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(54) VERFAHREN ZUM GEWINNEN UND DOSIEREN ZUMINDEST EINES RADIOAKTIVEN TOCHTERNUKLIDS AUS EINEM

MUTTERNUKLID

(57) Ein Veriahren zum Gewinnen eines radioaktiven Toch-
temukiids aus einem Muttemuklid sowie eine entspre-
chende Vomichtung mit einem VorratsgefaB (1) fir ein
Elutionsmittel, mit einem Gber eine erste Leitung (6) mit dem
VorratsgefaB verbindbaren Generator (2), mit einer ber
eine zweite Leitung (10) mit dem Ausgang des Generators
(2) verbundenen Abfolistation (11), die zum Aufnehmen und
Abfallen zumindest eines EluatgefaBes (5) eingerichtet ist,
mit zumindest einer RadioaktivitatsmeBeinrichtung (31) mit
steuerbaren Ventilen (7, 9, 12) fur die erste und die zweite
Leitung und mit einer programmierbaren Steuereinheit (15)
die zur Steuerung des Eluiervorganges in Abhangigkeit von
programmierten Parametem und von den Eluiervorgang
betreffenden Signalen eingerichtet ist, wobei dem Eluatge-
faB (5) eine mit der Steuereinheit (15) verbundene Aktivi-
tatsmeRBeinrichtung (31) benachbart und zugeordnet ist und
die Steuereinheit (15) zur Unterbrechung des Eluiervorgan-
ges bei Emeichen einer vorgegebenen Aktivitat, insbeson-
dere durch Betatigung zumindest eines steuerbaren Ventils
(7), und/oder einer steuerbaren Pumpe (8) eingerichtet ist.
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Die Erfindung bezieht sich auf ein Verfahren zum Gewinnen und Dosieren zumindest eines radioaktiven
Tochternuklids aus einem Mutternuklid, bei welchem ein fliissiges Elutionsmittel durch eine das Mutternu-
klid und dessen Zerfallsprodukt(e) enthaltende Generatorsdule geleitet und danach in ein Eluatgef88 geflillt
wird.

Ebenso bezieht sich die Erfindung auf eine Vorrichtung zum Gewinnen zumindest eines radioaktiven
Tochternuklids aus einem Mutternuklid, mit einem VorraisgefdB fiir ein Elutionsmittel, mit einem {ber eine
erste Leitung mit dem VorratsgefdB verbindbaren Generator, der in einer Generatorséule das Mutternuklid
und dessen Zerfallsprodukte enthilt, mit einer {iber eine zweite Leitung mit dem Ausgang des Generators
verbundenen Abflillstation, die zum Aufnehmen und Abfiillen zumindest eines EluatgeféBes eingerichtet ist,
mit zumindest einer RadioaktivitdtsmeBeinrichiung mit steuerbaren Ventilen fiir die erste und zweite Leitung
und mit einer programmierbaren Steuereinheit, die eine Eingabeeinheit sowie eine Anzeigeneinheit aufweist
und die zur Steuerung des Eluiervorganges in AbhZngigkeit von programmierten Parametern und von den
Eluiervorgang betreffenden Signalen eingerichtet ist.

Bekannte Generatoren zur Herstellung nuklearmedizinischer Diagnostika, zum Beispiel von 8mTe,
bestehen gewShnlich aus einer strahlenschutztechnisch abgeschirmten Generatorsiule, in der das Mutter-
nuklid (z.B. 2¥Mo) an ein geeignetes Material (z.B. Al203) adsorbiert ist. Aufgrund des radioakiiven Zerfalls
des Mutternuklides kann mit Hilfe des Eluierprozesses durch diese Anordnung das Tochternuklid gewonnen
werden.

Bisher wurde beim Eluieren eines Nuklids meist so vorgegangen, daB ein handelsliblicher Nuklidgene-
rator in eine Bleiabschirmung gestellt und mit einem, Ublicherweise eine NaC1-Ldsung enthaltenden,
Vorratsbehlter fir ein Elutionsmittel verbunden wird, mit dessen Hilfe das Tochternuklid in ein, Ublicherwei-
se iiber eine nadelférmige Verbindung mit dem Ausgang des Generators verbundenes, Eluatgefd8 abgefiillt
wird. Das bleiummanteite Eluatgef48 wird dann vom Generator abgenommen, mit Hilfe manuelier Bestim-
mung die Aktivitit des Roh-Eluates bestimmt, der notwendige Dilutionsfaktor berechnet und das Roh-Eluat
zu einer gebrauchsfertigen Losung weiter verdiinnt und dem Patienten injiziert.

Die {iblichen Elutionsprozesse verschiedener Radionuklide mit handelsiiblichen Generatoren bringen
Probleme mit sich. Nach den derzeit gliltigen pharmakologischen Vorschrifien mu8 flr ein Eluat fur
medizinische Anwendung die Sterilitdt und Pyrogenfreiheit der PatientenlSsung garantiert werden.

Entsprechend den geltenden pharmakologischen Bestimmungen (europdische Pharmakopoe bzw. Aqui-
valente) muB weiters sichergestellt sein, daB ein gebrauchsfertiges Patienteneluat nur 9mTe enthdlt und
keine Verunreinigung durch das Mutternuklid 2¢Mo oder andere Zerfallsprodukte der Molybdan-Zerfalisreihe
aufweist.

Dies kann derzeit nur durch eine Sequenz von Bestimmungen durchgeflihrt werden, durch die eine
unkontrollierbare Strahlenbelastung des Personals entsteht und die M&glichkeit der Laboratoriumskontami-
nation nicht vernachldssigt werden kann. Obwohl der jeweils verantwortliche Leiter eines nuklearmedizini-
schen Laboratoriums und das Personal angehalten sind, die geltenden Strahlenschutzvorschriften im
Umgang mit Radionukliden einzuhalten, um die Strahlenexposition des Personals zu minimieren und eine
mdgliche Kontamination des Laboratoriums auszuschlieBen, kann diese Forderung wegen der umsténdii-
chen Prozeduren nicht mit absoluter Sicherheit garantiert werden.

