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INTRODUCCION

En el "3rd. Radioisolope Producers Meeling” realizado en Madrid en 1967, la Junía de Energía Nu­
clear de España y la Comisión Nacional de Energía Atómica de la República Argentina presentaron un 
trabajo conjunto sobre “ Especificaciones y Normas de Radio fármacos Con algunas actualizaciones, 
el mismo fue publicado en 1970*. Posteriormente, profesionales de la C.N.E.A. sometieron al 3er. Con- 
greso de la Asociación Latino Americana de Sociedades de Biología y Medicina Nuclear ( ciudad de Mé­
xico) una recopilación de métodos de control radiofarmacéutico en uso en la Argentina.

La utilización cada ves más frecuente de nuevos radiofármacos y Ips progresos realizados en este 
campo muestran claramente la necesidad de mantener al día la información en lo que hace a los méto­
dos y técnicas de control radiofarmacéutico.

Es por esta razón que ambas Instituciones, dentro del acuerdo de colaboración existente entre e- 
lias, llevado a cabo por los presidentes respectivos, Don OSCAR A. QUIH1LLALT y Don JOSE MARIA 
OTERO NAVASCUES, han resuelto realizar la edición provisional actualizada del presente  “ Manual 
de Controles Radiofarmacéuticos”  en el que se  describen los métodos analíticos aplicados a los com­
puestos radiactivos de uso médico más frecuente.

E l  manual ha sido dividido en varias secciones, la primera de las cuales trata de los métodos ge­
nerales de control, con carácter de somera revisión, y las restantes, de los casos particulares de los 
radioisótopos más utilizados y de sus compuestos marcados. En total, se  dan métodos para más de se­
tenta compuestos.

En lo referente a las especificaciones de cada producto que preceden a los métodos, se  ha con­
templado también la información procedente de los centros productores más importantes del mundo, pa­
ra tratar de dar a las mismas un carácter general.

* Ju n ta  de E n erg ía  N u clear ,  E s p a ñ a  y C o m isió n  N acio nal  de E n erg ía  A tóm ica, R. Argentina. " E s p e c i f i c a c i o n e s  
y Normas de R a d io fá rm a c o s”  - S e rv ic io  de P u b l i c a c i o n e s ,  J u n ta  de E n erg ía  N u clear ,  Madrid (1 9 7 0 ) .
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1. P A R T E  G E N E R A L  

1> 1. C o n c e p t o s  G e n e r a l e s

1. 1. 1. Radiactividad , es  la  propiedad que tienen c ie r to s  núclidos de emitir partículas y radiaciones  
por transform aciones n u cle a re s  esp o n tán eas .

Núclido, e s  cualquier ente atómico ca racterizad o  por su número de masa, su número atómico y 
el estado energético  del núcleo.

Isótopos, son núclidos con igual número atómico y diferente número de m asa.

Radionúclido, es  el núclido radiactivo.

R adioisótopo, es  un isótopo radiactivo .

Número Atómico (Z ) ,  de un núclido e s  el número de protones en su núcleo.

Número de m asa  (A ), de un núclido e s  el número de protones más neutrones en su núcleo.

■í. 1. 2, D e s i n t e g r a c i ó n  Radiact iv-a

D esintegración beta, e s  una forma de desintegración en la que ocurre una transformación, en 
el núcleo , de un neutrón en un protón (/S*) o de un protón en un neutrón (/9+). Como co n secu en ­
c i a  de e s t a  transformación s e  emite una partícu la  beta.

P a r t íc u la  beta (/3‘ , - / 8 +), es  un electrón , de c a r g a  p o sit iv a  o negativa , emitido en una desinte­
gración beta .

Radiación gamma (y), e s  una radiación e lectro m ag n ética  emitida (o absorbida) como co n se­
cu e n c ia  de una transición entre dos e s ta d o s  de energía del núcleo.

Rayo X ,  es  una radiación e lectro m ag n ética  emitida (o absorbida) como co n s e c u e n c ia  de una 
transición  de e le c tro n e s  entre dos e s ta d o s  de energía  diferentes dentro del átomo.

Captura e le c tró n ic a  ( C E ) ,  e s  una forma de d esintegración  en la  que el núcleo  ca p ta  un e le c ­
trón orbital. Va acom pañada de emisión de rayos X  y, en general,  de rayos gamma.

T ransic ión  iso m érica  (T I) ,  es  una forma de d esintegración  en la  que ocurre una transición en“ 
tre dos e s ta d o s  de energía del núcleo , em itiéndose dicha diferencia de energía  en forma de 
rayos gamma. E l  estado  m etaestab le  del núclido se  sim boliza haciendo seguir  al número de 
m asa  por una le tra  " m "  m inúscula. Ejem plo ” mT c .

Conversión interna (CI), e s  una forma de desintegración  en la  que ocurre una transición entre  
dos e s ta d o s  de energía del núcleo y en la  que no se  emite dicha diferencia  de energía en for­
ma de un rayo gamma, sino que s e  com unica a un electrón  c o r t ic a l ,  expulsándole del átomo.
E l  p orcentaje  de conversión s e  refiere al tanto por ciento  de transicion es con expulsión de e- 
le c tro n e s  frente al número total de tra n sic io n e s  entre dos estad os de energía  del núcleo.



Actividad o intensidad de desintegración de un radionúciido, e s  el número de transformacio­
nes nu cleares  que ocurren en la unidad de tiempo. Su unidad es e l  Curio.

Actividad e s p e c íf ic a ,  es  la  actividad por la unidad de m asa de un radionúciido o de un com­
puesto que contiene dicho radionúciido.

Concentración rad iactiv a , es la  actividad por unidad de volumen de una solución radiactiva.

Período de sem idesintegración ( T l / 2 ) ,  c a r a c te r ís t ic o  de cada radionúciido, e s  el tiempo que 
transcurre mientras su actividad se  reduce a la  mitad.

Curio (Ci) ,  es  la unidad de actividad, y es  igual a 3 ,7  x 1 0 to transformaciones nu cleares  por 
segundo.

Roentgen (R), es  ,1a unidad de exp osic ión , y es  igual a 2 ,5 8  x 10 4 C /K g .  (C  =  coulom bio).

E lectrón  voltio (eV ), unidad de energía correspondiente a la energía c in é t ic a  adquirida por un 
electrón  cuando se  a ce le ra  a través de una diferencia de potencial de 1 voltio (1 eV =  l , 6 0 x  
x 10 12 erg.)

Constante  e s p e c íf ic a  de radiación gamma, e s  la  intensidad de exposición producida por la  ra­
diación electrom agn ética  emitida por una fuente puntual de un radionúciido de actividad uni­
dad en un punto situado a una d is tan cia  unidad. Su unidad es R oentgen/hora  por Curio a un 
metro de d is ta n c ia  y su ecuación de dim ensiones: R . ml . h"‘ . C i ' 1.

E cu a ció n  g e n e r a l  de desin tegra ció n

El número de átomos que se  desintegra por unidad de tiempo (actividad) es proporcional 
al número total presente.

a = ¿ ü =-A .n
dt

A e s  la  c o n s ta n te  de d es in te g ra c ió n ,  c a r a c t e r í s t i c a  de cada  radionúciido. L a  ecu a c ió n  integra­
da e s :

Nt =  N 0 .

donde N es el número de átomos que quedan del número inicial No al cab o  de un tiempo t. 
P u e sto  que A es proporcional a N

A = A 
t o

E l  factor exponencial e ' ^  para ca d a  período de tiempo transcurrido e s  co nstante  para cada  

radion úclido.

En el  apéndice 1 s e  presentan en forma de tablas los valores de e ste  factor para los diferen­
tes radionúclidos en función del tiempo.



A e '^ T i/a
2

t 1/2 =  1 "  2 _  0 ,6 9 3  
A A

At = Ao e-° .693 t/T l/2

En el apéndice 2 se  presenta un gráfico en papel semilogaritmico de la relaciórr de act i ­
vidades At / A  en función de la relación E s t a  recta  es  universal, válida para todos los 
radionúclidos y puede u tilizarse  de la misma forma que la s . ta b la s  del Apéndice 1 para deter­
minar la actividad At de un radionúclido después de haber transcurrido un tiempo t desde que 
la  actividad  era A0 .

1. 2. P u r e z a  ra d i o q u ím ic a

P u reza  radioquímica de un preparado e s  el porcentaje de actividad del radionúclido en ut 
na forma química estab lecid a  en relación con la actividad total de dicho radionúclido.

Muchos son los factores que influyen en la  pureza radioquímica de un radiofármaco. Por  
un lado, algunas v e c e s ,  los  métodos de preparación y purificación de un radiofármaco no per­
miten llegar al 100 % de pureza. Por otro lado, su estabilidad es por lo general muy dependien­
te del medio en que s e  encuentra, de la  concentración de actividad, de las condiciones y del 
tiempo de almacenamiento, para no c itar  más que algunos de los factores más importantes. Co­
mo co n se c u e n c ia  de la descomposición parcial  del compuesto marcado original aparecen varias  
impurezas radioquímicas.

E s  por lo tanto de fundamental importancia conocer tanto los facto res  que hacen a la e s ­
tabilidad del compuesto como los métodos para determinar la  pureza radioquímica. Se tratará  
de esb o zar brevemente algunas nociones sobre el almacenamiento y la  estabilidad de los ra- 
diofármacos y en lo que sigue s e  describirán algunos de los métodos y té c n ic a s  generales u- 
til izados en la determinación de su pureza.

Al tratar de ca d a  compuesto en particular, en la  secció n  correspondiente, se darán los 
d eta lles  de los  procedimientos an áli t ico s  a aplicar en cad a  ca s o  y, cuando se  conozcan, las  
normas de almacenamiento y el tiempo del vencimiento del radiofármaco.

i .  2. 1, E s t a b i l i d a d  de  l o s  radio fár m aco s

E s  bien conocido el hecho de que todo compuesto químico puede ser  alterado con el tiem­
po, debido a la  influencia de factores ta les  como la  temperatura, el pH, la  luz, la  p resen cia  de 
impurezas, la acción de microorganismos, e tc .

Naturalmente, los radiofármacos son también sensibles  a e so s  fac to res ;  sin embargo su 
estabilidad su ele  v erse  disminuida además debido a la  acción de las  radiaciones emitidas por 
ellos mismos.

- 6 -
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L o s  m ecanism os que intervienen en el fenómeno de la autoradiólisis son varios.

'P o r  un lado, si una misma m olécula contiene dos o más átomos rad iactiv os , al desinte­
g rarse  uno d,e e l lo s ,  los efec to s  del re troceso  hacen que la  molécula original se fragmente 
dando origen a nuevos com puestos también radiactivos . Afortunadamente en la  p ráctica  este  
p ro ceso  es  relativamente poco importante, pues, salvo en el c a s o  de macrom oléculas marca­
das y de compuestos que contienen radionucleídos de período corto, la probabilidad de que 
dos o más átomos rad iactivos s e  encuentren en la  misma molécula es muy pequeña. Otro me­
canismo que, en cambio, tiene mucha mayor importancia, especialm ente  en los preparados de 
muy alta  actividad e sp e c íf ic a ,  es  la  rad iólis is ,  debida a l a  acción d irecta  de la  radiación e- 
mitida por uno de los componentes rad iactivos sobre otras m oléculas m arcadas. En e s te  ca s o  
los recursos u d lizab les  para minimizar el fenómeno se  basan fundamentalmente en disminuir 
la probabilidad de que la  radiación que emite el átomo radiactivo de una m olécula llegue a a c­
tuar sobre otra  m olécula marcada. Ello  puede ser  logrado "a l e j a n d o ”  entre sí  la s  moléculas  
m arcadas, y a  sea 'diluyendo el preparado con m oléculas e stab les  del mismo compuesto (con  
el inconveniente de la  disminución de la actividad e s p e c íf ic a ) ,  y a  s e a  diluyéndolo en un me­
dio apropiado mediante un compuesto inactivo distinto compatible con el preparado, con sus  
u so s  p oster io res  y e stab le  a la  acción de la s  rad iacion es .

E s t e  último recurso no siempre puede se r  utilizado y requiere un cuidadoso estudio pre­
vio para g arantizar la  conveniencia  de su empleo.

También en muchos c a s o s  puede s e r  de utilidad para el fin perseguido distribuir el pre­
parado en la  mayor superficie  posible, en una ca p a  muy delgada y sobre un soporte apropiado.

A p e sa r  de lo dicho anteriormente el mecanismo por el cual se  produce la  mayor parte de 
la  au toradiólisis  de un preparado, es  la acción sobre la s  m oléculas del medio. E s  bien sab i­
do que por lo general,  debido a la acción de las  radiaciones ionizantes sobre s is te m a s  quími­
c o s  s e  forman e s p e c ie s  altamente re a c tiv a s .  E s t e  es  el c a s o  de la s  so lucion es a cu o sa s .  L a  
rad iólis is  del agua da lugar a la  formación de ra d ica le s  libres ta les  como: H y OH .

Si uno de e s to s  rad icales  re a c c io n a  con la s  m oléculas m arcadas del medio producirá u- 
na alteración  de la  misma con la  formación de un nuevo compuesto radiactivo y con la  co n si­
guiente disminución de la pureza radioquímica del preparado.

P a ra  limitar el daño producido por los efec to s  secundarios que s e  acaban de mencionar  
s e  suelen adoptar algunas precau cio n es que son e fe c t iv a s  en la  mayoría de los  c a s o s .  Con­
viene aclarar ,  sin embargo, que para algunos com puestos pueden e x is t ir  co n traindicaciones  
que hacen n e ce s a r io  un estudio previo de las condiciones óptimas de almacenamiento.

L a s  p recau cio n es  a adoptar son:

- En lo posible  no utilizar agua como solven te  y, en el ca s o  de preparados que pueden 
se r  l levados al estado sólido, deshidratarlos cuidadosam ente. ( P .  ej. l io filizarlos).

- Un solvente apropiado por su estabilidad frente a las  radiaciones es el benceno; por lo  
tanto, podrá s e r  utilizado con ventaja para reducir la  concentración de actividad del 
preparado cuando se a  compatible con el mismo.
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- Reducir al mínimo la  cantidad de impurezas químicas del preparado, L a  acción de las  
radiaciones sobre la s  impurezas puede dar lugar a productos de radiólisis altamente  
re ac tiv o s .

- U tilizar,  cuando s e a  posible, " a t ra p a d o re s ”  de rad icales  libres, a fin de que e sto s  úl­
timos no actúen sobre las m oléculas m arcadas. Por lo general parecen ser  parcicularmen' 
te apropiados para e s te  fin los alcoholes primarios simples en bajas co n cen tracio nes .  En 
e s te  c a s o  también se  requiere un atento estudio previo para elegir  el “ atrapador"  apro­
piado.

- Mantener el radiofármaco a bajas temperaturas o congelado. E s t e  proceder su ele ,  por lo 
general, reducir los e fe c to s  de la  autoradiólisis .

A p e sa r  de haber puntualizado la  influencia de la  autoradiólisis en la  pureza radioquími­
c a  de un radiofármaco, no hay que descuidar todos los otros factores que pueden influir en la  
descom posición del preparado radiactivo. Habrá que prestar e sp e c ia l  atención a la  cuidadosa  
limpieza del material con el cual e s tá  en contacto  el compuesto y también convendrá, cuando 
ello s e a  posible, mantener la s  soluciones en condiciones de esterilidad. L a  proliferación de 
microorganismos en las so luciones puede alterar en forma notable la pureza radioquímica del 
compuesto, especialm ente  cuando é s te  s e  encuentra en muy bajas co n cen tracio nes .  En el c a ­
so de com puestos sen sib les  a la  luz habrá que almacenarlos en frasco s  o scuros o simplemen­
te en la  oscuridad.

2. TECN ICAS GE N E R A L E S

A continuación se  presentan las té cn ica s  más empleadas en relación con la  producción y 
control de radio fármacos.

Si bien alguna de e s ta s  té cn ica s  se  aplica  en forma preparativa, en general, su utiliza­
ción más importante es  la  análitica  en el control y determinación de la s  purezas química, ra­

dioquímica, radioisotópica , farm acéutica.

i. Medida  de ra d ia c t iv id a d

L o s  equipos de medida de radiactividad se  se leccio n an  de acuerdo con el tipo y energía de 
la  radiación emitida, con la  forma química del producto y con la magnitud de la  actividad a 

medir.

L a  medida de radiactividad, en general, se  b a s a  en alguno de los  siguientes fenómenos: 
medida de pares iónicos producidos en un g a s ,  de la  fluorescencia  producida por la radiación  
en m ateria les  e sp e c ia le s  o por el ennegrecimiento producido en una p laca  fotográfica.

En la  medida de la radiactividad de radiofármacos se  emplean dentro del primer grupo la  
cám ara de ionización y el contador Geiger-Müller, dentro del segundo el contador de centelleo  
y, por fin, p e lículas  fotográficas sobre todo en el control de pureza y en estudios'farm acoló­
g ic o s  con trazadores rad iactivos (autorradiografía).
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Puede d iferenciarse  entre dos métodos de medida: absoluto y relativo. En ia  medida abso­
luta  s e  determina el número de d esin teg racio n es por unidad de tiempo, obteniéndose de forma 
directa  el v alor de la  actividad. En l a  medida re lativa  se  compara la  actividad de m uestra  coa  
la  de un patrón del mismo radionúclido. En general, se  u tiliza  e s te  segundo m étodct sobre todo 
en la s  a p licacio n es  c l ín ic a s  de lo s  radiofárm acos.

En relación con el tipo de p artícu las  o radiaciones emitidas, sólo presentan interés las  
p a rtícu la s  b e ta  y la  radiación electrom agn ética ,  fundamentalmente radiación gamma. L o s  con­
tadores Geiger-Müller s e  utilizan, generalmente, para medir em isores beca de energía media y 
elevad a , ios  contadores de centelleo  sólido se  emplean para medir em isores gamma y los de 
cen telleo  líquido para medir em isores beta  .de energía baja  y media. L a s  cám aras  de ionización  
se  usan para medir em isores beta  y gamma. L a s  p elícu las  fotográficas sirven para ambos emiso­
re s  y suelen  u tilizarse  en unión de algún método de control de pureza, como crom atografía, e~ 
le c tro fo re s is ,  e tc -

Normalmente, los radiofárm acos s e  miden en so lución , s i  bien, pueden prepararse mues­
tras sólidas por evaporación del d isolvente  sobre portam uestras.

Cuando se  d esea  co n o cer  los componentes de una m ezcla  de radionúclidos se  recurre al  
a n á lis is  espectrom étrico  de las  diferentes energías em itidas. E s t e  método s e  utiliza en el  
control de impurezas.

En la producción y aplicación  de radiofármacos s e  suceden las  siguientes o peraciones:  
producción, control, d istribución, ap licación  en s e r e s  humanos y medida.

L a s  medidas de radiactividad en ca d a  una de e s t a s  fa se s  s e  realizan  en genera! con los  
sig uien tes  equipos:

L o s  núclidos empleados en la producción como materia prima, suelen valorarse  con una 
cám ara de ionización. En  el control se  utilizan contadores Geiger-Müller, de cen telleo  y pe­
lícu las  fo to gráficas.  L a  actividad distribuida se  mide directamente en el frasco  o vial defini­
tivo, utilizando una cám ara de ionización subestandard, calibrada frente a patrones absolutos .  
En la s  a p lic a cio n e s  c l ín ic a s  el equipo de medida mas extendido es el de cen te lleo .

2. 1. 1. D eterm inación  de la p ureza  radiactiva

L a  pureza rad iactiv a  de un radiofármaco puede ser  definida como la proporción de la a c ­
tividad total del preparado que e s  debida al radionúclido e sp e c if ic a d o .

E l  origen mas probable de una impureza radiactiva  debe b u scarse  en el pro ceso  de obten­
ción del radioisótopo original, ya se a  por impurezas in ac tiv as  presentes en el  blanco a irra­
diar ,  y a  sea  por re a c c io n e s  secu n darias  producidas sobre el blanco puro.

Menos probable, aunque no d e sc a r ta b le ,  es la posibilidad de una contaminación acc id en ­
ta l  posterior a la obtención del radioisótopo original.

L a  inv estigació n  y determinación de impurezas ra d ia ctiv a s  s e  l leva  a cabo normalmente 
analizando el tipo y la energía de las  radiaciones emitidas por la muestra. Dicho an ális is  se
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realiza  en el c a s o  de la radiación beta, mediante la obtención de una curva de absorción en 
aluminio u otro material liviano y la determinación del a lcan ce  de la radiación emitida. De e s ­
ta forma puede co n seg u irse  información sobre la energía de la radiación que emite el prepara­
do y , por lo tanto, indicios de la p resencia  de otro emisor beta distinto del esp ecif icado . Tam­
bién puede se r  an alizada la muestra por espectrom etría beta con un contador de centelleo  en 
medio líquido. Sin embargo, cuando la probable impureza emite radiación gamma, lo más con­
veniente es su investigación mediante la espectrom etría gamma con detectores de centelleo  o 
bien con d etectores  de estado sólido.

Hay que tener en cuenta que, por lo general, la investigación de una impureza emisora de 
b etas  puros en un preparado emisor de betas no puede s e r  llevada a cabo  con suficiente con- 
fiabilidad, mediante los métodos mencionados. Deberá recurrirse en cad a  c a s o  a una separa­
ción química que permita aislar  los componentes de la m ezcla .  El. c a s o  típico es  la investi­
gación de 15S en presen cia  de , J P :  difícilmente el an ális is  de la radiación emitida permitirá  
revelar la presen cia  de pequeñas cantidades de S5S y determinar su actividad. Se re a liz a ,  por 
lo tanto, una separación  química que haga posible la medición del azufre radiactivo en forma 
independiente (ver pureza radiactiva del fosfato de sodio).

L a  determinación de una impureza emisora de rayos gamma s e  realiza  mediante esp ectro ­
metría con d etectores  de estado sólido o de ce n te lle o .  A pesar de que la eficien cia  es  menor 
que en el c a s o  de los d etectores de G e(Li),  su alta  resolución los h ace  más adecuados para  
el estudio de la pureza del radiofármaco. En ambos c a s o s  se  procede a determinar el e sp e c­
tro de la radiación gamma emitida por la muestra, utilizando un analizador de impulsos multi- 
ca n a l .  Se compara el esp ectro  obtenido con un esp ectro  patrón de la su stan cia  pura, determi­
nado, -en lo posible- en idénticas condiciones experim entales.  E l  an ális is  revelará , de e x is ­
tir una impureza, la p resencia  de uno o más rayos gamma que no pertenecen al isótopo puro.
En e ste  c a s o  se  tratará de identificar la impureza y de determinar su actividad . P a ra  ello se  
procederá al a n á lis is  del esp ectro  a fin de poder valorar la superficie correspondiente a uno
o más p icos gamma de la impureza. Conociendo el esquema de desintegración de la misma, 
la abundancia de los rayos determinados y la e f ic ie n cia  p ráctica  del detector usado, podrá 
se r  ca lc u la d a  la actividad de la impureza.

L a  determinación cuantitativa  de una impureza radiactiva  por espectrom etría  gamma es  
una tarea particularmente delicada que puede requerir té cn ica s  de medición distintas según la  
su s ta n c ia  y las impurezas a analizar.  Por lo tanto es aco n sejab le  recurrir, en ca d a  c a s o ,  a 
la bibliografía e sp e c ia liz a d a  cuya nómina s e  transcribe a continuación.

B IB L IO G R A F IA

(1)  Siegbahn, K. - Alpha, B eta  and Gamma Ray Spectroscopy - North - Holland Publishing Company 
Amsterdam (1 966)

(2) L ed erer ,  M .C., Hollander, J .M .,  Perlman, I. - Table of Isotopes - 6 ta .  Ed . John Wiley and Sons - 
New York, London, Sydney.

(3) Heath, R .L .  - Scintillation Spectrometry - Scintilladon Gamma-Ray - Spectrum Catalogue - USAEC  
Rep. TID 4500  31 E d .,  (1 9 6 4 ) .

(4)  D avis ,  R . ,  Adams, F .  - Gamma Ray Energies of Radionuclides Formed by Neutrón Captured D eter-  
mined by G e(Li)  Spectrometry. Radiochem. A cta  10 (1 9 6 8 ) .
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2 . 2 . Cromatografía

En términos g en e ra le s ,  puede d ecirse  que la cromatografía es  una té cn ica  para separar  
m ezclas  de co m puestos ,  merced a la diferente d is tan cia  que cada uno de ellos puede recorrer  
sobre columnas o ca p a s  de un material adsorbente ca p a z  de ejercer  sobre los mismos distin­
to retardo en su velocidad de migración, bajo la acc ió n  de un disolvente adecuado.

E l  material adsorbente actú a  reteniendo sobre su superficie  una capa muy delgada de las  
m oléculas de g a s ,  de líquidos o de s u s ta n c ia s  d is u e lta s .

L o s  p ro ceso s  responsables de la separación  crom atográfica suelen dividirse por lo ge­

neral en tres grandes ca te g o ría s :

- Adsorción - En e s te  c a s o  los componentes se  adsorben sobre la superficie del adsor­
bente de manera diferente, dependiendo de las c a r a c te r ís t ic a s  propias de cada uno de e- 

l los y del poder de adsorción del material utilizado. Una vez adsorbidos los compuestos  
s e  separan se lectivam en te  utilizando d isolventes apropiados.

- Intercambio iónico - En la cromatografía de intercambio, a diferencia de la  cromatogra­
fía de adsorción, la unión entre los com puestos a separar y el material adsorbente se  
rea liza  mediante en la c e s  iónicos y / o  polares .

- Reparto -  En e s t e  c a s o ,  el material de base a c tú a ,  no como adsorbente o intercambia­
dor, sino como soporte de una cap a  líquida que representa la fase e s ta c io n a ria .  L a  mez­
c la  a separar s e  encuentra disuelta  en otro solvente ,  la fase móvil.
L a  separación  se lleva a cabo aprovechando la diferencia de solubilidad de los distin­
tos com puestos en las  dos fa s e s .

Conviene a c la ra r  que en las  mayorías de las  sep arac io n es  crom atográficas interviene si­
multáneamente más de uno de los proceso s  mencionados anteriormente.

A continuación se  describe  en forma breve la técn ica  general utilizada para las separa­
ciones crom atog ráficas  indicadas en el presente manual, de acuerdo con el soporte emplea­

do.

L o s  d eta lles  de cad a  procedimiento se  encuentran d escriptos en la monografía del com­
puesto a analizar.

2. 2 . 1. Cromatografía a s c e n d e n t e  sobre pap el

be co rta  la tira de papel de aproximadamente 3 cm de ancho y 35 cm de la rg o ;c o n  lápiz de 
grafito se  marca una raya horizontal a unos 3 cm del extremo inferior y en el centro de la mis­
ma s e  siembra con una jeringa de Hamilton o una micropipeta la solución de su s ta n c ia s  a s e ­

parar.

Si es  n e ce s a r io  s e  s e c a  la solución sem brada, entre gota y g ota ,  ai aire o mediante una 
corriente de aire c a l ie n te .  E l  diámetro de la mancha no debe se r  superior a 0 ,5  cm.



Se c o lo c a  la m ezcla  de solventes en la cuba crom atográfica y s e  deja el tiempo necesario  
para que sus vapores la saturen . Se cuelga la tira dentro de la cuba, introduciendo su extremo 
inferior en el so lvente , aproximadamente unos 0 ,5  cm.

Cuando el solvente ha alcan zad o  en la tira la altura conveniente, s e  retira el cromatogra- 
nsa y s e  m arca el  frente alcanzado por el solvente con un lápiz de grafito. Luego  s e  s e c a  el 
cromatograma al aire o en corriente de aire ca l ien te .

E l  revelado dé los distintos com puestos y su  posterior valoración s e  describen en las co ­
rrespondientes s e c c io n e s  del manual.

2. 2. 2. Cromatografía d e s c e n d e n t e  sobre papel

Como en el c a s o  de la cromatografía ascen d ente ,  la descendente s e  realiza  dentro de cu­
bas crom atográficas previamente saturadas con los so lventes a utilizar.  L a  tira de pape! se  
siembra a unos 3 cm del borde superior, el que s e  introduce aproximadamente 0 ,5  cm en la fa­
se  móvil contenida en una cubeta y de la cual penderá la tira. L a  longitud de la misma podrá 
h a c e rs e  mayor si se  quiere obtener una separación  mas neta .

Transcurrido el tiempo conveniente ,  s e  retira el cromatograma y se  marca el frente, pro- 
ced ién d ose  a la valoración del mismo según la té cn ica  general.

E s  conveniente d e s ta ca r  la importancia de mantener la co n stan cia  de la temperatura, s o ­
bre todo s i  s e  emplean m ezclas de so lven tes  muy v o lá ti les ,  ya que pueden producirse varia­
c io nes importantes en los Rf.

2. 2. 3 Cr om ato gra f ía  a s c e n d e n t e  s o b r e  c a p a  d e l g a d a

Pueden s e r  u tilizadas p lacas  ya preparadas (Mackerey y N agel, Merck, Baker, e t c . )  o 
bien prepararlas de la siguiente manera:

Sobre p lacas  de vidrio planas de 5 cm de ancho y 20  cm de largo s e  deposita  una cap a  de a- 
proxim adamen te 250  p. de e sp e s o r  de un material adsorbente que puede o no contener un agen­
te l igante.

P a ra  e l lo ,  en un vaso  de precipitación s e  c o lo c a  una cantidad de material adsorbente y 
s e  m ezcla  cuidadosamente con el doble de su volumen de agua o solución reguladora de pH.
Se v uelca  y s e  extiende sobre el vidrio formando una cap a  homogénea (puede u tilizarse  el e-  
quipo de Stahl o sim ilares) .  Se dejan s e c a r  las p lacas  unos minutos al aire y se  calientan en 
una estu fa  a 120°  C, para a c t iv a r la s ,  co locánd o las  luego en un d e se c a d o r  h asta  el momento 
de u s a r la s .

P a r a  el  sembrado de las m u estras ,  s e  depositan con una jeringa de Hamilton o un tubo 
cap ilar ,  una o más gotas de la  solución en estudio, que s e  dejan c a e r  sin tocar con la punta 
del ca p ila r  el material de la p la ca .  Se deja  s e c a r  entre gota y g ota .  Se desarrolla  en cromato­
grafía ascen d ente  dentro de una cuba saturada previamente con el so lven te .
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Luego que é ste  ha llegado al frente, previamente marcado con una esp átu la ,  s e  retira la 
p la c a  de la cuba, se  s e c a ,  s e  impregna con material p lás tico  y s e  cubre con cinta  " d u re x ’ ' .

L a  valoración de los distintos com puestos se  describe en la correspondiente secció n  del 

manual.

4. R e l a c i ó n  de f r en t e s  (Rf)

Se denomina Rf a la relación que e x is te  dentro de la d is tancia  a lcanzada por e l  centro de 
la mancha correspondiente a la su s ta n c ia  en cuestió n , considerada de su punto de siembra u 
origen y la d is tan cia  a lcan zad a  por el  frente del solvente.

dis tancia  recorrida por la su s tan cia
Rf = --------- -------------------------------------------------------------- --

d istancia  recorrida por el frente del solvente

P a ra  independizarse de las variaciones de Rf debidas a factores meaos controlables (tem 
peratura, saturación , e t c . )  o cuando, como en algunos c a s o s  de la cromatografía descendente ,  
s e  deja escurrir el solvente  por el borde inferior de la tira, se  puede realizar la cromatografía  
de una su s ta n c ia  patrón en las mismas condiciones de trabajo, estableciénd o se  la relación en 
tre la d is tan cia  recorrida por la su s ta n c ia  y la recorrida por el patrón.

En el c a s o  de a z ú ca re s ,  por ejemplo, es  común el Rg (Relación g lu co sa)  

distancia  recorrida por el azúcar incógnita

Rg ----------------------------------------------------------------------------
d istancia  recorrida por la glucosa

En determinadas condiciones de trabajo, el Rf es una constante para una su stan cia  y un 
solvente dados y contribuye a estab lecer  la identidad de la misma.

3. E l e c t r o f o r e s i s

L a  electroforesis  es un proceso para separar su stan cias  d is tin tas ,  aprovechando el he­
cho que moléculas o partículas carg ad as ,  d isueltas  o dispersas en una solución conductora, 
migran en forma distinta bajo la influencia de un campo e léctrico .  Puede realizarse  en forma 
libre o bien empleando como medios de soporte papel de filtro, agar a ce ta to  de ce lu lo sa ,  ce-  
lofán-agar, gel de almidón, gel de poliacrilamida y resinas de intercambio iónico.

De e s te  conjunto de medios de soporte, el papel de filtro por su facilidad de manipula­
ción, bajo co s to  y versatilidad de ap licación , es el más difundido.

