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Introduction   

 

Dans le cadre de mon double cursus pharmacien ingénieur, j’ai effectué la première 

partie de mon stage hospitalier de cinquième année de pharmacie dans le service de Médecine 

Nucléaire du Centre Hospitalier Universitaire de Grenoble, accueillie par Monsieur le 

Professeur Fagret. C’est en Radiopharmacie plus précisément que j’ai travaillé pendant trois 

mois, mi-juin à mi-septembre 2009, encadrée par Madame le Docteur Desruet, 

radiopharmacien, qui m’a fait l’honneur de diriger mon travail de thèse.  

A mon arrivée dans la radiopharmacie/service de médecine nucléaire, j’ai pris 

connaissance de la Décision de l’Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé, 

datant du 25 novembre 2008, et fixant les modalités du contrôle de qualité des installations de 

médecine nucléaire à visée diagnostique. L’autorité de santé a en effet, établit des 

recommandations opposables pour vérifier le bon fonctionnement des appareils de médecine 

nucléaire : caméras et activimètres. Ces derniers, permettant de mesurer l’activité des 

médicaments radioactifs devant être administrée au patient, doivent être vérifiés afin d’assurer 

aux utilisateurs la justesse de la mesure.  

La décision étant opposable, il était nécessaire de vérifier la conformité des contrôles 

des activimètres présents dans le service. J’ai donc mis à jour ces contrôles en conformité avec 

le texte, avec trois objectifs principaux : 
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- Les contrôles réalisés devaient être complets et conformes à ceux énoncés dans la 

présente décision, 

-  Leur mise en place devait prendre en compte l’organisation du service à effectif 

réduit donc ne devait pas prendre trop de temps et  être facilement applicable par le personnel, 

-  Leur pérennité devait en outre être assurée après mon départ, dans la durée, et ce 

malgré le changement de personnel (notamment de l’interne en pharmacie). Il fallait pour cela 

mettre en place une méthode reproductible, avec des outils simples d’utilisation.  

 

La première partie de ce document présentera succinctement le fonctionnement d’un 

service de Médecine Nucléaire et Radiopharmacie. Nous verrons ensuite quels sont les aspects 

juridiques essentiels à prendre en compte en radiopharmacie, et quels sont leurs impacts sur le 

personnel et les locaux.  

Ceci nous permettra ensuite d’aborder la seconde partie concernant le contrôle de qualité mis 

en place, et d’en comprendre l’importance. Nous détaillerons la méthode ainsi que les outils 

qui ont été utilisés pour mettre en place ce contrôle.  
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PREMIERE PARTIE 

Service de médecine nucléaire et radiopharmacie 
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La première partie de ce document présentera succinctement le fonctionnement d’un 

service de Médecine Nucléaire et Radiopharmacie. Nous verrons quels sont les aspects 

règlementaires essentiels à connaître en radiopharmacie, et quels sont leurs impacts sur le 

service. Nous terminerons par des notions de radioprotection et de physique nucléaire.  

Cette partie a pour objectif de définir les notions essentielles à la compréhension de la seconde 

partie, et de faire apparaître les contraintes et les enjeux de la mise en place d’un contrôle de 

qualité.  

 

1. Définitions 

1.1. Qu'est ce que la radiopharmacie ? 

Les locaux de la radiopharmacie, implantés dans le service de Médecine Nucléaire, sont 

des locaux pharmaceutiques rattachés à la « Pharmacie à Usage Intérieur » (PUI) : la 

radiopharmacie est donc une activité de pharmacie hospitalière relative aux produits 

radiopharmaceutiques. Le radiopharmacien est responsable de l'approvisionnement, de la 

gestion des stocks, des préparations, des contrôles, de la dispensation et de la vigilance de ces 

produits. Contrairement aux médicaments classiques, les radiopharmaceutiques ne sont utilisés 

qu'en Médecine Nucléaire. 
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1.2. Qu'est ce que la médecine nucléaire ? 

La médecine nucléaire est une spécialité médicale fondée sur l'utilisation des 

rayonnements ionisants : ces rayonnements sont émis par des radioéléments artificiels 

présentés sous forme de sources non scellées.  

Les radiopharmaceutiques préparés en radiopharmacie sont utilisés à des fins 

diagnostiques dans 90 % des cas (les explorations réalisées sont des scintigraphies), et à des 

fins thérapeutiques dans 10 % des cas (on parle alors de radiothérapie interne).  

Par exemple, des médicaments radiopharmaceutiques à base de diphosphonates marqués au 

99mTc sont utilisés pour des scintigraphies osseuses. Ils se fixent en particulier sur les cristaux 

d'hydroxyapatite en formation. Les lésions osseuses peuvent donc être détectées par 

accumulation du traceur lors de tout remaniement osseux. 

Deux types d'examens peuvent être réalisés : 

- Phase vasculaire et précoce : l’acquisition des images se fait quelques minutes après 

l'injection. Cela permet de refléter le débit sanguin régional et le volume tissulaire. 

- Phase tardive ou osseuse : la fixation dépend de l'activité ostéoblastique et du volume 

osseux (l’acquisition est réalisée moins de 2h30 après l'injection). 
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1.3. Les produits radiopharmaceutiques 

Les produits radiopharmaceutiques comprennent les médicaments 

radiopharmaceutiques, mais également les trousses, les générateurs et les précurseurs. 

 

Le médicament radiopharmaceutique (ou traceur) :  

C'est un médicament qui, lorsqu'il est prêt à l'emploi, contient un ou plusieurs isotopes 

radioactifs, dénommés radionucléides (Code de la santé publique, article L5121-1). Il est 

incorporé à des fins médicales : les rayonnements émis par ce médicament permettent :  

- Soit de suivre le devenir du médicament administré dans l'organisme (traceur) et 

d'étudier la morphologie d'un organe ou d’un tissu et surtout sa fonctionnalité par 

comptage externe de la radioactivité (à l'aide d'une caméra dédiée) : c'est une utilisation 

diagnostique. 

- Soit d'irradier spécifiquement certains organes ou tissus : c'est une utilisation 

thérapeutique. 

Un médicament radiopharmaceutique peut exister sous deux formes : 

- 20 à 30 % sont des spécialités pharmaceutiques prêtes à l'emploi 

- 70 à 80 % sont des préparations pharmaceutiques fabriquées in situ, constituées d'une 

trousse (ou vecteur) qui sera marquée par un radionucléide (Cf. Annexe 8). Ce 

radionucléide sera soit livré prêt à l'emploi et dénommé précurseur, soit fabriqué par un 
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générateur (par exemple, c’est le cas du technétium 99m). 

 

 

Figure 1: Eléments constitutifs d'une préparation pharmaceutique 

 

La trousse (ou vecteur) de radionucléides :  

 

Figure 2: Un exemple de trousse, le Nanocis® 

C'est une molécule qui devra être 

reconstituée ou combinée avec des radionucléides 

dans la préparation radiopharmaceutique finale, 

avant son administration. Cette molécule présente 

un tropisme particulier pour l'organe que l'on veut 

visualiser (en diagnostic) ou que l'on veut irradier 

(en thérapeutique).   
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Ces trousses ne sont pas radioactives (on dit qu'elles sont "froides") et sont généralement 

présentées sous forme lyophilisée. 

 

Le générateur de radionucléides :  

C'est un système contenant un radionucléide parent déterminé servant à la production 

d'un radionucléide de filiation obtenu par élution ou toute autre méthode, et qui sera utilisé 

dans un médicament radiopharmaceutique. L'avantage de ce générateur est de pouvoir produire 

au sein du service de Médecine Nucléaire un radionucléide de courte période physique (ou 

demi-vie). 

Ainsi la radiopharmacie du Centre Hospitalier Universitaire (CHU) de Grenoble dispose de 

deux générateurs de technétium 99m, renouvelés chaque semaine : le radionucléide père est le 

Molybdène 99 de période physique 67 heures, et le radionucléide fils est le technétium 99m, de 

période physique 6 heures. L’élution repose sur le principe suivant : 

 

Figure 3: Schéma expliquant le principe de l'élution d’un générateur 
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Lorsque l’aiguille d’élution percute le bouchon du flacon d’élution sous vide, l’éluant passe sur 

la colonne chromatographique n’entrainant que le pertechnétate de sodium alors que le 

molybdène reste fixé sur la colonne ; L’éluat est alors récupéré dans le flacon d’élution (cela 

dure quelques minutes). 

Un emplacement spécifique est prévu pour les générateurs au sein des enceintes blindées. 

         

Figure 5: Générateur de Technétium dans une  

enceinte blindée 

  La majorité des préparations radiopharmaceutiques résulte du marquage d'une molécule 

vectrice (trousse) par le 99mTc issu du générateur de 99Mo/99mTc. Elles sont préparées le jour 

même de leur utilisation. 

 

Le précurseur de radionucléides :  

C'est un radionucléide produit par une autre technique que le générateur : cyclotron, réacteur 

… Cet élément radioactif est utilisé pour marquer la molécule vectrice et permettre sa détection 

 

 Figure 4: Emplacement du flacon sous vide lors de 
l’élution 
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2. Législation et réglementation 

2.1. Statut juridique d'un médicament radiopharmaceutique  

Un médicament radiopharmaceutique est classé comme "médicament" depuis 1992, 

suite à la transposition de la Directive 89/343/CEE du 3 mai 1989, élargissant le champ 

d'application des directives 65/65 CEE et 75/319 CEE et prévoyant des dispositions 

complémentaires pour les médicaments radiopharmaceutiques (cf. Loi n°92-1279 du 8 

décembre 1992 modifiant le livre V du code de la santé publique, relative à la pharmacie et au 

médicament. NOR: SANX9100161L  Version consolidée au 22 juin 2000).  

En effet, le médicament radiopharmaceutique répond bien à la définition du 

médicament :  

"On entend par médicament toute substance ou composition présentée comme possédant des 

propriétés curatives ou préventives à l'égard des maladies humaines ou animales, ainsi que 

(but diagnostique) ou l'irradiation de l'organe 

ou du tissu considéré (but thérapeutique). 

Il est généralement présenté sous forme de 

solution injectable. 

  
Figure 6: Solution de radionucléides dans une 

protection plombée 
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toute substance ou composition pouvant être utilisée chez l'homme ou chez l'animal ou pouvant 

leur être administrée, en vue d'établir un diagnostic médical ou de restaurer, corriger ou 

modifier leurs fonctions physiologiques en exerçant une action pharmacologique, 

immunologique ou métabolique." (Code de la Santé Publique, Article L5111-1)  

Tous les médicaments radiopharmaceutiques doivent donc suivre la législation et la 

réglementation des médicaments, quels qu'ils soient : à visée thérapeutique ou diagnostique, 

livrés prêt à l'emploi ou préparés sur place ; par exemple, une demande d'Autorisation de Mise 

sur le Marché (AMM) est obligatoire pour les médicaments radiopharmaceutiques préparés 

industriellement : 

"Toute spécialité pharmaceutique ou tout autre médicament fabriqué industriellement ou 

selon une méthode dans laquelle intervient un processus industriel […] doit faire l'objet, 

avant sa mise sur le marché ou sa distribution à titre gratuit, d'une autorisation de mise sur le 

marché (AMM) délivrée par l'Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de 

Santé (AFSSAPS)." (Code de la Santé Publique, Article L5121-8) 

Cependant, une AMM n'est pas requise pour les médicaments radiopharmaceutiques préparés 

au moment de l'emploi par une personne ou institution qui, selon la législation nationale, est 

autorisée à utiliser ces médicaments, conformément aux instructions du fabriquant, dans un 

centre sanitaire agréé et exclusivement à partir de générateurs de radionucléides, de trousses de 

radionucléides ou de précurseurs de radionucléides autorisés.  

