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Cuba: cuatro anos como Punto Focal
de Comunicacion de ARCAL

Marta Alicia Contreras lzquierdo
Agencia de Energia Nuclear y Tecnologias de Avanzada
Calle 20 No. 4109 e/ 18Ay 47, La Habana, Cuba.
mcontreras @aenta.cu

Ingeniera Energética Nuclear, 1986.
Posgraduada en Periodismo, 1992.
Master en Gerencia de la Ciencia y la Innovacion, 2011.
Redactora técnica de la revista Nucleus, 2001 al 2012.
Miembro del grupo creativo del Pabellon de la Ciencia
en EXPOCUBA, 2004 al 2012.

Punto Focal de Comunicacion de ARCAL, 2017-2021.

Resumen

EL Acuerdo Regional de Cooperacién para la Promocion de la Ciencia y Tecnologia Nucleares en
América Latina y el Caribe (ARCAL) es una iniciativa intergubernamental que promueve las aplica-
ciones nucleares pacificas en la region. Del 2017 al 2021 Cuba asumié como Punto Focal de Comu-
nicacion de ARCAL. Se presenta un panorama de las principales tareas asumidas por el pais para
impulsar la comunicacion del acuerdo, desde la celebracion de su aniversario 35 hasta la inclusién de
la comunicacién en el disefio de los proyectos, un paso adelante en la gestion del programa ARCAL.

Palabras clave: comunicacion; aplicaciones nucleares, cooperacion regional, ARCAL, Cuba

Cuba: four years as ARCAL Communication Focal Point

Abstract

The Cooperation Agreement for the Promotion of Nuclear Science and Technology in Latin America
and the Caribbean (ARCAL) is an intergovernmental initiative that promotes peaceful nuclear appli-
cations in the region. From 2017 to 2021, Cuba became ARCAL's Communication Focal Point. An
overview of the main tasks assumed by the country to promote communication of the agreement is
presented, from the celebration of its 35th anniversary to the inclusion of communication in project
design, a step forward in the management of the ARCAL program.

Key words: communication, nuclear applications, regional cooperation, ARCAL, Cuba

mocidén de la Ciencia y Tecnologia Nucleares en
América Latinay el Caribe (ARCAL) surgi6é en 1984
y se basa en la cooperacion horizontal para promover el
uso de las técnicas nucleares y sus aplicaciones con
fines pacificos. Con el apoyo del Organismo Internacio-
nal de Energia Atémica (OIEA), el Acuerdo constituye un

EL Acuerdo Regional de Cooperacion para la Pro-

instrumento eficaz para la cooperacion técnica en las
areas tematicas de Seguridad Alimentaria, Salud Huma-
na, Medio Ambiente, Energia, Seguridad Radioldgica y
Tecnologias con Radiaciones.

Uno de los logros de ARCAL es el Perfil Estratégico
Regional para América Latina y el Caribe (PER), docu-
mento programatico que sirve para preparar las pro-
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puestas de programas y proyectos en cada ciclo. Uno
de sus retos es la Comunicacion, es decir, como mostrar
a la poblacién de la region los beneficios de ARCAL.

El PER 2007-2013 identificé como necesidades/pro-
blemas el insuficiente conocimiento del impacto de las
aplicaciones nucleares, la necesidad de mejorar la presen-
tacion al publico de informacién objetiva y amplia sobre la
energia nuclear y la necesidad de difundir los beneficios de
las aplicaciones nucleares a los usuarios finales.

Teniendo en cuenta esos antecedentes, se aprobo el
proyecto RLA/0/046. “Fortalecimiento de la comunica-
cién y las alianzas en los paises de ARCAL para mejorar
la sostenibilidad de las aplicaciones nucleares (ARCAL
CXXXI)”, ejecutado de 2012 a 2014 con Cuba como
contraparte lider y un rasgo novedoso, la participacion
de expertos técnicos, comunicadores e informaticos.

El diagnostico de comunicacién reveld que “ARCAL
no es conocido ni reconocido en la region a pesar de los
logros obtenidos durante sus mas de 25 afios de existen-
cia”. La Estrategia de Comunicacién disefiada en el pro-
yecto se propone “posicionar la identidad de ARCAL, a
través de dar a conocer los proyectos de las aplicacio-
nes nucleares y sus beneficios a la sociedad en América
Latina y el Caribe”.

Al concluir su ejecucidn, el proyecto fue considera-
do una historia de éxito en tanto aportd 19 productos en
forma de estrategias, procedimientos, guias y buenas
practicas. Ademas, se disefd una nueva web de AR-
CAL, se creo el grupo Comunicadores Nucleares de
Latinoamérica en Facebook y un video divulgativo. Tam-
bién se creod la figura del Punto Focal de Comunicacion
(PFC).

Rol de Cuba como Punto Focal

de Comunicacion

El Reglamento Organico de ARCAL establece que
el PFC es una persona con vasta experiencia en comu-
nicacion, que trabaja en estrecha coordinacién con el
Grupo Directivo del Organo de Coordinacién Técnica
(OCTA) y la Secretaria de ARCAL en el OIEA. Se desig-
na por un mandato de dos afos con la posibilidad de
renovarlo.

En 2014, al finalizar el proyecto, se eligié como PFC
a Chile, pais que elaboré el Manual de estilos de ARCAL
y sirvio de gran impulso a la implementacion de la Es-
trategia. En 2017 se eligio a Cuba y en 2019 el mandato
fue extendido por dos afilos mas.

En los cuatro afios como PFC, Cuba lideré la cam-
pafa por el aniversario 35 del Acuerdo, la actualizacion
de la estrategia, la incorporacion de la comunicacion en
los proyectos del ciclo 2020-2021 y el primer boletin de
ARCAL por areas tematicas.

La celebracion del aniversario 35 incluy6 el disefio de
la imagen de la campafia promocional, la elaboracién
de un spot y un video divulgativo, elaboracion e impre-
sion de un folleto y la creacion de la cuenta en twitter @
ARCALorg.

La actualizacion de la estrategia en 2018 se realizé a
partir de las experiencias en su implementacién y la ne-
cesidad de dotar a todos los involucrados en la comu-

nicacion del Acuerdo de herramientas sencillas y faciles
de implementar, para lo cual fue necesario elaborar los
“Términos de referencia para implementar la Estrategia
de Comunicacién de ARCAL”.

Por otro lado, el ciclo 2020-2021 fue el primero en
incluir la comunicacion en el disefio de todos los pro-
yectos. Para apoyar la tarea se confeccioné una “Guia
Metodolodgica para Disefar la Estrategia de Comunica-
cién de un Proyecto ARCAL” y capacitoé a los actores
involucrados en los proyectos.

La utilidad practica de esta Guia se muestra en
dos proyectos de Inocuidad Alimentaria denominados
RLA5080. “Reforzar la colaboracién regional de los la-
boratorios oficiales para hacer frente a los nuevos desa-
fios para la inocuidad de los alimentos” (ARCAL CLXV)”
y RLA5081. Mejora de las capacidades regionales de
analisis y los programas de vigilancia de residuos/con-
taminantes en los alimentos mediante técnicas nuclea-
res/isotopicas y complementarias (ARCALCLXX).

En la primera reunién se invité a participar a un equi-
po de comunicacion formado por dos comunicadoras y
un disefiador de Cuba y Uruguay, los cuales elaboraron
la estrategia de comunicacion de ambos proyectos y
crearon un logotipo que identifica los productos de co-
municacion en los diferentes canales y soportes.

Durante 2020, y a pesar de las condiciones de vir-
tualidad impuestas por la COVID-19, el equipo de co-
municacion asesorado por el equipo técnico logré ela-
borar un poster o banner para cada proyecto, las Hojas
Informativas en espafol, inglés y portugués, y ademas,
las Hojas de 11 paises con los logos de las instituciones
participantes. Estos resultados han sido considerados
“buenas practicas” en la comunicacion de proyectos.

Boletin ARCAL de Seguridad Alimentaria

La idea de elaborar boletines informativos surgio del
Grupo Directivo y Secretaria de ARCAL en el OIEA con
el objetivo de informar periddicamente sobre los pro-
yectos en ejecucion, sus actividades, resultados e im-
pactos a los publicos de interés.

La creacion de un producto electrénico implica
organizar los procesos, establecer atributos como la
tematica, secciones y contenidos, disefo, formato,
frecuencia y canales de distribucion. Definidas estas
pautas, el equipo de comunicacioén con el equipo téc-
nico elabord el primer Boletin Informativo de ARCAL
de Seguridad Alimentaria.

La coordinacién del trabajo para elaborar el Boletin
fue la ultima tarea realizada por Cuba como Punto Focal
de Comunicacion de ARCAL.

Invitamos a los lectores a que lean el boletin, publi-
cado en este niumero de Nucleus.

Recibido: 28 de junio de 2021
Aceptado: 12 de julio de 2021
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\ ienvenidos y bienvenidas a la 12 edicion del boletin informativo
de ARCAL en el area de seguridad alimentaria. Un area que es

de fundamental interés e importancia tanto para la economia de la
region de América Latina y el Caribe como para la salud y el bienestar
de la poblacion.

e

ﬂ/;'”’le”taf"'a Edicién N° 1 | Mayo de 2021

La Agricultura es un gran generador de empleo
en el mundo, proporciona medios de vida al
40% de la poblacion mundial actual. En Ame-
rica Latina y el Caribe el 9% de la poblacion
responde por el 14% de la produccion mundial
de alimentos, y por el 23% de las exportacio-
nes mundiales de productos basicos agricolas
y pesqueros (OCDE-FAQ, 2019). Los peque-
fos agricultores producen mas del 70% de
los alimentos consumidos diariamente por la poblacion. Fomentar, apoyar y estimular a los agricultores es una forma
importante de aumentar la seguridad alimentaria y el abastecimiento de alimentos a nivel mundial.

Alo largo de los ultimos 30 arios el Organismo Internacional de Energia Atdmica (OIEA), en cooperacion con ARCAL,
asistio a sus Estados Miembros a través de mas de 400 proyectos nacionales y regionales con el objetivo de fortalecer
las capacidades requeridas a lo largo de la cadena de la produccion agropecuaria, como la mejora de la salud animal
y vegetal, el control y combate de plagas, la gestion de la calidad de suelos, la reduccion del uso de pesticidas y fer-
tilizantes, el analisis de contaminantes y autenticidad de alimentos, entre otros. Todo encaminado a una agricultura
efectiva y sostenible, que proporciona ingresos a os agricultores con el acceso a los mercados, asi como el acceso de
la poblacion a alimentos inocuos, de calidad, nutritivos, saludables y a un medioambiente sano.

Les invitamos a sequir el boletin semestral para recibir informacion actualizada sobre las actividades realizadas en
el marco de los proyectos de cooperacion, los resultados alcanzados, asi como los beneficios generados a través del
uso de la tecnologia nuclear en el area de seguridad alimentaria.

Mas informacion sobre el programa de ARCAL y el programa de cooperacion del OIEA.

El boletin ofrece un resumen de actividades y resultados destacados de la cooperacion en el
area de seguridad alimentaria en la region de América Latina y el Caribe para dar a conocer

los beneficios del uso de la tecnologia nuclear en el sector agropecuario y en la alimentacion.
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¢ COmo avanzan los paises de América Latina y el Caribe en seguridad alimentaria y nutricional?

En el marco del proyecto RLA5082 “Fortalecimiento de la
seguridad alimentaria mediante planes eficaces de gestion de
plagas que utilizan la técnica de los insectos estériles como
método de control”, contrapartes y comunicadores de los
18 paises de América Latina y el Caribe que participan, se
reunieron (virtual), junto a la oficial gerente de Programa del
OIEA, Nicola Schloegl, y al oficial técnico del OIEA, Walther
Enkerlin, para revisar el avance de las acciones programadas
en 2020y las que se implementaran en 2021.

En 2020, destacaron actividades virtuales, como los cur-
s0s “Crianza masiva de insectos” y “Trampeo de moscas de la
fruta en apoyo a programas que aplican la TIE”.
También se tradujo al espafol el curso
“Empaque, transportacion y liberacion de
moscas esteriles”.

Ademas, se publico el “Manual armo-
nizado sobre identificacion de especies
de moscas de la fruta de importancia
cuarentenaria en América Latina y el
Caribe”,y se elaboro un video sobre el uso
de medidas fitosanitarias para facilitar el
comercio internacional seguro de productos
hortofruticolas hospedantes de moscas de
la fruta.

También destaco el establecimiento de la red regional
de trampeo, en la que se ha registrado mas del 50% de
los paises participantes. Ver mas.

En 2021, las actividades se enfocaran en capacita-
ciones virtuales, transferencia de tecnologia, suministro
de equipos, fortalecimiento de laboratorios, planes de
emergencia ante brotes de plagas, fortalecimiento de
los sistemas de vigilancia y capacidad de respuesta, y
armonizacion de procedimientos en linea con las Normas
Internacionales para Medidas Fitosanitarias.

Mas informacion del proyecto aqui.
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¢ Cuan abiertos estan los datos publicos?

CNF oz | sezrtte

Policy
Brief #25

¢Cuan abiertos
estan los datos
ublicos?
| barémetro de
datos abiertos de
América Latinay
el Caribe 2020

Datos y nuevas tecnologias

El Banco de Desarrollo de América Latina (CAF) ha publicado recientemente el texto
¢Cuan abiertos estan los datos publicos? El barometro de datos abiertos de
América Latina y el Caribe 2020.

Su intencion es reflexionar acerca de las politicas de datos publicos, sus resultados
e impactos, con el fin de fortalecer la colaboracion horizontal entre los diferentes actores
de la cadena de salud publica y alimentaria.

En la década pasada los paises de América Latina y el Caribe articularon politicas
de datos abiertos y, en muchos casos, fueron pioneros.

¢;Donde se encuentra esa revolucion 10 afos después en América Latina y el Cari-
be? ¢ Qué deberian hacer los gobiernos para implementar politicas de datos abiertos?

Las respuestas a estas y muchas otras preguntas podra encontrarlas aqui.
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El proyecto RLA5080 “Fortalecimiento de la colaboracion regional entre laboratorios oficiales para
hacer frente a nuevos desafios relacionados con la inocuidad de los alimentos”, tiene entre sus
objetivos facilitar la generacion de datos analiticos a través de colaboraciones entre los laborato-

rios de referencia de los paises de la region.

La Red Analitica de Latinoamérica y el Caribe (RALACA)
sera soporte y sostenibilidad del proyecto a largo plazo a través
de la creacion del Comité de Intercambio de Datos DSC-RALACA.

(HRALACA

Red Analitica de Latinoamérica y el Caribe

Sensibilizar a los decisores sobre los beneficios del uso sistematizado y del intercambio de datos
analiticos confiables y basados en el riesgo permitira, a largo plazo, establecer un sistema de
informacion regional de alerta temprana para la inocuidad de los alimentos.

Se evalud la aplicacion de la Técnica del Adulto Frio contra la Mosca del Mediterraneo

El Servicio Nacional de Sanidad y Calidad Agroalimen-
taria (Senasa) evaluo la implementacion del método de
liberacion de adulto frio para Mosca del Mediterraneo como
herramienta de control preventivo de la plaga en areas
libres de Argentina, mediante la consultoria del especialista
mexicano José Luis Zavala.

La consultoria, denominada “Transferencia de tecnolo-
gias de empaque y liberacion”, también tuvo como objetivo
analizar la posibilidad de utilizar centros de emergencia
maviles, como alternativa para liberar insectos estériles en
diversos valles productivos. Para dar a conocer los resul-
tados de este trabajo, se realizo un taller sobre la Técnica
del Adulto Frio (TAF), que tuvo mas de
100 asistentes.

El taller esta disponible en el canal de
YouTube del Senasa

Ver nota completa.

Ver video “Moscas de la fruta: coope-
racion internacional con Argentina”.

Paises de la region fortalecen programas de analisis y monitoreo de contaminantes alimentarios

Los residuos de medicamentos veterinarios en ali-
mentos de origen animal son considerados como un
factor de riesgo en la salud publica y como limitante en
el desarrollo econdmico de cualquier pais. Estas razones
junto con el avance de metodologias analiticas cada vez
mas sensibles han hecho que los requisitos de sanidad
e inocuidad exigidos en los alimentos sean cada vez mas
estrictos. Por lo tanto, los paises en la region de América
Latina y el Caribe generan nuevas reglamentaciones,

renuevan su capacidad tecnoldgica y fortalecen de ma-
nera continua sus programas de analisis y monitoreo de
contaminantes alimentarios para garantizar una mejor
proteccion de los consumidores y un mayor acceso a los
mercados de exportacion.

En el marco del proyecto RLA5081, los paises de la
region intercambian experticia sobre el analisis de residuos
y contaminantes mediante las técnicas nucleares e isoto-
picas complementarias. A la vez, el proyecto fortalece la
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cooperacion entre las autoridades nacionales involucradas
en el proceso de monitoreo.

En este contexto, entre el 22 de marzo
y el 12 de mayo de 2021, se llevo a
cabo un taller regional virtual dedicado
a los programas de monitoreo de
residuos de medicamentos veterina-
rios. Los expertos del OIEA, Saskia
Sterk, Investigacion en Inocuidad
Alimentaria de Wageningen, Holanda,
y Eric Crutcher, Direccion de Medicina
Veterinaria, Reino Unido, compartieron en
varias sesiones experticia y experiencia con los
participantes de la region en la planificacion de vigilancia
de residuos, programas de monitoreo basados en el riesgo,

implementacion de las normativas internacionales, especi-
ficamente la de la Union Europea.

Asimismo, las discusiones incluyeron aspectos
relevantes sobre la renovacion de norma-
tivas de la Comision Europea para las
importaciones y estandares analiticos,
el marco legislativo de los paises en la
region y adicionalmente los planes de
monitoreo con el involucramiento del per-
sonal operativo in situ. Proximos eventos
en el marco del proyecto incluiran el taller
de los programas de monitoreo de residuos de
pesticidas en los alimentos de origen vegetal, para
contribuir a la armonizacion de las capacidades analiticas
regionales.

Enfoque “Una salud” promueve una reglamentacion eficaz de la inocuidad

de los alimentos

«Una salud» es un enfoque concebido para disefiar y
aplicar programas, politicas, leyes e investigaciones en
el que multiples sectores se comunican y colaboran para
lograr mejores resultados de salud publica.

Salud ambiental

Salud
humana

Salud
animal

Gréafica de OMS

Este enfoque es especialmente pertinente en la ino-
cuidad de los alimentos, el control de zoonosis (enferme-
dades transmisibles entre animales y humanos, como la
gripe, la rabia y la fiebre del Valle del Rift) y la lucha contra
la resistencia a los antibioticos (cuando las bacterias, tras

estar expuestas a antibioticos, se vuelven mas dificiles de
destruir).

Eninocuidad de los alimentos se promueve un enfoque
farm to fork (de la granja a la mesa) que involucra a todos
los sectores de la cadena agroalimentaria y aporta valor
a las estrategias analiticas de vigilancia, y provee datos
para asesorar riesgos de origen alimentario. Los sistemas
de reglamentacion de la inocuidad de los alimentos deben
adaptarse a los nuevos retos y a la innovacion de forma
armonizada, transparente y oportuna mediante la aplicacion
de un enfoque riesgo-beneficio basado en datos cientificos
y el involucramiento del publico.

La OMS colabora estrechamente con la Organizacion
de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura
(FAO) y la Organizacion Mundial de Sanidad Animal (OIE)
para promover respuestas multisectoriales.

Consciente de la importancia de Una Salud, el Organis-
mo Internacional de Energia Atomica (OIEA) colabora con
la FAQ, y asiste a los paises de region Latinoamérica y del
Caribe a través de ARCAL en el uso de la ciencia y la tec-
nologia nucleares para el logro de la inocuidad alimentaria.

Mas informacion: Abrir aqui.
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¢ Sabias que la mosca de la fruta puede atacar mas de 250 especies de frutales y hortalizas?

Las moscas de la fruta son una seria amenaza a la

seguridad alimentaria y a la economia de los paises, al Moaoas de 4 frule %@5
, : 3 1 ' ?2 T
reducir el volumen de produccion de frutas y verduras “@e SEOe S itacan,“j
sanas entre un 15% y un 30%, provocando un aumento : w
de costos y restricciones para su comercializacion en el "“Gu’“;' * ‘-_mgo

mercado interno y externo.

Conoce mas de esta plaga a traves de
cinco infografias elaboradas en
el marco del proyecto RLA5082
“Fortalecimiento de la seguridad
alimentaria mediante planes eficaces
de gestion de plagas que utilizan la téc-
nica de los insectos estériles como método

de control”.

¢ /
l/

| \ « Es una de las plagas agricolas mas )
| ) dafiinas del mundo: puede atacar al /
\ / menos a 250 especies de frutales y ‘
S’ hortalizas. N, -
Café Durazno
I « Algunos de sus hospedantes N

; preferenciales son guayaba, higo, café, 7q
| durazno, mandarina, mango, manzana, i \
\ J naranja, nectarina. cereza y pera. \ f = |

« Prefiere la fruta de piel delgada. S
Mango

(o) (@) @& Qv @)

Manzana Naranja Nectarina Cereza Pera

Mandarina

8° Congreso Latinoamericano
sobre Residuos de Plaguicidas (LAPRW 2021)
del 18 al 20 de mayo del 2021 en formato virtual.

Este afio, sera organizado desde Panama
por la M. Sc. Brenda Checa (MIDA), y 1a Prof.
Maria Rosa Rapetti de la Universidad del
Litoral de Argentina. Contara con el apoyo
y auspicio del Ministerio de Desarrollo
Agropecuario de Panama (MIDA).

Durante tres dias, se dictaran con-
ferencias de expertos especialmente

20°
2

J

8" LATIN AMERICAN PESTICIDE RESIDUE WORKSHOP

Food and Environment

académico contribuira a la difusion y desa-
rrollo del area.

Por mayor informacion y consultas 1@s
invitamos a utilizar las siguientes vias de
comunicacion:

Web de LAPRW 2021:

invitados junto a ponencias de jovenes
cientificos, asi como sesiones de poster y
seminarios técnicos por parte de las com-
pafiias proveedoras entre otros.

El programa cientifico se complemen-
tara con una exposicion virtual de instru-
mentacion analitica, equipos de laboratorio
y suministros. Este evento de alto nivel

lMIIlﬂllMEII?}I\Ilﬂ DE
RESIDUOS DE P

AGUICIDAS
ONLINE

Del 18 al 20 de mayo del 2021

https://www.laprw2021.com

Correo electronico oficial:
laprw2021@mida.gob.pa

Instagram:
https://www.instagram.com/laprw2021/
Facebok:
https://www.facebook.com/laprw2021

Boletin informativo / Seguridad alimentaria

Acuerdo Regional de Cooperacion para la Promocion de la Ciencia y la Tecnologia Nucleares

en América Latina y el Caribe (ARCAL)
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WiN-Cuba, una red de mujeres cubanas en lo nuclear
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Capitulo Nacional del WiN

Agencia de Energia Nuclear y Tecnologias de Avanzada (Aenta).

?Instituto de Tecnologias y Ciencias Aplicadas (Instec), Universidad de La Habana, La Habana, Cuba

3Centro de Is6topos (Centis).

4Centro de Proteccion e Higiene de las Radiaciones (Cphr).
berta@aenta.cu

Resumen

La creacion de la Red de Mujeres Cubanas en lo Nuclear, como Capitulo Nacional de la Organizacién
No Gubernamental Women in Nuclear de caracter global, ha sido un reconocimiento al trabajo y de-
sarrollo alcanzado por la mujer cubana dentro de las aplicaciones nucleares y radiologicas. Dos afos
de su creacién, que han estado marcados por acciones nacionales e internacionales, vinculos con
otras redes y contribuciones a la region. El presente trabajo es una relatoria de todo el accionar que
ha tenido la red durante este periodo, un aporte a su aniversario de creada, con el objetivo de divulgar
sus logros y sus retos y lograr la motivacion de las colegas que no forman parte de la red para que se
sumen y hagan suya esta iniciativa.

Palabras clave: Cuba; mujeres; reuniones; organizacion; cooperacion internacional; comunicaciones; energia nuclear.

WiN-Cuba, Cuban Women's Network in the Nuclear

Abstract

The creation of the Cuban Women's Network in the Nuclear, as a national chapter of the Global
Non-Governmental Organization Women in Nuclear, has been recognition of the work and develo-
pment achieved by Cuban women within nuclear and radiological applications. Two years after its
creation, which have been marked by national and international actions, links with other networks
and contributions to the region. This work is a report of all the actions that the network has had
during this period, a contribution to its anniversary of creation that aims to disseminate its achie-
vements and challenges, to motivate colleagues who are not part of the networks to join and make

yours this initiative.

