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RESUMEN

Resumen

El presente trabajo integrador tiene como principal objetivo incentivar la produc-
cion de 21 en Argentina para su uso en estudios de diagnéstico por iméagenes, dado
que éste imparte menor dosis absorbida en los tejidos sanos circundantes al 6érgano
blanco que el 13!] utilizado actualmente. Para esto se realizaron diferentes analisis
a lo largo del proceso de produccién del 221 que se llevara a cabo en el Ciclotrén
de Produccion del Centro Atémico Ezeiza.

El proceso de producciéon de 2] se puede separar en cinco etapas: 1) Eleccion
del blanco, 2) Irradiacién, 3) Transporte a celda caliente, 4) Remocién de 231 del
portablanco, 5) Control de calidad del radiofarmaco. En la primera etapa se anali-
zaron dos diferentes blancos, 1Te y ?#Te mediante el calculo de rendimiento de
reaccion. Para dicho calculo se identificaron los rangos de energia de irradiaciéon méas
adecuados considerando las posibles reacciones secundarias que se pudieran producir
a partir de las impurezas contenidas en el blanco enriquecido. Luego se procedié a
la segunda etapa la cual involucra el proceso de irradiacion. El ciclotron con el que
se va a irradiar presenta una energia minima de 25 MeV, por lo que en el caso que el
blanco elegido requiera de una energia de incidencia menor se le debe interponer al
haz un degradador de energia. Se calculé el espesor del mismo mediante la obtencion
del rango proyectado para el material elegido con la herramienta de software SRIM.
Continuando con el proceso se estudi6 el material portablanco, el cual se encuentra
involucrado tanto en la etapa 2 de irradiacién como en la etapa 4 de remocion de
123] . Se realizaron diferentes actividades dedicadas a la investigacién y seleccion de
un material portablanco que tuviera las caracteristicas apropiadas para el proce-
so de produccion del '?2]. Para esto, se analizaron materiales propuestos mediante
ensayos que se llevaron a cabo en el Taller de Blancos del ciclotrén.

Dado que las celdas calientes donde se va procesar el blanco, no se encuentran den-
tro de la instalacion del ciclotrén, debera transportarse el blanco irradiado hasta la
Planta de Produccién de Radioisétopos ubicada dentro del mismo predio del centro
atomico. Por esta razon, para la etapa 3 se calculo el espesor de blindaje necesario
para poder realizar dicho transporte de manera segura. Una vez que se encuentre en
celda caliente, se continia con la cuarta etapa en donde se investigd acerca de cual
es la mejor via quimica de separacion del 221 del portablanco considerando como
objetivo principal de este proceso que la cantidad de '?*] extraida sea la mayor
posible.

La etapa 5 del proceso de produccién no se analiza ya que el control de calidad
del radiofarmaco excede los objetivos del trabajo.

Por ultimo se realiz6 la estimacion de costos para una primera inversion que per-
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mita comenzar a producir '**I considerando los equipos e insumos que actualmente
dispone la instalacion y aquellos faltantes necesarios para este nuevo proyecto.



ABSTRACT

Abstract

The unifying present job has a principal goal: to motivate de production of 231
in Argentina to make its use in diagnostics imaging studies, since this shares out
minus dosis absorbed in healthy tissue surrounding to the target organ that 23]
used nowadays. So, different analysis along the process of production of ?*I were
made that carry out in the Cyclotron of Production of the Ezeiza Atomic Center.

The process of production of 123 can be separated in five sections: 1) Target selec-
tion, 2) Irradiation, 3) Transport to hot cell, 4) Removal of 23] from target holder,
5) Quality control of radiopharmaceutical. In the first stage two different targets we-
re analyzed, '2*Te and ?*Te through the performance calculation of reaction. For
this calculation the most suitable radiation ranges of energy were identified taking
into account the possible secondary reactions that could be produced since the im-
purities contained in the enriched target. Then, the second stage that involves the
process of radiation was carried out. The cyclotron with which is going to radiate
presents a minimum energy of 25 MeV, so in the case that a target chosen requi-
res a minor energy impact it is necessary to interject to the bundle a degrader of
energy. Its thickness was calculated through the obtaining of the range projected for
the material chosen with the software tool SRIM. Continuing with the process, the
target holder material was studied, in which it is involved in the irradiation stage
number 2 and in the removal stage number 4 of '22]. Different activities dedicated
to the investigation and the selection of a target holder material that has the ap-
propriated characteristics for the production process of 231 were made. For this,
the proposed materials were analyzed through trials that were carried out in the
Cyclotron Target “s workshop.

As the hot cells where the target is going to be processed are not found inside
the installation of the cyclotron, the target irradiated should be transported to the
Production Plant of Radioisotopes located in the same ground of the atomic center.
Therefore, for the stage number 3 the thickness of the necessary shielding to make
this transport safely was calculated. Once it is in a hot cell, it continues with the
fourth stage where there was an investigation about which was the best chemical
way to separate the 23] from the target holder considering as the principal aim of
this process to the amount of the '?*I extracted could be as much as possible. Stage
number 5 of the process isn‘t done in the present job because the quality inspection
of the radiopharmaceutical exceeds the objectives of the work.

Finally, the cost estimate for a first inversion that allows starting to produce 231

was done, considering that the equipments and imputs that currently provides the
installation and the missing necessary for this new project.
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1. Introduccién y Marco Teérico

1.1. Motivacién y Objetivos

El 3] se encuentra entre los radiois6topos mas adecuados en medicina nuclear
para el estudio y diagnostico de diversas enfermedades en tiroides, pulmén, corazoén,
higado y cerebro [1]. El '] es preferido ante el 3] para el diagnéstico debido a
que posee una vida media mas corta y sin desintegraciones beta, lo cual implica que

la dosis absorbida por el tejido circundante al érgano blanco sea menor|2).

Actualmente en Argentina, solo se produce 1 tanto para diagnoéstico como para
tratamiento por su bajo costo, facil disponibilidad del blanco y facil produccién en
el reactor RA-3 en conjunto con la Planta de Produccién de Radioisétopos (PPR) y
la Planta de Produccién de Radiois6topos por Fision (PPRF) del Centro Atémico
Ezeiza (CAE) [3]. Es por esto que producir e implementar la utilizacién de 23 en los
estudios médicos de diagnostico, permitira realizar estudios con mejores imagenes
con respecto al '*' I, impartir menos dosis al tejido sano circundante al 6rgano blanco
del paciente, y agregar un nuevo radioisotopo (RI) a los que ya se producen en el
CAE, siendo esto un trabajo conjunto entre el Ciclotrén de Produccion (CP) y la

PPR.

Se plantea como principal objetivo, incentivar la produccién de 23] analizando
las diferentes etapas del proceso de produccién de 237 en la instalacion CP ubicada
dentro del predio del CAE. En dichas etapas se consideraron, la eleccion del blanco
por medio del calculo de rendimiento de la reaccion, la eleccion del rango de energia
con el que se irradiaria teniendo en cuenta las impurezas y reacciones secundarias
asociadas al blanco enriquecido, el espesor del degradador de energia requerido por el
ciclotrén para energias menores a 25 MeV, la via de separacién quimica del blanco
que permita extraerlo del material portablanco, el blindaje necesario para poder
transportar el blanco irradiado hasta las celdas calientes de la PPR y por tltimo los

costos asociados al proceso de produccion para una primera inversion.
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1.2. Produccién de Radiois6topos

1.2.1. Conceptos generales

Los atributos de los &tomos que se desintegran naturalmente, conocidos como ra-
diois6topos, dan lugar a varias aplicaciones en muchos aspectos de la vida moderna.
En particular, se destaca el uso de la radiacién y los radioisétopos en medicina

nuclear.

La medicina nuclear utiliza la radiaciéon para tratamientos terapéuticos o para
proporcionar informacion sobre el funcionamiento de érganos especificos de una
persona mediante estudios por iméagenes tales como la Tomografia por Emision de
Positrones (PET) y la Tomografia Computarizada por Emisién de Fotén Unico,
en inglés (SPECT). Los médicos utilizan la informacién obtenida para realizar un
diagnoéstico mas preciso de la enfermedad del paciente. La tiroides, huesos, corazon,
higado y entre otros 6rganos se pueden visualizar facilmente y revelar los trastornos

en su funcion[4).

Actualmente la obtencion de radionucleidos se realiza en reactores nucleares multi-
proposito, o bien bombardeando nucleos atémicos con particulas que son aceleradas

mediante un acelerador del tipo circular (ciclotron) o lineal.

El ciclotron es un equipo en el que las particulas cargadas son aceleradas en el
vacio por la acciéon de un campo electromagnético siguiendo una trayectoria circular.
En cada giro las particulas aceleradas aumentan su energia, hasta que adquieren la
suficiente para ser lanzadas en forma de haz sobre un blanco elegido. En el ciclotron
se pueden acelerar particulas pesadas y cargadas para producir la reaccion nuclear

deseadal5].

Tras el bombardeo del blanco con particulas aceleradas es necesario separar los

diferentes nucleidos formados y purificarlos por métodos fisico-quimicos.

En el ciclotréon se obtienen diversos radionucleidos de interés en radiofarmacia,

tales como BF, 11C, BN, 67Ga, 01T, 23], etc., partiendo de diferentes blancos
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que se bombardean con distintas particulas de energia adecuada para producir la

reaccion nuclear deseadal6].

1.2.2. Ciclotron de Produccion de Radiois6topos del Centro Atémico
Ezeiza

En Junio de 1994, se inaugur6 el ciclotréon de produccion en el Centro Atémico
Ezeiza. La instalaciéon de produccién de radioisétopos contaba hasta ese momento
con el acelerador y una estacién de irradiacién de blancos s6lidos. El ciclotron de
produccion de la CNEA (CP42 H~, The Cyclotron Corporation), acelera iones ne-
gativos de hidrégeno, H~. Los componentes principales del ciclotrén son: la fuente
de iones, el iman principal, dos placas conductoras semicirculares (Des), el sistema
de radiofrecuencia, el sistema de extraccion y el sistema de transporte de haz. Ade-
mas la instalacion cuenta con estaciones de irradiacion y celdas radioquimicas. En

la Tabla I se presentan sus caracteristicas [7]:

Energia 15 a 42 MeV
Corriente del haz 100pA
Haz interno H~
Haz externo protones

Tabla I: Parametros del ciclotron CP42 H~ instalado en el Centro Atémico Ezeiza.

En 1996 se obtuvo la primera produccién de 2°!TI. Este radioisétopo se usa en
medicina nuclear para estudios de perfusion en arterias coronarias, del miocardio y

de insuficiencias coronarias cronicas.

En 2003 se comenzé a irradiar 0 para obtener '®F con la idea de marcacién
de una molécula de manosa, dando lugar a 18-Fluor-deoxi-glucosa, méas conocida
como 18-FDG. Este es el radiofarmaco de aplicacion en PET mas comercializado
a nivel mundial, que funciona como un analogo de la glucosa natural permitiendo
diferenciar lesiones benignas, malignas y tejido sano. También permite estadificar los

procesos neoplasicos con un solo estudio, detectar y localizar recurrencias (dificiles
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de diferenciar en la resonancia magnética o en la tomografia axial computarizada, de
procesos cicatriciales post-cirugia o post-radioterapia) asi como guiar y monitorizar

los efectos de los tratamientos.

