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1 Einleitung und Fragestellung

Die Strahlentherapie mit offenen Radionukliden — in aller Regel Beta-Strahlern — ist seit tber
fiinfzig Jahren in der Medizin etabliert. Idealerweise reichern sich radioaktive Substanzen
(Radiopharmazeutika) nach intravenéser Injektion spezifisch im Krankheitsherd an. Fir eine
solche Therapie ist neben dem strahlenbiologischen und dem Strahlenschutzwissen eine
profunde Kenntnis der physiologischen und pathophysiologischen Abl&ufe erforderlich. Eine
individuelle Dosimetrie ist meist moglich und sinnvoll. Ein Medizinphysik-Experte ist
erforderlich. Spezielle Techniken fir die Applikation sind dagegen nicht erforderlich.

Bereits in den 1950er Jahren hat sich auch die Therapie mit offenen Radionukliden etabliert,
die in praformierte Korperhohlen injiziert werden. Die heute am haufigsten angewendete
Therapieform dieser Art ist die Radiosynoviorthese (SSK-Empfehlung ,,Strahlenschutz bei
der Therapie mit Beta-Strahlern in flussiger Form im Rahmen einer Brachytherapie,
Radiosynoviorthese und einer Radioimmuntherapie®”, verabschiedet in der 184. Sitzung am
31.3./1.4.2003, BAnz. Nr. 218 vom 21.11.2003). Dabei werden offene radioaktive Stoffe zur
Behandlung chronisch entzindlicher Erkrankungen in den Gelenkspalt appliziert. Es wird mit
vergleichsweise geringen Aktivitaten (in der Regel unterhalb von 200 MBq) umgegangen —
insbesondere wenn die Applikation unter Rdntgenkontrolle, dann meist auflerhalb des
stdndigen Kontrollbereichs nach Strahlenschutzverordnung (StriSchV), erfolgt.

Bei der intraperitonealen oder intrapleuralen Applikation wird mit erheblich hoheren
Aktivitaten (typisch 2 bis 4 GBq Yttrium-90 [*°Y]) umgegangen als bei der Radiosyno-
viorthese. Grundsétzlich erfolgt die Applikation im Kontrollbereich einer nuklear-
medizinischen Therapiestation. Eine signifikante Kontamination von Verbandsmaterial ist
mdoglich, und ein — kleiner, variabler — Teil der applizierten Aktivitat kann resorbiert und
ausgeschieden werden, so dass diese Therapien standardmaRig in nuklearmedizinischen
Therapiestationen durchgefihrt werden. Die im 0. g. Absatz genannten Therapien erfordern
wenig apparative Unterstitzung. Eine individuelle Dosimetrie ist nicht mdglich und auch
nicht erforderlich. Daher konnen diese Therapien als so genannte Standardtherapien
durchgefihrt werden. Ein Medizinphysik-Experte ist dabei lediglich beratend notwendig.

Im Gegensatz dazu sind die in dieser Empfehlung behandelten beiden Therapieformen,
ndmlich die Radionuklidtherapie mittels selektiver intraarterieller Radiotherapie (SIRT) und
die intravasale Bestrahlung mit offenen Radionukliden, nicht zuletzt aus Strahlen-
schutzaspekten, anders zu betrachten:

Es wird mit hohen Aktivitdten und insbesondere auch hohen Aktivitdtskonzentrationen
gearbeitet. Die Applikation erfolgt grundsatzlich im Angiographieraum und damit in aller
Regel auBerhalb des stdndigen Kontrollbereichs nach StrISchV. Die Therapie erfolgt als
individuelle Therapie, erfordert somit eine dosimetrische Planung und damit die unmittelbare
Mitwirkung eines diesbeziiglich kompetenten Medizinphysik-Experten. Arztlicherseits erfor-
dert die Durchfihrung der Therapie — von den seltenen Fallen einer doppelten Fachkunde
abgesehen — die Zusammenarbeit eines Fachkundigen nach Rontgen-Verordnung (R6V) und
eines Fachkundigen nach StrISchV. Der Therapieerfolg wird entscheidend von der
Zusammenarbeit der beteiligten Personen bestimmt. Ziel dieses Papiers ist es, die
Schnittstellen aufzuzeigen, die Verantwortlichkeiten darzustellen und auf die notwendigen
Strahlenschutzmalinahmen hinzuweisen.
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2 Selektive intraarterielle Radiotherapie (SIRT) —
Indikation und Beschreibung des Verfahrens

Die selektive intraarterielle Radiotherapie (SIRT) wird in erster Linie eingesetzt, um priméare
oder sekundare Leberneubildungen zu behandeln. Dafir sind - aufgrund der CE-
Zertifizierung — verkehrsfahige Medizinprodukte kommerziell erhaltlich oder kdnnen in
Eigenproduktion hergestellt werden. Bei der Behandlung werden (ber einen arteriellen
Katheter radioaktive Partikel (Mikrosphéren) injiziert, die dann in den Kapillaren des
nachgeschalteten Geféaligebiets deponiert werden und dort die unmittelbare Umgebung
bestrahlen. Derzeit werden ausschlieBlich B-Strahler (*°Y mit einer HWZ von 2,67 Tagen,
186Re mit einer HWZ von 3,8 Tagen) mit einer mittleren Reichweite von ca. 3 mm im Gewebe
verwendet.

Die Applikation erfolgt in der Regel in eine der Leberarterien oder deren Aste, wobei die
jeweiligen Katheterpositionen fiir den Applikationsort vom GeféaRsystem und der GefaR-
versorgung der befallenen Leberanteile abhangig zu machen sind. Bei korrekter Lage des
Katheters ist die Verteilung der Partikel und konsekutiv die der Strahlendosis unmittelbar
proportional zur arteriellen Durchblutung des abhé&ngigen Gewebes. Daher wird in gut
perfundierten Tumoren eine erheblich hohere Strahlendosis als in der gesunden Leber erzielt.
Neben den bekannten Tumoren kdnnen weitere (Mikro)-Tumorzellen vorhanden sein, die sich
dem (nicht-invasiven) Nachweis noch entziehen. Diese werden dann ebenfalls proportional
zur regionalen Verteilung der Mikrospharen, die vom Blutfluss abhdngt, mitbestrahlt. Im
Allgemeinen fiihrt der Verzicht auf die gezielte Applikation der Mikrosphéren in eine
tumorversorgende Arterie — die ohnehin nur bei singuldaren Tumoren in Erwégung gezogen
werden konnte — somit zu verschiedenen Vorteilen. Die technische Durchfuhrung wird
erleichtert und oftmals Uberhaupt ermdglicht. Die intratumorale Dosisverteilung wird besser
vorhersagbar, und applikationsbedingte Inhomogenitaten werden vermieden. Darlber hinaus
werden alle Neoplasien in der Leber bzw. dem Leberlappen ihrer Durchblutung entsprechend
gleichzeitig behandelt.

