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I N T R o D u e e I o N 

La ciencia avanza día a día, en su afán de bus­

car nuevas tecnologías para el bienestar de la huma­

nidad. Es así que nos encontramos con métodos que re­

volucionan y emergen, desplazando a otros antiguos y 

tradicionales que en su momento fueron de mucha utili­

dad. 

Nos referimos al uso de la Tecnología Nuclear, en 

la esterilizaci6n de material mádico de uso descarta­

ble, como lo son por ejemplo las Bolsas de Transferen­

cia de Plasma, modernizando el metodo tradicional de 

uso de gas esterilizante, como una nueva alternativa a 

la esterilización en frío, que es tan necesario cuando 

se trata de materiales plásticos sensibles al calor. 

Publicaciones de algunos Simposiums que tratan 

_sobre este tema, realizados en Europa, llamaron nues­

tra atenci6n para encaminarnos en la tarea de iniciar 

una investigaci6n, teniendo como objetivo la aplica­

ci6n de la tácnica de "RADIOESTERILIZACION" en produc­

tos mádicos nacionales. 

Encontrándonos, con áreas nuevas como, la Biolo­

gía, Microbiología, Dosimetría y todo lo inherente a 



la Energía Nuclear. Es aquí, donde nos damos cuenta 

que la ciencia es una sola, en donde todas las profe­

siones tenemos parte integral. en su desarrollo, colabo 

rando mutuamente unas con otras, para arribar a un re­

sultado final y único que es el bienestar de la pobla­

ci6n. 



RESUMEN 

El presente trabajo trata sobre la aplicaci6n de 

la Radiaci6n del tipo gamma para Esterilizar material 

médico plástico de uso descarta.ble, · utilizando como ma 

terial de investigación las Bolsas de Transferencia de 

Plasma de Poli-cloruro de vinilo (PVC). Verificando la 

eficiencia de la nueva técnica y principalmente esta­

bleciendo los efectos que se pueden producir como con­

secuencia de la aplicación de la radiación. 

La fuente de irradiación es el isótopo de Cobalto 
1 

60, elemento radioactivo que se desintegra emitiendo 

radiación electromagnética del tipo gamma, que tiene 

la característica de ser muy penetrante y destruye los 

centros de reproducción de los microorganismos, consi­

guiendose esterilidad del orden de 106 (por cada

1'000,000 de microorganismos la probabilidad de encon­

trar un sobreviviente es 1/106). Así mismo interactuan

con las moleculas de PVC, generandose radicales libree 

que propician nuevos entrecruzamientos intra e intermQ 

leculares, que modifican las propiedades originales 

del material. 

La dosis seleccionada es de 25 Kilograys (KGy), 

respaldada por Normas Internacionales como la Farmaco 
. -



pe a Ame ri e ana .• 

Se ensayan pruebas de tipo Microbiológico y Biol6 
-

gico para comprobar la extinci6n de microorganismos pa 

tógenos o no pat6genos. 

Las pruebas Físico-Químicas y Mecánicas para de­

terminar el efecto producido en el PVC en este aspecto. 

¡os resultados muestran que el PVC de la Bolsa de 

Transferencia de Plasma es apt6 para ser esterilizado 

por rayos gamma, a una dosis de 25KGy, sin perder sus 

características de uso. 

Sin embargo, si se desearía aplicar dosis mucho 

más altas, s� recomendaria utilizar un material esta­

ble a la radiación y evitar efectos no deseados como 

coloraci6n amarillenta, desprendimiento de HCl, o cau­

sar alguna alteración negativa en sus propiedades me­

cánicas,por ejemplo. 



CAPITULO I 

ANTECEDENTES Y OBJETIVO DEL PROYECTO 

1.1 Antecedentes y estudios previos 

La esterilización por radiación gamma a nivel de 

laboratorio, se inicia aproximadamente, en el afio 1950. 

Seis afios más tarde comprobada la eficacia del procedi 

miento, la Ethicon Inc. de Estados Unidos (1) inicia 

la producción a nivel comercial de productos esterili­

zados por radiación, utilizando aceleradores lineales. 

Posteriormente, dsta misma firma sustituye la fuente 

de energía por el Cobalto-60. En el año 1961 Inglate­

rra y Dinrunarca comienzan la producción a escala co­

mercial de estos productos (1). 

La radiación ionizante es hoy en día usada ampli� 

mente para la esterilización de productos médicos, Pe..!: 

ticularmente en los países de tecnología avanzada. De� 

de 1960 hasta 1985, más de 130 plantas de irradi�ción 

gamma a nivel comercial en 41 paises están dedicados a 

la esterilización de diversos productos y accesorios 

médicos, con una capacidad instalada de 65 Megacuries 

(2). Constituyendo de ésta. forma una de las más impor­

tantes aplicaciones a la industria de la t�cnica nu-



clear, por medio del uso de las fuentes radioactivas. 

El desarrollo crece a nivel mundial constantemen­

te, es así que Europa posee el 62.5% de todas las plan 

tas, Amárica del Norte y Sur 16.7%, Asia 10.4%, Austr� 

lia y Nueva Zelandia 8.3% y Africa s6lo 2� (2). 

En nuestro país se inicia las investigaciones de 

esterilizaci6n por rayos gamma, en 1987 a través de la 

División de Desarrollo Tecnológico del Instituto Peru� 

no de Energía Nuclear, generando proyectos para ester! 

lizar productos médicos nacionales de uso descartable, 

constituyendo la presente investigación uno de los pr� 

yectos que he desarrollado en dicha Institución. 

1.2 Perspectivas Nacionales 

En el Instituto Peruano de Energía Nuclear (IPEN), 

se ha desarrollado un estudio de factibilidad, para la 

instalaci6n de una Planta de Irradiación Multi-Uso 

(PIMU) , para la esterilización de Material Médico ta­

les como: Jeringas, Equipos de Venoclisis, Suturas Qui 

rúrgicas, Bolsas de Transferencia de Plasma, Vendas a­

dhesivas, Algodón, Gasa, Envases Farmaceúticos, etc. 

Para esto, se contará con una fuente radioactiva de 

Cobalto-60 de 100,000 Curies{*)· Con ésta planta se 

podrá esterilizar por radiación gamma a escala comer­

cial; integrando al Perú a los paises que usan ésta 

tecnología moderna como un aporte pacífico del uso de 

la energía nuclear a la sanidad de la población. 



1.3 Definici6n de la situación del problema y concep­

ci6n del estudio como solución 

El. nota.ble desarrollo de la industria del plásti­

co en las últimas décadas, ha dado origen al uso de di 

versos productos de aplicaci6n médica, mejorando las 

características de ecepci6n exigidos en este campo; a­

si por ejemplo, denota mejoras en la prevenci6n de in­

fecciones asociadas al uso frecuente de ciertos eleme� 

tos como jeringas, agujas, equipos de transfusi6n e in 

fusión, bolsas colectoras de sangre, etc. 

Debido a que la mayoría de estos implementos son 

fabricados con materiales plásticos sensibles al calor, 

la industria se ha visto en la necesidad de buscar mé­

todos de esterilizaci6n, que no impliquen la exposi­

ci6n del material a altas temperaturas. 

En consecuencia se han desarrollado en las últi-

mas décadas métodos de esterilización a temperaturas 

bajas o moderadas, recurriéndose al uso de agentes quf 

micos o físicos. Entre los primeros cabe destacar el 

uso de óxido de etileno, utilizándose con menor frecuen 

cia vapores de formaldehído, y entre los segundos las 

radiaciones ionizantes. 

La técnica de esterilizar por radiaciones ioniza.a 

tes, es aplicable a la gran variedad de materiales po­

liméricos con resultados bastantes ventajosos, económi 

ces y libre de contaminación posterior, empleándose c2 



mo una alternativa a la esterilizaci6n con óxido de eti 

leno. 

1.4 Objetivo 

La irradiaci6n de productos m�dicos, constituye 

uno de los logros que la física moderna ofrece a la sa 

nidad humana. 

Es por ésto que el presente trabajo de investiga­

ci6n, pretende poner de manifiesto los beneficios de 

ásta nueva t�cnica para esterilizar materiales que son 

sensibles al calor. 

Como material de estudio se utilizó Bolsas de 

Trans�erencia de Plasma, constituidas de PVC (Cloruro 

de Polivinilo) atáxico, irradiado con una fuente de 

Cobalto-60. 

Ciertamente la radiaci6n interactúa con el mate­

rial, produciendo efectos en sus propiedades, tanto fi 

sicas, químicas, mecánicas, colorim�tricas, ete., las 

cuales se discuten, para determinar el grado de estabi 

lidad que el PVC atóxico tiene frente a la radiaci6n. 

(*) Fuente: Comisión Proyecto PIMU - IPEN - 1989 



CAPITULO II 

REVISION DE LITERATURA 

2.1 Conceptos fundamentales sobre radiaciones 

2.1.1 Radioactividad 

En la naturaleza se encuentran dos grupos de áto­

mos, estables e inestables. Es necesario que se cum­

plan ciertas condiciones estructurales para que los aj 

cleos de los isótopos de los diversos elementos exis­

tan en forma estable. Cuando estas condiciones no se 

cumplen más tarde o más temprano y de una manera com­

pletamente al azar, los núcleos, átomo �or átomo cam­

biarán su estructura para pasar a formar una 9on:figu­

raci6n más estable. El átomo cambiará su número atómi-­

co, algunas veces su número de masa y por lo tanto su 

identidad química. 

Este fenómeno se denomina radioactividad y el nú­

cleo se dice que es radioactivo. 

La radioactividad trata de los procesos de desin­

tegración espontánea de los núcleos en forma gradual o 

- transiciones de energía hasta alcanzar el estado esta-



ble. 

El cambio de un núcleo (madre) a otro (hija) se 

denomina desintegraci6n radioactiva. 

Cuando el átomo se desintegra tendiendo a una si­

tuaci6n más estable pierde una cantidad discreta de e­

nergía que será emitida como una o más partículas car­

gadas o cuantos de radiaci6n. Algunos núcleos alcanzan 

la estabilidad mediante una sola desintegración, otros 

decaen a hijas radioactivas, antes de obtener la esta­

bilidad, formando las llamadas familias radioactivas. 

Como la transformaci6n de los núcleos va acompafiada de 

emisión de radiaciones, a los núcleos inestables se los 

llama también núcleos radioactivos o activos (3). 

2.1.2 Leyes del Decaimiento Radioactivo 

El decaimiento radioactivo obedece a las leyes de 

probabilidad, y es independiente de influencias exte­

riores como presión, gravedad, temperatura, campos e­

láctricos o magnéticos y tratamientos químicos de la 

sustancia activa. 

El número de átomos de una sustancia radioactiva 

que se desintegran durante un pequeño intervalo de 

tiempo, es proporcional al número de átomos presentes 

en la sustancia y al intervalo de tiempo considerado. 

Ver ecuaci6n (2-1)(3). 



Siendo: 

- /j.N (2-1) 

/:l N : número de átomos que se desintegran 

N :  número de átomos activos presentes 

en la sustancia. 

/:lt : intervalo de tiempo 

A: constante de proporcionalidad, llama 

da constante de desintegraci6n radio 

activa y mide la probabilidad de que 

un átomo particular se desintegre en 

la unidad de tiempo, es característi­

ca de cada nucleído activo. 

Si /jt es suficientemente pequefio, la ecu. queda: 

-dN/dt = A N - A (2-2) 

Al valor -d.N/dt, que es la velocidad de desinteg,!_8. 

ci6n de una fuente activa al tiempo t se le conoce con 

el nombre de actividad. Integrando la expresi6n (2-2) 

y dándole forma exponencial se tiene: 

Siendo: 

N No e 
-At

(2-3) 

N :  átomos que no han desintegrado al cabo 

del tiempo t. 

No : átomos que no han desintegrado al tie� 

po cero (tiempo inicial) 

e : base de logaritmos naturales (2.718) 

Multiplicando ambos miembros de la ecuaci6n por 



i\, tenemos; 

i\N - ;\No e , es decir 

A Ao e 
At 

(2-4) 

Siendo: 

A: actividad de la fuente al tiempo t 

Ao: actividad de la fuente al tiempo inicial 

2.1.3 Unidades de Radioactividad 

El curie (Ci), redefinido en 1950 por la Oomisi6n 

Internacional Conjunta de Estándares, Unidades y Cons­

tantes de Radioactividad, se aplica a todos los nuclei 

dos(*); y ya no está ligada, a la actividad de un grA 

mo de Radio, como lo fue anteriormente. El curie, es 

una unidad de radioactividad definida como la cantidad 

de cualquier nucleído radioactivo (o radionucleído) en 

el cual el número de desintegraciones por segundo es 
10 de ). 7 X 10 • 

En 1964 el Ci fue aceptado como unidad de radioa� 

tividad por el Sistema Internacional de Unidades. 

El número de desintegraciones es la suma de los 

valores que corresponden a todos los modos competiti­

vos de desintegraci6n. Por lo tanto debe conocerse el 

(*) Nucleido : Especie química que se define por su 

Ndmero at6mico, Número de Masa y su capacidad energ�­

tica. 



esquema de decaimiento completo de un radionucleído an 

tes de que cualquier muestra pueda ser expresada en cu 

ries como resultado de las mediciones de cualquier mo­

do particular de desintegración tal como los rayos be­

ta o gamma. 

Desde J_976, una nt.leva unidad de actividad, el 

becquerel (Bq) ha sido definido como una unidad deri­

vada del S.I. (3). 

1 Bq = 1 desintegraci6n/segundo 

Consecuentemente: 

1 Ci 3.7 X lO
lQ 

Bq.

TABLA l. EQUIVALENCIA DE UNIDADES DE RADIOACTIVIDAD 

Curies Desintegraciones/seg. De sinte gracione s/minuto. 

( dl)S) (dpm) 

1 Ci 3.7 X 10
10 

2.22 X 1012

1 mCi 3.7 X 10
7 2.22 X 10

9 

1 Ci 3.7 X 104 2.22 X 10
6 

1 KCi 3.7 X lQ
l ) 

2.22 X 10
1 5 

1 l\lCi 3.7 X 1016
2.22 X 1018

2.1.4 Clases de radiaciones radioactivas 

Las primitivas experiencias de Curie y Rutherford 

demostraron que las radiaciones emitidas por las •sus-
.-



tancias radioactivas contenían componentes de diferen­

tes poderes penetrantes, como ponía de manifiesto su 

distinta absorci6n por la materia. Por otra parte, es­

tudiando su movimiento bajo la acción de campos eléc­

tricos y magnéticos se midieron sus propiedades de ca� 

ga eléctrica y masa y eventualmente se lleg6 a su com­

pleta identificaci6n (4). De ésta forma se identifica 

a los tres tipos de radiaciones radioactivas, loa ra­

yos oc:, los rayos f3, y los rayos 't (5) : 

i) La radiaci6n alfa (oc), es la menos penetrante, siea

do fácilmente absorbida en unos cuantos centímetros de 

aire o por unas hojas de papel. La radiación alfa está 

formada por partículas con carga t2e y masa aproximada 

mente de 4 urna, que se ha identificado como núcleos 
4 
2 

He. 

ii) La radiación beta(�), tiene poder de penetración

intermedio, apreciablemente mayor que el de la radia­

ci6no:, puede viajar varios metros en el aire o a tra­

vés de hojas de aluminio antes de ser completamente a� 

sorbida. La radiaci6n beta está formada por partículas 
• 

con la misma carga -e y masa me que los electrones y e 

fectivamente se han identificado como electrones. 

iii) La radiaci6n gamma (f), es la más penetrante de

hecho puede atravesar grandes espesores de plomo y su

absorci6n no es total. Esta radiaci6n carece de carga

y masa y se ha identificado como radiación electromag­

ñ�tica, de la misma naturaleza que los rayos X, la luz



visible, de las cuales se distingue s6lo por su origen 

y su frecuencia. A diferencia de los rayos ce y�, los 

rayos t no son desviados al ser sometidos en un campo 

magnético. 

oc 

FIG.l. Ilustra las diferencias entre todas 

estas radiaciones en cuanto a su comporta­

miento en un campo magnético. 

2.1.5 La Radiaci6n Electromagnética 

Las ondas de radio, de calor, de luz, los rayos 

ultravioleta, X, gamma, son todos ejemplos de rapia ­

ci6n electromagnética. Todas se desplazan a la veloci­

dad de la luz. 

Las ondas de cualquier tipo que sean, tienen aso­

ciadas una longitud de onda A y una frecuencia v.

Si tenemos V vibraciones por segundo y la longi­

tud de onda es A entonces en un segundo, la onda reco­

rrerá )) i\ cm. Para ondas electromagnéticas vale ésta 

importante relación (3): 

c = 3 x 1010 cm/seg. (2-5) 



Como las ondas electromagnéticas tienen una longi 
o 

tud muy corta conviene expresarlas en Angstrom (A).

o -8l A = 10 cm. 

La longitud de onda de la radiación electromagná-
º 

tica determina sus propiedades, una onda de 5,000 A 

tiene una frecuencia de 6 x 1014 vib/seg. Esta onda P.!8

de ser vista por el ojo humano y corresponde a la luz 

verde. la luz roja tiene una longitud de 7,000 A. Si la
o 

longitud de onda es mayor de 7,000 A el ojo no la pue-

de ver y estamos en la zona del infrarrojo. Una menor 

de 4,000 A es radiación ultravioleta. 

A medida que la longitud de onda se hace más cor­

ta, es decir la correspondiente frecuencia más grande, 

se hace necesario considerar la naturaleza cuántica de 

la radiación (3). 

2.1.6 NaturaJ.eza Cuántica de la Radiación 

Aunque para muchos propósitos se puede considerar 

toda la radiación electromagnética como onda, debemos 

pensar en ella como si fuera un paquete de ondas que 

viajan con velocidad e y que transporta una cierta c�ñ 

tidad de energía. Este paquete de energía se denomina 

cuanto o f'otón. 

La cantidad de energía que transporta el fotón d� 

pende de la frecuencia de la radiaci6n, y viene dada 



por la siguiente ecuación (3): 

E h y 

Siendo : 

E : energía (erg.) 

(2-6) 

h :  constante de Plank- 6,61:x1<527 (erg.seg) 

y: frecuencia ( 1/seg.) 

De las relaciones anteriores se concluye que a 111.!t 

dida que la longitud de onda se hace más corta la ener 

gía que transporta se hace cada vez mayor. 

2.1.7 La Radiación Gamma 

Se emiten rayos gamma a causa de la desintegra -

ción nuclear de elementos radioactivos, tales como el 

Cobalto-60, Cesio-137, por ejemplo. El más comúnmente 

usado es el Cobalto-60, como fuente radioactiva, en ma 

teria de radioesterilización. 

Las radiaciones gamma son del tipo electromagná­

tico de la misma naturaleza que los rayos X, pero de 

longitud más corta, habiéndose registrado longitudes 
-8 -11 de onda de 10 a 10 cm.

Se desplaza a la velocidad de la luz (3 x 108m/aeg), 

pertenece al tipo de radiaciones ionizantes conjunta­

mente con los rayos X, rayos cat6dicos o beta, proto­

nes, neutrones y partículas alfa. 



La energía de cada fot6n está asociada a su longi 

tud de onda mediante la ecuación de la Teoría Cuántica 

(2-6), y se halla comprendida entre 104 y 107 eV (sie� 

do eV = 1.601 x 10
-19 Joules) (6).

Mientras el Cesio radioactivo se obtiene como sub­

pro dueto de la f is i6n del Uranio 2 3 5, el C.o balto radi.2, 

activo se obtiene por irradiación neutr6nica dentro de 

un reactor nuclear, del cobalto natural o· cobalto 59(7). 

En el proceso de desintegración del Co-60, éste 

pierde una partícula beta y se transforma en un núcleo 
MM- tfff 

inestable de Ni-60. El Ni-60 (inestable) se desexita 

parcialmente emitiendo un fot6n gamma de 1.17 Mev. y 

trá.s la emisión (Ni�60) de un fotón gamma de 1.33 Mev. 

se convierte en Niquel-60 estable, ver FIG.2.

La desintegración del Cesio-137 ocurre por la 

transformación de Ba-137, trás la emisión de partícula 

beta y radiaciones gamma de 0.66 Mev., ver FIG.3.

C.o-60

.L.17 Mev 

l. 33 Mev
------------'.__ __ 

l¡f,tif 

Ni-60 

* 

Ni-60 

Ni-60 

Estados exitados 

Estado estable 

(Elemento no radioactivo) 

FIG.2. Esquema de decaimiento del Cobalto-60 



' 
Estado Exi tado 

o.66 Mev i t _______ ..____,;. _____ Ba-137 Estado Estable 

FIG.3. Esquema de decaimiento del Cesio-137 

2.1.8 Interacci6n de las radiaciones con la materia 

La radiaci6n electromagnética no posee masa ni �r 

ga eléctrica. De allí que su probabilidad de interac­

ción con la materia sea mucho menor que la radiación 

corpuscular y, en consecuencia su penetración sea mu­

cho mayor. 

a) Efecto Fotoeléctrico

Es la denominación que se asigna al proceso en el 

cual toda la energía de un fot6n es entregada a un e­

lectrón orbital de las primeras orbitas, o sea aquellos 

que están más ligados al núcleo. 

Parte de ésta energía es empleada para la ioniza­

ci6n y el resto es adquirida por el electrón bajo forma 

de energía cinética (8): 

E electr6n - E fot6n 
-

E ionización (2-7) 

El electrón expulsado de su átomo disipa su ener­

gía en sucesivas excitaciones e ionizaciones secunda-



rias. 

FIG.4. Efecto Fotoeléctrico 

b) Efecto Compton

foto electr6n 
eyectado 

Cuando mayor es la energía de los fotones tanto 

más improbable resulta la posibilidad de que éstos co­

muniquen íntegramente su energía a los electrones or­

bitales. Se denomina efecto Compton al proceso en el 

cual el fot6n incidente cede parte de su energía a un 

electr6n orbital reteniendo el resto de la energía. El 

átomo resulta ionizado y el electrón es expulsado con 

cierta energía, dando lugar a ionizaciones secundaria� 

El fotón continua su trayectoria con menor energía y 

habiendo experimentado un cambio de dirección en la ia 

teracción. El balance energético es como sigue (8): 

E fotón incidente: E ionización + E electrón + 

E fotón desviado (2-8) 

La disminución de la energía del fotón dispersa­

do significa que la radiación electromagnética que es 

derivada de su trayectoria original aumenta su longi­

tud de onda y disminuye su frecuencia. 



Fotón incidente 

hv' 

Fotón desviado 
FIG.5. Efecto Compton 

c) Producción de Pares

Cuando los fotones poseen suficiente energía (más 

de 1.02 MeV) la radiación electromagnática puede con­

vertirse en materia como resultado de su interacci6n 

con el campo el�ctrico del núcleo. Un fotón se convie� 

te en dos particulas: un electrón (e-) y. un positrón 

(e+); cada u.na de éstas partículas posee u.na masa cuyo 

equivalente energético es de 0.51 MeV por lo cual los 

fotones deben poseer una energía superior al doble pa­

ra dar lugar a la formación de pares. El balance ener­

gético será (8) : 

.-

E fotón = E electrón+ E positrón 

h\) 

Núcleo 
at6mico 

Fotón incidente 

FIG.6. Producción de Pares 

(2-9) 

e+ 



2.2 Dosimetría : Medición de la Radiaci6n 

La dosimetría estudia la determinaci6n de la ener 

gia absorbida en un medio expuesto a la radiaci6n io­

nizante. Por consiguiente cualquier sistema que permi­

ta una medida cuantificable y reproducible de los efe� 

tos inducidos por las radiaciones, puede en principio 

ser usada para dosimetría. 

En la práctica es difícil encontrar un sistema 

que sea preciso, reproducible, estable, equivalente, 

barato y fácil de manejar. Para seleccionar un dosime­

tro adecuado se deben tomar en cuenta las caracterís­

ticas anotadas y además conocer a fondo las limitacio� 

nes del mismo. 

La radiación a medida que pasa por la materia,de­

posita su energía y se atenúa. Esto significa que en 

la irradiaci6n de material m�dico, no podemos esperar 

que la cantidad de energía absorbida sea igual en to­

das las posiciones; por lo tanto existirá un� distribu 

ci6n de dosis en un determinado producto, que variará 

desde un valor mínimo a un valor máximo. La distribu­

ción de dosis no es de mucha importa.ncia, pero, sí lo 

son, los valores mínimos y máximos, para garantizar que 

el producto haya recibido la mínima dosis de esterili­

dad ( 2 5 K Gy ) • 

2.2.1 Dosis Absorbida 



El grado a el cual el producto ha sido irradiado 

es genera.lmente expresado en términos de dosis absor­

bida en el producto o en alguna sustancia similar. 

La dosis absorbida (a veces referida simplemente 

como dosis), D, es la cantidad de energía absorbida 

por unidad de masa de materia irradiada en un punto de 

la región de interés. 

La Comisión Internacional de Unidades y Medidas 

de Radiación, define a la dosis como, la energía pro­

medio, dE, impartida por la radiación ionizante a un� 

lemento volumétrico de materia, dividida por la masa 

de la materia, dm, en ese elemento de volumen (9).

D : d€ /dm (2-10) 

2.2.2 Unidades de Dosis 

La unidad de dosis es el rad. En 1986 esta unidad 

es reemplazada por la unidad del SI (Sistema Internacio 

nal ), el gray (Qy-).

TABLA 2.- EQUIVALENCIAS DE DOSIS 

l rad - 0.01 Gy = O.Ol J/g

l rad - l.0-5 w.s/g-

l rad - 100 ergios/g

1 rad - 6.24 X lOl) eV/g



1 

1 

1 

1 

Gy --

Gy -

Gy -

Gy -

1 J/g 

1 w. s/Kg 

100 rad 

6.24 X 1018

2.2.3 Condiciones de un Dosámetro 

eV/Kg 

·En principio, todo tipo de efecto o cambio quími­

co o físico inducido por la radiación, y caracterizado 

por su reproducibilidad y facilidad de cuantificación, 

puede ser utilizado en dosimetría. 

En la práctica sin embargo, muy difícil encontrar 

un sistema dosimátrico que reúna las siguientes carac­

terísticas fundamentales: 

Precisión 

- Reproducibilidad

Estabilidad

Bajo Costo

- Fácil empleo

2.2.4 Tipos de Dosímetros usados en Irradiaci6n de 

Material Mádico 

Existen diversos tipos de dosímetros para deter­

minar la dosis que el material pueda haber recibido, 

de los cuales predomina los dosímetros químicos' acuo­

sos y los dosímetrbs de polímeros "perspex". 

.- a) Dosímetros acuosos

Los dosimetros químicos acuosos como su nombre lo 



dice involucran a todos aquellos en que el elemento de 

terminante de la dosis se encuentra en soluci6n acuosa; 

los principales son: 

i) Dosímetro Sulfato ferroso "Fricke".- El dosímetro

"Fricke" fue desarrollado en 1927 por Fricke y Mose

(3), y desde entonces ha tenido múltiples aplicaciones 

como sistema dosimetrico, básico para radiaciones ioni 

zantes. Después de 50 años éste sistema es aún el más 

ampliamente usado en la dosimetria química. Numerosos 

estudios posteriores, han contribuido a un mejor enten 

dimiento y eficiente uso de la oxidaci6n de los iones 

ferrosos inducidos por la radiaci6n, pero la idea bás! 

ca y el sistema inicialmente usado continúa siendo el 

mismo. 

Satisface la mayoría de condiciones que dé.be reu.� 

nir un dosímetro pero s6lo en un rango muy restringi­

do. El método puede ser usado para determinaciones pr� 

cisas de la dosis absorbida de 40 a 400 Gy., usando el 

método espectrofotométrico de medición de la concentra 

ci6n de iones f�rrico a 305 nm. de longitud de onda • 

El estrecho rango de trabajo de este dosímetro 

cre6 la necesidad de mejorarlo, los procedimientos prQ 

puestos para levantar el límite superior consiste en 

incrementar la concentración de iones ferrosos y ase@ 

rar una cantidad suficiente de oxígeno. El comportami,!!l 

to de la radiaci6n es el mismo que las condiciones 

standar pero con una conversión de solo el 40% de iones 



ferrosos, arriba de este porcentaje las curvas de do­

sis ya no son lineales. El blanco (control) debe ser 

también tratado en la misma forma a fin de evitar cual 

quier error debido al incremento de la oxidación cau­

sada por impurezas o el oxígeno del aire. En tales ca­

sos, se pueden hacer mediciones de dosis superiores a 

10000 Gy. a intensidades moderadas. Un límite superior 

similar puede alcanzarse con soluciones desaereadas. 

En general este tipo de dosímetro químico-ha si­

do, y es, ampliamente estudiado, de modo que se ha lo-

·grado un conocimiento casi total sobre sus mecanismos

de reacción. Se acepta el siguiente esquema para la

oxidación de los iones ferrosos en solución ácida a io

nes férricos, por acci6n de la radiaci6n (10).

H
2

0 --� H ' 2 H20
2 , e-aq, H., OH., H

3
o+ , H2o*

2 

e aq + H+ __ ..,,. H• 

+ 02 --)lo H02 
Fe+2 Fe+3 OH + --� OH- + 

o 

Fe+2 H02 Fe+3H02 + --)- +

H02 + a+ --� H202 
H202 Fe 

2+ 
--)1,, Fe+J

+ OH- + OH• + 

ii) Dosímetro ferroso-cúprico.- Tal como mencionamos

anteriormente se ha desarrollado una serie de mod1

ficaciones al dosímetro de sulfato ferroso, una de las 

más recientes y mejor conocida es la mezcla del sulfa­

to ferroso y cúprico disueltos en ácido sulfúrico dil� 

ido. 

' ' 
. .-, 
, __ 

'" 

·-



Este sistema es recomendado para ser usado en un 

rango de 500 Gy a 10 000 Gy. La reacción usada es la 

oxidación de iones ferrosos en una solución acuosa de 

ácido sulfúrico, conteniendo Feso
4 

y Cuso
4 

y saturada

con oxígeno. La medición de iones férricos formados y 

los cálculos de dosis absorbida son similares al sist� 

ma de sulfato ferroso. Sin embargo parece que este va­

lor es inicial y la curva de dosis no es perfectamente 

lineal, especialmente a 6000 Gy. 

Además, las curvas de dosis ferroso-cúpricas no 

son siempre fácilmente reproducibles, con el incremen­

to de dosis la oxidación decrece algo, probablemente 

debido a algunas, no bien establecidas reacciones com� 

titivas en el sistema. El contenido de oxígeno tambián 

afecta la respuesta del sistema. Para mayor precisión 

se debe hacer una curva de calibraci6n para las condi­

ciones dadas de trabajo. Sólo en buenas condiciones 

standar de trabajo la reproducción es satisfactoria. 

La forma como actúa el cobre en este dosímetro es 

tá sugerida en las siguientes reacciones (10} : 

e aq + Cu+2
--> Cu+) 

• 
cu+2 cu+3 H+ H -t --> + 

o 

cu+2 cu+3 OH-OH + --> +

o 

Cu+2 cu+3 02 H+H02 + --> + + 

Cu-1-3 + Fe+3 --� cu+2 
+ Fe+2

.-



iii) Dos!metro de sulfato C�rico.- Se usa en dosímetri

a la soluci6n de sulfato cérico en ácido sulfúri­

co y al igual que en el sistema de sulfato ferroso ha 

jugado un papel importante en el estudio del comporta­

miento de la química de radiación en agua y soluciones 

acuosas. 

• 

La reducci6n de los iones céricos en soluciones á 

cidas aireadas se incrementa linelmente con la dosis 

en el rango de lKGy a 100 KGy. 

El problema que surge en este dosímetro es el de­

sacuerdo entre las publicaciones respecto a los produ� 

tos de las reacciones químicas debidas a,la radiaci6n, 

y que sirven como medida de la dosis absorbida. Las v� 

riaciones son debidas a las impurezas y su efecto enel 

mecanismo de radi6lisis o su fotosensibilidad. Se ha en 

contrado que estas variaciones se pueden eliminar, a­

gregando Ce+3 a la solución dosímetrica. El mecanismo 

de reacción una vez que ha accionado la radiaci6n so­

bre el agua es (10): 

e aq + H+
--> H 

H -+ 02 --� H02 
H02 .... ce+4

--> ce+3 + H+ -+ 02 

OH + ce +3 --> ce+4 + OH-

H202 + ce +4 --� ce+3 + H02 + H+

b) Dosímetros de polímeros "Perspex"

Son dosímetros de polimetilmetacrilato (PMMA), 



muy usados en aplicaciones industriales de radioeste­

rilización de material médico e irradiaci6n de alimen­

tos. La radiaci6n induce una ancha banda de absorci6n, 

debido a reacciones de polimerización que tiene lugar 

en el material; la lectura de la absorción a una deter 

minada longitud de onda, es una medida de la dosis re­

cibida por el material. 

Existen algunos tipos de polimetilmetacrilato en 

el mercado, conocidos como Lucite, Plexiglas, Perspex, 

etc •• De todos ellos, los dosímetros Perspex ambar y 

rojo son los más empleados. 

2.3 Protección Radiológica 

La protección radiológica se refiere a todas las 

normas, métodos y medidas destinadas a prevenir o mi­

nimizar los riesgos que podrían derivarse de la expo­

sición a la radiaciones ionizantes. 

En 1956, y en consideración del incremento de las 

pruebas atómicas y sus consecuencias, como precipita­

ciones radioactivas mundiales, la Comisión Internacio­

nal de Protección Radiológica (CIPR), fundada en 1928 

y cuyo papel fundamental es el de evaluar los riesgos 

de la exposición humana a la radiación, estableció co­

mo límite máximo permisible a 5 rem/año (rem. roentgen 

equivalent man), para la exposición a las ganadas de 

trabajadores expuestos profesionalmente; nivel de ex­

posición que, a la luz de recientes trabajos de inves-



tigación resulta ser exagerad� pero que sin embargo, 

y debido a consideraciones de precaución, sigue vigen­

te aún hoy en día (3). 

· 2.3.1 Consideraciones Básicas y Unidades en Protecci6n

Radiológica 

En general, la exposición de tejidos humanos a la 

radiación ionizante envuelve un peligro para 1� salud, 

son el resultado del daño a células individuales. 

Se puede distinguir dos tipos de dafto: 

i) El ocasionado por fuentes de irradiación externas

al cuerpo,y 

ii) El efecto causado por radiaciones emitidas por ra­

diois6topos que han sido introducidos en el cuerpo. 

A nivel celular, los efectos más conocidos son mu 

taciones, aberraciones cromos6micas y muerte reproduc­

. tiva 

La severidad del efecto depende de algunos facto­

res tales como: 

i) Dosis absorbida

ii) Velocidad de dosis

iii) Tipo de radiación

iv) Ciclo celular

v) Metabolismo y habilidad para la reparación del daflo

impartido. 

vi).- Condiciones de irradiación 



Para comparar o normalizar el efecto de diferen­

tes tipos de radiaciones se emplea la unidad de medi­

da de radiación llamada Dosis Equivalente, cuya unidad 

es el rem o la unidad del Sistema Internacional(Sieverti 

Dosis Equivalente(rem): dosis absorbida(rad)x QF (2-11) 

Dosis Equivalente(Sievert): dosis absorbida{Gy)x 

<.,.F (2-12) 

1 Sievert - 1 Sv - 100 rem 

Q,F: Factor de calidad que refleja la capacidad de 

cierto tipo de radiación para ocacionar el daño 

biológico, que expresado en unidades de Dosis E­

quivalente, es similar para diferentes tipos de 

radiaciones. 

TABLA 3. VALORES DE FACTOR DE CALIDAD 

Tipo de Radiación 

X, g- o � 

Neutrones tármicos 

Neutrones rápidos 

ex: (núcleo de helio) 

QF 

1.0 

2.3 

10.0 

20.0 

2.3.2 Efectos de las radiaciones en el Hombre 

Los efectos de la radiación en el cuerpo humano 

se dividen en tres categorías: 

a) Efectos Agudos

-·""Limite: Dosis< 50 rem (no se han podido detectar e-



fectos). 

Síntomas observados dentro de tres meses 

La severidad del daño es dependiente de la dosis 

Efectos: aberraciones en la composici6n sanguínea, 

síntomas de enfermedades generales, pérdida del cabe 

llo, v6mito, letalidad(dosis letal: 500 a 1000 rem).

b) Efectos Somáticos tardíos

Características:

Período de latencia: 5- 20 años 

No límite de dosis: el incremento de la rpobabilidad 

de daño somático depende de la dosis equivalente acu 

mulada durante los años en consideración. 

Síntomas: leucemia, cáncer, tumores 

La severidad de la enfermedad es dependiente de la 

dosis 

Riesgo por exposición: 1 x 10-4/rem (1 x 10-2 / Sv)

Riesgo espontáneo para leucemia,_cáncer y tumores :

3 x 10-J / año.

c) Efectos genáticos.- Estos se manifiestan en

las generaciones siguientes.

Características:

Los efectos en las dos primeras generaciones son si­

milares a los efectos en las generaciones subsiguie� 

tes. 

No límite de dosis: la probabilidad del daño g�néti­

... co aumenta con la dosis equivalente acumulada antes 

de la concepción 

Ra.esgo para las dos generaciones inmediatas: 



4 x 10-5 /rem ( 4 x 10-3 / Sv)

Riesgo espontáneo para malformaciones genéticas : 

0.09 / concepci6n 

2.3.3 Estimación de loe riesgos de la exposici6n huma.m. 

La inducci6n de cáncer se considera en la actua­

lidad como la consecuencia fatal de la exposición hum� 

na a la radiación, en contraposici6n con lo anteriorm!!} 

te establecido por la Comisión Internacional de Prote� 

ci6n contra la Radiaci6n (ICRP), que catalogaba los 

riesgos de daño gen�tico y las consecuencias heredita­

rias, como las más importantes. Al respecto tenemos i� 

formación periodística reciente, ver ANEXO 1.

La TABLA 4. nos muestra los factores de estimacibn 

del riesgo para la inducci6n de cáncer fatal o de de­

fectos hereditarios, indicando además la importancia 

relativa de los varios órganos del cuerpo humano. 

TABLA 4. FACTORES DE ESTIMACION DEL RIESGO PARA LA IN­

DUCCION DE CANCER FATAL Y DAÑO HEREDITARIO 

TEJIDO/ ORGANO FACTORES DE RIESGO FACTOR DE 

( sv-
1) IMPORTANCIA 

RELATIVA 

Ovario y Testículos 4.0 X 10-3
0.25 

(Riesgo hereditario) 

Médula Osea(leucemia) 2.0 X 10-3
0.12 

Huesos(daño superficial) 5.0 X 10-4
0.03 



Pulmones 2.0 X 10-3 0.12 

Tiroides 5.0 X 10-4 0.03 

Glándulas Mamarias 2.5 X 10-3 0.15 

Otros tejidos(est6mago, 

intestino, glándulas sa 

livares, hígado) 5.0 X 10-3 0.30 

Todo el cuerpo 1.65 X 10-2
1.00 

Los factores de riesgo de la t,abla ante�ior repr!_ 

sentan valores promedio y pueden aplicarse al indivi­

duo promedio irrespectivamente de su edad o sexo. 

2.3.4 Protecci6n Radiológica del Personal 

El personal que trabaja en instalaciones dentro 

de las cuales se tiene un alto empleo de la radiación 

debe ser continuamente evaluado para determinar las do 

sis r�cibidas durante su trabajo y poder cumplir con _ 

las recomendaciones de la ICRP. 

Existen dos tipos de dispositivos para el manito­

reo de la radiación externa a que está expuesto el per 
-

sonal. Estos son: dosímetros de película y cámaras de 

ionización de bolsillo. 

Los dosímetros de película usados por personal i� 

dicarán la dosis acumulada que recibe la película, du­

rante, por ejemplo 14 días o un mes, la cual es evalu� 

da luego del período de exposición. Usando f·il tros de 

v�rios espesores y materiales para cubrir partes de la 



película, es posible determinar o al menos tener una 

idea del tipo de radiación y sus características, a 

que ha sido expuesta la pelícu.la. Así por ejemplo, ra­

yos X de longitud de onda larga ( "soft X-raya'') no pe­

netrarían un filtro de gran espesor. Su ventaja, cons­

tituye su simplicidad, pero su principal desventaja 

consiste en que el personal conoce únicamente la dosis 

total recibida durante el período de exposición, pero 

no si ha recibido una sobredosis ni dónde la recibió. 

El rango de dosis para este tipo de dosímetro personal 

es de 10 - 1000 rem. 

Los dosímetros de bolsillo son cámaras de ioniza­

ción de pequeñas dimensiones en forma de lápices. Su 

gran ventaja consiste en la obtención inmediata y pre­

cisa de la dosis de radiación a que ha estado expuesto 

un indivíduo. Esta indicación permite al trabajador i­

dentificar la fuente de radiación y tomar las precaucio 

nes adecuadas para evitar una sobre-exposición. Este !i 

po de monitores son de uso indispensable por parte de 

trabajadores que laboran en áreas de radiación. 

Además se emplean otros sistemas tales como dosí� 

tros por termoluminiscencia, los cuales se generaliza­

rán en su uso en el futuro, especialmente por su pres! 

ci6n y exactitud en la determinación de la dosis reci­

bida. 



2.4.1 Radioesterilización 

La radioesterilización aparece como una consecueB 

cia de la acción de la radiación sobre loe microorga­

nismos. Esta acci6n se manifiesta como una inhibición 

del poder multiplicador de los mismos al ser inocula­

dos sobre medios de cultivo adecuados a sus requeri -

mientos metabólicos. Los mecanismos de acción de este 

fen6meno están siendo ampliamente estudiados con la di 

ficultad que ello encierra debido a la multitud de fa� 

tóres que intervie�en en el proceso, lo que dificulta 

la homogeneidad de resultados. Sin embargo la acción 

letal de la radiaci6n puede decirse que es doble': una 

directa, como consecuencia de 1la absorci6n de energía 

por el p�opio microorganismo, y otra, indirecta por la 

aparici6n de agentes nocivos para el microorganismo al 

interactuar la energía ionizante con el medio (1). 

2.4.2 Criterio de Esterilidad 

El término "esterilidad" es generalmente entendi­

do para representar la condición absoluta en el cual 

no hay formas de vida presente. Se comprende también 

que no existe un sistema capaz de medir esta condición 

absoluta y que todos los procesos de esterilización 

tienen una capacidad finita de destrucción de microor­

ganismos. Una confianza de total seguridad no es posi­

ble y siempre existe una probabilidad teórica de no e� 

terilidad (12) • 

.-



2.4 Irradiación de Materiai Médico 

En la práctica médica es esencial el uso de pro­

ductos médicos tales como dispositivos quirúrgicos, 

plásticos de uso descarta.ble y fármacos en condiciones 

esteriles. 

La esterilizaci6n es un proceso por el cual son 

inactivadas todas las formas de vida microbiana de mo­

do que ellos no sean capaces de reproducirse o que la 

probabilidad de sobrevivencia sea menor de uno en un 

mill6n (11). 

Una variedad de dispositivos médicos de plástico, 

tal como jeringas hipodérmicas, bolsas colectoras de 

sangre y de transferencia, scalp vein, sondas, equipos 

de venoclisis, etc. están siendo fabricados sobre di­

versas formulaciones. 

Las formulaciones estan basadas princ·ipalmente so 
-

bre polímeros como polietileno (alta y baja_ densidad), 

policloruro de vinilo, poliestireno, poliamidas, poli­

tetrafluroetileno, polisiloxanos, acrilicos, poliform_@. 

dehído, caucho, etc •• La composición sobre la formula­

ción no es de obtenci6n fácil ni tampoco divulgadas 

por las manufactureras, más aún estas varian de una a 

otra teniendo diferencias en el tipo de aditivos, el 
1 

proceso de esterilización para el cual esta disefiado, 

etc • 



Por razones prácticas el termino "estáril"�es ge­

neralmente aplicado a la probabilidad de sobrevivencia 

de un microorganismo en un producto esterilizado, esta 

probabilidad debe ser menor que uno en un mill6n (11). 

2.4.3 Elección de la Dosis de Irradiaci6n 

La elección de la dosis de irradiación básicamen­

te depende de un parámetro primario "el grado de con­

fianza de esteriliad requerida". Luego continuan otros 

dos parámetros, la radiosensitividad de los microorga­

nismos contaminantes y el nivel inicial de contamina­

ción antes del proceso. Estos parámetros son discuti­

dos separadamente como sigue: 

i) El grado de confianza de esterilidad requerida.- E�

to es materia de decisión de autoridades sanitarias

muchas de ellas requieren que no más de un microorga­

nismo debe esperarse que sobreviva sobre un millón. 

ii) Radiosensitividad del microorganismo contaminante.­

Esto puede ser establecido experim�ntalmente de

las informaciones sobre microorganismos patógenos y no 

patógenos ya investigados. 

iii) Nivel inicial de contaminación.- Esto debe ser es

tablecido experimentalmente bajo las predominantes

condiciones higiénicas del lugar de manufactura. 

Usando estos parámetros y teniendo en cuenta la 



amplia experiencia de 20 años de esterilización por ra 

diaci6n a nivel comercial, un número de autoridades sa 

nitarias han recomendado dosis mínimas para artículos 

de contaminación microbiana baja. 

Las Farmacopeas de Bélgica, Checoslovaquia, Fran­

cia, Italia, Reino Unido, Estados Unidos, y de Austra­

lia dan ásta dosis como 25 KG7. La dosis mínima reco­

mendada por los paises escandinavos.es de 35 .a 45 KGy 

dependiendo del nivel inicial de contaminaci6n. El 

criterio escandinavo se basa en conseguir factores de 

inactivaci6n del orden de 10
8 

en microorganismos radi� 

resistentes, tales como Micrococus radiodurans y StreE 

tococus faecium, que necesita dosis altas. Contraria­

mente, los demás países sostienen que estas especies 

radioresistentes son difíciles de encontrar en los lo­

cales de fabricación de material médico y la adminis­

traci6n de dosis tan elevadas llevaría consigo el enea 

recimiento innecesario del material (13). 

2.4.4 Mátodos de esterilizaci6n de plásticos de uso 

médico 

La esterilización de plásticos de uso m,dico se 

realiza generalmente por dos mátodos, con Oxido de Eti 

leno o con radiaciones ionizantes. 

a) Oxido de Etileno

El Oxido de Etileno es empleado para materiales 

sensibles al calor. Desde hace algo más de dos d�cadas 



se conocen las propiedades inactivantes del óxido de 

etileno sobre los esporos de los microorganismos; sus­

tancia, que actúa en forma eficiente hasta sobre algu� 

nos virus (14 ) • 

Se realiza usando gas puro o con mezcla de gases 

inertes tales como el co
2 

o hidrocarburos ha16genados,

a una temperatura y humedad óptimas (15). 

Usa.r Oxido de Etileno (OE) puro es muy riesgoso, 

por su carácter explosivo. La concentración del gas,h� 

medad, temperatura y tiempo del proceso puede afectar 

apreciablemente la eficiencia. Los parámetros pueden 

ser : 450 mg. de OE por litro, 50 - 60� HR, y 55ºC. La 

eficiencia del proceso depende mucho del grado de pe­

netración del gas en todas las partes de producto (16). 

El producto y empaque deben ser disefiados adecua­

damente para asegurar una efectiva penetración, esto 

es frecuentemente desventajoso cuando se esterilizan 

productos de forma caprichosas, en cuyo caso es dífi­

cil conseguir la esterilidad de zonas recónditas. 

El Oxido de Etileno es retenido por muchos mate­

riales plásticos y elast6meros. La retención es expre­

sada en terminas de mg. de OE/gr de material, se tiene 

que para el Policloruro de Vinilo (PVC) la retención 

es (10 - JO), polietileno (5 - 10), poliestirena (15 

25), caucho(natural,siliconas,sintético) (15 - 25). Loo 

go �e 24 horas de esterilización el porcentaje de re-



,; 
. 

tenci6n en algunos plásticos puede ser alto. Policlo­

ruro de vinilo (PVC) (70%), polietileno alta densidad 

(20%), polietileno baja densidad (12%), polipropileno 

(58%), policarbonato (57%) (16). 

Reacciones del Oxido de Etileno: 

i) Con los átomos de hidrogeno sustituibles del -NH2,

-SH, -OH, -COOH, etc. para formar derivados hidroxi

etilados. 

ii) Con agua y humedad saturada produce Etilen glicol,

iii) Con iones cloruro para formar Etilen clorohidrina

La Toxicidad del OE en productos esterilizados e� 

tá bien documentado (17)-(20), gas residual en concen­

traciones mayores que 2000 ppm pueden causar lesiones 

vesiculares sobre el tejido, ocurre constricción de lm 

traquea cuando se usa sondas traqueales de PVC esteri­

lizado con OE, puede ocurrir hem6lisis cuando la sangm 

pasa a travás de tuberías de plástico esterilizados 

con OE en las máquinas by-pass del corazón al pulmón. 

Son especialmente dafiinos los materiales m�dicos de 

PVC esterilizados con OE debido a la formación del Eti 

lea clorohidrina (16). 

La aereación luego de la esterilización es abso­

lutamente necesaria. Por ejemplo para el PVC es como 

sigue (21): 

Si es mecánico, 4 cambios de aire/minuto (mínimo), 

por 12 horas a 50º C o por 8 horas a 60° C. 

-·-Si es expuesto al ambiente libremente debe ser a



18 - 20 º C por 7 dias. 

Debido a la etapa de aereaci6n el tiempo de ope­

ración se amplia, a la vez que se expone al trabaja­

dor a concentraciones elevadas de OE en el ambiente 

cuando se opera. 

b) Radiación Ionizante

Dos tipos de radiaciones ionizantes son general-

mente empleadas: 

Electrones de alta energía : 3 - 5 MeV 

Radiaci6n gamma : 1.17 y 1.33 MeV del 
60

co. 

Estas radiaciones son altamente penetrantes y fá­

cilmente atravieza la mayoría de productos médicos en 

general, hasta aquellos constitudos de metal. Este ti� 

po de esterilización tambi�n es llamado "esteriliza­

ci6n en frío", debido a su temperatura de r�gimen y al 

escaso aumento de la misma en los materiales tratados. 

El proceso de esterilización por radiación gamma 

puede realizarse en forma continua o por lotes, lo que 

es bastante adecuado para esterilizar a escala •indus­

trial. 

El único parametro a controlar en el proceso es 

el tiempo (relacionado con la dosis), la influencia de 

la temperatura, humedad, presión, no son significati­

vos. 

La dosis de radiaci6n, requerida para la destruc­

�i6n de la mayoría de hongos y bacterias es de 1.5 a 



15 KGy. Usualmente las bacterias de formas esporuladas 

son más resistentes que las de forma vegetativa. Una 

dosis de 25 KGy es oficialmente aceptada por las auto­

ridades de salud internacionales. 

Investigaciones y experiencias en el campo de la 

radiación muestran que los productos médicos esterili­

zados por radiación son no-tóxicos y no existen repor­

tes que indiquen que el potencial tpxicol6gi�o se incre 

menta en los plásticos de uso médico por aplicación de 

la radiación (22,23). Los materiales tratados no pre -

sentan signos de radioactividad. La radioactividad es 

inducida en algunos núcleos sólo con fotones gamma de 

alta energía, y alrededor de 8 MeV son necesarios para 

este efecto. Pero las radiaciones gamma de Cobalto-60 

tiene una máxima energía de l.33MeV, lo cual está por 

debajo de la energía requerida para inducir radioacti­

vidad. Se puede entonces afirmar categ6ricamente que 

no existe radioactividad inducida en los materiales e� 

terilizados por radiación gamma proveniente del Cobal­

to-60. Este punto ha sido cuidadosamente examinado en 

la teória y práctica. Obiamente, el proceso no hubiéra 

sido recomendado o aceptado por las Farmacopeas si ha­

bría dudas acerca de ésto (24,25 ). 

Sin embargo en la irradiación de polímeros se de­

sarrolla algunos efectos no deseables como es el cam­

bio de color que puede resultar con falta de estética, 

lo cual es además función de la dosis absorbida. 



2.4.5 Comparación entre el proceso de esterilización 

por Oxido de Etileno y por Radiación 

Para poder efectuar una comparación entre éstos 

dos procesos se tiene en cuenta los factores más im­

portantes que involucran ambos, no obstante que ambos 

son usados para materiales sensibles al calor. 

Se detallan a continuación (vease TABLA 5.) cier­

tos factores comparativos, dentro de un aspecto gene-

ral del proceso. 

TABLA 5. FACTORES COMPARATIVOS DE LOS PROCESOS DE EST! 

