Sommaire

Partie 1. Appareillage et techniques ..., 15
Chapitre 1. Mesure de la radioactivité ... 17
1. Problémes généraux .............ccccoccooooeoeoeeeeeeeeeeeeeeeeeerenn 17
1.1. Mouvement Propre ..o 17
1.2. Temps mort et pertes de comptage .........ccccooovvrvene... 18
1.3. Géométrie de COMPtage .....oocovoeveveeeeeeeeeeeeeeeeeee 20
2. Spectrométrie gamma ..o, 22
2.1, Détecteur Nal(TU ..ooooveeeeeeeeeeeeeeeeee e 22
2.2. Détecteurs & semi-conduCteurs ........ccccoovorvvrrerrenn, 26
2.3. Résolution de la chaine de comptage .......ccccocovvrnnne. 30
2.4. Phénoménes d’empilement et de sommation ............ 31
2.5. Etalonnage en éNergie ......coovvoooeeeooeeeeeeeeeeeeeeeeeeee. 32
2.6. Courbe efficacité-€nergie ..........ccccoeoeroeeeeecereeeenn. 34
2.7. Controle de qualité des spectrométres gamma ......... 35
3. Spectromeétrie b&ta ..........oocoooioioeeeeeeeeeeeeeeeeel 36
3.1. Détection par les scintillateurs liquides ..................... 36
3.2. Efficacité de comptage et quenching ........c.cccccooevvnne.. 41
3.3. Mesures en scintillation en milieu liquide ................. 4é
3.4, Effet Cerenkov .....cooooveeveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeae 50
3.5. Contréle de qualité des spectrométres béta
a scintillation en milieu liquide .......ccccoeeieiiiiiriicen, 51
by ACHIVIMBEIe (...ooooooeeee e 51
4.1. Principe. Appareillage ..o 51
4.2. Domaine d'utilisation .......ccocooveveeeeoeeeeeeeeeeee e 53
4.3. Paramétres influencant la mesure .............ccccoocooo.... 53
b.bo. EXalONNGGe ..o 54
4.5. Controle de qualité interne..........ococveveveecceneeeennn 55
4.6. Controle de qualité externe .........ccocoovooeeeveeeeceeeen, 58
4.7. Recommandations et précautions d’emploi.............. 59
5. Lecteurs de radiochromatogrammes
et d’électrophorégrammes ...........c.cccocoeveeieieiicccceee, 59
5.1. Radiochromatographes de type scanner .................. 59

5.2. Radiochromatographes 3 ligne retard ........................ 60



m Sommaire

Chapitre 2. Techniques chromatographiques ..................... 63
1. Chromatographie sur papier ........ccccceeeeeeeereceeeerereeeenenes 63

2. Chromatographie sur couche mince (CCM) ... b4

2.1. CCM standard .......ocooooooeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee. b4

2.2 ITLC oo 66

2.3 HPTLC oo 66

3. Extraction sur phase solide (SPE) .........ccccocoooviiiniii 67

Chapitre 3. Techniques biologiques ..., 69
1. Contréle de stérilité ... 69

T MAETTEL o 70

1e2. MEthOde ..o 71

1.3. RESULLALS oo 71

2. Recherche des pyrogénes : test LAL par gélification ........ 73

2.7 PriINCIPE oo 73

2.2, MAETIEL oo 74

2.3, REACHTS oo 75

2.4. Mode 0pératoire ......o..cooocoovoreereeeeeeee e 75

Partie 2. Controle de qualité des médicaments

radiopharmaceutiques ... 81
Chapitre 1. Les générateurs et leurs éluats ... 83
1. Le générateur 7?Mo - 77™MTC ..o, 83
.1. Description. Présentation ..o 83
1.2. Production du P7Mo .....o.oovieoeeeeoeeeeeeeeeeeeeeeee. 84
1.3. Filiations radioactives ..........cccoeoevereeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 84
1.4. Rendement d élution ..., 86
1.5. Activité ?’Mo du générateur .........ccccoceveveveceuererenenn. 88
1.6. Activité spécifique ..o, 89
1.7. Identification du radionucléide "'Mo .......cccooocvvvvrernn... 93
1.8. Pureté radionucléidique ..o 93
1.9. Utilisation rationnelle d’'un générateur ’Mo-"""Tc ...... 94