Key words: Cuba; women; meetings; organizing; international cooperation;, communications; nuclear energy.

Introduccion

El desarrollo de las tecnologias duras ha estado apare-
jado al reto de la mujer de lograr un empoderamiento
dentro de ellas. Las tecnologias nucleares no han estado
exentas y desde muy temprano, la mujer empieza a lu-
char por tener un reconocimiento dentro de ellas.

Agneta Rising de Suecia e Irene Aegerter de Suiza,
mujeres vinculadas a los temas de informacion nuclear,
durante los afios 80 comienzan a promover espacios de
intercambio con el objetivo de dar a conocer el quehacer
cientifico de las féminas dentro de los temas nucleares,
creando asi las redes Mujeres por la Energia (Frauen fr
Energie en suizo) y Mujer y Energia (Kvinnor och energie
en sueco) en Suiza y Suecia respectivamente.

Bajo el liderazgo de ambas, el 26 de enero de 1990
se llevo a cabo en Ascona, Suiza, un primer seminario
"Mujeres y energia nuclear". Como resultado de este
evento, en 1992 logran conformar un grupo conocido
como Energy Channel (Canal de energia) que constituyé

el nucleo de lo que es hoy la Organizacién No Guberna-
mental Women in Nuclear, conocida internacionalmente
como WiN Global.

WIiN Global es una organizacion sin fines de lucro,
que cuenta hoy con mas de 35 mil miembros de 129
paises de todo el mundo, organizados a nivel nacional,
regional e interregional. Fundada en 1993, Women in
Nuclear es una organizacion global que apoya y alienta
a las mujeres que trabajan en la ciencia nuclear y sus
aplicaciones en todo el mundo. Su objetivo es promover
la comprensién y la conciencia publica de los beneficios
de las aplicaciones nucleares y radioldgicas a través de
redes activas, a nivel de capitulos.

Creacion del capitulo cubano

Cuba cuenta en con mas de 45 mil mujeres que tra-
bajan en diferentes ramas cientificas y protagonizan hoy
importantes hitos en estos campos, el 53% de todos los
académicos son féminas, ademas, representan mas del
70 % de los médicos cubanos [1].
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La formacién de profesionales nucleares cubanos
cuenta con una experiencia propia por mas de treinta y
ocho anos, donde se recoge el saber nacional e inter-
nacional [2]. Las estudiantes mujeres han estado pre-
sentes en las carreras nucleares desde el inicio de la
formacioén de especialistas en el pais y representan el
28 % de sus egresados. El mayor por ciento de mujeres
se alcanza en la carrera de Radioquimica con un 39,8 %
y el menor en la de Fisica Nuclear con 20 %. [3].

En Cuba laboran 11716 trabajadores ocupacional-
mente expuestos a las radiaciones ionizantes (TOESs)
como promedio en los dos ultimos afios. De ellos 6209
son mujeres, lo que representa el 53 % de los recur-
sos humanos que laboran en las diferentes aplicaciones
nucleares en el pais. El 93 % de los TOEs laboran en
las practicas médicas (Radioterapia, Medicina Nuclear,
Radiologia Convencional, Odontologia e Intervencionis-
mo), y de estos, el 55 % son mujeres. [4].

Desde los inicios de las aplicaciones nucleares la
mujer cubana estuvo presente y los resultados de su
quehacer cientifico la han llevado a tener un reconoci-
miento internacional en muchos casos. Han sido lideres
de proyectos de investigacion, desarrollo e innovacion,
y de cooperacion técnica. Han dirigido servicios cienti-
fico-tecnolégicos de alto impacto, han estado al frente
de la direccion de centros proveedores de servicios de
proteccién radiolégica y centros vinculados al desarro-
llo de aplicaciones nucleares, y al frente de las Autorida-
des Reguladoras Nacionales y de la Agencia de Energia
Nuclear y Tecnologias de Avanzadas (AENTA), entidad
encargada de la promocion de las aplicaciones nuclea-
res en el pais.

Las razones expresadas anteriormente, motivaron
que durante todos estos afos, colegas de varios pai-
ses invitaran a las cubanas a crear su capitulo nacional
dentro de esta organizacion, por lo que en la Asamblea
General del WiN Global celebrada en el 2018 en Argen-
tina, y por primera vez en Latinoamérica, Cuba anuncia
oficialmente que esta en proceso de creacién de su ca-
pitulo nacional.

El 13 de julio de 2018 en el teatro de la Agencia de
Energia Nuclear y Tecnologias de Avanzadas (AENTA), y
con 62 féminas en representacion de todos los centros
con aplicaciones nucleares del pais, Cuba crea la Red de
Mujeres Cubanas en lo Nuclear, que un afio mas tarde, en
la 27th Asamblea General del WiN Global celebrada en
Madrid, Espafia, es reconocida como capitulo nacional.

La red ha seguido creciendo y hoy son casi 100 mu-
jeres las que se unen para promocionar los beneficios
de éstas aplicaciones con fines pacificos, en sectores
tan sensibles como la salud humana, la proteccién ra-
diolégica, la seguridad alimentaria y el medio ambiente,
entre otros. Cuenta en sus filas con profesionales en
ingenierias y licenciaturas nucleares, pero también con
doctoras en medicina humana y veterinarias, la meteo-
rologia, la comunicacién, entre otras, todas vinculadas
a las aplicaciones nucleares y radiolégicas, que consti-
tuyen una fortaleza en su trabajo diario.

El capitulo nacional tiene como objetivo fomentar la
cultura general sobre el uso pacifico de la energia nu-

clear y sus beneficios para la vida, contribuyendo a su
aceptacion publica, especialmente en las mujeres y las
generaciones jévenes y para ello trabaja en fomentar
la incorporacién a la red de las mujeres vinculadas
alas aplicaciones nucleares y radioldgicas, en especial a
las jévenes, asi como en la busqueda de alianzas con
otras asociaciones y organizaciones que fortalezcan y
complementen el trabajo de la red. [6].

Hoy el WiN-Cuba participa de manera activa en la
creacion de un capitulo regional reconocido como WiN-
ARCAL, que fomenta la incorporacién de mujeres de
toda la region a esta iniciativa. También se ha suma-
do al Young Generation Group dentro del WiN-Global
apoyando el desarrollo de las jévenes que conforman
nuestras filas.

WiN-Cuba en accion

Una de las primeras acciones que realizé el WiN-
Cuba, fue la presentacion oficial ante la 27th Asamblea
General del WiN Global celebrada en Madrid, Espania,
como requisito final para su reconocimiento como ca-
pitulo nacional, y que conllevé todo un trabajo de orga-
nizacion y documentacion de las miembros de la Junta
directiva.

Vencido este reto, comenzd entonces un proceso
organizativo que tenia como objetivo el desarrollo de
toda la documentacién que regiria oficialmente el traba-
jo de la red y que se encuentra en estos momentos en
una etapa muy importante, pues en los proximos dias se
pondra a consulta de la asamblea general la propuesta
de estatutos para su aprobacién.

Promover el trabajo de las mujeres cubanas dentro
de las aplicaciones nucleares y radiologicas ha sido una
de las principales tareas desde la creacion del capitulo,
expresado en la implementacién de una estrategia de
comunicacion que contempla acciones muy bien defini-
das, como el boletin semestral que se mantiene desde
el inicio, que llega a toda las miembros y sirve de fuente
de informacion para el boletin del WiNFO que emite el
WiN Global.

La presencia en las redes sociales fue otra de las
prioridades de esta estrategia, que comenzd con la
creacion de su perfil en Facebook, el cual cuenta con
198 seguidores y que hoy se ha expandido a otras re-
des como Twitter, LinkedIn, YouTube. Las mismas han
servido de plataformas para exposiciones, jornadas
cientificas, promociones, entre otras acciones que han
sido llevadas a cabo durante este periodo, exponiendo
a la comunicacion cientifica como un complemento ba-
sico para cumplir con los objetivos primordiales del WiN
Cuba, con vistas a visibilizar el rol de la mujer cubana en
el sector nuclear y todos sus ambitos.

Con el apoyo del Ministerio de Ciencia, Tecnologia y
Medio Ambiente (CITMA) y del Organismo Internacional
de Energia Atémica (OIEA), la red ha podido ser presen-
tada en tres eventos nacionales y dos regionales, que
han permitido mostrar su trabajo y encontrar nuevos
espacios de intercambio.

WIiN-Cuba desde su creacion trabaja por motivar no
sélo a sus miembros, sino también a toda la comunidad
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de nucleares en el pais, manteniendo un vinculo muy
estrecho con la Red de Jovenes Nucleares de Cuba
(JovNuC). El trabajo conjunto en beneficio de la promo-
cién de las aplicaciones nucleares y radiolégicas, ha
sido la mas alta expresion de esta relacion.

De conjunto, ambas redes organizaron la sesién
nacional del evento Stand Up for Nuclear, que marcé
el inicio de la participacién de Cuba en estas jornadas.
Realizado de manera virtual, mantuvo una presencia
en las redes sociales de ocho horas y una visualizacién
de mas de 800 internautas y logré el involucramiento de
ocho instituciones nacionales de las tres regiones del
pais, constituyendo un motivo de satisfaccién y un reto
para nuevas convocatorias.

Nuevos retos y nuevas iniciativas

El trabajo diario estd motivado por nuevos retos y
nuevas iniciativas. El primero de ellos, es seguir fortale-
ciendo la red, una tarea diaria que tiene la primera prio-
ridad. Hoy se trabaja en un levantamiento de todas las
mujeres graduadas de especialidades nucleares con el
objetivo de atraer a aquellas que aun no forman parte
de las filas del WiN-Cuba. Dentro de este reto, espe-
cial atencién se presta a la incorporacion de las jovenes
como relevo fundamental para la sostenibilidad de la red.

El fortalecimiento del trabajo de comunicacion tie-
ne su expresion en el desarrollo de la pagina web del
capitulo, que seria el espacio ideal para soportar todo
el trabajo y darle la visibilidad necesaria, y en ello es-
tan centrados los esfuerzos en este periodo, buscando
ademas formas mas sostenibles y novedosas de man-
tener los otros espacios de comunicacién. Para ello, se
ha creado un grupo de comunicacion que cuenta con
jévenes muy comprometidas, y algunas de ellas forman
parte del grupo de comunicacion del YGWIN Global, lo
que permite una retroalimentacion en ambos sentidos.

La celebracidn, junto a las mujeres de la regiéon y de
otros paises, de dias internacionales y mundiales en los
que el papel de la mujer juega un rol fundamental, es
otro punto importante dentro de la estrategia de comu-
nicacion y para ello se desarrollan iniciativas que posi-
biliten la participacién activa, convocando seminarios,
exposicion de fotos, concursos, entre otras acciones.

Hoy el capitulo centra sus esfuerzos en la celebra-
cién de su segundo aniversario de creado el proximo
13 de julio, con la realizacion de la Il Jornada Cientifica
“Muijer en lo Nuclear”, que va a caracterizar cada aniver-
sario como un espacio de intercambio cientifico, y que
este afio se ha hecho extensiva la convocatoria al WiN-
ARCAL, como una modesta forma de contribuir con el
desarrollo de la mujer nuclear en la region.

La festividad de las acciones estara también pre-
sente con la realizacién de la segunda sesién anual del
festival nuclear Stand Up for Nuclear, para lo cual ya
trabaja en su preparacion, y que este afio pretende mo-
vilizar a todas las redes existentes en el pais vinculadas
con las aplicaciones nucleares y radiolégicas, asi como
a mas instituciones nacionales. Con espacios dedica-
dos a todos los publicos y teniendo como plataformas
las redes sociales, se espera poder lograr un resultado

mucho mas exitoso. Como extensién de este esfuerzo
también se planifican acciones que puedan contribuir a
la sesion regional de este festival.

El trabajo de la red, como toda obra humana, no ha
estado exento de dificultades de todo tipo, pero el auge
de las acciones virtuales ha sido la mayor barrera que
ha enfrentado durante este tiempo, considerando el uso
de plataformas que estan bloqueadas para Cuba y que
ponen a la red en desventaja impidiendo su participa-
cién en eventos a nivel regional y global, demandando
un mayor esfuerzo e iniciativa para lograr los objetivos
propuestos.

Un momento importante dentro del trabajo, lo cons-
tituye la realizacién de la Asamblea general, que en el
periodo anterior fue necesario realizar de manera virtual
por la situacién epidemioldgica del pais constituyendo un
reto organizativo, y que de ser necesario en esta ocasion
demandara un mayor esfuerzo y compromiso de todas y
cada una, pues cada asamblea debera ser mejor que la
anterior, como una muestra del crecimiento del capitulo,
por esta razon se trabaja desde ya en su preparacion.

El camino de la red ha comenzado no exento de ba-
rreras, también con la modesta satisfaccion de algunos
logros, pero es solo el inicio. Queda por delante mucho
trabajo por hacer, muchos retos que vencer, muchas
batallas que librar, pero, ante todo, queda la certeza de
que la mujer cubana puede.

WiN-Cuba es fuerza, es voluntad, es tenacidad,
es compromiso. WiN-Cuba es mujer
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Resumen

El cancer de préstata, con una elevada incidencia y como segunda causa de muerte en la poblacion
masculina, constituye un serio problema de salud, que se agrava con los afios. El diagnéstico tempra-
no y el correcto estadio de esta enfermedad son importantes para el adecuado manejo del paciente.
En este sentido, la imagen molecular con técnicas de medicina nuclear resulta de gran utilidad, por lo
que el desarrollo de nuevas moléculas peptidomiméticas con afinidad por receptores de membrana,
que se sobrexpresen en el cancer de préstata, como el antigeno prostatico especifico (PSMA), ha
permitido dar un salto cualitativo en la deteccién temprana y seguimiento del carcinoma prostatico.
El presente trabajo esta dirigido a brindar una panoramica del estado de los péptidos inhibidores del
PSMA, derivados de la secuencia -Lys-Urea-Glu-, como radiofarmacos para el estudio de las neopla-
sias de préstata, que hoy dia se encuentran en diferentes fases de desarrollo, mostrando, de forma
general, una elevada especificidad, adecuada captacion en el tejido tumoral y satisfactoria farmacoci-
nética, para ser empleados en el estudio del cancer de préstata, tanto mediante tomografia por emision
de positrones (PET), como por medio de tomografia por emision de foton unico (SPECT).

Palabras clave: tomografia de emision computerizada de foton tnico, tomografia computerizada con positron, neoplasmas,
prostata, antigenos, inhibicion, marcado.

Radiolabeled peptides inhibitors of PSMA
for the study of prostate carcinoma

Abstract

Prostate cancer, with a high incidence and as the second cause of death among the male population,
constitutes a serious health problem that worsens over the years. The early diagnosis and the correct
staging of this disease are important for the adequate management of the patient. In this sense, Nu-
clear Medicine molecular imaging is very useful, so the development of new peptidomimetic molecu-
les with affinity for membrane receptors overexpressed in prostate cancer, such as prostate specific
antigen (PSMA), has allowed making a qualitative step forward for the early detection and monitoring
of prostate carcinoma. The present work is aimed at providing an overview of the status of PSMA
inhibitor peptides, derived from the sequence -Lys-Urea-Glu-, as radiopharmaceuticals for the study
of prostate neoplasms, which are currently in different stages of development, showing, in general,
a high specificity, an adequate uptake into the tumor tissue and a satisfactory pharmacokinetics, to
be used in the study of prostate cancer, both by positron emission tomography (PET), and by single
photon emission computed tomography (SPECT).

Key words: PSMA, single photon emission computed tomography, positron computed tomography, neoplasms, prostate, antigens,
inhibition, labelling.

I. Introduccion

El aumento de la expectativa y la calidad de vida es una
tendencia que se aprecia a nivel global [1]. Esta situa-
cién, unida a la baja natalidad que se observa en mu-
chos paises, conlleva a un envejecimiento, que impone
grandes retos sociales y de salud [1]. Las enfermedades
neoplasicas son unas de las que han incrementado su

morbimortalidad [1, 2]. Un ejemplo de ello lo consti-
tuye el cancer de préstata, con una incidencia de 5%
en hombres menores de 30 afos, que se eleva a 59%
para los mayores de 79 afios [1, 3]. Actualmente esta
enfermedad constituye la segunda causa de morbimor-
talidad por cancer en la poblacién masculina, superan-
do la cifra de 1,2 millones de nuevos casos anuales en
todo el orbe [1, 4]. Cuba no escapa a esta realidad. El
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carcinoma de prostata tuvo una morbilidad de 81,9 y
una mortalidad de 56,2 por 100000 hombres en 2019,
ocupando el segundo lugar entre todas las neoplasias
malignas para ese sexo [2].

El diagnostico temprano y el correcto estadio del
cancer de préstata son importantes a la hora de pla-
nificar la conducta a seguir con el paciente, y pueden
garantizar una sobrevida a los 5 afios de casi el 100%,
pero si no se realizan correctamente, pudiera conllevar a
sobretratar a los pacientes con el consiguiente deterioro
de su calidad de vida [5]. Usualmente, en el momento
del diagnostico, solo el 50% de los carcinomas de pros-
tata pueden ser localizados clinicamente, y de éstos la
mitad ya presenta diseminacién extracapsular [6]. Por
otra parte, las neoplasias de esta glandula tienen un
comportamiento biolégico variable, observandose que,
hasta 10 afios después de la prostatectomia radical, se
producen recidiva local y/o metastasis a distancia en-
tre el 27-53% de los pacientes [7]. Este panorama hace
imperioso el desarrollo de tecnologias mas efectivas
para la deteccién y el tratamiento precisos del cancer
de préstata localizado, la afectacién linfatica y sus me-
tastasis [8, 9].

El pesquisaje a través de los niveles del antigeno
prostatico especifico (PSA), asi como las técnicas radio-
I6gicas han mostrado limitaciones en cuanto a la sensi-
bilidad y especificidad de los hallazgos [8, 9]. De igual
forma, las imagenes nucleares moleculares no especi-
ficas, como las obtenidas mediante radiofarmacos con
afinidad por las estructuras éseas, que solo permiten
visualizar las metastasis en el esqueleto, pero sin dis-
tinguir entre éstas y otros tipos de lesiones benignas [9,
10]; o los marcadores de metabolismo y la proliferacién
celular, que no han resultado Utiles para el estadio de
los pacientes, se limitan al estudio de la respuesta al
tratamiento y la localizacion de variedades histoldgicas
agresivas [11]. Las imagenes de tomografia por emisién
de positrones (PET) basadas en otros radiofarmacos,
como los derivados de la colina marcados con ''C o
8F, dependen de los niveles de PSA en sangre de los
pacientes, por lo que se plantea que la sensibilidad de
las mismas no es 6ptima [12, 13].

El desarrollo de nuevas moléculas con afinidad por
receptores especificos de membrana, que se sobrex-
presan en el carcinoma de préstata, ha permitido dar
un salto cualitativo en la imagen molecular mediante
técnicas de medicina nuclear [9, 10, 14]. En este senti-
do, los anticuerpos monoclonales y los péptidos inhibi-
dores del antigeno prostatico especifico de membrana
(PSMA) han tenido gran preponderancia, para el estudio
inicial de los pacientes, el estadio, el seguimiento pos-
terapéutico, y como agentes terandsticos de variantes
marcadas con radionucleidos emisores de particulas
B-o a [14, 15]. En este sentido las moléculas peptidomi-
méticas pequefias con afinidad por el Zinc en el PSMA
han tenido mayor preponderancia, cuyas estructuras se
han basado en los siguientes tres nucleos: a) fosfona-
tos (fosfatos y fosforamidatos), tioles y ureas [16], de los
cuales los derivados de glutamil-urea han sido los mas
estudiados en la practica médica [16].

El objetivo del presente trabajo fue brindar una pa-
noramica del estado de los péptidos inhibidores del
PSMA basados en el nucleo glutamil-urea, como radio-
farmacos para el estudio del carcinoma prostatico.

l. Antigeno prostatico especifico

de membrana.

El glutamato carboxipeptidasa Il o PSMA es una en-
zima, que en los humanos esta codificada por el gen
FOLH1 (folato hidrolasa 1) y fue descubierto, original-
mente, en la linea de carcinoma prostatico LNCaP en
1987 [17]. Contiene 750 aminoacidos (aa) y un peso
molecular aproximado de 84 kDa, posee un fragmento
citoplasmico de 19 aa, un Unico dominio de 24 aa que
atraviesa la membrana, y una region extracelular de 707 aa
[17]. Es una proteasa unida a dos iones zinc (metaloen-
zima), que se encuentra sobreexpresada en el cancer de
préstata en todos sus estadios, correlacionandose di-
rectamente con la progresion de la enfermedad y el mal
prondstico, siendo mayor aun su densidad en membra-
na en el carcinoma hormona-resistente y metastasico
[17, 18]. Sin embargo, la expresion de esta molécula en
los tejidos sanos es practicamente nula [14, 17], se en-
cuentra de forma enddgena en los rifiones las glandulas
salivares, el intestino delgado, en el cerebro y, en menor
medida, en el tejido prostatico sano [17]. En el intestino,
el PSMA facilita la absorcién del folato mediante la con-
version del pteroilpoli-y-glutamato en pteroilglutamato
(folato) [17]. En el cerebro hidroliza el N-acetil-L-aspartil-
L-glutamato (NAAG) en N-acetil-L-aspartato y glutama-
to [17]. La funcién enzimatica del PSMA en el tejido nor-
mal y el cancer de prdostata no ha sido aun esclarecida
[17]. La elevada expresion en las neoplasias de préstata
y lo anteriormente planteado, hacen de este receptor un
blanco atractivo para el estudio de los tumores de prés-
tata mediante la imagen molecular de medicina nuclear,
asi como para la radioterapia con radiofarmacos [14].

Inicialmente, se desarrollaron anticuerpos monoclo-
nales capaces de reconocer con elevada especificidad
el PSMA, los cuales fueron marcados con radionuclei-
dos con fines de diagndstico y de terapia [15, 19]. No
obstante, los anticuerpos monoclonales y sus fragmen-
tos, presentan desventajas para su uso en la imagen
molecular: baja penetracién en el tumor, largos tiempos
de espera entre la administracion y la adquisicion de
las imagenes, captacién no especifica en las zonas
de inflamacién y mayores dosis de radiacion debido a la
necesidad del uso de radionucleidos de mayor periodo
de semidesintegracién. Lo anterior unido al largo tiem-
po de vida medio en plasma de estas biomoléculas ha
limitado el uso de las mismas [15].

Partiendo de la analogia con el neurotransmisor N-
acetil-L-aspartil-L-glutamato, con afinidad por el PSMA,
se disefiaron varios analogos peptidomiméticos, inhibi-
dores de dicho receptor entre finales de los afios 90 del
pasado siglo y el primer lustro del presente (figura 1)
[14]. Un ejemplo de ello lo constituyen las secuencias
Glu-NH-CO-NH-Glu, Lys-NH-CO-NH-Glu y Nal- NH-
CO-NH-Gilu (Nal: B-naftilamina), que inhiben la actividad
del PSMA a través de una interaccion electrostatica con
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el Zn?* [15-18]. La flexibilidad de estas secuencias, les
ha permitido un “posicionamiento 6ptimo” en la entrada
del canal anfipatico (en forma de embudo) del receptor,
facilitando la interaccién hirofdbica de las secuencias
espaciadores con los aminoacidos del bolsén interior y

la entrada, lo cual les confiere una mayor afinidad por el
PSMA [16]. Péptidos radiomarcados, derivados de esta
secuencia, han mostrado un elevado potencial teranés-
tico en el manejo personalizado de los pacientes con
neoplasias malignas de la prostata [6, 9, 10, 14, 15].

COOH

COOH

a) Derivados de Fosfinatos

COOH

o COOH

c) Derivados del acido 2-(tioalquil)pentanodidico

COOH

RO

\\'U:O
/

N COOH
HO H

b) Derivados de Fosforamidatos

COOH

HOOC N N COOH
H H

d) Derivados de Glutamil-urea

Figural. Ejemplos de estructuras peptidomiméticas inhibidoras del receptor PSMA.

Il. Laimagen de PET con moléculas inhibido-

ras del PSMA radiomarcadas

La tomografia por emisién de positrones (PET) es
una técnica de imagen de medicina nuclear, que basa
su principio en la deteccion de dos fotones con energias
de 511 keV que se producen producto del proceso de
aniquilacion positron-electron [20]. Brinda grandes po-
sibilidades para el estudio del cancer gracias a su eleva-
da sensibilidad y resolucion, asi como a la facilidad de

cuantificacion de la actividad en las imagenes [20, 21].
Estas ventajas se multiplican cuando existe la posibili-
dad de corregistrar dichos estudios con la tomografia
axial computarizada o la resonancia magnética nuclear
[1, 8, 20, 21].

