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Regisztracio
SDG Csaladi Hotel és Konferencia Kézpont
(8624 Balatonszarszo, Csarda utca 39-41)

2018. oktober 10. szerda, 11:30 — 13:30

Szallas és étkezés

SDG Csaléadi Hotel és Konferencia Kozpont
(8624 Balatonszarszo, Csarda utca 39-41)

2018. oktober 10., szerda
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A RADIOAKTIV HULLADEKOK KUTATASI PROGRAMJA A
KOVETKEZO EVTIZEDBEN

Horvath Akos
MTA Energiatudomanyi Kutatokézpont, 1525 Budapest, Pf. 49.

Az atomenergia tarsadalmi elfogadottsaganak egyik kulcskérdése a radioaktiv anyagok
megfeleld kezelése, taroldsa és a radioaktiv hulladékkd mindsitett anyagok végleges
elhelyezése. A jelenleg miikkodo és az épiilé erdmiiben, valamint az egyéb intézményekben
keletkezé radioaktiv anyagok megfeleld kezelése miatt nemcsak a geoldgiai, geofizikai,
hanem kémiai, analitikai, mechanikai teriileteken is sziikség lesz atfogd vizsgalatokra. A
kisérleti vizsgalatok értelmezése minden esetben megkivanja a modellek tovabbfejlesztését is.

A Fenntarthatd Atomenergia Technoldgia Platform 2010-ben jott 1étre a nuklearis
energetikaval foglalkozd hazai intézmények részvételével. A Platform elsddleges célja a
nukledris kutatasi feladatok koordinalasa és a végfelhasznaloi igényekhez igazitasa. A
Platform 2017-ben megtjitott jovOképe és Stratégiai Kutatasi Programja szamitasba veszi a
radioaktiv hulladékok és a kiégett fiitdelemek kezelése teriiletén felmeriild igényeket.

Az eldadas kitér a nuklearis kutatasi program jovoképének idevonatkozé fejezetére és
roviden ismerteti az Eurdpai Unio ,,Joint Programming” nevii finanszirozasi eszkozét, amely
varhatoan fontos szerephez jut a kdvetkezo években.
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AZ ATOMEROMUVEK KIEGETT UZEMANYAGANAK KEZELESE

Hozer Zoltan
MTA Energiatudomanyi Kutatokézpont, 1525 Budapest, Pf. 49.

Az atomerdmiivek lizemanyagaban az lizemelés soran szamos valtozas megy végbe: az
uran-dioxid tablettdkban szdmos Uj eleme jelenik meg a maghasaddsok és magreakciok
kovetkeztében, fontos mikroszerkezeti valtozasok lépnek fel és a fiitdelem burkolatanak
né¢hany jellemzdje is megvaltozik a besugarzas, a mechanikai terhelés és a korrozids
folyamatok hatésara.

A kiégett kazettdk kezelése koriiltekinté miiszaki megoldasokat igényel. A kiégett
lizemanyagban jelentds hofejlodéssel kell szdmolni a radioaktiv izotopok bomlésa miatt. A
kazettak tarolasa és szallitasa soran megfeleld sugarvédelmi megoldasokat kell hasznalni és
gondoskodni kell arrol, hogy a jelentés mennyiségli hasaddanyagot is tartalmazé kazettak
szubkritikus allapotban maradjanak. A kiégett lizemanyag — megfeleld feldolgozas utdn —
ujrahasznosithato.

Az atomerémiiben a statisztikdk szerint szazezer fiitéelembdl egy szivarog. A szivargd
flitéelem jelenléte radiokémiai modszerekkel konnyen igazolhatd. A szivargd kazettdk és
flitéelemek azonositasara specialis eszkdzok allnak rendelkezésre. Az inhermetikus kazettak
tarolasa sordn fel kell késziilni a kikeriild aktivitas kezelésére.

HANDLING OF SPENT NUCLEAR FUEL FROM NPPS

Zoltan Hoézer
Hungarian Academy of Sciences Centre for Energy Research,

During the operation of nuclear power plants several changes take place in the fuel: new
elements appear in the pellets due to fission and other nuclear reactions, significant changes
occur in the microstructure of the fuel, the cladding characteristics are affected by irradiation,
corrosion and mechanical loads.

The storage of spent fuel needs careful technical solutions. The heat production due to
decay radioactive isotopes has to be considered. The storage and transport of fuel assemblies
needs special radiation shielding solutions and the subcriticality of the assemblies must be
guaranteed. The fission content of the spent fuel after reprocessing could be reused.

According to statistics one out of one-hundred thousand fuel rods is leaking in the
reactor. The presence of leakers can be easily detected by radiochemistry methods. The
leaking fuel assemblies and fuel rods can be identified by special equipment. The possibility
of activity release from leaking rods has to be considered in storage periods.

14



RADIOAKTIV HULLADEKOK KEZELESE A PAKSI
ATOMEROMUBEN

Feil Ferenc

MVM Paksi Atomerémii Zrt., 7031 Paks, hrsz.: 8803/17, Pf. 71.

Az atomerOmiivek lizemeltetése soran, igy a paksi atomerdmiiben is, radioaktiv
hulladékok keletkeznek. Magyarorszagon ezek kezelése, tarolasa, végleges elhelyezésre
torténd elOkészitése az ilizemeltetd szervezet feladata. Ezt a feladatot a vonatkozo
jogszabalyoknak, nemzetkozi ajanlasoknak megfelelden kell végezni.

A paksi atomerdmii mind a szilard, mind a folyékony radioaktiv hulladékok gytijtése,
kezelése és kondiciondldsa soran szem el6tt tartja a végleges elhelyezés szempontjait. A
szilard radioaktiv hulladékok esetében a hulladékok fizikai, kémiai tulajdonsagait figyelembe
vevO szelektiv gylijtés, az ezt kovetd térfogatcsokkentés, majd kondiciondlds biztositja az
optimalis térfogatban torténd végleges elhelyezést.

A Paksi Atomerémi az 1990-es évek kozepén célul tlizte ki egy folyékony radioaktiv
hulladékok térfogatcsokkentd feldolgozdsdnak megvalositasat. A 2012. év végére fejez0dott
be a technologia iizembe helyezése, ¢s kezdddott meg a folyékony radioaktiv hulladékok
nagyobb részét kitevd beparlasi maradékok feldolgozésa.

Az erémi radioaktiv hulladékkezelési koncepcidja szerint a folyékony hulladékok egy
részét — amely nem kezelhetd a térfogatcsokkentd technoldgiaval — cementezési
technoldgiaval tervezziik szilard formaba hozni.

HANDLING OF RADIOACTIVE WASTE IN NPP PAKS

Ferenc Feil
MVM Paks Nuclear Power Plant Ltd.,

During the operation of nuclear power plants - so does Paks NPP - radioactive waste is
generated. In Hungary, the operating organization of the NPP has the responsibility of the
predisposal activities of radioactive waste. This task must be carried out in accordance with
applicable laws and international recommendations.

The final disposal criteria is taking into account during collecting, treating and
conditioning of both solid and liquid radioactive waste. In case of solid radioactive waste, the
optimised final disposal volume is ensured by selective collection of waste (based on the
physical and chemical properties of the waste) and volume reduction after that.

In the mid-1990s was decided to install a volume reduction technology for treating the
liquid radioactive waste. By the end of 2012, the commissioning of this technology had been
completed and the processing of the evaporator residues began.

According to the radioactive waste management concept of the power plant, part of the
radioactive liquid waste — which cannot be treated with the volume reduction technology — is
planned to be solidified by cementing technology.

15



NAGY AKTIVITASU RADIOAKTIV HULLADEKOK KONDICIONALASA
Fabian Margit
MTA Energiatudomanyi Kutatokozpont

Az atomerémivek kiégett flitdelemeinek reprocesszalasa soran keletkezé nagy aktivitasu
hulladékok kondicionalasara elfogadott eljaras a vitrifikacio, azaz a nagy aktivitdsu hulladékok
stabilizalasara alkalmazott iivegesitési eljaras [1-4]. Elfogadott megoldas, hogy a kondicionalasra
boroszilikat alapu {iiveg 0Osszetételt alkalmaznak, amelyek eleget tesznek a stabilizalas
kovetelményeinek: a radioaktiv elemek az iiveg alapszerkezetében beépiilve stabilizalodnak, az
elemek kioldodasi aranya alacsony, az eldallitasuk gazdasagos stb. Tobb kérdés azonban nyitva
all, iigy mint a kristadlyosodasi hajlam, a hosszutavu stabilitds, a radioaktiv elemek beépiilési
aranya ¢s mértéke. Ezek ismeretében tudjuk megtervezni a kondiciondlds technikai Iépéseit,
amely az els6 1épése a biztonsagos hulladékkezelésnek.

Munkank soran tanulmanyoztuk a boroszilikat matrix 6sszetételbe beépiild, aktinoida (U) és
aktinoidakat modellez6 lantanoidak (Ce, Nd, Eu) aranyat. Neutron és rontgen diffrakcios és NMR
modszereket alkalmazva, majd Reverse Monte Carlo modellezést végezve megadtuk a lehetséges
atomi szerkezetet. A boroszilikat iivegek alapszerkezetét #1Si-O-El [*IB vegyes egységes alkotjak.
Az U-O, Ce-O, Nd-O ¢s Eu-O els6- és masod-szomszédtavolsagok, arra engednek kovetkeztetni,
hogy az aktoniodak/lantanoidak a boroszilikat alapszerkezetébe beépiilve stabilizalodnak.

Az eldadasban az eredményeket €s a jovobeli terveket, feladatokat mutatom be.

CONDITIONING OF HIGH LEVEL RADIOACTIVE WASTES
Margit Fabian
Centre for Energy Research, H-1525 Budapest P.O.B. 49, Hungary

High-level radioactive waste (HLW) produced by spent fuel reprocessing of civil nuclear
reactors is currently incorporated into an inert host material. Such vitrification technology is
widely accepted for immobilization of HLW materials and borosilicate glasses are generally
accepted as proper HLW isolating media [1-4]. Borosilicate glasses do satisfy the following main
requirements: the radioactive elements become immobilized as part of the host material structure,
the leaching rate of radioactive elements is acceptably low, and the encapsulation cost is
acceptable. The key questions are the crystallization, unknown basic processes and stability of the
vitrified compositions. Essentially the most important tasks are in this area is to find a better
(containing fewer components) starting composition of the host material, to study the
incorporation rate of the active elements, and to find a well controllable vitrification process.

The incorporation of actinide and actinide surrogates in borosilicate matrix was studied with
uranium, cerium, neodymium and europium. The structure was studied by neutron- and X-ray
diffraction methods combined with Reverse Monte Carlo simulations. It was found a stable
network structure which consists of mixed ®ISi-O-B} BIB bond-linkages. From the first- and
second nearest neighbour distances of U-O, Ce-O, Nd-O, Eu-O atomic pair correlations, we found
that uranium, cerium, neodymium and europium ions are located in the borosilicate network.

Details of the structural characteristics and future works/plans will be presented.
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NEHEZEN MERHET’G I;OT(’)POK MEGHATAROZASA A PAKSI
ATOMEROMUBEN KEPZODOTT RADIOAKTIV HULLADEKOKBAN

Molnar Zsuzsa, Vajda Nora, Bokori Edit

RADANAL Kft

A paksi atomerémii négy blokkja az 1980-as évek ota iizemel, az erdmiiben folyik a
keletkezett hulladékok Osszegyiijtése, a folyékony hulladékok beparlasa és gyiijtése. Az
utobbi években a beparlasi maradékokbol a ®°Co ill. a cézium izotdpok kivonasaval
csokkentették a temetendd radioaktiv hulladékok térfogatat.

A folyékony hulladékok szamos nehezen mérhetd izotdpot tartalmaznak, koztiikk vannak
hosszu felezési ideji a- ¢és B-bomlo izotdopok, melyek a hulladéktarolé hosszutava
lizemeltetése szempontjabdl lényegesek. Emiatt volt sziikség megfeleld radioanalitikai
modszerek kidolgozasara. Jelenleg két kutatohelyen foglalkozunk rendszeresen a témaval: az
ATOMKI és az Isotoptech Zrt kozdsen végzi a hulladékokban a 3H, #C, 12|, ®9Tc¢, 3Cl,
108mA g izotopok elemzését, a RADANAL Kft-ben pedig az aktiniddk (U, Np, Pu, Am, Cm)
ill. a hasadasi termék és korrozios termék °Sr, 13Cs, %zr, ®°™Nb, **Nb, >°Fe, ®Ni, 1%°Sb
meghatarozasat végezziikk. Tovabbi nuklidok elemzése érdekében jelenleg is folynak
kutatasok: “'Ca, 1%7Pd, "°Se, ¥'Sm, *’Pm. Az egyes eljarasok szelektiv kémiai elvalasztast és
érzékeny detektalasi modszerek alkalmazasat foglaljadk magukban.

Az elbadas soran a RADANAL Kft-ben fejlesztett €s alkalmazott elvalasztasi sémakat
fogjuk bemutatni, mely modszereket évek ota alkalmazzuk radioaktiv hulladékok elemzésére

DETERMINATION OF DIFFICULT-TO-MEASURE NUCLIDES IN
RADIOACTIVE WASTES OF NPP PAKS

Zsuzsa Molnar, Nora Vajda, Edit Bokori
RADANAL Ltd

The four VVER-440 type nuclear reactors of Paks NPP have been operated since the
beginning of the 1980-ies. Radioactive wastes have been collected, liquid wastes have been
concentrated by evaporation and stored. Recently evaporation concentrates have also been
processed to remove ®°Co and radiocesium isotopes and obtain purified water for clearance
purposes.

Liquid radioactive wastes contain a great variety of difficult-to-measure (DTM)
nuclides that do not emit easy to detect y radiation. Many of them are long-lived pure a and 3
emitting nuclides that affect the long-term behavior of radioactive waste depositories.
Development of radiochemical methods to analyze DTM nuclides started parallel to the
operation of the NPP. At present activities are focused at two research sites, i.e. the Nuclear
Research Institute of the Hungarian Academy of Sciences (ATOMKI) in cooperation with
ISOTOPTECH Co (IT) and RADANAL Ltd. (RA). Radiochemical methods have been
developed for the determination of actinides (U, Np, Pu, Am, Cm isotopes), fission and
activated corrosion products (°°Sr, 13Cs, %3Zr, ®*™Nb, **Nb, *5Fe, 83Ni, 1?5Sb) at RA as well as
for the determination of other fission and activation products (°H, *C, 12°I, ®°T¢, 3¢Cl, 1%8MmAQ)
at ATOMKI-IT. Other methods (*'Ca, 1°7Pd, "°Se, *51Sm, 4’Pm) are still under development
by the application of selective separation (extraction chromatographic resins) and sensitive
measurement (inductively coupled plasma mass spectrometry) techniques.

R&D activities at RADANAL Itd in order to characterize radioactive wastes generated
by the Nuclear Power Plant Paks will be presented. Various stages of method development
will be shown.
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RADIOAKTIV HULLADEK 11;s KIEGETT’ I"JZEI’V[ANY,AG KEZELES A
HAZAI RADIOAKTIVHULLADEK-TAROLOKBAN

Nos Balint, Nagy Barnabas

A Radioaktiv Hulladékokat Kezeld Kozhaszni Nonprofit Kft. (RHK Kft.) 1998-ban alakult
meg. Feladata tobbek kozott a Magyarorszagon keletkezett kiégett lizemanyag kazettak
atmeneti taroldsa, valamint a radioaktiv hulladékok atmeneti és végsé elhelyezése. A feladat
ellatasa harom telephelyen torténik. Pakson, az atomerdmii szomszédsagaban van a kiégett
kazettak dtmeneti taroloja, mely 1997 6ta iizemel. Uzembehelyezése 6ta tobb modernizéldson
esett at. Ezek a fejlesztések a kiégett kazettdk mozgatasat és atmeneti tarolasat végzo
rendszereken, rendszerelemeken torténtek elsdsorban, de meg kell emliteni a
koltséghatékonysagot célzo atalakitast is a tarolokapacitas fajlagos bdvitése terén. Az
atomerémil lizemeltetése soran keletkezd radioaktiv hulladékok végsé elhelyezését a
Bataapati térségében Iétesitett Nemzeti Radioaktiv Hulladék Térold biztositja, melynek
felszini létesitményei 2008-ban késziiltek el. A foldfelszin alatt 1étesitett 1. tarolokamréja
2012-ben keriilt dtaddsra. E kamra mar megtelt a betarolt hulladékkal. A kovetkezd I-K2
kamra az els6 kamraval kapcsolatos lizemeltetési tapasztalatok figyelembe vételével
modernebb kialakitdsu, mely szadmottevéen jobb térkihasznalasi lehetdséget biztosit a
radioaktiv hulladékok elhelyezésére. Az ipar mas teriiletein, a kutatdsban €s a gyogyaszatban
keletkezd radioaktiv hulladékok széles skaldjat fogadja a harmadik telephelyiink, a Kisnémedi
¢s Piispokszilagy hataraban 1év6 Radioaktiv Hulladékokat Feldolgoz6 és Térolo telephely. Ez
utobbi létesitményt 1976-ban helyezték iizembe, iizemeltetése a Févarosi KOJAL-tol, ill.
jogutodjatol az RHK Kft.-hez 1998-ban keriilt. Ekkor biztonsagi elemzést végeztek, amely az
lizemeltetési id6szak mellett kiterjedt a tdrold lezarasat kovetd fazisra is. A radioaktiv
hulladékokra vonatkozd atvételi és elhelyezési kovetelmények megjelenésével, valamint az
erre vonatkozo nemzetkdzi ajanlédsokkal 6sszhangban ezen a telephelyen is modernizalasok
torténnek. FO céljuk a kordbban végzett biztonsagi elemzések soran feltart kedvezdtlen
sajatossagok kikiiszobolése és a potencialis tarold kapacitas jobb kihasznélésa.

Az eléadas soran bemutatjuk azokat a fontosabb tapasztalatokat és eredményeket, melyek az
lizemeltetési tapasztalaton €s a modernizalasok tapasztalatain alapulnak, egyuttal ismertetjiik
a kozeli jovoben fontos feladatainkat is.
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2018. oktober 11.

cstitortok

a
» Veértes Attila Ifjusagi Nivodij”
elnyerésére benyujtott

kozlemények

PALYAZATI FELHIVAS
A ,Vértes Attila Alapitvany” nevli kozhasznll szervezet (a tovabbiakban: Alapitvany),
egylittmikodésben az MTA Radiokémiai Tudomanyos Bizottsagaval, (a tovdbbiakban: MTA

RKTB) és a Magyar Kémikusok Egyesiiletével (a tovabbiakban: MKE), a 35 évnél fiatalabb
kutatok kiemelkedd kutatdsi eredményeinek elismerésére 6sztondijat alapitott

., Vértes Attila Ifjusagi Nivodij”

elnevezéssel.




1. A Vértes Attila Ifjisagi Nivodij (a tovabbiakban: Nivodij) 2018-ban azoknak a 35-évnél
fiatalabb kutatoknak adoményozhato, akik a radiokémia tudomanyok teriiletén végzett kutatasi
témajuk kidolgozasadban az utolsé két évben kimagasld eredményt értek el. Ez lehet a kutatasi
munkabdl irt, mar megjelent vagy elfogadott, referalt cikk, vagy a kutatdsi munka minimum 4,
maximum 6 oldal terjedelmii (angol vagy magyar nyelvii) 6sszefoglaloja.

A Nivodijat a palyazatra megfeleld formatumban benyujtott irdsos anyag, valamint az MTA
RKTB ¢és az MKE kozos szervezésében évente zajlo ,,0szi Radiokémiai Napok™ elnevezési
konferencian tartott eldadas alapjan a Szakértdi Kuratorium itéli oda.

2. A Nivédij két kategoriaban itélhetd oda:

I. kategoria: Vértes Attila Ifjusagi Nivodij

Ezt a dijat nem kaphatja olyan személy, aki azt korabban mar legalabb két alkalommal elnyerte
II. kategoria: Vértes Attila Ifjusagi Nivodij, Kiilondij

Az 1. kategoria nyertese nettd 80.000,- Ft, azaz nyolcvanezer forint Osszegli Vértes Attila
Osztondijban részesiil. A II. kategdria nyertese nettd 50.000,- Ft, azaz 6tvenezer forint dsszegii
Vértes Attila Osztondijban részesiil. A Kiilondij azoknak a sikeres palydzéknak adomanyozhato,
akik mésodik, vagy tovabbi helyezést értek el.

3. Oklevél illeti meg a dijazott fiatal kutatot és témavezetdjét. Az okleveleket az MKE készitteti
el, és azt a MTA RKTB elnoke, az MKE képviseldje és az Alapitvany képviseldje irja ala. Az
elismerd okleveleket az Oszi Radiokémiai Napokon az MTA RKTB elnoke vagy delegaltja, a
Szakért6i Kuratorium elnoke vagy delegaltja és a Vértes Attila Alapitvany képvisel6je adja at
iinnepélyes keretek kozott.

Az 0Osztondijat a nyertesek részére az Alapitvany biztositja és utalja at a dijazottaknak a
Szakért6i Kuratorium jegyzOkonyve, €s a dijazottak altal kitoltott személyi adatlap alapjan.

A dijazott az Osztondijat oktatdsi intézményekben folytatott tanulmanyokra, kutatdsra, vagy
kiilfoldi tanulményutra koteles forditani.

4. Az 6sztondij odaitélésérdl az Alapitvany altal felkért Szakértéi Kuratorium dont. A Szakértoi
Kuratorium
Elnoke: az Alapitvany alapitdja, vagy annak delegaltja.
Tagjai:
e Az MTA RKTB elnoke

A beérkez0 kozleményeket birald szakértok:
e Wojnarovits Laszlo, a kémiai tudoméany doktora

o Konya Jozsef, az MTA doktora,
e Vincze Arpad, PhD (kémia).

A biralo szakértdk helyébe azok barmilyen okbol torténd visszalépése esetén az Alapitvany
kuratoriuma jogosult mas személyt felkérni.

Tanacskozasi jogu tagok:
e az MTA RKTB titkara (egyben a Szakértdi Kuratorium titkara) és
e az MTA RKTB Munkabizottsagok elnokei vagy delegaltjaik.
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Allandé meghivottak:
e Az Alapitvany kuratoériuma.

5. A Szakért6i Kuratorium a Nivédijra vonatkozo tudnivalokat, tovabba ezt a palyazati felhivast
a ,,0szi Radiokémia Napok” konferencia felhivassal egyiitt teszi kozz¢ az MKE honlapjéan.

6. Az iradsos palydzati munkat (elfogadott referalt cikk esetén angol és magyar nyelvil
absztrakttal egyiitt) a konferencia honlapjan 1évd on-line jelentkezési rendszeren keresztiil kell
benyujtani. A 4 oldalas 9sszefoglalot, illetve folyoiratcikkel torténd palyazas esetén az angol és
magyar nyelvi, egy-egy oldal terjedelmii absztraktot egy DOC vagy RTF fajlba szerkesztve kell
feltdlteni az on-line rendszerbe. A palyazathoz tartoz6 tovabbi anyagokat (palyézati trlap,
tarsszerzoi nyilatkozat, hallgatoi statusz igazolasa beszkennelve (PDF vagy JPEG, esetlegesen a
folydiratcikk DOI szamot is tartalmazé PDF verzioja) pedig egy tomdoritett ZIP fajl formajaban
e-mail-en kérjiik bekiildeni (Kasztovszky Zsolt, e-mail: kasztovszky.zsolt@energia.mta.hu). . Az
adminisztrativ mellékletek egy eredeti, alairt példanyat az Oszi Radiokémiai Napok regisztracios
pultjanal kérjiik a konferencia kezdetén leadni. A palyazattal kapcsolatban tovabbi felvilagositas
a konferencia szakmai szervezdjétol (Kasztovszky Zsolt, email:
kasztovszky.zsolt@energia.mta.hu, tel:392-2222/3143) kérheté.

A palyazat benyljtasi hatarideje 2018. szeptember 10. A sziikséges formanyomtatvanyok és
sablonok letolthetdk a konferencia honlapjarol.

Budapest, 2018. junius 22.

Dr. Androsits Beata Dr. Homonnay Zoltan
az MKE igazgatoja a Vértes Attila Alapitvany Kuratériumanak elndke
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RETEG];S KETTOSHIDROXIDOK MEGKOT(”)—KEPESSEG;J:NEK
VIZSGALATA 13-, 36C|- és " TcOs ANIONIOK SEGITSEGEVEL

Kovacs Eszter Maria“, Balogh Marcell, Kénya Jézsef és Nagy Noémi

Debreceni Egyetem TTK Fizikai Kemiai Tanszék Imre Lajos Izotoplaboratorium, 4032 Debrecen Egyetem tér 1.

Absztrakt

Zn-Al tartalmu réteges kettds hidroxidot (ZnAl LDH) és Mg-Al-CO3 tartalmu kalcinalt
hidrotalcitot (TA LDH) allitottunk elé, ezen vizsgaltuk I, *°CIl" és a ®™TcO4 radioaktiv
anionok szorpciojat gamma-spektrométerrel és folyadékszcintilllacios méréstechnikaval. A
kisérletek alapjan a ZnAl LDH a '®I-aniont nagy hatékonysaggal képes megkotni. A 36CI
esetében a megkotést gatolta az aktiv és nem aktiv Cl-ionok kompeticioja a LDH-ok szabad
kotdhelyeiért; csak a TA-LDH esetében tapasztaltunk megkotést. A MTcOs  szorpcids
vizsgalatanak eredménye alapjan a ZnAl dsszetételi LDH kb. 12%-0s *™TcOs megkdtésre
képes.

Abstract

ZnAl layered double hydroxide (ZnAl LDH) and Mg-Al-COs calcined hydrotalcite (TA LDH)
were prepared. These synthetized LDHs’ sorption capabilities were examined using 31, %Cl and
9MTc radionuclides by gamma spectrometry and liquied scintillation measurement. The
experimental data showed an efficient uptake of *!I. However, in case of *¢ClI-, sorption
capability was heavily influenced by the nonradioactive CI" ions in solution. Positive results were
obtained using TA LDH. The ®™TcO4 sorption experiments indicated that ZnAl LDH is capable
of removing 12% of ®*™TcO4 ions from the sample.

I. BEVEZETES

A kérnyezetvédelmi problémakat okozo szervetlen szennyezd oxoanionok (NO3z,, SO4%, POs*,
AsO4>, CrO4? stb.) és az egyatomos anionok (F, CI, Br, I, stb.), valamint radioaktiv izotopjaik
megkdtésére olyan szorbenseket keresiink, amelyek ezeket anioncserével megkotik €s, jol birjak
a hot és a sugarzast. A hidrotalcit vagy kalcinalt hidrotalcit tipusu vegyiiletek, kettds hidroxidok,
erre a célra alkalmasak lehetnek. A hidrotalcitot elsddlegesen azért, mert a hagyomanyos
agyagokkal szemben a racs toltése pozitiv, tehat anioncseréléként viselkedik, [1], és nagy
hoéhatasoknak is ellenall. Ez alkalmassa teszi nukledris reaktorok hiitovizének kezelésére is.
Vannak még mas réteges kettds hidroxidok, mint pl.: a laboratoriumban eldallithatd cink- és
aluminium-tartalmu kettds hidroxidok (ZnAl LDH), amelynek pozitiv toltésii racsa teszi lehetové
az anionok megkotését.

A radioaktiv szennyezddések eltavolitasa a vizekbol meglehetésen Gsszetett probléma. Az egyik
legtobb problémat okoz6 anion a jodidion, mely I" formaban rosszul adszorbealddik a kiilonb6z6
kozettipusokban. A I"(*31I) adszorpcié mértéke az LDH-k termikus aktivalastol fiigg, mert
természetes allapotban karbonat, vagy mas anionok cseréje a rétegkozi térbdl nem torténik meg.
A termikus aktivalas soran eltavolitott ionok helyére viszont a I'(**!I") mar képes beépiilni a
réteges szerkezetbe. A °Cl jelentdsége geologiai kutatdsokban van, 60.000- 1 milli6 éves
mintak (jég, iiledékek) kormeghatarozasara alkalmas [2]. Az 1952-1958 kozott zajlo nuklearis
fegyverek tesztelésekor nagy mennyiségben keletkezett a tengerviz besugarzasabol, ezért 50
évnél fiatalabb talaj és rétegvizmintak kordnak meghatarozasara hasznalhatdo. A nukledaris
medicina leggyakrabban hasznalt radioizotopja a ®™Tc, bomlasaval a 2,1E-05 év felezési idejii,
294 keV energiaju, B~ sugarzd °Tc-ma bomlik. Az atomreaktorokban keletkezé nuklearis
hulladékokban is a *Tc lesz az egyik meghatarozé radionuklid 10%-10° év elteltével. A
pertechnetat anion (*™TcO4) vizben igen jol 0ldédé, mobilis anion, ezért a radioaktiv hulladék
tarolasa ¢és elhelyezése kiilonleges figyelmet igényel. A hulladék tengerekbe, 6cednokba vald
elhelyezésének kovetkeztében az eurdpai homar és a Cumbriatol (Eszaknyugat-Anglia) nyugatra
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talalhaté halallomany mara atlagosan 1Bg/kg technéciumot tartalmaz [3] ebbdl is érezhetd, a
kutatési téma fontossaga.

