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SUMARIO

Fste trabalho apresenta o processo de prepara-
950 de iodo~131 iniciado por C.Pagano e V.Ramaniah e:cﬁjos estudos

- foram gontindadoé pela autora desta dissertagao. Esse bfocesso~- e

hoje adotado para atender a demanda de 16do-131 no Brasil e em al-
guns outros paises da América do Sul. Sao produzidos, assim, cerca
de 4 curies de iodo-131 1ivre de carregador, mensalmente, podendo-
:este Valor ser elevado a 10 curies por mes, sem alteragao nas celu
las e no metodo de produ;ao, dependendo somente de um esquema con-

tinuo de operagao do reator, semanalmente.

Aﬁresenta—se o histarico'da produgao de 16 do-131

"~ no LEA, os trabalﬁos preliminares-para desenvolvimento do metodo ,

 trabalho9 esses feitos em pequena escala e onde nao foi necessaria
protegao dos operadores, a evolugao dessas operagoes atée a monta -
| gem final do equipamento em celulas ‘blindadas, o rendimento das o-
”;peragoes e a pureza do produto. Examinam-se os problemas - ligados-
T3 pfesén§a de’iodétb nas piepéra;Ses e as modificagoes introduzi -

' das para eliminagdo daquele Ion, prejudiciala varios tipos de usp

ey : . -~ . ~ g @
e aplicagoes de iodo-131. A qualidade do produto hoje distribuido,

numa media de 140 partidas por nes, esta indicada no Apendice I e
o numero de partidas; por ano, desde o inicio dos trabalhos de pro
dugao de iodo~l31. 1o Apendice 1. B



PRODUCAQ DE IODO 131 LM REATORES DE PL&QpI%Q_L
A PARTIR DE TELORIO ELEMENTAR

Constancia Pagano Gongalves da Silva

INTRODUGAO

‘ A demanda cada vez malor de isatopos radioati-
vos de iado, em particular o de numero de massa 131, prende~se es-—
pecificamente ao seu largo emprago em medicina sobretudo naquelas_é
reas onde aspectos especiais da patologia tireoideana estao a exi -

gir informagSes sobre o ugo deste halogénio por parte do organismo.

Se atentarmos para o fato de que cérca de uma
quinta parte da populaggo do globo apresenta indices de alterado e
quilibrio @etabalico do iodo, f5c11 e compreender quao forte foi a

pressao no sentido de se produzirem altas quantidades de i0do-~131-
livre de carregador, '

0 Brasil acusa, em seus diversos Estados, indl

ces de incidencia de bocio que oscilam entre 207 e 307%, apenas es-

(*)

Seguindo a oricntagao geral das teses e dissertagoes da Divi -
sao de Radioquimica do Imstituto de Energia Atomica, este tra-
balho foi redigido de acordo com "How to write scientific and
technical papers, by S.F.Trelease ~ < The Williams and Wilkings
Company, Baltimore, 1958, reprinted 1960".,

./'.

-._._\'N‘
[ HENTETO De pzaciA ATOML



CAP. I

capando a esta situagso algumas regioes maritimas que, pelas suas
caracteristicas alimentares, permitem suprir as deficiencias em 1o
do. Este fato nos da uma ideia do numero de individuos envolvidos

no problema metabolico do iodo e das necessidades de estudos dina-

125 131I e 132 I).

Paralelamente ao aspecto essencialmente funcional, deve-se conside

micos realizaveis gragas aos tragadores de 16do (

rar ainda o problema terapéutico de algumas formas de moléstias ti
reoideanas (hipertireoidismo e cancer da tireoide) que igualmente-

se beneficiam do emprEgo do mdiofodo como fonte interna.

0 iodo-131, o primeiro dos radioisotopos do io
do a ser utilizado no estudo da fungao tireoideana, pode ser obti-
do em reatores nucleéares pelo bombardeio de telurio e compostos do

telurio com neutrons térmicos ou como produto de fissao,

0 desenvolvimento na construcao de reatores a-
pos a segunda guerra mundial, tornou poss{vcl a produgao de altos

fluxos de neutrons com energias variando desde a termica ate deze-

"nas de MeV, sendo que os reatores nucleares podem ser classifica -

P

dos em reatores de potEncia e reatores de pesquisa,

A funcao principal do reator de potencia e a

produgao de eletricidade mas, em principio, qualquer radioisotopo-

.pode ser produzido neste tipo de reator (ver Rupp, Cox e Bindford(l)).

Entretanto,_em muitos casos de utilizaggo de certos radioisatopos o
mercado & tao limitado que a produgao nao & economicamente justifi
cada. A produgﬁo de radioisétopos num reator de-poténcia exigiria-
um mercado na escala de megacuries mas a maioria dos isotopos uti-

131

lizados tanto em medicina (como E'O‘caso do 1), agricultura ou

- pesquisa sao distribuidos pelos diversos centros produtores, em es -

calas de milicuries e microcuries. Operando os reatores de poten -
cia em altas temperaturas e pressoes, durante longos periodos sem
interrupgao, sem possibilidade de frequente acesso para introdugao
e retirada de amostras para irradiagao, nao constituem estas carac

teristicas, as ideais para a produgao de isotopos sobretudo para

.
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os de meia-vida curta para os quais ha necessidade de se colocar ¢
retirar aquelas amostras frequentemente, a nao sér que dispositi -
vos de irradin;ﬁo especials sejam construidos, o que requer modifi

cagoes no bloco pressurizado dp reator.

Apesar do fluxo de neutrons nos reatores de Po
téncia ser usualmente mais baixb‘que enm alguns reatores de pesqui-
sa poder-se~ia ainda produzir 16do-131 com alta atividade especif;

_ca nos reatores de potencia, uma vez que este radioisotopo ¢ quindi
,camehte‘diférente do alvo de irradiagao (Te) podendo ser separado
em sua forma pura por processos quimicos.Entretanto, Rupp et al(l)
afirmam ser o mercado de iSdo—lBl‘piovivelmente muito baixo para
justificar uma competigao quanto a irradiagao dos alvos adequados,
- com 08 reatores de pesquisa. o

Cook(z)

_ cité como sendo de 5 a 10 curies o uso
anual de iodo-131 para um pais de 10 ‘milhoes de habitantes e mos-
_tra que um reator de pesquisa, com um flhxo de lOlzneutrons/cmzdeg
operando oito horas por dia durante seils dias por semana pode pro-
duzir de 200 a 400 wilicuries de 1ddo-131 por irradiagao de 160 a
320 gramas de telurio, o que siénifica uma produgEo anual de 9,6 a
19,2 curies. | |

Sheard(3)

: potancia ndo oferecem atrativo algum para produgao de isotopos a @

salienta o fato_de que os reatoresde

nao ser para carbono-l4 e cobalto-60.

Pelos inconvenientes acima o iodo-131 e, nos
grandes'centros, produzido em reatores de pesquisa. Por outro lado,
reatores de pesquisa com frequentes interrupgoes no seu funciona -
mento, periodos de baixa poténcia e ﬁﬁojoperando durante a noite
prejudicam quélquer programa<para'pfodug§o regular de radioisoto-

pos8. Taylor(a)

sugere, para talhfim,,um periodo de operagso de 24
horas, sendo 16 horas de operagao em poténcia constante durante a

noite e olto horas durante o dia em poténcia variavel. Com esse Te

.



CAP. 1

gime de operagao seriam beneficiados fisicos experimentais e enge-
nheiros de reatores que necéssi;ﬁm»Qé periodos em baixa poténciagg
ra varios fins. |
. De acordo éomiHenry(S) uma produgao satisfato-

ria de radioisétopos_éﬁobtida_guando um reator de pesquisa opera de
70 a 80 horas ininterruptas pérusémané, obtendo-se nessas condigss
para o 18do-131 9,6 milicurigé poi‘grama de telurio a um fluxo de
neutronz de lolzneutrons/cmzféeg; 0 mesmo autor classifica o rea -
tor de pesquisa tipo piscina cbmo sendo o mais édequado para a pro
dugao de radioisotopos. Suas principais vantagéns sao: facilidade-
de introduzir amostras no carago quando se necessitam altos fluxos
- de neutrons; facilidade de manipular amostras ativas sob a . agua
quando da transferencia das amostras pdara blindagens e a existen -
cla de tubos pneumaticos que tornam possivel irradiagoes de curto

periodo.

! Avirradiaggo de alvos para obtengao doiSdo—l3l
num reator tipo'piscina, nao iﬁterfere, em geral, com outras fun-
qSes da miquina, nem modificagaes profundas devem ser feitas como

Jan
seria o caso dos reatores de potencia.

Num reator tip6 piscina ainda ha possibilidade
de irradiacao em posigoes de fluxos termicos de diversas ordens o
" que nao acontece num reator de poténcia onde o fluxo teérmico & bem
definido. |

Um reator de pesquisa, operando em regime des-
continuo de 8 horas diarias, torna a produgao de isotopos de meia-
vida ‘curta usados para medicina ( 4Na, meia-vida de 15 horas, AZK,
meia~vida de 12 horas), nao yantajosa. fsses radioisotopos sao ob-
tidos por irradiagao dos feapeétiVSEEéarBOnatos; apos irradiagao e
feita dissolugao em acido cloridri¢o de maneira a se obter solugoes
fiéotsﬁicas (1, 2% cloreto de potEs$;o e'0,9Z cloreto de sodio). A a=-

tividade especffica, obtida com oito horas de~irradiaq§o, nao e su

\a/o
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ficientemente alta para que os radioelementos possam ser usados -
dois ou tres dias apos o processamento sob pena de ser introduzido

no organismo, elevado teor de potﬁséio ou sadio.

Por outro lado, essas mesmas condigoes de ope-
ragoes descontfnuas, possibilitam é;rodugao de isotopos obtidos por
reagoes de tramnsmutagoes tals como fosforo-32 e i6do-131 (irradia-
cao de enxofre e telﬁrio,resPectivamente) pois nestes casos as ati
vidades especificas podem ser altas visto que o isétopo produzido~

nao ¢ diluido pelo seu isotopo nao ativo.

Métodasdq_producﬁo de iodo-131

Os primeiros isStopos radioativos de iodo foram

(6)

preparados por Fermi em 1934, no mesmo ano da descoberta da ra-
dioatividade artificlal. Diversos metodos tem sido usados para ob-
tengao do i0do~131 desde que fol verificada a importancia deste ra

(7

pos de iodo bombardeando telurio com deuterons. Dessa maneira for-

‘dioisotopo. em medidina, Livingood e Seaborg , pfepararam isoto -
mam-se 16do-130 com meia-vida de 12,6 horas e i6do-131 com meia-vi
da de 8,05 dias. Depois da irfadiaggo o telurio era dissolvido em
acido nitrico apSs adiggo de iodeto de sodio como carregador, e o
i0odo destilado era recebido em solucao de bisulfito de sodio.

(8)

Perlman et al'~’, ao repetir o metodo acima nao

obtiveram bom rendimento e em seguida passaram a dissolver o telu-

rio em mistura sulfocromica destilando o i6do apos redugao com EQL

(9

- do oxalico'”’., Uma purificagao & feita a fim de remover gas carbo-

"hico(lo); fisses ‘trabalhos nao infbrmam sobre o rendimento ou pure-

za do produto obtido.

A



Informagoes poétériores de Cook e Siminovitch
indicaram que o iodo-131 fornecido na'época, por Oak Ridge, e obqib
do pelo metodo écima citado continha alta prqporgao de impurezas =
déesconhecidas (da 6rdem de 10%) e como tal o produto era de valor
limitado. "

(12)

‘Kenny e Spragg conseguiram diminuir a por-
centagem de impufezas htilizando quantidade minima de acido oxali-
co quando do processamento, porem a acidez dos defilados era ainda
muito alta. ' |

Inada(l3)

partiu tambem do telurio irradiado pa
ra a produgao de -10do-131, Entretanto, em lugar da destilagao,usou
métodos de sepanqso por resina iSnica e precipitaggo com anidrido-
sulfuroso. Os resultados experimentais mostraram que o rendimento-
foi de 50% a 60% para o metodo de separagao por resina ionica e de
30% para o metodo de precipitagao.