Entre los anos 2015 y 2016 se realizaron pruebas para obtener ’Ga y ®*Cu. En
el caso del galio, se utiliza para imagenes SPECT y es relevante en neoplasias he-
matologicas (leucemias y linfomas), procesos infecciosos e inflamatorios. Por otro
lado, el cobre puede ser usado para obtener imagenes por PET, ademas de tener un

potencial terapéutico asociado con sus particulas 3~ que emite.

1.2.3. Produccién de 23]

A nivel mundial el '**I con un Ty = 13.22h y una emisién gamma de 159 keV
ha reemplazado gradualmente al '] con un T} s2 = 8.02d y una emisién gamma de
364 keV, como el isotopo de eleccion para los radiofarmacos de diagnéstico que con-
tienen iodo radiactivo, sin embargo en Argentina atn no se ha llevado a cabo dicha
transicion. El '] brinda una dosis de radiacion menor al tejido sano circundante
al érgano en estudio con respecto al '3!] y la energia de rayos gamma de 159 keV lo

vuelve mas adecuado para su uso en una camara gammal8|.

El proceso de producciéon se puede dividir en 5 etapas, estas se observan en el
esquema de la Figura 1. La etapa 5 no se analizara debido a que los controles de

calidad exceden al presente trabajo.

1) L Eleccion del blanco 1

!

2) l Irradiacion I
3) l Transporte a celda caliente ]
1) | Remocion de 127 |

5) L Control de calidad ]

Figura 1: Esquema genérico del proceso de produccion de 237.
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La obtencion del '3[ se realiza mediante reacciones nucleares directas e indirectas.
Las directas, que tienen como particulas incidentes protones, deuterones o particulas
alfa, requieren blancos que se componen de isotopos de telurio o antimonio, mientras
que para las reacciones indirectas, el *** Xe o el '?7] son los isotopos de partida, donde

los precursores '#*Xe y (s son productos intermediarios.

Se presentan en la Tabla 11 las reacciones nucleares que tienen como producto 23/

y cuyas particulas incidentes son n, p, d o particulas a.

Reaccién nuclear

S¥e(d.n) =
123Te(p,n) 1231
123Te(d,2n) ]
124Te(p,2n) 121
124Te(d,3n)‘231
125T0(p,311)123[

)

)

Directa

B 8b{a,2n )11
1238 (e, 40 1241
. g1 1
124Xe(p,2n)'8Cs — Xet— 1
123

127X e(p,5n)123Xe <75 1
. 123
127Xe(d,6n)'2Xe <25 1

Indirecta

Tabla II: Reacciones nucleares directas e indirectas que permiten obtener como pro-
ducto el '#31]9).

La reaccion mas frecuentemente empleada para la produccion de 23] a partir de
un blanco sélido es la reaccion de *1Te(p, 2n)'*1 con '**Te altamente enriquecido.
El alto enriquecimiento es necesario ya que existe una fuente de contaminacion
relevante, el '**I. Esta proviene de la reaccion nuclear *Te(p, 2n)'2*] con algtin
nicleo de ?*Te que pueda estar presente con el material blanco [8]. La importancia
de dicha impureza radica en que tiene un Ty, — 4.17d y la emision de un fotén
gamma de 602.73 keV siendo estos muy superiores al '**I por lo cual la presencia

de '#*] resultarfa en una mayor dosis impartida al paciente.
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1.3. Interaccion de los protones con la materia

1.3.1. Conceptos generales

Las particulas cargadas tienen campos eléctricos coulombianos que interactian con
los electrones o el nicleo de los &tomos que se encuentren en sus trayectorias.Las
interacciones se pueden caracterizar segiin el tamano relativo entre el pardmetro de

impacto (b) y el radio atémico (a) como se ilustra en la Figura 2 [10].

Trayectoria de la particula cargada

- —_— 0

Figura 2: Diagrama esquematico del parametro de impacto b vs. el radio atémico
a. Diagrama extraido de [11].

Las siguientes tres interacciones son las mas comunes en radiaciones de uso clinico:

Colisiones suaves (b>a): Cuando una particula cargada pasa a una distancia
considerable del a&tomo, la fuerza coulombiana del campo de ésta afecta a la totalidad
del atomo, excitandolo a un nivel mas alto de energia. Con menor probabilidad se

produce ionizaciéon por la eyeccion de un electrén de las capas de valencia.

Colisiones duras o Knock on (b~a): Cuando el pardmetro de impacto es del
orden de las dimensiones atomicas es muy probable que la particula incidente in-
teractie con un electrén atémico, eyectandolo con una energia cinética considerable,
el cual es llamado rayo delta (§). Este tltimo tiene la suficiente energia para producir

otras interacciones. A pesar de que el niimero de sucesos es menor comparado con
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las colisiones suaves, las pérdidas de energia de las particulas incidentes en ambos

procesos son similares.

Interaccién de las particulas con el campo externo del nicleo (b<a):
Cuando el parametro de impacto es mucho més pequefio que el radio atémico las
fuerzas coulombianas interactan principalmente con el niicleo. En la mayoria de las
interacciones las particulas cargadas incidentes son dispersadas elasticamente sin
emision de rayos X o excitando el niicleo, sufriendo deflexion. En el 2 0 3% de los
casos restante en que las particulas pasan cerca del nicleo, ocurren interacciones
inelésticas las cuales emiten un fotén de rayos X (radiacion de frenado). Las parti-
culas cargadas no solo son deflectadas sino que entregan gran parte de su energia

cinética en el proceso de frenado.

1.3.2. Seccidn eficaz microscépica

La seccion eficaz estd relacionada con la probabilidad de interaccién de una parti-
cula con un blanco. El esquema presentado en la Figura 3, muestra un experimento
tipico de colisién entre particulas. Puede observarse cémo las particulas incidentes
G(cuyo flujo es F' [em~?s7']) inciden contra un blanco material X cuya densidad de
blancos por unidad de volumen es n [cm=3 |. Al colisionar, s6lo algunas particulas

H lograran llegar al detector mientras otras Y, se veran dispersadas.

Dado un material de densidad p, es posible calcular el nimero de atomos (o ni-

cleos) por unidad de volumen|12]:

n= ( i) N (1)
siendo N4 el nimero de Avogadro, que da el nimero de atomos por mol y M el
peso atomico del material que compone el blanco (en gramos por mol).

Se parte del supuesto de que el espesor del blanco Az es muy delgado. El detector
subtiende un angulo solido dQ2 = d¥/R?, siendo d¥ la superficie 1til del detector y

R el radio del ntcleo.

10
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Detector

Figura 3: Experimento de colisién entre particulas G + X — H + Y. Extraido de
[12].

El corte transversal del haz se considera que ocupa una superficie O, De esta forma
el nimero total de particulas incidentes G por unidad de tiempo sera N;,. = FO.
Como consecuencia del choque, la particula incidente ya no sigue su direccién original
(el eje x ), sino que es difundida y sale formando un éngulo # tal que puede incidir

en el detector con lo que podra producirse un registro en el mismo.

Sea N, (@) el niimero de dispersiones por unidad de tiempo en el dngulo sélido df2

que subtiende el detector. Se define la seccion eficaz diferencial:

do 1dN,
a0~ F o @
Por lo que la seccion eficaz total es la integral:
do
E)= | —=d2 3
5= [ % ©

De esta manera, al integrar N, para todo el &ngulo sélido se obtiene N, es decir,

el nimero total de particulas difundidas por unidad de tiempo. Como OnAz es el

5]l
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ntmero de blancos en un material de espesor Az, siendo n la densidad volumétrica

de blancos, se tiene

Niot = FOnoAzx = Ny noAx (4)

de forma que se puede definir la probabilidad de interaccion de una particula en

un material de espesor Ar como:

- = noAx (5)

con lo que se obtiene finalmente la seccion eficaz como la probabilidad de interac-
cién por proyectil y por blanco. La unidad de seccion eficaz es el barn (= 107**cm?),

que tiene unidades de superficie.

1.3.3. Poder de frenado

Se denomina poder de frenado o stopping power S(E) a la energia que pierde una

particula por unidad de recorrido[13]. Se expresa como:

dE
dr

S = (6)

el cual puede separarse en dos componentes: una que depende de los electrones y
una que depende del nicleo.
S(E) = Selec(E) + Snucl(E)
~0
Snuc(E) es = 0 ya que es muy poco probable que la particula interactie con el

nicleo, dado que primero lo hara con los electrones orbitales.

12
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a) Férmula de Bohr

La pérdida de energia de las particulas cargadas con carga ze y velocidad v cuando
atraviesan un medio material es debida a colisiones con los electrones e, perdiendo
una energia T, en cada colisién[13|. Ese choque es el que produce ionizacién o ex-
citacion atémica. Lo més frecuente es que la pérdida de energia en una colisién sea

pequena. La energia ganada por el e~ luego de la colision se expresa:

(7)

donde la distancia b del e~ a la trayectoria de la particula puede ser,
8 bin = w;%’ dado por el valor maximo de energia transferida en una colisién
frontal. AE,q; = Ime(20) = 2m, (yv)?
= 2% que se obtiene al suponer el tiempo de interaccién relativista como

- bmax

tint ~ 7% similar al de la frecuencia orbital media de los e~, 7 ~ % , quedando

finalmente:

B @ _ 4me N4 Zj@ln Ymev® (8)
AT | 5p. me. v* A zev

donde, m, es la masa del electréon, N4 es el namero de Avogadro, A es el peso

atomico del medio material, Z es el namero atémico del medio material, v = \/117,

B =uv/c, cla velocidad de la luz y e es la carga del electrén.
b) Férmula de Bethe-Bloch

A la formula de Bohr, Bethe decidi6 modificarla para poder incluir los efectos
de la ligadura a los 4tomos (baja energia) asi como los efectos de polarizacion del

medio[13].

Si se considera una particula con velocidad v, carga ze y una energia E que viaja

una distancia z hacia un medio material de densidad p y potencial de excitacién I,

13
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entonces la pérdida de energia de dicha particula en el medio al realizar un célculo

relativista completo es:

dE
dz

z* Zp 2mc? 2 :
. 2 2 e _ B2
= 47r.“mec NA—52 y [ln <1(1 — 52)> I3 ] 9)

B-B
donde, 7. es el radio del electrén, c es la velocidad de la luz, N4 es el nimero de

Avogadro, z es la carga de la particula incidente, A es el peso atomico del material,

Z es el namero atémico del material y 8 = v/c.

La férmula de Bethe-Bloch es valida para bajas energias dado que la velocidad de
la particula es comparable a la del e~ atomico por lo que domina la excitacion sobre

la ionizacion. A altas energias domina Bremsstrahlung.
Algunas propiedades de esta ecuacion:
— Es independiente de la masa de la particula incidente
— Es dependiente de z? de la particula incidente:

Al comparar diferentes particulas cargadas de la misma velocidad, el tnico
factor que puede cambiar fuera del término logaritmico de la ecuacién es 22,
que ocurre en el numerador de la expresion. Por lo tanto, las particulas con
mayor carga tendra la mayor pérdida de energia especifica. Las particulas alfa,
por ejemplo, perderan energia en una velocidad que es mayor que la de los
protones de la misma velocidad pero menor que la de los iones mas altamente

cargados.
— A bajas energias varia con respecto a la velocidad como 1/v? ~ 1/E
— A altas energias varia con respecto a la velocidad como Invy?