Két olyan anioncseréld LDH eldallitasan dolgoztunk, amit (1) a természet is képes eldallitani
(TA-LDH) és ami (2) laboratériumban (ZnAl LDH) eléallithatd, és ezek megkotoképességét
vizsgaltuk 1311, 3Cl és ®°MTcO4 anionok segitségével.

Il. ANYAGOK ES MODSZEREK
A. ZnoAl(OH)7 kettds hidroxid eldadllitisa

A Zn,Al(OH)7 kettés hidroxid (tovabbiakban ZnAl LDH) el6allitasa koprecipitaciés modszerrel
tortént. Folyamatos kevertetés mellett 100 cm® 0,2 mol/dm® koncentraciju NaOH (Sigma
Aldrich, puriss.) oldatot szobahdmérsékleten (25°C) kis részletekben adagoltunk 100 cm?® 0,1
mol/dm3 koncentraciéju ZnSO4-7H20-bol (SPEKTRUM 3D, puriss.) készitett ZnSO4-oldathoz.
A Zn(OH); csapadékot vakuumsziirén leszlirtiik, haromszor mostuk desztillalt vizzel, hogy a Na*
és SO4% ionokat eltavolitsuk. A célunk az volt, hogy a keletkez6 kettds hidroxidban a Zn?* - és
APP*- jonok aranya 2:1 legyen, igy a Zn(OH)2 csapadékot 100 cm® 0,05 mol/dm? koncentracidju
Al(NO3)s-oldathoz adtuk, melyet AI(NO3)3-9H20-bol (Reanal RT-HUNGARY) készitettiink. Az
Al(NO3)z-oldat kiindulasi pH értéke 3,30, melyet 10 %-0s NaOH-oldat hozzaadasaval allitottunk
be 10,00-re. A pH mérést CS1030 kombinalt elektrodos Clean PH 200 tipusi pH mérdvel
végeztik. A pH novekedésével az oldatban egyre tobb fehér szinli csapadék kivalasa volt
tapasztalhatd. A pH=10,00 érték elérése utan az oldatot tovabbi 60 percen keresztiil kevertettiik.
Ezutin a csapadékot vakuumsziiréssel kiilonitettiik el az oldatbol, mostuk 3 alkalommal
desztillalt vizzel, 18 oran at 65 °C-on szaritottuk, dérzsmozsarban poritottuk.

B. MgsAl2O7 termikusan aktivalt hidrotalcit eléallitasa

A MgAI(OH)sCO3 hidrotalcit (HT) elkészitéséhez 100 cm® 0,35 mol/dm® Na,COs
(SPEKTRUM 3D, puriss.) és 0,94 mol/dm® NaOH (Sigma Aldrich, puriss.) koncentracioju
oldatot készitettiink. 100 cm® 2,667 mol/dm*® koncentraciéji Mg(NOs), oldatot készitettiink
titralassal, EDTA-val, eriokromfekete-T indikator (SPEKTRUM 3D Kft.) mellett hataroztuk
meg. A Mg®" és AI®* ionok esetében is 2:1 aranyban terveztik a kettéshidroxidban 1évé
mennyiségiiket, ezért Mg(NO3)z-oldatbél (2,667 mol/dm?®) 50 cm?-t felhasznalva, 1,334 mol/dm?
koncentraciéju  AI(NOs)s (AI(NOs)3-9H20, Reanal RT HUNGARY) oldattal 100 cmd-re
egészitettiik ki. A lagos 0,94 mol/dm® NaOH-oldatot oldathoz (pH=13,40) intenziv kevertetés
mellett, 4 o6ra alatt adagoltuk a Mg?" - és az AI**- ionokat tartalmazo oldatot (35 °C-on). A
csapadékot vakuumsziiréssel valasztottuk el, majd haromszor mostuk desztillalt vizzel. Ezutan a
csapadékot 18 orara szaritdszekrénybe helyeztiik 65 °C-on. A Mg2Al(OH)sCO3 hidrotalcitbol
termikus aktivalassal készitettiik a hidrotalcitot, (tovabbiakban TA-LDH) ezért 24 6rara 500 °C-
os kemencébe (Sheffield England, Carbolite, 1000 °C) helyeztiik, majd ddérzsmozsarban
poritottuk.

C. B megkotésének vizsgalata ZnAl LDH-n

Miianyag poharakba 10, 20, illetve 30 mg ZnAl LDH anyagot mértiink be, majd ehhez 20 cm? 3x
desztillalt vizet és 50 ul hordozomentes I aniont tartalmazé oldatot (1071° mol/dm?, Izotop
Intézet Kft.) adtunk. Az oldatokat homogenizalas céljabol Biihler KS15A tipusu razatogépbe
helyeztiikk. A poharakat alufoliaval lefedve, 25 °C-on 60 perces razatast kovetden az oldatokat
membransziré (47 mm atmérdji, 0,45 pm porusméretli, PRAT DUMAS France) segitségével
elvalasztottuk a szilard ZnAl LDH-t6l, majd az oldatok és a szilard mintak aktivitasait is
megmértiik Nal(Tl) szcintillacios kristallyal felszerelt sokcsatornas gamma-spektrométerrel.
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D. 38Cl" megkotésének vizsgalata ZnAl LDH-n és MgaAl,07 TA-LDH-n

BCI- izotopot (felezési idé: 3x10° év, IZINTA 4,8 MBg/g Cl) hasznaltunk, amely nem
hordozomentes, hiszen a **Cl neutronbesugarzasaval allitjdk eld (n, y) reakcioval. Hosszu
felezési ideje miatt, és azért, mert a magreakcid sordn nem torténik rendszamvaltozas,
elvalasztasa kémiailag nem oldhaté meg, tehat a besugarzott targetben az aktiv Cl™-ionok szdma
mindig kisebb lesz, mint az inaktiv magoké. A ZnAl LDH esetében 1ecm?® 5,5%10°% mol/dm?
mérést végeztiink melyekhez 10mg tomegti ZnAl LDH-ot adagoltunk. A MgsAl>07 esetében is 1
cm?® 5,5%10% mol/dm? koncentracioju 3°Cl-t torzsoldatot adtunk 19 cm?® 3x desztillalt vizhez,
melyhez 10mg és 50mg TA-LDH-t adagoltunk. Milanyag poharakba végeztiik a vizsgalatot, amit
alufolidval lefedve, 25 °C-on 60 perces razatds utan a mintakbol 3 cm?® térfogati oldatot
fecskenddsziirével (Millipore Millex-HV Hydrophilic PVDF 0,45 um) miianyag szcintillacios
kiivettakba sziirtiik. Az oldatok térfogatat 5 cm? -re egészitettiik ki szcintillaciés koktéllal, majd
az oldatok intenzitasat mértik. A mérést WALLAC 1409 LIQUID SCINTILLATION
COUNTER tipusu folyadékszcintillacios spektrométerrel végeztiik.

E. Kett6s hidroxidok *°"TcO* megkétésének vizsgalata

A ®"T¢ megkotésének vizsgalatahoz sziikséges izotopot Drytec 2,5-100 GBq radioaktiv izotop
generatorbol nyertiik. Az elicidhoz 25 cm? térfogatu fiziologias NaCl-oldatot hasznaltunk.
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desztillalt vizzel kiséreltiik meg. A **™TcO4-ot hordozémentes forméban nyerjiik a generatorrol,
nagyon kis mennyiségben van jelen a NaCl-oldatban. A desztillalt vizben (pH=6) a OH" anionok
viszont 10® mol/dm?® koncentracioban vannak jelen, ami tobb nagysagrenddel kisebb, mint a
fiziologias sdoldatban 1évé Cl™-ionok koncentracidja. A az eliciot az erre kialakitott ampullaval
kiséreltiik meg, 25 cm?® 3x desztillalt vizzel, melybdl eldzetesen eltavolitottuk a NaCl-oldatot, és
desztillalt vizzel atmostuk.

Mivel a desztillalt vizes eliicid nem volt sikeres, a®*™TcOs -0t izotopgeneratorrol kiilonbdzd
sziikséges legkisebb NaCl-koncentraciot hatarozzuk meg. A minimalis NaCl-koncentracio
1,54E-03 mol/dm?-nek adédott, amivel elualhato az oszlop.

Mivel az eliciohoz sziikséges minimalis kloridkoncentracié is zavar, ezért %°™TcOs -oldatbol
aCl—ionokaz eltavolitottuk. A %MTc fiziologias sooldattal tortént eliicidja utan 1cm® 1,54xE-03
mol/dm?® koncentraciojii, AgNOs oldatot (Reanal RT-HUNGARY, analitikai tisztasag) adtunk
1cm?® fiziologias séoldathoz, hogy az oldatban talalhaté Cl™ ionokat AgCl csapadék formdjdban
eltavolitsuk. Az oldatba vitt NOs™ ion kevésbé kompetitiv a *™TcOs-anionnal szemben. A
csapadékot UNIVERSAL 16A tipusu centrifugaval elvalasztottuk az oldattol, majd a
feliiluszobol pipettaztunk ki 200 ul-t. Az oldatot 1 cm®-re higitottuk, majd a milanyag
poharakban 1év8 20 cm® 3x desztillalt vizhez 200 pl-t adagoltunk, amihez hozzaadtuk a 10mg,
50mg és 100mg ZnAl LDT-t és TA-LDH-t. Alufolidval lefedve, 60 perces razatas utan az
oldatokbol 3 cm3-t fecskenddsziirével sziirtiink ki, majd megmértiik a gamma- intenzitasukat (1.
C). A kiértékeléshez hasznalt szoftver az Intelligens spektrométer version 1.0. A ZnAl LDH
kotoképességének tomegfliggését Kroeker-izotermaval abrazoltuk.

I1l. EREDMENYEK ES ERTEKELESUK
A. B megkétése ZnAl LDH-on eredménye

A 1. tablazat adataibol lathatd, hogy 10 mg ZnAl LDH 68 % 3I-iont képes megkotni. A ZnAl
LDH tomegének novelésével az oldatban maradt 11" mennyisége csokken. 30 mg ZnAl LDH
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98 % ¥ -iont képes szorbealni. Ezek alapjan az eldallitott kettés hidroxid képes a **I-iont
megkotni, vagyis a szorbens remekiil funkcional.

mZnAL LDH(mg) Megkotott (%) Oldat (%)
10,06 68 33
19,70 94 6
31,55 98 2

1. tablazat: A 131" szorpcioja kiilonb6z6é tomegii ZnAl LDH-on

B. 3CI" megkotése TA-LDH-on és ZnAl LDH-on

A 2. tablazatban a TA-LDH eredményei szerepelnek. Itt is elmondhatd, hogy a szorbens
tomegének novelésével egyre nagyobb megkdtddés tapasztalhato.

mTA-LDH (mg) Megkotés (%) Oldat (%)
10,87 19 82
50,83 75 25

2. tablazat: TA-LDH 3¢Cl- szorpcios vizsgalata 5,5%10° mol/dm? koncentraciéju
oldattal, a TA-LDH tomegének valtoztatasaval

A ZnAl LDH nem volt képes a ®Cl-t (5,5XE-05 mol/dm®) az oldatbol szorbealni. Az
eredménybdl arra kovetkeztettiink, hogy a ZnAl LDH azért nem képes megkdtni a *°Cl-ionokat,
mert az oldatban 1évé nem radioaktiv ionok kompetitiv viszonyban allnak a *Cl-ionokkal a
LDH feliiletén 1év6 kotohelyekért.

C. 9¥"TcO4 megkdtédésének vizsgalati eredményei a kettds hidroxidokon

A fiziologias s6oldattal elualt ®°™TcOs” megkotése nem lehetséges egyik kettds hidroxidon sem.
A megkotédés hidnya abbol adodhat, hogy a %MTcOgs-tal versengd Cl° -anionok mellett a
9MTcO4 nem, vagy csak olyan kis mértékben tud szorbealdodni, amit a detektor nem képes
érzékelni.

Ezt kovetden desztillalt vizzel probaltuk eludlni a ®™TcO4, de a **"TcOs elucidja nem
lehetséges desztillalt vizzel. A minimalis NaCl-koncentracié 1,54E-03 mol/dm? adodott, amivel
volt lehetséges a fiziologias sdoldatban 16vé *°Cl-ionok és a **™TcO4-ionok megoszlasa miatt. A
Cl-ionokat AgCl csapadék formajaban tavolitottuk el (ILE.) az eredményeket a 4. tablazatban
lathatjuk. A szilard- és oldatfazisok kozotti " TcOs” megoszlasi hanyadosat (k) is feltiintettiik.

mLDH (mg) Megkotédés (%) k (cm®g)
1. TA-LDH 11,08 8,8 0,053
2. TA-LDH 50,11 7,1 0,190
3. TA-LDH 101,53 9,8 0,548
4. ZnAl LDH 10,42 49 0,026
5. ZnAl LDH 50,82 6,8 0,183
6. ZnAl LDH 101,09 11,2 0,638

3. tablazat: **"TcOs megkotésének vizsgalata a LDH-ok tomegének valtoztatasaval

A 3. tablazat adatai alapjan 100 mg MgsAl,O7 TA-LDH 9,8%-ban képes volt a ™ TcO4 -aniont
megkdtni, azonban a TA-LDH tomegének novelésével a megkdtddési értékek nem ardnyosak.
Ugyanakkor a ZnAl LDH esetében ezek az értékek aranyosan ndvekednek. 100 mg ZnAl LDH
11,2%-ban képes a %*™TcOs-ot szorbealni az oldatbol. A Kroeker-izoterma alapjan
meghatirozhaté a ®MTcOs4 anion maximalis megkdtése a LDH-ok tomegének novelésével,
azonban ez csak becsiilt ért€k, mert az abra nagy szorast mutat, ami a mérésekben hasznalt kis
LDH tomegekbdl adodik (1. abra).
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1. 4bra: ZnAl LDH ®™TcOs megkotédésének Kroeker-izotermaja
IV. DISZKUSSZIO

A ZnAl LDH és TA-LDH eléallitasat kovetéen megkoto-képességét vizsgaltuk 2, *6Cl, illetve
9MT¢ radionuklidok segitségével.

LDH-k Vizsgélt anionok Megkotddés %
l3l|— 98
ZnAl LDH %CI- nem koti meg
OmTcOy 12
13- nincs adat
TA-LDH %CI- 75
OmTeO, 10

4. tablazat: Osszefoglalé tablazata a ZnAl LDH és TA-LDH-kon torténé 31, 3CI- és
9mMTcOy4 anionok megkotddésének

A 4. tablazatban lathaté tehat, hogy a ZnAl LDH a ®I-aniont nagy hatékonysaggal képes
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megkotési kapacitast mutat. A TA-LDH nagy hatékonysaggal megkoti a *°Cl-aniont, és a
9MTcO,4 -aniont is képes megkdtni. Tehat az altalunk eldallitott LDH-k megkotd képessége
jonak bizonyult a legtébb radionuklid segitsége altal.

KOSZONETNYILVANITAS

A dolgozat a GINOP-2.3.2-15-2016-00008 szamu projekt keretében, az Eurdpai Unid
tamogatasaval, az Eurdpai Regionalis Fejlesztési Alap tarsfinanszirozasaval valosult meg.

IRODALOMJEGYZEK

[1] D.L. Bish. Bull. Mineral. (1980);103:170.

[2] Fred M. Phillips. Chlorine-36 dating of old groundwater.
http://www.ees.nmt.edu/outside/courses/hyd558/downloads/Set_12 36CI/Phillips_CI-
36_0909.pdf. Accessed 11/15, 2017.

[3] Hunt GJ, Young AK, Bonfield RA. Transfer across the human gut of environmental
technetium in lobsters (homarus gammarus L.) from the irish sea. J. Radiol Prot. (2001);21(1).

26
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Absztrakt

Pertechnetat anion szorpciojat vizsgaltuk Mn(II)-TcO4 redoxreakcié segitségével. Ehhez Mn-
bentonitot allitottunk elé, melynek mangantartalma 7x10™* mol/g, amely a kationcsere-kapacitas
86 %-a. A legjobb megkotést (kb.25%) pH = 4,6-4,7 tartomanyban 177 mV/SHE
redoxpotencidlon értiik el. Ekkor a technécium dominans kémiai forméja a Tc(IV).

Abstract

Pertechnetate anion sorption was investigated with Mn(Il) -TcO4 redox reaction. Mn-bentonite
was prepared, the Mn content was 7x10™*, which is 86% of the cation exchange capacity. The
best sorption (about 25%) was achieved in the pH range of 4.6-4.7 at 177 mV / SHE redox
potential. At this time, the dominant chemical form of the technetium is Tc (IV).

1. BEVEZETES

A hosszu ¢lettartamtt kis ¢s kozepes aktivitdsu radioaktiv hulladékok, illetve a kiégett
fitéelemkazettak taroldsa problémas, hiszen a hasadvanytermékek kijuthatnak a kornyezetbe. A
természetes foldtani gatak a 2°U hasadvanytermékei koziil az anionokat nem kétik meg [1]. Az
anionos hasadvanytermékek koziill a %Tc radioaktiv izotoppal foglalkoztunk, melynek
nyomjelzésére ®°MTc radioaktiv izotopot hasznaltunk, mely 6 oras felezési idovel bomlik. A
tudunk, azonban feltételezhetjiik, hogy hasonl6 a vele egy oszlopban 1évd elemekhez (pl. Mn,
Re). A rénium elég draga, ezért az olcsobb mangénnal modositottuk a bentonitot.

Ha feltételezziik, hogy a **™TcOs - -ion hasonléan reagal a Mn(II)-ionokkal, mint a MnOa" -
ionok, akkor elméletben a radionuklid **™TcO, forméaban kivélhat, ezaltal megkotédhet. Ezért
mangan(II)-ionokkal modositott bentoniton vizsgaltuk a ®MTcO* - jonok szorpcidjat. Munkank
célja elsésorban az, hogy megallapitsuk a mangan(Il)-bentonit milyen mennyiségben, illetve
milyen koriilmények kozott képes megkdtni a pertechnetat-ionokat. A kémai formakat
meghataroz6 pH ¢€s a redoxpotencial értékekre fokuszalva, és termodinamikai adatok alapjan
szeretnénk értelmezni a tapasztalatainkat.

2. ANYAG ES MODSZER
A. Mangan(Il)-bentonit eldallitasa

A mangan(Il)-bentonit eléallitasahoz Istenmezejérél (Magyarorszag) szarmazo Ca-bentonitot
hasznaltunk. Asvanyos Osszetétele rontgendiffrakcios mérések alapjan a kovetkezd: 71%
montmorillonit, 12% krisztobalit +topal CT, 8% illit, 4% kvarc, 3% kaolinit, 2% kalcit. A
kationcseréld- kapacitdsa a egyértékii ionra nézve 8,1x10* mol/g [3].

A Mn(CIOg4), -oldatot analitikai tisztasagh MnCOz-bol (Reanal) készitettiik. 2,87536 g szilard
MnCOs-t ~167 cm?® 0,3 mol/dm? koncentraciéji perklorsav-oldattal oldottunk fel. A Mn(CIOa)o-
Analitikai mérlegen (20,00094 g) Ca-bentonitot mértiink ki és harom fézOpoharba helyeztiik.
Erre vittiink fel 50 cm® 0,09442 mol/dm® Mn(ClO4).-oldatot, ezt 100 cm?® desztillalt vizzel
egészitettiik ki. Ezutan 5 6ran keresztiil kevertettiik, majd a 0,45 um porusméretli celluloz-nitrat
szlir6lapon szilirtiik. A sztir6lapon fennlévd bentonitot visszahelyeztilk a f6zépoharba és ujra
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miveleti sort még kétszer ismételtilk meg. A harmadik cserét kvetden légszarazra szaritottuk és
achat mozsarba puder finomsagura poritottuk [5]. Az eldallitott Mn(II)-bentonit Mn-tartalmat
rontgen-fluoreszcencia spektroszkopia segitségével hataroztuk meg.
A Mn-bentonit elemi Osszetételét energia diszperziv rontgen-fluoreszcencia spektroszkopia
segitségével hataroztuk meg.
A miiszer részei a kovetkezok:

1. Si(Li) detector (Atomki, Debrecen, Hungary),

2. Canberra DSA 1000 digitalis spektrum analizator (Camberra Industries, USA),

3. Canberra Genie 2000 3.0 spektroszkopia software (Camberra Industries, USA).

A méréshez rontgencsovet (tipus: S6000, Oxford Instruments) alkalmaztunk forrasként, mely
target anyaga a wolfram, ami 1.0 mA a maximalis andéd aramerdsségen, 60 kV az anod
maximalis fesziiltségen miikodik [6]. A Mn-ion koncentracidja a bentoniton 7x10* mol/g és
cserekapacitas kb. 86% cseréltiik ki Mn ionokra. A megk6tdtt mangan(Il) mennyisége kisebb a
Ca-bentonit cserekapacitiasahoz képest, ami kétértékii ionok esetében 8,1x10™* mol/g.

B. Pertechnetat-ion megkotése

A Mn(ll)-bentonit felilletén végbemend pertechnetat-ion szorpcidjat Drytec 2.5-100 GBq
radioaktiv izotop generatorbol nyert **"TcO4 tal vizsgaltuk. Az eluciohoz 25 cm?® fiziologias
NaCl-oldatot hasznaltunk.

100 mg Mn(ll)- bentonitra 19,5-15 cm?® desztillalt vizet ontdttiink, majd a mintakat fél oran
keresztiil elérazattuk a szilard-folyadék fazis kozotti egyensuly beallasanak érdekében Biihler
KSI15A razoéasztalon. Tapasztalatok szerint ennyi id6 elég a bentonit megduzzadasahoz és az
egyensily beéllasdhoz a szilard-folyadék fazis kozott. A razatds utdn hozzaadtunk a **"TcOs
radioaktiv oldatbol minden mintahoz 1-1 cm®-t. Ezutan wjra razatas kovetkezett kiilonbozd ideig
(10-300 perc). Az id6 letelte utan a mintakat vakuumszlrén leszirtik, 0,45 pum porusméretii
celluléz-nitrat membransziird segitségével. Ezutan a szilard, valamint az oldat f4zis intenzitasat
mértiik Nal(T1) szcintillacios kristallyal felszerelt sokcsatornas gamma-spektrométerrel. Mivel a
rétegkozi térbe be tud szivarogni a pertechnetationokat tartalmazd oldat, nedvességtartalom
mérésére volt sziikség.

A pH-t és a redoxpotencialt a Metrohm 654 tipust, pH és redoxpotencial mérésére is alkalmas
miiszerrel hatdroztuk meg. A redoxpotencidl mérése soran platina-elektrodot és 1 mol/dm®
redoxpotencidlokat standard hidrogén elektroddal (SHE) szemben mért potencidlokra
szamitottuk at. A mérésre azért volt sziikség, hogy meghatarozhassuk a potencial-pH-diagram
alapjan, az oldatban 1évé %°™Tc ion oxidacids allapotat.

3. EREDMENYEK ES ERTEKELESUK

A 1-4. tablazatokban lathatok a *™TcO4™ ionok Mn-bentoniton torténd szorpcidjanak eredményei
kiilonb6z6 pH tartoméanyokban.
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1dé H X hiba | Nedvességtartalom | Redoxpotencial ‘t;gx:rt
P (%) (M/m%) E(H) (mV) ©) s
° 1095 | 111 | 124 9,25 215,6 0,10050
perc
10 1 1020 | 1,33 | °8 10,69 2238 0,10017
perc
20 7
10,40 | 1,78 7,18 210,1 0,10002
perc
pi?c 1037 | 367 | ©2 6,83 2034 0,10031
l1ora| 10,19 | 1,35 | 10,8 10,13 205,5 0,10049
1. tablazat: A *™TcO, ionok Mn-bentoniton torténé szorpciojanak eredményei pH=10,19-10,97
tartomanyban
. , . bemért
. X hiba | Nedvességtartalom | Redoxpotencial A
Id6 | pH 0 tomeg
©) | (%) | (m/m%) (MV/SHE) e
10 58
perc 6,31 | 7,6 5,67 2151 0,10087
30 6,36 | 4,89 9.5 4,94 212,0 0,10089
perc
1 10
ora 6,35 | 3,21 5,42 209,9 0,10048
3-'),21 6,51 | 3,39 7.2 5,37 207,0 0,10023
2 1,7
ora 6,34 | 4,58 5,46 205,1 0,10083
(3')ra 6,29 | 2,30 7 5,29 203,8 0,10042
dlest 275 | 9% |58 201,7 0,10029
?)ra 6,51 | 9,72 56 5,00 200,7 0,10031
2. tablazat: A *"TcOy, ionok Mn-bentoniton térténd szorpciéjanak eredményei pH=6,31-6,57
tartomanyban
. , ., bemért
. X hiba | Nedvességtartalom | Redoxpotencial i
Idé6 | pH tomeg
(%) | (%) | (m/m%) E(H) (mV) ©)
5 3,1
perc | 4,66 26 8,63 208,7 0,10052
10 27 3,03 0,10079
perc | 4,62 8,76 177,6
20 2 3,5 0,10049
perc | 4,69 9,30 121,8
30 26 1 0,10025
perc | 4,69 8,48 158,7
1 2 1,52 0,10039
ora | 4,66 9,08 100,8
2 o4 2,2 0,1003
ora | 4,66 8,43 1444

3. tablazat: A **"TcO4 ionok Mn-bentoniton torténé szorpcidjanak eredményei pH=4,6-4,7

tartomanyban
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16 | pH X hiba | Nedvességtartalom | Redoxpotencial tt)ggzg
%) | (%) (m/mos) EHmY) | o
5 18 3,4 366,8 0,10051
perc | 3,58 6,96
10 17 10 362,7 0,10080
perc | 3,58 6,80
20 15 18 342,1 0,10052
perc | 3,58 6,82
30 14 14 320,3 0,10016
perc | 3,57 6,12
1 17 17 340,9 0,10081
ora 3,55 6,97
2 16 12 350,9 0,10081
ora 3,56 6,06

4. tablazat: A ®™TcO4 ionok Mn-bentoniton torténd szorpciojanak eredményei pH=3,5-3,6

»Z-]0123456789]0(’.121316151522
— T — T — T2,

tartomanyban

T l 1,
Cra i '
> > o —

=2zt 0

L L (P =k
123455789101IIZI3I4K5PHI6

1. abra: Technécium Pourbaix diagramjan jelolt eredmények a kiilonb6z6 pH
tartomanyokban
(piros kor- pH=10,19-10,97; zold négyzet- pH=6,31-6,57; lila csillag pH=4,6-4,7;
kék rombusz- pH= 3,5-3,6)

Az eredmények alapjan elmondhat6, hogy a relativ megkotddés értékek jobbak a savas kdzegben
(3. és 4. tablazat). pH=6,31-6,57 esetben (1. abra, zold négyzet) a potencial éppen hataron van a
Tc(IV) és Tc(VID) oxidacids allapotok kozott, egy kevés **"Tc megkotddott (2. tablazat). A
lagosabb pH-n (pH=10,19-10,97) a Tc(VII) oxidacios allapot a dominans forma, tehat
pertechnetationok vannak jelen (1.abra, piros kor). Ezt mutatja a szorpcid mértéke, ami
mindidssze 1-3 % (1. tablazat).
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A pH=3,5-3,6 (5. tablazat) esetében a megkotddeés kb. 15%, mig a pH=4,6-4,7 (3. tablazat)
esetében kb. 25%. A megkdtddés oka valdsziniileg az, hogy a technécium(Il) oxidacios allapot
(1. abra,kék rombusz, lila csillag) kialakulasa itt kezdédik meg.

4. DISZKUSSZIO

Munkank soran **"TcO*ionok szorpcidjat vizsgaltuk Mn(II)-bentoniton. A redoxpotencil és
relativ megkotddés értékekbdl 1athatd, hogy a pH = 4,6-4,7 tartomanyban volt a leghatékonyabb
a megkotddeés, kb. 25%. A mangan(I)-bentonit kis mértékben, de az irodalomban eddig kézolt
eredmények nagy tobbségéhez képest jobban megkati a pertechnetat-ionokat.
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Absztrak

Munkénk soran olyan altalanosan hasznalhatd folyadékkromatografias modszerek kifejlesztését
tlztik ki célul, amelyek lehetové teszik szabad- ¢és biomolekuldhoz konjugalt kelatorok
pozitronbomld fémizotdpokkal torténd jelzésének kovetését. Ehhez kiilonbozé kevert moda
kromatografias allofazisokra dolgoztam ki elvélasztisokat. A modszerfejlesztés sordn ®Ge/*®Ga
generatorbdl nyert szabad %Ga®* izotopot és az ezzel jelslt DOTA kelatort hasznaltam modell
mintaként. Az elsddleges cél a szabad fémizotdp retencidjanak elérése volt az eluensosszetétel
véltoztatasaval, melynek teljesiilését kovetden a jelzett kelatorok (DOTA, NOTA) egymastol
val6 kromatografias elvalasztasa is sikeriilt.

Abstract

The aim of our work was to develop generally applicable liquid chromatographic methods that
would allow the separation of radiometals from free labelled chelators as well as chelator-
biomolecule conjugates. For this purpose several methods were developed on various mixed
mode stationary phases. Free ®Ga®* isotope, obtained from a %8Ge/%®Ga generator, and
8Ga(DOTA) was used as test compounds for column testing. The first goal of method
development was to achieve the retention of the free metal isotope on a given column, after that
the chromatographic separation of the labelled chelators (DOTA, NOTA) were carried out
successfully.