Mais tarde, Constant , levando em considera
gao que com o tellrio elementar irradiade era necessario uma disso
luggo violenta e uma rédugap que-aﬁmehtava o risco da presenga de
- »impureias no destilado, usou o acido telirico como alvo, eliminan-
"&dbos pérégos acima, por sef material soluvel em égua.

; Getoff'e Pérker(ls)

irradiaram acido telurico-
'em pequenas quantidades e usaram coluna cromatogrﬁfica de celulose
"glass paper" para a separagao do iodo-131. ‘

Toth (1)
irradiado, adsorveu o 1odo-131 em platina obtendo rendimento de
60%. ‘ |

Dentre todos os metodos de obtengao do iodo-131

o) que‘vem mais largamente sendo utilizado e aquele que parte do 5~

¢ido telurico irradiado embora alguns centros produtores®de radio-

: isatopos usem o dioxido de telurio como alvo.. Com esse composto dais

.

(11

)

partindo de acido telurico (maximo 18 g)
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metodos diferentes estdo sende usados: 19) o método por via Umida

que faz suspensao do diéxido.dé‘telﬁriO'gm §gua e acido sulfurico,
seguindo uma oxidaggo com agua oxigenada’e destila§50(17) ou a dis
solugdo em soda a 10%, oxidagao com agua xigenada, acidificagao e
destiiéqﬁo na presenca de molibdate de,sédio(lg’lg); 29) o método-
pdf via séca que utiliza a &estilagﬁo direta do iodo por aquecimen

to do alve irradiado, a uma temperatura de 70090(20’21).

0 iodo-131 e. ainda preparado a partir dos pro-
~dutos de fiSsgq. 0 13dofl31‘como sroduto de fissao forma-se no u;é
nio durante & irradisgdo. A separagao do 10do pode ser obtida ou

Pdr voia;ilizaggcftérmica ou pox dissolugﬁo emvacido,n{trico(22'23).



cAPITULO I1I

HISTORICO DA PRODUCAO

Faceva grande importancia do iodo-131 livre de
carregador, na médicina, e a existencia de um reator de pesquisérn
Instituto de Energia Atomica de Sao Paulo,pensou~se em 1959 na pos
sibilidade de ser produzido @sse radioisdtopo.

N A produgﬁo local de i6do-131 iria facilitar a
utilizag&o daste,radioisatopo; visto serem grandes as distancias -

que nos separam dos centros produtores quer europeus quer norte-a-
mericanos, - :

A primeira tentativa de preparagao do 10do-131
no Imstituto de Energla Atamica, fol realizada, em 1959, por irra-

R ~. - . -~ R 5 -~
. diagao do telurio elementar, dissolugao com mistura sulfocromica se

guida por redugso com acido ox511co, oBfendo-se 3 microcuries de

16do-131.

Logo apas os primeiros experimentos com o teLﬁ
‘rio, abandonou-se esse metodo e passou4se a irradiar o acido telu-
(24)

rico com massas correspondentes a 10 ou 20 gramas semanalmente,

- , 12 2
durante tres ou quatro horas a um fluxo de 10 “neutrons/cm”.seg ob

_ tendo-sc uma atividade de 1odo-131 suficiente, na ocasiao, para a-

" tender a demanda.

A partir de 1961 com a sempre crescente deman-

da de iEdo-lBl‘passou-sé a irradiacao de 100 gramas de acido tell-

rico a um fluxo de 1013nautrons/cmz.éeg, durante oito horas. Entre

;anto; o acido teldrico nao pode sgf irradiado por periodos longos

em fluxos de neutrons elevados pois o calor gerado pela irradiagio_

causa uma fusao parcial seguida por uma sinterizagdo do material .

C/.
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Isto ocorrendo, o manuselo e processamento quimico tornam-se difi-
ceis, visto que, nestas condigoes a dissolugao em agua e pratica -

mente impossIVel.

Por esta razao, passou-se a irradiagao de aci-
do telurico em solu§§o<25) que apesar de nao serrcondigso ideal,de
vido as dificuldadés técnicas no manuseio de grandes volumes e nas
irradiagaes de annstras:liquidas,_foi com o que pudemos atender dg
rante cinco anos a sempre crqscentectmanda de 16do-131, Entretanto,
na irradiéggo do acido telirico em solugso forma-se acido teluroso, -
insolﬁvei em Sgua, e com tempos de irradiagﬁo longos aparece na sg

'luggo irradiada um precipitado volumoso que dificulta a transferag
cia do material do recipiente de irradiagao para a célula de pro -

cegsamento.

Face ao sistema de operagao do reator do Insti
tuto de Energia Atomica ser de quatro ou cinco vezes semanais, oi-
to horas diér;as e fluxos da ordem de 1013neu;rons/cm2.seg fomos
vados ‘a cohsideraf'os compostos de telﬁrip que, irradiados’nestas?
CondigSe%, pudessem fornecer uma atividade de i0do-131 adequada pa
ra atender a classe medica brasileira e a de alguns paises sul-ame

ricanos.

Verificada a impossibilidade de continuar a sé
' usér o acido telﬁrico pelgs razoes acima expostas,'foi,estudada é
utilizagao de oxido de telﬁrio, de telurio elementar, ou mesmo o©
oxido de uranio irradiado e seguir, para o tratamento qu{mico, og~

métodos indicados pela literatura(12’18’23).

0 método do telurio eleﬁgntar necessita um aggi
que . com acido sulfocramico, extremamente violento, que transforma-
o telurio em telurato e o iodo em iodato, seguido de redug;o pelo-
acido oxalico. A destilagao do 1odo cdnduz em geral a destilados im
puros paiarserem diretamente ufilizados em medicina(la). Seria ne-

cessario pdra essq, finalidade uma purificacao subsequente.
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(23)

0 metodo em que o oxido de uranio era uti-
11zado cowo alvo nao se apresentava promissor nas condigoes cita ~
das de operagao do reator do Instituto de Energia Atomica e, alem-

- ~
disso, seria necessario imicilar o processamento cerca de dez dias

apos o fim da irradiagao para eliminar interferencias do iodo-133-'

., com meia-vida de 21 horas, formado na fissao, quando o fodo-131 per
deu pouco nais da metade de sua atividade. Por esse mesmo metodo ’

ha necessidade de posterior purificagao do destilado.

, Poder{amos pois utilizar o Sxido de telurio co
mo alvo de irradiaggo, entrefanto em virtude da menor porcentagem-
' de ‘telurio neste composto, comparativamente com' o telirio elemen -
tar, preferim&sféste altimo pérmitindo obtengao do mesmo rendimen-
to de 10do-131 com ganho no espago de irradiagao.

'
0 metodo do telirio elementar e ataque com so-
da e agua oxigenada foi sniciado pela autora do presente trabalho e
por Ramaniah( 6) usando 5 gramas e, posteriormente, 50 gramas de
telorio e irradiaqao em fluxo da ordem de 1013neutrons/cm2.seg du-

“rante periodos variaveis de oito horas e vinte e quatro horas (no

dltimo caso, tres per{odos de oito horas com intervalo de 16 horas).

No presente. trabalho descreve-se, em detalhe,o

metodo de produgac desenvolvido envolvendo o ataque do telurio ele

mentar, ‘as modificagoes feitas no sentido de se obter o mesmo ren—'

: dimento de 1odo—131 em menor volume de destilado evitando, desta = ~

_ forma. a concentragao posterior da solugdo contendo o iodeto de 80

dio e as vatias dificuldades encontradas prlncipalmente as relacio

nadas com alta proporgao,de iodato em algumas partidas do produto-

final. Estuda-se ainda o reﬁdimento.do procéssamento quimico, os
problemas 1igados a distribuigao do iodo-131 com e sem redutor e

os testes de pureza radioativa, radioquimica e quimica.
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. ' cAPTTULO III

IRRADIACAO DE TELGRIO NATURAL

» Nas reagoes nucleares do tipo (m, X’ ) os nucleos
radioativos formados sao 1sotopos do nucleo alvo e nao podem, como
regra, ser . separados quimicamente, na forma isotopicanente pura
sem egtarem acompanhados pelos 186t0p08 estaveis do alvo. Este ti-
po de reacao limita pois a possibilidade de serem obtidas prepara-
goes de alta atividade especifica.

Ha casog, entretanto, em que, pela captura de
um neutron, e possiVel a obten;go de radioisstopos puros. A separa
cao e possivel, por. nétodos qﬁimicoa, quando o radioisétopo forma-
do decae por emissao beta menos, por exemplo, ‘com formagao de um i
sotopo filho 0 qual e também radioativo. E o caso da irradiagao do |

telurio para obtengao do iodofISl.

L Y

A Tabela—III 1 apresenta o8 isotopos estaveisr

do’ telurio, suas abundancias 1sotopicas e secgao de choque para
_teagao (n X,)(27 28) : .
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TABELA III~1

Dados nucleares do telurio natural

| Isétopo J Abunéanciau Secgao de choque |
isotopica % - barns -

120Te‘ 0,089 g:g
12_2Te | 2,46 ;:8 | \\
123Te 0,87 400 i)
124, 461 | 2 :8 ,,
125, 609 s
126, 18,71 8:289
e | a1 &0
130z 34,48 3:228

I11.1 -'Irradiaqgo de telurio natural com neutrons téermicos

A irradiagao de telurio natural, com neutrons

termicos, conduz aos seguintes isotopos:

120 12/m . - ) ‘ )
Te(m, p) Te T, '"'Te £ J*'Selesrivil)
| I54 d - 1 Fd ‘
122 123m
- 123 __
.Te-('n,y) TGL je (estd vel)

o4 d
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12 (n, J’) 72’ ?ﬁré{esl’afva/)

é?cb

e (7, )" YT _(3___;, J:{Lsmn/)

/034 9,3k

e ('n.g/)ns T 10, Pre & 19r 87, Pk,

33ol g 1,7!)‘107L (esvdvel)

. i | - _
@mn,,)’“”e SN I
| 25m 30_50& (estdrel)

‘ Na irradiacao do telirio natural forman-se por
tanto, trés isotopos de 10do: o 10do-127 que e estavel, o iodo-129
que, devido a sﬂua meia~vida muito longa (1,7 x 107 anos), pode ser
considerado como estavel e iodo-131 com meia-vida de 8,05 dias que

e o radioisSCOpo de 10do mais comumente utilizado em varios tipos

i

de trabalho.

0 esquema de formagao do iodo-131, por irradia

gEo de telurio natural, & dado de maneira mais detalhada em traba-

(29)

lho de Ortega , COMO segue:?

