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Uvod

e V/yhlaska €. 84/2008 Sb. o spravné lekarenskeé praxi,
blizSich podminkach zachazeni s IéCivy v lékarnach,
zdravotnickych zafizenich a u dalSich provozovatelu a
zarizeni vydavajicich IécCive pripravky: pred vydanim
pripraveného radiofarmaka se ovéri jeho jakost!

e Kontrola se provadi podle
. Ceského lékopis (CL)
- Souhrnu udaju o pfipravku (SPC) v pfipadé
registrovanych |éCivych pripravku
- Technologickych pfedpisu nebo standardnich
operacnich postupu (SOP) — vychazeji z CL a SPC




Terminologie

e Radiofarmakum je jakykoliv I€Civy pripravek
obsahujici jeden nebo vice radionuklidt
(radioaktivnich izotopu) vClenénych za ucelem
dosazeni leCiveho ucinku

e Pripravované radiofarmakum je takové
radiofarmakum, které je pripraveno pro urcitého
pacienta nebo skupinu pacientu na konkrétni
vysetreni

e Standardni operacni postup (SOP) je dokument, ktery
stanovi opakujici se Cinnosti
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Terminologie

e Technologicky predpis je dokumentace predpisujici
prubéh pfipravy a kontroly IéCivého pripravku

e Radioaktivita oznacuje jak jev radioaktivni premeny,
tak fyzikalni veliCinu charakterizujici jeji intenzitu (v
cestine se fyzikalni veliCina oznacuje jako aktivita)

e Radionuklidova Cistota je pomer aktivity daneho
radionuklidu a celkove aktivity radiofarmaka v daném
case vyjadreny v procentech [garantuje vyrobce]

e Radiochemicka Cistota je pomer aktivity daného
radionuklidu pritomného v radiofarmaku v urcité
chemicke formeé a celkové aktivity tohoto radionuklidu
vyjadreny v procentech [u HVLP garantuje vyrobce]
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Terminologie

o Uginnost znageni je celkové procento radioaktivity
zabudované do bunek

e Viabilita je zivotaschopnost (znacenych bunék)
e Sterilita je nepfitomnost zivych zarodku
mikroorganismu, prid. sterilni = bez Zivych zarodku

e Asepse je naprosta nepritomnost mikroorganismu a
choroboplodnych zarodku, pfid. asepticky = bez
pritomnosti mikroorganismu, sterilni




a2 ™
Cesky lékopis

e Je zavazna norma pro jakost leCiv

e Je vydavan na zakladé zakona C. 378/2007 Sb. o
léCivech a o zménach nékterych souvisejicich zakonu
v platnem znéni

e V soucasnosti plati CL 2009, CL 2009 — Dopl. 2010,
CL 2009 — Dopl. 2011, CL 2009 — Dopl. 2012

e V CL 2009 — Dopl. 2011 byla provedena Uplna revize
obecného Clanku Radiopharmaca a ¢lanku
(monografii) Radiofarmaceutickeé pfipravky

e V CL 2009 — Dopl. 2012 byly vydany 3 &lanky
(monografie) pro kapitolu Radiofarmaceuticke
pripravky (1 novy a 2 revidované)
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Struktura monografie

e Nazev latinsky, Cesky, popr. synonyma, vzorec

e Definice

e Vyroba (nékdy soucasti definice)

e Vlastnosti (vzhled, t,, a druh zareni RN, rozpustnost)

e Zkousky totoznosti (radionuklid, znaCena latka)

e Zkousky na Cistotu (pH, fyziologicka distribuce, cin,
sterilita, pyrogenni latky, bakterialni endotoxiny aj.)
- radionuklidova Cistota (®®™Tc-RF jen u Na®**"TcO,)
- radiochemicka Cistota

e Stanoveni radioaktivity (obsahu u nerad. IéCiv)

e Skladovani (neni vzdy)

e Oznacovani (neni vzdy)

e Nedcistoty (neni vzdy)
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Oveérovani jakosti

pripravovanych radiofarmak
e Ve vétSiné pripadu se provadi

- kontrola vzhledu

- kontrola oznaceni

- stanoveni radioaktivity

- stanoveni radiochemicke Cistoty (RCP), uCinnosti
znaceni a viability (radioaktivné znacenych bunek)

e Dodatecné testy

- velikost Castic (makroagregaty lidského albuminu,
SPC pripravku jako kontrolu kvality nepozaduiji)

- zkouska na sterilitu (SPC u pfipravovanych radiofar-
mak nepozaduji — asepticka priprava (Av C) ze
sterilniho materialu, predstavuje kontrolu asepticke

pripravy jejiz Cetnost je mozno nastavit v prislus-
néem SQPu, napr. 1x za 2 mésice)
WY M\ PRV | A A
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4 ™
Mezinarodni lekopis

e The International Pharmacopoeia (Ph. Int.) vydava
Svétova zdravotnicka organizace (WHO)

e V soucCasnosti plati 4. vydani obsahuijici svazek 1 a 2,
vydane v roce 2006, 1. doplnek vydany v roce 2008 a
2. doplnek vydany v roce 2011

e Ph. Int. je dostupny online na internetu
<http://apps.who.int/phint/en/p/about/>

o Kapitola Radiofarmaka obsahuje obecnou stat,
lékové monografie, metody analyzy, dodatkove
informace (kde je i prehled metod tenkovrstve
chromatografie vybranych radiofarmak vcetne
ruznych alternativ provedeni)
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Struktura lekové monografie

e Nazev latinsky, anglicky, vzorec, chemicky, synonyma
e Popis (vzhled, t,, RN)

o Kategorie (diagnosticka, terapeuticka)

e Skladovani (neni vzdy)

e OznaCovani (neni vzdy)

e Dodatkove informace

e Pozadavky (souhlas s obecnymi statemi Parenteralni
pripravky a Radiofarmaka)

e Definice
e \V/yroba
- radionuklidu
- radiofarmaka (popfr. i radiochemicka syntéza)
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Struktura lekové monografie

e Zkousky totoznosti

o pH

o Sterililta

e Bakterialni endotoxiny

e Radionuklidova Cistota

e Radiochemicka Cistota

e Chemicka Cistota (cin, hlinik, zelezo, olovo aj.)
e Velikost Castic (neni vzdy)

e Radioaktivita

e Biodistribuce (neni vzdy)
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Pripravovana radiofarmaka

e Zmenou objemoveé aktivity hromadnée vyrabenych
radiofarmak (kontrola vzhledu, oznaceni, radioaktivity)
e Smichanim slozek kitu s injekCnim roztokem

radionuklidu (kontrola vzhledu, oznaceni, radioaktivity,
RCP)

e Inkubaci biologického materialu s roztokem
radionuklidu ve vhodné chemické formé (kontrola
vzhledu, oznaceni, radioaktivity, ucinnosti znaceni,
viability)

e VVymyvanim radionuklidovych generatoru v souladu s
SPC (kontrola vzhledu, oznaceni, radioaktivity)
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Pripravovana radiofarmaka —

kontrola vzhledu, oznaceni

e VVzhled musi odpovidat deklarovanym vlastnostem,
napr. Ciry bezbarvy roztok, bila suspenze, ktera se
stanim muze rozdélit a;.

e Oznaceni musi odpovidat vyhl. €. 84/2008 Sb.

