjének paramétereibol, (amit

renografia vagy dinamikus veseszcintigrafia sordn kapunk), tapasztalati képletek segitségével.

Ezek a mddszerek csak korlatozottan hasznalhaték pontatlansaguk miatt.

(b) Vorosvértest élettartam mérése

Hosszi felezési idejli Cr-51 radionukliddal jelezzilk a beteg vérébol szeparalt
vorosvértesteket, majd djra beadva a betegnek vérmintdkat vesziink 1 6ra, 1, 3 nap, 1, 2, 3, 4 hét
mulva, €s a kapott kb. exponencidlisan csokkend aktivitasbol felezési idot szamolunk.

Ily médon nem kozvetleniil a vorosvértestek véarhaté (normélisan 120 napos) élettartamat
mérjilk, hanem azt az iddtartamot, amely alatt a megjelzett vegyes kord vvt-populaciébol az
életben maradottak szama az eredeti felére csokken; ez az 1d6 normélisan 30 nap koriili.

A koérosan lecsokkent élettartam hemolizisre utal. A mddszer az anaemidk
differencidldiagnosztikdjdban haszndlatos, az egyéb mdédon nem megdllapithat, enyhe foku
hemolizis kimutatdsdra. Szerv (1€p, mdj, sziv, sacrum) feletti kiils6 detektalassal Osszekotve a
vorosvértestek szétesési helyének megallapitdsdra is alkalmas, hozzdjarul a splenectomia
indikaldsahoz.

(c) Schilling-proba

A vizsgélat a B12 vitamin felszivodasi zavardnak kimutatdsara szolgdl. A kobalt-57 vagy
kobalt-58 radionukliddal jelzett B12 vitamint a beteg kapszuldban veszi be, majd injekcidban
nagy mennyiségii inaktiv B12 vitamint kap. Ezutidn 24 6rés vizeletgylijtés kovetkezik, amelyben
megmérve a jelzett anyag mennyiségét, kiszamolhato, hogy a bevett B12 hany szazaléka iiriilt ki a
vizelettel.

B12 vitamin hidnyos anaemia esetén a normaélis, 15% feletti érték helyett 10% alattit kapunk.

Ha a kobaltizotéppal jelzett B12 vitamint intrinsic factorral kombindlva adjuk be és igy a
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Schilling préba normadlis eredményt ad, a beteg B12 vitamin hidnya az intrinsic factor hidnyan
alapul, azaz anaemia perniciosdrol van sz6. Ha a B12 vitamin felszivodasa ekkor is csekély, a
felszivodds zavardt okozd bélbetegségrol vagy a BIl2 vitamin bélben valé fokozott

felhasznalodasardl (dysbacteriosis) van szo.

C. Leképezés lehetosége radioizotopokkal
Az atommag bomldsa sordn vagy kovetkeztében keletkezd sugarzasi fajtak koziil a nyugalmi

tomeggel rendelkezé alfa- és béta-részecskék testszovetben igen rovid tdvolsidgon beliil
elnyelddnek (vo. I1.4), igy az el0 szervezetbe bejuttatott radioaktiv anyag eloszlasanak kiilsd
detektorral torténd leképezésére az elektromdgneses sugdrzdsok kiilonboz6 véltozatai

hasznalhatok:

— az atommagbdl kibocsatott gamma-sugdrzds

— az elektronhéjbdl eredd karakterisztikus rontgensugdrzds (mely akkor keletkezik, amikor pl.
elektronbefogds vagy konverzidés elektron utdn visszamaradt lyukba egy magasabb
energiaszintrdl ,,beesik” egy elektron)

— amegsemmisiilési gamma-foton par, amely pozitron €s elektron iitkozésekor keletkezik.

Leképezést tehat gamma- vagy pozitron-sugirzé radioizotop beaddsa utdn végezhetiink. A
képalkotisra ma dontéen gamma-kamerdt vagy PET-kamerdt haszndlnak, amelyekben

szcintillacios detektorokat alkalmaznak.

D. Leképezés gamma-sugdrzo radionuklidokkal
A gamma-kameras leképezések a legjelentdsebb teriiletét jelentik a Nuklearis Medicindnak.

Mi indokolja ebben az esetben sugarterheléssel jar6 radioaktiv készitmények alkalmazasat?

A tobbi dltaldnosan elterjedt orvosi leképezd eljards: az ultrahang, a rontgen ill. a
rontgensugarzason alapuld, metszeti felvételek készitését lehetové tevd CT, és a hagyoményos
magneses magrezonancia-1épezési eljards (MRI) is strukturdlis leképezési eljarasok. Ez azt
jelenti, hogy akkor tudunk egy elvaltozdst a szervezetben kimutatni, ha az mar szerkezeti
atépiiléshez is vezetett. Pl. az ultrahang esetén a kiillonboz6 rugalmassiagu kozegek hatérfeliiletét
tudjuk kimutatni, és akkor lathaté valamilyen elvéltozds, ha ott a szovet struktirdja mas lesz. A
rontgen-vizsgédlatokndl (a CT-t is beleértve) a kiillonboz6 sugarelnyelésii (vagyis a kiillonbozo
stiriiségll) szovetek kiilonithetok el egymastdl (igy legegyszeriibben a szilard csontok a
lagyszovetektdl).

Ezzel szemben a radioaktiv jelzés felhasznéldsaval kiillonboz6 anyagok kiillonbozé szervekbe
torténd beépiilésének, anyagceseréjének és kivalasztoddsanak folyamatat tudjuk nyomon kovetni,

igy a kéros folyamat, miikodés mar abban a stidiumban kimutathatd, amikor a vizsgélt szerv
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szerkezete még nem kiillonbozik Iényegesen a normalistél. Ezért mondjuk, hogy az

izotopdiagnosztikai leképezések funkciondlis (vagyis a miikodést mutatd) leképezések.

1.

(a) Az Anger-féle gamma-kamera felépitése

6] |7

>

A kollimdtor (4ltaldban péarhuzamos)

5 Matrix- [¥] Differencial-
furatokat tartalmazé o6lomkorong. A aramkor = diszkriminator
beteg testébol érkez0 sugdrzds csak a E x* "Y

ADC | [ADC
furatok hosszaban (dltaldban a korongra - @

merdlegesen) tud athaladni rajta, mert

egyébként elnyelddik a lyukak faldban.

Ezéltal egy pont "képe" a kristdlyon egy e _~—

kis kiterjedésti folt lesz. A kamera
‘ VI.3-1. abra: Gamma-kamera részei

térbeli  felbontasat  alapvetden a

kollimator hatdrozza meg.

A gamma-kamerdk specidlis szcintillacios detektort tartalmaznak. A szcintilldcios kristdly

altaldban talliummal szennyezett natrium-jodid egykristdly, mely korong vagy tégla alakd.

Technécium leképezéséhez vastagsdga daltaldban 9 mm koriili. A kristdlyba becsapddo

gamma-részecskék egy-egy fényfelvillanast keltenek.

. A kamera detektoraban sok (19-100) fotoelektron-sokszorozé van az egyetlen kristalyra

rdillesztve. Ezek mindegyike ,latja” a fényfelvillandsokat; a kozelebbiekben nagyobb, a
tavolabbiak kisebb elektromos impulzus képzddik kimeneti jelként.
A fotoelektron-sokszorozok kimeneti jeleit az tugynevezett mdtrix- (Anger-) dramkorbe

vezetik.

. Ez a sok jelbdl kiszdmolja az X és Y koordindtdkat, valamint a becsapddott részecske

energidjaval ardnyos Z jelet.

A harom (X,Y,Z) jelet atvezetik egy differencidl-diszkrimindtorba.

Innen csak azon beiitések koordindta-jelei juthatnak tovdbb, amelyek energidja (Z-jele) a
kivalasztott sziik, 15-20 %-os ,,ablakba” esik; igy a felbontdst leronté szort sugérzas
kisziirhetd.

A tdrolocsoves oszcilloszkop az egyes beiitések koordindtdinak megfeleld helyen felvillant
egy néhidny mésodperc alatt elhalvanyulé fénypontot. Ezdltal kirajzolddik a vizsgalt szerv
képe, segitve a beteg helyes beallitasat.

Az X és Y jelszinteket un. analég-digitdl dtalakitok (ADC-k) szamparra alakitjak, és atadjak

egy szamitégépnek.
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10. A szamitogép egy digitalizdlt képet (szamtablazatot) &llit O0ssze, melynek minden egyes
képeleme a detektor megfeleld kis (négyzet alaku) részét ért beiitések szdmdval egyenld.
Ezeket a digitalizalt képeket jelenitjik meg a képernyOn, dolgozzuk fel, illetve taroljuk

magneses vagy optikai héttértarolon.

A gamma-kamerdk fejlddésében egyre nagyobb szerepet kap a digitdlis jelfeldolgozas. A
legmodernebb  késziilékekben minden egyes fotoelektron-sokszorozé jelét kozvetleniil
digitalizdljdk, és a kiilonboz6 korrekcidkat valamint a koordindtdk kiszdmoldsat mar szamitogép
végzi.

A radioaktiv prepardtumokat alkalmazé leképezési eljardsokat emisszios leképezésnek
nevezzilk, mivel a beteg testébdl kibocsdtott sugarzast detektdljuk. Ezzel szemben a
rontgensugérzason alapuld leképezési eljards (mint pl. a hagyomdnyos rontgen és a rontgen-
sugaras computer tomografia, a CT) egy kiilsé sugarforrdsbdl jovo, a beteg szervezetén dthalado
sugirzas gyengiilésébol kovetkeztet a szervezet szerkezetére; ennek megfeleléen ezt

transzmisszios leképezésnek nevezziik.

(b) Az emisszios leképezés fajtdi

— A statikus vizsgalatokndl megvarjuk, amig a radioaktivan jelzett vegyiilet egyenstlyi eloszlast
ér el a szervezetben, és ezutdn a mir nem vagy alig véltozé eloszlast képezziik le egy vagy
néhany irdnybdl.

— A dinamikus vizsgdlat sordn egy adott bedllitasbol képek sorozatat rogzitjiik a radiofarmakon
beépiilésének ill. kivdlasztdsdnak folyamatardl. A kapott képek amellett, hogy egy-egy
idOpontban a radioaktiv anyag eloszlasardl tdjékoztatnak benniinket, azt is lehetové teszik,
hogy egy-egy részteriilet radioaktiv koncentraciéjanak idobeli alakuldsat megvizsgaljuk.

— Az egésztest leképezés valdjdban statikus képek szamitdgép altali 6sszekapcesolasit jelenti, ily
modon a gamma-kamera latdémezdjénél nagyobb teriilet dbrazolhaté egyetlen képen.

