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Ranking of CVD/cancer as
leading cause of premature death

CVD 1st, Cancer 2nd (70)
Cancer 1st, CVD 2nd (57)
CVD and Cancer rank in top 3 (50) :
Other (6)

[ Nodata  [_] Not applicable

The boundaries and names shown and the designations used on this map do not imply the expression of any opinion whatsoever Data source: GHE 2020 World Health
on the part of the Wold Health Organization concerning the legal status of any counry, territory, city or area or of its authorites, Map production: CSU Organization
o concering the delimitation of its frontiers or boundaries. Dotted and dashed lines on maps represent approximate border lins World Health Organization

for which there may ot yet be full agreement. © WHO 2020. All rights reserved

Abbildung 1 Ranking der haufigsten Ursachen fiir vorzeitige Todesfélle bei
nichtiibertragbaren Krankheiten 2020. [1]
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pharmaceutics I/M\ny

Review
Overview of the Most Promising Radionuclides for Targeted
Alpha Therapy: The “Hopeful Eight”

Romain Eychenne *, Michel Chérel 7, Férid Haddad ', Frangois Guérard ?
and Jean-Frangois Gestin 2*
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225Ac-PSMA

12/2014 7/2015 9/2015
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PSA = 2,923 ng/mL PSA = 0.26 ng/mL PSA < 0.1 ng/mL

Abbildung 3 Behandlung von metastasierenden Prostatakrebs mit 22°Ac-PSMA. [3]

Abbildung 2 Schema eines TAT-Konjugats. [2]
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Inkorporationsiberwachung fir Ac-225

Abbildung 4 Aer 5000 : Continuous Air Monitor als Tischgerat der
Firma SARAD GmbH. [4]
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Methode fir eine Ausscheidungsanalyse

4 )

100 4
90 A
80 - Am-243
70 4
60 -
50

1 At-217
40 Fr-221

Impulse

30
Ac-225

20 A

104 J
O A n "

T T T T T 1
3000 4000 5000 6000 7000 8000
Energie [keV]




Bundesamt
fiir Strahlenschutz

Solid-phase extraction of 22’Ac using ion-imprinted resin and 2**Am R
as a radioactive tracer for internal dosimetry and incorporation s
measurements

2

Ruslan Cusnir >, Pascal Froidevaux °. Pierre Carbonez °. Marietta Straub ™"

= Erste beschriebene Methode, verwendet selbst synthetisiertes
Saulenmaterial ,Y-imprinted resin® [5]

= |dee: mittels Yttrium , Taschen” wie in Knete formen, die ideal fir
diverse Lanthanide/Actinide sind

> lonenradius Y3* mit 1,0 A liegt zwischen den Radien von Am3*
(0,98 A) und Ac3* (1,2 A)

= Methode liefert sehr gute Ausbeuten und ein Nachweis von ca.
50 mBq Ac-225 moglich

Trennung von Actinium-225 aus Urin mittels DGA, RE, TK221 & TK222 Seite 5

Actinium-225 as an example for monitoring of internal exposure of
occupational intakes of radionuclides in face of new nuclear-medical
applications for short-lived alpha emitting particles

Sven Hartmann'® - Kerstin Taubner' - Tobias Vogt' - Oliver Meisenberg'® . Uwe-Karsten Schkade? -
Christian Steyer® - Marian Meckel® - Christian Kesenheimer®

Adaption der Methode von Cusnir et al. mit dem Ziel eine breite
Anwendung fir deutsche Inkorporationsmessstellen zu
ermoglichen

Verwendung von ausschlieBlich kommerziell erhaltlichen
Materialien/Geraten

Methode im ,Feldversuch” einer Inkorporationsiiberwachung
getestet

Ausbeuten flr Tracer Am-243 sehr gut, jedoch fiir Ac-225 nicht
ausreichend (< 5 %)
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Mogliche Ursachen fiir die geringen Ac-225-Ausbeuten

Komplexierung der Ac-225-lonen?

(c)
a y s

@ crystal of precipitating solid
@ radionuclide

Abbildung 6 Drei bekannte Mechanismen fir die
Einlagerung von lonen wahrend der Koprazipitation. [6]

Am3* Ca?*
H,PO,
AC3+
Phosphoric acid
[ H,PO; = HPO,2 = PO,

pH 2

UpH>8

Verwendetes Saulenmaterial DGA-branched?

