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1. WSTEP

1.1. Przedmiot normy. Przedmiotem normy jest
roztwor wodny ortofosforanu sodowego znaczone-
go fosforem-32, do iniekcji.

Ortofosforan sodowy otrzymuje si¢ przez zobo-
jetnienie tugiem sodowym roztworu kwasu orto-
fosforowego-3?P w rozcienczonym kwasie solnym.

Fosfor-32 otrzymuje sie w reakecji jagdrowej

328 (n, p)32P
przy czym jako material tarczowy stosuje sie siar-
ke elementarng.

Ortofosforan sodowy-3?P do iniekcji oznaczony
jest symbolem katalogowym MP-0.

1.2. Okres$lenia — wg PN-73/J-01003 ark. 04.

2. OZNACZENIE

ORTOFOSFORAN SODOWY-32P, MP-9 BN-74/3422-12

3. WYMAGANIA

3.1. Wyglad zewnetrzny. Roztwér ortofosforanu
sodowego-32P powinien by¢ bezbarwng, przezro-
czysta cieczg bez zawiesin i osadow.

3.2. Wymagania fizykochemiczne

Wymagania
a) Zawartosé fosforu, mg/cms?, nie wie-
cej niz 1) 1
b) Stezenie promieniotworcze, mCi/cm3 120
¢) Czystosé radionuklidowa, %, nie
mniej niz 99,0
d) Czystosé chemiczna, %, nie
mniej niz 89,0
e} Czysto$é chemiczna — zawartos$é¢ po-
szezegblnych pierwiastkow, ug/cms,
nie wiecej niz:
arsenu, olowiu, srebra, kadmu, cyn-
ku, chromu, manganu, baru, zelaza,
aluminium, wapnia i boru 7]
f) pH 6,0 — 7,0
g) Izotoniczno$é izotoniczny

1) Oznaczanie wykonuje sie na zyczenie odbiorcy.

3.3. Sterylnos¢. Preparat-?2P roztwor ortofosfo-
ranu sodowego do iniekcji powinien by¢ sterylny
wg 5.2.8.

3.4. Apirogennos¢. Preparat powinien by¢ przy-
rzadzony na wodzie apirogennej wg 5.2.9. Apiro-
gennos¢ preparatu sprawdza sie na zyczenie od-
biorey.

4. PAKOWANIE, ZNAKOWANIE

Opakowanie bezposrednie — butelki do anty-
biotykow wg BN-64/3422-01. Opakowanie trans-
portowe typu A wg PN-74/J-08001.

Znakowanie opakowania bezposredniego — wg
BN-69/3422-017.

5. BADANIA

5.1. Pobieranie probek. Z kazdej partii otrzy-
manego produktu po dokladnym wymieszaniu
nalezy pobraé¢ 5 probek o objetosci do 0,5 cm?
kazda. Do pobierania probek nalezy uzyc czystej
i suchej pipety przeptukanej kilkakrotnie bada-
nym roztworem. Cztery pobrane probki nalezy
przekazac¢ do badan wg 5.2, a piata pozostawi¢ na
okres dwoch tygodni, liczac od dnia wysylki jako
probke do badan rozjemczych.

5.2. Rodzaje i opis badan

5.2.1. Sprawdzanie wygladu zewnetrznego. Ba-
dana probke nalezy podda¢ ogledzinom po uply-
wie co najmniej 1 godz od chwili jej pobrania.

Wynik nalezy uznaé¢ za pozytywny wtedy, gdy
po wstrzgsnieciu prébka nie rézni sie od wygladu
wody destylowanej umieszczonej w analogiczne]
butelce.

5.2.2. Okreslanie zawartoSci fosforu. Zawartosc
fosforu w 1 cm? badanego roztworu nalezy obli-
czy¢ ze stosunku S$cisle okreslonej ilosci dodanego
fosforu nieaktywnego (mg) do sumarycznej obje-
tosci roztworu (cm?).

Jesli jest konieczne analityczne oznaczanie za-
wartosci fosforu, nalezy zastosowa¢ dowolng me-
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tode zapewniajgcg dokladnosé do +5%, np. meto-
de kolorymetryczna [1].

5.2.3. Pomiar stezenia promieniotworczego na-
lezy wykona¢ dowolng metoda pomiarowg z do-
ktadnoscig + 10%.

5.2.4. Oznaczanie czystosci radionuklidowej
nalezy wykona¢ dowolnymi metodami, w ktérych
wykrywalnosé  poszczegdélnych  zanieczyszczen
gamma promieniotwoérczych wynosi co najmniej
0,1%  a zanieczyszczen beta promieniotworczych
co najmniej 0,3%.

5.2.5. Oznaczanie czystosci radiochemicznej me-
teda wstepujacej chromatografii bibulowej

5.2.5.1. Odeczynniki

a) Alkohol izopropylowy cz.d.a.

b) Woda amoniakalna, 25-procentowy roztwor
cz.d.a.

c) Kwas trojchlorooctowy cz.d.a.

d) Molibdenian amonowy cz.d.a.

e) Kwas azotowy stezony cz.d.a.

f) Ortofosforan jednosodowy, NaH,PO,-2H,O0,
cz.d.a.

g) Pirofosforan potasowy, Na,P,0O; cz.d.a.

h) Kwas metafosforowy, HPO;, cz.d.a.

