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(57) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Vorbereitung von Prcbhen
fir Flussigkeitsscintillations=-Radiocaktivitdtsmessungen, bei dem mit
Tritium allein oder mit Tritium und 14C-Isotop markierte organische
oder biologische Proben zwecks Uberfithrung des Wasserstoffgehaltes in
Wasserdampf und des Kohlenstoffgehaltes in Kohlendioxid verbrannt
werden und Mittel zur Entfernung anderer Elemente zur Anwendung
kommen. Mit der Erfindung soll eine genaue und vollautomatisierbare
schnelle Probenvorbereitung ermdglicht werden. Erfindungsgemds wird
zwecks Trennung des Kohlendioxids und des Tritiums das durch die
Probenverbrennung erhaltene Gasgemisch in einen Cyclohexanol ent-
haltenden Absorber eingeleitet, wo das Tritium quantitativ gebunden
wird, wihrend das Kohlendioxid quantitativ weitergeleitet wird. Die
Vorrichtung zur Durchfithrung des Verfahrens enthilt eine reqgelbare
Probenhalte- und Dosiervorrichturng 1, eine steuerbare Sauerstoffquelle
mit anschlieBender Verbrennungseinheit 2, ein Wechselventil V3, eine
Wasserbindungseinheit 3, einen steuerbaren Tritium-Absorber 4,
steuerbare Ventile V3, V,, einen Absorber 5, Fliissigkeitsscintilla~
ticns=Probenhalteeinheiten 6, 7 und geqgebenenfalls einen elektrischen
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Verfahren und Vorrichtung zur Vorbereitung von Proben fiir
Flﬁssigkeitsscintillations—Radioaktivitétsmesaungen

Anwendungsgebiet der Erfindung:

Die Erfindung betrifft ein Verfahren und eine Vorrichtung
zur Vorbereitung von Proben fiir Fliigsigkeitsscintillations-
Radioaktivitétsmessungen.

Konkreter ausgedriickt, bezieht sich die Erfindung auf ein
Verfahren zur Uberfilhrung von mit Tritium allein oder mit
Tritium und 14C--Isotop (zweifach) markierten Stoffen, vor-
zugsweise von organischen Verbindungen und biologischen
Substanzen in zur Flussigkeitsscintillations-Radioaktivi-
titsmessung geeignete Losungen,
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Charakteristik der beksnnten technischen Losungen:

Die Fliissigkeitsscintillations-Zdhlung stellt zur Zeit
eine weitverbreitete wenn nicht nahezu ausschlieRlich an-
gewandte Methode zur Messung der Radiosktivitédt von mit
weichen B-ztrehlenden Isotopen, z.B. mit Tritium oder von
sowohl mit Tritium als auch mit Kohlenstoff-14-Isotop
markierten organischen Verbindungen und Proben organischen
Ursprungs dar. Zur Erreichung entsprechender analytischer
Ergebnisse sind die Vorbereitungsoperationen von grofer Be-
deutung, in deren Verleuf die Probe oder der Isoiopenge-
halt der Probe in eine zur Zdhlung geeignete Losung iiber-
fihrt wird. Aus diesem Grund konzentrieren sich die iso-
topenanalytischen Forschungen speziell auf die Ausarbei-
tung von allgemein enwendbaren, gut reproduzierbaren, ein-
fachen, eine schnelle und quantitative Isotopenproduktion
gewidhrleistenden automatischen Probenvorbereitungs-Methd-
den. Dies gilt um so mehr, alg diese Untersuchungen durch
die bei der Inlésung~Bringung der Proben erfahrungsgemiB
suftretenden Schwierigkeiten bzw. durch die Schwierigkei-
ten, die bei den der Probenvorbereitung folgenden Mel~
problemen auftreten, kompliziert werden. In vom Standpunkt
der Energiesufnahme aus gesehen vorteilhaften Losungsmit-
teln kenn némlich die Mehrzahl der Proben nicht direkt ge-
lost werden. Ein Teil der ldslichen Proben ergibt auch
farbige Losungen, die dag emittierte Licht teilweise absor-
bieren. Aber auch wenn die Losung nicht gefdrbt ist, wird
héufig die Menge des emittierten Lichtes durch den geldsten
Stoff selbst vermindert., Die die Photonen-Ausldsung hereb-
sotzenden Erscheinungen und die Farb- und Konzentrations-
extinktion fithren zu von Probe zu Probe unterschiedlichen
Zghlverlusten bzw. zu einer Energiespektrums-Verschiebung.
Weitere Probleme treten bei der Untersuchung der Energie-
spektren der betreffenden Isotope (3H und 140) und der

- Zéhlungsstatistik auf. Im Pall zweifach markierter Proben
wird némlich - wegen der Uberlappuhg der Energiespektren
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der beiden Isotope - ein Teil der Menge des Isotops mit
grolerer Energie zusammen mit der Menge des Isotops mit
geringerer Energie gemessen, Wenn das Verhéltnis der Zihl-
geschwindigkeit von Tritium zu Kohlenstoff-14 grofler als
1:4 1st, konnen bei der Berechnung der Menge des Isotops
mit geringerer Energie betrdchtliche Fehler auftreten.

