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En distintas oportunidades desde 1962 en la R.Argentina 
se intentó preparar un Manual de Controles Radiofarraaceúticos.

En 1970 se presentó al III^. Congreso de ALASBIMN (Aso­
ciación Latinoamericana de Biología y Medicina Nuclear) un Manual 
de Controles Radiofarmaceúticos que serviría de base, para reali­
zar uno más completo. En 1972 la CNEA de la R.Argentina y la J.E.N. 
de España presentaron en común un Manual de Controles Radiofarma- 
ceúticos. El Comité Argentino de Radiofarmacia de la Asociación 
Argentina de Biología y Medicina Nuclear, decidió la preparación 
de este Manual, contando para ello con el apoyo de otros profesio­
nales argentinos dedicados a la especialidad. La primera parte es 
una ampliación del Manual original CNEA - JEN y los demás capítulos 
son dedicados a los radionucleidos y radiofármacos hoy día más uti­
lizados en Medicina Nuclear.

En conocimiento del Presidente de ALASBIMN, de nuestra 
intención, brindó su auspicio para que lo hiciéramos llegar a los 
colegas latinoamericanos de ALASBIMN, con el objeto se mejorarlo 
y darnos nuevas ideas.

Este esfuerzo de ALASBIMN, es coincidente con las acti­
vidades desarrolladas en este campo, por la Comisión Nacional de 
Energía Atómica (CNEA) de la R.Argentina y hemos contado con su 
valioso apoyo, para lograr un Manual que esperamos sea de utilidad 
para nuestros colegas.

COMITE RADIOFARMACIA 
Asociación Argentina de Biología y Medicina Nuclear



PUREZA RADIOQUIMICA Y SU DETERMINACION

Charlton define la pureza radioquímica de un radiofárma-
co como la fracción del radionucleído establecido, presente en la
forma química determinada. Un ejemplo nos aclarará esta definición

32Supongamos un preparado de pirofosfato de sodio ( ’P) que contiene
3298,5% del P en forma de pirofosfato y 1,5% en forma de ortofosfa- 

to. Diremos entonces que la pureza radioquímica del preparado es 
del 98,5%.

Muchos son los factores que influyen en la pureza radio- 
fármaco. Por un lado, algunas veces, los métodos de preparación 
y purificación de un radiofármaco no permiten llegar al 100% de 
pureza. Por otro lado, su estabilidad es por lo general muy depen­
diente del medio en que se encuentra, de la concentración de acti­
vidad, de las condiciones y del tiempo de almacenamiento, para no 
citar más que algunos de los factores más importantes. Como conse­
cuencia de la descomposición parcial del compuesto marcado original 
aparecen varias impurezas radioquímicas.

Es por lo tanto de fundamental importancia conocer tan­
to los factores que hacen a la estabilidad del compuesto como los 
métodos para determinar la pureza radioquímica. Trataremos de es­
bozar brevemente algunas nociones sobre el almacenamiento y la es­
tabilidad de los radiofármacos y describiremos algunos de los mé­
todos y técnicas generales utilizados en la determinación de su 
pureza.

Al tratar de cada uno en particular, en la sección corres­
pondiente, se darán los detalles de los procedimientos analíticos 
a aplicar en cada caso y, cuando se conozcan, las normas de alma­
cenamiento y el tiempo de vencimiento del radiofármaco.

Estabilidad de los radiofármacos

Es bien conocido el hecho de que todo compuesto químico 
puede ser alterado con el tiempo, debido a la influencia de facto­
res tales como la temperatura, el pH, la luz, la presencia de impu­
rezas, la acción de microorgcinismos, etc.



Naturalmente, los radiofármacos son también sensibles 
a estos factores; sin embargo su estabilidad suele verse disminui­
da además debido a la acción de las radiaciones emitidas por ellos 
mismos.

Los mecanismos que intervienen en el fenómeno de la au- 
toradiólisis son varios.

Por un lado, si una misma molécula contiene dos o más 
átomos radiactivos, al desintegrarse uno de elxos, los efectos del 
retroceso hacen que la molécula original se fragmente dando origen 
a nuevos compuestos también radiactivos. Afortunadamente en la 
práctica este proceso es relativamente poco importante,, pues, sal­
vo en el caso de macromoléculas marcadas y de compuestos que con­
tienen radionucleídos de período corto, la probabilidad de que dos 
o más átomos radiactivos se encuentren en la misma moléculas es 
muy pequeña . Otro mecanismo que, en cambio, tiene mucha mayor 
importancia, especialmente en los preparados de muy alta actividad 
específica, es la radiólisis, debida a la acción directa de la 
radiación emitida por uno de los componentes radiactivos sobre otEas 
moléculas marcadas.En este caso los recursos utilizablea pora mi­
nimizar el fenómeno se basan fundamentalmente en disminuir la pro­
babilidad de que la radiación que emite el átomo radiactivo de una 
molécula llegue a actuar sobre otra molécula marcada» Ello puede 
ser logrado "alejando" entre sí las moléculas marcadas, ya sea di­
luyendo el preparado con moléculas estables del mismo compuesto 
(con el inconveniente de la disminución de la actividad específica), 
ya sea diluyéndolo en un medio apropiado mediante un compuesto inac­
tivo distinto compatible con el preparado, con sus usos posteriores 
y estable a la acción de las radiaciones.

Este último recurso no siempre puede ser utilizado y re­
quiere un cuidadoso estudio previo para garantizar la conveniencia 
de su empleo.

También en muchos casos puede ser de utilidad para el 
fin perseguido distribuir el preparado en la mayor superficie po­
sible, en una capa muy delgada y sobre un soporte apropiado.

A pesar de lo dicho anteriormente el mecanismo por el cual 
se produce la mayor parte de la autoradiólisis de un preparado, es 
la acción sobre las moléculas del medio. Es bien sabido que por lo



general, debido a la acción de las radiaciones ionizantes sobre 
sistemas químicos se forman especies altamente reactivas. Este es 
el caso de las soluciones acuosas. La radiólisis del agua da lugar

* *a la formación de radicales libres tales como: H y OH .
Si uno de estos radicales reacciona con las moléculas 

marcadas del medio producirá una alteración de la misma con la for­
mación de un nuevo compuesto radiactivo y con la consiguiente dis­
minución de la pureza radioquímica del preparado.

Para limitar el daño producido por los efectos secunda­
rios que acabamos de mencionar se suelen adoptar algunas precaucio­
nes que son efectivas en la mayoría de los casos. Conviene acla­
rar. sin embargo, que para algunos compuestos pueden existir con­
traindicaciones que hacen necesario un estudio previo de las con­
diciones óptimas de almacenamiento.

Las precauciones a adoptar son:
- En lo posible no utilizar agua como solvente y, en el caso de 
preparados que pueden ser llevados al estado sólido, deshidratar­
los cuidadosamente. (P.ej. liofilizarlos).
- Un solvente apropiado por su estabilidad frente a las radiaciones 
es el benceno; por lo tanto, podrá ser utilizado con ventaja para 
reducir la concentración de actividad del preparado cuando sea 
compatible con el mismo.
-Reducir al mínimo la cantidad de impurezas químicas del preparado. 
La acción de las radiaciones sobre las impurezas puede dar lugar a 
productos de radiólisis altamente reactivos.
-Utilizar, cuando sea posible, "atracadores" de radicales libres, 
a fin de que estos últimos no actúen sobre las moléculas marcadas. 
Por lo general parecen ser particularmente apropiados para este 
fin los alcoholes primarios simples en bajas concentraciones.
En este caso también se requiere un atento estudio previo para ele­
gir el "atrapador" apropiado.
-Mantener el radiofármaco a bajas temperaturas o congelado. Este 
proceder suele, por lo general, reducir los efectos de la autora- 
diólisis.
A pesar de haber puntualizado la influencia de la autoradiólisis



en la pureza radioquímica de un radiofármaco, no hay que descuidar 
todos los otros factores que pueden influir en la descomposición 
del preparado radiactivo. Habrá que prestar especial atención a 
la cuidadosa limpieza del material con el cual está en contacto 
el compuesto y también convendrá, cuando ello sea posible, mante­
ner las soluciones en condiciones de esterilidad. La proliferación 
de microorganismos en las soluciones puede alterar en forma nota­
ble la pureza radioquímica del compuesto, especialmente cuando 
éste se encuentra en muy bajas concentraciones. En el caso de com­
puestos sensibles a la luz habrá que almacenarlos en frascos oscu­
ros o simplemente en la oscuridad.

Técnicas para la determinación de la pureza radioquímica 

Cromatografía

En términos generales, puede decirse que la cromatogra­
fía es una técnica para separar mezclas de compuestos, merced a 
la diferente distancia que cada uno de ellos pueda recorrer sobre 
columnas o capas de un material absorbente capaz de ejercer sobre 
los mismos distinto retardo en su velocidad de migración, bajo la 
acción de un solvente adecuado.

El material adsorbente actúa reteniendo sobre su super­
ficie una capa muy delgada de las moléculas de gas, de líquidos
o de sustancias disueltas.

Los procesos responsables de la separación cromatográfi- 
ca suelen dividirse por lo general en tres grandes categorías:
-Adsorción - En este caso, los componentes se adsorben sobre la 
superficie del adsorbente de manera diferente, dependiendo de las 
características propias de cada uno de ellos y del poder de adsor­
ción del material utilizado. Una vez adsorbidos los compuestos se 
separan selectivamente utilizando solventes apropiados.
- Intercambio iónico - En la cromatografía de intercambio, a dife­
rencia de la cromatografía de adsorción, la unión entre los com­
puestos a separar y el material adsorbente se realiza mediante en­
laces iónicos y /o polares.



Se establece, por lo tanto, un intercambio entre el material y los 
cationes o aniones de la solución, lográndose así un enriquecimien­
to de una u otra sustancia.
-Partición - En este caso, el material de base actúa, no como ad­
sorbente o intercambiador, sino como soporte de una capa líquida 
que representa la fase estacionaria. La mezcla a separar se encuen­
tra disuelta en otro solvente, la fase móvil.
La separación se lleva a cabo aprovechando la diferencia de solubi­
lidad de los distintos compuestos en las dos fases.
Conviene aclarar que en la mayoría de las separaciones cromatográfi- 
cas intervienen simultáneamente más de uno de los procesos mencio­
nados anteriormente.

Describiremos en forma breve la técnica general utiliza­
da para las separaciones cromatográficas indicadas en el presente 
manual, de acuerdo con el soporte empleado.

Los detalles de cada procedimiento se escuentran descrip- 
tos en la monografía del compuesto a analizar.

Cromatografía ascendente sobre papel

Se corta la tira de papel de aproximadamente 2 cm. de cin­
cho 25 cm. de largo; con lápiz de grafito se marca una raya hori­
zontal a unos 3 cm del extremo inferior y en el centro de la misma 
se siembra con una jeringa de Hamilton o una micropipeta la solu­
ción de sustancias a separar.