2. Pertechnétate [""™Tc] de sodium ..ol 101
2.1. Description. Présentation ...........ccccocoooiecieoiecreee, 101
2.2. Conditions de conservation et d'utilisation .............. 102
2.3. Controle de qualité ........coocoovoovieeeeeeeeeeeeeeeeee 102
3. Le générateur 8 Rb-8"™Kr ... 107
3.1. Description-présentation.........cccccoceveveveeeeenenennn 107
3.2. Production de rubidium 81 .........oooooiiiieeeeeeeee 107
3.3. UtIlISAtION oo 107
3.h CONIOLES oo 108

3.5. Interactions médicamenteuses .......cocooveeoeeeeennn. 109



Radiopharmaceutiques “

Chapitre 2. Les solutions radioactives prétes a U'emploi
(a usage diagnostique, thérapeutique

et de précurseur) ... 111
1. Albumine humaine iodée ["2°I] ..., 111
2. Chromate [®'Crl de sodium ......oooovoveeeeeeeeeeeeee 115
3. Chrome [5' Crl détate .......oooovvoovvooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 118
4. Erbium ["7Er] citrate colloidal ........o.coooovvoereveeeeeeee. 121
5. Fludésoxyglucose ["®F] ... 125
6. Fluorodopa ["8F] ..o 129
7. Fluorure ["8F] de sodium .....ccoeeeeeeeereeereeeeeseeseeeeeerens 132
8. Gallium [67Gal CItrate ..o 134
9. Indium ["IN] chlorure ....oovoveeoeeeeeeeeeeeeeeeee e 137
10. Indium ["IN] 0XINAtE ..oeoeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 141
11. lobenguane [' 211 .., 144
12. lobenguane [ ..o, 148
13. 6-lodométhylnorcholestérol [3"1] ... 153
14. lodure ['P1]1 de SOdium ......ovoovoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 156
15. lodure [ 1] de SOdium .....ooveoveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 160
16. loflupane ['231] ..o, 166
17. Lipiodol [T ..o 169
18. Pentétate d’indium [""In] ..o 171
19. Rhénium ["®Re] sulfure colloidal .........cccoovvvvrvereerre... 173
20. Samarium ['%3Sm] lexidronam ......ccccceveeerveeeeereeseseenns 177
21. Strontium [39Sr] chlorure ..o 181
22. Thallium [Z°'TU chlorure ..o 183
23. XENoN ["3Xe] ..o 187
24, Yttrium [7°Y]1 ChlOrUre .o 190
25. Yttrium [°°Y] colloidal citrate Yttrium [7°Y]

colloidal silicate ........ccoovveieieceeee e 194

Chapitre 3. Les préparations effectuées

a partir de trousses ..., 199
1. Acide dimercaptosuccinique [succimeére) ................ 199
2. Aérosol de microparticules de carbone ........................ 203
3. AlbUmine hUMAING ..o 206
4. Bétiatide et mertiatide ..o, 209
L =TT T=T | - YRR 215
6. Etain COLLOTAAL vvvreeeeeeeeeeeeee et eee et ee e e seeeeeeeeneeeenenaen 219
T EXQMEBLAZIME oo 221
8. Macroagrégats d’albumine humaine ....................... 227
G MEDBIOFENING ..o 231
T0. MEATONALE ..o, 234
11. Nanocolloides d’albumine humaine .....ccceeeceveevereeenne. 237

