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PRISEMTACIoN 

El uso de los radioisótoPOs  en. México naCread0 la necesidad 
de desarrollar.y mejorar los procesos de producción que ,sSmanejan 
actualmente, en el Instituto Nacional deInvestigaciones Nucleares, 
contribuyendo así al desarrollo tecnológico de los radioisótoPos 
importantes en la medidina nuclear. 

El objetivo de este trabajo fue diseñar y construir una celda 
prototipo, para la producción de moléculas marcadas, en particular 
el Orto-yodohipurato de sodio-"II, radiofármaco utilizado en 
gammagraflas para diagnósticos renales. 

Para alcanzar este objetivo, se IleVó a cabo una revisión 
bibliográfica de los distintos  métodos de producción, comparándose 
y seleccionando el más adecuado. PosteriOrMente 01 proceso se 
desarrolló y semiautomatizó de tal manera que se Pueda ProdUcir 
este radiofármaco con las medidas de segUridad radiológicas 
necesarias dMrante SU proceso de producción, cubriendo así la 
demanda nacional, 
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1.1. La radiactividad 

El núcleo de un átomo está constituido por neutrones y 

protones, entre los protones existen fuerzas de repulsión, las 

cuales se mantienen en equilibrio mediante fuerzas nucleares que 

dan estabilidad al núcleo. Si lo anterior no ocurre, el átomo se 

encuentra en estado excitado y tiende a buscar su estabilidad 

emitiendo energía por medio de:diferentes mecanismos emisores 

(partículas y/o fotOnem) .dependiendo del núcleo. En resumen la 

radiactividad se presentai'erulos procesos, en- los cuales el núcleo-. 

decae espontáneamente o se desintegra por uno o más pasos discretos 

de energía de transición, 'basta alcanzar la estabilidad. 

1.1.1. Decaimiento radiactivo 

El decaimiento radiactivo es la transformación del núcleo de 

un átomo inestable, por la emisión espontánea de partículas y/o 

fotones. Cuando ocurre una reacción de desintegración nuclear, se 

cumplen los principios de conservación: 



bwhymmqfim.Ww&crldielmffidiimplinaluprodudólidiumléculwfimmml. 

a) Conservación de la carga eléctrica 

b) Conservación del número total de nucleones 

e) Conservación de la energía (peso y masa) 

1.1.2. Tipos de decaimiento radiactivo 

Cuando un núcleo sufre desintegración rAdiactiva, su estado de 

energía se reduce, tendiendo s'alcanzar la estabilidad por medio de 

los diferentes mecanismos existentes; 

a) Decaimiento alfa 

El decaimiento alfa se presenta cuandoi por la emisión'de una 

partícula alfa, el núcleo pierde cuatro nucleones; dos protones y 

dos'neutrones, formando un núcleo idéntico al-.01..4He),  con  .car9a-. 

eléctrica igual al doble del protOn.  Su esquema de decaimiento es 

el. Siguiente:.  

A•4 

+ 

z 

La emisión alfa se presenta en núcleos pSesdas y con 'alta 

energía. 
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b) Decaimiento beta (negatrón)  

Este proceso corresponde a la emisión de partículas beta 

negativas, idénticas en carga y masa al electrón en reposo, estas 

partículas son expulsadas del núcleo a altas velocidades, 

convirtiendo un neutrón en un protón y una partícula S', de acuerdo 

con el siguiente esquema de decaimiento: 

ComO aparece un protón el núcleo original se transforma en el 

núcleo de otro . elemento 

El decaimiento beta plegatrón) se presenta en aquellos núcleos 

que tienen un exceso de neutrones: comparado con .11 número de 

protones, 



MWhy..1,11,W1111k,WIWIIMpip..1014,41.114.4,01.1.0.1. 

c) Decaimiento beta (pgsitrór  

Este tipo de decaimiento presenta la emisión de una partícula 

llamada positrón, idéntica al electrón, pero con carga positiva, se 

presenta en núclidos que tienen un exceso de protones comparado con 

el número de neutrones, generando a partir de un protón: Un 

neutrón, un positrón y un neutrino, de acuerdo al siguiente esquema 

de decaimiento; 

P 	 ► 
	

n+ 8' + u 

En la transformación el núcleo conserva su número de nucleones 

pero pierde un protón. 

dl Decaimiento galma'. 

Este mecanismo de decaimiento no presenta masa, pero si posee 

una cierta energía que es característica del núcleo emisor 

radiactivo, el decaimiento gamma es Una radiación electromagnéica 

de origen nuclear, de longitud de onda corta y de naturaleza 

similar alas radiaciones electromagnéticas tales como los rayos X, 

la luz visible, las ondas de radio, etc cuya diferencia estriba eh 

la frecuencia. 	Loa rayos gamma se conocen generalmente como 

fotones y se consideran como paquetes de energía con un valor 

constante, emitidos por un núcleo radiactivo al decaer. 
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Dado que la radiación gamma carece de carga y masa en reposo, 

el núcleo emisor y el núcleo resultante tienen el mismo numero de 

carga y de masa, por lo tanto de neutrones, por esta razón se dice 

que son núcleos isómeros, cuyo esquema de decaimiento es el 

siguiente: 

A• 

X 	 ►  

Donde el primer término deja ecuación corresponde al núcleo 

original con  un, exceso de energía y el segundo. 	al, 

núcleo resultante, este últime„PUedeleto,noradiactivo. 

1.1.3. Cinética de deceimientl.: 

El fenómeno de la radiactividad se relaciona con el tiempo, ya 

que es de suma importancia conocer el número de núcleos que se 

desintegran en un periodo de tiomPo; esto noe Ileve.el concepto de 

actividad queso la rapidez de desintegración de los núcleos en una 

muestra de material radiactivo. Por otro lado, la actividad no se 

ve afectada por los agentes físicos o químicos comunes, tales como 

cambios de temperatura de presión, estado de agregación, etc. 

Considerando una nuestra de material radiactivo, matemáticamente 

tenemos que: 
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A = -dN/dt 	 (1) 

Donde; existe un número (N) de radionúclidos que se están 

desintegrando, haciendo que (N) vaya disminuyendo con el transcurso 

del tiempo (t); así tenemos que las dimensiones de la actividad 

son; núcleos desintegrados por unidad de tiempo. 

El intervalo de tiempo que tieneque.transcurrir para que la 

actividad se reduzca en una olerte Proporción depende del 

radionúclido y es una caraeterietica del mismo, el intervalo de 

tiempo más utilizado se llama vida media o periodo.  de 

semidesintegración (Tío), el cual corresponde al tiempo necesario 

para que la actividad se reduzca a la mitad de su valor inicial, 
.. 	 . 	 .., 	„  

los valores:para todos los radionÚclidos conocidos están reportados 

en la literatura, por ejemplo para:el yodo. (Ver apéndice tabla 1) 

La forma en que varia la actividad de una muestra con respecto 

al tiempo es lo que se llama: ley de decaimiento radiactivo. Se 

puede deducir partiendo del hecho, de que la actividad de una 

maestre radiactiva es  directamente proporcional al nOMero  de 

tedionúclidos contenidos en la misma: 
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Donde: X es la constante de decaimiento característica del 

radionúclido, (N) corresponde a la fracción del número de 

radionúclidos presente en la muestra que se desintegra en la unidad 

de tiempo, en cualquier instante. 

combinando las ecuaciones (1) y (2) y resolviendo para N, 

tenemos que llegamos a la ley exponencial del decaimiento 

radiactivo: 

N 	 (3) 

Dondei 

N.= Número inicial de radiongclidos en la muestra 

N 	Número de radiontlelidos en el tiempo t 

e = Base de los logaritmos naturales = 2.718281 

= Constante de decaimiento radiactiVo. 

Sustituyendo la ecuación (3) en la ecuación (2) se obtiene la 

actiVidadde la muestra: 

XN e4d 	 (4) 

Sustituyendo la igualdad: A. = XN. 

Podemos decir que la actividad a un tiempo (t) es: 

A 	 (5) 
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1.2, Interacción de la radiación con la materia 

La absorción o dispersión de energía son procesos mediante los 

cuales se transfiere energía a los átomos del medio por donde pasa. 

Dado que existen diferentes tipos de partículas emitidas por la 

desintegración de un núcleo, la interacción con la materia 

presenta diferentes mecanismos de acuerdo a la emisión: 

a).-1.4 partícula alfa; debidp-:a su gran masa, su carga 

relotivamenté -  grande y su baja yelodidad, es una particula que 

sufre luertea' interacciones con le materia, Penetra. poco en la' 

materia, pero tiene un gran poder ionizante ,  

b).-partículas beta:  la interacoldn de las Partículas beta es 

mucho menor ya que esta partícula tiene la mitad de carga de la 

alfa ;y una masa mucho menor, presentan el efecto Bremsstrahlung Y 

aniquilación de pares. 

c). Interacción electromagnética gamma:  tiene una masa en 

rePcs0  y carga eléctrica igual a cero, viaja con la velocidad de la 

luz e interacCiona con la materia prodydiendo ionización. 

I.® 
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Hay tres tipos de mecanismos mediante los cuales los rayos 

gamma pierden energía: efecto fotoeléctrico, efecto Compton y 

producción de pares, son de suma importancia para efecto de 

protección radiológica 

1.2.1. Moto» biológicos causados por le radiación 

La excitación de los átomos deja en estado inestable la 

estructura de la materia; la -cual tenderá a un -rearreglo - de su 

estructura, lenta  o rápidamente, dependiendo del : material 

irradiado, la complejidad de su estructura y la dináMica de ésta. 

En el ser humano, 'donde la célula es un componente 

representativo, los efectos físicos de la radiación provocan en 

ella efectos químicos y bioquímicos, debido principalmente a la 

dinámica molecular. 

Los efectos de la radiación en el ser humano se deben 

básicamente a los cambios sufridos en lata células de los diferentes 

teiiduss que a su vea conforman los diferentes órganos. 

,:- Las Células que se encuentran en el cuerpo humano difieren en 

su forma y función, pueden diferir incluso en su respuesta a la 

lo 
• 

L. 
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radiación, por otro lado las células son capaces de reparar los 

daños producidos mediante sistemas de reparación celular, a esta 

propiedad se le denomina radiosensibilidad celular y es 

directamente proporcional a la capacidad reproductiva de las 

células e inversamente proporcional al grado de diferenciación 

celular. 

El efecto fisiológico, depende de la dosis absorbida, de pu 

distribución topográfica, de su Cronología, de la sensibilidad del 

organismo que la recibe, de la duración del período de latencia y 

de la capacidad de recuperación del organismo,.El'efectO de las 

radiaciones puede manifestarse inmediatamente despUés de la 

irradiación o bien al cabo de un determinado periodo de tiempo de 

latencia o no presentarse. En resumen, los efectos biológicos 

causados por la radiación, se ven afectados por tres factores: los 

físicos, los ambientales y fisiológicos. 

En función de los diferentes tipos de células que existen en 

el cuerpo hUmano, los efectos biológicos se clasifican en somáticos 

y hereditarios o genéticos, Cuando las radiaciones afectan células 

somáticas se puede inducir neoplasia (cáncer) y cuando'son 

afectadas células germinales se puede provocar desarrollo anormal 

del feto, enfermedades neurológicas o la muerte temprana del 

individuo. 
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Actualmente, los efectos biológicos de la radiación se 

clasifican de acuerdo a su probabilidad en dos tipos: efectos 

deterministicos y efectos estocásticos, los efectos determinísticos 

se definen como aquellos que se producen a partir de una dosis 

umbral y aumentan con severidad con la dosis; el efecto se agudiza 

para dosis altas recibidas en un tiempo corto. Algunos de les 

efectos determinísticos típicos para dosis recibidas a cuerpo total 

son: cambios sanguíneos, retención de espermatogénesie, síndrome de 

radiación•  probabilidad de muerte, muerte, Paya zonas localizadas 

como las gónadas y cuero Cabelludo son: 'esterilidad temporal o 

definitiva y caída temporal o definitiva del cabello. 

