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Q.

El uso de radioisotopos en biomedicina

El uso de radioisotopos en ciencias biomédicas puede
clasificarse en tres categorias:

-Radiotrazadores
-Imagen: SPECT(*"Tc,201T1,123]), PET(MC,*N,"0,8F)
-Terapia: brachyterapia('%3Pd), terapia selectiva(?''At,2'3Bi)
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Q.

Radioisotopos para imagen médica PET

La tomografia por emision de positrones es considerada la técnica mas precisa de imagen 3D para
el diagnostico médico:

- Los positrones emitidos por un radiois6topo * se aniquilan produciendo dos fotones

- La deteccion de los dos fotones emitidos a 180° permite determinar el volumen de la zona de
emision utilizando técnicas de reconstruccion de imagenes
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Radioisotopos para imagen médica PET

La produccion de radiois6topos 3* es una tecnologia bien establecida pero
requiere un acelerador con una infraestructura compleja y una inversion
importante:

- Lainversion se amortiza con una produccion elevada de dosis por dia.

- La estrategia de produccion se basa en la distribucion desde un centro de
produccion regional.

- La produccién se limita generalmente al '8F.

20 min. 10 min. 2 min. 110 min.
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Interaccion laser materia

LASER PULSE

SEA OF ELECTRONS

WITH UNIFORM DENSITY
HIGH DENSITY WAKE

Area of high electron density As laser pulse moves Sea of electrons
forms in the wake of the pulse forwards, electrons are with uniform density
ploughed out of the
way leaving an area
of low electron density

L

- La fuerza “ponderomotriz” que genera el pulso laser “aparta” a los electrones del frente del pulso generando
una “ola” de difencia de potencial que es propaga con el pulso.

ELECTRONS
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- Los electrones “arrastrados” por la “ola” de potencial pueden ser acelerados a energias relativistas si el
pulso laser tiene una potencia suficiente.

- La distribucion uniforme en posicion y momento de los electrones del plasma hace que experimenten
diferentes aceleraciones al interaccionar con el laser y que el espectro de energia sea continuo.
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Aceleracion de protones e iones pesados

Mecanismos de aceleracion

- La aceleracion directa de protones no es posible (1>10%* W/cm?).

- El pulso laser se atenua en un médio denso y so6lo induce una onda de carga en la superficie
de entrada.

- La onda de carga superficial acelera electrones del plasma hacia las superfices de entrada y
salida del material.

- El campo electrostatico que generan en superficie los electrones expulsados produce la
aceleracion de los protones/iones que se encuentran en esa superficie (TNSA).

Ponderomotive Tarcict K
Thin H,0 layers electron g

Sheath Acceleration
acceleration
Pre Iasma Plasma
P - E ’pctron sheath
- ~TV/m
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Aceleracion de protones e iones pesados

Resultados recientes
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Aceleracion de protones e iones pesados

Resultados recientes
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Laser Power on Target [TW]
A. Ziegler et al., PRL 110, 215004 (2013)

El laser que se propone instalar e la USC tiene una potencia de 45 TW por lo que podria
acelerar protones a energias por encima de 10 MeV.
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Produccion de radioisotopos por aceleracion laser

Produccion de '8F con protones acelerados con laser

> 120, ~1 ps (102 W/ecm? ), CR ~108 L W
activity/shot ~ 200 kBq EARERAREEARRANRRIREEINARARARRRNRRARNRR
|. Spencer et al., NIMB 183, 449 (2001) o £ e osche ]
T AT 7 s
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1C activity/shot ~ 1 MBq 2 T /? ¢ 1 3
J. Fuchs et al., PRL 94, 045004 (2005) 10¢ _E /f/ a
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"C activity/shot ~ 1.2 kBq

_ Irradiance (Wcm‘2 pmz)
S. Fritzler et al., App. Phys. Lett. 83, 3039 (2003)

K. Ledingham et al., New. J. Phys 12, 045005 (2010)

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016



Y

A2 LI 4 u u 1 4 "y 1 4
Produccion de radioisotopos por aceleracion laser
Estimaciones de produccion de ''C = Ui
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Las previsiones de mejora en la tecnologia laser y la disminucion de dosis requeridas
podrian hacer viable el uso de laseres compactos para la produccion de radioisotopos.
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Produccion de radioisotopos por aceleracion laser

Un laser compacto también puede utilizarse para producir radioisétopos 3*:
- Lainversion necesaria €s menor.
- Podria instalarse en cualquier hospital o centro de investigacion.

- Permitiria la produccion «a la carta» de monodosis de diferentes
radioisotopos para uso pre-clinico o clinico.