Nachdem die grundsatzliche Indikation zur Therapie gestellt wurde, ist eine digitale
Subtraktionsangiographie zur Therapieplanung erforderlich. Dabei kdnnen bereits Gefélie, die
potentiell eine Gefahr eines extrahepatischen Abstroms der Therapiesubstanz beinhalten (z. B.
A. gastroduodenalis, A. gastrica dextra, A. cystica etc.) verschlossen werden. Die Ent-
scheidung, welche GefalBe konkret zu verschlieBen sind, zu welchem Zeitpunkt sie
verschlossen werden sollten sowie die eigentliche hochselektive Sondierung und Embolisa-
tion dieser hepatofugalen Gefale ist eine komplexe Aufgabe, die eine besondere Expertise in
endovaskularer interventioneller Radiologie zwingend voraussetzt.

Danach erfolgt eine Testapplikation eines diagnostischen Praparates (z. B. *™Tc-MAAL), um
die regionalen Durchblutungsverhéltnisse zu Uberprifen, extrahepatische Anreicherungen zu
detektieren und das hepatopulmonale Shuntvolumen zu quantifizieren. Da die *™Tc-MAA-
Untersuchung die spatere Therapie simulieren soll, muss die Lage des Katheters fiir die **™Tc-
MAA-Applikation in Absprache zwischen fachkundigem Arzt nach StriSchV und fach-
kundigem Arzt nach ROV festgelegt werden. Durch intrahepatische Shunts, insbesondere
intratumorale Shunts, gelangt ein Teil der Aktivitat ins vendse System und wird letztlich in
der Lunge fixiert. Hier kommt es dann zu einer weitgehend homogenen Bestrahlung der

1 Technetium-99m-markierte denaturierte Humanalbumin-Partikel
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gesamten Lunge. Die Lungendosis kann und muss vor der Therapie abgeschétzt werden und
kann die applizierbare Aktivitat limitieren. Ferner muss eine extrahepatische intraabdominelle
Aktivitatsfixation ausgeschlossen bzw. ihre Kklinische Relevanz eingeschétzt werden.
Bezliglich des Verschlusses der 0. g. GefaRe muss bedacht werden, dass sich mit der Zeit
Kollateralen ausbilden kénnen. Nach sorgféltiger Abwégung der Gefahren sollte die Therapie
zeitnah erfolgen. Insbesondere sollte die Anderung der Katheterlage erwogen werden, was zu
einer erneuten *™Tc-MAA-Untersuchung fiihren kénnte.

Vor der Therapie ist eine Therapieplanung erforderlich, in der die Indikationsstellung unter
Berlicksichtigung der Fachkompetenz der an der Durchfiihrung der Therapie beteiligten
Fachkundigen erfolgt und das Therapiekonzept festgelegt wird. Nicht zuletzt wegen der
Anwendung therapeutischer Strahlendosen muss sichergestellt sein, dass auf3erhalb der Leber
kein Tumor nachweisbar ist, bzw. dass die Tumoren in der Leber fur den weiteren
Krankheitsverlauf entscheidend sind. Daher ist eine umfassende Vordiagnostik unter Bertick-
sichtigung moderner Entwicklungen zu fordern.

Wahrend der fachkundige Arzt nach StrlSchV (in der Regel der Nuklearmediziner) flr die
Therapieplanung und gemeinsam mit dem Medizinphysik-Experten fiir die dosimetrischen
Aspekte verantwortlich ist, muss der fachkundige Arzt nach ROV (in der Regel der
Radiologe) einen wichtigen Teil der technischen Durchfiihrung im Rahmen seiner Fachkunde
verantworten. Es ist notwendig, dass ein schriftlicher Standard-Ablaufplan im Rahmen einer
Arbeitsanweisung erstellt wird, in der auch die jeweiligen Zustandigkeiten der Beteiligten
festgehalten werden. Eine optimale Therapiesicherheit erfordert, dass die Beteiligten préthera-
peutisch das vorhandene Bildmaterial gemeinsam auswerten und die Indikation sowie die
Therapiedurchfiihrung besprechen. Das Therapiekonzept und der Behandlungsplan sind
schriftlich zu dokumentieren. In der Regel wird die medizinische Indikationsstellung vorab
bereits in einer interdisziplindr besetzten Tumorkonferenz geklért. Aufgrund der notwendigen
individuellen Therapieplanung und der umfangreichen und komplexen Anforderungen an den
Strahlenschutz kann die SIRT nicht als ambulante Therapie im Sinne der Richtlinie Strahlen-
schutz in der Medizin durchgefthrt werden.

2.1 Empfehlungen zur Vorbereitung und Durchfihrung der Therapie

Vor einer Behandlung mit radioaktiv markierten Mikrosphdren ist eine Angiographie
zwingend erforderlich, um nachfolgende Aspekte zu untersuchen:

— Liegen anatomische Normvarianten des arteriellen Geféal3netzes vor?
— Besteht ein ad&quater antegrader arterieller Fluss in die Leber?

— Liegt eine Pfortaderthrombose vor? (falls nicht bereits in der Schnittbilddiagnostik
geklart)

— Wie ist die arterielle Perfusion des Tumors?

Der diagnostische Teil der Angiographie wird nach Entscheidung zur SIRT durch folgende
MaRnahmen erganzt:

— Ggf. Coilembolisation von Gefélien, tiber die ein eventueller extrahepatischer Abstrom
stattfinden konnte.
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— MAA-Injektion zur Quantifizierung der hepatopulmonalen Shuntfraktion, Ausschluss
bzw. ggf. Beurteilung von extrahepatischer Aktivitatsfixation sowie Beurteilung und
(Semi-)Quantifizierung der Tumordurchblutung bezogen auf die Leberdurchblutung.