RILIZACION POR OXIDO DE ETILENO Y RADIACION GAMMA. 

Factor 

Parámetros del 
proceso 

Retenci6n de 
esterilizante 

Tratamiento 
post-proceso 

Toxicidad 
residual 

Prueba de Es-
.- terilidad. 

Proceso de Esterilización 

Oxido de Et ileno 

Temperatura 
Tiempo 
Humedad 
Concentración 
de OE 
Presi6n(Vacio) 

Sí 

Aereaci6n para 
remover OE ab­
sorbido 

Sí: Debido al 
OE, EG, EC. 

Requerida 

Radiaci6n 

Tiempo 

No 

Ninguno 

Ninguna 

No es necesario 



Densidad del _ .Afecta Afecta en algún 
Producto grado 

Penetrabilidad Mediana Excelente 

Sélecci6n de em.. Especial y limi No estál.imi ta-
paque tado por el es- do por el esp� 

pesor sor 

Proceso: Batch Ambos 
Batch/Continuo 

Contaminaci6n Sí Ninguno 
ambiental 

Confiabilj_da.d Mediano a bueno Excelente 

Nota: EG (etilen glicol); EC (etilen clorohidrina) 

Fuente: Centro de Investigacion Atómico de 

Bhabha, Bombay, India, 1988.

2.4.6 Ventajas y desventajas del método de esteriliza­

ci6n por radiación 

a) Ventajas.- Las ventajas del método de esteri­

lizaci6n por radiaci6n se puede resumir en lo siguien­

te: 

i) Es adect1ado para una amplia variedad de materiales.

La dosis de esterilidad, no es acompaffada de eleva­

ci6n de temperatura, lo que permite la esterilización 

de materiales sensibles al calor ta.l como drogas, plás 

ticos, tejidos biológicos y preparaciones de origen 

biológico. 

ii) Debido a su alta penetraci6n, la radiación gamma

llega a todas las partes de los objetos a ser este

rilizados. Los artículos pueden ser pre-empacados y se 

,llados en empaques impermeables a microorganismos. Eli-



minando la necesidad de procedimientos en áreas as�p­

ticas y la manipulación de los objetos est�riles. 

iii) La radiación es adecuada para procesos continuos,

siendo menos laborioso que una operación por lo­

te (batch), necesaria para la esterilización por medio 

de gas. 

iv) El tiempo necesario para esterilizar es menor que

por otros métodos, además de ser la única variable 

controlada. 

b) Desventajas.- Dentro de las desventajas se

puede mencionar las siguientes: 

i) Inversión de costo elevado, debido a la necesidad

de contar con un equipo complejo y estructuras de

construcción especiales. 

ii) La fuente de radiación constituida por el isótopo

radioactivo de Cobalto-60, sufre un decaimiento

constante por lo que es necesario reemplazar la fuente 

al cabo de determinado tiempo de uso, siendo su costo 

relativamente alto. 

2.5 Polímeros o Macromol�culas 

Los polímeros son macromoláculas, constituidas por 

la repetici6n sistematica de pequeñas unidades quími­

cas simples (mon6meros). En la mayoría de los casos la 

repetición es lineal, de forma semejante a como una cm 

dena la forman sus eslabones. Enotros casos las cade­

nas son ramificadas o interconectadas formando retícu­

los tridimensionales. La unidad repetitiva del políme­

ro.-es usualmente equivalente o casi equivalente al mo-



nómero o material de partida del que se forma el polí­

mero. Asi la unidad repetitiva del policloruro de vini 

lo es -CH
2

CHC1-; su monómero es el cloruro de vinilo, 

CH2=CHC1 ,ver TABLA 6. (26).

Los polímeros son raramente usados en su forma p� 

ra. Están compuestos conjuntamente con otros componen­

tes tales como plastificantes, estabilizadores,etc •• A 

esta mezcla de volímero y aditivos �e denomi�a "plás­

tico". Algunas veces estas dos palabras polímero y plás 

tico son usadas en forma sin6nima. 

Los polímeros en tárminos de tecnología de prbce­

so estan clasificados en tres grandes grupos: Termo -

plásticos, termoestables y elast6meros, ver TABLA 7.(21i 

La mayoría de los polímeros son sensibles a la 

radiaci6n, lo que constituye un obstáculo en la este­

rilización de plásticos para uso médico. Muchos de e­

llos pueden ser estabilizados para su aplicación a la 

radiaci6n. Lo que ha originado, nuevas industrias que 

se dedican a la producción de plásticos estabilizados 

a la radiación con nuevas formulaciones, ver AnexolO. 

2.5.1 Efectos de la radiación sobre plásticos 

La mayoría de los dispositivos plásticos de uso 

mádico, contienen principalmente elementos tales como 

Carbono, Hidrogeno, Nitrogeno, Oxígeno y Cloro con los 

c�ales los fotones gamma energ�ticos de Cobalto-60 ex-



TABLA 6. ALGUNOS ALTOS POLIMEROS LINEALES, SUS MONOME­

ROS Y SUS UNIDADES REPETITIVAS. 

Polímero 

Polietileno 

Poli(cloruro de 
vinilo) 

Poliisobutileno 

Poliestireno (*) 

Policaprolactama 
(nylon 6) 

Poliisopreno 
(caucho natural) 

Mon6mero 

CH
2

=CH
2 

CH
2

=CHC1 

H-N(CH
2

)
5

C-OH
1 11
H O 

CH =CH-C=CH 
2 1 2 

CH
) 

Unidad repetitiva 

-CH
2

CH
2

-

-CH
2

CHC1-

-N(CH
2

)
5

c-

l . 11 
H O 

-CH CH=C-CH -
2 1 2 

CH
3 

(�) El símbolo Q representa el anillo bencénico.

perimenta el efecto Compton. Como consecuencia de �ste 

fenómeno Compton, las moléculas del polímero se ioni­

zan y excitan, y sufren reacciones específicas como la 

reticulaci6n y la degradación, lo cual depende básica­

mente de la estructura y composición elemental del plás 

tico • 

Es difícil de predecir el comportamiento de un 



polímero, como consecuencia de la radiación ionizante. 

Ciertos aditivos tienen una acción preventiva de pro­

tección a la radiación en los plásticos. 

Las alteraciones en la estructura molecular del 

material, pueden producir cambios ,:físicos, químicos. y 

mecánicos en las propiedades del polímero. Debido a 

dos principales mecanismos: i) El rompimiento de enla­

ces en la cadena polimérica en puntos aleatorios, que 

trae como consecuencia la reducción en el peso molecu­

lar, o ii) El entrecrusamiento que conlleva a la for­

mación de cadenas tridimensionales. Usualmente ambos 

mecanismos ocurren cuando un material polimt§rico es so­

metido a radiación ionizante, pero frecuentemente ( de­

pendiendo de las condiciones y polímero) un mecanismo 

predomina. Como resultado del rompimiento de cadenas 

puede generarse fragmentos de cadenas de muy bajo pe­

so molecular, evolución de gas e insaturaci6n. Mien­

tras que el entrecrusamiento genera un incremento en 

la resistencia a la tensión, reducci6n en la resisten­

cia al impacto y resquebrajamiento a dosis elevadas. 

Otro factor importante que frecuentemente se pre-
• 

senta en los polímeros irradiados es el desarrollo de 

color. Usualmente el desarrollo de color es indeseable. 

Esto puede, ser mediante la presencia de coloración a­

marillenta tornándose casi marrón en algunos caso�27) • 



2.5.2 Generalidades sobre la modificación de los polí­

meros sólidos por radiación 

Los polímeros pueden sufrir modificaciones quími­

cas, reordenamiento estructural o degradación, frente 

a la acción de una determinada radiaci6n. Así, depen­

diendo de las características de la radiación emitida, 

su intensidad, o el tiempo de exposición frente a la 

macromol�cula, originará en ásta mayor o menor modifi­

cación. 

Teniendo en cuenta estos criterios, pueden clasi­

ficarse los polímeros en dos grupos: 

GRUPO I: Polímeros teóricamente reticulables 

polietileno 

polipropileno 

poliestireno 

- poliacrilato

policloruro de vinilo

poliamida

poliester

polisiloxano

GRUPO I:I.: Polímeros degradables 

poli(isobutileno) 

polimetilestireno 

polimetacrilato 

cloruro de polivinilideno 

celulosa y derivados 

teflón 



Para explicar esta clasificaci6n, numerosas teo­

rias se han desarrollado, y muy pocas han resultado 

satisfactorias. Se ha comprobado sin embargo qµe los 

pol�meros del Grupo I son de una estructura vinílica 

del tipo: 

- CH - CH -
2 1

Y los del grupo II, presentan cadena de carbono 

tetrasustituido: 

Rl 
1 

CH - C -
2 1 

R2 

Los dos fenómenos, reticulación y degradación, 

pueden producirse simultáneamente y la distinci6n en­

tre los dos grupos depende del proceso predominante. 

a) Reticulación

El efecto global de la reticulaci6n es el entre­

cruzamiento, que influye sobre todo en el peso molecu­

lar por la formaci6n de cadenas ramificadas y de puen­

tes entre cadenas lineales principales, conduciendo a 

una red tridimensional. 

radiación 

FIG.7. Reticulaci6n 



b) Degradación

Inversamente, la degradación involucra ruptura de 

cadenas, los pesos moleculares de los polímeros dismi­

nuye con la dosis de radiación, y en un límite el pro­

ducto final puede ser un líquido de bajo peso molecu­

lar. 

� � 
radiaci6n 

FIG.8. Degradación 

2.5.3 Influencia de los parámetros de irradiación 

a) El Oxigeno del aire

La presencia del oxígeno durante la irradiación 

es un factor importante que dentro de ciertos casos, 

tiene una influencia preponderante sóbre los resulta­

dos finales. Así, numerosos polímeros del Grupo I, que 

normalmente se reticulan, son degradados por una irra­

diación en presencia de aire, debido a la reacción que 

produce rupturas de cadenas. 

Es igualmente posible que las especies activas o 

radicales libres formados por la irradiación, reaccio­

nen con el 6xigeno del aire para formar agrupación de 

�er6xidos que se descompone en seguida con ruptura de 



la cadena principal del polímero. 

CH - CH -
2 

CH - CH21 • 

º2 

+02 -+ -

�- c -

11 
o 

CH - CH -
1 • 2 

º2 

o•ca -H 4 
2 

FIG.9. Reaccicn del oxigeno con las especies activas 

Este efecto es particularmente predominante en los 

casos de polímeros sensibles a la oxidación, tal como, 

el polipropileno que se degrada rápidamente cuando es 

irradiado al aire, por otro lado se reticula cuando se 

irradia en vacío. 

El polietileno requiere de dosis altas para ser 

reticulado en presencia de aire, lo mismo ocurre con 

el poliestireno. Reacciones similares podrían produ­

cirse con los polímeros del grupo II, con incremento 

del porcentaje de degradación. Así, el tefl6n es menos 

afectado por una irradiación en vacío que en aire. 

b) Tasa de Dosis

La tasa de dosis de la fuente de radiación que 

fija el tiempo de exposición de los productos para u­

na dosis dada interviene directamente sobre la degra­

dación oxidante si el polímero es irradiado al aire. 



(c) Naturaleza de la Radiación

En la literatura se nombran tres tipos de radia-

ción utilizadas para efectuar experimentos: 

Electrones de diferentes energias 

Gamma del Cobalto-60 

Radiaci6n de pilas y reactores. 

En la mayor parte los resultados experimentales 

muestran que, generalmente las cantidades equivalentes 

de energía absorbida produce las mismas modificaciones 

cualquiera que sea la naturaleza de la radiación. 

d) Aditivos-Composición del producto

Los productos comercialmente nombrados contienen 

estabilizantes, antioxidantes, plastificantes, pigmen­

tos ••• , han sido probados a altas dosis, pocos ensa­

yos·�isternáticos han sido publicados de ese tema. Los 

protectores más eficaces son los antioxidantes que li 

mita los fen6menos de oxidación y eventualmente capta 

los radicales libres. Los compuestos aromáticos son i­

gualmente protectores, en particular en los poliestir� 

nos es sabido que su estabilidad es debida a la prese� 

cia del anillo bencénico. 

2.5.4 Modificación de los polímeros y variación de sus 

propiedades 

a) Físico-Químicas

i) Formación de doble enlace, la insaturación aumenta

CO)l la dosis, esto por ejemplo, es el caso del PVC: 



�CH 
1 
Cl 

�.-CH CH 

CH� 
1 
Cl 

CH----+ HCl 
1 
Cl 

FIG.10. Insaturaci6n en el PVC 

ii) Liberación de gas: cuantitativamente y cualitativ�

mente en relación con la reacción radioquímica de

reticulaci6n o de degradación, por ejemplo: 

Polímero 

Poliestireno 

Polietileno 

PVC 

Gas formado 

••• et�. 

iii) Coloración: Los cambios de coloración observados

dependen esencialmente de:

De la temperatura de irradiación 

De la presencia de pequeñas cantidades de aditi 

vos. 

De las condiciones del medio de irradiaci6n,ai­

-re, nitrogeno, vacío, la dosis. 

Esta coloración evoluciona generalmente con la 

temperatura, según el proceso de coloración la densi­

dad óptica aumenta o disminuye. Los cambios de colora­

ción son igualmente observados dentro de los polímeros 

coloreados o pigmentados, ciertamente por la acción di 



recta de la radiaci6n sobre los colorantes o pigmentoa 

iv) Peso molecular, viscosidad, solubilidad; como se

indicó anteriormente, la reticulaci6n conduce al

aumento de peso molecular del polímero, con aumento de 

la viscosidad y disminución de la solubilidad, así mi� 

mo la degradaci6n lleva consigo una disminución del p� 

so molecular además de la viscosidad. 

v) Punto de fusión: Es igualmente claro que aumenta por

la reticulaci6n.

b) Mecánicas

La influencia de la irradiación sobre las propie­

dades mecánicas de los polímeros difiere grandemente 

según haya una reticulaci6n o una degradación. La de­

gradación con lleva a una disminución de las principa­

les cualidades mecánicas de los polímeros; inversamen­

te la reticulaci6n controla y puede conducir en cier­

tos casos a una mejora de ciertas propiedades. Toda vez 

que a un muy alto grado de reticulación, la mayor parte 

de los polímeros se vuelven duros y frágiles. 

En polímeros degradables su resistencia al impac­

to y tracción disminuye con dosis de 50 a 100 KGy, pe­

ro en cambio los polímeros reticulados presentan una 

mejor resistencia a la ruptura y un módulo de elastici 

dad netamente mejorado por dosis generalmente inferio­

res a 50 KGy. Es dificil deefectuar en ciertos casos le. 

diferencia entre un polímero fuertemente reticulado y 

un polímero degradado, por un ensayo de tracción por e 

jemplo. 



2.5.5 Estabilidad a la radiación de los polímeros usa­

dos con frecuencia en los Materiales M�dicos. 

TABLA 7. ESTABILIDAD DE ALGUNOS POLIMEROS A LA RADIA­

CION 

Material 

TERMOPLASTICOS 

Poliestireno 

Poliamidas(Nylon) 

Poliimidas 

Polisulfonas 

Sulfuro de Polifeni­
leno 

Cloruro de Polivini­
lo (PVC) 

PVC-PV acetato 

Cloruro de Polivini­
lideno (PV) 

Polivinil formal 

Polivinil butiral 

Estireno Acroniloni­
trilo (SAN) 

Resistencia a 
la radiación 

Comentarios 

Excelente 

Excelente 

Excelente 

Excelente 

Excelente 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

El material natu 
ral es amarillo 

Amarillamiento-hay 
liberacion de HCl­
se dice que los es­
tabilizadores de es 
tearato previene el 
amarillamiento en 
cuanto a estabiliza 
dores del tipo orga 
notina aumentan el 
amarillamiento. 

Menos resistente q' 
PVC. 

Menos resistente q' 
PVC. 

Menos resistente q' 
PVC. 

1 

Menos resistente q' 
PVC. 



Polietileno Bueno 

Polimetilpenteno Bueno 

Poli(etilenovinilace- Bueno 
tato) 

Poli(etilenoacrilato) Bueno 

Acrilonitrilo/butadi- Bueno 
eno/estireno (ABS)

Poliesteres aromáticos Bueno 

Poliacrílicos : 

Polimatilmetacrilato 

Poliacrilonitrilo 

Poliacrilato 

Poliamidas : 

Nylon 6 
Nylon 66 
Nylon 6/10 
Nylon 12 

Policarbonatos 

Polipropileno 

Fluoropolímeros : 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Malo 

Tetrafluoretileno(TFE) Malo 

Con la irradiación , 
la fuerza de tensión 
aumenta y el modulo 
de elasticidad dismi 
nuye. 

Puede amarillarse, 
menos resistente que 
$.AN. 

Amarilla intensamente 

Con la irradiación, 
la fuerza de tensión 
y la dureza aumentan, 
en cuanto al alarga­
miento y la resisten 
cia al impacto dism! 
nuye, se oscurece le 
vemente. 

Se amarilla. Las pro 
piedades mecánicas 
no son intensamente 
afectadas. 

Debe ser estabiliza­
do, sus propiedades 
físicas son fuerte­
mente afectadas ne­
gativamente. 

Cuando son irradia-



Policlorotrigluoroeti 
leno (POTFE) o (Kel-F) 

Fluoruro de polivinilo 

Fluoruro de polivinideno 

Etilenotetra:fluoroetileno 
(ETFE) 

dos,TFE y Kel-F son 
significativamente 
dañados. Los otros 
muestran mayor es­
tabilida. 

Etilenopolipropilenofluor 
inado (FEP) 

Celul6sicos : 

Esteres 

Celulosa 

Poliacetales : 

Derlin 

TERMO ESTABLES 

Fen61icos 

Ep6xis 

Poliásteres 

Alildiglicolcarbonato 

Poliuretanos 

Pol iimidas 

Malo 

Malo 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Lo� ésteres.se degra 
dan menos que la ce­
lulosa que sufre ro� 
pimiento de cadenas. 

Con la irradiación , 
el material se vuel­
ve quebradizo. Hay 
cambio de color(Ama­
rillo a verde) 

Muy bueno con adición 
de cargas minerales. 

1 

Muy bueno con agentes 
aromático a • 

Muy bueno con la adi 
ci6n de cargas mine-
rales o fibra de vi­
drio. 

Excelente Mantiene sus excelen 
tes propiedades 6pt! 
cae después de ser 
irradiado. 

Excelente Puede ocurrir oscura 
cimiento, con repor­
tee de generación de 
cianuro. 

Excelente 



ELASTOMEROS 

Uretano 

EPDM 

Fluor 

Natural 

Nitrilo 

Policloropren.o 
(Neopreno) 

Siliconas 

Estireno butadieno 

Poliacrílico 

Butil 

Polietileno cloro 
sulfonado 

Excelente 

Excelente 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Bueno 

Malo 

Malo 

Malo 

Decolora, La adición 
de plastificantes a­
romáticos torna al 
material má� estable 
a la irradiaci6n. 

Las siliconas fenil 
metiladas son más 
estables que las si­
liconas metiladas. 

Fuente; RIMA REPORT 78-79 - Junio 1980 - Health Ind. 

Manufactures Association- Washington- USA. 

2.6 Equipos de Irradiacion 

Según las necesidades se tienen los llamados Equ� 

pos de Irradiaci6n de Laboratorio, usados generalmente 

para realizar trabajos de investigación; y los Equipos 

de Irradiación Comercial que estan destinados a la prQ 

ducci6n de material médico estéril a escala industrial, 

lo cual puede ser efectuado por Lotes "Batch" o en fo!: 

ma. continua. 



FIG.11. VISTA EXTERIOR DEL IRRAOIADOR GAMMACELL 220 

L-----TAPON DE PROTECCION

SEGURO DEL T A PON _________ ---:;;r�

OE PROTE CCION 

SEGURO DEL COLLAR-------� .... 

CONTENIDO 
RADIO ACTIVO ----&r��,itj 
Y PLACA DE  
PROTECCION 

(Posición: cerrado) 

1------ RECIPIEf.lTE EN POSICION 
SUPERIOR 

�---- PUERTA DE LA CAMARA DE 
MUESTRA 

TABLERO DE 
CONTROL 

TAPA DESLIZABLE -
DE ACCESO AL TA. =

BLERO DE CONTROL 

--- PLATAFORMA 

FU ENT E Catálogo del lrradiador Gommocell 220 ( 1965) 



2.6.l Equipo de Irradiación de Laboratorio: Gammacel 

220 

Se localiza en el laboratorio de radiois6topos 

del IPEN Lima-Perú. 

El Gammacel 220 es un dispositivo para efectuar 

irradiaciones, manufacturado por Atomic Energy of Ca-

nada Limited. Básicamente, la unidad consiste de una 

fuente radioactiva de forma anular, 'un blindaje de pl_Q 

mo alrededor de la fuente y una camára capaz de moverE:e 

libremente en for�a vertical a través del centro de la 

fuente. 

La unidad permite irradiar muestras hasta de 6" 

de diámetro (15.2 cm.) y 8" (20.3 cm.) de alto con ab­

soluta seguridad para el personal que la opera. Se pu� 

de introducir en la Cámara, muestras líquidas, gaseo­

sas, o s6lidas; a través de un tubo de acceso directo 

en la "tapa del recipiente" • Un cronómetro digital , 

eléctrico detendra automáticamente la irradiación des­

pués de un intervalo máximo de 999.9 horas. 

En la FIG.11., se muestra el esquema externo de 

la unidad de irradiaci6n. El Gammacel 220 opera a 220 

voltios, con una corriente trifásica a una frecuencia 

de 50 - 60 Hz., disponiendo además de un fusible de 15 

amp. En la parte superior se halla la cabeza que cum­

ple doble misión, actuando como blindaje cilíndrico pa 

ra la fuente y como guia para el cajón deslizante. CoB 
.... 

siste en un cilindro de acceso con soldadura a prueba 



FIG.12.VISTA FRONTAL DEL IRRADIAOOR GAMMACELL 220 CON EL 

RECIPIENTE EN POSICION SUPERIOR 

CUBIERTA: -CIERRA TOTALMENTE 
CUANDO E STA EN SU WGAR 

- FACILMENTE MOVIBLE

-CUBRE TOTALMENTE LA
• CAMARA DE IRRAOIACION

FUENTE DE 

COBALT0-60 

FUENTE CotÓlogo del lm1diodor Gommocell 220 ( 1965)

TUBO t€ ACCESO DE 11/4" 
( 3 •17 cm) DE DIAMETRO 

CAMARA CON COLLAR 
OE PLOMO MOVIL 

TA PON DEL CABEZAL 
INTERNO 



de fugas 01 cual contiene aproximadamente 6,000 libras 

de plomo. 

El tapón interno de la cabeza (ver FIG.12.) es un 

cilindro hueco de acero soldado, lleno de plomo. Forma 

parte integral del blindaje de la cabeza, retirártdolo 

permite colocar o sacarla celda de la fuente. Debajo 

del Tap6n interno de la cabeza y en el centro está la 

celda de la fuente. Una fuente radioactiva normal con� 

siste de 48 lápices de acero inoxidables colocados ver 

ticalmente en la celda. Cada lápiz contiene siete ci­

lindros de Co-60, completamente sellados. 

El recipiente es un cilindro de acero de 59"(1.50 

m.) de longitud y de 6 1/2" ( 16. 5 cm.) de diámetro y que 

consta de cuatro componentes distintos: Tapa blindada, 

Parte superior del recipiente, Cámara de muestras y la 

Parte inferior del recipiente; FIG.12.,FIG.13. La tapa 

blindada es un cilindro de acero lleno de plomo y de 4" 

(10.16 cm.) de diámetro y 5 l/4 11(13.3 cm.) de alto,un_i 

do mediante una bisagra a un lado de la parte superior 

del recipiente. Esta tapa proporciona un blindaje que 

previene cualquier fuga de ra�iaci6n excesiva cuando 

el recipiente se halla en la posición de irradiaci6n. 

Un seguro eléctrico inmoviliza la máquina cuando h8. ta 

pa blindada se encuentra abierta. 

La parte superior del recipiente es un cilindro 

de acero lleno de plomo de 14 5/16"(36.2 cm.) de alto 

y un.-tubo de acceso de l l/4"(3.17 cm.) de diámetro in 
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�arior colocado verticalmente en el centro. La aecci6n 

central de la cámara de muestras es un ci1indro hueco 

y delgado de aluminio, una puerta se abre hacia afuera 

la que está fijada mediante un asiento en la parte in­

ferior y un anillo de cierre en la parte superior. Un 

agujero en el fondo de la cámara facilita el acceso 

del tubo espiral de drenaje en la parte inferior del 

recipiente. La parte inferior del recipiente es un ci� 

lindrode acero lleno de plomo de 30.5"(77.47 cm.) de 

alto con un tubo espira1 de drenaje de acero inoxida­

ble de 3/8" ( o. 68 cm.) de diámetr9. En la base del re­

cipiente existe�: .un soporte rectangular q�e por acci6n 

de un pin permite el movimiento del recipiente. 

En la FIG.14. se muestra las curvas isod6sicas del 

irradiador, proporcionando la capacidad de irradiaci6n 

el porcentaje, asi mismo se aprecia que el centro de 

la cámara es la que recibe e1 100% de la dosis aplica­

da. 

Datos técnicos del irradiador Gammacel 220 

Diámetro de la cámara de Irradiaci6n : 15.3 cm. 

Altura de la cámara de -Irradiaci6n : 20.6 cm. 

Ancho del equipo 

Al tura del Equipo 

Volumen de la cámara 

Peso·total 

Actividad Normal Co-60 

Voltaje (trifásico) 

Costo de adquisición (1965) 

: 102 

: 152 

: 3605 

cm. 

cm. 

cm3 •

: 3740 Kg. 

: 2400 Ci. 

: 220 voltios 

: S 40,000.=

. -
Fuente: CATALOGO DEL GAMMACEL 220 • 



2.6.2 Equipos de Irradiación Comerciales 

Una planta de Cobalto-60 consiste de una fuente, 

un protector biológico, y un transportador de producto 

o mecanismo de trnsferencia (unido a la fuente está el

evidente requerimiento de recargo y almacenamiento de 

la fuente). Estas plantas son generalmente uno de dos, 

automático (flujo de producto continuo) o batch. Las 

plantas automáticas son generalmente clasifica�as co­

mo altas ( 1 MCi o mayor ), intermedia ( 500,000 Ci), 

o baja capacidad (100,000 Ci).

a) Plantas de Alta Capacidad (28)

La planta de alta capacidad que se muestra en la 

FIG.15. se compone de una fuente de Co�qO, una pisci­

na para almacenamiento de la fuente, un mecanismo para 

transportar la fuente de la piscina almacen a la posi­

ción irradiante, una cámara de irradiaci6n y sistema 

para el transporte del producto. 

Este tipo de planta tiene una fuente de Co-60 de 

una capacidad mayor a 1.5 MOi. El elemento de fuente 

básica es el normado por e1 Atomic Energy of Ganada 

limited (A.E.C.L.)"fuente de lápices" el cual consiste 

de 16, con 1/4" de diametro y l" de longitud cada lá­

piz. Estas "barras" de Co-60 estan doblemente encapsu­

das en tubos de acero inoxidable selladas por soldadu­

ra. La fuente de lápices esta cargada dentro de "módu:"P' 

1os" con 42 posiciones. Estos módulos son colocados 

dentro de una fuente colgada en la cual pueden acomo 
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darse hasta 20 módulos arreglados en dos hileras. Es­

te arreglo permite la instalación de hasta 1.5 MCi 

con 30 Ci por gramo de Co-60 u además deja adecuado e� 

pacio para reemplazar debido a.l decaimiento. La fuente 

de Co-60 as colgada es elevada de la piscina de almac� 

namiento de la fuente por un izador neumático el cual 

retorna la fuente a la piscina automáticamente en caso 

de falla de energía. 

La fuente de Co-60 y el mecanismo de irradiación 

son alojados en una cámara de irradiación, construido 

de concreto con una densidad promedio normalizada de 

2.36 gr/cm3 • El control del área esta equipada con una

consola el cual se halla máquinas de control y·los i� 

trumentos de monitoreo de la radiación. 

El producto a ser esterilizado es empacado en ca­

ja de tamaños normalizados los cuales conducidos por 

parea a travás de un sistema transportador. En la est� 

ción de carga y descarga las cajas son apiladas automá 

ticamente sobre rieles y conducidos a trav�s de un labe 

rinto. Al entrar en el cuarto de irradiación las cajas 

ingresan a un sistema de rieles que astan alrededor de 

la fuente, el cual permite que el producto reciba ra­

diación por cada lado. En general el tiempo de irradi� 

ci6n del producto se deter mina en función de la velo­

cidad que se transporten las cajas con productos, a tr� 

vés de la fuente, ver FIG.15. Seguidamente las cajas 

regresan por los rieles a la posición de descarga, don 

de son removidos y conducidos a el almacen de produc-



tos irradiados (esterilizados). Las características de 

una performance típica de una planta de Alta Capacidad 

se :muestra en la TABLA 8. 

TABLA 8. CARACTERISTICAS DE UNA PERFORMANCE TIPICA DE 

UNA PLANTA DE ALTA CAPACIDAD 

Densidad del 
producto 

Dosis 

Máxima/ 
mínima 

Eficiencia(l) Flujo de pr..Q_ 
ceso (2) por 

( gr/cm3 )

0.10 

0�15 

0.20 

0.25 

1.19 

1.21 

1.23 

1.25 

18. 5

26.2 

33.2 

38.3 

KCi de Co-60 
( m3/hr )

0.0040 

0.0038 

0.0036 

0.0033 

Nota: (1) La eficiencia está basada en la capacidad de 

la fuente y la dosis mínima. 

(2) El flujo de proceso esta basado en la dosis

mínima de 25 KGy.

Fuente : Atomic Energy of Canada LTD. Otawa,ONT,Canada 

b) Plantas de Mediana Capacidad (28)

Los componentes básicos de una Planta de Mediana 

Capacidad (ver FIG.16.) son similares a los indicados 

para una planta de alta capacidad, una fuente de Co-60 

y un mecanismo de transporte para la fuente, una pise!

na almacenamiento, una cámara de irradiaci6n y un sis­

tema transportador del producto. La fuente también al

igual que para una planta de alta capacidad, está com-
-� 

puesta por lápices y m6dulos. En la fuente pQeden aco-
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modarse seis m6dulos y este arreglo permite la instal� 

ci6n de hasta 500,000 Ci de 30 Ci por gramo de Co-60. 

La fuente y el mecanismo de irradiación son alojados 

en u.na celda compacta de concreto de una densidad nor� 

malizada de 2.36 gr/cm3 • Una consola de control y un

sistema de seguridad son parte integral del disefio de 

la planta de irradiación. 

Las cajas de tamaño normalizado conteniendo los 

artículos médicos a irradiar son transportados en pa­

rejas a través de rieles que conducen al laberinto al 

rededor de la fuente (FIG.17.). Este mecanismo abarca 

elevadores de cajas impulsadores, y mecanismo de tra.!!3 

porte. Las oaracteristicas de una performance típica 

de una planta de mediana capacidad se muestra eti la 

siguiente TABLA 9.

TABLA 9. CARACTERISTICAS DE UNA PERFORMANCE TIPICA DE 

UNA PLANTA DE MEDIANA CAPACIDAD 

Densidad del 
producto 

( gr/cm 
3 

) 

0.10 

0.15 

0.20 

0.25 

Nota; (l) La 

la 

Dosis 

Máxima/ 
, . m1.n1.ma 

1.30 

1.31 

1.33 

1.35 

eficiencia está 

Eficiencia 
(1) 

17.9 

25.J

31.3 

36.0 

basada en la 

fuente y la dosis mínima. 

Flujo de pro-
ceso(2) por 
KCi de Co-60 

( m3/hr )

0.0037 

0.0035 

0.0033 

0.0030 

capacidad de 
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(2) El flujo de proceso está basado en la dosis

mínima de 25 KGy.

Fuente : Atomic Energy of Canada LTD. Otawa,ONT,Canada 

c) Plantas de Baja Capacidad (28)

Hay dos tipos de Plantas de Baja Capacidad: batch 

y automática, ambos tipos han sido disefiados con una 

piscina de agua para almacenar la fuente o piscina se­

ca. Este último es adecuado para los trabajos 4e mant� 

nimiento, por su fácil acceso. Las características más 

importante-de estas plantas es su costo de capital bajo 

la FIG.18. muestra una planta tipo batch y la FIG.19. 

una planta tipo automática. 

Ambas plantas presentan una fuente de 9" de diám,!!.

tro por 17" de altura, construidos de acuerdo a las ng_r 

mas de la A.E.C.L. con lápices .de Co-60. En una piscina 

seca puede instalarse una fuente hasta con 50,000 e1. •.

de c.o-60,y en una piscina de agua hasta 100,000 o más 
l 1

curies. Estas plantas tienen similar�s ce�das o cáma-

ras de irradiación como se muestra ez;1, 1.a �IG.;t�-! y 19.
. 

! 
. 

Un control y sistemas de seguridad simples son parte 
i : ' 

integral del diseño de planta. 

El·mecanismo del paso de la fuente en una planta 

tipo batch consiste de siete plataformas cuadradas so� 

tenidas a una rejilla con ocho espacios,FIG.20. Una hi 
i ' • : 1 -

lera de tres cajas de productos son apiladas sobre ca-
• 1 : ' ¡ ! 

da plataforma, y el mecanismo· transporta las hileras 
1 I 

alrededor de la fuente. Durante el periodo de irradia-



!llBO GlJll D:S Ll

:PUDfB

::r:;: t =1 e:.:: � �

D:ANIWIO DE 

541SPOBTE 

JIG.19. Mecam- 4• paso pa:ra uaa PlM-ta de Ba�a Capacidad 



1 
j 

• 
• 

� 

!



ci6n de 20 a 30 horas, las cajas son reordenadas sobre 

las hileras a fin de asegurar una dosis uniforme. 

El sistema automático FIG.19., tiene un sistema 

transportador que lleva las cajas de productos del 

transportador de entrada hacia la cámara de irradia 

ci6n y retorna a el transportador de salida. El meca­

nismo de paso por la fuente FIG.21. transporta las ca­

jas de producto alrededor de la fuente de Co-60 automi 

ticamente por un dispositivo neumático y elevadores los 

cuales mueven al producto en 24 posiciones en tres ni­

veles. Asegurando una dosis uniforme en todas las cajEE. 

Las características de una performance típica para pl� 

tas de Baja Capacidad se muestra en la tabla 10 y 11. 

TABLA 10. CARACTERISTICAS DE UNA PERFORMANCE TIPICA DE 

UNA PLANTA DE BAJA CAPACIDAD TIPO BATCH 

Densidad del 
producto 
gr/cm3

0.10 

0.15 

0.20 

0.25 

Dosis 
Máxima/ 
mínima 

1.27 

1.28 

1.28 

1.29 

Eficiencia 
(1) 
% 

6.2 

9.2 

12.2 

15.0 

Flujo de P!:.º 
ceso po KCi 
(2) m3/hr.

0.0013 

0.0013 

0.0013 

0.0012 

Nota:, ,(1) La eficiencia está basada en la capacidad de 

la fuente y la dosis mínima. 

(2) El flujo de proceso está basado en la dosis

mínima 25 KGy.

Fuente : Atomic Energy of Canada LTD. otawa,ONT,Canada 



CILIIDBOS DB mAISPOBTB 

SOPCBTB DE 

lWiDBJAS 

DI4GBAIIA DB JILUJO DBL 

PRQDUOTO 

l'IG.21. 14ecanismo 4e paso para UDa Planta 4e Ba�a 

Capaoic1ad Automatioa 



TABLA 11. CARACTERISTICAS DE UNA PERFORMANCE TIPICA DE 

UNA PLANTA DE BAJA CAPACIDAD TIPO AUTOMATICA 

Densidad del Dosis Eficiencia Flujo de proc� 
producto Máxima/ (1) so p�r KCi (2)

gr/cm3 m /hr 

0.10 1.27 6.6 0.0014 

0.15 1.28 9.9 0.0014 

0.20 1.28 13.1 0.0014 

0.25 1.29 16.1 0.0013 

Nota; (1) La eficiencia está basada en la capacidad de 

la fuente y la dosis mínima. 

(2) El flujo de proceso está basado en la dosis

mínima de 25 KGy.

Fuente : Atomic Energy of Canada LTD. Otawa,ONT,Canada 



CAPITULO III 

MATERIAL DE ESTUDIO Y METODOLOGIA 

3.1 Bolsa de Transferencia de Plasma de Policloruro 

de vinilo 

Es un dispositivo de uso médico constituido bási­

camente de Policloru.ro de vinilo ( PVC) at6xico. El 

cual es esterilizado hoy en día por Oxido de Etileno, 

sin contar con normas que permitan restringir su uso 

por límite de concentración de gas residual en el dis­

positivo, siendo áste el caso de diversos árticulos de 

uso médico que emplean este tipo de esterilización co­

mo son: jeringas hipodérmicas, sondas, equipo de veno­

clisis, entre otros. 

3.1.1 Especificaciones y usos 

La bolsa de transferencia de plasma utilizada pa­

ra realizar el estudio es de manufactura nacional, ela 
- -

borada en los Laboratorios de INTRAVEN, cuya constitu­

ción cumple con los requerimientos necesarios para el 

fin que es usado. Consta de dos partes principales: 

bolsa propiamente dicha y tubería. 



a) Bolsa : Constituida por un film de PVC atóxi­

co de procedencia Japonesa, el cual se adquiere por bQ 

binas, con un espesor de 0.4 mm. En ella se aprecia 

tres conductos dos de los cuales tienen tapas y un te� 

cero es una tubería. La bolsa es formada por la unión 

sellada de dos láminas de PVC, con una capacidad de 

300 cc.(en cuanto a capacidades hay varias denominaciQ 

nes), su aspecto es semi opaco pero permite apreciar cual 

quier contenido interior. Sus dimensiones son de 12 cm. 

de ancho por 13 cm. de altura (en la parte central), 

siendo en la parte inferior y superior de forma curva. 

b) Tubería: De procedencia nacional manufactur�

da por Sociedad Paramonga Ltda., al igual que la bol­

sa de PVC at6xico, está unida a la bosa por la parte s� 

perior. Tiene una longitud de 72 cm con dimensiones de 

2.8 mm. de diámetro interior, 4mm. de diámetro exterior. 

Al final de la tubería se halla una espiga que sirve 

para transferir el contenido a otra bolsa. 

La bolsa de transferencia está provista de un di� 

positivo de cierre de flujo por estrangulación y ade­

más de una abertura para el colgado. 

La bolsa de transferencia de plasma se usa para 

separar plasma, procedente de una bolsa colectora de 

sangre, cuyo proceso se realiza de la siguiente manera: 

Se realiza un centrifugado refrigerado a 4000 RPM, luego 

de lo cual se transfiere el plasma en la bolsa corres­

pondiente, almacenandose en una congeladora de recircu 

laci6n forzada a�0º C, por un periodo no mayor de un 



año. Si el objetivo es la obtenqión de plaquetas, se 

procede a una segunda centrifugación, por lo general 

las plaquetas son de uso inmediato. 

Bolsa de Transferencia de Plasma de PVC. 

El uso específico está dado por la. siguiente 

clasificación: 

(Fuente: Dr. Comandante Muñoz. Dir. Bco. de San­

gre • Hospital W.ilitar Central). 



- Bolsa de Transferencia para Plasma: Para pacien
. 

-

tes con deficiencia de proteínas, albúminas, infeccio­

nes generales, cepisemia y en pacientes que han sufri­

do quemaduras graves. 

- Bolsas de Transferencia para Plaquetas: Para p�

cientes que han sufrido hemorragia con deficiencia de 

plaquetas y en casos de Leucemia. 

- Bolsas de transferencia para Crioprecipitado: g

sado en pacientes hemofílicos quienes_ tienen deficien­

cia del factor 8 de la sangre. 

3. 2 Metodología

3.2.1 Materiales, Equipos y Animales de Laboratorio 

a) Materiales y reactivos

Entre los materiales utilizados tenemos:

Pipetas de 1,2,5,10 y 20 ml. 

Tubos de ensayos 

Erlenmeyers 

- Probetas

Embudos

- Crisoles

- Fiolas de 10,50,100 y 1000ml.

Baguetas

Termómetros ( -10 a 200° C)

- Mechero de Bunsen

Vestimenta (Mandilón, mascarilla, botas,

gorras y guantes)

Tijeras



Pinzas 

Balones de 500 mi. 

Papel aluminio 

Papel graft 

Algodón medicinal 

Espatu.1a de Dibrasky 

Placas Petry para cultivos 

Jeringas esteriles 

Agujas inyectables esteriles 

Bolsas de polietileno 

Frasco tipo viales con precintado 

Entre los reactivos utilizados tenemos: 

Cloru.ro de Sodio q.p. 

Cloru.ro de Calcio anhidro 

Nitrato de plomo 

Hidróxido de Sodio 

Acido clorhídrico 

Acido sulfihídrico 

Sulfato de Fierro y amonio hexahidratado 

- Hidr6xido de amonio

Acido acético glacial

Etanol

Acido sulfúrico

Dicromato de potasio

- Peptona

- Agar Nutricio

Saboroud agar

- Tioglicolato

Saboroud fluido

Tetrahidrofurano.



b) Equipos

Se tiene los siguientes:

Un irradiador de Laboratorio: Gammacel 220 

Espectofot6metro Ultravioleta-Vis. 

Espectofot6metro Infrarojo 

Equipo de absorción atómica 

Equipo de Tracci6n Universal 

Estufa 

Autoclave 

- Mufla

Balanza, analítica y de resorte

Termómetro analógico

Peachimetro o pH-metro

Agitador magnético para tubos

Agitador magnético con hornilla

Cámara estéril con lampara U.V.

Cronómetro

Desecador, con pent6xido de f6sforo

Selladora de plásticos

c) Animales de Laboratorio

Se realizar6n pruebas en :

Ratones albinos: Todos del mismo origen, a­

limentados con suficiente agua y aditamen­

tos usados habitualmente para animales de 

laboratorio de composici6n perfectamente e� 

nocida. Sanos y que no hayan sido usados 

previamente. 

Conejos albinos: Saludables, con venas so­

bresalientes en las orejas, habituados en 

ambientes libres de perturbación. Con ali-



mentación específica para prueba de Labora­

torio. (.lue no hayan sido usados previamen­

te. 

3.3 Muestra 

Las muestras son Bolsas de Transferencia empaca­

das en bolsas de polietileno con impresión. Estas mues 

tras pertenecen al Lote N º 811017E7, en una cantidad 

de 85. Debido a que estas muestras eran para experime� 

to de radioesterilización fue conveniente que no fue­

sen esterilizadas previamente con óxido de etileno, p� 

ra verificar la eficacia del mátodo en cuanto a la este 

rilidad. 

Las pruebas experimentales se han efectuado te ­

niendo en cuenta dos tipos de muestra, la irradiada y 

la muestra control (que no ha sido irradiada), para ha 
-

cer una evaluación de los efectos ocasionados por la 

irradiación. 

3.4 C ondiciones de Irradiación 

Las condiciones de irradiación son las siguientes: 

i) Tipo de Irradiación • Gamma. 

ii) Fuente . Cobalto-60• 

iii) Temperatura • Ambiente (20 ± 2 º C)• 

iv) Condiciones gaseosas . Aire• 

v) Tasa de dosis . 

1.30 Gy/minuto •

vi) Tiempo de Irradiación • 68.5 horas• 



vii) Dosis : 25 KGy 

viii) Número de bolsas irradiadas

en cada batch
: 5 bolsas ubica­

das en el centro 

J.5 Ensayos Dosimétricos

- Objetivo: Determinar por medio de la solución do

sim�trica Fricke (Ferrico-Ferroso). La dosis absorbida 

para los materiales irradiados. 

- Método: Seglin el Organismo Internacional de Ene�

gía Atómica (IAEA) (29). 

- Lugar de Ensayo: Laboratorio de Dosimetría del

Departamento de Aplicaciones (IPEN). 

Fundamentos: El dosímetro Fricke de sulfato fe­

rroso está basado en el proceso químico de la oxida­

ción de los iones ferrosos en solución ácida a iones

férricos, por radiación ionizante. 

- Materiales: •. Ampollas de vidrio de 5 mi.

• Pinzas

• Picetas

• Mechero Bunsen

• Fiolas de 1 lt.

• Bickers

• Probetas de 50 ml •

- Equipos: • Espectofotómetro Perkin Elmer

• Balanza analítica

• Cámara de irradiación

- Reactivos: • Solución Sulfocr6mica

• Fe(NH4
)2 (so4)2.6H20

• NaCl

• H2S04 concentrado

s6lido 



- Procedimiento: S e  inicia con el lavado de todas

las ampollas de vidrio, las cuales se limpian y se de� 

jan en solución sulfocr6mica por 24 horas, transcurri­

do este tiempo, se lavan con agua destilada. Segutia -

mente se disuelve 0.392 gr. de sulfato de Fe y amonio 

Fe(NH
4

)
2

(so
4

)
2

.6H2o y 0.585 gr. deoloruro de sodio NaCl 

en 12 .5 ml. de o.8 N H
2
so

4
• Se diluye a 1 lt. en una

fiola usando o.8 N de H
2
so

4
a 25°c. Las concentracio­

nes finales de los componentes de la solución dosimé­

trica son: 0.001 M de Sulfato ., amonio ferroso, 0.001 M 

NaCl, y o.8 N de Acido sulfúrico. 
i 

Esta solución no es completamente estable, pero 

puede ser almacenada en una botella de vidrio, limpia, 

oscura y provista de tapa de vidrio esmerilada, por un 

tiempo máximo de 8 semanas. Un incremento marcado en 

la absorbancia de la solución no irradiada, � = 305 nm, 

indicaría que la respuesta de la solución dosimátrica 

no es confiable por más tiempo. 

Para preparar el 0.8 N H2
so

4
, se disuelve 22.5 ml. 

de H SO concentrado(densidad= 1.84 gr/cm3) en agua
2 4 

tridestilada, hasta obtener 1 lt. de solución ep una 

fiola (29). 

A continuación las ampollas de vidrio que han si­

do lavadas con agua destilada, se irradian con solu­

ción dosimdtrica por 1 hora como parte del lavado. Con 

la ayuda de un Dispensador de vidrio automático, el 

cual ha sido previamente lavado con solución dosimétri 



ca, se inicia el ensayo de la solución dosimátrica en 

las ampollas de vidrio, en volumen de 5 ml. las que i� 

mediatamente son selladas con ayuda de un Mechero de 

Bunsen y una pinza. 

Se dispone de un recipiente tipo malla en la cual 

se coloca la muestra a irradiar en posición definida. 

En cada lote se irradian 5 Bolsas de Transferencia co­

locandose 5 dosímetros (ampollas con,soluci6n _dosimá­

trica) dispuestos de la siguiente manera, ver FIG.22. 

2 o 

4 a Ó 5 

FIG.22. Ubicación de Ampollas con solución 

dosimátrica. 

El método· consiste en Irradiar diversos lotes con 

dosímetros, a periodos de tiempo establecidos, al final 

del cual se determinan las absorbancias de loa dosíme­

tros irradiados, teniendo como Blanco una soluci6n do­

simátrica no irradiada, a una longitud de onda de 305 

nm. 

Los límites de precisión en la determinación de la 

dosis absorbida con el empleo de la solución do�i�étri 

ca de Fricke se encuentra dentro del± 1%, si
!

se toma

lasprecauciones del caso, especialmente respecto a la



limpieza de los materiales de vidrio utilizados y si la 

pureza de los reactivos empleados en su preparación se 

toma en cuenta. 

a) Resultados 

Los resultados dosimétricos ensayados, nos da la 

información en valores de Absorbancia, a diferentes 

tiempos de irradiación de la solución. dosim�trica con 

la respectiva temperatura de medición de la lectura de 

cada Absorbancia, ver TABLA 12. 

TABLA 12. DATOS DOSIMETRICOS DE LABORATORIO 

Número de Tiempo Cambio de Absorbancia Temp. 

posición (mint.) A A (ºC) 

1 0.228 26 

2 0.293 25.9 

3 12.23 0.310 26 

4 0.310 25.8 

5 0.304 26. 5 

1 0.447 25 

2 0.492 25.8 

3 22 0.499 25 

4 0.508 24. 8

5 0.520 25.2 

1 0.101 24.5 

2 o. 818 24. 8

3 30 0.696 24. 8



4 

5 

1 

2 

3 
4 

5 

40 

0.758 

0.689 

0.975 

0.859 

0.933 
0.908 

0.958 

b) Evaluación de resultados

25.0 

24. 8 

25 

26 

25 

25.1 

25.1 

Para el cálculo de la dosis absorbida por la sol� 

ción dosimétrica, se emplea la siguiente ecuación· (9):

D - /lA • NA 

f. G • é .d

Donde: 

• b

k
(3-1) 

D= Dosis absorbida • Grays ( Gy) 

f!A= Cambio en la absorbancia de la solución a = 305 nm. 

� 25 º C de temperatura. 

NA-;: Número de ávogadro= 6.022 x 1023 átomos mol-l

y = Densidad de la solución dosimétrica de Fricke= 

l.024 X 10 3 Kg.m-3.

G= Valor G (producci6n o degradación de moléculas, in­

ducida por la radiación por cada 100 eV de energía 

depositada en el sistema. Da un índice de la linea­

lidad en la respuesta del dosímetro) 

4x10
17 

J-1 ( 15.6x10-2 •ev-1).GFrick= GFe+3 = 9•7 

e= Coeficiente de extinción molar de los iones Fe+3 , a' 2 -1 
A= 305 nm y T:25° C, eFe+3 = 219.5 m .  mol •



cb El camino 6pt.ico de la luz incidente dentro del es­

pectrofotómetro, d: 0.01 m. 

k= Factor de conversi6n de unidades de volumen; k= 1. 

b- Factor de conversión de unidades de energía; b= 1.

e 2 -1 El valor de vF8
+3 � 219.5 m .mol , debe ser corr�

gido aplicando un coeficiente térmico durante espectro­

fotometría, de �0.7%, por cada grado Celsius de eleva� 

ci6n de temperat�ra sobre 25ºC. 

N D:: 
(

aA . A �( !?. )( 1 
) f.G.t.d k 1 + 0.007(t-25)·

(3-2) 

Donde t (°C) es la temperatura al momento de la l�c 

tura de la Absorbancia. Reemplazando valores en la ecu_!! 

ci6n (3-2), se tiene: 

6.022Xlü23
X 1 D: -------�-------�----------- X 

�- 024x103 x 9.74x1017 x 219.5 x 0.01 x 1

il A D:: 
2 2 • 7 5 xl O • fl A Gy (3-3)

1 -t 0.007(t-25) 1 + 0.007(t-25) 

Fuente: Technical Reporta Series Nº 178, AIEA, 

Viena, 1977. 

Dando los valores, de la TABLA 12., en la.ecua -

ci6n (3-3) obtenemos los resultados siguientes (TABLA 

13.) : 



TABLA 13. RESULTADO DE EVALUACION DOSIMETRICA POR 

POSICION. 

Numero de Tiempo de !�radiación Dosis Dosis Prome 

posición (minutos) ( Gy) dio ( Gy} 

l 78.64 

2 80.07 

3 12.23 84.65 82.17 

4 84'. 77 

5 82.73: 

1 122.92 

2 134.54 

3 22.0 137.22 135.47 

4 139.89 

5 142.80 

l 195.21 

2 225.26 

3 30;0 191.66 
• 

202.06 

208.45 

5 189. 74

l 268.12 

2 234.58 

3 40.0 256.57. 254.41 

4 249.52 

5 263.26 

e) Interpretación de Resultados

Los resultados presentados en la TABLA 13., ataban 



ser expresados en forma de la curva que más se ajusta 

a estos datos de Dosis versus Tiempo de irradiación, 

la linealidad que representan esta.s, se- ajustan a una 

recta, cuya ecuación viene dada por : 

D (Gy) - 6.364 t (min.) + 2.683 (3-4) 

Con esta ecuación (3-4), podemos hallar la Dosis 

de Irradiación suministrada, al producto en cuestión, 

en el período de tiempo al que ha estado expuesto el 

material. 

Luego se tiene que, el material a irradiarse a una 

dosis pre-establecida, tenemos que recurrir a la Tabla 

de Tasa de Dosis dada en Gy/minuto en relación con la 

fecha, lo cual ha sid.o calculada usando la ecuación 

(2-4), de la Ley de Decaimiento para materiales radio­

activos. 