Outre les renseignements habituellement demandés lors de la demande d'Autorisation de Mise 
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sur le Marché (AMM), sont aussi exigées pour les Résumés des Caractéristiques des Produits 

(RCP) des médicaments radiopharmaceutiques : 

 

� Une information complète sur la dosimétrie interne. 

� Des instructions détaillées pour la préparation et le contrôle de sa qualité. 

En ce qui concerne la notice des médicaments radiopharmaceutiques, il faut également ajouter 

des informations au sujet des précautions à prendre par l'utilisateur et le patient. 

 

Tous les médicaments radiopharmaceutiques sont soumis à la réglementation spéciale 

des substances vénéneuses. (Article L1333-16, CSP). 

 

Les médicaments radiopharmaceutiques contenant des dérivés stables du sang sont 

soumis à la réglementation des médicaments dérivés du sang (obligation de traçabilité). Par 

exemple, on utilise des macroaggrégats d'albumine humaine marquée au technétium 99m 

(Pulmocis®-99mTc). 

 

De plus, un médicament radiopharmaceutique est radioactif : il doit donc également 

suivre la législation et la réglementation des radionucléides à usage in vivo. 
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Les radionucléides comprennent les radionucléides artificiels obtenus par activation ou fission 

nucléaire et les radionucléides naturels dès lors qu'ils sont utilisés pour leurs propriétés 

radioactives. (Article L1333-12 code de la santé publique)  

 

2.2. Statut juridique d'une trousse, d'un générateur, et d'un précurseur de 

radionucléides  

" Tout générateur, trousse ou précurseur doit faire l'objet , avant sa mise sur le 

marché ou sa distribution à titre gratuit, d'une autorisation de mise sur le marché délivrée 

par l'Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé." (Code de la Santé 

Publique, Article L5121-8) 

Ces produits ont donc également le statut de « médicament ». 

 

2.3. L'activité nucléaire et les autorisations 

  Les rayonnements ionisants ne peuvent être utilisés sur le corps humain qu'à des fins de 

diagnostic, de traitement ou de recherches biomédicales (Art. L1333-11 du CSP). Les 

professionnels pratiquant ce type d'actes doivent bénéficier, dans leur domaine de compétence, 

d'une formation théorique et pratique, initiale et continue, relative à la protection des personnes 

exposées à des fins médicales. 
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Les activités nucléaires sont soumises à un régime d'autorisation ou de déclaration, 

selon les caractéristiques et les utilisations des sources (Article L1333-4, CSP) : la demande 

d'autorisation ou la déclaration comportent la mention de la personne responsable de l'activité. 

En effet, cette autorisation est individuelle et non transférable, délivrée à la personne physique 

en charge de l'activité, et pour une durée maximale de cinq ans renouvelable. La personne 

responsable de l’activité est le médecin nucléaire, chef de service : il est donc également 

responsable des contrôles de qualité réalisés. 

 

2.4. Exercice de la radiopharmacie 

A côté des missions de base de la pharmacie à usage intérieur (gestion, 

approvisionnement et dispensation des produits du monopole pharmaceutique et des dispositifs 

médicaux stériles,   réalisations des préparations magistrales…), la préparation des 

médicaments radiopharmaceutiques est une mission soumise à autorisation préfectorale sous 

réserve que la PUI dispose de moyen en locaux, personnels , équipements et systèmes 

d’informations nécessaire. La préparation de ces médicaments doit être faite sous la 

responsabilité d'un pharmacien, en respectant les Bonnes Pratiques de Préparation à l'Hôpital 

(BPPH). 
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2.5. Locaux et équipement  

Les locaux de la radiopharmacie sont des locaux de la Pharmacie à Usage Intérieur 

(PUI), et répondent à ce titre aux mêmes exigences réglementaires pharmaceutiques 

(conception, superficie, aménagement). Ils sont généralement implantés sur un emplacement 

spécifique de façon à s'intégrer dans le service de Médecine Nucléaire. L’aménagement des 

locaux doit également respecter les normes établies par l’autorité de sûreté nucléaire (arrêté du 

30 octobre 1981) 

 

� Fabrication de médicaments stériles : 

En radiopharmacie, les médicaments fabriqués doivent être stériles : il est donc 

indispensable de respecter les Bonnes Pratiques de Préparation à l'Hôpital.  

La préparation aseptique des médicaments radiopharmaceutiques stériles doit se faire au sein 

d'installations conçues pour empêcher la contamination microbienne : en zone d'atmosphère 

contrôlée, le renouvellement d'air est associé à un système de filtration Haute Efficacité pour 

les Particules de l'Air (HEPA), ce qui permet de répondre aux classes d'empoussièrement 

définies. Les qualités microbiologique et particulaire sont maîtrisées.  

Les locaux et les équipements de la radiopharmacie sont donc conçus et adaptés en fonction de 

la nature et du nombre d’opérations à effectuer ainsi que des exigences de qualité. 
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Figure 7: "Labo chaud" de la radiopharmacie (CHU Grenoble) 

 

� Manipulation de radioéléments artificiels : 

Les locaux de la radiopharmacie doivent être conformes aux exigences réglementaires 

relatives aux installations utilisant des radioéléments artificiels en sources non scellées : les 

manipulations doivent se faire en zone contrôlée, à proximité immédiate du service de 

Médecine Nucléaire, et après obtention d'un agrément de l’autorité de sûreté nucléaire. Les 

différents locaux sont soit en : 

 

Zone contrôlée : 

C'est une zone soumise à une réglementation spéciale pour des raisons de protection 
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contre les rayonnements ionisants et de confinement de la contamination radioactive (zone  

 

 

 

 

 

 

 

Zone surveillée : 

C’est une zone faisant l'objet d'une surveillance appropriée à des fins de protection 

contre les rayonnements ionisants (zone dans laquelle les 1/10  des doses maximales 

admissibles annuelles sont susceptibles d'être dépassées sans dépasser 3/10). 

 

 

Figure 9: Etiquette indiquant le 
début d'une Zone Contrôlée 

dans laquelle les 3/10 des doses maximales admissibles 

annuelles sont susceptibles d'être dépassées) et dont 

l'accès est réglementé. C'est dans cette zone contrôlée 

que doivent être réalisées les manipulations des 

radioéléments en radiopharmacie, mais aussi la 

livraison, le contrôle et le stockage des déchets 

radioactifs. 
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Tableau 1: Récapitulatif des différentes zones 

 

Voici les conditions communes exigées pour toutes installations où sont manipulés des 

radioéléments : 

- accès signalé : trèfle normalisé 

- ventilation en dépression indépendante du reste du bâtiment 

- parois sans aspérités ni recoins 
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- murs revêtus de peinture lisse et lavable 

- sols : revêtement imperméable et lisse, bonde d'évacuation des eaux usées reliée aux cuves 

 

Le laboratoire de préparation, ou "labo chaud", doit répondre à des conditions 

particulières :  

- boîtes à gants en dépression 

- enceinte de stockage blindée fermant à clé 

- éviers de type monobloc à commande non manuelle, reliés aux cuves de décroissance 

- parois renforcées en fonction de la nature et de l'activité des radioéléments utilisés 

- ventilation : 10 renouvellements horaires 

 

2.6. Personnel 

 Le pharmacien : 

Les pharmaciens qui assurent au sein d'une Pharmacie à Usage Intérieur la détention, la 

gestion, l'approvisionnement, la préparation et le contrôle des médicaments 

radiopharmaceutiques, générateurs, trousses et précurseurs, ainsi que leur dispensation doivent 

être titulaires du diplôme d'études spécialisées complémentaires (DESC) de radiopharmacie et 

radiobiologie.  
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 Les préparateurs en pharmacie hospitalière : 

Les préparateurs affectés en radiopharmacie doivent avoir obtenu leur diplôme de 

préparateur en pharmacie hospitalière. Une formation théorique et pratique en radiopharmacie 

est prévue dans ce diplôme complémentaire. 

 

 Autres personnes spécialisées : 

Les manipulateurs en électroradiographie médicale sont habilités, sous la responsabilité 

et la surveillance d'un médecin, à mettre sous une forme appropriée à leur administration des 

substances, y compris des composés radioactifs, nécessaires à l'obtention d'une image. Cette 

opération consiste exclusivement à manipuler des médicaments radiopharmaceutiques prêts à 

l'emploi, la préparation préalable de ces médicaments relevant de la compétence de la 

pharmacie pour les établissements de santé possédant une pharmacie à usage intérieur. 

 

 Classification des travailleurs : 

- Catégorie A : personne qui travaille habituellement en zone contrôlée (ou personne 

D.A.T.R. : Directement Affectée aux Travaux sous Rayonnement). On retrouve par 

exemple dans cette catégorie le personnel réalisant des préparations de médicaments 

radiopharmaceutiques. 

- Catégorie B : personne qui, exposée à des rayonnements du fait de ses activités 
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professionnelles, ne travaille pas habituellement en zone contrôlée (ou personne non 

D.A.T.R. : non Directement Affectée aux Travaux sous Rayonnement). 

 

3. Radioprotection 

Il existe deux types de sources radioactives, comportant des risques d’exposition 

radioactive pour le manipulateur,différents du fait de leur nature :  

� Les sources non scellées :  

 

 

 

 

 

� Les sources scellées :  

Ce sont des sources radioactives dans lesquelles on n'a pas accès directement au matériau 

radioactif. Il existe par exemple des crayons de cobalt ou des fils d'iridium.  

La radioprotection a pour but de protéger l'homme et l'environnement contre les 

dangers des rayonnements ionisants tout en lui permettant de les utiliser. Les activités 

comportant un risque d'exposition des personnes aux rayonnements ionisants, comme la 

Ce sont des sources dont la présentation et les conditions 

normales d'utilisation ne permettent pas de prévenir toute 

dispersion de substance radioactive. Cela concerne par 

exemple les médicaments radiopharmaceutiques ou les réactifs 

de radioanalyse. 

 

Figure 10: Source non scellée 
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radiopharmacie, doivent satisfaire aux principes suivants : 

- Justification : une activité nucléaire ne peut être acceptée que si elle est justifiée par les 

avantages qu'elle procure, notamment en matière sanitaire, sociale, économique ou 

scientifique, rapportés aux risques inhérents à l'exposition aux rayonnements ionisants 

auxquels elle est susceptible de soumettre les personnes. (15) 

- Optimisation : l'exposition des personnes aux rayonnements ionisants résultant d'une 

de ces activités ou interventions doit être maintenue au niveau le pus faible qu'il est 

raisonnablement possible d'atteindre, compte tenu de l'état des techniques, des facteurs 

économiques et sociaux et, le cas échéant, de l'objectif médical recherché. (Principe 

ALARA: As Low As Reasonably Achievable).  

- Limitation  : l'exposition d'une personne aux rayonnements ionisants résultant d'une de 

ces activités ne peut porter la somme des doses reçues au-delà des limites fixées par 

voie réglementaire, sauf lorsque cette personne est l'objet d'une exposition à des fins 

médicales ou de recherche biomédicale. 