— Die diagnostische Angiographie sollte mit einer Ubersichtsaortographie beginnen, um
mdogliche anatomische Normvarianten der Lebergefal3versorgung sicher zu erkennen.
Liegt vor der Angiographie bereits eine kontrastmittelverstarkte CT oder MRT vor
oder sind die Geféallverhéltnisse aus Vor-Angiographien bekannt, kann auf diese
Ubersichtsaortographie verzichtet werden.

Im Weiteren sollte die Angiographie eine selektive Darstellung des hepatischen GefaRsystems
beinhalten. Anatomische Normvarianten sind zur Therapieplanung zwingend zu doku-
mentieren. Ferner ist es erforderlich, mogliche GeféaRverdnderungen (z.B. Stenosen) zu
erkennen, die einen Einfluss auf die Hamodynamik haben koénnen. So ist ein adaquater
antegrader Blutfluss in die Leber fiir die SIRT zu fordern, da sonst durch retrograden Fluss
von Mikrosphéren entlang des Katheters gastrointestinale Komplikationen begtinstigt werden
konnen.

Die arterielle Perfusion des Tumors ist ein wichtiger Parameter flr den Erfolg der Therapie
mit radioaktiven Mikrosphéren und wird entweder in der Schnittbildgebung (CT und/oder
MRT) oder angiographisch dokumentiert. Ggf. kann durch die angiographiebasierte Flach-
detektor-Volumen-CT nach Kontrastmittelapplikation Gber den einliegenden Angiographie-
katheter eine sonst nicht sichtbare Hypervaskularisierung des Tumors nachgewiesen werden.
Die Perfusionsverhaltnisse werden im Rahmen der “™Tc-MAA-SPECT-Untersuchung
quantitativ Uberprift. Ist im Vorfeld keine Hypervaskularisierung des Tumors erkennbar, so
muss die Indikation flir die Therapie mit radioaktiv markierten Mikrosphdren Kritisch
tiberpriift werden. Ggf. erbringt hier die Untersuchung mit *™Tc-markiertem MAA die letzte
Entscheidung.

Die Vorbereitung der Patienten auf die Therapie erfordert eine sichere Identifizierung der aus
dem hepatischen Stromgebiet entspringenden gastrointestinalen Kollateralen. Nach Dar-
stellung extrahepatischer Gefalle erfolgt der Verschluss dieser GefélRe, sofern sie in der
spateren Therapieregion liegen oder nahe der Mikrokatheterposition, aus der die Therapie
erfolgt. Dabei gilt es zu beriuicksichtigen, dass es insbesondere durch die embolisierende
Wirkung bestimmter SIRT-Praparate wahrend der Injektion zu einer Fluss-Umkehr im be-
handelten Geféallsystem kommen kann. Dies impliziert, dass auch solche, nicht die Leber
versorgenden GefalRabgange zu verschlielen sind, die deutlich proximal der Kathether-
position vom Hauptgefall abzweigen. Gastrointestinale Kollaterale sollten permanent ver-
schlossen werden, z. B. durch Coils.

Spatestens 15 Minuten vor ™ Tc-MAA-Gabe wird dem Patienten einmalig Perchlorat oral
verabreicht, um die unspezifische Darstellung des Magens zu verhindern. Anderenfalls wiirde
die Sensitivitat flr den Nachweis einer extrahepatischen abdominellen Aktivitatsanreicherung
reduziert.

Uber einen in den Angiographiekatheter eingebrachten Mikrokatheter wird intraarteriell
%¥MTc-MAA injiziert. Abhangig von der Anatomie sowie der Tumorausdehnung in der Leber
kann die ®™Tc-MAA-Injektion lobar (iber die A. hepatica dextra und/oder sinistra erfolgen.
Injektionen in beide Leberlappen lber die A. hepatica propria oder communis sollten nur in
Ausnahmeféllen erfolgen, da das Risiko einer extrahepatischen Nuklidverschleppung mit
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zunehmender Entfernung der Applikationsstelle von der Leber steigt. Gegebenenfalls konnen
auch Territorien unterhalb eines Leberlappens als Zielvolumen definiert werden. Wird in
einer Sitzung in mehrere GefaRe *™Tc-MAA injiziert, so sollte die Gesamtaktivitat von ca.
150 MBq auf diese Gefalle aufgeteilt werden — vorzugsweise etwa im Verhaltnis der von den
Gefélen versorgten Gewebsmassen.

Die Bildgebung nach ®™Tc-MAA-Applikation sollte bevorzugt mit einer Kombination aus
funktioneller und morphologischer Bildgebung erfolgen (z. B. SPECT/CT), um nicht nur die
Quantifizierung des hepato-pulmonalen Shuntvolumens zu ermdéglichen, sondern auch um
einen eventuellen extrahepatischen Abstrom morphologisch zuzuordnen. Sollte in der
Szintigraphie eine relevante abdominelle extrahepatische *™Tc -MAA-Anreicherung nach-
weisbar sein, muss das entsprechende Gefa vor einer Therapie identifiziert und falls méglich
verschlossen werden.

Die Aktivitatsverteilung des Therapiepraparates ist (vorzugsweise innerhalb von 24 Stunden)
posttherapeutisch zu dokumentieren. Im Falle reiner R-Strahler wie *°Y miissen Brems-
strahlungsaufnahmen mit einer dafiir optimierten Gerateeinstellung erfolgen.

2.1.1 Baulicher und organisatorischer Strahlenschutz

In Deutschland gibt es derzeit keine Angiographierdume, die alle Anforderungen an
Kontrollbereiche fur den Umgang mit offenen radioaktiven Stoffen erfiillen. Daher wird die
Therapie in der Regel in temporaren Kontrollbereichen nach StrlSchV durchgefihrt. Die zu
beachtenden StrahlenschutzmalRnahmen werden im Rahmen der Umgangsgenehmigung mit
der zustédndigen Aufsichtsbehorde festgelegt.

Bei Neubauten oder wesentlichen baulichen Verdnderungen sind eine Schleuse fiir Patienten
und Personal sowie ein gesonderter Raum fur den Aufbau der Injektionsvorrichtung ein-
zurichten. Eine geschlossene rdumliche Einheit von Schleuse, Vorbereitungsraum sowie
Angiographieraum minimieren die Kontaminationsgefahr nach auflen. Als Schutzmalinahme
vor nicht restlos entfernbaren Kontaminationen im Raum ist z. B. eine geeignete Abdeckung
des Bodens erforderlich.