— Végiil a negyedik és leghatékonyabb leképezési eljarascsalad az un. tomogrdfids modszereké,
amikor a szervezet metszeteinek radioizotop-koncentracié eloszlasat allitjak eld szamitégépes

modszerrel. A metszetsor egyiittesen a teljes harom dimenzids térbeli eloszlast adja meg.

» Ha ezt gamma-sugérz6 anyaggal végezziik, akkor az eljards a SPECT nevet
viseli
(,,Single Photon Emission Computed Tomography”)

» Ha pozitron-sugdrzé anyagot hasznalunk, akkor ,,Pozitron Emissziés

Tomografia”, vagyis PET eljarasrol beszéliink (1d. a VI.3.E szakaszt).
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(c) Radioizotopos képek szamitogépes feldolgozdsa
A radioaktiv izotopok eloszlasardl késziilt képeket altaldban szdmitégépes uton elemezziik.
A szamitogép alkalmazdsanak leggyakoribb céljai a kovetkezok:
A képminéség utolagos javitasa
A digitalis kép egy-egy eleme azt tiikkr6zi, hogy a beteg testének megfeleld részébodl hany
beiités érkezett; ezt utdlag szinezve vagy sziirkedrnyalatokkal szemléltethetjiik. A paletta
hatdrainak alkalmas bedllitdsdval lehetdvé valik, hogy a legaktivabb teriiletnél 1ényegesen kisebb
sugdrzast kibocsité részeket is jol és a kornyezetiiktol elkiilonitve vizsgdlhassunk meg. Megfeleld

szirdk alkalmazdsdval a zaj csokkenthetd, lehetdleg a részletgazdagsagot is megdrizve.

Szamszerii eredmények nyerése
0 Z0cm

VL.3-2. abra: Vesefunkcié-arany szamoldsa
hatul- és eldlnézeti kép beiitésszamanak mértani

@ @ ; D kozepébdl (bal: 13.7 %, jobb: 86.3 %)

PA fekvo_ | AP fekvo

Egy péaros vagy szimmetrikus szerv leképezésénél Osszehasonlithatjuk a két oldal
radioaktivitdsanak mértékét kiilonbozo részteriileteken. Ily médon pl. megallapithatjuk (1d. VI.3-2
dbra), hogy a két vese miikddése hogyan ardnylik egymdashoz, vagyis, hogy a kiilonb6z0 tipusu

kivalasztasi funkcidk elvégzésébdl milyen mértékben veszi ki a részét az egyik ill. masik vese.

Informacio-tomorités

Gondoljunk bele, hogy egy —— == | Minden képelembs|
, . - g —— képezziik az
hOSSle, sok kepbol alloé - id6-aktivitas gbrbe egy
) ) . . rameteret
dinamikus vizsgdlat hatalmas PR ]

kivant teriilet(ek)et
képmatrixb6él 110-120 db-ot

mennyiségu informdcio
Osszegytjtését jelenti. Pl. egy —— Képsorozat \
epeut-vizsgalatnadl 128*128-as . ' KorulraJZOUUk a

Szinkddolva kijelezziik

gyljtink be. Ez kétmillio B u,._. Id6-aktivitas
w ™ gorbéket képeziink

szdmadatot  jelent, amelyet +_ bel6liik
0o

onmagaban az emberi agy nem I

képes dttekinteni, ezért van " we

sziikségiink arra, hogy  Idé-aktivitds gorbe Parametrikus kép

Kiilénbézé szdmit6gépes VI.3-3. abra: Dinamikus vizsgélatok feldolgozasi lehetdségei
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miveletek segitségével ebbdl a hatalmas informdacio-tomegbdl a 1ényeges, informativ elemeket
kiemeljiik, és az alapjan alakithassuk ki a szervezet miikodésére vonatkozé véleményt. Az
alkalmazott megoldasokat a VI.3-3. dbra szemlélteti.
Archivalas
Hagyomanyosan az orvosi képeket filmen rogzitették, de a mai drak mellett kb. két
nagysagrenddel olcsébban lehet ugyanazt az izotépdiagnosztikai képet pl. CD-ROM-on tarolni,

mint rontgen-filmen.

(d) SPECT technika

A SPECT 1un. romogrdfias eljaras. Lényege, hogy egy vagy tobb gammakamera-detektort
korbemozgatva a beteg koriil, a beteg szervezetérdl sok, dltaldban 30-128 irdnybdl vetiileti képet
készitiink, és ezekbdl szamitogépes eljardssal kiszdmoljuk a keresztmetszeti (transzaxialis)
radiofarmakon-eloszlast.

Ez az eljards matematikailag hasonlé a rontgenes komputer-tomografia (CT), maégneses
magrezonancia-leképezés (MRI), valamint a késobb targyalandé PET soran alkalmazotthoz.

Mivel a betegbdl kibocsatott sugarzast mérjiilk, a SPECT és PET moddszert egyiitt emisszios
tomogrdfidnak szokds nevezni; megkiilonboztetésiil a CT-t pedig transzmisszios tomografianak.
A SPECT technika eldnye a CT-vel és MRI-vel szemben, hogy itt a miikodésrdl (funkciorol), nem
csak a szerkezetrOl (strukturdr6l) nyeriink informdciét. Hatrdnya viszont a gyengébb térbeli
felbontds (a szort sugdrzds miatt is), a zajos kép (a radioaktiv bomlds statisztikai ingadozasa
miatt), valamint a sugar-elnyelés (,,attenudcié””) magdban a beteg testében. A kétféle, emisszids €s
transzmisszidés tomografia oOtvozével funkciondlis és strukturdlis informdaciot egyiittesen
szolgdltatnak a hibrid késziilékek, 1d. VI.3.E(c).

Egyszerre egy széles sdvot képeziink le: a gammakamera-detektor &ltaldban a test
hosszirdnydban is 30-40 cm méretli. Ezen beliil utdlag tetszdleges ferde metszetek éllithatok eld,
amelyek sikjat dltaldban mar a leképezett szerv allasahoz igazitjuk: pl. szivvizsgélat esetén a bal

kamra hossztengelyével parhuzamos és arra merdleges metszeteket allitunk elo.

(e) Néhdny példa a radioizotopos leképezési eljardsokra

Most a leggyakoribb gamma-kameras vizsgélattipusokbdl mutatunk be példaként néhanyat.
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Pajzsmirigy szcintigrafia
0 2.5 5cn 0 2.5 Scn

-

VI1.3-4. abra: "Forr6" géb a pajzsmirigy VI.3-5. dbra: "Hideg" gob a pajzsmirigy
jobb lebenyében (eldlnézeti kép) jobb lebenyének csicsan

A vérkeringésbe keriilt jodid szdmottevd hdnyada néhdny o6ran beliil csapddba esik a
pajzsmirigy-sejtekben, €s hosszan ott is marad (a kiiiriilés biologiai félideje kb. 4 honap):
tirozinba, majd a pajzsmirigy-hormonokba (tiroxin, trijéd-tironin) épiil be. A pertechnetdt (amit
kozvetleniil a technécium-generatorbdl nyerhetiink) szintén csapdaba esik a pajzsmirigyben, de —
mivel az szerves vegyiiletekbe nem épiti be — rovidebb id6 milva tdvozik. Mindkettot
felhasznélhatjuk a pajzsmirigyben tapinthat6 (vagy ultrahanggal kimutatott) gobok természetének
tisztazasara. Mig egyes jo- és rosszindulati daganatok a normaélis pajzsmirigy-szovetnél kevesebb
radiofarmakont halmoznak (,,hideg gob”, 1d. VI.3-5. dbra), addig az tn. autondm adenoma (a
hormonalis szabalyozastdl fiiggetleniil nagy mennyiségli pajzsmirigy-hormont gyarté sejtcsoport)
a kornyezeténél joval aktivabban abrazolodik (V1.3-4. dbra).

Epilepszia-leképezés SPECT technikaval

Ebben az esetben a problémat az jelenti, hogy a roham sordn a rdngatddzé beteget nagyon
nehéz barmilyen mdédszerrel leképezni. Ugyanakkor az agyi vératfolyds leképezésére hasznalt
radioaktiv készitmény, a HMPAO (hexametil-paraamin-oxim) olyan tulajdonsdgud, hogy a vénds
injekcid formdjdban tortént beadds utdn 1-2 percen beliil egyensilyi eloszlast ér el az agyban, és
utdna ez az eloszlds 6rdk hosszdig valtozatlan marad. Ez lehet6vé teszi azt, hogy ha roham
kezdetekor sikeriil beadni a radioaktiv injekciot, akkor a leképezést 1-2 6ra mdilva, a roham
elmulta utdn végezhetjiik el, amikor a beteg mar képes mozdulatlanul fekiidni a sziikséges 20-30
percig. Az epilepszias goc vérellatdsa egyébként a roham sordn a normaélis agyszovetéhez képest

fokozott, mig rohamok kozétti dllapotban épp hogy csokkent mértékii.

Daganatok leképezése
A koztudatban sokan tgy tartjak, hogy az izotépdiagnosztika altaldban daganatkeresést jelent.

Ez egydltalan nem igy van. Az elvégzett vizsgédlatok kozott ugyan 1ényeges sulyt (kb. a felét)
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képviselik azok a leképezési mddszerek, amelyekkel daganatot vagy annak attétjét keressiik, a
tobbi azonban a szervezet valamilyen mds miikodésének a leképezése, nyomon kovetése szokott
lenni.

A daganatok leképezésére igazan jo éltalanos mddszer nincs, de egy-egy tipusu daganat vagy
attétei felfedezésére az izotopdiagnosztikai moddszerek j6 vagy kiemelkedden jé lehetdséget

adhatnak.
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VI1.3-7. abra: Szivizom-perfiizi6 leképezése
[Tc-99m] MIBI-vel: fiiggbleges metszetsor a
bal szivkamra tengelyével parhuzamosan.

1. és 3. sor: terheléses, 2. és 4. sor: nyugalmi
képek. A nyilak a nyugalomban rendez6dé
perfizid-kiesés helyét jelzik.