 

Niveau d’exposition annuelle de la population française: 

En moyenne, la dose de rayonnements ionisants reçue en France par habitant et par an 

est de 3.5 mSv. Cette exposition de l'homme aux rayonnements ionisants est due : 

- à l'exposition artificielle : 1.1 mSv. Celle-ci comprend les activités industrielles (0.1 
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mSv) et l'exposition d'origine médicale (1 mSv, dont 0.1 mSv pour la médecine 

nucléaire). Cette dernière est essentiellement due aux examens radiologiques (rayons 

X). 

- à l'exposition naturelle : 2.4 mSv. Elle comprend les rayonnements cosmiques (0.4 

mSv), les rayonnements provenant du sol (0.4 mSv), et les éléments radioactifs inhalés 

ou absorbés (1.6 mSv). 

 

Figure 11: Impact des différents secteurs dans l'exposition aux rayonnements (chiffres en mSv) 
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4. Notions de physique nucléaire 

Voici quelques définitions de base de la physique nucléaire permettant de mieux 

appréhender la suite de l’exposé : 

 

- L’isotope radioactif (ou radioélément, radioisotope, radionucléide): 

On dit que deux éléments sont isotopes lorsqu’ils ont le même nombre de protons Z mais un 

nombre de nucléons A différent. Un isotope radioactif subit une désintégration radioactive pour 

passer à un état plus stable, en émettant un rayonnement. Cette désintégration suit la loi de 

décroissance radioactive : 

Nt = No.e-λt 

Nt : Nombre de noyaux au temps t 

No : Nombre de noyaux à l’instant initial 

λ : C’est la probabilité pour qu’un noyau radioactif se désintègre par unité de temps 

 

Le temps nécessaire pour que la moitié des noyaux initialement présents se soient désintégrés 

correspond à la période physique. 

- L’activité A :  

C’est le nombre de désintégrations par unité de temps (exprimée en Becquerel ou Bq). 
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- Types de rayonnements ionisants utilisés en médecine nucléaire : 

� Particulaire : β+ ou β- . La désintégration se fait dans le noyau : 

Un noyau trop riche en neutrons provoque une émission d’électrons et donc un 

rayonnement β-. Inversement, un noyau trop riche en protons provoque une émission de 

positons et donc un rayonnement β+. 

� Electromagnétique : photons γ. Ils font suite à une désexcitation électromagnétique 

d’un noyau excité.  

 

- Parcours des rayonnements ionisants : 

La pénétration des particules β- dans l’organisme est faible (les β+ sont absorbés sur place) : 

quelques mètres dans l’air et seulement quelques millimètres dans les tissus. En revanche, elle 

est grande pour les photons γ : une centaine de mètres dans l’air ; ils peuvent donc traverser 

l’organisme. Ces photons gamma sont détectés par une gamma-caméra. 
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DEUXIEME PARTIE 

Mise à jour des contrôles de qualité réalisés sur les 

activimètres en radiopharmacie 
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 Les contrôles de qualités sont essentiels en radiopharmacie, que ce soit celui qui porte 

sur les matières premières, sur les préparations terminées ou encore sur les appareils utilisés ; 

pourquoi ? 

… parce qu’il y a des risques pour le patient ! 

 

1- Il faut être sûr que la préparation réalisée, et donc celle qui sera administrée au patient, 

contienne le bon radiopharmaceutique. Cela impose une vigilance de tout instant. 

 

2- Les radiopharmaceutiques destinés au diagnostic n'ont généralement aucun effet 

pharmacologique et leur administration n'est pas associée à des effets indésirables cliniques 

majeurs. Cependant, il ne faut pas négliger le risque lié à une possible contamination de la 

préparation par des impuretés chimiques, biologiques ou microbiologiques (ceci est 

particulièrement important, la majorité des radiopharmaceutiques étant administrés par voie 

intraveineuse).  Un bon système d'assurance qualité doit donc être mis en place avant 

l'administration du radiopharmaceutique au patient.  

En outre, les médicaments radiopharmaceutiques diffèrent des médicaments classiques par leur 

très courte demi-vie. A cause de la décroissance radioactive, ils doivent être préparés 

extemporanément, juste avant l'administration au patient : certains contrôles de qualité comme 

la stérilité ne peuvent donc être réalisés par manque de temps, d’où la nécessité d’une vigilance 
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accrue lors de la préparation et du respect des bonnes pratiques de préparation (JO du 

21/11/2007).  

 

3- L’utilisation clinique des radiopharmaceutiques est également associée à un risque lié à 

l'exposition aux radiations. Il est essentiel de limiter l’irradiation du patient au maximum en 

lui administrant une dose la plus faible possible, qui permette cependant d’obtenir une bonne 

qualité des images ou un traitement efficace. L’activimètre étant un appareil qui permet de 

mesurer l’activité de la préparation, il a un rôle essentiel à jouer dans ce contrôle de 

l’exposition aux radiations.  

Nous allons donc nous pencher plus particulièrement sur les contrôles de qualité des dispositifs 

médicaux, auxquels appartiennent les activimètres. 

 

1. Contrôles de qualité réalisés sur un dispositif médical  

Quels types de contrôles ? 

Les contrôles de qualité des dispositifs médicaux sont réalisés par le radiopharmacien 

ou l'interne en radiopharmacie au CHU de Grenoble, du fait de l’absence de radiophysicien 

dans le service…(16). On entend par "contrôle de qualité" d'un dispositif médical l'ensemble 

des opérations destinées à évaluer le maintien des performances revendiquées par le fabricant 

ou, le cas échéant, fixées par le directeur général de l'Agence Française de Sécurité Sanitaire 
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des Produits de Santé (AFSSAPS). Le contrôle de qualité est dit interne, s'il est réalisé par 

l'exploitant ou sous sa responsabilité par un prestataire ; il est dit externe, s'il est réalisé par un 

organisme indépendant de l'exploitant, du fabricant et de celui qui assure la maintenance du 

dispositif. 

 

 Selon quels critères ? 

Dans le cas de recommandations fixées par l'Agence française de sécurité sanitaire des 

produits de santé, le directeur général fixe notamment :  

- Les critères d'acceptabilité auxquels doivent répondre les performances ou les 

caractéristiques des dispositifs médicaux soumis au contrôle de qualité interne ou 

externe ; 

- La nature des opérations de contrôle à mettre en œuvre pour s'assurer du maintien 

des performances des dispositifs médicaux et les modalités de leur réalisation ; 

- La périodicité des contrôles et les situations nécessitant un contrôle en dehors des 

contrôles périodiques ; 

- La nature des opérations de maintenance des dispositifs médicaux qui nécessitent un 

nouveau contrôle en dehors des contrôles périodiques ; 

- Les recommandations en matière d'utilisation et de remise en conformité compte 

tenu des dégradations, des insuffisances de performances ou des caractéristiques 
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constatées ainsi que, le cas échéant, les délais laissés à l'exploitant pour remettre en 

conformité les dispositifs.  

 

Plus particulièrement, pour les dispositifs médicaux mentionnés à l'article D. 665-5-3, 

l'exploitant est tenu (Art. D. 665-5-5) : 

� De disposer d'un inventaire des dispositifs qu'il exploite, tenu régulièrement à jour, 

mentionnant pour chacun d'eux les dénominations commune et commerciale du 

dispositif, le nom de son fabricant et celui du fournisseur, le numéro de série du 

dispositif, sa localisation et la date de sa première mise en service ; 

� De définir et mettre en œuvre une organisation destinée à s'assurer de l'exécution de 

la maintenance et du contrôle de qualité interne ou externe des dispositifs dont il 

précise les modalités, qui sont transcrites dans un document ; dans les établissements de 

santé, cette organisation est adoptée après avis des instances médicales consultatives. 

Elle est portée à la connaissance des utilisateurs ; les changements de cette organisation 

donnent lieu, sans délai, à la mise à jour du document ; 

� De disposer d'informations  permettant d'apprécier les dispositions adoptées pour 

l'organisation de la maintenance et du contrôle de qualité interne ou externe, ainsi que 

des modalités de leur exécution  

� De mettre en œuvre les contrôles prévus par l'article D. 665-5-4  
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� De tenir à jour, pour chaque dispositif médical, un registre dans lequel sont 

consignées toutes les opérations de maintenance et de contrôle de qualité interne 

ou externe, avec pour chacune d'elles l'identité de la personne qui les a réalisées et, le 

cas échéant de son employeur, la date de réalisation des opérations effectuées et, le cas 

échéant la date d'arrêt et de reprise d'exploitation en cas de non-conformité, la nature de 

ces opérations, le niveau de performances obtenu ainsi que le résultat concernant la 

conformité du dispositif médical. Ce registre doit être conservé cinq ans après la fin 

d'exploitation du dispositif, sauf dispositions particulières fixées par décision du 

directeur général de l'Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé pour 

certaines catégories de dispositifs ; 

� De permettre l'accès aux dispositifs médicaux et aux informations prévues par le 

présent article à toute personne en charge des opérations de maintenance et de contrôle 

de qualité.  

 

Le contrôle de qualité externe des dispositifs médicaux est réalisé par des organismes 

agréés à cet effet par décision du directeur général de l'Agence Française de Sécurité Sanitaire 

des Produits de Santé publiée au Journal officiel de la République française. L'agrément 

précise les tâches pour lesquelles il est accordé (Art. D. 665-5-6). 

Il est donné pour une durée de cinq ans renouvelable, en fonction des garanties 

d'indépendance et de compétence présentées, de l'expérience acquise dans le domaine 
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considéré et des moyens dont l'organisme dispose pour exécuter les tâches relevant de son 

agrément. 

Les organismes agréés mettent en œuvre, à la demande de l'exploitant, les contrôles 

conformément aux dispositions particulières prévues.  

Chaque contrôle de qualité externe donne lieu à l'établissement d'un rapport  relatif au 

maintien des performances du dispositif contrôlé. Ce rapport mentionne le nom de l'exploitant, 

le dispositif contrôlé, la nature des contrôles effectués et les non-conformités observées. Il est 

remis à l'exploitant qui en consigne un exemplaire. 

Dans le cas où un contrôle de qualité met en évidence une dégradation des performances ou 

des caractéristiques du dispositif, l'exploitant  prend des mesures appropriées relatives à 

l'utilisation et procède à la remise en conformité du dispositif (Art. D. 665-5-8). 

En cas de non-conformité d'un dispositif médical, constatée à la suite d'un contrôle de qualité, 

le directeur général de l'Agence française de sécurité sanitaire des produits de santé informe le 

préfet de région, le directeur de la caisse régionale d'assurance maladie et le cas échéant, le 

directeur de l'agence régionale d'hospitalisation (Art. D. 665-5-12). 

 

 Et plus particulièrement pour les activimètres ? 

Dans le cadre des recommandations de l’AFSSAPS, une mention spéciale est faite pour 

les appareils de mesure des activités, soit les activimètres (Bonnes Pratiques de Préparation : 
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recommandation AFSSAPS    9.4.) : 

"Le matériel utilisé pour les mesures d'activité fait l'objet d'une maintenance régulière et de 

contrôles de qualité effectués, conformément aux textes en vigueur, sous la responsabilité de la 

personne physique en charge de l'activité nucléaire autorisée en liaison avec le 

radiopharmacien. 

Le matériel nécessaire pour réaliser les contrôles de qualité est disponible et régulièrement 

contrôlé. 