Es ist allgemein bekannt, deB die Radioisotopen-Markier-
ungstechnik eine wichtige Methode fiir biologische, bioche-
mische und demit in Verbindung stehende sonstige Untersu-
chungen darstellt. Zur Auswertung von auf der Ariwendung des
3H- una 14C-—IsotOps beruhenden Untersuchungen ist es er-
forderlich, hdufig eine groBe Anzahl von Isotopenanalysen

~ durchzufithren, und zwar fur die sich in ihren chemisch-phy-
sikalischen Eigenschaften voneinander unterscheidenden Pro-
ben., Neben einer Losung der durch die Probenldslichkeit,
der Extinktion und der zweifach markierten Substanzen ver-
ursachten meBtechnischen Probleme erfordert die Ahalyse ei-
ner groBen Zahl von Proben ein schnelles, automatisiertes
Probenvorbereitungs-Verfahren.

Durch eine Uberfﬁhrung des Wasserstoff- und Kohlenstoffge-
halts der Probe in Wasser bzw. Kohlendioxid, durch getrenn-
te Uberfilhrung des HTO (tritiertes Wasser) und des 400, in
eine Losung und durch eine Flissigkeitsscintillations-Radio-
ektivitdtsmessung der so erhaltenen Losungen kénnen die vor-
erwidhnten Schwierigkeiten der Probenvorbereitung (Farb- und
Konzentrationsextinktion, im Falle von zweifach markierten
Proben auftretende Korrekturschwierigkeiten usw. ) umgangen
werden, Da das tritierte Wasser und das dasg 014-Isot0p
tragende Kohlendioxid durch Verbrennung als direktes Oxida-
-tionsprodukt der markierten Verbindungen und biologischen
Proben erhalten werden konnen und anschlieBlend durch eine
geeignete Trennung diesger Verbrennungsprodukte und ihre tiber-
fihrung in Flﬁssigkeitsscintillations-L6sungen die PForderung
nach der in gleicher chemischer Form erfolgenden Radioakti-
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vitdtsmessung erfiillt werden kann, wurden in erster Linie
Verfahren zur Probenverbrennung ausgearbeitet, die den er-
gsten Verfahrensschritt der Probenvorbereitung darstellen.

Bei den geschlossene Systeme, z.B. die sogenannte Schoni-
ger-Technik -~ Verbremnung im geschlossenen Kolben - anwen-
denden Verfahren /R.G. Kelly, E.A. Peets, S. Gordon und
D.A. Buyske, Anal. Biochem. 2, 267 (1961); F. Kalberer und
Jo Rutschmann, Helv. Chim. Acta 44, 1956 (1961); G.N. Gupta,
Anael. Chem. 38, 1356 (1966); L.,A, Wegner und Winkelmann,
Atompraxis 16, 19 (1970)7ist die Tremnung von Kohlendioxid
und Wasser voneinander und von den sonstigen Verbrennungs-
produkten nur auf einem besonderen Wege zu erreichen, weil
der Probenverbrenner zugleich das Sammelsysteﬁ fir Wasgser
und Kohlendioxid ist. Diese iibrigens auch auBerordentlich
zeit- und arbeifsaufwendigen Verfahren sind zur Vorberel-
tung von zweifach markierten und fliissigen Proben sowie von
Probenreihen ungeelgnet bzw. in ihrer Anwendbarkeit wegen
der Umsténdlichkeit der Abtrennung und des Zeit- und Ar-
beitgbedarfs der Teilprozesse nur begrenzi anwendbar.