POST U ANT O
VIL.3-6. abra: Egésztest csontszcintigram
daganat-attétekkel a gerincben (hatul- és
eldlnézeti kép)

Az egyik ilyen a hagyomdnyos csontszcintigrdfia, amely évtizedek 6ta az egyik
legelterjedtebben alkalmazott gamma-kamerds mddszer szerte a vildgon. Ennek alapja, hogy a
kiilonboz6é radioaktivan jelzett difoszfondtok a csontba a csontépitdé (osteoblast) folyamat
sebességével ardnyosan épiilnek be. Eppen ezért bizonyos tipusii daganatok csontittétei fokozott
(Tc-99m-val jelzett) difoszfonat-felvételt mutatnak (VI.3-6. dbra). A csontmetasztazisok keresése
azért is igen lényeges, mert a hdrom leggyakoribb daganattipus: a tiido-, az eml6- és a prosztata-
daganat is gyakran szor a csontokba, és ezeknek az attéteknek a korai felismerése 1ényegesen
befolyasolhatja a terdpia mddjat és eredményességét. Marpedig a csontszcintigrafids eljardssal
gyakran abban a fazisban azonosithaté egy csontéttét, amikor rontgennel még hénapokig nem

mutathaté ki, hiszen (mint kordbban mdar emlitettiik) a rontgen-képen akkor lathatunk csak
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elvaltozast, hogyha a csont szerkezete, kalcifikdcidja a daganat-attét kovetkeztében mar
Iényegesen megvaltozott.
Szivizom-perfuzié szcintigrafia

Mint tudjuk, Magyarorszag az egyik €lenjard orszag a sziv- és érrendszeri betegségek, és az
ebbdl kovetkezd haldlozas gyakorisdgédban. Igen lényeges kérdés, hogy a koszoruerek sziikiilete
mikor olyan stlyos, hogy emiatt mar mitétre van sziikség, ill. az ilyen betegségben szenveddk
koziil kik azok a személyek, akiknek a szive egy €rhelyredllité miitét eredményeképpen jobban
fog miikddni, hiszen a miitéti kapacitds messze elmarad a koszoruér-betegség gyakorisaga
mogott.

Ennek az eljarasnak az az alapja, hogy az elmeszesedett koszorderek terhelés hatdsara (tehat
pl. amikor futunk, vagy valamilyen értagitd gyogyszer addsakor) nem, mig az egészséges
koszorderek jelentés mértékben ki tudnak tigulni. Ezért ha a szivizom vérellatasat
Osszehasonlitjuk nyugalomban és terheléses édllapotban, akkor kiillonbozd teriiletek - tehat a
besziikiilt, elmeszesedett ér altal ellatott és a tobbi szivizom-teriilet - vérellatdsdnak az ardnya
megvaltozhat. Ha egy nyugalomban még egyenletes vérellatasu szivizom terheléses koriilmények
kozott egy részteriileten relative csokkent vérellatast mutat, ez vérellatasi zavarra, in. ischaemiara
utal (VI.3-7. dbra). Ennek két szempontbdl is jelentdsége van: ezek azok a betegek, akiknél a
tovabbi komplikdcidk valdszinlisége igen magas, mdasrészt 0k azok, akiknél a beszikiilt eret
helyredllitva a sziv, mint pumpa mukodése varhatéan javulni fog. A szivizom-perfuzi6 SPECT
vizsgélatdra leggyakrabban Tc-99m-jelzett metoxi-izobutil-izonitrilt (MIBI), ritkdbban kalium-

analdg T1-201-gyel jelzett tallium-kloridot hasznalnak.

E. Pozitron-emisszios tomogrdfia (PET)
Pozitron-sugarzé radioizotéppal jelzett farmakon

eloszlasanak vizsgdlata a megsemmisiilési gamma-

sugarzas detektaldsaval.
(a) PET-kamera
A pozitron-emisszios  tomogrdf  gylrikon

elhelyezett szcintillaciés kristalydetektorokat

tartalmaz (Id. VI.3-8. dbra), amelyek jelfeldolgozo

VI1.3-8. abra: Koincidencia-médu

elektronikdja a pozitron és elektron kolcsonos o
detektalas

megsemmisiilésekor keletkez6 két, 180°-os iranyban
szétszallo, 511 keV-os gammafoton egyidejii becsapddasat érzékeli (in. koincidencia-aramkor),

majd a keresztmetszeti sikok radioizotop-eloszldsa szdmitdgépes segédlettel kiszamithaté (M.
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Ter-Pogossian, M. Phelps és E. Hoffman, 1975). Mivel a két becsapddds helyét Osszekotd
vonalon keletkezett a sugarzds, a gamma-kameraval ellentétben a PET-kamera nem tartalmaz
kollimatort. Ennek elonyos kovetkezményei a nagyobb érzékenység és jobb térbeli felbontds.
Tovébbi elonye a PET-kamerdanak a SPECT-tel szemben, hogy a beteg testében torténd sugirzas-
elnyelés korrekcidja egyszeriibben, kozvetleniil a tdbldzatba rendezett nyers adatokon (a

,»sinogramon”) végezhetd, még a rekonstrukcid elott.

(b) Koincidencia-modii gamma-kamera

A fent leirt koincidencia-detektdlds két egymadssal szemben elhelyezett (kollimator nélkiili)
gammakamera-detektorral is megvaldsithaté. A detektorok a SPECT technikdhoz hasonldan
korbefordulnak a beteg koriil. Az ilyen késziilék a meglehetdsen bonyolult jelfeldolgozé
elektronika ellenére szdmottevoen olcsobb a PET kamerdndl, és az egyidejiileg leképezhetd
nagyobb testszelet miatt elsésorban onkoldgiai alkalmazdsa tiint biztatonak. Mivel azonban a
betegbe beadhat6é radioaktivitds kisebb, érzékenysége gyengébb, a kimutathatd attét kevesebb,

mint PET-kameraval.

(c) Hibrid késziilékek

Az ezredforduld utdn rohamos terjedésnek indultak a CT-vel kombinalt (hibrid) PET- és
SPECT-késziilékek. Ezekkel a beteg véltozatlan testhelyzetében végezhetd el a CT-leképezés az
emisszids begylijtés eldtt vagy utdn. ElOnyiik, hogy egyidejlileg nyujtanak funkciondlis és
anatomiai informécidt, segitve ezzel az elvaltozasok konnyebb lokalizalasat, és csokkentve az
alpozitiv leletek ardnyat. Rdaddsul az elnyelés-korrekci6 is elvégezhetd a CT-kép segitségével,

igy egy-egy beteg teljes leképezési ideje rovidebb, az elvégzett vizsgélatok szdma nagyobb lehet.

(d) A leggyakoribb PET leképezési eljdrdsok

Daganat-keresés FDG-vel
Ma a vildgon klinikai célbdl végzett PET-vizsgalatok tobb mint 90%-a FDG-vel végzett

tumorkeresés. Az [F-18] fluor-dezoxi gliikkéz a normal gliikkézhoz hasonldan jut be a sejtekbe, de
ott csapddba esik. Felvétele ardnyos a cukor-anyagcsere mértékével, amely fokozott szdmos
daganattipusban. (Sajnos, a gliilkézt gamma-sugéarz6 radionukliddal nem tudjuk megjelezni: olyan
kis molekula és olyan atomokat tartalmaz, amelyeknek nincs alkalmas gamma-sugérzé izotdpja.)
Els6sorban a daganatos betegségek stddiumdnak meghatdrozdsara (az attétek felderitésére)
haszndljdk. Masik fontos alkalmazési teriilete az tujrafejlodd daganatok kimutatdsa, mivel egy
mitét kovetkeztében a kordbbi daganat helye és kornyezete olyan mértékben torzul, hogy a
szerkezetet leképezd eljarasokkal (pl. CT) a heget az tjrafejlodd daganattdl elkiiloniteni igen

nehéz lehet. Kiilondsen elényosen alkalmazhatok daganat-keresésre a hibrid PET-CT késziilékek
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(Id. az el6z6 szakaszban); az utdbbi években az ilyen berendezések elterjedése vilagszerte
ugrasszerlien megnott.
A szivizom-anyagcsere vizsgalata

A szivizom-perfiziés SPECT vizsgdlattal a szivizom vérellatdsi zavarai kimutathatok (Id.
kordbban), de tovabbi kérdés, hogy hogy a nyugalomban is oxigénhidnyosnak bizonyult teriilet
mdr teljesen elhalt, vagy pedig un. hiberndlt allapotban van, amikor a szivizmot alkoté sejtek még
€lnek, csak a tartds oxigénhidny miatt nem képesek a kivant Osszehiizédast végezni. Szerencsére
az utdbbi allapotban a szivizom még vesz fel cukrot (kovetkezésképp FDG-t is); ha igy hibernalt
szivizmot sikeriil bizonyitani, ez miitéti indikaciot jelent, amig a heges szivizom éllapotdn a

mitét sem tud segiteni.

A PET Kkutatasi céli alkalmazasai
A PET-kamera nagy elonye a SPECT-tel szemben, hogy dinamikus tomogrdfids vizsgélatokat

is lehetévé tesz. A PET gydgyszerkutatdsi alkalmazdsai igen fontosak és évtizedek Ota
kiterjedtek: mar tobbszdz féle pozitron-sugirzoval jelzett vegyiiletet adtak be dallatoknak és
embereknek kutatdsi célbdl, elsdsorban farmakokinetikai vizsgélatok végzésére. Lehetové valt
olyan kis szdmu molekula leképezése az €16 szervezetben (pl. receptorokhoz kotddd jelzett
anyagokkal), amennyit kordbban csak kémcsében vagy metszetekben sikeriilt kimutatni. A
dinamikus PET-vizsgdlatokkal részteriiletek receptor- €s transzporter-stirlisége, valamint a kotési
erosségek szadmoldsa is lehetséges. A leginkdbb kutatott teriilet az agymiikodés egészséges és

koros éllapotokban.

VI1.4. Radioizotop-terapia

Varga Jozsef

A. Ely

A Nukledris Medicina harmadik részteriilete a terdpia nyilt radioaktiv készitményekkel.
Ennek alapja, hogy a radioaktiv prepardtum a betegben molekuldris szinten elkeveredik, az
elpusztitand6 sejt kozvetlen kozelébe keriil, és ott (lokdlisan) fejti ki hatdsat. A terdpiat altalaban
béta-sugarzé radionuklidokkal végezziik (max. Gthossz testszovetben: ~ mm).

Az ilyen célu alkalmazashoz kiilonosen specifikus radiofarmakonok kellenek, vagyis olyanok,
amelyek csak a célszervben dusulnak, és lehetdleg sehol masutt a szervezetben.

