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Optimizacién del proceso de cuantificacion de trazas nucleares mediante la técnica de
autorradiografia neutrénica, aplicada a la determinacién de B en matrices bioldgicas
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La autorradiografia neutrénica con detectores de trazas nucleares (NTDs) es una técnica de analisis que
permite determinar la cantidad y distribucién de sitios de emisién de particulas cargadas en una muestra.
En nuestro laboratorio, la técnica ha sido ampliamente utilizada para su aplicacién en el estudio de la
terapia por captura neutrénica en boro (BNCT). El interés en conocer la distribucién espacial del 1°B
a nivel tisular y celular se debe a que el éxito de la terapia depende de la acumulacién preferencial del
isétopo en el tejido neopldsico.

Las muestras utilizadas para el anilisis autorradiografico pueden ser obtenidas a partir de biodistribu-
ciones en modelos animales, donde se infunde una cierta cantidad de un compuesto borado y luego de
extraen los tejidos de interés. Se generan cortes delgados de tejido que se colocan sobre NTDs. Los
arreglos se irradian con neutrones térmicos y se procesan, a fin de adquirir imagenes producto de la in-
teraccién de la radiacién ionizante (en este contexto, particulas « e iones de “Li, emitidas en direcciones
opuestas con la reaccién '9B(n,a)7Li) con el material detector. En estas imdgenes se observan marcas
correspondientes a los sitios de dafio, que se van a relacionar con las posiciones de atomos de B,
nicleo blanco de la reaccién que las produjo. Asi, se obtiene informacién acerca de la concentracién
del isétopo de interés en diferentes estructuras tisulares, mediante la co-localizacién de las imagenes
autorradiograficas con imagenes histoldgicas de la misma muestra.

La correcta cuantificacién dependerd de factores como la utilizacién de una curva de calibracién represen-
tativa de las muestras de estudio, y una delimitacién adecuada de las regiones tisulares. Para contribuir
a la automatizacién del proceso, e independencia del criterio humano, en este trabajo se generdé una
herramienta para registrar y visualizar la delimitacién de zonas de interés en la muestra, y para corregir
la alineacién de las zonas entre las imagenes histoldgicas y autorradiograficas. Ademads, se desarrollé
un algoritmo de clasificacidon de las imdgenes, para asegurar que las condiciones de adquisicién sean
adecuadas, utilizando técnicas de aprendizaje supervisado. Estas condiciones se establecieron a partir
de las distribuciones de caracteristicas morfoldgicas y de intensidad de pixel de los eventos cuantificados
en las autorradiografias, que permitieron a su vez realizar un andlisis de los eventos tipicos correspon-
dientes a trazas nucleares, diferenciandolos de las irregularidades en las imdgenes. Se caracterizaron las
distribuciones de parametros tales como area, didmetro, homogeneidad, relacién de aspecto y circulari-
dad para diferentes conjuntos de imagenes de interés. La precisidén global alcanzada por el algoritmo de
clasificacién fue de un 93%.

A fin de probar la utilidad de la herramienta, se analizaron muestras de tumor rodeado de piel cir-
cundante, provenientes de un modelo en estudio de cancer de colon en ratas BDIX, obtenidas 3 hs
post administracién de borofenilalanina (46.5 mg 1B /kg). Se utilizaron Idminas de policarbonato como
NTD, y se irradié con una fluencia de neutrones térmicos de 1012n/cm2 en la Facilidad Central de
Columna Térmica del RA-3 (Centro Atémico Ezeiza, CNEA). Los dafios en el material fueron am-
plificados mediante un ataque quimico con una solucién PEW (30 g KOH, 90 g H,0O, 80 g alcohol
absoluto) a 70C por 2 min, para observarlos por microscopia éptica y adquirir las imagenes. Los re-
sultados preliminares mostraron una relacién de concentracién entre tumor y piel circundante (tejido
normal) de T:N=2.3£0.6, consistente con resultados globales obtenidos con otras técnicas. La her-
ramienta demostré ser de gran utilidad para completar la cuantificaciéon de boro mediante la técnica
autorradiografica, optimizando tiempos de andlisis. Parte del trabajo futuro consistird en completar los
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estudios de microdistribucién de boro para el modelo animal mencionado.



