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Geleitwort der Herausgeber

Die  Produktionstechnik ist far die Waeiterentwicklung  unserer
Industriegesellschaft von zentraler Bedeutung, denn die Leistungsfahigkeit eines
Industriebetriebes hangt entscheidend von den eingesetzten Produktionsmitteln,
den angewandten Produktionsverfahren und der eingefihrten
Produktionsorganisation ab. Erst das optimale Zusammenspiel von Mensch,
Organisation und Technik erlaubt es, alle Potentiale fir den Unternehmenserfolg
auszuschopfen.

Um in dem Spannungsfeld Komplexitét, Kosten, Zeit und Qualitét bestehen zu
kénnen, missen Produktionsstrukturen stdndig neu Uberdacht und
weiterentwickelt werden. Dabel ist es notwendig, die Komplexitdt wvon
Produkten, Produktionsablaufen und -systemen einerseits zu verringern und
andererseits besser zu beherrschen.

Ziel der Forschungsarbeiten des iwb ist die standige Verbesserung von
Produktentwicklungs- und Planungssystemen, von Herstellverfahren sowie von
Produktionsanlagen. Betriebsorganisation, Produktions- und Arbeitsstrukturen
sowie Systeme zur Auftragsabwicklung werden unter besonderer
Berticksichtigung mitarbeiterorientierter Anforderungen entwickelt. Die dabei
notwendige Steigerung des Automatisierungsgrades darf jedoch nicht zu einer
Verfestigung arbeitsteiliger Strukturen fihren. Fragen der optimalen Einbindung
des Menschen in den Produktentstehungsprozess spielen deshalb eine sehr
wichtige Rolle.

Die im Rahmen dieser Buchreihe erscheinenden Béande stammen thematisch aus
den Forschungsbereichen des iwb. Diese reichen von der Entwicklung von
Produktionssystemen Uber deren Planung bis hin zu den engesetzten
Technologien in den Bereichen Fertigung und Montage. Steuerung und Betrieb
von Produktionssystemen, Qualitétssicherung, Verfiigbarkeit und Autonomie
sind Querschnittsthemen hierfir. In den iwb Forschungsberichten werden neue
Ergebnisse und Erkenntnisse aus der praxisnahen Forschung des iwb
verdffentlicht. Diese Buchreihe soll dazu beitragen, den Wissenstransfer
zwischen dem Hochschulbereich und dem Anwender in der Praxis zu verbessern.

Gunther Reinhart Michael Zah
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1 Einleitung und Zielsetzung

1.1 Ausgangssituation und Motivation

1.1.1 Hinfiihrung

In einer alternden Gesellschaft treten Leiden wie Tumor-, Herz-Kreislauf- oder
Geisteskrankheiten in stirkerem MaBle auf (AMERICAN CANCER SOCIETY 2004,
BERTZ et al. 2004, ROBERT KOCH-INSTITUT 2006). Nach den Herz-Kreislauf-
Erkrankungen ist Krebs in den industrialisierten Léndern mittlerweile die zweit-
hiufigste Todesursache. Ein Vergleich der Héaufigkeit der Todesursachen bei
einer altersstandardisierten Bevolkerungsgruppe am Beispiel der US-
Bevolkerung in den Jahren 1950 sowie 2000 zeigt, dass die Anzahl der Herz-
Kreislauf-Erkrankungen um iiber die Hélfte zuriickgegangen ist. Bei Krebser-
krankungen hingegen ist die Anzahl der Neuerkrankungen trotz des medizini-
schen Fortschritts konstant geblieben (AMERICAN CANCER SOCIETY 2004). Bei
einem zunehmenden durchschnittlichen Bevolkerungsalter steigen somit die
Neuerkrankungen (Inzidenzen) an Krebs. In Deutschland wichst diese Zahl
weiterhin, was die in Abbildung 1 dargestellte Schitzung des Robert Koch-
Instituts aus dem Jahre 2006 veranschaulicht.

210
m Manner
- -
[ O Frauen
A
S 190 ] i
®
|_
£ 180
C
N
c 170 A
[O)
RS
N 160 -
£
150 A 4
1990 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 - 2000
Jahr

Abbildung 1: Krebsinzidenzschdtzungen fiir Deutschland (ROBERT KOCH-
INSTITUT 2006)



1 Einleitung und Zielsetzung

Nicht nur die Bekdmpfung von Krebs, sondern auch die Entwicklung ertragliche-
rer Therapien zur Heilung dieser Krankheiten, insbesondere von Krebs, sind ein
wichtiger Stimulator fiir die Entwicklung von zukiinftigen Technologien der so
genannten Life-Sciences.

Zur Bekdampfung bdsartiger Tumore stehen bereits heute zahlreiche Therapie-
formen zur Verfiigung. Zu den Hauptvertretern zidhlen die Operation, die Strah-
lentherapie sowie medikamentose Behandlungen (KREBSINFORMATIONSDIENST
2000). Neben etablierten Verfahren werden neue Ansétze wie die Immuntherapie
erforscht. Diese nutzt die Tatsache, dass die kanzerogenen Zellen in einigen
Féllen individuell verdnderte Rezeptoren aufweisen. Spezielle Antikorper, die fiir
diese Rezeptoren entwickelt wurden, konnen sich an diese Zellen anlagern. Eine
viel versprechende Therapieform ist die Radioimmuntherapie. Dabei wird ein
spezieller Antikorper mit einem radioaktiven Isotop cheliert, d. h. chemisch
verbunden (HUBER 2003). Diese toxische Verbindung, das so genannte Konjugat,
lagert sich an der Krebszelle an. Die durch den Zerfall des Isotops frei werdende
Energie zerstort die Krebszelle mit einer hohen Wahrscheinlichkeit.

Die Radioimmuntherapie eignet sich hervorragend zur Behandlung metastasie-
render Tumorarten, denen mit herkdmmlichen Operationen oder Bestrahlungen
nicht beigekommen werden kann (BEHR et al. 1999, KAMINSKI et al. 1993,
MOLLENBECK & SCHWEICKERT 2000). Die dem Patienten injizierten Antikorper
verteilen sich im ganzen Organismus und reichern sich an den Krebszellen mit
den spezifischen Rezeptoren an (HUBER 2003).

Je nach Zerfallsart des Radionuklids werden wiederum unterschiedliche Thera-
pieformen unterschieden. Bei einem Radionuklid, das ein o-Teilchen (Helium-
kern) aussendet, wird die Therapie alpha-particle-immuno-therapy (kurz: APIT)
genannt. Daneben werden auch vielfach B-emitierende Isotope verwendet. [3-
Teilchen sind je nach elektrischer Ladung Elektronen oder Positronen.

Der Trend in der medizinischen Forschung geht in Richtung o-Strahler (BOLL et
al. 2005). Dies liegt an dem deutlich hoheren linearen Energietransfer (LET) der
o-Teilchen gegeniiber den B-Teilchen (MCDEVITT et al. 1998, MCDEVITT et al.
2001). Der LET ist ein Maf3, mit dem die Wirkung des Teilchens auf die Materie
in abgegebener Energie pro Wegeinheit charakterisiert wird. Der LET liegt bei
o-Teilchen bei ungefdhr 100 keV/um (MCDEVITT et al. 1998), bei B-Teilchen
liegt dieser Wert in humanem Gewebe bei 0,2 keV/um (BEHR et al. 1999).
Hochenergetische «-Teilchen kénnen nur bis zu 100 pm in menschlichem



Gewebe zuriicklegen und geben dabei ihre gesamte kinetische Energie ab. Diese
Strecke entspricht einigen Zelldurchmessern. Bei B-Teilchen sind es hingegen
einige Millimeter (MOLLENBECK & SCHWEICKERT 2000). Die Vorteile der APIT
gegeniiber anderen Therapieformen lassen sich in drei Punkten zusammenfassen
(NIKULA et al. 1999):

e hoher linearer Energietransfer der o-Teilchen,
e kurze Reichweite (50-80 um) der o-Teilchen sowie

e die begrenzte Moglichkeit der Zellen, ihre beschidigte Erbsubstanz (DNA)
auszubessern. Daraus folgt eine hohe Wahrscheinlichkeit der Zerstérung der
Krebszelle.

Dem ist noch ein weiterer Punkt hinzuzufiigen: Die Antikdrper suchen ,,selbst-
standig®, d. h. ohne menschlichen Eingriff, nach den Rezeptoren der Krebszellen
und lagern sich dort an.

Noch 1997 wurde allerdings die Sinnhaftigkeit des Einsatzes von o-Emittern in
einer Therapie angezweifelt. So schreiben Schicha und Schober in threm Lehr-
buch ,,Nuklearmedizin: Basiswissen und klinische Anwendung®: ,Der lineare
Energietransfer (LET) ist bei o-Strahlen so grof3, dass die Wahrscheinlichkeit fiir
die Erzeugung von Strahlenschdden grofer ist als ein therapeutischer Effekt. Aus
diesem Grunde werden Nuklide, die o-Strahlen emittieren, in der Nuklearmedi-
zin [...] nicht eingesetzt.”“ (SCHICHA & SCHOBER 1997). Diese Lehrmeinung
konnte mittlerweile entschieden revidiert werden: Die bisher mit der APIT
erzielten Ergebnisse lassen auf ein groBes Potenzial dieser Therapieform zur
Bekdmpfung von Krebs hoffen. Dieses Potenzial wird durch zahlreiche medizini-
sche Studien eindrucksvoll untermauert (s. Abbildung 2).

Insbesondere die bei metastasierenden Tumoren erzielten Erfolge sollen in
weiteren Forschungsarbeiten auf grof8ere Tumore {libertragen werden (MCDEVITT
et al. 2001).
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Abbildung 2:  Uberlebensrate von Mdusen mit Lebermetastasen. Die Behand-

lung erfolgte jeweils mit *°Bi und °’Y auf Basis des Antikérpers
CO-17-14 Fab’ (BEHR et al. 1999)

1.1.2 Wirkmechanismus und Einsatz der APIT am Beispiel des

Wismut-213 sowie dessen Mutterisotop Actinium-225

Die Antikorper in der APIT besitzen zum einen tumorspezifische Bindungsfor-
men (Liganden) fiir die Rezeptoren der Krebszellen. Zum anderen besteht die
Maoglichkeit, ein radioaktives Nuklid, in diesem Fall Wismut-213 (*"’Bi), iiber
einen Chelator mit dem Antikorper zu koppeln (HUBER 2003).

Der nun ,,beladene” Antikoérper wird dem Patienten verabreicht. Im Patienten
lagert sich der Antikorper an einen Rezeptor der Tumorzelle an (s. Abbildung 3).

213

Nach einer fiir das “ °"Bi charakteristischen Halbwertszeit zerfallt das Wismut

tiber verschiedene Zwischenstufen. Dabei wird u. a. ein a-Teilchen mit einer
Energie von 8,4 MeV bzw. 5,9 MeV abgegeben (BEHR et al. 1999, PFENNIG et al.
1995). Dies entspricht in menschlichem Gewebe einer Weglinge von 84 um

bzw. 59 um. Das a-Teilchen schéadigt die Zelle mit hoher Wahrscheinlichkeit so
stark, dass diese sich selbst zerstort.
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Abbildung 3: Schematische Darstellung des Wirkmechanismus der APIT am
Beispiel des *"’Bi

Ein fiir eine APIT in Frage kommendes Isotop muss folgende Besonderheiten
aufweisen:

e FEine Chelierung an einen Antikorper muss moglich sein.

e Es muss eine angemessene Halbwertszeit besitzen, um eine Therapie in einem
Krankenhaus zu ermoglichen.

Die Zerfallsprodukte diirfen nur geringe chemische und radiologische Einfliisse
auf das umgebende gesunde Gewebe haben (SCHUTZRECHT EP 000000443479
B11994).

Als o-Emitter bietet sich das 2"

(GEERLINGS et al. 1993). *
Isotops Actinium-225 (**’Ac). Dieses besitzt eine Halbwertszeit von 10 Tagen.

Bi mit einer Halbwertszeit von 46,6 Minuten an
Bi1 ist ein Tochternuklid des ebenfalls instabilen

Die Zwischenisotope sind allesamt &duBerst kurzlebig (s. Abbildung 4) und
zerfallen meist unter Aussendung eines o-Teilchens.
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Abbildung 4:  Zerfallskette des “*’Ac nach der Karlsruher Nuklidkarte

Aufgrund der kurzen Halbwertszeit des >

213

Bi ist es aus nuklearphysikalischer
Bi direkt an der Klinik vorrétig zu halten: Nach 10

Halbwertszeiten ist nur noch ein Tausendstel der urspriinglichen Aktivitit vor-
213

Sicht nicht sinnvoll, das

handen. Dieser Zeitraum betrdgt beim
213

Bi weniger als acht Stunden. Daher
Bi vor Ort direkt aus **’Ac zu gewinnen. Hierfiir wird ein
so genannter Generator aus “Ac eingesetzt: Dazu wird das *’Ac auf eine

bietet es sich an, das

Ionentauschersdule aufgegeben. Nach ungefdhr zwei Stunden befindet sich die
Aktivitit des *"’Bi im Gleichgewicht mit der des **Ac. Nun kann das *"’Bi



eluiert, d. h. ausgewaschen, werden. Dieser Vorgang kann alle zwei Stunden
wiederholt werden. Bildlich wird auch von einer ,,Actintum-Kuh* gesprochen,
die ,,gemolken* wird. Dieser Vorgang kann alle 2 Stunden wiederholt werden.
Dabei nimmt die Ausbeute des Generators der Halbwertszeit des **’Ac entspre-
chend ab.

Neben ***Ac sowie 2*Bi wurden von den iiber 100 bekannten a-Emittern ledig-
lich sieben weitere identifiziert, die sich fiir einen Einsatz in der APIT eignen.
Diese sind Terbium-149, Astat-211, Wismut-212, Blei-212, Radium-223, Radi-
um-224 und Fermium-255 (BOLL et al. 2005, GEERLINGS 1993, HENRIKSEN et al.
2002, HOWELL et al. 1998, MIRZADEH 1998, SCHUTZRECHT US 020020094056
Al 2002). Allerdings weisen die Isotope “*’Ac und *"*Bi wesentliche Vorteile in
der Radioimmuntherapie auf: Es handelt sich um die im Vergleich zu anderen in
Frage kommenden a-Emittern bessere Verfiigbarkeit und die stabilere Antikor-
perkonjugatbildung (GEERLINGS 1993, SCHUTZRECHT US 020020094056 Al
2002). Speziell Astat-211, Radium-223 oder Radium-224 sind in dieser Hinsicht
problematisch, da Astat aufgrund seines joddhnlichen chemischen Verhaltens in
der Schilddriise und Radium aufgrund seines calciumdhnlichen chemischen
Verhaltens in Knochen angereichert werden (MOLLENBECK & SCHWEICKERT
2000). Allen o-Emittern ist die schlechte Verfligbarkeit fiir gro8 angelegte
klinische Studien gemein (MEYER 2005).

Trotz der schlechten Verfiigbarkeit des Isotops **’Ac sowie des Tochterisotops
*BBi wird bereits heute eine Reihe von klinischen Studien mit diesen Isotopen
zur Bekdmpfung unterschiedlichster Tumorarten durchgefiihrt (MCDEVITT &

SCHEINBERG 2002).

2BBi wird beispielsweise zur Behandlung von myeloischer Leukémie oder

metastatischem Prostatakrebs (MCDEVITT et al. 2000), disseminierten Tumorzel-
len des diffusen Magenkarzinoms (HUBER et al. 2003) sowie diversen Lymph-
omen, Glyomen oder Melanomen (MULFORD et al. 2005) angewendet. Die
Studien werden unter anderem am Memorial Sloan Kettering Cancer Center,
New York, am Klinikum Rechts der Isar, Miinchen, am Universitiatsklinikum
Diisseldorf und am Krebsforschungszentrum Heidelberg durchgefiihrt.

Die auf **’Ac basierende Therapie wird zur Zeit noch an Tiermodellen untersucht
(MIEDERER et al. 2004). Als aktives Isotop in der APIT ist ***Ac bis zu einem
Faktor von 1000 wirksamer als *’Bi (MCDEVITT et al. 2001). Dies liegt an den
vier o-Zerfillen pro **’Ac-Nuklid, die bis zum Erreichen des stabilen Isotops
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*Bj durchlaufen werden (s. Abbildung 4). Die gesteigerte Effektivitit ermdg-
licht es, die Therapie mit einer geringeren Aktivitét durchzufiihren.

Aufgrund der hohen Energien, die beim o-Zerfall frei werden, wird der Antikor-
per bereits bei einem o-Zerfall zerstort. Somit ist nicht mehr gewéhrleistet, dass
das entstandene Tochterisotop an der Krebszelle fixiert bleibt. Das ungebundene
Isotop reichert sich vorzugsweise in Organen wie der Leber oder der Niere an.
Bei weiteren Zerfillen muss also sichergestellt werden, dass sich das entspre-
chende Nuklid an der Krebszelle authélt. Deswegen unterscheidet sich der
Mechanismus der APIT beim **Ac von dem beim *"’Bi: Das ***Ac wird in
diesem Fall in die Tumorzelle aufgenommen. Dort verbleibt es, unabhingig von
der Stabilitdt des Antikorperkomplexes. In der Zelle zerfiéllt es schlieBlich und
zerstort die Zelle mit einer hoheren Wahrscheinlichkeit als **Bi.

Eine bessere Verfiigbarkeit des Isotops “*’Ac ist eine zwingende Voraussetzung,
um das Potenzial der APIT zu erschlieBen. Dieser Problematik widmet sich die
vorliegende Arbeit, deren Ziel und Aufbau im Folgenden beschrieben werden.

1.2 Ziel der Arbeit

Das Ziel der hier vorliegenden Arbeit ist zum einen der Aufbau einer Methodik
zur Entwicklung von Produktionsprozessen zur Verarbeitung radioaktiver Stoffe.
Zum anderen soll diese Methodik anhand der Entwicklung eines Produktionspro-
zesses fiir die Erzeugung von **Ac durch ein Zyklotron (Elementarteilchenbe-
schleuniger, s. Abschnitt 3.3) validiert werden.

Die der Prozessentwicklung zugrunde liegende Methodik ist auf die besonderen
Anforderungen dieser Produktionsumgebung angepasst. Diese resultieren einer-
seits aus Stoffen, die den Menschen und das Produktionssystem gefahrden, sowie
andererseits aus dem unbekannten Verhalten des eingesetzten Eduktes, das aus
einer Radiumverbindung besteht, in einem Produktionsprozess. Daraus resultie-
ren unbekannte Prozessparameter, deren Kenntnis aber in einer automatisierten
Anlage Voraussetzung fiir einen zuverldssigen Prozessablauf ist.

Die Anwendung dieser Methodik wird an einem beispielhaften Prozess vorge-
stellt. Im Speziellen wird der Prozess zur Herstellung eines Targets (zum Begriff
Target s. Abschnitt 3.6), das das radioaktive Isotop “**Ra enthalt, fiir die Bestrah-
lung in einem Zyklotron betrachtet. Die Vorbereitung eines Radiumtargets ist die
Grundlage fiir die nachgelagerten Prozessschritte.
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Der Erfolg dieser Methodik und der darauf aufbauenden Prozessentwicklung
wird abschlieBend anhand einer prototypenhaften Umsetzung nachgewiesen.

1.3 Aufbau der Arbeit und Vorgehensweise

Der in Abbildung 5 symbolisch dargestellte Aufbau der Arbeit zeigt die Ver-
kniipfung der beiden im vorigen Abschnitt erwdhnten Themenstringe der tech-
nisch-umsetzungsorientierten sowie der methodischen Betrachtung. Ausgehend
von einer Beschreibung des Umfelds, in diesem Fall des medizinischen Einsatzes
von Radioisotopen, werden auf der nidchsten Ebene die Randbedingungen einer
konkreten Anwendung vorgestellt. Auf einer weiteren Stufe wird die Methodik
erarbeitet, anhand derer die Entwicklung durchgefiihrt wird. Die Methodik
besteht aus verschiedenen Entwicklungsmethoden (s. Abschnitt 4.2.3). Die
Umsetzung dieser Methodik vollzieht sich wieder auf der Ebene der Anwendung.
Diese wiederum miindet in einen Prototyp. Die linke Halfte der Abbildung 5
zeigt den Aufbau der Arbeit zum Stand der Technik, die rechte Hilfte veran-
schaulicht die Realisierung anhand der erarbeiteten Werkzeuge.

Stand der Technik -| Realisierung
Umfeld
Einsatz I| Prototyp
Anwendung

Randbe- I" Prozess-
dingungen == definition
Methodik

Methoden Aufbau

- =

Kapitel 3

Kapitel 4 Kapitel 5
Kapitel 6+7

Kapitel 1+2 Kapitel 8

Abbildung 5:  Aufbau der Arbeit
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An das einleitende Kapitel schlieBt sich ein Uberblick einiger medizinisch
genutzter [sotope sowie deren Gewinnung an (Kapitel 2). Im Vordergrund stehen
dabei die bisher bekannten Methoden zur Erzeugung des Isotops “*’Ac. Aus
dieser Ubersicht leiten sich die Besonderheiten des Herstellungsprozesses fiir das
Isotop **’Ac ab.

In Kapitel 3 werden die Rahmenbedingungen und Anforderungen an den in
dieser Arbeit betrachteten Produktionsprozess erarbeitet. Die physikalischen
Anforderungen, die durch das Zyklotron gesetzt werden, werden ebenso betrach-
tet, wie die aus nachfolgenden chemischen Prozessen resultierenden Anforderun-
gen. Im Mittelpunkt steht das Target, welches das Kernelement des gesamten
Prozesses darstellt.

In Kapitel 4 wird der Stand der Technik beziiglich verschiedener Entwicklungs-
methoden vorgestellt, die fiir die Entwicklung des Targetherstellungsprozesses in
Frage kommen. Ziel dieses Kapitels ist es, geeignete Entwicklungsmethoden zu
diskutieren, aus denen im daran anschlieenden Kapitel 5 eine Methodik synthe-
tisiert wird.

Die Kombination der in Abschnitt 1.2 erwidhnten Themenstringe wird in den
Kapiteln 6 und 7 umgesetzt. Die Realisierung jeder Methode wird an dem kon-
kreten Fall des Targetherstellungsprozesses dargelegt. In diesen Kapiteln werden
daher auch passend zur jeweiligen Methode einige beispielhaft ausgewihlte
Versuche sowie deren Ergebnisse dargestellt.

Die aus der Prozessentwicklung resultierenden Ergebnisse miinden schlieBlich in
die prototypenhafte Umsetzung, die in Kapitel 8 beschrieben ist.

Den Abschluss der Arbeit bilden die Betrachtung der erreichten Ergebnisse und
ein Ausblick auf zukiinftige Weiterentwicklungsmoglichkeiten (Kapitel 9).
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2.1 Uberblick

2 Medizinisch eingesetzte Radioisotope

2.1 Uberblick

Die Diskussion verschiedener Methoden zur Herstellung der Radioisotope, auch
zur Herstellung von “*Ac, soll einen Uberblick iiber verwendete Produktions-
techniken geben. Den Schwerpunkt dieses Kapitels bildet eine Zusammenstel-
lung der bisher bekannten Mdglichkeiten zur Produktion des Radioisotops **’Ac.
Anhand der diskutierten Beispiele wird die Produktion von **Ac durch die
Bestrahlung von “*°Ra in einem Zyklotron erldutert. Diese Produktionstechnik
unterscheidet sich im Wesentlichen durch die lange Halbwertszeit des **°Ra.

Die Hauptanwendungsgebiete fiir Radioisotope in der Medizin sind die Diagnos-
tik, darunter die Positron-Emission-Tomography (PET) und die Single-Photon-
Emission-Computed-Tomography (SPECT), sowie die radioisotopenbasierte
Krebstherapie. Die in der Medizin genutzten Zerfallsarten sind die Emission von
o-Teilchen (zweifach positiv geladene Heliumkerne), B-Teilchen (Elektronen),
B'-Teilchen (Positronen) oder y-Quanten (Photonen) aus instabilen (radioaktiven)
Isotopen. All diesen medizinisch eingesetzten Radioisotopen ist eine vergleichs-
weise kurze Halbwertszeit von bis zu einigen Stunden gemein. Damit soll die
Dauer der Strahlenexposition der Patienten, die durch die ionisierende Strahlung
hervorgerufen wird, minimiert werden. Der Ablauf und die Logistik zur Produk-
tion dieser Isotope und der darauf aufbauenden Therapien werden damit im
Wesentlichen durch die kurzen Halbwertszeiten der Radioisotope bestimmt.

2.2 Isotopenanwendung — Beispiele

2.2.1 Schreibweise der Kernreaktionen

Im Folgenden soll die verwendete Schreibweise fiir Kernreaktionen definiert
werden: Das Isotop, welches das Edukt darstellt, steht zu Beginn der Reaktions-
gleichung. Es folgt die Kernreaktion, die in Klammern steht. Dabei stellt das
Teilchen vor dem Komma ebenfalls ein fiir diesen Prozess notwendiges Edukt
dar. Dies ist je nach Reaktion in der Regel ein Proton (p), Neutron (n), Elektron
(e) oder Gammaquant (7). Nach dem Komma sind eventuelle Teilchenemissionen
notiert. Das Produkt schliefit die Gleichung ab.

11



2 Medizinisch eingesetzte Radioisotope

Die Reaktion

226Ra (p, 2n) 2BAc

226

liest sich wie folgt: “"Ra wird mit einem Proton beschossen. Es werden 2 Neu-

tronen emittiert und **Ac entsteht.

2.2.2 Isotope fiir die Diagnostik

In der nuklearmedizinischen Diagnostik werden Radioisotope eingesetzt, um
z. B. erhohte Zellaktivititen darzustellen. Dazu wird das radioaktive Isotop mit
einem spezifischen Molekiil verbunden, das durch die erhohte Zellaktivitit
vermehrt umgesetzt wird. Zur Detektion von Tumoren kann beispielsweise ein
Zuckermolekiil verwendet werden, das mit einem Radioisotop markiert ist. Der
Zucker wird in den aktiveren Krebszellen vermehrt umgesetzt. Die lokale Héu-
fung des Radioisotops kann durch Strahlenmesssysteme von aullen erfasst
werden. Damit kann auf etwaige Krankheiten geschlossen werden. Folgende
Isotope werden meist eingesetzt:

e Jod-123

Jod-123 (') besitzt eine Halbwertszeit von 13,2 h. Es wird aus Xenon-
124 (***Xe) mittels folgender Reaktion durch Protonenbestrahlung in ei-
nem Zyklotron gewonnen:

124X€ (p’ 2n) 123CS%123X6%1231

Das erzeugte Cisium-123 ('*Cs) zerfillt dabei iiber Xenon-123 ('**Xe) in
das Produkt L.

"I wird in Verbindungen fiir die SPECT zum Nachweis von Storungen
oder Schiadigungen an der Schilddriise, den Nieren, der Leber oder dem

Herzen eingesetzt (BECHTOLD & KEMMERER 2000).
e Fluor-18

Fluor-18 ('°F) emittiert mit einer Halbwertszeit von 1,8 h Positronen
(PFENNIG et al. 1995). Es wird aus Sauerstoff-18 ('**0) durch die folgende
Reaktion gewonnen:

%0 (p. n) "°F

12



2.2 Isotopenanwendung — Beispiele

Zum Einsatz kommt entweder mit '*O angereichertes Sauerstoffgas
(ScHUTZRECHT US 020050129162 A1 2005) oder Wasser (RUTH 1998).
"F wurde fir die Herz- oder Hirndiagnostik in der PET verwendet
(BECHTOLD & KEMMERER 2000). Mittlerweile wird '*F vorzugsweise zur
Tumordiagnostik eingesetzt.

Technetium-94m

Mit einer dhnlich kurzen Halbwertszeit wie '°F von 58 Minuten eignet

#"T¢) unter anderem fiir die

sich der Positronenemitter Technetium-94m (
,Metastasensuche, Vitalitdtsbestimmung am Herzmuskel und Entziin-
dungserkennung an Endoprothesen* (BECHTOLD & KEMMERER 2000).
#"T¢ wird durch Protonenbestrahlung von Molybdin-93 (**Mo) iiber die

folgende Reaktion gewonnen:

Die kurzen Halbwertszeiten der Isotope fiihren dazu, dass diese direkt vor Ort

hergestellt werden miissen. So besitzt beispielsweise das Memorial Sloan Kette-

ring Cancer Center mehrere Zyklotrone vor Ort, das Klinikum Rechts der Isar

betreibt fiir diesen Zweck ebenfalls ein Zyklotron. Die Ausgangsstoffe der in

einem Zyklotron erzeugten medizinischen Isotope sind allesamt nicht radioaktiv.

223

Isotope fiir Krebstherapien

Aus der groBen Vielfalt der zurzeit in der Tumorbekdmpfung eingesetzten

Isotope sollen einige charakteristische Vertreter beschrieben werden:

Jod-131

Die Radiojodtherapie wurde vor mehr als 60 Jahren eingefiihrt und entwi-
ckelte sich zu einer Standardtherapie. Sie wird u. a. bei Schilddriiseniiber-
funktion angewendet (SAWIN & BECKER 1997, SCHICHA & DIETLEIN
2002). Da Jod in der Schilddriise gespeichert wird, eignet sich ein radioak-
tives Jodisotop hervorragend, um iiberaktives Schilddriisengewebe zu zer-
storen (MOKA et al. 2002). Heute wird hauptsichlich das Isotop '*'
Therapie eingesetzt, welches aus abgebrannten Kernbrennstiben gewon-
nen wird (WIEGREBE & JOHANNSEN 2003).

I zur

Rhenium-188

13



2 Medizinisch eingesetzte Radioisotope

Das B-Teilchen emittierende Isotop Rhenium-188 ('**Re) weist eine
Halbwertszeit von 16,9 Stunden auf. Es wird aus dem Zerfall von Wolf-
ram-188 ("**W) gewonnen, welches mit einer Halbwertszeit von 69 Tagen
ebenfalls unter Aussendung eines B-Teilchens zerfdllt (RUSS KNAPP et al.
1998). '"®Re wird u. a. zur Behandlung von Leber- sowie Lungenkrebs
und als palliatives Mittel eingesetzt (OAK RIDGE NATIONAL LABORATORY
2006). "**W wird in Forschungsreaktoren mit hohem Neutronenfluss in ei-
ner langer als 20 Tage andauernden Bestrahlung iiber folgende Reaktion
gewonnen:

186W (1’1, ,Y) 187W (1’1, ,Y) 188W

e  Yttrium-90

'88Re ist Yttrium-90 (*°Y) ein p-Teilchen emittierendes Isotop

Ebenso wie
mit einer Halbwertszeit von 64 Stunden. Es ist ein Tochterisotop des
Strontium-90 (*’Sr), welches eine Halbwertszeit von 28,34 Jahren besitzt.
Y ist in Verbindung mit einem Antikdrper bereits als Medikament (Ze-
valin®) zugelassen. Es wird vor allem zur Behandlung des Non-Hodgkin-
Lymphoms, einer bosartigen Erkrankung des Lymphsystems, eingesetzt
(SCHMALJOHANN et al. 2005). *°Sr fallt als ,,Abfallprodukt® in Kernreak-
toren an. Es entsteht durch Neutronenbestrahlung aus natiirlichen Stron-

tiumisotopen:
St (n, y) St (n, y) "'Sr

All diesen Isotopen ist gemein, dass sie B-Teilchen aussenden und eine kurze
Halbwertszeit besitzen. Der Einsatz von a-Strahlern ist noch Gegenstand der
medizinischen Forschung. Die soeben diskutierten Isotope entstehen aus nicht
radioaktiven Ausgangsstoffen durch eine Bestrahlung in einem Reaktor.

2.3 Isotopenproduktion

2.3.1 Ubersicht

Die in Abschnitt 2.2 in einem Uberblick diskutierten Isotope basieren auf vielfil-
tigen Herstellungstechnologien. Neben der Gewinnung aus dem natiirlichen
Zerfall von Isotopen, wie z B. die **Ac-Gewinnung iiber das **Th
(MOLLENBECK & SCHWEICKERT 2000), konnen Kernreaktionen, die mit Hilfe

14



2.3 Isotopenproduktion

von Neutronen ausgelost werden, und Kernreaktionen, die auf beschleunigten
geladenen Teilchen basieren, unterschieden werden.

Zu den Vertretern der ersten Familie gehdren die Radioisotope *°Y und '*Re.
Diese Isotope werden in kerntechnischen Anlagen erzeugt, die auf neutronen-
emittierenden Reaktionen basieren. Dazu zéhlt beispielsweise der Forschungsre-
aktor Miinchen (FRM II). Insbesondere das Mutterisotop von Y, *Sr, ist ein
Nebenprodukt, welches in Kernreaktoren anfillt. Es ist somit in ausreichender
Menge verfligbar.

Die Mehrzahl der Isotope, die medizinisch eingesetzt werden, beruht jedoch auf
einer Bestrahlung mit Protonen. Die Protonen werden in einem Zyklotron auf die
fiir die Reaktion benoétigte Energie beschleunigt.

2.3.2 Produktion von *°Ac

2.3.2.1 Allgemeines

Das Isotop “’Ac kann physikalisch auf mehreren Verfahrenswegen hergestellt
werden. Allen Moglichkeiten liegt ein radioaktives Ausgangsmaterial zu Grunde.
Exemplarisch werden vier bisher bekannte Methoden zur Gewinnung von **Ac
vorgestellt. In Abbildung 6 sind die Methoden veranschaulicht, die im Folgenden
diskutiert werden. Die Darstellung ist an die Karlsruher Nuklidkarte angelehnt.

Die Methoden basieren auf den Ausgangsstoffen Uran-233 (*°U), **°Ra oder
Thorium-232 (***Th). Weiterhin ist allen Erzeugungswegen gemein, dass diese
im Labormafstab untersucht wurden. Allerdings ist bisher noch nicht der Schritt
gelungen, diese Produktionsmethoden so zu skalieren, dass eine weltweit ausrei-
chende Versorgung mit *’Ac zum Zweck der Tumorbekidmpfung sichergestellt
ist (BOLL et al. 2005, HUBER 2003).
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Abbildung 6:  Nukleare Reaktionen zur Erzeugung von **Ac

2.3.2.2 Gewinnung aus Thorium-229 (ausgehend von 233U)

Das Isotop **’Ac wird bei dieser Methode aus dem Zerfall des Isotops Thorium-
229 (**Th) gewonnen. Dieses kann gemiB nachfolgender Reaktion aus der
natiirlichen Zerfallsreihe des *°U stammen (SCHUTZRECHT US 000005809394 A

1998, SCHUTZRECHT EP 000000443479 B1 1994):

Nach Huber (2003) steht jedoch nicht die entsprechende Menge an spaltbarem
U zur Verfiigung, um eine weltweite Versorgung mit >’ Ac sicherzustellen. Fiir

233U ((X) 229Th ((X) 225AC
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2.3 Isotopenproduktion

eine ausreichende Versorgung miissten 10 g bis 100 g des **’Th verfiigbar sein.
Diese Menge muss aus ca. 1000 kg ***U mit einer Lagerzeit von bis zu 30 Jahren
gewonnen werden (BEYER 2005, SCHUTZRECHT AU 000005857490 A 1991). Mit
dieser Methode ist es nicht moglich, den weltweiten Bedarf an BAc zu decken,
denn: ,,Derartige Mengen [an ***U] finden sich jedoch auf der ganzen Erde nicht*
(HUBER 2003).

Allerdings ist diese Methode bis heute die einzige, mit der “’Ac zumindest in
einer kleineren Menge fiir medizinische Zwecke hergestellt werden kann. Das so
gewonnene Actiniumisotop wird bereits in zahlreichen medizinischen Studien
eingesetzt (HUBER et al. 2003). Beyer (2005) fiihrt noch weitere Methoden zur
229 #%Th an. Er zweifelt jedoch

an einer wirtschaftlichen Umsetzbarkeit dieser Methoden.