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Principales infraestructuras y proyectos de [+D

Cadmara de
aceleracion

Generacion de
radioisotopos

Compresor

ocalizacion 0
Blanco
45 TW ‘Sensores
10 Hz
1GW
1 kHz

- Micromecanizado

- Microelctrénica

- Tratamiento de superficies
- Micropegado

- Micromecanizado
Infraestructuras: .

- Sala limpia laser

- Zonaradioprotegida

- Labortorio de micromecanizado
- Laboratorio de instrumentacién

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016
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Desarrollo del proyecto

2013 2014 2015 2016

Disefio conceptual

Diseno técnico

Construccion del laser

Construccion edificio

Montaje experimentos

Pruebas laser

Primeros experimentos

Inversion (2013 - 2015): 5,3 M€

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

v' Sala limpia para el laser

v" Area de aceleracion

v" Laboratorios de dptica y micromecanizado
v" Laboratorio de instrumentacion

_'~"" Areade acceleracion [.-{

L, Lab. micromecanizado
Sala limpia laser =

Laboratorio
instrumentacion Sala de
control

Sala de .
control Laboratorio

laser
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Radiation protection issues
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Proteccion radiologica: simulaciones

Las simulaciones se han realizado siguiendo los
estandares europeos utilizados en todas las
instalaciones que producen radiacion ionizante y
reconocidos por el CSN.

Solo electrones y gammas salen de la camara
sin activar el aire.

Las dosis esperadas en las zonas de trabajo estan
muy por debajo de las dosis ambientales.
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Un laser de Titanio-Zafiro con dos lineas de haz

Linea de alta potencia ~ 50 TW Linea de potencia media ~ 100 GW
- Energia del pulso: ~1.4 J - Energia del pulso: ~2 mJ
- Duracion de pulso: 30 — 100 fs - Duracion de pulso: 30 — 100 fs
- Contraste: ~ 1:101° - Contraste: ~ 1:10°
- Tasa de disparo: 10 Hz - Tasa de disparo: 1000 Hz
THALES
ALPHA 10/XS 45TW

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016
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Tecnologias necesarias

5 5 Sistemas de caracterizacion y focalizacion de pulsos laser

%— 3 - Autocorreladores

o > - Optica adaptativa

Blanco de aceleracion:

- Simulaciones
- Optimizacidn del material: blancos nanoestructurados

Plasmasy
materiales

- Sistemas de posicionamiento

> & o

= ‘—; Caracterizacion del haz de protones: e ::

% ..% - Parabola de Thomson \ cte Lo con ol
| S2

> . . ,

Z 3 - Monitor de flujo en continuo
m . . 0 0 05 1.0 1:"{:;:9"2;; :;:ec::g) 40 45 50

® .Q Blanco de activacion:

QT

i?_ “g - Disefios optimizados para protones acelerados por laser

8 Sistemas de seguridad y control:

José Benlliure
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Equipo de trabajo actual

Fisica del laser
- J. Arines, C. Bao, M. Flores (USC)
- F. Cambronero, D. Nieto (L2A2)

Interaccion laser-materia;
- C. Ruiz, A. Aragon (L2A2)
- A. Paredes (UVi)

Fisica nuclear y médica:
- J. Benlliure, D. Cortina (USC)
- A. Iglesias, J. Llerena, J. Silva (L2A2)

Tecnologias TIC:
- D. Cabello, V. Sanchez, J. Vidal (USC-CIiTIUS)
- B. Blanco, D. Castro (L2A2)

José Benlliure
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Conclusiones

v' La aceleracion por laser esta cambiando el paradigma de la aceleracién de particulas ofreciendo
numerosas oportunidades cientificas y tecnoldgicas

- sistemas compactos
- econdmicamente competitivos

v El Laboratorio Laser de Aceleracién y Aplicaciones (L2A2) estara equipado con infraestructuras
para contribuir al desarrollo de esta nueva tecnologia

- laser con salidas de potencia media (100 GW) y alta (50 TW)

- zona de aceleracion y laboratorios de Optica e instrumentacion
v El primer proyecto de este laboratorio es la produccion de radioisétopos para imagen medica PET
utilizando un acelerador laser, pero también se propone el uso del laser para otras aplicaciones
(microtomografia, micromecanizado) y el laboratorio esta abierto a otras ideas.

v Al tratarser de un proyecto pluridisciplinar las posibilidades de colaboracién son muchas y cualquier
idea de mejora 0 uso de la instalacion es bienvenida.