X
{120%)

A secgao de choque para a formagao de telirio
com meia-vida de 30 horas (0,008 barns) é muito pequena quando com

parada com a secq'a:o de choque de telirio de 25 minutos (G,22 barms):

’ —_—
HEMTVTIO be bizeGia arons. - -

i,
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portanto, para o cﬁléulo da atividade produzida podemos considerar
o iodo-l3l como se formando por decaimento do teldrio-131. A exXpIEs
sao .que da a atividade produzida, em milicuries por grama de alvo '
de um rad101sot0po, formando por decaimento de um radio;sotopo pri

(0)

_mario e

A (t)- P >‘2,(~{ e t)-— )u(j-e)‘“) } :
. ' (I11-1)

onde

P Ayf‘63 x10° % 4.0 a
| I

C - . . ‘ 2
fluxo de neutrons termicos em neutrons/cm”.seg

oy €~
i

= secgao de choque em barns
= fragao do isotopo mno elemento alvo.
= massa'atSmica<do>isatdpo alvo

constante dé desintegragao do radioisétopo primario

} e

= constante de dcsintegragio do radioisotopo secundario

2 A A<
N
‘ (]

= tempo de irradiagao

Quando a meia-vida do radioisStopo secundario- /\
¢ muito maior que a do radioisatOpo primirio, ou seja A 2<< /\l a

expressao (III-1) se reduz a:

Ay P78
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E portanto, a atividade A, de iodo-131 em mili
curies por grama de telurio irradiado sera:

A_ .{63x70 ¢6‘6Lf/— /\zéJ (1112)/

onde:

C\ .
fl

[
]

M = massa atamica do”isatOpo alvo‘n 130

constante de desintegragao do iodo—lBl 0,593 $93 onde T=8, OSdia;

N
o

secgao de choque para a formagao do telGrio-131(25m)=0,22 barms
fragao do isotopo telurio-130 = 0,3448
t = tempo de irradiagao (i

III.2 - Atividade de iodo-131 obtida por irradiacao de 5 gramas de

telurio

Os primeiros experimentos de producao de iodo-131
foram feitos por irradiagao de 5 gramas de telﬁriq a um fluxo de - -

neutrons térmicos igual a lolsneutrons/cmz.seg durante oito horas.

A atividade teorica obtida pode pois ser calcu
lada pela formula (III—Z)
-c 66/37&)

Ama/g .:. 1 63 x40 x40 xo 2240, 541/‘?(.{‘
t30

Am'c;/s;: [40m& | | | J.
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I1I.3 - Atividade de i0do-131 obtida DOL irradiaqﬁes dpscontfnuas

Apss os resultados satisfatorios obtidos com 3
‘gramas de telurio (ver Capitulo V), passou-se a irradiacao de 50
gramas durante oito horas. A produggo propriamente dita, conforme-
sera expasto nos cap{tulos seguintes, consiste em irradiar-se 50 gm
mas de telirio durante duas semanas, nao continuamente, pois que o
reator & desligado a noite, sendo, né piineira semana, oito horas-
de funcionamento por dia durante cinco dias e, na segunda semana ,
oito horas por dia durante quatro dias, havendo entre as duas sema

nas um tempo de espera de cerca de tres dias e meio.

Para o célculo, vamos considerar, inicialmente,
a irradiagao durante a primeira semana comegando segunda-feira e
terminando sexta-feira onde os varios tempos de irradiagao sao a-
proximadamente iguais e os intervalos entre as irradiagSes sdao a -
‘proximadamente- os mesmos. Para isso, utilizamos a expressao apre -

sentada por Camargo Penteado(3l):

Y o .
’ DTS At te) |
An:‘A"D (/-e ) L/-E’. (¢ +tC)J , (111_3)
| [J—e‘)‘(a*te‘)J

A_ = atividade apos n ciclos

Amoalatividade de saturagio

A = constante de desintegragao do ioda-131

t, = tempo de irradiagao em cada ciclo = 8 horas

te = intervalo de tempo de espera em cada cido = 16 horas
n = nimero de ciclos (ou de irradiagoes) = 5

(ti + te) = tempé total de um ciclo = 8 + 16 horas = 24 horas

Calculamos, primeiramente, a atividade de satu

ragao em milicuries por grama de teliirio:
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s 43 - :
Awz LEINIOx 022410 x G348 - 95/mE /g
| 130

: Levando este valor a expressao (III-3) oltem -
se 11,4 mCi/g no fim de uma semana de irradiagao as 18 horas de
sexta-feira. Quando o reator voltou a operar, terga-feira as  9:00

horas, houve um decaimento correspondente a 88 horas.

Durante a segunda scmana de operaggo do reator,
" 0 10do-131 formado na primeira semana continua decaindo; portanto,
‘a atividade desse radioisatopo no fim da segunda semana, ou seja ,

sexta~-feira as 18 horas sera:

JCC 47-771(2:/2? X055 = 627 777(13/;?
sendo 0,55 o fatorde decaimento desde o termino da primeira semana
~de irradiagao ate o término da segunda semana.
Para a segunda semana de irradiagﬁo, a expres-—

sa0 usada e a mesma acima, sendo que o valor de n e agora 4. Calcu

lando o valor de An.para n=éb, navexpressgo (III~-3) encontra-se:
. - 2/

A atividade total apos as duas semanas de irra

dlagdo sera pois:

.
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6,27 + 951 = 15 78 m@ /g el Telirio.

Para 50 granas de teldrio teremos 789 mlllcu -
ries de iodo—lBl (atividade calculada).

"Asétividadés de'iSdo—lBl realmente obtidas a-
pos 0 processamento quimico serao apresentadas no Capitulo V quan-
do entao se fara a comparagao com a quantidade teorica, ou seja ,

determinar-se-a o ‘rendimento do_processo.
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nimeros le2 colocados na prateleira A.e os de nﬁmeros 3edbd na
pratelelra B; o esquema de irradiagao esta apresgntado na Filgura
Iv-2 (Pagina 21-A) e

Apos a primeira ‘semana de 1rraclagao s3ao reti-
rados os reciplcntes 1 e 2 da pratelelra A e proceasados. Na segun
da semana de irradiagao o8’ recipientes 3 e 4 passam para a prate -
leira A e em seu lugar entram dois novos recipientes, 2e 6, Apos
a scgunda semana, os recipientes 3e 4 sao retirados e processados,
Na terceira semana os recipientes 5% 6 passam para a prateleira A
entrando na prateleira B os recipientes 7 e 8, Na quarta semana sao

retirados para processamento os de numero 5 ¢ 6 passando para apra

teleira A os recipientes 7 e 8 entrando ng prateleira B novos reci

.pientes e assim sucess:wamentc.

Levando em comsideragdp que a distribuigao de
fluxo de neutrons e aquela indicada na Figura IV-2, tem-se que os
fecipientes contendo o telGrio e processados apas,duas semanas - de

irradiagao devem estar sujeitos ao mesmo fluxo mcdip de meutropns.

- 0 suporte das prateleiras a posto no interior
de um elemento de 1rradiagao contendo, agua sendo que esta agus nEo;
esta em contato com a ‘da piscina (Tigura iv-1). Este dlspositiVQ'é
em seguida colocado numa posigao vacante de elemepto comﬁustivelto

carogo do reator, conforme mostra a Fipura IV-3 (Pagina 21-B),

Iv.2 —ﬁRetirada dos recpientes apSS'irtadiaQEO e transporte aos la-

- .
boratorios de processamento

"Apés irradiagao, o dispositivo onde estao colo.
cados os recipientes de irradia¢ao e afastando do caroqo e fixado—

por um sistema alequado na parede da piscina. de tal maneira que so

Al
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_uente a parte superior que contem a tampa do diSpositivo fique so—
bre a superficie da agua. 0 suporte das prateleiras e retirado man
tido sob a agua, os recipientes de irradiagao sao removidos com uma

'pinga longa e colocados na blindagem para o transporte ate o labo-

ratorio de processamento. A tranferencia dos recipientes da pisci—

na até a blindagem, e efetuada num tempo'bastante curto nao ofere-

~ cendo petigo ﬁara o manipulador.

De acordo com o esquema de funcionamento do
teator, a operaqao termina as sextas -feiras e a remogao do disposi

tivo de irradiagao e detuada as segundas-feras.

E . A blindagem para o transporte e constituida por
um castelo de chumbo coﬁ paredés de' quatro centimetros de espessu-
-ra sendo que a dose a um metro de distancia e de 3 miliroentgens -
- por hora. O transporte da blindagem contendo o recipiente de telu—
rio, ate a celula de processamento e feito por meio de carrinho ma
nual de tal maneira que o operador fica a um metro de distancia da
blindagem. '

: A blindagem, uma vez dentro da celula de pro - |
"cessamento e aberta por meilo de manipuladores especiais e o reci -
piente ‘contendo o telirio & gortado com o auxilio de uma ferramen-
.ta acionada por um motor elétrico de controle externo. O teldrio é,
em seguida, colocado no bélgq péra o ataque quimico é»processado -

conforme sera explicado na pa:te 3 do Chpituld V.

A celula de processamento es£§ em depressao em
relaggo ao laboratorio e a profegio e féitavpor tijolos de chumbo-v
de 10 cent{metro de espessura; dessa maneira a dose no exterior da
parede de’ chumbo e de 0,6 miliroentgens por hora. A Figura IV-4 -
(Pagina 22-A) e'a Figura I1V-5 (Pagina 22-B) mostram um aspecto das
celulas de prbceééamentc em uso e as Figuras IV-6 (Pagina 22-C) e
V-7 (Pigina’ZZ-D)'a construgao da célﬂla prototipo das que serao-
instaladas no novo edificio destinado exclusivamente a produgao de
radioisatopos.

0s residuos liquidos radioativos,‘apss o pro -

cessamento quImico. sao enviados a recipientes, de polietileno pro-

ol
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.- tegldos por tijolos de chumbo e situados sob as celulas. Quando -
; cheios, os recipientes sa0 substituidos e deixados em sala especidl
para decaimento da solugao ate que seja permitido uma diluigao pa-

ra ser 1an§ada no esgoto.

j IV.3 - Medida da atividade das solucoes de. {0do~131

Em geral, a medida de radioisotopos em solugao,
produzidds em laboratorio, & feita rotineiramente por metodos rela
 tivos,,isto é; metodos que utilizam aparelhos prEviamente calibra-

dos para um determinado radioisotopo usando fontes de referencia.

‘ Para as medidas das solugoes de 16do-131 utili
' za-se uma camara de ionizagao "Source-Calibrator" Tracerlab-SA-16,
sendo que tais medidas sao feitas atraves da determinacao da cor -
‘ftrente de ionizagao no volume util da camara do "Source'. Utiliza -
?mos, como recipientes das solucoes de 1odo, para a medida, de fras
cos tipo penicilina contendo volumes de,lla 10 ml de solugao de_ig

= 60-131. A porcentagem de erro na medida € de, no maximo, 2%.

IV.4 - Distribuicao e despacﬁo das solucoes de iodo-131

Apas determinaggo da atividade de uma aliquota
. da solu§50 de 13d04131, faz-se a subdivisao da solu@Qo, segunda a
demanda, em frascos tipo penicilina e a atividade da solquo e em
"ecada frasco novamente‘determinada a fim de evitar possiveia erros-—
na distribuigao. 0s frascos tipo penicilina sao rotulados com ipdi
caggo do volume da solugao, da atividade, da data e da natﬁreza do

o
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radiois5topo, em segulda sao colocados em recipientes de chumbo e
estes postos no centro de uma caixa a qual & devidamente rotulada-
com informacoes mais detalhadas sobre o radioisotopo, quando neces

sarias, e enderégo do destinatario.

- Estando as caixas prontas para despacho,a dose
- . - : : . : . ~ :
€ medida na superficie das caixas a fim de verificar se sao res -

peitadas as normas internacionais para o transporte de substancias
radioativas,
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~ PARTE EXPERIMENTAL

fste Capitulo esta dividido eém tres partes:

A parte 1l descreve os primeiros experimentos -
realizados no sentido de verificar a viabllidade de produgao de 10

do-131 em escala adequada para atender'asnecessidades do pais.

A parte 2 engloba a descrigao de processamen -
tos quimicos de 50 g de telurio, irradiados durante duas semanas -
(oito horas diarias, quatro ou cinco dias por semana) com a finali
dade de dlstribuigao do 10do-131 tanto para apllcagao medico-biolo

gica como para’ marcagao de moléculas.

A parte 3 apresenta as modiflcagocs feitas na
aparelhagem bem como no processamento qu1mico no sentido de se ob-
ter o mesmo rendimento quimico em menoxr volume de destilado e de
 diminuir a porcentagem de iodato encontrada nas solugoes de 1odetq

uma vez que alto teor de iodato prejudica a marcagao de proteinas.
. teo 4 :

PARTE 1

V.l.1. = Reagenteé e aparelhagem .

