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PROLOGO A LA PRESENTE EDICION

La AsociaciSn Latinoamericana de Sociedades de Biología y Medi 
ciña Nuclear, sensible a la preocupación de su Comité de Radiofar- 
macia por mejorar y actualizar el Manual de Controles Radiofarmaceu
ticos, publicado en 1982 bajo los auspicios de ALASBIMN y la CIEN, 
decidió prestar apoyo para la publicación de la presente Edición.

Con este objetivo se ha invitado a todos aquellos científicos 
latinoamericanos que en la actualidad se encuentran relacionados 
con el tema, a colaborar en la revisión de todo el material exis­
tente hasta la fecha, presentar nuevos radiofarmacos y sus contro­
les así como nuevas técnicas instrumentales y sus aplicaciones.

Ya en 1970 en ocasión del III Congreso de ALASBIMN celebrado
en México, la Comisión Nacional de Energía Atómica de la República 
Argentina presentó un Manual de Radioisótopos y Radiofarmacos que
se ofreció como base para preparar una versión latinoamericana.

En 1972 esa misma Comisión y la Junta de Energía Nuclear de Es 
paña, publicaron conjuntamente especificaciones y normas de radio 
fármacos que tuvo amplia difusión en América Latina.

En 1980 nuevamente, la CNEA (Argentina) presenta un Manual que 
luego de traducido al inglés es presentado en una reunión de la F£
deración Mundial de Biología y Medicina Nuclear que se celebró du­
rante el Congreso del Este Asiático en Manila.

Paralelamente ya en 1979 la Comisión Interamericana de Energía 
Nuclear. (CIEN) había aprobado la creación de un grupo de trabajo 
compuesto por especialistas de diversos países latinoamericanos pa
ra la redacción de un Manual de Controles Ra di ofa rm a c eú t i co s .Dicho 
grupo, integrado casi en su totalidad por miembros de ALASBIMN,de
cidió en 1980 unirse a los esfuerzos del Comité de Ra d i o f a r m a c i a , 
de ALASBIMN en el análisis, corrección, mejoramiento y aprobación
del Manual presentado en la reunión de Manila con vistas a su pu 
blicación y divulgación en futuros eventos.

En ocasión del VIII Congreso de ALASBIMN celebrado en Río de j£
neiro, Brasil, (1981) se decide solicitar a la ALASBIMN y a la CIEN 
apoyo para efectuar una reunión especialmente dedicada a la discu­
sión de las correcciones del Manual la que se lleva a cabo en San­
tiago de Chile en Diciembre de 1981,

En 1982, la ALASBIMN y la CIEN publican un Manual de Controles
Radiofarmaceúticos en el que se destacan los aportes de Argentina, 
Brasil, Chile,Perú y Uruguay.

Desde entonces, la farmacopea argentina ha publicado un suple­
mento que contiene un capítulo de radiactividad, otro de radiofár 
macos y un tercero de radioester il iz aci ón. Han aparecido nuevos r£ 
diofármacos y nuevas técnicas de control por lo que en 1984 en oc¿



si6n del IX Congreeo, en Montevideo, Uruguay, el Consejo Directi-r 
vo de ALASBrMN aprobó apoyar la publicación de una nueva edición
revisada y m ej or ad a la que presentamos aquí con el deseo de que 
sea utilizada por todos los radiofarmaceuticos de Latinoamérica 
tengan o no farmacopeas nacionales.

Como se ha entendido desde sus inicios, este Manual no preten 
de desplazar ni sustituir a ninguna farmacopea sino adelantarse a 
la labor reguladora de éstas.

La presente edición ha sido posible gracias al esfuerzo cons­
tante del Coordinador del Comité de Radiofarmacia de ALASBIMN, Dr. 
A l d o .E .A . M i t t a , al trabajo de los miembros del Comité, a la dedi< 
cación dada a la concreción de esta obra p,or parte de los más jó­
venes científicos latinoamericanos y a la tarea de coordinación 
cumplida por la Ing.Quím. Ana María Robles apoyada por todo el gru 
po de radiofarmacia y radioquímica del Uruguay.

Debemos agradecer también a Matilde Zambra que se ocupó de dac 
tilografiar el Manual y de su publicación junto con Pablo C a r v e .

II

EDUARDO TOUYA 

PRESIDENTE DE ALASBIMN



INTRODUCCION

Este manual contiene las características más relevantes de los 
radiofármacos expuestos.

Se han incluido todos aquellos que de alguna forma son emplea­
dos con mayor o menor frecuencia.

La utilidad del manual está limitada a anticipar la aparición 
de una especialidad radiófarmaceútica en las farmacopeas.

Los datos que se presentan deben ser considerados como conser­
vativos y de ninguna forma constituyen los criterios impuestos en 
cada país que cuente con una farmacopea nacional.

En los primeros cinco capítulos se describen brevemente los 
conceptos fundamentales que se aplican a lo largo del manual.

El proposito de los mismos es sentar bases muy generales y por 
lo tanto se considera aconsejable que se remita el lector a los tex 
tos específicos para una información más completa.

En el capítulo seis y siete se introducen los conceptos impre£0 0cindibles sobre equilibrios rad io nuc le i di c o s, generadores de Mo-
99m^ 113^ 113m^ , ,Te y Sn- In y los controles que aseguran la aplicabili-
dad de los mismos.

A partir del capítulo ocho y hasta el trece inclusive se prese^
tan las monografías de ^^” tc, ^^^“ in, ^^^I y ^^^I, ^^Ga, ^^^In, 
2 0 1 t i  ̂ 1 2 3 , ^  5 7 ^ , ,  5 1 ^ , ,  32^^ 197^^^  198^^^ 7 5 s , , 1 6 9 ^ ^ ^  3„  ^ 14^ .

El capítulo catorce presenta detalles técnicos de los pr ocedi­
mientos de análisis empleados así como las condiciones a seguir p£ 
ra alcanzar los resultados expuestos en las monografías.

Finalmente los Anexos contienen el Sistema Internacional de U-
nidades, factores de conversión, constantes físicas de los radio- 
nucleídos empleados en el manual, el gráfico de decaimiento gene­
ralizado de un radionucleído y su aplicación en el cálculo de la 
actividad conociendo el valor de la misma en un momento dado y el
tiempo transcurrido desde ese momento hasta el actual.

Respecto a las referencias bibliográficas corresponden a mat^ 
rial consultado o sugerido como apropiado para una más completa
comprensión de los temas expuestos y no comprenden materiales es­
trictamente actualizados.

III



CAPITULO 1 

Generalidades

Se denomina radiofármaco a toda sustancia que, por su forma far
macéutica y cantidad y calidad de radiación emitida puede ser usada 
en el diagn6stico y tratamiento de las enfermedades de los seres vî
vos, cualquiera sea la vía de administración empleada.

Algunos autores han incluido en este término las sustancias mar 
cadas empleadas en análisis "in vitro" las cuales no serán objeto
de estudio en el presente manual.

En general los radiofármacos no tienen acci5n f ar m ac o l óg i c a.Por 
esto algunos autores han propuesto la denominación de "agentes de 
radiodiagnóstico" admitiendo que se asemejan a los fármacos conve n­
cionales en lo que a control de calidad respecta.

Básicamente se clasifican según su aplicación en: radiofármacos 
para diagnostico, y terapia.

Radiofármacos para uso diagnostico son aquellos considerados ver 
daderos trazadores radiactivos que son administrados con el fin de 
visualizar la anatomía de un órgano o sistema, evaluar el comporta­
miento fisiopatológico a nivel de los tejidos, analizar a través de
su metabolismo el comportamiento bioquímico o determinar cuantitati^ 
vamente sus parámetros fármacocinéticos comparando estos resultados
con los obtenidos en una población de seres humanos normales vol u n ­
tarios .

El uso seguro y efectivo de un radiofármaco para diagnóstico e£
tá basado en su grado de predecibilidad diagnóstica y del entendi­
miento de las variables que son potencialmente capaces de influir 
en su comportamiento.

La forma como es detectado el radiofármaco depende del tipo de 
emisión del radionucleído empleado. En el caso de emisores gamma 
se emplean cámaras de cristal plano de Nal(Tl) de 4 mm. de espesor 
(cámaras gamma) o centellógrafos lineales que permiten determinar 
externamente la imagen de un órgano o sistema. También puede ef ec ­
tuarse la medida de muestras extraídas al paciente empleando un con
tador asociado a un detector adecuado.

En el caso de emisores beta la detección se efectúa sobre mue£ 
tras extraídas al paciente y empleando un contador de centelleo 1^ 
q u i d o .

Radiofármacos para terapia son aquellos que se administran al 
paciente con el propósito de irradiar tejido interno del organis­
mo. Su valor terapéutico se basa en el efecto de las radiaciones 
sobre el tejido en el cual se localiza y en la selectividad de esa
lo calizac i o n .



Normaltnente los radlofármacos se admínlsCran pox vía párente'
ral, principalmente intravenosa; rutas no parenterales también 
pueden ser utilizadas, por ejemplo vía oral, inhalación.



1.0 Controles Físicos y FÍ8Íco»QuíWíeos

1.1 Características organolgpticas

La apariencia física de una preparaciSn radiofarmacéutica es 
muy importante ya que su alteraci6n puede reflejarse en cam­
bios en su comportamiento biolSgico.
Todo inyectable, a excepciSn de suspensiones coloidales, micr£
agregados, macroagregados y m i c r o e s f e r a s , debe ser límpida y 
su coloración debe corresponder con las especificaciones del 
m a t e r i a l .
La ausencia de partículas visibles a simple vista se determina 
mediante iluminación puntual de lámpara de tungsteno y sobre 
fondo blanco y negro.
Se recomienda efectuar la observación directamente interponien 
do un vidrio plomado o indirectamente mediante un espejo.
En el caso de juegos de reactivos se hará la observación de un 
lote que represente la partida total. Se recomiendan las ins­
trucciones de muestreo y control de envases a fin de garanti­
zar estas condiciones de calidad. (Ver Cap.l'A).

1.2 Tamaño y numero de partículas

Se consideran dos grupos de dispersiones: a) los coloides y b) 
los macroagregados, microagregados y m i c r o e s f e r a s , visibles a 
simple vista.

a) Dispersiones coloidales.
El tamaño de partícula muestra una gran variación entre diferen 
tes ra d io fár ma cos . Por ejemplo en el caso del Sulfuro de Anti­
monio el tamaño promedio es de 7 nm y en el coloide de Azufre 
su tamaño puede alcanzar los 400 nm. Cuando estos compuestos se
utilizan para visualización hepato^esplSnica, el rango de ta­
maño no es crucial, en cambio lo es para estudio del sistema 
linfático.
Entre los métodos de medición de tamaño pueden mencionarse:
pasaje a través de membranas, microscopía electrónica y filtr¿ 
ción en gel. La espectro fotometría se emplea en la dete rm in a­
ción del tamaño del coloide de Oro.
b) Macroagregados, Microagregados y Mi c r o e s f e r a s .
En general se considera que el tamaño aceptable para los macr£ 
agregados es de 20 a 80 um con un máximo admitido de 100 um.
Los microagregados generalmente presentan tamaños menores de 
5 um con un rango aceptable entce 0,5 y 1 um.
Las microesferas se presentan en tamaños similares a los macr£ 
agregados pero la variabiliJad dentro de un preparado es mucho
menor. Se trata generalmente de partículas muy homógeneas y ca 
si esféricas.

CAPITULO 2



El control se efectSa en un microscopio de buena resoluciSn 
con un ocular micromStrico calibrado para determinaciSn de
tamaño y con una cámara cuenta-globulos para determinación del 
número de partículas.

1.3 £H

El pH es una forma de expresar la concentración hidrogenioni-
ca de un medio y se define como el logaritmo del inverso de la 
concentración h id r o ge n i ón i c a.
Para administración intravenosa de un rad io fá rm a co , el pH 7,4 
es el ideal. Sin embargo esto no es crítico y puede variar en
tre 1,5 y 9 por el alto poder regulador de la sangre, para los 
pequeños volúmenes de radiofármaco que se administran. En el
caso de uso i n tr ar ra qui de o, el ajuste a pH 7,4 es crítico.
Para determinar el pH se utilizan los procedimientos tradicio 
n a l e s :
I) peachimetro

II) papel indicador de pH.

1.4 Isotonicidad y fuerza iónica

Isotonicidad es la igualdad entre la presión osmótica de una 
solución >con respecto a otra en el caso de un inyectable se d£
be considerar la isotonicidad con respecto al suero sanguíneo.
Es frecuente que un radiofármaco no sea isotónico.
Cuando se administra por vía intravenosa y en volúmenes peque 
ños se admiten desviaciones de la isotonicidad debido a la di­
lución de la solución en el torrente sanguíneo aunque por se­
guridad es conveniente mantener la isotonicidad.
El control de isotonicidad se realiza por determinación de la 
fuerza iónica de la solución por descenso crioscópico, deseen 
so de la presión de vapor o por conduc ti met ría . Este último 
procedimiento presenta la ventaja de requerir volúmenes de
muestra muy pequeños (del orden de los m i c r o l i t r o s ) .

1.5 C alibración de actividad

Consiste en la determinación de la actividad presente en una 
preparación con un equipo de medida apropiado para el tipo y 
energía de la radiación emitida. En un radiofármaco la activ^ 
dad que se va a administrar en un paciente representa la DOSIS. 
Se expresa en l^q (>iCi) o MBq (mCi) . Solo excepcionalmente se 
encuentran actividades mayores.
La actividad de los radiofármacos emisores gamma se mide general^ 
mente en una cámara de ionización calibrada con un estandar
(Cs-137(B a - 137 m ) , Co-60 o Co-57) de actividad conocida y con 
características geométricas definidas. Se deben seguir las in­
dicaciones sobre control periódico de cámaras de ionización o 
calibradores de dosis (Cap.14).



El coeficiente de va r ia c i ón  admitido en estos equipos es menor 
del 3% para un nivel de co n f lab ili da d del 95%. Al gunos equipos 
pueden p r e s e nt a r  coe fi cientes de va ri a c ió n menores.
En el caso de emisor es  beta se pueden utilizar cámaras de ioni
zación que operan por conversión interna o por m e d i c i ón  de ra­
diación de frenado ( br e m s t r a h l u n g ), depend ien do de la energía
de la r ad iac ió n beta. También puede ut il iz a r se  un Contador 
Ge is er -Mu ll er  de v e n t an a delgada, comparando la actividad medí 
da con la de un pa tr ó n  del mismo r ad io nu cle ido  de actividad c£ 
nocida y en las mis mas  condiciones geométricas (a fin de m i n i ­
mizar los er rores de a u t o a b s o r c i ó n , r e t r o d i s p e r s i o n , etc.).

1.5.2 Concentración de actividad

Es la ac t ivi dad  conte ni da  en la unidad de volumen. Se expresa 
enkBq/ml (^Ci/ml) o MBq/ml (mCi/ml).

1.5.3 Actividad Es p e cí fi c a

Es la ac tividad por unidad de masa del elemento o la forma qu¿
mica presente. Se expresa en GBq/g(Ci/g). En el caso de radi£ 
rucleídos de corto período de s e m i d e s i n t e g r a c i ó n e n  los que
no hay po r ta d o r  adic ion ad o es b a s t an te  difícil d et e rm in ar la 
a¿tividad e s p e cí f ic a  por ser muy pequeña la masa involucrada.

1 .5 . A Pureza R a d i o n u c l e í d i c a

Se define como la pr o po r c ió n  de acti vi dad  total debida al ra- 
dionucleído es pecificado. Las impurezas rad io n uc l e íd i c as  pue­
den pr es e nt a r se  como resultado del p roc eso  de producción, por
ejemplo, im purezas presentes en el b l an c o  a irradiar; reaccio 
nes secundarias prod uci da s en el b la n c o  por acción del proyec
til, subpro du cto s ori ginados por de ca im ien to  ra d ia c t iv o  o por 
una pu r if i c ac i ó n inefic ie nte  en la s e p a r a c i o n _de un producto
de fisión .
Cuando el período de se m i d e s i n t e g r a c i ó n  de la impureza es m a ­
yor que el del ra d i on uc l ei d o  de interés el problema se acentiía

En el-pr im er  caso la
pureza r a d i o n u c l e í d i c a  di sm inu ir á con el tiempo y en el según 
do el prep ar ado  no puede ser ad m i n i s t r a d o  a un ser humano por 
encima de de t e r m i n a d o s  nivele s-  La det er m in ac i ón  importa tan­
to desde el punto de vista de pr ot e c ci ón  radiológica, por la
dosis de ra di a c ió n  absorbida por el paciente como desde el pu_n 
to de vista de calidad, por el dia gnó s ti c o  efectuado con el
producto ad mi ni s t ra do .
El control de pu re z a  r a d io n u cl e í di ca  se determina generalmente
sobre el ra di on u c le i d o primario que será incorporado a dife­
rentes moléc ula s y deben e s p e c i fi c a rs e las impurezas cuantita­
tivamente det ec tables, indicando los límites de detección del 
equipo empleado en la determi na ció n.



En el caso de emisores gamma, el control se efectúa mediante 
análisis del espectro de energías y abundancia de las radia<-
ciones emitidas por la mue str a en una unidad an al iza dor a de 
pulsos con detector de centelleo sólido (Nal(Tl) o de semicon
ductores (Ge(Li). También puede efectuarse en una cámara de 
ionización con el empleo de bl indajes para atenuar determina_ 
das energías de fotones. Se recomienda ver la determinación 
de Mo-99 en eluídos de generadores de Mo-99 /T c-9 9m en la Mon£ 
grafía correspondiente.
En el caso de radiación beta el análisis se puede realizar por
espectrometría beta o por absorción en Aluminio u otro material 
liviano. Para Medida de R a d ia c i ón  BETA (Ver Cap. 14).



Controles Químicos 
1 .0 Pureza Química

Es la fraccián de masa total presente en una forma química es­
tablecida. En el caso de radionucleídos y/o ra d i ofá rma co s, se 
debe determinar cuali y cuantitativamente la presencia de pr£ 
ductos químicos (no radiactivos) que no forman parte de su com
posicion, especialmente de posibles contaminantes toxicos o de 
sustancias que alteren el comportamiento físico-químico y/o
biologico del preparado.
Las impurezas químicas pueden presentarse como consecuencia de:
a) impurezas resultantes de reactivos introducidos durante la 
preparación, incluyendo productos de descomposición y coprodu£ 
tos no radiactivos de reacción.
b) impurezas introducidas por los procedimientos de purifica­
ción, por ejemplo adsorbentes de cromatografía.
c) impurezas generadas por interacción del material de envase
con el producto final.
La determinación de la pureza química se efectúa por:

I) Métodos basados en la interacción de la sustancia con la
energía radiante.

II) Ensayos a la gota
III) Análisis por Activación

Para Determinación de Pureza Química. Ver Cap. 14.

2.O Pureza Radioquímica

Es la fracción del radionucleído presente en una forma química 
' determinada. Las técnicas usuales para su determinación son:

I) cromatografía y
II) electroforesis

La cromatografía permite separar una mezcla en sus componentes 
por diferencias en la velocidad de migración por acción de a- 
rrastre de una fase móvil a través de un medio fijo o fase es- 
t ac io n a ri a.
Esa velocidad depende, entre otras cosas, de la estructura de 
la sustancia y de la naturaleza de las fases estacionaria y mó

vil.
Los mecanismos que intervienen son, entre otros, adsorción, pa£
tición, solubilidad, presión de vapor, tamaño molecular e intejr 
cambio iónico.
En cromatografía el parámetro que caracteriza a cada sistema es 
la relación de frentes o Rf, que se define como la relación en
tre la distancia recorrida por la muestra y la distancia reco 
rrida por el solvente.

Rf = distancia recorrida por la muestra 

distancia recorrida por el solvenr

CAPITULO 3



El Rf depende de la sustancia y del sistema cromatográfico emplea 
do .
La TABLA 3-1 presenta diferentes métodos cromatográficos obteni 
dos por combinación de diferentes tipos de fase móvil y estacio 
naria:

TABLA 3-1

FASE MOVIL

E
S
T
A
C
I
0 
N 
A 
R

1 
A

Sólido
Polar

Líquido

Material
Poroso

Sólido

LIQUIDO

Cromatografía 
de Adsorción 
Líquido-Sólido

Cromatografía 
de Partición 
Líquido-Líquido

Cromatografía 
de Exclusión o 
filtración en gal,

Cromatograf ía 
de Intercambio 
Iónico

GAS

Cromatografía 
de Adsorción 
Gas-Sólido

Cromatografía 
de Partición 
Gas-Líquido

Algunos ejemplos específicos de procedimientos crornatográfi- 
cos serán tratados en el Capítulo lA.

La electroforesis es un procedimiento de separación basado en 
las diferentes velocidades de migración de iones y moléculas
bajo la influencia de un campo eléctrico en un determinado 
sistema. Puede efectuarse en solución en ausencia de soporte 
o en presencia de un medio estabilizante como papel, agar, ac£ 
tato de celulosa, almidón, gel de poliacrilamida entre otros. 
La movilidad depende de diversos factores como ser:
a) tamaño y carga neta de los iones,
b) concentración de electrolitos, pH y viscosidad,
c) intensidad de corriente y voltaje
La electroforesis de alto voltaje, similar a la electroforesis 
convencional en lo que a preparación se refiere, permite real^ 
zar separaciones en tiempos más cortos aunque el problema de 
evolución de calor con la consiguiente evaporación de solvente
es más crítico y en algunos casos requiere realizar el control 
a baja temperatura.
El electroenfoque difiere de la electroforesis en que los com­
ponentes de la muestra son separados por diferencias en sus
puntos isoeléctricos por acción de un gradiente continuo y li­
neal de pH. El gradiente de pH se establece al aplicar el cam-



po eléctrico.
La miLgraci6n ocurre hasta que el pH alcanza el valor del punto 
isoeléctrico de la sustancia ya que la carga neta en ese momen
tó^eé O y cesa la migraci6n.
Esta técnica puede efectuarse en gel ya sea en columna o en 
c^ga delgada.