Ferner ist zu bedenken, daB derzeit die Aktivitit des konzentrierten Stammeluates mit dazu geeigneten
Gerdten bestimmt und fiir jeden Applikationsfall das daflir bendtigte Dilutionsvolumen berechnet werden
muB. Selbst wenn zu diesem Zweck dem Stand der Technik entsprechende Mittel (z.B. Rechengeréte)
eingesetzt werden, sind Eingabe- bzw. Berechnungsfehler durch das Personal nicht auszuschlieBen. Wie
erwdhnt, muB die Patienten- bzw. applikationsfertige L&sung manuell durch Dilution des Stammeluates
hergestellt werden. Manipulationsfehler kénnen auch auf dieser Stufe nicht ausgeschlossen werden.

Wegen der Halbwertszeit von Molybdén und wegen der bekannten Tatsache, daB die berechneten
Mengen an %"Tc wegen der auftretenden Strahlenreduktion des *™Tc bei den derzeit handelslblichen
Generatoren oft deutlich unterschritten werden, erschdpft sich bei zwei- bis dreimaliger Elution pro Tag die
praktisch verwendbare Generatorleistung innerhaib einer Woche nach Anlieferung bzw. innerhalb von etwa
10, maximal 14 Tagen nach Beschickung. Dies bedingt den wochentlich wiederkehrenden Ankauf von
chromatographischen 99-Molybdan/*®™-Technetium-Generatoren in jeder nuklearmedizinisch diagnostischen
Untersuchungseinheit.

Um diese AusbeuteeinbuBen zu verhindern, wurden mehrere Mdglichkeiten beschrieben. Man kann z.B.
ein Oxidationsmittel wie Wasserstoffperoxid oder Natriumhypochlorid zusetzen, das das reduzierte Techne-
tium wieder zum Pertechnetat oxidiert. Der Nachteil dieses Verfahrens besteht darin, daB solche Oxidantien
vor der Verwendung der Eluate fiir die Markierung bestimmter Substanzen wieder zerstdrt werden missen.
Ein anderes Verfahren ist z.B. der Zusatz von Kupfer-(Il)-Salz. Jedoch ist es bei diesem Verfahren
zwingend, den Gehalt an Kupferionen wegen der mdglichen Schidigung des Patienten so niedrig wie
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mdglich zu halten, um den physiologischen lonen-Serumspiegel und die damit verbundenen physiologi-
schen Abldufe im K&rper des Patienten nicht negativ zu beeinflussen.

Ein anderer Weg zur Verbesserung der Ausbeute besteht in der Trocknung der Generatorsdule durch
ein geeignetes insbesondere oxidierendes Gas.

Ein einfacher Generator zur Gewinnung eines Tochternuklids aus einem Mutternuklid geht aus der GB-
PS 1,186,587 als bekannt hervor. Hier wird die in einer Bleiabschirmung befindliche Generatorsdule von
oben nach unten von dem Elutionsmittel durchilossen, wobei sowohl das Elutionsmitielgef48 als auch das
EluatgefdB im Prinzip Injektionsspritzen sind, deren Nadeln Gummisttpsel der abgeschirmten Generator-
s#ule durchstoBen.

Da mittels der oben beschriebenen Vorrichtung lediglich ein einfaches manuelles Eluieren ohne
irgendeine aktivitdtsspezifische Dosierung mdglich ist, wurden verbesserte Systeme geschaffen, die ein
sicheres und benutzerfreundliches Eluieren ermdglichen sollen. So zeigt z.B. die US-PS 3 655 981 eine
Elutionsvorrichtung, bei welcher das Eluaigef4B. von einem Gummistdpsel verschlossen und evakuiert ist.
Eine gegen Federkraft betitighare Nadel, die liber eine Schlauchleitung an die Generatorséule angeschlos-
sen ist, kann den GummistSpsel durchdringen, wobei gleichzeitig die bis dahin abgeklemmte Schlauchiei-
tung freigegeben wird, sodaB nun auf Grund des Vakuums in dem EluatgefdB Elutionsmittel durch die
Generatorsiule gesaugt wird. Auch bei dieser Einrichtung, bei welcher auf eine wirksame Strahlenschir-
mung der Generatorsiule Wert gelegt wird, ist eine aktivitdtsabhéngige Dosierung nicht moglich, d.h. das
Eluat muB nach Messung seiner Akiivitdt weiterverdiinnt werden, was eine zusétzliche Strahienbelastung
des Personals mit sich bringt.

Fiir ein derartiges Verdiinnen einer bereits gewonnenen Eluatmenge wurden eigene, weitgehend
automatisch arbeitende Gerdte entworfen, beispielsweise die Vorrichtung nach der US-PS 3 997 784. Bei
diesem programmgesteuerten Gerdt wird ein durchsichtiger Vorratsbehilter fir das Eluat verwendet,
dessen Inhalt Uiber ein System von Schlauchleitungen und gesteuerten Ventilen verdiinnt und in ein
Eluatgef4dB abgefiillt wird. Es werden sowohl die Aktivitdt des Eluats im Vorratsbehélter als auch des
verdiinnten Eluats im Eluatgefd8 mittels Z&hlsonden bestimmt. Obzwar hier eine Automatisierung des
Verdiinnungsvorganges mdglich ist, wird auf den eigentlichen Eluiervorgang nicht Bedacht genommen. Das
Eluieren mittels einer Generatorsdule und das Abfiillen des Eluats in den Vorratsbehditer mu8 getrennt
erfolgen, wodurch nicht nur eine weitere Strahlenbelastung flir das Personal gegeben ist, sondern auch eine -
potentielle Quelle bakterieller Verunreinigungen des Gesamtsystems geschaffen wird. Neben einer Strahlen-
schirmung der - von der Vorrichtung getrennten - Generatorsdule muB insbesondere auch der Eluatvorrats-
behalter geschirmt werden, woflir zum Teil Bleiglas verwendet wird, sodaB sich ein hohes Gesamtgewicht
des Systems ergibt. '

Die US-PS 4 472 299 beschreibt ein Gerst zum Eluieren, bei welchem Uber ein Dreiwegventil zundchst
Elutionsmittel in einen Zwischenbehilter gesaugt wird. Nach Umschalten des Dreiwegventils wird das
Elutionsmitte! aus dem Zwischenbehilter durch die Generatorséule in das evakuierte EluatgefdB gesaugt,
das ein so groBes Volumen besitzt, daB auch noch Luft durch die Generatorsdule angesaugt wird, um diese 4
zu trocknen. Die Verwendung des Zwischenbehilters fiir das Elutionsmittel vergréBert die Gefahr einer
bakteriellen Kontamination. Eine aktivitdtsabhingige Dosierung ist hier nicht beschrieben und das zusam-
men mit Luft in dem EluatgefdB befindliche Eluat ist offensichtlich nicht unmittelbar zur Applikation an
einem Patienten vorgesehen.

