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A invencgio refere-se a um processo para a recuperagao
de actinio~225 e de bismuto-213. De acordo com a invengao, ir-
radia-se radio-226 no fluxo de neutrdes térmicos de um reactor
nuclear, em sequida, isola-se quimicamente a parte de tdério do
produto da irradiacdo e, a partir dela, separa-se a mistura
de actinio e de radio formada por desintegracZo que serve como

"fornecedor" para os radionuclidios pretendidos obtidos conti-

nuamente. | “
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"PROCESSO PARA A RECUPERAGAO DE ACTINIO-225 E BISMUTO-213"

A presente invengao refere-se a um processo para a

obtengcao de actinio-225 e bismuto-213.

Os métodos radioterapeuticos para o tratamento local
de perturbagoes provocadas por cancro (metastases) tém tido cada
vez sempre mais importancia com os avancgos verificados na
biologia molecular. Em principio, inserem-se nuclideos que
originam radiacgao alfa, de curtos tempos de semitransformacao,
em anticorpos monoclonais que, quando colocados nos organismos
dos pacientes, sao preferivelmente absorvidos pelas células mali-
gnas e destroem estas ultimas por acgcao de irradiacao intensa com
muito curtos tempos de actuacao. Para o efeito, impoem-se requi-
sitos especiais ao radionuclideo, nomeadamente: deve poder
ligar-se a um anticorpo apropriado para a conjugacao, deve ter um
periodo de semitransformagao curto (da ordem de grandeza de
algumas horas) e os seus produtos de desintegracao radioactiva
devem ser quimica e radiologicamente preponderantemente nao

prejudiciais.



De entre os candidatos possiveis como radionuclideos
deste tipo, tem um papel saliente o actinio-225 e o bismuto e, de
entre os isotopos de bismuto salientam-se o isotopo Bi-212
(periodo de semitransformacao 60,6 minutos) e o isotopo Bi-213
(periodo de semitransformacao 47 minutos). A preparacao de Bi-212
para fins medicinais foi descrito na revista Ing. J. Nucl. Med.
Biol., 9 (1982), pagina 83. Este isOtopo tem no entanto o incon-
veniente de originar, como produto da desintegragao, um isotopo
de talio que origina radiagoes gama com a consequente exposicdo

do paciente a radiagao indesejavel.

Isso nao acontece realmente no caso do Bi-213 muito
embora este isOtopo nao se encontre a disposicdo em quantidades
suficientes e até agora nao possa ser preparado em quantidades
representativas a partir de U-233. Este isotopo do uranio U-233
forma, mediante varias fases de desintegracao, actinio-225 e

este, finalmente, Bi-213.

0 inconveniente decisivo desta cadeia de reaccoes de
desintegragao radioactiva reside na pequena quantidade de Th-229
que se obtém na desintegracdo de U-233. Como para se obter um
abastecimento clinico significativo é necessaria uma quantidade
de Th-229 compreendida entre 10 e 100 gramas, seria preciso
dispor de uma quantidade de U-233 da ordem de grandeza de uma
tonelada durante um tempo de resisténcia longo compreendido entre

20 e 30 anos para se efectuar a separacao da quantidade preten-



dida. No entanto, em toda a terra nao existem quantidades de

U-233 deste género.

0 objectivo da presente invencao & proporcionar um
processo que, com um nivel de gastos razoavel, origine uma quan-
tidade suficiente de actinio-225 e de bismuto-213 para a mencio-

nada finalidade radioterapeutica.

0 processo de acordo com a presente invencgao consiste
em submeter radio a irradiacao com o fluxo de neutroes térmicos
de um reactor nuclear, isolar do produto resultante da irradiacao
a parte que contém o tOrio mediante processos quimicos e, a
partir dela, separar novamente por processos quimicos os radionu-
clideos radio-225 e actinio-225 formados permanentemente por
desintegracao de torio-229, os quais depois servem como matéria

prima para os nuclideos actinio-225 e bismuto-213.

Preferivelmente submete-se o radio a um fluxo intenso

de neutroes térmicos igual a cerca de 5.1014/cm2

segundo.
Seguidamente, esclarece-se mais pormenorizadamente a
presente invencao por meio de um exemplo de uma forma de reali-

zacao.

A Figura 1 representa a cadeia de desintegracao

natural que origina bismuto-213.