— i% depende poco del medio (ya que Z/A = cte). Esto habilita a definir ¢ = xp

y entonces ‘fl—f recibe el nombre de poder de frenado mdsico.

14
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1.3.4. Rango

El rango se define como la profundidad a la que el haz de particulas se ha detenido,
como se puede ver en la curva del Fluencia de protones vs Profundidad presentada
en la Figura 4. En la misma, la disminucién gradual del flujo de protones, desde
la entrada hasta cerca del final del rango, se debe a la pérdida de los protones
involucrados en reacciones nucleares. La caida rapida de la curva al final del rango
es causada por iones que se quedan sin energia y son absorbidos por el medio. Por
ultimo, la forma cuasi-sigmoidea de la caida distal es causada por straggling, es
decir, debido al proceso estocastico de pérdida de energia de protones individuales

[14].

1.25 T T T
1.00} ! ]
T Pérdidas por reacciones nucleares
0.75F ]
3]
<
&
=
\‘é 0.50¢ Pérdidas al final del intervalo — 1
& :
0.25} ; i
0-005 5 10 15 ! 20

z/cm —  Rango promedio

Figura 4: Fraccion relativa de la fluencia ® de un haz de protones en funcién de la
profundidad z en agua. Imagen adaptada de [14].

Existen pequenas variaciones en la pérdida de energia de protones individuales.
En consecuencia, el rango es inherentemente una cantidad promedio, definida para
un haz y no para particulas individuales. Si se utilizan datos de poder de frenado

de protones y se realiza un calculo de la distancia de recorrido de protones en una

15
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dimensién, bajo la consideracién de que los iones viajan solo hacia adelante (disper-
sion lateral insignificante) y que los protones pierden energia de manera continua,

el rango (R) puede calcularse como se presenta en la Ecuaciéon 10.

R(E) = /OE (%) B~ z:: (ﬁ)-l AE' (10)

donde E es la energia cinética inicial. La suma indica que el transporte continuo

se puede aproximar mediante calculos de pasos discretos, esto ultimo debido a la
falta de una solucion analitica de la integral en ciertos casos. La Ecuacion 10 da la
longitud de la trayectoria, que es una excelente aproximacion del rango en la mayoria
de las situaciones clinicas.

1000 u . | 103

Poder de frenado masico
ango CSDA —— 102

B 1
750 10
{ 100

{1 107!

w
o
o

1 1072

S/MeV em? ¢!
R/g cm—2

] 1073

250 | 10-—4

1 10°°

&
/

10~

1

0 1
0.001 0.01 0.1

1 |

1 10 100 1000
E/MeV —.

Figura 5: Poder de frenado masico (S) versus energia (E) de protones en agua liquida.
El rango (R)correspondiente, se encuentra representado en naranja y se calcula
mediante la Ecuacion 10. Imagen adaptada de [14].

La Figura 5 revela que la relacion entre el logaritmo del rango y el logaritmo de

la energia es casi lineal. Esto es fortuito porque significa que el rango sigue una ley

16
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de potencia, como se da cuenta en la regla Bragg y Kleeman (1905). Asi, el rango
Respa de un proton puede calcularse utilizando la regla de Bragg-Kleemann, si se

asume la aproximacién de desaceleraciéon continua (CSDA):

RCSDA(E) =01Ep (11)

donde a es una constante que depende del material, E es la energia inicial del
haz de protones, y el exponente p toma en cuenta la dependencia de la energia o
velocidad del proton. Para el rango de energia de 100 a 200 MeV en agua, el valor

de a es igual a 0.00244 y el de p es igual a 1.75.

Por otra parte, el rango teérico de un protén se define como el Rango medio

proyectado y puede ser calculado segin la siguiente ecuacion:

Ejinal 1dE -1 Efinal dE'
( Biniciat) = T = </ 12
B\ ) / (p dﬂ?) " / S/p (12

Ezni(‘ial Einicial

La incertidumbre en el rango de protones depende de muchos factores. Por ejem-
plo, la incertidumbre en un rango de medicién depende de la precision y exactitud
del aparato de medicién y, en todos los casos, de la habilidad del experimentador.
La incertidumbre en el rango puede depender del conocimiento de la distribucion de
energia del haz de protones y en las propiedades de todos los materiales absorben-
tes de rango en la trayectoria del haz. Estas propiedades incluyen la composicion

elemental, la densidad de masa y la homogeneidad.
Straggling en rango

Dado que la pérdida de energia es un proceso estocdstico, tanto en nimero como
en transferencia de energia en cada colision individual, la misma posee un caracter
probabilistico. Por lo tanto, los protones, incluso si su energia inicial es exactamente
la misma, no se detendran exactamente a la misma profundidad. Esto se denomina
straggling en rango/ straggling longitudinal, o straggling en energia si se centra la

atencion en las fluctuaciones en la pérdida de energia en lugar de rango.

17
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1.4. Dosimetria

1.4.1. Conceptos generales

Los efectos fisicos, quimicos y biolégicos de la radiacion estan relacionados con

la ionizacién producida en el medio irradiado, pero también uiz4s ain mas im-
p ) Y

portante, con la energia intercambiada durante el proceso (energia entregada a la

materia), referida a la unidad de masa.

1.4.2. Dosis absorbida

La energia media impartida por cierto tipo de la radiacién ionizante R por unidad
de masa de material irradiado se conoce como "dosis absorbida", y se representa

Dp. La unidad de dosis absorbida es el Gray (Gy) y corresponde a 1 (Joule/kg).

Los efectos, para un mismo valor de dosis absorbida, son diferentes cuando la dosis
se ha recibido en un periodo del tiempo méas o menos largo, con respecto a los efectos
producidos cuando la dosis se ha recibido de forma instantanea. Para hacer posible
la comparacion, es necesario referirse a la misma cantidad de tiempo, que da lugar
al concepto de la “tasa de dosis absorbida”, definida como la dosis absorbida por
unidad del tiempo. Se representa por el simbolo Dg y expresado generalmente en

Gy/h o Gy/s [15].
1.4.3. Factores de ponderacion

Los factores de ponderacion hacen posible la armonizaciéon de los diferentes tipos
de radiaciéon con respecto a la dosis absorbida. v permiten la comparacion de la
peligrosidad de los diversos tipos de radiacion para una misma dosis absorbida.

Dichos factores se designan por Wg y son los siguientes:

18
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Tipo de radiacion Factor de ponderacion (Wg)
By~ 1
Neutrones Una funcién continua de la energia del neutrén
Protones 2
a y nucleidos pesados 20

Tabla III: Factores de ponderacién para los distintos tipos de radiacion[16]. Ver
funcién continua de neutrones en Figura 6.

25. ¥ 1] L ¥ L] v T L] 1

Factor de ponderacion de radiacién

O i ok soeff. yow ] ey 2ed

sl i af, aed,

10°107°10-4 1073107210~ 10° 10! 102 10%® 10*

Energia de neutrones [MeV]

Figura 6: Factor de ponderacion Wy para neutrones en funcién de la energia de los
neutrones. Imagen extraida de |16].

Por otro lado, se utiliza el factor de ponderacion Wr, el cual permite la homogenei-
zacion de los diversos tipos de tejido con respecto a la dosis equivalente, y posibilita
su comparacién y combinacion para correlacionarlas con los efectos estocasticos to-

tales. Dichos factores de ponderacion son los siguientes:
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Tejido u Organo Wr Wy

Gonadas 0.08 0.08

Médula 6sea, colon, pulmoén, estomago, mama, resto de los tejidos* 0.12  0.72
Vejiga,higado, esofago y tiroides 0.04 0.16

Piel y huesos 0.01 0.04

Total 1.00

Tabla IV: Factores de ponderacion para cada uno de los 6rganos o tejidos conside-
rados [16]. * Resto de los Tejidos: Adrenales, regién extra toracica (ET), vesicula,
corazon, rinones, nddulos linfaticos, musculo, mucosa oral, pancreas, prostata, in-
testino delgado, bazo, timo, utero/cérvix

1.4.4. Dosis equivalente

Se define como dosis media absorbida en un 6rgano o un tejido (T), multiplicada

por el factor de ponderacion (representado por Hrp) y se expresa como:

Hrr = DrpWg (13)

Para los casos de un campo mixto de radiacion, se considera la suma de los aportes

de cada tipo de radiacion:

Hr =Y Hrp=Y DipWp (14)

La unidad de dosis equivalente es el J.kg™!, también denominado Sievert (Sv). La
tasa de dosis equivalente es la dosis equivalente por unidad del tiempo, se representa

por Hyp 6 Hy y se mide en Sv/h o Sv/s.

1.4.5. Dosis efectiva

La dosis efectiva (E) esta definida como la suma ponderada de las dosis equiva-

lentes a los tejidos:

20
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E=) WrHr=Y Wr) WgDrnr (15)
T T R

donde Wr es el factor de ponderacion para el tejido T y ) Wr = 1. La suma se
realiza sobre todos los érganos y tejidos del cuerpo humano considerados sensibles a
la induccién de efectos estocasticos. Estos valores del Wr se escogen para representar
las contribuciones de érganos individuales y de tejidos al detrimento total de la ra-
diacién para efectos estocasticos. La unidad de dosis efectiva es J.kg~!, denominado

Sievert (Sv)[16].

La dosis efectiva se mide o expresa en las mismas unidades que la dosis equivalente,
es decir, en Sv (antiguamente en rem). La tasa de dosis efectiva es la dosis efectiva

por unidad de tiempo. Se representa por E y se expresa en Sv/h o Sv/s.

1.5. Blindaje

Las recomendaciones del ICRP en su reporte 103: The 2007 Recommendations of
the International Commission on Radiological Protection [16] sugiere los limites de
dosis para los trabajadores y los miembros del publico. Ademés existe una legislacion
nacional, la Norma Basica de Seguridad Radiolégica AR 10.1.1 [17] la cual, adopta
los mismos valores limites siendo estos de una dosis efectiva igual a 20 mSv/ano!
para un trabajador expuesto y 1 mSv/afio para el publico en cuerpo entero. Dichos

limites buscan reducir los efectos estocasticos y evitar los deterministicos.

Para evitar los valores de dosis recomendados es necesario considerar tres variables:
tiempo, distancia y blindaje. Para el célculo y eleccién del material blindante, se
deben considerar dos conceptos fundamentales: la ley de atenuacion exponencial y

el efecto build up. Estos se describen brevemente en los apartados siguientes.

'Promediada en periodos definidos de 5 afios con la condicién adicional de que la dosis efectiva,
no debe exceder los 50 mSv en ninguno de los anos individuales.
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1.5.1. Ley de atenuacién exponencial

La atenuacién de la radiacién en un medio se puede cuantificar mediante la ley
de atenuacion exponencial que puede ser utilizada para determinar qué cantidad de
radiacién ionizante indirecta, fotones, atravesara un material. Su expresién mate-

matica se define en la Ecuacién 16 y se puede ver ilustrado en la Figura 7.