I.  BEVEZETES

A pozitronemisszios tomografias (PET) vizsgalat soran meghatarozhatd a szervezetbe juttatott
radioaktiv pozitronbomld izotépok bomlasdnak pontos helye. Alkalmazdsa soran képet
alkothatunk a pozitron-annihilacios események segitségével, vagyis egy pozitron és egy elektron
kolcsonhatasabol szarmazo 511 keV energiaju gamma-fotonokkal [1]. Jelzett anyagok eldallitasa
soran kis molekulaknal leggyakrabban 8F és C izotopok kovalens kotéssel torténd bevitelét
alkalmazzak, pédaul a humén diagnosztikdban az egyik legelterjedtebb radiofarmakon a 2-
[8F]fluoro-2-dezoxi-D-gliikkéz ([**F]JFDG) [2], mig a 'C-nel jeldlt kontrasztanyagok koziil a
11C-Metionin ([!C]MET) [3]. Azonban peptidek, fehérjék és antitestek esetén a fémizotopokkal
valo jelzés gyakran elonyGsebb [4]. Ennek megvaldsitasahoz az adott molekuldhoz megfeleld
kelatort kell kapcsolni, majd a fémizotop oldataval reagéltatni. Ezek eldnye a hosszabb felezési
ido, illetve a vizes kozegben akar szobahOmérsékleten is végrehajthato radiojelzés. A jelzett
anyag in vivo viselkedését nagyban befolyasoljak a kelator- és az esetlegesen alkalmazott linker
tulajdonsagai. A molekula polaritasaval befolyasolhatd példaul a kitiriilés ttja és sebessége. A
megfelelden megvalasztott kelator-fém paros biztosithatja a gyors képzddést és a hosszu idejli in
vivo stabilitast.

A jelzések kovetésére altalaban olyan kromatografids modszereket alkalmaznak, melyek a
kelatorral konjugéalt biomolekula retencidjat hasznaljak ki a szabad fémionoktol valo
elvalasztasra [5]. Ezek a tobbnyire forditott fazisu modszerek nem alkalmasak a szabad kelatorok
jelzésének kovetésére vagyis fémionok és fém komplexek elvalasztasara, mivel a legtobb kelator
és a beldle képz6dd komplexek polarosak, igy nincs retencidjuk az apolaros kolonnan.

Munkank sordn olyan modszerek kifejlesztését tliztiik ki célul, melyek lehetvé teszik szabad- és
biomolekuldhoz konjugélt keldtorok pozitronbomlé fémizotépokkal torténd jelzésének
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folyadékkromatografias kovetését. Az altalanosan haszndlhatdo kromatografias modszert ezt
kovetden példaul alkalmazhatjuk kiilonb6zd radiofémek és a veliik koordindloédé komplexek
jelzési hatékonysaguk alapjan torténd 0sszehasonlitasara, vizsgalhatova valik a jelzés kinetikaja,
a képzodott fémkomplexek stabilitdsa, valamint a fémionok kitapaddsa a kromatografids
kolonndkon ¢és a szilard feliileteken.

Il.  KISERLETIRESZ
A. Alkalmazott kolonnak

A kevert modu kromatografias allofazisok egynél tobb kolcsonhatds tipus alkalmazasat teszik
lehetové a minta komponensek elvalasztasara. Apolaros lancok mellett kation- és/vagy
aninoncseréld csoportokat is tartalmaznak, igy egy elicido soran tobbféle kromatografias
elvalasztasi mod is hasznalhato. Alkalmazasukra az utobbi években egyre tobb példat lathatunk
megértésének. Kivald olyan vegyiiletek elvalasztasaban, amelyek visszatartasa csekély forditott
fazison, kiilondsen a polaris és toltott molekulak esetében. Az ilyen vegyes modu toltetek harom
csoportba sorolhatoak be. Az elsd generacids oszlopok alacsony boritottsagu C18-as allofazisok,
melyeknél a maradék szilanolcsoportok ionos kolcsonhatast nyujtanak, azonban a szilikagél
zarvanyai, szennyezdédései befolyasolhatjak a szilanolok savassagat, és igy ionos helyek
egyenlOtlenségét okozhatjak. A mdasodik generacids tolteteknél mar anion- vagy kationcseréld
csoportokkal kombinaltak a hidrofob lancokat. Végiil a harmadik generaciés oszlopok (1. abra),
melyek vagy ioncseréld gyongyokbol és koztik 1évé hidrofob lancbol allnak, vagy hidofob
lanccal 0Osszekapcsolt kation- és anioncseréld ligandumok alkotjak [6]. A kevert modua
oszlopokkal bizonyos esetekben sokkal nagyobb kapacitast és visszatartast érhetiink el, , mivel
egyszerre két kolcsonhatast is képesek kihasznalni, de alkalmazhatoak csak forditott fazisu vagy
csak ioncseréld modban is. A tobbszoros kolesonhatiasok révén Osszetett keverékeket, ellentétes
tulajdonsagu vegyiileteket is elvalaszthatunk egymastol.

Obelisc N
(SIELC)

hidrofil kitesek

negativ toltési csoport porzitiv toltésii csoport
1. abra: Obelisc N kolonna kevert modu allofazisa

A toltet kialakitasa tugynevezett LiSC technoldgian alapul, ez a szilika porusok ujféle
modositasa. Egy folyadék elvalasztasi cellat hoz létre, ami egyenstlyban van a mozgé féazissal,
hasonloan az €16 sejthez. A poérusok membran csatornaként funkcionalnak a minta komponensek
szamara. A cellaban lIényegesen magasabb az ionerGsség a mozgofazishoz képest, ami a toltott
minta részecskék gyors ki- és bearamlasat okozza alacsony puffer koncentracido mellett is. Az
allofazis a cella teljes térfogatat kitolti, nemcsak a feliiletét, ami nagy kapacitast biztosit. A
hidroféb lanccal elvalasztott pozitiv €s negativ toltés lehetové teszi a kationok €s anionok
egyidejii részvételét az elektrosztatikus kolcsonhatasokban. Igy a két oszloppal szamos
elvalasztasi mod kivalthato, példaul egy jol megvalasztott kevert médu kolonnaval 20 perces
elvalasztasi 1d0 alatt akar 25 egymastdl kiillonbozd tulajdonsdgu vegyiiletet is elvalaszthatunk

[71.
B. Radiofémek elodllitasa

A Kkisérletekhez az izotopokat két helyrél nyertiik, a szkandiumot ciklotron szolgaltatta **Ca
tartalmu szilard target besugarzasaval **Ca(p,n)*Sc reakciéval [8], mig a galliumot ®3Ge/%®Ga
generatorbol nyertiik az anyaelemérdl vald sésavas elucioval. A ciklotronbol szarmazé
radiofémeket a besugarzott target feloldasa utan megtisztitjuk a fémszennyezdktdl, melyek a
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target anyagbol is szarmazhatnak, illetve a sugarnyalab utjaban all6 Havar foliakbol. Az 1.
tablazat mutatja a tisztitasi folyamat fontossagat, mivel a tisztitds eldtt szamos szennyezd
radionuklid van még jelen a mintdban. A generatoros elicional tisztitds nem sziikséges. A
tisztitas elso 1épéseként a besugarzott kalcium targetet 3 molos s6savban oldottuk, majd aktivalt
DGA extrakcios gyantara (N,N,N',N'-tetra-n-oktildiglikolamid) vittiik fel. Az oszlopot 3 molos
sosavval és 1 molos salétromsavval mostuk at, majd a tiszta szkandiumot 0,1 molos sésavas
frakcionalt elucioval nyertilk. A besugarzds sordn keletkez6 radionuklidokat gamma
spektrométerrel tudjuk azonositani. A magfolyamat soran keletkezett atommag a gerjesztett
allapotbol altalaban egy vagy tobb gamma foton kibocsatasaval tér vissza az alapallapotaba. Az
emittadlt gamma fotonok energidja vagy intenzitdsa az adott atommagra jellemzd érték. A
legerjesztddés tobb utvonalon lehetséges, de a folyamatokhoz mas-mas atmeneti valdszinliség
tartozik. Példaul a 2. 4bran lathato a **Sc spektruma, ahol 511 keV az annihil4cios cstics, mig az
1157 keV-os érték a szkandiumra jellemz6 energia, 99,9 %-os emittalasi hatasfokkal.

300

511 keV : annihilacié

/

1157 KeV : 44Sc (99,9 %)
\ 1

0 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600
Eneray [keV]

Count rate [cps]

2. abra: **Sc gammaspektruma

Mintéaban el6forduld Radionuklid Radionuklidos
radionuklidok tisztasag (%)

#MSc | #mge | 48sc | 43Sc #Sc 98,48

47gc | 22Ng 24N3 | 56Co 44mg 1,52

86y 67cu | ®Mo | 5Co
1. tablazat: A tisztitasi folyamat fontossaga

Tisztitas

v

C. Jelzési reakciok kivitelezése

A kelatorok izotdpos jelolését Eppendorf csovekben végeztik, 95 °C élland6 hdmeérsekletii
fiitéblokkban, 5 perces reakcioiddkkel. A mintak 40 pL beallitott pH-ju pufferoldat (ammonium-
acetat, HEPES), 10 uL adott kelator oldat és 50 pL radiofém savas oldatanak Osszekeverésével
késziiltek.

1.  EREDMENYEK

A kromatografids vizsgélatokkal parhuzamosan, vagy azok eldkisérleteként a reakciok
kimenetelét radioTLC szkennerrel is kovethetjiik. A szabad fémion a startponton marad, mig a
jelzett kelator elmozdul a rétegen a futtatast kovetden. Ennél a mdodszernél azonban problémads a
futtatéelegy helyes megvalasztasa, a kiilonb6z6 kelatorok egyméstol nem valnak el, illetve nem
automatizalhat6. Ezért is volt célunk egy olyan 4ltalanosan alkalmazhaté kromatografids
modszer kifejlesztése, mellyel kiilonbozd fémekkel jelolt szamos kelator elvalaszthato, illetve
automata mintaadagolo segitségével sorozat mérések végezhetdek. Az automatizalas a mérési
eredmények reprodukalhat6saganak javitasa mellett sugdrvédelmi szempontok miatt fontos.

A modszerfejlesztések soran folyadékkromatografias rendszerként Waters tipusu UPLC I-class
rendszert, detektalasra plasztik szcintillacios radioaktivitas detektort (RA), analitikai
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kolonnaként pedig az elmult években két elterjedt technoldgia dsszekapcsolasaval kifejlesztett
mag-h¢j szerkezetli részecskéken kialakitott kevert moda allofazisokat alkalmaztam. A mag-héj
technologia lehet6séget ad magas Kinetikai hatékonysag elérésére nagyobb aramlasi sebesség
mellett, mikozben a hagyomanyos HPLC rendszerekkel elérheté nyomast general, az elvalasztasi
sebesség novelheté. Az altalunk hasznalt szabad radiofémek hard jellegliek, igy figyelembe kell
venni a feliileti adszorpcidt, ugyanis jelentds aktivitas képes kitapadni a kapillarisok falara és a
kolonnakra, ami meghamisithatja a mérési eredményeket. Sok esetben nem is elualddik le a
kolonnarol az aktivitds. Eluensként a hidrolizis elkeriilésére savas oldatot alkalmazunk, ez
altalaban hangyasav vagy oxalsav, illetve natriumperkloratot vagy ammoniumacetatot
hasznaltunk az ionerdsség novelésére.

Az alkalmazott SIELC gyartmanya kolonnéakat két csoportra oszthatjuk, miszerint az Obelisc R
és Obelisc N (4,6 x 150 mm, 5 um, 100A) kevert modu allofazist oszlopok az egyik, mig a
masik csoport a Coresep 100 és Coresep S (RP-SCX, NP-SCX, 4,6 x 50 mm, 2,7 pum, 90A)
kevert modi mag-héj tipust toltettel rendelkeznek. A moédszer kidolgozasa soran kezdetben a
szabad %Ga alig rendelkezett visszatartassal, ez azonban javithatd volt az dramlasi sebesség
csokkentésével, igy ndvelve a holt id6 és a radiofémion kozotti idokiilonbséget. Ez a modszer
azonban a jel6ld fémion és a jelzett komplex kozott nem adott megfeleld felbontast, a csticsok
atfedtek (3. abra). Kelatorként a széleskorben elterjedt DOTA-t (1,4,7,10-tetraazaciklododekan)
alkalmaztuk, ami egy kiilondsen jo komplexképzd makrociklusos ligandum.

] | J’ 8Ga-DOTA= 3,373 perc

35.00 Ga= 3,136 perc B %
il (pero)

e \ H 0 95 5

2500] [ 3 30 70

2 2000] 1 I 4 30 70
| 4,1 95 5
15.00 |
[l | A: 0,01 M Oxalsav (pH 3)
10.00 I B: 1 MAmACc (pH 4,
to=2491 perc | | | IECI(PLICH
50 | | Flow: 0,6 mL/perc
0.004 / A
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3. abra: 58Ga és Ga-DOTA elvalasztiasa egymastol Obelisc N kolonnan

A gradiens valtoztatasaval megfordult az elucids sorrend, a szabad fémion mar joval nagyobb
visszatartasu, jol elkiiloniil a jelzett DOTA komplextdl. Az el6z6 gradienshez képest, itt
kezdetben nem tartalmaz az eluens ammonium sét, csak a 2. perctdl kezdddden, ami igy a 4.
abran jol lathatoan késobb elualja a radiofémet.

000 |
68Ga-DOTA= 2,935 perc ﬁ a6
" 0, 0,
| 0 100 0
2 100 0

30.0 | |
3 30 70
| 88Ga= 5,510 perc

o
w
o] | b 6 30 70
| | 61 100 0
N A: 0,01 M Oxalsav (pH 3)
B: 1 M AmAc (pH 4)

l [l
\ 1A i Flow: 0,6 mL/perc
——————

[
10.00 to= 2,776 perc | | I
|

0.0 - S— C—

Minutes

4. abra: 8Ga és %8Ga-DOTA elvilasztasanak javitasa Obelisc N kolonnan

Végiil sikeriilt egy olyan modszert kifejleszteni, mellyel tobb %8Ga-mal jelolt vegyiilet is
elvalaszthato egymastol, ezen komplexekre a felbontas 2,51-nek adodott (5. abra).
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5. abra: %Ga, %8Ga-DOTA és 8Ga-NOTA kromatografias elvalasztasa
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Az elézdekben leirt elvalasztasokat a Coresep 100 kolonnan is sikeriilt elérni, itt a mérés ideje
rovidebb, hiszen maga a kolonna hossza 5 cm, ellentétben a 15 cm-es Obelisc-kel, valamint a
toltet szemcsemérete is fele akkora, mint a masik esetben.

A modszerfejlesztés célja a gyors , reprodukalhatd és automatizalhatdé mérések elérése volt,
mellyel az eddig radioTLC-vel kovetett elokisérleteket folyadékkromatografiasan tudjuk ezentul
vizsgalni. Példaul a 6. 4abran lathatdé néhany kelator %8Ga-mal alkotott komplexének
koncentraciofiiggése. Minden fémionnal a DOTA-hoz hasonlitottuk a jelzés eredményét, mivel
komplexei kiemelkedéen nagy stabilitasiak és inertséglick. Jol latszik, hogy a DOTA
szarmazékok kedvezdek a galliumhoz, de mar a szénatomon moddositott (NO2BZPCTA) ¢és a
nitrogénatomon modositott (NO2BZPC2A) piklén vazh ligandumok esetén a konverzidk a jelolés
hatasfokara nézve jelentdsen visszaesnek. A reakciok kiértékelését RadioTLC-vel végeztiik
(iTLC lapokon, futtatéelegyként vizet hasznaltunk), ami hosszadalmas és munkaigényes volt.

100 - o

80

60 1

40 1

Konverzié %

20

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Kelator koncentracié (uM)

©-68Ga-DOTA -@-68Ga-NO2BzDOTA -@-68Ga-NO2BzNOTA
--68Ga-AAZTA -@-68Ga-NO2BzPC2A -@-68Ga-NO2BzPCTA

6. abra: %8Ga-mal torténé jelolési reakciok koncentraciofiiggése
Reakciokoriilmények: 40 L AmAc (4 pH, 0,1 M), 10 pL kelator, 50 puL radiofém, 95 °C, 5 perc

A galliumnal kisebb méretli mangéannal, viszont az el6bb nem emlitett biszpiklén vaza (BP2A)
kelator mar kiemelkedd jelzési hatékonysdgot mutatott. Ezek a reakciok mar nem 6t percesek,
hanem fél 6rasak voltak, ugyanis a °>Mn 5,6 napos felezési ideje lehetdvé teszi a hosszabb ideji
vizsgalatokat. Ezeknél a kialakult komplexeknél stabilitds vizsgalatot is végeztiink EDTA
hozzaadéasaval, ami szintén egy altalanosan j6 komplexképz6. Lathato a 7. abran, hogy a
biszpiklén komplex még 90 ora elteltével is stabil maradt, feltételezhetéen a termékelegyben
1év6 extrém alacsony szabad Mn?* ion koncentracié miatt. A jo hatasfokkal jeldlt biszpiklén
esetén vizsgaltuk a pH hatasat a komplexképzddésre, mely alapjan a komplex képzddéséhez a 7-
es pH idedlis, ellenben az eddig **Sc-nal tapasztalt 4-es pH-val. Ez a mangin magasabb
hidrolitikus stabilitasaval és a ligandum protonaltsagi fokaval allhat dsszefliggésben.

36



100 1~
90
80 A
£70'
:%60-
© 50 1
>

£ 40

o
X 30
20 4 I
10 4
0 _ B

reakciot kovetéen, EDTA nélkul 2 bra elteltével m 90,2 dra elteltével

7. abra: >Mn-komplexek stabilitisa
Reakciokoriilmények: 40 uL. AmAc (4 pH, 0,1 M), 10 uL kelator (1 mM), 50 puL radiofém, 95
°C, 30 perc
Reakci6 kovetése: HPLC-vel; Kolonna: Kinetex, 2,6 um XB-C18, 100 A, 50 x 4,6 mm; Eluens:
0,1% hangyasav, 90% CAN

IV. OSSZEFOGLALAS

Munkam 0Osszefoglaldsaként elmondhatd, hogy sikeriilt egy olyan 4ltalanosan alkalmazhat6
folyadékkromatografias modszert kidolgozni vegyes toltetekkel rendelkezd analitikai kolonnak
és %8Ge/*®Ga generatorbol nyert szabad ®®Ga izotop segitségével. A metodus megfelelhet
kiilonb6z6 szabad radiofémek ¢és a velikk jelolt komplexek elvalasztasara, ezzel kivaltva a
RadioTLC-s modszereket. igy gyorsithatd, reprodukalhaté és automatizalhaté a reakciok
kromatografalasa. A tovabbiakban a modszerekkel mérheté radiofémek korét kivanjuk
Kiterjeszteni.
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|. BEVEZETES

Napjaink egyik legfontosabb ¢és legszélesebb korben eldallitott radiogyogyszere a pozitron
emisszidés tomografiaban alkalmazott 2-[*8F] fluoro-2-dezoxi-D-gliikéz. A  molekula
szintézis¢hez hasznalt ®F eléallitasa foéként a 80 (p,n) ®F magreakcion keresztiil zajlik le
H,[®0]O dusitott viz felhasznalasaval. A dusitott viz besugarzasa kis energiaju ciklotronokon
(10-18 MeV) egy un. céltargyban vagy mas néven target-ben torténik meg, melynek anyagi
mindsége gyartohelyenként valtozhat. A legtobbszor eléforduld target anyag az eziist, titdn,
tantal és legujabban a niobium, amelyet leggyakrabban in. Havar® foliaval zarnak le. A Havar®
folia Osszetétele a kovetkezo: 42.0% (41-44%) kobalt, 19.5% (19-21%) krom, 12.7% (12-14%)
nikkel, 2.7% (2.3-3.3%) volfram, 2.2% (2-2.8%) molibdén, 1.6% (1.35-1.8%) mangan, 0.2%
(0.17-0.23%) szén, 0.02-0.08% berillium, és vas. Ujabban féként a GE gyartmanya
ciklotronoknal, Nb anyagu target testtel és foliaval [2] [8] vagy Nb boritast Havar® foliaval
dolgoznak [5] [9]. Mochizuki és mtsai. valamint Gillies és mtsai. Ti target-et hasznalnak [6] [3].
A BF gyartasi folyamatdban egyéb radioizotopok is képzddnek a besugarzas soran. Ezek a
proton nyalab és a target vagy Havar®-folia anyaga kozotti magreakcioknak (jellemzoen p,n;
p,2n; p,a) kdszonhetden jonnek létre és foként a céltargy vagy a folia anyagabol szarmaznak.

A keletkezett szennyezOk a folia illetve a céltargy testének feliiletérdl kioldodas és a
magreakciok soran fellépd visszalokddés kovetkeztében a dusitott vizbe keriilnek. Ezeket a
szennyezOket szamos kutaté kimutatta. A detektdlt szennyez6k mindsége €s mennyisége
nagyban fiigg az alkalmazott besugarzdsi koriilményektdl. Az aldbbi tablazatban az egyes
kutatok altal detektalt fémszennyezdket és a target rendszer anyagi jellemzoit foglaltuk Gssze

[L1[2][3]1[41[51[6]1171[8]1I9].
Szerz6 Gillies | Ferguson | Rodriguez | Mochizuki | Bowden | Kilian Kohler | Ludovi | Ito
t

Target Ti Ag Nb Ti Ag Nb Nb Nb Ag

folia N.A. Havar® Havar®- Havar® Havar® Havar Nb Nb Havar®
Nb ®

Alkalmazott

energia 18,0 16,5 17,5 18,0 16,0 16,5 18,0 N.A. 9,6

(MeV)

Alkalmazott

nyalabaram | N.A. 25-40 35-100 30 50 40-45 | 25 N.A. 25

(nA)

Besugarzas |\ A 10-120 | 60-150 20 90 120 30-100 | N.A. | 60

ideje (perc)

Y v v v v

>ICr v v v v v v v v

2Mn v v v v v v v v v

>Mn v v v v v v v

%Co v v v v v

%Co v v v v v v v

*Co v v v v v v v v v

*Co v v v v v v v v v
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Co v

Ni v

*Ni v v v v

89Zr 4

%2mNb v

BmMo v v

%“Tc v
SmTe v v v v v

*Te v v v v v
*mTe v v
*Tc v v v v v v v v
%Tc

109Cd v v v
**'Re v v

**’Re v v v

182mRe v

**Re v v v v v

**'Re v v v

186mRe v

1. tablazat A BF izotop eléallitasa soran detektalt gammasugarzo izotépok

A detektalt radioaktiv szennyezdk eléfordulasat befolyasold fobb tényezdk a kovetkezdek:
A besugarzas iddtartama, a hasznalt nyaldbaram, a gyorsitott protonok energidja, és a target
anyagi mindsége.

Il. CELKITUZES

Jelen munkaval az volt a célunk, hogy megvizsgaljuk a ®F-FDG gyartasi folyamat soran
felhasznalt eszkozokben és a keletkezett hulladékokban el6forduld radioaktiv szennyezék
mindséget és mennyis€gét. A szintézis soran visszanyert dusitott viz mindségét is vizsgaltuk.
Szintén meghataroztuk az abban eléforduld radioaktiv szennyezdket is.

Meg kivantuk hatarozni a detektalt izotopokat, majd ezek koziil kivalasztottunk 4 modell
izotopot. A kationos %6Co és 5'Co-ot, az anionos *°Tc-ot és a bizonytalan ?Mn-t. A kivalasztott 3
1zotop segitségével vizsgaltuk, hogy azok miként oszlanak meg a szintézis kazettan, illetve hogy
eléfordulnak-e a szintézis hulladékban és a visszanyert dusitott vizben. A fent emlitett
1zotopoknak meghataroztuk az abszolut aktivitasat is.

A vizsgéalati eredményeket felhasznédlva eldonthetd, hogy a radiofarmakon gyartdsa soran
keletkez6 hulladékokat az elszallitasig milyen modon érdemes ¢és kell radioaktiv anyagként
tarolni, az azzal dolgozo és érintkezd személyzet és a kdrnyezet védelmének érdekében

I1l. ANYAGOK ES MODSZEREK

A 8F gyartasa soran Havar® foliaval lezart tantél anyagt céltargyakkal ellatott Siemens Eclipse
RDS 111 tipusa ciklotront hasznalunk. A !80-val dusitott vizet 11 MeV-es protonokkal,
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jellemzden 60 pA-es nyalabarammal sugaroztuk be 180-210 percig, ami altaldban — két céltargy
egyidejii aktivalasaval — 300-350 GBq ®F izotopot eredményezett.

A [®F]FDG szintézise soran a TRASIS 4altal gyartott All In One 18 tipust szintézispanelt és
kétszer hasznalatos szintéziskazettdt hasznaljuk. A masodik szintézist kovetden a szintézis
program egy moso szekvenciat indit el. A vizsgalatok soran 2 kazetta esetében hagytuk lefutni a
moso programot, két kazetta esetében pedig a szintézis végén leallitottuk a programot. Ezzel
szerettiilk volna vizsgéalni, hogy a kiilonb6zo kationos és anionos melléktermékek, hogyan
oszlanak meg egy elmosott és egy nem mosott kazettan.

A kisérlethez hasznalt kazettakat ¢les gyartasi folyamatban hasznaltuk, ezt kovetden torténtek a
kiilonb6z6 mérések.

A szintézist kovetd napon, a kazettdkon PET-CT vizsgélatot végeztliink annak érdekében, hogy
képet kapjunk a pozitront kibocsato radioaktiv izotopok eloszlasarol.

A miiszeres méréseket egy Canberra DSA-1000 tipusi gamma spektrométerrel végeztiikk. A GSP
nagy tisztasdga GC1020-as tipusu germanium (HPGe) detektorral van felszerelve mely
felbontasa 2.0 keV 1,33 MeV-en. A detektor 48 mm atmérdjii, 31,5 mm hosszu és 6 mm-re
talalhato a fém foglalat alatt. A mintainkat a detektor test felett 105 mm-rel egy a detektor testre
helyezett karton hengerre és egy milanyag lapra helyeztilk. A mérések iddtartama minden
esetben 30 perces volt. A kiértékeléshez Genie 2000 Gamma Acqusition & Analysis szoftvert
hasznaltuk (V3.3 Mar. 18. 2013, Canberra, by Canberra Industries).

A kazettat a GSP-n vald méréshez kiilon egységekre szedtiik szét, melyek a kovetkezéek: QMA
oszlop, tC18-as oszlop, alumina oszlop, reaktor, kazetta test, aktivitasgyijté fecskend6, Reagens
ampulldk. Ezen kiviil vizsgaltuk még a visszanyert dusitott vizet és a szintézis soran keletkezd
folyadék halmazallapota hulladék (450 mL) 15 mL-es részleteit is.

Ezen egységeket kiilon-kiilon vetettiik ald a miiszeres vizsgalatnak. A méréseket igyekeztiink
ugy elvégezni, hogy a mintdk minél inkabb pontszeriiek legyenek mivel a tényleges pontszerii
forrast nem tudtuk elérni. Ehhez a kazetta elemeket apré darabokra vagtuk, hogy beleférjenek
egy mintatarté edénybe. A mintainkat a fém detektor foglalat felett helyeztiik el 105 mm-rel egy
milanyag négyzet alapu edényben (10x10 cm). A detektorunkat Eu sugarforrassal kalibraltuk.

A szamolasok sordn térfogat korrekcios méréséket vettiink figyelembe. 20 ml frissen hasznalt
dusitott vizet kationcseréld gyantan engedtiink at, majd a megkotodott kationokat Na-EDTA 0,1
legaktivabbat elegyitettiik és nitrogén gdz aram alatt 80 °C-on kb. 50 ul térfogatra paroltuk.
Ebbdl az oldatbdl vettiink ki 5 pl-t, amit egy f6zOpohdar aljara cseppentettiink. A csepp atmérdje
kb. 3 mm volt, ezt tekintettiik a kiindulasi pontforrasnak. Felvettiik a minta spektrumat majd
rendre 2, 10, 15 és 30 ml-re higitottuk a mintat.

Az aktivitasokat a kapott csucsteriiletekbdl a kazettan lefutott masodik szintézis végére (EOS)
szamoltuk vissza. Ehhez els6 1épésben az egyes izotdpok vonalaira kapott csucs alatti teriileteket
az adott vonal intenzitasaval és az energidhoz tartozo detektor hatdsfokkal osztottuk. Ezzel
megkaptuk, hogy a mérés idépontjaban (t1) mekkora volt az aktivitas Becquerelben [Bq].

A — A.‘v’sr Daak Area
*L t = Int.[%] * Det. hatasfoka

Ahol Au az aktivitds mennyisége a mérés idépontjaban Bq-ben, Anet peak Area @ Genie szoftver
altal meghatarozott cstcs alatti teriilet, t a mérés idétartama masodpercben, Int. [%] az adott
izotop adott emittalt A energidjahoz tartozé intenzités értéke.

Az igy kapott aktivitast visszaszdmoltuk az EOS-re. Ehhez felhasznaltuk a mérés idépontja és az
EOS kozott eltelt idotartamot (teitelr) valamint az adott izotophoz tartoz6 bomlasi allandot.
A=Ay * g At

Ahol A az adott izotdpra vonatkoz6 bomlasi allando, t1 a mérés ideje és az EOS kozotti eltelt id6,
A az aktivitas mennyisége az EOS-kor Bg-ben.
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A dusitott viz 10 ml-es részleteit, a szintézis soran keletkez6 hulladék 15 ml-es részleteit a fenti
tablazatban feltiintetett geometridban mértiik. A szilard fazisu extrakcids oszlopok mérete a
pontszerii forras és a 30 ml-es minta geometriaja k6zott mozgott.