Si es necesario, se seca la solución sembrada, entre gota 
y gota, al aire o mediante una corriente de aire caliente. El diá­
metro de la mancha no debe ser superior a 0,5 cm.

Se coloca la mezcla de solventes en la cuba cromatográfi- 
ca y se deja el tiempo necesario para que sus vapores la saturen.
Se cuelga la tira dentro de la cuba, introduciendo su extremo in- 
ferior en el solvente, aproximadamente,unos 0,5 cm.

Cuando el solvente ha alcanzado en la tira la altura con­
veniente, se retira el cromatograma y se marca el frente alcanzado



por el solvente con un lápiz de grafito. Luego se seca el croma- 
tograma al aire o en corriente de aire caliente.

El revelado de los distintos compuestos y su posterior 
valoración se describen en las correspondientes secciones del manual.

Cromatografía descendente sobre papel

Como en el caso de la cromatografía ascendente, la des­
cendente se realiza dentro de cubas cromatográficas previamente 
saturadas con los solventes a utilizar. La tira de papel se siembra 
a unos 3 cm. del borde superior, el que se introduce aproximadamen­
te 0,5 cm. en la fase móvil contenida en una cubeta y de la cual 
penderá la tira. La longitud de la misma podrá hacerse mayor si se 
quiere obtener una separación más neta.

Transcurrido el tiempo conveniente, se retira el cromato- 
grama y se marca el frente, procediéndose a la valoración del mis­
mo según la técnica general.

Es conveniente destacar la importancia de mantener la 
constancia de la temperatura, sobre todo si se emplean mezclas de 
solventes muy volátiles, ya que pueden producirse variaciones im­
portantes en los Rf.

Cromatografía ascendente sobre capa delgada

Pueden ser utilizadas placas ya preparadas (Mackerey y 
Nagel, Merck, Baker, etc.) o bien prepararlas de la siguiente ma­
nera :

Sobre placas de vidrio planas de 5 cm. de ancho y 20 cm. 
de largo se deposita una capa de aproximadamente 250 u de espesor 
de un material adsorbente que puede o no contener un agente ligante

Para ello, en un vaso de precipitación se coloca una can­
tidad de material adsorbente y se mezcla cuidadosamente con el do­
ble de su volumen de agua o solución reguladora de pH. Se vuelca 
y se extiende sobre vidrio formando una capa homogénea (puede uti-



lizarse el equipo de Stahl o similares). Se dejan secar las placas 
unos minutos al aire y se calientan en una estufa a 120°C, para 
activarlas, colocándolas luego en un desecador hasta el momento 
de usarlas.

Para el sembrado de las muestras, se depositan con una 
jeringa de Hamilton o un tubo capilar, una o más gotas de la solu­
ción en estudio, que se dejan caer sin tocar con la punta del ca­
pilar el material de la placa. Se deja secar entre gota y gota.
Se desarrolla en cromatografía ascendente dentro de una cuba satu­
rada previamente con el solvente.

Luego que éste ha llegado al frente, previamente marcado 
con una espátula, se retira la placa de la cuba, se seca, se impregr 
na con material plástico y se cubre con cinta "durex".

La valoración de los distintos compuestos se describe 
en la correspondiente sección del manual.

Cromatografía en placa delgada instantánea

Son hojas de microfibras de vidrio impregnadas con el 
absorbente. Pueden estar impregnadas con silicagel: se designan 
ITLC - SG o bien con ácido silícico se designan ITLC - SA. Pueden 
ser cortadas de 1 x 6 cm o bien de 2 x 14 cu. Se marcan con lápiz 
de grafito a 1,5 cm del borde inferior y con cuidado se deposita 
una pequeña gota del radiofármaco, se deja secar 5 - 1 0  minutos 
y pone en el solvente que se encuentra en vasito abierto o con ta­
pa.

Se deja correr el solvente y cuando llego al frente, se 
saca y deja secar la tira» Puede cortarse en dos mitades colocarse 
en tubos de ensayos y medirse en un contador de pozo , o bien en­
volver la tira en celofán y pasarla por un radioscanner.

Cromatografía de filtración por gel



Es muy utilizada en los radiofarnacos del Te 99m. Usual­
mente se utiliza columnas de Sephadex, que permite fraccionar los 
componentes de la mezcla en orden decreciente del peso molécular 
y tamaño.

Electroforesis

La electroforesis es un proceso para separar sustancias 
distintas, aprovechando el hecho que moléculas o partículas carga­
das, disueltas o dispersas en una solución conductora, migran en 
forma distinta bajo la influencia de un campo eléctrico. Puede rea­
lizarse en forma libre o bien empleando como medios de soporte pa­
pel de filtro, agar acetato de celulosa, celofán-agar, gel de almi­
dón, gel de poliacrilamida y resinas de intercambio iónico.

De este conjunto’de medios.de soporte, el papel de filtro 
por su facilidad de manipulación, bajo costo y versatilidad de a- 
plicación, es el más difundido.

Por lo general, cuando se desea, en cambio, un fracciona­
miento más fino de un conjunto proteico, se sustituye el papel por 
gel de almidón o gel de poliacrilamida que actúan como filtros mo­
leculares, o bien se aplica el fraccionamiento inmunoelectroforáti­
co.

Electrofóresis sobre papel

Se usan tiras de papel de aproximadamente 3 cm. de ancho 
por 35 cm. de largo. Se mapea con un lápi.z de grafito el lugar de 
siembra y luego se humedece la tira con la solución electrolítica 
correspondiente.

Se seca parcialmente entre hojas de papel de filtro, co­
locándola en una cuba de electroforesis, con los extremos de la ti­
ra de papel sumergidos en la solución de electrolito y se siembra



la muestra en ensayo con micropipeta o mediante un aplicador.
Se tapa la cuba de electroforesis y se hace pasar corrien­

te continua proveniente de una fuente de tensión, tratando de man­
tener constante la diferencia de potencial según indique cada téc­
nica.

Transcurrido el tiempo necesario, generalmente de 30 a 
120 minutos-, se interrumpe la corriente, se seca el papel y se 
revela por métodos químicos, físicos o radioquímicos, según el 
caso.

Relación de frentes (Rf) !

Se denomina Rf a la relación que existe entre la distan­
cia alcanzada por el centro de la mancha correspondiente a la sus­
tancia en cuestión, considera'd-a desde su punto de siembra u origen 
y la distancia alcanzada por el frente del solvente.

Rf= distancia recorrida por la sustancia___________
distancia recorrida por el frente del solvente

Para independizarse de las variaciones de Rf debidas 
a factores menos controlables (temperatura, saturación, etc.) o 
cuando, como en algunos casos de la cromatografía descendente, se 
deja escurrir el solvente por el borde inferior de la tira, se pue­
de realizar la cromatografía de una sustancia patrón en las mismas 
condiciones de trabajo, estableciéndose la relación entre la dis­
tancia recorrida por la sustancia y la recorrida por el patrón.

En el caso de azúcares, por ejemplo, es común el Rg (Re­
lación glucosa)

Rg= distancia recorrida por el azúcar incógnita 
distancia recorrida por la glucosa

En determinadas condiciones de trabajo, el Rf es una cons­
tante para una sustancia y un solvente dados y contribuye a esta­
blecer la identidad de la misma.



En el caso de la electroforesis, la identificación de los 
compuestos se realiza según su movilidad, a condición de mantener 
la invariabilidad de la técnica.

En todos los casos, los métodos deben ser controlados 
con los patrones correspondientes.

Se puede definir en electroforesis la relación de migra­
ción; Rm, de la siguiente manera;

Rm= movilidad de la molécula 
movilidad de la impureza

Autorradiografía

Así como en una electroforesis o cromatografía de com­
puestos coloreados o que se pueden colorear "a posteriori" con reac­
tivos apropiados, la ubicación de los compuestos se realiza a sim­
ple vista, las sustancias radiactivas pueden ser localizadas por 
la capacidad que poseen las radiaciones de velar las emulsiones 
fotográficas.

Esta técnica, que se denomina autorradiografía, consiste 
en colocar sobre la tira de papel o la capa delgada en la que se 
realizó la separación del compuesto, una película de emulsión fo­
tográfica (comúnmente se utiliza película de rayos X, tipo duro). Se 
la deja en contaóto el tiempo suficiente (ello depende de la acti­
vidad, tipo de desintegración y energía de la misma) y se estable­
ce una marca o z’eferencia que permita conocer en qué forma corres­
ponde la imagen fotográfica a ‘la ubicación de la tira, (por ejem­
plo, un corte de tijeras o una señal con tinta china marcada con
14c ) .

Se procede luego al revelado de la película y a la iden­
tificación de las manchas, de acuerdo con los Rf correspondientes.



Valoración de datos

Una vez realizada la separación del radiofármaco de sus 
impurezas por algún método cromatográfico o electroforático adecua­
do, se valora en forma cuantitativa su pureza radioquímica utili­
zando una de las siguientes técnicas:
a) Determinación de la distribución de la actividad a lo largo del 

soporte, mediante un radiocromatógrafo,
b) Determinación de la distribución de la actividad por medición 

de sectores.
a) Se pasa la tira en la que se ha realizado la corrida analítica 

de la muestra por el sistema de detección del radiocromatógra­
fo, -si previamente ajustado a las condiciones de medición en lo 
que a rango de actividad, constante de tiempo, colimación y ve­
locidad de rastreo se refiere-, el que mediante su unidad inte- 
gradora inscribirá en el registrador las curvas correspondientes 
a las actividades detectadas.
Las áreas delimitadas por las curvas son proporcionales a las 
actividades medidas, por lo‘que el análisis de las mismas por pla­
nimetría o pesada permite expresar cuantitativamente la pureza 
radioquímica. *
La planimetría de los picos inscriptos se realiza con un planí- 
metro y los datos se expresan de la siguiente manera:
Pureza radioquímica del radiofármaco (%) =

Superficie del pico correspondiente al radiofármaco xlOO

Sup.del pico corr. al radiof.+ Sup.del pico corr.a la imp.
*Si el papel del registrador es de espesor constante, se puede 

recortar los picos obtenidos y realizar la determinación de las 
impurezas por pesada.
Pureza radioquímica (%) =

Peso del 'área" correspondiente al radiofármaco xlOO

Peso del "área" corr. al radiof.+ peso del "área" corr. a la
imp.

b). Cuando se carece de radiocromotógrafo o interesa determinar ac­
tividades muy bajas o de isótopos que se detectan con baja efi-



ciencia, se puede recurrir al siguiente procedimiento:
* * <Se divide el cromatograma en sectores de 0,5 cm. de ancho, per­

pendiculares al largo de la tira, comenzando 1 cm. antes del 
punto de siembra y se los numera correlativamente. Se mide cada• « » sector el tiempo necesario en un detector apropiado. Con los 
datos obtenidos se realiza un histograma que permite ubicar los 
Rf de las manchas activas.
En este caso, la valoracicn se puede realizar sumando las acti­
vidades de los sectores de las tira, correspondientes al compues­
to y a sus impurezas.