- nazev

- chemicky symbol radionuklidu

- mnozstvi v mililitrech

- celkova aktivita

- Jmeéno, pripadne jména a prijmeni pripravujicino

- datum a hodina

- jméno pacienta nebo jinak nezaménitelny zpusob
(in]. strikacka)
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Pripravovana radiofarmaka —

stanoveni radioaktivity

e Ke kontrole se pouzivaji pristroje a zarizeni, jejichz
zpusobilost K méreni byla ovérena podle jinych
pravnich predpisu (z. €. 505/1990 Sb. o metrologii a
vyhl. €. 345/2002 Sb., kterou se stanovi meéridla k
povinnému overovani a meridla podlehajici schvaleni
typu, v plathném zneni)

OVERENI SPUSOBILOSTI K MERENI

o

Pracovni meridlo — kalibrace
jakymkoli subjektem disponujicim
vhodnymi etalony navazanymi

v souladu se z. 0 metrologi

AR e —

Stanovené méfidlo — ovéfeni CMI
nebo autorizovanym
metrologickym strediskem
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Pripravovana radiofarmaka —

stanoveni radioaktivity

o Aktivita se mé&fi kalibrovanym pfistrojem (CL)

- Meéridla aktivity diagnostickych a terapeutickych
preparatu aplikovanych in vivo pacientim jsou
stanovena meridla — overeni provede 1 x rocne
Cesky metrologicky institut [CMI]

- Pozn. aktualni databaze schvalenych typu meridel, tj.
stanovenych meéridel je na webovych strankach CMI
<http://www.cmi.cz/index.php?lang=1&wdc=94>
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP

e Sestavy pro méreni radiochemické Cistoty
radiofarmak pomoci radiochromatografie jsou
pracovni méfidla — kalibraci provede ve |huté
stanovené uzivatelem meridla podle metrologickych a
technickych vlastnosti, zpusobu a €etnosti pouzivani
meridla, doporucCeni vyrobce Ci kalibracni laboratore a
svych zkusenosti jakykoli subjekt disponujici
vhodnymi etalony navazanymi v souladu se zakonem
0 metrologii
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Pripravovana radiofarmaka —

Sulfid rhenisty koloidni znaceny
RCP techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc
dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)
(limit)
CL 2009 ITLC-SG NaCl (9 g/l) {0,0-0,1 0,9-1,0 -
(min. 95 %)
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG nebo | aceton nebo | 0,0 1,0 0,0
pro MTc-koloid) 3MM Chr NaCl (9 g/l)
EANM (**™Tc-koloidy) | ITLC-SG MEK - Celo start
SPC NANOCIS 1 Chr MEK - 1,0 0,0
(14.12.12 zruS.reg.) (max. 5 %) |[(min. 95 %)

MEK — methylethylketon, butan-2-on

1 Chr — chromatograficky papir Whatman 1 tloustky 0,18 mm, lepSi rozliseni nez 3MM Chr
3MM Chr — chromatograficky papir Whatman 3MM stfedni tloustky 0,34 mm

ITLC-SG - deska s vrstvou silikagelu pro TLC na vrstvé sklenénych viaken

TLC — tenkovrstva chromatografie, Rf — retardacni faktor, RH — redukované hydrolyzované
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Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Cin koloidni znaceny
techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok
Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc
dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)
(limit)
CL 2009 ITLC-SG NaCl (9 ¢g/l) {0,0-0,1 0,9-1,0 -
(min. 95 %)
Ph. Int. celulézovy chr. [NaCl (9 g/l) |0,0 0,6 -
papir (min. 95 %)
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG nebo | aceton nebo | 0,0 1,0 0,0
pro 9™ Tc-koloid) 3MM Chr NaCl (9 g/l)
EANM (**™Tc-koloidy) | ITLC-SG MEK - celo start
SPC HEPATATE ITLC-SG NaCl (9 g/l) |start Celo -
(10.1.12 zruS.reg.) (min. 95 %)

celulozovy chromatograficky papir — napf. Whatman 1, Whatman 3MM
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP DifosforeCcnan cinaty znaceny
techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (1)
Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc
dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)
' (limit)
CL 2009 ITLC-SG NaAc 1M  |0,0-0,1 0,9-1,0 0,9-1,0
(A)
CL 2009 ITLC-SG MEK 0,0-0,1 0,95-10 1(0,0-0,1
(B) (A+ B = |max. 10 %)
Ph. Int. ITLC-SG MEK 0,0 1,0 0,0
(A)
Ph. Int. ITLC-SG NaAc 1M |0,0 1,0 1,0
(B) (A+B=|max.5 %)
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG nebo | MEK nebo |0,0 1,0 0,0
3MM Chr aceton
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG voda 0,0 1,0 1,0

NéAc

{
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1M - roztok octanu sodného 1 mol/l = 136 g NaAc.3 H,0ll
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP Difosforecnan cinaty znaceny

techneciem-(**™Tc) injek¢ni roztok (2)

Radiochromatografie |Stacionarni  [Mobilni faze [RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc

dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)

(limit)

SPC TECHNESCAN |ITLC-SG NaAc 1M |start celo celo

PYP 0,0-0,1(A)|0,9-1,0 0,9-1,0

SPC TECHNESCAN | ITLC-SG MEK start ¢.0,95-1,0|st.0,0-0,1

PYP 0,0-0,1 (B) (A+B =|max. 10 %)
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Pripravovana radiofarmaka —

Sira koloidni znacena
RCP techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok

Radiochromatografie |Stacionami  |Mobilni faze |[T(f ||:u'-<|j-T’CT ] RfTcO,  |Rfvaz.Tc
: oloidni Tc] | i i -
dvle faze (imit) (limit) (limit)
CL 2009 papir pro chro-|NaCl (9 g/) 10,0-0,1 |0,6; jne |-
matografii R (mm 92 %) neéiStOty
0,8-0,9
Ph. Int. celulozovy chr. | methanol 0,0 0,6 -
papir 85% (VIV) | (min. 95 %)
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG nebo | aceton nebo | 0,0 1,0 0,0
pro %mTc-koloid) 3MM Chr NaCl (9 g/l)
EANM (**mTc-koloidy) | ITLC-SG MEK - celo start

papir pro chromatografii R — tenky papir z Cisté celulosy s hladkym povrchem a tloustkou asi
0,2 mm
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Pripravovana radiofarmaka —

Bicisat znaceny
RCP techneciem-(°*"Tc) injekéni roztok (1)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc

dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)

' (limit)

CL 2009 TLC-SG ethyl-acetat [<0,2(A) |[<0,2(B) |>0/4
(skvrnu 5 - 10 dalsi kompl. | (max. 6 %
min susit) C,D,E,F |v8echneé.)

