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Mddulo de separacion quimica de radiontclidos







Resumen

En este trabajo se diseiid y construyd el prototipo de un médulo semiautomatizado
capaz de separar quimicamente los diferentes elementos de los que consta un blanco
sélido irradiado en un acelerador tipo ciclotrén. Con algunos de los elementos en los que
es separado el blanco sdlido es posible marcar moléculas de interés bioldgico, llamados
radiofdrmacos, para realizar estudios clinicos y de investigacion por medio de la
tomografia por emisién de positrones (PET). El prototipo se realizé para apoyar al area de
investigacion del drea de radiofarmacia de la Unidad PET/CT-Ciclotrén de la Facultad de
Medicina de la UNAM, en la cual se ha comenzado con la investigacion de moléculas
marcadas con radionuclidos metalicos.

__________________________________________________________________|

Figura 1-1 Disefio por computadora del mddulo de separacion quimica de radionuclidos

emisores de positrones

Debido al tipo de compuestos a manipular (material radiactivo y acidos corrosivos) fue

necesaria una seleccién cuidadosa de los materiales y componentes a utilizar y realizar el
control a distancia para reducir la exposicion del personal involucrado en la investigacion
de éstas moléculas. Fue de gran importancia garantizar una hermeticidad completa y que
las sustancias siempre queden confinadas de manera segura dentro del sistema.



Se disefid una celda electrolitica que tiene la funcién de preparar el blanco para su
irradiacion en el ciclotrdn.

El prototipo construido es capaz de realizar el proceso basico de separacidn del blanco.
Procedimientos como adicién de acido, elucidn de la columna de separacion y adquisicién
de valores de temperatura se implantaron en el sistema. Para su construcciéon se
utilizaron casi en su totalidad piezas comerciales para disponer de repuestos en caso de
algin mal funcionamiento o degradacién. Se disefié la electrénica necesaria para la
comunicacion con la tarjeta de adquisicion de datos y se desarrolld un software que
permite el manejo a distancia del sistema.
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2.1 MEDICINA NUCLEAR

La medicina nuclear es un area en la medicina especializada en el diagndstico y
seguimiento de enfermedades a través de imdgenes planas o tomogréficas. Estd basada
en el uso de sustancias radiactivas (radiofarmacos) que son incorporados a sistemas
bioldgicos especificos con la finalidad de obtener imagenes de la distribucion espacial y
temporal de la sustancia en dicho sistema. En general se busca visualizar procesos
moleculares o celulares dentro de un organismo para obtener informacidon sobre su
funcionamiento y metabolismo. La medicina nuclear abarca las técnicas no invasivas de
cadmara gamma, tomografia por emisién de fotén unico (SPECT) y a la tomografia por
emisién de positrones (PET). Ademas se ve auxiliada por técnicas de imaginologia dptica,
tomografia computarizada (CT) y resonancia magnética (MRI) para obtener imagenes que
sean tanto metabdlicas como estructurales [Pichler, 2008].

El objetivo de la medicina nuclear es conocer la distribuciéon del radiofarmaco,
identificando acumulaciones anormalmente altas o bajas (hipercaptacién o
hipocaptacién) y en algunos tipos de estudios la velocidad de captacién y/o eliminacién
del radiofdrmaco utilizado. La distribucidon del radiofdarmaco y su acumulaciéon en el
organismo dependera de las caracteristicas quimicas y bioldgicas que lo transportaran al
blanco molecular para el que fue disefiado. De una manera general, la cantidad de
radiactividad presente en los diferentes tejidos puede indicar su funcionalidad.

El mddulo a construir sera una herramienta importante dentro de la investigacion en el
campo de la medicina nuclear, ya que con él sera posible la utilizacion de nuevos
radiontclidos y a su vez nuevos radiofdrmacos que permitirdn el estudio de una mayor
variedad de procesos bioldgicos, algunos de ellos imposibles de estudiar mediante los
radionuclidos que convencionalmente se utilizan debido a sus caracteristicas fisicas y
quimicas.
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2.2 TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES

La tomografia por emisién de positrones, (PET por sus siglas en inglés), es una técnica
de medicina nuclear de diagndstico e investigacion que permite la visualizacién de la
actividad metabdlica de los diferentes tejidos de un ser vivo a través de la administracion
de un radiofarmaco emisor de positrones [Phelps, 2006]. Entre las aplicaciones mas
utilizadas para el PET se encuentran el diagndstico, la evaluacidon de la respuesta a
tratamiento y seguimiento de pacientes, investigacion farmacoldgica, estudio de
enfermedades humanas en modelos de laboratorio y estudios con animales de
laboratorio.

La técnica PET se basa en la deteccidn simultdnea y localizacidon de los dos fotones
generados por la aniquilacion electron-positron que es seguida después de un
decaimiento radiactivo del tipo B*. La deteccidn de los fotones se hace generalmente
utilizando un anillo de detectores que rodea al paciente. La informacién de la posicién de
deteccidn se procesa mediante algoritmos de reconstruccion para poder determinar la
distribucién espacio-temporal del radiofdrmaco dentro del sujeto bajo estudio.

Radiofarmaco EmEIeo
Tabla 2-1
radiotarmacoe  21°Flfluoro-2-desoxi-D-glucosa ("*FDG) Metabolismo de glucosa
comunes marcados "®F-Fluoruro de sodio (Na'*F) Estudios dseos
con 11€, 13N, 15;(;Fy "8F- Fluorotimidina ("®FLT) Proliferacién celular
- BFL-DOPA Sistema dopaminérgico
""C-Acetato Metabolismo oxidativo
"'¢-Co Valoracién de estructuras
vasculares
N-Amoniaco Perfusion miocérdica
0-Agua Valoracién de angiogénesis y

perfusion tisular

Introduccion 11



Algunos de los radiofarmacos mas utilizados marcados con estos emisores de
positrones se presentan en la tabla 2.1.

Con el fin de estudiar procesos bioldgicos lentos en los cuales el uso de los
radionuclidos convencionales no es una opcién debido a su vida media, se han comenzado
a utilizar los llamados radionuclidos no convencionales, estos son radiondclidos emisores
de positrones que cuentan con una vida media larga. Entre estos radiondclidos se
encuentran: ®'Cu, ®4Cu, %y, %9zr y 4. La vida media de estos radionticlidos va de las pocas
horas (3.4 hr para ®'Cu) hasta los pocos difas (4.17d para ?*1). En especial, el cobre presenta
diferentes radioisétopos que pueden ser generados en un acelerador ciclotrén y que
debido a su tipo de decaimiento pueden ser utilizados en la generaciéon de imagenes PET o
en tratamiento a pacientes. Algunos de los isétopos del cobre se muestran en la tabla 2.2.

Radionuclido  Vida media Decaimiento (%)  E, (keV) (%) Fuente
L
60 B*(93) 511 Ciclotrén
Cu 23.4m
CE(7) 1332 (87.9)
61 p*(62) 511 o
4h Ciclot
Cu 34 CE (38) 283 (13.2) iclotron
62¢ 97m B (97.8) 511 Ciclotrén/
CE (2.2) 1173 (0.4) Generador
B (19:3) 511
64Cu 12.7h CE (41.1) 1346 (0.6)  Ciclotrén/ Reactor
B (39:6)
5Cu 5.1m B (100) 1039 (8) Ciclotrén/ Reactor
%cu 62h B (100) 185(48)  Ciclotrén/ Reactor

Para la obtencidn de estos radionuclidos no convencionales, es necesaria la utilizacidn
de blancos que se encuentran en estado sdélido en el ciclotrdn, lo que se traduce en un
proceso completamente diferente al tradicional para extraer los radiontclidos generados
dentro del blanco utilizado. Este proceso se llevara a cabo de manera semiautomatizada
por el mddulo de separacidon propuesto en este trabajo evitando asi la exposicidon a la
radiacion del personal involucrado en él.
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2.3 RADIACTIVIDAD

Una de las principales caracteristicas con las que contara el sistema es que sera capaz
de manipular material radiactivo de forma segura y a distancia. Se presenta una breve
descripcidn de la definicion de radiactividad y todas sus implicaciones.

La radiactividad es un proceso mediante el cual un dtomo inestable libera energia en
forma de radiacion electromagnética o materia de forma espontdnea (Figura 2-1), esta
liberacion de energia tiene como fin buscar una mayor estabilidad nuclear. Existen
diferentes tipos de decaimiento radiactivo y en muchos casos se da mas de uno de estos
procesos para que el atomo alcance la estabilidad, los principales son:

o Alfa: Emision de un nucleo de helio por parte del nucleo inestable.
e Beta(-/+): Emisidon de un electrdn (-) o un positrén (+) por parte del nicleo.
e Gamma: Emision de radiacion electromagnética por parte del nucleo.

El principio fundamental en el que estd basada la tomografia por emisién de positrones
es en la deteccion de dos fotones procedentes de una aniquilacidon electrén-positrén.
Para que se lleve a cabo este proceso es necesario un radiontclido emisor de positrones,
es decir, un isétopo inestable el cual emite una particula f*.

Introduccion 13



En el decaimiento B*un protdn nuclear es transformado en un neutrén y a su vez son
emitidos del ndcleo un positrén y un neutrino (Figura 2-2).

A pesar de que los positrones son emitidos a diferentes energias en cada decaimiento,
la maxima energia que pueden alcanzar y la forma que tiene el espectro de energia es
caracteristica de cada radionuclido. Cada radionuclido tiene una energia promedio para la
emisién de positrones que se encuentra entre % y '/; de la energia maxima alcanzada. Es
de especial importancia conocer la energia promedio de cada radionuclido, ya que la
resolucién espacial de un estudio PET se vera afectada en gran medida por esta energia.

Un proceso que compite directamente con la emisién B* es la captura electrénica. En
ésta, un electrdn de las capas internas del atomo es atrapado por el nicleo en donde se
combina con un protén para formar un neutrdn y ganar estabilidad. La probabilidad de
emisién B* es mayor en isétopos ligeros (nimero mdsico pequefio), mientras que la
probabilidad de decaimiento por captura electrénica es mayor en isdtopos pesados. En las
tablas 2.2 y 2.3 se muestran los porcentajes de emision de positrones, para los
radiontclidos convencionales que tienen un nimero masico pequefio, el porcentaje de
emision de positrones es casi 100% y para los radioisétopos del cobre con un ndmero
masico grande, el porcentaje de captura electrénica puede ser de hasta el doble respecto
a la emision de positrones (°*Cu). Este es uno de los inconvenientes de utilizar
radionuclidos metdlicos para el PET, ya que en este tipo de estudios se busca un gran
ndmero de emisiones de positrones debido a que su deteccidn es poco eficiente.
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La tabla 2.3 muestra algunos radionuclidos emisores de positrones y algunas de las
propiedades de los positrones emitidos, como son la vida media, porcentaje de emision de
positrones, energia de positrones y alcance de los mismos en agua.