TABLA 14. TASA DE DOSIS EN ( Gy/minuto ) 

Fecha Tasa Fecha Tasa 

31-10-87 7.641 31-03-88 7.234 

15-11-87 7.600 15-04-88 7.195 

30-11-87 7.559 30-04-88 7.156 

15-12-87 7.518 15-05-88 7.117 

31-12-87 7 .475 30-05-88 1.016 

15-01-88 7.434 15-06-88 1.038 

31-01-88 7.392 30-06-88 1.000 

15-02-88 7.352 15-07-88 6.963 

28-02-88 7.317 31-07-88 6.923 

15-03-88 7.275 15-08-88 6.885 



El tiempo de irradiación se toma inicialmente en 

base a la TABLA 14., la cual esta calculada en cáma­

ra con contenido de aire sólamente, este valor se mo­

difica en grado relativo de acuerdo al material que se 

trata,pero como primera aproximación es bastante acep­

table. Con es�a premisa se toma el tiempo necesario p� 

ra lograr· la dosis requerida; la que es corregida con 

la Dosimetría de Fricke. 

3.6 Pruebas realizadas 

Se han efectuado 4 tipos de análisis: MicTobioló­

gicas, Biológicas, Físico-Químicas y Mecánicas. 

3¡6.l Pruebas Microbiológicas 

a) Objetivo: Determinar la existencia o no exis­

tencia de bacterias anaerobias, aerobias y levaduras 

en la, muestra irradiada (estéril) y también conteo de 

bacterias .iniciales en la muestra control (sin irra -

diar). 

b) Método: Según Norma I.T.I.N.T.E.C. 399.017 y

Farmacopea Americana Ed. XX, ver ANEXO l. y 2. 

e) Lugar de Ensayo: Laboratorio Microbiológico

del IPEN. 

d) Materiales: Para el ensayo microbiológico es

necesario contar con material estéril, entre los cua­

les se tiene: 

50 placas 

25 pipetas 



10 espátulas Dibrasky 

4 pinzas Petry 

4 tijeras 

4 tubos de ensayo 

4 er1enmeyer de 250 ml. 

Vestimenta (mandilón,gorra, botas, mascarilla 

y guantes) 

Además se debe contar con un mechero funsen en to 

da 1a prueba, alcohol y algodón. 

e) Medios de Cultivo: Se usó cuatro medios de

cultivo

Saboroud Agar 

Saboroud Caldo 

Tioglicolato 

Agar Nutricio 

f) Solución Extractiva: Solución peptonada auto-

c1avada. 

g} Numero de muestras ensayadas:

- .. Muestras Irradiadas (12) unidades

- Muestras No-irradiadas (12) unidades

h) Preparación de cultivos:

- Saboroud Agar.- Se disuelve 9.4 gr. del medio

en 200 ml. de agua destilada, se calienta usando una 

hornilla y se agita con un magneto hasta que haya una 

completa disolución, luego se autoclava en un balón ta 

poneado. 

- Saboroud Caldo.- En 200 ml. de agua destilada

caliente se disuelve 6 gr. de1 medio hasta completa di 

so1uci6n. Se ao.toclava. 

- Tioglicolato.- En l lt. de Agua purificada se



disuelve 29.5 gr. del medio agitándolo en calor. Auto­

clavado por 15 minutos. 

Agar Nutricio.- Se disuelve 20 gr. del medio 

en l lt. de agua destilada, se agita y se hierve en 

baño maria hasta completa disolución. Se autoclava. 

i) Preparación de la solución extractiva:

Solución Peptonada.- En 500 ml. de agua desti­

lada se disuelve 0.5 gr. de Peptona con 4.25 gr. de 

Cloruro de sodio, agitando vigorosamente hasta comple­

ta disolución. Se autoclava. 

j) Procedimiento: Se inicia con la preparación

del ambiente para efectuar el ensayo, para ello se en� 

ciende con 24 horas de anticipación una lámpara ultra­

violeta para asegurar la asepcia de la cámara. Para i� 

gresar al ambiente, previamente en la antecamara hay 

que cambiarse con vestimenta estéril, llevando consigo 

todos los materiales requeridos para el ensayo. Para 

trabajar se limpia cuidadosamente el área con alcohol 

y se mantiene un mechero encendido permanentemente du-
.. 

rante toda la prueba. 

Las muestras son abiertas con mucho cuidado usá.n­

do pinzas y tijeras est�riles. Se efectua un corte a 

la bolsa de transferencia de aproximadamente 4 cm. , 

por donde seguidamente se vierte 90 ml. de solución P.!!P 

tonada, haciéndose recorrer la solución por todo el in 

terior de la bolsa, seguidamente se recoge la solución 

de lavado en un erlenmeyer. A partir de esta solución 

de lavado se preparan otras soluciones, diluidas a 

10-1, 10-2 y 10-3; de la siguiente manera,se preparan



3 tubos de ensayo con 9 ml. de solución peptonada pura, 

al primer tubo se añade l ml. de la solución de lavado 

convirtiándose en la solución diluida como 10-1, ,al s�

gu.ndo tubo se añade l ml. de la solución diluida 10-1

y se rotula como solución diluida 10-2, se repite la

operación en forma similar con el tercer tubo de ensayo 

y obtenemos la solución 10-3. Estos pasos se repiten 

con cada bolsa de transferencia. 

Para ensayar con los medios de cultivo en forma de 

agar se procede de la siguiente forma, ambos medios se 

disuelven con calor y se esparce en cada placa petry 

12 ml., con cuidado se tapa y se espera que se solidifi 

que. Luego se vierte 0.5 ml. de la disolución antes P!.'9 

parada y con ayuda de una espatula Dibrasky se distri­

buye el líquido uniformemente sobre el agar, finalmente 

se rotula con la especificación del grado de disolución. 

Para ensayar con los medios de cultivo fluido, el 

procedimiento es similar al anterior con la diferencia 
• 

de que, como los medios son líquidos en lugar de usar 

placas petry se usa tubos de ensayo con 15 ml. de medio 

de cultivo. 

J.6.2 Pruebas Biológicas

Se efectuaron dos pruebas de tipo biológico, para 

lo cual se utilizó animales de laboratorio (conejos y 

ratones), a continuación se decribe cada una de estas 

,pruebas. 



A) Prueba de Pir6genos

a) Objetivo: Determinar cualquier variación en

la temperatura, en los animales de prueba por adminis­

tración intravenosa de una soluci6n extracto de Bolsa 

de Transferencia esterilizada mediante radiaci6n ga-

mma. 

La prueba de pir6genos es diseftada para limitar 

un aceptable nivel de enfermedad de reacciones febri­

les en el paciente por la administraci6n, por inyec­

ci6n, del producto en cuesti6n. 

b) Método: Según la Farmacopea Americana 1980,

ver ANEXO 2. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Farmacología

de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos. 

d) Materiales

Sujetadores de conejo

Balanza de resorte

Jeringas esteriles

Agujas inyectables esteriles

Algod6n y alcohol

Vaselina

e) Equipos:

Termómetro Electr6nico, marca ELEKTROLABORATO-

RIET KOPENHAGEN.

f) Animales de prueba: Son conejos albinos salu­

dables procedentes del bioterio de la Facultad de Med! 

cina Veterinaria de la U.N.M.S.M., o:a.n un.peso prome­

dio de 1.5 a 2 Kg. cada uno y con venas notorias en las 



orejas. 

g} Solución extractiva: Solución de Cloruro de

Sodio al 95%, autoclavada. 

h) Número de muestras Irradiadas (12) unidades

Número de muestras No-irradiadas {O) unidades

i) Preparación de la solución extractiva: Se pr�

para una solución de Cloruro de Sodio al 95% utilizan­

do agua destilada recientemente preparada, en condici2 

nes asépticas, seguidamente se tapona en un balón y se 

lleva a autoclabado a 15 psi. 

j) Preparación de la muestra: La muestra se irra

dia en bolsas de polietileno totalmente selladas, lue­

go en un ambiente aséptico tal como el de las pruebas 

biológicas se abre el empaque con tijeras estériles y 

con ayuda de u.na jeringa estéril se procede a introdu­

cir la solución extractiva de Cloruro de Sodio al 95% 

autoclavada (100 ml. por bolsa de transferencia), lue­

go se coloca en vasos de 500 ml. y se lleva a la estufa 

para �xtracci6n, las condiciones son de acuerdo a la 

Farmacopea Americana, ?Oº C por 24 horas, al cabo de las 

cuales el extracto es transferido en sendos recipientes 

estériles listos para ser utilizados en·el ensayo. 

k) Procedimiento: Primero se tiene que preparar

a los animales de prueba, esto es acondicionándolos en 

el lugar de ensayo desde el día anterior a la prueba, 

para que se mantengan tranquilos, deben de permanec�r 

en ayunas con 12 horas de anticipación. El día del en­

sayo se sacan los conejos de la conejera y se procede 

a pesarlos provistos de un sujetador. El pesado se re� 

liza con el fin de establecer la dosis de administra-



ci6n del extracto por conejo, de manera que por cada 

kilo de peso se administar 10 ml. de extracto. 

El laboratorio de ensayo está provisto de un e­

quipo para control de temperatura rectal, al. cual se 

incorporan los animales inicialmente para est�blecer 

la temperatura "control" con media hora de anticipa -

ci6n por lo menos, a partir de la cual se establecera 

las variaciones por dosis administrada. Los animales 

permanecen en el equipo de control de temperatura du­

rante todo el ensayo, haciéndose registros de tempera­

tura al cabo de 1, 2 y 3 horas. Paralelamente se efec� 

tu6 ensayo en un extracto de muestra en blanco, es de­

cir sin contacto con Bolsa de Transferencia. 

B) Pru.eba de Toxicidad

a) Objetivo: Determinar el comportamiento de los

animales de prueba, por efecto de administración intra· 
' 

-

peritoneal de solución extractiva de Bolsas de �ransf� 

rencia esterilizadas por radiación gamma. 

b) Método: Según ITINTEC 399.017 y Farmacopea

Americana 1980, ver ANEXO l. y 2. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Farmacología

de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos. 

d) Materiales:

Cajas ratoneras

Balanza

Jeringas de 2 ce. y agujas descartables



e) Animales de Prueba: Se utilizan ratones albi­

nos saludables, no usados en pruebas anteriores, de un 

peso de entre 17 a 23 gr •• Para cada grupo de prueba 

se toman ratones del mismo origen, alimentados con su­

ficiente cantidad de agua y alimentos comunmente usa­

dos para animales de laboratorio y de compos'ici6n co­

nocida. 

f) Solución extractiva: Cloruro de Sodio al 95%,

autoclavada. 

g) Número de muestras irradiadas (3) unidades

h) Preparación de la solución extractiva: Simi­

lar al ensayo de Pir6genos. 

i) Preparación de la muestra: Similar al ensayo

de Pir6genos. 

j) Procedimiento: Se escogen los ratones más sa­

ludables y que, cuyo peso esté comprendido en los re­

querimientos de ensayo. Se establece grupos de 5 rato­

nes, los 3 primeros servirán para el ensayo con solu ­

ci6n_extractiva de la Bolsa irradiada, una cuarta como 

prueba en blanco y finalmente la última para control 

(ratón sin inyectar). En cada grupo se identifican ca­

da rat6n con señas particulares, de modo que se tabule 
,< 

una tabla con sus pesos respectivos, para posteriormen_ 

te realizar el cálculo de dosis administrada. 

·· Seguidamente se prepara a cada uno para ser inye.2_

tados por via intraperitoneal (I.P.). Luego de la adm_! 

nistraci6n se retorna cada ratón a su respectiva rato­

nera identificadas con numeración del l al 5, con sufí 

ciente cantidad de agua y alimento. 



Se realizan observaciones inmediatamente después de la 

aplicación de la dosis asi como también luego de 24, 48 

y 72 horas después de la inyección. 

3.6.3 Pruebas Físico-Químicas 

Se realizaron diversas pruebas a fin de cuantifi­

car y observar cambios en las características del mat� 

rial como consecuencia de haber sido tratado con radi� 

ción gamma a dosis de esterilidad, las pruebas son ta­

les como siguen: 

A) Determinación de los Residuos No-volátiles

a) Objetivo: Determinar mediante este m�todo, PQ

sibles residuos tanto de origen orgánico como inorgá­

nico, compararlo con datos permisibles, dados por el 

Organismo correspondiente y cuantificar las bondades

del método de radioesterilizaci6n. 

b) _Método: Según Norma ITINTEC 399.017 y Farmac2

pea Americana Ed. XX, ver anexo l. y 2. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio Químico de la

División de Desarrollo Técnologico del IPEN. 

d) Materiales:

Tijeras

Probetas graduadas con tapón esmerilado

Recipiente de extracción

Pinzas

Crisol de sílice

e) Equipos:

- Estufa



zar) 

Equipo de bañomaria 

Balanza analítica 

f) Solución extraetiva: NaCl 95% (sin esterili -

g) Procedimiento: Primeramente se prepara el ma­

terial a ser utilizado, se limpia todo el instrumental 

de vidrio con solución sulfocr6mica y, si fuese neces� 

rio, con ácido nítrico caliente, enjuagando prolongad� 

mente con agua destilada. 

El instrumental utilizado para subdividir loa es 

pecímenes de plástico, se lava escrupulosamente median 

te suaesivos y alternados con disolventes adecuados(� 

cetona,. alcohol, cloruro de metileno, etc.). 

Se lava cualquier otro aparato escobillándolo con 

una solución de detergente y enjuagando prolongadamente 

con agua destilada. 

Cuando el grosor de la muestra es de 0.5 mm. o� 

nos se toma, por cada 20 ml. de solución extractiva, 

una masa equivalente a 1 20 cm2, cuando el espesor sea

mayor que 0.5 mm. se tomará u.na masa �quivalente a 60 

cm2, esto variara en muestras que tengan otras confi@

raciones. 

Se corta la muestra en tiras de aproximadamente 

0.3 cm. de ancho y 5 cm. de longitud. 

Se transfieren las tiritas a u.na probeta graduada 



graduada provista de tapón esmerilado, de vidri�, adi­

cionándole aproximadamente 150 ml. de solución extrac­

tiva. 

Se tapa y se agita durante 30 seg. más o menos, 

se decanta el agua y se repite el lavado una vez más. 

Se transfieren las tiritas lavadas a un recipiente 

de extracción y se adiciona suficiente. cantidad_ de agua 

para inyectables (solución extractiva). 

Se extrae por calentamiento en estufa a 70º 0 du -

rante 24 hr. debiendo tener presente el tiempo que de_!!) 

re la solución en alcanzar la temperatura de extrae -

ción. 

Se enfría (nunca a menos de 22° C), se decanta el 

extracto y se transfiere a un recipiente adecuado el 

cual se tapa. 

Paralelamente se prepara una prueba en blanco u­

sando solamente solución extractiva. 

Se tara un crisol de silice fundido (o similar) 

perfectamente limpio y secado hasta masa constante. 

Se transfiere al crisol, por medio de adiciones 

sucesivas 50 ml. del extracto obtenido anteriormente y 

se evapora en baño de vapor. Se coloca el crisol en u­

na estufa y se deseca a l05° C hasta masa constante. 



Se efectua el ensayo en blanco. 

Luego se toman ambos ensayos, para proceder a la 

pesada respectiva en una balanza analítica, cuidando no 

tocar ninguno de los crisoles con los dedos, usar sie!!! 

pre pinzas. La diferencia de masa nos dará la cantidad 

de residuo no-vólatil. 

B) Determinación del residuo de Calcinación

a) Objetivo: Ensayar los residuos por ignición,

para determinar las cenizas remanentes, como evidencia

de las sustancias 6rganicas presentes, en el extracto 

de la muestra. 

b) Método: Según Norma ITINTEC 399.017 y Farmac.2,

pea Americana Ed·. XX, ver anexo l. y 2. 

e) Lugar de ensayo: Laboratorio Químico de la Di

visión de Desarrollo Tecnológico del IPEN. 

zar) 

d) Materiales:

Pinzas grandes

Pipeta de l ml.

Crisol de sílice

e) Reactivos: Acido Sulfúrico Concentrado.

f) Equipos:

Mufla con regulador de temperatura

Desecador

Balanza Analítica

g) Solución Extractiva: NaCl 95� (sin esterili-

h) Procedimiento: A los crisoles con los residuos 



obtenidos en el ensayo de No-Volátiles, tanto a la 

muestra como el blanco, se adiciona.O.5 ml. de Acido 

sulfúrico concentrado. 

Se incinera suavemente al principio, hasta que to 

das las sustancias orgánicas se hayan convertido en ce 

nizas. Si fuese necesario, se puede utilizar cantida­

des adicionales de ácido. 

Cuando toda la sustancia orgánica ha desaparecido, 

se continua calcinando hasta masa constante, se enfrían 

los crisoles en un desecador y se pesan. La diferencia 

de masa del residuo de la muestra y el blanco nos dará 

la cantidad de Residuo de Calcinación. 

C) Determinación de Metales Pesados

a) Objetivo: Determinar la presencia de plomo, �

sicamente, el cual es pe rjudicial para la salud human� 

se analiza mediante el mátodo colorimétrico y por absor 

ci6n atómica. 

- Mátodo Calorimétrico

a) Objetivo: Determinar por comparación el grado

de concentración de Plomo en el extracto de la muestra, 

utilizando una solución Patrón de Plomo. 

b) Método: Según Norma ITINTEC y Farmacopea Ameri

cana Ed, XX, ver anexo l. y 2. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio Químico de la Di­

visión de desarrollo Tecnológico del IPEN. 



d) Material.es:

Tubos Nessler

Pipetas de 20, 10 y 5 ml.

Fiolas de 100 y 1000 ml.

Probeta graduada de 50 ml.

Espátulas

Gradilla para tubos

e) Reactivos:

Nitrato de Plomo sólido

Acido Nítrico

Acido Sulfhídrico

Acido Acático diluido.

f) Equipos: Gasificador de Acido Sulfhídrico.

g) Procedimiento: Primeramente se prepara una

solución madre de Nitrato de Plomo, como sigue: se di­

suelve 159.8 mg de nitrato de plomo en 100 ml. de áci­

do nítrico luego se diluye a l  lt •• Se conserva en fras 

co de vidrio. 

A partir de.la solución anterior se prepara la s� 

lución Patrón de Plomo, se diluye 10 ml·. de la solución 

madre de nitrato de plomo, exactamente medidos con a­

gua destilada hasta un volumen de 100 ml. Esta solu -

ción se debe preparar en el momento de efectuar el en� 

yo. Cada m1. contiene el equivalente de 0.01 mg de plQ 

mo. 

Solución de ácido ac�tico diluido: Se mide 158 ml. 

de ácido acético glacial (98%); se diluye con agua de� 

tilada hasta completar 1 lt. 



Solución de ácido sulfhídrico: Es una solución sa 

turada de ácido sulfhídrico en agua destilada, el áci­

do sulfhídrico debe estar recientemente preparado. La 

solución blanco es agua destilada. 

Se transfiere 20 ml. del blanco y 20 ml. del ex­

tracto obtenido en igual forma que en la prueba de re­

siduos no-vólatiles, a sendos tubos Nessler (tubos de 

comparación). Igualmente se trnsfieren a otros .3 tubos 

Nessler 2 ml. (1 ppm.), 6 ml. (3 ppm.) y 10 ml. (5 pp 

m.) de la solución patrón de plomo. Se adiciona a cada 

tubo 2 ml. de ácido acético diluido y agua para inyec­

ción (NaCl 95%) en cantidad suficiente para completar 

25 ml. 

Se adiciona a cada tubo 10 ml. de la solución re­

activa de ácido sulfhídrico recientemente preparado, 

se mezc1a y se deja reposar por un espacio de 5 min. 

Se observan los 'tubos de arriba a abajo sobre una 

superficie blanca. Se determina el contenido de meta­

les pesados en el blanco y en la muestra por compara­

ción del grado de oscurecimiento de cada soluci6n en 

relación a las soluciones patrones. 

La diferencia entre el blanco y la muestra dá el 

contenido de metales pesados. 

- Método por Absorción Atómica

a) Objetivo: Determinar cuantitativamente la pr�



sencia de algunos metales tales como Zn, Pb, Ca, Ba; 

que en concentraciones altas representan un peligro p� 

ra la salud. 

b) Método: Según Norma ITINTEC 399.017, modific�

da para Equipo de Absorción At6mica,ver ANEXO l. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Anllisis del

Instituto Geológico Minero Metalurgico (INGEMMET). 

d) Materiales:

Vasos de Precipitado 50 y 100 ·m1 •.

Erlenmeyers de 150 y 100 ml.

Fiolas de 100 ml. y 1 lt.

Bu.reta

Pipetas de 2, 5, lO�y 20 m1.

Probetas de 50 ml.

Crisoles

Picetas

e) Reactivos:

- Caco3
HCl 1 M. 

- Pb (metal puro)

HN03 2M.

Zn (metal puro)

HCl 5M.

f) Equipos y accesorios: El instrumento principal

es el Espectofot6metro de absorción atómica con su ex-
• 

tractor que debe estar ubicado en una sala especial y 

montado sobre llAll.a mesa sólida y rígida. Los balones de 

gasee ·y compresora deben estar en casetas exteriores a 

la sala. Los accesorios analíticos, cátodos huecos y 

soluciones estándares deben estar en estantes o gavetas 



cercanas al instrumento. 

g) Solución extractiva: Agua destilada

h) Preparaci6n de la muestra: Igual que en el en

sayo de residuos no-v6latiles, con la diferencia que 

se usa agua destilada en lugar de NaCl 95�. 

li) Procedimiento: Antes de proceder al análisis

de la muestra se establecen los Patrones a base de los 

cuales se estima la concentraci6n de los metal.es. 

Para elaborar los Patrones se usan las Soluciones 

Estandares que en forma general son ela�orados a par­

tir de compuestos estables con leyes certificadas. Es­

tos pueden ser óxidos, metales de alta pureza o sales 

que se solubilizan con solvente apropiados para cons­

truir soluciones patrones de 1000 p.p.m. las cuales se 

guardan en frascos de polietileno u otros recipientes 

especial.es por un lapso de seis meses o más excepto la 

plata que debe renovarse cada tres meses. A partir de 

esta solución se preparan concentraciones variadas, 

con cada una de estas concentraciones conocidas se ta­

bulan valores de concentraciones va. absorbancia y se 

traza una curva de calibraci6n. Luego se somete a medi 

ción de la absorbancia a la muestra motivo de investi­

gación, sometiéndola a la longitud de onda respectiva. 

La concentración del metal en la muestra se halla 

luego de hallar la absorbancia (a la longitud de onda 

correspondiente) y leer en la Curva de Calibración su· 

respectiva concentración en p.p.m. 



D) Prueba de Solubilidad

a) Objetivo: Determinar en forma objetiva la so­

lubilidad del material de PVC frente a las dosis de i­

rradiaci6n de prueba. 

b) Método: Según Norma A.S.T.M. D2124, ver ANEXO

3. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio Químico de la Di

visi6n de Desarrollo Tecnol6gico del_IPEN. 

d) Materiales:

Vasos de precipitados de 100 ml.

Baguetas

Tijeras y pinzas

e) Reactivos: Ninguno

f) Solvente: Tetrahidrofurano

g) Equipo: Cámara de extracci6n

h) Procedimiento: Se toman muestras de PVC, no­

irradiadas e irradiadas a diferentes dosis (25, 50 y 

100 KGy.) de una misma configuraci6n y peso. 

Se cortan en tiras de 0.3 x 5 cm., las cuales se 

transfieren a sendos vasos de precipitados, a los que 

se afiade 20 ml. de solvente Tetrahidrofurano a 16�C b� 

jo campana de extracci6n, se tapa con luna de reloj par 

espacio de 3 a 5 min. al cabo de los cuales se observa 

el grado de solubilidad que ha experimentado, finalmeB 

te con ayuda de la bagueta se trata de disolver la ma­

yor cantidad de material que se puede obtener. Se ano­

tan los resultados. 



E) Prueba de Espectroscopía Infrarroja

a) Objetivo: Determinar las características es -

pectrosc6picas de materiales de PVC irradiados y no i­

rradiados. 

b) Método: Según Norma A.S.T.M. D 2124, ver ANEXO

3. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Química Orgá­

nica, Universidad Nacional de Ingeniería. 

d) Materiales:

Vasos de precipitado de 100 ml.

Pipetas de 2 y 5 ml.

Baguetas

Piceta

Gotero

e) Solvente: Tetrahidrofurano (THF).

f) Equipo: Espectofot6metro Infrarrojo, marca :

MAN, modelo SPECORD 75 IR. 

g) Procedimiento: El ensayo se basa en la Norma

anteriormente referida, a la que se ha modificado en el 

sentido de que, se han tomado espectros del material 

disuelto en tetrahidrofurano, es decir incluidos resi­

na de PVC, estabilizante, plastificante y cargas; la 

referida Norma indica el análisis espectrofotomátrico 

de cada componente previa separación de cada uno me -

diante extracciones sucesivas. Se pone de manifiesto 

que el objeto de esta experiencia es determinar la di­

ferencia entre un material irradiado y no-irradiado. 

Se toman muestras de igual peso y configuración 



se disuelve en sol�ente Tetrahidrofurano como en el e� 

perimento anterior, se separa la aolucidn en un frasco 

rese�ado para el ensayo. También se tiene en un frasoo 

el solvente puro para que sea utilizado c·omo blanco. 

S e  toma con un gotero, soluciones tanto de la Muestra 

como el Blanco y se colocan en las respectivas celdas 

de equipo; ejecutem.dose las respectivas calibraciones 

internas. La región espectral que se trabaja es de 500 

cm-1 hasta 4000 cm-1• Obteniéndose un espectro. gráfico

de la Muestra.

F) Prueba de Permeabilidad de Vapor de Agua

a) Objetivo: Determinar el grado de Permeabili -

dad de vapor de agua de las muestras irradiadas y no-i

rradiadas, sometidas a condiciones rigurosas, observB.!! 

do sus variaciones con el tiempo. 

b) Método: Adaptado de la Norma ITINTEC 399.017,

ver ANEXO l. 

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Química de la

División de Desarrollo Tecnológico IPEN. 

d) Materiales:

Pinzas

Tela suave

Termómetro

Espátulas

e) Reactivo: CaCl2 deshidratado

f) Equipos:

Estufa

Refrigerador



Desecador con Pentóxido de f6sforo 

Balapza analítica 

g) Procedimiento: Se separan 10 muestras que ha­

yan pasado el ensayo de radioesterilizaci6n y io mues­

tras que no hayan sido irradiados. Se :,numera cada uno. 

Se distribuyen los recipientes indicados de la si 

guiente manera: 5 recipientes del material en estudio 

que hayan pasado el ensayo de radioesterilización y 5 

que no hayan sido irradiados se les coloca 1 ± 0.1 gr.

de cloruro de calcio anhidro granulado, y se cierran. 

Otros 5 recipientes del material en estudio que hayan 

pasado el ensayo de radioesterilizaci6n y 5 que no ha­

yan sido irradiados, se cierran. Como ya se menciono 

todos se numeran(se marcan). 

Se limpian y se secan, mediante una tela suave, 19 

dos los recipientes preparados, se colocan durante 4 hr. 

en un desecador, que contenga pentóxido de fósforo y 

se pesan, anotandose el peso de cada uno ( la balanza 

debera tener una sensibilidad de 0.1 mg). 

Se mezclan los recipientes y se colocan al azar 

(no por grupos) en una estufa o gabinete que provea y 

conserve las condiciones de temperatura y humedad re­

querida. La experiencia indica que ésta deberá ser al­

ternativamente de 38 ° C por 16 horas y 4 ° 0 durante 8 ho 

ras, con humedad relativa de 90% a 1001'. 

Se examinan los recipientes quincenalmente, de 



preferencia en la etapa de alta temperatura. 

Se seca.n los recipientes con una tela limpia, pa­

ra eliminar el exceso de humedad, se colocnm en el de­

secador durante 4 horas y se pesan con una aproxima -

ci6n de 0.1 mg. Se anotan los pesos promedios de cada 

grupo, tanto de los recipientes con cloruro de calcio 

anhidro, como de aque·llos que se cerraron vacíos. 

Se calcula el aumento de peso, por diferencia en­

tre el promedio de los recipientes con cloruro de cal­

cio anhidro y vacíos, tanto para los recipientes que 

han pasado el ensayo de radioesterilizacidn y de los 

no-irradiados. 

Este amumento de peso representa la masa de agua 

que ha sido absorbida en cada paso; se comparan los 2 

resultados. Se considera que con controles quincena­

les la prolongaci6n de este ensayo durante 3 meses, es 

suficiente. 

G) Prueb.a de pH o Capacidad fuffer

a) Objetivo: Determinar la capacidad fuffer del

extracto obtenido del material plástico en estudio y 

examinar el efecto de la irradiación sobre este ensayo. 

b) M�todo: Farmacopea Americana Ed. XX para con-

tainers, ver ANEXO 2. 

c) Lugar de Ensayo: Laboratorio de Radioisótopos

del IPEN. 



d) Materiales:

Erlenmeyers de 250 ml.

Bu.reta de 25 ml.

Piceta

Papel secante

e) Reactivos:

Acido Clorhídrico 0.01 N.

Hidróxido de Sodio 0.01 N.

f) Equipo: Peachimetro con electrodo de Calomel

g) Procedimiento: Se procede a partir del extra�

to obtenido en la Absorción Atómica, donde el medio e� 

tractivo es agua destilada. 

Se pipetea 20 ml. del extracto y se vierte en un 

recipiente adecuado. Antes de efectuar cualquier medi� 

ci6n, calibrar el equipo con solución estandar fuffer. 

Se cargan dos buretas con soluci6n de Hcl 0.01 N 

y NaOH 0.01 N, respectivamente en un soporte de doble 

bureta. 

Se titula el extracto potenciom�tricamente a un 

pH de 7 usando la solución titulante más adecuada, así 

si la muestra está en medio ácido será necesario usar 

titulante NaOH 0.01 N., pero si se hallará en medio b� 

se el titulante es HCl 0.01 N. Tratar la soluci6n en 

Blanco de ,igual forma (agua destilada). Si se usa el 

mismo titulante en ambos casos, para la Muestra y el 

Blanco, entonces la diferencia entre los dos volumenes, 

no debe ser mayor de 10 ml. Y si fue necesario usar á-



cido en un caso y base para el otro, entonces, el to­

tal de los dos volumenes requeridos no debe ser mayor 

de 10 ml. 

H) Prueba de Corrosión

a) Objetivo: Verificar la presencia de sustancias

corr�sivas, como consecuencia de la radiación. 

b) Método: Deducción experimental, referen�ia (�).

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Química de la

División de Desarrollo Tecnológico del IPEN. 

d) Materiales:

Frascos tipo Viales

Pre e int ado r

Alfileres

e) Equipo: Equipo de radiación gammacel 220.

f) Procedimiento: Se toman trozos de muestra sin

irradiar y se ensayan variadas formas de contacto del 

alfiler con la muestra. Uno de los cuales es en forma 

de "sandwich", donde se ha sellado un alfiler en medio 

de 2 films de PVC, en otro caso se ha puesto en conta� 

to tan solo parcialmente dejando libre la mitad del al 

filer, un tercer caso consta de atravezar el alfiler 

por la muestra. Como en las pruebas anteriores se Itiene

una muestra para prueba en blanco, en este caso es un 

alfiler dentro de un vial. 

Todas las muestras preparadas en la forma descri­

ta son introducidos dentro de Viales de Vidrio, los 

que posteriormente son precintados. Todos estos fras 



cos son irradiados a 25 KGy. Luego de lo cual se obse� 

van los cambios ocurridos. 

I) Prueba de Determinación de HCl

a) Objetivo: Determinar la concentración de HCl

desprendido, en el proceso de irradiación, como conse­

cuencia del mismo. 

b) Método: Deducci6n experimental, referencia(30).

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Química de la

División de Desarrollo Tecnol6gico del IPEN. 

d) Materiales:

Bureta de 25 ml.

Fiolas de 50 ml. y 1 lt.

Vasos de precipitado de 200 ml.

Baguetas

Erlenmeyers de 100 ml.

Soporte de Bureta

e) Reactivos:

Solución diluida de NaOH

Titulante AgN03 0.00978 N.

NaCl eristales

K2Cr04 al 5%

f) Procedimiento: El ensayo que se efectua requ�

re de una solución que permita solubilizar el HCl des­

prendido como consecuencia inmediata de la irradiación, 

para ello se cuenta con u.na solución diluida de NaOH. 

Se toma una bolsa de material PVC en estudio, a la 

que se vierte 250 ml. de solución diluida de NaOH,se 



cierra herméticamente y se somete a radiaci6n gamma 

Co-60, hasta que se adquiera una dosis de 10 KGy, re­

pitiéndose el procedimiento a dosis de: 25, 50 y 100 

KGy. 

Inmedia.tamente después de -irradiación se toman a­

lícuotas de las diferentes dosis ensayadas, y se valo­

ran con una soluci6n estandar de AgN03 0.00978 N., u­

sando como indicador para determinar el,punto final de 

la titulaci6n K2Cr04 al 5%. Se anotan los volumenes 

gastados. 

J) Prueba de Coloraci6n

a) Objetivo: Determinar visualmente y espectro­

fotométricamente, e1 cambio de coloraci6n que sufre el 

material de PVC como consecuencia de la ap1icaci6n de 

diferentes dosis de irradiaci6n.(*) 

b) Método: Deducci6n experimental, referencia(30).

e) Lugar de ensayo: Laboratorio de Química de la

División de Materias Primas IPEN. 

d) Materiales:

Pinzas

Empaques de polietileno

Picetas

Papel secante

e) Equipo: Espectrofot6metro Perkin Elmer Mod.

Lambda, serie PE-552. 

f) Procedimiento: Se toman muestras de PVC que

(�) Muestra usada:película PVC traslúcida, 0.05 mm. 



sean traslúcidas, las cuales se cortan cuidadosa.mente, 

se limpian con una franela y se envasan en empaques de 

polietileno, los que se sellan antes de ser irradiados. 

Una muestra se mantiene sin irradiar, como control. 

Los especimenes asi preparados se irradian por 

grupos a dosis de 25, 50, 100, 150 y 200 KGy. 

Luego con ayuda de un espectrofotómetro se.efec­

tua la medida de las absorbancias a una longitud de 

onda de 4000 A. Estos datos se tratan estadísticamente, 

ca1culandose posteriormente los porcentajes de Trans­

mitancia a cada dosis establecida. 

Los resultados permiten apreciar la variación en 

la coloraci6n del material, lo cual se puede apreciar 

a simple vista en los materiales irradiados 

3.6.4 Pruebas Mecánicas 

Se realizaron ensayos que nos permitieron tener 

una clara idea de la influencia de la irradiación so­

bre el material de PVC, tales como: Dureza, Tensi6n, 

Elongación y Módulo de elasticidad. 

A) Prueba de Dureza

a) Objetivo: Determinar el cambio producido en

la dureza del material de estudio, como consecuencia 

de la irradiación. Efectuandose su estimación con el 



tipo de dureza ''Shore A" que es uno de los más adecua­

dos para el trabajo sobre plásticos y cauchos, suaves. 

b) Método: Según Norma AS.TM D-2240, ver ANEXO 4.

c) Lugar de ensayo: Laboratorio de Control de

Calidad de la Compañia Industrial Brawns S.A. 

d) Materiales:

Tijera

Cinta a·dhesiva

Guillotina

e) Equipo: Shore Durometers, The Shore Instrument

& Mf'g. Co. 

f) Procedimiento: De acuerdo con la N.orma Ameri 

cana, se necesita primeramente, obtener una probeta de 

Laboratorio conformada por láminas de PVC, las cuales 

forman un espesor mínimo de 6 mm. los que tienen que 

estar perfectamente adheridos unos a otros. 

Seguidamente se procede a calibrar el Du.rometro 

con una muestra patr6n-estandar de dureza conocida, 

perteneciente al equipo. 

Para materiales de vinilo se toma la medición de 

la siguiente manera, se coloca la muestra de ensayo 

centrandola sobre la superficie de trabajo. Se presio­

na con el indentor de manera que exista un contacto 

firme entre este y la muestra luego del cual se suelta, 

tomando la lectura luego de haber transcurrido 15 seg. 

después de haber soltado el indentor. Se toman 5 lec­

turas en cada caso, las que se reportan luego para su 

tratamiento estadístico de datos. 



B) Prueba de Tensión

a) Objetivo: Determinar las características de

las propiedades mecánicas, tales como tensión, elon­

gación y coeficiente de elasticidad. En los materiales 

de PVC antes y después de la irradiación. 

b) Método: Norma Tácnica para Plásticos ITINTEC

311.272, ver ANEXO 5. 

e) Lugar de ensayo: Laboratorio de Control de Ca

lidad de INDECO PERUANA S.A. 

d) Equipo:

Guillotina para corte de Probetas CEI20/11T.C

Equipo para Prueba de Tensión "Frank U�iversal

Testing·Machine" Mod. 81105. 

Micr6metro con precisión de 0.0025 mm. 

Calibrador con precisión de 0.25mm. 

e) Procedimiento: Se preparan primeramente los

especimenes para luego realizar la prueba de tensión 

de la siguiente manera,contamos para ello con una preg 

sa tipo guillotina para cortarlos con el largo y ancho 

apropiado(forma según Norma), produciendo bordes lim­

pios, rectos, paralelos y sin imperfecciones visibles. 

Los especímenes constan, de tiras de ancho y es­

pesor uniforme y de longitud 50 mm. mayor que la sepa­

ración entre mordazas, en nuestro caso tiene una lon­

gitud de 115 mm. El ancho debe estar comprendido entre 

5 y 25 mm., la muestra de prueba tiene un ancho de 6.19 

mm. De modo que la relación ancho-espesor es 15, mayor

que el mínimo requerido de 8. 



Los especímenes se seleccionan de manera que no 

tengan muescas ni rajaduras, por cuanto son causa de 

fallas prematuras. 

La prensa tipo guillotina está provista de una 

matriz de corte según, Norma DIN o ASTM 412 e, la que 

se selecciona de acuerdo a las características del ma­

terial que se va ensayar. 

1
-

115
-

�l 6.19

Espesor: 0.4 

Area
t. 

= 2.4 mm2 Unidades: mm. 

FIG.23. Probeta de ensayo para la 

prueba de tensión. 

Seguidamente se procede al ensayo con el Equipo 

de Tensión, en la cual se coloca el especímen sujeto 

de las mordazas firmemente y se seleccionan los pará­

metros del ensayo tales como: Velocidad de separación 

(500 mm/seg.), registro de la curva irregular de carga 

deformación, separación inicial, área transversal y el 

comando para la elaboración de información e�tadística 

de los resultados. 



Cabe mencionar que es el único equipo en el Perú, 

para la realización de pruebas en plástico, adquirida 

por INDECO en convenio con el ITINTEC, con tácnología 

moderna y computarizada. El ensayo termina cuando se 

efectúa el rompimiento de la muestra, por aplicación 

de una carga variable. 

Como consecuencia de este ensayo se pueden obtener 

diversas propiedades, como son: la ca�ga máxima de en� 

sayo, el máximo de elongación (ambos ocurren previo a 

la rotura), el coeficiente de elasticidad, punto de· fa 

tiga y límite de proporcionalidad. 



CAPITULO IV 

RESULTADOS: EVALUACION Y DISCUSION 

4.1 Evaluaciones y Discusiones realizadas 

Se evaluan y discuten todos aquellos resultados, 

que se han experimentado en el Capitulo anterior, cla­

sificandolos análogamente por el tipo de Prueba rea1i­

zada, como son: Microbiol6gicas, Biol6gicas, Físico­

Químicas y Mecánicas. 

4.1.1 Microbio16gicas 

.... Resultados 

Los resultados se obtienen por conteo directo de 

cada uno de los cultivos ensayados, durante el tiempo 

y la temperatura requerida para la incubaci6n de dete� 

minada bacteria, levadura u hongo. 

a) Medio Saboroud Agar

Tiempo de incubaci6n • 7 dias- • 

Temperatura • 25 a 30ºC• 

Medio para determinar • Levaduras- • 

Número de ensayos • 24•



TABLA 15. RESULTADOS EN MEDIO SABOROUD AGAR

Tipo de Muestra Resultado 

Irradiado Negativo 

No-Irradiado ( Control ) 2 Colonias 

b) Medio Saboroud Caldo

- Tiempo de incubaci6n : 7 dias

- Temperatura : 25 a 30, °C 

- Medio para determinar: Hongos y Levaduras

- Núnero de ensayos : 24 

TABLA 16. RESULTADOS EN MEDIO SABOROUD CALDO 

Tipo de Muestra Resultado 

Irradiado Negativo 

Control Negativo 

e) Medio Tioglicolato

Tiempo ,rde 1ncubac16n : 14 dias 

Temperatura : 25 a 30º C 

Medio para determinar: Bacterias· tipo anaerobios 

Número de ensayos : 24 

TABLA 17. RESULTADOS EN MEDIO TIOGLICOLATO 

Tipo de Mllestra Resultado 

Irradiado Negativo 

Control Negativo 



d) Medio Agar Nutricio

Tiempo de incubaci6n : 48 horas 

- Temperatura

- Medio para determinar: Bacterias aerobias

- Námeros de ensayos : 24 

TABLA 18. RESULTADOS EN MEDIO AGAR NUTRICIO 

Tino de Muestra Resultado 

Irradiado Negativo 

Control 3 Col.onias 

Discus16n de Resul.tados 

De los resultados obtenidos se puede desprender 

que, en primer lugar se ha trabajado con material.es mf 

dicoe descartables, con muy baja carga microbi�a, es 

decir el proceso de manufactura de estos productos se 

da en condiciones bastante aslpticas. 

De otro lado se ha comprobado la efectividad del 

proceso de radioesterilizaci6n, para de�trüir·�ongos, 

levaduras y bacterias, a una dosis de 25 KGy. Aunque 

estas formas son destruidas a dosis de entre 1.5 a 15 

KGy; pero como algunas espo�as bacteria�s son.mis re­

sistentes que las formas vegttativae, la dosis de 25 

KGy es oficialmente aceptada. 

En general está t�cnica para inactivar y destruir 

microorganismos está condicionada a factores que inci­

den en la sensibilidad de los mismos, ent�e loe cuales 



podemos cita.r los siguientes: especie, dosis, nivel 

inicial de contaminación, ambiente de irradiaci6n, tem 

peratura, grado de hidratación, etc. La radioeensibil! 

dad relativa de las diferentes especies microbianas es 

uno de los factores m!s importantes a tener en cuenta 

en todo proceso de radioesterilizaci6n, pues repercute 

muy directamente sobre la eficacia del mismo.,De aquí 

el interés en toda planta de fabricación de material

que ha de ser esterilizado posteriormente por_radiaci6n 

poseer unos controles microbiol6gicoe precisop previos 

a la radioesterilización, sobre todo en lo que se re­

fiere a la identificaci6n de los posibles micToorga­

nismos contaminantes, al objeto de suministrar a estos,' 

materiales la dosis de radiación estrictamente neoesa-·. 

ria y no dosis elevadas e innecesarias, que llevarían 

consigo, cuando menos una repercusión sensible en su 

costo. 

A fin de que las naciones, tengan a bien utilizar 

esta tecnología en las condiciones sanitarias 7 ben&f� 

cas, el Organismo Internacional de Energía At6miea pl!P 

tea Recomendaciones denominado "Code of Practice" 1 en 

la cual rea1za la gran importancia de los controles mi 
-

crobiológicos tanto en el proceso de manufactura de t� 

les productos, como en el proceso de la propi� irradi� 

ciÓn p ver ANEXO 6. 

4.1.2 Biológicas 

Los resultados se expresan como cambios en su sie 
-



tema biol6gico, ta1es como esta.dos f'e briles, irrata -

ci6n cúta.nea o en su comportamiento, atribuibles a so­

luciones de inyecci6n provenientes de Bolsas de Trans­

ferencia irradiadas. 

a) Piroglnos

- Resultados

Ver certificado de resultados, ANEXO 8 •

• Animales de prueba : Conejos 

• Número de ensayos : 4 

• Temperatura ambiente : 20 ± lºC 

TABLA 19. RESULTADO: PRUEBA DE PIROGENOS 

Número Peso Temp. · Tiempo despu«§s 116.x. 

de de inicial. de inyecci6n (hr) Temp. 
Conejo Cone 1 2 3 

jo 
(Kg.) (ºC) Temperatura( 0 c) (•c) 

1 1.7 37.9 37.5 38.0 37.8 38.0 

2 1.6 37.7 37.9 37.7 37.5 37.9 

3 1.6 37.9 37.7 38.1 3a.o 38.1 

4(0) 1.6 37.7 37.6 37.5 37.7 37.7 

Suma de las diferencias de temperaturas 

Dif'eren-

cia ,l'emp. 

(•e) 

0.1 

0.2 

0.2 

o.o

0.5 

(o) El ensayo número 4 se efectu6 para Ensayo en Blan­

co, es decir, la soluci6n inyectable es soluci6n sali­

na autoclavada en recipiente de vidrio.



- Discusión de Resultados

El ensayo efectuado revela: 

Resultado : NEGATIVO 

Estoes debido, a que según la Norma aplicada para 

ásta p:ru.eba (Farmacopea Americana), que estipula que, 

si la suma de las Diferencias de Temperaturas no excede. 

de 1.4 ° 0, el producto se halla dentro de los requeri­

mientos para la ausencia de Pir6genoe. 

Se tiene especial cuidado en que un material des­

tinado a ser usado como dispositivo de uso mádioo, tal 

como, jeringas, bolsas colectoras de sangre, bolsas de 

Transferencia de Plasma, etc. además de ser est4ril, 

sea tambián libre de agentes Pirógenos, debido a su p:re 
-

sencia revela que el dispositivo inicialmente ha esta­

do con una contaminación alta de bacterias, esporas u 

otro tipo de gármen. Lo que provoca la reacci6n del 

6rganismo, ante la presencia de estas bacterias (muer­

tas), principalmente en estados fábriles. 

Los fabricantes por esta razón están obligados a 

rotular,en los dispositivos de uso mádico, conjunta­

mente con el termino PRODUCTO ESTERIL, el termino LI­

BRE DE PIROGENOS. 

b) 'r6xicidad

- Resultados

Ver certificado de resu.1tados, ANEXO 8 • 

• Animales de prueba : Ratones 



• Número de ensayos : 25 

• Temperatura ambiente : 20 + lºC
-

TABLA 20. RESULTADO: PRUEBA DB TOXICIDAD 

Número de Soluci6n Mortalidad de ratones Cambio vi

Grupo inyecta- despuás de inyección sual en 
da de los rato-

1 

2 

3 

4 

5 

muestra o 24 48 

horas) 

Irradiada - -

Irradiada - -

·Irradiada - -

Control(a) - -

Control(b) - -

(a ): Muestra no-irradiada 

(b): Grupo sin inyectar 

- Discusión de Resultados

El ensayo efectuado revela: 

-

-

-

-

-

Resultado : NEGATIVO 

72 nea. 

-
-

- -

- -

- -

- -

De las observaciones realizadas, durante el tiem­

po establecido para la prueba de T6xicidad, se ba116 

que ninguno de los animales de investigaoi6n, au1'ri6 

sint6mas de irritación, signos de T6xicidad o morta­

lidad. 

M6.s aán si consideramos que las comparaciones se 

efectuaron, tanto con animales que fueron inyeptados 

con soluci6n salina estéril como con aquellos que no 

fueron inyectados. 



Segtin la Norma Americana (Farmaco.pea), este resu! 

tado es, suficiente para afirmar que el materia1 en ee 
-

tudio satisface los requisitos, en cuanto T6xicidad, 

para ser utilizado como material de uso m,dioo. 

4.1.3. Físico-Químicas 

a) Residuos No-V61ati1es

- Resultados

Temperatura de prueba: 22 + 2 ° 0 

TABLA 21. RESULTADO: RESIDUOS NO-VOLATILES 

Número de Masa de Residuos No-V61ati1es 

Prueba ( mg. ) 

Muestra irradiada Muestra oontrol 
( � ) 

1 3.0 2.0 

2 2.0 4.0 

3 5.0 3.0 

4 3.0 2.0 

(�) : Muestra control o.o KGy. 

- Discusi6n de Resultados

Los residuos obtenidos, tienen val.ores que están 

muy por debajo, del máximo exigido por la Borma ITINTEO 

para productos médicos, el que es de 15 mg. como máxi­

mo. Mediante esta prueba se ha tratado de determinar 

aquellas impurezas que puede presentar el material, los 



que a medida que se rea1iza la extracci6n van despren­

diándose de la superficie del material pl,stioo. Uno 

de los factores que pudieran afectar los valores aneo� 

trados, es el grado de limpieza al haber realizado las 

operaciones en el laboratorio, lavado de materiales y 

sobre todo la eficiencia que el desecador pueda brin­

dar. 

Además de las impurezas que pueda p�esentar el Dl.! 

terial, tenemos aquellas sustancias componentes del 

plástico que migran a la soluci6n extractiva, ta1ee c� 

mo DOP ( 2 etil-hexil ftalato ), elementos de carga, 

estabilizantes, lo cual es siempre posible, por lo que 

las Normas Internacionales para la Salud fijan limites 

para estos, en los materiales m�dicos. 

Las variaciones en los resultados son de 1 a 2 mg 

lo que no representa un parámetro para de�inir cambios 

en su comportamiento frente a la radiaci6n, 7 si la 

muestra control es aceptada para el uso m�dico, tam­

bi,n lo será el producto irradiado, pues no admita ni� 

guna desventaja respecto a este punto. 

b) Residuos de Calcinaci6n

- Resultados

Observar los resultados obtenidos, en la TABLA 22. 

Discusión de Resu.1tados 

En la prueba, no se determinó masa de Residuos de 



TABLA 22. RESULTADOS: RESIDUOS DE CALCINACION 

l'fÚ.mero de Masa de Residuos de Calcinac16n 
muestra ( mg.) 

Muestra Irradiada Muestra Control 

1 --- ---

2 --- ---

3 --- ---

4 --- ---

calcinaci6n, es decir que los pesos tanto de la mues­

tra, como el del ensayo en blanco, fueron iguales. 

Según la Norma aplicada, la diferencia entre la 

masa del residuo de la muestra y del blanco no debería 

ser mayor de 0.5 mg, aunque la Norma Americana da un 

limite un tanto más elevado, de 5 mg. 

Con este resultado podriamos decir que, los resi­

duos obtenidos en 4.1.3-a , están básicamente compues­

tos de elementos de origen in6rganico. 

Como en el caso anterior, no se aprecia algún e ­

fecto a causa de la irradiaci6n. Pero se debe de rea­

lizar su ensayo debido a que si se llegara a ind�stri� 

lizar este proceso se tiene que cumplir con los reque­

rimientos que exige la ley, para estos materiales, y 
• 

el ensayo de Residuos de Calcinación es indespe�sable. 



c) Metales Pesados

Resultados-

Se tienen resultados por dos m,todos: 

1) Resultados por M4todo Colorimltrico.- Se obt�

bier6n, luego de realizar las respectivas comparacio­

nes colorimétricas, con la Soluoi6n Patr6n de Nitrato 

de Plomo, cuyo grado de oscurecimiento se relacionaba 

con la concentraci6n de Plomo en p.p.m. Así, tenemo� 

Primer Patr6n • 1 p.p.m • • 

Segundo Patr6n • 3 p.p.m • • 

Tercer Patrón • 5 p.p.m • • 

Al efectuar las comparaciones Colorim&tricas, con 

las muestras, tanto de material Irradiado, como el co,s 

trol (no-irradiado), sobre una superficie blanca, se 

observó que estas, fuer6n Colarim,tricamente nµls dlbil 

en cuanto a la coloración comparado con el Primer Pa­

trcSn ·c1 p. p.m.), por lo tanto tenemos: 

TABLA 23. RESULTADOS: METALES PESADOS (i) 

Nº Muestra Intensidad Oolorim�trica Concentraci6n 
:.1 Menor que Primer Patrón ( 1 ppm. 

2 Irradiada .. " " " <l ppm.

3
" " ,, " <l ppm.

4 Menor que Primer Patrón ,1 ppm.

5 Control H ... N .. <1 ppm. 

6
" " .. " 

<l ppm.



ii) Resu1tados por el Mltodo de Absorci6n Atómica

Realizado para determinar en forma precisa la concent,ra 

ción de algunos metales tales como: Zinc, Plomo, Calcio 

y Bario; cuya determinación por otros mltodos es suma­

mente ·tediosa,ver ANEXO 8. Los resultados son los si­

guientes: 

TABLA 24. RESULTADOS: METALES PESADOS (ii) 

Nº Muestra Zinc Plomo 

ug/ml ug/ml 

1 o.86 0.1 

2 
Irradiada 

0.92 0.1 

3 0.15 0.1 

4 0.16 0.1 

5 1.16 0.1 

6 
Control 

5.00 0.1 

7 0.82 0.1 

8 0.74 0.1 

Nota: Límite de Detección 

- Discusión de Resultados

Calcio Bario 

ug/ml ug/m1 

o.a No detectable 

1.6 lt .. 