Act.de los sect.corresp.al radiof. xigo 
Pureza^radioquímica (%)=------— --------------------------

Act.de los sect.corresp.al radiof.+
+ Act.de les sect.corr.a las impurezas



Este ensayo tiene por objeto excluir la posibilidad de 
que el radiofármaco en estudio resulte tóxico para el paciente, de­
bido a una eventual contaminación química con alguna sustancia no­
civa, incorporada durante su proceso de producción o por cualquier 
otra razón.

Para ello se emplean lotes de 5 ratones blancos de 20 
a 30 gr. de peso a los que se inyecta en la vena dorsal de la cola 
entre 0,1 y 0,2 mi de la sustancia en estudio, sin diluir^ en un 
tiempo no mayor de 5 segundos. Se aguardan 6 horas, ccmo mínimo, 
antes de considerar no tóxica la solución administrada, no debien­
do para ello morir ningún animal. Si muriese alguno, debe repetir­
se el ensayo, para confirmar la experiencia, con un nuevo lote de 
5 ratones, que deberán sobrevivir 24 horas como mínimo.

Debe tenerse sumo cuidado de no inocular burbujas de 
aire al inyectar la solución, porque se producirá una rápida muerte 
del animal por embolia gaseosa.

La actividad o volumen inyectado a los ratones, por Kgr ■de peso, deberá ser varias veces superior a la empleada en el ser 
humano (de 100 a 500 veces más).

También en este caso, el ensayo, si bien se adecúa en lí­
neas generales al de la Farmacopea Argentina, VI Edición, (1978 ) 
no lo hace en lo referente a las dosis a inyectar, ni al tiempo que 
se aguarda, por las mismas razones explicadas en los ensayos de pi- 
retógenos y esterilidad salvo que aquí lo desproporcionado de la 
dosis inyectada no interesa, pues los animales deberán ser sacri­
ficados al finalizar el ensayo.



Una solución es isotónica respecto al suero sanguíneo 
cuando su concentración osmótica (osmolaridad) es igual a la de 
éste.

La isotonicidad es, esencial en investigaciones fisiológi­
cas que requieren la perfusión de órganos aislados, el cultivo de 
células, y también en aquellos estudios clínicos en que se realice 
la marcación de glóbulos rojos y se deba mantener la integridad 
de las membranas, (por ejemplo: determinación de la volemia, so­
brevida de glóbulos rojos, etc.) En los casos de inyectables por 
vía subcutánea o intramuscular, es conveniente emplear soluciones 
isotónicas a fin de no irritar los tejidos.

Cuando se trata de soluciones a inyectar por vía intrave­
nosa, y siempre que no se trate de volúmes muy grandes, pueden 
tolerarse desviaciones de la isotonía, sin que se irriten las pa­
redes venosas, dado que la dilución en la sangre es muy rápida. A 
pesar de ello, conviene mantener la isotonicidad, ya que existe 
siempre la posibilidad de que se produzcan extravasamientos.

El ensayo de la isotonicidad de una solución se realiza 
por diversos métodos, de los cuales los más prácticos son los que 
la determinan por descenso crioscópico o por conductimetría.



Todo material inyectable debe ser estéril, es decir, 
no debe contener ninguna forma de microorganismo viables.

Existen varios métodos de esterilización, aplicándose
unos u otros, según la naturaleza de la sustancia a esterilizar.

Los radiofármacos que sufrerf alteraciones con la tempe­
ratura pueden ser esterilizados por pasaje a través de filtros 
de tamaño de poro controlado, (0,22 ji ó 0,45 j a ) , tipo Millipore o 
similares, debiéndose realizar la operaciórt en área estéril.
Ej.: Iodo Albúmina - (131i 0 125I).

Otra posibilidad, en algunos casos, es la de realizar
la esterilización por radiaciones, empleándose dosis de radiación
gamma de 2,5 MRad, en equipos especiales, tales como el Gammacell

32o similares. Ej.: Coloide de fosfato crómico ( P).

Este método podrá ser utilizado sólo cuando ensayos fí- 
sicoquímicos y toxicológicos demuestren que durante la irradiación 
no se verifica descomposición o alteración del producto y forma­
ción de sustancias tóxicas.

Una vez empleada alguna de estas técnicas, es necesario 
comprobar finalmente si la esterilización realizada fue efectiva, 
para lo cual se procede a realizar los ensayos de esterilidad 
correspondientes.(Conviene disponer de una campana de flujo laminar

Estos consisten en sembrar II ó III gotas del material 
en estudio en tres diferentes medios de cultivo:
Medio de cultivo para microorganismos aerobios: caldo simple.
Medio de cultivo para microorganismo anaerobios: caldo con tiogli- 
colato.
Medio de cultivo para hongos: medio de Sabouraud.

• v
Los tubos sembrados deben incubarse en estufa a 30° -35°C , obser­
vándose los resultados a las 2 4 horas y controlándolos nuevamente 
a las 48 horas. Para hongos se prefiere 20° - 22°C

Se conservan durante 14 días, tiempo al que se realiza la 
última comprobación.



Con motivo del decaimiento radiactivo, la distribución 
del radiofármaco se autoriza luego de la lectura a las 24 ó 48 horas 
si ésta fuese negativa.

Los medios de cultivo empleados son medios deshidrata­
dos, (Difeo, Oxoid, etc.), que se preparan según indicación de 
sus fabricantes; controlándolos según Farmacopea Argentina.

Otro ensayo puede ser el método radiométrico, basado en 
14la detección de CO^ liberado por microorganismos en medio de cul-

14 14tivo conteniendo un sustrato marcado con C. El CO2 así libera­
do es monitoreado con un cámara de ionización o por centelleo lí­
quido. Las muestras se detectan en 24 horas



ENSAYOS DE PIRETOGENOS

Este ensayo tiene por objeto investigar la presencia de 
sustancias que, al ser inyectadas en un animal homeotermo, provo­
can variación de su temperatura basal.

Se sigue la técnica de la Farmacopea Argentina, 6ta.Edi­
ción, (1978), pág.llll, modificada en lo que hace al volumen a ino­
cular.

A tres conejos de 2 a 4 Kg. de peso, previo ayuno de 4 
horas, se les toma la temperatura rectal, que debe estar comprendi­
da entre 38,9 y 39,8°C y no acusar variaciones mayores de 0,2° C, 
dentro de un intervalo de 20 minutos.

Se inyectan generalmente entre 0,25 y 0,5 mi del material 
a ensayar, en la vena marginal de la oreja, ello dependerá de la 
concentración de actividad que es en definitiva la que define el 
volumen a emplear.

No se sigue la técnica de Farmacopea en lo relativo al 
volumen a inyectar, porque muchas veces eso implicaría utilizar to­
do el material producido, por otra parte, las dosis de radiación 
administradas serían desproporcionadas.

En general, es conveniente administrar a los animales do­
sis que , referidas en actividad o volumen por Kg. de peso, sean 
de 3 a 5 veces mayores a las empleadas en el ser humano.

Se vuelve a tomar la temperatura rectal a los 60, 90 y 
120 minutos posteriores a la inyección.

La sustancias ensayada se considera libre de piretógenos 
si la suma de las variaciones de la temperatura en los tres conejos 
es menor es de 1,4° C.



También pueden determinarse piretogenos utilizando un 
método "in vitro El lisado limulus amebocito, que en presencia 
de mínimas concentraciones de bacterias endotoxinas forma un gel 
opaco bajo óptimas condiciones de temperatura (37°C), pH (6-8) y 
tiempo 1 hora. La sensibilidad de este ensayo es 10 veces superior 
al ensayo "in vivo".

DISTRIBUCION BIOLOGICA

Los estudios biológicos de distribución se realizan 
en animales de laboratorio, empleándose generalmente ratas y rato­
nes. Por ejemplo, puede interesar conocer que porcentaje de la ac­
tividad inyectada de un determinado radiofármaco se encuentra en 
los diversos órganos, a tiempos prefijados.
a) Para los ensayos de distribución de partículas marcadas de loca­

lización pulmonar, se utilizan ratas macho, anestesiadas previa­
mente con uretano, inyectando en la vena dorsal del pene 0,1 a 
0,2 mi de la suspensión activa.
A veces ocurre paro respiratorio, del que el animal suele recu­
perarse con masaje torácico enérgico.
Se sacrifica al animal a los 10 minutos de inyectado, anestesián­
dolo profundamente con éter. Se abre el abdomen por la línea 
blanca y se extrae sangre de la arteria aorta abdominal o del 
corazón.
Se separa y lava el hígado, pulmones, bazo, etc.; se pesa la 
sangre extraída y se mide la actividad de las muestras a geome­
tría constante con un espectrómetro de centelleo.
Para obtener los porcentajes de la actividad total aproximada 
se considera:
A hígado + A bazo + A pulmones + A sangre total = 100%
Para el cálculo de la volemia, se estima que ésta es de alrede­
dor del 7% del peso del animal.
El dato así obtenido es orientativo para la práctica del cente- 
llograma, por dar la relación de actividad entre hígado, pulmo-



nes, bazo, y sangre.
Se considera aceptable la preparación cuando la retención pulmonar 
de la actividad a los 10 minutos es mayor del 90%.
Este ensayo se puede realizar con cualquier tipo de radiofármacos

Q Qj*ndesarrollado para centellografía pulmonar, por ejemplo: Te ma-Q Qvncroagregados de albúmina, Te microesferas, etc.
b)En las experiencias de distribución biológica de casi todos los 
demás compuestos radiofarmaceúticos, se suelen utilizar ratones.
Se emplean animales adultos, de 25 - 30 g. de peso, indistintamente 
machos y hembras.
El radiofarnaco se inyecta en las venas de la cola, inmovilizando 
al ratón en un dispositivo adecuado. Se inyectan entre 0,1 y 0,3 mi 
Transcurrido el tiempo prefijado, se lo anestesia con éter y se ob­
tienen muestras de sangre degollándolo con un corte de tijeras, co­
lectando la sangre que mana libremente, con una pipeta Pasteur mu­
nida de tetilla de goma. (Existen también técnicas que obtienen san­
gre por punción cardíaca u ocular). Se coloca la sangre en un tubo
o recipiente tarado y se pesa.
Se procede luego a la disección del animal, separando órganos, los 
que se lavan y colocan en recipientes.
La determinación de la actividad se hace por medición de las mues­
tras, a geometría constante, con un cristal de INa(TI) y un espec­
trómetro.
Se mide así la actividad de la sangre, de los distintos órganos y 
del cuerpo del ratón (previo corte de la cola), entero o en trozos, 
realizando las correcciones de actividad debidas a las variaciones 
de geometría.
El dato de sangre total se obtiene considerando que la volemia es 
del orden del 7% del peso. La diferencia entre la actividad de san­
gre medida y la sangre total, se resta a la actividad del cuerpo. 
Act. Total ^  Act. órganos + Act. sangre total + Act. cuerpo corre­
gida.
El porcentaje de actividad de cada órgano se refiere a este total.
En el caso que el radiofarmaco deba administrarse por vía intra- 
cavitaria, se utiliza para el ensayo la cavidad aponeurótica de 
las patas traseras.



