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Strahlenpharmakologische untersuchungen mit
neutronen an eisenhaltigen praparaten im
Siemens unterrichtsreaktor SUR 100"

E. Szirmai, J. Knapp, and P. Royl

Abstract

Die stark eisenhaltigen Praparate Ferrlecit, Kobaltjerrlecit, Ferrojolsan, Ferrojolcamma und
Irradian wurden im Siemens Unterrichtsreaktor SUR 100 des Instituts fur Kernenergetikder Uni-
versitat Struttgart und der Technischen Universitat, Berlin mit einem NeutronenfluB von ca. 5.106n/cm2
sec bestrahlt. Es ollte dabei untersucht werden, wie stark eisenhaltige Praparate mit diesem Reak-
tor aktiviert werden konnen. Es wird festgestellt, daB Eisen praktisch kaum aktiviert wird. Die
Ergebnie zeigen, daB nur das Kobattjerrlecit und das Irradian starker durch Neutrosen aktiviert
werden. Die hohere Aktivitat des Kobaltjerrlecit wird auf die darin enthaltenen Elemente Man-
gan, Kupfer und Kobalt zuruckgefuhrt, die mit thermischen Neutronen gut aktivierbar sind. Die
hohere Aktivitat des Irradian geht hauptsachlich auf 3-Zerfalle zuruck. Das Phosphorisotop P-32
tragt einen grofen Anteil dazu bei. De r/3-Untergrund des Irradian bei hohen Energien, der mit
einer kleinen Halbwertszeitabklingt, ist durch keines der angefuhrten Elemente im Irradian erklar-
bar. Der Mn-56Peak im Spektrum ist gut erkennbar, durch den 5-Untergrund wird er aber zu einer
hoheren Energie hin verschoben.
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1. Einleitung

Zur Messung des Flusses schneller Neutronen (E,>3.7 MeV) werden
hiufig Eisensonden als Schwellwertsonden (1) in der Reaktorphysik ver-
wendet. Bei der Aktivierung mit Neutronen tritt hauptsichlich die Reak-
tion Fe-56 (n, p) Mn-56 auf. Daneben auch noch die Reaktion des weit
selteneren Isotops Fe-54 (natiirl. Haufigkeit 5.829%) Fe-54 (n, p) Mn-54.
Das hauptsichlich entstehende Mn-56 zerfallt mit einer Beta-Gamma-K as-
kade nach dem Zerfallsschema aus Bild (1). Das Mn-54 ist Gamma-radiak.
tiv. Der Aktivierungssuerschnitt fiir Neutronen betrigt beim Fe-56 5, =
0.97 mbarn bei einer effektiven Schwellwertenergie von E,=7.7 MeV
und bei Fe-54 5,,=53 mbarn bei der effektiven Schwellwertenergie von
E,=3.75 MeV (Angaben aus 1),

Im Rahmen dieser Arbeit sollte untersucht werden, wieweit dieser
Aktivierungseffekt des Eisens bei der Aktivierung von eisenhaltigen medi-
zinischen Priparaten im Siemens Unterrichtsreaktor SUR 100 von EinfluB
ist. Die Kenntnis der Aktivierbarkeit von medizinischen Priparaten bei
Bestrahlung mit Neutronen ersffnet oft neue Wege fiir die Untersuchung
der medizinischen Wirksamkeit dieser Medikamente, Bei der sehr kompli-
zierten und oft nicht genau bekannten Zusammensetzung der Medika-
mente kénnen praktisch nur die Messungen an aktivierten Priparaten
genauere quantitative Aussagen liefern. Wir haben daher an neutronbest.
rahlten Medikamenten sowohl integrale als auch neuerdings spektrole
Aktivitatsmessungen vorgenommen, Uber einige Ergebnisse unserer inte-
gralen Messungen haben wir in fritheren Veroffentlichungen schon berich-
tet,

Fir diesen Bericht versffentlichen wir die Ergebnisse, die wir nach
Aktivierung der vom strahlenhaematologischen Gesichtspunkt besonders
wirksamen Priparate Ferro-folsan, Ferro.folgamma, Kobalt-ferrlecit, Ferrlecit,

*+ Ferrlecit, Kobal-tferrlecit, Ferro-folsan, Ferro-folgamma, Irradian
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und Irradian gemessen haben, Nach der Aktivierung der Priparate im
SUR 100 wurde die integrale Beta+Gamma-Dosisrate der Medikamente
in einer nahezu 2rMessung untersucht. AuBerdem wurde von dem akti-
vierten Irradian-Praparat zu zwei verschiedenen Zeitpunkten nine spektrale
Messung der Gamma-Zihlrate im Institut far Kerntechnik der Technischen
Universitit Berlin durchgefiihrt,