Bei den im allgemeinen mit einexr Probenverbrennung in einem
Saverstoffstrom arbeitenden Verfahren mit offenem System
sind die zur Verbrennung der Probe und zur Sammlung des Was=-
sers und des Kohlendioxides dienenden Systeme voneinander
trennbar. Die bekannten Verfahren und die darauf -beruhen-
den Vorrichtungen haben folgende Kennzeichen und Nachteile:

1+ Die zu analysierenden Proben sind gesondert, einzeln und
von Hand in die Apparatur einzubringen. Das die Verbrennung
im Hochgpannungsfunken anwendende Verfahren (J.E. Naokes in
"Liquid Scintillation Counting, Recent Developments", P.E.
Stanley und B.A. Scoggings, ed., S. 125, Acedemic Press,
New York, 1974) und die entsprechende Vorrichtung sind zur
Vorbereitung von fliissigen Proben ungeeignet, und es muB
euf eine sorgféltige'Placierung der Proben geachtet werden,
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Bei einer anderen Methode (N. Keartinen, Packard Bulletin
18, 1969) muB zu den einzelnen Proben unmittelbar vor der
Verbrennung ein Zusatzstoff zugegeben und der Verbrennungs- -
prozeB in Abhdugigkeit von den chemisch-physikalischen
Eigenschaften der Probe geregelt werden. Bei dem kontelkt-
katalytischen Verfahren AH.H. Griffitsh und A. Mallisén,
Anal. Biochem. 22, 456 (1968)/ kann sich parallel zur Kor-
rosion des Verbrennungsrohres und zur Degaktivierung des
Katalysators der Wirkungsgrad der IsotopenruckgeWLnnung
vermindern.

2, Die die Radioektivitétsmessung storenden Verbrennungs-
produkte der in der Probe neben Kohlenstoff und Wassergtoff
vorhandenen enderen Bestandteile, z.B. ¢i, J, S, P,

werden erst in den. die kontakt- ~katalytische Verbrennung
oder Nachverbrennung anwendenden Vorrichtungen vom Wasser
und Kohlendioxid abgetrennt [H Frohofer, Z. Anal, Chem, 271,
203 (1974)7.

3. Die Trennung des radioaktiven Kohlendioxids und Vassers
voneinander bzw. die Abscheidung des das Tritium tragenden
Wassers aus dem Triégergasstirom erfolgt durch Kondensatloﬁ,
Ausfrieren oder Abgorption in einem gegebenen Losungsmit-
tel /NM.H. Griffitsh und A. Mallison, Anal. Biochem. 22, 456
(1968); J.I. Peterson et al., Anal. Bidchem. 31, 189 (1969);
N. Keartinen, Packard Bulletin 18, 1969; J, E., Naokes in
"Liquid Scintillation Counting, Recent Developments", P,E.
Stanley und B.A. Scoggings, edey S. 125, Academic Press,
New York, 1974/. Vom analytischen Gesichtspunkt aus ist
eber weder die Abscheidung des tritierten Wassers noch die
Trennung des Wassers und Kohlendioxids quentitativ, d.h.,
dal das tritierte Wasser und das das 14-C~Isotop tragende -
Kohlendioxid die zu ihrer Abscheidung dienenden Systeme
gegenseitig verunreinigen. Deshalb gelangt ein Teil des

Y C-Isotops in die zur Zahlung des Tritiums dienenden Lo
sung, ein Teil des Tritiums dagegen in die zur Zdhlung des
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140 dienende Fliigsigkeitsscintillations-L&sung. Bei der
direkten Wasserkondensation oder der Abscheidung mit einem
Losungsmittel muf mit einem dem Wasserdampfpartialdruck
und der Trégergasmenge proportionalem Verlust gerechnet
werden, '

4, Die zur Aufnshme der vorbereiteten Proben bzw. der Fliis-
sigkeltsscintillations-Losungen dienenden Kiivetten miissen
einzeln fiir jede Probe an die Vorrichtung angeschlossen
und nach der Messung davon entfernt werden (J¢<E. Naokes in
- "Liquid Scintillation Counting, Recent Developments", P.E.
Stanley und B.A. Scoggings, ed., S. 125, Academic Press,
New York, 1974). ' '

Ziel der Erfindung:

Ziel der Erfindung ist die Bereitstellung eines Verfahrens
und einer Vorrichtung, die unter Umgehung der Nachteile
der bekannien Losungen eine genaue und empfindliche, gege-
benenfaells ohne manuellen Eingriff vollsténdig autometi-
sche, schnelle Vorbereitung von mit Tritium allein oder
mit Tritium und 14C-—Isotop (zweifach) markierten Substanz-
proben zur Flilggigkeitsscintillations~Radiocaktivitédtsmes-
sung ermoglichen. ‘

Darlerpune deg VWesens der Erfindung:

Die Erfindung beruht auf der Erkenntnis, daB sich das bei
der Verbrennung der Probe bildende Wasser oder das mit der
Probe in das System eingebrachte Wasser bzw. dessen Tri-
tiumgehalt durch Anwendung von Cyclohexanol alsg Absorbens
durch die spontane Kondensation des Wassers sowie der Kom-
bination der Prozesse zwischen dem im Trdgergasstrom zu-
riickbleibenden tritierten Wasser und dem Cyclohexanol Ab-
sorbens (Absorption, Isotopenaustausch) aus dem zur Ver=
brennung der Probe dienenden Sauerstoffstrom bei Zimmer-
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temperatur quantitativ abgeschieden und anschlieBend ver-
lustlos in die Fliissigkeitsscintillations-Kiivette iiber-
filhrt werden kdnnen.

