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Forord

Forrige utgave kom for ti ar siden og trenger en
oppdatering. For & kunne f4 plass til viktige nukle-
armedisinske nyvinninger uten a eoke bokens
ramme, har enkelte mindre aktuelle kapitler blitt
forkortet eller tatt ut. Boken er som for et kom-
pendium for brukere/rekvirenter. Bare vanlige nu-
klezermedisinske tjenester har fitt mer enn sum-
marisk omtale. Nuklezermedisinere kan ikke vente
4 finne utfyllende svar pa sine mer spesielle nukle-
ermedisinske problemer. Hovedvekten ligger pa
klinisk nuklecermedisin, og mélgruppen er ferdige
leger og medisinske studenter. Boken skulle dessu-
ten egne seg for undervisningen av bioingenior-
studenter, radiografstudenter og teknisk personale
ved nuklezrmedisinske avdelinger. Til dette for-
malet er imidlertid innholdet ufullstendig, fordi
basal radiofysikk og forhold av teknisk/metodolo-
gisk art ikke er nevnt eller bare kortfattet berort.

Som i andre sektorer har ogsa nuklezermedisinen
blitt pavirket av siste decenniums voldsomme utvik-
ling innen IT-feltet. Praktisk talt alle instrumenter er
blitt heldigitaliserte og computerstyrte. Resultatene
er i gkende grad kvantitative og lagres i elektroniske
medier. Film og papirkopier er pa vei ut. Bilder sam-
menliknes med normale databaser og det genereres
automatisk rapporter med statistisk evaluert angi-
velse av avvik fra referansegruppene. Alle funn blir
raskt tilgjengelige péd sykehusenes IT-nettverk.

Spesifikt nytt innen fagfeltet nukleeermedisin er
at flere radioaktive ligander for reseptorer og opp-
taksmekanismer er utviklet og har fitt markedsfo-
ringstillatelse. Preparater til radioimmunterapi er
blitt kommersielt tilgjengelige. Vaktpostlymfe-
knute-scintigrafi og straleveiledet kirurgi er blitt en
del av hverdagen mange steder. Positronemisjons-
tomografi (PET) har blitt en realitet ogsa i Norge. I
dag beskriver begrepet «molecular imaging» nukle-
@rmedisinen bedre enn noensinne. Dessuten har
nuklezermedisin blitt «<multimodality imaging». De
fleste PET-skannere som selges i dag har CT som en
integrert del av skanneren. Det samme skjer med
singelfotonemisjonstomografi (SPECT). Alle store
leverandgrer kan levere SPECT/CT-kombinasjons-
instrumenter. Likeledes er det utviklet god pro-
gramvare som tillater bildeoverlagring (image fu-
sion) i de tilfeller PET/SPECT er akkvirert atskilt
fra CT eller MRI. Disse fremskrittene har kommet
for & bli, og utviklingen vil fortsette i samme spor:
Stadig flere molekylare og patofysiologiske forand-
ringer vil avslores og la seg kvantitere. Avvikene vil
lokaliseres ngyaktig i den strukturelle topografi, og
resultatene veere raskt tilgjengelige i IT-nettverk.

Oslo, mai 2005

Kjell Rootwelt
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KAPITTEL 1

Hva er nuklezermedisin

Enkelte medisinske problemer lgses lettest, mest
pélitelig og med minst risiko for pasienten ved
hjelp av radionuklider. Denne medisinske anven-
delsen av radioaktive forbindelser til bildediagnos-
tisk  vevskarakterisering,  funksjonsundersokelser,
madlsokende terapi, samt til studium av sykdommer,

kalles nuklezermedisin.

Hva er karakteristisk for
nuklezermedisinen?

Kvantitativt er diagnostikk dominerende. I tillegg
til fortynningsanalyser som bestemmelse av blodvo-
lum, erytrocyttvolum, totalvann etc., gjores det re-
gionale eller totale organfunksjonsundersokelser
som dels er statiske, og dels dynamiske. Viktige
trekk ved nukleeermedisinen er:

1. Radioaktive forbindelser oppforer seg fysiolo-
gisk og biokjemisk som stabile forbindelser.

2. Radioaktive forbindelser gis i spormengder
som ikke endrer fysiologiske og biokjemiske
prosesser, og derfor tillater de undersgkelse av
prosessene uten 4 pavirke dem.

