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Resumen

El ®™T¢, continta siendo el radiontclido mas utilizado en medicina nuclear a
escala mundial. La produccion de este radioisétopo, se realiza por medio de
generadores ®Mo/®"Tc, que se preparan comercialmente con *Mo de alta
actividad especifica, adsorbido en alimina (2 mg **Mo/g alimina) y que son
eluidos cada 23 horas. De manera alternativa, se propone utilizar geles de
molibdatos de titanio, como matrices de dichos generadores. Los geles son
sintetizados a partir de soluciones de molibdatos de amonio y de tetracloruro de
titanio en medio acuoso. Estos geles permiten incorporar hasta un 25 % de
molibdeno en su estructura, pudiendo emplearse **Mo de baja actividad
especifica, que puede ser obtenido a partir de la reaccién **Mo(n,y)**Mo. Con el
objeto de producir generadores de mediana actividad, a base de geles de
molibdatos de titanio, se propone en este trabajo, estudiar la influencia de dos
parametros de sintesis de estos geles: la concentracién de las soluciones de
titanio y la relacion molar Ti:Mo.

La disminucidon de la concentracion de la solucidon de titanio, utilizada durante la
sintesis de los geles, se traduce en una disminucién de la eficiencia y pureza
radiondclida de los generadores, asi como un incremento tanto del volumen de
elucion, como del pH de los eluatos. Los geles que contienen un mayor numero
de moles de titanio, respecto a los moles del molibdeno, presentan una mayor
pureza radionuclida, pero disminuyen su eficiencia. Las mejores caracteristicas
para la sintesis de los geles de molibdatos de titanio son: una relacién molar 1:1
para Ti y Mo, y utilizar soluciones de titanio cuya concentracion sea cercana a 1
M.
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1. INTRODUCCION

El sistema generador ®Mo - %™Tc, permite la obtencion del radiontclido mas utilizado
en medicina nuclear, a nivel mundial: el **"Tc. La produccién de estos generadores, de
alta y mediana actividad se realiza con **Mo, producto de la fisién del #°U,
procedimiento que implica la utilizacion de métodos adecuados para la obtencion del
%Mo, de alta pureza radionuclida [1].

Los generadores comerciales, consisten de una columna cromatografica que contiene
alimina, en la cual se adsorbe el Mo de alta actividad especifica. Una de las
caracteristicas de este generador tradicional, es la adsorcion como maximo de so6lo 2
mg **Mo/g de alimina. Una posible alternativa para la elaboraciéon de generadores
Mo/*"Tc, que permita utilizar ®*Mo de baja actividad especifica, es el uso de matrices
a base de geles de molibdatos de titanio [2]. Los geles pueden ser sintetizados a partir
de soluciones de molibdatos de amonio y de titanio, cuyas caracteristicas dependen de
parametros como son: los pH’s de las soluciones iniciales de titanio y molibdatos, el
orden de adicion de las soluciones anteriores, asi como el secado del producto final
[2,3]. Los generadores *Mo/*®"Tc a base de geles de molibdatos, pueden ser
sintetizados a partir de ®®Mo o mediante molibdeno inactivo, en este caso, una vez
concluida la sintesis de los geles, éstos son irradiados por neutrones térmicos para
producir la reaccion *Mo(n,y)*®Mo. La sintesis de geles mediante **Mo consume
alrededor de 7 horas y exige el uso de un dispositivo especial de sintesis instalado en
una celda caliente [4,5]. Por otra parte, la sintesis de geles a partir de materiales
inactivos, se ha sugerido puede provocar la disminucion de la eficiencia del generador
debido a la radidlisis. Sin embargo, en vista de que la irradiacién de los geles de
molibdatos de titanio con neutrones térmicos, permite la obtencién de un generador
Mo/®™Tc libre de radioisétopos de titanio, puesto que el Unico radioisdtopo que se
forma, el °'Ti, posee una vida media de solo 5.79 minutos; sugerimos entonces, en este
trabajo, sintetizar geles de molibdatos de titanio con materiales inertes y su posterior
irradiacion para producir el generador **Mo/**™Tc. A fin de estudiar la influencia de las
condiciones de sintesis de estos geles, fueron variados dos parametros de sintesis: la
relacion molar Ti:Mo y la concentracion de la solucién de titanio, para conocer su efecto
en la eficiencia y pureza radiontclida del generador **Mo/**"Tc.