Ph. Int. TLC-SG ethyl-acetat |<0,5 <0,5 >0,5
(skvrnu 5-10 (max. 10 % | vSech ne¢.) | (min. 90 %)
min susit)

Ph. Int. (urceni SG s obrace- |acetona 0,0-0,14 |0,7-0,84 |0,15-0,44

skladby nedistot — nou (nepolar.) |NH,Ac 0,5M a 2 skvrny

zastoupeni ®MTc(IV)- | fazi (60+40, obj.) PmTc-ECM |0,3- 0,4

bicisatu) PMTe(IV)-

(max. 10 % [ vSech neC.) | bicisat
0,95-1,0
mTc-EDTA
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP

Bicisat znaCeny
techneciem-(**"Tc) injekéni roztok (2)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc
dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)
(limit)
EANM Baker SG ethyl-acetat |start start celo
a vsechny | ostatni nec.

SPC NEUROLITE Baker-flex sili- |ethyl-acetat |start start 09 0,1
ca gel 1B-F a (min. 94 %)
nebo ekviva- PmTc-EDTA
lent (skvrnu 5

- 10 min susit)

TLC-SG - deska s vrstvou silikagelu pro TLC, SG - silikagel
NH,Ac 0,5M - roztok octanu amonného 0,5 mol/|
ECM — monomer ethyl-cysteinatu, EDTA — ethylendiamintetraoctova kyselina

IB-F — F znamena fluorescencni indikator (je pro radiochromatografii zbytecny)
C = 9¥mTc-ethyl-hydrogen-N,N"-ethylendi-L-cysteinat
D = 9MTc-N,N'-ethylendi-L-cystein
E = 99Tc-manitol, F = #MTc-EDTA
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Pripravovana radiofarmaka —

Albumin lidsky znaceny
RCP techneciem-(®>>"Tc) |njekcn| roztok (1)

Radiochromatografie |Stacionami  |Mobilni faze |[T(f ||:u'-<|j-T’CT ] RfTcO,  |Rfvaz.Tc
' oloidni Tc] | ;. .
dvle faze (imit) (limit) (limit)
CL 2009 |TLC'SG MEK - 0’9 - 1’0 010 - 0,1
(max. 5 %)
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG nebo |MEK nebo |0,0 1,0 0,0
pro 99mTc-HSA) 3MMChr |aceton
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG ethanol, 0,0 1,0 1,0
pro ¥MTc-HSA) (prouzek musi arr(ljonlak a
byt pfedem | VOUa ,
nasycen HSA (2+1+5, oby.)
a vysusen)

HSA - lidsky sérovy albumin
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP Albumin lidsky znaceny
techneciem-(*®"Tc) |njekcn| roztok (2)
Radiochromatografie |Stacionami | Mobilni faze |[T(f ||:3|f(|j-T9T ] RfTcO,  [Rfvaz. Tc
: oloidni Tc] | ;... -
dle faze (imit) (limit) (limit)
SPC NANO' |TLC'SG MEK - 0’9 - 1’0 010
ALBUMON KIT (max. 5 %) | (min. 95 %)
SPCNANOCOLL  |1Chrnebo  |methanola |- - 0,0 nebo
ITLC-SA voda 0,0-0,1
(85+15, obj.) (min. 95 %)
SENTI-SCINTKIT ~ |ITLC-SG MEK - Celo start
(min. 95 %)
ITLC-SA - deska s vrstvou kyseliny kiemicité pro TLC na vrstvé sklenénych viaken
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Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Etifenin znaceny

techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok

Radiochromatografie |Stacionami | Mobilni faze |[T(f ll:u'-<|j-T’CT ] RfTcO,  [Rfvaz. Tc
: oloidni Tc] | . -

dle faze (imit) (limit) (limit)

CL 2009 ITLC-SA NaCl (9 g/l) |start éelo stfed

(min. 95 %)

Ph. Int. (alternativa | 3MM Chr MEK 0,0 0,9 0,0

pro derivaty (skvrna musi

9mMTc-|DA) byt sucha)

Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG voda nebo |0,0 1,0 1,0

pro derivaty 50% aceto-

9mTc-|DA) nitril

EANM (derivaty ITLC-SG nasyceny |start celo start

9mTc-|DA) roztok NaCl

EANM (derivaty ITLC-SG 50% aceto- |start celo celo

99 Te-1DA)

nitril
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP

Exametazim znaceny
techneciem-(**"Tc) injekéni roztok (1)

™~

Radiochromatografie |Stacionamni  |Mobilni faze [RTRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze [koloidni Te] | ity (limit)
(limit)
CL 2009 ITLC-SG NaCl (9 g/l) |start (B) 0,8-1,0(C) |start
a necistoty | (max.10 %)
A D E
CL 2009 ITLC-SG MEK start (B) 0,8-1,0 0,8-10a
a necistoty necistota A
D, E (min. 80 %)
CL 2009 (HPLC pro |sfér. SGpro  |acetonitrila |- - relat. reten-
necistotu A, ktera je- | chr. oktadecyl- | tlumivy roz- ce necis. A
max.5% celkové akti- |silylovanys | tok fosforec- vztaz. k
vity lipofilniho **™Tc- | odstin. silano- | nanovy o lipof. %™ Tc-
exametazimu s necis- | lovymi sk. de- | pH=3 (0,1M) examet. je
totouA) pr. 1,5 ml/min | akt. pro baz.|. |(33+67, obj.) asi 1,2

A = meso-izomer lipofilniho %™ Tc-exametazimu, D = nelipofilni komplex #*™Tc-exametazimu

1\
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E = meso-izomer nelipofilniho komplexu **™Tc-exametazimu
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP

Exametazim znaceny
techneciem-(*™Tc) injek¢ni roztok (2)

™~

Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze Em%d”' Tl | imit) (limit)
Ph. Int. celuldzovy chr. | MEK 0,0 0,8-1,0 0,8-1,0
papir d Sek. kom' (mm 80 %)
plex
Ph. Int. celulézovy chr. |NaCl (9 g/l) {0,0(B) 08-10 08-10
papir d Sek. kom'
plex
Ph. Int. ITLC-SG 50% aceto- | 0,0 0,8-1,0(C)|0,0
nitril a sek. kom-
(B+C = |max. 10 %) |plex

Jina kombinace nosicl pro chromatografii a mobilnich fazi nez CL 2009 a z toho vyplyvajici
odliSné rozdéleni analytd.