Energia (MeV) Alcance en agua (mm)
Radioniclido % emisién B* Vida media (min) Méaxima Promedio Méximo Promedio

______________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________|
Tabla 2-3 Propiedades ®0 99.9% 2.05 1.73 0.74 8.0 2.5
dealgunos ®N 100.0 % 9.96 1.20 0.49 5.1 1.5
radionutclidos ermsores e 99.8% 20.4 0.96 0.39 3.9 1.1

de positrones. 8 .

97.9% 109.8 0.63 0.25 2.4 0.6
%Cu 61.4% 200.0 1.22 0.524 5.3 1.7
Ga 54.7% 569.4 4.153 1.90 20.6 8.9
S4Cuy 17.4% 762.0 1.67 0.278 7.7 0.7
8y 31.9% 1064.4 3.14 1.44 15.5 6.5
4 22.8% 6013.4 2.14 0.82 10.2 3.2

2.4 CARACTERISTICAS DE LA RADIACION

El principal efecto de la radiacidn de estas energias es ionizar los 4tomos del medio, es
decir, arrancar electrones de atomos neutros dando como resultado dos iones, uno
positivo y otro negativo. A la radiacion que cuenta con una energia capaz de ionizar se le
[lama radiacidn ionizante.

El nimero de ionizaciones promedio realizadas por una particula estara relacionado
directamente con el tipo de radiaciéon de que se trate (cargada, neutrones o fotones) y
con su energia. El ndmero de ionizaciones promedio se considera desde que es emitida la
particula hasta que pierde completamente su energia. La distancia que recorre dicha
particula dependera nuevamente del tipo de particula y de su energia. En nuestro caso
sélo se trabajara con dos tipos de radiacién ionizante: positrones y fotones. En la tabla 2.4
se muestran algunos ejemplos de radiacién ionizante, su energia y su capacidad de ionizar.

Introduccion 15



Numero de ionizaciones

Radiacién Procedencia Energia )
romedio en un gas

a eV 4.4 MeV 126,000
P Acelerador Van de Graff 0.7 MeV 20,000
P Acelerador Tandem 12 MeV 343,000
B 205y 0.546 MeV 15,600
Y %Co 1.33 MeV 38,000
X Radiografia 0.03 MeV 875

En general, una particula a recorre una distancia muy pequefia hasta perder
completamente su energia. Por ejemplo, una particula a de 8.9 MeV (Polonio-222) recorre
una distancia no mayor a 9 cm de aire y no puede atravesar una hoja de papel (en piel
humana no penetran mas de 0.05 mm).

Una particula B (+/-) tiene un alcance mayor que una particula a. Una particula B de 1.0
MeV puede recorrer hasta 3 metros en aire aunque sélo medio centimetro en tejido
humano. El sistema trabajara con material que emite positrones con una energia de hasta
4 MeV.

Una particula y dependiendo de su energia puede tener un alcance de decenas de
metros en el aire y varios centimetros en plomo. Por ejemplo, para reducir a la mitad el
nimero de particulas y de 0.511 MeV (provenientes de la aniquilacién electrén-positrén)
que atraviesan una zona dada son necesarios 4.1 mm de plomo y para reducir este nimero
a un décimo se necesitan 26.4 mm de plomo.

Cada radionuclido tiene una caracteristica propia llamada la vida media, esta
caracteristica indica el tiempo necesario para que el numero original de atomos
radiactivos se reduzca a la mitad. A este comportamiento se le llama decaimiento
exponencial y se expresa como:

A=Aje ™™
Donde A es la constante de decaimiento y es propia de cada radiontclido, ademas se

Ln(2)

tieneque A = ———
Vida media

16



Figura 2-3 Comportamiento exponencial del decaimiento radiactivo

Esta propiedad determina en gran medida el tipo de radionuclido a utilizar en la
fabricacién de un radiofarmaco, por ejemplo, para un proceso metabdlico rdpido como la
perfusidon miocdrdica es deseable un radionuclido que cuente con una vida media corta
como el N (10 min) para su estudio.

2.5 Efectos Bioldgicos de la radiacion

Existen diferentes efectos bioldgicos que puede ocasionar la radiacidn, estos
dependeran principalmente de la cantidad de radiacion absorbida y el tiempo de
exposicidn a ésta. Estos efectos pueden verse a corto plazo (dias), a largo plazo (afios) o
presentarse en la descendencia del individuo. Para exposiciones bajas a la radiacidn, los
efectos son prdacticamente imperceptibles y pueden quedar enmascarados por la
manifestacion normal de afecciones que pueden o no ser debidas a la exposicidn a la
radiacion.

Toda persona estd expuesta diariamente a la radiacion proveniente de diferentes
fuentes, como pueden ser los rayos cdsmicos, el gas radén presente en el concreto, al
televisor. En algunos casos se pueden agregar estudios médicos como lo son las
radiografias y otros tipos de tomografias. Aun asi, sumando en conjunto, los niveles de
absorcién son muy bajos para considerarse peligrosos.

Introduccion 17



La accidn que tiene la radiacidn ionizante sobre las células puede ser de tipo directa o
indirecta, dependiendo en donde se efectud la interaccidn. La accién directa ocurre
cuando la radiacion interactia directamente sobre una molécula biolégica como puede
ser el ADN o proteinas estructurales de la célula, lo que se traduce en cambios
estructurales o funcionales de dicha célula (Figura 2-4).

Cuando la radiacion ionizante interactia con el medio en el cual se encuentra
suspendida la célula, fundamentalmente agua, se da lugar a la formacién de iones y
radicales libres que se encargaran del dafio indirecto a la célula. Los radicales libres
pueden oxidar las biomoléculas y producir la muerte celular.

En estudios PET, la cantidad de material radiactivo utilizado va desde los 10 mCi hasta
los 20 mCi dependiendo el radiontclido, esto se traduce en 370-740 millones de
desintegraciones por segundo, aun asi los efectos bioldgicos observados por esta
cantidad de material radiactivo son practicamente nulos, sin embargo siempre se debe
valorar la relacion riesgo-beneficio cuando se trata del uso de material radiactivo para
curar o diagnosticar a un paciente.

18



2.6 DETECCION DE LA RADIACION

Debido a que es de vital importancia el seguimiento del material radiactivo que circulara a
través del sistema, es necesario contar con detectores de radiacidon. Los detectores de
radiacion se pueden dividir principalmente en tres tipos: cdmaras de gas, semiconductores y
centelladores.

La cdmara de gas funciona bajo el principio de detectar la ionizacién producida por la
radiacion al pasar a través del gas. Dentro de la cdmara se aplica un campo eléctrico que
ocasiona una aceleracion en los iones producidos y éstos se acumulan en el cdtodo
produciendo un pulso eléctrico medible.

Los detectores semiconductores o de estado sélido funcionan bajo el principio de que la
radiacidn ionizante produce una excitacion en los electrones de las capas externas de los
atomos convirtiéndolos en electrones libres que pueden moverse a través del
semiconductor. Al aplicarse un campo eléctrico, se crea una corriente en el detector que
puede ser medida.

Los detectores de centelleo consisten en un cristal inorganico, llamado centellador, que
es capaz de emitir luz visible (fotones de centelleo) después de la interaccién de fotones con
el cristal. Una vez emitidos los fotones de centelleo, se utiliza un fotodetector para detectary
medir el nimero de fotones de centelleo emitidos por una interaccién, el cual es
proporcional a la energia depositada en el cristal.

Figura 2-5 Diagrama de una camara de ionizacién y un detector semiconductor

Introduccion 19
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Produccion de radionuclidos

21




3.1 RADIONUCLIDOS

Un radionuclido es un dtomo con un nicleo inestable (que tiene un
exceso de energia) que para alcanzar la estabilidad libera el exceso de
energia espontaneamente en forma de materia o radiacion
electromagnética. Un radionuclido puede estar presente en la naturaleza
de forma natural o ser creado artificialmente.

El ndmero de radiondclidos existentes es incierto y tal vez
incuantificable debido a la cantidad tan grande de radiondtclidos con vida
media extremadamente pequefia. Ademas existen radionuclidos con una
vida media tedrica tan larga que no se ha medido experimentalmente.
Una tabla de nuclidos incluye 118 elementos, 90 nuclidos tedricamente
estables y un total de 255 nuclidos a los que no se les ha visto decaer.
Ademas, todos los elementos pesados son radiactivos; Bismuto-209 es el
niclido estable mas pesado que existe, con un ndmero atémico de 83.
Todos los elementos tienen isdtopos radiactivos, la mayoria de ellos
producidos artificialmente [James E. Turner].

Cuando un radioniclido decae no necesariamente termina en un
estado estable, lo que ocasiona un nuevo decaimiento. A estos procesos
se les llama cadena de desintegraciéon y termina en el momento en que se
llega a un nuclido estable. Por ejemplo, el uranio-238 da lugar a 18 ntclidos
diferentes y su cadena termina en plomo-206 que es estable.
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3.2 RADIONUCLIDOS ARTIFICIALES

Un radiontclido puede estar presente en la naturaleza de forma natural o ser
producido de forma artificial. Existen diferentes formas de producir un radiontclido, las
principales son mediante un reactor nuclear y por un acelerador de particulas.

Cuando un atomo pesado como el uranio es bombardeado por neutrones, el nidcleo
puede absorber uno de estos neutrones provocando una inestabilidad nuclear que da
lugar al rompimiento del nidcleo en dos o mas nucleos pequefios, a este proceso se le
conoce como fisién nuclear (Figura 3-1). Un ejemplo tipico de fisién nuclear es:

n+ 23U = 3Kr+ ¥2Ba+3 'n

Figura 3-1 Figura esquematica de una fisidn nuclear

En este caso, un nucleo de uranio-235 interactia con un neutrén dando lugar a un
nucleo de kriptdn-91, un nucleo de bario-142 y tres neutrones. Estos neutrones tienen la
energia suficiente para interactuar con otros nicleos de uranio para producir mas fisiones
y una posible reaccién en cadena. En general los productos resultantes de una fisién son
nucleos radioactivos.