A térfogat korrekcios mérések soran minden higitds utan felvettiik az oldat gammaspektrumat. A
spektrumokbdl a jol kiértékelheté csucsok alapjan korrekcios feliiletet abrazoltunk a y-vonal
energiaja és az oldat térfogata fliggvényében.

IV.EREDMENYEK ES DISZKUSSZIO

A gyartasok mindegyike éles volt, eltérd besugarzasi idovel az eltérd anyag sziikséglethez
igazitva. A termelt FDG 165 és 205 GBq kozott volt. A szintézisek rendre 58-64% kozotti
hozammal jatszodtak le.

A mérések soran anionos és kationos radioaktiv szennyezoket egyarant detektaltunk. Ezeket az
alabbi tablazatban foglaltuk ossze.

Radionuklid Felezési id6 Lehetséges Fobb Gamma
magreakciok vonalak (keV)
8y 15,97 nap 0Cr(n,t) 8V 1313
Ti(p,2n) ¥V
°ICr 27,7 nap *V/(p,n)>!Cr 320
S2Mn 5,591 nap 2Cr(p,n)>*Mn 745; 1248; 1436
%Co 17,53 ora 5Ni(p,0)>°Co 984
*Co 77,24 nap *Fe(p,n)>*Co 1238; 1362; 1773;
'Co 271,74 nap >"Fe(p,n)®'Co 122
%ONi(p, 0)®'Co
%Tc 293 perc %Mo(p,n)%Tc 850
%M 61,0 nap SMo(p,n)*™Tc 204; 835; 1039
%Tc 4,28 nap %Mo(p,n)®Tc 778; 813; 1127
%mTc 51,5 perc %Mo(p,n)%Tc 847; 850
182Re 64,2 6ra 182\W(p,n) 1¥?Re 68; 229
18Re 70,0 nap 1BW(p,n)'*Re 162
1%Re 3,72 nap 18\W(p,n)!%*Re 137
186MRe 3,72 nap 8\W(p,n)'®Re 59

2. tablazat Az altalunk detektalt y-sugarzo izotopok fébb tulajdonsagaik
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*2Mn [%6Co [57Co [%5Tc
Kazetta elem itlag Bq
QMA 178512,57 | 144933,04 | 2077,00 | 12713,46
tC19 3000,89 | 8650,41 - 2052,96
alumina 190,03 575,21 - 110,46
reaktor 8481,79 | 18033,50 - 660,78
kazetta 10578,00 | 32925,26 - 4117,75
aktivitasgyiijto
fecskend6 23715,04 | 53194,14 - 2303,48
ampullak 668,48 952,51 - -
hulladék 33528,02 | 63488,48 | 34,00 |63567,81
DV 135166,98 | 285622,11 | 3410,00 | 930,72
Osszes 393841,79|608374,66 | 5521,00 | 86457,42
SMEAK 100000 100000 | 1000000 | 1000000
Index érték 3,94 6,08 0,01 0,09
X 10,11

3. tablazat A keletkezett radioaktiv hulladékok atlagos aktivitasa

A tablazatban atlagos radioaktivitdssal szamoltunk, melyet az adott elemek kiilonboz6
darabjainak mérésével kaptunk. A komponensek radioaktiv hulladéknak tekintve a 487/2015.
(XII. 30.) Korm. Rendeletben talalhato alabbi képlet alapjan a nagyon kis aktivitasu radioaktiv

AK,
Y ()<
SMEAK,

Erdekesség, hogy a tobbi szerzd, beleértve magunkat is, mind detektaltak az 5'Cr-ot csak Ito és
munkatarsai nem. Ez valosziniileg a proton nyalab energiajaval magyarazhato [4].

A mi esetiinkben, a példanak felhozott szerzdk kisérleti koriilményeihez képest mindig
alacsonyabb energiaji proton nyalabbal sugaraztuk be a dusitott vizet (11MeV), azonban rendre
nagyobb nyaldb arammal (60 nA) és hosszabb besugarzasi idétartammal dolgoztunk (180-210
perc).

A szintézis kazettak PET-CT-s vizsgalatabol jol latszodnak a pozitron emittald anyagok
megoszlasa (5. abra).

akt. gyljto fecsk.

tC18 alumina

MA
1-es szelep t a e $

reaktor

2. abra Egy szintézis kazetta PET-CT-s felvétele egy nappal a masodik szintézis vége utan

Legnagyobb aktivitdsokat a kazetta 1-es szelepénél mely a haszndlt dusitott vizes
gyljtéedényhez kapcsolodik, a QMA oszlopon, az aktivitasgyiijté fecskendén és az alumina
oszlopon detektaltunk. Az alumina oszlop szerepe kiilondsen fontos, mert ez az oszlop az utolsod
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tisztitd oszlop a végtermék elott. A vizsgalatban szerepld gyartasi tételek mindségellendrzo
vizsgalata soran az eredmények 100%-o0s radionuklidos tisztasagot mutattak.

A GSP-vel végzett vizsgalatok soran kidertilt, hogy egyértelmii kiilonbséget nem tudunk tenni az
elmosott ¢s nem mosott kazettak kozott. A mosas csak a F-18 izotdpokat tavolitja el a hulladék
fele.

Az anionos ¢és kationos szennyez6k megoszlasaban viszont egyértelmi kiilonbség mutatkozott.
Mig az anionos Tc a hulladékban, addig a kationos Co a dusitott vizben dusult fel.

80% -
60% -
40% -
A - . .
20% -
_— —-_— —p -
0% _— — A a—
0 T T T T T . T T T T
Nt N e & > <2 o 2% <
9 & Ay , S W 3 Q
s N N S S
S

3. abra A detektalt szennyezok %-os megoszlasa az egyik kazetta elemein

Az abran 4 kiemelt radionuklid szerepel. Ezeket azért valasztottuk, mert viszonylag nagy
mennyiségben detektaltuk €és majdnem mindenhol jelen voltak. A tobbi radionuklid, kis
mennyiségben volt csak jelen az egyes elemeken.

Kis kationos dusulas megfigyelhet6 a QMA oszlopon is mely inkabb fiziszorpcids
folyamatoknak kdszonhetden jon létre.

BV eredetét illetden nem tudunk biztosat megéllapitani. Két lehetséges keletkezési utvonalat
vettiink szamitasba. Az %°Cr(n,t) 8V reakcio bekovetkezésének nagyon kis esélye van, mig a
Ti(p,2n) 8V reakcid elviekben az altalunk haszndlt target testet és foliat figyelembe véve nem
johetett 1étre. Lehetséges, hogy a ciklotron valamely altalunk nem szamitasba vett alkatrésze
okozza ezt a nem kivanatos reakciot.

T6bb radionuklidnal (*8V, 5Co, %ICr, 184Re) eléfordult, hogy egyes méréseknél egyértelmiien
jelen vannak, mig méskor nem detektalhatdak, vagy mas kazetta részen detektaltuk azokat, mint
a tobbi gyartasndl. Ezt a besugarzas bizonytalansagaval lehet magyarazni. Hidba ismerjiik
pontosan a besugarzasi paramétereket, bizonyos foku ingadozasok eléfordulnak egy besugarzas
soran. Valtozhatnak a gazaramok, a hOmérséklet, a nyaldbaram, a nyalab alakja és ebbdl
kifolyolag a besugarazott célteriilet. Mindezek pedig oda vezetnek, hogy egy sokvaltozos
rendszerben nem lehet egyértelmiien megjosolni, hogy mikor keletkezik és mikor nem egy adott
radioaktiv szennyezd. Amit egyértelmiien ki lehet jelenti az az, hogy az Gjabb niébium anyagu
targetek és a niobiummal boritott Havar® folidk — ha mindségében nem is de — mennyiségében
kevesebb radioaktiv szennyezdvel terhelik a dusitott vizet és a hasznalt eszkdzoket [2][5].
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KUKORICAPAPANTAK MANGANFELVET];LENEK NYOMON
KOVETESE 52Mn RADIOITOTOPPAL

Brezovcesik Karoly!”, Pribéczki Eval, Fenyvesi Andras!, Varga Maté!, Molnar Jézsef,
Veres Szilvia?, Sziics Zoltan!

"Magyar Tudomanyos Akadémia Atommagkutaté Intézet, Atomki
2Debreceni Egyetem

Absztrakt

A kukorica az egyik legfontosabb gabona a vildgon. A 2017/2018-es években kortlbelil 1,03
milliard tonnat termeltiink. Fontos, hogy a termelés maximalizéldsa érdekében a terméshozamot
csokkentd koriilmények: betegségek, iddjarasi viszonyok; hatasat csokkentsiik. Ez az oka
kukorica nemesitésnek, fenotipizalasnak. A hagyomanyos tesztek sok iddt vesznek igénybe. A
novények stressz hatasokra adott valasza vizsgalhato a tdpanyagfelvételén keresztiil. Mangan-52
radioizotdop segitségével a kukorica mangan felvételét vizsgaltuk, hogy a jovoben
Osszehasonlitsuk potencidlis, nemesitett kukorica tipusokkal. A mangan felvételt nyomon
kovettiik képalkotdé PET modszerrel és a ndvény egyes részeinek pontos mangan-52 tartalmat
gamma-spektrométerrel meghataroztuk.

Abstract

Corn is one of the most important grain in the world. Around 1.03 billion tons was produced in
2017/2018. It is important to maximise the production by decrease the affects of the weather
condition and diseases. This is the reason why numerous types were bred. The casual tests of the
different types require a lot of time. The stress tolerance of the plants may be monitored by the
nutrient uptake. Manganese-52 was used to display manganese uptake to compare to other types
in the future. The visualisation of the manganese was made by PET technique and the exact
quantity of manganese in the parts of the plant was measured by gamma-spectrometry.

I. BEVEZETES

Vilagszerte a 2017/18-as évben ~1 milliard tonna kukoricat, 758,0 millié tonna buzat, 488,6
milli6 tonna rizst, 144,3 milli6 tonna arpat, 23,5 milli6 tonna zabot és 12,4 milli6 tonna rozst
termeltlink. A termelt mennyiségek alapjan a kukorica a legfontosabb gabona [0]. A kukoricat
széles korben hasznaljak fel a vilagon pl: takarméanyozasra, human élelmiszerekhez, ipari célokra
[0]. A nagyméreti igények miatt a kukorica ndvény ellenalloképességének fejlesztése
folyamatosan zajlik. A terméshozamot nagymértékben befolyasoljak tobbek kozt a betegségek
(kukorica rozsda, kukorica levélfoltossaga, hamusziirke szarkorhadas stb.) [0,0,0,0] és az
iddjarasi viszonyok. Ezek hatdsdnak csokkentésére hibrid ndovények tesztelése agrar kisérleti
teriileteken torténik, ami a tobb honapos tenyészidé miatt idéigényes folyamat [0]. A ndvény
allapota nyomon-kovethetd a tapanyag felvételén keresztiil, ha megfigyeljik a szédméra
szlikséges mikro- és makro-elemek felvételét, mozgasat [0]. A kukorica novekedéséhez 13 elem
nélkiilozhetetlen. Ezek kozill a mangdn csak mikro tdpanyagként szerepel, viszont
elengedhetetlen az enzim rendszer, fotoszintézis miitkodéséhez, a klorofil képzddéshez és tobbek
kozott a: N, Fe és/vagy P metabolizmushoz [0].

A novények altal felvett elemek mennyisége tobbféle modszerrel vizsgalhatd. A radioizotopok
sugarzasanak felhasznalasaval kdnnyen, akar non-invaziv uton is megfigyelhetdk az alanyok. Az
egyik ilyen lehetdség a pozitron emisszios tomograf (PET) kamera, amellyel térbeli felvételeket
készithetiink az adott novényekrdl. A modszer sordn a mintdkba juttatott pozitron bomld izotop
altal kibocsatott pozitron annihilacidja soran keletkezd 2 db 511 keV energidju gamma fotont
detektaljuk koincidencia rendszereben. A vizsgalt izotdp felvétele folyamatosan nyomon
kovethetd, anélkiil, hogy megdlnénk a ndvényeket.
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A modszer hatranya, hogy egy kamerdval egyszerre csak egy novény vizsgalhato, igy
nagyszamu minta esetén a PET leképezés sok idot vesz igénybe.

Radioaktiv izotopok alkalmazasa esetén lehetdség van gamma spektrométer felhasznaldsara. A
modszer elénye, hogy nagyon érzékeny. Az izotdpok mennyiségének megallapitdsdhoz az egyes
részekben, a ndvényt fel kell darabolni és a darabok aktivitasat tudjuk mérni, amibdl az izotop
eloszlas felrajzolhatd. Ebben az esetben egyszerre tobb mintat tudunk el6késziteni, amiket
folyamatosan mérhetiink.

A kisérleteink sordn a két modszer kombindcidjat hasznaltuk  kukoricapalantak
manganfelvételének vizsgalatdhoz. Az altalunk valasztott radioizotop a mangan-52, amely
ciklotronnal eldallithatd, pozitron bomlo és jol mérheté gamma vonalai vannak. A felezési ideje
5,6 nap, ami megfeleld6 a novények par oras (0,5-10 ora) izotopfelvételi idejének nyomon
kovetéséhez PET kameraval, illetve a felhalmozést kdvetd gamma mérésekhez is elegendd.

II. KISERLETI RESZ
A. Novénynevelés

A kisérletekhez a Debreceni Egyetem Mezdgazdasagi Novénytani NOvényélettani és
Biotechnoldgiai Tanszékérdll kapott takarmany kukoricéat hasznaltuk. A magok mosas és 4 napos
csirdztatas utan keriiltek at az Atomkiba, ahol a ndvények nevelésére kialakitott szobaban tortént
a novények gondozasa. A homérsékletet és a pdratartalmat allando értékek kozott tartottuk, az
értékeket Testo Saveris H2 wifi datalogger-rel kovettiik nyomon. A ndvekedéshez 22-27 C fokos
hémérsékletet és 50-70 % kozotti relativ  paratartalmat alkalmaztunk. A neveléshez
meghatarozott Osszetételi tapoldatot hasznaltunk és novényneveld kék-piros fényli lampat. A
palantdk 4-6 nap alatt érték el a megfeleld méretet. A kisérlethez ideédlis méretet és kort
szemrevételezéssel allapitottuk meg [0].

B. Izotop eloallitas

A sziikséges mikroelemek koziil a manganra esett a valasztasunk. A radioizotdp eldallitasa az
Atomki ciklotronjaval tortént krom céltargy protonokkal torténd bombazasaval, "Cr(p,n)*2Mn.
A besugarzast 17 MeV energiaval végeztikk. Céltargyként 200 és 400 mg-os 400 mesh
finomsagu krémporbdl préselt tablettat vagy nagytisztasagii krom lemezbdl esztergalt korongot
(~600 mg) hasznaltunk.

A termelt mangin radioizotopnak a krom céltargytol vald elvéalasztasara tobb modszer is
rendelkezésre all az irodalomban. Két eljarast probaltunk ki: kationcseréld Ag S0W-X8
gyantaval kénsav és ammonium-citrat eluensekkel [0], illetve anioncserélé Ag 1-X8 gyantaval

crer

cre

alkalmazott oszlop 110x15 mm méretii volt. Tomény 12 M sdsavas kozegben az oszlopon mind
a két elem mozog, a krém gyorsabban jellegzetes sotétzold szinnel. Az elvalasztas elsd fazisaban
a krom-ionok nyomon kovetése a z6ld rész mozgasaval tortént. A zold szin eltlinése utdn az
oszloprol lecsepegd oldat novekvd aktivitdsa alapjan kezdtiik szedni a Mn-52 radioizotopot
tartalmazo fofrakciot. A fofrakcio szedése kozben 6 M-os sdsavat hasznaltunk, az eluensben és a
céltargyban 1évd egyéb fémszennyezd a fofrakcidban torténd csokkentése miatt. Az oszlop
tisztitdsa miatt végiil vizzel mostunk le mindent egyéb szennyez6t az oszloprol. Az igy kapott
mangéan-klorid oldatot kétszer beparoltuk, hogy a savat eltavolitsuk. Az elvélasztas
hatékonysagat radionuklidokon keresztiill gamma-spektrométerrel ¢és ICP-MS modszerrel
ellendriztiik.

A tovabbi felhasznalashoz a mangéan-kloridot kismennyiségii Milli-Q vizzel vettiik fel.
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C. Manganfelvétel

A kivalasztott novények 15 ml térfogati mangan-52 radioizotopot tartalmazé tapoldatba
keriiltek. A kisérletekhez 25 ml-es féz6poharakat hasznaltunk. A behelyezésnél figyeltiink, hogy
a gyokerek ne torjenek meg ¢és minden gyokérszal folyadék alatt legyen. Az igy elkészitett
mintak sugarvédelemmel ellatott, megfeleldéen megvilagitott fiilkébe kertiltek, ahol a
hémérsékletet €s a paratartalmat folyamatosan nyomon kovettiik a kisérlet ideje alatt. 1,2,3,6 és
10 oras manganfelvételi idoket alkalmaztunk. Az felvételi 1d6 leteltével minden ndovényt
ugyanannyi darabra vagtunk fel és a darabok tomegét pontosan lemértiik, el6készitettiik dket a
gamma-spektrometrias méréshez. A darabolas sémdja az 1. dbra-n lathato.

1. abra: Kukoricapalanta a darabolas elétt, szamokkal megjelolve a részek (1-gyokér, 2-
“mezocotyl”, 3-szar, 4-oreg levél, S-fiatalabb levél, 6-legfiatalabb levél)

D. Mérési modszerek

A darabok mangan-52 tartalméat a radioizotop 744 keV energidjii gamma vonala alapjan
hataroztuk meg Canberra tipusii gamma-spektrométerrel.

A korabban leirt kisérleti Gsszeallitdssal eldkészitett novényeket PET kamera segitségével is
megvizsgaltuk. A radioizotopot tartalmazo tapoldatba helyezést kovetden azonnal a kamera aléd
raktuk a mintakat és 1 oranként, 1 oras gytjtési idokkel mértiik. A felvételek készitése kdzben a
gyokér nem volt a latotérben. A névények a radioaktiv izotopot tartalmazo oldattal egyiitt kertilt
a kamera ala.

I1l. EREDMENYEK

A PET képeken jol nyomon kdvethetd a mangan utja a ndvényekben. A palanta koratol fliggden
(2 leveles vagy 3 leveles) 1-3 ora alatt jelenik az tigynevezett biityok a képen, ami a szar legalso
részén talalhato kozvetleniil a “mezocotyl” utan, halvanyan a 2. dbra baloldali képén alul lathato
pont. A “mezocotyl” egyik képen sem volt lathatd. 2-8 ora alatt rajzolodik ki a szar, majd 9 ora
utan a levelek is kezdenek megjelenni, ahogy lathat6 a 2. dbra jobboldali képén.

2. abra: PET felvételek kukorica palantiarol Mn-52 radioizotoppal (balra - 1,5 éraja az
aktivitasban, jobbra - 9,5 éraja az aktivitasban)
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A gamma-mérések alapjan a radioizotop a vizsgalt méreti ndvények minden részében
kimutathat6 1 ora alatt, amint lathat6 az 3. dbra gorbéin.
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3. abra: A palanta részeinek mérésébol kapott aktivitas eloszlas

IV.OSSZEFOGLALAS

A mangan-52 radioaktiv PET-izotop alkalmas kukorica ndvények manganfelvételének
vizsgélatara az Atomkiban kifejlesztett MiniPET-3 kameraval. Ugyanakkor a PET-kamera
megszolalasanak hatara tGl magas ahhoz, hogy a fém-ion felvétel és szallitds pontosan nyomon
kovethetd lehessen, csupan a felvétel soran kialakul6 telitési értékek valtak lathatova. A gamma-
kameras mérésekkel sikeriilt a feldusulasi folyamatot részleteiben is nyomon kovetni, igy az
aktiv iontranszport sebessége is megbecsiilhetd lesz a jovoben. A bemutatott kisérletek fognak
alapjaul szolgalni a jovében tervezett stressz-vizsgalatoknak.

KOSZONETNYILVANITAS

Ezt a munkat az Eurdopai Regionalis Fejlesztési Alap és Magyarorszag koltségvetése tamogatta a
GINOP-2.2.1-15-2016-00012 projekt keretében.
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Na.O ADAL’EKOK HATASANAK VIZSGALATA P205-V20s UVEGEK
SZERKEZETERE A MOSSBAUER-SPEKTROSZKOPIA SEGITSEGEVEL

Hegediis Gyorgy ™!, Kuzmann Erné', Homonnay Zoltan!, Shiro Kubuki?, Tetsuaki Nishida?,

YE6tvés Lorand Tudomanyegyetem, Kémiai Intézet, Analitikai Kémiai Tanszék,
Magkémiai Laboratorium, 1117 Budapest Pazmany Péter sétany 1/A4
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and Engineering, Minami-Osawa 1-1, Hachioji, Tokyo 192-0397, Japan
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Absztrakt

Gyorshiitéssel eléallitott és hékezelt (450°C, 100 h) xNa20+(84—xX)V205¢10P205¢3Sn02¢3Fe203
ahol x= 5, 25 és 45) osszetételdi iivegeket vizsgaltunk >’Fe és °Sn Mossbauer-spektroszkopia
segitségével 295 K és 80 K hémérsékleten abbdl a célbol, hogy a Na,O adalékolas hatasat
tanulmanyozzuk az iivegek lokalis szerkezetére vonatkozéan. Az °Sn Mdssbauer-spektrumok
nem mutattak valtozast, ami azt jelzi, hogy a lokalis SnO; szerkezetre sem a hékezelés sem a
NazO adalékolas nincs hatdssal. Az iivegek >’Fe Mdssbauer-spektrumai ndvekedést mutattak az
izoméreltolodasban 0,39 mms’1 értékrdl 0,49 mms? értékre, és csokkenést jeleztek a
kvadrupélus felhasadasban 0,7 mms™ értékrél 0,6 mms™ értékre a hékezeletlen mintakban és 0,7
mms? értékrl 0,3 mms™? értékre a hokezeletlen mintakban a Na»O tartalom novekedésével.
Ezek az eredmények azt jelzik, hogy ezekben az ilivegekben a vas FeOs tetraéderes lokalis
szerkezetben van Fe oxidaciés allapotban, valamint, hogy az Fe-O kéotések kovalencidja
valtozik és az FeOg tetraéderek torzultsaga csokken a 3D hélozat felbomlasanak kovetkeztében a
Na2O adalékolasanak a ndvekedtével.

Abstract

Rapidly quenched and heat treated (450°C, 100 h) xNa20+(84—xX)V20510P205+3Sn02¢3Fe203
with x= 5, 25 and 45) glasses were investigated by °’Fe and 1'°Sn Mossbauer spectroscopy at 295
K and at 80 K temperatures to study the effect of Na,O doping on the local glass structure. *°Sn
Maossbauer spectra of samples were unchanged reflecting that local SnO> structure was not
affected either by the heat-treatment or by the doping. °’Fe Mdssbauer spectra glasses showed an
increase in the isomer shift from 0.39 to 0.49 mms™ and a decrease in the quadrupole splitting
from 0.7 to 0.6 mms™ for as-quenched and from 0.7 mms™ to 0.3 mms™ at RT for heat treated
samples with an increase of Na,O content. These results indicate Fe being in Fe'"' oxidation state
in FeO4 tetrahedra, an changed covalency of Fe-O bonds as well as a decreased distortion of
FeO4 tetrahedra, as a result of cleavage of the 3D network with Na.O doping.

|. BEVEZETES

Ujratolthetd akkumulatorok rendkiviil széles korben hasznalatosak a modern elektronikai
késziilékekben. Sok kutatds iranyul arra, hogy mennél nagyobb kapacitasi akkumulatorokat
fejlesszenek ki, amihez az egyik kulcskérdés a megfeleld elektrodok alkalmazasa. A vanadat
tivegek rendkiviil perspektivikusak ilyen elektrodokként a relative nagy elektromos
vezetOképességik, iiveg szerkezetiik, valamint benniik 1évé V valtozd vegyértéke miatt [1].
Kubuki és munkatarsai [2-4] a lokalis szerkezet és az elektromos tulajdonsagok kozotti
Osszefiiggést tanulmanyoztak vanadat tivegekben.

Ujolag  15Li20+10Fe203+5P205220Sn02050V205  Osszetételtn  iivegek Li  akkumulatorok
elektrédjaként torténd alkalmazasanal kimagasldéan nagy toltés-kisiitési kapacitast tapasztaltak
[5]. 10SnO2-10Fe203-10P20s5-xAgl-(70 — x)V20s Osszetételii ivegekben is tanulmanyoztak a
hokezelés hatiasara bekovetkezd szerkezeti relaxacid és az elektromos vezetoképesség kozotti
Osszefliggéseket [6], ahol Mdossbauer-spektroszkopiat is alkalmaztak, ami kivalo és érzékeny
modszer a Mossbauer-aktiv elemek vegyértékének meghatirozasara és lokalis kornyezetének
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megkiilonboztetésére ilyen tlivegekben [2-7]. Jelen munkankban gyorshiitéssel eldallitott €s
hékezelt XNa20+(84—x)V20s+10P20523Sn0,3Fe203 ahol x= 5, 25 és 45) dsszetételii iivegek °'Fe
és 119Sn Mossbauer-spektroszkopiai vizsgalata volt a cél, annak érdekében, hogy a NazO
adalékolas hatasat tanulmanyozzuk az tivegek lokalis szerkezetére vonatkozodan.

1. KISERLETI ELJARAS
A. Minta eléallitas

Az xNa,0 - (84 — x)V,0. - 10P,0, - 35n0, - 3Fe, 05 (X=5; 25; 45) 6sszegképletii iiveg mintakat
Tokioi Metropolitan Egyetemen készitették el, gyorshiitéses eljaras segitségével. A vizsgalatokra
kapott mintdk egyrészt hokezeletlen, masrészt 450 °C-on 100 percig torténd hokezelés utani
allapotban voltak, melyeket szintén a Tokioi Metropolitan Egyetemen hajtottak végre.

B. Vizsgalati modszerek

A hdkezeletlen és hdkezelt mintdk Mossbauer-spektroszkopiai vizsgalataira kdralaku, polietilén
tartokba helyezett, koriilbeliil 35 mg/cm? feliileti stiriiségii poritott iivegmintdkon keriilt sor. A
Mossbauer-méréseket allandd gyorsulasi mozgatast alkalmazé WISSEL tipust Mdssbauer-
spektrométerekkel (W4; WS5)  végeztik transzmisszids  geometriai  elrendezésben
szobahdmérsékleten (295K) és cseppfolyos nitrogén hémérsékleten (80 K). A cseppfolyos
nitrogén hdmérsékleti méréseket egyrészt JANIS tipust hélium kriosztat, masrészt egy ukran
gyartmanya hélium kriosztat segitségével végeztiik. A >’Fe Mossbauer-méréseket 0,65 és 0,25
GBq aktivitasi Rh-métrixba diffundaltatott >’Co Mossbauer-sugarforrasok segitségével hajtottuk
végre. Az 11%Sn Méssbauer-mérések 0,05 GBq aktivitast Cal'®"SnOs sugarforrassal torténtek. A
sebesség kalibracié a-Fe folia mérése segitségével tortént, az izomér eltolododasok az a-Fe-hez
képest lettek megadva. A mérések iddtartalma minimum két nap volt mintanként. Mdssbauer-
spektrumok analizise Lorentz-tipus gorbéknek a legkisebb négyzetek moddszerével a
spektrumokhoz valé illesztésével tortént a MOSSWINN 4.0i program alkalmazasaval [8].

1. EREDMENYEK ES DISZKUSSZIO
A. Szobahémérsékleten végzett ' Fe Mossbauer-mérések

Az 1. abran lathatd6 Mossbauer-spektrumok kiértékelése egyetlen szimmetrikus dublettre vald
illesztéssel tortént, ahol a kiilonb6zé NaxO tartalmi mintdkra, az iiveg hdkezelés elotti
allapotaban, rendre a kovetkezd izoméreltolodasokat talaltuk: &gy Na,0 = 0,40 + 0,04 mms~?!
82556 Na0 = 0,49 1 0,06 mm 571, Bugy a0 = 0,451 0,03 mm s, amely értékeknek a
Mossbauer-izoméreltoloddsok a vas vegyértékével valdo megfeleltetése alapjan [9]
megallapithat6, hogy a vizsgalt hékezeletlen iivegekben a vas Fe!'' formaban talalhato meg. Ez
jol megfelel P,Os-V20s livegeken végzett mérések eredményeinek is [5,6]. 1A abran bemutatott
mérések lathatdéan nagy hattérzajjal rendelkeznek és ezéltal az izoméreltolodas értékek is
viszonylag pontatlanabbul adhaték meg, ami tovabbi jovObeli vizsgalatokat igényelhet. Az 1. B
abran lathatdé a hokezelés utani allapotrol késziilt Mossbauer-spektrumok kiértekelésébol
Osoenago = 040 £ 0,01 mm s~ a5y o o = 0,45+ 0,01mms™,

84595 way0 = 0,45 £ 0,01 mm s~ izoméreltolodas értékek adodtak.
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szobahémérsékleten (295 K) mért >’Fe-Mossbauer-spektrumai hékezelés elotti (A)
és hokezelés utani (B) allapotban

Osszehasonlitva a hdékezelés eldtti és utdni izoméreltolodas értékeket megfigyelhetd, hogy
mindkét esetben a NaO adagolasdnak novekedésével az izoméreltolodasok hasonlé méddon
enyhe novekedd tendenciat mutatnak, ami Osszeegyeztethetd a korabbi vizsgéalatok [6]
eredményeivel, azonban valamennyi izoméreltolédas azt jelzi, hogy a hdkezelés elott és a
hokezelés utan is a vas Fe'!' dllapotban van jelen.