= DGA-branched scheint mit den gewahlten Bedingungen
sehr gut fiir Am-243 aber weniger gut fiir Ac-225 zu sein

H,PO, » Storfaktor kdnnte u.a. Ca2* sein (fiir DGA bei Am bekannt)

3+
Ac
J Radicanal Nucl Chem (2013) 295:2181-2188

DOI 10.1007/510967-012-2257-1

H,PO,

Rapid method for determination of ***Ra in water samples

Sherrod L. Maxwell - Brian K. Culligan -
Robin C. Utsey - Daniel R. McAlister -
E. Philip Horwitz

= Vielleicht aber auch nicht geeignet fir die Verwendung von
Ac und Am gleichzeitig?
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Einfluss Koprazipitationsmethode

= Vergleich der drei ,gangigsten” Koprazipitationsmethoden:

1. Calciumphosphat
2. Calciumoxalat
3. Eisenhydroxid

* Messung des Uberstandes nach der Fallung mittels

Gammaspektrometrie

Eisenhydroxid

Koprézipitations- Ausbeute
methode Am-241 AC-275
Calciumphosphat ?,19:9;/; (38;?)
Calciumoxalat > 98 % 95%
(n = 1) (n = 2)
86 %

Trennung von Actinium-225 aus Urin mittels DGA, RE, TK221 & TK222
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Einfluss Sdulenmaterial — Vorversuche mit Am-243

= |m Vergleich zur Literatur wurde ,,direkte” Einfluss der
Saulenmaterialien getestet

>

>

Ausgang fur alle Experimente war eine 4 M HNO, Losung mit
zugesetzter Am-243 Aktivitat (50 — 100 mBq)

Die Flussrate des Vakuumbox-Systems betrug 1 — 2 mL/min

Flr alle Sdulen wurden die gleichen Losungen fiir Waschen und
Elution verwendet (4 M HNO; Waschen, 0,25 M HCI Elution [8])

Das Eluat wurde anschlieRend fiir eine schwefelsaure
Elektrodeposition vorbereitet

Die Elektrodeposition auf Edelstahlplattchen erfolgte bei 1,2 A
und pH 1,9 flir 75 min

Die Messung erfolgte mit einem Alpha Analyst™ und PIPS®
Detektoren fir 20000 s

Trennung von Actinium-225 aus Urin mittels DGA, RE, TK221 & TK222 Seite 8

Am-243-Ausbeute in %

Saulen-
RS Cusnir et al. [9] ARIATERD GE el Diese Studie
[10]
. 72,7 +15,2
Y-Resin [6] (n=6)
DGA- ] 76,8 +4,0 84,2 +6,4
branched (n=6) (n=4)
87,3+4,7
RE - - (n=5)
77,7 +21,6
TK221 - - (n=4)
88,5+4,8
TK222 - - (n=3)
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Einfluss Koprazipitationsmethoden & Saulenmaterial — Vorversuche mit Am-243
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Einfluss Koprazipitationsmethoden & Saulenmaterial — mit Ac-225
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Ac-225 Ausbeute

Fazit 100 - Am-243 Ausbeute
= DGA-branched Resin ist mit den gewahlten Parametern nicht fiir die
Ausscheidungsanalyse von Ac-225 geeignet T
= Dafir sind die Ausbeuten von Am-243 sehr gut im Vergleich 801 T
1
= Ursache konnte der Calciumgehalt sein
» In der Veroffentlichung von Maxwell et al. [11] wurde ,,Uberschiissiges” — 60 -
Calcium von DGA mittels 7 M HNO; entfernt %
» |nwiefern dieser Effekt bei Koprazipitationen ohne Calcium auftritt kann §
aktuell nicht beurteilt werden, da die Ausbeuten mittels Eisenhydroxid alleine § 40 4 -
fir Am-243 <6 % sind
» Moglich wiare eine direkte Veraschung der Urinprobe, aber wiirde langer
dauern und bisher keine Erfahrungen 20
0
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= RE, TK221 als auch TK222 scheinen sehr gut geeignet fiir die
Ausscheidungsanalyse von Ac-225 zu sein

= Bei beiden lassen sich Ac-225-Ausbeuten > 35 % erzielen
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TK221 TK222

RE

[ Ac-225 Ausbeute
[ ] Am-243 Ausbeute

TK221 TK222

Calciumphosphat

Calciumoxalat
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Ausblick

Kommende Arbeiten:

» Koprazipitationen weiter mittels Gammaspektrometrie untersuchen

» Weitere Analysen fiir genaue Aussagen zum Ausbeutenverhéltnis von
Ac-225:Am-243

» Eventuell Einfluss von Calcium auf die Trennung untersuchen

» Optimierung der Parameter fir die Sdulenchromatographie

» Hierfur ggf. Verwendung eines automatischen
Chromatographiesystems

» Anwendung in der Praxis

» Durchfihrung von Messungen von beruflich exponierten Personen

» Veroffentlichung der Ergebnisse

Trennung von Actinium-225 aus Urin mittels DGA, RE, TK221 & TK222
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Vielen Dank fir Ilhre Aufmerksamkeit!
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Dr. Steffen Happel
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Medizinische Hochschule
Hannover

Prof. Dr. Lilli Geworski
Dr. Carsten Wanke

Dr. Kristian Wittke
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