5.2.5.2. Przygotowanie do oznaczania

a) Przygotowanie roztworu nosnikow

Roztwor I: 0,755 g NaH,PO, - 2H,O rozpusci¢ w
50 cm? wody.

Roztwoér II: 1,550 g Ky4P,O; rozpusci¢ w 50 ecm3
wody.

Roztwor III: 0,156 g HPO; rozpusci¢c w 10 cm3
wody; roztwor III przygotowywaé bezposrednio
przed oznaczaniem (lub najwyzej 4 dni przed
oznaczaniem).

Roztwor nos$nikéow przygotowywaé przez zmie-
szanie roztworow I, II, IIT w stosunku objetoscio-
wym 1:1:2 bezposrednio przed nanoszeniem na
bibute.

b) Przygotowanie roztworu rozwijajgcego: do
75 cm? alkoholu izopropylowego dodaé 25 cm3
wody, 5 g kwasu trojchlorooctowego i 0,3 cm3
25-procentowej wody amoniakalnej (pH roztworu
w granicach '1,5 = 2,0).

¢) Przygotowanie roztworu wywotujgcego

Roztwor IV: 5 g molibdenianu amonowego roz-
pusci¢ w 10 cm?® wody.

Roztwoér V: 12 cm? stezonego HNOg3 zmieszaé z
24 cm?® wody. Roztwor IV wprowadzi¢ do roztwo-
ru V stale mieszajgc.

d) Przygotowanie paskéw bibuly: z arkusza bi-
buly Whatman 1 wycigé (wzdluz kierunku fa-
brycznego) paski dlugosci 50 ecm i szerokosci
1,3 cm; zaznaczy¢ grafitowym oléwkiem linie
startowg w odlegtosci okolo 5 em od konca paska.

5.2.5.3. Wykonanie oznaczania

a) Rozdzielenie chromatograficzne

Na co najmniej dwa paski bibuly nalezy na-
nies¢ mikropipetkg na miejsce startu 5 pl roz-
tworu nosnikow. Nastepnie odczekaé, aby plama
wyschla (nie stosowa¢ suszenia ogrzanym po-
wietrzem) i nanies¢ w to samo miejsce w boksie
rekawicowym okoto 5 ul roztworu badanego. Mi-
kropipetke nalezy uprzednio przeptukaé¢ badanym
roztworem co najmniej 3-krotnie. Roztworu tego
nie nalezy rozciencza¢ przed oznaczaniem. Paski
z naniesionymi roztworami umiesci¢ w komorze
chromatograficznej, wysyconej uprzednio przez
co najmniej 24 godz parami roztworu rozwijajg-
cego, 1 rozwing¢ chromatogram w temperaturze
pokojowej w ciggu 12 = 17 godz.

Po wyjeciu i zaznaczeniu czota chromatogramu,
paski wysuszy¢ i spryska¢ roztworem wywolujg-
cym za pomocg rozpylacza. Zoétta plama ortofosfo-
ranow (R, = 0,67 +0,04) pojawia sie natych-
miast. Plamy identyfikujagce ewentualne za-
nieczyszczenia  radiochemiczne:  pirofosforany
(R, = 0,38 £0,03) i polifosforany (R, = 0,0
—0,22) pojawiajg sie pod wplywem promieni sto-
necznych lub naswietlania lampg kwarcowg do-
piero po okolo 5 min i majg poczgtkowo zabar-
wienie niebieskie ktére z uplywem czasu lub w
podwyzszonej temperaturze przechodzi w zotte.

Paski ponownie dokladnie wysuszy¢ 1 oklei¢
obustronnie przezroczysta tasma o grubosci po-
nizej 0,1 mm.

b) Pomiar radiochromatogramu

Oklejony radiochromatogram umiesci¢ za ekra-
nem ze szkla organicznego i pocig¢é na odcinki
diugosci najwyzej 3 cm tak aby kazda z powsta-
lych plam miescila sie na oddzielnym wycinku
(w przypadku plam wiekszych lub tak zwanych
agonow ta sama plama moze zajmowac¢ kilka wy-
cinkéw). Wycinanie nalezy wykonac¢ tak, aby z
obydwu stron barwnej plamy pozostawi¢ nieza-
barwione kawatki bibuly o szerokosci co najmniej
0,5 cm. Pociete kawalki oznaczy¢ kolejno 1 opi-
sa¢, przyporzadkowujgc poszczegolne wycinki zi-
dentyfikowanym skladnikom.

Przyklad pociecia chromatogramu i przypisania
odcinkéw odpowiednim skiladnikom podano w za-
laczniku.

Pomiar tak otrzymanych wycinkéw nalezy
wykonaé¢ za pomoca licznika scyntylacyjnego z
wnekowym krysztalem NaJ/Tl, stosujgc alumi-
niowe naczynko pomiarowe z oslong olowiang wg
rys. 1 z publikacji [2]. Odcinki o dtugo$ci powy-
zej 1,56 cm nalezy przed umieszczeniem w naczyn-
ku zgigé na potowe.

