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CENTRO NACIONAL

DE ACELERADORES (CNA):

UNA INFRAESTRUCTURA
CIENTIFICO-TECNICA SINGULAR
(ICTS) ABIERTA A LA COMUNIDAD
CIENTIFICA Y TECNOLOGICA

El CNA, centfro mixto de la Universidad de Sevilla, el CSIC y la Junta de Andalucia
constituido en 1998, es una ICTS abierta a la comunidad cientifica y tecnolégi-
ca nacional e internacional que opera en la actualidad cuatro aceleradores
de particulas y una unidad de irradiacién con ®Co. En la actualidad el CNA
desarrolla multiples actividades en las variadas dreas de andlisis de materiales
por haces de iones, espectrometria de masas con aceleradores, produccion de
radiofdrmacos para PET, imagen PET preclinica y clinica, e irradiacién de mate-
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riales con particulas y fotones gamma.

INTRODUCCION

El CNA se constituyd en 1998 como
Centro mixto de la Universidad de Se-
villa, el CSIC y la Junta de Andalucia,
con un solo acelerador de particulas.
En estos 19 anos de andadura, el Cen-
tro ha crecido hasta albergar cuatro
aceleradores de particulas y una Uni-
dad de Irradiacién, alrededor de los
cuales se desarrolla una amplia acti-
vidad investigadora y de servicio a la
sociedad. El CNA estd reconocido hoy
dia como una de las 29 infraestructu-
ras cientificas y técnicas singulares es-
panolas (ICTS), y es un Centro abierto
a la comunidad cientifica y tecnolégi-
ca nacional e internacional para de-
sarrollar multiples lineas de investiga-
cién en sus instalaciones. Como tal, se
caracteriza por ser una infraestructura
de titularidad publica, singular y abier-
ta al acceso competitivo.

El Centro se configura en unidades
que hacen uso de las infraestructuras
disponibles, abarcando desde técni-
cas de andlisis de materiales median-
te haces de iones (IBA), laboratorios
de produccién y sintesis de radiofdr-
macos emisores de positrones para
PET (tomografia de emisién de posi-
trones), imagen PET clinica y preclini-
ca, irradiacién con haces de fotones
de ¢Co y espectrometria de masas
con aceleradores para determina-
cion de radionuclidos de vida larga
en muestras ambientales y datacion
por "“C. Para todas estas tareas el
Centro dispone asimismo de los nece-

sarios laboratorios de preparaciéon de
muestras que facilitan la aplicabilidad
de estas técnicas.

Dada la limitada extension, este tra-
bajo sélo pretende ser una introduc-
cion divulgativa para dar a conocer
el CNA, sus equipos y la variada inves-
tigacion que en él es posible realizar
en campos diversos. En la pdgina web
de Centro se puede conocer en mds
detalle las instalaciones del CNA, asi
como su oferta cientifica y de servi-
cios: http://www.cna.us.es

INSTALACIONES OPERATIVAS
Y UNIDADES ASOCIADAS

Acelerador Tandem de 3 MV

Historicamente, el primer acelerador
que se instald en el CNA. Fabrica-
do por la empresa norteamericana
National Electrostatics Corporation
(NEC). Se tfrata de un acelerador tipo
tdndem Van de Graaff, que permite
acelerar numerosos iones (Figura 1).
La tension mdxima en el terminal inter-
medio es de 3 MV, lo que en funcién
del estado de carga, permite acele-
rar iones a diferentes energias. Para
protones, se alcanzan 6 MeV. Los iones
son generados en fres fuentes de io-
nes, una mediante sputtering de iones
de cesio sobre blancos sélidos (fuente
SNICS), ofra mediante la generacion
de un plasma a partir de helio, para
producir alfas (fuente Alphatross), y
una fuente para protones tipo Duo-
plasmatron, que genera un haz de
alto brillo.
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CENTRO NACIONAL DE
ACELERADORES (CNA): A UNIQUE
SCIENTIFIC AND TECHNICAL
INFRASTRUCTURE (ICTS) OPEN TO
THE SCIENTIFIC AND TECHNOLOGIC
COMMUNITY