4.4 
.. " 

0.9 " " 

1.2 No detectable 

1.5 " " 

1.4 
" " 

1.4 " " 

Plomo - 0.1 ug/ml 

Bario : 0.5 ug/al 

La determinación de los metales pesados por am­

bos mátodos, revelan una concentración muy baja de los 

mismos. Las Normas establecen límites de concentracidn 

máxima para el Plomo tan sólo. De acuerdo a la Norma 

Americana, el límite máximo permisible para el Plomo 

, es de 1 ppm; para Productos Mádicos. En cuanto a los 



demás elementos no da especificaciones de valores per­

misibles de aceptabilidad, sabemos si que en concen­

traciones altas representan un peligro para la salud. 

Desde el punto de vista analítico, estos resultados se 

deben a la migración de dichos elementos a la éolucidn 

extractiva, los que se hallan en el material como im­

purezas, dado que loa plásticos son la composio16n de 

elementos tales como la propia resina polimlrica, car­

gas, plastificantes, estabilizantes y ot,ros aditivos 

segdn las características deseadas; cada uno de estos 

trae consigo la probabilidad de impurezas, las que son 

impartidas al producto terminado. 

d) Solubilidad

- Resultados

Datos del ensayo: 

• Peso de muestra ensayada • 1 gr • .  PVC• 

• Disolvente . Tetra.hidrofurano• 

• Vol. de disolvente . 20 m1. • 

• Temperatura ambiente • 20 ! 2º C• 

TABLA 25. RESULTADO: SOLUBILIDAD 

Nº Muestra Irradiada Solubilidad Observ_!; 
a . . . . . . . . ( KGy.) da 

1 o.o Soluble 

2 25.0 Soluble 

3 50.0 Parcialmente soluble 

4 100. O·:. Insoluble 



- Discuei6n de Resultados

Los resultados observados, reflejan el efecto de 

la ra.diaci6n en la solubilidad del material de PVC. 

Esta observaci6n tiene mucha importancia, debido a que 

con ello se puede inducir, en el comportamiento del 

PVC, frente a la radiaci6n. Esto es debido principal­

mente a el efecto de Reticulaci6n o Croes linking, de­

bido a la formación de cadenas ramificadas y de puen­

tes entre cadenas lineales, las cuales forman ·redes 

tridimensionales. Por esta causa los polímeros, no se 

funden a su punto normal de fusi6n y se vuelve parcial 

o totalmente insoluble en los solventes habituales.

Pero a la vez, los resultados obtenidos, dan cue� 

ta de que este efecto, se manifiestan a dosis relati­

vamente altas (como mínimo 50 KGy); por lo tanto la 

irradiación de Productos m�dicos a dosis de esterili-

mate� dad de 25 KGy, no afecta las características del 

rial tratado. 

Este efecto de Reticulaci6n, se localiza princi- �/ � 
-,. 

palmenta en polímeros en los cuales por lo menos un H F-·.:

alternacon los e, en la cadena polim,rica; por ejem-

plo en polímeros cuyas unidades repetitivas son de la , 

forma, CH2-CHR-; entre los polímeros que tienen esta

característica se hallan: el PVC, el Polietileno, Pol! 

propileno, Poliestireno, Poliacrilato, los Poliamidas, 

los Poli�steres, los Polisiloxanos, etc. 



e) Bapectroscopía Infrarroja

- Resultados

Los resultados se hallan mencionados en 1ae figu­

ras que se adjuntan, 1ae cua1es son: 

• FIG.24.: Espectro Infrarrojo de Muestra PVC

Irradiado 

• FIG.25.: Espectro Infrarrojo de PVC sin Irra
-

diar. 

Datos de1 ensayo: 

• Temperatura ambiente ; 20! 2ºC

• Diso1vente : Tetrahidrofurano 

- Discusi6n de Resultados

La prueba de espectroscopía, tuv6 la fina1idad de 

encontrar, picos característicos en la regi6n infra­

rroja, para identificar especies que posiblemente apa­

recerían por efecto de la radiaci6n, diferenciando la 

figura espectrofotomátrica, del material. no-irradiado 

y el irradiado. Por observaci6n de las figura, pode­

mos concluir rápidamente, que 1a radiacidn gamma sobre 

el PVC, no es factor de cambio en el material a dosis 

de esterilidad, la misma conclusidn no podemos emitir 

para dosis a1tas ( 50, 80 y 100 KGy}, pues la solubili 
-

dad fue desiciva para no lograr obtener un espectro e 

iniciar su estudio. 

En cuanto a 1os espectros hallados, encontramos 

dentro de lo más característico, lo siguiente: 
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i) Halógenos.- La presencia de halógenos puede de4u­

cirse generalmente a partir de las huellas dactila­

res espectroc6picas de lasmol�culas. En la región del 

infrarrojo, por ejemplo, se observan vibraciones carac 
-

terísticas de estiramiento c�x, ( X: Cl, Br, I) entre 

959 y 1350 cm-1, para el C-Cl entre 490 y 650 cm-1. 

ii) Alcanos.- Los al.canos exhiben frecuencias de esti-

ramiento característicos paxa el C-H entre 2850 y

3000 cm-1 en el espectro infrarrojo, pero como·1a ma­

yoría de los compuestos 6rganicos tienen enlaces C-H, 

esta banda de absorción es de valor limitado para ide� 

tificar un compuesto específico. 

iii) Aromáticos.- Las vibraciones C-H aparecen como b!!l

das agudas en la región 3000 a 3100 cm-1• Otras

bandas entre 1650 y 2000 cm-1, entre 1400 y 1600 cm-1

y por debajo de 1000 cm-1 astan asociados con el ndme­

ro y posiciones de los sustituyentes. 

iv) Carbonillos.- Los dobles enlaces Carbono-Oxigeno

presentan una fuerte absorción característica en

el espectro infrarrojo entre 1680 y 1750 cm-1, la cual 

es muy útil como un medio de diagn6stico para identif1 

car este grupo funcional. 

De todo lo anteriormente mencionado, se comprueba 

que cada espectro mantiene sus características particu 
-

lares sin sufrir alteración por efecto de la radiación 

gamma. 



3.0 

2.0 

1.0 

f) Permeabilidad de Vapor de Agua

_ Resultados 

Los resultados se presentan en una figura que da 

cuenta de las variaciones del grado de absorcicSn · del 

vapor de agua, del medio ambiente, en las condiciones, 

prefijadas en el procedimiento explicado en el capitu­

lo anterior; en funci6n del tiempo. Ve.r FIG.26. 

o 

(gr.) 
Agua absorbida 

10 

Muestra No- irradiada 

�Muestra Irradiada 

20 30 40 50 (t) 
Dias 

FIG.26. Agua absorbida(gr) va. Tiempo(dias) 



Discusi6n de Resultados 

La permeabilidad de vapor de agua a trav&e de la 

Bolsa de Transferencia, es cuantificada por loe gramos 

de agua absorbida por el cloruro de calcio anhidro,co­

mo se puede observar en la FIG.26. tanto para la bolsa 

irradiada como para la bolsa no-irradiada,el cual se 

va saturando con el tiempo. 

La Norma para el presente ensayo,_ no da valores 

máximos de peso de agua en el cloruro de calcio; en su 

lugar recomienda que no exceda del valor obtenido por 

los recipientes (boleas) que se saben son buenos y ac!J) 

tados, en este caso se refiere a las bolsas de trans­

ferencia no-irradiadas las cuales son ya aceptadas pa­

ra el uso sanitario. Debido a lo mencionado, el análi­

sis de la FIG.26. se efectua por comparaci6n entre loe 

dos casos, vemos pues que la bolsa irradiada para un 

tiempo de prueba de 45 dias alcanza una concentraci6n 

máxima de 2.48 gr. de agua mientras que la bolsa no-ip­

adiada llega a absorber 2.52 gr de agua. Se observa qve 

a trav,s del tiempo de ensayo la bolsa irradiada absor 
-

be menos vapor de agua que la bolsa no-irradiada_debi�n 

dose esto al efecto de Reticulaci6n (redes tridimensi2 

nales) a causa de la radiaoi6n gamma. 

g) pH o Capacidad Buffer

- Resultados

Del ensayo se tiene que, todas las muestras se ha­

llar6n en medio ácido, por lo que se realiz6 la titula 
-



ci6n potenciom�trica, con soluci6n básica de NaOH, ha� 

ta llevar la soluci6n muestra a pH = 1.

A continuaci6n se presentan las tablas de resul­

tados. 

TABLA 26. TITULACION DE MUESTRA EN BLANCO PARA LLEVAR 

A pH =: 1 

Nº Muestra pH inicial Vol. gastado 
NaOH 0.01 N (A) 

1 Blanco(*) 6.5 0.2 ml.

2 manco 6.7 0.2 ml.

3 manco 6.5 0.2 ml.

Promedio • 6.6 0.2 ml •• 

(*) Blanco: Soluci6n extractiva (Agua destilada) 

TABLA 27. TITULACION DE MUESTRA PROBLEMA (IRRADIADO 

CONTROL) PARA LLEVAR A pH = 7 Y DIFERENCIA DE VOL. 

Nº Muestra pH Vol. gastado Diferencia de Vol. 
inicial NaOH 0.01 N ( B) (B) - (A)

1 3.7 1.5 ml. 1.3 ml. 

2 Irradi� 3.5 1.4 ml. 1.2·m1. 

3 
da 

J.8 1.45 ml. 1.25 ml.

4 4.2 1.20 ipl. 1.00 ml.

5 Control 5.0 0.85 ml. 0.65 ml.

6 4.7 0.95 ml. 0.75 ml.



Discusión de Resultados 

El ensayo se efectu6 para establecer el grado de 

acidez o basicidad, que presenta la muestra, de modo 

que esté dentro del rango de aceptabilidad de la Nor­

ma Americana(Farmacopea). 

Según dicha Norma y dependiendo del caso, se aju� 

ta con aoluci6n ácida o básica, hasta llevar potencio­

m�tricamente a un pH igual a 7. Durante la prueba rea­

lizada, no hub6 necesidad de utilizar solución ácida,

ya que todas las muestras, tanto irradiadas como no i­

rradiadas, se hallaron en medio ácido, siendo necesa­

rio el uso de NaOH como titulante. 

La diferencia máxima (B)-(A), aceptada por la Nor 

ma es de 10.00 ml. de soluci6n titulante, para que el 

producto sea considerado Bueno para el uso en Produc­

tos Médicos. 

Una observaci6n de los resultados obtenidos, es �§� 
1:,1! .z. L. 

que las muestras irradiadas tienen un pH menor que : � � 
o ú'.) t..; 

las muestras no irradiadas. Esto probablemente por la :.l.@'-"'� g -: 
presencia de HCl desprendido como efecto de la irradi ü =?

-

CiÓn. Motivo por el cual la fabricación de piezas con-� e:·.;; 
formadas por PVC y metales, tales como el acero quirúrf:;�,. 

-� 

gico, se ven limitadas, por la oxidación que se desa- .
--

� 
rrolla en las proximidades de la juntura, despu4s de 
ser irradiados. 



h) Corrosión

Resultados

La prueba realizada en cuanto a este ensayo es 

bastante objetiva, debido a que los resultados son vi­

sualmente claros. Se observó la presencia de corrosión 

en los alfileres, que fue mucho más gradual en las zo­

nas de mayor contacto. Estos resultados se muestran e� 

quemáticamente en las FIGURAS (27. - 29.). 

Películas 

de PVC 

--Corrosi6n total 

FIG.27. Alfiler en contacto tipo 

"Sandwich" 

Películas 

de PVC 

Corrosión 

----Sin 

Corrosi6n 

FIG.28. Alfiler en contacto parcial 



Punto de corrosi 

de PVC 

:i;,·ro. 29. Alfiler insertado 

Discusi6n de Resultados 

Es evidente que por efecto de la radiación, se 

producen signos de oxidaci6n en las zonas de contacto 

del alfiler con el PVC. El agente causante de este re 

sultado es el desprendimiento de HCl gaseoso proceden­

te de la liberaci6n de iones libres de Hidr6geno y Cl,2. 

ro, y la formac16n de dobles enlaces conjugados. Esta 

reacci6n procede de la siguiente manera, FIG. 30. : 

___......, CH CH -
2 

CH� 

Cl Cl 

� /'V"VV"CTH CH - CH,rvvvv + HCl t 
RadiacicSn 

Cl 



vvvv CH C.H - CH
2 

1 
Cl 

-CH = CH - CH = CH - + 

FIG.JO. Reacciones de liberaci6n 

de HCl gaseoso 

·Que por efecto de reticulado, se representa de la si­

guiente manera FIG.Jl. :

Cl 
H 

Radiaci6n + HClf

FIG.Jl. Efecto de reticulado por libera­

ción de HCl gaseoso 

Es indudable que este efecto es dafiino, y que re­

presenta una preocupaci6n, para manufacturar artículos 



de uso médico; esterilizados posteriormente con radia­

ci6n gamma. 

Afortunadamente, se ha progresado al respecto de 

este problema, pues existen compañias que se han dedi­

cado a producir PVC estable a la radiaci6n, con lo que 

disminuye el grado de hidroclorinación. Según investi­

gaciones, las formulaciones de PVC estable a la radia­

ci6n deben contener adecuado plastificante y estabili­

zante entre otras cosas. 

La Farmacopea Europea, recomienda una composici6n 

de PVC plastificado, para bolsas colectoras de sangre 

y otros componentes de sangre ( para plasma p.e.)(31). 

La adición de resinas ep6xicas (1�) inhibe compl� 

tamente la liberaci6n del HCl en el PVC, inducido por 

radiaci6n, cuando está compuesto con 18% de Dioctilft� 

lato (DOP) y 1% de estabilizantes (32). 

i) Determinación de HCl

Resultados

Solución Patrón

Solución indicadora

Solución de soda

Volumen de alícuota

AgN0
3 

0.00978 N.

: K
2

cr
2

o
7 

al 15% 

: NaOH 0.001 N.

: 20 ml.

Temperatura ambiente : 20 + 2 ºC 



Tabla 28. TITULACION DE MUESTRA PROBLEMA CON AgNO
J

0.00978 N. 

Nº Dosis de Irradiaci6n Vol. gastado Promedio 
de la muestra de AgN03 (ml.)

( KGy ) 1 2 3 (ml.) 

l 10 4.25 4.30 4.20 4.25 

2 25 12.3 13.l 12.4 12.6 

3 50 16.4 16'.6 16.8 16.6 

4 100 20.9 21.0 20.8 20.9 

- Evaluación de Resultados

En la valoraci6n de Cl-, con AgN0
3 0.00978 N. se

tiene: 

Número de Equivalentes-gr AgN03 = Número de Equivalen-

tes-gr de Cl- (4-1)

Luego: 

C V 
AgN03 x AgN03 (4-2) 

Donde: 
CAgNo3 - Concentraci6n de AgN03

VAgNo3 = Volumen de AgN03, gastado en la va.l.ora­

ci6n. 

= Concentraci6n de Cl- en la -muestra

= Volumen de Alícuota, tomada de la mues­

tra. 



Se tiene que: 

e 
0.00978 AgN03 - N.-

V AgN03 - 20 ml. 
-

Reemplazando (4-3) en (4-2) tenemos: 

0.00978 N 

0
c1-

V 0
c1-X AgN03 -

-

0.00978 N 
V 

X

20 ml • 

- 0.000489 N X 
-

-

V 

ml 

X 20 ml 

AgN03 (m1)

AgN03 (ml)

(4-3) 

(4-4) 

· (4-5)

(4-6) 

Ejemplo de cálculo de la concentracidn de Cl-, en

la muestra problema (Nº 1) • 

• Muestra irradiada a ••

.• 

10 KGy 

4.25 m1 • 

V Reemplazando el AgN03, en (4-6) se tiene: 

0.000489 N X 4.25 ml. 

ml. 

= 0.0020 N. 

- 0.0020 Eq-gr

Además se tiene que : 

Nº Eq-gr Cl-
- Nº Eq-gr HCl 

(4-7) 

(4-8) 



De (4-8), se tiene: 

Nº Eq-gr HCl - 0.0020 
De donde: 

CHCl : 0.0020 Eg-cP:

lt 

(4-9) 

(4-10) 

Efectuando las respectivas conversiones, para ex­

presarlo en ppm : 

CHCl - 0.0020 Eq-gr x 36.5 gr HCl x 1000 mg: 73 ppm.

lt 1 Eq-gr HCl gr 

Luego, la concentraci6n de HCl para una dosis de 

10 KGy es : 

CHCl - 73 ppm.

TABLA 29. RESULTADO DE CONCENTRACION DE HCl (ppm) A 

DIFERENTES DOSIS. 

Nº Dosis de irradiaoicSn ConoentracicSn de

( KGy ) HCl (ppm)

1 10 73 

2 25 225 

3 50 296 

4 100 373 



- Discusión de Resultados

Los resultados evaluados, representan cuantitati­
vamente la concentraci6n (ppm), de gas HCl liberado d� 
rante la irradiaci6n, pues inmediatamente al t,rmino 
de la exposici6n a la dosis requerida se efectud la va

-

loraci6n. 

Las concentraciones que se registran en la TABLA 

29. , verifican la presencia de este compu,esto (HCl),

que se babia detectado anteriormente por el m,todo in­

directo de corrosi6n. De este modo se justifica la PI!..º

cupaci6n en la manufactutra de material de PVC para u­

so en Productos Mádicos, más aún en el caso de Bc,lsas

de Sangre y Plasma, que fuesen a ser esterilizado por

radiaci6n gamma.

La Norma Americana, no establece un límite de a­

ceptación para el dosaje de HCl en estos Productos, 

pero de por sí 88 un resultado indeseable. 

La produce�6n radioquímica de HCl durante la irr� 

diaci6n de PVC, se ve reducida ante la presencia del 

cianuro trialÍlico. En presencia de esteres alÍlicoa, 

el Cl- formado inicialmente, reacciona predominantemen 
-

te con el grupo alÍlico, dando el correspondiente rad! 

cal, en lugar de formar el HCl, por reaccidn con enla­

ces C-B vecinos (33).

Como la radiacidn ionizante es ampliamente usada 

en Europa para esterilizaci6n de dispositivos m,dicos, 



ha sido investigado diversos m�todos de fabricaci6n de 

materiales de PVC, que pudieran ser estables a la ra­

diación, entre los cuales tenemos, la formulacidn re­

comendada por la Farmacopea Europea (30), que en la 
, 

practica es actualmente usada, con resultados satisfac 
-

torios; esta formulaci6n se expresa en la siguiente ta 
-

bla : 

TABLA 30. FORMULACION PLASTICA BASADA EN EL POLI(VINI! 

CLORURO) PLASTIFICADO PARA BOLSAS RECOLECTORAS DB SAN­

GRE HUMANA Y OTROS COMPONENTES. 

Estos plásticos contienen no menos de 55� de Poli 

(cloruro de vinilo) y puede contener los siguientes a­

ditivos: 

No más de 40?' de Di(2-etilhexil)ftalato; 

No más de 1� de Octanoato de Zinc o 2-etil hex­

anoato de Zinc; 

No más de 1% de estearato de Calcio o estearato 

de Zinc, 6 1% de la mezcla de los dos. 

No más de 1� de N,N-diaciletileno diamina 

No más del, 1� de uno de los siguientes aceites 

epoxidados 6 10� de la mezcla de los dos, 

Aceite de Soya epoxidada en el cual el contenido 

de oxígeno en el oxirano es de 6 a 8 % y el Índice de 

yodo no es mayor que 6; 

Aceite de Linaza epoxidado en el cual el conteni-

do de oxígeno en el oxirano no es mayor del 1� y el

índice de yodo no es mayor que 7; "no" deben ser afiad! 

das materias coloreadas. 



j) ColoracicSn

Resul.tados 

Se obtienen los siguientes datos de espectrdtotome 
-

tría, TABLA 31. 

TABLA 31. MEDIDAS ESPECTROFOTOMETRICAS DE LAS PELICULAS

DE PVC A DIFERENTE DOSIS DE IRRADIACION, TOMADAS A UNA

o 

LONGITUD DE ONDA DE 4000 A. 

Nº Dosis de Irr_! Lecturas de Absorbancias Promedio 

diaci6n (KGy) 
1 2 3

Lecturas 

1 o.o 0.014 0.015 0.014 0.0143 

2 25.0 0.070 0.066 0.068 0.068 

3 50.0 0.146 0.143 0.140 0.143 

4 100.0 0.424 0.441 0.449 0.438 

5 150.0 0.778 0.762 0.752 0.764 

6 200.0 1.495 1.484 1.481 1.487 

- Evaluaci6n de Resultados

Los datos obtenidos de absorbancia, deben de ser 

expresados en tlrminos de Porcentajes de Transmitancia

(%T). De modo que los resultados sean más objetivos a 

simple apreciaci6n. 

Cuando se hace pasar un rayo de luz a través de u 

na sustancia se puede observar un hecho fundamental; 

la disminuci6n de la intensidad de la luz que atravie­

sa la muestra, esto se debe a que la luz es absorbida 

por la sustancia, provocando cambios en la energía in-



terna de la sustancia. 

La Ley de Lambert-Beer relaciona la intensidad de 

la luz absorbida con la concentraci6n de la soluci6n. 

Así: 

Donde: 

I 
o 

--:.• I
. tr 

(4-11) 

k = Coeficiente de extinción característico 

de la sustancia. 

c = Concentraci6n de absorbente en gr/lt. 

1 = Espesor de absorbente en cm. 

Actualmente se recomienda expresar está ecuaci6n 

en la forma: 

Donde: 

Luego: 

A: - log T/T
0 

A= Absorbancia 

T = Transmitancia final 

To= Transmitanciá. ·inicial 

- log T/T
0 

= - log �T/%T
0 

log %T/%T
0 

= log%T
0 

- lo�T

Pero: T = 10� 
o 

(4-12) 

(4-13) 

(4-14) 



A= 2 - log %T (4-15) 

La ecuación (4-15) es la que usaremos para calcu­

lar el %T, en cada medida de absorbai,icia obtenida. 

TABLA 32. RESULTADOS DE %TA DIFERENTES DOSIS 

Número Dosis % T

(KGy) 

1 o 96.7 

2 25 85.5 

3 50 71.9 

4 100 36.4 

5 150 17.2 

6 200 3.3 

Ver FIG.32.,%T versus dosis. 

- Discusión de Resultados

Una de las características más ealtantee que se 

puede observar en un material irradiado es la presen­

cia de una coloraci6n, más o menos amarillenta, fácil 
-

mente percibida por la vista. Esta coloraci6n es más 

intensa a dosis relativamente altas, en loe casos de 

materiales de 'PV'C irradiados a dosis mayores de 80 XGy 

se torna ligeramente marrón. 

En la degradaci6n radiolítica del PVC, por elimi­

nación de HCl (que puede ser inter o intramolecular), 
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FIG.32. % Transmitancia vs. Dosis 

el átomo de cloro en la posición alfa del doble enlace 

se convierte en un cloruro alÍlico, el cual es muy reac 

tivo y fácilmente puede conducir a un segundo �aso de

deshidroclorinaci6n con o sin activaci6n adicional por 

radiación. Este proceso conduce a su vez a la acumula­

ci6n de estructuras de Polienos, el cual da un color 

amarillo o marrón en lospolímeros irradiados: 

--CH- CH -CH--- �---CH=CH-CH=CH-- + HCl 

Cll 2 '1 C Coloración Amarilla 



La Norma Americana, recomienda que todo container 

de Producto Médico, debe ser lo más tráslúcido posible, 

para no interferir en la observaci6n del interior, pr� 

piamente del contenido. 

Las muestras irradiadas con rayos gamma del Co-60, 

son menos coloreadas que las muestras irradiadas con 

electrones de alta energía. El fen6meno es esencialmen 
-

te debido a la elevaci6n de temperatura de las muestras 

irradiadas a altas dosis en electrones, que acelera el 

desarrollo de la coloración. 

En materiales de PVC estables a la radiaci6n, es­

te efecto se ve disminuido en gran forma, en el cual 

no presenta este problema de estática(amarillamiento), 

existente en loe materiales de PVC no estables a la ra 
-

diaci6n. 

4.1.4- Pruebas Mechicas 

a) Dureza

- Resultados

Las características del ensayo fuerón las sigu.ie� 

tes: 

Espesor de la muestra • 10 mm •• 

Tiempo de indentaci6n • 15 segundos

Dureza tipo • Shore A• 

Nº de muestras irrad. •
5

Nº de muestras control •
5• 



TABLA 33. RESULTADO: DUREZA 

Nº

1 

2 

3 

5 

6 

1 

8 

9 
-

- --

10 
- . 

Muestra 

No 

Irradiada 

(o KGy)

Irradiada 

(25 KGy) 

Dureza 

(Shore) 

61 

62 

62 

63 

62 

63 

63 

62 

63 ,--

62 

Discusi6n de Resultados 

Valores Promedios 

(Shore) 
'

62 + 1

- 1

63 
+l

·-1

El ensayo de dureza efectuado, muestra que el e-

fecto de la radiaci6n sobre el PVC, no es tan prominen 
-

te, como en otro tipo de prueba. Al1n así, se puede a-

preciar que existe un ligero aumento en esta propiedad, 

que queda claramente justificada por el efecto de Reti 

culacidn que ejerce la radiaci6n sobre el PVC. Esta 

prueba es sumamente sensible ,para doterminar la dureza. 

de materiales plásticos suaves, encontrandose do este 

modo, esta pequefla Variaci6n que CO?l otro tipo de en-

sayo es difícil de obtener un resultado tan acertado. 

Vemos pue� que el efecto de Reticulaci6n altera 

en distintos grados las propiedades de los materiales 

,Í 
' 

' 



irradiados, en el caso de la Dureza, esta variaci6n se 

origina por la red entrecruzada y en forma desordena� 

da que se genera, siendo la cat1sa del aumento del peso 

molect1lar y consigt1ientemente del aumento de su Dureza, 

{entre al.gunas de las diversas características afecta­

das). 

Las funciones de la Bolsa de Transferencia de Plas 

ma, no se alteran por este motivo, y son ,totalment.e n,2: 

males. 

Las Normas Internacionaies no dan límite de acep­

taci6n para este prodt1cto, s6lo recomiendan que sean 

suaves, transparentes y no coloreados con ningdn pig­

mento. 

b) Tensi6n

- Rest1ltados

Se obtienen resultados numéricos con análisis es­

tadístico y se adicionan las respectivas gráfica� de 

esfuerzo-deformacidn, procedentes del sistema computa­

rizado incorporado al equipo de Tensi6n. 

Los análisis se efectúan, tanto en probetas de 

corte longitudinal y transversal. 

Condiciones del ensayo: 

• Velocidad de ensayo : 500 mm/min • 

• Separa.ci6n inicial de extensor (L0 ) : 25 mm. 



• Espesor de la muestra probeta : 0.4 mm •

• Ancho de la muestra probeta : 6.19 mm •

• Area transversal de zona de ensayo : 2.4 mm2 .

Para tener una apreciaci6n clara del efecto que 

causa la irradiaci6n, en la Tensi6n, se presentan las 

TABLAS 34, 36, 38 y 40, acompañadas en cada caso de 

los análisis estadísticos respectivos. 

Los resultados más importantes en este ensayo es 

la obtenci6n de las graficas Tensi6n-Deformaoi6n, que 

se aprecian en las FIGURAS 33, 34, 35 y 36, permitien� 

do observar el comportamiento del material pl,stico 

frente a una carga variable. De ella se puede despren­

der otro concepto muy utilizado en este tipo de prueba; 

el M6dulo de Elasticidad, que no es sino 1a rela.ci6n 

de la tensi6n unitaria a la deformaci6n unitaria,estos 

valores calculados se muestran en la TABLA 42. 

Disousi6n de Resultados 

El ensayo de Tensi6n, uno de los más importantes 

en la parte mecánica, nos muestra el comportamiento 

del material de PVC, frente a una carga variable. La 

particularidad que presenta el material ensayado, es

la ausencia de los parámetros característicos a dife­

rencia de los ya acostumbrados diagramas Esfuerzo-De_ 

formación para Metales, en los cuales se localiza fá­

cilmente los valores de punto de Fluencia, Límite de 

Proporcionalidad, identificaci6n c.lara de la Zona elá_!

tica y plástica, entre otros. En nuestro caso específ! 
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TABLA 34. TENSION MAXIMA DE PROBETAS LONGITUDINALES, 

CONTROL (NO-IRRADIADO) E IRRADIADAS 

Nº Muestra Control Muestra irradiada 
Tensi6n máxima Tensi6n máxima 

( N/mm2 
) ( N/mm2 

)

1 20.4 19.2

2 21.5 21.0 
3 20.5 20.7 
4 19.4 20.3 

5 20.1 20.1 
6 20.0 22.5 
7 20.0 21.6 
8 19·.9 20.4 

9 19.9 18.4 

10 19.7 19.1 

TABLA 35. ANALISIS ESTADISTICO DE TBNSION MAXIMA LON­

GITUDINAL 

Valores Estadí� Tipo de muestra 
Contrnl TrraAioAle ticos. 

( N/mm2 
)

Valor promedio 20. 2 20.3 
Desviaci6n standar 0.5 1.2 
Máximo valor 21.5 22.5 

Mínimo valor 19.4 18.4 

Coeficiente de variaci6n 2.9 ,,, 6.()% 



TABLA 36. ELONGACION MAXIMA DE PROBETAS LONGITUDINALES 

CONTROL E IRRADIADAS. 

N º Muestra Control Muestra Irradiada

% Elongaci6n máx. % Elongaci6n mb. 

( % ) ( % ) 

1 345.6 342.8 

2 379.8 363.6 

3 334.2 364.0 

4 323.8 373.1 

5 371.3 363.6 

6 376.9 402.0 

7 318.4 335.3 

8 375.5 341.6 

9 387.0 310.1 

10 321.5 338.2 

TABLA 37. ANALISIS ESTADISTICO DE ELONGACION MAXIMA 

LONGITUDINAL. 

Valores Estadísticos Tipo de muestra 

Control Irradia.dA. 
( fo ) 

Valor promedio 353.4 353.4 

Desviacion standar 27.3 25.3 1 

Coeficiente de variaci6n 7.7 7.1 

Máximo valor 387.0 402.0 

Mínimo valor 318.4 310.1 



TABLA )8. TENSION MAXIMA DE PROBETAS TRANSVERSALES 

CONTROL E IRRADIADAS 

N º Muestra Control Mu.estra Irradiada 
Tensi6n má.xima Tenei6n mhima

( N/mm2 ) ( N/mm2 ) 

1 21.4 19.7 

2 22.4 22.9 

3 22.6 21.7 

4 22.8 21.7 

5 22.1 22.8 

6 21.0 21.3 

7 21.7 22.9 

8 21.9 23.3 

9 23.2 19.4 

10 21.7 22.2 

TABLA 39. ANALISIS ESTADISTICO DE TBNSION MAXIMA 

TRANSVERSAL 

Valores Estadísticos Tipo de muestra 

( 

Valor promedio 22.l 21.6 

Desviación standar 0.6 1.3 

Máximo valor 23.2 23.3 

Mínimo valor 21.0 19.4 

Coeficiente de variación 3.0% 6.�



TABLA 40. ELONGACION MAXIMA DE PROBETAS TRANSVERSALES 

CONTROL E IRRADIADAS 

Nº Muestra Control Muestra Irradiada

% Elongaci6n máx. % Elongaci6n máx. 

( 1' ) ( '1, ) 

1 309.2 298.o

2 331.3 358.4 

3 311.1 321.1 

4 323.5 357.4 

5 318.6 340.4 

6 325.1 327.4 

7 311.4 338.2 

8 337.8 326.5 

9 339.6 315.7 

10 311.9 310.4 

TABLA 41. ANALISIS ESTADISTICO DE ELONGACION MAXIMA 

TRANSVERSAL 

Valores estadísticos Tipo de m11estra 

Control Irradiada 

( '1, ) 

Valor promedio 322.0 329.3 

Desviaci6n standar 11.3 19.5 

Coeficiente de variaci6n 3.5 5.9 

Máximo valor 339.6 358.4 

Mínimo valor 309.2 298.o



TABLA 42. M6dulo de Elasticidad a partir de una apli­

caci6n de 10 N/mm2. 

M6du.lo de Elasticidad (N/mm2 ) 

Corte longitudinal Corte Transversal 

Irradiado Control Irradiado Control 

4.137 3.982 5.295 5.754 

co encontramos que el material de trabajo, se compor­

ta en forma diferente a lo antes mencionado, y es que 

cuando nos referimos a los materiales plásticos en ge­

neral ocurren rearreglos internos que esQapan a la teo 

ría de los metales los cuales están influenciados por 

el tipo de grano, vacancias, intersticios, etc •• 

En las FIGURAS. 33, 34, 35 y 36, observamos que, no 

se puede identificar tanto la zona elástica y plástica 

asi como los puntos característicos de Fluencia y Lími 

te, ya que nos encontramos con una curva bastante con­

tinua, presentando .un inicio de elasticidad acelerada, 

previo a un acomodamiento interno en dirección al esf� 

erzo, luego de lo cual la elongación es bastante pro­

porcional a la carga aplicada. 

Este tipo de curva Tensión-Deformación se da en 

la mayoría de los plásticos, tal como lo demuestra la 

FIG.)7. A pesar de que es una curva muy continua, exis 
-

te la dificultad para establecer gráficamente el Módu-
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FIG.37. Curva generalizada de Tensi6n-Deformación 

para plásticos (Winding,, 1961). 

lo de Elasticidad, pues la pendiente es variable, en 

cuyo caso lo más recomendable es ubicar una zona en la 

que este parámetro sea aproximadamente constante, e in 
-

dicar a partir de que carga aplicada se realiza el cál 
-

culo del Módulo de Elasticidad. 

Se tomó dos tipos de muestra(longitudinal y tran� 

versal), debido a que inicialmente no se sabía, si el 

material en estudio presentaba anisotropía, es decir, 

si tenia. alguna orientación interna; pues en el supue!!_ 



to caso de que hubiese anisotropía, el comportamiento 

frente a una carga variable sería distinta en uno y o­

tro caso. Debido a que la resistencia es menor en el 

sentido transversal, soportando menos carga que una 

muestra en sentido longitudinal, ya que ésta se orienm. 

en dirección de la carga soportando mayor esfuerzo. C.2, 

mo una observaci6n diremos que no se presenta este ca­

so y que el comportamiento es igual en ambos sentidos. 



CONCLUSIONES 

El método de esterilizaci6n en frío por radiaci6n , 

es uno de los más adecuados a, ser usado en material83

sensibles al calor, que además de aplicarse sobre 

plásticos de uso médico, se extiende au uso sob.re fár 

macos y productos de origen biol6gico. 

- Se ha verificado la eficacia del método de radioeste

rilización, en cuanto a la esterilidad adquirida por

aplicaci6n de una dosis de 25 KGy •• Al evaluarse la

presencia de microorganismos, tales como bacterias

(aerobias y anaerobias), hongos y levaduras. Con re­

sultados NEGATIVOS.

Luego de establecer las comparaciones entre las pro­

piedades de los materiales irradiados y no irradia­

dos, de las Bolsas de Transferencia de Plasma y con­

siderando una escala de: Excelente, Bueno, Regular y 

Malo. Podemos concluir que el PVC del producto en e_!! 

tudio es BUENO. Debido a que se mantienen las prop� 

.da.des y características de su diseñ.o y uso. Cierta­

mente existen algunos factores indeseable·s como la 

coloraci6n amarillenta adquirida y el desprendimiento

de HCl gaseoso, que conlleva algún inconveniente. 

- Las variaciones numéricas que pueden haberse observ�



do en las propiedades físico-químicas y mecánicas, 

no son motivo para rechazar el material en estudio 

pues sus propiedades se mantienen dentro de los lí­

mites de aceptación de las respectivas Normas a que 

están sujetos. 

Las pruebas que hemos desarrollado en la etapa ex­

perimental, constituye un modo de evaluar si el m� 

terial es sensible a la radiación. De ningunt;:1 ma­

ne-ra es un proceso general, para todos los materi!: 

les; siendo esto función de clase de plástico uti-

lizada y es uso particular de cada producto. 

Los materiales tratados con radiaci6n gamma del 

Co-60, no son radioactivos. Debido a que para in­

ducir radioactividad se require la aplicaci6n de f.Q. a

tones de alta energía, tal como 8 Mev (Mega elea­

trón voltios, y la energía máxima que se aplica en 

el proceso de radioesterilización sólo alcanza 1.33 

Mev. 
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1. NORMAS A CONSULTAR

1. 1 Pa·a la apliccx::ión de le .presento Nonno Técnico Noclonal no �s· nece,crlo lo
consulto específica de ninguno otra.

2. OBJETO

... 

2. 1 Lo presente ¡,Jormo estc.blece los conc:liciones y los requfsftos de los recipientes pa ·
ro envoscr soluciones pcrentercles de grcn volumen, .11 anodos tc.vnbién recipientes pcr a
inyectcblcs da grcn volumen.

2.2 Pero que un máterial plástico se considere odecuodo pcro la manufccturo de red 
pientes paa inycctc:bles deberá cumplir con todos los requisitos que la presente Norma -
estcblf>ce. · 

2,3 · La presente Nqrma no es obligatorio a plásticos destincx:Jos o la.fcbricoció11
recipientes pera prcductos de uso orol o tópico • 

2.4 E�to Norma tanbién indica los métodos de ensayo necescrlos pcra verif iccr 
cumpilmiento de los requisitos. 

3. DEFINICIONES

3. 1 RECIPIENTE DE MATERIAL PLASTICO

el 

:;··1: ' 
i' 

,, 
.-.�. 

Es el que contiene la solución de grcn volum�n a ser inyectada por vfo pcrental •. 
El recipiente debe tener por un extremo, un -dispositivo pera colgarlo, y por el otro e� 
tremo un dispositivo pcro introducir con fccilidcd la espigo de un equipo pera venoclisis, 
quedando ésta hennéticcmente ligafo,y sin contanirio:ión. 

3.2 APLASTABLE (Colopsibfe) 

Propiedcrl del plástico de deformcr la ccros del recipiente �r presión oplcnón-
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7. 1 ESTERILIDAD. 

7. METODOS DE ENSt.YO

ITINTEC 399.017 - n' 9 ..-cg. 

Nota 1 : En todo lo referente o esto ensayo, debe trcbaicrse de mcnera de 
no introducir nin::,ún t-:po de contcminación. 

Noto 2 : Los ":\étodos detall c-.dos o continuación están basados en lo Fcrmo 
, . ,-copo� hrner1cano y ,-rcncosa. 

7.1.1 Medios da Cultivo.- Sa utilizm los medios líquidos de cultivo con tfogHcolato 
y con ccseína da soyc. 

7. 1. 1. 1 Medio de cultivo líquido con tioglicol cto 

7. 1. 1. 1. 1 Recctivos (Fcrmcx::opea Americana y francesa)

L Cistina. 
Agcr, con menos de 15% de humedc:d. 
Cloruro de sodio. 
Extrccto de levadura soluble en eguo. 
Peptona.de caseína . 
Tioglicolcto de sodio o écido tioglicólico. 
Solución al C, 1% (m/v) de rcsczurino sódico. 
Aguo 
Solución N de hidróxido de sodio sin volorcr 

7. 1. l. 1. 2 Prepcro:ión

7. 1. 1. 1. 2. 1 Se coloccn C, 5 g c!e L Cistino, O, 75 � de cgcr, 2, 5 g de cloruro de so
dio, 5, 5 g de glucosa, 5, O g de c::�r,-::- o d..: lcvcduro y 15 g de peptona de caseína eñ
un vaso de precipita::ién de 2 dm3, se q;rega 1 dm3 de OJUO y se lleva o ebullición has
ta dlso�ucfón. Se q;Jreacn O, 5 g de tioglicolcto de sodio ó C, 3 cm3 de écido tfoglicólf
co. Se disuelve y so enfría.

-

7. 1. 1. l. 2. 2 Si es nc-ccsorio se agrego solución de hidróxido de sodio, de mmera que 
ef pH, luego de lo esturiliicción sao T, 1 !, C, 1. Si es necesaio filtrar se caliento nue 
vcmente, sin lleg cr o ebullición y se filtra. So cfioden 1,0 cm3 de solución do rescrzu=

rino sódica y se distribuyen en tubos du ensayo crlecuodos, se coloccr1 on un cutoclav o, 
y se llevo en 10 min o 121 ºC y luaqo so·contfnúo esterllizcndo dura1te 20 min. Se reti
ro del outoclove y se dejo enfricr en un luacr oscuro hasta temperoturo anbiento. 

-

7.1.1.1.2.3 Se determino el pH. Si ol rnisri,o fuero distinto de 7, 1 + O, 1, se 
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descato el medio y se Frepcra nuovan'3rito, cgragando según seo necesa-io ccntidcx:les ma 
yore1 o menores da solución de hidróxido ''.} sodio. SI el pH está comprendido entre 7, O y 
7, 2, se conservo er modio a temperatura L itre 20 ° C y 30 ºC preferentemente ol cbdgo de 
lo lux. 

7. l. 1. 1.2, 4 El medio es útil hasta que la evoporcclón electo su fluidez o hasta que el
t·, .clo superior tome coloro:ión roscx:lo. ':n esta último coso, puede recupera-se uno solo
vez colentondo en bcñomcrí o hasta que dosq)Ctezco dicha coloroclón. Flnolizcdo I o pre 
paoción del medio de cultivo, se ensaya �u osteri1Jdod �egún 7. 1. 1. 1. 3 y su copccldod -
pero provoca el descrrollo bccteri ano, según 7. 1. 1. 1. 4 • 

. 7.1.1.1.3 Verificcción de lo esterilidcd dol medio. 

Se colocoo en dos tubos de ensayo de 20 mrn de diémetro por 150 mm de altura, 15cm3del 
medfo y se i ne u ben 24 h entre 30 ° C y 32 °C. 

Rnolizado lo incubación se observa el ostcx1o da los tubos. En coso de no existir desCJTo -
llo microbiano en ningún tubo se considera c¡,Je es estáril y por lo tonto opto. 

7. 1. 1. 1.4 Verificcción de lo copccidcd de descrróllo ba:teriono. 

Se colocm en dos tubos de ensayo de 2G mm de diérnetro por 150 mm de altura 15 cmJ 
· del medio y se cñcdo o cedo uno una cepa distinta de microorganismos exigentes en sus
requisitos nutritivos. Se incube entre 3(.l ºC y 32 ºC durante 7 días y se observo si existe
descrrollo bcctí.!ri cno on cmbos tubos, en cuyo ceso ol medio se considera apto.

7.1.1.2 Medio de Cultivo con caseína de soya 

7. 1. 1. 2. 1 Rea:tivos (Recxtivos de Cdidcrl Fcrmcx:opeo Americano y Francesa) 

7. 1. 1. 2. 2 Prepcrcción

, • 
d 

� Digestll F ··-,crecr1co e caserna, 
Digesto popdco de horlno de soya, 
Cloruro de sodio, 
Fosfato de p:>tcsio bibósico. 
Dextrosa, 
Aguo. 

7.1.1.2.2.1 Se disuelven 17 o de digesto pcncreético de caseína, 3 g de digosto p�
polco de hcrino de soya, 5 9 da e loruro. 

do sodio, 2, 5 g de fosfato de po!�to bibósic_? y
2,5 9 de dextrosa en egua colentcndo l1oermvonto pcro efectua lo soluc1on. Se enfr1o 
lo solución o lo tempcrcturo cmbicnte. 
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7 • 1. 1. 2 • 2 • 2 SI e$ ne:cescrio sa q;Jreoo solución de hldróxldn da sodio, de mrner� que
el pH, luego d� lo e5teriliza:ión 5aa 7, 1 !, u, 1, se distribuye en tubo, de ensayo e.da -
cuodos, se con,orvc el medio o temporcturo entre 20 º C y 25 º C. Anallzcxfo la prepcro-
cfón del medio do cultivo, se debe ensaycr su esterllidcxJ según 7. 1. l. 2. 3 y su capo::ídod 
pao provoca ol desaTollo bccteri 000, sogún 7. 1. 1. 2 

7.1.1.2.3 Vorlficcción de lo este ilHcrl del medio 

Se cofocm en dos tubos de ensayo de 2G mm de di ómetro por 150 mm de altura, 15 cm3 
.del medio y se lncubm 40 h entre 20 ºC y 25 º C. Analizada lo incubccfón se observo el 
estado de los tubos. En caso de no exhtir dcsarollo mlcrobl ano en ningún tubo se consl -
clero que es estéril y, por lo ten to, cpto. 

7.1.1.2.4 Verificcción de lo ccpo::idcd de descrrollo bcch::rimo. 

Se colocm en dos tubos de ensayo de 20 mm de diérnetro por 150 mm de altura 15 cm3 
del medio y se dlcxfo a codo uno una capa distinto da microorganismos exigentes en su 
requ2rimfentos nutritivos. Se incuban entro 2C ºC y 25 ºC du-ante 14 días y se observo 
si existe desarollo bccterimo en anbos tubos, en cuyo coso el medio se considero apto. 

7 .1.2 Medio de Cultivo con tioglicolcto 

Se toman tres recipientes con gucntes estorilizcdos u otro sistema ooecucxJo, y con ce.do 
uno de ella se aspiro de distintos tubos áe ensayo con medio de cultivo con tioglicol ato. 
Se ux:uden los recipicntos y se retorno el medio de cultivo o los tubos originales. Se in 
cuban los tubos entre 30 ºC y 32 ºC durmte 7 dí os colocando simultóneanente testigos. -
Si finofizooo el e1Uayo no se observa dosarollo microbi mo en ninguno de los tubos, el 
material se considere ·estéril en esta mocb. Si se observo desarollo microbiaio en cud
quier tubo �e repito el ensayo empleando SJis muestro,. Si cpcrecen el o los mfsmos rr · -
crobios (cuolquioro do ellos rep-=:t ido) en cualquier tubo se considera el mcterial no est� . 
ril. Si no opaece dcscrrollo o si opcrccen cepas distini·as, se realiza un tEircer ensayo -
con seis muestras más. Si en los tr¿s .:.:r�qoos se mcnifiesto descrrollo o sr se observa el 
mismo microbio en més de un ensayo el mctcriol se considera no estéril. En ceso contra-
rio se considera estéril. 

7.1.3 Medio de Cultivo con cas0íno d0 soya Scbourwd

Se procede Igual que en 7 .1.2 excepto q�� se cultiv� e_ntre 20 º C y 25.
º C durante 14

dícs. Lea condiciones para considerc:r est�nlcs los rec1p1entes son los m1smcs que en dicho
párcfo. 

7 .2 TRANSPARENCIA DEL CUERPO

Se opira con el rccipiel')te una ccntidcd de líquido incoloro permitiendo la 
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7.7 PERMEAOILIDAD AL VAPOR DE AGUA 

7 • 7 • 1 Recipientes de plé:stico 
.. 

�e separen 10 recipientes que hayan pcsa:!o el en • • .. 
el y 1C recipientes que se sebe -por cns os 

. 
__ 
sayo de esren lizcc,on o se someten o

ccuerdo or enscyo de cslcrrlizcd6 
s cy p-ev,os- son buenos, tcmbién trctcdos de

7 • 7 • 2 Recipientes de vidrio 

n. 0 numera cedo uno.

Se sepcro igualmente 10 · · rec1p1entes do yj¿rio de los que usualmente se usen en

lo elchorcc(ón del inyectable, esterilizocos y seccdos do 1 
. 

1 a manero usuo 

Noto I Todos los recipientes deben ser da igual capcx:idad. 

7 • 7, 3 Muestra 

Se distribuyen los recipientes crriba indiccdos de la siguiente mohero: 

5 recipientes dd plé-..stico en enscyo y 5 que se sabe son buenos se les 
coloco 1 a :_ C, 1 g de cloruro de calcio mhidro gronulooo (Taniz 
ITl��TEC N 9 O al N-i> 16) y se cierra,. 

5 recipientes uol plástico en ensc3/0 y 5 que yo se sebe son buenos, se 
cierran. 
Todo� sa nurnercn (se more rn). 

7 .7 .4 Pruebo <m blcnco. 

5 recipientes d0 vidrio se les coloca 1 g + O, 1 g de cloruro de co,cio

anhidro grcnulcxfo (T crniz 1T INTEC N.5' 8 al N2 16) y se cierren.

5 recipientes de vidrio se cierren va::íos.

7. 7. 5 Procedimiento

la 

7 .7 .5. 1 Se seca, y limpian, medicnte uno tela suave, todos los recipientes prepc.ro -

dos, se cofoccn duraite éudro horas en un deseccdor, que contengo pentóxldo de fós 

foro y se pesan, onoténdose el peso de cede uno (lo balanza debe tener uno sensibill :-

dcrl de O, 1 mg). 

7 .7. 5.2 Se mezclan los recipientes y se colocan, al azcr (no por grupos) en uno estu­

fo o gcbinete que provea y conserve 1.-� condiciones de temperatura y humedcd requeri­

do. Lo experiencia indica que ésto deberá sor alternativamente de 38 °C por 16 horas

y 4 ºC durcnte O horcs, con humedad ralctiva de %% o 1CO%. 
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7.7.6 Expr, .... sión de Resultcdos 

7 .7 .6. 1 Sa calcula el aumento de mesa promedio de los recipientes en ensayo,de los 
redpientes que se sebe ya buenos, de los da vidrio y de los vccfos de codo grupo. 

-7. 7. 6. 2 La diferencie: entre el cumento promedio de los recipientes en ensayo y los 
vccíos, representa la mao de eguo que ha sico cbsorbido, éste se compcro con el que 
se obtiene con los recipientes yo oceptcdos. 

7.7.6.3 Se considero que -con controles quincenales- fo prolongación de éste enso 
yo durante tres meses es suficiente. 

-

7. 9 EXTRACTO ACL!OSO 

7. 9. 1 Aparatos

7. 9. 1. 1 Estufo, de convección forzcda d� aire, capaz de mantener la temperatura e 
70 °C + 1 ºC . 

. 7. 9. 1.2 Recipiente: 1e extrc.cción, de vi¿rio resistente {borosilicoto) de 250 mi, de 
40 mi o de 1 litro. 

7. 9.2 Prepcrcción del Material

7. 9.2. 1 Se prepcrcn de ccuerdo con el pérrafo 7. 14.3. 1 con 1.o excepción de oque -
llos que no necesitan esterilizcción. 

7.9.3 Reactivos (S;... · n Extrcdivo)

7. 9. 3. 1 Aguo pera inyectcbles.

7. 9.4 Procedimi:.�nto

7. 9.4. 1 Cuando d grosor de la muestro es do O, 5 mm o menos se toma, e_or_��_q_2Q _r�I
da solución extrccf-iva, una meso í?quivdcnto o 120 cm2, cuando el espesor seo mayor
que O, 5 mm se tomcrá una masa equivalente a 60 cm2.

7.9.4.2 Se corta I r:: mue··, e en tirites de cproximcdamente 0, 3 cm de mcho y 5 cm de 
longitud. 

7. 9.4.3 Se trmsficrcn l os tiritas o uno probeta grcduooa provisto de_ tapón esmerile.do,
de vidrio Tipo l. nmpia y seca y se cdiciona cproxJmcdcrnente 150 m! de eguo paro In
yectchlf"s.
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7 • 9.4.4 Se topa y so cgito durc:nte 30 s mé.s o menos, se decento el �uo y se repite 
el lavooo una vez mé:5. 

1. 9.4.5 Se trcnc;ficron la tiros lavcc:k..s··c1 un recipienfe de extracción y se cx:Uciono
suficiente ccntidcx:f da eguo pero inyectc:bfes.

7. 9.4.6 Se extroo FOr calentcmfento on es-tufo o 70 °C duroote 24 h debfondo tener
presente el tiempo que demore ol cuuc t-'CTG alccnzar la tempercturo de extrccclón.

7. 9. 4. 7 Se enfrío {nunc q o menos do 22 ° C), se decanta e I extrcx:to y se transvasa o
un recipiente cdecucdo el cucl se tapo. Este extracto se reservo pero los ensayos químf -
cos.

7.9.4.8 Se prnpcro uno pruebe: en blcnco uscndo solanente q:JUO pcro Inyectables. 

7. 9.4. 9 Se tomo uno alícuota de, cxtrccto de 50 mi, ·se coloco en un crlsol de plotl­
·no, se llevo a sequeddd on un bo"omcría y luego se deseco en estufo hasta meso consta!_
te.