Gewinnung von “~Th z. B. iiber die Bestrahlung von

226

2.3.2.3 Bestrahlung von “"Ra mit Neutronen

Eine weitere Methode zur Herstellung des Isotops “*’Ac ist die Bestrahlung von
*°Ra mittels Neutronen zur Erbritung von ***Th (SCHUTZRECHT EP
000000443479 B1 1994). Aus der Bestrahlung des **°Ra wird das Radionuklid

**Th tiber die folgende Reaktion gewonnen:

2261{a (1’1,6) 227AC (1’1,6) 228Th (Il) 229Th

Um 100 g **Th zu erzeugen, muss die Masse von 1 kg **°Ra iiber 3 Jahre mit
einem thermischen Neutronenfluss von mindestens 4,7 x 10" Neutronen/(cm?s)
bestrahlt werden. Diese Methode, Actinium zu erzeugen, hat gewichtige Nachtei-

- 226
le: Derartige Massen an

Ra stellen aufgrund der Aktivitdt und der Langlebig-
keit des Isotops ein enormes Sicherheitsrisiko dar. So ist beispielsweise an dem
Standort des Instituts fiir Radiochemie in Garching bei Miinchen eine maximale

226

Menge von 20 g ““Ra fiir die Lagerung zugelassen. Eine Bestrahlungszeit iiber 3

Jahre ist zudem nicht wirtschaftlich.

2.3.2.4 Bestrahlung von **’Ra mit Photonen

Wird das Isotop **°

zwischen 10 MeV und 25 MeV bestrahlt, so kommt es zur Aussendung eines
Neutrons (SCHUTZRECHT US 020020094056 A1 2002). Es wird folgende Reakti-
onskette durchlaufen:

Ra mit hochenergetischen Photonen im Energiebereich
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2 Medizinisch eingesetzte Radioisotope

226Ra (/Y,n) 225Ra (B) 225AC

Die hochenergetischen Photonen werden durch einen Elektronenstrahl mit der
Energie von 25 MeV und einen Strom von bis zu 1000 pA erzeugt, der auf ein
Konvertermaterial auftrifft. Dieses Konvertermaterial (z. B. Cu, Pt, W oder Ta)
erzeugt beim Elektroneneinfang die hochenergetischen Photonen (SCHUTZRECHT
US 020020094056 A1 2002). Uber die Ausbeute dieser Reaktion sind in der
Literatur keine Angaben zu finden.

226

2.3.2.5 Bestrahlung von “"Ra mit Protonen

Die vermutlich wirtschaftlichste Methode zur Gewinnung von “*Ac stellt die
Bestrahlung von **°Ra mittels Protonen dar (HUBER 2003, SCHUTZRECHT EP
0962942 B1 2003). In einem Zyklotron beschleunigte Protonen treffen mit einer
idealen kinetischen Energie von etwa 17 MeV auf das **°Ra und rufen die in
Abbildung 7 visualisierte Reaktion hervor.

226Ra + p - 227AC* - 225AC + 2n

: s €5
o>l GdE Ugh

Abbildung 7: Schematische Darstellung der nuklearen Reaktionskette beim

Beschuss von “*°Ra mit Protonen der Energie 17 MeV

Die im Schutzrecht EP 0962942 A1 (1999) beschriebene Methode beruht auf
*2°Ra, welches in einem Barium-Radium-Gemisch in einem Zyklotron bestrahlt
wird. Das Problem dieses Barium-Radium-Gemisches ist die nachfolgende
chemische Abtrennung des 2B Ac, das aus dem “*°Ra gebildet wird, von Lanthan,
welches durch die Protonenbestrahlung des Bariums entsteht.

Die letzten Hinweise iiber eine Skalierung dieser Methode am Forschungszen-
trum Karlsruhe stammen aus dem Jahr 2000 (MOLLENBECK & SCHWEICKERT
2000). In dem Beitrag wird ein Produktionsanlauf im Jahr 2000 in Aussicht
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2.3 Isotopenproduktion

gestellt, der die verfiighare Menge an “’Ac um den Faktor 10 gesteigert hitte.
Dies entspricht einer Menge von 3,7-10° Bq **’Ac. Allerdings finden sich in den
folgenden Jahren keine weiteren Hinweise, inwieweit die geplante Aufskalierung
tatsdchlich umgesetzt wurde.

*26Ra mit Protonen kénnen auch Deuteronen (d), das

Neben der Bestrahlung des
sind Atomkerne des schweren Wasserstoffs Deuterium, eingesetzt werden. Die

zugrunde liegende Reaktion
**Ra (d, 3n) **Ac

zeigt, dass diese Methode ein Derivat der Bestrahlung mit Protonen ist. Aufgrund
der groBeren Anzahl der an der Reaktion beteiligten Elementarteilchen ist die
Ausbeute deutlich geringer als bei der (p, 2n)-Reaktion.

2.3.2.6 Bestrahlung von Thorium-232 mit Protonen

Eine weitere zyklotronbasierte Methode zur Gewinnung des **’Ac ist die Be-
strahlung von Thorium-232 (**Th) mit hochenergetischen Protonen. Dadurch
wird folgende Kernreaktion hervorgerufen (SCHUTZRECHT EP 000001610346 Al

2005):

227Th (p, 4n) 229pg

Analog kann das **Th auch mit hochenergetischen Deuteronen (d) beschossen

werden. In diesem Fall ergibt sich folgende Reaktion (SCHUTZRECHT EP
000001610346 A1 2005):

#2Th (d, 5n) *Pa

Das Protactinium-229 (**°

zu **Th oder unter Aussendung eines o-Teilchens zu **’Ac. Die Wahrscheinlich-
keit des a-Zerfalls liegt allerdings bei 0,48%. Damit ist die Wirtschaftlichkeit

einer technischen Umsetzung schwer nachzuweisen.

Pa) zerfillt entweder unter Aussendung eines Positrons

2.3.2.7 Fazit
Die ersten beiden vorgestellten Methoden,

e die Gewinnung aus ***Th aus dem Zerfall von *’U (Abschnitt 2.3.2.2) und
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2 Medizinisch eingesetzte Radioisotope

e die Gewinnung aus ***Th aus der Neutronenbestrahlung von ***Ra (Abschnitt
2.3.2.3)

erscheinen nach dem derzeitigen Erkenntnisstand nicht wirtschaftlich, um eine
weltweite Versorgung mit **’Ac aufzubauen und sicherzustellen.

Die Bestrahlung von **Ra mit Protonen (Abschnitt 2.3.2.5) ist nach Méllenbeck
und Schweickert (2000) die einzig sinnvolle Methode zur Erzeugung von **’Ac
in den notwendigen Mengen, um die APIT zu etablieren. Diese Reaktion zur
Herstellung von **’Ac liegt auch dieser Arbeit zugrunde. Uber die Bestrahlung
von **Ra mit Photonen findet sich in der Literatur kein weiterer Hinweis iiber
eine Umsetzung in eine Produktion. Vielmehr wird in der Schutzschrift
(ScHUTZRECHT EP 000001610346 A1 2005) darauf hingewiesen, dass aufgrund
der vom Radium und dessen Zerfallsprodukten ausgehenden Strahlung hochste
Anforderungen an die Sicherheit bei der Targetherstellung, -bestrahlung und

-aufbereitung notwendig sind.

Fiir das dieser Arbeit zugrunde liegende Projekt soll im Gegensatz zu den Ent-
wicklungen in Karlsruhe, die auf der Bestrahlung von “*°Ra in einer Barjumma-

226

trix beruhen, moglichst reines ““Ra bestrahlt werden, um die nachfolgenden

chemischen Abtrenn- und Reinigungsvorgiange zu vereinfachen.

Der Uberblick zeigt, dass zur Bestrahlung in Zyklotronen bisher ausschlieBlich
Ausgangsmaterialien eingesetzt werden, die nicht radioaktiv sind. Aus diesen
Materialien werden durch Bestrahlung ausschlieBlich Isotope mit einer kurzen
Halbwertszeit produziert. Bei einem Storfall wie einem Leck des Targets, bei
dem Radioaktivitit freigesetzt wird, geniigen einige Stunden bis Tage Wartezeit
— in der Regel zehn Halbwertszeiten —, bis die Aktivitit so weit zuriick gegangen
ist, dass ein menschlicher Eingriff moglich wird. Dies ist mit eine Voraussetzung
fiir den Betrieb von Zyklotronen in Krankenhdusern (MRI) oder in GroBstiadten
(New York).

Im Falle des hier beschriebenen Prozesses zur Herstellung von “*’Ac wird das

26Ra eingesetzt, welches eine Halbwertszeit von 1600 Jahren besitzt. Die Radio-

226Ra verteilt wird, kann

aktivitdt, die bei einem Storfall mit der Freisetzung von
nicht durch das Abwarten von zehn Halbwertszeiten beseitigt werden. Dies
wiirde die Stilllegung der Produktionsanlage bedeuten. Stattdessen sind in
diesem Fall andere Methoden anzuwenden, um zum einen Storfille zu vermeiden
und zum anderen das Risiko einer Freisetzung von Radium bei solchen Ereignis-

sen zu minimieren.
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2.3 Isotopenproduktion

Auf der Basis der zugrunde liegenden Kernreaktion sollen im folgenden Kapitel
Anforderungen beziiglich der produktionstechnischen Umsetzung des Herstel-
lungsprozesses abgeleitet werden.

21



2 Medizinisch eingesetzte Radioisotope

22



3.1 Uberblick

3 Physikalische und radiochemische Randbedingun-
gen fiir die Produktion von Ac-225 aus Ra-226

3.1 Uberblick

In diesem Kapitel werden die Randbedingungen diskutiert, die die Prozessent-
wicklung bestimmen. Dabei wird auf die wesentlichen physikalischen und
radiochemischen Bedingungen eingegangen, die die Prozesse bei der Handha-
bung von ***Ra zur Herstellung des **’Ac beeinflussen.

Zu Beginn werden die in diesem Zusammenhang grundlegenden GroBen und
Begriffe erldutert, auf denen diese Arbeit aufbaut. Daran schlie3t sich die nukle-
arphysikalische Betrachtung der Kernreaktion zur Erzeugung des *’Ac an. Aus
den Wechselwirkungen zwischen Strahlung und Materie ergibt sich damit der
Autfbau eines Targets flir die Bestrahlung in einem Zyklotron. AbschlieBend
werden die radiochemischen und medizinischen Anforderungen diskutiert. Dabei

226

werden das **°Ra und dessen Zerfallsprodukte sowie der Kreislauf des **’Ra

betrachtet.

3.2 Begriffsbestimmung und Definitionen

3.2.1 Radiologische Einheiten

Die Aktivitdt einer bestimmten Stoffmenge ist definiert als die Anzahl der Zerfal-
le pro Zeiteinheit (VON PHILIPSBORN 1995). Sie triagt die Einheit Becquerel [Bq].
Ein Bq entspricht einem radioaktiven Zerfall pro Sekunde. Die édltere Einheit

Curie [Ci] basiert auf der Aktivitditvon 1 g *°Ra. Der Umrechnungsfaktor lautet:

1Ci=3,7-10""Bq

Die Aktivitdt ist unabhingig von der Wirkung der Strahlung auf andere Stoffe
sowie der Art der Strahlung. Jede Strahlungsart hat einen unterschiedlichen
Einfluss (Wechselwirkung) auf Materie. Dies driickt sich im linearen Energie-
transfer (LET) aus. Dieser Wert schwankt je nach Strahlungsart um mehrere
GroBenordnungen, wie bereits eingangs bei der Beschreibung der APIT erwéhnt
wurde (s. Abschnitt 1.1.2).
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Der Begrift Energiedosis verbindet die Wirkung der Strahlung mit der Aktivitét.
Die Energiedosis mit der Einheit Gray [Gy] ist definiert als das Verhéltnis der
absorbierten Energie E zur Masse des bestrahlten Korpers m (KUCHLING 1996):

E
D=— [Gy] (M

Die Energiedosis ist unabhédngig von der Strahlungsart. Die Wechselwirkung der
ionisierenden Strahlung hingt hingegen stark von deren Beschaffenheit ab. Um
diese zu beurteilen, wurde die Organdosis mit der Einheit Sievert [Sv] einge-
fiihrt. Sie setzt sich aus der Energiedosis D und einem Wichtungsfaktor w jedes
Organs r zusammen:

H:ZWr'Dr [Sv] )

3.2.2 Die Aktivierung

Ein Stoff heil3t aktiviert, wenn die Atome des Stoffes durch Kernreaktionen in
radioaktive Isotope umgewandelt wurden. Der vorher in der Regel inaktive Stoff
ist durch die instabilen Isotope radioaktiv geworden (KOELZER 2001). Dieser
Vorgang wird in der Neutronenaktivierungsanalyse zur hochgenauen Bestim-
mung von Stoffzusammensetzungen genutzt (L1 2001). Neben den in Teilchen-
beschleunigern oder Reaktoren erwiinschten Aktivierungen treten durch Sekun-
déreffekte wie Streustrahlung oder Neutroneneinfang weitere unerwiinschte
Kernreaktionen auf. So wird Material, das Eisen-56 enthélt, zum Beispiel durch
Protonenbestrahlung aktiviert, indem aus dem Eisen-56 radioaktives Cobalt-57
gebildet wird.

Fiir eine Aktivierung ist eine spezifische Aktivierungsenergie zu liberwinden.
Diese wird beispielsweise durch Teilchenbeschleuniger bereitgestellt. Die Strah-
lung radioaktiver Isotope geniigt in der Regel nicht, um andere Atome zu aktivie-
ren.

3.2.3 Die Kontamination

Unter dem Begriff Kontamination wird das Verunreinigen von Materialien
verstanden. Dies geschieht hauptsédchlich durch eine ungewollte Verschleppung
von Teilchen. Eine radioaktive Kontamination bedeutet folglich das Verunreini-
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3.3 Das Zyklotron als Teilchenbeschleuniger

gen von Stoffen mit radioaktiven Substanzen (KOELZER 2001, VON PHILIPSBORN
1995).

3.3 Das Zyklotron als Teilchenbeschleuniger

3.3.1 Ubersicht

In der Physik sind mehrere Arten von Teilchenbeschleunigern im Einsatz. Die
am weitesten verbreiteten Beschleunigertypen sind Linearbeschleuniger und
Kreisbeschleuniger (KUCHLING 1996). Unter den Kreisbeschleunigern sind die
groflen Ringbeschleuniger wie der Large Hadron Collider (LHC) in Genf oder
die Hadron-Elektron-Ring-Anlage (HERA) in Hamburg bekannt. Sie beschleuni-
gen Elementarteilchen auf Energien bis zu einigen GeV bzw. TeV, um Teilchen-
kollisionen herbeizufiihren.

Die bendtigten Beschleunigungsenergien fiir die Isotopenproduktion aus Kern-
umwandlungen belaufen sich dagegen auf einen Bereich bis zu 500 MeV
(MoriITZ 2002). Dieses Energieniveau wird in Kreisbeschleunigern, so genannten
Zyklotronen, erreicht (GERTHSEN & VOGEL 1997). In Synchrozyklotronen
konnen Protonen auf Energien bis zu 1 GeV beschleunigt werden. Allerdings
muss aufgrund der relativistischen Massenzunahme entweder die Beschleuni-
gungsfrequenz (Synchrozyklotron) oder das Magnetfeld (Synchroton) an die
jeweilige Teilchenenergie angepasst werden.

In Zyklotronen koénnen neben Protonen (p) auch Deuteronen (p, n), Tritonen
(2p, n) oder Heliumkerne (2p, 2n) auf das fiir die Kernreaktion benétigte Ener-
gieniveau beschleunigt werden.

Ein wichtiger Parameter zur Klassifikation der Beschleuniger ist der Teilchen-
strom. Je nach Bauart kann der Strom von einigen pA bis hin zu einigen mA
betragen. In der Regel wird jedoch mit einem Teilchenstrom in der GroBenord-
nung um 100 pA gearbeitet (MORITZ 2002).

3.3.2 Die Wirkungsweise eines Zyklotrons

Die Protonen, die beschleunigt werden, werden in der Ionenquelle eines Zyk-
lotrons aus Wasserstoffplasma erzeugt. Eine hochfrequente Wechselspannung
wird an zwei Halbschalen, Dees genannt, angelegt. Im Spalt zwischen den beiden
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Halbschalen wirkt das elektrische Beschleunigungsfeld, in dem die Protonen
entsprechend der elektrischen Spannung des Feldes beschleunigt werden. In den
Schalen herrscht kein elektrisches Feld. Die Protonen werden hier durch ein
iiberlagertes magnetisches Feld, das senkrecht zu den Dees gerichtet ist, in eine
geschwindigkeitsabhingige Kreisbahn gezwungen (Lorentzkraft). Wahrend des
Durchgangs der Protonen im Dee wird die Beschleunigungsspannung umgepolt.
Erreichen die Protonen den Spalt, so werden sie erneut beschleunigt (s.
Abbildung 8). Bei jeder Zunahme an Geschwindigkeit vergrof3ert sich der Bahn-
radius der Teilchen im magnetischen Feld.

lonenguelle
Protonenbahn

im Zyklotron Folienextraktor

Protonenstrahl
zum Target

! Dee-Elektroden

e S/

Beschleunigungs-
wechselspannung

Abbildung 8: Wirkungsweise eines Zyklotrons mit extrahiertem Protonenstrahl

Erlangen die Teilchen eine bestimmte Energie und erreicht somit ihre Bahn im
Magnetfeld einen bestimmten Radius, so werden diese in der Regel extrahiert.
Dazu wird bei Protonen iliber einen Deflektor (Septum) eine der Magnetkraft
entgegenwirkende elektrische Kraft aufgebracht, die die Protonen zum Verlassen
der Kreisbahn zwingt. Eine Alternative zum Septum ist die Extraktionsfolie. In
diesem Fall werden im Zyklotron negativ geladene Wasserstoffionen beschleu-
nigt. Beim Auftreffen auf die Folie (Folienextraktor) werden dem Ion die Elek-
tronen entzogen. Es bleibt ein Proton iibrig, welches sich nun aufgrund der
Lorentzkraft, die im Magnetfeld auf das Proton wirkt, auf einer gegenlaufigen
Kreisbahn fortbewegt (s. Abbildung 8). Der so extrahierte Protonenstrahl wird
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auf ein Target gelenkt. Dort findet die Reaktion der Protonen mit dem Targetma-
terial statt.

3.4 Nukleare Reaktionen bei der Bestrahlung von Radium-
226 mit Protonen

Bei einer Bestrahlung von **°Ra mit Protonen treten neben der erwiinschten
Reaktion, je nach Energie des Protons, weitere unerwiinschte Reaktionen auf.
Um diese zu minimieren, ist eine physikalische Betrachtung der Reaktionsme-
chanismen notwendig. Daraus wiederum resultieren die Anforderungen an den
Prozess der Targetvorbereitung.

Zum Hervorrufen einer Kernreaktion ist eine bestimmte Schwellenenergie des
Protons erforderlich, um den Coulombwall zu iiberwinden. Der Coulombwall ist
das Potenzial, welches ein positiv geladenes Teilchen liberwinden muss, um in
den Atomkern zu gelangen. Bei einer (p, n)-Reaktion wird nach dem Auftreffen
des Protons ein Neutron abgegeben. Diese tritt bei niedrigen Protonenenergien
ein. Bei hoheren Protonenenergien sinkt die Eintrittswahrscheinlichkeit der
Reaktion jedoch ab. Stattdessen kommt es zu anderen Reaktionen wie der
(p, 2n)-Reaktion. Die kinetische Energie wird in diesem Fall iiber zwei Neutro-
nen abgegeben. Ebenso tritt die (p, 3n)-Reaktion bei abermals hoheren Energien
des eintreffenden Protons ein. Allgemein kann gesagt werden, dass bei hoherer
Energie des auftreffenden Projektils — in diesem Falle Protonen — entsprechend
mehr Neutronen aus dem Kern freigesetzt werden.

Die Wahrscheinlichkeit der (p, 2n)-Reaktion hingt vom Wirkungsquerschnitt
o [barn] zwischen dem Projektil und dem beschossenen Atom ab. Die Einheit
barn beschreibt eine Fliche und entspricht 10%* m?. Je groBer der Wirkungsquer-
schnitt ist, desto hoher ist die Anzahl der (p, 2n)-Reaktionen. Zur Bestimmung
des maximalen Wirkungsquerschnitts wurden Bestrahlversuche mit unterschied-
lichen Protonenenergien von 8,8 bis 24,8 MeV durchgefiihrt (APOSTOLIDIS et al.
2005). Parallel dazu wurde der Verlauf des Wirkungsquerschnitts der (p, 2n)-
Reaktion iiber der Protonenenergie mit einer Simulation abgebildet (MENAPACE
et al. 2004). Die Simulation wurde mit den Versuchsergebnissen abgeglichen (s.
Abbildung 9).

Die auf das Target treffenden Protonen besitzen in der Regel ein bestimmtes
Energiespektrum, das vom Beschleunigersystem abhédngt. Durch Stofe z. B.
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zwischen Protonen und anderen Atomen wird die Protonenenergie verringert.
Die Wahrscheinlichkeit eines Stofles steigt mit der Dicke des Targetmaterials.
Daher ist davon auszugehen, dass insbesondere bei dicken Targets mit einer
groflen Bandbreite der Protonenenergie zu rechnen ist. Das Maximum der Ener-
gie ist jedoch auf die im Zyklotron erzeugbare Protonenenergie begrenzt. Diese
liegt im Falle des Zyklotrons der Technischen Universitdt Miinchen (TUM) bei
ca. 22 MeV.

0,7
Protonenenergie
b des Zyklotrons
= 1 der TUM
£ 05 /
O -
4
S 04-
o
b4 ]
4
s 0,31
< .
= 0.2 -
] \
0,1 7 =—
0 B 1 T 1 v 1
10 15 20 MeV 30

Protonenenergie

Abbildung 9:  Simulierter Verlauf des Wirkungsquerschnitts der Kernreaktion
*Ra (p, 2n) ** Ac iiber der Protonenenergie (MENAPACE et al.

2004)

Durch die Protonenbestrahlung von **°

Ra konnen unterschiedliche Isotope
erzeugt werden. Die Reaktion hédngt dabei hauptsdchlich von der kinetischen
Energic des auf das **°Ra treffenden Protons ab. Bei einer Protonenenergic
kleiner als 25 MeV konnen folgende erwiinschte bzw. unerwiinschte Reaktionen

auftreten:
1. *®Ra (p, 3n) ***Ac (unerwiinscht),
2. **°Ra (p, 2n) *Ac (erwiinscht),

3. **%Ra (p, n) **°Ac (unerwiinscht) und
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4. *®Ra (p, pn) **’Ra (erwiinscht).

Ad1.:

Ad 2.

Ad3.:

Ad 4.

Der Anteil der Protonen mit einer hohen Energie bis 25 MeV fiihrt zu der
Bildung des unerwiinschten Isotops **Ac. Dieses zerfillt mit einer Halb-
wertszeit von 2,9 h entweder unter Aussendung eines o-Teilchens zu
Francium-220 (**°Fr) oder unter Aussendung eines Positrons zu ***Ra. Die
Halbwertszeiten der Tochterisotope “°Fr (27,4's), Astat-216 (0,32 ms),
Wismut-212 (max. 60,6 m) und Polonium-212 des ***Ac fallen relativ zum

224Ra besitzt eine

Mutterisotop “**Ac deutlich geringer aus. Das Isotop
Halbwertszeit von 3,66 Tagen. Somit treten die Tochter des ***Ac nur in

Erscheinung, wenn das Mutterisotop ***Ac vorhanden ist.

Die erwiinschte Reaktion **°Ra (p, 2n) **’Ac erfordert eine Protonenener-
gie, die geringer ist als die zur (p, 3n)-Reaktion benoétigte Energie. Die op-
timale Protonenenergie hierfiir liegt bei 15 bis 17 MeV (SCHUTZRECHT EP
0962942 B1 2003). Die Zerfallskette des *’Ac wurde bereits in Abschnitt
1.1.2 behandelt.

Die (p, n)-Reaktion an **°Ra erfolgt bei einer nochmals geringeren Proto-
nenenergie. Dabei wird das Isotop “*°Ac erzeugt. Dieses zerfillt nach einer
der folgenden Moglichkeiten:

e unter Aussendung eines Elektrons zu dem Isotop **°Ra,
e unter Aussendung eines Positrons zu dem Isotop **°Th oder
e unter Aussendung eines o-Teilchens zu **’Fr.

Die Halbwertszeit des *°Ac betrigt 29 h. Bis auf das **°Ra sind alle Téch-
ter deutlich kurzlebiger als das Mutterisotop *°Ac. Auch bei der Zerfalls-
reihe des **°Ac kann davon ausgegangen werden, dass die Tochterisotope
nur kurzzeitig ohne das Mutterisotop nachweisbar sind.

Die (p, pn)-Reaktion fillt nicht negativ ins Gewicht, denn das Isotop **’Ra

zerfillt unter Aussendung eines Elektrons zu dem Isotop **Ac (s. Ab-
schnitt 2.3.2.4). Nicht zu **’Ac zerfallenes **’Ra wird chromatographisch
vom **’Ac separiert.

Eine chemische Trennung von Isotopen ist nicht moglich, da diese keine chemi-

schen Unterschiede aufweisen, die zur Trennung genutzt werden konnten. Die

einzige Moglichkeit zur Trennung von radioaktiven Actiniumisotopen beruht auf

der Ausnutzung der langen Halbwertszeiten der Isotope. Besser als diese Metho-
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de ist es allerdings, die Targetgeometrie so anzupassen, dass die Energie des
Protonenstrahls nicht zu stark gestreut und nicht zu stark geschwicht wird.

3.5 Wechselwirkung zwischen ionisierender Strahlung und
Materie

3.5.1 Wirkung der ionisierenden Strahlung auf Materie

Die ionisierende Strahlung beeinflusst das physikalische und chemische Verhal-
ten von Stoffen erheblich. Neben erwiinschten und unerwiinschten Kernumwand-
lungen ruft die ionisierende Strahlung auch auf molekularer Ebene Reaktionen
hervor. Dabei ist es unerheblich, ob der Stoff in einer kristallinen, teilkristallinen,
amorphen, fliissigen oder gasformigen Phase vorliegt. Folgende Wechselwirkun-
gen zwischen ionisierender Strahlung und Materie wurden bisher beobachtet
(BRUMBI 1990, KUCHLING 1996, VON PHILIPSBORN 1995):

e dic Ionisation von Atomen,

e der Comptoneffekt (Streuung der Strahlung an Elektronen der Atomhiille),
e die Paarerzeugung von Elektron und Positron,

e die Atomversetzung (in einem Stoff),

e die Bremsstrahlung,

e die Kernabsortion oder -spaltung sowie

e die Streuung am Kern mit der Erzeugung eines Gamma-Quants.

Diese Wechselwirkungen rufen unterschiedliche Reaktionen hervor. Es kann
dabei zwischen einer Kernumwandlung sowie einer tempordren Beeinflussung
durch die Strahlung differenziert werden (BRUMBI 1990).

3.5.2 Wirkung auf Feststoffe

Die Wirkungen der ionisierenden Strahlung auf Feststoffe werden im Wesentli-
chen durch die Atomversetzungen verursacht. Dabei wird ein Atom von seinem
angestammten Platz in einem Kristallgitter oder in einem Molekiil durch die
ionisierende Strahlung herausgeschleudert. Dadurch kommt es zu Fehlpldtzen im
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Kristallgitter, die wiederum einen Einfluss auf die Funktion des betroffenen
Bauteils haben konnen (BRUMBI 1990, HARFENSTELLER et al. 2004). Diese
Schiadigungen werden unter dem Begriff Versetzungsschadigung subsumiert und
beeintrachtigen insbesondere elektronische Bauteile, die auf Halbleitern basieren.
Brumbi (1990) untersucht in seiner Arbeit den Einfluss von Gammastrahlung auf
elektronische Bauelemente. Dabei wird vor allem eine bauartabhingige Schadi-
gung an bestimmten Transistortypen beobachtet.

In den letzten Jahren wurden zahlreiche Bestrahlungsexperimente am CERN in
Genf durchgefiihrt, um die Strahlenbestdndigkeit von Komponenten zu untersu-
chen, die im neuen Kreisbeschleuniger LHC eingesetzt werden (LHC RADIATION
WORKING GROUP 2006, RAUSCH et al. 2002). Bei elektronischen Bauteilen,
insbesondere speicherprogrammierbaren Steuerungen, kommt es demnach bereits
bei kleinen Strahlenbelastungen zu Storungen bzw. Ausfillen.

Damit muss als eine wesentliche Anforderung an die Entwicklung der Produkti-
onsanlage eine sinnvolle Integration der Steuerungstechnik, beispielsweise durch
Abschirmkonzepte, betrachtet werden. Daneben gilt es bei der Materialauswahl
umsichtig vorzugehen, um durch ein geschicktes Vorgehen Strahlenschidden
vorzubeugen. Falls dies nicht beriicksichtigt werden kann, muss ein geeignetes
Instandhaltungssystem entwickelt werden, um Ausfillen vorzubeugen.

Bei Kunststoffen hingegen, die aus Polymeren bestehen, kann die Schadigung
der Molekiile zu einer Versprodung fithren. Glas verliert durch die Versetzungs-
schidigung seine Transparenz (ZAH et al. 2005a). Colby et al. (2002) fiihrten
umfassende Untersuchungen zur Lichtdurchldssigkeit von bestrahltem Glas
durch, wobei sich immer eine deutliche Schwéichung der Transluzenz im sichtba-
ren Spektrum ergab. Uber die Verinderung von optischen Eigenschaften liegen
keine Erkenntnisse vor.

Diese Erkenntnisse konnten anhand einer Bestrahlung an der Cobalt-60-Quelle
des Instituts fiir Radiochemie belegt werden. Neben herkommlichem Glas
wurden auch diverse Kunststoffe und Ventile der Bestrahlung einer Energiedosis
von ca. 150 kGy unterworfen. Die bestrahlten Glasteile, siche Abbildung 10
unten, haben sich stark verfarbt. Bei den bestrahlten Kunststoffen, siche
Abbildung 10 oben, sind die Unterschiede in der Strahlenbestindigkeit deutlich
ersichtlich.

Die in Abbildung 10 oben bestrahlten Kunststoffe Teflon” bzw. Halar™ weisen

bei Gammabestrahlung unterschiedliche Degradationseigenschaften auf. Bei

31



3 Physikalische und radiochemische Randbedingungen fiir die Produktion
von Ac-225 aus Ra-226

Teflon” ist keine Anderung der Eigenschaften feststellbar, wohingegen sich
Halar® drastisch verfirbt hat und mechanische Flexibilitit verloren hat. Bei
Neutronenstrahlung hingegen versprodet das Teflon®.

vor Bestrahlung nach Bestrahlung

FEP®

Halar®

150 kGy

Abbildung 10: Bestrahlung von Kunststoffen (oben) und Glas (unten) in der
%Co-Quelle: vorher (links) und nachher (rechts)

3.5.3 Wirkung auf Fliissigkeiten

Die ionisierende Strahlung zerstort nicht nur Festkorper. Auch Fliissigkeiten wie
z. B. Wasser werden durch die Strahlung in ihre elementaren Bestandteile — in
diesem Fall Wasserstoff und Sauerstoff — zersetzt. Diesen Vorgang nennt man
Radiolyse. Dabei entstehen nicht unerhebliche Mengen des explosiven Knallgas-
gemisches. Befindet sich 1 g **°Ra in einer wissrigen Losung, so werden pro Tag
etwa 70 cm® Knallgas erzeugt (WINKLER et al. 1977). Andere Bestandteile einer
Losung wie Sduren werden ebenso unter Freisetzung von Gasen durch die
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Strahlung zersetzt. Die Radiolyse von Fliissigkeiten wurde umfassend untersucht,
um deren Wirkung in Kernkraftwerken oder in biochemischen Vorgingen
beurteilen zu konnen (VON PHILIPSBORN 1995).

Die emanierenden, d.h. die austretenden Gase, die aufgrund der Radiolyse
entstehen, erzeugen fiir die Produktionsanlage eine korrosive und explosive
Umgebung, in welcher die Prozesse ablaufen miissen. Damit sich kein explosives
Gasgemisch anreichern kann, ist ein ausreichender Luftwechsel in der Produkti-
onsanlage vorzusehen. Bei ldngerer Lagerung der Aktivitdten ist eine Trockenla-
gerung vorzuziehen (WINKLER et al. 1977).

3.6 Das Zyklotrontarget

3.6.1 Ubersicht

Zur Bestrahlung in einem Zyklotron werden so genannte Targets (aus dem
Englischen: target: das Ziel) eingesetzt. Diese bestehen aus dem zu bestrahlenden
Edukt sowie einer Vorrichtung, um dieses in der Bestrahlposition zu fixieren (s.
Abbildung 11).

Targettrager
Strahlfenster Z / {
f / \\ Wasserkuhlung
( 7
| \ ’////////; -~
é
Protonenstrahl %
(vom Zyklotron) 7
Y 0
{ 7
/ 7
7 \
Targetmaterial ; N\

Abbildung 11: Schematischer Aufbau eines Zyklotrontargets
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Das Targetmaterial wird in der Literatur als die zu bestrahlende Materie definiert.
Diese Materie kann in den Aggregatszustinden Feststoff, Fliissigkeit oder Gas in
einem Beschleuniger bestrahlt werden (SCHUTZRECHT US 000005917874 A
1999). Das Edukt wird durch einen so genannten Targettrager (auch Backing) im
Strahl fixiert. Die Gesamtheit aus Targetmaterial und Targettriger wird Target
genannt (BAKHTIARI et al. 1997, BECHTOLD & KEMMERER 2000, HO et al. 1997,
THUMMEL et al. 1999).

Neben der Aufnahme des Targetmaterials besitzt der Targettrager meist folgende
ergianzenden Funktionen:

e die Abdichtung des Targetmaterials gegeniiber der Umwelt,
e die Kiihlung des Targetmaterials und

e die Absorption des Strahls (beam stop).

3.6.2 Aufbau eines Targets

In der Isotopenproduktion mit Zyklotronen werden unterschiedliche Targets
eingesetzt. Die Art der Targets richtet sich nach dem zu bestrahlenden Material
sowie nach den Randbedingungen des jeweiligen Zyklotrons. Im Folgenden
werden verschiedene Targettechnologien und deren Einflussfaktoren néher
beleuchtet.

Sollen Metalle als Edukte bestrahlt werden, so wird das Material meist als
metallische Schicht elektrochemisch auf dem Targettrdger abgeschieden. Das
Edukt wird dabei zu einem Metall reduziert, welches auf dem Targettréger haftet.
Das Metall wird bei der Bestrahlung direkt vom Strahl getroffen. Die Hauptfunk-
tion des Targettrigers ist in diesem Fall die Kiihlung des Targetmaterials wéh-
rend der Bestrahlung.

Bei Nichtmetallen umschlie3t der Targettridger das Edukt in einer Kammer. Eine
Zusatzfunktion des Targettrdgers ist daher die gasdichte Trennung zwischen dem
Beschleunigersystem, in dem Hochvakuum herrscht, und dem in der Kammer
befindlichen Targetmaterial, welches in der Regel Umgebungsdruck oder,
wiéhrend einer Bestrahlung, einen erhohten Druck aufweist. Der Teilchenstrahl
muss die Trennwand des Targettrdgers durchdringen, um auf das Targetmaterial
zu treffen. Diese Trennwand zwischen Hochvakuum und Targetmaterial wird
Strahlfenster genannt (s. Abbildung 11). Das Strahlfenster stellt in der Regel den
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kritischsten Teil der gesamten Targetkonstruktion dar, da es einerseits moglichst
diinn sein muss, um die Energie des Teilchenstrahls nicht entscheidend zu
schwichen, andererseits jedoch die Dichtfunktion zwischen Targetmaterial und
Vakuum des Beschleunigersystems iibernehmen muss. Die durch das Target-
fenster absorbierte Strahlenergie wird dabei groBtenteils in Wirme umgesetzt,
was fiir die mechanische Auslegung des gesamten Targets wesentlich ist.