Aus der DE-A1-33 29 133 geht eine besondere Art der Aktivititsmessung von Sdulen-Eluaten hervor,
bei der zur Analyse ein Teil des Eluatstromes abgezweigt, dieser Teilstrom mit einer Szintillatorflissigkeit
vermischt und das Gemisch einer MeBzelle zugefiihrt wird. Zur Erreichung guter MeBergebnisse und einer
guten Durchmischung erfolgt die Zugabe der Szintillatorfliissigkeit synchron mit dem Takt der Abzweigung:
des analytischen Teilstromes des Eluates. Eine darliber hinausgehende, die vorliegende Erfindung berlh-
rende Offenbarung ist in dem Dokument nicht enthalten.

Die GB-A-2 244 554 befaBt sich mit dem Problem des statistischen Fehlers bei Messungen der
Radioaktivitit eines Eluates in einer DurchfluBzelle, wobei Ausgangspunkt des entsprechenden Verfahrens
die Erfassung von Fraktionen einer Radiochromatographie ist. Zur Losung des Problems wird ein Ventil
vorgeschlagen, welches den Eluatstrom zu ein oder zwei MeBdetektoren umleitet, soda8 dort eine statische
Messung (ber eine lingere Zeitdauer erfolgen kann. Das Schalten des genannten Ventiles kann in
Abhzingigkeit von dem Ausgangssignal eines stromauf gelegenen DurchfluBdetektors erfolgen, welcher
Radioakiivititsspitzen (peaks) erfaBi. Die MeBdetektoren k&nnen bzw. missen nach jedem MeBvorgang
gesplilt werden, wozu eine eigene Spiileinrichtung vorgesehen ist. Somit soll die Aktivitdt eines jeweils
eintreffenden "peaks" gemessen werden, nicht jedoch ist an eine Steuerung des Elutionsmittelflusses in
Abh#ngigkeit von der Aktivitét in einem Eluatgefd8 gedacht.
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Ein Verfahren sowie eine Vorrichtung der eingangs genannten Art gehen aus der EP-B1-0 141 800 als
bekannt hervor. Gem#8 diesem Dokument wird die Generatorsdule programmgesteuert mit einer vorbe-
stimmbaren Elutionsmittelmenge durchsplilt und das so erhaltene Eluat wird in einem Zwischenbehélter
aufgefangen. Es wird nun die Aktivitdt des Eluats im Zwischenbehélter gemessen und danach eine
vorbestimmte Eluatmenge in ein EluatgefdB, ndmlich eine Durchstichampulle abgegeben.

Durch das bekannte Verfahren bzw. die entsprechende Vorrichtung soll erreicht werden, daB das
Personal wihrend und danach des Eluiervorganges keiner Strahlenbelastung ausgesetzt wird.

Als nachteilig an dieser bekannten Vorrichtung ist jedoch anzusehen, daB das Eluat zundchst in einem
besonderen Zwischenbehilter aufgefangen und erst von diesem in das Eluatgefd8, von dem aus die
Applikation am Patienten erfolgt, Ubergefiihrt wird. Dieses Konzept bringt eine Anzahl weiterer Leitungen
und Ventile mit sich, wodurch die Sterilisation bzw. Keimfreihaliung des gesamten Systems bedeutend
erschwert wird. Weiters ist die bekannte Vorrichtung in ihrer Gesamtheit strahlengeschirmt, wodurch sich
ein extrem hohes Gewicht des Gerdtes ergibt. Der verwickelte Aufbau fihrt auch dazu, da8 bei Aufireten
einer bakteriellen Kontamination ein einfacher Austausch kontaminierter Komponenten sehr erschwert oder
unmdgiich ist, d.h. daB in einem solchen Fall das gesamte, Uberaus schwere Gerat zur Herstellerfirma
gebracht werden muB. Ahnliche Probleme ergeben sich im Falle einerradioaktiven Kontamination im
Ger&teinneren.

Es ist demnach eine Aufgabe der Erfindung, ein Verfahren und eine Vorrichtung zu schaffen, welche
frei von den beschriebenen Nachteilen bekannter Gerate sind. Insbesondere soll bei einfachem Dosieren
der gesamte Eluiervorgang in einem System erfolgen, bei welchem die Gefahr einer bakteriellen Kontami-
nation besonders gering und die Strahlenbelastung des Bedienungspersonals minimiert ist.

Diese Aufgabe kann mit einem Verfahren der eingangs genannten Art gelGst werden, bei welchem
erfindungsgem#B wihrend des Eluiervorganges die jeweilige Aktivitdt des in dem bereits im EluatgeféB
befindiichen Eluats gemessen und der ElutionsmittelfluB bei Erreichen eines Sollwertes der Aktivitat
beendet wird. :

Ebenso 4Bt sich zur Losung der Aufgabe eine Vorrichtung der eingangs genannten Art heranziehen,
bei welcher erfindungsgem4B dem Eluatgefd8 eine mit der Steuereinheit verbundene erste AktivitdtsmeB-
einrichtung benachbart und zugeordnet ist und die Steuereinheit zur Unterbrechung des Eluiervorganges
bei Erreichen einer vorgegebenen Akiivitdt, insbesondere durch Betdtigung zumindest eines steuerbaren
Ventils eingerichtet ist.

Weitere zweckmiBige Merkmale der Erfindung gehen aus den abhéngigen Verfahrens- bzw. Vorrich-
tungsanspriichen hervor.