P o r  lo general, cuando s e  d e se a ,  en cambio, un fraccionamiento más fino de un conjunto 
proteico, se  sustituye el papel por gel de almidón o gel de poliacrilamida que actúan como 
filtros m oleculares, o bien s e  aplica  el fraccionamiento inmunoelectroforético.
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2 , 3 . 1 .  E l ect ro fo res is  sobre pape l

Se usan tiras de papei de aproximadamente 3 cm de ancho por 35 cm de largo. Se marca  
con un lápiz de grafito el lugar de siembra y luego se  humedece la tira con la  solución e le c ­
trolítica  correspondiente.

Se s e c a  parcialmente entre hojas de papel de filtro, co locándola  en una cuba de e lectro ­
fo resis ,  con los  extremos de ia  tira de papel sumergidos en la solución de e lectrolito  y se  
siembra la  muestra en ensayo con la  micropipeta o mediante un aplicador.

Se tapa la cuba de e lectroforesis  y se  hace pasar corriente continua proveniente de una 
fuente de tensión, tratando de mantener constante  la  diferencia de potencial según indique c a ­
da té cn ica .

Transcurrido el tiempo n e cesario ,  -generalmente de 30 a 120 minutos-, se  interrumpe la  
co rriente , se  s e c a  el papel y se  revela  por medios químicos, f ís ic o s  o radioquímicos, según  
el c a s o .

En el c a s o  de la e le ctro fo re s is ,  la identificación de los com puestos s e  realiza  según su 
movilidad, a condición de mantener la invariabilidad de la  té cn ica .

En todos los c a s o s ,  los métodos deben ser controlados con los patrones correspondien­
te s .

Se puede definir en e lectro fo res is  la relación de migración, Rm, de la  siguiente manera:

Movilidad de la molécula orgánica

Rm = ------------------------------------- ----------------------
Movilidad de la  impureza

2 . 4 .  Valo rac ión  de da to s  cr om ato grá f i c o s  y e l e c t r o f o r e t i c o s

Una vez realizada la  separación  del radiofármaco de sus impurezas por algún método 
cromatogràfico o electroforético  adecuado, se  valora en forma cuantitativa su pureza radioquí­
mica utilizando una de las siguientes té c n ic a s :

a) Determinación de la  distribución de la actividad a 1o largo del soporte , mediante un 
radiocromatógrafo adecuado.

b) Determinación de la  distribución de la actividad por medición de s e c to re s .

a) Se p asa  la  tira en la  que se  ha analizado la corrida an alí t ica  de la  muestra por el s i s ­
tema de d etecció n  del radiocromatógrafo, -previamente ajustado a las  condiciones de 
medición en lo que a rango de actividad, co nstante  de tiempo, colim ación y velocidad  
de rastreo  se  refierer, el que mediante su unidad integradora inscribirá en el registra­
dor las  curvas correspondientes a las  actividades d e te c ta d a s .



L a s  á re a s  delimitadas por las  curvas son proporcionales a la s  actividades medidas, 
por lo que el an ális is  de las  mismas por planimetría o p esada permite exp resar  cuanti­
tativamente la pureza radioquímica.
L a  planimetría de los p icos  incriptos s e  rea liza  con un planímetro y los datos s e  e x ­
presan de la siguiente manera:

P u reza  radioquímica del radiofármaco (%) =

Superficie del pico correspondiente al radiofármaco
= -------------------------------------------- ------------------- :--------------------------------------x 100

Sup. del pico corr. al radiof. + Sup. del pico corr .  a la imp.

Si eí  papel del registrador es  de e s p e s o r  co n stan te ,  s e  pueden recortar los p icos obte­
nidos y rea lizar  la determinación de la s  impurezas por p esada.

P u reza  radioquímica (%) =

P e s o  del " á r e a ”  correspondiente al radiofármaco
-- ------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- —  x 100

P e s o  d^l " á r e a ”  corr. al radiof. + peso del " á r e a ”  corr. a la  imp.

b) Cuando s e  ca r e c e  de radíocromacógrafo o interesa determinar actividades muy b i ja s  o 
de isótopos que se  detectan  con baja e f ic ie n cia ,  se  puede recurrir al siguiente proce­
dimiento:
Se divide el cromatograma en s e c to re s  de 0 ,5  cm de ancho, perpendiculares al largo de 
la tira, comenzando 1 cm antes del punto de siembra y s e  los numera correlativamente.  
Se mide cad a  se c to r  el tiempo n ecesario  en un detector apropiado. Con los datos obte­
nidos se  realiza  un histograrpa que permite ubicar los Rf de las  manchas a c t iv a s .
En e s te  c a s o ,  la  valoración se  puede realizar  sumando las actividades de los se c to re s  
de las t iras correspondientes al compuesto y a sus impurezas.

Act.  de los s e c t .  corresp. al radiof.
P u reza  radioquímica (%) ------------------------------------------------------------ ----------------- x 100

A ct.  de los s e c t .  corresp . al radiof. +
+ A ct .  de los s e c t .  corresp . a las  impurezas

I n m u n o e le c t r o fo r e s i s

E s  una té c n ic a  que combina p ro ceso s  físicoquim icos e inmunoquímicos mediante los cu a­
le s  e s  posible analizar m ateriales tan diversos como su ero s ,  p roteínas,  te jidos, e tc .

E l  material sometido a a n á lis is  s e  trata en primer lugar por un p roceso  e lectrofóretice  so­
bre un soporte de gel de agar ,  posteriormente un tratamiento con sueros e s p e c íf ic o s  rea liza  
la  precipitación  s e l e c t i v a  de lo s  diferentes componentes.



2 . 5 . 1 .  Equipo y reactivos

En principio, el equipo utilizado en inm unoelectroforesis e s  el mismo que el empleado en 
eiectroforesis  convencional de papel.

E l  agar utilizado como soporte debe s e r  de elevado grado de pureza y de baya concentrar  
ción de c a l c io ,  muy transparente y bajo punto de so lid ificación.

Como electrolito  s e  emplea comunmente buffer de veronal de pH 8 ,2  y y. =  0 , 1 .

L o s  antisueros e s p e c íf ic o s  s e  se leccio n an  desacuerdo con el estudio a realizar .

U.S. 2.  D e s a r r o l l o  de  la t é c n i c a

Una vez preparados los soportes sobre p lacas  de vidrio (se  utilizan corrientemente por­
taobjetos de m icroscopía),  se  deposita  la muestra objeto de un estudio por medio de aplicado-  
res (1 ¡il de capacidad generalmente), se  somete al proceso  electroforético  durante el tiempo 
adecuado y en las  condiciones que indique el aparato, la  temperatura no deberá sobrepasar  
los 2 5 * 2 8 QC. F in alizad o  el pro ceso  e lectroforético  se  somete la  preparación a la acción  de 
los antisueros , para lo cual sobre el soporte de gel se  tallan pequeñas cav id ad es  que sirven  
de depósito  al antisuero precipitante. L o s  antigenos separados electroforéticam ente y los an­
tisueros se  difunden a través del soporte produciéndose entre los agentes homólogos reaccio ­
nes antigeno-anticuerpo, con formación de líneas de precipitación en los puntos de con tacto .  
E l  pro ceso , generalmente, e s  muy lento, del orden de unas 20 horas.

E l  revelado del proceso  se  realiza  por medio de coloran tes  adecuados que vienen deter­
minados por el tipo.de material objeto de estudio.

L a  identificación se  realiza  por patrones adecuados para ca d a  c a s o .

2 , 6 .  Autorradiogra f ía

Así como en una e iectroforesis  o cromatografía de com puestos coloreados o que se  pue­
den colorear  " a  posteriori”  con reac tiv o s  apropiados, la'.ubicación de los compuestos se  rea­
liza  a simple v is ta ,  las  su s ta n c ia s  radiactiv as  pueden se r  lo ca lizad as  por la capacidad  que 
poseen las  radiaciones de velar las  emulsiones fotográficas.

E s t a  técnica* que se denomina autorradiografía, c o n sis te  en co lo c a r  sobre la  cap a  de pa­
pel o la  ca p a  delgada sobre la  que se  realizó la  separación del compuesto, una película de e- 
mulsión fotográfica (comunmente se  utiliza película  de rayos X ,  tipo duro). Se la  deja en con­
tacto  el tiempo suficiente  (ello  depende de la actividad, tipo de desintegración y energía de 
la  misma) y se  e sta b le ce  una m arca o referencia que permita co n ocer  en qué forma correspon­
de la  imagen fotográfica a la  ubicación de la  tira, (por ejemplo, un corte  de tijeras o una s e ­
ñal con tinta china marcada con MC).

Se procede luego al revelado de la película  y a la  identificación de las  m anchas, de a- 
cuerdo con los Rf correspondientes.
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2.7 .  Espec tro  fotometría

En algunos c a s o s  e s  n e c e s a r io  co n o cer  la co n cen tració n  de s u s ta n c ia s  en solución , por 
ejem plo, albúmina, R osa  de B en g ala ,  Rojo Congo, e t c .

P o r  lo g eneral,  se  utilizan métodos esp ectrofo to m étricos ;  e l lo s  s e  basan en Sa determinación  
de la absorción que sufre un rayo luminoso al a travesar  una so lución .

L a  absorción de luz s ig u e ,  en un determinado intervalo de co n cen tracio n es  de la sustan*  
c i a  (ba jas  c o n c e n tra c io n e s ) ,  1a L e y  de Lambert y B e e r ,  cuya expresión m atem ática e s  la si* 

guíente:

l o g _ I ° = £  el
It

donde: l o g - i ^ - A  (absorban cia)

I =  intensidad de luz incidente
It =  intensidad de luz transmitida luego de a tra v e s a r  la so lución .
£  =  co e f ic ie n te  de extinción  (co nstante  para cad a  s u s ta n c ia  a una longitud de 

onda determinada y exp resad o  en las  unidades de co n cen tració n  correspon*  

d ien tes) .
c =  co n cen tració n  (en g / l  ó M o le s /1 ) .
1 =  e s p e s o r  de líquido a trav esad o  por la luz (espesor de la ce ld a  en cm ).  

Cuando s e  trabaja con la misma c e ld a ,  la fórmula anterior puede red u cirse  a:

A =  í c

R epresentando gráficam ente en las  a b e is a s  valores de co n cen tració n  y en la s  ordenadas  
valo res  de ab so rb an cia ,  s e  obtiene una re c ta  en el intervalo de co n ce n tra c io n e s  en que se  

cumple la ley de Lambert y B e e r ,  a longitud de onda co n sta n te .

P a ra  determinar una co n cen tració n  d e sc o n o cid a  e s  n e c e s a r io  e fec tu ar  primero la curva  

de ca lib ra c ió n  del com puesto.

2. 7. 1. T é c n i c a

2 . 7 .  1. i .  S e l e c c i ó n  d e  la  l ongi t ud  de  o n d a  a d e c u a d a

Se rep resen ta  gráficam ente abso rb an cia  en función de longitud de onda para una concentra"  
ción  determ inada, leída en ca d a  c a s o  contra el b lan co  de re a c t iv o s .



Se e lige  como longitud de onda de trabajo aquella en la cu al  s e  obtenga una máxima absor­
bancia.

- 2 0 -

Por ejemplo: R o s a  de Ben g ala  a 546 m/x (pH 6 ,5 ) .

2. 7- 2. Curva de  c a l i b r a c i ó n

A partir de una solución patrón, s e  hacen disoluciones de concentración conocida. Se lee  
la  absorbancia de ca d a  una de e llas  a la longitud de onda determinada previamente, hacién­
dolo siempre contra el blanco de reac tiv o s .

Se representa gráficam ente la  absorbancia en función de la. concentración.

7. /• Determinac ión  de  la  co n c e n tr a c ió n  d e s c o n o c i d a

Se lee la absorbancia  de la concentración  d escon o cid a  y se  interpola en el gráfico anterior,  
siempre que dicha concentración se encuentre entre los límites en qué la ley de Lam b en  y 
B eer es válida.

En c a s o  contrario , s e r á  n e ce s a r io  diluir la muestra h a s ta  que cumpla dicha ley. Tomando 
debida cuenta del factor de dilución, y multiplicando é s te  por el  valor de concentración ob* 
tenido, de la interpolación de la re c ta ,  tendremos el dato buscado.
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2. 8 . Microscopia

L a  m icroscopia tanto lumínica como e lectró n ica  tiene gran aplicación  en el estudio y 
preparación de los radiofárm acos.

Sin entrar en d eta lles  de la multitud de té cn ica s  y posibles ap licacio n es  de la m icrosco­
pía dentro del campo de los radiofárm acos, sin embargo, queremos h acer  mención de algunos  
que d estacan  por su s e n c il le z  y que hoy día forman parte del control farmacéutico rutinario  
de los radiofárm acos.

2. 8. 1. M icroscopía  lumínica

También conocida por m icroscopía óptica, tiene gran aplicación  en la medida del tama­
ño de algunos agregados (por ejemplo, macroagregados de seroalbumina humana - IUI) que 

tiene una dimensión compatible con la resolución de un microscopio de e s te  tipo, de un orden 
superior a la miera. En el c a s o  de los macroagregados de seroalbumina humana- IUI, con un 
tamaño comprendido entre los 10 -50  ¡i, la medida que s e  realiza  depositando la muestra, pre­
viamente teñida con solución acu o sa  de rosa bengala, sobre una cám ara cuentaglóbulos y ob­
servando bajo el m icroscopio , s e  e fectú a  la medida de aproximadamente un centenar de agre­
gados por medio de un micròmetro filar que facilita  la velocidad de co n taje .

L a  m icroscopía lumínica también tiene aplicación a so ciad a  al método autorradiográfico  
para los estudios de distribución de fármacos marcados a nivel tisular e incluso celular.  L a s  
em ulsiones sen sib les  u tilizadas a e s to s  efecto s  son de grano fino de las que existen  gran va­
riedad en el mercado. Igualmente las  té cn ica s  utilizadas para e s to s  en say o s son muy abundan­
te s  y ca d a  c a s o  merece un estudio  completo para la e lecc ió n  del método idóneo.

2. 8. 2. M icroscopía  electró nica

También conocida por ultraestructural, e s ,  igualmente, de gran trascendencia  para su a -  
plicación  en estudios de preparación de radiofárm acos.

Por lo que se  refiere a su aplicación  para la medida del tamaño de partícula de coloides  
ha desplazado por su simplicidad y rapidez a la té cn ica  c l á s i c a  de centrifugación. T al  e s  el 
c a s o  de so luciones co lo id ales  de ” 8Au y d e ” mT c ,  con tamaños de partícula del orden de 50

O
a 300  A y que se  miden por medio del microscopio e lectró n ico ,  depositando la solución dilui­
da sobre una rejilla  a la que se  le ha incorporado una fina capa  de carbón. Se rea liza  la micro- 
fotografía y conocidos los aumentos es fácil  hacer un contaje  y e s ta d ís t ic a  de los valores ob­
tenidos. E s te  procedimiento también s e  utiliza en la medida del tamaño de los microagregados  
de seroalbumina humana - ‘ “ I; tamaño que debe o sc ila r  entre lps 1 0 - 2 0  m/i.

También la m icroscopía e le ctró n ica  aso cia d a  a la té cn ica  de microautorradiografía e s  un 
poderoso auxiliar en los estudios de distribución de fármacos marcados o sus metabolitos a 
nivel ultracelular.  L a  observación s e  hace sobre una rejilla  que lleva tres finas c a p a s ,  una de 
colodión, formvar o carbón, con un esp eso r  aproximado de 0,06  m ieras, la segunda que lleva el  

corte  de tejido de igual grosor y la tercera  que e s  de emulsión sensible  de gelatina con una 
monocapa de c r is ta le s  de haluro de p lata .  L a s  emulsiones más utilizadas en microautorradio-



grafía e le c tró n ica  son la  Kodak N T E ,  G evaert N U Q S cin tia  307 y las üford K2 y L 4 .  L o s  ta­
maños de granos de haluro de plata  en e s t a s  emulsiones son del orden de 400 - 1 2 0 0  A—Para  
cualquier estudiq de m icroscopía ultraestructural convendrá consultar la numerosa bibliogra­
fía e s p e c íf ic a  e x is te n te .

3. T ECNI CA S BIOLOGICAS

3 . 1. E n s a y o s  de  i s o t o n i c i d a d

Una solución e s  iso tó n ica  resp ecto  al suero  sanguíneo cuando su concentración osmó­
tica  (osmolaridad) e s  igual a la de é s te .

L a  isotonicidad es e se n c ia l  en investigacio n es f isio ló g icas  que requieren la perfusión 
de órganos a is la d o s ,  el cultivo de c é lu la s ,  y también en aquellos estudios c l ín ico s  en que 
se  rea lice  la marcación de glóbulos rojos y se  deba mantener la integridad de las  membranas, 
(por ejemplo: determinación de la volemia, sobrevida de glóbulos rojos,  e t c . ) .  En los c a s o s  
dé inyectables por vía  subcutánea o intramuscular, es  conveniente emplear so lucion es is o tó­
n icas  a fin de no irritar los tejidos.

Cuando se  trata de so lucion es a inyectar por vía endovenosa, y siempre que no s e  trate  
de volúmenes muy grandes, pueden tolerarse d esv iac io n es  importantes de la  isotonia , sin que 
se  irriten la s  paredes v en o sas ,  dado que la dilución en la sangre e s  muy rápida. A pesar de 
ello , conviene mantener la isotonicidad, ya que e x is te  siempre la posibilidad de que se  pro­
duzcan extravasam ientos.

E l  ensayo de la isotonicidad de una solución se  realiza  por diversos métodos, de los  
cu a le s  los más p ráctico s  son los que la determinan por d escen so  c r io scó p ico  o por conducti-  
metría.

BI B L IO G R A F IA
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3. 2. Ensayos  de es ter i l idad
- 2 3 -

Todo material inyectable debe se r  e s té r i l ,  es decir ,  no debe contener ninguna forma de 
microorganismos viables .

E x is te n  varios métodos de e ste ri liz a c ió n , aplicándose unos u o tros,  según la naturaleza  
de la su s ta n c ia  a e s te ri liz a r .

L o s  radiofármacos que sufren a lte rac io n es  con la temperatura pueden se r  esterilizad os  
por p asa je  a través de filtros de tamaño de poro controlado, (0 ,2 2  ó 0 ,4 5  ¡i) ,  tipo Millipore
o sim ilares ,  debiéndose realizar  la operación en área estéri l .
E j .: lodo Albúmina - ( ‘“ I o 1J5I).

Otra posibilidad, en algunos c a s o s ,  es la de realizar la esterilidad por radiaciones, em­
pleándose dosis de radiación gamma de 2 ,5  MRad, en equipos e s p e c ia l e s ,  ta les  como el Gam- 
maeell o sim ilares.  E j . :  Coloide de fosfato crómico (” P ) .

E s t e  método podrá ser  utilizado solo cuando e n say o s  fisicoquím icos y toxicológicos de­
muestren que durante la irradiación no se verifica descom posición o alteración del producto y 
formación de su s ta n c ia s  tó x ic a s .

Una vez empleada alguna de e s t a s  té c n ic a s ,  es n ecesario  comprobar finalmente si  la e s ­
terilización  realizada fue e fe c tiv a ,  para lo cual se  procede a realizar los ensayos de e s te r i l i ­
dad correspondientes.

E s t o s  co n sisten  en sembrar II ó III gotas del material en estudio en tres diferentes medios 
de cultivo:

Medio de cultivo para microorganismos aerobios: caldo  simple.
Medio de cultivo para microorganismo anaerobios: caldo con tioglicolato .
Medio de cultivo para hongos: medio de Sabouraud

L o s  tubos sembrados deben incubarse en estufa  a 3 2 °  C + I o C , observándose los resul­
tados a las 24  horas y controlándolos nuevamente a las  48 horas.

Se conservan en estufa  durante 7 d ías ,  tiempo al que se  rea liza  la  última comprobación.

Con motivo del decaim iento radiactivo , la distribución del radiofármaco s e  autoriza luego  
de la  lectura a las  24 horas s i  é s ta  fuese negativa.

L o s  medios de cultivo  empleados son medios deshidratados, (Difeo, Oxoid, e t c . ) ,  que se  
preparan según indicación de sus fabricantes;  controlándolos según Farm acopea

B IB L IO G R A F IA
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í .  3. Ensayo de p iretógenos
- 24 -

E s t e  ensayo tiene por objeto investigar la presen cia  de s u s ta n c ia s  que, al ser inyecta­
das en un animal homeotermo, provocan variación  de su temperatura b asa l .

Se sigue la técn ica  de la F arm acopea Argentina, 5 ta .  Ed ició n , ( I 966) ,  pág. 9 1 8 ,  modifi­
ca d a  en lo que hace al volumen a inocular.

A tres conejos de 2 a 4 Kg de p eso ,  previo ayuno de 4 horas ,  se  les toma la temperatu­
ra re c ta l ,  que debe estar  comprendida entre 3 8 ,9  y 3 9 ,8 ° C  y no a cu s a r  variacio n es mayores 
de 0 , 2 ° C ,  dentro de un intervalo de 20 minutos.

Se inyectan generalmente entre 0 ,2 5  y 9 ,5  mi del material a en say ar ,  en la vena margi­
nal de la o reja ,  e llo  dependerá de la concen tració n  de actividad que e s  en definitiva la que 
define el volumen a emplear.

No s e  sigue la técn ica  de F arm acopea en lo relativo al volumen a inyectar ,  porque mu­
c h a s  v e ce s  e so  implicaría utilizar todo el material producido, por otra parte , las  d osis  de 
radiación administradas serían desproporcionadas.

En general,  es conveniente administrar a los animales d o sis  que, referidas en actividad
o volumen por Kg de peso , sean  de 3 a 5 v e c e s  mayores a las empleadas en el s e r  humano.

Se vuelve a tomar la temperatura rec ta l  a los 6 0 , 9 0 y  120 minutos posteriores a la inyec­
ción.

L a  s u s ta n c ia  ensayada s e  co n sid era  libre de piretógenos s i  la suma de las  variaciones  
de la temperatura en los tres co n ejo s  es  menor de 1 ,4 ° C .

B IB L IO G R A F IA
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3.4, Ensayo  de t oxi c idad

E s t e  ensayo tiene por objeto exclu ir  la posibilidad de que el  radiofármaco en estudio re­
su lte  tóxico  para el  p acien te ,  debido a una eventual contam inación química con alguna s u s ­
tan cia  nociv a , incorporada durante su p roceso  de producción o por cualquier otra razón.

P a ra  ello  s e  emplean lo tes  de 5 ratones blancos de 20  a 30 gr de peso  a los que se in­
y e c t a  en la vena dorsal de la  c o la  entre 0 ,1  y 0 ,2  mi de la su s ta n c ia  en estudio , sin diluir, 
en un tiempo no mayor de 5 segundos. Se aguardan 6 horas ,  como mínimo, antes de conside­
rar no tóx ica  la solución adm inistrada, no debiendo para ello morir ningún animal.. Si muriese  
alguno, debe repetirse  el ensayo, para confirmar la exp erien cia ,  con un nuevo lote de 5 rato­
n e s ,  que deberán sobrevivir 24 horas como mínimo.

Debe tenerse sumo cuidado de no inocular burbujas de aire al inyectar la so lución , por­
que s e  producirá una rápida muerte del animal por embolia g a s e o s a .

L a  actividad o volumen inyectado a los ratones, por Kg de p eso ,  deberá s e r  varias ve­
c e s  superior a la empleada en el se r  humano ( de 100 a 500 v e c e s  más).

También en e s te  c a s o ,  el en say o ,  s i  bien se adecúa en líneas g enerales ai de la Farm a­
copea Argentina, V Ed ició n , (1966)  no lo h ace  en lo referente a las  d osis  a inyectar,  ni al 
tiempo que se  aguarda, por las  mismas razones exp licadas en los ensay os de piretógenos y 
esterilidad salvo que aquí lo desproporcionada de la d osis  inyectada no in teresa ,  pues los 
anim ales deberán ser  sa c r if ic a d o s  al finalizar el ensayo.

B I B L I O G R A F I A

F a rm a co p e a  Argentina, V E d ic ió n , (1 9 6 6 ) .



Distr ibuc ión  b i o l ó g i c a
- 26 -

L o s  estudios biológicos de distribución s e  realizan  en animales de laboratorio, empleán­
dose generalmente ra tas  y ra tones. P o r  ejemplo, puede interesar co n o cer  qué porcentaje de  
la actividad iny ectad a  de un determinado radiofármaco se  encuentra en los d iversos órganos,  
a tiempos prefijados.

a) P a ra  los ensayos de distribución de partículas marcados de lo ca liz a ció n  pulmonar, 
se  utilizan ratas macho, a n e ste s ia d a s  previamente con uretano, inyectando en la v e­
na dorsal del pene 0 ,1  a 0 ,2  mi de la suspensión ac t iv a .

A v e c e s  ocurre paro respiratorio , del que el animal suele recuperarse con m asaje to­
rácico' enérgico.

Se s a c r if ic a  al animal a los 10 minutos de inyectado, an estesiándolo  profundamente 
con éter. Se abre el abdomen por la línea blanca y se  extrae  sangre  de la  arteria  aor­
ta abdominal o del corazón .

Se separa  y lava el higado, pulmones, bazo, e t c . ;  se  p esa  la sangre  extraída y se  mi“ 
de la actividad de las  m uestras a geometría co nstante  con un espectróm etro de cen te-  
Ileo.

P a ra  obtener los p orcentajes de la actividad total aproximada s e  consid era :

A hígado + A bazo + A pulmones + A sangre total =  100 %

P a ra  el cá lcu lo  de la volemia, s e  estim a que é s ta  es  de alrededor del 7 % del peso  
del animal.

E l  dato a s í  obtenido es orientativo para la p ráctica  del centellogram a, por dar la re* 
lación de actividad entre hígado, pulmones, bazo y sangre.

Se considera  aceptable  la preparación cuando la retención pulmonar de la actividad  
a los 10 minutos e s  mayor del 90  %.

E s t e  ensayo s e  puede re a liz a r  con cualquier tipo de radiofármaco desarrollado para 
centello grafía  pulmonar, por ejemplo: mácroagregados de álbumina, partículas de 
(H O ),F e  e s ta b iliz a d a s  con gelatin a ,  de (O H ),S n ,  de carbón, de ce rá m ica ,  lá te x ,  e tc .

b) En  las  exp eriencias  de. distribución biológica de c a s i  todos los demás compuestos  
rad iofárm acéuticos , se  suelen  utilizar ratones.

Se emplean anim ales adultos ,  de 25 * 30 g de p eso ,  indistintamente machos o hembras.

E l  radiofármaco se  iny ecta  en la s  venas de la c o la ,  inmovilizando al ratón en un dis­
positivo  adecuado. Se inyectan entre 0 ,1  y 0 ,3  mi.

Transcurrido e l  tiempo prefijado, s e  lo a n e s t e s i a  con éter y s e  obtienen m uestras de



sangre degollándolo con un corte de t i je ras ,  co lectando la sangre que mana libremen­
te ,  con una pipeta P a ste u r  munida de tetilla  de goma. (E x is ten  también té cn ica s  que 
obtienen sangre por punción card íaca  u ocular).  Se c o lo c a  la  sangre en un tubo o re­
cip iente  tarado y se  p esa .

Se procede luego a la  d isecció n  del animal, separando los distin tos órganos, los que 
s e  lavan y colocan en rec ip ien tes .

L a  determinación de la actividad se  hace por medición de las  m u estras ,  a geometría  
co n sta n te ,  con un cr is ta l  de INa(Tl) y un espectróm etro.

Se mide a s í  la actividad de la sangre, de los distintos órganos y del cuerpo del ratón 
(prèvio corte  de la co la ) ,  entero o en trozos, realizando las  co rreccio n es  de ac t iv i ­
dad debidas a las v ariaciones de geometría.

E l  dato de sangre real s e  obtiene considerando que la volemia e s  del orden del 7 % 
del peso . L a  diferencia  entre la actividad de sangre medida y la sangre total, se  re s ­
ta a la actividad del cuerpo.

A ct .  T o tal  » A ct.  órganos + A ct.  sangre total + A ct.  cuerpo corregida

E l  porcentaje de actividad de ca d a  órgano se  refiere a e s te  total.

En el c a s o  que el radiofármaco deba administrarse por vía in tracav itar ia ,  s e  utiliza  
para el ensayo la cavidad aponeurótica de las patas tra se ra s .

NOTA:

Si la radiación a d etec tar  fuese beta, las  condiciones de preparación y medición de 
las  muestras deben ser  mucho mas cu id ad osas ,  debido a las  dificultades que para su 
d etecció n  presenta e ste  tipo de em isores.

L o s  órganos deben se r  homogeneizados m ecánicam ente o por métodos químicos y las  
muestras a medir con un detector  G. M. deben guardar determinadas condiciones de e s ­
pesor,  su p erficie ,  e tc .

E s  conveniente, para minimizar los errores,  rea lizar  la medición de un patrón en las  
mismas con d icio n es.

c )  P a ra  los estudios dinámicos de circu lació n  s e  usan ratas adultas de 2 5 0  a 350  g de pe­
so  de la  ce p a  Wistar, a las  que s e  a n e s te s ia  con una inyección de uretano (1 g /K g  de 
p e so ).

Se prolonga la arteria  carótida por canulación  de los extremos c e f á l ic o  y ca rd íaco ,  con  
una tubuladura heparinizada de polietileno, de 1 mm de diámetro interno.

Se administra el radiofármaco por una cánula insertada en la vena yugular.

- 2 7 -



L a  determinación de la  actividad  se  realiza  por d etecció n  de la radiación gamma en 
la tubuladura, la que s e  inserta  en un c r is ta l  de pozo IN a(T l) ,  co n ectad o  con un e s ­
pectrómetro con integrador y registrador lineal.

B I B L I O G R A F I A

(1)  De P a o l i ,  T . ,  Hager, A . ,  N icolini, J .O . ,  R a d ic e lla ,  R . ;  Int. Journal of App. Rad. and Isot. 17,  

551 - 5 5 4 ,  (1 9 6 6 ) .

(2)  Cohén, Y . ,  C o s te r o u s s e ,  O. y Chivot, J . J . ;  Minerva N ucleare 8 ,  357 , 3 6 6 ,  (1964)
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(4) Anghileri,  L . J . ;  C N EA -In fo rm e N° 158  (1 963 )
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TRITIO (H 3)

B e ta  

0 ,0 1 8 6  - 100 %

COMPUESTOS MARCADOS CON TRITIO  

Agua tritiada

AGUA TRITIADA

Solución inyectable neutra, e s té r i l ,  apirógena e iso tó n ica .  Normalmente, la  concentración ra­

d iac tiv a  e s  de h asta  5 mCi/m l.

CON TRO LE S

P u r e z a  ra d i a c t i v a  y de t er m in ac i ón  de  la  a c t iv id a d :

Se emplea agua tritiada de pureza radiactiva  superior al 99  %•

L a  actividad s e  mide en un contador de cen telleo  líquido con una aproximación del 5 ° / 0 (1)  

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s :

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o c r io sco p ia

b) E sterilid ad , según método general

c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 100 y 150 fiCi a cad a  conejo.

Período de sem idesintegraciónr 12 ,3  años
Energía  de la radiación emitida, en MeV:

B IB L IO G R A F IA

(1)  Kinard, F . E .  - Rev. Sci .  Instruments, 2 8 ,  293 (1 9 5 7 ) .
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CARBONO 14

Período de sem idesintegración : 57 3 0  años.
Energía de la radiación emitida, en MeV:

Beta  

0 , 1 5 6  -  1 0 0  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 14C

Acecato de sodio 1 -14C 

G licina 1-14C

A C ET A T O  DE SODIO 1- 14C

Solución acu o sa ,  iso tó n ica ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH 8 ± 0 ,5 .  Normalmente la actividad e sp e ­
c í f ic a  o s c i l a  entre 5 y 10 mCi/mM, siendo la  concentración del compuesto de 0 ,1  a 1 mg/ml.

En e s t a s  con d icio n es, la concentración  rad iactiv a  de la  solución queda comprendida entre  
10 y 100 fiCi/ml. •

CON TROLES  

P u r e z a  r ad ioqu ím ic a :

Se inv estig a  la p resen cia  de 14C como a ce ta to ,  tolerándose h a s ta  un 3 % de la actividad en 
otras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel

Soporte : Whatman NQ 1 ^
Solvente
Duración
Rf ace ta to  de sodio 1-14C

n-butanol,saturado con NH4. H 0 1 , 5  N
6 horas
0,10
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2) Cromatografía ascendente  en p la c a  delgada  

Soporte : K ieselgel  G *
Solvente : etanol-agua-amoníaco concentrado (1 4 6 :  14: 32)
Duración : 45  minutos
Rf acetato  de sodio 1-14C : 0 ,5 1

Como revelador químico se  usa  en ambos c a s o s  azul de bromotimol (40  mg) en 100 mi de agua
y llevado a pH 10 con g otas de NaOH 1N.