Az altalunk kapott Mossbauer-paraméterek (izoméreltolodas, kavadrupolus felhasadas)
megfelelnek azoknak a vanadat iivegekre kapott eredményeknek [5-7], amelyeket Fe''O4
tetraéderes lokalis kornyezethez rendeltek. Ennek alapjdn a mi esetiinkben is kijelenthetd, hogy
az Fe'' lokalis oxigén kdrnyezetének szerkezete tetraéder alakot vesz fel.

Az 1 A abran 1évé spektrumok kvadrupolus felhasadéas kis mértékli csokkenést jelez a NaoO
adalékolds  fliggvényében, aminek a  szamszerlsitett  értékei a  kovetkezok
Asgp nay0 = 0,69 £0,07 mm s~ Ayey o o = 0,69 £0,12mms™!

Asses Na 0 = 0,59 £ 0,04 mm s 1. Ugyanakkor, 1. dbra (B) részén még kifejezettebben lathato,
hogy az 5%-0s Na2O tartalomhoz képest a 25%-0S NaxO tartalom esetében kvadrupodlus
felhasadas mértéke drasztikusan csokken. A kapott idevagd kvadrupolus felhasadas értékek az
alabbiak: Asg; na,0 = 0,75 £0,01mm s™7, Agsgy nago = 022 £ 0,02 mmsT,
Asges Na0 = 0,31 £ 0,01 mm s 1. Korabban mar tapasztaltak ilyen jelenséget P20s-V20s iiveg
esetében AgrO adagolasanak hatdsira [3-6]. Ott ezt a jelenséget a lokalis tetraéder szerkezet
torzulasaval magyaraztdk, ezért tigy gondoljuk, hogy a jelen helyzetben is a kvadrupdlus
felhasadas csokkenése mind a Na,O adalékolds mind a hékezelés hatdsira Fe''Oy4 tetraéder
torzulasaval kapcsolhatd Ossze. A torzuldst szamottevéen befolydsolja az FeOs kornyezetében
lezajlo V'V és a VV relativ eléforduldsdnak a megvéltozasa, a 3D-s struktira felbomlasa [6].
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B.Cseppfolyés nitrogén hémérsékletén végzett > Fe Méssbauer-mérések

A  méréseket cseppfolyds nitrogén homérsékleten (80 K) is elvégeztiik, melyek
Mossbauer-spektrumai a 2. abran lathatok. Az izoméreltolodasok a hokezelés elotti esetben a

kovetkez6ek G505 nago = 040 £ 0,04 mms™, 8259 nayo = 0,35 £ 0,06 mms™H,
0 azag Na 0 = 0,49 +0,03mms™' Ezek az eredmények igazoljak a fentebbi allitasunkat
miszerint  Fe'' formaban van jelen a vas. A hokezelés utani Aallapotban

Osena,0 = 044 £ 0,05 mms™, §ygp yy 0 = 0,49+ 0,03 mms™
0 azag Na,0 = 0,51 + 0,03 mm s~1. Ezen adatok értelmében igazolast nyert azon allitasunk, hogy

az Fe"" allapot van jelen NapO adalékolt iivegekben amin a hékezelés nem valtoztat. Ugyanakkor
az izoméreltolodas kismértékben né a NaO adalékolassal, ami az Fe-O kotések kovalencia
valtozassal hozhato Osszefliggésbe, hasonldan ahhoz, amit az Agl adalékolasnal is tapasztaltak

[6].
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2. 4bra: xNa, 0 - (84 —x)V,0; - 10P,0; - 3Sn0, - 3Fe, 0, iiveg x=5(a); 25(b); 45(c)
cseppfolyos nitrogén hémérsékletén (80 K) mért °'Fe-Mossbauer-spektrumai hokezelés
eldtti (A) és hokezelés utani (B) allapotban

A kvadrupdlus felhasadasok meértékének csokkenése a cseppfolyds nitrogén hOmérsékletén
vegzett méréseken is tetten érhetd a hdékezeles elbtt Agy y, o = 0,66 + 0,06 mms™?
Aosgnago = 041 £0,02mms™, Ay, o =055 2006 mms™ & hokezelés utén
Asgp na,0 = 0,68 £0,03mm s™H Aygy o o = 0,14 £0,07 mm s~}
Aygay a0 = 0,29 £ 0,02 mm s~ 1. Mindkét esetben megfigyelheté a kvadrupolus felhasadas
mértékének csokkend tendencidja, amely tovabb erdsiti a megallapitast, miszerint a vas koriili
lokalis struktira Fe"O4 alakban fordul eld. A kvadrupolus felhasaddsban 80 K-en tapasztalt
véltozasok azt is mutatjadk, hogy a torzulds torténik tetraéder szerkezetben, ami a hdkezelt
mintakon lényegesen nagyobb mértékben 1ép fel.
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C. Cseppfolyos nitrogén hémérsékleten végzett *°Sn Méssbauer-mérések

A 3. abran lathaté °Sn Mossbauer-spektrumok értékelése (szimmetrikus dublettre bontasa) utan
a kovetkezé eredményt kaptuk az izoméreltolodasra: §= 0,06 +,0,02 mm s~ és a kvadrupdlus
felhasadasra: 4 = 0,51 + 0,03 mm s~ ', Ezek a Mossbauer-paraméterek minden vizsgalt mintéra
jellemzdek, hibahataron beliill megegyeznek mind a hdkezelés el6tti €s utani illetve a kiilonbdzo
Na.O tartalmaknal is. Ezek a paraméterek megegyeznek a kordbban az Agl dopolasnal
tapasztaltakkal is [6]. A fenti Mdssbauer-paraméterek alapjan az 6n Sn' allapotban van SnO;
mikrokdrnyezetben. Mivel valamennyi mintan mért 12°Sn Méssbauer-spektrum hibahatéron beliil
megegyezik, ezért egyértelmiien megallapithatjuk, hogy sem a hdkezelésnek, sem a Na.O
adagolasnak nincs hatasa az SnO> lokalis szerkezetére, ami azt mutatja, hogy az Sn az iivegben a
halozaton kiviil helyezkedik el.
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3.4bra: xNa, 0 - (84 —x)V,0; - 10P, 0. - 35Sn0,, - 3Fe, 05 iiveg x=5(a); 45(b);
szobahémérsékleten (295 K) mért 1°Sn Méssbauer-spektrumai hokezelés elétti (A) és
hékezelés utani (B) allapotban

IV. OSSZEFOGLALAS

Fe és 11°%Sn Mossbauer-spektroszkopia segitségével vizsgaltuk a lokélis szerkezet és a NaO
adalékolas kozotti korrelaciot hokezeletlen és hokezelt XNaxO+(84—x)V205210P205°3Sn0;
3Fe,03 iivegekben x=5 és x=45 kozotti Osszetétel tartoméanyban. Az {ivegmintak °>'Fe
Mossbauer-spektrumaibol szdrmaztatott izoméreltolodas és kvadrupolusfelhasadas értéker azt
mutattak, hogy a vas FeOus tetraéderes lokalis szerkezetben Fe!'' formdban van jelen valamennyi
vizsgalt livegmintdban. Az NayO adalékolassal az izoméreltolodas kismértékben valtozott, ami
Fe-O kotések kovalencidjanak valtozasat tiikrozte. Megfigyeltiik, hogy, kiilondsen a hdkezelt
mintakban, a kvadrupdlus felhasadas értéke jelentés mértékben csokken a magasabb Na,O
tartalmi mintdk esetén, ami a FeOs tetraéderek torzultsiganak csokkenésével hozhatd
kapcsolatba a 3D hélézat felbomlasinak kovetkeztében. Ugyanakkor az '°Sn Méssbauer-
spektrumokban nem tapasztaltunk valtozadst a Na,O adalékolds novekedtével, ami azzal
magyarazhato, hogy az 6n Sn' formaban fordul elé SnO2 mikrokdrnyezetben a halozaton kiviil a
vizsgalt livegszerkezetekben.
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NORFLOXACIN VIZES OLDA’TANAK LEBONTASA IONIZAL()
SUGARZASSAL: TERMEKANALIZIS ES KINETIKAI VIZSGALATOK
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1Obudai Egyetem, 1034 Budapest, Bécsi it 96b.
2MTA Energiatudomdnyi Kutatokozpont, 1121 Budapest Konkoly-Thege Miklos ut 29-33.

Absztrakt

A fluorokinolon antibiotikumokat hagyomanyos szennyvizkezel6 eljarasokkal nem lehet
eltavolitani a szennyvizbdl. A probléma megoldasara potencialisan alkalmas kiegészitd
modszerrel végeztiink kisérleteket, mely soran ionizald sugarzassal tavolitottuk el norfloxacint
0,1 mmol dm=-os vizes oldatokbol. A lebontast kdvetéen szdmos bomlasterméket hatdroztunk
meg LC-MS/MS maodszerrel. A termékek szerkezete alapjan feltételezhetd, hogy csokkent vagy
megsziint az antibakteridlis aktivitasuk. A legnagyobb mennyiségben képzddott bomlastermékek
a hidroxilalt norfloxacin és a dezetilén norfloxacin. Gyors kinetikus spektrofotometrias
mérésekkel tobbféle koztitermék felépiilését és lecsengését figyeltik meg. A norfloxacin
reakciojakor hidroxilgyokkel egy atmeneti fényelnyelési sav jelenik meg 425 nm koriil, a
hidratalt elektronokkal valo reakcioknal két abszorpcids sav tapasztalhatd 600 nm-nél és 425
nm-nél. A pszeudo-elsérendli reakciosebességi allandok (k), joval a diffuzid szabalyozott hatar
alatt vannak, hidroxilgyokos reakcioknal 5,50 x 10° mol? dm?® s, a hidratalt elektronok
reakcional pedig 7,00 x 10° mol™ dm? s értéket hatdroztunk meg.

Abstract

Conventional wastewater treatment plants are not capable to remove fluoroquinolone antibiotics
from wastewater. For this reason, an additional method, the ionizing radiation induced
degradation of norfloxacin was investigated in 0.1 mmol dm™ aqueous solutions. Several
degradation products were separated and identified by LC-MS/MS method. Based on their
structures, the products presumably have lost the antibacterial activity or it has reduced.
Hydroxylated degradation products and desethylene norfloxacin were found to have maximum
peak intensities. Absorption bands of several intermediates were observed on the pulse radiolysis
spectra. When the reactions of the hydroxyl radicals were studied, a single absorbance band was
observed with a maximum around 425 nm. In the case of the reactions with the hydrated electron
two bands were observed with maxima around 425 nm and 600 nm. The rate constants of
reactions (k) were considerably below the diffusion controlled limit. The rate constant of *OH
reaction with the target compounds was 5.50 x 10° mol™* dm?® s, and in the case of the reaction
with hydrated electrons a value of 7.00 x 10° mol™* dm?® s was determined.

I. BEVEZETES

Napjainkban  egyre nagyobb  figyelmet kapnak a természetes vizekbe keriil6
gyogyszerhatoanyagok. Ezeket a vegyiileteket a hagyomanyos szennyviztisztitasi eljarasokkal
nem lehet teljes mértékben eltavolitani és ezért a tisztitott szennyvizzel a felszini vizeinkbe
jutnak. A kornyezetbe keriil6 perzisztens szennyezok egyik csoportja a fluorokinolonok, melyek
szintetikus antibiotikumok. Koziiliik egy gyakran hasznalt antibiotikumot, a norfloxacint
valasztottuk vizsgalataink targyanak (1. abra).

Mivel a fluorokinolonok felhasznalasa gyakori és a hagyoményos szennyviztisztitasi eljarasok
onmagukban nem elég hatékonyak az eltdvolitasukra, ezért ezek az antibiotikumok eléfordulnak
a felszini vizekben €s a szennyviztisztitok biologiai medencéjében is [1]. Komoly kdrnyezeti
kockazatot jelentenek, ugyanis toxikusak és hozzdjarulnak a rezisztens baktériumtorzsek
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kialakulasahoz [2-4]. Emiatt fontos feladat megel6zni a kornyezetbe keriilésiiket, példaul a
hagyomanyos szennyvizkezelés kiegészitésével 0j eljarasokkal [5-6].

Ilyen eljarasok lehetnek az tigynevezett nagyhatékonysagu oxidaciods eljarasok, melyek szdmos
hatéanyag lebontdsaban bizonyultak hatékonynak. A nagyhatékonysagu oxidacios eljarasok
csaladjaba tartozik példaul az ionizald sugarzasos kezelés. Ennél a nagyhatékonysagu oxidacios
eljarasnal a hidroxil gyok (*OH) a szennyezOk lebontasiért felelds legfontosabb reaktiv
koztitermék. Az ionizald sugarzés azért is elonyods, mert ezzel a moddszerrel kozvetleniil
mérhetjiik a reakciosebességi allandokat ¢és megfigyelhetjiik a hidroxilgyokos reakciok
mechanizmusat és kinetikajat [7].

A munkam sorén célom volt megallapitani az ionizald sugdrzassal torténd lebontas eltavolitasi
hatékonysagat €s azonositani a keletkezé termékeket ¢s bomlasi utakat, ami a jovoben segitheti a
hatékony vizkezelési eljarasok kidolgozasat. Mindehhez komplex analitikai vizsgalatokat
végeztiink a tesztvegyliletre. Impulzusradiolizis berendezéssel vizsgaltuk a bomlési reakcid
legelsd, ps-ok alatt lejatszodo 1épéseit. A bomlastermékeket folyadékkromatografiaval csatolt
tomegspektrometriaval (LC-MS) kiilonitettiik el és hataroztuk meg.

O O
| OH

SRS

1. abra: A norfloxacin szerkezete

F

II. ANYAGOK ES MODSZEREK

A norfloxacint (1-etil-6-fluoro-4-oxo-7-(1-piperazinil)-1,4-dihidro-3-kinolinkarbonsav) és az
Osszes tobbi felhasznalt vegyszert a VWR Magyarorszag Kft.-tol rendeltiik. A dozimetriai
mérésekhez hasznalt kalium-tiocianatot a Fluka Chemicals, a klorbenzolt a Merck Kft.
szallitotta. A besugarzasok soran gyokfogoként hasznalt terc-butanolt a Molar Chemicals Kft.-
tol véasaroltuk.

crer

mmol dm=3-ra 4llitottuk. Az oldatok besugarzasa ®°Co y-sugarforrassal tortént, az Izotop Intézet
Kft. kdzremikodésével. A levegdvel telitett, nem pufferelt oldatokat a besugarzas kozben is
levegdztettiik, hogy noveljiik az oxigéntartalmu reaktiv gyokok hozamat.

A termékanalizis vizsgdlatoknal és a koncentriaciovaltozds méréseknél Agilent 1200 LC és
Agilent 6410 MS folyadékkromatografidval kapcsolt tandem tomegspektrometrids rendszert
(LC-MS/MS) hasznaltunk. Az elvalasztas C18-as Kinetex 2,6 um szemcseméreti EVO C18
100A New Column 100 x 3 mm méretii oszlopon tortént. Gradiens eliciot alkalmaztunk, vagyis
folyamatosan valtoztattuk a mozgo6tazis (eluens) Osszetételét. Kétféle eluenst hasznaltunk. ,,A”
eluensként nagytisztasagli ioncserélt vizet hasznaltunk 0,1% hangyasavval, mig ,,B” eluensként
HPLC tisztasagu acetonitrilt, szintén 0,1% hangyasavval.

Az eluens aramlasi sebességét 0,2 cm® min?t-re allitottuk be. A méréseket pozitiv ion modban
végeztiik, teljes ion szkennelést (SCAN) alkalmazva, és elektrospray ionizacios forrast (ESI)
hasznaltunk.
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Az impulzusradiolizis méréseknél norfloxacin 0,1 mmol dm=3-es oldatat sugiroztuk be 4 MeV
gyorsitott elektronokkal, linearis elektrongyorsitoval (LINAC). A tranziens jeleket kinetikus
spektrofotométerrel detektaltunk. Mivel a fluorokinolon mintdk mérése soran elszintelenedés
1épett fel, vagyis a kiindulasi vegyiiletek fényelnyelése a kisebb hullamhosszak tartomanyaban
zavarta a mérést, ezért optikai sziirdt hasznaltunk, ami elnyelte a 400 nm-nél kisebb
hullamhosszt tartomanyt a spektrumok felvételénél. 400 nm-t6l kezdtiik a mérést és innen
haladtunk a nagyobb hulldmhosszak fel¢ 5 nm-enként. Az igy mért kinetikai gérbékbdl allitottuk
Ossze a spektrumokat, ahol kiilonb6z6 mérési idokkel talalhatoak az abszorbancia—hullamhossz
gorbék.

cres

és 0,1 mmol dm=2). A novekedési és a bomlasi egyiitthatokat az impulzusgorbékre illesztett
exponencialis gorbékbdl allapitottuk meg. Ehhez 15 impulzusgoérbét atlagoltunk minden
mérésnél. A novekedési impulzusgorbéket 500 ns-nal és 1 ps—nal vettiik fel. Kétféle kdzeget
alkalmaztunk; dinitrogén-oxiddal telitett oldatot és nitrogéngazzal telitett terc-butanolos kozeget.
Elébbinél a hidroxilgyok reakcioit vizsgaltuk és 435 nm-nél végeztikk a mérést, utdbbinal a
hidratalt elektronok elreagalasanak egyiitthatoit allapitottuk meg a 670 nm-nél felvett
impulzusgorbék alapjan.

I1I. KISERLETI EREDMENYEK

A. Termékanalizis

AZ LC-MS-sel végzett termékanalizisnél azt tapasztaltuk, hogy 0,5 kGy doézis hatasara
keletkezett a legtobb - ezzel a modszerrel detektalhato - tehat nagyobb molekulatomegl gytiriis
bomlastermék. Szdmos bomléasterméket tudtunk azonositani a 0,5 kGy dozishoz tartozo
kromatogram alapjan. Jellegzetes bomlastermékek a hidroxilalt termékek, ezen kiviil a dezetilén-
norfloxacin, a kiinduldsi vegyiilet antranilsav analogjai és defluorozott termékei.

A legnagyobb csucs alatti teriilettel a kromatogramon egy hidroxilalt termék lathatd (2. dbra). A
hidroxilezés a piperazin gyuriin toértént mind a norfloxacin, mind a dezetilén norfloxacin
esetében. A hidroxilgyok hatasara felnyilik a piperazin gyiirli és egy etiléncsoport leszakad
beldle. Az irodalmi adatok alapjan ez a folyamat egy 1épésben jatszodik le [8-9]. A piperazin
csoport abban jatszik szerepet, hogy semleges kémhatasu kozegben a molekula ikerionos legyen.
A flurokinolonok ikerionos formaban zsiroldhatoak €s konnyen at tudnak hatolni a baktériumok
sejtmembranjan. Tehat ha leszakad a piperazin gylrli csokken a molekula antibakterialis
aktivitasa [10].

Amikor a kinolon vazon torténik az atalakulds akkor defluorozott termékek vagy a norfloxacin
antranilsav analogja keletkezik. A defluorozott termékek a fluoratom hidroxilcsoportra vald
cser¢lddeésével keletkeznek. A fluoratom szintén segiti a sejtekbe valdo behatolast, tehat a
defluorozott termékeknek is kisebb az antibakteridlis aktivitidsa. A norfloxacin antranilsav
analdgjanak a keletkezésekor a reakcid szintén a kinolon vazon megy végbe, de a valtozés a
molekula bakteridlis DNS megkotéshez kapcsolodo részén a karboxil- és ketocsoport kdzelében
jatszodik le. A tobblépcsds folyamat alatt a molekula elvesziti a karboxilcsoportjat és igy
megsziinik antibakteriélis aktivitasa [9,11].

A fentebb emlitett dezetilén norfloxacin tovabb bomolhat a kinolon vazon és ilyenkor ugyanazok
a bomlasi mechanizmusok jatszodnak le, mint a kiindulasi norfloxacin esetében. A norfloxacin
kromatogramjan (2. dbra) lathatd egy bomlastermék ahol a piperazin gyiirtin és a kinolon vazon
is valtozas ment végbe. Ennek a bomlasterméknek is hidnyzik a karboxil csoportja tehat mar
nincs antibakterialis aktivitasa.
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2. abra.: Norfloxacin LC-MS kromatogramja és bomlastermékei

B. Impulzusradiolizis vizsgalatok

A 3. abran lathatdéak a norfloxacin reakciodinak impulzusradiolizis spektrumai. Az egyik
spektrumon a norfloxacin hidroxil-gyokos reakcioi latszanak a masik spektrumon a hidratalt
elektronnal végbement reakcidk (3. dbra). A jol elkiilonithetd savok feltételezhetéen 400 nm alatt
lennének, ahol nem tudunk mérni a kiindulasi vegyiiletek fényelnyelése miatt. A 400 nm feletti
tartomanyban lathatd savok valoszinlileg a kettds kotésekre addicionalt hidroxil-gyokoktol
erednek. A spektrumokon a kiilonb6z6é idékkel mért impulzusgorbéket kiilonbozd szinekkel
jeloltiik.

Az impulzusradiolizis berendezéssel végzett méréseknél dinitrogén-oxidos kozegben
hidroxilgyokos reakciok hatasara egyféle koztitermék felépiilése lathatd 425 nm maximummal 5
us-ig, majd ez kovetéen kismértékli lecsengés figyelhetd meg. A hidroxilgyokds reakciok
spektruman nincsenek jol elkiilonithetd abszorbcids savok, valosziniileg sok sav dsszeolvadasat
lathatjuk, ami sok fajta, a norfloxacin kiilonb6z6 részein lejatszodd hidroxilgyokds reakciok
eredménye.

A hidratalt elektronok reakciojakor egy jol elkiilonithetd abszorpcids sav lathatd 600 nm koriili
maximummal (3. abra). Itt nagyon gyors felépiilés, majd 10 ps-es idoskalan mérhetd lecsengés
tapasztalhatd. Ez az abszorpcids sav valdszintileg a norfloxacin aniongy6kos formaihoz tartozik.

Ebben az esetben is lathatd az 425 nm koriili maximumu abszorpcids sav, aminek a lecsengése
itt is csak 25 us felett kezdédik meg. Valosziniileg hasonld koztitermék keletkezik, mint a
hidroxilgydkos reakcioban [12].

A kinetikai vizsgalat soran a kiilonb6z0 koncentracidknal felvett impulzusgorbékbdl a
szakirodalmi adatokhoz hasonl6 pszeudo-elsérendii reakciosebességi egyiitthatokat kaptam [12].
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A hidroxilgydkos reakci6 esetében a sebességi allando (k) 5,50 x 10° mol™t dm? s?, a hidratalt
elektronok reakcional pedig 7,00 x 10° molt dm® s Ezek az értékek még joval a diffazio
szabalyozott hatar alatt vannak, tehat a diffuzié €s a kémiai reaktivitas is befolyasolja a reakcio
sebesseégét [7].
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3. abra: A norfloxacin reakciéinak impulzusradiolizis spektrumai
IV. OSSZEFOGLALAS

A norfloxacin 0,1 mmol dm=3-o0s vizes oldatanak besugarzast kovetden szamos bomlasterméket
azonositottunk LC-MS/MS modszerrel. A keletkezett termékek szerkezetébdl —arra
kovetkeztethetlink, hogy az antibakteridlis aktivitdsuk csokkent, vagy teljesen megsziint a
kiindulasi vegyiilethez képest. Ez az eredmény Osszhangban van a kordbbi munkénk soran
végzett bioldgiai vizsgalatokkal. A legnagyobb tomegben képzddott bomldstermékek egy
hidroxilalt termék és a dezetilén norfloxacin.

Az impulzusradiolizis vizsgalatokat nehezitette a kiindulési vegyliletek abszorpcidja, vagyis az
elszintelenedés jelensége. A hidroxilgyokkel vald reakciok esetén egy abszorpcids savot lattunk
425 nm korili maximummal, a hidratélt elektron vizsgalata soran két abszorpcids savot 600 nm
és 425 nm koriil. A kiilonb6z6é koncentracioknal felvett impulzusgorbékbdl szamolt sebességi
egylitthatok az irodalommal egyezd nagysagrendii tartomanyba estek, €s a diffuzidé kontrollalt
limit alatt voltak, tehat a diffizio és a kémiai reaktivitas is befolyasolja a sebességet.
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HEXA(KARBAI\/I IDO-K:1O0)VAS(II) VEGYULETEK ELOALLITASARA
IRANYULO KiSERLETEK ES A KAPOTT KOMPLEXEK MOSSBAUER-
SPKETROSZKOPIAS VIZSGALATA

Béres Kende*12, Homonnay Zoltan', Kotai Laszl6?

'Kémia Intézet, E6tvos Lorand Tudomdnyegyetem, Budapest
2MTA TTK: Anyag- és Kornyezetkémiai Intézet, Budapest

Absztrakt

A kutatds sordn négy kiilonbdzé anionnal (dikromat (Cr.07%), molibdit (MoO4?),
monohidrogén-foszfat (HPO4?), hipofoszfit (H2PO2)) rendelkezd (karbamido-x1O)vas(lll)
komplex vegyiiletet allitottam ¢16. Az eldallitott komplex sokat Mossbauer- és infravorods-
spektroszkopias modszerrel vizsgaltuk. A Mdssbauer-spektrumok alapjan valdsziniisithetd, hogy
a dikromat anion esetén a vart hexa(karbamido-x1O)vas(Ill) alakult ki oktaéderes AXs
szerkezetben, molibdat anion esetén az oktaéderes mellett megjelent a tetraéderes AX4 Szerkezet
is feltehetden alternald, lancszerti struktiraban. A monohidrogén-foszfat- és hipofoszfit anion
esetén kétfeéle oktaéderes szerkezet alakult ki. E két komplex vegyiilet belsc’i ligandumszférajaban

crer

valoszinusitheto.

Abstract

The aims of this research were preparation and structural studies on various salts of urea
complexes of iron(I11). Four complex salts were prepared with dichromate (Cr.07%), molybdate
(MoO4?), monohydrogen-phosphate (HPO4%) and hypophosphite (H2PO>") anions. The prepared
complexes were studied with Mossbauer- and infrared-spectroscopy. The dichromate complex
was found to consist of octahedral hexa(carbamide-k:1O)iron(ll1l) cations and outer sphere
dichromate anions. The molybdate complex probably has chain structure with alternating hexa-
and tetra-coordinated cations and molybdate anions. Both the hydrogen-phosphate and
hypophosphite anions consist of FeX4Y > cation structure with coordinated anions in cis and trans
configurations.

I. BEVEZETES

A szerkezetkutatds eszkoztarat sok évtizede egészitik ki nukledris modszerek, amelyek egyike a
Mossbauer-spektroszkopia [1,2]. F6 felhasznalési teriilete a vastartalmu vegyliletek, természetes
¢€s mesterséges anyagok szerkezetvizsgalata, mennyiségi €s mindségi meghatarozasa.

Kutatasunk targya kiilonb6z6é hexa(karbamido-x10)vas(Ill) komplexek eldallitasa volt, melyek
egymastol az anion megvalasztasaban kiilonboznek. A hexa(karbamido-k1O)vas(I11)-kation
vazlatos szerkezete az 1. dbran lathato[3]. Bar a vas(Ill)-ion elektronszerkezetét alapvetden a
koordinalt karbamid molekulak hatarozzdk meg, mivel a Maossbauer-spektroszkopia
kiilonlegesen érzékeny az elektronszerkezet finom véltozasaira, kutatdsunkban célul tiiztiik ki az
anionok hatdsanak felderitését a vas ligandumszférdjara illetve a racsszerkezetre, ha ilyen
tapasztalhatd. A téma irodalmi el6zményéhez tartozik példaul a perklorat [4] és a nitrat [4] sok
vizsgalata. Célunk volt az altalunk eldallitott ) vegyiiletek minél szélesebb korti karakterizalasa
is egy¢b spektroszkopiai modszerekkel.
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1. abra: Hexa(karbamido-k10)vas(l11)-ion vazlatos szerkezete[3]
1. KISERLETI MUNKA
A. Komplexek eloallitasa

A karbamido-vas(Ill) komplex soit a Magyar Tudomanyos Akadémia Természettudomanyi
Kutatékozpont laboratériuméban allitottam eld, amelyhez irodalmi tapasztalatokat hasznaltam
[4]. Kiindulasi anyagként vas(II)-nitrat heptahidratot (Fe(NOz)s - 9 H20) és karbamidot
(OC(NH.)2!) hasznaltam. Az eléallitani kivant hexa(karbamido-k10)vas(I1l) komplex vegyiiletek
anionjai: dikromat (Cr.07%), molibdat (MoO4?"), monohidrogén-foszfit (HPO4?) és hipofoszfit
(H2PO2). A kapott vegyliletek vagy csapadék formajaban valtak le a reakcid soran, vagy
oldatbdl kristalyosodtak ki. A hipofoszfit s6 érdekessége, hogy karbamido-vas(lll) komplex
kation mellett egy a vas(lll)-iont redukalni képes aniont tartalmaz, de vas(I) vegyiilet nem
képzodott, annak ellenére, hogy korabban mar vizsgaltdk a hipofoszfit-anion redukald
képességét kiilonboz6 fémekkel alkotott vegyiileteiben. Példaul a vas(IIT)-hipofoszfit stabil
vegyllet, de y-besugarzas hatdsara a redox folyamat beindult és vas(Il)-jel megjelenése volt
tapasztalhato a Mossbauer-spektrumban [5].