Los efectos estocásticos son aquellos que aparentemente no 

tienen una dosis umbral, a partir de la cual se manifiesten. 

La probabilidad de que ocurra el efecto, independientemebte de 

su severidad, se considera una función de la'dosis. Los efectos 

pueden dividirse en cuatro grupos; Inducción a leucemia, inducciÓn 

a cáncer, enfermedades hereditarias Y acortamiento de la vida. 

12 
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1.2.2. Magnitudes y unidades utilizadas en protección 

radiológica para medir loe efectos de la radiación 

Toda actividad implica un riesgo y el uso de las radiaciones 

ionizante no es la excepción; si no se toman las medidas adeCuadaS 

pueden producir daños, pero dado que los beneficios recibidos son: 

considerables no dejamos de recibirlos, a condición de dieminuir el 

riesgo a un nivel aceptable y disfrutar de las ventaja0 que ofrecen 

los avances en la tecnología.'  

El Organismo Internacionalde Energía AtómicalOIEA) y otras 

instituciones han, realizado estudios para regujar estas actividades 

y las 	plasmado en un documento .11amado: isiormae,.láSicas en 

Materia de Seguridad Radiológica, estas normas se fundamentan en el 

control de los riesgos individUales mediante el establecimiento de' 

limites espeCíficos que protegen al hombre, al medio ambiente y por. 

ende a las demás especies, en la optimización de la protección y la 

justificación de todas las prácticas que entrañen exposición a las 

radiaciones. 

La cantidad de, ionización o 'número de pares iones producidos 

Por las radiaciones ioni2antes, en las células y tejidos suministra 

cierta medida de la cantidad de descomposición o daño fisiológico 

que puede esperarse de una cantidad o dosis dada. 

13 
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La base ideal para medir la dosis de radiación, pudiera ser 

por lo tanto, el número de pares jónicos (o ionizaciones) que se 

producen dentro de la substancia de interés, que por razones de 

orden práctico, la substancia escogida para medir la exposición; es 

el aire. 

a) Exposición: La exposición - es la Cantidad de carga gua la 

radiación electromagnética gamma deposite en la unidad de aire, de 

esta forma la exposición es el cociente del valor absoluto de la 

carga total de 'los ionesdeun signo producidos en. aire cuando 

todos los electrones -(71. It):,liberadospor fotonee: en una masa de 

aire (dm) se IrenlincoMplétabente. (Ver apéndice tabla); 

Dx = dQ/dm 

Sus unidades son: C/K13, en la práctica se utiliza el roentgen 

(R), IR 	2.58 x 10-4 C/Kg 

1)) Rapidez de exposición: Es el:Cociente de la expoSiciów(DX) 

entre el incremento de exposición en un.  intervalo de tiempo (dt): 

e) Dosis absorbida; La dosis absorbida de cualquier radiación 

ionizarte es la energía que se imparte a la materia, es decir; las 

radiaciones ionizantes en relación a la unidad de masa del material 

irradiado en el punto de interés. (Ver apéndice tabla 3) 

14 

C '  



Iiistioe y tookInicrilio tic rcithe proledlim pnrn El producción dr inolérlilin morrudo!. 

La unidad utilizada es el Grey, puede usarse la unidad 

especial rad (1 rad = 100 erg/g = 104  Gy), debe enfatizarse que 

aunque el roentgen se aplica estrictamente a los rayos X o gamma, 

el rad puede utilizarse, sea cual sea el tipo de radiación 

ionizante o el tipo de medio absorbente. 

d) Rapidez de dosis absorbida: Es el cociente de dosis 

absorbida entre el incremento de dosis absorbida en el'intervalo de 

tiempo (dt). 

el Dosis equivalente: Es la relación entre 1a dosis absorbida 

y el efecto biológico que produce. 

Dado que la dosis absorbida es insuficiente para Predecir la 

severidad o la probabilidad del efecto bajo condiciones no 

especificadas, la dosis equivalente es la magnitUd que correlaciona 

los efectos más importantes, en particular lOs efectos estocásticos 

tardíos y filos niveles• bajos de dosis útiles en Protección 

radiológica, matematicamente tenemos: 

= DQN 

Donde (Q) es, el factor de calidad y (N) es el producto de  

todos los demás factores modificadores/ por ahora la  icRp 

(International comitte radiological Protection)i le ha dado el 

15 
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valor de 1, el factor de calidad (Q) pretende incluir el efecto de 

la distribución microscópica de la energía absorbida sobre el 

detrimento, se define en función del poder de frenamiento por 

colisión. La unidad de dosis equivalente era el res pero ahora es 

el Sievert para el Sistema Internacional (S.I.). (Ver apéndice 

tabla 3) 

1.3, Radionúclidos 

Hasta antes de 1934 en que Irene Curie y Federico Juliot 

produjeron el primer radionúclido en forma:artificial, las Unidae 

substancias radiactivas que se utilizaban en las técnióás'nuclearee 

eran las que existen en la naturaleza, en la actualidad, el númerO:' 

de redioedclidoe producidos de maneriv.artifitial ha aumentado 

coneiderablemente. 	Los .:usog'.:para los cuales se deetinan estos 

productos son numerosos y diversos. Los radionúclidos han indidido, 

de una manera definitiven el progreso de la medicina, la  

industria, la agricultura y la investigación.cientifica,, siendwel, 

área bibMédica la que indudableMente ha Sido más beneficiada. 

1.3.1. Medicina nuclear 

En la actualidad la irradiación médica ocupa el primer lugar 

entre las fuentes de exposición artificial del ser humano. 

16 
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Estas radiaciones médicas tienen fines de diagnóstico y 

terapéutico principalmente. Las dosis recibidas por los pacientes 

son muy variables; desde muy pequeñas como ocurre en los exámenes 

de diagnóstico, hasta muy altas como las que se administran en 

radioterapia clínica. 

1.3.2. Radiotarmacia 

En medicina nuclear la radiofarmacia tiene por objetivo la 

producción y uso de compuestos radiactivos para el diagnóstico y/o 

terapia de diversas enfermedades, es por ello que constantemente se 

estan sintetizado molé Culas de mejores caraeteristicas - físicas, 

químicas, biológicas y nucleares: los radiofármacos 

Los radiofármacos son substancias químicas que contienen un 

átomo radiactivo dentro de su estructura, cuya forma farmacéutica 

(Seguridad, estabilidad, eficacia, eficiencia, atcxicidad, 

esterilidad, apirogeneidad) cantidad y calidad de radiación, 

garantiza su administración en los seres humanos y cuya aplicación 

en el ser humano tiene diferentes propósitos: 

a) Visualizar la anatomía de un órgano o sistema del cuerpo 

humano, 

b) Evaluar el comportamiento fislopatológico a nivel de los 

tejidos. 

17 
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e) Analizar a través de su metabolismo (del radiofármaco) el 

comportamiento radioquímico. 

Determinar 	cuantitativamente 	sus 	parámetros 

farmacocinéticos. 

En el campo de la medicina hay alrededor de 45 radionúclidos 

utilizados principalmente para diagnóstico, terapia 

investigación, generalmente los radionúclidos son usados como 

compuestos inorgánicos simples, como coloides o en forma de 

moléculas marcadas, 	Su elección se lleva a cabo atendiendo 

diversos factores como: 

a) Tipo y nivel de energía de radiación de tal forma que la 

detección se realice fácilmente en el sistema estudiado, 

Preferiblemente las emisiones de energiadeben ser monoenergéticas, 

no tóxicas y bielógicemente aceptable. 

pi Vida media adecuada para completar el estudio sin que el 

radioisótopo decaiga completamente o haga necesario aplicar grandes 

correcciones Por  decaimiento. 

c) Actividad específica alta como sea posiblef  para que. 

permita grandes diluciones. 

18 
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d) Pureza radiogulmica o sea 14 ausencia de actividades que 

pudieran interferir o deformar el estudio debido a la presencia de 

impurezas o hijos radiactivos. 

e) El procedimiento de marcaje debe ser tal que sea 

reproducible y el radioisótopo tenga un sitio específico, conocido 

en la molécula. El elemento radiactivo debe permanecer enlazado ̀a 

través de los estudios realizados y no debe alterar las propiedades 

químicas o biológicas del compuesto original 

En. la práctica es dificil satisfacer todas estas condiciones, 

sin embargo de acuerdo a lag necesidades elegtmáS, las  más. 

importantes a considerar en la elección, 

Un' radifármaco a su vez se elige de acuerdo a: su selectividad 

orgánica y/o participación en un proceso fisloPatoleglco,

factibilidad de ser marcado con un radionúclido sin alterar  sus 

propiedades biológicas y su toxicidad. 	En la actualidad la  

medicina nuclear está desarrollándose constantemente, originando 

nuevos radiofármacos loa cuales son sometidos a diferentes 

estudios. 

19 



WwhywOm.~.~~~4~km4~.~. 

1.3.3. Moléculas marcadas 

Una molécula marcada es un compuesto en el cual uno de sus 

átomos constituyentes o una unidad estructural de este, es 

substituido de tal forma que pueda identificarse de otros. 

Un compuesto puede marcarse con isótopos estables activos, 

enriquecidos o con grupos químicos específicos. 

ConsideraOlonea iMpoitantespara,  la :elecciÓndel método de 

preparación lle:mOlécUlas marcadas son: 

a) Posibilidad de intercambio entre ,el_coMpuesto radiactivo y 

los intermedios del'producto a marcar, de una forma muy simple, 

Para que  el marcaje con el radionéclido sea posible. 

b) Disponibilidad de materias primas. 

c) Minimizar la expolición a las radiaciones peligrosas 

involucradas en la manipulación del radionúclido. 

EXiaten tres métodos generales, disponibles para la 

preparación de compuestos marcados: 
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a) Síntesis química 

b) Biosíntesis 

c) Intercambio isotópico 

a), Síntesis química 

En este tipo de síntesis el compuesto se marca mediante un 

procedimiento químico conveniente, utilizando el radionúclido de 

uno de sus elementos constituyentes en lugar daun:núclido 'estable, 

El compuesto marcado es purificadoH para remover las impurezas 

químicas y radioquímicat, asegurando así: su amplia purpza.-  E 

necesaria una`secuencia de paSów-preóises a seguir'para minimizar 

las.,pérdidas-:- ocurrldae 	través'de cada una de las etapas de 

producción evitando:la expesicin innecesaria. 

La síntesis química ha sido utilizada para la preparación de 

un gran número de compuestos marcados incluyendo grupos ácido 

amino, azúcares, pirinas, ácidos carboxílicos, ácidos grasos e 

intermedios simples. La síntesis química también ha sido utilizada 

para marcar compuestos con radionlclidos de vida media corta. 

En este tipo de síntesis y en la biosíntesis, la':,pureza de los 

radionúclidos primarios utilizados como materia  prima 

importante. 
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P),  Biosíntesis 

Este proceso consta de 3 etapas esenciales: 

1. Administración del isótopo al organismo vivo. 

2. Conversión por el organismo a la forma del producto 

químico deseado. 

3. Aislamiento del compuesto deseado en estado ,  puro. 

El procedimiento blosintétiCo etedeptado.  a la preparación de 

algunos compuestos marcados, los cualeS son difldiles o imposibles 

de preParar pCrMed1Ps químicos. 
	