3. Sensitiviteten er meget hoy. Radioaktivitet bare
pé spissen av en knappenél kan sende ut signa-
ler som fir nélespissen til & se ut som flammen
pé en fyrstikk.

4. Nuklezermedisinske prosedyrer er lite invasive
og forutsetter i regelen ikke annet enn en intra-
vengs injeksjon.

5. Det er minimal morbiditet og «ingen» mortali-
tet. Prosedyrene byr seg for poliklinisk utfe-
relse.

6. Det er molekyler biologi og fysiologiske pro-
sesser som ligger til grunn for bildedannelsen
og vevskarakteriseringen, ikke fysikalske pro-

sesser som elektrontetthet (transmisjons-CT),
vevets ekkogene egenskaper (ultralydunderse-
kelser), eller fysikalsk-kjemiske forhold som
protontetthet (MR-undersokelser).

7. Bildeskarpheten kan vaere darlig sammenliknet
med annen bildediagnostikk, men bildekon-
trasten er meget hoy pa grunn av stor forskjell i
radioaktivitetsnivd mellom normalt og patolo-
gisk vev. For eksempel kan tumorspredning til
lymfeknuter oppdages med tumorsgkende ra-
diofarmaka for lymfeknutene er blitt forstorret
sd mye at massepkningen lar seg pavise med
annen bildediagnostikk.

8. Fordi nuklezermedisinske underspkelser maler
regional metabolisme og funksjon og ikke
struktur, kan man si at nuklezermedisin forhol-
der seg til annen radiologi som fysiologi forhol-
der seg til anatomi. Siden biokjemiske og funk-
sjonelle forandringer i regelen opptrer ved
sykdom for strukturendringer lar seg identifi-
sere, kan nuklezermedisinske undersokelser ofte
pévise fokal patologi pa et tidligere tidspunkt
enn annen bildediagnostikk.

Omfang

Nuklezermedisin praktiseres i alle fylker unntatt
Finnmark. Ca. 25 sykehus fir regelmessige leveran-
ser av radionuklider fra Institutt for energiteknikk og
bruker radionuklider i den daglige rutine. Arlig utfa-
res det ca. 50 000 nuklezermedisinske undersekelser.
Tallet tilsvarer 1,25 % av befolkningen og har vert
stabilt de senere drene. I Danmark og Sverige tilsva-
rer undersokelsesantallet ca. 1,5 % av befolkningen,
mens man i USA har registrert en undersokelseshyp-
pighet svarende til 6 % av folketallet per ar. Mellom
1 % o0g 4 % av dosene gis i terapeutisk hensikt.



Sammenliknet med rentgendiagnostikk og
bruk av klinisk-kjemiske analyser har nukleserme-
disin beskjedent omfang. I tillegg til fire millioner
dentalrentgen gjores det i Norge érlig ca. fire mil-
lioner medisinske radiologiske undersekelser,
mens det rekvireres ca. ti klinisk-kjemiske analy-
ser per innbygger, ikke medregnet prover analy-
sert i primerhelsetjenesten. Pa et regionsykehus
som Rikshospitalet gjares det i forhold til nukle-
aermedisinske prosedyrer i sterrelsesorden dob-
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belt sa mange ultralydundersgkelser og rene CT-
undersokelser (ikke kombinert med SPECT),
mens antallet MR-undersokelser er ca. tre ganger
sd hoyt. Denne relative fordeling reflekterer ikke
nedvendigvis situasjonen over alt. Tall fra USA
publisert i 2003 viste at bildediagnostikk var for-
delt med konvensjonell rentgenundersgkelse
55,5 %, ultralyd 20,5 %, CT 8,8 %, mammografi
6,0 %, nukleaermedisin 5,2 %, MRI 2,6 % og bein-
densitometri 1,5 %.



KAPITTEL 2

Radiofarmaka

Gyorgy von Hevesy var den som introduserte bruk
av radioaktivitet som sporstoff (tracer) til fysiolo-
giske undersokelser. Han studerte planter og dyr og
ble i 1943 belpnnet med nobelprisen i kjemi. Tra-
cerprinsippet ble etter hvert tatt i bruk ogsa i hu-
manmedisinen. Siden hvert grunnstoff (av dem er
det 115) har flere isotoper, kjenner man hele 3000
atomtyper eller nuklider, hvorav ca. 2300 er radio-
aktive og kalles radionuklider. Selv om utvalget av
radionuklider er stort, er det bare et mindretall som
har kjemiske og biokjemiske egenskaper, halver-
ingstid og strdletype som egner seg til medisinsk
bruk. For tiden er ca. 50 radionuklider kommersielt
tilgjengelige pd verdensbasis. De er reaktor- eller sy-
klotronproduserte, eller fremstilt ved rensing av fi-
sjonsmateriale.