B. Spektroszkopiai modszerek

A készitett mintdk fazistisztasdgdnak vizsgalatit a Magyar Tudoményos Akadémia
Természettudomanyr Kutatokézpontjdban végeztem, Bruker Alpha FT-IR szilardfazisu
infravords  spektroszkop késziilékkel, ATR (attenuated total reflection) modban, 4000-
400 cm? tartomanyban, 2 cm™ felbontassal. A kész spektrumok a 2. dbran lathatok, melyek
kiértékelése OPUS 7.0 program segitségével tortént.

A Maossbauer-spektroszkopias méréseket az Eotvos Lorand Tudomanyegyetem, Kémia Intézet
Magkémiai Laboratoriumaban végeztilk Ranger spektrométerrel (USA) éllandd gyorsulast
izemmodban +4 mm-s™? sebességtartomanyban. A >’Co(Rh) forras aktivitdsa 0.74 GBq volt. A
spektrométer kalibracioja a-vas segitségével tortént, amire a megadott izomereltolodasok is
vonatkoznak. A spektrumok kiértékelése MossWinn 4.0 program hasznalataval tortént.

A Mossbauer-spektroszkopia esetén fontos a mintak megfeleld drlése és homogenizalasa, mert a
minta esetleges texturaja (a krisztallitok nem véletlenszerli orientdcidja) nagymértékben
befolyasolja a készitett spektrumokban feltlind dublettek vonalainak intenzitasardnyat, ami
atfedd dublettek esetén ellehetetlenitheti a helyes kiértékelést. A textlra kizarasat tigy értem el,
hogy a gondosan poritott mintat polietilén porral kevertem és ebbdl késziilt a megfeleld
rétegvastagsagu abszorber.

1 OC(NH;)2=Urea
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[II. EREDMENYEK ES DISZKUSSZIO

A vizsgalt sok IR spektrumai a 2. dbran lathatok. A spektrumok értelmezéséhez a dikromat és a
hipofoszfit esetén irodalmi adatok alltak rendelkezésre [6,7].

A Mossbauer-spektrumok a 3. abran lathatok, a kiértékelések tobbnyire Lorentz-gorbékkel
torténtek, egyes esetekben relaxacios kiszélesedést tapasztaltunk. A kiértékelés sordn kapott
paraméterek az 1. tablazatban talalhatok.

A. Hexa(karbamido-x10)vas(l1)-dikromdt — [Fe(urea)s]2(Cr207)3
A mintardl készitett IR spektrum kiértékelése részben irodalmi alapon tortént [6]. Ennek

segitségével megallapitottuk, hogy koordinalt karbamid és a dikromat anion rezgéseinek
megfeleld jeleket tartalmazzak, tehat fazistiszta kristalyos anyag alakult ki.
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2. Abra: A: Hexa(karbamido-k10)vas(l11)-dikromat, B: (Karbamido-k10)vas(III) és
molibdat anion komplex, C: (Karbamido-k10)vas(I1I) és monohidrogén-foszfat anion
komplex, D: (Karbamido-k10)vas(III) és hipofoszfit anion komplex 4000-400 cm
tartomanyu infravoros spektrumai szobahémérsékleten.

A mintarol késziilt Mossbauer-spektrum varakozédsaink ellenére nem dublett, hanem egy
kiszélesedett, magneses relaxaciot mutatd gorbe lett. A relaxaciot okozhatja a kristalyracsban
kialakuld nagy vas-vas tavolsdg, amely a koordinalt viszonylag nagy térigényli karbamid
ligandumok kovetkezménye. Ugyancsak a koordinalt karbamid ligandumok lehetnek feleldsek a
Maossbauer-Lamb-faktor csokkenéséért, ami miatt a spektrumok alapvonalra vonatkoztatott
intenzitasa jelentdsen csokkent.
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B. (Karbamido-x10)vas(Ill) és molibdat anion komplex

Az IR spektrum a koordinalt karbamid €s a molibdat anion jellemzé rezgéseit tartalmazza.

A komplex s6 Mossbauer-spektruma két dublettet tartalmazott, ami két kiilonb6zé kémiai
kornyezetet jelent. Az izomereltolodasok értéke alapjan arra a kdvetkeztetésre jutottunk, hogy az
[a] dublett a vas(Ill) karbamiddal tetraéderesen koordindlt (AXs), a [b] az altalunk vart
oktaéderesen koordinalt (AXs) komplex vegyiilethez rendelheté. Ez értelmezheté gy, hogy a
tervezett hexa(karbamido-x1O)vas(Ill) komplex mellett kisebb mennyiségben egy tetraéderes

crer

oktaéderesen koordinalt egységek lancszertien kapcsolodnak egymashoz egyetlen vegytiletben.
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3. Abra: A: Hexa(karbamido-k10)vas(l11)-dikromat, B: (Karbamido-k10)vas(III) és

molibdat anion komplex, C: (Karbamido-k10)vas(I1I) és monohidrogén-foszfat anion

komplex, D: (Karbamido-k10)vas(III) és hipofoszfit anion komplex >’Fe Mossbauer-
spektrumai szobahomeérsékleten.

C. (Karbamido-«x10)vas(1ll) és monohidrogén-foszfat anion komplex

Az IR vizsgélat eredménye alapjan koordinalt karbamid és monohidrogén-foszfat anion van a
vegyiiletben.

A Mossbauer-spektrumban két dublett lathatdo gyakorlatilag azonos izomereltolodas- de
kiilonb6z6 kvadrupolusfelhasadés-értékekkel. A kvadrupolusfelhasadésok 1:2 aranya arra enged
kovetkeztetni, hogy a vart hexakarbamido komplex helyett egy AXsY: tipustt ligandum
elrendezddés jott 1étre, ami cisz[a]-transz[b] izomériat mutat [8], és az X és Y egyike karbamid, a
masik pedig foszfat. Ebben az esetben nem volt tapasztalhato a Mossbauer-Lamb-faktor
csokkenése, ami magyardzhatd az erdsebben kotddd foszfat ligandum megjelenésével a belsd
ligandumszféraban.
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D. (Karbamido-x10)vas(Ill) és hipofoszfit anion komplex

Az IR vizsgalat alapjan, a szobahdmérsékleten 1:3 Fe(karbamid)e(NOz)3-NaH2PO2 moélaranynal
kapott komplex koordinalt karbamidot és hipofoszfit ionokat tartalmaz.

A Mossbauer-spektrumban két dublettet jelent meg, a kvadrupolus-felhasadasok aranya 1:2
aranyu, ami ugyancsak AX4Y? cisz [a] és transz [b] izomereket jelenthet. A Mossbauer-Lamb-
faktor csokkenése nem volt tapasztalhat6. Ugyanakkor, a kémiai Osszetétel - amely erdsen fiigg a
szintézis koriilményeitél — vizsgalata még folyamatban van, mert a Mdossbauer-eredménytol
fliggetleniil is valdszintisithetd, hogy a hipofoszfit ion nem (vagy nem csak) kiilsé szféras anion,
hanem koordinalt formaban is jelen van.

Komplex Avas(lll)- Spektrum 1 N
anion koordinaci6d KOMDONens Al% o/mm-s* | A/mm-s B/T
tipusa P
Cr,0/% AXs - 100 0.394** | 0.571** | 27.31**
_ AXq a 235 0.169 0.362
2
MoO. AXs b 76.5 0.404 0.426
HPO2- AX4Y2 (cisz) a 33.1 0.424 0745 |
‘ AX4Y; (transz) b 66.9 0.427 0.391
HPO AX4Y> (cisz) a 31.8 0.428 0.561
272 [ AXaY2 (transz) b 68.2 0.428 0.278

1. Tablazat: Mossbauer-paraméterek osszefoglalasa*

*A: relativ spektrumteriilet, J: izomereltolodas, A: kvadrupolus-felhasadas, B: magneses tér
(4 spektrum illesztési hibaja +1 az egyes paraméterek esetén az utolsé értékesjegyben)
**Blume-Tjon kétallapotti magneses relaxacios modellel szamitva

IV. OSSZEGZES

Kutatasunknak azzal a feltételezéssel kezdtiink neki, hogy alapértelmezésként minden kisérlet
esetén hexa(karbamido-k10)vas(IIl) komplex fog kialakulni és csekély eltérésekkel ugyanazt a
Mossbauer-spektrumot fogja mutatni, lévén a Mdssbauer-spektroszkopia erdsen lokalis
szerkezetvizsgalati modszer. Ezzel szemben, csak a dikromét anion esetében kaptuk az eldre
feltételezett vegyiiletet. A t6bbi esetben a (karbamido-x10)vas(I1) komplex keletkezése soran az
anion meglepden jelentds befolyasat észleltik a vas(Ill) kozvetlen kémiai kornyezetére.
Eléfordult, hogy a karbamid és a valasztott anion (molibdat) vegyes koordinacidjabol alakult ki
komplex. A monohidrogén-foszfat és a hipofoszfit anionok hasonlosdganak koszonhetéen a
spektrumok 1s hasonlok lettek és mindkét esetben az anion belsé ligandumszférdba torténd
behatolasat és cisz-transz izoméria megjelenését mutattak.

A vartol eltérd szerkezetet mutatd vegyiiletek esetén a vazolt modellek igazolasa még tovabbi
vizsgalatokat igényel.
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8GA-NOPO-NITROIMIDAZOL RADIOGY(:)GYSZER SZINTEZISE ES
PREKLINIKAI VIZSGALATA
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IDE AOK Orvosi Képalkoté Klinika Nukledris Medicina Nem Onallo Tanszék, 4032 Debrecen Nagyerdei krt. 98.

Absztrakt

A tumor hipoxia noveli a tumor sejtek metasztazis hajlamat, illetve a sugar-és kemoterapiaval
szembeni rezisztenciajat. A 2-nitroimidazol alapu radiofarmakonok alkalmasak a tumor hipoxia
noninvaziv médon torténd kimutatasara. A kutatas célja a ®Ga-NOPO-2-nitroimidazol szintézise
¢s preklinikai vizsgalata.

Els6 1épésként a 2-nitroimidazol N-alkilezését végeztikk el terc-butil-N-(2-brom-etil)-
karbamattal, majd a Boc véddcsopot eltavolitdsa utan kapott vegyliletet NOPO kelatorhoz
kapcsoltuk. Az eldallitott NOPO-nitroimidazol prekurzort ®8Ga izotoppal jeldltiik. A kis allat
PET/MRI felvétel alapjan a radiofarmakon dusulasa fokozott volt a tumoros sejtekben. A tumor
SUVmean értéke 0.42+0.04-nek a tumor/izom SUVmean értéke 14+1.38-nak adddott.

Abstract

Tumor hypoxia increases metastasis, radiation resistance and chemoresistance of solid tumors. 2-
Nitroimidazole-based radiopharmaceuticals are used for the noninvasive imaging of hypoxia.
The aim of this project was the synthesis of the ®3Ga-labelled NOPO-nitroimidazole and its
preclinical investigation.

2-nitroimidazole was N-alkylated by 2-(t-butyloxycarbonylamino) ethyl bromide. After the
removal of Boc protecting group the obtained compound was coupled with NOPO chelating
agent. The synthesized NOPO-nitroimidazole precursor was labelled with ®3Ga. According to the
small animal PET/MRI study the ®®Ga-labelled radiotracer uptake was intense. Mean SUV was
0.42 £+ 0.04 and the tumor to muscle SUV ratio was 14 + 1.38.

I. BEVEZETES

A molekularis képalkotd eljarasok kifejlesztése jelentdsen hozzajarult a klinikai diagnosztika
fejlédéséhez. A nukledris medicindban alkalmazott egyik leghatékonyabb molekularis képalkotd
eljaras a pozitron emisszios tomografia (PET), mely funkcionalis képalkotast tesz lehetdvé.

A tumor novekedése soran kialakuld hipoxia hatasara aktivalodo hipoxiaindukalt faktor (HIF)
biztositja a daganat sejtjeinek tulélését, ugyanis a HIF hatdséra elindul egy regeneracios élettani
folyamat, amely eldsegiti a normoxia helyreallitasat, tobbek kozott a rohamosan névekedd tumor
érhalozatanak kialakitasaval. A vaszkularizalodast kovetden azonban azok a sejtek, amelyek mar
hozzaszoktak az oxigénhidnyos allapothoz olyan genetikai valtozason mennek keresztiil,
amelynek eredményeképpen az eredeti sejtnél agresszivebb sejtek jonnek 1étre. [1,2]

Ezenkiviil a hipoxias tumor sejtek jellemzd tulajdonsaga, hogy ellenéllobbak a sugarkezelésekkel
szemben. Ez azt jelenti, hogy hipoxia esetén nagyobb dozist kell. alkalmazni azonos
sejtpusztuléds eléréséhez, mint a nem hipoxids daganat esetében. Ezért a tumor hipoxia eldzetes
meghatarozasaval novelni lehetne a tumorellenes terdpia hatékonysagat.

A hipoxia detektalasara alkalmas technika a PET-tel torténd vizsgalat, melynek soran
megallapithat6 a daganat hipoxias teriiletének a nagysaga. Erre a célra radiofarmakonként f6leg
2-nitro-imidazol szarmazékokat alkalmaznak, ugyanis ennek a vegyiiletnek a nitro csoportja
(NO2) a szervezetben egy enzim katalizalt elektrontranszferrel szabad gydkanionna redukalodik,
majd pedig hidroxil-amin szarmazékka. Ezek a folyamatok oxigén jelenlétében reverzibilisek,
hipoxias korilmények kozott azonban a redukcid tovabb folytatodik és a keletkezd termék mar
nem tud visszaoxidalddni, hanem kovalensen ko6tddik az intracellularis makromolekuldkhoz,
tehat a 2-nitro-imidazol szarmazek a hipoxias sejtekben fog dusulni. [3]
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Az egyik legkorabban alkalmazott és napjainkban is hipoxia vizsgalatara ,,gold standardnak”
tekintett 2-nitroimidazol alapti PET radiofarmakon a 8F-fluormisonidazol (**F-FMISO) [4]. A
molekula lipofil jellege biztositja a konnyll diffuziot a sejtekbe, viszont lasst kiiirtilést
eredményez a normoxids sejtekbdl, ami rontja a tumor/hattér aranyt a PET felvételeken. A
kontraszt javitasa érdekében kifejlesztettek még néhany fluorozott NI alapu PET agenst, ilyenek
pédaul a 8F-fluoreritronitroimidazol (**F-FETNIM)[5] , a ®F-fluoretanidazol (*®F-FETA) [6] és
a 8F-fluorazomycin arabinosid (**F-FAZA)[7].

A prekurzor molekulak nukleofil radiofluorozasa azonban altalaban bonyolult jelzési reakcidval
torténik vizmentes koriilmények kozott. Egyszerlibben megvaldsithatd az a jelzési technika,
amely egy pozitronsugarzé fémizotoppal torténé (pl.%8Ga, 44Sc) komplexképzési reakcion alapul.
Eldnye ennek a mddszernek a kivaldé hozam ¢€s a kapott magas radiokémiai tisztasagu termeék.
Hatranya, hogy a jeldlni kivant molekulat egy megfelelé komplexképzéhoz kell kapesolni, ami
jelentésen befolyasolhatja a radiogyogyszer farmakologiai tulajdonsagait. Az 1. abran hipoxia
vizsgalatara kifejlesztett Ga-68 jelzett radiofarmakonok lathatoak.
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1. abra

Mivel a hipoxia vizsgalatira eldallitott radiofarmakonok egyike sem tokéletes minden
szempontbol, ezért indokolt a még jobb farmakologiai tulajdonsdgokkal rendelkezd
radiogyogyszerek kifejlesztése.

Il. EREDMENYEK

A) Célkitiizés

A kutaté munka célja a Notni és munkatarsai altal kifejlesztett NOPO [8] kelatorhoz
kapcsolt 2-nitroimidazol szarmazék eldallitasa és 8Ga fémizotoppal valo radiojelzése, valamint a
kapott radiofarmakon preklinikai vizsgalata.

B) NOPO-nitroimidazol (NOPO-NI) prekurzor szintézise

A prekurzor eldallitasahoz a kovetkezd szintézis stratégiat alkalmaztuk. El6szor a szabad
amino csoportot tartalmazo 2-nitroimidazol szarmazék (4) szintézisét valdsitottuk meg egy az
irodalombdl ismert modszer [9] felhasznalasaval. Ennek soran 2-nitro-imidazolt (1) reagaltattuk
terc-butiloxikarbonil (Boc) csoporttal védett 2-brom etilaminnal (2), kdlium-karbonat és
natrium-jodid jelenlétében szdraz dimetil-formamidban 60 °C-on. A reakcio eredményeképpen
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megkaptuk a 3-as vegyiiletet. Ezutan a Boc véddécsoportot trifluor-ecetsav segitségével
tavolitottuk el, igy megkaptuk a szabad amino csoporttal rendelkezd 4-es vegyiiletet. (2. abra)

[\ K,CO,4 [\ NHBoc TFA NH,
N NH g~ N\ NHBoc  ——— N — > N N O
N + r Nal XN DKM AN
Y eyl \( 20 % Y
87 % RT, 2 6ra
NO
NO, 60 °C, 2 nap 2 NO,
1 2 3 49
2. abra

Végil a 4-es vegyiilet szabad amino csoportjat kapcsoltuk 1,4,7-triazaciklononén-1,4-
bisz[metilén(hidroximetil)foszfinsav]-7-[metilén(2-karboxietil)foszfinsav (NOPO) (5) kelator
karboxil csoportjaval. A savamid kotés kialakitasahoz kapcsoloszerként O-(7-azabenzotriazol-1-
i)-N,N,N",N'-tetrametiluronium hexafluorofoszforatot (HATU) alkalmaztunk és a reakcid
diizopropil-etil-amin jelenlétében tortént szaraz dimetil-szulfoxidban.
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3. abra

gy megkaptuk a NOPO-NI (6) prekurzort, amely az irodalomban még nem ismert, 0j vegyiilet.
(3. dbra) Az eldallitott vegyiileteket kristalyositassal, oszlopkromatografiaval és forditott fazisu
félpreparativ HPLC-vel tisztitottuk, szerkezetiiket pedig tomegspektroszkopiaval igazoltuk.

A 6-0s NOPO-NI esetében a mért molekulatomeg 18-cal kevesebb, mint a szamitott
molekulatomeg. Notni és munkatarsai is ezt tapasztaltdk a NOPO kelator esetében és az eltérést
intramolekularis lakton képzddéssel magyaraztak. Ezenkiviil azt irtdk cikkiikben, hogy ez nem
befolyasolja a fémkomplex kialakuldsat és stabilitasat. [10] A mi vizsgélataink is ezt a
megallapitast tdmasztottak ala, mert nem tapasztaltunk problémat sem a radioaktiv jelzés, sem a
komplex stabilitasi vizsgalatok soran.

C) $8Ga-nitro-imidazol-NOPO radiofarmakon eléallitisa

Az eléallitott NOPO-NI (6) prekurzor radiokémiai jelzése %®Ga radioizotoppal a kovetkezd
modon tortént. A %8Ga-ot 3Ge/*®Ga generatorbol nyertiik, melyet 0.1 M-os sésavval elualtunk. A
reakcioelegy pH-jat 4-esre allitottuk ammonium-acetat pufferrel (3M, 4 pH), majd hozzaadtuk a
6-o0s prekurzor vizes oldatat (1 mg/ml). A reakcid szobahdmérsékleten 5 percig tartott, a reakcio
eredményeképpen pedig megkaptuk a %8Ga-NOPO-NI (7) radiofarmakont.(5. 4bra)
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A kapott vegyiiletet szilard fazisu extrakcioval tisztitottuk Waters SepPak C-18 light oszlopon.
Az oszlop vizes mosasaval eltavolitottuk a szabad %Ga-ot és a puffert, majd a tiszta
radiofarmakont etanollal elualtuk, beparoltuk és végiil fiziologias s6 oldatban oldottuk fel és igy
keriilt felhasznalasra az allatkisérletek soran.

D) 88Ga-nitro-imidazol-NOPO radiofarmakonnal elvégzett vizsgalatok

Elvégeztik az eldallitott radiofarmakon stabilitas vizsgalatat human szérum, 0.01 M-os oxalsav,
illetve 0.01 M-os EDTA oldatok jelenlétében. Mindharom esetben 2 ora elteltével is stabil
maradt a fémkomplex.

Meghataroztuk a radiogyogyszer oktanol-viz megoszlasi hanyadosat is. Kiszamoltuk a logP
értéket, amely -1.83-nak adodott, tehat az eldallitott radiofarmakon hidrofil jellegli molekula,
ami a szervezetbdl torténd kiliriilés szempontjabol is fontos paraméter.

Elvégeztiik az %Ga-NOPO-NI radiofarmakon biologiai vizsgalatat. Az egészséges Fischer 344
patkanyokon elvégzett szervi eloszlas vizsgalat €s egészséges, kontroll BALB/c egérrdl késziilt
PET/MRI felvétel alapjan azt mondhatjuk, hogy a ®3Ga-NOPO-NI a vesén keresztiil iiriil, ami
igen kedvez0 az esetleges klinikai felhasznalas szempontjabol.

Az in vivo vizsgalathoz szubkutan injektalt KB tumoros egeret hasznaltunk. A PET/MRI felvétel
90 perccel a radiogyogyszer intravénas beadasa utan tortént. Meghataroztuk a tumor/hattér
aranyt, a tumor/izom SUVmean értéke 1441.38-nak, a tumor SUVmean értéke pedig 0.42+0.04-
nek adodott. Ezekbdl az értékekbdl arra kdvetkeztethetiink, hogy a ®8Ga-NOPO-NI specifikusan
dasult a daganat hipoxias sejtjeiben, tehat az eldallitott radiofarmakon alkalmas a tumor hipoxia
kimutatdsara.
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KITERJEDT ES STRUKTURALT MINTAK ELEMZESE PROMPT
GAMMA AKTIVACIOS ANALIZISSEL

Szentmiklosi Laszlo, Maroti Boglarka, Kis Zoltan, Janik Jozsef
MTA Energiatudomanyi Kutatékézpont, 1121 Budapest, Konkoly-Thege Mikiés 1t 29-33

A neutronnyaldbos anyag ¢és szerkezetvizsgald modszereket, azon beliil is a prompt-
gamma aktivacids analizist, legtobbszor homogén, kis méretli és/vagy szabdlyos alaku mintak
mérésére alkalmaztak. Az idedlis minta pontszeriinek tekinthetd, tehat a neutronok és a
gamma sugarzds mintdn beliili gyengiilése elhanyagolhatd, vagy egyszerii analitikus
fliggvényekkel korrekcioba vehetd.

Idedlisan pontszerii mintdk méréséhez azonban igen nagy neutronfluxus sziikséges,
amely a vilagon csak néhany helyen érhetd el (pl. FRM II Garching, NIST, Washington),
vagy a mérési idét kell novelni, amely megdragitja az analizist. A kozepes fluxusu
berendezéseknél, mint a Budapesti PGAA mérdhely, a kisebb nyaldbintenzitast nagyobb
mintatomeggel részben kompenzalhatjuk, azonban ekkor a minta geometridjdhoz ko&tddo
matrixhatds mar nem hanyagolhato el. Sok esetben, pl. értékes mitargyak vagy kdzetmintak
elemzésénél, a minta geometridja adott és nem sziikségszerlien szabalyos.

Ahhoz, hogy a PGAA modszer alkalmazasi lehetdségeit kibdvitsiik, illetve az egyik
legnagyobb eldnyét, a roncsoldsmentességet tetszdleges alaki, méretli és matrixu, akar
heterogén vagy strukturalt anyag vizsgalatara is kihasznalhassuk, az egyedi geometria
ismeretére €s az abbol levezethetd pontos korrekcidkra van sziikség.

Jelen kutatasunk soran a targy pontos geometridjat egy RangeVision SMART 3D
szkennerrel vagy neutron/rontgentomografiai adatok szegmentaldsaval, a VG Studio MAX
program segitségével hataroztuk meg. A kapott digitalis 3D modell, vagy a 3D pixel-alapt
adatmatrix megfeleld formatumkonverzidk utan alkalmas arra, hogy az MCNP6.2 vagy a
geant4 Monte Carlo szimulacidés programban az egyedi mérési geometridt és besugarzasi
viszonyokat definialhassuk, és azokbol ez eddigieknél pontosabb oOnarnyékolas és
Onabszorpcid-korrekciokat hatarozhassunk meg. A 3D feliileti ponthalobol 3D nyomtatassal
létrehozhatjuk a targy millanyagbol késziilt pontos madsolatat, vagy a targyhoz egyedi
mintatartot készithetiink.

Egy szabalytalan alaku ké'zépsziie tiizké minta di gdis fotorealisztikus 3D reprezentdcioja,
illetve alkalmazadasa az MCNPG6 és geant4 szimuldcios programban

A Kutatds a 124068 szamu projekt a Nemzeti Kutatisi Fejlesztési és Innovacios
Alapbol biztositott timogatassal, a K_17 palyazati program finanszirozasaban valosult meg.
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PROMPT GAMMA ACTIVATION ANALYSIS OF BULKY AND
STRUCTURED SAMPLES

Laszlé Szentmiklosi, Boglarka Mardti, Zoltan Kis, Jozsef Janik
IMTA Centre for Energy Research, 29-33 Konkoly-Thege Mikiés street 1121 Budapest

Neutron-based element analytical and structure analysis techniques, and prompt-
gamma activation analysis in particular, are originally intended to measure small,
homogeneous and regular-shaped samples. For such targets, neutron self-attenuation and
gamma self absorption can be considered negligible or can be corrected for with simple
analytical formulae.

For the measurement of point-like samples, one either needs a facility with
exceptionally high neutron flux, that are only available at a few places worldwide (e.g. FRM
Il in Garching, NIST in Washington), or the measurement time needs to be prolonged that
increases the analysis costs. At a medium flux facility, e.g. at the PGAA station of the
Budapest Neutron Centre, the lower beam intensity can be partially compensated by
increasing the sample mass. In other cases, such as valuable artefacts or bulk geological
samples, the geometry of the sample is given and not necessarily regular.

In order to broaden the scope of the PGAA technique, and fully utilize its most
attractive feature, the non-destructivity, for objects with arbitrary shapes, sizes and matrices,
accurate corrections shall be determined for each individual geometry.

During the present research we used a RangeVision SMART 3D structured-light
scanner or the segmented neutron/X-ray tomography data by VG Studio MAX to define the
individual geometries of the analyzed items. The resulting 3D mesh, or the 3D matrix of
pixel-based data (after several format-conversion steps) can to be loaded into Monte Carlo
simulation codes, e.g. MCNP 6.2 or geant4, and carry out simulations for self-attenuation and
self-absorption beyond the present state-of-the-art. An additional benefit is that using 3D
additive manufacturing technology, a plastic replica of the object or ad-hoc sample holders
can be fabricated.

Photorealistic 3D view n t 6/eant4 rsntation of a gray flint stone sample

Project no. 124068 has been implemented with the support provided from the National
Research, Development and Innovation Fund of Hungary, financed under the K_17 funding
scheme.
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RETEGES MINTAK PROMPT GAMMA AKTIVACIOS ANALIZISE
Maroti Boglarka, Harsanyi Ildiko, Szentmiklosi Laszlo
MTA Energiatudomadnyi Kutatékozpont, 1121 Budapest, Konkoly-Thege Miklos ut 29-33.

A prompt gamma aktivacids analizis roncsolasmentességének koszonhetden alkalmas
értékes targyak, pl. régészeti leletek, anyagtudomanyi mintak, kiilonféle 6tvozetek kémiai
Osszetételének meghatarozdsdra. A mintdra bocsatott neutronok és a sugarzasos
neutronbefogas soran keletkez6 gamma fotonok nagy athatoloképességének koszonhetden a
modszer akar vékony felszini bevonattal rendelkez6 mintdk (pl. érmék, disztalak) tombi
Osszetételének meghatarozasara is alkalmazhatdo (1. dabra), hiszen az 0Osszetevok
neutronbefogasi tulajdonsagaitol fiiggden a mért Osszetétel néhany mmd-cm® térfogatra
vonatkozik. Amennyiben a targy heterogén, vagy réteges, ¢és a heterogenitas 1éptéke
Osszemérhetd a besugarzott térfogattal (2. abra), a koncentracidoszamitashoz sziikség van a
neutron Onarnyékolds és a gamma Gnabszorpcio figyelembe vételére, amely rutinszeriien csak
homogén mintdkra megoldott. Nagy neutronbefogasi hataskeresztmetszetli anyagon
keresztiilhaladva a neutronspektrum energiaeloszlasa is megvaltozik, igy a vizsgalt minta
belsejét nem ugyanannyi és ugyanolyan energiaeloszlasu neutron éri, mint a targy kiilsd
rétegét, ezaltal a szamolt elemi Osszetétel eredmények torzulhatnak.