7. 9.4. 10 SL efectúo un ensayo en blcnco, resténdose esto moso del que se obtiene de1f
- ensayo con I o muestro.

7.9.5 Expresión de Resultcdos 

Extrccto, g /cm2 = 

7. 10 RESIDUO NO VOLATIL 

7. 10. 1 Procedimiento 

meso dd extracto, en gramos 
superficie, en cm2 

7. 10. 1. 1 Se tero un crisol de sílice, fundido (o similcr) perfectamente Umpfo y seco=­
do hcsta maso constcnte.

7. 10. 1. 2 Se tra,sfkre ol crisol, por medio de cxHcJones sucesivos, 50 mi de extracto
obtenido según 7. 9 y se evcpora en bc.fio do vcpor.

7.10.1.3 

Noto: 

Se coloc o el criso, en una estufe y se deseca o 105 ºC hasta maso constc:nte.

Si s� obti�ne un residuo oleoso so debe excrnincr el crlsol durmte ,los pe­

ríodos de evcporoción y scca.!o ya que estos ccettes pueden ascender por
l os pcredcs del crisol y perderso perta del resíduo.



7.10.1.4 Se efectúa un ensayo en blooco. 

7. 10. 2 Expresión do Resu!todos 
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7. 10.2. 1 Lo diforoncio entre la masa del residuo de la muestra y lo maso del residuodel onsayo en ble.neo no deberé ser mayor do 15,0 mg.

7. 11

7.11. 1 

RESIDUC D[ Ct·,LCINt.CIOf'.I 

Proc0di111iento 

7. 11. 1. 1 Se c.rliciono o los crisoles l.ontcniendo los resíduos obtEinldos en el onsoyo 
anterior (1. 9), tcnto al de la muestra como al del blanco, O, 5 mi de écido sulfúrico 
concentrado. 

7.11.1.2 Se incinera, suavemente al principio, hosto que todos los sustoocla orgónl 
cos se haya, convertido en cenizos. Si fuese nacescrfo, se puede utilizcr ccntidooes �
dlcionoles de á:ido. 

-

7 .11. 1.3 Cumdo toda lo sustancia orgénica .. ho des<1?crecir.Jo, se continúo la colcinq 
clón hasta maso constante, se enfríen los crisoles en un deseccdor y se pesa,. 

-

7.11.2 Expresión de Resultcdos 

7.11.2.1 La diferencia entre lo mosc.dd rosíduo de lo muestro y el del blcnco no d!
beró ser mayor que O, 5 mg. 

7. 12 

7.12.1 

METALES PESADOS 

Solución Pdrón 

7. 12. 1. 1 Solución Medre de nitroto do plomo. - Se dis�lven 159,8 mg de nitrato de
plomo en 100 mi do egua desti lc::do o I a que so ha dlcdldo 1 mi de éx:ido nítdco luego
se diluye o 1 litro. Sa conserva en frasco de vidrio.

7.12.1.2 Solución PCitrón de plomo.- So diluye 10 mi de lo solución mcxlro de nitra 
to do plomo, exo:::t011cntc medidos c�n couo destil c::do hasta un volumen de 1

_
00 mi. Es­

to solución se debo prcpcrcr en el momento de efoctuCil" el ensayo. Coda mlfalltro con 
tiene el equivalonto a 0,01 mg de plomo. 

7.12.2 

7.12.2.1 

Roa:tivos 

Solución blmco.- Es 03uodustilc.da. 
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7: 12.2.2 Acido cx:_éHco diluído.- Se mido 158 mi de écldo �étlco glcx:lal (98%),se 
diluye con qJUa dest,lo:Jo hcsto completa 1 litro. 
(Esto solucfón doba ccntcnei- de 5,7 9 a 6,3 9 de ácido acético). 

7. 12. 2.3 Solución -de é-cido sulfhídrico. - Es uno soluclón sdurooa de &::Ido sulfhídrico
en aguo destllcdo, el éx:iJo sulfhídrico deoo ester redéntementa prepcrcxfo.

7. 12.3 Procedimjonto 

7. 12.3. 1 Se frrnsfkro2 C mi del blcnco y 20 mi del extro::to obtenido on 7. 9 a sendos
tubos Nessler.

7. 12.3. 2 lguolménte s� transfieren o otros 3 tubos Neuler 2 mi (1 ppm} 6 mi (3 ppm) y

10 (5 ppm) de lo solución patrón de plomo.

7. 12.3.3 Sa o:Jiciono o todos los 5 tubos 2 mi de éclcb ccético diluído y OJUO e� 
téril pero inyección en ccntidc:d suficientG pera completa 25 mi.

7.12.3,4 Se cdiciona a coda.tubo 1� deJ,Q_ so�µdónrQOCtlva,�,óoldo sulfhfc:lrice__
reciénl'ernento prepcrcrlo, sa mezcla y se de¡a reposa' por 5 min. 

7.12.3.5 Se observa, los tubos de crriLa hcx::i o choio, colocándolos sobre uno superfi -
cie blanco. 

7.12.3.6 Se determina el contenido da metales peso:fos en el blanco y e,i fa muestro 
por compcro:ión del grcxfo de oscurecimiento do cedo sofución en relcx::ión' o les soluci�
nes patrones. 

7.12.4 

dos. 

7 .14 

7. 14. 1

Expresión de Resuhados 

La diforcmcia entre ol bknro y la muestro dó el contenido de metales peso -

TOXlCIDAD Y KEt.CilVIDl,D E,ITRACUT/�Nf:A: El'-!S1\\'0S ntOf.OCíCOS 

Apc,,·d'os 

Autocf oto, ,:;o¡-,oz: de mr.nf·orn�r uno f·empr:m:Juro 121 ° C � 0,5 ° C, ec:r;:pa­
clo con t-crrn(H ,10:ro, mcnÓ,ncfro, espito, rejilla oóecuodo pcr-o que los n1ues­
tras qucckm sobre el nivel del CtJ\.IO y un sfstcmo de rGfrigercción capaz da 
enfricr los i·ocipientes con les muestres o no menos de 22 ºC lnmediat·ornente 
d8spvés dd ciclo de col cntcrnicnto. 

E!: �ufa e.lo con·>E:cdón f�rzooc Jo cire, cc.-¡,az do itiC,.Llener I o t·c,,1p::,¡ c.u,a 0 



50°C e 70'lC, con una excctftud de + 1 .:.i C.
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Recl?lentes do oxtrcx:cíón, quo dobürón sar anpollos o tubos de cultivo con to­
po de rosco do vidrio tipo 1 (Váae Norma ITINTEC N2 332.002). Los tubos se
rón cerrados con un tapón da rosca quo tendrá empc:quetcduro de ¡ebe; lo super­
ficie expuesto da esto deberá ser protegido mediante un disco de orguna suston-:
clo lnerto da un espesor do 0,05 mm o 0,075 mm (Teffón. resino de Politetrofluo 
rootileno). -

7. 14. 2 ·Recx:tivos (Soluciones Extrcx:tivGS)

7. 14. 2. 1 lnyectchle de cloruro de Sodio . ..f:s uno solucfón estérll, Isotónica de cloru
ro de sodio en egue pcra . inyecciones; contiene no menos de O, 85% y no més de 
O, 95% de Nc:Cl • 

7. 14. 2. 2 Soluclén de alcoho l y de cloruro-de sodio. - Es uno solución que se preparo
mezc l mdo un volurnen de alcohol con 20 volúmenes de Inyectable de cloruro de sodio.

7. 14. 2. 3 Polietifeno g ficof 40('. -

1 7. 14.2.4 �ceite de pepita de ofgodón refinado pcro uso Fcrmc:ceútico (Vécse especiff 
·ccx:fones u.s.r. )���.). . -

7. 14.3 Procedimiento

7. 14.3. 1 Prepcrcción del materlol.

7. 14.3. 1. 1 Se limpio todo e l instrumentol de vidrio con sofución sulfocrómfca y, si fu=.
ro necesalo, con écido nítrico cofiente, enjuc:gcndo)uego prolongcdanente con oguo
destil cefo.

7. 14.3. 1. 2 El instrumental uti lizcdo ,_icra subdividir fos especímenes de pléstrco, debe­
rá llmplone escrupulosanente mediante le11aJos sucesivos y afternados con dlsolventes
cdecua:!os (ccetona, éter, alcohol, cloruro de metileno, etc).

7.14.3.1.3 Se lavo cualquier otro apcrcto cscobilléndolo con una solución del·ergente 
y eniuq;Jcndo prolongcdancnte con oguc de_srilado.

7. 14.3. 1.4 los vasos y equipos uscdos �n la extrccción deberán seccrse y osterllizcrse
mediante un p�ocedimiento cdecuooo.

7. 14.3.2 Prepcrcción de lo muestro

7.14.3.2.1 De la mu0stro homogeneo dd pf&tico en ensayo, so tomo uno porción



'
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equival ente o 120 cm2 c uando el espesor os do G, 5 mm o menos y de 60 cm2 cuando 81 
espesor es mc,yor que O, 5 mm. 

7.14.3.2.2 Se subdivide 1a muestro en tirites de oproximodcrnente 0,3 mm do oocho 
por 5 cm de longitud. 

· 7. 14.3.2.3 Se limpie cooa tirito do notfoulos y lfnter tratándolos de la siguiente ma­
nera:

• 

Se colocan 1� tiritos en uno probeta grcduodo (ccp + 100 mi), con tapón esme­
rfl_ooo, de VÍCTio tipo 1, limpio y s-3CO y se cdicionoñ oproxlmodommte 70 mi de 
eguo pero inyecciones. 

Se agito lo probeta durcnte 30 seoundos- aproxlmodarente y se decrnto el líquf­
do, se repite esto p�o uno vez més y, las tiritas destfncx:fos o lo extrcx:ción con 
aceite de séscmo, se secan en lo estufo o uno temperatura que no excedo los 
50 ºC. 

NOTA:No se ·debe limpia lo muestro de plésticoo:n tropo seco o húmedo, ni tanpoco 
lavándolo o enjucuóndo l o contll disdvcnto orgénico o con un detergente. 

7. 14. 3. 3 Extrcctos

7� 14. 3. 3. 1 5e colocan muestras de plé'Jtico debidanente prepcrcdas en sendos recl 
pientes de extra::ción y se les cgr,.ga 20 mi do lo solución extroctlvo cdec�cda. 

7. 14.3.3.2 Se repite este poso con ceda una de los sofuciones extroctiva necesc:rios
pero cedo ensayo.

7. 14.3.3.3 Se prepcro simuhéneanente un ensayo en blcnco con 20 mi de ceda solu -
ción extrc:ctivo, pero inyector y compcrcr pcralelcmente.

7. 14.3.3.4 Se efectúo lo extracción medicnte calor en un cutoclove o 121 ° C duran
te 60 minutos y en uno estufo o 70ºC dura1tG 24 horas ó 50ºC durcnte 72 horcs.

7 .14.3.3.5 Debe contcrse el tiempo a pcrtir del momento en que el líquido dentro del 
envase alcance la tempE;roturo de extrccción. 

l'·�OTA: le� condiciones de extrcccióñ en ningún momento deberfu ser toles que

oc�ioncn canbios físicos en fa mu-estro, toles como fusión o deformoción

de l es tirita. de pléstic?, ya c¡ue ello. res;1hcría e� uno �isminucfón del

éreo superficial disponible, en canb10 s1 se podro permitir uno ligero�
herencia entre ella. Les tirita siempre se deben cgre9cr una o una o 

la solución extroctivo. 
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. Se usan rdones dbinos, senos , que no hcycn sido usodos prevlonente y que pesen en­tre 17 g y 23 g. 

Pero es�e
.

grupo de en.suyos se uscrón ratones def mismo odgen, ofimenténdolos con ccntl 
dad suficiente 

.
d: .. 

egua y o:Htcmentos uscdos hchituofmente pcro onlmoles de lchorotorio
Y cuyo compos1c1on sea purfectcmente conocido. 

Se toman grupos de cinco ratones cada uno y·sc fes inyecta ol extrcx:to de la muestro de 
plástico y el de confrof, s0gún sa indico en lo Td,1 0 7 sigufonte: 

f :trccto o Control 

lnyectcble do e loruro de
sodio. 

-· 

Solución de oÍcohol e in 
yectchfe do cloruro de 
sodio. 

,Polietileno olicol -100 
i Aceite do pepita 

TAUL;.\ 7 

1 Dosb por 
__ kg 

50 mf 

50 mi 

10 g 
50 mi 

: 

vro 

1 
Velocidoo de Inyección

mi/seg 

1. V. o, 1 

1. V. O, 1 
I .P.
I .P.

1. Se exanina o los cnimofes inmedictanente luego de la Inyección y luego o los
:'4 h, 48 h y 72 h.

2. lnt-erpretcción de los resultados •

. 3. SJ duraite el período de observcción los cinco cnimales fnyectcdos con el. ex­
trcx::to de pláitico-muestro uno reccción no mayor que lo de los animales trota­
dos con el control, lo muestro sctisf a::'1rÓ los re.quisitoa da este ensayo.

4. Si alguno de los c:nimoles trotados con la muestro presento solanente llgeros slg
nos de toxicidoo y no más que un cniñial muestro evidentes signos de toxkfdcxr
o muere, se repite el ensayo pero utilizcndo grupos, de 10 ratones ccrla uno. En
esto contrcprucba, ninguno de fos 10 retenes trotcxfos con lo muestro deberá pre
sentcr uno recx;ción mayor.que la observo::la en los onimol�s trotcxJos con el coñ
trol.

-
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Steril��y Tests / Microbiological Tests 

Table 4. ..... 
)t' 

�orphologic Characteristics of Salmonella

Species on Selective Agar Media. 

· Medium

Brilliant Green
Aga_�edium

Xylose -Lysine-
·. . Desoxycholate 
.. Agar Medium

Description oí Colony 

Small, transparent, colorless or pink 
to white opaque (frequently 
surrounded by pink to red zone) 

Red, with or without black centers 

Bismuth Sulfite Black or green 
Agar Medium 

, Table 5. Morphologic Characteristics of Escherichia coli

on MacConkey Agar Medium. 

Characteristic 
Colonial 
Morphology 

Gram Stain 

Brick-red; may have surrounding 
zone of precipitated bile 

Negative rods (cocco-bacilli) 

Lysine-Desoxycholate Agar Medium, and Bismuth Sulfite Agar 
Mcdium contained in Petri dishes. Cover and invert the dishes, and 
incubate. Upon examination, if none of the colonies conforms to 

_ _..thc description given in Table 4, thc specimen mects the require-
. mcnts oT the test for absence of the genus Salmonella.

· lf colonics of Gram-negative rods matching the description in
Table 4 are found, proceed with furthcr identification by transfer­
ring rcpresentative suspecc colonics individually, by means of an 
inoculating wire, to a butt-slant tube of Triple Sugar-lron-Agar 
Mcdium by first streaking the surface of t'he slant and then stabbing 
the wir� well beneath the surface. Incuba te. l f  examination dis­
cl9ses no evidence of tubes having alkaline (red) slants and acid 
{ycllQw) butts (with or without concomitant blackening of the butt 
from hydrogen sulfide production), the specimen meets the re­
quirements of the test for the absence of the genus Salmonelfa. * 

TEST FOR Escherichia coli-By means of an inoculating loop, 
strcak a portion from the remaining Fluid Lactose Medium on the 
suríace of MacConkey Agar Medium. Cover and invert the dishes, 
and incubate. U pon examination, if none of the colonies conforms 
to the description given in Table 5 for this medium, the specimen 

1 meets the requirements of the test for absence of Escherichia
co/i. 

, lf colonies matching the description in Table 5 are found, proceed 
w_1t_h further identification by transferring the suspect colonies in­
d1v1dually, by means of an inoculating loop, to the surface of Levine 
Eosin-Methylene Blue Agar Medium, plated on Petri dishes. If 

1 numerous colonies are to be transferred, divide the surface of each 
.1 plate into quadrants, each of which may be seeded from a separa te 
, 1 colony. Cover and invert the plates, and incubate. U pon exami­
'1 nation, if none of the colonies exhibits both a characteristic metallic 
h shcen under reílected light and a blue-black appearance under 

transmitted light, the specimen meets the requirements of the test 
íor the absence of Escherichia co/i. The presence of Escherichia
co/i may be confirmed by further suitable cultural and biochemical 
tests. 

Retest-For the purpose of confirming a doubtful result by any 
of the procedures outlined in the foregoing tests following their 
application to a 10.0-g specimen, a retest on a 25-g specimen of the 
product may be conductcd. Procced as directed under Procedure,
but make allowance for the larger specimen size. 

(71) STERILITY TESTS 1

The sterility tests presented herein are suitable for reve�ling the 
prcsence of viable forms of bacteria, fungi, and yeasts m or on 

• Additional, confirmatory evidence may be ob�ained by use of 
procedures set forth in Official Methods of Analysis of the AOAC,
12th ed. (1975), sections 46.013-46.026. . . 1 NOTE-Ali temperatures herein specificd are in Cels1us
{centigrade) degrees and, with respect to autoclaves, generally mean
lhe exhaust-line temperatures. 
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Pha�mácopeial articles. Alternative procedures or procedural 
dela(IS may be employed_ to demonstrate that an article is sterile, 
prov1ded the results obtained are al leas! of equivalen! reliability 
{See Proce_dures under Tests an_d Assays in the General Notices .) 
Wherc a d1fference appears, or in the event of a dispute when evi­
�enc� of microbial c?ntaminalion is obtained by the proc�dure given 
m th1s Pharmacope,a, the result so obtained is conclusive of failure 
of the article to meet the requirements of the test. 

- Adventitious microbial growth that is transmitted to an article
· or to inoculated test culture media from the environment during the

course of a sterility test invalida tes the results of the test. Hence 
it is necessary to demonstrate that the proper precautions have bee� 
taken to exclude extraneous microorganisms throughout the test 
period. ·. 

Where a sterility test is applied to discrete units drawn from a
group of similar units, the results obtained, if negative, indicate that 

· the probability of lhe presence of contaminated units in the untested
portion is below a leve! detectable by the sampling plan employed. 
No sampling plan for applying sterility tests to a specified proportion 
of discrete. unit� selected from a sterilization load is capa ble of 
demonstratmg w1th complete assurance that ali of the untested units 
are in fact sterile. A further review of-validation of sterilization 
is presented in the informational chapter on Sterilization
( 1211). 

The sterility testing of human biologics and antibiotics is con­
ducted by specific procedurcs set forth in the regulations applicable 
to their manufacture or distribution (see Antihiotics ( 1011) and 
Biologics ( 1041) ). Veterinary biologics are tested for sterility or 
microbiological attribules as directed in the regulations applicable 
to those products (9 CFR, 1 {3.26) . 

Media 

Media for the tests may be prepared as described below, or de­
hydrated mixtures yielding similar formulations may be used pro­
vided that, when reconstituted as directed by the manufacturer or 
distributor, they have growth-promoting properties equal or superior 
to lhose obtained from the formulas given herein. 

l. · Fluid Thioglycollate Medium
L-Cystine ............................... . 
Sodium Chloride ......................... . 
Dextrose(C6H 12O6,H 2O) ................. . 
Agar, granulated (moisture content not in excess of 

15%) ........................... : ... . 
Yeast Extract (water-soluble) ............... . 
Pancreatic Digest of Casein ................. . 
Sodium Thioglycollate ..................... . 

or Thioglycollic Acid .................. . 
Resazurin Sodium Solution ( 1  in 1000), freshly 

prepared ............................ . 
Water .................................. . 

0.5 g 
2.5 g 
6.5 g 

0.75 g 
5.0 g 

15.0 g 
0.5 g 
0.3 mi 

1.0 mi 
1000 mi 

pH after stcrilization: 7 .1 ± 0.2. 
Mix, in the order named, lhe L-éystine, sodium chloride, dextrose, 

agar, water-soluble yeast extract, and pancreatic digest of casein, 
in a mortar, with thorough grinding. ·Stir in a small quantity of 
heated water, transfer to a suitable container, with repeated washing 
of the mortar add the remainder of the 1000 mi of water and heat 
until solution is effected. Dissolve the sodium thiogly�ollate or 
th_ioglyc�llic a cid in t�e solution and, if necessary, adjust the solution 
w1th sod1um hydrox1de TS so that, after sterilization it will have 
a pH of7.I, =!= 0.2. lf_filtrati�n is necessary, he11_t thc �,:1,,1; .. ,, "� ,:,. 
w1thout bo1hng, and f1lter wh1lc hot through mo,stened fil 1 ,. , 1,,,, 
Add the resazurin sodium solution, mix, and place the 1llcdi•1:;, 
suitable vessels, which provide a ratio of surface to dept h 01' "" · 1:,. 
such that not more than the upper half of the medium has u11uc, f , .. 
a color change indicative of oxygen uptake al the end of t he ¡;;e" 
bation period. Sterilize in an autoclave (see S1l'n"1 ''r · .-,,. ,:. 
under Sterilization (12 11)). Do not use this rncd1u111 ,: 
evaporatcd to an extent affecling its íluidity. lf more than thc u r1·, ! 

one-third ha� acquired a pink color: the medium may be rr·:I, · 
o�ce by heat�ng on a steam bath or m free-ílowing steam until the
pmk color d1sappears. When ready for use, approximately the 
upper one-tenlh of the medium should have a pink color. 

Use Fluid Thioglycollate Medium by incubating it under aerobic 
conditions. 

•I
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11. Alternative Thioglycóllate Medium for Devices· 
Having Tubes with Small Lumina 

L-Cystine .................................. . 
Sodium Chloride .......................... . 
Dcxtrose (C6H, 206 . H2O) ................... . 
Yeast Extrae! (water-soluble) ................ . 
Pancreatic Digest of Casein .................. . 
Sodium Thioglycollate ...................... . 

or Thi�lycollic Acid ................... . 
Water ................................... . 

0.5 g
2.5 g
5.5 g
5.0 g

1 5.0 g
0.5 g 
0.3 mi 

1000 mi 
pH after sterilization: 7 .1 ± 0.2. 
Heat the ingredicnts in a suitable container until solution is ef­

fected. Mix, and, if necessary, adjust thc solution with sodium 
hydroxide TS so that, after sterilization, it will have a¡H of 7 .1 ±
0.2. Filter, if necessary, place in suitable vessels, an sterilize in 
an autoclave (see Steam Sterilization undcr Sterilizatio11 ( 1 2 11) ). 
The medium is freshly preparcd or heated in a stcam bath and al­
lowed to cool just prior to use. Do not reheat. 

Use Alternative Thioglycollate Mcdium in a manncr that will 
assure anaerobic conditions for the duration of the incubation pc­
riod. 

III. Soybean-Casein Digesl Medium
Pancreatic Digest of Casein .................. . 
Papaic Digest of Soybean Meal ............... . 
Sodium Chloride .......................... . 
Dibasic Potassium Phosphate ................ . 
Dextrose (C6H 12O6 . H2O) ................... . 
Water ................................... . 

pH after stcrilization: 7 .J ± 0.2. 

17.0g 
3.0 g
5.0 g 
2.5 g 
2.5 g 

1000 mi 

Dissolve the solids in the water, warming slightly to cffect solu­
tion. Cool the solution to room tempcraturc, and adjust with so­
dium hydroxide TS, if necessary, to obtain a pH of 7 .3 ± 0.2 after 
sterilization. Filter, if necessary, and dispense into suitablc vcssels. 
Sterilize in an autoclave (see Steam Sterilizatio11 under Steril­
ization ( 1211) ). 

Use Soybean-Casein Digest Medium by incubating it under 
aerobic conditions. 

Growth Promotion Test 

Test each autoclaved lot of medium for its growth-promoting 
qualities, in the following manner. 

lnoculate duplicate test containers of each medium with less than 
100 of the microorganisms listed in the accompanying table, and 
incubate accordjng to the conditions specified for it. 

The test media are satisfactory if evidence of growth appears 
within 7 days. The tests may be conductcd simultane?usly with 
the use of the test media for sterility test purposcs, prov1ded, h_ow­
ever, that the sterility test is considered invalid if the test med,um 
shows no growth response. 

Confirm the sterility of each lot of mcdium by incub.Ation of 
r�presentative containers, al the tempera tu re and for the length of 
lime specificd in the test. 
. lf freshly prepared media are not used within 2 days, store them 
�n the dark, preferably al 2º to 2 5º. Finished media _may be stored 
'" unsealed containers for more than 10 days, prov1ded that they 
are tested weekly for growth promotion. 1 f stored in suitable scalcd 
c?ntainers, the media may be uscd for not more than I ycar, pro-

' V1ded they are tested for growth promotion cvcry three months. 

Microbiological Tests / Sterility Tests 

Bacteriostasis and Fungistasis 
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Befare initiating direct trá.nsfer sterility tests on an article, obtain 
backgrouncl data on the leve! of bacteriostatic and fungistatic ac­
tivity by the following procedures. Prepare dilute cultures of 
bacteria and fungi from at least the microorganisms cited under 
Growth Promotion Test. Inoculate the sterility test media with 
less than 100 of the microorganisms, employing vol u mes of medium 
listcd in the table of "Quantities far Liquid Articles,'; under Se­
lection of Test Specimens a11d /ncubation. Add the specified 
portian of articlc to half of a suitable number of the containers ai­
read y containing the inoculum and culture medium. Incubate the 
containers at appropriatc temperatures and under proper conditions 
for not lcss than 7 days. 

lf growth of the test organisms comparable to that in the control 
vessels occurs in thc article-medium mixt.ures, use the amounts of 
articlc and medium regularly specificd in the table of "Quantitics 
for Liquid Articles," under Selectio11 of Test Specimens and ln­
cubation. 

lf thc arlicle is bacteriostatic andror fungistatic when tested as 
described abovc, use a suitable sterilc inactivating agent, if available. 
Suitability of such an inactivating agent is dctermined as in the test 
described bclow. lf an inactivating agent is not available, establish, 
as described below, suitable amounts of article and medium to be 
used. 

Repcat thc tests set forth above, using the specificd amount of 
article and larger volumes of the medium to determine the ratio of 
articlc to medium in which gr.owth of the test organisms is not af­
fccted. 

lf the specified amount of article is bacteriostatic or fungistalic 
in 2 50 mi of thé mcdium, decrease the amount of lhc article to find 
the maximum amount that does nol matcrially affcct the growth 
of the test organism in 2 50 mi of the medium. For liquids and 
suspensions, if this amount is less than I mi, ihcrease the quantity 
of medium so that the I mi is sufficiently diluted to prevent inhibi­
tion of growth. For solids that are not readily soluble or dispersible, 
if thc amounl is less than 50 mg, increase thc quantity of mediurn 
so that thc 50 mg of the article is sufficiently diluted to prevent in­
hibition of growth. In either case, use the amounts of the-ªrticle 
and medium established in this ratio for routine testing. Where 
applicable, sterility may be tested as described under Test Proce­
dures using Membrane Filtralion. 

General Procedure 

Because of diversity in the nature of articles to be tested and other 
factors affecting the conduct of the sterility test, it is important to 
observe the following considerations in performing sterility tests. 

OPENING CONTAINERS 
Cleanse the exterior surfaces of ampuls and closures of vials and 

bottles with a suitable decontaminating agent, and gain access to 
the contents in a suitable aseptic manner. lf the vial contents are 
packaged under vacuum, admit sterile air by mea ns of a su ita ble 
sterile devicc, such as a needle altached to a syringe barrclfilled with 
nonabsorbcnt cotton. 

For purified cotton, gauze, surgical drcssings, and related 
Pharmacopcial articlcs, open the package or container asepli­
cally. 

lncubation 
Medium Test M icroorganisms* Tempera tu re (º ) 

Fluid Thioglycollate ( 1) Baci/111.1 subtilis (ATCC No. 663J)t 30 to 3 5
(2) Candi da albica11s (A TCC No. 10 23 1) 30 to 35 
(3) Bacteroidt!s v11/gat11s (A TCC No. 8482)! 30 to 3 5

Altcrnative Thioglycollatc (1) Bacteroides t'ldgatus (A TCC No. 8482)! 30 to 3 5

Soybean-Casein Digest (1) Bacil/11s subtilis (ATCC No. 6633)t 20 to 2 5
( 2) Candi da albicans (A TCC No. 10 231) 20 to 2 5

• Available from lhe American Typc Culture Collcction, 1 2301 Parklawn Orive, Rockville, Md: 2085�. . . . 
t lf a spore-forming organism is not dcsired, use Micrococcus luteus (ATCC No. 9341) al the mcubat1on temperaturcs ind1cated in

lhe table. . . . . . 1 lf a sporc-forming organism is desircd, use C/ostridium sporogenes (ATCC No. 11437) at the mcubat1on temperature md1cated in
lhc table.
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ferred·to each medium. lmmediately pass each specimcn through 
the filter with the aid of vacuurn or a pressure pump. 

lf the substance is. a viscous liquid or suspension not adaptable 
to rapid filtration, aseptically add a sufficient quantity of diluting 
íluid to thc poolcd specimcn to increase the ílow rate. 

lf the liquid under test has inherent bacteriostatic propcrties or 
contains a preservative, wash the filler with from one to three 100-ml 
portions of Fluid A. lf the substance u

0

ndcr test contains lecithin 
or oil, substitute Fluid D for Fluid A. 

Upon cornpletion of the filtration, transfcr one membranc (if two 
are used) or approxirnatcly one-half of the membrane (if only one 
is uscd) ascptically to 100 mi ofSoybean-Casein Digcst Medium, 
and incubate at 20° to 25° for not lcss than 7 days. Similarly, 
proceed with 100 mi of Fluid Thioglycollate Medium and incubate 
at 30° to 35° for not lcss than 7 days. 

ÓINTME NT ANO OILS SOLUBL E IN ISOPROPYL 
MYRISTATE 

Dissolve not less than 100 mg from each of not less than 20 con­
taincrs (40 containcrs, if cach onc docs not contain sufficient vol u me 
for both media) in at lcast 100 mi of isopropyl myristatc al pi 1 5.5 
or greater, which previously has bccn rcndcrcd stcrilc by filtration 
through a 0.22-µm membranc filler. · [NOTE-Warm the slcrilizcd 
solvent, and if necessary thc test material, to 47° just prior to use.] 
Aseptically transfer the mixture into one or two rnernbranc filter 
funnels. lmmediately pass each specimen through the filler with 
the aid of vacuum or a prcssure pum p. Swirl the ílask to dissolve 
the ointmcnt or oíl. Filler thc dissolved ointment promptly fol­
lowing dissolution. Keep filler mcmbranc(s) covered with liquid 
throughout the filtration for maximum efficiency of the filler. 

Following filtration o_f the specimen, wash the membrane(s) with 
two 200-ml portions off'/uid B, then wash with 100 mi of Fluid A. 
Treat the test mernbrane(s) as dirccted under Liq11ids Miscible with 
Aqueous Vehicles (Less than /00 mi per Container), beginning with 
"Aseptically remove the membranc(s)," except to provide that the 
sterility test medium to be used contains I g of polysorbate 80 per 
liter. 

lf the substance under test contains petrolatum, use a spccial rinse 
íluid of the following composition: 

Peptic Digest of Animal Tissue (scc Reagent Speci-
fications in the section, Reagents, lndicators, and 
Solutions) : ............... ............ . 

Beef Extract ................... ........... . 
Polysorbate 80 ............................ . 
Water ................................... . 

5.0 g 
3.0 g 

10.0 g 
1000 mi 

pH after sterilization: 6.9 ± 0.:2. 
Sterilize in an autoclave (sce Steam Sterilization under Steril­

ization ( 1211)). 
Moisten the rncmbrane(s) with approximately 200 µI of the rinsc 

mediurn before the filtration operation begins, and keep thc_mem­
brane(s) covered with liquid throughout the filtration operat1on for 
maxirnum efficiency of the filler. . 

Following liltration of the specimen, wash the mcmbrane(s) w,th
three 100-ml portions of the rinse mcdium. Trcat thc test mem­
brane(s) as directcd above. 

NOTE-For ointments and oils that are insoluble in isopropyl 
myristate, proceed as directcd for Ointments and Oils !11soluble in 
lsopropyl Myristate under Test Procedures for Direct Transfer 
to Test Media. 

NON-FIL TERABL E SOLIOS 
The sterility testing of thcse articles by membrane filtration is 

considered inadvisable unless it can be demonstrated that filter 
blockage does not occur. Proceed as directcd for Solids under Test 
Procedures for Direct Transfer to Test Media. 

DEVICES 
Devices that are required to contain sterile pathways may be 

tested for sterility by the membranc filtration technique as fol­
lows. 

Aseptically pass a sufficicnt volume of Fluid D_ through each of 
not less than 20 devices so that nol lcss than 100 mi ,s recovercd from 
cach dcvicc. Collccl the íluids in ascptic containers, and íiltcr thc 
cntire volurne collected through mcmbrane filler funncl(s) as de-

scribed undcr liquids Miscible with Aqueous Vehicles (Less than ·, 
100 mi per Container), beginning with "One or two membranes may 
be used." 

Whcrc the devices are large, and ldt sizes are srnall, test an ap- ·:i 
propria te number of units as described for similar cases under Test
Procedures for Direct Transfer to Test Media. 

Observation and Interpretation of Sterility Test 1, 

Results 
Al intervals during the incubation period and al its conclusion ·

examine the contents of ali of the vessels for macroscopic evidenc� · 
of microbial growth, such as the development of turbidity. lí no 1: ! 
evidcnce of growth is found, the material tested meets the require- ·; ¡ 
ments of thc test for Sterility. lf evidence of microbial growth is : 1 

found, the material tested fails to meet the requirements of the test · ; 
for Sterility, unless it can be demonstrated by retests or by other ' 1 

meaos that thc test was invalid for causes unrelated to the ar­
ticlc. 

1 n view of the possibility that microbial growth observed in the . ·i
test was due to_ inadeguate ase�tic �ampling and_ testing technique .I 
rather than to intrins1c contaminat,on of the art1cle, the following: 
rctests are permitted. 

FIRST RETEST 
The number of spccimens selected, the volumes to be tested, anc / ¡ 

the media are the same as those indicated for the original SterilitJ : : 
Test. · lf no evidence of microbial growth is found, the materia¡· '. 
tcsted mccts the requirements of the test for Sterility. lf microbia ¡ .' 
gr?wth_ appears i� this First Retest, isolate and characterize th, ,

1

l 
m1crob1al contaminant(s) <if the First Retest and compare to th, 1 
contaminant(s) of the original Sterility Test. lf the contaminant(s 11 
c
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t e requ,rements o t e test or teri ity. l t e contaminant s.: 
can be differentiated readily, a Second Retest may be per , 
formed. t : ;

,1 '1 

SECOND R E TEST 
The number of specimens selected is doublc the n-urnber test!\ 

in the original Steri/ity Test and in the First Retest. The volumi ·· 1 , 

tested from each specimen and the media are the same as those ii',; 1 : 
dicated for the original Sterility Test and the First Retest. 

lf no evidence of microbial growth is found, the rpaterial test<'' 
mcets the requirements of the test for Steri/ity. Jf growth appea h. 
in this Second Retest, the material tested fails to meet the r :-' 
quirements of the te�t for Steri/ity. 1 · j 

Biological Tests and Assays I"
,:.¡; 

--------------------,¡/ .,, 

(81) ANTIBIOTICS­
MICROBIAL ASSA YS

'; " 
) 
1¡i­
\·!I 

Thc activity (potency) of antibiotics may be demonstrated une·:;,
suitable conditions by their inhibitory effect on microorganisr: ¡ 
A reduction in antimicrobial activity also will reveal subtle chan�1

1-

not �cmo_nstrable by che�ical methods. Accordingly, microbi!' 
or btologrcal assays remam generally the standard for resolvi:/ 
doubt with respect to possible loss of activity. The regulations·,-¡' 
the federal Food and Drug Administration contain detailed p! 1:' 

ccdures for the testing of ali forms of antibiotics as a part oíl · i 
procedure for granting batch certification of ali antibiotics. 1 111 / ·
general statement given here summarizes these procedures for \:1 ! 
antibiotics recognized in this Pharmacopeia for which microt: !. 1 
logical assay rcmains the definitive method. ,v 

Two general m�t�ods �re e�ploy�d, the cylinder-plate or "pla. 1�: , j
assay and the turb1d1metnc or tube assay. The first depends u¡'.\ 1 t 
diffusion of thc _antibiot!c from a vertical cylindcr through a so/'I ! / 
,ficd agar layer_in a Petn_d,sh_ or plate to an e�tent _such �hat gro•/:, 1 ' 
of thc added m1croorgamsm rs prevented ent1rely m a circular a1:1• 
or "zonc"_ a�ound_ the cylinder containing a solution of thc ántibicl j, 
The turb1d1mctr1c method depends u pon the inhibition of gro·t'
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,plement Mixture in a quantily c4uivalcnt lo 0.12 g 
rrat per day, di�uted _with "."a ter to 20 f:11. and offered 

1 1¡111e cach morn1ng e1thcr in a d1sh s111tablc for pre­
ge or in a rcscrvoir fittcd with a drinking tube. Re­
king water from the ca ges of t he dcph.:ted ra ts during 
und return it after t he supplemcnt has bccn cunsumed 

'. On the third day, wcigh each ral. Dist::,rd any rats 
1 consumcd ali of the Cohtrol Nitrof!.e11 i·,11fl¡,/e111e111 

xt J days, replace the Control Nitrogen S11p¡1/e111ent
1h water ad libitum, and continuc the rats on the De­
. Weigh the rats, and discard any that have not lost 

, the prcvious weighing. 
-Asscmble not less than six rats that have completed
n and control p'eriods. For 5 days rnaintain thc as­

ts on the Depletion Diet with a daily supplcrncnt oí 20
ely measured, of a solution containing thc Protcin Hy­
lljection in an am'ount equivalent to 0.12 g of nitrogen
h morning in thc same way as the Control Nitrogen

i t Mixture was offered previously. Withhold water for 
'hours prior to offering the supplement and for 4 hours 

Then if the supplernenl has becn consumed, offer water 

aftcrnoon of the fiflh day, weigh each rat, and compare 
•tivdinal and starting weights. Not fewer !han 80% of
of rals used gain weight or maintain their weight during

(151) PYROGEN TEST

•rogcn test is designed to limit to an acccptablc leve! the
:brile reaction in the paticnl to the administration, by in­
f the product conccrned. Thc test involves measuring the
mperat-ure of rabbits following the intravenous injection
1olution and is designed for products that can be tolerated 
st rabbit in a dose not to exceed I O mi per kg injected in­
sly within a period of not more than I O minutes. For 
th�\ require preliminary preparation or are subject to 

ond1t1ons of administration, follow the additional directions 
lhe individual monograph or, in the case of antibiotics or 

.. ' t_he_additional directions given in the federal regulations 
1b1011cs (1 O 1 1}, and Biologics ( I 041 } . 
atus and Diluents-Render the syringcs, ncedles, and 

<e free from pyrogens by heating at 250º for no! less than
.es or b y  any othcr suitable method. Trcat all dilucnts and
'Í!l�washing and rinsing of dcviccs or parcntcral injection 
csm a manncr that will assurc that thcy are stcrilc and 
:free. Pcriodically perform control pyrogcn tests on rep­
rve portions of the diluents and solutions for washing or 

, >f t·hc apparatus. 
erature Recording-Usc an accuratc tempcraturc-scnsing
uch as a clinical thermomctcr, or thermistor probes or 
probes that have becn calibrated to assurc an accuracy of 
nd have been tested to determine that a maximum reading 
cd in less !han 5 minutes. Inscrt the tcmpcrature-sensing 
110 !he rectum of the test rabbit to a depth of not less than 
'dnd, after a period of time not less tha n tha t previously de-

as sufficient, record the rabbit's body temperature. 
Ani�als-Use healthy, mature rabbits. House the rabbitiially in an area of uniform ternpcraturc bctween 20° and 23 
: from disturbances likcly to excite thcm. Thc tcrnpcrature 
101 m?re than ±3º from the selccted tcmperalure. Befare 
/abbtt for the first time in a pyrogen test, condition it not 
an se�en days befare use by a sham test that includes ali of 
'5 as d1rcctcd under Procedure exccpt injcction. Do not use 
1 for �yrogen tcsting more frequcntly than once every 48 

_nor Prior to 2 wccks following a maximum rise of its tem­
e_of�.6º or more while being su bjcctcd to t he pyrogcn test, 
w_,ng 1ts having bccn given a test specimcn that was adjudgcd
n1c .  · 
;edure-Pcrform the test in a separa te arca dcsignatcd solely 
º�en tcsting and undcr environmental conditions similar to
·r er which thc animals are houscd and free from distur­
� 

1.kely to excite them. Withhold ali food from the rabbits
, bing the pcriod of the test. Access to water is allowed al ali 

ut may be restrictcd during the test. lf rectal tempera­
'tasuring probes rernain insertcd throughout thc tcsting pe-

'·· 
f. 

:f 
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riod, restrain thc rabbits with light-fitting neck stocks that allow 
the rabbits to assurne a natural resting poslure. Not more than 30 
minutes prior to !he injcction of thc test dose, determine the "control 
temperature" of cach rabbit: this is the base far !he determination 
of any tempcraturc incrcase rcsulting from the injection of a test 
solution. In any onc group of test_ rabbits, use only !hose rabbits 
whosc control lcmpcraturcs do nol vary by more !han 1 ° from each 
othcr, and do no! use any rabbit having a lcmpcralure cxcccding 
39.8 ° . 

Unless otherwise specified in the individual rnonograph, injccl 
into an car vein of each of threc rabbits I O mi of the test solution pcr 
kg of body weight, completing each injection within I O minUtes aftcr 
slart of adrninistration. The test solution is either the producl, 
constituted if necessary as directcd in the labeling, or thc material 
under test trcated as directed in the individual monograph and in­
jcctcd in the dose specified therein. Far pyrogen testing of deviccs 
or injection assemblies, use washings or rinsings of the sur faces that 
come in contact with the parenterally administercd material or with 
the injcction site or internal tissues of !he patienl. Assure that ali 
test solutions are protected from contamination. Perform the in­
jection after warming the test solution lo a ternperature of 37 ± 2° . 
Record the temperature at 1, 2, and 3 hours subsequent to the in­
jcction. 

Test lnterpretation and Continuation-Consider any temperature 
dccreases' as zero rise. lf no rabbit shows an individual rise in 
temperature of 0.6° or more above its respective control tempera­
ture, and if the sum of the three individual rnaximum tempera tu re 
rises does not exceed 1.4° , the product rneets the requirements for 
the abscnce of pyrogens. lf any rabbit shows an individual tem­
perature rise of 0.6° or more, or if the sum of the three individual 
maximum tempera tu re rises exceeds 1.4° , continue the test using 
five othcr rabbits. I f nol more than three of the eight rabbits show 
individual rises in temperature of 0.6° or more, and if the sum of 
the eight individual maximum temperature rises docs nol exceed 
3. 7° , the material under examination meets the rcquiremcnts for 
the absence of pyrogens. 

RADIOACTIVE PHARMACEUTICALS 

Test Dose for Preformulated, Ready-to-use 
Products Labeled with Radioacthity 

AGGREGATED ALBUMIN ANO OTHER PARTICLE­
CONTAINING PRODUCTS 

For the rabbit pyrogen test, dilute the product with Sodium 
·

Chloride lnjcction to not less than I 00 µCi per mi, and inject a dose
of 3 mi per kg of body weight into each rabbit. 

OTHERPRODUCTS 
Whcre Physical Half-life of Radionuclide is Grealer Than 1i!'. : 

Day--Calculatc the maximum volume of !he product that might!1' 
be injectcd into a human subject. This calculation takes into ac-'.·, 
counl the maximum recommended radioactive dose of thc product.;I 
in µCi, and the radioactive assay, in µCi per mi, of the product al/r 
its expiration date or time. Using this information, calculate thcj
maximum volume dose per kg to a 70-kg human subject. 

Far the rabbit pyrogen test, inject a minirnum of I O times thi
dosc per kg of body weight into each rabbit. lf necessary, dilut,11 ; 
with Sodium Chloride lnjection. The total injected volume pdi'i · 
rabbit is not less than I m i  and nol more than 10 mi of solution. :: ; 

Whcre Physical Half-life or Radionuclide is Less Than 1 Day-::/i / 
For products labeled with radionuclides having a half-life of 1d, / 
than I day, the dosage calculations are identical to those describe·. ¡ 
in the first para&ra�h u�der (!ther Prod11c�s. These pro�ucts m�1¡I / 
be relea sed far d1stnbut1on prior to complet1on of the ra bbll pyrooe,i Itest, but such test shall be initiated at not more than 36 hours aft 'i 1 release. ,;, , 

Test Dose for Pharmaceutical Constituents or.if ;
Reagents to Be Labeled i¡ I 

·" ! 
Thc following test dose requircments perta in to reagents that J} i 

to be labelcd or conslituted prior lo use by the direcl additionr· 
radioactive solutions such as Sodium Pertechnetate Te 99m I nj¡:/i 
tion, i.e., "cold kits." . . , / !

Assume that thc en tire contents of the vial of nonradioactive:,¡ j 
agent will be injcctcd into a 70-kg human subject, or that 'ho of'¡_ ':

i::· ')
i' i 
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Special Mortar and Pestle for Pulverizing Glass* * A suitable mortar and pestle is available (catalog No. H-17280)from Humboldt Manufacturing Co., 7300 West Agatite, Norridge, Chicago, 111. 60656. 
Spread the specimen on a piece of glazed paper, · and pass amagnet through it to remove particles of iron that may be introduced during the crushing. Transfer the specimen to a 250-ml conical llask of resistant glass, and wash it with six 30-ml portions of ace­tone, swirling each time for about 30 seconds and carefully de­canting the acetone. After washing, the specimen should be free from agglomerations of glass powder, and the surface of the grains should be practically free from adhering fine particles. Dry the llask and contents for 20 minutes at 140° , transfér the grains to a weighing bottle, and cool in a desiccator. Use the test specimen 

within 48 hours after drying. 
Procedure-Transfer 10.00 g of the pre pared specimen, accu­rately weighed, to a 250-ml conical flask that has been digested (aged) previously with High-purity Water in a bath al 90° for alleast 24 hours or al 121 ° for 1 hour. Add SO.O mi of High-purity

Water to this ílask and to one similarly prepared to provide a blank. Cap ali flasks with borosilicate glass beakers that previously have been treated as dcscribed for the flasks and that are of such sizc that the bottoms of the beakers fil snugly down on the top rims of the containers. Place the containers in thc autoclave, and clase it se­curely, leaving the vent cock open. Heat until steam issues vigor­ously from the vent cock, and continue heating for 10 minutes. Clase the vent cock, and adj,ust the temperature to 121 °, taking 19 to 23 minutes to reach the desired temperature. Hold the tem­perature at 121 ± 2.0° for 30 minutes, counting from the time this temperature is reached. Reduce the heat so that the autoclave cools and comes to atmospheric pressure in 38 to 46 minutes, being vented . as necessary to prevent the formation of a vacuum. Cool th� flask 
at once in running water, decant the water from the flask mto a suitably cleansed vessel, and wash the residual powdered glass with four 15-ml portions of High-purity Water, adding the decanted washings to the main portion. Add 5 drops of Methyl Red Solu­
tion, and titrate immediately with 0.020 N sulfuric acid. If the volume of titrating solution is éxpected to be less than 10 mi, use a microburet. Record the volume of 0.020 N sulfuric acid used to neutralize the extra et from I O g of the pre pared specime� of_glass, corrected for a blank. The volume does not exceed that md1cated in Table 2 for the type of glass concerned. 

Water Attack at 121 º 

. Rinse thoroughly 3 or more containers, selected at random, twice W1th High-purity Water. 
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Procedure-Fill each container to 90% of its overflow capacitywith High-purity Water, and proceed as directed for Procedu under Powdered Glass Test, beginiting with "Cap all llasks "exce'� that the time of autoclaving shall be 60 minutes instead of 30 mi�- :1 utes, and ending with "to prevcnt thé formation of a vacuurn "Empty th� contents fr _ol!' 1 o_r'more containers into a 100-ml grad­uated cyhndcr, comb1ning, 10 the case of smaller containers th contents of several containers to obtain a vol u me of 100 mi. Placethc poolcd spccimen in a 250�ml conic_al tlask o� resistant glass, add5 drops o� /1,fe(hyl Red Solut,on, a�d t1�rate, �vh(le warm, with 0.020N su_lfunc ac1d. Complete the t1trat1on w1thm 60 minutes aftcr opcnmg the autoclave. Record the volume of 0.020 N sulfuric acid 1.:used, corrccted for a blank obtained by titrating 100 ·mi of High­pu�itY_ Water al the same temperature and with_ the same amountof md1cator. The volume does not exceed that rndicated in Table2 for the type of glass concerned. 
BIOLOGICAL TE�TS-PLASTICS The following biological test procedures are designed to test thesu!tability of plasti� materials intended for use in fabricating con-tamers or accessones thereto, for parenteral preparations, and totest thc suitability of polymers for medica! use in implants, devices and other systems. The procedures provided test the reaction of 1 • 

living animal tissue and of normal animals to the presencC of por� 
 tions of the plastic or extracts of it.. . .;: · 1' For the purpose of this chapter, these definitions apply: Thé 

Sample js the plastic specimen under test or an extract prepared from such a specimen. A B/ank consists of the same quantity of the same extracting rriedium that is used' for the extraction of the specimen under test, treated in the same manner as the extractini medium containing the specimen under test. A Negative Control�. is a plastic specimen that gives no reaction under the conditions of the test. ·On the basis of response to the biological test procedures (see' 
Systemic lnjection Test, lntracutaneous Test, hnplantation Test), · ! ¡ , six general classes of plastics are defined in Table 3. This classi- · 1 fication does not apply to plastics that are intended ÍQr use as con-' : · 1 Jtainers for oral or topical products, or that may be used as aJ} integral :¡:1: .:'part of a drug formulation. · · · · ·; ' ·  Factors such as plastic composition, processing and cleaning �- ,: procedures, contacting media, inks, adhesives, absorption, ad-· sorption and permeability of preservatives, and conditions of storage · ,· 11 may also affect the suitability of a plastic for a specific u�e. Eva!- · · 1i uat1on of such factors should be made by appropriate additional q specific tests to determine the suitability of a plasttc for its intended
use. 

· 
With the exception of the lmplantation Test, the procedures are based on the use of extracts which, depending on the heat resistance ::, : of the plastic, are prepared al one of three standard temperatures:. 50° , 70° , and 121 ° . Therefore, the class designation of a plastic: .,. must be accompanied by an indication of the temperature of e:<- \ix traction; e.g., IV-12 1 ° , which represents a class IV plastic extractc:d :·t'if!1at 121 °, or 1-50° , which represents a class I plastic extracted at . ;�1.i 50°. · " 11 ¡:: The Systemic lnjection Test and the lntracutmreous Test are ,.1 designed to determine the biological response of anima Is to plastics , l :1• by the single-dose injection of specific extracts prepared from a .t;II Sample. The / mplantat ion Test is designed to evaluate the rea e- .. f 1 tion of living tissue to the plastic by the implantation of the Sample : 1 ,/· itself into animal tis�ue. It is essential not o�ly to use the d�ignated ,;�iii1 :amount of the p_last1c, but also to make ava1lable the sp�c1fied s�r- ; �/ili1 face for extract1on at the stated temperature. Also, it 1s essent1al •ij1,1 ,to exercise care in the preparation of the,materials to be injected, '!��;,,1:,;: ; to prevent contaminallon with microorganisms and other foreign , i ·::i 1 matter. The proper preparation and placement of the specimens . i? i1 l under aseptic conditions are important in the conduct of the lm- : \:';! :. ¡ 

planta/ion Test. · . '. !;¡t ¡il ¡ These tests are designed for application to plastics in the condit!on \,l in whi�h. they are used. lf_ a pla�tic is to be exposed to any cleansmg . ¡'\t'j 1or stenltzat1on process pnor to 1ts end-use, then the tests are to be , ht 1;: 1 conducted on a Sample prepared from a specimen pre-conditioned by the same processmg. 
Extracting Media-

SODIUM CHLORIDE INJECTION (see monograph). 
1 in 20 SOLUTION OF ALCOHOL IN Sodium Ch/oride lnjec� 

tion 

3 USP Negative Control Plastic RS. 
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Table 3. Classification of Plastics 

Plastic Classcsª Tests To Be Conducted 

11 111 IV V VI Test Material Animal Dose Procedureb 

X X X X X X Extract of Sample in Sodium Mouse 50 ml(kg A (iv) 
X X X X X X Chloride lnjection Rabbit 0.2 m /animal B 

at each of 
1 O si tes 

X X X X X Extract of Sample in / in 20 Mouse 50 ml/kg A (iv) 
X X X X X Solution of Alcohol in Rabbit 0.2 mi/animal B 

Sodium Chloride lnjection at each of 
1 O si tes 

X X X Extract of Sample in Mouse 1 O g/k,. A (ip) 
X X Polyethylene Glycol 400 Rabbit O,? mi animal B 

at each of 
:; 1 O si tes 

X X X )( Extract of Sample in Mouse 50 ml(kg A (ip) 
X X X Vegetable Oíl Rabbit 0.2 m /animal B 

at each of 
1 O si tes 

X X Implant strips of Sample Rabbit 4 strips/animal e 

• Tests required for each class are indicated by "x" in appropriatc columns.
b Legend: A (ip)-Systemic lnjcction Test (intraperitoneal); A (iv)-Systemic lnjection Test (intravenous); 8-lntracutaneous Test

(inlracutaneous); C-lmplantation Test (intramuscular implantation). 