Bei den Anforderungen beziglich des baulichen Strahlenschutzes sollte berticksichtigt
werden, dass die Durchfiihrung der SIRT in aller Regel zeitlich nur einen kleinen Teil der
Nutzung dieses Raumes darstellt und vorhandene Raumlichkeiten fir Anwendungen nach der
StrISchV nur suboptimal nachgerustet werden kénnen. Da in diesen Féllen insbesondere dem
baulichen Strahlenschutz nicht im vollen Umfang entsprochen werden kann, sind erhdhte
Anforderungen an den organisatorischen Strahlenschutz zu stellen.

Fur den organisatorischen Strahlenschutz ist insbesondere zu beachten:

— Rontgenschutzkleidung und Schutz vor Kontaminationen fur alle im Applikations-
raum Anwesenden ist zwingend notwendig.

— Einwegteile, welche noch Aktivitat enthalten, und eventuell kontaminierte Gegen-
stdnde missen fachgerecht gelagert und entsorgt werden. Der Transport dieser Teile
darf nur in geeigneten Abschirmungen bzw. Abschirmbehéltern erfolgen.

— Der Angiographieraum muss nach jeder Behandlung auf Kontaminationsfreiheit
uberprift werden. Ebenso muss an allen im Angiographieraum beschaftigten Personen
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und am Patienten eine Messung auf Kontamination durchgefuhrt werden. Es ist die
notwendige Ausriistung zur Dekontamination vorzuhalten.

2.1.2 Schutz des Patienten

Die eigentliche Therapie erfolgt tiber ein koaxiales Kathetersystem an dem zuvor festgelegten
Ort im LebergefaRsystem. Eine Bilddokumentation der korrekten Katheterposition ins-
besondere unmittelbar vor und auch nach der Injektion, falls erforderlich auch die wiederholte
Kontrolle des korrekten antegraden Blutflusses, muss erfolgen. Bei zeitlichen Verzdgerungen
der Injektion oder bei Verdacht einer mdglichen Dislokation der Katheterspitze (z. B. durch
Patientenbewegung) ist diese Kontrolle der korrekten Lage zu wiederholen. Fir die Verab-
reichung der kommerziell erhaltlichen Mikrosphéren werden ausschlieRlich die von den
Herstellern zur Verfligung gestellten Applikationssysteme verwendet.

2.1.3 Schutz des Personals

Fur die Strahlenexposition des Personals sind verschiedene Situationen bzw. Gruppen zu
betrachten: Durchfiihrung der Therapie, Pflege auf der Station und die eventuell mdgliche
operative Intervention nach einer Therapie.

Bezliglich des Strahlenschutzes bei der Therapie missen Vorgaben des Herstellers beachtet
werden, die im Rahmen der Zulassung des Praparates Gberprift wurden. Nicht beriicksichtigt
ist dabei die Verbindung zwischen Applikationseinheit und Patienten. Die Passage der
Mikrospharen tber den Applikationsschlauch kann zu einer relevanten Strahlenexposition
des Personals fiihren. Entsprechend sind SchutzmalRnahmen gegeniber der B-Strahlung
(Abschirmung, Abstand) zu ergreifen.

Die vom Patienten ausgehende Bremsstrahlung ist aufgrund der geringen Dosisleistung fur
das Pflegepersonal von untergeordneter Bedeutung. Allerdings kann nicht ausgeschlossen
werden, dass das Verbandsmaterial oder andere am Patienten befindliche Gegenstéande konta-
miniert sind, was wegen der vom Patienten emittierten Bremsstrahlung nur nach Entfernung
vom Patienten sicher gemessen werden kann. Die Ausscheidungen des Patienten sind bis zur
messtechnischen Klarung als kontaminiert anzusehen. Die Pflege auf nuklearmedizinischen
Therapiestationen erfordert keine zusatzlichen Vorkehrungen. Sollte der Patient aus gesund-
heitlichen Griinden auRerhalb einer nuklearmedizinischen Therapiestation betreut werden
mussen, ist ein temporérer Kontrollbereich einzurichten. Insbesondere miissen die dort tatigen
Mitarbeiter unterwiesen werden, alles Material, das mit dem Patienten in Kontakt war, auf
Kontaminationsfreiheit zu tberprifen. Im Falle einer festgestellten Kontamination muss es
einer fachgerechten Lagerung bzw. Entsorgung Uber die nuklearmedizinische Therapiestation
zugefiihrt werden. Vor Aufhebung des temporaren Kontrollbereichs ist der Nachweis der
Kontaminationsfreiheit zu flhren.

Im Rahmen der Genehmigung ist sicherzustellen, dass der Genehmigungsinhaber Uber
ausreichendes Personal verfligt, das die notwendige Erfahrung im Umgang mit Beta-Strahlern
besitzt, und dass die notwendigen Messgeréate zur Verfligung stehen.

Die SIRT kann auch als sog. Briickentherapie bei Patienten eingesetzt werden, die auf eine
Lebertransplantation warten. Es ist somit nicht ausgeschlossen, dass die Leber sehr zeitnah
nach der SIRT explantiert wird. Im Rahmen der Operation kann es dabei — falls keine Schutz-
maBnahmen ergriffen werden — zu einer signifikanten Bestrahlung der Chirurgen kommen.
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Die Bestrahlung ergibt sich tberwiegend durch die Aktivitét in der obersten Schicht der Leber
(obersten ca. 3 mm) und betrifft die Kdrperteile der Chirurgen, die in Sichtlinie erreicht
werden — in erster Linie die Hande. Abhilfe schafft eine Abschirmung von lediglich wenigen
mm Dicke (Wasseraquivalent). Die notwendigen Strahlenschutzmanahmen sind vorab im
Einzelfall festzulegen, und die Strahlenexposition der Hande der Chirurgen ist mittels
geeigneter Fingerringdosimeter zu messen. Die Exposition hangt entscheidend davon ab, ob
stark anreichernde Tumoren randstindig an der Leber zu finden sind. Die Mdglichkeit einer
Lebertransplantation — die nur selten dann tatsachlich zeitnah zur SIRT erfolgen wird — sollte
nicht von der Therapie abhalten, und die SIRT sollte den Patienten dann auch nicht von der
Transplantation ausschliefen. Wenn ein Operationskonzept in Zusammenarbeit mit dem
Medizinphysik-Experten erarbeitet wird, das die geeigneten MalRnahmen zur Minimierung der
Strahlenexpositionen festlegt, kann die Einhaltung der Grenzwerte der StrlSchV fir das
Personal gewahrleistet werden.

