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Ty6ssé tarkastellaan positroni- ja gammakuvauksessa kaytettavien isotooppien valmistukseen
ja valintaan vaikuttavia tekij6ita. Kaytettavien radionuklidien valintaan vaikuttaa niiden kemialliset
ominaisuudet sekd valmistuksen hinta. Nuklidin s&teilyannoksen tulee olla tarkoitukseen sopiva.
Yleisimméat PET-kuvauksessa kaytettavat positroneja emittoivat isotoopit ovat '*C, 13N, 150 ja '8F.
SPECT-kuvauksessa kaytetdan gammaséteita emittoivia isotooppeja >"Co, 7Ga, '!'In, 123|, 201T]
seka kaytetyin %™ Tc. Merkkiaineet valmistetaan leimaamalla biologisesti merkitseva aine radio-
aktiivisella isotoopilla. Leimattava aine riippuu tutkimuksen kohteesta. Isotooppikuvausta kayte-
tddn muun muassa sydvan etdpesékkeiden paikantamiseen seka prekliiniseen tutkimukseen.

Syklotronit ovat hiukkaskiihdyttimia, jotka kiihdyttavat yleensa deuteroneja tai protoneja, suu-
rilla syklotroneilla voidaan kiihdyttdd my®s alfahiukkasia ja helium-ytimia. Syklotroni koostuu kah-
desta D:n muotoisesta elektrodista, joiden valissa on sédhkdkenttd, joka kiihdyttdd varattuja hiuk-
kasia. Onttojen elektrodien sisalla vaikuttaa magneettikentta, joka pitdd hiukkaset ympyraradal-
la. Hiukkaset kiihdytetdén tiettyyn nopeuteen riippuen siité, mitd isotooppeja halutaan valmistaa.
Maali, johon hiukkaset térméytetaan, voi olla kiinte&a, nestemaisté tai kaasua. Nestemaiset maalit
ovat yleisimpia, sillé niiden kayttd on kaytanndllisinta ja edullisinta.

Positroniemissio- ja yksifotoniemissiotietokonetomografian skannerit koostuvat kollimaattoris-
ta, kidedetektoreista, valomonistinputkista ja tietokonetomografiasta eli kuvanmuodostuksesta.
Kollimaattorit karsivat kehosta séteilevat gammasateet paastaen 1api vain ne, jotka eivat ole siron-
neet tai vaimenneet matkalla liikaa, jotta saadaan mahdollisimman alkuperaista ja oikeaa tietoa.
Detektoreista sateet siirtyvat valomonistinputkiin, jotka vahvistavat signaalin ja muuntavat séteilyn
séhkoiseksi signaaliksi, jonka avulla kuva saadaan lopulta muodostettua.

Suomessa kolmessa yliopistollisessa sairaalassa on syklotroni sairaalan omassa kaytéssa.
Sairaalan omalla syklotronilla saadaan tuotettua myds sellaisia isotooppeja, joita ei voisi muuten
kayttdd. Lisaksi radiolddkkeen annoshintaa saadaan laskettua ja hoitomaaria lisattya. Huonoja
puolia sairaalan omalla syklotronilla on suuri vaativa valmisteluty seka syklotronin kallis hankin-
tahinta.
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1 JOHDANTO

Erilaisia radioisotooppeja tuotetaan laaketieteellista tutkimusta ja sairauksien hoitoa varten.
Naita isotooppeja tuotetaan sairaaloiden ulkopuolella suurilla syklotroneilla, joilla voidaan tuottaa
kaikkia laaketieteellisessa hoidossa tarvittavia radioisotooppeja. Syklotronien tehollisen kehityk-
sen ja niiden nykyaan pienemman koon ansiosta syklotroneja pystytaan nyt sijoittamaan myds sai-
raaloihin. Sairaaloiden omat syklotronit mahdollistavat edullisemman, monipuolisemman ja tehok-
kaamman isotooppien tuoton, seka niiden ansiosta voidaan ottaa kayttd6dn isotooppeja lyhyem-
malla puoliintumisajalla. Syklotroneilla tuotetaan pd&asiassa beeta-hajoamisella hajoavia isotoop-
peja, joita kaytetddn positroniemissiotomografiassa (PET). Naiden lisaksi pystytdan tuottamaan
my®&s muutamia yksifotoniemissiotomografiassa (SPECT) kaytettdvia gammahajoavia isotooppe-
ja. PET- ja SPECT-kuvauksella voidaan esimerkiksi paikallistaa sydopakasvaimia, sekd mallintaa
aivotoimintaa ja sitd kautta havaita aivosairauksia, kuten epilepsiaa tai alzheimerin tautia. Viime
aikoina on havaittu mahdollisuus tuottaa syklotroneilla myds teknetium-99m-isotooppia, joka on
yleisimmin kaytetty isotooppi SPECT-kuvauksessa. Teknetium-99m-isotooppi on aiemmin tuotettu
reaktorilla.

Tydssa tarkastellaan eri isotooppien valmistusta syklotroneilla seka syklotronien sairaaloihin
sijoittamisen tuomia mahdollisuuksia PET-kuvauksessa. Tydn ensimmaisessa luvussa kasitellaan
radioaktiivisten isotooppien valintaa ja kayttéa PET- ja SPECT-kuvauksessa. Radionuklidin tulee
sopia kayttétarkoitukseensa eli se tulee olla yhdistetty sopivaan merkkiaineeseen, jotta kulkeutui-
si kehossa haluttuun elimeen. Tamén liséksi luvussa tarkastellaan beeta™- ja gammahajoamis-
ta, seka teknetium-99m-isotoopin kaytt6d gammakuvauksessa. Tydn toisessa luvussa esitellaan
syklotronin toimintaperiaatetta ja tutkitaan ladketieteelliseen kayttddn tarkoitettujen isotooppien
valmistusta syklotroneilla. Kolmas luku kasittelee syklotronien sijoittamista sairaaloihin. Luvussa
kaydaan 1api PET- ja SPECT-kuvantamismenetelméat, sekd kerrataan mité sairaalan oman syklot-
ronin yllapito vaatisi. Lisaksi kasitellddn Suomessa ja ulkomailla sairaaloissa olevien syklotronien
tilannetta ja lukumaé&rda. Viimeisessa luvussa pohditaan, mitéd hybtyd omasta syklotronista on
sairaalalle ja onko sairaalan jarkevaa hankkia omaa syklotronia.

Taman tydén tavoitteena on perehtya radioisotooppien valmistusketjuun ja selvittda niiden vai-
kutusta l&aketieteellisissé hoidoissa fysikaalisesta ndkdkulmasta. Tavoitteena on myés pohtia
syklotronien tuottamia kustannuksia sairaalalle seka selvittda sairaalan oman syklotronin hy6dyt

radioisotooppien tuotannossa ja potilaiden hoitomahdollisuuksissa.