Para os ensailos preliminares relativos ao de -

senvolvimento do método de produgao perrianenté dito, utilizamos-

-/o
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' um simples aparclho de dcstilagﬁo constituido por um baldo ligado?

a um condensador refrigerado a agua.

Os reagentes foram: telirio em po BDH, acido =~

sulfurico Merck (densidade 1,84) hidroxido de sodio Baker em lentl

lhas, agua destilada e agua oxigenada 30% - C010mb1na.‘

V.1.2 - Irradiagoes

v Amostras de teldrio de 5 a 50 gramas. foram co-
locadas nos recipientes de aluminio e irradiadas no reator do Ins-
tituto de Energia Atomica em fluxo térmico da ordem de 10;3neu

2 . 7 S
trons/cm .seg durante oito ou dezesseis horas (dois periodos de oi

" .'to horas).

V.1.3 = Ataque do telﬁrio

A compoqigao do meio de ataque foi 1nicialmen—
te constituida por 5 gramas de hidroxido de sodio, 100 mililitros-
de agua, 20 mililitros de agua oxigenada e32!5m11111tros de acido-

‘sulfurico concentrado.

: Apos adlgao de hidrox1do de sodio ao telurlo s

a agua oxigenada foi adicionada lentamcnte e com agitagao a fim de

evitar reagao violenta.

Apos transfornagao do telirio em telurato, . ad1

fcionou—se lentamcnte o ac1do sulfurico ate dissolugao da suspcnsao‘

de telurato. A solugao era aquecida e o 13do destilado sendo rece-

o
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bido em solu;ao tampao de carbonato de sodio /40, bicarbonato de-

sodio M/5 e tiosulfato de sodio M/40 como redutor.

V.l.4 - Destilagao do iodo-131

Com a finalidade de verificar como destila o
10do-131 em fungao do volume de ggud destilada, realizou-se um pri
meiro experimento com a conposigﬁo da solugﬁo de atagque do telirio
conforme citado acima, coletando inicialmente quitro ffagacs (fra=-
gao A) de 10 mililitros cada uma delas sendo 4 mililitros'fqrmados

pela. solugao tampao com redutor constituido por tiosuifate de so-
dio.

Apos destilacao da fracao A, adiClonou—su ao
balao de destilagao, 24 mililitros de agu a destilada ¢ proceoeu—sc

a destilagao de mais quatro fragoes (fragao B). Os resultados obti

dos constam da Tabela V-1,

TABELA V=1

-

Taxa e rendimento de destilagao

Te | Relagao dos vols. 5 Fgﬂqgo destilodn % ondimento i
? qolugao/u 4 ne Wl i P4 |
5 3,7 A T RV T
i lﬂc; 2 12,2 LTy g
L3123 ‘ g
La 2,2 |
- T T
5 i 1,3 (15 ml)%
6 1 0,58 3
- ’ 3
B=t 7 10,52 ; 14 §
! i 8 10,712 wl)| -




s 28
CAP. V.

Para evitar o inconveniente de trabalho com
grandes volumes de solugao quando da irradiagao de maiores massas
“de telﬁrib, novos experimentos foram realizados na tentativa de se
obter oS ‘mesmos resultados quando'se diminuisse o volume de- 5gua
mantendo cdnstanfé, entretanto, a :elagio entre os volumes da solu
950 para o de acido sulfdirico. Os resultados obtidos constam da Ta
bela V-2. 0 experimento n? Ja foi efetuado nas mesmas condigSés que
on? 3 porém éom 17 ml de acido sulfﬁrico pbtendo-se dessa maﬂeira

um rendimento mais baixo,

~ TABELA V-2 (Pagina 29)
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e e

LABELA V-2

-~ -
Influcncia do volume. de apua no rendimento

! -
Rendimento

destilagao
%

Volume de solugao}, -~ Atividade
Exp. ng {12552 1,0 + 20 ml 1,0, {'2°0(Fracac destilada ndo
» 8 nl ml med destilada

mCi

2 (Te-~5) 5 100 27 _
- 1-5,90 |
2 - 2,15 -
321,65 91(A)
4 - 0,75 ,
0,324 ¢ -96
5 ~ 0,30 3 |

5

6 - 0,15 c oo |
B-- i 7 - 0,13 JOSE

8~ 0,06

- 2,70
- 1,10

: 760y
:}4,50 3
J

3

3 (Te=7) 5 80 21,6

0,238
5 ~ 0,50
6 - 0,35
7 - 0,28
8 - 0,26

3a (Te-7a) ) 80 17 - -

1,90
5 - 0,64
6 - 0,20
7
8

- 0,106
- 0,24

o |
K

4 (Te-8) | 5 50 13,5 - 2,10

- 0,70 - 83(A)
- 0,6502n)

- 0,24
- 0,18 14(B)_
- 0,1502mD)

0,104 3—97%
5 .
J

[SSIR S
t

5 (Te~-9) 5 50 13,5 5,5

: A-- E 2,0 89 (A)
- 1,4(12m1)

T4 - 0,3

0,2 :

- 0,202ml) { 7{8)

0,390 : §~96
j

‘o u
]

L PR
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V.1.5 - Calculo do rendimento da destilacio

Em virtude de,'apas o ataque do telﬁr}o com 80
da ¢ agua oxigenada, formar-se uma suspensao nio muito homogénea de
telurato, nao & poSsivel a retirada de uma aliquota significativa-
para o calculo do rendimento. Com a adigao de acido sulfurico asus
pensao transorma-se numa solugao procedendo-se em seguida a desti-
lagao do ISdo. Terminada a destilagao das fragoes A e B, e com a
finalidgde de verificar se ainda havia 10do-131 no balao de desti-

laqgo, procedeu-se da seguinte maneira:

_ A solugao do balao de destilagao foi levada a
um volume determinado e desta retirou-se uma aliquota que foi con-
tada num espectrSmetro de raios gama monocanal no fotopico corres-
pondente a energia de 0,365 MeV do i6do-131. Por comparagio com ura
fonte de 10do-131, de atividade comhecida, determinou-se a ativida
de da al{quota e consequentemente da solugao de iodo nao destilado.
Considerando cémo sendo cem por cento o total das atividades das -~
fragaes A e B mais a ativiade do iodo nao destilado, calculou-se o

rendimento de destilaggo. o que esta apresentado na Tabela V-2,

Verifica-se portanto que 76% a 90% de iodo-131
destilam nos primeiros 24 mililitros quando se irradiam 5 gramas de

telurio e que a relagao entre volume da solugao (Hzo + H, O ) e vo-

) 2
lume de acido sulfurico & igual a 3,7.

Apas esses experimentos preliminares, e de acé@
do com o esquema de funcionamento do reator do Instituto de Energia
Atomica (quatro ou cinco periodos de oito horas diarias cada semama),
conforme foi visto no Capitulo III fol possivel prever que, pela
irradiagao de telario elementar, poder—se—ia produzir iodo-131 su-
ficiente para atender a demanda e que os volumes utilizados no pro
cessanento quimico nao seriam tao grandes a ponto de prejudicar o

trabalho sob controle rcmot:o.
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Foram feitos, em segulda, dois processamentos
quimicos cada um deles com 50 gramas de telirio irradiado e¢ desti-
lando fragoes de 26 mililitros contendo 4 mililitros de tampao e

redutor} 0s resultados constam da Tabela V-3.

TABELA V-3

Influencia do volume de acido sulfiarico no

rendimento, a partir de 50 gramas de telurio

{ - 1 r

Volume solugao H,S0, |Fragao destilada|Rendimento
Dxp. 09 | H,0 + H)0) |72°7417F s o ” :
. ml .
ml
6 (Te-12) 500 135 "1 - 4,10
2-2,20 | _
A---{ 3 -~ 2,10 |40
- § 4 - 1,50
5 - 1,40
— 82
6 - 5,50
7 - 3,30
B-—-{ 8 - 2,00 |42
| 9 - 1,60
10 - 1,30
7 (Te-13) . 500 200 1-12,5
| o 2 - 2,10
3-0,8 |-
A==f 4 - 0,30 |7 §
5~ 0,13
6 - 0,028
- 93
7 - 2,20
8 - 0,75
9 - 0,38 ~;
B-—-{10 - 0,27 |18
11 - 0,14
12 - 0,075
13 - 0,090

e .
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Em vista dos resultados obtidos nas experien -
cias preliminares da Parte 1, pcla irradiagao de 5 e 50 gramas de

telurio, iniciamos a produgao rotineira de iodo-131.

Para esta produgao, 50 gramas de telurio ele ~-
mentar foram irradiados a um fluxo da ordem de 1013neutrons/cm2¢mg
durante duas semanas, quatro dias na primeira semana e cinco dias

. . . -
na segunda, ou vice-versa, sempre oito horas diarias.

Apos irradiagao o telurio era tratado com 300
ml soda 4N e 200 mililitros de agua oxigenada e agitado ate trans-

formagao do telurio em telurato.

Adicionava—se em seguida, lentanente, 200 mili
litros de acido sulfurico concentrado e a solugao obtida era reflu
xada durante cercayde 15 minutos, apos O que o iodo era destiladoe
recebido em solugao tampao de carbonato. de sodio M/40 e bicarbona-
to de sodio M/5 ou na mesma solugao tampao acrescida de redutor tio
sulfato M/40. O volume do destilado era da ordem-de 100 a 120 mili
‘litros. No balao de destilaqao adiconavam-se 100 a 120 mililitros-

de agua e, procedia-se a uma segunda destilaqao.

’ Os resultados obtidos con processamentos assim
realizados estao apresentados na Tabela V-4,
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TABELA V=4

Atividades das solucoes de 16do~131 obtidas

por irradiacao de 50 gramas de telurio.

33 -

i . N (
’ : . : g ot Ativ, Produzida Ativ
Oper. _ ~ |Tempo Total{ Data el :1% Destilada
NQ Data Irradiagao Irradiaggov Proces. la.FragEb 2a.Frag56 T;éil Fracao A
55 77 ' e A (B)
121,22,23,24/1-69| S DR
7 128,29,30,31/1-69| ©1n49 104.2.691. 260 52 312 83
28,29,30,31/1, - -
% 14,5,6.7/2  65h06 |10.2.69| 390 160 550 70
4,5,6,7/3 T )
7 110.11012,13,14/3] 73013 [17.3.69) 40 105 545 50
4,5,6,7/3 B 5 ]
6 110,11,12,13,14/3| 73013 118.3.69] 230 125 355 65
10,11,12,13,14/3 ‘ | |
8 |18.19,20.21/3 | = 74n50  |24.3.69| 208 207 415 50
18,19,20,21/3 ' ]
O 1%5.26.27, 283 “ 75h58 - |31.3.69) 450 120 570 79
18,19,20,21/3 ' - |
1 12s026,27,28/3 75h58  |01.4.69| 420 B0 | 500 84
3 |24,25,26,27,28/3\  yg05  l07.4.69| 340 102 442 77
1,2/4 |
1,2/4
4 1308.9,10,11/4 56h55 | 14.4.69| 432 32 464 93 A
' 1’2/10 ‘
> 17,8,9,10,11/4 56h55  115,4.69) 380 70 450 84
13,14,15,16/5 - ) N
6 19,20,21,22,23/5 69h21 | 26.5.69] 450 104 554 81
13,14,15,16/5 « ,
7 11920021 22,23/5| 69h2L  |27.5.69] 510 46 556 92
12,3,4,5,6/6 ' ,
2 110,11,12,13/6 6214 |16.6.69( 480 60 | 540 §9
2,3,4,5,6/6 - 1
3 1101112,1376 | 816 |17.6.69) 429 s ) 0

.l./
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Algumas das operagoes indicadas na Tabela V-4
foram feitas recebendo o iodo destilado em tampao carbonato-bicar-
bonato de sodio, em outras usou-se d mesmo tampao acrescido do re-

~ dutor tiosﬁlfato de sodio.

