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Zpisob znaZeni biologlcky u¥innych 1étek
radionuklidy jodu '

(57) ReXeni ge tykd zpfiaobu znadeni
biolegioky udinnfoh 1étek radionukli-
dy jodu. Pedatatou Fedeni je to, Ze
se roztok biologicky ulinné ldtky spo-

jodidem nechd pro-

lu s radieaktiynim
téot vrstvou porézniho materiélu s ob-
aahem nasorbovaného derivétu 1, 3, 4,
6 tesrachlore 3 o( , 6X - diphenyl-
glyoolurilu, poréenim materidlem je
£f1ltra¥n{ papir, filtrdt se ddle miie
nechat protéot dal¥{ vratvou porésni-
ho materidlu s obsahem nesorbovaného
chlorfidu st¥{brného nebo pyrosifisi~
tanu sti{bmého a dkle se £iltrdt miXe
nechat protéo} membrénovim filtrem

o velikosti pord 0,22 a% 0,4 am.
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Vyndlez me tyk& mpisobu znaSeni biologlcky udinnFyoh 1dtek radionuklidy jodu. Prepa-
réty takto pFipravend Jsou pouXfvédny v nukledrn{ medioind k vyBetfovén{ onemoondn{ riz-
nyoh orgénld a kx radioimmoanalytiokym stanovenim.

V odborné literatufe je popas&no ndkolik riznych zplaobl znadeni biologioky u&innych
lédtek radionuklidy Jodu.

vV piipadd, kdy Je v molekule 1dtky obsafen atom jodu, provddi se znadeni vym¥nnou
reakof s radioaktivnim jodidem sodnym dlouhodobym zahi{védnim roztok} reakdnfoch sm¥s{i ns
vy#sL teploty (333 ~ 373 K). Napifklad Zeltman, A, M. a Knhn. M., J. Am. Chem. Soc. 76,
1554 (1954) t{mto gpisobem znadfi ve vodném roztoku pii 62 % Jodtyrosiny, Nakamura, Y. a
Xol,, J. Rucl, Med., 18, 1112 (1977), Anghileri, L. J.p Int. J. Appl. Rad. Isotopes 14,
328 (1963), Burges, A. a kol., Endoorinology 94, 1189 (1963), Reeme, M. a kol., J. Label~-
led Comp. Radiopharm, 15, 555 (1978), Pabel, M. C. m kol, Int. J. Appl. Rad. Isotopes
25, 421 (1974), Toth, G., Radiochem. Radiocanal. Letters 30. 297 (1977) a Taunog a kol,

J. Biol., Chem. 194, 655 (1952) timto splsobem znad{ v acetdtovém pufru o pH 5,3 za piipad-
ného pF¥idaviu elementdrniho Jodu jodtyroniny a Hallaba, E, a kol., J. Nucl, Med., 15,
270 (1974) takto znad{ v etanoliokém rostoku p¥i 338 K tyroxin, Obdobnd Hallaba, E. a
kol., Isotopenpraxis 2, Isotepenpraxis 2, 194 (1966), Henry R. a kol., CEA REPORT 1784
(1960), Serafini, A. N. a koll, J. Kuol. Med. 16, 629 (1975), Wheeler, O. H. a kol., Ing.
Jo. Appl. Rad. Isotopes 21, 110 (1970), Deaai, C. N. a kol., Int. J. Appl. Rad. Isotopes
19, 153 (1968), Suner, A. A. & kol., Radiochem. Acta 12, 119 (1969) a Hupt, H. B, a kol,
J. Nuol. Med, 19, 525 (1978) v acetdtovém pufru p¥i Ph 5 a% 7 zna¥{ bengdlskou Zerven

a Kopidka K. & kol., 3s.- sutorské osvddSen{ 3. 249 288 ve vodném roztoku za katalyzy
solemi Cu' znadi monojodbromsulfoftalein.