Bakhtiari (1997) beschreibt ein Verfahren, in dem das Strahlfenster eines ge-
schlossenen Targets von Kupferfolie mit einer Dicke von 12-25 um gebildet
wird. Diese wird nach dem Einbringen des Targetmaterials in den Grundkorper
mit einem silberbeschichteten Stahlring mittels des Elektronenstrahlschweillens
auf diesen Grundkérper gefiigt. In einem Targetsystem zur Bestrahlung von *°Ra
am Forschungszentrum Karlsruhe (FZK) wird das Targetmaterial in eine Silber-
kapsel eingebracht, die dann mittels des Schutzgasschweillens gefiigt wird
(MOLLENBECK & SCHWEICKERT 2000, SCHUTZRECHT EP 0962942 Bl 2003).
Das Strahlfenster wird durch die Silberkapsel gebildet. Ho (1997) beschreibt
einen Targettrdger, dessen Tréagerschicht aus Silber oder Kupfer mit einem
Stahlring verlotet wird. Bechtold und Kemmerer (2000) schlagen fiir das Strahl-
fenster den Werkstoff Havar (bestehend aus: 43 % Co; 20 % Cr; 13 % Ni;
Fe/W/Mo/Mn) vor.

Die Verbindung der Targetbestandteile durch Schweillen oder Loten stellt hin-
sichtlich der thermischen Belastung durch die Bestrahlung ein nicht zu vernach-
lassigendes Fehlerpotenzial dar. Ist beispielsweise die SchweiBlnaht fehlerhaft
oder fdllt die Kiihlung aus, kann das Targetmaterial durch ein Leck in der
Schweifinaht in den Kiihlkreislauf gelangen und damit Kontaminationen verursa-
chen. Aus diesem Grund muss — da mit dem besonders langlebigen Isotop **°Ra
gearbeitet wird — ein Targettrdgerautbau realisiert werden, der ohne L&t- oder
Schwei3verbindungen auskommt.

Die Energie des Teilchenstroms, der wihrend der Bestrahlung auf das Target
auftrifft, wird zum groBten Teil in thermische Energie umgesetzt. Wird das
Target mit einer Energie E der Protonen von 22 MeV und einem Protonenstrom I
von 100 pA bestrahlt, so ergibt sich die Leistung P unter der Annahme, dass ca.
100% der eingebrachten Leistung in Wiarme umgesetzt wird, wie folgt:

1 10014

P=E—=22 MeV
e e

=22 kw (3)

Mit: e: Elementarladung
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e=1,602-107" Coulomb

Diese thermische Leistung wird auf einem Querschnitt von ca. 2 x 2 mm? in das
Target eingebracht. Um eine Beschddigung des Targets zu verhindern, muss die
Wirme durch eine effiziente Kiihlung abgefiihrt werden. Zur Wéarmeabfuhr wird
am Zyklotron der TUM eine Wasserkiihlung eingesetzt. Dazu steht das Target
auf der strahlabgewandten Seite in Kontakt mit dem Kiihlwasser.

Am Zyklotron der TUM wird der Teilchenstrahl derzeit nicht extrahiert. Statt
eines externen Targets wird ein so genanntes internes Target eingesetzt. Das
interne Target wird zum Zweck der Bestrahlung in das Zyklotron eingebracht.
Dies hat den Nachteil, dass bei einem Versagen der Targetkonstruktion wéahrend
der Bestrahlung austretendes Material durch das Hochvakuum direkt in das
Zyklotron gelangt und dort verteilt wird. Bei radioaktiven Stoffen kann es zu
einer Kontamination des Zyklotrons kommen.

3.6.3 Aggregatszustand des Targetmaterials

Bei der Klassifizierung des Targetmaterials wird in der Regel der Aggregatszu-
stand des Materials herangezogen. Zur Produktion von industriell oder medizi-
nisch eingesetzten Radioisotopen wird das Targetmaterial in den fiir die jeweilige
Bestrahlung optimalen Aggregatszustinden

e gasformig,
e fliissig oder
o fest

eingesetzt (SCHUTZRECHT US 000005917874 A 1999).

3.6.3.1 Gasformiges Targetmaterial

Beispiele fiir den gasformigen Zustand des Targetmaterials sind die Bestrahlung
des Gases Sauerstoff '*0, des Gasgemisches Stickstoff N,/H, oder des Edelgases
Xenon (**Xe) (BECHTOLD & KEMMERER 2000, BUCKLEY 2001, SCHUTZRECHT
US 020050129162 A1 2005). Das Targetmaterial wird beschossen und konden-
siert nach der Reaktion an der Targetwand. Das Produkt wird nach der Bestrah-
lung aus dem Target ausgespiilt (BECHTOLD & KEMMERER 2000). Ein wesentli-
ches Problem dieser Targets ist die Kiihlung des Strahlfensters. In den Jahresbe-
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richten des Forschungszentrums TRIUMF in Kanada (BUCKLEY 2001, RUTH
1998) beispielsweise wird regelméBig tiber den Ausfall von Gastargets aufgrund
eines defekten Strahlfensters berichtet. Problematisch ist hierbei, dass die Target-
fillung, deren Wert z. B. bei '**Xe bis zu 25 k€ betragen kann (BECHTOLD &
KEMMERER 2000), unwiederbringlich verloren geht.

3.6.3.2 Fliissiges Targetmaterial

Targets mit fliissigem Targetmaterial sind ebenfalls verbreitet. In erster Linie ist
dabei Wasser in der Form H,'®O anzutreffen (BECHTOLD & KEMMERER 2000).
Wasser als Targetmaterial bietet sich besonders an, da dessen Dichte in fliissigem
Zustand hoher ist als in festem Zustand. Zudem ist die Kiihlung im Vergleich
zum Gastarget wirksamer, da Fliissigkeiten eine bessere thermische Leitfahigkeit
besitzen. Die Bestrahlung einer Losung oder Suspension findet selten Anwen-
dung. Im Schutzrecht US 020020094056 A1 (2002) ist eine Vorgehensweise zur
Bestrahlung von gelostem Radiumchlorid beschrieben. Diese Moglichkeit, das
Targetmaterial zu bestrahlen, ist jedoch eine Ausnahme, denn die fiir eine grof3e
Ausbeute notwendige hohe Dichte des Radiums wird durch das Losungsmittel
erheblich reduziert.

3.6.3.3 Festes Targetmaterial

Die meisten Targetmaterialien bestehen aus einem Feststoff. Hier unterscheidet
man zwischen einer Targetkonstruktion, in der das Material auflen auf den
Targettrager aufgebracht wird, und einer Targetkonstruktion, in der das Material
durch den Targettrager umschlossen wird. Das Aufbringen des Materials beim
ersten Targettyp erfolgt meistens mittels des elektrochemischen Abscheidens auf
dem Targettrager (BAKHTIARI et al. 1997). Das Targetmaterial muss nicht zwin-
gend eingeschlossen sein, sondern kann direkt in das Vakuumsystem des Be-
schleunigers gebracht werden. Diese Methode wird fiir die Bestrahlung von
Metallen bevorzugt angewendet. Sollen Stoffe bestrahlt werden, die sich nicht
elektrochemisch abscheiden lassen, so wird das Targetmaterial durch den Tar-
gettrager dicht umschlossen. In der Regel wird das Material dazu in eine Vertie-
fung im Targettréger eingebracht.
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3.6.4 Wechselwirkungen des Teilchenstrahls mit dem Target

3.6.4.1 Allgemeines

Ziel eines Bestrahlungssystems ist es, ein Optimum an Produktionsausbeute bei
einem Minimum an Belastung fiir das Targetsystem zu erreichen. Um dieses
Optimum zu erreichen, kann neben den Parametern der Targetgeometrie und des
Targetmaterials die Schnittstelle zwischen Strahl und Target gedndert werden.
Diese Schnittstelle beeinflusst den geometrischen Aufbau des Targets (s.
Abbildung 12).

Strahlaufweitung Schragstellung
Ablenkspulen
Protonen- : o~
strahl
Protonen-
strahl
Target T t
Ablenkspulen arge
Sweepen Rotation
Ablenkspulen Protonenstrahl
\—_
.::::::. ¥ DU T _>
Protonen- Rotations-
strahl h
Target achse 4
Target

Abbildung 12: Modglichkeiten zur Optimierung der Ausbeute eines Targetsystems
durch Variation der Elemente Strahl und Target

3.6.4.2 Strahlaufweitung

Der in der Axialebene leicht elliptische, extrahierte Teilchenstrahl kann vor dem
Auftreffen auf das Target durch Elektromagneten, die mit optischen Linsen

38



3.6 Das Zyklotrontarget

vergleichbar sind, an die Targetgeometrie adaptiert werden (UVANOV et al.
1997). In der Regel wird der Strahl aufgeweitet, damit eine groBere Targetfliche
tiberstrichen werden kann. Auf diese Weise wird die thermische Belastung auf
eine grofBBere Fliache verteilt. Zugleich kann mehr Material mit einer konstanten
Teilchenenergie bestrahlt werden.

Die Moglichkeit zur Strahlaufweitung ist stark von der Energie der Teilchen und
den zur Verfiigung stehenden Ablenkmagneten abhingig. Bei der Weitung
entsteht eine Gaul3sche Verteilung der Strahlintensitidt und damit der Warmebe-
lastung (BAKHTIARI et al. 1997). Die GroBe der Fliache, die senkrecht zur Strahl-
achse durch die Strahlaufweitung bestrahlt werden kann, belduft sich auf wenige
Quadratzentimeter (SCHUTZRECHT EP 0962942 B1 2003).

Obwohl die thermische Belastung auf eine grofere Flidche verteilt wird, ist die
thermische Materialbeanspruchung des Targettragers hoch. Das Maximum der
Belastung befindet sich in der Targetmitte, die aber konstruktionsbedingt am
schlechtesten gekiihlt wird.

3.6.4.3 Schrigstellung des Targets

Eine groBere Targetflache wird auch durch das Schrigstellen des Targets erreicht
(GELBART et al. 2001). Das Target wird nicht mehr normal zum Strahl positio-
niert, sondern durch einen Winkel d von bis zu einigen Grad mit seiner Normalen
aus der Achse des Teilchenstrahls herausgedreht.

3.6.4.4 Sweepen des Strahls

Eine weitere Mdoglichkeit, die aktive Fliche des Targets zu vergroBern, ist das
Sweepen des Teilchenstrahls. In diesem Fall wird der fokussierte Teilchenstrahl
elektromagnetisch abgelenkt und mit einer hohen Geschwindigkeit liber der
Targetfliche verfahren; das Target wird sozusagen gescannt (UVANOV et al.
1997). Diese Technologie ermoglicht eine gleichméBigere thermische Belastung
des Targetsystems. Sie stellt jedoch hohe Anforderungen an die Steuerung des
externen Teilchenstrahls.

3.6.4.5 Rotationstarget

Die diskutierten Moglichkeiten der Strahlbeeinflussung sind nur bei einem
extrahierten Strahl moglich. Eine weitere Methode, die thermische Belastung im
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Targetsystem zu beherrschen, ist, das Target im Strahl zu bewegen, anstatt den
Strahl abzulenken.

Diese Technologie wird am Zyklotron der TUM sowie in weiteren Bestrahlungs-
einrichtungen erfolgreich eingesetzt (ANTOSHIN et al. 2001, SCHUTZRECHT US
000004088532 A 1978, SUMMERER et al. 2002). Dabei wird eine rotierende
Bewegung des Targets einer oszillierenden vorgezogen. Der Vorteil eines be-
wegten Targets liegt in der optimierten Kiihlung. Da der Teilchenstrahl rdumlich
eng begrenzt ist, wird bei geeigneten Bewegungsformen die thermische Belas-
tung wesentlich geringer, da sich immer nur ein kleiner Teil des Targets im
Strahl befindet. Beim Rotationsprinzip wird dieser Teil erhitzt, kann aber dann
wéhrend einer nahezu gesamten Umdrehung — ohne zusétzliche thermische
Belastung — gekiihlt werden. Neben der Bewegungsform stellt bei der Rotations-
technik noch die Lage der Strahlachse zur Rotationsachse des Targets einen
Freiheitsgrad dar. So kann zusétzlich das Prinzip der Schrigstellung des Targets
angewendet und damit eine Vergroferung der bestrahlten Fliche ermoglicht
werden. Am Zyklotron der TUM liegt die Rotationsachse des internen Targets
aufgrund der rdumlichen Restriktionen nahezu senkrecht zur Strahlachse.

Der Bewegungsmechanismus des Targets ist im Vergleich zur Strahlablenkung
verschleiflbehaftet. Dieser Mechanismus kann auch bei einer internen Bestrah-
lung (s. Abschnitt 3.6.2) eingesetzt werden, da die Targetbewegung die magneti-
schen und die elektrischen Felder im Zyklotron nur geringfiigig beeinflusst.

Bei einem rotierenden Targetsystem muss das Targetmaterial ringférmig in den
Targethalter eingebracht werden. Das flir das Targetmaterial zur Verfiigung
stechende Volumen kann durch Variation des Durchmessers der Ringnut, in der
sich das Material befindet, angepasst werden.

3.6.5 Targetdicke

Die Dicke des Targetmaterials ist ebenfalls ein wichtiger Faktor zur Maximie-
rung der Ausbeute. Die gewiinschten Kernumwandlungen finden nur in einem
bestimmten Energiefenster statt (s. Abschnitt 3.4). Trifft ein Teilchen mit einer
zu geringen oder einer zu hohen Energie auf das Edukt, so sinkt die Wahrschein-
lichkeit der gewiinschten Reaktion, was wiederum die Ausbeute reduziert. Durch
die geringere Energie konnen zudem ungewiinschte Reaktionen eintreten (s.
Abschnitt 3.4).

40



3.7 Medizinische Anforderungen

Nachdem die Protonen beim Auftreffen auf Materie ihre Energie verlieren,
existiert eine optimale Schichtdicke. Die maximale Dicke des Targetmaterials
wird durch die Strahlenergie limitiert. Entscheidend hierfiir ist der Faktor der
Strahlschwichung, der von der Dichte des Targetmaterials sowie der Atommasse
der zu bestrahlenden Nuklide und der Beschaffenheit des Strahlfensters abhéngt.

Berechnungen iiber die Reichweite von Protonen in einem Target konnen mit
dem Programm SRIM von J. F. Ziegler und J. P. Biersack durchgefiihrt werden
(ZIEGLER 2006). Bei dem Targetmaterial Radiumnitrat (Ra(NOs),) mit einer
Dichte von 1,74 g/cm? ergibt sich fiir Protonen mit der Energie von 22 MeV eine
Eindringtiefe von ca. 5 mm. Auf dieser Strecke werden die Protonen vollstindig
gestoppt, d. h. sie geben ihre gesamte Energie ab. Um das Energiefenster flir die
gewlinschte (p, 2n)-Reaktion auszunutzen, muss die Dicke des Targetmaterials
soweit reduziert werden, dass die Protonen die Radiumnitratschicht mit einer
Energie von ca. 10 MeV verlassen. Dabei ist die Reduktion der Protonenenergie
durch das Strahlfenster zu beriicksichtigen. Die optimale Schichtdicke liegt daher
bei ca. 2-3 mm.

3.7 Medizinische Anforderungen

3.7.1 Ubersicht

Neben den physikalischen Prozessen wéahrend der Bestrahlung beeinflussen auch
die Folgeprozesse die Entwicklung des Targetherstellungsprozesses.

Das erzeugte “Ac wird medizinisch eingesetzt. Aus diesem Grund werden von
medizinischer und pharmakologischer Seite Anforderungen an die Reinheit des
3 Ac gestellt. Dabei wird zwischen der chemischen Reinheit, der Radionuklid-
reinheit sowie der radiochemischen Reinheit unterschieden (s. Abbildung 13).
Diese Anforderungen haben auch einen Einfluss auf den hier betrachteten Tar-
getherstellungsprozess.
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Abbildung 13: Unterscheidung zwischen chemischer, radiochemischer und
radionuklidischer Reinheit

3.7.2 Chemische Reinheit

Die chemische Reinheit eines Stoffes wird dadurch charakterisiert, in welchem
Male ein Stoffgemisch durch andere Verbindungen oder Elemente verunreinigt
ist. Die chemische Reinheit ist definiert als ,,das in Prozent ausgedriickte Ver-
hiltnis der Masse der Substanz in der angegebenen chemischen Form zu der in
der Quelle vorhandenen Gesamtmasse ohne Beriicksichtigung von Hilfsstoffen
oder Losungsmitteln (EUROPAISCHE PHARMAKOPOE 2005).

3.7.3 Radiochemische Reinheit

In der Radiochemie wird hingegen nicht nur ein aus Elementen aufgebautes
Stoffgemisch betrachtet, sondern es werden die einzelnen Isotope eines Elements
unterschieden. Radioaktive Isotope weisen ein unterschiedliches Zerfallsverhal-
ten aufgrund einer individuellen Halbwertszeit und einer individuellen Zerfallsart
auf. Jedes Isotop ldsst sich anhand des ausgesendeten Teilchens und dessen
Energie bei einem Zerfall eindeutig charakterisieren.

Die radiochemische Reinheit ist in der europdischen Pharmakopde definiert,
einem Regelwerk zum Umgang mit medizinisch eingesetzten Stoffen. Sie driickt

42



3.7 Medizinische Anforderungen

das prozentuale Verhiltnis der Radioaktivitidt zwischen dem gebundenen Radio-
nuklid einer Quelle und der gesamten Radioaktivitdt dieses Radionuklids in einer
Quelle aus (EUROPAISCHE PHARMAKOPOE 2005).

3.7.4 Radionuklidreinheit

Die Radionuklidreinheit oder auch radionukleare Reinheit ist definiert als das
prozentuale Verhiltnis der Radioaktivitét eines bestimmten Radionuklids, bezo-
gen auf die Gesamtradioaktivitit des betrachteten Stoffes (EUROPAISCHE
PHARMAKOPOE 2005, WIEGREBE & JOHANNSEN 2003). Die Reinheit des Stoffes
wird meist durch die Quantifizierung der ausgesendeten Gammaquanten, also der
Messung des Gammaspektrums, tiberpriift (MAIER & WESTERA 2005).

Bei den Verunreinigungen unterscheidet man zwischen systemabhéngigen und
systemunabhédngigen Ursachen (MAIER & WESTERA 2005): Systemabhingige
Verunreinigungen entstehen durch den Herstellungsprozess. Bei einer Bestrah-
lung werden neben den gewiinschten Stoffen auch Unreinheiten bestrahlt. Durch
die Bildung radioaktiver Isotope kommt es zur radionuklidischen Verunreinigung
des Stoffes. Eine systemunabhingige Verunreinigung liegt dann vor, wenn die
Verunreinigung nicht durch den Produktionsprozess an sich, sondern durch
Sekundéreftekte verursacht wird.

Die radionuklidische Reinheit ldsst sich nicht auf chemischem Wege herstellen,
da sich Isotope nur durch ihre Masse und nicht durch ihr chemisches Verhalten
unterscheiden. Stattdessen kann diese Reinheit auf folgende zwei Moglichkeiten
erreicht werden:

Die unterschiedliche Halbwertszeit der Isotope wird genutzt, indem man z. B.
abwartet, bis das unerwiinschte Isotop zerfallen ist. Das Tochternuklid dieses
unerwiinschten Isotops ist in der Regel ein anderes Element und kann damit
chemisch abgetrennt werden. Man verliert dadurch zwar Zeit, die bei kurzen
Halbwertszeiten durchaus einen groflen Einfluss auf die Ausbeute hat, der appa-
rative Aufwand hélt sich dabei jedoch in Grenzen.

Eine weitere Methode ist das Trennen der Isotope unter Ausnutzung der unter-
schiedlichen Atommassen. Dazu kann ein Massenseparator benutzt werden.
Hiermit lassen sich unabhédngig von der Halbwertszeit Isotope eines Elements
trennen. Der Aufwand ist im Vergleich zur ersten Methode aber deutlich hoher.
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Die Anforderung an den Targetproduktionsprozess ist es daher, ein Edukt aus nur
einem Isotop zu einzusetzen. Zudem miissen die Energien der am Kernumwand-
lungsprozess beteiligten Edukte so abgestimmt sein, dass nur die gewliinschte
Reaktion auftritt.

3.8 Stoffeigenschaften des Radiums

3.8.1 Die Eigenschaften

Das Element Radium wurde 1898 von Marie und Pierre Curie entdeckt
(GREENWOOD & EARNSHAW 1988). Aufgrund seiner leuchtenden Eigenschaft
wurde es Radium (aus dem Lateinischen: radius: der Strahl) genannt. In der
natiirlichen Umwelt existieren vier Isotope des Radiums. Unter ihnen besitzt das

*2Ra mit 1600 Jahren die lingste Halbwertszeit. Es ist ein Produkt aus der
238

Isotop
natilirlichen “"U-Reihe und zerfillt unter Aussendung eines a-Teilchens zu dem
Edelgas Radon. Radium ist mit einer Haufigkeit von ca. 10™ ppb auf der Erde

vorhanden. (GREENWOOD & EARNSHAW 1988).

Die physikalischen Eigenschaften des Erdalkalimetalls Radium sind in der
Literatur nur sparlich beschrieben (GREENWOOD & EARNSHAW 1988,
HOLLEMAN et al. 1985). Bei Radiumverbindungen und deren chemischem
Verhalten wird oftmals auf die Ahnlichkeit des Radiums mit dem Barium ver-
wiesen. So 16st sich Radiumcarbonat wie Bariumcarbonat in Sduren, und Radi-
umsulfat ist ebenso wie Bariumsulfat in Wasser unldslich (HOLLEMAN et al.
1985).

Das Radium fand vor allem in der Uhrenindustrie als Leuchtzifferfarbe Anwen-
dung. Die toxische Wirkung wurde erst bekannt, als bei den Frauen, die fiir das
Auftragen der Leuchtfarbe zustindig waren, vermehrt Krebsgeschwiire im
Mund- und Rachenbereich auftraten, denn zum Auftragen wurde der Pinsel mit
dem Mund angespitzt und somit das Radium inkorporiert (LAMBERT 2002,
MULLNER 1999). Daneben wurde Radium bis in die dreilliger Jahre des letzten
Jahrhunderts als Heilmittel fiir allerlei Krankheiten angesehen. Mit Radium
versetztes Wasser wurde ebenso vertrieben wie diverse radiumhaltige Salben
(MULLNER 1999, WINKELSTEIN 2002).
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Radium wurde auBlerdem in der Brachytherapie, einer Form der Krebstherapie,
eingesetzt (HORNER 2001). In speziellen Nadeln wurde es dem Patienten zur
lokalen Bestrahlung temporér zugefiihrt.

3.8.2 Die Zerfallskette

226

Das instabile Isotop ““Ra zerfillt mit einer Halbwertszeit von 1600 Jahren unter

Aussendung eines o-Teilchens und eines y-Quants zu dem Isotop Radon-222
(***Rn). Das Edelgas Radon befindet sich bei Raumtemperatur in der gasformigen
Phase. ***Rn wiederum zerfillt mit einer Halbwertszeit von unter 4 Tagen eben-
falls unter Aussendung eines a-Teilchens zu dem Isotop Polonium-218 (*'*Po).
Nach einer Kette kurzlebiger Isotope entsteht das Isotop Blei-210 (*'°Pb). Mit
einer Halbwertszeit von iiber 22 Jahren zerfillt es {iber mehrere Tochter in das

stabile Isotop Blei-206 (**°Pb) (s. Abbildung 14).

*°Ra, welches iiber einen lingeren Zeitraum gelagert wird, befindet sich mit
seinen Tochtern im Gleichgewicht. Zusitzlich zu der Aktivitit des *°Ra entste-
hen daher die Aktivitaten der Tochternuklide. Somit ergibt sich bei einer Lager-
zeit von wenigen Jahren eine vielfache Aktivitit des urspriinglich reinen *°Ra.

2°Ra sind fiir die gesamte Prozesskette zur Erzeugung des

Die Eigenschaften des
*Ac ausschlaggebend. Der im nichsten Abschnitt beschriebene Materialkreis-

lauf wird daher durch das ***Ra bestimmt.
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Abbildung 14: Zerfallskette des Isotops **’Ra (PFENNIG et al. 1995)

3.9 Kreislauf zur Produktion von 2*Ac

Der Produktionsprozess baut auf dem Edukt **°Ra auf. Das Erdalkalimetall ***Ra
liegt in einer ionischen Verbindung, beispielsweise als Radiumnitrat, vor, welche

fiir den Targetherstellungsprozess in eine geloste Form gebracht wird. Im Ver-

gleich zur Verarbeitung des Radiumnitrats als Feststoff ist die Kontaminationsge-

fahr deutlich geringer, da keine radioaktiven Stiube entstehen.

Das ***Ra wird in einem ersten Schritt in das Target eingebracht (s. Abbildung

15). Anschliefend wird das Target abgedichtet und gepriift. Sofern das Target
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3.9 Kreislauf zur Produktion von 225Ac¢

den Anforderungen fiir eine Bestrahlung entspricht, wird dieses zum Zyklotron
transportiert und in der Bestrahlposition fixiert.

7. Radiumaufbereitung 1. Radiumvorbereitung

6. Ac-Versand

Radium-

5. Ra/Ac-Trennung )
kreislauf

2. Targetvorbereitung

4. Targetaufbereitung Targetbestrahlung
(am Zyklotron)

Abbildung 15: Prozesskreislauf zur Produktion von > Ac

Nach einer in der Regel mehrtdgigen Bestrahlung muss das Target noch im
Zyklotrongebdude abklingen. Durch diese Wartezeit zerfallen die wihrend der
Bestrahlung gebildeten kurzlebigen Isotope. Dadurch wird die Aktivitdt des
Targets reduziert, da in dieser Zeit die kurzlebigen Isotope zerfallen, die durch
die Bestrahlung des gesamten Targetkorpers entstanden sind.

Im nachfolgenden Prozess der Targetaufbereitung wird das ***Ra/**’ Ac-Gemisch
ausgewaschen und iiber chemische Verfahren getrennt. Die **’Ac-Fraktion wird

226

fiir den klinischen Gebrauch gereinigt. Die ““Ra-Fraktion wird aufbereitet und

dem Prozess wieder zugefiihrt.

Fiir den Verlust an ¢

Ra ist nicht die Bestrahlung ausschlaggebend, sondern die
Effizienz der chemischen Prozesse. Betrachtet man das Ziel, mit der Aktivitit
von 3,7-10° Bq des “*°Ra etwa dieselbe Aktivitit an *’Ac zu erzeugen, so kann

man bezogen auf die Atome der beiden Nuklide folgende Relation ansetzen:

Fiir die Aktivitit eines radioaktiven Stoffes gilt der Zusammenhang:
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A=N-1 [Bq], 4

mit der Aktivitdt A, der Anzahl der Atome N sowie der Zerfallskonstante A, die
mit der Halbwertszeit 7, des entsprechenden radioaktiven Stoffes in folgendem
Zusammenhang steht (KUCHLING 1996):

In(2) ;4

A= [~] 5

Tl/2 s )
Fiir 3,7-10° Bq **°Ra mit einer Halbwertszeit von 1600 Jahren ergibt sich dem-
nach folgende Anzahl an Atomen:

3,7-10°

Mo — T 1 — 2,7 . 1020
Ra=1,37-107"

Bei derselben Aktivitit an **’Ac, welches eine Halbwertszeit von 10 Tagen
besitzt, ergibt sich folgende Atomzahl:

3,7-10°

25 =—=4,6'1015
de8.02-1077

Somit werden zur Erzeugung der Aktivitit von 3,7-10° Bq **’Ac nur rund
0,001 %, das sind 4,6:10", der **°Ra-Isotope umgewandelt. Dieser Verlust an

6Ra durch die Kernumwandlung ist demnach vernachléssigbar.

Der groBte Verlust an *°Ra im gesamten Produktionskreislauf entsteht durch die
chemischen Aufbereitungsprozesse, welche pro Zyklus einen Verlust von mehr
als 1 % des Radiums zur Folge haben.

3.10 Sicherheitsanforderungen

Ionisierende Strahlung schiadigt — wie bereits im Abschnitt 3.5 erwdhnt — kom-
plexe Materie, wozu insbesondere biologische Organismen zdhlen. Aus diesem
Grund wurde in Deutschland die Strahlenschutzverordnung (StrlSchV) erlassen.
Die Grundregel besagt, dass die durch ionisierende Strahlung ausgehende Dosis-
leistung stets zu minimieren ist (STRLSCHV 2002). Diese ALARA (as low as
reasonably achievable) genannte Regel wird durch folgende Grundséitze umge-
setzt, die auch unter dem Begriff ,,5A-Regel bekannt sind:

e die Aufenthaltsdauer in einem Strahlenfeld ist zu minimieren,
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e der Abstand zur Strahlenquelle ist zu maximieren,

e die Abschirmung der Strahlenquelle ist zu maximieren,
e die Aktivitét der Strahlenquelle ist zu minimieren und
e die Aufnahme (Inkorporation) ist zu verhindern.

Diese Regel folgt dem mathematischen Zusammenhang:

H~t —-—- A (6)

Mit: H: Organdosis
t: Aufenthaltszeit
I: Abstand
k: Abschirmung
A:  Aktivitét

Das Arbeiten mit radioaktiven Substanzen ist daher nur in besonderen Laborum-
gebungen nach DIN 25425 TEIL 1 (1995) gestattet. Neben abgeschirmten Di-
gestorien, das sind Abziige, fiir kleine Aktivitdaten stehen luftdichte Handschuh-
boxen zur Verfiigung, die bei Bedarf ebenfalls mit Blei abgeschirmt werden
koénnen. Zum Verarbeiten hoher Aktivititen (beispielsweise bis zu 10" Bq ®Co)
werden heifle Zellen (hot cells) eingesetzt. Diese ortsfest installierten Systeme
sind mit speziellen Manipulatoren ausgestattet, um dort Arbeiten mit radioakti-
ven Stoffen durchfithren zu konnen. Die Manipulatoren sind mechanisch aufge-
baut, da Gerite mit elektronischen Komponenten bei der hohen Strahlenbelas-
tung zerstort werden wiirden.

3.11 Automatisierungstechnik in radioaktiven Umgebungen

3.11.1 Allgemeines

Unter dem Begriff Automatisierung versteht Charwat (1994) den Einsatz von
Mitteln in der Weise, dass Prozesse ohne oder nur mit geringem Einsatz von
Personen ablaufen konnen. Zwecke des Automatisierens sind nach Charwat
(1994):
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die Homogenitit der Produkte zu erhohen,

die Herstellung von Produkten, die nur automatisiert erzeugbar sind,

die Entlastung der Menschen,

die Optimierung des Energieeinsatzes und

die Erh6hung des Nutzungsgrades der Produktionsanlage.

Aus den Sicherheitsanforderungen aus Abschnitt 3.10 geht hervor, dass zur
Herstellung von “*’Ac allein aus dem dritten genannten Zweck, der Entlastung
des Menschen, eine Automatisierung der Prozesse erfolgen muss. Zusitzlich
gelten im Hinblick auf eine Verwendung des *’Ac in der Medizin die ersten
beiden Zwecke ebenfalls, um qualitativ hochwertige Ergebnisse erzielen zu
konnen. Insbesondere die Homogenitit der Produkte ist hier wesentlich, da von
medizinischer Seite hochste Anforderungen an eine gleich bleibende Qualitit
sowie Reproduzierbarkeit gestellt werden.

Die Automatisierung in radioaktiven Umgebungen erfordert eine genaue Analyse
von Integrationsmoglichkeiten strahlenempfindlicher Komponenten sowie der
Handhabungstechnik.

3.11.2 Strategien zur Einbindung strahlenempfindlicher Komponen-

ten

Ein automatisiertes System besteht in der Regel aus einer Steuerungseinheit
sowie aus Sensoren und Aktoren. Aufgabe der Sensoren ist es, die reale Umge-
bung so abzubilden, dass die Steuerungseinheit aufgrund vordefinierter Reakti-
onsmoglichkeiten die Umwelt iiber Aktoren gezielt beeinflussen kann. Damit
kommt ein automatisierter Prozess zustande. Die Komponenten des Automatisie-
rungssystems, insbesondere aber die Elektronik, werden durch die ionisierende
Strahlung in ithrer Funktion beeinflusst (s. Abschnitt 3.5). Um Steuerungsfehler
durch Strahlungseinwirkungen zu vermeiden, werden in der Technik unterschied-
liche Strategien eingesetzt:

e die Verwendung von strahlenresistenten Komponenten,
e die Integration von einfachen, leicht austauschbaren Komponenten und

e die Abschirmung der empfindlichen Komponenten gegeniiber der Strahlung.
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Strahlenresistente Komponenten werden speziell fiir Systeme entwickelt und
eingesetzt, fir die aus bestimmten Griinden keine Abschirmung der Strahlung
moglich ist. Diese Strategie wird vornehmlich in der Raumfahrt eingesetzt
(LUNA INNOVATIONS 2004). Dort miissen komplexe Steuerungsaufgaben in
einem Umfeld umgesetzt werden, das ionisierender Strahlung ausgesetzt ist.
Aufgrund des groBen Gewichts von Abschirmungen sind diese nicht verwendbar.
Die Kosten solcher speziellen Losungen sind aufgrund des hohen Entwicklungs-
aufwands und der geringen Marktbreite jedoch hoch.

Kostengiinstiger ist hingegen die Verwendung von Standardkomponenten, die
keine oder wenige empfindliche elektronische Systeme beinhalten. Solche
Systeme sind z. B. pneumatische Aktoren, deren Position iiber Endschalter
abgefragt werden kann. Die Signale werden {iber lange Leitungen an die abge-
schirmte Steuerung iibertragen. Diese Strategie muss jedoch mit einem War-
tungsplan verbunden sein, um einen Ausfall der Komponenten wéhrend einer
hohen Strahlenbelastung durch deren rechtzeitigen Austausch auszuschlie3en.

Die Abschirmung der empfindlichen Komponenten ist eine weitere Strategie in
einem radioaktiven Umfeld. Uberschreiten die Signalleitungen zwischen Senso-
ren und der speicherprogrammierbaren Steuerung (SPS) aufgrund der Abschir-
mung eine kritische Lange, ab der beispielsweise die Signaliibertragung mangel-
haft wird, so muss diese strahlenempfindliche Komponente in der Néhe der
Sensoren bzw. Aktoren platziert werden. Die SPS befindet sich dazu in einem
speziell geschirmten, strahlungsarmen Umfeld. Diese Technik wird u. a. am LHC
in Genf umgesetzt (WITTENBURG et al. 1999).

Die Zuverlassigkeit elektronischer Komponenten in einem radioaktiven Umfeld
steigt weiter, wenn diese Strategien — sofern dies mdglich ist — miteinander
kombiniert werden.

3.11.3 Handhabungstechnik in radioaktiven Umgebungen

Die Handhabung radioaktiver Stoffe gliedert sich in zwei Bereiche: Die Handha-
bung von offenen und die Handhabung von umschlossenen radioaktiven Stoffen.
Umschlossene radioaktive Stoffe sind nach der Strahlenschutzverordnung ,,Stof-
fe, die stidndig von einer allseitig dichten, festen, inaktiven Hiille umschlossen
oder in festen inaktiven Stoffen stindig [...] eingebettet sind [...]* (STRLSCHV
2002).
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Die Handhabung von umschlossenen radioaktiven Stoffen stellt bis auf die
Strahlenresistenz der Handhabungseinrichtung keine weiteren Anforderungen an
das System.

Bei offenen radioaktiven Stoffen ist zusidtzlich die Bewegung der Stoffe aus-
schlaggebend. Eine Kontamination, die durch eine mechanische Bewegung von
offenen Stoffen ausgelost wird, ist unter allen Umstinden zu verhindern. Darauf
muss insbesondere bei der Konzeption der Prozesse geachtet werden.