HPLC - vysokoucinna kapalinova chromatografie

|
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Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Exametazim znaceny

techneciem-(®>"Tc) injek¢ni roztok (3)

Radiochromatografie |Stacionami | Mobilni faze |[T(f lI:{I'-clj-T?T ] RfTcO,  [Rfvaz. Tc
: oloidni Tc] | ;. -

dle faze (imit) (limit) (limit)

Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG MEK 0,0 1,0 1,0

Ph. Int. (alternativa) |ITLC-SG NaCl (9 g/) {0,0 1,0 0,0

Ph. Int. (alternativa) |1 Chr 50% aceto- |0,0 1,0 1,0

nitril (Cerstvé
pfipraveny)

Neni popis, kde je hydrofilni komplex.
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Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Exametazim znaceny
techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (4)
Radiochromatografie |Stacionami | Mobilni faze |[T(f ll:u'-<|j-T’CT ] RfTcO,  [Rfvaz. Tc
: oloidni Tc] | /i . -
dle faze (imit) (limit) (limit)
EANM ITLC-SG MEK start celo celo
EANM ITLC-SG NaCl (9 g/l) |start Celo start
SPC BRAIN-SPECT |ITLC-SG MEK 0,0-0,15a |0,8-1,0 0,8-1,0
KIT hydrofilni (min. 80 %)
komplex
SPC BRAIN-SPECT |ITLC-SG NaCl(9g/l) {0,0-0,15a [0,8-1,0 0,0-0,15
KIT hydrofilni
komplex
SPC BRAIN-SPECT |1 Chr 50% aceto- |0,0-0,45 |0,8-1,0 0,8-1,0a
KIT nitril hydrofilni
komplex

SPC BRAIN-SPECT KIT - falesné nizSi radiochemicka Cistota, RH-Tc je zapocCitano 2x!

\

A /l )

\
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP Exametazim znaceny
techneciem-(°"Tc) injek¢ni roztok (5)
Radiochromatografie |Stacionamni  |Mobilni faze [RTRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze [koloidni Te] | ity (limit)
(limit)
SPC BRAIN-SPECT | kapalinova extrakce v sous- | vSechny necistoty v NaCl | chloroform
KIT tavé chloroform — voda (9 g/l), nelze urCit TcO,! | (min. 80 %)
SPC CERETEC ITLC-SA MEK start 0,8-1,0 0,8-1,0
(STABILISED a sekundar- (min. 80 %)
CERETEC) ni komplex
SPC CERETEC ITLC-SA NaCl (9 g/l) |start 0,8-1,0 start
(STABILISED a sekundar-
CERETEC) ni komplex
SPC NEUROSCAN | ITLC-SG MEK start 0,8-1,0 0,8-10a
meso-izo-
mer lipofil-
niho kompl.
(min. 80 %)

"

\ \

dik

\

SPC NEUROSCAN - falesné vysSi radiochemicka Cistota, neni bdeéten TcO, !

\

"'!v
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Pripravovana radiofarmaka —

Exametazim znaceny
RCP techneciem-(**"Tc) injekéni roztok (6)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze [koloidni Te] | ity (limit)

(limit)
SPC LEUCO-SCINT | kapalinova extrakce v vSechny necistoty v NaCl | chloroform
KIT (sloZka **Tc- sloustavé chloroform - voda (9 g/l) (min. 80 %)
HMPAQ)
SPC LEUCO-SCINT |ITLC-SG MEK start 08-10 (0,8-1,0
KIT (sloZka %™ Tc- a sekundar- (min. 80 %)
HMPAQ) ni komplex
SPC LEUCO-SCINT |ITLC-SG NaCl (9 g/l) |start 08-1,0 |[start
KIT (sloZka %™ Tc- a sekundar-
HMPAQ) ni komplex

HMPAO - d,-hexamethylpropylenaminoxim
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP Glukonat znaceny
techneciem-(*™Tc) injek¢ni roztok

Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze m%d”' T | limit) (limit)

CL 2009 ITLC-SG NaCl (9 g/l) (00-0,1 {09-10 09-1,0

(A)
él_ 2009 |TLC'SG MEK 010 - 011 059 - 1’0 010 - 071
(B) (A+ B =|max. 10 %)
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Pripravovana radiofarmaka —

Makrosalb znac¢eny
RCP techneciem-(**"Tc) injekéni roztok (1)

Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze Em%d”' T | limit) (limit)

CL 2009 (Nefiltrova- | Za pouZiti polykarbonatové- |- - -
telna radioaktivita— | ho mem. filtru @ 13 - 25 mm,
min. 90 % celkoveé tloustky 10 um s kulatymi
aktivity) pory @ 3um. 0,2ml pfipravku,
promyti 20 ml NaCl (9 g/l).
CL 2009 (Velikost | Hodnoti se mikroskopicky v |- - -
Castic—max. 10 ¢.> | hemocytometrické komuUrce

100um, 0 ¢.>150um) | plocha odpovidajici nejméné

5000 castic.
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG nebo | MEK, ace- |0,0 1,0 0,0
pro %mTc-MAA) 3MM Chr ton nebo
NaCl (9 g/l)

MAA — makroagregaty lidského albuminu

dAAM N
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Pripravovana radiofarmaka —

Makrosalb znac¢eny
RCP techneciem-(*"Tc) injekéni roztok (2)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO, Rfvaz. Tc

dle faze [koloidni Tc] | (limit) (limit)
(limit)

EANM ITLC-SG MEK - celo start

SPC MACRO-ALBU- |ITLC-SG MEK - 0,9-1,0 0,0

MON KIT (vyvijet i inj. | Na®™TcO,) (max. 5 %) |(min. 95 %)

SPC MACROTEC membranovy filtr s velikosti pori 3 um - -
(Nefiltrovatelna radio- | filtrovany objem 200 pl

aktivita—min. 90 % | promyvaci roztok NaCl (9 g/l) 20 ml
celkové aktivity)

SPC MACROTEC ITLC-SG methanola |- 09 10% |-
voda (max. 5 %)
(85+15, obj.)