The CNA, a joint centre of the
University of Seville, the CSIC and
the Junta de Andalucia, created in
1998, is an ICTS open fo the national
and infernational scientific and
technological community which
currently operates four particle
accelerators and a ¢°Co Irradiation
Unit. Presently the CNA carries out
multiple activities in a variety of
areas such asion beam material
analysis, mass spectrometry

with accelerators, production

of radiopharmaceuticals for

PET, preclinical and clinical PET
imaging, and materials irradiation
with particle beams and gamma
photons.
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Figura 1. Acelerador Tdndem.

El haz de particulas aceleradas
es transportado en una linea en alto
vacio y finalmente llega a un imdn se-
leccionador de haz que permite des-
viarlo a siete lineas de haz (Figura 2)
a distintas angulaciones respecto a la
direccion de llegada del haz al imdan
citado, para hacerlo incidir finalmen-
te en una cdmara de reaccién donde
se lleva a cabo el andlisis.

Tras la incidencia del haz de iones
sobre una muestra, se inducen proce-
sos atdomicos y nucleares, fruto de los
cuales se generan diversos produc-
tos que aportan informacién sobre
la composicién, la estructura, etc. de
los materiales irradiados. Las técnicas
de andlisis por haces de iones (IBA, en
inglés) disponibles en este acelerador
son:
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- Espectrometria de retrodispersion

Rutherford (RBS).

- Andlisis por deteccion de retrocesos
eldsticos (ERDA).
- Andlisis por reacciones nucleares

(NRA).

- Emisién de rayos X inducidos por
particulas (PIXE).

- Emisién de rayos gamma inducidos
por particulas (PIGE).

Mediante estas técnicas, bien indivi-
dualmente o combinadas, es posible
obtener informacién multielemental y
generalmente no destructiva sobre la
muestra analizada, como por ejemplo:
- Perfiles elementales de concentra-

cion en profundidad (RBS).

— Impurezas superficiales y distribu-
cion de impurezas en profundidad

(RBS).

- Espesores de ldminas delgadas y de
interfaces (RBS).

- Localizaciéon de impurezas en la red
de un monocristal y distribucion de
defectos en profundidad (canaliza-
cidn RBS).

- Perfiles elementales en profundidad
con alta resolucion (ERDA).

- Perfiles elementales en profundidad
de elementos ligeros, isotdopicamen-
te sensible (NRA y PIGE).

- Composicion  multielemental  de
elementos de Z intermedia a pesa-
dos (PIXE).

Las lineas de haz actualmente ope-
rativas permiten realizar los siguientes
tipos de experimentos:

- Linea de Fisica Nuclear Bdsica (a
-30°): equipada con una cdmard
de vacio de 1x1x1.5 m. Se desarro-
llan y prueban elementos de instru-
mentacion nuclear que van a ser
posteriormente utilizados en otras
instalaciones internacionales de Fi-
sica Nuclear: detectores, sistemas
electronicos de adquisicion, efc.

- Microsonda Nuclear (a -15°): el siste-
ma de focalizacién de haz permite
hacer incidir sobre la muestra un
haz de pocas micras de didmetro. El
modo de barrido de haz hace po-
sible obtener mapas de elementos
que nos muestra la distribucion es-
pacial de concentraciones atémi-
cas en la muestra. El drea méxima
de barrido para protones de 3 MeV
es de 2.5x2.5mm?,

- Linea de haz a 0° Tiene dos caé-
maras: la primera es multipropdésito
para andlisis de materiales median-
te las técnicas de PIXE, PIGE, NRA
Y RBS. En su interior se encuenfran
un conjunto de detectores de foto-
nes y particulas para combinar los
resultados de todas estas técnicas
IBA. La segunda es una cdmara de
jonoluminiscencia, conectada a la
anterior, con varios puertos para co-
locar defectores para experimentos
IBA hasta 500 °C.