Das explantierte Organ soll, soweit dem keine medizinischen Griinde entgegenstehen, bis
zur Unterschreitung des Freigabewertes abklingen. Anderenfalls ist der in die Therapie
involvierte Medizinphysik-Experte fir die Planung eines strahlenschutzoptimierten weiteren
Vorgehens hinzuzuziehen.

3 Intravasale Bestrahlung mit offenen radioaktiven Stoffen zur
Restenoseprophylaxe nach PTA' und PTCA? —
Beschreibung des Verfahrens

Die intravasale Brachytherapie wird nach Aufdehnung eines zuvor verengten GeféaRes (mit
oder ohne Stent-Implantation) durchgefuhrt. Das Ziel der Bestrahlung ist die Proliferations-
hemmung glatter Muskelzellen und Myofibroblasten im Bereich der Tunica Media und
Adventitia (mittlere bzw. duf3ere Schicht der Arterie) des dilatierten GefaRabschnittes. Hier-
durch soll einer Intimahyperproliferation (Intima = innere Schicht der Arterie) und einem
konstriktiven Gefallumbau vorgebeugt werden.

Der entsprechende GefaRabschnitt wird vom GefaRinneren heraus bestrahlt. In der Ver-
gangenheit wurde dies durch hdchst unterschiedliche Bestrahlungsmethoden realisiert.
Hierbei kamen sowohl Gamma-Strahler wie auch Beta-Strahler zum Einsatz. Die Bestrahlung
erfolgte meist durch im Gefal3 zentrierte oder unzentrierte umschlossene radioaktive Stoffe in
Form von Dréhten, ,,Seeds* oder ,,Trains®, aber auch durch Beftllen von Ballonkathetern mit
radioaktiven Flussigkeiten oder Gasen.

Die Wirksamkeit der intravasalen Bestrahlung zur Restenoseprohylaxe nach PTA und PTCA
wurde in umfangreichen Studien nachgewiesen. Trotz guter klinischer Ergebnisse der
intravasalen Brachytherapie filhrte die Markteinfiihrung von DES?® zur fast vollstandigen
Verdrdngung der intravasalen Brachytherapie. Es zeigte sich jedoch, dass DES fir viele
Anwendungen nicht geeignet bzw. nicht verfligbar sind (z. B. In-Stent-Restenosen, Stenosen
im Becken-Bein-Bereich).

1 Perkutane transluminale Angioplastie

2 Perkutane transluminale coronare Angioplastie

*  Drug-Eluting-Stents
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In der Empfehlung ,,Endovaskulédre Strahlentherapie® vom 7. Dezember 2000 hatte sich die
SSK die Aufgabe gestellt, sich weiterhin mit den speziellen Strahlenschutzproblemen der
endovaskularen Strahlentherapie zu befassen, wenn sich entsprechende Methoden in der
Praxis etablieren. Es ist zu einer Wiederbelebung der intravasalen Bestrahlung gekommen,
und seit 2008 steht ein verbessertes Ballonkatheter-Bestrahlungssystem kommerziell zur
Verfugung.

Bei dieser Methode wird ein Ballonkatheter im zuvor dilatierten Geféallabschnitt positioniert
und mit radioaktiver Flussigkeit geflllt. Durch das Befiillen des Ballons mit (geringem)
Druck wird dieser im Lumen des Geféal3es zentriert und die Gefalwand im Wesentlichen
radialsymmetrisch bestrahlt. Zum Befiillen des Ballons wird '®®Re-Perrhenat-Lésung ver-
wendet. Die Betastrahlung von *®Re mit einer maximalen Reichweite von etwa 10 mm in
Gewebe fiuhrt zu einer lokalen Bestrahlung des dilatierten GefaRabschnittes. Hierbei fallt die
Dosis mit der Entfernung von der Katheteroberflache steil ab. Im Bereich der Media wird
ublicherweise eine Dosis zwischen 10 und 20 Gy angestrebt. Die Bestrahlungszeit zum
Erreichen dieser Dosis hangt hierbei im Wesentlichen von der Entfernung des Zielgewebes
von der Ballonoberflache, von der Aktivitatskonzentration und dem Durchmesser des Ballon-
katheters ab. Die individuelle Dosimetrie ist in enger Zusammenarbeit mit einem fach-
kundigen Medizinphysik-Experten durchzufiihren und resultiert in der Berechnung der fur die
Therapie notwendigen Bestrahlungszeit. Aus diesem Grund sind die Kriterien zu einer
ambulanten Durchfiihrung dieser Therapie (Kapitel 6.6.3 der Richtlinie Strahlenschutz in der
Medizin) nicht gegeben.

Bei peripheren GefélRen mit einem Lumen von 4 bis 6 mm betragt der maximale Abstand der
Media zur Ballonoberflache etwa 2 mm; wegen der maximal tolerierbaren Verschlusszeiten
des Gefélies sind hierbei Bestrahlungszeiten von 10 bis 20 Minuten mdglich. Zur Einhaltung
dieser Zeitvorgaben ist eine Aktivitatskonzentration von etwa 5 GBg/ml erforderlich. Bei der
Anwendung der intravasalen Bestrahlung nach PTCA ist zu berlicksichtigen, dass das Lumen
der Herzkranzgefalle und damit auch der Abstand des Zielgewebes von der Ballonoberflache
Kleiner sind. Allerdings sind die tolerierbare Verschlusszeit und die daraus resultierende
Bestrahlungszeit erheblich kiirzer, so dass hohere Aktivitatskonzentrationen bis zu 10 GBg/ml
erforderlich sind. Gegebenenfalls kann die Bestrahlungszeit auch durch mehrmaliges Befiillen
des Katheters mit zwischenzeitlichen Erholungszeiten (Reperfusionszeiten) unterbrochen
werden.

3.1 Empfehlungen zur Vorbereitung und Durchfliihrung der Therapie

Die Therapie muss in Kooperation zwischen dem fachkundigen Arzt nach ROV und dem
fachkundigen Arzt nach StrISchV geplant werden. Das Therapiezielvolumen muss im Vorfeld
definiert werden, und der Medizinphysik-Experte muss im Vorfeld Uberprifen, ob die
vorhandene Aktivitat bzw. Aktivitatskonzentration fir die Herbeifuhrung des Therapieziels
ausreicht.