Megjegyezziik, hogy kiils6 sugarforrdsokkal (pl. linedris gyorsitoval és kobalt-dgyuval),
valamint a testbe &tmenetileg behelyezett zart sugarforrdsokkal is Kkiterjedten végeznek

sugérterapiat, de ezek nem a Nukleéris Medicina részei.
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B. A leggyakoribb radionuklid-terdpids alkalmazdsok

A hyperthyreosis radiojod-terapiaja: [I-131] Nal-ot itatunk (vagy adunk be kapszuldban),
mely a pajzsmirigy-sejtekbe beépiilve fejti ki hatdsat. A beépiilés mechanizmusa azonos a
pajzsmirigy-szcintigrafidnal alkalmazottal, de a terdpids hatdst a I-131 béta-sugarzdsa fejti ki.
A pajzsmirigy-tilmiikodés kiilonbozo tipusainak sugarérzékenysége kiilonbozik, ettdl fiigg a
tervezett elnyelt dozis. A beadandd aktivitds szdmoldsdndl figyelembe kell venni a
pajzsmirigy méretét, jodfelvételét, valamint a jod kiiiriilési sebességét a pajzsmirigybdl (ami
hyperthyreosis esetén jelentdsen felgyorsulhat). A nem nagy (Magyarorszagon 550 MBq
alatti) aktivitassal végzett terdpia jarobetegeknek is adhato.

Uregi terapia: leggyakrabban az iziileti gyulladas kezelésére alkamazzak, amikor radioaktiv
kolloidot injektalnak az iziileti résbe.

Fajdalomcsokkenté terdpia csont-metasztazisokra: ezen terdpia el6rehaladott stadiumd rakos
betegeknél elsdsorban a csontattétek altal okozott fijdalom csokkentésére szolgdl. A
csontszcintigrahoz hasonldéan difoszfonatok beaddsaval torténik, de ebben az esetben béta-
sugéarzokkal jelezve.

Pajzsmirigy carcinoma attétek radiojod-terapidgja: a jodfelvevd tumorok attéteinek
besugarzasa [I-131] Nal beaddsaval, mint a hyperthyreosis terdpidjanal, de itt nagysagrenddel
nagyob aktivitdsokra van sziikség (ezért csak specidlis radioizotop-terdpids fekvobeteg-
osztalyon végezheto).

Radioimmun terapia: a tumorsejtek felszini antigénjei ellen termeltetett monoklondlis
antitestek béta-jelzésével torténik. Igen igéretes modszer, de elterjedését korldtozza magas
koltsége, és hogy a betegek egy kisebb hdnyaddban az egérben termeltetett antitest ellen

immunreakcié 1éphet fel, ami miatt nem ismételheto.
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VII. Gyakorlatok

VIIL.1. Izotophigitasos analizis
Nagy Noémi, Kénya Jozsef

A. Az izotophigitdsos elemzés fobb tipusai
Az izotophigitasos elemzési modszerek mindegyik valtozatdnak 1ényege, hogy a radioizotépra

nézve zart rendszerben az Osszaktivitds (az adott izotop mennyisége) nem valtozik azzal, hogy a

stabil izotép mennyiségét megvaltoztatjuk, a fajlagos aktivitds (azaz az izotOpardny) véltozdsa

azonban mértéke lesz az izotop—0Osszetétel valtozadsanak. A higitast radioaktiv izotopokkal vagy
stabil izotépokkal végezhetjiilk. Ha az elemzés sordn felhaszndlt izotop radioaktiv, a mddszer
kivitele egyszeriibb €s sokkal nagyobb érzékenységet érhetiink el elemzés kdzben.

Az Osszaktivitas dllandésdgat (A, = A) a fajlagos aktivitdsokkal és az anyagmennyiségekkel

felirva:
A
a,=——"—ésa =+ (VIL.1-1)
my+m my+m* +m
a, (mo +mx)= a(mo +m” +m) (VIL1-2)

ahol A,=A = arendszer Osszaktivitasa
a, = a higitas elotti fajlagos aktivitas (pl. dpm/mg)
a = a higitas utani fajlagos aktivitas
m" = az aktiv izotép mennyisége
m, = az inaktiv (hordoz6) izotép mennyisége
m = a higit6 inaktiv izot6p mennyisége.

Az 0sszefiiggésekbdl lathatd, hogy valamelyik anyag mennyiségét €s a fajlagos aktivitdsokat
kell mérni. Ennek az az el6nye, hogy nem sziikséges kvantitativ kinyerés, csak megfeleld
tisztasdgban (szelektiv kinyerés) és mérésre alkalmas formédban kell a mérendd anyagot
elddllitani. A fajlagos aktivitdsok Osszehasonlithatésdga megkoveteli a mérés koriilményeinek

azonossagat. Mivel részecskeintenzitast mériink, sziikséges, hogy az

N . i
a,=-— és a=— VIL.1-3
" ke X ( )
definiciokban a k, = k legyen, vagyis felirhat6 legyen:
i, (m* +my )= ilm* +m, +m) (VIL1-4)

ahol i, = a higités eldtti fajlagos intenzitds (pl. cpm/mg)
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i = ahigitds utani fajlagos intenzitas.
Az izotOphigitasos elemzés f0bb tipusai:
(a) Egyszerti izotophigitdsos modszer
(nem aktiv anyag (m) mennyiségének meghatdrozdsa aktiv anyag hozzdaddsdval)
A vizsgédlandé mintdhoz a keresett elem (molekula) pontosan ismert mennyiségii (m, + m") és
ismert fajlagos aktivitdsi (a,) jelzett alakjat adjuk. Az elegyet tokéletesen Osszekeverjiik, a
keresett anyagot a szokdsos szelektiv moddszerekkel elvalasztjuk, tokéletesen megtisztitjuk.
Teljesen mellékes, hogy milyen hozammal. Sulyillanddésdgig szaritjuk és meghatarozzuk a
fajlagos aktivitasat (a).
Ha az aktiv vegyiilet mennyisége (m') igen jelentéktelen az inaktiv hordozé (m,)
mennyiségéhez képest, vagyis
m* << m, (VIL.1-5)
akkor a (VII.1-2) egyenletbdl az elegyben levo ismeretlen anyag mennyisége:

mzmo(ao— j ill. mzmo[l?—lj (VIL1-6)

a i

Meérni kell tehat az aktiv anyag tomegét és fajlagos intenzitdsat higitds elott, valamint a higitas
utdni fajlagos intenzitdst. Altalaban m = 0,01%m, esetben mar nem kapunk pontos eredményt. Ez
szabja meg a higitds mértékét. A mdédszer €rzékenységét a higitds utdni fajlagos aktivitdsmérés
szabja meg. Igen j6 eredménnyel alkalmazhat6 az egyszerli izotéphigitisos médszer minden olyan
esetben, amikor a meghatirozand6 anyagot a kisérd anyagoktél nem tudjuk kvantitativen
elvédlasztani.

(b) Forditott izotophigitdsos modszer

(radioaktiv anyag mennyiségének (my+m*) meghatdrozdsa inaktiv anyag
hozzdaddsdval)

A forditott izotophigitasos mddszert radioaktiv anyagok vizsgalatara haszndljuk, fleg olyan
esetekben, amikor tobb kiilonféle radioaktiv anyag keverékét vizsgaljuk. A vizsgdland6 aktiv
alkotorésszel azonos inaktiv anyag ismert mennyiségét adjuk (m) a vizsgdland6 aktiv mintdhoz.
Tokéletes homogenizalds utdn az anyag egy részét tiszta dllapotban izoldljuk, fajlagos aktivitasat
meghatdrozzuk. Mivel éltaldban m" << m,, az (m"+m,)= m,.

Az eldz6ekben ismertetett 0sszefiiggésbol:

i omy = (VIL1-7)

m, =
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Mérni kell tehdt a higitds eldtti és utdni fajlagos aktivitdsokat és az m inaktiv higitd
mennyiségét.

Az a,-mérés érzékenységének mennyiségigénye szabja meg a még mérhetd m, alsé hatarat. A
forditott izotophigitdsos mddszert a mikrokémiai elemzésben hasznaljak. Alkalmas tisztasag

meghatdrozasra, magreakciok hozamanak megéllapitasdra az aktivacids analizisben, stb.

(c) Derivalt izotophigitdsos modszer

Gyakran el6fordul, hogy a meghatiarozandé elem vagy vegyiilet radioaktiv formdja nem
hozzaférhetd, a higitdsos modszer kozvetleniil nem alkalmazhaté. Ekkor a vizsgdlandé anyaghoz
olyan radioaktiv reagenst adunk, amely a kérdéses meghatdrozandé anyaggal radioaktiv
szarmazékot képez. Ennek a radioaktiv vegyiiletnek a mennyiségét most mar inaktiv vegyiiletével
val6 higitassal (forditott izotéphigitds) meghatdrozhatjuk. A mérés elott eld kell allitani a
radioaktiv vegyiiletet, higitani €s tisztitani kell.

Ha a meghatdrozand6 vegyiilet A, a radioaktiv reagens B', a reagens feleslege B', a derivilt

higitds menete a kovetkezo:

A+B* — AB* + B’ (4talakitds) (VIL1-8)
AB*+B! + AB — (AB* + AB)+ B (higitds) (VIL1-9)
(AB* + AB)+ B — (AB* + AB) (kinyerés) (VIL1-10)

Meg kell hatdrozni az aktiv vegyiilet fajlagos aktivitdsat higitds eldtt, a fajlagos aktivitast a
higitas utdn és mérni kell a higité mennyiségét.
(d) Kettos izotophigitdsos analizis

(radioaktiv anyag mennyiségének (m"*) meghatdrozdsa inaktiv anyag
hozzdaddsaval).

Ha olyan kis anyagmennyiség van csak, hogy a higitds eldtti fajlagos aktivitast (a,) nem
tudjuk meghatarozni, akkor kettds izotophigitist végziink. A vizsgdlandé keverék két
alkotérészéhez két kiillonbozé mennyiségli (m; és my) inaktiv higitét adunk. Tokéletes
Osszekeverés utdn mindkettébdl izoldljuk a kémiailag tiszta anyagot, meghatarozzuk a fajlagos

aktivitadsokat (a;, az). A két higitasra felirva:

a,m, = al(m0 +m1) ill. aym, =a, (mO +m2) (VILI-11)
a,m, —a,m,

m, _ 4, —a,nm, (VIL1-13)
a, —a,
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Mérniink kell tehat az m; €s m; inaktiv higitok mennyiségét, és az a; illetve a, higitds utini
fajlagos aktivitasokat.

A moédszert gyakran alkalmazzdk a magkémidban, szerves és biokémidban, bar a mddszer
pontossdga a hdrom ismertetett koziil a legkisebb. A legpontosabb az egyszerii izotophigitasos
modszer.

A hibdk forrdsa elsOsorban a radioaktiv mérés pontatlansidgédban van. A radioaktiv bomlds
statisztikus jellege miatt a mérés anndl pontosabb, minél nagyobb aktivitdst és minél hosszabb
ideig mériink. (A késziilék feloldasi idejét figyelembe véve.) A higitdssal a mintdk fajlagos
aktivitdsa csokken, a radioaktiv izotop fajtajatdl fiiggden biztositani kell az aktivitismérések
azonossagit (abszorpcid, Onabszorpcid). Meg kell keresni az aktiv és inaktiv anyag keverési

ardnyanak, a mért impulzusok szdménak és a mérés idétartamanak az optimumat.