Die Erfindung samt anderer Vorteile ist im folgenden an Hand einer beispielsweisen Ausfihrungsform
ndher erfdutert und in der Zeichnung dargestellt. Die einzige Figur dieser Zeichnung zeigt in schematischer
Waise eine Vorrichtung zum Gewinnen eines radioaktiven Tochternuklids aus einem Mutternuklid. '

Die Vorrichtung nach der Erfindung besitzt ein VorratsgefdB 1, in dem sich ein Elutionsmittel Ublicher-
weise eine NaCl-Losung befindet, ferner einen Nuklidgenerator 2 mit einer innerhalb einer Abschirmung 3,
insbesondere einer Bleiabschirmung untergebrachten Generatorsdule 4 sowie ein EluatgefdB 5. Der Nuklid-
generator 2 muB hier nicht ndher beschrieben werden, er kann dem Stand der Technik gem38 ausgebildet
sein oder eine Konstruktion aufweisen, die in der AT-Patentanmeldung A 1731/92 der Anmelderin vom 28.
August 1992 ndher dargelegt ist.

Von dem Ausgang des VorratsgefdBes 1 fiihrt eine erste Leitung 6 zu dem Eingang des Generators 2,
wobei nach dem Vorratsgefd8 1 ein erstes gesteuertes Dreiweg- und Absperrventil 7 flr die Leitung 6
vorgesehen ist. Auf dieses Ventil folgt eine Pumpe 8, vorzugsweise eine Schlauchpumpe, und zwischen
dieser Pumpe 8 und dem Nuklidgenerator 2 ist ein zweites gesteuertes Dreiwegventil 9 vorgesehen.

Von dem Nuklidgenerator 2 flihrt eine zweite Leitung 10 zu dem EluatgefdB 5 bzw. zu einer
Absfiillstation 11, in welcher sich dieses EluatgefdB 5 befindet. Zwischen Nuklidgenerator 2 und Abfllistation
11 ist der zweiten Leitung 10 ein drittes gesteuertes. Dreiwegventil 12 zugeordnet.

Der Nuklidgenerator 2 ist mittels einer BypaBleitung 13 Uberbriickbar, die von dem zweiten Dreiwegven-
il 9 zu dem dritien Dreiwegventil 12 geflihrt ist. Mit Hilfe des ersten Dreiwegventils 7 ist die erste Leitung 6
an eine Gasquelle 14, wie eine Luftpumpe, ein DruckgasgefdB od.dgl. anschlieBbar.

Die Vorrichtung enthalt weiters eine programmierbare Steuereinheit 15, welche den Ablauf des gesam-
ten Eluiervorganges in Abh#ngigkeit verschiedener Parameter steuert, was weiter unten naher beschrieben
wird. Diese Steuereinheit 15 besitzt ein Dateneingabefeld 16 sowie ein Anzeigefeld 17 und kann beispiels-
weise an einen Drucker 18 angeschlossen sein oder einen Drucker enthalten.

Der Steuereinheit 15 ist ein externer Wechselspeicher 19 zugeordnet, der beispielsweise fiir die jeweils
verwendete Generatorsdule spezifische Kenndaten, insbesondere Uber Art und Akiivitat der Mutter- und
Tochternuklide, enthdlt. Der Wechselspeicher 19 kann beispielsweise als Magnetkarte oder als steckbare
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Chipkarte etc. ausgebildet sein.

Die bereits erwdhnten Leitungen 6, 10, 13 sind zweckmiBigerweise als sterile Einwegartikel, bzw.
solche Schiduche ausgebildet. Die Ventile 7, 9, 12 sind mit Vorteil so ausgebildet, daB sie keine mit dem
Schlauchinhalt in Beriihrung kommende Teile besitzen, insbesondere sind sie als Schlauchklemmventile
ausgebildet, deren Funktion durch Abklemmen der Schiduche mittels elektromechanischer Antriebe erfolgt.
Da die Ventile 7, 9, 12 zweckmiBigerweise Rickmelder filr ihre jeweilige Position besitzen, sind diese
Ventile nicht nur Uber Steuerleitungen 7s, 9s, 12s sondern auch {iber Rlickmeldeleitungen 7r, 9r, 12r mit
der Steuereinheit 15 verbunden. Auch die Schlauchpumpe 8 besitzt eine Steuerleitung 8s und eine
Riickmeldeleitung 8r.

Im vorliegenden Ausflihrungsbeispiel sind der Vorratsbehélter 1, das erste Ventil 7 und die Pumpe 8 in
einem Fdrdermodul 20 der Vorrichtung enthalten. Dies schiieBt jedoch nicht aus, daB das Vorratsgefds 1
auch auBerhalb der Vorrichtung vorgesehen werden kann. Innerhalb des Fdrdermoduls 20 ist ein dem
Vorratsgefd8 1 zugeordneter Volumsdetektor 21 vorgesehen und Uber eine Meldelsitung 21m an die
Steuereinheit angeschlossen. Stromab des ersten Ventils 7 ist der ersten Leitung 6 ein DurchfluBindikator
22, der z.B. auf optoelekironischer Basis arbeitet, zugeordnet und uber gine Leitung 22m mit der
Steuereinheit 15 verbunden.

Der Nuklidgenerator 2 ist im vorliegenden Beispiel in einem Generatormodul 23 enthalten. Innerhalb
dieses Moduls 23 ist eine Codesensoreinrichtung 24 vorgesehen und lber eine Leitung 24m an die
Steuereinheit 15 angeschiossen. Diese Sensoreinrichtung 24 erfaBt z.B. auf elektromechanischem oder
optoelektronischen Wege eine Codierung der Generatorsiule 4 oder eines Sdulentrégers, die insbesondere
fiir das verwendete Mutter(Tochter)nuklid und die Aktivitdt kennzeichnend ist.

Im Generatormodul 23 ist ferner eine AktivititsmeBeinrichtung 25 zur Erfassung der jeweiligen Aktivitét
der Generatorsdule vorgesehen und Uber eine Leitung 25m mit der Steuereinheit 15 verbunden. Die
MeBeinrichtung 25 kann als Halbieiterstrahlendetektor ausgebildet sein oder ein Z&hirohr verwenden.
SchlieBlich enthilt das Generatormodul 23 noch einen Leckdetekior 26, der bei Flissigkeitsaustritt innerhalb
des Generatormoduls ein’entsprechendes Signal Uber eine Leitung 26m an die Steuereinheit 15 liefern
kann. :

Stromab der Generatorsiule 2 ist der zweiten Leitung 10 ein Nuklidreinheitssensor 27 zugeordnet, der
insbesondere dazu eingerichtet ist, bei Aufireten unerwiinschter Nuklide in der Leitung 10, z.B. bei einem
Molybdéndurchbruch - falls ein 32 Mo/*®™Tc-Generator verwendet wird -, ein Signal Uber eine Meldeleitung
27m an die Steuereinheit 15 zu liefern.