2 RADIOAKTIIVISTEN ISOTOOPPIEN KAYTTO

2.1 Radionuklidien valinta

Sopivat radionuklidit valitaan kemiallisten ominaisuuksien seka valmistuksen hinnan ja help-
pouden mukaan. Nuklidilla tulee olla sopiva puoliintumisaika eli puoliintumisajan on oltava tar-
peeksi pitka, jotta 14&kinta ehditdén suorittaa. Toisaalta sen tulee olla riittdvan lyhyt, ettei satei-
lysta aiheudu vahinkoa potilaalle. Nuklidin tulisi myés emittoida mahdollisimman matalaenergisia
gammasateitd tai 5T-hiukkasia ja sen tulee olla elimistéssa melko vakaa, silla helposti reagoiva
isotooppi voi hajota jo matkalla haluttuun elimeen eika tutkimusta saada suoritettua. Minkaan al-
kuaineen ydin ei pysty tayttdmaan kaikkia sille asetettuja vaatimuksia téaydellisesti, mutta varsinkin
siirtymametalleista valmistetuilla ytimilla padstadan nykyaan jo aika lahelle. [2]

Eniten PET-kuvauksessa kaytetyt radioaktiiviset positroneja emittoivat isotoopit ovat ''C, 13N,
150 ja '®F. Naista '8F on eniten kaytetty, silla sen puoliintumisaika on pisin, lahes kaksi tuntia.
Fluori-18:ta emittoimat positronit omaavat pienimman energian, jolloin PET-kuvauksen resoluutio
on paras. [18] Usein isotooppien valmistuspaikka ei ole sairaalan laheisyydessd, jossa isotoopit
kaytetdan, ja siksi muita isotooppeja lyhyemmalla puoliintumisajalla on Iahes mahdoton kayttaa.
Edelld mainitut isotoopit tuotetaan paéosin pienilld ja keskikokoisilla syklotroneilla.

SPECT-kuvauksessa kaytetyimmat syklotronituotetut radioisotoopit ovat °*"Co, 7Ga, '!In, 23|
ja 2°1TI. My6s molybdeeni-99-isotoopista tuotettua *°™ Tc-isotooppia kaytetddn SPECT-kuvaukses-
sa, vuonna 2000 jopa 84 prosenttia tutkimuksista tehtiin 9 Tc-isotoopilla ja silla tehtyjen tutki-
musten osuus on edelleen selkedsti suurin. Perinteisesti teknetium-99m-isotooppia on tuotettu
reaktorilla, mutta tdman vuosituhannen aikana on alettu tutkia mahdollisuutta valmistaa ™ Tc:a
myds syklotroneilla. Teknetium on ominaisuuksiltaan SPECT-kuvantamiseen melko ihanteellinen,
silld samalla erélla isotooppia voidaan leimata useita eri kudoksiin hakeutuvia yhdisteitd ja siten
tutkia samalla kertaa esimerkiksi etdpesakkeiden levinneisyytta eri elimiin tai kehon osiin. [13]

Radiometalleista "Ga:a kaytetaan varsinkin sydpéakasvaimien paikantamiseen. 201 Tl:lla tuki-
taan muun muassa sydanlihaksen toimintaa. *231:n ominaisuudet taas ovat erittain hyvat SPECT-
kuvausta varten. Jodia kaytetdan yleisesti paljon kilpirauhasen tutkimukseen, silld se hakeutuu

elimistdssé paaasiassa kilpirauhaseen. [21]



2.2 Hajoamisreaktiot

PET-merkkiaineissa kaytettavat isotoopit hajoavat padasiassa beetahajoamisella. Beetahajoa-
villa isotoopeilla on ytimessaén liikaa positroneja vakaan tilan saavuttamiseksi, joten niiden tulee

paasta eroon yhdesta ytimen positiivisesta varauksesta.

Kuva 2.1. Periaatekuva 3 -hajoamisesta, perustuu Idhteeseen [22]

Heikon vuorovaikutuksen vaikutuksesta yksi ytimen yléskvarkki muuttuu alaskvarkiksi, jolloin
ytimen protoni muuttuu neutroniksi. Samalla ytimesta emittoituu heikon vuorovaikutuksen bosoni,
joka pian hajoaa positroniksi ja neutriinoksi. Ytimen positronin muuttuessa neutroniksi tytarytimen
jarjestysluku on yhden pienempi, mutta massaluku on sama kuin emoytimella. Positronin luo-
vuttama energia jakautuu positronille ja neutriinolle liike-energiaksi. Emittoitunut positroni tdrmaéa
kehossa melko pian elektroniin ja annihiloituu kahdeksi samaenergiseksi fotoniksi, jotka emittoitu-
vat vastakkaisiin suuntiin. Positroniemissio on yleinen kevyilla ytimilla. Muun muassa !'C hajoaa
positroniemissiolla.

Toinen tapa on elektronisieppaus.
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Kuva 2.2. Periaatekuva elektroninsieppauksesta, perustuu lihteeseen [6]

Samalla tavoin kuin positroniemissiossa, ytimessa on liiallinen maéré protoneja, jotta se oli-
si vakaa. Elektronisieppauksessa ydin kaappaa yhden yleensa alimmalla elektroniorbitaalillaan
olevan elektronin ytimeen. Elektroni ja ytimen protoni yhdistyvat, jolloin syntyy neutroni ja emittoi-
tuu neutriino. Emoytimen jarjestysluku on yhden suurempi kuin reaktiossa syntyvéan tytarytimen,
mutta koska ytimen muklidien lukumaé&ra ei muutu, massaluku séilyy samana. Kun alimmalta or-

bitaalilta poistuu elektroni, orbitaalille j&a tyhja paikka. Tyhji6 tayttyy ulomman orbitaalin elektro-



nilla. Elektronin siirtyessé korkeammalta energiatilalta matalemmalle, se emittoi réntgensateen.
Fotonit voivat poistua atomista kokonaan tai térméta ulkokuoren elektroniin ja muuntua elektronin
like-energiaksi, jolloin elektroni poistuu atomista. Elektronisieppausta tapahtuu usein raskaissa
atomeissa, silla elektronit ovat painavan ytimen vetovoiman takia pakkautuneet [lahemmas ydinta.
Esimerkiksi ”Ga hajoaa elektronisieppauksella.

Usein St-emission jalkeen virittyneeksi jAdneen tytarytimen viritystila purkautuu ja ytimes-
ta vapautuu energiaa gammasateind. Gammasateet koostuvat hyvin lyhytaallonpituisesta ja kor-
keaenergisestd sdhkdmagneettisesta sateilysta. Tytarytimen viritystila voi purkautua lahes saman
tien ensimmaisen reaktion jalkeen tai se voi olla tilassa jossa se on periaatteessa vakaa, mutta
tila voi purkautua hairiésta. Talléin ydin emittoi jatkuvasti gammasateita. Purkautumista pitk&aikai-
sesta virittyneesta tilasta sanotaan isomeeriseksi transitioksi. Tallainen isomeeri on esimerkiksi
99mTgc, joka hajoaa *°Tc-ytimeksi ja gammasateeksi. Pitkaaikaisesti virittyneessa tilassa pysyvia

ytimia voidaan kayttdd monenlaisissa laaketieteellisissa sovellutuksissa. [16, p. 28-33]

2.3 Merkkiaineiden valmistaminen

Merkkiaineet valmistetaan liittdmalla biologisesti merkitseviin yhdisteisiin ja molekyyleihin ra-
dioaktiivisia ytimia. Yhdisteiden avulla merkkiaineet kulkeutuvat tutkittaviin elimiin tai kasvaimiin.
Suurin osa radioldakkeistd annetaan potilaalle suonensiséaisesti, mutta ne voidaan antaa myos
hengitysteitse tai nieltdvdssd muodossa. Radiolddkkeiden kulkeutuminen haluttuun kudokseen
perustuu siihen, etté 1aake kayttaytyy metabolisesti tai biokemiallisesti samalla tavoin, kuin kehon
alkuperainen tutkittavassa elimessé toimiva yhdiste.