) _ ()

donde Iy es la intensidad de fotones inicial, x el espesor del material, I (z) es la
intensidad de la radiacién que logra atravesar el material y u es el coeficiente de
atenuacion lineal, que es la probabilidad por unidad de longitud para la interacciéon
de la particula en el medio y esta relacionada con la seccion eficaz microscépica
Ototar del mismo. La atenuacion tiene unidades de m~! y depende de la energia del

foton[18].

Se caracteriza la atenuacion de los materiales mediante el coeficiente de atenuacion
lineal. EI HVL (Half Value Layer), representa el espesor de material necesario para
atenuar la mitad de la radiacion , de la misma forma existe el TVL (Tenth Value
Layer) que es el espesor del material para lograr la transmision de la décima parte

la radiacion incidente|19)].

1.5.2. Build up

Dependiendo de la geometria del haz de la radiacion a considerar se puede clasificar
en: geometria de haz angosto (colimado) o ancho (no colimado). La ecuacién de
atenuacion exponencial considera un haz angosto de particulas sin carga y ademas
que cada particula absorbida no produce radiacién secundaria o dispersién. Para
hablar de un haz de geometria angosta se debe cumplir que las particulas recibidas
por el detector han de ser primarias, es decir, no habran lecturas de las particulas

secundarias o dispersas.

Cualquier geometria diferente a la del haz angosto, donde el detector recibe par-
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Figura 7: Representacion de la ley de atenuacion exponencial con un haz incidente
(Ip) y un haz transmitido (/(z)).

ticulas secundarias o de dispersion, se le denomina geometria de haz ancho. En este
caso, la definicion méas apropiada es: en un haz de geometria ancha cada particula
sin carga dispersa o secundaria llegara al detector, pero solo si fuera generada en el
blindaje por una particula primaria o por una secundaria cargada resultante de una
primaria. El concepto de build up es muy utilizado en la descripcion cuantitativa de
la atenuacién en geometria de haz ancho. Para la geometria de haz angosto el factor
de build up es exactamente una unidad, mientras que en haz ancho es mayor que
uno. Este factor considera el tipo de radiaciéon y energia de ella, medio atenuante y
la geometria [10], se expresa mediante el cociente entre la transmision del haz ancho

y el angosto (B = luncho/langosto) €s decir:

I(z) = Ipe ™ B (17)
1.6. Herramientas de software

1.6.1. SRIM

Stopping and Range of Ions in Matter (SRIM), es un conjunto de programas que
calculan la interacciéon de iones con la materia; el nicleo de SRIM consiste en un

programa de Transporte de Iones en la Materia (TRIM, por sus siglas en inglés)[20].
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SRIM se basa en el método Monte Carlo, a través de la simulacién del proceso de
colisiones binarias, mediante el muestreo aleatorio de funciones que describen las ca-
racteristicas espaciales, angulares y energéticas de las interacciones de las particulas

con los 4tomos del material.

Ademas, el programa cuenta con una funciéon que crea una tabla la cual contiene
informacion sobre: poder de frenado (Stopping power), Rango proyectado, Straggling
longitudinal y Straggling. Esta tabla se obtiene a partir del ingreso de los siguientes

parametros de entrada:

o Informacion sobre el ion: simbolo del elemento, nimero atémico, masa y

rango de energias (desde 10 eV hasta 2 GeV).

o Informacion sobre el blanco objetivo o target: simbolo del elemento y nimero
atomico. En el caso que se desee trabajar con un blanco compuesto, se
ingresan los distintos simbolos de los elementos que lo componen con sus

respectivos porcentajes de fraccion del peso total.

Los poderes de frenado tabulados se reportan como pérdida de energia electronica
y nuclear, los cuales son los componentes principales de la pérdida de energia del ion.
En cuanto a los rangos, los mismos se calculan utilizando el enfoque de la ecuaciéon
de transporte desarrollada por J. P. Biersack [21]. Este método permite calcular
rapidamente los distintos rangos, en un gran intervalo de energias de los iones, con

una precision de aproximadamente el 5% si se utiliza TRIM para ello.

1.6.2. MicroShield

MicroShield es un programa integral de evaluacion de dosis y blindaje de fotones
gamma que se usa ampliamente para disenar blindaje, estimar la intensidad de la
fuente a partir de mediciones de radiacion, minimizar la exposicion de las personas

y ensenar principios de blindaje|22].

Este programa resulta 1til para los fisicos de la salud, los administradores de

desechos, los ingenieros de disenio y los ingenieros radiologicos y solo requiere un
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conocimiento bésico de los principios de proteccion y radiacion.

Es completamente interactivo y utiliza una amplia verificaciéon de errores de en-
trada. Las herramientas integradas proporcionan resultados graficos, creaciéon de
archivos del material blindante y la fuente, inferencia de fuente con decaimiento
(calculos de dosis a Ci que tienen en cuenta el decaimiento y el efecto build up),
proyeccion de la tasa de exposicion frente al tiempo como resultado del decaimiento,

acceso a datos de materiales y nucleidos y célculos del calor de decaimiento.

1.6.3. MATLAB

MATYix LABoratory (MATLAB), es un sistema de computo numérico que ofrece
un entorno de desarrollo integrado (IDE) con un lenguaje de programacion propio

(lenguaje M)[23].

Entre sus prestaciones béasicas se hallan la manipulacion de matrices, la representa-
cion de datos y funciones, la implementacion de algoritmos, la creacion de interfaces
de usuario (GUI) y la comunicacién con programas en otros lenguajes y con otros
dispositivos hardware. El paquete MATLAB dispone de dos herramientas adicio-
nales que expanden sus prestaciones, a saber, Simulink (plataforma de simulacion

multidominio) y GUIDE (editor de interfaces de usuario - GUI).

Otra de sus caracteristicas mas utilizada en el ambito académico es la posibilidad

de realizar una amplia variedad de gréficos en dos y tres dimensiones.

1.6.4. Mathcad

Mathcad es una herramienta pensada para realizar cédlculos técnicos. Mathcad
proporciona todas las capacidades resolutivas, la funcionalidad y la solidez necesarias
para el calculo, la manipulacién de datos y el diseno. Este puede combinar calculos,

graficos, texto e imagenes en un nico documento|24].

Mathcad permite documentar los calculos en lenguaje matematico, ya que combina
un potente motor computacional, al que se accede mediante una notacién matema-

tica convencional, con un procesador de texto completo y herramientas de graficos.
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2. Desarrollo

En el desarrollo del presente trabajo se realizaron diversos anélisis para las etapas

del proceso de produccién de 21 presentadas en el esquema de la Figura 1.

2.1. Etapa 1: Analisis para la eleccién del blanco

En esta seccion se realizé un anélisis para determinar la via de produccion maés
6ptima en relacion a las capacidades de la instalacion CP del Centro Atémico Ezeiza

para las siguientes reacciones de interés:

123Te(p,n)1231
124Te(p,2n)1231

Para poder realizar una produccién rutinaria de 2], se plantea un conjunto de
criterios que deben cumplirse con respecto a la composicion del blanco, la quimica

del blanco y separaciéon radioquimica del yodo [8]:

= Estabilidad térmica tanto del blanco como del portablanco bajo condiciones
de irradiaciéon, combinado con una adecuada conductividad y disipacién de

calor.

= Separacion simple y eficiente de yodo de la matriz de teluro dentro de un tiem-
po de separacion corto. Es conveniente que este no supere la mitad del periodo

de semidesintegracion del 231 de manera de evitar pérdidas por decaimiento.

= Reprocesamiento simple y eficiente del blanco; la pérdida del teluro enriquecido
debe mantenerse por debajo del 1% por irradiacion y separacion debido a su

costo.

» Para estudios de tiroides el )] debe estar presente como el ion yoduro al
menos en un 95 %, y para procedimientos de marcacién se requiere una alta

actividad especifica.

El analisis realizado evalia el rendimiento de cada reaccién, las reacciones se-
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cundarias no deseadas que se puedan producir y las impurezas asociadas de cada

blanco.

2.1.1. Calculo de rendimientos

En el célculo del rendimiento para cada reaccién nuclear hay dos conceptos fun-
damentales a tener en cuenta: la seccién eficaz de la reaccién y el poder de frenado

o stopping power de la particula incidente en el medio a colisionar.

La seccién eficaz, permite saber en qué rango de energias serd maxima la proba-
bilidad de interacciéon de la particula asi como también resulta necesaria para poder

discernir si en ese rango de energia tendran lugar otras reacciones secundarias no
deseadas.

En particular, se muestran en la Figura 8 y Figura 9 las secciones eficaces de las

reacciones de interés graficadas mediante la herramienta de software MATLAB.

800 T T 2
——TAEA
*| +  Mahunks ('96)
700 - ¢ Scholten ('59) [+
600 F

i
&

Seccion eficaz [mb]
g2 =2

=
=
T

' ] ] L

4 6 8 10 12 14 16 18 20
Energia de la particula incidente [MeV]

Figura 8: Curva de seccion eficaz recomendada por la IAEA con datos experimentales
seleccionados para la reaccion 123Te(p,n)'231 .
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Seccioén eficaz [mb]
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Figura 9: Curva de seccion eficaz recomendada por la TAEA con datos experimentales
seleccionados para la reaccion *?4Te(p,2n)'?3L

Por otro lado, el poder de frenado brinda informacién acerca de cudl serd la energia

que pierde la particula incidente por unidad de longitud recorrida en el medio.

Para el céalculo del rendimiento se utilizé la Ecuacién 18, donde ambos conceptos

mencionados en el parrafo anterior se relacionan:

N Ey o(E)
3 L% [2! drasdE 8)
I

R=

La Ecuacion 18 se deduce a partir de calcular la probabilidad de reaccion para un
dado ntimero de nucleos blancos por unidad de volumen (n) en un espesor (Az) a
través de una determinada seccion eficaz (o), la cual se expresa como la Ecunacion 5

en la seccion 1.3.2.

Por otro lado, si N es el nimero de niicleos radiactivos formados, se puede describir

su cambio a través del tiempo siguiendo la ecuacion diferencial
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dN = Tdt — ANdt (19)

Donde el término positivo T'dt se debe a la produccion de nicleos a una tasa T y
el término negativo, ANdt se encuentra asociado a el decaimiento radiactivo siendo

A= ZTHT(/? la constante de decaimiento propia de cada nucleo.

La ecuacion diferencial se resuelve dando como resultado:

N=>=(1-e™) (20)

ik

Y la actividad se expresa como:

A=AN=T(1-e (21)

considerando que T = ch.l—x-}.a.A:r, la formula de activacion resulta:

A= ch%.a..&m.(l — e M) (22)

Estas ecuaciones son validas inicamente en el caso de tener un espesor muy del-
gado. Si se tuviera un espesor con un grosor especifico, se deberia calcular la suma
de muchos espesores delgados. Para una sola capa delgada, la tasa de fluencia y la
energia de la particula que incide es aproximadamente constante, mientras que para
un espesor grueso (varios espesores delgados), la tasa de fluencia y la energia varian

con la profundidad del blanco en la muestra.

