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1. Bevezetés

Az utébbi évek egyik igéretes kutatdsi irdnya a pozitron emisszids tomogrifia (PET)
alkalmazdsa a ,,génexpresszi6” tanulméanyozdsara. A vizsgalatok célja az, hogy olyan j radioaktiv
izotopokkal nyomjelzett szerves vegyiileteket (,radiofarmakonokat™) allitsanak eld, melyek a
megfelel6 mRNS-hez, illetve proteinekhez kotddve lehetové teszik a gének €10 szervezeten beliili
»in-vivo”) megjelenitését. Ezen folyamatok ismerete alapvetd fontossdgi a rdkos elvaltozdsok
kezelésére kidolgozand6 génterdpids moddszerek kifejlesztésére, illetve azok hatdsossdganak
ellendrzésére.

Az irodalmi eldvizsgdlatok (elsdsorban dallatkisérletek) sordn kideriilt, hogy a megfeleld
vegyiiletek (antisense [vagy ellenirdnyd] oligonukleotidok) jelzésére a '*F-on kiviil mds
radiohalogének (pl.: "®Br, '**I) is j6l haszndlhatok. A "°Br (Tip=16.2 h, B*=75.5%) vagy a '*I
Tip=4.18 d, p"=22%) alkalmazdsa esetén, a hosszabb ideig tarté folyamatok is j6l nyomon
kovethetdek a sejtekben a PET technika segitségével. Néhany kutatécsoport eredményei alapjén az
is nyilvanvaléva vilt, hogy a ®®*Ga (Tip= 68 min, B*=89%) is eredményesen haszndlhaté az
oligonukleotidok jelzésére, és igy ez is kivalthatja a g radioizotépot. Habar napjainkig szdmos
szerzd vizsgalta a fenti radioizotéopok eldallitdsdnak lehetdségét kis- és kozépenergids
ciklotronokkal, a javasolt magreakciok és elvédlasztdsi modszerek nagy tobbsége nem bizonyult
gyakorlati célokra megfelelonek.

Az 4ltalunk javasolt termelési modok egyszerlibb céltdrgy anyagokat (naturdlis izotop Osszetétel,
illetve olcsobb dusitott anyagok) alkalmaznak, és lényegesen egyszerlibb kémiai szeparicids
modszerek haszndlatét is lehetové teszik.

A kutatatdsi tervben szerepld vizsgélatokat, azok iitemezésnek sorrendjében, sikeresen elvégeztiik.
A kapott eredmények igazoltdk a célkitlizéseinket, €s megteremtik a fenti izotOpok rutinszerii
alkalmazdsanak lehetdségét.

2. Az elért eredmények
2.1. A%Ga radioizotop elodllitdsa Cu+amagreakcioval

A %Ga radioizotépot széles korben alkalmazzdk a nukledris medicindban (pl. diagnosztikai
vizsgdlatokhoz hasznalt peptidek jelzésére, PET berendezések hitelesitésére stb.). Rovid felezési
ideje miatt rutin termelésére egy un. ,generdtoros” eljarast fejlesztettek ki. (*®Ge(Ti,= 270.8
d)—%Ga). Az anyaelem termelése elég koltséges, ezért a generétor is meglehetdsen driga, és
rendelését is elOre sziikséges iitemeztetni. Az utdbbi években jelentOsen megnétt az igény a
generdtor iradnt, igy a beszerezhetdsége is nehezebb lett. A génexpresszids vizsgalatok viszonylag
kis aktivitasigénye és gyors ismételhetdsége miatt valt tehat sziikségessé olyan magreakciok
tanulményozésa, melyekkel kis- és kozépenergids ciklotronok mellett is megvaldsithaté a **Ga



helyi (hdzi) gyors €s olcs6 eldéllithatdsaga. Palydzatunkban mi a rézen és a cinken lejatsz6do alfa
részecskék, illetve protonok d&ltal kivaltott magreakciokkal torténd termelési koriilmények
kidolgozasat kivantuk megvaldsitani.

A %®Ga radioizotép termelésére a *Cu(o,n)**Ga magreakei6t valasztottuk. A réz fizikai és kémiai
tulajdonsdgai alapjan idealis céltdrgy-anyag, mivel konnyen megmunkalhato, galvanizalhato, €s j6
hdvezetd képessége miatt alkalmas a nagy intenzitdsu besugirzdsok elviselésére is. Eldnye
tovabbi az is, hogy mind a naturdlis réz (**Cu: 69.17%),%>Cu: 30.83%)), mind a **Cu-ban ddsitott
védltozatai is konnyen beszerezhetOk kereskedelmi forrdsokbol. Vizsgélataink sordn, a
hataskeresztmetszet mérésekhez, €s a termelési eld kisérletekhez mi is vasdroltuk a naturdlis izotép
Osszetétell céltargyakat.

A réz céltargy optimdlis besugdrzasi koriilményeinek meghatdrozdsa érdekében megmértiik az
%Cu(o,n)*®*Ga magreakci6 gerjesztési fiiggvényét a reakeid kiiszobenergidjatol (Eg, = 6.18 MeV) a
40-ig terjedé energia tartomdnyban. Ugyancsak vizsgiltuk a ®®Ga termelése esetén szennyezé
radioizotopoknak szdmito %Ga (T1p= 9.49 h) és Ga (Typ= 3.2612 d) nuklidokat el6allitd
65Cu(oc,2n)67Ga és 63Cu(oc,n)66Ga magreakciok hatdskeresztmetszet adatait is. A hatés-
keresztmetszet méréseket az un. ,,szendvicsfolia” aktivélasi technikdval végeztiik. Céltargyként
vékony (~9.5 um) "'Cu fémfélidkat hasznaltunk. A f6lia sorozatokba szokdsos médon monitor- és
energiacsokkentd félidkat is helyeztiink. Erre a célra 30 um vastag "'Ti f6lidkat alkalmaztunk. A
besugirzé nyaldbok energia- és intenzitds monitorizdldsdra a NAU (Nemzetkozi Atomenergia
Ugynokség) dltal javasolt ™Cu(a,n)*°Ga, ™Cu(o,2n)*’Ga és "™Ti(o,n)’'Cr magreakcidkat
haszndltuk. A méréseket a debreceni ATOMKI és a Japan NIRS (National Institute of
Radiological Sciences) intézetek ciklotron laboratériumaiban végeztiik. Két féliasorozat keriilt
besugarzasra (10, illetve 7 réz céltarggyal), melyek aktivitdsdt kémiai szepardcié nélkiil mértiik
meg az adott laboratériumban.