Die Erfindung beruht weiterhin auf der Erkenntnis, daB
félls Tritium und 14C-Isotop zusammen enthaltende Proben
zu analysieren sind, Tritium und das das C14-Isotop tra-
gende Kohlendioxid durch Abscheidung des Tritiums im Cyc=-
lohexenol Absorbens voneinander quantitativ getrennt und
gesondert verlustlos in die Fliissigkeitsscintillations-
Kilvette eingefiihrt werden kénnen.

Die Erfindung betcifft nun ein Verfahren zur Vorbereitung
von mit Tritium allein oder mit Tritium und 14C-Isotop
(zweifach) markierten Stoffen, vorzugsweise von organischen
Verbindungen und biologischen Stoffen zur Fliissigkeitsscin- '
.tillations-Radioaktivitétsmessung durch Verbrennung der Pro-
be, d.h. durch Uberfiihrung des Wasserstoffgehaltes der Pro-
be in Wasser und des Kohlenstoffgehaltes in Kohlendioxid
durch Oxydation, durch anschliefende Trennung des Kohlen-
dioxids und Tritiums und durch abschlieBende getrennte {ber-
filhrung der die gegebenen Isotopén tragenden Stoffe inFliig-
sigkeitsscintillationslosungen.

ErfindungsgemiB wird die Trennung des Kohlendioxids und Tri-
tiums derart durchgefiihrt, daB8 das durch die Verbrennung

der Probe erhaltene Gasgemisch in einen Cyclohexanol enthal-
tenden Absorber eingeleitet, darin das Tritium quantitativ
gebunden und daraus das Kohlendioxid quantitativ weiterge-~
leitet wird.

Ferner betrifft die Erfindung eine Vorrichtung zur Durch-

filhrung des obigen Verfahrens. Erfindungsgem# besteht die-
se Vorrichtung aus einer regelbaren Probenhalte- und Dosier-
vorrichtung, einer damit verbundenen steuerbaren Sauerstoff-
quelle mit'anschlieﬁender Vérbrennungseinheit, einer mit der
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Verbrennungseinheit {iber ein Wechselventil verbundenen
Wasserbindungseinheit'bzw° einem steuerbaren Tritium-Ab-
sorber und avs liber die steuerbaren Ventile mit den Ab-
sorbern verbundenen Fliissigkeitsscintillations-Probenhale-
tereinheiten.

Eine vorteilhafte Ausfilhrungsform der erfindungsgemdBen
Vorrichtung ist dadurch gekennzeichnet, daB die Probenhal-
te~ und Dosiervorrichtung mit einem elekirischen Programmge-~
ber verbunden ist. '

Augfihrungsbeispiel:

- Die Erfindung wird anhand der beiliegenden Zeichnungen,
die eine beispie19weise Ausfiihrungsform und das Arbeits-
prinzip der erfindungsgemidfen Vorrichtung zeigen, nachfol-
‘gend n#her erléutert, Es zeigen:

Fig. 1: das Blockschema der erfindungsgemﬁﬁen Vorrichtung,

Fig. 2: das Tlockschema einer vorteilhaften Ausfilhrungs-
form der erfindungsgeméfen Vorrichtung.