PET-kuvauksessa yleisimmin kaytettavat ytimet ''C, 13N ja 0O ovat yleensa merkkiaineina
toimivien kemiallisesti merkitsevien yhdisteiden atomien isotooppeja. Stabiilien atomien korvaa-
minen isotoopilla ei yleensd muuta yhdisteen kemiallisia ominaisuuksia. 8F on poikkeus, silla se
korvaa yhdisteessé usein vetyatomin muuttaen hieman yhdisteen rakennetta ja ominaisuuksia.

150-ioneja voidaan liittdd useaan eri aineeseen. Liittamalla 150 kaksiatomisiin happimolekyy-
leihin saadaan radioisotooppi kulkeutumaan elimisté6n potilaan hengittdessa kaasuseosta. Talla
tavalla kehoon viedyn hapen avulla voidaan tutkia muun muassa hapen aineenvaihduntaa aivois-
sa. 1°0 voidaan yhdistaa myos butanoliin, joka hakeutuu kehossa rasvoihin. Tall6in voidaan tutkia
esimerkiksi aivoverenkiertoa PET-kuvauksella ja sen kautta aivosairauksia, kuten dementiaa tai
aivoinfarktia. [21] Edellisten lisaksi 1°O voidaan yhdistaa hiilimonoksidiin, jolloin voidaan suorittaa
keuhkoperfuusio tai tutkia veren virtausta suurissa valtimoissa. Liittamalla >O veteen on mahdol-
lista tutkia aivojen verenkiertoa. [19]

Ammoniakki NH3 voidaan leimata 2>N:lld. Kaytannossa leimaaminen tapahtuu siten, ettd am-
moniakin typpiatomi korvataan **N isotoopilla. Leimatun ammoniakin avulla voidaan suorittaa sy-
danlihasperfuusio injektoimalla yhdiste suoraan potilaan suoneen. *N:a lyhyen puoliintumisajan
takia typpileimattua ammoniakkia voidaan kayttad tutkimuksissa vain sairaaloissa, joilla on kay-

tdssdan oma syklotroni ja isotooppi saadaan tuotettua paikan paalla.



18F-joneja voidaan liittda glukoosimolekyyleihin. Glukoosiin liitetyt radioaktiiviset ytimet vie-
daan kehoon ruiskuttamalla ne laskimoon. [18] Eniten kédytdssa oleva fluorilla leimattu radioladke
on '8F fluorodeoksiglukoosi (FDG). Glukoosimetabolia on nopeaa elimissa ja kudoksissa, jotka
vaativat paljon energiaa. [13] Glukoosi toimii aivojen ravintona, joten merkkiaine kulkeutuu p&a-
asiassa aivoihin. Nopeasti jakautuvat sydpasolut vaativat myds paljon energiaa, jolloin '8F:lla lei-
mattu glukoosi kulkeutuu tehokkaasti myds syépakasvaimiin mahdollistaen niiden havaitsemisen.
Toisaalta '®F:n avulla PET-kuvauksella voidaan myos kartoittaa aivojen toimintaa ja havaita merk-
keja esimerkiksi Alzheimerin taudista. [18]

SPECT-kuvauksessa kaytettavia radioladkkeitd ovat muun muassa 2°'Tl ja !!In. Talliumilla
leimattua kloridiyhdistetta voidaan kayttda esimerkiksi sydantutkimuksiin, silla tallium kayttaytyy
kaliumin tavoin ja kulkeutuu verenkierron mukana sydénlihakseen. Leimaamalla valkosoluja indiu-
min isotoopilla voidaan paikantaa tulehduspesakkeita. Laskimotuksia taas voidaan kuvantaa lei-
maamalla verihiutaleita indiumilla. Naiden lisaksi indium-leimatuilla kasvainten vasta-aineilla voi-
daan paikantaa sy6pékasvaimia kehossa.

99mTc:|l4 voidaan leimata monia erilaisia radiolagkkeita, silla se on kemiallisesti reaktiivinen.
Teknetiumilla leimaaminen tapahtuu usein pelkistysreaktion kautta, jolloin saadaan aikaan tekne-
tiumin ja halutun yhdisteen ryhma. Teknetiumin leimaaminen tapahtuu yleensa sen kayttépaikalla
teknetiumin lyhyen puoliintumisajan takia. Kaupallisesti on saatavilla paketteja, joissa on kaikki
tarvittava yhdisteen valmistamista varten muutamassa minuutissa.

99mTe:la leimattuja radioladkkeitd ovat esimerkiksi natriumperteknetaatti, rikkikolloidi, mak-
roaggregoitu albumiini seka fosfaattiyhdisteet. Natriumperteknetaattia (Na[??™Tc]O,) saadaan
erikseen valmistamatta teknetiumgeneraattorista. Se on ominaisuuksiltaan vastaava kun jodin
isotoopit, eli se kulkeutuu sellaisenaan esimerkiksi kilpirauhaseen. Teknetiumilla leimattua rikki-
kolloidia k&ytetddn maksan kuvantamiseen. Rikkikolloidi voidaan valmistaa kaupallisesti saatavilla
olevista paketeista. Makroaggregoitua albumiinia (MAA) kaytetdén keuhkojen gammakuvantami-
seen. Partikkelikoon ollessa pieni aine voi paatya keuhkojen hiussuoniin jo muutamassa sekunnis-
sa. Hieman yli puolet teknetiumilla leimattujen fosfaattiyhdisteiden aktiivisuudesta taas kulkeutuu

luustoon ja siksi ne ovat hyvia luuston kuvantamisessa. [13]



3 RADIOAKTIIVISTEN ISOTOOPPIEN TUOTTO
SYKLOTRONEILLA

3.1 Syklotronin toimintaperiaate

Syklotronit ovat ensimmaisia kehitettyja hiukkaskiihdyttimia ja niitd kdytetdédn laéketieteessa
seka hoidoissa etta diagnooseissa tarvittavien radioisotooppien valmistuksessa [7]. Syklotroneil-
la voidaan kiihdyttdd monenlaisia hiukkasia, esimerkiksi protoneja, deuteroneja ja alfa-hiukkasia.
Naitd hiukkasia voidaan kiindyttda eri nopeuksiin syklotronin koosta riippuen. Myéhemmin tul-
laan toteamaan, ettéd suuremmalla syklotronilla saadaan kiihdytettya raskaampia ioneja tai silla
voidaan kiihdyttaa ionisdde suurempaan nopeuteen. Yha suurempia hiukkaskiihdyttimia tarvitaan
radioldaketieteen jatkuvasti laajenevien tarpeiden takia. [2]

Radioytimien tuotannossa syklotroneilla on monia hyvia puolia. Tarvittavan radionuklidin aktii-
visuus voidaan maarittda etukateen tarkasti tarkoitukseen sopivaksi. Radioytimien hajautettu tuo-
tanto on helposti toteutettavissa ja radioytimien tuotannossa syntyy vain vahan pitkaikaista radio-
aktiivista jatetta. Lisaksi esimerkiksi verrattuna isotooppien valmistuksessa yleisesti kaytettavaan
ydinreaktoriin sylotronit ovat edullisempia.