2. PROCEDIMIENTO EXPERIMENTAL
La parte experimental comprendié en primer término, la preparacion de las soluciones
de molibdatos de amonio y de TiCls (tetracloruro de titanio) en medio acuoso. Como
segundo punto, el mezclado de las soluciones anteriores para obtener el gel de
molibdatos de titanio [3].

2.1. Sintesis de Geles de Molibdatos de Titanio

Las soluciones de molibdatos de amonio se prepararon calentando MoO; (6xido de
molibdeno), por 1 hora a 650°C, en una mufla a una velocidad de 10°/minuto. Una vez
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sinterizado el MoO3; se disuelve 1 g en 6.9 mL de NH4,OH (hidroxido de amonio) 2 M. A
la solucidn obtenida, se le ajusta el pH a 4.5 con HCI (acido clorhidrico) 4 M.

La solucion de titanio se prepard disolviendo 10 mL TiCl,; en 80 mL de agua. Este
proceso se realizé utilizando un dispositivo especial, bajo atmdsfera de N, (nitrogeno
gaseoso de 99.99 % de pureza), debido a la reactividad del TiCl, con el aire. La
solucion obtenida se redisolvid6 con 40 mL HCI concentrado y se cuantificd
espectrofotométricamente por formacién de un complejo con H»O, (peréxido de
hidrogeno) y leyendo a 410 nm [6].

La sintesis de los geles se realizé de la siguiente manera: la solucién de molibdatos de
amonio resultante, se adiciona a la solucidn de tetracloruro de titanio, a una velocidad
de 40 gotas/minuto. Una vez formado el gel, se ajusta su pH a 5.4, con NH,OH 7 M. El
producto obtenido, se seca con una lampara de luz infrarroja (125 V) a una temperatura
comprendida entre 40-70°C, durante 24 horas; y posteriormente, en una estufa a 40°C
por 20 horas mas. El producto seco se muele y se lava con 200 mL de agua destilada,
utilizando un papel filtro Whatman No. 1 para este propésito. Finalmente, el gel se seca
en una estufa a 40°C por 24 horas.

En la primera serie (serie A), se prepararon tres geles a diferentes relaciones molares
para Ti y Mo, utilizando una solucién de TiCl; 0.56 M. En una segunda serie (serie B),
se sintetizaron tres geles mas con una relacion molar 1:1 para Ti y Mo, variando la
concentracion de la solucion de TiCly. (Ver Tabla I).

Tabla I. Condiciones de sintesis de geles de molibdatos de titanio.

Gel Ti:Mo TiCly
(moles) [M]
Serie A
1 1:1 0.56
2 1.5:1 0.56
3 2:1 0.56
Serie B
4 1:1 0.83
5 1:1 0.29
6 1:1 0.10

2.2. Irradiacion de los Geles de Molibdatos de Titanio

Aproximadamente 0.5 gramos de gel, se encapsularon en contenedores de polietileno
de alta densidad y se irradiaron durante 1.5 horas en el reactor Triga Mark |1l del ININ, a
un flujo de 1.65x10" n.cm™?.s™. El gel irradiado fue transferido a las columnas de vidrio
marca Wheaton de 80 x12 mm, conteniendo una capa de alumina de aproximadamente
1 g. La columna fue lavada entonces con 50 mL de una solucion salina al 0.9% y eluida
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cada 23 horas, durante una semana. La actividad del **Mo y del **™Tc presentes en las
columnas, fueron determinadas en una camara de ionizacion CAPINTEC modelo CRC-
10R, antes y después de cada elucién. El ®*Mo y el *®*"Tc presente en los eluatos,
fueron determinados en un detector de GeHp modelo 72229P a una distancia de 10 cm,
entre el detector y la muestra.

En este estudio se trabajé con actividades de 5.56 MBq (150 uCi) de **Mo como
maximo, para su facil y segura manipulacion.