NOTA:

Si la radiación a detectar fuera beta, las condiciones de prepara­
ción y medición de las muestras deben ser mucho más cuidadosas, 
debido a las dificultades que para su detección presenta este tipo 
de emisores.
Los órganos deben ser homogeneizados mecánicamente o por métodos 
químicos y las muestras a medir con un detector G.M. deben guardar 
determinadas condiciones de espesor, superficie, etc.
Es conveniente, para minimizar los errores, realizar la medición 
de un patrón en las mismas condiciones.

c)Para los estudios dinámicos de circulación se usan ratas adultas 
de 250 a 35G g. de peso de la cepa Wistar, a las que se anestesia 
con una inyección de uretano (lg/Kg de peso).
Se prolonga la arteria carótida por canulación de los extremos ce- 
falico y cardíaco, con una tubuladura heparinizada de polietileno, 
de 1 mm de diámetro interno.
Se administra el radiofármaco por una cánula insertada en la vena 
yugular.
La determinación de la actividad se realiza por detección de la ra­
diación gamma en la tubuladura, la que se inserta en un cristal de 
pozo INa(TI), conectado con un espectrómetro con integrador y regis­
trador lineal.

DETERMINACION DE LA CONCENTRACION QUIMICA POR ESPECTROFOTOMETRIA

En algunos casos, es necesario conocer la concentración 
de sustancias en solución, por ejemplo, Albúmina, Rosa de Bengala, 
etc.

Por lo general, se utilizan métodos espectrofotométricos; 
ellos se basan en la determinación de la absorción que sufre un ra­
yo luminoso al atravesar una solución.

La absorción de luz sigue, en un determinado intervalo 
de concentraciones de la sustancia (bajas concentraciones), la Ley 
de Laafeert y Beer, cuya expresión matemática >es la siguiente:



log 1 E c 1o
1t

donde: log 1o = A (absorbancia)
1t

1 = intensidad de luz incidente.
lt = intensidad de luz transmitida luego de atravesar la 

solución.
E = coeficiente de extinción (constante para cada sustan­

cia a una longitud de onda determinada y expresado 
en las unidades de concentración correspondientes).

c = concentración (en g/1 ó Moles/1).
1 = espesor de líquido atravesado por la luz (espesor de 

la celda en cm)
Cuando se trabaja con la misma celda, la fórmula anterior puede re­
ducirse a :

A = E C
Representando gráficamente en las abscisas valores de con­

centración y en las ordenadas valores de absorbancia, se obtiene 
una recta en el intervalo de concentraciones en que se cumple la 
ley de Lambert y Beer, a longitud de onda constante.

Para determinar una concentración desconocida es necesa­
rio efectuar primero la curva de calibración del compuesto.

TECNICA

1° Selección de la longitud de onda adecuada

Se representa gráficamente absorbancia en función de lon­
gitud de onda para una concentración determinada, leída en cada ca­
so contra el blanco de reactivos.

Se elige como longitud de onda de trabajo aquélla en la 
cual se obtenga una máxima absorbancia.



Por ejemplo: Rosa de Bengala a 546 m p. (pH 6,5).

2° Curva de calibración

A partir de una solución patrón, se hacen disoluciones 
de concentración conocida. Se lee la absorbancia de cada una de 
ellas a la longitud de onda determinada previamente, haciéndolo 
siempre contra el blanco de reactivos.

Se representa gráficamente la absorbancia en función de 
la concentración.

3° Determinación de la concentración desconocida

Se lee la absorbancia de la solución desconocida y se 
interpola en el gráfico anterior, siempre que dicha concentración 
se encuentre entre los límites en que la ley de Lambert y Beer 
es válida.

En caso contrario, será necesario diluir la muestra has­
ta que cumpla dicha ley. Tomando debida cuenta del factor de dilu­
ción, y multiplicando éste por el valor de concentración obtenido, 
de la interpolación de la recta, tendremos el dato buscado.

DETERMINACION DE LA PUREZA RADIACTIVA

La pureza radiactiva de un radiofármaco puede ser defi­
nida como la proporción de la actividad total del preparado que 
es debida al radionucleído especificado.

El origen más probable de una impureza radiactiva debe 
buscarse en el proceso de obtención del radioisótopo original, 
ya sea por impurezas inactivas presentes en el blanco a irradiar, 
ya sea por reacciones secundarias producidas sobre el blanco puro.

Menos probable, aunque no descartable, es la posibilidad 
de una contaminación accidental posterior a la obtención del radio­
isótopo original.

La investigación y determinación de impurezas radiactivas 
se lleva a cabo normalmente analizando el tipo y la energía de las



radiaciones emitidas por la muestra. Dicho análisis se realiza 
en el caso de la radiación beta, mediante la obtención de una 
curva de absorción en aluminio u otro material liviano y la deter­
minación del alcance de la radiación emitida. De esta forma puede 
conseguirse información sobre la energía de la radiación que emite 
el preparado y, por lo tanto, indicios de la presencia de otro emi­
sor beta distinto del especificado. También puede ser analizada 
la muestra por espectrometría beta con un contador de centelleo 
en medio líquido. Sin embargo, cuando la probable impureza emite 
radiación gamma, lo más, conveniente es su investigación mediante 
la espectrometría gamma con detectores de centelleo o bien con 
detectores de estado sólido.

Hay que tener en cuenta que, por lo general, la investi­
gación de una impureza emisora de betas puros en un preparado emi­
sor de betas no puede ser llevada a cabo con suficiente confiabili- 
dad, mediante los métodos mencionados. Deberá recurrirse en cada 
caso a una separación química que permita aislar los componentes
de la mezcla. El caso típico es la investigación de en prepa-

32rados de P: difícilmente el análisis de la radiación emitida
35permitirá revelar la presencia de pequeñas cantidades de S y de­

terminar su actividad. Se realiza, por lo tanto, una separación 
química que haga posible la medición del azufre radiactivo en for­
ma independiente (ver pureza radiactiva del fosfato de sodio).

La determinación de una impureza emisora de rayos gamma 
se realiza mediante espectrometría con detectores de estado sólido 
o de centelleo. A pesar de que la eficiencia es menor en el caso 
de los detectores de Ge (Li) , su alta resolución los hace los más 
adecuados para el estudio de la pureza del radiofármaco. En ambos 
casos se proóede a determinar el espectro de la radiación gamma 
emitida por la muestra, utilizando un analizador de impulsos mul- 
ticanal. Se compara el espectro obtenido con un patrón de la sustan­
cia pura, determinado, - en lo posible - en idénticas condiciones 
experimentales. El análisis revelará, de existir una impureza, la 
presencia de uno o más rayos gamma que no pertenecen al isótopo 
puro. En este caso se tratará de identificar la impureza y de de­
terminar su actividad. Para ello se procederá al análisis del espec­
tro a fin de poder valorar la superficie correspondiente a uno o 
más picos gamma de la impureza. Conociendo el esquema de desintegra-



ción de la misma, la abundancia de los rayos determinados y la 
eficiencia práctica del detector usado, podrá ser calculada la ac­
tividad de la impureza.

La determinación cuantitativa de una impureza radiac­
tiva por espectrometría gamma es una tarea particularmente delica­
da que puede requerir técnicas de medición distintas según la sus­
tancia y las impurezas a analizar. Por lo tanto es aconsejable re­
currir, en cada caso, a la bibliografía especializada

DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD

La determinación de la actividad de los radiofármacos 
gamma emisores se realiza preferentemente mediante cámaras de io­
nización.

La precisión con que se asegura el dato de actividad 
total de cada preparación es del 95% y para ello se calibran las 
cámaras con patrones realizados con soluciones del mismo radioisó­
topo, de actividad absoluta conocida, preparados en los mismos fras­
cos en que se expenden los radiofármacos.

La estabilidad de respuesta del sistema de medición se
226comprueba diariamente con un "standard" de Ra u otro isótopo de 

período largo de semidesintegración.
Con respecto a las variaciones de la actividad medida, 

debidas a problemas de geometría, (variación del volumen medido), 
se realiza la tabulación del porcentaje de actividad medida del 
patrón en función de la variación del volumen.

La concentración de actividad se obtiene relacionando 
la actividad total determinada, con la medida volumétrica o la pe­
sada de la solución. (En este último caso, para expresar el dato 
en actividad por unidad de volumen, se debe tener en cuenta la den­
sidad de la solución). Se expresa referida al día y hora en que se 
efectuó la medida.

En el caso de emisores beta se pueden utilizar en su 
calibración algunos tipos de cámaras especiales (que operan por 
medición interna en el caso de betas blandas o por medición de 
bremsstrahlung cuando se trata de betas duras.



No disponiéndose de este instrumental, se puede realizar 
la medida mediante tubos G.M. de ventana delgada, comparando la 
actividad medida de la muestra incógnita con la de un patrón del 
mismo isótopo de actividad absoluta conocida, preparado en las mis­
mas condiciones con el fin de minimizar los errores debidos a dife­
rencias de geometría, autoabsorción, retrodispersión, etc.
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Generador 113Sn / 113mIn

1- In 113m. Iónico
2- In 113m. Coloide
3- In 113m. M . A. A. (macroagregados de albúmina)
4- In 113rn. D.T.P .A. (ácido dietilidentriaminopentaacético)
5- In 113m. E.D.T.M •P. (etilendiaminotetraacético)



X X 3mIndio-113m (____In) (período de semides.:l,7 hs.Emisor Gama:390 Kev)

Se obtiene ccmo Cl, eluyendo con ácido clorhí­
drico 0,05 N un generador Sn/^^mIn.

El estañé se encuentra absorbido sobre una sustancia 
inórganica (óxido de zirconio hidratado o dióxido de silicio) 
contenida en una columna de vidrio cuyas dimensiones dependen de 
la actividad del generador.

Por captura K el Sn - 113 produce In - 113m alcanzándo­
se el equilibrio radiactivo despues de un período de 18 horas.

Sin embargo si se desea, puede volverse a eluir la 
columna a las 1,7 horas con un rendimiento nomimal del 50%.

La vida útil del generador depende del período de Sn - 
113 ( 116 días) y la del eluído del período del In - 113m (1,7 ho­
ras ) .

Pureza radiactiva

Determinación de Sn - 113. El eluído del generador se 
mide en cámara de ionización. A las 24 horas se vuelve a medir de­
tectando así el Sn - 113 mediante la radiación gamma del In - 113m

v,

producido en el equilibrio radiactivo. La contaminación con Sn - 
113 debe ser inferior al 0,1%.