Wie aus Fig. 1 ersichtlich, wird durch die Probenhalte-

und Dosiervorrichtung 1 die Probe in die anschlieBende Ver-
brennungseinheit 2 eingefiihrt. In die Verbrennungseinheit
2, die zweckmdBRig aus einem Quarzrohr besteht, wird der Was-
gerstoff- bzw. Kohlenstoffgehalt der Probe in Wasser bzw.
Kohlendioxid iberfithrt. Der Phosphorgehalt wird von vor-
her der Probe zugefiigtem Wolframtrioxid, der Schwefel- und
Halogengehalt von in der Verbrennungseinheit 2 angeordne-
ter Silberwolle gebunden. Das Verbrennungsprodukt, nidmlich
der radioaktive Wasserdampf und das radioaktive Kohlen-
dioxid werden mit Sauerstoff-Trégergas bei der Vorberei-
tung der mit Tritium oder mit Tritium zusammen mit 14C-Iso-
top markierten Proben in den Absorber 4 geleitet, wo das
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Tritium durch Kondensation des Wassers bei Zimmertempera-
tur bzw. durch in den Absorber vorhergehend eingebrachtes
Cyclohexanol quahtitativ zuriickgehalten wird. Bei Mar-
kierung mit zwel verschiedenen Isotopen wird des das Koh-
lendioxid enthaltende Gas weiter in der Absorber § geflihrt,
wo das Kohlendioxid durch ein geeignetcs Absorbens, vor-
zugsweise durch 1-Amino-3-methoxy-propan ohne Verlust ge-
bunden wird, Bei nur mit |%C-Isotop markierten Proben wird
das aus der Verbrennungseinheit 2 ausstromende Gas iiber
eihe Wasserbindungseinheit 3 direkt in den erwidhnten mit
1=Amino-3-methoxy-propan beschickten Absorber 5 geleitet.
Nach der Probenverbrennung wird das Kondenswasser sus dem
Absorber 4 mit einer zur Fliigsigkeitsscintillations-Zihlung
geeigneten, mit Wasser mischbaren Fliissigkeit, vorzugsweise
mit Athylalkohol, und das Tritium Absorbens sowie das im
Absorber 5 befindliche Kohlendioxid-Absorbens mit einer zur
Fliugsigkeitscintillations-Zihlung geeigneten Losung, vor-
zugswéise mit einer Losung auf Toluolbasis, in eine durch
eine Kiivettenwechsler-Einheit 8 bewegte Fliissigkeitsscin-
tillations-Probenhalteeinheit 6 bzw. 7 gespiilt,

Uber die mit der Verbrennungseinheit 2 verbundene Leitung
A wird Sauerstoff, liber die mit dem Absorber 4 verbundene
Leitung B Athylalkohol, liber die Leitung C das zur Abschei-
.dung des Tritiums dienende Cyclohexanol, iiber die Leitung

D die Fliissigkeitsscintillations-Losung, also vorzugswelisge
eine Losung auf Toluolbasis und iiber die mit dem Absorber

5 verbundene Leitung E bew. F das Kohlendioxid-Absorbens,
vorzugsweise 3-Methoxy-propylamin, bzw. die Flissigkeits~
scintillations-Losung, vorzugsweise eine Losung auf Toluol-
basis in das System eingefiihrt.

Zwischen den einzelnen Teilen der in Fig. 2 dargestellten
Vorrichtung wird die Verbindung durch asutomatische und/oder
manuell zu bedienende Ventile hergeétellt. Ihr dem ProzeB
der Probenvorbereitung entsprechender Betrieb wird wihrend
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des Probenvorbereitungszyklus durch einen Programmgeber

CP gesteuert., Uber die mit der Verbrennungseinheit 2 ver-
bundene Leitvag wird von einem Sauerstoffbehdlter iiber
einen Stromungs- und Druckregler R und ein elektromagne~
tisches Ventil S Sauerstoff in das System eingefiihrt. Uber
dés Weehgelventil V1 wird die Verbrennungseinheit 2 im
Falle von mit Tritium und '%C-Isotop zweifech markierten
Proben mit dem Absorber 4, im Falle von nur mit 14C-Isotop,
elso einfach markierten Proben dagegen mit der Wasserbin-
dungs-Einheit 3 verbunden. Uber die mit dem Absorber 4
verbundene Leitung wird Alkohol zugefiihrt. Hierzu dient
‘eine Pumpe P1. Das Tritium-Absorbens wird mittels einer
Pumpe P2 und die Iliigssigkeitsscintillations-Ldsung mittels
- einer Pumpe_P3 in das System eingefiihrt. In den mit der
Wasserbindungs-Einheit 3 verbundenen Absorber 5 wird iiber
die entsprechende Leitung Kohlendioxid mit einer Pumpe P4
und die Flissigkeitsscintillationg-Lésung mit einer Pumpe
P5 dosiert. Bei der Vorbereitung von sowohl mit Tritium
als auch mit 14 ~-Isotop (doppelt) merkierten Proben wird
der Absorber 4 iiber das Wechselventil V mit dem Absorber 5,
bel der Vorbereitung von nur entweder mit Tritium oder mit
140 -Isotop (einfach) markierten Proben dagegen mit der um-
gebenden Atmosphédre verbunden. Aus dem Absorber 4 werden
das HTO und das Tritium-Absorbens iiber das Ventil v, und
aus dem Absorber 5 das Kohlendioxid-Absorbens iiber das
Ventil V4 in die Fliissigkeitsscintillations-Probenhalte-
einheit 6 bazw. 7 gefiihrt,

Die Probenhalte~ und Dosiervorrichtung 1, das elektromag-
vnetlsche Ventil S, die Dosierpumpen P1, P2, P3, P4 und P5,
die Einwegventile V3 und V4 und die Kiivettenwechsler-Ein-
heit 8 sind in an sich bekannter Weise mit je einem Aus-
gang des Programmgebers Cp verbunden.

