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1 Resumen

EI*™Tc es el radiontclido mas utilizado en la medicina nuclear se emplea para diagnostico y terapia,
y se produce comunmente por medio de un generador 9™ ¢ utilizando Mo a partir de productos
de fision. Este trabajo pretende realizar un generador de PMo-*"Tc, en el cual se utiliza *Mo
producido por la reaccion **Mo(n,y)**Mo que formara parte de un gel, a base de molibdato y zirconio.
Especificamente se estudia, el efecto causado por la variacion de la concentracion del ZrOCl,*8H,0
en la sintesis del gel, sobre la eficiencia del generador y la cantidad de ®Mo presente en la elucion.
Determinaciones de pureza radioquimica, radionuclida y contenido de zirconio en los eluatos también
fueron realizadas. Los resultados obtenidos muestras que a altas concentraciones de zirconilo
utilizado en la sintesis de los geles (0.5 M), las eficiencias son bajas, con un bajo contenido de Mo en
los eluatos, mientras que a concentraciones bajas de zirconilo (0.045M), las eficiencias aumentan,
pero también la cantidad de Mo presente en los eluatos. La eleccidon es entonces un compromiso
entre estas dos variables: eficiencia y contenido de Mo en los eluatos, se requirieren altas eficiencias,
con eluatos cuyos contenidos de Mo sean menores al <0.01%.

2. INTRODUCCION

La medicina nuclear emplea diversos radiofarmacos como medio de diagnostico y terapia'". El
%mTc es el radiontclido mas utilizado en medlcma nuclear, se produce por medio de un generador
®Mo-**"Tc, comercialmente es utilizado **Mo a partir de productos de fisidn, que impone el uso de
altas actividades especificas para poder fljarlo sobre columnas de alumina y complejos procesos de
separaciéon del Mo durante su produccnon” Asi pues, el objetivo del presente proyecto es
desarrollar y producir un generador Mo — *™Tc de baja o mediana actividad especifica, via la
reaccion nuclear 98Mo(n,y)ggMo, que guarde las mismas caracteristicas de calidad y pureza que las
obtenidas por el generador tradicional y que pueda ser realizados bajo las condiciones técnico-
econdémicas imperantes en México.

En particular, se presenta un estudio sobre el efecto que produce la concentracion del
ZrOCl,e8H,0, utilizado en la sintesis de este gel, matriz del generador de PMo-*"T¢, evaluando
las condiciones de preparacion de estas soluciones, pues son fuertemente inestables con el
tiempo. Su pH disminuye conforme pasa el tiempo, especialmente durante las primeras horas,
afectando la eficiencia del generador ¥ Este estudio permitira meJorar las caracteristicas
(eficiencia, % de Mo en el eluato, pureza radioquimica) del generador *Mo-*"Tc a base de geles
de Mo-Zr.

3. PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL

La matriz del generador se sintetiza a partir de oxido de molibdeno (MoQ; ), sinterizado a 650 °C
durante 60 min, e |rrad|ado en el reactor TRIGA MARK Il durante 30 min con un flujo de neutrones
de 1 x 10" cm™ seg . Todas las pruebas se realizaron con una relacién molar Zr:Mo igual a 1:1,
en un sistema d|senado especialmente para este proceso (Fig 1), donde el MoO; es disuelto en
NaOH 2M con agitacion constante, mediante burbujeo de aire a temperatura ambiente, y ajustado
su pH a 4.5 con HCI 4M. El gel es sintetizado entonces adicionando a ésta solucién, ZrOCl,e8H,0
a una razén de 80 gotas/min. El estudio comprende la sintesis de geles de Zr-Mo a diferentes
concentraciones de zirconilo, serie 1, y tiempos de preparacion, serie 2, (Tabla 1).
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SERIE 1 SERIE 2

Sintesis de geles S1P1 | S1P2 | S1P3 | S2P1 | S2P2 | S2P3
Concentracion de zirconilo 0.045 0.1 0.5 0.1 0.1 0.1
Tiempo de preparacion del ZrOCl,e8H,0 1 1 1 2 0 0
antes de la sintesis, dias

Tabla 1. Concentraciones utilizadas en las diferentes sintesis de geles

Posteriormente, el pH del gel es ajustado a 4.5 con 2 mL de NaOH 2 M, y finalmente se decanta
por aproximadamente dos horas, retirando el liquido excedente del matraz mediante una bomba
peristaltica Mod. 17120-77 marca Masterflex, para posteriormente secar el gel con aire caliente
(<70°C) mediante un sistema de calentamiento especialmente disefiado para tal efecto, y lamparas
infrarrojas a una distancia del matraz de 3.5 cm (Fig 1).
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Fiaura 1.. Dispositivo npara sintesis de ael Zr:Mo

Seco el gel, se adiciona al matraz 20 mL de solucién salina (NaCl 0.9 %), para triturar y reducir el
tamafio de las particulas del gel. Con ayuda de una pipeta Pasteur se vierte el gel en una columna
de vidrio (80 x 12mm) para ser lavado con 40 mL de NaCl 0.9 %. La elucion del %enerador se
realiza cada 23 horas, tiempo necesario para alcanzar el equilibrio radiactivo entre el *Mo-*"Tc,®
hasta obtener la maxima actividad del **™Tc, durante 7 dias (Fig 2). Las eluciones se realizaron con
ayuda de una bomba peristaltica.
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Figura 2. .Equilibrio radiactivo entre Mo — %" Tc