P u reza  radiactiva y determinación de la actividad:

L a  s ín te s is  se  realiza  a partir de B a 14COs radioisotópicam ente p u r o . ^

L a  actividad s e  mide en un contador de centelleo  líquido con una aproximación del 5 %

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s :

Se realizan ensayos de:

a) Isotonicidad, por cr io sco p ia  o conductimetría.
b) E sterilidad , según método general.
c) Ap irogeneidad, según método general, inyectando ap ro xim ad am en te l5  [tC¡ a cada conejo.

O B S E R V A C I O N E S

Debe co n serv arse  a 4 o C.

B I B L I O G R A F I A

(1) Brown, L . ,  Hall, L . P . ,  Nature (London) 1 6 5 , 66  (1950)

(2) Buhler, M .F . ,  C astrillon , J . P . A . ,  Muta, A .E .A .  y Dankert, M.A. - Anal. A s o c .  Quím. Arg., 4 2 ,
48 , ( 1 9 6 0 ) ;  CNEA Informe N« 4 2 ,  (1 960 )  *

* V er página  J JA

GLICINA 1 - 14C

Solución acu o sa ,  inyectable , iso tó n ic a ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH 7 .  Normalmente la a c t i v i ­
dad e sp e c íf ic a  e s t á  comprendida entre 1 y 5 mCi/mM, siendo la concen tració n  del compuesto de 
0 ,1  a 0 ,5  mg.

En e s t a s  con d icio n es, la concentración radiactiva  de la solución queda comprendida entre
10 y 100 plC I / mi.



CONTROLES - 3 2 -

P u r e z a  rad io qu ím ic a :

Se in v estig a  la p resen cia  de 14C como g lic in a ,  tolerándose h a s ta  un 3 %• de la  actividad en o- 
tras formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel.

Soporte : Whatman N9 1 ^1 ^
Solvente: : butanol-ácido a cé t ico -a g u a  (12 : 3: 5)
Duración : 16 horas
Rf : Debe d esarro lla rse  simultáneamente con un test ig o  de g lic in a  pura,

2) Cromatografía a scen d en te  en p la c a  delgada.

Soporte : K iese lg e l  G ĉ  ̂ ’
Solvente : n-butanol-ácido a c é t ic o -a g u a  (3: 1: 1)
Duración:: 3 horas
Rf : Se desarrolla  simultáneamente con un testig o  de g lic in a  pura.

Como revelador químico se  u sa  en ambos c a s o s  una solución de ninhidrina al 0 ,2 %  en a ce to n a .  
E l  fijador se prepara disolviendo 1 mi de solución satu rad a  de nitrato cúprico  y dos g otas  de á c i -  
do nítrico en 100 mi de metanol.

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t er m in ac i ón  de  la  a c t i v i d a d :

L a  s ín te s is  s e  rea liza  a partir de B a l , C 0 j  radioisotópicam ente puro.

L a  actividad se mide en un contador de cen te lleo  líquido con una aproximación del 5 %• 

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s :

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por cr io sc o p ia  o conductim etría.
b) E steri lid ad , según método general.
c)  Apirogeneidad, según método general, inyectando aproximadamente 15f*Ci a cad a  co n ejo .  

O BSE RVA CIO NES

Debe co n serv arse  a 4 o C .

B I B L I O G R A F I A

(1 )  Buhler, M .F . ,  Mitta, A .E .A .  y L e z e ro v ic h ,  J .B .  d e -C N E A , Informe Ns 142 (1 9 6 5 )»

(2 )  B lo c k ,R . J D u r r u m , E . L . ,  Z w e i g ,G .-P a p e r  Chromatography and P a p e r  E le c tro p h o re s is .  A c a d e ­

mic P r e s s  In c . ,  New York, ( 1 9 5 8 )  -

* Ver página 110
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SODIO 24

Período de sem idesintegración : 1 5 ,0  horas
Energía de las  principales radiaciones em itidas, en MeV:

B e ta  Gamma

1,3 9  - 99  % 1 ,37  - 100 %
2 ,7 5  - 100  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 2 4 Na

Cloruro de sodio

CLORURO DE SODIO - 2¿fNa

Solución a cu o sa ,  iny ectable ,  iso tó n ic a ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH 7 -8 .  Normalmente* la  activ i­
dad e s p e c í f ic a  o s c i la  entre 0 ,2 5  y 1 m Ci/mg, siendo la concentración del compuesto de 9 m g /m i.

En e s t a s  co n d iciones, la concentración radiactiva  es  de 1.0 a 3 .5  m Ci/m l.

CO NT RO LE S

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe ser  superior al 99  %. 

L a .a c t iv id a d  se  determina mediante cám ara de ionización con una aproximación dei 5 V0

E n sa y o s  farm acéuticos

Se realizan e n say o s  de:

á) Isotonicidad, por conductimetría o c r io sco p ia .
b) E ste ri lid a d ,  según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 20 y 25 ^Ci a cad a  conejo .
d) T o xicidad , según método general.

OBSE RVACIONES

Compuesto e s ta b le .
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FOSFORO  32

Período de sem ídesíntegración: 14 ,3  días
E nergía  de la radiación emitida, en MeV:

B e ta

1,71  - 100 %

COMPUESTOS MARCADOS CON ? 2P

F o s fa to  de sodio  
F o s fa to  crómico coloidal B 
F o s fa to  crómico coloidal C

FO SFA T O  DE SODIO 32P

Solución a cu o sa ,  inyectable ,  iso tó n ica ,  e s té r i l ,  de pH 7 -8 .

Normalmente, la actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 1 y 10 m Ci/mg, siendo la co ncentración  
química de 450  ¡ig de PO,HNaj por mi.

En e s t a s  co n d ic io n es,  la concentración  rad iactiv a  queda comprendida entre 0 .5  y 5 m C i/m l .

C O N TRO LE S  

P u reza  radioquímica:

Se inv estig a  la p resen cia  de 32P como ión ortofosfato. Se tolera h a s ta  un 2%  de la  actividad  
en o tras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en papel:

a) Soporte : Whatman N? l O )
Solvente : isopropanol (75 mi) - ácido tr ic lo ro a cé tico  ( 5 g ) -

amoníaco S2o ° c = ^»^21 (0 ,3  mi)

Duración : 16 horas
Rf ortofosfatos : 0 ,7 5



Rf pirofosfatos : 0 ,4 5
Rf polifosfatos : 0 ,3 5

- 35 '

Debe sem brarse con portador (solución de P 0 4H,: 2 mg/ml de reciente  preparación)

b) Soporte

Solvente  
Duración  
Rf ortofosfatos  
Rf pirofosfatos  
Rf tripolifosfatos  
Rf trim etafosfatos  
Rf tetram etafosfatos  
Rf S ales de Graham

Whatman N9 1, lavado con C1H 10% durante 2 d ías ,  luego con  
agua destilad a  10 v e c e s .
isopropanol, ísobutanol,  'agua, amoníaco concentrado(40 : 2 0 :  3 9 :1 )  
18 a 24 horas 

0 ,4 3  
0 ,3 3  
0 ,3 0  
0 ,5 4  
0 ,4 8  
0,00

Debe sem brarse con portador (solución de PO^H,: 5 mg/ml de reciente  preparación)

2) Cromatografía ascen d ente  en cap a  delgada:

Soporte 
Solvente 
Duración 
Rf  or tofos fa tos  
R f  p i rofos fa tos  
Rf h ip oíos fa tos  
Rf  t r imetafos fa tos

celu losa^ 1) *(3)
ácido tric lo ro acé tico  2 0 % , a c e to n a ,  ag ua  ( 2 5 : 6 5 !  10)  
1 hora 30 minutos 
0,88 
0 , 56 .

0 ,6 5
0 ,4 4

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y delerm ¡nación de  la a c t i v i d a d

P u reza  radiactiva :

Se investiga  la  presen cia  de J5S como SO\ .Se tolera  h asta  un 1% de la  actividad en e s ta  for­
ma química.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

E le c tro fo re s is  en cap a  delgada:

c e l u l o s a ^
ácido a c é t ic o  0 ,1  M -acetato  de zinc 0 ,0 5  M 
4 5 0  V 
30  minutos
5 ,0  cm 
0 , 0  cm
7 cm

s í l ic a g e l  (i)
Solución e le c tro l í t ica  : ácido a c é t ic o  0 ,1  M*acetato de z inc  0 ,0 5  M

a) Soporte
Solución e le c tro l í t ica  
Tensión  
Duración  
Movilidad PO,~  
Movilidad P 20 2- 
Movilídad SO*~

b) Soporte



Tensión  
Duración  
Movilidad POJ” 
Movilidad PaO?”  
Movilidad SO’""

c )  Soporte
Solución e le c tro l í t ica  
Tensión.
Duración  
Movilidad P O ’ ~ 
Movilidad P 20 , ~  
Movilidad SOl~

4 5 0  V * 36 '
30  minutos 
5,8 cm 

, 0 ,0  cm
7 . 0  cm

a ce ta to  de c e lu lo s a  g e l a t i n i z a d o ^
ácido a c é t ic o  0 , 1  M-acetaeo de z inc  0 ,0 5  M
450 V
30 minutos
4 ,5  cm
0 ,0  cm
7 .0  cm

L a  actividad s e  determina mediante cám ara  de ionización o por medición con tubo G eiger  
Muller de ventana delgada.

P a ra  la valorización cu an tita t iv a  del 5IS presente  e s  n e cesario  tener en cu en ta  la  e f ic ie n cia  
de medición del equipo para e s te  nucleído.

E n s a y o s  farm a céu tico s :

a) Isotonicidad, por conductimetría o c r io sc o p ia .
b) E sterilid ad , según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 1 ,5  y 2 mCi a ca d a  conejo .
d) T o xicidad , según método general.

O BSERVACIONES

Compuesto e s ta b le .  Se ajusta  a pH 7 - 8  con solución saturada de CO,HNa. 

B I B L I O G R A F I A

(1 )  F a rm a co p e a  F r a n c e s a ,  pág. 1 0 43 ,  (1 9 6 5 )

(2 )  E b el ,  J . P . ,  Volmar, Y . ,  C .R .  A cad. Se. 23 3 ,  4 5 1 ,  (1 9 5 3 )

(3 )  Rubio, A. >- Comunicación personal.

(4)  B aruel ,  J .  y Marqués, R .O . -  Radiochem. and R adioanal. le tte rs  2 ,  5, 217  ( 1 9 6 9 ) -  CN EA  - 
Informe N» 271 (1 9 7 0 ) .

* Ver  página  1 10
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F O S F A T O  CROMICO COLOIDAL " B ”  - 32P

Suspensión a cu o sa ,  in y ectab le ,  de fosfato crómico coloidal,  ca ra c te r iz a d o  por un tamaño de  
partícula  comprendido entre 300  y 7 0 0  X

Iso tó n ica ,  e s té r i l ,  apirógena y de pH entre 6 y 7 .  Normalmente, l a  actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  
entre 0 ,2 5  y 2*5 mCi/mg de P 0 4Cr, siendo la concentración del compuesto menor de 4 rng/ml.

En e s t a s  condiciones la concentración de actividad queda comprendida entre 1 y 10 mCi/ml.

CO NT RO LE S

P u r e z a  rad io qu ím ic a :

Se inv estiga  la  p resen cia  de 32P  en estado coloidal.  Se tolera h a s ta  un 4 % de la actividad en 
otras  formas químicas. •

L o s  métodos u tilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en papel:

Soporte
Solvente
Duración
Rf P 0 4Cr coloidal
Rf por

Whatman N2 1 
C1H 1N 
1 hora 
0 , 0  -  0 , 1  
0 ,8  - 0 ,9

2) Crom atografía en cap a  delgada:

Silicagel ( IT L C )< b>*<l > 
metanol-ácido clorhídrico 0 , 5 N (1 :  1) 
7 - 9  minutos 
0,0 
1,0

S i l i c a g e l ^
etanol-am oníaco concentrado ( 7 : 3 )
50 minutos 
0,0 
0 ,7

a) Soporte 
Solvente  
Duración
Rf P 0 4Cr coloidal
Rf p o r

b) Soporte 
Solvente  
Duración
Rf P 0 4Cr coloidal  
Rf P O 3"

3) E le c tro fo re s is  sobre papel

P apel
Solución e le c tro l í t ica  
Duración  
Tensión
Movilidad P 0 4Cr co loid al:  0 ,0  - 0 ,1  cm 
Movilidad P O r  : 12 - 14 an

Whatman 3 M M ^
Ve ron al-Veronal Na pH 8 ,6  fi = 0 ,0 5  
6 0  minutos 
450  V



mm 4) E le c t ro fo re s is  en ca p a  delgada:

a) Soporte : S í l i c a g e l ^
Solución e le c t ro l í t i c a  : Veronal-Veronal Na pH 8 ,6  p = 0 ,0 5
Duración : 15 minutos
Tensión : 300  V
Movilidad P 0 4Cr coloidal : 0 ,0  - 0 ,1  cm
Movilidad POJ : 5 ,2  cm

b) Soporte : celulosa^*)
Movilidad P 0 4Cr coloidal : 0 , 0  - 0 ,1  cm 
Movilidad P 0 4~ : 4 ,2  cm

c) Soporte : a ce ta to  de ce lu lo s a  g e la t in iz a d o ^ )  *(3)

Movilidad P 0 4Cr coloidal : 0 , 0 -  0 ,1  cm 
Movilidad P 0 4~ : 6 ,0  cm

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de t e rm in ac i ón  de  la  a c t iv id ad :

L a  pureza radiactiva  se  inv estiga  según método para ” P 0 J * .  L a  actividad se  determina m e ­
diante cám ara de ionización o por medición con tubo G eiger Muller de ventana delgada, p revia  
homogenización de la muestra por ataque con ácido  nítrico .

D etermi nac ió n  d e l  tamaño  de  p a r t í c u l a s

Se determina por velocidad  de sedim entación o m icro scop ía  e le c tró n ica .

E n s a y o s  farm a c é u t i c o s

Se realizan ensayo de:

a) Isotonicidad, por conductim etría  o c r io sc o p ia .
b) E ste ri lid a d ,  según método general.
c) Apirogeneidad, según método general,  inyectando entre 1,0  y 1 ,5  mCi a cad a  conejo .
d) T o x ic id a d ,  según método general.

OBSERVACIONES

E l  fosfato crómico " B ”  debe co n se rv a rs e  a 4 ° C .

No conviene utilizarlo  luego de transcurrido más de un mes de su fecha  de preparación. Debe 
ag itarse  antes de s e r  usado.

B IB L I O G R A F I A
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(1 )  A lvarez, J . C . ,  S a la s ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  en preparación - ( 1 9 7 0 ) .
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(2)  Anghileri, L . J .  -  CNEA - Informe N8 158 - (1965)

(3)  Baruel,  J .  y  Marqués, R .O . >■ Radiochem. and Radioanai. le t te rs ,  >2¿ >5, 2 1 7 -  (1 9 6 9 )  - CNEA - 
Informe N9 271  - (1 9 7 0 ) .

*V e r  página  110

F O S F A T O  CROMICO COLOIDAL " G ”  - 32P

Suspensión a cu o sa ,  iny ectab le ,  de fosfato crómico coloidal caracterizad o  pot un tamaño de 
partícula  comprendido entre 100 y 300  A .

Isotónic'a, e s té r i l ,  apirógena y de pH comprendido entre 6  y ,7. Normalmente* la actividad e s ­
p e c í f ic a  o s c i l a  entre 0 ,2 5  y 5 ,0  mCi/mg de P 0 4Cr, siendo la  concentración del compuesto menor 
de 2 mg/ml.

En e s t a s  co n d icio n es,  la  concentración  radiactiva queda comprendida entre 1 y 10 rnCi/ml. 

CO N TR O LE S

Se siguen la s  mismas normas que para el fosfato crómico coloidal " B ” , salvo  en la determ i­
nación de la  actividad* y a  que* por tratarse  de una solución coloidal verdadera, no es n ecesario  
rea lizar  el ataque en medio ácido para lograr la homogenización de la  muestra.

Con respecto  a ios en sa y o s  farm acéuticos, e s  conveniente d e s ta c a r  que por s e  la  vía de ad­
ministración de e s te  radiofármaco la  intratecal o la  raquídea, deben extremarse los  e n say o s  de 
s u s ta n c ia s  piretógenas.

OBSERVACION ES

Debe co n serv arse  a 4 o C. Conviene emplearlo dentro de los 15 días de la preparación.
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POTASIO 42

B e ta  Gamma

1,97  - 18 % 1 ,5 2 4  - 18 %
3 ,4 4  - 82  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 4 2 K 

Cloruro de potasio

CLORURO  DE-POTASIO - 42K

Solución a cu o sa ,  inyectable* iso tó n ic a ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH 7 - 8 .

L a  actividad e s p e c íf ic a  o s c i la  entre 20 y 4 0 0  m C i/g ,  siendo la concentración  radiactiva  de 
0 ,2  -  2 mCi/ml.

I
C O N T R O LE S

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de te rm in ac i ón  de  la a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 99  %

L a  actividad se  determina mediante cám ara  de ionización con una aproximación del 5 %

E n s a y o s  f a r m a c é u t ic o s

a) Isotonicidad, por conductimetría o c r io sco p ia .
b) E steri lid ad , según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 2 0  y 25 í*Ci a ca d a  conejo .
d) T o x ic id a d ,  según método general.

OBSERVACIONES

Compuesto e s ta b le *

Período de sem idesintegraeión: 12*4 horas
Energía  de las  principales radiaciones em itidas, «n MeV:
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CROMO 51

Período de sem idesintegración: 2 7 ,8  días
Energía  de la s  radiaciones emitidas, en MeV:

Gamma

0 ,3 2 5  - 9 %

COMPUESTOS MARCADOS CON 51Cr

Cloruro crómico  
Cromato de sodio  
Cromoalbúmina 
Cromo EDTA

CLORURO  CROMICO - 5 *Cr

Solución a cu o sa ,  inyectable* es té r i l ,  apirógena, de pH comprendido entre 3 y 4. Normalmente 
la actividad e s p e c íf ic a  e s  de 50 a 150 mCi/mg, siendo la concentración del compuesto de ap ro xi­
madamente 0 ,0 1  a 0 ,1  mg/ml. l7n e s ta s  condiciones la  concentración radiactiva queda comprendida 
entre 0 ,5  y 15 mCi/ml.

C O N T R O L E S  

P u r e z a  q u ím ic a :

Se determina por an ális is  esp ectrográfico  sem i-cuantitativo.

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a :

Se investiga  la p resen cia  de 5,Cr como ion crómico .  Se tolera h asta  un 5%' de la  actividad en 
otras formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel.

Rf  CrO< 
Rf  Cr3 4

Papel
Solvente
Duración

Whatman N9 2 ^
agua destilada-alcohol 95°-am oníaco  con cen trad o(5 :  2 : 1) 
2 - 5  horas
0 ,9
0,0



2) Método químico por precipitación

1 volumen de *‘CrJ+ que proporcione 20000  c.p .m .
1 ,0  mi CrO.Na, ( 1 : 6 0 )
Diluir a 5 mi.
Medir la  actividad total.
Agregar 1 mi de a ce ta to  de plomo, centrifugar y medir la actividad del sobrenadantei  
Debe se r  mayor del 95  % de la radiactividad total. R ealizar  por lo menos 3 lavados  
del precipitado.

D eterm in ac ió n  de  la  c o n c e n t r a c ió n  quím ica :

Se determina por espectrofotom etría aA = 540  m̂ i con difenil-carbazida, según método general.

Dur eza  r a d ia c t iv a  y de te rm in ac i ón  de  la  a c t iv id a d :

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 9 9  %•

L a  actividad se  determina por cám ara de ionización, co n  una aproximación del 5 %•

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s :

Se realizan en say o s de:

a) Isotonicidad, por conductim etría o c r io sco p ia .
b) Esterilid ad ,  según método general.
c)  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15 f/Ci a ca d a  conejo .
d) T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Debe co n serv arse  en la oscuridad, -a 4 o C. No debe u sarse  si  la actividad e s p e c íf ic a  es  menor 
de 10 mCi/mg.

B IB L IO G R A F IA

(1 )  Cohén, Y . ,  Ingrand, J . ,  C E A  ( F r a n c i a ) ,  1 6 18 ,  (1 9 6 0 )  ¿

CROMATO DE SODIO - 5 JCr

Solución a c u o s a ,  in y ectab le ,  i so tó n ic a ,  e s té r i l ,  «pirógena, de pH comprendido entre 5 ,0  y 8 ,0 .  
Normalmente, la  actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 25 y 2 5 0  C i / g ,  siendo la concentración del com­
puesto de aproximadamente 2 a 5 /ig/ml.

En e s t a s  con d icio n es, la co ncentración  radiactiva  e s  de alrededor de 0 ,1  a 0 ,5  mCi/m l.

- 4 2 -



CONTROLES
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P u r e z a  r ad ioq uí mi ca :

Se inv estiga  la  p resencia  de “ Cr como cromato. Se tolera h asta  un 1 % de ía  actividad en otras  
formas químicas.

1) Cromatografía ascendente  en papel:

Soporte : Whatman N9 2 ^ *
Solvente : Agua d estilada, alcohol 95°,  amoníaco concentrado (5: 2: 1)
Duración : 2 - 5  horas

R f C r O r  : 0,9
Rf C rs+ : 0 ,0

2) Método químico por precipitación:

1 volumen de “ CrOí'que proporciona aproximadamente 2 0 .0 0 0  cpm.
Agregar 1 ,0  mi CrO«Na, ( 1 : 6 0 ) .  Diluir a 5 mi y medir la actividad.
Agregar 1 mi de a ce ta to  de plomo; centrifugar y medir la actividad del sobrenadante. No debe 
se r  mayor del 1 % del total.

D eterm inac ión  de l a  c onc en t ra c i ón  química:

Se determina por espectrofotom etría a A = 3 7 0  mft, según método general, previo ajuste  del pH 
a 8 con solución de CO,HNa.

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de te rm ina c ió n  de  la  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe ser superior al 99 %.

L a  actividad s e  determina con cám ara de ionización con una aproximación del 5 %.

E n s a y o s  e s p e c i a l e s

Se determina la afinidad del cromato de sodio p or 'los hem atíes ,  incubándolo a 3 8 °  C con san ­
gre de conejo heparinizada; s e  centrifugan y lavan los hematíes m arcados, Jos que deberán presen* 
tar una actividad superior al 90  % de la  d osis  empleada. No debe observ arse  una hemolisis m arca­
da. (3 ) .

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan e n say o s  de:

a) Isotonicidad, por conductim etría o cr io sco p ia .
b) E steri lid ad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general,  inyectando entre 50  y 100 ( i d  a ca d a  conejo.
d) Toxicidad* según método general
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OBSERV ACIONES

Debe co n serv arse  a 4 ° C ,  en la  oscuridad.
No debe u sarse  si  la actividad e s p e c íf ic a  es  menor de 10 mCi/mg.

BIB L IO G R A F IA

(1) Cohén, V ., Ingrahd, I . ,  C E A ( F r a n c i a )  Informe N? 1618 , ( 1 9 6 0 )

(2) F arm aco p ea  de los E s ta d o s  Unidos, XVII E d 4, pág. 59 7 ,  (1 9 6 5 ) .

(3) Wagner, P rin c ip ies  of N uclear Medicine. E d .W .B . Saunders Cómpany, F ila d e lf ía ,  (1 9 6 8 ) .

CROMO ALBUMINA - 5 ICr  

Solución a c u o s a ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH entre 5 ,5  y 6 ,5 .

Normalmente la actividad e s p e c íf ic a  o s c i la  alrededor de 10 a 50 ¿¿Ci/mg, siendo la c o n c e n ­
tración del compuesto de 5 a 20  mg/ml.

En e s t a s  co ndiciones la  co ncentración  radiactivo  es  de aproximadamente 50  a 1000 ¡iCi /m l .  

CO NT RO LE S  

Pu r e z a  química

L a  marcación de la albúmina s e  re a liz a  sobre partidas .d e  pureza comprobada. L o s  métodos 
de m arcación aseguran la no impurificación del compuesto.

Pu r e z a  rad i oqu ím ic a

Se investiga la presen cia  de , l Cr unido a la  albúmina. Se tolera h asta  un 5 % de la actividad  
en otras  formas químicas.

E l  método utilizado para el an ális is  e s :

Cromatografía ascendente  en papel:

Soporte : Whatman 3 MM
Solvente : n-propanol 0 ,1  M-solución reguladora de fosfatos pH 7 ,2  (3 :  2)
Duración : 3 horas en la oscuridad
Rf Cromoalbúmina : 0 ,9 0  - 0 ,9 5
Rf C r3+ : 0 ,0 0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de t erm ina c ió n  de la  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma.



Debe ser  superior al 99

L a  actividad se  determina por cám ara  de ionización con una aproximación del 5 %•

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

a) E steri lid ad ,  según método general.
b) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15 ( i d  a  cada conejo ,

OBSEV ACIONES

Debe co n serv arse  en la oscuridad, a  4 o C .

- 4 5 -

CROMO ED T A  51Cr

Solución a cu o sa ,  inyectable* iso tó n ic a ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH comprendido entre 6 y 
Normalmente la actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  alrededor de 600  mCi/mg de cromo, siendo la co n cen ­
tración del compuesto de 0 ,1  - 0 ,2  ng/m l.

L a  concentración radiactiva  e s  de aproximadamente 100 ftCi/ml.

CO N TR O LE S  

P u r e z a  rad io qu ím ic a

Se investiga  la  p resencia  de 5lCr como Cr E D T A . Se tolera h asta  un 1 % de la  actividad en 
otras formas químicas. L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Método químico por precipitación:

0 ,1  mi 51Cr ED T A  (que proporcione alrededor de 2 0 .0 0 0  cpm)
1 mi C ljCr 0 ,1  N 
3 mi NH«OH 3 N

Se centrifuga y se  mide la  actividad del precipitado y del sobrenadante. L a  actividad del pre- 
cipitado debe se r  menor del 1 % del total.  Conviene lavar 3 v e c e s  el precipitado.

2) Crom atografía ascendente  en papel:

Soporte : Whatman N8 1
Solvente : agua-etanol-am oníaco concentrado (5 :  2: 1)
Duración : 2 horas 30 minutos
Rf Cr ED T A  : 0 ,9
Rf C r3+ : 0 ,0

3) Cromatografía ascen d ente  instantánea en cap a  delgada:

Soporte : s i l ic a g e l  ( IT L C )
Solvente : amoníaco 0 ,1  N



- 4 6 -

Duración : 3 - 5 minutos
R f C r E D T A  : 0 ,9  - 1 ,0
R f C r 3+ : 0 ,0

P u r e z a  r ad i a c t iv a  y d e te rm in ac i ón  de la  a c t i v id a d

L a  pureza radiactiva se determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99  %■ 

L a  actividad se  determina con cám ara de ionización, con una aproximación del 5 %• 

E n s a y o s  fa r m a c é u t ic o s

Se realizan e n say o s  de:

a) Isotonicidad, por cr io sco p ia  o conductimetría.

b) E sterilidad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 20 y 25 nCi a cada conejo .
d) T o xicidad , según método general.

OBSERVACION ES

Se debe guardar a 4 o C y en la  oscuridad^

B IB L IO G R A F IA

(1)  A lvarez, J . ,  S a la s ,  ■G.N.B. de y Mitta, A .E .A .  P resen tad o  al Congreso ALASBIMN (1 9 7 0 ) .  

C N E A -285

* Ver página 110
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HIERRO 59

Beca Gamma

0 ,2 7 3  - 48 % 1 , 1 0 - 5 5 , 6 %
0 ,4 7 5  - 51 % 1 ,2 9  - 4 3 ,8  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 5 9 p e 

Cloruro férrico

CLORURO  F E R R IC O  - 59F e

Solución a c u o s a  en ácido clorhídrico 0 ,1  N, de pH ¡.N orm alm ente la actividad e s p e c íf ic a  es  
de 1 a 10 m Ci/mg, siendo la concentración de cloruro férrico de 0 ,0 1  - 0 ,1  mg/ml. En e s t a s  condi­
c io nes la concentración radiactiva  queda comprendida entre 10-100  fzCi/ml.

CONTRO LES  

P u r e z a  química:

Se determina por espectrografía  sem i-cuantitativa

P u r e z a  rad i oqu ím ic a :

Se in v estiga  la presen cia  de S9F e  como ión férrico. Se tolera h asta  un 2% de la  actividad en 
otras formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

a) Cromatografía ascen d ente  en papel:

Período de sem idesintegración: 45 días

Energía de la s  principales radiaciones emitidas en MeV:

Soporte : Whatman 3 MM.
Solvente: : n-'butanol-etanol-ácido a cé tico -ag u a  (8 :  5: 5: 7)
Duración : 7 horas
Rf F e 3+ : 0 ,5 7
Rf F e 2+ : 0 ,1 2

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de te rm in ac i ón  de la  a c t iv id ad :

L a  pureza rad iactiv a  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 98 %. 

L a  actividad s e  determina con cám ara de ionización con una aproximación del 5 %•



Etisayos  f a r m a c é u t i c o s :

T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Debe co n serv arse  en la oscuridad) a 4 °  C.

No debe u sa rs e  si la actividad e s p e c íf ic a  e s  menor de 1 mCi/mg.

- 4 8 -
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SELEN IO  75

Gamma 

0 ,2 6 5  - 4 4 ,3  %

Período de sem idesintegración: 120 ,4  días
Energía de la s  principales radiaciones emitidas en MeV:

COMPUESTOS MARCADOS CON 75Se

Seleniometionina

SELENIOMETIONINA 75Se

Solución a cu o sa ,  iny ectab le ,  iso tó n ic a ,  -estéril, apirógena, de pH comprendido entre 2 ,5  y 7.  
Normalmente, l a  actividad e s p e c í f ic a  o s c i la  entre 1 y 6 m Ci/m g, siendo la concentración del com­
puesto de aproximadamente 0 ,1  y 1 mg/ml.

En e s t a s  con d icio n es, l a  concentración radiactiva  queda comprendida entre 0 , 2  y 1 mCi/m l.

CO NT RO LE S  

P u r e z a  ra d ioqu ím ic a

Se inv estiga  la p re se n c ia  de 7SSe como seleniom etionina. Se tolera  h asta  un 5 % de la  a c t iv i ­
dad en otras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en papel:

a) Soporte : Whatman 3 MM^1^
Solvente : m etiletilcetona-t-butanol-am oníaco  co n cen trad o -ag u a(1 0 :  1 0 :3 :5 )

en atm ósfera de nitrógeno.
Duración : 6 horas
Rf Seleniometionina : 0 ,4 9  
Rf Selen iocistin a  : 0 ,0 7  
Rf Seleniometionina oxidada : 0 ,4 7  
Rf Selen iocistin a  oxidada : 0 ,1 3

Soporte
Solvente

Whatman 3 M M ^  
butanol-piridina-agua (1 :  1: 1)
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Duración
Rf Se Metionina:
Rf Se O,2"

4 horas  
0 ,6 0  
0 ,3 0

2) Cromatografía ascen d ente  en capa delgada:

Soporte 
Solvente  
Duración  
Rf Se Metionina 
Rf Se O,2 -

E n s a y o  de i d e n t i f i c a c i ó n :

S í l i c a g e l ^
etanol-amoníaco concentrado (7 :  3) 
50 minutos 
0,8 
0 ,3

Se realiza  por cromatografía ascendente  en papel con el solvente anterior referida a un patrón 
de Seleniometionina pura. Se rev ela  con solución de ninhidrina 0 , 2  % en aceto na .

P u r e z a  r a d i a c t iv a  y de te rm in ac i ón  de  la  a c t iv id a d :

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 99  %• 

L a  actividad s e  determina con cám ara de ionización, con una aproximación del 5 %■

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s :

Se realizan e n say o s  de:

a) Isotonicidad, por conductim etría o c r io sco p ia .
b) Esterilidad* según método general.
c) Apirogeneidad, inyectando entre 4 0  y 45 ¡ i d  a ca d a  conejo .
d) T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Debe co n serv arse  a 4 ° C  y en la  oscuridad.

B IB L I O G R A F I A

(1) Anghileri, L . l .  y Marqués, R .O . C N E A , Informe N9 154.
(2 )  R e c c h i ,  N. Manuel de Controles F a rm a cé u tic o s  - C N EA , (1 9 6 5 ) .
(3 )  A lvarez, J . C . ,  S a la s ,  G .N .B .  de y Mitta, A .E .A .  >- Trabajo  presentado al Congreso ALASBIMN 

(1 9 7 0 ) .  C N E A -285 .

* Ver  p á gi na  110



ESTRONCIO 85

Gamma 

0 ,5 1 4  - 99  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 85Sr 

Cloruro de estroncio

CLORURO DE ESTRONCIO - 85Sr

Solución a cu o sa ,  inyectable , iso tó n ica ,  e s té r i l ,  apirógena, de pH comprendido entre 5 y 6 .  L a  
actividad e sp e c íf ic a  o s c i la  entre 5 y 10 m Ci/mg, siendo la concentración del compuesto de 0 ,0 1  
a 0 ,1  mg/mi.