Existen lititantes en este ' 

método, ya que Solo -Ae liMita a substancias que se . produCen 

normalmente en les organismos vivos, a -tclividades específicas: 

bajás, dado que. tl 'organismo tiene' una limitante de radiación, 

además de que:bay.upa gran pérdida del radióisótopo Utilizado 

durante el proceso de transformación y en la purificación del-

producto deseado. 

c), Reacciones de intercambio isotópico 

Como Una alternativa a la síntesis directa se pueden llevar a 

cabo reacciones isotópica de intercambio isotóPicc, cuya ventajas 

son la alta actividad específica y pureza de los productos 
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obtenidos, se pueden trabajar cantidades pequeñas de compuesto y 

elegir las condiciones de reacción, eliminado así reacciones y 

subproductos indeseables. Un gran número de compuestos orgánicos 

halogenados pueden marcarse por el proceso de intercambio, estos 

incluyen: grupos alifáticos simples, aromáticos y compuestos 

heterociclicos. 
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El 	es utilizado ampliamente para diagnóstico clínico y 

terapia, se prepara a través del Telurio y como producto de fisión, 

por lo que no es un radioisótopo caro, su energía gamma de 364 KeV 

penetra bien en los tejidos  siendo adecuado para imágenes 

gammagráficas, su período de vida media es de 8 días, período en el 

cual se pueden llevar a cabo la producción de radiofármados 

comerciales. 

Los radiofármacos comerciales del yodo comprenden; Agentes 

cerebrales; Agentes de gammagrafla renal y'suprarrenal, así como el 

marcaje de moléculas, dentro de las cuales tenemos; marcaje de 

proteínas, marcaje de biomoléculas de bajo peso molecnlar, marcaje 

de célUias, marcaje de anticuerpos monoclonalesi: etc. 

2.1. Mangle de orto-pdohiplindo de sodio 1311  

El Orto-,Vodohipurato de sodio 111/ conocido comercialmente como 

hipurán, se utiliza por inyección intravenosa, para el estudio de 

la función individual de los riñones mediante la medición externa 

de la, radiación gamma (gammagrafla). 

25. 
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Existen procedimientos para el marcaje de hipurán en 

diferentes paises: 

1) Procedimiento experimental para el marcaje de hipurán 

utilizado en la India 

Se pesa dentroAe un frasco hipurán comercial (estable), se 

adiciona "I-V (el necesario), se calienta a :61:180"C durante 6 horas 

en solución buffer de acetato de sodio (1 M) 	pH 41-5. El producto 

marcado es precipitado usando HC1 (5 M).¡ centrifugado, redisselto.  

en: NaOH (1 M) 1/ reprecipitado usando'llC1 (5:M). El ciclo de ,  

precipitación se repite hasta que el producto se encuentre libre- de 

Yodo radiactivo. 

El producto es disuelto finalmente en NaOH diluido al 0.1 N, 

se ajusta su pH a 6-7 con solución isotónica, se filtra 

asépticamente. El producto es distribuido en frascos multiusos y 

almacenado en refrigeracilln' 

2) Procedimiento exPerimental para el marcaje de hipurán' 

4tilizadoen Noruega 

Todas las operaciones se llevan a .cabo en una caja de gUantes 

~dial con pared de plómo' 
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En una columna de resina, se agrega un volumen de alrededor de 

5 ml de resina (Dowex 11 a 8 malla 50-100), se lava con solución de 

cloruro de sodio al 0.91, posteriormente 	llevaa cabo una 

separación  por intercambio lónicp, paSándo el hipUraXrear000 ,4' 

través de la columna, la cual es lavada con salina isotónica varias 

Se adiciona citrato de sodio para,11aVar la.concentración al 

0,251, finalmente la solución se filtra, esteriliza y.almacena en 

refrigeración. 

iiiwñoy..W.lindv.M.1.11140111.11114.4..hin10.111;14,..romd. 

En un frasco multiusos con solución de Nal"I (4.0 mCi), en un 

volumen de 0.5 ml, se añade NaOH y solución de yoduro de sodio al 

(0.005 N), se adiciona en 1 ml de solución de hipurán (densidad 

180 g/ml) y se añade NaOH incrementando su pH a 6, se cierra e 

introduce el frasco dentro de la autoclave por una hora a 

temperatura de 120°C. 	Posteriormente se enfría a temperatura 

ambiente. Se agrega 1 ml de tiosulfato de sodio (0.1 N) ajustando 

el pH a 7-8. 
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3) Procedimiento experimental para. el marcaje de hipurán 

utilizado en Rumania 

En un frasco con 2.5 ml de solución buffer pH, 6, (ácido 

cítrico-fosfato de sodio), se añaden 200-300 mg de ácido Orto-

yodohipúrico, 0.5 ml de Nalul y 0.01 ml de peróxido de hidrógeno, 

el frasco se sella con tapón de vidrio y se calienta en-baño Maria 

a 100°C por 60 minutos. 	Posteriormente se enfría hasta la 

temperatura ambiente. 

Se ajusta el pH con HC1 (1 N), se coloca esta solución en baño 

helado hasta que el ácido orto-yodohipúrico precipite, este 

precipitado es separado por centrifugación, lavadocon. bisulfito de 

sodio al 0.2% 	disuelto con.NaON (0.1 N), tres veces, 

Finalmente el precipitado es redisUelto en una solución de 

fosfato disódico, neutralizada con Ncl (1 N) en solución isotópica 

Y esterilizada a 100°C por,60 minutos en la autoclave. 

4) Procedimiento experimental para el marcaje de hipurán 

utilizado en España 
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Se colocan en un frasco de vidrio 250 mg de hipurán y 250 mCi 

de solución de Na°11, su pH se ajusta con solución de NaOH (1 N), 

se sella el frasco y se calienta a 100°C durante 4 horas. 

El producto es purificado por disoluciones y precipitaciones 

sucesivas con NaOH (1 N) y HC1 (6 N) respectivamente. 

Finalmente el precipitado es disuelto en solución de NaOH 

(0.01 N), se ajusta su pH (7-8) y su volumen con solución isotónica 

de cloruro de sodio a 25 ml, se añade alcohol bencílico (0.9% vol) 

como una agente bacteriostático. 

5) Prodedimiento experimental para _el marcaje de hipurán 

util4ado . en, Israel: 

100 mg de ácido para-aminohipúrico se disuelven en 0.45 ml de 

HC1 (2.5 N) y 0.5.ml de agua destilada, se enfría en baño helado 

hasta los 5°C. 

Se adicionan 0.4 ml de NaNO2  al 10% agitando constantemente, 

la mezcla se mantiene de 1/2 a 1 hora en refrigeración, se adiciona 

en un radipiente que contiene 100 m9 dm K"II, con una actividad de 

2 mCi, el recipiente se cierra con tapón de caucho recubierto con 

aluminio, se deja enfriar a temperatura ambiente, posteriormente se 

calienta durante dos horas a 95°C y se, enfría -a temperatura 

ambiente. 

29 



DiViilly.W.M.V.I.frOM111.114141p.411414114111T14111V1N~4.111101.011. 

Un sedimento amarillo pálido se forma (ácido para-

yodohipúrico), este se disuelve en 2 ml de solución de NaOH al 5%, 

la solución se centrifuga y el ácido para-yodohipúrico se 

reprecipita con dos gotas de HC1 concentrado. 

La solución se separa del precipitado, el sedimento es 

redisuelto en NaOH (0.5 N), posteriormente se adicionan 0.1 ml de 

solución de KI al 15%, precipitando el ácido para-yodohipúrico con 

HC1 concentrado, el sedimento es separado y la técnica de 

purificación se repite varias veces hasta la completa purificación, 

finalmente el ácido parayodohipúricp es disuelto en NaOH .(0,1 N), 

su pH ajustado a 7, la solución es filtrada y. su actividad' medida-. 

) 	procedimiento eXperimental para el~ marcaje de jiipurán 

utilizado'• en México 

En un frasco de 10 ml pesar 0.05 g de sulfato cúprico, añadir 

10 ml de agua destilada. 

En otro frasco de 10 ml pesar 0.2 g de hipUrán, agregar 2  ml 
• 

de alcohol etílico ,y agitar  hasta disolver, añadir el volumen de 

'Na'"I necesario hasta alcanZar Una actividad de 30 MCi,'sellar el 
• • 

frasco  con retapa de aluminio y medir su actividad (anotarla) 

añadir '1 ml de solución de sulfato cúprico al hiparán calentar en 

la autoclave a 15 atm durante 20 minutos, 
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Dentro de la campana de flujo laminar, en un frasco de 20 ml 

añadir 1 ml se citrato de sodio, 1 ml de EM.A, 4 ml de propilen 

glicol y agitar. 

Colocar una columna para filtrado de 10 ml, en el portafiltros 

con su aguja correspondiente. Sacar el hipurán de la autoclave, 

destapar el frasco en la caja de guantes y añadir dos ml de buffer 

de fosfatos pH 7. 

Vaciar el contenido del frasco de hipurán a la columna, 

después de filtrar, lavar el fraseó y la columna con . ,2 01 de 

solución salina, medir su actividad (anotarla), pasar dos muestra! 

a la unidad de control de calidad (0.2 - 4 de hipurán.en 4 ml,de 

ablución galina). 

2.2.Otros métodas de marcaje de moléculas 

Se han descrito alguno:,  métodos de marcaje del orto-

yodohipurato de sodio, pero dado que en el Departamento de 

Materiales Radiactivos del Instituto Nacional de Investigaciones 

Nucleares (ININ), también se lleva a cabo el marcaje de otros 

compuestos (Ver apéndice tabla 2), a continuación se describen los 

astodoe de marcaje de algunos de estos compuestos. 
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2.2.1. Yodotalamato de sodio "I I 

El yodotalamato de sodio es un compuesto que se utiliza para 

estudios renales. 

Procedimiento experimental para el marcaje de yodotalamato de 

sodio "I utilizado en México 

En un frasco de 10 ml pesar 0.0636 g de yodotalamato de sodio, 

añadir 2.5 ml de buffer de acetato de sodio pH 4.6, disolver el 

yodotalamato con la ayuda de un agitador de vidrio, añadir el "I, 

sellar con reta& de aluminio, medir su actividacU (anotarla), 

calentar en la autoclAve a 15 atm 'durante dos horas, sacar de la 

autoclave y añadir 1 gota de tiosulfato de Sodio, ajustar el pH a 

7 con NaOH 1 (N) (0.5 ml), preparar una columna para filtrado con 

una Jeringa de 10 ml y filtro millipore, pasar el yodota1amato de • 

sodio "II por la coluMna y ajustar el volumen'4',15 ml con solución 

salina, medir la actividad, anotarla, paaar - una muestra 'a control 

de calidad de 0.3 ml en 4 Ml de salina. 

2.2.2. Yodoalbümine 

La yodoalbúmina "I I humana es utilizada Para la determinación 

de los volúmenes de plasma y de sangre, para diagnóstico y 

localización de tumores cerebrales así como para determinaci6n de 

tiempos de circulación. 
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Procedimiento experimental para el marcaje de yodoalbúmina I"I 

utilizado en México 

En un frasco de 20 ml pesar 0.01.  y de cloramina-T, añadir 20 

ml de agua destilada. 	En un frasco de 10 ml, colocar 125 mg de 

albúmina, añadir el "II necesario,' medir su actividad, añadir 2.5 
ml de la solución de cloramina-T, esperar 15 minutos, agitando 

constantemente, finalmente añadir una gota de tiosulfato de sodio. 

Dentro de la campana,deflujo laminar, en un frasco de 20 ml, 

colocar 0.5 ml de citrato de sodio,-añadir 0.5 ml de EDTA, 4 ml de 

PrOPilen glicol, 0,2 ml de NaOH 0.1-1(.-  Colocar una columna de 

filtrado, utilizando una jeringa de 19 ml en un portaftltro, 

Preparar dos columnas más con jeringas de 5 mi, colocando en 

el fondo de cada jeringa una capa de fibra'= de vidrio, 

posteriormente, ogregar+/- 5 ml de resina a la columna hasta 

completar 4 centímetros de altura (la resina se lava previamente 

con solución ealiee)1 

Vaciar la solución de albúmina a la primera columna de resina, 

pasar el filtrado a través de una segunda columna de resina Y 

filtrar finalmente en la columna con el portafiltros, ajustar el 

volumen de la solución filtrada a 10 ml con solución salina 
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isotónica estéril y libre de pirógenos, medir su actividad 

(anotarla), pasar una muestra a control de calidad de 0,3 ml de 

albúmina en 4 ml de salina. 

