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Resumo

O emissor B *’Lu é um radioisotopo terapéutico promissor para o tratamento curativo do
cancer marcando proteinas ou peptideos e anticorpos monoclonais para o tratamento do
cancer de colo de (tero e de ovério. As aternativas para a producso do isotopo *”’Lu que vém
sendo  rotindiramente  adotadas, consistem nas reagdes °Lu(n,g’Lu e
By b(n,g* Yb® ¥"Lu. O objetivo deste trabalho é o estudo da viabilidade de producdo de
Y1_u no Instituto de Pesquisas Energéticas e Nucleares - IPEN, por duas reacdes nucleares
diferentes; *°Lu(n,9*"Lu e *®Yb(ng > Y® *’Lu no Reator IEA-R1. Para cumprir com
esses objetivos serdo empregadas etapas como: preparo dos avos de Lu e Yb; irradiagdo dos
alvos de Lu e Yb para medida da ativacéo e das impurezas radionuclidicas; dissolucéo dos
avos de Yb; separacdo quimica Yb-Lu e controle de quaidade. O presente trabaho iréa
mostrar os resultados iniciais da ativacdo tedrica e experimental dos dois processos de
producdo, que estdo sendo propostos neste trabalho, usando o reator nuclear instalado no
IPEN.

1. INTRODUCAO

O emissor B *Lu é um radioisotopo terapéutico promissor para o tratamento curativo do
cancer marcando peptideos ou proteinas. Sua meia-vida é de 6,71 dias com energias I3
maxima e médias de 421 e 133 keV, respectivamente, resultando em uma baixa dose de
radiacdo no tecido. O decaimento € acompanhado pela emissdo de radiagdo gama de baixa
energia de 208,3 keV (11,0%) e 113 keV (6,4%), proporcionando uma producdo de imagens
simultaneamente com aterapia.[1]

A meiavida fisica do ’Lu é comparada com ameia-vidado **I, um dos radioisitopos mais
comumente utilizados para a terapia radionuclidica. A longa meia-vidado *’Lu tem como
vantagem de suprir a longa distdncia entre o hospital e o0 reator nuclear (onde este
radioisotopo € produzido).[2]

Dois métodos de producdo do *”’Lu podem ser utilizados:



1.1 Producso direta do lutécio : **Lu(n,g " Lu.

O "LLu pode ser produzido através da reacgo ®Lu(n, g "' Lu com alta atividade especifica
devida aalta secéo de choque de 2100 barns.

Neste processo, 0 *’Lu é produzido pela irradiacdo do alvo natural de 6xido de lutécio
(LpOs3), com uma abundéncia de 2,6% em *°Lu[2]. Para aumentar a atividade, de acordo
com Mikolgjczak et. al.[3], uma alternativa eficiente € o enriquecimento do 6xido de lutécio
para68,9% em ®Lu.

Os dois isttopos radioativos do *"’Lu sdo produzidos por esta via: 0 *Lu com meia-vida de
6,71 dias e 0 *'"™Lu com meia-vida de 160,1 dias. Os produtos obtidos sdo dois istopos do
lutécio: 0 *"Lueo *"™Lu, sendo que o Gltimo é obtido em menor abundancia, portanto sua
contribuicdo em dose ndo prejudicara o paciente que receberd o radiof armaco.

-
1.2 Producdo indireta do lutécio: *®Yb (n, g) " Yb® Lu.

O YYb possui uma meia-vida de 1,9 horas e seu decaimento completo parao " Lu é obtido
em aproximadamente 20 horas. A vantagem desse método é oferecer um radioisotopo “livre
de carregador”. Uma etapa importante no processo gue utiliza o Yb como avo de obtencéo
do lutécio é a retirada de pequenas quantidades de '’ Lu, contidas em grandes quantidades de
Yb. Trés processos podem ser utilizados para a separacdo do *”’Lu contidos nos alvos de Yb:

» Cromatografia de troca ibnic a;

» Extracdo seletivado Yb por amégama sodico, acompanhado por purificagcdo de trocas de
jons;

= Extragdo por cromatografia de fase reversa.

A ativacdo do itérbio (Yb) em reator nuclear é feita em fluxo com baixa contribuicdo de
néutrons epitérmicos. O enriquecimento do Yb em 95% de *"°Yb é comercialmente

disponivel. Ele é usado de modo que a producdo de *”’Lu é aumentada de 7 a 8 vezes em
relacdo ao Yb natural.

Lebedev et. a.[1], estudaram este processo irradiando alvos de 6xido de itérbio (YhOs3),
acompanhado por uma separacdo quimica do radionuclideo de *’Lu dos outros istopos de
itérbio. Para redlizar esse procedimento foram utilizadas duas etapas. sedimentacéo e

purificacao.

A sedimentagdo foi realizada dissolvendo a amostra em HCl 4 M e depois foi adicionada na
solucdo CHZCOONa 4,5 M e &gua, ficando com pH @3,4. Essa solucéo foi transferida para
um sistema especia de agitagdo, ao qua foi adicionado amagama Na(Hg) (0,4% Na). O
sistema ficou em agitacdo por 90 segundos e depois 0 amalgama foi removido do sistema.
ApOGs essa etapa, mais uma sedimentacdo é preparada adicionando CHsCOOH 8M para
manter pH @3,4. O periodo de cada ciclo de sedimentagcdo é acompanhado por um aumento
de 30 segundos no tempo.