CAPITULO A

Controles Bi.ol6gicos

1.0 Esterilidad

Se define como tal la ausencia de microrganismos viables (bac­
terias, hongos y levaduras) siendo una condición fundamental 
de toda pr eparación para uso parenteral.
Para asegurar la esterilidad de un radiofármaco es necesario 
aplicar Prácticas de Buena Manufactura, que incluyen técnicas 
asépticas a nivel de producción y de fraccionamiento de dosis 
a administrar.
Se pueden emplear varios métodos de esterilización de acuerdo 
con la naturaleza de la sustancia:
a) Calor húmedo
b) Calor Seco
c) Filtración
d) Irradiación gamma.
Ver en elCapítulo 14 la descripción de los diferentes métodos.
El control de esterilidad se realiza siguiendo las técnicas
descritas en las diferentes farmacopeas. Por ejemplo la USP 
recomienda la utilización de dos medios de culti'vo:
- Medio fluido de tioglicolato
- Medio digerido de soya y caseína (T SB ).
En el caso de radiofarmacos , donde los volúmenes son general­
mente menores de 10 mi. se requiere como mínimo sembrar 1 mi. 
del radiofármaco a controlar, en 15 mi. de cada medio de cult¿ 
v o . La siembra se debe efectuar trabajando en área estéril y 
cuidando en todo mo mento de no producir contaminación. El m e ­
dio fluido de tioglicolato se incuba a 37+/-1 grados centígr£ 
dos y el "TSB" a 25+/-1 grados centígrados, durante 7 a 14 días, 
Ausencia de crecimiento en estas condiciones significa que cum
pie con el ensayo de esterilidad exigido por la USP.
En el caso de radiofármacos marcados con radionucleídos de co£
to período, la USP prevee la distribución y utilización de los 
mismos previo al resultado del ensayo de esterilidad.
Con respecto al lote a controlar la USP establece que para par^ 
tidas de 20 unidades o menores un numero de no menos de 2 mue¿
tras deben ser ensayadas.

Otro procedimiento de control consiste en filtrar la solución 
a través de un filtro estéril de tamaño de poro de 0,A5 um y C£ 
locar luego el filtro en los dos medios antes mencionados.

El método radiométrico basado er. el empleo de un medio rico en 
glucosa marcada con C-14 y meditia del anhídrido carbónico m a r­
cado liberado en la incubación an un Contador de Centelleo Lí­
quido, es un método rápido y muy sensible.
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2.0 Atoxicidad
Ausencia de sustancias que por su acción directa o indirecta 
sabré un órgano, sistema o un tejido pueden producir alteracio 
nes que resulten nocivas para el paciente,
Cuando se administra un radiofármaco se pueden producir efectos 
tóxicos en el paciente como consecuencia de variaciones en la can 
tidad de las drogas utilizadas en la preparación del mismo o por 
la introducción accidental de sustancias ajenas a su composición 
razón por la cual se realiza el ensayo de seguridad.
El control de toxicidad se realiza en las etapas de investigación 
previa a la liberación del radiofármaco y se determina,generalmen­
te, solo la dosis letal cincuenta. Esta se define como la dosis, 
expresada en masa,que inyectada a un lote de animales mata al 50% 
de la población; se expresa en mg/Kg. Una vez establecida la D.L- 
50 se debe determinar un factor de seguridad que será tenido en 
cuenta cuando se determina la formulación del nuevo radiofármaco. 
El ensayo de seguridad se realiza en lotes de 5 ratones de peso 
corporal comprendido entre 25-30 g. Se administran 0.1 a O .15 mi. 
del preparado, sin diluir, por la vena marginal de la cola en un 
tiempo no mayor de 5 segundos. Luego de 6 horas de descanso, en 
un reciento adecuado, se controla la vitalidad de los animales.
No debe morir ningún animal; si hay muerte de uno o más ratones 
se repite el ensayo en un lote similar que queda en observación 
durante 24 horas.

3.0 Apirogenicidad
Pirógenos son sustancias hipertermizantes, son en su gran mayo­
ría endotoxinas , ̂ g;enerslneate solubles y termoestables . Por ello 
la esterilidad no garantiza la apirogenicidad. El método oficial 
de control de pirógenos, detallado en las farmacopeas, se basa en 
la medida de la respuesta febril obtenida en conejos por la 
administración intravenosa, en la vena marginal de la oreja,de las

12



sustancias a testar. Este control no es c o n d uc e nt e  para sustan 
cias que i nt e r f i e r e n  con la re spuesta f a r m a c o l ó g i c a  de los con£ 
jos, así como para ciertas horm ona s,  drogas y altos niveles de 
actividad de radiofa rm a e o s .
El método ”in v i t r o ” de d e t e r m i n a c i ó n  de en d ot o x in a s  ba ct er ia­
nas, es el Test del Lis a d o de A m e b o ci t o s de L i m ü l u s  Polyphemus
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Este -método se fun da me nta  en la pr eci pi tac ión , coagulación o
ge lif ic ac ion  de ciertas p ro te ín as del lisado de amjebocitos en 
presencia de end ot oxinas.
El Li mul us o h o r s e s h o e  crab, es un cangr ejo  co nsiderado fósil 
viviente, que tiene un si stema c i rcu lat or io abierto, con hemo- 
linfa de color azul y un so lo ^ t ip o  de células circulantes, nu- 
cleadas y gra nuladas, l lam ada s amebocitos. Al lisar estas cé­
lulas se separan las pr ot e í na s  que forman un gel con las end^ 
toxinas. La reacción en z im a t ic a  depende de la temperatura y
del pH y su v e l o c i d a d  es pr op o rc i o na l  a la conc en tr aci ón  de en 
dotoxinas. La c u a n t i f i c a c i S n  es posible por turbidimetría o c£
lorimetría. R e c i e n t e m e n t e  se ha desarrollado otro método de 
cuantificación- u ti l iz and o uiia m o d i f ic ac i ón  del LAL  que consis­
te p r i n c ip a lm e n te  en la a d ic ió n  de un sustrato capaz de generar 
color por acción de la e n z i m a  activada a expensas de las endo­
toxinas.
Es de h a c e r  no tar la u til ida d del m ic r o mét odo  en el ensayo de 
pirógenos, que c o n s i s t e  en utilizar una toma de muestra y de 
lisado 10 veces menor con el con si g u ie n t e ahorro de reactivos. 
El. Cap í tu l o  14 de sc r ib e  ,en detalle esta variante.
El ensayo del L A L  ofrece ve nt aja s frente al método de determi­
nación co n v e n c i o n a l  en conejos: mayor sensibi lid ad,  rapidez y 
pr act i c id a d  de re a l i z a c i ó n  así como po sib il ida d de determina­
ción de p ir óg en os en m e d i c a m e n t o s  hiper o hi po ter mizantes por 
objetivo, h i p e r t ó x i c o s  por naturaleza, productos radiactivos 
de corta vida. Por ello su empleo en radiofarm ac i-  esta muy 
generalizado, r e c o m e n d á n d o s e  para radiofarmacos de uso intra-
tecal y c om o norma de control de calidad para todos los pasos 
intermedios de la e l a b o r a c i ó n  de los inyectables radiactivos 
desde la pr e p a r a c i ó n  de los precur so res  inertes hasta el radico 
fármaco terminado.
La mu estra a analiza r pu ede contener ciertos componentes que 
interfieren en la r ea cci ón del LAL, por ejemplo inhibidores en
zimáticos, agentes de s n a t u r a l i z a n t e s  de proteínas, presencia 
de calcio iónico en c on ce n tr a c ió n  mayor a 0,57M, etc. Por lo
tanto, el ensayo en conejos se co n s id e r a aún indispensable y 
el único re con oci do  o f i c i a l m e n t e  como test de pirógenos en g£
n e r a 1.
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A .O Distribución Biológica

Permite estimar el comportamiento "in vivo" de un radiofárma- 
co antes de ser administrado a un paciente. Esta íntimamente 
relacionada con la pureza radioquímica ya que alteraciones de 
los parámetros de biodistribucion en un animal son generalmen
te consecuencia de la presencia de impurezas radioquímicas iii 
deseables que presentan una ruta diferente de distribución. 
Para la evaluación de los parámetros de biodistribucion se ut¿ 
lizan generalmente animales de fisiología conocida como ser
ratas, ratones, conejos, etc.
El modelo biológico seleccionado varía con el producto a ens¿ 
yar siendo los animales antes mencionados los que se emplean 
para el control de la mayoría de los radiofármacos conocidos 
hasta el presente.
Las técnicas utilizadas pueden ser invasivas o no invasivas. 
Las técnicas no invasivas consisten en colocar el animal (ge­
neralmente conejos o perros), previamente sedado, bajo una c^ 
mara gamma y efectuar el estudio procediendo en forma similar 
que con humanos.
En cambio las técnicas invasivas, implican el sacrificio del 
animal (generalmente ratas o ratones) en cada determinación
y medida de la radiactividad concentrada en los órganos y te­
jidos disecados o autorradiografía del cuerpo entero.
Los detalles prácticos de cómo proceder en la realización de 
esté control se describen en el Capítulo 14.
Existen diferentes formas de expresar los resultados siendo 
algunas de ellas:
“ porcentaje de dosis en el tejido
- porcentaje de dosis/gramo de tejido
- porcentaje de dosis/1% del peso corporal
- relación órgano blanco/no blanco la que se define como

o fírbién

% dosis/g en órgano específico 
% dosis/g en órgano no especí f i c o ’

cpm/mg en órgano específico 
cpm/mg en órgano no específico



CAPITULO 5

Es tabílid ad

5.1 Estabilidad de radiofarmacos

Debido a la gran variedad estructural de los compuestos usados
como radio f á r m a c o s , se pueden esperar varios tipos de descom­
posición, siendo los principales la hidrólisis, óxido-reduccion
y la a u t o r r a d i o l i s i s ,
Los procesos hidroloticos se ven afectados principalmente por 
la temperatura y pH.
La descomposición por oxidación se ve afectada básicamente por 
oxígeno, agentes oxidantes, iones metálicos y factores ambien 
tales como la luz.
Los procesos ,de oxidaciSn tienen lugar tanto en soluciones a- 
cuosas como en no acuosas, así como también en cierta medida
en estado sólido. Para atenuar la descomposición por oxidación 
se recomienda purgar los envases y, soluciones con nitrógeno
para eliminar el oxígeno y almacenar los productos en frascos 
al abrigo de la luz.
Por otra parte, los precursores activos empleados en el proce^ 
so de marcación, ya sea un éluído de generador o una solución
trazadora dada,pueden afectar la calidad del radiofármaco así 
como su e st abi lid ad  por la presencia de contaminación químicos 
o un pH inadecuado.
La d e s c o m p o s i c i ó n 'por autorradiólisis comprende la disminución
de estabilidad de los radiofármacos debido a la acción de las 
radiaciones emitidas por los radionucleidos incorporados en
e l l os .
Es ta  es p r o d u c i d a  por:
- Efecto primario interno: Si una molécula contiene dos o más

átomos radiactivos, al desintegrajr 
se uno de ell.os, los efectos del retroceso hacen que la dio1£ 
cula original se fragmente dando lugar a nuevos compuestos
r a d i a c t i v o s .

- Efecto primario externo; Un mecanismo importante especial­
mente en los preparados de muy al~

ta actividad específica, es la radiólisis debida a la acción 
directa de la radiación emitida por uno de los componentes 
radiactivos sobre otras moléculas marcadas.

- Efectos secundarios: Es la acción sobre las moléculas

del medio,, formándose especies al

15



tamente r e a c t i v a s .Por ejemplo, soluciones acuosas p r o d u c e n  
radicales libres tales co mo  H* y OH*. Estos al r e a c c i o n a r  con 
las moléculas m a r c a da s  p r o d u c i r á n  una alte ra ci ón  de la misma. 
La d e sc o mp osi ció n depende de la cantidad de m o l é c u l a s  al t er a­
das o descompu es tas  por cada 100 eV de energía i o n i z a n t e  abso£ 
bida. Los r a d i o f á r m a c o s , generalme nte , se p r e p a r a n  y almacenan
a bajas co n ce n t r a c i o n e s  q uí mic as por lo que es p r o b a b l e  que 
se produzca d e s c o m p o s i c i ó n  química por efecto de la radiación,
especialmente en sol uc io nes  de alta actividad es p e cí f i c a.
La de s co mp os ici ón por r a d i ac i ón  depende de las c a r ac t e rí s t ic a s  
físicas del r a d i o n u c l e i d o  incorporado, siendo m a y o r par a los 
emisores b e t a  que para los gamma, e s p e c ia l me n t e  b e t a  débiles
por su total a bs orc ió n dent ro  del sistema.

S . 2 Estabilidad de Júegos de Rea c t iv os

Cuando se trata de r ad io f ár m a co s  ma rc ado s con r a d i o nu c le i d o s  
de corto p e r í o d o  de s e m i de s i nt e g ra c i ón , se u t i l i z a n  preferen-
remente p r e c u r s o r e s  in ac t i vo s para ma r ca c i ón  i n s t a n t á n e a  "in 
situ" conocidos como " Jue gos  d e . R e a c t i v o s " .
En este caso la calidad del ra dio fa r ma c o  es a l t a m e n t e  depen­
diente de la co m p os i c ió n  de su pre c u rs o r  al t i e m po  de m a rca ­
ción.
Ya que la v id a útil del p r e c u r s o r  no m a r c a d o  es i n de pen di ent e
del decaimiento r a d i a c l e í d i c o , es re co me nda bl e la elecc ió n de 
formulac ion es  que posean la mayor r es ist enc ia  a la desradación 
química y a l t e r a c i ó n  física.
Cada componente ój. una. pre pa ra c i ó n , su in t e r a c c i ó n  c o n el en­
vase, factores am bie nt ale s como temperatura, luz, aire (espe- 
cíficamente oxí ge no  y an hí d ri d o  carbónico) y h u m e d a d  pueden
influir en la es t ab i l id a d  de los "Juegos de R e a c t i v o s " .
La estabil id ad  de dis pe r si o n es  coloidales se ve reflejada en
la conservació.n. de las c a r a c t er í st i c as  físicas de la prepara­
ción.
En el caso p a r t i c u l a r  de los "Juegos de R e a c t i v o s "  pa¿a marca 
ción con Tc-99m, cuya c a ra c t e r í s t i c a  común, en la may or ía de
ellos, es la prese nci a de Sn(II) como agente re d u c t o r ,  éste 
constituye un factor d e t e r m in a n te  en 1a .estabi 1 idad de los mis
mo s .
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CAPITULO 6
9 9 99ni Gen^erador de Mo- Te

En t adiof a rtnac ia se denomina generador a un sitiCema que perrai- 
tejpbtener un rad ionucleído hijo, de vida relativamente corta, 
én,.fptma simple, r eproducib l e , eficiente y libre de c.^ntamina 
ci6|» del radionucleído padre.
L.0 3|s'isteinas nlás difundidos están basados en separaciones cro- 
mat»gr4ficas en columna. El radionucleído padre es retenido por
8'dsprx;ion en la columna, en tanto que es posible separar el hi 
jo 'cada vez que se requiere, mediante extracción, al hacer pa
sar;'*í.a través de la columna un disolvente adecuado.
^a.Vida útil de un generador habitualmente esta determinada por
él' período de semidesintegración del padre, por lo que en tan­
to éu radiactividad sea suficiente para el fin a que se desci

• r Vne,-iel generador podrá seguir siendo utilizado. Otros factores 
que'A'Cn ocasiones limitan la vida útil de un generador están r^
lacionados con variaciones en la composicion de los eluídos.ya 
que^con el transcurso del tiempo puede crecer la relación de
impurezas radionucleídicas con respecto a la actividad 'de 1 h i ­
jo ^ también puede aumentar la cantidad de impurezas químicas 
piro ven i en tes del lecho de la columna.

. i' YLos',dif erantes sistemas generad o res se clasifican de acuerdo 
a; 1« familia de la Tabla Periódica a la que pertenece el radio- 
núcleído hijo. Así el par Mo99/Tc-99m pertenece al Grupo VII 
de l-.a Tabla de Elementos.
El sistema cromatográfico de separación empleado es el propues
to'p.or Richards en 1965, es decir una columna de alúmina acida 
de l;pO a 300 Mesh de tamaño de poro. La elución se efectúa me- 
d-iattte pasaje de solución acuosa de NaCl (0,9%).
Se ólstiene Tc~99m bajo forma de anión pertecneciato én el esta 
db valencia (VII).
Otró^ métodos de separación han sido desarrollados por diferen 
tes Vautores.
La s’eparación del par por extracción por solventes desarrolla­
da p^r Gerlit (1956) se basa en la extracción del Tc-99m de 
una 'solución fuertemente alcalina mediante el empleo de un sol 
vente orgánico parcialmente polar como la 2-Butanona.
Otro,' método de separación desarrollado principalmente por Boyd
en Australia (1973) es la separación por diferencias en sus 
puntos de sublimación. La sépración del óxido de Tc-99m (VII)
se e;fectúa por arrastre con una corriente de gas, generalmente 
fixígéno, que atraviesa un lecho caliente de óxido molíbdico.
La eficiencia de separación es baja, del orden de 25 a 30% aui^ 
que -el costo global es económico debido a que se puede colocar
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Mo-99 dfe muy baja actividad específica.
Las temperaturas de separación andan en un orden de 300 gra­
dos centígrados aunque los rendimientoü nejores se obtienen 
a temperaturas superiores sin alcanzar los 700 grados (tempje 
ratura de sublimación del óxido mol íb dic o).
El problema mas grande se encuentra en la estructura crista­
lina del trióxido de molibdeno, que forma cristales ortorróm
bicos transparentes, laminar en planos paralelos con sus oc 
taedros unidos por las aristas. La sublimación favorece el
crecimiento de los cristales disminuyendo así la superficie 
de contacto y por tanto el rendimiento de separación de Tc- 
99m.
También la pureza radionucleídica varía con la edad del óxi­
do, el numero de sublimaciones efectuadas y la temperatura 
alcanzada en ellas. De otras impurezas presentes, importa la 
de Re-188. El Mo-99, como impureza es prácticamente retenido 
en su totalidad por filtración.

6. 1 Equilibrio del Par ^^Mo/^^*°Tc

La desintegración del ” “Mo se puede representar de modo sim
plificado mediante un esquema con dos ramificaciones princi­
pales de decaimiento beta:

99

según el cual el 12.5% de los átomos se convierten directa- 
99mente en Te, que tiene un período de semidesintegración de

212.000 años, en tanto que el 87.5% produce ^^™Tc, con 6,02
horas de período de semidesintegración, que se transforma 
también en ^^Tc a través de una transición isométrica. Por
lo tanto, el producto que se extrae de un generador de tecn^q Q _ Q Qció contiene los dos isómeros nucleares ( T c y Te) en
una proporción variable, que cambia constantemente con el tiem 
po transcurrido entre una separación y otra del padre y del
hijo



La figura 6.1 ilustra la desintegración del Mo-99 en función del 
tiempo,así como también el crecimiento y el decaimiento simultá­
neos del Tc-99m, que son los tres factores que relacionan el es­
tado del equilibrio de estos radionucleídos. El período en que se 
alcanza la máxima actividad del Tc-99m es a las 23 horas,aproxi- 
madamente, después de cada elución.
En ese momento la actividad del Tc-99m es igual a una fracción 
de 0.6775 de la actividad del Mo-99 original o bien, en el caso 
de extracciones subsecuentes, a 0.6775 de la actividad de Mo-99 
en el instante de la última separación. El equilibrio se alcanza 
a las 72 horas, aproximadamente, cuando la relación de actividad 
se vuelve una constante igual a 0.9462 y las líneas que represen­
tan las actividades del Mo-99 y Tc-99m se hacen paralelas perma­
neciendo así hasta que se realiza ur»a nu'^va elución.
Fn la tablfl 1 se muestran la fracción mol (átomosde Tc-99/átomos 
de Tc-99+Tc-99m), la relación de moles totales y la relación de 
gramos totales por mCi. Cuando se reali&an dos extracciones suce­
sivas, con un intervalo menor a las 10 horas, los átomos que pre­
dominan son los de Tc-99m, dado que la fracción molar es superior 
a 0.50.
Las tablas siguientes pueden ser útiles para estimar la actividad 
del Mo-99 y del Tc-99m en un generador. La tabla II contiene los 
factores de desintegración del Mo-99 en intervalos crecientes de 
2 horas.Así si el generador contenía, inicialmente, 500 mCi de 
Mo-99 pasadas 34 horas la actividad es de:

500 X O .7 = 350 mCi 
La tabla 6.3 indica los valores de la actividad del Tc-99m (A2) en 
función de las horas transcurridas entre dos eluciones y en fun­
ción de la actividad del Mo-99 al tiempo t . Así un generador de

2
350 mCi, 17 horas después de la última elución resultará;

350 X 0.800=280.5 mCi de Tc-99m
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La tabla 6.4 es semejante a la tabla 6.3 y puede utilizar se  en 
vez de ella, pero la ac tividad del esta e x p r e s a d a  en fun
cion del tiempo tr an scurrido desde la última ext rac ci ón  y deO Q
la actividad del ^^Mo en ese mismo momento (puede ser la fecha 
de calibración o cu a lq uie ra  otra) .
Así,por ejemplo, si el generador contenía 500 mCi de ^^Ko y han
transcurrido 51 horas desde que se extrajo, cuando se conclu­
yó su fabricación, en el generador hay:

500 X 0.561 - 280.5 mCi de ^^ ’̂ Tc 

6^2 Control de Calidad de Gen eradores de ^^Mo-^^°*Tc

Dadas las características de un gen erador de M o - 99 (T.c-99m) ,
el control de calidad se efectúa sobre los eluídos por una pa_r 
te y de parámetros de re ndi mi e nt o  y d i st r i bu c i ón  de actividad
eluída en el generador.