2.2.3. Triolalna 

Esta substancia ha encontrado una aplicación específica en la 

verificación del metabolismo anormal dalas grasas por el intestino ,  

y la prueba de funcionamiento anormal del páncreas, en la,industria 

se utiliza como trazador. 

Procedimiento experimental para el-.marcaje de. trioleina 

utilizado en, México 

Para preparar el reactivo monocloroyodo pesar 107 mg de yodato 

de potasio, 150 mg de yoduro, disolver  ambos reactivos en 2 ml de 

agua destilada, añadir gota a gota 2,4 ml de HC1 concentrado 

agitando, añadir 5.1 ml de agua destilada, guardar en un frasco de 

tapón esmerilado añadiendo 2 ml de tetraclorUro de carbono. 

En un frasco de 15 M1 añadir la cantidad necesaria de "I, 

afiadir 2 pa de monocloroyodor en otro frasco de 15 ml agregar 3 ml 

de trialelna, 3 ml de éter etílico, 'agitar hasta la mezclar 

completamente la trioleina en el éter, 
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Añadir al frasco que contiene el "II, la solución anterior y 

agitar vigorosamente. Dejar reposar en la obscuridad durante 24 

horas. 

2.3. Control de calidad de compuestos radiactivos 

Toda linea de producción de radioisótopos requiere una serie 

de pruebas de control, que tienen por objeto garantizar la calidad 

de los productos finales, para efectos comerciales. 

En el caso de aquellos que se usan como fuente de radiación 

externa, en que la forma química no interesa, basta con asegurar la 

pureza 'radionuclida, es decir la ausencia de otros núclidos 

contaminantes y 'certificar la actividad de la muestra dentro' de un 
• 

rango de alrededor de 100%, +/-5% a lá hora y fecha de su 

calibración. 

Para los radioisótópós• usados .en procesos químicos o 

bidquímicos las exigencias son mayores sobre todo las de pureza 

radioquímica, pero los que requieren una serie de control más 

completa y máá estricta son los radionúclidosdestinadol al uso de 

la medicina nuclear. 
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Muchos países a través de los organismos correspondientes, han 

establecido normas precisas a las que deben sujetarse los 

preparados radiactivos de uso clínico, tales controles se realizan 

en forma rutinaria y comprenden ensayos físicos, químicos, 

biológicos y radionúclidos. 

Los ensayos radiongclidos. se realizan estudiando las 

características físicas de las radiaciones emitidas y tienen por 

objeto garantizar la ausencia de otros náClidos radiactivos los 

ensayos físicos se refieren a la determinación de propiedades como 

estado flOico, .volumen, apariencia, control de pH (qUe de ser 

necesario se modifica con soluciones Ireguladoras),'' tamaño';  

partícula en compuestos coloidales, partículas en suspensión, etc. 

"Los ensayo0 qUímicos eatán relacionados fundementalMentecon 

el métódode obtención del compuesto y con la pureza del material 

'irradiado, 	control de pureza.radioquimida sirve, para:estudiar 

la forma química del radioisótopo e investigar la Presencia de 

otras formas químicas distintas a la indicada. 	Los métodos 

universalmente usados para este tipo de análisis son los de 

electroforésis, cromatografía de papel y Cromatografía de líquidos 

a alta Presión (CLAP). 	Los ensayos biológicos comPrenden el 

control de esterilidad y prueba de pirOgenos, pruebas rde 

biodistribución en animales de laboratorio y pruebas de toxicidad 

aguda. 

36 



111.40 y cid», rurridn dr n'Id. pndnllpu plbre 4 polduchin d. snolirkdan wers.d. 

Los radioisótopos inyectables están sujetos a las exigencias 

establecidas por las farmacopeas para los demás productos 

inyectables. 

2.4. Selección del método para la producción de Orto-yodohipurato de 

sodio '1 

La selección del método se basa principalmente en el análisis 

de le complejidad, de los diferentes métodos de producción, de las-

características que, deben reunir las celdas de producción, de los 

requerimientos necesarios para unwmanipUlación fácil durante'el- 

proceso y la seguridad radiológica del personal 

expuesto (POE). 

ocupacionalmente 

Tomando en cuenta las consideraciones anteriores y después de 

haber elegido el proceso de para la producción de orto-YoffilhiPurato 

de sodio InI que se utiliza en México, se verificaron las ventajas 

Y desventajas. 

Se realizaron ensayos, en el laboratorio, simulando,e1 equipo 

necesario para este proceso, a partir de lo cual se establecieron 

los requerimientos indispensables para su manipulación práctica y 

demás detalles importantes para, el funcionamiento mecánico del 

equipo. 
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Para la elección del método de producción se tomaron en cuenta 

algunas consideraciones importantes: 

En los procesos que involucran la transformación química o 

procesos de preparación de compuestos radiactivos, el tiempo de 

exposición al ser humano debe de ser el mínimo posible, por lo 

tanto el proceso debe ser lo más corte posible y fácil de 

manipular, en este caso en partitular,dado qUe todo el proceso se 

realiza 'con maníPuladores dentO de una celda herméticamente 

cerrada. 

:Es :importante la miniMa:produCción de desechOS radiactivos 

;generados durante. el proceso de ,producción o maniPUlación de estos 

cOmlUalltos, además que cualquier proceso de limpieZa en áreas de 

producción iMplica la generación de más desechos radiactivos 

Por otro lado el proceso de producción implica la utilización 

de equipo, material y aparatos resistentes a los efectos de la 

radiación. 

2.4.1. Ventejee del método elegido 

, 
Las ventajas de este metodo son de tipo practico en el  proceso 

de producción 'y de seguridad radiológica para el Personal: 
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1. Tiene como ventaja que es un método sencillo al cual por 

cuestiones de diseño y optimización, fué posible realizar 

modificaciones de tipo mecánico para disminuir los riesgos de 

contaminación, manipulación y realizar de una manera más rápida el 

proceso. 

2. Dado que el personal está familiarizado con la técnica y la 

experiencia:que se tiene sobre el marcaje de moléculas, se minimiza 

la expoSición (por tiempo)' del personal. 

3. Dado que el 'mí utilizado en México no se produce y que 

dicho producto r es de-importación (de Canadá o E.U.) el, proceso de 

producción del orto-yodohipurato de sodio 01I,. es un Proceso  que se 

lleva a cabo mediante una reacción de intercambio isotópico ePtre. 

dos: CoMpueátos,. utilizando calor bajo condicioneS'especificas, lo 

cual minimiza 14 Producción: de desechos radiactivos de' manera 

importante, al no involucrar un proceso Oulmico de obtención y 

Purificación. 

2.4h2. Deevéntejee del método elegido - 

La desventaja de este método de ,producción es; ,que se limita 

la producción a una actividad no mayor de 50 mci Para  Orto-

yodohipurato de sodio 'mi. 
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3.1. Objetivos 

3.1.1. Objetivos generales del teme 

1) Contribuir al desarrollo tecnológico en la producción de 

radioisótopos importantes en el área de la medicina nuclear 

2) Producir el orto-yodohipurato de sodio "II necesario para 

cubrirla demanda nacional 

3) Producir el orto-yodohiPurato de sodio I"I bajo las 

condiciones adecuadas de seguridad radiológica estipuladas por el 

OIEA. 

3.1.2. Obletivom 41ºPedlticos del tema 

1) Llevar a cano una revisión bibliOgráfica que nos permita 

conocer los diferentes Procesos de Producción de orto -yodohipurato 

de sodio I"I y sus características, para el elegir el más adecuado. 
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2) Realizar los ensayos de laboratorio que permitan el 

conocimiento de las etapas importantes en el proceso de producción 

de orto-yodohipurato de sodio "II elegido. 

3) Llevar a cabo ensayos en el laboratorio que permita elegir 

cada parte del proceso de producción. 

4) Realizar el diseñode las piezas mecánicas necesarias en la 

producción tomando en cuenta los reqUerimientos del, proceso, la  

forma más fácil de manipular el proceso .y la•  mínima prOducción de • 

desechos radiactivos. 

5) construir un prototipo inicial para la producción inicial 

de orto-yodohipurato de sodio "II. 

6) Verificar el funcionamiento Mecánico del PrototiPo. 

7) Llevar a cabo el procedimiento de marcaje de hipurán 

utilizando actividades bajas 
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3,2. Material para marcaje de orto-yodohipurato de sodio 'I 

3 Frascos tipo penicilina de 10 ml 

2 Frascos de tipo penicilina de 20 ml 

4 Contenedores de ploMo, tipo "A", ININ 

2 Jeringas de 5 ml 

2 Jeringas de 10 ml 

1 Membrana millipore 20 µ 

1 Portafiltros de plástico 

5 Tapones de hule 

Retapas'Ae aluminio ,  

5 EtiqUetas para Irasco.: 

5 Etiquetas para Contmhedor.de plomo 

3.3. Sustancias, soluciones y material radiactivo para marcaje de orto-

yodohipurato de sodio "I 

0.20 g 	Hipurán 

10.0 ml Alcohol Etílico 

0.05 g SUlfáto Cúprico 

1.00 ml Citrato de sodio 

140 ml EDTA 
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4.00 ml Propilen glicol 

2.00 ml Solución Buffer de fosfatos pH 7 

la actividad requerida 

solución salina 

agua destilada 

3.4. Preparación de materiales, precauciones de manejo y seguridad 

para marcaje de orto-yodohipurato de sodio 

3.4.1. Preparación de materiales 

a). Los materiales de vidrio y demás se esterilizan y 

despirogenizan, las jeringas que se usan son de plástico estériles 

y se desechan al final de la operación. 

b). Los frascos utilizados en la preparación de dosis son ,  

frascos tipo penicilina de 10 y 20 ml, estériles,  provistos de 

tapón de hule, retapa de aluminio y la etiqueta de datos 

correspondientes. 

c). Los contenedores de Plomo donde se almacenan y envían las 

dosis de hipurán son de plomo tipo "A" (ININ), a los cuales se les 

coloca los datos correspondientes en la etiqueta (dosis, volumen, 
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concentración específica, actividad, fecha de calibración, isótopo, 

fecha de caducidad, lote). Verificar que los datos en la etiqueta 

del plomo correspondan con los de los frascos, 

d). La preparación de soluciones (hipurán, sulfato cúprico, 

EDTA, propilen glicol, citrato de sodio) y la medición de los 

volúmenes se llevará a cabo dentro de la campana de flujo laminar, 

así como la verificación del buen estado de la membrana del filtro 

mIllipore a utilizar durante el proceso 

e). En la celda de producción- - se llevar4 a cabo la 

verificación del funcionamiento adecuado dg cada uno' de los , 

mecanismos utilizados duranteel procesó: sistema de vacío, sistema 

de extracción, sistema de iluminación y cada uno de los equipos 

necesarios para el proceso antes, de cada marcaje. 

3.4.2. Precauciones de manejo y seguridad 

a) Todas la operaciones con material radiactivo se llevan a 

cabo dentro de la celda de producción. 

b) El personal que efectúa el proceso debe usar el equipo 

siguiente: 



e) Todo el personal al escuchar la alarma (de concentración 

permisible en el aire 5,000 cuentas por minuto) debe abandonar las 

instalaciones, dirigirse al punto de reunión en caso de emergencia. 