2. Medizinische Wirksamkeit und Zusammensetzung der Praparate.
A Ferrlecit

Ein Dragee des Ferrlecit enthilt 66 mg Eisen (als Ferro-Sulfat und
Ferricitratnatriumkomplex), 0.5 mg Vit B, 1.5 mg Vit B,, 10 mg Nicotin-
saureamid und 33 mg Vit, C. AuBer dem Eisen ist hauptsachlich noch
Schwefel (ca. 40 mg) als aktivierbare Substanz im Ferrlecit enthalten. Das
Isotop S-32 mit 95 % natiirlicher Isotopenhiufigkeit wird aktiviert {ber
die Reaktion S-32 (n, p) P-32. Die Neutronenschwellwertenergie dafir
betragt 3.2 MeV und der mittlere Aktivierungsquerschnitt 5,,=66 mbarn,
Das entstehende P-32 zerfillt B-Emission wieder in das stabile S-32 mit
einer Halbwertszeit von Th=14,2 d,

Indikationen des Ferrlecit sind Eisenmangelzustinde ohne Animie,
speziell ist es indiziert in der Graviditit und Laktationszeit sowie bei
Blutspendern,

B. Kobalt-ferrlecit

Ein Dragee diesesPraparats enthilt 66 mg Eisen (als Ferro-Sulfat) und
Ferricitratnatriumkomplex), 5 mg Kobalt (als Kobalt-IT-acetat), 1 mg Mn
(als Mangancitrat), 0.5 mg Kupfer (als Kupferglykokoll), 0.5 mg Vit B,
0.33 mg Vit B, 5 mg Nicotinsaureamid, 2.5 mg Vit B, und 2 gamma Vit
B,

Neben dem beim Ferrlecit sehen erwidhnten Schwefel enthalt das Kobalt-
ferrlecit vor allem noch Mangan, Kupfer und Kobalt also aktivierbare
Substanzen. Das Mn-55 (natiirt. Isotopenhaufigkeit 100 95) wird aktiviert
durch die Reaktion Mn-55 (n, 7) Mn-56. Es besitzt einen hohen Aktivierung-
squerschnitt sowohl fiir thermische Neutronen, bei E, =0.0253 eV 5=
13.2 barn, als such fiir epithermische Neutronnn, 5,i=15.7 barn, fur
welche es bei 37 eV ein Resonanzabsorber ist, Das Isotop Mn-36 ist das
gleiche, weiches bei der Aktivierung des Fe-56 entsteht, und es zerfallt
nach dem Zerfallsschemm Bild (1) tiber eine Beta-Gamma-Kaskade.

Das Cu-63 (natiir, Isotopenhaufigkeit 69.19%) und das Cu-65 (30.9%)
haben ebenfalls bedeutende Aktivierungsquerschnitte fir die thermischen
Neutronen des SUR 100. Fiir die Reaktion Cu-63 (n,7) Cu-64 hat der
Aktivierungsquerschnitt den Wert 5, =4.41 barn. Das entstehende Cu-64
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BILD (1)
Gamma-Spektrum des IRRADIAN-Priparats nach der Aktivierung mit Neutronen

zerfallt teilweise in das stabile Ni-64 (62 %) und teilweise in das stabile
Zn-64 (38%). Das Zerfallsschema zeigt Bild (2), Der Aktivierungsquer-
schnitt fur die Reaktion Cu-65 Cu-65 (n, ) Cu-66 hat den Wert 5,=1.8
barn. Das entstehende Cu-66 zerfillt tiber eine 8- Kaskadebei einer Halb-
wertszeit von 5,14 min in das stabile Zn-66,

Das Kobaltisotop Co-59 (natiirl, Hauf, 100 %) wird durch die Reaktion
Co-59 (n, 7) Co-60 aktiviert, Der Aktivierungsquerschnitt dafiir hat im
thermischen Bereich den Wert 5,=20.2 bern. Das entstehende Co-60
Isotop zerfallt nach dem Zerfallsschaubild aus Bild (3),

Die Indikationen des Kobalt-Ferrlecit sind die gleichen wie die des
FERRLECIT. Der charakteristische Hauptbestandteil des Praparats ist
Kobalt mit gezielter Wirkung auf die Stitten der Blutbildung im Kno-
chenmark. Der Kobalt-Eisen-Effekt wird durch Kupfer und Eisen noch
gefordert.