La traçabilité des opérations de maintenance et de contrôle de qualité de tous ces appareils est 

assurée." 

 

2. Les activimètres 

2.1. Fonctionnement d'un activimètre 

But : 

- Mesurer l'activité d'une source radioactive de nature connue. 

- Appareil indispensable en médecine nucléaire pour préparer et connaître l'activité 

du médicament radiopharmaceutique administré au patient. 
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2.1.1. Présentation de l’activimètre 

 

                                                                         

 

 

 

 

                                                                                            

 

 

C’est un système de mesure constitué : 

� D’une chambre d’ionisation à puits 

� D’une alimentation haute tension stabilisée 

� D’un électromètre pour la mesure de l’intensité du courant d’ionisation 

� D’une électronique de calcul de l’activité 

� D’un dispositif d’affichage parfois complété d’une imprimante 

L’activimètre est utilisé pour la mesure d’activité de sources radioactives liquides ou solides, 

Figure 12: Activimètre 

Chambre 

Puits d’ionisation 

Porte-échantillon 
ou Louche Boîtier électronique 
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de volumes variables, contenues en général dans des flacons ou des seringues.  

 

2.1.2. Courant d’ionisation 

Une chambre d’ionisation à puits est composée d’une enceinte scellée contenant un gaz 

sous pression (azote, argon …) et de deux électrodes cylindriques coaxiales maintenue sous 

une différence de potentiel constante. Afin de protéger les détecteurs des rayonnements 

pénétrants X ou γ venant de l’extérieur, ils sont entourés de plomb pouvant atteindre des 

épaisseurs de 10 à 15 cm.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La source (flacon ou seringue contenant une solution radioactive) étant introduite dans 

Figure 13: Coupe d'un activimètre 
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le puits de la chambre, le rayonnement qui atteint le gaz (photons X ou gamma, électrons) crée 

une ionisation directe ou indirecte des atomes du gaz (la traversée d'une particule crée des 

paires d'ions dans le milieu traversé). Une tension est appliquée entre les électrodes. Les 

charges négatives (ions négatifs) sont attirées par l’anode, les charges positives (ions positifs) 

par la cathode. Il s’établit alors un courant d’ionisation. La tension appliquée est suffisamment 

élevée pour permettre la collection quasi complète des ions positifs et éviter ainsi les 

phénomènes de recombinaison. Cette tension est appelée tension de polarisation.  

 

2.1.3. Paramètres influençant l’intensité du courant d’ionisation  

� Le radionucléide mesuré 

Le nombre d’ionisations dans la chambre à puits dépend du schéma de désintégration 

caractéristique du radionucléide (type, énergie et probabilité d’émission des différents 

rayonnements). 

 

� L’activité de l’échantillon 

Pour un radionucléide donné et un type de conditionnement, il existe une relation 

linéaire entre l’activité présente dans l’échantillon à mesurer et l’intensité du courant 

d’ionisation. Les activimètres permettent ainsi de mesurer des activités de l’ordre de 100 kBq 

jusqu’à plusieurs dizaines de GBq. 
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� La chambre d’ionisation utilisée 

Les chambres d’ionisation diffèrent par leur volume, l’épaisseur de la paroi interne du 

puits, ainsi que le type de leur porte-échantillon. 

 

� La solution radioactive : type de conditionnement, volume et densité. 

Entre deux échantillons d’un même radionucléide de même activité, la réponse de la 

chambre peut différer selon le type de conditionnement : flacon ou seringue par exemple (la 

différence de mesure d'une même activité d'90Y peut atteindre 30% entre un flacon et une 

seringue.). Ce phénomène est d’autant plus marqué que le radionucléide présente des émissions 

photoniques de basse énergie (inférieures à une centaine de keV) ou est un émetteur 

d’électrons β-. 

L'explication repose sur les fortes différences d'atténuation du rayonnement par les matériaux 

(verre du flacon, plastique de la seringue), ainsi que le volume et la densité des solutions. 

 

� L'environnement (bruit de fond ambiant, blindage, …) 

Il apparaît aussi que la chambre peut avoir une influence sur la réponse de la chambre 

d'ionisation. Par exemple, la présence d'une enceinte de plomb autour de celle-ci peut 

augmenter de quelques pourcents la réponse de l'activimètre, la chambre détectant les photons 

de fluorescence du plomb excités par les photons émis par la solution radioactive présente dans 
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le puits. 

 

� La tension de polarisation  

La réponse de la chambre d'ionisation dépend de la tension appliquée entre les 

électrodes. Dans la pratique, celle-ci est fixée à une valeur suffisamment élevée pour permettre 

la collection quasi complète des ions positifs et négatifs, et éviter ainsi les phénomènes de 

recombinaison. 

 

� Le volume d'iso-mesure et le porte-échantillon 

Les chambres d'ionisation ne présentent pas une réponse identique à l'intérieur du puits. 

On définit donc un volume d'iso-mesure à l'intérieur duquel la variation de la réponse de 

l'appareil à une source quasi ponctuelle est inférieure à 1%. 

 

2.1.4. Facteurs d'étalonnage 

Comme un activimètre affiche une activité et non une intensité de courant électrique, il 

faut préalablement à son utilisation déterminer le facteur d'étalonnage, ce qui constitue l'un des 

objectifs principaux de l'étalonnage des activimètres. Etant donné que la réponse de la chambre 

dépend de nombreux paramètres, chaque facteur d'étalonnage ne sera valable que pour des 
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conditions définies (radionucléide, conditionnement, …) 

Une fois le facteur d'étalonnage déterminé, un réglage approprié de l'électronique est réalisé 

pour permettre de sélectionner le facteur d'étalonnage adapté au radionucléide à mesurer. Cette 

sélection opère la conversion entre l'intensité du courant d'ionisation et l'activité mesurée. Dans 

la pratique, cette sélection électronique est réalisée à l'aide d'une touche particulière (une par 

type de radionucléide et une par type de conditionnement). Par exemple, pour le 99mTc, il est 

possible de prédéfinir deux touches, l'une correspondant à l'étalonnage d'un flacon, et l'autre à 

celui d'une seringue (Cf. Annexe 6). 

Après étalonnage, un activimètre peut donc fournir l'activité d'un flacon d'activité inconnue 

sous réserve que les conditions de cette mesure soient identiques à celles de l'étalonnage. 

 

2.1.5. Facteur de lecture 

Lorsque le facteur d'étalonnage a été correctement sélectionné, la valeur de l'activité lue 

correspond en général à la mesure de l'activité réelle de l'échantillon. Le facteur de lecture F est 

alors égal à 1 : c'est le quotient de l'activité de l'étalon utilisé lors de l'étalonnage par l'activité 

affichée par l'appareil. Ce facteur est sans dimension. Il peut cependant arriver que ce facteur 

soit différent de 1 (10 ou 100 par exemple) lorsque pour un radionucléide, l'intensité du courant 

d'ionisation est faible, comme par exemple pour les émetteurs β-. L'activité réelle de 

l'échantillon Am correspond alors à la valeur lue Al multipliée par le facteur de lecture F, tel 
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que : 

Am = F. Al 

 

Une attention toute particulière doit être portée au mesurage des radionucléides 

émetteurs de rayonnements β
- purs ou d'émissions de photons de faible énergie. Le parcours 

des rayonnements β- étant faible, une partie importante des émissions électroniques n'atteint 

pas le gaz de la chambre d'ionisation. L'effet mesuré est produit principalement par le 

rayonnement de freinage créé dans la paroi du conditionnement ou dans la paroi de la chambre. 

Ainsi, en fonction des énergies d'émissions, la mesure des émetteurs β- purs est délicate et n'est 

pas toujours possible selon l'énergie maximum de l'émission β-. Compte tenu des énergies des 

particules β- émises, il est possible de réaliser des mesures pour le 89Sr, le 90Y, et le 186Re, mais 

la réponse est très faible ; le facteur de lecture est alors souvent différent de 1. Il est très 

difficile de mesurer un radionucléide dont l'énergie maximale de l'émission β- est inférieure à 

environ 1 MeV. 

 

2.2. Les différents activimètres en radiopharmacie au CHU de Grenoble 

La radiopharmacie compte divers types d'activimètres : 

- Les activimètres MEDI-404 : ils sont au nombre de quatre, répartis comme suit : 

� trois sont présents dans le labo de préparation des médicaments 
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radiopharmaceutiques dans chacune des enceintes blindées, soit :  

� un activimètre dans l'enceinte "Tc-Tl" (enceinte dans laquelle sont 

essentiellement préparées des seringues de technétium ou de thallium) 

� un activimètre dans l'enceinte "131I" (enceinte utilisée pour les 

radiopharmaceutiques à base d'131I, et parfois de 18F) 

� un activimètre dans l'enceinte "HAFL" (hotte à flux laminaire pour les 

préparations) 

� le quatrième activimètre de trouve dans la salle "radiomarquages cellulaires" 

 

- L'activimètre MEDI-202 : 

Il se trouve dans le laboratoire et est utilisé uniquement pour faire des contrôles de 

qualité. 

 

- Les activimètres de l'enceinte Comecer : 

Cette enceinte contient un automate pour la préparation des doses de 

18FluoroDesoxyGlucose (FDG), avec deux activimètres : l'un pour les flacons, l'autre 

pour les seringues. 
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Il est indispensable de réaliser des contrôles de qualité sur ces appareils afin : 

- de vérifier leur bon fonctionnement 

- d’établir les facteurs de passage ionisation/ activité 

- de pouvoir établir avec précision et certitude l’activité administrée au patient. 

 

2.2.1. Activimètres MEDI-404 

Les contrôles de qualité réalisés sur ces activimètres jusqu'en juin 2009 étaient fondés 

sur le Rapport SFPH n°10-1995 ou Médecine nucléaire, 1998, 22, 273-280 "Etalonnage et 

contrôle des activimètres", ainsi que le décret n° 2001-1154 du 5 décembre 2001 relatif à 

l’obligation de maintenance et au contrôle de qualité des dispositifs médicaux. 

Ils préconisaient quatre types de contrôles : 

- des contrôles quotidiens 

- des contrôles hebdomadaires 

- des contrôles mensuels 

- des contrôles annuels 
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2.2.1.1. Le contrôle quotidien qui était réalisé sur les activimètres MEDI-

404 : Le mouvement propre  

Le mouvement propre correspond à la valeur indiquée par l’activimètre en l’absence de 

source dans le puits de la chambre.  

Cette vérification du mouvement propre permet de s’assurer que le puits et le porte-échantillon 

de la chambre d’ionisation ne sont pas contaminés. Cette vérification est à faire tous les matins 

avant d'effectuer les mesures.  

Plus le mouvement propre est élevé, plus l’incertitude sur les mesures de faible activité 

augmente. D’où l’importance de bien connaître le mouvement propre des appareils de mesure. 

 

Remarque : 

  Le mouvement propre a essentiellement 3 origines : 

- Il provient tout d'abord de l'appareil lui-même : la chaine de mesure débite de 

faibles courants parasites connus sous le nom de bruit de fond. On le rencontre de 

façon constante dans tous les appareils de mesure et en particulier ceux qui utilisent 

l'énergie électrique. 