POLYETHYLENE GLYCOL 400 (see monograph). 
VEGETABLE OIL-Use freshly refined Sesame Oil (see mono­

graph) or Cottonseed Oíl (see monograph). 
(Non�-The Sesame Oil or Cottonsecd Oil meets the following 

additional requirements: Obtain. if possible, freshly refined oil. 
Use three properly prepared anima Is and injcct the oíl intracuta­
neously in a dose of 200 µI into each of I O. si tes per animal, and 

11 observe the animals at 24, 48, and 72 hours following injection. No 
site shows a tissue rcaction, such as edema and erythema, that is 
laiger than 5 mm in over-all diameter.] 
· kpparatus-The apparatus for the tests includes the fol­
�WÍ!lg. 
•·:.AUTOCLAVE-Use an autoclave capable of maintaining a 
1emperature of 121 ± 0.5° , equipped with a thermometer, a pressure 
ga_uge, a vent cock, a rack adequate to accommodate the test con­
tainers above the water level, and a water cooling system that will
�llow for cooling of the test containers to about, but not below, 22º 

•mmcdiately following the heating cyclc.
OVEN-Use an oven, preferably a forced-circulation model, that 

Jlll maintain operating temperatures of 50° or 70° within ± 1 °. 
-:.EXTRACTION CONTAINERS-Use containers, such as ampuls 
rscrew-cap culture test tu bes, of borosilicatc glass. If used, culture 
ñl tubes are closed with screw caps having suitable rubber liners. 
1 �

exposed surface of the rubber liner is complctcly protected with 
4
¡ tncrt solid disk O.OS mm to 0.075 mm in thickness. A suitablesk may be fabricated from a polytelraíluoroclhylene resin. 
thl>re�aration of Apparatus-Clean ali glassware thoroughly with 
follomic acid cleansing mixture, or if necessary wilh hot nitric acid, 
\) 

OWcd by prolonged rinsing with water. Clean cutting devices
:. _an appropriate method (e.g., successive cleaning with acetone

anél methylene chloride) prior to use in subdividing a specimen. 
Clean ali other equipment by thorough scrubbing with a suitable 
detergen! and prolonged rinsing with water. 

Render containers and devices used for extraction, and in transfer 
and administration of test material, sterile and dry by a suitable 
process. [NOTE-lf ethylene oxide is used as the sterilizing agent, 
allow adequate time for complete de-gassing.] 

Procedure-
Preparation of Sample-Both the Systemic lnjection Test and 

the lntracutaneous Test may be performed using the same extrae!, 
if desired, or separa le extracts may be made for each test. Sclect 
and subdivide into porlions a Sample of the size indicated in Table 
4. Remove particulate matter, such as lint and free particles, by
treating each subdivided Sample or Negative Control as follows: 

Place the subdivided Sample into a clean, glass-stcippered, 100-ml 
graduated cylinder oí Type I glass, and add about 70 mi of Water 
for lnjection. Agitate for about 30 seconds, and drain off the water, 
repeat this step, and dry those pieces prepared for the extraction with 
Sesame Oíl in an oven at a temperature not exceeding 50° . 
[NOTE-Do not clean the plastic with a dry or wet cloth or by
rinsing or washing with an organic solvent, surfactant, etc.] 

Extracts-Place two properly prepared Samp/es of the plastic 
to be tested in separa te extraction ílasks, and add to each ílask 20 
mi of the appropriate extracting medium. Repeat these directions 
for each extracting medium required for testing. Also prepare one 
20-ml blank of each medium for parallel injecti_ons and comparisons.
Extrae! by heating in an autoclave at 121 ° for 60 minutes, in an oven 
at 70° for 24 hours, or at 50° for 72 hours. Allow adequate time 
for thc liquid within the container to reach the extraction temper­
ature. 

Table 4. Surface Area oí Specimen To Be Used 

�ofPlastic 
' t· 

1 · · 11111 or sheet

Thickness 

<0.5 mm 

0.5 to l mm 

<0.5 mm (wall) 

0.5 to I mm (wall) 

>lmm

Amount of Sample for Each 20 mi of 
Í Extracling Medium 

Equiva ent of 120 cm2 total surface area (both sides 
com ined) 

Equiv lent of 60 cm2 total surface area (both sides 
co ined) 

(in cm)= 120 cm2/(sum of ID and 0D 
mferences) 
(in cm)= 60 cm�/(sum of ID and OD 
mferences) 

Equiv lent of 60 cm2 total surface a rea (ali exposed 
sur aces combined) 

Subdivided Into 
Strips of about 

5 X 0.3 cm 

Sections oí about 
5 X 0.3 cm 

Pieces up to about 
5 X 0.3 cm 
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; [NOTE-,-The extraction conditions should not in any instancecause physical changes such as fusion or melting of the plastic pieces,which result in a decrease in the available surface a rea. A slight· adherence of the pieces can be tolerated. Always add the cleanedpieces individually to the extracting medium. lf culture tu bes areused for autoclave extractions with Sesame Oil, sea[ screw capsadequately with pressure-scnsitive tape.] Cool to about room tempera tu re but not below 22° , shake vig­orously, and decant each cxtract, using aseptic precautions, into a dry, sterile vessel. Store thc cxlracts at a temperature between 22° 

and 30° , and do not use for tests aftcr 24 hours. Of importancc are 
the contact of the extracting mcdium with the available surface arca · of the plastic and the time and temperature during extraction, the proper cooling, agitation, and dccanting process, and the aseptichandling and storagc of the extracts following exlraction. Prepare for implantation not fewer than 8 strips of the Sampleand 5 strips of USP Negative Control Plastic RS. Each strip shallmeasure not less than I O X I mm. The Sample shall have bee11subjected to the proper sterilization procedure. [NOTE-Allowfor proper de-gassing if agents such as ethylene oxide are used.]The negative control plastic need not be sterile so long as it is freefrom adhering substances. 

Systemic Injection Test 

The systemic injection test is designed for the evaluation of ex­tracts of a plastic material in mice. 
Test Animal-Use healthy, not previously used albino m(ce weighing between 17 and 23 g. For each test group use only m1ce of thc same sourcc. Offcr water and food, commonly used forlaboratory anima Is and known with respect to composition, ad li­bitum. 
Procedure-[NOTE-Agitate each extract vigorously prior towithdrawal of each injection dose, to ensure even distribution .of theextracted matter.] lnject each extract of thc Sample, and the· fOrresponding Blank, i�to groups of 5 mice eac_h in the amount andby the route set forth m Table 5, except to dllute the extracts of 

S'a¡r,ple prcpared with Polyethylene Gl_ycol 400, _and t�e �orre­sponding blank, with 4.6 vol u mes of Sodmm Chlortde I nJect1on to obtain a solution having a concentration of 200 mg of polyethyleneglycoi' -pcr mi. Observe the animals immedia!ely after injection,again 4•hours after injection, and thcn not earher than 24, 48, �nd72 hours, respectivcly, after injection. If during the observat1on period none of the animals treatcd with the extract of the Sampleshows a significantly greater rcaction than the animals treated with the Blank, the Sample meets the requirements of �his �est. [NOTE-If any animals treated with the Sample show shght s1gns of toxicity, and not more than I animal shows gross_ symptoms of toxicity or dies, repeat the test using groups of I O m1�e each. Onthe repeated test, the rcquircments of the te�t a�e. mct 1f none of theanimals treated w,ith the Sample shows a s1gmf1ca�tly greater re­action than that observed in the animals tr_eated w1th the Blank.]

Jntrncutaneous Test 

The intracutaneous test is designed for the evaluation ofextracts
of a plastic material in rabbits. 

Test Animal-Select healthy. thin-skinned a)bino rabbits not previously used for any test, whose fur can be chppcd closcly and whose skin is free from mechanical irritation or trauma. In han­dling the animals, avoid louching thc injection siles during obser­vation periods. 
Table 5. Amounts and Routcs of Systemic lnjection of 

Extracts and Blanks 

lnjcction 
Rate 

Dose (mi/ 
Extract or Blank (per kg) Route second) 

Sodium Chloride lnjection 50 ml iv 0.1 
J in 20 Solution of Alcohol in 50 mi iv O.lSodium Chloride lnjeclion 
Polyethylene Glycol 400 10 g ip 
Vegetable Oil 50 mi ip 

Table 6. Evaluation of Skin Reactions 

Erythema and Eschar Formalion 
No erythema Very slight erythema (barely perceptible)Well-defined erythema Modera te to severe erythema Severe erythema (beet-redness) lo slight cscharformation (injuries in depth) 

Edema Formation 
No edema Very slight edema (barely perceptible)Slighl edema ( edges oí a rea well defined by definile raising) Modera te edema (raised approximately I mm)Severe edema (raised more than l mm and extending beyond the area of exposure) 

Procedure-[NOTE-Agitate each extract vigorously p:withdrawal of each injection dose, to ensure even distribution 1 

extracted matter.] On �he day of th� test, closely clip the fur::animal's back on both s1des of the spmal column over a suffü large test area. Avoid mechanical irritation and trauma. R,:loose hair by means of vacuum. If necessary, swab the skin si with diluted alcohol, and dry the skin prior to injection. 1(nject intracutaneously 0.2 mi of each extract of each S,\:at 10 siles on one side of each of 2 rabbits. [NoTE�Dilu extracts of. the Samp{e prepared with Polyethylene Glycol 40;' a corresponding B/ank, with 8.3 volumes of Sodium Chlorit jection to obtain a concentration of 120 mg of polyethylene :i , \per mi.] Similarly, at 5 other siles on the other side of each r' : 1 inject 0.2 mi of the corresponding Bla11k. Examine the in/ : ¡siles 24, 48, and 72 hours after the injectio� for gros.s evide,i : , tissue reaction such as erythema, edema, and eschar. To fac:' ¡ 1the examination, swab the skin lightly with diluted alcohol, an. 1-i 
the fur, if necessary. Rate the observations on--a numerical: 1 

for the extract of the Sample and for the Blank, respectively, ,: : ! Table 6. The average for the Sample is not significantly gr· than that for the 8/ank. [NOTE-If the result is doubtful, r,, the test using fresh extracts in 3 more rabbits. The requiren;, ' ·
of thc test are met if oh the repeated test the avebge for the ex·· of the Sample is not significantly greater than that fo, 
Blank.J 

Implantation Test 

The implantation test is designed for the evaluation of a pi} material in direct contact with living tissue. Of importance ar!1proper preparation of the implant strips and their proper im]:: tation under aseptic conditions. Prepare for implantation 8_ s; of the Sample and 4 strips of USP Negative Control Plast,c.'Each strip should measure not less than I O X I mm. The edg;.the s!rips should be as _smooth a� possibl� to avoid addi _tiona1
1 chamcal trauma upon 1mplantat1on. Stnps of the spec1fied L1 

mum size are implanted by means of a hypodermic needle su�;· a 15-gauge needle with intravenous point and of 19-mm (0.75�1 ! Icannula length, and a sterile trocar. Use either pre-s�enli necdlcs into which the stcrile plastic strips are aseptically 111se 1
1' or inscrt cach clean strip into a needle, the cannula and hub ofw,: 

are protected with an appropriate cover, and then subjected l<¡' \ 
appropriate sterilization procedure. [NOTE-Allow for pri:' , 
de-gassing if agents such as ethylene oxide are used.J :· l

Test Animal-Select healthy, adult rabbits weighing not le55 111 1

1 2.5 kg, and whose paravertebral muscles are sufficiently largj size to allow for implantation of the test slrips. Do n�t use,, 1 · muscular ti�sue ot�er tha_n the paravertebral sile: The a111ma�s '; l 'be anesthe t1zed w1th a commonly used anesthet,c agent to_a h�¡;¡ '\ 1
¡ deep enough to prevent muscular movements, such as tw,tc. "1 1 

Procedure-Perform the test in a clean area. On the day 0[\ ) \
test or. up to 20 hou�s before testing, clip the fur of !he anima �I' 
both s1des of the spmal column. Remove loose ha1r by mea1�· .. vacuum. · J, lmplant four strips of the Sample into the paravertebral mu.o

! 
/ ,on one side of the spine of each of 2 rabbits, 2.5 to 5 cm from 

midline and parallel to the spinal column, and about 2.5 e� ¡r\ 
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from each other. In a similar fashion implant 2 strips of USP 
Negative Control Plastic RS in thc oppositc musclé of each animal. 
(nsert a sterile stylet into the needle to hold the plastic strip in thc 
tissue while withdrawing the needle. lf exccssive bleeding is ob­

- served after implantation of a strip, place a duplica te strip al another 
site. Close the incision after implantation is complete. 

Keep the animals for a period of not less than 72 hours, and sac­
• rifice them at the end of the observation period by administering· an overdose of an anesthetic agent. Allow sufficient time to elapse
' fer the tissue to be cut without blceding. Examine macroscopically 
· _ the area of the tissue surrounding the centcr portion of each implant 

strip. Use a magnifying lens if necessary. Thc tissue immediately
- surrounding the USP Negative Control Plastic RS strips appears

normal and entirely free from hemorrhage, film, or encapsulation. 
The requirements of the test are met if, in each rabbit, the reaction
to not more than 1 of the 4 Sample strips is significantly greatcr than 
that to the strips of USP Negative Control Plastic RS.

PHYSICO-CHEMICAL TESTS-PLASTICS 
, The following tests, designed to determine physical and chemical 

,o properties of plastics and their extracts, are based on the extractionte oí the plastic material, and it is essential that the designated amount 
le of the plastic be used. Also, the specified surface area must be 
(e available for extraction al the designated temperature. 
ly Extracting Medium-Use Purified Water (see monograph) as 

the extracting medium, maintained al a tcmpcrature of 70° during 
Ir the extraction of the prepared Sample.
'S Apparatus-Use Oven and Extractio11 Containers as described
10 under Biological Tests-Plastics. 
� Preparation of Apparatus-Proceed as directed in the first 
1 paragraph under Preparation of Apparatu� in the secti_on, Bio­
� /ogical Tests-Plastics, except that the tontamers and dev1ces necd 
)Í' not be sterile. 
te Procedure-
lp Preparation of Sample-From a homogencous plastic specimen, 
le use a portion, for each 20.0 mi of extracting medium, equivalent to 

120 cm2 when the thickness is 500 µmor less, or 60 cm2 when the 
thickness is greatcr than 500 µm; subdivide into strips appr_oxi­
mately 3 mm in width and as near to S cm in length as 1s¡ract1cal.
lransfer the subdivided Sample to a glass-stoppere , 25�-ml 
graduated cylinder ofType I glass, and add a1?out 150 mi ?f Punfied 

ie Water. Agita te for about 30 seconds, dram off and d1scard the 
liquid, and repeat with a second washing. 

Transfer the prepared Sample to a suitable extraction ílask, and 
add the required amount of E.xtracting Medium. Extract by 
heating in an oven at the temperature specified for the Extracting
Mtdium for 24 hours. Cool, but not below 22°. Decant the ex­
tract immediately into a suitably cleansed container, and seal. 

Blank-Use Extracting Medium where a blank is specified in 
tbc íollowing tests. 

NONVOLATILE RESIDUE-Transfcr, in suitable porlions, SO.O
mi of the extract of the Sample to a suilable, lared crucible (pref­
trably a fused silica crucible lhat has becn acid-cleaned), and 
tvaporale the volatile matter on a steam bath. Similarly evapor�te
SO.O mi of the Blank in a sccond cruciblc. [NOTE-lf an oily 1tsidue is expected, inspect the crucible repcaledly durin� the 
t�aporation and drying period, and reduce thc amounl of heat '! the 01ltends to creep a long the walls of the cruciblc.] �ry at !OS for 
1 hour: the diffcrence between the amounts obtamed from the 
Sa111ple and the Blank does not exceed l S mg. 

llESIDUE ON IGNITION (281 )-Procccd with the Nonvo_lati�e
Residue obtained from the Sample and from thc Bla11k, usmg, tfllecessary, additional sulfuric acid but adding the same amounl of
llllíuric acid to each crucible: the difference betwcen the amounts 
lfresidue on ignition obtained from the Sample and the Blank doesIOt cxceed S mg. 
· liEAVY METALS-Pipet 20 mi of thc water extracl of the spec­
�cn, filtered if necessary, into one of two matched SO-mi co_lor­
�llarison tubes. Adjust with J N acctic acid or 6 N ammomum 'ldroxide to a pH between 3.0 and 4.0, using short-range pH pa_Pcr 
llclltcrnal indicator dilute with water to about 35 mi, and mix. 
�lnto the second c�lor-comparison tube pipel 2 mi of Stand�rd
'tiad So!ution (see (231) ), and add 20 mi of _the Blank. •AdJusllb l N acetic acid or 6 N ammonium hydrox1de to a pH betwecn 
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3.0 and 4.0, using short-range pH paper as externa! indicator, dilute
with water lo about 35 mi, and mix. ·. 

Add 10 mi of freshly prepared hydrogen sulfide TS lo each tube, 
dilute wilh water to SO mi, and mix: any brown color produced 
within l O minutes in the tube containing the water extract of the 
specimen does not exceed that in the tube containing the Standard
lead Solution, both tubes being viewed downward over a white 
surface (1 ppm in extract). 

· 

BUFFERING CAPACITY-Pipet a 20-ml portion of the extract 
of the prepared Sample, prior to dccanting the extra et from the 
extraction container, into a suitable container. Titrate potentio­
metrically to a pH of 7 .O, using either O.O I O N hydrochloric a cid 
or 0,010 N sodium hydroxidc, as required. Treat a 20.0-ml portion 
of the Bla11k similarly: if the same titrant was required for both 
Sample and 8/ank, the difference between the two volumes is not 
greatcr than I O.O mi; and if acid was required for either the Sample
or the Bla11k and alkali for lhe other, the total of the two volumes 
required is nol greater than 10.0 mi. ·· 

· 

HJGH-DENSITY POLYETHYLENE
CONT AINERS FOR CAPSULES AND

TABLETS 

Thc standards and tests provided in this section, when combined 
with appropriate stability studies, characterize high-density poly­
ethylene containers that are interchangeably suitable for packaging 
capsules and tablets. Where stability studies have been performed 
to establish the expiralion date of a particular dosage form in a 
high-densily polycthylene container meeting the requirements set 
forth herein, any other high-density polyethylene container meeting 
these requirements may be similarly used to package such dosage 
form, provided that the appropriate stability programs are expanded 
to include thc alternative container, in order to assure that the 
identity, slrength, quality, and purity of the dosage form are 
maintained throughout the expiration period. · 

H igh-densily polyelhylene is a long-cha in polymer synthesized_ 
undcr controlled <>onditions of heat and pressure, with lhe aid of a 
catalysl, from not less than 85.0 percent ethylene and not less th,an 
95.0 percent total olefins. The other olefin ingredients most.fre­
quently used are butene, hexene, and propylene. The ingre�ients 
used to '!'ªº.ufacture high-d�nsity polyethylenc, and t�osefsed jn 
the fabncat1on of the contamers, conform to the requtrements m 
the applicable sections of the Code of Federal Regulatiods, Title 
21. 

High-density polyethylene possesses characteristic thermal 
properties, an infrared absorption spectrum that is distinctive for 
polyethylene, and a density between 0.941 and 0.965 g/cm3. The 
permeation properties of molded high-density polyethylene con­
tainers may be altered when re-ground polymer is incorporated, 
depending upon the proportion of re-ground material in the final 
product. Other properties that may affect the suitability of high­
density polyethylene used in containers for packaging drugs are: 
oxygen and moisture permeability, modulus of elasticity, melt index, 
environmental stress crack tesistance, and degree of cryslallinity 
after molding. The requirements in this section are to be met only 
when capsules or tablets are intended to be packaged in a container 
defined by this section. 

Multiple Interna! Reílectance-
APPARATUS-Use a double-bcam infrared spectrophotometer 

equipped with a multiple interna! reflectancc accessory and a KRS-5 
interna! reílcction plate.4 A KRS-5 cryslal 2 mm thick having an 
angle of incidcnce of 45° provides a sufficient number of reílec­
tions. 

PREPARA TION Of SPECI MEN-Cut 2 ílat sections representa­
tive of the average wall thickness of the container, and trim them 
as necessary to obtain segments that are convenient for mounting 
in the multiple interna! reflectance accessory. Taking care to avoid 
scratching the surfaces, wipe the spccimens with dry paper or, if 
necessary, clean them with a soft cloth dampened with methanol, 
and permit them to dry. Securely mount the specimens on both 
sides of the KRS-S interna! reílection plate, ensuring adequate 

4 The multiple interna! reílectance accessory and KRS-S plate 
are available from severa! sources, including Beckman Instruments, 
lnc., 2500 Harbor Blvd., Fullerton, Calif. 92634, and from Perkin 
Elmer Corp., Main Ave., Norwalk, Conn. 06856. 
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pot�ilcy, such as _change in �olor and odor, or formation of a p�c­
cip1tate, or clouding of solul1on, may serve to alcrt thc pharmac1st 
to the possibility of a stabilily problcm. lt should be assumed that 
a product that has under&one a physical changc not explaincd in Lhe 
labeling may also have undergone a chemical change and such a 
product is never to be dispenscd. Exccssivc microbial growth 
and/or contamination also may appcar as a physical change. A 
gross c�ange \n_ a �hysical charactcristic such as color or_ odor_ is a 

. sign of 1nstab1hty tn any product. Othcr comrnon phys1cal s1gns 
of deterioration of dosage forms indude lhe following. 

SOLIO OOSAGE FORMS-Many sol id dosage forms are designed 
for storage under low-moisture conditions. Thcy require prolcction 
from environmental water, and lhcrcforc should be stored in light 
containers (see Co11tainers in the General Notices) or in the con­
tainer supplied by the manufacturer. The appearance of fog or 
liquid droplets, or dumping of the product, insidc the container 

1 signilies improper conditions. · The prescnce of a desiccant inside 
the manufacturer's container indica tes that special care should be 
taken in dispensing. Sorne degradation products, for example, 
salicylic acid from aspirin, may sublime and be deposited as crystals 
on the outside of the dosage form or on the walls of the con­
tainer. 

Hard and Soft Gelatin Capsules-Since thc capsule formulation 
is encased in a gelatin shell, a change in gross physical appearance 
or consistency, including hardcning or softcning oí the shell, is the 

· primary evidence oí instability. Evidcncc of rclease of gas, such
as a distended paper seat, is another sign oí instability.

U11coated Tablets-Evidence of physical instability in uncoatcd 
· tablets may be shown by excessive powdcr and/or pieces (i.e.,
crumbling as distinct írom brcakage) of table! at the bottom of the
container (from abraded, crushed. or broken tablets); cracks or chips
in taiblet surfaces; swelling; mottling; discoloration; fusion between 
lablets; or the appearance of crystals that obviously are not part of

1 the tablet itself on thc container walls or on thc tablets.
Coated Tablets-Evidence of physical inslabitity in coated

1 lablets is shown by cracks, mottling, or tackiness in the coating and
.1 the dumping of tablets.

Dry Powders and Granules-Dry powders and granules that are
1 not intended for constitution into a liquid form in the original con­
, lainer may cake into hard masses or change color, which may render

them unacccptable. 
Powders and Granules lntended for Constitution as Solutions 

1 o, Suspensions-Dry powders and granules intended for consti-
1 tution into solutions or suspensions require special attention. 

Usually such forms are those antibiotics or vitamins that are par-
1 licularly sensitive to moisture. Since they are always dispensed i_n 

thc original container, they generally are not subject to contam1-
1 nation by moisture. However, an unusual caked appearance ne-
1 cessitates careful evaluation, and the prescnce of a fog or liquid 
1 droplets inside the container generally rendcrs the preparation unfit 

for use. Presence of an objcctionable odor also may be evidence 
1 of instability. 

l:.'Jfervescent Tablets, Granules, 011(/ Powders-Effcrvesccnt 
products are particularly scnsitivc to moisturc. Swelling of the mass 
or development of gas pressurc is a spccific sign of instability, in­
dicating that sorne of thc effcrvcscent action has occurred prema-

' turely. 
, l!QUID DOSAGE FORMS-Of �rimary concern with respecl_ to 
hqu1d dosage forms are homogcnc,ty and frccdorn from �xc�ss1vc 
rn1crobial contamination and grow(h . .lnstability may be tnd1ca_tcd 
by cloudiness or precipitation in. a solution, breaking of an emuls1on, 
no:�-resuspendable caking of a suspension, or organol�ptic cha��cs. 
M1crobial growth may be accompanied by discolorat1on, turb1d1ty,or gas formation. 

,Solutions, Elixirs, a11d Syrups-Prccipitation a�d e�idcnce_ of 
rn1crobial or chemical gas formation are thc two maJor s1gns of tn­

stability. 
, Enrulsions-The breaking of an cm u Is ion, i.c .• s�p�ra�ion of_anoil phase that is not easily dispcrsed. is a charactenst1c s1_gn of ,_n­stability; this is not to be confused with crcaming, an easily red_,s­

llCrsible separation of the oil phase that is a cornmon occurrence w1th stable emulsions. 
Suspensions-A cakcd sol id pha·se that ca nnot be_ rcs�spend_ed 

by a reasonable amount of shaking is a primary ind1cal1on of in­stability in a suspcnsion. The prescncc of rclalively large part1clesrnay mean that exccssive crystal growth has occurrcd. 

Tinctures and Fluidextracts-Tinctures, íluidextracts, and 
similar prcparations usually are dark in color because they are 
conccntratcd, and thus they should be scrutinized carefully for ev-
idencc of prccipitation. 

Sterile Liq11ids-Maintcnancé of sterility is of coursc critica! for 
sterile liquids. The presence of microbial contamination in sterile 
liquids usually cannot be detected visually, but any haze, color 
change, cloudincss, surface film, particulate or ílocculent matter, 
or gas forrnation is sufficient reason to suspect possible conlami­
nation. Clarity of sterile solutions intended for ophthalmic or 
parenteral use is of utmost importance. Evidence that the integrity 
of thc sea! has bcen violated on such products should make them 
suspcct. 

SE:\-IIS0I.IDS (CREAMS, OINTl'ylENTS, ANO SUPP0SITO­
RIES)-for crcams, ointments, and suppositories, thc primary in­
dication of instability is often either discoloration or a noticeable 
ch.ange in consistcncy or odor. 

Creams-Unlike ointments, creams usually are emulsions con­
taining water and oil. Indications of instability in creams are 
ernulsion breakage, crystal growth, shrinking due to evaporation 
of water, and gross microbial contamination. 

Ointments-Common signs of instability in ointrnents are a 
change in consistency and excessive "bleeding," i.e., separation of 
excessive amounts of liquid; and formation of granules or gritti­
ness. 

S11ppositories-Excess1ve softening is the major indication of 
instability in suppositorics, although sorne suppositories may dry 
out and harden or shrivel. Evidence of oil stains on packaging 
material should warn the pharmacist to examine individual sup­
positories more closely by removing any foil covering if necessary. 
As a general rule (although there are exceptions), suppositories 
should be stored in a refrigerator (see Storage Temperature in the 
General Notices). 

Proper Treatment of P.rÓducts Subjected to Additional Manipu­
lations-ln repackaging, diluting, or mixing a product with anothcr 
product, the pharmacist may become responsible for its stability. 

REPACKAGING-ln general, repackaging is inadvisable. 
However, if repackaging is necessary, the manufacturer should be 
consulted concerning potential problems. In the filling of .-pre­
scriptions, it is esscntial that suitable containers be used. Appro­
priate storage conditions and, where appropriate, an expiration date, 
should be indicated on the label oí the prescription container. 
Single-unit packaging calls for care and judgment, and for strict 
observance of the following guidelines: ( 1) use appropriate pack­
aging materials; (2) wherc stability data on thc new package are 
not available, rcpackage at any one time only sufficient stock for 
a limited time; (3) include on the unit-dose label a lot nurnber and 
an appropriate cxpiration date; ( 4) where a sterile product is 
repackaged from a multiple-dose vial into unit-dose (disposable) 
syringes, discard the latter if not used within 24 hours, unless data 
are available to support longer storage; (5) where quantities are 

, -repackaged in advance of immediate needs, maintain su ita ble 
repackaging records showing name of manufacturer, lot number, · 
date, and designation of pcrsons responsible for repackaging and 
for checking; ( 6) where safety closures are required, use container 
closure systcms that ensure compliance with compendia! and reg­
ulatory standards for storage. 

DILUTION OR I\IIXING-Where a product is dilutcd. �r wherc 
two products are mixcd, the pharmacist should observe good pro­
fessional and scientific proccdures lo guard against incompatibility 
and instability. For ex::implc, tinctures such as those of belladonna 
and digitalis con ta in high concentrations of alcohol to dissolve the 
active ingredient(s), and they may develop a precipita te if they are 
diluted or mixcd with aqueous systcms. Pertincnt technical liter­
ature and labeling should be consulted routinely; it should be current 
literature, bccausc al times formulas are ahanged by the manu­
facturer. l f  a particular combination is commonly used, consul­
tation with the manufacturer(s) is advisable. Since the chemical 
stability of externporaneously prepared mixtures is unknown. thc 
use of such combinations should be discouraged; if such a mixture 

,.involved an incompatibility, the pharmacist might be responsiblc. 
Oral antibiotic preparations consti.tuted frorn powder into liquid 
form should never be mixed with other products. 

Combining parenteral products necessitates special care, par­
ticularly in the case of intravenous solutions, primarily beca use of 
the route of administration. This area of practice dcmands the 
utmost in care, ascplic tcchnique,judgment, and diligcnce. Because 
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of po!cntial u�?bservablc problcms with rcspect to stcrility and 
chem1cal stab1h�y .. ali extcmporancous parcntcral preparations 
should be used w1th1n 24 hours unlcss data are available to supporl 
longer storage. 

lnforming and Educating the Patient-As a final step in meeting 
rcsponsibility for the stability of drugs dispensed, the pharmaeist 
is obligatcd to inform the paticnt rcgarding the proper storage 
conditions (for example, in a cool, dry placc-not in thc bathroom), 
for both prescription and nonprescription products, and to suggcst 
a reasonable estima te of the tii11c after which the medication should 
be discarded. Where expiration dates are applied, the pharmacist 
should emphasize to thc patient that the dates are applicable only 
when proper storage conditions are used. Patients should be en­
couragcd to clean out their drug storage cabinets periodically. 

(1211) STERILIZATION 1

The method of attaining sterility in an article is determincd by 
thc nature of the product and thc proccss of manufacture. Five 
mcthods of sterilization are dcscribcd in this informational chapter. 
The choice of the appropriate process requires a high level of 
knowledge and experience concerning thc sterilization proccss and 
equipment and its effects on product quality. 

The sterilization process requires not only vigilant supervision 
of equipment, instruments, and procedures for operation, mainte­
nance, and calibration by personnel well trained in devising and 
applying methods for attaining stcrility, but also adequate proof of 
the effectiveness of the procedures uscd. 

The establishment, validation, and monitoring of the sterilization 
procedure requires the incorporation of appropriate physical, 
chemical, and microbiological measurements to confirm Lhat the 
process was carried out within prescribed guidelines. 1 nstrumen­
tation and techniques employed to measure and record these pa­
rameters should qualify as equivalent to the most modero available 
in terms of accuracy and reproducibility. Where appropriate, 
monitoring should include thc employment of properly designed and 
standardized biological indicators. 

In addition to demonstrating thc continuing cffectiveness of the 
sterilization proccdure, the article also should be periodically 
monitorcd microbiologically prior to sterilization to assure that the 
microbial bioburden established on validation has not significantly 
changed. Microorganisms recovered during testing of articles and 
the environment should be characterized, and a record should be 
maintained. 

Methods of Sterilization 
STEAM STERILIZATION 

This process is ordinarily carried out in an autoclave and ernploys 
saturated steam under pressure. Unless othenvise indicated, steam 

¡· sterilization, where mentioned in this Pharmacopeia, denotes
,'. heating in an autoclave employing saturated steam under pressure 

to deliver to the article a lcthality factor (F,,) of 8. The use of steal'rr 
íor sterilization under conditions delivering a lethality factor2 less 
lhan 8 requires experimental data establishing the adequacy of the 
�lternative conditions. In this Pharmacopeia, wheré sterilization 
in an autoclave is specified for media and reagents, it refcrs to su_ch 
Slcam sterilization at a mínimum of 121 ° for not less than 15 mm­
Utes. 

The tempera tu re al which autoclaves are operatcd is usually 121 °
a� measured by a temperalure-scnsing dcvicc located in thc stcam 
discharge line of the autoclave. lnasmuch as the process dcpcnds 

1,. 
Upan the prescnce of moisturc as wcll as clevatcd temperaturc, ad­
cquate measurcs must be takcn Lo cnsurc that ali air has becn rc­
llloved from the chamber prior to thc initiation of the stcrilizing 

( 
1 �OTE-All temperatures hcrein specified are in Cclsius

W: ccntigrade) degrees. 
r 2 The F valuc is the time (in minutes) at a particular temperaturc
" to_produce a given sterilization effect. The product microbial al­
') rbutes determine the mínimum F,, 

valuc (the equivalent time at :· 21 º) required to provide less than I X I o-6 probability of surviva_l., (Sce also Phillips and Miller Industrial Sterilization, Dukc U111-
\ 1crsi_t� Press, 1973, pages 239-282, and !"'a!idation of Ste_am 
: l!erilization Cycles Parenteral Drug Associat1on, lnc., Technical 
1' •110 

t 
.. nograph No. 1, 1978.) 
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cyclc. Thc time of product exposure to tempcrature (hcat-up, 
holding, and cooling) varíes with the nature of the product and the 
sizc of the containers being treated. A solution packaged in thin­
wallcd, 50-ml ampuls may reach a temperalure of 121 ° from 6 to 
8 minutes aftcr this temperature is registered at the ste<1m discharge 
line, whereas 20 minutes or more may be required in the case of a 
solution packaged in thick-walled, 1000-ml glass bottles. 
[NOTE-Where solutions are sterilized in rigid containcrs, high 
interna! pressure build-up during the post-sterilization cooling phasc 
may be hazardous to the safety of the sterilizer operators as a result 
of bursting containers. The containcrs may have vented closures 
or thc system may have specially designed cooling processes lo allow 
safe removal oí the slerilized, hermetically sealed (non-vented) 
containers from the chamber.] 

lt is importan! to check the heat distribution, parlicularly in new 
or remodeled autoclaves or follow'ing changes in loading conditions, 
by placing suilable devices to register the temperatures attained at 
different horizontal and vertical planes in the sterilizing chamber. 
For this purpose, recording thermocouples sealed into representative 
conlainers of the preparation lo be sterilized are suggested. During 
routine processing, these instruments give a much better indication 
of actual conditions in the autoclave than can be obtained from a 
record of the temperature al the steam discharge line alone. Other 
types of Lemperaure-sensing indicators may be employed. These 
dcvices should be capa ble of indicating nol only thc attainmcnt of 
an cffcctive sterilization temperature, but also the duration of that 
temperature and, if necessary, of the tempera tu res of the heat-up 
and cooling phases of the sterilization cycle. The use of a recording 
thermomcter in the steam discharge line is desirable for operational 
purposcs and alsó to provide a permanenl record of each sterilization 
cycle. Recording thermocouples or thermometers should be peri­
odically calibrated with certified mercury glass thermometers. 

Sorne types of steam sterilizers, especially those of the pre-vac­
uum type, tend to overheat and reduce the moisture content of the 
chamber to the extent that incomplete sterilization results. Other 
hazards may arise with small loads because of residual air in the 
chambcr space or lcakage of air into the evacuatcd chamber. Such 
pockets of air in small reccssed arcas are resistan! to steám per­
mcation and heating. These and other cycle deficiencies can be 
asscssed by monitoring with suitable inslruments. Biológica! in­
dicators (see Biological Indicators) may be use ful for demonstra ting 
thc adequacy of the sterilization process. 

DRY-HEAT STERILIZATION 
This proccss is usually cárricd out in a sterilizing oven designcd 

spccifically for the purpose. This is heatcd, normally, by gas or 
clcctricity and, cxccpt in the case of small models, is provided with 
a fan or blower to circulate the healed air to assure adequate hcat 
distribution throughout the chamber. Temperalure-recording 
devices should be employed. 

Where dry heal is used, higher tempera tu res and longer periods 
of exposure are rcquired than for steam sterilization. Specilic time 
and temperature schedules rnust be deterrnined for each type of 
material treated, and when the nature•of the material permits, a 
generous safety factor should be included in the exposure time in 
order to compensate for differences in the heat-up period and for 
other variables that may affect the cycle. The size and nature of 
the units of material bcing treated and their distribution within the 
heating chamber are determining factors in the sterilization cycle. 
1 n general, individual unils should be as small as possible and the 
stcrilizer should be loaded in such manner as to permit free circu-
lation of heatcd air throughout the chamber. Ory-heat stcrilization 
is generally carricd out at 160º to 170° for a period of not less than 
2 hours. Highcr temperatures and correspondingly shorter times 
may be cmployed for heat-resistanl articles, while lower tempera­
tures and longer periods are used for sensitive materia Is. lt is im­
porta ni that the effectivcness of any sterilizing schedule be deter­
mined undcr actual working conditions by mea ns of thermocouples 
or othcr suitablc indicating devices placed in representative locations 
within the load, and, after a proper schedule has bcen dctermined 
that thc chambcr be loaded in substantially the samc manncr fo; 
ali subscqucnl cyclcs in which the particular material is to be 
trcatcd. /\ppropriate biological indicators may be employed to 
demonstratc thc effectiveness of the sterilization cyclc. 

GAS STERILIZATION 
Sorne materials can be sterilized by exposure to sterilizing gases 
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su_ch _as �thyl�ne oxide.3 J'hesc gases are highly ílammable when 
m1xed w1th a1r and thus are usually diluted for use with inert gases 
such as carbon dioxide or suitable fluorinated hydrocarbons. 

Gas sterilization requires specialized, but not necessarily elabo­
rate,_equipment de�i_gne? for the particular purpose. The choice 
of th1s form ofstenlizat1on must take due account of the possible 
formation of toxic substances resulting from the exposure to the gas. 
Th\s is particularly �rue for �he use of ethylene oxide in sterilizing 
art1cles that conta1n chlonde ions. Ethylene oxide-sterilized 
products should be monitorcd to assure acceptablc levels of residual 
gas and its degradation products. Beca use the level of humidifi­
cation, heat, ga_s concentration, and time of exposure relate directly 
to the product design (including penetrability, desiccation of com­
ponents, packaging system employcd, and bioburden of the prod­
uct), careful determinations of the appropriate cycle parameters 
must be made. 

·· 

Monitoring of the sterilization cycle requires the employment 
of modern instrumentation to monitor the concentration of ethylene 
oxide, the temperaturc, the time, and the moisture content in the 
sterilizing chamber. Appropriate biological indicators are available 
initially to demonstrate and routincly to monitor the effectiveness 
of the sterilizing process. As with other methods of sterilization, 
a bioburden history of the article should be established, since this 
factor influences the effectiveness of the sterilization process. 

STERILIZATION BY IONIZING RADIATION 
Radiation techniques are available for the sterili1.ation of ap­

propriate articlcs. The choice of sterilization dose should be de­
tcrmined by the microbial bioburdcn (types and numbers) and the 
naturc of the article to be sterilizcd. A dose of 2.5 Mrads frequently 
has been selected as a starting point, but many articles, including 
radiation-sensitive articles having low or susceptible bioburdens, 
can be sterilized effectively at lowcr absorbed-dose levels. As with 
the other sterilization processes. the effcctiveness of the radiation 
cycle should be confirmed by a series of experimental studies and 
by determinatfon ofpre-sterilization bioburdcns, and by the use of 
suitablc dosimeters. · Appropriate and suitable standardized bio­
logical indicators may be used also. The continued cffectiveness 
of the determincd sterilization procedure should be periodically 
monitorcd. Absorbed-dose calorimeters, and solutions of ferrous 
sulfate, ferrous cupric sulfate, or ceric sulfate, are cmployed as 
standards for dosimctry. Othcr systems are availablc for mea­
surement of dose and dose distribution in products through the color 
change that radiation causes in thcse indicators. There are also 
nonquantitative exposure indicators. 

Two practica! sources of radiation are electron accelerators and 
radioisotopes. Electron accelerators produce high-energy electrons 
with a low pcnctrating ability, and their use rcquires c.1reful control 
of many variables affecting sterilintion efficiency. Among these 
variables are electron energy, electron current, sean width, exposure 
time, and product density. Radioisotope sources, such as 6°Co and 
137Cs, have been employcd for stcrilization purposes. The 6°Co
isotope is currcntly the most widely u·sed source of gamma radia­
tion. 

STERILIZATION BY FlLTRATION 
This process, which depends upon the physical rcmoval of or­

ganisms by adsorption on the filler medium or by a sicving mech­
anism, is used for thc sterili1.alion of heat-scnsitive solutions. 
Microbial bioburdens oí solutivns to be filtered should be <leter­
mined as part of validation and monitoring, since thc cffcctivencss 

'of thc filtration procedure can be grcatly influenced by the microbial 
load in the solution to be filtered. 

Filler media vary in form and composition. A suitable filter 
yiclds a ster.ile and relatively particle-free filtra te and does not alter 
substantially the cómposition of the fluid passing_through it. _In 
practice, thc filler, recciving vcssel, and any requ1red .1ccessones 
are sterilized by a suitablc mea ns determined by the _nature of the 
components in the syslem. The solution to be treatcd 1s then passed 

3 Sec Ethylene Oxide, Encyclopedia oí Industrial Chemical 
Analysis, 1971, / 2, 317-340, John Wiley & Sons, lnc., and Use of
Ethylene Oxide as a Sterilant in Medica/ Faciii,ies, NIOSH 
Special Occupational Hazard Review with Cc,ntrcl Reco_mmen­
dations, August 1977, U. S. Dcpartment of l·ka:th, Educat1on and 
Wclfare Public Hcalth Scrvice. Centcr for Diseasc Control. Na­
tional l�stitute for Occupational Safcty and 1 -lealth, Di�i�ion of 
Criteria Documentation an..! Stand.1rds Dcvelopmcnt. Pnonttes and 
Re:,.�arch An,tl}.;:s �.1.:�-:L, ::: u,·:.,, iik. Mi!. 
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thr?ugh the �il�cr and collected in the sterile receiver by the apr 
cat1�n o� pos1t1ve pressure to the �on-sterile si�e of thc system
apphcat1on of vacuum to the sterile side. Care must be taken 
av_oid excessive positive or negative pressure, which may lead 
fatlure of the sterilization process. r>rolonged filtration must 
avoided also", test a contaminant grow through ihe filler medi1 
and en ter the stcrile solution. 

The intcgrity of any new or modified filtration system should 
determined before it is placed in service, and all filter elementi 
porcelain, diatomaceous earth, or sintered material that are u: 
repeatedly should be tested for cracks or leaks prior to each t 
Fiber-shedding filters are to be avoided unless it has been dem 
stratcd that elimination of the fiber-shcdding filler results in 
ditional safety risk or adversely affects the efficacy of the prod1 
Where a fiber-shedding filler is retained, an additional nonfit 
shed<ling filter must be introduccd downstrcam in thc syst< 
Suitable tests should be developed to test the integrity of a filtrat 
unit cmploying membrane filters after the filtration process has b 
completed. 

Biological lndicators 
Biological indicators are standardized ·preparations of spec ·! 

microorganisms relatively resistan! to the particular stcriliza1· 
process, used to demonstrate in a positive manner the adequac_ 
the sterilization process. They are of two forms, each of wt 
incorporales a viable culture of a knówn species of microorgani 
In one form, the culture is added to representative units of thc 
to be sterilized; if the use of this form is not practicable, an al ! 
native is required, in which the culture is added to disks or strir i 1 
filler paper or metal,_or glass or plastic beads. lt is preferabl/ ! 1 
the carrier oí the biological indicator be as similar as possibl i l 
composition to the package or item being stcrilized. lí the matt ; 1 

to be sterilized is a liquid, and if it is not practicable to add a 
/ ,· logical indicator to selected units of the lot, thc viable culture 1 

be added to a simulated product that offers no less resistanc ' 1 
sterilization than the product to be sterilizcd. · · '1, 

Thc effcctive use of biological indicntors for the monitorin ! 1 
a sterilization process requires a thorough knowledge of thc pro< ·: ¡ 
being sterilizcd and its componen! parts (materials and packagi I i 
and of thc probable types and numbers of microor-ganisms coi 
tuting the microbial bioburden in the product immediately � ! .l 
to sterili1.ation. The selection of a satisfactory biological indic 1 ¡ 
is critica!, and requires that due wcight be given to a knowlcd¡ 
the resista nce of the microorganism incorporated in it to the spc 
sterilization process to be monitoted. While a microorganism 
be highly resistan! to one sterilization process, it n¡iay not necess 
be suitable for monitoring other sterilization processcs. Coi 
eration must be given also to that form (spore or vegctable · ¡ 
which is appropriate to the particular steriliwtion process l:: 1 

employed. A satisfactory biological.indicator demonstrates /when used within its performance characteristics, the challen , 1 the sterilization process exceeds the challenge of the natural 
burden. Also, biological indicators must be proi-,erly standar< 
so that thc biological indica to; un;is ir, the lot aii exl,ibi, the: 
degree of �esistance to the sterilization process when used i1 
same manncr even if varying at different times within the d: 
period of the biological indicator. 

The particular biological indicator used should be sclectc, 
only with resptct to thc manner in which it i� used in or upo 
product bcing sterilized, but also with rcspcct to the choice of 
ilizntion method. For steam sterilization at certain tcmperat 
sporcs of suitable strains of Bacil/11s stearothemwphi/11s are\\ 
employcd beca use of thcir rcsistance to this typc of s:crilin 
For dry-hcat or ethylene oxide sterili1.atio11, sporcs of suit;ible si 
of Bacil/11s s11b1ilis are preferable. Sporcs of �uitabk strai 
Bacillus pumi/11s are utilized as biological indicators to me 
sterilization pr�cesses using gamm_a or other ionizing radia ti 

Thc preparat1on of stock suspens1ons of selected micro0roa1 
re<.�uires . �ompeten�e i� the techniques for maintaini�g 1
standard1w:g the m1crob1al cultures. Where spore suspensio1 ¡' 
uscd to prepare a _biological _indicator, it is important_that thc 
suspens1on contatn predomtnantly spors:s th:it have been hcl 1 

non-n�triti�e l_iquid . . Precautions are neces:;ary to ensure th: 1
b10log1cal tnd1cator inoculum contains no sub3iances that 1 
stantially alter the resistance of the indicator organisms t ; j 
sterilization pro-:css. .  1t \s import�nt that t_he �iologi�al indicator prcparations  / 
mcrc1ally ava1lablc matntatn the1r labcl conccnlration of · 
spo�cs o_r cell_s th�o��hout �he �atin& periori, since the perforr 
tif \I;..:: b:ut:.·.�:·."��I ¡ r_;JCt·h.•,'1':.'.}j :·.:n.;':·n: :�f¡;_.: i.,i::· 1 :! • : :.; 1:{J! 
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Precision

11. The foilowing criteria should be
uscd for judging the acccptability of
results (95 pr.r cent probability):

caJ ü�;;,;.::___uupucar.e- resti!ts 
by the s::i.mc opcrator should not be con­

sidcred suspcct unless tlicy diíier by 
more tha.n 1.0 C. 

(b) Reproducibility.-The results sub­
mittctl by each of two laboratories 
shoukl not be considcred suspect unlcss 
the lwo results differ by more than 2.0 C. 
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INFRAJ"<.ED SPECTROPHOTOMETRIC ANALYSIS OF 
COMPONENTS IN POLY(VINYL CHLORIDE) 

CO:MPOUNDS1

��\ 
• 

ASTM Designation: D 2124- 67 

This SL;u1,jard of tlic American Society Ior Test.ing anti Materials is issuecl under 
the fi.--:ed dcsignation D 2124; the number immediately following the dcsigna­
tion indicatcs Lhe year oí original adoption or, in the case of revision, the year 
of last revision. A numher in parentheses indicate� the year of last reapproval. 

Scope 

1. (a) This gcm·r;i.l mct hod provi<lcs
for thc infrared identification of resins, 
pla.sticizcrs, stabilizers, and fillers in 
poly(vinyl chloride) (PVr') r.ompounds. 
In m:l.ily c:ts<·s, individual componcnts 
may be mcasured quantitativcly. Com­
;,lcmcntary proccdures, such as chroma­
tographic anrl other separntions, may he 
uscd to separate specific components and 
extend the applications of the metho<l. 
Ot.her instrumental metho<ls, such as 
optical emission, or X-ray spectroscopic 
methods, may yield complementary in­
formation whiéh máy allow more com­
plete or, in sorne cases, casier mcn.,;ure­
mcnt of sorne components. 

(b) PVC fommla.tions are too varied to
be covcrcd adequately by a single 
method. By the following method many 

1 lTndrr 1.he �tandnrdizntion proccdure o( thfl
Society. this rnethod is undcr the juriedir.tion 
of the AST11 Committee D-20 on Plastics nnd is 
the dired resrmnsihility oí Suhr.ommittee D-20.70 
on Annlyticnl i\l ethods. A füt of r.oinmittec rncrn­
bere may he íound in the ASTM Year Book. 

Current '!<lit.ion acceptc<l Sept. 8, 1!)67. Orig­
inal[y issuocl L!J62. Replncos D 212·1 - G2 T. 

compounds can be separatecl into resins• 
plasticizers, stahiliz<'rs, and fillers. A 
number of components can be quantita­
tively measured. Ma.ny more can be 
identified and concentrations estima.led. 
By the use oí prcparcd standards thr usrr 
may determine the usefuln�ss an<l ac­
curacy of the method for specific PVC 
formulations. 

Significance 
2. PVC compounds are uscd in a. widc

variety oí products and hencc they are 
formulated to provide a wide rangc of 
physical properties. The physical proper­
ties requircd in a compound depend upon 
the product in which it is used. These 
properties a.re largely determincd by the 
type, the qua.ntity, and t.9e quality of 
the compounding ingredienls. Thc ana­
lytkal method describc<l· herein makes 
use oí infrared spectroyfintometry for the 
qualitative or qu.y('titative delcrmin;i.­
lion, or hoth, of many of thcsc ingrcdi­
enls in PVC compounds. The nwthod 
may be used for a: variety of a.pplications, 
including process control, raw matrri:d 
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�L-.n<::.t,, p�uc:t e-.a.lua.tic,n, a..nd For 
deterrni.nin& changes in compo�-i't:ion re-

:;ulting from environmental testing.

Summary of Method 

3. PVC compound is solvcnt c:xtractcd
to separa.te thc pla.st:icizcr from thc com­
pound. The resín is cfo;soivcd from thc 
rc,nainiilg compound :rnd th ,� \norganíc­
úllcrs ami stabiiizrrs (Note 1)  scparatcd 
oy ccnt.riíuging. By this tcchnic¡ue, thc 
compound is separatcd ir.to (1) plasti­
cizcrs, (2) resin , anrl (3) inorga.nic 
sta.hi\i zers and fi \"i crs. Fach may he in­
¿ividuaily ana\y7.ed by infia.refl tech­
niqu;-s to idcn t i fy a.mi mc:.sn,c thc 
compoucn ts. 

::-SuTE 1 .--0rb:rno,nctilihc o, org,rnic st:i­
híiiz.cr, if present, may pn.rlially or wholly . 
st¡mr:Ll c with eithcr thc pl:u1lici7.cr or rcsin com­
poncnts a.nd should he considere<! when exam­

ining these components. 

Apparatus 

saiy �o prcss clear suit:a.bl r pellet,s. 