Die Abfiillstation 11 enthilt einen Anirieb 28, der Uber eine Steuerleitung 28s und eine Riickmeldelei-
tung 28r mit der Steuereinheit 15 verbunden ist. Dieser Antrieb dient z.B. zum Absenken oder Anheben
cines EluatgefdBes 5 oder zum zusitzlichen WeiterbefSrdern von EluatgefdBen bei Serienabfiiliung oder
zum Bewegen des z.B. mit einer Durchstichnade! versehenen Endes der dritten Leitung 10, beispielsweise
auch {ber einen Abfalibehilter 29 oder auch zum Heben und Senken einer Strahlenabschirmung 30 flr
EluatgefédBe 5 und/oder Abfallbehélter 29. Der Begriff "Antrieb" beinhaltet natlirlich auch mehrere Antriebe
mit unterschiedlichen Funktionen.

In der Abfiillstation 11 ist dem Eluatgef4B 5 eine AktivitditsmeBeinrichtung 31 zugeordnet und Uber eine
Leitung 31m mit der Steuereinheit 15 verbunden. Eine weitere AkivitdtsmeBeinrichtung 32 kann stromauf
des EluatgefdBes 5 der zweiten Leitung 10 zugeordnet und Uber eine Meldeleitung 32m mit der Steuerein-
heit verbunden sein. Auch kann die Abfillstation 11 eine VolumsmeBeinrichtung 33 enthalten, die Uber eine
Meldeleitung 33m ein dem Eluatvolumen im Gef4B 5 entsprechendes Signal an die Steuereinheit 15 zu-
liefern vermag. SchiieBlich enthilt die Abflllstation einen Leckdetektor 34, der Fllssigkeitsaustritte innerhalb
der Abfiillstation {iber eine Leitung 34m an die Steuereinheit 15 meldet. '

Auch den Leitungsabschnitten der Leitungen 6, 10, 13, die auBerhalb des Fdrdermoduls 20, des
Generatormoduls 23 bzw. der Abflilistation 11 verlaufen, kann zumindest ein Leckdetektor 35 zugeordnet
und Uber eine Meldeleitung 35m mit der Steuereinheit 15 verbunden sein. Derartige Leckdetektoren 35
kdnnen z.B. in einer Bodenwanne des Gehiduses der Vorrichtung angeordnet sein

Es ist noch zu erwihnen, daB die zweite Leitung 10 mit Vorteil innerhalb einer nicht gezeigten
Strahlenabschirmung angeordnet sein kann, da diese Leitung wéhrend des Eluiervorganges ein radioaktives
Nukiid fiihrt. Der Leitungsabschnitt der zweiten Leitung 10 zwischen dem dritten Ventil 12 und ihrem Ende
in der Abfiillstation 11 solite mdglichst kurz gehalten werden, da dieser Abschnitt nach dem Ende eines
Eluiervorganges noch immer einen Rest an Eluat enthélt.

Im folgenden wird die Funktionsweise der Vorrichtung n&her beschrieben, wobei weitere Merkmale der
Erfindung hervorgehoben werden.

Zundchst wird ein Nuklidgenerator 2 oder eine Einheit Generatortréger-Generator in die Vorrichtung
eingesetzt und an die Leitungen 6 und 10 angeschlossen. Ebenso wird ein VorratsgefdB 1 mit sterilem
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Elutionsmittel eingesetzt und angeschlossen. In die Abflillstation werden ein oder mehrere EluatgefdBe 5
sowie ein Abfallbehditer 29 eingesetzt und der Wechselspeicher 19 wird mit der Steuereinheit 15 in
Verbindung gebracht.

Nach Einschalten der Vorrichtung filhrt die Steuereinheit 15 zundchst eine Plausibilitétskontrolle durch,
d.h. es wird ein Vergleich der auf dem Wechselspeicher 19 abgelegten, Generator- und nuklidspezifischen
Daten mit den durch die Codesensoreinrichtung 24 festgesteilien Daten des Generators 2 durchgeflhrt.
Fllt dieser Vergleich negativ aus, so erfolgt eine Sperre des Systems und an das Anzeigefeld 17 wird eine
Nachricht geliefert, die sich auf die Ursache der Sperre bezieht und einen moglichen Hinweis zur
Fehlerbehebung enthélt. Bei Datenlibereinstimmung gibt hingegen die Steuereinheit 15 den néchsten
Schritt zur Durchfiihrung des Eluiervorganges frei.

Bei einer Fehlfunktion der Vorrichtung erfolgt in der Steuereinheit eine Aufzeichnung Uber die Ursache
der Systemsperre, liber den Zeitpunkt der Systemsperre, lber eine Behebung der Sperre etc. Die
entsprechenden Daten k&nnen iiber den Wechselspeicher 21 von befugten Personen abgerufen und/oder
iiber den Drucker in Form eines Protokolis ausgegeben werden. Dies gilt fir alle auftretenden Fehlerm&g-
lichkeiten, von welchen andere noch weiter unten beschrieben werden.

Der ndchste Schritt besteht darin, daB die Steuersinheit 15 auf dem Anzeigefeld 17 eine Aufforderung
zur Eingabe der gewiinschten Eluatdaten vorgibt. Solite noch kein EluatgefdB 5 in der Abflillstation 11
eingesetzt sein, ergeht auch eine Aufforderung ein oder mehrere EluatgeféBe einzusetzen. Uber das
Dateneingabefeld kdnnen nun die gewlinschten Eluatdaten, vor allem die Aktivitdt und gegebenenfalls das
Volumen betreffend, eingegeben werden.