3.12 Resultierende Anforderungen an die Produktionstechnik

Die in den vorherigen Abschnitten umrissenen Aspekte beeinflussen den Gestal-
tungsprozess der Produktionsanlage. In Abbildung 16 sind die verschiedenen
Anforderungen und deren Herkunft zusammenfassend veranschaulicht.

Zyklotron
* Schnittstellen
Physik * Targetgeometrie Medizin
- Dichte des Materials e * Reinheit
» Targetgeometrie » Zuverlassigkeit
» Werkstoffe ...
Radiochemie Strahlenschutz
« Werkstoffe * Automatisierung
« Korrosionsbestandigkeit * Abschirmung
« Aggregatszustand des Radiums * Wartbarkeit
. » Sicherheit
Prozess e
* Flexibilitat
* Modularitat

Abbildung 16: Anforderungen an die Produktionstechnik zur Herstellung von
Radiumtargets

Im Wesentlichen wird das Target durch die Anforderungen der Physik, der
Chemie und des Zyklotrons definiert. Hierbei sind die Auswahl sowie die Geo-
metrie des Targettridgermaterials ausschlaggebend. Das Trigermaterial soll die
nachgelagerten chemischen Aufbereitungsprozesse wenig beeinflussen. Zudem
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soll es durch die Protonen- und Neutronenstrahlung nicht aktiviert werden.
Geometrisch ist das Target durch die vorhandenen Schnittstellen im Zyklotron
festgelegt.

Aus den in der Radiumverarbeitung entstehenden Sdureddmpfen resultiert fiir
metallische Teile der Anlage ein hohes Korrosionsrisiko, das zur Verschmutzung
bei der Targetherstellung sowie zum Ausfall von Komponenten fithren kann.

Offenes Radium bzw. dessen Verbindungen miissen in einer Losung verarbeitet
werden, um das Kontaminationspotenzial der Anlage durch radiumhaltige Stidube
zu senken, die bei der Handhabung von trockenen Radiumsalzen entstehen.

Die aus der Medizin resultierenden Anforderungen an die radionuklidische und
chemische Reinheit verlangen einen Prozess, der ohne unnétige Verunreinigun-
gen ablduft. Das heiB3t im Besonderen, die Flichen zu minimieren, mit denen die
Radiuml6sung in Kontakt kommt. Weitere Anforderungen sind die Zuverldssig-
keit und somit auch die Fihigkeit der automatisierten Produktionsprozesse, um
das **’Ac in einem klinischen Umfeld einzusetzen.

Die von der radioaktiven Strahlung ausgehenden Schidigungsmechanismen
beeinflussen die Auswahl der Komponenten. In der Ndhe von ionisierender
Strahlung darf keine hochintegrierte Elektronik eingesetzt werden. Dies ist bei
der Planung des Anlagenlayouts zu beriicksichtigen.

Aufgrund der ionisierenden Strahlung und des entstehenden radioaktiven Gases,

22Ra resultieren, diirfen Radium verarbeitende Produkti-

die aus dem Zerfall des
onsprozesse nur in einem von der Umgebung luftdicht abgeschlossenen Raum
durchgefiihrt werden. Dazu werden Handschuhkisten aus Polymethylmethacrylat
(PMMA) eingesetzt, die zusitzlich mit Blei abgeschirmt werden. Da die Anlage
gewartet werden muss, ist der Eingriff von Bedienpersonal notwendig. Deshalb
sind die Handschuhkédsten in der Art ausgelegt, dass ein Bediener mit seinen
Hénden jeden Teil der Anlage erreichen kann. Um auflerdem die Aufenthaltszeit
des Personals im Gefahrenbereich zu minimieren, ist die Anlage so zu gestalten,

dass Wartungsvorgéinge in kiirzester Zeit durchfiihrbar sind.

Da die Parameter, die das Verhalten des Kernprozesses zur Herstellung von
Radiumtargets beschreiben, unbekannt sind, muss die Anlage flexibel einstellbar
sein. Damit kann auf nicht erwartete Ereignisse beim Hochfahren der Prozesse
reagiert werden. Neben der Flexibilitdt zahlt auch die Modularitit der Produkti-
onsanlage dazu.
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4 Stand der Technik

4.1 Uberblick

Die in den vorhergehenden Kapiteln beschriebenen Randbedingungen verlangen
eine geeignete Auswahl von Entwicklungsmethoden, die in einer Methodik zur
Entwicklung eines Targetherstellungsprozesses miinden. Unter deren Anwen-
dung soll ein zuverldssiger und funktionsfdhiger Prozess entwickelt werden. Vor
diesem Hintergrund wird in diesem Kapitel der Stand der Technik hinsichtlich
verschiedener Entwicklungsmethoden erarbeitet.

Zu Beginn dieses Kapitels werden grundlegende Begriffe definiert. AnschlieSend
wird eine Auswahl an Entwicklungsmethoden, Modellbildungsmethoden und
Gestaltungsregeln diskutiert, die sich zur Entwicklung neuartiger produktions-
technischer Prozesse in besonderen Umgebungen anbieten. Der Wirkungsbereich
dieser drei Methodenblocke innerhalb der Entwicklungsmethodik ist in
Abbildung 17 veranschaulicht.

Entwicklungsmethoden
Systems Engineering, Diversitat,
Simultaneous und Concurrent Engineering, ...

> Organisation

Modellbildungsmethoden

Simula- Ahnlich- Ana-
tion keit logie > Prozess
Gestaltungsregeln Umsetzung
zZu
Modularitat, Diskretisierung,...

Abbildung 17: Einsatz von moglichen Entwicklungs- und Modellbildungsmetho-
den sowie von Gestaltungsregeln zur Entwicklung eines Tar-

getherstellungsprozesses

Die Entwicklungsmethoden beschreiben die Vorgehensweise wéhrend der
gesamten Prozessentwicklung. Sie regeln somit den organisatorischen Uberbau.
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Mit Hilfe von Modellbildungsmethoden konnen Prozessmodelle definiert und
untersucht werden. Zweck der Prozessmodellierung ist es, Aussagen iiber das
Verhalten des realen Prozesses zu treffen. Dazu werden die aus dem Prozessmo-
dell gewonnenen Erkenntnisse auf das reale System {ibertragen.

Die Gestaltungsregeln stellen einen Katalog an Werkzeugen fiir die technische
Umsetzung von Prozessen dar. Die Anwendung dieser Regeln muss bereits zum
Zeitpunkt der Prozessentwicklung beachtet werden, um die technische Umsetz-
barkeit der Prozessmodelle zu gewéhrleisten.

4.2 Begriffsbestimmungen

4.2.1 Ubersicht

In den folgenden Abschnitten werden die Begriffe definiert, die fiir das Ver-
stindnis der methodischen Vorgehensweise in der Entwicklung von Prozessen
erforderlich sind. Ausgehend von den Definitionen der grundlegenden Begriffe
Methode, Methodik, System und Prozess soll auf weiterfilhrende Begriffe, wie
das Modell und die Zuverldssigkeit, eingegangen werden.

4.2.2 Methode

Eine Methode (aus dem Griechischen: méthodos: das Nachgehen, der Weg) ist
ein planbares Vorgehen oder eine Handlungsanweisung zur Losung bestimmter
Probleme und zum Erreichen definierter Ziele. Eine Methode besteht aus einer
Abfolge von planmifBigen Tatigkeiten, die bewusst oder unbewusst ablaufen oder
angewendet werden (EHRLENSPIEL 1995a). Sie dient einem bestimmten Zweck,
beispielsweise der Losung eines technischen Problems. Die Methode ist insofern
nicht allgemeingiiltig wie ein Vorgehensmodell oder Grundprinzip, sondern sie
ist umsetzungsorientiert, besitzt also charakteristische Eingangs- sowie Aus-
gangsgréflen (LINDEMANN 2005).

4.2.3 Methodik

Eine Methodik ist eine der jeweiligen Problemstellung angepasste Zusammen-
stellung beliebiger Methoden, Strategien und Werkzeuge in einem Vorgehens-
plan, die zur Losung eines Problems beitragen (EHRLENSPIEL 1995a,
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LINDEMANN 2005). Eine Methodik beinhaltet keine technischen Anweisungen,
sondern sie beschreibt Regeln zur Losung technischer Probleme.

4.2.4 System

Ein System (aus dem Griechischen: systema: das Verbundene, das Gebildete)
besteht aus einer Gruppierung verschiedener Elemente, die untereinander iiber
Beziehungen verkniipft und die durch die Systemgrenze, die diese Elemente
umfasst, zu einer Einheit zusammengefasst sind (HABERFELLNER et al. 2002).
Die Elemente und Beziehungen eines Systems konnen materieller sowie immate-
rieller Natur sein. Systeme besitzen in der Regel Beziehungen, so genannte
Relationen, zu ihrer Umgebung (LINDEMANN 2005).

Ein technisches System besteht aus materiellen Elementen. Ehrlenspiel (1995a)
definiert ein technisches System als ein ,,geometrisch-stoffliches Gebilde, das
einen bestimmten Zweck erfiillen [...] kann®.

Je nach Anwendung kann ein System unterschiedlich stark detailliert sein. Man
kann ein Unternehmen als ein System verschiedener Abteilungen betrachten. Die
Abteilungen bilden bei einer detaillierteren Betrachtung wiederum Systeme,
deren Elemente beispielsweise Arbeitspldtze sind (HABERFELLNER et al. 2002).

4.2.5 Prozess

Das Wort Prozess (aus dem Lateinischen: procedere: voranschreiten) besitzt in
unserer Sprache unterschiedliche Bedeutungen. In technischen Bereichen findet
sich bereits unter den normativen Vorschriften eine Vielzahl von Definitionen
des Prozessbegriffs (DIN EN ISO 9000:2000-12 2000, DIN V 19222:2001-09
2001, DIN V 19233:1998-07 1998).

Ein Prozess ist demnach die ,,Gesamtheit von aufeinander einwirkenden Vorgén-
gen in einem System, durch die Materie, Energie oder auch Information umge-
formt, transportiert oder auch gespeichert wird.” (DIN V 19222:2001-09 2001)

In einem Prozess wird durch die Umwandlung des Inputs ein definiertes Ziel
(Output) erreicht (s. Abbildung 18). Die einwirkenden Vorginge bestehen aus
Ressourcen wie Personal, Methoden oder Anlagen (LINDEMANN 2005). In einem
okonomischen Zusammenhang stellen betriebswirtschaftliche Handlungen
ebenfalls einen Bestandteil von Prozessen (REINHART & GOLDSTEIN 1994) dar.
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Prozess

Personal Methoden

Input Output

Anlagen

Abbildung 18: Der Prozess

Ein Prozess kann ein Bestandteil eines Systems in der Form eines Elements sein.
Umgekehrt kann ein Prozess aus mehreren Systemen bestehen. Das System wird
in diesem Fall als ein Bestandteil des gesamten Produktionsprozesses verstanden.

Der dieser Arbeit zugrunde liegende Prozessbegriff bezieht sich auf technische
Produktionsprozesse, die teilweise kontinuierlich oder diskontinuierlich ablaufen,
und die durch eine Produktionsanlage dargestellt werden. Ergénzend zu der
Prozessdefinition nach DIN V 19222:2001-09 heif3it es in der DIN 19233:1998-
07 (1998) zu technischen Prozessen weiter: Ein technischer Prozess ist die
»Gesamtheit der Vorginge in einer technischen Anlage zur Bewéltigung einer
bestimmten technischen Aufgabenstellung.*

4.2.6 Modell

Ein Modell (aus dem Italienischen: modello: Muster, Vorbild) ist eine verein-
fachte Abbildung eines Systems oder eines Prozesses ,,in ein anderes begriffli-
ches oder gegenstindliches System, das aufgrund der Anwendung bekannter
GesetzméBigkeiten, einer Identifikation oder auch getroffener Annahmen ge-
wonnen wird und das System oder den Prozess beziiglich ausgewdihlter Frage-
stellungen hinreichend genau abbildet” (DIN V 19226 TEIL 1 1994).

Modelle lassen sich entsprechend ihres Aufbaus in abstrakte oder stoffliche
Gebilde (EHRLENSPIEL 1995a, LINDEMANN 2005) bzw. in experimentierfahige
und nicht experimentierfahige Gebilde (VDI 3633 1993) aufteilen. Zu den nicht
experimentierfahigen Modellen werden gedankliche oder symbolische Modelle
gezdhlt (CHARWAT 1994, VDI 3633 1993). Die experimentierfidhigen Modelle
lassen sich in physikalische und symbolische Modelle aufteilen. Eine Zwischen-
form bilden die hybriden Modelle, die physikalische sowie symbolische Bestand-
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teile enthalten. Die physikalischen bzw. symbolischen Modelle werden wieder-
um in analoge oder digitale Modelle unterteilt (s. Abbildung 19).

Modelle
nicht experimentierfahige experimentierfahige
gedankliche symbolische physikalische — hybride [ symbolische
digitale | analoge digitale |l analoge

Abbildung 19: Definition von Modellen nach VDI 3633 1993

4.2.7 Zuverlissigkeit

Der Begriff Zuverldissigkeit wird in der Norm DIN 40041 (1990) wie folgt
definiert: Die Zuverlédssigkeit ist die ,,Beschaffenheit einer Einheit beziiglich
ihrer Eignung, wihrend oder nach vorgegebenen Zeitspannen bei vorgegebenen
Anwendungsbedingungen die Zuverldssigkeitsforderung zu erfiillen*. Die Zuver-
lassigkeitsforderung ist die ,,Gesamtheit der betrachteten Einzelforderungen an
die Beschaffenheit einer Einheit, die das Verhalten der Einheit wahrend oder
nach vorgegebenen Zeitspannen bei vorgegebenen Anwendungsbedingungen
betreffen, und zwar in der betrachteten Konkretisierungsstufe der Einzelforde-
rungen® (DIN 40041 1990). Der Begriff der Zuverlassigkeit wird allerdings nur
fiir allgemeine Aussagen in qualitativem Sinn eingesetzt (DIN EN ISO
9000:2000-12 2000).

Als ein MaB zur Bestimmung der Zuverlissigkeit gilt die Uberlebenswahrschein-
lichkeit R(z) (LINB 2005). Diese Wahrscheinlichkeit beruht auf den Ausfallhdu-
figkeiten von Produkten oder Prozessen iiber deren Lebensdauer. Bei einer
Exponentialverteilung der Ausfille ergibt sich fiir die Uberlebenswahrschein-
lichkeit R(?) nach Linf3 (2005) folgender Zusammenhang;:
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Rt)=e™* (7)

mit der Ausfallrate 4 und der Betriebszeit ¢.

Komplementiir zur Uberlebenswahrscheinlichkeit ist die Ausfallwahrscheinlich-
keit G(t) definiert. Sie gibt die Wahrscheinlichkeit an, mit der ein System im
Betriebszeitraum ¢ die Lebensdauer, d. h. das Ende der geplanten Produktlebens-
zeit, nicht erreicht (DIN 40041 1990). Damit ergibt sich fiir die Ausfallwahr-
scheinlichkeit G(¢) (LINB 2005) aus der Uberlebenswahrscheinlichkeit folgender
Zusammenhang:

Gt)=1-R(@t)=1-¢* (8)

4.3 Entwicklungsmethoden

4.3.1 Ubersicht

Im nun folgenden Abschnitt werden ausgewédhlte Methoden vorgestellt, die bei
der Neuentwicklung von Produktionsprozessen eingesetzt werden. Der Fokus
dieser Arbeit liegt auf der Entwicklung neuer Produktionsprozesse. Daher sollen
Methoden fiir die Weiterentwicklung von bestehenden Prozessen in diesem
Zusammenhang nicht betrachtet werden. Eine weitere Bedingung fiir die Aus-
wahl von Entwicklungsmethoden ist die Unterstiitzung der Zusammenarbeit
eines interdisziplindren Teams.

4.3.2 Der Vorgehensplan fiir die Entwicklung nach VDI 2221

Der Ablauf eines Entwicklungsprozesses wird anhand des Vorgehensplans fiir
die Entwicklung technischer Systeme und Produkte nach der VDI-Richtlinie
2221 (1993) diskutiert. Auf Basis dieses Vorgehensplans werden die Entwick-
lungsmethoden erléutert.

Der Vorgehensplan ist in sieben Schritte aufgeteilt, die jeweils durch ein spezifi-
sches Arbeitsergebnis, meist in Form eines Dokuments, gekennzeichnet sind (s.
Abbildung 20). Der Ablauf zwischen der am Beginn stehenden Aufgabe bis zur
Fertigstellung der Entwicklung ist in der Abbildung unidirektional dargestellt, es
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sind aber durchaus Riickspriinge zwischen den einzelnen Abschnitten mdglich,
die ein iteratives Vorgehen erlauben. Zu Beginn des Ablaufs muss die Aufgabe
geklart und prézisiert werden. Die Ergebnisse miinden in eine Anforderungsliste,
die wihrend des gesamten Entwicklungsprozesses aktualisiert wird. An die
Anforderungsklarung schlieBen sich die Funktions- und die Strukturermittlung
an. Auf Basis der Funktionsstrukturen werden in einem weiteren Schritt Lo-
sungsprinzipien gesucht. Aus diesen Losungen wird eine ausgewdhlt, die in der
nichsten Phase in realisierbare Module iiberfiihrt wird. Die Module wiederum
werden in den Abschnitten fiinf und sechs bis zur Ebene des gesamten Produkts
detailliert. Durch das Ausarbeiten der Dokumentation wird der Entwicklungspro-
zess abgeschlossen.

Aufgabe ]
A\ 4
1 Klaren und Prazisieren
der Aufgabenstellung /
»” Anforderungsliste /
! 2 2
2 Ermitteln von Funktionen
und deren Strukturen %
s /: Funktionsstrukturen/
3 Suchen nach Lésungsprinzipien
und deren Strukturen /
s /; Prinzipielle Lbsunge/
4 Gliedern in realisierbare Module
‘/ /
s > Modulare Strukturen
5 Gestalten der

malRgebenden Module

‘/ . /
s > Vorentwiirfe

6 Gestalten des
gesamten Produkts

;/
s > Gesamtentwurf

7 Ausarbeiten der Ausfiihrungs-

und Nutzungsangaben
4 ProduktdokumentaticV
v /

Weitere Realisierung

Abbildung 20: Vorgehensplan fiir Entwicklungsprozesse nach VDI 2221 (1993)
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4.3.3 Simultaneous Engineering und Concurrent Engineering

Unter Simultaneous Engineering (SE) versteht Ehrlenspiel (1995a) die ,,zielge-
richtete, interdisziplindre Zusammen- und Parallelarbeit von Produkt-, Produkti-
ons- und Vertriebsentwicklung mit Hilfe eines straffen Projektmanagements,
wobei der gesamte Produktlebenslauf betrachtet wird”“. In diesem Zusammen-
hang wird auch der Ausdruck Concurrent Engineering (CE) verwendet. Dieser
Begriff zielt im urspriinglichen Sinne auf eine optimierte Produkterstellung ab
(EHRLENSPIEL 1995a). Allerdings entspricht er nach Ehrlenspiel (1995) und
Gebhardt (2003) im deutschen Sprachgebrauch dem Synonym des SE.

Die Methode des SE hat eine Verkiirzung des Produktentwicklungszeitraums
zum Ziel. Durch eine teilweise Parallelisierung der iiblicherweise sequentiell
ablaufenden Entwicklungsphasen kann so die time-to-market erheblich reduziert
werden. Essentielle Punkte sind dabei der zielgerichtete Informationsfluss sowie
die interdisziplindre Zusammenarbeit des Entwicklungsteams (EHRLENSPIEL
1995a). Zeitkritische Punkte werden in der Entwicklung vorgezogen, ,,damit die
Folgeaktivitaten unverziiglich beginnen konnen* (HABERFELLNER et al. 2002).

Das SE wird vor allem bei innovativen Produkten mit kurzen Lebenszyklen im
Konsumgiiterbereich erfolgreich eingesetzt. Die damit erzielbaren Verkiirzungen
der Entwicklungsdauer konnen bis zu 50 % betragen (EHRLENSPIEL 1995a).

Da nicht jede Prozesskette beliebig parallelisiert werden kann, hat die Methode
des Simultaneous Engineering auch ihre Grenzen. Hinzu kommt, dass durch neue
Erkenntnisse, die wihrend der Entwicklung gewonnen werden, Rekursionen
notwendig werden, die auch andere Produktionsprozesse beeinflussen konnen.
Bei einer Parallelisierung kann der Entwicklungsaufwand, der aufgrund der
Rekursionen generiert wird, die Vorteile des Simultaneous Engineering zunichte
machen. So wird unter anderem in der Anlagenindustrie ,,einer sorgfiltigen und
detaillierten Planung des Objekts [...] vor Beginn der Realisierung eindeutig der
Vorzug gegeben. Ein schnellerer und vor allem kostensicherer Bauablauf auf-
grund weniger hiufiger nachtriiglicher Anderungen wird dort als wesentliches
Argument gesehen®. (HABERFELLNER et al. 2002).

4.3.4 Diversitat

Die Diversitdt (aus dem Lateinischen: diversus: verschieden) wird in unserer
Sprache hauptsidchlich im Zusammenhang mit der Biologie gebraucht und
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bedeutet die Artenvielfalt (BROCKHAUS 2005). Ein so komplexes System, wie
die Natur es ist, kann nur durch die Vielfalt der Arten funktionsfdhig bleiben.
Krankheiten konnen sich in diversifizierten Systemen wesentlich schwerer
ausbreiten als in Monokulturen. Viele Bereiche des heutigen Lebens machen sich
dieses Prinzip zunutze:

In der Finanzterminologie bedeutet die Diversitit eine Streuung zum Beispiel in
verschiedenen Anlageinstrumenten und ist eine Methode zur Reduzierung des
Anlagerisikos.

Bei der Entwicklung von technischen Systemen wird die Diversitit ebenfalls
eingesetzt, um das Risiko zu reduzieren. In diesem Zusammenhang ist die Diver-
sitdt eine Methode, um ein definiertes Problem auf verschiedenen Wegen zu
16sen. Sie basiert auf der parallelen Entwicklung von unabhéngigen L&sungs-
moglichkeiten fiir ein und denselben Prozess. Allen Losungen ist ein identisches
Produkt gemein, das aus dem entwickelten Prozess hervorgeht. Ziel der Diversi-
taitsmethode ist es, die Zuverldssigkeit eines Prozesses zu erhohen (BISHOP
1995).

In der DIN 40041 (1990) wird der Begriff ,,Diversitit® als ,,diversitire Redun-
danz* (aus dem Lateinischen: redundantia: die Uberfiille) definiert. Sie ist defi-
niert als eine ,,Redundanz, bei der die Mittel ungleichartig sind*“. Dies kann sich
in unterschiedlichen Wirkprinzipien, in verschiedenartigen Losungswegen oder
in anderen Auslegungen der Mittel ausdriicken (DIN 40041 1990). Am Beispiel
der Temperaturmessung bedeutet die diversitire Redundanz die Messung mittels
verschiedener Prinzipien, so z. B. mit Hilfe eines Thermometers, eines Pyrome-
ters oder iiber sekundire Effekte (SCHILDT & KASTNER 1998). Bei einem Sys-
temausfall kann die Temperatur weiter bestimmt werden. Sollte sich aber heraus-
stellen, dass eine Methode als Messprinzip fiir die Temperaturbestimmung
ungeeignet ist, beispielsweise die Temperaturmessung an Aluminium mit einem
Pyrometer, dann stehen die anderen Prinzipien zur Verfligung.

Die Norm DIN 40041 nennt neben der diversitiren Redundanz die homogene
Redundanz. Diese basiert auf dem Einsatz gleicher Systeme, die fiir die Bearbei-
tung eines Prozesses zur Verfiigung stehen. Am Beispiel der Temperaturmessung
eines Stoffes wiederum ist die homogene Redundanz durch gleichartige Mess-
mittel, beispielsweise Thermometer, gekennzeichnet. Féllt ein Thermometer aus,
so wird die Temperatur weiterhin durch die anderen Thermometer ermittelt.
Damit kann der Ausfall eines Systems kompensiert werden. Allerdings kann
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durch die homogene Redundanz kein Fehler bei der Auswahl des Messprinzips
kompensiert werden.

Die Zuverldssigkeit eines diversifizierten Systems ist gegeniiber nicht diversifi-
zierten Systemen wesentlich groBBer. Durch die Parallelschaltung von n Einzel-
systemen mit je einer definierten Ausfallwahrscheinlichkeit G;(?) sinkt die Sys-
temausfallwahrscheinlichkeit Ggz) (LINB 2005) entsprechend folgendem Zu-
sammenhang:

G,(1) = H G,(0) ©)
Voges (1994) und Bishop (1995) zeigen in mehreren Versuchen, dass die Bau-
steine fiir die Diversitdtsmethode auf drei Regeln basieren (s. Abbildung 21):
e dem Einsatz unabhingiger Teams,
e unterschiedlichen Vorgehensweisen und
e unterschiedlichen Steuerungsinstrumenten.

Diese Kombination erfordert die Unabhéingigkeit der gesamten Entwicklungs-
prozedur innerhalb der Teams (s. Abbildung 21).
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Aufgabe

Team 1 ||} Team 2 | [l Team n
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Weitere Realisierung

Abbildung 21: Ablauf bei der Entwicklungsmethode ,, Diversitdt anhand der
Vorgehensweise nach VDI 2221 (1993)

Im weiteren Sinne ist die Diversifikation auch eine Grundlage genetischer
Algorithmen. Der Ablauf in der jeweils ersten Phase des genetischen Algorith-
mus und der Diversitidtsmethode ist der gleiche: Fiir ein bestimmtes Problem
werden mehrere Losungen generiert. Dies entspricht im biologischen Analogon
der Erschaffung von Mutanten einer Ur-Form und als Konsequenz von Arten.

Vor allem in der Entwicklung von Systemen fiir den Einsatz in sicherheitskriti-
schen Bereichen ist der Begriff der Diversitdt weit verbreitet (ECKHARDT et al.
1991, GMEINER & VOGES 1988, HAGELIN 1988). Erste Erfahrungen mit dieser
Methode wurden bei der NASA gesammelt (DUNHAM 1986, ECKHARDT et al.
1991, KELLY & AVIZIENIS 1983). Dabei wurden gleiche Problemstellungen mit
unterschiedlichen Spezifikationen (KELLY & AVIZIENIS 1983) oder mit gleicher
Spezifikation, aber unterschiedlichen Programmiersprachen bearbeitet (DUNHAM
1986). Die Diversitdt wurde ebenso bei der Entwicklung von Steuerungssyste-
men fiir Kernkraftwerke eingesetzt (DAHLL & LAHTI 1979, GMEINER & VOGES
1980). Auch in der sicherheitskritischen Flugfiihrung werden Systeme auf Basis
der Diversitit entwickelt (AVIZIENIS et al. 1988, LYU & HE 1993). Ziel ist bei
diesen Beispielen die Reduzierung der Programmierfehler durch den Einsatz
mehrerer parallel arbeitender Entwicklungsteams.
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Neben dem Bereich der Softwareentwicklung wird die Diversitidt auch im Ma-
schinenbau eingesetzt. Ein Beispiel ist die Erhohung der Zuverlidssigkeit von
Produktionsanlagen vor dem Hintergrund der begrenzten Maschinenverfiigbar-
keit. Wagner (1997) setzt in einer Strategie zur Fehlerbehandlung maschinenna-
her Abldufe auf verschiedenen Wirkprinzipien basierende Sensoren ein, um aus
den Sensorsignalen die Bewegung einer Maschinenkomponente sicher abzulei-
ten. Mit dieser Strategie soll ein durch einen defekten Sensor verursachter Ma-
schinenstopp vermieden werden, da fiir den Betrieb ein weiterer Sensor vorhan-
den ist.

Die Diversitdt kommt auch in hochkomplexen Anlagen zum Einsatz: Am Line-
arbeschleuniger LHC (s. Abschnitt 3.3.1) wird vor allem bei kritischen Prozessen
neben einer homogenen Redundanz die diversitire Redundanz angewendet
(FILIPPINI et al. 2004). Ein solcher Prozess ist z. B. der sofortige Strahlstopp
(Beam dump) beim Ausfall einer Komponente. Dazu wurden mehrere verschie-
denartige Systeme entwickelt, die den Strahl unabhidngig voneinander gleichbe-
rechtigt stoppen konnen (FILIPPINI et al. 2004, SCHMIDT & WENNINGER 2004,
UYTHOVEN et al. 2004). Bei Kernreaktoren ist die Diversitidt ein wichtiger
technischer Grundsatz zur Erhohung der Sicherheit der Anlagen (VOLKMER
2005). Auch bei der Konzeption des europdischen Druckwasserreaktors ist die
Diversitit ein Bestandteil der Entwicklungsmethoden. So wird fiir das Sicher-
heitssystem von hochkritischen Komponenten eine drei- bis vierfache Diversitét
in der Steuerung eingesetzt (FRISCH & GROS 1998, VON DER WEIDEN 2006), um
ein Versagen einzelner Kontrollmechanismen zu verhindern.

Allerdings stellte sich in zahlreichen Versuchen zu der diversitiren Entwick-
lungsmethode heraus, dass die Hauptursache fiir aufgetretene Fehler in der
Entwicklungsphase fehlerhafte oder unvollstindige Anforderungen sind (BISHOP
1995). Aufgrund dieser Unstimmigkeiten definiert das Entwicklerteam die
fehlenden Punkte nach eigener Erfahrung. Das Fehlerpotenzial liegt dann darin,
dass eigene (moglicherweise falsche) Annahmen getroffen werden (BISHOP
1995). Ein Beispiel fiir diese Problematik liefert das Experiment ,,PODS — A
Project on Diverse Software* (BISHOP et al. 1986). In diesem Experiment wurden
drei Entwicklerteams unterschiedlicher Nationalititen beauftragt, ein Sicherheits-
system fiir einen Kernreaktor zu programmieren. Die festgestellten Fehler ent-
standen ausschlieBlich aufgrund einer fehlerhaften oder unklaren Anforderungs-
liste.
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Ein Nachteil ist der mit der Diversitit verbundene Aufwand. Mehrere Entwick-
lerteams sind parallel mit derselben Aufgabe betraut. Dies bedeutet einen deut-
lich intensiveren Einsatz von personellen Ressourcen in der Entwicklungsphase.

Zusammenfassend ergibt sich, dass die Methode aufgrund des Ressourceneinsat-
zes nur dann gerechtfertigt ist, wenn die Sicherheitsanforderungen an den Pro-
zess und/oder eine mangelhafte oder unvollstindige Anforderungsliste dies
erforderlich machen. Diese Entwicklungsmethode darf nicht dazu verleiten, die
Anforderungen zu Beginn der Entwicklungstatigkeiten nicht exakt zu definieren.

4.4 Modellbildungsmethoden

4.4.1 Ubersicht

In der Produkt- oder Prozessentwicklung ist die Bildung von Modellen unerléss-
lich. In diesem Abschnitt sollen einige Modellbildungsmethoden vorgestellt
werden (s. Abbildung 22), mit deren Einsatz experimentierfihige Modelle
aufgebaut werden konnen.

experimentierfahige

Modelle
[ ]
physikalische hybride symbolische
L Analogiemethode [ Hardware-in-the-loop L Simulation
- Ahnlichkeitstheorie - Analytische Betrachtung

Abbildung 22: Ubersicht iiber Modellbildungsmethoden zur Erstellung experi-
mentierfahiger Modelle

Aus der Vielzahl der zur Verfiigung stehenden Modelle nach der VDI-Richtlinie
3633 (1993) wird der Fokus dieser Arbeit auf den Aufbau von physikalischen
Prozessmodellen gelegt. Der Familie der symbolischen Modelle werden die
Software-Modelle und damit die Simulationsmodelle zugeordnet (VDI 3633
1993).
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4.4.2 Physikalische Modellbildungsmethoden

4.4.2.1 Allgemeines

Trossin (1999) nennt als Methoden zur Bildung physikalischer Modelle die
Ahnlichkeitsmethode sowie die Analogiemethode. Diese Methoden erméoglichen
den Aufbau von korperlichen Modellen ,,mit einem hohen Detaillierungsgrad*
(TROSSIN 1999). Auf diese zwei Methoden soll nachfolgend eingegangen wer-
den. Zuvor werden jedoch die verwandten Begriffe Ahnlichkeit, Analogie und
Homologie definiert.

4.4.2.2 Die Ahnlichkeit

Der Begriff Ahnlichkeit ist im allgemeinen Sprachgebrauch ein Synonym fiir die
Gleichheit von Formen, Figuren oder Lebewesen (BROCKHAUS 2005). Zwei
Systeme sind einander dhnlich, wenn sich mindestens eine Eigenschaft in beiden
Systemen wieder findet. Der Begriff der Ahnlichkeit in der Wissenschaft reicht
bis ins 17. Jahrhundert zuriick. Bereits Galilei untersuchte die Ahnlichkeit von
gegenstdndlichen Dingen und Lebewesen (MAIER 1993).

In der Wissenschaft wird die Ahnlichkeit als ,,unterschiedliche Systeme verbin-
dende Eigenschaft, die das Verhalten von einem auf ein dhnliches System zu
tibertragen erlaubt® definiert (DIBELIUS 1995). Die Konstruktionslehre beschreibt
die Ahnlichkeit als die Konstanz ,,mindestens einer physikalischen GroBe beim
Grund- und bei den Folgeentwiirfen einer Konstruktion* (EHRLENSPIEL 1995b).
Die Ahnlichkeit dient dem Vergleich zweier Systeme. Aufgrund &#hnlicher
Eigenschaften lassen sich Riickschliisse auf das Verhalten &hnlicher Systeme
zichen.

Weitere Einsatzgebiete der Ahnlichkeit sind die Akustik, die Optik, die Wirme-
lehre, die Fluidmechanik, die Elektrotechnik und die Meteorologie
(HERGEMOLLER 1982, HEB 1999, M0OOG 1985, SCHINDLER & STADLBACHER
1998). In der Mathematik wird der Begriff Ahnlichkeit in den Gebieten der
Geometrie (,,Gleichheit der Form*) und der linearen Algebra eingesetzt, um
Systeme zu vergleichen (BROCKHAUS 2005, MEYBERG & VACHENAUER 1995).
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4.4.2.3 Die Analogie

Die Analogie (aus dem Griechischen: Analogia: Entsprechung, VerhéltnismaBig-
keit) bedeutet eine Ubereinstimmung von Eigenschaften (BROCKHAUS 2005).
Die Begriffe Ahnlichkeit und Analogie werden im allgemeinen Sprachgebrauch
sinnverwandt eingesetzt. In der Biologie beschreibt die Analogie eine Ahnlich-
keit zweier Systeme, die nicht aufgrund einer gemeinsamen Abstammung,
sondern aufgrund des Anpassungsdrucks der Umwelt eine dhnliche Auspragung
entwickelt haben (CAMPBELL & MARKL 1998). Analog sind demnach die Flug-
organe von Vogeln und Insekten, welche dieselbe Funktion aufweisen, aber auf
unterschiedliche Entwicklungen zuriickgehen.

4.4.2.4 Die Homologie

Der Begriff Homologie (aus dem Griechischen: homolégeo: iibereinstimmen) ist
aus der Biologie bekannt. Die Homologie driickt im Gegensatz zur Analogie die
Ahnlichkeit zweier anatomischer Strukturen infolge gleicher Abstammung aus
(CAMPBELL & MARKL 1998). Die Homologie stellt somit die Basis der Darwin-
schen Evolutionstheorie dar. Aufgrund von homologen Strukturen werden
Verwandtschaftsbeziehungen zwischen verschiedenen Arten hergeleitet.

Die Vorderextremititen aller Sdugetiere sind nach Campbell und Markl (1998)
homologe Strukturen, da sie aus denselben Grundelementen des Skeletts aufge-
baut sind. Alle Wirbeltierembryonen besitzen ebenfalls homologe Strukturen,
wie z. B. die Kiementaschen oder einen Schwanz.

In der Chemie wird der Begriff Homologie ebenfalls verwendet. Die Homologie
wird in der Chemie jedoch nicht von einer gemeinsamen Abstammung abgeleitet.
Vielmehr wird damit die Ahnlichkeit zweier Elemente oder auch zweier Stoffe in
threm chemischen Reaktionsverhalten charakterisiert (GREENWOOD &
EARNSHAW 1988).