Al plantear diferentes energias, las secciones eficaces varian, lo cual es opuesto al
modelo anterior en donde el espesor es tan delgado que, visto desde las particulas

incidentes, no se produce ningtin cambio en la seccién eficaz.

Es por esto que a continuacion, se reescribe la Ecuacion 22 de activaciéon para un

espesor grueso considerando ahora que Ar = (-EA/%T) y que se debe integrar sobre
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todo el rango de energia, E; < I < Ef, donde E; es la energia inicial y Ey es la

energia final.

_ N -\t Br o(E) .
A—chﬁ(l—e A )/E-'I WdE (23)

Por otro lado, el Stopping Power que se puede obtener de tablas o del programa

SRIM utilizado en este caso se presenta como %, siendo p la densidad del medio.
Esto obliga a multiplicar por p en el denominador de la integral anterior. Ademéas
para que las unidades de A sean correctas, se debe multiplicar por pr. a T, quedando

T = Ninc.&‘]—\"f'&aéxr.

Se debe aclarar que para el compuesto TeOs, el p utilizado en el Stopping Power
es el p del compuesto, dado que el haz de protones se frena sobre TeO,. En tanto
que la densidad que figura en la primera parte de la formula, es la densidad parcial
del Te en el TeO,, esto es dado que en la activacion solo se consideran los 4tomos

de Te. Asi la formula final queda como:

Na.pre oy /Ef o(E)
A = N;pe. 1- ., —— dFE 24
1 M (1= g, (dE/dpz) (24)

Finalmente es posible obtener la ecuacién para el rendimiento, la cual tendra

unidades de pCi/pA or GBgq/uA:

1 B o) gp
B—AjT = Z7 M E,] (dE/dx) (25)

Para poder evaluar la integral de la Ecuacion 25 en el rango de energia méas 6ptimo
para cada reaccion y obtener la actividad de I en diferentes tiempos de irradia-
ci6én fue necesario realizar una interpolacion polinémica mediante los polinomios de
Legendre. Se utiliz6 el programa Mathcad 15, el cual permiti6 calcular tanto el poli-

nomio de Legendre para la seccion eficaz de cada blanco de teluro como el poder de

30



2 DESARROLLO

frenado del haz de protones sobre la mezcla de TeO, que es la presentacion sélida

que se decidié adquirir de material blanco.

Se estimaron las incertezas considerando que la mayor fuente de error proviene
de las secciones eficaces utilizadas en la Ecuacién 18. Para poder propagarlas hacia
el célculo de actividad, se repitieron las operaciones antes realizadas pero esta vez
considerando el peor caso de seccion eficaz. Luego se obtuvieron nuevos valores
de actividad que contemplan el error. Finalmente se realizé la diferencia entre la
actividad obtenida con error y sin error, obteniendo de esta manera la incerteza

asociada a cada valor de actividad.
Para la obtencién de datos se utilizaron las siguientes fuentes:

Secciones eficaces:

= Base de datos de secciones eficaces para radioisétopos médicos de la IAEA|25).
» Base de datos nucleares experimentales EXFOR|26].

Poder de frenado:

= Base de datos del programa SRIM.

En el desarrollo de los calculos de rendimiento, se presenté como dificultad que el
programa SRIM brinda de manera incorrecta la densidad del compuesto TeO, de
3.03 g/cm®, mientras que la densidad correcta es de 5.67 g/em?. Dicha discrepancia,
generd que se obtuvieran de manera equivocada los valores de poder de frenado del
6xido de teluro en diferentes energias, concluyendo en el calculo erroneo de rendi-
mientos. Este error fue detectable a partir de comparar los rendimientos obtenidos
con los consultados en diferentes bibliografias para condiciones de irradiacién simi-

lares.
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2.1.2. Impurezas asociadas al blanco enriquecido

Debido a que '?)I es un radiotrazador que se administra a pacientes que seran
sometidos a un estudio de diagnéstico debe cumplir con ciertos parametros de calidad
descriptos en el Libro de la Farmacopea Argentina [27]. Uno de ellos, es la pureza
radioquimica del radiofarmaco en cuestion. Segin la Farmacopea Argentina, ésta
debe ser mayor al 98% y una forma de cumplir con dicha normativa, es utilizar
blancos enriquecidos para asegurarse de obtener la menor cantidad de impurezas

posibles luego de la irradiacion.

Al adquirir un material enriquecido isotépicamente, este viene con su certificado de
calidad y ficha técnica correspondiente en donde se especifica el bajo porcentaje de
impurezas que contiene. De esta manera, fue posible mediante el mismo método del
polinomio de Legendre, calcular la actividad que aporta cada una de las impurezas

presentes en los blancos enriquecidos de #Te y **Te.

Se muestran en la tabla Tabla V y Tabla VI | una fraccion de la ficha técnica
solicitada al proveedor ISOFLEX USA [28] la cual muestra la distribucion isotopica

de cada blanco:

Is6topo Contenido | %]

e <0.0001
15T <0.001
1237 99.98(£0.03)
1247¢  0.02(£0.01)
12T e <0.0001
126 <0.001
1287 <0.001
1307 <0.001

Tabla V: Distribucion isotopica del 1?3Te con un enriquecimiento del 99.98(£0.03) %.
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Is6topo Contenido [ %]

10T e 0.01
LR 0.01
1237 0.02
1T 99.90
Fore 0.02
1267 <0.01
e <0.01
1307 0.02

Tabla VI: Distribucién isotopica del ?*Te con un enriquecimiento del 99.90 %.

Para poder determinar el rendimiento final de la reaccién ya sea con **Te o con

123Te, es necesario calcular cudnto aportan las impurezas de cada uno.

En una primera instancia, se seleccion6 los is6topos que mediante una reaccion
(p,n) o (p,2n) dieran como producto la formacién de un radionucleido cuyo periodo
de semidesintregacion fuese mayor al del ' (T} 5=13.2h). Aquellos que tengan un
11/, menor a 2h fueron descartados, considerando a este como un tiempo apropiado

para que al momento de ser suministrado al paciente, ya haya decaido.

En una segunda instancia, se revisaron los rango de energias de las reacciones de
impurezas donde las secciones eficaces eran méximas, aquellos que se encontraron

por fuera de los rangos de energia de las reacciones en estudio, se descartaron.

Luego de haber seleccionado los is6topos que daban como resultado reacciones
secundarias como impurezas, se utilizo la Ecuacion 18 para calcular el rendimiento
de cada una de ellas como si el is6topo estuviera enriquecido al 100 %. Una vez
conseguido dicho rendimiento, se lo multiplicé por el contenido en porcentaje que se
muestra en la Tabla V y Tabla VI, obteniendo finalmente la actividad que aporta

al rendimiento total cada porcentaje de impureza del blanco enriquecido.
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2.1.3. Reacciones secundarias no deseadas

Al estudiar las impurezas asociadas al blanco enriquecido y elegir el rango de
energia de irradiacién optimo para cada blanco, se tuvieron en cuenta las reacciones

secundarias no deseadas que podrian originarse.

Se compararon las secciones eficaces para las diferentes reacciones involucradas
y los rangos de energfa con el objetivo de elegir aquel rango en donde la reaccion

secundaria tenga una seccién eficaz mucho menor que la reaccién de interés.

2.2. Etapa 2: Calculo de espesor del degradador de la energia
para la irradiaci6én

Una vez que se determiné el rango de energia 6ptimo para la reaccién en la cual,
la energia méaxima se deposita a mitad de recorrido de la particula incidente sobre
el blanco, es necesario considerar que la energia minima con la que puede irradiar
el ciclotron es de 25 MeV, por lo que si la reaccion seleccionada tiene una E; menor

a 25 MeV se debera implementar el uso de un degradador de energia.

El material utilizado comtnmente como degradador es el aluminio, por su bajo
costo y baja activacion con protones. Se utilizo el programa SRIM para obtener el
poder de frenado en la E; y en los 25 MeV en dicho material como medio. Esto
permitié calcular cudl es el espesor necesario de aluminio para degradar la energia

del haz de protones incidente, hasta la necesaria que debera llegar al blanco de Te.

El ciclotréon posee un degradador tnicamente en la estacion de irradiacion de
blancos liquidos, no asi en la de blancos solidos. Dado que la energia a degradar
es analoga a la del blanco liquido de ' F se decidi6 utilizar el mismo arreglo de
materiales para realizar el calculo del degradador en el caso del blanco sélido de Te.
Dicho arreglo se compone de un espesor dado de aluminio, un gap de 2 mm de agua
de refrigeracion y una placa de 50 pm de material havar (aleacién de cobalto de
alta resistencia mecanica) los cuales también degradaran la energia de la particula

incidente y que se consideraron a la hora de realizarse los célculos. Esto puede verse
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en el siguiente esquema:

Aluminio '——J‘

Haz de protones

-

Agua

Blanco

Havar

e

Figura 10: Esquema propuesto del arreglo de materiales ante puesto en la irradiaciéon
del blanco mediante el ciclotrén del CAE.

2.3. Etapa 2 y 4: Analisis para la elecciéon del material por-
tablanco

Actualmente el material portablanco més utilizado a nivel mundial es el platino,
pero con el afan de poder producir **] en Argentina por primera vez, se realizé
el estudio de factibilidad para implementar otro material portablanco dado que el

platino implicaria un costo econémico de gran relevancia en el proyecto.

El uso del platino en el portablanco se debe a sus propiedades térmicas con un alto
punto de fusién (1769°C), buena transferencia calor por lo que se enfria rapidamente

y por su baja activacion frente a la irradiaciéon.

Frente a estas propiedades es que se planteé entonces, buscar un material que

cumpliera con las siguientes caracteristicas:
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- Estable frente a cambios de temperatura

- Estable frente a un calentamiento durante 2 horas con una temperatura cons-

tante de = 650°C.
- Enfriamiento rapido.

- Activacion baja del material durante la irradiacion, deberia dar radionucleidos

que no impartan dosis elevadas a los trabajadores a la hora de manipularlo.

2.3.1. Testeos realizados sobre diferentes materiales propuestos

Se analizaron muestras de cobre, plata y zircaloy-4. Se maquinaron placas con
dimensiones aproximadas a las del portablanco estandar que se utiliza en la estacion
de blanco sélido del ciclotréon. El desarrollo experimental de este analisis consistio
en someter a calor las placas dentro de un horno eléctrico O.R.L a una temperatura
de 650°C ya que seria la temperatura requerida para poder sublimar el yodo del
portablanco. Se realizaron tres mediciones, dos de ellas con un tiempo de duracion

de 30 min y una de 1 hora.