Nach Bestitigung der eingegebenen Daten durch die Bedienungsperson wird durch die Steuereinheit
die Durchfiihrbarkeit der Forderung iiberpriift, insbesondere durch Messung des verfligbaren Elutionsmittel-
volumens mittels des Volumsdetektors 21, durch Messung der aktuellen Aktivitdt der Generatorsdule 4
mittels der AktivititsmeBeinrichtung 25 und gegebenenfalls durch Feststellen der Funktionsbereitschaft der
Abflillstation 11. .

Hierauf bewirkt die Steuereinheit 15 tiber die Steuerleitungen 7s, 9s und 12s, daB sdmtliche drei Ventile
7,9 und 12 in inre HauptdurchlaBrichtung geschaltet werden. Nach Uberpriifung der Ventilstellung mit Hilfe
entsprechender Signale an den Riickmeldeleitungen 7r, 9r und 12r wird die Schlauchpumpe 8 Uber die
Steuerleitung 8s in Bewegung gesetzt und hiedurch Elutionsmittel von dem GefsB 1 liber das Ventil 7 und
das Ventit 9 zu der Generatorséule 4 geliefert.

Sofort zu Beginn der Fdrderung durch die Pumpe 8 Uberpriift die Steuereinheit 15 mittels des
DurchfluBindikators 22, ob tatsichlich ein Elutionsmittelflu vorhanden ist, wobei klar ist, da8 der DurchfiuB-
indikator 22 auch stromab der Pumpe 8 angeordnet sein kann. Wird hier eine StSrung des Elutionsmittel-
flusses festgestellt, so gibt die Steuersinheit eine Fehlermeldung ab und sperrt das System efc., was
bereits oben aligemein beschrieben wurde.

Bei ungestdrtem Flug wird das Elutionsmittel durch die Generatorséule 4 gefSrdert und schwemmt dort
das Tochternuklid, z.B. %™Tc aus. Das Eluat gelangt liber die zweite Leitung 10 und durch das dritte
Dreiwegventil 12 zur Abfllistation 11.

Mittels der Leckdetektoren 26, 34 und 35 Uiberpriift die Steuereinheit 15 sténdig, ob Flissigkeitsaustritte
erfolgen, was auf Grund undichter Verbindungen, fehlerhaft angeschlossener Verbindungsmittel oder pl6tz-
lich auftretender Materialfiehler der Fall sein kdnnte. Wird ein Austritt nichiradioaktiven Elutionsmittels
und/oder radioaktiven Eluats festgestelit, so erfolgt in der bereits beschriebenen Weise eine Fehlermeldung,
Systemsperre etc. Es kann auch vorgesehen sein, daB eine auf Grund des Austritts radioaktiver Fllissigkei-
ten erfolgte Systemsperre nur durch besondere MaBnahmen wieder aufgehoben wird, z.B. durch Eingabe
eines bestimmten Codes oder durch Verwendung bestimmter Wechselspeicher (Codekarten), die beispiels-
weise nur von Sicherheitspersonal oder Wartungstechnikern geflhrt werden.

Mit Hilfe des Nuklidreinheitssensors 27 wird unmittelbar am Ausgang des Generators 2 Uberpriift, ob
ein unerwlinschier Ubergang des Mutternuklids oder ein Ubergang unerwiinschter Zerfallsprodukte in die
Eluatfiiissigkeit statt findet. Zu diesem Zweck geeignete Sensoren sind bekannt. Beispielsweise kann mit
Hilfe geeigneter, vor eine RadioaktivititsmeBeinrichtung gesetzter Filter eine bestimmte spekirale Empfind-
lichkeit vorgegeben werden. Falls das Eluat Verunreinigungen der genannten Art {iber einem gewissen
tolerierbaren AusmaB enthdlt, erfolgt eine Fehleranzeige, ein Abbruch des Eluiervorganges und System-
sperre, Aufzeichnung in einem Protokoll etc., wie bereits oben beschrieben.

Wihrend des Eluiervorganges wird laufend die Aktivitdt des in den Eluatbehdlter 5 eingebrachten
Ejuats mittels der AktividtsmeBeinrichtung 31 gemessen und in der Steuereinheit 15 mit der zuvor
eingegebenen, gewlinschten Aktivitdt des Eluats verglichen. Bei Erreichen dieser - Akiivitdt stoppt die
Steuereinheit den Antrieb der Pumpe 8 und damit den Elutionsmittelflu. AuBerdem kann mittels der
VolumsmeBeinrichtung 33 zusétzlich das Gesamtvolumen der Filssigkeit in dem EluatgefdB 5 gemessen
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und bei Uberschreiten eines vorgegebenen Wertes der Elutionsmittelflug gestoppt werden.

Da in den meisten Fillen eine Verdiinnung des in dem EluatgefdB 5 befindlichen Eluats auf ein
bestimmies Applikationsvolumen gewlinscht ist, wird mittels der Ventile 9 und 12 auf die BypaBleitung 13
umgeschaltet und nach dieser Umschaltung seitens der Steuereinrichtung 15 die Pumpe 8 erneut in Betrieb
genommen. Nun wird - bei Umgehung des Generatormoduls 23 - Uber die BypaBleitung 13 reines
Elutionsmittel in das Eluatgefd8 5 geférdert, bis das gewlinschte Gesamtvolumen erreicht wird. Hiezu
vergleicht die Steuereinheit 15 das mittels der VolumsmeBeinrichtung 33 fesigestellte Ist-Volumen mit
einem vorbestimmten Soll-Volumen.

Werden bei der Messung des Volumens des radioaktiven Eluats bzw. der bereits verdiinnten Eluatflls-
sigkeit Abweichungen {iber bestimmte Toleranzgrenzen hinaus ermittelt, so gibt die Steuereinheit 15 eine
entsprechende Anzeige bzw. Warnung Uber das Anzeigefeld 17, das selbstverstindlich auch akustische
Anzeigen beinhalten kann, aus. Gegebenenfalls kann die Frage an den Benutzer gestellt werden, ob der
Vorgang trotz der Volumsabweichungen zu Ende geflihrt oder abgebrochen werden soll. Der Benutzer kann
dann eine Weiterflihrung des Vorganges durch Eingabe eines entsprechenden Befehles Uber das Datenein-
gabefeld 16 verlangen oder einem Abbruch zustimmen. i

Bei extremen Volumsabweichungen wird allerdings seitens der Steuereinheit 15 die Option einer
Weiterfiihrung des Vorganges zweckmiBigerweise nicht angeboten, sondern ein automatischer Abbruch mit
Fehlermeldung etc. durchgefiihrt. Dies gilt insbesondere, falls ein Flissigkeitstiberlauf aus dem Eluatgefds
5 erfolgt, der mittels des Leckdetektors 34 an die Steuereinheit 15 gemeldet wird. Wie bei anderen Fehlern
erfolgt eine Protokollaufzeichnung und es wird die Mdglichkeit gegeben, sdmtliche auf den Fehler bezoge-
nen Daten {iber den Wechselspeicher 19 durch befugte Personen abzurufen.