6,3 Control de Calidad de los Eluídos

Los eluídos de generadores de Mo-99(Tc-99m) son soluciones de 
N a - C l ( O ,9%) , estéri l e s , de pH 4,5-7,5, que cumplen con las con
diciones exigidas para solpciones inyectables, cont£niendo can 
tidades del orden de los N$ de Tc- 99 m bajo forma forma de per-
tecneciato de sodio e impurezas de Mo-99 (menos de 0,15 KBg/
MBg) , otras impurezas ra di on ucl e í di c a s emisores gamma, prove ­

nientes del Mo-99 (en total no más de 0,5 K B q / M B q ) , 1-131 y Ru 
-103' (actividad máxima de cada radionuc lei do , no mayor de 0,05
KBg/MBg) , Sr-89 y Sr'-90 (actividad máxima de ambos radionuclei 
dos no mayor de 0,6 Bq/MBq, emisores alfa (menos de 0,001 Bq
/MBq)^

6.3.1 D eterminación de pH

Se determina con pH-metro con papel indicador de pH de rango 
adecuado.

6.3.2 Determinación de Aluminio (+3)

Ensayo a la gota sobre placa de toque de porcelana o vidrio.
El reactivo indicador es Al i 2 arina-S ( 1 %)
Se preparan soluciones patrón de Alí+3^ co nt en ien do 5, 10 y 20 ppm 
de A l (+3).
El procedimiento es como sigue:
A 'i. gota de eluído, soluciones patrón y blanco de agua bides- 
tilada, se adiciona 4 gota de NaOH IN y ^ gota de solución de 
A l i z a r i n a - S (1%) .
Se agrega solución de acido acético IN agitando suavemente ha£
ta decoloración del reactivo.La presencia de Al(+3) se cuanti- 
fica por comparación con soluciones estándares.



6.3. j)eterminaci8n Espectrofotometrica de Al(+3)

El método se basa en la formación de un complejo con eriocromo
cianina R en medio levemente acido de solución reguladora de 
acetato pH 6. Se mide la absorbancia a 535 nm.
La sensibilidad es 0,02 ppm de Al(+3). Otros elementos como Ni, 
Pb y Cd no interfieren. Si la cantidad de Al(+3) presente es
ñor o igual a 0,002% molestan: M n ( en cantidad superior al 1%), 
P(mayor a 0,15%), Cu(mayor a 0,3%), Cr (mayor a 0,5%), Ti, Nb ,
Ta, V. Zr, y Fe(lII) pueden ser eliminados agregando cupferrón 
y separación por precipitación, Fe(II) no interfiere si el te­
nor es inferior a 20 veces la cantidad presente de Al(+3), Fe 
(III) puede ser eliminado por formación de complejo con tioglic£ 
lato .
Más detalles de la técnica deben consultarse en los textos es­
pecíficos.

6.3.4 Determinación Química de Holibdeno

S.e efectúan dos tipos de ensayos a la gota, con indicador etil- 
santato de potasio y con indicador tiocianato de potasio y Clo­
ruro estañoso.
a) Etil-xantato de Potasio; Sobre papel encerado o en plac^ ex
cavada de vidrio se coloca 1 gota del eluído, neutra o levemen 
te acida. Se agregan granos de etil-;cantatp de potasio y II g£ 
tas de HCl 2 N. La intensidad del color rosado depende de la 
concentración de Mo presente, Se compara con el patrón de Molib
deno. ''
b) Tiocianato de Potasio y Cloruro Estañoso: Sobre papel ence­
rado o placa excavada de vidrio, se colocan 25 microlitros de 
la solución de eluído. 1 gota de Tiocianato de Potasio al 10% 
y 1 gota de Cloruro Estañoso al 10%. Se obtiene una coloración 
café oscuro. Se compara con el patrón de Molibdeno.
En todos los casos se prepara una solución patrón de 100 ppm 
y dilucj-oñes así como un blanco de agua bidestilada.

(i c;Pureza Rad ion uc 1 e í d i ca

Se determina Ko-99 mediante atenuación gamma en el calibrador 
de dosis, como método de estimación aproximada y por espectro­
metría gamma en un analizador multicanal con detector de Nal 
(TI) o Ge(Li) como método de mayor exactitud y precisión.
Las impurezas ra di onuc le í di c as aportadas por el Mo-99 se dete_r 
minan sobre muestras de Mó-99 decaídas (en caso de que sea po­
sible disponer del Mo-99 empleado en la fabricación de los ge­
neradores en uso) o en generadores exhaustos y en eluídos de­
caídos.

a) Determinación de Mo-99 mediante atenuación gamma en calibr^ 
dor de dosis

21
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Se basa en las diferencias de energías entre el Mo-99 (739.7 KeV) y 
la energía del Tc-99m (140 KeV).
De esta manera utilizando un blindeje de plomo adecuado, 6 mm de es­
pesor, se registra la radiación del Mo-99, mientras que la del Tc*99m 
es frenada totalmente.Se toma una muestra de referencia de Mo-99,con 
idéntica geometría que la muestra proveniente del generador, y se m¿ 
de la actividad con y sin blindaje. El cociente entre estas dos medi­
ciones es el factor de atenuación del Mo-99. Luego se mide la elución 
con el blindaje y dividiendo esta actividad por el factor de atenuación 
se obtiene la actividad total debida al Mo-99.

Actividad con blindaje
( F a )--- ------------------------ -

Actividad sin blindaje
Sobre un eluído del generador se hacen medidas de actividad total
con y sin blindaje de plomo, tal como se determinó el Fa.

Actividad total con blindaje
Actividad de M0-99=

Relación Mo-99/Tc-99m=

Factor de atenuación(Fa) 

Actividad de Mo-99 total
Actividad sin blindaje 

Algunos autores utilizan fuentes simuladas de Mo-99 y de Tc-99m pa­
ra la calibración de las cámaras (Ba-137m en equilibrio con Cs-137 
para Mo-99 y Co-57 para el Tc-99m)
La actividad de Mo-99 con estas fuentes, se determina aplicando la 
siguiente relación:

Act.calibrador Cs-137
Act(Mo-99)=Act.eluído con blindaje x

Act.medida de Cs-137 
b) Espectrometría gamma
La tabla 6.4 muestra las energías de partículas beta y emisiones 
gamma, así como abundancia de fotones de Mo-99 y Tc-99m respectiva­
mente .
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MASA TOTAL DE TECNECIO POR mCI DE 

EN FUNCION DEL TIEMPO TRANSCURRIDO

TABLA 6.1

Horas
Fracci6n

mol Moles/mCi Gramos/mCi

1 0,8127 2.3645 X 10-̂ 2 2.3408 X 10"10

2 0,7683 2.5012 X 10‘ ^2 2.4762 X 10-10

4 0.6885 2;7912 X 10"̂ 2 2.7633 X 10"1°

8 0.5588 3.4391 X 10’ 2̂ 3.4047 X 10"1°

10 0.5060 3.7974 X 10""12 3.7594 X 10-10

12 0.4599 4.1786 X 10"^2 4.1369 X 10-10

18 0.3520 5.4591 X 10" ̂ 2 5.4045 X 10-10

24 0.2769 6.9391 X 10” ’ 2 6.8697 X 10"10

30 0.2232 8.6086 X 10"’2 8.5225 X 10-10

36 0.1838 1.0457 X lO-l l 1.0353 X 10-9

48 0.1311 1.4663 X 10“  ̂1 1.4517 X 10-9

60 0.0984 1.9534 X 10-11 1.9339 X 10-9

72 0.0766 2.5099X 10-11 2.4848 X 10-9

84 0.0612 3.1423 X 10-11 3.1109 X 10-9

% 0.0498 3.8597 X 10-11 3.8211 X 10“ 9



TABLA 6.2

O E S  I  M T E : C 3 R : í=»C: I  O M  m o l . i  E cD E M O

T 1 / 2  = 6 6 .0  h k = ( I n  2 ) / 6 6 . 0 Ao = 1
- k t

At = Ao e

HORAS At HORAS At HORAS At HORAS At HORAS At HORAS At

2
4
6
8
10
Í2
14
iá
le
20
22
24
26
28
30
32
34
36
38
40
42 
44 
46
43 
50 
52 
54 
56

60
62
64
66

6Q
70
72
74
76

0.97? 
0.959 
0.939 
0.919 
0.9 
0.882 
0.863 
0.845 
0.828 
0.811 
0.794 
0.777 
0.761 
0.745 
0,73 
0.715 
0.7 
0.695 
0.671, 
0.657 
0.643 
0.63 
0.617 

• 0.604 
0.5V1 
0.57'/ 
0.567 
0,555 
0.544 
0.533 
0.521 
Ó.511 
0.5 
0.49 
0.479 
0.469 
0.46 
0.45

78 
80 
82 
84 
86 
88 
90 
92 
94 
96 
98 
100 
102 
104 
106 
108 
i 10 
112 
114 
116 
118 
120 
122 
124 
126 
128 
130 
132 
134 
136 
138 
140 
142 
144 
146 
148 
150 
152

0.441
0.432
0.423
0.414
0.405
0.397
0.389
0.381
0.373
0.365
0.357
0.35
0.343
0.335
0.328
0.322
0.315
0.308
0.302
0.296
0.29
0.284
0.278
0.272
0.26Ó
0.261
0.255
0.25
0.245
0.24
0.235
0.23
0.225
0.22
0.21Ó
0.211
0.207
0.203

154, 
156 
158 
160 
162 
164 
166 
168 
170 
172 
174 
176 
178 
180 
182 
184 
186 
188 
190 
192 ó 
194 
196 
198 
200 
202 
204 
206 
208 
210 
212 
214 
216 
218 
220 
222 
224 
226 
228

0.198
0.194
0.19
0.136
0.182
0.179
0.175
0.171
0.168
0.164
O.Ul
0.157
0.154
0.151
0.148
0.145
0.142
0.139
0.136
0.133
0.13
0.128
0.125
0.122
0 . 12
0.117
0.115
0.113
0.11
0.108
0.106
0.103
0.101
0.099
0.097
0.095
0.093
0.091

230
232
234
236
238
240
242
244
246
248
250
252
254
256
258
260
262
264
266
268
270
272
274
276
278
280
282
234
286
288
290
292
294
296
298
300
302
304

0.089
0.087
0.086
0.084
0.082
0.08
0.079
0.077
0.076
0.074
0.072
0.071
0.069
0.068
0.067
0.065
0.064
0.063
0.061
0.06
0.059
0.057
0.056
0.055
0.054
0.053
0.052
0.051
0.05
0.049
0.048
0.047
0.046
0.045
0.044
0.043
0.042
0.041

306
308
310
312
314
316
318
320
322
324
326
328
330
332
334
336
338
340
342
344
346
348
350
352
354
356
358
360
362
364
366
368
370
372
374
376
378
380

0.04
0.039
0.039
0.038
0.037
0.036
0.035
0.035
0.0̂ 34
0.033
0,033
0.032
0.031
0.031
0.03
0.029
0.029
0.028
0.028
0.027
0.026
0.026
0.025
0.025
0.024
0.024
0.023
0.023
0.022
0.022
0.021
0.021
0.021
0.02
0.02
0.019
0.019
0.018

382
384
386
388
390
392
394
396
398
400
402
404
406
408
410
412
414
416
418
420
422
424
426
428
430
432
434
436
438
440
442
444
446
448
450
452
454
456

0.018
0.018
0.017
0.017
0.017
0,016
0.016
0.016
Ú.015
0.015
0.015
0.014
0.014
0.014
0.013
0.013
0.013
0.013
0.012

0.012
0.012
0.012
0.011
O.Oll
0.011
0.011
0.01
0.01
0.01
0.01
0.01
9.0E-03
9.0E-03
9.0E-03
9.0E-03
9.0E-03
8.0E-03
8.CE-C3
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TABLA 6 . 3

•r-»«.Tc EN FUNCION DEL •̂"Mo PRESENTE EN LA ULTIMA ELUCION.

Al = 1 ki = <ln 2)/66.0 h k2 » (In 2)/6.02 h

A2 = C 0.875 k2 <6-*“ *= - Al 3 / <k2 - kl)

HORAS A2 HORAS A2 HORAS A2 HORAS A2
----- ---- _____ —---- ““ ““ “■

1 . 095 25 .686 49 .572 78 . 424
j... . 178 26 .685 50 .566 84 .398
T .251 27 .682 51 .561 90 .374
4 .310 28 .679 52 .355 96 .351
5 .372 29 .676 53 .550 102 . 330

.422 30 .672 54 . 544 108 . 310
7 .465 31 .668 55 .539 114 .291
3 . 502 32 . 664 56 .533 120 .273
9 .534 33 . 659 57 .528 126 .256
10 .562 34 . 655 58 .522 132 .241
i ]. .586 35 . 650 59 .517 138 .226
12 . 607 36 .644 60 .512 144 .212
13 .624 37 .639 61 .507 150 . 199
J. 4 .639 38 .634 62 .501 156 .187
15 .651 39 .628 65 . 496 162 . 176
1 h .661 40 .623 64 .491 168 . 165
i. '7 ,669 41 .617 65 . 486 174 . 155
.:I3 . 676 42 .612 66 .481 180 .145
j .681 43 . 606 67 .476 186 . 137

.684 44 .600 68 .471 192 .123

. 686 45 . 595 69 . 466 198 . 120

.683 46 .589 70 .461 204 . 113

.688 47 . 583 71 . 457 210 . 106

.688 40 .578 72 .452 216 .100
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TABLA 6.4

A C T IV ID A D  D E L  EN  E L  G EN ERA D O R  EN  F U N C IO N  D E L  A C T U A L

A l  = 1  k l  = ( I n  2 ) / 6 6 . 0  h k 2  = ( I n  2 ) / 6 . 0 2  h

A2 = C 0 .8 7 5  k2  A l  3 / C (k 2  -  k l )  J

H O RAS A2  H O RA S A2

,1 .0 9 6 29 . 91 7
2 . 182 30 .9 2 1
3 . 25 9 31 .9 2 5
4 .3 2 9 32 .9 2 9
5 .3 9 2 33 .9 3 2
6 .4 4 9 34 .9 3 5
7 . 5 0 0 35 . 9 3 8
a .5 4 6 36 .9 4 1
9 .5 8 7 37 .9 4 3
10 .6 2 5 38 .9 4 5
11 .6 5 8 3 9 .9 4 7
12 .6 8 9 40 .9 4 8
13 . 716 41 .9 5 0
14 . 74 0 42 .9 5 1
15 .7 6 2 43 .9 5 2
16 .7 8 2 44 .9 5 3
17 . 8 0 0 45 .9 5 4
18 .8 1 6 46 .9 5 5
19 .8 3 1 47 . 95 6
20 .8 4 4 48 .9 5 6
21 .8 5 6 54 .9 5 9
22 .8 6 6 60 .9 6 1
23 .8 7 6 66 .9 6 2
24 .8 8 5 72 .9 6 2
2tj .8 9 2 78 . 96 3
26 .8 9 9 84 .9 6 3
27 .9 0 6 90 .9 6 3
28 .9 1 1 96 .9 6 3
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TABLA 6.5 

Mo-99

Beta: 0,25 MeV 
0.AA8

0,88
1,234

(0,3%) 
( 17%)

(1%)
( 82%)

Tc-99m

IT (100%) (*)

G a m m a : 0,018
0,021 Rayos X característicos 

del Te
0 ,04 1 (2,6%) lC(e/g 0,7)
0,140 (2,6%) IC(e/g 0,1)
0 ,181 (10%) IC(e/g 0,13)
0,372 (1,3%)
0,41 (0,2%)
0 ,62 (0,1%)1 ■ •
0,74 (12,4%)
0,78 (4,4%)
0,94 (0,2%)

G a m m a : 0,002
0,018

( 9 9%) IC(e/g muy grande)

0 ,0 21 (Rayos X característicos
de Te: 5.7%)

0,1405( 99%) IC(e/g 0,11) 
O ,1426 ( 1% ) IC(e/g 30)

(*) El Tc-99m tiene una pequeña contribución de emisión beta
(9,7 X 10~^%) cuya evidencia fue presentada por L.D. Jones; 
H.C. Griffin.- Radiochem. Radioánalyt. Letters 4(1970) 381.

En un analizador multicanal con detector de Nal(Tl) o de Ge(Li),
se determina cuali y cuantitativamente e 1 contenido de Ho-99 
sobre una muestra puntual del éluído depositada en un papel de
filtro.
Mediante una fuente polienergética de referencia se controla 
la calibración del analizador y la eficiencia.
Se mide la muestra durante un tiempo suficiente como para ob-
tener u n a  buena estadística de conteo en la región correspon­
diente al fotopico de 740 KeV dél >ío-99.
Debido a la e l e v a d a c a n t i d a d  de pulsos d e l T c - 9 9 m  no se consi­
dera, generalmente, el fotopico de 181 KeV a pesar de cue, por 
tener una mayor eficiencia, caria una mayor inf ormacion.
Se i n t e g r a n  las áreas c o r r e s p o n d i e n t e s  a loS fotop ic os  de 740
KeV y de 140 KeV. Se hacen correcciones por aVundancia de los 
mismos y eficiencia determinándose la relación Mo-99/Tc-99m
(;jCi/mCi) como la relá don:

área fotopico de ^4 0_IteV (corregida
área fotopico de 140 KeV/1000 (corregida)
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6.3.6 Pureza Radioquímica

Se determina la ausencia de otras formas químicas de Tc-99m 
(bajo forma de aniSn p e r t e c n e c i a t o ) .
Se siguen las indicaciones de la monografía corres po nd ien te

9 9 tn —a P e r t e c n e c i a t o  de s o d i o  <  ^

Por lo menos el 95% de la actividad total de la cr om a to g r a­
fía debe encontrarse en el Rf correspondiente a esta forma 
q u í m i c a .

6 .A Control de Calidad de Parámetros de Elución

6.4.1 Determinación del Perfil de Elución de los Cener ado res

Debido a que un generador es uiia columna conteni en do  ún m at ¿
rial adsorbente del cual se extrae por arrastre el Tc-99in 
se debe conocer la forma como se distribuye la actividad eluí 
da desde el comienzo al final de la elución.
Se deben recoger por lo menos ocho fracciones en frascos de 
eluciSii numerados con apr ox im adamente 1 mi cada fracción.
El control de volumen eluído se puede hacer por pesada o por 
comparación con una escala (aproximado).
Se mide la actividad de cada fracción y se efectúan co rr ec ­
ciones por de caimiento si fuera necesario.
Se r e p r e s e n t a  g r á f i c a m e n t e  la a c t i v i d a d  de las f r a c c i o n e s  en 
f u n c i ó n  del v o l u m e n  a c u m u l a d o .

6;A .2 Determinación del Re n d im i e nt o  de la Elución

Es la relación entre la actividad extraída del generador en 
una elución y la actividad teórica que se espera obtener por
calculo a partir de la actividad de ca libración a la misma 
hora de elución.
Generalmente se determina el rendimiento prome dio  a lo largo 
de la vida útil del generador ya que una de te r mi n a ci ó n  aísla 
da no es representativa del comportamiento del mismo.

é 4.3 Re c oren d a ci ones

En una publicación de la Agencia Internacional de Energía Ató 
mica sobre Prep ración y Control de Fadiofarrr.acos en h o s p i t a ­
les, se describen algunas recomendaciones, de uso de los gene­
radores.
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Figura 6.1- Actividad del '̂"tc en función del tiempo transcurrido
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CAPITULO 7

Generadores de Sn/ In 
113El Sn decae por captura de electrones y se transforma en 

que, mediante una transición isomérica, se convierte
113en In, estable, segün el siguiente esquema simplificado:

113

113La relación de las constantes de desintegración del Sn y 
del ^^^®In determina que la máxima actividad del ^^^“ in se 
obtenga al cabo de 18 horas transcurridas desde la ultima s£ 
paraciSn del padre y el hijo, pero el equilibrio radiactivo
se alcanza a las 48 horas, aproximadamente, cuando la rela­
ción de las actividades del hijo y el padre se vuelve una
constante igual a 1.0006. Al terminar cada extracción, la 
actividad del ^^^“ in comienza a crecer de nuevo, rápidamente
al principio y más lentamente a medida que transcurre el tiem 
po, hasta alcanzar otra vez el equilibrio a las 48 horas. El 
rápido crecimiento permite, cuando es necesario, efectuar va­
rias extracciones en el mismo día.