U 14tek, kter$ neobsahujf ve své melekule jod se zna¥enf{ provddf pomoc{ radioaktiv-
ntho jodu p¥idavkem rfiznych oxidadnich ¥inidel do roztoku reakdni em3si. Z anorganickych
3inidel poufivaj{ Abdel~Wahadb, M. P, a kol., Isotopenpraxis 9, 166 (1973) jodi¥nan dra-
selny a Charamza O., Isotopenpraxis 2, 298 (1966) peroxid vodiku. Reakce probihd pro rizné
sloudeniny po dobu 40 minut af 10 hodin. Velmi Sasto jJe jJako oxidadni ¥inidlo p¥idévén do
rozteku reakdni sm&si ohloramin T podle dnes JiZ klasiokého vzoru Greenwood, Hunter: Natu-
re 194, 495 (1962) jako napi{klad popisuj{ Hallabda, E. a kol., Int. J, Appl. Radiat. Iso-
topes 22, 46 (1971), Kroha K. A a kol., Int. J., Appl. Radiat. Iasotopes 25, 315 (1974) a
Coleman R. E, a kol., J. Iab, Clin., Med, 83, 977 (1974). Reakce probfhé h¥hem n¥kolika mi-
nut, jedi vyt3Zek se pohybuje v rozmezi 30 ai 80 %. Dal¥im Zasto poufivanym oxida¥nim &1i-
nidlem je laktoperoxiddsa jJak uvéd&j{ Mc Ilhiney J. a kol., Endoorinology 94, 1259 (1974),
Thorell J. I. a kol.,, Bioochim. Biophys. Aota 251, 363 (1971) a Marchalonis J. J., Biochem.
J. 113, 299 (1969). Reakce Je spravidla ukonSena do 30 minut a vitZek se pohybuje v roz-
mez{ 30 a% 90 %, Velmi Zasto pouiivanym oxidadnim Sinidlem Je také jJodmonochlorid, jehoZ
poufit{ je popséno v pracech Reabodyho R. A. & kol., J. Nucl. Med. 15, 195 (1974), Reifa
A, E., J. Fucl, Med, 9, 148 (1968) a Haxhe J. J. a kol., Clin. Chim. Aota 8, 302 (1963),
Reakce Je ukondena b¥hem 10 af 60 minut s vytSZkem v rozmezi 50 a¥ B0 %. Pro jodaci protei~
nd je v pracech Frakerové P. J. a kol., Biophys. Res. Commun. 80, 859 (1978) a Wooda V. G.,
J. Clin. Chem. Clin. Biochem., 19, 1051 (1981) popséno znaeni pomoof 1, 3, 4, 6-tetrachlo-
ro-3 o<, 6L ~ difenylglycolurilu (Jodogen). Podle popsané metody se jodogen, ktery je ve
vodném roztoku praktioky nerozpustny, nanese jako tenky filtr na povrch sklenéné nédobky,
ve které po piiddn{ reakdni sm¥si sestévajici z proteinu a radioaktiwvniho jodidu godného
probthé zoafen{, Fevyhodou této metody je obtiind reprodukovatelnost nandfeni filmu jodoge-
nu gouviseiici s vyb&rem vhodnfoh rozpoustddel jodogenu, komplikovanou technikou nanddeni
a stabilitou pripravenyoh nédobek a s“tim potom souvisejic{ relativnd nizké a proménlivé
vyt3%ky znaZeného produktu. Obménu této metody uvdd{ Richardson A, P. a kol., Nucl. Med.
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Commun., 7, 355 (1988), kte¥{ wvnéXejl{ Jjodogen do reakdni am¥si ve formd suspenze. I kdy}
Jeou v tomto p¥ipedd vytdZfky podstatnd vyss{, hlawvnf nevyhodou je, ¥e aceton pouity Jako
rozpoultidlo Jodogenu 1 jodogen jJe nutné x produktu odstranovat a produkt jJe nezbytnd
zv145t8 pedlivd Iistit v pripad¥, kdy mé -bFt huménnd poufivén.

Hlavni nevyhodou viiech vyfie popsanyoh metod je mutnost 3istit predukt po provedené
reskoi od nesroagovaného radicaktivniho jodidu a v pFevdiné v¥t#in¥ pFipadld i od oxidad-
nioch 3inidel, pFidévanfoh do reakdni sm¥si. Toto 31Et¥n{ me spravidla provéd{ preparativ-
nimi ohromatogratiockymi metodami, ktexrd jJsoum ¥asovd i aparaturnd znadn¥ ndrodné a jen s vel-
kymi obtifemi Je lse pouiivat pfi préoci s vysokfmi radicaktivitami.

Hlavn{ s t¥chto nevihed odstranuje splisod podle vynflesu, pFi kterém se roztok biolo-
gloky uSinné 14tky spolu s radiocaktivnim jodidem nech£ protdoi vrstvou porézntho materid-
lu & ebsahem nosorbovaného derivdtu 1, 3, 4, 6 tetrachloro-3~ , 6o ~ diphenylglucolurilu
a ziskanf 2iltrdt se popi{pad¥ déle nechd protéci vrstvou pérezntho materidlu s obsahem
nasorbovaného ohloridu sti¥{brnéhe nedo pyrosifiSitanem stiibrného a v pfipad¥ potieby se
z{skany £11trdt nechd d4leq protéoi ﬁonbrinovin.filtrtm o velikosti pord 0,22 a¥ 04 im.