Nar radionuklider kobles til molekyler med ka-
rakteristisk in vivo-oppfersel og spesifikk biodistri-
busjon, taler man om et radioaktivt legemiddel hvis
den radioaktive forbindelsen er fremstilt i en form
egnet for tilforsel i diagnostisk eller terapeutisk
hensikt. Radiofarmaka med radionuklider med til-
strekkelig lang fysisk halveringstid leveres fra lege-
middelprodusenter, mens radiofarmaka som inne-
holder radionuklider med kort halveringstid ma
fremstilles lokalt fra radionuklidgeneratorer og
preparasjonssett, eller fra dediserte sykehussyklo-
troner. Bade fabrikkfremstilte radiofarmaka, gene-
ratorer og preparasjonssett er registreringspliktige
og trenger markedsforingstillatelse pa linje med
andre legemidler. I Norge leveres ca. 30 ulike radio-
farmaka, men pd grunn av synonympreparater er
det totale produkttallet ca. 70. Omtrent 2/3 er pro-
dusert i Norge (GE Healthcare). Det er vesentlig sy-
klotronproduserte radionuklider som importeres,
sammen med enkelte preparasjonssett.

Preparater til diagnostisk bruk
En radionuklide velegnet til diagnostisk bruk ber ha
ren gammaemisjon (for & gi lav intern strélebelast-
ning) med energi ca. 150 keV (for ikke & attenueres
for meget i pasienten, men likevel lett kunne kolli-
meres og males), og en fysisk halveringstid pa fa
timer eller i hvert fall ikke serlig lenger enn nedven-
dig for a fa adekvat registrering av undersgkelses-
data. Radionukliden bor vere lett tilgjengelig til en
rimelig pris og vere enkel & inkorporere i et egnet
radiofarmakon. " Tc tilfredsstiller disse krav ved &
vaere en ren gammaemitter (ubetydelig intern kon-
versjon) med energi 140 keV og halveringstid seks ti-
mer. " Tc ble forst pavist i 1937 i skrapmateriale fra
en syklotron. Sitt navn technetium — som betyr
kunstig («teknisk») — fikk elementet i 1949. Man
trodde nemlig den gang at Technetium ikke forekom
naturlig pa jorden, men i 1961 ble 1 pg pévist i fi-
sjonsprodukter fra “*U og senere ogsa fra “U.
Technetium er tilgjengelig pd norske sykehus i
form av en ’Mo/”"Tc-generator som kan elueres
flere ganger daglig i lopet av en uke. Fra " Tc-per-
technetat (99mTcO ,) 1 generatoreluatet fremstilles
selve legemidlet ved hjelp av reagenssett under
aseptiske forhold og krav til stralebeskyttelse, like
for tilforselen til pasienten. Reagenssettene leveres
som hetteglass med alle konstituenter som er nod-
vendige for 4 lage det aktuelle radiofarmakon, og i
enkleste form er det bare & tilsette generatoreluat
med *"Tc-pertechnetat.

oom forbindelser

Tc-merkede representerer
ca. 80 % av antallet administrerte doser og ca. 95 %
av det totale antall Bq som anvendes medisinsk
arlig. ”"Tc benyttes enten som pertechnetat eller
inkorporert i andre forbindelser, f.eks. PP _albu-
min makroaggregater, ~"Tc-etylcysteinat dimer
(gngc—ECD eller Neurolite®), 9ngc—dietylentria—

minpentaacetat (" "Tc-DTPA), *"Tc-fosforfor-



99m,

bindelser (gngc—MDP),
(”™Tc-DMSA),
(gngc—MAGS), Tc-hexametylpropylenaminoxim
(gngc-HMPAO eller Ceretec®), 99mTc-rnetoksyiso-
P T MIBI eller Cardiolite®), i o
mebrofenin, T _tetrofosmin eller Myoview®),
?"Tc-depreotide (NeoSpect®), *"Tc-merket albu-
min nanokolloid (Nanocoll®), etc.