Syklotronit jaetaan luokkiin niiden tuottamien hiukkasten liike-energioiden perusteella. Pienet
syklotronit tuottavat hiukkasia, joiden liike-energia on alle 20 megaelektronivolttia (MeV). Naita
syklotroneja kaytetdan esimerkiksi fluori-18-ytimien tuottamiseen PET-kuvausta varten. Keskiko-
koiset syklotronit kiihdyttéavat hiukkasia noin 20—35 MeV:iin ja suuret noin 35-500 MeV:iin. Keski-
kokoisia syklotroneja kaytetddn myds muun muassa tuottamaan radioytimia PET-kuvausta varten.
Suurien syklotronien avulla pystytdan tuottamaan ladketieteessa ja tutkimuksessa kaytettavia pai-
navampia radioytimid, muun muassa gallium-67-ytimia, joita kaytetddn SPECT-kuvauksessa. [2,
5]

Syklotronin koosta ja kapasiteetista riippuen siitd voidaan saada irti erilaisia sateitd. Mata-
laenergisimmilla eli pienimmilld syklotroneilla vaihtoehdot ovat deuterium- tai protonisateet. Tor-
mayttdmalla ne kohdeaineeseen voidaan tuottaa PET-kuvauksessa yleisimpi& radioisotooppeja
11G, 13N, 150 ja '8F. Keskikokoisilla syklotroneilla voidaan naiden lisaksi tuottaa pienia maaria
SPECT-kuvauksessa kaytettavia radionuklideja, sillda ne pystyvat kiihdyttdmaan kaksiatomisia io-
nisateitd. Suuremmat syklotronit pystyvat edelld mainittujen sateiden lisaksi tuottamaan myés «-

ja 2He-sateita. Vain suurimmilla syklotroneilla voidaan tuottaa Idhes kaikkia kayttssa olevia radio-



nuklideja. [21]

s-napa

Elektrodi
Kuva 3.1. Periaatekuva syklotronin toiminnas- Kuva 3.2. Periaatekuva ionisateen liikeradasta,
ta, perustuu ldhteeseen [15] perustuu ldhteeseen [15]

Syklotronin periaatteellinen rakenne on esitetty kuvassa 3.1 ja magneettikentan ja ionisateen
likeradan periaate kuvassa 3.2. Syklotroni on muodoltaan pyoérea ja se jakautuu kahteen D:n
muotoiseen onttoon elektrodiin, jotka ovat kahden magneettinavan valissa. Syklotroniin saadaan
aikaan homogeeninen magneettikentta sijoittamalla erimerkkiset magneettinavat syklotronin yla-
ja alapuolelle, kuvassa 3.1 n- ja s-navat. Kun ionin kulkusuuntainen nopeus v, magneettikenttéd B
ja ioniin kohdistuva voima ovat kohtisuorassa toisiaan vastaan, voidaan voiman lauseke kirjoittaa
muotoon

F =quB, (3.1)

jossa ¢ on ionin varaus. [15] loniin vaikuttava voima pitda ionin ympyraradalla magneettikenttaa
vastaan kohtisuorassa olevassa tasossa, kuten voidaan ndhda kuvasta 3.2. R-sateisella ympyra-

radalla olevan hiukkasen kiihtyvyys a on

a=—. (3.2)

Merkitdan yhtalén (3.1) ja Newtonin toisen lain mukaiset voimat yhta suuriksi ja sijoitetaan kiihty-

vyys (3.2), jolloin saadaan yhtalé

mv2

quB = , (3.3)

r

josta voidaan edelleen ratkaista radan sade

muv
r=— 3.4
e (3.4)
Téastad ndhdaan, ettd radan sadde on suoraan verrannollinen ionin nopeuteen ja massaan. Pai-
navampien ionien kiihdyttdmiseen haluttuun nopeuteen vaaditaan siis suurempi syklotroni, silla
radan sateen tulee olla suurempi kuin kevyemmilld ioneilla. Samoin mitd suurempi liike-energia

ionisateelle halutaan saavuttaa, sitd suurempi sen liikeradan tulee olla. Kuvan 3.2 mukaisesti



voidaan todeta liikeradan kasvavan nopeuden kasvaessa. Suurempien tai korkeaenergisempien
ionien, esimerkiksi a-hiukkasten, kiihdyttdmiseen vaaditaan siis suurempi syklotroni, kuten aikai-
semminkin jo todettiin.

L&éketieteellisissé sovellutuksissa kaytetdén paljon negatiivisia ionisateitd. Negatiivisen ioni-
sateen voi luoda esimerkiksi vetyatomeista liittdmalla atomeihin ylimaaraisen elektronin. lonien
elektronit voidaan kiihdytyksen jalkeen poistaa ohuen hiilikalvon avulla, jolloin kohteeseen tér-
maavat vain vedyn ytimet eli protonit. Negatiivisia séteitd kiihdyttédvat syklotronit ovat kooltaan
pienempia kuin positiivisia ioneja kiihdyttavat syklotronit ja ne eivat mydskaan ole juurikaan radio-
aktiivisia ulospain. [16, s. 259—263]

3.2 Radionuklidien tuotto syklotronilla

Radioytimien tuotantoa suunniteltaessa moni asia tulee ottaa etukdteen huomioon. Tuotteen
kayttotarkoitus ja halutut ominaisuudet tulee olla tiedossa, jotta ne voidaan saavuttaa. Valmiiden
tuotteiden laatuun vaikuttaa muun muassa isotoopin puhtaus eli kuinka monta prosenttia reak-
tiotuotteesta on vakaata isotooppia [20]. TAman lisaksi laatuun vaikuttaa radioytimien puhtaus
eli prosenttiosuus siitd, kuinka suuren osan radioaktiivisuudesta haluttu radioydin aiheuttaa suh-
teessa koko lahteen aiheuttamaan aktiivisuuteen [23]. Tuotetun radioisotoopin tulee olla mahdol-
lisimman puhdasta, silla epapuhtaudet voivat aiheuttaa potilaalle suuremman sateilyannoksen tai
heikentada kuvanlaatua [13].

lonisade ohjataan keskelle syklotronia. Syklotronin D:n muotoisten elektrodien valissa on pie-
ni rako, jossa vaikuttaa suuritaajuuksinen vaihtojannite. Jannite aiheuttaa elektrodien valiin suun-
taa vaihtavan sahkokentan. Se oskilloi syklotronissa kiihdytettavan ionisateen nopeuden mukaan
vaihtaen suuntaa siten, etta ionit kiihtyvat joka kerta, kun ne kulkevat sdhkdkentan lapi. Elektro-
deissa ja niiden vélissa vaikuttaa tyhjio. Jos ionit ovat negatiivisesti varattuja, sédhkdkentta oskil-
loi siten, ettd ne kiihtyvat positiivista varausta kohti ja positiivisen varauksen tapauksessa pain
vastoin. Sahkdkentan jélkeen ionisdde kulkee sisdan elektrodiin ja siihen alkaa vaikuttaa mag-
neettikenttd, joka ohjaa sateen ympyraradalle. Elektrodien sisélla magneettikentdssé ionisateet
eivat kiihdy, mutta muuttavat suuntaansa pysyen suurenevalla ympyraradalla. Kun varattu hiukka-
nen on saavuttanut halutun nopeuden tai energian, se tuodaan ulos syklotronista ja torméaytetdéan
vakaata ainetta olevan maalin kanssa. [5, 12]

Isotoopit valmistetaan syklotroneilla erilaisten reaktioiden kautta. Yleisimmin kaytdssa oleva
beetahajoamisella hajoava radioydin '8 F valmistetaan (p,n)-reaktiolla '#O-ytimista. Tama tarkoit-
taa sitd, ettd térmayttamalla syklotronilla kilhdytetty protoni hapen isotooppiin, protoni absorboituu
ja reaktiossa syntyy haluttu fluorin isotooppi ja yksi neutroni. Gammasateilya sateilevat radioiso-
toopit, esimerkiksi '*In ja 1231, voidaan valmistaa keskikokoisilla syklotroneilla (p,xn)-reaktiolla,
silld niiden valmistus vaatii protoneilta suurempaa energiaa. Tosin pienid maaria naita isotoop-
peja voidaan valmistaa myés pienemmilla syklotroneilla (p,n)-reaktion kautta. Naiden lisaksi esi-

merkiksi 1 Cu voidaan valmistaa 4Zn-isotoopista (p,«)-reaktiolla, jolloin emittoituu a-hiukkanen.



