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   FDG[18F]در راديوداروي  2، 2، 2 تعيين غلظت كريپتوفيكس
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تركيب (به دو روش آشكارسازي  2،2،2 كريپتوفيكساستانداردهاي و  FDG[18F] هاي در محلول 2،2،2 كريپتوفيكسغلظت  :يدهكچ
ورت تفاوت در هاي كريپتوفيكس، به ص در هر دو روش، تفاوت غلظت محلول. شدبا بخار يد و معرف يدوپلاتينات تعيين  )2،2،2 كريپتوفيكس

 و ppm25حد تشخيص كريپتوفيكس با بخار يد و معرف يدوپلاتيتات به ترتيب .  نمايان شدTLCهاي آشكار شده بر روي  شدت رنگ لكه
ppm2اما روش دوم به علت يودارو براي تزريق وريدي بكار برد براي پذيرش يا عدم پذيرش كيفيت رادتوان را ميهر دو روش . باشد  مي ،
 .باشد تر مي تر، مناسب مدت زمان كوتاهيري در گ نتيجه

  
 ، كروماتوگرافي لايه نازك كريپتوفيكس، بخار يد، يدو پلاتينات، حد تشخيص كنترل كيفيت،،FDG[18F]: هاي كليدي واژه

  
  

 
 

Determination of Kryptofix 2.2.2 Concentration in [18F] FDG 
Radiopharmaceutical  

 
M. Akhlaghi*, A.R. Jalilian 

Cyclotron and Nuclear Medicine Department, Agricultural, Medical and Industrial Researech School, Nuclear Science and 
Technology Research Institute, AEOI, P.O. Box: 31485-498, Karaj – Iran 

 
 

Abstract: Concentration of kryptofix 2.2.2 in [18F]FDG solutions and standard solutions of kryptofix 2. 
2.2 was determined by two methods: Visualization of combination of K2.2.2 with iodine vapor and 
iodoplatinate reagent. In both methods, concentration difference of K2.2.2 solutions was appeared as 
difference in color intensity of revealed spots on TLC. The detection limit of K2.2.2 by iodine vapor and 
iodoplatinate reagent is 25 and 2 ppm, respectively. Both methods can be used to release or reject the 
quality of [18F]FDG radiopharmaceutical for intravenous injection, but the second method is more 
suitable because of taking shorter time. 
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   . . . در راديوداروي۲،۲،۲تعيين غلظت كريپتوفيكس 

  

٤٠

   مقدمه -1
2- [18F] – داكسي -2 - فلوئورو –D - مهمترين  گلوكز

 اده در توموگرافي گسيل پوزيترونراديوداروي مورد استف
)PET (استفاده گسترده اين راديودارو مستلزم توليد . باشد مي

بندي و كنترل كيفيت آن براي امكان تزريق  روزمره، فرمول
 به FDG[18F] توليد راديوداروي  متداولروش. باشد وريدي مي

، 1-هگزا اكسا-24، 21، 16، 13، 7، 4ي كارگيري تركيب شيمياي
  )1(هگزاكوسان -]8،8،8[ -دي آزا بي سيكلو -10

به عنوان كاتاليزور انتقال فاز براي تسريع  )2(2،2،2كريپتوفيكس
كننده در   با گروه ترك18-واكنش جايگزيني يون فلوئوريد

 متان - تري فلوئورو-O-2-استيل-O- تترا -6، 4، 3 ،1تركيب 
  ].1[  مي باشد)3(مانوپيرانوز-β-D-سولفونيل

% 50مقداري از تركيب كه باعث نابودي ( LD50 يا دز كشنده
 2،2،2 كسـوفيـپتـتركيب كري) شود از حيوانات آزمايشگاهي مي

 مقدار مجاز .]3 و 2[ باشد مي mg/kg35ها معادل  در موش
هاي اروپا و   بر اساس دارونامهFDGكريپتوفيكس در محلول 

گرم در بالاترين حجم محلول   ميلي2/2ايالات متحده، 
[18F]FDGدر دارونامه ايالات متحده بالاترين حجم . باشد  مي

 در نظرگرفته شده و با توجه ml44 معادل با FDG[18F]محلول 
 5، 4[  تعيين شده استppm50به آن غلظت مجاز كريپتوفيكس، 

هاي زيادي براي بهبود   اين تركيب تلاشسمي بودنبه دليل ]. 6و 
مقدار اين تركيب در   در راستاي كاهشFDG[18F] روش توليد