B. Feladat

Ismeretlen KI oldat koncentricigjanak meghatarozasa, egyszerli izotOphigitdssal. Az
ismeretlen KI oldathoz pontosan 5 cm’-t adunk az ismert koncentraciéju jelzett KI oldatbdl. Az
oldatot alaposan elkeverjiik, és foloslegben Olom-nitrat oldatot hozzdadva (legalabb 10 c’)
6lom-jodid csapadékként levélasztjuk. Vizfiirdén melegitve a csapadékot tomoritjiik, lehiilés utan
vigyazva, gumikesztyliben, vakuummal leszlrjiik, a csapadékot a szlirOn desztillalt vizzel, majd
alkohollal alaposan mossuk. A csapadék tetszOleges két részletét (kb. 1-1 g-ot) megmért Al-
tdlkdkon sulyéllanddsagig szdritjuk, mérjiik a beiitésszamat és szamitjuk a fajlagos aktivitdst (a).
A higitas elotti fajlagos aktivitast (a,) az el6zOhéz hasonléan hatdrozzuk meg a jelzett oldat
pontosan kimért 5 cm’-ébél. Vigydzni kell arra, hogy az intenzitis-méréseket teljesen azonos
koriilmények kozott kell végezni (azonos kémiai forma, azonos geometria, azonos
muszerbeallitas, stb.).

Ha a képletbe az 5 cm’-ben levé KI mennyiségét helyettesitjik be mg-ban (m,), akkor az m
kozvetleniil az ismeretlen oldatban levé KI mennyiségét adja meg.

A gyakorlat sordn az ismeretlen és a standardként haszndlt oldat azonos koncentraci6ju.
Ilyenkor a képletben levdé m, helyére a V, = 5 cm’ térfogatot helyettesitve az ismeretlen V

térfogatat adhatjuk meg.
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VIL.2. GM-cs6 karakterisztikaja és holtideje

Nagy Noémi, Kénya J6zsef

A GM-cs6 a legelterjedtebben haszndlt gdzionizdciés detektor az o-, B- és 7y-sugdrzds
mérésére.

A bdvebb leirast 1d.: I11.2.

A gézionizacids detektorok akkor keriilnek az uagynevezett GM-tartomdnyba, amikor a csdben
olyan naggyd valik a térerd, hogy a molekuldk szabad tuthosszéan beliil az elsddleges ionizacid
soran képzodott elektronok az adott gaz ionizécids energidjat meghaladé energidra gyorsulnak fel.
A gyakorlatban haszndlt t61t6gaz-nyomdsoknal 1000 V/cm koriili fesziiltségesésnél fog mitkodni
a csO. A sorozatos masodlagos ionizdciok miatt a gaztér egészére kiterjed az ionizacio, és igy
nagy dramimpulzus keletkezik, melynek nagysdga nem fiigg sem az ionizal6 részecske fajtdjatol,
sem annak energidjatdl. Ezen nagy impulzus kovetkezménye, hogy a csOben a térerd lecsokken a
GM-tartomany alatti értékre, ami nem elégséges az ionlavina fenntartisdhoz és jabb részecske
altal kivaltott ionizéci6 erdsitésére sem. Azt az 1ddt, amely alatt a cso eléri az eredeti fesziiltséget,
regenerdloddsi idonek nevezziik (=450 uS). A csO a regeneralodasi id6 letelte el6tt valamennyivel
mdr ad dramimpulzust, de kisebbet. A mér6 berendezés ezeket a kisebb impulzusokat is képes
€szlelni. Azt az 1d6t, ami ahhoz sziikséges, hogy az elsd ionlavina utdn a kovetkezd ionizal6
részecske észlelhetd nagysagu jelet szolgaltasson, holtidének nevezziik. Nagysdga 100 us koriili,

az adott GM-csore jellemz6 érték;

ismerete nagyon fontos, mivel ez 18000~
szabja meg az elérheté maximalis Eggg_
szamldldsi sebességet. Igényesebb — l.cpmijcin
munkdndl és nagyobb szamlalasi 14000~
13000-
sebességeknél a kapott eredményt a 12000~
holtidd miatti veszteséggel 11000-
Korrigdlni kell 10000-
orrigdlni kell. .
A GM-cs0 lizemi fesziiltségét a 8000~
.. L . F000-
karakterisztika-méréssel hatarozzuk s
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u. v
preparaitum szamlédlasi sebességét
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megmérjiik a csore adott kiilonbdzo
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szdma) a fesziiltség fliggvényében abrdzolva adja a cs6 karakterisztikdjat.

Mint a VIL.2-1. dbra mutatja, 670 és 870 V kozott helyezkedik el egy linedrisan emelkedd
szakasz, ezt nevezziik platonak. Hossza esetiinkben 200 V. A munkafesziiltséget a platé elso 1/3-
aba célszeri megvalasztani, azaz 670+(200/3)=740 V (kerekitve). A plat6 meredeksége is
jellemzd a cs6 mindségére. A meredekséget ebben az esetben nem abszolit értékben (cpm/V)
adjuk meg, hanem relativ egységben: %/100 V-ban. Esetiinkben ez a kovetkezo lesz:

meredekség = Ts70 = Te0 4 100*100= 8,15 %/100 V (VIL2-1)
07670

A meredekség 5-15 %/100 V kozott szokott lenni, az alacsonyabb (400-900 V) munkapontd
halogén-géz toltésii csovekben nagyobb, mig a szerves kioltd adalékot tartalmaz6 nemesgdzokkal
toltott csoveknél kisebb. A platé hossza forditva véltozik, a halogénes csoveké rovidebb (100-200
V). A sokat hasznélt csoveknél a platd hossza rovidiil, a meredekség nd. Egy cs6 altaldban 10%-
10° impulzus regisztrildsdra képes, ennyi az élettartama. Vigydzat: a csé akkor is dolgozik,
amikor az impulzusok szamlaldsa éppen nem mikodik! A karakterisztika kimérése utan a
nagyfesziiltséget csokkentsiik le, akar a preparatumot is vegyiik ki a szamlalé csé alol
annak kimélése céljabol!

A. A karakterisztika felvétele

Ismerkedjen meg a szamlal6-berendezés kezelOszerveivel! Keresse meg a nagyfesziiltség
allitasara szolgdl6 potenciométert! Ez dltaldban 10 fordulatos potenciométer, egy kis ablakban az
egész fordulatot, a tarcsdn az 1/100 fordulatot olvashatja le. A legtobb berendezésen ezzel a
potenciométerrel 0 — 2000 V kozott allithatja a fesziiltséget tigy, hogy példdul az 5,00 érték 1000
V-ot jelent! Keresse meg a mérési id6 bedllitdsdra szolgdld kapcsold(ka)t. Allitsa be a kivant
mérési 1dot — 1-10 percet. A késziilék jelnagysag-analizatorat (diszkriminatort) allitsuk integralis
tizemmodra és a vagasi szintet minimum 0,5 V-ra vegyiik az elektronikus zaj kiszlirése céljabol.

A radioaktiv mintdt helyezze be a GM-cs6 ald a védd toronyba. A magassagot ugy kell
megvalasztani, hogy a mért szamlélasi sebesség 10000 és 20000 impulzus/perc kozott legyen a
GM-cs6 munkapontjén.

A Laboratériumban az a szokds, hogy minden méréberendezést az optimélis iizemi
paraméterekre 4llitva hagyunk ott. Igy a gyakorlat elején j6l tudja ellendrizni a minta helyes
magassagat.

A karakterisztika felvételéhez a nagyfesziiltséget csokkentse olyan kicsire, ahol a szamlélds

mar megsziinik, és errdl az értékrdl novelje akkorara, hogy mar éppen szamléljon a miiszer, de 10
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V-ra kerek érték legyen. Egy-egy fesziiltségen haromszor mérje meg a szdmléldsi sebességet.
Majd novelje a fesziiltséget 2040 V-tal, é€s ismét mérjen harom parhuzamosat. A fesziiltség
novelés 1épését gy célszeri megvalasztani, hogy 15 —20 pont megadja a teljes karakterisztikét.
Ha nagy lépéseket vdlaszt, nem lesz sz€p a gorbéje, ha tdl kicsiket, akkor a mérése fog tul
hosszira nyudlni. A fesziiltség novelését addig kell folytatni, mig a platéban tapasztalhaté
viszonylag egyenletes novekedés utdn egy gyorsabb novekedést mutatdé szakaszhoz nem ér.
Ebben a tartomanyban nem szabad sokdig folytatni a fesziiltség novelését, mert az nagyon art a
GM-csOnek, élettartamat jelentdsen csokkenti. Ha gy dont, hogy a karakterisztika felvételét
befejezte, a nagyfesziiltséget dallitsa kisebbre, a becsiilt munkapont koriilire, s az adatok
feldolgozaséanak, a gbrbe megrajzoldsanak idejére a prepardtumot vegye ki a toronybdl!

A szamléldsi sebességek 4tlagait dbrazolja a csére adott fesziiltség fiiggvényében. Allapitsa
meg a platé hosszat, a munkapont fesziiltségét és a platé meredekségét. Ertékelje a csé mindségét,

elhasznaltsagat!

B. A holtidé meghatdrozdsa
(a) Elvi alapok
Ha egységnyi 1d0 alatt / a mért szamlalasi sebesség, s minden impulzus utan 7ideig észlelésre
képtelen allapotban volt a GM-cs6, akkor /7ideig nem miikodott a cso, illetve a mérés valds ideje

I-d volt. Ezért a valés I szamlaldsi sebesség:

I = (VIL2-2)

A feloldési- vagy holtid6t leggyakrabban az tgynevezett kétpreparatumos modszerrel
hatdrozzak meg. Olyan specidlis preparatumtartét és prepardtumot valasztanak a méréshez,
amelyek biztositjdk, hogy a preparatumok jol reprodukélhat6 médon legyenek elhelyezhetoek a
méréberendezésben. Meg kell mérni a hattér, az egyik és a madsik, illetve a két prepardtum
egyiittes szamlalasi sebességét (I, I;, I, I;2). A preparatumok szdmldldsi sebességén itt a
preparaitum €és a hattér egyiittes szamlaldsi sebességét kell érteni (ellentétben a szokdsos
szOhasznalattal, amikor egy prepardtum szamlalasi sebességén a hattérrel korrigalt értéket értjiik).
A holtid6 okozta veszteség miatt az I;+1,=1;,+1, egyenléség nem all fenn. A holtidére korrigalt
szamlél4si sebességekre igaznak kell lennie az elébbihez hasonlé egyenldségnek:

I +1,=1,+I,. (VIL.2-3)

Helyettesitsiik be a fenti kifejezésbe minden tagra a (VII.2-2) korrekciés formulat:
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Il + 12 _ 11,2 + Ih

= (VIL.2-4)
l-z1, 1-71, 1-7tl, 1-71,

A (VIL2-4) egyenletbdl 7 kifejezhetd, de eléggé bonyolult képletet ad. Ha azonban kicsi a
szamlédlasi sebesség, azaz a korrekcid csak 1-2%, a nagyobb hatvanyon szerepld tagok
elhanyagolasdval az aldbbi kozelité formulat kapjuk:

L+1,-1,-1,
B IL+10+1;

T (VIL2-5)

A mai nemzetkdzi gyakorlat megkivanja, hogy egy kisérletileg meghatarozott mennyiségnek a
hibajat is megadjuk. Egy szamldlasi sebesség hibdjat a mért ismételt adatok alapjan statisztikai
modszerrel szamithatjuk, 1d. (II1.4-2). A széras értékét legegyszeriibben a zsebszamold
statisztikus programjaval lehet kiszamitani. Ezek altaldban kétféle szorast adnak, s és o jeloléssel,
melyek csak abban kiilonboznek, hogy a négyzetgyok alatt (n-1), illetve n szerepel osztoként.