Tc-dimerkaptoravsyre

T c-merkaptoacetyltriglysin
99m,

butylisonitril (

Radiojodmerkete forbindelser kommer pé
annen plass 1 aktivitet og antall doser. Tre isotoper

I (*I-jodthalamat, '*I-serumalbu-

er i bruk:
123 (
benzylguanidin (TI-MIBG), "*Lioflupane
(DaTSCAN®), '“I-B-CIT, '“I-epidepride); og "'l
("'Ijodid, "'I-MIBG, "'I-jodmetylnorkolesterol,
"“'I-Hippuran). Dessuten brukes "”'T terapeutisk.

ILjodid, "“I-Hippuran, '“I-metajod-

123

min);

123

Positronemittere. Karbon, nitrogen og oksygen
er sammen med hydrogen byggesteinene i organiske
molekyler. Det eksisterer ikke gammaemitterende
isotoper av disse elementene, men vi har positrone-
mitterne O, °N, ''C, og "*E. "O brukes hovedsake-
lig som 15O-HZO eller molekylaert 15OZ, mens "NH N
ioner (oppforer seg som kaliumioner) er den mest
brukte nitrogenformen. ''C kan substitueres for sta-
bilt karbon neer sagt hvor som helst i et hvilket som
helst organisk molekyl. "'C-metionin og ''C-acetat
er kanskje vanligst i klinisk bruk. "°F kan skiftes ut
med hydrogen og hydroksylgrupper. "°F anvendes i
seerklasse mest — pa verdensbasis i mer enn 90 % av
alle undersgkelser med positronemittere — og da ho-
vedsakelig i form av 18F—ﬂuorodeoksyglukose ("°F-
FDG). "°F brukes ogsa som fluorid til skjelettscinti-
grafi. Andre "*F-merkede spormolekyler er °F-fluo-
rodopa, “F-fluorocholin, *F-fluoromisonidazol, og
"F-FLT (fluorodeoksythymidin). Sjeldnere brukte
positronemittere er 64Cu, 124I, 76Br, “Rb og %Ga.

I tillegg til sin verdi for bildediagnostikk i kli-
nisk rutine har positronemittere stor forsknings-
messig betydning. I prinsippet kan man lage det
helt ideelle spormolekylet for en hvilken som helst
biokjemisk prosess og studere ner sagt hva det
skal veere av biologiske prosesser pa molekylert
nivd in vivo. Kombinasjonen av kvantitativ tomo-
grafi og positronemittere tillater maling ned til
subfemtomolare konsentrasjoner av spormoleky-
ler med en tredimensjonal opplesning ned mot 10
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B R

o

Figur 2.1 Snitt gjennom en steril 99mTc-generator
(ISOTEC®). Nar det sterile, evakuerte hetteglasset (2)
settes pa kanylespissen, vil steril 0,9 % natriumklorid-
opplasning (1) suges gjennom aluminiumoksidkolon-
nen (6) og ta med seg *"Tc-pertechnetat. ~Mo-
molybdat vil sitte igjen pa kolonnen og desintegrere
til ®"Tc-pertechnetat, som pé nytt kan elueres ved en
senere anledning. Mellom elueringene er kolonnen
torr slik at man unngér radiolyse av vann med dan-
nelse av H,O, og frie radikaler, som kan interferere
nar eluatet skal brukes til merking av radiofarmaka.
" Tc-generatorene mé skiftes ukentlig

pL. Studier som for métte innskrenkes til dyrefor-
sok med avlivning av dyrene eller til in vitro-un-
dersgkelser med B-emittere kan i stedet gjores
ikke-invasivt ogsd pa mennesker. Positronemittere
og positronemisjons tomografi har fatt en brobyg-
gerfunksjon mellom basalforskning om moleky-
laere mekanismer og klinikk. Stadig mer fremtre-
dende er anvendelsen innen legemiddelutvikling
og farmakologi.