(21]

Radioisotooppien tuotannossa radioaktiiviseksi muokattava aine on yleensa nestemaistd tai
kiinteda ja joissain tapauksissa maali voi olla my®s kaasua. Syklotronit on yleensé suunniteltu
kayttdmaan nestemaisia tai kaasuna olevia kohteita, silla niitd kdytetdan yleisimmin kaytéssa ole-
vien isotooppien tuotannossa. Radiometallien valmistukseen on aiemmin vaadittu kohdemateri-
aali kiintedssa muodossa, mutta viimeaikoina on tehty tutkimusta mahdollisuudesta radiometal-
lien tuotosta nestemaisellda kohdemateriaalilla. Nestemaiset metallit ovat yleisesti ottaen helpom-
pia kasitelld ja niiden kayttd radiometallien valmistuksessa on edullisempaa kuin kiinteiden koh-
teiden. Valmistusprosessi on myds yksinkertaisempi ja nopeampi. Kiintedn maalin kayttd vaatisi
sairaalalta investoinnin generaattoriin tai syklotroniin, joka pystyy kayttdmaan kohteena kiinteda

materiaalia. [1] Yleisesti radiometalleja kaytetaan varsinkin kasvainten paikallistamiseen [21].
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4 SYKLOTRONIEN HYODYNTAMINEN
SAIRAALOISSA

4.1 Positroniemissiotomografia

Positroniemissiotomografia (PET) kehitettiin 1970-luvun lopulla ja se pysyi pitkdan vain tutki-
muskéaytéssa. Ensimmaiset PET-kuvantamislaitteet pystyivat tuottamaan vain kaksiulotteisen ku-
van, mutta nykyaén voidaan tuottaa myés kolmeulotteisia kuvia. PET-kuvauksessa kaytetaan ra-
dioisotooppeina positroneja emittoivia ytimid, joiden etuna on, ettad ne ovat usein biokemiallisesti
vastaavia normaalisti kehossa toimivien molekyylien kanssa. PET-kuvauksessa useimmin kay-
tettyjen isotooppien puoliintumisaika vaihtelee kahdesta minuutista kahteen tuntiin. Mahdollisten
kaytettavien isotooppien maara vaihtelee sen mukaan, kuinka kaukana isotooppien valmistus-

paikka on niiden lopullisesta kayttdpaikasta.

Havaintopisteet

Detektorirengas

Radioaktiivinén
kohde

Kuva 4.1. PET-skannerin periaatekuva

PET-detektori liikkuu potilaan ympérilla. Tayden ympyrédn muotoisella skannerilla, johon on
kiinnitettyna koko matkalta kidedetektoreja, saadaan havaittua kaikkiin suuntiin emittoituvat foto-
nit, kuten voidaan huomata periaatekuvasta (4.1). Tayden ympyraan muotoisella skannerilla saa-
daan valtettya detektorin turha liikuttaminen pydrimissuunnassa, silla se heikentaa kuvan laatua.
Téasté huolimatta detektoria liikutetaan yleensa aksiaalisessa- eli potilaan pituussuunnassa, silla
se vahentaa kustannuksia huomattavasti.

Ennen kuin fotoni paasee kidedetektorille, se kulkee kollimaattorin I&pi. Liian pienelld energial-

la ja suurella kulmalla tulevat fotonit osuvat vain putken seindén, eivatkd paady detektoriin asti.
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Kollimaattori on yleensa valmistettu lyijysta ja se sisaltaa rivistén kapeita putkia. Putkien muodon
ja véliseinien koon avulla voidaan sdadelld detektoriin padésevien fotonien maaraé ja energiaa.
[8, s.6—9] Liséksi kollimaattorin tyypisté riippuen voidaan kuvata erilaisia kohteita. Esimerkiksi yh-
densuuntainen kollimaattori tuottaa kuvan ldhteen luonnonllisessa mittasuhteessa. Yhdensuun-
taisessa kollimaattorissa valiseinat ja aukot ovat sananmukaisesti yhdensuuntaiset. Divergoivalla
kollimaattorilla voidaan kuvantaa suurempiakin kohteita kuin mita yhdensuuntaisella kollimaatto-
rilla pystyttéisiin, silld aukot suuntaavat viistosti keskelle kollimaattoria.

Kollimaattorin jalkeen gammaséateet osuvat detektoriin. Detektorit havaitsevat kehossa posit-
ronin ja elektronin annihilaatiosta syntyneen gammaséateen emittoiden pidempiaallonpituista sa-
teilya, joka syntyy radioisotoopin hajoamissateilyn vuorovaikuttaessa materiaalin kanssa. Detek-
torit koostuvat kymmenistétuhansista loisteainekristalleista, jolloin séteiden reitti voidaan selvittaé
hyvin tarkasti. lonisoivan séteilyn vuorovaikuttaessa kidekristallien kanssa kiteiden atomien elekt-
ronit hyppaavat korkeammalle energiatasolle absorboiden gammasateilyn energiaa. Kun elektro-
nit palaavat takaisin stabiilille energiatasolleen, emittoituu nékyvaa- tai ultraviolettivaloa. Yleisin
materiaali, josta kiteet tehd&an on talliumilla seostettu natriumjodidi Nal(TI).

Detektorista fotonit paatyvat valomonistinputkiin, jotka muuntavat fotonit sahkoisiksi signaa-
leiksi. Valomonistinputket perustuvat valoséhkéiseen ilmié6n eli kun monistinputkeen kulkeutuu
fotoni, se irroittaa aineesta elektroneja. Elektronien virta muodostaa sahkdévirran ja séateily saa-
daan muunnettua séhkdiseksi signaaliksi, joka prosessoidaan tietokoneella halutunlaiseksi ku-
vaksi.

Detektoriin osuva fotoni prosessoidaan eteenpdin, jos sen energia on sopiva ja annihiloitu-
misesta syntyneiden fotonien detektoriin osumisen aikaero on hyvin pieni. On mahdollista, etta
toinen fotoneista katoaa matkalla detektoriin. Jos nain tapahtuu kahdesti lyhyen ajan sisélla, saa-
daan virheellistd tietoa, silla fotonit ovat 1&htdisin eri tapauksista. Kuvaan tdama aiheuttaa huo-
nompaa kontrastia. Myds matka, jonka positroni etenee ennen térmaamisté elektronin kanssa,
aiheuttaa epavarmuutta kuvan resoluutioon. Matka riippuu isotoopin emittoiman positronin ener-
giasta. Mitd matalammalla energialla positroni emittoituu radioaktiivisesta isotoopista sita lyhyem-
man matkan se kulkee ja sitd parempiresoluutioinen kuva saadaan. PET- kuvauksessa paljon
kaytetyt isotoopit 18F ja ''C ovat tdssa suhteessa hyvia, silla niiden emittoimat positronit kulkevat
vain 0,6—1 mm matkan. PET kuvauksen resoluutio on noin 4 mm. [8, s.9-13]