(d) In/rared Spectrophotomeler.-The 
spcctral region from 4000 cm-1 to 650 

. cm-1 (2.S to 15 µ) is used. Instruments 
capable of Condition C in Part III 
(Spectral Resolutíon) of thc Proposi:-fl 
Methods for Evaluation of Spectro­
photometers2 are sugge5ted. An auto­
matic rccording double-beam infrarcd 
spcctrophotometer w;th sodium chlorídc 
prism ¡ an optical null, single source, 
single detector, single pass optical sys­
ter.i ; an ultimate resolving powcr ín t he 
order of 1.5 cm-1 at 850 cm-1 (0.02 µ :.t 
1 2  µ) is satisfactory. Othcr commcrci;dly 
:ivailablc infrarcd spectropholometers 
utilizing cither double or single  bcam 
optics rnay be satisfactory. Thcir suit­
a.bi\ity shouid be proven in the uscr's 
laboratory. Demountable cells, 1 .0-mm 
liquid cells, and KBr pcllet holder are 
accessories used. 

4. (a) foilial Sampfc f'repa.ralion.- R 
A f h f \l · - . eagents 
,'\ ny o t e o owrng Jp';)aratus 1s smt-
able, depcn<ling on shapc an<l sizc of S. (a) Purily of Rcagents.-Rea.gcnt
sample, for rcduci ng solid samples to grade chemicals shall be used in a\1 tests. 
small partic1e sizcs. un\ess otherwisc indicatcd, it is i n lcn<lcd 

( 1) Pencil Slwrpcner or grn.ter and that all reagents sha.11 conform to thc
a cok\ hox or container cap�bic o[ holding spccifications of thc Commi ttcc on 
at lcast the tempera l urc of sol id carbon Analytical Rcagents of the American 
dioxíde. Chemical Society, whcrc such sprciíica-

(2) Gri'.ndin¡.: Whccl, coarse. tions are avai\able. 3 Other grades may he 
(J) Micr(J/nme. uscd, providcd it is íirst ascertainc<l that 
(4) Grindinr, or Cutlin¡; Milis, com- the reagenl is of sufficiently high puri ty

merciai, for cx::im¡,\c, a Wiley mill (for to permit its use withou t lcssening the 
sa.mJ'>les iar¡;?;r.r than 1 ·¡,;) . accuracy of the determination . 

(b) Soxhlet Extracli(Jn A pparalu.,: (b) Alttmina, a<lsorption. 
(1) For 0.5 to 1 .0-g samples, an ex- (e) Carbon Disulji.de (CS2) .

trae\ inn :.pp;1ra tus wi th a 150-ml flask (<['; . El.her, anhy<lrous. 
and 27 by 100-mm Lhimhle is suitable. 

(2) For 0. 2-g samp\es, an extraction 
2 ProceediTl.(1s, Am. Soc. Teetinst Mate., Vol.

· - ¡  1 
68, 1968, p. 472. 

apparalus w1t 1 a 30-m,  ílask and . 10 by a "Reagcnt ChemicC1ls, American Chernicnl 
50-mm lhimble is suitahle. Society Spr,cificntions," Am. Chemical Soc., 

(e) J,[old and Press r r KB p llel _ :Wnehington, D. C. For_ sugge�tionR on tl,o �r.�t-

, 
J O  r C S. mg of reagents not hsted by the Amcnr.an 

A mo1d assembly c;1 p:.b1 1 : of pelletizing Chemicnl Sur.id:,. 6<'" '"ReC1gr,nt Clwonit ::ds ,u , .r 
a ½-in .  d ia.rnetcr m ínimum P,d}ct �odcr Stnndnrds," by Joseµli Rosin . D. V,rn N08trn11d 

vacuum an<l á · '11.Zi(Jl'r.ll q· INSt,eft!Jnr.., Now York, N. Y. 11,nd thc "Unitr.d
, press capat> l,e "o.,. ,e.xi IJI.J( tBteB Pharmacopeia " 

, - ,. 1,r:c �U:S !:G'RICO 
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red quali ty. 
(f) Tetraclúoroel.hane, technical. 

(g) Tetra.lzydrofu,rau, stabilizcd w i th
0. 1 per cent hydroquinone. 

Component Separations 

6. (a) lnitial Sample Preparatimt.­
PVC compounds as reccive<l are usually
in thc form of pow<lers, gra ! ·· · sla l ,c; , 
or oclcl shaped picccs. Powdrrs can be 
uscd directly. Granules rriay be prcsscd 
in to slahs. Slabs or appropriately shapril 
picces may be trcatc<l by one of t hc  
fo\lowing tcchniqucs : 

( /) .nuílin� on a coarsc gri nd ing 
whecl ,  

(2) Cool ing tbe samplc with solid
ca.rbon dioxide and grinding the brit t le 
sample in  a clean pencil sharpcncr or on 
a grater or clean file, or 

(J) Shaving thin slices from the
samp\e with a. microtorne. 

Thin shects, 0.002 to 0.005 crn I h ick 
mol<le<l from individual gra.nulcs may 
a.lso be use<l for exlraction . Any mcthod 
that wil\ increase the surface a.rea of a 
sample sufficiently to pcrmit  complete 
plasticizer extraction in a reasonahle 
time is sa.tisfaclory. 

(b) Plasticizer Extraction.-Wcigh ap­
proximatcly 1 g ± 0.2 mg of li nr. p;i.rticle 
size PVC sample into a 27 by 100-m m  
¡mpcr cxtrac tion thimblc. f 'hce t l 1 c  
thimblc in  a jackete<l Soxh\ct app:uatus 
fitted wilh a tare<l 150-ml 11:tsk, and ex­
tra.et with 1 20 ml of l'thyl cthrr for 6 h r. 
Remove the tared 150-m\ flask, conta.i n­
ing the ethyl ethcr ancl the cxtractccl 
plasticizers, from thc  ja,k<>t<'<l Soxhl i - 1  
apparalus and hcat gcnlly Lo hoi\  off i. he 
ethyl ether. Place the fla.sk in an evacu­
ated desiccator for a mínimum of 1 hr to 
remove the last tra.ccs of ethyl e thr.r .  
Weigh the flask containing the extrn,:t t�d 
plasticizers. Calculale the perccn tage of 
total plasticizers i n  the PVC sample  as 
follows: 

-eight nf extracted plasticí,:ers 
X lQO 

wcight o[ PVC sample 

Kecp lhe plasticizers for infrared identi­
ficatino or dctermination. 

(e) Sr.p11ralion of Stabi-lizers and Fillers.
-Empt.y thc rcsin, stabilizcrs, and íi\lers
remaining in the rxtraction thimble into
a 50-ml bcakcr. Add 20 ml of tetra­
chloroetha.ne and heat the sample gen tly
unlil the resin has dissolve<l. Wash the
contcnts of the bc:iker quanti tatively into
a. tare<l 50-ml cenlrifuge tube with 20 mi
of tel rahy<lrofuran (which has bet>Ji
rrevinu�ly passt·d through a 6 by ½-in.
i l i ; 1 1 1 1dcr ; i l u n 1 i 1 1a. adsorplion colum 1 1  to
rernnve hydrnquinone) , swirl to mix, and 
ce11Lrifugc for 30 m i n .  Decant the rtsi n 
solu t ion all(l reserve for infrarcd analys is. 
Wash the residue remaining in the tared 
cen lrifuge tube with 20 ml of tetrahydro­
fur:rn and centrifuge again for 30 min. 
Dccan t the solution con taining the re­
maining rcsin .  Repeat thc oper:.tíon. 
Oven dry thc tared centrifuge tube, con­
taining the stabilizer and filler, at 1 10 C 
for l hr, cool, weigh, and calculalc t.he 
prrcentage inorganic stabilizer and filler 
as follows : 
Inorganic stabilizer ami filler, per ct:"nt = 

wei1-ut of stabilizer and filler X 100weight of rvc sample 
Keep the stabilizcr and filler for infrared 
analysis. Usua11y, carbon black and color 
pigmcnts wi\l be includcd in this portion. 
Cakulntc t hc prrcrntngc rcsin by dif­
ferences betwcen the ini tia\ PVC com­
pound weight and the total of plasti­
riz<·rs, st;ihil i7.<'rs, ;incl fi llers. 

Infrared Analysis of E:rtracted Plas­
ticizers 
7. (a) The cxt ractcd plasticizcrs may 

be run on thc in fr:tred spec:trophotomctcr 
as l íquid films for idcnLÍ Ílcalion or in 
CSi solution for quantitative rktermin:.­
tions. 
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{6}·,_-- /úe/fl&hj'Ec<dÚ7n ef .Rf��s-- in t.be -:sa .. n_:iplc cc�l should be ru.n .vers�s 
Most plasticiz,:rs for PVC cornpounds are tbc refercncc Ct:iL Open the spcc.trn­
liquid at room tcmperntures. A few photom\'ter ::;Jits to give the· e<-¡uivalent of 
sccondary plasticízers may be sol;d but Condition B (see Section 4(d)).  A cha.rt 
would be suspended or dissoivcd in pri- presentation on a.bsorbance versus fre­
m .. ry plast.ici1,crs. A demounta.ble ceU quency (\vavelength) paper of 2 cm pcr 
with NaCi winclows and 0.025-mm spacer 100 cm- 1 for frequency and 18 cm 
usu:illy sufficcs to give a strong plasticizcr for zero to 1 .0 absorbance range is 
spcctrom. Sean the srcctrurn from 4000 satisfa.ctory. Othcr chart presenta.tions 
cm-1 to 650 cm-1 (2 . .5 to 15 µ.) . By rcfc:r- m:1y be u.sed at the discretion of the user. 
ence to a collection of plasticizcr spectrn For dioctyl phthalate and tricresyl phos­
the plasticizers in the sample may he phate the spectrnl rar.ge from 1850 to 
idcntificd. Wilh cx¡wriern:c, rough ('s l i- l(iSO r::m- 1 (5.6 to 6.1 µ.) an<l from 1.145 
mates of conccn\.ratirins ma.y be madc to to j O<)í) t:m-1 (7.4 to 9.2 µ.) is  uscful. 
ena.h1e prcparation of ma.t.ching st..1.nd- .. Dioclyi pht.hala.Le 1,an<ls at 1725 cm-1 

an;:; for c¡uantitat.ive an:i.lysis. C'ondition (S .80 11) , í 2 'i0 rn1-1 (7 .87  µ.) , and 1 1 2 1  
C (see Scct ion 4(,l)) is s,, , ¡sf:i.ctory. crn- 1 (S.')2 µ) ;l n<\ i rir::n:syl phospkt t c  

(e) Quanlitatii•e A nalysis of Plas- b;tnd ;::.t í. í 91 cm-1 (8.40 µ.) are sat.isfac­
ticizers.-Thc variety of pb.sticizcrs arnl tory. T:1e clioctyl ph tha\ate h;rn<l chosen 
their possible combinations in PVC will depenr\, in  pa.rt, on secondary plas­
compounds is  extensive. It is impossible ticizer in lerferences. Choice of bands for 
to specify a single proce<lure that quan- other pla.sticizers is left to the discre­
titat.ivcly cletcrminrs ali phsticízcrs with tinn of lhc uscr. At the ana.lytical hanrl 
equal precision and a,:curacy. Thc l:oiiow- frequency (wavciengt.h) cho�cn, measure 
ing procedure is usdul for a numhcr of the ;ibsorbancrs ior t.h e sample spectrum 
plasticí1,t'rs :'\nrl thcir combina.tions, (A . +  /1 ,,) and thc blank spectrmn ( A �) ­
particularly i f  cliodyI phlhalatc or tri- Net a.bs;orbance due to thc sample, A .  , 
crcsy1 phosphatc is tite priroary plas- is (A. + Ab) - A � . 
ticizcr. Thc usr·r shouicl decide whether (e) Prep;irc pla.sticizer standards by
thc dT,c:ienr.y, precisi0n , a.ml accuracy of dissoh· in ;:i; t he purc pla5ticizers of in­
Lhe prnc1:durr is satisfactory for a spc- t.ercst : n  ('.S2 1 0  givc a series of stancla.r<I
cific coml > in:i tinn of plast icizers to be sohüion � rovcring 1 h c  :to to 0.5-mg prr 
ana.ly1,c'.(l. m\  ran µ:r fnr !'ach plasticizer. Thcse 

(d) Wcigh 60 ± 0.2 mg of extrz,cted stan<la.rd p\:.i st.ici zcr solutions shoukl be
plasticizcr (S<>r.t ion 6(h)) into a 25-ml run Hnd('r iclentical cond i tions to the 
Erlenmcyer flask equipped with a glass samples to obtain the net ahsorbances of 
stopper ; add 20.0 ± 0.2 mi of CS2 ; and the component s  at a series of concentra­
dissolve the plasticizers. Take ca.re to tions. Plot neer's La.w curves of nct 
avoid loss of solvent by keeping the Er- absorba.nc:cs versus concentrations in 
lenmeycr flask stoppcrerl when possible. milligram:- pcr mil lil iter for ea.ch com­
Run lhe rcsul tant J .0 mg per mi pla.s- poncnt. 1\ l l  quanti ta.t.ive manipulat.ion<. 
ticizer solution on the infrare<l spec- sha.11 be in :iccor<lance with Recommcnclcd 
trophotometcr in a 1 .0-rnm lir¡uid cell .  Practices for Genera l Techniques o f  In­
Run a compens:i.ting 1 .0-mm l iquid ccl1 frared Quanti ta.tive Analysis (ASTM 
or a varia.hlc-path ccll sui tably adjustccl, Designa l ion : E 1 68) . 4 

ti l l <>d wi t h  CS2 , i n  t h c  rdcrrnrc bca.m. ({) ((1mi1nri' t he  net absorhance of �1 
A ftl'r pro¡)fr ckanin�a.ncl c lr¡ing of the

,ir '' Ft' · sa.mple ccl l ,  an_ tEltf.lt.f)(,!I nnnk nf A 8'l'M Starularrl�. Pnrt 30.
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speci.fic plast.iciz:er in conjunct.i�n with 

the appropriate Bcer's Law curve to de­

termine the conceotration in millígrams 
per milliliter. Calcula.te the perccnlage 
plasticizcr in thc PVC compound as 
follows : 

Specific plasticizer, per c:ent = ;; X 100

where : 

A = concentration of plastici1;rr, 1 11 

mill igrams per mil l i l itcr, 
l3 = total wcigh t of cxlract.ed plas­

ticizcrs, in  mi ll igrams, and 
W = weight of PVC samp le, in m i l l i -

grams. 
fn a t 1vo-µlast ic i1; 1 - r  syslcm , nn, ¡ ,h ·; t i ­
cizcr may be <le termined and t he 1,thcr 
calculatccl by di fkrcnce. 

Direct Infrared Detennination of Plas­

ticizers 

8. The plast iciurs may be dt:lcr­
mine<l <l ircctly in a PVC compound u•ing 
t .he foi lowing samplc prcp; irations. Tbe
use of this mclho<l usually µrc:supposcs 
tlmt a complete formulalion an:i.lysis is 
not rcquire<l and t hat thc plast icizcrs to 
be· <letcrminctl are k 1iown .  \Vcigh ,lp­
proximately 0.25 g ± 0.2 mg of ti n,: pa r­
ticle size sampk i 1 1 to a 10 by SO-mm cx­
tr:Lction th irnble. I'Iacc lhe lhiml,li.: i n  a 
micro Soxhlct ext.raction appara1 us. Ex­
tra.el for 6 hr wi th 20 mi of CS2 • Transfc:r 
the CS2 containing the extractcd pla.sti­
cizers to a 25-ml volumctric fb.sk, d ilu l e 
to the mark with CS2 , and m ix thor­
oughly. Run this solut ion on the inf rarccl 
spcctrophotomct.er. 

Instrumental con<l i tions and tech­
niqucs, prepa.rntion of standards, and 
Becr's Law curves are the same as lhose 
specifiecl in Section 7(b) .

Calcub.tc thc perccnlagc o [  a spccific 
plasticizer i 1 1  lhc f'VC c:ompound as 
follows : 

S ·fi ¡ · · 
25 A pea e p asbozcr. per �nl - � X tOh 

whcrc : 

A = concentralion of plas1 icizcr, i n  
rnilligrams pcr m il l i l itcr (frnm 
curve) , and 

W = weight of PVC sainple, in m i l [ i .  
grams. 

Infrared Analysís of Stabilizers and 
Fillers 

9. (a) ldentijicatioii of Stabil-iurs un<Í
Filters.-Thc slabilizl'rs and J i lkrs, as a 
dry powdcr aftcr separalion from thc 
resin ,  may be iden tifir.rl hy running on 
Lhe i n íran·d spct: l rophotonwt , · r  ; 1 "  : ,

N 1 1jol mu l l  or a K Hr p, · l k t . l ' n ·p : 1 n· t l i r­
Nujol mull by a<l<ling a few m i l l igrams 
of powdi:r lo a drop of N ujol in a �rn:d l 
mortar and mi.xing. Run the rcsultant 
mull as a film betwt.·en two NaCl plates 
held in a demountablc cell mount. Pre­
pare the KBr pdlet by add ing a.pproxi­
mately 1 mg o[ powcr to  600 mg of d ry 
KBr powtlcr arnl mixing for 1 min  i n  a 
vibrator m ixer. Place the mixtu re i n  a 
½-in .  d iamdcr mold a.sscmhly, holcl un­
dcr vacuum for 3 min ,  prC'ss wh i lc stil l 
under vacuurn for 3 min al a mín imum 
prcssurc of  20,000 psi. Highcr prc:ssurcs 
will produce more sta.l., \e  pc llc ls. J ' lacc 
the rcsultant pe!Iet in a holder anrl run 
on the infrarcd s¡wctropholomt:lcr. Reso­
lution equivalent to Cond i t.ion C in  
Part III (Spcctral Rcsolu l  ion) of  the 
Proposcd Methods for Evalualion of 
Spcctrophotomcters2 is  safr:;fac to ry. By 
comparison to rcfrrcncc spec t.ra, 1 he 
stabilizer and filler componcnts, i n  many 
cases, may be identificd. 

(b) Qua;,t1lative A na!ysis of Slabili;;en
and Fillers.-These componcnls are ana­
lyzed by the KBr pdkt Lcchn ique. \Veigh 
approximately 1 ± 0.2 mg of s la.l i il izer 
and filler powder and add to approx i ­
mately 600 ± 0.2 mg of dry KBr  powrJer 
which has also been weighed. Prepare 
KBr pellets as describe,i in Parngr:.iph 
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('11,/- -J. 'Jaiie-Jn .1 boJder J�n- i:.he�san:rplé--bea..ll1, 
anri run on a.n infrared specuophotome­

ter. Open the spcctrophotometcr slits to 

givc the equivalcnt of Condition ll (sce 
Section 4(d)) .  A chart presenta.tion on 
a.bsorba.nce versus frcquency (wavr.­
lcngth) paper of 2 cm per 100 cm-1 a.nd 
18 ero for zero to 1 .0 absorbance rangc 
is satisfactory. Other chart pn.:sen ta tions 
may be used at the discrction of the uscr. 
Use ha.se linc tcchniqucs, in accon1ancc 
with t.he Recommended Practiccs for 
General Techniques of Infr:lfC·d Quanti­
tativc Analysis (ASTM Dcsignation : E 
168)4 to determine absorbances of lhe 
bands of intcrcst, ancl ,  plot Bcer's Law 
curves of nct absorbance versus pcr­
cen ta.ge componenl in lota! sta.bilizcrs 
an<l fülcrs. The net absorbanccs are 
thosc that would rcsult if the stabilizers 
and fillcrs were exactly 1 mg in 600 mg 
of Kilr powder. The percentage of com­
ponent in the PVC sample may be cal­
culated from the wc:ight of stabilizers and 
fillers ín the PVC samplc prcvio11sly de­
tcrmincd . Prepare standard sampks for 
preparation of Beer's Law curves by 
mixing tbe pure compounds of interest 
in appropriate amounts to give a set of 
matchcd sta.ndards. Thc fol\owing bands 
are us:ibk in ma.ny casrs : basic lcad car­
bonate, 1410 cm- 1 (7 .09 µ) ; calcin(·rt 
clay, 1075 cm-1 (9.30 µ.) ; calcium car­
bonate, 877 cm-1 ( 1 1 .40 µ) ; antimony 
oxide, 741 cm-1 (13.50 µ) ; basic lead sul­
fate, 1 130 cm-1 (8.85 µ) ; dibasic lea.d 
phthalate, 15.15 cm-1 (6.51 µ) . 

Infrared Analysis of PVC Resin 
10. (n) Identificalwn of Resin.-The

rcsin obt:i.incd during componcnt sepa.ra­
tions is in a tetr:i.chloroethane - tetra.hy­
drnfuran solution. Evaporate a few 
millil i ters of thc solution, a few drops at 
a. lime, on a m icroscope slide. Gcntle
heating wiil acceleratc drying. When the
resultant film is dry, pecl it from the

m fr:roscopc slíd.e.. Dry tbe film in a. 

va.cuum dcsicc:i.tor or va.cuun1 oven r o  
reduce solvcnt spectral interfcrences. T t  is 
advisablc to prepare a number of films 
from c,u:h sample in  order to obtain onc 
of suita.hlc quality and thickncss. Mount 
thc lilm in thc infrarc<l spcctrophotomc­
trr an<l record i ts spectru m from 4000 
cm- 1 (2.5 µ.) to 650 cm-1 ( í S  µ.) , using 
Condition C (sce Section 4(d)) .  

(b) Thc l'VC may be idcntificd hy i t s
over-all infra.n:d Si)ectmm. T f  the resi ; 1  is 
a. copolyrnc, of v inyl chloridc :i.ncl vi nyl
acetat.c, a. cadio;,yl band wi ll be ¡-:ircs(:nt  
at. l H2 crn-1 (5.74 µ.) , and if the :1moun t  
o f  :1 c <: latc- is grc;i.tcr th;rn ::t¡°lprnxi ;na l , · i y  
5 pcr cent, a bancl attributcd to  1 h r:­
accto.tc group is ¡xcscnt a.t 1020 cm -· 1 
(9.S(J µ.) . Take carc i n  Lhe interprctat ion 
of carbonyl bands in thc spectrum of the 
resin since these may also arise from the 
following : 

(1) Copoiymers othcr than acctate
(for cxample, acrylate) , 

(2) T ncomplet e t ·x ¡ r:tc t ion o f  (Trt::1.in
polynwric ester plaslicizcrs, 

(J) Oxidation of thc resin, ami
(4) Esterification of the resín by

cert.ain compounding ingredicnts. 
usually the carbonyi bands duc to 

residual polymeric pb.sticizcrs an<l to 
oxirln.tion n re ;lt iowcr frcqncncies than 
those clue to copolymcrs or to esteriGca.­
tion of tbe resin. 

Precision and Accuracy 

1 1 . Precisions and accuracies of Lhc
order of 1 per cent of componcnt valucs 
can be achieved for quantitative portions 
of thc mcthocl . Howcvcr, thc mc thod is 
íntcndr.d as a general mcthod to covcr a 
wide rangc of PVC compounds eithcr 
qualitatively, semi-quantitatively, or 
quantit.alivcly, and lhe prccision and _ 
accuracy will vary according to the spe­
cific formulations analyzed. 

Report 

12. The report shall include the follow­
mg: 

(4) Statement of  scctions of  rnethod 
used in analysis, 

(5) Sta.tement of scctions of method
modified,

(J) Dcscription of thc material testcd,
that is, lhe name, color, manufaclurcr, 
and other perlinent data, 

(6) Statcment of addí t ional mcthods
used in analysis, 

(2) Dcscription of sample prcparation,
(J) Description of spectrophotometer

uscd, 

(7) Indica.tion of possiblc intcrfer­
ences in analytical dclt:rminations, 

(8) Indica.tion of pn:cision an<l ac­
cura.cy, an<l 

(9) Date of test.
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��r� Deslgnatlon: D 2240 - 81''

Standard Test Method for 

A N B X O 4. 

RUBBER PROPERTY-DUROMETER HARDNESS
1

This �tanda_rd is issuc<l undc� thc fixcd dcsig��tion D 2240; thc nurnhcr immcdintcly following 1hc dcsignation indicatcs 1hc 
ycnr of º"l\"'ªI adoption or, m thc case of rcv1s10n, thc ycar of last rcvision. A numbcr in parcnlhcscs indicalcs thc ycar of lnsl 
rcapproval. 

Thi., mC'll"'d ha., hun approvcd for 11.te hy agC'ncie., of the DeparlmC'/11 af Deftc11.,,. to replacr mtcthotl., .U 11. I a11tl .1.111 ;,. 1:cdaal 
Tt!.fl /lfetl"'d Sta11dard 600I and method /084 of Federal Test Mcthod S1a11dard 406, and Jor li.rti11g i11 the Vo/J /11dex of 
Spec/f,catio11., 011d Standard.r. 

·���- Scclion 5.1.4 was corrcctcd cditoriallyin-Ocl�bc-;-¡·981. 

l. Scope

1.1 This method covers two types of durom­
eters, .A and D, and Lhe procedure for deter­
mining the indentation hardness of homoge­
neous materials ranging from sofi vulcanized 
rubber to sorne rigid plastics. 

1.2 This method is not applicable to the 
testing ofcoated fabrics. 

2. Applicablc Documcnts

2.1 A ST.M Standards:

D 530 Testing Hard Rubber Products2 

D 618 Conditioning of Plastics and Electrical
lnsulating Materials for Testing3 

D 785 Test for Rockwell Hardness of Plastics 
&! Electrical lnsulating Materials4 

D q49 Practice for Rubber-Slandard 
Teinperatures and Atmospheres for Test­
ing and Conditioningr, 

D 141 :'i Test for Rubber Property-lnterna­
tiotrn I H ardness2 

D 3040 - 81 Practice for Preparing Precision 
Statcrncnts for Standards Rclated to Rub­
ber and Rubber Productsr, 

3. Sm1111Mry oí Mcthods
3.1 The Type A duromeler is used for mea­

suring softer materials, and the Type D for 
harder materials (see Note 7, Section 9). This 
Standard perhlits hardness measurements 
based on eilher initial .i,ndentalion or indenta­
tion aftet specified periods of Lime, or both. 

4. Significancc
4.1 Thi� mcthod is based on Lhc penetration

of a soccir1ed wdentor forced into the material 
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under specified conditions. The indentation 
hardness is inversely related lo the penelration 
and is dependent on tite elastic modulus and 
viscoelastic behavior of thc material. The shape 
of tite indentor and the force applied to ---it 
iníluence the resulls obtained so thal there may 
be no simple relationship between the results 
obtained with one type of durometer nnd those 
obtained with either another type of duromcier 
or another instrument for measuring hardness. 
This method is an empirical test intendcd pri­
marily for control purposes. No simple rela­
tionship exists between indentation hardness 
delermined by this method and any fundamen­
tal propcrty of the material tested. For spcciíi­
cation purposes, it is recommended that 
Method D 1415 be used for soft materials and 
Method A of Method D 530 or Method D 785 
be used for hard malerials. 

5. Apparatus
5.1 Hardness-measuring npparatus or du­

romctcr consisting of the íollowing compo­
nenls: 

5.1.1 Pres.rnr Foot with a hole having a di­
amcter belwecn 2.5 and 3.2 mm (0. IO and 0.13 
in.) céntercd al lea_st 6 mm (0.25 in.) from any
edge of lhc fooL· ¡_, . �-. ,.,. 1 · 

1 This mcthod is undcr the jurisdiction oí ASTM Cnm­
millcc D-11 on Ruhhcr and is thc dircct rcsp(lnsibility of 
Subcommillcc D 11.10 on Physical Tests. 

Currc�t.cdition ªPJ?roved March 27, 1981. Publishcd May 
1981. Onginally pubhshed as -D 2240- 64 T. Last previous 
edition D 2240- 75. 

� A111111nl llook of AS1"M Srandard.,, Pnrl 37. 
; Anm,al /Joak of AST/lf S1a11dnrd.1, l'arts 22, 35 nnd J'I.
, A111111nl /Jook of ASTM Sta11d<1rcl.,, l'nrls 35 and .l'l. 
'A111111nl /Jook of ASTM Standard.,. l'arts 37 and JR. 



5.1.2 J,,de11tor formed from hardened steel 
rod wilh a diamcter between 1.15 and 1.40 mm 
(0.045 and 0.055 in.) to the shape and dimen­
sions shown in Fig. 1 for Type A durometcrs 
or Fig. 2 for Type D durometers. 

5.1.3 /ndicating Device on which the amount 
of extension of the point of indcntor may be 
read in tcrms of graduations ranging from zero 
for full extension of 2.46 to 2.54 mm (0.097 to . 
0.100 in.) (Note I) to 100 for zero extension 
obtained by placing: presser foot and indentor 
in firm conlact with·a flat piecc of glass. 

NoTE 1-Type A Shore Durometers serial num­
bers I through 16 300 ond 16 351 through 16 900 
and Typc A-2 Shore Durometers numbcrs I through 
8077 do nol meet the requirement of 2.46 to 2.54 mm 
(0.097 to 0.100 in.) ex.te·nsion of the indentor al zero 
reading. These durornelers will give readings which 
are low by amounts ranging from 3 units al 30 
hardness to I unil at 90 hardness. 

5.1.4 Calibrated Spring for applying force to 
the indentor in accordance with one · of the 
following equat�ons: <. 

Force, N - 0.550 + 0.075 HA (l) 
where HA is the hardness reading on a Type A 
durometer, and 

Force, N - 0.444Sllu • (2) 
where Ho is the hardness reading on a Type D 
durometer. · · · 

6. Test Specimen
6.1 The test specimen shall be at least 6 mm

(0.25 in.) in thickness unless it is known that 
identical results are obtained with a thinner 
specimen (Note 2). A<Specimen may be com­
posed of plied. pieces :to obtain the necessary 
thickness, but determrnations made on such 
spccimcns may not agte� with those made on 
solid specimcns because the surfaces between 
plies may not be in complete contact. The 
lateral dimcnsions of the specimen shall be 
sufficicnt to pcrmit measurements al leasl 12 
mm (0.5 in.) from any �dge unless it is known 
lhat idcntical results are obtained when mea­
suremcnls are made al· a lesser distance from 
an edge. The surface of the specimen shall be 
ílat over sufficient area lto permil thc presser 
foot to contact the specimcn over an arca hav­
ing a radius of al least 6 

1

mm (0.25 in.) from the 
indentor point. A suitable hardness determi­
nation cannot be made on a rounded, uneven, 
or rough surface. • 

D 2240 

:Norn 2-The minimum requirement for lhe 
thickness oí the specimen is dependen! on the exlcnl 
oí penetrntion oí the indentor into tite specimen; thal 
is, thinner specimens may be uscd for materia Is hav­

ing hardness values at the upper cnd ofthe sea le. The 
minimum distancc from thc edge at which measure· 
ments may be made likcwise decrcascs as thc hard­
ness increases. For materials having hardness valu" 
above SO. Type D durometer, the thickncss of the 
specimen should be al leasl 3 mm (0.12 in.) and 
measurcments should nol be made closer than 6 mm 
(0.25 in.) to any edge. 

7. Callbration
7 .1 The spring can be calibrated by suppor1·

ing the durometer in a. vertical position and 
resting the point of the , indentor on a small
spacer al the center of one pan of a balance as 
shown· in Fig. 3 in order to prevent interferencc 
between presser foot and pan (Note 3). Thc 
spacer shall havc a small cylindrical stem ap· 
proximately 2.5 mm (0.1 iri.) in height and 1.25 
mm (O.OS in.) in diameter, and shall be slightly 
cupped on top to-accommodate the indentor 
point. Balance the mass of the spacer by a tarc­
on the opposite pan of the balance. Add known 
masses to the opposite pan to balance the force 
on the indentor al various scale readings. Thc 
measured force (9.8 X mass in kilograms) sh�II 
equal the force calculated by either Eq l

0

wi1hin 
± 0.08 N or Eq 2 within ± 0.44 N. 

NoTll 3-lnstruments specifically designed for 
calibration of durometers may be used. Zwick & Co .. 
Control Equipment 7501, can be uscd for calibraliQn 
as it is capable of measuring or applying a force on 
thc point of thc indentor within 0.004 N for a Typc 
A duromelcr and within 0.02 N for a Typc D durom­
etcr. Zwick Control Equipmcnl 7501 with serial num­
bers higher than WA-20301 are satisfactory for this 
work. lnstruments with lower serial numbers must b( 
modified. 

7.2 Frequent checks inbetween calibrations 
in accordance with 7.1, of the indentor by 
means oí a test block supplied by the manufac­
turer should be made to monitor the condition 
oí the indentor re_lative to possible wear or 
damage. 

8. Conditionlng
8.1 Tests shall be made at 23 ± 2° C (73.4

� 3.6ºF) if the temperature oftest is not spcc­
afied. When tests are· made at. other tempera­
lu res, it is re_commended that they be made at 
one or more ofthe standard tdnperatures givcn 
in Practice D 1349 or Procedure A oí Method 
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D 618. The durometer and specimens shall be period specified. 
conditioned al .thc.temperat.ure..of,Jcsl:..for_.at.._.,,.t.i...,,-q-0Te ·6--'Duromelers· havin� ·unly"II'' nr.udmum
least I h before test for materials whose hard- indicator cannot be used to obtam hardncss valucs at 
n�ss is not dependent on the relative humidity . var!ous tim.e intervals,. nor in tesling vinyl plastics
(Note 4). For materials whose hardness ¡5 de- wh1ch requue the readmg to be taken at IS s. 
pendent on the relative humidity, the speci- 9.3 Make five measurements of hardness et 
mens shall be conditioned in accordance with different positions on the specimen al least 6 
Procedure A ofMethod D 618 and tested al the mm (0.25 in.) apart and determine the medi;rn 
same conditions. value or the arithmetic mean. 

NoTI! 4- When a durometer is moved from a 
chamber bclow room lemperature to a higher tem­
perature, the duromeler shall be placed in a suitable 
desiccator or airlight container immediately upon 
rcmoval and allowed to remain lhcre until the tem­
pcralure of the duromcter is above the dew point of 
lhe air in lhe new environment. 

9. Proccdure
9.1 Place the specimen on a hard, horizontal

surface. Hold the durometer in a vertical posi-. 
tion with the point of the indentor al least 12 
mm (0.5 in.) from any edge of the specimen, 
unless it is known that identical results are 
obtained when measurements are made with · 
the indentor al a lesser distance. Apply the 
pressor foot to the specimen as rapidly-as pos-. 
sible without shock, keeping the foot parallel 
to the surface of the specimen. Apply just suf­
ficient pressure to obtain firm conta_ct between 
pressor foot and specimen. 

Norn 5-Deller reproducibility may be obtained 
by using either a durometer stand or a mass centercd 
on the axis of the indentor or both lo apply the. 
pres�er fool lo the specimen. Recommended masses 
are I kg for the Type A durometer and 5 kg for the 
Type D durometer. 

9.2 Unless otherwise specified, read the scale 
within I s after the presser foot is in firm 
contact with the specimen, unless the durome­
tcr has a maximum indicator, in which case the 
maximum reading is taken. lf a reading after a 
time interval is specified, hold the presser foot 
in contact with the specimen without change in 
position or pressure and read the scale afler the. 

NOTE 7-lt is recommended that mcasurements 
. be made with the Type D durometer when values 
· above 90 are obtained with the Type A durometer
and that measurements be made with the Typc A
durometer when values less than 20 are obtained with
lhe Type D durometer. Values below 10 Type A are
inexact and should not be reported.
10. Report

l0.1 The report shall include the following:
l0.1.1 The hardness valve obtained,
10. l.2 Complete identification of material

tested, including date of vulcanization, 
10.1.3 Description of specimen, including 

thickn�ss and number of pieces plied, if less 
than 6 mm (0.25 in.), 
· 10.1.4 Temperature of test if other than

23 ºC, and relativc humidity When hardness br
material is dependent on humidity, i
:. l0.1.5 Type and manufacture of durometl',00 

10. l .6 lndentation hardness time interva1Jt2 <f.
which reading was taken (Note 8), !lnd !: t5 a: . 1-

10.1. 7 Date of test. . w 1- z 
. . 

0 UJNorn 8-Readings may be reported in the for.I1J:� u 
· A/45/15 where A'is the typc of durometer, 45 Aicee
· reading, and 15 the time in seconds that the press

lfooi is in firni' contact with lhe specimen. Simila , - ,-_: 
D/60/1 indicnles a reading of 60 on the Type 
duromeler oblained either within Is or from a m -� •-, 
imum indicator. 
11. Precision 'i! ..

11.1 Precision statements are in the proccs( ·
of being prepared in accordance with D 3040.-
81. They· will be added to this method when
they are completed.
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FIG. 1 lndenlor for Type A Duromcler 

FIG. l lndentor for Type D Durometer 
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FIG. J Appa.ralus íor Calihratlon oí Duromeler Sprlng
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The American Society far Te.rting and Materials takes no poJition respecting the v_alldity of any patenf righu asurted i� 
ccmnectio11 wifh mry ifem menfioned in flri.r .rtandard. Users of thi.r .rfandard are expressly adi•ised that determination of the va/idil)' 
of any such patenf riglus, and the risk of infringement of such rights, are entirely their own responsibility. 

Tlris standard ü s11bject to revi.<ion at any time.by the respnn.rible teclrnical commiuee and must be reviewed e1·ery Jil•e )"C'OrJ 
and if not reví.red, eit/rer reapproved or ll'itlrdrawn. Yo11r comme111.r are invited either for revi.rion o/ tlri.r standard or Jor additiono/ 
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1. NCB1AS A CCNruLTAR

� R B X O 5. 

1.1 Para la aplicación de la presente Norma, no es necesario la consul 
ta específica de nirBuna otra. 

,, 

2'. CBJETO 

2.1 La presente NoD11a establece el rrétcxlo para deteD11.inar las propiEda 
des de tensión de las pelíp.ilas y láninas plásticas con espesores meno-
res d� 1,00 rnn. 

3 .' DEFINICICNES 
' 

3 .. 1 Falla de rasgado. Es la. falla par tensión prcrlucida por rohlra,. 
inicia:la en un borde del espécirren y que progresa a trav�s de él en for 
ma lenta pe:ro. suficiente para prcxlucir una a.u:va irregular de carga-de-
foD11ación. 

· · 

3 .2 Defonnaci6n. Es la relación entre el alargamiento y la lon;¡ihld 
del trano original en el esp€cimen, o sea, el cambio en lcn:jibld por 
unidad de lrn"Bi b.ld original. Se expresa cano una relación ·sin dimensio-
nes. 

3. 3 · Punto de fatiga .. Es el primer µmto sobre la curva Ca.I'Ja-defonna­
ci6n, en el aial se prcduce un incranento en la deformación sin un in-
·cranento en la carga.

4. APARATC6

-4.1 Mordazas. Sistana dé sujeción que evite el resbalaniento y la dis
tril:uci6n desigual de tensión.

4.2 Micr6netro con precisión de 0,0025 rnn.

4.3 Aparato de medida con precisión de ! 0,25 mn, adecuado para ma'lir
el ancho de los espec�es .

� 
r;:--::-::::-::::-::-:------�-------�------lR.D. Nº 085-83 ITINTEC D;/DN 83-04-15 6 PAGINJ\S . 

e.o.u. 678.5 REPROOOCCiffi PROUB IDA 
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4. 4 Guillotina para cortar los especímenes al ancho aprcpürlo y prcrlucir 
bordes limpios, rectos, paralelos y sin imperfecciones visibles. 

4 .5 Máquina de ensayo del tipo de velocidad constante de separ'aci6n de 
las mcrdaz':13 y equipada coi:i_J·:egistro para representar gráficanente la car

. g
+
a de tens16n y la separac1O1:1 de las mordazas, anbas con una precisi6n de

2%. 

5. PREPARACICN DE. 103 ESPOCIMENES

5.1 Los especwenes deben ,consistir en tiras de ancho y espesar unifonnes 
y de lon:Jitud 50 nm mayor que la separaci6n entre las mcrdazas. 

5 • 2 El · ancho debe estar canprerrlido entre 5, O rrm y 25, O mn. 

5. 3 La relación entre el ancho y el espesar debe ser qano mínimo · 8 , pues
cuando el es�cimen es mtls an:_Josto, se aumentan los efectos tanto de la
tensi6n en los boi::des caoo'c1e las fallas.

5. 4 Al cortar los espec.únenes debe tenerse el mayor ruida:lo pooible para
evitar muescas y rajaduras, ;par cuanto son causa de fallas pranaturas.

5. 5 Sianpre que sea posible, deben seleccionarse especnoones tales que su
espesar sea unifanne dentro del 10% de su espesor naninal para pelírulas
de O, 25 nm o menos de espesor y dentro del 5% para peU:rulas con espesares
mayares.

s. 6 Si se cree que el material es anisotr6pico (arienta:lo), se preparan �:; �
dos conjuntos de especímenes, uno con sus ejes paralelos a la direcci6n es ;t. 2E 0 

pera:1a de anisotropía y el otro con sus ejes nonnales a dicha dirección. � g <'f 
c.:,  

5. 7 Número de especwenes 

5. 7 .1 Si se trata de materiales isotrópicoo ( no orientados) , deben ensa- � f�
yarse par lo menos 5 especírrenes de cada muestra. 

5. 7. 2 si se trata de materiales anisotr6picos (orienta:los), deben ensa­
yarse mínimo 10 especímeres, 5 en dirección transversal y 5 en dirección
longitudinal al eje principal de anisotropía. ·

5.7 .3 Les especmenes que fallan par algún defecto ob\rio,; pero no dentro 
de la merlida de ,lofBitúd, oeben descartarse Y repetirse los ensayoo, a no 
ser que dichas fallas constib.Iyan una variable aiyos efectos se desean es 
tudiar. 

5.8 Acorrlicionamiento y·ensayo de los especweres 

s a '1 Los especfuteres se acarrlicionan � 23ºC � 2ºC y 70% ·.!: 5% de hume­
a�· relativa O de aaierdo a la Nonna Técnica ITINI'EC 311. 251 "Plásticos. 
Atrrósferas normales para el' acorrlicionaniento y ensayo de materias plás-
ticas. 
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6.1 · La velocidad o rapidez de separaci6n de las mordazas de la máquina 
de ensayo cuarrlo trabaja sin carga, debe mantenerse entre el 5% de su va­
lor cuando trabaja con ta:ia la capacidad de carga. 

6. 2 La ·velocidad del ensayo se calcula a partir de la velocidad de def or
mación inicial (ver rumeral 6.3) mErliante la siguiente ecuación : 

dorrle : 
A = b.c

A = es la velocidad de separación de las mordazas, en milíme­
tros por minuto. 

b = es la separación inicial de las mordazas, en milímetros 
c = es la velocidai de deformación i·nicial en nm;mn.min. 

6. 3 La velocidad de defannación inicial debe ser la irrlicada en la Tabla 1
o la in:licada en las �pecificaciones del material bajo ensayo.

Alarganiento a 
la rotura ,en % 

inferior a 20
20 a 100 

mayar de 100 

Para 

'I:2lliLA 1. • Cortliciones de Ensayo 

Velocidai de defor 
mación inicial en -
nm/mn.min 

0,1 
·O ,5

10,0

Separación inicial 
de las mordazas en 
mn 

125 
100 
50 ' . 

' ' '

la detennii;iaci6n del malulo de elastic�dad 
' ' 

' 

' 

l 

·.0,1 250 

Velocidai de se 
par ación de las 
mordazas en 
nm/min 

12,5 
50,0 

500,0 l 

25 

I:� .'ai 2ii.: 

6.4 Cuarrlo se dificulte la clasificación del material en base a los valo-1!!Jiil 
res de los porcentajes de alarganiento a_ la rotura, debe utilizarse �a me-· 
nor velocidad de deformación (ver Tabla 1) 

Ir 

6. 5 Para determinar el valor de los malulos se utilizan especímenes dif e­
rentes siempre que sus dimensiones y velocidad de defc:n:maci6n no sean las
misnas de las anpleédas para calrular otras pre.piedades de tensión.

7. PRixmnm:NrO

7 1 Se selecciona una determinada carga a la cual se espera· que por lo me 
n� en los dos tercios superiores del espécimen se prc::rluzca la rotura, -

efectuartlo con anterioridad ensayos para escexJer una canbinación adecuada 
de carga y ancho del es�pimen. 
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7 • 2 Se mi�e el �e� de la secci6n transversal en varíes µmtos a través 
de su lorxJitu:1, mJ.d.1.endo el ancho con una precisión de O ,25 rrrn, y el es­
pesor cxm una precisión de· 0

1
,0025 nm, para especímeoos de espesares 1reno 

res de O, 25 nm y a una precisi6n de 1% para especímenes de espesores ma­
yores. 

7. 3 La separación inicial de las mordazas debe ser de un mínimo de 50nm
para materiales cuyo alargamiento total a la rotura es igual o superior
al 100% y de un mínimo de 100 nm para materiales cuyo a1argéllliento total
a la rotura es menor al 100%.

7 . 4 la velocidad de separacii5n de las mordazas se selecciona de acuerdo 
con .la Tabla 1, para cbtener la velocidad de deformaci6n deseada. 

7 .5 Cuando se desea medir una secci6n de ensayo diferente a la lorgitud 
total entre las mordazas, se marcan los extremes de la secci6n con tinta 
o con un lapiz suave. las mfircas no deben rayar la superficie ya que ¡:u.e 
den causar fallas prematuras eri el espécimen. 

-

7 .6 Se coloca el espécimen entre las mo:rrlazas, tenierrlo cuidado de ali­
near su eje lon:Jitudinal con.la línea imc:ginaria que une1los.¡::untes de 
fijación de las mordazas a la máquina. Se ajustan luego las mordazas en 
fanna suave y f inne hasta e>-: grado necesario ¡:ara reducir al núnirno el 
deslizaniento del espécimen durante el ensayo. 

7. 7 Se ponen en marcha la máquina de ensayo y se hacen las lecturas co­
rresporrlientes ¡:ara elaborar un gráfico de la carga aplicada contra el
alarganiento del espécimen. · 

7. 7 .1 �i se utiliza la lQnJitud total entre las mordazas cano área de·
ensayo, se elabora un gráfico de la carga aplicada contra la separación 
de las mordazas. 

7. 7. 2 Si ;se ha marca:io una zona espec.íf ica s cbre el espécimen, se sigue,
par medio de divisiones u otro aparato apropiado, el desplazaniento de
sus líneas límites, una con respecto de la otra y si se desea elaborar
un gráfico de la carga aplicada contra el alargamiento, se tonan varies
valores de. alargamiento y las corresporrlientes cargas sostenidas medidas
por el aparato.

7 .8 Si se va a determinar el valor del m6:1ulo, se selecciona una deter­
mina:la carga y un valar de velocidad capaces de prcrlucir una curva de 
carga-alargéllliento que forne entre 30 º y 60º con el eje hari�o�tal. Para 
mayar exactitu:1, se utiliza la escala de carga de mayar sensibilidad pa­
ra la cual se cumplen estas condiciones. El ensayo se susperrle cuarrlo la 
curva se desvía de su linealid�. 
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8 .1 Factor de rotura (naninal). Se calcula dividierrlo la carga máxima 
entre el ancho original m!nirho del espécimen. El resultado se expresa 
en �ue�za por unida:i de 'ancho (N/cin) , con tres dígitos ·significativos.
Se 1.nd1.ca el espesor del espécimen con aproximación de O, 0025 nm. 

8.1.1 Ejanplo. Factor de rotura = 17 ,8 N/an de ancho para un espesor 
q.e 0,13 mn. 

8. l. 2 Esta fonna de expresar los resultados es usual para películas · 
muy delga:ias con espesares menores de O ,13 mn, para las cuales la car-

. ga de rotura µierle no ser prcporcional al área de la sección transver­
sal y ruyo espesar ¡:uede ser difícil de determinar con precisión . .Ade­
más, las películas que tienen efecto lélllinar debido a la orientación, 
efecto� superficiales, cris\.alinidad no uniforme, etc. ·tienen prq:,ie-
dades desproporcionadas al área de la secci6n transversal. . ·

8. 2 Resistencia a la tensión (naninal) . Se calcula dividierrlo la car 
. ga máxima entre la mfuima seccion transversal original del espécimen. -

El resultérlo se expresa en fuerza por unidad de área (N/an2) con tres 
dígitcs significativa;. 

8. 3 Resistencia a la tens.i6n a la rotura (naninal} . Se calcula de
igual fonna que la resistencia a la tensión (ver 8. 2) , pero utilizarrlo
la 'carga de rotura en lugar de la carga máxima.

8. 4 Porrentaje de alargamiento· a la rotura. Se calcula dividierrlo el
alargéll\iento en el marento de rotura del espécimen entre la lorqitud
inicial del mismo y multiglicando por 100 � El resultado se expresa en
parreptaje con dos dígitcs significativos.

8�5 Resistencia en el punto de fatiga. Se calcula dividierrlo la carga� 
en el punto de fatiga entre la mínima sección transversal original del 
espécimen. Se expresa en fuerza por unidad de área (N/an2), con tres dí 
gitas. significativos. -

8�6 Porcenta·e de al éll\iento en el 
diendo el alargamiento en e µinto e 
del mismo y multiplicarrlo por 100. Se 
gitos significativos. 

nto de fati a. Se· calcula divi 
fatiga entre a lorqitu:1 inicial­
expresa en porcentaje con dos :dí-

8. 7 Malulo de elasticidad. Se calculc:1_ trazando una targente a la nor-
_· ción lineal inicial de· la curva· carga"-alárgéilliento� seleccionarrló mal-­

quier punto sobre esta tangente y dividiendo la resistencia a la ten-· · 
sión entre la d.efonnaci6ri corresporrliente. Para este ensayo, la resis­
tencia a la tensión se calcula dividiendo la c�ga entre el pranedio de
la sección transversal original del espécimen. El resulta:io se expresa 

· en fuerza par unidad de área (N/an2). . . · · 

8.8 La::desviaci6n nónnal · (estimérl.a) para cada ensayo.. Se calcula me­
diante la siguiente ecuaci6n: 

s =V czx2- 11X2) / (n-1),
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S = es la de3V'iación ronnal est:inada, con dos digitcs stgnifi 
cativos. 

X = es el valar de una cbse:rvaci6n simple. 
n = es el núrero de cbservaciores 
x = es la media aritmética del crnjunto de d:>s.e:rvaciores 

9. INroRME

9.1 En este debe indicarse ; 

9.1.1. Identificaci6n canpleta del material ensayérlo y orientación de los 
espécímeres con respecto a la anisotrcpía (si la hubiere). 

9 .1. 2 · Ancho, espesor y lorqi tud de lo.s es¡::écímenes . ' · 

9 • l. 3 · Separación inicial de las mordazas . 
1, 

9 .1. 4 Núnero de especímenes ensay adoo • 

9 .1. 5 Tipo de mordazas. utilizadas, incluyerrlo revestimientq. 

9.1.6 Valores pranedio obtenidoo. 

9. l. 7 Lugar y fecha del ensayo. 
' 

. 

9.1.8 Cualquier otra,cbservaci6n. 

10. .ANI'ECEDENI'ES

10.1 CX)PANI' 23: 5-014 Películas y láninas plásticas. Determinaci6n de 
las propiedades de tensién. 

10. 2 A5'IM o 882-67 Starrlard methcrls of test for ten.si le prcperties of 
thin plastic sheetin:_J • 
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STERIL IZA TION OF MEDICAL PRODUC TS 
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Vienna, Austria 

Presented by R.N. Muklrerjee 

INTRODUCTION 

The International Atomic Energy Agenéy (IAEA), in collaboration wd!· 
WHO, prepared in 1967 a Recommended Code of Practice for the Radio·
·'§_terilization bf Medical Products.1 The primary objective of thtH,e re-<:o!TI · 
Ínendations was to serve as a guide in drawing up national stam1 :trds and 
rules regulating radiation sterilization practices in Member States. In th•' 
light oí new experience obtained from the operation of radiation sterilizat'., 
facilities and practices in several Member States, the need for bringing u:· 
to date and revising the recommendations has been emphasized by many 
leading experta who have also given their comments and suggestions in th'" 
m��- • J 

In response to the above·mentioned need the IAEA established a smai 
working group to continue with the Revision of the Recommendations for 
Radiation Sterilization of Medica! Products. The purpose of the small 
working group is to serve as the task force to continue and complete the 
revision of the Recommendations, taking into consideration the relevant 
scientiflc and technical developments and experts' comments. The first 
meeting oí this working group was held in Vienna on 5 - 6 April 1974, in 
which the foliowing experts participated: Dr. V.G. Khruschev (USSR). 
Dr. A. Bishop (UK), Dr. R. Chu (Canada), Dr. J.C. Kelsey (UK), Dr. V. K. 
[ya (India). Dr. E. Christensen (Denmark), Dr. N. _Holm (Denrnark), 
Dr. K. H. Peter (Federal Republic of Gerrnany), Dr. tl. N. Mukherjee (IAEA)

and Dr, L. Sztanyik (IAEA) (Chairman). On the basis oí the discussioris ami 
comments and at the request oí the working group, Drs Bishop, Kelsey and 
Chu jointly helped in preparing the draft revised version which was sub· 
sequently circulated to ali the members of the working g?'oup as well as 
to all the participante of the Agency Symposium on Ionizing Radiation for 

terilization of Medical Products and Biological Tissues, held in Bo1'.bay, 
9 • 13 December 1974, the Proceedings of which appear in this volume. 