- En second lieu, il peut correspondre à une radioactivité ambiante (naturelle ou 

artificielle. Une très faible part du rayonnement cosmique arrive à traverser 

l'atmosphère et apporte sa contribution au mouvement propre. 
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Méthode :  

  Il faut d'abord vérifier que le mouvement propre est très faible (inférieur à 100 kBq), le 

porte-échantillon (ou louche) étant en place dans le puits. La mesure est effectuée sur le 

calibre du « technétium 99m ». 

Il faut ensuite réaliser une mesure en enlevant la louche (et la chaussette si nécessaire) ; le 

bruit de fond ne doit pas changer : si ce n’est pas le cas, c'est le signe d’une contamination qu’il 

convient d’éliminer. Il faut alors remplacer la louche et la chaussette et décontaminer celles qui 

ont été retirées ou les placer en salle de décroissance. 

Dans le cas où le mouvement propre est supérieur à 100 kBq sans la louche, il est nécessaire de 

s’assurer de l’absence d'une contamination de l’enceinte en la nettoyant.  

Il faut penser aussi à éloigner toute source radioactive, poubelle … Si la décontamination est 

difficile, on peut s'assurer qu'il s'agit bien d'une contamination radioactive en observant une 

décroissance du mouvement propre dans le temps. Il est également prudent de contrôler la 

réponse de l'activimètre à une source de constance afin d'éliminer l'hypothèse d'un mauvais 

fonctionnement général de l'activimètre. 

Si une valeur anormale du mouvement propre persiste, il convient de joindre l’ingénieur 

biomédical afin qu’il prenne contact avec le fournisseur de l’activimètre (Medisystem).  
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Suivi : 

Les valeurs du mouvement propre sont relevées sur la fiche de contrôle des paramètres 

quotidiens intitulée : "Contrôles qualités quotidiens de l'activimètre".  

Afin d’assurer une bonne traçabilité, l’opérateur doit inscrire ses initiales sur cette fiche, qu’il 

faut conserver pendant la durée de vie de l’appareil, plus trois ans. 

 

2.2.1.2.  Les contrôles hebdomadaires réalisés sur les activimètres MEDI-404 

� Mouvement propre et réglage du courant de bias : 

Le mouvement propre est le courant en l’absence de source radioactive. Le bias est le 

réglage du courant de polarisation des circuits amplificateurs de l'activimètre. 

Le courant de polarisation est nécessaire pour le fonctionnement des circuits amplificateurs, 

mais celui-ci s'ajoute au courant d'ionisation et augmente la valeur du mouvement propre. 

 

Méthode :  

Vérification :   

- du mouvement propre : 

Il faut vérifier que le mouvement propre est très faible (inférieur à 100 kBq) comme décrit dans 

le contrôle quotidien ci-dessus. 
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- du bias : 

1- Il faut appuyer sur la touche tactile MODE  puis sur « ajustement du courant » et ENTREE 

2- L’écran affiche un facteur de compensation du courant de bias F (en gras) et une valeur de 

courant de bias correspondante Ib en pA (en petit) 

 

Réglage du bias (si le courant n’est pas proche de zéro) :  

  On peut augmenter ou diminuer le facteur avec les touches curseur pour que le courant 

soit proche de zéro, mais toujours strictement positif. Le bias doit être compris entre 0,05 et 

0,15 pA (Medisystem recommande de le fixer à 0,10 pA). Avant de réaliser ce réglage, il est 

primordial de s’assurer qu’aucune source radioactive n’est présente dans l’environnement de 

l’activimètre, et que la poubelle au sein de l’enceinte est vide.   

Pour sortir, appuyer deux fois sur  MODE  et refaire une vérification du mouvement propre. 

 

Suivi : 

Les valeurs du mouvement propre et du bias sont relevées sur la fiche de contrôle des 

paramètres hebdomadaires intitulée : "Mesure du mouvement propre et réglage du courant de 

bias".  
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� Vérification et Réglage du zéro électronique 

  Le zéro électronique correspond au signal mesuré lorsque l’entrée de l’électromètre est 

court-circuitée (vérification du réglage des circuits électroniques d’amplification et de mesure). 

 

Méthode :  

 Cette mesure est à réaliser en absence de toute source radioactive dans l’environnement 

immédiat de la chambre d’ionisation. 

1- Il faut appuyer sur la touche tactile MODE  puis sur « ajustement zéro » et ENTREE 

2- Le réglage du zéro dure environ 30 secondes. Lorsqu’il est terminé, 2 valeurs apparaissent 

(le gain et le facteur I).  

Pour sortir, il faut appuyer deux fois sur  MODE.  

 

Suivi : 

  Les deux valeurs obtenues sont relevées sur la fiche de contrôle des paramètres 

hebdomadaires intitulée : "Zéro électronique et tension de polarisation". Ces valeurs ne 

peuvent pas être interprétées directement au sein du service de radiopharmacie, mais sont 

importantes à relever et à communiquer au constructeur en cas de défaillance de l’appareil. 
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� Tension de polarisation 

  La « tension de référence » correspond à la valeur de la tension de polarisation de la 

chambre d’ionisation, c’est à dire la tension aux bornes de la chambre. Compte-tenu du 

principe de fonctionnement de ces détecteurs, cette valeur peut fluctuer à l’intérieur de limites 

propres à chaque type de chambre spécifiées par le constructeur. 

 

Méthode :  

1- Appuyer sur la touche tactile MODE puis sur « test batterie » et ENTREE 

2- L’écran affiche la tension de la batterie (en volts). 

Pour sortir, il faut appuyer deux fois sur  MODE.  

 

Suivi : 

  La valeur de la tension en volts est relevée sur la fiche de contrôle des paramètres 

hebdomadaires intitulée : "Zéro électronique et tension de polarisation". Il faut vérifier qu'elle 

soit comprise entre 135V et 165V (si ce n'est pas le cas, il faut avertir le service biomédical). 

Ce suivi peut aussi permettre d’anticiper un problème de fonctionnement si on constate par 

exemple une décroissance anormale et brutale de la valeur de la tension. Dans ce cas il faut 

avertir l’ingénieur biomédical et Medisystem afin de procéder au changement de la batterie de 
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l’activimètre. 

 

2.2.1.3. Le contrôle mensuel réalisé sur les activimètres MEDI-404 : la 

constance 

  La constance (ou fidélité) caractérise l’aptitude de l’activimètre à conserver ses 

caractéristiques métrologiques constantes au cours du temps. Les sources de contrôle 

permettent de déceler une variation de réponse qui peut être due à une dérive de l‘électronique 

ou à une diminution de sensibilité du détecteur (microfuite de gaz par exemple). 

 

Méthode :  

1- Prendre 2 sources d’énergie différentes : 

   57Co-EGAF 90  T1/2 = (271,77+/- 0,1) jours ; Eγ = 122 Kev 

   137Cs-EGAF 50 n  T1/2 = (30,15+/- 0,02) ans ; Eγ = 662 Kev 

2- Les positionner de façon reproductible (au fond et au centre de la louche). Effectuer 

plusieurs mesures en choisissant chacun des facteurs de calibrage (seringue) indiqués lors de la 

visite du Laboratoire National Henri Becquerel (LNHB) (laboratoire agréé) (). 

3- Déterminer Fc = Activité lue / Activité de référence attendue 

L'activité de référence attendue est l'activité donnée par le LNHB en tenant compte de la 
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décroissance radioactive. 

 

Suivi : 

  La valeur moyenne de chacune des sources et pour chacun des facteurs est relevée sur 

la fiche de contrôle des paramètres mensuels intitulée : "Contrôle activimètre medi-404 

CONSTANCE". Il faut vérifier que l'écart relatif soit inférieur à 2 % (si ce n'est pas le cas, il 

faut ré-étalonner l'activimètre). 

 

2.2.1.4.  Les contrôles annuels réalisés sur les activimètres MEDI-404 

� Linéarité : 

Ce test permet de vérifier qu’il existe bien une relation linéaire entre l’activité de l’échantillon 

et l’intensité du courant d’ionisation. 

Méthode :  

1- Préparer 2 élutions de 99mTc dans 2 flacons pour établir la jointure de gamme (activités 

habituellement utilisées : 7400 MBq à 18,5 MBq), soit environ 7400 MBq (200 mCi) et 

environ 1850 MBq (50 mCi). 

2- Les positionner de façon reproductible (au fond et au centre de la louche) 

3- Noter l’activité initiale A0 avec la date et l’heure de mesure. 



Mise en conformité des contrôles de qualité des activimètres en radiopharmacie au centre hospitalier 

universitaire de Grenoble 

2010 

 

 

 

Page 64 

 

KOCH Ombeline                                                            Université Joseph Fourier 

4- Mesurer l’activité à des temps différents en MBq (jusqu’à 18,5 MBq). Mesurer l’activité 

pour les 2 élutions aux temps t0 (à 12heures), t6h (à 18 heures), t24h (à 12 heures), t30h (à 18 

heures) et uniquement pour l’élution de 7400 MBq (200 mCi), t48h (à 12 heures), t54h (à 18 

heures). 

5- Noter l’activité, la date et l’heure de la mesure sur la fiche de contrôle linéarité. 

6- Tracer la courbe de linéarité A lue corrigée / A théorique = 1 

Calculer les activités mesurées corrigées et l’écart-type relatif de linéarité. Noter les valeurs sur 

la fiche de contrôle linéarité. 

 

Valeur de référence : Sl ≤≤≤≤ 5 % dans le domaine d’activité : 7400 MBq (200 mCi) à 18,5 MBq 

(0,5 mCi). 

S’il existe une variation de linéarité dans une zone précise, il faut appliquer ce pourcentage de 

variation à la mesure. La personne qui a effectué le contrôle de linéarité indique aux personnes 

concernées (manipulateurs, physicien médical ou radiopharmacien) ce % de variation à 

appliquer à la zone de mesure concernée. Cette consigne est ensuite notée sur le cahier et 

appliquée jusqu'à nouvel ordre. 
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Suivi : 

Ces valeurs relevées sont inscrites sur une fiche de suivi par l’opérateur.  

 

� Répétabilité : 

C’est l’étroitesse de l’accord entre les résultats de mesures successives lorsqu’on 

applique la totalité des conditions de mesure suivantes : même observateur, même mode 

opératoire, même conditions d’utilisation, répétition sur une courte période de temps. 

 

Méthode :  

1- Prendre la source 

   135Cs-EGAF 50 T = (30,15+/- 0,02) ans ; Eγ = 662 Kev 

2- La positionner de façon reproductible (au fond et au centre de la louche) 

3- Effectuer 12 séries de 12 mesures toutes les 30 secondes environ avec un écart de 10 

minutes environ entre chaque série sans bouger la source en place au fond du puits. 

4- Calculer la moyenne MSi et l’écart-type σSi de chaque série puis la moyenne M et l’écart-

type σ des 12 séries. On vérifie que l’évolution des résultats est aléatoire (+ ou -).  

L’écart-type σ / M est l’écart-type de répétabilité. 
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Noter les valeurs sur la fiche de contrôle répétabilité RP016 – 5. EN. 

Valeur de référence : σ / M ≤≤≤≤ 0,2%. 

 

Suivi : 

  Les résultats sont relevés et analysés à l’aide d’un fichier Excel, qu’il faut ensuite 

imprimer et conserver.  

 

� Reproductibilité : 

C’est l’étroitesse de l’accord entre les résultats de mesures successives lorsque certaines 

conditions de mesure varient. 