Preparater til terapeutisk bruk

Den ideelle radionuklide til terapeutisk bruk ber
vare en partikkelemitter slik at straledosen avgis lo-
kalt i vevet uten & pavirke andre organer eller omgi-
velsene. Hensiktsmessig er a--emittere (rekkevidde i
vev <100 pm, dvs. <10 cellebredder) og -emittere
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(rekkevidden i vev madles i mm). Alfaemittere er
spesielt vevsodeleggende med en LET (se s. 29) som
er ca. 100 ganger hoyere enn det $-partikler har. Al-
fapartiklenes tette energiavleiring gir betydelig
DNA-skade, som cellene har begrenset evne til a re-
parere. Ogsd Auger- elektroner har terapeutisk ef-
fekt til tross for at rekkevidden bare er ca.1 pm.
Med sa kort rekkevidde er opptak i cellekjerner en
forutsetning for celledad.

I tillegg til partikkelemisjon er et visst fotonbi-
drag ingen ulempe for terapeutiske radiofarmaka,
fordi det kan vaere nyttig & visualisere og kvantitere
aktivitetsfordelingen med gammakamera. Av pro-
duksjonstekniske og logistiske grunner, og av hen-
syn til dosehastighet og problemer med eventuell
kontaminasjon ber halveringstiden vaere av storrel-
sesorden et par dager. En forutsetning viktigere enn
dette er det imidlertid at det terapeutiske radiofar-
makon viser spesifikt opptak med hey target to
background ratio. Hovedproblemet ligger pa dette
felt. For & oppna effektiv celleded i tumor blir stra-
ledosen til annet vev lett i hoyeste laget.

Alfaemittere, Auger-elektroner, samt [3-emittere
med kort rekkevidde egner seg for mikrometasta-
ser. Betaemittere med lang rekkevidde er uegnet
ved mikrometastaser, men hensiktsmessig ved be-
handling av stgrre tumorer som ikke har homogent
opptak. En cocktail med blanding av pB-emittere

med ulik energi kan vere optimal.
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Den radionuklide som brukes mest er "1 (" I-
jodid, "'I-MIBG, ''I-antistoffer). Eksempler p&
andre radionuklider i terapeutisk bruk er *Y-sili-
kat, '“Dy-ferrihydroksymakroaggregater ('“Dy-
FHMA), "“Re-sulfid og '“Er-citratkolloid til be-
handling av ledd (de to forste ogsd brukt til be-
handling av cystiske tumorer); XQSr—klorid, Ra-
Klorid, "*Re-hydroksyetylidendiphosfonat ("*’Re-
HEDP), og '“Sm-etylendiamintetrametylenphos-
"Sm-EDTMP) til behandling av smertefulle
skjelettmetastaser; og *''At og *'’Bi bundet til anti-

fonat (

stoff til radioimmunterapi. Somatostatinanaloger

merket med '"'In, ™Y eller "Lu benyttes til be-

handling av nevroendokrine tumorer. Andre radio-

nuklider med fysiske egenskaper som egner seg til

terapi er P, “Cu, '“Ho og '*'Re. Ved siden av “*’Ra
211

er "''At og *’Bi de eneste alfaemittere.

Bivirkninger
Annen intervensjon

De fleste utilsiktede virkninger av nukleeermedi-
sinsk diagnostikk skyldes annen type intervensjon i
tilslutning til undersgkelsen. Selv om arbeidsbe-
lastning hos helt friske er risikofri, har belastningen
hos personer mistenkt for & ha koronarsykdom en
mortalitet pd 1:20 000-1:30 000, og sannsynlighe-
ten for ikke dedelig hjerteinfarkt eller ventrikkelta-
kykardi/flimmer er ti ganger sd hey. Dobutamin-
infusjon synes & ha en bedre risikoprofil, og
adenosininfusjon skal aldri ha veert dedsarsak. Men
hjerteinfarkt kan forekomme. Preparatet kan dess-
uten gi bronkospasme, og de fleste har subjektivt
besvaer mens infusjonen pagar. TRH-injeksjon gir
hos 1/3 forbigdende uvelhetsfolelse med kvalme,
heteanfall og vannlatningstrang. Humant rekombi-
nant TSH kan gi overgmfintlighetsreaksjoner, samt
nevrologiske utfall 1-3 dager etter injeksjonen hos
pasienter med cerebrale eller spinale metastaser fra
differensierte skjoldkjertelkarsinomer (9dem/bled-
ning i metastasen pa grunn av TSH’s stimulerende
effekt). Kaptopril for kaptoprilrenografi kan gi al-
vorlig blodtrykksfall hos hypertonikere, og furose-
midinjeksjon under diureserenografi kan ogsd gi
bivirkninger. Kalium- eller natriumjodid gitt for &
blokkere utilsiktet radiojodopptak i gl. thyreoidea
ved binyrebark- og binyremargscintigrafi kan fore
til alvorlige plager for jodallergikere, og pavirker
thyreoideafunksjonen mer eller mindre hos de
fleste. Morfin eller kolecystokinin gitt i tilslutning
til galleveisscintigrafi kan ha plagsomme bivirknin-
ger. Lumbalpunksjon kan gi komplikasjoner uten
at noe radioaktivt preparat infunderes. Ogsé sepo-
nering av medikamenter for underspkelser kan gi
komplikasjoner, f.eks. «rebound» hypertensjon,
hjerneblodning, angina og infarkt etter bra sepone-
ring av betablokkere.