También puede üeterminars^ el contenido de Sn en el eluido 
mediante una reacción de coloración con hematoxilina; se colocan 
dos gotas del eluído de la columna sobre una placa de toque blanca 
y se le añade una gota del r activo de sn . (10 mg de hematoxilina di- 
_ jeitos en 10 mi de la mezcla c*.ar>ol - C1H 0,2 N 1:1). La aparición 
en 10 minutos de un color rojo violeta in^ic^ aproximadamente 0,1

*ppm de estaño. Un color rojo oscurc indica significativas pérdidas 
de estaño;-

Pureza química

El contenido de zirconio en el elyído de la columna se i
determina de la siguiente manera: se impregna-un trozo de papel 
Whatman N°1 con una solución de ácido pídimetilaminofenilazo ben- 
ceno arjóp'.co il C,?.% y se deja secar bajo campana.



Luego colocar sobre el papel una gota del eluído sin 
neutralizar y una gota de cada una de las soluciones standard de 
zirconio (2,5 y 10 mg/ml) .

Una vez que las gotas están secas se lava el papel con
3 porciones de 50 mi c/u de ácido clorhídrico 1 N, calentando a 50- 
60' C.

El color rojo del papel se desvanecerá, apareciendo man­
chas pardas donde estaban las gotas.

La valoración se hace por comparación con el color de 
las soluciones standard.

La concentración de zirconio en el eluído esta normalmen­
te por debajo de 2 mg/ml.

Despues de un tiempo de uso del generador puede aumentar 
este valor aunque no debe exceder los 5 mg/ml.

El contenido de SiC^ en el eluído se determina tomando 
una gota del mismo y una gota de molibdato de amonio (5 g en 100 
mi de agua mezclada con 35 mi de NO^H 112) y calentándolas en un 
crisol de porcelana. Una vez frío se añade una gota de bencidina 
(0,05 g de bencidina en 10 mi de ácido acético concentrado y se 
lleva a 100 mi con agua). La aparición de un color azul indica, 
la presencia de silicio. El color se compara con el de las solucio­
nes testigo

Otro método para determinar SiC^ consiste en colocar 0,3 
mi del eluído en un tubo de ensayos y agregar 0,1 mi de molibdato 
de amonio{7,5 g de molibdato de amonio se disuelven en 70 mi de 
agua caliente, se le agregan 10 mi de ácido sulfúrico al 50%
(v/v) y se llevan a 100 mi con agua ). Se espera 5 minutos y lue­
go se agrega 0,4 mi de ácido tartárico al 10% y una punta de espá­
tula de ácido ascórbico. Se lleva a 10 mi y se lee en un espectró- 
fotometro a 540 mp. Se compara la coloración azul del complejo 
sílico molíbdico con una curva patrón.

La determinación de metales pesados se realiza de la 
siguiente forma: se colocan en un tubo de ensayos 0,5 mi del eluí­
do del generador, más 0,25 mi de solución de acetato de amonio al 
10% y luego una gota de solución de sulfuro de sodio al 20%.

La coloración.obtenida se compara con la que da una* # solución de Pb de 10 ppm tratada de igual forma, que se considera 
como concentración límite.



UTILICE ESTA TABLA PARA CALIBRACIONES 
(Tabla para calibración)

T. 1/2 113 Sn=ll 6 días T 1/2 113min=99.4min.(1,65 hs . )
 ̂á 1 n * X1 3mDecaimiento de Sn Formación de In Decaimiento de

de columnas. desde la última elución In

X13mTiempo de mCi remanentes Horas mCi_____In* Minutos Factor
Decaimiento
2 días 0,988 0 25 0,099 3,0 0 ,98

■ 0 50 0,188 5,0 0,97
4 días 0 ,977 0 75 0,270 7,0 0,95

1 00 0,340 9,0 0,94
1 semana , 0,960 1 25 0,408 10,0 0,93

1 50 0,464 15,0 0,90
2 semanas 0,920 1 75 0,520 20,0 0,87

2 00 0,564 25,0 0,84
3 semanas 0,884 2 25 0,610 30 ,0 0,81

2 50 0,649 35,0 0,78
4 semanas 0,849 2 75 0,684 40 ,0 0,76

3 00 0,716 45,0 0,73
5 semanas 0,814 3 50 0,768 50,0 0,71

4 00 0,813 55,0 0,68
6 semanas 0,781 4 50 0,849 60,0 0,66

5 00 0,877 65,0 0,64
7 semanas 0,750 5 50 0,901 70,0 0,61

6 00 0,916 75,0 0,59
8 semaínas 0,720 6 50 0,935 80,0 0,57

7 00 0,947 85 t 0 0,55
9 semanas 0,691 7 50 0,957 90,0 0,53

8 00 0,965 95 ,0 0 ,52
10 semanas 0,666 8 50 0,972 100,0 0,50

9 00 0 ,978 105,0 0,48
11 semanas 0,637 9 50 0 ,982 110,0 0,46

10 00 0,985 115,0 0,45
12 semanas 0 ,612 10 50 0,988 120,0 0,43

11 00 0,991 125,0 0,42
13 semanas 0,587 11 50 0,993 130 ,0 0 ,40

12 00 0,994 135,0 0,39
14 semanas 0,563 12 50 0,995 140,0 0,38

13 50 0,997 145 ,0 0 , 35
15 semanas 0 ,540 15 00 0,994 150 ,0 0,35

17 00 0,9 95 155,0 0 , 34
16 semanas 0,518 18 00 0,995 160,0 0,33

19 00 0,995 165 ,0 0,32
116 días 0,500

* Multiplicado por 100 da porciento de recuperación.



113mT TJÍ .In - Iónico

Cl3 113mm

Solución clorhídrica 0,05 N, esteril, apirógena, de pH 1 11,5 conteniendo el Cl^ In (tricloruro de Indio).

Pureza Radioquímica

Soporte: ITLC Gelman S.G.
Solvente: Metanol 85%
Tiempo: 5 min.
Rf. Cl3113mIn: 1.0

Determinación de Actividad

Se determina con una cámara de ionización con un error 
de medición del 5%.

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos gen erales

Uso y Dosis

Se utiliza para la determinación del pool sanguíneo 
y centellografía placentaria se inyecta por vía intravenosa 1 - 3  
mCi.



Coloide ^ 3mIn

Suspensión coloidal de bicarbonato de sodio - polivinil
11 3mpirrolidonao fosfato-manitol marcada con In, estéril apiróge-

na, de pH 6 - 6,5.
Tamaño de partículas inferiores a 1 ja (micrón) .
»

Pureza Radioquímica

Soporte: ITLC Gelman S.G.
Solvente: Metanol 85%.
Tiempo: 5 min.
Rf.113mIn Cl3: 1.0
Rf. Coloide de 113min: 0.0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según méto­
dos generales.

Control de Afinidad Biológica

Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y estudio de 
la distribución a los 30 minutos de inyección. En hígado se encuen­
tra el 90% de la actividad inyectada.

r
Determinación de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía hepato - esplénica.
Se inyecta por via intravenos 800 ̂ juCi - 1 mCi.



M.A. A 113mIn (maeroagregados de albúmina )

Suspensión de macroagregados de albúmina, esteril, api- 
rógena, de pH 6.0 - 7.0 , cuyo tamaño de partículas oscila entre 
20 - 50 ji.

Pureza Radioquímica

Soporte: ITLC Gelman S.G.
Solvente: Metanol;85%
Tiempo: 5 min.

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Control de Afinidad Biológica

Administración intravenosa del radiofármaco en ratas 
y estudio de la distribución a los 30 minutos de inyección.

El porcentaje de la actividad inyectada cap'tada por pul­
món es de 8 8%.

Controles Físicos

La determinación del tamaño y número de partículas se 
realiza por microscopia óptica con ocularmicrométrico y cámara 
cuenta glóbulos. No debe haber partículas mayores de 100 p.

Determinación de Actividad

Rf. C13 
Rf. MAA

113mIn: 1.0
113mIn : 0.0

Se determina con una cámara de ionización

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía pulmonar. Se inyecta por 
vía intravenosa 1 - 3  mCi.



i  ^  3_
D.T.P .A._____ In (Dietilentriaminopentaacético)

HOOC - CH9 CH~- COOH
x n-ch»-ch„-n-ch«-cH0-n

HOOC - CH2^
‘2 2

CH2- COOH
*2 w ‘2

CH2 - COOH
113mSolución de D.T.P.A. en buffer fosfato marcada con In,

estéril, apirógena de pH 6.

*Pureza Radioquímica

Soporte: ITLC Gelman S.G.
Solvente: CINa:0.9% ó HONH4í0,1 N 
Tiempo: 5 min.
Rf. 113mIn Cl3: 0
Rf. 113inin D.T.P.A.: 1.0

También puede utilizarse papel Whatman N°1 o TLC en los 
mismos solventes.
Tiempo: 15 - 30 min.

*

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Determinación de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.
*• %

Uso y Dosis
*

-<Se utiliza para centellografía de cerebro y riñón. Se 
inyecta por vía intravenosa 6 - 1 2  mCi para cerebro y 2 - 10 mCi 
p-ara riñón



E.D.T.M.P.^3mIn (Etilendiaminotetrametilenfosfórico)

H203P-CH2 CH.-PO-H-
^  N-CH0-CH0-N 

H203P-CH2^ ^VCH2-P03H2

Solución de E.D.T.M.P. en bicarbonato de sodio 0,5 M 
X X 3mmarcado con In , estéril , apirógena de pH 8.

Pureza Radioquímica

Soporte: ITLC Gelman S.G.
Solvente: (HO). NH4 0.1 N ó ClNa 0.9%
Tiempo: 5 min.
Rf. 113mln E.D.T.M.P.: 1.0

ll 3 ni _■ H  MRf. In : 0.0
También puede usarse Whatman N°1 o TLC con los mismos

solventes.

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógeríos y toxicidad según 
métodos generales.

Controles de .Afinidad Biológica

Administración intravenosa del radiofármaco en ratas 
Se mide el por ciento de dosis inyectada en los distintos órganos 
a las 2 horas post. inyección, encontrándose alrededor del 30% de 
la actividad en huesos y el resto principalmente en orina.

Determinación de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografia ósea. Se inyecta por via 
intravenosa 10-15 mCi.
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GENERADOR 99Mo/ " mTc

X • — J. o V ̂IU
2 .- T e 99m
3 . - T e 99m
4.- T e 99m
5.- T e 99m
6.- T e 9 9m
7.- T e 99m
8.- T e 9 9m
9.- T e 99m
10.- T e 99m
11.- T e 99m

12.- T e 9 9m
13.- T e 99m
14.- T e 9 9m
15.- T e 99m
L6. - T e 99m

IDA)



9 9mTecnecio 99m ( Te)(período de semides. 6.0 hs.-Emisor Gama:140Kew)

Q QrnSe obtiene como pertecnetato de sodio ( TcO.Na) eluyen-
- 9 9 9 9mdo con solución fisiológica un generador de Mo/ Te.

El molibdeno 99 es obtenido por irradiación,con neutro­
nes, de óxido de molibdeno 98 o como subproducto de fisión del ura­
nio 235» se encuentra adsorbido sobre óxido de aluminio. Por decai­
miento p del molibdeno 99 se produce el Tecnecio 99m alcanzándo­
se el equilibrio radioactivo a las 23 horas; pero puede eluirse a 
las 7 horas con un rendimiento de 50%.