3.5.1. Procedimiento experimental para la producción de orto - 

yodohipurato de sodio 

1. Pesar 0.05 9 de sulfato cúprico en la balanza analítica 

dentro de un frasco tipo penicilina de 10 ml. 

,• • s 	•••• 	• 

&~~0~1.m4~...naus 

i) Sobretodo 

ii) Guantes de plástico desechable 

iii) Cubre pelo desechable 

iv) Cubre boca desechable 

V) 	Cubre zapatos de plástico desechable 

vi) Dosímetro de película 

vii) Dosímetro de tórax (TLD) 

viii) Dpolmetro de manos 

ix) Dos1metro de lectura directa 

10. Pesar 0.01 g de hipurán 
en la balanza analítica,  dentro  da  

otro [rasco de lo ml. 
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3. Revisar dentro de la campana de flujo laminar el buen 

estado de la membrana millipore que se encuentra dentro del 

portafiltro 

4. Agregar al frasco de sulfato cúprico 10 ml de agua estéril 

libre de pirógenos (agitar hasta disolver), medir 1 ml de solución 

y agregarlo en otro frasco de 10 mi, sellarlo con tapón y retapa de 

aluminio. 

5. Agregar al frasco de hipurán 2 ml de alcohol etílico puro, 

agitar hasta disolver. 

6. En un .frasco de 20 ml dentro de la:. caMpana de flujo 

laminar, agregar 1 ml de citrato de sodio, 1 ml de EDTA, 4 ml de 

propilen glicol, sellarlo con tapón Y retapa de aluminio. 

7. Pasar el frasco de hipurán a la celda de dOSificación de 

"II, por la banda transportadora, añadir el volUMen necesario de mí 

hasta obtener la actividad requerida. 

Dentro de la campana de flujo laminar, colocar el 

portafiltro, el frasco de sulfato cúprico, el frasco con la mezcla 

de EDTA, citrato de sodio ,y propilen glicol, dentro de una caja de 

lueite, sellarla herméticamente. 

9. Colocar la caja en la banda transportadora para llevarla a 

la ,  celda de producción de moléculas marcadas. 
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10. Pasar el frasco de hipurán a la celda de proceso y sacar 

de la caja de lucita el frasco de sulfato cúprico, colocarlos en 

los sitios definidos para el proceso de añadir y mezclar en el 

equipo de producción (portafrascos inferior y superior 

respectivamente), 

11. Accionar los pistones, para 11evara cabo lla inSerción 

agujas en los frascos, accionar la bomba de vacío para llevar a 

cabo el proceso de mezclado de hipurán con sulfato cúprico, 

accionar el pistón nuevamente para extraer lis agujas de los 

frascos. 

12. Extraer el frasco de hipurán, colocarlo dentro de la 

autoclave durante 20. minutos a presión de 15 atmósferas. 

31. n,war 1,1 rram.H di,  la ,Iulriclavp,, agrpgar 	Mi '10  nnliu'lFiii 

de buffer de fosfatos para—obtener un Pn '7, utilizando los,  

portafrascos superior e inferior del procedimiento anterior. 

14. Colocar la membrana millipore en el portafiltro 

verificar su Posición.  correcta. 

15. Colocar en el portafrascos superior el hipurán, situar el 

Portafiltro, en la posición correcta, el . frasco de la mezcla de 

EDTA, citrato, de sodio y propilen glicol en el, portafrasco 

inferior, accionar los pistones para insertar las agujas, accionar 

la bomba de vacío, llevar a cabo el proceso de filtrado de hipurán 

y 'ajustar su Volumen a 20 ml con solución salina libre de 

pirógenos. 
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16. Pasar el hipurán a la celda de le cámara de ionización, 

medir su actividad. 

17. Pasar la muestra de hipurán a control de calidad (0.3 ml 

en 4 ml de solución salina). 

18. Utilizando una bureta de dosificación, añadir en un frasco 

de 10 ml, el volumen necesario, de acuerdo a la actividad requerida 

por calibración de la dosis, ajustar el volumen a 5 ml en cada 

frasco de dosificado, medir la actividad de cada dosis, anotarla. 

3.5.2. Descripción del proceso de producción de orto-

yodohipursto de sodio "2 

In un fraláco de 10 ml pesar 0.05 gr de sulfatO cúprico dentro 

de la campana-  de flUjo laminar,:añadirr.10 ml de agua destilada, 

agitar hasta disolver, tomar una muestra de 1 ml, colocarla en otro 

frasco, sellarlo con tapón y retapa de aluminio. 

Por otro lado en un frasco de 20 ml añadir 1 ml de citrato de 

sodio, ; 1 ml de EDTA, 4 ml de PrOpilen glicol, sellar el frasco con 

retapa de aluminio. 	En otro frasco de 10 ml, Pesar  0.2,g de 

hipurán, añadir 2 ml de alcohol (milico, agitar hasta disolver el 

hiPurán. 

pasar el frasco de'hiPurán por la banda transportadora a la 

celda de dosificación del IltI, para añadir el volumen necesario de 

acuerdo a la actividad requerida. 

49 



En una caja de lucita (con sellado hermético) se colocan el 

frasco con la solución de citrato de sodio, EDTA y propilen glicol, 

el filtro millipore, el frasco de sulfato cúprico (1 m1). Esta 

caja se lleva por la banda transportadora a la celda de producción 

de moléculas marcadas. 

En la celda de producción se recibe el frasco de hipurán con 

el '41 por la ventana de accesos, el frasco de hipurán se sitúa en 

el soporte diseñado para el proceso de mezclado, dosificación y 

filtradO¡ el-  cual consta de portafrascos: superior e:inferior, 

portafiltro y dos; pistones para llevar a cabo lá Anseroión de 

agujas en cada frasco. 

El Irasco de hipurán se coloca an.al portafrascos inferior y 

el de sulfato cúprico en el superior, se accionan los pistones para 

insertar las agujas, en ambos frascos, se acciona la bomba para 

llevar a cabo el suministro de 1 ml de,-sulfato de cúprico al, 

hiPurán. 

Se retira el frasco del aparato, se coloca en la autoclave a 

un¿ presión de 15 atmósferas durante 20 minutos, se :extrae el. , 

frasco de la autoclave, se coloca en el aparato anterior, se 

agregan ahora 2 ml de solución buffer de fOsfatos pH  7. 

Se coloca el filtro en el portafiltros, el frasco de hipurán 

se coloca en el portafrascos superior y en el portafrascos inferlor 

se coloca el frasco de EDTA, citrato de sodio y propilen glicol, se 
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insertan las agujas en los frascos y utilizando el sistema de vacío 

se lleva a cabo el proceso de filtración de h..purán, una vez que la 

solución es filtrada en su totalidad, se ajusta su volumen a 20 ml 

con solución salina, el frasco se transporta por la banda 

transportadora, a la celda donde se encuentra la cámara de 

ionización, se mide su actividad. Se toma una muestra para control 

de calidad (0.3 ml en 4 ml de solución salina), en un frasco de 10 

ml utilizando la bureta de dosificación dosificar agregando el 

volumen necesario de acuerdo a la actividad requerida para una 

dosis calibrada, ajustar su volumen a 5 ml (medir su actividad). 

34. Condkiones de operación durante el procedimiento de marcaje 

. Durante el proceso'de producción se manejan diferentes equipos 

auxiliares, el equipo diseñado y'elequipa de. proceea, cada uno de. 

estos trabaja en condicionee.de operación que permitan realiZar el 

proceso de pi.oducaión en la forma mas rápidaeficiente, (Verfiq. 

3) 

El equipo de extracción de la celda consta de un extractar, el 

cual tiene un gasto másico de 220 1/mini su funtionamiento tiene un 

alimentación de, 220 volts de corriente. 
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El sistema de extracción en la celda, esta conectado a un 

filtro de carbón activado, antes y después del filtro tiene una 

válvula tipo mariposa con la cual se controla la condición 

necesaria dentro de la celda de producción, de tener una presión 

negativa de 0.5 pulgadas de columna de agua. 

Los sistemas neumáticos con que cuenta el equipo disentido 

(pistones) y la ventana de acceso, son acionados eón airea presión 

proveniente de un compresor Cuyo gasto másico es de 12 1/cm2. 

Se cuenta, con una bomba de vacío la cual proporciona 360 

con un motor de Duo rpm, la cual se utilizará Apara cubrir los 

requerimientosdel proceso dé producción y se regulara con llaves 

de de paso. 

Las lamparas para el alumbrad() interno Y externo  de la celdas, 

son de lUz blanca, cuyo voltaje es de 110 volts, así mismo la 

conexión de los`aparatos eléctricos (dosificador autoelave,cámara 

de ionización, selladora neumática) 
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3.7. Diseño de piezas mecánicas para marcaje de hiparán 

En el desarrollo de un proceso químico se incluyen varias 

actividades, entre ellas el mejoramiento de procesos cuando se 

presentan problemas de operación, en tales casos la sustitución o 

modificación en el proceso y/o equipo es recomendable, incluyendo 

el diseño de nuevos, equipos:de procesoAesarrollando así `nueva 

tecnologia. 

En particUlar para 01:diseño de las piezas prototipo:del 

proceso de hipurán, se pasó por una eerie=cWetapas a partir de:las-: 

Cuales se diseñó el equipo mecánico neceearip  

1. Se eligió el método más sencillo para la producción de 

biPurón. 

2. e llevó a cabo la producción de moléculas marcadas 

utilizando el método elegido para determinar los puntos clave en el 

proceso de producción de molécUlas. 

3 A partir de los pasos anteriores y de acuerdo a las 

necesidades establecidas, se encontró que las operaciones 
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fundamentales con base en las cuales se llevará a cabo el diseño 

del equipo son: el filtrado, la dosificación, adición de 

soluciones, así como las condiciones de esterilidad que se deben 

mantener dentro de la celda durante el proceso, tomando en cuenta 

que para realizar estas actividades no se puede manipular 

manualmente el equipo y los reactivos. 

4. De acuerdo al método y a las operaciones fundamentales del 

proceso, se diseñaron. cada una de las piezas .mecánicas que se 

requieren en este proceso, con base en las características 

esenciales de la celda de producción durante el proceso. 

5. e llevó a cabo el ensayo de la técnica sin utilizar 

material radiactivo, siguiendo cada uno de los pasos del Método de 

marcaje, simulando el equipo diseñado, a partir del cual ee 

determinó la forma, el tamaño número, posición, etc. de las piezas 

necesarias. 

6. Se seleccionaron los equipos e instrumentos que Se 

utilizarán dentro de la celda, así mismo se definieron los equiPos 

Y servicios auxiliares necesarios para llevar acabo el proceso de 

marcaje de moléculas, 
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3.8, Equipo mecánico diseñad() y equipo para marcaje de hipurán 

El equipo para el proceso de producción (el diseñado), consta 

de 21 piezas particulares fabricadas y 8 piezas comerciales en el 

mercado necesarias para el ensamble del equipo diseñado. (Ver 

planos 1 y 2). 

El equipo diseñado tiene como función principal llevar acabo 

los procesos de adición de substancias, filtrado 'y ajuste de 

volumen; consta de dos pistones, dos portafrascoS¡ állatro portagejo 

y Un portafiltros principalmente,: 

Se seleccionó el material de construcción de acuerdo a sus 

propiedades y a el uso para'el que esta destinado garantizando la 

vida 'atilde' equipo diseñado y construido, propiedades tales como: 

propiedades Mecánicas: Entre ellas la fuerza que opone el 

material a la deformación (resistencia), la resistencia de un 

material a ser'penetrado por otro (dureza) y la propiedad del 

material a no modificar de manera importante sus propiedades 

mecánicas, basta,  cierta  temperatura limite (termoestabilidad). 