La energia liberada en la fision nuclear es mucho mayor que la liberada en el
decaimiento radiactivo o que por cualquier proceso quimico conocido. La fisién nuclear es
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utilizada para la generacidn de energia en una planta de fisién nuclear y para producir
bombas nucleares.

Otra forma de producir radiontclidos es por medio de un acelerador de particulas. En
éste, se aceleran particulas cargadas a altas velocidades para hacerlas colisionar con un
material blanco. Si la energia adquirida por la particula cargada es suficientemente
grande, puede llevarse a cabo una reaccién nuclear en el material blanco y transformar un
nucleo en otro.

Existen aceleradores de particulas de alta y baja energia, entre los de baja energia se
encuentran los tubos de rayos catddicos y rayos X, entre los de alta energia se encuentran
los aceleradores lineales y circulares. La forma en que son aceleradas estas particulas es
por medio de campos electromagnéticos, por esta razon sélo pueden ser aceleradas
particulas cargadas. Las particulas mas frecuentemente utilizadas en un acelerador son
electrones, protones, iones negativos de hidrogeno (H) y deuterones (*H’). Para la
generacion de radionuclidos en general no se utilizan electrones por las energias tan altas
a las que se necesitan acelerar para ocasionar una reaccion nuclear.

3.3 CICLOTRON

Los aceleradores de particulas lineales basan su funcionamiento en un conjunto de
placas situadas en linea recta a las cuales se les aplica un potencial eléctrico alterno
(Figura 4-2). Las particulas a acelerar (iones) se inyectan en el inicio del conjunto de
placas. Las particulas son atraidas a la primera placa al tener esta una polaridad opuesta a
la de las particulas inyectadas. En el momento en que las particulas atraviesan la placa a
través de un agujero practicado en la placa, la polaridad es invertida, de forma que la
placa repela a las particulas acelerandolas hacia la siguiente placa con polaridad opuesta.
A cada placa se le debe aplicar un potencial alterno cuidadosamente controlado de forma
que se repita de forma continua el proceso para cada haz de particulas.
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El acelerador de particulas ciclotréon es un acelerador de tipo circular, funciona de
forma similar a un acelerador lineal con la diferencia de que es aplicado un campo
magnético ocasionando que el haz de particulas describa una trayectoria en espiral. En
este tipo de aceleradores, las particulas son inyectadas en el centro de dos pares de
imanes en forma de "D". Cada par forma un dipolo magnético y ademas se les carga de
forma que exista una diferencia de potencial alterna entre cada par de imanes
ocasionando la aceleracidn. La trayectoria en espiral de las particulas las lleva a la parte
externa del acelerador en donde han adquirido suficiente energia para ocasionar una
reacciéon nuclear. También son utilizados para andlisis quimicos, formando parte de los
[lamados espectrometros de masa.

La velocidad que alcanza una particula acelerada depende de la masa de dicha
particula y se suelen utilizar unidades de energia (electronvoltios) en lugar de unidades de
velocidad. Por ejemplo, un ciclotrén dedicado a la produccién de radionuclidos para uso
médico puede acelerar iones de hidrégeno a energias de 11 MeV, que equivale a una
velocidad de 46,000 km/s (aproximadamente 1/6 de la velocidad de la luz en el vacio), y
deuterones a 5.5 MeV.

Para alcanzar energias superiores, del orden de los GeV o mas, es necesario utilizar
otro tipo de aceleradores llamados sincrotrones.
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Figura 3-3 Diagrama de un acelerador ciclotron

3.4 REACCION NUCLEAR

Una reaccién nuclear es un proceso de combinacidn y/o transformacién de los nucleos
atomicos. Las reacciones nucleares pueden ser endotérmicas o exotérmicas, atendiendo
a si precisan energia para producirse o a si la desprenden al ocurrir.

Para ocasionar una reaccion nuclear por medio del bombardeo de particulas es
necesario que éstas tengan una energia minima para asi poder vencer la repulsion
eléctrica con el nucleo, ademas de una gran cantidad de ellas dada la baja probabilidad de
que exista la interaccidn particula-ntcleo.

Existen diferentes tipos de reacciones nucleares, si se utilizan protones de energias
comprendidas entre 10 y 20 MeV para el bombardeo las reacciones mas comunes seran
del tipo protén-neutrdn, protdn- dos neutrones y protdn-alfa segun el tipo de blanco
utilizado.

Un ejemplo de reaccién tipo protén-neutrén se da si se bombardea "0 con protones
de 11 MeV, en ésta el nucleo de oxigeno absorbe el protdn y expulsa un neutrén poco
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tiempo después, convirtiéndose en un nticleo de "®F. En una reaccién del tipo protén-alfa,
el ndcleo emite una particula alfa después de absorber al protén.

Figura 3-4 Reaccidn nuclear. a) proton-neutrén. b) protén-alfa

3.5 PRODUCCION DE RADIONUCLIDOS

La produccion de radionuclidos consiste en bombardear un nucleo estable con
particulas con la finalidad de crear nucleos inestables. Si la irradiacion se hace con
particulas cargadas, se emplean aceleradores de particulas que pueden ser lineales o tipo
ciclotrén. Los segundos son los mas utilizados al tener una energia versatil y mas
econdmica que los lineales.

La produccién requiere de un material denominado “blanco” el cual sera
bombardeado. Las caracteristicas del blanco dependerdn del tipo de radionuclido que se
producird, puede estar en forma sdlida, liquida o gaseosa. Para su irradiacién estos
materiales deben ser contenidos en un soporte cominmente conocido como “cuerpo del
blanco”, cuya geometria y material con el que estd construido dependerd del estado
fisico de material blanco a irradiar. Las principales propiedades del cuerpo del blanco son:
buena conductividad térmica y resistencia mecdnica, un alto punto de fusién y estable
quimicamente a la irradiacién con particulas.
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Algunos de los materiales utilizados como blancos para el bombardeo tienen una
abundancia natural pequefia, como es el caso del oxigeno-18 con una abundancia natural
de tan sélo 0.2% respecto al oxigeno-16. El porcentaje de material que reacciona durante
el bombardeo es menor al 0.01%.

Una vez que el blanco es irradiado es necesario separar el producto de activaciéon para
lo cual se utilizan diferentes técnicas quimicas como: intercambio iénico, destilacidon seca,
extraccién por disolventes, cromatografia, precipitacion y filtracién selectiva [McCarthy
DW, 1997]. En la mayoria de los casos es dificil recuperar el material que no reacciond en
la irradiacion.

3.6 RADIOFARMACOS PARA PET

El marcaje con radionuclidos se inicid desde 1930 cuando surgid la necesidad de
estudiar y cuantificar “in vivo” las moléculas involucradas en rutas metabdlicas; pero para
lograr dicho objetivo fue necesario el desarrollo de diversas disciplinas entre ellas la
tomografia por emision de positrones.

Se desarrollaron aceleradores de particulas capaces de producir radionuclidos
emisores de positrones de los elementos mas abundantes en los seres vivos como son el
carbono, nitrégeno y oxigeno, sin embargo no existe un radioisétopo emisor de
positrones del hidrégeno, por lo que es necesario utilizar al fldor para remplazar a éste.
Una vez que se encontrd una manera practica de generar los radiontclidos, fue necesaria
la creacién y el perfeccionamiento de cristales inorgdnicos que fungieran como
detectores. El arreglo sistematizado de éstos dio como resultado la camara PET. Estos
avances impulsaron a los radioquimicos para estudiar la manera de marcar nuevas
moléculas de interés bioldgico. Las aplicaciones médicas de los radiontclidos generados
son muy amplias y dependera de la molécula marcada. La tabla 2.1 muestra algunos usos
de dichas moléculas.
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3.7 PETEN MEXICO

En el afo 2002, la Universidad Nacional Auténoma de México (UNAM), adquirié el
primer equipo de Tomografia por Emisidn de Positrones y el primer Ciclotrén del pais, con
servicio al publico en general. El acelerador de la Unidad PET/CT-Ciclotrén de la Facultad
de Medicina, es un acelerador compacto el cual acelera iones negativos de hidrégeno
hasta una energia de 11 MeV y puede emplear blancos liquidos, gaseosos y recientemente
solidos.

Los radionuclidos producidos actualmente en la unidad son:
11-Carbono

Se utiliza como blanco una mezcla de nitrégeno con oxigeno entre 1-2%, la reaccion es
“N (p, a) "C, obteniéndose ["'C] CO, como producto.

13-Nitrégeno

Se utiliza como blanco una solucion de agua inyectable con 5 mM de etanol, la reaccion
nuclear es ®0 (p, a) ®N y se forma [®N] NH; (amoniaco) y un minimo porcentaje de
nitratos y nitritos como impurezas.

15-Oxigeno

Se utiliza como blanco una mezcla de nitrégeno (enriquecido isotépicamente con ®N al
99%) y oxigeno al 2.5 %, la reaccién es via ®N (p, n) O obteniéndose como producto final
[°0] 0,.

18-Fltior molecular (°F,)

Se utiliza como blanco oxigeno molecular enriquecido con 80 al 97%, la reaccién
nuclear es 0 (p, n) F y se obtiene fliior molecular [*F] F, empleado en reacciones
quimicas de sustitucion electrofilica.

18-Fltior i6nico (°F)

Se utiliza como blanco agua enriquecida con oxigeno ®0 al 97%, la reaccién nuclear es
"0 (p, n) "°F, el producto es fltor idnico [°F] F el cual es utilizado en reacciones de
sustitucion nucleofilica.
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Los radiofarmacos sintetizados con estos radiontclidos pueden verse en la tabla 2.1.
Ademads de esto, en la Unidad PET/CT se cuenta con un equipo microPET Focus 120,
disefiado para la investigacion y estudios preclinicos en animales pequefios (roedores).
Esto permite el estudio del comportamiento de nuevos radiofdarmacos como lo son el
['®F] Fluoromisonidazol, ["*F] Fluoroestradiol, ["C] Dihidrotetrabenazina y ["C] Metionina
entre otros.