- Cdmara de irradiacion (a +15°): di-
senada en el CNA, permite la irra-
diacion de grandes superficies (has-
ta 16x20 cm?) mediante un sistema
de barrido de haz por defleccién
magnética. Esta linea puede inclu-
so ser fransportada al ciclotrén del
CNA para experimentos con proto-
nes de mds energia.

- Cdmara de canalizacién (a +30°):
dedicada al estudio de muestras
cristalinas mediante canalizacion
ionica.

- Linea de haz externo (a +45°): utiliza-
da para técnicas IBA en estudios de



Arte y Arqueometria para muestras

grandes. Obtiene unaresolucidn es-

pacial de aproximadamente 60 um.

Actualmente se estd instalando un
sistema que permitird producir haces
pulsados de neutrones (ej. reaccion
Li(p, n)), con aplicaciones en varios
campos de la fisica nuclear donde la
pulsacion del haz anade informacién
temporal a otras como la precision en
la energia, direccién o posicion.

Las Unidades de Investigacion rela-
cionadas con este acelerador y algu-
na de las lineas de investigacién que
se siguen son:

- Unidad de Técnicas de andlisis y
modificacién de materiales con ha-
ces de iones: ciencia de materiales,
ciencias Medioambientales, patri-
monio cultural, ensayos de irradia-
cion, ciencia del plasma y tecnolo-
gia de fusion.

- Unidad de Fisica Nuclear Bdsica:
estudios de nucleos exdticos y de-
sarrollo de detectores y electrénica
para su trazado, fisica experimental
de neutrones, verificacion de trata-
mientos complejos de radioterapia
con fotones y dosimetria y efectos
radiobiolégicos con protones de
baja energia.

Finalmente, cabe destacar que el
CNA puede prestar servicios de and-
lisis de muestras que sean proporcio-
nadas por cualquier usuario o enti-
dad, publica o privada.

Acelerador Tandem de 1 MV

Se frata de un acelerador fabricado
por la empresa holandesa High Volta-
ge Engineering (HVE). Es de tipo Cock-
croft-Walton, con una tensién méxima
en el terminal intermedio de 1 MV (Fi-
gura 3). Estd acoplado a un espectrod-
metro de masas lo que permite su uso
para la técnica de espectrometria
de masas con aceleradores (AMS). El
CNA es el Unico Centro nacional que
dispone de esta técnica de andlisis.

La AMS es una técnica nuclear ul-
trasensible para la deteccién de ra-
dionUclidos con escasa presencia en
el medioambiente y de muy larga se-
mivida, especialmente aquellos muy
dificiles de detectar mediante técni-
cas radiométricas.

La combinacién de un acelerador
con un espectrémetro de masas per-
mite aumentar notablemente la sensi-
bilidad de andlisis a la vez que es po-
sible utilizar masas muy pequenas de
muestra (miligramos), lo cual esimpor-
tante dado que el andlisis es destructi-
vo. La determinacién del cociente iso-
topico entre el radiondclido y el isbto-
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Figura 3. Acelerador Tandetrén.

po estable, alcanza sensibilidades de
hasta 10, Es la misma muestra la que
se ioniza en una fuente de sputtering
de iones de cesio, y entra en la eta-
pa de aceleracién como haz de iones
negativos; el haz se analiza mediante
la aplicacién de campos eléctricos y
magnéticos para separar sus distintos
componentes, segun un numero ma-
sico determinado, elimindndose los
demds. El aumento de sensibilidad se
consigue debido a que el acelerador
actta como un “filtro", eliminando
especies moleculares con la misma
masa que el isdtopo de interés. Estas
interferirian en el proceso de medida,
pero se destruyen en la fase de inter-
cambio de carga (stripping, cambio
de carga de negativa a positiva) en
el ferminal intermedio de este acele-
rador tandem.