Die der zweiten Leitung 10 stromauf des EluatgefdBes 5 zugeordnete AkﬁvitétsmeBeinrichtung 32 ist im
vorliegenden Fall zur Erhdhung der Sicherheit vorgesehen. Die Steuereinheit 15 ist zur Integration des {iber
die Meldelsitung 32m einlangenden Signales eingerichtet und weiters dazu, den Eluiervorgang bei Errei-
chen eines vorbestimmten Integrationswertes zu unterbrechen und/oder ein Warnsignal abzugeben. -

Wie bersits eingangs erwdhnt, kann die Generatorausbeute erhdht werden, falls die Generatorséule 4
durch ein geeignetes Gas, das auch oxidierend wirken kann, nach dem Eluiervorgang getrocknet wird. Bei
der Vorrichtung nach der Erfindung schaltet die Steuereinheit 15 nach AbschluB des oben beschriebenen
Eluiervorganges und nach Entnahme des EluatgeféBes 5 eine Gasquelle 14 Uber das Dreiwegventil 7 an die
erste Leitung 6 und die Dreiwegventile 9 und 12 in ihre HauptdurchlaBrichtung. Dem Antrieb 28 in der
Abflillstation’ 11 wird der Befehl erteili, einen Abfallbehdlter 29 dem Ende der zweiten Leitung 10
zuzuordnen und die Pumpe 8 wird eingeschaltet. Die in den Leitungen und in der Generatorsdule 4
befindlichen Fliissigkeitsreste werden hiedurch mittels des Gases ausgeblasen und gelangen in den
Abfallbehilter 29 und die Generatorsiule 4 wird getrocknet. Als Gas kommt z.B. Sauderstoff, Luft oder
Stickstoff oder Luft in Frage. Die Gasquelle 14 kann eine Druckgasflasche sein, ebenso kann auch - Uber
geeignete Filter - Umgebungsluft angesaugt werden. Das Gas kann auch Uber ein eigenes Gebiédse statt
Uber die Pumpe gefbrdert werden.

Patentanspriiche

1. Verfahren zum Gewinnen und Dosieren zumindest eines radioaktiven Tochternuklids aus einem
Mutternuklid, bei welchem ein fliissiges Elutionsmittel durch eine das Mufternukiid und dessen
Zerfallsproduki(e) enthaltende Generatorsiule geleitet und danach in ein EluatgeféB gefllit wird,
dadurch gekennzeichnet, daf
wihrend des Eluiervorganges die jeweilige Aktivitdt des in dem bereits im Eluatgefd befindlichen
Eluats gemessen und der ElutionsmitielfluB bei Erreichen eines Sollwertes der Aktivitat beendet wird.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB die augenblickliche Aktivitdt des zu dem
EluatgefsB flieBenden Eluats gemessen und durch integration dieser Augenblicksaktivitdt ein fir die
Aktivitit des bereits dem EluatgefdB zugefiihrten Eluats reprédsentatives Signal gewonnen wird, weiches
z.B. bei Auftreten von Fehlern zusétzlich zum Beenden des Elutionsmittelflusses herangezogen wird.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, da8 das Volumen des jeweils in dem
Applikationsgefd8 befindlichen Eluates gemessen bzw., z.B. aus einer Flissigkeitspegelmessung,
bestimmt wird und der Elutionsmittelflu bzw. bei Zufiihrung eines nichtaktiven VerdUnnungsmittels zu
dem Eluat in dem Applikationsgef4B der ZufluB des Verdlinnungsmittels bei Erreichen eines Sollwertes
des Volumens beendet wird.



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

10.

1.

12.

AT 388 241 B

Vorrichtung zum Gewinnen zumindest eines radioaktiven Tochternuklids aus einem Mutternuklid, mit
einem VorratsgefdB (1) flir ein Elutionsmittel, mit einem Uber eine erste Leitung (6) mit dem Vorratsge-
148 verbindbaren Generator (2), der in einer Generatorséule (4) das Mutternuklid und dessen Zufallspro-
dukie enthalt, mit einer tber eine zweite Leitung (10) mit dem Ausgang des Generators (2) verbunde-
nen Abflilistation (11), die zum Aufnehmen und Abflillen zumindest eines EluatgefdBes (5) eingerichtet
ist, mit zumindest einer RadioaktivitdtsmeBeinrichtung (31) mit steuerbaren Ventilen (7, 9, 12) fur die
erste und die zweite Leitung und mit einer programmierbaren Steuereinheit (15), die ein Eingabefeld
(16) sowie ein Anzeigefeld (17) aufweist und die zur Steuerung des Eluiervorganges in Abh&ngigkeit
von programmierten Parametern und von den Eluiervorgang betreffenden Signalen eingerichtet ist,
dadurch gekennzeichnet, daB .

dem EluatgefdB (5) eine mit der Steuereinheit (15) verbundene AktivitdtsmeBeinrichtung (31) benach-
bart und zugeordnet ist und die Steuereinheit (15) zur Unterbrechung des Eluiervorganges bei
Erreichen einer vorgegebenen Aktivitdt, insbesondere durch Betdtigung zumindest eines steuerbaren
Ventils (7) und/oder einer steuerbaren Pumpe (8), eingerichtet ist.

Vorrichtung nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da8 eine der zweiten Leitung (10} zugeord-
nete, weitere AktivititsmeBeinrichtung (32) mit der Steuereinheit (15) verbunden ist und die Steuerein-
heit (15) zur Integration des Ausgangssignales dieser AktivititsmeBeinrichtung (32) und zur Unterbre-
chung des Eluiervorganges und/oder zur Abgabe eines Warnsignales bei Erreichen eines vorbestimm-
ten Integrationswertes eingerichtet ist.