Elem PGAA rel. unc XRF rel. unc
tomeg% % tomeg% %

Ni 14.6 2.7% 3.2 1.9%

Cu 62 1.6% 19.5 0.6%

Zn 23 5% 6.1 1.2%

Ag 0.81 3.4% 65.1 0.3%

1. dbra: eziistozott alpakka aldtét.
ke a0t ke Elem PGAA rel. unc PGAA rel. unc
R tomeg% (zold) % tomeg% (kék) %

Pb Cu 56 2.7% 26 3.6%
Pb 39 4.1% 73 1.3%
Sh 3.6 9% 0.5 10%
Ni 0.63 5% 0.27 6%
As 0.38 4.2% 0.17 8%
Ag 0.36 3.7% 0.136 4%

2. dbra: bronz régészeti lelet belsejében lathatd 6lom dusulds (neutrontomogrdfics virtudlis keresztmetszet, rajta zold és kék
szinnel a PGAA mérés sordn besugdrzott térfogatok Idthatok).

Jelen kutatds soran ismert méreti, tiszta fémlemezek (Cu, Ag, Au, Zn, Sn, Pb, Ni)
melyeken tapasztalhatd csucsarany-valtozasokat Monte Carlo szimulaciokkal vehetjiik
korrekcidba.

A kutatas a K124068 szamu ,,Osszetett mintak roncsolasmentes lokalis elemanalizise”
c. projekt keretében, a Nemzeti Kutatdsi Fejlesztési és Innovaciés Alapbol biztositott
tamogatassal, a K 17 palyazati program finanszirozasaban valdsult meg.

74



NEUTRON- ES PROTON BESUGARZAS HATASANAK VIZSGALATA
FESTETT PERGAMENRE, ATR-FTIR SPEKTROSZKOPIA
ALKALMAZASAVAL

Kasztovszky Zsolt!, Szentmiklosi Laszlo!, Maréti Boglarka?, Kis Zoltan!, Gméling
Katalin!, Len Adél%, Kovacs Imre?, Székefalvi-Nagy Zoltan?, Mihaly Judith®

MTA Energiatudomdnyi Kutatokozpont,
2MTA Wigner Fizikai Kutatékozpont, 3MTA Természettudomanyi Kutatokozpont

Festett pergamen mintdk anyaginak valtozasat vizsgaltuk kiilonb6zd intenzitdsu
neutron- és protonnyalabokkal végzett besugarzast kovetdéen. A kisérletek célja annak
eldontése volt, hogy az Ordkségtudoméanyban alkalmazott, roncsoldsmentesként kezelt
vizsgalatok valoban roncsolasmentesek-e? Voros (kdrminvords, gumiarabikum) és kék
(ultramarin, gumiarabikum) festett, ill. festetlen pergamen mintakat — amelyek a berlini
Rathgen Laboratoriumban késziiltek — helyeztiink el a Budapesti Neutron Centrum, valamint
az Atomki azon berendezéseiben, amelyeket Orokségtudomanyi vizsgalatok soran
hasznalunk. A mindennapi mérési gyakorlatot figyelembe véve, a budapesti PGAA, SANS,
NAA, RAD ¢és PIXE berendezéseknél olyan koriilmények kdzott végeztiik a besugarzasokat,
amelyek a lehetséges legnagyobb dozisnak felelnek meg.

A besugarzasokat kovetden a mintdkat ATR-FTIR (gyengitett teljes reflexios Fourier-
transzformécios infravords) spektroszkopiai modszerrel vizsgaltuk, a besugarzast kdvetd egy
napon beliil.

A PGAA, RAD, SANS mérdhelyeken végzett besugarzast kovetden sem lathatd, sem
spektroszkopiailag megfigyelhetd valtozast nem tapasztaltunk. A PIXE berendezésen, 2.5
MeV energiajii protonokkal torténd besugarzds esetében, bar lathatd valtozas nem volt
¢észlelhet, az IR spektrumok alapjan a vords festék kismértékben elbomlott. Az NAA
besugarzast kovetden lathatdé valtozasok keletkeztek a mintdkon. Mar 30s besugérzast
kovetden megfigyelhetd a pergamen fehérje-szerkezetében egy kismértéki eltérés. 300s
besugdrzas utdn a pergamen fehérje-szerkezete, ill. a festékben 1évé gumiardbikum
drasztikusan valtozik, ami a minta “ridegiiléséhez” vezet. 10800s besugarzast kovetden a
festékréteg levalasa is megfigyelhetd.

A kutatast az IPERION-CH eurdpai unids projekt “A kulturdlis Orokség targyai
biztonsagos vizsgalatanak korlatai intenziv besugarzas alkalmazésaval” c. feladat keretében
végeztik.
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FEMEK NEUTRON-AKTIVACIOS VIZSGALATA SZIMULACOK
VALIDACIOJAHOZ

Hajdd David?, Zagyvai Péter!, Dian Eszter!, Gméling Katalin®

MTA Energiatudomanyi Kutatékézpont
2PE Radiokémiai és Radiobkoldgiai Intézet

Az Europai Neutronkutatd Kozpontban (European Spallation Source, ESS)
felhasznalasra keriilo, nagy mennyiségli szerkezeti fém Osszetétele alapvetden hatdrozza meg
annak felaktivalodasat. A keletkezd radioizotépok egyrészt a radioaktiv hulladék kezelése
szempontjabol fontosak, masrészt bomlasukkal hozzdjarulnak a berendezés kornyezetében
kialakul6 dozistérhez is. Ennek kdvetkeztében a sugarvédelmi tervezés egyik fontos feladata a
felhasznalni  kivant fémek neutronsugdrzas hatdsara torténd  felaktivalédasanak
meghatarozasa. Jelenlegi munkdmban ezt vizsgaltam kiilonb6z6, az ESS-ben felhasznalasra
szant fémekre: vasra, aluminiumra és rézre. A projektnek célja volt tovabba, hogy a kapott
eredményeket 0Ossze lehessen hasonlitani aktivaciot szimuldldé koédok (pl. Cinder)
eredményeivel mind a rovid, mind pedig a hosszl felezési idejii radioizotopok esetében.

A mintdkat a Budapesti Kutatoreaktorban sugaraztuk be. A felaktivalt mintdk
Osszetételét HPGe detektoron mértiilk, minden minta esetén tobb alkalommal. A vizsgalat
egyik eredményeként megallapitottam, hogy a kiillonb6zé fém mintakban mely izotopok
hataroztdk meg az aktivitast, és ez hogyan véltozott az id6 eldrehaladtaval. Ezen izotopok
esetében azt is vizsgaltam, hogy mely id6pontokban késziilt aktivitdas mérési eredmények a
legpontosabbak, melyeket érdemes felhasznalni a szimuladcidos kod validalasahoz.
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ACTIVATION SUSCEPTIBILITY OF THE GRAVEL AND SAND
COMPONENTS OF CONCRETE STRUCTURES

Katalin Gméling!, Veronika Szilagyi', Ildik6 Harsanyi', Tamas Fekete!, Laszl6
Szentmiklosil, Zoltan Kis!, Sindor Jo6zsa?

Centre for Energy Research, Hungarian Academy of Sciences
2E6tvés Lorand University, Faculty of Science

Concrete structures of buildings and all supporting units of nuclear power plants, research or
training reactors, and facilities that use beam of particles can be exposed to high flux of radiation, so
their constituents might be substantially activated. Due to the neutron radiation, the high-neutron-
capture-cross-section nuclides with short and long half-lives become highly radioactive during the
reactor operation time, while isotopes with long half-life remains radioactive long after the reactor
shutdown. The concrete structures of Hungarian reactors and shiledings will be made preferably from
domestic raw materials. For this reason we examined the composition data obtained by analytical and
petrological methods of sand and gravel materials from all over Hungary, to be able to prepare a
suitable recipe of radiation-resistant, durable concretes with low activation susceptibility. To achieve
the research objectives, we sampled systematically the Hungarian gravel and sand mines. The gravel
and the sand are debris sediments, which were transported and deposited by rivers, thus the
composition of sediments is determined by the site of origin, the distance of transport, and the
depositional environment. From four different regions, sixteen mines were sampled. From every
selected mines four assorted (particle size: 0-4, 4-8, 8-16, 16-32 mm) and washed samples were
collected.

Compositions of the samples were determined by prompt gamma activation analysis (PGAA)
and neutron activation analysis (NAA), which were performed at MTA Centre for Energy Research,
while X-ray fluorescence (XRF) measurements were done at SZIKKT]I Labor Ltd. Ce, Co, Cs, Eu, Fe,
Hf, Sb, Sc, Ta, Th, Cr, Pa, Sm, Sr, Zn, Th and U have significant activities even a year after the
concretes were exposed for neutron radiation. All these trace elements are enriched in so called heavy
minerals (e.g. ilmenite, magnetite, amphibole, rutile, pyroxene, zircon) which are accessory
constituents (<5%) of the sand and gravel, and which have a density over 2.9 g/cm®. Heavy minerals
mainly occure in sediments which contains low-quartz-content metamorphic rocks, igneous rocks or
siliciclastic rocks. Until nhow macroscopic, microscopic and heavy mineral study have been made on
the gravels from two regions: the NW Hungarian Region, and the Mid-Danubian Region.

By the petrographic results of the two regions, we concluded that major rock types are of
metamorphic origin. In the Mid-Danubian Region gravels have relative more ignous components
compare to sedimentary, while in the NW Hungarian Region the gravels are more enriched in
sedimentary component beside the metamorphic one. Based on heavy mineral studies, the gravels of
the Mid-Danubian Region contain more components which are heavy mineral carriers. Analytical and
geochemical studies led to the conclusion that both regions show similar major and trace element
patterns. Al, Ti, Na, K enriched in the fine fraction indicate towards sediments with higher clay
content. Mg, Ca, and Sr enrichment and the large variability are due to enriched but varied carbonatic
sedimentary rock content of the different quarries and the different fractions in the NW Hungarian
Region. The mine of Babot (NW Hungarian Region) has the most mature sediment formation, also
indicated by high Si content next to depleted other major and trace elements. Checking the radiation
sensitivity, it can be stated that none of the long-lived radionuclides are enriched in the investigated
sand and gravel samples compared to average Portland cement composition. However, Fe (0.5-1.5
wt%) and Cr, Sr are in few hundred pg/gs, but all have half-lives less than a year. Cs, Co and Eu cc.
with years long half-lives are under 5 pg/g in gravels. Concluding from our results, it is better to use
crushed larger fractions of gravel, instead of sand to prepare low activation susceptibility shielding
concrete.

This research was supported by the National Research, Development and Innovation Fundation,
in the framework of V4 Korea RADCON project (Grant Number: NN 127102)
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NAGY ENERGIAFELBONTASU RONTGENSPEKTROSZKOPIA
LABORATORIUMBAN ES RONTGENLEZEREKNEL

Németh Zoltan

MTA Wigner Fizikai Kutatokozpont, Budapest

A nagy energiafelbontasu rontgenabszorpcids €s -emisszios spektroszkopiai modszerek
részletes elemspecifikus informécioval szolgdlnak az abszorbedldo atom toltés- ¢és
spinallapotarol, a kornyezd lokalis atomi szerkezetrél, valamint a betoltott és betdltetlen
elektronallapotokrol. Az utébbi években a harmadik generacios szinkrotronok mellett
lehetévé valt e modszereket két egészen masfajta rontgenforrassal is hasznalni, amelyek
teljesen kiilonbozd igényeket elégitenek ki. Egyrészt a szinkrotronos mérések
hozzaférhetoségének nehézkes ¢és lasst jellege miatt a nagyfelbontasu rontgenspektroszkopiak
nem valhattak rutinszerli anyagvizsgélati eszkozokké. A monokromatorok, detektorok és a
laboratoriumi rontgenforrasok fejlédését kihasznalva azonban sikeriilt olyan spektrométert
épiteniink, amellyel mar laboratoriumi méretben is lehetévé valt gyors, rutinszeri
rontgenspektroszkopiai mérések elvégzése.[1][2] A nagyfelbontastu rontgenspektroszkopiak
laboratériumi hozzaférhetdsége egyben lehetéséget ad hossza tavi, a szinkrotronos mérésekre
jellemzd néhany napos kisérletek idejét meghaladd méréseket, pl. hosszi karakterisztikus
idejii valtozasok kovetését is megvaldsitani. Masfel6l a szinkrotronok altal eldallitott
rontgennyaldbok jellemzden néhény szdz pikomasodperc hosszuak, igy nem lehet veliik az
ennél lényegesen gyorsabb atalakuldsokat tanulmanyozni. Az eldadés végén arra mutatunk
példékat, hogy az utobbi években az USA-ban, Japanban és Eurdpaban is elérhetévé valt
szabadelektron-rontgenlézerek, melyek ~ mar  néhany  tiz femtomasodperces
rontgenimpulzusokat szolgéltatnak, hogyan jarulnak hozzd a rontgenspektroszkopiai
modszereknek az ultragyors folyamatok vizsgalataban val6 hasznalatahoz.[3]-[7]

Kapcsolodo kozlemények:

[1] Z.Németh, J. Szlachetko, E. G. Bajnoczi, G. Vanké, Rev. Sci. Instr. 87, 103105 (2016)

[2] E.Bajnoczi, Z. Németh, G. Vanko, Inorg. Chem. 56. 14220. (2017)

[3] W. Zhang, G. Vanko, et al. Nature 509, 345-348 (2014)

[4] K. Haldrup, Z. Németh, M. Papai, G. Vanko, et al. J. Phys. Chem. B, 120(6), 1158-1168 (2016)
[5] S.E.Canton, G. Vankd, Z. Németh, M. Papai, et al. Nature Comm. 6, 6359 (2015)

[6] E. Biasin, Z. Németh, G. Vanko, et al. Phys. Rev. Lett. 117, 013002 (2016)
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ENERGIATERMELESHEZ KAPCSOLODO RA-226 TARTALMU NORM
HULLADEKOK DEPONALASANAK RADIOLOGIAI VIZSGALATA

Jonas Jacint'2, Somlai Janos!, Téth-Bodrogi Edit!, Kovacs Tibor!

'Radiokémiai és Radiodkologiai Intézet
’NORM Hungary kft.

A szénbanyaszat és feldolgozas (Ajka, szénsalak), olaj ¢és gazkitermelés (Zalatarnok,
olajfurasi iszap), valamint nuklearis iparban (K6vagdszolds, Uranbanyaszati medddzagy)
(egylittesen energiatermelés) NORM hulladékok megjelenése varhatdé. Ezen hulladékok
kezelésének egyik mddja a deponalas.

Jelen felmérés soran harom, az energiatermeléshez kapcsolodod potencialisan magas Ra-
226 tartalmt hulladéklerako radiologiai monitoringjat végeztiik el.

A kornyezeti dozisegyenérték teljesitményt 1m magassagban H*(10) 6150AD-b
(AUTOMESS), ¢és FH-40 GL-10 (Thermo Scientific), d6zismérdvel mértiik. A radonmérések
soran AlphaGUARD, AB-5 radon monitor (Pylon), CR-39 (Baryotrak) nyomdetektor
polipropilén diffuzids kamrdban (NRPB) eszkozoket hasznaltunk. A talaj gdzpermeabilitasat
RADON-JOK (Radon v.0.s) permeabilitas mérével hataroztu meg. A hulladékok, és az azt
fedo talajok radionuklid-koncentracidjat GMX40-76 HPGe gammaspektrométerrel (ORTEC)
hataroztuk meg. A vizsgalt anyagok radon exhalacidjat és emanacios tényez6jét
AlphaGUARD-al 6sszekapcsolt akkumulacios kamraval hataroztuk meg.

A mért eredmények alapjdn az Ajkai szénsalak tirozd esetén fedetlen és fedett
allapotban a H*(10) 375, 290 nSv-h?, szabad levegd radonkoncentracio 63, 31 Bqm?,
felszini radonexhalacié 955, 485 mBg-ms?, talajgaz radonkoncentracié 20 cm mélyen 61
kBg-m?, talaj gdzpermeabilitas 6-1012 m?, GRP 4. A salak radionuklid koncentricidja 1997,
33, 56 Bqkg' Ra-226, Th-232, és K-40-re vonatkozdan, radonemandcié 8 %, fajlagos
radonexhalacié 0,32 mBq-kgs?. A zalatarnoki furdiszap esetén ugyanezen értékek: 76, 87
nSv-hl, 11, 15 Bgm3, 9, 13 mBgqm?s?t 6, 16 kBg-m=, 10, 1012 m? 12, 8. A furdiszap
radionuklid koncentracidja 31, 35, 502 Bq-kg™ radonemanéci6 6 %, és fajlagos radonexhaléci6 6
mBqkgh-h?. A kdvagoszoldsi zagytarozo esetén ugyanezen értékek 6000 nGy-h?, 100, 26
Bq'm?3, 6000, 70 mBg'm?s?, 67 kBg:m=, 10?2 m? 3. Az uranipari zagy radionuklid
koncentréacidja 13 Bq-g* Ra-226 ra vonatkozoan.

Az elvégzett radiologiai monitoring alapjan az ajkai szénsalak tarozé kis mértékben
emelkedett radiologiai kockazattal bir. A zalatarnoki furdiszap tarozo, és a kovagdszolosi
uranipari zagytarozo fedett allapotban nem jelent radiologiai kockazatot.
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FORRASKESZITES AZ ALFA-SUGARZO 1ZOTOPOK
VIZSGALATAHOZ

Raskai Akos, Vajda Nora, Zsuzsa Molnar, Edit Bokori

RADANAL Kift.

Az alfa-spektrometrias mérési modszerek egyik legfontosabb 1épése a megfeleléen
vékony, egyenletes feliileti eloszlasu alfa forras elkészitése. A feladat nem ismeretlen, tobb
alkalmazhat6 technika is rendelkezésre all, melyet a mindennapi rutin mérések soran, a
legtobb  helyen hasznédlnak. Az elektrodepozicid, valamint a mikrocsapadékos
egylittlevalasztas jol miikodo technikdk, viszont szamos elonyiik és hatranyuk mellett k6zos
tulajdonsaguk, hogy a valdos mintdk esetében hosszadalmas kémiai elvéalasztasnak kell
megeléznie a forraskészités miiveletét. Az elvéalasztasi id0 a rutin mérések esetében nem
jelent problémat, azonban lizemzavar vagy leszerelési munkdk soran sziikség lehet olyan
technikakra, amelyek a méréshez sziikséges idot a minimumra csokkentik. Az ujabb kutatasok
a feldolgozas elhagyasdval is miikodoképes és megbizhatd eredményt hozdé modszerek
lehetdségeit vizsgaljak.

Jelen eléadasban bemutatdsra és Osszehasonlitasra keriilnek az elektrodepozicids és
mikrocsapadékos egyiittlevalasztdsi technikdk, kitérve az atfedd csucsok okozta
bizonytalansadgra a kiértékelés soran. Ezen kiviil szot ejtiink a fobb kutatasi iranyokrol,
melyek a feldolgozas leegyszeriisitését célozzak.

80



NUKLEARIS MEDICINA DOLGOZOK KEZ ES SZEM DOZIS
VIZSGALATA TLD MERES TECHNIKAVAL

Taba Gabriellal, Apati Annamaria!, Dr. Gyorke Tamas!, Dr. Kari Béla?
Semmelweis Egyetem

Magyarorszagon jelenleg a sugarveszélyes munkakdrben dolgozok szaméra hatosagi
egésztestre vonatkozd hiteles TLD doziméter all rendelkezésre. Egyes teriileteken pl. a
Nuklearis Medicina alkalmazasban nincs hiteles kéz ¢és szem dozimetriai ellendrzés. A
487/2015 korm.rendlet értelmében 2016-t6l a szem dozis korlat lecsokkent 150mSv-rél
20mSv-re. Sziikséges a szem ¢és a kéz pontos dozis ellenérzése, amelyet hiteles TLD
mérésekkel lehet megoldani.

A hivatalos, Panasonic UD-802 tipusti thermolumineszcens (TL) d6zismér6é rendszer
kiegészitésére LiF (MCP-N) TL doézismérék hasznalatat vezettik be a szem és a kéz
ellendrzésre a Nuklearis Medicina teriileten. Elsésorban a kiilonb6zé munka folyamatokhoz
rendeltiink feldolgozott aktivitas és atlag dozis értéket.

Meérési eredmények alapjan megallapithatok a kovetkezok:

* A kéz dozisok meghaladhatjak az éves dozis megszoritasi értéket (50mSv), de nem
haladjak meg az éves doziskorlatot (500mSv).

* Dozismegszoritds ujra tervezése sziikséges a Nuklearis Medicina teriiletén.

* Feliilvizsgalandé Nuklearis Medicina teriiletén a véddeszkdzok hasznalata (izotop
osztas!!).

* Az elszenvedett résztest dozisok nagyon egyén fiiggdk ezért nem lehet altaldnosan
alkalmazni az atlag értékeket.

* A legkritikusabb munkafolyamat az osztas.

A kapott eredmények alapjan feliil kell birdlni a gyakorlati oktatast és meg kell
vizsgalni az egyes munkavallalok munkavégzésének paramétereit és a kritikus pontokon be
kell avatkozni. Bar a védoé eszkoz fejlesztés hatékony figyelembe kell venni a gyakorlati
képzés alkalmazasat is. A kritikus pontos meghatarozasat részfolyamatok mérésével lehet
csak elvégezni.

A mérési folyamatokat lehet hasznalni oktatasi gyakorlatként, ami nagyon hatékonynak
bizonyul.
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THE NEW INTERNATIONAL SYSTEM OF UNITS (SI)
Zsofia Nagyné Szilagyi, Laszlo Sziics
Government Office of the Capital City Budapest

The units of measurements are essential elements of the measured quantities. The
numerical parts of the quantities indicate the degree of quantity and the units of measure
define the dimensions of quantities. The progress of SI (System International) began with the
signing of the Meter Convention on May 20, 1875. That time were defined the metre, the
kilogram and the second which were the basic unit quantities of the SI predecessor the MKS
system. At the beginning of this presentation will be some words about the Meter Convention
and its importance.

Over the last 143 years the three basic units have been expanded by four more units. In
1960, the 11th meeting of the CGPM approved the Sl units (in that time six base units) and
their definitions. The mol was set into the SI after the 14. CGPM meeting in 1971.
Realization of the measuring units (based on their definition) were changed continously.
Changes have been caused by the strong development of science and technology. More
accurate and higher resolution measurements required newer definitions and standards. The
most important changes will be shown on a few slides.

Realization of the measuring units are based on the primer standards. The results of the
above mentioned progress were that all of basic units of measurements may be linked to a
value of a physical constant but one. The only exception was the unit of mass. The kilogram
is an 1 kg cylindrical platinum iridium alloy maintained by BIPM in Sevres, near Paris.
Numbered copies of this standard have been distributed among member countries of the
Meter Convention and the countries regularly return them back to BIPM for comparison.
Based on the results of these comparisons, these masses are increasingly different from their
prototype. This gave the ultimate decision to redefine all 7 Sl base units linking them to a
natural constant.

After long technical developments and consultations this redefinition of SI has been
completed this autumn. The theme of this lecture is to present these definitions and the basic
changes that accompany them. The approval of the new SI will take place at the 26th CGPM
meeting in November 2018 and will enter into force on 20 May 2019.
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GYORS ES LASSU KONSZEKUTIV FOLYAMATOK VIZSGALATA
HETEROGEN IZOTOPCSEREVEL EGYETLEN ROVID ELETU
RADIONUKLID SEGITSEGEVEL

Nagy Noémi, Buzetzky Dora, Kovacs Eszter Maria, Konya Jozsef
Debreceni Egyetem, Fizikai Kémiai Tanszék, Imre Lajos Izotoplaboratorium

A foszfationok megkotddését talajokon radioaktiv nyomjelzds modszerrel
vizsgalhatjuk. Két meglehetdsen eltérd sebességli konszekutiv folyamatot figyelhetiink meg: a
talajoldatban levd foszfationok ¢és a talaj gyengén kotott foszfationjainak heterogén
1zotopcseréjét (gyors folyamat), valamint a gyengén kotott foszfat atalakulasat erdson kotott
fosztat formava (lasst folyamat). Eldadasunkban bemutatjuk, hogyan tudjuk a két folyamat
sebességi allandoit meghatarozni egy, viszonylag rovid felezési idejli radioaktiv izotop
alkalmazésaval.

Koszonetnyilvanitas: A kutatas a Nemzeti Kutatési, Fejlesztési és Innovacios Hivatal —
NKFIH 120265. szdmu palyazata, valamint a GINOP-2.3.2-15-2016-00008 szamu projekt
keretében, az Europai Uni6é tdmogatdsaval, az Europai Regiondlis Fejlesztési Alap
tarsfinanszirozasaval valosult meg.
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AZ L-[METIL-'!CIJMETIONIN TARTALMU INJEKCIOS KESZITMENY
RADIOKEMIAI- ES KEMIAI TISZTASAGVIZSGALATA
FOLYADEKKROMATOGRAFIAS ELJARASOKKAL

Joszai Istvan, Csoma Szilvia Lilla, Németh Eniké

Debreceni Egyetem Altaldnos Orvostudomdnyi Kar Orvosi Képalkoté Intézet
Nukledris Medicina Nem Onallé Tanszék

Napjainkban a pozitronemisszios tomografia (PET) tovabbra is meghatarozo szerepet tolt
be a modern képalkotod diagnosztikaban. A Debreceni Egyetemen agytumorok PET vizsgalatdhoz
C-11 izotoppal jelzett metionin tartalmu injekciés oldatot alkalmaznak egyediilalloan az
orszagban. A steril készitmény a mindségellendrzést kovetden keriill human célra valo
felszabaditasra. A mindségi paraméterek koziil kritikusnak tekintheték a gyogyszer radiokémiai-
¢s kémiai tisztasaga. A debreceni Nuklearis Medicina gyartohelyen az erre irdnyuld
mindségellendrzési  vizsgalatok két parhuzamos nagyhatékonysagu folyadékkromatografias
(HPLC) eljars keretében keriilnek megvalositisra. Eredményképpen az L-[metil-1*C]metionin
hatéanyag sikeresen valaszthatdo el az olyan nevesitett melléktermékektél, mint az L-[metil-
L1CImetionin-szulfon, L-[metil-1!C]metionin-szulfoxid, [*'C]metanol és [*!C]metil-jodid. Tovabba
az inaktiv metionin, homocisztin és homocisztein, mint kémiai szennyezok koncentracidja is
eredményesen megadhato. A vizsgalati id6 6 perc, ami elfogadhat6 érték tekintettel az izotop 20,4
perc felezési idejére. Ugyanakkor a mintakomponensek lipofil tulajdonsdgainak nagymértéki
eltérése miatt indokolt két kromatografids eljaras jelentdsen megndveli a mindség-ellendrzés
leterheltségét, tekintettel a kiilonallo HPLC rendszerek iizemeltetésére GMP kdrnyezetben.

Munkank célja egyetlen folyadékkromatografias modszer kidolgozésa volt HPLC vagy
ultranagyhatékonysagi folyadékkromatografidas (UPLC) technikdk alkalmazasaval, amellyel
kivalthato a jelenleg hatalyos két eljaras olyan kritériumok mellett, mint a metionin sikeres
elvalasztasa a szennyezé komponensektdl lefeljebb 10 perc vizsgalati id6 alatt.

A modszerfejlesztés soran Jasco tipusu HPLC rendszert alkalmaztunk, amely dsszetevoi az
alabbiak voltak: pumpa, injektor, UV-Vis- és radioaktivitas detektor, eluens keverd egység,
interfész boksz. Az UPLC vizsgélatokat Waters Aquity I-Class rendszeren végeztiik.

A radiokémiai- és kémiai tisztasag meghatarozasa céljabol egy gradiens elucios eljarast
fejlesztettiink ki, amely segitségével elérhetd a kritikus mintakomponensek elvalasztasa 5 perc
alatt (1. és 2. éabra). A moddszeroptimdlds soran az eluenserdsség, a gradiens id0 és a
folyadékaramlas hatasat vizsgaltuk a felbontdsra. Eredményképpen az alabbi HPLC eljaras
bizonyult optimalisnak: 1,5 ml/perc, A eluens 1,4 g/l KH2PO4 puffer (pH 3,3), B eluens 70/30
VIV% acetonitril/1,4 g/l KH2PO, puffer (pH 3,3), eltcios gradiens: 0 perc A eluens 100%, 1 perc
B eluens 100%, 5 perc B eluens 100%. A metionin a hozza legkozelebb elualodd komponensektdl
3,3 (metionin-szulfoxid) és 9,2 (metil-jodid) felbontas mellett valaszthato el. UPLC rendszeren a
komponensek >1,5 rezolucié mellett valaszthatok el 1 percen beliil.
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1. abra. Inaktiv komponensek elvalasztasa 2. dbra. Radioaktiv komponensek elvéalasztasa
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DETERMINATION OF RADIOCHEMICAL AND CHEMICAL PURITY OF L-
[METHYL-CJMETHIONINE USING LIQUID CHROMATOGRAPHIC METHODS

Istvan Joszai, Szilvia Lilla Csoma, Eniké Németh

Medical Imaging Department Division of Nuclear Medicine and Translational Imaging Faculty of Medicine
University of Debrecen

Positron emission tomography (PET) is one of the most advanced imaging techniques in
oncology. For diagnosis of brain cancer L-[methyl-*C]methionine is used in the University of
Debrecen uniquely in Hungary. The tracer is produced in the form of sterile injection. The
radiopharmaceutical could be released for human application after the quality control.
Radiochemical and chemical purity of the preparation are critical parameters. There are two
parallel HPLC methods to be used for purity test in Debrecen. As a result, the active ingredient of
L-[methyl-**C]methionine could be separated from the side products as L-[methyl-*C]methionine-
sulfone, L-[methyl-1!C]methionine-sulfoxide, [*!C]methyl-iodide, [*'C]methanol. Furthermore,
the quantitation of inactive impurities like methionine, homocysteine and homocystine could be
successively performed. However, due to the difference of lipophilic properties of the components
two chromatographic method should be used that may considerably increase the workload of
quality control.