C. Ferro-folsan

Ein Dragee Ferro.folsan enthalt 100 mg Ferrosulfat und 0.85 mg
Folsaure, Neben dem Eisenisotop ist hauptsichlich nur noch das S.32
Isotop nennenswert aktivierbar. Die Dosierung des Eisens ist so gowahlt,
daB es zu einer optimalen Resorption kommt. Indikationen des Ferro-folsan
sind Hypochrome Anamien, Animieprophylaxe in der Schwangerschaft
und Appetitlosigkeit,

D. Ferro-folgamma

Eine Kapsel des Priparats enthalt 100 mg Ferrosulfat, 5 mg Folsiure
und 10 7 Vit B,,, Auch beim Ferro.folgamma ist neben dem Eisen haupt-
sichlich nur das Schwefelisotop S-32 aktivierbar,
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Die Indikationen sind Hypochrome und sekundire Anamien, perni-
ziosaihnliche Aninien, larvierte Eisenerkrankungen, Postgastrektomie-
Syndrom, Zsliakie und Wurmanémien u, a,

E. Irradian

Ein Dragee des Irradian enthalt 0,05 mg Vit. B, (C,H,,O,N,P Co).
200 mg Vit C (CH,O;), 1 mg Folsaure (C,,;H,,O.H,), 100 mg Ferrosulfat
(FeSO,), 50 mg L-Cystein (C;H,0O,N), 50 mg D-Fructose (C;H,,0;), 40 mg
DL-Acetyl-homocystein-thiolacton (C,,;H,O,N), 50 mg Ulva lactura, ein
Pflanzenauszug, in dem u.a. C, H, O, N und S enthalten sind, 50 mg
Torula Hefe, ein Naturprodukt, an dem C, H, O N, Pund S beteiligt sind.
Wie aus den Summenformeln hervorgeht, ist neben dem Schwefelisotop
S-32 nur noch das Eisen nennenswert aktivierbar, Das Kobalt im Vitamin
B,, wiegt 2,17 10~*mg/Dragee. Der KobalteinfluB ist trotz des relativ
hohen Wirkungsquerschnitts vernachlassigbar. Einen starken EinfluB auf
die Aktivierbarkeit wird der Phosphorgehalt haben. Die Reaktion P-31
(n, 7) P-32 mit thermischen Neutronen hat einen Aktivierungsquerschnitt
von 5,,=0,19 barn. Das P-32 ist ein reiner B-Strahler mit E |, =1,71MeV
Es zerfillt mit einer Halbwertszeit von 14.3 d. Eine genaue Angabe des
Phophorgehalts ist wegen der unbekannten Zusammensetzung der Torula
Hefe nicht méglich,

3. Neutronenphysikalische Messungen

Ein Dragee von jedem Priparat wurde im Siemens Unterrichtsreaktor
SUR 100 bei 100 mW Leistung je eine Stunde lang in der Mitte des
horizontalen zentralen Experimentierkanals bestrahlt. Der Reaktor ist ein
homogener polyathylenmoderierter Nulleistungsreaktor,

Im Betrieb war in der Mitte des Bestrahlungskanals ein thermischer
NeutronenfluBl von ca. 6.2 10°n/cm? sec und ein schneller FluB von etws
1.9 10, n/cm?’sec. Diese Werte entsprechen einer Dosisrate von 12 rem/h
fur thermische Neutronen und einer geschitzten Dosisrate von 80 rem/h
fur schnelle Neutronen. Im Vergleich zur Neutronendosis ist die geschitzte
Gammadosisrate von ca. 0.97 rem/h sehr klein.

4, Me3ergebnisse

Nach der Aktivierung wurden die Eisenpriparate aus dem Reaktor
herausgenommen und mit dem MeBgerit LB 1200, das fiir die Messung
von B-und 7-Dosisraten geeignet ist und eine nahezu 2= Messung ermoglicht
wurde ihre integrale Dosisrate bestimmt, Die gemessenen Dosisraten der
einzelnen Dragees nach der Aktivierung zeigt Tabelle 1. Der MeBfehler
ist kleiner als 10 5. Dabei ist der durch den statistischen Charakter des
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TABLE 1 DOSISRATE DER DROBEN NACH DER BESTRAHLUNG

1fd. Dosisrate [r/h]