X L 3 xnLa radiactividad del In contenido en un generador en un me
mentó dado puede ser estimada si se conocen la radiactividad 
del Sn y el tiempo transcurrido desde la separación previa 
del padre y el hijo. La tabla?.1 muestra una lista de factores 
de desintegración del ^^^Sn al cabo de diversos intervalos, 
que puede ser utilizada para calcular la actividad remanente 
de este rad ion uc le ido . La tabla 7.2 contiene algunos factores 
para estimar la cantidad de ^^^®ln presente en el generador, 
en función del tiempo transcurrido desde la separación ante-h liorior y de la actividad remanente de Sn.
Ejemplo. Se dispone de un generador que originalmente conte­
nía 50 mCi de ^^^Sn. Han transcurrido 5 semanas a partir de
la fecha de calibración, 12 horas desde la última extracción 
y se desea estimar la actividad de ^^^“ in.
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De la tabla 7.1 factor para 5 semanas ° .80981
50 X .80981 = 40.49 mCi de

De la tabla 7.2 factor para 12 horas = .99098
40.49 X .99098 =40.12 mCi de

La separación química de y ^^^Sn se lleva a cabo hab¿
tualmente mediante eluci5n de un generador basado en una co­
lumna cromatográfica, la cual contiene oxido de circonio h i ­
dratado o gel de sílice. El indio se extrae al hacer pasar a
través de la columna una solucion de Scido clorhídrico 0.04 
o 0.05N, en tanto que el estaño permanece adsprbido.
También se han utilizado columnas con resinas intercambiado­
ras de iones, pero el óxido de circonio ha sido el material
que más se ha empleado.
La presencia de estable, en la solucion de que
se obtiene de un generador y la alta toxicidad .del elemento 
químico, que es aproximadamente igual a la.del mercurio, ha
dado origen a recomendaciones contradictorias, emitidas por 
diversas fuentes, acerca de la conveniencia de desechar el 
primer eluído de un generador de In que no ha sido uti­
lizado durante determinado período que, según la fuente, pue^
de ir desde varios días a tan solo unas cuantas horas. Ha 
existido el temor infundado de administrar una dosis toxica
de indio. La tabla 7,3 contiene la fracción mol(atomos de 
^^^“ in/átomos totales de + ^^^In), así como la masa
de indio expresada en moles y en gramos por
mCi de Con esta información puede demostrarse que,
aun en un caso extremo, al administrar una dosis de In o]b
tenida de un generador, sería decenas de veces menor' que la
dosis letal media.
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TABLA 7 . 1

113.Desintegración del_____Sri

K, = (In 2)/115d (Ao = 1)

tías áL Semanas Al

1 .99399 5 .80981
2 .98802 6 .77635
3 .98208 7 .74428
4 .97618 8 .71353
5 .97031 9 .68405
6 .96448 10 .65579
7 .95869 11 .62870
8 .95293 12 .60272
9 .94720 13 .57782

10 .94151 14 .55395
11 .93585 15 .53106
12 .93023 16 .50912
13 .92464 17 .48809
14 .91908 18 .46792
15 ,91356 19 .44859
16 .90807 20 .43006
,17 .90261 21 .41229
18 .89719 22 .39526
19 . 89179 23 .37893
20 .88644 24 .36327
21 .88111 25 .34827
22 .87581 26 .33388
23 .87055 27 .32008
24 .86532 28 .30686
25 .86012 29 .29418
26 .85495 30 .28203
27 .84981 31 .27038
28 .84471 32 .25921
29 .83963 33 .24850
30 .83458 34 .23823
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F A C T O R E S  DE C R E C I M I E N T O  D E L EN F U N C I O N  DEL EN LA

TABLA 7 . 2

U L T I M A  E L U C I O N

kl = (In 2 ) / 2 7 6 0  h k2 = (In 2 ) / 1 . 6 5 7  h

A2 = C k 2  / (k2-kl)

H O R A S  A2

0.25 0.09929
0.5 0.18872
0.75 0.26926
1 0.34180
2 0.56667
3 0.71458
4 0.81Í85
5 0.87578
6 0.91777
7 0.94532
8 0.96336
9 0.97516
10 0.98283
11 0.98780
12 0.99098
13 0.99299
14 0.99423
15 0.99495
16 0.99535
17 0.99552
18 0.99555
19 0.99548
20 0.99535
21 0.99518
22 0.99499
23 0.99477
24 0.99454
25 0.99431
26 0.99407
27 0.99383
28 0.99358
29 0.99333
30 0.99309
31 0.99284
32 0.99259
33 0.99234
34 0.99209 

t 35 0.99184
36 0.99159

Tiempo en que A2 alcanza su máximo valor = 17.74366601 horas
(A2 = 0.99555379)
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TABLA 7 . 3

FRACCION MOL DE 113inIn V MASA TOTAL DE INDIO POR mCi

Horas FracciSn Molar Moles/mCi Gramos/mCi

-13 -11.25 .949 5 .570 X 10 6.294 X 10
. 5 .902 5. 861 X 10-13 6.623 X 10-11

-131 .817 6.472 X 10 7.313 X 10
2 .677 7.806 X 10-13 8.821 X io"ii

-12 ,«-104 .485 1 .089 X 10 1.231 X 10
8 .288 1.835 X io“ i2 2.074 X io"i°

-12 «-1012 . 198 2.675 X 10 3.023 X 10
18 . 132 3.991 X 10-12 4.510 X 10-10
24 9.934 X lo"^ 5. 323 X 10-^^ 6.015 X 10-^°
36 6.613 X 10'^ 7 .997 X 10"12 9.036 X 10-10

-2 -11 ,«-948 4.952 X 10 1.068 X 10 1.207 X 10
72 3.291 X 10"^ 1.607 X 10-11 1.815 X 10"^

Semanas

-2 -11 -9
1 1.394 X 10 3.794 X 10 4.288 X 10
2 6. 821 X 10"^ 7. 752 X 10-11 8.760 X 10-^
4 3.267 X lO"^ 1.619 X 10-1° 1.829 X 10-«
8 1.496 X 10'3 3.535 X 10-10 3.995 X 10-8

-4 -10 -8
16 6.229 X 10 8.489 X 10 9.593 X 10



PRECISIONES A LOS CAPITULOS 8 - 1 3

Las monografías que se presentan a co nt in u a ci 6n , corresponden 
a los radiofármacos de empleo más generalizado.

Se presenta la formula estructural de la molécula marcada o de
los precursores de los radiofármacos y la forma farmacéutica co­
rrespondiente.

Se mencionan los controles que deben efectuarse sobre el radio 
fármaco preparado.

Los controles de pureza indicados son los que han demostrado 
ser más adecuados por su facilidad de realización y reproducibili- 
dad, aunque pueden emplearse otros.

En todos los casos en que se hace referencia a cromatografía 
de papel, se entiende que el soporte empleado es Papel Whatman 1; 
cromatografía rápida en capa delgada corresponde a ITLC Gelman SG 
y cromatografía en fibra de vidrio se refiere a Fibra de Vidrio 
GF/A de Whatman. Otros materiales pueden dar resultados diferentes.

Los controles biológicos cuyos resultados se presentan para ca 
da r ad iof ár mac o, fueron realizados siguiendo las instrucciones del 
Capítulo 14, lo cual no invalida el empleo de otras técnicas.

Respecto a los límites establecidos, se han indicado los lími­
tes que, en las condiciones de control del Manual, son admitidos. 
Esto no obsta que, cada país tenga límités más estrictos ya que, 
por su naturaleza, el Manual no sustituye ninguna Farmacopea Naci£
nal o Reglamentación de Control a nivel de cada país.

La determinación de actividad, en los emisores gamma, se lleva 
a cabo en un Calibrador de Dosis tipo cámara de ionización calibr¿ 
da cuyo coeficiente de variación sea no mayor del 3% y sobre la que 
se apliquen los criterios de Control de Calidad indicados en el Ca 
pítulo lA.

La frase "Determinación de Actividad" que aparece en todas las 
monografías se ha puesto a fin de alertar al técnico o al radiofar_ 
maceutico respecto a la realización de este control.

Con referencia a "Uso y Dosis" se describen los usos más corrien 
tes aunque los mismos pueden estar sujetos a variaciones.

Las dosis están referidas al kg. como unidad de masa corporal 
de un adulto.

En casos específicos se han sugerido dosis pediátricas y dosis 
m í n i m a s .

Al igual que en el caso de límites de control, los niveles de
dosis señalados en el Manual pueden ser modificados de acuerdo con 
la eficiencia de detección de los equipos y criterios de cada país. 

Se mencionan las posibles vías de administración del radiofár—
ma c c .
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CAPITULO 8

1. Radiofármacos de 99m Te

37

- Na^^“ TcO.4 (perteeneciatc de sodio)

- 99mTc - Albúmina (albúmina humana)
- 99m T̂e - Azufre Coloidal

- 99m T̂e-- S b 2 S 2 (sulfuro de antimonio)

- 99m„Te--Fitato (inositol-hexafosfato)

- 99m T̂e--MicAA (mieroagregados de albúmina humana)

- 99m Te - MAA (maeroagregados de albúmina humana)

- Te - ÜTPA (dietilentriaminopentacétieo)

- 99m T̂e - Glueonato

- 99m Te - Glueoheptonato

- 9 9m^ Te - Aeido tiomálieo

- Te - DMSA (ácido dimercapto-sueeínico)

- 99m„Te - Pirofosfato

- 99m„Te - MDP (metilendifosfonato)

- 99m Te - IDP (imidodifosfonato)

- 99m„Te ~ HEDSP (hidroxietiliden-difosfonato)

- 99m„Te - PG (piridoxilidenglutamato)

- 59m T̂e - HIDA (dimetilaeetanilidaiminodiaeetato)

- 99»Te - EHIDA (dietilacetanilidaiminodiace tato)

- 99tn,e - DISIDA (diisopropilacetanilidaiminodiaeetato)

- 99m„Te - PIPIDA (p-isopropilacetanilidaiminodiaeetato)

- 99inT̂e - BIDA (p-butilacetanilidaiminodiacetato)

- 99m Te - Mebrofenin (trimetil-Br-acetanilidaiminodiaeetato)

Te Dext ranoxSOO 9 9in0 Te-Dextranox70
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Na^^^TcO/

9 9xqSolucion salina de Tc-pertecneciato de sodio, lím p i da ,e s té r il , 
apropiada para administración intravenosa.

DeterminaciSn de Actividad

PH; 4,5 - 7,5

Pureza Radioquímica
Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden­
te :
S o p o r t e :
S o l v e n t e :

T i e m p o :

Rf ^^"'t c O4:
_ 99m_ , . .Rf Te reducido:

ITLC SA 
a c .chorhídrico O .3N

30 minutos

0.9 - 1.0 
0.0

Papel de cromatografía
Cloruro de sodio 0.9% 
o agua
20 - 30 minutos

0.7 - 0.8 
0.0

Controles Biologicos
- E s t e r i l i d a d
- Endotoxinas Bacterianas

Utilidad clínica, vías de administraci5n y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía de cerebro por administración intravenosa de 10.7 

MBq/kg. de peso corporal;
- centellografía de tiroides por administración intravenosa de 5.2 

MBq/kg. de peso corporal; dosis mínima 37 MBq;
- centellografía de glándulas salivares por administración intra­

venosa de 5.2 MBq/kg. de peso corporal; dosis mínima 37 MBq;
- investigación de divertículo de Meckel por administración intr¿

venosa de 5.2 MBq/kg.de peso corpotal; dosis mínima 37 MBq;
- estudio dinámico cardíaco por administración intravenosa de 12,9

MBq/kg. de peso corporal;
- estudio de flujo cerebral por administración intravenosa de 12>9 

MBq/kg.de peso corporal;
- centellografía testicular por administración intravenosa de l',l 

MBq/kg. de peso corporal;

Notas:
- En centellografía de cerebro y flujo cerebral debe administrarse

previamente al paciente 300 - 500 mg. de perclorato de potasio, 
con el fin de bloquear los plexos coroideos.



^ ̂ "'ic-Alb umin a
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Solución de ^^®Tc-albumina humana, límpida, ligeramente amarilla, 
estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de actividad

pH 2 ,5 - 5 ,0

Pureza Radioquímica
La cantidad de ^^“ Xc-perte eneciato debe ser menor del 5Z de la ra­
diactividad total, determinándose por cromatografía fisccciente :

Soporte 
So 1vente 
Tiempo
Rf ^^™Tc-aIbúmina

99m^ - R£ Tc04
^^®Tc-reducido

ITLC SG o fibra de vidrio 
metanol 85%
5 min .
0,0
1 , 0
0,0

También puede utilizarse papel de cromatografía con el mismo solven 
te. Tiempo= 20 - 30 min.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones y 
estudio de la distribución a los 60 minutos p o s t - i n ye c c ió n . El 
porcentaje en sangre debe ser mayor del 50% de la dosis inyecta­
da.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para pool sanguíneo por administración intravenosa de 
13 MBq/kg. de peso corporal.



99m
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Soporte
Solvente
Tiempo
Rf^^®TcO¡
Rf^9n>xc-reducido

Te - Azufre Coloidal

Suspensión de sulfuro de adsorbido sobre azufre coloidal, li­
geramente blanco opalescente, estéril, apropiado para administración 
intravenosa. Partículas de tamaño inferior a 1 pm.

Determinación de Actividad

£H : 4.5 - 7.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 92%, determinándose por cromatografía ascendente;

ITLC SG o fibra de vidrio 
metanol 85%
5 m i n .
1 . 0  
0,0

También puede utilizarse papel de cromatografía con el mismo solven 
t e .
Tiempo = 2 0 - 3 0  min.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones y 

estudio de la distribución a los 20 minutos pos t- inyección. El 
porcentaje de actividad captada en hígado debe ser superior al 
80% de la dosis inyectada y no más del 5% en pulmón.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía hepato-esplénica por administración intravenosa 

de :
- 1.6 MBq/kg. de peso corporal en adultos
- 2.0 MBq/kg. de peso corporal en niños;dosis mínima 18,5 

MBq
- centellograiía de médula ósea por administración intravenosa de

6,3 MBq
- estudio de tránsito esofágico por administración oral de:

- 37 MBq en adultos
- 17 MBq en niños

estudio de reflujo gas tro-esofágico por administración oral de:
- 185 MBq en adultos

37 MBq en niños 
17 MBq en lactantes

- cis ternocentellogjraf ía por administración intratecal de 111 MBq 
pH: 7.0 - 7.5

- centellografía pulmonar por inhalación de 1.8 GBq (en un volumen 
de 5 mi)' mediante nebulizador.
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99mTc-Sb2S3
99m

Suspensión de Te adsorbido sobre coloide de sulfuro de antimo­
nio, color anaranjado, ligeramente opalescente, estéril, apropia­
do para su administración intravenosa.

D e terminación de Actividad

pH; 5.0 - 6.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90% determinándose por cromatografía ascenden­
te :
Soporte 
Solvente
T ie mp o 

99mRf Tc-coloide
Rf 99mxcO¡

Controles Biologicos

ITLC SG o fibra de vidrio
metanol 85% o cloruro de sodio 0.9%
5 - 1 0  min.
0.0
1.0

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofSrmaco en ratas o ratones 

y estudio de la distribución a los 20 minutos po st -i nye cc ió n.El
porcentaje de actividad captada en hígado debe ser superior al 
76% de la dosis inyectada y no mas del 5% én pulmón.

- Esterilidad
- End.otoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía hepato-esplénica por administración intravenosa 

de :
- 1.6 MBq/kg. de peso corporal en adultos
- 2.0 MBq/kg. de peso corporal en niños; dosis mínima

18.5 MBq
- centellografía de médula ósea por administración intravenosa de 

C .3 MBq.
- linfografía por administración subcutánea de 8,1 MBq/kg. de peso 

c o r po r a l.
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99mTc _ Fitato

P O 3H 2

9

H203P'° \  / °"P03H 2

0
1
P O3H 2 

9 9 inSolución de complejo de Tc-hexafosfato de inositol (sal sódica), 
límpida, incolora, estéril, apropiada para administración intrave­
nosa.

Determinación de Actividad 

pH: 5.0 - 7 .0 

P ureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascendente:
Soporte 
Solvente 
Ti empo
Rf ^^“ Tc-fitato 
Rf ^ ^ “ T c O “
Rf ^^™Tc-reducido

ITLC SG o fibra de vidrio
acetona o MEC 
5 m i n .
0.0 
1.0 
0.0

También puede utilizarse papel de cromatografía con el mismo solven 
te.
Tiempo = 20 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad biológica
- Administración intravenosa del rádiofármaco en rstas o ratones y 

estudio d e ■la distribución a los 30 minutos p o s t- i n ye c c i ón .El 
porcentaje de actividad captada en hígado debe ser superior al
80% de la dosis inyectada y no más del 5% en pulmón.'

- E s t e r i l i d a d
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para cent ellografía hepática por administración intrave 
nosa de 1.6 MBq/kg. de peso corporal; dosis mínima 18.5 MBq.
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^^°*Tc-Mic. AA

Suspensión de adsorbido a microagregados de albúmina humana,
estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

£HT 7.0 - 7.5

Pureza Radioquímica
Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascendente:

Soporte
Solvente
T iempo
Rf ®^®Tc-Mic.AA 
Rf ^^®Tc04
Rf r e d u ci d o

Controles B i o l ó g i c o s .

Papel de cromatografía 
metanol 85%
20 min.
0.0
0.7
0.0

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones y

estudio de la distribución a los 30 minutos po st -i nye cci ón .El 
porcentaje de la actividad captada en hígado debe ser mayor del 
90%.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía hepática por administración intra­
venosa de 1.6 MBq/kg. de peso corporal; dosis mínima 18,5 MBq.
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9 -  MAA

Suspensión de ^^“‘Xc-macroagregados de albúmina, estéril, apropiada 
para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

p H ; 3.8 - 8.0

Tamaño de partículas
Realizar la'determinación por microscopía óptica utilizando un oc^ 
lar micromStrico calibrado o una cámara cuentaglóbulos. Agitar bien 
el contenido del frasco y determinar el tamaño de no menos de 100
partículas de una muestra diluida a una concentración de aproxima­
damente lOOOpartículas por mililitro. No menos del 90% de las par­
tículas deben tener un tamaño comprendido entre 10 y 90 um y no se 
deberá observar ninguna partícula de tamaño mayor de 150 um.

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden­
te :

Soporte 
SoIvente
Tiempo
Rf^^®Tc-MAA
„  99m^Rf TC O4
j^9 9mTc-reducido

ITLC SG o fibra de vidrio 
metanol 85%
5 m i n .
0.0
1.0
0.0

También puede utilizarse papel de cromatografía con el mismo solven 
t e .
Tiempo = 2 0 - 3 0  minutos.

Concentración de proteínas
La concentración de proteínas no debe ser mayor de 1 m g . como agre­
gados de albúmina, por 37 MBq de ^^™Tc al momento de su administra­
ción determinada según ensayo descripto en la USP XXI.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones y

estudio de la distribución a los 30 minutos post-inyección. El 
porcentaje de actividad captada en pulmón deberser superior al 
80% de la dosis inyectada y no más del 5% en Hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas.

Utilidad clínica, vías de administración y dosis
Se utiliza para centellografía pulmonar por administración intrave 
nosa de 1.6 MBq/kg. de peso corporal; dosis mínima 18.5 MBq.



99m Te - DTPA

NaOOC-CHo .CH2-C00\
H-CH2-CH2-N-CH2* CH2-N'^ Ca

NaOOC-CH, f 2
COONa

CH2-COO

SoluciSn de complejos de ^^“ Tc-dietilentriaminopentacStico (sal
trisodica monoc ál cic a), límpida incolora estéril, apropiada para 
administración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH; 3.8 - 7.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90% determinándose por cromatografía ascenden­
te :
Soporte

Solvente

Tiempo 
99m
9 9m

Rf ^^"*Tc-DTPA
R TcO/

ITLC SG o fibra 
de vidrio
acetona o MEC

5 m i n .
0.0
I.O
0.0

ITLC SG o fibra 
de vidrio
cloruro de sodio 0.9% 
o agua 
5 - 1 0  min.
1 . 0

1 . 0
0.0Rf 99mTc_reducidoi

También puede utilizarse papel de cromatografía con los mismos sol^
v e n t es .
Tiempo = 1 5 - 2 0  minutos

Controles Biologicos

- Afinidad biologica
Para este ensayo se propone la administración intravenosa del 
radiofármaco en ratones y estudio de la distribución a los 60 
minutos postinyección. El porcentaje de actividad excretado por 
sistema urinario debe ser superior al 90% de la dosis inyectada.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas.

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para:
- centellografía de cerebro por administración intravenosa de 12.9 

MBq/kg. de peso corporal.
- control de derivación extracraneana de líquido cefalorraquídeo 

por administración.
- estudios dinámicos de riñón por administración intravenosa de 

6.5 MBq/kg. de peso corporal
- centellografía pulmonar por inhalación de 1.8 GBq(en un volumen 

de 5 mi.) mediante nebulizador.



^^“ ic-Gluconato
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COOH
p O H  ^

HOH(J
QHOH
CHOH
CHjOH

A A —Solución de complejos de Te gluconato (sal calcica) límpida, in 
colora, estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de actividad

p H : 6.0 - 8.0 I

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90Z determinándose por cromatografía ascendente:
Soporte ITLC-SG o fibra ITLC-SG o fibra de

de vidrio vidrio
Solvente acetona o MEC Cloruro de sodio

0,9% o agua
Tiempo 5 minutos 5 -10 minutos
Rf^^” T£;0¡ 1.0 1.0

gg^Tc-reducido 0.0 0.0
Rf Tc-complejo 0,0  ̂ 1.0
También puede utilizarse papel de cromatografía con los misnios sol^
ventes.
Tiempo - 15-20 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad biológica
Administración intravenosa del radiofármaco en ratas y estudio de 
la distribución a los 120 minutos p o st - i ny ec c ió n . El porcentaje 
de actividad captada en riñón debe ser superior al 25% de la do­
sis inyectada, mientras que la dosis remanente en sangre debe ser 
inferior al; 3%, en gastrointestinal menor del 5% y en hígado me­
nor del 5%*.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y osis

Se utiliza para centellografía de riñón por administración intrave­
nosa dfe 2,8 MBq/kg.de peso corporal; dosis mínima 18,5 MBq.
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Tc-Glucopneptonato

COOH
CHOH
6koh

HOHC
i
CHOH
:hoh
CH20H

9 9 inSolución de complejos de Tc-D-glicero D glucoheptonato (sal- 
calcica) límpida, incolora, estéril, apropiada para ad mi n i st r a ­
ción intravenosa.