Die Vorbereitung von Proben wird nachfolgend erldutert:

-11 -
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Die Vorbereitung einer jeden Probe .besteht aus vier Ar-
beitsphasen. Vor dem Einschalten der Vorrichtung werden .
die in Aluminium- oder Bleikapseln eingemessenen, Tritium
und 140 enthaltenden Proben in die Probenhalte- und Do-
glervorrichtung 1 eingelegt und die Wechselventile V1 und V3
sowie das Automatik-Programm entsprechend dem/den zu mege
senden Isotop(en) eingestellt.

In der ersten Phase werden durch den Programmgeber C_ die
Einwegventile V3 und V4 geschlossen, das elektromagnetische
Ventil S gedffnet und die die Proben enthaltenden Kiivetten
mittels der Kiivettenweshsler-Einheit 8 weltergeschoben (auf
diese Weise gelangen neue Probenhalte-Einheiten zu den Sam-
" melstellen der Proben). Im Fall von doppelt, also mit Triti-
um und 14CvIsotop'markierten Proben wird anschlieBend eine
besgtimmte Menge des Tritiume bzw. Kohlendioxid-Absorbens
durch Uber den Programmgeber Cp gesteuertes Inbetriebsetzen
der Pumpen P, und P4 in den Absorber 4 bzw. S.eingebracht.
Bei der Vorbehandlung von nur einfach markierten Proben wird
im Fell von mit Tritium markierten Proben nur mit der Pumpe
P,, im Fall von mit ''C-Isotop markierten Proben nur mit
der Pumpe P4 dosiert.

In der zweiten Phase bleibt das elektromaghetische Ventil

8 gedffnet wihrend das Einwegventil V3 bzw. V4 geschlogsen
ist. Die Probenhalte~ und Dosiervorrichtung 1 wird durch

den Programmgeber Cp in Betrieb gesetzt, und die erste

Probe gelangt in die auf 1000 °¢ aufgeheizte Verbrennungs- |
einheit 2, wo sie in dem in das System eingefiihrten Sauer-
stoff schlagartig verbrennt. Der Phosphorgehalt der Probe
wird durch das beim Einwdigen zur Probe zugegebene Wolframtri-
. oxid, der Schwefel- und Halogengehsalt dagegen durch die in
der Verbrennungseinheit 2 befindliche Silberwolle gebunden,

Die quantitative Oxydation der Verbrennungsprodukte zu Was-
ger und Kohlendioxid wird durch den ebenfalls in der Ver-
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brennungseinheit 2 befindlichen Katalysator, vorzugsweise
durph Kupferoxid, gewdhrleistet. Im Fall von sowohl mit
Tritium als auch mit 14C--Isotop markicrien Proben werden
Wasserdampf und Kohlendioxid durch den die Verbrennungs-
einheit 2 durchstromenden Sauwerstoff in den Absorber 4
trengportiert, wo das Tritium quantitativ zuriickgehalten
wird, wdhrend das Kohlendioxid vom Sauerstoffstrom in den
nit einer bestimmten Menge von 1-Amino-3-methoxy-propan ge=
filllten Absorber 5 weitertransportiert wird. Bei einfach
markierten Proben wird der das Kohlendioxid transportieren-
de Sauerstoff nach dem Austritt aus dem Absorber 4 iber
dag Wechselventil V3 ins Freie geleitet, im Fall von mit
14C--Isotop markierten Proben stromt das aus der Verbren-
nungseinheit 2 austretende Gas liber das Wechselventil V1
und die Wasserbindungs-Einheit 3 direkt in eine bestimmte
Menze des vorher in den Absorber 5 eingebrachten 1-Amino-
3-methoxy-propans. In der dritten Phase wird das elektro-
magnetische Ventil S geschlossen. Das Einwegventil}V1 bzw.
V2 wird gedffnet, wodurch das in dem Apsorber 4 bzw. 5 be-
findliche Absgorbens entsprechend dem gegebenen Automatike

Programm in die Fliissigkeitsscintillations~-Probenhalte-
einheit 6 bzw. 7 gelangt.