Der Begriff Homologie ist in den Ingenieurwissenschaften nicht verbreitet und
soll daher unter dem Begriff Ahnlichkeit subsumiert werden.

4.4.2.5 Einsatz der Ahnlichkeitsmethode in der Technik

Die in der Physik entwickelte Ahnlichkeitstheorie bildet mit Hilfe mathemati-
scher Verfahren physikalische Prozesse in einem Modell ab (TROSSIN 1999).
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Reynolds setzt beispielsweise die Ahnlichkeit zur Beschreibung von Strémungs-
vorgingen ein. Die physikalische Ahnlichkeit basiert auf einem jeweils konstan-
ten Verhéltnis physikalischer Gro3en (HERGEMOLLER 1982).

Um ein physikalisches Modell mit der Ahnlichkeitstheorie aufzubauen, miissen
die den realen Prozess bestimmenden Grofen in einer Relevanzliste definiert
werden. Durch eine Umformung der GréBen in einer Dimensionsmatrix wird der
Prozess in eine dimensionslose Darstellung, die pi-Darstellung, liberfiihrt. Diese
Darstellung basiert auf dimensionslosen Kennzahlen, wie der Reynolds- oder der
Froudezahl, und ist Ausgangspunkt fiir die Ableitung des physikalischen Modells
(M0OG 1985, PAWLOWSKI 1971, SEDOV 1993, TROSSIN 1999, ZLOKARNIK
1998).

Diese Art der Ahnlichkeitsmethode wird u. a. in der industriellen Verfahrens-
technik zum Hochskalieren (scale-up) von Produktionsprozessen eingesetzt
(ZLOKARNIK 2001). Neben der Verfahrenstechnik kommt die Ahnlichkeitstheo-
rie vor allem bei der Durchfithrung von Experimenten mit teuren, toxischen,
brennbaren und/oder explosiven Stoffen zur Anwendung (STICHLMAIR 1990). In
der Produktionstechnik ist die Ahnlichkeitstheorie vor allem in (quasi)-
kontinuierlichen Prozessen der Umformtechnik verbreitet (HERGEMOLLER 1982,
TROSSIN 1999).

Die eingangs von Ehrlenspiel (1995b) diskutierte Definition der Ahnlichkeit
betrachtet hingegen die Ahnlichkeit der physikalischen Beschaffenheit von
Gegenstidnden. Dabei unterscheidet Ehrlenspiel zwischen statischer und dynami-
scher Ahnlichkeit. Die Adjektive statisch und dynamisch beziehen sich auf die
im System betrachteten Krifte im statischen bzw. dynamischen Fall. Die Ahn-
lichkeit wird ebenfalls iiber die Elimination der physikalischen Grof3e erreicht.
Dies geschieht durch die Einfiihrung eines Skalierungsfaktors, des Stufensprungs
¢. Der Stufensprung einer Lange (¢ ) ist wie folgt definiert (EHRLENSPIEL 1995a,
PAHL et al. 1993):

ll
o, = m (10)
0
mit:  1y: Linge des Grundentwurfs
1;: Lange des Folgeentwurfs.

Analog dazu lassen sich auch monetire Grofen dimensionslos darstellen. Uber
Gleichungssysteme konnen Riickschliisse von den Kosten eines Grundentwurfs
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auf die Kosten eines Folgeentwurfs gezogen werden. Lindemann (2005) erwéhnt,
dass durch den Einsatz von Ahnlichkeitsgesetzen der Entwicklungsaufwand im
Vergleich zu Versuchen oder Simulationen deutlich reduziert werden kann.

AbschlieBend sei eine rein formale Ahnlichkeit aufgrund der duBeren Gestalt
erwahnt. Diese liegt der Arbeit von Hel3 (1999) zugrunde. Hef3 klassifiziert damit
Produktionssysteme der holzverarbeitenden Industrie. Diese Definition der
Ahnlichkeit spiegelt sich auch in Ansitzen zur Klassifizierung dhnlicher Produk-
te oder Gegenstinde wider (DIN 4000 TEIL 1 1992).

Eine wesentliche Voraussetzung bei der Anwendung der Ahnlichkeitstheorie ist
die genaue Kenntnis der Einflussgrolen auf den zu untersuchenden Prozess
(KOGL et al. 1981). So ist die Kenntnis der Werkstoffparameter des Original-
werkstoffes eine zwingende Voraussetzung fiir die Ermittlung eines Modellwerk-
stoffes (TROSSIN 1999).

4.4.2.6 Einsatz der Analogiemethode in der Technik

Moog (1985) definiert die Analogiemethode als formale Ahnlichkeit zweier
Systeme. Damit sind zwei physikalische Phidnomene einander dhnlich, wenn die
Gleichungssysteme, die diese Phdnomene beschreiben, zueinander dhnlich sind.
Diese ,,formale, mathematische Ahnlichkeit* der Gleichungsstruktur driickt sich
beispielsweise in der Analogie zwischen den beschreibenden Differentialglei-
chungssystemen von elektrischen Feldern und Temperaturfeldern aus (MOOG
1985, TROSSIN 1999). Trossin (1999) verwendet den Begriff Analogie zum
Vergleich zweier unterschiedlicher Prozesse.

In der Entwicklung wird der Begriff Analogie weiter gefasst und ist vornehmlich
in den Kreativititsmethoden verbreitet. Haberfellner et al. (2002) ordnen die
Analogiemethode den ,,intuitiv-kreativen Kreativititstechniken* zu: Die Analo-
gie wird dort als ,,erkennbare Ahnlichkeit in Form, Eigenschaft oder Funktion
zweier Phinomene (Gegenstinde oder Abldufe)” begriffen. Schlicksupp (1993)
versteht unter analogem Denken die Ubertragung von Wissen aus einem bekann-
ten Bereich auf den ,,Problembereich®. Diese Vorgehensweise findet in zahlrei-
chen Kreativititsmethoden ihre Anwendung. Die Bionik sowie die Synektik
seien hier beispielhaft genannt (ALTSCHULLER 1984, EHRLENSPIEL 1995a,
LINDEMANN 2005, ZOBEL 1987).
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Die Analogiemethode setzt im Sinne einer Ahnlichkeit zweier Systeme voraus,
dass die grundlegende Gestalt oder der funktionelle Ablauf zweier Systeme
bekannt ist. Sie dient dem Zweck, das Prozesswissen eines bekannten Systems in
ein weniger vertrautes System zu iibertragen.

4.4.3 Hybride Modellbildungsmethoden — Hardware-in-the-loop

Unter einem hybriden Modell versteht man die Verkniipfung von einem physika-
lischen und einem symbolischen Modell. Zu den hybriden Modellbildungsme-
thoden zihlt die Technik ,,Hardware-in-the-loop* (HIL). Mit Hilfe dieser Metho-
de wird eine reale Anlagensteuerung mit dem virtuellen Abbild einer Produkti-
onsanlage verkniipft (ZAH et al. 2004). Die HIL-Methode wird eingesetzt, um die
Entwicklungszeit im Sinne des SE zu reduzieren: Mit der Inbetriebnahme der
Steuerung kann bereits begonnen werden, bevor die Anlage mechanisch aufge-
baut ist.

Die virtuelle Anlage wird durch eine Kinematik- und eine Verhaltenssimulation
verkorpert (ZAH et al. 2004). Die Anlagensimulation wird mit der Maschinen-
steuerung liber ein Bussystem gekoppelt. Die aus der Inbetriebnahme der realen
Steuerung durch die Simulation gewonnenen Erkenntnisse dienen einer umge-
henden Verbesserung des Steuerungsprogramms. Da dieser Schritt zeitgleich zur
mechanischen Anlagenentwicklung und -fertigung erfolgt, wird ein deutlicher
Zeitgewinn erwartet, denn ein Grofteil der Inbetriebnahmezeiten kann durch
diese Parallelisierung eingespart werden. Zudem kénnen Programmierfehler, die
eine Schiadigung der Anlage nach sich ziehen wiirden, durch die Simulation
frithzeitig aufgedeckt und beseitigt werden.

4.4.4 Symbolische Modellbildungsmethoden

4.4.4.1 Analytische Betrachtung

Die analytische Betrachtung eines Prozesses ist die mathematische Abbildung
desselben. Der Prozess wird als ,,black box* mit bekannten Ein- und Ausgangs-
groflen betrachtet. Aufgrund der Abhingigkeiten der GroBBen untereinander wird
das mathematische Modell aufgebaut (TROSSIN 1999).

Die analytische Betrachtung findet sich in der Produktionstechnik hauptsédchlich
in der spanenden Bearbeitung. So wurden unterschiedlichste Prozessmodelle in
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der Fertigung, beispielsweise filir das Drehen (MILBERG 1971) und fiir das Ségen
(ZAH 1995), entwickelt.

Fiir eine analytische Betrachtung ist ein umfassender Datensatz der Eingangs-
und Ausgangsgroflen eines Prozesses notwendig. Anhand dieser Grof3en konnen
Abhidngigkeiten und Zusammenhéinge mathematisch erfasst und tiberpriift wer-
den.

4.4.4.2 Simulation

Sobald ein Prozess oder ein System aufgrund seiner Komplexitét analytisch nicht
mehr zu beschreiben ist, wird die Simulationstechnik eingesetzt.

Der Begriff Simulation bezeichnet nach der VDI-Richtlinie 3633 (1993) ,,das
Nachbilden eines Systems mit seinen dynamischen Prozessen in einem experi-
mentierfadhigen Modell, um zu Erkenntnissen zu gelangen, die auf die Wirklich-
keit tibertragbar sind*.

Simulationen kdnnen in einem produzierenden System in unterschiedlichen
Planungs- und Abstraktionsebenen eingesetzt werden (FRANZKOWIAK et al.
2005, REINHART & FELDMANN 1997):

e Fabrikebene:  Ablaufsimulation, Layoutsimulation, ...
e Systemebene: Mehrkorpersimulation, 3D-Simulation,...

e Prozessebene: Finite Elemente Methode (FEM), Numerische Stromungs-
simulation (CFD),...

Die Simulation ist mittlerweile aus der heutigen Produktentwicklung in vielen
Féllen nicht mehr wegzudenken. Die Simulation von Systemen ist zumeist
notwendig, da Versuche mit diesen Systemen in der Realitdt zu aufwéndig oder
zu kostspielig sind oder eine rein mathematische Betrachtung des Systems nicht
moglich ist (LINDEMANN 2005). Fiir eine erfolgreiche Durchfiihrung einer
Simulationsstudie sind neben der geeigneten Software vor allem Experten ge-
fragt, die das System in ein Simulationsmodell iibertragen konnen (REINHART &
FELDMANN 1997). Vor allem bei neuen Problemstellungen wird das Simulations-
ergebnis anhand von parallelen Versuchen validiert.
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4.5 Gestaltungsregeln fiir Produktionsprozesse

4.5.1 Ubersicht

Eine Gestaltungsregel flir einen Produktionsprozess ist eine konkrete Anweisung
fiir die Auslegung eines Prozesses. In diesem Zusammenhang werden zwei
Gestaltungsregeln hervorgehoben, die eine wesentliche Rolle in der Entwicklung
des Targetherstellungsprozesses spielen. Dies sind die im Folgenden diskutierten
Regeln

e der Diskretisierung des Produktionsprozesses und

e der Modularisierung.

4.5.2 Diskretisierung der Produktionsprozesse

Die Diskretisierung oder auch Quantisierung bezeichnet die Zerlegung eines
Elements in definierte, mitunter auch konstante Einheiten. Die Zerlegung wird
aus zwei wesentlichen Griinden durchgefiihrt:

e die Beherrschbarkeit und damit die Zuverldssigkeit des Systems steigen, und
e die formale Beschreibbarkeit des Systems wird moglich.

Die Vorteile dieses Prinzips erkannte Ludwig XI. bereits im 15. Jahrhundert,
indem er folgenden beriihmten Ausspruch tat: ,,divide et impera!* (lateinisch fiir:
teile und herrsche!). Ludwig XI. bediente sich allerdings dieses Prinzips, um
seine Macht zu festigen, indem er die Untertanen gegeneinander ausspielte.

Die Diskretisierung wird in zahlreichen Wissenschaften eingesetzt, um Probleme
zu beherrschen oder zu beschreiben: In der numerischen Mathematik ist die
Diskretisierung die Grundlage fiir die mathematische Beschreibung von Funktio-
nen. Insbesondere baut die Differential- und Integralrechnung darauf auf
(MEYBERG & VACHENAUER 1995). In der Informatik wird dieses Prinzip fiir
einen Sortieralgorithmus von C. A. R. Hoare, den so genannten Quicksort-
Algorithmus, zugrunde gelegt (HOARE 1961). In der Elektrotechnik ist die
Diskretisierung in Form der Analog-Digital-Wandler anzutreffen. In der Automa-
tisierungstechnik wird durch eine dezentrale Automatisierungsstruktur der
Gesamtprozess ebenfalls in kleine iiberschaubare Einheiten zerlegt, in denen
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Ausfille leichter beherrschbar werden (MEIER 2001, SCHILDT & KASTNER
1998).

Die Diskretisierung fand zu Beginn des 20. Jahrhunderts Einzug in dem von
Taylor begriindeten Taylorismus (WILDEMANN 1998). Ein Hauptprinzip ist die
Teilung der Arbeitsumfidnge in kleine, iiberschaubare und vor allem planbare
Einheiten. Durch den Taylorismus konnte die Produktivitit der Unternehmen
drastisch gesteigert werden.

Wird ein Prozess durch die Diskretisierung in zahlreiche gleichartige oder
gleiche Unterprozesse aufgeteilt, so konnen diese entweder durch eine entspre-
chende Vervielfiltigung des Produktionssystems parallelisiert oder durch ein
einziges Produktionssystem durch Prozesswiederholung zu einem Gesamtprozess
zusammengefiigt werden. Betrachtet man die Methode der Diskretisierung unter
dem Aspekt der Zuverldssigkeit, so ergibt sich hier ein nachteiliges Bild:

Die Uberlebenswahrscheinlichkeit R(?) eines Systems ist bei einer Reihenschal-
tung von n Prozessen das Produkt der Uberlebenswahrscheinlichkeiten aller
Prozesse R;(t) (LINB 2005):

R®O=T]R® (11

Bei einer Reihenschaltung von n Prozessen mit der Ausfallrate eines jeden
Prozesses 4;(¢) steigt die Gesamtausfallwahrscheinlichkeit des Systems Gy(?)
damit nach folgendem Zusammenhang an:

G.()=1-R (1) =1-(1-G,(0))’ (12)

Entspricht die Ausfallwahrscheinlichkeit eines Teilprozesses eines diskretisierten
Prozesses G;(t) der Ausfallwahrscheinlichkeit eines nicht diskretisierten Prozes-
ses Gy(1), so gilt fiir alle n > 1:

G, () <1-(1-G,()" (13)

Aus diesem Zusammenhang ergibt sich immer eine hohere Ausfallwahrschein-
lichkeit eines Systems mit mehreren Einzelschritten im Vergleich zu einem
System, welches in einem Schritt ausgefiihrt wird, allerdings unter der Voraus-
setzung, dass die Ausfallwahrscheinlichkeit bei den jeweiligen Prozessschritten
gleich ist. Dies ist in der Regel aber nicht der Fall, da aufgrund von Lerneffekten
und einer besseren Kontrolle iiber den Prozess die Ausfallwahrscheinlichkeiten
der Teilprozesse eines diskretisierten Prozesses sinken.
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4.5.3 Modularisierung der Produktionsprozesse

Die zunehmende Variantenvielfalt von Produkten bei gleichzeitig sinkender
Stiickzahl erfordert die Entwicklung neuartiger Produktionskonzepte (GROBE-
HEITMEYER & WIENDAHL 2004a). Ein wesentlicher Kernaspekt zur Bewaltigung
dieser Anforderung ist die Modularisierung.

Die Modularisierung von Prozessen bedeutet, dhnlich wie die Diskretisierung,
die Zerlegung eines Gesamtprozesses in Subprozesse, so genannte Module. Ziel
der Modularisierung ist es, die Abhingigkeit und damit die Anzahl der Schnitt-
stellen der Module untereinander zu minimieren (GOPFERT & STEINBRECHER
2001). Dadurch wird die Flexibilitdt gesteigert (ROBKOPF 2004, WESTKAMPER
2001). Eine Modularisierung ist sowohl auf Prozess- als auch auf Produktseite
moglich. Eine Kombination von beiden Arten ergibt den grof3ten Nutzen.

Durch eine Modularisierung von Fertigungsprozessen kann die Fertigungsanlage
in einzelne Einheiten mit standardisierten Schnittstellen zerlegt werden, die je
nach Bedarf zu beliebigen Prozessketten verkniipft werden konnen (ROBKOPF
2004). Durch ein geeignetes Transfersystem kann das Werkstiick zwischen den
Stationen transportiert werden. In der Regel wird in einer modularen Anlage ein
Produkt gefertigt. Nach dem Auslaufen des Produkts kann die Anlage fiir das
Folgeprodukt umgeriistet werden. Um die Stiickzahlschwankungen zu bewalti-
gen, konnen manuelle Teilprozesse durch automatisierte Schritte und umgekehrt
ersetzt werden (ROBKOPF 2004).

Bei steigender Variantenzahl eines Produkts muss die Anlage jedoch auch im
Stande sein, Varianten ohne Riistaufwand zu fertigen. Dabei muss das Produkt in
seiner Struktur modularisiert, also auf die Anforderungen der Produktion hin
aufeinander abgestimmt werden. Diese Modularisierung des Produkts wird auch
im Fertigungssystem iibernommen. Damit sinkt die Komplexitidt der Produkti-
onsanlage erheblich (GOPFERT & STEINBRECHER 2001).

Eine Methode zur Beherrschung der Variantenvielfalt auf der Produktionsebene
ist die flexible Produktionsendstufe. Dabei werden Produkt und Prozesse so
aufeinander abgestimmt, dass die variantengenerierenden Fertigungsschritte an
das Ende des Produktionsprozesses verlagert werden (GROBE-HEITMEYER &
WIENDAHL 2004b). In der Produktionsvorstufe sind die variantenneutrale Ferti-
gung und Montage konzentriert. Dies ist in Abbildung 23 durch einheitliche
Symbole (variantenneutral) und verschiedene Symbole (Varianten) illustriert.
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Die Produktionsvor- und -endstufe konnen jeweils Fertigungs- und Montage-
schritte beinhalten.

Konventionelle Produktion

Fertigung Lager Montage

BENAZIE BNZIE

A 4
A 4

Produktionsstufenkonzept

Produktionsvorstufe Puffer Produktionsendstufe

EENENEN BENAIE

A 4
A

Abbildung 23: Vergleich zwischen einer konventionellen Produktion und dem
Produktionsstufenkonzept zur Beherrschung der Variantenvielfalt
(GROBE-HEITMEYER & WIENDAHL 2004b)
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5.1 Allgemeines

5 Synthese der Methodik zur Entwicklung der Pro-

duktionsprozesse

5.1 Allgemeines

Die im Stand der Technik in Kapitel 4 vorgestellten Entwicklungs- und Modell-
bildungsmethoden sowie Gestaltungsregeln werden im Folgenden zu einer
Methodik zusammengestellt. Dabei werden geeignete Methoden ausgewéhlt und
gegebenenfalls so modifiziert, dass sie fiir die Entwicklung des Herstellungspro-
zesses eines Radiumtargets geeignet sind. Die Auswahl beruht auf den in Kapitel
3 beschriebenen radiochemischen und physikalischen Anforderungen.

Die einzelnen Methoden werden in der Reihenfolge ihrer Anwendung diskutiert.
Es wird also mit der Entwicklungsmethode begonnen, die die Organisation
betrifft. Dieser folgt die Modellbildungsmethode. Abgeschlossen wird diese
Beschreibung durch eine Gestaltungsregel, die fiir die Entwicklungsmethodik
ausschlaggebend ist.

5.2 Uberblick iiber die Methodik

Die Herausforderung dieser Arbeit liegt in der Entwicklung eines Targetherstel-
lungsprozesses fiir einen radioaktiven Stoff. Versuche mit radioaktiven Stoffen
konnen aufgrund der notwendigen SchutzmaBnahmen vor der radioaktiven
Strahlung nur unter besonderen Bedingungen durchgefiihrt werden. Die Organi-
sation muss bei einer Prozessentwicklung in diesem Umfeld besonders auf die
Flexibilitét bei der Prozessgestaltung ausgerichtet werden.

Die Methodik nimmt diese Besonderheiten auf und beruht auf drei Hauptelemen-
ten: einer Entwicklungsmethode (Diversitit), einer Modellbildungsmethode
(Ahnlichkeit) und einer Gestaltungsregel (Modularitit). Diese sind miteinander
verkniipft (s. Abbildung 24), um den speziellen Rahmenbedingungen Rechnung
Zu tragen.
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\
Prozess 1 Prozess 2
- : \ Diskretisierung
: : (Ramp-up)
Prozess 1 Prozess 2
Prozess 1 Prozess 2 y,
Prozess 1 Prozess 2 ety 7, Ahnlichkeit
(Validierung)
& J
[l Y . s
Diversitat
(Risikominimierung)

Abbildung 24: Ubersicht der eingesetzten Methoden zur Entwicklung des Radi-
umtargetherstellungsprozesses

Um das Risiko eines Fehlschlags bei der Entwicklung zu minimieren, ist es
sinnvoll, bei der Prozessentwicklung auf mehrere unabhéngige Plattformen zu
setzen. Die Methode der Diversifizierung wird in diesem Fall eingesetzt, um
gleichwertige Prozesse parallel zu entwickeln.

Um zumindest die Groenordnung der Prozessparameter zu definieren, wird die
Ahnlichkeit als Modellbildungsmethode angewandt. Mit Hilfe dieser Methode ist
es moglich, ein Modell aufzubauen, welches ohne den gefdhrdenden Stoff
Radium auskommt. Die aus Versuchen mit dem Modell gewonnenen Erkenntnis-
se konnen so auf den Prozess iibertragen werden. Eine auf Simulation beruhende
Modellbildung wird in diesem Fall verworfen, da die zur Validierung der Simu-
lation notwendigen Daten, insbesondere die das Radium betreffenden Parameter,
in der erforderlichen Qualitdt nicht bekannt sind.

Abgerundet wird die Methodik durch die Gestaltungsregel Diskretisierung. Die
Diskretisierung ist aufgrund ihrer essentiellen Bedeutung in die Methodik aufge-
nommen worden. Durch die Diskretisierung eines Prozesses wird dieser in kleine
Einzelschritte zerlegt, die iiberschaubar und dadurch beherrschbar werden. Dies
ist vor allem bei sicherheitskritischen Prozessen ein wesentliches Qualitéts-
merkmal. Des Weiteren wird durch die Diskretisierung das Aufskalieren, d. h.
der Ramp-up, des technischen Prozesses erleichtert.
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5.3 Diversitéat

5.3 Diversitit

Die Diversitét reduziert das Risiko einer Fehlentwicklung bei Produktionsprozes-
sen mit unbekanntem Verhalten von Prozesskomponenten. Durch den Einsatz der
Diversitdtsmethode wird die Erfolgswahrscheinlichkeit des Entwicklungsvorha-
bens gesteigert, da der Fehlschlag einer Entwicklung durch die Redundanz
kompensiert wird. Zudem entsteht unter den Teilprojekten ein Wettbewerb, aus
welchem letztlich die beste Losung hervorgeht (,,natiirliche Auslese®). Mit dieser
Methode ist aber auch ein hoherer Ressourcenverbrauch gekoppelt, da ein und
derselbe Prozess zweimal entwickelt wird.

Im Gegensatz zur urspriinglichen Methode sollen fiir die Entwicklung der Pro-
duktionsanlage keine unabhédngigen und getrennten Teams gebildet werden (s.
Abbildung 25). Stattdessen werden zwei Projekte mit dem gleichen Ziel, aber mit
teilweise unterschiedlichen Projektmitarbeitern angesetzt.

In beiden Teams ist jede Fachrichtung (Physik, Radiochemie und Maschinenwe-
sen) vertreten. Diese Variante hat im Vergleich zur urspriinglichen Methode mit
zwel komplett unabhéngigen Gruppen den Vorteil, dass die Fehler, die durch
eine unvollstindige oder fehlerhafte Anforderungsliste entstehen, durch die
Zusammenarbeit in einer Gruppe deutlich reduziert werden. Zudem kann das
Wissen iiber das Prozessverhalten von Radium und dessen Verbindungen durch
die in den Gruppen gewonnenen Erfahrungen schnell ausgetauscht werden. Diese
Form der Zusammenarbeit kann auch in einer Matrixorganisation abgebildet
werden.

Auch der Zeitpunkt der Gruppenbildung weicht von der urspriinglichen Methode
der Diversitit ab, wie sie in Abschnitt 4.3.4 beschrieben ist (s. Abbildung 25):
Bevor diese Gruppen gebildet werden, werden im Rahmen eines Brainstormings
der gesamten Gruppe prinzipielle Losungen erarbeitet. Mit Hilfe des daraus
abgeleiteten morphologischen Kastens, der das Funktionsprinzip abbildet, wer-
den die zwei viel versprechendsten Prozessvarianten ausgewdhlt, die weiter
vertieft werden sollen. Fiir die Entwicklung und Umsetzung der Prozesse werden
in der nachsten Stufe zwei Projektgruppen gebildet. Diese Schnittstelle wird dazu
genutzt, Probleme oder neue Erkenntnisse regelmifBig auszutauschen.
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5 Synthese der Methodik zur Entwicklung der Produktionsprozesse

[ Aufgabe ]

!

1 Klaren und Prazisieren
der Aufgabenstellung

)/Anforderungsliste/

A
2 Ermitteln von Funktionen
und deren Strukturen

)/F unktionsstruktu reD/

v Team 1 v Team 1

Mitarbeitern und
Informationen

|4| ! L
Austausch von

Iél—lzl/ﬁ

Igl_;:‘/ﬁ

il

[ Weitere Realisierung

Abbildung 25: Die angepasste Diversititsmethode am Beispiel des Vorgehens-
plans fiir Entwicklungsprozesse nach VDI 2221 (1993)

5.4 Ahnlichkeit

Zum Aufbau eines Prozessmodells wird eine Methode zur Bildung eines physi-
kalischen Modells eingesetzt. Die Methoden zur Bildung symbolischer Modelle,
die Simulation und die analytische Betrachtung, werden im Folgenden nicht
weiter betrachtet, da die Parameter der den Prozess beschreibenden Gleichungs-
systeme fiir das Material Radium bzw. einer Radiumverbindung anhand von
Versuchen evaluiert werden miissten. Damit wire der Vorteil dieser Methode,
den Prozess ohne Experimente zu beurteilen, zunichte gemacht. Die HIL-
Methode ist in diesem Fall nicht dazu geeignet, da zum einen die zu entwickeln-
den Prozesse nicht aus dem Bereich der Steuerungstechnik stammen und zum
anderen ebenfalls ein Prozessmodell simulativ abgebildet werden muss.
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5.4 Ahnlichkeit

Die Ahnlichkeitstheorie wird eingesetzt, um dem Experiment nicht zugingliche
Prozesse in eine experimentierbare Form zu transformieren. Zwei Systeme
kénnen iiber die Ahnlichkeit verschiedener Faktoren verkniipft werden. In der
urspriinglichen Definition wird die Ahnlichkeit aus rein mathematischen Ge-
sichtspunkten abgeleitet. In dieser Methodik soll allerdings der Ahnlichkeits-
chararakter auf physikalisch d@hnlichem Verhalten basieren. Ziel ist dabei das
Ermoglichen von Experimenten, um die wesentlichen Prozessparameter festlegen
zu konnen. In diesem Fall kann zum einen das Radium bzw. eine Radiumverbin-
dung durch einen nicht radioaktiven Stoff ersetzt werden. Damit wird der Aus-
gangsstoff substituiert. Eine zweite Moglichkeit ist die Skalierung des Prozesses,
wobei die Geometrie nicht verdndert wird, sondern die Menge an eingesetztem
Radium. Diese zwei Modellbildungsmoglichkeiten beeinflussen die Versuchsbe-
dingungen:

Wird der radioaktive Stoff ersetzt, so kann das Experiment ohne die fiir Arbeiten
mit radioaktiven Stoffen notwendigen Schutzeinrichtungen ausgefiihrt werden.
Damit konnen fiir Versuchsaufbauten auch flexible Hilfsmittel wie z. B. Hand-
habungsroboter herangezogen werden, die in einem radioaktiven Umfeld mit
Kontaminationsgefahr aufgrund der schwer moglichen Weiterverwendung und
der hohen Investitionssumme nicht eingesetzt werden konnen. Der Prozess kann
auf diese Weise teilautomatisiert ablaufen. Die Herausforderung dieser Variante
der Ahnlichkeitsmethode liegt darin, einen geeigneten Ersatzstoff zu finden, der
den chemischen und physikalischen Eigenschaften der Radiumverbindung mit
Ausnahme der Radioaktivitdt entspricht. Die Stoffeigenschaft Radioaktivitit lasst
sich nicht durch ein dhnliches Prinzip ersetzen. Dieser Effekt darf bei der Pro-
zessauslegung aber nicht vernachléssigt werden.

Wird dagegen nicht der Stoff Radium ersetzt, sondern nur die Menge des Radi-
ums verandert, in diesem Fall reduziert, konnen die Versuche in einem bestimm-
ten Rahmen ebenfalls manuell durchgefiihrt werden. Der Vorteil liegt darin, dass
kein geeigneter Ersatzstoff gefunden werden muss, der den chemischen und
physikalischen Eigenschaften entspricht. Durch die Reduktion der Radiummenge
ist in diesem Fall die Strahlenbelastung gering. Allerdings konnen auch in
diesem Fall keine Riickschliisse auf das Prozessverhalten unter dem Einfluss
starker Radioaktivitit gezogen werden. Der — wenn auch geringe — Einsatz von
Radium bzw. von einer Radiumverbindung hat allerdings zur Folge, dass die
Versuchsmodelle unter den Sicherheitsanforderungen radiochemischer Prozesse
durchgefiihrt werden miissen, da die Kontaminationsgefahr nicht vernachléssig-
bar ist.
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5 Synthese der Methodik zur Entwicklung der Produktionsprozesse

Insbesondere bei der Uberfithrung in manuell experimentierbare Prozesse miis-
sen diese folgende Anforderungen erfiillen:

e Die Genauigkeitsanforderungen an die einzelnen Prozessschritte diirfen die
menschliche Motorik vor allem im Hinblick auf die zu tragende personliche
Schutzausriistung nicht tibersteigen.

e Die Dauer des Prozesses oder eines Einzelschritts unter manueller Einwir-
kung sollte abhéngig von den Anforderungen an die Motorik minimiert wer-
den.

Werden diese Anforderungen mit den sicherheitstechnischen Anforderungen des
Strahlenschutzes kombiniert (5A-Regel), kann ein manueller Prozess bestenfalls
mit der Genauigkeit im Millimeterbereich durchgefiihrt werden. Um daher die
strahlenschutztechnischen Anforderungen zu umgehen, wurde als erster Schritt
ein Ersatzstoff fiir die Radiumverbindung qualifiziert, anhand dessen die grund-
legenden Versuche durchgefiihrt werden.

Basierend auf den durch die Vorversuche gewonnenen Erkenntnissen wurde eine
automatisierte, flexible Produktionsanlage aufgebaut, mit der die Radiumtargets
hergestellt werden konnen.

5.5 Diskretisierung

Aus den in Abschnitt 4.5 diskutierten Gestaltungsregeln wird die Diskretisierung
in die Methodik aufgenommen. Diese Gestaltungsregel beeinflusst die Prozess-
entwicklung wesentlich.

Die bei der Uberfiihrung in experimentierbare Modelle erfolgende Reduktion der
Radioaktivitdtsmenge liegt bei einem Skalierungsfaktor von 10°. Ubertragen auf
ein gedankliches Modell bedeutet dieser Skalierungsfaktor einen gewaltigen
Sprung und kann zu fehlgeleiteten Schliissen fiihren: Die Wegstrecke von 1 m
legt der Mensch mit einem Schritt zuriick. Wird die Strecke mit dem Faktor 10°
skaliert, so ist die Wegstrecke von 100 km konsequenterweise ebenfalls mit
einem Schritt zuriickzulegen. Dies ist aber aufgrund der Anatomie des Menschen
nicht moglich. Stattdessen wird der einzelne Prozessschritt 10°-fach wiederholt.
Dieses Analogon ist ebenfalls ein zentraler Bestandteil dieser Methodik. Durch
eine konsequente Diskretisierung eines Prozesses konnen folgende Vorteile
genutzt werden:
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5.5 Diskretisierung

e Dbessere Beherrschbarkeit von Prozessen,
e vereinfachtes Ramp-up der Produktion und
e hohere Flexibilitat.

Die bessere Beherrschbarkeit beruht auf dem Grundsatz ,,divide et impera!*. Bei
der Automatisierung sind kleinere Mengen an Radioaktivitdt besser handhabbar
als groflere. Dem muss allerdings entgegengesetzt werden, dass durch die kleine-
ren Mengen eine erhohte Anzahl an Handhabungsschritten stattfinden muss, um
beispielsweise die gesamte Aktivitit in den Targettriger zu bringen. Diese
Serienschaltung von Handhabungsschritten ist mit jeweils der gleichen Ausfall-
wahrscheinlichkeit G belegt. Dadurch kann das Risiko eines Fehlers wiederum
ansteigen. In diesem Fall muss daher zwischen der Menge an Aktivitdt und der
Anzahl der Wiederholungsschritte abgewogen werden.

Fiir diese Abwégung wird die Ausfallwahrscheinlichkeit G(t) herangezogen. Die
Wiederholung einzelner Prozessschritte ist gleichbedeutend mit einer Reihen-
schaltung dieser Prozesse mit ihrer jeweiligen Ausfallwahrscheinlichkeit Gi(t),
wie bereits in Abschnitt 4.5.2 besprochen. Da die Aktivitdtsmenge pro Prozess-
schritt entsprechend reduziert wird, hebt sich dieser Nachteil allerdings auf. Dies
soll im Folgenden mathematisch begriindet werden:

Fiir gleichartige Systeme mit der Uberlebenswahrscheinlichkeit Rj(t) gilt nach
Linf3 (2005):

R,(1) = R(2) (14)
und damit

R(H)=R()" (15)
mit: Ry(t): Uberlebenswahrscheinlichkeit des Systems

n: Anzahl der Systeme

Mit der Systemausfallwahrscheinlichkeit einer Serienschaltung bei einer zugrun-
de gelegten Exponentialverteilung der Ausfille ergibt sich somit:

G.(t)=1-R (t)=1-e* =1-R(t)" (16)

mit: Ag:  Gesamtausfallrate des Systems und
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5 Synthese der Methodik zur Entwicklung der Produktionsprozesse

n: Anzahl der Systeme

Verkniipft man die Ausfallwahrscheinlichkeit mit der bei einem Versagen des
Prozesses freigesetzten Aktivitit A, ergibt sich unter der Voraussetzung, dass bei
einem Versagen des Prozesses die gesamte Aktivitit freigesetzt wird, fiir einen
Einzelprozess eine Aktivititsfreisetzungswahrscheinlichkeit A,(t) nach folgen-
dem Zusammenhang:

A4,(6)=G(t)- A (17)

Bei einer Serienschaltung von n Prozessen mit einer Gesamtaktivitit A ergibt
sich somit:

Aw(r)=Gs<t>§=(1—R(r)">§ as)

Aus dieser Gleichung geht hervor, dass die Wahrscheinlichkeit einer Freisetzung
von Aktivitit bei zunehmenden Wiederholungen (n) zwar ansteigt (1. Term),
jedoch nur gegen 1 geht, da R(?) stets kleiner 1 ist. Die freigesetzte Menge an
Aktivitdt geht im Gegenzug (2. Term) gegen Null. Das Produkt ergibt eine
sinkende Aktivititsmengenfreisetzungswahrscheinlichkeit Ay(t) bei zunehmen-
der Diskretisierung von Prozessen. Demnach wére, mathematisch gesehen, eine
gegen unendlich gehende Anzahl an Schritten optimal. Allerdings ist hier von
technischer Seite die Anzahl durch die gesamte Prozesszeit beschrinkt, um die
Kontamination, beispielsweise durch Radonemanation, zu verringern. Eine
sinnvolle Zahl an Prozesswiederholungsschritten liegt im zweistelligen Bereich.