'Determinación de Actividad 

p H; 4 .  O - 8 . 0 

Pureza Rádioguímica

Debe ser nayor del 9 Q ’Z determinándose por croir.atografía a s c e n d e n ­

99m

te:

Soporte

Solvente

Tiempo
99m Tc^ comple j o
99m TcO>
99m T̂e-reducido

ITLC SG o fibra 
de vidrio
acetona o MEC

5 minutos 
0.0
1.0

0.0

ITLC o fibra 
de vidrio
cloruro de so­
dio 0,9% o agua
5 a 10 minutos 
1,0

1.0

0.0

También puede utilizarse papel de cromatografía con los mismos so^
V e n t e s .

Tier'po= 15 - 20 minutos.

Co ntroles biológicos

- Afinidad biológica
Adr-.ini? tración intravenosa del radioférmaco en ratas y estudio 
de la cistribución a los 120 minutos p os t - ir.y e c c i 6n . El porceii
taje de actividad captada en riíón debe ser superior al. 25% de 
la dosis inyectada, mientras que la dosis re-enente en sangre
debe sor inferior al 3%, en grastrointestirisl renor del 5% y en 
h í S 2 d o r - . e n o r d e l 5 % .
- E s t e r i l i d a d
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y do s i s

Se utiliza para cente1lografía de riñón por administración intra­
venosa de 2 , 8  MBq/kg de peso corporal; dosis mínima 1 8 , 5  M B q .
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^^^Tc-Acido tioBiálíco

COOHICHSH
I
CH2
COOH

SolucíSn de complejo de ^^“ Tc-acido tiomálico límpida, incolora, 
esteril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad 

£H j_ 2.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95 % determinándose por cromatografía ascenden 
te :
Soporte: Papel de cromatografía
Solvenre: metanol 85%
Tiempo: 30 minutos
Rf ^^“ Tc- tiomálico: 0 . 0  

Rf ^^“ T cO¡ :  0 . 7
Rf ^^“ Tc-redu ci do : 0 . 0

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones 

y estudio de la distribución a los 60 minutos post-inyección.
El porcentaje de actividad captada en riñón debe ser superior 
al 35% de la dosis inyectada.

- Esterilidad
-- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía de riñón por administración in tr¿ 
venosa de 2,8 MBq/kg, de peso corporal; dosis mínima 18,5 M B q .



^^”*Tc-DMSA
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HOOC —  CH —  CH —  COOH
I ISH SH 
9 9iflSolución de complejos de Tc-ácido dimercapto-succínico, límpida, 

incolora, estéril, apropiada para administraciSn intravenosa.

Determinación de Actividad

£H: 2-3

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90% determinándose por cromatografía ascenden­
te :
Soporte

Solvente

Tiempo
Rf ^^“ t c -DMSA 

Rf ^^®Tc reducido

ITLC o fibra Silicagel 
de vidrio*
acetona o MEC cloruro de sodio

0.9%
5 minutos 30 minutos
0.0 0.7-1.0
1.0 0.8- 1 .O
0.0 0.0

* También puede utilizarse papel de cromatografía con los mismos 
solventes. Tiempo de corrida 15 a 20 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
-- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones y 

estudio de la distribución a los 120 minutos pos t'-inyección. El 
porcentaje de la actividad captada en riñón debe ser superior al 
32% de la dosis inyectada.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía de riñón por administración intrave
nosa de 1,6 MBq/kg. de peso corporal; dosis mínima 18,5 MBq.



99m Tc-Pirofosfato

^ONa
P=0

ONa 
a

VONa

Solución de complejo de ^^“ ic-pirofosfato (sal sódica) límpida,in 

colora, esteril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad 

pH; 4.0-7,5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90% determinándose por cromatografía ascendeii
t e :

Soporte

Solvente

Tiempo 
„ 99m Tc-pirofosfato

99m TCO4 
99m„R£ T c - reducido

ITLC SG O fibra 
de vidrio* 
acetona o MEC

5 minutos 
0.0
1 . 0  

0.0

ITLC SG o fibra 
de vidrio* 
cloruro de sodio

0.9% o agua 
5 minutos
1.0

1.0 

0.0

* También puede utilizarse papel de cromatografía con los mismos 
solventes. Tiempo de corrida 15 20 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológicas
- Administración inj:riayenos,a del radioflrmaco ep ratas y estudio

•i- ; '  f '-U "
de distribución a los 120 minutos post-inyección. El porcentaje 

de la actividad inyectada captada por fémur d(S,be ser superior 

al 1.0%

Criterio alternativo;, t

Administración Intravenos/a del radiofármaco ,en ratones y estudio 
de la distribución a los ,60 minutos post-inyeccion. El % de act^ 
vidad captada por gramo de fémur debe ser superior al 10% de la 
dosis remanente al momento del sacrificio y no más del 5% de la
actividad en hígado o riñones.
- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas  ̂ '7 ’ •



U t ilidad clínica, vías die adm'inist'raciSn y dosis 

Se utiliza para:
- centellografia 8sea por administraci6n intravenosa de 90 MBq/kg, 

de peso corporal.
- estudio de infarto al miocardio por administración intravenosa 

de 11.1 MBq/kg. de peso corporal.
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99m
Tc-MDP

\ ;  
c

/  \
H P^=

99m,

OH
O
OH
OH
O
OH

Solución de complejo de me t ilend if o s f on at o límpida, incolora,
esteril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad 

pH: 4.0-7.8 

P u reza Radioquímica
Debe ser mayor del 905? determinándose por cromatografía ascendente:

ITLC SG o fibra 
de vidrio
acetona o KEC

5 minutos

0.0
. 1 . 0
0.0

ITLC SG o fibra 
de vidrio
cloruro de sodio 
0.9% o agua
5 - 1 0  minutos

1.0
1.0
0.0

Soporte ;

Solvente :

Tiempo ;
R ĵjjp .

^^""t c O a :
Rf ^ ̂"''Tc _ re du c id o *

Controles Biológicos
- Afinidad Biologica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas y estudio de

la distribución a los 120 minutos p o s t - i n y e c c i ó n . El porcentaje 
de la actividad inyectada, captada por fém.ur debe ser superior al
1.0%. •

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clírica, vías de administración y dosis

Se utiliza para:
- c e n t e llografía ósea
- estudio de infarto al miocardio

por administración intravenosa de 11,1 MBq/kg. de peso corporal.



55

99n
Tc-IDP

POgNaj

HN

'pO3Na2.10 HjO

Solución de complejo de ^'®Tc-imidodifosfonato límpida, incolora, 
estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH; 5.0-6.O

Pureza Rádioquíraica

Debe ser mayor del 90% determinándose por cromatografía ascenden 
t e :

Soporte: ITLC SG ITLC SG
Solvente; acetona o MEC cloruro de sodio

0.9%
Tiempo: 5 minutos 5-10 minutos
Rf ^^”'tcO¡: 1.0 1.0

^9®t c  reducido: 0.0 i, ^
Rf ^^t o t c IDP; 0.0 1.0
Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas y estudio 

de la distribución a los 120 minutos post inyección. El porcen 
taje de la. actividad inyectada, captada por fémur debe ser su­
perior al* r, 0%

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de adm: listración y dosis 

Se utiliza para;

- centellografia ósea
- estudio de infarto al miocardio
- por administración intravenosa de 11.l MBq/kg. de peso corporal.
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99n Te HEDSP

POjHKa 

C H j-C  — OH 

POjHNa

9 9 iQSolución de coiaplejos de T c - h i d ro x i et il i de n d if  os fonato lÍEpida, 
incolora, estéril, apropiada para a d mi n i str aci ón  intravenosa.

Determinación de Actividad

¿H: 2.5-7.0

Pureza Radioquíeica

Debe ser nayor del 90% detera ina ndo se  por cror.atogrefía ascendente:

Soporte:

Solve nte :
Tiempo:
Rj 99mTc-HEDSP:'

Rf 99njcO^ :

R^ 99niTc reducido!

ITLC SG o fibra 
de vidrio*
ace tona o MEC
5 minutos
0.0
1.0

0.0

ITLC GG o fibra 
de vidrio*
cloruro de sodio
5 - 1 0  minutos
0.0
1 . 0  

0.0

* También puede utilizarse papel de c r o m a t og r a fí a con los mismos 
solventes. Tiempo de corrida 15 a 20 minutos.

Controles Eiológicos

- Afinidad Biológica
- Administración del rad iofármaco en forma in tr av eno sa en ratas y 

estudio de la distribución a los 120 mi nutos post-inyección.El 
porcentaje de la actividad i n ye ct ad a,c apt ad a por fémur debe ser 
superior al 1.0%. ,

- Esterilidad
- Endotoxir.is bacterianas

U tilidad clínica, v í as de administración y dosis

Se utiliza para:
- centel lografía ósea
- estudio de infarto al miocardio
- por administración intravenosa de 11.1 y.Bq/'>ig-de ~eso corporal.
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99m Tc-PG

HOOC-CH2* CH2“CH-C00H
N
II
CI
c

// V
H nH2C-C C-OH

HC C-CH.
❖  z'
N

99mSolucion de complejo de Tc-piridoxilidenglutamato marrón clara, 
estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

aü: 8.0-9.O

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95% determinándose por cromatografía aácendente

Soporte:
S oI ve nt e:
T i e m po :
R. ^®”*Tc-PG:

99mRf Tc-P ir ido xa l:
Rf ^^“ T c O4:

ITLC SG 
propanol 70%
5 - 1 0  minutos 
0.5
0.3
1.0

Papel de cromatografía 
acetona o MEC 
20 minutos
0.0
0.0
0.9-1.O

El ect roforesis: 

So por te :
Solución reguladora: 
T ie m p o :
Intensidad:

 ̂ 99tn Migración Tc-PG:
Migración ^^“ T c -04:

Whatman N “ 1
Veronal/Veronal sódico 0.05 M, pH: 8.6 

60 minutos
2 mA/tira
0.0 c m .

11.0 cm.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 30 minutos post inyección. El porcenta 
je de actividad captada por vesícula biliar más intestinos del­
gado y grueso debe ser superior al 50% de la dosis remanente en 
el animal en el momento de sacrificio, y no mayor del 6% en hí-
g ad o .

•- Esterilidad
Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración v dosis

Se utiliza para centellografxa hepatobiliar por administración in­
travenosa de 5.5 MBq.
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99niTc-HIDA

,CH3

Q  NH-C0-CH2-

CH2* COOH

CH. CHj* COOH

9 9 znSolución de complejo de Tc-(2,6 dimetilacetanilida )lminodiace 
tato, incolora, estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

£H: 5.5 6.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95% determinándose por cromatografía ascenden­
te :

Sop or t e:

Solvent e;

T i e m p o :
9 9m"]
99m^

Rf ■'̂ ‘“T c reducido

Rf ^^“ Tc-HIDA: 
Rf ^^”‘TcO¡: 

99m„

ITLC SG o fibra 
de vidrio*

metanol 85%

5-10 minutos 
1.0 

1.0

0.0

ITLC SG

benceno-MEC 
(1 .2:1 .0)

5-10 minutos 
0.0 
1 . 0

0.0

* También puede utilizarse papel de cromatografía con solvente 
metanol 85%. Tiempo de corrida 20-30 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y e s t u ­

dio de la distribución a los 30 minutos post-inyección. El po_r 
centaje de actividad captada por vesícula biliar más duodeno 
debe ser igual o mayor del 2% de la dosis inyectada y no supe
rar el 7% en el hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía hepatobiliar por administración intravenosa de:

2.6 - 5.2 MBq/kg. de peso corporal para adultos (*)
2.6 MBq/kg. de peso corporal para niños (*)

(*) dependiendo del nivel de bilirrubina en sangre
- estudio de reflujo enterogástrico por administración intraveno­

sa de:
185 MBq para adultos 
74 MBq para niños 
37 MBq para lactantes
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99m Tc-EHIDA

CH2 -«• CH3 
CO-CH'

0 “" ‘

:h o C o o hCh2i
2- N ^

CH2- CH3 CH2COOH

99m.Solución de complejo de Te -(2.6 dietilacetanilida) iminodiace- 
tato incolora, límpida, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

£H: 5.5-6. o

Pureza Radioquímica

Debe ser superior del 95% determinándose por cromatografía ascen­
dente :
Soporte :

Solvente

Tiempo
Rf99mTc-EHIDA
Rf^9®TcO¡

99mRf Te reducido

ITLC SG o fibra 
de vidrio*
metanol 85%

5-10 minutos 
1 . 0  
1 . 0  

0.0

ITLC SG o fibra 
de vidrio
cloruro de sodio 
20%
5 minutos
0.0 
1.0 

0.0

* También puede utilizarse papel de cromatografía . Tiempo 20 - 30 
m i n u t o s .

Controles Biologicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofarmaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 30 minutos post-inyeccion. El porcenta
- je de actividad captada por la vesícula biliar más el duodeno d£ 

be ser igual o mayor del 5% y no,superior al 5% en el hígado.

Criterio alternativo:
Administración intravenosa del radiofarmaco en ratones y estudio
de la distribución a los 30 minutos post-inyeccion. El porcenta­
je de actividad captada en vesícula biliar y sistema intestinal
debe ser superior al 50% de la dosis remanente al tiempo de sa­
crificio y no mayor de 5% en hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 
Se utiliza para:
• centellografía hepatobiliar por administración intravenosa de:

2,6 - 5,2 MBq/kg. de peso corporal para adultos (*)
2,6 MBq/kg. de peso corporal para niños (*)

(*) dependiendo del nivel de bilirrubina en sangre;
-estudio de reflujo entero-gástrico por administración intraveno •



sa de :
185 MBq para adultos 
74 HBq para niños 
37 MBq para lactantes
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99m Te - DISIDA

:H3
íh - c h-utio-J /

f V * N H - C O - C H o -  N
CH2COOH

'CH-CH3

CHo
CHoCOOH

Solución de complejo de -(2.6 diisopropilacetanilida)imino-
diacetato Incolora, estéril, apropiada para administración intra­

venosa .

Determinación de Actividad

£H; 5.5-6. o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95% determinándose por cromatografía ascendente:

Soporte

Solvente

Tiempo

Rf ^^“ Tc-DISIDA 

Rf 59” Tc 04 

Rf ^^“ Tc reducido

ITLC SG o fibra 
de vidrio 
metanol 85%

5 minutos

1.0

1 . O

0.0

Papel de cromato­
grafía tratado* 
MEC

10 minutos 

0.0
1.0 

0.0
* Tratamiento con NaHCO^ 0.3 M y secado a 85°C durante 45 minutos.

Controles Biologicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 30 minutos post-inyección. El porcentaje 
de actividad captada por la vesícula biliar mas el duodeno debe 
ser igual o mayor del 5% de la dosis inyectada y no superar el 
10% en hígado.
Criterio alternativo:
Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 
de la distribución a los 30 minutos post-inyección. El porcenta­
je de actividad captada en vesícula biliar y sistema intestinal
debe ser superior al 50% de la dosis remanente al tiempo de sa 
crificio y no mayor al 10% en hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 
Se utiliza parai:



- centellografia hepatobiliar por administración intravenosa de:
2.6 - 5.2 MBq/kg. de peso corporal para adultos(*)

2.6 MBq/kg. de peso corporal para niños (*)

C*) dependiendo del nivel de bilirrubina en sangre

- estudio de reflujo entero-gástrico por administración intrave
nosa de:

185 MBq para adultos
74 MBq para niños
37 MBq para lactantes
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99m Te» PIPIDA

H 3C _
HC N H - C 0 - C H 2 * N ^

H 3C

CH 2 -COOH

CH2-COOH

99m.Solución de complejo de  ̂"̂“ Tc-(p-isopropilacetanilida) iminodiace- 
tato incolora, estéril, apropiada para administración intravenosa.

D eterminaciSn de Actividad

£H: 5. 5-6.o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden
te :
Soporte;

S o l v en t e :
Tiempo:
Rf ^^“ Tc-PIPIDA; 
Rf ^^“ 1004.- 

9 9inRj Te reducido;

ITLC SG o fibra 
de vidrio* 
metanol 85%
5-10 minutos
1 . 0  
1.0 

0.0

ITLC SG o fibra 
de vidrio*
acetona o MEC 
5 minutos 
0.0
I.O 
0.0

* También puede utilizarse papel de cromatografía. Tiempo 20-30 mi 
a u t o s .

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofirmaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 30 minutos pos t-^iny ec ci ó n . El porcentaje 
de actividad captada por vesícula biliar y sistema intestinal
be ser superior al 50% de la dosis remanente al tiempo de sacri­
ficio y no mayor al 5% en hígado.
Esterilidad
Endotoxinas

Ut ilidad clínica, vías de administración y d o s i s :

Se utiliza para:
- centellografía hepatobiliar por administración intravenosa de:

2.6 - 5.2 MBq/kg. de peso corporal para adultos (*)
2.6 MBq/kg. de peso corporal para niños (*)

(*) dependiendo del nivel de bilirrubina en sangre;
- estudio de reflujo entero-gástrico por administración intraveno 

sa d e :
185 MBq para adultos 
74 MBq para niños 
37 MBq para lactantes



6A

99mTe - BIDA

-NH-C0-CH2>-N^
^CH2-C00H

CH2-C00H

Solución de complejo de ^^”*Tc - (p-dutilacetanilida) iminodiaceta 
to incolora, estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH ; 5 .5  - 6 . O

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden 
te :

Soporte : ITLC SG o fibra ITLC SG o fibra
de vidrio* de vidrio

Solvente : metanol 85% cloruro de sodio
2 0%

Tiempo : 5-10 minutos 5 minutos

Rf ^^“ t c -BIDA : 1 . 0 0 . 0

Rf ^^“ T c OÁ : 1 . 0 1 . 0

R£ ^^”‘Tc-reducido: 0.0 0.0

* También puede utilizarse papel de cromatografía. Tiempo 20-30 
m i n u t o s .

Controles BiolSgiccs

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 30 minutos post»-inyección. El porcenta­
je de actividad captada por la vesícula biliar más el duodeno de 
be ser igual o mayor al 4% de la dosis inyectada y no superior
al 30% en hígado.
Criterio alternativo:
Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 
de la distribución a los 30 minutos post inyección. El porcenta 
je de actividad captada en vesícula biliar y sistema intestinal 
debe ser superior al 50% de la dosis remanente al tiempo de s a ­
crificio y no superior al 30% en hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía hepatobiliar por administración intravenosa de:

2,6 - 5.2 MBq/kg. de peso corporal para adultos (*)
2.6 MBq/kg. de peso corporal para niños (*)

(*) dependiendo del nivel de bilirrubina en sangre;
- estudio de reflujo entero-gástrico por administración intraven£

sa de :



185 MBq para adultos 
74 MBq para niños 
37 MBq para lactantes
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CH.

99in

CH.

/ \
Br CH.

NH.CO.CHj-N

C H 2  —  COOH

C H ^ — COOH

9 9 niSolución de complejo de Tc-(2,4,6 - trimetil 3-bromo acetanili- 
da) iminodiacetato incolora, estéril, apropiada para administra­
ción intravenosa.

Determinación de la Actividad

pH; 5.5-6.O

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95% determinándose por cromatografía ascenden­
te :

Soporte .

Solvente

Tiempo

fenin
Rf^^”h:cO¡

ITLC SG o fibra 
de vidrio
metanol 85%

5-10 minutos

papel de cromatografía ITLC SG 
tratado *
MEC

10 minutos

cloruro de so 
dio 20 %
5-10 minutos

Kf''"Tc-Mebro-

99rnRf Te-reducido: 0.0

1.0 0.0 0.0 

1 .0  1 .0  1.0

0.0 0.0
* Tratamiento con NaHCG^ 0.3 M y secado a 85°C durante 45 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 30 minutos post-inyección. El porcenta­
je de actividad captada en vesícula biliar más duodeno debe ser
mayor al 3% de la dosis inyectada y no debe superar al A% en el 
hí g ad o.
Criterio alternativo:
Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio
de la distribución a los 30 minutos po st- inyeccion. El porcenta­
je de actividad de la dosis inyectada y no mayor al 4% en hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía hepatobiliar por administración intravenosa de:



2.6 - 5.2 MBq/kg. de peso corporal para adultos (*)
2.6 MBq/kg. de peso corporal para niños (*)

(*) dependiendo del nivel de bilirrubina en sangre;
- estudio de reflujo entero^gástrico por administración intraveno­

sa d e :

185 MBq para adultos
74 MBq para niños 
37 MBq para lactantes
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^^°Tc-Dextranox500 o ^^°^Tc-Dextranox70

Solución de complejos de ^^°*Tc-Dextrano x 500 o x 70, viscosa,inc£ 
lora, estéril, apropiada para administración intravenosa. 
Determinación de Actividad. 

pH; 6.0-6.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor de 9 8 % ,  determinándose por cromatografía ascen de n­
te:

Soporte
Solvente
Tiempo
R^99m^c-Dx500
Rf^^“ Tc-Dx70
R 99mTc04

Papel de cromatografía 
metanol 85%
20 minutos 
0.0 
0.0
1 . 0

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxina bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para linfocentellografía abdominal, por administración 
subcutánea de 2.6 MBq/kg. de peso corporal.