Para la identificacion final de los
componentes del haz se utiliza un de-
tector nuclear con capacidad de dar
informacién acerca de la energia y
poder de frenado de las particulas
que lo alcancen. Gracias a esta infor-
macién, se puede distinguir el isétopo
de interés de otros isétopos que hayan
podido alcanzar el final de la linea.

La primera y fundamental de es-
tas aplicaciones es la deteccion de
dtomos de “C para la datacion de
material arqueolégico e histérico. Se
precisa muy poca masa (fracciones
de mg) y un tiempo de medida muy
corto (aprox. 30 minutos), frente a la
técnica radiométrica por centelleo
liquido (varios gramos de muestra y
horas de medida).

Otros nUcleos que se pueden detec-
tar mediante AMS son '°Be, 2Al, 3Cl,
4Ca, 7|, isdtopos del Pu, y 2'Np.

El Centro dispone de un labora-
torio completamente equipado de

preparacion de muestras, con obje-
to de obtener muestras con la menor
canfidad de inferferentes en la me-
dida.

Asociado a este acelerador de
1MV vy el acelerador Micadas que se
describe en el siguiente apartado,
existe una Unidad de Investigacion
AMS que aparte de realizar investiga-
cion propia ofrece a otfros usuarios las
medidas de muestras mediante esta
técnica como servicio externo.

Acelerador Micadas de 200 kV

Este acelerador, (Mini Radiocarbon
Dating System) fabricado por el ETH
de Zurich, estd especialmente dise-
nado para medidas de “C por AMS.
Los iones se aceleran mediante una
fuente de alta tensién de 200 kV. Es
capaz de medir tanto muestras soéli-
das como gaseosas, de las cuales se
obtiene un haz de iones en una fuen-
te de sputtering de iones de cesio.
En comparacién con otros sistemas
de AMS, Micadas permite una alfa
precisién en las medidas de radiocar-
bono, Util para todo tipo de muestras
arqueoldgicas y de estudios ambien-
tales. Dispone de un sistema de inter-
cambio automdtico de muestras que
permite medidas en continuo.

En caso de necesidad, estas medi-
das también pueden realizarse en el
ofro acelerador AMS (aparfado an-
terior), que era ufilizado antes de la
instalacion del acelerador Micadas.
Desde la puesta en marcha del ser-
vicio en 2012, se han medido mds de
3300 muestras.

Asociado a este acelerador existe
un Servicio de Datacion por “C, inclu-
yendo un laboratorio de preparacion
de muestras.
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Figura 4. Acelerador Ciclotron.

Figura 5. Laboratorio de Radiofarmacia.

Acelerador Ciclotron

Instalado en 2004, este ciclotrdn isé-
crono estd fabricado por la empre-
sa belga IBA. El Cyclone 18/9 puede
acelerar profones hasta 18 MeV y deu-
terones hasta 9 MeV. Dispone de ocho
salidas de haz (Figura 4).

Linea de haz de experimentacidn

En la primera de las salidas de haz, se
ha instalado una linea de haz exter-
no mediante la cual el haz de parti-
culas se transporta a otro bunker de
irradiacion donde se puede situar la
linea mévil de irradiacion e implanta-
cién iénica, con uso dual tanto en el
acelerador tdndem de 3 MV (linea de
+15°) como en el ciclotron.
Alternativamente, se puede utilizar
también en lugar de la linea mavil,
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otra de haz externo que permite la
salida al aire de los iones acelerados,
para irradiar materiales e incluso rea-
lizar andlisis por PIXE de alta energia.
No hay en este caso limitacién del
tamano de muestra. Se le pueden
acoplar colimadores con ventanas de
diferentes materiales acordes con las
necesidades del experimento en cur-
so y variar la energia de las particulas
mediante degradadores de espesor
variable. Esta linea encuentra su apli-
cacién en ciencias medioambientales
y de materiales, estudios de danos por
irradiacion, etc.