O segundo passo realizado foi a purificacio do Lu de quantidades remanescentes de

Yb(111), usando um sistema de cromatografia por troca catiénica. O *’Lu livre de carregador
é coprecipitado com La*"’Lu, Yb/(OH)s. Apés fazer uma centrifugacdo para remover

INAC 2005, Santos, SP, Brazil.



possiveis compostos de mercurio HgCly, os hidréxidos sdo dissolvidos em HCI 0,1M. Essa
solugéo é percolada em uma coluna contendo a resina Aminex A6, onde os lantanideos sdo

adsorvidos. Ap6s converter a resina para a forma NH,", 0 *”’Lu é eluido com a HIBO0,007M,
PH47.

2. OBJETIVOS

O objetivo deste trabalho é o estudo da viabilidade da producdo do *’Lu no IPEN, através de
duas reagBes nucleares no reator nuclear IEA-R1: Yb(n&)'Yb® “"Lu (método de
producdo indireta) e Lu(n,g) ¥’ Lu (método de produco direta).

3. MATERIAISE METODOS

3.1 Célculos Tedricos

Foram realizados os célculos tedricos, de ativacdo do Lu e Yb para determinar a capacidade
de producdo do ’Lu em diferentes condicdes de irradiacio.As equacdes de ativacio
utilizadas foram:
A=Nsf (1-e™) )
N=m a Na/M

Onde: A= atividade em Bq;
N= numero de &omos do alvo;
m= massa do is6topo;
a= abundéancia do isétopo na natureza;
Na= nimero de Avogadro;
M= Massa molecular do isétopo;
S = se¢do de choque;
f = fluxo de néutrons;
| = In2/meiavida;
t= tempo da irradiagéo.

Ae=(2-1)A1e™-e' (2)
Onde: A= Atividade do itérhio;
| 1= In2/meiavidado itérbio;
| 2= In2/meiavida lutécio,
A= atividade do lutécio;
t= tempo de decaimento;

As condicBes de irradiacio para os calculos foram 60 horas e fluxo de 5x10™ n cni® s
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3.2 Alvos

Foram utilizados os éxidos de lutécio (LwOs) e de itérbio (Y, 03), ambos da marca Aldrich
com 99,99% de pureza. As amostras foram irradiadas no reator nuclear IEA-R1, em
“capsulas’ de aluminio por 17 minutos e 2 horas, num fluxo de 1x10° n cmi? s™.

3.3 Atividade

Apbs airradiacdo os avos foram analisados por espectroscopia- g no Detector de Germénio

Hiperpuro da marca Canberra, acoplado a um microcomputador com programa Genie PC.
Dados qualitativos e quantitativos foram obtidos.

4. RESULTADOSE DISCUSSOES
4.1 Célculos tedricos

Os célculos tedricos foram realizados com os valores mostrados na tabela 1.

Tabela 1: Dados utilizados para os calculos das atividades do lutétcio e do itérbio
admitindo -se 50 g dos r espectivos Oxidos.

Oxido Massa(g) | N° Avogadro | f (ncm™@s™) t (h)
Lutécio 4397 (Lu) | 6,023x1° 5x10° 60
ltérbio 4391 (Yb) 6,023x10°° 5x10"° 60

A partir dos dados mostrados na tabela 1, foram calculados os valores das atividades de

vérios radionuclideos de lutécio e de itérbio, produzidos pelas equagBes nucleares, como
mostra a tabela 2.

Tabela 2: Valores da atividade do lutécio edo itérbio.

Reacdes s (10%cm?) ty (h) Atividade (Bq/ g)
Ly Lu 16,4 3,68 2,75x10™°
L —»"Lu 2100 161,04 2,14x10™
BYr»PYDh 3470 768 4,14x10'°
Y "Yb 65 100,8 4,22x10"°
Y h—'"Yb 24 19 5,11x10"
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Para o céculo do decaimento do *”'Yb parao " Lu, foram utilizadas a equacdo 2 e o valor da
atividade do itérbio (2,33x10" Bq). A tabela 3 mostra os resultados das atividades obtidas
nos tempos de 1, 5 e 10 horas de decaimento do *"Yb.

Tabela 3: Atividadedo *"’Lu proveniente do decaimento do *” Yb.

Tempo (h) Atividade (Bq)
1 8,37x10°
5 2,27x10"
10 2,58x10"

4.2 Alvos

A tabela 4 mostra os valores das massas dos Oxidos que foram pesados e irradiados no reator
nuclear.

Tabda 4: Massas dos Oxidos pesados para o preparo dos alvos.

Oxidos Massa (g) Tempo deirradiacao
lutécio 0,0999 17 minutos
Itérbio 0,1002 17 minutos
lutécio 0,0238 2 horas
itérbio 0,0172 2 horas

4.3 Ativagao

A tabela 5 mosstra os valores de ativagdo dos avos de Lu e Yb irradiados, ja extrapolando
para 60 horas de irradiagéo e fluxo de 5x10" (n cm's™).

Tabelab: Valoresda atividade dos alvosde Lu e Yb irradiados.

Reacdo Atividade (Bq/g)
Luw Ly 6,77x10™
By ®yp 6,54x10°
Ty p® ™Y 2,75x10°

"y Y Yb® Lu 2,61x10°
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Como pode ser visto, comparando os valores das tabelas 3 e 5, os valores tedricos sdo muito
maiores que os experimentais. As razdes para isto sdo as incertezas no fluxo do reator e na
pesagem dos avos e o fator geométrico no detector de germanio.

5. CONCLUSOES

Foram apresentados os resultados iniciais deste projeto, que estuda a viabilidade da producéo
do *Lu no IPEN. Mais experimentos serdo realizados para melhor avaliar a ativacéo dos
alvosde Lu e Yb e a capacidade produtiva do " Lu pelas duas reacdes nucleares.
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