En la preparacién de los radiofarmacos usados para
las imagenes de PET se han empleado diferentes ra-
dionucleidos, cuyas caracteristicas fundamentales se
muestran en la tabla I.

Tabla 1. Fraccion de incidentes debidos a fallos de equipos y resto de materiales y/o infraestructura,

reportados en ROSIS.
RN Modo de produccion Tipo de desintegracion | T2 Energia (keV)
e “N(p, )"'C B*(99.8%) 20.4 min 968
8 80(p,n)'eF B+ (97%) CE (3%) 109.77 min | 633.2
8Zn(p,n)®Ga .
68 + 0, 0,
Ga Generador ©*Ge/*Ga B* (89%) CE (11%) 67.71 min 1899
o BN 6 B+ (18%) CE (44%)
Cu Ni(p,n)5Cu B (38%) 12.70 h 653
87Zr | ®Y(p,n)®Zr B+ (23%) CE (77%) 78.4h 902
“Ca(p,n)*Sc
44 + 0, 0,
Sc Generador “Ti/*Sc B* (94%) CE (6%) 40h 1474
1532.3 (11%)
124 124 124 + 0 0,
| Te(p,n)'®l B* (23%) CE (77%) 4176 d 2135 (12%)
RN: Radionucleido; CE: captura electronica
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Las primeras imagenes de PET con derivados de
la secuencia Glu-urea en animales de experimentacién
con tumores de carcinoma de prostata fueron reporta-
das en 2005, empleando la N-[N-[(S)-1,3-dicarboxipro-
pillcarbamoil]-S-""C-metil-L-cysteina [14]. Esto motivo
a la empresa Molecular Insight Pharmaceuticals, Inc.
(actualmente subsidiaria de Progenics Pharmaceuticals
Inc.) a desarrollar dos derivados para marcar con ra-
dioisétopos de iodo: MIP-1072 - acido 2-(3-(1-carboxi-
5-(4-iodo-bencilamino)pentil)ureido)pentanedioico y
MIP-1095 - acido (S)-2-(3-((R)-1-carboxi-5-(3-(4-iodofe-
niljureido)pentil)ureido)pentanodioico (figura 2). Actual-
mente, solo el ultimo de los dos compuestos, marcado
con 124l, es usado en humanos para imagenes de PET
[14].

vertido en uno de los radiofarmacos mas empleados
en el estudio de los carcinomas prostaticos. No obs-
tante, el acomplejante HBED-CC empleado para formar
quelatos con el radionucleido, tiene algunas limitacio-
nes: 1) no forma complejos estables con los radiome-
tales mas empleados en la radioterapia con fuentes
abiertas, como el 77Lu y el *°Y; 2) el complejo formado
con el ®Ga presenta dos diastereoisébmeros, que pue-
den distinguirse mediante cromatografia liquida de alta
resolucion (HPLC), ya que poseen tiempos de retencion
diferentes y, a pesar de mostrar similar afinidad por el
PSMA, tienen biodistribuciones diferentes en el orga-
nismo, lo cual no es ideal para su empleo en la clinica
[26]. Por esta razdn, se han desarrollado otras molécu-
las peptidicas del tipo glutamil-ureido, como se aprecia

a)
HN
Oy _OH
g O
Ox A )k o)
N~ N
H H
OH OH

;

I
H

I b) ) |
Y
O OH
£ O
OY-\N)LN O
H H

o
I

OH

Figura 2. Radiofarmacos peptidicos con afinidad por el PSMA marcados con ra-
dioisétopos de iodo: a) MIP-1072; b) MIP-1095.

El 8Ga es un radionucleido con mejores carac-
teristicas fisicas que el 'l (tabla I), y las marcaciones
de las moléculas pueden realizarse en un laboratorio de
radiofarmacia hospitalaria con condiciones para ello
[23]. A inicios de la primera década del presente si-
glo, se dio a conocer el HBED-CC-PSMA, también re-
ferido como PSMA-11 (figura 3a), en el cual se empled
como quelante el &cido N, N’-bis(2-hidroxi-5-(etilen-3-
carboxi)bencil)etilendiamino N, N’ diacético, que proveia
a la molécula peptidica de una adecuada lipoficidad, a
la vez que formaba un complejo estable con el 8Ga [23].
Este radiofdrmaco permite obtener imagenes de PET
de buena calidad, que se correlacionan con la expre-
sion in vivo de PSMA en los tumores de préstata y se
ha empleado como par terandstico para los tratamien-
tos con péptidos analogos marcados con "7Lu [19, 23,
24, 25]. De esta forma, el %Ga-PSMA-11 se ha con-

en la figura 3 (b y c), en las cuales se han empleado
otros quelantes con afinidad por radiometales trivalen-
tes, tales como el acido 1,4,7,10-tetraazaciclodecano-
1,4,7,10-tetraacético o DOTA (en el PSMA-617) o el
1,4,7,10-tetraazaciclododececano,1-(acido glutarico)-
4,7,10-triacético o DOTAGA (en el PSMA-I&T) [23-25].
Estos tres peptidomiméticos inhibidores del PSMA mar-
cados con ®¥Ga muestran semejantes patrones de bio-
distribucion, afinidad por el receptor y capacidad para
detectar in vivo el carcinoma de préstata, por lo que las
sociedades de Medicina Nuclear e Imagen Molecular
europea y norteamericana emitieron una guia conjun-
ta para la imagen del cancer prostatico basada en el
empleo de manera indistinta de cualquiera de los tres
péptidos anteriormente mencionados marcados con
%8Ga [27].
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Figura 3. Compuestos péptidomiméticos inhibidores del PSMA, disefiados para marcar con radiometales trivalentes: a) PSMA-11; b) PSMA-617; ¢) PSMA-I&T.

Actualmente contindan las investigaciones en la
busqueda de nuevos candidatos derivados de la se-
cuencia glutamil-ureido-lisina marcados con ®Ga, para
los cuales se han empleado novedosos agentes que-
lantes como la tris(hidroxipiridinona) [28] y la desferrio-
xamina B [27].

El '8F tiene una menor energia de las particulas B*
que el ¥Ga, lo cual permite la realizacion de imagenes
de PET con una mayor resolucién intrinseca, ademas,
el 68Ga se obtiene principalmente a partir de un gene-
rador, por lo que se pueden preparar diariamente un
numero limitado de dosis del radiofarmaco, de ahi que
se haya desarrollado un grupo grande de compuestos
peptidomiméticos marcados con ese radionucleido
para el estudio del carcinoma prostatico [24, 29, 30].

Las primeras aplicaciones en humanos de derivados
del glutamil-ureido marcados con '®F fueron reporta-
das entre los afios 2012 y 2016 [29]. El primero de ellos
fue el N-[N-[(S)-1,3-dicarboxipropil]carbamoil]-(S)-4-['¢F]
fluorobencil-L-cisteina (*F-DCFBC, figura 4a), el cual
presentaba como limitacion la elevada afinidad por pro-
teinas plasmaticas, lo que alargaba sensiblemente los
tiempos de adquisicion de las imagenes [24, 29]. Fue
desarrollado el acido 2-(3-{1-carboxi-5-[(6-[18F]fluoro-
piridina-3-carbonil)-amino]-pentil}-ureido)-pentanedioi-
co ("®F-DCFPyL, figura 4b) como radiofarmaco de se-
gunda generacién con una biodistribucién y dosimetria
adecuadas, asi como una eficiencia de deteccion de las
lesiones malignas ligeramente superior a la observada
con el ®¥Ga-PSMA-11 [24, 29].
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Figura 4. Radiofarmacos derivados de la secuencia Glu-urea-Lys marcados con 18F: a) 18F-DCFBC; b) 18F-DCFPyL; c) 18F-PSMA-1007.
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Estos radiofarmacos fluorados, al igual que los mar-
cados con 68Ga, son moléculas de bajo peso molecu-
lar, por lo que poseen una rapida cinética en el organis-
mo y se unen a la porcién externa del receptor PSMA
[29]. Como su excrecién es fundamentalmente por via
renal, se aprecian los riflones y la vejiga en las imagenes
[24, 29].

Recientemente, tomando como base la secuencia
del PSMA-617, fue desarrollado el ®F-PSMA-1007 (fi-
gura 4c), el cual presenta una biodistribucion y afinidad
por el receptor similares a las reportadas para los pép-
tidos derivados de la secuencia glutamil-ureido-lisina
marcados con %Ga, excepto que su excrecion es prin-
cipalmente a través de la via hepatobiliar [24, 29, 30].

Los métodos convencionales de fluoracién se ba-
san en la formacién de enlaces carbono-fluoruro en
solventes aproéticos anhidros, lo cual requiere de mul-
tiples pasos de sintesis y purificacién [31]. Con el ob-
jetivo de eliminar estas limitaciones, se propuso en el
afo 2009 el empleo de complejos del tipo [AI'®F]*, los
cuales permiten la marcacién de las biomoléculas me-
diante la formacion de compuestos de coordinacion,
en medio acuoso, con agentes quelantes bifunciona-
les apropiados que se encuentren unidos a las mismas
[31]. Basado en esta estrategia se reportd la marcacion
del PSMA-11 con '8F [32, 33]. Otros péptidos inhibido-
res del PSMA derivados de la secuencia glutamil-urei-
do-lisina, en los cuales se han empleado otros agentes
quelantes bifuncionales también han sido estudiados
[31].

De forma general, tanto los péptidos marcados con
%Ga, como con '8F, se emplean indistintamente por los
grupos de trabajo, segun sus posibilidades y expe-
riencia, para el estadiamiento del cancer de préstata y
como pares terandsticos en la seleccion de los pacien-
tes candidatos a radioterapia de receptores peptidicos
con derivados marcados con radiometales trivalentes y
el seguimiento de los mismos [15-17, 24, 29].

El éxito de la introduccién de los derivados peptidi-
cos inhibidores del PSMA en el manejo del carcinoma
prostatico y la disponibilidad de nuevos radiometales
con caracteristicas fisicas y quimicas adecuadas para
ser empleados en el desarrollo de radiofarmacos para
PET, ha incentivado el trabajo de los investigadores a
nivel internacional para el desarrollo de nuevas varian-
tes basadas en el PSMA-617 y el PSMA-I&T marcadas
con %Cu [16, 34], “Sc [35], "%2Tb [35] v, en los ultimos

afos con “°Ti [36], entre otras, las cuales se encuentran
en fases iniciales de estudio.

lll. Laimagen de SPECT con moléculas inhibi-

doras del PSMA radiomarcadas.

La tomogragrafia por emision de fotdn unico
(SPECT) es una técnica de imagen de medicina nuclear,
que basa su principio en la deteccién de los fotones
con energias comprendidas entre 59 y 364 keV, que se
producen como parte del proceso de desintegracion ra-
diactiva del nucleo atémico [37]. A pesar de su menor
resolucion intrinseca y sensibilidad respecto a la PET, es
una técnica de imagen mas barata y muy difundida en
el mundo, que brinda una informacion funcional valiosa
acerca de procesos que ocurren a nivel tisular o celular
y ha sido ampliamente empleada en el estudio y manejo
de las enfermedades oncolégicas, en particular el carci-
noma de préstata [24, 29, 37].

Los radionucleidos mas usados en la preparacién
de los radiofarmacos para SPECT se muestran en la Ta-
bla Il.

El MIP-1072, &cido (S)-2-(3-((S)-1-carboxi-5-(4-
iodobencilamino)pentil)ureido) pentanodidico y el MIP-
1095 acido (S)-2-(3-((S)-1-carboxi-5-(3-(4-iodofenil)urei-
do)pentil)ureido)pentanedidico marcados con 23| fueron
los primeros radiofarmacos con caracteristicas adecua-
das como rapido acumulo en las lesiones (primarias y
recidivantes en la glandula), y en las metastasis en tejido
blando y el esqueleto en los pacientes con neoplasias
de préstata, por lo que hoy dia se encuentran en ensa-
yo clinico para el estudio de esta patologia mediante
SPECT [14, 29, 38]. De estos compuestos marcados, el
mas promisorio ha sido el MIP-1095, que ha sido mar-
cado, ademas, con 'l para la terapia radiopeptidica de
estos tumores malignos [14, 38].

El ""'In muestra caracteristicas satisfactorias para la
marcacion de biomoléculas para los estudios de SPECT.
En este sentido, tanto el PSMA-I&T, como el PSMA-617,
han sido marcados con este radionucleido, como pares
terandsticos de dichas moléculas unidas a '’Lu, mos-
trando una elevada captaciéon en el tumor, imagenes
con adecuado contraste y una farmacocinética rapida,
lo cual las convierte en radiofarmacos prometedores
para futuras aplicaciones en pacientes [16].

Hoy dia, cerca del 70% de todas las exploraciones
de SPECT se realizan con radiofarmacos marcados
con *mTc [18]. Este radionucleido posee caracteristicas

Tabla Il. Resumen de algunas de las caracteristicas de interés de los radionucleidos empleados en la
preparacion de radiofarmacos para SPECT basados en la secuencia Glu-C(0)-Lys [22].

RN Modo de produccion Tipo de desintegracion T Energia (keV)
123Te(p’n)123|

123 124Te(p,2n) 23l CE (100%) 13.1h 159
124Xe(p’2pn)123|

™in | ™Cd(p,n)""In CE (100%) 2.81d 173, 245

9mTc | Generador *Mo’**™Tc Tl 6.02 h 140

RN: Radionucleido; CE: captura electrénica; Tl: transicion isomérica
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ideales para estos fines: periodo de semidesintegracion
de 6.02 h, adecuada energia de la radiacion gamma Ey=
140 keV, disponibilidad a partir de generadores, entre
otras [18].

Las estrategias para la marcacién de los péptidos
inhibidores del PSMA con 99mTc han partido de la for-
macion de compuestos de coordinaciéon con nucleos
del *mTc(l)-tricarbonilo ([*"Tc(CO),]*), en *mTc(V)-oxo-
complejos ([*"TcOJ]**) con quelantes NxSy, y en los de
®mTe(lll)-organohidracina (**"Tc-HYNIC) [16, 29]. En es-
tos radiofarmacos, parametros tales como la carga, la
polaridad y la hidrofilicidad resultan cruciales, no solo
para la unién eficiente del compuesto al PSMA, sino
para el comportamiento farmacocinético [16, 39].

En la figura 5 se muestran las estructuras de tres
péptidomiméticos representativos, derivados de la se-
cuencia Glu-urea-Lys, reportados en la literatura con-
sultada, en los cuales se aprecia la presencia de diferen-
tes espaciadores y agentes quelantes [16].

anodiilbis(metilen))bis(1H-imidazol-2,1-diil))bis(acetil))
bis(azanotriil) tetraacético [29]. De éstos, el Ultimo agen-
te quelante mostré ser mas lipofilico, lo cual favorecié
una menor excrecién renal y una mejor relacion tumor/
tejido sano [16, 29]. Estos radiofarmacos se preparan de
forma sencilla partiendo del kit comercial IsoLink (Covi-
dien, Dublin, Irlanda) [18]. Hasta la fecha, el MIP-1404
en forma de kit liofilizado (Trofolastat™), gracias a las
caracteristicas mostradas, ha sido el primer radiofarma-
co para imagenes de tumores con sobre expresion del
PSMA, que ha concluido la fase Ill de ensayos clinicos
(ClinicalTrials.gov, NCT02615067) y debe estar disponi-
ble para su comercializacion en el mercado [18, 29].
Recientemente, Ferro-Flores G y colaboradores [40]
reportaron el desarrollo de una nueva molécula pepti-
domimeética inhibidora del PSMA, basada en la secuen-
cia del PSMA-617, en la cual se introdujo un derivado
del acido nicotinico (hidracinonicotinil-Lys(Nal)-Urea-
Glu, HYNIC-iIPSMA, figura 5b) para quelar fuertemente
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al tecnecio trivalente, em-
pleando como coligandos
a la N-tris[hidroximetillme-
tilglicina (tricina) y el acido
etilendiamino-N,N'-diacéti-
co (EDDA), que aportan los
enlaces para completar la
esfera de coordinacion del
radiometal [40]. Posterior-
mente, empleando el mismo
agente quelante bifuncional
Xu X y colaboradores [10,
41] publicaron la sintesis de
un nuevo compuesto mar-
cado con mTc(lll). Estos
dos radiofarmacos pueden
ser preparados de forma
sencilla a partir de Kits lio-
filizados, con rendimiento
de marcacién superiores
al 95% y se encuentran en
fase de ensayo clinico y
muestran caracteristicas
alentadoras como radiofar-

Figura 5. Ejemplo de tres moléculas peptidomiméticas representativas, derivadas de
la secuencia Glu-urea-Lys, disefiadas para ser marcadas con *"Tc: a) MIP-1404; b)
HYNIC-iPSMA; c) PSMA-I&T.

Basados en los resultados de las imagenes de car-
cinomas de prostata en pacientes con sobreexpresion
del PSMA, mostradas por los péptidos MIP-1072 y MIP-
1095, se disefiaron nuevas moléculas peptidomiméticas,
realizando cambios estructurales dirigidos, fundamen-
talmente, a la extension de la secuencia espaciadora y
a la adicion de un agente quelante apropiado del carbo-
nilo de *™Tc(l), basado en la inclusién de grupos imida-
zoles que aportaran tres nitrdgenos para completar la
esfera de coordinacién del tecnecio en el complejo [18,
29]. Los compuestos MIP-1405 y MIP-1428 incorpora-
ron el agente quelante acido 2,2'-(2,2'-(azanodiilbis(met
ilen))bis(1H-imidazol-2,1-diil) diacético; MIP-1404 (figu-
ra 5a) y MIP-1428 con &acido 2,2',2",2'""'-((2,2'-(2,2'-(az

macos para el estudio de las neoplasias de prostata
mediante SPECT/CT [10, 18, 41].

En el afio 2017, Robu S y colaboradores [42] to-
maron como base la estructura del péptido PSMA-I&T,
haciendo dos cambios esenciales en el mismo: a) la
secuencia espaciadora 3-iodo-D-Tyr-D-Phe- fue reem-
plazada por D-Tyr-D-2-Nal- para mejorar la interaccion
de la molécula con el sitio de unién del areno en la en-
trada del embudo del PSMA; y se sustituy6é al DOTA-
GA como quelante de los radiometales trivalentes, por
la secuencia mercaptoacetiltriserina para poder formar
un compuesto de coordinacién con el tecnecio pen-
tavalente [18, 42]. Por otra parte, al ensayar in vivo el
compuesto marcado, se pudo apreciar una mayor esta-
bilidad a la degradacién proteolitica, cuando se emplea-
ba D-serinas, en lugar de las L-serinas en la secuencia
acomplejante, por lo que quedé sintetizado, finalmente,
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el 2-mercaptoacetil-D-Ser-D-Ser-D-Ser-D-Tyr-D-2-Nal-
D-Lys(SUB-L-Lys-Urea-L-Glu) (PSMA-I&S, figura 5c)
[18, 42]. Este radiofarmaco se encuentra disponible en el
mercado en forma de kit frio liofilizado y ha sido marca-
do, ademas, de forma automética [43]. Este compuesto
ha sido usado, no solo para el estudio de los tumores
malignos de prostata mediante imagenes de SPECT/
CT con resultados prometedores, sino como trazador
para la realizacion de la cirugia radioguiada en los ca-
sos de sospecha de dicha enfermedad de la glandula
y sus metastasis regionales con resultados satisfacto-
rios [18, 44].

El PSMA-11 ha sido marcado también con *°™Tc y
aplicado al estudio de pacientes [45]. El uso rutinario
de esta variante, hasta el momento, tiene la limitante de
que el rendimiento de la reaccién de coordinacién del
radiometal es bajo (60 + 5 %), por lo que se requiere de
un paso de purificacion, previo a la administracion [45].

Conclusiones

Debido a la importancia que han ganado los estu-
dios de imagenes moleculares con técnicas de medici-
na nuclear (PET/CT y SPECT/CT) en el manejo de una
enfermedad tan prevalente y letal como el cancer de
préstata en la poblacion masculina, se han desarrollado
nuevos radiofarmacos basados en moléculas peptido-
miméticas pequefnas derivadas de la secuencia -Lys-
Urea-Glu-, que han mostrado elevada especificidad por
el PSMA, adecuada captacion en el tejido tumoral y sa-
tisfactoria farmacocinética, como para ser considerados
promisorios para la deteccién temprana de las lesiones
malignas, el estadio de la enfermedad, la seleccion de
los pacientes para la terapia de receptores peptidicos y
el seguimiento clinico de las terapias.
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Resumen

En esta investigacion se muestran los resultados del andlisis probabilistico de los riesgos radiolégi-
cos con el método de matriz de riesgo de la instalacion hibrida para diagnéstico en medicina nuclear,
recientemente instalada en La Habana, del Centro de Is6topos. Se definieron las etapas del proceso
desde su disefio y construccion hasta la gestion de los desechos radiactivos. Para definir los sucesos
iniciadores se partié de la experiencia previa en Cuba y la revision de los incidentes en pacientes, traba-
jadores y publico, publicados. El modelo que se desarrollé contempla 14 etapas, 109 sucesos, 105 ba-
rreras, 48 reductores de frecuencia y 13 reductores de consecuencias. Se requirié tratar el riesgo de las
secuencias accidentales con frecuencia baja y consecuencias altas para pacientes. Se obtuvo un nivel
aceptable del riesgo y las medidas correspondientes se incluyeron en el Plan de Mejora de la seguridad
y la calidad, con las del analisis de sensibilidad. Entre las medidas mas contribuyentes se encuentran
la organizacion del servicio que establece en dias alternos la realizacion de los estudios SPECT/CT y
PET/CT, uso de un calibrador de dosis de reserva ante la duda de posible desviacion del utilizado regu-
larmente, el empleo de dispensadores automaticos, la carga de trabajo moderada, la capacitacion del
fisico médico que supervisara y/o ejecutara el programa de garantia de la calidad de la instrumentacion
y el andlisis de lecciones aprendidas de incidentes radioldgicos. Resaltan la singularidad del estudio, al
ser la primera instalacion cubana con las tres tecnologias y la potencialidad de sus prestaciones.

Palabras clave: valoracion del riesgo; matriz de riesgo; medicina nuclear, matrices, estimacion probabilistica.

Probabilistic analysis of radiological risks in the hybrid
SPECT/PET /CT facility in Cuba

Abstract

This research shows the results of the probabilistic analysis of radiological risks with the risk matrix
method of the hybrid installation for diagnosis in nuclear medicine, recently installed in Havana, of the
Isotope Center. The stages of the process were defined from its design and construction to the mana-
gement of radioactive waste. To define the initiating events, we started from the previous experience
in Cuba and the review of the incidents in patients, workers and the public, published. The model that
was developed includes 14 stages, 109 initiating events, 105 barriers, 48 frequency reducers and 13
consequence reducers. The risk of accidental sequences with low frequency and high consequences
for patients was required to be eliminated. An acceptable level of risk was obtained and the corres-
ponding measures were included in the Safety and Quality Improvement Plan, along with those of the
sensitivity analysis. Among the most contributing measures are the organization of the service that
establishes on alternate days the performance of SPECT/CT and PET/CT studies, use of a reserve
dose calibrator when in doubt of possible deviation from the one used regularly, the use of automatic
dispensers, moderate workload, training of the medical physicist who will supervise and/or execute
the instrumentation quality assurance program, and analysis of lessons learned from radiological
incidents. They highlight the uniqueness of the studio, as it is the first Cuban facility with the three
technologies and the potential of its benefits.

Key words: risk assessment; matrices; nuclear medicine, probabilistic estimation.
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Introduccion

No es hasta finales de los afios 60 e inicios de los 70
que aparecen en el mercado las modalidades de im-
agenes tridimensionales, entre las que se encuentran
la tomografia axial computarizada (CT, por las siglas en
inglés de Computed Tomography) y la tomografia por
emision de fotdén Unico (SPECT, por las siglas en inglés
de Single-Photon Emission Computed Tomography). [1]
La evolucién de esta tecnologia hibrida ha conducido
al uso actual para estudios de optimizacién de la plan-
ificacién dosimétrica de practicas como la radioembo-
lizacion. [2]

Desde su implementaciéon como técnica hibrida a fi-
nales de la década del 90’, el PET/CT (Positron Emission
Tomography/Computed Tomography por sus siglas en
inglés), ha experimentado un crecimiento exponencial
en su uso clinico, que incluye no solo a la oncologia, sino
a otras areas como la neurologia, la cardiologia, el estu-
dio de infecciones e inflamaciones, la ortopedia, etc. [3-4]

La instalacion en el Centro de Isétopos (CENTIS) de
la tecnologia hibrida SPET/PET/CT de triple cabezal (Me-
diso AnyScan® SCP TRIO) proveniente de Hungria, llevo
aparejado el proceso de autorizacion de la practica por el
6rgano regulador en materia de seguridad radiologicay la
presentacién de la evaluacién probabilistica de la seguri-
dad, que considera el analisis prospectivo de los riesgos,
como requisito indispensable. [5]

El objetivo de la investigacién es el andlisis proba-
bilistico de los riesgos radiolégicos mediante el método
prospectivo semicuantitativo de la matriz de riesgo en
la instalacién hibrida SPET/PET/CT del CENTIS, asi como
identificar las etapas del proceso y los elementos de
control del riesgo mas contribuyentes, para la mejora
de la seguridad y calidad de las operaciones a ejecutar.