A hibdval terhelt adatokbdl szamoldssal kapott holtidé hibdja a részeredmények hibdjabol
szamolhat6. Legyen

A=1,-1'-1;
B=I1+1,-1;,-1, (VIL2-6)

Ezen segédvaltozokkal a holtido hibgja:

A? A?

A+2BI
Arz‘—Az :

A+2BI
o[22

A+2BI,
Al, +|———

A, + |;‘—1|AI,1 (VIL2-7)

(A kifejezésekben [; az i sorszamu minta atlagos szamlalasi sebességét, Al; pedig az atlaganak
hibgjat jelenti.

(b) Munkamenet

Allitsa a GM-csé karakterisztika mérése alapjan kivélasztott munkapontra a detektor
nagyfesziiltségét. Helyezze a toronyba a detektor ald megfeleld tdvolsagra a specidlis kettOs
mintatartot.

Az egyik helyre tegye be az egyik aktiv mintat, a mdsikra egy inaktiv talkat. Ez utobbi azt a
célt szolgdlja, hogy a visszaszodrasi feltételeket azonosan tudjuk tartani. Mérjiilk meg a szamlalasi
sebességet 3 — 10-szer az aktivitdstol és a kivant pontossagtol fiiggden.

Ez utén az inaktiv tdlka helyére tegye be a masik prepardtumot gy, hogy a bent marad6 minta

véltozatlan helyzetben maradjon. Mérje meg a két minta egyiittes szamlél4si sebességét.
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Vegye ki az elsének mért mintat, s helyére tegye be az inaktiv talkat és mérje meg a masodik
prepardtum szamldlassebességét. Ennek mérése utdn csak az inaktiv tdlkdval mérje meg a
késziilék hatterét. A zsebszamold gép statisztikus programjinak haszndlatdval szamolja ki az
atlagokat, a szordsokat és az atlagok hibdit. Ezek felhaszndldsdval hatdrozza meg a holtid6t a
(VIL.2-5) és annak hibajat a (VIL2-7) kifejezés alapjan. A (VIL.2-4) kifejezés azonossagat
ellendrizze a kapott holtidd figyelembe vételével.

A méroberendezés adatlapjara jegyezze fel a megéllapitott munkafesziiltséget, a platd
meredekségét és a holtid6t annak hibdjaval egyiitt. A kapott adatok alapjidn probédlja meg
eldonteni, hogy halogénes vagy szerves kioltogazzal toltott GM-csével van-e dolga, s az mennyire

van elhasznalva?
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VIL3. A “"™Ba magizomer felezési idejének
meghatarozasa
Nagy Noémi, Kénya J6zsef

A radioaktiv bomlds torvénye szerint a t idopontban még el nem bomlott magok szdmat a
(IL.2-1) képlet irja le, vagy e hatvanydval kifejezve:
N=Nge ™, (VIL3-1)
ahol A az tin. bomldsi dllandé. A felezési id6 és a bomldsi dllandé kapcsolata:

In2
Ty, = T (VIL3-2)

Az N szamd mag altal képviselt aktivitis A = AN nagysagi. Egy radioaktiv preparatum
mérésénél az aktivitdssal ardnyos szdmldldsi sebességet mérjiik: I =kK,A, ahol K, az egy
bomlésra esd sugar-részecskék szamat jelenti, k pedig a detektdlds hatdsfokat. Ha a mérés soran
az ardnyossagi tényezdOket alland6 értéken tudjuk tartani, a (VIL.3-1) kifejezést a szamlalasi
sebességre is alkalmazhatjuk:

=1 ™. (VIL3-3)

A A bomlési dllandé meghatdrozasara a (VIL.3-3) kifejezés linearizalt formdjat hasznalhatjuk.
Mindkét oldal természetes logaritmusat véve:

Inl=Inly—A. (VIL3-4)

A konkrét mérésnél a szamldlo berendezésiink akkor is mutat egy bizonyos szamlalasi
sebességet, ha nem tettiink oda semmilyen radioaktiv anyagot sem. Ezt nevezziik a szamlél6
hétterének (I,). Igy a szamlalén kapott I,, adatokra a (VIL3-3) osszefiiggés a kovetkezd formdban
irhaté:

1, =1,+Ipe ™. (VIL3-5)

A (VIL3-5) kifejezést nem lehet a (VIL.3-4) linedris formavd alakitani, csak az [,-Ij
kiilonbséget:

In(1,, —1,)=1Inly—AT . (VIL3-6)

Természetesen a (VIL.3-4) ill. (VIL.3-6) kifejezés alapjan a felezési id6t csak abban az esetben
tudjuk kelld pontossdggal meghatdrozni, ha a bomldst akkora ideig kovetjiik, ami alatt a kezdeti
aktivitds jelentésen csokkent. Ez masképpen azt jelenti, hogy egy gyakorlat ideje alatt a perc
nagysagrendii felezési idoket tudjuk meghatarozni. Az ilyen rovid felezési idejli izotépot a mérés

elott frissen kell elddllitani, vagy anyaelemétdl elkiiloniteni. Erre a célra nagyon j6 a térium
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bomlasi sorozatdban szerepld 2087 (ThC’), ami a *I2Bj a-bomlésédval keletkezik. Az o-részecske
visszaloko hatdséra a keletkez6 T1 magok egy része a gaztérbe 16kddik, ahol elektromos térrel egy
madsik fémlemezen Osszegytijthetd és bomldsa GM-csoves méréssel kovethetd. Egy masik szdba
johetd izotép a 30 év felezési idejii *'Cs-b6l B-bomléssal képzéds *"™Ba, melynek y-sugdrzdsa
szcintilldciés detektorral kényelmesen mérhets. A '*"™Ba megfelel§ generdtorrél egyszeriien

leoldhaté.

A. Feladat

A "'Cs-izotépot kalium-kobalt-hexaciano-vas(Il) komplexhez kotve egy kicsi kromatogréfids
oszlop tartalmazza. A Ba lednyelemet a komplex nem koti szilardan, hig salétromsav-oldattal az
oszloprdl lemoshaté. A gyors elvélasztas érdekében az oldatot injekcids fecskenddvel mozgatjuk
egy T csap megfeleld helyzetbe forditdsa utan. A fecskenddbe 3—4 cm’ savoldatot kell felszivni,
majd a csap atforditdsa utdn a mérdé edénybe dtnyomni. Az edényt fedje le a tetejével, és helyezze
bele a mérésre elokészitett szamldlo iireges Na(TI)I szcintilliciés detektordba. A mérés
kényelmesebbé tételét szolgédlja a szdmldléhoz kapcsolt nyomtatd. A szamlaloén 0,5 perc mérési
1d6t vélasszon, a mérési mod kapcsoldjit a folyamatos mérést jelzd korkoros allasba tegye. A
preparditum behelyezése utdn a start gomb megnyomadsaval elindul a mérés. Az eredmény
kinyomtatdsa és a szamlalo Ujra inditdsa csak 0,05 s idOkiesést jelent, ezt elsd kozelitésben
figyelmen kiviil hagyhatjuk. Az aktivitds csokkenését legaldbb 10 felezési ido leteltéig mérjiik. A
beiitésszdm n felezési id6 eltelte utdn 2™ részére csokken az eredetinek; 2'10z0,001 — azaz ha az
elsé mérésadatunk 10000 nagysagrendii volt, akkor 10 felezési id6 utan tizes nagysagrendii lesz a
maradék beiitésszam. Ez kisebb, mint a késziilék hattere, a valésagban 100-200 kozott dllapodik
meg a beiitésszam. Ez nagyobb lehet a késziilék hatterénél, mivel a barium leolddsandl a Cs
anyaelembdl is oldodhat egy csekély mennyiség. Hogy ennek pontos nagysagat
meghatdrozhassuk, a mérést célszerli tovabb folytatni. A szennyezés nagysigat az utols6 10 — 20
adat 4tlaga és a késziilék kiillon megmért hatterének kiillonbsége adja. A felezési 1d6
meghatdrozasdhoz a (VIL3-6) Osszefiiggésnek megfeleléen dbrazoljuk az adatainkat, azzal a
kiilonbséggel, hogy hattérként az utolsé 10-20 adat atlagat vonjuk le minden idOpontban a mért
beiitésszambol. A kiilonbséget vagy logaritmikus beosztdsi papiron dbrazoljuk, vagy az In
értékiiket normdl milliméterpapiron rajzoljuk fel. A kapott egyenes meredeksége adja az izotop
bomlasi dllandéjat. Abbdl szamolja ki a felezési idot. Hasonlitsa 6ssze a szamitott és az izotép
tablazatbdl kiolvasott felezési idék értékét. Szamitsa ki a mintdba keriilt Cs-szennyezés %-0s

értékét.
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VIL.4. Gamma-sugarzas energiajanak mérése
gamma-spektrometriai modszerrel
Nagy Noémi, Kénya J6zsef

A. A gamma-spektrometria elméleti alapjai
A gamma-sugarzas tulajdonsagait a I1.1.B(c), kozeggel valo kolcsonhatdsait a I1.4.B fejezet

részletezi.

A gyakorlaton a méréshez szcintillaciés szamlalét alkalmazunk, 1d. I71.1.