 7[ گيري آن شده است هاي اندازه  همچنين روشمحصول نهايي،
  ].12تا 

ترين  عمومي) TLC( روش كروماتوگرافي روي لايه نازك
 در 2،2،2 روش پيشنهاد شده براي تعيين مقدار كريپتوفيكس

و  چالي. ]12 و 11، 10[ و ]6و 5 ،4[  استFDG[18F]محلول 
 و FDG[18F]  از محلولµl2گذاري  نمونه با 1989در سال  داهل

 TLC بر روي لايه 2،2،2 محلولهاي استاندارد كريپتوفيكس
سيليكاژلي و به دنبال آن انجام كروماتوگرافي در محلول متانول و 

 و در نهايت استفاده از  1 به 9با نسبت حجمي %) 30( آمونياك
موفق به  2،2،2بخار يد براي آشكارسازي كريپتوفيكس 

]. 10[ اند شده ppm25تا حساسيت ب گيري اين تركي دازهان
 از µl5گذاري   با نمونه1991اف و همكارانش در سال  الكس

محلولها و استفاده از اسپري محلول يدوپلاتينات براي 

، به جاي بخار يد، حساسيت 2،2،2 آشكارسازي كريپتوفيكس
ماك و ]. 11[  افزايش دادندppm5/2گيري را تا  اندازه
  از محلولµl2 گذاري  با نمونه1997كارانش در سال هم

[18F]FDGبر روي  2،2،2  و محلولهاي استاندارد كريپتوفيكس
TLC با حذف بود كه از پيش با محلول يدوپلاتينات اشباع شده 

گيري را  براي انجام اندازه، زمان لازم TLCمرحله شستشوي لايه 
  ].12[  دقيقه كاهش دادند5تا 

شده  هيبه بررسي عملي و مقايسه روشهاي ارا در اين پژوهش
در كنترل كيفي  2،2،2 گيري مقدار كريپتوفيكس براي اندازه

 توليد شده در بخش FDG[18F]روزمره راديوداروي 
 ، تحقيقات كشاورزيپژوهشكدهاي  هستهسيكلوترون و پزشكي 

  .پردازيم  سازمان انرژي اتمي ايران مي و صنعتيپزشكي
  

  ا مواد و روشه-2
  2،2،2كريپتوفيكس  تهيه استانداردهاي2-1

% 99ر از ـالاتـوص بـا خلـب 2،2،2 سـكـوفيـتـپـكري
)Product. No. 52910 (محلولهاي .  شركت فلوكا تهيه شدزا

در آب مقطر و  ppm1000 با غلظت 2،2،2 اصلي كريپتوفيكس
محلولهاي استاندارد . شدندتهيه %) 9/0 (سديوممحلول كلريد 

%) 9/0 (سديوم در آب مقطر و محلول كلريد 2,2,2 سكريپتوفيك
، 130، 110، 90، 70، 50، 30، 25، 20، 10، 5، 2، 1هاي  با غلظت

سازي محلولهاي   با رقيقppm250  و230، 220، 200، 180، 150
تهيه نيز %) 9/0( مواصلي در آب مقطر و محلول كلريد سدي

  .شدند
  
   2،2،2 كريپتوفيكس تهيه معرفهاي آشكارسازي2-2

TLCد، ـيـيـكـي، لاستـه پـر لايـا زيـي بـاژلـكـليـ سي
 خريداري Merckم از شركت وهگزاكلروپلاتينات و يديد پتاسي

 يد جامد در g5/1فضاي اشباع از بخار يد با قرار دادن . شدند
براي تهيه . ليتري ايجاد گرديد  ميلي1000يك ظرف در بسته 
 ml5وپلاتينات در  هگزاكلرmg230 ،محلول يدوپلاتينات

 g3 نرمال حل گرديد و به محلول بدست آمده 1اسيدكلريدريك 
م افزوده شد و در نهايت حجم كل آن با آب مقطر ويديد پتاسي

محلول نهايي بدست آمده تا قبل از .  رسانده شدml100به 
 اشباع شده از TLCهاي  برگ. استفاده در تاريكي نگهداري شد
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 TLCمتري از  سانتي5×5هاي  بردن تكهمعرف يدوپلاتينات با فرو
 در محلول يدوپلاتينات و خشك كردن با جريان s10به مدت 

ملايم هوا تهيه و تا قبل از استفاده در ظرفي با امكان جريان هوا 
  ].13و  12[ نگهداري شد