SPC TECHNESCAN | polykarb. mem. filtr s kruh. otv. o vel. 3 pm | (max. 5 %) |-
LYOMAA (membra-  |filtrovany objem 0,2 ml
nova filtrace) promyvaci roztok NaCl (9 g/l) 20 ml

A

AL |

\



Pripravovana radiofarmaka —

RCP

Mebrofenin zna€eny
techneciem-(®™Tc) injek¢ni roztok (1)

™~

Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilni faze |RfRH-Tc  IRfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze Em%d”'m (limit) (limit)
CL 2009 ITLC-SG voda a 0,0-0,1 - max. 0,7
acetonitril | (A)
(40460, obj.)
CL 2009 (HPLC) SGprochr. |A:NHAc |- relativni re- | (min. 94 %)
program oktadecylsily- | (3,85 g/l) tence vztaz.
min  ml/min %A %B |lovany s vloz. |B: acetoni- k °MTc-me-
0-20 1 70 30 |polar.sk.as |tril brofeninu je
20-25 1 70-0 30-100 | odstin. silano- | (gradientova asi 0,17
25-30 1 0100 lovymi sk. eluce) (B)




Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Mebrofenin znaceny
techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (2)
Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilni faze |RfRH-Tc  IRfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze m%d”' T | limit) (limit)
Ph. It TLC-SG MEK 0,0 10(A) |00
(min. 95 %)
Ph. Int. celulozovy chr. | MEK 0,0 (B) 1,0 1,0
papir nasakly (A+B=|max. 3 %)
uhliCitanovym
ref. tiumivym
roztokem
Ph. Int. (alternativa | 3MM Chr MEK 0,0 0,9 0,0
pro derivaty (skvrna musi
9mMTc-|DA) byt sucha)
Ph. Int. (alternativa | ITLC-SG voda nebo |0,0 1,0 1,0
pro derivaty 50% aceto-
9mTc-|DA) nitril




Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Mebrofenin znaceny
techneciem-(®>"Tc) injek¢ni roztok (3)
Radiochromatografie |Stacionami | Mobilni faze |[T(f ||:u'-<|j-T’CT ] RfTcO,  [Rfvaz. Tc
; oloidni Tc] |/ -
dle faze (imit) (limit) (limit)
EANM (derivaty ITLC-SG nasyceny | start celo start
9MTc-IDA) roztok NaCl
EANM (derivaty ITLC-SG 50% aceto- |start celo celo
9mTc-|DA) nitril
SPC HIBIDAKIT ITLC-SA 30%NaCl 10,0-0,25 |09-10 (0,0-0,25
(A) (min. 95 %)
SPC HIBIDAKIT ITLC-SG 50% aceto- {0,0-0,06 109-10 ]0,9-10

nitril

(B)

pozn. metoda stanoveni RCP [*MTc]-mefeninu je v SPC TRIMETYL-HIDAKIT totozna

s metodou stanoveni RCP [**™Tc]-mebrofeninu v SPC HIBIDA KIT
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP Medronat znaceny
techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (1)
Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze Em%d”' Tl | imit) (limit)
CL 2009 ITLC-SG NaAc1M  [0,0-0,1 09-10 09-1,0
(A) (A+ B =|max. 5 %)
CL 2009 ITLC-SG MEK 0,0-0,1 0,9-1,0(B)|0,0-0,1
(max. 2 %)
Ph. Int. ITLC-SG MEK 0,0 1,0 0,0
(A) (min. 95 %)
Ph. Int. ITLC-SG NaAc 1M 0,0 1,0 1,0
(B) (A+B=|max.5 %)
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG nebo | MEK nebo |0,0 1,0 0,0
3MM Chr aceton
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG NaAc 1M 0,0 1,0 1,0
nebo
NaCl (9 g/l)
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP Medronat znaceny
techneciem-(**"Tc) injekéni roztok (2)
Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
: [koloidni Tc] | ;.. -
dle faze (imit) (limit) (limit)
EANM ITLC-SG NaAc 1M start celo celo
EANM ITLC-SG MEK start celo start
SPC 6-MDP KIT, ITLC-SG NaCl(9¢/l) {0,0-0,05 |09-10 [0,9-1,0
8-MDP KIT (A)
SPC 6-MDP KIT, 1 Chr aceton a 0,0-0,05 |09-1,0 0,0-0,05
8-MDP KIT voda (B) (min. 95 %)
(9+1, obj.)
SPC AMERSCAN ITLC-SG MEK start 0,8-1,0 start
MEDRONATE | (1)
AGENT (max. 2 %)
SPC AMERSCAN ITLC-SG NaAc 1M |start 08-10 08-1,0
MEDRONATE | (2) (1+2=|max.5 %)
AGENT | \
M LRRCLA WL ‘




Pripravovana radiofarmaka —

Mertiatid znaceny

RCP

techneciem-(**"Tc) injekéni roztok (1)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze [koloidni Te] | ity (limit)
' (limit)
CL 2009 papir pro chro- | voda a 0,0-0,1 - -
matografiiR  |acetonitril | (A) (B)
(40+60, obj.) | (max. 2 %)
CL2009 (HPLC pro |SGprochr. [A:EtOHa |lipofilni hydrofilni | (min. 94 %)
jiné radiochemické | oktadecyl- KH,PO, necistoty | neCistoty
necistoty a silylovany (1,36 g/l) (max. 4 %) |vCetné
radiochemickou (7+93, obj.) TcO,
Cistotu) pH=6 uprav. (max. 3 %)
NaOH (4g/1)
program B:vodaa |piky piky pred | hlavni pik
min - mi/min %A %B methanol za hlavnim | hlavnim
0-10 1 100 O (10+90, obj.) | pikem pikem
10-25 1 0 100 (gradientova

eluce)
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP Mertiatid znaceny
techneciem-(*™Tc) injek¢ni roztok (2)
Radiochromatografie |Stacionami  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze [koloiani Te] | it (limit)
(limit)
Ph. Int. TLC-SG methanol, |0,0-0,1 09-10 ]0,45-0,55
NaCl (9 g/l) (min. 94 %)
a HAC (45+
55+1, obj.)
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG ethyl-acetat |0,0 1,0 0,0
a MEK (3+2,
obj.)
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG 50% aceto- |0,0 1,0 1,0
nitril prouzek a PMTc- vi-
strihat v do- | nan
Ini Ctvrtiné
EtOH - ethanol bezvody

HAc - octova kyselina

|




.. , : ™
Pripravovana radiofarmaka —

Mertiatid znacéeny
RCP techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (3)

Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze H‘iﬁ:%d”' Tl | imit) (limit)
EANM (extrakce na | Sep-Pak C18 |1: HCI 1 mM | neCistoty: eluat 2
tuhou fazi) Plus Light 2. ethanola |eluat 1 + kolona
Cartridge NaCl (9 g/l)
(1+1, obj.)
SPC MAG3 KIT 1 Chr voda a 0,0-0,056 [0,9-1,0 0,20 - 0,55
acetonitril (min. 95 %)
(30+70, obj.)
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP Mertiatid znaceny
techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (4)
Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
. [koloidni Tc] | ;i -
dle faze (imit) (limit) (limit)
SPC TECHNESCAN |25 cm kolona [A:[1000d. |lipofilni hydrofilni | ihned
MAG3 (HPLC) RP18 s priito- | Na;HPO, nedistoty | neCistoty | (min. 96 %)
kem 1 mi/min | 10mM+114.d. | (max 4 %) |véetné po4h
program TSHIZ\/T 01-I-6 TcO, (min. 95 %)
min ml/min %A %B ETOI:Ip =6l (max. 3 %)
10 1 100 O a .
71 0100 U 1) | methanolo- | Gelni frakee |hlavni pik
oo 100 0 E vl methanolo- | Celni frakce | hlavni pi
methanol va frakce | (piky pfed |na konci
(1+9, obj.) (piky hlavnim pruchodu
(gradientova | za hlavnim | pikem) mobilni
eluce) pikem) faze A
d. —dil, RP — obracena faze

|

\}
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Pripravovana radiofarmaka —