Vizsgélataink alapjin - 17 adatpontra illesztve - a 5Cu(a,n)®Ga magreakcio gerjesztési fiiggvénye
az Eq=16.4 MeV bombazé energidndl éri el a maximumat (Gy.x= 878 mbarn). Eredményeinket
Osszevetettilk az irodalomban rendelkezésre 4ll6 adatokkal, majd elvégeztilk az adatsorok
kompildci6jat és evaludcidjat, melynek eredményeként elkészitettiik a “*Cu(o,n)**Ga magreakci6
megbizhaté hatdskeresztmetszet adatbazisat. A 65Cu(oc,2n)67Ga és a 63Cu(oc,n)66Ga magreakcidkra
kapott hatdskeresztmetszet adatok j6 egyezést mutattak a NAU 4ltal monitornak ,,ajanlottak”
adataival a vizsgdlt energia tartomdnyokban. Ezek az egyezések fiiggetlen médon megerdsitik a
%Cu(a,n)**Ga magreakcidra vonatkoz6 jelen vizsgédlatok megbizhatGsagit és pontossagat.

Az dltalunk illesztett ®Cu(o,n)®Ga gerjesztési fiiggvény, valamint a ®Cu(o,2n)”’Ga és a
%Cu(0,n)®®Ga  magreakcidkra rendelkezésre 4ll6 NAU adatok alapjdn vastag-céltargy
hozamszdmolasokat végeztiink a 20 MeV alatti energia tartomdnyban. Ugyancsak meghataroztuk
a besugarzds befejezésekor (EOB: End Of Bombardment) vérhato %Ga és “Ga szennyezd
aktivitisok mennyiségét is a céltargyban 1€v0 %Cu ardnyédnak, €s a bombdzé alfa részecskék
energidjdnak fliggvényében. Ezek alapjdn a %Ga tiszta” (*°Ga és “Ga radioizotép-mentes)
termelésének ,.energia ablakdra” (energia tartomdnya) az Eq= 14.9—6.18 MeV adddik. A tisztasdg
tovéabbi feltétele, hogy a céltirgy-anyag “°Cu-ban dusitott (100%) legyen. Ha ilyen céltirgyat
aktivalunk a ®*Ga két felezési idejéig (2.25 h) akkor az elérheté EOB aktivitds: 6.7 mCi/tA.
Figyelembe véve a szokdsosan elérhetd nyaldbintenzitdsokat (~10-50 pA), ezzel a modszerrel
elegendd mennyiségii aktivitds allithaté elé gyakorlati célokra. A 100%-o0s **Cu céltdrgy magas
beszerzési ara miatt meghatdroztuk azt a minimdlisan sziikséges dusitdsi szintet (és energia
ablakot), amellyel a szennyezési szintek a vizsgdlatok daltal még toleralhaté értékeken beliil
maradnak. A legaldbb 98%-os dusitdsu %Cu céltargy az Eq= 18.0—6.18 MeV energia



tartomanyban mintegy 14 mCi/uA EOB hozamot képes biztositani, mikozben a szennyezések még
alacsony szinten maradnak (65Ga(0.4%), 66Ga(0.15%) 67G:':1(0.15%)). Mivel a kb. 1-2%-os teljes
szennyezés még elfogadhaté egy szokdsos PET vizsgdlat végén, igy a kémiai szeparéciora, a
nyomjelzésre és a PET vizsgdlatra az EOB-t koveto kb. 8-10 h iddtartam 4ll rendelkezésre.

A gyakorlati termelési koriilmények vizsgalatara 1 cm dtmérdji vékony (0.3 mm) réz korongokat
sugaroztunk be (5 kisérlet) az ATOMKI ciklotronjdnak fiiggbleges izotoptermeld berendezésén. A
korongokat a besugérzds alatt ioncserélt vizzel hutottik, a benniik termelddott hd elvezetése
céljabol. Az alkalmazott maximdlis nyaldbaram 15 HA volt, mig a céltargy feliiletét elér6 alfa
részecskéket 18 MeV-ra gyorsittattuk fel. A tipikus besugarzasi id6 2.25 h volt. A mért aktivitdsok
jO egyezést mutattak a szdmolasok alapjan varhat6 értékekkel.

A gallium radioizotépok besugdrzott réz céltargybol valé kinyerésére automatizalhaté eljarast
fejlesztettink ki. A °*Ga radioizotép réztl valé gyors, és nagy hatasfokii elvalasztisira egy
altalunk kordbban kidolgozott (és a 'Ga rutintermelésére alkalmazott) oszlop kromatografids
modszert fejlesztettiink tovabb. (Kovacs Z. et al.: Preparation of 7GaCl; and Na'*I intermediers
for human diagnostic purposes. European J. Nuclear Medicine 26(1987)197). A besugarzasok
utdn a céltargyakat azonnal kirdlyvizben feloldottuk, majd az oldatot beszaritottuk. Ezt kovetden a
maradékot tomény sésavban még kétszer feloldottuk €s beparoltuk, hogy klorid formaba vigyiik a
rezet (és a galliumot). A szepardcidra Dowex 50 kation cseréld gyantdt haszndltunk, melyet
elézoéleg (cc. HCl-val) eldkezeltiink. Az oszlopra 5 ml tomény sdsavban oldva vittiikk fel a
szepardland6 anyagot. Az oszlop belsé dtmérdje 6 mm, mig hossza 8 cm volt. A réz lemosdsa
tjabb 5 ml tomény sésavval tortént. Eredményeink alapjan a réz teljesen lemosddott az oszloprol,
mikozben a ®*Ga nagy része (95+3%) megkotédott. (A rezet tartalmazé oldatbél lehet disitott
anyag esetén az Ujabb céltargyakat galvanizdlni.) A kovetkezd 1épésben a radio-galliumot 10 ml
4M HCl-val eludltuk az oszloprdl, majd az oldatot beszéritottuk. Az igy kapott **GaCls szolgil
kiinduldsi anyagként a kiilonboz6 jelzési folyamatokhoz. A folyamat teljes iddtartalma atlagosan 1
h koriil alakult. A bomlasra korrigdlt hatasfok 90+5%-nak adddott. Eredményeink alapjan a
Cu(o,n)**Ga magreakciora alapul6 termelési eljards alkalmas a %%Ga kozvetlen termelésére olyan
laboratériumokban, melyek ciklotronja legaldbb 18 MeV-es alfa részecskék gyorsitdsara képes.
Eldnye a médszernek az, hogy viszonylag kis mennyiségli (50-100 mg) és relative olcsé dusitott
anyagmennyiséget haszndl, ezéltal is csokkentve a termelés koltségeit.