113m

In*Ionico
113“in-DTPA - dietilentetraminpentacético 
113®in-EDTA - etilendiamintetracético 

In«coloide
(macroagregados de albúmina humana)

113min ^ EDTMP (etilendiaminotetrametilenfosfonato)
_ p 2N (penicilamina)

69
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113m

Solucion chorhídrica 0.05 N de iónico, límpida, estéril,
apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad 

pH; 1.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden 
te :

Soporte: ITLC SG o fibra de vidrio
Solvente: metanol 85%
Tiempo: 5 minutos
„ 113m^ +++ , «Rf In ; 1.0

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

U tilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para estudios de pool sanguíneo, por administración 
intravenosa de 8 MBq/kg. de peso corporal.
También puede utilizarse para centellografía de placenta, por 
administración intravenosa de 37 MBq. Este empleo únicamente 
se justifica ánte la falta de disponibilidad de equipo de ultr£
sonido para diagnóstico de placenta previa.

In iSnico



^^3mxo,p_XP.A

71

SoluciSn de complejos de dietilentriaminopentacético, en s£
lucion reguladora de fosfato o citrato, límpida, estéril, apropia­
da para administración intravenosa.

Determinación de la Actividad

£H; 5.5-7.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor al 90% determinándose por Cromatografía ascendente:

Soporte: ITLC SG o fibra de vidrio
Solvente: Cloruro de sodio 0.9% o hidroxido

de amonio 0.1 N
Tiempo: 5 minutos
Rf^^^“ in-DTPA 1.0
Rf^^3“ ln3+ 0.0

También puede utilizarse papel de cromatografía o TLC en los mis­
mos solventes.
Tiempo - 15 a 30 minutos.

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía de cerebro por administración por vía intravenosa

de 13 MBq/kg. de peso corporal;
- centellografía de riñón por administración por vía intravenosa

de 5 MBq/kg. de peso corporal.
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113m
In-EDTA

Solución de complejos de  ̂̂ ^°^In-et ilendiaminotetracético en solu­
ción de fosfatos (pH 7.4) límpida, e s t e r i l ,apropiada para adminis 
tración intravenosa.

Determinación de la Actividad

£H: 7.0-7.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor al 90%, determinándose por cromatografía ascendente. 

Soporte: ITLC SG
Solvente: Cloruro de sodio 0.9% o hidróxido de

amonio 0.1 N
Tiempo: 5 minutos
Rf ^^3min-EDTA: 1.0
Rf 0.0
También puede utilizarse papel de cromatografía o TLC en los mi s­
mos solventes.
Tiempo = 15 a 30 minutos.

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía cerebral por administración por vía 
intravenosa de 13 MBq/kg. de peso corporal.
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113ni In-Coloide

SuspensiSn de ^^^®In-coloidal en bicarbonato de sodio y polivinil-
pirrolidona o fosfato manitol, esteril, apropiada para admínistra- 
ciSn intravenosa. Partículas de tamaño inferior a 1 Jim»

Determinación de la Actividad

pH; 6 . 0 - 6 . 5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor al 95%, determinándose por cromatografía ascendente

Soporte:

S o l v en t e :
T i e m p o ;
Rf ^^^®In-coloide:
„ 113m,_3+
*̂ f ^In-

ITLC SG o fibra de vidrio

metanol 85%
5 minutos 
0.0
1 . 0

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones y

la distribución a los 20 minutos post-inyección. El|porcentaje 
de actividad captada en el hígado debe ser superior al 80% de la
dosis inyectada y no mas del 5% en pulmón.

-  Esterilidad
« Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para la centellografía hepato-esplénica por administra­
ción intravenosa de;

1,6 MBq/kg. de peso corporal en adultos;
2,0 MBq/kg. de peso corporal en niños; dosis

mínima 18.5 MBq.



7A

Suspensión de macroagregados de albúmina h u m a n a , estéril,
apropiada para ad,ministraci6n intravenosa .Tamaños de las p a r t í ­
culas entre 20 y 80 /im.

D e terminación de la Actividad

£H: 6.0-7.o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor al 95%, determinándose por cromatografía ascenden 
te.

Soporte: ITLC S G o  fibra de vidrio
Solvente: metanol 85%
Tiempo: 5 minutos
Rf ^^^“ in-KAA 0.0
Rf J O

Controles Biologicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofarmaco en ratas o ratones

y estudio de la distribución a los 30 minutos p o s t - i n y e c c i o n .El 
porcentaje de actividad captada en pulmón debe ser superior al 
80% de la dosis inyectada y no más del 5% en hígado.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Controles Físicos
La determinación del tamaño y número de partículas se realiza por 
microscopia óptica, utilizando para ello un ocular micrométrico y 
una cámara cuentagí6b u l o s . Debe registrarse el número de pa rtícu­
las por mililitro; el 90% de las partículas deben tener de|0-90 jjm 
y ninguna deber ser mayor de ¡50 >im.

«
Ut ili d a_d clí n i c a , vías de admin istración y dosis

Se utiliza para centellografía pulmonar por administración intra­
venosa de :

1.6 MBq/kg. de peso corporal en adultos
2.0 MBq/kg. de peso corporal en niños; dosis mínima
18.5 MBq.

El número de partículas por dosis no debe ser mayor de 2.5 x 10^.



^^^°In»EDTMP

^  CH2- C H2-N''''̂

H,0,P-C ^ C H o P O o H o
«2

Solución de complejos de ^^^” ln-etilendiaminotetrameIilenfosfonato 
en solucion reguladora de fosfatos o bicarbonato de sodio 0.5 M 
estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de la actividad

pH:7.0-8.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor al 90%, determinándose por cromatografía ascendente.

Soporte: ITLC SG o fibra de vidrio
Solvente: hidróxido de amonio 0.1 N o cloruro de

s o d io .
Tiempo: 5 minutíos
R f l l 3 “ l n - E D T M P :

„ 113m_ 3+ n nRf In : 0.0

También puede utilizarse papel de cromatografía o TLC con los mis
mos solventes.
Tiempo = 15 a 20 minutos.

Controles Biológicos

- Afinidad biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio 

de la distribución a los 120 minutos post-inyección.El porcentaje 
de la actividad captada en el esqueleto entero debe ser superior 
al 18% de la dosis inyectada. Si se utilizan ratas el porcentaje 
de la dosis administrada por gramo de fémur a los 120 minutos de 
be ser mayor de 1 .0%.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía ósea por administración intravenosa 
de 8 MBq/kg. de peso corporal.

75

H2
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113m In PEN

Solucion de complejo de penicilamina en bicarbonato de so^
dio al 2% estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de la actividad

7.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor al 95%, determinándose por cromatografía ascenden­
te:
Soporte: ITLC SG o fibra de vidrio
Solvente: Cloruro de sodio 0.9%
Tiempo: 5 minutos
Rf ^^3mjn PEI,. 0.65
„ 113m, 3+ „ „Rf In : 0.0

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
- Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones

y estudio de la distribución a los 120 minutos post^inyección. 
El porcentaje de actividad captada en el sistema urinario(riñón 
vejiga-orina colectada) debe ser superior al 70% de la activi» 
dad remanente en el animal en el momento del sacrificio.

- Esterilidad
- Endótoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía de riñón por administración intra­
venosa de 2.6 MBq/kg. de peso corporal.



77

3 - Radiofármacos de y

131 - Na I
131

CAPITULO 10

(No inyectable)

Na I (inyectable)
1 3 4 0 - Albúmina (albúmina humana)

0
125 I - Fibrinógeno

- MAA (macroagregados de 
búmina humana)

131i - Aprotininaj
131i - Bromosulftaleína

- 0 - lodohipurato de sodio
1

1 3 4 - 19- lodocolesterol
131, - 6 - Iodometil-19-norcolesterol (NP-59)
1 3 4 - lodotalamato de sodio

.. Rosa de Bengala
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131
Na I (No inyectable)

Solucion acuosa incolora.

Determinación de Actividad 

£H: 7 . 5 - 9 .o 

Pureza Química

- Determinación de Te
En un tubo de ensayo con tapa, contenido en un blindaje, se co­
locan 0.5 mi de la solución de Na^^^I, se agrega una gota de
N a2S al 20% y luego una gota de H 2S0̂ 4N, se tapa inmediatamente 
y se compara la coloración parda producida con una solución es
tandar de Te de 10 ppm, tratada igualmente. Puede aparecer un 
precipitado blanco de S, pero la solución de Na^^^I no debe ene- 
grecerse. Se debe trabajar en campana.

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor de 95%, determinándose por cromatografía ascendente:

Soporte: Papel de cromatografía ITLC SG
Solvente: metanol 85% metanol 85%
Tiempo: A horas 5 minutos

0.85 0.9-1.O
0.50 0.2

Se coloca como portador una gota de solución al 0.1% de K I , 0.2% de 
K I O3 y 1% de NaHCO^ en el lugar de la siembra.

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para:

- captación tiroidea de Yodo por administración oral de 370-740 kBq
- centellografía de tiroides por administración oral de 3.7 MBq
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(inyectable)

Solucion acuosa incolora, estéril, apropiada para administración in 
travenosa.

Determinación de actividad 

7.5-9.o 

P ureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden­
te:

Soporte: papel de cromatografía ITLC SG
Solvente: metanol 85% metanol 85%
Tiempo: 4 horas 5 minutos
Rf 0.85 0.9-1.O
Rf 0.50 0.2

r>e coloca como portador una gota de una solucion al 0.1% de KI,
0.2% de KI O3 y 1% de NaHC03, en el lugar de la siembra.

Controles Biologicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- centellografía de tiroides por administración intravenosa u oral 

de 3.7 MBq;
- determinación de captación tiroidea por administración oral de

370-740 kBq.
- terapia por administración intravenosa:

* dosis trazadoras de cáncer diferenciado de tiroides: 370 MBq
* dosis ablativa para completar tiro id ec tom ía : 3.0-4.4 GBq
* dosis terapéutica en metástasis gangl io na res :5.5 GBq
* dosis terapéutica en metástasis pulmonares :6.4 GBq
* dosis terapéutica en metástasis óseas :7.4 GBq

Pureza ■'Química
131

--Cumple con idénticas condiciones que el Na- I no inyectable
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131 125^ .T o I-Albumina

Solución acuosa de o - Albúmina humana, estéril, apro­
piada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

£H: 7.0-8.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 97%, determinándose por cromatografía ascenden* 
te:

S o p o r t e ; 
S o l v e n t e : 
T i e m p o :

ITLC SG 
metanol 
5 minutos

Rf o - Albúmina:O.OG
131 _ 125 -l o  I :

o 125 j;o 7.
0.90-1.0
0.20

Papel de cromatografía 
metanol 85%
4 horas 
0.00 
0. 85 
0.50.f

Controles Biológicos

- Esterilidad
-- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
- determinación de volumen sanguíneo por administración intraven£ 

sa de 185 MBq;
- cisternocentellografía por administración intratecal de 1A8 kBq/kg

de peso corporal, con una actividad específica mayor de 7.4 GBq/g. 
de albúmina.
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131i Q  _  FibrinSgeno

Solucion acuosa de o I - FibrinSgeno, estéril apropiada pa
ra administración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH! 7.0-8.5 

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden­
te:

Soporte: Papel de cromatografía
Solvente: metanol 85%
Tiempo: 4 horas
Rf o Fibrinógeno: 0.0
R, o ^2^ - :
Rf o ^25 j;o 3: 0.5

Controles B i o l óg ic o s:

- Afinidad Biológica
- Se determina en sangre de conejo. El porcentaje de actividad en 

el trombo despuSs de una hora de incubación a 38°C debe ser su­
perior al 85%.

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilización clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para detección de trombosis en venas profundas por adm^ 
nistración por vía intravenosa de:

- 148 kBq/kg. de peso corporal de ^^^I-Fibrinógeno o
125- 174 kBq/kg. de peso corporal de I-Fibrinogeno
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Suspensión de ^ Macroagregados de albúmina humana, esteril,
apropiada para administración intravenosa.

DeterminaciSn de Actividad

pH; 5 .0-6 .O

Tamaño de partículas

- Realizar la determinación por microscopía óptica utilizando un
ocular micrométrico calibrado o una cámara cue nt aglóbulos. Agi-

i
tar bien el contenido del frasco y determinar el tamaño de no 
menos de 100 partículas de una muestra diluida a una c on ce nt ra­
ción de aproximadamente 100 partículas por mililitro. No menos 
del 90% de las partículas deben tener un tamaño comprendido en
tre 5 y 90 /im y no se deberá observar ninguna partícula de ta­
maño mayor de 100 ^m.

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 94%, determinándose por cromatografía ascendeii 
te :

Soporte: ITLC SG Papel de cromatografía
Solvente: metanol 85% metanol 85%
Tiempo: 5 minutos 3 horas
Rf ^ ^ S - M A A ;  0.00 0.00
Rf 0.90-1.00 0.85

Controles Biológicos

- Afinidad Biológica
Administración intravenosa del radiofármaco en ratas o ratones
y estudio de la distribución a los 30 minutos p os t -i n y ec c i ó n.
El porcentaje de actividad captada en pulmón debe ser mayor de 
80% de la dosis inyectada y no más del 5% en hígado.

- Esterilidad
- Endotixinas bacterianas

U tilidad clínica, vías de administración 'yv̂ dt>'s~is

Se utiliza para centellografía pulmonar, administración por vía
intravenosa de 148 kBq/kg. de peso corporal. El numero de partí­
culas por dosis no debe ser mayor de 2.5 x 10^.

^31 i - m a a
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131

I - Aprotinina

Solucion acuosa de ^^^I-Apro tin ina , estéril, apropiada para admi­
nistración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH: 6.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden­
te :

So po r t e:
So lve nt e:
T i e m p o :
Rf - Aprotinina:
R.
Rf IO3:

Controles Biologicos

papel de cromatografía
metanol 85%
3 horas
0.00'
0.85
0.50

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía renal, administración por vía in­
travenosa de 148 kBq/kg. de peso corporal.



131

8A

I - Eromosulftaleína

S03Na S03Na
Solución acuosa de ^^^I—B r o mos ulf ta leí na, estéril, azul violácea, 
apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad 

pH ; 6 .0-8.O 

Almacenamiento 

En la oscuridad a A®C.

Pureza Radioquímica

Debe ser superior a 95%, determinándose por cromatografía ascenden 
t e :
Soporte: papel de cromatografía
Solvente: ácido clorhídrico IN
Tiempo: 45 minutos
Rf ^^^I-Br-sulftaleína: 0.0 

131 -Rf I : 0.9-1.O

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía hepática por administración por 
vía intravenosa de 148 kBq/kg. de peso corporal.
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131
I-o-Iodohipurato de sodio

O CO-KH-CH2-COONa-2H2O

131
Solución acuosa de I-o-Iodohipurato de sodio, estéril, apropiada 
para la administración intravenosa.
Determinación de Actividad
pH: 7.0-8.5
Almacenamiento 
En oscuridad a 2-8°C
Pureza Radioquímica
Será superior al 97t determinándose por:
cromatografía
Soporte

Solvente

Tiempo
131

Rf I-hipurato 
131 '

R£ I-benzoico 
131 - 

Rf I

ascendente
ITLC(SG)

cloroformo:áci.acético 
(9:1)

6 minutos 
1 . 0  

1 . 0  

0 . 1

descendente
Papel de croma- 
togrr’.fía

benceno :áci.acético; 
H 2O (2:1 :1)fase su- 
pSrior

2 horas
0.5
O .9
0 . 1

Se coloca como,portador una gota de solución al 0.2% de IK, de 
NaHCO y II de Na S O en el lugar de la siembra.

3 2 2 3
Centróles biológicos
-Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas
Utilidad clínica, vía de administración y dosis
Se utliza para estudios de funcionabilidad renal por administración 
por vía intravenosa de 148 kBq/Kg de peso .co;;:oral.
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131 I 19 lodocolesterol

• - 131Solucion de 1 - 1 9  cEodocolesterol incolora o ligeramente amari­
llenta, estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

£JH: 3.0 - 5.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía ascenden­
te:

So por te :
S ol ve nt e:
Ti em p o :
Rf 19 lodocolesterol
Rf
Rf I-impurezas:

ITLC SG
cloro formo 
5 minutos 
0.6 
1.0

0.1

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía de glándulas adrenales por adminis 
tracion intravenosa de 37 • 74 MBq,
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131 1 - 6 ^ Iodometil-19.norcolesterol (Np 59)

Solución de 6||Iodoinetil* 19-no rc ol e s te ro l , incolora o levemente
amarillenta, estéril, apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH: 3 . 5 - 6 , O

Pureza Radioquímica

Debe ser superior a 90%, determinándose por cromatografía a s c e n d e n ­
te :

S o p or t e :
Solvente:
T i e m p o :
Rf^^^I-Np 59:

131Rf I iodocolesterol: 
Rf

ITLC SG 
cloroformo
5 minutos 
1.0

0.6
0.1

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía de glándulas adrenales por adminis­
tración intravenosa de 55.5-74 M B q .
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131 I lodotalamato de sodio 
COONa

" ( XH3C-HN-0C '\:íí^C0-NH-CH3

. - 131Solución acuosa de I lodotalamato de sodio incolora o levemen­
te amarillenta, estéril, apropiada para administraci8n intraveno*
s a .

Almacenamiento

Debe guardarse en la oscuridad a 4®C.

Determinación de Actividad

£H: 7.o -8.o

Pureza Radioquímica

Debe ser superior a 95%, determinándose por cromatografía ascen« 
d e n t e :

Sop or t e: 
S o l v en t e :
Ti em p o :

131i. 
I3I1-:R

Silicagel G
ácido clorhídrico IN
15 minutos 
O .0-0.4
0.9- 1.0

Controles Biológicos

- Esterilidad 
. Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis.

Se utiliza para estudios de funcionalidad renal, por administra­
ción por vía intravenosa de 148 kBq/kg. de peso corporal.



Rosa de Bengala 
C1

89

piada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

£H: 7.0-8.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía ascenden 
te :

Soporte: ITLC SG Papel de cromatografía
Solvente: cloroformo-ác.acético ac.acético 1 N(*)

(9:1)
Tiempo: 5 minutos 2 horas

131j R,de Bengala: 0.8 0.0
Rf ^ ^ 4 " :  0.1 1.0

(*) Se coloca como portador una gota de solución al 0.1% de KI,
0.2% de KIO^ y 1% de N A HC O3 en el lugar de la siembra.

(^entróles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía hepatica, administración por vía 
intravenosa de l¿i8 kBq/kg. de peso corporal.





4 - RadiofIrmacos de Radionucleídos de Ciclotrón 

67 Ga - Citrato 

In — DTPA (dietilentriaminopentacético)

91

CAPITULO 11

201 TlCl
123« Na I (no inyectable)
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67 Ga Citrato

Solución de complejos de Citrato estéril, apropiada para

administración intravenosa.

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía aseen 
d e n t e :

ITLC SGS o p o rt e :
Sol ve n te :

T i e m p o :
Rf ^ ^G a- Ci tra to:

67^ 3+Rf Ga :

Controles Biológicos

- Esterilidad
Endotoxinas bacterianas

cloruro ácido acético 
(9:1)
5 minutos 
0.1 

1.0

Determinación de Actividad

pH: 4.5-7.5

Utilidad diagnóstica, vías de administración y dosis

Se utiliza para demostrar la presencia y extensión de la enferme­
dad de Hodgkin, linfoma y carcinoma b r o n c o g é n i t o , por administra­
ción por vía intravenosa de 185-296 KBq.
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111 In DTPA

Solución de complejos de ^^^In-dietilentriaminopentacetico estéril, 
apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad 

7,4
Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía ascenden­
te:

Soporte: ITLC SG
Solvente: hidróxido de amonio 0.1 N
Tiempo: 5 minutos
Rf ^^^In-DTPA: 1.0
Rf min++-*-: 0.0

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad diagnóstica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:

- cisternocentellografía y centellografía de cerebro, por adminis. 
tración por vía intratecal, raquídea o intravenosa de 74 185 MBq.
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TlCl

Solución de ^ T l C l ,  estéril, apropiada para administración intra 
v e n o s a .

201

Determinación de Actividad 

£H: 4 . 5 - 6 .o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía ascenden 
t e :

Soporte: ITLC SG
Solvente: acetona
Tiempo: 5 minutos
Rf ^° ^T 1C1 : 0.0
Rf 201ti^ ‘̂: 1.0

Controles Biológicos

- Esterilidad
-- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración v dosis 

Se utiliza en:
- centellografía de miocardio, visualizacion del área isquémica 

y necrotica del infarto al miocardio (area fría).
- centellografía de paratiroides

Administración por vía intravenosa de 92.5 M B q .
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12 3Na I (no inyectable)

123Solucion acuosa de Na I>

Determinación de Actividad

£H: 7.5-9. o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden 
t e :

S o p o rt e ; 
S olv en te : 
T i e m p o ;

Ej ‘” 10-3:

ITLC SG
tr.etanol 85! 
5 minutos
0.9 1.0 
0.2

Papel de ccomatografía 
metanol 85%
4 horas
0.85
0.5

Se coloca como portador una gota de solucion al 0.1% de KI, 0.2% 
de K IO3 y 1% de Na HC03 en el lugar de la siembra.

