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Abstract

Humorap 2 is a program developed using Mathematica (www.mathematica.com) that solves ICRP 66 and
78 models. It has the following innovations:

a) Gives analytic solutions, apart from numeric.

b) All parameters (deposition factors, rate transfer coefficients, fractional rate of absorption, etc.) can be
modified by users. It can be very useful for sensitivity analysis and for fitting experimental data.

c¢) Besides acute and constant inputs, it can practically be used for any kind of continuous inputs
(exponentials, periodic, etc.), even for random inputs.

d) The user can build himself compartmental models in a very easy way.

e) The program uses symbolic computation (eigenvalues and eigensystem methods, laplace
transformation, analytic integration, etc.)

This program can be downloaded from http://web.usal.es/~guillerm/biokmod.htm

Resumen

El programa Humorap (G.Sanchez 2002) permite modelizar la distribucion de is6topos
radiactivos en el ser humano expuestos a la inhalacion, ingestion o inyeccién de
particulas radiactivas en el cuerpo humano. Los modelos empleados son los descritos
en las ICRP 66 (1994) y ICRP 78 (1998).

Las novedades de este programa sobre otros que tienen fines similares son:

a) Utiliza programacion simbolica lo que permite obtener soluciones analiticas.

b) Es completamente parametrizable, todos las constantes utilizadas en los
modelos pueden ser modificadas por el usuario.

c) Permite que el usuario defina la funcién de incorporacién que desee (Ademas
de las habituales incorporaciones puntuales y crénicas pueden definirse
incorporaciones periddicas, irregulares, aleatorias, etc).

d) El usuario puede definir sus propios modelos compartimentales

El programa es especialmente adecuado para estudios de sensibilidad, evaluacién
de accidentes, y evaluacion de programas de bioensayos (medidas con el contador
corporal, andlisis de orina, etc.). Puede descargarse de la direccion:
http://web.usal.es/~guillerm/biokmod.htm
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Introduccion

La ICRP ha ido emitiendo distintos guias que describen los modelos compartimentales
a aplicar para la incorporacion de particulas radiactivas en el cuerpo humano.En la
actualidad la situacién podemos resumirla como sigue (véase la fig. 1):

a) Para el tracto respiratorio (TR).- Es aplicable la publicacién ICRP 66. El modelo
biocinético es comun a cualquier isétopo. El Unico parametro tipico de cada is6topo
es su constante de desintegracion. Otros parametros también varian pero estos
tienen que ver con la forma quimica en la que se presenta el is6topo (tipo de
metabolizacién: F, M 0 S) y con su comportamiento aerodinamico (AMAD y
AMTD).

b) Para el resto del cuerpo.- La publicaciéon ICRP 78 recoge el conjunto de todos los
modelos biocinéticos compartimentales aplicables en la actualidad. Estos modelos
son especificos para grupos de isotopos. En el caso del tracto Gastrointestinal (Gl)
la guia mantiene el mismo modelo de la ICRP 30.

Para su resolucion hemos definido un modelo global (Figura 1) con una parte comun
que incluye el tracto respiratorio (TR) y el tracto de Gastro Intestinal(Gl), sin considerar
posibles trasferencias desde B a Gl (El compartimento B representa los fluidos
corporales, basicamente la sangre) y una parte especifica (indicada en la figura como
“Rest of body”)
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Figura 1 Modelo conceptual global de la ICRP 66 y 78

El modelo ha sido implementado en un programa denominado Humorap. (G.Sanchez
2002)

El programa Humorap

El programa Humorap desarrollado por uno de nosotros (G.Sanchez 2002) permite
resolver los modelos antes descritos. Se puede aplicar para la inhalacién, ingestion e
inyeccion de particulas radiactivas en el organismo. Para su ejecucion se require
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tener instalado el programa Mathematica (www.mathematica.com) en el cual se
integra como paquete (package). El programa da la solucién de la parte comuan (Tracto
respiratorio —ICRP 66- y Gastro Intestinal, modelo ICRP 30), y permite que el usuario
defina sus propios modelos para la parte especifica de cada grupo de is6topos. Las
novedades de este programa sobre otros que tienen fines similares son:

a) Utiliza programacion simbdlica lo que permite obtener soluciones analiticas como
la que se muestra en la Figura 2

b) Es completamente parametrizable, todos las constantes utilizadas en los modelos
pueden ser modificadas por el usuario (véase la figura 3).

c) Permite que el usuario defina la funcién de incorporacién que desee (Ademas de
las habituales incorporaciones puntuales y crénicas pueden definirse
incorporaciones periddicas, irregulares, aleatorias —fig. 4-, etc).

d) El usuario puede definir sus propios modelos compartimentales.
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Figura 2.- Ejemplo de resultado del programa. En este caso corresponde al calculo de la retencion
pulmonar para un compuesto tipo S, AMAD 5, sin considerar la desintegracion radiactiva

glungsExample[t | =
glungs[t] /. oRT[A, {AT, 0.006, 0.004, 0.01, 0.005, 0.3, 0.5},
S, t, t, Log[2] /100, ATl 0.2AT, kg peir -+ 0.05];

Figura 3.- Se muestra la funcion utilizada para el calculo de la retencion modificandose algunos de los
parametros que el programa utiliza por defecto.