Eredményeinkrdl eddig egy konferencidn szdmoltunk be [5]. (Ldsd a kutatdssal kapcsolatos
eredmények kozleményjegyzékét az OTKA honlapon. Az eredményeket bemutat6 cikket ez év
folyaman kiildjiik be a Radiochimica Acta folyéiratba.

2.2. A “Ga radioizotép termelése Zn+p magreakcioval

Kutatdsi programunkban a ®Cu(o,n)®®Ga mellett a ®Zn(p,n)*®Ga magreakcié hatds-
keresztmetszet és hozam-adatainak részletes vizsgdlatat is terveztiik, hogy meghatdrozhassuk a
fenti reakciéval torténd termelés optimdalis paramétereit. A ®®Zn-ban dusitott cink széles kdrben
haszndlt céltargy-alapanyag a ’Ga (és utébbi idében a ®’Cu) radioizotép rutin termelésére. A
cinkbdl torténd céltargy készitése, a gallium elvdlasztdsa €s a besugdrzott cink termelés utdni
visszanyerése jOl ismert az irodalomban, €s a mi is rendelkeziink ilyen irdnyd gyakorlati
tapasztalatokkal. Az eddigi eredményeink alapjdn a gallium cinkbdl torténd elvalasztasa is
konnyen automatizélhat6 €s rovid 1d6 (< 1 h) alatt megvalosithato.

A cink céltargy optimdlis besugdrzasi koriilményeinek meghatdrozdsa érdekében nem volt
sziikséges olyan részletességli hatdskeresztmetszet mérésekre, mint a ®Cu(o,n)*®*Ga magreakcié
esetében. Ennek oka az volt, hogy a 68Zn(p,n)68Ga magreakciora mdr rendelkezésre all egy



megbizhat6 adatbdzis (Szelecsényi F. et al.: Evaluated cross section and thick target yield data
bases of Zn+p processes for practical applications. Appl. Radiat. Isot. 49(1998)1005). Ezen
munkdnkat kovetden pedig csak egyetlen kisérleti munka jelent meg az irodalomban. Sajnélatos
moédon, azonban a szerzOk adatai kb. 1 MeV-es energiacsiszdst mutatnak az altalunk javasolt
gorbéhez képest. A hozamszadmoldsok el6tt ezért sziikségessé valt, hogy legalabb néhany ponton
ellendrizziik a kordbbi adatok hasznalhatésagat.

A gerjesztési fiiggvény ellenOrzésére galvanizaldssal készitettiink %7Zn (>98.9%) vékony
céltargyakat (6 db), melyek dtlagos vastagsdga 25 um volt. Hatlapként kereskedelmi forrasbol
beszerzett nagy tisztasdgd, "*Ni (vastagsdg: 10 um) féliat haszndltunk. A félidk és a termelési
kisérletekhez haszndlt céltargyak galvanizédldsra egy kordbban daltalunk kidolgozott mddszert
fejlesztettiink tovabb. (Tarkanyi F., Szelecsényi F., Kovdcs Z., Sudar S.: Excitation functions of
proton induced nuclear reactions on enriched 66Zn, 77n and ®*Zn. Production of “’Ga and ®Ga.
Radiochimica Acta 50(1990)19.)

A mérésre hasznilt kisérleti médszeriink nagyban hasonlé volt a ®Cu(o,n)®Ga reakci6
vizsgdlatandl alkalmazottndl. A Iényegesebb kiilonbségek az aldbbiak voltak: egy kisérlet;
besugarzasi energia: 30 MeV; NIRS ciklotron; energiacsokkenté félia: "'Cu, "“Au; monitor
reakciok (NAU): ™Ni(p,x)"’Ni) ™'Cu(p,x)*Zn, valamint **Zn(p,2n)*’Ga, "Au(p,2n)"""Hg. A
68Zn(p,n)68Ga reakcié alkalmazasa sordn a 68Zn(p,2n)67Ga és a 68Zn(p,3n)66G::1 folyamatok
allitanak eld szennyezd radioizotépokat a 30 MeV alatti energia tartomanyban. Vizsgdlataink
sordn ezért a fenti reakciok gerjesztési fiiggvényeit is mértilk. Eredményeink teljes mértékben
megerdsitették az ajanlott adatok megbizhatésdgat mind a 68Zn(p,n)68Ga (ARI 49(1998)1005),
mind a ®Zn(p,2n)*’Ga (NAU) magreakciék esetében. Az utébbi egyezés fiiggetlen médon is
megerdsiti a (p,n) folyamatra vonatkozo jelen vizsgélataink megbizhatosagat €s pontossdgat.