The goal of this work was to develop a single chromatographic method for the
determination of radiochemical and chemical purity of L-[methyl-*'*C]methionine. The
components should be separated successively with the new procedure in 10 minutes.

For the development of the chromatographic method a Jasco HPLC system was used that
was consisted of pump, automatic sample injector, interface box, UV-Vis detector, radioactive
detector, low pressure gradient module. UPLC measurements were performed on Waters Aquity
I-Class system.

A gradient elution method was developed for determination of radiochemical and chemical
purity of L-[methyl-*!C]methionine. Due to the proposed method critical components were
separated successfully in 5 minutes (Fig.1-2.). During the optimization step the effect of gradient
time, flow rate and eluent strength on the peak resolution was examined. The chromatographic
conditions were applied as follows, 1.5 mL/min, A eluent 1.4 g/L KH2PO4 buffer (pH 3.3), B
eluent 70/30 V/V% acetonitrile/1.4 g/L KH2PO4 buffer (pH 3.3), 0 min A eluent 100%, 1 min B
eluent 100%, 5 min B eluent 100%. The obtained resolution between the peaks of methionine and
sulfoxide as well as methyl-iodide and methionine were 3.3 and 9.2, consequently. Using UPLC
system the separation of the components could be accomplished with resolution higher than 1.5
with examination time less than 1 minute.
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Fig.1. Separation of inactive components Fig.2. Separation of radioactive components
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APN/CD13 INHIBITOROK IN VIVO VIZSGALATA TUMOROS
ALLATMODELLEN ®GA-NODAGA-CNGR PET RADIOTRACERREL

Kis Adrienn, P. Szab6 Judit, Nagy Tamas, Dénes Noémi, Kertész Istvan, Halmi
Krisztina, Berényi Ervin, Trencsényi Gyorgy

Nukledris Medicina Nem Onallé Tanszék, Orvosi Képalkoto Intézet, AOK, Debreceni Egyetem

BEVEZETES: Szdmos tumor, igy a prostata, ovarium, pancreas carcinomakban,
melanomakban és fibrosarcomdkban ismert az Aminopeptidaz N (APN/CD13) receptor
pozitivitds. Az APN/CDI13 receptorok a tumorok angiogenezisének egyik kulcsfontossagu
molekuldi, valamint exopeptidazként részt vesznek a tumorok metasztazis képzésében is. Az
APN/CDI13 receptorok specifikus ligandjai az NGR szekvenciat tartalmazé fehérjék. A
pozitronemittald izotoppal jelolt NGR molekula (*®Ga-NODAGA-cNGR) lehetévé teszi az
APN/CDI13 receptorok expresszidjanak in vivo vizsgalatat PET-al. A tumoros betegségek
kemoterapidjanak egyik eszkoze lehet az APN/CDI13 pozitiv tumorokat célz6 APN/CD13
inhibitorok alkalmazasa. Kutatdsunk célja ezen inhibitorok hatasanak vizsgalata %®Ga-
NODAGA-cNGR-rel, tumoros allatmodellen.

MODSZEREK: Az allatkisérletek 0. napjan 10-12 hetes him CB17 SCID egerekbe
(n=15) 5x10%4llat/150 ul HT1080 (human fibrosarcoma) sejteket injektaltunk Matrigéllel
subcutan (sc.). Az allatokat random modon harom csoportra (Kontroll, Bestatin kezelt,
Actinonin kezelt) osztottuk. A tumor indukcidjat kovetd 3. naptdl kezdve napi egyszeri
intraperitonealis Bestatin (15 mg/kg) vagy intraperitonedlis Actinonin (5 mg/kg) kezelés
tortént, 7 napon keresztiil. A tumor novekedését PET képalkotassal kovettiik, 1 cm?®
tumorméretig. Az APN/CD13 szelektiv ®Ga-NODAGA-cNGR molekulat (5+0,3 MBq)
intravénasan injektaltuk a kontroll (n=5) és kezelt allatok (n=10) farokvénajaba. 90 perc
inkubalasi 1d6 utan az allatokat elaltattuk, majd a daganatos teriileteket miniPET kameraval
vizsgaltuk. A 8. napon az allatokat terminaltuk, tumoraikat eltavolitottuk és tomegiiket
lemértiik. Az eredményeket MWU statisztikai teszttel értékeltiik ki.

EREDMENYEK: A kontroll allatok PET felvételeit elemezve a tumoros teriileten mért
SUVmin érték 0,01, SUVmax érték 0,085, a SUVmean érték pedig 0,03 volt. A Bestatin- és
Actinonin kezelt allatok tumoros teriileteit elemezve nem tapasztaltunk jelentds eltérést a
SUVmin, SUVmax és SUVmean értékek kozott. Bestatin kezelés esetében a SUVmin érték
0,007, a SUVmax értek 0,157, a SUVmean érték pedig 0,050 volt. Kozel azonos (0,013,
0,147 ¢és 0,053) SUV ¢értekeket kaptunk az Actinonin kezelt allatokban. Az atlagos
tumortdmeg kontroll allat esetében 0,5+0,2 g, a Bestatin kezelt allatoknal 0,4144+0,098 g, az
Actinonin kezelt allatoknal 0,410+0,096 g volt.

KOVETKEZTETES: Nem talaltunk szignifikans kiilsnbséget sem a kontroll és kezelt
allatok SUV értékei és tumortdmegei kozott, sem pedig a Bestatin és Actinonin kezelt allatok
SUV értékei és tumortomegei kozott. A két kezeldanyag feltételezhetden nem direkt
receptorgatloként hat, hanem immunmodulénsként fejti ki angiogenezist gatld hatasat. Ennek
eldontésére tovabbi vizsgalatok sziikségesek immunrendszerrel rendelkezd allatok
felhasznalasaval.

A projekt az Uj Nemzeti Kivalosag Program tamogatasaval késziilt
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IN VIVO INVESTIGATION OF APN/CD13 RECEPTOR INHIBITORS
IN TUMOROUS ANIMAL MODELS USING ®GA-NODAGA- CNGR
RADIOTRACER

Adrienn Kis, Judit P. Szabo, Tamas Nagy, Noemi Denes, Istvan Kertesz, Krisztina
Halmi, Ervin Berenyi, Gyorgy Trencsenyi

Division of Nuclear Medicine, Faculty of Medicine, University of Debrecen

PURPOSE: Several malignant tumors, such as prostate, ovarium, pancreas carcinomas,
melanomas and fibrosarcomas are positive for Aminopeptidase N. Aminopeptidase N
(APN/CD13) is a zinc dependent, transmembrane exopeptidase. It plays an important role in
neo-angiogenic process and metastatic tumor cell invasion. Our previous studies have already
shown that %8Ga-labeled NGR peptides specifically bind to APN/CD13 expressing tumor
cells. The %Ga labeled NGR peptides were enabled to investigate the neo-angiogenic process
with Positron Emission Tomography (PET). APN/CD13 inhibitors are potential
chemotherapeutic agents in APN/CD13 positive tumors. The aim of this study was to
investigate the effect of APN/CD13 inhibitors in sc. HT1080 tumor bearing animal models
using ®®Ga-NODAGA-cNGR.

SUBJECTS AND METHODS: CB17 SCID mice (n=15) were inoculated subcutan with
5x10°/animal/150 ul HT1080 (human fibrosarcoma) cells on the back of mice on day 0. Three
days after injection the animals were randomly distributed into three groups (control, Bestatin
(15 mgl/kg) treated, Actinonin (5 mg/kg) treated). The intraperitoneal treatments were
administered every day for 7 days. 90 min after intravenous injection of 5+0,3 MBq %Ga-
NODAGA-cNGR PET scans were taken to follow up the tumor growing. The mice were
killed on day 8, the tumor was removed, and its weight was measured. Data were statistically
analysed using Mann-Whitney U test.

RESULTS: In control animals using ®Ga-NODAGA-cNGR the SUVmin, SUVmax and
SUVmean values were 0,01, 0,085 and 0,03 in the tumorous area. In SUVmin, SUVmax and
SUVmean values there were no significant differences between Bestatin and Actinonin
treated animals. In the case of Beastatin treatment the SUVmin, SUVmax and SUVmean
values were 0,007, 0,157 and 0,050. Nearly identical values were measured in the tumorous
area of Actinonin treated animals. The SUVmean, SUVmax and SUVmean values were
0,013, 0,147 and 0,053. The average weight of tumor was 0,5+0,2 g in control animals,
0,414+0,098 g in Bestatin treated animals and 0,410+0,096 g in Actinonin treated animals.

CONCLUSION: In point of SUV values and tumor weights there were no significant
differences between neither the control and treated groups nor the Bestatin and Actinonin
treated groups. We take it that these APN/CD13 inhibitors may act as an immunmodulator
and they are not a direct APN/CD13 inhibitors. More examinations are required to answer this
question.

This project was supported by the hungarian ,,Uj Nemzeti Kivalosag Program”.
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AMINOPEPTIDAZ N/CD13 SZELEKTIV PET RADIOLIGANDUMOK
ELOALLITASA

Dénes Noémil, Trencsényi Gyorgy?, Kis Adrienn?, P. Szabé Judit!, Hunyadi Jinos?,
Dr. Kertész Istvan®

1 Debreceni Egyetem, Altaldnos Orvostudomanyi Kar, Orvosi Képalkoto Intézet, Nuklearis Medicina
Nem Onallo Tanszék
2 Debreceni Egyetem, Bérgydgydszati Klinika

Bevezetés: A daganatos megbetegedések sordn az attétek kialakuldsa igen nagy
aranyban vezet a betegek halalahoz. A metasztazisok keletkezéséhez és a novekedéséhez 1j
¢rhaldzatra van sziikség, ezt a folyamatot angiogenezisnek nevezziik. Az angiogenezis
kozponti szerepet jatszik a legtobb szolid és hematoldgiai daganat novekedésében és
progresszidjaban egyarant ezért a kutatasa kiemelt helyen szerepel az orvosi tudomanyagak
kozott Az érképzodés folyamataban, a tumorok attétképzésében fontos szerepe van az
aminopeptidaz N (APN/CD13) molekuldnak. Az APN receptorok specifikus ligandja az NGR
(aszparagin-glicin-arginin) szekvenciat tartalmazo peptidek (Soudy és mitsi, 2012.). A
pozitron kibocsatd izotoppal radiojelolt aminopeptidaz N szelektiv peptid-szarmazékok
felhasznalhatoak in vivo PET képalkotas soran.

Célkitiizés: Az intézetben folyd munka sordn mar kidolgoztunk egy sikeresnek
bizonyuld aszparagin-glicin-arginin NGR (Maté és mtsi, 2015) analdgot, amelyet gallium-68-
cal jeloltiink és specifikus kotddést mutatott a molekularis célponthoz. Ezen eredményeink
kapcsan szeretnénk a radiokémiai gyakorlatban még nem hasznalt 1j APN/CD13 szelektiv
peptid-szarmazékokat fejleszteni a jobb receptoridlis tulajdonsagok ¢és hatékonyabb
képalkotas elérése céljabol.

Anyagok és modszerek: A kutatdsi munka sordn harom uj APN/CDI13 szelektiv
peptid-szarmazékot konjugaltuk makrociklusos kelatorral. A NODAGA kelatort kiilonb6z6
1épések soran kapcsoltuk a KNGRE, az YEVGHRC ¢és az APRPG peptid analogokhoz. Az
elkésziilt ligandumokat RP-HPLC-vel tisztitottuk, fagyasztva szaritottuk. A vegyiiletek
szerkezetazonositdsdhoz ESI-MS-t hasznaltunk. Két szarmazéknal (NODAGA-NGR ¢és
NODAGA-YEVGHRC) radiojelolést hajtottunk végre Ga-68-cal. A radiojeldléshez
sziikséges 8Ge/*®Ga genertort (Eckert-Ziegler, GalliaPharm® tipus) 5 ml 0,1 M ultratiszta
HCI oldat segitségével elualtuk le. A jeloléseket 4,0-4,1-0s pH-n, natrium acetat pufferben
hajtottuk végre, szobahémérsékleten, illetve 95°C-on, 5 percig.

Eredmények: Sikeresen eldallitottunk két kiillonb6z0 peptid-szarmazékot, amelyeket
makrociklusos NODAGA kelatorral konjugéltunk kiilonb6zé szerves kémiai preparativ
szintézisek soran. A %8Ga-NODAGA-NGR és %8Ga-NODAGA-YEVGHRC vegyiiletek
kivalo, 98%-ot meghalad6é radiokémiai tisztasdggal rendelkeztek. Meghataroztuk azt a
koncentracié tartomanyt, amely alkalmazasaval kvantitativ jeldlést tudtunk elérni. A %8Ga-
NODAGA-NGR ¢és  %Ga-NODAGA-YEVGHRC  szarmazékoknal  biodisztribucios
vizsgalatokat végeztiink egészséges allatokon, illetve B16-F10 és mesoblastos nephroma
(Ne/De) tumoros modelleken.
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Preparation of aminopeptidase N/CD13 selective PET radioligands
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Introduction: In case of tumorous diseases the development of metastases usually have
fatal consequence. The formation and growth of metastases require a new vascular network,
this process is called angiogenesis. Angiogenesis plays an essential role in the growth and
progression of the majority of solid and hematological tumors, therefore the research of this
area has a top priority among the medical disciplines. Aminopeptidase N (APN/CD13)
molecule plays an important part of the process of vascularization and tumor metastasis. The
specific ligands for APN receptors are the peptides containing NGR (asparagine-glycine-
arginine) sequence (Soudy et al., 2012). Aminopeptidase N selective peptide derivatives
labeled with positron emitter radionuclides are applicable during in vivo PET imaging.

The aim of study: During the research in the department a successful, asparagine-
glycine-arginine NGR analogue has already been developed (Maté et al., 2015) which was
labeled with gallium-68 and which showed a specific binding toward the molecular target.
Considering further this concept we would like to develop new APN/CD13 selective peptide
derivatives not used in the radiochemical practice, in order to achieve better receptor
properties and more efficient imaging.

Materials and methods: During this work three new APN / CD13 selective peptide
derivatives were conjugated with macrocyclic chelators. The NODAGA chelator was coupled
to the KNGRE, YEVGHRC and APRPG peptide analogues in various steps. The complete
ligands were purified with RP-HPLC and then were lyophilized. The products were
characterized by ESI-MS. Two derivatives (NODAGA-NGR and NODAGA-YEVGHRC)
were radiolabeled. The %Ge/®®Ga generator (Eckert-Ziegler, GalliaPharm®) was eluted by
using 5 ml of 0,1 M HCI. The labeling was accomplished on pH=4.0-4.1 in NaOAc buffer at
room temperature or at 95°C for five minutes.

Results: Two different peptide derivatives were produced successfully and were
conjugated with macrocyclic NODAGA chelator during various organic chemical preparative
syntheses. The ®8Ga-NODAGA-NGR and the %Ga-NODAGA-YEVGHRC compounds
possessed excellent radiochemical purity (> 98%). Concentration range for quantitative
labeling was determined after optimization experiments. Biodistribution studies of ®Ga-
NODAGA-NGR and the ®Ga-NODAGA-YEVGHRC were conducted on healthy animals as
well as on B16-F10 and mesoblastos nephroma (Ne/De) tumor models.
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UC-JELZETT 3-(4,5-DIFENIL-1,3-OXAZOL-2-1L)PROPANAL-OXIM
ELOALLITASA
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A Pécsi Tudomanyegyetem ¢és a Toxi-Coop Zrt. kdzos GINOP 2.2.1 palyazata
keretében vizsgalja a 3-(4,5-difenil-1,3-oxazol-2-il)propanal-oxim fajdalomcsillapitd hatasat
¢s mikodésének mechanizmusat. Az anyag €16 szervezetben valo viselkedésének alaposabb
megértéséhez eldallitottuk a vegyiiletet 'C izotoppal jelzett formaban és egerekben- illetve
patkanyokban vizsgaltuk eloszlasat intravénas beadast kovetden.

A célvegyliletet harom aktiv 1épésbdl allo szintézissel allitottuk eld, melyhez kiindulési
anyagként 2-(2-brometil)-4,5-difenil-1,3-oxazolt hasznaltunk. Az alkil-bromidot Grignard
vegyiiletté alakitottuk, majd az oldatba ciklotronban eldallitott [1!C]CO2-ot vezettiink. A
reakcidelegyet sosavval elegyitve [11C]-3-(4,5-difenil-1,3-oxazol-2-il)propionsavat kaptunk,
melyet éteres extrakcioval valasztottunk el. Az oldat széritdsa és beparldsa utdn bis(N-
metilpiperazinil)aluminium-hidrid reagens alkalmazasaval elfogadhaté hozammal [*'C]-3-
(4,5-difenil-1,3-oxazol-2-il)propanalt  kaptunk, melyet hidroxil-aminnnal reagaltatva
megkaptuk a jelzett oximot. A terméket normadl fazist félpreparativ HPLC elvalasztassal
tisztitottuk. A termék frakciot beparolva az anyagot 5% etanol tartalmua fiz. s6 oldatban
oldottuk fel. 10 perces izotoptermelésbdl kb. 70 perc szintézis id6 utan 8-70 MBq (n=9)
kozotti aktivitasu terméket kaptunk, melynek radiokémiai tisztasdga minden esetben 90%
folotti volt.

A 11C jelzett oximmal végzett dinamikus PET/MR (n=5) és szervi megoszlasos
vizsgalatok (n=12) alapjan az anyag els6sorban a majon keresztiil a beleken at €s kisebb
mértékben a vizelettel iiriil. Atjut a vér-agy gaton és a beadast kovetd 1-2 percen beliil
maximalis koncentraciot ér el (2,30-4,79 SUVmean értékek) az agyban, majd fokozatosan
kitiriil.
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SZENNYVIZBEN TALALHATO GYOGYSZERVEGYULETEK
BIOLOGIAI ELTAVOLITASANAK INTENZIFIKALASA
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A biolégiailag nehezen bonthatd szerves mikroszennyezok gyakran valtozatlan formaban
jutnak keresztiil a hagyoményos szennyviztisztito rendszereken ¢€s keriilnek a felszini vizekbe.
legtobb esetben az anyagcsere-folyamatokba nem tudnak bekapcsolddni €s emiatt a tartozkodasi
idejiik rendkiviil hosszi lehet. Szamos, kornyezetbe keriilé6 xenobiotikumrol bizonyosodott be,
hogy karos hatassal van a bioszféra egyes elemeire, példaul toxikusak, vagy rezisztens patogének
kialakulasat indukaljak.

Munkéank sordn a perzisztens mikroszennyezok eltavolitasat egy korszerli technoldgia
(nagyhatékonysagi oxidacié) és egy, a természetben lezajlo folyamat (kooxidacid)
kombinalasaval vizsgaltuk, két gyakran alkalmazott gydgyszervegyiilet, a szulfametoxazol (SMX,
antibiotikum) ¢és a diklofenak (DCF, fajdalomcsillapitd) példajan. Nagyhatékonysagu oxidacios
eljarasként y-sugarzast alkalmaztunk (0,5, 1,0, 2,0 kGy), mig a kooxidacios hatast — amely soran
egy nem hasznosithatd molekulat a mikroorganizmus lebont, ha egy tapanyagként szolgalo
vegylilet is jelen van — egyszerli szerves szubsztratok (metanol, ecetsavat és etilén-glikol)
hozzaadasaval értik el. A gyogyszervegyiiletek bioldgiai hozzaférhetoségének valtozasat a
szennyvizteleprdl szarmazo baktériumkultarakon végzett légzéstesztekkel kovettiik nyomon,
amely sordn a novekvo oxigénfogyasztas a biodegradalhatosag fokozodasat jelezte.

A vizsgalatok soran azt tapasztaltuk, hogy a kezeletlen mintdkat Onmagaban a
baktériumkultira nem volt képes bontani (0 mg L h™!, azaz nem volt metabolikus aktivitis), mig
szubsztrat jelenlétében (rednre ecetsav, etilén-glikol, metanol) a légzésintenzitds novekedett
(SMX: 0,05 - 0,72 - 2,13 mg L* h!, DCF: 0,33 - 0,68 - 3,59 mg L' h™). Mindkét
gyogyszervegyiilet lebontdsanal a metanol bizonyult a leghatékonyabb szubsztratnak. Besugarzas
hatasara is javult a bioldgiai hozzaférhetdség mindkét gyogyszer esetében, a dozis novelésének
fliggvényében. 0,5, 1,0 és 2,0 kGy elnyelt dozisnal az SMX esetében 0,16, 0,27 és 0,35mg L h'?,
mig a DCF esetében 0,01, 0,14 és 0,31 mg L™ h! oxigénfogyasztast mértiink. A két modszer
kombindldsa soran azt tapasztaltuk, hogy a kooxidacié hatékonysagat a besugarzas képes fokozni
0,5 kGy doézisig (ecetsav, etilén-glikol, metanol sorrendben, SMX: 0,47 - 1,60 - 2,24 mg*L ‘*h?,
DCF: 0,53 - 2,05 - 4,19 mg*L**h™!), nagyobb dézisnal mar nem tapasztaltunk javulast. A kezelés
azonban nem metanol esetében hozta a legnagyobb javulast. A szulfametoxazolhoz adagolt
ecetsav kozel tizszeres, a diklofendkhoz kevert etilén-glikol haromszoros légzésintenzitast
eredményezett az 6nalld kooxidacios hatashoz viszonyitva. Metanollal a kezelés hatasa alig
kimutathaté (SMX: 2,13-161 2,24 mg L™ h'*-re, DCF 3,59-r61 4,19 mg L ™! h'-re).

A kisérletek soran bebizonyosodott, hogy ugyan a y-sugarzéassal végzett kezelés 6nmagéaban
is képes bioldgiailag hozzaférhetdvé tenni mindkét gydgyszervegyiiletet, a kooxidacios eljarassal
azonban a biodegradacio jelent6sen fokozhat6. Az eredmények alapjan a nagyhatékonysagi
oxidacids eljarasok alkalmazasa a — természetes folyamatok intenzifikdlasan alapuld -
kooxidacios technologiaval sikeres fejlesztési utvonal lehet a perzisztens mikroszennyezdk
eltavolitasaban.
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The hardly biodegradable micro-pollutants, such as pharmaceuticals, often pass through the
conventional wastewater treatment systems in unchanged form and enter the surface waters.
These compounds, so called xenobiotics cannot be involved in metabolic processes, therefore
their residence time may be extremely long in the environment. Many xenobiotics that are present
in the environment may be toxic or induce the formation of resistant pathogens (antibiotics).

During our work, the removal of persistent micro-pollutants was studied by combining a
modern technology (Advanced Oxidation Processes, AOP) and a natural process (co-oxidation).
The pollutants were two commonly used pharmaceutical compounds, sulfamethoxazole (SMX,
antibiotic) and diclofenac (DCF, analgesic). As an advanced oxidation method, y radiation was
used, 0.5, 1.0 and 2.0 kGy doses were applied. The co-oxidation effect, in which a non-degradable
molecule is degraded by the microorganism when a nutrient molecule is present, is achieved by
the addition of simple organic substrates: methanol, acetic acid and ethylene glycol. Changes in
the bioavailability of drug compounds were monitored by respiratory tests on wastewater bacterial
cultures. During this testincreased oxygen consumption indicated an increase in biodegradability.

It was found that untreated samples alone were not eliminated by the bacterial culture (0 mg
LT h, ie no metabolic activity) while in the presence of substrate (acetic acid, ethylene glycol,
methanol) the respiration intensity increased (SMX: 0,05 - 0.72 - 2.13 mg L h', DCF: 0.33 -
0.68 - 359 mg L' h?'), respectively. Methanol was the most effective substrate. The
bioavailability of both compounds was also enhanced by irradiation, proportionally with the dose.
At 0.5, 1.0 and 2.0 kGy absorbed dose for SMX 0.16, 0.27 and 0.35 mg L™ h*, while for DCF
0.01, 0.14 and 0.31 mg L? h' oxygen consumptions were measured, respectively. The
combination of the two methods revealed that the efficiency of the co-oxidation can be enhanced
by irradiation up to 0.5 kGy (with acetic acid, ethylene glycol, methanol for SMX: 0.47-1.60-2.24
mg L™ h?, for DCF: 0.53 - 2.05 - 4.19 mg L™ h™* were measured, respectively), no improvement
was observed at higher doses. Acetic acid added to the sulphamethoxazole was almost ten times
the ethylene glycol mixed with diclofenac resulted in a triple respiration intensity relative to the
independent co-oxidation effect. The effect of treatment with methanol is barely detectable (SMX:
from 2.13 t0 2.24 mg L™* h'*, DCF: from 3.59 to 4.19 mg L™ h™).

Although the treatment with y radiation itself can make both of pharmaceutical compounds
bioavailable, the biodegradation can be greatly enhanced by the co-oxidation process. Based on
the results, the use of advanced oxidation processes and co-oxidation technology together can be a
successful development path for the removal of persistent micro-pollutants.
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Radiogyogyszerek eldallitasanal az 6n kiilonleges elemnek tekinthetd, mivel radioaktiv
¢s stabil izotdpjait egyarant alkalmazzak.

Az oén(Il)-klorid a **™Tc-vegyiiletek eldallitasdhoz sziikséges kitek integrans része,
mivel a pertechnetat redukcidjaval alakithatok ki a szerv- és szdvetspecifikus ligandumokat
tartalmazé

molekulak, melyekben a technécium oxidaciofoka +1, +3, +4 és +5 lehet. A kit
liofilizatumként tartalmazza az on(Il)-kloridot és a ligandumokat, eltarthatosagat
nagymértékben befolyasolja, hogy az on(I) milyen kémiai mikrokdrnyezetben van jelen. A
vonatkoz6 irodalom szerint az on(Il)-klorid dihidratban az 6n 3-as koordinacidju és -
tetraéderes geometriaju, de foszfat- és foszfonat-csoportokat tartalmazoé ligandumok esetében
4-es koordinacidban w-trigonalis bipiramis tipusi geometria alakulhat ki. Ugyanez a szerkezet
dominans a dimerkapto-borostyankdsav on(Il)-komplexeiben, mig az etilén-diamin-
tetraecetsav on(Il)-komplexében magasabb koordinacio érvényesiil (N=7). A dietilén-triamin-
pentaecetsav 6n(II)-komplexében akar 8-as koordinacio is kialakulhat.

A 11""MSn-izotép gamma-fotonok mellett konverzios- és Auger-elektronokat emittal,
utobbiak csontterapids hatasa kivalo. A nagy stabilitasa '™Sn-DTPA szerkezete igazolt, az
6n oxidaciofoka +4, koordinacios szama 8. FErdekes, hogy ez a komplex nem alakul ki
kozvetleniil, hanem az Sn(II)-DTPA hidrogén-peroxidos oxidaciojaval allithato eld.

A 1183n-izotép elektronbefogassal 11*MIn-m4 alakul, a 113Sn/**™In generatort régebben
hasznaltak az izotopdiagnosztikaban. Az anyaelem megkotdédését a hidratalt zirkénium-oxid
oszlopon a 3Sn 5-s és 6-0s koordinacioji H[Sn'VCls] és Hz2[Sn'VClg] komplexei biztositjak.

A hidratalt én(1V)-dioxidot oszloptdltetként alkalmazzak a 8Ge/%®Ga, ill. a 82Sr/%?Rb
izotopgeneratorokban, = melyekkel ciklotrontol  fliggetleniil lehet pozitronsugarzd
radionuklidokhoz jutni.

Elektrofil radiohalogénezéshez prekurzorként alkalmazhatok a -CH=CH-Sn'VR3 és Ar-
Sn'VR3 fémorganikus vegyiiletek. Ezekben az 6n kémiai mikrokornyezetének szerepe lehet az
elérhetd jelzési hatasfokot illeten.

Minthogy a  Mossbauer-spektroszkopia  kivaldo modszer az  on  kémiai
mikrokornyezetének jellemzésére, az ilyen iranyu kutatdsok eredményei hasznosithatok a
radiogyogyszerészetben.
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A receptorkutatds és hatdanyag fejlesztés soran nagy jelentdséggel birnak a vizsgalt
fehérjék radioaktivan jelzett ligandumai. Mivel szinte minden ilyen célra alkalmas ligandum
molekula tartalmaz hidrogént, ezért a tricium alkalmazasa kézenfekvd és széles korben
elterjedt ezen nyomjelzéses kisérletekben. A triciumot érzékeny detektalhatdsaga ¢és
valtozatos jelolés kémiai hattere a farmakoldgiai kutatdsok gyakori szereplojévé teszi.

Eléaddsomban az utobbi évek soran a laboratériumunkban eldéllitott triciummal jelzett
1-4

kismolekulak (1. abra) radiokémiéj at és biokémiai felhasznalasat foglalom 0ssze.
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1. Abra Triciummal jelzett vazopresszin, opioid, kannabinoid és szigma receptor ligandumok.
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