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Motivazione: ricerca di radionuclidi innovativi per uso medico

Radiazione disponibile in relazione a decadimento radioattivo:

A seguito del decadimento primario, il nucleo spesso è in uno
stato eccitato. La nube elettronica dell’ atomo può essere
coinvolta.
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Motivazione: ricerca di radionuclidi innovativi

La Medicina Nucleare utilizza le proprietà di interazione di
questa radiazione con la materia. Schematicamente:
• alta penetrazione: imaging/diagnostica (X, γ, β+)
• bassa penetrazione: terapia (α, β−, e− Auger)
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Uso di ciclotroni: ritorno alle origini?

Estratto da Handbook of Radiopharmaceuticals, Wiley ѱѶѶѲ:
• Particle accelerators and in particular cyclotrons, were very important in

the preparation of radioisotopes during the years of ȣѵѲѴ to the end of
World War Two (WWII).

• After WWII, reactors were used to produce radioactive elements and the
use of accelerators for this purpose became less common.

• There are three major reasons the accelerator produced radioisotopes
may be used rather than reactor produced radionuclides. These are:

ȣ The radioisotopes produced in a reactor may have
unfavorable decay characteristics (particle emission,
half-life, gamma rays, etc.) for a particular application

ѱ The radioisotope cannot be produced in a reactor with high
specific activity

Ѳ Access to areactor is limited.
• The number of reactors available for radioisotope production has

become smaller than the number of cyclotrons available to the
scientific community. This reduction in the number of available reactors
is a problem which will probably become more severe in the future...
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Motivazione: ricerca di radionuclidi innovativi

Vari steps di natura fisica e/o chimica:
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Motivazione: ricerca di radionuclidi innovativi

La produzione finale dipende dalle condizioni di iraggiamento,
dal bersaglio, dalle proprietà del nucleo, dallo stopping power e
dalle conoscenze sulla sezione d’ urto:
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Produzione di radionuclidi

Come massimizzare lo yield di produzione per un particolare
radionuclide?

• Aumentare il tempo di
irraggiamento

• Aumentare la corrente iniziale
• Aumentare la quantità di

materiale bersaglio
• Utilizzare un bersaglio arricchito
• Scegliere con cura il nucleo

bersaglio e il range di energia
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Motivazione: ricerca di radionuclidi innovativi

Massimizzazione dello yield di produzione e della purezza
(minimizzazione dei contaminanti).

Essenziali scelta della reazione e del range di energia.

ѵ/Ѳѳ



Motivazione: ricerca di radionuclidi innovativi
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Perchè radio-metalli?

Metallic radionuclides are of particular interest for radiopharmaceutical
development, because of their wider range of nuclear properties (half life,
decay characteristics etc.), rich coordination chemistry, and easy availability.
Possibility for new vectors (antibodies, peptides, folates, etc.)

• Photon or positron emitters 99mTc, 68Ga, ... for imaging
• Particle emitters 90Y, 177Lu, … for radionuclide therapy

Applicable only with high specific activity and chemical purity.
Alternativi a isotopi tradizionali (18F, 11C, 13N, 15O), alogeni (34mCl, 75Br, 77Br,
123I, 124I), altri non-metalli (68Ge, 72As) e metalli (V, Mn, Cu, Ti, etc...).
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Concetti importanti

• Purezza
Different types of ”purity” have to be considered and first of all the
radionuclide purity.
The amount of impurities depends primarily on the reaction mechanism
itself: reactions induced by low energy projectiles open very few reaction
channels, hence tends to result in less impurity, while higher energy
projectiles may increase the production yield, though often at the
expense of more numerous products.
Chemical separation is usually employed to remove unwanted species
but it is inefficient for isotopic impurities. Sometimes a suitable
combination of irradiation/decay times might lead to a sufficient purity.

• Attività specifica
Specific activity describes the dilution of the desired radionuclides by
stable isotopes of the same element.
In particular receptor targeted therapies require high specific activity to
avoid saturation of the limited number of receptors per cancer cell by
stable atoms.
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NuPECC Long Range Plan ѱѶȣƭ
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Progetto LARAMED

LAboratorio di RADionuclidi per la MEDicina @ INFN-LNL

Bunker RILAB:
• Misure di sezioni d’urto nucleari
• Produzione attività per studi pre-clinici/in vitro
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Progetto LARAMED: attività di ricerca

I finanziamenti dei progetti premiali vinti sono serviti e
serviranno per l’ infrastruttura (edificio, impianti, attrezzature...),
personale...
I progetti di ricerca sono finanziati da Commissioni dell’ INFN:

• APOTEMA (ѱѶȣѱ-ѱѶȣѳ) e TECHN-OSP (ѱѶȣѴ-ѱѶȣƭ) , CSNѴ -
Resp. Naz. : J. Esposito Studio della produzione di Tc-ѵѵm
mediante acceleratori di particelle (ciclotroni)

• COME (ѱѶȣ6) – Dotazioni CSNѲ- PI: G.Pupillo Misura della
sezione d’ urto di Cu-6ƭ con fasci di Ep ≤ ƭѶMeV a partire
da bersagli di Zn

• PASTA (ѱѶȣƭ- ѱѶȣ8) – CSNѴ – Resp. Naz: G. Pupillo
Misura della sezione d’ urto di Sc-ѳƭ con fasci di Ep ≤
ƭѶMeV a partire da bersagli di titanio (Ti-ѳ8 e Ti-ѴѶ) e
vanadio (V-nat)
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ARRONAX