12, OXIArONAte ..o 240



13. Pentétate ..o 243
T4, Pentétréotide ... 247
15, Phytate ..o, 250
16. Pyrophosphate d'étain ..., 253
17. Sestamibi ..., 255
18. Sulfure de rhénium colloidal (nanocolloides] ............. 259
19. TetrofoSMIN c.ccveeceeeeeeeeeeeeeee et eens 262
Chapitre 4. Cellules sanguines marquées ... 265
1. Présentation .........cc.cooooovviieieceeeeee e 265
2. MarQUAGE ......ooeeeceeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 265
2.1. Radiopharmaceutiques ..........cccoovoovecereeeeeeeeeeee 265
1.2. Principes généraux du marquage .............cccccooo...... 266
3. Controle de qualité des cellules marquées...................... 267
3.1. Essais 4 réaliser avant 'administration .................... 267
3.2. Essais a résultats différés ..o, 268
3.3. Essais complémentaires ..........cccccoocovveeeeereeeeeee, 268
3.4. Evaluation in vivo de l'intégrité
des cellules MarquUées ........ccccceeeeveicececcccee e 270
Chapitre 5. Anticorps monoclonaux marqués ... 273
1. Anticorps monoclonaux radiomarqués ... 273
1.1. Rappel : structure des AcM (IgG)
et de leurs molécules dérivées ... 273
1.2. Marquage des anticorps monoclonaux
et de leurs derives .......ococoeeeeveiiieieeeceeeeeee e 279
1.3. Conditions de préparation, de contrdle
et de conservation en milieu hospitalier ................. 283
1.4. Recommandations avant administration ............... 286
2. Ibritumomab tiuXetan .........cceveeeeeeereeeeeee e 290
2.1. Description. Présentation ..........cccocoviieceiiiecreen, 290
2.2. Conditions de préparation et de conservation .......... 290
2.3. Contréle de qualité du produit marqué ...................... 290
3.SUlesOmMab ..o 292
3.1. Description. Présentation ............cccccocooiivcoieeecreen, 292
3.2. Conditions de préparation et de conservation .......... 292
3.3. Contrdle de qualité du produit marqué ..................... 292
Chapitre 6. Conduite a tenir en cas de controle de qualité

NON CONTOIM@ oo 295

. Fiche de signalement d’un défaut de qualité

sur un médicament radiopharmaceutique ....................... 295



Radiopharmaceutiques “

2. Conduite 4 tenir en cas de contrdle de qualité

NON CONFOIME ..o 296
3. Conduite a tenir en cas de non-conformité avérée
etderejet duMRP ... 297
Partie 3. DIVErsS ... 299
Chapitre 1. Gestion des déchets d’activité de soins
contaminés par des radionucléides ... 301
1. Plan de gestion individualisé pour les effluents
et déchets ..o, 301
2. Origine des déchets radioactifs ..., 302
3. Nature des déchets ..o 302
3.1, Sources sClles ......o.ovviveeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 302
3.2. Sources Non sCellées ... 303
4. Gestion des déchets provenant des sources
NON SCELLERS ..o 303
4.1. Gestion des déchets solides ..........ccccoovvvrerceecercen, 303
4.2. Gestion des effluents et des déchets liquides .......... 308
4.3. Gestion des effluents radioactifs gazeux .............. 309
5. Gestion des déchets provenant des sources scellées .....310
6. Valeurs et contraintes avant élimination ... 310
ANNEXE | oo 312
ANNEXE T e 313
ANNEXE T oo 316
ANNEXE Ve 319
ANNEXE VI e 321
ANNEXE VI e 322
ANNEXES VHT oo 323
Chapitre 2. Incidents de contamination
et décontamination pratique ... 327
1. Décontamination des personnes .............cc.ccccocovevevennn... 327
1.1. Décontamination de la peau ........ccccccoovoeververcreennnn. 328
1.2. Décontamination du visage et des cheveux................ 328
1.3. Blessures cUtanées .........ccoccooeooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenn 328
1.4. Ingestion orale et inhalation ...........cccccooovevveveceeen. 329
2. Décontamination des matériels et des locaux ................. 329
2.1. Décontamination des vétements ..........ccccccccoccovvvnnan. 329
2.2. Décontamination des matériels et des locaux .......... 329

2.3. Cas particulier de 1311 et 1251 ...oooovvovvieeceeeee 330



Sommaire

Chapitre 3. Pharmacovigilance-matériovigilance ... 337
1. Pharmacovigilance ..o, 337

1.1. Organisation de la pharmacovigilance
en médecine nucléaire et radiopharmacie ................ 337
1.2. Textes de référence ......cccocooeeeeeeeeeeeeceeeeeeeer, 339
2. MatériovigilanCe ... 339
2.1. Matériovigilance et radiopharmacie ..........ccccccco...... 340
2.2. Textes de référence ........ccccoevoeveeeeeeeeeeeeeeeeeen. 341