 

Méthode :  

1- Prendre la source 

   135Cs-EGAF 50   T= (30,15+/- 0,02) ans ; Eγ = 662 Kev 

2- La positionner de façon reproductible (au fond et au centre de la louche) 

3- Effectuer une série de 12 mesures. 

4- Retirer la source et la replacer dans le détecteur. 
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5- Renouveler l’opération 12 fois. 

6- Calculer la moyenne MSi et l’écart-type σSi de chaque série puis la moyenne M et l’écart-

type σ des 12 séries. On vérifie que l’évolution des résultats est aléatoire (+ ou -).  

L’écart-type σ / M est l’écart-type de répétabilité. 

Noter les valeurs sur la fiche de contrôle reproductibilité RP016 – 6.EN. 

Valeur de référence : σ / M ≤≤≤≤ 0,5%. 

 

� Vérification de l’étalonnage : 

  C’est la vérification de la relation entre les valeurs de l’activité indiquée par un 

activimètre et l’activité d’un étalon. 

Calculer : (valeur lue-valeur calculée) / valeur calculée x 100.   

 

Méthode :  

  Ce contrôle nécessite de commander des sources étalonnées chez le fournisseur habituel 

et d’exiger le certificat d’étalonnage de la source. 

1- Introduire une source de référence du radioélément à étalonner et la positionner en 

respectant la géométrie de comptage. 

2- Appuyer sur le bouton de présélection ou régler au facteur de calibrage correspondant à 
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l’isotope choisi. 

3- Activité à mesurer en MBq. 

A effectuer en flacons et en seringues (prendre les contenants indiqués sur les tableaux des 

facteurs de calibration). 

4- Noter les mesures ainsi que la valeur théorique attendue en tenant compte de la décroissance 

sur la fiche de contrôle étalonnage. 

Valeur de référence : Ecart-type relatif associé Sfg < 5%. 

 

Suivi : 

  Une fiche de suivi informatique est disponible. 

En cas de problème, il faut modifier l’étalonnage en modifiant le facteur de calibrage de façon 

à obtenir l’activité indiquée sur le certificat d’étalonnage de la source. Noter cette nouvelle 

valeur dans le tableau des facteurs de calibrage et le signaler aux utilisateurs. 

Attention, l’étalonnage du LNHB n’est alors plus la référence. 

 

2.2.2. Activimètre MEDI-202  

Comme pour les Activimètres Medi-404, quatre types de contrôles étaient réalisés, en 

respectant des mêmes documents de référence. Seule la façon de réaliser ces contrôles varie, 
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étant donné que l’utilisation des activimètres Medi-202 diffère un peu de celle des activimètres 

Médi-404. 

Ci-dessous est donc détaillée uniquement la manière de réaliser les contrôles : 

 

2.2.2.1.  Le contrôle quotidien qui était réalisé sur l’activimètre MEDI-202 :  

Le mouvement propre 

Méthode :  

Aucun changement : voir la même partie, dans le paragraphe : 2.2.1.Activimètres Médi-404. 

 

2.2.2.2. Les contrôles hebdomadaires réalisés sur les activimètres MEDI-202 

� Mouvement propre et réglage du courant de bias : 

Méthode :  

Vérification :    

  On commence par vérifier que le mouvement propre est très faible (< 100 kBq), la 

louche étant en place dans le puits. (La mesure est effectuée sur le technétium 99m, comme 

précédemment.) 

On réalise une nouvelle mesure, en enlevant la louche (et la chaussette si nécessaire) ; le bruit 

de fond ne doit pas changer: si ce n’est pas le cas, cela est le signe d’une contamination qu’il 
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convient d’éliminer : il faut remplacer la louche et la chaussette et décontaminer celles qui ont 

été retirées. 

Après cette première opération, on vérifie le mouvement propre ainsi :  

 1- Mettre l’interrupteur sur la position « MEASURE ». 

 2- Appuyer sur le bouton CAL 

 3- Régler le potentiomètre (mollette) à « 650 » 

 4- La valeur lue sur l’affichage doit être inférieure à 0,1 µµµµCi (3 à 4 kBq).   

 Si ce n’est pas le cas, il faut procéder à un réglage : 

 

Réglage :  

 5- Le réglage s’effectue par le potentiomètre situé à l’arrière du boitier électronique de 

l’activimètre repéré « BIAS » en tournant avec un petit tournevis jusqu’à ce que la valeur 

affichée soit la plus proche possible de zéro : jusqu’à 0,1 µµµµCi (3 à 4 kBq) sur l’affichage. 

Attention à ne pas avoir de valeur négative. 

 6- Refaire une vérification du mouvement propre.  
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� Vérification et Réglage du zéro électronique 

Méthode :  

 Vérification :  

  1- Mettre l’interrupteur sur la position « ZERO » 

  2- La valeur lue sur l’affichage doit être inférieure à 0,1 µµµµCi (3 à 4 kBq).  

 Si ce n’est pas le cas, il faut effectuer un réglage. 

 

 Réglage :  

  3- Le réglage s’effectue par le potentiomètre situé à l’arrière du boitier électronique de 

l’activimètre repéré « ZERO » en tournant avec un petit tournevis jusqu’à obtenir une valeur 

comprise entre 0,001 µµµµCi et  0,1 µµµµCi (3 à 4 kBq) sur l’affichage. Attention à ne pas avoir de 

valeur négative. 

  4- Remettre l’interrupteur à sa position initiale (Measure) 

 

� Tension de polarisation 

Méthode :  

1- Mettre l’interrupteur sur la position « MEASURE »  
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2- Appuyer sur le bouton CAL 

3- Régler le potentiomètre (mollette) à « 200 » 

4- Appuyer sur le bouton poussoir  (BATT .TEST) à l’arrière du boitier électronique de 

l’activimètre. La valeur lue sur l’affichage en mCi doit être comprise entre 135 et 165 volts. 

  

  La tension n’est pas réglable sur l’activimètre MEDI-202. Il faudra donc changer 

l’alimentation si la tension n’est plus comprise à l’intérieur des limites : prévenir le 

radiopharmacien ou le radiophysicien qui appellera le service biomédical. 

 

2.2.2.3. Le contrôle mensuel réalisé sur l’activimètre MEDI-202 : la 

constance. 

Identique aux activimètres Médi-404. 

 

2.2.2.4. Les contrôles annuels réalisés sur l’activimètre MEDI-202 

Tous ces contrôles sont absolument identiques à ceux réalisés sur les activimètres Médi-404. 

 

2.2.3. Activimètres de l'enceinte COMECER 

Depuis l’installation de l’enceinte en 1996, aucun contrôle n’est réalisé sur les 
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activimètres « flacons » ou « seringues » en dehors des opérations de maintenance réalisées par 

une société extérieure. 

 

2.2.4. Traçabilité  

Afin d’assurer une bonne traçabilité, l’opérateur doit inscrire ses initiales sur chaque 

fiche, qu’il faut conserver pendant la durée de vie de l’appareil, plus trois ans. 

 

2.3. Les nouvelles recommandations de l’AFSSAPS 

Le Journal Officiel n° 0289 du 12 décembre 2008 (page 18977) -Texte n° 46 – a rendu 

publique la décision du 25 novembre 2008, fixant les modalités du contrôle de qualité des 

installations de médecine nucléaire à visée diagnostique. 

Le service de radiopharmacie devait donc se mettre en conformité par rapport à ce nouveau 

texte, afin d'assurer un fonctionnement optimal de ses activimètres.  

 

La liste des contrôles à réaliser selon les nouvelles recommandations de l'Agence Française de 

Sécurité SAnitaire des Produits de Santé (AFSSAPS) sont répertoriés ci-dessous. 
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Tableau comparatif des contrôles à réaliser, avant et après le décret du 12 décembre 2008 : 

 

CONTROLES QUOTIDIENS 

AVANT LE 12/12/2008 APRES LE 12/12/2008 

Mouvement propre Mouvement propre 

 Zéro électronique 

 Tension de polarisation 

 Fidélité 

  

CONTROLES HEBDOMADAIRES 

AVANT LE 12/12/2008 APRES LE 12/12/2008 

Mouvement propre et réglage du courant de bias  

Vérification et réglage du zéro électronique  

Tension de polarisation  
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CONTROLES MENSUELS 

AVANT LE 12/12/2008 APRES LE 12/12/2008 

Constance (ou fidélité) Fidélité 

 Réglage du bias 

  

CONTROLES ANNUELS 

AVANT LE 12/12/2008 APRES LE 12/12/2008 

Linéarité  

Répétabilité  

Reproductibilité  

Vérification de l'étalonnage  

  

CONTROLES INITIAUX 

AVANT LE 12/12/2008 APRES LE 12/12/2008 

 Volume d'isosensibilité 
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 Cohérence des différents affichages 

  

CONTROLES INITIAUX ET APRES RENOUVELLEMENT DE L'ETA LONNAGE  

AVANT LE 12/12/2008 APRES LE 12/12/2008 

 Linéarité 

 Reproductibilité 

 

On remarque que la périodicité de certains contrôles a changé (par exemple, réglage du zéro 

électronique et tension de polarisation), et que d'autres contrôles ont été supprimés (par 

exemple la répétabilité). Les contrôles initiaux et après renouvellement de l’étalonnage ont été 

ajoutés. 

 

2.4. Application des recommandations de l’afssaps : Contrôles réalisés 

depuis juillet 2009 

Dans un premier temps, nous avons pris connaissance des exigences du décret cité ci-

dessus, que nous avons comparées aux contrôles de qualité qui étaient réalisés dans le service 

de radiopharmacie jusqu'alors. Nous nous sommes ensuite penchés sur la rédaction de 
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procédures (Cf. Annexe 1) en réfléchissant, avec l'aide du radiopharmacien, de l'interne de 

pharmacie et des préparateurs, sur une mise en place durable de ces contrôles au sein du 

service ; il est en effet essentiel que chaque utilisateur des appareils de radiopharmacie ait 

compris quels sont les contrôles de qualité à réaliser, comment les réaliser et surtout l'intérêt 

qu'ils présentent. J’ai pour cela réalisé une séance de formation au cours de laquelle j’ai exposé 

les contrôles à réaliser, le ‘mode d’emploi’ pour réaliser ces contrôles, et enfin leur intérêt. (Cf. 

Annexe 7) 

Cette collaboration nous a également permis d’organiser la traçabilité de ces contrôles 

en mettant en place un classeur par type d’activimètre et en organisant chacun de ces classeurs 

à l’aide d’intercalaires séparant chaque type de contrôle (annuel, mensuel, quotidien). En outre, 

afin de faciliter les contrôles quotidiens et mensuels et de réduire au maximum la durée de ces 

contrôles, nous avons mis en place un petit classeur supplémentaire contenant des fiches 

vierges et les fiches en cours de remplissage, celui-ci étant sur le bureau du laboratoire avec 

d’autres classeurs utilisés quotidiennement, et donc plus facile d’accès que les gros classeurs 

contenant les contrôles des derniers mois.  Cette solution nous a paru préférable à l’affichage 

(dans le laboratoire ou sur sa porte) des fiches en cours, le nettoyage de la pièce n’étant pas 

entravé. 

 

Nous allons étudier les différents contrôles à réaliser et souligner les questions qu'ils ont 

pu soulever (Cf. Annexe 3).  
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2.4.1. Activimètres MEDI-404 

2.4.1.1.  Les contrôles quotidiens des activimètres MEDI-404 (Cf. Annexe 5) 

Tout d'abord s'est posée la question suivante : quand faut-il réaliser ces contrôles dans 

la journée ? Les documents qui se rapportent à ces contrôles préconisent de les réaliser avant 

de démarrer toute activité. 

