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RESUMEN

Objetivos: Se pretende establecer un método sencillo, preciso y reproducible para determinar la
pureza radioquimica del "*I-loflupano

Material y Métodos: Se utiliz6 la radiocromatografia con tres tipos de fases estacionarias
(whatmann-17MM, Whatmann-3MM e ITLC-SG) y cinco fases méviles (Eter Dietilico,
Metiletilcetona, NaCl al 0,9%, Metanol:Cloroformo(1:9), Metanol:Agua al 85%). Este procedimiento
fue realizado con alicuotas de '?I-Ioflupano (DatScan®) y '*INa para estudiar el comportamiento
del yoduro libre.

Resultados: Se descart6 el whatmann-3MM por su mala separacién y el ITLC-SG con
Metanol:Agua por su baja reproducibilidad. Usando Metiletilcetona como fase mévil en ITLC-SG
y Whatmann-17MM no se observa la fraccion libre. Unicamente se observo la fraccion libre en
Whatmann-17MM tanto con Metanol:Cloroformo como con Eter Dietilico y en ITLC-SG con NaCl
0,9% .

Conclusiones: La mejor separacion del '*I-Ioflupano del "I fue observada con: Whatmann-
17MM/ Metanol:Cloroformo (1:9) (Rf de la fraccién ligada = 0,62+0,03, Pureza Radioquimica
=91,6+2,36) , ITLC-SG/NaCl 0,9% (Rf de la fraccion ligada = 0,21+0,05, Pureza Radioquimica
=90,1943,4) y Whatmann-17MM / Eter Dietilico (Rf de la fraccion ligada = 0,62+0,06, Pureza
Radioquimica = 92,79+1,65).

Palabras clave: Radiocromatografia, Capa fina, Rf, Pureza radioquimica. Ioflupano. Control
calidad.

ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to stablish an easy, reproducible, and precise method to determine the
radiochemical purity of "*I-Ioflupane.

Material and methods: Different systems of radiochromatography were used with three types
of stationary phases (Whatmann-17MM, Whatmann-3MM and ITLC-SG) and five mobile phases
(Diethylether, NaCl0.9%, Methanol:Chloroform(1:9), Methanol:Water (85:15) and Methylethylketone).
This procedure was made with samples of '*I-loflupane and *I-Nal to study the behaviour of free
iodide.

Results: Whatmann-3MM was rejected due to an unsuccessful separation and Methanol:Water
(85:15) with ITLC-SG was not reproducible. Free fraction wasn't observed in Methylethylketone as
mobile phase with ITLC-SG and Whatmann-17MM. Free fraction was just observed in Whatmann-
17MM with Methanol:Cloroform and Diethylether and in ITLC-SG with NaCl 0.9%.

Conclusions: Maximum separation between '#I-Ioflupane and '*I was observed in Whatmann-
17MM/Methanol:Cloroform(1:9) (Rf of bound fraction = 0.62+0.03, Radiochemical Purity
=91.6x2.36%), ITLC-SG/NaCl 0,9% (Rf of bound fraction = 0.21+0.05, Radiochemical Purity
=90.1943.4%) and Whatmann-17MM/ Diethylether (Rf of bound fraction = 0.62+0.06,
Radiochemical Purity =92.79+1.65%).

Keywords: Radiocromatography, Thin layer, Rf, Radiochemical purity, Ioflupane, Control quality.
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INTRODUCCION

El *I-loflupano (DatScan®) es un radiofarmaco utilizado
en imagen cerebral para la detecciéon de la pérdida de
terminaciones nerviosas dopaminérgicas funcionales en el
cuerpo estriado. Se usa para diagnéstico diferencial entre

la Enfermedad de Parkinson y el Temblor Esencial.

La radiocromatografia es el método mas generalizado
para el control de calidad de radiofdrmacos por reunir las
condiciones de sencillez, precisién y reproducibilidad. A.
Martins et al' proponen 85% Metanol:Agua sobre W3MM
para la localizacién del "I~ . Kopp? menciona un método
con Cloroformo-Metanol 9:1 sobre ITLC-SG. Rankin et al
% comparan los desarrollos con 0,9% NaCl sobre ITLC-SG
e ITLC-SA. En conjunto, la bibliografia sobre este tema
resulta escasa.

Se pretendi6 establecer un método sencillo, preciso y
reproducible para determinar la pureza radioquimica del
1%]-loflupano

MATERIAL Y METODOS

Reactivos:
* Disolucién de NaCl 9 g/L. Fresenius Kabi Espafia
S.A.
* Eter Dietilico Merck pro analysi
* Metanol Merck pro analysi
¢ Cloroformo Merck pro analysi
* Metiletilcetona Panreac UV-IR-HPLC
e Tiras cromatogréficas ITLC™SG. Gelman Sciences
¢ Papel cromatografico Wathman-3 MMCHR
* Papel cromatografico Wathman-17 MMCHR

Instrumentos:
* Radiocromatégrafo MiniGita BGO-V-Detector

Programa informatico:
* GITA Program

Procedimiento Experimental:

* Radiocromatégrafo MiniGita BGO-V-Detector

* Se prepararon tiras cromatograficas de 15x2 cm.