0 aparelho usado para o processamento acha-se cs

quematizado na Figura V-1 (Pagina 34-A). O acesso a todas as valyg

'1as, agitadores, mantas de aquecimento, etc. & sempre feito por
controle remoto estando todo o conjunto dentro de celulas blinda -

das com paredes de tijolds de chumbo conforme mostrado nas Figuras

IV-4 e IV-5. Para a transferéncia do liquido do frasco A para o fras

co B, por exemplo; .abre-se a valvula 1;'de tres vias, e faz-se,sem

pre por comando remoto, vacuo em B atraves da valvula 2, Para . a

transferéncia de B para C, abre-se a valvula 3 injeta-se ar compri

mido atraves da valvula 4. Todas as valvulas sao de teflon sendo
todo o aparelhamento examinado, no que diz respeito a vazamentos N

quando as valvulas estao fechadas, As ligagoes eletricas das celu-

‘las estao ligadas a um gerador QUe‘cbnatitue o sistema de emergén—

c§a quando.h5‘q9eda de f3r§a. L

0 ataque do telurio irradiado, com soda e égua
~oxigenada, era feito com o auxilio de agitador eletrico, no balao
“"(A) de dois litros,

A suspensao de telurato assim obtida era trans
ferida para um segundo balao (B), de dois litros, conectado a um
condensador a ééua (I) contendo na parte superior carveo ativo (J).

* Adicionava-se acido sﬁlfﬁrico, atraves da valvula 1 de tres vias ,
ate completa dissolugao da suspensao e a solugao obtida era trans-
ferida para o balao (C) de destilagdo. O balao de destilagao esta-
va ligado em sua parte centrél, a um condensador a agua (H) conten

~do carvao ativo (G) na parte superior e, em sua parte lateral a um.

,ségpndo condensador a agua. O 10do destilado era recebido no balao

D, sendo a distribui¢do do produto final feita atraves da bureta F.

'/.



- A vynold | :
il -Oaol 324 OMNODOOKQ vHvVd OHN3YH VAV

o
b o ¢ ) -.u
(1~ ﬂ '
.
> @
: g
oo, ” &>
(3
-
-
H 1 )
-
ss n

&
-

© o
w.a

L]

© hnw




- 35 -

"CAP. V

. As destilagoes realizadas somente com tampao de
carbonato-bicarbonato de sodio foram feitas com a finalidade de a-
tender a pedidos de iodo-131 destiﬁado a marcagao de moleculas on-
de a_pfesenga do redutor tiosulfato de 55310 e prejudicial. Nesse
caso pode ocorrer que as solugaés de 10do-131 obtidas contenham io
dato, cuja presenga, em alta proporgao, abaixa o rendimento quando
da marcagao de profeinas. Tornou-se pois necessario a dosagem do

teor de iodato nas solugoes de iodo-131 livre de redutor constitui
do por. tiosulfato, |

A deferminaggo da porcentagem de iodato,.nas Qi'

versas solugoes destiladas de 10do-131, foi feita pela técnica de
(32)
1

cromatografia ascendente em pape . 0 papel usado fol o Whatman

- n9l e o solvente, metanol e Egua'(le).‘A posigio das manchas, pa=
‘ra o calculo dos. respectivos R
fia.

£ fol determinada por radioautogra-

‘ A fita de papel foi cortada em tiras de um cen
Qtimetro e estas foram contadas num tubo Geiger—Mﬂiler a fim de se
determinar é.porcentagem de iodato,”bs‘resultados dos cromatogra -
mas’coﬁéthm'da Tabglé V-5 e feferemése a aiguns dos processamentos
especifiéados na Tabeia V-4, = H

TABELA V-5

Determinacgo da porcentagem de iodato

Operagao Data Ativ, Total | ,
NQ Processamento mC1i % Iodato } pH
7 04.2.69 312 42 8
9 10.2069 540 76 8,5
(%) . .
6"’ 18.3.69 ..355 58 10
(*) '
1 01.4.69 500 31 10
*) ' L _ )
5 15.4.69 450 66 10
(*) ‘ ‘
7 27.5.69 556 31 10
, 3(%) 17.6.69 | = 477 29 10 |

)

Solugao concentrada de 120 ml até 30 ml.



]

Para verificar se a porcentagem de iodato varia
va com o pl, foram feitos cromatogramas com solugoes de pii entre ~
7,5 e 10 e nas quals a atividade de 16do-131 era igual a 5,0 mCi/nl
0 pY, apés o‘brocessamento quimico, éra igual a 10 e a porcentagem
do iodato de 40%. Os resultados estdo apresentados na Tabela V-6 in

dicando que, prEticamante, nao ha alteragﬁo na proporggo de iodato,

TABELA V-0

Vnriaqﬁo'da porcentagen de iodato cowm o pll

.Ope§ggao pxog92§§zent0 pll % Lodato 1
8 24.2.69 10,0 w |
3,5 37
9,0 37
8,5 37
. 8,0 37|
7,5 39 ,

A determinagao da porcentagem de iodato -no pro
“duto final fol tambem feita durante alguns dias apos o processamen
to quimico, encontrando-se um abaixamento sucessivo desta porcenta

gem conforme mostra a Fipgura V-2 (Pﬁgina 36—A);

: O problema do aparecimento de iodato nas solu-
gSes'finais, bem como do seu decrescimo em fungdo do tempo, sera

"devidamente examinado no‘Cap{tulo VII (Discussao e Conclusoes).

MA.__
YU B2 u_uemu\ ATHMIC
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PARTE 3

A parte 3 deste Cap{tulo abordara, em primeiro
lugar, as}modificagSes feitas na aparelhagem com a finalidade de au
mentar o tempo de refluxo antes da destilacao sem haver perdas de-
iodo, pois dessa maneira consegue-se nao somente diminuir o volume
do destilado evitando concentragaeé posteriores como tambem dimi -

nuir a pqrcentagem de lodato,

Os resultados das atividades das solugoes  de
i0do-131 obtidas (Tabela V-4) sao bastante variaveis com tempbs'de-
irradiagao aproximadamente iguais ou mesmo em irradiagoes parale -
las. Sera pois apresentado o método usado para verificar se a cau-~
sa dessas variagoes era devida ao processamento quimico em si ousc

era devida a oscilagao de fluxo local durante as irradiagoes.

-~ -
Em seguida serao descritos os mctodos para ve-
rificagao da pureza radioativa, da pureza radioquimica e da purecza

quimica do produto final obtido.

V.3.1 - Irradiacao do telirio e destilacio do iodo-131

As condigoes de irradiagao do telurio, sdo as

mesmas que aquelas descritas na parte 2 deste Capitulo.
- Apos a irradiagao do telurio, éste e transferi
do para o balao de ataque e tratado com soda e agua oxigemada. Adi

cioﬁa-se_molibdato de sodio o qual age como catalizador da decompg

v./.‘
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sicdo da agua oxigenada nao utiliiada na oxidagao do telirio a te-

lurato. De acordo com Douis ¢ Rosa(ls)

, existe um complexo de mo -
libdenio e iodo estavel em meio aléalino; dessa maneira o molib de-
nio atua fambém para evitar pérdas de 16do durante o processo de a
taque do telurio com soda e égua oxlgenada. Por outro lado este
ébmplexo nao exiéte em meio acido. Dessa maneira a suspensao de te
 lurato assim obtida é acidulada com acido sulfurico concentrado e
refluxada durante uma ou duas horas fazendo-se passar corrente de
nitrogenio, apos o que o iodo e destilado e recebido em solugao ﬁ@g
pao de carbonato e bicarbonato de sodio.

0 volume destilado na primeira fragao (fracao
A) e de aproximadamente 50 mililitros. Em seguida adiclonam-se ao
balao de destilagao (baldo C - Figura V-3 (Pagina 38A) ) mais 50
mililitros de Egua destilada e procede-se a destilaggo da segunda
fragao (fragao B). Os resultados sao apresentados na Tabela V-7.Ve
».rifiCaFSe que uma porcéntagem de iSdo-lSl malor qﬁei807 e obtida
" nos primeiros 50 mililitros com uma atividade especifica (mCi/ml)-

superior aquela anteriormente obtida (parte 2).

TABELA V-7 (pagina 39)

./0.
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TABELA V-7

Atividades das solucoes de iodo-131 obtidas

por irradiacno de 50 pramas de telurio

(tampao carbonato-bicarbonato de sodio)

-39 -

——

L
Gperx. Data Tempo Totalj Data Atividadiciroduzida Ativ.]% Destilada
NO lrradiagao Irradiagao |Proces .}la.Fragao}2a.Fragao T;Eil Fragao A
A (3) .
D) - . )
G gty | mmia Jor.os.es| 477 91 | 568 84
[ AN Bk RALT X
8 |32 2B/ | gsnas 108.09.69| 550 % | 626 86
—_— T .
2,3,4,5/9 : ’
0 1579716793 12/9 76h30  [15.09.69] 479 80 | 559 86
3 1300y aet a0 9 | 704 |29.09.69| 462 90 | 552 84
1. 3. b3 - K
it 76h43  [13.10.69] 532 101 | 633 84
i BN | | % W
P8 " " " 534 87 621 86
}
33712’23124220 73110 (20.10.69| 499 60 | 559 89
) " " 7 364 105 | 469 78
1 %g'éi';g'%;lég/lo 72h01  |27.10.69| 610 60 | 670 91
2 1 252 \J
2 W w " iis a7 |45 50
3 1og oyt ar 2320 sy loaanies| 2t 2 | 288 85
4 " " " 368 60 428 86
5 13BN s [10.10069| 742 s6 | 796 93
SOOI 0.8 Wl L ALK Y
6 ! " " 428 125 553 77
7 Inhnin 010 |17.11.69] 559 | 71 | 630 89
] 3 1. .
8 " " " 550 65 615 89
9 ;%’ig’ig'ééléi/11 72h42  (24.11.69| 597 50 | 647 926
¥} 1 b} ) .
17,18,19,20,21/11
1 (5026 27 2801 73h21  |01.12.69] 622 67 | 689 90
2 " " " 578 85 663 87
3 %isézg'i7gj§£11 70h24  |08.12.69| 819 41 | 860 95
T L L w 873 8 | 502 51
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V.3.2 - Aparelho de producao

0 aparelho de produgao apresentado na Figura

V.3 e constituido por um balao (A) dg dois litroa onde e feito oa
taque do telurio com soda e égua oxigenada, sendo que a agitagEo e
~ efetuada com um agitador eletrico. Apos transformagao do telurio a
.telurato,’a‘spspensao e transferida ao balao (B) de dois litros a~-
plicando-se vﬁcuo pela valvula.4. O balao (B) esta ligado ao con -
densador (I) que contem na extremidade superior'carvao ativo (L) -
sendo que o acido sulfirico é introduzido no balao através da val-
vula 2, Terminada a adig¢do de acido sulfirico e mantidas fechadas-
as valvulas 3 e 4 transfere-se a solugao por meio de ar comprimido
&Eivula 1) para o balao (C).

Em seguida, fecha-se a valvula'5, abre-se a 6
para.entrdda de nitrogénio, faz-se circular agua atraves os conden
sadores (H) e (J) e introduz-se o tampEo pela valvula 9 no frasco~
). Aquece-se a solugao do baldo (C) e deixa-se em refluxo.'Termi
nado o refluxo‘suprime-se‘a Egua do condgnsador’(ﬂ)'e inicia-se a
destilagao.