Az éltalunk ellendrzott **Zn(p,xn)°**"%®Ga gerjesztési fiiggvények alapjin vastag-céltargy
hozamszdmoldsokat végeztink a 20 MeV-ig terjed0 energia tartomanyban. Ugyancsak
meghatdroztuk a besugdrzds befejezésekor varhaté *’Ga szennyezd aktivitds mennyiségét is a
céltargyban. Ezek alapjdn a ®®Ga radioizotép ®’Ga-mentes termelésének energia tartomanyéra az
Ey=12.16—3.76 MeV adddik. Ennél a reakciondl is sziikséges az, hogy a céltdrgy-anyag %%7n-ban
dusitott (100%) legyen. Ha ilyen céltargyat aktivalunk (T=2.25 h), akkor az elérheté EOB aktivitas
kozel 186 mCi/uA lesz. Ez a hozam szignifikinsan nagyobb a ®Cu(a,n)*®*Ga médszerrel
termelheténél, ezért kisebb nyaldbintenzitdasok (~1-10 pA) mellett is jol alkalmazhaté gyakorlati
célokra. A 100%-os **Zn céltargy magas beszerzési dra miatt meghatdroztuk azt a minimélisan
sziikséges dusitdsi szintet (és energia ablakot), amellyel a ***’Ga szennyezési szintek a vizsgalatok
dltal még tolerdlhat6 értékeken beliil maradnak. A ddsitdsi szintnél figyelemmel kell lenni a ®*Zn
és a “’Zn tényleges mennyiségére is, mivel ezeken a magokon is olyan reakciék mennek végbe,
melyek szennyez6 gallium izotépokat eredményeznek (°°Zn(p,n)*®°Ga (Ey=6.05 MeV),
67Zn(p,n)67Ga (En=1.81 MeV)). Szerencsére, az emlitett magreakciok hatds-keresztmetszeteire is
ajanlott adatok dllnak rendelkezésre, igy ezek hozamadatai is kello J)ontosséGggal
meghatarozhatéak. Szdmolhattuk tehdt a besugdrzds befejezésekor varhaté teljes “°Ga és ’Ga
szennyezd aktivitdsok mennyiségét is a céltargyban 1évo 06676871 ardnyéanak, és a bombdzé
protonok energidjdnak fiiggvényében. A legaldbb 90%-os dusitasu %7n céltargy (*°Zn <1%,
77n<1%) a 12 MeV-ig terjedd energia tartomanyban mintegy 150 mCi/uA EOB aktivitést képes
biztositani, mikdzben az egyetlen szennyezd a ®°Ga lesz. A vérhaté ®°Ga/**Ga arany pedig kisebb
lesz, mint 0.15%. Hasonléan a Cu+o moddszernél emlitettekhez, a kémiai szepardcidra, a
nyomjelzésre és a PET vizsgdlatra az EOB-t kdveton itt is kb. 8-10 h id6tartam all rendelkezésre.
A gyakorlati termelési koriilmények vizsgilatira €s a kémiai szepardciora a rézen alapuld
termeléshez hasonlé modszert hasznaltuk. Céltargyként nikkelezett réz hétlapra galvanizalt




naturdlis cinket (atmérd: 1 cm, tomeg 150 mg) sugaraztunk be (5 kisérlet) intézetiink fiiggdleges
izotoptermeld nyaldbvégén. A korongokat a besugdrzds alatt itt is ioncserélt vizzel hiitottiik. Az
aktivalds 12 MeV-es protonokkal tortént, mig a max. nyaldb-aram 15 QLA volt (Tpesugarzas=2.25 h).
A gallium radioizotopok besugarzott cink céltargybdl vald kinyerésére pontosan ugyanazt az
eljarast hasznaltuk, mint a gallium réztdl val6 elvélasztdsakor. (A Dowex 50 gyantdn az oszlop
kromatografids elvalasztds sésavas kozegben hasonlé médén torténik, mivel a Zn** és a Cu’*
ionok megoszldsi koefficiense hasonld.) A bomlasra korrigélt elvdlasztdsi hatasfok 94+3%-nak
adodott. Eredményeink alapjdn a 68Zn(p,n)68Ga magreakciora alapul6 termelési eljaras is alkalmas
a ®Ga kozvetlen termelésére olyan laboratériumokban, melyek ciklotronja legalabb 12 MeV-es
protonok gyorsitasara képes. Eredményeinkrdl eddig egy konferencidn szdmoltunk be [5]. Lasd a
Cu+a termelésnél emlitett informaciokat.

2.3. A "°Br radioizotép elédllitdsa "%

Se+p magreakciokkal

A "°Br (T,,=16 h) radioizotép mind a gyors metabolikus folyamatok PET-vel tortén6 tanul-
mdnyozasaban, mind a terdpia egyes teriiletein mdr bizonyitotta hasznossagat. Termelésére iddig
dusitott izotop Osszetételli (és ezért igen drdga) szelén (*7Se) céltargyakon végbemend (p,n),
illetve (p,2n) reakciokat javasoltak. Kutatdsi programunkban mi a 78Se(p,.°>n)76Br és a
%0Se(p,5n)"°Br magreakcidkat vizsgdltuk termelési célokra, mivel az utébbi céltirgy-anyagok jéval
olcsébbak. (Természetes izotép-osszetétel: '°Se(9.2%), ''Se(7.6%) *Se(23.5%) *°Se(49.8%)). A
kiilsnbozé dusitasi fokd szelén céltargyak (°Se: 98.58%; *Se: 99.90%) optimdlis besugarzasi
koriilményeinek meghatarozasa érdekében részletes hataskeresztmetszet méréseket végeztiink az
E,<100 MeV energia tartomanyban. Ugyancsak vizsgéltuk - "'Se céltdrgyak felhaszndldsaval is - a
"Br termelése esetén szennyezének szamité egyéb Br radioizotépokat eldallité magreakcidk
hataskeresztmetszet adatait is. (Kiilonos tekintettel a ""Br (T1p=57.04 h) termel6 78Se(p,2n)77Br és
%0Se(p,4n)’'Br magfolyamatokat.

A hataskeresztmetszet mérésekhez itt is a szendvicsfélia aktivaldsi technikdt alkalmaztuk. A
disitott anyagokbdl szedimenticiés médszerrel készitettiink vékony céltargyakat (8 db "*Se, 6 db
%0Se; vastagsdg: (~9.5 um)) 0.1 mm vastag Al hatlapokra. Az anyagok besugarzis, illetve mérés
kozbeni esetleges sériilésének (,leporldsdnak™) megakadédlyozasira a feliileteket 0.01 mm
vastagsdgd aluminiummal boritottuk. Naturdlis céltargyainkat (10 db) vdkuumpérologtatdssal
allitottuk elé 100 wm vastag Al hatlapra. A kapott rétegek atlagos vastagdga 2 um volt. A félia
sorozatokba szokdsos mdédon monitor- €s energiacsokkentd folidkat is helyeztiink. Erre a célra
kiilonboz6 vastagsdgd "*Ni, "“Cu, "Al és "“Au félidkat alkalmaztunk. A besugdrzé nyaldbok
energia- és intenzitds monitorizaldsira a NAU dltal javasolt rlatNi(p,x)57Ni, m“Cu(p,Xn)662’63’652n,
MTi(p,xn)V és ZAl(p,x)**Na, valamint a "“Au(p,xn)'*>'*""Hg magreakcidkat haszndltuk. A
besugarzasokat a Dél-afrikai iThemba Labs, a NIRS és a Jiilich-i (Németorszdg) kutatéintézet
ciklotron gyorsitéival végeztiik. A folidkat tobbszor is aktivaltuk, dgy, hogy a vizsgdlt energia
tartomanyok legaldbb 2-3 MeV éatfedéssel rendelkezzenek.