PET-kamera kerdd gammasateiden tuoman tiedon kaksiulotteisena ja siksi varsinaisen kuvan
muodostamiseksi tarvitaan rekonstruktio. Yleisimmét rekonstruktiomenetelméat ovat iteratiivinen
rekonstruktio ja suodatettu takaisinprojektio. Kuvanmuodostuksessa voidaan myds kayttaa erilai-
sia suodattimia parantamaan kuvan laatua. Kuten SPECT-kuvaukseen, my6és PET-kuvaukseen
voidaan liittaa tietokonetomografiakuvauslaite, jonka avulla kuvasta saadaan viela laadultaan pa-
rempi. PET-kuvausta kaytetdan yleensa onkologisten ja neurologisten sairauksien, esimerkiksi

Parkinsonin taudin, Alzheimerin taudin tai epilepsian tutkimiseen. [27, s.17-19]



12

4.2 Yksifotoniemissiotietokonetomografia

Yksifotoniemissiotietokonetomografia (SPECT) eroaa PET-kuvauksesta pdaasiassa vain iso-
tooppien hajoamistuotteena syntyvén sateilyn perusteella. Muutoin molemmat kuvantamisteknii-

kat toimivat muutamaa poikkeusta lukuunottamatta samalla periaatteella.

Radioaktiivinen
kohde

Gammasateet
Kollimaattori

Kuva 4.2. SPECT-skannerin periaatekuva

Yksifotoniemissiotietokonetomorafiassa gammakameran avulla havaitaan isotooppien emittoi-
mat gammaséateet. Gammakamera koostuu tasomaisesta detektorista, joka havaitsee suoraan
radioisotooppien hajotessa syntyvid gammasateita. Toisin kuin PET-kuvauksessa, jossa detektori
paikantaa kohteen vastakkaisiin suuntiin I1&hteneiden fotonien kautta, SPECT:ssé detektori havait-
see suoraan yksittaiset isotooppien lahettdmat gammaséteet ja siksi havaitsevan kidepaneelin ei
tarvitse olla taysi ympyra potilaan ymparilla. Kidepaneeli ja sateiden kulku on havainnollistettu ku-
vassa (4.2). Detektorin ilmaisinkiteiden koko vaihtelee, silla sen tulee olla herkka eri isotooppien
gammasateille, joilla on isotoopista riippuen erilaisia energioita. [8, s.6—9]

Matkalla energiaansa kadottavat gammasateet karsitaan pois, koska ne ovat mahdollisesti tor-
mailleet ja vaihtaneet suuntaa matkalla detektoriin. Talléin niistd saatava informaatio ei ole alku-
peraista eika sitéd voida kayttdd kuvanmuodostuksessa. Koska kollimaattorin aukot eivat ole infini-
tesimaalisen pienid, detektoriin padsee my6s hieman vaaréssa kulmassa saapuvia fotoneja, jotka
huonontavat kuvan resoluutiota. [27, s.130—131] Esimerkkin&d kuvassa (4.2) alempi gammaséade
kulkee kollimaattorin putkien suuntaisesti ja paasee kollimaattorista |api kidedetektorille. Ylempi
gammasade menossa kollimaattoriin vdarassa kulmassa, jolloin se térmaa kollimaattorin putken
seindéan, eiké sita kaytetd kuvanmuodostuksessa.

Kun fotoni paésee kollimaattorista |api, se osuu ilmaisinkiteeseen ja sen energia jakautuu
useaksi fotoniksi, joiden aallonpituus on nakyvéan valon aallonpituuden alueella. Valonséateet kul-
keutuvat kiteiden lapi valomonistinputkeen, joka muuttaa ne sahkdiseksi signaaliksi. Samoin kuin
PET-kuvauksessa, myés SPECT-kuvauksessa signaaliksi muuntaminen toimii valomonistinputkis-

sa valosahkoisen ilmidon kautta.
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Signaalin virran suuruus on verrannollinen havaittujen valonsateiden lukuméaéréan ja siten voi-
daan rakentaa kuva halutusta kohteesta [27, s.130-131]. SPECT-kuvauksessa kuva koostetaan
useasta projektiokuvasta kuvarekonstruktiolla. Projektiokuvia otetaan potilaasta jopa kahdella tai
kolmella gammakameralla samanaikaisesti eri kulmista. SPECT-kuvauksen projektiokuvien re-
konstruktiossa tulee ottaa huomioon séateilyn vaimeneminen ja siroaminen kehossa seka kolli-
maattorin putien leveydesté ja pituudesta aiheutuva sumeus. Koska kollimaattorin putket eivat ole
infinitesimaalisen pitkia ja kapeita, kaikki lapi paasevat gammaséteet eivéat ole taysin yhdensuun-

taisia, josta aiheutuu epéatarkkuutta kuvaan. [27, s.16]

4.3 Syklotroni sairaalassa

Pienten syklotronien lukumaara on tuplaantunut viimeisen kymmenen vuoden aikana. Niitd
tarvitaan yhd enemman, silld radioytimien kayttéa on laajennettu 1déketieteesséa ja uusia hoito-
mahdollisuuksia tutkitaan jatkuvasti. Teolliset paljon erilaisia isotooppeja tuottavat syklotronit ovat
yleensa suuria ja tehokkaita. Sairaaloihin tai sairaala-alueille sijoitettavat syklotronit ovat yleen-
sa& matalaenergisia, noin kymmenestd megaelektronivoltista kolmeenkymmeneen megaelektroni-
volttiin ja kiihdyttavat vetyioneja. [3]

Suomessa medikaalikdytdssa olevia syklotroneja on kolmessa sairaalassa, Turun, Kuopion ja
Helsingin yliopistollisissa sairaaloissa. Sairaaloissa sijaitsevien syklotronien liséksi syklotroneja
I6ytyy Turusta kolme, Helsingisté kaksi ja Jyvéskylasta kaksi. Suurin osa Suomessa sijaitsevis-
ta syklotroneista ovat energialtaan hieman alle 20 MeV. Nailla syklotroneilla voidaan kiihdyttaa
seka ptoroneja ettd deuteroneja. Yhden Turussa sijaitsevista sykltoroneista maksimienergia yl-
tda vain noin vajaaseen 4 MeV:iin ja silla kiihdytetdan vain deuteroneja. Jyvaskylassa sijaisevat
syklotronit ovat energioiltaan 30 ja 70 MeV ja niilld voidaan kiihdyttdd useampia hiukkasia. Nama
syklotronit ovat Jyvaskylan yliopiston tutkimuskaytéssa. Maailmanlaajuisesti syklotronien méara
on lisdéntynyt melko paljon talla vuosituhannella. Vain viidessé vuodessa esimerkiksi Euroopassa
ja Pohjois-Amerikassa syklotronien maara on kasvanut lahes viidellakymmenelld syklotronilla lu-
vun ollessa nykyaan noin 200 syklotronia. Kiinassa maéré on samassa ajassa kaksinkertaistunut
reiluun sataan syklotroniin. [26]

Kuopion yliopistollisessa sairaalassa olevaa syklotronia kaytetddn seka sairaalan tarpeiden
tayttAmiseen ettd tutkimukseen. Tutkimuksessa syklotroneja kaytetddn Kuopiossa prekliiniseen
kuvantamiseen ja kliiniseen tutkimukseen. [10] Syklotronia kayttavien henkildiden koulutus tulee
olla tehtédvaan sopiva. Tarvittava koulutus riippuu sairaalasta, esimerkiksi Kuopion yliopistollises-
sa sairaalassa syklotronia kayttavilld henkil6illa on laitteen toimittajan kayttdkoulutuksen liséksi
laboratorioteknikon tai radiokemistin koulutus.