 

Cependant, nombreux paramètres organisationnels sont à prendre en compte :  

Les préparateurs commencent leur journée à 7h15-7h30 par une activité intense. Il n’est 

donc pas possible de réaliser ces contrôles par les préparateurs car ces contrôles mobilisent une 

personne pendant environ 25 minutes et les préparations seraient dispensées en retard.  

L'activité s'arrête en général vers 15h30, mais ce sont ensuite les Agents de Surface Hospitalier 

qui doivent pouvoir accéder au laboratoire de préparation pour assurer leur nettoyage. 

La seule solution est donc de les réaliser le soir, en prenant garde de ne pas gêner le travail des 

Agents de Surface Hospitaliers (ASH), après le départ des préparateurs et en dehors de 

l’activité, par le personnel de la radiopharmacie qui assure la plage horaire 15h30-18h : interne 

en pharmacie ou radiopharmacien. Le seul problème sur l’activimètre qui pourrait survenir 

pendant la nuit est une coupure de courant. 
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� Le mouvement propre : 

Méthode : 

Le mode de réalisation de ce contrôle est exactement le même que celui décrit au 

paragraphe 3.2.1.1. 

 

Questions soulevées : 

a) Pourquoi se placer sur le calibre du 99mTc ? On pourrait envisager de passer sur les 

calibres les plus utilisés pour détecter des contaminations liées à différents radionucléides. 

b) Faut-il utiliser une propriété de l'activimètre qui consiste à travailler avec la 

soustraction du bruit de fond ?  

Si le bruit de fond n'est pas soustrait et que le courant de bias est bien réglé, l'activimètre doit 

afficher une activité non nulle, même en absence de source radioactive dans son 

environnement immédiat. Cette faible activité est d'environ 0.020 à 0.060 MBq et correspond 

au bruit de fond. Lors des préparations, cela peut être gênant d'avoir une activité alors que l'on 

n'a rien mis dans le puits de l'activimètre ; en outre, cette activité est comprise dans celle lue 

sur l’activimètre lors de la préparation ; cela rajoute un pourcentage d'erreur, même s’il est très 

faible (les préparations sont délivrées avec une activité à plus ou moins 10 %). 

Si on soustrait le bruit de fond, l'activimètre affichera 0.000 MBq en absence de source : le 

bruit de fond soustrait pour toutes les mesures sera celui qui était mesuré par l'appareil lors du 
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passage de "soustraction du bruit de fond OFF" à " soustraction du bruit de fond ON". 

 

Réponses apportées : 

a) Il est suffisant de vérifier le mouvement propre uniquement sur le calibre du 99mTc 

car sur cet isotope là, l'activimètre va détecter les rayonnements gamma, rayonnements émis 

par la plupart des radionucléides. Toute contamination, autre qu'avec un émetteur β pur comme 

l'Yttrium 90, sera détectée : cela concerne donc la quasi totalité des radionucléides manipulés 

en radiopharmacie. 

b) Afin d'éviter toute source d'erreur et de pallier à une contamination qui ne serait pas 

détectée, il a été décidé de soustraire ce bruit de fond continuellement (c'est aussi la position 

adoptée dans certains autres centres hospitaliers). 

 

� Le zéro électronique : 

Méthode : 

Le mode de réalisation de ce contrôle est exactement le même que celui décrit au 

paragraphe 3.2.1.2. 
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Questions soulevées : 

Quel est l'intérêt de relever ces valeurs ? Est-il utile de les relever tous les jours, et ne 

pourrait-on pas se limiter à une fois par semaine ? Comment interpréter ces deux nombres ? 

Quel est leur sens ? 

 

Réponses apportées : 

Après discussion avec les fournisseurs des activimètres (Medisystem) et lecture du 

manuel d'utilisation de ces activimètres Médi-404, nous avons perçu que c'était un des 

éléments essentiels pour que le constructeur comprenne la raison d'un dysfonctionnement d'un 

activimètre. Il est donc important de relever ces valeurs quotidiennement et de les conserver 

afin de pouvoir les communiquer en cas de problème ; par contre le personnel de 

radiopharmacie ne peut pas les interpréter. 

 

� La tension de polarisation : 

Méthode : 

Le mode de réalisation de ce contrôle est exactement le même que celui décrit au 

paragraphe 3.2.1.2. 
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Questions soulevées : 

Faut-il uniquement vérifier que cette tension se trouve dans les limites fixées par le 

fabriquant ? Pourrait-il être nécessaire de relever la valeur obtenue ?  

 

Réponses apportées : 

L'intérêt de vérifier la tension de polarisation quotidiennement n'est pas tant de vérifier 

qu'elle est normale, mais plutôt de pouvoir anticiper son dysfonctionnement. En effet, la 

batterie est un élément de l'activimètre qui s'use et qu'il va falloir changer au cours de la vie de 

cet appareil. Donc plutôt que d'attendre que l'activimètre ne soit plus utilisable, il faut noter les 

valeurs données par le "test batterie" et surveiller toute décroissance anormale ou brutale de la 

batterie pour laisser au constructeur le temps nécessaire à son changement, sans avoir à se 

séparer de l'activimètre  

 

� La fidélité : 

Méthode : 

Ce contrôle nécessite une source de constance : nous avons choisi le Césium 137 qui a 

une demi-vie longue (environ 30 ans). 

Il faut donc mesurer l'activité de cette source en se plaçant sur le calibre du Cesium137 : on 

relève deux valeurs d'activité lue, la valeur minimale et la valeur maximale, du fait de la grande 
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variation d'activité observée. 

A la fin de la mesure, il faut bien penser à se remettre sur le calibre affiché avant le test  pour 

éviter toute source d'erreur lors des préparations le lendemain. 

 

Questions soulevées : 

Avec quelle fréquence faut-il relever les activités lues sur le dossier informatique, afin 

qu'elles soient analysées ? 

 

Réponses apportées : 

Relever ces valeurs quotidiennement est très lourd et prend encore beaucoup de temps. 

Nous avons donc décidé de ne le faire qu'une fois par semaine (et davantage si une valeur 

paraît très différente de celle des autres jours). Par contre, les valeurs seront relevées 

quotidiennement sur un tableau papier. 

 

2.4.1.2.  Les contrôles mensuels réalisés sur les activimètres MEDI-404 : 

 Ces contrôles sont également réalisés en fin de journée selon un planning établi par 

l'interne (Cf. Annexe 4). 
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� La fidélité : 

Méthode : 

Le contrôle mensuel de la fidélité est différent des contrôles quotidiens : il nécessite 

deux sources de constances : nous avons choisi le Césium137 et le Baryum133 (période 

d'environ 10.5 ans). 

On mesure l'activité de ces sources en choisissant au moins trois facteurs d'étalonnage par 

activimètre. Les activités relevées sont ensuite analysées à l'aide un fichier excel. 

A la fin de la mesure, il faut bien penser à se remettre sur le calibre affiché avant le test  pour 

éviter toute source d'erreur lors des préparations le lendemain. 

 

Questions soulevées : 

Quels facteurs d'étalonnage choisir ? 

 

Réponses apportées : 

Le but est d'utiliser les facteurs d'étalonnage de radioéléments couramment utilisés afin 

de couvrir une bonne partie de la gamme. Afin de faciliter ce contrôle, tous les facteurs 

d'étalonnage qui seront utilisés au cours de ce contrôle sont présélectionnés au niveau de 

l'activimètre. 
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� Le réglage du bias : 

Le réglage du bias ne fait plus partie des contrôles obligatoires décrits par l'AFSSAPS 

dans le décret de décembre 2008. Cependant, nous avons pu nous rendre compte en interne 

qu'il variait un peu au cours du temps. Il a donc été décidé de continuer à le vérifier 

mensuellement. Cela a été approuvé par le fabriquant d’activimètre. 

 

Méthode :  

Le mode de réalisation de ce contrôle est exactement le même que celui décrit au 

paragraphe 3.2.1.2. 

 

Questions soulevées : 

Dans quelles conditions réaliser un bon réglage du bias ? 

Réponses apportées : 

La valeur du bias change, que l'on soit en présence d'une source radioactive ou non 

puisqu'il est lié au courant de polarisation. Son réglage doit donc être fait lorsque l’enceinte est 

propre et qu'aucune source n'est à proximité : en particulier, les poubelles doivent être vides. 
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2.4.1.3.  Les contrôles initiaux réalisés sur les activimètres MEDI-404 

Ces contrôles doivent être réalisés avant la première utilisation clinique de l'appareil : 

n'ayant pas toujours de trace claire des contrôles réalisés précédemment, nous avons décidé de 

tous les refaire, même si les activimètres sont déjà en fonctionnement. 

 

� Volume d'isosensibilité (Cf. Annexe 3): 

L'épaisseur du plastique au fond de la chaussette est d'environ 1 cm et le fond du porte 

–échantillon fait environ 6 cm. Le volume d'isosensibilité doit donc démarrer au minimum à 7 

cm du fond du puits. 

 

Figure 14: Schéma du montage louche/chaussette 
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Méthode : 

Un activimètre possède un puits d'environ 30cm de long : l'activité mesurée en 

différents points pour une même source n'est pas la même. Ce contrôle permet donc de trouver 

l'endroit dans le puits où l'activité mesurée est maximale et de déterminer ensuite deux points 

de part et d'autre de cet isocentre pour lesquels les mesures s'écartent de moins de 2% de la 

valeur maximale. 

� A l'aide d'une gaine graduée, placer le fil d'iridium au milieu d'un tube en polystyrène 

qui  s'adapte directement dans l'activimètre.  

� Déplacer la gaine verticalement selon l’axe de la chambre, dans les conditions 

normales d’utilisation et effectuer des mesures tous les centimètres jusqu’à la hauteur 

minimale du porte-échantillon. 

� Déterminer les 2 distances verticales, de part et d’autre de l’isocentre, pour lesquelles 

les mesures s’écartent de moins de 2% de la valeur maximale (la meilleure hauteur de 

mesure est normalement comprise entre 5 et 13 cm au-dessus du fond de la chambre.) 

Vérifier le volume latéral en utilisant les trois positions qui existent sur le cylindre en 

polystyrène.  

 

Questions soulevées : 

Que prendre comme source ponctuelle ? 
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Réponses apportées : 

Plusieurs propositions ont été envisagées :  

- prendre un fond de flacon de Technétium : cela permet d'utiliser la louche, donc 

d'être dans les conditions normales d'utilisation. De plus, la radioprotection est 

bonne. 

- Utiliser un fil d'iridium : la source est cette fois ponctuelle (comme recommandé) 

mais la radioprotection moindre. C’est celle-ci qui a été retenue car il est difficile de 

déplacer le flacon rigoureusement. 

Ce type de contrôle nécessite beaucoup de précautions : par exemple, lorsqu'on tire la 

gaine tous les centimètres, il faut utiliser des pinces afin de s'éloigner un maximum de la 

source. Il faut aussi faire attention de ne pas perdre la source dans l’enceinte ou au fond du 

puits de l'activimètre. 