Vizsgélataink alapjan mindkét termelésre javasolt magfolyamat egy f6 maximumot mutat a
vizsgdlt energia tartomdnyban (788e(p,3n)77Br: 27 adatpont, Gynix=300 mb, E,=35 MeV;
8OSe(p,Sn)76Br: 17 adatpont, Omax=62 mb, E;= 61 MeV). Az irodalomban mi kozoltiink eloszor
hatdskeresztmetszet adatokat a 80Se(gp,Sn)%Br magreakciora, annak kiiszobenergidjatol 100 MeV-
ig, valamint 30 MeV felett a "°Se(p,3n)’°Br folyamatra. A szennyezd reakcidk kozil a
8OSe(p,4n)77Br magfolyamatra sem dlltak rendelkezésre mérési adatok a mi vizsgalatainkat
megelézden. A 78Se(p,2n)77Br magreakci6 hatdskeresztmetszet adatainak maximuma az E,=21
MeV energiandl taldlhaté (Omax= 740 mb), mig a 8OSe(p,4n)77Br folyamat magasabb energia



értéknél érte el maximumat (E,=44 MeV, G10x=220 mb). Mindkét termelésre javasolt reakciondl
elméleti szamoldsokat is végeztiink (ALICE-IPPE). A szdmolédsok j6 egyezést mutattak a kisérleti
adatainkkal.

Az illesztett gerjesztési fliggvények alapjan vastag-céltargy hozamszdmoldsokat végeztiink 70
MeV-ig. Ezek alapjan a "°Br termelésének optimalis energia tartomanyara a (p,3n) reakcid esetén
az E,= 66—30 MeV adodott. Az elérheté hozam pedig 25 mCi/uAh koriil alakul. A (p,5n)
magfolyamat is j6 hozammal termeli a "*Br-t (Ep= 86—34 MeV, hozam: 14.6 mCi/uAh.) Mindkét
reakcié viszonylag nagy hozammal allitja el a "'Br szennyezOt. Megfeleld energia ablak és
besugarzasi idé megvalasztdsaval azonban a "*Se(p,3n)’°Br esetén a 'Br EOB szennyezés 2-3%-ra
csokkentheto, igy ez utébbi reakcio j6l alkalmazhaté gyakorlati célokra.

A brém radioizotopok szeléntOl vald elvalasztisdra szdraz desztillicids eljarast hasznaltunk. A
modszer egy a kordbban éltalunk kifejlesztett eljards tovabbfejlesztésén alapult. (Kovécs Z. et al.:
Production of "Br via the 76Se(p,2n)75Br reaction at a compact cyclotron. Appl. Radiat. Isotop.
36(1985)635). Kor alakd (4tmérd: 1 cm) vastag aluminium hétlapra 250 °C hémérsékleten
olvasztottuk rd a por formaji (300 mg) "“Se-t. A hdvezetési problémak miatt csak alacsony
intenzitdssal (<10 HA) sugaraztuk be a céltargyakat (5 kisérlet) mintegy 10 h-ig (E;=18 MeV). Az
aktivalast kovetben egy kis holt térfogatd (~10 cm’) iivegbl késziilt szepardlé kemencébe
helyeztiik a céltargyat. Folyamatosan Ar gazt dramoltattunk at a rendszeren (75 ml/min), melynek
a céltargyat tartalmazoé részét végig 300 °C hdmérsékleten tartottunk. Méréseink szerint a szelén 2-
3%-a is elpérolgott a folyamat alatt, de ez a késziilék hidegebb, 150-100 °C-os részén
kondenzélédott. A bromot vivé gazt egy 2ml 0.01 M NaOH-ot tartalmazé csapddn vezettiink at
ahol a Br megkotédott. A kapott Na’®Br a kiindulé alapanyag a tovabbi jelzésekhez. A szepardci6
alatt (Ts,ep=0.5 h) a bomldskorrigélt hozam elérte 85+5%-ot.

Eredményeink alapjén a javasolt magreakcick koziil a "®Se(p,3n)"°Br magfolyamaton alapul6
eljards alkalmas a '°Br termelésére olyan laboratériumokban, melyek kdzépenergids proton
ciklotronnal rendelkeznek.

Az elért eredményekrdl eddig 2 (referdlt) folydirat cikkben [8, 10] szdmoltunk be. A munka egy
része konferencia eldadas keretében is bemutatasra keriilt [4].

2.4. A "I radioizotép termelése ' Sb+’He magreakcioval

A "°Br-hoz hasonléan a '*'I izotép is széles korben haszndlt a PET vizsgélatokban.
Pélyazatunkban az eddig alkalmazott Te+p illetve Te+d reakcidk helyett a '“Sb(*He,2n)'*'I
magreakci6t javasoltuk a '**I gyakorlati termelésére. Ezzel a médszerrel naturdlis 6sszetételil
céltargy-anyag keriilhet felhasznéldsra, ami jelentdsen csokkenti az eldallitds koltségeit. A tellir
hasznalata az alapanyagok magas dusitdsi foka (>99%) valamint a targetry bonyolultsiga miatt
rendkiviil draga. A javasolt reakciora ellentmond6 kisérleti hatdskeresztmetszet adatok élltak csak
rendelkezésre, igy mérések nélkiil nem becsiilhetdk kelld pontossdggal a varhaté hozamok.

