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Sposób wytwarzania radiofarmaceutyku

Dziedzina techniki. Przedmiotem wynalazku jest
sposób wytwarzania radiofarmaceutyku, przeznaczonego
dla celów diagnostyki medycznej, zwłaszcza diagnostyki
wątroby, dróg żółciowych oraz nowotworów.

Stan techniki. Znany jest sposób wytwarzania środka
scyntygraficznego dla diagnostyki wątroby, dróg żół¬
ciowych oraz nowotworów, polegający na rozpuszczaniu
podczas intensywnego mieszania alkilowanej aniliny
w kwasie octowym, dodawaniu do tego roztworu chlorku
chloroacetylu i pozostawianiu roztworu przez kilka
godzin w spokoju w temperaturze 4°C, a następnie na
wlewaniu odstałego roztworu do wody z lodem.

Otrzymany osad krystalizuje się z alkoholu, potem
rozpuszcza się w alkoholu lozcieńczonym w wodzie
z solą kwasu iminodwuoctowego, mieszaninę ogrzewa
się pod chłodnicą zwrotną, a po odparowaniu rozpusz¬
czalnika suchą pozostałość rozpuszcza się w wodzie,
reguluje się pH do wartości około 2,5, a wytrącony osad
rozpuszcza się w absolutnym etanolu, odparowuje się
rozpuszczalnik i wytrącając z wody lub z 25%-go roz¬
tworu octanu sodu, otrzymuje się kwas N- (2,4-dwumety-
loacetanilido)-iminodwuoctowy, lub jego sól sodową.

Do wodnego roztworu kwasu N-(2,4-dwumetylo-
acetanilido)-iminodwuoctowego lub wodnego roztworu
jego soli sodowej dodaje się chlorku cynawego w kwasie
solnym, reguluje się pH do wartości 4 do 6, przepuszcza
się przez filtr sterylny, liofilizuje się i przechowuje się
w sterylnych ampułkach w atmosferze azotu lub pod
obniżonym ciśnieniem. Do tak przygotowanej pochodnej
kwasu iminodwuoctowego dodaje się roztwór promie-
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niotwórczego nadtechnecjanu i otrzymuje się radio-
farmaceutyk do diagnostyki wątroby dróg żółciowych
oraz nowotworów.

Istota wynalazku. Istota wynalazku polega na tym,
że — jak nieoczekiwanie wykazały badania i próby —
działanie umożliwiające diagnostykę wątroby, dróg
żółciowych oraz nowotworów posiada radiofarmaceutyk
wytworzony w oparciu o pochodną N-acetyloaniliny
z podstawnikami alkilowymi lub oksyalkilowymi, na
przykład CH3, C2H5 lub C2H50, przy 4-ym i ewentual¬
nie przy 2-im atomie węgla pierścienia aromatycznego,
wodorotlenek sodu i roztwór chlorku cyny oraz roz¬
twór soli technetu 99m lub iterbu 169, zwłaszcza nad¬
technecjanu sodu Na99m Tc04 lub chlorek iterbu
Yb-169.

Sposób ^według wynalazku wytwarzania radiofar¬
maceutyku, zwłaszcza dla diagnostyki wątroby, dróg
żółciowych oraz nowotworów polega na tym, że do
roztworu w kwasie octowym N-acetyloaniliny, podsta¬
wionej przy czwartym i ewentalnie przy drugim atomie
węgla pierścienia aromatycznego podstawnikami alkilo¬
wymi lub oksyalkilowymi, na przykład CH3, C2Hs
lub C2HsO, dodaje się roztwór wodorotlenku sodu,
zwłaszcza 0,2 N wodorotlenek sodu, regulując pH roz¬
tworu do wartości około 6, po czym dodaje się roztwór
chlorku cynawego oraz roztwór soli technetu-99m lub
iterbu-169, zwłaszcza nadtechnecjanu sodu lub chlorku
iterbu i doprowadza się pH roztworu dodatkiem wodoro¬
tlenku sodu do wartości około 6, a następnie przesącza
się przez filtr sterylny.
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Korzystne wyniki uzyskuje się kiedy N-acetylo-2,4-

-dwumetyloanilinę rozpuszcza się w kwasie octowym,
dodaje się 0,2 N wodorotlenku sodu, regulując pH
roztworu do wartości dk^ło 6, a następnie dodaje się
roztwór chlorku cynawegoloraz roztwór nadtechnecjanu
sodu Na"m Tc04 lub (Shlorku i terbu, zawierającego
izotop Yb-169 i pH reguluje się wodorotlenkiem sodu
do wartości około 6.

Zaletą sposobu według wynalazku wytwarzania ra¬
diofarmaceutyku jest prostota technologii, a w przypadku
użycia iterbu; dodatkowo możliwość wielokrotnego
odtwarzania badania. Ponadto zaletą sposobu według
wynalazku jest to, że roztwór N-acetylo-alkilo- lub
aksyalkoloaniliny z chlorkiem iterbu zawierającym
Yb-169 można przechowywać w 4°C około 6 tygodni
Lstosować do badań scyntygraficznych, dodając jedynie
na 10 minut przed podaniem dożylnym roztwór chlorku
cynawego.