Ademas de esto, es posible realizar las primeras pruebas con radiofarmacos marcados
con radiontclidos metdlicos y ver el impacto que tienen sus caracteristicas fisicas
respecto a la calidad de una imagen obtenida por PET. Recientemente se ha comenzado
la investigacion con este tipo de radiofdrmacos. La purificacién necesaria de los
radionuclidos producidos en un blanco sdlido se realiza de forma manual utilizando
castillos de plomo y vidrios plomados para la proteccién del personal.

66168 Ca y ®*Cu para el marcado de algunos

En estos momentos se han producido
péptidos. Los resultados obtenidos en la produccidn de galio [J.W. Engle, 2012] muestran
una alta actividad especifica (actividad por unidad de masa) si se utiliza el método que se

planea utilizar por el sistema.

3.8 RADIONUCLIDOS METALICOS

En la bdsqueda de realizar el marcado de péptidos y proteinas para el estudio de
diferentes procesos bioldgicos ha llevado a la investigacion de radiontclidos metdlicos
que facilitan este marcado y debido a su vida media, se pueden utilizar cantidades
menores de material. Estos radionuclidos, al no pertenecer a la secuencia CHONF son
regularmente llamados radiontclidos no convencionales.

Estos radionuclidos presentan distintas ventajas respecto a los radiontclidos
convencionales, entre ellas que cuentan con una vida media mas larga, lo que permite el
estudio de procesos bioldgicos lentos con el marcado de proteinas y anticuerpos
[Tinianow JN, 2010] y la posible distribucién del radiofdrmaco a lugares lejanos del lugar
de produccidn. Algunos de ellos pueden ser utilizados para estudios de SPECT e incluso
radioterapia [Obata A, 2005]. Ademas, se puede obtener el radionticlido marcado con una
alta actividad especifica.
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Algunas de las desventajas de los radionuclidos no convencionales son la emisidn
gamma emitida en la mayoria de estos radiondclidos, esto ocasiona borrosidad y falta de
contraste en una imagen PET. Debido a que la energia de los positrones emitidos es
bastante grande, habrd una disminucién en la resolucion espacial de la imagen obtenida
al ser ésta una funcién de la energia del positrén.

Los radiofdrmacos marcados con radionuclidos no convencionales que cuentan con
vida media de horas a dias, se ha extendido en los Uultimos afios debido a la
farmacocinética y biodistribucion que presentan, es decir, el comportamiento que
presentan una vez inyectado a un ser vivo. Sin embargo, la mayoria de las rutas de
produccién para estos “nuevos” radionuclidos para PET utilizan costosos materiales
blanco, como el ®°Zn para la produccién de *°Ga.

Algunos de los radiontclidos metdlicos que pueden ser producidos por un ciclotrén se
muestran en la Tabla 3-1.

Radionuclido Vida media Blanco utilizado =~ Abundancia del blanco
®Cu 3.4 horas ®'Nj 11%
%Ga 9.49 horas 5Zn 27.9%
%4Cu 12.7 horas b4Nj 0.9%
86y 14.7 horas 85r 9.9%
897r 3.27 dfas 89y 100 %
24 4.17 dias 4Te 4.8 %

Actualmente existen dieciséis camaras PET/CT y una cdmara PET en México ademas de
cinco ciclotrones, tres en el Distrito Federal, uno en Monterrey y otro en Guadalajara. La
mayoria de las cdmaras se encuentran en el centro del pais y la unidad PET/CT de la UNAM
provee de radiofarmacos a ocho de ellas ademas de la propia.

Con la produccidn de estos radionuclidos de vida media larga serd posible la expansion
de las camaras PET en el pais ya que no sera necesario tener un ciclotrdn en las cercanias
para proveerles de los radiofdrmacos necesarios para los estudios.
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Produccién y separacién de radiontclidos metalicos
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4.1 TIPOS DE BLANCOS

Los materiales blancos que pueden ser utilizados en un acelerador ciclotrén
pueden encontrarse en estado liquido, sélido y gaseoso. Dependiendo su estado,
es necesario contenerlos de alguna forma en el momento de que son irradiados,
al dispositivo que se encarga de contenerlos se le conoce como el cuerpo del
blanco.

Blancos liquidos:

EL cuerpo de un blanco liquido consta de una camara cilindrica en la cual esta
contenido el material blanco, una ventana de un espesor muy pequefio que
permita el paso del haz sin una pérdida significativa de energia y a su vez tenga
una alta resistencia mecanica para contener al blanco. Ademas cuenta con un
sistema de enfriamiento que rodea casi en su totalidad al cuerpo para evitar
danos en él y la evaporacion del material blanco.

Blancos Gaseosos

La diferencia entre un cuerpo para blanco liquido y uno gaseoso se encuentra
en la cavidad para contener el blanco. Al tratarse de un gas, sus moléculas se
encuentran a una mayor distancia unas con otras lo que ocasiona que exista una
menor probabilidad de interaccidn entre las particulas incidentes y las moléculas
del blanco, esto se traduce en un mayor alcance del haz dentro de la cavidad.
Debido a esto la cavidad para un blanco gaseoso debe ser mas larga y divergente
hacia el fondo por la dispersion que sufrird el haz incidente.

Blancos sélidos

El cuerpo de un blanco sdlido cuenta con una cavidad muy pequefa o incluso
sin cavidad, debido a que el alcance del haz incidente es pequefo. Debido a esto,
el cuerpo del blanco es mds pequefio y su sistema de enfriamiento se encarga de
regular la temperatura en el lugar donde se coloca el blanco para evitar su
fundicidn. La muestra de forma esquematica los diferentes tipos de cuerpos de
blancos.
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Figura 4-1 Cuerpos para blancos del tipo a) gaseoso, b) liquido y c) sélido

4.2 PREPARACION DEL BLANCO

Cuando se trata de un blanco sdlido, en general se trata de un material con una
abundancia natural pequefia, por lo cual no se utilizan grandes cantidades de él durante
el bombardeo en el ciclotron.

El material blanco a bombardear generalmente se disuelve en una solucién y de esta
forma es depositado en un soporte para ser bombardeado. Esta deposicion se hace a
través de una electrodeposicion en un soporte en forma de moneda. Este soporte debe
tener una gran resistencia al haz de particulas incidente, es decir, no debe haber cambios
en su composicion estructural y ser resistente al proceso de remocion del material
blanco. Usualmente se utilizan soportes de oro o plata ultra puros (>99.999%) ya que
estos no reaccionan con un haz de particulas en el rango de energias tipico de un
ciclotron de este tipo y por tanto no se degradard ni ocasionara impurezas al material
producido.

Electrodeposicion

La electrodeposicion es un proceso electroquimico en el que se hace pasar una
corriente eléctrica a través de una solucidn acuosa con el fin de reducir los cationes de
dicha solucidn para propiciar la precipitacion de estos sobre un objeto conductivo.

Produccidn y separacion de radionuclidos metdlicos 35



Figura 4-2 Celda electrolitica utilizando un anodo de carbono y un catodo de oro

Para la generacion de la corriente se utiliza un @nodo de carbono o platino y el objeto
en el que se desea el recubrimiento de los cationes se utiliza como catodo. A la solucién
que permite esta reduccidon se le conoce como solucidon electrolitica y al dispositivo
completo se le conoce como celda de electrodeposicion.

Una vez que ha sido electrodepositado el material blanco en el soporte de oro, este
esta listo para colocarse en el cuerpo del blanco y comenzar el bombardeo en el ciclotrdn
para transformar el blanco en el radionuclido deseado.

4.3 SEPARACION Y RECICLAJE DEL BLANCO

Una vez terminado el bombardeo en el ciclotrén el blanco estard constituido de al
menos tres elementos: el soporte donde se deposité el blanco, el blanco que no
reacciond y el radionuclido producido en la reaccion nuclear. El propdsito de este trabajo
es implementar un método semiautomatizado por el cual se puedan separar estos
elementos y disponer de ellos segun sea el caso (reutilizacién, desecho y sintesis de un
radiofarmaco) [Avila-Rodriguez MA, Lewis MR].

El primer proceso necesario para la separacion del blanco es colocar el soporte de oro
dentro de un vaso de reaccién en el cual se elevard la temperatura y se agregara una
solucién de acido clorhidrico (HCl) y agua. Con esto se lograra disolver el material blanco
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electrodepositado del soporte de oro formandose una solucidn que consta de diferentes
cloruros dependiendo el material blanco utilizado.

Una vez obtenida esta solucidn se hara pasar a través de una columna de intercambio
idnico, la cual retendra al radiontclido formado y al material blanco dejando pasar a las
moléculas de la solucién no afines a la columna.

Para extraer al radiondclido y al material blanco por separado es necesario hacer pasar
acido clorhidrico a través de la columna, dependiendo de la concentracidn del acido sera
el material extraido. Las concentraciones de acido dependeran del blanco y radionuclido
producido, pero la elucidn de los elementos se debe de realizar comenzando con una
concentracion alta de acido para extraer un elemento y seguir con una concentracion
mas baja para extraer el siguiente.

Una vez que se extrae el material blanco, en forma de un cloruro, éste se puede
procesar para formar una solucién electrolitica y poder electrodepositarla nuevamente.
Esta solucidn no presenta radiactividad.

Al eluirse el radionuclido saldrad de la columna de igual forma como un cloruro. Esta
solucion se debe evaporar en un vaso de reaccidon de tal forma que quede depositado en
el interior del vaso el radionlclido para ser extraido al agregar HCl en una concentracion y
volumen bajo. Esta solucidn esta lista para comenzar la sintesis de un radiofarmaco.