Collaborazione pluriennale con LNL: nuove misure per COME e
PASTA attualmente in corso...
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Precedente attività: COME (COpper MEasurement)

Progetto di CSNѱ ѱѶȣ6 (PI: G. Pupillo)

• 67Cu (ѱ.6 d, γ SPECT, β− terapia) per RIT ed uso teranostico
→ permette la selezione dei pazienti PRIMA della terapia

• Attualmente è usata la reazione 68Zn(p,ѱp)67Cu (BNL)
• Co-produzione del contaminante 64Cu (ȣѱ.ƭ h, β+ PET, β−

terapia)

Problema dato da bassa disponibilità: produzione mondiale
mensile ȣѶѶ mCi (∼ ȣ dose terapeutica)
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Proprietà del Rame
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Obiettivi di COME

• Misura della reazione nucleare 70Zn(p, x)67Cu per E ≥ ѲѴ
MeV

• Misura della co-produzione del contaminante 6ѳCu
• Utilizzo codici nucleari per predire sezione d’urto

Spesso sono utilizzate parametrizzazioni fenomenologiche.
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Sezioni d’ urto per COME

Codici nucleari (Talys/PACE): stima della sezione d’ urto per la
reazione 70Zn(p, x)67Cu in intervallo di energia inesplorato (talk
INFNѱѶȣ6).

Discrepanza nei risultati sottolinea l’ importanza del supporto
di esperti in fisica nucleare.
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Nuova attività ѱѶȣƭ/ѱѶȣ8: PASTA (Production with Accelerator of
47Sc for Theranostic Applications)

Grant call giovani di CSNѳ ѱѶȣƭ-ѱѶȣ8 (PI: G. Pupillo)
Collaborazione LNL-Fe-Arronax + PD-PV.

Studio di metodi innovativi per produzione di 47Sc:
• alternativi a reazioni tipiche di reattori (metodi molto

costosi):
47TiO2(n, p)47Sc
46Ca(n, γ)47Ca

viste le basse abbondanze isotopiche (47Ti: ƭ.ѳѳ%, 46Ca:
Ѷ.ѶѶѳ%, 47Ca →47 Sc con vita media: ѳ.Ѵ g, β−).

• ricerca di nuove reazioni di produzione con ciclotrone.
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Proprietà dello Scandio

ѱѱ/Ѳѳ



PASTA: nuove reazioni per 47Sc

Scopo del progetto PASTA è lo studio della produzione di 47Sc
mediante acceleratori di particelle a energie ≤ ȣѶѶ MeV,
minimizzando la co-produzione di contaminanti.

• 47Sc (Ѳ.ѲѴ d, γ SPECT, β− terapia) per RIT ed uso
teranostico→ permette la selezione dei pazienti PRIMA
della terapia

• Attualmente sono usati reattori nucleari
• Co-produzione di contaminanti: 44mSc (Ѵ8.6ȣ h, β+), 44Sc

(Ѳ.ѵƭ h, β+) 46Sc (8Ѳ.ƭѵ d, β−)
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COME @ Terzo Incontro Fisica Nucleare, LNF - ѱѶȣ6
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Attività prevista

• Collaborazione con L. Canton (INFN Sezione di Padova)
alle attività del gruppo di COME/PASTA (L. Mou, G. Pupillo,
P. Martini, M. Pasquali) sul calcolo con codici Montecarlo
e analitici di sezioni d’ urto di interesse per la produzione di
radionuclidi innovativi.

• Confronto di diversi modelli (FLUKA, Talys, Empire,
Fispact-II...).

• Previste attività sperimentali:
• Arronax
• Ciclotrone SPES a LNL (progetto Laramed)

• Attesi nuovi dati sperimentali: validazione di modelli e
codici.

• Interesse per sviluppi futuri: studio radioisotopi innovativi
per teranostica (attività complementare a quelle già in
corso).
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Reazioni

COME

PASTA
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Studi recenti

• Molti studi con FLUKA:

• Diversi codici analitici presi come riferimento: Talys
(TENDL), Empire, Fispact-II...
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PASTA: Production with Accelerator of Sc-ѳƭ for Theranostic
Applications

Slide presentata da G. Pupillo in CSNѴ:
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BƺƼǄǎǉ
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Ciclotroni nel mondo
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FLUKA: Pre-Equilibrium Approach to NUclear Thermalisation

• Originally, PEANUT model for nuclear interactions below few GeV,
including a sophisticated generalized intranuclear cascade and nuclear
models.

• Recently, its extension to high (all) energies, by including Glauber-Gribov
multiple interactions and the Dual Parton Model (DPM), has become the
default in FLUKA.

• Sequence of interaction steps (in time) considered in Peanut:

ȣ Glauber-Gribov cascade with formation zone and DPM
ѱ Generalized intranuclear cascade
Ѳ Preequilibrium stage with current exciton configuration and

excitation energy
ѳ Evaporation / fragmentation / fission
Ѵ Gamma-deexcitation

• All steps embedded in detailed description of target nucleus (density
distribution, Fermi motion, etc.)

• Production of nuclides is result of last step of the interaction
sequence, influenced by all previous stages.
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Valle di stabilità: energia di legame
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Valle di stabilità: vita media
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Valle di stabilità: modo di decadimento
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