Yleisimmat isotoopit, joita Suomessa sairaaloihin sijoitetuilla syklotroneilla tuotetaan, ovat PET-
kuvauksessa kaytettavat 11C, 13N, 120, 8F ja 58Ga. SPECT-kuvauksessa eniten kaytetty isotooppi
99mTc tuodaan sairaaloihin reaktoreissa. Sairaaloiden syklotronit ovat yleensa tuotantokapasitee-

tiltaan melko suuria ja isotooppeja saadaan tuotettua yli sairaalan oman tarpeen. Riippuen sairaa-
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lasta, isotooppeja voidaan jakaa myds sen ulkopuoliseen kayttdon, usein esimerkiksi prekliinisen
kuvantamisen tarkoituksiin.

Kuopion yliopistollisessa sairaalassa syklotroni on kaytéssa viikoittain maanantaista perjantai-
hin ja sita kdytetdan sairaalan tarpeisiin seka tutkimukseen. Syklotroneilla on melko pitka kayttoi-
k&, usein jopa 30 vuotta. Toisaalta myés hankintaprosessi on pitka, Kuopioon hankitun syklotronin
hankinta kesti noin 4 vuotta. Pitkd&n hankinta-aikaan vaikuttaa muun muassa vaativa suunnittelu
etukéteen ja asiantuntemuksen tarve. Hankintaan liittyvat lupa-asiat ovat melko ty6léité ja moni-
mutkaisia. [10] Suomessa syklotronien hankintaa ja kayttda seka lupa-asioita valvovat sateilytur-
vakeskus STUK ja la&kealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus FIMEA.

Syklotroni vaatii sille suunnitellut sateilyturvalliset tilat. Tilojen vaatimukset riippuvat siitd, mil-
laiseen tarkoitukseen tuleva syklotroni sinne sijoitetaan. Yleisesti ottaen voidaan todeta, etta tilan
tulee olla lyijy- tai betonivuorattu, jotta sateilya ei paéase sen ulkopuolelle. limanvaihdon on tarkeéa
olla hyvin suunniteltu ja toimiva, jotta voidaan estda ilmasta hengitykseen kulkeutuvaa sateilya.
Tilaan on paasy vain sateilyturvallisuuteen ja laitteen kayttéén koulutetuilla henkil6illa. Samoin ra-
dioaktiivinen materiaali tulee olla sailétty paikkaan, josta siihen ei paase késiksi ilman lupaa ja sen
siirtomatkan tulee olla mahdollisimman lyhyt. Radioaktiivisessa tilassa tydskentelevien maksimi-
sateilyannos on rajattu niin, ettei sateilysté aiheudu heille vaaraa. Sateilyrajan ylittyessa tilassa on

oltava toimiva varoitusjarjestelma. [4]
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5 SAIRAALOIDEN OMIEN SYKLOTRONIEN EDUT
JA HAITAT

Syklotronista on sairaalalle, la&kareille seka varsinkin potilaille hyétya, silla sen ansiosta poti-
laat paasevat nopeammin hoitoon ja hoidoissa on mahdollista kaytt&a eri isotooppeja. Esimerkik-
si happi-15:a puoliintumisaika on vain 122 sekuntia, mink& vuoksi sita ei olla voitu tutkimuksessa
tai hoidoissa kéyttaa ellei syklotroni ole sijainnut sairaalassa ja isotooppi paésty kayttdmaan heti
valmistuksen jalkeen. Monipuolisemmasta isotooppivalikoimasta ei ole hyétya pelkastaan syépa-
hoitojen tarpeissa, vaan lyhytikaisid merkkiaineita kdytetddn myds esimerkiksi sydan-, tulehdus-
ja keskushermoston sairauksien kuvantamiseen ja diagnosointiin.

Sairaalan oman syklotronin hankinta on suurelta osin rahallinen kysymys, silla muutoin syklot-
ronin hankkimisesta sairaalaan on vaikea keksiad huonoja puolia. Helsingin ja Uudenmaan sai-
raanhoitopiiri kirjoitti nettisivuillaan syyskuussa 2016 uuden syklotronin hankinnasta. Vuonna 2018
Helsingissa kayttéon otetun syklotronilaitteiston hankintahinta oli 3 miljoonaa euroa. [11] Turun
yliopistollisen keskussairaalan yhteydessa sijaisevaan PET-keskukseen hankittiin uusi syklotroni
vuonna 2015, selvidd Varsinais-Suomen sairaanhoitopiirin verkkosivuilta. Tama kyseinen syklot-
roni on kustantanut noin 2 miljoonaa euroa. [17] Savon Sanomat kirjoitti vuonna 2016 Kuopion yli-
opistollisessa sairaalassa (KYS) kayttd6n otetusta syklotronista, jonka hankintahinta ja sita varten
valmistettava laboratorio ovat maksaneet 3,5 miljoonaa euroa. [14] Pitkalla aikavalilld investointi
syklotroniin saattaa kuitenkin tuoda saastéja, silla esimerkiksi KYS on joutunut ostamaan aiemmin
isotoopit yksityiseltd valmistajalta Helsingista. Pitka vélimatka aiheuttaa aikatauluihin riskeja, silla
isotooppien valmistus, kuljetus ja kayttd tulee tapahtua perékkain ilman viivastyksia. Savon sano-
mat kertoi yhden Helsingistéd tuodun annoksen maksaneen noin 550 euroa potilasta kohti, mutta
sairaalan omalla syklotronilla tuotantokustannukset laskevat jopa 250-300 euroon per annos [14].
Yleisesti syklotronin kayttbkustannukset voivat nousta jopa miljoonaan euroon vuodessa. Tama
arvio sisaltaa syklotronin kayttajien, esimerkiksi teknikon, palkkiot, nelja annosta '®F:n tuotantoa
paivassa ja muita yllépitokuluja. [24]

Hurjan hinnan lisaksi syklotronin hankinnan haitaksi voi laskea séateilyturvallisen tilan tarpeen.
HUS:n syklotroni sijoitettiin Meilahteen ja sita varten rakennettiin maanalaiset tilat [11]. Pahim-
millaan radioaktiivinen sateily voi tuhota kudosta tai aiheuttaa kudosvaurioita. TAma on erityisen
haitallista, jos vauriota aiheutuu tarkeisiin elimiin tai aivoihin. Siksi syklotronin on oltava sateilytur-
vallisessa ja -suojatussa tilassa, seka sen kayttajan tulee olla hyvin perehtynyt sateilyturvallisuu-

teen seka osata suojautua siltd. Tata toisaalta voidaan estdd automatisoimalla prosessia, jolloin
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véltytdan turhalta altistumiselta sateilylle. Sateilyn aiheuttaman vaaran takia syklotronien kayttd
on myds hyvin valvottua, joka aiheuttaa vield uuden kulueran syklotronin yllapidossa.