These Recommendations relate to the radiation sterilization oí medical 
:: products 2, the precise definition or the term 'medie al products' being the 
j responsibility oí national health authorities. The Reéommendations are 
i not intended to be construed as a working Code of Practice but only attempt 

to highlight the different areas which need consideration by the qational 
health authorities of the Member States while developing the sterilization 
practices for the public health care items by ionizing radiation. As new 
technical information and experiences accumulate in the futura, particularly 
from the implementation oí such practices in the developing Member States 
in the tropics, the document may need further revising and up·dating. The 
Recommendations are intended for application primarily to single-use 
medical devices, although they may also be applicable (in part o:r entirely) 
to biological materials and drugs. 

For ease of presentation the Recommendations for Radiation Sterilization 
oí Medica! Products will be discussed under the following separate broad 
headings: 

l. 

(i) Manufacture
(ii) Microbiological control of the radiation facilities

(iii) Operation of radiation sterilization facilities

MANUFACTURE 

The primary manufacturer, in order to exert the necessary micro· 
biological control, must ensure that ali steps in the preparation of articles 
to be sterilized by irradiation are carried out in accordance with an existing 
code of good manufacturing practica, e. g. WHO Technical Report Series 
No. 418, Annex 2 (1969), WHO 1211 Geneva 27, Switzerland. For the sake 
of convenience oí the users and for completeness of the document, the major 
aspects -of the Recommendations pertinent to the manufacturing practice and 
the production site are discussed in the following separate sections .. 

1.1. Premises 
-· �

1.1.1. The medica! products should be manufactured in areas designed to , la:
suit the operations involved and should minimize the risk of bacterial '.: tildcontamination of such products. The búildings should be constructed \. 

One of the symposium sessions in Bombay was devoted to open discussion i 
lof the draft recommendations and to receiving further revisory cornments for
their inclusion, where essential. This document has resulted from those 

or modified to prevent the entrance and harbou�ng of vermin. Waste , � 
materials should be collected and sealed into �uitable containers for o 
removal to collection points outside the -building&. It should be disposed 
of at regular and frequent intervals. The extent of necessity and the 
standard should be determined for each manufacturing area, and would 
depend on the nature of the work and the degree of handling and 

O\ 

iscussions. Two of the members of the working group, Dr. E. Christensen 
nd Dr. N. Holm (both from Denmark), have expressed their disagreement 
ith the current version of the document and the Recommendations therein, 
s they consider that many of the_ practices and standards incorporated in the 
urrent document may be inadequate in providing public health safety 
ssurances as required by the Scandinavian countries. 

-··'- -. ··--. . ______ . .,,.__, __ ,,.._. ___ ...... --�� ...... .. . 

exposure of the products concerned. 

"1i'iHstüb l:AetmlAl DE 116ENtER11 
tll!Ul¼AP Of NOOE� TEChlCOS 
jtrn1,t1;? ¡ fa<,:;.,; CENTRAi. 

1 Medica! products may be deflned u lidruga, material• and devlces whlcb are uaed for prophylacUc, 
. d�agno1tlc !'!_d !_h��_p�utJc. pµ_rw1�1 ln sur2tcal and. cllnlcal DrQCedures and whleh arP. '"""lr"d tn h" ,1,.,11,. 
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W•ter used in the manufacturing process, or for any oth<>r r€'1 ev'-''" 
purpc,se, shsuld be monitored microbiologically from time to tirn,· 
to prevent it becoming a serious source of contamination. 

1:1.3, Storage conditions should be without physical c;>r chemicat effect •.'i· 
materials or components. Closed containers s-hould be used fo!' :1'.' 
storage. 

1.2
1 

Eguipment 

1.2.1. Equipment should be used in the production of sirnrle-use medicat 
supplies to be designed to facilitate cleaning, and to preverrt fore'•:

matter, oil or lubricants coming into contact with the pro<lucts or 
the c�mponents. Materials which may disseminate partic1es or 
fibres should not be used in clean rooms. Use of cardbo-,r,!.- 1 11,,.,. : 

for transport of raw materials, components, etc. shouli\ h" :wni, 

-,\ 

\. 

1.2.2. Written instructions for each piece of equipment should be madt> 
readily available to the person(s) responsible for cleanir�� the 
equipment. The necessary enforcement of those instructions shou Id 
be the responsibility of the microbiologist in charge. 

1,3. Hygiene 

1.3.1. No person known to have skin lesions on exposed surfaces of the 
body, or to be suffering from a disease in communicab\P form 0r

to be the carrier of such a disease should be employed on :>rodn,'.'•·• '. 

processes. All operatives must be medically examined bt> f0'.'-' 

employment. 

1.3.2, Ali staff engaged in production ehould be supervised in respect 0f: 
(a) syetemic diseases
(b) their personal hygiene
The supervision should be the responsibility of a qualified pers<Jn
prefereably with a medica! background.

1.5. The microbiologist sbould be responsible for¡ 

1.5,1. Continuing monitoring and recording of envtronmental microbial 
- conta:rnination; isolating and identifying unusual contaminante arui

attempting to determine ·their sources. , 

1.5,2. Investigation of the level of microbial contamination of the pl'oduct 
and elimination of the sources of contamination where possible. 

1. 5 ,3 , Provision of wri tten hygiene regulations and their imple�entation,

1.5 .4. Provision of written cleaning schedules for all areas and equipment 
and their implementation. 

1.5.5. Definition of plant (factory) performance, and routine monitoring 
of the performance (microbiological) of air conditioning and filtration 
equipment. 

1.6. Packaging 

The following are general requiremente which may be modified or 
augmented by the requirements of individual specifications. 

1.6.1. Each item should be eealed in a unit container. 

1.6 .2. The unit container should permit sterilization of the contente in eitu. 

1.6 .3. The packaging of the unit container should be adequate to ens ure 
maintenance of sterility after radiation sterilization and should 
provide adequate physical protection for the contente under normal 
conditions oí handling, transit and storage. 

1,6.4. It should be designed to ensure that the product can be presented 
for use in an aseptic manner, and that Ónce op.ened it cannot be 
easily re·sealed, 

1,3.3. Personnel should be encouraged to report to the supervisor the 1 6 5 development of any symptome, Maintenance etaff should be adequately • • • A suitable number of unit container& should be packed into ehelf
container e for ease of storage and to assist mai,ntenance of steriiity.trained in hygiene and clean room routine. \ 

1.4
1 

Microbiological control 

1.4.1. There should be a competent microbiologiet with adequate labor:\tory 
facilities who ehould have reeponsibility for ensuring the producti0n -
site hygiene. 

1.4.2. The laboratory should preferably be on the manufacturer's prPmis.,,�;. 
The laboratory etaff ehould be capable of carry! ng out rou ti ne tes 1" 

with a low level of adventitioue contamination. 

1.4 .3 . The microbiologist should be resportsible to the Board of Di rector" 
----- ----º� :U:lce __ Qy�li:t'l__C_QJrtrQller...aruLsbQuld_ he. lnrlPnPnrl_Pnt nf nr·nd1:,-i:,": 

l.7. Markini..2L<:C>ntainers
,-

The followiag are general requirements which may be modified or 
augmented by tht! requiremente of individual specification. Unit containers 
ehould include in their markings: 

l. 7-;-l. Desc,ription oí contente (this description may include approved --
abbreviátions if the container is too small for ilff/Q111Aii#1�10NAL DE fN6ENt[f?I.I,

. U1flOAO Ot f-AOC' ESOS TEChlCOS 
l. 7 .2. The word STERILE in prominent lettering 131 BLIOl ECA CENTRAL 

, ,, ,, ""''-- ----- - ---_____ .., -- ---- -- - ---- -·----� -------·------------------------ �----- -· --- - - . 



An identUication reference to the batch and/or the date of manufacture 

l. 7,5. The words "Destroy after Single Use" or similar approved wording

l. 7 ,6. Cautionary advice against hazard if applicable 

l. 7. 7. Any necessary instructions for aseptically opening the pack 

1,8
1 

Shelf containers shall include in their markings: 

1.8,1. Description of contente 

1,8,2. The word STERILE 

-.� .8.3. Name, and address of manufacturer 
\. 

1.8.4. The identification reference as in 1.7.4. 

1, 8.5. Date of ateriUzation (month and year), e. g. Steriliza tion 
Date: January 1975 

1. 8.6. A statement of storage requirements if applicable

2, MICROBIOLOGICAL CONTROL OF THE RADIATION FACILITY 

2,1. · Commissioning of radiation sterilization plants 

The health authorities of sorne countries (e. g., the Scandinavian 
countries) require the use of standardized microbiological preparations 
as part of the commissioning procesa on the grounds that they measure 
what the process aim is designed to achieve, i. e. the killing of micro· 
organisms. In addition, they provide an independent check on physical 
and chemical dosimetric systems, as experienced from the instances wh•:;-·· 
that monitoring has proved uaeful. They consider that the extra time and 
trouble taken, which they report as not being very great, is well justified 
by the provision o! an additional and independent cross-check aimed at 
facilitating the public health safety assurances of the consumers. \

In many other countries the health authorities do not require the use 
of standard microbiological preparations. They consider that once the 
sterilizing radiation dose has been established the object of the sterilizatior. 
plant is to deliver the required dos e accurately. The available physical 
measurement and chemical dosimetry is sufficient to ensure that this can 
be done effectively. They concentrate their efforts primarily on using 
reliable dosimetric systems by insisting on the employment of skilled str.ff 
and by the use of externa! reference standard& for efficiency calibration 

lAIIA 

si tuation is expected to be clarified with the passage of time and the accumu • 
lation of more operating experience. Meanwhile the health authorities of 
a Member State must decide this matter on the basis of relevant published 
work and such expert advice as they may seek. 

2.2. Routine process control 

As stated above (Section 2 .1.) there is still controversy over the role 
of using the microbiological standard preparations in routine procese control, 
although disagreement is leas marked in this context than in that of com • 
missioning. Most of those who advocate their use at commissioning do not 
generally recommend their routine use but would retain them as an additional 
technique for checking performance for use on special occasions and 
circumstances. Those who do not favour their use at the commissioning 
stage may fail to see any justification in using them thereafter. Only time 
and experience will resolve this situation. 

2 .3. Quality controla and assurance of sterility 

When a correctly designed, commissioned and operated plant is used, 
the receipt by the product of the sterilizing dose is assured by dosimetry, 
and there should be no need for the routine use of microbiological prepa· 
rations or for routine sterility tests. However, health authorities or 
purchasers may require either or both forms of test. 

t• 

of the irradiation facility, They·cons_ider that, for the use of microbiologi<'i\ 1 

preparations, a substantial expenditure of time and trouble is needed anc! · 

.:that thia. should be better devoted to the improvement of the dosimetry systern. 
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l

' �an eri 
puestas a bajos niv.eles! de 1 tad ación entre

1 
! 1*stalac1one�· puc��ar,t1; Yfüe� ;

1
tr �·-réali�

la octava y la décimo ¡q�nta semana dp; ! Zfidos a pac*ntes que, ltan: s1tl , '1e_ uesto�
embarazo. 1 : • 1 

• ! í ! a: rayos X fa,ra �u ,t����JtA�º , .. é�jco1 
Asimismo, según el, trabajo, llamado· 1 (UPI). : · : · , 1 H 1, 1 

• ;!¡ 1 , · ¡f-',·. · · 1 · 



ANEXO 8.: CERTIFICADO DE RESULTADOS 



"l�STITUTO SAN JUDAS TADE(r' E. l. n. Ltda. 

LABORATORIO DE ANALISiS CLINICOS - FARMACOLOGICOS 

R.D. :X9 0035-79SA-DGI'S. 1\linis. Salud

Isabel La Católica N e 1525-Ln. Victoria-Telf. 323959 

PRUEBA DE PIROGENOS 

Certificad• de Anll.iaia NO 00188 

Muestra: Selucian Salina Eat&ril de laTad• de 

Be1sa de Pl,atice. 

Reaitida per : IPEN - COMCY� 

Fecha de recepci,n: 12/5/88. 

ENSAYOS EFECTUADOS1

Easa7e para Pir,gen•• ••sin la F.E.u. XX 

RESULTADO I NmAfIVO 

ObserTacionea i -----------

Liaa, 17 de aa7e de 1988 

( ··'><: ,,··. __ /.--- ··' ) . i / ( '
1
/ f -c-':"�'. .t-. ·- · / / 

1
/ ·., 

••• o •• it,..;. ........... �- • ·' ............ . 

Q.F •. -Aaal!_,_ta ---- · -··-·· 

Dr. Pedr• A. Ce\111• Zegarra 

CeQoFo NO 1769. 



"INSTITUTO SAN JUDAS TADEO�' E. l. R. Ltda. 

LABORATORIO DE ANALISIS CLINICOS - FARMACOLOGICOS 
R.D. NI? 0035-79SA-DGPS. Miltls. Salud

habel La Católica N� 1525-La Victoria -Telf. 323259 

PRUEBA DE TOXICIDAD 

Certificad• de Anlliaia JIQ 00288

Mlleatra s Seluci&n Salina Eat&ril de la•ade de 

Belaa de p1,atio•• 

Remitida per : IPEN - CONCYTEC 

Fecha de recepci6:a: 12/5/88 

ENSAYOS EFECTUADOSz 

Prueba de T•xicidad aguda eegla m6ted•s de Neraaa T3caicaa. 

RF,SULTADO: NEiGATIVO A. LAS 72 Beraa. 

ObserYacienea : -------------------

Lima, 17 de •AY• de 1,988 

. A ' G/:J)r-1/ �----
• o .�� -;·¡ � ����;:�-�--�.;:!_�_ .-.. ..-.-

9,t; Aaaliáta

Dro Pedri A. Cetill• Z.prra 
c.Q.l". "º 1769



AREA DE LABORATORIO DE ANALISIS QUIMICO 

CERTIFICADO Nº Q-P-140/88 

ORDEN DE TRABAJO 

ANALISIS POR 

PROCEDENCIA 

MUESTRA N º

140 

Z n , Pb , Ca y B a . 

IPEN 

Zn 
ug/ml. 

Pb 
ug/ml. 

Ca 
ug/ml. 

Ba 
ug/ml. 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

0,86 

O ,92 

0,15 

0,16 

1,16 

5,0 

0,82 

0,74 

.:: 0,1 0,8 No detectable 

NOTA.- LIMITE DE DETECCION 

Namero total de muestras 

Namero total de análisis 

<O, 1 

<'.Q,1 

< O, 1 

<.O, 1 

0,1 

<. 0,1 

0,1 

Pb = 

Ba = 

08 

32 

1,6 11 11 

4,4 11 11 

O ,9 11 11 

1,2 11 11 

1,5 11 11 

1,4 11 11 

1,4 11 11 

0,1 ug/ml. 

0,5 · ug/ml . 

Ingeniería, Aaosto 24 de 1 988.

V.6 º . 
.·· .. i)

),�:__ i:: t I . . .. 
- (0 __ 7 

�----:..-,---·· 

GBL/yrc. 

�\ ,.iJ---:>-,,� -----
�,ou.i�. JULIA PARRA MEDINA



INDUSTRIAL BRAWNS S.A. 

AV. INDUSTRIAL 3124 - TELF. 816925 TELEX 20262 PE IBSA 

CASILLA 4616 - LIMA 100 

SAN MARTIN DE PORRAS - KM. 15.200 CARRETERA ANCON 

· 1 · ::; l .,_ ,·, ¡-- ') '.";_:·.h ,·: i· 'C.\Uü U}; .\ríh.1, 1 SLS · . -- Je.. Ur) 

l'iiu8E,tr::): J'el.Í-:.· 1 11:Js de 1 i_ � 

:i· r o e ·3 e: s n (: ::i a : , . 1- • b • N • 
: , n á. 1 j s i i:; • • 1 r � 7. a '.L' ir, , '...i h ore h

fqu e o t1·p 

1 
2 

4 

5 

6 

7 

8 

10 

-¡ 

( ', 
¡,¡ -

·.:- : . �=; .r.. e: (� � 

(i 1 

63 

62 

63 

6 -� 

62 

65 

62 

•i.



ANE>--< 
5,·t 

\L.J! l""it ii -v- ,::,? r !::S. .=.,J. 
tf� •e:."" 11=::i, r.=• ,r- "1t:;; 

B :IL .:IL IZJ1 ��5 

, i tY :RESULTADOS ESFUERZO-DEFORMACION DB' PVC NO IRRADIADO BN PROBBTA 
,_ ...... _ ...... -·-··-···- .. --·····-··-········ .. -· ... · ·· ···-····-···---·------------·----... ---·-·-·------··--L----- t ______ •• , .... _ .. ,_ .. __ 

DE G.ORTB LONGITUDINAL. 

IM 2li 05 88 

Met hc·d :t:,;::,¡,::-}::+::-k:.1.::-[,: 

"i n9sr.>eed 512)0 .. f.li1r1MIITl ir, 

[ '. " ,. .i. '::) ílHTl

·1<ness 0 .. ,'.]:IZ) !rHr\

.•-1 

L. 4 frl1Tl2 

25. 00 (TllTl ,, 
• n O • • • n a 11, e • 11 11 " " n n " n e t'I 11 ,. n 11 fl • i:: 11 • • ;. • a " n a n n • u • ' 11 • ,, • 11 tt •. n n ti n ti � • N • • N • llt a n n a " n u • a n tt e " 

1ber F-it.ax ,-Fracture 

' 1. 20,4 N/!'!IM2 345. 5 '/.

2, 21. 5 N/lllm2 379.8 '/. 

4, 13,4 N/Mm2 323.81-

5. 2�t 7 N/fflm2 371.3 '/.

6, 2�. 0 Nl!tirr12 376, '3 '/. 

1. w. i r�/ 11':)li'. 318 .. 4 '{ 

�I 8. 19. 3 N/i�M2 375.5 'f. 

9, i9. 9 NilnM2 387.0 '/. 

19. 7 N/Mm2 321.5 "/,

1r of s11ec:i 111ens rn. 

F-111ax !-Fracture 

20.2 N/:r11112 353,4 'J. 

ird Dev i a.ti on 0.5 ,N/mM2 27.3 '/. 

t ion Coeff ¡ e i ent 2.9 i 7.7 'f.

u11 Varue 21.5 Nfoth!2 387. vi 'f.

u11 Va, ue ' 1 19,4 N/111112 318.4 1-

t :i 
1 . li 

,· 

1 
' 1  1 1 

! '
' ' 1 

:+i:+::+::+::+:>1-:****'·1·::-J,::+:tf ***'t:**'1'**:+::+: :f::+::+::+::·/•::-f,::,:-,:+:,:-f 
1¡ 1 ' 

' ! '



l i tY :RESULTADOS ESFUERZO-DEFORMACION DE PVC NO IRRADIADO EN PROBETA . . . 

UM 

t 

t 

.... ___ , ·- - .... � .. , ... _ ...... - .. -·· ... ·-·-. ______ ........ ---·+ ·---· �- - ""'"'t;!" - 1 
DE e.ORTE TRANSVERSAL ' . 

2 íl.J7 88 

:+::+::t::+:i-t-::+::+::-1-: 

Nurr1be•r j_ (2) : L. 

ti nsspeed 5 l2H7.J • 0 IT\ITI / ITl i l") 

th F.,. 19 ITl!Tl 
''! 

,¡ 11 
!l. 40 IT\!tl ,¡ 

l 

- .;t 
.-.. .. a t\ ír\ftl2 

1' 

,h :::s,. v.)0 j¡)l;l 

1 
1 

1 i 

1 u l: ,� u n r. :-,: ,1 �: 11 11 n n ti' n • r• ,, r. " s, rt , • ,1 n :: r1 :, • :, :1 11 ·· n :i :1 " 11 11 11 11 · .. " ,. .1 :1 i,, u n 11 111 • t1 � ,1,1 11 s. " 11 a t1 11 n '11 n :- � :1 

,11ber 

1. 

¡ 6, 

1 7.
18, 

1 9, 

te. 

:=-Ma.K 

21.4 N/�lM2 

;:-2.4 N/M�2 

L2116 N/Mm2 

22. 8 N/mtt;2

22.1 N/mM2 

21.0 N/MM2 

21. 7 N/mM2

21. 9 N/rrt1112 

23. 2 N/1111!12 

21. 7 N/11u112 

:-r f ;\CtU f1:• 

309.2 '/. 

331.3 '/. 

311. 1 '/. 

323.5 '/. 

318.6 '/. 

325.1 '/. 

311. 4 '/. 

337.8 '/.

339,6 '/. 

311. 9 '/. 

¡;:: ! 1. '

1

· i:
1 • ,·:·1!1 r _! 

. "'****'**********************'*�**·. Sta.t ¡ st ·¡ ,:
1 

, : :¡ -¡ ! 
1 

1' 
. 

. . 1 ,: ' ! 
lf Of Sll�C i lllertS 10, : :1, 1, 

1: ii 

Y1tue 

¡-
322.0 � 

¡' 

•rd Deviation '· '' 

22.1 N/tn1J12 

0.6 N/mM2 

3.0 .,,: 

23.2 N/rr.1112 

21.0 N/Mrrt2 

11.3 'i, 

3.5 'i, 

3�,9.5 'f. 

3eS. 2 'f. 

i 
i¡. ; i 1¡ 

t !1 1 
i: 1¡ .· ' 
1 .,¡ ': 

1 
' 

' 
1 

I¡ 
: 

. lli Va1 ue 

1111 Vaiue 

1 rl ,, 

1 ,· 
,¡ 1 

1, 1 
,! ·'
1 . 

,, 
.¡ 

!i· ,. ,· 

! ' 

! 
1' 
1 ! 

1' 

1: 11 

1 ':' 
1 ' 



tY 

' . 

�RESULTADOS ESFUERZO-DEFORMACION DE PVC: IRRADIADO EN PROBETA 
- ..... -· ' _____ , ........ ---·----·-· _._ .. _,,_,,..._., ......... -.- ..... . ---------: á..,.._' .. ________ _ 

DE C:ORTE LONGITUDINAL.-

: .. ¡ 

:+::-l•::+::-f::-;-::-1-::-1-:+. 

,¡ 
5012) .. V::1r,1r,1/ 111 in 

E. :1.9 fr\(y\ 

·¡

i\'H?SS llllll 
1 1. 

i 
l.1 

(THYÚ 

lr\!'rl 

1 
1 

¡,.i: 

,¡ J. 
: ! ' ; 1 l 1 1 1 

' ' 1 ' ', ¡ ! ' 
• 11 • •  11 • ti 11 "GI n " • n • " • 11 • • • • •  " a, • • • • • • • •  a u " • 111 " • es 11¡ ti 11 '-' 11 a " r.: " " ......... 1" r ... 1 . . . . . .. . * •• t: 1! •1 ' . 11 i' 1 • 1 

1 
I I 

¡ , ll I l 
F-rt.aK !-Fracture 

· 
¡ · ·¡¡. j 

I i: : 
! I¡ , j i, ¡ 

19.2 N/n2 342.B '/.

21s ,Z N/iru�2 363.6 '/. 

2�. 7 N/lllm2 3E,4,121 '/. 

20� 3 N/rryi2 373� 1 ., ,. 
2�. 1 N/1!111',2 363.6 ¾ 

22,5 N/111ri2 402.0 '/. 
21. 6 N/mm2 335.3 '/.

20.4 N/1111112 341. 6 '/.

18. 4 Nh111112 310.1 '/.

19.1 N/mm2 338.2 '/. 

>f SPec i Mens i. 

F-mal< 1-Fractu f'i?

lue r/ 2
20.3 N nm 3�3-� 

� Deviation 2 
1.2 ?v'm 25. 'Sfo'

,ln Coeff ¡e¡ ent 6.o.' . :;7.� 

Vaiue 22.5 B/nm
2 

402.°" 

Vatue
2 1814 B/nm :,10.� 

' ,; 
1 

i · , . l ¡ , 1
:•: 'J ,. 

'1 

!I ., 1 '

ii: :" ¡, 
¡, .; .• 1 I' 
:¡I; ::: ! ·: ,:

') . 

. , 

!
¡1 . ¡1 1 

¡, 1 .
! 1. 

'1 

! :
, · I ,1 l 1:' 1 ' :1 ¡ 1

'¡ 
1 1 ' 1, l ' 
*! ** :+::+ *'�,,�: ':''�::+::·l·::+:¡lr****¡ t*r�+:>f'::t::t::t::+::+::+·:+::·\·: :{: ·-1.,:-:

1 1 
' ' 

J \ 1 ' ,, 1 1' I 1· , 
i i I' ¡: 

¡j / \;. 

:¡ ¡:. 
1: :¡ 

., 
1, 
! 

.¡ 
1 ,, 

1 ! 
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ual itY ;RESULTADOS ESFUERZ0-DEF0RMACI0N DE PVG IRRADIADO EN PROBETA 
·-----·-------·-····--··-·-·-········ ............... ___ ,._, _______ , _______ .. ______ ., __ , ___ , ___________ ,. _______ ... -----·-. ---·---··--·--------.. --�------·
DE CORTE TRANSVERS·AL. 

ATUM 

''"' :�-- :-:-: :+: :+- ,.¡., * >1-: ¡; 
,¡ 
' 

"::'St I\! U ÍTl b1:=• l" 
1 
1 
1 

i dth b. :1.9 IT11T1 

5 ti:') (Z) • 12) r,ü,1 / 1,1 i , n
t. !I ¡ . ¡: ! 

11 

:¡¡ 1 i: ,1 1 
11 . 1 1 
_i] 

1 
! ,, ' 

h i ,: l·fft E• S s; 0. 4-� !Tlfrl 

:::n li. ÍTllTl 2 

25.00 ltllll 

I' ¡ 1 i :1 

i! 
,. 
1' 

! ! 1 
11 

1 
11 

1 
I! 
¡¡ 

1 i' :¡ 1 I· ' 

u • • 11 a • 11 111 • :1 • a a lt • a -e a a a er u i: 11 u a • a1 • • • 11 • .. � • • a u • n "
¡

a n :'l 11 11 ::i W � D ri l:C • ti • 1:1 11 • f o j: • • a 1:11 " 1, <:1 :1 n • 11 '11 11 

Nu111ber F-r.aK !-Fracture 

1. 19, 7 N/l,u,2 298.i '/. 

".I 22.9 N//\'ifi2 358. 4 1-,.:., 

'
•Jo 21, 7 N/rrtr.2 321�1r; 
4¡ 21. 7. N/ll\ri2 357.4 '/.

i. 22.8 N/M112 3.'-40,4,;, ..,,
6. 21.3 N/MM2 �27.4 '/.

7. é�. 9 N/Mti2 338.2•'/..
8. 23.3 N/111112 326.5 '/. . ;¡ 
9. 19. 4 N/nut12 315.7 '/. : 1 / '1 

10J 22.2 N/mm2 310.4 1, 

**** :i: :+: :+::t:>f: * :,:,::+::+: :+: :·J·::t: :+: :+::.;¡.:* :+: ,¡,• ,-�: ·-J·: :+::+: ,.¡.,:+,,.,:+: ** * 
lhloer of sJleciMens

!an Va1ue

' 1 
¡ 

:an�rd Deviat:ion 
: i i ' ¡ 
1T iat i6n Coeff i e i e-nt 

,lXi111U111 Val ue

ini111111t Val ue 

10. 

F-maK

21.S N/MM2
,! 

! :¡l, 3 N/MM2!:' ,1 
;1 

6.0 '/. 

23.3 Nfoun2 

19.4 N/Mrr,2 

!-Fracture 

323.3 1-
: 

!9. 5 1, 

5,9 '/. 

358.4 1, 

298.0 ';( 

1' i 

1;
'.i! "'

. 
l• 

1 'I 
1 :¡ 

'' 
'I 1 ! 
i:'
1' ! 

; 

C't .... . ). -,.;,ii\1,JS1,<II.. 

' ¡ 

! 
1 

:i 
.¡: l. 

¡1 

:1
1,-.l.
H: 
!I
11 

1' 

1 

¡¡
,1 
11 I¡ 
li: ,; ' ! 

1 
'
-::, 1 ¡ . ,1, 1 . 'I ,: 

.,, · ·i/1 1 fl : :· , i1l 
, ¡¡ � , . :! 

¡ ·, ;¡; , :_I·, : . -,,
( �¡!: , ¡ 1 �1 ' 

• 

i,.., ,, ., ,, ¡i 1 ·. ni 
· "

1 

· ¡· · · 
'] ,'. '.,1¡· 

l' i;, ·
¡ ." : 1 ; � ; ' '. '. ! 1 

1. 
1 : 
' ' ' ' 

1 

i 
1 

! 
! 

1 

1: 

1 
1 

';' ! ·1 . ! 
1 ! ;1,· ,, i 

¡ ,¡¡ . 1 1 : 1 
:-k :+: ,., ;,¡.; :-J,: :J•: :+: 1+: :+:�1-:* *. :-t/ .. ··*ª d+: :+! :+: >�: * :+: ,�: ,i.::+: 1+: :-J-: :+t ¡�,;: . ,¡ 1 1 ' ' . ¡, ·,,: 1 ; ' 

: 1, . . , · L 

·¡
'! 
! 

.¡ 

¡ 1 . :: 
' • 

: 1 

i¡ 1 
1, 1 
¡1 !·
.: 1 

.: ' .. ,. ! ' • ',I 1 , -r I:· ,i �' ,, 
i j �I' . i''1 ' ' ]I ,· . 1 ' • : 1·P ¡ 

1 ';;: 

1 

lj 1 
' ¡ 

:i,, 
! 

,, ,, 
:11, 

" rl· 
¡ 

: , t 1' 
¡. 1 

1 
'i ' 

,, .. ,, , 
. 1'1 ' ': '1 

!
¡ ,!" 1 
'! '
i 

1: 
1 

11 

¡, 

1 '' 
1 1 
1' 1 ! 
i: 



A N E X O 9. : EQUIPOS:
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An importa111 adv;mta\lC of lile Duronrntcr is ils port­

ability for free hancJ aµplication ancl the fact that it rnay 

be carried in the pocket for field work. Howcvcr, the 

most uniform ancl reliahle rcsult:; are ohlaincd whc11 lhc 

Ourometcr is mounted 011 lhc Opcrntinu Stnnd. This 

accessory consists oí a11 adjuslal>lr. table on which 1hc 

test spccimcn is mountcd ami a pi11io11 l>lock cmhodyinu 

a rack to which any Durornclcr can be firmly attachecl 

by rncans of a scrnw. 

Tlw Duromclcr is low1:rcd witli it:, l>0tlorn plalc in ;1l>so­

lutely flush contact with the sp1:cime11 l>y revolving the 

large Rnob al the ri\¡ht in a cou11ter clockwisc direction. 

The vertical jaw capacity oí thc Operaling Stnncl can he 

increased to a mnxirnum oí approxirnatcly G" hy looscn­

ing nncl rcsctting the two lock screws nt lile ldt. Thc 

horizontnl jaw capacity ol tlw Op1:ra1ing Stand is al>oul 

2¼". 

Thc Opcrating Stand is also availablc with a Conslanl 

Load to minimizc vnf:iations in rcadings due to variable 

prcssurc of manunl application. Sce Code ORCL, Con­

stant Load Operntinu Stand. 



TECHNICAL NOTES 

ON USE OF THE DUROMETER 

l. /\STl\1 l)n1f'_11at11l11: l >.'..'·ltl, "l111k11l:tli1111 l l:11d1H",', ,d
Ruhhl'r & l 1la�l1c� lly �-li-;111, 111 :1 l l1111>1lll'le1" 1·111-
bodics a11 :1t1lhorital1VL' s11111111a1 y lll' rcco111111c111lcd
test prnt:L·<lurc.

2. Test spccinw11s should haw a 111111i11111111 thidrnc\', ,,¡·
al lcasl Cimm (0.25 in.) u11lcss il is k11ow11 th:1l 1drn­
lical results :,re oblained 011 thi1111cr specimcns. Thi11-
ner spccimens may be plicd up to obtai11 at least a11
indicative rcading. Malerials har<lcr than 50 Shore
"D" shoul<l havc a minim11111 thickness of Jmm
(0.12 in.). Thc thick11css of thc spccimc11 is of pro­
grcssivcly lcss significa11ce 011 hardcr spccimcns in the
rangc or Shore "C" and Shore "!)".

3. Rcadi11gs sho11ld nol he taken 011 an u11eve11, irregular
or coarscly grai11l'd surfacé.

4. Roun<l or cylin<lrical surfaces. s1H.:h as rubbcr rollcrs,
may be lcstcd by "roái11g" the l)urometer 011 thc
convcx s11rf:1cc :111<.I ohsc1viw: the maxi11111111 reading
which, of course, is attaincd when lhe in<lentor is
alincd with thc axis of thc rollcr.

5. The temperature at which thc test is madc may havc
a significan! effcct 1111 the rcadings, lÍepe11di11g llll the
material inv�ilve<l. Disagrceme11ls hetween suppliers
and consumers are oftcn atlributablc lo subslanlial
differcnccs bctwccn thc tcmperalures al which tests
were made. All rcadings taken al other than normal
tc111pcrature, 23 p/111 2C (73..1 p/m J.6F) should be
rL·cordcd with a 1wtatio11 clcaily stating the adual
trn1¡w1at1m· of lcst. (ASTl\1 D:'2•IO.)

6. "O" Rings with a SL'Cllllllal diameter down lo about
0.1 .!5 inch 111:iy hL' tcslcd hy 111aki11g a wooden "nesl"
i1ll:orporali111{ an a111111l:i1 µroovc lo acco1111111Hlalc lhe
"O" Ring. The 11csl �ho11ld he cla111ped to lhl' slagc
of thc Opcrati11g Stand in such a way that lhc lh110-
meter in<lcnlor ali11cs with thc axis of the "O" Ri11¡.:
scction. Thc ideal imt111mc111 for teslillJ\ "O" Rings is
the Typc A-2 D111011lt'IL'1 With I lalf l11cl1 Fool. This
modcl provi<lcs thc hL·st v1sihility in ali11i11g thc i11de11-
tor normal to thc "O" Rin)!. Scc scctio11 28.1 of ASTM
D1414, "Tcsting Rubbcr 0-Rings".

An irregularly shapcd ol>jcct. unly onc sidc of whid1 
is ílat, may be testeo by making a 11cst lo mate wilh 
and support the irregular sidc oppositc to thc side pre­
senting a ílat surface. A11 indicative reading may then 
be obtained on the ílat surface by rúouhting thc 
nest on the stagc of the Operating Stand. 

8, l'1 l'\\1111· 1,1' applicati1111 of thc l>uw111clcr should he 
jusi s11ll1nc111 lo 111rn1c firrn C(IIJlacl l,e1wcc11 !he flal 
hotto111 lll' tht: 1>1110111ctcr a11d thc tcsl spcc11nc11. 

The Comta111 Load Durornelcr (Fig. 15) mininiizcs 
variatio11s ÍII rc:tdin¡.:s by controlling the prcS\llre of
applicatio11. This is accomplished hy a11 accurale 
wt:il!,ht whid1 Í\ atlachcd lo lhc top of lhe inslrumenl. 
�ce alsu our Codc IJRCL Co11stant Load Opcrating 
Sland. 

9. Sorne irregularly shaped objects éannot be lested wilh
the Duromctcr under any circurnslances. In such cases
il is acceplcd practice to make up pellets or test slabs
of the samc material and equivalen! cure as that used
in the finished article, and record readings on the
pcllcts.

10.AII Durorneter sca1es are graduated O/ 1 OO. All Duro­
meter lndentors protrude 2.50 p/m 0.04 mm (0.100"
p.OOO"/m.003"). Durometer hardness numbers, al­
though arbitrary, have an invcrse relationship to
indcntation by the indentor in thousandths of an
inch. For example, a reáding of 30" A" scale Duro­
meter on a sofl rubbcr roller indicates an indcntor
indentation of 0.070". Similarly, a rcading of 90 on a
Neoprene faucct washcr indicates an indentor in·
dentation of O.O 1 O".

11.The Durnmctcr rcadin� shall he taken within one
sccond aftcr firm contact bctwecn it� llat hottom a11d
the test specimcn has becn establishe<l. l lowever, after
attaining an initially high reading, the dial hand may
gradually recede on spccimcns exhibiting cold fl0w or
crecp characteristics (such as nitrile rubber stock).

111 such i11s1:11u.:cs both the instantancous, or maxirnum,
rcadi11R 111:iy he rccort.lcd as well as the rcu<lin¡.: aflcr a
spccified ti111e inlcrval, say, 1 O 01 1 S scw11d\. Thc
Maximum Rca<li11g Duromcter ( 1-'ig. 8 ) has thc ad·
vantal(c of rcportinl( both maximum rcading and thc
rcadi11¡,, af'ter a spccifict.l time interval.

Scc also Fi�. S for Mt1ximum l{cat.li111( 01r;1dra11t Stylc
D11rn111ctcrs.

l 2J)isagrcemcn t het wccn supplicr and consu mer on Dur­
orncter hardness 1111111hers may he attrib11tahlc to thc
fad lhat an insufficicnt nurnbcr of tests are nrntlc, 
Rcporling the average of five readings gives a tcsting 
error of less than onc poin l. 

13.Thc use of any Durometer al the extreme ends of thc 
scalc (bcluw 20 and above 90) is nol recomrnendcd. 
1 t is recomrncndetl thal materials reading abovc 90 
Shore A be testcd with the Shorc D or D-2. Similarly, 
the Shore A should be uscd on materials softer lhan 
20 Shore D. 
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Universal Tester 81105 

·· Thisuniv¡irsal_ \est�·r,s'desig-nec:
f 

for" á maximumtest ÍÓad of 50 000 
• • 1 

.J • ..... ' -· _ • .,, , > • � · r. • ' · ... ¡ 1 • • • •• -· • •• .,. • • • , 

! N and can be .lJ�edJoi' ·an types c:>f materials. The loading unit can 
be supplied with one or two test areas. The crosshead is drlven 
by two drive spindles for applying the load in either direction. The 

_ drive is ,pr�v1d�� by a tr�nsistor-ccintrolled disc rotor motor acting 
directly _0_11 _the _ spindle� via a safety-link chain. This ensures high 
efficiency and keeps the reversing play down to a minimum when 
the direction of load application is changed. 

The picture below sh_ows the one-space version of t�� Unive1 
Tester 81105 with a móblle··19•i .. cónti-ol cabinet'Systein 305( 
,···- _ .. , .. ,.1....... . .,.-.¡.:it ,, , -. ••••• �,1.,.-t-·�-�·-,-, .:· -. .. r · · · --- · ...... · .. · · 
compact co��t�_�!<?.!1. pq�l�19.ri�dJpJt.w lplt. \ . , . . 
A te,:nperature �hamber Is ·mounted in the test area to perfc 
tests Under · differént thermic · conditions. lt is attached via t 
horizontally 'inourited� rails\.;,ltti"ball bóx guides fitting into 
T-grooves of the working plates. For tests under normal atm
pheric conditions, the temperafure chamber is simply pushed b:
out of the test area of the universal testar.

¡. 

i 

1, 



.!Data 

81101 81102 81105 
10000 N 20000 N 50000N 

vel with specimen holder 
or the rated load 

1000 mm 1000 mm . 1000mm 

,ng tanges 

,neasurement 

dication 

s 

1nection values 

1heíght
1width 
lde th 

.1 Data 

620 or 820 mm
'unlimíted 

620 or 820 mm
unlimited 

620or 820 mm
unlimited 

appr. 

appr . 

O.Of : . . 1000 mm/min 0.01 ... 1000 mm/min 
10mN 10kN 10 mN 20 kN 
analog, digital, with after-point alignment, in real uníts 
indirect - via longitudinal mol(ement of the crosshead
direct - by extonsometers 
analog, digital, with after-point alignment, in real units 
diagram recordar or plotter 

0.01 ... 1000 mm/min 
10 mN 50kN 

load-deformation, deformation-load, load-time, deformation-time, stress/strain-deformation 
for individual tests as well as far semi or fully automatic test sequences. Preset functions of motion for load 
and specimen deformation in closed loop control. Output of standard values via printer, recorder or plotter.
Interface far commercially available computar systems. 
380 V three-phase curren!, 50 c/s with N 
RAL 7030 rey RAL 7030 re RAL'7030 re 
2445 mm appr. 2580 mm appr. 2580 mm 
1220 or 1420 mm 1220 or 1420 mm 1220 or 1420 mm 

655 mm 655 mm 655 mm 
650kgnet appr. 750kg net appr. 780 kg net 

81211 81221 
100 kN 200 kN 

\3vel with specimen holder
far the rated load 

1000 mm 1000mm 

idth 
plh

-0eed 

ing ranges 
�n 

620mm 620mm 
unlimited unlimited 
0.01 ·. '.-.1000 mm/min 0.1 ... 500 mm/min 
10mN 100 kN 10mN 200kN 

analog, digital, with after-poinl alignment, in real units 
· measurement indirect- via longitudinal movement of the crosshead

direct - by extensometers 
indication 

IS 

analog, digital, with after-point alignment, in real units 
diagram recordar or plotter 
load-deformation, deformation-load, load-time, deformation-time, stress/strain-deformation 
for individual tests as well as for semi or fully automatic test sequences. Preset functions of motion for load 

L�_ land specimen deformation in closed loop control. Output of standard values via printer, recordar or plotter. 
Interface for commercially available computar systems. 

mection values 380 V three-phase curren!, 50 c/s with N 

height 
IWidth 
1depth 

RAL 7030 grey 
appr. 2350 mm

1600 mm 
600mm 

appr. 1650 kg net 

RAL 7030 grey 
appr. 2550 mm 

1600 mm 
600mm 

appr. 1850 kg net 
Ject to technical alteration without notice 

P and manufacture machines 
1ent for. determining a wide range 
s of metallic materials. 

. 1 Frank GmbH: 
ess: 
320 
1lnlileim 

Visitor's Address: 
Weinheimer Str. 6 
6943 Birkenau 

Furthermore, our versa lile range of products 
includes machines and instruments for test­
ing elastomeric, polymeric and textile mate­
rials, of paper, board, cellulose and pack­
a�ing materials . 

Telephone: 06201/84-1

Telex: 4 65514 
Cable: messfrank weinheim 

--- ----- -- . - --- --

Please let us know your requirements. 
We shall be glad to provide you wit all 
necessary information and advice. 
Page 1: Universal Tester 81101 with 
extensometer 016-20 D 1000
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A N B· x O 10.: PROVEEDORES DE MATERIAL PLASTICO 

ESTABILIZADO PARA RADIACION. 

SOURCE OF .-\.V.-\.IL.-\.BILITY OF SOME R.-\.D1.-\.TION 

ST.-\BLE PL.-\.STICS 

M.a.TERI.-\.L 

1. Polypropylene (PP)
1. 1 PP-Oypro

1.2 PP-Profax 

1. 3 PP-Moplen

1 .4 PP-Tenite 

1 .5 Hipo len P-M.-\. 30 

1.6 PP MG 671 
SHo-allomer 
(M/S Showa Denko K.K.) 

1. 7 Profax PD-921

1.8 Profax PD-626 

1.9 MOPLEN F I IG/EP 2S 12B 

1 . 1 O HG 1 - O 5 0-O 1 

ADDRESSES O� MANUFACTURER 

.-\.RCOíPolymer, loe., 
Philadelphia,P.-\. 19101,US.�. 

Himont USA (Hercules) 
Plastic Technícal Center, 
800 Greenbank Road, 
Wilmíngton, DE 19808,USA. 

Novamont COrp., 
1114 .-\.venue of the .-\.mericas, 
New York, NY 10036, US.-\. 

Eastman Chemical Products, Inc� 
Plastics Inforrnation 
Kingsport, TN 37662, USA. 

Hemijska Industrija, 
25250 ODZ.-\.CI, Yugoslavia. 

Michimen Corp.; 
P.O. Box Central 18, 
Osaka, 530-91 Japan 
(P.O. Box Central 1136 1

; 

Tokyo 100-91,Japan) 

Hirnont Belgium N.V., 
Industríeweg, 
B-3940 Beringen, Belgium

Himont USA Inc., 
C/0 American Polymers Ind., 
150 Marine St., take Charles, 
L.-\. 70 6 O 1 , U S.-\. . 

Himont Italia, SP.-\. 
Vía Rousellíni 
19-20124 Milano,Italy

Phíllips Petr�leum;US.-\.. 



I. I I Polypropylene "R"
(upto 50 Kgy) 

1. 12 pp

1. 13 pp

2. Poly vi,yl chloride (PVC)
2. I PVC compounds

2.2 PVC compunds 

2.3 PVC Stabilizers far 
radiation 

2.4 PVC Tubing (T�gon) 

2.5 PVC rigid film 

2.6 Flexible PVC tubing 
PVC Compound 

2 • PVC compounds 
VN 714/4 (DEHP based) 
VN 782 (small % of DEHP) 
VLW 677 33 (NoDEHP) 

El Paso Products Co., 
P.O. Box 3986 
Odesa, Texas 79760, USA 

As in 22 

Ube Kosam Co. Ltd. 
1-12-32 Nishimoto-Merch
Ube-shi, yamaguchi,kam 755
Japan

Alpha Chemical Plastics, 
I Jabez St., 

New York,. NJ 07 105, USA 

Kameguchi chem. industries Ltd. 
3-2-4-, Nakamoshima, Kiba-Ku
Osaka-shi, Osaka-530,Japan

Kuncha chem.Industries Ltd. 
1-8 Horidome-cho
Nichombashi, chuo,Ku,
Tokyo 100, Japan
Niham Zeon Co, Ltd.
2-6-1 Marunouchi,chiyodaku,
Tokyo 100, Japan

Colorite Plastics Co., 
101 Railroad Ave. 

Ridgefield, NJ 07657 USA. 

M T chemicals, Inc., 
Woodbridge Road 
Rahway, NJ 07065 USA. 

Norton Health Care Products, 
P.O.Box 350 
Akron, OH 44309 USA. 

Nuodex, Inc., 
40 Nixon Lane 
Edison, NJ 08837,USA 

Sunlite Plastics Inc: 
PO BOX 480 
Milwaukee, WI 53201 USA. 

BIP Vinyls ltd., 
Aycliffe Industrial Estate, 
Newton Aycliffe Co. 
Durham DLS 6EA, UK. 



2.8 BF Goodrich :S F Goodrich 
Geon R

X 
Medical group Geon Vioyl Division 

Flexible and rigid high-flow 6100 Oak Tree Blyd 
Vinyl injection moulding Cleveland 
compounds. ON 44131 

2.9 PVC Film 
(Krene) 

2. 10 PVC Tubing

Sheeting 

3. - Polyolefin (Tyvek)

4.- Polycarbonate (PC) 

4. 1 PC-Lexan

4.2 PC-MERLON 

4.3 PC-Resin 
(Calibre Megarad 2080) 

5. - Polyester

5. 1 PBT-Polyester

6. - Polyurethane Resins
Tubing (Tecoflex) 

Dynamit Nobel 
Plastic Div.,- CFS Dert 
10 Kink Drive,Rockleigh 
NJ 07647 

Rehau, P.O.Box 06 
Edwards Ferry Road 
Leesburg,VA 22075 

E.I.Du Pont deNernours Co. 
Polymer Products Dept.,
Flexible Packaging Div,;
Wilrnington,DE 19898 USA.

General ·Electric Co., 
Plastic Group 
1 Plastic Avenue, 
Pittsfield, MA 01201 USA. 

mobay Chernical Co., 
Plastics Coating Dvn., 
Pittsburgh, PA 15205 USA. 

Dow chernical USA. 
Polycarbonate, T.S. 
433 Building 
Millard, MI 48677 

As in 4.1 

Thermedics Inc., 
4 O Wildwood st. 

D. 

P.O. Box 2999, 
Woburn, MA 01888 USA. 



7.- Fluooropolymer (Halar) 

;-8.- Polysulfone (Udel) 

9.- Polyether Sulphone(PES) 
(VICTREX) 

10.- Medical Tubing 

11.- Acrylic (Plexiglass) 

Acrylic (RSA) 

Plexiglas DR-G 

(a High impact acrylic resin) 

Plexiglas MI-7G 
(a moderate impact acrylic 

res in) 

12.- BDS Polymer (Kresin) 
(Butadienyl styrene K-resin) 
High clarity, injection mol­
dable, 
blow moldable, 
Thermoformable. 
For· diagnostic trays, 
medical packagi_ng. 

13.- Thermoplastic elastomer 

14.� Rubber Plastics and latex

.\llied Corpn., 
Engineered Plastics, 
P.O.Box 2332 R; 
Morristown, NJ O 960 USA 

Union Carbide, 
Engineering Polymers, 
Dept. 1555, 
Old Ridgebury Road, 
Danbury, CT 06817 USA; 

ICI Americas lnc. COrp., 
Comunications 
Wilmin�ton,DE 

Natvar CO., 

Department, 
l9'897,USA. 

P.O.Box 658,Highway 70E 
Clayton, NC 27520,USA. 

Rhom and Haas Co., 
Marketing Services Dept. 
Independence Mall West, 
P h i 1 a d e 1 p h i a , P A 1 9 1 O 5 ·, U S A • 

Rochandson Polymer Corp., 
17 Woodland Rd, 
Madison,CT 06443-2342 

Rohm and Haas Co., 

Inquire Response Center,P 

85-2, P.O. Box 8116,

Trenton, NJ 08650, USA.

Phillips Chemical Co., 
Plastics Technical Center, 
Bartlesbille, Ok 74004,USA. 

Phillips 66 Co., 
P.O. Box 792, Pasadena, 
TX 77501, USA. 

Concept Polymer 
Te�hnologies, Inc. 
12707 U.S. 19 SOuth Clearwat 
FL 33546 USA. 

Faultless, 
268 E.Fourth St., 
Ashland, OH 44805 USA. 



15.- Rubber & Synthetic 
Elastomer Products 

16.- Cryolite 

17.- Hydrophobic WYlom 
Fitter material 

18.- Lubricating Jelly 

19.- Adhesives 

20.- Polyallomer (Tenite) 

21.:-- Silicone ,Medical -. 
Tubing (Silastic) 

22.- Polymethyl pentene 
(TPx) 

23.- Acrylonitrile copolymer 
Films, (Barex) 

24.- Packaging materials 

Plastic packaging 

24.- Packaging materials 

24.- Peelable packaging 5416 

Plasticoid CO., 
249 West High•.St. 
P.O.Boxl56,Elkton, MD21921 

CYRO Industries, 
P.O.Box 8588, 
Woodeliff Lake, 
NJ 07675 USA 

Micron Separations., 
58 North Main St., 
Honeoye Fells, 
MY 14 4 7 O 

K-line Pharmaceuticals Ltd.,
305 Supertest Road,
Downsview,Ontario M3J 2M4,
Canadá

Loctite Corp., 
Newimgton, CT 06111,USA. 

As in 1.4 

Dow Cor.ning Corp., 
Medica! Products Dlv. 
Midiard, MI 48686-0994 

Mitsui & Co., USA, Hre. 
(Plastic Deph) 
200 Park, Ave., 
New York, NY 10166 

Sohio chemical, co, 
Midlard Bldg. 
Cleveland, 017 44115 

American Can Co., 
Flexible Packaging, 
Greenwich,CT 06380,USA 

Ludow Packaging, 
West Medison St., 
Mt. Vernon, OH 43050,USA 

Kenpack Convertors, 
54 16 Un ion Pacific Avenue, 
City of Cornmerce, 
CA 90022,USA. 



24.- PETG (Kodar) As in 1.4 

NOTE The list 1s neither complete nor a recommendation 
There may be other suppliers. All materials to be 
used in medical devices and to be radiation steri 
lised should be tested for radiation effects prior 
to use. 
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PLACAS FOTOGRAFICAS DEL TRABAJO 
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Irradiadas y Control (No irradiado), 1 ffies. 

Li sr en s2,d or h' T...., • , . rara �nsayo �os1rnetr1co 



Ensayo de lir6se�os en Conejos 

Irradio.dar Tiro 

Laboratorio 

"Garr.rnac ell 220" 
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