Reaksjon pa radiofarmakon

Mange radiofarmaka er baererfrie. Selv de som ikke
er det, inneholder i regelen for lite aktiv substans til
4 ha farmakologisk effekt eller gi bivirkninger.
Ingen jodallergikere reagerer f.eks. pé jod i radio-



jodmerkete farmaka, selv ikke pd heye aktiviteter
radiojodid gitt i terapeutisk hensikt. Eksempelvis
inneholder 6 GBq *'I bare ca. 10 pg I Minimums-
behovet for dette sporelementet er 1 pg/kg/degn,
og gjennomsnittsinntaket i norsk kosthold heyere
enn 200 pg/degn. I diagnostiske radiojodmerkete
farmaka er jodinnholdet bare brgkdeler av mikro-
gram per dose. I *"Tc-preparater er technetium-
konsentrasjonen nermest homgopatisk. En TBq
(s.29) vil inneholde 1 pg technetium, nok til 30
99mTc-generatorer og mer enn 2000 pasientdoser.
Per vektenhet er prisen pé gull og edelstener for in-
genting & regne sammenliknet med prisen pa " Tc.

Et radiofarmakon inneholder i regelen ikke bare
det radioaktivt merkede preparat, men ogsa umerket
preparat og hjelpestoffer. I en typisk dose *"Tc-mer-
ket forbindelse er det mindre "Tc enn det meste
annet. Eksempelvis er molekylforholdet i frisklaget
P"Te-DTPA; 1 "Te; 12 “Te; 1000 O, (fra luft);
10 000 Sn; 30 000 Al (fra generator); 300 000 DTPA.

Hjelpestoffer og umerket preparat kan leilig-
hetsvis gi bivirkninger, og de er gjerne avimmuno-
logisk eller uspesifikk natur. Alvorlige anafylaktoide
reaksjoner med mors er blitt beskrevet. Inhalasjon
av aerosol har gitt dedelig forlepende astmaanfall.
For hgy DTPA-konsentrasjon i radiofarmakon inji-
sert intratekalt har gitt lammelser. I nuklezermedi-
sinens barndom injiserte man 100 x mer makroag-
gregatmateriale ved lungescintigrafi enn i dag, og
mors ble beskrevet hos pasienter med pa forhand
ekstrem lungesvikt.

Selv om anafylaktisk eller anafylaktoid reaksjon
praktisk talt ikke foreckommer, md man holde hoy
anafylaksiberedskap og ha akuttkoffert med akutt-
pakke for allergisjokk (injeksjonspreparat av adre-
nalin, teofyllamin, kortikosteroid, antihistamin og
diazepam) for hdnden der radiofarmaka injiseres.

Bivirkninger forekommer med en frekvens pa
1:10 000-1:100 000. Sannsynligvis er prevalensen
noe hgyere siden neppe alle bagatellmessige og ikke
behandlingstrengende  reaksjoner  rapporteres.
Uansett er bivirkninger sjeldnere enn for andre
medikamenter. Det har veert antydet at risikoen for
bivirkning er 100 ganger lavere for radiofarmaka
enn for kontrastmidler og andre legemidler. De re-
aksjoner som ses er utslett, kloe, elveblest, radme,
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varmefolelse, hodepine, tungpustenhet, astmaan-
fall, kvalme, brekninger, vasovagale reaksjoner
eventuelt med besvimelse og kramper, vond smak i
munnen, feber (etter intratekal injeksjon) og kar-
spasmer (etter feilaktig intraarteriell injeksjon). Ut-
slett kommer typisk 12—18 timer etter injeksjonen,
og de svinner uten behandling.