Después de 30 dias, se midié el pH de los eluatos y se evaltio la presencia de AI** en
las fracciones liquidas, obtenidas durante las eluciones de los generadores. La
determinacién de aluminio fue hecha mediante el método de la aluminona, utilizando
tiras de papel filtro Whatman No.1, impregnadas con una solucion de aluminona. En un
extremo de la tira de papel, se aplica una gota de una solucion patrén de AI** con una
concentracion de 10 ppm, dando una coloracién rosa intensa. En el otro extremo de la
tira de papel, se aplica una gota del eluato y se compara la intensidad del color con la
de la solucion estandar [7].

3. RESULTADOS

3.1. Curvas de Elucion.

La Figura 1-a muestra las curvas de elucién para los generadores de la serie A. El
volumen de elucion (3 mL) es practicamente idéntico para los tres geles, sintetizados
con diferentes relaciones molares de Ti y Mo. No hay, por tanto, una influencia de las
relaciones molares Ti:Mo en el volumen de elucion del generador.

Las curvas de elucion de los geles de la serie B (Fig. 1-b) muestran que, al aumentar la
concentracion de la solucion de titanio, aumenta ligeramente el volumen de elucién.
Podemos considerar entonces, que no existe una influencia importante de la
concentracion de la solucion de titanio en el volumen de elucion del generador. El
volumen de elucion en ambas series fue de aproximadamente 3.0 mL.

3.2. Eficiencia de Elucion

La Figura 2-a muestra las eficiencias de elucion obtenidos en los generadores a base
de geles de molibdatos de titanio sintetizados a diferentes relaciones molares de Ti y
Mo. Al aumentar el numero de moles de Ti, disminuye la eficiencia de los generadores.
La eficiencia mas alta se obtuvo para el generador constituido por el gel con relacion
molar 1:1 Ti:Mo.

En el caso de los generadores a base de geles sintetizados a varias concentraciones de
la solucion de titanio (Fig. 2-b); la disminucién de la concentracién de la solucion de
titanio disminuye también la eficiencia de los generadores.
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De acuerdo con las condiciones de sintesis, sobre todo al pH de la solucion de
molbdatos, los geles podrian estar constituidos de polimeros de %Mo. La disminucion
de la eficiencia probablemente se deba a modificaciones en la estructura de los geles.
La conformacion de los molibdatos de titanio, puede verse modificada por la actividad
presente en los generadores, derivando principalmente en una disminucion del tamafio
de las particulas que constituyen los geles. Un tamafio de particula mas pequefio,
permitiria una mayor aglomeracion de los polimeros que contienen el **Mo y por lo
tanto, la formacion de poros de tamafio aun menor que los que formarian los geles con
polimeros de mayor tamafo. Las cavidades cada vez mas reducidas, evitaran
paulatinamente la salida del **"Tc durante las eluciones y por lo tanto, conduciran a una
disminucién de las eficiencias de los generadores.

3.3. Pureza Radiontclida

La pureza radionuclida de los geles de la serie A, se ve incrementada al aumentar el
numero de moles de titanio presentes en los geles que componen lo generadores
Mo/*"Tc (Fig. 3-a). Asimismo, en la Figura 3-b se observa una disminucién del
porcentaje de %Tc presente en los eluatos, al utilizar soluciones de titanio mas diluidas
(serie B).

3.4. Pureza Radioquimica

En las Tablas Il y Il se condensan las caracteristicas de los generadores a base de
geles titanio molibdatos, sintetizados en las series Ay B.

Todos los generadores **Mo/®™Tc, presentaron una pureza radiontclida igual o mayor
del 90%, excepto para el gel de relacion molar Ti:Mo 1:1 (serie B), sintetizado con la
solucion de titanio mas concentrada (0.8 M), el cual es el mas eficiente, presentando
una pureza radioquimica apenas por encima del 80%. Es posible que el *™Tc’™
experimente una reduccion.

3.5. Presencia de AI** en los Eluatos

La concentraciones de AI** en los eluatos se muestran en las Tablas Il y lIl. Todos los
eluatos presentaron concentraciones de aluminio menores a 10 ppm.

3.6. pH de los Eluatos.

Todos los eluatos de los generadores presentaron un pH mayor a 7. El pH disminuy6 a
medida que la concentracion de la solucion de tetracloruro de titanio aumento (serie B).