A VIIL4-1. dabra Ey-lal jelolt csucsdt azok a y-fotonok hozzdk 1étre, amelyek a kristdlyban
fotoeffektus révén abszorbedlodtak. Az E=0 energiatél egy maximumig, az un. Compton-élig
terjedo folytonos energiatartomany a Compton-szoras kovetkezménye. Az elméletileg vart éles
monoenergids vonal a kristdlyban lejatsz6d6 statisztikus folyamatok miatt kiszélesedik. A
detektor felbontoképességét (W) ezen csucs relativ félértékszélességével definidljak az alabbi
modon:

W:AEE.loo % (VIL4-1)

A AE félértékszélesség jelentését a VIL.4-2. dbra szemlélteti.

A felbontoképesség értékét a detektor anyagi mindsége €s mérete, a mérendd sugirzas
energidja €s a multiplier elektronikus tulajdonsigai hatirozzdk meg. A spektroszkdpiai célra
hasznélhaté szcintilldtorok energiafelbontdsa a >'™Ba izotép 662 keV-os vonaldra 7-10 %. A
gamma-spektroszképiai  célra  kiterjedten  alkalmazott  Ge(Li) félvezetdé  detektorok
energiafelbontdsa lényegesen jobb, mint a szcintilliciés szdmldloké: a fotocsucs

félértékszélessége a 13’7mBa—izotc’)p vonalara 2-3 keV, azaz W < 0,5 %.
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imp/s egységnyi energia-intervallumban

Elméleti
Y

— Yy

Tényleges

7z

ésszam

Beiit

Energia (MeV)

Félértékszélesség
K_J%

Energia

VIL4-1. abra: Elméleti és tényleges 7y-spektrum VIIL.4-2. abra: Fotocstcs félértékszélessége

Nal(Tl) detektorban

A VII4-3. dbra a *Ra és lednyelemei gamma-spektrumdt mutatja Nal, illetve Ge(Li)

detektorral felvéve. Az dbra j6l szemlélteti a félvezetd detektorok hasznélatinak elOnyét a Y-

spektrometridban.

A  mérorendszer elektronikus

paramétereit (nagyfesziiltség és

erdsités) konstans értéken tartva, a

jelnagysdg és a <y-energia kozott

linearis kapcsolat van. Ez ad
lehetdséget a Y-sugérzas

energidjanak meghatarozasara.
Egy

szarmazo

radioaktiv forrasbol

Y-sugdrzds  abszolut

intenzitdsanak  meghatdrozasdhoz

ismerni kell a spektrométer hatasfokdt, amely alatt a detektor éltal észlelt és az oda érkezd E

ésszam

z

Beiit

Szcintillacidés detektorral
késziilt spektrum

Félvezeto-detektorral
késziilt spektrum

Energia

VIL4-3. dbra: A *°Ra és lednyelemei y-spektrumai

energidju sugdrzdas ardnyat értjiik. Ez az érték energiafiiggd, ezért abszolit mérés esetén a

hatasfok energiafiiggését kisérletileg meg kell hatdrozni. Ismerni kell tovabbd a detektalas

térszogét.

Az abszolut intenzitds ismeretében a forrds abszolut aktivitdsit is megadhatjuk, ha figyelembe

vessziik, hogy a mért y-vonal a boml4sok hany szdzalékaban fordul eld.
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A y-spektrum felvétele egycsatornds ill. sokcsatornds amplitid6-analizatorral torténhet. Az
egycsatornds analizdtorban a detektorbdl jovO elektromos jelek nagysdg szerinti szétvdlogatasat
differencidl diszkrimindtor végzi. Ez olyan sziir0, amely csak azokat a jeleket engedi at, amelyek
egy adott Vp korilli AVp fesziiltségtartomdnyba esnek. A Vp alapszint é€s a AVp szélesség
valtoztathat6. Ez lehetéséget ad arra, hogy a Vp értékét viéltoztatva felvegyilk a teljes -
spektrumot, szakaszokra osztva. Célszerli a Vp ért€ékét AV egységenként novelni, mert igy a
spektrum teljes tartomdnyat folyamatosan regisztralni tudjuk.

A sokcsatornds amplitudé analizatorok eldnye, hogy a teljes spektrumot egyszerre rogzitik. Ez
1dot takarit meg és kiilonosen kedvezo rovid felezési idejl illetve kis aktivitdsi mintdk esetén. A
képernyOn folyamatosan megjelenik a jelamplitid6 spektrum. Az adatokat x-y regisztrdlon is
kirajzoltathatjuk.

A sokcsatornds analizator lehetdséget ad a tarolt adatok aritmetikai feldolgozasara. Példaul a
hattér spektruma automatikusan kivonhat6 a jelamplitidé spektrumbdl, meghatdrozhaté a
spektrum fotocsucsaiban szamlalt impulzusok teljes 0sszege. A memoria egyik részében tdrolt
spektrum atvihetdé egy masik memoriarészbe és az itt tarolt spektrumhoz hozzdadhat6 ill. abbol

kivonhat6. Ez a lehetdség tobb y-sugarzo nuklidot tartalmazé mintak elemzésénél hasznos.

B. Feladat

(a) Mérés félvezeto Ge(Li) detektoros, 8192 csatornds gamma-spektrométerrel.:

A mérés sordn kiilonbozé gamma-sugdrzé radioaktiv prepardtumok — dgymint: “°Co, ®Zn,
858y, M, 108mAg, Blp B3¢, 226Ra — spektrumat kell felvenni a megadott mérésidével. A
mérdrendszer energiakalibraldsat irodalmi adatok segitségével a spektrumok elemzése utan kell
elvégezni. Az energiakalibralassal hitelesitett késziilékkel ezutan azonositani kell egy ismeretlen

preparatumot a spektruma alapjan.

s

(b) A késziilék hatdsfokdnak meghatdrozdsa **°Ra és®Co prepardtum segitségével.
A “Co prepardtum aktivitdsa ismert egy adott idopontban, igy a bomlastorvény segitségével
meghatdrozhaté a preparatum aktivitdsa a mérés idépontjaban. Vegyiik figyelembe a kiillonbozo
gamma-vonalak eléforduldsi val6sziniiségét! Abrazoljuk a hatdsfokot az energia fiiggvényében!

Figyeljiik meg a csicsok félértékszélességét is!

(c) Meérés szcintilldcios Nal(Tl) detektorral felszerelt 2 csatornds késziilékkel:
Hatarozzuk meg “Co prepardtum egyik csucsdnak hatdsfokat és félértékszélességét! Vegyiik
fel a '*’Cs prepardtum spektrumat, hatirozzuk meg a fotocstcs félértékszélességét! Hasonlitsuk

0ssze a két detektor tipus felbontd képességét €s hatasfokét!
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VILS5. Fehérje jelzése '*I izotoppal

Csongor J6zsef

A. Feladat:

Ismert mennyiségli fehérje jelzése '°I izotéppal. Hatdrozzuk meg a jelzés (a jod-felvétel)

mértékét és a kapott jelzett fehérje fajlagos aktivitasat.

B. Lépések
(a) Jelzés:
— Tegylink egy Eppendorf csébe 20 ul fehérje oldatot (1 mg/ml marha szérum albumin [BSA]
foszfat pufferben, pH 7,4).
—  Adjunk hozzd 1-2 uCi '*I oldatot (redukalészer-mentes NaOH oldatban).
— Ekkor vegyiink mintat egy kapilléris csvel a kromatografids rétegre.

— A reakciét IODOGEN-nel inditjuk, melyet egy miianyag csikra cseppentiink fel kloroformos
oldatabdl.

A reakciét mintegy 5 percig kovetjiik, eleinte 0,5 percenként, majd 1 és 2 perces idokozonként
vesziink mintat a reakcidelegybdl, amit szintén vékonyréteg kromatogrifidsan vizsgalunk .
(A reakciot egy platina/kalomel elektrédpér alkalmazaséaval is kovetjiik.)

A reakciot 10 ul  K,S,05 hozzdaddsaval éllitjuk le, majd 10 ul 1 mg/ml Kl-ot adunk az
elegyhez a jobb elvélasztas biztositasara.

(b) Elvdlasztds, a hozam kiszdmitdsa:

A kapott jelzett fehérjét a be nem épiilt 125

I-tol gélsziiréssel tavolitjuk el. Lassu és egyenletes
aramoltatdssal 0,05 M foszfat pufferrel végezziik az elvalasztist. Az oszloprol el0szor a jelzett
fehérje elualodik a kizdrasi térfogatban, majd a szabad jodid. Az eludtumokat frakciészeddvel
(20-25 csepp/csd) gyljtjiikk, majd a csovek aktivitdsdt egy szamldloban meghatarozzuk. Az
aktivitdsokat grafikusan dbrazoljuk, a két csucsot mennyiségileg értékeljiik. A reakcié hozamat a

fehérjéhez kotott jod és az 6ssz-jod ardnya adja.

(c) Fajlagos aktivitds meghatdrozdsa:

Készitményiinket a fajlagos aktivitdsdval jellemezhetjiik. Ennek kiszdmitdsahoz ismerniink
kell az éltalunk felhaszndlt fehérje tomegét és annak abszolut aktivitdsat, amit a megfeleléen
kalibralt miiszeriink szamlalasi hatdsfokanak ismeretében kiszdmithatunk.

(Ha a szamlalasi hatdsfokot nem ismerjiik, akkor a spec. akt. cpm/mg, cpm/mol —ban adhaté

meg.)
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VIL.6. Folyadékszcintillacios szamlalas

Csongor J6zsef

A. Feladat:

a. kiilonboz6 energidju betasugarzok spektrumanak 6sszehasonlitasa
b. a szamlalasi hatdsfok meghatarozasa csatorna-arany modszerrel
c. ismeretlen minta aktivitidsanak meghatarozéasa

c.l:  csatorna-ardny modszerrel

c.2:  belsd standard hasznélatdval

d. aktivitdismérés heterogén mintakban.

B. Lépések:
(a) Spektrumok
Mérjiik meg a *H, "*C és **P spektrumait egy-egy mintdban, valamint a *H+'*C, *H+ *’P és

Me+¥p spektrumokat is.

(b) Hitelesitsiik késziilékiinket "H izotopra a csatorna-ardny modszerrel.

Mérjiik meg egy *H minta aktivitdsat a szcintilldciés folyadékban (ez adja a 100 %-os értéket),
majd mérjiik az aktivitds valtozasit az egyre novekvd mennyiségli kiolté anyag jelenlétében. A
mérést addig ismételjiik, mig a minta aktvitdsa a kezdeti értékének kb. 5 %-ra nem csokkent. A
kapott csatorna-ardny faktor (SIS) fiiggvényében abrdzoljuk a kiilonboz6 kioltdsi mintdink

aktivitdsat. Igy a szdmlalds relativ hatdsfokdra kapunk kalibraciés lehetéséget.