En e s t a s  condiciones la concentración radiactiva es de 0 ,1  a 1 mCi/ml.

CONTRO LES

Pur ez a  r a d ia c t iv a  y de term inac ión  de la a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva se  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99  %
L a  actividad se determina con cám ara de ionización, con una aproximación del 5 %•

E n s a y o s  farm acé u  t i co s

1) Isotonicidad, por conductimetría o c r io sco p ia .
2) Esterilid ad , según método general.
3) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 25 y 30  (iCi a cada conejo.
4) T o xicidad , según método general.

OBSERVACION ES

Período de sem idesintegración: 64 días
Energía de las  radiaciones emitidas en MeV:

Compuesto estab le .
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RUBIDIO 86

B e ta  Gamma

0 , 7 1 -  8 , 8 %  1,078 - 100 %
1,78  - 9 1 ,2  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 8 6 Rb 

Cloruro de rubidio

CLORURO DE RUBIDIO - 86Rb

Solución a cu o sa ,  inyectable, estéri l  y apirógena. L a  actividad e s p e c íf ic a  o s c i la  entre 0 ,5  y 
10 m Ci/m g, siendo la concentración radiactiva  de 0 ,2  a 2 mCi/ml.

CON TROLES

D etermina c ión  de la  a c t iv id a d

L a  actividad se  determina con cám ara de ionización, con una aproximación del 5 %■

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

a) E sterilid ad , según método general.
b) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15 /xCi a cada conejo .
c) T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Período de sem idesintegración: 1 8 ,6 6  días
Energía  de la s  radiaciones emitidas, en MeV:

Compuesto estab le .



COMPUESTOS MARCADOS CON ISOTOPOS DE  
PERIOD O  CORTO
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T e c n e c io  99m 

Indio 113m

CONSIDERACIONES G E N E R A L E S



CONSIDERACIONES GENERALES

L o s  com puestos preparados para s e r  m arcados en los  centros a s is te n c ia le s  en el momento de su 
uso con lo s  isótopos de período corto  provenientes de la elución de generadores (” mT c ;  " M n ;  6,Ga; 
e t c . )  plantean problemas e s p e c ia l e s  de control, ya que resulta  prácticam ente imposible rea lizar  sobre  
ello s  todos los  e n say o s  acostumbrados, dada la  n ecesid ad  de su uso inmediato.

En efecto , los en sa y o s  de esterilidad, a s í  como lo s  de toxicidad y piretógenos, requieren un lap­
so que e s  incom patible con su período de vida útil. (Ver nota).

El desarrollo  de r e c ie n te s  técn c a s  de cromatografía instantán ea  en ca p a  delgada ( IT L C ) y de 
e le c tro fo re s is  sobre cap a  delgada (T L C )  rea lizab les  en brevísimos tiempos, h ace  que s e a  posible en 
cambio analizar su s  purezas radioquím icas; lo que sin embargo no siempre es  posible en lo s  cen tro s  
a s i s te n c i a l e s .  E s  por ello que se  tiende al empleo de té c n ic a s  s e n c il la s  que aseguren rendimientos 
de marcación c e rca n o s  al 100 %.

L o s  cen tro s  productores de lo s  generadores aseguran el cumplimiento de los  requisitos farmacéu­
t ic o s  de la  elución (incluyendo en algunos tipos de generadores el de esterilidad),  proveyendo méto­
dos y re a c t iv o s  para la  identificación  en la elución de impurezas y del isótopo de mayor período. L o s  
r e a c tiv o s  em pleados para m o d if ic a r la s  propiedades farm acoló gicas  del trazador co n s is ten  general­
mente en so lucion es reguladoras de pH, com plejantes,  suspension es co loid ales  o de m acroagregados  
orgánicos o inorgánicos , lo s  que son en say ad os siguiendo los métodos g enerales descrip to s  y con - 
trolando su rendimiento de m arcación sobre cad a  partida.

Queda luego bajo la  responsabilidad del médico usuario el mantener la  condición de i n y e c t a b l e  
del radiofarmaco, siguiendo escrupulosam ente  la s  t é c n i c a s  de marcación a co n se ja d a s  y cuidando la  
esteri lid ad  final y la  limpieza del material de laboratorio empleado.

T EC N EC IO  99m

Período de sem idesintegración: 6 ,0 4  horas.
Energía de la  radiación emitida, en MeV:

Gamma 

0 ,1 4 0  - 100 %

NOTA.* R e c ie n te m e n te ,  J * F *  Cooper y c o l .  en el Journal  o í  N u clear  M edicine de Ju n io  de 1970 (pag ,  310 )  han p resentad o 
Min v i t r o "  que perm itir ía  r e a l iz a r  el en sayo  de p ire tó g en o s ,  en aproximadamente tre in ta  minutos#
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COMPUESTOS MARCADOS CO N ” mTc

P e rte cn e ta to  de sodio  
Albúmina
Complejo de hierro - ácido ascórbico
Complejo con ácido [[(carboxim etil)  imino] bis - (etilennitrilo)] -  tetra-  
a c é t ic o  - (DTPA)
Coloide de azufre
Coloide de sulfuro de antimonio - polivinilpirrolidona  
Coloide de hidróxido de estaño  
Macroagregados de albúmina

P E R T E C N E T A T O  DE SODIO - ” mT c

Solución de C IN a 9 °/00 esté ri l ,  apirógena, de pH 7, conteniendo pertecnetato  de sodio - " mT c .  

CON TROLES

P u r e z a  r a d ia c t iv a

Debe se r  superior al 99  %. Se determina por espectrom etría  gamma o por el siguiente método: 
Cromatografía ascen d ente  en papel:

Soporte: Whatman N9 1 
Solvente: aceto na  - C1H 2N (8 0 :2 0 )
Duración: 2 horas  
Rf TO^ : 0 ,1  
Rf MO; : 0 ,9

L a  actividad  s e  determina por cámara  de ionización, con  una aproximación del 5%.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se siguen la s  normas generales  dadas para isótopos de período corto.

OB SER VACIONE S

Eluir el generador únicamente con la solución de C IN a 9 °/00 .
El generador debe se r  controlado periódicamente respecto  a la liberación de ” Mo.

B IB L IO G R A F IA

(1) Stem, H., Me Afee, J .  y Zolle , I. R adioactive  P h a rm a ce u tica ls  (Proc.Symp. 1965) Oak Ridge,  
Inst. of Nucí. Studies A EC  pág. 359  (1966).

(2)  Mitta, A .E .A .  Alvarez, J . C . ,  Raban, P .  - CNEA - Informe N9 2 6 3  (1970 ),
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COMPUESTOS S O L U B L E S  ” mT c

Soluciones e s té r i le s  y apirógenas de albúmina, com plejos de hierro - ácido ascórbico  y D TPA ,  
m arcadas con el p ertecnetato  proveniente de la elución del generador de ” mT c .

C O N T R O L E S  

P u r e z a  ra d io qu ím ic a

Se determina la  p resen cia  de , ,m T c  unido al compuesto esp ecif icad o .  

Se tolera h a s ta  un 5%  de la actividad en otras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el án ális is  son:

1) Solución de albúmina humana.
a) Cromatografía descendente  en papel:

Soporte : Whatman N9 1 ^
Solvente : metanol - agua (8 5 :1 5 )
Duración : 2 horas
Rf Albúmina: 0 ,0 0  
Rf TcO; : 0 , 6 5  - 0 ,6 8

b) Cromatografía ascen d ente  en capa delgada:
Soporte : S ilicag el  T L C  ^  * ^ o  Silicagel 1TLC  ^  
Solvente : m etiletilcetona
Duración : 8 - 10 minutos (T L C );  3 minutos (IT L C )
Rf Albúmina: 0 ,0 0  
Rf TcO; : 1 ,00

c) C rom atografía  ascen d ente  en capa  delgada:
Soporte : Silicagel con alcohol polivinilico ^  ^
Solvente : C IN a 9 °/00
Duración : 2 0 -  25 minutos 
Rf albúmina : 0 ,0 0  
Rf T c O ; : .0,80 - 0 ,8 5

2) Solución de complejo hierro - ácido ascórbico  y complejo de D TPA.
Cromatografía ascen d en te  en capa delgada:
Soporte : S ilicag el  con alcohol polivinilico ^  ^
Solvente í m etile tilce ton a  
Duración : 8 - 10 minutos 
Rf complejo: 0 ,0 0  
R f T c O ;  : 1 ,00



P u r e z a  r a d ia c t iv a

Se procede igual que con el pertecnetato  de sodio.

E n s a y o s  fa r m a c é u t i c o s

Se procede igual-que con el pertecnetato  de sodio.

OBSERVACIONES

Deben seg u irse  la s  o bserv acio n es  anteriormente mencionadas.

B IB L IO G R A F IA

(1) Stern, H., Me Afee, J .  y Zolle, I. R adioactive P h arm aceu tica ls  (Proc.Symp. 1965) Oak Ridge, 
Inst, of Nucl. Studies A EC  pág. 359  (1966 ).

(2) Mitta, A .E .A . ,  Alvarez, J . C . ,  Raban, P .  - CNEA - Informe N9 265  (1 970 ) .
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COMPUESTOS CO LO ID A LES Y MACROAGREGADOS MARCADOS CON ” mTc

Suspensión coloidal estéril ,  apirógena, de pH entre 5 y 7 de sulfuro de antimonio, azufre o hidro- 
jcido de estañ o  de tamaños de partículas inferiores a un micrón.

Suspensión e stéri l ,  apirógena, de pH entre 5 y 7 de macroagregados de albúmina caracterizad o s  
porque el tamaño de partícula o s c i l a  entre 20 y 150 /i.

CO NT RO LES  

P u r e z a  ra d ioqu ím ic a

Se inv estiga  la p resencia  de e®mT c  coloidal.  Se tolera h asta  un 5 %  de la  actividad en otra  
forma química.

L o s  métodos u tilizados para el a n á lis is  son:

1) Coloide de sulfuro de antimonio, de hidróxido de estaño o de azufre.

Cromatografía ascen d ente  en ca p a  delgada.

- 58-

Soporte S ilicagel  con alcohol polivinili
Solvente C IN a 9 °/oi .
Duración 20 - 25 minutos
Rf Coloide 0,00
Rf T c O ; 0,80 - 0,85

Coloide de azufre

a) Soporte Sílicagel con alcohol poliviníl
Solvente m etiletilcetona
Duración 8 - 1 0  minutos
Rf Coloide 0,00
Rf T c O ; 1,00

b) Soporte Microfibras de vidrio ^  ^
Solvente m etiletilcetona o C IN a  9 °/0o
Duración 3 minutos
Rf Coloide 0,00
Rf T c O ; 1,00

* V e r  p á g i n a  110
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3) Coloide de sulfuro de antimonio o m acroagregados de albúmina.

Soporte : Whatman N9 1 ^
Solvente : aceto na  - agua (3 :1 )
Duración : 60 -  90  minutos 
Rf Coloide o macroagregados: 0 ,0 0  
R f T c O ;  . :  0 , 8 0 - 0 , 8 5

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de te rmina c ió n  de  la  a c t i v i d a d

Se procede igual que con el pertecn etato  de sodio.

E n s a y o s  e s p e c i a l e s :
Deter min ac i ón  d e l  tamaño de pa r t í c u l a s  y d i s t r ibu c ió n  b i o l ó g i c a  de  c o l o i d e s

El tamaño de l a s  partículas  s e  determina por m icroscopía e lectró n ica  o por filtración a través de 
membranas de tamaño de poro controlado, (Willipore o sim ilares) .  El 9 5 %  de l a s  partículas debe tener  
un tamaño inferior a l  ¡i.

Se realizan  e n say o s  de distribución biológica en ratones, según método general.

De terminac ión  d e l  tamaño de part í cu l  a s  y d i s t r ibuc ión  b i o l ó g i c a  de  m a c r o a g r e g a d o s  de a lbúmina par# 
c e n t e l l o g r a f í a  pulmonar.

L a  determinación del tamaño de la s  partículas  s e  realiza  por m icroscopía óptica, con un ocular  
micrométrico y cám ara cuentaglóbulos. Deben tener un tamaño comprendido entre 20 y 150 (i.

Se realizan  en say os de distribución biológica,  según método general.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se procede igual que con el pertecnetato  de sodio.

OBSERVACIONES

El pH del preparado activo  no debe s e r  nunca superior a 7, para ev itar  la  liberación del 99mT c .  

B IB L IO G R A F IA

(1) Mitta, A .E .A . ,  A lvarez, J . C . ,  Rabán, P .  - CNEA - Informe N9 265  (1970 ) .

(2) Nicolini, J .O . ,  P a l c o s ,  M.C., R ad ice lla ,  R. “ Nuevos aportes sobre un coloide marcado con tec-  
n e c i o - 9 9 m  para centellografía  h e p á tic a ”  p. 149 - 154 - Anales del Primer Congreso de la  
ALASBIMN, Lim a, (1966 ).
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INDIO 113m

Período de sem idesintegración: 100 minutos
Energía de la radiación em itida, en MeV:

Gamma 

0 , 3 9 3 -  100 %

COMPUESTOS MARCADOS CON 113mln

Cloruro de indio 
Albúmina
Complejo con ácido [[(carboxim etil)  imino] b is-eti-  
len-nitrilo)] -  te tra a c é tic o  - (D TPA )
Coloides para hígado (bicarbonato-PV P y fosfato - manitol)
M aero agregados de albúmina  
Macroagregados de hidróxido férrico gelatina

CLORURO DE INDIO - 113mln

Solución de ácido clorhídrico 0 ,0 5 N , estéri l ,  apirógena, de pH 1 ,5 ,  conteniendo el cloruro de 
Indio (In 3 + ).

CO NT RO LE S

P u r e z a  quím ic a

Se determina la cantidad de c i rc o n io  presente en la elución con alizarina rojo S a 525  m ^ ^ \  Se 

tolera  h a sta  5 ng de Z r/m l de e lución .

P u r e z a  r a d i a c t iv a

Debe s e r  superior al 9 9 ,9 9  %. Se determina por espectrom etría  gamma, dejando transcurrir como  
mínimo diez d ías desde la  elución, detectando a s í  el “ ’Sn mediante la  radiación gamma del usmIn 

producido en el equilibrio radiactivo .
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E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se siguen l a s  normas generales dadas para isó to p o s  de período corto.

OBSERVACIONES

C o n v ien e 'in v estig ar  periódicamente la  cantidad de estaño  presente  por mililitro de elución,  
lo que permite decidir s i  s e  p u ede u sar  el generador. Se emplea la  té cn ica  de la  hematoxilina^2 * 
y si s e  determinara la  p resen cia  de más de 1 pg  de Sn/ml, luego de reiteradas e lucion es,  el ge­
nerador no podrá ser utilizado.

B IB L IO G R A F IA

(1) Sandell, E .B .  “ Collorim etric determination of trace  m e tá is”  pág. 9 6 8  - In tersc ien ce  Publishers  
Inc. Nueva York - (1 9 5 9 ) .

(2) T eich er ,  H. y Gordon, L .  Anal. Chem. 25, 8 ,  1182 , (1 9 5 8 ) .

CO M PLEJO  D TP A - 113mIn

Solución estéri l  y apirógena de D TPA  marcada con el In,+  proveniente de la elución del gene-  
rador de ll3mIn.

P u r e z a  ra d i o q u ím ic a

Se in v estiga  la p resen cia  de 1,9niIn en forma de complejo. Se tolera h asta  un 5%  de la actividad  
en o tra s  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

Cromatografía ascen d ente  en p laca  delgada:
Soporte : S ílicagel IT L C  
Solvente ! C l N a 9 ° ¿  o  NH40 H  0 , 1N (1 >
Duración : 3 minutos 
Rf In D TPA : 1,0  
Rf I 3+ : 0 ,0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de te rm in ac i ón  de l a  a c t i v i d a d

Se procede igual que con el cloruro de indio.

* Ver página 110

Determinación de la  act iv idad

Se determina con cám ara de ionización con una aproximación del 5%.



Se procede igual que con el cloruro de indio.

OBSERVACIONES

Se siguen las  mismas normas que con el cloruro de indio en lo que resp ecta  a la cantidad de e s ­
taño permitida.

B IB L IO G R A F IA

(1) A lvarez , J . ,  S a las ,  G .N .B . de y Mitta A .E .A . .  C N EA -285 (1 9 7 0 ) .

COMPUESTOS COLOIDALES Y  MACROAGREGADOS MARCADOS CON u ,m In

Suspensión coloidal,  es té r i l ,  apirógena, de pH entre 6 y 9  de bicarbonato de sodio-polivinílpirro- 
lidona ( P V P )  o fosfato-manitol, de tamaños de partículas inferiores a un micrón.

Suspensión es té r i l ,  apirógena, de pH entre 6  y 9  de macroagregados de albúmina o de hidróxido  
férrico-gelatina ca racterizad o s  porque el tamaño de partículas o s c i la  entre 20 y 50 fi.

CONT ROL ES

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de t erminac ión  de l a  a c t i v i d a d  

Se procede igual que con el cloruro de indio.

Distr ibuc ión b i o l ó g i c a

D e termin ac ió n  de l  tamaño de p ar t í c u l a s  y d i s t r ibuc ión  b i o l ó g i c a  de l o s  c o l o i d e s

E l  tamaño de partículas se  determina por filtración a través de membrana de poro controlado (Mí- 
Jlipore o s im ilares) .  E l  95  % de las  partículas debe tener un tamaño inferior a l  ¡i.

Se realizan  ensay os de distribución biológica en ratones, según método general.

P e t e r m i n a c i ó n  d e l  tamaño de pa r t í c u la s  y d i s t r ibu c ió n  b i o l ó g i c a  de m a c r o a g r e g a d o s  de a lbúmina  o h i ­
dróxido  f é r r i c o ‘ge la t ina .

L a  determinación del tamaño de partículas s e  realiza  por m icroscopía óptica ,  con ocular micro- 
métrico y cám ara cuentaglóbulos. Deben tener un tamaño comprendido entre 20 y 150 ¿t.

Se realizan ensay os de distribución biológica en ra tas  según método general.

Ensayos  farmacéut icos



E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se procede igual que con el cloruro de indio.

OBSERVACIONES

Se siguen la s  mismas normas que con el cloruro de indio en lo que re s p e c ta  a la cantidad de 

estañ o  permitida.

- 63 -



ÍODO 125
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Período de sem idesintegración: 60 d ías  
Energía de la  radiación emitida en MeV:

Gamma

0 ,0 3 5 5  - 100 %

COMPUESTOS MARCADOS CON 125l

L o s  com puestos que se  marcan con !SlI, también pueden se r  marcados con ,J‘ I, siendo los méto­
dos de control iguales en ambos c a s o s .

L o s  radiofármacos 1JSI de uso más común son:'

Albúmina
Tirotrofina
Gammaglobulina
Hormona Gonadotrófica Coriónica (HGC)
Insulina
Hormona de Crecimiento Humano (HCH)
G rasas
Compuestos tiroideos  
Acido o-iodobenzoico  
Acido p-aminohipúrico  
Iodoantipirina  
Alilinulina
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IODO 131

Período de semides integración: 8,05* días.
Energía de las principales radiaciones emitidas en MeV:

B eta  Gamma

0 , 6 0 6 -  9 0 ,4 %  0 , 3 6 4 -  8 9 ,1 %
0 ,3 3 0  - 6 ,9 %  0 ,6 3 7  - 6 ,85%  

0 , 2 5  - 1 ,6 %

COMPUESTOS MARCADOS CON 131I

loduro de sodio no inyectable  
Ioduro de sodio inyectable

P ro te ín a s :

Albúmina 
Gammaglobulina 
Fibrinóge no 
P ro lactin
Hormona C oriónica Gonadotrófica  
Insulina
Hormona de Crecimiento Humano
Macro agregados de albúmina para cen teü o g rafía  pulmonar 
Macroagregados de albúmina para centellografía  hep ática

Medios de co n traste :

Iodotalamato de sodio (Conray)
Iodipamida só d ica  (Biligrafín, Colografín)
Diprotrizoato de sodio (Miokón, Diprokón)
3-acetilam ino 2-4 -6  triiodobenzoico (Urokón, Cystokón)  
Ditrizoato (Hypaque, Urografin, Renografín)
Hipodato (Biloptín)
Uromirón
Acido iopanoico (T elepaque)

Colorantes:
Bromosulftaleína  
R o sa  de B engala  
Rojo Congo 
Diiodofluoresceína  
Eritrosina B



Lípidos:
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A ceite  de oliva  
Acido oleico  

Trioleína  
Lipiodoi

Compuestos tiroideos:

Monoiodotirosina (MIT)
Diiodotirosina (DIT)
Triiodotironina ( T } )
Tetraiodotironina ( T 4)

Compuestos e s p e c ia le s

Acido o-iodobenzoico  
O-iodohipurato de sodio (Hipurán)
Acido p-aminohipúrico
lodoantipirina
Alilinulina
Bilirrubina
Bilivendina
Iodoformo
Iodouracilo
C ic lo h exil -2  iodo-4 dim etil-3-5 fenol 
Clorambucil

¡ODURO DE SODIO 131I (No inyectable)

Solución acu o sa ,  no inyectable ,  de pH entre 7 y 10. Normalmente la actividad e sp e c íf ic a  e s  ma­
yor de 1000 C i / g  de iodo, siendo la concentración de ioduro de sodio de aproximadamente 0 ,0 0 8  mg/ml.  
En e s t a s  condiciones la  concentración  radiactiva  e s  como mínimo de 8 mCi/ml.

CO NT RO LE S

P u r e z a  rad io qu ím ic a

Se investiga la  p resen cia  de l3lI como ioduro. Se tolera h a s ta  un 5% de la actividad en otras  
formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en p a p e l ^
Soporte : Whatman Ne 1 
Solvente : metanol - agua (3 :1 )
Duración : 4 horas
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R f F  : 0 , 8 5  

R f l O ;  : 0 ,4 6
Debe sem brarse con portador para ioduro.

2) Cromatografía ascen d ente  en papel de fibra de v i d r i o . ^
Soporte : papel de fibra de vidrio G .P .8 2
Solvente : butano! - acetona - agua (1 5 :2 :3 )
Duración : 3 horas  
Rf I"  : 1,0
Rf 1 0 ,  : 0 , 3  - 0 , 7  (varía  según la presen cia  de í o ÍO¡ en la  m ezcla).
Rf 107- = 0 ,0

3) E le c tro fo re s is  sobre papel a alto voltaje .
Soporte : Whatman Ne 1 ^
Solución e le c tro l í t ica :  NaOH 0 ,0 1  N
Duración : 20 minutos
Tensión : 2800 V
Temperatura: 2°C
Movilidad I: 25  cm
Movilidad I 0 3 : 7 ,5  - 8 cm
Movilidad 10 « :  0 ,0  cm

P u r e z a  ra d i a c t i v a  y de t ermina c ió n  de  la  a c t i v i d a d

La pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 9 9  °/00

L a  actividad s e  determina con cám ara de ionización con una aproximación del 5% .

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan  e n say o s  de:
a) T o xicidad , según método general.

OBSERVACION ES

Contiene tiosulfato  de sodio como reductor y solución reguladora de CO,HNa - CO¡¡Naa. 

B IB L IO G R A F IA

(1) F arm acopea de los  E s ta d o s  Unidos. XVII ed. P á g .  6 1 6 ,  (1 9 6 5 ) .

(2) (3) Marqués, R.O . - Comunicación personal.
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IODURO DE SODIO l ^\ (Inyectable)

Solución a cu o sa ,  inyectable, estéril ,  isotónica, apirógena, de pH entre 7 y 10. Notmalmente la 
actividad e sp e c íf ic a  e s  mayor de 1000 C i / g  de iodo, siendo la  concentración de INa de 0 , 5  a 1 ¿tg/ml.

En e s t a s  condiciones, la concentración radiactiva  queda comprendida entre 0 , 5  y 1 m Ci/m l.

CONTROLES

P u r e z a  r ad io qu ím ic a

Se procede igual que con el 131INa no inyectable .

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de t erm ina c ió n  de la  a c t i v i d a d

Se procede igual que con el ,3lINa no inyectable.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan en sa y o s  de:

a) Isotonicídad, por conductimetría o c r io sco p ia .
b) Esterilidad , según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 20 y 25 /zCi a cada conejo.
d) T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Contiene tiosulfato  de sodio como reductor y solución reguladora de C O ,N a2 - COjHNa.

PR O T EIN A S 1 }1 I

Albúmina
Gamma-globulina
Fibrinógeno
P ro lactin
Hormona Coriónica Gonadotrófica (HCG)
Insulina
Hormona de Crecimiento Humano (HCH)

Solución a cu o sa ,  inyectable ,  iso tó nica  y estéri l .  L a  actividad e sp e c íf ic a ,  la concentración  
radiactiva  y la co ncentración  química o scilan  entre los  siguien tes  límites:
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Proteina pH
Actividad
específica

Concentración
química

Concentración
radiactiva

Albumina 1 -  8 ,5 10 -  100 piCi / mg 5 - 1 0  mg/ ml 0 , 1 -  2 ,0 mCi/ml

y G lobulina -•4 « 00 20 -  60 /L/Ci / mg 5 - 4 0  mg/ ml 0 ,1  -  2 ,0  mCi/ml

Fibrin ógeno 7 -  8 ,5 50 -  200 f iC i  / mg 2 0 -  40 mg/ml 0 ,1  -  3 ,0  mCi/ml

P ro la c t in 1 00 0 , 5 -  1 ,5  mCi/mg 0 , 3 *  1 mg/ ml 0 , 2 - 1  mCi/ml

HCG 1 1
¡ -

p3
 

! ^ 0 , 5  -  1,5 mCi/mg 0 , 2 - 0 , 3 5  fig/ml 0 ,1  -  0 ,5  mCi/ml

In su lina 7 ,4
1 - 1 0  mCi/mg 

100-150  mCi/mg

0 , 0 1 -  0,05mg/ml 50 -  400 fiCi/ ml 

1 ,0  -  7 ,5  mCi/ml

HCH en so lu ción  

de albumina al 1%

8 ,6 50 -  75 mCi/mg 

1 0 0 -  150 mCi/mg

0 , 3 -  1 , 3 . 1 0 “ “

mg/ml

1,5  * 10 fiCi/ml 

3 -  20 fiCl/ml

CONTROLES  

Pu r e z a  quím ica

L a  marcación de la s  proteínas se  realiza  sobre partidas de pureza comprobada. L o s  métodos de  
m arcación aseguran la no impurificación del compuesto.

P u r e z a  ra d io qu ím ic a

Se inv estiga  la p resen cia  del m I unido a la proteína. Se tolera h asta  un 5%  de la actividad en 
otras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel (en la oscuridad)
Soporte : Whatman N2 1 ^  ^
Solvente : Metanol 70 %
Duración : 3 horas
Rf proteínas: 0 ,0
R f l O ;  : 0 , 5 0 - 0 , 5 5
Rf I "  : 0 , 8 0 - 0 , 8 5
Se siembra con portador para ioduros.

2) E le c tro fo re s is  en papel
a)Soporte : Whatman 3 MM

Solución e lectro lí t ica :  V ero n al-V ero n al sódico pH 8 , 6 -  u = 0 ,0 5
Intensidad: 2 ,5  mA por tira
Duración : 90  minutos
Movilidad proteínas : 1 - 3 cm
Movilidad I": 8 - 10 cm



b)Soporte : Whatman N9 540 ^
Solución e lectro lí t ica :  PO«H Na, 0 , 0 5  M - PO«H,Na pH 6 ,5
Intensidad: 2 ,5  mA por tira
Duración : 90  minutos
Movilidad proteínas: 0 - 1 cm
Movilidad [“ 10 cm

3) E le c tro fo re s is  en ca p a  delgada:
Soporte : aceta to  de ce lu lo s a  gelatinizado ^
Solución e lectro lí t ica :  Veronal - Veronal sódico  pH 8 ,6  -  u =  0 ,0 5
Intensidad: 2 , 5  mA por tira
Duración : 20 minutos
Movilidad proteínas: 0 - 1 cm
Movilidad 1“ 9  - 10 cm

4) Cromatografía ascendente  en ca p a  delgada:
Soporte : Silicagel G ^
S olvente  : C1H 1N
Duración : 15 minutos 
Rf proteínas : 0 ,0  
Rf I"  : 1,0

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de t erminac ión  de la  a c t iv id a d

L a  pureza radiactiva s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99%.

L a  actividad se  determina con cám ara de ionización, con una aproximación del 5%.

E n s a y o s  fa r m a c é u t i c o s

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io sco p ia .
b) E sterilidad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 50 fiCÍ a ca d a  conejo.  

OBSERVACIONES

L a s  proteínas, especia lm ente  l a s  de alta  actividad e s p e c íf ic a ,  deben co n serv arse  a -4°C , pro­
curando ev itar  cualquier efecto  que produzca desnaturalización, e s  decir,  congelam ientos y d escon­
gelam ientos repetidos, aumento de la  temperatura, cam bios de pH, acción de s a l e s ,  e tc .  El período 
de vencimiento e s  variable, ya que gran parte de la  descom posición e s  por autorradiólisis ,  que 
varía con la  concentración  rad iactiv a  del producto.

P a ra  la  insulina bovina o porcina utilizada en inmunoensayos se  determina el porcentaje  de pro­
teína dañada y se  h ace  la ca ra c te r iz a c ió n  inmunológica según (5),  (6) y (7).

- 7 0 -



En el c a s o  de la  hormona de crecim iento humano, el porcentaje  de hormona dañada s e  estudia  
por e le c tro fo re s is  en papel, té c n ic a  descripta  en 2-a, y la  captación inmunológica según (8) y (9).

B IB L IO G R A F IA

(1) F a rm aco p ea  de lo s  E s ta d o s  Unidos - XVII Ed. pág. 18, (1 965 ) .

(2) F arm aco p ea  Británica - pág. 515 , (1 9 6  )

(3) Gopal, N.G .S.,  Iya, N.K. J .  Sci. Ind. R e s . ,  26 ,  153, (1 9 6 7 ) .

(4) Alvarez, J . C . ,  Salas ,  G .N .B . de, Raban, P .  y Mitta, A .E .A .  J .  Chrom. 45 ,  32, (1 969) .

(5) Morgen, C .R . y L azaro  w, A. - D iabetes - 12, 2, (1 963) .

(6)  Albani, H., Cresto, J . C .  y Mitta, A .E .A .  -  Informe N9 255  CNEA, (1 9 6 9 ) .

(7)  Albani, H, Cresto, J . C . ,  Nuñez, G.N. de y Mitta, A .E .A .  Presentado  al Congreso de ALASBIMN, 
1970 .

(8) Herbert, U. et al. J^ C l in .  Endocrinol. Metab. 25, 1375, (1 9 6 5 ) .

(9) C resto , J . C . ,  Albani, H., D egrossi,  O. y Mitta, A .E .A .  Presentado  a la  Sociedad Argentina de Me­
dicina y Bio lo gía  N uclear (1 9 7 0 ) .

MAGRO AGREGADOS DE ALBUMINA 131I

M aero agregados de albúmina para centello grafía  de pulmón, c a ra c te r iz a d o s  porque el tamaño de 
p artícu las  o s c i l a  entre 20 y 150 ¡i.

M aero agrega dos de albúmina para centellografía  de hígado, c a ra c te r iz a d o s  porque el tamaño de 
p artícu las  e s  menor de 1 ¡x.

Suspensión acu o sa ,  inyectable ,  es té r i l ,  apirógena, de pH 6 , 7 .  L a  actividad e sp e c íf ic a  o s c i la  
entre 10 y 50 j jC i/m g, siendo la co ncentración  del compuesto de 20 a 25 mg/ml.

En e s t a s  condiciones la concen tració n  rad iactiv a  queda comprendida entre 0 , 2 5  y 10 mCi/ml.

P u r e z a  r ad io qu ím ic a

Se inv estiga  la  p re se n c ia  de 1S1I ligado a macroagregados de albúmina. Se tolera h asta  un 5%  
de la  actividad en o tras  formas químicas.
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E1 m étodo u tilizado para el a n á lis is  e s :

Cromatografía ascendente  en papel.
Soporte : Whatman N9 1 
Solvente : metanol - agua (7 :3 )
Duración : 3 horas  
RfM AA : 0 ,0 0  
Rf I '  : 0 , 8 0 - 0 , 8 5

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de t erminac ión  de la  a c t i v i d a d

Se procede igual que con la s  proteínas IS,I.

D e t erm in ac i ón  d e l  tamaño de  pa r t í c u l a s  y d i s t r ibu c ió n  b i o l ó g i c a  de  m ae ro  agre  g a d o s  de  a lbúmina  para  
c e n t e l l o g r a f í a  pulmonar

L a  determinación del tamaño de la s  p artícu las  s e  realiza  por m icroscopía óptica, con ocular  
micrométrico y cám ara cuentaglóbulos. Deben tener un tamaño comprendido entre 20 y 150

Se realizan  e n say o s  de distribución biológica en ra tas ,  según método general.