Esto permite realizar dos eluciones diarias. También pue­
de obtenerse el pertecnetato de sodio Te 99m, por extracción con 
solventes o bien por sublimación de los óxidos.

________ 14%

^ 9 9m_Mo —■--- > a Te
L e  6% í

67hs 6hs

iqq>  Te -----^Ru

2x10^ años estable



Decaimiento del Mo 99 (T 1/2 67 hs.)

Días 0
% Mo-99 100 
remanente

1
78

8

14

2

61

9
11

3
48

10
8.4

4
37

11
6.5

5
29

12
5.1

6 

2 3

13
4

7
18

14
3.1

15
2.4

El rend. Te 99m es proporcional a la cant. de Mo 99 presente 
y el tiempo transcurrido luego de la última elución.

Horas transcurridas 
desde última elución 
% Te 9 9m

1
9,4

8

54

2

18

9
59

3
26

10
62

4
33

11
66

5
39

12
69

6 

4 5

18
80

7
50

24
87

Decaimiento del Te 99m (T 1(?2 6 hs.)



Horas -4 -3 -2 -1 0
% Te 99m 159 141 126 112 100 
remanente

Horas 1 2 3 4 5
% Te 99m 89 80 71 63 56
remanente

Horas 6 7 8 9 10
% Te 99m 50 44 40 36 32
remanente

Determinación de Ion Aluminio

Un simple test es el Aluminio Ion test kit de New En- 
gland Nuclear. A una tira de papel impregnada se pone 1 gota del 
eluido. Si la cantidad de Aluminio presente es mayor que 10 ugm/ml 
de Te este tendrá un color más intenso que el standard en cuyo 
caso no puede usarse, la tira conviene se ponga sobre un napel 
absorbente para no contaminar la mesada.



O Q «mPertecnetato de Sodio - TcO.Na — — ---------------------- —  - 4 —

Solución estéril apirogena, conteniendo pertecnetato de
9 9msodio ( Te) y suficiente cloruro de sodio para que la solución 

sea isotónica. Otras formas químicas del Te 99m no deben exceder 
el 5% de la radiactividad total.

pH 4 . 5-7.5

Pureza Radioquímica

Soporte : Whatman N* 1 (ascendente)
Solvente: Metanol 85%
Tiempo : 20 minutos 
Rf. : TcO^ : 1.0

No menos de 95% como pertecnetato de sodio Te 99m

Soporte:ITLC SG 
Solvente: Metanol 85%
Tiempo: 5 minutos 
Rf.Tc VII : 1.0 
Rf.Tc V : 0.3 
Rf.Tc IV : 0.0

No menos del 95% como pertecnetato de sodio Te 9 9m

Pureza del Radionucleido

Las pérdidas de Mo 99 en el eluído pueden determinarse 
con un multicanal o bien se toma una muestra calibrada de Mo y 
se mide con y sin blindaje de plomo de 4 a 5 mm de espesor ( pare­
des, tapa y fondo). El cociente de estas dos mediciones es el fac­
tor de atenuación (R) del ?^Mo.

9 9mLuego se mide la muestra de Te sin blindaje y con blin­
daje; en este último caso la medida se deberá exclusivamente al 
9 9Mo presente en la muestra valor que se multiplica por el factor 
de atenuación.



Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
ensayos generales.

Medición de Actividad

Determinar con cámara de ionización

Uso y Dosis

Centellografía cerebro 2-10 mCi
Centellografía tiroides 1-2 mCi
Centellograf í a de glándulas salivares 0.1-3 mCi
Centellografía de estómago 0.5-1 mCi
Centellografía de corazón 3-5 mCi
Estudio flujo cerebral 10 20 mCi

Nota:

En los estudios de cerebro y flujo cerebral deben admi­
nistrarse previamente al paciente alrededor de 300-500 mg de per- 
clorato de potasio con el fin de bloquear la tiroides.



9 9tt\ jTe D.T.P .A.(Saltrisódica y monocálcica del ácido
dietilentriaminopentaacético)

NaOOC-CH,

NaOOC-CH.

ch2cocx
N-CH~-CH_-N-CH_-CH„-N‘ 2 2 2 2

CH2-COONa
ch2coo

Solución límpida e incolora,

pH ; 4-4.2

Pureza Radioquímica

Soporte : ITLC S.G.
Solvente: Acetona
Tiempo : 51 99mRf. T c O : 1.04

Rf. col.
9 9m , \j * \jTcDTPA j

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, 
todos generales.

Medición de Actividad

esteril y apirógena

ITLC S.G.
Sol.fisiológica
5 '
99m tRf. TcO.- (0.6 - 1.0

99nVaD.T.P .AS
Rf.col.: 0.0

pirógenos y toxicidad según me

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Imagen de cerebro y riñón; se inyectan por vía intrave 
nosa : 10-20 mCi y 3-5 mCi del compuesto respectivamente.



C00

j-
cU* Ca

Solución límpida, incolora, estéril y apirógena 
pH 6.0

Pureza Radioquímica

Soporte : ITLC - S.G.
Solvente : Acetona
Tiempo : 5 Minutos 

9 9mRf. TcO-- : 1.04

9 9mRf. Te GH
99m 0.0

TcO,

ITLC - S.G.
Solución fisiológica
5 minutos
Rf. 99mTc04- \

""Te GH P *0

Rf. 99mTcO,
0.0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografia de riñón y cerebro. Se in­
yectan por vía intravenosa 5 y 15 mCi respectivamente



9 9m__ Te Gluconato de Calcio

Cc^

Solución límpida incolora, esteril y apirógena 
pH 6.0

Pureza Radioquímica

Soporte : ITLC S.G 
Solvente: Acetona 
Tiempo : 5 minutos 

: 1.0Rf. ""VcO
9 9mRf. yymTc Gluc.
99m 0.0

Te O,

ITLC S.G.
Sol.Fisiológica
5 minutos
Rf. " mTcO..- 4

9 9m k .

Rf. " mTc O
Te Gluc. J

: 0.0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
todos generales.

Control de Afinidad Biológica

En ratas se encuentran 33% de la actividad en riñón 
las 2 hs. post-inyección.

Medición de Actividad

Se determina con una camara de ionización.

Uso y Dosis

me-

a

Se utiliza para centellografía renal. Se inyectan por 
vía intravenosa 5 mCi del compuesto.



Te Azufre Coloidal Inyectable

99m

Dispersión coloidal, ligeramente blanca opalescente, apirógena 
y estéril
pH; 4.0 - 7.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente: Metanol 85%
Tiempo : 5-6 minutos

También puede utilizarse Whatman N° 1 
Tiempo: 20 - 30 minutos

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Control de Afinidad Biológica

Administración intravenosa del radiofármaco en ratones y 
estudio de la distribución a los 10 - 30 minutos de inyección.

El 80 % del radiofármaco debe encontrarse en hígado.

Medición de Actividad

Rf. " mTcO~ : 1.0
Rf. Sulfuro

Se determina con una cámara de ionización

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía de hígado, bazo y médula ósea. 
Se inyecta por vía intravenosa de 1 - 6 mCi



'6 H10 °24 P6 Na8

Solución clara, incolora, apirógena y esteril 
pH 6.0 - 6.5

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G. 
Solvente Acetona 0 MEC
Tiempo 5'
Rf. " mTcO.- 4
Pf. Fitato 

Coloide

1.0

0.0

ITLC S.G.
Solución He 1 0.3 N 
5 '

Q 9mpf. " Tccy 
Fi tato 

Pf. coloide
1.0
0.0

Controles Biológicos

99mIdem Te 7̂,ufre coloidal

Control de Afinidad Riolóaica

9 9raIdem Te Azufre coloidal

Medición de Actividad

Idem ^ mAzufre coloidal

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía de hígado inyectándose, 
por vía intravenosa 1 - 6  mCi del compuesto.



Te M.A.A. (macroagregados de albúmina)

Suspensión de macroagregados de albúmina estéril, apirogena,de pH; 
5,5-6 cuyo tamaño de partículas oscila entre 30 - 80 j a

Pureza Radioquímica

Soporte 
Solvente 
Tiempo

ITLC S.G. 
Metanol 85% 
5 - 6  minutos

Rf. " mTc M.A.A.
99mTc O, j°-°

9 9mRf. TcO . - - 1.04

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Control de Afinidad Biológica

Administración intravenosa del radiofármaco en 
ratas y estudio de la distribución a los 30 minutos de inyección. 
La actividad captada por los pulmones no debe ser menor del 80% 
de la inyectada. La actividad en hígado no debe exceder el 5%.

Controles Físicos

La determinación del tamaño y número de partículas se 
realiza por microscopía óptica con ocular micrómetrico y 
cuenta glóbulos, No debe haber partículas mayores de 100 ya.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía pulmonar. Se inyectan 
por vía intravenosa 1 - 4  mCi



CH.
P03H2

P03H2

Solución límpida, incolora, esteril y apirógena.

pH 6 - 6.5

Pureza Radioquímica

Soporte : ITLC SG
Solvente : Meti leti leetona o Acetona
Tiempo : 5 minutos 

. 0.0
9 9mRf. TcME.P.

99mTcO,

Rf. 99mTc04- : 1.0

ITLC S.G.
Solución fisiológica
5 minutos 
Rf.99mTc04- A

99mTcM.D.P
1 . 0

Rf.99mTc02 : 0.0

Controles Biológicos

Ensayo de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis



P03 HNa
CH--C-OII3 i

P03 HNa

Solución límpida incolora, esteril, apirógena conteniendo el
complejo.
pH 6.0 - 6.5

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Acetona
Tiempo 5 minutos
Rf. " mTco.- : 1.0 4 »

q qm ^Rf. Te HEDSP
99mTe O, 0.0

Controles Biológicos

ITLC S.G.
/Sol.Fisiológica

5 minutos
Rf. " mTc O.- 4

Pf.
99m,
99m

Te HEDF1 
TcO-

.1.0

0.0

Se determina esterilidad, pirógenos y toxicidad según
métodos generales, 

v
Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis



" mTc. Pirofosf ato

P-0_Na* .'lo H¿02 7 4

Solución límpida, incolora, apirógena y estéril conteniendo el 
complej o. 
pH 6.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Acetona 
Tiempo 5 minutosQ QrnRf. Te 04- : 1.0

9 9mRf. Tc.Pirof.
99mTc 02 0,0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad^pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Determinación,de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía ósea , estudios de infar­
to del miocardio y pool sanguíneo. Sg inyecta por vía intravenosa
15 - 20 mCi del compuesto.