In der vierten Phase beginnen (entsprechend dem gegebenen
Automatik~Programm) im Fall von mit Tritium und 14C--Isotop
(doppelt) markierten Proben die Pumpen Py, Py und Py zu
arbeiten. Dabel werden das im Absorber 4 kondensierte Vas-
ser mit Athylalkohol, die in den Absorbern 4 und 5 zuriick=
gebliebenen Absorbentien dagegen mit Fliissigkeitsscintilla-
tions-Losung in die Flissigkeitsscintillations-Probenhalte-
einheit gesplilt., Bei nur mit Tritium (einfach) markierten
Proben arbeiten die Pumpen P1 und P3 und bei nur mit 14C-
Isotop (einfach) markierten Proben arbeitet dagegen nur

die Pumpe P5.

- 13 .
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Die Probenvorbereitungs-Operation verliuft also nach dem
angegebenen Beispiel in vier Phasen. Die vier Phasen kon-
nen so lange automatisch wiederholt werden, bis die in der -
Probenhalte- und Dosiervorrichtung 1 untergebrachten Proben
sufgearbeitet sind.

Die Ergebnisse von die Reproduzierbarkeit des Verfahrens
und die zuverldssige Arbeitsweise der Vorrichtung nach-

weisenden leBreihen sind fiir einfach markierte Proben in
Tabelle 1 und fiir zweifach markierte Proben in Tebelle 2

angegeben,

- 14 -
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Tabelle 1.

Anglytische Ergebnisse
(einfach markierte Proben)

Probe Gewicht Gemessene spezifische
ng Radioaktivitdt,
dpm/mg
Selicylsiure~-H 11,258 30180
(spezifische Ra- 15,283 30439
diogktivitdt auf 16,776 30258
Grund direkter 19,289 ‘ 30389
Nessungen) 19,426 30452
21,376 - 29916
21,847 30094
21,930 30399
23,331 30194
23,37 30065
50,855 30011
73,047 29940
. X = 30195
*Lunge 12,751 1484
' 25,263 1424
. 75,877 1416
*Gehirn 28,479 - 554
43,879 556
136,066 554
titilz 19,073 2439
17,793 2438
12,910 R 2424
Niere 33,869 5411
_ 37,026 5443
- 54,652 5440
*Leber 62,845 7006
59,763 7075
62,825 7076
Benzoegdure~ , ‘
- 14 9,085 6339
(spezifische 15,874 6414
Radioaktivitdt 14,770 6290
auf Grund direk- 10,632 6298
ter Messungen: " 12,639 6408
6362 + 25 dpm/mg) 12,605 - 6350 -
17,256 6343
13,876 6368
13,115 6377
18,398 6411
14,232 6404

14,258 - 636
’ X = 8355

+3,4«Diacetyl-1-2,.5~6~dianhydro»dulcit--3ﬁs Dosis=50/uCi/
. . ' © 200’ £ Ratte
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Tabelle
Anelytische Ergebnisse

2.

(zweifach markierte Proben)

Probe Gewicht Gemesgsene spezifi-
3 mg gche Radiogktivi-
. bagie
“B)  (14g) Tritium Kohlen-
stoff=14
dpm/mg dpm/mg
Salicylsdure- 13,869+13,279 = 27,148 30164 6375
SH + Benzoe. 17»929+11.833 = 29,762 30062 6388
14 18,204+11.101 = 29,305 30236 6361
géure- TC 18,439+16.088 = 34,527 30275 6306
(zusammen) 19,159+ 6,445 = 25,604 30026 6300
19,572+12.152 = 31,724 30110 63717
19,918+11.233 = 31,151 30129 6382
. 15,404+10.900 = 26,304 29842 6380
20,943+ 8,233 = 29,216 30206 6346
21,780+410.205 = 31,985 29992 6401
21,852+412.691 = 34,543 30210 6392
X= 30119 X= 6362
*Leber 59,029 26712 4738
60,542 26840 4681
65,117 26347 4654
Lunge 33,587 26350 1964
34,630 26062 1936
34,786 25932 1905
*Niere 54,371 38487 2091
62,811 37936 2110
92,350 38376 2158
*Gehirn 51,520 3693 Hintergrund
63,112 3647 "
88,836 3678 "

¥3,4-/B-Phenyl-propionyl/-1-2, 5-6-dienhydro-duleit-JH-14¢

Dosis: 14 - 72 /uCi/200 g Ratte
3H -545

- 16 =
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Aus den Tabellen ist auch der {iberraschende, nicht vorher-
zusehende Vorteil zu ersehen, deB die speaifische Radio-
ektivitét auch von biologischen Proben mit sehr guter Repro-
duzierbarkeit zu messen ist.

Die wichtigsten Vorteile des erfindungsgemidBen Verfahrens
und der erfindungsgemiBen Vorrichtung gind:

1 Die vorbefeiteten Proben gelangen immer in gleicher che-
mischer Form zur Radioektivitidtsmessung, die nach Entfer-
nung der die Radioaktivitédtsmessung storenden Verbrennungs-
produkte der neben Kohlenstoff und Wasserstoff in der Pro-
be enthaltenen sonstigen Elemente erfolgt.