Materiales y métodos

Como materiales de esta investigacion pueden con-
siderarse los reportes de las autoridades reguladoras
nucleares de los EE.UU., Australia y Reino Unido, asi
como otras publicaciones. [6-21] Igualmente se revisa-
ron los estudios previos con el método semicuantitativo
de matriz de riesgo en instalaciones PET/CT, SPECT y
los aspectos tedricos actualizados de esta metodologia.
[22-27, 31-32]

Se desarrollé el modelo de la practica a partir del mapa
del proceso y se consideraron todas sus etapas, desde
el disefio hasta la gestion de los desechos radiactivos.

Se determinaron las etapas del proceso y los elemen-
tos de control mas contribuyentes al riesgo, el nivel de las
consecuencias de los sucesos iniciadores para pacien-
tes, trabajadores y publico y el aporte del error humano
en la practica. Para realizar el estudio se utilizé el codigo
cubano SECURE-MR-FMEA versién 3.0, que permite la
introduccion de modelos en matriz de riesgo de las prac-
ticas médicas con radiaciones ionizantes. [28]

Resultados y discusion

El modelo desarrollado de la matriz de riesgo para
la MN con tecnologia hibrida que se estudié contempla
14 etapas, 109 sucesos iniciadores, 105 barreras, 48
reductores de frecuencia (RF) y 13 reductores de con-
secuencias.

La matriz de riesgo en el tercer cribado aporté que
las etapas de mayor contribucién al riesgo, de mayor a
menor, son: la preparacién o dispensacion de radiofar-
macos, la aceptacion y puesta en marcha del servicio y
la realizacion de la exploracion SPECT/CT o PET/CT y/o
CT de diagnéstico (figura 1).
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Figura 1. Perfil de riesgo para cada etapa del proceso. En color azul claro el nivel de riesgo muy alto (RMA), en rojo el de nivel alto (RA), en gris el de nivel medio (RM) y en

amarillo el de nivel bajo (RB)
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Figura 2. Histograma comparativo del nivel de riesgo inherente y residual (con tratamiento) para las secuencias accidentales con consecuencias muy graves (MG), graves (G),
medias (M) y bajas (B). Nivel de riesgo alto (RA), medio (RM) y bajo (RB). En color rojo se presenta el riesgo residual y en verde el riesgo inherente (sin tratamiento)

En el tercer cribado se consideran las cantidades y
robusteces de las barreras, RF y RC. Puede verse en la
figura 2, de forma comparativa, el perfil de riesgo inher-
ente, con respecto al del riesgo residual. En el primero,
existen 14 secuencias accidentales con riesgo medio y
consecuencias altas para los pacientes. Aunque esta
situacion es tolerable, en aras de la mejora de la se-
guridad y la calidad se anadieron nuevas defensas para
reducir estas consecuencias y obtener el riesgo residual
en un nivel aceptable (riesgo de nivel bajo).

Como medidas preventivas o RF mas significativas,
se identificaron las que se reflejan en la figura 3. En el
lado izquierdo, se presenta su participacién fraccionaria
con respecto al total de secuencias accidentales, de-
stacandose RF-MND2(N)- carga de trabajo moderada
con aproximadamente un 74%, RF-MND6(B)- capaci-
tacion del fisico médico a cargo de supervisar y/o eje-
cutar el programa de control de calidad de la instrumen-
tacion con un 14% y RF-MND32(B)- capacitacion del
responsable de proteccion radiologica con un 11%. En
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Figura 3. Histograma de la participacion porcentual (lado izquierdo) y el incremento en la cantidad de secuencias accidentales del nivel de riesgo al eliminarse, de los reduc-
tores de frecuencia (RF) con robustez normal (N) y blanda (B) (lado derecho)
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el lado derecho, se refleja el efecto de su eliminacion
en el incremento del riesgo en la cantidad de secuencias
accidentales. Se puede observar que los mas impor-
tantes son: RF-MND2(N)- carga de trabajo moderada,
RF-MNDG6(B)- capacitacién del fisico médico a cargo
de supervisar y/o ejecutar el programa de control de
calidad de la instrumentacién, RF-MND8(N)-utilizacion
de protocolos recomendados internacionalmente para
la puesta en servicio y RF-MND32.4(B)-capacitacion
de médicos, fisicos y tecnologos en los protocolos de
adquisicion de imagenes SPECT/CT y PET/CT en pa-
cientes adultos y pediatricos. En todos los casos estos
RF incrementan el riesgo de una secuencia accidental
al ser eliminados.

En el tratamiento del riesgo inherente, entre las ocho
secuencias accidentales con consecuencias altas para
los pacientes, se encuentra la de administrar al paci-
ente un radiofarmaco (RF) diferente al prescrito para el
estudio, es decir, que existe la posibilidad de confun-
dir un radiofarmaco PET con otro de SPECT o incluso
si llegara el momento de utilizarse mas de un RF PET
o SPECT, entre los de igual naturaleza. Para reducir la
probabilidad de ocurrencia de este error humano, se in-
corporaron tres nuevas medidas, a saber: B-MND78(N)-
organizacién del servicio que establece en dias alternos
la realizacion de los estudios SPECT/CT y PET/C, de
manera que no coincidan en el mismo dia, B-MND80(N)-
revisidn por el radiofarmaceuta del radiofarmaco indica-
do para el estudio, antes de entregarlo a la enfermera
para su administracion y B-MND76(N)- revision por la
enfermera antes de ejecutar la administracién del ra-
diofarmaco de la correspondencia del mismo con el es-
tudio indicado. Para el Plan de Mejora de la seguridad y
calidad de la practica se incluyeron estas tres medidas,

junto al reductor de frecuencia RF-MND2(N)- carga de
trabajo moderada, que como ya se explicd, tiene mas de
un 50% de participacién en el total de los 109 sucesos
iniciadores postulados.

Las barreras mas importantes por su participacion
porcentual son: B-MND52(N)- inspecciéon de los tra-
bajos de construccién civil y montaje de equipos an-
tes de iniciarse los trabajos del servicio de Medicina
Nuclear con 8.5%, B-MND56(N)- instruccién del Direc-
tor que prohibe la liberacion como desecho comun de
desechos radiactivos que han sido debidamente etiqu-
etados y marcados con 6.8%, B-MND55(B)- monitoreo
radiolégico de las areas antes del inicio de los traba-
jos y toma de medidas compensatorias con 6% y B-
MND11(N)- levantamiento radiométrico inicial antes del
inicio de los trabajos para verificar si no existen areas
donde no se cumplan las restricciones de dosis con 5%
(figura 4, lado izquierdo).

Se obtuvo que las barreras mas significativas
(figura 4, lado derecho) al ser eliminadas son las bar-
reras B-MND71(N)- uso de un calibrador de dosis de
reserva ante la duda de posible desviacion del utilizado
regularmente, B-MND20(N)- realizacion de pruebas de
aceptacion de equipos de imagenes de manera redun-
dante por otro fisico médico, antes del uso clinico del
equipo, B-MND38.5(R)- procedimiento para el empleo
de dispensadores automaticos, B-MND36(N)- proce-
dimiento interno del servicio que contempla medir, en
el calibrador de dosis, la dosis total eluida del gen-
erador y comparar este valor con el valor esperado y
B-MND79(N)- procedimiento interno del servicio que
establece medir la dosis del radiofarmaco de manera
redundante e independiente por una segunda persona
y en un segundo calibrador de dosis.

I 0,085 B-MNDS2(N) I 3 BMNO7A ()

: — | M0068 B-ANDSG(N) |, : el I 3 BMND20(N)

TLL A C— A (0,06 B-MNDE5(B) | - |O3B-MND3BSR)
(10,051 B-MADA1(N) : C | D3 B-Mu3s(N)

(172} FES— P —— [ 0,043 B-MND36(N) i 0 3 B-MD79(N)

| (10,043 B-MND2(N) ‘ - |O2BMN023()

ot | 1| Gt iy i I 0034 BANDSBIR) | | 2-Mwst(B)
o I 0,034 B-MNDST(B) [ W2Boss(

W IRRI e | 0,034 B-AMD33(N) - |D2BMn0n)
. - Mooz B-moi - |m2sum0nom)
' - |E30,026 BTN - | D 28-Mnog(N)
o M 0% B3N | I 28-MuD2(N)
- (S0 B-Mm0200) (] 28-MND37.5(N)

002] .| I 0,026 B-MND7YN) I 1 B-Mn27(N)
I 0,026 B-MND38.7(N) I 1 B-MND24(N)

0] [ 0,017 B-MND24{) [ 1 B-MuDH4(N)
] | Moo B0 )] I 1 B-MND73(N)

B-MNDS2(N)  B-MNOZ(N)  B-MNDTA(N) B-MND24() BANDTA(H) B-ANOTS(N)  B-MNOTO(N)  B-MND24(N)

Figura 4. Histograma de la participacion porcentual (lado izquierdo) y el incremento en la cantidad de secuencias accidentales del nivel de riesgo al eliminarse, de las barreras

(B) con robustez normal (N), blanda (B) y robusta (R) (lado derecho)
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Figura 5. Histograma de la participacion porcentual (lado izquierdo) y el incremento en la cantidad de secuencias accidentales del nivel de riesgo al eliminarse, de los reduc-

tores de consecuencias (RC) con robustez normal (N) y blanda (B) (lado derecho)

Como medidas para reducir las consecuencias de
los incidentes o RC de mayor aporte al riesgo, se hal-
laron por su participacion porcentual, el RC-MND17(N)-
analisis de lecciones aprendidas de incidentes ra-
diolégicos con un 17.1%, RC-MND1(N)- levantamiento
radiométrico periédico con un 9.4% y RC-MND2(B)-
MND auditorias externas e internas con equipamiento
diferente con un 8.5% (figura 5, lado izquierdo).

Al ser eliminados, se destacan por su impacto al
riesgo los RC siguientes: RC-MND16(N)- procedimien-
tos de emergencia para los trabajadores del servicio
de MN con tecnologia hibrida y RC-MND17(N)- analisis
de lecciones aprendidas de incidentes radiolégicos, lo
cual se muestra en la figura 5, lado derecho. Estos in-
crementan el nivel de riesgo de una secuencia acci-
dental cada uno.

El analisis sobre la importancia por consecuencias
aporté que los pacientes tienen un 13% aproximada-
mente de consecuencias altas (CA), 43% de medias
(CM) y 1.7% de bajas (CB). En las consecuencias me-
dias prevalecen los trabajadores con un 19%.

Predomina el error humano en la practica, pues
estd presente en el 96.3% del total de secuencias ac-
cidentales, lo que refuerza la necesidad de trabajar in-
tencionalmente en su capacitacion y entrenamientos
periodicos y en el analisis sistematico de las lecciones
aprendidas de los sucesos potenciales e incidentes
que pudieran ocurrir.

La evaluacién de los riesgos radiolégicos de forma
proactiva permite a la organizacion prepararse para el
inicio de las operaciones y garantizar el desarrollo se-
guro de estas, tanto para los pacientes, como para los
trabajadores y el publico en general.

Todos los elementos de control (barreras, RF vy
RC) identificados por su aporte al riesgo, asi como las
medidas que permitieron lograr el riesgo residual, se
incluyeron en el Plan de Mejora de la seguridad y la
calidad. Una parte de estas ya se ejecuto en las etapas

precedentes a la del inicio de las operaciones. Para el
resto se han identificado plazos de cumplimiento.

Hubiera sido util considerar la inclusion como re-
ductor de frecuencia del proceso de autorizacién de la
practica, que incluye la supervisién de las autoridades
reguladoras competentes. Se trata de una fortaleza de
nuestro pais, que a su vez determina objetivamente
la preparacion de las organizaciones para el inicio de
forma segura de cualquier practica médica con radi-
aciones ionizantes.

La importancia identificada de las etapas del pro-
ceso y de los elementos de control, permite concentrar
los esfuerzos en estos y garantiza su optimizacion.

Se recomienda también continuar trabajando en
el desarrollo de la cultura de seguridad en la orga-
nizacion, sobre todo por la incidencia del error humano
revelada por este estudio y porque contribuira al con-
trol de los riesgos. [29-30] Dicha incidencia también
se reporta en otras publicaciones referidas a PET/CT
y SPECT. [24, 31]

Noétese que existe coincidencia entre los reducto-
res de frecuencia (RF) identificados con anterioridad
para instalaciones PET/CT y SPECT como la capacit-
acion y entrenamiento del personal antes de iniciar su
operacioén y la carga de trabajo moderada. [23-24, 31-
32] En nuestra investigacion se especifica el primer re-
ductor para los diferentes cargos en el servicio como:
médicos nucleares, fisicos-médicos, tecnologos vy el
Responsable de Proteccion Radiologica.

Una diferencia entre las publicaciones anteriores
y la presente es el empleo del codigo SECURE-MR-
FMEA version 3.0 con respecto al SEVRRA version 3.0,
del Foro Iberoamericano de Organismos Reguladores
Radiolégicos y Nucleares (FORO). La misma facilito el
analisis de sensibilidad, al poder determinarse la influ-
encia de la eliminacién de los elementos de control.

Una limitacién de la presente investigacion es la
socializacién de sus resultados, la cual debera eje-
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cutarse con todo el personal del servicio, como parte
de su preparacion para el inicio de las operaciones.

En relacién a las consecuencias de la practica en
los pacientes, cabe sefialar que se trabaja en la opti-
mizacion de la exposicidn de estos en las tecnologias
hibridas en nuestro pais. Para este propésito, la expe-
riencia que se logre acumular en la nuestra sera rel-
evante para la revisién de los niveles de referencia del
diagnodstico y el establecimiento de protocolos de esta
naturaleza por tipo de estudio en Cuba. [33]

Igualmente, resulta de vital importancia consultar
los aspectos de seguridad radiolégica que sugiere el
Organismo Internacional de Energia Atomica, de acu-
erdo a la experiencia internacional. [34]

Esta investigacién apoya el escalado tecnolégico
que representa para Cuba la instalacién hibrida SPECT/
PET/CT, sin precedentes en el pais. También contribuye
a su operaciéon segura y la prestacion de nuevos servi-
cios de diagnoéstico médico a nuestra poblacién.

Conclusiones

La evaluacion de los riesgos radiolégicos en la ins-
talacion hibrida SPECT/PET/CT del CENTIS refleja que
el nivel de riesgo de la practica es tolerable, pero se
requirié tratar las secuencias accidentales con conse-
cuencias altas para pacientes y frecuencia baja. Esta
frecuencia indica que al menos el suceso puede ocurrir
una vez en el ano.

Las medidas aplicadas en estos casos permitieron
obtener un nivel aceptable del riesgo (nivel bajo), razon
por lo que se contemplan en el Plan de Mejora de la
seguridad y la calidad, en unién de las identificadas en
el andlisis de su importancia para el riesgo (analisis de
sensibilidad).
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Resumen

Este trabajo tiene como objetivo destacar la importancia de las técnicas de inmunoensayos mas usa-
das que emplean isétopos radiactivos para la determinacién de hormonas que participan en la repro-
duccion animal y asi poder determinar la baja tasa de concepcion, el diagnéstico de enfermedades
ovaricas, el impacto de los tratamientos utilizados, estudios metabdlicos, el diagnéstico temprano de
gestacion, lo que permite una mayor productividad y eficiencia en la reproduccion animal. Se explica
los fundamentos del método de radioinmunoanalisis (RIA), el cual se basa en la reaccidon entre un an-
tigeno (Ag) marcado con un isétopo radiactivo y su anticuerpo (Ac). Mientras que el fundamento del
ensayo inmunorradiométrico (IRMA) se basa en la misma reaccion, pero el Ac se encuentra marcado
radiactivamente. Estos métodos contindan siendo muy importantes para un buen nimero de pruebas
hormonales, siendo el mas importante medio en las mediciones biolégicas de los ultimos 40 afios y
un invalorable instrumento para la utilizacién pacifica de los radioisétopos.

Palabras clave: antigenos, anticuerpos, andlisis radioinmunoldgico, cria selectiva de animales, crecimiento animal, sensibilidad.

Hormonal determination technics in the animal reproduction

Abstract

The importance of the immune-essays techniques, that use radioactive isotopes for determination of
hormones that participate in the animal reproduction, is the objective of this revision; as well as the
advantages and disadvantage of these procedures and their practical application. It is explained the
foundations of the method radio-immune-analysis, which is extraordinarily simple and it is based on
the reaction among an antigen (Ag) marked with a radioactive isotope and their antibody (Ac). While
the foundation of the rehearsal immune-radio-metric (IRMA) it is based on the same reaction but
the Ac it is marked radioactively. In spite of the fact that this procedure has been substituted by the
rehearsal of bound immune-absorption to an enzyme (ELISA) that measures this reaction Ag-Ac by
means of colorimetrical, these methods continue being very important for a good number of hormonal
tests, being the most important half in the biological mensuration of the last 40 years and an invalua-
ble instrument for the peaceful use of the radioisotopes.

Key words: antigens, antibodies, radioimmunoassay, animal breeding, animal growth, sensitivity.

Introduccion

El uso de la Energia Nuclear en el campo de la cien-
cia y la tecnologia animal en nuestro pais se ha orien-
tado fundamentalmente a la aplicacion de técnicas de
diagnéstico de estados funcionales y/o patolégicos y
a la correccién de la condicién sanitaria de productos
de origen animal. En este sentido las técnicas de los
inmunoensayos han contribuido al conocimiento de la
endocrinologia veterinaria y fundamentalmente en la re-
produccion animal [1]. En los Ultimos afos, con el fin

de poder establecer los perfiles hormonales en sangre,
se han venido desarrollando multiples técnicas que es-
tablecen el uso de is6topos radiactivos en la determi-
nacion de hormonas como son: el radioinmunoanalisis
(RIA) y el inmunoradiométrico (IRMA) [2]. Estas técnicas,
que constituyen un medio altamente especifico y sen-
sitivo para medir hormonas en suero, plasma, leche y
otros liquidos corporales; han ayudado a aumentar el
conocimiento de eventos endocrinos y metabdlicos que
ocurren durante el estrés, enfermedades, ciclos repro-
ductivos, crecimiento y desarrollo [3].
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En este sentido, el siguiente trabajo esta dirigido a des-
tacar los procedimientos basicos de estas técnicas y su
aplicacién practica en la reproduccién animal.

Técnicas de inmunoensayos que emplean

isétopos radiactivos

Radioinmunoanalisis (RIA)

Técnica inmunoldégica propuesta en 1959 por Yallow
y Berson, que permite la cuantificacion exacta de com-
puestos biolégicos presentes en el organismo en con-
centraciones tan bajas como ng/ml (hanogramo=10-°g) o
pg/ml (picogramo=10-"2g). El radioinmunoanalisis requie-
re de cuatro componentes fundamentales y de cinco pro-
cesos basicos [2]. Dentro de los componentes tenemos;
Ligando marcado radiactivamente o trazador: Debe ser
marcado sin perder su inmunoreactividad y poseer alta
pureza. El |, es el istopo mas usado debido a su vida
media de 60 dias, posee un exceso de energia y para ga-
nar estabilidad se desintegra emitiendo fotones gamma
(y), el cual puede medirse en un contador de centelleo
sélido (figura 1) [3]. Anticuerpo especifico o ligador: A
través de anticuerpos (AC) policlonales y monoclonales)
encontrandose en una cantidad constante y limitante,
capaz de interaccionar con el Ag [2]. Estandares: Son
cantidades conocidas del ligando o analito que se de-
sea medir. Muestra: Contendra el analito no marcado que

sera medido y es analogo o idéntico al ligando empleado
como estandar. [4]

Muestra con 125

< 4
. /,v Fotén Y
L4 A |

Nal

Figura 1. Representacion esquematica del principio de funcionamiento del contador
del centelleo sdlido con muestra de |, .

En los procesos del RIA tenemos varios pasos que
se inician con la reaccion del RIA, donde el ligando mar-
cado (trazador) y el no marcado compiten entre si para
unirse al Ac hasta alcanzar el equilibrio de reaccién, con
la formacion de los correspondientes complejos Ag-Ac;
a partir de esta reaccion puede determinarse la radioac-
tividad presente en los complejos inmunes, y asociarlos
con las concentraciones de los entandares empleados.
(figura 2) [5]. El proceso de incubacion tiene una dura-
cién de 2-24 horas, con una temperatura que varia de
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Figura 2. Andlisis por enlace en el RIA.
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4 - 37 °C, dependiendo del Ac utilizado y el método em-
pleado con la finalidad de establecer un estado de equili-
brio entre el trazador y el ligando no marcado en su unién
con el Ac [2].

Se produce la separacion de las fracciones libre y
unida que ocurre por la migracion diferencial y la pre-
cipitacion de los inmunocomplejos formados. El ultimo
paso implica la medicién de la radioactividad realizan-
dose el conteo de las radiaciones que se expresa me-
diante la formula [5 y 6]:

cpm (cuentas por minutos) de la muestra — cpm de la UNE
(unién no especifica) x 100=% de Union Especifica cpm totales

Este conteo es la forma de conocer las concentracio-
nes de las muestras problema que se expresan a través
de la respuesta producida en la curva estandar que es
esencial para el analisis de los datos (figura 3) [6].

% de trazador
unido en presencia
de la muestra
problema.

1

| Concentracion del
- analito en la !
so } muestra problema\ 1
1

2.4 2.65 2.9 3.15 3.4 3.65 3.9 4.15 4.4 4.65
Log de la Concentraciéon

Figura 3. Estimacion de la cantidad de analito presente en una muestra desconocida
utilizando una curva estandar.

Aplicacién de la técnica del radioinmunoanalisis

en la reproduccién animal

En el plano internacional se ha venido desarrollando
disimiles investigaciones con el empleo del radioinmu-
noanalisis en las diferentes especies domésticas, funda-
mentalmente en el campo de la reproduccion animal. Se
han realizado estudios acerca de la caracterizacion hor-
monal del ciclo ovarico de las especies equina y bovina.
[5y 6]. En yeguas se ha analizado el comportamiento de
estrégenos y progestagenos, donde el comportamien-
to de los estrégenos en ciclos normales (2° post-parto)
varia con valores de 50-250 pg/ml en dependencia del
momento del ciclo en que se encuentra. Los progestage-
nos en ciclos normales los valores descienden progresi-
vamente, desde 15 ng/ml hasta por debajo de 1ng/ml al
memento del celo en un periodo de 9-11 dias, mientras
que las hembras sincronizadas los valores de progeste-
rona (P4) descienden drasticamente en las primeras 48h
[4]. En el bovino se ha estudiado que la actividad ovarica
expresa valores de P4 sérica dentro de rangos normales
que fluctuan entre 0,45y > 2,4 ng/ml a lo largo del ciclo
[5]. Otra linea de investigacion es la utilizacion del RIA
lacteo de P4 para obtener un diagndstico temprano de
gestacion, donde el principal problema para la adapta-
cién de la técnica del RIA sanguineo al andlisis lacteo
es el rapto del globulo de grasa de la leche a la P4. Al
superar el problema con la metodologia propuesta por
estos investigadores se pudo obtener que los valores
significativos de prefiez variaran entre 14,24 ng/ml y
26,25 ng/ml para los 15 y 60 dias de prefez, siendo el

valor promedio para no prefiadas a los 15 dias post-celo
de 6,88 ng/ml. Se demostrd una estrecha y significativa
correlacion positiva entre el valor de progesterona lac-
tea y dias de prefnez (r = 0,97) [6].

[6 y 7] Posteriores estudios en el campo de esta téc-
nica, realizados por otros autores, aunque con procedi-
mientos diferentes, han demostrado su eficiencia en el
diagndstico positivo de gestacién a 21 dias de 94,1%
con un 90% de certeza en el diagndstico de negativos
a prefez.