ITLC S.G.
Solución fisiológica

U o

5 minutos 
Rf. " mTc 04-

" mTc Pirof

Rf. 99mTc 02 '.0.0



99inTc. HIDA

n h .c o.ch2-n

ĉh2-coon x=x ' -ch3 -c2h5 -c3h7

"CH0—COOH Y= -C.H- ¿ 4 9
X

Solución límpida, iticolora, estéril y apirógena conteniendo el 
complejo ( dimetil-IDA ó dietil-IDA o diisopropil-IDA o p.butil- 
IDA) .
pH 5.5 - 6.0 

Pureza Radioquímica

Soporte Whatman N°1 Whatman N° 1
Solvente Acetona CO^HNa 1.6 %
Tiempo 25 minutos 25 minutos
Rf. " mTcO„- ' 1. 0 Rf. 9 9mTcO - - )'4 ' 4

99m 1.0
Te.HIDA J

Rf. Te.HIDA i Rf. TcO~ * 0.0
oq 0*0

t c o 2 j

También puede hacerse por electroforesis. Solución reguladora de 
fosfato 0.05 N, Whatman N°l, 300 Voltios, 120 minutos.
Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.
%

Uso y Dosis
*

Se utiliza para centellografía de vesícula y vías bilia­
res. Se inyecta por vía intravenosa 5 - l6 mCi.



Te D.M.S. (dimercaptosuccínico)

COOHICHSHICHSHICOOH

Solución límpida, incolora, estéril y apirógena 
pH : 2-3

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Acetona 
Tiempo 5 minutos 
Rf. 99mTc04- : 1.0
Rf. 99mTc DMS 

99mTc02 j
0.0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis



HN
PC>3 Na2

P03Na2 . 10 H20

Solución límpida, incolora, apirógena y estéril. 
pH : 6.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G. 
Solvente Acetona 
Tiempo 5 minutos
Rf.99mTc04- J 1.0

Rf."mTc O,
99m 0.0

ITLC S.G.
Sol. fisiológica 
5 minutos
Rf " mTco _4

9 9mTe IDP

Rf."mTc O,

1.0

0.0
Te IDP

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía ósea y estudio de infarto 
del miocardio. Se inyecta por vía intravenosa 15 - 20 mCi del 
compuesto.



Te» P.G.(piridoxilidénglutamato)

H00C-CHo-CH* -CHNCOONa 2 2- ||
CH

Solución marrón claro, estéril, apirógena. 
pH 8.5 - 9.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC SG 
Solvente’Propanol 70%
Tiempo 20 minutosQ QmRf. TcÔ j- : 1.0
Rf."mTcPG : 0.5 

9 9mRf. TcP : 0.3

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad^pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis



" mTc Albúmina

Solución clara, ligeramente amarilla, estéril, apirógena 
pH 2,5 - 3.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC SG 
Solvente Mettanol 85%
Tiempo 5 minutosQ Qrn -n*Rf. TcO. - : 1. 0

Q Qry,Rf. Te Alb.: 0.0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Control de Afinidad Biológica

Administración intravenosa del radiofármaco en ratas. La 
actividad en sangre 1 hora post-inyección es mayor del 50%

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para pool sanguíneo. Se inyecta por vía in­
travenosa 3 - 5  mCi



Te. Sulfuro de Antimonio

Dispersión coloidal, anaranjada,ligeramente opalescente,apiróge- 
na, esteril. 
pH 6.0

Pureza Radioquímica

Se determina dializando contra agua destilada.

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Control de Afinidad Biológicos

Igual que Azufre coloidal

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se usa para centellografía hepato-esplénica. Se in­
yecta por vía intravenosa 1 - 5  mCi.
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Galio 67 - Indio 111 y Talio 201

1- Ga 67 - Citrato
2- In 111-n.T.P.A. (dietilentriaminopentaacético sal de calcio)
3- TI 201- Cloruro



6 7Ga Citrato

CH~ —  COO 
* ^  OH
 ̂ ^  coo"
CH2 —  COO

Solución límpida, clara, apirógena y esteril 
pH 4.5 - 7.5

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Cl^CH : Ac.Acético (9:1)
Tiempo 6 minutos 
Rf. 67Ga c. : 0.1

Controles Bio-Lógicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

67Ga+++

Sirve para demostrar la presencia y extensión de la en­
fermedad de Hodgkin, linfcínas y carcinoma broncogénico.

Se inyecta por vía intravenosa 2 - 5  mCi.



Solución esteril, apirógena, límpida, isotónica 
pH 6.0 - 8.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente IIONH4 0.1 N
Tiempo 5 minutos 

111Rf. In : 0.0 
Rf 111In D.T.P.A. : 1.0 

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para cisternografía y centellografía de 
cerebro. Se inyecta por vía intratecal, raquídea o intravenosa
0 . 5 mCi .



2<̂ T1. Cloruro de Talio

Solución límpida, incolora, apirogena, esteril, isotónica 
pH 4.5 - 6.0

H
Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Acetona 
Tiemp<? 5 minutos 
Rf. 201T1^ : 00 
Rf/ 201T1+++ : 1,0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza en centellografia de miocardio,, visualización 
del area de isquemia y necrótica del infarto miocardio (area fría). 

Se inyecta por vía intravenosa de 1,5 - 2,5 mCi.
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Iodo 123 - 125 - 131 --- »----------------

1- I 131. Ioduro de Sodio (Solución)
2- I 131. Ioduro de Sodio (Inyectable)
3- I 131 "’o 12 5 Albúmina
.4- I 131. Fibrinógeno
5- I 131. M.A.A. (macroagregados de albúmina)
'6- I 131. Bromosulftaleina ,
7- I 131. Rosa de Bengala
8- I 131. Iodo o.hipurato de sodio
9- I 131. Iodotalamato de Sodio

10- I 131. 19 Iodocolesterol
11- I 131. 6 B Iodometil - 19 - norcolesterol



IODO 123.

Período de semidesintegración : 13 horas. 
Energía de la radiación emitida en Mev:

Beta Gama
—  0.159 - (97%)

IODO 125

Período de semidesintegración : 60,-2 días
Energía de la radiación emitida en Mev:

Beta Gama Rayos X
0.30 - (90%) 0,0355 - (7%) 0.027

IODO 131

Período de semidesintegración : 8,05 días
Energía de las principales radiaciones emitidas en Mev,

Beta Gama
0.61 - (87.2%) 0.36 - (79%)
0.33 - (9,3%) 0.64 - (9.5%)



I Ioduro de Sodio (Solución)

131INa
Solución a o u o s a n ó  inyectable, de pH 7.5 - 9.0

Pureza Radioquímica

Soporte
Solvente
Tiempo *

Rf.131!"131 Rf.I03-

Whatman N° 1 
Metanol - agua (3:1) 
4 horas 
0. 85 
0. 46

ITLC S.G. 
' * Met.OH 85%

5 minutos 
131
131
131 - Rf. I : 0.9

Rf. I03~: 0.2

Se coloca portador ver Farmacopea Argentina 6a Ed. 1978,

Controles Biológicos

Ensayo de toxicidad según método general. 

Puíreza Química

Ensayo límite de Teluro (Te).
En un pequeño tubo de reacción con tapa contenido en un

131blindaje apropiado se colocan 0.5 mi de la solución de INa y se 
le agrega lgota de SNa^ al 20.% y luego 1 gota de S04H24N,se tapa in-

v

mediatamente y se compara con la coloración parda producida en igual■* .
» *volumen dé solución de Te de lOppm.igualmente tratada. Puede aparecer

131un precipitado blanco de S pero la solución de INa así tratada 
no debe ennegrecerse.' Bebe trabajarse bajo campana.

Medición dg Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para captación <3e Iodo, centellografía de 
tiroide. Se da por vía oral 20 - 500 í̂Ci - También en carcinoma 
de tiroides vía bucal 100 mCi



I Ioduro de Sodio (inyectable)

131 iNa

Solución acuosa inyectable, esteril, isotónica, apirógena. 
oH 7.5 - 9.0

Pureza Radioquímica

131Idem al INa no inyectable.

Controles Biológicos

Se determina isotonicidad, pirógenos, esterilidad y 
toxicidad según métodos generales.

Hedida de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografia de tiroides, se da por 
vía oral o se inyecta por vía intravenosa 50 - 100 pCi.



125 131_ .I o____I Albúmina

Solución acuosa , isotónica, esteril, apirógena 
pH 7.0 - 8.5

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Metanol 85%
Tiempo 5 minutos 

131Rf. I Alb. : 0.0 
Rf. 131i" : i.o

Controles Biológicos

Se determina isotonicidad, pirógenos, esterilidad y 
toxicidad de acuerdo a los métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Whatman N° 1 (ase.en la oscuridad^ 
Metanol 70%
4 horas
Rf .- 131I.Alb. O

•
o

Rf. 131,- o • co - 0 . 85
Rf. 131io3- 0.5 - 0 . 55

Se utiliza para la determinación de volumen sanguíneo 
y centellografía intratecal. Se inyecta por vía intravenosa 5 pCi 
en el primer caso y 50 -100 juCi en el segundo.



Fibrinógeno

Solución acuosa, isotónica, esteril, apirógena. 
pll 7.0 - 8.5

Pureza Radioquímica

Soporte Whatman N° 1 (oscuridad)
Solvente Metano 1 70%
Tiempo 4 horas
Rf. 131I Fib. : 0.0
Rf. 131I " : 0.8 - 0.85

4

Controles Biológicos

Se determina pirógenos, esterilidad y toxicidad según 
métodos generales.

Control de Afinidad Biológica

Se determina en sangre de conejo, el porcentaje de ac­
tividad unida al trombo, despues de 1 hora de incubación a 38°C,

Medición de la Actividad

Se determina en una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía de la trombosis venosa 
Se inyecta por vía intravenosa 100 pCi.



I.M.A.A. (macroagregados de albúmina)

Suspensión acuosa, esteril, apirógena,tamaño partículas de 20 - 70 jx 

pH 5.0 - 6.0

Pureza Radioquímica

Soporte Whatman N° 1 
Solvente Metanol-agua (7:3)
Tiempo 3 horas
Rf.1311 MAA ; 0.0
Rf.131I~ : 0.8- 0.85

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según métodos
generales.

Control de Afinidad Biológica

Se realizan ensayos de distribución biológica en ratas 
a los 30 minutos post. inyección el porcentaje de actividad en pul­
món debe ser no merxor del 80% y la actividad en hígado no debe ex- *>
ceder el 5%.

Controles Físicos

La determinación del tamaño y número de partículas se 
realiza por microscopia óptica con ocular micrométrico y cámara 
cuenta glóbulos. No debe haber partículas mayores de 100 p

Medición de Actividad

Se determina la actividad con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se^utiliza para centellografía de pulmones. Se inyecta 
por. vía intravenosa de 150 - 300 pCi.



I Bromosulftaleina 

Br

Solución acuosa, isotónica, esteril, apirógena. Debe guardarse en 
la oscuridad a 4o C 
pH 6.0 - 8.0

Pureza Radioquímica

Soporte Silicagel
Solvente Hcl IN
Tiempo 15 minutos 

131Rf. I BSP : 0. 0
Rf.131I~ :0.9 - 1.0

Controles Biológicos

Se determina isotonicidad, pirógenos, esterilidad y to­
xicidad según métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía hepática. Se inyecta por 
vía intravenosa 100 - 300 laCi.