Produccidn de radioisdtopos PET

En las siete salidas restantes de haz
se posicionan blancos de irradiacién
para la produccién de radioisétopos

emisores de positrones, que se em-

plean para sintetizar radiofdrmacos

PET. Los blancos con precursor liquido

se utilizan para producir los siguientes

radioisdtopos y actividades:

- Flbor-18 (T, , = 110 min): 185 GBq (5
Ci) en dos horas de irradiacion (re-
accién ¥0 (p, n) 8F).

- Nitrogeno-13 (T, , = 10 min): 15 GBq
(400 mCi) en 20 minutos de irradia-
cion (reaccion O (p, a) BN).

Y a partir de precursor gaseoso se
obtienen:

- Carbono-11 (T, , = 20 min): 92.5 GBq
(2.5 Ci) en 30 minutos de irradiacion
(reaccién N (p, o) "C).

- Oxigeno-15 (T,, = 2 min): 13 GBq
(350mCi) por minuto (reacciéon N
(d, n) 10O).

Sintesis de radiofdrmacos PET

El CNA dispone de laboratorios de ra-
diofarmacia y de confrol de calidad
de radiofdrmacos, autorizados como
laboratorio farmacéutico porla Agen-
cia Espanola de Medicamentos y Pro-
ductos Sanitarios (AEMPS), y como Uni-
dad de Radiofarmacia Hospitalaria
por la Consejeria de Salud de la Junta
de Andalucia.

Los dos laboratorios de radiofarma-
cia del CNA cuentan con siete celdas
blindadas, donde, una vez fransferi-
dos los radioisdétopos producidos en
el ciclotron (Figura 5), se marcan bio-
moléculas de interés diagndstico para
PET en mddulos de sintesis automdti-
cos (TracerLab de General Electric,
Synthera de IBA, y Trasis). Finalmente,
los productos se fraccionan y dispen-
san en una celda para tal fin.

En uno de los laboratorios se sinteti-
zan rutinariamente '8F-FDG, '8F-Coling,
1BE-DOPA (via nucleofilica), y '®F-Neu-
raceg™. Su fabricacién y distribucion
serealiza desde 2005 mediante acuer-
do con la empresa farmacéutica Cu-
riumPharma (antes IBA Molecular). En
2016, se han producido radiofdrmacos
marcados con '8F con una actividad
total de 95 TBq (2568 Ci).

En el segundo laboratorio, destina-
do ala sintesis de radiofdrmacos para
investigacién, y abierto a colabora-
ciones cientificas en ensayos clinicos
o preclinicos, se producen algunas
moléculas marcadas con '8F, como
FLT, FMISO, FAZA y Amylovis. Con ''C
se produce colina, mefionina y un
metil derivado del naftaleno. La me-
tilacion de diferentes grupos funcio-
nales permite sintetizar gran numero
de moléculas orgdnicas Utiles para
trazar procesos metabdlicos en seres
vivos con "C.



Finalmente, en el Laboratorio de
Control de Calidad, se determina la
pureza radioquimica y radionuclidica
de los compuestos sintetizados para
asegurar lo exigido en la farmacopea.
Se utilizan para tal fin ensayos de cro-
matografia liquida de alta resolucion
(HPLC), cromatografia en capa fina
(TLC), cromatografia de gases, y es-
pectrometria gamma.