D ete rm ina c ió n  d e l  tamaño  de p a rt í cu la s  y d i s t r ibuc ión  b i o l ó g i c a  de  m a c r o a g r e g a d o s  de  albúmina  para
c e n t e l l o g r a f í a  h e p á t i c a

El tamaño de la s  partículas s e  determina por filtración a través de membranas de tamaño de 
poro controlado (Millipore o sim ilares) .  E l 9 5 %  de l a s  p artícu las  debe tener un tamaño inferior a 1 fi.

Se realizan  en sa y o s  de distribución biológica en ratones, según método general.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

a) Esterilidad, según método general.
b) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15 fiCi a ca d a  conejo.
c)  T o xicidad , según método general.

OBSERVA CIONES

Conservar a 4°C. En el c a s o  de m acroagregados de albúmina para centellografía  pulmonar, no 
so b repasar la  dosis  de 1 mg por kg de peso .

Cuando en la  distribución biológica,  la  actividad en sangre es  alta ,  a p esar  que lo s  a n á lis is  de 
pureza radioquímica no indican p resen cia  de ioduro, debe so sp e c h a rse  que la desnaturalización de 

la albúmina no fue total.

B IB L IO G R A F ÍA
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(1) Taplin , G .B . ,  Johnson, D .E . ,  Dore, E .K .  y Kaplan,H.S. Health P h u s ic s  Pergamon P r e s s ,  1 0 ,1 2 1 9 ,  
27, (1 964) .
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MEDIOS DE C O N TRASTE - 131I

Iodotalamato de sodio (Conray)
Iodipamida, sal de sodio (Biligrafín, Colografín)
Diprotrizoato de sodio (Miokon, Diprocon)
3 -  Acetilamino 2 - 3 - 6  triiodobenzoico (Urokon, Cystokon)
Ditrizoato de sodio (Hipaque, Urografín, Renografín)
Ipodato
Uromiron
Acido iopanoico (Telepaque)

Solución a cu o sa ,  inyectable , iso tó n ica  y e s téri l ,  de pH comprendido entre 7 ,0  - 8 ,0 .  L a  activ i­
dad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 10 -  100 ¿iCi/mg, siendo la  concentración  química de 10 a 50 mg/ml.

En e s t a s  co ndiciones la  concentración radiactiva  e s  de 0,1 a 0,5 mCi/ml.

C O N T R O L E S

P u r e z a  ra d ioqu ím ic a

Se investiga  la p resen cia  de ,S,I en la forma química e sp e c if ic a d a .  Se tolera h a s ta  un 5%  de 
la actividad en o tra s  formas quím icas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascendente  en ca p a  delgada
a)Soporte : Sílicagel ^  ^

Solvente : Citrato de sodio 0 ,2 5  M 
Duración : 50 minutos
Rf del compuesto: 0 ,0  
Rf r  : 0 ,9

b)Soporte : Sílicagel G ^  ^
Solvente : C1H 1N
Duración : 15 minutos 
Rf del compuesto: 0 , 0 - 0 , 4  
Rf I '  : 0 , 9 - 1 , 0

2) E le c tro fo re s is  en papel:
Soporte : Whatman 3 M M ^
Solución e le c tro l í t ic a :  ácido a c é t ic o -a c e ta to  de sodio PH 5 ,5
Duración : 90  minutos
Intensidad: 2 - 4  mA por tira
Migración del com puesto: 1 - 4 cm
Migración I” 10 - 12 cm

* V e r  p á g i n a  110
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P ur ex a  r ad i a c t iv a  y de termina c ión  de la  a c t iv id a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría gamma. Debe s e r  superior al 99  %.

L a  actividad se  determina mediante cámara de ionización con una aproximación del 5%.  

E n s a y o s  f a r m a c é u t ic o s

Se realizan en say o s de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io sco p ia .
b) Esterilidad, según método general.
c) Apirogeneidad, según método general inyectando entre 10 y 20 /xCi a ca d a  conejo.
d) T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Se deben co n serv ar  a 4°C y en la  oscuridad.

B IB L IO G R A F IA

(1 )  Alvarez, J .C .,  Raban, P . ,  Salas ,  N .G .B . de y Mitta, A .E .A .  J .  Chrom. 45, Ne 2, 328 , (1969).

(2 )  Salas ,  G .N .B . de, Troparevsky, M .L .P .  de y Mitta, A .E .A .  Radiochem. A cta 8, 224 , (1 9 6 8 ) .

(3) R ecch i ,  N., Manual de Controles F arm acéu tico s ,  CNEA (1 9 6 5 ) .

C O LO R A N T ES- 131I

R osa de Bengala  
Bromosulftaleína  
Rojo Congo  
D iiodofluoresceína  
Eritnosina B

Solución a cu o sa ,  inyectable , iso tónica ,  e s téri l ,  apirógena, de pH comprendido entre 6 ,0  - 8 ,0 .

L a  actividad e s p e c íf ic a ,  concentración  radiactiva  y concentración  química o sci lan  entre los  
siguientes límites:

Colorantes Concentración radiactiva Actividad es pec í f i c a Concentración química

B r o m o s u l f t a l e í n a  
R o s a  de B e n g a l a  
R o j o  C o n g o  
D i i o d o f l u o r e s c e í n a  
E r i t r o s í n a  B

0 ,1  - 0 , 5  m C i/m l 
0,1 - 1,0 mCl/mi 
0 , 1  - 0 , 5  m Ci/m i 
0 , 1 -  1 ,0  m C i/m i 
0 , 1 - 0 , 5  m Ci/m i

50 -  5 0 0  m Ci/g 
100-3Ó0 m C i/g  
5 0 -  5 0 0  m C i/g  
1 0 0 - 5 0 0  tn C i/ g 
50 -  5 0 0  m C i/g

0 , 2 - 2 , 0  mg B S F / m l  
1 , 0 -  5 ,0  mg R B / m l  
0 , 2 -  2 , 0  mg R C / m l 
1 ,0  -  5 ,0  mg Di/ mi 
0 , 2  -  2 ,0  mg E/mt



- 7 5 -

CONTROLES  

P u r e z a  ra d io q u ím ic a

Se inv estiga  la  p resen cia  de ,3IÍ como colorante.  Se tolera h asta  un 5%  de la  actividad en o tras  
formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascendente  sobre papel en la  oscuridad.
Soporte* : Whatman N9 1 ^
Solvente : ci tra to  de amonio - amoníaco c . s .p .  pH 7 
Duración : 2 horas  
Rf co loran tes :  0 ,0  - 0 , 4  
R f l *  : 0 , 9 - 1 , 0
Se siembra con portador ioduro. E s t e  método no e s  aconsejable  para la  bromosulftaleína.

2) Cromatografía ascendente  en papel.
Soporte : Whatman N9 1 
Solvente : C1H 1N
Duración : 1 hora 
Rf co lo ran tes :  0 ,0  - 0 , 4  
R f l '  : 1,0

3) Cromatografía ascen d ente  en capa delgada.
Soporte : Sílicagel ^
Solvente : C1H 1N 
Duración : 15 minutos 
Rf co loran tes :  0 ,0  
R f l "  : 0 , 9 - 1 , 0

4) E le c tro fo re s is  en papel.
a)Soporte : Whatman N91

Solución e le c tro lí t ica :  c i t r a to  de sodio 0,25M
Intensidad: 2 ,5  mA por tira
Duración : 1 hora
Migración co lo ran tes :  0 , 5 -  1 cm
Migración I* 10 cm

b)Soporte : Whatman N91
Solución e le c tro l í t ica :  veronal - veronal sódico  pH 8 ,6  u =  0 ,1
Intensidad: 2 ,5  mA por tira
Duración : 4 5 -  60  minutos
Migración co lo ran tes :  0 , 5  - 1,0 cm
Migración IT 10 cm

* V e r  página  110
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P u r e z a  ra d ia c t iv a  y de termina c ión  de  la  a c t iv id a d

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría gamma. Debe se r  superior al 99% .

L a  actividad se  determina mediante cám ara de ionización, con una aproximación del 5%.  

Determinac ión  de  la  c o n c en t rac i ón

P o r  espectrofotom etría , según método general.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io sco p ia .
b) E sterilidad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 40 y 50 ¡iCi a cada conejo.
d) Toxicidad, según método general.

OBSERVACIONES

Debe co n serv arse  en la oscuridad a 4°C.

BI B L IO G R A F IA

(1) Cohén, Y. - C EA  - Informe N9 2150 (196  2)

(2) Alvarez, J . C . ,  Salas ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  Presentado al Congreso de ALASBIMN (1970) .  
C N E A -285

LIPIDOS 131I

A ceite  de Oliva  
Acido Oleico  
T rioleina

Solución o le o sa  cuya actividad e s p e c íf ic a  e s t á  comprendida normalmente entre 0 , 1 - 5  m C i/g ,  
siendo la concentración  química de 0 , 1  - 1,0 g /m l.

En e s t a s  condiciones la  co n centración  radiactiva  queda comprendida entre 0 ,1  y 3 mCi/ml.

CONTROLES

P u r e z a  rad i oqu ím ic a

Se investiga la  p re se n cia  de 1S1I unido a lípidos. Se tolera h asta  un 5% de la actividad total en 

o tra s  formas químicas.
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L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d en te  en ca p a  delgada.
Soporte : K ie se lg e l  G ^
Solvente : éter de petróleo 6 0 o - 80°C , é ter  e t íl ico  (2 :1 )
Duración : 30 minutos 
Rf lípidos : 0 , 9 5  -  1 ,00  
R f I "  : 0 ,0 0

2) E le c tro fo re s is  en papel
a)Soporte : Whatman N9 1 ^

Solución e le c tro l í t ic a :  P 0 4H,K - PO«H N a,,  pH 7
Tensión : 8  v o l ts /c m
Duración : 2 horas
Migración lípidos: 0 - 5 era
Migración I~ 14 cm

b)Soporte : Whatman 3 MM 
Solución e le c tro l í t ic a :  CO,H Na 2 % o .
Duración : 1 hora
Intensidad: 2 mA por tira  
Movilidad lípidos: 0 -  1 cm 
Movilidad 1” : 10 cm

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de t e rm in ac i ón  de  la  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 9 9  %.

L a  actividad se  determina con cám ara de ionización con una aproximación del 5% .

OBSERVACIONES

Deben co n se rv a rs e  en la  oscuridad, a 4°C.

B IB L IO G R A F IA

(1)  Mitta, A .E .A . ,  Camin, L„ y Troparevsky, M .L .P .  de Radiochem. A cta  6. 111 ,  (1 966 ) .

(2) Cohén, Y .  “ R a d ia c tiv e  P h a rm a c e u t ic a ls ”  (P r o c .  Symp. 1965) Oak Ridge, Inst. o f  Nucí. Studies  

A E C , p. 85 ,  (1 9 6 6 ) .

* V e r  p ág i na  110
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LIPIODOL 1311**

(Fluido o ultraflúido)

Compuesto iny ectab le ,  estéri l  y apirógeno. L a  concentración  radiactiva o s c i l a  entre 1 y 5 m Ci/m l.  

CONTROLES  

P u r e z a  radio química

Se inv estiga  la p resen cia  de 1S1I unido a lipiodol. Se tolera h asta  un 5%  de la  actividad en otras  
formas químicas.

L o s  métodos u tilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d en te  en p laca  delgada.
Soporte : K ieselgu r G ^
Solvente : é ter  de p etróleo  6 0 ° .  80°C , é ter e t íl ico  (2 :1 )
Duración : 30 minutos 
Rf lipiodol: 0 ,7  
Rf I” : 0 ,0

2) E le c tro fo re s is  en papel.
Soporte : Whatman 3 MM ^
Solución e le c tro l í t ic a :  CO,HNa 2 %o.
Intensidad: 2 mA por tira 
T ensión  : 300  V
Duración : 1 hora 
Movilidad lipiodol: 0 - 1 cm 
Movilidad I” 11 cm

P u r e z a  r a d i a c t iv a  y de te rm in ac i ón  de la a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99  %.

L a  actividad se  mide con cám ara de ionización con una aproximación del 5%.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan en sa y o s  de:

a) E steri lid ad , según método general.
b) Apirogeneidad, según método general,  inyectando entre 2 y 3 mCi a ca d a  conejo.

•Ver p ag in a  110

•♦El producto in ac t iv o  co rrespon de a Jos e s t e r e s  e t í l i c o s  de lo s  á c id o s  g ra s o s  iodados del a c e i t e  de adormidera ( f lu ido) .  
4 0 %  de iodo) ultraflúido* 3 8 %  de iodo) y e s  e laborado por lo s  la bo ra torios  Andre G uebert ,  de F r a n c ia .



OBSERV ACIONES
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Se a c o n s e ja  usar dentro de los  10 d ías  de la  fecha de preparación. Conviene conservarlo  en la  

oscuridad , a una temperatura de 4°C.

B I B L I O G R A F Í A

(1) Mitta, A .E .A . ,  Camin, L .  y T rop arev sk y .M .C .P . de Radiochim. A cta 6 ,  111 , (1966)*

(2)  L ie b ste r ,  J .  y Kocandorle , V. Nature 20 3 ,  7 7 8 ,  (1 9 6 4 ) .

MONO Y DMODOTIROS1NA 131I

Solución a cu o sa  o de propilenglicol al 50% , inyectable,  iso tó n ica ,  estéri l ,  apirógena, de pH com­
prendido entre 5 , 5  y 6 ,5 .

Normalmente la  actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 0 , 0 2  y 5 C i/m g , siendo la  concentración química  
de 0 , 5  - 1 fig/ mi.

En e s t a s  co n d icio n es la  concentración radiactiva  queda comprendida entre 0 , 5  y 3tnCi/m l.  

CO NT RO LE S  

P u r e z a  ra d io q u ím ic a

Se in v e stig a  la  p resen cia  de 1S,I como mono y / o  d i- io d o tiro s in a .  Se tolera h a s ta  un 5%  de la  
actividad  total en o tras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en papel.
a)Soporte : Whatman N9 1 ^

Solvente : n-butanol-ácido a c é t ic o  2N (1 :1 )
Duración : 17 horas
R fM IT  : 0 ,6 3
Rf DIT : 0 , 7 3
Rf I"  : 0 ,2 8

b)Soporte : Whatman N9 1 ^
Solvente : fenol - agua (9 4 :6 )
Duración : 4 horas 30 minutos
Rf MFT : 0 ,4 5
R f DÍT : 0 ,7 0  
Rf I "  : 0 ,0 0



2) Cromatografía ascendente en capa delgada:
a)Soporte Silicagel G • O )

Solvente n-butanol-ácido a cé t ico  2N (1 :1 )
Duración 2 horas 30 minutos
Rf MIT 0 ,6 3
Rf DIT 0 ,7 3
Rf I ' 0 ,2 8

b)Soporte Silicagel G (a) • ( 4 >
Solvente Isopropanol, a ce ta to  de etilo , ac
Duración 1 hora
Rf MIT 0 , 2 2
Rf DIT 0 , 4 2
Rf I " 0 ,6 5

c)Soporte Silicagel ( IT L C )  <b> •
Solvente 3 minutos
Duración 3 min utos
Rf MIT 0,0
Rf DIT 0 ,0
Rf I " 1,0

Conviene referir la identificación  de los com puestos m arcados a los  correspondientes patrones  
inactiv os .

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de t erminación de la  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99  %.

L a  actividad se  determina mediante cám ara de ionización con una aproximación del 5%.  

E n s a y o s  fa r m a c é u t i c o s

Se realizan en sa y o s  de:

a) Isotonicidad, por conductim etría o c r io sco p ia .
b) Esterilidad  según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 4 y 5 (zCi a cad a  con ejo .  

OBSERVACIONES

Debe guardarse en la oscuridad  y a 4°C.

BI B L IO G R A F IA

(1) Reith, W.S. y Tampión, W., Nature 197 - 180 (1 9 6 3 ) .

* Ver  P  agina 110



(2) N iepom niszcze, H. y Altschuler,  N. “  Prim er Coloquio Argentino de Hormonas T i r o id e a s "  - 
P á g .  37  -  Buenos A ires,  (1 9 6 8 ) .

(3)  M assaglia ,  A. y R o sa ,  U. J .  Chromatog. 14, 516  (1 9 6 4 ) .

(4) Cohen, Y .  “ R ad io activ e  P h a rm a c e u tic a ls ”  (P r o c .  Symp. 1965) Oak Ridge, ¡n s t .  of Nucl. Studies 
A EC , pág .  8 5  (1 9 6 6 ) .

(5) Alvarez, J . C . ,  Salas ,  G.N .B .  de y Mitta, A .E - A . ,  P resen tad o  al Congreso ALASBIMN (1 9 7 0 ) .  

C N E A -285  (1 9 7 0 ) .
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TRI Y T E T R A  - IODOTIRONINA 131I

Solución a cu o sa  o de propilen glicol al 50% , inyectable , iso tó n ica ,  es té r i l ,  apirógena, de pH 
5 , 5 -  6 ,5 .  Normalmente la actividad e s p e c íf ic a  e s t á  comprendida entre 10 y 80  mCi/mg, siendo la con­
centración  del compuesto de 1 - 10 /ng/ml.

En e s t a s  co n d ic io n es  la co ncentración  rad iactiv a  queda comprendida entre 0 ,1  y 0 , 5  mCi/ml.

CO NT RO LE S

P u r e z a  ra d io q u ím ic a

Se inv estiga  la p resen cia  de 131I como tri y /o  tetraiodotironina. Se tolera h asta  un 5%  de 1 
tividad total en otras formas quím icas.

a ac-

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is son:

1) Cromatografía ascen d en te  en papel:
a)Soporte : Whatman N9 1 ^

Solvente : hexano-alcohol amílico terciario  NH«OH 2N ( 1 :5 :6 )
Duración : 3 horas
Rf T ,  : 0 ,6 6
Rf T ,  : 0 , 3 5
Rf I~ : ,0 ,1 2

b)Soporte : Whatman N9 1
Solvente : m e t a n o l -a c e ta t o  de amonio 0 , 2  N (2 :5 )
Duración : 4 horas
Rf T ,  : ,0 ,00
R f r  : 0 ,8 0

c)Solvente  
Rf T ,
Rf r

d)Solvente  
R f T ,  
R f P

fenol-  agua ( 3 4 :6 )
0 ,9 0
P.oo

n - b u t a n o l - ácido a c é t i c o - a g u a  ( 4 :1 :7 )
0 ,9 0
0, 20

b), c )  y d) s e  pueden u ti l izar  cuando en la  preparación del com puesto marcado se  parte de 

T 4 pura.



2) Cromatografía ascen d ente  en c a p a  delgada:
a)Soporte : Sílicagel ^

Solvente : alcohol amílico te rc ia r io -a m o n ía co  (1 :1 )
Duración : 5 horas  
Rf T 4 : 0 ,3 5  
Hf T , : 0 ,4 6  
Rf I : 0 ,2 0

b)Soporte : S ílicagel  IT L C  ^
Solvente : C1H 1N (4)
Duración : 3 minutos
Rf T„ : 0 ,0  
Rf T s : 0 , 1 5 - 0 , 2 0  
Rf I : 1,0

3) E le c tro fo re s is  en papel:
Soporte : Whatman 3 MM
Solución e le c tro l í t ica :  veronal - veronal só d ico  pH 8 ,6  n =  0 ,0 5
Tensión : 300  V
Duración : 1 hora
Movilidad T„: 0 ,1
Movilidad I": 6 - 8 cm

E s t e  método se  puede utilizar cuando se  parte de T 4 pura. Conviene referir la identificación de 
los  com puestos m arcados a los correspondientes patrones inactiv os .

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de te rm in ac i ón  de  la  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99% .

L a  actividad se  determina mediante cám ara de ionización, con una aproximación del 5%.

E n s a y o s  farm a c é u t i c o s

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por conductim etría o cr io sco p ia .
b) Esterilid ad , según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15  /¿Ci a cada  conejo .  

OBSERVACION ES

Se deben con serv ar  en oscuridad  y a 4°C.

- 83 -

* Ver  p ági na  110



B I B L I O G R A F I A

(1) B ellabarba, D., P e terso n , R .E .  y Sterling, K ., J .  Clin. Endocrinal. Metab. 28, (2), 297, (1 968) .

(2) N iepom niszcze , H. y Altschuler, N. “ Primer Coloquio Argentino de Hormonas T iro id e a s”  pág.  
37 ,  Buenos A ires, (1 9 6 8 ) . .

(3 )  Salas ,  G .N .B . de, Troparevsky, M .L .P .  de y Mitta, A .E .A .  Radioch. A cta 8, 224, (1967 ).

(4) Alvarez, J . C . ,  Salas ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A . ,  Presentado  al Congreso ALASBIMN (1 9 7 0 ) .  

C N E A -285  (1 9 7 0 ) .
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ACIDO O-IODOBENZOICO 131I

Solución a cu o sa ,  de la  sa l  só d ic a  del ácido o rto -io d o b en zo ico ,  inyectable , iso tó n ic a ,  estéril,  
apirógena, de pH 7.

Normalmente la  actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 12 y 20 /iCi/mg, siendo la  concentración del 
compuesto de 5 mg/ml.

En e s t a s  co ndiciones la  concentración  rad iactiv a  queda comprendida entre 50 - 100 ¿tCi/ml.  

CO NT RO LES  

P u r e z a  r ad i oqu ím ic a

Se investiga  la  p re se n c ia  de l31I como ácido o -io d o b e n z o ico .  Se tolera h a s ta  un 5%  de la  activi­
dad en o tras  formas químicas. L o s  métodos u tilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía d escendente  en papel.
Soporte : Whatman N9 1
Solvente : butanol - ácido a cé tico  - agua (4 :1 :1 )
Duración : 90 minutos 
Rf p-iodobenzoico: 0 ,9 3  
R f í  : 0 , 1 6 - 0 , 1 8

2) E le c tro fo re s is  en papel.
Soporte : Whatman 3 MM
Solución e le c tro l í t ica :  ácido a c é t i c o - a c e t a t o  de sodio 0 ,1  M pH 5 ,5
Intensidad: 2 ,5  mA por tira
Duración : 30 minutos
Movilidad p-iodobenzoico: 1 - 2 cm
Movilidad I : 9 - 10 cm

P u r e z a  r a d i a c t iv a  y de t erminación de la a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 99% .

L a  actividad s e  determina mediante cám ara  de ionización, con una aproximación del 5%.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan  en sa y o s  de:

a) Tsotonicidad, por conductimetría o c r io sco p ia .
b) Esterilid ad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 5 y 10 ( i d  a ca d a  conejo.
d) T o xicidad , según método general.



OBSERVACIONES

Compuesto es ta b le .

BIB L IO G R A F IA

(1) Tubis, W., Endov, J .S .  y Raw alay, S.S. Int. J .  Appl. Rad. and Isot . ,  15, 397 , (1 9 6 4 ) .

- 86  *



HIPURAN 131I 
(o - iodohipurato de sodio)

- 8 7 -

Solución acu o sa ,  iny ectab le ,  iso tó n ica ,  estéri l ,  apirógena, de pH 7 , 5  a 8 ,5 .  Normalmente, la ac­
tividad e s p e c í f ic a  o s c i l a  entre 10 y 100 fiCi/mg, siendo la  concentración  del compuesto de aproxima­
damente 1 - 5  mg/ml.

En e s t a s  co n d ic io n es  la  concentración rad iactiv a  queda comprendida entre 0 ,1  - 0 , 5  mCi/ml.  

C O N T R O L E S  

P u r e z a  r a d io q u ím ic a

Se inv estig a  la p re se n c ia  de I3lI como o-iodohipurato de sodio. Se tolera h a s ta  un 5%  de la ac ­
tividad en o tras  formas quím icas.

L o s  métodos u tilizados en el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  sobre papel (en la  oscuridad).
Soporte : Whatman 3 MM
Solvente : b u ta n o l-á c id o  a c é t i c o - a g u a  (4 :1 :1 )
Duración : 1 0 - 1 5  horas  
Rf Hipurán: 0 , 9 2  
R f l '  : 0 , 2 3
P roductos de descom posición : 1 ,0 0

2) Cromatografía descendente  en papel.
Soporte : Whatman 3 MM
Solvente : butanol - ácido a c é t i c o - a g u a  (4 :1 :1 )
Duración : 90  minutos 
Rf Hipurán: 0 , 8 5  
R f l "  : 0 ,1 0

3) Cromatografía ascen d ente  en cap a  delgada.
Soporte : S ílicagel ^  ^
Solvente : C1H 1N 
Duración : 15 minutos 
Rf Hipurán: 0 , 2 8 - 0 , 3 0  
R f l ”  : 0 , 9 - 1 , 0

4) E le c tro fo re s is  en papel.
Soporte : Whatman 3 MM
Solución e le c t ro l í t i c a :  ácido a c é t i c o - a c e t a t o  de sodio 0,1M pH 5 ,5  
Duración : 9 0  minutos

* Ver  p á g ina  110



Intensidad: 2 , 5  mA por tira  
Movilidad Hipurán: 0 , 0  cm 
Movilidad 1“: 10 cm

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de te rm in ac i ón  de la  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe ser superior al 9 9 % .  

L a  actividad s e  determina mediante cám ara de ionización con una aproximación del 5%. 

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan  e n say o s  de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io sco p ia .
b) Esterilid ad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general inyectando entre 10 y 15 ftCi a ca d a  conejo .
d) T o xicid ad , según método general.

OBSERVACIONES

Compuesto estab le .

B IB L IO G R A F IA

- 8 8 '

(1) Magnusson, G ., Nature 195, 591 , (1 9 6 2 ) .

(2) A lvarez, J . ,  Raban, P . ,  S a las ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  J .  Chrom. 45, N9 4, 328 , (1 9 6 9 ) .
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ACIDO P -A M lN O H lP U ñ lC O  ^ ¡1

Solución acu o sa ,  inyectable ,  iso tó n ica ,  estéril ,  apirógena, de pH 8 ,2 .  Normalmente la  actividad  
e s p e c íf ic a  o s c i la  entre 2 5 - 1 0 0  ¡iCi /m g, siendo la co n centración  del compuesto de aproximadamente  
1 mg/ml. En e s t a s  co n d icio n es la  concentración rad iactiv a  queda comprendida entre 2 5 -  100 pCi/m i.

CONTROLES

P u r e z a  r a d i o q u ím ic a

Se inv estiga  la  p re se n c ia  de 13lI como ácido p -  aminohipurico. Se tolera h a s ta  un 5% de la  acti­
vidad total en o tra s  formas quím icas.

L o s  métodos utilizad o s para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en capa delgada:
a)Soporte : S ílicagel  con 1 % de alcohol polivinílico.

Solvente : ácido propiónico  1 N, saturado con n -b u tan o l .
Duración : 2 horas 30 minutos
Rf ácido p-aminohipúrico: 0 , 8 0 -  0 ,8 5  
Rf I ~ - . 0 , 1 5 - 0 , 2 0

b)Soporte : S ílicag el  G » ( 2)
Solvente C1H 1N
Duración : 15 minutos 
Rf ácido p-aminohipúrico: 0 ,0  
R f l "  : 0 , 9 - 1 , 0

2) E le c t ro fo re s is  en papel: ^
Soporte : Whatman 3 MM
Solución e le c tro l í t ic a :  ácido a cé tico  - aceta to  de sodio pH 5 ,5
Duración : 60  minutos
Intensidad: 2 ,5  mA por tira
Movilidad ácid o  p-aminohipurico: 0 ,5  cm
Movilidad 1“: 10 ,0  cm

P u r e z a  ra d i a c t i v a  y d e t e r m in a c ió n ' d e  la  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 9 9 % .

L a  actividad se  determina mediante cámara de ionización con una aproximación del 5%.

4 Ver pági na  110



Se realizan en sa y o s  de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io scop ia .
b) Esterilidad, según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 5 y 10 f¿Ci a cad a  conejo.
d) Toxicidad, según método general.

OBSERVACIONES

Compuesto estab le .

B IB L IO G R A F IA

(1) Mitta, A .E .A . ,  Camin, L . L .  y Troparevsky, M .L .P .  de Radiochim. A cta  6, 111 (1966) .

(2)  Alvarez, J . C . ,  Raban, P . ,  Salas ,  N .G .B . de y Mitta, A .E .A . ,  J .  Chrom 45  N92, 328 (1969 ) .

(3) R e cc h i ,  N., Manual de Controles F a rm acéu tico s ,  CNEA, (1 965 ) .

- 9 0 -
Ensayos  farmacéut icos



IODOANTIPIRINA 131I 
( 4 -  yodoantipirina)

- 9 1 -

Solución acu o sa ,  inyectable , iso tó n ica ,  estéril,  apirógena, de pH comprendido entre 6  y 7.  
Normalmente la actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 1 y 5 mCi/mg. siendo la  concentración  del compuesto  
de aproximadamente 0 ,0 8  mg/ml. En e s t a s  co n d iciones, la  concentración radiactiva queda compren­
dida entre 100 y 4 0 0  ptCi/ml.

C O N T R O L E S

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la p re se n cia  de l31I como 4 - iodoantipirina. Se tolera h a s ta  un 5%  de la  actividad en 
otras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel.
Soporte : Whatman Ne l ^ 1^
Solvente : etanol 5 0 % -  tolueno (1 :1)
Duración : 30 minutos
Rf iodoantipirina: 0 ,9 5  
R f l "  : 0 ,0 0

2) Cromatografía ascen d ente  en capa delgada.
a)Soporte : K ieselgur G ^

Solvente : c lorofoim o- tolueno (4 :1)
Duración : 25  minutos
Rf iodoantipirina: 0 ,8 6  
R f l “ : 0 ,0 0

b)Soporte : Sílicagel G ^
Solvente : C1H 1N 
Duración : 15 minutos
Rf iodoantipirina: 0 ,0 0  
R f l '  : 1 ,00

c)Soporte : S ílicagel ( IT L C ) ^  ^
Solvente : cloroformo - tolueno (4 :1 )
Duración : 3 minutos
Rf iodoantipirina: 0 ,7  
R f l "  : 0 ,0

* Ver  pági na  110



3) E le c tro fo re s is  en papel:
Soporte : Whatman N9 1 (*)
Solución electro! í tica :-C O ,H  Na 2 %«.
Duración : 60 minutos 
Intensidad: 2 m A / t i r a  
Movilidad iodoantipirina: 0 ,0  cm 
Movilidad 1“: 10 cm

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  d e  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99% .

L a  actividad  s e  determina mediante cám ara  de ionización, con una aproximación del 5%.  

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan  e n say o s  de:

a) Isotonicidad, por conductim etría o crio scop ia .
b) Esterilidad, según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 5 y 10 /iCi a cad a  conejo.
d) T o xicidad , según método general.

O B S E R V A C IO N  ES

Compuesto estab le .

B I B L I O G R A F I A

(1) T a ls o ,  P . J . ,  Laho; M.S., Spafford, N., F eren zi,  G y Ja c k s o n , H . , J .  Lab. Clin. Med.

46, 618 ,  (1 9 5 5 ) .

(2) Strufaldi, B . ,  E n g elste in ,  E . ,  Barberio, J . C .  y Mitta, A .E .A . ,  P u b lica c a o  N9 120 1EA Sao P aulo  

(1963 ) .

(3) Alvarez, J . C . ,  Raban, P . ,  Salas ,  N .B . de, Mitta, A .E .A .  J .  Chrom. 45 ,  N9 2, 328 , (1 9 6 9 ) .

(4) R e cc h i ,  N. Manual de Controles F a rm a cé u tic o s ,  CNEA (1 965) .

(5) A lvarez, J . C . ,  Salas, G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  Presentado  al Congreso de ALASBIMN (1 9 7 0 ) .  

C N E A -285  (1 9 7 0 ) .

- 9 2 -
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ALILINULINA 13II

Solución acu o sa ,  inyectable , iso tó n ica ,  estéri l ,  apirógena, de pH 7. Normalmente la  actividad  
e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 0 , 2  y 1 m Ci/mg, siendo la  concentración del compuesto de aproximadamente 
0 , 3  mg/ml.

En e s t a s  condiciones la  concentración rad iactiv a  quéda comprendida entre 60 y 3 0 0  (íCi/ml.  

CONT ROL ES  

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se in v estiga  la p resen cia  de ,SII unido a la  alilinulina. Se tolera h asta  un 5%  de la  actividad  
en o tras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

DCromatografía descendente  en papel:
Soporte : Whatman NQ 1
Solvente : n -  propanol- a ce ta to  de e t i lo -  agua (7 :1 :2 )
Duración : 2 horas 30 minutos 
Rf alilinulina: 0 ,4 6  
R f l “  : 0 ,9 0

2) Crom atografía ascendente  en cap a  delgada:
a)Soporte : K ieselgur G ^  ^

Solvente : 90  minutos
Rf alilinulina: 0 ,0 0  
R f l ”  . 0 , 9 5 - 1 , 0 0

b)Soporte : Sílicagel G 
Solvente : C1H 1N 
Duración : 15  minutos 
Rf alilinulina: 0 ,0  
R f l '  : 0 , 9 - 1 , 0

3) E le c tro fo re s is  en papel:
Soporte : Whatman 3 MM ^
Solución e le c tro l í tica :  veronal - veronal sódico  pH .8,6 n ~ 0 ,0 5  
Duración : 60  minutos 
Intensidad: 4 , 5  v o lts /c m  
Movilidad alilinulina: 0 ,1  cm 
Movilidad I : 10 cm 

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  d e  l a  a c t i v i d a d

_____ L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al  99% .

* V e r  p á g i n a  110



L a  actividad se determina mediante cám ara de ionización con una aproximación del 5%. 