2. Durch quantitative Trennung des Tritiums und 14C-Isotops
‘gewdhrleisten das erfindungsgemiéBe Verfahren und die erfine-
dungsgemife Vorrichtung die genaue und reproduzierbare Be-
stimmung des Isotopen von zweifach markierten Proben.,

3. Das erfindungsgeméile Verfahren und die erfindungsgemiBe
Apparatur liefern sowohl bei einfacher als auch bei doppel=-
ter Markierung gut reproduzierbare Ergebnisse. Die Genauig-
keit und die Reproduzierbarkeit sind praktisch unabhéngig
von der Qualifikation des Bedienungspersonals.

4. Der Prozef der Probenvérbereitung erfolgt - beginnend
mit der Einbringung der Proben in die Dosiervorrichtung -
automatisch, ohne manuellen Eingriff.

5. Wihrend des Gebrauchs der Vorrichtung und des Verfahrens
veréndert sich der Wirkungsgrad der - praktisch quantitati-
. ven - Isotopenriickgewinnung nicht. Deshalb sind h#ufige Kon-
trollen der Vorrichtung mit Standardproben und Korrektur-
rechnungen nicht notwendig.

6. Der "Erinnerungseffekt" der Vorfichtung ist praktisch
zu vernachlédssigen, so dafl sich eine Dekonteminierung der
Vorrichtung mit inaktiven Proben eriibrigt.
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7. Infolge des einfachen Aufbaus der Vorrichtung ist die
Storanfalligkeit gering. Die Wartung ist einfach auszu-
fiihren, einzeine Baugruppen sind auch miteinander aus-
tauschbar. Die gleiche Fliussigkeitescintillations-Losung
ist sowohl filr die Redioaktivitéitsmessung des Tritiums
als auch fiir die des 14C-Isotops geeignet.

8. Der Zeitaufwand fiir die Probenvorbereitung ist sehr
niedrig, so daB gtiindlich 30 bis 60 Proben fir die Fliig-
sigkeitsscintillations—Radioaktivitétsmessung vorbereitet
- werden kdnnen.

9. Die Betriebskoz*en sind - verglichen mit anderen Losun-
gen -~ niedrig.

- 18 -
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Erfindungsanspruch:

1. Verfahren zur Vorbereitung von Proven fiir Fliissigkeits-
scintillations-Radioaktivitdtemessungen, bei dem mit
Tritium allein oder mit Tritium und 14C-«Isotop markiexr-
te Substanzen, vorzugsweise organische Verbindungen
oder Stoffproben biologischen Ursprungs verbrannt werden,
um g0 den Wasserstoffgehelt der Probe im Wasser und den
Kohlenstoffgehalt der Probe in Kohlendioxid zu iiberfiih-
ren, woraufhin das Kohlendioxid und dag Tritium ge-
trennt und enschlieBend die die Isotope tragenden Stoffe

. g¢trennt voneinender in Fliissigkeitsscintillationslo-
sungen uUberfiihrt werden, gekennzeichne dadurch, da8
zwecks Trennung des Kohlendioxids und des Tritiums das
durch die Verbrennung der Probe erhaltene Gasgemisch
in einen Cyclohexanol entheltenden Absorber eingeleitet
wird, in dem das Tritium quantitativ gebunden wird,
wihrend des Kohlendioxid quantitativ weltergeleitet
wird.

2. VYorrichtung zur Durchfithrung des Verfshrens nach Punkt
1, gekennzeichnet dadurch, daB diese eine regelbare
Probenhalte- und Dosiervorrichtung (1), eine damit ver-
bundene steuerbaren Sauerstoffquelle mit anschlieBender
Verbrennungseinheit (2), eine mit der Verbrennungsein-
heit (2) iiber ein Wechselventil (V1) verbundene Wasser-
bindungseinheit (3), einem steuerbaren Tritium-Absorber
(4) und eine iiber steuerbare Ventile (V 1V ) mit dem
Tritium-Absorber (4) und gegebenenfalls elnem weiteren
Absorber (5) verbundene Fluss1gkeitQSCLntlllatlons-Pro-
benhalteeinheit bzw. =einheiten (6 7) enth#dlt.

3. Vorrichtung nach Punkt 2, gekennzeichnet dadurch, da8
die Probenhalte- und Dosiervorrichtung (1) mit einem
elektrischen Programmgeber (Cp) verbunden ist.

Hierzu__J_Seiten Zeichnungen s 19 -
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