I Rosa de Bengala

ei

Solución acuosa, roja oscura, isotónica, esteril, apirógena. Debe 
guardarse en la oscuridad a 4°C 
pH 6.0 - 8.5

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Cl^CH: Ac.Acético (9:1)
Tiempo 5 minutos 

131Rf. I.R.B. : 0.8 
Rf. fluoresc. menos : 0.2 

iodinadaN*-

Controles Biológicos

Se determina isotonicidad, pirógenos, esterilidad y to­
xicidad según métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una camára de ionización.
w

t Uso y Dosis

Whatman N°1 
Acido Acético 1 N 
2 horas
Rf.^^I.R. Beng. : 0.0 
Rf.131I~ : 1.0

Se utiliza para centellografía hepática . Se Inyecta por 
\r£a intravenosa 100 - 250 í̂Ci.



CO.NH.CH2-COONa

I

Solución acuosa, inyectable, isotónica, esteril, apirógena 
pH 7.0 - 8.5

Pureza Radioquímica

métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza pars la determinación de la función renal. 
Se inyecta por vía intravenosa 250 - 300 pCi.

Soporte ITLC S.G.
Solvente Cl^CH:Ac.Acético (9:1) 
Tiempo 5 - 6  minutos

Whatman N° 1 (descendente)
Benceno:Ac.Acético-agua(2:2:1)
o u™.--. (capa orgánica)3 horas

131Rf. I Hip. : 1.0
131 - Rf. I : 0.1

Rf. 131I Hip. : 0.5
Rf. 131I Iodobenz : 0.9

131 - Rf. I : 0.0

Controles Biológicos

Se determina pirógenos, esterilidad y toxicidad según



Solución acuosa incolora o levemente amarillenta, isotónica, es- 
teril apirógena. Debe conservarse a 40 C en la oscuridad. 
pH 7.0 - 8.0

Pureza Radioquímica

Soporte 
Solvente 
Tiempo 
Rf.131I Iodotal 
Rf.131r

Silicagel G 
Hcl ÍN * ‘
15 minutos

0.0 - 0.4 
0.9 - 1.0

ITLC S.G.
Benceno-Ac. Acético-H20 (2 :2 :1)
5 minutos 

131Rf. I Iodotal» : 0.2
Rf.1311~ 1.0

Controles Biológicos

rSe determinan pirogenos, esterilidad, isotonicidad y to­
xicidad de acuerdo a métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina la actividad con una cámara de ionización.
v

Uso y Dosis

Se inyecta por vía intravenosay 250 - 300 pCi.



I. 19 Iodocolesterol

Solución clara incolora o ligeramente amarilla, apirógena, esteril 
pH 3.0 -5.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G. 
Solvente Cl^CH 
Tiempo 5 minutos 
Rf. 131 
Rf.Imp.
Rf. 131I 19 Iodocól.

Rf. 131r

0.6
1.0
0.1

Controles Biológicos

Se determina pirógenos, esterilidad y toxicidad según 
métodos generales.

Medida de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía de glándulas adrenales 
Se inyecta por vía intravenosa 1 - 2  mCi.



6B -Iodometil -19-Norcolesterol ( NP - 5 9)

Solución incolora o levemente amarillenta, esteril, apirógena 
pH 3.5 - 6.0

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Cl^CH
Tiempo 5 minutos

1 31Rf. I 6 J3 Iodometil 19 Yj. : 0.6 
Rf. 19 Iodo colest.: 1.0 
Rf. 131i~ : 0.1

Controles Biológicos

Se determina pirógenos, esterilidad y toxicidad por 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

y
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Carbono 14 - Mercurio 197 - Cromo 51 - etc.

1- 1^4C - Glicina
2- Hg 197 - Neohydrin
3- Cr 51 - Cromato de Sodio
4- Se 75 - Seleniometionina
5- Au 198 - Oro Coloidal
6- Yb 16 9 - Ca. D.T.P.A., (dietilentriaminopentaacetato
7- P 32 - Fosfato de Sodio
8- P 32 - Fosfato de Cromo Coloidal "B" y "C"
9- Co 5 7 - Cianocobalamina



Glicina l^C

Solución acuosa inyectable, isotónica, esteril de pH 7. Debe 
conservarse a 4°C

Pureza Radioquímica

Soporte Whatman N° 1
Solvente Butanol: ác.acético: agua (12:3:5)
Tiempo 16 hs.
Rf. Debe desarrollarse simultáneamente con un testigo de glicina 
pura como revelador solución de ninhidrina P»2 % en acetona. El 
fijador se prepara disolviendo 1 mi de nitrato cúprico saturado 
y dos gotas de NO^H en 100 metanol.

Ensayos Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad seqún mé­
todos generales.

Medición de Actividad

Se determina con un contador de centelleo líquido.

Uso y Dosis

Investigación.



197Neohydrin____

Solución acuosa, inyectable, esteril, apirógena. 
pH 7 - 8

Pureza Radioquímica

Soporte : ITLC S.G.
Solvente: HONa IH

Tiempo : 5 minutos 
197Rf. Neohy. Hg : 1.0 

Rf. Hg ++ : d.O

Ensayos Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para imágenes de riñón y cerebro. Se inyecta 
por vía intravenosa 100 - 200 pCi.

Whatman N° 1
Met . OH:But.OH:NH3 (0 . 15 N)tH20: 
(7 : 5 : 3 :1)
4 horas

197■Rf. Neohy- Hg : 0.5 
Rf. Hg ++ : 0.0



51Cr O.Na-4 2

Solución límpida, ligeramente amarilla, esteril y apirógena e 
isotónica. Se conserva a 4°C en la oscuridad 
pH 6.0 - 7.5

Pureza Radioquímica

Soporte Whatman N° 1
Solvente Agua : alcohol 95°: NH^OHc, (5:2:1)
Tiempo 2 - 3  horas 
Rf. 51CrO.Na¿ 0.9 
Rf. 51Cr : 0.0

Determinación de la Concentración

Se determina por espectrofotometria a \ = 370 mp . , según 
método general, previo ajuste con de pH a 8+ 0.5 con solución de 
CO^HNa (ver The United State Pharmacopeia XX pag. 150).

Ensayos Especiales

Se determina la afinidad del cromato de sodio por los 
hematíes, incubándolo a 38°C con sangre de conejo heparinizada; 
se centrifugan y lavan los hematíes marcados, los que deberán pre­
sentar una actividad superior al 90% de la dosis empleada. No debe 
observarse una hemólosis mrcada.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Para la determinación de volemia, sobrevida eritrocitaria 
Se inyecta por vía intravenosa de 15 - 200 JiCi.



75Se. Seleniometionina

CH3-75Se-CH2~CH2-CHNH2-COOH

Solución acuosa, inyectable, isotónica, esteril, apirógena de 
pH 5.0 - 8.0. Conservar en oscuridad a 4°C.

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente Isopropanol: n,But.0H:H20 (1:3:1)
Tiempo 15 minutos
Rf.75Se.Met.: 1.0 

75Rf. Se.Selenoxymet.: 0.4

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza para centellografía de pancreas o paratiroi- 
des. Se inyecta por vía intravenosa de 200 - 350 uCi.



Au. Oro Coloidal

Suspensión acuosa, inyectable esteril, apirógena de oro 
coloidal protegido con polivinilpirrolidona o con gelatina, de ta­
maño de partículas comprendido entre 3 - 6 mju, en el llagado "co­
loide germen" y entre 20 - 30 m j i en el " coloide crecido". 
pH 5.0 - 7.0

Pureza Radioquímica

Soporte
Solvente
Tiempo

Whatman N° 1 Whatman N° 1
Acetona : ^OiHcl c (7:2 :.l) Acetonaih^O (3:1)
1 hora 1 hora

Rf. 198Au col.gel. : 0.0 Rf.198Au.col.PVP: 0.0
19 8̂  +++ A 198. +++ _Rf. Au 1.0 Rf. Au : 1.0

Controles Biológicos

Ensayos de pirógenos^ esterilidad y toxicidad según mé­
todos generales.

Determinación de tamaños de partículas

Se determina por espectrofotometria o microscopia elec­
trónica.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Determinación de concentración química 

Por espectrofotometria 

Uso y Dosis

Se utiliza en terapia



Solución acuosa inyectable, isotónica, esteril. 
pH 7 -* 7,5

Pureza Radioquímica

Soporte Whatman 3 MM
Solvente Sulfato amonio (0.025M): Acetona : HONH^ 10% (110:50:0.1)
Tiempo : 3 horas
Rf. 169YbD.T.P .A. : 0.8
Rf. 169Yb+++ : 0.0

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad seqún mé­
todos generales. Se determina el porcentaje de actividad remanen­
te en tres ratones a las 48 hs post- inyección. El valor promedio 
es 1,4 %.

Medición de^Actividad

Se determina con una cámara ionización 

Uso y Dosis

Se utiliza en cisternografía. Se inyecta por vía intra- 
tecal o raquidea 1 mCi.



32PO„HNa~4 2

Solución límpida e incolora, inodora o con olor debido al agente 
bacteriostatico utilizado en su preparación, esteril e isotónica. 
pll 5.0 - 6.0

Pureza Radioquímica

Whatman N° 1 (descendente)
Solvente : isopropanol: (75 mi): ácido tricloroacético (5 gr.)- 

amoniaco 20°C: 0.921 (0.3 mi).
Tiempo : 16 horas 
Rf. ortofosfatos : 0.75 
Rf. pirofosfatos : 0.45 
Rf. polifosfatos : 0.35

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirogenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Agente terapéutico. Se inyecta por vía intravenosa u
oral.



32P04Cr

OSuspensión acuosa, inyectable, con partículas de 300 y 7 00 A "B"O
y 100 - 300 A "C" isotónica, esteril y apirógena. 
pH 6 - 7

Pureza Radioquímica

Soporte : Whatman N° 1
Solvente : Hcl 1 N
Tiempo : 1 Hora
Rf. 32P04Cr : 0.0 - 0.1
Rf. 32PO.= : 0.8 - 0.9 4_

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirogenos y toxicidad según 
métodos generales.

Medición de Actividad

Se determina con cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza en terapia.



Co.Cianocobalamina (Cápsula y Solución)

Solución acuosa, esteril, apirógena, incolora o rosada de 
pH 4.0 - 5.5

Pureza Radioquímica

Soporte ITLC S.G.
Solvente CINa 10%
Tiempo 3 minutos 

57Rf. Co.Cianocob. 0.2 - 0.5 
Rf. Co.Cianocob. 0.2 - 0.5 
Rf. 57Co +++ 1.0

Se siembra con una gota de Co.Cianocobalamina rosada como Standard

Controles Biológicos

Ensayos de esterilidad, pirógenos y toxicidad según mé­
todos generales.

Medición de Actividad

Se determina con una cámara de ionización.

Uso y Dosis

Se utiliza en el ensayo de Schilling. Se da por vía 
oral 0.5 j i C i .
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