Las curvas de elucién se construyen, tomando alicuotas de aproximadamente 0.43 mL, en frascos
de vidrio de 25 mL y cuantificando su actividad en un detector de GeHp marca Camnberra, mod.
7229P, a una distancia de 10 cm entre el detector y la muestra, durante 100 seg. Una vez eluido el
%™T¢ de la columna, se determina su actividad en una camara de ionizacion Capintec mod. CRC-
10R. Posteriormente se realizan a los eluatos 1) pruebas de determinacion de pureza radioquimica
del i6n *™TcO,* mediante cromatografia en papel (papel Whatman No. 1), 2)determinacion de
pureza radiontclida"”’, 3)determinacion analitica y cualitativa de aluminio® y 4)determinaciones de
zirconio por medio de espectrometria UV-VIS mediante el método de Arsenazo 111",

4. RESULTADOS

Algunas de las variaciones visibles en la sintesis del gel fueron: color, conforme la concentracion
del zirconilo aumenta y por tanto su pH disminuye el color va desde amarillo muy claro hasta
blanco azulado, viscosidad y cantidad del gel obtenido. En particular, con una mayor concentracion
de la solucién de zirconilo, disminuye el volumen a utilizar en la sintesis y por consiguiente la
cantidad del gel, haciéndose mas viscoso y rapido de secar.

La Fig 3 nos muestra los resultados de la serie 1. Observandose un disminucién de la eficiencia y
de la cantidad de Mo contenido en los eluatos, cuando la concentracion de zirconilo es extrema
(0.045 y 0.5). La mayor eficiencia fue obtenida con la concentracion 0.1 M sin embargo también
presenta la mayor cantidad de Mo en los eluatos. El porcentaje de Mo contenido en los eluatos
recomendado por la Farmacopea es de 0.01 %, por lo que, la eleccion de las condiciones de
sintesis de gel debera conjugar estos dos factores eficiencia (la mas alta) y % de Mo contenido en
los eluatos (<0.01%). La Fig 4 presenta los resultados de pureza radioquimica y pH de la solucién
de zirconilo antes de la sintesis, en todos los casos se obtuvo un Rf dentro de los parametros
reportados en la biliografia (0.66< Rf< 0.72)®%, esto indica la presencia del ion *"TcO, en
solucién. En el caso del pH de las soluciones de zirconilo este aumenta al disminuir la
concentracion de ZrOClye 8H,0.
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Figura 4. Determinacioén radioquimica en los eluatos

En la segunda serie la concentracion de zirconilo se mantuvo constante (0.1M), variandose el
tiempo de preparacion del zirconilo y por lo tanto su pH final. La Fig 5 muestra la eficiencia del
generador y porcentaje de Mo en los eluatos, donde se aprecia como las pruebas S2P1 y S2P2
fueron ajustadas en pH con NH,OH 5M, para poder tener un pH > 1.0 en las 2 pruebas, como
resultado de esto, la eficiencia bajé en las dos pruebas, al igual que la cantidad de Mo en el eluato.
En las pruebas S1P1 y S2P3 (pH sin ajustar), hay una diferencia alrededor del 10% entre sus
eficiencias, presentando aproximadamente la misma cantidad de Mo en los eluatos. El gel
preparado a partir de una solucién de zirconilo elaborada un dia antes, presenta la mayor eficiencia
de elucion, con un porcentaje de Mo <0.04%, la menor eficiencia y menor % de Mo (0.005%) se
obtuvo utilizando zirconilo preparado el mismo dia de la sintesis.
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Figura 5. Eficiencia del generador *’Mo-**"Tc /% Mo en los eluatos

En las pruebas de las dos series, se encontraron cantidades de aluminio menores de 10ug/mL(8),
por lo que es aceptable este parametro y la cantidad de zirconio no excede de 0.2ug/mL en todos
los eluatos®.

La Fig 6 muestra las curvas de elucion de la serie 2, se observa un sutil desplazamiento hacia la
derecha de los geles elaborados con zirconilo preparado el mismo dia. En general el volumen total
de elucion es aproximadamente el mismo (4.5 mL) en todos los casos, sin embargo la curva de
elucion de la prueba S1P1 presenta un mayor ensanchamiento.

; ZrOCl1,*8H,0, [0.1]
t=1 DIA

t=2 DIAS
t=0
t=0

% ACTIVIDAD ESPECIFICA EE

T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5

mL DE NaC10.9 %

Figura 6. Curvas de elucion del *"Tc, Serie 2
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5. CONCLUSIONES

La mayor eficiencia obtenida en esta serie de experimentos, se presenta cuando el gel es
sintetizado con una solucién de zirconilo de 0.1 M preparada un dia antes de la prueba (Fig 3 y 5)
Si los geles son preparados a partir de concentraciones de ZrOCl,e 8H,0 extremas (0.5 y 0.045
M), las eficiencias del generador disminuyen al igual que la cantidad de Mo contenido en los
eluatos. Las eficiencias también disminuyen cuando las soluciones de zirconilo son utilizadas el
mismo dia de preparacion o 2 dias después, este efecto esta estrechamente ligado al pH de las
soluciones del zirconilo, recomendandose entonces el uso de soluciones con 0.7<pH<1.5.

En conclusion, la eleccion de las condiciones de preparacion del generador *Mo-*"Tc a base de
geles Zr-Mo debera conjuntar una alta eficiencia y un bajo contenido de Mo en los eluatos.
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