Se pesaron las placas en una balanza Precis XB 620M antes y después de intro-
ducirlas en el horno con el objetivo de ver si la masa de las mismas variaba tras
ser calentadas. En un siguiente paso, al material portablanco se le adicion6 "*TeQ,
en lugar del blanco enriquecido debido a que tiene un costo menor pero compor-
tamiento similar a la hora de calentarlo y probar si se adhiere correctamente al
material portablanco. Esto nos brindé6 informaciéon con respecto a si las propiedades
fisicas y térmicas de cada material soportarian luego las condiciones de irradiacion

y destilacion en seco.
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2.4. Etapa 3: Calculo del espesor del blindaje para el trans-
porte a celdas calientes

El yodo sublima con facilidad por lo que se debe tener mayores recaudos a la
hora de su manipulacién para evitar la posibilidad de incorporaciéon de dosis por
inhalacion. En la instalacion del ciclotrén no se dispone de celdas calientes en donde
realizar la manipulacion de los blancos irradiados de manera segura ya que no posee

un sistema de filtros y ventilacién adecuados para la produccién del mismo.

Por esta razon, se debe realizar el transporte de los blancos luego de la irradia-
cion hacia la Planta de Produccién de Radioisétopos (PPR) que si dispone de las
celdas calientes y condiciones de ventilaciéon apropiadas, ya que se encargan de la
produccion de otros radionucleidos que provienen de blancos irradiados en el RA-3,
entre los que se encuentra el 3!/, La PPR también esta ubicada dentro del predio

del Centro Atémico Ezeiza.

2.4.1. Restricciéon de dosis del personal ocupacionalmente expuesto

Segun la norma de transporte seguro de material radiactivo, al realizarse el trans-
porte dentro del mismo complejo no existen especificaciones sobre limite de dosis por
bulto a transportar. Por lo que se implementaré el principio de ALARA que signifi-
ca: “As Low As Reasonably Achievable” es decir “tan bajo como sea razonablemente
alcanzable”. Este es uno de los principios basicos para establecer cualquier medida
de seguridad radiolégica. Para lograr esto hay que cumplir tres criterios bésicos:
distancia, blindaje y tiempo, asi a mayor distancia, menor tiempo de exposicion, y

la interposicion de una barrera como blindaje, se logra disminuir la dosis radiacion.

De esta manera se definié utilizar la restriccion de dosis anual de 10 mSv que se
especificaba en la Licencia de Operacion del Ciclotron de Produccion en el perio-
do 2009-2014. En la Licencia de Operacion posterior 2014-2019, no se especifica una
restricciéon de dosis anual sino que se referencia al principio ALARA. Ademés se con-
sider6 que el empleado transportista debe cargar el blindaje con el blanco irradiado

en el movil, conducir aproximadamente 1200 m hasta la PPR y luego descargar el
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blindaje para su procesamiento, exponiéndose un tiempo no mayor a 10 minutos.

2.4.2. Calculo del blindaje

Para realizar el calculo del blindaje, se utiliz6 el programa MicroShield 10 el cual

permite calcular la tasa de dosis absorbida en funcién de un dado blindaje.
Se configuraron los siguientes parametros en en el programa:

= Material blindante: Se eligi6 plomo como material blindante a utilizar ya que es
el material comtinmente utilizado por su alta densidad y eficiencia para blindar
fotones gamma como los emitidos por el 2] [29]. Ademéas este material se
encuentra disponible en la instalacién y dado que el volumen requerido para
blindar es bajo, permite obtener blindajes de dimensiones pequefias lo que
facilita la manipulacion del mismo, resultando en una disminucién del tiempo

de exposicion del trabajador durante el transporte.

= Espesor del material blindante: Se probé inicialmente con un espesor de 1
cm y se fue aumentando hasta encontrar el apropiado para cumplir con la
restriccion de dosis anual establecida en la Licencia de Operacion 2009-2014

para la actividad requerida a transportar.

Aumentar el espesor de plomo es posible hasta un cierto punto, ya que se debe
guardar recaudo en que el blindaje tenga un peso adecuado que permita su

facil manipulacion y transporte.

= Distancia del operador al blindaje: Se decidi6 utilizar como criterio el peor

escenario posible, el cual implica que el operario se encuentre en contacto.

= Fuente: Se seleccion6 una fuente puntual de 23] isotrépica, cosiderando to-
dos los fotones gamma que esta emite con igual probabilidad en todas las

direcciones.

= Actividad de la fuente: Se establecio utilizar como actividad aquella obtenida

a partir del calculo del rendimiento con impurezas tras 1 hora de irradiacién
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mediante la Ecuaciéon 18 con un corriente de haz de I = 20 pA. Esta actividad
fue elegida considerando que se demande cubrir un nimero de 1000 estudios

por semana.

La actividad recomendada para un adulto oscila entre 0.1 y 0.4 mCi. La acti-
vidad mas baja (0.1 mCi) se recomienda para los estudios de captaciéon y las
dosis mas altas (0.3-0.4 mCi), para la gammagrafia tiroidea. Sin embargo, el

especialista responsable decidira la dosis en cada caso.[30]

El uso en ninos y adolescentes debe considerarse cuidadosamente en base a
la necesidad clinica y valorando la relacién riesgo/beneficio en este grupo de

pacientes.

Si se asume el caso en el que los 1000 estudios requieren de 0.4 mCi, entonces

la actividad que debera transportarse serda de al menos 400 mCi por semana.

Como se mencion6, MicroShield calcula la tasa de dosis absorbida pero ofrece
también, realizar dicho célculo con y sin efecto build up. Se eligi6 abordar el anélisis
del blindaje incluyendo el efecto build up ya que este sucede en la practica y si no

se lo considera la tasa de dosis resultante no representaria las condiciones reales.

Para los calculos se consideraron los factores de ponderacion Wr y Wr. El Wg
para fotones gamma, como los que emite el 1221, es igual a 1 al igual que Wr debido

a que se trata de dosis efectiva en cuerpo entero.

Finalmente, se realiza una comparacion de dosis entre la obtenida mediante el
programa MicroShield y la restriccion de dosis en los 10 minutos de exposiciéon y
dado el caso en el que se sobrepasara dicho valor de restriccion, se continué probando

diferentes espesores hasta encontrar el indicado.
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2.5. Etapa 4: Analisis para la elecciéon de la via de remocion
del 2]

En el pasado se utilizaba como blanco Te en su forma metalica sin mezclar lo cual
permitia obtener una actividad mayor frente al uso de TeO,, pero este tltimo tiene
una gran ventaja que es la posibilidad de separar el yodo a través de destilacion seca.
Los métodos de destilaciéon seca consisten en el empleo de calor para calentar un
solido y sublimar de él el producto deseado, el cual se desprende en estado gaseoso

para luego ser condensado.

Este tipo de destilacion es elegida por sobre la destilacion humeda ya que es mas
simple y directa, ademas de generar menos cantidad de residuos por no usar ningin
tipo de solvente. Por otro lado, tiene otra importante ventaja y es que al final de
la separacién del yodo se deja al blanco en un estado que permite dar comienzo al
siguiente ciclo de irradiacion de manera inmediata, sin necesidad de ninguin tipo de

reprocesamiento, lo cual es sumamente beneficioso.

La destilacion se puede separar en tres etapas. La primera consta de someter al
blanco dentro del tubo de borosilicato a un flujo de aire precalentado mediante la
serpentina, la cual tendra como finalidad evitar que el blanco se enfrie y lograr una
depuracién térmica de posibles impurezas secundarias, generadas por el enfriamiento

debido al aire atmosférico en la pared frontal del blanco durante su irradiacion.

En una segunda etapa, se calentara el blanco hasta una temperatura maxima
de 650°C, la temperatura a la cual el 23] comienza a sublimar del portablanco

convirtiéndose en un gas.

En una tercera y ultima etapa, el flujo de aire transporta el gas de yodo hasta una
solucion de hidroxido de sodio o trampa fria donde el producto se disuelve finalmente
como una solucion de yodo. El filtro de carbon activado retendra cualquier impureza

que haya quedado en el flujo de aire.

El esquema propuesto para el destilador seco a utilizar se presenta en la Figura 11.
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Figura 11: Esquema del destilador seco que se implementaria en el proceso de ex-
traccion de yodo. Este consta de (1) bomba peristaltica, (2) serpentina inoxidable
calefactora, (3) portablanco con blanco enriquecido irradiado, (4) horno, (5) tubo
de borosilicato, (6) solucion de NaOH, (7) trampa fria, (8) manémetro, (9) filtro de
carbon activado.
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3. Resultados y discusion

3.1. Rendimientos y sus impurezas asociadas

A partir de lo expuesto en la seccion 2.1.1, se calcularon los rendimientos para las
reacciones que involucran a los blancos de *3Te y '*Te. Se observaron las graficas
de la Figura 8 y Figura 9 correspondientes a las secciones eficaces de interés, y se
determind que el rango de energia 6ptimo (contemplando las posibles reacciones

secundarias) fue:
» 123Te(p,n)'?1 : E; =8MeV ; E; = 156MeV
s 124Te(p,2n)'?%1 : E; = 18MeV ; E; = 25MeV

Mediante el programa Mathcad se obtuvieron los rendimientos con sus incertezas

asociadas para una corriente de haz de 20 pA. Estos se muestran el la Figura 12.

T T T T T i 2 A | —l
—o— P Te(p, n)' =1

2000 |- e " Te(p, 2n)'*1

1500 + ! -

100 1 ]

Actividad de '**I [inCi]

ol

|-| 1 1 i i i i
0.5 1 1.5 2 2D 3 3.5 4 1.0

Tiempo de irradiacion [h]

Figura 12: Rendimiento por hora de irradiacién asociado a las diferentes reacciones.
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Sin embargo, los resultados expuestos en la Figura 12 implican que el blanco este
constituido 100 % por is6topo en cuestion, lo cual no es cierto. Por dicha razon se
analizaron las impurezas que se encuentran asociadas al blanco enriquecido. Se ob-
tuvo como resultado los valores expuestos en la Tabla VII para el blanco enriquecido

de '**Te y en la Tabla VIII para 3T :

Impurezas asociadas al blanco enriquecido de '*#Te

Reaccion Tiempo [h] Impureza Actividad
Nuclear especificada]| %] aportada|mCi]
0.5 1.04E-04
1 2.09E-04
125 e (p, 2n)124] 1.5 0.02 3.13E-04
2 4.17E-04
2.5 5.21E-04
0.5 5.83E-03
1 1.17E-02
1267 (p, 2n)125] 1.5 0.01 2.75E-02
2 2.33E-02
2.5 2.91E-02
0.5 - 5.93E-03
1 - 1.19E-02
Impureza total 1.5 - 1.78 E-02
2 - 2.37E-02
2.5 - 2.96E-02

Tabla VII: Actividad de impureza aportada por el blanco enriquecido de **Te por
hora de irradiacion.
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Impurezas asociadas al blanco enriquecido de 5Te

Reaccion Tiempo [h] Impureza Actividad
Nuclear especificada [ %] aportada [mCi]

0.5 1.03E-03

1 2.05E-03

T e, m) 2T 1.5 0.02 3.07E-03
2 4.09E-03

2.5 5.10E-03

0.5 6.19E-05

1 1.24E-04

1257 e(p, n)' %21 1.5 0.001 1.86E-04
2 2.47E-04

2.5 3.09E-04

0.5 1.05E-05

1 2.10E-05

126Te(p,n)1261 1.5 0.001 3.15E-05
2 4.20E-05

2.5 5.25E-05

0.5 - 1.10E-03

1 - 2.20E-03

Impureza total 1.5 - 3.29E-03
2 - 4.38E-03

2.5 - 5.46E-03

Tabla VIII: Actividad de impureza aportada por el blanco enriquecido de '**Te por
hora de irradiacion.