Mertiatid znacéeny
RCP techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (5)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
: [koloidni Tc] | ;.. -
dle faze (imit) (limit) (limit)
SPC TECHNESCAN | napf. Sep-Pak | 1: 10ml EtOH | hydrofilni necistoty: 5,6 | eluat: 7
MAGS3 (zjednodus$ena | C18 Cartridge |2:10mIHCI | (max. 5 %) (min. 90 %)
rychl4 metoda MM jipofini necistoty: 8
extrakce natuhou  |jina dostup- 2; g”;" Vfd“Ch (max. 5 %)
fazi [SPE]) néjsi kolona: [ - M
SPE Varian  mM
princip: Bond Elut C18 | . 5mi fosf. p.
kondicionace: 1, 2 10mM, pH=6
davkovani vz.: 4 s 0,5% EtOH
promyvani: 5, 6 7: 10ml fosf.p.
eluce: 7 (vlastni RF) pH=6 se 7%
promyvani: 8 EtOH
8: 10ml EtOH

fosf. p. - fosfétqu pufr,RF — radiofarmakum, vz. - vzorek’

/;‘
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP Mikrocastice znaceneé
techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc

dle faze H‘iom'%d””c] (limit) (limit)

CL 2009 (Nefiltrova- | Za pouZiti polykarbonatové-
telna radioaktivita— | ho mem. filtru @ 13 - 25 mm,
min. 95 % celkové tloustky 10 um s kulatymi
aktivity) pory @ 3um. 0,2ml pfipravku,
promyti 20 ml NaCl (9 g/l).
CL 2009 (Velikost | Hodnoti se mikroskopicky v
Castic—max. 10 €.> | hemocytometrické komarce
75um, 0 ¢.>100um) | plocha odpovidajici nejméné
5000 ¢astic. Castice maji
stejny kulovity vzhled.

Rozdily oproti "Tc-MAA zvyraznény tuénym pismem.
W | I\ RR\VRTY




Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Pentetat znaceny
techneciem-(®*"Tc) injekéni roztok (1)
Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze m%d”' T | limit) (limit)
CL 2009 ITLC-SG NaCl (9 g/l) {0,0-0,1 09-10 09-1,0
: (A)
CL 2009 ITLC-SG MEK 0,0-0,1 0,9-1,0(B)|0,0-0,1
(A+ B =|max.5 %)
Ph. Int. ITLC-SG MEK 0,0 1,0 0,0
(A) (min. 95 %)
Ph. Int. ITLC-SG NaCl (9 g/l) 0,0 1,0 1,0
(B) (A+ B =|max.5 %)
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG nebo | MEK nebo |0,0 1,0 0,0
3MM Chr aceton
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG nebo |NaCl (9 g/l) 10,0 1,0 1,0

3MM Chr

! "; { /[ )

\}



Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Pentetat znaceny

techneciem-(*™Tc) injek¢ni roztok (2)
Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc

: [koloidni Tc] | ;.. -
dle faze (imit) (limit) (limit)
EANM ITLC-SG NaCl (9 g/l) |start Celo Celo
EANM ITLC-SG MEK start celo start
SPC DTPAKIT ITLC-SG NaCl (9 g/l) 10,0 1,0 1,0
SPC DTPAKIT ITLC-SG MEK start 1,0 start

(min. 95 %)

SPC TECHNESCAN |ITLC-SG NaCl (9 g/l) |start celo Celo
DTPA (/AEROSOL) (A)
SPC TECHNESCAN |ITLC-SG MEK start Celo (B start
DTPA (/AEROSOL) (A+B=|max.5 %)
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Pripravovana radiofarmaka —

Technecium-(®*"Tc) sestamibi
RCP injekcni roztok (1)

Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze m%d”' Tl | imit) (limit)
CL 2009 TLC-SG THF, NH,Ac |0,0-0,1(B)|0,9-1,0(A)|0,3-0,6
(NeCistota Aa dalSi | oktadecylsily- |(38,5¢/l), |anepolarni |a dalSi po- |a necistota
polarni neCistoty.) lovany MeOH a necCistoty  [larni neCis- |(C)

ACN (10+20 toty

+30+40,0bj.)
CL 2009 (Necistota | papir pro chro-|ACN, HAc  [0,0-0,1 0,8-1,0 0,6-1,0
B. Pouze pokud je matografiR | 0,5M a NaCl a neCistota
nalezena v 1. zkou- (20 g/l) aa (C)
Sce.) (AadalSip. [neC.+B= |max.5 %)

THF - tetrahydrofuran, MeOH — methanol, ACN — acetonitril

C = (0OC-6-22)-pentakis[1-(isokyan-k C)-2-methoxy-2-methylpropan][1-(isokyan- KC)-2-
-methylprop-1-en][**™Tc]technecny(1+) ion

MIBI = 2-methoxyisobutylisokyanid

\ | | T {A\ \ | .‘
" | \
1 \ Irry e

A /l )




Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Technecium-(®*"Tc) sestamibi
injekcni roztok (2)
Radiochromatografie |Stacionamni  |Mobilni faze [RTRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze [koloidni Te] | ity (limit)
(limit)
CL 2009 (HPLC pro | SG pro chr. ACN, - - (min. 94 %)
necistotu C) oktadecylsily- |(NH,),S0O,
lovany s odsti- | (6,6 g/l) a nec. (C)
nénymi silano- | MeOH (20+ (max. 3 %)
lovymi sk. de- |35+45, obj.) relat. reten-
akt. pro baz. |. | prutok ce necis. C
1,5 ml/min vztaz. k
PMTc- ses-
tamibi je asi
1,3
(min. 1,2)
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Pripravovana radiofarmaka —

Technecium-(®*"Tc) sestamibi
RCP injekcni roztok (3)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc

dle faze Em%d”' T | limit) (limit)
Ph. Int. SG s obrace- |ACN, MeOH, {0,0-0,1 0,8-1,0 0,3-0,6
nou (nepolar.) N%Aléc(ifgiﬁ (max. 10 % | vSech ned.) | (min. 90 %)
. 3
faz 241, 0bj)
(Cerstvé pfip-
ravena)
Ph. Int. (alternativa) | TLC-Al,O,4 ethanol 0,0 0,0 1,0

nanést 1 kap-
ku ethanolu a
nenechat skvr-
nu uschnout
EANM Baker Al,O; |ethanol start start celo

| ‘3..
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Pripravovana radiofarmaka —

Technecium-(®*"Tc) sestamibi
RCP injekcni roztok (4)

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze [koloiani Te] | it (limit)
(limit)