Ejemplo de construccion de un modelo por el usuario

Figura 4 Diagrama compartimental del iodo. EI compartimento 1 es la sangre

En la fig. 4 se muestra el modelo que la ICRP 78 da para el iodo. El input ocurre a
través del compartimento 1, que representa la sangre (este input puede corresponder
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directamente a una inyeccién en sangre o puede representar aportes desde el tracto
respiratorio oy gastrointestinal hacia la sangre.

La matriz compartimental para la figura 4 puede ser construida facilmente por el
usuario

Cmartllatrix[‘l; {{lr 2; kl?.}r {l.r 4: kl‘!}.r {2f 3; k23} v {3; u.r k30} r {S.r 1r k31}; {4r [l, k‘lﬂ}}r J-] i
HatrixForm

Esta es la salida proporcionada por el programa a la sentencia anterior

Kis A -k 0 0
K1e 0 0 —A-ky

Si se prefiere pueden darse directamente los valores numéricos para obtener la matriz
compartimental

iodine = CompartMatrix[5, {{1, 2, 0.3Log[2]/0.25}, {1, 4, 0.7Log[2]/0.25},
{2, 3, Log[2]1/80), {3, 0, Log[2]/12+.2}, {3, 1, Log[2]/12+.8}, {4, 5, 12} }]:

Aqui se muestra para la matriz anterior la funcion de retencion para cada
compartimento para el caso de incorporacion puntual unica en t=0.
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Resumen

El programa Humorap permite modelizar los sistemas compartimentales descritos en
la ICRP 66 y 78, incluso de otros modelos que el usuario necesite modelizar. Ademas
de las incorporaciones puntuales y constantes pueden utilizarse practicamente
cualquier tipo de incorporacion, incluso aleatoria. Es especialmente adecuado para
estudios de sensibilidad, evaluacion de accidentes, y evaluacion de programas de
bioensayos (medidas con el contador corporal, andlisis de orina, etc.).

Una versién reducida del programa puede descargarse liboremente de la direccién:
http://web.usal.es/~guillerm/biokmod.htm

Al programa podria accederse via web, incluso utilizando una hoja del calculo como se
muestra en la figura
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Figura 5 Calculo de la retencién pulmonar con Humorap utilizando Excel como interface.- En la
parte superior se muestra sobre fondo gris la entrada al programa (se utilizan valores numéricos obtenidos
de la ICRP 66, apéndice E, para matabolizacion Sy AMAD 5 mm pero si se prefiere algunos valores o
todos pueden dejarse como parametros). Como salida se obtiene una expresion analitica para la
incorporacion puntual. Asimismo se muestran valores numéricos para distintos valores de t y consideran
una incorporacion puntual unidad en t = 0 y input constante diario “1/dia” (para este caso el programa

calcula analiticamente la integral)
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Uranium 234, 235 or 238. Inhalation Type S. Lung Retention. Predicted values

Start at lg Al
0 1 5.3E-02
t
Retention
Acute input  Constant input
days

1 0.064 0.068
2 0.063 0.131
3 0.062 0.193
4 0.061 0.254
5 0.061 0.315
6 0.060 0.375
7 0.059 0.435
8 0.059 0.494
9 0.058 0.553
10 0.058 0.611
20 0.053 1.163
30 0.049 1.673
40 0.046 2.150
50 0.044 2.599
60 0.042 3.025
70 0.040 3.434
80 0.039 3.827
90 0.038 4.208
100 0.037 4578
200 0.031 7.918
300 0.028 10.870
400 0.026 13.549
500 0.023 15.992
600 0.021 18.223
700 0.020 20.263
800 0.018 22.131
900 0.016 23.846
1000 0.015 25.421

Acute intake

0.070
0.060

0.050

0.040
0.030

0.020

0.010

0.000

10 100

Days after intake

1000

Constant input

30.0
25.0

20.0

15.0 A
10.0 -

5.0
0.0

10 100

Days after start intake

1000
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