3.1.1 Baulicher und organisatorischer Strahlenschutz

Die Therapie wird derzeit in der Regel auRerhalb des Kontrollbereichs der Nuklearmedizin
durchgefiihrt. Diesbezlglich gelten die Ausfuhrungen wie unter 2.1.1. Eine routinemaRige
Betreuung des Patienten auf einer nuklearmedizinischen Therapiestation nach der Therapie ist
nicht erforderlich. Wegen der Mdglichkeit einer Kontamination ist allerdings sicherzustellen,
dass der Patient jederzeit auf eine nuklearmedizinische Therapiestation verlegt werden kann.
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3.1.2 Schutz des Patienten

Im Normalfall inkorporiert der Patient keinerlei Radioaktivitat, da diese aus dem Katheter
wieder abgesaugt und danach der Katheter entfernt wird. Allerdings kdnnte es zu einem Leck
des Katheters kommen, und die Aktivitat wirde in unterschiedlichem AusmaR in die Blutbahn
gelangen. In der Folge k&me es zu einer Ganzkdrperstrahlenexposition. Solche Ereignisse sind
selten, aber nicht ganz auszuschlielen. Fir die Bestrahlung darf nicht der zur Dilatation
eingesetzte Katheter verwendet werden, sondern es muss ein separater Bestrahlungskatheter,
welcher mit einem niedrigen Fulldruck von ca. 2 bar mit weit weniger als dem Nenndruck
von Ublicherweise 10 bis 20 bar belastet wird, eingesetzt werden. Dadurch wird das Risiko
einer Ruptur weiter reduziert. Trotzdem ist im Rahmen der Arbeitsanweisung ein ent-
sprechendes Notfallschema (siehe Anhang 2) aufzustellen und zu organisieren.

Fur den Fall eines solchen Zwischenfalls muss im Vorfeld abgeschétzt werden, welche
Ganzkorperdosis bzw. Organdosen sich fir den Patienten ergeben wirden. Es sind MaR-
nahmen zu ergreifen, welche die Anreicherung eventuell  freigesetzter Aktivitit in
gefahrdeten Organen verhindern (z. B. in der Regel eine prophylaktische Blockade der
Schilddriise mit Perchlorat) und welche die Ausscheidung des radioaktiven Stoffes be-
schleunigen. Der Patient muss unverziglich auf eine nuklearmedizinische Therapiestation
verlegt werden. Sdmtliche Ausscheidungen sind vom Zeitpunkt der Ballonruptur bis zum
Eintreffen auf der nuklearmedizinischen Therapiestation zu sammeln und alles am Patienten
befindliche Material (z. B. Zellstoff, Tucher, Kleidung etc.) ist als potentiell kontaminiert
anzusehen.

3.1.3 Schutz des Personals

Aufgrund der sehr hohen Aktivitatskonzentration ist die durch die Beta-Strahlung
resultierende Dosisleistung in der unmittelbaren Nahe des radioaktiven Stoffes sehr hoch.
Daher muss die Beta-Strahlung wenn immer moglich abgeschirmt werden. Bei der Hand-
habung von radioaktivitatsgefiilltem Equipment sind immer Greifwerkzeuge einzusetzen. Zur
Messung der Handdosis sind geeignete Fingerringdosimeter einzusetzen.

Neben der Beta-Strahlung wird von ‘*8Re auch mittelharte Gamma-Strahlung (63 - 155 keV)
und harte Gamma-Strahlung (450 keV - 2 MeV) emittiert, wodurch teilweise schwere
Abschirmungen beim Umgang, beim Transport und bei der Lagerung der Aktivitat er-
forderlich werden.

Die radioaktive Fliussigkeit befindet sich wahrend der Behandlung in einem geschlossenen
System aus Vorratsgefal3, Applikationsspritze, Ballonkatheter und diversem Zubehdr. Nach
der Bestrahlung wird die Flussigkeit zum gréRten Teil wieder in das GefaR zuriickgesaugt.
Der Ballonkatheter wird nach Entnahme zusammen mit der Applikationsspritze und den
Einwegteilen in ein speziell abgeschirmtes Gefél3 abgelegt. Das gesamte Bestrahlungssystem
wird nicht gedffnet. Allerdings ist eine Abtrennung vom VorratsgefaR erforderlich, wobei es
prinzipiell zu Kontaminationen kommen kann.

Im Normalfall ist der Patient aktivitatsfrei und kann auf jede Station verlegt werden. Eine
Unterweisung des dort tatigen Personals ist nicht erforderlich. Im Falle eine Katheterruptur/
-leckage oder anderweitiger Kontamination des Patienten ist eine unverziigliche Aufnahme
auf der nuklearmedizinischen Therapiestation erforderlich. Die Therapiestation muss eine
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Umgangsgenehmigung fir das verwendete Radionuklid haben. Weitergehende Anforder-
ungen an die Station missen nicht definiert werden.

4  Spezielle Anforderungen

Die SSK stellt fest, dass der Umgang mit 3-Strahlen in den hier behandelten Aktivitaten einer
besonders hohen Sorgfalt bedarf. Unabgeschirmt kann beim Umgang mit 1 GBq Y bereits
bei einer Applikation der Jahresgrenzwert der Hautdosis Uberschritten, oder es kénnen sogar
deterministische Hautschéden ausgeltst werden, wenn das Aktivitatsflaschchen in der Hand
gehalten wird. Der genaue Wert hangt stark von der Geometrie des GefaRes und der
Flussigkeitsverteilung ab. Auch ist zu bedenken, dass die (unabgeschirmten) Applikations-
schlduche/-katheter wahrend der Injektion eine starke Strahlungsquelle darstellen. Die
Reichweite der 3-Teilchen ist zwar auf wenige mm im Gewebe beschrankt, in Luft sind es
einige Meter. Der Nachweis und die quantitative Messung von R-Strahlung setzt besonderes
Gerat und Kompetenz voraus. Die SSK empfiehlt daher, dass eine ausreichende Zahl von
Personen vorhanden sein muss, die Erfahrung im Umgang mit offenen R-Strahlern und den
dabei auftretenden Strahlenschutzproblemen besitzen.