Das Ramp-up, also das Hochfahren des Prozesses auf die Zielmenge, wird durch
die Diskretisierung ebenfalls erleichtert. Soll die Radiummenge gesteigert wer-
den, sind keine neuen Prozessparameter einzustellen, sondern der Prozess ist
lediglich in entsprechender Weise so oft zu wiederholen, bis die geforderte
Ausgangsmenge an Radium im Targettrager vorhanden ist.

Die Methodik, die in diesem Kapitel entwickelt wurde, beinhaltet die Ebenen der
Entwicklungsmethoden, der Modellbildungsmethoden und der Gestaltungsre-
geln. Sie wurde im Hinblick auf die Entwicklung eines Herstellungsprozesses
von Radiumtargets angepasst. Im folgenden Kapitel wird diese Methodik bei-
spielhaft umgesetzt.
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6 Anwendung der Methodik

6.1 Uberblick

Die in Kapitel 5 vorgeschlagene Methodik wurde am Beispiel der Entwicklung
eines Targetproduktionsprozesses fiir das Isotop “*Ac angewendet, was im

226Ra in

Folgenden beschrieben wird. Dies betrifft vor allem das Einbringen des
den Targettrager. Aufgrund eines unzureichenden Datenbestands liber das Pro-
zessverhalten des Ausgangsisotops “*°Ra, dessen Verbindungen und damit dessen
Einsatzverhalten in Produktionsverfahren lag der Fokus in der Entwicklung von
zuverldssigen und automatisierbaren Prozessen. Dabei bilden die Methoden der
Diversitit, der Ahnlichkeit sowie der Diskretisierung den Rahmen der folgenden

zwel Kapitel (s. Abbildung 26).

\
Disc Droplet
. . \ Diskretisierung
’ ’ (Kapitel 7)
Disc Droplet
Disc Droplet y,
Disc Droplet 77 Ahnlichkeit
(Kapitel 6)
& J
" Y " n
Diversitat
(Kapitel 7)

Abbildung 26: Ubersicht iiber die Anwendung der Methodik zur Entwicklung der
Targetherstellungsprozesse ,, Disc“ und ,, Droplet (s. Kapitel 7)

In einer Ubersicht werden der prinzipielle Ablauf des Targetherstellungsprozes-
ses betrachtet und die wesentlichen Prozesseingangs- und -ausgangsgroflen
diskutiert. Die Ahnlichkeitsmethode ist ebenfalls Bestandteil dieses Kapitels.
Ziel dieser Methode ist es, einen geeigneten Ersatzstoff fiir das Radium zu
finden, der ein Experimentieren ohne besondere Vorkehrungen moglich macht.
Auf Basis dieses Ersatzstoffes ist es anschlieBend moglich, die Prozesse zu
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6 Anwendung der Methodik

entwickeln und experimentell zu verifizieren. Die Begriffe ,,Droplet* sowie
,Disc* stehen flir die zwei diversen Targetherstellungsprozesse, die in zwei
Teams entwickelt wurden. Diese werden in Kapitel 7 zusammen mit der Diskre-
tisierung der Prozesse beschrieben.

6.2 Beschreibung des Prozessablaufs

6.2.1 Ubersicht

Im Folgenden wird der Targetherstellungsprozess im Detail betrachtet. Die
EingangsgroBen fiir diesen Produktionsprozess sind ein Targettriger sowie das
Radium. Der Schritt des Einbringens von Radium in den Targettréger stellt den
Kernprozess dar, fiir den die hier entwickelte Methodik eingesetzt wird. An-
schlieBend wird das Radium im Targettriger gasdicht verschlossen (s. Abbildung
27). Dieses System stellt nun das eigentliche Target dar.

u Konditionierte

2. el g e Radiumlésung
Einbringen
des Radiums

Rohtarget

Abdichten
des Targets

Target

Abbildung 27: Prozessablauf der Targetherstellung (Ausschnitt aus dem gesam-

ten *? Ac-Produktionsprozess)
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6.2.2 Chemische und physikalische Randbedingungen

Die Beschickung eines Zyklotrontargets mit **°

Ra kann auf beliebige Weise
erfolgen. Es stehen folgende Randbedingungen fiir den Targetherstellungspro-
zess fest, die aus radiologischen, sicherheitstechnischen bzw. nuklearphysikali-

schen Grunden erfiillt werden missen:

Die Radiumionen liegen als Edukt dieses Prozesses in einer salpetersauren
Losung vor. Diese Losung sollte direkt zur Targetherstellung, d. h. ohne zusétzli-
che Umsetzung, verwendet werden.

Eine weitere Randbedingung betrifft die Zustandsform des Targetmaterials
wiahrend der Bestrahlung. Radium liegt unter normalen Bedingungen als Fest-
stoff vor. Aufgrund der sicherheitstechnischen, chemischen und physikalischen
Nachteile wird ein gasformiges Radiumtarget nicht weiter in Betracht gezogen.
Der gasformige Zustand weist, neben dem Plasmazustand, die geringste Dichte
eines Materials auf. Daher ist es physikalisch nicht sinnvoll, Radium im gasfor-
migen Zustand zu bestrahlen. Ebensowenig ist es sinnvoll, das Radium in einer
Losung zu bestrahlen, da auch hier aufgrund der geringen Radiumkonzentration
die Ausbeute gering wire.

Das Target soll einen Feststoff einer Radiumverbindung enthalten, welcher im
Beschickungsprozess von einem Targettrager vollstindig umschlossen wird. Mit
einem Feststoff als Targetmaterial ist, wie in Abschnitt 3.6 beschrieben, eine
hohere Ausbeute wihrend der Bestrahlung mdglich.

Radium ist ein Metall und deshalb prinzipiell dazu geeignet, elektrochemisch in
metallischer Form auf dem Targettrager abgeschieden zu werden. Aufgrund der
chemischen Reaktionsfreude in metallischem Zustand (s. Abschnitt 3.8) scheidet
diese Moglichkeit aber aus, da das Radium an Luft in einer lebhaften Reaktion
oxidiert. Allerdings ist es moglich, das Radium in einer Oxidverbindung zu
bestrahlen, die elektrochemisch abgeschieden wurde. Die sprode Oxidschicht
muss jedoch im Targettrager verschlossen sein, da andernfalls eine Kontaminati-
on unvermeidlich ist.

Die dritte Randbedingung schlieBlich beriicksichtigt die Anforderungen der
Targetaufbereitung. Fiir die nachgelagerten Prozesse ist die Loslichkeit der
Radiumverbindung ausschlaggebend, um die Aufbereitung des Targets nach der
Bestrahlung zu erleichtern. Die Anforderungen rithren wiederum aus den chemi-
schen, radiochemischen und radionuklidischen Anforderungen der Medizin her.
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Die aus dem Targettriger stammenden Verunreinigungen diirfen die chemischen
Prozesse nicht beeinflussen. Ebenso darf das Radium keine Verunreinigungen
wie z. B. Barium enthalten, die eine chemische Aufbereitung deutlich erschweren
(s. Abschnitt 6.3.3).

6.2.3 Qualitatsmerkmale
Ein erfolgreich produziertes Radiumtarget zeichnet sich dadurch aus, dass

e cine ausreichende Menge (ca. 100 mg) an Radium im Targettrager einge-
bracht ist,

e das Radium im Target in der richtigen Form an der richtigen Stelle vorliegt
und

e die AuBBenflachen des Targets minimal kontaminiert sind.

Die erste Forderung kann durch in-situ y-Spektrometrie, also der Messung des -
Spektrums vor Ort, abgesichert werden. Damit wird gewihrleistet, dass das
Radium wéhrend des Targetherstellungsprozesses in den Targettrager verbracht
wurde.

Die zweite Qualititseigenschaft, die Bestimmung der Position des Radiums und
seiner Form, erfordert eine Schnittstelle im Prozess, um diesen Parameter zu
priifen. Diese Schnittstelle ist prozessabhingig. Von der Position des Radiums im
Targettriger hingt die Ausbeute des Bestrahlungsprozesses ab.

Die letzte Forderung wird vom Strahlenschutz gestellt. Eine Kontamination des
Targettragers wahrend des Beschichtungsprozesses kann beispielsweise von
dampfartigen Absonderungen des Radium-Wasser-Gemisches herriihren. Diese
Kontamination muss reduziert werden. Dies kann durch Wischtests am Target
und eine anschlieBende y-Spektrometrie ebenfalls iiberpriift werden, ohne den
Prozess zu beeinflussen.
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6.3 Die Ahnlichkeiten von Radium mit anderen Elementen

6.3.1 Hinfithrung

In diesem Abschnitt wird die Ahnlichkeit von Stoffen anhand des Periodensys-
tems hergeleitet. Vor diesem Hintergrund wird der Aufbau des Periodensystems
kurz erlautert.

Ein Prozess ist, wie in Abschnitt 4.2.5 definiert, eine Gesamtheit von Vorgédngen.
Bei einem neuartigen Prozess sind Teile dieser Vorgénge oder die diesen Vor-
gingen zugrunde liegenden Eigenschaften von Materie, Energie oder Information
nicht oder nur unzureichend bekannt. Je nach Art dieses Prozesses kann der Grad
an Unbekanntheit schwanken. Sind beispielsweise die Eigenschaften, die die
Materie beschreiben, in diesem Prozess nicht bekannt, sind auch alle mit der
Verdnderung der Materie befassten Vorgédnge sowie deren Ergebnisse unbekannt.
Um einen Prozess technisch zu beherrschen, muss allerdings der Grad an Unbe-
kanntem so weit reduziert werden, dass der Prozess steuer- und regelbar ist.

Dem entspriache in diesem Beispiel die Reduktion der materieabhdngigen Vor-
ginge. Dies kann jedoch niemals vollstindig geschehen. Aus diesem Grund
miissen weitere Vorgehensweisen verfolgt werden. Ein Werkzeug ist dabei die
Betrachtung der Ahnlichkeit von ProzessgroBen (s. Abschnitt 5.4).

Im Folgenden wird auf der Basis der chemischen Ahnlichkeit der Elemente ein
geeignetes Substitut fiir das Radium ausgewihlt und dessen Einsatz im Entwick-
lungsprozess beschrieben.

6.3.2 Die chemische Ahnlichkeit der Elemente — das Periodensystem

Ausgangspunkt fiir den Einsatz der Ahnlichkeitsmethode ist das Periodensystem
der Elemente. Das Periodensystem in seiner heutigen Form hat seinen Ursprung
im 19. Jahrhundert. Im Jahre 1829 stellte Dobereiner die so genannte Triadenre-
gel auf (DOBEREINER 1829). Diese Regel beruht auf der Beobachtung Ddberei-
ners, dass sich die chemischen Eigenschaften je dreier Elemente dhneln. Den
Grundstein zur heutigen Form des Periodensystems der Elemente legten Mende-
lejew und Meyer (MEYER et al. 1895). Beide Chemiker stellten unabhingig
voneinander ein Periodensystem auf, in welchem die Elemente nach ansteigender
Protonenzahl geordnet sind. Zusdtzlich werden die Elemente in bestimmten
Gruppen zusammengefasst.

91



6 Anwendung der Methodik

Das Periodensystem der Elemente beruht auf der Tatsache, dass die chemischen
Eigenschaften bestimmter Elemente Ahnlichkeiten aufweisen. Die Elementgrup-
pen mit dhnlichen Eigenschaften werden in Spalten angeordnet. In der gekiirzten
Fassung des Periodensystems ergibt sich eine Aufteilung in 8 Spalten, die so
genannten Hauptgruppen (s. Abbildung 28). Die Protonenzahl der Elemente
nimmt dabei von links oben nach rechts unten zu. Neben diesen in die 8 Haupt-
gruppen gegliederten Elementen gibt es noch weitere so genannte Ubergangs-
elemente bzw. Actinide und Lanthanide, die in Nebengruppen aufgeteilt werden.

Hauptgruppe
I Il m v v v VIl VI

1 H He
2 Li Be B C N O F Ne

3 Na Mg Al Si P S ClI Ar

Periode

4 K Ca Ga Ge As Se Br Kr

5 Rb Sr In Sn Sb Te I Xe

6 Cs Ba TI Pb Bi Po At Rn

Abbildung 28: Gekiirztes Periodensystem der Elemente. Das Element Wasser-
stoff (H) besitzt die Eigenschaften der Hauptgruppen I-VII und ist
deswegen hauptgruppeniibergreifend dargestellt.

Die Aufteilung der in den Spalten angeordneten Elemente beruht auf der Struktur
der duBleren Elektronen. Ausgangspunkt sind dabei die so genannten Edelgase in
der 8. Hauptgruppe. Diese besitzen eine mit acht Elektronen aufgefiillte Aulen-
schale, das Elektronenoktett. Diese energetisch gilinstige Form driickt sich im
sehr reaktionstragen chemischen Verhalten der Vertreter dieser Hauptgruppe aus.
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Die Elemente dieser Hauptgruppe bilden am wenigsten chemische Verbindungen
mit anderen Elementen.

Die Elemente der ersten Hauptgruppe besitzen neben der aufgefiillten Schale des
vorhergehenden Edelgases nur ein Elektron in ihrer neu hinzugekommenen
aulersten Schale, dem s-Orbital. Dieses einzelne Elektron ist sehr schwach an
das Atom gebunden. Damit weisen Elemente der 1. Hauptgruppe eine schwache
Elektronegativitit auf (PAULING 1932), d. h. die Kraft, mit der Elektronen ange-
zogen werden, ist sehr gering. Das Atom versucht, das Elektron quasi zu ,,ver-
schenken®, um den giinstigeren Zustand der Elektronenkonfiguration der Edelga-
se zu erreichen. Sie sind damit sehr reaktionsfreudig. Die Elemente dieser
Hauptgruppe werden auch Alkalimetalle genannt.

Den Elementen der 7. Hauptgruppe fehlt hingegen ein Elektron zur Vervollstén-
digung der duBersten Schale, dem p-Orbital, zum Elektronenoktett. Diese Ele-
mente sind stark elektronegativ, d. h. sie sind auf der ,,Suche* nach einem Elek-
tron zur Vervollstindigung ihrer dulersten Schale. Die Elemente dieser Haupt-
gruppe werden Halogene genannt.

Tragt man die Ordnungszahl der Elemente auf der Abszisse und die Elektronega-
tivitdt auf der Ordinate eines Diagramms auf, ergibt sich nach dem Eintragen
aller Elemente eine unstetige Funktion mit wiederkehrenden Mustern (s.
Abbildung 29).

Verbindet man die Minima dieser Funktion, entsteht eine quasi horizontale Linie,
die die Elemente der ersten Hauptgruppe enthilt. Diese Ahnlichkeit der Elektro-
negativitét spiegelt sich im chemischen Verhalten der Elemente wider. Deswegen
werden die Elemente in einer Hauptgruppe auch Homologe genannt. Je besser
tibereinstimmend die Elektronegativitit von zwei Elementen ist, desto dhnlicher
ist auch deren chemisches Verhalten. Die Elemente einer Hauptgruppe gehen
stets gleichartige chemische Verbindungen ein, die wiederum &hnliche Eigen-
schaften besitzen. Im Falle der zweiten Hauptgruppe, der Erdalkalimetalle,
finden sich z. B. die Verbindungen BeCl,, MgCl,, CaCl,, SrCl,, BaCl, sowie
RaCl,. All diese Verbindungen sind gut wasserloslich und weisen dhnliche
chemische Eigenschaften auf (HOLLEMAN et al. 1985).
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4,5

Elektronegativitat nach Pauling

1 11 21 31 41 51 61 71 81 [Z] 101
Ordnungszahl

Abbildung 29: Elektronegativitiiten der Elemente (PAULING 1932)

Ebenso ist das physikalische Verhalten des Salzes Natriumchlorid (NaCl) dem
Verhalten des Salzes Kaliumchlorid (KCIl) dhnlich. Dies ergibt sich aus der
Ahnlichkeit des Aufbaus der Verbindung: Ein Salz ist eine Ionenverbindung
zwischen Kationen und Anionen. Die Kationen Natrium und Kalium stammen
aus der 1. Hauptgruppe, das Chlor aus der 7. Daraus ergibt sich eine dhnliche
Elektronegativitdt, die wiederum eine dhnliche Kristallstruktur begiinstigt. NaCl
und KCI besitzen die gleiche Kristallgitterstruktur (kubisch flichenzentriert),
dhnliche Schmelz- (ca. 800 °C) und Siedetemperaturen (ca. 1500 °C) bis hin zum
dhnlichen optischen Erscheinungsbild. Somit kann vom chemischen Verhalten
des einen Salzes auf das chemische Verhalten des anderen Salzes geschlossen
werden.

Aufbauend auf der Systematik des Periodensystems gelang Mendelejew die
Voraussage weiterer Elemente, deren spitere Entdeckung den Aufbau des Perio-
densystems bestitigte (GREENWOOD & EARNSHAW 1988, HOLLEMAN et al.
1985). Mendelejew konnte die Eigenschaften des damals unbekannten Elements
Germanium verlasslich voraussagen, und zwar nicht nur in Bezug auf die Atom-
masse, sondern auch auf das chemische Verhalten (GREENWOOD & EARNSHAW
1988).
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6.3 Die Ahnlichkeiten von Radium mit anderen Elementen

6.3.3 Definition eines Ersatzstoffes fiir das Isotop *’Ra

Das Radium ist ein Element der zweiten Hauptgruppe, der Erdalkalimetalle.
Weitere Elemente dieser Hauptgruppe sind Beryllium (Be), Magnesium (Mg),
Calcium (Ca), Strontium (Sr) und Barium (Ba). Unter den Erdalkalimetallen ist
Radium das einzige Element, von dem kein stabiles Isotop bekannt ist. Die
Elektronegativitdten nach Pauling liegen fiir Be bei 1,5, fiir Mg bei 1,2, fiir Ca
bei 1, fiir Sr bei 1, fiir Ba bei 0,9 und fiir Ra bei 0,9.

Aufgrund der Elektronegativitit scheint Barium ein geeigneter Ersatzstoff fiir
Radium zu sein, um das chemische Verhalten des Radiums zu simulieren.

Um den Targetproduktionsprozess zu qualifizieren, miissen Testtargets mit dem
Ersatzstoff bestrahlt werden. Dabei sollte eine dhnliche Kernreaktion hervorgeru-
fen werden, um die Ausbeute des Targetsystems bestimmen zu konnen. Auch
hier bietet sich das Element Barium als Substitut an. Die Reaktion bei der Be-
strahlung von Radium mit Protonen

*Ra (p, 2n) A
kann auch mit dem Element Barium hervorgerufen werden:
*Ba (p, 2n) *'La

Das Symbol x steht fiir die Atommasse des entsprechenden Bariumisotops.
Hierbei ist zu beachten, dass bei Radium nur das Isotop **°Ra vorliegt. Der nicht
radioaktive Ersatzstoff Barium liegt nicht in reiner Isotopenform vor. Auf der
Erde tritt Barium in Form von sieben stabilen Isotopen unterschiedlicher Haufig-
keit auf.

Dem durch die Kernreaktion mit Barium erzeugten Lanthan (La) ist die gleiche
Elektronegativitdt (1,1) wie dem Actinium (1,1) zugewiesen. Beide Elemente
zdhlen zur dritten Nebengruppe im Periodensystem der Elemente. Somit ist auch
das chemische Verhalten der Produkte der beiden Kernreaktionen, La und Ac,
dhnlich (SCHUTZRECHT US 020020094056 A1 2002).

Damit erfiillt das Element Barium in idealer Weise die Anforderungen fiir einen
Ersatzstoff. Zum einen sind die chemischen und physikalischen Eigenschaften
mit Radium vergleichbar. Zum anderen ist auch das Bestrahlungsprodukt dhn-
lich. Damit konnen auch die nachfolgenden Prozesse erprobt werden. Allerdings
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ist Barium nicht génzlich unbedenklich. Barium ist bei Inkorporation selbst in
kleineren Mengen toxisch und — wirkt je nach Verbindung —ab 1 g todlich.

Durch die Substitution des Radiums und damit der Radioaktivitit konnen Versu-
che einfach durchgefiihrt werden. Auch hier bleibt zu bemerken, dass die Effek-
te, die durch die ionisierende Strahlung hervorgerufen werden, nicht untersucht
werden konnen. Darauf ist insbesondere beim Ramp-up mit Radium in einer
spateren Produktionsphase zu achten.

Anhand der Ahnlichkeitsmethode konnte als Ersatzstoff fiir Radium das Barium
qualifiziert werden. Durch diesen Schritt wird eine experimentelle Validierung
des Targetherstellungsprozesses ermoglicht. Um die Erfolgswahrscheinlichkeit
der Entwicklung weiter zu steigern, wird im folgenden Kapitel die Diversitéts-
methode in der Entwicklung eingesetzt.
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7.1 Uberblick

7 Die Entwicklung von zwei Targetherstellungs-

methoden

7.1 Uberblick

In diesem Kapitel werden die aus der Diversitdtsmethode resultierenden Prozesse
diskutiert. Wie bereits in Abschnitt 5.3 erwéahnt, werden die Anforderungen und
die Funktionsstrukturen in einer Gruppe bearbeitet. Erst im folgenden Schritt
wird diese Gruppe in zwei Teams geteilt, die je einen Targetherstellungsprozess
entwickeln. Selbst in dieser Phase findet aber keine strenge Trennung der beiden
Teams statt. Stattdessen werden Austauschmoglichkeiten bewusst geférdert, um
durch neue Erkenntnisse eines Teams Verbesserungen in der Entwicklung des
anderen Teams und umgekehrt einfliefen zu lassen.

Durch diese Variante der Diversitit in der Entwicklung ist sichergestellt, dass
zumindest ein Prozess qualifiziert werden kann, um die spdtere Produktion des
*» Ac zu ermdglichen.

An die Auswabhl prinzipiell geeigneter Prozesse zur Targetherstellung kniipft die
Diskussion der Prozesse an. Diese bildet die Schnittstelle zu der in Kapitel 8
folgenden Anlagenplanung.

7.2 Auswahl der Prozesse

Um der Diversitit Rechnung zu tragen, sollen die Produktionsprozesse auf
unterschiedlichen Prinzipien basieren. Vor diesem Hintergrund wird ein physika-
lischer und ein chemischer Prozess zum Einbringen des **°Ra in den Targettriger
betrachtet.

Als physikalischer Prozess wird ein Prozess verstanden, bei dem aufgrund
physikalischer Effekte Energie, Materie oder Information umgesetzt werden.
Dies ist der Fall bei dem im Folgenden beschriebenen Dispensierprozess. Das in
einem Losungsmittel geloste **°Ra-Ion wird dabei in die Nut des Targettrigers
dispensiert und anschlieBend getrocknet. Unter dem Begriff Dispensieren wird
das Auftragen von definierten Fluidvolumina verstanden. Die Prozessparameter
sind beim Dispensieren im Wesentlichen von physikalischen Grofen des Edukts
wie z. B. der Viskositét abhéngig.
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7 Die Entwicklung von zwei Targetherstellungsmethoden

Dieses Prinzip stellt eine neue Technologie zur Herstellung von Targets dar.
Somit ist das Risiko eines Scheiterns nicht zu vernachldssigen. Deswegen wird
als zweiter Prozess ein herkdmmlicher Prozess zur Herstellung des Targets
adaptiert.

Ein chemischer Prozess beeinflusst die Materie, indem ein Stoff umgesetzt wird.

226Ra wird das elektrochemische Abscheiden des Radiums

Zum Einbringen des
auf dem Targettrager ausgewahlt. Hierbei sind die elektrochemischen Eigen-

schaften des *°Ra, wie z. B. die Valenz, ausschlaggebend.

7.3 Dispensieren des Radiums — die ,,Droplet*“-Methode

7.3.1 Ubersicht

Das Ziel dieses Abschnitts ist eine Diskussion der Dispensiertechnik, um diese
als Targetherstellungsmethode zu qualifizieren. Anhand der Erkenntnisse wird in
Kapitel 8 der Aufbau einer automatisierten Experimentieranlage beschrieben.

Ausgehend von verschiedenen Dispensierprinzipien werden die den Prozess
beschreibenden Parameter definiert. Anhand chemischer und physikalischer
Anforderungen wird eine geeignete Losung ausgewdhlt. Mit der nicht radioakti-
ven Ersatzlosung auf Bariumbasis werden die Prozessparameter experimentell
validiert.

Eine der untersuchten Mdoglichkeiten zum Einbringen des Radiums in den Tar-
gettrager stellt das Dispensieren einer radiumhaltigen Fliissigkeit dar: Ein defi-
niertes Fliissigkeitsvolumen wird abgetrennt und in den Targettriger gegeben.
Die Fliissigkeit wird anschlieBend gleichméBig getrocknet. Somit wird eine der
Randbedingungen — der Zustandsiibergang von einer Fliissigkeit in einen Fest-
stoff — erfiillt. Ein Merkmal dieses Verfahrens ist, dass sich der Feststoff mit
demselben Losungsmittel wieder vom Targettridger abtrennen ldsst. Vorausset-
zung ist allerdings, dass es wihrend der Bestrahlung nicht zu einer Umwandlung
der Feststoffverbindung kommt, beispielsweise einer Dekomposition der Verbin-
dung aufgrund der ionisierenden Strahlung oder der hohen Temperatur.
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7.3.2  Wirkprinzipien

Der Dispensiervorgang setzt sich aus zwei Prozesskomponenten zusammen: dem
Dosieren, also dem Abteilen des Fluids, und dem Aufbringen der abgeteilten
Menge auf einen Trager (Substrat). Beim Dispensieren wird zwischen kontakt-
behafteten und beriihrungslosen Verfahren unterschieden. Kontaktbehaftete
Verfahren, wie z. B. zur Dosierung von kleinen Klebstoffmengen in der Mikro-
montage, lassen sich in verschiedene Prinzipien aufteilen (ScHILP 2001,
WESTKAMPER & GAUGEL 2002):

e das Aufbringen mittels Schablonendruck,
e das Aufbringen mittels eines Stempels oder
e das Aufbringen mittels einer Dosierkapillare.

Das zu bedruckende Substrat wird im Schablonendruckverfahren von einer
Schablone abgedeckt, die die Geometrie der mit Klebstoff zu benetzenden
Fliachen enthilt. Der Klebstoff wird mit einem Rakel iiber die Schablone gezogen
und benetzt das Substrat an den gewliinschten Stellen. Der Klebstoff {iberstreicht
dabei meist groe Flichen. Ein niedrigviskoses Fluid kann unter der Schablone
verlaufen. Aufgrund der daraus resultierenden hohen Kontaminationsgefahr wird
dieses Prinzip nicht weiter betrachtet.

Die zweite Moglichkeit beruht auf einem Stempel, der mit Klebstoff benetzt ist.
Der Stempel wird an das Substrat angefahren. Dabei kommt es zu einer Benet-
zung des Substrats mit dem Klebstoff. Dieses Verfahren eignet sich ebenfalls fiir
hoherviskose Medien und scheidet deswegen fiir eine nédhere Betrachtung aus.

Bei dem Dosieren mit einer Kapillare wird das zu dosierende Fluid durch eine
verdringende Kraft aus einer Dosierkapillare gedriickt. Dabei bildet sich eine
halbkugelféormige Geometrie unterhalb der Dosiernadel aus. Diese wird Menis-
kus genannt. Abhingig vom Abstand zwischen der Nadel und dem Substrat, kann
der Meniskus bis zu einem Tropfen heranwachsen, der sich von der Dosiernadel
ablost und aufgrund der Schwerkraft auf das Substrat fillt. In der Regel tiber-
steigt das so entstandene Tropfenvolumen jedoch das aufzubringende Dosiervo-
lumen. Kleinere Volumina kénnen mit dieser Technologie nicht erzeugt werden,
da es bei den entsprechend kleineren Fluidvolumina zu keiner Bildung von
Tropfen kommt, die sich selbststindig von der Dosierkapillare 16sen. Deswegen
wird der Abstand zwischen der Nadel und dem Substrat dem zu dosierenden
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Volumen angepasst. Dabei bildet sich zu Beginn des Dispensierprozesses eben-
falls ein Meniskus unterhalb der Nadel. Sobald die Meniskusldnge den Abstand
zwischen Nadel und Substrat erreicht, entsteht eine Katenoide. D. h., aufgrund
der Oberflichenspannung und der Benetzung des Substrats schniirt sich die
Flissigkeitssdule zwischen Substrat und Kapillare ein. Wird die Dosiernadel
unmittelbar nach der Benetzung von dem Substrat zuriickgezogen, ist dieses mit
einem Fluidvolumen benetzt, welches kleiner als ein mit dieser Dosierkapillare
und diesem Fluid zu erzielendes Tropfenvolumen ist (GAUGEL 2004, SCHILP
2001, ZAH et al. 2002).

Beim beriihrenden Dispensieren mit einer Kapillare kann es insbesondere bei
kleinen Dosiervolumina zu einem Kontakt zwischen der Kapillare und dem
Substrat kommen. Diese ungewollte Beriihrung kann eine Beschiddigung des
Substrats nach sich ziehen (ZAH et al. 2002). Im Falle der beriihrungslosen
Dispensierverfahren wird deswegen auf eine Kapillare verzichtet. Das aufzubrin-
gende Medium wird in Form frei fliegender Tropfen auf das Substrat gebracht.
Das unter Druck stehende Fluid wird aus einer speziell angepassten Diise abge-
geben. Das abgetrennte Volumen bildet sich wéihrend des Flugs zum Substrat zu
einem Tropfen aus. Der Erfolg dieses Dispensierverfahrens beruht auf der genau-
en Abstimmung der Aktorik der Diise mit den Fluideigenschaften (ZAH et al.
2005b). Bei einer ungiinstigen Prozessfiihrung kann eine vollstindige Tropfen-
bildung behindert sein. In diesem Fall bildet sich ein Haupttropfen aus, der von
mehreren kleineren Tropfen begleitet ist, den so genannten Satellitentropfen.
Diese fiihren in der Regel zu einer Kontamination des Substrats, da sie nicht
gerichtet auf das Substrat auftreffen. Diese Form des Dispensierens wird unter
anderem in Tintenstrahldruckern eingesetzt und wurde erfolgreich fiir das Auf-
bringen von héherviskosen Medien adaptiert (ZAH et al. 2005b).

Beim kontaktbehafteten Dosieren von Fliissigkeiten im Mikro- und Nanoliterbe-
reich unterscheidet man nach den in Tabelle 1 dargestellten Wirkprinzipien.
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o . Zeit/Druck- Peristaltik- Zahnrad- Kolben-
Kriterien .. .. - ..
Prinzip prinzip prinzip prinzip
Erflllungsgrad:
+ =gqut
o = mittel E>
- =schlecht
Kontakt mit
o - o
Fordermedium *
Genauigkeit - + + +
Material- + . B +
beanspruchung
Dekor_1tam|n|er- + + . +
barkeit

Tabelle 1: Auswahl von prinzipiell geeigneten Dosierprinzipien (CHEN & KAl
2004, GAUGEL 2004, VETTER 1994a, ZAH et al. 2002)

Das Zeit/Druck-Prinzip beruht auf einer Verdrangung des Fordermediums durch
das Einbringen von komprimierten Gasen. Durch den Druck wird das Medium
zur Kapillare gefordert, an der sich ein Meniskus ausbildet. Dieses Verfahren ist
technisch am leichtesten umzusetzen, da keine aufwindige Aktorik fiir den
Dosierprozess notwendig ist. Ein Nachteil ist allerdings die schlechte volumetri-
sche Reproduzierbarkeit, insbesondere bei kleinen Volumina (GAUGEL 2004). Da
die Kraftwirkung durch kompressible Gase aufgebracht wird, ist dieses Verfah-
ren besonders bei grofen Totvolumina nicht geeignet, um reproduzierbare
Mengen zu dosieren. Dieser Nachteil tritt umso augenfalliger in Erscheinung, je
niedrigviskoser das zu dosierende Medium ist. Das Zeit/Druck-Prinzip ist heute
fiir das Dosieren von Volumina >100 nl allerdings das bevorzugte Verfahren, da
es am einfachsten umzusetzen ist und das Fordermedium wenig beansprucht
(DILTHEY & MOLLER 2001).

Das peristaltische Verfahren beruht auf einer Kammer, die zyklisch komprimiert
wird. Ein Beispiel fiir die technische Umsetzung ist die Schlauchperistaltikpum-
pe. Der Schlauch wird in bestimmten Abstdnden zusammengedriickt, so dass auf
den Schlauch eine fortlaufende Walkbewegung einwirkt. Auf diese Weise wird
das Fluid dosiert. Als Schlauchmaterial wird bevorzugt Silikon eingesetzt. Die
Strahlenbelastung durch das Fordermedium wiirde eine Versprodung des Sili-
kons nach sich ziehen und somit letztlich zu Schlauchbriichen fiihren, weshalb
dieses Prinzip ausscheidet.
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Das Dosieren mittels einer rotierenden Verdrangerpumpe wird aus Strahlen-
schutzaspekten nicht ndher in Betracht gezogen: Der Pumpenkorper ist aufgrund
seiner komplexen Geometrie nur schwer zu reinigen und hat eine grof3e Kontakt-
fliche zum Fordergut. Zudem ist diese Art der Dosierung eher fiir hoherviskose
Medien geeignet (VETTER 1994b).

Die Geometrie beim Kolbenprinzip ist hingegen einfach gestaltet, was der
Sicherheit (Leckagen) und der Dekontaminierbarkeit (glatte Flichen) entgegen-
kommt (VETTER 1994a).

Somit stehen als Dosierverfahren fiir das Dispensieren von radioaktiven Fliissig-
keiten das Zeit/Druck-Verfahren und das Kolbenprinzip zur Verfligung. Zum
Aufbringen des Fluids kann das Kapillarprinzip oder das berlihrungslose Dispen-
sieren eingesetzt werden.

7.3.3 Charakterisierung der Eigenschaften des auf einer Kapillare

basierenden Dispensierprozesses

Damit ein Dispensierprozess zuverldssig und reproduzierbar durchgefiihrt wer-
den kann, muss das zu fordernde Medium charakterisiert werden. Vetter und
Fliigel (1994) beschreiben eine umfangreiche Zusammenstellung der Fluideigen-
schaften fiir den Dosierprozess. Dies sind insbesondere ,,Daten, die das Flie3en
und die Dichte der Stoffe* betreffen (s. Abbildung 30).

Fluidparameter

Umgebungsparameter|

* Oberflachenspannung

* Oberflachenspannung der Kaniile

* Dynamische Viskositat * Oberflachenspannung

des Substrats

* Kinematische Viskositéat
« Chemische Zusammen- * Kanllendurchmesser
setzung « Fallbeschleunigung
» Kompressibilitat
* Struktur

* Dichte

* Volumenstrom
* Druck

» Temperatur

Abbildung 30: Parameter bei der Dosierung mittels einer Kapillare (FIEHN
1998, VETTER & FLUGEL 1994)

102



7.3 Dispensieren des Radiums — die ,,Droplet“-Methode

Von den Fluidparametern hingt im Wesentlichen die Wahl des geeigneten
Dosierprinzips ab. Neben dem reinen Dosieren des Fluids ist beim Dispensieren
auch die Tropfenbildung ausschlaggebend. Hierbei miissen die Eigenschaften der
Kapillare mit beriicksichtigt werden, durch die das Medium dispensiert wird. Fiir
langsam gebildete Tropfen aus einer Kapillare gilt stark vereinfachend — eine
genaue Untersuchung des Tropfenablosungsprozesses ist noch Gegenstand der
Forschung (SCHARF 1999) — das Gleichgewicht aus dulleren und inneren Kriften
(GERTHSEN & VOGEL 1997):

p-gv=d-o (19)
mit: p: Dichte

g: Fallbeschleunigung

v Tropfenvolumen
d: Kapillardurchmesser
o: Oberflichenspannung des Fluids

Die Oberfldchenspannung der Kapillare beeinflusst ebenfalls die Ausprigung des
Tropfens, denn der an der Grenzschicht zwischen Kapillare und Fluid ausgebil-
dete Kontaktwinkel beeinflusst das Tropfenvolumen.