Mezi hlavni vyhody aplisobu podle vynélezu patF{ mimoF¥ddnéd jednoduchost a rychlost
gnaSenf, a tim 1 podstatné sniZeni radia¥n{ sét3fe pracovniki, velmi vysoky vytsfek, moi-
nost ziskat pifmo steriln{ produkt, ‘zviSend stadilita preparitd a moZnost prov4d3t znadeni
i v mikrom$¥{tku. Dal#{ vyhodou gplisodbu podle vynfélezu je moZfnost provdddt viechny operace,
tj. Jak snaleni, tak odstraﬁovﬁni,lpopiipth nesreagovaného radioaktivniho jodidu i steri-
1lizace produktu v jediné operaci, boknd Jsou Jédnotliv‘ uvdddnd £iltry pouiity soudasnsd

ve form3 alofeného filtru.
Pi¥{kxlad 1

K 1 ml roztoku HSA (2 mg/ml) v 0,1 N bordtovém pufru (pH = 8,0) ge p¥idd 50 ul
(0,5 GBq) radioaktivnihe Jodidu sodného FNa 131 I. Tato smds se filtruje pfes papirovy filtr
W 3 MN piedem nasyocenj chlorofermovym roztokem jodogenu (2 mg/ml) a vysudeny. -Po pil hodin¥
se pFidd k filtrdtu 1 ml vodného rozitoku pyrosifiSitanu sedného a amds filtruje pfes filtr
ebeahujfcf AgCl. Vit3%ek znaSeni je 80 %. Vislednf produkt obsshuje 2 % anorganiokého jo-

didu.

Priklad 2

K 50 ul etanoliockého roztoku thyroxinu (0,4 mg/ml) se pi#idd 50 ul radicaktivnftho jodi~-
du sodného Na 1251 (270 MBq). Tato smds se filtruje piFes slofeny filtr, sestdvajfci z filtrm
obsahujfotho jodogen, mezivratvy bez udinnFch létek a filtru obsahujfci ohlorid at¥idray.
VitéZek znadeni je 85 %. Vysledny produkt obsahuje mén& nef 0,5 % anorganického jodidu,
Vyslednd specifiokd aktivita Je 12 0Bq/mg.

P¥{klad 3

K 0,1 ml roztoku monoklondlni protildtky typu anti CEA DG-2 (9,4 mg/ml) se piidd 0,4 ml
0,1 N bordtového pofru (pH=8,0) a 150 ml radioaktivnfho jodidu sodného Nal?31 (200 MBq).
Tato smés se filtruje pFes sterilni filtr sloZeny z vratvy obashujfci jodogen, vrstvy obaa-
hujfol pyrosiFi¥itan stFibrny a vratvy tvofené memdrénovym filtrem (0,4 .um). Vyt¥Zek znale-
ni je 72 %. Produkt obsahuje 3,4 % anorganického jodidu.
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PREDMET VYNALEZU

Zplaod znaden{ biologicky udinnfch ldtek radionuklidy jodu, vyznadujfci me tim, e
ne reztok biologioky udinné 1dtky spolu s radiocaktivnim jodidem nechd protéci vrstvou

porézniho materidlu s obsshem nasorbovaného
6 < - diphenyl glucolurilu.

Zplisob podle bodu 1, vyznadujici{ se tim, Ze
ni papir.

Zplisob podle bodu 1, vyznadujici se tim, Ze
porézniho materidlu s obsahem nasorbovaného

Zplisob podle bodu 3, vyznadujiol se tim, Ze
ni papir.

Zplsob podle bodu 1, vyznadujici se tim, Ze
porézniho materidlu s obsahem nasorbovaného

Zplgob podle bodu 5, vyznadujfci{ se tim, Ze
niho papiru.

Zplsob podle bodu 1, vyznadujici se tim, Ze

derivdtu 1, 3, 4, 6 - tetrachloro-3 o¢ |,
se jako porézni materidl pouiije filtrad-
se ziskany filtrdt nechd protéci vratvou

chloridu st#{brného.

ge jako porézni materidl poulije filtrad-
ge zigkany filtrdt nechd protéci vratvou

pyroaididitanu stFfibrného.

se jako porézni materidl pouXije filtrad-

bud roztok biologicky u8inné ldtky apolu

(¥4

s radieaktivanim jodidem a/nebo filtrdt prétoku poréznim materidlem & chloridem at¥ibr-

nym a nebo f£iltrdt zfskany po pritoku pordznim materidlem s pyrom&iiditanem st#ibrnym

nechd protéoci membrénovym filtrem o velikosti porld 0,22 aZ 0,4 um.
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