Die Therapien erfolgen in der Regel in Angiographierdumen, die Kontrollbereiche nach ROV
darstellen. Deshalb empfiehlt die SSK, dass, solange sich offene Radioaktivitat im Raum
befindet, also bis der Patient den Raum verlassen hat und die Kontaminationsfreiheit des
Raumes nachgewiesen wird, der Raum auch temporérer Kontrollbereich nach StrlSchV ist.
Der Umgang mit offenen radioaktiven Stoffen in den Angiographierdumen bedarf der
Genehmigung durch die zustdndige Behorde. Die Aufgaben und Verantwortlichkeiten der be-
teiligten fachkundigen Personen missen mittels einer Arbeitsanweisung nach § 34 StrlSchV
im Rahmen des Genehmigungsbescheides festgelegt werden. Der Einsatz dieser Therapien in
Studien bedarf der Genehmigung im Rahmen des § 23 StrISchV.

Zum Umgang, zum Transport und zur Lagerung des radioaktiven Stoffes miissen geeignete
Abschirmbehalter zur Verfugung stehen. Dies gilt auch fir den entstehenden radioaktiven
Abfall. Die Handhabung von aktivitatsbehafteten Gegenstdnden darf nur mit geeigneten
Greifwerkzeugen erfolgen.

Zumindest in einem Angiographieraum mit schwer dekontaminierbaren Oberflachen miissen
die kontaminationsgeféahrdeten Oberflachen bei der Therapie z. B. mit leicht entfernbaren
Folien abgedeckt werden. Nach der Bestrahlung sind die Raume fachgerecht auf Kon-
taminationsfreiheit zu messen und der Kontrollbereich nach StrlSchV ist aufzuheben. Fir den
Kontaminationsfall missen geeignete DekontaminationsmaRnahmen ergriffen werden.

Die Nachsorge der Patienten beziglich der Wirkung und Nebenwirkung der strahlen-
therapeutischen Malinahmen muss gewahrleistet sein.

4.1 SIRT

Die SSK stellt fest, dass die selektive intraarterielle Radionuklidtherapie bei gegebener
Indikation eine geeignete Methode zur Behandlung von priméren oder sekundaren bdsartigen
Leberneubildungen ist. Das methodische VVorgehen ist weitgehend standardisiert. Die Planung
und die Durchfuhrung der Therapie mussen in enger Kooperation zwischen dem fach-
kundigen Arzt nach StrISchV, dem fachkundigen Arzt nach R6V und dem fachkundigen
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Medizinphysik-Experten erfolgen. Der fachkundige Arzt nach StrISchV tragt dabei die
Verantwortung fiir die Indikationsstellung zur Therapie mit dem offenen radioaktiven Stoff,
das Therapieergebnis und die Nachsorge. Der fachkundige Arzt nach ROV tragt die Ver-
antwortung fur den radiologisch interventionellen Teil. Die SIRT kann als individuelle
Therapie mit hohen Anforderungen an den Strahlenschutz nicht ambulant durchgefiihrt
werden.

Die SSK empfiehlt, dass — wegen moglicher Kontaminationen des Patienten und von
Verbandsmaterial — der Patient nach der Therapie unabhéngig vom verwendeten Nuklid
mindestens 48 Stunden auf der nuklearmedizinischen Therapiestation verbringen muss, sofern
es sein Gesundheitszustand bei in der Regel fortgeschrittenem Tumorleiden erlaubt.
Anderenfalls muss er auf einer anderen Station mit dem Hintergrund einer nuklear-
medizinischen Station betreut werden. In den ersten 48 Stunden bleiben die Strahlen-
schutzbeauftragten fiir den Umgang mit offenen radioaktiven Stoffen verantwortlich. Aus-
scheidungen und Materialien (z. B. Verbénde), die potentiell mit Kdorperfllssigkeiten in
Kontakt waren, missen auf Kontaminationsfreiheit gemessen und ggf. als radioaktive Abfalle
entsorgt werden. Die in Anhang 1 zusammengefassten Aspekte der Qualitatssicherung
mussen beachtet werden.

4.2 Intravasale Bestrahlung

Die SSK stellt in Fortfihrung ihrer Empfehlung ,,Endovaskulére Strahlentherapie® vom
7. Dezember 2000 fest, dass die intravasale Bestrahlung mit offenen radioaktiven Stoffen ein
etabliertes Verfahren zur Restenoseprophylaxe nach PTA und PTCA ist.

Die SSK empfiehlt, dass die Durchfiihrung der Therapie in enger Kooperation zwischen dem
fachkundigen Arzt nach R6V, dem fachkundigen Arzt nach StriSchV und dem fachkundigen
Medizinphysik-Experten erfolgen muss. Der Ablauf der einzelnen Arbeitsvorgange und die
Aufgabenverteilung sind in einer Strahlenschutz- oder Arbeitsanweisung zu regeln. In der
Bestrahlungsplanung und Dokumentation sind alle relevanten Bestrahlungsparameter
(Aktivitatskonzentration, verwendeter Ballonkatheter, Bestrahlungslédnge, dilatierte Strecke,
Dosis in definiertem Abstand zur Ballonoberflache, Bestrahlungszeit, Bestrahlungsfraktionen)
zu dokumentieren. Aufgrund der individuellen Dosisplanung empfiehlt die SSK, eine
ambulante Durchflihrung dieser Therapie nicht zu genehmigen.

Wegen der zwar seltenen aber dennoch maoglichen Ballonruptur und der damit verbundenen
Inkorporationsgefahr fiir den Patienten muss sichergestellt sein, dass der Patient nach einer
Inkorporation unmittelbar auf eine nuklearmedizinische Therapiestation verlegt werden kann.
Fur einen solchen Fall muss es einen auf die Situation der Therapieeinheit zugeschnittenen
Notfallplan geben (Beispiel zu den allgemeinen Punkten siehe Anhang 2).