5.2.5.4. Wynik. Czystos¢ radiochemiczng prepa-
ratu okresla procentowa zawartos¢ formy orto-
fosforanowej. Za wynik oznaczania nalezy przy-
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ja¢ $rednig arytmetyczng wszystkich réwnole-
glych oznaczan (co najmniej dwoéch), ktéorych roz-
step R nie przekracza nastepujgcych wartosci:
R < 0,68 dla dwoch rownoleglych oznaczan,
R < 0,80 dla trzech rownoleglych oznaczan.
Preparat nalezy uzna¢ za dobry, jesli Srednia
arytmetyczna obliczona dla dwdéch réwnolegltych
oznaczan wynosi co najmniej 98,6%, a dla trzech
réwnoleglych oznaczan co najmniej 98,8%.
5.2.6. Oznaczanie czystoSci chemiczne] nalezy
wykona¢ metodg spektrograficzng z dokladnosciy
+20%.

5.2.7. Pomiar pH nalezy wykona¢ z dokladno-
gcig do *£0,1 jednostki pH.

5.2.8. Badanie sterylnosci preparatu nalezy wy-
kona¢ wg Farmakopei Polskiej IV t. 2, str. 75—79.

5.2.9. Probe na obecnoS¢ pirogenow nalezy wy-
kona¢ wg Farmakopei Polskiej IV t. 2, str. 79—381.

KON

Informacje dodatkowe

5.2.10. Obliczanie izotonicznoSci preparatu na-
lezy wykona¢ przez obliczenie wspolczynnika
osmotycznego (F_ ) roztworu ortofosforanu sodo-
wego-32P wg wzoru [3], uwzgledniajac obecnosc
wszystkich skladnikow roztworu

B SO
M
w ktorym:

n — liczba jonow, na ktore dysocjuje czgste-
czka,

G — iloéé substancji rozpuszczonej w 100 cm?
roztworu, w gramach,

M — masa czasteczkowa.

Wartosé wspolczynnika osmotycznego powinna
wynosic
0,029 < F, < 0,032
Producent gwarantuje izotonicznos¢ preparatu.
5.3. Swiadectwo zrdédla. Do preparatu nalezy
dolgczy¢ swiadectwo zrédla wg BN-69/3422-07.

IEC

ZALACZNIK

PRZYKLAD POCIECIA RADIOCHROMATOGRAMU ORAZ IDENTYFIKACJI I OBLICZENIA
ZAWARTOSCI POSZCZEGOLNYCH SKLADNIKOW

Re  Start 003011 | 018 065 Czolo
2N . ]
! 2 3 q b 7'8 '9 10 1 12
[ | 1 L A 1 1 1 1 l 1 | 1 l | 1 1 | i L [} 1 l 1 1 1 1 i
0 10 15 20 25 30 cm
[BN-T4/3422-12-7]
NI_' kolejny. y N. N, —N, Zawartos¢ procentowa
odcinka radio- R Sktadnik imp/min imp/min 0%
chromatogramu
1 0,00 polifosforany 3,140 2,450 24501+410+45
: - 100 = 0,83
0,03 350 - 002
2 0,11 polifosforany 1,100 410
3 0,18 polifosforany 735 45
4 — — 717 27
5 0,36 pirofosforany 1,500 810 810100 0.93
350-002
6 — — 720 30
7 - - 900 210
8 —_ ortofosforany 15,400 14,710 14710+311870-+ 19440
- ; -+ 100 = 98,86
(odcinek styka sig 350 - 002
z plamag)
9 0,65 ortofosforany 312560 311870
10 - ortofosforany 20130 19440
(odcinek styka sie
z plamg)
11 — — - 685 —
12 — —_ 685 —
350,002
N. — liczba impulséw otrzymana z pomiaru odcinka.
N, — liczba impulsow tia; N, = 690.




4 Informacje dodatkowe do BN-74/3422-12

INFORMACIJE DODATKOWE

1. Instytucja opracowujaca norme Instytut Badan J3-

drowych — O$rodek Produkeji i Dystrybucji Izotopow.
2. Normy i dokumenty zwigzane

PN-73/J-01003 ark. 04 Technika jgdrowa. Nazwy 1 okre-
§lenia. Zrédla promieniotwoérceze

PN-74/J-08001 Zro6dila promieniotwoércze.
transportowe

BN-64/3422-01 Otwarte zrodla promieniowania. Opako-
wanie bezpoSrednie i znakowanie emiteré6w promie-
niowania beta i gamma

BN-69/3422-07 Otwarte zrdédila promieniowania.
wanie i §wiadectwo zZréodia

Farmakopea Polska IV t. 2 (1970).

Opakowania

Znako-

3. Zalecenia miedzynarodowe
RWPG PC 3506-72 PapuoartuBHbIE npenapaTbl. PacTBop-
HaTpus ¢ocdara, medeHHoro ¢ochopom-32, ANg UHBLEKRLHUM
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Krowcezynski L.: Technologia postaci lekow. Warsza-
wa: PZWL 1969, str. 244
5. Autorzy projektu normy
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