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para estudio de captación tiroidea de yodo y centello- 
grafía de tiroides por administración oral de 3.7 14.8 M B q .





CAPITULO 12 

5 - Radiofármacos d e ;

” co - 5‘cr - - ” se , '^«Yb
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Co - Cianocobalamina 

^^ Cr-  Cromato de sodio 

^^Cr - A c i d o  etilendiaminotetracético
32 , . .P - Fosfato crotnico
32 P - Fosfato de sodio 
19 7Hg 3-cloroniercuri-2-metoxipropilurea(Neohidrina)
198.Au
59 Fe-Citrato ferroso 

^^Se-Seleniometionina
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5 7

57,

Co-Cianocobalamina

Cápsulas o solucion de Co-cianocobalarnina incolora o rosada, apro 
piada para administración oral.

Almacenamiento 

Protegido de la luz

Determinación de Actividad
La actividad específica debe ser mayor de 18.5 kBq/ jag de cianoco- 
b a l a m i n a .p H ; 4.0-5.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascenden 

t e :

Soporte: ITLC SG

Solvente: Cloruro de Sodio 1.0%

Tiempo: 5 minutos

^^Co-cianocobalamina:0.20«0.50
57^ 3+ ,P.£ Co ; 1.00

Se coloca una gota de Co-cianocobalam.ina como portador en el lugar 
de la siembra.

U t ilidad clínica, vías de administración y d o s i s .

fe utiliza en el ensayo de Schilling por administración oral de
18.5 k B q .
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- Croniato de Sodio

Na2^^Cr04

Solución de ^^Cr-Cromato de sodio ligeramente amarilla, estéril, 
apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad Específica

A un volumen exactamente medido de solucion de Na2^^CrO¿^ que con­
tenga entre 1^5 /ig de Cr se agregan 9.4 mi de agua y 0.5 mi. de 
solución de difenilcarbazida recién preparada (a 10 mg de difenil
carbazida se añade 5 mi. de etanol y luego 20 ml.de solución de 
H 2S0^ 1.5N). Después de 15 minutos se mide la absorbancia a 540 
nm contra un blanco de agua destilada. Se calcula la concentración 
de Cr por medio de una curva patrón. Conociendo la concentración
de actividad se calcula la actividad específica que debe ser mayor 
de 370 GBq/g (10 Ci/g) en el momento de utilización.

E l ; 6.0-7.5 

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía

Soporte: papel de cromatografía
Solvente: agua, etanol, amoníaco (5:2:1)
Tiempo: 2 h.
Rf Na^^CrO^: 0.9
Rf Cr(+3) : 0.0

Controles Biológicos
- Afinidad Biológica
Se determina la afinidad en glóbulos rojos, utilizando sangre de
conejo. La sangre heparinizada se incuba a 38®C con 9.25 MBq(250 
pCi) de N a2^^CrO^, durante 60 minutos y se centrifuga separando
el plasma. La actividad en plasma debe ser menor del 20% de la do_ 
sis emp1ead a .
- Esterilidad
-Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
-- determinación de la volemia y sobrevida er itrocit ar i a , por

administración por vía intravenosa de: 4.4 MBq para adultos
74 kBq/kg.de peso cor ­

poral en niños(depen 
diendo de la sensib^
lidad del equipo)

- determinación de perdida sanguínea intestinal, por administra­
ción por vía ir.travenosa ce 9.2 í-'Bq .
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51 Cr - EDTA

S o l u c i ó n  de complejos de etilendiaminotetracático de color
rosado, suave, estéril, apropiada para administración intravanosa.

PeterTiiínaciSn de Actividad 

£H: 6.0-8.o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del97 % determinándose por cromatografía ascenden­
te :

S o p o rt e : 
S o l v e n t e :

T i e m p o :
„ 51 Cr-EDTA!

51cr3+:

papel de cromatografía
etanol,ácido clorhídrico, 
agua (50:25:125)
60 minutos 
0.0 
0.7

ITLC SG
hidrSxido de 
amonio
5 minutos
0.9-1.0 
0.0

Controles Biológicos

- Esterilidad 
-- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para estudios de filtración glomerular, por administra­
ción por vía intravenosa de 74 kBq/kg. de peso corporal.



P - Fosfato Cromico Coloidal'*B" y "C"

Cr^^PO^

32Suspensión coloidal de . P“ fosfato de cromo esteril, apirógena. 
Partículas de 30-70 nm en "B" y 10-30 nm en"C".

Determinación de Actividad 

_£H: 6.0-7.o

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cromatografía ascender» 
te :

Soporte: papel de cromatografía
Solvente: ácido clorhídrico IN
Tiempo: 1 hora
Rf^^PO^Cr; 0.0-0.1
Rf32po3- . 0 . 8 - 0 .  9

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

U t i l i d a d  c l í n i ca

Se u ti liza como ag e nt e  t e ra p é u t i c o .

101
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32 P - Fosfato de Sodio

N a2H^^P04

• -* 3 2 •*Solucion de P-Fosfato de sodio estéril, apropiada para ad min is­
tración intravenosa.

Determinación de Actividad

5. 0-6. O

Pureza P.adioquíraica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía ascenden 
te :

S o p o r t e : 
S o l v e n t e :

Ti emp o :
•5 ORf P-ortofosfato:

R£ P-pirofo sfa to:
R f  ^^P-metafosfato : 

32Rf P-polifosfato:

papel de cromatografía
75 m i .isopropanol , 5 g. ácido 
tricloro acético y 0.3 mi. de 
amoníaco (o(20*C) =0.921)

16 horas
0. 75
0.45
0.00
0.35

Controles Eiológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas.

Utilidad clínica

Se utiliza como agente terapéutico.



103

197 Hg-Neohidrina

19 7 . . ^ -Solución acuosa de K g- 3 -c l o ro m e rc ur i-2-metoxipropilurea estéril,
apropiada para administración intravenosa.

Determinación de Actividad

pH; 5 .5-8 .5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95%, determinándose por cronatografía

S o p or t e ;

Solven t e :

Tiempo : 
r, 197,, ̂ K g - N e o h i d r i n a : 

197„ ++
f Hg

papel de cromatografía papel de cromato
grafía

metanol-butanol-amoníaco agual-etanol-amo^ 
0.15N-agua(7:5:3:l) n í a c o . (5:2:1)
4 horas

0.5

0.0

90 minutos

0.7

0.0

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para centellografía de riñón y cerebro por administra­
ción intravenosa de 3.7-7.4 MBq.
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Au-coloidal 
198

Suspención rojo violácea de Au-coloidal protegido con polivinil- 
pirrilidona (PVP) o con gelatina, estéril apropiada para administra 
ción intravenosa.
Tamaño de partículas entre 3-6 nm para el llamado "coloide germen" 
y entre 20-30 nm para el "coloide crecido".
Determinación de actividad
pH: 4.3-7.5
Pureza radioquímica
Debe ser mayor del 99%, determinadose por cromatografía.

198

Soporte
Solvente

Tiempo
198

Rf Au-coloidal 
1 98 3+

R£ Au
Controles físicos

coloide germen 
papel de cromatografía

Acetona:agua 
(3:1)

1 hora
0 . 0

1 . 0

coloide crecido 
papel de cromatografía

acetona:agua:HC1 
(7:2:1)
1 hora
0.0
1 . 0

Se determina el tamaño de partículas por espectrofotometría o por 
microscopía electrónica.
Contrles biológicos
- esterilidad
-endotoxinas bacterianas 
Utilidad clínica
se emplea como egente terapéutico



105
59

Fe-ci trato

CH^COO
I

HO-C-COO" F e3
I

CH2C ü O "2

Solución de Fe-59 citrato férrico, límpida, incolora o ligeramen 
te anaranjado parduzco, en solución reguladora de citrato, apro­
piada para la administración intravenosa.
Almacenamiento
En la oscuridad a 4°C
Determinación de la actividad
Ph: 3.5-8.0
Pureza radioquímica
Debe ser mayor del 90°í determinándose por cromatografía ascendente
Soporte: papel de cromatografía
Solvente: hidróxido de amónio:acetona:agua
Tiempo: 3 horas
Rf: el citrato férrico se identifica revelándolo con solución 

etanólica de alfa nitroso beta naftol
Controles biológicos
-esterilidad
-endotoxinas bacterianas
Utilidad clínica, vías de adminsitración y dosis 
Se utiliza para;
'de te j-riiinaci 6n de la depuración sanguínea (*)
-estudio de recambio plasmático(*)
(*) por adminsitración intravenosa u oral de 4.1 kBq/kg de peso 

coporal.
-localización de tejido eritropoyético, por administración intra­
venosa de 25.9 kBq/kg de peso corporal.

La actividad específica no debe ser mayor de 185 í̂Bq/I¡lg nig de citra­
to férrico en la fecha de preparación.



106

75 Se-Seleniometionina

CH3-^^Se-CH2-CH2- CHNH2-COOH

Solución acuosa de ^^Se-seleniometionina estéril, apropiada para 
administración intravenosa.

Almacenamiento

En la oscuridad, a 4°C.

Determinación de Actividad

pH: 3.5-8.0

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 90%, determinándose por cromatografía ascende^ 
t e :

Soporte: ITLC SG

Solvente: isopropanol-butanol-agua(l:3:l)

Tiempo: 15 minutos

Rj ^^Se-seleniometionina: 0.4 

^^Se-metionina: 1.0

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para céntellografía de páncreas y paratiroides por ad­
ministración intravenosa de 7.4-12.9 M B q .
La actividad específica no debe ser menor de 37 MBq/mg. de Selenio 
en el momento de fabricación.



DTPA
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NaOOC CHo CH,COONa
\  /N-CH, - CK, -N -CH„-CK,-N^/ 2 2 , 2 2 V

NaOOC CH, (̂“ 2 ^ C H o C O O N a
COONa

Solución de complejos de dietilentriaminopentacético(sal s6

dica), límpida, incolora, estéril, apropiada para administración 
intravenosa.

Determinación de Actividad 

gH: 7 7.5

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 95% determinándose por cromatografía ascenden 
te

Soporte: papel de cromatografía
Solvente: sulfato de amonio 0.025 M:Acetona:

hidroxido de amonio 10% (110:50:O . 1)
Tiempo: 3 horas
Rj ^^^Yb DTPA: 0.8
Rj ^^^Yb: 0.0

Controles biológicos

- Afinidad Biológica
Para este ensayo se propone la administración intravenosa del 
radiofármaco en ratones y estudio de la distribución a los 60 
minutos post inyección. El porcentaje de actividad excretado 
por sistema urinario debe ser superior al 90% de la dosis in 
y e c t a d a .

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

U t ili dad clínica, vías de administración y dosis 

Se utiliza para:
cisternocentellografía por administración intratecal de 37 MBq 
en adultos.
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CAPITULO 13

5 ~ Radiofármacos de y

- - Agua

Glicocolato de sodio
- 1 -^^C.Glicina



110

H2Ü

Solucion estéril, apropiada para administración intravenosa. 

D eterminación de Actividad

Pureza Radioquímica

Se determina por espectrometría de masa o por cromatografía gase£
s a .

Controles Biológicos

- Esterilidad
- Endotoxinas bacterianas

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza para la determinación de agua corporal total, por admi­
nistración intravenosa de 3.7 HBq.
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1- c - Glicocolato de sodio 

14Solución acuosa de 1- C-glicocolato de sodio conteniendo 2% de e- 
t a n o l .

Almacenamiento 

A 20*0

Determinación de Actividad 

Pureza Radioquímica

Debe ser mayor del 99%, determinándose por cromatografía ascenden­
te :

Soporte: Silicagel (capa delgada)

Solvente: acetato de etilo-met an ol- ac.a c é t i c o (7:2:1)

Tiempo: 30 minutos

Utilidad clínica, vías de administración y dosis

Se utiliza en la investigación de la contaminación bacteriana inte£ 
tinal, por administración oral de 185 kBq.

14



112

141- C-Blicina

Solucion acuosa de 1- C-Glicina estéril, apropiada para“ adminis­
tración intravenosa.

Almacenamiento 

A 4°C.

Determinación de Actividad

14

£H: 7.0

Pureza Radioquímica

So por te : 

Solven te: 

Ti em p o :

Rf =

papel de cromatografía 

B u t a n o l - A c .Ac€tico-Agua (12:3:5)

16 horas

Debe desarrollarse simultáneamente con 
un testigo de glicina pura usando como 
revelador solución de ninhidrina al 0.2% 
en acetona. El fijador se prepara di ­
solviendo 1 mi. de nitrato cúprico sat£ 
rado y dos gotas de acido nítrico en 
100 mi. de metanol.

Controles Biológicos

- Esterilidad

Uso

- Investigación



Detalles Técnicos de Frocedímíentos de Análisis

14.1 Muestreo v Control de Envases

El control de calidad se expresa de una forma cuantitativa
por el nivel de calidad, que a su vez esta determinado por 
los valores de un cierto número de parámetros llamados carac
terísticas de calidad.
El análisis estadístico ofrece la posibilidad de lograr una
mejor uniformidad de los productos .Además permite realizar 
planes de inspección mediante toda una teoría de muestreo
que incluye número de muestras a extraer, forma de extracción, 
etc.
La muestra debe ser representativa y aleatoria. Su extracción 
es la que ha de determinar la mayor o menor utilidad de los 
trabajos posteriores. El tamaño de la muestra deberá crecer 
con el lote, pero nunca tan rápidamente como el lote corres
p e n d i e n t e .

Métodos generales de Control

Existen dos métodos generales de control:

1. Control a 100%: Es el que se realiza en el total de una 
partida.

2. Control Parcial: Es el que se realiza de acuerdo al crite 
rio estadístico. Debe reunir una serie de condiciones:

a) Los porcentajes de muestras a controlar deben determi­
narse de una manera rigurosa y científica. Para cada t^ 
po de material, las farmacopeas indican el volumen de
muestra a tomar.

b) Los resultados obtenidos deben ser analizados estadís­
ticamente de modo de obtener un diagrama de control que 
ponga en evidencia la calidad del lote total.

El control a 100%,para ser eficaz, no debe hacerse más que 
sobre dos o tres caracteres como máximo de cada pieza del 
lote examinado (por ejemplo: apariencia de los frascos de 
vidrio). En cambio, el control estadístico permite estu­
diar en detalle todas las características de cada unidad
de la muestra.
Estos principios son ciertos siempre que las muestras con 
que se trabaja en el control de calidad, sean representa­
tivas del total del lotel

Control de Envases

Para obtener radiofármacos de alta calidad, es esencial el 
uso de material limpio y libre de cualquier traza de deter-
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gente o partícula. Para lograr esto es priraordial que, tanto 
los tapones de goma como los frascos tipo penicilina sean tra 
tados previamente.

Tapones de Goma

1. El agua utilizada debe ser purificada y filtrada por fil­
tros bacteriológicos de O .22m i c r o m e t r o s .

2. Los tapones se hierven durante 2-3 minutos con agua con s£
lucion surfactante. Se colocan hacia arriba la parte que 
queda en contacto con el producto.

3. Se lavan durante 10 minutos con agua, a través de un tubo 
plástico que llega al fondo del recipiente(contracorriente) 
Repetir este proceso unas tres veces hasta que el agua sal
ga clara.

4. Lavar los tapones con agua hirviendo, Repetir dos veces.

5. Enjuagar con agua esteril o recién destilada,

6. Fraccionar los tapones en bolsas au t oc lav ab les , selladas 
por calor. Previo a esto se coloca en su interior algodon 
paira secar los tapones.

7. Autoclavar a 121 grados centígrados por 20 minutos hasta 
que los tapones queden secos. Remover el algodón y repe­
tir.

Fra s eos

1. El agua utilizada debe ser purificada y filtrada a través 
de filtros bacteriológicos de 0.22 micrometros

2. Dejar reposar los frascos durante toda la noche en HCl al 
2 0%.

3. Lavar con agua varias veces (alrededor de 5 veces), luego
con detergente y finalmente con agua destilada.

4. Secar y esterilizar los frascos a 150 grados centígrados 
durante 3 horas en cajas de acero inoxidable o en canastos 
tapados con hojas de aluminio.
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14.2 Control Periodico de Cámaras de lonizaciSn o Calibradores de 

Dosis

El uso de un calibrador de dosis para medir la actividad de 
un radiofármaco que se administra a un paciente en un proce­
dimiento de medicina nuclear, es en sí mismo un componente 
de garantía de calidad, que incluye la protección del pacie^ 
t e .
El funcionamiento incorrecto de un calibrador de dosis cond^ 
ce a la administración de dosis diferentes a las establecidas 
para cada estudio.
Los procedimientos más importantes para efectuar el control 
periodico son: la verificación del nivel de fondo, la lineal^ 
dad de la respuesta, la exactitud y precisión de las activid^ 
des para todos los radionucleídos de uso corriente.
Se hace notar que estas normas son de índole general, debién­
dose adaptarlas a cada equipo en particular, de acuerdo con 
los características de fabrica.
Desde el punto de vista práctico debe contarse con fuentes c^
libradas de período de semidesintegración largo( Co, Coj
X33 137Ba, y Cs- . ™Ba)y fuentes no calibradas de período de

. . .  .  ̂ /99m_ 113m_ .. semidesintegración corto ( Te, In)
Las calibraciones periódicas que se toalicen, deben registra^ 
se en planillas especiales que se archivarán. De esta manera 
se podrá apreciar variaciones mínimas, comp.'rando con las ca­
libraciones efectuadas anteriormente y con las "ealizadas in^ 
cialmente al recibir el equipo.
En dichas carpetas deberá archivarse, además, una planilla de 
mantenimiento, donde consten los desperfectos que se preseu-^on 
y el informe de mantenimiento periódico. ;
Los controles periódicos que deben efectuarse son los siguié^ 
tes:

1, Prueba de Estabilidad

Diariamente deberá medirse una fuente de período de áemi- 
desintegracion largo, no necesariamente calibrada. Los v^ 
lores se consignarán en una planilla.

2. V e r i f i c a c i ó n d e l í v i v e l d e F o n d o

Diariamente deberá medirse el fondo en la escala de los 
radionucleídos comúnmente usados y los valores se regis­
trarán en la misma planilla. Si el fondo es alto., sacar 
la camisa protectora y repetir la medición. Si el fondo 
se redujo, será necesario decontaminar la camisa. Si el 
fondo no se redujo, poner la c a m a r a d e  ionización donde 
el fondo airibiental sea el adecuado para la medición.
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Prueba de Nivel de Confiabi i.dad
El objetivo de esta pirueba es vitrificar el correcto funcio 
namifento. de las escalas del calibrador y de loa factores, 
de calibración.
Dado que, desde el ¡junto de vista piáctico, ei; difícil dis 
poner siempre de fuentes calibradas de cada uno de los ra
dionucleídos , se emplearán tres fuc-nt:es patrones, tales co

57 133 137 137mo Co, Ba y Cs- Ba» por ser radionuclt ídos de pp
ríodo de semidesintegracion largo y por cubrir el rango 
deseado de energías. Las fuentes deben ser de 3.7 MBq x 
lOGBq (100 _pCi). Sin embargo, en caso de no disponer de las 
tres fuentes, también es posible llevar a cabo esta prue­
ba en forma menos rigurosa, con una única fuente.
Para conocer el equivalente de las fuentes estándares, en 
las escalas respectivas, es necesario medir por 1ü menos 
una vez al principio (test de aceptación del equipo) una 
fuente calibrada de cada uno de los radionuclefdos que f¿ 
guran en la escala, simultáneamente con la fuente estandar 
que va a ser empleada para controlar dicha escala.

Procedimiento

a) Calcular la actividad real del estandar, teniendo en 
cuenta el decaimiento.

b) Fijar la escala de medición para el radionucleído y la 
geometría a utilizar.

c) Ubicar la muestra y efectuar mas de 30 medie iones ,Re­
gistrar en la planilla X-DS. El promedio debe estar 
dentro de -5% del valor de la fuente calibrada^Xla total 
incertidumbre de una fuente calibrada generalmente no 
es mayor de A.8%). Esta prueba debe repetirse mensual­
mente, utilizando siempre las mismas fuentes. Las med^ 
ciones promedios de los distintos meses no deben variar 
entre sí en más del 1%. Si las lecturas varían en más 
de este valor, debe recalibrarse el equipo.