Przykład I. Do 2 mg N-acetylo-2,4-dwumetylo-
aniliny rozpuszczonej w kwasie octowym dodano wod¬
nego roztworu 0,2 N wodorotlenku sodu, doprowadzając
pH roztworu do wartości około 6, a następnie dodano
12 ul 3%-ego roztworu chlorku cynawego w 1 N kwasie
solnym i pH roztworu doprowadzono do wartości około
6. Po dokładnym wymieszaniu i odczekaniu 10 minut,
roztwór przesączano przez filtr sterylny i dodano pro¬
mieniotwórczego nadtechnecjanu sodu Na99™ Tc04
o aktywności około 74 MBg. Po okresie 0,5 godziny
radiofarmaceutyk podano dożylnie. Badania scynty¬
graficzne wątroby i dróg żóciowych prowadzone bez¬
pośrednio po podaniu radiofarmaceutyku. Tak przy¬
gotowana porcja radiofarmaceutyku wystarcza na bada¬
nia scyntygraficzne 10 zwierząt.

Przykład II. Do 2 mg N-acetylo-2,4-dwumetylo-
aniliny rozpuszczonej w kwasie octowym dodano wod¬
nego roztworu 0,2 N wodorotlenku sodu, wymieszano
dokładnie i pH roztworu doprowadzono do wartości
około 6. Następnie dodano 12 ul 3%-ego roztworu
chlorku cynawego w 1 N kwasie solnym i po dokładnym
wymieszaniu i odczekaniu 10 minut dcdano chlorek
iterbu, zawierający hotop Yb-169 o aktywności 18,5
MBq, pH roztworu doprowadzono do wartości około 6,
a następnie roztwór przesączono przez filtr sterylny.
Po podaniu dożylnym wykonano badania scyntygraficzne
wątroby i dróg żółciowych po 0,5, 1,4 i 24 godzinach.
Tak przygotowana porcja radiofarmaceutyku wystarcza
na badania scyntygraficzne 10 zwierząt.

Przykład III. Do 2 mg N-acetylo-4-metylo-
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aniliny rozpuszczonej w kwasie octowym dodano roz¬
tworu 0,2 N wodorotlenku sodu, doprowadzając pil
roztworu do wartości około 6, następnie dodano chlorku
iterbu, zawierającego izotop Yb-169 o aktywności 37

5 MBq oraz 12 ul roztworu 2% chlorku cynawego w 1 N
kwasie solnym. Po doprowadzeniu pH roztworu do war¬
tości około 6 i odczekaniu 10 minut roztwór przesączono
przez sterylny filtr. Po podaniu dożylnym wykonano
badania scyntygraficzne wątioby i dróg żółciowych po

10 0,5, 1, 4 i 24 godzinach. Tak przygotowana porcja
radiofarmaceutyku wystarcza na badania sćygraficzne
10 zwierząt.

Przykład IV. Do 1 mg N-acetylo-4-oksyetylo-
aniliny rozpuszczonej w kwasie octowym dodano wod-

15 nego roztworu 0,1 N wodorotlenku sodu doprowadzając
pH roztworu do wartości około o. Następnie dodano
chlorku iterbu, zawierającego izotop Yb-169, b aktyw¬
ności 37 MBq oraz 6 ul 3% chlorku cynawego w IN
kwasie solnym. Po doprowadzeniu pH roztworu do

20 wartości około 6 i odczekaniu 10 minut roztwór prze¬
sączono przez sterylny filtr. Po podaniu dożylnym
wykonano badania scyntygraficzne wątroby i dióg żółcio¬
wych po 0,5 1, 4 i 24 godz. Tak przygotowana porcja ra-
dioframactutyku wystarcza na badania scyntygraficzne

25 10 zwierząt.

Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania radiofarmaceutyku, zwłaszcza
dla diagnostyki wątroby, dróg żółciowych oraz nowo-

30 tworów, w oparciu o pochodną N-acetyloaniliny i roz¬
twór metalu promieniotwórczego, znamienny tym,
że do roztworu w kwasie octowym acetyloaniliny, pod¬
stawionej przy czwartym i ewentualnie drugim atomie
węgla pierścienia aromatycznego podstawnikami alkilo-

35 wymi lub oksyalkilowymi, dodaj e się roztwór wodorotlen¬
ku sodu, regulując pH roztworu do wartości około 6, po
czym dodaje się roztwór chlorku cynawego oraz roztwór
soli technetu-99 m lub iterbu-169 i reguluje się pH po¬
nownie do wartości około 6.

40 2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
N-acetylo-4-metylo-anilinę, N-acetylo-2,4-dwumetyk>-
anilinę lub N-acetylo-4-oksyetylo-anilinę rozpuszcza
się w kwasie octowym, dodaje się 0,2 N wodorotlenku
sodu, regulując pH roztworu do wartości około 6,

45 a następnie dodaje się roztwór chlorku cynawego oraz
roztwór nadtechnecjanu sodu Nawm Tc04 lub chlorku
iterbu i pH reguluje się do wartości około 6 dodatkiem
wodorotlenku sodu.

ŁDD Z-d 2, z. ^101/1400/85/41, n. 85+20 egz.
Cena 100 zł


	PL126296B1
	BIBLIOGRAPHY
	CLAIMS
	DESCRIPTION