Propiedades• Físicas: Densidad y el calor. 
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corrosión y protección anticorrosiva: Como la mayoría de los 

deterioros por desgaste y envejecimiento en las Instalaciones 

químicas se producen por corrosión, es importante tomar en cuenta 

la degradación del material a partir de su superficie. 

Además de los aspectos técnicos, es necesario hacer un balance 

entre lás posibilidades y necesidades í indispensables, 

imprescindible emplear el material mas batatO que satisfaga las 

necesidades técnicas por completo, evitando el prematuro desgaste 

o constantes reparaciones que .superen el costo de compra, 

Principalmente por que este material, se someterá a esfUerzos 

mecánicos (por los manipuladores), a porrosión, A su-uso constante 

y a procedimientos de descontaminación, 

Por tanto los materiales usados en la construcción de las 

Piezas mecánicas diseñadas fueron: acero inoxidable AISI 304 y 

acero inoxidable AISI 316, estos materiales presentaban las 

propiedades .mecánicas, . físicas y de estabilidad a la corrosión 

6PtimaS. requezidaS para su uso. 
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3.8.1. Equipo mecánico diseñado y construido pare proceso de 

!marcaje de orto-yodohipureto de sodio "'I 

1. La construcción del equipo mecánico diseñado para proceso;  

Se realizó: en los talleres de laGerencia de Ingebieria del 

Instituto Nacional:de InvestigaCiOnes.Nucleares, loS Planos de cado 

una de las partes y los planos generales de las partes diseñádas se 

desdriben cada una en el siguiente cuadro. (Verplano 1 y.2) 
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Nombre de la pies' Función de la pieza 

Base principal Elemento que tiene como función soportar y 

fijar el equipo en la celda a lacherOla de 

acero inoxidable. 	(ver fig. J) 

Base del pistón Tiene 	Como 	función 	coloCar 	y 	fijar 	el  

pistón en.  la posición adecuada para llevar 

a cabo  el proceso de inserción o extracción 

de las agujas, en los frascos, 	eVitando. su 

desplazamiento debido -a la fuerZe.Yeiercida 

por el aeCionamiento'del pistón. 

Pedestal:: Elemento. enel 	cual 	se 	erlsambljae 	los' • . 	. 	. 

dispoSitiVos que conforman „el. equipo, 

Tuerda Elemento que ajusta la medida y'la.potiCión 

de las gulas superiores cowel:portafrascos 

superior. 

Mwiwycomqm.lindeaMillwffiMpoprolow,durrilinde.dévullowilnadm 

TABLA 1 

Pastee que componen el equipo mecánico diseñado y construido para 

el proceso de producción de orto-yodohipurato de sodio "I 



Soporte Elemento 	que 	ajusta 	la 	altura 	y 	longitud 

del 	pistón 	superior, 	para 	la 	inserción de 

las agujas superiores en el frasco. 

Guía superior Elemento a través del cual se desplaza el 

portagujas 	superibr 	al 	ser 	accionado 	el 

plston 	superior, 	fijándolo 	a 	la 	altura 

deseada. en el frasco superior. 

Bujes Elemento a través del cual se deslizan las 

guías superiores. 

Portagujas 

inferior izquierdo 

Elemento en el cual 	se 	fija 	la aguja' que 

conecta a-la/linea d&vacló con el frasco, 

al ' insertarse 	la aguja-.'en él, 	Mediante el 

pistón, inferior. 

• 
Portagujas 

inferior` derecho 

Elemento en el Cual9130,colocaran las agujas 
, 

dé diferentes líneas pera la . inyección de 

OolucidneS en:frascCS', 4e. 10  y 20 ml. 

Guía: Elemento 	que 	proporciona 	linealidad 	con 

respecto 	al 	pedestal, 	proporciona 	:del 

movimiento 	ascendente 	y 	descendente 	del 

portafiltro al accionar el pistón superior,,  

Tapón Elemento que permite el cambio del. resorte.  

o balín. 

Nwilloy..W.i,11,1,11140mildipombellem4milinskm.décninstowled. 
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Elemento que alinea la posición de -  las 

agujas en el momento de la inserción. 

Pivote 

Fija la posición del portagujas superior al 

momento del giro del portafrascos superior. 

Soporte de Gula 

Soporte de agujas Elemento en el cual se encuentran colocadas 

las agujas de inserción para llevar a cabo 

la transferencia de liquides a través de 

los frascos colocados verticalmente con el 

tapón hacia abajo; insertando las agújas 

por el tapón del frasco, 

La fUnción de este seguro es garantizarla.. 

posición adecuada del frasco en eY-Momento 

de la inserción (de la o las agujas), el 

cambio de frasco 'de 10 - 0  20mi,,evita 

cualquier movimiento de este Y la inSerción 

de la agUja en el lugar equivocado. 

Este seguyo permite Insertar .14:aguja del 

filtro en el tapón. evitando que el,  filtro 

se deslice hacia arriba o gire  Por' la 

Presión que ejerce el Pistón en, esta 

operación. 

Seguro para frasco 
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Portafiltro Elemento 	cuya 	función 	es 	almacenar 	el 

filtro 	(intercambiable) 	para 	llevar a cabo 

el proceso de filtrado de hipurán, así como 

de fijar la posición del filtro y su aguja. 

Portaquja superior Pieza en 	la 	cual 	se 	coloca 	el 	portagujas 

superior, 	determina 	la 	posición 	deseada 

para las agujas en el tapón de hule de cada 

frasco. 

Portafrascos 

inferior 

Este 	portafrascos 	tiene 	como 	finalidad 

recibir y situar al 	frasco 	(de 10 o 20 ml) 

inferior en posición -vertical con el tapón 

hacia 	arriba 	(donde 	por, loregular 	se 

reciben 	las 	substancias 	'a 	añadir, 	el 

hipurán después de ser filtrado). 

portafrascos 

superior . ' 

- 	, 
La función de este portafrascos es colocar 

el 	frasco de 	10 o 	de 	20 	ml 	en 	posición 

vertical 	con 	el 	tapón 	hacia 	abajo, 	para 

transferir 	la 	solución 	que 	se 	filtrará, 

dosificará o añadirá. 
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Accesorios necesarios para el ensamble del equipo diseñado: 

2 Pistones ADVL-25-50-A (FESTO) 

1 Balín 1/4" acero 

1 Resorte 7/3211  ext. ac. tipo plano 

11 Arandelas de presión estrella de 3/16" 

4 Tornillos allen M-5, ."1,=100 acero 

4 Tornillos alien,M-5 A.,=15 acero 

Tornillo aneó 3 /16" 24UNC 4-71/2" ac. 

Tornillos allen 1/4" 20UNC 	ac, 

3.1.2. Equipo e  instrumentos necesarios para  el  proceso  de 

mercmje de orto -yodohipulato de sodio Imi 

Dado que el proceso involucra diferentes accesorios, equipos 

e instrumentos necesarios, dentro y fuera de la celda se describen 

cada uno de ellos: 
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TABLA 2 

Equipo • instrumentos necesarios para la producción de 

moléculas marcada■ 

Equipo o instrumento 

necesario para marcaje 

Funcionamiento del equipo o 

instrumento 

Autoclave tipo Sybron 

modelo 02251 

Proporciona las condiciones necesarias 

de 	presión 	y 	temperatura 	para 	el 

proceso de marcaje de hipurán, durante 

el 	tiempo 	establecido, 	además 	de 

esterilizar el Producto. 

Cámara de Ionización 

tipo CAPINTEC 

Tiene 	como 	fin 	medir 	lá 	actividad 

inicial del "II, al término del marcaje 

Y 	después 	de 	la 	dosificación 	esta 

cámara 	esta 	calibrada 	para 	medir 	el 

isótopo IIII. 



Campana de flujo 

Laminar 

Dentro de 	la 	campana 	de 	flujo 	laminar 

la cual se encuentra fuera de la celda 

de 	producción 	se 	realizaran 	los 

procesos de preparación y medición de 

las 	soluciones 	así 	como el 	sellado de 

los frascos necesarios para realizar el 

próceso:de marcaje dentrO de la celda. 

Dentro de la CampanaYee verifican las 

condicioneá 'llsicas 	de 	la :membrana 

millipore,. interior 	del 	filtro. 	Los 

trascos de 	las soluciones y :e1:11.1tro ..:  

se colocan dentro de Una caja deludita 

la...cual 	se 	sellará 	herméticamente 

den ,  de la PaMpana 

PelladoraAleumática 

para frascos 	tipo 

penicilina 

Penar 	104 

sluminic,, 

frascos  004 	ret4Pa 	de 

luñoy~l~i iii fluillaapr~ipnnaldlimd~friwdécolormansd. 
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Caja de lucita con 

sellado hermético 

Dentro de esta caja se colocan cada uno 

de 	los 	accesorios 	y 	soluciones 

necesarias 	durante 	el 	proceso 	de 

marcaje, el sellado hermético tiene la 

función de mantener la esterilidad de 

los 	accesorios 	y 	soluciones 	para 	el 

marcaje, 	ya 	que 	esta 	se 	transportará 

por la banda transportadora a la celda 

de producción. 

Bureta de dosificación Mide los volúmenes exactos de solución; 

de orto-yodohipurato de sodio "I I y el 

necesario de salina, 	para completar 5 

ml de volumen por cada dosis, así como 

ajustar el volumen de hipurán a 20 ml. 

Banda transportadora Se, encuentra en la parte posterior de 

las celdas, a la altura de las ventanas 

de accesos, 	lleva 	a cada una de 	las 

celdas, 	las soluciones ,e instrumentos 

necesarios, 	para 	realizar 	los 

diferentes ' procesos> 	de 	producción, 

mantenimiento 	y 	preparación 	de 	la 

r celdas. 
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Sellador para frascos 

tipo penicilina manual 

Se utiliza durante la preparación de 

las soluciones, con el se sellan 

manualmente los frascos una, vez que se 

prepararon y midieron (sus volúmenes) 

dentro de la campana de flujo laminar. 

    

    

Los equipos e instrumentos que se encuentran dentro de la` 

celda, son equipos que tienen las especificaciones necesarias de 

operación'. 	Para la:cámara de ionización y para la selladora . 	_ 

neumática de fraseos tipo penicilina hay una celda individual. 

3.9. Características (le la celda para proceso 

La instalación d la celda se llevó a cabo en las 

instalaciones del Departamento de Materiales Radiactivos, Gerencia 

de Servicios Técnicos Nucleares, Instituto Nacional de 

Investigaciones Nucleares, al concluirla remodelación total de las 

celdas de Producción (de '°Tc y °II) de dicho departamento. (Ver 

fig. 1) 

66 



iliwiloyw.W.lintfr.M.proM0.11.4lardWhindem.4.1.4,0«..14,  

La celda de producción tiene las siguientes dimensiones: 

Altura: 880 mm 

Base: 995 mm 

Ancho; 900 mm 

La celda consta en la parte frontal y superior de una placa de 

lucita (1 cm de espesor), fija a una estructura de hierro de (2 cm 

..de espesor), con tornillos de 1/8" deHcabeza hexagOnal,con 10-cm 

de separación, En la Placa frontal de lucitá se tienen dos 

orificios de 30 cm, de diámetro por los cuales se moverán los 

manipuladores dentro de la celda, los orificios son sellados con el 

cubre manipulador respectivo para mantener la hermeticidad de la 

celda, en la parte posterior, inferior y en ambos lados de la 

celda, tiene una placa de hierro de 0.5 cm de espesor soldada a la 

estructura, en la parte interior e inferior se cuenta con una 

charola de acero inoxidable sobre la cual se instalará y fijará el 

equipwde producción. (Ver fig.. 2) 

La celda tiene además, en su parte ,Posterlor una ventana de 

accesos por la cual se introducirán las soluciones, el filtro y 

cada uno de los elementos necesarios para el procesó de marcaie, se 

retirarán los, desechos radiactivos y los equipos necesarios para 

efectuar el mantenimiento Preventivo Y/0 correctivo de la celda. 