[7] Los estudios realizados para el diagnéstico tem-
prano de gestacién y deteccion temprana de microabor-
tos en equino fina sangre de carrera han indicado que en
yeguas con prefiez normal los valores de P4 sérica varian
entre 6,21 ng/ml y 18,30 ng/ml, y en el caso de produ-
cirse aborto estos valores caen notoriamente a valores
de 0,60 ng/ml a los 40 dias post-monta. En base a estos
resultados se han realizado estudios tendientes a corre-
gir, mediante terapia de restitucion la caida en los valores
de P4 pretendiendo de este modo evitar la ocurrencia de
aborto. Por otra parte, se ha trabajado en el seguimiento
de terapias de reemplazo hormonal en equinos de carrera
castrados, donde [8] logré restituir los valores de pre cas-
tracion independientemente de la dosis de testosterona
utilizada, demostrandose que la dosis de 0,5 g permitio
alcanzar la concentracion plasmatica de la hormona mas
cercana a la normal, manteniéndose ésta por un periodo
de 2 semanas. Es importante la utilizacién correcta de
las técnicas de RIA ya que permite controlar las concen-
traciones hormonales durante los tratamientos evitando
los excesos que podrian alterar el estado de salud de los
animales tratados.

[9] Estudiaron los niveles de leptina en alpacas adul-
tas con el empleo del RIA para cuantificar sus valores y
relacionarlos con la condicién corporal, evidenciando la
presencia de leptina en alpacas con una media de 17.23
+ 0.81 ng/ml.

En Cuba se ha venido desarrollando de forma sos-
tenida desde los afios 80 hasta la actualidad numerosas
investigaciones con el empleo del radioinmunoanalisis
en las diferentes especies domésticas, autores como [10]
han estudiado la conducta reproductiva de la hembra %
Holstein x ¥4 Cebu y los valores de P4 y Hormona Lutei-
nizante (LH) en el postparto, obteniendo como resultado
que en los dos primeros meses del posparto los niveles
de P4 fueron basales menor de 1Tng/ml o no registrables,
aumentando a medida que transcurrieron los dias. Por
otra parte, en los 2 o 3 dias antes del celo se produjo un
pico alto precedido de una ovulacién con valores de 1y
12ng/ml. Y la LH se comporté de forma similar que la P4
durante el estudio, alcanzando niveles de 40.6ng/ml.

En los avances de las investigaciones con el uso de
las técnicas de RIA, [11] realiza un estudio del compor-
tamiento reproductivo de un rebafio de hembras Cebu y
evalla el ciclo estral. Analiza el comportamiento sexual
de la Holstein en las condiciones climaticas de Cubayy las
variaciones estacionales de la P4 y la LH durante ciclos
sucesivos en novillas. [12] Realiza un andlisis del perfil de
la P4, frecuencia de fertilidad, no fertilidad y alteraciones
del desarrollo del embrién en vacas Holstein. [13] Reali-
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zan estudios sobre el perfil de hormonas tiroideas (T3 y
T4) en vacas Holstein fértiles y repetidoras del servicio
durante el ciclo estral determinando las variaciones de
estas hormonas de acuerdo a la época del afio. [14] Rea-
lizaron diagndstico de prefiez positiva en cabras median-
te la dosificacion de P4 en suero sanguineo, obteniendo
un 2.6% de ciclos anovulatorios y un 77.4% de prefiez
positiva con niveles de 6.20+2.0 nmol/l y un 95.7% en
diagnéstico de prefiez negativo. El 4.3% detectando fal-
sos negativos y el 22.6% falsos positivos. [15] Evaluaron
el efecto del flushing en la reproduccion de las ovejas
Pelibuey en el periodo de sequia, donde los resultados
indican que la P4 plasmatica se mantuvo similar en los
grupos control y los analizados (2.34 y 2.28 nmol/l) in-
dicando una baja actividad del ovario. [16] Estudiaron la
relaciéon entre la condicién corporal y la actividad ovarica
de hembras bovinas en condiciones de pastoreo para
evaluar el estado anéstrico mediante el examen clinico
y los niveles de P4, donde las concentraciones de P4 K
3.18nmol/l fueron utilizadas como referencia para discri-
minar la existencia de un cuerpo luteo.

Gracias a estas investigaciones realizadas se ob-
tuvieron resultados relacionados con las ciencias ba-
sicas, fundamentalmente en el campo de la fisiologia
reproductiva que permitieron la caracterizacién de los
eventos reproductivos en las diferentes razas y cruza-
mientos que se establecieron por la politica genética del
pais. Sirviendo como antecedentes para futuras inves-
tigaciones en el empleo de las técnicas nucleares con
fines pacificos dentro de la ganaderia.

Ensayo inmunorradiométrico (IRMA)

Es una técnica de tipo no competitivo utilizado en
la cuantificacion de Ag de alto peso molecular que pre-
sentan varios determinantes antigénicos & epitopes.

Este ensayo no puede emplearse en la determinacion
de moléculas pequefas (gj. esteroides) que poseen baja
capacidad antigénica, ya que en general se requiere que
posean varios epitopes. Este procedimiento requiere de
dos Ac especificos: el monoclonal marcado y el hetero-
clonal unido a fase s6lida, los cuales se encuentran dirigi-
dos contra epitopes diferentes del Ag, figura 4 [6].

Las caracteristicas del Ac marcado para su uso en
el analisis IRMA son las siguientes: Alto grado de inmu-
norreactividad, actividad especifica media, gran pureza
radioquimica y larga estabilidad [6]. Las caracteristicas
de la fase solida son: El porcentaje de union del anticuer-
po a la celulosa debe ser aproximadamente un 50%, lar-
ga estabilidad y al momento de utilizar la suspensién en
el ensayo ésta debe ser homogénea [17].

Aplicacién de la técnica del IRMA en la repro-

duccién animal

A nivel internacional diferentes autores [18 y 19] rea-
lizaron un estudio para analizar las concentraciones de
IGF1 e insulina en el plasma, Utero y fluido uterino en la
especie ovina con valores de 1.2ng/ml, 0.5ng/ml y 0.4ng/
ml respectivamente. Para la insulina la sensibilidad del
ensayo en plasma vy fluido uterino fue de 1.3 pUl/mly en
utero fue de 4.3 pUl/ml.

En Cuba esta técnica no ha sido utilizada en la re-
produccion animal por la dificultad que presenta para la
deteccién de moléculas de bajo peso molecular como
los esteroides.

Conclusiones

La importancia de la aplicacion practica de es-
tas técnicas esta dada por su sensibilidad a molécu-
las de bajo peso molecular como los esteroides con la

9 2.
o el

Ac especifico marcado
radicactivamente

Ac especifico
adsorbido a la placa

Ag

o diferente)

Figura 4. Reaccion inmunoldgica del IRMA.
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utilizacién del RIA, lo que le ofrece un mayor impacto
al estudio de la reproduccion animal empleandose en
el diagndéstico de no gestacion, seguimiento de trata-
mientos de sustitucion, la sincronizacion del estro, entre
otros estudios.
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Abstract

The results of the thermoluminescent (TL) response of the CaSO,:Eu,Ag detectors in the 90Sr/90Y
beams of the Beta Secondary Standard 2 system of the Calibration Laboratory of IPEN (LCI/IPEN) are
presented. The thermoluminescent glow curves were obtained from doses between 30 mGy and 500
mGy. The detectors showed a good reproducibility of the thermoluminescent response. The calcu-
lated calibration factor was (1.166 + 0.024) x10® mGy/a.u. and the factor determined by linear fitting
was (1.120 + 0.014) x10°® mGy/a.u., showing a difference of only 3.9%. The lower limit of detection was
(4.96 + 0.06) mGy. The detectors presented an appropriate sensitivity for °°Sr/°°Y beta radiation. Pre-
liminary results showed suitable dosimetric characteristics for the establishment of a transfer system
for beta radiation dosimetry of ®°Sr/*°Y beams.

Key words: thermoluminescent dosemeters; response functions; calcium sulfates; strontium 90; yttrium 90; europium; sensitivity.

Respuesta termoluminiscente de detectores de CaSO,:
Eu, Ag en un haz de radiacién beta de ?°Sr/°Y

Resumen

Son presentados los resultados de la respuesta termoluminiscente de los detectores de CaSO,:Eu,Ag
en haces de °°Sr/*°Y del sistema Beta Secondary Standard 2 del Laboratorio de Calibracion del Ins-
tituto de Pesquisas Energéticas y Nucleares (LCI/IPEN). Fueron obtenidas las curvas de emisién
luminiscente con dosis entre 30 mGy y 500 mGy. Los detectores mostraron una buena reproducibi-
lidad de la respuesta termoluminiscente. El factor de calibracion calculado fue (1.166 + 0.024) x10°
mGy/a.u. y el factor determinado mediante el ajuste lineal fue (1.120 + 0.014) x10® mGy/a.u., mos-
trando una diferencia de solamente 3.9%. El limite inferior de deteccion fue (4.96 + 0.06) mGy. Los
detectores presentaron una sensibilidad apropiada para la radiacion beta de 90Sr/90Y. Los resulta-
dos preliminares mostraron caracteristicas dosimétricas adecuadas para un sistema de transferencia
para dosimetria de radiacion beta en haces de %°Sr/®°Y.

Palabras clave: particulas beta; dosimetros termoluminiscentes; funciones de respuesta; sulfatos de cdlcio; estroncio 90; itrio
90, europio, sensibilidade.

Introduction

In the nuclear energy industry, in many situations, the
skin is subjected to low energy beta radiation. Therefore,
the dose may be limited [1]. The extrapolation chamber
is the primary instrument for measurements in beta ra-
diation beams [2]. These measurements should be taken
under laboratory reference conditions of temperature,
pressure and humidity. In addition, the extrapolation
chamber must be handled with extreme care, because
it is very heavy and its entrance window is very delicate.
Thermoluminescence may be an alternative method for
dosimetry to constitute a beta-radiation transfer system.

Thermoluminescence has already been used in
applications of beta radiation [1-6]. This kind of radia-
tion has a low penetration power; therefore, the choice
of the dosimeter material is very important [1, 7-10].
The dosimeter response depends on the energy ran-
ge of the beta radiation. However, dosimeters intended
to measure doses of this radiation should be as thin
as possible compared to the ranges of all the electron
energies of interest [6, 11].

For the calibration of beta radiation fields, thin ther-
moluminescent (TL) dosimeters of materials with low
atomic number, such as LiF, Li,B,O,, Mg,B,O,, ALQO,,

43 47
among others, may be used [12]. Some types of fine
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detectors have been prepared with TL high-sensitivity
phosphors such as Mg,B,0.:Dy, CaSO,:Dy, ALO,:C
and LiF:Mg,Cu,P. For beta radiation, the high sensiti-
vity of the phosphor is very important. In the case of
low energy beta radiation, for example 2%T| (Emax =
0.77 MeV), the TL sensitivity decreases with increasing
dosemeter thickness much faster as compared to that
of high-energy beta rays, for example %P (Emax = 1.71
MeV) [1].

CaS0O, doped with Rare Earths (RE) has been wi-
dely studied in some works as a TL material [1,13-14].
Calcium sulfate doped with dysprosium (CaSO,:Dy) is
a material already well studied in beta radiation beams
[1,4, 6, 10, 15]. Calcium sulfate doped with europium
(CaSO,:Eu) presents a suitable TL response [16]. The
addition of silver to CaSO,:Eu allows the increase of
the TL intensity [17-18].

The objective of the present work was to perform
a TL response analysis of CaSO,:Eu,Ag detectors in
90Sr/9Y beams, for the establishment of a transfer sys-
tem or alternative/complementary method for beta ra-
diation dosimetry.

Materials and methods

For the dosimetric characterization of the detectors,
the °°Sr/*°Y source of the Beta Secondary Standard
BSS2 of the Calibration Laboratory (LCI) of the IPEN/
CNEN in Brazil was used. The main characteristics of
this source are the following: 460 MBq of nominal activ-
ity; 0.8 MeV of average beta energy and 10,483 days of
half-life. The calibration date was 11/19/2004. The cali-
bration distance was 11 cm without the use of the beam
flattening filter [19].

The dosimetric system consists of the detectors, the
TL reader, the thermal treatment system and auxiliary
materials that allow performing the luminescent dosim-
etry.

The CaSO,:Eu:Ag detectors were produced by stag-
es in the Laboratory of Medical Physics (LFM) of the De-
partment of Physics (DFI) of the Federal University of
Sergipe (UFS) and in the Laboratory of Dosimetric Ma-
terials (LMD) of the Radiation Metrology Center (CMR)
of IPEN. The crystals of CaSO,:Eu:Ag were produced
by a route based on the mixture of Calcium Carbonate
(CaCO,), Sulfuric Acid (H,SO,), Europium Oxide (Eu,O,)
and silver metal particles Ag0. The dopants were incor-
porated in the proportion of 0.1 mol %. For the produc-
tion of the pellets, powdered Polytetrafluoroethylene
(Teflon) was added in the proportion of 1:1 for the mass
of the phosphor and the mass of Teflon. The detectors
have 6 mm in diameter, 1 mm in thickness and 40 mg in
mass [17].

For the TL measurements, the RISO TL/OSL-DA20
system was used. The system allows up to 48 samples to
be individually heated at any temperature up to 700 °C.
The measurements were performed in a vacuum cham-
ber. The emitted luminescence was measured by a light
detection system, composed of a photomultiplier valve
and suitable detection filters. TL measurements were

performed under N2 atmosphere. The luminescence
was detected by a bialkali EMI 9235QB photomultiplier
tube (PMT) which has a maximum detection efficiency
between 200 nm and 400 nm. The 7 mm band pass filter
Hoya U-340 (transmission band 250-390 nm Full width
at half maximum (FWHM)) was utilized [20]. The heat-
ing rate was 10°C/s, and the maximum temperature was
350°C. Figure 1 shows the RISO TL/OSL-DA20 measur-
ing system of LCI/IPEN.

Figure 1. RISO TL/OSL-DA20 measuring system of the Calibration Laboratory IPEN/
CNEN/SP.

The thermal treatment was performed in a furnace
manufactured by the Institute of Radioprotection and
Dosimetry (IRD), CNEN, in Rio de Janeiro. The samples
were thermally treated at 400 °C for 1h under air atmo-
sphere.

Figure 2 shows the holder for irradiation of the de-
tectors and the support for performing the thermal treat-
ment. The holder for the irradiation is made of poly-
methylmethacrylate (PMMA), and it has the following
dimensions: 110 mm in width and length, and 18 mm
in depth. It allows the irradiation of 25 detectors. The
holder cover is a 0.015 mm Hostaphan sheet. The sup-
port for the heat treatment is a circular aluminum plate.

Figure 2. Circular aluminum plate for thermal treatment (left). PMMA holder and
cover for irradiation of detectors (right).

Results and discussion

For the evaluation of the response reproducibility of
the detectors, thirty detectors were used. They were ir-
radiated with a dose of 1 Gy of the RISO system %Sr/%Y
source. The TL response was considered as the inte-
gral under the whole glow curve. After irradiation, the

Nucleus N° 68, 2021

33



|_| Thermoluminescent response of CaS0,:Eu,Ag detectors in *Sr/*°Y beta radiation beam

TL reading, the thermal treatment and the reading of
the background were performed. This procedure was re-
peated for 5 cycles. Twelve detectors of this batch were

chosen for the study of TL response. Table 1 shows the
mean values of the TL response, the standard devia-

tion and the coefficient of variation (C.V.) of the chosen
detectors.

Table 1. Reproducibility of CaS0,:Eu:Ag TL detectors.

TL intensity (a.u.)
3
'

In order to consider that the detectors have a good
response reproducibility, the recommended coefficient
of variation should be less than 5% [21]. The results of
Table 1 are in agreement with these recommendations.

Figure 3 shows the TL glow curves of CaSO,:Eu:Ag
detectors. Detector 1 was chosen arbitrarily for the rep-
resentation. The dose range considered was 30 mGy up
to 500 mGy.
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: e ® 500 mGy
.
S 8000 . k
s ?‘ )
-
% 6000 ‘.
5 §%.5
E 3 .
B 4000 ¢ !. .
is
2000 -
0 T T T T T 1
0 50 100 150 200 250 300 350 400
Temperature (°C)

Figure 3. TL glow curves of the CaSO,:Eu:Ag detectors in BSS2 *Sr/**Y radiation
beam, for doses of 30 mGy up to 500 mGy.

To obtain the TL response curves as a function of
the absorbed dose of the CaSO,:Eu:Ag detectors, they
were irradiated in the BSS2 °°Sr/°0Y radiation beam with
doses of 30 mGy up to 500 mGy. The dose range for the
study was established, considering the irradiation times
of the BSS2 system [19]. Figure 4 shows the dose-re-
sponse curve of the CaSO,:Eu:Ag detectors in the range
of the aforementioned doses.

Detector Mean values of | Standard devia- Coefficient
number the TL response tion of variation

(a.u.) (a.u.) (%) . ' ,
1 1.38 x10°8 2.08 x10* 1.5 10’ 10 10°
2 1.42 x10° 1.13 x10¢ 0.8 e
3 1.43 x10° 1.83 x10° 1.3 Figure 4. TL dose-response curve of CaS04:Eu:Ag detectors in BSS2 90Sr/90Y ra-
4 1.38 x10° 1.31 x10* 0.9 diation beam. The maximum uncertainty was 2.6%.
5 145 x10° 2.08 x10° 14 The curve was fitted linearly by a computational pro-
6 1.42x10° 1.88 x10* 1.3 gram, and the R2 correlation coefficient was 0.99828.
7 1.37 x10° 1.92 x10* 1.4 The detectors showed a linear behavior in the tested
3 1.39 x10° 258 x10* 18 <;Jose rgqge. The.calibration faptor was detgrmined by
9 1.40 x10° 297 x10° 21 linear fitting, and it was determined by Equation 1:
10 1.35 x10°8 2.33 x10* 1.7 ,_—C=1/C )
11 1.38 x106 2.04 x10* 15
12 1.42 x108 1.29 x10¢ 0.9 where c is the slope of the fitted line.

The calibration factor can also be determined as the
ratio between the absorbed dose and the mean value
of the TL measurements at each point of the calibration
curve [21].

The determined calibration factor was (1.166 =+
0.024) x10® mGy/a.u. and the factor determined by lin-
ear fit was (1.120 + 0.014) x10-* mGy/a.u. The calibration
factors obtained by both methods are in good agree-
ment. The difference between them was only 3.9%.

The lower detection limit (LDL) is the minimum dose
that can be detected by luminescent material [20]. The
LDL is important in low dose measurements where
the dosimeter signal is almost equal to the background
signal. The LDL was determined by Equation 2:

LDL=3"c,,'F, 2

where o, . is the standard deviation of the zero dose
reading [21].

Table 2 shows the values of the material TL sensitiv-
ity for each detector. For this test, a dose of 50 mGy was
chosen.

Table 2. Intrinsic sensitivity of CaS0,:Eu:Ag detectors for TL response.

Detector TL sensivity Detector TL sensivity

number (Counts/mGy.g) | number (Counts/mGy.g)
1 (2.10 = 0.03) x10* 7 (2.07 +0.03) x10*
2 (2.22 +0.03) x10* 8 (1.80 + 0.03) x10¢
3 (1.99 + 0.03) x10* 9 (2.02 +0.03) x10*
4 (1.99 + 0.03) x10* 10 (2.01 £ 0.03) x10*
5 (2.15 + 0.03) x10* 11 (1.92 + 0.03) x10*
6 (2.15 £ 0.03) x10* 12 (1.84 £ 0.03) x10*
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The detectors show an appropriate sensitivity for
%0Sr/*%Y beta radiation, suggesting a potential use of
these detectors for beta dosimetry with also the other
BSS2 radiation sources (¢°Kr and "#’Pm).

Conclusions

The analysis of the TL response of the CaSO, Eu:Ag
detectors in °°Sr/*°Y radiation beams was performed.
The TL glow curves for doses between 30 mGy and 500
mGy were obtained. The reproducibility of the response,
the calibration factor, the lower limit of detection and the
intrinsic sensitivity of the detectors were determined.

The preliminary results of the tests carried out show
suitable dosimetric characteristics for the establishment
of a transfer system or alternative/ complementary
method for dosimetry of beta radiation.
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Abstract

The results of the thermoluminescent (TL) response of the CaSO,:Eu,Ag detectors in the 90Sr/90Y
beams of the Beta Secondary Standard 2 system of the Calibration Laboratory of IPEN (LCI/IPEN) are
presented. The thermoluminescent glow curves were obtained from doses between 30 mGy and 500
mGy. The detectors showed a good reproducibility of the thermoluminescent response. The calcu-
lated calibration factor was (1.166 + 0.024) x10® mGy/a.u. and the factor determined by linear fitting
was (1.120 + 0.014) x10°® mGy/a.u., showing a difference of only 3.9%. The lower limit of detection was
(4.96 + 0.06) mGy. The detectors presented an appropriate sensitivity for °°Sr/°°Y beta radiation. Pre-
liminary results showed suitable dosimetric characteristics for the establishment of a transfer system
for beta radiation dosimetry of ®°Sr/*°Y beams.

Key words: thermoluminescent dosemeters; response functions; calcium sulfates; strontium 90; yttrium 90; europium; sensitivity.

Respuesta termoluminiscente de detectores de CaSO,:
Eu, Ag en un haz de radiacién beta de ?°Sr/°Y

Resumen

Son presentados los resultados de la respuesta termoluminiscente de los detectores de CaSO,:Eu,Ag
en haces de °°Sr/*°Y del sistema Beta Secondary Standard 2 del Laboratorio de Calibracion del Ins-
tituto de Pesquisas Energéticas y Nucleares (LCI/IPEN). Fueron obtenidas las curvas de emisién
luminiscente con dosis entre 30 mGy y 500 mGy. Los detectores mostraron una buena reproducibi-
lidad de la respuesta termoluminiscente. El factor de calibracion calculado fue (1.166 + 0.024) x10°
mGy/a.u. y el factor determinado mediante el ajuste lineal fue (1.120 + 0.014) x10® mGy/a.u., mos-
trando una diferencia de solamente 3.9%. El limite inferior de deteccion fue (4.96 + 0.06) mGy. Los
detectores presentaron una sensibilidad apropiada para la radiacion beta de 90Sr/90Y. Los resulta-
dos preliminares mostraron caracteristicas dosimétricas adecuadas para un sistema de transferencia
para dosimetria de radiacion beta en haces de %°Sr/®°Y.

Palabras clave: particulas beta; dosimetros termoluminiscentes; funciones de respuesta; sulfatos de cdlcio; estroncio 90; itrio
90, europio, sensibilidade.

Introduction

In the nuclear energy industry, in many situations, the
skin is subjected to low energy beta radiation. Therefore,
the dose may be limited [1]. The extrapolation chamber
is the primary instrument for measurements in beta ra-
diation beams [2]. These measurements should be taken
under laboratory reference conditions of temperature,
pressure and humidity. In addition, the extrapolation
chamber must be handled with extreme care, because
it is very heavy and its entrance window is very delicate.
Thermoluminescence may be an alternative method for
dosimetry to constitute a beta-radiation transfer system.

Thermoluminescence has already been used in
applications of beta radiation [1-6]. This kind of radia-
tion has a low penetration power; therefore, the choice
of the dosimeter material is very important [1, 7-10].
The dosimeter response depends on the energy ran-
ge of the beta radiation. However, dosimeters intended
to measure doses of this radiation should be as thin
as possible compared to the ranges of all the electron
energies of interest [6, 11].

For the calibration of beta radiation fields, thin ther-
moluminescent (TL) dosimeters of materials with low
atomic number, such as LiF, Li,B,O,, Mg,B,O,, ALQO,,

43 47
among others, may be used [12]. Some types of fine
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detectors have been prepared with TL high-sensitivity
phosphors such as Mg,B,0.:Dy, CaSO,:Dy, ALO,:C
and LiF:Mg,Cu,P. For beta radiation, the high sensiti-
vity of the phosphor is very important. In the case of
low energy beta radiation, for example 2%T| (Emax =
0.77 MeV), the TL sensitivity decreases with increasing
dosemeter thickness much faster as compared to that
of high-energy beta rays, for example %P (Emax = 1.71
MeV) [1].

CaS0O, doped with Rare Earths (RE) has been wi-
dely studied in some works as a TL material [1,13-14].
Calcium sulfate doped with dysprosium (CaSO,:Dy) is
a material already well studied in beta radiation beams
[1,4, 6, 10, 15]. Calcium sulfate doped with europium
(CaSO,:Eu) presents a suitable TL response [16]. The
addition of silver to CaSO,:Eu allows the increase of
the TL intensity [17-18].

The objective of the present work was to perform
a TL response analysis of CaSO,:Eu,Ag detectors in
90Sr/9Y beams, for the establishment of a transfer sys-
tem or alternative/complementary method for beta ra-
diation dosimetry.