SPC kapalinova extrakce v sous- | vSechny necCistoty v NaCl | chloroform
CARDIO-SPECT KIT |tavé chloroform — voda (9 g/l) (min. 94 %)
SPC STAMICIS Baker-flex ethanol start start celo

Al,O, 1B-F 768 g/l (min. 94 %)
SPC TECHNESCAN | 1 k.EtOH, nene- | ethanol >95% | start start celo
SESTAMIBI chat uschnout + (min. 94 %)

1 k. vz nechat

uschnout

CL 2009: pokud neni uvedeno, o jaka procenta se jedna, rozumi se hmotnostni procenta
100% ethanol ma hustotu 789 g/l pfi 20 °C!

ethanol 95% ~ 96,8% (V/V), tzn. je potfeba pouzit ethanol bezvody (99,2%), ktery by mél
zustat = 95% jeden tyden po otevieni, jestlize je tésné uzavien a na chladném suchém misté
misto nedostupnych desticek Baker-flex Ize pouzit ekvivalentni, napr. POLYGRAMALOX N

i \

"'I'vv.
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Pripravovana radiofarmaka —
RCP Sukcimer znaceny
techneciem-(>"Tc) injek€éni roztok
Radiochromatografie |Stacionami  [Mobilnifaze [RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
dle faze m%d”' T | limit) (limit)
CL 2009 ITLC-SG MEK - 09-10 (0,0-0,1
(max. 2 %) | (min. 95 %)
Ph. Int. ITLC-SG MEK - 1,0 0,0
(max. 2 %) | (min. 95 %)
Ph. Int. (alternativa) | 3MM Chr MEK nebo (0,0 1,0 0,0
aceton
EANM ITLC-SG MEK - celo start
SPC DMSAKIT 1 Chr aceton a - 09-1,0 0,0-0,1
voda (max. 2 %)
(9+1, obj.)
SPC TECHNESCAN |ITLC-SG MEK - celo start
DMSA (min. 95 %)

(max. 2 %)

! "; { /[ )

\}




Pripravovana radiofarmaka —

™~

RCP Tetrofosmin znaceny
techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok
Radiochromatografie |Stacionami  |Mobilni faze |RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
die faze [koloidni Te] | ity (limit)
(limit)
Ph. Int. ITLC-SG acetonadi- [0,0-0,1 09-1,0 0,45-0,55
chlormethan | (max. 10 % | vSech nec.) | (min. 90 %)
(35+65, obj.)
Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG acetonadi- |0,0 1,0 0,5
(skvrna musi | chlormethan
byt sucha) (35+65, obj.)
EANM ITLC-SG aceton a di- |start Celo stfed
chlormethan
(35+65, obj.)
SPC MYOVIEW ITLC-SG aceton a di- |start Celo stred
(hodnoty Rf udavaji | (neaktivovat | chlormethan | 0,0 - 0,2 0,8-1,0 0,2-0,8
rozsahy Casti rozstfi- |zahfivanim, | (35469, obj.) | a hydrofilni (min. 90 %)
haného prouzku) skvrna se ne- komplex
Susi)
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Pripravovana radiofarmaka —

RCP

Oxidronat znaceny

techneciem-(*"Tc) injek€éni roztok

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc
: [koloidni Tc] | ;.. -

dle faze (imit) (limit) (limit)

EANM ITLC-SG NaAc 1M start celo celo

EANM ITLC-SG MEK start celo start

SPC TECHNESCAN |ITLC-SG NaAc 1M start celo celo

HDP (A) (A+ B =|max. 5 %)

SPC TECHNESCAN |ITLC-SG MEK start ¢elo (B) start

HDP (max. 2 %)

[98mTc]-oxidronat neni v CL 2009 ani v Ph. Int., SPC TECHNESCAN HDP odkazuje na
metodu stanoveni RCP dle Iékopisného ¢lanku [*°™Tc]-medronatu, ktera pro toto
radiofarmakum neni vhodna (v soustavé ITLC-SG/NaAc 1M se komplex [**™Tc]-oxidronat
nerozdéli - je rozprostifen po celém prouzku), proto je potfeba pouzit alternativni metodu
stanoveni RCP doporuc¢enou dodavatelem kitu firmou KC SOLID

',4” / ' | LR &
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Pripravovana radiofarmaka —

Besilesomab znaceny
RCP techneciem-(*™Tc) injek¢ni roztok

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |[RfRH-Tc  |RfTcO,  |Rfvaz. Tc

dle faze m%d”' T | limit) (limit)
EANM (**™Tc-mono- | ITLC-SG NaCl (9 g/l) |- celo start
klonalni protilatky)

SPC SCINTIMUN ITLC-SG nebo | MEK - Celo start

1mg papir pro chro- (min. 95 %)

matografii
(skvrna nesmi
zaschnout)
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Pripravovana radiofarmaka —

Sulesomab znaceny
RCP techneciem-(**"Tc) injekéni roztok

Radiochromatografie |Stacionami | Mobilni faze |[T(f II:{I'-clj_T’CT] RfTcO,  [Rfvaz. Tc
' oloidni Tc] | ... -

dle faze (imit) (limit) (limit)

Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG nebo | aceton, 0,0 1,0 0,0

3MM Chr NaCl (9 g/l)

nebo roztok

citronanu

0,1M
EANM (**™Tc-mono- | ITLC-SG NaCl (9 g/l) |- ¢elo start
klonalni protilatky)
SPC LEUKOSCAN | ITLC-SG aceton start celo start

(max.10 %)

roztok citronanu 0,1M = roztok primarniho citronanu sodného 0,1 M




Pripravovana radiofarmaka —

Ibritumomab tiuxetan znaceny
yttriem-(°°Y) injek¢€ni roztok

RCP

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze |Detekce  |RfvolnéY |Rfvaz.Y
: zareni beta |, . o
dle faze (limit) (limit)
EANM ITLC-SG NaCl (9 g/l) |- Celo start
SPC ZEVALIN ITLC-SG NaCl (9 g/l) |kapalny ¢elo start
1,6 mg/ml scintilator (min. 95 %)

kapalny scintilator - roztok scintilaCnich latek v organickych rozpoustédlech, napf. v toluenu
nebo xylenu, primarnim scintilatorem byva 2,5-difenyloxazol (PPO), sekundarnim
scintilatorem byva 1,4-bis(2-methylstyryl)benzen (Bis-MSB)
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Pripravovana radiofarmaka —

Pentetreotid znaceny
RCP indiem-(*In) injek¢ni roztok

Radiochromatografie |Stacionarni  |Mobilni faze RfvoIné In  |Rfvaz. In

dle faze (limit) (limit)

Ph. Int. (alternativa) | ITLC-SG citronanovy pufr 0,1 M 1,0 0,0
pH=5

EANM ITLC-SG citronan sodny 0,1 M celo start
pH=5

SPC OCTREOSCAN |ITLC-SG Cerstvé pfipraveny roztok |cCelo start
dihydratu natrium-citratu (min. 98 %)
0,1 M pH =5 uprav. HCI

Dle CL 2009: natrium-citrat dihydrat (jako I&&ivo) = citronan sodny R (jako zkoumadlo) =
citronan sodny dihydrat (synonymum) = CgHsNa;0,.2 H,0 (jedna se o trisodnou sul)
Upravou pH HCI vznikne citronanovy pufr o pH = 5 (soustava obsahujici smés kyseliny
citronové a citronanu sodného).