Nr. Priparat 8+7 Aktivierbare Bestandteile
1 Ferrlesit (526 mg) 50 Fe (66mg), S (40mg)
; Fe (66 mg), S (40mg), Mn (1 mg)
2 Kobalt-ferrlecit (457 mg) 457 Cu (0.5mg), Co (Smé) s
3 Ferro-folsan (247 mg) 52 Fe (33mg), S (20mg)
4 Ferro-folgamma (429 mg) 42 Fe (33mg), S (20mg)
5 Irradian (542 mg) 400 Fe (37mg), S (21mg), P

radioaktiven Zerfalls bedingte Fehler kleiner als 29, Der Hauptbeitrag
zum Fehler kommt von der ungentigenden Reproduzierbarkeit der Reak-
torleistung. Aus den MeBergebnissen folgt, daB weder Eisen noch Schwefel
nennenswert im SUR 100 aktiviert werden konnen, denn trotz der doppel-
ten Menge an Schwefel und Eisee im Ferrlecit unterscheidet sich seine
Dosisrate kaum von der des Ferro-folsaa. Das liegt daran, daB der FluB
von Neutronen mit Energien im MeV.Bereich im SUR sehr klein ist, (2).
Die geringe Aktivitat der Praparate 1,3 und 4 kommt wahrscheinlich
durch die Aktivierung anderer in geringen Mengen auftretender Substanzen
herein, die im einzehen bei der Priparatbeschreibung nicht aufgefuhrt
wurden. Die hohe Aktivitat des Praparates 2 kommt durch das Kobalt.
Mangan und Kupfer im Kobalt-ferrlecit zustande, denn diese drei Elemente
haben die schon erwihnten hohen Aktivierungsquerschnitte im thermi-
schen Bereich. Die hohe Aktivitit des Frradian ist wahrscheinlich eine
Folge seines Phosphorgehalts, Wie die Messungen mit einem B8-Filter
zeigen (Gammadosisrate = 10 u r/h), tritt beim Irradian nachder Aktivie-
rung fast nur eine B-Aktivitit auf,

Fur das Irradian wurden im Institut fur Kerntechnik der Technischen
Universitdt Berlin nach vorheriger Aktivierung im dort vorhandenen Reaktor
SUR 100 BE spektrale Verteilungen der Gamma-Zéhlraten zu zwei Zeitpunk-
ten mit einem MaJ-Kristall aufgenommen und in einem 400-K analanaly-
sator ihrer Energie entsprechend eingezihlt, Bild (1) zeigt die beiden
Spektren, die einen recht starken B8-Untergrund enthalten. Der Unter-
grund erstcckt sich bis zu 3.5 MeV und ist bei diesen Energien und mit
dieser Halbwertszeit auf keines der genannten Elemente des Fradian
zuruckfithrbar. Die Lage des Gamma-Peaks aus Bild (1) wird durch den
B-Untergrund zu hoheren Energien hin verschoben, Bei t, liegt der Peak
bei E,=0.95MeV, beit, bei E,=0.91 MeV. Der Peak gehort vermiitlich
zum Mn-56, das durch Aktivierung des Fe-56 entsteht, Ohne 8-Untergrund
miBte er bei E,=0.85 MeV liegen.
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5. Zusammen Fassung

Die stark eisenhaltigen Praparate Ferrlecit, Kobalt-ferrlecit, Ferro-folsan,
Ferro-folcamma und Irradian wurden im Siemens Unterrichtsreaktor SUR 100
des Instituts fiir Kernenergetikder Universitiat Struttgart und der Techni-
schen Universitit, Berlin mit einem NeutronenfluB von ca., 5-.10°n/cm?
sec bestrahlt, Es ollte dabei untersucht werden, wie stark eisenhaltige
Priparate mit diesem Reaktor aktiviert werden konnen, Es wird festgest-
ellt, daB Eisen praktisch kaum aktiviert wird, Die Ergebnisse zeigen, daB
nur das Kobalt-ferrlecit und das Irradian stirker durch Neutrosen aktiviert
werden, Die hohere Aktivitat des Kobalt-ferrlecit wird auf die darin enthal-
tenen Elemente Mangan, Kupfer und Kobalt zuriickgefiihrt, die mit
thermischen Neutronen gut aktivierbar sind, Die hohere Aktivitit des
Irradian geht hauptsichlich auf B-Zerfalle zuriick. Das Phosphorisotop
P-32 tragt einen groBen Anteil dazu bei. De rB3-Untergrund des Irradian
bei hohen Energien, der mit einer kleinen Halbwertszeit abklingt, ist
durch keines der angefiihrten Elemente im Irradian erklarbar, Der Mn-56-
Peak im Spektrum ist gut erkennbar, durch den B.Untergrund wird er
aber zu einer héheren Energie hin verschoben,
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