Materials and methods

For the dosimetric characterization of the detectors,
the °°Sr/*°Y source of the Beta Secondary Standard
BSS2 of the Calibration Laboratory (LCI) of the IPEN/
CNEN in Brazil was used. The main characteristics of
this source are the following: 460 MBq of nominal activ-
ity; 0.8 MeV of average beta energy and 10,483 days of
half-life. The calibration date was 11/19/2004. The cali-
bration distance was 11 cm without the use of the beam
flattening filter [19].

The dosimetric system consists of the detectors, the
TL reader, the thermal treatment system and auxiliary
materials that allow performing the luminescent dosim-
etry.

The CaSO,:Eu:Ag detectors were produced by stag-
es in the Laboratory of Medical Physics (LFM) of the De-
partment of Physics (DFI) of the Federal University of
Sergipe (UFS) and in the Laboratory of Dosimetric Ma-
terials (LMD) of the Radiation Metrology Center (CMR)
of IPEN. The crystals of CaSO,:Eu:Ag were produced
by a route based on the mixture of Calcium Carbonate
(CaCO,), Sulfuric Acid (H,SO,), Europium Oxide (Eu,O,)
and silver metal particles Ag0. The dopants were incor-
porated in the proportion of 0.1 mol %. For the produc-
tion of the pellets, powdered Polytetrafluoroethylene
(Teflon) was added in the proportion of 1:1 for the mass
of the phosphor and the mass of Teflon. The detectors
have 6 mm in diameter, 1 mm in thickness and 40 mg in
mass [17].

For the TL measurements, the RISO TL/OSL-DA20
system was used. The system allows up to 48 samples to
be individually heated at any temperature up to 700 °C.
The measurements were performed in a vacuum cham-
ber. The emitted luminescence was measured by a light
detection system, composed of a photomultiplier valve
and suitable detection filters. TL measurements were

performed under N2 atmosphere. The luminescence
was detected by a bialkali EMI 9235QB photomultiplier
tube (PMT) which has a maximum detection efficiency
between 200 nm and 400 nm. The 7 mm band pass filter
Hoya U-340 (transmission band 250-390 nm Full width
at half maximum (FWHM)) was utilized [20]. The heat-
ing rate was 10°C/s, and the maximum temperature was
350°C. Figure 1 shows the RISO TL/OSL-DA20 measur-
ing system of LCI/IPEN.

Figure 1. RISO TL/OSL-DA20 measuring system of the Calibration Laboratory IPEN/
CNEN/SP.

The thermal treatment was performed in a furnace
manufactured by the Institute of Radioprotection and
Dosimetry (IRD), CNEN, in Rio de Janeiro. The samples
were thermally treated at 400 °C for 1h under air atmo-
sphere.

Figure 2 shows the holder for irradiation of the de-
tectors and the support for performing the thermal treat-
ment. The holder for the irradiation is made of poly-
methylmethacrylate (PMMA), and it has the following
dimensions: 110 mm in width and length, and 18 mm
in depth. It allows the irradiation of 25 detectors. The
holder cover is a 0.015 mm Hostaphan sheet. The sup-
port for the heat treatment is a circular aluminum plate.

Figure 2. Circular aluminum plate for thermal treatment (left). PMMA holder and
cover for irradiation of detectors (right).

Results and discussion

For the evaluation of the response reproducibility of
the detectors, thirty detectors were used. They were ir-
radiated with a dose of 1 Gy of the RISO system %Sr/%Y
source. The TL response was considered as the inte-
gral under the whole glow curve. After irradiation, the
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TL reading, the thermal treatment and the reading of
the background were performed. This procedure was re-
peated for 5 cycles. Twelve detectors of this batch were

chosen for the study of TL response. Table 1 shows the
mean values of the TL response, the standard devia-

tion and the coefficient of variation (C.V.) of the chosen
detectors.

Table 1. Reproducibility of CaS0,:Eu:Ag TL detectors.

TL intensity (a.u.)
3
'

In order to consider that the detectors have a good
response reproducibility, the recommended coefficient
of variation should be less than 5% [21]. The results of
Table 1 are in agreement with these recommendations.

Figure 3 shows the TL glow curves of CaSO,:Eu:Ag
detectors. Detector 1 was chosen arbitrarily for the rep-
resentation. The dose range considered was 30 mGy up
to 500 mGy.
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Figure 3. TL glow curves of the CaSO,:Eu:Ag detectors in BSS2 *Sr/**Y radiation
beam, for doses of 30 mGy up to 500 mGy.

To obtain the TL response curves as a function of
the absorbed dose of the CaSO,:Eu:Ag detectors, they
were irradiated in the BSS2 °°Sr/°0Y radiation beam with
doses of 30 mGy up to 500 mGy. The dose range for the
study was established, considering the irradiation times
of the BSS2 system [19]. Figure 4 shows the dose-re-
sponse curve of the CaSO,:Eu:Ag detectors in the range
of the aforementioned doses.

Detector Mean values of | Standard devia- Coefficient
number the TL response tion of variation

(a.u.) (a.u.) (%) . ' ,
1 1.38 x10°8 2.08 x10* 1.5 10’ 10 10°
2 1.42 x10° 1.13 x10¢ 0.8 e
3 1.43 x10° 1.83 x10° 1.3 Figure 4. TL dose-response curve of CaS04:Eu:Ag detectors in BSS2 90Sr/90Y ra-
4 1.38 x10° 1.31 x10* 0.9 diation beam. The maximum uncertainty was 2.6%.
5 145 x10° 2.08 x10° 14 The curve was fitted linearly by a computational pro-
6 1.42x10° 1.88 x10* 1.3 gram, and the R2 correlation coefficient was 0.99828.
7 1.37 x10° 1.92 x10* 1.4 The detectors showed a linear behavior in the tested
3 1.39 x10° 258 x10* 18 <;Jose rgqge. The.calibration faptor was detgrmined by
9 1.40 x10° 297 x10° 21 linear fitting, and it was determined by Equation 1:
10 1.35 x10°8 2.33 x10* 1.7 ,_—C=1/C )
11 1.38 x106 2.04 x10* 15
12 1.42 x108 1.29 x10¢ 0.9 where c is the slope of the fitted line.

The calibration factor can also be determined as the
ratio between the absorbed dose and the mean value
of the TL measurements at each point of the calibration
curve [21].

The determined calibration factor was (1.166 =+
0.024) x10® mGy/a.u. and the factor determined by lin-
ear fit was (1.120 + 0.014) x10-* mGy/a.u. The calibration
factors obtained by both methods are in good agree-
ment. The difference between them was only 3.9%.

The lower detection limit (LDL) is the minimum dose
that can be detected by luminescent material [20]. The
LDL is important in low dose measurements where
the dosimeter signal is almost equal to the background
signal. The LDL was determined by Equation 2:

LDL=3"c,,'F, 2

where o, . is the standard deviation of the zero dose
reading [21].

Table 2 shows the values of the material TL sensitiv-
ity for each detector. For this test, a dose of 50 mGy was
chosen.

Table 2. Intrinsic sensitivity of CaS0,:Eu:Ag detectors for TL response.

Detector TL sensivity Detector TL sensivity

number (Counts/mGy.g) | number (Counts/mGy.g)
1 (2.10 = 0.03) x10* 7 (2.07 +0.03) x10*
2 (2.22 +0.03) x10* 8 (1.80 + 0.03) x10¢
3 (1.99 + 0.03) x10* 9 (2.02 +0.03) x10*
4 (1.99 + 0.03) x10* 10 (2.01 £ 0.03) x10*
5 (2.15 + 0.03) x10* 11 (1.92 + 0.03) x10*
6 (2.15 £ 0.03) x10* 12 (1.84 £ 0.03) x10*
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The detectors show an appropriate sensitivity for
%0Sr/*%Y beta radiation, suggesting a potential use of
these detectors for beta dosimetry with also the other
BSS2 radiation sources (¢°Kr and "#’Pm).

Conclusions

The analysis of the TL response of the CaSO, Eu:Ag
detectors in °°Sr/*°Y radiation beams was performed.
The TL glow curves for doses between 30 mGy and 500
mGy were obtained. The reproducibility of the response,
the calibration factor, the lower limit of detection and the
intrinsic sensitivity of the detectors were determined.

The preliminary results of the tests carried out show
suitable dosimetric characteristics for the establishment
of a transfer system or alternative/ complementary
method for dosimetry of beta radiation.
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Resumen

Los sistemas de imagenes multimodales se han convertido en una herramienta importante para el
diagnéstico, seguimiento y tratamiento de muchas enfermedades. En la Direccion de Servicios Bio-
médicos del Centro de Isotopos (CENTIS), se realizé la instalacion del sistema SPECT-PET-CT (SCP)
TRIO de la firma MEDISO. El objetivo de este trabajo fue evaluar y describir el desempefio del siste-
ma SPECT-CT-PET de triple cabezal. Para realizar las pruebas se siguieron las recomendaciones del
fabricante basadas en las normas NEMA, combinadas con los métodos sugeridos por las publicacio-
nes del OIEA y AAPM. Se incluyeron los parametros hibridos SPECT-CT y PET-CT y parametros in-
dependientes para el SPECT, la CT y el PET. Se utilizaron un conjunto de maniquies fisicos y clinicos.
Algunos parametros intrinsecos de los detectores del SPECT como la resoluciéon de energia (<9%), la
uniformidad intrinseca (<2.0%), la resolucién espacial intrinseca ~3 mm vy la tasa de conteo maxima
(> 700cps), mostraron resultados relevantes. Se verificd que la sensibilidad global del sistema, favo-
recida en 1/3 respecto a sistemas convencionales de 2 detectores, de los tomograficos el sistema
es capaz de resolver lesiones de diametro en el orden de 7.5mm. La evaluacién del funcionamiento
de los componentes CT y PET mostraron resultados aceptables y se evidencié un desempefio sa-
tisfactorio del sistema integrado SPECT-CT-PET mostrando excelentes potencialidades para inves-
tigaciones basicas y clinicas, para estudios de optimizacion, asi como grandes posibilidades de la
componente SPECT-CT para proveer imagenes de Optima calidad y valor diagnostico.

Palabras clave: ensayos de funcionamiento, control de calidad, fratamiento de imdgenes, tomografia de emisién computerizada de
fotdn unico, especificaciones, tomografia computerizada con positron, puesta en servicio

Acceptance tests and commissioning of a new system
with three imaging modalities spect-pet-ct

Abstract

Multimodal systems images have become an important tool for the diagnosis, monitoring and treatment of
many diseases. In the Direction of Biomedical Services of the Isotope Center (CENTIS), the installation of
the SPECT-PET-CT (SCP) TRIO system of the MEDISO firm was carried out. The aim of this work was to
evaluate and describe the performance of the triple head SPECT-CT-PET system. To carry out the tests, the
manufacturer's recommendations based on NEMA standards were followed, combined with the methods
suggested by the IAEA and AAPM publications. The hybrid parameters SPECT-CT and PET-CT and inde-
pendent parameters for SPECT, CT and PET were included. A set of physical and clinical phantoms were
used. Some intrinsic parameters of SPECT detectors such as energy resolution (<9%), intrinsic uniformity
(<2.0%), intrinsic spatial resolution ~ 3mm and maximum count rate (> 700cps), showed relevant results.
It was verified that the global sensitivity of the system, favored by 1/3 with respect to conventional 2-de-
tector systems, of the tomographic ones, the system is capable of resolving lesions with a diameter of
around 7.5mm. The evaluation of the performance of the CT and PET components showed acceptable
results and a satisfactory performance of the integrated SPECT-CT-PET system was evidenced, showing
excellent potential for basic and clinical research, for optimization studies, as well as great possibilities of
the SPECT- CT components to provide images of optimal quality and diagnostic value.

Key words: performance testing, quality control, image processing, single photon emission computed tomography, specifications,
positron computed tomography, commissioning.
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Introduccion

Los equipos hibridos SPECT-CT y PET-CT han permitido
incrementar la calidad de los estudios imagenolégicos
de la medicina nuclear, asi como su valor diagnéstico
[1]. Para garantizar el empleo seguro, eficaz y optimi-
zado de los nuevos sistemas multimodales, se deben
efectuar pruebas de aceptacion y puesta en servicio,
para garantizar que el equipo cumpla las caracteristicas
especificadas por el fabricante, obtener los valores de
referencia y para evaluar sus principales funcionalidades
[2]. En la Direccién de Servicios Biomédicos del Centro
de Isotopos (CENTIS) de la AENTA, CITMA, se realizé la
instalacion del sistema SPECT-PET-CT (SCP) TRIO de la
firma MEDISO, que combina las fortalezas y ventajas de
las nuevas tecnologias de la medicina nuclear con apor-
tes de la tomografica computarizada helicoidal rapida,
para mejorar la calidad y del valor diagnéstico de los
estudios funcionales y metabdlicos. El objetivo de este
trabajo fue evaluar y describir el desempefio del siste-
ma SPECT-CT-PET de triple cabezal (Mediso AnyScan®
SCP TRIO), como parte de las pruebas de aceptacion y
puesta en servicio (commissioning).

Materiales y métodos

1.Sistema evaluado SPECT-CT-PET

El sistema SPECT-PET-CT (SCP) TRIO de la firma
MEDISO, permite la coleccion de tres modalidades
de imagenes que proporcionan informacién funcional,
anatémica y metabdlica. El SPECT estéa provisto de 3
detectores que emplean colimadores paralelos de nue-
vo disefio LEHRHS (Baja energia, alta resolucion y alta
sensibilidad) para la coleccién de examenes conven-
cionales de Medicina Nuclear. Igualmente dispone de
2 conjuntos de colimadoress multi huecos (Multi Pin
Hole Collimators o MPH) para estudios de neurologia
y de cardiologia nuclear, que incrementan significativa-
mente la sensibilidad y resolucion espacial del sistema
y proporcionan imagenes de alta calidad diagnostica.
El gantry permite el empleo de varias configuraciones
entre los detectores incluyendo posiciones angulares
entre sus cabezales de 75, 90, 120 y 180 grados. La
CT presenta tecnologia helicoidal de 16 cortes y permite
colectar datos para la correccién por atenuacion con-
tribuyendo ademas a una mejor localizacion anatémica
de las lesiones e incrementando el valor diagnéstico de
los estudios. Por su parte, la componente PET posee 24
modulos de detectores tecnologia LYSO y campos de
vision axial y transaxial de 15.2cms y 50cms, respecti-
vamente e incorporada la técnica de “tiempo de vuelo”.

2. Pruebas de aceptacion y puesta en servicio

Para realizar las pruebas de aceptacion y la puesta
en servicio del sistema TRIO se emplearon los méto-
dos y procedimientos propuestos por el fabricante, asi
como las sugerencias del Protocolo Nacional de Control
de Calidad, los protocolos publicados por el OIEA, los
estandares NEMA y los protocolos de las sociedades

cientificas y grupos de trabajo como el de la AAPM [3-
11].

Las pruebas incluyeron evaluaciones del funciona-
miento de los parametros hibridos SPECT-CT y PET-CT,
asi como de los parametros independientes del SPECT,
del CT y del PET. Se usaron un conjunto de maniquies fi-
sicos y clinicos, incluyendo variantes comerciales como
el Carlson, Jaszczak, HUPET, maniqui uniforme rellena-
ble, el PLES de la NEMA, maniqui de sensibilidad PET
y maniquies de disefio propio como el empleado para
evaluar la resolucién espacial del PET en la (figura 1) ;
igualmente se emplearon varias fuentes puntuales y li-
neales de radionucleidos como el *™Tc, el **Ba y el '®F.

PLES de la NEMA

Maniqui Jaszczak

Maniqui de dispersion

Figura 1 Maniquies usados para las pruebas

Las pruebas para el SPECT se dividieron en tres
grupos, los parametros planares, los parametros tomo-
graficos y los parametros hibridos del SPECT-CT. Se
evaluaron parametros intrinsecos como la uniformidad,
la resolucion y linealidad espacial, la resolucién energé-
tica y la tasa maxima de cuentas (MTC). Se empled6 una
ventana energética centrada en 140keV con ancho de
ventana de 20% para realizar la coleccién de los datos
primarios a excepcién de la empleada para evaluar la
uniformidad intrinseca con ventanas asimétricas centra-
das en 125y 155keV (ancho de un 10%) [3]. Igualmente
se evaluaron parametros extrinsecos como la resolucién
y linealidad del sistema, la uniformidad y sensibilidad de
la respuesta del detector con colimadores LEHRHS y
MLEGP, el tamafo del pixel, etc.

En las pruebas del SPECT se verificaron los para-
metros tomograficos como el centro de rotacién (COR),
la resoluciéon tomografica en aire, el ancho de corte y
la resolucién tomografica con dispersion. Igualmente
se evalud el funcionamiento total del sistema SPECT
con el empleo de los maniquies tomograficos de Jasz-
czak y Carlson, lo que permitié estimar la uniformidad
tomografica, la resolucidén en lesiones frias esféricas y
cilindricas, el contraste tomografico, la linealidad to-
mografica y la resolucioén en lesiones calientes cilindri-
cas. Ambos maniquies se prepararon con alrededor de
20mCi de *mTc, homogenizando sus contenidos; las
adquisiciones de las imagenes se comenzaron cuando
la velocidad de cuentas fue de aproximadamente 20Kc/
seg. Se colectaron 128 proyecciones en érbita circular
de 360 grados y se empled parada por tiempo de alre-
dedor de 40 seg por proyeccion, para garantizar una es-
tadistica de mas de 800Mcuentas por proyeccién. Para
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el procesamiento de las imagenes se empled el método
de retroproyeccion filtrada, filtro Butterworth orden 25,
y cutoff seleccionado de forma interactiva con valores
alrededor de 0.40. Se empled el método de Chang para
la correccién de la atenuacién (u=0.10) y se construye-
ron cortes transversales, sagitales y coronales para la
evaluacion cualitativa y cuantitativa de los parametros
de funcionamiento tomograficos [4].

La evaluacién de parametros hibridos del sistema
SPECT-CT incluy®¢ la verificacién del corregistro de image-
nes SPECT-CT vy la evaluacion de la calidad de la ima-
gen SPECT-CT, adquirida y procesada en modalidad
hibrida, acorde a las sugerencias de la AAPM [5]. Las
imagenes de CT se colectaron empleando 120KVP,
300mA, ancho de corte=2.5mm, colimacién=20mm,
Tiempo de rotaciéon =1seg. La reconstruccién de los
estudios se realizé empleando el protocolo Tera-Tomo,
que incluye la correccion de atenuacion a partir de los
datos de la CT, correccion de dispersion por el método
de Monte Carlo, asi como recuperaciéon de la degrada-
cién de la resolucién con la distancia a partir de la PSF.

Las pruebas de aceptacién de la CT incluyeron la
evaluacioén de 19 parametros de funcionamiento de esta
modalidad de imagenes, entre los que se encuentran
parametros geométricos, de calidad de imagenes y
dosimétricos. Entre estos se destacan la exactitud del
desplazamiento de la mesa radiolégica hacia dentro del
gantry y en direccion contraria, la alineacién del indica-
dor luminoso interno con el plano de corte, la simetria
circular, el espesor de corte visualizado, la resolucion de
bajo contraste, el nUmero de CT, la linealidad de los nu-
meros de CT, la resolucién espacial, los valores medios
de numero de CT, asi como el ruido y la uniformidad;
mientras que los parametros dosimétricos incluyeron
variables como el CTDIvol y el DLP. Las pruebas se rea-
lizaron acorde al “Protocolo para el Control de Calidad
a equipos de Tomografia Computarizada” del CECMED
[6] y teniendo en cuenta las recomendaciones de orga-
nismos internacionales como el OIEA y la AAPM [7].

Por su parte, la evaluacion de la componente PET
incluyé la verificacién de parametros como la resolu-
cién energética, la resolucion temporal del PET (times-
hif), la homogeneidad, la calibracién/verificacion de la
concentracion radiactiva, la estimacion del SUV y de la
sensibilidad del sistema PET [8]. Igualmente se calcu-
16 y reporté la fraccidn de dispersion, las pérdidas de
conteos y eventos aleatorios. Para la evaluacion de la
resolucion espacial del componente PET se empled un
maniqui de invencion propia (figura 1) que cuenta con
orificios para la ubicacién de los capilares a diferentes
distancias de su centro (1cm, 10cm, 20cm en posicién
vertical y a 1cm, 10cm y 20cm en posicion horizontal) y
que permitié seguir las recomendaciones de la NEMA
NU-2012 [9]. Finalmente, se evaluaron parametros de
funcionamiento hibridos tales como el registro del sis-
tema PET-CT vy la calidad de imagen PET-CT [10] [11]

Se utilizd como herramientas para el analisis de los
resultados el paquete de software de “Mediso Image
Quality Center” (NEMA software package) que permite
procesar las adquisiciones de las pruebas de la gran

mayoria de los controles de los tres componentes; igual-
mente se utilizd el plugin NMQC de ImagedJ para el pro-
cesamiento de las pruebas de QC del SPECT, asi como
otras herramientas complementarias de la estacién de
procesamiento de imagenes, como el InterViewFusion
y el InterViewXP.

Finalmente, como parte de las tareas de puesta en
servicio del sistema se evaluaron las funcionalidades
basicas principales del SPECT-CT-PET, asi como sus
nuevas opciones para la adquisicion-procesamiento
de los estudios. Este analisis incluyd, la verificacion
del funcionamiento de los nuevos sets de colimadores
multi-huecos de cerebro (multi pin-hole collimators -
MPHC), asi como la coleccién de imagenes en modo de
cuerpo entero planar, con el nuevo disefio de colimado-
res LEHRHS. Se verificaron los modos de adquisicion
de imagenes gatilladas y se evalué el empleo del modo
de coleccion de estudios tomograficos de cuerpo ente-
ro. Por ultimo, se verificd el funcionamiento del modo-
lista para la adquisicion de diferentes tipos de estudios
como tomografias, imagenes estaticas, dinamicas, es-
tudios gatillados, etc.

Resultados

La evaluacién del funcionamiento del sistema TRIO
arroj6 resultados satisfactorios. Los valores que se ob-
tuvieron de las pruebas realizadas se compararon con
las especificaciones técnicas brindadas por el fabrican-
te, asi como con los resultados obtenidos durante las
pruebas de aceptacién en fabrica. Se emplearon como
referencias o limites de aceptacion para algunas de las
pruebas realizadas, las propuestas del protocolo nacio-
nal.

Los resultados de las pruebas principales para
evaluar los parametros de funcionamiento del sistema
SPECT-CT se resumen en la tabla 1.

En la prueba de Funcionamiento Total, para la uni-
formidad tomografica, fue realizado un andlisis cualita-
tivo visual y semicuantitativo (con perfiles de actividad),
que no evidencidé la existencia de defectos puntuales,
difusos, ni en forma de anillos, por lo que se conside-
ra que la uniformidad tomografica es satisfactoria. Para
evaluar la resolucién en imagenes cilindricas frias se ob-
tuvieron nuevos cortes a partir de la suma de 3 de estas
imagenes, la evaluacion visual de las mismas mostrd
que el sistema es capaz de resolver sin objecion ima-
genes con este tipo de lesiones cuyo diametro esta en
el orden de los 9.5mm, asi como lesiones de 7.9mm,
pero con menor definicion. El analisis de la resolucion
en imagenes esféricas frias mostré que el sistema pudo
resolver todas las lesiones del maniqui, incluyendo la de
menor diametro, que esta en el rango de los 12.5mm,
mientras que los valores de contrastes calculados estan
en el rango de 14.4 % (para lesiones de 12.7mm de dia-
metro) hasta 65.7 (para lesiones de 38mm de diametro).
En la seccién de linealidad el sistema reprodujo la geo-
metria de las barras frias evidenciando que no existen
distorsiones en las mismas. Se evalu6 cualitativamente
la resolucién del sistema SPECT en presencia de lesio-
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Tabla 1. Resultado de las pruebas del SPECT-CT

Prueba

Resultado (Valido para los 3 detectores)

Uniformidad intrinseca

Uniformidad diferencial en CFOV<1.55%, la Uniformidad integral <2.03%

Uniformidad intrinseca con ventanas asimétricas

No fueron identificados ningin patron en la imagen sugerente de defectos en los cristales los cueles
se asocian a roturas del mismo.