En al caso de la serie A, se observd una disminucion del pH de los eluatos al
incrementar el numero de moles de titanio.
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En un trabajo previo [3], se determiné que en los geles sintetizados con soluciones de
titanio 0.83 M, el pH de los eluatos aumenta al incrementar el numero de moles de
titanio, es decir se presenta el fendbmeno inverso al observado en este trabajo. Es
evidente que existe una influencia importante de la concentracién de las soluciones de
titanio, en el pH de los eluatos de **™Tc, sin embargo no es posible dar una explicacion
detallada acerca de ésto con la informacién que se tiene.

Debido a la acidez de las soluciones de titanio, la mezcla que se obtuvo después de
combinar las soluciones de TiCl, con la soluciones de molibdatos, tuvieron un pH<0 en
todos los casos. Solo el gel que se preparo con TiCly 0.83 M precipitd durante la adicion
de la solucion de molibdatos a la solucion de titanio, los cinco geles restantes
precipitaron hasta alcanzar un pH de 0.7, con la adicion de NH;OH 7 M.

Los geles con una relacion molar 1:1 y 1.5:1 para Ti y Mo (serie A), presentaron una
coloracién verde claro, mientras que aquel que se sintetizé con 2 moles de Ti por 1 de
Mo fue blanco. Por otro lado, al disminuir la concentracion de la solucién de titanio
(serie B), los geles incrementan la intensidad de la coloracion verdosa hasta llegar a un
azul claro para el gel sintetizado con la solucion de titanio mas diluida.

Tabla Il. Caracteristicas de generadores a base de titanio molibdatos sintetizados
a diferentes relaciones molares Ti:Mo

Gel Eluatos
Ti:Mo  TiCly % % % % AP Vol. pH
M ®*Mo ®™Tc Eficiencia TcOs  ppm elucién eluato
mL [
1:1 056 0.11 99.89 69.01 94.26 <10 3.0 7.77
151 056 0.04 99.96 40.68 89.63 <10 3.0 7.61
2:1 056 0.05 99.95 55.48 95.69 <10 3.0 7.49

Tabla lll. Caracteristicas de generadores a base de titanio molibdatos sintetizados
a diversas concentraciones de TiCly4

Gel Eluatos
TiiMo  TiCls % % % % AP Vol. pH
M ®*Mo *"™Tc Eficienci TcOs ppm  elucién  eluatos
a mL
1:1 0.83 0.13 9987 8239 81.04 <10 3.0 7.08
1:1 056 0.11 99.89 69.01 9426 <10 3.0 7.77
1:1 029 025 99.75 4209 8875 <10 3.0 7.80
1:1 010 0.17 9983 5580 96.88 <10 3.0 7.84
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Fig. 1-a
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Figura 1. Curvas de elucién. a) Relacion molar Ti:Mo. b) Concentracion de la
solucién de titanio.
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Fig. 2-a
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Figura 2. Eficiencia de los generadores *Mo/*™Tc. a) Relacién molar Ti:Mo.
b) Concentracion de la solucion de titanio
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Fig. 3-a
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4. CONCLUSIONES

Las propiedades del generador “*Mo/*®™Tc, dependen fundamentalmente de las
condiciones de sintesis de los geles, y por lo tanto de la estructura de los geles de
molibdatos de titanio. La concentracion de la solucion de titanio y la relacidn molar
Ti:Mo, no tienen influencia sobre el volumen de elucion. La eficiencia de los
generadores se ve favorecida por un incremento de la solucion de titanio y por una
relacion molar 1:1 Ti:Mo. En todos los casos, el porcentaje de **Mo obtenido en los
eluatos fue mayor al 0.01 %, que es el limite permitido por la farmacopea. En lo
respecta a la pureza radioquimica se encontraron valores mayores al 90 %, excepto
para el gel con relacion molar 1:1, concentracion 0.83 M de la solucion de titanio. Todos
los pH’s de los generadores, fueron mayores a 7.

De acuerdo con los resultados obtenidos, se sugiere realizar la sintesis de los geles con
relaciones molares 1:1 para Ti:Mo y con soluciones de titanio de concentracién 0.83 M.
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