Uno de los principales radionticlidos producidos utilizando este método es el ®*Cu
debido a sus caracteristicas como la vida media y su posible uso en radioterapia, por este
motivo se han disefiado sistemas semiautomatizados para llevar a cabo el proceso de
separacion (Maiko Kume, Mario Matarrese, S. Thieme). Estos sistemas se han disefiado en
cada uno de los laboratorios de investigacidon ya que de esta forma se adaptan a las
necesidades particulares de cada centro.
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Figura 4-3 Proceso de separacion por medio de una columna de intercambio idnico



Planeacion
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5.1 DISENO

El objetivo de este trabajo es construir un prototipo de un mddulo
semiautomatizado capaz de realizar el proceso de separacion de un blanco
irradiado en un acelerador ciclotron ademas de una celda de electrodeposicion
que sirve para preparar el blanco para su irradiacion. Para la construccion de la
celda de electrodeposicion se utilizaron laminas y tubos de acrilico que tiene
una buena resistencia al acido clorhidrico y un anodo de platino. Para la
construccion del prototipo se utilizaron componentes comerciales que han sido
probados en equipos que realizan un proceso similar y son resistentes a los
fluidos utilizados. Se disefid una interfaz de usuario utilizando el software
comercial LabVIEW con la cual se pueda controlar de manera remota el
prototipo. Para la comunicacidon con los dispositivos se utiliza una tarjeta
Arduino Mega que provee de 56 entradas/salidas digitales y 16 entradas
analdgicas. Para la comunicacion entre el microcontrolador y los dispositivos a
controlar se desarrollaron diferentes tarjetas de circuito impreso que realizan la
conversion de la sefial proporcionada por el microcontrolador a una sefial capaz
de alimentar los dispositivos.

e Celda de electrodeposicion

Para la construccidn de la celda de electrodeposicion es necesario un bloque
de acrilico que contenga una cavidad en la cual se pueda depositar la solucién
electrolitica que contiene al material blanco. Dicha cavidad debe tener un
didmetro de 10 mm como maximo para electrodepositar el material solamente
en esta region. La cavidad debe contener un o-ring para evitar la fuga de
material y un soporte para colocar el anodo de platino. Para polarizar el soporte
de oro, éste se debe colocar sobre una superficie conductora conectada a la
fuente de voltaje.
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Figura 5-1 Esbozo de una celda de electrodeposicion fabricada utilizando un bloque de acrilico
para contener la solucion electrolitica

e Procedimientos a realizar por el sistema

El procedimiento a desarrollar por el equipo es el descrito en la seccién 4.3. Los
procesos se pueden resumir en:

e Disolucién del material electrodepositado en el disco.
e Transferencia a la columna de separacidn

e Elucion dela columna

e Evaporacion del producto de interés

e Recuperaciony entrega del producto

Para llevar a cabo cada uno de estos procesos es indispensable utilizar los
componentes adecuados en funcidn de si estara en contacto directo o no con la solucidn,
cualquier componente que éste en contacto directo debe estar fabricado de un material
plastico. Cada uno de los procesos se desarrolla de la siguiente forma:

e Disolucion del material electrodepositado en el disco.

Una vez que ha sido irradiado el blanco es necesario remover el material previamente
electrodepositado para poder ser separado. Para la remocion se utiliza acido clorhidrico
concentrado y se aumenta la temperatura del disco para favorecer la remocidn.

Para la disolucién del material electrodepositado se utiliza un bloque de tefldn que se
coloca sobre el disco de oro, dicho bloque tiene una linea de entrada de acido, una linea
de entrada de helio y una linea de salida de la solucidn. El disco se coloca sobre un
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calentador con superficie de teflén para de esta forma aumentar su temperatura y
favorecer la disolucidn. El calentador cuenta con una cavidad donde colocar el disco para
mantenerlo en una posicidn fija y de esta forma evitar fuga de material. Para colocar el
bloque de tefldn sobre el disco se utiliza un elevador formado por un husillo y un motor de
DC. Debido a que el elevador no estara en contacto directo con la solucién, éste puede
estar fabricado de cualquier material, en este caso se utiliza aluminio.

e Transferencia a la columna de separacion.

Una vez removido el material blanco del disco de oro se transfiere esta solucion a la
columna de intercambio la cual retendra los diferentes elementos de los que consta la
solucién y permitira el paso del acido clorhidrico.

Para la transferencia de la solucidn se utiliza presion de helio y una linea de
transferencia (tubbing) fabricada de teflén. A la salida de la columna se coloca una
segunda linea de transferencia para dirigir el acido hacia el desperdicio.

e  Elucién de la columna.

Para la elucién de los elementos retenidos por la columna se utilizan diferentes
concentraciones de acido. Dependiendo la afinidad de la columna por dicha concentracidén
permitird la elucion de un elemento u otro. Cada uno de los elementos eluidos debe ser
recolectado en diferentes contenedores.
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Para agregar el acido en la columna y realizar la elucién se utiliza una bomba
peristaltica conectada mediante tubbing a diferentes contenedores de acido a través de
un arreglo de electrovdlvulas. A la salida de la columna se debe colocar un arreglo de
electrovalvulas para direccionar la solucidn a diferentes contenedores dependiendo el
material eluido. Tanto las electrovdlvulas como la bomba peristaltica son resistentes a
fluidos corrosivos.

e Evaporacion del producto de interés.

Para disminuir el volumen en el que se encuentra el producto de interés se transfiere a
un vaso de reaccidon donde se aumenta la temperatura de la solucién hasta la evaporacion
del acido. Puede haber mas de un producto de interés y cada uno debe de ser evaporado
para disminuir su volumen.

Para la evaporacion se utiliza un vaso de reacciéon de vidrio que contiene lineas de
entrada y salida de material y entrada de helio. El vaso de reaccion se coloca dentro de un
calentador con una cavidad cilindrica para aumentar su temperatura hasta la evaporacion
de la solucion.

e Recuperaciény entrega del producto.

Una vez evaporado la solucidn se agrega un volumen pequefio de acido para recuperar
el material depositado en el vaso de reaccidn. Se transfiere esta solucién a un vial de
producto final.

Para la recuperacion del producto se agrega mediante la bomba peristaltica un
volumen pequefo de 3acido al vaso de reaccidon para extraer el material depositado en la
evaporacion y éste se transfiere mediante presién de helio a través de una linea de
transferencia y una electrovalvula para direccionar la solucién a un vial de producto final.
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5.2 ESQUEMA

Para desarrollar el procedimiento antes descrito se realizé un arreglo de cada uno de
los dispositivos involucrados en cada fase como se muestra en la . El arreglo de
dispositivos para cada uno de los procedimientos a realizar se muestra a continuacion.

Disolucion del material electrodepositado en el disco

-
Figura 5-3 Esquema para realizar la disolucion del material electrodepositado

Para la disolucion del material se utiliza una bomba peristdltica en combinacién con
cuatro viales de vidrio que contienen el acido clorhidrico a diferentes concentraciones.
Para elegir qué vial es agregado al bloque de disolucidn se utiliza una electrovélvula de
dos vias para cada uno de los viales lo cual permite el paso a través de sélo una de ellas. Se
utiliza una electrovalvula de tres vias para direccionar el acido hacia el bloque de
disolucion.

Transferencia a la columna de separacion

|
Figura 5-4 Esquema para realizar la transferencia hacia la columna de separacién
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Para realizar la transferencia de la solucién hacia la columna de separacidn se utiliza
presion de helio en el bloque de disolucién. El helio es inyectado en el bloque mediante
una electrovalvula de tres vias y una linea de tefldn. La solucién es direccionada hacia la

columna utilizando una electrovélvula de tres vias (Figura 5-4).

Elucién de la columna.

Figura 5-5 Esquema para realizar la elucién de la columna de separacion

Para realizar la elucion de la columna de separacion se utiliza la bomba peristaltica y los
viales que contienen las diferentes concentraciones de acido clorhidrico. Utilizando las
electrovalvulas de tres vias V5 y V6 se direcciona el dcido hacia la columna de separacion.

Figura 5-6 Esquema del arreglo de viales y electrovalvulas colocadas a la salida de la columna de separacion

A la salida de la columna de separacidn se colocan tres electrovélvulas de tres vias (V8,
V9, V10) que direccionan la solucidén eluida hacia uno de los tres viales de vidrio o hacia el

vaso de evaporacion.
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Figura 5-7 Esquema del arreglo de viales y electrovalvulas colocadas para la entrega del producto final

Para la extraccién de la solucién del vaso de evaporacidn se utiliza presién de helio y
una electrovalvula de tres vias (V15) para direccionarlo a uno de los dos viales de producto
final. Para la transferencia de la solucién recolectada en el vial V7 se utiliza de igual forma
presion de helio. El diagrama completo de las conexiones entre dispositivos se puede ver
enla.

Figura 5-8 Diagrama de viales y valvulas del sistema completo
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5.3 SELECCION DE DISPOSITIVOS

Para la seleccién de dispositivos se tomaron en cuenta diferentes aspectos como
resistencia al acido y disponibilidad en México. La resistencia al acido es importante si el
dispositivo estara en contacto con la solucién. En general todos los dispositivos deben
contener el minimo de material metdlico expuesto para evitar contaminacion de la
solucién y corrosion del mismo equipo (si se estd en contacto con la solucién no puede ser
metalico).

Los dispositivos en los que se tiene un mayor cuidado en su seleccion son
electrovdlvulas, bomba peristaltica, lineas de transferencia, conectores entre lineas y
bloque de disolucion. A continuacidn se describe a detalle cada uno de estos dispositivos.

e Electrovalvulas

El médulo disefiado cuenta con 15 electrovalvulas, 6 de dos vias y 9 de tres vias. Debido
a que el fluido a manejar es principalmente acido clorhidrico y que la solucién no puede
tener ningun contacto con un elemento metalico para evitar su contaminacion, se utilizan
electrovalvulas solenoides con terminales plasticas resistentes a fluidos agresivos marca
birkert. Dicha valvula tiene un volumen interno de 30 pL, funciona a 24 VDC y consume
una corriente de 142 mA.

Figura 5-9 Valvula solenoide biirkert (Fluid control systems) 00120721. 1) PA. 2) FKM. 3) PVDF.
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El cuerpo de la bobina estd fabricado de poliamida que es un material plastico, el
diafragma que permite el cambio de estado de la valvula estd fabricado de caucho
fluorado (FKM) lo que le permite ser muy resistente a fluidos agresivos y el cuerpo de la
vélvula esta fabricado de polifluoruro de vinilideno (PVDF) que es un material altamente
inerte quimicamente. Las dimensiones totales de la valvula son: 69 x 27 x 16 mm.

Datos técnicos

Vilvula solenoide 00120721 Tabla 5-1 Datos
Orificio 1.5-1.6 mm técnicos de la valvula
Material del cuerpo PVDF, ETFE, PEEK solenoide 00120721 y
Diafragma aislador FFKM, FKM de la bomba
Temperatura de fluidos 0-60°C peristaltica XPX1
Temperatura ambiente Max. 55 °C

Volumen interno 30 uL

Voltaje de operacidn 24 VDC

Consumo de energia 3.4W

Tolerancia de voltaje +10%

Dimensiones 69 X 27 Xx16 mm

Tiempo de respuesta Medido a 2 bar de presién de aire a 20 °C

e Abrir 25 ms (la presién sube de 0 a 10%)

e Cerrar 25 ms (la presiéon baja de 100 a 90 %)

Bomba peristaltica XPX1-P-1/8-M-4-W4-C-N

Tubbing Pharmed BPT

Temperatura de fluidos 5-50°C

Temperatura ambiente Max. 50 °C

Numero de rodillos 2

Revoluciones por minuto 40 -150 rpm

Cantidad de flujo Max. 75 mL/min.