»

Apos a destilagao da fragao A desliga-se o aque
cimento, abre-se a valvula 8 ligada ao condensador (K) contendo car
vao ativo (M) na extremidade superior e transfe;e—se'a solugao de
10do-131 para ampola (E) e desta para o balao (F). Do balao (F),a
solugao de 15do-131 & levada a bureta de distribuigao por interme-
dio do frasco (G). O balao (F) esta tambem ligado a um condensador
" e éste comectado a um recipiente de efluentes (colocado sob a celu
la), caso haja necessidade de concentrar a aolugao do produto‘fi -
nal,

S : Uma segunda fragﬁo pode ser destilada fechando
~a valvula 8 e introduzindo-se tampao no baldo (D).
Apos a destilagao, a solugao do balao © e
transferida através da valvula 5, para um recipiente de efluentes,
~¢olocado sob a celula.
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-~ - ’ - .
Todo o aparelho esta encerrado numa celula e

protegido por tijolos de chuuwbo de dez centimetros de espensuUra.

A modificagao feita néste aparciho cm relagao-.
ao da Figura V-1 consiste prIncipalmente nos condensadores (i) e (J)
ligados ao balao (C) que possibiliﬁam o refluxo sem perdas de i1o- -
do=131. A étividadeﬂdo,iado?i3l»rééblhida no tampao durante o re=
fluxo @ de cérca de 15% da atividade total destilada.

V.3.3 - Determinacao da porcentagem de iodato nas solggﬁes de  {o-
do~131

A dcterminaggo da porcentagem de ilodato foi-~
feita pela técnica da cromatografia em papel, descrita na parte 2=
deste Capitdlo} 0s résultados obtidos szo‘apresentados na Tabela -
'V-B. .

TABELA V-8 (Pagina 42)
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TABELA V-8

Determinacao da porcentagem de iodato

Oper. Data ‘Ativ. Total Tempo IO3 P?chdSHCia g;
NQ Proces. mCi Refluxo % 272 {
4 101.09.69 | 568 ~ 1n00 | 15,0 } Colombina
0 | 15.09.69 559 100 | 11,0 "
8 13.10.69 621 Mmoo | 12,01 "
8 | 17.11.69 615 . 1h00 | 14,0 "
9 | 24.11.69 | 647 1h30 9,5 "
1 | 01+12.69 | 688 | 130 | 11,0 "
2 | 01.12.69 663 1h30 | 14,0 "
3| 08.12.69 860 | 1h30 4,4 | Merck
5 15.12.69 | 684 ~ 2h00 3,7 "
6 15.12.69 968 2h00 2,5 "
6 19.01.70 824 2000 | 10,0 | Colombina
71 26.01.70 513 2h00 | 12,0 "
9 | 02.02.70 581 2h30 2,7 .
2 | 12.02.70 512 2h30 3,0 | "
5 23.02.70 325 | 2000 | 3,5 ! Merck
6 23.02.70 | - 363 2h00 3,4 w
7 | 25.02.70 369 2h00 3,0 "

Verifica-se pela Tabela V-8 que para se obter-
uma porcentagem de iodato inferior a 5% e necessario refluxar a so
lugao, antes da destilagao, durante uma hora e wmeia a duas horas =
quando se usa Egda‘oxigenada Merck: e durante duas horas e trintami

nutos quando a ﬁgua oxigenada & Colombina.
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V.3.4 « Monitores de fluxo

Pelo fato de nao se poder retirar uma aliquota
significativa apas o ataque do telirio com soda e égua oxlgenada ,
logo no inicio do processamento, visto que ha formagdo de uma sus—

~ -~ - - . B
pensao, nao e possivel calcular-se dirctamente o rendimento da ope

ragao.

_ Entretanto, um controle do rendimento de cada~
procesgo de destilggio, comparativamente com os demais, e feito re
‘1o uso de monitores de fluxo, Para isso, amostras de 12,7 mlligra
‘mas de ferro (grgu analitico) 959 envoltas em papel‘aluminio e fi~

xadas na parte superior dos recipientes em que e irradiado o teli-
rio.. | o

Apos irradiag¢ao, nas condigoes ja explicadas mo
Capitulo I1I, os recipilentes sao levados as celulas de processamehn

to onde sao retirados os monitores de ferro.

A atividade, ém impulsos por minuto, das amos-~
tras de ferro, e medida num contador Geiger. Pela relagﬁo entre a
atividade‘do 16do-131 obtido no processamento qufﬁico e a atividé4
de das amostras de ferro, obtem-se o que chamamos '"fator de desti-
lagao", que, comparado entre varios processamentos, da indicagao do

rendimento da operagao. Os resultados constam da Tabela V-=9.

TABELA V-9 (Pagina 44)
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TABELA V-9

Determinacso do "fator de destilacao"

Oper. Tempo - ‘Data Ati;;i?de Ativ. Fe Fatigl,
No Irradiagao | Proces. P | - ipwm/mg | Ativ. 1
mCi Ativ, Fe
4 73h12 01.09.69 568 449 1,2
3 7104 | 29.09.69 | = 552 431 1,2
7 76h43 13.10.69 633 491 P 1,2
8  76h43 13.10.69 | 621 492 1,2
9 7310 | 20.10.69 | 559 447 1,2
1 72h01 . | 27.10.69 670 458 1,4
2 72h01 27.10.69 465 297 1,5
4 73h53 03.11.69 | 428 274 1,5
6 72h43 10.11.69 553 05 | 1,3
7 70h10 17.11.69 630 . 394 1,5
8 70h10 17.11.69 615 447 1,3
9 72h42 24.,11.69 647 447 1,4
1 73h21 01.12.69 689 546 1,2
2 73h21 01.12.69 663 549 1,2
3 70024 08.12.69 860 555 1,5
4 70h24 08.12.69 i 902 i 580 L5

As diferengas nas atividades do iodo-131 e do
padrEo de ferro entre duas operagaes realizadas no mesmo dia e pro
vénientes de duas amostras de telurio irradiadas durante o mesmo -
tempo (por exemplo, Operaqaes le 2 do dia 27.10.69, Tabela V-9)de.
ve-ge, provavelmente,‘ao problema de sombreamento (Capitulo-v - Po
sigao de ifradiaqao-de récipientes contendo telurio) ocorrido por
eventual giro dos reciplentes contendo o telurio, colocados no su-
. porté dos recipientes de irradiagao, ou talvez por nao terem sido
o8 reciplentes irradiados na mesma prateleira éstando assim sujei~-
tos a fluxos de neutrons difergnfes. |

o
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Nas operagoes 7 e 8 de 17.11.69 as atividades-
de iodo~131 sao aproximadamente iguais (da ordem de 600 mCi), Nas-
operagSes 3 e b de 8.12;69 as atividades dé'13d0-131 sao também,_g
- proximadamente iguais (da ordem de‘900 mCi). 0 tempo total de irra
diagao nos processamentos realizados tanto em 17.11.69 como em 8.
12.69 foi de 70 horas em duas semanas; dever-se-ia pois obter em am
bos a mesma atividade de 13d0-131 7A causa'desta diferenga pode ser
devida a Variagoes de fluxo local e tanbem a distribuigao das hores
de operaqao do reator nas duas gemanas de irradiagao das amostras-
de telurio processados em 17.11.69 que nao fol a mesma nas duas se

‘manas de irradiagao das amostras processadas em 8.12.69.

Se na Tabela V~9 excluirmos os dois ultimos va
lores para atividade do 10do~131 (4a. coluna) quando o reator tra-
balhou em potencia mais alta que o normal dando fluxo superior de

13neutrons/gmz.aeg, obtemos um valor medio para a produgao de 13
do-131 igual 769 nCi, ja tendo sidd feita #rcorregao para‘décaimen
to. Conforme vimos no Capitulo III. pagina 19 a atividade teorica
que se poderia obter irradiando 30 g de telurio em esquema de ope-
ragao do reator conforme ja descrito, isto e. uma semana de segunda

~feira & sexta—feita e a semana seguinte de terga-feira a sexta:
feira e idex 789 mCi.de 15do~131, Portanto o valor aproximadodo
- rendimento e de, 769/789 igual a 977, K
X + ¥ %

" K :

1

v.3.5 -~ Influencia do volume destilado no “fator de destilacao"

No paragrafo V.3.1, mencionou-se que o volume-
destilado na primeira fragao (fracao A) era We aproximadamente 50~
mililitros. Alguns exXperimentos foram realizados a fim de verifi -
car qﬁél»é influencia do volume destilado, da fragao A, no “fator
&e'deétiiégao" vietb'que.a‘maior pétceﬁtagemudeu18d0-131 destila na
primeira fragao (Tabela V-7). 0s feadltadosrsﬁdrapreéentados»na Ta,
bela V-10. : ‘
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TABELA V-~10

‘Influgﬁcia do volume destilado da

fracao A no "fator de destllacao"

Oper. Data AZ;&:T:do Fator
n? Proces. (ml) DestilﬁgEO‘
' Fragao A |- S
0 | 20.10.69 W0 0,9
8 | 08.09,69 44 1,1
8 | 13.10.69 50 1,2
2 | 27.10.69 50 | 1,5
9 | 24,1169 | 50 | 1,4
'3 | 29.00.69 | 51 | 1,2
o | 20.10.69 | 51 1,2"
2 | 01.12.69 51 1,2
1 | 01.12.69 52 1,2
7. | o01.12.69 | 52 1,2
4 | 03.11.69 | 54 1,5
3 | 081269 | 54 1,5
1 | 27.10.69 55 1,4
4 | 08.12.69 | 55 1,5
7 | 17,1069 | 56 1,5
8 | 17.11.69 | 57 1,4
6 | 10.11.69 58 1,3

- 46 -

Verifica—se que para um volume de destilado en

tre 50 mililitros e 58 mililitros o fator de destila;ao esta com-

preendido entre 1,2 e 1, 5 e que abaixn de 50 mililitros o

fator‘f

cae. O intervalo de 50 a 58 mililitros e, portanto, aquele que po-

de ser utilizado para obter-se a maior porcentagem de 16do-131.
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CONTROLE DE QUALIDADE

vi.1l - Considerac5e8<gerais

Toda a produgao de radioisotopos exige uma se-

" rie de controles que tem por finalidade garantir a pureza do produ
to. ' :

. No caso de um radioisotopo utilizado como fon-
te de radiagao externa, onde a: forma quimica em: geral nao e impor-
tante, e suficiente um: controle de contaminantes radioativos e me~

dida de atividade. -

) Quando um radioisstopo sof reu um processamento
quimico ee utilizado em experinentos quimicos ou bioquimicos, e im
'Vportante a determinagao das formas quimicas desse radioisotOpo (pu— :
reza radioquimica) além da determinagao das impurezas radbativas ,

isto e, das outras especies radioativas eventualmente presentes.

As impurezas radioativas resultam ou da presen-
qa de imputezas quimicas no alvo, as quais por irradiagao dao ori—
gem a produtos ativoa ou tambem podem resultar de reagoes nucleansv
outras que aquela responsavel pelo principal produto. Essas impure

zas podem aparecer COmo consequencia de uma sepata;ao)incompLeta:b

radioisotopo durante o processamento quimico.
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As inpurezas radioqufmicas podem aparecer du~
rante o processamento qufmico ou mesmo durante a estocagem do prd—
duto devido a auto decomposigao pela radiagao.

0s radioisotopos medicinais de uso interno exi
_gem um controle bastante seguro antes de serem utilizados, 0s con-
troles realizados para os compostos radiocativos medicinais compre-

endem ensailos ffsicos. quimicos e biolégicos.