Radiofarmaka med positronemittere synes spe-
sielt sikre. I en prospektiv amerikansk undersekelse
som inkluderte 80 000 injiserte doser ble det ikke
funnet en eneste legemiddelreaksjon.

Farmakologisk overdoseringseffekt

Som nevnt er mengden radioaktivt stoff i radiofar-
maka for liten til & ha farmakologisk effekt. Et unn-
tak er metajodobenzylguanidin i preparatet "'I-
MIBG, som er en radiojodmerket analog av det
antiadrenerge medikamentet guanetidin. Néar pre-
paratet anvendes terapeutisk, er farmakologisk ef-
fekt tenkelig, og forekommer i praksis.

Straleeffekter

En relativt raskt innsettende straleskade kan ses lo-
kalt pé injeksjonsstedet ved paravenes injeksjon —
ogsd av diagnostiske preparater — og ved ekstra-
synovial injeksjon av terapeutiske doser til ledd
(misadministrasjoner). Teoretisk risiko for hudne-
krose foreligger hvis absorbert dose overskrider 20
Gy. I praksis har lokal dose vert 200 Gy eller hoy-
ere. Hudulcerasjon etter misadministrasjon har
kommet s& sent som to ar etter injeksjonen. Ret-
ningslinjer for beregning av lokal straledose er gitt i
appendiks under tittelen Paravengs dosimetri.
Andre lokale stralingseffekter er kvalme og brek-
ninger, sialoadenitt og aktinisk thyreoiditt etter
hoye terapeutiske doser *'I-jodid gitt per os.

Sene stralingseffekter er kun beskrevet etter te-
rapidoser. Celleded ogsé av normalt vev kan fore til
beinmargsdepresjon. Etter en latenstid er det over-
hyppighet av cancer og leukemi. Cancer og leukemi
er stokastiske straleskader som er omtalt naermere i
"I kan
ogsd gi lungefibrose (meget sjeldent) og munnterr-
het (ikke uvanlig).

kapitlet om ioniserende striling (s.33).



20 KAPITTEL 2

Preparatdefekter. Interaksjoner.
Feiladministrasjon

Menneskelige feil og sviktende kontrollrutiner kan
fore til at ikke proveholdige preparater blir anvendt
enten merkingen har funnet sted hos produsent eller
lokalt pé sykehuset. Radioaktive urenheter kan gi
opptak i andre organer enn selve mélorganet. Det
mest typiske eksempelet her er technetium prepara-
sjonssett, som etter merking inneholder for stor
mengde av fritt pertechnetat som vil tas opp i skjold-
kjertelen, mageslimhinnen og spyttkjertler.

Andre medikamenter kan interagere og endre bio-
distribusjonen av radiofarmaka uten at det er feil ved
selve radiofarmakon. Eksempler er redusert radio-
jodopptak i gl. thyreoidea etter jodholdige rontgen-
kontrastmidler, og redusert skjelettopptak av ~"Tc-
MDP etter behandling med enkelte bisfosfonater.

Feil pd etiketter, pasient- og preparatforvekslin-
ger og feil aktivitetsmalinger kan forekomme. I

USA regner man med at feiladministrasjoner (mal-
administrasjoner) forekommer med en frekvens pa
1:10 000. Dessverre er feiladministrasjoner trolig
hyppigere enn dette i Norge.

Registrering av bivirkninger

Deodelige eller livstruende bivirkninger, bivirknin-
ger som har gitt varige alvorlige folger, samt uven-
tede eller nye bivirkninger skal den enkelte avdeling
melde direkte til de regionale legemiddelinforma-
sjonssentrene (RELIS) ved regionsykehusene, slik
man gjor med andre medikamenter. Alvorlig bi-
virkning skal dessuten meldes til Fylkeslegen via
skadeutvalg/sykehusets ledelse. Radiofarmaka bi-
virkninger uansett alvorlighetsgrad skal i tillegg
meldes direkte til «Isotopapoteket» ved Institutt for
energiteknikk. Herfra rapporteres det videre til det
europeiske bivirkningsregisteret for radiofarmaka.
Det er fastsatt ulike skjema for de ulike meldingene.