Yksi oman syklotronin eduista on suuri valmistusmaara. Esimerkiksi KYS:n syklotroni pystyisi
tuottamaan fluori-18:a kaksinkertaisen maaran mita koko Suomessa tarvitaan. Valmistusmaaran
kasvattaminen ei lisda yksikkdkustannuksia, jolloin tuotanto on edullisempaa kun kustannukset
jaetaan. Kuopion syklotronilla voidaan esimerkiksi tarvittaessa tuottaa isotooppeja myds Keski-
Suomen- ja Pohjois-Karjalan keskussairaaloihin isotooppien tuotantokustannusten hinnalla, jolloin
syntyy sdastéja niin myyvalle kuin ostavallekin osapuolelle. [14]

Toinen hyva puoli on, ettd sairaalan omalla syklotronilla voidaan tuottaa isotooppeja, joiden
puoliintumisaika on jopa alle 20 minuuttia. N&ita ovat PET-kuvauksessa kaytetyt ''C, 13N ja 1°0.
Kuten aikasemminkin on jo mainittu, ndma eloperaiset isotooppit voidaan helposti yhdistda merk-
kiaineeseen korvaamalla sen alkuperadinen vakaa isotooppi. Lyhyt puoliintumisaika on myés eh-
doton hyéty ajatellessa potilasturvallisuutta. Mitd nopeammin aine hajoaa elimistéssé, sita va-
hemman potilas altistuu séteilylle tai siitd aiheutuu hanelle haittaa. Liséksi positroniemittereiden
parempi saatavuus mahdollistaa paremman kuvanlaadun, silld PET- kuvauksella saatavat kuvat
ovat SPECT:4 tarkempia.

Kolmas hyva puoli on mahdollisuus tulevaisuudessa tuottaa teknetium-99m-isotooppia. Tekne-
tium-99m on eniten kaytetty radioisotooppi SPECT-kuvauksessa sen hyvien ominaisuuksien ta-
kia. Tahan péaivaan saakka teknetiumia on tuotettu molybdeeni-99-isotoopista erityisen reaktorin
avulla ja toimitettu siten sairaaloihin. Koska molybdeeni-99 on melko edullisesti ja helposti tuotet-
tavissa uraani-235:ta, vaihtoehtoisia tuotantotapoja ei juuri ole harkittu. Nyt se on kuitenkin tullut
ajankohtaiseksi, sillda Kanadassa sijaitseva ydinreaktori, jolla on tuotettu 35-40% teknetium-99m:n
valmistuksessa kaytettdvastd molybdeenistd, lopetti toimintansa vuonna 2018. Euroopassa on
vain kaksi molybdeenia tuottavaa reaktoria. Ydinreaktoreiden ikdantymisen ja turvallisuuskysy-
mysten takia kaikkien reaktoreiden sulkemisen riski kasvaa jo lahitulevaisuudessa. [9]

Molybdeeni-99-isotoopin tuotantoreaktioksi on ehdotettu gammasateen térmayttamista uraani-
238 tai molybdeeni-100-isotooppeihin, josta edelleen saataisiin tuotettua teknetiumia. Viimeaikoi-
na lupaavin reaktio on protonisuihkun térmayttaminen molybdeeni-100-isotooppiin. Tassa kuiten-
kin on ongelmana reaktiosta syntyvat epapuhtaudet, molybdeenin muut isotoopit, ja pitéisi keksia
keino puhdistaa reaktiotuote siten, etta jaljelle jaa vain puhdas Tc-99m. Liséksi puhdistuksen tu-
lisi tapahtua melko nopeasti, silla teknetium-99m:n puoliiintumisaika on vain noin kuusi tuntia.
Toinen kompastuskivi on, ettéd syklotronituotetun teknetiumin tulee olla laadultaan yhta hyvaa kuin
reaktorituotetun, jotta sitd voidaan kayttaa laaketieteellisissa sovelluksissa. [9] Periaatteessa siis
syklotronilla teknetium-99m-isotoopin tuottaminen olisi mahdollista, mutta esteen& sen tuotan-
nolle viela talla hetkelld on epapuhdas reaktiotuote ja se, ettei sille ole viela olemassa toimivaa

puhdistusmekanismia.
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6 YHTEENVETO

Tydn tarkoitus oli tehda kirjallisuusselvitelma sairaalan oman syklotronin hankinnan hyddyista
ja haitoista seka keskittya ?°Tc:n mahdolliseen tuotantoon syklotronilla. Teoriaosuudessa tar-
kasteltiin radionuklidien tuotannon, syklotronin kdytén sekd SPECT- ja PET-kuvauksen edellytyk-
sid. Tavoitteena oli selvittdd, onko sairaalan omasta syklotronista enemman hyo6tya kuin haittaa,
sekd mihin suuntaan syklotronien hankintamaarat nykypaivanéd menevat.

Kirjallisuuden sekd haastattelujen avulla voitiin todeta sairaalan omalla syklotronilla olevan
runsaasti hyvié puolia. Etuja ovat tutkimukseen vaadittavan annoksen hinnan lasku, mahdollisuus
useampien eri radiolddkkeiden valmistukseen, mahdollisuus tutkimukseen sek& pienempi riski
aikataulujen &killiseen muuttumiseen. Huonoiksi puoliksi havaittiin syklotronin suurehko hinta, sen
hankinnan suunnitteluun ja rahoitukseen kuluva aika seké asiantuntevan henkildstén |6ytaminen.

Teknetium-99m-isotoopin tuotantoa syklotronilla on tutkittu ja tutkitaan edelleen ahkerasti. Vie-
14 teknetiumia ei ole tuotettu syklotroneilla, mutta erilaisia tapoja tuotantoon on |6ydetty. Erds
mahdollinen tapa tuottaa teknetium-99m-isotooppia on térmayttaa °°Mo-maaliin protonisuihku.
Protonit pitaisi tAssa kiihdyttd& noin 15 MeV energiaan, joka olisi keskikokoisilla sairaaloihin sijoi-
tetuilla syklotroneilla mahdollista. Teknetiumin tuotannossa ollaan siirtyméssa kliinisiin kokeisiin
I&hivuosina, jonka jalkeen jo mahdollisesti syklotronituotettua teknetiumia paastaan kayttamééan
hoidoissa. [25]

Suurin kompastuskivi teknetium-99me-isotoopin tuotannossa on talla hetkella sen erottelu koh-
demateriaalista seka kohdemateriaalin kasittely. Molybdeeni-100 on luonnossa luonnollisesti esiin-
tyva isotooppi, josta teknetium tulee erottaa ja puhdistaa. Tahan kuitenkin kuluu aikaa, jonka takia
puhdistusprosessi on suunniteltava automaattiseksi, ettei teknetium 6h puoliintumisajallaan paa-
se hajoamaan kayttdkelvottomaksi ennen kayttédnottoa. [25] Teknetiumin tuotannon mahdollista-
minen Suomessa jo valmiiksi sairaaloihin sijoitetuilla syklotroneilla saattaisi helpottaa ja nopeuttaa
hoitoon paasya, silla sen tuotanto ei jalleen olisi riippuvainen toimittajasta. Toisaalta haasteita voi
tuoda sairaalan syklotronin kapasiteetti, silla teknetium on ylivoimaisesti kdytetyin radioisotooppi
SPECT-kuvauksessa. Talldin se sdisi aikaa ja resursseja muiden isotooppien tuotannolta.

Yleisesti voidaan todeta, ettd syklotronin hankinnan kannattavuus vaihtelee sairaalan resurs-
sien ja jo saatavilla olevien isotooppien ja hoitomahdollisuuksien mukaan. Ulkomailla syklotronien
hankinta on viime vuosina ollut kasvava trendi. Suomessa valimatkojen ollessa suhteellisen lyhyi-
ta, yhden syklotronin hankinnasta hyétyy parhaimmillaan useampi sairaala. Voi kuitenkin olla, etté

jos teknetium-99m-isotooppia aletaan tulevaisuudessa tuottaa syklotroneilla, niiden tarve lisdan-
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