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan ensay os de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io scop ia .
b) E sterilidad , según método general.
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 5 y 10 ¿iCi a ca d a  conejo.
d) Toxicidad , según método general.

O B S E R V A C I O N E S

Compuesto estable .

B I B L I O G R A F I A

(1) Mitta, A .E .A . ,  Camin, L . L .  y Troparevsky, M .L .P .  de Radiochim. A cta 6, 112, (1 9 6 6 ) .

(2) Brooks, S .A ., D avies, J .W .L . ,  Grabar, I.G. y R ick etts ,  C.S. Nature 188, 675 , (1960).

(3) Alvarez, J . ,  Salas, G .N .B . de, Raban, P .  y Mitta, A . E .A . , J .  Chrom. 45, 328 , (1969 ).

- q 4 -
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BILIRRUBINA 131I - BILIVERDINA 131l

Compuesto sólido, no inyectable , L a  actividad e s p e c íf ic a  e s tá  comprendida entre 1 y 10 m Ci/m g.  

CON TROLES  

P u r e z a  ra d i oqu ím ic a

Se inv estiga  la  p resen cia  de *3*I unida a bilirrubina o biliverdina. Se tolera h asta  un 5%  de la  
actividad en o tra s  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en papel.
a) P a ra  bilirrubina:

Soporte : Whatman 3 MM ^
Solvente : Cloroformo saturado con C1H 4N en atmósfera de nitrógeno
Duración : 40 minutos 
Rf Bilirrubina: 0 ,9  - 1,0  
Rf Biliverdina: 0 ,0  
Rf I "  : 0 ,0

b)Soporte : Whatman N9 1
Solvente : Acetato  de amonio 0 ,2N  - metanol (2 ,5 :1 )
Duración : 1 hora 
Rf Bilirrubina: 0 ,0  
Rf Bili verdina: 0 ,0  
Rf 1" : 0 ,7

2) Cromatografía ascendente  en capa delgada ( para bilirrubina)
Soporte : Sílicagel G ^
Solvente : C1H 1N 
Duración : 15 minutos 
Rf Billirrubina: 0 ,0  
Rf I -  : 0 ,9

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  de  l a  a c l i i n d a d

L a  pureza radiactiva s e  determina por espectrom etría gamma. Debe ser  superior al 99  %.

L a  actividad se  determina mediante cám ara de io n izació n  con aú n a  aproximación del 5% .  

OBSERVACION ES

Debe guardarse a 'l°C, en la oscuridad.

* Ver  pagi na  110



B I B L I O G R A F I A

(1)  R ecch i ,  N. - Manual de Controles F a rm a cé u tic o s .  CNEA (1 965) .

(2)  A lvarez, J . C . ,  Salas ,  G .B . de, Rabán, P .  y Mitta, A .E .A .  J .  Chrom. 45, 328 ,  (1 9 6 9 ) .
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IODO FORMO 131I 

(triiodometano)

Compuesto sólido no inyectable , de aplicación odontológica. Normalmente, la  actividad esp e c í­
f ica  o s c i l a  alrededor de 0 , 2  m Ci/mg.

CO NT RO LES

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estig a  la p resen cia  de l5‘I como iodoformo. Se tolera h a s ta  un 5%  de la actividad en otras  

formas quím icas.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel.
a)Soporte : Whatman N9 1 ^

Solvente : agua destilada  
Duración : 60 minutos
Rf iodoformo: 0 ,0 0  
Rf I "  : 1,00

b)Soporte : Whatman N9 1 ^
Solvente : é t e r -  cloroformo (1 :1 )
Duración : 60  minutos
Rf iodoformo: 1,00  
R fl* "  : 0 ,0 0

2) Cromatografía en capa delgada.
Soporte : Sílicagel G ó S ílicagel  ( IT L C )  ^  ^
Solvente : C1H 1N
Duración : 15 minutos (S ílicagel G) 3 minutos (IT L C )
Rf iodoformo: 0 ,0 0  
R f l "  : 1 ,00

♦ Ver  pági na  110
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P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de t e rm in ac i ón  de  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 9 9 % .

L a  actividad se  determina mediante cám ara de ionización, con una aproximación del 5%.  

OBSERVACIONES

Debe co n se rv a rs e  en la  oscuridad.

BI B L IO G R A F IA

(1) Correia, R . J .  y Mitta, A .E .A .  Radiochim. A cta  12, 118, (1 9 6 9 ) .

(2) R e cc h i ,  N. Manual de Controles F arm acéu tico s ,  CNEA, (1 9 6 5 ) .

(3) Alvarez, J . C . ,  S a las ,  N .G .B . de, Raban, P .  y Mitta, A .E .A .  J .  Chrotn. 45 ,  N9 4, 32 8 ,  (1 9 6 9 ) .
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10D0UBACIL0 131I

Solución a cu o sa ,  inyectable , iso tó n ic a ,  estéri l ,  apirógeni,  de pH comprendido entre 6  y 6 ,5 ,  
Normalmente, l a  actividad  e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 0 , 4  y 1 ,3  m Ci/mg, siendo la  concentración del cora» 
puesto  de 1 mg/rnl. En e s t a s  co n d icio n es la  concentración radiactiva  queda comprendida entre 0 , 4  y 
1 ,3  m Ci/m i.

CONT ROL ES  

P u r e z a  ra d io q u ím ic a

Se inv estiga  la  p resen cia  de m ¡ como iodouracüo. Se tolera hasta un 5%  de la  actividad en otras  
formas quím icas. L o s  métodos utilizados para el an á l is is  son:

1) Cromatografía en ca p a  delgada:
a)Soporte : Sílicagel G 0 ^

Solvente : a) Butanol saturado con ácido a c é t ic o  0 , 1  M 
Duración : 3 horas  
Rf Iodouracilo: 0 ,8 4  
R f l “  : 0 ,4 8

b)Solvente : B enceno-dioxano-écido a c é t ic o  ( 9 0 :2 5 :4 )  ^
Duración : 2 horas
Rf Iodouracilo: 0 ,4 6  
R f 1“  : 0 ,0

2) E le c tro fo re s is  en papel:
Soporte : Whatman 3 MM O )
Solución e le c tro lí tica :  Acido a c é t ic o -a c e ta to  de sodio pH 5 ,5
Intensidad : 2 , 5  mA por tira
Duración : 45  minutos
Movilidad :lodouracilo: 0 ,0  cm
Movilidad l”: 10 cm

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y de termina c ión  de  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior ai 9 9 % .

L a  actividad  s e  determina mediante cám ara  de ionización con una aproximación del 5% .

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan  en sa y o s  de:

a) Isotonicidad, por conductrim etría o cr io sc o p ia .



b) E sterilidad , según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15 ¡ i d  a cad a  conejo.  

OBSERVACIONES

Compuesto e sta b le .

B IB L IO G R A F IA

(1)  M assaglia ,  A ., R o sa ,  V. y S o s is ,  V. J .  Chrom. 17, 31 6 ,  (1 965 ) .

(2) The Radiochem ical Centre Data Sheet 8 3 5 7  -  Reino Unido.

(3)  Quihillalt, E . L .  y Mitta, A .E .A .  Presen tad o  a las  XIII Sesiones Químicas Argentinas» San L  
(1 9 7 0 ) .
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C IC L O H E X IL -  2, IODO- 4 ,  DIMETIL 3 - 5 ,  F EN O L  131I 

Compuesto sólido. L a  actividad e s p e c íf ic a  e s  de 10 ¿iCi/mg.

CONTROLES  

P u r e z a  r ad i oqu ím ic a

Se inv estiga  la  p resen cia  de 1S1I como c i c lo h e x i l -  2, iodo- 4, dimetil 3 -  5, fenol. Se tolera h asta  
un 5%  de la  actividad en o tras  formas químicas.

El método utilizado para el an ális is  e s :

Cromatografía a scen d en te  en c a p a  delgada.

Soporte : S ílicagel  G 
Solvente : C1H 1N 
Duración : 15 minutos
Rf c ic lo h e x i l -2  iodo-4 dimetil 3 -5  fenol: 0 ,0 0  
Rf I’  : 1 ,00

P u r e z a  r a d ia c t iv a  y de t er m in ac i ón  de  la  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe ser  superior al 9 9 % .

L a  actividad s e  determina mediante cám ara de ionización con una aproximación del 5%.  

OBSERVACION ES

El compuesto debe co n serv arse  en heladera y en la oscuridad para que no se  libere iodo.

Se disuelve en solución f is io ló gica  y s e  e s te r i l iz a  por filtración con filtro tipo Millipore en el 
momento de usar.

B IB L IO G R A F IA

(1)  Del Carril,  S.K. y Mitta, A .E .A . ,  a publicarse, (1 9 7 0 ) .

* Ver  p ági na  110
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CLORAMBUCIL 131I

(Acido p -  Dicloroaminofenilbutírico 1?1I)

Solución acu o sa ,  inyectable ,  iso tó n ica ,  estéril ,  apirógena, de pH 10. Normalmente, la  actividad  
e s p e c í f ic a  o s c i l a  alrededor de 2 j/Ci/mg, siendo la  concentración del compuesto de aproximadamente
5  mg/ml.

En e s t a s  con d icio n es la concentración  radiactiva  e s  de alrededor de 10 jxCi/ml.

CON TROLES  

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la p resen cia  de m I como clorambucil. Se tolera hasta  un 5%  de la actividad en 
otras  formas químicas.

El método utilizado para el a n á l i s i s  es :

1) Cromatografía en cap a  delgada
Soporte : Sílicagel G * o Sílicagel IT L C  *
Solvente C1H 1N
Duración : 15 minutos en Sílicagel G, 3 minutos en S ílicagel  ÍT LC  
Rf clorambucil: 0 ,0  
Rf 1“  : 1,0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  d e  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 99% .

L a  actividad se  determina mediante cám ara  de ionización con una aproximación del 5%.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan ensayos de:

a) Isotonicidad, por c r io sco p ia  y /o  conductimetría.
b) Esterilidad , según método general.
c )  Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 10 y 15  fiCi a ca d a  conejo .
d) T o xicidad , según método general.

O B S E R V A C I O N E S

Compuesto estab le .

B I B L I O G R A F I A

(1)  Alvarez, J . C . ,  Salas ,  N .G .B . de, Raban, P . ,  Mitta, A .E .A .  J .  Chrom. 45 , N9 4, 328 ,  (1 969 ) .
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ORO 198

Período de sem idesintegración: 2 ,7  días .
Energía  de l a s  principales  rad iacio n es  emitidas, en MeV:

Beta Gamma

, 0 , 9 6 -  9 9 %  0 , 4 1 - 9 9 %

COMPUESTOS DE 198Au

Oro coloidal protegido con gelatina  
Oro coloidal protegido con P V P



ORO COLOIDAL 198Au - PROTEGIDO CON P V P  O CON G ELATINA

* 103-

Suspensión acu o sa ,  inyectable, estéri l ,  apirógena, de pH entre 5 y 7, de oro coloidal protegido  
con polivinilpirrolidona o con gelatina, de tamaño de partícula  comprendido entre 3 y 6 mft, en el l la ­
mado ‘ ‘co loide  germen” , y entre 20 y 30 mp en el " c o lo id e  c r e c id o ” .

Normalmente la  actividad  e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 5  y 15 m Ci/m g de Au, siendo la  concentración  
de Au mayor de 3  mg/mi.

En e s t a s  co n d icio n es la concentración radiactiva queda comprendida entre 15  y 50 mCi/ml.

CONT ROL ES

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se investiga  la p re se n c ia  de 19*Au coloidal. Se tolera  h asta  un 1% en forma iónica.

L o s  métodos utilizados para el a n á lis is  son:

1) Coloide protegido con P V P  
Cromatografía a scen d en te  en p ap el:
P ap el  : Whatman Ne 1 
Solvente : aceto na  - agua (3 :1 )
Duración : 1 hora
Rf Au coloidal:  0 ,0  
Rf Au3 + : 0 ,9  - 1 , 0

2) Coloide protegido con gelatina
a)Cromatografía ascendente  en papel:

P ap el : Whatman N91 ^
Solvente : a c e t o n a - a g u a - C 1 H  concentrado (¿> =  1 ,19) (7 :2 :1 )
Duración : 1 hora 
Rf Au coloidal:  0 ,0  
Rf Au3+ : 0 , 9 -  1,0

b)Cromatografía ascen d en te  en cap a  delgada:
Soporte : Silicagel ^  ^
Solvente : a c e t o n a - a g u a - C l H  concentrado ( 7 :2 :1 )
Duración : 40 - 50 minutos 
Rf Au coloidal:  0 ,0  
Rf Au3+ : 0 , 9  - 1,0

P u r e z a  radiar ti va

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma. Se acep ta  h a s ta  un 5%  de 199Au.

L a  actividad s e  determina en cám ara de ionización con una aproximación del 5%.

* Ver  pági na  110



D e t e r m i n a c i ó n  d e  l a  c o n c e n t r a c i ó n  q u í m i c a

P o r  espectrofotom etría, a 526  m̂ i según y (5).

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

a) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 3 y 5 mCi a c a d a  conejo.
b) Esterilidad, Según método general.
c )  T o xicidad , según método general.

O B S E R V A C I O N E S

No se  a co n se ja  su uso terapéutico cuando la  concentración de actividad e s  inferior a 10 mCi/ml. 
P a ra  linfografía, conviene utilizar el coloide germen protegido con gelatina; mientras que para tera­
pia e s  aco n sejab le  utilizar el co loide crecid o , protegido con P V P .

B I B L I O G R A F I A

(1) Caro, R .,  Nicolini, J .O .  y R ad icella ,  R .,  Int. J .  Appl. Rad. and Isolopes, 19, 5 4 7 - 5 5 0 ,  (1968)  
Informe CNEA 213.

(2) Majumdar, A.K. and Chakrabartty, Anl. Chim. A cta 19, 129, (1958 ) .

(3)  A lvarez, J . ,  Salas ,  G .N .B. de y Mitta, A .E .A . ,  Presentado  al Congreso de ALASBIMN (1 9 7 0 ) .  
C N E A -285  (1 970) .

(4) Caro, R .,  Ingrand, R. Revue d ’Optique 6, 2 8 1 - 2 9 3 ,  (1965).

(5) Caro, R .,  Nicolini., J .O .  y R ad ice lla ,  R.,  Int. J .  Appl. Rad. and Isotopes, 18, 3 2 7 - 3 2 9 ,  (1967 ).

- 104-
Determinación de l  tamaño de partícula

Se determina por espectrofotometría a 526  y 4 9 2  nift o por microscopía e lec t rónica .
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MERCURIO 203

Período de sem idesintegración: 4 6 ,9  días.  
Energía de la s  principales radiaciones emitidas en Mev:

B e ta  Gamma
0 , 2 1 - 1 0 0 %  0 , 2 7 9 -  8 4  %

COMPUESTOS MARCADOS CON 203Hg

1 -  Acetomercuri - 2 hidroxipropano ( AMHP)
3 - cloromercuri-2 metoxipropilurea (Neohydrin)
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1- ACETOMERCURI- 2- HIDROXIPROPANO- 203Hg(AMHP)

Solución a cu o sa ,  inyectable , iso tó n ica ,  estéril ,  apirógena, de pH entre 9 y 10. L a  actividad e s ­
p e c íf ic a  e s t á  comprendida entre 1 ,5  y 2 ,5  mCi/mg, siendo la concentración química de aproximadamente  
0 , 2  mg/mi.

En e s t a s  condiciones la  concentración radiactiva queda comprendida entre 300 y 500 /xCi/ml.  

C O N T R O L E S  

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la presen cia  de ” ’Hg como AMHP. Se tolera h asta  un 2 %  de la actividad total en 
otras  formas químicas.

L o s  métodos u tilizados para el a n á lis is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en papel:
a)Soporte : Whatman N9 1 ^

Solvente : n-butanol-etanol-amoníaco (8 :1 ,5 :3 )
Duración : 4 horas 30 minutos 
Rf AMHP : 0 , 3 5  
Rf Hg2 + : 0 , 0 5

b)Soporte : Whatman N9 1 ^
Solvente : HONa 1N 
Duración : 90  minutos
Rf AMHP : 0 , 6 6  
Rf Hg2 + : 0 ,0 0

c)Soporte : Whatman N9 1
Solvente : solución reguladora de fo sfa to s  pH 7 ,4  etanol (1 :1 )  ^
Duración : 3 horas  
Rf AMHP : 0 , 8 0 -  0 , 8 2  
Rf Hg2 + : 0 ,0 0

d)Soporte : Whatman N9 1
Solvente : metanol-amoníaco 1N (1 :1 )
Duración : 4 horas 
Rf AMHP : 0 , 7 5 -  0 ,8 0  
Rf Hg2 + : 0 ,0 0



2) Cromatografía ascendente  instantánea en cap a  delgada:  
Soporte : Sílicagel ^  ^
Solvente : HONa 1N 
Duración : 3 minutos 
Rf AMHP : 1,0  
Rf Hg2 + : 0,0

- 107 -

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  d e  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva se  determina por espectrom etría gamma. Debe ser  superior al 99% .

L a  actividad se  mide en cám ara de ionización con una aproximación del 5%.

D e t e r m i n a c i ó n  de  a c t i v i d a d  f a r m a c o l ó g i c a

Se estudia in vitro la afinidad con los  glóbulos rojos y la  au sen cia  de efec to s  homolizantes.
A fin de conseguir labilizar los glóbulos ro jos debe s e r  m ezclado antes de utilizarlo con una solu­
ción de bromomercurihidroxipropano inactiva  de 10 mg/ml que actú a  como portador.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan ensay os de:

a) Isotonicidad por c r io sco p ia  o conductimetría.
b) E sterilid ad  según método general.
c) Apirogeneidad según método general inyectando entre 50 y 100 /xCi a cada conejo.
d) T oxicidad según método general.

O B S E R V A C I O N E S

Debe co n serv arse  en la oscuridad, a 4°C.

B I B L I O G R A F I A

(1) Cohén, Y. R adioactive  P h arm aceu tica ls  (P ro c .  Symp. 1965) Oak Ridge, Inst. of  Nucí. Studies  
AEC, pág. 85  (1966).

(2) Cifka, J . ,  K acena, V. y Konrad, L .  Method of preparation and storing labelled  compounds. p. 
4 1 7  - E.fJ.R. 3 7 4 6  d .f .e .  B ru selas  (1968 ).

(3) Amersham Data Sheet 5649 .

(4) Alvarez, J . C . ,  Salas ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  r Presentado  al Congreso de ALASBIMN (1 9 7 0 ) .  

C N EA -285 (1 970 ) .

* Ver página 105
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NEOHYDRIN 203Hg 
( 3 -  cloromercuri 2 -m e to x ip ro p il-u re a )

Solución acuosa, in y ectab le ,  estéril,  apirógena, de pH comprendido entre 7 y 8. Normalmente, la  
actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 25  y 500 fiCi/mg de Hg, siendo la  concentración del compuesto de 
aproximadamente 2 -  5 mg de Neohydrin por mi.

En e s t a s  condiciones, la concentración radiactiva queda comprendida entre 0 ,1  - 1,0 mCi/ml.

CONTROLES

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la  p resen cia  de 203Hg como Neohydrin. Se tolera h asta  un 1 % de la  actividad en otras  
formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascendente  en papel:
Papel : Whatman 3 MM ^
Solvente : E ta n o l-s o lu c ió n  reguladora de fosfatos pH 7 ,4  (1 :1 )
Duración : 4 horas  
Rf Neohydrin: 0 ,7 0  - 0 ,8 3  
Rf Neohydrin2: 0 , 5  
Rf Hg2 + : 0 , 0 0 -  0 ,0 5

2) Cromatografía ascendente  en p laca  delgada:
Soporte : ce lu lo s a
Solvente : Etanol - solución reguladora de fosfatos pH 7 ,4  (1 :1)
Duración : 90  minutos 
Rf Neohydrin: 0 ,7  - 0 ,8 5  
Rf Hg2 + : 0 , 0 - 0 , 0 5

3) Cromatografía ascendente  en p laca  delgada instantánea:
Soporte : Sílicagel IT L C  ^
Solvente : NaOH 1N 
Duración : 3 minutos 
Rf Neohydrin: 1,0  
Rf Hg24 : 0 ,0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  de  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 99  %,

L a  actividad se  determina por cám ara de ionización, con una aproximación del 5%.

* Ver  pági na  110



Ensayos farm acéuticos
• 109 -

Se realizan en say os de:

a) Esterilid ad , según método general.
b) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 60 y 100 f¿Ci a cad a  conejo .
c )  T o xicidad , según método general.

OBSERVACIONES

Compuesto estab le ,  Se conserva a temperatura ambiente.

B IB L IO G R A F IA

(1) Amarsham Data Sheet 5 6 4 9 .

(2) Alvarez, J . C . ,  Salas ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  Presentado  al Congreso de ALASBIMN (1970) .  
C N E A -285  (1 9 7 0 ) .

(3) Anghileri, L .  -  CNEA - Informe N? 125 (1 964) .
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SO PO R TES PA R A  CROMATOGRAFIA EN CAPA DELGADA  

EM PLEADOS EN E S T E  MANUAL

a) S ílicagel  G Merck

b) S ílicagel  IT L C  Gelman SG

c) K iese lg el  G Merck

d) Sílicagel Eastm an Kodak

e) K ieselgur G Merck

f) Silicagel Woelm 250 ji

g) A cetato  de ce lu lo s a  gelatinizado (C E L L O G E L )

h) Sílicagel con alcohol polivinilico

i) C elu lo sa  (Macherey, Nagel and Co. Polygram Cel 300)

j)  S ílicag el  (Macherey, Nagel and Ço. Polygram SIL S -H R )

k) S ílice  100 ¿i con alcohol polivinilico Eastman Chrom. Sheet Type K 30 IR 2

1) Microfibras de vidrio o de s i l ic a to  de potasio  Eastm an Gelman IT L C  Tipo S

PORTADO R IODURO

Ioduro de potasio  
lodato de potasio  
Carbonato ácido de potasio  
Agua c .s .p .

1 g 
2 g 
10 g
1000 ml
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PR EP A R A C IO N  DE SOLUCIONES REGULADORAS  

UTILIZADAS EN E S T E  MANUAL

1) Soluc ión  de  c i tra to  de  amonio  pH 7

Citrato de amonio 
Agua c .s .p .
Amoníaco c . s .p .

2) Soluc ión  de  a c e t a t o  de  s o d i o  - ác i d o  a c é t i c o  pH 5,5

A cetato  de sodio  
Agua c . s .p .
Acido a cé t ico  concentrado c . s .p .

3) So luc ión  de  f o s f a t o s  pH 7,4

F o s fa to  monopotásico 0,2M  
Hidróxido de sodio 0 , 2  N 
Agua c .s .p .

4) Solu c ión  de  v e r o n a l - vero nal  s ó d i c o  pH 8,6 fi = 0,05

Ve ron al
Veronal sódico  
Agua c .s .p .

5)  Soluc ión  d e  á c i d o  a c é t i c o  - a c e t a t o  de c inc

A cetato  de c in c
Acido acé tico  0 ,1  M c . s .p .

2 g
100 mi 
pH 7 (I - II)

6 ,1 5  g 
1000 mi
pH 5 ,5

250 mi 
1 97 ,50  mi 
1000 mi

1 ,8 4  g D isolver a 80°C  
1 0 ,4  g 
1000 mi

: 6 , 2  g 
: 1000 mi



APENDICE 1 

P e r ío d o  de  s e m id e s in t e g r a c ió n :  12,26 años 

Form a de d e s in t eg ra c ió n :

P art ícu la s  y r a d ia c io n e s  em it id a s :  B E T A

E N E R G I A S  

P art ícu la s  

0 , 018 MeV - 100 %

P e r ío d o  de s e m id e s in t e g r a c ió n :  5.760 años 

Form a de d e s in t e g r a c ió n :  (3~

P art ícu la s  y r a d ia c io n e s  em it id a s :  B E T A

E N E RG IA S  

P a r t í c u l a s  

0 , 1 5 5  Me V  - 1 0 0  %



Form a d e  d e s i n t e g r a c i ó n :  /3 "

P a r t íc u la s  y r a d i a c i o n e s  em it id as :  B E T A , GAMMA.

P e r í o d e  d e  s e m id e s in t e g r a d a n :  15 horas.

ENERGIAS

Part í cu la s F o t o n e s

1,39 M e V  — • 100% 1 , 3 7  M e V -----  1 0 0 %
2 , 7 5  M e V -----  1 0 0 %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

H oras F a c t o r H oras F a c t o r Horas F a c t o r Horas F a c t o r

1 0 , 9 5 4 8 19 0 , 4 1 5 6 37 0 , 1 8 0 9 55 0 , 0 7 8 7

2 0 . 9 U 7 2® 0 , 3 9 6 9 3 8 0 , 1 7 2 7 5 6 0 , 0 7 5 2

3 0 , 8 7 0 6 2 1 0 , 3 7 8 9 39 0 , 1 6 4 9 57 0 , 0 7 1 8

4 0 , 8 3 1 2 22 0 , 3 6 1 8 4 0 0 , 1 5 7 5 58 0 , 0 6 8 6

5 0 , 7 9 3 7 23 0 , 3 4 5 5 4 1 0 , 1 5 0 4 5 9 0 , 0 6 5 5
6 0 , 7 5 7 9 2 4 0 , 3 2 9 9 4 2 0 , 1 4 3 6 6 0 0 , 0 6 2 5

7 0 , 7 2 3 6 25 0 , 3 1 5 0 4 3 0 , 1 3 7 1 6 1 0 , 0 5 9 7
8 0,6910 2 6 0 , 3 0 0 8 4 4 0 , 1 3 0 9 6 2 0 , 0 5 7 0

9 0 , 6 5 9 8 2 7 0 , 2 8 7 2 4 5 0 , 1 2 5 0 6 3 0 , 0 5 4 4

10 0 , 6 3 0 0 28 0 , 2 7 4 2 4 6 0 , 1 1 9 4 6 4 0 , 0 5 2 0

11 0 , 6 0 1 5 2 9 0 , 2 6 1 8 4 7 0 , 1 1 4 0 6 5 0 , 0 4 9 6

12 0 , 5 7 4 3 3 0 0 , 2 5 0 0 4 8 0 , 1 0 8 8 6 6 0 , 0 4 7 4

13 0 , 5 4 8 4 31 0 , 2 3 8 7 4 9 0 , 1 0 3 9 6 7 0 , 0 4 3 2

14 0 , 5 2 3 6 3 2 0 , 2 2 7 9 5 0 0 , 0 9 9 2 6 8 0 , 0 4 3 2

15 0 , 5 0 0 0 33 0 , 2 1 7 6 51 0 , 0 9 4 7 6 9 0 , 0 4 1 2

1 6 0 , 4 7 7 4 3 4 0 , 2 0 7 8 52 0 , 0 9 0 5 7 0 0 , 0 3 9 4

17 0 , 4 5 5 9 3 5 0 , 1 9 8 4 53 0 , 0 8 6 4 7 1 0 , 0 3 7 6

18 0 , 4 3 5 3 3 6 0 , 1 8 9 5 5 4 0 , 0 8 2 5 7 2 0 , 0 3 5 9

Co n st an t e  e s p e c í f i c a  de r ad ia c i ón  gamma:  1 ,90  Rí m2* C i“1?
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P a r t í c u l a s  y r a d i a c i o n e s  e m i t i d a s :  B E T A

P er iod o  de sem ides in tegrac ión :  14,3 días

Forma de desintegración :  /8"

E N E R G I A S  

P a r t í c u l a s  

1 , 71  Me V  -  1 0 0  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

D t as F  a c t o r D í a s F a c t o r D í a s F  a c t o r D ía s F  a c t o r D ía s F a : t m

1 0 , 9 5  2 7 15 0 , 4 8 3 3 2 9 0 , 2 4  52 4 3 0 , 1 2 4 4 5 7 0 , 0 6 3 1

2 0 , 9 0 7 6 16 0 , 4 6 0 5 3 0 0 , 2 3 3  6 4 4 0 , 1 1 8 5 5 8 0 , 0 6 0 1

3 0 , 8 6 4  7 1 7 0 , 4 3 8 7 31 0 , 2 2 2 5 4 5 0 , 1 1 2 9 5 9 0 , 0 5  73

4 0 , 8 2  3 8 18 0 , 4  1 7 9 32 0 , 2  1 2 0 4 6 0 , 1 0 7 6 6 0 0 , 0 5 4 6

5 0 , 7 8 4  8 1 9 0 , 3 9 8 1 3 3 0 , 2 0 2 0 4 7 0 , 1 0 2 5 6 1 0 , 0 5 2 0

6 0 , 7 4 7 6 20 0 , 3  7 9 3 34 0 , 1 9 2 4 4 8 0 , 0 9 7 6 62 0 , 0 4 9 5

7 0 , 7 1 2 3 2 1 0 , 3 6 1 3 3 5 0 , 1 8 3  3 4 9 0 , 0 9 3 0 63 0 , 0 4 7 2

8 0 , 6 7 8 6 22 0 , 3 4 4  3 3 6 0 , 1 7 4 6 5 0 0 , 0 8 8 6 64 0 , 0 4 5 0

9 0 , 6 4 6 5 23 0 , 3 2 8 0 3 7 0 , 1 6 6 4 51 0 , 0 8 4 4 6 5 0 , 0 4 2 8

10 0 , 6 1 5 9 24 0 , 3 1 2 4 3 8 0 , 1 5 8 5 52 0 , 0 8 0 4 6 6 0 , 0 4 0 8

1 1 0 , 5 8 6 7 25 0 , 2 9 7 7 3 9 0 , 1 5 1 0 53 0 , 0 7 6 6 6 7 0 , 0 3 8 9

12 0 ,5 5 9 0 2 6 0 , 2 8 3 6 4 0 0 , 1 4 3 9 54 0 , 0 7 3 0 6 8 0 , 0 3 7 0

13 0 , 5 3 2 5 2 7 0 , 2 7 0 2 4 1 0 , 1 3 7 1 55 0 , 0 6 9 5 6 9 0 , 0 3 5 3

14 0 , 5 0 7 3 2 8 0 , 2 5  74 4 2 0 , 1 3 0 6 5 6 0 , 0 6 6 2 7 0 0 , 0 3 3 6
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P art icu la s  y r a d ia c io n e s  em it id as :  B E T A  y GAMMA

P eríodo  de sem ides in tegrac ión :  12 ,4 horas

Forma de desintegración : (i '

E N E R G I A S
P a r t í c u l a s F o t o ñ e s

2 ,0 M e V, - 18
3 , 6  Me V -  82  %

0 , 3 1  -  0 , 2  % 
1 ,5 2 -  18  7.