VI.2 - Controles de qualidade efetuados nas solucoes de iodo-131

A‘— Ensaios fisicos:

" a - O controle da pureza radioativa, que tem por finali
dade garantir a auséncia de outros isatopos radioa-
tivos, fol feito por um estudo das caracteristicas-

das radiacoes emitidas.

b ~ A medida de atividade, que consiste na determinagio
da concentragao radioativa expressa em microcuries
ou milicuries por mililitro foi feita wutilizando o

metodo rehtivo e esta expasto no Capitulo IV,

. A pureza radioativa do 10do-131 separado foi cs
tudada por espectrometria de raios gama e por curvas de decaimento.
Nos espectros de raios gama obtidos por meio de um contador de cin
tilaggo com cristal de iodeto de sodio ligados a eSpectrSmetro de
ralos gama nao se verificou qualquer pico diferente dos pertencen~
tes ao iodo-131. (Figura v1.l (Pﬁgina 48-4) ). Entretahto,Kmnxdo3)
_mostra que a presenga de’telﬁrio radioativo no fodo-131 so pode
ser detectada por espectrometria de raios gama, quando o telurio
esta prgsenté em propbrgses malores que 5 a BX. Portanto, para se
ter plena certeza da nEo'contaminagao de isotopos radioativos'de te
1Grio nas solugoes de 16do-131 torna-se necessario uma separagao -

quimica do telurio eventualmente presente.

o
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Para a separagao quimica do iodo-131 dos isoto
(34)

pos radioativos do telurio utilizamos o metodo de Mariko Aoé‘
‘destilados de 1o0do-131 juntam-se carregadores de telurlto e telura
to de potassio (10 mg/ml de telurio) e carregador de iodeto de po-
tassio (10 mg/ml de iodo). Apos ajustar a concentragao em HC1l 0,2N
adicionaése égua oxigenada e‘em seguida fosfato de tributila. Agi-
ta-se e separam-se as duas camadas. A extragao e repetida duas ou
trés vezes. A camada aquosa que conteria o possivel telirio é eva-
porada e medida no eSpecterétro de raios gama nao téndo sido veri
ficada, por ésse modo, a existencia de teldrio nas solugSes de io-
do-131, Por este método a extragao do iodo e da ordem de 99,5%.

As curvas de decaimento obtidas com diversas
solugoes de 10do-131 moétraram‘a'existéhcia de um Unico radioisoto

po com meia-vida de 8,05 dias correspondente a do iodo~131.

B ~ Ensaios qufmicos:

~ -
a - Controle da pureza quimica

As impurezas quimicas podem provir do alvo de
irradiagso ou dos reagentes e aparelhagem utilizados no processa -

- -~
mento quimico. Essas impurezas as vezes podem constituir riscos se

-

o radioisstopo‘é usado para fins medicos. E o caso dos elementos o

xicos arsanico, telﬁrio, ou selenio. As fmpﬁrezas podem ser nao t5
xicas mas existirem em quantidades suficientes para interferir com

(35)

k) metabolismo do radioisotopo. Cohen fixa limites das dimpure-
zas para preparagoes de 10do-131 e fosforo-32 de tal maneira a res
tringir ao maximo a taxa de elementos tokicos ou prejudiciais (Ta=-

bela VI-1),.
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TABELA VI-1

Limites de impurezas toleradas nas

solug§es de iodo-131_e fosforo-32,

Nstureza da ’ Taxa limite em

impureza _ ug/ml solucao

Al teveevsesnincsersessenes 20
A8 viceissvsnsssvesavenions 37
B teeeceersscssecnsossoses 5
BE ssveessssccsscosssesssen 5
-t Ca ...........;............ 20
. Cd eesesvenconerravseiesss 10
Cr ..a.....................' 5
FE . vevevreersnnriosossnnnsssd0
Mg vovesvsevsorsececsessesne 20
MO sosessnsosvscsceonsssene I
Ni .................;.{.... 5
P soeesvavivaissvsnsonnees 10
. Pb sevsevvvssacessesoacsssss 10
S vesrrrenrasserasassrness 10

Te cooonaoool‘-‘voa'ouoov-;oooo 10

As dosagens~d€sses elementos, em'geral, sao fg}y
tas por analise eSpectroscapica pelo fato de que muitos elementos-
podem ser medidos simultaneamente e porque esta tecnica requer um

pequeno volume de soluqzo ativa para sua execug5o.

Para que essas dosagens sejam realizadas em so
lugoes de iadcf131 & necessario um aparelho destinado somente ao u
80 de,solugaes‘ativas e edcerrado‘em celula protegida por blinda -

gem adequada. .
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~ Em nossos laboratérios‘nio possuimos um espec-
trsgrafo para ns‘finaliﬁadesﬂde_dqgégens em solugses ativas e por
essa fazZp utilizamos a técniééLGC'ﬁSbot#tést" para determinagao do
telario qﬁe constitue o elemento mais toxico e do molibdgnio‘(usaf
do no processamento quimico) que poderia impurificar o produto fi-

nal.

Para a determinagao do telurio faz-se o teste

(35

com estanito alcalino que reduz teluritos e teluratos a teld -

rio elementar, em meio alcalino. A solugao de 10do-131 em meio al-
calino é misturada com uma gota dé solugao de cloreto estanoso e
uma gota de solugao de hidraxido de sodio a 25%. Nao foi encontra-
do nas amostras analisadas precipitado pf@tq ou coloraggo acinzen-
tada indicativa de telirio., O limite de identificagao para esse tes

te e de 0,6 microgramas de telurio (em 0,025 ml) e o limite de di-
luigao e 1:41 000.

Para determinagao do molibdenio nos destilados
de 13d0—131, usou-se o teste com azul de metileno e hidrazina(35).
SoluqSes de azul de metileno sao reduzidas por sulfato de hidrazi-

na quando na presenga de molibdétos.

A solugao de 10do-131 ligeiramente acida € mis
turada com uma gata de soluggo a 0,0012% de azul de metileno e 20
a 30 miligramas de sulfato de hidrazina, A mistura e aquecida em
banho-maria juntamente com um "branco'. Em nenhuma das amostras a-
nalisadas verificou-se o desaparecimento da cor azul que ocorre na
presenga de molibdénio. O limite de identificacio & de 0,012 micro
gramas de molibdenio e o limite de diluigao: 1:4 160 000.

b ~ Determinacao de solidos totais dissolvidos

Define~se como solidos totais dissolvidos aqua-

le,mateyial que permanece, apas evaporagaq a 1109C, de uma aliquo -

o

’ ——— o
BRSNS B mirers o
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ta do produto analisado, (1 ml).
Nasﬂsolu;geg de 10do-131 analisadas encontrou=-

se somente quantidade de sélidbsfﬁ@taia correspondentes ao tampao-

carbonato-bicarbonato de sodio adicionado.

¢ - Controle da pureza radioquimica

.0 controle da pureza radioqufmica e feito por-
cromatografia ascendente em papel;'usando_alcool metilico e agua
3:1 para desenvolvimento do cromatograma. Utilizamos papel Whatman

n?l e tempo de corrida do solvente de duas horas. O R. do iodato e

0,5 e do 1odeto 0,7. A déterminaggo das porcentagens ﬁos dois com~-
postos iodados e feita cortando-se a fita em tiras de um centime -
tro e estas sao contadas num sistema com um tubo Ceiger—MUller, e
"scaler'". Os resultados obtidos para diversas amostras encontram -

se na Tabela V-8._

C - Ensaios biolﬁgicos:

Quando a solugac de um radioisotopo destina-se
a uso injetavel, deve ser Iivre de pirogenio e ser estéril além de
- satisfazer as condigoes de pureza quimica, radioquimica e radioati

va.

(36)

Iya e outros s entretahto, lembram que uma
. serie de dificuldades praticas‘existemﬁpara a'tealizagio dos tes -
tetes a fim de verificar ausencia de pirogénios e constatar a este

rilidade, tais como:

oo
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1. necessidade de um grande numero de animais (coelhos)
a fim de permitir, para cada animal, um periodo de re

pouso entre dois testes.

2. o animal deve ficar isolado devido a radiagao por e-
le emitida e certaa'precaugSes devem ser tomadas quan

to ao armazenamento de fezes e urina.

3. a quantidade de substancia injetada pode ser radioto
 xdca. ‘

"4, os testes de esterilidade levam em geral sete dias pa
.ra sua realizaéso 0 que ¢ inconveniente quando se tra
ta de radioisotopos de meia-vida curta e quando ha ne
cessidade de se usar o material, com atividade espe-

cifica razoavelmente elevada.

. Em virtude das dificuldades citadas, o mesmo
autor sdkere em primeiro lugar:que, para evitar a presenga de pirp
génio ¢ considerar esteril o produto radioativo, a qua destilada-

e soiugaes utilizadas no proceséanento quimico sejam testadas, "a
priori”, quanto a esterilidade e auséncia de pirogenios.
- ©
Alem disso, a fim de evitar testes com o produ
to ativo, amostras nao radioativas do produto, e preparadas nas ms:
mas condigses, devem ser testadas. Quando o0s testes mostram que as
amostras sao estereis e livres de piroggnios pode-se considerar que
o8 produtos ativos tambem o 8ao0.
’ Para se ter certeza de que a autoclavagem e su
ficiente para esteriliéagao do material radioativo a ser injetado,
um frasco contendo um meio nutriente com flora bacteriana e posto
junto com a amostra radioativa. Terminada a autoclavagem amostras-
do frasco contendo a flora bacteriana sao. colocadas em meios de cul
tura favoraveis ao crescimento de microorganismos e fungos. A au-
séncia do crescimento de microorganismos indica que a esteriliza -

¢ao fol satisfatoria.
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0 10do-131 produzido no Instituto de Energia A -

tomlca destina-se, até o momento, somente para uso oral. Este 18 -
do-131 vem sendo utilizado normalmente e satisfazendo os requisi -
tos para os fins a que se destina, seja para aplicagao medica ou

para pesquisas biologlcas.

Nos estudos da dinamica do iodo em seres vivos,
e sempre que for realmente importante a ‘total disponibilidade da
‘dose administrada no instante inicial, sera necessério empregar a
via endovenosa para sua administragao. Esta necessidade decorre do
desconhecimento do ritmo de fransferéncia do 1odo do intestino pa-
ra o compartimento plasmatico, fenomeno que se realiza ao mesmo
tempo que o iodo e removido, do compartimento plasmﬁtico, peiaSpq;

tes responsﬁveis pela depuraggo deste haloggnio.

: Algumas provas experimentais da fungao tireoi-
deana,,efetuadas‘no Hospital das Clinicas da Universidade de Sao
Paulo, com o uso endovenoso do iodo-131 preparado no Instituto de
Energia Atomica de Sao Paulo e submetido a uma autoclavagem a 1209C
‘durante meia~hora, nao indicaraquuaisquer problemas relativos a -
presenga de micrborganismos ou pirogénios.

Apesar de Iya(36)

informar que produtos radioa
tivos esterilizados em autoclave, segundo metodos recomendados nas
farmacopéias, nao contem qualquer microorganismo & nossa intengao-
realizar futuramente testes biolagicos a fim de garantir a pureza-

do 10do~131 paré uso injetavel.