Der aufzubringende Dosierdruck pp zum Dosieren kann bei quasistatischen
Prozessen nach dem Gesetz von Hagen und Poiseuille fiir laminare Rohrstro-
mungen wie folgt berechnet werden (DILTHEY & MOLLER 2001):

24-n
Pr = AU D)
> z.D} (20)
mit: n: Viskositit des Fluids
D;: Innendurchmesser der Kapillare

[: Lange der Kapillare
U:  Durchflussgeschwindigkeit

Den Abschluss des Dispensierprozesses bildet das Auftreffen des Fluids auf dem
Substrat. Hier spielen erneut die Oberflichenspannungen, und zwar bei der
Ausbreitung des Fluids auf dem Substrat eine wesentliche Rolle. Von diesen
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hiangt die Spreitung, also das Breitlaufverhalten der dispensierten Fliissigkeit auf
dem Substrat ab. Die Spreitung eines Fluids auf einem Festkorper ldsst sich
anhand des Benetzungswinkels und der daraus resultierenden Benetzungsspan-
nung bestimmen. Dieser Winkel stellt sich aus dem Gleichgewicht der Grenzfla-
chenspannungen Fluid/Umgebungsgas, Fluid/Festkorper sowie Festkor-
per/Umgebungsgas nach folgender Formel ein, die Youngsche-Gleichung ge-
nannt wird (DIN EN 828:1998 1998, WEDLER 2004):

o, =0,+0,cos0 (21)

/4
mit: or:  Grenzflichenspannung Festkorper/Gas
op.  Grenzflachenspannung Festkorper/Fluid
0. Grenzflachenspannung Fluid/Gas
o: Benetzungswinkel

Die Grenzflachenspannung Fluid/Gas bzw. Festkorper/Gas wird auch Oberfla-
chenspannung genannt (GERTHSEN & VOGEL 1997). Ist eine Grenzflachenspan-
nung negativ, so fiihrt dies zur Durchmischung der beiden Stoffe.

Wird ein Tropfen einer Fliissigkeit auf einen Festkorper aufgebracht, kann dieser
entsprechend den Grenzflichenspannungen mehr oder minder gewdlbt sein. Die
Wolbung wird durch den Benetzungswinkel definiert. Dieser Randwinkel wird
zwischen dem Festkorper und einer Tangente an den Tropfen im Beriihrungs-
punkt Festkorper-Fluid-Gas gebildet (s. Abbildung 31).

QGas

Flissigkeit

Oy Oq

Festkorper
%’/f/f/f/f/f A

Abbildung 31: Zusammenhang zwischen dem Benetzungswinkel und den Grenz-
fldchenspannungen
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Die Benetzungsspannung ergibt sich aus der Differenz der Grenzflachenspan-
nungen Fluid/Gas sowie Festkorper/Fliissigkeit (WEDLER 2004):

0, =0,—0, =0, cos@ (22)

mit: Op: Benetzungsspannung

Ist der Benetzungswinkel 6 =0°, so spricht man von vollstindiger Benetzung.
Bei einem Benetzungswinkel 6> 90° ist die Benetzungsspannung negativ. Es
findet keine Benetzung statt. Ist 0°<0<90° findet eine Benetzung statt
(WEDLER 2004).

7.3.4 Auswahl von Bariumlosungen anhand der Stoffeigenschaften

In den Versuchen zum Aufbringen eines Radiumsalzes mittels eines Dispensier-
prozesses auf ein Target wurden — aufbauend auf dem Prinzip der Ahnlichkeit —
unterschiedliche Bariumsalze eingesetzt. Der Ausgangsstoff fiir die Versuche
war je eine wassrige, gesattigte Losung von Bariumchlorid, Bariumnitrat oder
Bariumhydroxid. Zusdtzlich wurde eine Suspension von Bariumcarbonat und
Wasser untersucht (s. Tabelle 2).

Bariumchlorid Bariumnitrat Bariumcarbonat Bariumhydroxid

Kriterien
Summenformel BaCl,+2H,0 Ba(NO;), BaCO, Ba(OH),
Léslichkeit in

90 0,02 34

Wasser (g/l) 373
Massenanteil Ba
in der Verbindung 56 % 52% 70 % 80 %
Dekomposition bei . . . .
T < 500°C nein ja ja nein
Gebildete Gase - N,, O,, NO CO, CO,, O, -
Geringe Kristall- . . . .
bildung nein Ja ja ja
Integration in den
chemischen aufwandig einfach aufwandig aufwandig
Prozess
Angriff der Target- . . nein .
trageroberflache 1a nein 1a

Tabelle 2: FEigenschaften der untersuchten Bariumverbindungen (HOLLEMAN et
al. 1985)
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Die Neigung der Salze zur Kristallbildung respektive zum -wachstum stellt einen
wesentlichen Punkt in der Stoffauswahl dar. An Luft migriert ein Kristall durch
die Adsorption von Wasser: Der Kristall wéchst in seinen Abmessungen, indem
sich die Oberfliche des Kristalls vergroBert. Dieses unkontrollierte Wachstum
aus dem Volumen, das fiir das Targetmaterial im Target vorgesehen ist, bringt
Nachteile mit sich: Zum einen steigt die Kontaminationsgefahr, da sich das
Material durch die Migration auch auflerhalb des abgedichteten Volumens im
Target absetzt. Dadurch kann es z. B. mit dem Kiihlwasser in Kontakt geraten
und ausgewaschen werden. Zum anderen sinkt die Ausbeute an **Ac, da das
Material nicht mehr an der fiir die Bestrahlung giinstigsten Position, also direkt
hinter dem Strahlfenster, platziert ist. Befindet sich das Targetmaterial auf3erhalb
der Nut des Targets, wird es nicht bestrahlt. Je weiter das Targetmaterial vom
Strahlfenster entfernt ist, desto geringere Protonenenergien treffen auf dieses
Material. Dies fiihrt wiederum zu unerwiinschten Reaktionen (s. Abschnitt 3.4).

Alle wasserloslichen Substanzen tendieren in einer mehr oder minder starken
Form zur Migration durch Wasseraufnahme. Die stark hydrophile Bariumchlo-
ridverbindung mit einer Ldslichkeit von bis zu 373 g/1 zeigt ein sehr ausgepragtes
Migrationsverhalten (s. Abbildung 32).
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Abbildung 32: Randaufwiichse beim Dispensieren von Bariumchlorid bei einer
Nutbreite von 3 mm

Die Loslichkeit von Bariumnitrat in Wasser liegt bei 90g/l. Das Migrations-
verhalten ist schwach ausgeprédgt. Bariumhydroxid ist in Wasser schwer 16slich,
was die Migration deutlich erschwert. Aus dem Hydroxid bildet sich durch
Wasseraufnahme das Hydrat Ba(OH),'8H,O (HOLLEMAN et al. 1985). Das in
Wasser unlosliche Bariumcarbonat zeigt keine sichtbare Migration und bietet
sich damit als sinnvollste Alternative an. Die schlechte Loslichkeit des Barium-
carbonats in Wasser erfordert eine Suspension. Die Entmischung der Suspension
fiihrt zu einer Ansammlung von Partikeln. Diese konnen wéhrend des Dispen-
siervorgangs zu einer Verstopfung der Dosierkapillare fiihren.

Ein weiterer bei der Materialauswahl zu beachtender Punkt ist das Verhéltnis
zwischen der Masse des Bariums zu der Masse der Verbindung. Je hoher der
Anteil der ,,Nutzlast (Barium) im Verhéltnis zum ,,Ballast® liegt, desto hohere
Ausbeuten konnen bei gleich bleibendem Strahlstrom in einer Bestrahlung
erreicht werden.
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Das Massenverhaltnis zwischen Barium und der Verbindung liegt bei Barium-
chlorid sowie bei Bariumnitrat bei 56 % bzw. 52 % (s. Tabelle 2). Dieses Ver-
hiltnis ist bei den Stoffen Bariumhydroxid oder Bariumcarbonat wesentlich
giinstiger und liegt bei 70 bis 80 %. In diesem Fall sind also die Stoffe Barium-
carbonat und Bariumhydroxid zu bevorzugen.

Da wiéhrend der Bestrahlung erhohte Temperaturen im Targetvolumen herrschen,
ist auch das thermische Verhalten der Stoffe ausschlaggebend. Alle Verbindun-
gen sind bis zu einer Temperatur von 500 °C stabil. Bariumchlorid sowie Bari-
umhydroxid gehen ab Erreichen des Schmelzpunktes in eine fliissige Phase tiber.
Die Verbindungen Bariumnitrat und Bariumcarbonat zersetzen sich hingegen
unter Bildung von Gasen. Dadurch entsteht im Target ein Uberdruck, der unter
Umstdnden zu einem Versagen der Targetkonstruktion flihren kann. Bei einer
Versuchsbestrahlung von Bariumcarbonat wurde eine Gasentwicklung festge-
stellt: Beim Offnen des Targets nach der Bestrahlung ist das Gas unter einem
deutlich vernehmbaren Zischen entwichen. Die entwichene Gasmenge konnte
nicht anhand von Versuchen quantifiziert werden, genauso wenig konnte die
Gasentwicklung bei der Bestrahlung von Bariumnitrat beobachtet werden.

Die chemischen Prozesse zur Aufbereitung des Actiniums beruhen auf Nitratver-
bindungen des Actiniums bzw. des Radiums. Werden zur Herstellung des Tar-
gets Chlorid-, Carbonat- oder Hydroxidverbindungen eingesetzt, miissen diese
vor der Aufbereitung in eine Nitratform {iberfiihrt werden. Dieser Konversions-
schritt kann beim Einsatz einer Nitratverbindung entfallen.

Der Teil des Targets, der mit der Barium- bzw. Radiumverbindung in Kontakt
steht, ist aus Aluminium gefertigt. Um ungewollte Reaktionen, insbesondere eine
Korrosion des Aluminiums vorzubeugen, wurde die Aluminiumoberflache, die
mit der Losung in Kontakt stand, untersucht. Dazu wurde der Targettrdger in
einem Ultraschallbad mit Wasser gereinigt. Bei den verwendeten Bariumchlorid-
sowie Bariumhydroxidlosungen wurde eine angegriffene Oberfldache festgestellt
(s. Abbildung 33). Dies liegt an den korrosiven Eigenschaften des Chloridanions
bzw. der Hydroxidanionverbindung. Das Nitrat oder auch das Carbonat wirken
nicht so aggresiv.
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Abbildung 33: Angegriffene Aluminiumoberfliche an einem Versuchstargettrd-
ger nach dem Dispensieren mit Bariumchlorid

Die eingehende Untersuchung der Eigenschaften der betrachteten Stoffe (s.
Tabelle 3) fiihrte zu dem Entschluss, Bariumnitrat als Ausgangsbasis fiir Testbe-
strahlungen einzusetzen.

Bariumchlorid Bariumnitrat Bariumcarbonat Bariumhydroxid
(BaCl,+2H,0) (Ba(NO;),) (BaCO,) (Ba(OH),)

Tabelle 3: Ergebnisse der Dispensierversuche mit Bariumsalzen. Zu sehen ist
Jjeweils eine Schicht der Bariumverbindung, die auf einen Ver-
suchstargettrdger aufgebracht wurde. Dabei ist das Kristallwachs-
tum des Bariumchlorids gut sichtbar, welches zu erheblichen Kon-
taminationen fiihren kann.
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7.3.5 Dispensieren mit einer Kapillare

7.3.5.1 Allgemeines

In die engere Auswahl kommen kapillargebundene sowie beriihrungslose Dis-
pensierverfahren. Erste Versuche mit einem Zeit/Druck-basierten Dispensiersys-
tem und einer Kapillare (s. Abbildung 34) zeigen die prinzipielle Machbarkeit
dieses Verfahrens: Bis zu 1 g des Bariumsalzes wird in wéssriger Losung in eine
Kartusche, die als Vorratsbehilter dient, eingebracht. Das angeschlossene analo-
ge Zeit/Druck-System der Fa. Loctite wird von einem Handhabungsgerit gesteu-
ert. Dieses ist ein Prizisionsroboter Autoplace 410 der Fa. Sysmelec. Die am
Roboterkopf befestigte Dosiernadel wird in die Nut gesenkt. An dieser Stelle
beginnt der Dispensiervorgang. Zeitgleich zum Dispensierprozess wird die
Dosierkapillare kreisformig im Targettrdger verfahren, um die gesamte 3 mm
breite Nut zu benetzen.

e

Dispensnadel

A
srsmuzc}

Targettrager /. F
/}

Abbildung 34: Versuchsaufbau fiir das Dispensieren diverser Bariumlosungen
mittels einer Dosierkapillare
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Die Freiheitsgrade in diesem Prozess sind:
e die Verfahrgeschwindigkeit,

e das Material der Dosierkapillare,

e der Durchmesser der Kapillare,

e der Dispensierdruck sowie

e der Abstand der Kapillarspitze zum Nutgrund.

7.3.5.2 Bestimmung der Parameter

Die eben erwihnten Freiheitsgrade wurden in Versuchsreihen variiert, wobei die
Verfahrgeschwindigkeit der Kapillare konstant gehalten wurde. Bei Dosiernadeln
in Edelstahlausfithrung wurde im Vergleich zu Dosiernadeln mit Tefloneinsatz
eine Benetzung durch die Fliissigkeit an der Edelstahlkapillare beobachtet (s.
Abbildung 35).

Abbildung 35: Benetzungsverhalten von Bariumnitrat an einer Edelstahlkapilla-
re (links) und an einer Kapillare mit Tefloneinsatz (rechts)

Das gute Benetzungsverhalten der Edelstahlkapillare durch die in den Versuchen
verwendeten wissrigen Losungen ist beim Dispensierprozess unvorteilhaft.
Dieses Benetzungsverhalten bei Edelstahlkapillaren wurde auch von Dilthey und
Miiller (2001) beobachtet. Die kontinuierliche Benetzung der Edelstahlkapillare
an der daufleren Zylinderflache fiihrt im Verlauf mehrerer Dispensierdurchldufe zu
einer Materialablagerung an der benetzten Dosierkapillare. Aus diesem Grund
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wurden weitere Versuche nur noch mit Kapillaren der Durchmesser 1,04 mm
sowie 0,71 mm aus dem Kunststoff PTFE (Teflon) durchgefiihrt (SCHUTZRECHT
DE 102004022200 A1 2005). Bei der Teflonkapillare konnten keine Materialab-
lagerungen an der Kapillare festgestellt werden.

Die nach dem Gesetz von Hagen und Poisseuille starke Interdependenz zwischen
den Parametern Dispensierdruck sowie Kapillardurchmesser dul8ert sich dadurch,
dass bei hohem Druck und kleinem Kapillardurchmesser keine Tropfenbildung
mehr stattfindet. Um eine zuverldssige Tropfchenbildung zu gewahrleisten, wird
das Dispensieren bei einer Kapillare eines kleinen Durchmessers mit geringem
Dispensierdruck durchgefiihrt.

Der Abstand zwischen der Kapillarspitze und dem Substrat beeinflusst die
benetzte Fliche. Um die Benetzungsfliche auf dem Targettriger konstant zu
halten, muss der Abstand zwischen der Nadel und dem Targettriger geregelt
werden.

7.3.6 Dispensieren mit einem beriihrungslosen Dispensierprinzip

Neben den Dosierexperimenten mit einer Kapillare und einem Zeit/Druck-
System wurden ergdnzende Versuche mit einem beriihrungslos arbeitenden
Piezo-Dosiersystem durchgefiihrt. Ein Vorteil dieses Systems ist die hohe Re-
produzierbarkeit des Tropfenvolumens (DILTHEY et al. 1999). Eingesetzt wurde
das Dosiersystem Delo-dot der Fa. Delo Industrieklebstoffe GmbH. Dieses
System wird zum Dosieren von Klebstoffen industriell verwendet.

Die Losung wird in einem Vorratsbehélter mit Druck beaufschlagt und iiber eine
Zuleitung dem Ventil zugefiihrt. Eine Piezoaktorik schlie3t das Ventil iiber einen
bewegten Stofel ab. Dadurch kommt es zu einem Druckstof3 auf der Diisenseite,
der zur Ablosung eines Tropfens fiihrt (ZAH et al. 2005b). Neben den in Ab-
schnitt 7.3.3 angefiihrten Parametern beim Dispensieren mit einer Dosierkapilla-
re sind bei einem piezobasierten Dispensierprinzip noch weitere Parameter
anzufiithren:

e die Pulszett,

e der Stof3elhub,
e die Pausenzetit,
e die Temperatur,
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e der Vordruck,
e die Diisengeometrie sowie
e die StoBelvorspannung.

In einer ersten Versuchsreihe wurden die Parameter Pulslidnge, Stoelhub sowie
Vordruck systematisch variiert, um eine zuverlissige Tropfenbildung zu erhalten.
Die weiteren Parameter Pausenzeit, Temperatur, Diisengeometrie und StoBelvor-
spannung wurden nicht variiert. Die Pausenzeit ist nur bei zeitkritischen Prozes-
sen relevant. Eine hohere Temperatur wird eingesetzt, um die Viskositdt hoher-
viskoser Medien zu reduzieren. Bei einer wissrigen Losung ist der Effekt zu
vernachldssigen.

Es wurden sowohl Bariumchlorid- als auch Bariumnitratlosungen verwendet. Die
Tropfen wurden mit einem Papier aufgefangen, das in Tropfenflugrichtung in
einer Distanz von ca. 4 cm von der Diise des Dosiersystems fixiert wurde (s.
Abbildung 36).

Vorratsbehalter

Abbildung 36: Versuche zur Bestimmung der Dispensierparameter fiir Barium-
losungen
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Bei beiden Fluiden konnten nur enge Parameterfelder gefunden werden, bei
denen ein Tropfen abgegeben wird. Allerdings haben sich diese Felder nach dem
Reinigen der Diise so verschoben, dass eine neue Versuchsreihe zur Identifikati-
on der Parametersidtze notwendig wurde. Mit dem vorliegenden Dosiersystem ist
es daher nicht gelungen, eine reproduzierbare Tropfenbildung sicherzustellen.

Aus diesem Grund wurde die Untersuchung der beriihrungslosen Dispensierver-
fahren nicht weiter verfolgt, da es nicht gelungen ist, das Dosierventil in einer
Weise zu parametrieren, dass eine zuverldssige Tropfenbildung erreicht werden
kann. Die mit der Bildung von Satellitentropfen einhergehende Kontamination
der Umgebung des Targets ist in diesem Fall das Ausschlusskriterium. Zudem
iiben die Fluideigenschaften beim beriihrungslosen Dispensieren einen deutlich
grofBeren Einfluss auf den Prozess aus als beim kapillargebundenen Verfahren.

7.3.7 Verdampfen des Losungsmittels

Um das Losungsmittel zu verdampfen, wird der Targettriger erhitzt. Eine Target-
temperatur, die lber der Verdampfungstemperatur des Losungsmittels liegt,
erweist sich als nicht zielfilhrend, da das Ldsungsmittel zu kochen beginnt.
Durch eine Blasenbildung beim Verdampfen des Losungsmittels werden kleine
Flissigkeitsmengen, die das Barium- bzw. Radiumsalz enthalten, aus der Losung
mitgerissen. Diese Tropfchen benetzen die umgebenden Flichen. Im Falle des
Radiums fiihrt dies zu einer Kontamination des Targettriagers.

Zum Heizen des Targets wurden zwei Prinzipien untersucht, die mit einem
geringen technischen Aufwand realisierbar sind: das Heizen mittels Infrarotstrah-
ler sowie das Heizen mittels einer Heizplatte. Der Vorteil des Infrarotstrahlers
gegeniiber der Heizplatte liegt am Ablauf des Verdampfungsprozesses: Dabei
wird durch die Infrarotstrahlung die Oberfliche des Tropfens gleichméBig und
vor allem schneller erhitzt als die Tropfenmitte. Dadurch kénnen durch Tempera-
turgradienten hervorgerufene Turbulenzen, die sich bei einer Erwdrmung mittels
Heizplatte einstellen wiirden, reduziert werden (s. Abbildung 37).
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IR-Heizvorrichtung

DD Ra-haltige Partikel
Ra-haltige Partikel : /

‘/

Konvektion

Heizvorrichtung

Abbildung 37: Prinzipdarstellung des Verdampfens des Losungsmittels mit
einem IR-Strahler (links) und mit einer Heizplatte (rechts)

Als Heizprinzip im Anschluss an den Dispensierprozess wird aus diesen Griinden
die Infrarotbestrahlung ausgewéhlt. Dabei wird der gesamte Targettriger von
einem Infrarotrstrahler auf eine Temperatur von etwa 60 °C erhitzt. Diese Tem-
peratur wird auch wihrend des Dispensierprozesses gehalten.

7.3.8 Das Droplet-Target

Nachdem der Prozess des Beladens des Targettragers ausfiihrlich dargelegt
wurde, wird in diesem Abschnitt die Geometrie des fiir die Droplet-Methode
angepassten Targets diskutiert (s. Abbildung 38).

Der Targettrager ist ein rotationssymmetrischer Korper aus Aluminium. Er weist
eine Nut von 3 mm Breite auf, in die der zu bestrahlende Stoff eingebracht wird.
Die 3 mm breite Nut entspricht der idealen Targetdicke, um eine hohe Ausbeute
der gewiinschten (p, 2n)-Reaktion zu erzielen (s. Abschnitt 3.6.5).

Das Strahlfenster wird durch den Boden und eine Seitenwand der Nut gebildet.
Die Wandstarke betrdgt in diesem Bereich 0,3 mm. Nach dem Abschluss des
Dispensierprozesses wird die Targetnut abgedichtet. Dazu wird ein Niederhalter
eingesetzt, der die Targetnut beidseitig mittels O-Ringen vom Kiihlwasser
abtrennt. Um ein Losldsen des Niederhalters wéahrend der Bestrahlung zu verhin-
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dern, wird der Niederhalter abschlieBend mit einer Messingschraube in seiner
Position fixiert (s. Abbildung 38).

Die gesamte Konstruktion des Targets ist auch hinsichtlich einer spiteren Auto-
matisierung ausgelegt: Samtliche Montage- und Fiigeprozesse besitzen eine
einheitliche Fiigerichtung. Dies ist ein grundlegendes Prinzip des montagege-
rechten Konstruierens.

Fugerichtung
\ I
_— \ j/Messingschraube
N
N
Teflonring
777 I 77z

% §\ L Niederhalter
)

% | )

— Targettrager

O-Ringe

Protonenstrahl %_% Strahifenst
ranitenster
\‘_bfl ///////l{ 777777777/,

Nut fur Targetmaterial

Abbildung 38: Aufbau des Targets fiir die Droplet-Methode. Das Targetmaterial
besteht aus der Radiumverbindung, der Targettrdger aus Alumi-
nium.

7.3.9 Die Diskretisierung

226
Ra zu

Um das Target vollstandig mit der gewiinschten Menge von 200 mg an
beladen, miissen bis zu 20 ml der radiumhaltigen Losung dispensiert werden. Da
das Targetvolumen aber deutlich kleiner ist als 20 ml, muss der Prozess so
gestaltet werden, dass er in einzelnen Schritten mit kleineren Mengen an Fliissig-

keit wiederholbar ausgefiihrt werden kann. Dazu wird eine kleine Menge der
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Fliissigkeit auf den Nutgrund aufgetragen und vollstindig getrocknet. Nach dem
Trocknungsschritt wird der Dispensierprozess wiederholt, indem eine neue
Schicht der Radiumverbindung aufgetragen wird. Dabei wird die vorhergehende
Schicht leicht angeldst. Nach dem Trocknungsschritt kann der Prozess so oft
wiederholt werden, bis die gewiinschte Menge an Material im Targettriger
deponiert ist. Wichtig ist hierbei, dass der Abstand zwischen dem Nutgrund bzw.
der Schicht und der Nadelspitze in einem Regelkreis stabilisiert wird.

Mit dieser Methode ist es moglich, eine beliebige Fliissigkeitsmenge in das
begrenzte Targetvolumen einzubringen.

7.3.10 Zusammenfassung

Die Prozessgroflen beim Dispensieren wurden anhand verschiedener Bariumver-
bindungen untersucht. Dabei gelang es, geeignete Bariumverbindungen zu
identifizieren (Bariumnitrat), die mit Hilfe eines Zeit/Druck-Dispensierers und
einer Dosierkapillare auf ein Target aufgetragen werden konnen. Zum Verdamp-
fen des Losungsmittels wird ein Infrarotstrahler eingesetzt.

7.4 Elektrochemisches Abscheiden des Radiums - die
wDisc*“~-Methode

7.4.1 Ubersicht

Parallel zu dem Dispensierprozess, der so genannten Droplet-Methode, wurde ein
elektrochemischer Abscheideprozess, die so genannte Disc-Methode, entwickelt.
Bei der Herstellung von Targets mit Metallen als Targetmaterial ist das elektro-
chemische Abscheiden oder auch Galvanisieren eine Standardmethode. Radium,
als Erdalkalimetall, bzw. seine Verbindungen bieten sich ebenfalls fiir diese
Methode an. In der Tat existieren Untersuchungen, die das elektrochemische
Abscheiden beschreiben (s. Abschnitt 7.4.3).

Im Folgenden wird zunidchst das Prinzip des elektrochemischen Abscheidens
oder Auftragens vorgestellt. AnschlieBend wird ein Uberblick iiber die bisherigen
Entwicklungen dieses Prozesses mit natiirlichem Radium gegeben. Die Beschrei-
bung der Besonderheiten beim elektrochemischen Abscheiden des Radiums,
respektive bei dem ihm chemisch dhnlichen Barium, ist die Grundlage der
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anschlieBenden Skalierungsversuche fiir das Abscheiden von Barium zur Herstel-
lung eines Barium- bzw. Radiumtargets.

7.4.2 Elektrochemisches Abscheiden von Stoffen

Das elektrochemische Abscheiden von Stoffen beruht auf einer chemischen
Reaktion, die durch elektrischen Ladungstransport ausgelost wird. Dieser La-
dungstransport findet in einer Fliissigkeit mit entsprechenden Edukten als La-
dungstragern in Form von Ionen statt. Die leitende Fliissigkeit wird Elektrolyt
genannt. Um den elektrischen Strom einzuleiten, werden zwei Elektroden in den
Elektrolyt getaucht. Das gesamte System wird mit dem Begriff ,elektrochemi-
sche Zelle* umschrieben (s. Abbildung 39) (WEDLER 2004).

Spannungsquelle

Kathode f Anode

Kation Elektrolyt

Abbildung 39: Wirkprinzip einer elektrochemischen Zelle

Wird ein elektrisches Potenzial zwischen den Elektroden angelegt, wandern die
negativ geladenen lonen (Anionen) zur positiv geladenen Anode. Dementspre-
chend wandern die positiv geladenen Kationen zur Kathode. Durch den Aus-
tausch von Ladungen finden in der Regel eine Reduktion (an der Kathode) und
eine Oxidation (an der Anode) statt. Am Beispiel von Salzsdure soll die in der
elektrochemischen Zelle ablaufende Reaktion dargestellt werden. Salzsdure
(HC)) liegt in Wasser in ionischer Form vor (H' sowie CI"). Das Wasserstoffkati-
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on wird an der Kathode durch Aufnahme eines Elektrons zu Wasserstoff redu-
ziert:

2H*+2¢ — H,

An der Anode gibt das Chloranion hingegen ein Elektron ab, es wird zu Chlor
oxidiert:

2CI~ = Cl, +2e

Damit ergibt sich fiir die elektrochemische Zelle folgende Gesamtreaktion:

2H"+2ClI" - Cl,+H,

7.4.3 Geschichtliche Entwicklung

Das elektrochemische Abscheiden von Metallen auf Tragersysteme zum Zweck
der Bestrahlung ist in der Technik weit verbreitet (BAKHTIARI et al. 1997). Dabei
handelt es sich in der Regel um nicht radioaktive Ausgangsstoffe. Neben der
Radioaktivitidt des Radiums ist dessen geringe Elektronegativitit (s. Abbildung
29) eine weitere Herausforderung fiir das Prinzip der elektrochemischen Ab-
scheidung, denn das Radium ldsst sich nicht in metallischer Form abscheiden,
sondern nur als ein Salz.

Im Gegensatz zum Dispensieren von Radiumsalzen finden sich in der Literatur
einige Arbeiten, die sich mit dem elektrochemischen Auftragen von **°Ra befas-
sen. Ziel dieser Arbeiten ist im Wesentlichen die Herstellung von Proben zur
Bestimmung des Radiumgehalts in der Umwelt. Dabei werden die in diesen
Proben anzutreffenden Mengen an **°Ra, welche in der Regel im Nanogrammbe-
reich liegen, fiir die a-Spektrometrie aufbereitet (MORENO et al. 2005).

Bereits im Jahr 1937 wurde eine Arbeit veroffentlicht, die sich mit der Elektroly-
se des Bariums und des Radiums aus einer Acetonlosung auseinander setzt
(HAISSINKY 1937). Soret und Tauveron passten 1972 einen flir Plutonium entwi-

ckelten elektrochemischen Abscheideprozess fiir **°

Ra an. Dabei legten sie
zwischen den Elektroden eine Spannung von 600 V und einen Strom von 12 mA
an. Das Radium wurde dabei in einer Losung aus Isopropanol und Salzsdure
verarbeitet (MORENO et al. 2005). 1975 gelang Koide und Bruland ebenfalls das

226

Abscheiden von “Ra. Das aus Seewasserproben stammende Radium wurde aus

einer organischen Isopropanollésung auf eine Platinkathode bei einer Spannung
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von 40 V deponiert. In weiteren Arbeiten wurde iiber die erfolgreiche Abschei-
dung von **°Ra auf Edelstahl berichtet (HANCOCK & MARTIN 1991, ROMAN
1984, WHITEHEAD et al. 1992). Dabei wurden unterschiedlich eingestellte Radi-
umlosungen auf Basis von Salzsdure oder Salpetersdure und Ethanol oder Isopro-
panol verwendet. Der Nachteil bei der Verwendung dieser leicht brennbaren
organischer Losungsmittel ist die groe Explosionsgefahr, da eine elektrische
Spannung angelegt wird. Zudem ist die Loslichkeit des Radiums respektive des
Bariums in organischen Losungen begrenzt.

Das eingangs erwéhnte elektrochemische Abscheiden zum Zweck der Bestrah-
lung wurde zum Aufbau eines Targets fiir eine Bestrahlung mit hochenergeti-
schen Elektronen genutzt (SCHUTZRECHT US 020020094056 A1 2002). Dazu

wird das *°

Ra auf eine Kathode, bestehend entweder aus Kupfer, Wolfram,
Platin, Tantal oder Nickel, elektrochemisch abgeschieden. Dabei kann bis zu

160 mg des **°Ra pro cm? Fliche aufgebracht werden.

Das Abscheiden auf die erwédhnten Tragermaterialen (Cu, Ni, Ta, Pt) ist aus
radiologischer Sicht nachteilig, da zum einen unerwiinschte Aktivierungsproduk-
te entstehen und zum anderen die Atommassen der Metalle sehr hoch sind, was
wiederum die Ausbeute reduziert (s. 3.6.4). Ein ideales Metall zum elektroche-
mischen Abscheiden ist Aluminium. Es bildet unter Protonenbestrahlung keine
langlebigen Nuklide und besitzt zudem eine geringe Atommasse. Allerdings
finden sich in der Literatur keinerlei Hinweise auf das elektrochemische Ab-
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scheiden von

Ra auf eine Aluminiumkathode. Ebenso wenig wird iiber das
Abscheiden gréBerer Mengen an **°Ra berichtet. Aufgrund dessen muss derselbe
Weg wie beim Dispensieren von **’Ra-Losungen gewihlt werden: Die Ahnlich-
keit der homologen Elemente Barium und Radium ist die Ausgangsbasis fiir
grundlegende Versuche. D. h., dass die Prozessparameter anhand des Bariums

eingestellt und die gewonnenen Ergebnisse auf das Radium iibertragen werden.

7.4.4 Der auf *°Ra basierende elektrochemische Abscheideprozess

Ublicherweise werden mit dem elektrochemischen Prozess metallische Schichten
auf Tragermaterialien abgeschieden. Metallisches Radium ist allerdings ein sehr
reaktives Material. An Luft sowie in Wasser reagiert es lebhaft unter Bildung von
Oxiden. Deswegen wird beim elektrochemischen Abscheiden kein metallisches
Radium abgesondert, sondern ein Radiumoxid.

120
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Der Prozess beim molekularen elektrochemischen Abscheiden von Radiumoxid
lauft ohne eine Reduktion der Radiumkationen ab. In einer wéssrigen Losung
befinden sich die Radiumkationen in einem Gleichgewicht mit Hydroxidanionen:

2+
Ra(aq)

+(0OH),,, © Ra(OH) ,,
sowie
Ra(OH)(,, +(OH),,, < Ra(OH),,,,

Dieses Radiumhydroxid wird zum groen Teil als Radiumperoxid an der Alumi-
niumkathode abgeschieden:

Ra(OH),,,, +20H" & Ra0O, -2H,0+2e

Das gebildete Radiumperoxid ist in seinen mechanischen Eigenschaften mit
Oxiden vergleichbar. Die leicht kristalline Verbindung ist sehr sprode, was in
besonderer Weise die Handhabungstechnik in nachgelagerten Prozessschritten
beeinflusst.

7.4.5 Charakterisierung der Prozessparameter beim elektrochemi-

schen Abscheiden

7.4.5.1 Allgemeines

Wie in Abschnitt 7.4.2 diskutiert, wird der elektrochemische Abscheideprozess
von mehreren Parametern beeinflusst. Die Parameter miissen an die Anforderun-
gen der nachfolgenden Prozesse, insbesondere der Bestrahlung sowie der daran
anschlieBenden Aufbereitung, angepasst werden. Die entscheidenden Parameter
sind:

e das Material der Kathode und das Material der Anode,

e das Losungsmittel,

e die elektrische Spannung,

e der elektrische Strom,

e das abzuscheidende Metall bzw. dessen ionische Verbindung,

e die Konzentration der Ionen, bzw. die Loslichkeit sowie
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7 Die Entwicklung von zwei Targetherstellungsmethoden

e die Prozesszeit.

Diese Parameter werden im Folgenden im Hinblick auf die Anwendung disku-
tiert.

7.4.5.2 Die Kathode und die Anode

Das Radium bzw. seine Verbindung wird beim elektrochemischen Abscheiden
an der Kathode abgesondert. Die Kathode ist somit Bestandteil des Target-
systems und wird ebenso bestrahlt. Sie muss daher aus einem Metall bestehen,
welches fiir die Bestrahlung geeignet ist. Es muss ein guter Wiarmeleiter, che-
misch stabil, chemisch rein und ein Leichtmetall sein. Die gute Warmeleitung ist
fir die Kiihlung des elektroplattierten Radiums wihrend der Bestrahlung not-
wendig. Die Anforderung der chemischen Stabilitdt oder der chemischen Inert-
heit resultiert aus dem nachfolgenden Aufbereitungsprozess, um die Reinigung
des *Ac und des **°Ra nicht unndtig zu erschweren. Um die geforderte radio-
nuklidische Reinheit zu erreichen, muss ein Metall gewéhlt werden, welches in
hoher chemischer Reinheit verfiigbar ist. Zudem sollte das Metall unter Proto-
nen- und Neutronenbestrahlung keine langlebigen radioaktiven Nuklide bilden.
Dadurch kann die Strahlenbelastung, die vom bestrahlten Target ausgeht, redu-
ziert werden. Als Kathodenmetall wurde deswegen Aluminium mit einer Rein-
heit bis zu 99,999 % ausgewdhlt. Die native Oxidschicht auf dem Aluminium
wurde zum elektrochemischen Abscheiden nicht entfernt.