Uniformidad extrinseca

No fueron identificados artefactos ni patrones que mostraran dafios en los colimadores

Resolucion espacial
intrinseca

Resolucion espacial en CFOV < 2.7mm
Resolucion espacial en UFOV <2.8mm

Linealidad intrinseca

Linealidad espacial absoluta en CFOV<0.11mm
Linealidad espacial absoluta en UFOV<0.15mm
Linealidad espacial diferencial en CFOV<0.03mm
Linealidad espacial diferencial en UFOV<0.04mm

Calibracion del tamafio de pixel

Tamario de Pixel en X=0.604
Tamario de Pixel en Y=0.602

Resolucion espacial del sistema
(distancia fuente-detector: 10cms)

Resolucion espacial en eje X: FWHM<7.9mm
Resolucion espacial en eje Y: FWHM<8.1mm

Prueba de tasa maxima tasas de cuentas (MTC)

MTC del detector1: 792Kc/seg
MTC del detector2: 762Kc/seg
MTC del detector3: 776Kc/seg.

Resolucion energética (RE)

Resolucion Energética de Detector1: 8.92%
Resolucion Energética de Detector2: 8.95%
Resolucion Energética de Detector3: 8.98%.

Sensibilidad

Detector1: 102.7cps/MBq (228 Cps/uCi)
Detector2: 102.2cps/MBq (227 Cps/uCi)
Detector3: 101.7cps/MBq (225.9 Cps/uCi)

Registro Espacial Multiples Ventanas energéticas

Corrimiento
Detector1: 0.92m
Detector2: 0.73mm
Detector3: 0.52mm.

COR

Desplazamiento maximo de 0.12mm

Resolucion tomogréfica en aire

FWHM en eje X: 9.969mm
FWHM en eje Y:9.987mm
FWTM en eje X: 18.16mm
FWTM en eje Y:18.20mm

Ancho de corte

Ancho de Corte: 9.897mm

Resolucion tomogréfica con dispersion (RTD)

La RTD en los ejes Xy en'Y estuvieron en el orden de los 12mm y 14 mm, respectivamente.

Corregistro SPECT-CT

Corregistro relativo X=0.268mm Y=0.728mm Z=-0.650mm
Corregistro absoluto X=0.705mm Y=-0.110mm Z=-0.096mm

Calidad de imagen SPECT
Calidad de imagen SPECT-CT

Las imagenes correspondientes a las secciones de uniformidad, linealidad, resolucién-contraste en
lesiones esféricas frias, en lesiones cilindricas frias, en lesiones cilindricas calientes y en lesiones
rectangulares frias mostraron resultados satisfactorios tanto para el SPECT como para el SPECT-
CT (Ver figura 2)

nes calientes cilindricas a partir de los cortes tomografi-
cos de la seccién para estos fines del maniqui de Carl-
son, en esta seccién muestran que el sistema es capaz
de resolver este tipo de lesiones (cilindricas) con nitidez
hasta un diametro de 11.4 mm

Por su parte, los resultados de las pruebas de con-
trol de calidad realizadas a la componente del CT de-
muestran que el equipo de tomografia computarizada
evaluado se encuentra apto para su empleo en pacien-
tes. La inspeccion fisica y visual del equipamiento y de
la sala de estudios arrojé resultados satisfactorios que
garantizan un empleo seguro y eficaz del componente
CT. La evaluacién de los parametros geométricos tales

como la exactitud del desplazamiento de la mesa radio-
l6gica (desviacion=0mm), la alineacioén del sistema en
los tres ejes X, Y y Z (desalineacién maxima=1.73mm),
la simetria circular (maxima diferencia=0.83mm), la
exactitud angular (desviacion=0.10 °), la exactitud de la
posicién sobre el topograma y la verificacién del ancho
de los cortes tomograficos mostraron resultados en el
rango de aceptacion de estos parametros.

La evaluacién de parametros de calidad de imagen
también mostré resultados esperados; durante la eva-
luacion de la resolucién de bajo contraste se identifica-
ron un numero de 4 objetos, de 5 objetos visibles. Por
otra parte, se obtuvo un valor de escala de contraste
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esféricas

frias
maniqui Jaszczak

Andlisis de detectabilidad de Lesiones

lesiones frias cilindricas

Contraste tomogrdfica @ | esiones calientes

partir de cortes tomograficos  cijindricas del maniqui de
en la seccion de esferas frias  carison

del maniqui de Jaszczok

Figura 2 Resultados de la prueba de Funcionamiento Total

de 2.01E-04, quedando registrado este resultado como
valor de referencia. La evaluacion de los nimeros de CT
para multiples materiales mostré valores dentro de la
tolerancia para cada uno de los 5 materiales evaluados
[tabla 2], mientras que los resultados obtenidos en el
calculo del valor medio de nimero de CT en unidades
de Hounfield (en medio agua) fue de 2,5, el ruido 0.28 y
la uniformidad de 1.18.

Tabla 2. Numero CT para diferentes materiales.

Dife- . Tole-
Mate- #1C .. #Tc_medidn rencia #CT Dl_feren- rancias
"al cante en laimagen ware cia (%)

(%) (%)
Agua 0 1,93 1,93 2,00 1,93 +20%
LPDE -65 -64,69 -0,48 -65,00 0,00 +20%
Teflon 940 965,7 2,73 978 4,04 +10%
f:r']'(‘fs“' 950 | -99870 | 513 |-997.00| 495 | =10%
Ertalon 95 107,36 13,01 107 12,63 +20%

En las evaluaciones de las variables dosimétricas de
la CT se obtuvieron resultados satisfactorios. Emplean-
do protocolos de adquisicién de examenes de craneo

Tabla 3. Resultados de la componente PET

el CTDIw fue de 34.40mGy y el PKL de 68.81mGy/cm,
mientras que para examenes de abdomen los valores
de CTDIw y PKL fueron de 22.44mGy y 44.89 mGy/cm,
respectivamente. Ambos resultados mostraron diferen-
cias aceptables con los valores de dosis reportados por
el fabricante.

Con referencia a las pruebas realizadas para la com-
ponente PET-CT, la mayoria de los resultados estuvieron
acorde a las especificaciones técnicas del fabricante
como se muestra en la Tabla nimero 3.

Dos de los parametros evaluados (resolucion ener-
gética y sensibilidad), estuvieron en el limite o por de-
bajo de las especificaciones técnicas del fabricante. Sin
embargo, al compararlos con los valores reportados
durante las pruebas de aceptacion de fabrica, los resul-
tados fueron similares, por lo que fueron aceptados y
tomados como valores de referencias para futuros con-
troles de la calidad de la componente PET.

Finalmente, como parte de la puesta en servicio del
sistema MEDISO SCP TRIO, se verificaron sus funcio-
nes basicas (coleccion y procesamiento de estudios
convencionales de MN), asi como las nuevas opciones
del sistema para estos fines. En particular se evalué la

PET

Verificacion de la resolucion temporal del PET.

TimeShift de deteccion)

Los resultados obtenidos fueron satisfactorios (FWHM < 2.3mnseg para todos los pares de modulos

Resolucion Energética

Resolucion energética promedio estimada fue igual a 14.5%.

Calibracion y Control de Calidad del co-registro
del sistema PET-CT

Corregistro relativo X=0.272m Y=0.283mm Z=0.092mm
Corregistro absoluto X=1.385mm Y=0.157mm Z=-1.132mm

Evaluacion de homogeneidad.

Los cortes reconstruidos se evaluaron en vistas axiales, coronales y sagitales mostrando una ho-
mogeneidad satisfactoria

Calibracion/Verificacion de la concentracion
radiactiva y estimacion del SUV.

Los valores obtenidos para el factor e calibracion (Ratio to Change=1.32) estan en el rango). Los
resultados de la evaluacion del SUV estuvieron en un rango aceptable (0.96-1.00),

Resolucion espacial del componente PET

Método 2D-FBP-FORE los valores se encuentran entre 4.50mm y 6.29mm
Método TERA-TOMO los valores se encuentran entre 2.42mm y 2.90mm

Sensibilidad del Sistema PET CFOV=3.72cps/kBq

A 10cms del CFOV=3.67cps/kbq

Fraccion de dispersion, perdidas de conteos
y medicion de eventos aleatorios

Valor del Pico NECR Limite Inferior =25.2 kcps
Posicion del Pico NECR Limite Inferior =6.98KBg/ml
Fraccion de dispersion en el Pico Limite superior=41.20%

Calidad de imagen PET-CT f .
actorios

El andlisis de estos valores versus los valores de referencia muestra que los resultados son satis-
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coleccion de estudios tomograficos con el set de coli-
madores multi-huecos (multi pin-hole collimators) para
estudios de SPECT cerebral. Para colectar los datos se
empled el maniqui Derenzo, proporcionado por el fabri-
cante, y se verificaron los protocolos especificos de ad-
quisicion y procesamiento de estos estudios. Por otra
parte, se verificaron los modos de adquisicion de cuerpo
entero empleando diferentes velocidades de traslacion,
lo que permiti6 comprobar la correcta translacion de la
camilla en el rango de escaneo programado y también
el correcto funcionamiento de la opcién de contornos
automaticos.

Igualmente se verificd el correcto funcionamiento
del modo de adquisicién de cuerpo entero tomografi-
co, que permite colectar imagenes SPECT a lo largo de
todo el organismo. Para ello se posicionaron 5 mani-
quies tridimensionales a lo largo de todo el campo de
vision de cuerpo entero y se adquirié un SPECT de 5
camas en modo contorno. Las imagenes se procesaron
y verificod su correcto funcionamiento con el paquete de
software InterViewXP.

Por ultimo, se evalué la opciéon de coleccion de es-
tudios en modo lista. Para ello se preparé un maniqui
de corazén y se colectaron imagenes tomograficas en
este modo. La reconstruccién de los estudios permitio
simular diferentes tiempos de coleccién de los datos;
las imagenes re-muestreadas fueron reconstruidas y
procesadas, con resultados satisfactorios.
Discusion

La evaluacién de desempeno del sistema MEDISO
SCP TRIO mostré resultados relevantes, en relacion a
parametros de funcionamiento del SPECT como la re-
solucion energética (<9%), la uniformidad intrinseca
(<1.6%), la resolucién espacial intrinseca (~3 mm) y la
tasa de conteo maxima (> 700cps). La sensibilidad glo-
bal del sistema, favorecida en 1/3 respecto a sistemas
convencionales de 2 detectores, ofrece nuevas poten-
cialidades para estudios como el Whole-Body SPECT
y estudios de SPECT cardiaco en 360grados. La eva-
luacion de parametros tomograficos demostré que el
sistema es capaz de resolver lesiones cilindricas cuyo
diametro este en el orden de 7.5mm. Se obtuvo que los
parametros de calidad de imagen, geométricos y dosi-
métricos del componente CT cumplen de manera satis-
factoria con los limites de aceptacion.

La componente PET mostré parametros de fun-
cionamiento no tan relevantes, por ejemplo, la re-
solucion energética y la sensibilidad del sistema. En
particular, la sensibilidad arrojé resultados por debajo
de las especificaciones técnicas del fabricante (valor
reportado>4.0cps/kBq). Esta prueba se repitid en varias
ocasiones, con resultados similares. Otros grupos que
disponen de sistemas similares (MEDISO AnyScan CP)
han reportado valores en el mismo rango. Por su parte,

la fraccion de dispersion, pérdidas de conteos y medi-
cién de eventos aleatorios arrojaron resultados que es-
tan en el rango esperado y acorde con reportes previos
del fabricante. Los resultados del presente estudio fue-
ron registrados como valores de referencia para futuros
controles de calidad y calibraciones.

Conclusiones

Las pruebas de aceptacion del sistema SPECT-CT-
PET TRIO y la evaluacion de sus parametros de funcio-
namiento arrojaron resultados satisfactorios para cada
una de las tres componentes del sistema y para los
parametros hibridos. Se evidencié un excelente desem-
peno de la componente SPECT-CT durante las labores
de puesta a punto, evidenciando sus potenciales apli-
caciones para investigaciones basicas y clinicas, para
estudios de optimizacién y para mejoras de la calidad
de las imagenes clinicas y su valor diagnéstico. La intro-
duccion a la practica clinica del nuevo SPECT-CT-PET
de triple cabezal Mediso AnyScan® SCP TRIO es un
nuevo e interesante capitulo para la Medicina Nuclear
en Cuba por todas las posibilidades que este brinda.
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Resumen

Un requisito de la licencia de operacion de las instalaciones de gestién de desechos radiactivos del
pais, es la realizacion de trabajos de mantenimiento, inspeccion y ensayo, apropiados para preservar
los sistemas tecnoldgicos importantes para la seguridad radiolégica. Una de las pruebas a ejecu-
tar es la comprobacién del adecuado funcionamiento del sistema de canalizaciéon de los residuos
liquidos que se generan en la Planta de Tratamiento de Desechos Radiactivos, de forma tal que se
asegure que todos estos residuales pasen al tanque de retencién destinado a este fin, para su pos-
terior evaluacion y decision de las vias adecuadas de gestion de estos residuos liquidos. Con esta
finalidad, se seleccioné el empleo de radiotrazadores, en especifico el isétopo **"Tc, obtenido a partir
de una elusion de un generador ®*Mo/**™Tc, para evaluar si las descargas de efluentes liquidos desde
los diferentes puntos de la Planta confluyen en el tanque de retencion. Igualmente, se pudo ajustar el
tiempo de homogenizacién del liquido contenido dentro del tanque de retencidn, condicién indispen-
sable para que la toma y andlisis de muestras de estos desechos sea confiable a la hora de evaluar
los niveles de actividad presentes en estos.

Palabras clave: residuos liquidos; técnicas de trazadores; gestion de residuos; licencias; tecnecio 99.

Evaluation of the liquid effluent channeling system
of the radioactive waste treatment plant

Abstract

A requirement of the operating license of the National Radioactive Waste Management Facilities is
to carry out maintenance, inspection and testing work, appropriate to preserve the technological
systems important for radiological safety. One of the tests to be carried out is to check the proper
functioning of the pipeline system for the liquid waste generated in the Radioactive Waste Treatment
Plant, in order to ensure that all these residuals drain to the collection tank for further evaluation and
decision of the appropriate ways of managing of these liquid wastes. For this purpose, the use of
radiotracers, specifically the **"Tc isotope, obtained from an elusion of a *Mo/*®™Tc generator, was
selected to evaluate whether the liquid effluent discharges from the different points of the plant drain
to the collection tank. It was also possible to adjust the homogenization time of the liquid contained
within the collection tank, this is an essential condition for taking and analysis of samples of these
wastes to ensure the evaluation of their activity levels is reliable.

Key words: liquid wastes; tracer techniques; management wastes; licenses; technetium 99.

Introduccion

La Planta de Tratamiento de Desechos Radiactivos
(PTDR) de baja y media actividad del pais posee un
sistema de canalizacién para el control de los efluentes
liquidos procedentes de todas sus areas controladas,
donde pueden generarse desechos liquidos contami-
nados con elementos radioactivos producto del trabajo

propio de la instalacién [1]. La PTDR lleva mas de 20
afios de explotacion y después de todo este tiempo de
funcionamiento era necesario, por los requerimientos de
seguridad de esta instalacion, realizar una evaluacion
del estado de este sistema de canalizacién de efluentes
liquidos potencialmente contaminados, con la finalidad
de determinar que este mantuviera su integralidad y no
presentara fugas [2].
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Para el estudio del sistema se decidié emplear un
radiotrazador, en especifico el isdtopo *™Tc, obtenido a
partir de una elusién de un generador *Mo/**"Tc, para
evaluar si las descargas de efluentes liquidos desde los
diferentes puntos de la planta confluian en el tanque de
retencion (TR). Igualmente el estudio realizado, permitié
ajustar el tiempo de homogenizacion del liquido conte-
nido dentro del TR, condicion indispensable para que
la toma y andlisis de muestras de estos desechos sea
confiable a la hora de evaluar la via de gestidn de estos
residuales.

Materiales y métodos

El sistema de canalizacién de la PTDR esté forma-
do por una red de tuberias soterradas, que llevan los
liquidos potencialmente contaminados desde los pues-
tos de trabajo donde se generan hasta un tanque de re-
tencién (TR), donde son recogidos estos efluentes. Este
tanque cuenta con las facilidades necesarias para el
muestreo y analisis de los efluentes para decidir su ges-
tién posterior: vertido al medio ambiente o su recogida
para gestion como desechos radiactivos. Entre estas
facilidades se encuentra un sistema que permite la ho-
mogenizacion de los efluentes en el tanque, el muestreo
y la recogida de estos en caso de que no puedan ser
vertidos al medio ambiente.

Para la comprobacion del adecuado funcionamien-
to del sistema de canalizacion de los efluentes liquidos
contaminados que se generan en la PTDR, se seleccio-
né un método basado en el empleo de radiotrazadores,
en especifico se utilizd el **"Tc. Para la ejecucion del es-
tudio, se partié de una elusion de 10mL de un generador
de ®*Mo/**"Tc, con una actividad absoluta de 20,29GBq
(550mCi).

La actividad de *™Tc a inyectar se estimo a partir de
la ecuacién No.1:

_ 28
A= Sgtmvme_uV (1)

donde:

¢: eficiencia de medicion;

N;: numero de conteos del fondo;

t_: tiempo de medicion;

V_: volumen medido;

A: constante de semidesintegracion radiactiva;

t: tiempo estimado del experimento;

V: volumen total a marcar.

Se consideraron ademas las dimensiones del TR y
se estimo un flujo aproximado de entrada al tanque, te-
niendo en cuenta el diametro de las tuberias. De estos
calculos resulté que se necesitaba inyectar en cada pun-
to una actividad de aproximadamente 20 MBq (550uCi).

Para el estudio se llevaron a cabo mediciones in
situ, para los cual se usaron tres detectores waterproof
de Nal (Tl) acoplados al sistema de adquisicién de datos
CAESAR 12; la eficiencia del sistema de medicién se
estimo6 por medio de una simulacion Montecarlo, usan-
do el cédigo DETEFF [3]. Los detectores se colocaron
en tres posiciones de interés dentro del sistema estu-

diado: detector No1, sumergido en el liquido contenido
dentro del TR, para evaluar la homogeneidad de este y
el tiempo requerido para alcanzar un nivel de homoge-
neidad suficiente para la toma de muestras representa-
tivas de los efluentes liquidos; detector No.2, ubicado
a la entrada del TR, indicando el paso del trazador al
mismo; detector No.3, ubicado en un registro central
junto a la puerta de entrada de los desechos a la PTDR,
por donde se suponia debian pasar todos los residuales
liquidos antes de llegar al TR. Las mediciones con este
detector No.3 tenian como finalidad comprobar que
efectivamente todas las descargas confluian en este re-
gistro. La adquisicién de datos comenzé cinco minutos
antes de cada inyeccién para colectar una data sufi-
ciente de valores para caracterizar el fondo radiolégico.

De igual modo se seleccionaron cuatro puntos de
inyeccion, correspondientes a los diferentes lugares
por donde pueden verterse residuales liquidos conta-
minados: El punto de inyeccion 1 se ubicé en el area de
descontaminacién de vehiculos y de objetos de grandes
dimensiones. Al punto 2 confluyen por lo general liqui-
dos generados de la limpieza de las areas aledanas. El
punto 3 se ubicé en el fregadero del laboratorio, donde
se realiza la descontaminacién de objetos pequefos, la-
vado de guantes, etc. El punto de inyeccion 4 se localiza
en la ducha de la esclusa sanitaria, destinada a la des-
contaminacién del personal (ver figura 1). La inyeccién
del radiotrazador al sistema se realizé en todos los ca-
sos de forma instantanea con el empleo de una jeringa.

Antes y durante cada inyeccion, se hizo circular
agua continuamente desde cada uno de los puntos de
inyeccion, hasta la comprobacion del paso del trazador
al TR (senal del detector No.2). Tomando en considera-
cién la distancia entre el 4to punto de inyeccion y el TR,
se decidio en este caso inyectar el doble de la actividad
estimada para prevenir la adsorcion del material radiac-
tivo en las tuberias y asegurar una medicién confiable.

El analisis de las mediciones se realizé siguiendo lo
descrito en la referencia [4]. Para la estimacion del tiem-
po 6ptimo de homogenizacién del liquido en el TR, se
tomé en consideracién el momento en que las cuentas
por minutos obtenidas de las sefial del detector No.1,
no sobrepasaron en tres veces la desviacion tipica del
promedio de las mediciones, es decir un 99% de cer-
teza.

En paralelo a las mediciones in situ, se tomaron
muestras de los efluentes liquidos contenidos en el TR
luego de cada inyeccién, para su mediciéon en condi-
ciones de laboratorio. Estas mediciones tenian como
finalidad, comprobar que el aporte de radiactividad en
los efluentes provenia solamente del radiotrazador in-
yectado, desechando una posible contaminacién pro-
veniente de operaciones anteriores. Previo al muestreo
de los efluentes del TR se homogenizé su contenido,
empleando el sistema instalado con esta finalidad.

Para las mediciones de las muestras tomadas, se
instal6 en el laboratorio de la PTDR un sistema gamma
espectrométrico con detector Nal de la marca scintiS-
PECT, acoplado a una PC portatil y el analisis cuanti-
tativo se realizé con el software comercial SODIGAM
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Figura 1. Esquema de la PTDR, ubicacion de los puntos de inyeccion y detectores.

[5]. Se tom& en consideracion para el calculo de la con-
centracion de actividad el fotopico del ®*"Tc de energia
140,5KeV y salida gamma de 0,885. Se obtuvo una cur-
va de calibracién para la eficiencia aplicando simulacién
por Montecarlo [5]. Los frascos colectores de muestra se
sefalizaron para asegurar un volumen fijo de 160mL. El
valor de concentracion de actividad medido se corrigio a
la fecha de referencia de elusion del generador ®*Mo/*™Tc,
para desechar el efecto del decaimiento radiactivo.

Resultados

En la figura 2 se pueden apreciar la representacion
grafica de los datos recolectados por el sistema de me-
dicion in situ para las cuatro inyecciones efectuadas y
los tres detectores de Nal empleados. De las mediciones
in situ que se llevaron a cabo, la sefnal del detector No.1,
ubicado dentro del TR, permitié establecer el tiempo de
homogenizacién del liquido luego de cada inyeccion. La
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Figura 2. Espectros resultantes de las mediciones in situ realizadas.
0
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sefal obtenida del detector No.2, ubicado en la tuberia
de entrada al TR, se usdé como indicacién del paso del
trazador hacia el tanque luego de cada inyeccién. Las
mediciones del detector 3, ubicado en el registro que se
encuentra junto a la puerta de entrada de los desechos
a la PTDR, por su cercania al punto de inyeccién No.1,
se tomd como referencia para cuantificar la sefal de las
inyecciones realizadas.

Como puede apreciarse de la figura 2, el nivel de
fondo medido por el detector No.3 es elevado, lo que
conlleva a concluir que existe una contaminacioén de
las tuberias producto de su explotacién por mas de 20
anos. Por su parte, los resultados de las mediciones
gamma espectrométricas de las muestras tomadas lue-
go de cada inyeccion, constataron la presencia Unica-
mente de **"Tc. De estos resultados se pudo inferir que
la contaminacion existente en las tuberias no es remo-
vible y por ende no afectd los resultados del estudio
realizado.

Si tomamos en consideracién el céalculo del area
bajo los picos de los espectros obtenidos por el detec-
tor No.2 y el detector No.3, se puede hacer un balance
de masa de la actividad inyectada y recuperada en cada
punto estudiado (tabla 1).

Tabla 1. Balance de masa de la actividad a partir de las mediciones in situ.

Punto de inyeccion Area bajo pico Area bajo pico
(detector No.3) (detector No.2)

1 493685 + 703 1232415 + 1110

2 517840 = 719 1207612 + 1099

3 505449 + 711 1234606 + 1111

4 1021408 + 1011 2436209 = 1561

Se considero la inyeccién en el punto 1, por su cer-
cania al TR, como el pico de referencia del 100% de
la actividad inyectada, pudiendo entonces concluir de
los resultados de la tabla 1, que la actividad inyectada
en los diferentes puntos pasa integramente al TR. Es-
tas conclusiones son corroboradas por las mediciones
tanto del detector No.2 como del detector No.3. Ahora,
como podemos observar en la figura 2, los resultados
obtenidos por ambos detectores no se pueden compa-
rar entre si debido a la imposibilidad de posicionar los
detectores en la misma geometria de medicioén, dada
las caracteristicas del sistema estudiado.

La sefal del detector No.3, permitié demostrar a su
vez, que en el registro donde se encontraba ubicado
el detector, confluyen todos los efluentes liquidos de la
PTDR antes de verter al TR.