Voltaje recomendado 8/24VDC

Consumo de energia Max. 7.2 W

Dimensiones 48 X 49 X 103 mm

Este tipo de valvulas son utilizadas en algunos equipos comerciales encargados de la
sintesis quimica de radiofdrmacos para PET por lo cual se ha probado el posible desgaste
de los materiales debido a la interacciéon con la radiacién. Debido a que su cuerpo y
diafragma estan fabricados de PVDF y FKM respectivamente, son altamente resistentes a
la solucién a manejar. Es posible encontrarlas de manera comercial en México.
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e Bomba peristaltica

El equipo cuenta con una bomba peristaltica que se encarga de realizar las adiciones de
acido a la columna de separaciéon y al bloque de disolucién. La bomba peristaltica
seleccionada (XPX1, Welco) cuenta con un motor de 24 VDC y consume una corriente de
300 mA. El tubbing utilizado por la bomba es del tipo Pharmed BPT que es ampliamente
recomendado para su uso en bombas peristalticas y posee una alta resistencia a fluidos
acidos y alcalinos, ademds de una larga vida util. El didametro del tubbing es de 1/8” y
combinado a la velocidad del motor (150 rpm), la bomba es capaz de agregar hasta 75 mL
por minuto.

La bomba peristaltica se puede configurar con diferentes tipos de motor (corriente
directa con y sin escobillas y motor a pasos), tubbing, nimero de rodillos y terminales para
el tubbing. Se decidié utilizar un motor de DC con escobillas debido a que su control es
mucho mas sencillo y aunque menos preciso, para la adicion de acido no se requiere una
excesiva precision en el volumen. La velocidad del motor, el diametro del tubbing y el
ndmero de rodillos se eligid de tal forma que el volumen de acido estuviera comprendido
entre 40-80 mL por minuto. El voltaje recomendado del motor es de 8 a 24 Vy consume
una corriente maxima de 300 mA. Las revoluciones por minuto que alcanza van de 40 rpm
a 8 V hasta 150 rpm a 24 V. Las dimensiones totales de la bomba peristaltica con el motor
acoplado son de 48 x 49 x 103 mm.

Este tipo de bombas peristalticas no es posible encontrarlas de manera comercial en
México y es necesario importarlas. Se decidi6 utilizarlas debido a su tamafo, velocidad y
facilidad para remplazar los componentes mayormente expuestos a la solucién que por
tanto sufrirdn un mas rdpido desgaste. El tubbing utilizado por la bomba se puede
encontrar facilmente de manera comercial en México.
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e Lineas de transferencia

Todas las lineas utilizadas para transferencia de fluidos estdn fabricadas de tubo de
teflén de 1/16” de didmetro externo x 0.023” de didmetro interno (tubbing PTFE), debido
a que cuenta con una pared delgada y es atacado por el 4cido y la radiacidn, es necesario
su remplazo cada cierto nimero de producciones. Las conexiones con las cuales se
conectan las lineas de transferencia a los diferentes dispositivos (valvulas, bomba,
columna, etc.) estdn fabricadas de plastico para evitar la contaminacién de la solucidn.
Algunas caracteristicas del tubbing PTFE son:

e Altaresistencia al calor

e Quimicamente inerte

e Resistente ala corrosion

e Auto-extinguible

e Superficie impermeable

e Excelente resistencia a la flexién
e Larga vida util

e Altaresistencia dieléctrica

e Bloque de disolucion

Para la disolucidon del material electrodepositado en el soporte de oro se disefié un
bloque fabricado en teflén que permite la adicidn de HCl en el soporte de oro. El boque de
tefldon consta de un cubo de 50x50x50 mm con una cavidad cilindrica de 11 mm de
didmetro y una de cavidad disefiada para un O-ring de 18 mm de didmetro. El bloque tiene
una tapa de teflén que tiene como fin la insercidn de tres lineas de transferencia que se
utilizan para la entrada y salida de acido y entrada de helio. El bloque de disolucidén esta
acoplado a un elevador que tiene la funcion de subir y bajar el bloque para poder colocar
el soporte de oro bajo el bloque y después aprisionarlo para evitar fugas de HCl. El
elevador estd fabricado con un husillo de 16 mm, dos guias lineales de 12 mm y un motor
reductor de DC (Buhler) que funciona a 24 VCD y consume una corriente de 195 mA. El giro
del motor se transmite hacia el husillo por medio de dos catarinas y una cadena con una
relacion de transmision de 1:1. En la Tabla 5-22 se muestra un resumen de las caracteristicas
técnicas del motor. El cuerpo del elevador esta fabricado de aluminio de 10 mm de
espesor y consta principalmente de tres placas que sirven para dar soporte al husillo, a las
guias lineales y a los rodamientos del elevador.
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Datos técnicos

o Num. de parte 1.61.046.334
Tabla 5-2 Datos técnicos i . .,
del motor reductor marca Voltaje de alimentacion 24 VDC
Biihler utilizado para el Consumo de energia 4.7 W
elevador Torca 300 mN-m

Torca max. 420 mN-m
Velocidad 43.5rpm
Velocidad sin carga 52.0 rpm
Resistencia 35Q
Peso 150 g
Dimensiones L: 65.25 mm D: 35 mm

e Calentadores

El equipo cuenta con dos calentadores para realizar el proceso de separacion del
blanco, el primero de ellos se utiliza para aumentar la temperatura del acido clorhidrico
dentro del bloque de disoluciéon para favorecer la remocién del material
electrodepositado en el disco de oro. El calentador consta de una carcasa de aluminio y
una resistencia de nicrom, la parte superior tiene una cavidad de 25 mm de didmetro y una
profundidad de 1mm para colocar el blanco irradiado. Su superficie estd recubierta de
teflén para evitar contaminacién y posible corrosién de la misma en caso de fugas de
acido. El calentador es alimentado por 120 VAC. El segundo calentador es utilizado para
elevar la temperatura de la solucidn eluida de la columna hasta su evaporacion. El
calentador consta de una carcasa de aluminio con una cavidad de forma cilindrica (d=
25mm, h=65mm) en donde es introducido un vial de vidrio (vial de evaporacién) y de igual
forma funciona por medio de una resistencia de nicrom. Es alimentado por 120 VAC.

Bloque
Disolucion

Calentador

Figura 5-11 Diagrama del bloque de disolucién, elevador y calentador
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e Vial de evaporacion

Una vez eluido el producto de interés de la columna de separacion, éste es dirigido
hacia un vial de evaporacién que consta de un tubo roscado de vidrio y una tapa roscada
con diferentes puertos de entrada de lineas. La tapa estda fabricada de plastico y es sellada
por un O-ring interno. El tubo de vidrio tiene unas dimensiones de 24.5 mm de didametro
exterior y una altura de 60 mm, estd fabricado de vidrio pyrex para ser resistente a la alta
temperatura necesaria para la evaporacion. El vaso en su conjunto es hermético y evita la
salida de los vapores generados en la evaporacion.

|
Figura 5-12 Diagrama de los calentadores y vaso de evaporacidn utilizados por el prototipo
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6.1 ELECTRONICA

Para la conversién de la sefial digital que nos entrega el microcontrolador utilizado
(ATmeg1280) se disefid la electrénica necesaria para el control de cada uno de los
dispositivos seleccionados. Se crearon tarjetas electrénicas para controlar las valvulas
solenoides, la bomba peristdltica, el elevador del bloque de disolucidn, calentadores y
sensores de temperatura.

e Bomba peristaltica

Para el control de la bomba peristaltica (
Figura 6-1 Circuito utilizado para el control de la bomba peristaltica.

) se utiliza un optoacoplador en conjunto con un MOSFET para controlar el paso de los
24 VDC con los que es alimentado el motor de la bomba.

Figura 6-1 Circuito utilizado para el control de la bomba peristaltica.

Para alimentar al led con una corriente de 10 mA se utiliza una resistencia de 400 Q y
de esta forma se garantiza la correcta alimentacion del led de entrada. Como se estd
trabajando en la region de corte y saturacion del transistor se utiliza una resistencia de 1k
para garantizar que el transistor trabaje en esta region. Al ser activado el optoacoplador
por una sefial proveniente del microcontrolador, éste entra en estado de saturacion y
permite el paso de tensidn hacia el MOSFET que es activado para permitir el paso de
corriente hacia la bomba conectada en serie. Se utiliza un diodo en paralelo para evitar
los picos de corriente o rebotes. Algunas de las caracteristicas técnicas tanto del MOC
como del IRF se muestran en la Tabla 6-1.
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Datos técnicos
|

Tabla 6-1 Datos Optoacoplador MOC8020
tecnicos del MOC,  Corriente LED 60 mA
L VISR oltaje LED 115 V (a 10 mA)
prototipo  Disipacion energia LED 120 mW
Voltaje colector-emisor 50V
Voltaje emisor-colector 5V
Aislamiento picos tensidon 7500 Vac

Tiempo de respuesta
Temperatura de operacion

3.5 ps (on), 95 ps (off)
-55a 100 °C

MOSFET IRF540
Tension drenaje -fuente 100V
Corriente drenaje 22A
Tensidn de ruptura drenaje-fuente Min. 100 V
Tensién umbral (encendido) 2V

Tiempo de respuesta 60 ns (on), 50 ns (off)
Temperatura de operaciéon Max. 300 °C
Puente H L298
Voltaje de alimentacion Hasta 50V
Voltaje de alimentacidn légica Hasta7V
Voltaje de habilitacion -0.3a7V
Corriente de salida (pico) 3A

Voltaje de sensado 1a3V
Disipacion de energia Max. 25 W
Temperatura de operacion 2523130 °C

e Elevador

Para el control del elevador se utiliza un puente H L298, con éste es posible controlar
el giro del motor en ambas direcciones, lo que se traduce en un movimiento hacia abajo o
hacia arriba del elevador. El L298 es un circuito integrado que es utilizado como
controlador dual que soporta un alto voltaje y una alta corriente para el control de cargas
inductivas tales como relés, solenoides, DC y motores a pasos. Dos entradas de
habilitacion proporcionan al controlador la posibilidad de habilitar o inhabilitar el
dispositivo independientemente de las sefales de entrada. Ademas tiene una entrada
adicional de alimentacion que le permite trabajar con una baja tension. El circuito
utilizado lo provee directamente la hoja de datos del puente H.
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Figura 6-2 Circuito utilizado para el control del motor acoplado al elevador (izquierda). Tarjeta para el control
de la bomba peristaltica y el elevador (derecha)

Se disefd una tarjeta que contiene tanto el circuito para el control de la bomba
peristaltica como para el elevador. La tarjeta tiene tres lineas de entrada provenientes del
microcontrolador, dos son usadas para controlar el elevador y una para la bomba, tres
lineas de alimentacién (5V, 24V y GND) y dos salidas para conectar los dispositivos.

e Valvula solenoide

Para el control de las valvulas solenoides se utiliza un optoacoplador MOC8020 para
controlar el paso de los 24 VDC hacia la valvula. La tarjeta disefiada para este circuito
consta de 6 entradas provenientes del microcontrolador y 6 salidas para controlar 6
valvulas solenoides.

