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����的制备及色层分析研究

王 凡 金小海 刘跃民 杜 进

赵秀岩 陈大明 白素珍
�中国原子能科学研究院同位素研究所

，

北京 �������

介绍
‘ “ ������

�
����的制备工艺

，

重点研究由反������ �
一

�� 和国产 ��� 型阴离子交换树脂组成

的复合柱进行放化纯度分析的方法
。

用高压液相色谱对原料
、

纯化前后的
‘��
������

�
����作�’� 吸收

和对应放射性峰比对分析
。

实验结果表明
，

���� 色谱图与文献引用的
����

�
����

、 ‘既
������

一�正刀�的

玉护�� 色谱图基本一致
，

产品中杂质含量远比文献中的同类产品要少
。

原来采用的生理盐水和丙酮纸

色层分析体系并不能进行放化纯度的分析测定
，

尤其是在还原不充分
、

标记率不高的情况下
。

而复合

柱色层却能快速
、

简便地进行放化纯度的测定
，

并能对产品进行纯化
。

经动物实验证明
，

纯化的
’肚
��

����
一
壬正。 �在动物体内分布较理想

，

小鼠的甲状腺
、

肝等器官的吸收比未经纯化的
‘肪
������刁正��

明显减少
。

关键词 骨肿瘤
����� ����� 色层分析 高压液相色谱

乳腺癌或前列腺癌诱发的骨转移癌最为普遍 〔’ 〕 。

这些转移癌的最主要的临床反映就是致

命的疼痛
。

以往常采用外辐射治疗
，

但是由于病灶常常是全身性的扩散
，

外束放疗难于达到预

期的效果比
�〕 。

以前也采用过一些趋骨性的放射性核素进行治疗
，

但最终也没有被临床广为接

到
。 ���的正磷

啾
是最早

，

也是最广泛采纳的骨转移癌疼痛缓解治疗的核素之一巨�〕 ，

但夏由
于产生麻烦的骨髓抑制

，

因此有人建议淘汰它在临床上的应用
。 ��
�� 对患前列腺

、

乳腺癌引发

的骨转移癌有较好的治疗响应 〔�口，

不过这个核素的半寿命太长��� ��
，

而且没有适合给药后供
丫相机和 ��� 显像的

丫射线
。

近年来
， ’����

一

印���川 已被很多人确认
，

在临床上有着明显的缓解骨转移癌疼痛的治疗

效果
，

是 目前比较理想的用于骨转移癌治疗的放射性药物之一，一 ” 」。

但有一个缺点是半衰期

�����略短一些
。 ’ ” ���与

���

�� 在元素周期表中属同族元素
，

有着相似的化学性质
。

由于
’��
��半

衰期为 ��
�

���
，

日一能量适中
，
�

�

����������
，
�

�

�����������
，

并且发射类似于
�，
��

旧
���

���的 丫射线���� ���
，
���

，

适合于常规诊断显象
，

便于临床医生对吸收剂量的估算和治疗

效果的评价
。

同时由于物理半衰期较短
，

患者在一定时间间隔内可重复用药治疗
。 ’��
��

一

�五��

可以高度浓集于病灶
，

对癌细胞起有效的杀伤作用 〔” 一 ’�〕 。

为此我们制备
�，‘������

一
����并

对
，“ “������

一

����的色层行为进行研究
。

收稿日期
�����

一

��
一

�� 修改稿收到 日期
�����

一

��
一

��
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�
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� 实验方法
� � 试剂和仪器
�

�

�
�

� 试 剂 �五���北京防化学院提供��氯化亚锡���
，

北京市红星化工厂�
�
抗坏血酸

��
���北京化工厂�

�
葡聚糖凝胶 �

一

���上海化学试剂厂�
�阴离子交换树脂 ��� 型 �长春�

�

�����美国 ����� 公司��生理盐水�天津��丙酮
、

��
、
���

。 ���
，

北京化工厂��金属徕粉�北

京有色金属研究院�
。

�
�

�
�

� 仪 器 高纯锗 �能谱仪�美国����� 公司�
�日一能谱仪 �‘ 一

�����美国 ������� 公

司��放射性活度计 ��
��

����中国计量科学研究院��定标器 ��
��

����北京综合仪器厂�
�
放射性

纸色层扫描仪 �耳�����西德��电子天平 �����
一

��上海天平厂�
�井型电离室��

一

����北京综

合仪器厂��高压液相色谱仪�������公司�
。

� � 实验方法

���金属 �� 的照射
�

称取光谱纯的金属锌粉 �� ��密封于石英瓶中�剑 �
义����

，

外

用铝箔包紧装于外照射筒中�药�
又�� ���

，

中子注量率 甲一�� ��
，�
一�� ��

‘ ’
��耐

· �，

照 �

一���
，

比活度为 ����一�����因���
。

���日
一 、
丫谱分析

�

经 址弘����液体闪烁谱仪和 ����道 ������多道 丫谱分析
，

表明除了有

痕量的
’����外

，

没发现有明显的 �
、

日一杂质
。

����
，‘�����

的制备
�

将照射的靶物倒入溶解用烧瓶中
，

加 �一�时 ����
�����

，

稍加热即

可以产生明显的化学反应
。

反应完以后
，

继续加热至近干
，

立即离开热电炉
，

防止产生青紫色烟

雾
。

待冷却后加入 ��� 去离子水
，

稍回流
，

经 �
�

�� 协� 灭菌漏斗过滤备用
。

������一
�

溶液的配制
�

称取 ��������
� ·

���� 加入 �
�

�间 浓 ��
，

稍加热至澄清
。

再加

入去离子水
，

配制浓度为 �� ���蒯
。

���
’��������

一

���� 的制备
�

取 �������溶液����������于青霉素瓶中
，

加入�
�

���

�����
·

�������������
，

轻轻摇晃
。

再加入 �
�

������������一�
。

之后经 �
�

��、� 灭菌漏斗

过滤
。

加入 ���拼��
，�����‘

溶液
，

压盖密封
，

���
‘

�水浴反应 ��一 �����
。

降至常温之后
，

用

�二�八����调 �� 到 �一�
。

���丙酮
、

生理盐水体系的纸层分析
二
认������� ��� 色层纸

，

长 ����
，

宽 �
�

���
，

在原点

点样
，

用两种试剂分别展开
，

展开长度 ����
。

����������
� �

一

��的预处理
�

每克干凝胶 ��一 ��� 目的床容积为 ��一�� 耐
，

预先用去离

子水浸泡过夜
，

反复漂洗几次
，

放置备用
。

���国产 了�� 型阴离子交换树脂顶处理
�

��一���目干树脂
，

预先用去离子水浸泡 ���
，

经

漂洗后用 ����八��至浸泡 ��
，

洗至中性备用
。

������ 型阴离子交换柱的制备
�

取 �而 注射器
，

底部垫 妞
�

��� 滤纸片
，

取���预处理好

的树脂
，

装 。
�

����约 �
�

��干树脂�
，

上层再垫好 剑
�

��� 滤纸片
，

用去离子水洗至中比备用
。

��。�国产 ���型阴离子交换树脂交换容量的测定
�

稳定的 川之
���

�金属 �� �助制备同

� ’�����、 ，

加入约 ���匆
’ “ ����

，������

�
，

稀释至 ��时
。

将溶液逐滴加入按���准备的柱子的上

层
，

以 ��������� 流速收集�� 时�份�
，

连续收集 �� 时
，

仍没发现有任何放射性漏穿
，

所以 ��

��� 型干树脂的���不交换容量至少应�折合金属全知大于 ���
咫

。

����������
���������������预处理同���

。

��������色层住制备
�

同���
，

装入 ��经预处理的 �队��在 �闻 注射器中填充约 �
�

�
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目目目
图 一 反�同

�� �
一
������

“
树脂复合柱

�—�
�

��、 ���������� ��一
‘���八���

�—
‘ “石
砒��

��
一
日�即

��—�
�

���、 ��一�� 洗
�

�—�������。 ��—� ����

�
��

�

�纸片
�

�
一����二

。

��
�

�纸片
��—注射器针头

�

�—�闻 注射器
��—反‘灿��� �

一

���

�。—���型阴离子交换树脂
���—水洗中性

介 �
�‘��‘������卜�����
‘
����卜����
�
卜。��目才峨�乙�曰八乙户�����

���
��

一�
泛辞磊卞。。一旧�

�

囚

间�
。

����������
�� �

一

��柱制备
�

剑
�

��� 义 ��

�� 柱子
，

具体操作同���
。

装柱时
，

湿法逐管加

人
，

注意防止有密实不均现象
。

用 ��一�的水

溶 液 处 理
，

去 离子 水 洗 至 中性
，

用 �
�

���

��一八��洗柱
，

加人
’日�������

�

���� ��俘一����

�匆�
，

流速为 �
�

�而�而
� ，

最后用 �
�

����一八

����� �
�

�����八����
�

�二�����。 混合液
�其中各组分浓度为占总体积的量

，

下同�淋洗
，

并测量放射性
，

绘制放射性淋洗曲线
。

�������恤�
�� �

一

��
一

卜�一�型树脂的复合柱

制备�图 ��
。

����高压液相色谱
� ����

����� 阴离子交换

柱�必��
义 �����

，

检测波长 ���二
，

灵敏度

为 �
�

��
，

流动相 �
�

�����一八 ������
�

�� ��一
‘

��一八 ��
，

流通池体积 ��协一
，

流速 �
�

�而�而
� ，

用 ��检测器和放射性探测器同时监测
。

����动物实验
�

�� 一�� �雄性昆明小白

鼠
，

分别注射经复合柱纯化前后的
’��
������

�

�巨�� �
�

���������、���
，

每组 �只
，

在不同时

间处死
，

取其重要脏器进行测量分析
。

四只大白

兔分别注射纯化后的
’ ‘�
������

�

���� ��� ���

���
汇��

，

在注射后 ��
、
���进行 ���显像

。

�
�

��

实验结果

丙酮
、

生理盐水纸色层展开体系分析�表

表 � 丙酮
、

生理盐水展开体系分析结果�凡 值�

展开剂 高价�� 低价�� 络合物

丙酮 �
�

�一 �
�

� � �

生理盐水 �
�

�一 �
�

� � �
�

�一 �
�

�

� ��

�
�

� ������
�� �

一
��柱色层分析结果�图 ��

�
�

� �队�柱色层分析结果

实验方法����制备的 ���� 色层柱
，

用 �

。
一户箭瑟扮亩贡需簇镶尸

叮阁

图 � ’‘������卜����
、 “ ‘���不‘

的灰����
�� �

一
��色

层柱淋洗曲线

�—
‘��

������
一
���二����—

’吕�
����� �

�

�—
���

���不
���一一

二�‘���不��

�—
’ “�������

一
�正刀�

，��—
‘��
���不

‘

���八�。 活化
，

然后水洗至中性
，
��而 �

�

���二�八 ��过柱
。

加样
’���。 ����

�
����

，

用 �
�

���

���八�。 ��
�

�� 二��� ������
�

巧 ���八����混合液淋洗
，

发现树脂上无任何放射性保留
。

同
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������
一
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样条件下
，

对稀释的��
日�

���
�

进行淋洗
，
�，“ ���

�

也被淋洗下来
。

�� � 国产 ��� 型阴离子交换柱分析结果

实验方法���制备的阴离子交换柱
，

用 �
�

�� 二��� �� 洗柱后
，

加入
’日�
����

��
�

����
，

用

�
�

�� ������������ ��
一 ‘

������� 混合液淋洗
，

结果示于图 �
。

�
�

�

表 �

�������� �
一

������ 型阴离子交换树脂复合柱分析结果�表 ��

卿����
、 。 ��十��� 型阴离子交

换树脂复合柱分析结果 �

﹃�

之并象卞
，�。︹�的

�

�

收集淋洗

液 ��时

���树脂

保留

匆灿��
�

�
一

�� 保留
标记率

� 习�
�

� �
�

� �
�

� ��
�

�

� ��
�

� �
�

� �
�

� ��
�

�

�
�

� 高压液相色谱分析结果

产品经 �������� �
一

��十��� 阴离子交换

树脂复合柱纯化
，

�� 鉴定和���十放射性鉴

定谱示于图 �
。 � �

��耐

�� ��

图 � ���型阴离子交换色

层柱淋洗曲线

�
�‘

������
�

‘匕︺

� � � � � � � �

保留时间�二
�

保留时间����
�

� � �

保留时间�二
。

图 � 产品的����分析
���—未纯化

����—纯化
����—纯化
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�
�

� 动物实验结果

动物实验结果列于表 �
、
�

，

显像图示于图 �
。

表 � 未经复合柱纯化的结果�。 一�
，
又士��� � ��

·
�一 ‘
�组织�

时间��

组织

——
�

�

� � � � � �� ��

血 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

心 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��土�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

肝 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

脾 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

肺 �
�

��二�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士 �
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

，

肾 �
�

��士 �
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

�士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��土�
�

��

肠 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

甲状腺 �
�

��士 �
�

�� �
�

��士 �
�

�� �
�

��士�
�

�� �� ��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

骨 ��
�

��士�
，

�� ��
�

��士�
�

�� ��
�

��士�
�

�� ��
�

��士�
�

�� ��
�

��士�
�

�� ��
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

号�� �
�

��士 ��
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

表 � 经复合柱纯化的结果���� �
，
王士��� � ��

·
�一 ‘
�组织�

时间��

组织

—
� � � �� ��

血 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

��

心 �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
�

��士�
�

�� �
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� 讨 论

由表 �的丙酮
、

生理盐水展开体系分析计算的标记率与其它分析方法得到的标记率相一

致
。

但在还原不充分
、

标记率低的情况下
，

纸色层展开体系分析测得的标记率仍达到 ���以

上
。

而在相同条件下
，

���型阴离子交换树脂上有大量高价徕被吸附
，

说明标记率很低
。

因此我

们认为此展开体系给出的信息不够准确
，

不能进行严格的放不樱屯度分析
。

从图 ��������� �
一

�� 柱的淋洗曲线看
，

严格说并不能完全分离
’��������

一

�五��
、

低价 ��

和高价 ��
，

因为峰与峰之间已有重叠
，

特别是游离的
’�����不与低价�� 重叠较大

。
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�

� 动物实验结果

动物实验结果列于表 �
、
�

，

显像图示于图 �
。
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由表 �的丙酮
、

生理盐水展开体系分析计算的标记率与其它分析方法得到的标记率相一

致
。

但在还原不充分
、

标记率低的情况下
，

纸色层展开体系分析测得的标记率仍达到 ���以

上
。

而在相同条件下
，

���型阴离子交换树脂上有大量高价徕被吸附
，

说明标记率很低
。

因此我

们认为此展开体系给出的信息不够准确
，

不能进行严格的放不樱屯度分析
。
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因为峰与峰之间已有重叠
，
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