Prueba de Linealida.d de la Retpuesta

Debe realizarse con una fuente a c tiva , 1*^5 GBq(500mCi)
o Dicha fuente será medida con distintos in­

tervalos de tiempo, registrando la actividad en un aráfico 
semilogarítmico.Se recomienda medir durante 8-10 vidas me­
dias, pata cubrir todos los rangos de actividad.

t
La  r e s p u e s t a  d e b e  s e r  l i n e , a l  i  f'1 e q u i p o  f u n c i o n a  correc­
tamente.
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14.3 l̂ eelida de Radiación Beta

Debido a laa características de la r&diaci.on beta desde el pu^ 
to de vlata de alcance y energía en un medio dedo, la.determi­
nación de pureza de loa emisores beta mediante espectrometría 
se realiza en contadores proporcionalee con cámara tipo
4 PI PILL-BOX, detectores de centelleo solido tipo Nal(Tl) y 
detectores de barrerá de superficie de tipo Si(Li) de alta r£ 
6oluci6n.
Los contadores proporcionales requieren una técnica especial 
de preparación de la muestra y se emplean principalmente con ■ 
fines de calibración de actividad.
El analiaia de pureza de un emisor beta y la determinación de 
la energía, Be puede.efectuar también en un contador Geiger 
de ventana delgada de mica, mediante la determinación de una 
curva de absorción en aluminio u otro material liviano como 
plactico. Interponiendo espesores calibrado» de dicho material 
entre la muestra y el detector, es posible determinar el al­
cance de la radiación beta o lo que es mejor el espesor de s£ 
mi-reducción. Con ést^ se estima el coeficiente de absorción 
y medíante ecuaciones empíricas se determina la energía de la 
partícula.
Para medida de emisores beta de baja energía se emplea-n los 
contadores de centel3:eo líquido ya que por las características 
del detector (solucion centelladora que se mezcla íntimamente 
con la muestra) presentan una elevada eficiencia.
La solución centelladora consiste en una disolución de una su£ 
tancia fluorescente en un solvente orgánico aromatico que por 
interacción con la radiación producen destellos de luz débiles. 
Estos £>on amplificados, analizados y registrados como pulsos 
y contados. Debido a la propiedad de las emisiones beta de ser 
emitidas en un espectro continuo de energías entre un valor 
máximo hasta casi ceroj los diferentes equipos disponen de di¿ 
criminadores con anchos de ventana prefijados para registrar 
con la mayor eficiencia las emisiones beta de un determinado 
radionucleído, Se determina la ganancia de los amplificadores 
que corrfc^.pQnde a esa máxima eficiencia en una fuente patrón. 
Además se deferraina, para diferentes soluciones centelladoras 
y tipos de rcuestras, la disminución de la eficiencia de tran£ 
misión de las señales luminosas a través de dicho medio ya sea 
por producción de calor, absorción, interacción con el solven 
te,etc. (quenching).
E)tititen varias técnicas de determinación de quenching para lo 
que se sugiere r cfuii r se a los manuales de los equipos y a tejc 
tos que desarrollan el tema.
Este procediinifeuto de medida es importante porque puede ser em



pleado para radiación electromagnética de baja energía 
como las emitidas por el I-125 o rayos X emitidos en 
procesos de captura como en el Fe-55.

1A .4 Procedimientos de Determinación de Pureza Química

Métoddis basados en la interacción de una sustancia con la 
energía radiante:
Se refiere a los procedimientos instrumentales que se basan 
en la medida de la energía radiante absorbida por una sustan 
cia dada, en relación con otra que se toma como referencia.
Estos instrumentos utilizan como haz incidente, luz monocrom^ 
tica seleccionada con dispositivos especial'es, por ejemplo
los empleados en esp e c t r o f o t orne t r í a de absorción en el inter; 
valo de luz visible y ultravioleta. ,
Cuando un rayo luminoso atraviesa un medio absorbente, ocu­
rre un fenómeno que se rige cuantitativamente por la Ley de 
Lambert y Beer (1852). La expresión matemática de esta ley 
relaciona la absorbancia (o la transmitancia, extinción o 
densidad óptica) con la concentración de una sustancia en so 
lucí ó n : '

A = a . b . C

donde A: es la absorbancia (extinción, densidad óptica, etc)
a: es el coeficiente de extinción molar o específica 

según las unidades en que se exprese la concentra­
ción. Es una constante para cada solvente, longi­
tud de onda y temperatura y es independiente de la 
concentración (teóricamente), 

b: es la distancia recorrida en la dirección del haz 
de luz dentro de la solución 

c: es la concentración expresada en moles/litro o gr^
m^s/litro.

La espectroscopia de absorción atómica, se basa en la medida 
del número de átomos que permanecen en el estado fundamental 
cuando se hace pasar a través de ellos un haz de luz de la 
misma longitud de onda, que la emitida por los átomos en el
estado excitado.
Consiste principalmente en la elección de un plasma para co^ 
tener los átomos libres de los elementos que se van a deter­
minar (que existen tanto al estado fundamental como excitado)
y en hacer pasar a través del mismo un b.az de luz de la mis­
ma longitud.de onda que la en;itida por los átomos en el est_£
do excitado. La intensidad de dicho haz se mide antes y des- 
pues de haber pasado a travé;.. ü 1 1 rr.edio absorbente.
La absorbancia es directamente propcrcional al número de áto
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mos en el estado fundamental por mi., para una fuente de lí­
nea (ejemplo, una lámpara de cátodo hueco).
La colorimetría es un tipo de análisis espectrofotométrico que 
emplea haces de luz que caen en el rango visible. Permite la 
identificación de sustancias por la coloracion que toman sus 
soluciones cuando por el agregado de un reactivo específico 
se forma un producto coloreado. La concentración de una mues­
tra problema se determina por comparación de la intensidad de 
color obtenida con la de una solución de concentración conoc^
d a .
Los ensayos a la gota son reacciones de identificación de su£
tancias que se realizan sobre una placa excavada (placa de t£ 
que, crisol de porcelana, vidrio reloj), sobre papel de fil­
tro, papel encerado, etc., que requieren una toma de muestra 
de solamente una gota de solución, generando con los reacti­
vos apropiados la formación de lacas, precipitados coloreados
o turbiedad c a r ú -terística, función de la concentración.
El análisis por activación es un método analítico basado en la 
identificación y cuan t i f i cac ión de los radi onucleí dos producid
dos en una muestra como consecuencia del bombardeo con provee 
tiles 'nucleares.
Los nucleídos presentes en la muestra sufren reacciones nuclea 
res que conducen a la formación de especies radiactivas cuyo
análisis espectrométrico cuali y cuantitativo nos permite iden 
tificar los componentes de una muestra. Los radionucleídos son 
perfectamente iddntificables por el tipo y energía de las ra­
diaciones emitidas y por su período de semi-desintegración.
Existen diferentes métodos de análisis por activación: 

método absoluto
método del patrón o estandar y 
método del estandar interno

En la práctica el más utilizado es el método del patrón o es­
tandar que consiste en irradiar, simultáneamente con la mues­
tra, una masa conocida del elemento o elementos a determinar 
y medir la actividad relativa de la muestra y del patrón con
el mismo detector y en las mismas condiciones geométricas ejc 
perimentales.
La relación de actividades del estandar y la muestra es igual 
matemáticamente a la relación de masas.

Am = lím

1 19

Ae We

donde A m e s  actividad de la muestra 
Ae: es actividad del. e.standar,
V,’m:es masa de eleuiento en la muestra y 
VIeies masa de el >'mentó en el estandar.
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14,5 Procedimientos Croniat ogra í i eos 

Cromatografía de adsorcion

La fase estacionaria es un adsorbente y la separación se ba-- 
sa en repetidas etapas de adsorcion positiva y negativa.

Cromatografía de partición

La separación se basa en la partición del soluto entre dos 
solventes inmiscibles, uno de los cuales esta fijo y el otro
es la fase móvil. La fase estacionaria está químicamente uni^ 
da al soporte inerte, empaq^jetada en la columna y la fase mó

Ivil pasa a través de la columna (cromatografía líquido-líqui 
do). Se denomina fase normal c.uando la fase estacionaria es
más polar que la fase móvil y fase inversa si la fase móvil 
es más polar que la fase estacionaria.

Cromatografía de intercambie iónico

El lecho estacionario tiene una superficie cargada iónicamen­
te con carga contraria a la de la muestra. Esta técnica se 
usa casi exclusivamente con muestras iónicas o ionizables.
Cuanto mayor sea la carga de la muestra más fuertemente será 
atraída hacia la superficie iónica y, por lo tanto, más tar­
dará en ser eluída.
La fase móvil es una solución acuosa reguladora de pH que se 
utiliza para controlar el tiempo de elución.

Cromatografía de exclusión

La fase estacionaria consiste en un sólido cuya superficie e£
tá compuesta de microporos de tamaño bastante homogeneo y que 
tiene la capacidad de retener moléculas en función de su tama 
ño molecular. Esta técnica también se llama filtración en gel 
aunque en la actualidad la fase estacionaria no está restrin­
gida a un gel .

Croma toen foque

Es una técnica de cromatografía en columna de intercambio ió­
nico que puede utilizarse en la separación de proteínas y péj^ 
tidos basándose en las diferencias de sus puntos isoeléctri­
cos. La columna se eluye en un gradiente de pH lineal elegi­
do de acuerdo con el punto isoeléctrico de la muestra.

Cromatografía en papel

Es un método de partición que utiliza como soporte de fase e£ 
tacionaria, papel de filtro especial. La partición se lleva a 
cabo entre agua retenida por la celulosa del papel (fase est£ 
cionaria) y el solvente de de&arrollo(fase móvil). A medida 
que el solvente se desplaza cobre el papel se verifica una di£ 
tribución del soluto a cromatopra fiar entre el solvente de de
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sarrollo y el agua retenida, lográndose así la separación de 
los componentes de una mezcla según sus respectivos coeficien 
tes de partición. Como consecuencia de esto, los componentes 
de la mezcla se moverán con diferentes velocidades detrás del 
frente del solvente.

Cromatografía en capa delgada

Es un método de separación que se basa en la retención selec­
tiva por efecto de mecanismos de adsorción, partición, inter­
cambio iónico, exclusión o combinación de ellos.
El adsorbente (óxido de aluminio, gel de sílice, celulosa, p£
1 iacrilamida, etc.) se aplica en forma de capa delgada sobre 
planchas de vidrio. Luego de secadas en estufa a aproximada­
mente 100 grados centígrados, quedan en la superficie del ad­
sorbente, centros activos en los qué se produce la adsorción
de las sustancias que han de ser separadas. En la actualidad 
existen cromatoplacas que se comercializan ya preparadas y a£
tivadas sobre soportes de aluminio o poliester.

Cromatografía en capa delgada de alta precisión

Son placas delgadas en las que med^iante la aplicación adecua­
da de la muestra y con un flujo controlado de la fase móvil se 
logra una alta resolución. La distancia de migración y el tiem
po de desarrollo del cromatograma son significativamente mayo 
res que en una cromatografía en capa delgada convencional.

Cromatografía líquida de alta precisión

La separación se basa en las interacciones específicas entre 
las mcléculas de la muestra y las fases estacionaria y móvil
Como la fase móvil no es inerte en lo que concierne a dichas 
interacciones, la cromatografía líquida presenta una variable
adicional, que puede seleccionarse adecuadamente para mejorar 
el poder de resolución del sistema.
Características de la Cromatografía líquida de alta precisión;

* Columnas reutilizables de pequeño diámetro (2-5 m m .)
* Rellenos de columnas constituidos por partículas muy peque­

ñas (5-50 micrometros)
* Presiones de entrada altas (5000 Ib) y flujo controlado de 

la fase móvil.
* Introducción precisa de la muestra empleando pequeños volú 

men es .
* Detectores continuos especiales, capaces de operar a cauda­

les muy bajos y de detectar cantidades muy pequeras.
* Análisis rápido y alta resolución.

Electroforesis
La electroforesis puede efectuarse en tiras, columnas, tubos.



placas delgadas, etc., dependiendo de la naturaleza del so­
porte. Se han descrito diferentes tipos de medios estabili­
zantes: perlas, polvo y papel de vidrio, polvo de celulosa, 
acetato de celulosa, gel de albúmina y gelatina, cloruro de
polivinilo y copolímeros de cloruro y acetato de vinilo,sil^ 
cagel, asbesto, agar, agarosa, granos y gel de almidón, gel
de poliacrilamida, sephadex, gradientes de densidad y papel 
de filtro.
Los sistemas más comunes por su sencillez y bajo costo son
la electroforesis en papel y en agar'acetato de celulosa.
El pH seleccionado para el desarrollo de la electroforesis 
debe ser tal que exista la máxima diferencia entre las mo vi ­
lidades de las distintas especies que se desea separar. Es 
importante que el pH no varíe durante la corrida para lo que
se usa una solucion reguladora.

14.6 Métodos de Esterilización

La esterilización por calor húmedo consiste en el tratamien­
to con vapor saturado a 1.02 atmósferas manométricas (15 li­
bras por pulsada cuadrada) durante 20 minutos como mínimo.
Se realiza en un autoclave o una olla a presión adaptada.La 
temperatura del vapor saturado a 1.02 atm. es de 121 grados 
centrígrados.
Los envases a esterilizar se disponen en forma uniforme den­
tro del recinto efectuando el control del proceso de esteri­
lización por medio de indicadores de tipo físico, químico y 
biológico que se colocan en puntos críticos del mismo.
La esterilización por calor seco consiste en el tratamiento 
de la muestra en estufa a 160-200 grados centígrados durante
2-4 horas dependiendo del tipo de sustancia.
La filtración es un procedimiento ideal para aquellos radio- 
fármacos termolábiles cuya forma farmacéutica no consista en 
suspensiones coloidales o agregados de cualquier tipo.
Se utilizan membranas filtrantes de tamaño de poro de 0.22 
micrometros y la filtración se realiza en área estéril.
La irradiación gamma consiste en la inhibición de Lrecimion 
to bacteriano por acción de las radiaciones sobre lc.s micro-- 
organismos. Se emplea corrientemente en la esteriliz¿cióp d^l 
material a utilizar pero para sustancias es menos fre^-uente.
Podrá ser utilizado solamente cuando, mediante ensayos físi­
co-químicos y toxicológieos; se demuestre que durante la trra
dif^ción no se produjeron alter¿iciones de carácter tóxico en 
el producto. La dosis de radiación máMÍnia permitida es de 2.5
M r a d .

14.7 fücroré^odo in Vi tro de l̂ e t e r r,ii ii a c i ón d e T.E.
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En la determinación de pirógenos por el niic roiué t odo se uti 
lizan portaobjetos de vidrio y un,i caja de Petri como cama 

ra húmeda. En cada laminilla se colocan dos gotas de 10 m^
crolitros cada una, de la muestra a estudiar. A una de ellas 
se le agrega 10 microlitros de la endotoxina de E.coli debd^
damente diluida y a ambas se les adiciona 10 microlitros del 
lisado de amebocitos del Limulus , reconstituido según las
indicaciones del fabricante.
El portaobjetos con las muestras se incuba en la cámara hú­
meda a 37 grados centígrados durante 30 minutos.

Si la muestra es positiva para pirógenos se observa un gel 
transparente firmemente adherido al vidrio. En cambio si la
muestra es negativa, la gota fluirá libremente al oscilar 
el portaobj e t o s .
Es importante que cada muestra tenga su propio testigo posi_ 
tivo para asegurar la ausencia de sustancias inhibidoras así 
como también testigos negativos para descartar falsos posi­
tivos .

14.8 Distribución Biológica

La administración del radiofármaco generalmente es intrave­
nosa realizándose en los ratones, por la vena dorsal de la 
cola, en las ratas por la vena del pene o por descubierta 
de la vena femoral, en los conejos por la vena marginal i.e 
la orej a , ere.
El peso promedio de los ratones utilizados para biodistribu 
ción es de 25-30 g y el volumen de radiofármaco administra­
do es de 0.1-0.2 mi.
Para las ratas el preso promedio es de 250 a 300 g y los vo­
lúmenes administrados son de aproximadamente 0.3 mi.
En los conejos se administra un volumen de 0.1-0,3 ml/kg. de 
peso corporal.
Luego de administrado el radiofármaco se coloca el animal 
en una jaula metabólica y se espera un tiempo suficiente pa 
ra permitir que el radiofáimaco se equilibre en el órgano 
bl an c o (estab1 eci do por estudios farmacocinéticos) antes de
proceder al sacrificio.
El m.ismo puede efectuarse por método f ís ic o (d e s nuc ami en t o)
o químico (sobredosis de anestésico).
Se recoge la orina eliminada y se la coloca en un tubo de 
peso conoci do .
Se fija el animal a un cepo con la zona ventral hacia arri­
ba y se abre superficialmente la cavidad torácica y la intes 
tinal para no dañar loü órganos.
Se hace punción cardíaca y se coloca la sangre colectada en
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u n t u b o d e p e ,s ü c o n e c i  d o .
Se excraeh • los órganos de Interés c o r t a n d o  la t ;  termina­
ciones m i j s c v i l a r e s  , n e r v i o s a s  >■ v e n o s a s  y c u i d f i n d o  de no 

dañarlo.
Cada organo se lava con agua y se seca en nn papel absor 
bente. Luego se coloca en t ub o s - p r e viainen t e pesados.
La carcaza se coloca en una bolsa de plástico previa ex
tirpacion de la cola, que se mide separadamente. Los re 
siduos generados por el animal en el tiempo de espera 
también se miden.
Cada uno de los organos extraídos, además de muestras de 
orina, sangre y carcaza son medidos en una cámara de io 
nización con corrección de geometría.
La dosis admnistrada se estima por la suma de las acti­
vidades de todos los órganos por separado, orina, san­
gre y carcaza.
Cuando se trabaja con ratas macho y se hace la adminis­
tración ¡ior vía del pene, se debe medir éste para deter 
minar la actividad retenida en el lugar de . la administra 
ción. Además es conveniente efectuar la extra'ccion de 
sangre por punción cardíaca.
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CAPITULO 15 

TABLA 15,1

CONSTANTES DE CONVERSION

1 . Temperatura
” Celsius
° Farenheit

2 tlfiL&SL
1 kilogramo
1 gramo
1 1ibra
1 grano
1 onza

3.
1 pulgada
1 centímetro

1 pie

(°F-32) 5/9 
9/5 “C + 32

2,2 libras
15,4 granos
0,454 kilogramos
0,065 gramos

28,35 gramos

2,54 centímetro 
O ,3937pulgadas 
O , 3048 metros

4. Volumen
1 galón americano 
1 galón imperial 
1 litro

5. ?.,re sip_B
1 atmosfera

3.785 litros
0.546 litro
0.264 galón americano

14.7 psi

1 becquerel = 1 . 0 0 X
0

10 d esintegraciones/s
1 becquerel 2= 2 , 7027 X
1 curie 3.7 X lO^O Bq
1 roentgen = 2.58 X 10"^ C/kg,
1 gray = 1 . 0 0 X 10° J/kg. (a6Í¿rbi da)
1 r ad = 1 . 0 0 X lO;^ Gy
1 sievert = 1 . 0 0 X lO'̂  rems
1 sievert =: 1 . 0 0 X 10° J/kg, ,dosis- 

• '■equivalente)

Energía
1 caloría ss 4 . 184 X 10° J
1 electrón volt = 1 .602 X 10“ 15j
1 MeV 160,20 fJ
1 erg s 1 , 0 0 X 10 ' J

Prefiios
d deci : da deca
c centi : 10 „ h hecta 10^
m mili 
y micro 
n nano 
p pico 
f femto 
a atto

lO"-’
10'^
10*^
10-12

k
M
G
T
P
E

kilo
mega
giga
tera
peca
exa

10  ̂
10  ̂
10¡2 
10  ̂̂  
10l8
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TABLA 15.2

TABLA DE CONVEKSiüN

C i G B Q
inCi MBq
j*Ci kBq

0,1 3,7
0.2 7,4
0, 3  1 1 , 1
0,4 14,8
0,5 18,5
0,7 25,9
1.0 37,0 
1,2 44,4
1.4 5 1 , 8  
1,6 59,2

66,6
2.0 74,0
2.5 92,5
3.0 111,0
4.0 148,0
5.0 185,0
6 . 0  2 2 2 , 0
7.0 2 5 9 ,0
8.0 2 9 6, 0
9.0 33 3, 0

10.0 37 0,0
15.0 5 5 5 ,0
20.0 740,0
25.0 9 2 5, 0
30.0 1 . 1 10 , 0
40 . 0  1 . 4 8 0 , 0
50.0 1 8 5 0, 0
75.0 2 . 7 7 5 , 0

100.0 3 . 7 0 0 , 0
150.0 5 . 5 5 0 , 0
200 .0  7 . 4 0 0 , 0
25 0.0  9 . 2 5 0 , 0
300.0 1 1 . 1 0 0 , 0
400 .0  1 4 . 8 0 0 , 0
500.0  1 8 . 5 0 0 , 0
750. 0 2 7 . 7 5 0 , 0  

1.0 00 , 0 3 7 . 0 0 0 , 0

1 Ci = 3.7 X 10^° Bq = 37 GBq 
IniCi = 3.7 X 10'' Bq = 37 MBq 
1/lCi = 3.7 X 10^ Bq = 37 kBq
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15.1 CALCULO DE DESINTEGRACION DE UN RADIONUCLEIDO

A/Ao

10

10

10

-2

-3

t/T J.
2

En el gráfico se representa A/Ag en función de 
donde:

Aq : Actividad inicial del radionucleído
A : Actividad del radionucleído después de un

tiempo t
Tiempo transcurrido
Período de semidesintegración del radionu­
cleído.

t ;

^ 1/2 •

Ej e m p l o :
¿ Cual es la actividad de una muestra de 111 MBq 

(3 raCi) de después de 50 días ?

Ao t
''̂1/2 
t/Ti /2

111 MBq (3 mCi) 
50 días 
14,3 días
3.5

Se busca en el eje de las abcisas el valor 3,5 y se 
lee en el eje de las ordenadas el correspondiente 
valor de A/A q , en este caso igual a 0,09. Luego:

A
A

0,09 X A q
9,99 MBq (0,27 mCi)
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SISTEMA INTERNACIONAL DE UNIDADES (S.I.) 

(Abreviaturas)

TABLA 15.A

A “
atm
bar
b
Bq
C
Ci
"K
"C
eV
F
g
Gy
m
J
1
kg
d
h
min
s
rad
R
Sv
u
V
W

ams t rong 
atmos fera 
bar 
barn
becquerel 
c oulomb 
curie
grado kelvin
grado centígrado (Celsius) 
electrón voltio 
faraday
gramo 
gray 
metro 
j oule
litro
kilogramo
día
hora
minuto
segundo
rad
roentgen
sievert
unidad de masa atómica
voltio
vatio
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