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Objetivos

v' Infraestructura cientifica de la USC para desarrollar proyectos de investigacion
basicos y aplicados en el ambito de la aceleracion laser vy los laseres
de pulso ultra-corto y ultra-intenso.

v' Proyecto gue involucra a varias disciplinas: éptica y laser, plasmas, materiales,
fisica nuclear y de particulas, fisica médica, tecnologias TIC.

v Desarrollar un programa de investigacion sobre la produccion de radiois6topos
para imagen médica PET (Y1C y 18F) utilizando un acelerador laser.

v Proponer otras aplicaciones: micromecanizado, microtomografia, ...

v Proponer proyectos de investigacion basica en dptica y laser, plasmas,
materiales, fisica nuclear o fisica de particulas.

José Benlliure Jornadas RSEF/IFIMED, Valencia, Marzo 2016
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Laseres de gran potencia

Pulsos laser ultra intensos (1>5 108 W/cm?):

La intensidad de un pulso laser esta definida por tres parametros: energia,

duracion y superficie. Hay dos formas de producir pulsos ultra-intensos:

v’ Laseres de gran energia: E ~ 1KJ-1MJ, t ~ 1 ps, A~0.1 mm?

v’ Laseres de pulso ultra-corto: E ~ 1mJ-1J, t ~ 10-100 fs, A~1 um?

Chirped pulse amplification (CPA): l

RELATIVISTIC OPTICS

Laser intensity (W/cm?)

Short pulse

Esta revolucion tecnoldgica propuesta por G.
Mouraeu en 1985 permite producir pulsos laser
de altisima potencia (W>TW) con un laser de

mesa Ti-zafiro (~800 nm). ( 1

Amplified
En este régimen la interaccion del laser con la S e
materia esta dominada por el campo |

electromagnético que genera y no por los
fotones: Optica relativista

Y

José Benlliure
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Stretched pulse

Amplifier

Amplified

; short pulse
Grating pair:
Pulse compressor
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‘ Interaccion laser materia

Interaccion de un electron libre con una onda electromagnética plana:

La energia cinética que adquiere el elec

) (1+ a2 sin’(at —kz

E=ymc’=

Con una longitud de onda de 800 nmy

de los electrones seria comparable a sujg '
I ~160 W/m?

b V4 « W5 S0 . .

Una onda electromaanética puede acel R EEERERE S S ,% Concentrando toda la intensidad
c i b » ; . .’ . .

Y P | BN de radiacion que recibe la Tierra

. . . “ 5 len 1 mm2 > I~10® W/cm?
v interacciona con electrones libres: pl: | 3

v’ la densidad de potencia o intensidad del pulso electromagético debe alcanzar I~4 108 W/cm?
para A=800 nm ( E,~5 10'? V/m teniendo en cuenta [=1/2c¢,E ?)

¢, Puede un laser generar un pulso de estas caracteristicas?

José Benlliure Santiago de Compostela, Enero 2015



Generacion de plasmas

La estructura temporal de un pulso laser de gran intensidad
presenta tres componentes:

Main pulse

=4 Ultrashort
4 prepulses

Uncompensated
dispersion

- Pulso principal
- Pre-pulso debido a la dispersion espectral no compensada

log (intensity), relative units
&
1

- Pre-pulso producido por la emision espontanea amplificada .

1 I I | I
-7 -8 -9 -10 -11 -12 -13 -14 0

log (time)/s

La tercera componente tiene la intensidad necesaria para ionizar un medio (1>10'> W/cm?) y
llega con la suficiente antelacion (~ 1 ns) para que el plasma se propague (10 — 100 um):

2

: : T . . n.e
La densidad del plasma define el indice de refraccion del mismo.  n,, = Jl—ﬁ
0€o WL

v Los medios gaseosos tienen un indice de refraccion real. n, <N =yme,w, /e’

. e . AT Yo . . 2
v Los medios solidos tienen un indice de refraccion imaginario. n,>n, =yneom le

José Benlliure Santiago de Compostela, Enero 2015



C Aceleracion de protones e iones pesados

Resultados

- haces de protones de hasta 70 MeV y de iones hasta 10 MeV/u con ~10% W/cm?