Finalmente se obtuvo el rendimiento de cada una de las reacciones de interés con

los diferentes blancos enriquecidos considerando las impurezas asociadas:
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11{\?3::1(2 :;1 Tiempo[h] Rendimiento[mCi] Error[mCi] Imp[l%]e zas

0.5 50.39 + 21.74 0.0022

1 99.48 + 4291 0.0022

123 e (p, n) 23] 1.5 147.30 + 63.54 0.0022
2 193.88 + 83.63 0.0023

2.5 239.25 + 103.20 0.0023

0.5 210.77 + 38.27 0.0028

1 416.09 + 75.52 0.0029

24T e(p, 2n)' 31 1.5 616.09 = 111.79 0.0029
2 810.30 + 147.14 0.0029

2.5 1000.72 + 181.61 0.0030

Tabla IX: Rendimiento final obtenido para las reacciones de interés con los diferentes
blancos enriquecidos.

Se observa en la Tabla IX que las impurezas aportadas gracias a la elecciéon de
utilizar blancos enriquecidos, son realmente minimas comparadas con el rendimiento
total. Por otro lado, se distingue que utilizar un blanco enriquecido de 124Te, resulta
mejor dado que produce una menor cantidad de reacciones secundarias debido a sus

escasas impurezas y al rango de energia elegido para irradiar.

Una de las impurezas més significativas es el '*!, el cual posee un T/,= 4.1760
dias y una probabilidad del 62.9% de emitir un fotén gamma con una energia de
602.73 keV. En este aspecto, el ?*Te vuelve a ser superior ya que aporta un orden
menos de magnitud de dicha impureza frente al 123Te. Se debe guardar recaudo a la
hora de elegir el rango de energia a irradiar a causa de esta reaccion no deseada que

se puede generar, en la Figura 13, se puede visualizar dicho rango.
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1000

— 124Te_{p,n)12-|.1
900 + mTﬂ(p.2u}'”l

8OO -

700 1

600

400 +

300

200 i

Seccion eficaz [mb]
g

e e e e S e e . e E e e e e ]

G ] ]
5 10 15 20 25 30

Energia de la particula incidente [MeV]

Figura 13: Rango 6ptimo de energfa para producir '/ es Ep = 25 MeV — 18 MeV.

3.2. Espesor del degradador de la energia

Para la reacciones de interés consideradas en este proyecto, la inica que requeriria
un degradador de energia para su irradiacion es aquella en la que se utilice como
blanco Te debido a que su energfa de entrada es de 15 MeV (ver Figura 8),
mientras que para la reaccién con **Te, la energia de entrada necesaria es de 25

MeV que es igual a la energfa minima que puede entregar el ciclotron.

Se utiliz6 el programa SRIM [20], como se menciona en el apartado 2.1.1, este
permitié obtener tanto el poder de frenado de las particulas en un dado material
como el rango proyectado, el cual es la distancia proyectada que recorre la particula
en ese medio hasta frenarse. También puede pensarse esto ultimo como el espesor

que requiere dicha particula para ser detenida por completo en el mismo material.

El procedimiento se repitié para los tres materiales considerados: agua, aluminio

y havar. En primer lugar, se configura el programa con los siguientes parametros:
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s Particula incidente (protones)
= Rango de energia
= Medio material: su densidad y en caso de ser compuesto, su composicion.

Luego se ejecuta el programa, el cual devuelve una tabla con los valores de poder
de frenado y rango proyectado para el rango de energia seleccionado. Para los valores
requeridos que no se encuentren tabulados, se realizé una interpolacién lineal para

hallarlos.

En el calculo de espesor del degradador hay dos parametros fijos que son los 2 mm
de espesor de agua de refrigeracion y los 50 um de la placa havar. Ambos definiran

cual ser4 el espesor de aluminio necesario para degradar la energia hasta la deseada.

Si bien como se observa en la Figura 10, lo primero que intercepta el haz de
protones es el degradador de aluminio, lo que se calculé en primera instancia es
cuanto degradan la energia el agua y el havar ya que estos poseen un espesor fijo

como se comenté en el parrafo anterior.

Una vez adquirida la Tabla X de agua, se realiza la resta entre espesores corres-
pondiente a la energia minima del haz del ciclotron que son 25 MeV y el espesor
fijo de 2 mm de agua, obteniendo un valor de 4.24 mm. Esto permite obtener la
energia con la que va a entrar el haz al material siguiente, en este caso el havar.

Dicha energia resulto igual a 20.18 MeV.

Energia [MeV] Rango Proyectado [mm]

20 4.17
22.5 5.16
25 6.24

Tabla X: Fraccion de la tabla obtenida del programa SRIM para el agua.

Se adquiere la Tabla XI para el material havar, y con la energia resultante del
parrafo anterior obtengo su espesor correspondiente, dando un valor de 839.09 um.

Luego se le resta el espesor de havar conocido de 50 pum obteniendo como resultado
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789.09 pum. De esta manera, se determina la energia con la que llega el haz al agua.

Dicha energia resulto igual a 19.46 MeV.

Energia [MeV] Rango Proyectado [um]

18 681.01
20 825.83
22.5 1010.00

Tabla XI: Fraccion de la tabla obtenida del programa SRIM para el havar.

A continuacién se obtuvo la Tabla XII y con el valor de energfa resultante del
parrafo anterior se consigue el espesor correspondiente de 2.012 mm y sabiendo que
la energia con la que debe entrar el haz al blanco es de 15 MeV, se realiz6 la resta

de grosores obteniendo el espesor de aluminio.

Finalmente, el espesor necesario de aluminio para degradar la energia incidente de

95 MeV hasta la deseada de 15 MeV resulto ser igual a 0.742 mm.

Energia [MeV] Rango Proyectado [mm]

15 1.27
18 1.75
20 2.11

Tabla XII: Fraccion de la tabla obtenida del programa SRIM para el aluminio.

Se puede ver en la simulacion de la Figura 14, el alcance del haz de protones de
95 MeV a través de las diferentes capas de materiales contempladas para el calculo
del espesor del degradador de aluminio. Es notoria la manera en que el haz luego de
pasar por las tres capas atenuantes se ve disminuido, con menor intensidad y mayor

dispersion.
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Figura 14: Simulacién del alcance de 1000 protones de 25 MeV al atravesar una capa
de 0.742 mm de aluminio, una capa de 2 mm de agua, una capa de 50um de havar

y 5 mm de diéxido de teluro.

3.3. Material portablanco

Luego de realizar el procedimiento experimental abordadoe en la seccion 3.3 con
las muestras de diferentes materiales, se obtuvo como resultado los valores que se

muestran en la Tabla XIII para cobre y en la Tabla XIV para plata.

Cobre Masa en frio [g] Masa en caliente [g] Tiempo [min]

Med 1 38.21 37.36 30
Med 2 - 36.28 30
Med 3 - 34.33 60

Tabla XIII: Masa de cobre antes y después de ser calentado durante diferentes tiem-

DOS.
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Plata Masa en frio [g] Masa en caliente [g] Tiempo [min]
Med 1 109.19 109.05 30
Med 2 - 109.06 30
Med 3 - 109.07 60

Tabla XIV: Masa de plata antes y después de ser calentada durante diferentes tiem-
pOS.

Pueden verse los resultados en la Figura 15.

30 1 1 1 1 |
0 20 40 60 80 100 120

Tiempo [min]

115 T T T T

-
*

Masa [g]

l US 1 | 1 1 i
0 20 40 60 80 100 120

Tiempo [min]

Figura 15: Variacion de la masa tras calentarse para los diferentes materiales. En
el eje horizontal se presenta el tiempo en minutos mientras que en el eje vertical se
manifiesta el peso en gramos de cada medicién.

Mediante los resultados obtenidos, fue posible concluir que el cobre no resulta
apto como material de portablanco ya que no mantuvo su integridad luego de ser
calentado dado que por el contrario, se formé una capa de 6xido como se aprecia en

la Figura 16b, la cual se desprendia ni bien se retiraba la placa del horno.
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Figura 16: (a)Placa de cobre sin calentar. (b)Placa de cobre luego de ser sometida
a 650°C" durante un tiempo total de 2 horas.

En el caso de la plata, se puede observar en la Tabla VIII que no perdi6 masa y

que mantuvo sus caracteristicas durante el calentamiento .

Considerando que con el portablablanco de plata se obtuvieron buenos resultados,
se continué a la siguiente etapa que consistié en probar la adherencia del "TeO,

en la matriz de plata de manera que no se desprendiera durante la irradiacion.

Para esto, se llevo a cabo un nuevo desarrollo experimental, el cual se dividié en

dos etapas:

En una primera instancia, se mezclaron 10g de "'Te0,, 0.5g de Al,O3 y 2mL de
metanol con el objetivo de mejorar la adherencia del blanco compuesto por microes-
feras de vidrio, a la superficie del portablanco. Se dejé evaporar el metanol y luego
se procede con una segunda instancia en la cual se dispuso el portablanco, junto con
el blanco dentro del horno. Estos fueron calentados a una temperatura de 700°C

durante 30 min y luego se retiraron. Los resultados se muestran en la Figura 17b.
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Figura 17: (a)Portablanco de plata calentado sin "*TeO,. (b)Portablanco de plata
calentado con " TeQ,.

Luego de la prueba realizada, fue evidente que el blanco al calentarse se adhi-
rié correctamente a la placa, pero también, desintegré el material del portablanco

posiblemente por un proceso de degradacion acelerado por la temperatura.
De esta manera, la matriz de plata quedé descartada.

Se propuso probar Zircaloy-4 como nuevo material para el portablanco. Se lo so-
metio a las mismas pruebas mencionadas con anterioridad, obteniendo los resultados

que se exhiben a continuacién en la Figura 18.
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(a) (b)
Figura 18: (a)Portablanco de Zircaloy-4 sin calentar y sin "TeQ,. (b)Portablanco

de Zircaloy-4 calentado con "*Te(Qs.

Debido a que la placa mantuvo sus caracteristicas fisicas frente a las pruebas y
el " Te(, se adhirié correctamente, se designé como material portablanco hasta el
momento.

En el futuro se debera probar si el Zircaloy-4 resiste las condiciones de irradiacién

y destilacion seca para la obtencion del 1.

3.4. Espesor de blindaje para el transporte a la PPR

Se utilizé en la simulacion 450 mCi como actividad de la fuente de '**1, que es
lo que se consigue luego de aproximadamente 1 hora de irradiacién (ver Tabla IX).

Los resultados obtenidos mediante MicroShield se exponen en la Tabla XV.
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Espesor del Tasa de Dosis Absorbida
blindaje [cm] con Buildup [mGy/h]

1 8.92E+01
2 4.97E-+-00
3 4.802E-01

Tabla XV: Resultados obtenidos de dosis absorbida para diferentes espesores de
plomo, con una fuente puntual de 450 mCi de '?*I y el personal ocupacionalmente
expuesto en contacto con el blindaje.