T A B L A  DE DESINTEGRACION

H or as F a c t o r H oras F a c t o r H oras F a c t o r Horas F a c t o r

1 0 , 9 4 6 1 8 0 , 3  69 35 0 , 1 4 4 5 2 0 , 0 5 6

2 0 , 8 9 5 19 0 , 3 4 9 3 6 0 , 1 3 6 5 3 0 , 0 5 3

3 0 , 8 4 7 2 0 0 , 3  30 3 7 0 , 1 2 9 5 4 0 , 0 5 0

4 0 , 8 0  1 21 0 , 3  1 2 3 8 0 , 1 2 2 5 5 0 , 0 4 7

5 0 , 7 5 8 22 0 , 2 9 5 3 9 0 , 1 1 5 5 6 0 , 0 4 5

6 0 , 7 1 7 2 3 0 , 2 7 9 4 0 0 , 1 0 9 5 7 0 , 0 4 2

7 0 , 6 7 8 24 0 , 2 6 4 4 1 0 , 1 0 3 5 8 0 , 0 4 0

8 0 , 6 4  2 25 0 , 2 5 0 4 2 0 , 0 9 7 5 9 0 , 0 3 8

9 0 , 6 0 7 2 6 0 , 2 3 7 4 3 0 , 0 9 2 6 0 0 , 0 3 6

10 0 , 5 7 4 2 7 0 , 2 2 4 44 0 , 0 8 7 6 1 0 , 0 3 4

11 0 , 5 4 3 2 8 0 , 2  12 4 5 0 , 0 8 2 6 2 0 , 0 3 2

12 0 , 5  14 2 9 0 , 2  0 0 4 6 0 , 0 7 8 6 3 0 , 0 3 0

13 0 , 4 8 6 30 0 , 1 8 9 4 7 0 , 0 7 4 6 4 0 , 0 2 9

14 0 , 4 6 0 31 0 , 1 7 9 4 8 0 , 0 7 0 65 0 , 0 2 7

15 0 , 4 3 5 32 0 , 1 7 0 4 9 0 , 0 6 6 6 6 0 , 0 2 6

16 0 , 4 1 2 33 0 , 1 6 0 5 0 0 , 0 6 3 6 7 0 , 0 2 4

17 0 , 3 9 0 34 0 , 1 5 2 51 0 , 0 5 9 6 8 0 , 0 2 3

Constante e s p e c í f i c a  de radiación  gamma: 0 , 1 4  R-  m2- h ' ^ C i ”1*
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P e r í o d o  de  s e m i d e s i n ! e  g r a c i ó n :  27 ,8  días

F or m a  d e  d e s i n t e g r a c i ó n :  Captura e l ec t r ó n i ca  (100%)

P a r t í c u l a s  y r a d i a c i o n e s  e m i t i d a s :  GAMMA y X del VANADIO

E N E R G I A S

0 ,32 3 McV ----  9 %
X K k V ----0,005 M e V -----  100 %

T A B L A  DE DES IN TEG RA CI ON

0  ras P a c  tor Día s ¡ a c t o r l) í a s E a c t o r D í a s E a c t o r
1 0,975 4 28 0,4975 5 ; 0,2538 82 0,1294
2 0,95 14 2 9 0,4 85 3 5 6 0,2475 83 0,1263
3 0,9279 30 0,4 73 3 57 0,2414 84 0,1231
4 0 ,905 1 3 1 0,4617 58 0,2355 85 0,1201
5 0 ,8828 32 0,4 50 3 59 0,2297 86 0,1172
6 0,861) 3 3 0,4 39 2 60 0,2240 87 0,1143
7 0,8 3 98 3 4 0,4 284 6 1 0,2 185 88 0,1115
8 0,8 1 92 3 5 0,4 1 78 62 0,2131 89 0,1087
9 0,7990 3 6 0,4075 63 0,2079 90 0,1060

10 0,7793 37 0,3975 64 0,2028 91 0,1034
11 0,7601 38 0,3877 65 0,1978 92 0,1009
12 0,74 14 3 9 0,3782 66 0,1929 93 0,0984
13 0,72 32 40 0,3689 67 0,188 1 94 0 ,0960
14 0,7053 4 1 0,3598 68 0,1835 95 0,0936
15 0,6880 4 2 0,3509 69 0,1790 96 0 ,09 1 3
16 0,6710 4 3 0,3423 70 0,1746 97 0,0891
17 0,6545 4 4 0,3338 7 1 0,1703 98 0,0869
1 8 0,6 38 4 45 0,3256 72 0,1661 99 0 ,0847
.19 0,6227 4 5 0,3176 73 0,1620 100 0 ,08 26
20 0,6073 4 7 0,3098 7 4 0,1580 10 1 0,0806
2 1 0,5924 4 8 0,3022 75 0,1541 102 0,0786
22 0,5778 4 9 0,2947 76 0,1503 103 0,0767
23 0,5636 50 0,2875 77 0,1466 104 0,0748
24 0,5497 5 1 0,2804 78 0,1430 105 0,0729
25 0,5362 52 0,2735 79 0,1395
26 0 ,5 2 30 53 0,2667 80 0,1361
27 0 ,5 10 1 5 4 0,2602 81 0,1327

C o n s t a n t e  e s p e c í f i c a  de r a d i a c i ó n  g a m m a :  0 , 0 1 9  R.  m2. h~*. C i “1.



P a r t í c u l a s  y r a d i a c i o n e s  e m i l  i d a s :  B E T A , GAMMA.

P e r í o d o  d e  S e m i d e s  itit e g r a c  i ón:  45  días

F o r m a  d e  d e s i n t e g r a c i ó n :  f3 '

R N l iR G I  45
P a r t í c u l a s F  otoñes'

? 0,13 MeV - 1 % 
0,27 MeV - 4 6  % 
0,46 MeV - 5 3  % 
1 ,56 MeV - 0,3%

0,14 MeV - 0,8 % 
0,19 MeV - 2 ,4 % 
0,3 4 MeV - 0,3 % 
1 ,1 0 MeV - 57 % 
1 ,29 MeV - 43 %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

D í a s F  a c t o r D ía s F a c t o r Dí a s F a c t o r D ía s F a c t o r D ía s F  a c t o r

1 0 , 9 8 4 7 19 0 , 7 4  6 2 3 7 0 , 5 6 5 5 55 0 , 4 2 8 6 15 1 0 ,0976
2 0 , 9 6 9 6 2 0 0 , 7 3 4  8 3 8 0 , 5 5 6 9 5 6 0 , 4  2 2 0 1 5 8 0 , 0 8 7 7

3 0 , 9 5 4 8 2 1 0 , 7 2 3 6 3 9 0 , 5  4 84 5 7 0 , 4  1 5 6 1 6 5 0 , 0 7 8 7

4 0 , 9 4 0 2 2 2 0 , 7 1 2 5 4 0 0 , 5 4 0 0 5 8 0 , 4 0 9 2 1 7 2 0 , 0 7 0 6

5 0 , 9 2 5 8 23 0 , 7 0 1 6 4 1 0 , 5 3 1 7 5 9 0 , 4 0 3 0 1 7 9 0 , 0 6 3 4

6 0 , 9 1  17 24 0 , 6 9 0 9 42 0 , 5  2 3 6 6 0 0 , 3 9 6 8 1 8 6 0 , 0 5  6 9

7 0 , 8 9 7 7 25 0 , 6 8 0 3 4 3 0 , 5 1 5 6 6 7 0 , 3 5 6 2 1 9 3 0 , 0 5  11

8 0 , 8 8 4 0 2 6 0 , 6 9 9 9 4 4 0 , 5 0 7 7 74 0 , 3 1  9 8 2 0 0 0 , 0 4 5 9

9 0 , 8 7 0 5 2 7 0 , 6 5 9 7 45 0 , 5 0 0 0 81 0 , 2 8 7  1 2 0 7 0 , 0 4 1 2

10 0 , 8 5 7 2 2 8 0 , 6 4 9 6 4 6 0 , 4 9 2 3 8 8 0 , 2 5  7 8 2 1 4 0 , 0 3 7 0

11 0 , 8 4 4  1 2 9 0 , 6 3 9 7 4 7 0 , 4 8 4 8 95 0 , 2 3  14 22  1 0 , 0 3 3 2

12 0 , 8 3  12 3 0 0 , 6 2 9 9 4 8 0 , 4 7 7 4 1 0 2 0 , 2 0 7 8 2 2 8 . 0 , 0 2 9 8

13 0 , 8 1 . 8 5 31 0 , 6 2 0 3 4 9 0 ,4 7 0 1 1 0 9 0 , 1  8 6 5 2 3 5 0 , 0 2 6 7

14 0 , 8 6 6 0 32 0 , 6 1  0 8 5 0 0 , 4 6 2 9 1 1 6 0 , 1 6 7 4 2 4 2 0 , 0 2 4 0

15 0 , 7 9 3  7 33 0 ,601  5 51 0 , 4  55 8 1 2 3 0 , 1 5 0 3 24  9 0 , 0 2  1 5

16 0 , 7 8 1 5 34 0 , 5 9 2 3 52 0 , 4 4  8 8 1 3 0 0 , 1 3 5 0 2 5 6 0 , 0 1 9 3

17 0 , 7 6 9 6 35 0 , 5 8 3 2 53 0 , 4 4  2 0 1 3 7 0 , 1 2  12 2 6 3 0 , 0 1 7 4

18 0 , 7 5 7 8 3 6 0 , 5 7 4 3 54 0 ,4 35  2 1 4 4 0 , 1 0 8 8 2 7 0 0 , 0 1 5 6

C o n s t a n t e  e s p e c í f i c a  d e  r a d i a c i ó n  g am m a:  0 , 6 5  R* m2- h '• Ci *’
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Forma de d e s i n t e g r a c i ó n :  /3"(38% ), /3 + ( l ,9 % ) y C .E .  (43%)

P ar t íc u la s  y r a d i a c i o n e s  em it i das :  B E T A  y X del N IQ U EL.

P e r i o d o  d e  s e m i d e s i n t e g r a c i ó n :  12 ,9  horas

ENERGIAS
Part ículas F o t o n e s

0 , 5 7  Me V -  3 8  % 
/3-t- 0 , 6 6  Me V  -  1 9  %

0 , 5 1  Me V -  3 8  % 

1 , 3 4  Me V  -  0 , 6  % 

X N i - 0 , 0 0 7 5  Me V  -  4 3  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

H oras F  ac to r II oras F a c t o r II oras F  a d o r II oras F actor II oras F a c t o r

0 , 5 0 , 9 7 3 4 8 , 5 0 , 6 3 3 3 1 6 , 5 0 , 4 1 2 0 2 4 , 5 0 , 2 6 8 0 3 2 , 5 0 , 1 7 4 4

1 , 0 0 , 9 4 7 6 9 , 0 0 , 6 1 6 5 1 7 , 0 0 , 4 0 1 1 2 5 , 0 0 , 2 6 0 9 3 3 , 0 0 , 1 6 9 7

1 . 5 0 , 9 2 2 5 9 , 5 0 , 6 0 0 2 1 7 , 5 0 , 3 9 0 5 25  ,5 0 , 2 5 4 0 3 3 , 5 0 , 1 6 5 2

2 , 0 0 , 8 9 8 1 1 0 , 0 0 , 5 8 4 3 1 8 , 0 0 , 3 8 0 1 2 6 , 0 0 , 2 4 7 3 3 4 , 0 0 , 1  6 0 9

2 , 5 0 , 8 7 4 3 1 0 , 5 0 , 5 6 8 8 1 8 , 5 0 , 3 7 0 0 2 6 , 5 0 , 2 4 0 7 3 4 , 5 0 , 1 5 6 6

3 , 0 0 , 8 5  11 1 1 , 0 0 , 5 5  3 7 1 9 , 0 0 , 3 6 0 2 2 7 ,0 0 , 2 3 4 3 35  ,0 0 , 1 5 2 4

3 , 5 0 , 8 2 8 5 1 1 , 5 0 , 5 3 9 0 1 9 , 5 0 , 3 5 0 7 2 7 , 5 0 , 2 2 8 1 3 5 , 5 0 , 1 4 8 4

4 , 0 0 , 8 0 6 5 1 2 , 0 0 , 5 2 4  7 2 0 , 0 0 , 3 4 1 4 2 8 , 0 0 , 2 2 2  1 3 6 , 0 0 , 1 4 4 5

4 , 5 0 , 7 8 5 2 12 ,5 0 , 5  1 0 8 2 0 , 5 0 , 3 3 2 3 2 8 , 5 0 , 2 1 6 2 3 6 , 5 0 , 1 4 0 5

5 , 0 0 , 7 6 4 4 1 3 , 0 0 , 4 9 7 3 2 1 , 0 0 , 3 2 3 5 2 9 , 0 0 , 2 1 0 5 3 7 , 0 0 , 1 3 6 9

5 , 5 0 , 7 4 4 1 1 3 , 5 0 , 4 8 4 1 2 1 , 5 0 , 3 1 4 9 2 9 , 5 0 , 2 0 4 9 3 7 , 5 0 , 1 3 3 3

6 , 0 0 , 7 2 4 4 14 , 0 0 , 4 7 1 3 2 2  , 0 0 , 3 0 6 6 3 0 , 0 0 , 1 9 9 4 3 8 , 0 0 , 1 2 9 7

6 , 5 0 , 7 0 2 5 1 4 , 5 0 , 4 5 8 8 2 2 , 5 0 , 2 9 8 5 3 0 , 5 0 , 1 9 4 2 3 8 , 5 0 , 1 2 6 3

7 , 0 0 , 6 8 6 5 1 5 , 0 0 , 4  4 6 6 2 3 , 0 0 , 2 9 0 5 . 3 1 , 0 0 , 1 8 9 0  - 3 9 , 0 0 , 1 2 3 0

7 , 5 0 , 6 6 8 3 1 5 , 5 0 , 4 3 4 8 . 2 3 , 5 0 , 2 8 2 8 3 1 , 5 0 , 1 8 4 0 3 9 , 5 0 , 1 1 9 7

8 , 0 0 , 6 5 0 6 1 6 , 0 0 , 4 2 3 2 2 4  , 0 0 , 2 7 5 3 3 2 , 0 0 , 1 7 9 1 4 0 , 0 0 , 1 1 6 5

C onstant e  e s p e c í f i c a  de ra d ia c i ón  gamma:  0 ,1 2  R ‘ m2* h *• Ci *•
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Forma de d e s i n t e g r a c i ó n :  Captura e lectrón ica  (100%)

P art i cu la s  y ra d ia c ió n  es  e m i t i d a s : GAMMA, E L E C T R O N E S  DE 
CONVERSION

P e r í o d o  d e  s e m i d e s  inte  g r a c i ó n :  120 días

ENERGIAS P o r c e n t a j e  de co nve rs i ón
F o t o ñ e s

0 , 0 2 4  M e V  -  0 , 0 3  % 5 , 6

0 , 0 6 6  M e V  -  1 , 0  % 0 , 3

0 , 0 9 7  Me V  -  3 , 1  % 2 , 7

0 , 1 2 1  M e V  -  1 6 , 4  % 0 , 7

0 , 1 3 6  Me V  -  55 ,5 % 1 , 6

0 , 1 9 7  Me V  -  1 , 3 % 0 , .03

0 , 2  65  Me V  -  5 8 , 6  % 0 , 4

0 , 2 8 0  M e V  -  25  , 2 % 0 , 2

0 , 3 0 4  M e V  -  1 , 3  % 0 , 1

0 , 4 0  1 Me V  -  12 , 9 % —

TA B L A  DE DESINTEGRACION

D í a s F a c t o r D tas F actor D ías F a c to r Días F a c t o r

10 0 , 9 4 4 1 9 0 0 , 3 3 4 3 7 0 0 , 1 1  8 5 5 0 0 , 0 4 2

20 0 , 8 9 1 2 0 0 0 , 3 1 5 3 8 0 0 , 1 1 1 5 6 0 0 , 0 3 9

3 0 0 , 8 4  1 2 10 0 , 2 9 7 3 9 0 0 , 1 0 5 5 7 0 0 , 0 3 7

4 0 0 , 7 9 4 2 2 0 0 , 2  81 4 0 0 0 , 0 9 9 5 8 0 0 , 0 3 5

5 0 0,749 2 3 0 0 , 2 6 5 4 1 0 0 , 0 9 4 5 9 0 0 , 0 3 3

6 0 0 , 7 0 7 2 4 0 0 , 2 5 0 4 2 0 0 , 0 8 8 6 0 0 0 , 0 3 1

7 0 0 , 6 6 7 2 5 0 0 , 2 3 6 4 3 0 0 , 0 8 3 6 1 0 0 , 0 2 9

8 0 0 , 6 3 0 2 6 0 0 , 2 2 3 4 4 0 0 , 0 7 9 6 2  0 0 , 0 2 8

9 0 0 , 5 9 5 2 7 0 0 , 2 1 0 4 5 0 0 , 0 7 4 6 3 0 0 , 0 2 6

1 0 0 0 , 5 6 1 2 8 0 0 , 1 9 8 4 6 0 0 , 0 7 0 6 4  0 0 , 0 2 5

1 10 0 , 5 3 0 2 9 0 0 , 1 8 7 4 7 0 0 , 0 6 6 6 5 0 0 , 0 2 3

1 2 0 0 , 5 0 0 3 0 0 0 , 1 7 7 4 8 0 0 , 0 6 3 6 6 0 0 , 0 2 2

1 3 0 0 , 4  72 3 1 0 0 , 1 6 7 4 9 0 0 , 0 5 9 6 7 0 0 , 0 2 1

1 4 0 0 , 4  4 5 3 2 0 0 , 1 5 7 5 0 0 0 , 0 5 6 680 0 , 0 2 0

1 5 0 0 , 4 2 0 3 3 0 0 , 1 4 9 5 1 0 0 , 0 5 3 6 9 0 0 , 0 1 9

1 6 0 0 , 3 9 7 3 4 0 0 , 1 4 0 5 2 0 0 , 0 5 0 7 0 0 0 , 0 1 8

1 7 0 0 , 3 7 5 3 5 0 0 , 1 3 2 5 3 0 0 , 0 4  7 7 1 0 0 , 0 1 7

1 8 0 0 , 3 5 4 3 6 0 0 , 1 2 5 5 4 0 0 , 0 4 4 7 2 0
7 3 0

0 , 0 1 6
0 , 0 1 5

Co ns ta nt e  e s p e c í f i c a  de  r ad i a c i ón  gamma:  0 ,2 1  R - m2 • h "1, Ci *•
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Par t íc ul as  y r a d i a c i o n e s  em it i da s :  B E T A , GAMMA

82Br

P e r í o d o  de  s e  m i d e s i n t e  g r a c i ó n :  35 , 4  horas

F o r m a  d e  d e s i n t e g r a c i ó n :  /3

ENERGIAS

P ar t í cu la s F o toñes
0 , 4  4 Me V -  1 0 0  % 0 , 5 5  Me V - 65  %

0 , 6 2  Me V - 4 2  %

0 , 7 0  Me V  -  28 %
0 , 7 8  Me V -  83  %
0 , 8 3  Me V  -  2 3  %
1 , 04  Me V  -  2 9  %
1 , 3 2  Me V  -  2 8  %
1 ,4 8 Me V - 1 7 %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

II oras F a c t o r II oras F a c t o r H oras F a c t o r II oras F a c t o r

2 0,9619 3 2 0 , 5 3 7 2 62 0 , 3 0 0 0 92 0 , 1 6 7 5
4 0 , 9 2 5 2 34 0 , 5 1 6 7 64 0 , 2 8 8 6 94 0 , 1 6 1 2
6 0 , 8 9 0 0 3 6 0 , 4  9 7 0 6 6 0 , 2 7 7 6 9 6 0 , 1 5 5 0
8 0 , 8 5 6 1 3 8 0 , 4  7 8 1 6 8 0 , 2  6 7 0 9 8 0 , 1 4 9 1

10 0 , 8 2 3 5 4 0 0 , 4  5 9 9 7 0 0 , 2 5 6 8 1 0 0 0 , 1 4 3 4
12 0 , 7 9 2  1 4 2 0 , 4 4 2 4 72 0 , 2 4  71 1 0 2 0 , 1 3 8 0
14 0 , 7 6 1 9 4 4 0 , 4  2 5 5 74 0 , 23  7 6 104 0 , 1 3 2 7
16 0 , 7 3 2 9 4 6 0 , 4 0 9 3 7 6 0 , 2 2  8 6 1 0 6 0 , 1 2 7 6
18 0 , 7 0 5 0 4 8 0 , 3 9 3 7 78 0 , 2  1 9 9 1 0 8 0 , 1 2 2 8
2 0 0 , 6 7 8 1 5 0 0 , 3  7 8 7 8 0 0 , 2 1  15 1 1 0 0 , 1 1 8 1
2 2 0 , 6 5 2 3 52 0 , 3 6 4 3 82 0 , 2 0 3 4 1 1 2 0 , 1 1 3 6
24 0 , 6 2  7 5 54 0 , 3 5 0 4 84 0 , 1 9 5 7 1 1 4 0 , 1 0 9 3
2 6 0 , 6 0 3 6 5 6 0 , 3 3  71 8 6 0 , 1 8 8 2 1 1 6 0 , 1 0 5  1
2 8 0 , 5 8 0 6 5 8 0 , 3 2 2 4 8 8 0 , 1 8 1  1 1 18 0 , 1 0 1 1
3 0 0 , 5 5 8 5 6 0 0 , 3 1  19 9 0 0 , 1 7 4 2

C o n s t a n t e  e s p e c í f i c a  de  r a d i a c i ó n  g am m a:  1 ,66 R- h '1- C i" 1*



Forma de d e s i n t e g r a c i ó n ; Captura e lectrón ica  (100  %)

Part ic u la s  y r a d i a c i o n e s  em it id a s :  GAMMA D EL ,smrtb y X D E L  Rb.

- 121-
85Sr

P e r í o d o  d e  s e t n i d e  s inte, g r a c i ó n :  65  días

ENERGIAS
_____ F o t o n e s_____
0 , 5 1 3  Me V  -  1 0 0  % 

de l  ,5WRb

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Se m a n a s F a c t o r Se ma na s F a c t o r S em anas F a c t o r Sem ana s F a c t o r

1 0 , 9 2 8 1 14 0 , 3  5 17 27 0 , 1 3 3  3 4 0 0 , 0 5 0 5

2 0 , 8 6 1 3 1 5 0 , 3  2 64 2 8 0 , 1 2 3 7 4 1 0 , 0 4 6 9

3 0 , 7 9 9 4 16 0 , 3 0 2 9 2 9 0 , 1 1 4 8 4 2 0 , 0 4 3 5

4 0 , 7 4  19 1 7 0 , 2 8  1 1 3 0 0 , 1 0 6 5 43 0 , 0 4 0 4

5 0 , 6 8 8 5 18 0 , 2 6 0 9 31 0 , 0 9 8 9 44 0 , 0 3  75

6 0 , 6 3 9 0 19 0 , 2 4 2  1 3 2 0 , 0 9 1 7 45 0 , 0 3 4 8

7 0 , 5 9 3 0 2 0 0 , 2 2 4 7 33 0 , 0 8 5 2 4 6 0 , 0 3 2 3

8 0 , 5 5 0 4 2 1 0 , 2 0 8 5 34 0 , 0 7 9 0 4 7 0 , 0 2 9 9

9 0 , 5  1 0 8 2 2 0 , 1 9 3 5 35 0 , 0 7 3 3 4 8 0 , 0 2  78

10 0 , 4 7 4 0 2 3 0 , 1 7 9 6 36 0 , 0 6 8 1 4 9 0 , 0 2 5 8

11 0 , 4 3 9 9 24 0 , 1  6 6 7 37 0 , 0 6 3 2 5 0 0 , 0 2 3 9

12 0 , 4 0 8 3 25 0 , 1 5 4 7 38 0 , 0 5  8 6 5 1 0 , 0 2 2  2

13 0 , 3 7 8 9 2 6 0 , 1 4 3 6 3 9 0 , 0 5 4 4 5 2 0 , 0 2 0 6

Co n st an t e  e s p e c í f i c a  de  r ad ia c i ón  gamma:  0 ,3  R - ma- h " 1 ’ C i ' 1 • ( 85OTRb: TV2 — 0,9/zs)



Part í cu la s  y r a d i a c i o n e s  em it id a s :  B E T A , GAMMA

- 1 2 2 -
86Rb

P e r í o d o  d e  s e m i d e s i n t e g r a c i á n :  18,7 días

F o r m a  de  d e s i n t e g r a c i ó n :  /9

ENERGIA
P ar t íc u la s F o t o n e s  \

0 , 6 8  M e V -  8 , 5  % 
1 , 7 7  M e V - 9 1 , 5  %

1 , 0 8  M e V -  8 , 5  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Días Factor Días Factor Días Factor Días Factor Días Factor Días Factor  |
1 0 , 9 6 4 18 0 , 5 1 3 35 0 , 2 7 3 52 0 , 1 4 6 6 9 0 , 0 7 7 8 6 0 , 0 4 1

2 0 , 9 2 9 19 0 , 4 9 4 36 0 , 2 6 3 53 0 , 1 4 0 70 0 , 0 7 5 8 7 0 , 0 4 0

3 0 , 8 9 5 20 0 , 4 7 6 37 0 , 2 5 4 54 0 , 1 3 5 71 0 , 0 7 2 8 8 0 , 0 3 8

4 0 , 8 6 2 21 0 , 4 5 9 3 8 0 , 2 4 5 55 0 , 1 3 0 72 0 , 0 6 9 89 0 , 0 3 7

5 0 , 8 3 1 22 0 , 4 4 2 3 9 0 , 2 3 6 5 6 0 , 1 2 5 73 0 , 0 6 7 9 0 0 , 0 3 6

6 0 , 8 0 1 23 0 , 4 2 6 40 0 , 2 2 7 57 0 , 1 2 1 74 0 , 0 6 4 91 0 , 0 3 4

7 0. . 771 24 0 , 4 1 1 41 0 , 2 1 9 58 0 , 1 1 6 75 0 , 0 6 2 92 0 , 0 3 3

8 0 , 7 4 3 25 0 , 3 9 6 42 0 , 2 1 1 59 0 , 1 1 2 7 6 0 , 0 6 0 93 0 , 0 3 2

9 0 , 7 1 6 2 6 0 , 3 8 1 43 0 , 2 0 3 6 0 0 , 1 0 8 77 0 , 0 5 8 94 0 , 0 3 1

10 0 , 6 9 0 2 7 0 , 3 6 8 4 4 0 , 1 9 6 61 0 , 1 0 4 78 0 , 0 5 6 95 0 , 0 3 0

11 0 , 6 6 5 28 0 , 3 5 4 45 0 , 1 8 9 62 0 , 1 0 0 7 9 0 , 0 5  3 9 6 0 , 0 2 8

12 0 , 6 4 1 29 0 , 3 4 1 46 0 , 1 8 2 63 0 , 0 9 7 8 0 0 , 0 5 2 9 7 0 , 0 2 7

13 0 , 6 1 8 30 0 , 3 2 9 47 0 , 1 7 5 64 0 , 0 9 3 81 0 , 0 5 0 9 8 0 , 0 2 6

14 0 , 5 9 5 31 0 , 3 1 7 48 0 , 1 6 9 65 0 , 0 9 0 82 0 , 0 4 8 9 9 0 , 0 2 5

15 0 , 5  73 32 0 , 3 0 5 4 9 0 , 1 6 3 6 6 0 , 0 8 7 83 0 , 0 4 6 10 0 0 , 0 2 5

16 0 , 5 5 3 33 0 , 2 9 4 50 0 , 1 5 7 6 7 0 , 0 8 3 84 0 , 0 4 4 1 0 í 0 , 0 2 4

17 0 , 5 3 3 34 0 , 2 8 4 51 0 , 1 5 1 6 8 0 , 0 8 0 85 0 , 0 4 3 102 0 , 0 2 3

Constante  e s p e c í f i c a  de  radiac ión  gamma:  0 ,0 6  R ■ h ~i • C i -1,



Form a de  d e s in t e g r a c ió n :  T ransic ión  isom érica

P art ícu la s  y r a d ia c io n e s  em it id a s :  GAMMA, E L E C T R O N E S  DE 
CONVERSION

- 123 -

99mJc

P eríodo  de sem ides in tegrac ión :  6 horas

ENERGIAS P o r c e n ta fe  d e  con v ers ión
F o to n e s

0 , 0 0 2  M e V  -  — 1 0 0

0 , 1 4 0  M e V  -  9 0 , 1  % 8 , 5
0 , 1 4 2  M e V  -  0 , 0 4  % 1 , 3 6

T A B L A  DE DESINTEGRACION

H oras F a c t o r H oras F a c to r H oras F a c to r Horas F a c to r

1 0 , 8 9 0 9 13 0 , 2 2 2 7 2 5 0 , 0 5 5 7 3 7 0 , 0 1 3 9

2 0 , 7 9 3 7 14 0 , 1 9 8 4 2 6 0 , 0 4 9 6 3 8 0 , 0 1 2 4

3 0 , 7 0 7 1 15 0 , 1 7 6 8 2 7 0 , 0 4 4 2 3 9 0 , 0 1 1 0

4 0 , 6 3 0 0 16 0 , 1 5 7 5 2 8 0 , 0 3 9 4 4 0 0 , 0 0 9 8

5 0 , 5 6 1 2 17 0 , 1 4 0 3 2 9 0 , 0 3 5 1 41 0 , 0 0 8 8

6 0 , 5 0 0 0 18 0 , 1 2 5 0 3 0 0 , 0 3 1 2 4 2 0 , 0 0 7 8

7 0 , 4 4 5 4 19 0 , 1 1 1 4 31 0 , 0 2 7 8 4 3 0 , 0 0 7 0

8 0 , 3 9 6 9 2 0 0 , 0 9 9 2 3 2 0 , 0 2 4 8 4 4 0 , 0 0 6 2

9 0 , 3 5 3 6 2 1 0 , 0 8 8 4 35 0 , 0 2 2 1 4 5 0 , 0 0 5 5

10 0 , 3 1 5 0 22 0 , 0 7 8 7 34 0 , 0 1 9 7 4 6 0 , 0 0 4 9

11 0 , 2 8 0 6 2 3 0 , 0 7 0 2 35 0 , 0 1 7 5 4 7 0 , 0 0 4 4

12 0 , 2 5 0 0 2 4 0 , 0 6 2 5 3 6 0 , 0 1 5 6 4 8 0 , 0 0 3 9

C on stan te  e s p e c í f i c a  d e  ra d ia c ió n  gam m a: 0 ,07  Rr m1' h 1 • Ci *•
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Forma de  d e s i n t e g r a c i ó n :  T ransic ión  isom èrica

Part íc u la s  y r a d i a c i o n e s  em it id as :  GAMMA, E L E C T R O N E S  DE
CONVERSION

P eríodo  de s emide sitile gractón: 103 minutos

E N E R G I A S __
_____ F o t o n e s _____
0 , 3 9 3  M e V -  6 4  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Minutos F a c t o r Al inutos F a c t o r M inutos F a c t o r

5 0 , 9 6 7 1 0 5 0 , 4 9 6 2 0 5 0 , 2 5 5

1 0 0 , 9 3 5 1 1 0 0 , 4 7 9 .2 10 0 , 2 4 6

15 0 , 9 0 5 1 1 5 0 , 4 6 3 2 1 5 0 , 2  3 8

2 0 0 , 8 7 5 1 2 0 0 , 4 4 9 2 2 0 0 , 2  31

2 5 0 , 8 4 6 1 2 5 0 , 4 3 4 2 2 5 0 , 2 2 3

3 0 0 , 8 1 9 1 3 0 0 , 4 1 9 2 3 0 0 , 2 1 6

3 5 0 , 7 9 2 1 3 5 0 , 4 0 6 2 3 5 0 , 2 0 9

4 0 0 , 7 6 6 1 4 0 0 , 3 9 3 2 4 0 0 , 2 0 2

4 5 0 , 7 4 1 1 4 5 0 , 3 7 9 2 4 5 0 , 1 9 5

5 0 0 , 7 1 6 1 5 0 0 , 3 6 7 2 5 0 0 , 1 8 9

5 5 0 , 6 9  3 1 5 5 0 , 3  5 5 2 5  5 0 , 1 8 2

6 0 0 , 6 7 0 1 6 0 0 , 3  4 4 2 6 0 0 , 1 7 7

6 5 0 , 6 4  5 1 6 5 0 , 3  3 2 2 65 0 , 1 7 1

7 0 0 , 6 2 1 1 7 0 0 , 3 2 2 2 7 0 0 , 1 6 5

7 5 0 , 6 0 7 1 7 5 0 , 3 1  1 2 7 5 0 , ]  6 0

8 0 0 , 5  8 4 1 8 0 0 , 3  0 1 2 8 0 0 , 1 5 5

8 5 0 , 5 6 7 1 8 5 0 , 2 9 1 2 8 5 0 , 1 4 9

9 0 0 , 5 4 8 1 9 0 0 , 2 8 2 2 9 0 0 , 1 4 5

9 5 0 , 5  2 9 1 9 5 0 , 2 7 2 2 9 5 0 , 1 4 0

1 0 0 0 , 3 1 1 2 00 0 , 2 6 3 3 0 0 0 , 1 3 5

Constante e s p e c í f i c a  de rad iac ión  gamma: 0 ,2 3  ¡B-m2- h ' ^ C “1*



• 1 2 5 -
1 2  5 |

Forma de  d e s in t e g r a c i ó n :  Captura e l e c t r ó n i c a (100%)  

Part íc ul a s  y r a d i a c i o n e s  em i t id a s :  GAMMA. X del T E L U R O  
Y E L E C T R O N E S  DE CONVERSION.