Die Geometrie der Kathode wird im Wesentlichen durch die Geometrie des
*°Ra-Verbindung beschichtete Kathode
wird vollstindig in den tassenformigen Targettrdger eingebaut. Dabei soll die

Targettriagers bestimmt. Die mit einer

Radiumbeschichtung im Bereich des Strahlfensters liegen. Aus diesem Grund
wird eine scheibenformige Kathode eingesetzt. Diese wird am &ufleren Folien-
durchmesser mit dem Radium beschichtet.

Als Anodenmaterial wird, wie in den in Abschnitt 7.4.3 erwéhnten Beispielen,
Platin eingesetzt. Die Platinanode ist fest in das Beschichtungsbad eingebaut und
wird wihrend des Beschichtungsvorgangs nicht bewegt.

122
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7.4.5.3 Das Losungsmittel

In Vorversuchen wurde das elektrochemische Abscheiden von Barium aus zwei
elektrolytischen Ldsungen untersucht (SCHUTZRECHT DE 000010347459 B3
2005):

e ciner wissrigen Losung auf Isopropanolbasis mit einem pH-Wert grofler als 4
und

e ciner alkalischen Losung auf Ammoniakbasis mit einem pH-Wert von 11.

Die auf Basis der wissrigen Isopropanollosung abgeschiedenen Schichten
besitzen eine bessere mechanische Stabilitdit und GleichméBigkeit, weshalb
dieses Losungsmittel in Verbindung mit Salpetersdure in einem Mischungsver-
héltnis von 70% zu 30% bis zu 90% zu 10% eingesetzt wurde. In Abbildung 40
ist die Oberfliche der Bariumschicht zu sehen, die elektrochemisch auf dem
Aluminium abgeschieden wurde. Die mechanische Stabilitidt dieser Schicht
wurde durch das Biegen der beschichteten Aluminiumfolie mit einem Radius von
1 mm tberpriift. Die Abbildung zeigt die Schicht nach dem Biegeversuch.

=

Abbildung 40: Bariumschicht auf einem Aluminiumtrdger, abgeschieden aus

einer Isopropanollosung und nach Biegen auf einem Radius von
1 mm.
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7 Die Entwicklung von zwei Targetherstellungsmethoden

7.4.5.4 Die elektrische Spannung und der elektrische Strom

Der elektrochemische Prozess kann entweder durch die Regelung des elektri-
schen Stroms oder der Spannung geflihrt werden. Wird der Strom bei ca. 60 mA
konstant gehalten, steigt die Spannung bei fortschreitender Zeit kontinuierlich an.
Dies liegt an der abnehmenden Zahl der freien Barium- bzw. Radium-Ionen. Um
einen Funkeniiberschlag zu vermeiden, wird die Spannung deshalb auf einige
Volt begrenzt.

Durch die Stromregelung im mA-Bereich konnen gute Ergebnisse beziiglich der
Homogenitit und der mechanischen Stabilitdt der Schicht auf dem Tréger erzielt
werden.

7.4.5.5 Die Loslichkeit

Die Loslichkeit von Barium oder Radium in salpetersauren Losungen ist be-
grenzt und wird mit abnehmendem pH-Wert kleiner. Die Loslichkeit geht in
Isopropanol-wéssriger Losung noch weiter zuriick (MORENO et al. 2005). Versu-
che ergaben, dass die Loslichkeitsgrenze bei 1,1 ml Losungsmittel / mg Barium
bzw. Radium liegt.

7.4.5.6 Die Prozesszeit

Von der Masse der abzuscheidenden Verbindung hédngt die Grofle der elektro-
chemischen Zelle ab. Diese wiederum beeinflusst die zeitliche Dauer des Prozes-
ses. Bei kleinen Abscheidungsmengen (im mg-Bereich) kann eine nahezu voll-
stindige Abscheidung des Bariums bzw. des Radiums in 20 Minuten erfolgen.
Bei grofleren Mengen nimmt die zur Abscheidung erforderliche Zeit entspre-
chend der GroBBe der elektrochemischen Zelle zu und betrdgt mehrere Stunden
(MORENO et al. 2005).

7.4.6 Der Aufbau der elektrochemischen Zelle

Das Radium soll auf der Aluminiumscheibe den duBeren Rand in radialer Rich-
tung 2 bis 3 mm dick bedecken, um eine gute Ausbeute wahrend der Bestrahlung
zu erhalten. Die Aluminiumscheibe muss gegriffen werden, um sie im Targettra-
ger zu platzieren. In der vorliegenden Konstruktion wird der Ring am Auflen-
durchmesser beschichtet und am Innendurchmesser gegriffen.
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7.4 Elektrochemisches Abscheiden des Radiums — die ,,Disc*“-Methode

Diese Aufteilung ermoglicht das Konzept einer bewegten Kathode. Dazu wird
die Aluminiumscheibe auf ihrem Innendurchmesser auf einen Triger aufgesetzt.
Die Scheibe wird vertikal so weit in das Beschichtungsbad getaucht, bis der
Randbereich 2 bis 3 mm in den Elektrolyten eintaucht (s. Abbildung 41). Nach
dem Anlegen des elektrischen Stroms wird die Scheibe langsam und kontinuier-
lich weitergedreht, um eine gleichméfBige Beschichtung zu erzielen.

rotierende Kathode
Al-Scheibe

Antrieb

elektrochemische
Zelle

Abbildung 41: Aufbau der elektrochemischen Zelle mit rotierender Kathode

Bei der anschlieBenden Handhabung der Aluminiumscheiben ist die Kontamina-
tionsgefahr durch abplatzende Radiumoxidpartikel gro3. Bei der Auslegung der
Anlage miissen deshalb stof3freie und vibrationsarme Antriebe eingesetzt werden.

7.4.77 Das Disc-Target

Wie beim Target fiir die Droplet-Methode sind auch in diesem Fall die duB3eren
Rahmenbedingungen durch das Zyklotron vorgegeben. Der rotationssymmetri-
sche Targettriger besitzt die gleichen duBleren Abmessungen wie der Targettrager
der Droplet-Methode. Der seitlich auftreffende Teilchenstrahl verlangt das
gleiche Kiihlprinzip fiir das Strahlfenster {iber warmeabfiihrende Wénde, die
wassergekiihlt sind. Aufgrund der Geometrie der elektroplattierten Scheiben
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7 Die Entwicklung von zwei Targetherstellungsmethoden

konnen diese nicht ohne groBeren Aufwand in die Nut des Droplet-Targets
eingesetzt werden. Infolgedessen ist die Nut des Targets verbreitert, so dass die
Aluminiumscheiben ohne mechanische Deformation in das Target gesetzt wer-
den konnen (s. Abbildung 42). Dazu werden diese in einem vorgelagerten Schritt
auf einen Folientridger aufgesetzt und durch diesen zentriert. Der Triager wird nun
mitsamt den Folien in das Target gelegt. Die Scheiben werden durch den Nieder-
halter in der Position des Bestrahlfensters gehalten. Der Niederhalter iibernimmt
eine wesentliche Kiihlfunktion des Targetmaterials. Seine an einen mexikani-
schen Sombrero erinnernde Form resultiert aus stromungsdynamischen Anforde-
rungen. Durch das Einpressen des Niederhalters wird die oder werden die mit der
Radiumverbindung beschichtete(n) Aluminiumscheibe(n) in den Bereich des
Strahlfensters gebracht. Die dichtenden O-Ringe sind ebenfalls in den Niederhal-
ter integriert, der wie beim Droplet-Target mittels einer Messingschraube fixiert

wird.
Flugerichtung
E:L!zvg , b __—Messingschraube
. ’ < — Teflonring
-Ringe e * .
O\ ) Niederhalter
N N ~
\\S\\ Al-Scheibe mit
- _ «— Targetmaterial
< __Trager fur Al-Scheiben
/'Z:I %» A
% ) e — Targettrager
Protonenstrahl i
~_ 7 _ Strahlfenster
=

Abbildung 42: Aufbau des Targets fiir die Disc-Methode. Die Radiumverbin-
dung, also das Targetmaterial, wurde auf der Aluminiumscheibe
abgeschieden.
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Die thermische und mechanische Belastung des Strahlfensters wihrend der
Bestrahlung ist deutlich hoher, da die Abstinde zwischen Strahlfenster und
Kiihlmittel groBer sind als bei der vergleichbaren Targetkonstruktion fiir das
Droplet-Target. In Versuchen wurde die Konstruktion mit einem Protonenstrom
bis zu 100 pA erfolgreich gepriift.

Die Dicke des zu bestrahlenden Materials in Strahlrichtung wird durch den
elektrochemischen Abscheideprozess definiert und liegt bei 2 bis 3 mm.

Auch bei dieser Targetkonstruktion sind sdmtliche Montagevorginge in einer
Vorzugsrichtung angeordnet. Die Komponenten werden, wie bei der Konstrukti-
on des Droplet-Targets, von oben eingebracht. Die Funktion der Teile sowie
deren Montagereihenfolge sind ebenfalls gleich.

Diese Modularisierung und Standardisierung der Targetkomponenten bringen bei
einer Automatisierung erhebliche Vorteile mit sich: Die Konstruktion einer
automatisierten Anlage fiir die Targetherstellung sowie fiir die Targetaufberei-
tung wird erheblich vereinfacht, da sich die die Komponenten des Targets betref-
fenden Anlagenteile nur durch die Greifergeometrie unterscheiden.

7.4.8 Die Diskretisierung

Analog zur Droplet-Methode ist auch der elektrochemische Abscheideprozess
diskretisierbar. Es ist zwar moglich, ausreichend Radium auf einen einzigen
Trager aufzubringen, die Schicht ist dann jedoch mechanisch duBerst instabil,
und das Volumen der elektrochemischen Zelle wird grof3.

Deswegen wurde auch in diesem Fall fiir die Targetherstellung die Diskretisie-
rung angewendet: Ein Targettriger kann mit bis zu 10 Aluminiumscheiben
beladen werden. Das bedeutet, dass bei einer Beladung pro Aluminiumscheibe
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von durchschnittlich 20 mg ““"Ra die Gesamtmenge von 200 mg ““"Ra pro Target

erreicht werden kann.

Somit kann die Menge des **°Ra durch eine unterschiedliche Zahl an beschichte-
ten Aluminiumscheiben einfach variiert werden, in dem der Abscheideprozess
entsprechend der gewiinschten Menge wiederholt wird. Der Vorteil liegt darin,
dass die Stochiometrie des chemischen Abscheideprozesses bei unterschiedlichen
Radiummengen im Target nicht angepasst werden muss.
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7 Die Entwicklung von zwei Targetherstellungsmethoden

Durch die Diskretisierung kann der Prozess vereinfacht hochgefahren werden:
Bei einer Erhohung der Radiummenge im Target wird der elektrochemische
Abscheideprozess unverdndert gelassen. Stattdessen wird dieser Prozess entspre-
chend der bendtigten Raidummenge so oft wiederholt, bis die Anzahl an be-
schichteten Ringen ausreichend ist.

7.4.9 Zusammenfassung

Durch die Anwendung der Methodik zur Entwicklung eines Prozesses zur
Herstellung von Radiumtargets (s. Kapitel 5) stehen nun zwei Prozesse zur
Verfiigung, die parallel entwickelt wurden. Der Droplet-Prozess stellt durch das
Dispensieren einen neuen Ansatz zur Herstellung von Targets dar. Der Disc-
Prozess resultiert hingegen aus der Ubertragung giingiger Prinzipien. Beide
Prozesse sind aufgrund der Diskretisierung sehr flexibel auf die benétigte Radi-
ummenge einstellbar.

Es ist gelungen, beide Techniken in die Hiillgeometrie eines Targettragers zu
integrieren. Somit fallen am Zyklotron keine Anderungen durch die Targettech-
nologie an.
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8.1 Uberblick

8 Validierung der Prozesse anhand eines Prototyps

8.1 Uberblick

Nachdem in den vorhergehenden Kapiteln die Prozesse eingehend untersucht
wurden, wird in diesem Kapitel der prototypische Aufbau einer Anlage zur
automatischen Produktion von Radiumtargets am Beispiel des Droplet-Targets
beschrieben.

Das Ziel dieser Beschichtungsanlage war es, die in den vorhergehenden Kapiteln
getroffenen Annahmen zum Prozessablauf anhand automatisierter Versuche mit
*°Ra zu validieren. Die Flexibilitit der Anlage ist bei diesem Konzept ein

wichtiger Punkt, um auf unvorhergesehene Ereignisse reagieren zu konnen.

Mit dieser Anlage sollen spezielle Targets mit bis zu 100 mg ***Ra beladen
werden. Der Targetbeschichtungsprozess wurde in Kapitel 7 eingehend unter-
sucht. Im folgenden Abschnitt wird der Gesamtprozess hinsichtlich automatisie-
rungstechnischer Aspekte diskutiert. Aus den Ergebnissen wird die Anlagen-
struktur beziiglich des Materialflusses und des Abschirmkonzepts abgeleitet. Die
Ahnlichkeit der Targetkonstruktion spiegelt sich im Layout der Anlage wider.
Die Fiigeprozesse zur Montage des Targets sind so gestaltet, dass die Montage-
einrichtungen in einem Anlagenteil zusammengefasst werden konnen, der fiir die
Montage sowohl des Droplet- als auch des Disc-Targets geeignet ist.

8.2 Analyse der Produktionsprozesse

Die Systemgrenze der Produktionsanlage zur Umwelt stellt die Handschuhbox
dar. Mit dieser Box werden Prozesse mit einem Kontaminationspotenzial von der
Umwelt abgetrennt. Die fiir den Prozess notwendigen Komponenten Radiumlo-
sung (in einer umschlossenen Form) und Targettrager sowie dessen Bestandteile
werden manuell {iber Schleusensysteme in die Box eingebracht. Diese Handha-
bungsvorginge sind in Abbildung 43 am Ubergang von der nicht kontaminierten
zur kontaminierten Umgebung dargestellt. Nachdem das Target in die Beschich-
tungsposition gesetzt wurde, wird die fiir den Dispensiervorgang erforderliche
Menge Radiumlosung abgeteilt und iiber das Dispensiersystem in die Targettasse
gefordert. Dieser Vorgang kann iiber ein Kamerasystem iiberwacht werden. Ist
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die gesamte Radiumldsung in das Target eingebracht worden, beginnt der Tar-
getmontageprozess.

—
Lager Handschuhbox

Targettrager (TT)

= N %.5 7" in Beschich-

1 —| /} tungsposition
Radiumis Abteilen des Trocknungs-
AT OSUNg Dispensvolumens prozess
—>

Dispens-

prozess
Niederhalter mit

m Alles
dispenst?
O-Ringen m
= M
L Il —> G

Nicht kontaminierte I Kontaminierte

Umgebung Umgebung
%
Messingschraube
mit Teflonring
= i
—>

Aktivitidts- Dichtheits-
messung priifung

i W

Ubergabe in Aus-
schleuseposition

Transport zum
Zyklotron

2y

Abbildung 43: Ablaufschema fiir die Targetherstellung nach VDI 2860

130



8.2 Analyse der Produktionsprozesse

Der Niederhalter wird samt den beiden O-Ringen eingepresst und abschlieBend
mit einer Messingmutter verschraubt. Diesen Schritten schlieft sich die Quali-
tatspriifung des Targets an (s. Abschnitt 6.2.3): Die Dichtheit und die aulenseiti-
ge Kontamination des Targets werden durch Auswaschversuche und Wischtests
tberpriift. Zudem wird die im Target deponierte Aktivitit mit einem y-
Spektrometer bestimmt. Entspricht das Target den Dichtheitsanforderungen und
enthilt es eine ausreichende Menge an **°Ra, kann es zum Zyklotron transportiert
und dort bestrahlt werden.

Der Targetherstellungsprozess ldsst sich in die Handhabung und Verarbeitung
radioaktiver sowie nicht radioaktiver Komponenten unterteilen. Die Handhabung
nicht radioaktiver Komponenten — insbesondere das Riisten der Anlage — wird
aufwandsarm manuell verrichtet. Alle weiteren Prozesse miissen automatisiert
durchfiihrbar sein. Eine Ausnahme bildet der Riistprozess mit der Radiumldsung.
Diese ist radioaktiv, befindet sich aber in einem geschlossenen und abgeschirm-
ten Gefdl3, weshalb sie auch manuell in die Anlage eingebracht werden kann.

Weiterhin sind Prozesse, die offene Radioaktivitit verarbeiten, von anderen zu
trennen, da bei ersteren die Kontaminationsgefahr der Anlagenkomponenten
sowie der AuBlenseite des Targets hoher ist. Der Begriff offene Radioaktivitit
beinhaltet in diesem Zusammenhang auch die Prdasenz von korrosiven Dampfen
durch Verdampfungs- und Radiolysevorgidnge. Ein weiterer wichtiger Faktor ist
die Verweilzeit der Radioaktivitdt in dem jeweiligen Prozessschritt. Eine langere
Verweilzeit bedeutet eine langere Expositionszeit der Anlagenteile. Diese sind
dann einer hoheren Strahlenbelastung ausgesetzt.

In der Tabelle 4 sind die eingangs dargestellten Prozesse nach ihren Eigenschaf-
ten Zeit, Radioaktivitit sowie Kontaminationsgefahr klassifiziert. Aus dieser
Zusammenstellung ist ersichtlich, dass von den Teilprozessen Dispensieren und
Trocknen der Radiumlosung im Targettrager eine hohe Kontaminationsgefahr
ausgeht. Diese resultiert aus dem Umgang mit offenen radioaktiven Stoffen und
dem Trocknungsprozess, bei dem eine — wenn auch geringe — Kontamination
unvermeidbar ist. Beide Prozesse sind zudem zeitintensiv, da pro Dispensierzyk-
lus nur einige pul Radiumlosung verarbeitet werden. Die lange Prozesszeit,
verbunden mit der Radioaktivitit, ergibt eine hohe Dosisleistung fiir die in
unmittelbarer Nihe positionierten Anlagenkomponenten.

Das Einpressen des Niederhalters mit den O-Ringen in den Targettrdger ist
hingegen wenig zeitintensiv. Aufgrund der geringen Aufenthaltsdauer des Tar-
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gets in dieser Station ist die Dosisleistung, die in diesem Fall auf die Komponen-
ten einwirkt, minimal. Allerdings ist das Radiumsalz in dem Targettrager noch
nicht umschlossen, weshalb die Kontaminationsgefahr noch nicht zu vernachlis-
sigen ist.

Kontaminations-

Zeitbedarf Dosisleistung gefahr

Prozessschritt Zeit fur den gesam- [Auf Anlage ein- | Wahrscheinlichkeit
ten Prozessschritt |wirkende Dosis |einer Kontamination

Einbringen der ~ 15 min o orin
Komponenten AT gering
Dispensieren der

Radiumlésung ~6h hoch hoch
Trocknungs-
vorgang ~6h hoch hoch
Einpressen des <1 mi ) -~
Niederhalters min gering mitte
Einbringen der <1 m _ _
Messingschraube min gering gering
Dichtheitsprufung ~ 20 min mittel mittel
Aktivitatsmessung ~ 10 min mittel gering

Tabelle 4: Klassifizierung der Subprozesse

Ahnlich wie mit dem Einpressen des Niederhalters verhilt es sich mit dem
Einbringen der Messingschraube. Die Prozesszeit ist sehr kurz, weshalb in
diesem Prozessschritt fast keine Dosisleistung auf die Anlage wirkt. Die Konta-
minationsgefahr ist gering, da die das Radiumsalz enthaltende Nut durch den
Niederhalter abgedichtet ist.

Fiir die Dichtheitspriifung wird das Target an den AuBlenflichen gespiilt. Die
Waschldsung wird anschliefend auf eine Kontamination durch **°Ra hin unter-
sucht. Wihrend dieses Prozesses kann bei einem fehlerhaften Target **°Ra
austreten, was eine potenzielle Kontaminationsgefahr darstellt. Da die Prozess-
zeit bei einigen Minuten liegt, ist von einer mittleren Strahlenbelastung der
Anlagenkomponenten auszugehen.

Die abschlieBende Aktivititsmessung ist ein weiteres Qualitdtssicherungsinstru-
ment. Hiermit wird gemessen, wie viel *°Ra sich letztlich in dem Target befin-
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det. Je nach Aktivititsmenge im Target dauert der Messvorgang unterschiedlich
lange.

Betrachtet man alle Prozesse, ist leicht zu erkennen, dass sich der Dispensier-
und der Trocknungsprozess von allen anderen Prozessen hinsichtlich der Ver-
weilzeit und der Kontaminationsgefahr drastisch unterscheiden. Aus diesem
Grund ist es sinnvoll, die Anlage in zwei Subsysteme, also zwei Handschuhbo-
xen, aufzuteilen.

Vor dem Hintergrund der Ahnlichkeit der Montageprozesse von Disc- und
Droplet-Target ist diese Aufteilung ebenfalls sinnvoll: Die Fiigeprozesse Ein-
pressen des Niederhalters und Einbringen der Messingschraube sind bei beiden
Targetarten in derselben Reihenfolge notwendig. Auch die anschlieBenden
Schritte der Qualititssicherung, also die Dichtheitspriifung und die Aktivitéts-
messung, unterscheiden sich bei beiden Targettypen nicht. Damit wird es mog-
lich, diese Prozesse in einer mechanisch autonomen Einheit zusammenzufassen.
Diese kann als Modul entweder dupliziert werden, oder diese Einheit wird je
nach Bedarf flexibel — unter Beriicksichtigung kleiner Umriistprozesse — mit dem
Droplet- oder Discteil verbunden. Damit wird das Konzept der flexiblen Produk-
tionsendstufe (s. Abschnitt 4.5.3) aufgegriffen. Allerdings enthilt in diesem Fall
die Produktionsvorstufe (also die Targetbeladung mit Radium) die Varianten,
und die Endstufe ist variantenneutral.

8.3 Mechanischer Aufbau

8.3.1 Layout der Anlage

Neben der zuvor erlduterten prozessbedingten Aufteilung der Anlage in zwei
Handschuhboxen ist bei der Anlagengestaltung vor allem die Wartbarkeit bzw.
Austauschbarkeit defekter Komponenten zu beriicksichtigen. Die Zugénglichkeit
zu den Boxen ist iber Handschuhoffnungen an der Vorder- und Riickseite der
Box sichergestellt. Die Box weist eine Tiefe von 600 mm auf (DIN 25412 TEIL 1
1988).

Zusitzlich ist eine allseitige Bleiabschirmung von 50 mm Wandstirke vorgese-
hen, um die Strahlung abzuschirmen. Diese soll, um das Gesamtgewicht zu
minimieren, moglichst nahe an die Strahlenquelle gebracht werden. Somit steht
eine effektiv nutzbare Tiefe von 500 mm fiir die Anlage zur Verfligung. Die
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8 Validierung der Prozesse anhand eines Prototyps

Breite des Handschuhkastens betrdgt 1000 mm. Aus diesen Anforderungen ergibt
sich eine Linienanordnung der Prozesse. Daraus resultiert das in Abbildung 44
dargestellte Layout. An den Stirnseiten der Handschuhkésten sind jeweils auto-
matisierte Schleusensysteme angebracht. Diese dienen dem Riisten der Anlage
bzw. dem Transport des Targets zwischen den beiden Anlagenteilen.

Aufgrund der Strahlenbelastung werden Pneumatikantriebe eingesetzt. Diese
sind im Vergleich zu einem Roboter als Handhabungsgerit weniger empfindlich
gegeniiber ionisierender Strahlung und zudem einfacher austauschbar.

Radium-  Handschuh-  Dispens- Einpressen des Dichtheitsprifung und
zufiihrung  6ffnungen prozess  Niederhalters  Aktivitatsmessung

N N S
N R |/ |
| / _'—'74 |

| ES— | EN— L I | ES— ’

Schleuse ; L
Targetforder- Einbringen der Schleuse zum

system Messingschraube  Targettransportsystem

Abbildung 44: Layout der Anlage zur Herstellung von Radiumtargets mit der
Droplet-Methode

8.3.2 Die Prozesse in der Beschichtungsbox

In der Radiumbeschichtungsbox wird das **Ra auf den Targettriger aufgebracht.
Der Targettrager wird manuell auf der Transporteinheit positioniert, von wo er
durch eine Handhabungseinheit in die Beschichtungsposition gesetzt wird. Die
Beschichtungsposition befindet sich hinter einer 50 mm starken Bleiabschir-
mung.

Die Radiumlosung wird in einem Probenfldschchen, das sich in einem abge-
schirmten Transportbehélter befindet, in die Entnahmeposition gesetzt. Von dort
aus wird es mittels Druck in das Radiumvorratsgefall gefordert. Dieses befindet
sich innerhalb der Bleiabschirmung fiir den Dispensprozess neben der Beschich-
tungsstation.
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8.3 Mechanischer Aufbau

Der Targettrager wird mittels eines Infrarotstrahlers auf die notwendige Prozess-
temperatur erwdrmt. Zur Temperaturregelung wird ein Infrarotsensor eingesetzt,
der die Targettragertemperatur an der Auflenseite misst. AnschlieBend wird die
Radiuml6sung zyklusweise in die dafiir vorgesehene Nut im Targettrager dispen-
siert. Dazu wird ein Zeit/Druck-gesteuertes Dosiersystem verwendet.

Die Dosierkapillare aus PTFE ist auf einer Lineareinheit befestigt. Der Nadel-
spalt, also der Abstand zwischen der Kapillare und dem Nutgrund, wird mittels
eines optischen Messsystems geregelt (REINHART et al. 2001). Diese Abstands-
regelung ist notwendig, da sich im Prozessverlauf Ablagerungen des Radiumsal-
zes in der Nut bilden. Wird die Nadel am relativen Abstand Kapillarspit-
ze/Nutgrund ausgerichtet, kann die Nadelspitze die Ablagerungen abscheren, und
es kommt zu einer Zerstorung der Schicht sowie zu einer Kontamination der
KapillarauB3enhiille mit Radiumpartikeln. Um diesen Abstand zu regeln, befindet
sich neben der Nadel ein optischer Fasersensor (s. Abbildung 45). Der Fasersen-
sor besteht aus einer LED, die ihr Licht {iber einen Lichtleiter auf das Messobjekt
abgibt. Das reflektierte Licht wird iiber eine zweite Faser zu einer Photodiode
geleitet. Die Spannung, die aufgrund des einfallenden Lichts an der Photodiode
gemessen wird, ist ein Mal3 fiir den Abstand zwischen dem Sensor und dem
Messobjekt. Mit Hilfe dieses Sensors kann somit der Abstand zwischen der
Einheit Nadel mit Fasersensor und dem Nutgrund im Targettrager zuverldssig
bestimmt werden. Dazu wird das Nadel-Sensorsystem so lange in Richtung der
Nut zugestellt, bis der Fasersensor anspricht. In dieser Position wird der Dispen-
sierprozess gestartet.

Zusitzlich zum Nadelspaltsensor wird der Dispensierprozess durch eine Video-
kamera tiberwacht. Nach Abschluss des Dispensierprozesses wird der Targettri-
ger auf Umgebungstemperatur abgekiihlt und in den zweiten Anlagenteil tiberge-
ben.
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Lichtleiter

=Yt
VY —— U

g X

™ Nutgrund

Abbildung 45: Funktionsweise der Abstandsmessung und Aufbau des Dispen-
sierkopfes (Reinhart et al. 2001)

8.3.3 Die Prozesse in der Montagebox

Die Montagebox beinhaltet die abschlieBenden Montageprozesse zur Sicherung
des Targetmaterials sowie die Qualitdtssicherungsprozesse zur Freigabe des
Targets flir die Bestrahlung.

Im ersten Schritt wird der Niederhalter, der mit zwei O-Ringen versehen ist, in
den Targettrager eingepresst. Der Niederhalter wird manuell in die Aufnahme
gesetzt.

Nach dem Einpressen der Dichtung wird diese mit einer Messingschraube
gesichert. Auf der Messingschraube befindet sich ein PTFE-Ring. Dieser dient
zur Fixierung des inneren O-Rings. Die Messingschraube wird ebenfalls vor
Prozessbeginn in die Aufnahme des Schraubkopfs gesetzt.

Das vollstindig montierte Target wird in einem Qualititssicherungsprozess auf
Leckagefreiheit untersucht. Das Target wird dazu kopfiiber in eine trichterférmi-
ge Aufnahme geschwenkt. Dort wird es mit einer Waschlosung gespiilt, und die
Waschlosung wird auf Kontamination mit **°Ra untersucht. Parallel dazu wird
die Aktivitdt des Targets mittels y-Spektrometrie bestimmt. Das y-Spektrometer
muss fiir die Messung im direkten Strahlkegel des Targets aufgestellt werden.
Dafiir ist unterhalb der Box eine nicht abgeschirmte Position vorgesehen, in der
das y-Spektrometer fixiert wird.
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8.4 Steuerungstechnische Umsetzung

8.4.1 Der Hardwareaufbau

Aufgrund der vom Radium und dessen Tochternukliden ausgehenden ionisieren-
den Strahlung muss auf eine hochintegrierte Steuerungstechnik auf der Basis von
Feldbussystemen verzichtet werden. Stattdessen wird eine Speicherprogram-
mierbare Steuerung (SPS) eingesetzt, die liber hartverdrahtete Leitungen mit den
Sensoren und Aktoren der Anlage verbunden ist.

Als Sensoren werden hauptsédchlich strahlenunempfindliche Reed-Relais bzw.
Endschalter zur Uberwachung von Bewegungen eingesetzt. Die Auswerteeinheit
des Fasersensors, der zur Abstandsbestimmung zwischen Targettrager und Nadel
dient, befindet sich hinter einer Bleiabschirmung. Durch diese Trennung von
Messort und Auswertung konnen Messdaten zuverldssig erfasst werden
(HARFENSTELLER et al. 2004). Dieses Design wird den Anforderungen an eine
zuverldssige und sichere Automatisierung gerecht.

Sensor-
elektronik

Bereich Bereich
hoher geringer
Aktivitat Aktivitat

Abbildung 46: Position empfindlicher Elektronik und Strahlungsbereiche in der
Anlage
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8 Validierung der Prozesse anhand eines Prototyps

8.4.2 Die Softwarearchitektur

Der Ausfall der Hardware kann trotz der im vorigen Abschnitt beschriebenen
MaBnahmen nicht ausgeschlossen werden. Daher muss in der Software eine
entsprechende Fehlerbehandlung implementiert werden. Daneben gilt es, die
Bedienung der Anlage {iber ein graphisches Benutzerinterface ansprechend zu
gestalten.

Die SPS ist in diesem System die zentrale Steuereinheit. Neben dem zentralen
Steuerprogramm mit Treibern werden die Fehleriiberwachung und die Protokol-
lierung von Aktionen der SPS durchgefiihrt. Uber eine TCP/IP-Verbindung hat
der Benutzer Zugriff auf die Steuerung. Uber denselben Weg werden die proto-
kollierten Daten in einer Datenbank hinterlegt (s. Abbildung 47)

Leitrechner

Steuerungsebene Qualitatsdatenbank

a2

Industrial Ethernet

v

SPS
Steuerungsprogramm
J' X Proto-

4

} Serieller Bus
| Digitale In-/Outputs

Automatisierter Prozess

Abbildung 47: Aufbau der SPS-basierten Steuerung der Produktionsanlage

Die Bewegungen, beispielsweise die Zustellung des Lineartisches fiir die Dis-
pensiereinheit, werden kontinuierlich iiberwacht. Fahrt der Tisch eine Position
aullerhalb des sicheren Bereichs an, weil z. B. der Fasersensor zur Abstandsrege-
lung defekt ist, wird die Bewegung automatisch gestoppt, um eine Kollision der
Nadelspitze mit dem Targettrager zu verhindern. Durch die Softwareliberwa-
chung ist somit bei einem Sensorausfall eine Redundanz in der Steuerung gege-
ben. Die Fehlererkennung wird in der SPS zyklisch mit einer Taktzeit von ca.
20 ms abgearbeitet.

138



9 Zusammenfassung und Ausblick

Ausgangspunkt dieser Arbeit war die schlechte Verfiigbarkeit des Radioisotops
*»Ac, das in der Krebstherapie eingesetzt werden soll. Die bisherigen Moglich-
keiten, dieses Isotop herzustellen, konnen die Nachfrage nicht befriedigen. Ein
neuer Weg, das Isotop wirtschaftlich herzustellen, ist die Bestrahlung von **°Ra.
Dieses — ebenfalls radioaktive — Isotop muss in einem automatisierten Prozess in
ein Zyklotrontarget eingebracht werden.

Zu diesem Zweck musste als erstes Ziel der hier vorliegenden Arbeit eine Ent-
wicklungsmethodik entworfen werden, die die Randbedingungen der eingesetz-
ten Stoffe berticksichtigt.

Die vielféltigen Anforderungen, die aus dem Strahlenschutz, der Medizin, der
Chemie und der Physik an diesen Prozess und somit an die Entwicklung gestellt
werden, verlangen eine spezielle Entwicklungsmethodik. Diese wurde aus der
Kombination der drei Methoden Diversitit, Ahnlichkeit und Diskretisierung
aufgebaut. Dabei wurden die Methoden an den konkreten Entwicklungsfall
angepasst.

Bei der Diversitidt wurde die strikte Trennung der Entwicklungsteams aufgeho-
ben, um durch einen regen Gedankenaustausch weiteres Entwicklungspotenzial
erschlieBen zu konnen. Aufgrund der Ahnlichkeit der Elemente Barium und
Radium konnte ein geeignetes Substitut fiir die Experimente gewonnen werden.
Die Diskretisierung ermdglicht einen flexiblen Prozess und eine Verringerung
des Kontaminationsrisikos durch eine Aufteilung der Aktivitét in kleinere Sub-
prozesse.

Mit Hilfe dieser Methodik konnten zwei Prozesse zur Herstellung des Radium-
targets entwickelt werden: die Droplet-Methode, d. h. das Dispensieren der
Radiuml6sung in den Targettrager, und die Disc-Methode, d. h. das elektroche-
mische Abscheiden einer Radiumverbindung auf den Targettrager.

Der Prozess der Droplet-Methode wurde anhand eines automatisierten Prototyps
beispielhaft dargestellt. Die ersten Versuche mit Radium wurden mit Aktivititen
von bis zu 10° Bq erfolgreich durchgefiihrt (s. Abbildung 48).
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Aktivitat des 226Ra

Bestrahlung

Abbildung 48: Ra-Aktivitdten der bisher produzierten Targets und maximal
geplante Aktivitdt pro Target fiir eine Serienfertigung

Die Herausforderung, das **’Ac durch die Bestrahlung von ***Ra mit Protonen
herzustellen, wurde durch eine konsequente methodische Vorgehensweise und
durch ein exzellentes Team gemeistert.

Das weitere Vorgehen ist durch einen Umbau des Zyklotrons gekennzeichnet.
Der Protonenstrahl soll zukiinftig extrahiert werden. Durch die dann mdgliche
externe Anordnung des Targets wird die Sicherheit der Produktionsanlage ein
weiteres Mal erhoht, denn zum einen ist eine bessere Diagnostik des Protonen-
strahls moglich, und zum anderen wird bei einem Storfall mit einer Freisetzung
von Radium nicht das Zyklotron in Mitleidenschaft gezogen.

Durch diesen Umbau erschliefen sich bei der Gestaltung des neuen externen
Targets weitere Freiheitsgrade, die im Zuge der Verbesserung einerseits des
Designs und andererseits der Prozesse umgesetzt werden sollen.

Nach dieser Umbauphase sollen die Prozesse auf ein Produktionsniveau von ca.
7-10° Bq ***Ac pro Monat hochgefahren werden. Damit sollen die anlaufenden
klinischen Studien mit ausreichend **’Ac versorgt werden.
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