&
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CAPETULO VII

DISCUSSAO E CONCLUSOES

0 metodo de~produg§9 do iodo-131 apresentado -
naste trabalho tem definidas vantagens relativamente ao metodo de

Constant(la)

» geralmente usado, e que parte do acido telurico como
alvo de irradiagao, Sem duvida alguma o fato de ser o acido teluri
co soluvel em Egua torna o processamento quimico bastante simplifi
cado. Entretanto, com o aumento, que cada vez se generaliza mais ,
da poténcia dos reatores nucleares e os correspondentes fluxos de
neutrons, surgem problemas na irradiagao do acido telurico que nao
ocorrem quando o telirio e irradiadd em outras formas. Tais problg
| mas tornam aquela vantagem inicial , de ser o acido telurico solu-
vel emlégua, praticameﬁte inaproveitavel. Isto porque a irradiagao
do acido telirico em fluxos de neutrons termicos acima de 1012neuf
trons/cm”.seg provoca fusao do material quando ainda no reator, co
mo consequancia'do aquecimento por raios gama, formando apas 0 res
' friamento desse material fundido, um produto endurecido prEticamqg

te insoluvel mesmo em acidos. Dessa maneira toda a vantagem inicial

de facil solubilidade em agua, do acido telurico, fica prejudicada

Com o telurio utilizado em forma elementar, a
dissolugao nao e mais dificil apos a irradiagao, visto nao haver fu
sao do material original e nem formaggo de massas compactas e du -
ras. O material e assim atacado por soda e Egua oxigenada sendo £é
cil o contato fisico das part{culaé de ;elﬁrio elementar e a ﬁis;g

ra de ataque.

ol
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0 esquema de irradiagao utilizado, onde em ca-
da recipiente sao colocados 50 gramas de telurio, esquema ésse a-
presentado no Capitulo IV, fol ate o momento suficiente para aten-
der a demanda de iodo-131. Entretanto, para isso, dois recipientes
devem ser processados semanalmente conforme visto. O aparélho da
Figura V-3 fol projetado para o proéessamento de 100 gramas de te-
lurio mas, ate o presente, isso nao foi ainda necessario tendo si-
do usadas somente massas de 50 gramas. £ pbssivel que, pelo fato do
telurio nao ser éolﬁvel nas ¢ond195esbdescritaé do Capitulo V, a
massa insoluvel obtida pelo tgatémento de 100 gramas venha acarre-
tar algumas dificuldades de ordem técnica quando da transferencia-
do material d0'bélso de ataque para o balao de acidulaggo. Se hou-
ver necessidade de aumento de produgEo, pddér—se—a tentar o proces
samentb de 100 gramas de telurio de uma so vez a fim de evitar per
aa de tempo e consequente decaimento do iodo-131. Caso isso seja im
possivel, uma alternativa mais sensata sergtoperaqgo do reator em
;egime ininterrupto para, com a mesma massa de 50 gramas, obter -
maiéres atividades de iodo-131.

A parte 1 do Capftulo V constou dos primeiros-
experimentos realizados a fim de saber qual a relagao entre massa
de telurio, volumes de Egda, acido sulfurico e Egua oxigenada para

uma eficiente destilagao de 1odo.

Verificou-se que, para 5 gramas de telurio uti
lizando-se 30 mililitros de soda 4N, 20 mililitros de agua oxigena
da e 13,5 mililitros de acido sulfurico, uma porcentagem de 10do-131

superior a 802 destilava nos primeiros 20 mililitros de solugao.

Ao repetir os experimentos com 50 gramas de te-
lurio e usando volumes de solugoes 10 vezes maiores que aqueles u-
sados para 5 gramas verificou-se que o iodo-131 nso destilou nomes
mo ritmo, o que esta apresentado na Tabela V-3, Foi necessario au-
mentar o volume de acido sulfurico para que 75% do 13d0—131‘desti-

lasse nos primeiros 130 mililitros de solugzo.'ﬁ provavel que um

-

'n/o
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fluxo da soluggo em acidez maié baixa conduza a um mesmo resultado.
Essas diferenqas nao podem ser considetadas como conclusivas uma
‘vez que apenas dois experimentos foram realizados. Entretanto, em
~virtude da necessidade urgente, na epoca, de i0do~131 por parte de
med1COs foi iniciada a produgao rotineira conforme apresentado na
parte 2 do Capitulo 5. R

Um exame da Tabela V-5 mostra que refluxando a
| solugao, antes da destilaéaq. durante cerca de 15 minutos, a por -
centagem de iSdo-i31 na fragao A varia de 507 a 937 sendo que 0 VO
lume destilado.e de 100 a 120 mililitros. A explicagao desse fato
 deve-se a falta de refluxo mais demorado pois que quando o refluxo
- & de uma a duas horas, conforme esta apresentado na Tabela V-7, ob
| tem-ge de 77% a 95/ da atividade total do 10do-131 num volume de a
proximadamente 50 mililitros.

0 aparelho da Figura V-1 utilizado para os pri

meiros processamentos de 50 gramas de telurio constava de um balao

- (C) de refluxo e destilagao, contendo verticalmente um condensador
(1) com carvao ativo ha extermidade superior. O fato‘deste conden~

sador nao estar ligado ao frasco(D) receptor do destilado, nao per-

mitia refluxos por tempos muito demorados a mehos que se corrésse-

riscos de perder 16do-131. Esta dificuldade foi sanada pela monta-

gem de um segundo aparelho apresentado na Figura V-3 onde o conden

sador e o frasco receptor do destilado estao interligados. A ativi

‘dade do 10do-131 recolhido no f:asco receptor durante o refluxo cor
responde a 15% daquela obtida apos destilagzo dos primeiros 50 mi-

11litros.

Examinando-se a Tabela V-5, verifica-se que as
porcentagens de iodato sao bastante altas quando o 10do destilado-
e receBido em ausgﬂcié‘de tiosulfato. Pelo fato de elevadas propor
goes de iodato serem prejudiciaie a marca;ao de proteinas e que se

- procurou investigar a cauaa desta alta proporgao e solucionar<>pro
':blema. '

""‘

’ 0/‘¢
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Os proceesamentos referentes a Tabela V-5, fo-
. ram feitos com agua oxigenada Colombina e com refluxos de apenas 15

‘minutos, antes da destilagao.

Analisando os resultados da Tabela V-8, ve-se
que o uso de agua oxigenada Colombina, um tempo de refluxo de uma
hora ate duas horas e meia, diminue a proporgao de icdato de 15% a
te 3% e que com agua oxigenada Merck, um refluxo de apenas uma ho-
ra e trinta minutos & suficiente para que a proporgao de iodato se
ja de ﬁptoximadgﬁénté 4%. Devemos salientar que nao foram feitos -
processamentos com agua oxigenada Merck:e tempo de refluxos infe ~
riores a uma hora e trinta minutos.

A explicagio provivel dessas variagSes de pro-
porggo de iodato é“que devido a natureza dos estabilizadores a a-
' gua oxigenada Colombina seja mais diffcil de destruir ﬁue a agua o
xigenada Merck e que o iodo esteja destilando como acido iodidrico.
Durante a destilagﬁo um pouco de ﬁgua oxigenada e arrastada provo-
cando a oxidagao do acido iodidrico a iodato. Esta oxidagao e cita

- da no Gmelins 37)

Oy Ty I
Tl +8Mh02__, 2KH1G 4440

, No que diz reSpeito a diminuigdo de proporgao~
»de 103, em funcao do tempo, conforme apresentado na Figura V-2, é

sabido que solugoes de iodeto de Qodio (1311) livre de carregador-

'e sem redutor podem ser oxidadas pela propria radiagao formando io
do livre e iodato(BS). Por sua Vez, de acordo com Pascal( ) iodo
line e iddato presentes ambos em solugao alcalina eao reduzidos a

' iodeto pela aqao da agua oxigenada. Ora, solugoes de iodeéto de 8o~
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dio (1311), com as quais foram feités experimentos apresentados na
‘ Figufa V-2, continham agua oxigenada, cuja ﬁreaenga fol provada pg
la colocagao amarela que se desenvolve em meio dcido com solugoes-
de acido titanico em virtude da formagao de acido peroxido-sulfoti

tanico de acordo com Feigl(BS)

O fenomeno da transformagao de iodato (13110

(40)

esta redugao depéndeida idade das solugses de iodato, do pi e da

3)
sendo que '

em fodeto (F3117) ja fora observado também por Nagy
atividade:esﬁeCifica da sélugio'(mCi/ml). Esta reduggo a iodeto e
explicada como sendo provocadapela atuagao dos produtos de radiolise -
da qua, radiolise esta que,kpor'sqa vez, tem lugar como consequég
cia das radiagoes emitidas pelo 16do-131.

. Algumas considetaqaes, de carater pratico. 80~
bre a produgEo de radibisatopos em paises em desenvolvimento que
possuem reatores, devem ser feitas aqui. Tal assunto ja foi aborda

do por Lima(61)

, em reunido realizada em 1967. Nesse trabalho fo-
ram mostradas vifias Vantagens que resultam, para aqugles'paises »
de uma produgao local de radioisotopos, destacando-se entre elas ,
um acesso mais facil, por parte dos usuarios, a fonte de produgao,
permitindo planificar seus trabalhos com mais seguranga, alterar a
data de seus‘experimemds ou das gplicaqaes dos radioisatopos nos=-
seus pacienteg, indepéndentemente de'dqtas de chegada de material¥<®

importado.

Acresce ainda,‘no caso de importacao, que ape-
. sar da rapidez dos tranaportes aéreos, decorre sempre um razoavel-
numero de dias, desde a data de preparagao do material no centro -
produtor ate a data de recebimento pelo usuario do radioisotOpo a
ser aplicado. Isto exige, para o8 ﬁadioisotopos de meias-vidas cur
tas ou mesmo melas-vidas medias, como no caso do iodo-131 uma im-
_portagao de quantidades supericres aquelas que serao 'usadas, para-.
-itcompensar o decaimento desde o dia da’ prbdugao ate o dia da entre-

ga e uso,



-60'j
cap.vIL

A produgao de 10do-131 no IEA estimulou a uti-
lizagﬁo deste radioisétopo por parte‘dos nedicos, pois que estes
podem receber o material semanalmeﬁte, posdbilitando alteragSesrxs
planos de seus trabalhos o que se Eornarié dificil no caso de im-
portagao do radiodo dos grandes centros produtores fora do pais.lio
je e de 180 o nﬁmerd de usuarios no Brasil, Bolivia, Paraguai e Pe

r0 que utilizam o material produzido no Instituto de Energia Atami
ca. O Apéndice II indica o aumento na utilizagio de 16do-131 desde
quando o IEA comegou a‘produgsd‘daquéle radidisatopo; aumento este
que fol exponencialke cuja repfesenﬁagso grﬁfica conéta do Apéndi-
ce III,

_ 0 IEA tem formecido o 1560—131, e tambem os de
mais radioisotopos que produz, a prego inferilor ao que custaria a .
mesma quantidade se importada, procurando assim incentivar = cada
vez mais o uso deyradioisétopos quer nas aplicagSes medicas, como-
nas tecnolagicas e industriais.
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APENDICE I

Caracteristicas da solucao de

131I

‘(Exemplo do relatorio de uma produgao)

Recipiente de irradiagao NQ oo
Processamento €m isesisseassoss
Remessa N® .vevvsvenvoscrosnsns
Volume da S801UGAO sevevevsconns
Atividade total ....oivevuvneen
Atividade especifica ieeesvvess

pH S S0 0 P SOV EOGEOPSEROIIOEOESEIEONIIODS

2103 20 00405 000 0PN I

Residuo solido OO‘..OO.'OO".‘.

Teete de Te -c-too.ttnt:ooooood

-

Teste de MO issteates et es st

0,7 para I.

Limdte de identificagao* 0,012 ug-
- Limte de diluigao. 1:4 :160 :000.

4

16/12/1969
VP~RJ/GB: 2/69
15,5 ml

193 nCi

12,4 mCi/ml
10 '
2’5(*)

1,9 mg/ﬁl
(%)

negativo

negativo

Metodo de determinagao. Cromatografia em papel;
'solvente metanol e agua (3 1) R 0,5 para IO3 e

Limite de 1dentificagao. 0,6 ug (0,025 ml)
Limite ‘de diluigao 1: 41 000.

(kxk)

- 66 -



APENDICE I

I

Numero de paftidas“devisdo-i3l~‘

e 67 -

- wCi

ANO | 0,1a5|5a101t10a20 | 20a50 | 50a 100 | 100
1959 20 - - - - -
1960 9 5 - - - .
1961, 261 | 101 46 7 - -
1962 S 147 179 | 299 | 179 10 -
1963 52| 159 183 101 34 35
1964 90 132 183 164 57 35°
1965. 200 | 134 | 117 118 62 32
1966 375 ] 139 | 218" 138 77 33
1967 | . 356 | 136 248 | 136 62 -
1968 501 215 314 191 h 45
1969 608 | 180 456 132 109 i 59
1970 17 129 | 58 109 36 | 16

(*)

(*#)»Até‘Margo.

—

de 1961 em diante, a primeira coluna e de 1lab mCi.
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