P eríodo  de sem ides in tegrac ión :  60 días

ENERGIAS P O R C E N T A JE  DE CONVERSION
F  ot oñe s

930 , 0 3 5  Me V  -  7 % 
X  K T e  0 , 0 2 7  Me V  -  1 3 8  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Días F  a cto r D ía s F a c t o r Días F a c t o r Días F a c t o r Días F a c t o r

1 0 . . 9 2 2  3 84 0 , 3 7 8 9 1 6 1 0 , 1 5 5 7 2 3 8 0 , 0 6 4 0 3 1 5 0 , 0 2 6 3

14 0 , 8 5 0 7 91 0 , 3 4 9 5 1 6 8 0 , 1 4 3 6 .24 5 0 , 0 5 9 0 3 2 2 0 , 0 2 4 2

2 1 0 , 7 8 4 6 9 8 0 , 3 2 2 3 1 7 5 0 , 1 3 2 4 2 5 2 0 , 0 5 4 4 3 2 9 0 , 0 2 2 4

2 8 0 , 7 2 3 6 1 0 5 0 , 2 9 7 3 1 8 2 0 , 1 2 2  1 2 5 9 0 , 0 5 0 2 3 3 6 0 , 0 2 0 6

3 5 0 , 6 6 7 4 1 1 2 0 , 2 7 4 2 1 8 9 0 , 1 1 2 7 2 6 6 0 , 0 4 6 3 3 4 3 0 , 0 1 9 0

4 2 0 , 6 1 5 6 1 1 9 0 , 2 5 2 9 1 9 6 0 , 1 0 3 9 2 7 3 0 , 0 4 2 7 ' 3 5 0 0 , 0 1 7 5

4 9 0 , 5 6 7 8 1 2 6 0 , 2 3  33 2 0 3 0 , 0 9 5 8 2 8 0 0 , 0 3 9 4 3 5 7 0 , 0 1 6 2

5 6 0 , 5 2 3 6 1 3 3 0 , 2 1 5 1 2 1 0 0 , 0 8 8 4 2 8 7 0 , 0 3 6 3 3 6 4 0 , 0 1 4 9

63 0 , 4 8 3 0 1 4 0 0 , 1 9 8 4 2 1 7 0 , 0 8 1 5 2 9 4 0 , 0 3 3 5 3 7 1 0 , 0 1 4 7

7 0 0 , 4 4 5 4 1 4 7 0 , 1 8 3 0 2 2 4 0 , 0 7 5 2 3 0 1 0 , 0 3 0 9

77 0 , 4 1 0 8 1 5 4 0 , 1 6 8 8 2 3 1 0 , 0 6 9 3 3 0 8 0 , 0 2 8 5

Co ns ta nt e  e s p e c í f i c a  de ra d ia c ió n  gamma:  0 ,0 6  R* m2- h-1- C i ' 1*



Part ic ul a s  y r a d i a c i o n e s  emit ida s :  B E T A , GAMMA, E L E C T R O N E S  
DE CONVERSION.
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P e r í o d o  de  s e m i d e s  in t e g r a c i ó n :  8 , 04  días

F o r m a  de  d e s i n t e g r a c i ó n :  ¡3

ENERGIAS P o r c e n t a j e  de con vers ión
P ar t i cu las F o t oñe s

0 , 2 5  M e V  -  2 , 8  % 0 , 0 8  Me V  -  2 , 2 % 4 , 5

0 , 3 3  M e V  -  9 , 3  % 0 , 2 8  Me V  -  6 , 3  % 0 , 4
0 , 6 1  M e V  -  8 7 , 2  % 0 , 3 6  M e V  -  7 9 , 0  % 1 , 5
0 , 8 1  M e V  -  0 , 7  % 0 , 6 4  Me V  -  9 , 3  %

0 , 7 2  M e V  r 2 , 8  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Días F a c t o r Días F ac to r Días F a c t o r Días F a c t o r

1 0 , 9 1 7 4 15 0 , 2 7 4 4 29 0 , 0 8 2  1 4 3 0 , 0 2 4 5

2 0 , 8 4 1 6 16 0 , 2 5 1 7 3 0 0 , 0 7 5 3 44 0 , 0 2 2 5

3 0 , 7 7 2 1 17 0 , 2 3 0 9 31 0 , 0 6 9 1 45 0 , 0 2 0 7

4 0 , 7 0 8 3 18 0 , 2 1 1 9 32 0 , 0 6 3  4 4 6 0 , 0 1 9 0

5 0 , 6 4 9 8 19 0 , 1 9 4 4 33 0 , 0 5 6 1 4 7 0 , 0 1 7 4

6 0 , 5 9 6 1 20 0 , 1 7 8 3 34 0 , 0 5  33 4 8 0 , 0 1 6 0

7 0 , 5 4 6 9 2 1 0 , 1 6 3 6 35 0 , 0 4 8 9 4 9 0 , 0 1 4 6

8 0 , 5 0 1 7 2 7 0 , 1 5 0 1 3 6 0 , 0 4 4 9 5 0 0 , 0 1 3 4

9 0 , 4 6 0 3 2 3 0 , 1 3 7 7 3 7 0 , 0 4  12 51 0 , 0 1 2 3

10 0 , 4 2 2  3 2 4 0 , 1 2 6 3 3 8 0 , 0 3 7 8 52 0 , 0 1 1 3

1 1 0 , 3 8 7 4 25 0 , 1 1 5 9 3 9 0 , 0 3 4 7 53 0 , 0 1 0 4

12 0 , 3 5 5 4 2 6 ' 0 , 1 0 6 3 4 0 0 , 0 3 1 8 54 0 , 0 0 9 5

13 0 , 3 2 6 0 2 7 0 , 0 9 7 5 4 1 0 , 0 2 9 2 55 0 , 0 0 8 7

14 0 , 2 9 9 1 2 8 0 , 0 8 9 5 4 2 0 , 0 2 6 8 5 6 0 , 0 0 8 0

C o n s t a n t e  e s p e c í f i c a  d e  r a d i a c i ó n  g a m m a :  0 , 2 3  R:  m2’ h '• Ci *•
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Pe r í o d o  de s e m i d e s i n t e g r a c i ó n :  32 días

Forma de  d e s in t e g r a c ió n :  Captura e lectrón ica  (100%)

Part íc ul a s  y r a d i a c i o n e s  em it id a s :  Gamma, X del Tulio  y
e lectron es de conversión.

ENERGIAS

F  otoñes
X L ' l ' m (5 6 % )  X K T m ( 1 8 5 % )
0,06  3 (45%)  0, 010 ( 1 8 % )
0 , 1 9 8 ( 3 5 % )  0 , 1 7 7 (22%)

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Días F actor D ías F a c t o r Días Factu r

7 0 , 8 5 9 2 5 6 0 , 2 9 7 3 1 0 5 0 , 1 0 2 9

14 0 , 7 3 8 9 6 3 0 , 2 5 5  1 1 1 2 0 , 0 8 8 4

21 0 , 6 3 4 5 7 0 0 , 2  1 9 1 1 1 9 0 , 0 7 5 8

2 8 0 , 5 4 2 2 7 7 0 , 1 8 8 2 1 2 6 0 , 0 6 4 7

3 5 0 , 4 1 9 8 8 4 0 , 1 6 2 7 1 3 3 0 , 0 5 6 4

4 2 0 , 4 0 3 5 91 0 , 1 4 9 6 1 4 0 0 , 0 4 8 5

4 9 0 , 3 4 6 3 9 8 0 , 1 1 9 9 1 4 7 0 , 0 4 1 2
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Forma de desintegración :  Captura e lectró n ica  (100%)

Partículas y rad iac ion es  em itidas:  GAMMA y X D EL Au

197Hg

P e r í o d o  d e  s e m i d e s i n t e g r a c i ó n :  65 horas

ENERGIAS P o r c e n t a j e  d é  co nv ers ió n
0,07 7 M e V  -  1 9 , 3  %
0 , 1 9  M e V  -  0 , 1  %

X Koc A u 0 , 0 6 9  Me V  -  7 4 , 5  %

8 0 , 7

1 . 2

T A B L A  DE DESINTEGRACION

H oras F  actor H oras F ac tor H oras F  ac tor H oras F a c t o r
2 0 , 9 7 8 9 5 6 0 , 5 5 0 4 1 1 0 0 , 3 0 9 4 1 6 4 0 , 1 7 4 0
4 0 , 9 5 8 2 5 8 0 , 5 3 8 8 1 12 0 , 3 0 2 9 1 6 6 0 , 1 7 0 3
6 0 , 9 3 8 0 6 0 0 , 5 2 7 4 1 1 4 0 , 2 9 6 5 1 6 8 0 , 1 6 6 7
8 0 , 9 1 8 2 62 0 , 5 1 6 3 1 1 6 0 , 2 9 0 3 1 7 0 0 , 1 6 3 2

10 0 , 8 9 8 9 6 4 0 , 5  0 5  4 11 8 0 , 2 8 4 1 1 7 2 0 , 1 5 9 7
12 0 , 8 7 9 9 6 6 0 , 4  9 4  7 1 2 0 0 , 2 7 8 1 1 7 4 0 , 1 5 6 4
14 0 , 8 6 1 3 6 8 0 , 4 8 4 3 1 2 2 0 , 2 7 2 3 1 7 6 0 , 1 5 3 1
16 0 , 8 4 3  1 7 0 0 , 4 7 4 0 1 2 4 0 , 2 6 6 5 1 7 8 0 , 1 4 9 8
18 0 , 8 2 5 3 72 0 , 4 6 4 0 1 2 6 0 , 2 6 0 9 1 8 0 0 , 1 4 6 7
2 0 0 , 8 0 7 9 74 0 , 4 5 4 2 1 2 8 0 ,2' 5 5 4 1 8 2 0 , 1 4 3 6
2 2 0 , 7 9 0 9 7 6 0 , 4 4 4 7 1 3 0 0 , 2 5 0 0 1 8 4 0 , 1 4 0 6
2 4 0 , 7 7 4 2 7 8 0 , 4 3 5 3 1 3 2 0 , 2 4 4 7 1 8 6 0 , 1 3 7 6
2 6 0 , 7 5 7 9 8 0 0 , 4  2 61. 1 3 4 0 , 2 3 9 6 1 8 8 0 , 1 3 4 7
2 8 0 , 7 4 1 9 8 2 0 , 4 1 7 1 1 3 6 0 , 2 3 4 5 1 9 0 0 , 1 3 1 8
3 0 0 , 7 2 6 2 84 0 , 4 0 8 3 1 3 8 0 , 2 2 9 6 1 9 2 0 , 1 2 9 1
32 0 , 7 1 0 9 8 6 0 , 3 9 9 7 1 4 0 0 , 2 2  4 7 1 9 4 0 , 1 2 6 3
3 4 0 , 6 9 5 9 88 0 , 3 9 1 2 1 4 2 0 , 2 2 0 0 1 9 6 0 , 1 2 3 7
3 6 0 , 6 8 1 2 9 0 0 , 3 8 3 0 1 4 4 0 , 2  1 5 3 1 9 8 0 , 1 2 1 1
3 8 0 , 6 6  6 8 9 2 0 , 3 7 4 9 1 4 6 0 ,2 1 0 8 2 0 0 0 , 1 1 8 5
4 0 0 , 6 5 2 8 9 4 0 , 3 6 7 0 14 8 0 , 2 0 6 3 2 0 2 0 , 1 1 6 0
42 0 , 6 3 9 0 9 6 0 , 3 5 9 3 1 5 0 0 , 2 0 2 0 2 0 4 0 , 1 1 3 6
4 4 0 , 6 2 5  5 9 8 0 , 3 5 1 7 1 52 0 , 1 9 7 7 2 0 6 0 , 1 1 1 2
4 6 0 , 6 1 2 3 1 0 0 0 , 3 4 4 3 1 5 4 0 , 1 9 3 5 2 0 8 0 , 1 0 8 8
4 8 0 , 5 9 9 4 1 0 2 0 , 3 3 7 0 1 5 6 0 , 1 8 9 5 2 1 0 0 , 1 0 6 5
50 0 , 5 8 6 7 1 0 4 0 , 3 2 9 9 1 5 8 0 , 1 8 5 5 2 1 2 0 , 1 0 4 3
52 0 , 5  74 3 1 0 6 0 , 3 2 2 9 1 6 0 0 , 1 8 1 6 23 4 0 , 1 0 2 1
54 0 , 5 6 2  2 1 0 8 0 , 3 1 6 1 1 6 2 0 , 1 7 7 7 2 1 6 0 , 0 9 9 9

C o n s t a n t e  e s p e c í f i c a  de  r a d i a c i ó n  g a m m a :  0,04  R: m2: h *■ Ci *:
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P a r t íc u la s  y r a d i a c i o n e s  e m i t i d a s :  B E T A , GAMMA, E L E C T R O N E S
DE CONVERSION.

P eríodo  de sem ides in tegrac ión :  2,7  días

Forma de des in tegración : f3 '

ENERGIAS P o r c e n t a j e  de  co nv ers ió n
P art í cu la s F o t o ñ e s

4 , 00 , 2 9  Me V  -  1 , 2  % 
0 , 9 6  M e V  -  9 8 , 8  % 
1 , 3 7  M e V  -  0 , 0 2 5  %

0 , 4 1 2  M e V  -  95  , 8  % 
0 , 6 8  Me V  -  1 , 0  % 
1 , 0 9  Me V  -  0 , 2  %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Horas F  ac tor H oras F a c t o r II oras F  ac tor Horas F a c t o r

2 0 , 9 7 8 8 5 6 0 , 5 4 9 4 1 1 0 0 , 3 0 8 3 1 6 4 0 , 1 7 3 0

4 0 , 9 5 8 1 5 8 0 , 5 3 7 7 1 1 2 0 , 3 0 1 8 1 6 6 0 , 1 6 9 4

6 0 , 9 3 7 8 6 0 0 , 5 2 6 3 1 1 4 0 , 2  9 5 4 1 6 8 0 , 1 6 5 8

8 0 , 9 1 8 0 62 0 , 5 1 5 2 1 1 6 0 , 2 8 9 1 1 7 0 0 , 1 6 2 3
10 0 , 8 9 8 6 64 0 , 5 0 4 3 1 1 8 0 , 2 8 3 0 1 7 2 0 , 1 5 8 8
12 0 , 8 7 9 5 66 0 , 4 9 3 6 1 2 0 0 , 2 7 7 0 1 7 4 0 , 1 5 5 5
14 0 , 8 6 0 9 6 8 0 , 4 8 3 2 1 2 2 0 , 2 7 1 2 1 7 6 0 , 1 5 2 2

1 6 0 , 8 4 2 7 7 0 0 , 4 7 2 9 1 2 4 0 , 2 6 5 4 1 7 8 0 , 1 4 9 0

1 8 0 , 8 2 4 9 72 0 , 4 6 2 9 1 2 6 0 , 2 5 9 8 1 8 0 0 , 1 4 5 8

2 0 0 , 8 0 7 4 74 0 , 4 5 3  1 1 2 8 0 , 2 5 4 3 1 8 2 0 , 1 4 2 7

2 2 0 , 7 9 0 3 7 6 0 , 4 4 3  5 1 3 0 0 , 2 4 8 9 1 8 4 0 , 1 3  9 7

24 0 , 7 7 3 6 7 8 0 , 4 3 4 2 1 3 2 0 , 2 4 3 7 1 8 6 0 , 1 3 6 8

2 6 0 , 7 5 7 2 8 0 0 ,4 2 5 0 1 3 4 0 , 2 3 8 5 1 8 8 0 , 1 3 3 9

28 0 , 7 4 1 2 8 2 0 , 4 1 6 0 1 3 6 0 , 2 3 3  5 1 9 0 0 , 1 3  10

30 0 , 7 2 5  5 8 4 0 , 4 0 7 2 1 3 8 0 , 2 2 8 5 1 9 2 0 , 1 2 8 3

32 0 , 7 1 0 1 8 6 0 , 3 9 8 6 1 4 0 0 , 22  3 7 1 9 4 0 , 1 2 5 5

34 0 , 6 9 5  1 88 0 , 3 9 0 1 1 4 2 0 , 2 1 8 9 1 9 6 0 , 1 2 2 9

36 0 , 6 8 0 4 9 0 0 , 3 8 1 9 144 0 , 2 1 4 3 1 9 8 0 , 1 2 0 3
3 8 0 , 6 6 6 0 9 2 0 , 3 7 3 8 1 4 6 0 , 2 0 9 8 2 00 0 , 1 1 7 7

4 0 0 , 6 5 1 9 9 4 0 , 3 6 5 9 1 4 8 0 , 2 0 5 3 2 0 2 0 , 1 1 5 2

4 2 0 , 6 3 8 1 9 6 0 , 3 5 8  1 1 5 0 0 , 2 0 1 0 2 0 4 0 , 1 1 2 8

44 0 , 6 2 4 6 9 8 0 , 3 5 0 5 1 5 2 0 , 1 9 6 7 2 0 6 0 , 1 1 0 4

4 6 0 , 6 1 1 4 1 0 0 0 , 3 4 3 1 1 5 4 0 , 1 9 2 6 2 0 8 0 , 1 0 8 1

4 8 0 , 5 9 8 4 1 0 2 0 , 3  3 5 9 1 5 6 0 , 1 8 8 5 2 1 0 0 , 1 0 5 8

5 0 0 , 5 8 5 8 1 0 4 0 , 3 2 8 7 1 5 8 0 , 1 8 4 5 2 1 2 0 , 1 0 3 5

52 0 , 5 7 3 4 1 0 6 0 , 3 2  18 1 6 0 0 , 1 8 0 6 2 1 4 0 , 1 0 1 4

5 4 0 , 5 6 1 2 1 0 8 0 , 3 1 5 0 1 6 2 0 , 1 7 6 8 2 1 6 0 , 0 9 9 2

Co ns ta nt e  e s p e c í f i c a  de r a d i a c i ó n  gamma:  0 ,2 4  R* m2- h " 1* C i " ‘ *



Part íc ul a s  y r a d i a c i o n e s  em it i da s :  B E T A . GAMMA, E L E C T R O N E S  
DE CONVERSION.
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2 ° 3Hg

P e r í o d o  de  s e m i d e s i n t e g r a c i ó n :  47  días

F o r m a  d e  d e s i n t e g r a c i ó n :  (3~

E N E R G I A S P o r c e n t a j e  de co nv ers ió n

Part í cu la s F  otoñes
1 8 , 5

0 , 2 1  M e V  -  100 % 0 , 2 7 9  Me V  -  81  ,5 %

T A B L A  DE DESINTEGRACION

Días F a c t o r Días F a c t o r D ía s F a c t o r Días F a c t o r Días F  actor

l 0 , 9 8 5 4 22 0 , 7 2 3 9 4 3 0 , 5 3 1 8 8 8 0 , 2 7 4 6 2 3 5 0 , 0 3 1 7

2 0 , 9 7 1 0 2 3 0 , 7 1 3 3 44 0 , 5 2 4 0 95 0 , 2 4 7 8 2 4 2 0 , 0 2 8 6

3 0 , 9 5 6 9 24 0 , 7 0 2 9 45 0 , 5  1 6 4 1 0 2 0 , 2 2 3  5 2 4 9 0 , 0 2 5 8
4 0 , 9 4 2 9 25 0 , 6 9 2 7 4 6 0 , 5 0 8 8 1 0 9 0 , 2 0 1 7 2 5 6 0 , 0 2 3 2

5 0 , 9 2 9 2 2 6 0 , 6 8 2 6 4 7 0 , 5  0 1 4 1 1 6 0 , 1 8 2 0 2 6 3 0 , 0 2 1 0
6 0 , 9 1 5 6 2 7 0 , 6 7 2 6 4 8 0 , 4 9 4 1 1 2 3 0 , 1 9 4 2 2 7 0 0 , 0 1 8 9
7 0 , 9 0 2 3 2 8 0 , 6 6 2 8 4 9 0 , 4 8 6 9 1 3 0 0 , 1 4 8 2 2 7 7 0 , 0 1 7 1
8 0 , 8  8 9 1 2 9 0 , 6 5 3  1 5 0 0 , 4 7 9 8 1 3 7 0 , 1 3 3 7 2 8 4 0 , 0 1 5 4
9 0 , 8 7 1 9 3 0 0 , 6 4 3 6 51 0 , 4 7 2 8 1 4 4 0 , 1 2 0 6 2 9 1 0 , 0 1 3 9

10 0 , 8 6 3 4 31 0 , 6 3 4 2 52 0 , 4 6 5 9 15 1 0 , 1 0 8 8 2 9 8 0 , 0 1 2 5
11 0 , 8 5 0 8 3 2 0 , 6 2 5 0 53 0 , 4 5 9 1 ■15 8 0 , 0 9 8 2 3 0 5 0 , 0 1  13
12 0 , 8 3 8 4 3 3 0 , 6 1 5 9 5 4 0 , 4 5 2 4 1 6 5 0 , 0 8 8 6 3 1 2 0 , 0 1 0 2

13 0 , 8 2 6 2 3 4 0 , 6 0 6 9 5 5 0 , 4 4 5 8 1 7 2 0 , 0 7 9 9 3 1 9 0 , 0 0 9 2

14 0 , 8 1 4 1 35 0 , 5 9 8 1 5 6 0 , 4 3 9 3 1 7 9 0 , 0 7 2  1 3 2 6 0 , 0 0 8 3

15 0 , 8 0 2 2 3 6 0 , 5 8 9 3 5 7 0 , 4 3 2 9 1 8 6 0 , 0 6 5  1 3 3 3 0 , 0 0 7 5
1 6 0 , 7 9 0 5 3 7 0 , 5 8 0 7 5 8 0 , 4 2 6 6 1 9 3 0 , 0 5  8 7 3 4 0 0 , 0 0 6 7

17 0 , 7 7 9 0 3 8 0 , 5 7 2 3 5 9 0 , 4 2 0 4 2 0 0 0 , 0 5 3 0 3 4 7 0 , 0 0 6 1

1 8 0 , 7 6 7 7 3 9 0 , 5 6 3 9 6 0 0 , 4 1 4 3 2 0 4 0 , 0 4  7 8 3 5 4 0 , 0 0 5 5

19 0 , 7 5 6 5 4 0 0 , 5 5  5 7 6 7 0 , 3 7 3 8 2 1 7 0 , 0 4 3  1 3 6 1 0 , 0 0 4 9
2 0 0 , 7 4 5 4 . 41 0 , 5 4 7 6 7 4 0 , 3 3 7 3 2 2  1 0 , 0 3 8 9 3 6 8 0 , 0 0 4 4

2 1 0 , 7 3 4 6 4 2 0 , 5 3 9 6 81 0 , 3 0 4 3 2 2 8 0 , 0 3  8 9

C o n s t a n t e  e s p e c í f i c a  d e  r a d i a c i ó n  g a m m a :  0 , 1 6  R-m2* h”‘ - Ci*1-



APEN D ICE 2

G RA FIC O  PA R A  E L  C A L C U L O  DE LA DESINTEGRACION DE UN RADIOISOTOPO

* 131 -



• 132 -

UTILIZACION D EL GRAFICO ANTERIOR

En el gráfico s e  representa A /A 0 en función de t /T  1 /2 ,  siendo:

A0 : actividad inicial del radioisótopo.
A : actividad del radioisótopo después de un tiempo c.
t : tiémpo transcurrido.

T  1 / 2  : período de sem idesintegración del radioisótopo.

E jem p lo :  Cuál e s  la  actividad de una muestra de 3 mC de *aP  desp u és de 50 d ía s ?

A0 : 3 mC t : 50 días T  1 / 2  : 1 4 ,3  días t / T  1 / 2  : 3 ,5  Se b usca  en el eje
de a b s c is a s  el valor t / T  1 / 2  : 3 ,5  y se  lee- en el e je  de ordenadas el correspondiente valor de A /A 0 .

El valor encontrado e s  0 ,0 9 .  luego, A = 0 ,09  x  A0 .
A =  0„27 mC
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APEN D ICE 3 

COMPUESTOS R E C IEN T E M E N T E  INCORPORADOS

COMPUESTOS MARCADOS CON m /

Prote ínas :
Hormona Ti roes t imulante  (TSH)
Hormona L u t eo t ró f i ca  (LH)
Paratohormona (PTH)
Hormona L a c t o g é n i c a  P lacentar ía  (HPL)
Hormona Adrenocort i co tró f i ca  (ACTH)

Compuestos esp ec ia l e s :
Di j en i lbidantoína  
B enzo imidazo l  
Azul de o-toluidina  
Timol
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Hormona Ti roes i imulante  (TSH)
Hormona Luteohró j ica  (LHi  
Paratohormona ( PT H J>

Hormona Lactogén ica  Place nta r ia  (UPL') 
Hormona Adrenocor t i co tró f i ca  (ACTH)

PROTEINAS ,3,I

Solución acu o sa ,  inyectable ,  iso tó n ica  y e s téri l .  L a  actividad esp ecí  
f ica ,  la  concentración radiactiva  y la concentración química o scilan  
entre los  siguien tes  límites:

Prote ína PH Act iv idad
e s p e c í f i c a

Concentración
química

Concentrac ión
radiac tiva

T S H 7 , 2 - 7 , 4 1 3 0 - 1 8 0  mCi /mg 1 , 5 - 2 , 5  x 1 0 " 4 mg/ml 1,5-25 ( jC i /ml

LH 7 , 2 - 7 , 4 1 8 0 - 2 8 0  mCi /mg 0 , 5 - 1 , 5  x 10~4 mg/ml 1 0 - 2 0  ( iC i/ ml

P T H 7 , 2 - 8 , 6 1 8 0 - 2 8 0  mCi /mg 0 , 5 - 1 , 5  x 10 ‘ 4 mg/mi 1 0 - 2 0  f iCi/ml

H P L 8 , 0 - 8 , 4 1 5 0 - 2 5 0  mCi /mg 0 , 5 - 1 , 5  x 10*4 mg/mi 1 0 - 2 0  (xCi/ml

A C T H 4 , 0 6 0 0 - 7 0 0  mCi /mg 5 x 10 " 4 mg/mi 5 0 - 7 5  /iCi/ml

P u r e z a  q u í m i c a

L a  m arcación de la s  proteínas se  realiza  sobre partidas de pureza comprobada. L o s  mé­
todos de marcación aseguran la no impurificación del compuesto.

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la presen cia  de 15,I unido a la proteína. Se tolera h asta  un 5 % de la a c t i ­
vidad en o tras  formas químicas

P a r a  el a n á lis is  se  utilizan los  mismos métodos indicados en la página 69  para la s  o- 

tras hormonas.
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DIFENILHIDANTOINA M1I

Solución en propilén g licol,  etanol, agua (4 :1 :5 ) ,  inyectable, iso tónica ,  estéri l ,  apirógena. Nor­
malmente la  actividad e s p e c íf ic a  e s  de 2 mCi/mg, siendo la concentración del compuesto de a- 
proximadamente 1 wg/ml.

En e s t a s  condiciones la  concentración radiactiva  e s  de 2 mCi/mi.

C O N T R O L E S

1) Cromatografía ascendente  en p laca  delgada  
Soporte: Sílica  Gel G.
Solvente: Acido clorhídrico 1N.
Duración: 15 minutos.
Rf difenilhidantoína: 0 ,0  
R f l "  : 1,0

Pureza radiactiva y determinación de la  actividad:

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría gamma. Debe se r  superior al 99  %. 

L a  actividad se  determina mediante cám ara de ionización con una aproximación del 5 %.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s :

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o cr io scop ia .
b) Esterilidad, según método general
c) Apirogeneidad, según método general inyectando entre 10 y 15 ¡iCi a cad a  conejo
d) T oxicidad, según método general

O B S E R V A C IO N E S

Compuesto estable .

B I B L I O G R A F I A

Salas ,  G .N .B . de; Correia, R . J .  y Mitta, A .E .A . .  Presentado  al II Congreso Argentino de 
Medicina y B iología Nuclear, San Martín de los Andes (1 9 7 1 ) .  CN EA-314
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BENZOIMIDAZOL m I

Solución en propilenglicoi, etanol, agua ( 4 :2 :4 ) ,  inyectable, iso tó n ica ,  e s téri l ,  apirógena, de 
pH comprendido entre 6 y 7 .

Normalmente la actividad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 1 y 5 m Ci/mg, siendo la concentración del 
com puesto de 0 ,1  mg/ml. En e s t a s  condiciones, la concentración radiactiva  queda compren­
dida entre 0 ,1  y 0 , 5  mCi/ml.

CO NT RO LES

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la presen cia  de ” *! como benzoimidazol. Se tolera h asta  un 5  % de la  ac t i ­
vidad en o tra s  formas químicas.

El método utilizado para el a n á lis is  es:

Cromatografía ascen d en te  en p la c a  delgada
Soporte: S il ica  Gel G
Solvente: agua d estilada
Duración: 20  minutos
Rf benzoimidazol: 0 ,1
R f l "  : 1 ,0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y  d e t e r m i n a c i ó n  d e  ¡ a  a c t i v i d a d

L a  pureza rad iactiv a  s e  determina por esp ectrom etría  gamma.' Debe ser  superior al 9 9  %. 

L a  actividad s e  determina mediante cám ara de ionización , con una aproximación del 5 %. 

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan e n sa y o s  de:

a) Isotonicidad, por conductim etría  o c r io sco p ia
b) Esterilid ad , según método general
c)  Apirogeneidad, según método general,  inyectando entre 5  y 10 fiCi a cada conejo
d) T o xicid ad , según método general

O B S E R V A C I O N E S

Compuesto e sta b le .

B I B L I O G R A F I A

Correia , R . J . ;  S a la s ,  G .N .B . de y Mitta, A .E .A .  -  A p resentar  al IV Congreso del A .L .A .S .  

B.M.M., Santiago de C hile ,  O ct.  1972 .



AZUL DE O-TOLUIDINA ,S,I 

Solución a cu o sa ,  estéril ,  inyectable, apirógena, de pH 7.

Normalmente la  actividad e sp e c íf ic a  o s c i la  entre 0 ,0 2  y 13 mCi/mg, siendo la-concentración  
del compuesto de 3 mg/ml.

En e s t a s  condiciones la  concentración radiactiva  queda comprendida entre 0 ,6  y 39 mCi/ml.

C O N T R O L E S

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se investiga  la  p resencia  de IS,I como azul de toluidina. Se tolera hasta  un 5 % de la a c ­
tividad en o tras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascendente  en placa  delgada  
Soporte: C elulosa  (B ak er-F lex )
Solvente: Agua d estilada
Duración: 30 minutos 
Rf azul de o-toluidina: 0 ,0  
R f T  : 1,0

2) Cromatografía ascendente  sobre papel 
Soporte: Whatman N- 3
Solvente: Agua destilada  
Duración: 1 hora 
Rf azul de o-toluidina: 0 ,0  
R f l '  : 1,0

3) Cromatografía ascendente  en p laca  delgada  
Soporte: 1TLC - SG (Gelman)
Solvente: Cloroformo, acetona, propanol-2, solución al 6 ,4  % de ácido  sulfuroso ( 3 :4 :2 :1 )  
Rf azul de o-toluidina: 0 ,8 5  
R f l '  : 0 ,0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  de  la  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  s e  determina por espectrom etría  gamma. Debe s e r  superior al 99  %.

L a  actividad se  determina mediante cám ara de ionización con una aproximación del 5  %. 

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o crio scop ia
b) Esterilidad, según método general
c) Apirogeneidad, según método general inyectando entre 10 y 15 ¡xCí a ca d a  conejo
d) T o xicidad , según mXtodo general

- 1 3 7  -
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O B S B R V  ACION ES

Compuesto estab le  

B I B L I O G R A F I A

S alas ,  G .N .B . de y Mitta Á .E .A .  -  A presentar en él IV Congreso del A .L .A .S .B .M .M ., San* 
tiago de Chile, O ct .  1972.
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TIMOL 1SIÍ

Solución en agua, etanol (9 :1 ) ,  inyectable  estéril ,  apirógena, iso tónica . Normalmente la  acti­
vidad e s p e c íf ic a  o s c i l a  entre 1 y 5  mCi/mg, siendo la  concentración del compuesto de apro­
ximadamente 1 m g/ mi.

En e s t a s  co ndiciones la  concentración radiactiva queda comprendida entre 1 y 5 mCi/mh

C O N T R O L E S  

P u r e z a  r a d i o q u í m i c a

Se inv estiga  la  presen cia  de l ,lI como timol. Se tolera hasta-un 5 % de la  actividad en o- 
tras  formas químicas.

L o s  métodos utilizados para el an ális is  son:

1) Cromatografía ascen d ente  en p laca  delgada  
Soporte: C elulosa  (B ak er-F lex )
Solvente: Agua destilada
Duración: 30 minutos 
Rf timol: 0 ,0  
R f l *  : 1 ,0

2) Cromatografía ascen d ente  sobre papel 
Soporte:  Whatman 3M.
Solvente: Agua destilada  
Duración: 1 hora 
Rf timol: 0 ,0  
R f l '  : 1,0

P u r e z a  r a d i a c t i v a  y d e t e r m i n a c i ó n  d e  l a  a c t i v i d a d

L a  pureza radiactiva  se  determina por espectrom etría  gamma. Debe se r  superior al 9 9  %. 
L a  actividad s e  determina mediante cám ara de ionización, con una aproximación del 5 %.

E n s a y o s  f a r m a c é u t i c o s

Se realizan en say os de:

a) Isotonicidad, por conductimetría o crio scop ia
b) Esterilidad, según método general
c) Apirogeneidad, según método general, inyectando entre 5 y 10 jiCi a cad a  conejo
d) T o xicidad , según método general

O B S E R V A C I O N E S

Compuesto e stab le  

B I B L I O G R A F I A

Sánchez, M.; Salas ,  G .N .B . de y Mitta A .E .A .  -  A presentar en el IV Congreso deí 
A .L.A .S .B .M .M ., Santiago d e  Chile, Oct. 1972
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