Vorrichtung nach Anspruch 4 oder 5, dadurch gekennzeichnet, daB dem EluatgefaB (5) eine mit der
Steuereinheit (15) verbundene VolumsmeBeinrichtung (33) bzw. eine FlussigkeitspegeimeBeinrichtung
zugeordnet ist und die Steuereinheit bei Erreichen eines vorbestimmien Volumens bzw. Flissigkeitspe-
gels zur Unterbrechung des Zuflusses zu dem EluatgeféB, z.B. mittels eines steuerbaren Ventiles (7),
eingerichtet ist. '

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 6, dadurch gekennzeichnet, daB dem VorratsgefsB (1)
und/oder dem Generator (2) und/oder der Abfiillstation (11) und/oder den zugehdrigen Leitungen (6, 10)
ein oder mehrere, an die Steuereinheit (15) angeschlossene Leckdetektoren (35) zugeordnet sind und
die Steuereinheit bei Feststellung eines Leckzustandes zur Abgabe eines Warnsignales und/oder zur
Unterbrechung des Eluiervorganges eingerichtet ist. -

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 7, dadurch gekennzeichnet, daB stromab der Genera-
torsdule (2) der zweiten Leitung (10) ein an die Steuereinheit (15) angeschlossener Nuklidreinheitssen-
sor (27) zugeordnet ist und die Steuereinheit zur Abgabe eines Warnsignales und/oder zur Unterbre-
chung des Eluiervorganges eingerichtet ist, falls in der zweiten Leitung ein anderes Nuklid als das
gewiinschte Tochternuklid auftritt. :

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 8, dadurch gekennzeichnet, daB stromab des Vorrats-
gefdBes (1) der ersten Leitung (6) ein mit der Steuereinheit (1 5) verbundener Durchflugindikator (22)
zugeordnet ist und die Steuereinheit (15) bei zu Beginn oder wéhrend des Eluiervorganges fehlendem
EluiermittelfluB zur Abgabe eines Fehlersignales eingerichtet ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 9, dadurch gekennzeichnet, daB der Generator (2) eine
Codesensoreinrichtung (24) besitzt, die an die Steuereinheit (15) angeschlossen und einer Codierung
der Generatorsdule (2) oder eines Sidulenirdgers zugeordnet ist, und die Steuereinheit (15) zum
Vergleich der Codierung mit einer in sie eingegebenen Codierung und zur Unterbindung des Eluiervor-
ganges bei Nichtiibereinstimmen der Codierung der Generatorséule mit der eingegebenen Codierung
eingerichtet ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 10, dadurch gekennzeichnet, da der Generatorsdule
(2) eine an die Steuereinheit (15) angeschiossene AktivitdtsmeBeinrichtung (25) zugeordnet ist und die
Steuereinheit (15) zur Steuerung des Eluiervorganges in Abhéngigkeit von der aktuellen Aktivitat der
Generatorsiule eingerichtet ist.

Vorrichtung nach einem der vorgehenden Anspriiche 4 bis 11, dadurch gekennzeichnet, daB der
Steuereinheit (15) ein externer, austauschbarer, z.B. steckbarer Wechselspeicher (19) zugeordnet ist,
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der fiir eine jeweilige Generatorsiule (2) spezifische Kenndaten, insbesondere Uber Art und Aktivitat
der Mutter- und Tochternuklide enthdit und die Steuersinheit (15) zum Vergleich der in dem Wechsel-
speicher (19) enthaltenen Kenndaten mit Uber ihr Eingabefeld (16) eingegebenen Daten sowie zur
Steuerung des Eluiervorganges in Abhéngigkeit von diesem Vergleich eingerichtet ist.

Vorrichtung nach einem der Ansprliiche 4 bis 12, dadurch gekennzeichnet, da8 stromab des
VorratsgefdBes (1) ein steuerbares erstes Mehrweg- und Absperrventil (7) fUr die erste Leitung (6)
vorgesehen ist, Uiber welches die erste Leitung (6) wahlweise an das VorratsgefdB (1) oder an eine
Gasquelle (14) anschlieBbar ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 13, dadurch gekennzeichnet, daB stromauf des
Generators (2) ein steuerbares zweites Mehrwegventil (9) fur die erste Leitung (6) und stromab des
Generators ein steuerbares drittes Mehrwegventil (12) flr die zweite Leitung (10) vorgesehen sind, und
der Generator (2) mittels des zweiten und des dritten Mehrwegventils (9, 12) und einer BypaBleitung
(13) Uberbriickbar ist.

Vorrichtung nach Anspruch 13 oder 14, dadurch gekennzeichnet, daB die Ventile (7, 9, 12) keine mit
dem Eluiermittel oder dem Eluat in Berlihrung kommende bewegte Teile aufweisen, insbesondere als
Schlauchklemmventile ausgebildet sind.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 13 bis 15, dadurch gekennzeichnet, daB die Ventile (7, 9, 12)
einen mit der Steuereinheit (15) verbundenen Positionsrlickmelder besitzen.

Vorrichtung nach Anspruch 14, dadurch gekennzeichnet, da8 zwischen dem ersten Umschalt- und
Absperrventil (7) und dem zweiten Umschaltventil (9) eine Uber die Steuereinheit (15) steuerbare
Pumpe (8) fiir die erste Leitung (6) vorgesehen ist.

Vorrichtung nach Anspruch 17, dadurch gekennzeichnet, daB die Pumpe (8) keine mit dem
Eluiermittel in Beriihrung kommende bewegte Teile aufweist, insbesondere als Schlauchpumpe ausge-
bildet ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 4 bis 18, dadurch gekennzeichnet, daB die erste und die
zweite Leitung (6, 10) als sterile Einwegartikel, insbesondere als derartige Schiduche ausgebildet sind.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 15 bis 19, dadurch gekennzeichnet, daB die BypasBleitung
(13) als steriler Einwegartikel, insbesondere als derartiger Schlauch ausgebildet ist.

Hiezu 1 Blatt Zeichnungen
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