Az antimon céltargy optimadlis besugarzasi koriilményeinek meghatirozasa érdekében megmértiik
az 'PSb(*He,2n)'*'I magreakcié gerjesztési fiiggvényét a reakci6 kiiszobenergidjatol a 28-ig
terjedé energia tartomdnyban. Ugyancsak vizsgdltuk a '**I termelése esetén f6 szennyezé
radioizotépnak szamité '“'I-ot eldallité "Sb(*He,xn)'>’I magreakciok teljes hatdskeresztmetszet
adatait is. A hatdskeresztmetszet méréseket a szokdsos szendvicsfélia aktivdldsi technikdval
végeztiik. Céltargyként vékony (0.2-1.17 um) vakuumpdrologtatott "'Sb félidkat (30 céltirgy)
hasznaltunk. Hatlapként 13 um Kapton, illetve 9 pm Al f6lidk szolgaltak. A félia sorozatokba
szokdsos médon monitor €s energiacsokkentd folidkat is helyeztiink. A besugdrzé nyaldbok



energia- €s intenzitds monitorizdldsdra a NAU A4ltal javasolt m‘“Cu(*%He,Xn)%Ga és a
"Ti(*He,xn)*®V magreakcidkat hasznaltuk. A besugdrzasokat és méréseket a debreceni ATOMKI
és az Abo Akademi (Turku, Finnorszdg) intézetek ciklotron laboratériumaiban végeztiik (6
kisérlet).

Vizsgdlataink alapjan a 'Sb(*He,2n)'*'I magreakcié gerjesztési fiiggvénye (57 adatpont) az
Esne=16 MeV bombdzé energidndl érte el a maximumat (Gpa= 195 mb), mig az "Sb(*He,xn)'*I
magreakciok legnagyobb hataskeresztmetszet adata 400 mb (Esp.=25 MeV) volt. Eredményeinket
osszehasonlitva az irodalomban rendelkezésre 4all6 adatokkal, sikeriilt mindkét reakciéra
megbizhaté adatbdzist létrehoznunk. Mindkét reakciondl elméleti szdmoldsokat is végeztiink
(ALICE-IPPE). A szamolasok jo egyezést mutattak a kisérleti adatainkkal, aldtdmasztva azok
haszndlhatésdgat.

Az illesztett gerjesztési fiiggvények alapjan vastag-céltargy hozamszdmoldsokat végeztiink 30
MeV-ig. Ezek alapjan a "I termelésének optimélis energia tartoményéra az Espe= 18—10 MeV
adédott. Az elérhetd hozam, pedig mintegy 6 LCi/pAh volt 100%-o0s '*’I EOB szennyezés mellett.
Figyelembe véve a két radioizotdp felezési ideje kozotti jelentds kiilonbséget (T 24/ T 12312 7.5/1.0),
megfelel6 hiitési 1d6 utan (~100 h) a szennyezés szintje 1% ald csokken. Dusitott 12gh
alkalmazdsa esetén jelentdsen csOkkenthetd a hiitési 1d0, és lehetdség nyilik a kozvetlen
felhaszndldsra is, ez azonban drégitja a termelést. A vizsgalt reakcio jelentOsen kisebb hozammal
rendelkezik, mint a telliron alapuld eljardsok, de a targetry (TeO,) problémak és a draga tellir
alapanyagok miatt széba johetd alternativ termelési mdédnak tekinthetd. Eredményeink alapjan a
javasolt magreakcién alapulé eljards alkalmas a '**I termelésére olyan centrumokban, melyek
tobbrészecskés gyorsitdval rendelkeznek.

A gyakorlati termelési koriilmények vizsgédlatara egy kor alakd (4tmérd: 2 cm) vastag platina
hatlapon kialakitott iiregbe sajtoldssal allitottunk elé "*'Sb céltargyat. (A platina hétlapot kordbban
a debreceni rutin '’ termelésnél alkalmaztuk.) A besugdrzési id6 10 h, az alkalmazott nyaldbdram
10 pA, mig a nyaldbenergia 18 MeV volt (5 kisérlet). Az aktivalas befejezése utdn mintegy 50 h-ig
hiitottiik a céltargyat, hogy a keletkezett szennyezének szdmité '>’I nagyobb része lebomoljon. A
radio-jod besugdrzott antimonbdl torténd kinyerésére Kkifejlesztett egyetlen irodalmi eljards
szamunkra nem bizonyult alkalmasnak, mivel annak egyik lépése sordn inaktiv jéd hordozé
hozzdaddsa is sziikkséges. A hordozomentes termelés érdekében ezért a Se/Br kinyerésénél jol
bevalt termokromatografids elvdlasztast alkalmaztuk. Az antimon magasabb olvaddspontja miatt a
széraz desztillacié 700 °C-on megy végbe, egyébként azonos koriilmények kozott. A szepardcids
id9 itt koriilbeliil egy 6rdanak adddott. Tapasztalataink szerint az antimonbdl joval tobb parolog el
(kb. 9 %), mint a Se/Br rendszer esetén, de ez a termokromatografias késziilék hidegebb részein
(250 -180 °C) teljesen levalik. (Ezt disitott anyag esetén vissza lehet nyerni.) Az argon vivdgéz a
radio-jodot a csapddba szallitja, ahol 0,001 M NaOH-ban nyeletjiik el. A bomlaskorrigalt hozam
72+5% nak adddott.

Az elért eredményekrodl eddig 1 (referalt) folyoirat cikkben [13] szdmoltunk be.

3. Egyéb, a kutatasi tervhez szorosan kapcsol6do eredmények

A kutatdsi program végrehajtdsa sordn olyan eredményeket is elértiink, amelyek az eredeti
célkitlizéseink kozott nem szerepeltek. Méréseink minden eldallitott izotépra kiterjesztett részletes
feldolgozdsa sordn azonban olyan adatokat is kaptunk, amelyek néhdny tovabbi radioizotop
termelése szempontjdbol alapvetd fontossdginak bizonyulhatnak. A magadat mérések
kiterjesztésének eredményeként (nagyobb energia tartomdnyokra, mds bombazd részecskékre,



illetve céltargy-alapanyagokra) jutottunk el ezekhez az informdciokhoz, melyek szorosan
kapcsolddtak a kutatdsi programhoz. Az aldbbiakban csak a fobb eredményeket ismertetjiik. A
kisérleti koriilmények vagy megegyeznek az eredetileg vizsgdlni kivant radioizotopokndl fentebb
leirtakkal, vagy a részletek a mar megjelent cikkekben érhetdek el.