Zur Verringerung des Risikos einer Ballonruptur ist fur die Bestrahlung nicht der zur
Dilatation eingesetzte Katheter, sondern ein separater Bestrahlungskatheter zu verwenden,
welcher mit einem Fulldruck weit unter dem Nenndruck belastet wird. Ferner ist der
Bestrahlungskatheter unmittelbar vor der Bestrahlung auf Undichtigkeit zu prifen.
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ANHANG 1
Qualitatssicherungsaspekte bei der SIRT

Der verantwortliche fachkundige Arzt nach StrISchV muss wahrend der Applikation
personlich anwesend sein. Er hat zuvor mit dem fachkundigen Arzt nach RGOV das
Therapiekonzept besprochen. Die Applikation erfolgt, nachdem der fachkundige Arzt nach
ROV dem fachkundigen Arzt nach StrlISchV die gewiinschte Lage der Katheterspitze
demonstriert hat und dieser die Applikation explizit freigibt. Wer die Applikation technisch
durchfuhrt, hdngt von den individuellen Gegebenheiten ab. Der fachkundige Arzt nach
StrISchV ist auch fiir den technischen Teil der Applikation verantwortlich. Ein Medizin-
physik-Experte ist wahrend der Applikation anwesend zur Kontrolle der Dosimetrie und der
Einhaltung der SicherheitsmaRnahmen sowie anschliefend zu Kontaminationskontrollen, De-
kontaminationsmafnahmen und zur Entsorgung.

An der Therapieapparatur werden Dosisleistungsmessgerate positioniert, um den Aktivitats-
transfer (bzw. Restaktivitaten) vom Aktivitats-Vial in den Mikrokatheter anzuzeigen.

Die Durchfuhrung der Therapie ist nur speziell qualifiziertem Personal nach ausgiebiger
Schulung (praktisches Training) erlaubt. Insbesondere missen die Beteiligten ohne nuklear-
medizinischen Hintergrund Uber Strahlenschutzaspekte beim Umgang mit B-Strahlern
informiert werden. Der fachkundige Arzt nach RGOV (interventioneller Radiologe) muss
darliber hinaus Uber die theoretischen Hintergriinde der Therapie unterwiesen werden, und
ihm muss bewusst sein, dass die Lage der Spitze des Applikationskatheters ebenso therapie-
entscheidend ist wie die gleichmaRige Durchmischung der Therapiepartikel mit dem
Blutstrom. Entsprechendes gilt fur die radiologische Volumetrie des zu behandelnden Leber-
anteils bzw. des Tumors und die Zuverlassigkeit der Katheterspitzenpositionierung.

Die Ausbildung umfasst neben der theoretischen Weiterbildung und der praktischen Aus-
bildung sowie der routinemaRigen Anwendung auch das Training flr nicht-routinemaRige
Ablaufe einschlieRlich vorzeitiger Beendigung der Applikation (oder Leckage): Abbruch der
Injektion, Trennung des Patienten vom System, Deponierung aller Systemteile einschlieBlich
Aktivitats-Vial, Administrations-Set, Katheter, Unterlagen, Handschuhe etc. in abgeschirmten
Abfallbehéltern, Kontaminationskontrolle aller Personen, die den Raum verlassen, Dekonta-
mination des Raumes und Uberpriifung auf Kontaminationsfreiheit.

Die Aktivitat muss mit zwei unabhangigen Messverfahren bestimmt werden.

Aktivimeter mussen speziell auf die verwendeten Behalter (Material, Wanddicke, Geometrie,
Fullung) kalibriert sein. Anderenfalls sind Fehlmessungen von 50 % oder mehr leicht
maoglich.

Konstantes Monitoring der Dosisleistung/ Aktivitatsverlaufe am Applikationsweg (Sicher-
stellung einer vollstdndigen Applikation, Restaktivitaten sofort erkennen).

Kontrolle des Aufbaus und Ablaufs an Hand von Checklisten, Abnahme durch eine zweite
Person.

Im Falle der Kontamination ist zu bedenken, dass die Aktivitat an Korpuskeln gebunden, also
diskret verteilt ist. Es mussen geeignete Dekontaminationsvorrichtungen vorhanden sein, die
es ermdglichen, diese mikroskopischen Partikel aufzunehmen. Repetitives ,,Verdunnen®, wie
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bei der Dekontamination von Flissigkeiten, fuhrt nicht sicher zum Erfolg; z. B. kann mit
Klebefolien gearbeitet werden, mit denen die oberste Schicht des Bodens ,,abgerissen wird.
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ANHANG 2

Notfallschema bei Ballonruptur eines mit einem R-Strahler geflllten PTA-
Ballons (am Beispiel einer '*Re-Perrhenat Fiillung)

Rationale

1882e ist ein Beta-Strahler. In seiner pharmakologischen Form als Perrhenat wird es
hauptséachlich von den Schilddriisen- und Belegzellen des Magens aufgenommen und renal
ausgeschieden. Um die Strahlenexposition dieser Organe im Fall eines Freiwerdens durch
Ruptur des intravasal eingebrachten Ballons zu reduzieren, kann die Aufnahme des Perrhenats
in die 0.g. Zellen durch Perchlorat blockiert und die Ausscheidung durch eine forcierte
Diurese beschleunigt werden.

SofortmalRnahmen

— Ballon deflatieren
— Katheter evakuieren.

Medikamentdse Intervention

— Blockade der Schilddriise und der Magenbelegzellen mit Perchlorat:
sofort z.B. 40 Trpf. (600 mg) Perchlorat (Irenat™), im Weiteren z.B. 3 x 40 Trpf.
(900 mg) tber 2 Tage.

— Forcierte Diurese:
z.B. Infusion mit 4 (Niereninsuffiziente) bis 6 (Nierengesunde) Liter Ringerlésung mit
10 (Nierengesunde) bis 20 (Niereninsuffiziente) mg Furosemid/l (Grenze zwischen
gesund und insuffizient bei 1,5 mg/dl Kreatinin) tber 2 Tage,
Infusionsgeschwindigkeit maximal 4 mg/min (Perfusor).

— Legen eines Blasenkatheters zur Reduktion der Strahlenexposition der Harnblasen-
wand.

Kontrolluntersuchungen
— Flussigkeitsbhilanz, ggf. zusétzliche Infusionen

Elektrolytkontrollen, ggf. Substitution (v. a. Kalium!)

Auf Zeichen der Herzinsuffizienz achten!

— Glukosespiegel kontrollieren.

Der Patient muss aus Strahlenschutzgriinden zur Uberwachung und fir die notwendigen
MaBnahmen zur Reduktion der Strahlenexposition mindestens 48 Stunden auf eine
nuklearmedizinische Station aufgenommen werden, die eine entsprechende Umgangs-
genehmigung hat. Sofern der fir die Behandlung verantwortliche fachkundige Arzt nach
StrISchV nicht tber eine solche Station verfugt, muss vertraglich ein Kooperationsvertrag mit
einer Station geschlossen werden, in dem sichergestellt ist, dass in der Notfallsituation
jederzeit ein Patient aufgenommen wird.
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