* Se sefialaron lineas de origen y final a 1.5 y 14,5 cm del
extremo inferior

* Se colocé una gota del radiofarmaco en la linea
origen.

* Se desarroll6 hasta que el frente alcanz6 la linea final.

* Se secaron las tiras a temperatura ambiente y se
rastrearon en el radiocromatégrafo.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los Rf y pureza radioquimica calculados para el 'ZI-
Ioflupano con distintos sistemas radiocromatograficos se
muestran en la Tabla 1.

Los resultados obtenidos con Whatmann-3 no fueron

aceptables por no visualizarse la separacion.

Los resultados obtenidos con Eter Dietilico-ITLC-SG no

fueron reproducibles.

Los picos correspondientes al @I libre se localizaron
mediante radiocromatogramas de »INa con todos los
sistemas. Con los sistemas 3, 5 y 9, se observan picos tinicos
con Rf de 0,08, 0,84 y 0,09 respectivamente como cabia

esperar de acuerdo con la polaridad de las fases méviles.

La figura 1 muestra los radiocromatogramas
correspondientes al "?I-Ioflupano con los sistemas 3, 5y 9.
En todas ellas aparecen dos picos bien diferenciados. El Rf
del menor de ellos coincide apreciablemente con el del "*I
en el mismo sistema. El otro pico debe corresponder, por
tanto, al **I unido al Ioflupano. Las purezas radioquimicas

estan en el intervalo de 90-92 %.

En los radiocromatogramas obtenidos con los restantes
sistemas la pureza radioquimica es muy préxima al 100 %.
Este resultado debe considerarse como aparente, ya que

Tabla 1. Rfy pureza radioquimica calculados para distintos sistemas radiocromatograficos
Sistema Fase Moévil Fase Estacionaria ~ Rf "I LibrextSD  Rf ®I LigadoxSD Pureza RadioquimicatSD
1 Metiletilcetona ITLC-SG No aparece 0,65+0,08 99,47+1,60
2 Metiletilcetona Whatmann-17 No aparece 0,56+0,06 98,53+1,84
3 Metanol-Cloroformo 1:9 Whatmann-17 0,07+0,03 0,62+0,03 91,6+2,36
4 Metanol-Cloroformo 1:9 ITLC-SG No aparece 0,64+0,07 91,1148,60
5 NaCl 0,9% ITLC-SG 0,67+0,09 0,21+0,05 90,19+3,40
6 NaCl 0,9% Whatmann-17 No aparece 0,45+0,08 97,58+3,80
7 Metanol-H,O 85:15 ITLC-SG No Reproducible 0,42+0,04 96,82+0,04
8 Metanol-H,O 85:15 Whatmann-17 No aparece 0,46+0,07 96,82+6,35
9 Eter Dietilico Whatmann-17 0,09+0,03 0,62+0,06 92,79+1,65
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Figura 1a. Radiocromatograma de '*I-Ioflupano. Fase movil:
Metanol-Cloroformo 1:9. Fase estacionaria: Papel Whatmann
-17
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Figura 1b. Radiocromatograma de '*I-Ioflupano. Fase movil:
Disolucién NaCl 0.9%. Fase estacionaria: ITLC-SG
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Figura 1c. Radiocromatograma de *I-Ioflupano. Fase movil:
Eter Dietilico. Fase estacionaria: Papel Whatmann -17
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las fracciones libre y ligada no se separan, y por tanto en

realidad corresponde a la suma de ambas.

CONCLUSION

Se ha estudiado la separacién cromatografica de I libre y
ligado en el radiofarmaco '#I-Ioflupano, ensayandose un

total de 11 posibles sistemas cromatograficos:

* Los sistemas que utilizan papel Whatmann-3 dan

resultados inaceptables con todas la fases méviles.

* El Metanol-Agua 85:15 dio resultados no reproducibles

con ITLC-SG para el *#I libre.
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* Los sistemas cuyas fases méviles eran Metiletilcetona y
Metanol-H,0 no separaron el '#I libre del ligado.

* Los mejores resultados se han obtenido con Metanol-
Cloroformo 1:9/Whatmann-17, NaCl 0.9% /ITLG-SG y
Eter Dietilico/ Whatmann-17.

* Estos sistemas pueden considerarse tutiles para un
adecuado control de calidad del radiofarmaco.
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