(Ver fig. 4) 

67 



3.10, Equipe►  auxiliar para el proceso de producción de hiparán 

La celda, de producción cuenta con cinco equipos auxiliaren 

para su funcionamiento, los cuales consideran las condiciones de 

prOducción, de esterilidad lude seguridad radiológica: 

1) sistema de e*traccióndentro de la celda • 

2) Sistema de iluminación 

3) Sistema de extracción:y ventilación-del WICratorio 

4) Sistema de transporte a las celdas 

5) Celdáé aUxiliarehIwa a producción:: 

3.10.1. Sistema de extracción dentro de la celda 

El sistema de extracción prePerciena 4n f100  laMinar dentro 

de la celda durante el proceso de marcaje. 

Ilie•iw 	 proloolipo puN la prialuctillii dr ill1/11.11111IN 

Todas las celdas cuentan con un mecanismo de rodillos en la 

parte superior de la estructura que soporta las celdas, para 

moverlas cuando requieran mantenimiento general. (Ver fig. 4) 
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El sistema de ventilación consta de dos tubos cerrados de 6.25 

cm de diámetro, con una serie de orificios (1 cm diámetro) a través 

de las cuales se extrae o alimenta el aire a la celda, los 

orificios de entrada y salida se encuentran distrlbuidos en la 

parte central del tubo, el tubo de entrada se encuentra en la parte 

inferior izquierda de la celda a una altura de 1wcm de la charola 

de acero ino.xidable, el tubo de salida de aire se encuentra en la 

parte superior derecha de la celda. (Ver fig. 6) 

El sistema de extracción de la Celda se encuentra conectado a 

una banco de filtros '(Prefiltro,H filtro:absoluto HEPA y carbón 

activado) que permite, la recolección del yodo libre ("II) que se 

Pueda sUblimar durante el proceso de marcaje. El aire que ingresa 

alas celdas es filtrado previamente en otro banco de filtros con 

las características anteriores, este, banco de filtros es conectado 

a la tubería de inyección para eliminar las partícUlas existentes 

en el aire, antes de introducirlo a la celda. (Ver fig. 6) 

3.10.2. Sistema de iluminación 

El sistema de iluminación se encuentra  conectado al sistema 

general de iluminación de las celdas, cada celda tiene su propio 

interruptor en el tablero de servicios auxiliares, las lámparas se 
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encuentra en la parte superior fuera de la celda, por arriba de la 

placa de lucita, a través de la cual penetrará la luz evitando la 

contaminación del sistema de iluminación, consta de cuatro lámparas 

de luz blanca. (Ver fig. 3) 

3.10.3. Sistema de extracción y ventilación del laboratorio de 

pro4ución de radioisótopos 

El área del laboratorio de producción de radioisótopos cuenta 

con un sistema de ventilación fuera de las celdas a través del cual 

se elimina el riesgo de una posible contaminación en . áreas. 

exteriores o en los alrededores de las celdas, el sistema de 

'Ventilación se encuentro conectado a Lit) sistema de flltros de 

carbón,  activado que permiten la eliminación del material radiactivo 

libre en el aire. - II aire proveniente de las celdas y del sistema 

de ventilación se libera en el, medio ambiente, previamente se 

comprueba la ausencia de material radiactivo en el aire. 

3.10.4. Sistema de transporte a las celdas 

Se Cuenta con una banda transportadora a la altura de las 

ventanas de acceso de todas las celdas, en su parte posterior, esta 

banda tiene desplazamiento para ambos lados (izquierda 'y derecha), 

ee encuentra guiada por rodillos y cuyo control se situa en el 

panel de control en la parte frontal de las celdas. 
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3.10. 5. Celdas auxiliares para le producción 

Dentro de la celda se miden: la actividad de cada uno de los 

productos marcados con "I y la actividad de cada dosis de "I para 

lo cual se maneja  una cámara de ionización calibrada a la magnitud 

de energía emitida del "I (364 leV), en una celda específica para 

esta cámara. 

Se utiliza la celda de dilución de yodo para la adición de la 

actividad necesaria, para el marcaje para el hipurán. ..Esta celda 

tiene como función diluir el 13II concentrado Y la'dosificación del 

mI deépuesdel marcaje. 

3.11. Montaje de la celda de producción de, hipurán 

El montaje de la celda se llevó a cabo en el Instituto 

Nacional de Investigaciones Nucleares, en las celdas de producción, 

las cuales fueron remodeladas en su totalidad. 

La celda cuenta con los equiPos,  instrumentos, dispositivos y 

medidas de seguridad necesarias para llevar a cabo la PrcdUcción de 

acuerdo a lag especificaciones planteadas para esta celda. 
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El equipo diseñado y construido para el proceso seleccionado, 

con las mejoras planteadas se terminó de construir, se instaló 

dentro de la celda de producción de hipurán. (Ver fig. 7) 

Cada uno de los equipos seleccionadós para formar parte del 

proceso de producción se verificaron en cnanto a su buen 

funcionamiento previamente a la instalación. 

3.12, Pruebas de opmiebbi del equipo para marcaje de bipurán 

El equipo construido para el proceso de marcaje de blpurán se 

verificó mecánicamente operando cada una de las partes que lo 

integran encontandose que: 

El portafrascos superior presenta friccion al fijar el seguro, 

que el portagujas superior requería la colocación de un aguja más 

para venteo en el frasco superior. Se ajustan las longitudes de las 

agujas para  todos  los Portagujas# dado que se cambio el tipo de  

aguja utilizado. El soporte de guía y el soporte de agujas son 

piezas que al momento de girar el porta frascos'superior, presentan 

Un desfasamiento lo que provoca que al regresar las piezas x su 

lugar encuentran una resistencia mecánica, la guía se encuentra 
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unida al portafiltro por una rosca que sujeta a esta pieza de tal 

manera que no presente movimiento alguno, esto no es asi, 

provocando que la aguja del filtro choque en el portagujas 

inferior, por otro lado en loa portagujas inferiores (izquierdo y 

derecho) necesitó del recorte en las agujas y su soldadura al 

portagujas. El portafrascos inferior no se encontraba centrado para 

la inserción de las agujas, este portafrasco se encuentra:sujeto 

.con tornillos tipo allen 1O0':cuales se Ajustaron en el centro para 

la inserción correcta de las agujas. 

3.13, Resultados del marcaje de hipurán 

Se llevó a cabo el marcaje de 3-lotes de hipUrán, cada lote 

comuna actividad aproximada de 15 mCi, lo que permitirá obtener 

tres dosis de hipurán por cada lote, con una actividad de 2 mCi 

calibradas para 7 días. 

Lote número 1 (lote L-9603) 

De acuerdo al proceso de producción de hipurán, con un volumen 

de 0.05 ml de Nal"' y una actividad de 15.61 mei, se llevó a cabo 

el marcaje obteniendose una actividad de 14.0 mCi en 10 ml. 
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(en porcentajes): 

0,366 % de "II libre 
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Posterior al procedimiento de marcaje de hipurán se entregó a 

la unidad de control calidad una muestra de 0.764 mCi, en un 

volumen de 4 ml, a la cual se le realizó la prueba de pureza 

radiogulmica mediante la técnica de cromatografia en papel. 

Obteniendose los siguientes resultados de pureza radioquimica 
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CONCLUSIONES 

I. El análisis de las técnicas de producción de hipurán en 

diferentes.paioés mostró como resUltado que no se hawdesarr011ad9 

técnicas nuevas en los últimos 5 afloi, que la producción de hipurán 

en MéxicO, aUnque no es reciente, Presenta serios problemas por las 

condiciones inseguras ál,trabajár con "I debido a que este subjho 

y dado que se trabaja con una fuente abierta en un módulo de finjo 

laminar, existe el riesgo tanto de inhalación como de irradiación 

de manos (durante el proceso de, marcaje).' 

II. Con base en el presente trabajo se llevó a cabo la 

construcción de un equipo concebido, para la realización del 

marcaje de hipurán 'bajo las condiciones de seguridad radiológica 
• 

necesarias para el Personal ocePacionalmente expuesto, en este 

equipo se pueden realizar las tres operaciones fundamentalesdel 

prOceso elegido (mezclar, dosificar y filtrar)'para la'producción 
' 	 - 

de hipurán' rutinariacoMProbando mecánicamente el. ProceS0 sin 

utilizar material radiactivo, pbr logue.este aparato contribuye 'a 

la realización del marcaje de hipurán de una manera semiautomática 

dentro de Una celda de Producción, bajo'las condiciOnes de proceso 

establecidas de una manera fácil de manipular. 
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III. Se realizaron tres marcajes con bajas actividaes a partir 

de los cuales se observo que el proceso elegido, lo celda de 

producción, el equipo diseñado y los equipos auxiliares en su 

conjunto cumplen con todos los requerimientos establecidos para su 

operación. A partir de estos resultados se obtuvo un promedio del 

97.67% de pureza para el hipurán después del marcaje dentro de la 

celda de producción. 

El Mecanismo diseñado para el: proceso de marcaje de ,  

hipurán, es aPlicable a la producción de las Moléculasmardadas con

1311 

 

en general (Metayodo benCilquanidiñaé: YodotalaMato, Trioleina, 

etc.) radloisótópop que se producen actualmente en el Departamento 

del Reactor y Materiales nadiactivonclUyendo moléculas marcadas 

con otros isótopos. 

V. Para cubrir la demanda de moléculas marcadas (5-8%) de la 

producción del Departamento del Reactor y Materiales Radiactivos en 

condiciones seguras y dentro de una celda , de producción con 

blindaie de plomo (10 cm de espesor) es faCtible el uso de este 

aparato, mejorando el control del proceso lo que en el futuro se 

reporta como un beneficio al perSonal ocuPaCionalmente expuesto y 

un beneficio económico al ININ. 