1.00 — e

-gran luminosidad: > 10" protones por pulso 5 P aroy |
S 0.80

- emitancia pequefia ~ 0.005 T mm.mrad g
2 0.60

- gran dispersion en energia 5
2 040

Simulaciones con blancos multi-capa indican 5 0201

iy g . . Y o
la posibilidad de reducir la dispersion en
energia para los haces de prototones. 60 80 100 120 140 160 180
I Energy (MeV)
PRL 106, 134801 (2011) PHYSICAL REVIEW LETTERS APRIL 2011

5.5-7.5 MeV Proton Generation by a Moderate-Intensity Ultrashort-Pulse Laser
Interaction with H,O Nanowire Targets

A. Zigler,' T. Palchan,' N. Bruner,' E. Schleifer,’ S. Eisenmann,' M. Botton,' Z. Henis." S. A. Pikuz,
A.Y. Faenov, Jr.” D. Gordon,” and P. Sprangle’
'Racah Institute of Physics, Hebrew University, Jerusalem 91904, Israel
2Joint Institute for High Temperatures, Russian Academy of Sciences, Moscow, Russia
*Plasma Physics Division, Naval Research Laboratory, Washington, D.C. 20375, USA
(Received 26 December 2010; published 30 March 2011)

We renort on the fira eeneration of 55-75 MeV protons by a moderate-intensity short-pulse laser

~ 5 1017 W/sz interacting with frozen H,O nanometer-size structure droplets (snow

- phire suhslr.xlt. ln this setup, the laser intensity is locally enhanced by

José Benlliure Santiago de Compostela, Enero 2015



Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Arquitectura del laser

Contrast 10° @100 ps

>1mlJ,20fs, 1Khz

Oscﬂlator

» 70 nm
» 25fs

—_— H!gh P?Yver Sm— Compressor
Amplifier

» 45TW

» 25fs

> 101° @ 100 ps
» 10 Hz

José Benlliure
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Laboratorio Laser de Aceleracion y Aplicaciones

Proteccion radiologica: sistema multibarrera

Atenuadores dentro de

la camara de aceleracion

Muros estructurales de
hormigén ~ 75 c¢m, 2.3 g/lcm?

Muros de bloques mobiles
~40 cm, 2.9 g/lcm3

Total: ~125 cm de hormigon

Laboratorio semi-enterrado
sin posibilidad de acceso al
publico

José Benlliure Santiago de Compostela, Enero 2015
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Tecnologias necesarias

Sistemas de caracterizacion y focalizacion de pulsos laser
- Universidad de Porto I!lP()RT()

cLPu CLPU

Blanco de aceleracion:
- Materiales nanoestructurados: INL |NL:.~) i
- Mecanica de precision: U. Vigo
. . ' . ) ' ' UNIVE{{ISIDAI)E TECN'CO
- Simulaciones interaccion laser-plasma: U. Vigo, IST Lisboa peiee W LISBOA

Caracterizacion del pulso de protones:

@

- Parabola de Thomson: U. Vigo UNIVERSIDADE

- Peliculas radiocrémicas: I3M, CMAM @ @ISI\/I

\rsb Lodel CJ!‘I’VE tacidon
aaaaaaaaaaaaaaa

- Monitor de flujo en continuo: 7?7

Infraestructura:
A
- Vacio: ALBA ALBA

José Benlliure Santiago de Compostela, Enero 2015



Produccion de rayox X incoherentes en el régimen A3

Una fuente de rayos X para imagen generada por pulsos laser de kHz en el régimen A?
v" Parametros del laser: ~ 1 mJ, 25 fs, 1Khz.
v" Fuente de rayos X-ray: 10-20 KeV T, 1 um dispersion, divergencia pequefia.

Aplicacion propuesta: imagen tomografica de rayos X ray por contraste de fase.

= Laimagen se produce por el cambio de fase que generan
los diferentes indices de refraccion de los materiales.

Imaging System:
Film or Andor Camera
X rays

= Se requiere una fuente de rayos X con gran coherencia 30 KoV
e

espacial y brillo.

Rotation Stage

conventional CT phase contrast CT

Off Axis Parabola

. Laser: 1 Khz, 25 fs, ~1 m)J Mirror
José Benlliure Santiago de Compostela, Enero 2015



A2

Aplicaciones con pulsos de mJ y femtosegundos

= Tratamiento de superficies:

Aplicaciones fotovoltaicas: procesado por laser de laminas finas.

Dispositivos biomédicos:

Fotoénicas: procesado de guias dpticas

Microfluidica.

Microcortes y microahujeros

Microsoldadura

Produccién de nanoparticulas

e Santiago de Compostela, Enero 2015



Radioisotope production: general considerations

. . 300
Production cross sections
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The energy dependence of the production cross sections defines the minimum energy for the
beam particles

In some cases the cross sections are not sufficiently well known

José Benlliure

3" CLPU user’s meeting, Salamanca, December 2013



Principales centros/proyectos de investigacion

® >100TW
e 10-100TW
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