A partir del espectro obtenido del detector No.1 fue
posible obtener el tiempo minimo para alcanzar la ho-
mogenizacion del liquido contenido en el TR (ver figura
3, donde con una linea discontinua vertical se ha sefia-
lado este tiempo). El tiempo de homogenizacién esti-
mado fue aproximadamente de 14 min, resultado que
confirma que el procedimiento para el muestreo que se
realiza en la instalacion es adecuado, ya que se homo-
geniza el contenido del TR por 30 minutos antes de to-
mar las muestras para su caracterizacion, toda vez que

se considera que el tanque puede estar a su capacidad
maxima permitida.
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Figura 3. Cola del espectro del detector No.1 durante la primera inyeccion.

Conclusiones
A partir de los resultados obtenidos se puede llegar
a las conclusiones siguientes:

e Toda la actividad inyectada en los diferentes pun-
tos de vertido de efluentes liquidos de la PTDR
pasa al TR, con lo que se puede afirmar que el
sistema de canalizacién de estos efluentes man-
tiene su integridad y no presenta fugas.

e En el registro central, ubicado junto a la puerta de
entrada de los desechos a la PTDR, confluyen to-
dos los liquidos vertidos en los diferentes puntos
de descarga, antes de pasar al TR.

e El tiempo de homogenizacion de los residuales
liquidos dentro del TR se estimé en 14 minutos
aproximadamente. Hay que considerar que este
tiempo esta relacionado con el volumen total
contenido en el TR durante los estudios realiza-
dos.

e Las tuberias del sistema presentan una contami-
nacién producto de su explotaciéon por mas de
20 afos; esta contaminacion no es removible con
agua en las condiciones normaiec dg Tpafao.
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Instrucciones a los AUTORES

para publicar en

%cleus

Para la redaccion de los manuscritos a publicar en las secciones de Ciencias Nucleares e Innovacion Tecnolégica

e Los articulos originales deben tener una extension maxima
de 10 cuartillas (a una columna) incluidas tablas (un maxi—
mo de 5) e ilustraciones (un maximo de 5). Se enviaran por
correo electronico, en Word y en Arial 12 a 1,5 espacios,
0 entregar en la propia redaccion de la revista en sopor—
te electronico. El total de lineas por paginas es 30 como
maximo.

e Los articulos tendran el siguiente orden: Resumen (espa—
fiol e inglés), Introduccion, Materiales y métodos, Resulta—
dos, Discusion, Conclusiones, Recomendaciones (opcional),
Agradecimientos (opcional), Referencias bibliograficas. Es—
tas secciones deben estar bien definidas, aunque no nece—
sariamente con subtitulos. No se escribira punto al final de
los subtitulos de las diferentes secciones.

e (ada trabajo debera acompafarse de una carta firmada por
el autor correspondiente, en la que se confirme que dicho
trabajo no se ha enviado a otra publicacién con anterioridad,
que se ha aprobado por todos sus autores para su publica—
cién tal y como se presenta y que los autores cumplen los
requisitos de autoria.

e Los articulos estan sujetos a arbitraje y a la aprobacion del
Consejo Editorial.

e Las contribuciones a la Revista se divulgan sin costo alguno
para los autores. Una vez aceptados para su aprobacion, los
derechos de reproduccion (copyright) son propiedad de la
casa editorial.

Autor (es): Especificar nombres y dos apellidos asi como la insti—
tucion de procedencia.

Titulo: No debe exceder de 120 letras, o 20 palabras, ni contener
abreviaturas, formulas quimicas, ni nombres patentados (en lugar
de genéricos). Como caso excepcional se aceptara la inclusion de
siglas de uso comun y generalizado en la literatura cientifico—téc—
nica internacional. El titulo debe aparecer en espafiol e inglés.

Resumen: No debe exceder de 250 palabras, ni contener siglas,
abreviaturas ni referencias bibliograficas. Como caso excepcional
se aceptard la inclusion de siglas de uso comun y generalizado en
la literatura cientifico—técnica internacional. Debe indicar los obje—
tivos principales y alcance de la investigacion, describir los méto—
dos empleados, resumir los resultados y enunciar las conclusiones
principales. Debe aparecer escrito en estilo impersonal, en pretérito,
en espafiol e inglés.

Se reflejara el contenido del documento a partir de 3 a 10 palabras
claves al pie del resumen y en orden de importancia. Se escribiran
en espafiol, al pie del resumen en espafiol y en inglés, al pie del
resumen en idioma inglés. Por su parte el INIS insertara los des—
criptores correspondientes a la indizacion de cada trabajo.

Introduccion: Exponer con toda la claridad posible, la naturaleza y
alcance de la investigacion, revisar las publicaciones pertinentes,
indicar el método de investigacion si se estima necesario, men—
cionar los principales resultados de la investigacion y expresar la
conclusion o conclusiones principales sugeridas por los resultados.

Materiales y métodos: La mayor parte de esta seccion se debe
escribir en pasado y dar toda clase de detalles. La finalidad principal
es describir y que los resultados sean reproducibles. En los mate—
riales hay que incluir las especificaciones técnicas y las cantidades
exactas, asi como la procedencia o el método de preparacion. Se
deben emplear los nombres genéricos o quimicos.

Resultados: Se debe hacer una descripcion amplia, clara y senci—
lla de los experimentos, ofreciendo un panorama general pero sin
repetir los detalles experimentales de los Materiales y Métodos. Se
deben presentar los datos mas representativos. La exposicion se
debe redactar en pretérito.

Discusion: Se deben presentar de forma expositiva los principios,
relaciones y generalizaciones que los Resultados indican. Se deben
sefialar las excepciones o las faltas de correlacion y delimitar los
aspectos no resueltos. Mostrar como concuerdan (o no) los resul—
tados e interpretaciones con los trabajos anteriormente publicados.
Se deben exponer las consecuencias tedricas del trabajo y sus po—
sibles aplicaciones précticas. Resuma las pruebas que respaldan
cada conclusion. Los tiempos verbales oscilaran entre el presente
y el pasado.

Conclusiones: Se deben formular de forma clara y ordenada. No
deberan incluir referencias bibliograficas.

Recomendaciones (opcional): Se debera cuidar de reflejar so—
lamente aquellas que consideren opciones para lograr un mayor
desarrollo en la tematica reflejada en el articulo y que resulten fac—
tibles de ejecutar.

Agradecimientos (opcional): Se debe agradecer cualquier ayu—
da cientifico—técnica importante recibida de cualquier persona que
haya colaborado en el desarrollo del trabajo. Entre otros aportes se
pueden considerar la provision de equipos, materiales especiales,
asi como la participacion significativa en la revision y presentacion
del articulo.

Referencias bibliograficas: Todos los documentos consultados se
hacen constar al final del trabajo bajo el epigrafe Referencias bi—
bliograficas. No se usan notas al pie de pagina. Se deben enumerar
solo obras importantes y publicadas e incluir, de forma priorizada,
trabajos de publicacion reciente. Los trabajos originales no sobre—
pasaran las 20 citas; las revisiones, de 25 a 50. Se deben cotejar
todas las partes de cada referencia contra la publicacion original
antes de presentar el articulo. Las referencias se deben enumerar
en el texto con nimeros arabigos, entre corchetes, en el lugar en
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que se apliquen y siguiendo un orden de aparicion consecutivo. Las
referencias, con todos los datos requeridos (apellido, nombre del
autor (es), titulo del trabajo, titulo de la publicacion, afio; volumen,
nimero de la publicacion, pagina inicial—pagina final), se incluiran
después de las Conclusiones, o de los Agradecimientos, en caso de
existir estos Ultimos. Si tiene 5 0 mas autores, se mencionaran los
4 primeros, seguidos de «et al.». Los titulos de las publicaciones
periddicas se deben adecuar al sistema INIS (véase IAEA-INIS—11).
A continuacion, a modo de ejemplo, se presentan dos referencias
de trabajos en publicaciones periddicas:

[12] HILLEGONDS DJ, FRANKLIN S, SHELTON DK, VIJAYAKUMAR S,
VIJAYAKUMAR V. The Management of Painful Bone Metastases with
an Emphasis on Radionuclide Therapy. J. Natl. Med. Assoc. 2007;
(99): 785-794.

[24] SRIVASTAVA SC. Treatment of join and bone pain with electron
emitting radiopharmaceuticals. Indian J. Nucl. Med. 2004; 19(3):
89-97.

Las referencias a trabajos publicados en Memorias de un evento
deberan incluir la siguiente informacion: apellido, nombre del autor
(es), titulo del trabajo; memorias de que evento (su denominacion
en el idioma original o transliteracion en caso de idioma con alfabe—
to distinto al latino), lugar y fecha de la realizacion del mismo, asi
como entidad organizadora del evento y fecha de la publicacion. A
continuacion se ofrecen referencias, a modo de ejemplo:

[13] WHITE JR, CHAPMAN DM, BISWAS D. Fuel Management Opti—
mization Based on Generalized Perturbation Theory. Proceedings of
the Conference on Advances in fuel Management. Toronto, Canada,
June 9-12 1986. Canadian Nuclear Society. 1986.

[4] DI GEORGIO M. Respuesta multidisciplinaria desarrollada en
Argentina ante un suceso radioldgico. VIl Congreso Regional de
Seguridad Radioldgica y Nuclear. | Congreso Latinoamericano del
IRPA. V Congreso Nacional de Proteccion Radiologica. 11 al 15 de
octubre 2010. Medellin, Colombia. 2010.

Las referencias a trabajos de revistas en Internet deben incluir:

Los autores (4 como maximo, et al). Titulo del articulo. Abreviatura
de la revista. Afio ; Volumen (nimero): paginas. Disponible en: URL
del articulo. A modo de ejemplo:

[17] GUPTA M, CHOUDHURY PS. Systemic radionuclide therapy for
bone pain palliation in cancer patients. Cancer News. 2014, (con—
sultado 20 de Jun 2016). 18(2): 12—14. Disponible en:
http://www.rgcirc.org/UserFiles/cancer—news—june—2014.pdf

Abreviaturas, siglas y simbolos: Deben ser los aceptados inter—
nacionalmente. Las abreviaturas y siglas se deben explicar la pri—
mera vez que se mencionan. Los simbolos y caracteres griegos, al
igual que los subindices y supraindices, se deben definir claramen—
te. Los simbolos que no sean de uso corriente deberan ser descritos
con claridad en el texto.

Tablas: Se deben ordenar con numeracion arabiga e incluirse al
final del trabajo. No se pondra punto al final del encabezamiento
de la tabla.

Figuras: Los términos, las abreviaturas y los simbolos utilizados
en las figuras deben ser los mismos que aparecen en el texto. No
se utilizaran caracteres, ni simbolos poco frecuentes (son preferi—
bles los circulos, cuadrados o triangulos en blanco o rellenos). Si
son muy complejos se deben aclarar en una leyenda concisa. Los
simbolos y caracteres deben ser claros y de tamafio suficiente, de
manera que al reducirlos para la publicacion sean legibles.

Cuando se confirme que el nimero a publicar de la revista inclui—
ra la variante impresa, para la diferenciacion de varias curvas que
concurran en una misma figura no se utilizaran colores, sino dife—
rentes tipos de caracteres.

Ecuaciones y formulas: Las ecuaciones matematicas se deben
escribir en letras cursivas, con precision, en especial los subindices
y supraindices. Evite el uso de exponentes complicados y la repeti—
cion de expresiones elaboradas.

El significado de los simbolos se explica debajo de la ecuacion. En la
descripcion de los simbolos se utilizan dos puntos (:).

Ejemplo:

e =t
donde:
e. Espacio recorrido
v Velocidad
t: Tiempo

El producto de dos o mas unidades en forma de simbolos se indica
con una cruz (x) como signo de multiplicacion.

Ejemplo:
N x m (Newton metro)
T x km (toneladas kilometro)

En la division de unidades expresada en simbolos, se utiliza la linea
horizontal (-), la linea oblicua (/) o las potencias negativas.

Ejemplo:
km/m, km x h

En las formulas quimicas los enlaces deben ir centrados y lo mas
unido posible a los atomos que se enlazan.

H-C—COOH

HOO C-C-H

H,C-COH

Unidades: Como norma general se debera emplear el Sistema In—
ternacional de Unidades y prescindir de simbolos y abreviaturas
inadecuados.

Escritura de nimeros

1. Los numeros enteros con mas de tres digitos se escriben
en periodos de tres, de derecha a izquierda, dejando entre
si un espacio. Se excepttian los nimeros de télex, teléfonos,
naimeros de casas en las direcciones, paginas, afios, leyes,
decretos, resoluciones y patentes.

2. Enla numeracion decimal, la separacion de la parte ente—
ra de la decimal, se hace mediante una coma (,). La parte
entera, se escribe en grupos de tres digitos, de derecha a
izquierda, a partir de la coma, separada entre si, por un es—
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pacio. La parte decimal se escribe también en grupos de
tres digitos, de izquierda a derecha, a partir de la coma.

3. Cuando se escriben numeros seguidos unos de otro, se se—
paran con puntos y coma (;) si son decimales, y mediante
comas (,) si todos los relacionados son enteros.

4. Después de un valor numérico cualquiera, los simbolos se
escriben dejando un espacio entre dicho valor y la primera
letra del simbolo. Ejemplos: 15 %, 10 °C.

Para la redaccion de manuscritos a publicar
en Otras Secciones

Los articulos de las demas secciones de la revista deben tener
como objetivo difundir, con rigor cientifico y de forma asequible al
publico en general, temas relacionados con la energética nuclear,
las diversas aplicaciones de las técnicas nucleares, energia nu—
clear, la seguridad nuclear, la proteccion radioldgica, salvaguardias
y no proliferacion. Los trabajos no deben exceder las 10 cuartillas,
incluidas ilustraciones y tablas. Deben contener resumen vy titulo
en espafiol e inglés. El titulo, las tablas e ilustraciones, asi como
las referencias hibliograficas, seguiran las mismas indicaciones que
rigen para los articulos de la seccion Ciencias Nucleares e Innova—
cion Tecnoldgica. Las secciones son las siguientes:

Panorama Nuclear
Ambito Regulatorio
Salvaguardias y No Proliferacion

[ ]
[ ]
[ ]
e EnlacEspiral

e De Interés.

Los articulos de estas secciones estan sujetos a la aprobacion del
Consejo Editorial. A consideracion del Consejo Editorial podran ser
sometidos también a arbitraje.

INFORMACION GENERAL

La revista sera publicada nicamente en version digital, excepto
que previamente se confirme por la editorial la publicacion también
en la variante impresa. Nucleus es revista arbitrada, certificada por
el Ministerio de Ciencia, Tecnologia y Medio Ambiente de Cuba, que
acredita oficialmente el cardcter cientifico—tecnoldgico de la publi—
cacion seriada, y que contribuye a su homologacion internacional.
Los autores seran informados oportunamente acerca del estado del
proceso editorial de sus trabajos. En particular, acerca de la acep—
tacion o no por el Consejo Editorial de los articulos para su publi—
cacion en la revista.

Cuando la revista se publique en versién impresa, los autores re—
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aparece publicado su articulo.
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e QOriginal papers should not exceed 10 pages (one column)
including tables (up to 5) and illustrations (up to 5). Papers
shall be either sent by email, in Word format, Arial 12th size
font with 1,5 line spacing, or shall be directly delivered to
the Editorial Department of the journal in an electronic me—
dium. There is a maximum of 30 lines per page.

e Papers shall have the following order: Summary (in English
and Spanish) Introduction, Materials and methods, Results,
Discussion, Conclusions, Recommendations (optional), Ac—
knowledgements (optional) and Bibliographic References.
These sections should be well defined, though not neces—
sarily with headlines.

e All papers shall include a letter signed by the corresponding
author(s), stating that 1) the paper has not been previously
sent to other publishers, 2) authors agree to publish it as it
is and 3) authors meet the criteria for authorship.

e Papers are subject to a peer review and approval of the Edi—
torial Board.

e Contributions to the journal are distributed free of charge to
authors. Once selected for their approval, copyright is ow—
ned by the publishing house.

Author(s): Specify full name(s) and surname(s) as well as the ins—
titution.

Title: It should be both in English and Spanish and should not exceed
120 characters, or 20 words, nor include acronyms, abbreviations,
chemical formulas or registered names (instead of generic names).
Exceptionally, including acronyms of general use in Scientific and
technical literature shall be accepted.

Abstract: It should not exceed 250 words, nor should contain
acronyms, abbreviations or references. It should indicate the main
objectives and scope of the research, describe the used methods,
summarize the results and state the main conclusions. It should be
written impersonally, in past tense in both Spanish and English.

The document content will be based on 3 to 10 key words at the
bottom of the abstract, arranged in order of importance, both in
Spanish and in English at the bottom of the corresponding abs—
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tract in each language. INIS shall include its appropriate descriptor
index(es) in each paper.

Introduction: Explain the nature and scope of the research as
clearly as possible, review relevant literature; indicate the research
methods, if necessary; mention the main research results and state
the conclusion or main conclusions drawn by the results.

Materials and methods: Most of this section should be written in
past tense and full details shall be provided. The main purpose is to
make a description and reproduce the results. The materials should
include technical specifications, the exact quantities used, as well
as the source or preparation method. Generic or chemical names
should be used.

Results: A broad, clear and simple description of experiments
should be made, providing an overview but without repeating the
details on the materials and methods used in the experiments. The
most representative data should be provided. The statement should
be written in the past tense.

Discussion: Principles, relationships and generalizations from the
results must be set out. Exceptions of lack of correlation should be
noted, and unresolved issues should be identified. It is important
to show how consistent (or not) are the results and interpretations
with previously published papers. The theoretical implications of the
work and its possible practical applications should be stated. Evi—
dence supporting each conclusion should be summarized. Present
and past tenses are to be used.

Conclusions: It should be made as clear as possible. Bibliographic
references shall not be included.

Recommendations (optional): Only options considered to provide
a sound basis to support the topic of the article and feasible to be
implemented shall be included.

Acknowledgements (optional): Include acknowledgements for
any major technical assistance received from any person who has
contributed to the review and submission of a paper, experiment or
provision of equipment, special materials, etc.

Bibliographic References: All consulted documents must be listed
under this heading. Footnotes are not to be used. Only important
and recently published papers should be included by priority order.
Manuscripts should not exceed 20 quotations, revisions — from 25
to 50. All parts of each reference listing should be checked against
the original before submitting the article. The references in the text
should be numbered with Arabic numerals in square brackets in
their corresponding place in the paper and following a consecutive
order of appearance. References with all its required data i.e. last
name, name of author(s), title, journal title, year, volume (number):
initial page — final page are to be included after the Conclusions or
Acknowledgments in case there are some of the latter. If there are
5 or more authors, only the first 4 should be mentioned, followed by
“gt al.” The titles of journals must conform to the INIS System (see
IAEA-INIS—11).

Two bibliographic references of journals are included here below
as examples:

[12] HILLEGONDS DJ, FRANKLIN S, SHELTON DK, VIJAYAKUMAR S,
VIJAYAKUMAR V. The Management of Painful Bone Metastases with
an Emphasis on Radionuclide Therapy. J. Natl. Med. Assoc. 2007;
(99): 785-794.

[24] SRIVASTAVA SC. Treatment of join and bone pain with electron
emitting radiopharmaceuticals. Indian J. Nucl. Med. 2004; 19(3):
89-97.

References to papers published in the Proceedings of a meeting
or conference should include the following information: surname,
author’s name (s), title of the paper; it should also specify in which
meeting or conference Proceedings it was included (its denomina—
tion in the original language or transliteration in case of language
with an alphabet other than Latin), place and date of the event, as
well as the organizing institution and date of publication. The fo—
llowing references are included as an example:

[13] WHITE JR, CHAPMAN DM, BISWAS D. Fuel Management Opti—
mization Based on Generalized Perturbation Theory. Proceedings of
the Conference on Advances in fuel Management. Toronto, Canada,
June 9-12 1986. Canadian Nuclear Society. 1986.

[4] DI GEORGIO M. Respuesta multidisciplinaria desarrollada en
Argentina ante un suceso radioldgico. VIl Congreso Regional de
Seguridad Radioldgica y Nuclear. | Congreso Latinoamericano del
IRPA. V Congreso Nacional de Proteccion Radioldgica. 11 al 15 de
octubre 2010. Medellin, Colombia. 2010.

References to articles published in internet should include:
The authors (4 as maximum, et al). Title of the article. Abbrevia—
tion of the journal. Year; Volume (Number): pages. Available in; the
article’s webpage. As for example:

[17] GUPTA M, CHOUDHURY PS. Systemic radionuclide therapy for
bone pain palliation in cancer patients. Cancer News. 2014, (con—
sulted on June 20th 2016). 18(2): 12—14. Available in:
http://www.rgcirc.org/UserFiles/cancer—news—june—2014.pdf

Abbreviations, acronyms and symbols: should be those inter—
nationally accepted. The abbreviations and acronyms should be
explained the first time mentioned. Symbols and Greek characters
should be clearly defined, as well as subscripts and superscripts.
Tables: should be ordered with Arabic numerals and should be in—
cluded at the end of the paper. At the end of a table’s heading no
period is to be used

Figures: The terms, abbreviations and symbols used in the Figures
should be the same of the text. Do not use characters or uncommon
symbols (blank or filled in triangles, circles or squares are prefe—
rred). If they are too complex, they must be specified in a concise
caption. Symbols and characters must be clear and readable when
reduced in size.

Whenever it is confirmed that the journal to be published shall in—
clude a printed version, in order to differentiate the various curves
included in a single figure, different types of characters and not co—
lours shall be used.

Equations and formulas: mathematical equations should be writ—
ten accurately, especially subscripts and superscript. Avoid using
complex exponents and repetition of elaborate expressions.
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The meaning of symbols is explained below the equations. To des—
cribe symbols a colon is used. [ : ]
Example:
e =t
Where:
e: Space travelled
v: Speed
t:Time

The product of two or more units in the form of symbols is indicated
by a cross (x) as a sign of multiplication.

Example:

N x m (Newton meter)

T x km (tonnes)

In the division of units expressed in symbols, a colon [:], a slash or
slant [/] or negative exponents are to be used.

Example:

km/m, km x h-1

In chemical formulas the bonds must be centered and as close as
possible to the bonded atoms.

Example:
H-C-COOH
|

HOO C-C-H

H,C—CO,H

Units: As a general rule, the International System of Units must be
used and inadequate symbols and abbreviations must be avoided.

Writing numbers

1. Whole numbers with more than three digits are written in
groups of three, from right to left, leaving a space between
them. Exceptions to the preceding rule are telex numbers,
telephones, house numbers in addresses, pages, years,
laws, decrees, resolutions and patents

2. Indecimal numbering, a comma (,) is used to separate who—
le numbers and its decimal portion. The whole number is
written in groups of three digits, from right to left, from the
comma, separated from each other, by a space. The decimal
portion is also written in groups of three digits, from left to
right, from the comma.

3. When numbers are written next to each other, they are se—
parated by semicolons (;) if they are decimals, and by com—
mas (,) if all the numbers mentioned are whole.

4. After any numeric value, the symbols are written leaving a
space between that value and the first letter of the symbol.
Examples: 15 %, 10 °C.

Publications in OTHER SECTIONS

The articles in other sections of the journal should be aimed at dis—
seminating, with scientific rigor and in a way accessible to the public
in general, issues related to nuclear energy, the different applica—
tions of nuclear technology, nuclear safety, radiation protection, sa—
feguards and non proliferation. Papers should not exceed 10 pages,
including illustrations and tables. They should contain an abstract
and title in English and Spanish. The title, tables and illustrations
shall follow the same directions applied to papers from the Nuclear
Science and Technological Innovation Section. The sections are:

Nuclear Outlook

Regulatory Area

Safeguards and Non—proliferation
In the Spiral

Matters of Interest

The articles in these sections are subject to the approval of the Edi—
torial Board. Considering the editorial board suggestions, the arti—
cles could be also submitted to arbitration.

GENERAL INFORMATION

The journal is only to be published in electronic format, except in
case the publication of a printed version of the journal is previously
confirmed by its Editorial Board. Nucleus is a peer—reviewed journal,
approved by the Ministry of Science, Technology and Environment of
Cuba, which officially certifies its scientific and technological cha—
racter, and contributes to its recognition as a journal equivalent to
other international publications.

The authors shall be duly informed about the editorial process of
their papers, in particular, about the approval or not by its Editorial
Board of the papers to be published.

Whenever the journal is published in a printed version, the authors
shall receive free of charge two copies of the journal in which the
paper in question is published.

ARTICLES SHALL BE EITHER SENT BY ORDINARY MAIL TO
THE JOURNAL'S POSTAL ADDRESS:

Nucleus Editorial Dept.

Calle 20 No. 411 e/ 41 y 47, Miramar, Playa, CP 11300, Havana,
Cuba;

BY Electronic mail: nucleus@cubaenergia.cu

OR Website: www.cubaenergia.cu>publicaciones>nucleus
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