76 



~~~.~~0141W41~1~MM..d. 

BIBLIOGRAFÍA 

1. Comité científico. para el estudio de las radiaciones 

atómicas, Informe de la Asamblea General y Anexos 1982: Las 

Radiaciones Ionizantes y Efectos: Fuentes y Efectos Biológicos. 

Primera edición, New York, Naciones Unidas, 1985, 

2, Segundo ciclo de conferencias: ININ y Escuela Nacional de 

Ciencias Biológicas del IPN: Las radiaciones y las ciencias 

biológicas, Primera Edición, México D.F., 

Investigaciones Nucleares, 1988. 

Instituto Nacional de 

3. Hercik, F; Jammet, H.: Manipulación sin riesgos de los  

radioisótopos ¡Suplemento médico).. PriMera ediCión, Berna Suiza, 

Organismo Internacional de Energía Atómica, 1960. 

4. Bacch  Alexsnder, Zenón'.: Fundamentals of radiobiology  

Segunda Edición, New York, pergamon, 1961 

5. Instituto Nacional de Investigaciones Nucleares,: Apuntes  

del curso: Protección radiológica para profesionistas. Primera 

Edición, México D.F., Instituto Nacional de Investigaciones 

Nucleares, enero de 1993. 

77 



NwAoy.~~koMmimdAmowilmim4~~~Wor 

6. Ramírez García, Feo. Pablo.; cid Núñez, J. Cayetano.; 

Cortés Islas Ma. Eugenia.: Manual de seguridad  radiológica. Series 

técnicas, volumen I, Primera Edición, México D.P„ instituto 

Mexicano del Petróleo, 1989. 

7. Secretaria de Salubridad y Asistencia, Subsecretaria de 

salubridad, dirección de higiene industrial.: pases de la higiene 

de las radiaciones.' Tomo I y Tomo II, Primera Edición, Secretaria 

de Salubridad y Asistencia, México D.F., 1965 

S. Organismo Internacional de Energía Atómica.: Glosario de 

protección radiológica. Serie de seguridad Vol.  76, Berna Suiza, 

Organismo Internacional de Energía-Atómica, - 1906. 

9 Naciones Unidas,: Radiation doses effécts risjs. Primera 

Edición, Nairobi Kenya, United :, Nations Environmen 	Prcciraelné 

(UNEP), 1901. 

10. Browning, Ethel.: Narmutul effects of ionisi q radiations, 

Primera Edición, New York, BlseVier, 1959 . 

11. Second report to the medical research council.: Tha 

hazards to man of nuclear an alliend radiations. Primera Edición, 

London Emgland, Medical Research Council England, 1960. 

78 



Wwihr).wW.liodr.M4WIAbotwnibt$W4.41.i.k.4W.I....1. 

12. Instituto Nacional de Investigaciones Nucleares.: Apuntes 

del curso: Entrenamiento para la producción temporal de generadores 

de tecnecio y dosis de Yodo-131, Primera Edición, México P.D., 

Instituto Nacional de Investigaciones Nucleares, diciembre de 1993. 

Camín, L.L.: Preparación de compuestos 

marcados con yodo-131,` Primera Edición, puenoá::Aires Argentina, 

Primera Conferencia .:InteraMericana de. Radioguímica, Comisión 

Interamericana de Energía Nuclear, 491: 

14. Mittal.:.A.E.A.; Camin, L.L.: Control farmacéutico de los  

compuestos radfactivos en la Comisión Nacional de Energía atómica  

de Argentina  . Primera Edición, Buenos Aires, Argentina, Primera 

Conferencia Interamericana de Badiogulmica, Comisión InteraMericana.  

de Energla  Nuclear, 1993.' 

ESTA TESIS NO MI 
‘itia 



Mw&y0~.~.~.~~~~4~~1.10 

APENDICE 

TABLAS 

1. Constantee de decaimiento especificas para isótopol del 
: Yodo 

2, Cotalogo de productOS Y :accesorios. elaboradós en'el 
Departamento` de Materiales Radiactivos 

3. Magnitudes y unidades'utilizadas en prOteCción radiológica 

FIGURAD 

Figura 1  
Esquema estructural de la celda de Producción 

Figura 2 
Celda de producción (disensiones) 

Figura 3 
Corte transversal de la celda de producción. 

FigUra 4 
Vista posterior de la celda de producción 

Figura 5 
Blindaje radiológico 

Figura 6 
Sistema de extracción dentro de la celda 

Figura 7 
Vista superior de la celda de producción 

pLAX08 

Plano 1 
Plano 2 

O 

rr 



6.947 ES 
	

9.978 E7 L  

1251 

1161 

12111 

1141 

TIEMPO Di SIDA.' CONSTANTE! DI 
DECAIMIENTO 

3.603 ES 1.924 	E6 

51.754 ES a 1.339 E7 s 

11.232 ES a 6.171 	E7 

0.015 ES a 4.621 	E4 	s'i  

0.074 ES a 9.167 E5 s 1  

111who y coullytittitiit dr cvlil» pndnlil., lar. 14 prolltircloin dr toolhol4. timrtu:14. 

TABLA 1 

CONSTANTES Dt DECAIMIENTO IIIPICIPICAS PANA 

DEL YODO 

IllOTOPOS 
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DE MATERIALES RADIACTIVOS 

PRODUCTO O SERVICIO UNIDAD DE 
MEDIDA 

1 GENERADOR DE "mTc (GETEC 350) PIEZA 

2 GENERADOR DE "mTc (GETEC 700) PIEZA 

3 GENERADOR DE "mTc (GETEC 1000) PIEZA 

4 YODURO DE SODIO 1"I 	 1 mCi DOSIS 

5 
/ 

YODURO DE SODIO loi 	 5 mCi DOSIS 

6 YODURO DE SODIO 1"I 	 10 mCi DOSIS 

7 YODURO DE SODIO "II 	 25 mCi DOSIS 

8 YODURO DE SODIO 11/I 	 50 mCi DOSIS 

9 YODURO DE SODIO /"I 	 100 mCi Dosis 

10 YODURO DE SODIO "1 	 150 mCi DOSIS 

1 	11 YODURO DE SODIO "II 	 200 mCi DOSIS 

12 O-YODOHIPURATO DE SODIO 1111 	1 mCi DOSIS 

13 0-Y0D0HIPURATO DE SODIO "II 	1,5 mCi DOSIS 

14 0-YODOHIPURATO DE SODIO 1"I 	2 mCi DOSIS 

15 NUCLEO-EQUIPO DE COLOIDE DE AZUFRE 	(4P) ESTUCHE  

16 NUCLEO-EQUIPO DE EAA-Sn 	 (5P) ESTUCHE 
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TABLA 2 

CATALOGO DE PRODUCTOS Y ACCESORIOS ELABORADOS EN EL DEPARTAMENTO 



17 NUCLEO-EQUIPO DE MAA-Sn 	 (12P) ESTUCHE 

18 NUCLEO-EQUIPO DE DIPA-Sn 	 (6P) ESTUCHE 

19 NUCLEO-EQUIPO DE EHDP-Sn 	 (6P) ESTUCHE 

20 NUCLEO-EQUIPO DE EHDP-Sn 	 (12P) ESTUCHE 

21 NUCLEO-EQUIPO DE DTPA-Sn 	 (6P) ESTUCHE 

22 NUCLEO-EQUIPO DE DTPA-Sn 	 (12P) ESTUCHE 

23 ALBUMINA "II 	 1 mCi DOSIS 

24 YODOTALAMATO 1111 	 1 mCi DOSIS 

25 TRIOLEINA 1311 	 25 mCi DOSIS 

26 TRIOLEINA "II 	 50 mCi DOSIS 

27 ORO COLOIDAL "Au 	 50- mCi DOSIS 

28 ORO COLOIDAL "Au 	 , 20 mCi DOSIS 

29 CARTUCHO CON 14 SEMILLAS "Au 	5 mCi CARTUCHO 

30 BROMURO. DE AMONIO "Br 	 5 mCi DOSIS 

31 BROMURO DE METILO N2Br 	 5 mCi DOSIS 

32 
I 	. 

BROMOBENCENO "B 	 " 5 mCi 'DOSIS- 

33 FRASCO CON SOLUCION SALINA PARA ELUCION' JUEGO/10 FCOS 

34 FRASCO . ÁL VACIO CON'ELUCION 
_. 	_. 

JUEGO/10'..FCÓS 

35.  YODURO DE SODIO TI. :' 	 , 1 mCI.  
. 	. 

DOSIS, 

36 CROMATO DE SODIO MCr 	 0.5 mCi `:DOSIS
, 

 

37 SOL. CLORURO . DE SODIO 21Na 	 2 mCI,  
,-, 
DOSIS 

.38 
. 	 : 

NUCLEO-EQUIPO,  DE B2MAG-III 
- 	, 
ESTUCHE 

'.. 	39 
r 	.. 
METAYODO BENCILGUANIDINA 131/ 	..14.mdi. DOSIS 

40 FUENTE' CALIBRADA 3 13, ' 	 1 mCi ,'FUENTE 	-, 

41 	' YODURO DE SODIO'P5/. 	 500 mCi FUENTE', 
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TABLA 3 

MAGNITUDES Y UNIDADES UTILIZADAS EN PROTECCION RADIOLOGICA 



NUM DESCRIPCIQN 

1 Blinda je superior fijo, de corre- 

dor caliente 

2 blinda je superior remobsble, placa 

de hierro <19 cm de espesor) 

3 Argolla para remover blinda je 

4 Celda de producción 

5 Angulo de hierro para soportar 

tabiques de plome 

6 Tabiques de plomo (10x10cm) 

7 Blinda je inferior fijo, placa de 

hierro (19 cm de espesor) 

8 Base de concreto 

Esquema estructurat de  cetda de producción 



NUM DESCRIPC ION 

1 2, Es....--uct,..,rn 	;nterne, 	de 	la 	ce.da. 

3.4 (riierro de 1 cr, de esOeSor 

5 Placa de luc;ta 

6 Ptaca de lucita 

7 Por-ta mangos de! manipulador 

(de Ooquetita o nylon) 

8 Ventana neuri¿itica de acceszis 

, Orificios poro fijar macas de 

tuci-za. o estructura de hierrz 

:10 Charoia de 	acero inoxidc.b.e...z.:. 

se paro equipo de proceso 



15 

16 

17 

18 

19 

20 

NUM DESCRIPEION 

1 Blinda je superior rehobible, placa de hierro (19 cc) espesor) 

2 Extracción de aire de la celda 

3 Inyección de aire filtrado a la celda 

4 Pistón para accionar ventana neunót,ca 

5 AlinentaciÓn de agua 

6 Conexión al sistena de vano 

7 Conexión al sistema de aire 

8 Contactos eléctricos 

9 Pinza del manipulador 

10 Charola de acero inoxidable. soporte para eqU,DO de 

proceso 

11 Blindaje fi jo inferior, placas de hierro, 19 ch de espesor 

12 Base de concreto 

13 Argolla para remover blinclaft 

14 Tablero de control de servicios (anua. aire. sacio) 

15 Ventana de vidrio plomado (densidad 62 picn y 29 cn de 

espesor) 

16 Estructura interior de la celda. hierro de 1 cm espesor 

17 Manipulador con artiCulaCión de bola 

18 Manga protectora paro manipulador 

19 Blinda je radiotóg,co. plomos de 10 cm de espesor 

20 Tablero de control de sisteno eléctrico y ventana 

neunatIca 

21 Tuberia para cableacio de tableros de control 

12 21 

14 

2 
3 
4 

10 

5 
6 
7 

13 	 

F 
Cortetransverso' de ‘‘) 	lee prodi 



NUM 	DEECIIPCION 

1 Argolla para renoy r  

2 	Blindo íe Superior rerncb,b 

9 xtraCaid de c,.-e de u Celda 

P:ston para novi,erró de venran,  

neurio tica 

5 	inyectan de aire ellerilar 	Crtda 

unen tapian de agua 

— Aumentación de vaa,0 

Alimentación de aire 
9 	Celda de ars...cc:dr. (parte aOsterior 

10 ventana neó,Sto. de acceso 
Coronas o d 	Celda 

.as a, --zesc) 

11  

12 

13 
14 

Banda transportadora a pu 

Base de concreto 



NUM I DESCRIPCION 

1 Pared de ladrillos de plomo 

2 Ventana de vidrio plomado de 

6.2 g/cri y 20 cm de espesor 

3 Dr.ficio para manipulador 

4 Articulación de bota 

5 Ladrillo de plomo 

100 rara 

100 

100 mm 



INUM 	DESCRIPcIEN 

1 	Aire del Medio ambiente para su 

inyección al filtro 

Filtre para el aire de inyeccion 

a- 	Celda de producción  

4 	Tuberia de inyección de aire i7-ittra-i  

do a lo celda de producción 

5 I •DrificioS de salida 	del aire ;nterne 

de la celda de producción 	• 

6 1Áire de las celdas hacia banco de  

filtros 

7 tuberia de conexión 

8 Drificios para 	extracción del aire 	I 

i 	internó de ta celda de producción 	I 

9'i Dirección dei -fimo de aire dentro 	1 

de lo celda de producción 



NUM . 	DESCRIPCIDN 

' Ventana neumíitica de 'accesos 

2 Bt..éreta de dosificación 

3 Soporte para marcado de hipur¿n, 

Diseñado y construido 

4 Pinza de manipulador 

5 Charola de acero inoxidable 

6 Angulo de rotación del manipulador 

7 Manga protectora para manipulador 

8 Blinda je raclioló-gico, de plomo 

9 Tablero para control de servicios 

10 Tablero de control eléctrico y ventana 

neumática 
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