3.1. A P”Br, 7Br és a *""Br radioizotépok Se+p reakcickkal torténd termelésére vonatkozo
eredmények

A besugérzasok soran kiilonboz6 szelén ("'Se, "*Se és *°Se) céltargy-anyagokat aktivaltunk
az E,<100 MeV energia tartomdnyban, és vizsgiltuk az Osszes keletkez0 brom (T;,>1 h)
radioizotop gerjesztési fiiggvényét. A hozamszdmoldsok alapjdn, a terdpids céli Auger-elektron
boml6 ""Br(Ty, =57.04 h) és *™Br(T,»=4.4. h), valamint a ~Br(Ti,=1.6 h, PET) termelésére az
alabbi eredményeket kaptuk. S0MBy reakcio: 8()Se(p,n)gomBr, energia tartomany: E,= 16—2 MeV,
hozam: 21.7 mCi/pAh, "Br: reakci6: 8OSe(p,4n)77Br, energia tartomdny: E,= 50—43 MeV,
hozam: 5.37 mCi/uAh, EOB szennyezés: "®Br(8%); ""Br: reakcio: 78Se(p,2n)77Br, energia
tartomdny: E,= 26—14 MeV, hozam: 5.9 mCi/uAh; "Br: reakci6: 78Se(p,4n)75Br, energia
tartomdny: E,= 66—22 MeV, hozam: 90.45 mCi/uAh. Az emlitett radioizotépok gyakorlati
termelésére a fenti moddszerek - a j6 hozamok és az EOB tisztasigok miatt - alkalmasnak
bizonyulhatnak. A szdraz desztillaciés modszer a fenti bromizotépok esetén is jol alkalmazhato.
Eredményeinket referalt folydiratban kozoltiik, illetve egy cikk megjelenés alatt all. [10, 15].
Megjelenés alatt: Spahn I., Steyn G. F., Vermeulen C., Kovdcs Z., Szelecsényi F., Shehata M. M.,
Spellerberg S., Scholten B., Coenen H. H., Qaim S. M.: New cross section measurements for the
production of the Auger electron emitters "Br and %™Br. Radiochimica Acta 98(2010), (DOI
10.1524/ract.2010.1781).

3.2. A"*I radioizotép Sb+a reakciéval torténd elédllitdsdra vonatkozd eredmények

Lehetdségiink nyilt a meglévd Sb céltargyak a-részecskékkel torténd besugdrzaséra is a 20
MeV-ig terjedd energia tartomdnyban. Vizsgaltuk a '*'Sb(o,n)'**I és a ™Sb(a,xn)'>I
magreakcidkat a '**I termelhetéségének szempontjabol. A mért hatdskeresztmetszet adatok [(oL,n):
Eo=17 MeV, Gmax= 420 mb; (o,xn): Eq=26 MeV, Omax= 680 mb] alapjin a 1241 vérhat6 hozama az
E, = 16—8 MeV energia ablakban mintegy 22 uCi/uAh-nak adédott, gyakorlatilag nulla '*’I EOB
szennyezés mellett. Ennek alapjan ez a reakcid 1ényegesen nagyobb hozamiinak bizonyult, mint a
'2Sb(*He,2n)'*I folyamat és eredményesebben is hasznalhaté termelési célokra. A szepariciéra
ugyanaz az eljards alkalmazhatd, mint a Sb+’He médszernél. Eredményeinket referalt folydiratban
kozoltik [13].

33. A% radioizotép ""Te+ p magreakcioval torténd termelésére vonatkozé eredmények

A dusitott Te céltargyon valo 24 termelés technikai nehézségei €s nagy koltségei miatt
vizsgéltuk a naturdlis telldr céltargy alkalmazhatdsagat a fenti izotép el6allitdsdra. Természetesen,
tiszta formdban nem allithat6 el§ ezzel a médszerrel a '>*1, de vannak olyan jelzéstechnikai eld-
kisérletek, amelyekben megengedheté a szennyezok (pl. I, '*I, '*°I) jéval magasabb aranya.

A gerjesztési fiiggvények mérésére vékony (~0.4 pm) "'Te céltargyakat készitettiink
vdkuumparologtatassal 10 um vastag Al hétlapokra. A besugdrzasokat a NIRS gyorsitéjaval
hajtottuk végre. Osszesen négy féliasorozatot aktivaltuk, kiilonbozd bombdzé energidkkal
(63.6—17.3 MeV). Vizsgdltuk az dsszes olyan jéd radioizotép hatdskeresztmetszet adatait, melyek



felezési ideje Ty;,>20 min volt. Eredményeink alapjan a '*I termelésére az 57—53 MeV energia
tartomanyban célszerti aktivdlni a naturdlis céltargyakat. 60 h hiitési id6 utdn igy mintegy 297
uCi/uAh hozamot érhetiink el, mikozben a '>'I és '*°I szennyezések ardnya 13% illetve 1% ald
csokken. Hatrdnya a médszernek az, hogy a hosszu felezési idejli 1251 (T1p=59.4 d) és 1261 Tip=
13.11 d) ardnya az ,,0sszaktivitdsban” jelentdsen megnovekszik (3.6% illetve 31.5%-ra) a hiitési
1d0 végére.

Eredményeinket referalt folyoiratban kozoltiik [2].

3.4. A" Cl radioizotdp termelésének vizsgdlata S+ o reakcidval

Vizsgélataink sordn orvosi részrdl felvetddott annak sziikségessége, hogy a brom és a jod
mellet egy rovidebb felezési idejii (PET) radio-halogén termelésének lehetdségét is megvizsgaljuk.
Erre a célra a **™Cl (Ty,=32.0 min, P*=55.4%)-t vilasztottuk, amelyet a ™S(a,x)**™Cl
magreakcioval terveztiink eldallitani.