Protoze se pH pufru fedénim neméni (pouze klesa jejich pufracni kapacita), Ize 0,1 M roztok
Cerstve pripravit fedénim zasobniho 0,5 M nebo 1 M roztoku, ktery je bud komercné
dostupny nebo ho pripravi lékarna.




e

Pripravovana radiofarmaka —

uci

nnost radioaktivniho znaceni

™~

dle definice (limit)
EANM . , ) . .
3% rad _ aktivita centrifugaci separovanych bunek 100 o
HE A 2= o lkova aktivita pred separaci (burlky + znatici médium) ’
- aktivita suspenze leukocytn
SPC LEUCO-SCINT uc. znac. leukocytn ST, = — P il 100 %
KIT aktivita suspenze a supernatantu
(min. (52 £ 4,1) %)
ULCTRATAGRBC | . aktivita erytrocyty
ucinnost znaceni = — 100 %
. aktivita erytrocyty + plasma
(min. 95 %)
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Pripravovana radiofarmaka —

viabilita (zivotaschopnost)

dle princip (limit)

CL 2009 bunécéna suspenze vhodné koncentrace se obarvi roztokem trypanové modfi
(erythrosinu B, nigrosinu), ktery ma konec¢nou koncentraci 0,1 - 0,2 %, po
max. 2 - 4 min inkubaci se pocita v po€itaci komurce pod mikroskopem,
neobarvené bunky = zivé, obarvené bunky = mrtvé

pocet neobarvenych (Zivotaschopnych)bunek

zivotaschopnost = .100 %%

celkovy pocet bunék {(obarvenych i neobarvenych)

EANM Lrypan blue exclusion assay“: smichaji se stejné objemy (0,1 - 0,2 ml)
bunécné suspenze a 0,4% trypanové modfi, po 5 min se hodnoti v
hemocytometrické kom(irce pod mikroskopem, vypocet viz CL 2009,
(obvykle min. 95 %)

SPC LEUCO-SCINT |smeés 0,2% roztoku trypanové modfi a 4,25% roztoku chloridu
KIT sodného v poméru 4:1 se prida k vzorku suspenze leukocytu, po
mirném promichani se ¢ast prfenese na Blrkerovou komurku a

hodnoti se pod mikroskopem, yypovéet viz CL 2009, (min. 90 %)



Pripravovana radiofarmaka —

™~

eluat Tech necistan-(*°"Tc) sodny
(stepny produkt) injekCni roztok
Radiochromatografie |Vzhled Radioaktivita | Radionukli- |RCP Pronikani
dle dova Cistota hiiniku
CL 2009 Giry bezbarvy [90-110%  [®Momax. | papir pro chr. | kolorimetric-
roztok deklarované |0,1 % celk. |R/vodaa ky s chroma-
aktivity #®mTc | aktivity k da- | MeOH (20+ | zurolem S -
k datu a hodi- | tua hodiné |80,0bj.)TcO, | r0z. zb., por.
né uvedenym | podani (dale |ma Rf=0,6 | roztok AlI%*
voznacenina | ¥, 18Ry,  [(min. 95 %) | (max.5ug/ml)
] obalu %98r, %8r aj.) ]
Ph. Int. vizCL 2009 |viz CL 2009 |viz CL 2009 |viz CL 2009 | viz CL 2009
(max. 5 ppm)
Ph. Int. (alternativa) |- - - ITLC-SG/ |-
MEK, aceton
nebo NaCl (9
g/l) RH-Tc:
Rf=0,0,

TcO,: Rf=1,0




Pripravovana radiofarmaka —

™~

eluat Technecistan-(**"Tc) sodny
(stepny produkt) injekCni roztok
Radiochromatografie |Vzhled Radioaktivita |Radionukli- |RCP Pronikani
dle dova Cistota hiiniku
EANM - ano 9Mo<0,1 % | ITLC-SG/ kolorimetri-
celk. aktivi- |NaCl(9.g/l) | cky, porov.
ty 9mTe v z:;;c(lﬁ] :)? roztok Al3*,
ﬁ?se poda- 5 %), voliel- ;\I;O ppm
ny test
SPC DRYTEC - mn.90% |- - -
dosazitelné-
ho mnozstvi
SPC ELUMATIC 2-50 | giry roztok dle tabulky | %*Mo0<0,1 % |- -
GBq radionuklidovy | (pozn. kontro- celk. aktivi-
generator lapH4,5-7.5) ty ke dni a
hod. podani
SPC ULTRA Ciry bezbarvy |uvedenyjen |- - -

TECHNEKOW TM

}

_ro.ztok

aktivity “Mo



Pripravovana radiofarmaka —
eluat z HVLP generatoru

e \yrobce garantuje kvalitu generatoru na zaklade ana-
lyzy eluatu z prvni eluce, kterou provedl. Tj. garantuje
vSechny parametry véetné pH, Al**, radionuklidové a
radiochemickeé Cistoty eluatu

e Pokud je ale stanoveni pH a radionuklidove Cistoty
predepsano v SPC tak by meélo byt v souladu s vyhl.
C. 84/2008 Sb. provadéno

\
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Zaver

* Metody kontroly pripravovanych radiofarmak uvedené
v CL 2009 a Ph. Int. se v nékterych pripadech liSi

e CL 2009 obsahuje v nékterych pfipadech detailng;jsi
informace tykajici se radiochemickych necistot nez
Ph. Int.

e Prirucka EANM pro technology uvadi navic
pouze kontrolni metody pri znaceni krve

e VV SPC pripravku byvaji uvedeny zjednodusené
metody a nejsou predepsany vsechny testy jako
v CL 2009

' /Ia { \\"




e Ph. Int. obsahuje i tabulku alternativnich metod

e V souladu s vyhl. €. 84/2008 Sb. vsak musime pri
kontrole pripravovanych radiofarmak vychazet z SPC
nebo CL 2009

e Popripade Ize vyjit z Prehledu kontrolnich metod pro
kity dodavané firmou KC SOLID, spol. s r. 0. — vCetné
alternativnich provedeni

e Ostatni metody je potfeba pfi zavedeni validovat
napr. podle smernic Evropské lekove agentury (EMA)
pro validaci analytickych metod pouzivanych ve
farmaceutickém prumyslu CPMP/ICH/381/95 (Q2A) a
CPMP/ICH/281/95 (Q2B)
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