A Figura 2 representa a formagao de torio-229 (em g
de Th-229) em fungcao do tempo (em anos) mediante irradiacgao de
1 kg de radio-226 com um fluxo de neutroes térmicos igual a

4,7 x 104 neutrdes/cm? segundo.

A Figura 3 representa esquematicamente o processo

completo de acordo com a presente invencao.

Na Figura 1 esta representada esquematicamente a
cadeia de desintegracao atdomica que, partindo do torio-229
permite chegar ao bismuto-213. Na extremidade superior desta
cadeia de reacgoes de desintegragao atdomica figura o isotopo
U-233 com o nimero atomico 92 a partir do qual, por desintegracao
natural, se obtém o Th-229 pretendido, muito embora, como se
mencionou antes, em quantidades insuficientes. A chave da prepa-
ragao de Ac-225 e de Bi-213 em quantidades significativas reside
na descoberta de que se pode obter o isotopo Th-229 de outra

maneira diferente da desintegragao do U-233.

Como mostra a Figura 3, como produto de partida do
processo de acordo com a presente invencao, nao se emprega o
uranio-233 mas sim o radio-226 com o numero atdomico 88. Para se
obterem por exemplo 100 gramas, de Th-229, & preciso cerca de
1 kg de radio-226. Irradia-se este produto de partida durante
alguns anos, por exemplo, durante 3 anos, com um fluxo de

neutroes térmicos o mais intensa possivel por exemplo igual a



14 neutrSes/cm2 segundo num reactor de elevado fluxo.

4,7 x 10
Isso é indicado por meio de uma seta (1) na Figura 3. Nessas
condigoes, obtém-se entre outros isotopos o radio-227 que, por
emissao de radiacao beta, se transforma em primeiro lugar em
actinio-227. Por nova absorcao de neutroes, obtém-se o actinio-228
que se desintegra com obtengao de Th-228 e com um tempo de semi-
transformacao igual a 6,13 horas. Mediante nova absorcao de ioces
forma-se finalmente o isotopo Th-229 pretendido. Por calculo,

pode mostrar-se que, por irradiagcao da quantidade indicada de
radio com o referido fluxo de neutroes durante um intervalo de

tempo de 3 anos, € possivel esperar um rendimento em Th-229 da

ordem de grandeza mencionada (veja-se a Figura 2).

0 produto final (2) da irradiacao consiste por conse-
guinte numa mistura de radio-226 e dos citados produtos da série

Ac-227, Th-228 e Th-229.

A partir desta mistura, isola-se em primeiro lugar
quimicamente a fracgao do torio (seta 3). Nesta, de acordo com o
esquema de desintegragao representado na Figura, por desinte-
gracao de Th-229, formam-se os radionuclideos Ac-225 e Bi-213

pretendidos.

Seguidamente, a partir da fraccao do torio, isola-se
0 Ac-225 e, por seu lado, separa-se o Bi-213 que aumentou a

partir do Ac-225. No entanto, para se obter um rendimento maximo



em Ac-225 e Bi-213, separa-se nao so o Ac-225 mas tambem o
nuclideo de que deriva Ra-225 (em conjunto com Ra-224, que se
obtém por desintegracao de Th-228) (seta 4). Uma mistura deste
tipo (5) & tambem um fornecedor constante de Ac-225 e de Bi-213.
Tanto o Ac-225 como também a mistura de isOtopos de radio podem
ser expedidos sem problemas e também ser tratados no trabalho

clinico como "mistura de trabalho".

A partir desta mistura de neuclideos separa-se o
actinio-225 radioterapeuticamente activo o qual pode ser usado
também para a obtengao do Bi-213 radioterapeuticamente impor-
tante, de acordo com a cadeia de desintegragao representada na

Figura 1.



REIVINDICACGCOES

l.- Processo para a recuperacgio de actinio—ZZS e de
bismuto-213, caracterizado pelo facto de se irradiar radio-226
com um fluxo de neutrdes térmicos de um reactor nuclear, de se
isclar quimicamente a parte de tdrio do produto da irradiacio,
de se separar o radio assim obtido e de se isolar do ridio o
actinio-225 que penetrou, o qual eventualmente serve como pro-

duto de partida para o bismuto-213.

2.- Processo de acordo com a reivindicacdo 1, carac-

ot

erizado pelo facto de se expor o radio a um elevado fluxo de

4
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neutroes "termicos" pelo menos igual a 4.1 neutrdes/cn” se-

gundo.
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