A kénbdl torténd vékony-céltargy készitési problémdk miatt, vastag-céltdgy hozamokat mértiink €s
ebbdl szamoltuk vissza a "'S(o,x)**"Cl magreakcid gerjesztési fiiggvényét. Specidlis aluminium
tartoba olvasztottunk nagytisztasdgu kristalyos ként, és ezt a céltargyat sugdroztuk be kiilonbozo
energidkkal. A kén minden esetben teljesen megdllitotta a nyaldbot. A maximalis alfa energia 69.5
MeV volt. Osszesen 21 energiandl mértiink vastag-céltdgy aktivitdsokat. A besugdrzdsokat teljes
egészében a NIRS-ben végeztiik. A szamolt hatdskeresztmetszet gorbe ezek alapjan 26 MeV-nél
érte maximumat, melynek nagysdga mintegy 120 mb-nak adddott. A gyakorlati mérések alapjan
69.5 MeV-es bombazé energidndl 42 mCi/pA telitési hozamot lehet elérni, mely elegend6 az
orvosi vizsgélatokhoz. Megemlitends, hogy a Japan intézetben mar megkezdédott a **™Cl
rutintermelése a fenti reakcidval.

Eredményeinket referdlt folyéiratban kozoltiik [3].

3.5. A Zn+p reakciok adatbdzisdnak kiegészitése a réz és gallium radioizotopokat eredményezo
reakciokkal

A gallium izotépokon kiviil napjainkban a réz izotépokat (°'Cu, “Cu, *Cu és 'Cu)
eredményezd magfolyamatok is az érdeklddés homlokterébe keriiltek. A ®*Ga el64llitasdra
vonatkoz6 méréseink ilyen ,egyéb” hatdskeresztmetszet eredményeit felhaszndltuk a fenti
adatbézisok kiegészitéséhez is. Uj adatainkat egy konferencia kiadvanyban és két folyéirat cikkben
kozoltik. [5, 7, 11].

3.6. Az Au+p monitor reakciok adatbdzisdnak bovitése

A kiilonb6zd brom, jod €s gallium radioizotopok eldéllithatosdganak vizsgalata sordan olyan
bombazé energidkat is hasznaltunk (E,>50 MeV) ahol a szokdsos monitor reakcidkra vonatkozo
hatdskeresztmetszet adatbdzisok meglehetdsen hidnyosak. Méréseink pontossdga érdekében,
viszont sziikség volt arra, hogy a kiilonboz0 céltdrgy-sorozatokba monitorfolidkat is elhelyezziink.
Kiilon besugérzdsokat végeztink tehat azért, hogy a '”’Au(p,5n)”"™Hg, '’Au(p,p3n)'**Au
YT Au(p,3n)'"™Hg, ""Au(p,pn)'®®Au és a "Au(p,n)’”"™Hg monitorreakcick adatbazisait
kiterjessziik (pontositsuk) az E,>60 MeV energiatartomanyra.

A méréseket a szendvicsfdlia aktivalasi technikdval végeztiik. Céltargyként vékony, Au (~10-50
um) fémfolidkat hasznéltuk, melyeket a Goodfellow Metals-t6l rendeltiink. A besugarzdsokat €s



méréseket a Dél-afrikai iThemba LABS intézet ciklotron laboratériumban végeztiik, kiilonb6zd
besugarzasi energidkon (2 kisérlet)

Adataink egy része atfedésben volt a kordbbi irodalmi adatokkal, és azokkal jé egyezést mutatott.
Ennek alapjan megbizhat6an hasznélhattuk a nagyobb energids besugarzdsok esetén tij adatainkat
a nyaldbok energia és intenzitds monitorizal4sara.

Eredményeinkrdl egy konferencia kiadvanyban szdmoltunk be [6].

3.7. Az 1920s+p reakciok vizsgdlata Ir és Re radioizotépok termelése szempontjdabol

A "Re (T,,,=3.7183 d) és a '*Ir (T,,=78.83 d) radioizotépokkal elért eddigi eredmények
alapjan ezek terdpids alkalmazdsai rOovidesen széles korben megindulnak. Fontossd vélt ezért
szamunkra (és egyiittmikodd partnereink szdmdra is), hogy megvizsgaljuk a fenti nuklidok
centrumainkban val6 termelésének lehetdségeit. A '%Re izotopra az 192Os(p,oc3n)186Re reakciot
tanulmanyoztuk, mig a '*’Ir termelésére tjramértiik a '**Os(p,n)'*’Ir magreakciét. A vizsgalatok
mindkét folyamatndl kiterjedtek a szennyezOk mérésére is.

Eredményeinket referdlt folyoiratokban kozoltiik [12, 16].

3.8.A%Cu uj radiokémiai elvdlasztdsi modszereinek tanulmdnyozdsa

Uj, nagyobb hatdsfoki szepardciés eljarasokat fejlesztettink ki a ,biomedikalis”
vizsgalatokhoz haszndlt fenti radioizotopok szdmdra. A %1Cu esetében az eddigi kation-cserélon
alapul6 mddszer helyett nagyobb hatdsfoku (anion-cserélon alapuld eljards) dolgoztunk ki. A By
izotopra is anion cseréldn alapuld elvalasztast fejlesztettiink ki.

Eredményeinket referalt foly6iratokban kozoltiik [9, 14].

3.9. A'PCe és a '’Ba kalibrdcids forrdsok elddllitdsdnak vizsgdlata

A gamma sugirzdsok mérésére hasznalt detektorok (pl. HPGe) hatasfok-energia
fliggvényének kisérleti meghatdrozdsdhoz az alacsonyabb energia tartomédnyokban (<200 keV)
pontos és olcson eldallithatd (relativ) hitelesito forrdsokra van sziikség. Erre a célra vizsgéltuk a
Ba (T1p=10.51 y) és a '"¥Ce (T,,=137.6 d) radioizotépok eléallitasat kis— és kozépenergids
gyorsitokkal (133Cs(p,n)133Ba, 141Pr(p,x)mCe, naltLzl(p,n)139Ce:). A vizsgélatok kiterjedtek a termelt
izotopok kiilonbozd kémiai elvélasztdsi mddszereinek tanulmanyozdsdra is. A 4ipy céltargyra
alapozott eljardssal a Dél-Afrikai intézet mir megkezdte a gyakorlati termeléseket. A forrdsokat
mi 1s alkalmaztuk a méréseinknél hasznalt detektorok hitelesitéséhez.

Eredményeinket referdlt folyoiratokban kozoltiik [1, 17].

10