Tomografia PET/TAC
para investigacion preclinica
en roedores

La Unidad de Imagen Preclinica estd
dotada de tomdgrafos PET y TAC para
roedores, cuya finalidad es el ensayo
de la eficacia de nuevas moléculas
para el diagndstico y fratamiento de
enfermedades. Este tipo de investiga-
cién traslacional persigue facilitar la
transicion entre la investigaciéon bdsi-
cay los fratamientos potenciales para
las enfermedades.
Esta Unidad dispone de dos escdneres:
1. Un fomdgrafo PET Philips modelo Mo-
saic, con un famano de campo fran-
saxial de 12.8 cm, que permite reali-
zar la imagen de un ratén completo
en una sola adquisicion (bed). La
apertura del ganfry es de 18 cm vy el
campo de visidon axial de 11.6 cm. La
resolucién espacial en el centro es de
aproximadamente 2mm, mienfras
que la resolucién off center, prome-
dio de una zona de 5 mm alrededor
del cenfro, es de 2.2 mm.
2.Un tomografo TAC Bioscan modelo
nano-CT, ampliable a SPECT. El siste-
ma cuenfa con un tomdégrafo TAC
helicolidal, que opera a una tensién
mdxima de 65 kV, y ofrece imdgenes
con una resolucién espacial mejor
que 200 um, con un campo de visidn
axial de 270 mmy transaxial de 76 mm.
Dado que la camilla de exploracion
es compatible con los dos equipos, es
posible frasladarla enftre ambos con el
animal anestesiado, para poder realizar
posteriormente la fusién de imdgenes
PET/TAC cuando es preciso. Se dispone
de software de evaluacién y andlisis de
imdgenes (Imalytics de Philips y PMOD).
La Unidad se completa con un labo-
ratorio para manipulaciéon de roedores
y un rack ventilado para estabulacion
temporal de roedores mienfras duran
las exploraciones.

Unidad de Imagen Molecular en
humanos

Desde 2012 se encuentra instalado en
el Centro un tomografo PET/TAC Sie-
mens Biograph mCT (Figura 6), con un
campo de visién axial PET de 162 mm
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Figura 6. Tomdgrafo PET/TAC.

y un TAC helicoidal de 64 cor-
tes, que ofrece una resolucién
espacial de 2 mm en fodo el
campo de vision axial y tran-
saxial. El equipo puede realizar
estudios con gating cardiaco
y respiratorio y cuenta con
I&seres de posicionamiento
para adquisicion de imdge-
nes compatibles con plani-
ficacion en radioterapia. La
Unidad estd autorizada como
Unidad Asistencial de Medici-
na Nuclear por la Consejeria
de Salud de la Junta de An-
dalucia.

Dentfro del convenio mar-
co de colaboracion entre la
Consejeria de Salud, el Servi-
cio Andaluz de Salud y la Universidad
de Sevilla, el CNA suscribié un conve-
nio de colaboracion con el Hospital
Universitario Virgen del Rocio de Sevi-
lla para investigacion y desarrollo de
la PET. Asi, en 2016 se han examinado
cerca de 1800 pacientes.

Laboratorio de Irradiacion
Gamma

Esta Unidad complementa las deman-
das de uso en el campo de la irradia-
cion de materiales cubiertas parcial-
mente con particulas en los acelera-
dores Tdndem de 3 MV y el ciclotrén.
La irradiacién con ©Co continda sien-
do un estdndar de la Agencia Espa-
cial Europea y ofros organismos inter-
nacionales en pruebas de irradiacion
de componentes electronicos para la
industria aeroespacial.

En 2013 se instald el irradiador para
investigacion fabricado por Best The-
ratronics (Canadd), modelo Gam-
mabeam X200 (Figura 7). Inicialmente
la fuente era de 403 TBqg (10893 Ci) de

Figura 7. Unidad de irradiacion con ¢Co.

9Co (235 TBg en mayo de 2017), con
un sistema de colimacion movil que
permite campos de irradiacion de
hasta 130x130 cm? a tres metros de la
fuente. Combinando distancia a la
fuente y afenuadores, se consiguen
tasas de dosis entre 0.05y 400 Gy/h.

Ellaboratorio cuenta con electrome-
tros y cdmaras de ionizacién calibra-
dos oficialmente, y sigue protocolos de
dosimetria y calibracién del OIEA TRS-
398 y TRS-469. Las determinaciones do-
simétricas a los componentes han sido
safisfactoriamente  intercomparadas
con las de otros destacados laborato-
rios europeos de irradiacion.

La instalacion estd abierta al uso de
toda la comunidad cientifica y empre-
sas inferesadas en estudios de danos
por irradiacion. Actualmente el CNA
colabora estrechamente a través de
un convenio de uso con la empresa
Alter Technology-TUV NORD para irra-
diacién de componentes electronicos
de uso aeroespacial. il
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