Figura 6-3 Circuito utilizado para el control de las valvulas solenoides (arriba). Tarjeta para el control de las
valvulas solenoides (abajo)
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e Sensor de temperatura y calentador

Para el control de los calentadores se utiliza un optoacoplador en conjunto con un
MOSFET y un relevador para permitir el paso de la corriente hacia la resistencia que
conforma al calentador. Al utilizar una tensién de 115 VAC se tuvo especial cuidado en la
proteccion del microcontrolador y las demas tarjetas controladoras, por lo cual se utiliza
un optoacoplador en serie con un IRF y un relevador. Para el sensor de temperatura se
utilizé un LM135H que provee un cambio de 10 mV por grado centigrado y puede medir en
un rango de temperatura que va de -55 a 150 °C. Se utiliza en una configuracion muy
sencilla en la que sélo se tiene una resistencia para reducir la corriente que llegara al
sensor. Se utilizé esta configuracién debido a que no es de gran importancia la precision
en el sensor. El control del calentador se realizard por el microcontrolador al adquirir los
valores del sensor. La tarjeta disefiada consta de dos entradas para el control de los
calentadores, dos salidas para conectar dichos calentadores, dos entradas para conectar
los sensores de temperatura y dos salidas para enviar datos al microcontrolador.

Figura 6-4 Circuito utilizado para el control delos calentadores y sensores de temperatura (arriba). Tarjeta
para el control de los calentadores y adquisicion de datos de los sensores de temperatura (abajo)
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6.2 MICROCONTROLADOR

El microcontrolador utilizado para el control a distancia del equipo es el ATmeg1280.
Este microcontrolador se puede adquirir en una tarjeta comercial Arduino Mega. La
tarjeta provee de 54 entradas/salidas digitales (14 proporcionan salidas de pulso
modulado) y 16 entradas analdgicas con una resolucién de 10 bits. La tarjeta puede ser
alimentada via USB o por medio de una fuente externa de entre 6-20 V. Un resumen de
las caracteristicas de la tarjeta se pueden ver en la Tabla 6-2.

Caracteristica Valor
Microcontrolador ATmeg1280 Tabla 6-2 Caracteristicas
Voltaje de funcionamiento 5V de la tarjeta Arduino
Voltaje de entrada 7-12V Mega2560
recomendado
Voltaje de entrada limite 6-20V
E/S digitales 54 (14 PWM)
Entradas analdgicas 16
Intensidad por pin 40 mA
Resolucidon de entrada 10 bits
analdgica
Resolucidn de salida PWM 8 bits
Memoria Flash 128 KB (4KB gestor de arranque)
SRAM 8 KB
EEPROM 4 KB
Velocidad de reloj 16 MHz

La conexidn al PC se realiza por medio del puerto USB y se pueden obtener los drivers
para ser reconocida por el PC directamente en la pagina del fabricante. Para la
programacion de la tarjeta se utilizd el software comercial LabVIEW. Es necesario
descargar el paquete NI LabVIEW Interface for Arduino Toolkit para que la tarjeta sea
reconocida por el software.
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Con estas herramientas y utilizando el software LabVIEW es posible controlar y
adquirir datos desde el microcontrolador Arduino. Una vez adquirida la informacidon en
LabVIEW, se pueden analizar los datos utilizando las bibliotecas integradas de LabVIEW.

6.3 PROGRAMACION

Para el control de la tarjeta Arduino se utiliza el software comercial LabVIEW, con el
cual al ser descargados los drivers y paquetes necesarios se puede programar de manera
sencilla la tarjeta.

El paquete NI LabVIEW Interface for Arduino Toolkit ofrece las herramientas necesarias
para configurar la tarjeta y poder controlar cada una de las entradas/salidas digitales o
analdgicas para el control de dispositivos y adquisicion de datos.

La caja de herramientas principal que provee el kit contiene:

e Init: Configurar la inicializacion de la tarjeta

e (lose: Terminar de forma apropiada la comunicacidn con la tarjeta

e Low Level: Configuracién de puertosy pines individuales.

e Sensors: Configuraciones para utilizar un pin analégico como sensor.

e Utility: Agrupamiento de datos, medicion de tiempos y tasas, ayudas.

e Examples: Ejemplos de aplicaciones.
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Dentro del icono Low Level se encuentran las principales herramientas que se utilizan

para configurar cada uno de los pines y puertos de los que consta la tarjeta (;Error! No se

ncuentra el origen de la referencia.). En este submenu se encuentran las herramientas:

* Analog read pin:

e Analog read port

e Setdigital pin mode:
e Digital read pin:

e Digital read port:

e Digital write pin:

e Digital write port:

e PWM write pin:

e PWM configure port:
e PWM write port:

e Tone:
e Bus Specific:
e Analog Sample:

Lee los valores adquiridos por un pin analdgico

Lee los valores adquiridos por un puerto analdgico
Configura un pin como entrada o salida

Lee el estado de un pin digital

Lee el estado de un puerto digital

Da un estado de cero o uno a un pin digital

Da un estado de cero o uno a un puerto digital

Activa un pin como PWM, se configura el ancho de onda
Configura un puerto como PWM

Activa un puerto como PWM se configure el ancho de
onda

Configura una salida digital para utilizar un zumbador
Determina un canal especifico de comunicacién (1°C, SPI)
Configura un pin analdgico para adquirir datos de una
muestra

Dentro del submenu sensors se encuentran herramientas que permiten configurar de

manera sencilla diferentes dispositivos como pueden ser: termistor, fotosensor,

infrarrojo, RGB led, servomotor, motor a pasos etc.
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Para comenzar con la programacién de la tarjeta es necesario configurar su
inicializacidn, esto se realiza con la herramienta Init. Con ésta es posible configurar la tasa
de baudios (Baud Rate), qué tipo de conexién hay entre la computadora y la tarjeta
(USB/Serial o inaldmbrica) y el tipo de tarjeta utilizada. Para el tipo de microcontrolador
utilizado en este trabajo se configura un Baud Rate de 9600 y para el tipo de tarjeta se
selecciona la Arduino Mega 2560.

Una vez configurada la inicializacién de la tarjeta, utilizando la programacién de bajo
nivel (Low Level) se configura cada uno de los puertos o pines individuales para ser
utilizados como entradas / salidas /| PWM en el caso de los puertos digitales e inicializar los
puertos de sefiales analdgicas. En este caso se configuran todas los pines digitales como
salidas y se inicializan sus valores en cero al arrancar el programa (Figura 6-8).

«LJ5B / Serial

Inicializacion Inicializacién
de salidas digitales WValores en 0

Figura 6-7 Inicializacidn de los pines digitales 2-52 como salida e iniciando valores en cero.

Para el control de cada una de las valvulas sdlo se necesita la activacion de un pin de la
tarjeta para el encendido o apagado. La activacion se realiza por medio de un botdn
creado en lo que serd la interfaz grafica y que tiene su representacion en el diagrama de
bloques. Utilizando la herramienta “digital write” y utilizando la herramienta booleana se
puede convertir el estado falso o verdadero del control a un valor de cero y uno y de esta
forma indicar un valor de activado o desactivado para cada uno de los pines. En general
todos los dispositivos son controlados de esta forma, un caso especial es el elevador que
utiliza dos salidas, una para controlar el ascenso y otra para controlar el descenso.
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Figura 6-8 Activacion/Desactivacién del pin digital uno y configuracién de la salida PWM para que la bomba
peristaltica entregue 25 mL por minuto de solucién

Para el control de los calentadores se utiliza un sensor de temperatura que leerd el
estado del calentador y dependiendo de su valor y del estado del botén de encendido se
activard el calentador o se apagara. Para las necesidades de este trabajo se configurd que
la temperatura mdxima del calentador sea de 90°, por lo cual, al prender el calentador y
éste alcance dicha temperatura, se apagara. El diagrama de conexiones en LabVIEW para
este control se muestra en la Figura 6-98.

Temperatura Reactor

Calentador on/off

Figura 6-9 Control del calentador conectado en el pin analégico nimero 1

6.4 INTERFAZ GRAFICA

Para el disefio de la interfaz grafica se personalizaron los controles que vienen por
defecto en LabVIEW para representar de una mejor manera el dispositivo controlado y el
estado en el que se encuentra.

|
Figura 6-10 Personalizacién de un control estandar de LabVIEW para representar a una valvula solenoide.
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Un control puede representar una valvula solenoide de dos/tres vias en cada uno de
sus estados o la bomba peristaltica en su estado de encendido/apagado (Figura 6-10).
Para la representacion del bloque de tefldn se configuré un control para representar el
estado de arriba y abajo. En este control se muestra el bloque de disolucidn conteniendo
el soporte del blanco (Abajo) o lo muestra liberdndolo (Arriba). Los calentadores se
muestran como una resistencia que cambia su color dependiendo su estado (Figura 6-11)
y su control se lleva a cabo por un botén que cambia de color y leyenda.