Lo primero que puede notarse en los valores obtenidos, es que la tasa de dosis
decrece un orden de magnitud por cada centimetro de plomo agregado al espesor.
Esto nos muestra la gran capacidad de atenuacion del plomo para los fotones gamma

como los que emite el '?3].

Por otro lado, se muestra en la Tabla XVI la dosis efectiva que recibiria el operario
en los 10 minutos de exposicién y de manera anual para cada espesor al considerar

que el transporte se realiza una vez por semana, siendo éstas 52 al afio.

Espesor del Dosis Efectiva  Dosis Efectiva
blindaje [cm] en 10 min [mSv] en 1 afio [mSv]
1 14.87 773.99
2 0.82 43.07
3 0.08 4.16

Tabla XVI: Resultados obtenidos de dosis efectiva para diferentes espesores de plo-
mo, para una exposion de 10 minutos y de 1 ano.

Con los resultados obtenidos en la Tabla XVI fue posible determinar que el espesor
de blindaje necesario para no sobrepasar la restricciéon de dosis anual de 10 mSv es

de 3 em de plomo, ya que con dicho espesor la dosis efectiva es de 4.16 mSv.

Dado que el valor hallado resulta menor, y que se planteé para su célculo los
escenarios mas conservativos posibles, se podria considerar aumentar la actividad a
transportar en caso de que la demanda lo requiera a 1 Ci con una dosis efectiva por

ano de 9.25 mSv sin llegar a la restriccion de dosis anual.
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Para determinar finalmente si el blindaje con dicha actividad y espesor resulta
manipulable, se realizo el calculo del peso del mismo considerando las dimensiones
del blindaje cilindrico similar al que actualmente se utiliza en el CP para transportar
18-FDG. Dicho cilindro y sus dimensiones se muestran de manera esqueméatica en

la Figura 19.
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Figura 19: Esquema del blindaje cilindrico con sus respectivas dimensiones, donde
R: radio externo, r: radio interno, h: altura y e: espesor de plomo.

Con las dimensiones presentadas en el esquema, se obtuvo el volumen del cilindro
el cual resulta igual a Viingaje = 565.49 m?, y sabiendo que la densidad del plomo
es ppy = 11.35 g/em?®, se obtiene finalmente que Myindaje = Pro *Vitindaje —

Mplindaje — 6.5 kg

Cabe mencionar que al peso obtenido, se le debe sumar la base del blindaje y
la tapa del mismo, entre las cuales se estima que pesen 200 g cada una. Por lo
que el peso del blindaje total, seria aproximadamente de 7 kg resultando facilmente

manipulable para el operador transportista.

3.5. Costos para una primera inversion

En este apartado se estimaron los costos asociados para empezar a producir 2°]
con los equipos y herramientas actualmente disponibles en la instalacion CP del
Centro Atémico Ezeiza y asumiendo al ciclotréon en funcionamiento, con la finalidad

establecer el monto de la inversion inicial del proyecto.
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Para esto fue necesario determinar, cuales eran los insumos o equipos faltantes
necesarios para el proceso. Siguiendo el esquema de la Figura 1 se determin6 lo

necesario asociado a cada etapa:
= Etapa 1: Blanco enriquecido de TeO, (100 mg)
= Entre etapas 1 y 2: Portablanco de platino (1 x 1 cm)
= Etapa 4: Horno para el destilador seco como el expuesto en la Figura 11

A dichos insumos y equipos que constituyen los activos fijos, se le debe agregar
los activos diferidos que son aquellos activos o costos intangibles del proyecto y el
capital de trabajo que refiere a la inversion adicional liquida que debe aportarse para

que la instalacion empiece a producir e

En primera instancia se solicité la cotizacion en ISOFLEX [28] del blanco enri-
quecido, para esto se tiene dos opciones, comprar TeQO; enriquecido en 123Te con un
precio de $10.560 por mg o comprar '2*Te con un precio de $2.640 por mg asumiendo
un dolar a $264 correspondiente al mes de junio del 2023 para todas las cotizaciones.
Considerando los resultados obtenidos del rendimiento de reaccién, de impurezas y
reacciones secundarias asociadas expuestas en el apartado 3.1, se sugiere la compra

de 1%4Te.

Con respecto al material portablanco, se decidi6 realizar el célculo inicial con
platino ya que por bibliografia se encuentra probado que funciona correctamente en
la produccion de '#1. El precio asociado a este material es de $7.500.000 el kg[31],
sin embargo para realizar los portablancos no se necesitard mas de 100 g por cada
uno ya que se trata una pieza pequena. Estas estimaciones deberén ajustarse en un
futuro en caso de que el Zircaloy-4 sea eficiente durante la irradiacién ya que su

precio es mucho menor o en cualquier otro caso que el material no sea el propuesto.

Por otro lado, se consideré la compra de 2 blindajes de 7 kg de plomo cada uno

para el transporte seguro de L.
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En el caso del horno para el destilador, se pidi6 cotizacion a la empresa Nabertherm
[32], para el modelo RT 50/250/13 B 510 que se muestra en la Figura 20 el cual es
un horno tubular con soporte e inclinacién tanto vertical como horizontal con una
temperatura maxima de 1100°C que esta por encima de los 700°C necesarios para
el proceso de destilacion pero de este modelo de horno, es la temperatura minima

disponible.

Figura 20: Horno modelo RT 50/250/13 B 510 de la empresa Nabertherm. Imagen
extraida de [32].
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Luego se obtuvo costos de activos diferidos y capital de trabajo. Para ambos, se
contempl6 la incorporaciéon de 2 empleados nuevos para reforzar el grupo de trabajo
para la nueva produccion. Dichos empleados seran universitarios recibidos por lo
que se les adjudica una categoria 4.1.1 de la escala de salarios de CNEA de junio
2023, que corresponde a un valor de $303.347 neto contemplando el adicional por
titulo. Por otro lado, deberan obtener una licencia de operacién individual y una

autorizacion especifica [33][34].

El subtotal para cada categoria de costos, se puede observar en la Tabla XVIL

Concepto de . Costo Costo
inversion Joniiy unitario [§] total [3]

Activos fijos

Portablanco platino 2 750.000 1.500.000
Blindaje 2 42.000 84.000
Horno 1 1.970.540 1.970.540
SUBTOTAL 3.554.540

Activos diferidos

Licencia de operacién

individual 2 256.000 512.000

Autorizacion especifica 2 256.000 512.000

Electricidad - - 500.000
SUBTOTAL 1.524.000

Capital de trabajo

Blanco enriquecido

on 1537 100 2.640 264.000
Salarios 4 303.347 1.213.388
SUBTOTAL 1.477.388

Tabla XVII: Subtotal obtenido para los activos fijos, activos diferidos y capital de
trabajo asociado a una primera inversion de produccion.
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Se muestra la distribucion de los costos del subtotal en el grafico de la Figura 21.

Costos asociados

= Portablanco » Blindaje

Horno » Licencia de Operacién Individual
» Autorizacion Especifica » Electricidad
= Blanco enriquecido = Salario

Figura 21: Gréfico circular de la distribucién de costos asociados al proyecto.

La inversion inicial necesaria para empezar a producir '**/ en el ciclotrén del

Centro Atomico Ezeiza se presenta en la Tabla XVIIL

Total de inversion
Activo fijo $3.554.540
Activo diferido  $1.524.000
Capital de trabajo $1.477.388
TOTAL $5.355.928

Tabla XVIII: Total de inversién inicial para los costos asociados a la produccién de
1231
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Finalmente, la distribucién de costos del total de inversion se muestra en el grafico

de la Figura 22.

Total de inversién

= Activo fijo = Activo diferido Capital de trabajo

Figura 22: Gréfico circular de la distribuciéon de costos en para las diferentes cate-
gorfas: activos fijos, diferidos y capital de trabajo.

Si bien se obtuvo el valor neto de inversién, esto representa la parte costos de
proyecto. Pero se debe evaluar también los beneficios que traerfa aparejado la pro-
duccion propia del pais de 1. Actualmente Brasil y Bolivia producen este radio-
isotopo [35][36], por lo que nos permitirfa ubicarnos como el tercer pais productor

de latinoameérica de '#3/.

Dado su alto costo de importacién, tener autonomia al respecto le permitiria a
muchos més pacientes tener la posibilidad de realizarse estudios de diagnéstico por
iméAgenes sin la necesidad de someterse a dosis méis elevada que imparte el 317

actualmente utilizado en Argentina.
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4. Conclusiones

La produccion de 2] implica un equilibrio entre complejidad tecnolégica, pureza
radiofarmacéutica y seguridad del paciente. Abordar los desafios relacionados con la
optimizacion del rendimiento, la seleccion del material blanco y la extraccion eficien-
te de radioisétopos es fundamental para mejorar la disponibilidad y accesibilidad de

este valioso radioisotopo.

El desarrollo de este proyecto final permitié establecer criterios y definir algunas
de las variables y parametros de las distintas etapas de la produccion de 23] en el

Ciclotrén de Produccién del Centro Atémico Ezeiza.

Respecto a la seleccion del blanco, considerando el rendimiento de reaccion y las
capacidades de produccion del ciclotron, se determiné que el '**Te es el adecuado.
Este blanco presenté mejor rendimiento, obteniendo una actividad mayor y una
menor contribucién de impurezas con respecto al ?3Te para las mismas condiciones
de irradiacion. Por otro lado, el costo de '*#Te enriquecido resulta menor que el de

123T€

En el caso que se decida utilizar como blanco el '*Te, el cual presenta un rango de
irradiacion 6ptimo de entre 8-15 MeV, se calcul6 el espesor del degradador de energia
necesario para que el haz de protones llegue al blanco con los 15 MeV requeridos. Al
simular la degradacion de la energia, se observo la importancia de que el material
degradador se encuentre préximo al blanco dado que no solo disminuye su energia

sino que también genera una dispersion del haz con un cierto angulo.

Como resultado de los ensayos realizados a diferentes materiales portablanco, se
obtuvo que el material que retne las condiciones necesarias probadas hasta el mo-

mento, es el Zircaloy-4.

Considerando el transporte a celdas calientes de una fuente puntual de 23] de
450 mCi de actividad, se determiné el espesor de blindaje de plomo necesario para

realizar el mismo de manera segura y que no sobrepase la restriccion de dosis anual
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del personal ocupacionalmente expuesto, observandose que la tasa de dosis absorbida

disminuye un orden de magnitud por cada centimetro de plomo agregado al blindaje.

Finalmente se definieron los costos asociados a la produccion, los cuales permi-
tieron concluir que el 54 % del valor total de inversion se encuentra constituido por
activos fijos, siendo la adquisicion del horno y del platino para la fabricacion del

portablanco lo que representa el mayor aporte.

Se sugiere para proyectos futuros, someter el Zircaloy-4 a ensayos en condiciones de
irradiacion ya que en este trabajo no fue posible realizar dicha evaluacion. Ademas
se debera realizar un estudio de mercado de '?*I tanto en Argentina como en paises

limitrofes para determinar el inicio de produccién del mismo.
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