(c) Hatdrozzuk meg az ismeretlen mintdnk aktivitdsdt:

— A kalibraciés gorbe segitségével.

— Meérjiik meg az ismeretlen minta aktivitdst (N; cpm), majd a mellékelt standard-oldat ismert
mennyiségét adva mintankhoz végezziink djabb mérést (N, cpm).

— A hozzédadott standard aktivitidsanak ismeretében (S dpm) kiszamitjuk a szcintillatorunk
szamlélasi hatasfokét:

E=(N-N;)/S§ (VIL6-1)

— A hatasfok ismeretében szamitsuk ki az ismeretlen mintank aktivitasat.
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(d) Hasonlitsuk ossze a két modszerrel kapott eredményiinket!

(e) Mérés szdraz mintdbol
Az ismeretlen aktivitdsi mintdbdl vigylink ismert mennyiséget egy sziirOpapir-korongra, és
szaradds utdn mérjiik aktivitdsukat toluolos szcintillditorban. A kapott cpm értékeket vessiik Ossze

az oldatban mért adatokkal!
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VIL.7. Tiroxin (T4) szérum koncentracio mérése
kompetitiv '*’I-jelzett radioimmunoassay készlettel
Lenkey Agota

A hallgatok a T4 készlet leirdsa €s ezen utmutat6 alapjan késziilnek fel a gyakorlati feladat

ondllo elvégzésére. A radioaktiv készletek altalainos munkamenetérdl 1d. a VI. 1.1 fejezetet.

A. Gyakorlati feladat

(a) Mérés radioaktiv jelzésti immunoassay készlettel:

A munkat a készlet leirdsa alapjan, a készlet reagenseivel és a rendelkezésére bocsatott
eszkozok, segédanyagok felhasznaldsdval, a munkavédelmi eloirasok betartasa mellett végezzék.

Kétszer két f6s munkacsoport elkésziti a T4 RIA készlet kalibraciés sordt €s az ellen6rzo
minta mérését.

A t6bbi hallgaté 6ndlléan dolgozik, mindenki 3-3 betegminta mérését végzi el.

Az immunreakcidé végeztével mérjék meg az assay-csovek radioaktivitdsat JNG 403
multidetektoros gamma-szamlalén, a két kalibraciés sor kozos haszndlatdval. A méromiiszerhez
kapcsolodo értékeld program eredményét nyomtassdk ki (szdmitogépes eredmény).

A kapott cpm értékekbdl szerkesszenek kalibracids gorbét lin-log milliméter-papiron a készlet
lefrdsdnak utmutatdsa szerint. Olvassdk le a mért kontroll- és paciens-mintdk T4-koncentricidit
(manudlis eredmény). Vessék 6ssze a mindségi mutatokat a készlethez mellékelt adatokkal!

Amennyiben az assay-sorozatot elfogadhatéonak {télik, a kit lefrdsaban kozolt
referenciatartomany alapjan értékeljék a mért mintak diagnosztikai tartalmat. Hasonlitsak Ossze a
manudlis €és a szamitogépes értékelés eredményeit.

A gyakorlati munka menetét, adatait rogzitsék jegyzOkonyvben. A mérési eredményeket a

VII.7.B pont szerinti értékeld lapon rogzitsék.

(b) A radioaktiv reagensekkel végzett munka munkavédelmi eloirdsai:

— A laboratériumban enni, inni, kozmetikumot hasznalni tilos!

— Gumikesztyli haszndlata kotelezo.

— A munkafeliileten egyszer haszndlatos alufélia+papirvatta boritds legyen.

— A radioaktiv munkdban haszndlt automata pipettdkat mas munkdban ne haszndljuk. A

radioaktiv hulladékot a specidlis hulladéktiroldba tegyiik, szepardltan kezeljiik.
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(c) Miiszerkezelés
A radioaktivitds-mérést JNG-403 multidetektoros gamma-szamlaloval végezzék. A miiszer

jellemzoirdl €s a kezelés 1épéseirdl 1d. a miiszer mellett elhelyezett hasznélati utasitést.
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B. 'PIjelzésii radioimmunoassay (RIA) értékeldlap

Konkrét mérési eredmények felhasznaldsdval toltse ki a lapot, készitsen kalibracios gorbét és értékelje
az ismeretlen mintdkat

Meghatarozand6 anyag: Készlet( kit) neve: Gyarto cég:
Meért frakcio : BO/T%:
Mértékegység: Referencia tartoméany:
Assay csovek |mért cpm atlag cpm | B/B0%
Total /T/ 1.

2.
Standard 1 1.
konc.: 2.
Standard 2 1.
konc.: 2.
Standard 3 1.
konc.: 2.
Standard 4 1.
konc.: 2.
Standard 5 1.
konc.: 2.
Standard 6 1.
konc.: 2.

szamitogépes Manudlis
koncentracio, nmol/L. | koncentracio, nmol/L

Kontroll szérum | 1.
/kit/ konc.: 2.
paciens minta 1. | 1.

2.
paciens minta 2. | 1.

2.
paciens minta 3. | 1.

2.

Név:

Datum:
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VIL.8. Dozimetriai mérések

Varga Jozsef

A. Feladat

A gyakorlat célja a ddzisintenzitds-méré miszerek megismerése, alapvetd mérési maddok
kiprébaldsa. A gyakorlat sordn kiilonb6zd gyartmanyu és céli miiszerekkel végeznek méréseket.
Mindegyikkel a feladatok (a miiszerhez mellékelt haszndlati utasitds segitségével):

— A miszer lehetdségeinek megismerése
— Miikodés ellendrzése
—  Meérések végzése kiillonbozé tizemmaddokban

— Jegyzokonyv készitése (a B pontbeli sorszdm + valasz ill. mért érték).

B. Lépések (miiszerenként)

1. Jegyezze fel a miiszer tipusat!

2. Detektor fajtdja? (ionizaciés kamra, GM-cs0)

3. Van beépitett sugarforras?

4. Meérési lizemmodok? (Szamlaldsi sebesség ... egységben; doézisintenzitds ... egységben;

kumulativ dézis ... egységben)

b

Egyéb szabalyozasi lehetdségek? (pl. iddédllando; korrekcié 1égnedvességre/hOmérsékletre)
6. Leolvasott érték a beépitett sugarforrassal (ha van)
Hattérérték a beépitett sugarforrds méréshatardval
Ertelmezze a beépitett sugarforrassal kapott eredményt! Megfelel-e a vartnak?
7. Kornyezeti hittér mérése kiillonbozd helyeken €s irdnyokbdl (6-8 mérés).
Ertelmezze az eredményt! Magasabb-e a héttér a természetes hattérnél? Elég pontos-e a
miiszer a hattér méréséhez?
8. Dozisintenzitds a kapott sugarforrastdl kiillonbozo (3-4) tdvolsagra.
Ertelmezze az eredményt! Hogyan csdkken az intenzitds a tdvolsdggal?
9. Ha kumulativ dézis mérhetd: mozgassa a sugarforrast a miiszertdl valtozé tavolsagra, és
mérje az Osszegzett dozist 1 percig.
Ertelmezze az eredményt!
10. Hasonlitsa 0ssze a kapott értékeket a tobbi miiszerrel kapottakkal, €s egy mondatban foglalja

0ssze az eredményt.
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VIII. Fiiggelék

VIIIL.1. A leggyakrabban hasznalt radionuklidok bomlasi
adatai

Béta-sugéarzokndl az drlagos energiét tiintettiik fel. Roviditések:

B-: negativ béta-bomlas (&)
B+: pozitiv béta-bomlds (e*)
X: rontgen-sugarzas
EC: elektron-befogds
P: valészinliség (részecske/bomlas)
Nuklid Felezési ido Bomldsi mod | Energia P
(keV) (%)
H-3 12.3 év B- 5.7 100
C-11 20.3 min B+ 980 100
C-14 5730 év B- 49.3 100
N-13 10 min B+ ar. 100
O-15 124 sec B+ ar. 100
F-138 109 min B+ ar. 194
Na- 22 2.6 €v B+ ar.
1275
Na- 24 15 h B- 555 100
1369 100
2754 100
P-32 14.3 nap B- 695 100
S-35 87 nap B- 48.8 100
Ca- 45 165 nap B-
Cr- 51 27.7 nap EC 320 10
Co- 57 270 nap EC 122 86
136 10
Co- 58 71.3 nap EC 811
864
1674




Biologiai izotoptechnika

135

Nuklid Felezési ido Bomldsi mod | Energia P
(keV) (%)
Ga- 67 78.1 h EC 91.3 3
93.3 38
185 24
209 2
300 16
394 4
Se- 75 118.5 nap EC 97
121 16
136 54
265 57
280 19
(As-175) 280 5
401 12
Rb- 81 4.58 h EC 446 23
457 3
538 2
B+ ar. 62
Kr-81m 13.6 sec M 190
Sr-89 50.5 nap B- 1462
Mo- 99 66.7 h > Tc-99m
Tc- 99m 6.03 h M 141 88
In-111 2.81 nap EC 172 90
247 94
Sn-113 115 nap >In-113m
In-113m 99.4 min M 392 62
[-123 13 h EC 159 84
[-125 60.2 nap EC 35 7
X 27.2 39
X 274 76
X 30.9 21
X 31.8 4
Y 35 7
1-129 1.6-10 év B- 40 8
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Nuklid Felezési ido Bomldsi mod | Energia P
(keV) (%)
30-35 69
[-131 8.06 nap B- 69 2
B- 96 7
B- 192 90
Y 80 3
Y 284 6
Y 364 82
Y 637 7
Xe-133 5.31 nap B- 101 98
Y 81 36
X 30-36 47
Cs-137 30.2 év B- 662 85
Sm-153 47 h B- 710
Yb-169 32 nap EC 63.1 45
110 4
131 11
177 17
198 26
308 11
Au-198 2.69 nap 412 96
T1-201 73.1 h EC 135 2
Y 167 8
X 65-82
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VIIL.2. Ajanlott irodalom

— [1] Orvosi izotoptechnika (Szerk. Gyorgyi S., Krasznai I.)
Medicina, Bp., 1985.

— [2] A Nuklearis Medicina tankonyve (Szerk. Szilvasi Istvan)
B+V Kiadé, 2002.

— [3] Nuklearis Medicina Tankonyv (Szerk. Varga J.)
http://www.nmc.dote.hu/nmtk/

— [4]Jegyzet radiofarmakoldgiai szakasszisztensek szdmara. L-1I1. kotet
ETI, 1995.

— [5]Juvancz L., Paksy A.: Orvosi biometria
Medicina, Bp., 1982.

— [6] Table of Nuclides
http://atom.kaeri.re.kr/