 

� Cohérence des différents affichages : 

Méthode : 

Si l’activimètre dispose de plusieurs affichages simultanés de l’activité, il faut vérifier 

la cohérence des différents affichages lors d’une mesure d’activité d’une source de constance 

(écran LCD de l’activimètre et activité affichée sur l’ordinateur). 
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2.4.1.4. Les contrôles initiaux et après renouvellement de l'étalonnage 

Un nouvel étalonnage des activimètres ayant été réalisé en juillet 2009, il a fallu refaire 

ces différents contrôles sur les activimètres Médi-404 (Cf. Annexe 2). 

 

� Linéarité : 

Méthode : 

La réalisation de ce contrôle diffère un  peu de celle décrite au paragraphe 2.2.1.4. : 

Nous n'avons pas utilisé deux sources mais une seule. L'activité a été relevée 10 fois en trois 

jours, pour chacun des activimètres. 

1- Préparer une élution de 99mTc dans un flacon : environ 7400 MBq (200 mCi). 

2- La positionner de façon reproductible (au fond et au centre de la louche) 

3- Noter l’activité initiale A0 avec la date et l’heure de mesure.  

4- Mesurer l’activité à des temps différents  

5- Noter l’activité, la date et l’heure de la mesure 

6- Vérifier que la courbe de linéarité : (A lue / A théorique) = 1  

 

Questions soulevées : 

a) Comment réaliser ce contrôle avec du technétium alors que toutes les hottes ne sont 
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pas étalonnées avec ce radionucléide ?  

b) Comment choisir l'activité minimale de l'éluat souhaitée ? 

 

Réponses apportées : 

a) Seul l'activimètre de l'enceinte "I131" n'a pas été étalonné pour le Tc99m. Nous 

avons donc procédé à un étalonnage en interne, en utilisant comme activité de référence 

l'activité donnée par les deux autres activimètres du laboratoire.  

L'utilisation du 18F dans cette enceinte afin de réaliser l'étude de linéarité a été proposée mais 

posait des problèmes de radioprotection (le Fluor 18 est très énergétique) et de coût.  

b) L'étude de linéarité doit être faite sur toute la gamme d'activité utilisée en clinique : 

en utilisant la loi de décroissance radioactive, on peut donc facilement calculer l'activité 

nécessaire.  

 

� Reproductibilité : 

Méthode : 

Le mode de réalisation de ce contrôle est exactement le même que celui décrit au 

paragraphe 2.2.1.4., sauf que ce sont 30 mesures par activimètre qui ont été réalisées. 

 



Mise en conformité des contrôles de qualité des activimètres en radiopharmacie au centre hospitalier 

universitaire de Grenoble 

2010 

 

 

 

Page 91 

 

KOCH Ombeline                                                            Université Joseph Fourier 

2.4.2. Activimètre MEDI-202  

Cet activimètre est utilisé uniquement pour réaliser des contrôles de qualité sur des 

préparations. Il n'est pas à visée diagnostique et n'a donc pas besoin d'être soumis à ce nouveau 

décret. Nous avons donc décidé de conserver les mêmes types de contrôles qu'auparavant, en 

les limitant à une fois par mois et en les simplifiant : 

� Mouvement propre 

� Vérification et réglage du zéro électronique 

� Tension de polarisation 

� Fidélité : On utilise uniquement la source de Césium 137, avec le facteur 

d'étalonnage du Tc99m. 

 

Les contrôles initiaux et après renouvellement de l'étalonnage sont les mêmes que pour 

les activimètres Médi-404. Ils n'ont pas été réalisés cette année, puisque l'activimètre Médi-202 

n'a pas été ré-étalonné par la société extérieur LEA-CERCA. 

 

2.4.3. Activimètres de l'enceinte COMECER 

2.4.3.1. Les contrôles quotidiens des activimètres de l'enceinte du Comecer  

Cette enceinte permet de préparer automatiquement les seringues de [18F] 
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fluorodéoxuglucose (18FDG). 

Le principal problème était de définir le moment où on pouvait réaliser ces contrôles.  

Ils ne peuvent pas être réalisés le soir avec ceux des activimètres Médi-404 pour des raisons de 

radioprotection : en effet, le 18FDG qui reste dans les tubulures en fin de journée est très 

énergétique et le manipulateur est directement exposé puisqu'il doit mettre les mains dans 

l'enceinte pour réaliser le contrôle de la fidélité. La seule solution trouvée est donc de faire 

réaliser ces contrôles par les préparateurs avant de démarrer leur activité le matin. Le problème 

de radioprotection ne se pose alors plus, du fait de la très courte demi-vie du 18FDG : 110 

minutes. 

 

� Le mouvement propre : 

Méthode : 

Il suffit de lire sur l’écran de l’ordinateur le "background" qui s'affiche. 

 

� Le zéro électronique : 

Il ne peut pas être mesuré ou réglé ici : tout est automatisé. 

 

� La tension de polarisation : 
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Il ne peut pas être mesuré ou réglé ici : tout est automatisé. 

 

� La fidélité : 

Méthode : 

C'est exactement la même méthode que pour les activimètres Médi-404. 

La seule différence concerne la louche : celle-ci est spécifique à cette enceinte. 

 

2.4.3.2. Les contrôles mensuels réalisés sur les activimètres de l'enceinte du 

Comecer 

  Ces contrôles sont également réalisés en début de journée selon un planning établi par 

l'interne. 

 

� La fidélité : 

Méthode : 

Même principe que pour les activimètres Médi-404, en utilisant uniquement comme 

facteur d'étalonnage le F18 (le décret de décembre 2008 précise que si l'activimètre a été 

étalonné avec moins de trois facteurs, il faut vérifier la fidélité en usant de tous les facteurs 

d'étalonnage utilisés.) 
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2.4.3.3. Les contrôles initiaux réalisés sur les activimètres de l’enceinte 

Comecer 

Ces contrôles ont été réalisés au moment de la livraison de l'enceinte et ne peuvent être 

réalisés en interne puisque tout est automatisé : l'utilisateur ne peut pas régler la profondeur à 

laquelle le bras de l'automate descend les seringues ou les flacons dans les activimètres 

correspondants. 

 

2.4.3.4. Les contrôles initiaux et après renouvellement de l'étalonnage 

Un nouvel étalonnage des activimètres ayant été réalisé en juillet 2009, il a fallu refaire 

ces différents contrôles sur les activimètres de l'enceinte Comecer. Ils se sont avérés tous 

identiques à ceux réalisés sur les activimètres Médi-404. 
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3. Bilan  

La Décision de l’Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé du 25 

novembre 2008 fixe les modalités du contrôle de qualité des installations de médecine 

nucléaire à visée diagnostique, et donc plus particulièrement des activimètres. L’autorité de 

santé définit la nature et la périodicité des contrôles à réaliser, mais également les résultats à 

atteindre. 

 

Ce travail a permis d’organiser les contrôles requis en tenant compte des spécificités  

du service de radiopharmacie du CHU de Grenoble, des moyens humains dont il dispose, en 

gardant bien présent l’objectif de pérennité des contrôles mis en place.  

C’est pourquoi : 

• Des acteurs ont été définis pour chaque type de contrôle et d’activimètre : 

- contrôles quotidiens réalisés par l’interne en pharmacie ou le radiopharmacien, hormis pour 

les activimètres dans l'enceinte à 18FDG contrôlés par les préparateurs  

- contrôles mensuels réalisés par l’interne en pharmacie 

- contrôles à réception ou après étalonnage réalisés par le radiopharmacien 

 

• Des fiches de traçabilité pré-remplies ont été établies, de même que des tableaux Excel 
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nécessitant la seule entrée des valeurs numériques relevées : calculs automatiques 

permettant la vérification rapide de la conformité des tests. 

 

• Une formation a également été proposée en vue d’une réalisation continue des 

contrôles du fait du changement semestriel de l’interne en pharmacie. 

 

Ainsi que nous l’avons exposé, chacun des contrôles mis en place a ouvert des questions 

auxquelles a répondu un choix adéquat à la fois aux exigences de l’AFSSAPS et aux 

spécificités de l’activité radiopharmaceutique. 

 

Ainsi a pu être vérifiée la conformité des activimètres avec les normes imposées par 

l'Afssaps.  
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THESE SOUTENUE PAR : Ombeline KOCH 

TITRE : Mise en conformité des contrôles de qualité des activimètres en radiopharmacie au 

Centre Hospitalier Universitaire de Grenoble. 

 

 

Conclusion 

Les actes de médecine nucléaire reposent sur l’administration de médicaments 

radiopharmaceutiques. La posologie de ces médicaments particuliers donnée en unités 

d’activité doit être respectée afin de ne pas entrainer une irradiation inutile du patient et 

d’assurer une imagerie ou une thérapie optimum. Il est donc nécessaire d’utiliser des appareils 

de mesure d’activité (ou activimètres) étalonnés et contrôlés afin de délivrer la « bonne 

activité » au patient. La décision de l’AFSSAPS de décembre 2008 concernant les contrôles de 

qualité en médecine nucléaire établit réglementairement les contrôles à effectuer sur les 

appareils en radiopharmacie et en médecine nucléaire.  

L’objectif   de ce travail est de mettre en place les contrôles de qualité des activimètres du 

service de radiopharmacie, en conformité avec la décision de l’Afssaps. A cette occasion nous 

avons essayé de prendre en compte toutes les contraintes liées au service lui-même 

(problématiques de temps et de formation) afin d’avoir un système pérenne. En plus de la mise 

en place d’un système utilisant des outils simples (tableaux Excel) et de procédures détaillées, 
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un diaporama de formation des utilisateurs a été réalisé afin de les sensibiliser sur les contrôles 

de qualités réalisés. La méthode mise en œuvre a fait la preuve de son efficacité puisqu’elle est 

toujours suivie aujourd’hui, quinze mois après sa mise en place, malgré un changement de 

personnel, et notamment de l’interne en pharmacie en charge de ces contrôles. 

Ce travail peut être utilisé pour mettre en conformité le système de qualité des activimètres 

dans d’autres services de radiopharmacie. 
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24. Guide pratique des médicaments.  

ANNEXES 

Procédures et formulaires rédigés en juillet 2009 :  

Activimètres MEDI-404 (exemples pour l’activimètre de la hotte Tc-Tl) 

1. PHARMA-RAD-INS 17: Utilisation et contrôles de qualité des l’activimètres MEDI-

404 

2. PHARMA-RAD-FOR-031 V2 : Linéarité (Version papier + version électronique) / 

Reproductibilité 

3. PHARMA-RAD-FOR-030 V2 : Volume d’isosensibilité 

4. PHARMA-RAD-FOR-029 V2 : CQ mensuel de l’activimètre MEDI-404 n° (une feuille 

Excel par activimètre) (Version papier + Version électronique) 

5. PHARMA-RAD-FOR-028 V2 : CQ quotidien de l’activimètre MEDI-404 n° (une 

feuille Excel par activimètre) (Version papier + Version électronique) 

 

Facteurs d’étalonnage en vigueur depuis juillet 2009 : 

6. Activimètre MEDI-404 de la hotte Tc/Tl 
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Divers : 

7. Présentation Power Point récapitulant les points essentiels de l’utilisation et du contrôle 

de qualité des activimètres. Ce document est disponible en radiopharmacie dans le 

dossier activimètre ; il est destiné aux internes en pharmacie ou aux préparateurs 

arrivant dans le service pour faciliter la prise en main de ce matériel. 

8. Tableau des radionucléides. 
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ANNEXE 1 : 
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