Para el disefio de la interfaz grafica se utiliza el diagrama mostrado en la , en este
diagrama se muestran todas las conexiones que deben existir entre los diferentes
dispositivos. A dicho diagrama se agregan tres medidores de radiacion y dos de
temperatura asi como una grafica que muestra los valores de los sensores con respecto
del tiempo. Por el momento no se cuenta con los sensores de radiacion, pero para la
version definitiva de este prototipo se incluiran y la visualizacidn de la sefial proveniente
de los sensores permitira controlar la direccion del fluido eluido de la columna y su
correcta recoleccion. La interfaz grafica permite el control de cada uno de los dispositivos
para controlar su estado y realizar los procesos de forma manual. La interfaz disefiada se
muestra en la Figura 6-121 y se muestra el diagrama de adiciones y direcciones de las
soluciones eluidas en la Figura 6-132.
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Figura 6-12 Interfaz grafica del médulo de separacion.

Figura 6-13 Diagrama de adiciones y direcciones de las soluciones eluidas de la columna.
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7.1 DISPOSITIVOS

El prototipo construido cuenta con un total de quince valvulas solenoides
marca biirkert para las cuales se crearon tres tarjetas para su control. Se
construyé un soporte de acrilico para colocar el conjunto de valvulas y la
bomba peristaltica para poder trabajar con ellas. Se utilizaron treinta y ocho
lineas de teflén para realizar las conexiones entre las vdlvulas, bomba, viales
columnay fuente de helio.

Ademas de las tarjetas encargadas de controlar las valvulas, bomba
peristaltica y calentadores, se cred una tarjeta que se encarga de la
alimentacién de las tarjetas. En esta tarjeta se conecta directamente las
fuentes de voltaje de 24 VDC y 5 VDC. Se utilizaron 49 conectores del tipo 1,
que sirven para unir las lineas de teflén con las valvulas y bomba. Dos
conectores del tipo 2 y uno del tipo 3, que sirven para conectar lineas de teflén
entre ellas. Cuatro conectores del tipo 4 que sirven para unir las lineas con los
reservorios de HCl. En la Figura 7-1 se muestran los diferentes tipos de
conectores utilizados.

Figura 7-1 Tipos de conectores para las lineas de transferencia de teflon.
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Figura 7-2 Prototipo del médulo de separacion radioquimica

La fuente de alimentacion de 24 VDC utilizada tiene un voltaje de alimentacion de 85-
132 VAC a una frecuencia de 47-63 Hz. Se puede ajustar el voltaje de salida en un rango de
+10%. La corriente maxima que puede proporcionar es de 14.6 A, lo que nos permite
activar cualquier nimero de valvulas, elevador y bomba sin tener limitacion de Ia
corriente. La fuente de alimentacién de 5 VDC tiene las mismas caracteristicas pero con
una corriente maxima de 60.0 A.
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De las 54 salidas digitales de la tarjeta Arduino MEGA, se utilizan veinte para el control
de los dispositivos. Se utilizan dos entradas analdgicas para la medicion de la
temperatura. La tarjeta se conecta directamente a la PC por medio de un cable USB y de
ahi se obtiene su alimentacion. Para poder habilitar todos los dispositivos sin restriccion
de corriente, es necesario habilitar la alimentacion externa de la tarjeta. Se utiliza una
salida PWM para optimizar el proceso de adicion de acido por medio de la bomba, con esto
es posible controlar la velocidad de la bomba. Para el control de la salida PWM se configura
el ciclo de trabajo en un valor de 120 (de un mdaximo de 256) para proporcionar el valor
deseado de volumen por minuto de solucion (24 mL por minuto).

Se realizaron pruebas de resistencia de las lineas y conectores a dacido clorhidrico,
dejandolos por dos semanas sumergidas en un recipiente sin presentar cambios fisicos
aparentes. Aun asi, en equipos que estdn en contacto con soluciones radiactivas se
recomienda el cambio de lineas cada seis meses o menos, dependiendo el nimero de
producciones y actividad utilizada.
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La bomba peristaltica cumplié la funcidn de adicién de acido hacia el bloque de teflény
elucién de la columna de forma satisfactoria. Debido a que la salida de solucidon de la
columna de separacidn se realiza solamente por gravedad, se debe de regular la entrada
de acido y dejando reposar la columna hasta que sea necesario agregar acido
nuevamente. Se reguld la velocidad de la bomba peristdltica para que adicionara 24 mL
por minuto de HCl, con lo cual al dejar activada la bomba por diez segundos ésta agrega
aproximadamente 4mL. Para la transferencia de solucidon por medio de helio se utilizd
una presion de 100 kPa siendo suficiente para una rapida transferencia.

Debido a problemas con los calentadores, no se pudieron realizar pruebas de remocién
del blanco electrodepositado con ayuda de calor ni evaporacidon de la solucién. Aun asi la
remocion se puede realizar sin ayuda de calor tardando aproximadamente 18 minutos
para que la remocion sea completada. La evaporacion del material se realiza en un lugar
externo del sistema.

Al no contar con detectores de radiacion y tratarse de un prototipo, no se realizaron
pruebas con material radiactivo.
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7.2 INTERFAZ GRAFICA Y CELDA DE ELECTRODEPOSICION

La interfaz de usuario desarrollada permite el control de cada uno de los dispositivos
de forma manual y tuvo como objetivo realizarla de la forma mas intuitiva posible,
tomando en consideracidn la opinidn del personal que tendrd la posibilidad de realizar el
procedimiento de separacién. Para una produccion exitosa, es necesario conocer los
procesos a llevar a cabo, no existe de momento un manual o procedimiento general del
equipo. Para cada proceso es necesario crear un procedimiento a realizar, esto se
realizard por el personal que esté encargado de la produccién. Para una revisién del
software se buscard implementar un método de automatizacién de las tareas.

Se construyé una celda de electrodeposicion formada con placas y tubos de acrilico la
cual se ha utilizado a lo largo de los Ultimos meses para realizar la electrodeposicién en una
moneda de oro y su posterior irradiacién. Con ella se ha podido electrodepositar una
solucion de zinc para producir galio y una solucién de niquel para producir cobre. Los
tiempos de electrodeposicién en el caso del zinc pueden ser de un par de horas y para el
niquel pueden ser de 36 a 48 horas. En un futuro cercano se planea electrodepositar una
solucién de itrio para la produccidn de zirconio.

Figura 7-5 Celda de electrodeposicidn.
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7.3 RESULTADOS PRESENTADOS

Durante el desarrollo e investigacion de este trabajo se publicé un articulo en la revista
Applied Radiation and Isotopes, que lleva como titulo: Very high specific activity 66/68Gq
from zinc targets for PET. Dicho articulo se aceptd en Marzo de este afio y se realizé como
una colaboracién de la Facultad de Medicina, UNAM con la Universidad de Wisconsin. En
este articulo se muestran los resultados obtenidos en la purificacién de ***%Ga.

Figura 7-6 Articulo publicado en Applied Radiation an Isotopes en Marzo de 2012.

Este afio se llevé a cabo el 14" International Workshop on Targetry and Target
Chemistry (WTTC14), para el cual se presenté este trabajo de forma oral y en poster. El
trabajo fue presentado con el titulo de “Design and development of a semi-automated
module for the preparation of metallic PET radionuclides”. En este Workshop se
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presentaron diversos trabajos en los cuales se busca construir equipos que realicen el
proceso de purificacién de forma remota. Sélo un trabajo presentado muestra resultados
con un equipo comercial.

Figura 7-7 Trabajo presentado en el WTTC14 en forma oral y péster.

Ademas se presentaron trabajos paralelos a éste, en los cuales se estuvo involucrado para
la investigacion y procedimientos para realizar este trabajo. Estos trabajos llevan como
titulo:

- The new solid target system at UNAM in a self-shielded 11 MeV Cyclotron
ZARATE-MORALES, A., GASPAR-CARCAMO, R.E., LOPEZ-RODRIGUEZ, V., FLORES-MORENO, A., TREJO-
BALLADO, F., AVILA-RODRIGUEZ, M.A.

66/68

- Highly Reactive **""Ga from Recycled Zinc Targets for PET
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ENGLE, J.W., LOPEZ-RODRIGUEZ, V., GASPAR-CARCAMO, R.E., VALDOVINOS, H.F., VALLE-GONZALEZ, M.,
TREJO-BALLADO, F., SEVERIN, G.W., BARNHART, T.E., NICKLES, R.J., AVILA-RODRIGUEZ, M.A.

Figura 7-8 Trabajo presentado en el WTTC14 en conjunto con la universidad de Wisconsin.
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8.1 CONCLUSIONES

Se disefid un prototipo de un sistema capaz de realizar el procesamiento de un blanco
solido irradiado en un acelerador tipo ciclotrén. El prototipo es capaz de transferir dcido a un
bloque de disolucién construido de teflén y a una columna de intercambio idnico. Las
transferencias de la solucién se pueden llevar a cabo mediante una bomba peristdltica o
mediante presidon de helio. Se realizaron pruebas de fugas y hermeticidad del sistema
ademas de configurar la bomba peristaltica para agregar 24 mL de HCl por minuto.

Se disefid y construyd la electrdnica necesaria para controlar cada uno de los elementos
de los que consta el sistema de forma remota, asi como para adquirir valores de
temperatura del sistema.

Se disefid una interfaz grafica en el software comercial LabVIEW para controlar los
dispositivos con los que cuenta el sistema de forma remota. Se personalizaron los controles
graficos para mostrar el estado en el que se encuentra cada uno de los dispositivos.

Se disefid y construyd una celda de electrodeposicién que es utilizada para la preparacion
del blanco en la produccién de galio y cobre en la Facultad de Medicina.

Se presentd el trabajo en el 14th International Workshop on Targetry and Target
Chemistry de forma oral y en poster.

Se presentaron dos trabajos mas en el mismo Workshop relacionados con el trabajo de
investigacion realizado para desarrollar este prototipo.

Se publicd un articulo en colaboracidon con la Universidad de Wisconsin en la revista
Applied Radiation and Isotopes en Marzo de este afio. En él se presentan los procedimientos
necesarios para llevar a cabo la purificacion de galio.

Como trabajo a futuro estad planeado seguir con la optimizacidn del prototipo, crear un
gabinete donde se puedan agrupar todos los dispositivos (electrénica, fuentes de voltaje,
reservorios, etc), modificar la interfaz grafica para tener la posibilidad de programar
procesos y realizar la purificacion de forma automatica, adquirir los sensores de radiacién
para optimizar la recoleccién del producto de interés.
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