  
   با بخار يد2،2،2كريپتوفيكس اندازه گيري 2-3

   ايـه هـمونـ، ن)TLC) cm 12×12 هـورقك ـر روي يـب
 و محلولهاي 2،2،2 ميكروليتري از استانداردهاي كريپتوفيكس 2

FDG به موازات هم در فاصله ، cm1 از پايين TLCگذاري   لكه
 در ظرف حاوي TLCها با جريان هوا،   بعد از خشك شدن لكه. شد

 قرار داده شد 1 به 9ا نسبت حجمي ب%) 30( حلال متانول و آمونياك
 با TLCبعد از بالا رفتن حلال، .  بالا رودcm11تا حلال به اندازه 

 براي آشكارسازي TLCدر نهايت، . جريان هوا خشك گرديد
  ].10[  در ظرف بخار يد قرار داده شد2،2،2 كريپتوفيكس

  
   با يدوپلاتينات2،2،2كريپتوفيكس اندازه گيري 2-4

 با معرف يدوپلاتينات به دو 2،2،2 كريپتوفيكسگيري  اندازه
در روش اول از استانداردهاي .  گرفتروش انجام
 سديوم تهيه شده در آب مقطر و كلريد 2،2،2كريپتوفيكس

گذاري   لكهTLC، بر روي FDG همچنين از محلولهاي ،%)9/0(
در نهايت، . ند با جريان هوا خشك شد TLCهاي روي   لكه. شد

TLCمعرف رون به د2،2،2 براي آشكارسازي كريپتوفيكس 
در روش دوم از استانداردهاي . برده شديدوپلاتينات فرو 

ازي ـارسـآشكـراي  بFDGاي ـولهـمحلو  2،2،2 كسـوفيـپتـكري
 كه از قبل با TLC، مستقيماً بر روي برگ 2،2،2كريپتوفيكس

ها  مقدار نمونه. گذاري شد  لكهبودمعرف يدوپلاتينات اشباع شده 
  ].12[  بودµL2در هر دو روش 

  
شدت رنگ كريپتوفيكس با معرف  در FDG تركيب تداخل 2-5

  يدو پلاتينات
هاي   در شدت رنگ لكهFDGبراي بررسي تداخل تركيب 

كريپتوفيكس در روش آشكارسازي با يدوپلاتينات، دو برگ 
TLC) cm 12×6 (متري از  در فاصله يك سانتي. آماده گرديد

و  2،2،2كريپتوفيكس از استانداردهاي µL2ها TLCپايين 
ها با جريان هوا خشك  لكه. ندگذاري شد ه لكFDGهاي  محلول

 و اتيل استات با ل اتانولها در ظرف حاوي حلاTLCشدند و 

بعد از بالا رفتن حلال به  . قرار داده شدند5 به 1نسبت حجمي 
ها برادشته شدند و با جريان هوا خشك TLC متر، سانتي11اندازه 

ر ها دTLCبراي آشكارسازي كريپتوفيكس يكي از . گرديدند
ظرف اشباع از بخار يد گذاشته شد و ديگري در محلول 

  .برده شد يدوپلاتينات فرو
  

  ها و بحث  يافته-3
   آشكارسازي با بخار يد3-1

 در آشكارسازي TLC بر روي 2،2،2هاي كريپتوفيكس لكه
اي روشن نمايان  هاي تيره در زمينه قهوه با بخار يد به صورت لكه

 است و شدت ppm 25حساسيت آشكارسازي با بخار يد . شدند
 Rf. شود ميها با افزايش غلظت بيشتر  رنگ لكه
 با ٪30آمونياك : حلال متانول درFDG  و 2،2،2كريپتوفيكس

گيري در   اندازهمدت ست و  ا8/0 و 35/0، به ترتيب 1 به 9نسبت 
  .باشد  دقيقه مي35حدود 

  
   آشكار سازي با يدوپلاتينات3-2

 در آشكارسازي TLC بر روي 2،2،2هاي كريپتوفيكس لكه
گذاري بر روي   نمونه، در هر دو روشبا معرف يدوپلاتينات

TLC اشباع شده با معرف يدوپلاتينات و فروبردن در معرف 
هاي تيره در زمينه  گذاري به صورت لكه يدوپلاتينات بعد از نمونه
اي بين دو روش  تفاوت قابل ملاحظه. صورتي نمايان شدند

حساسيت آشكارسازي با معرف يدوپلاتينات . مشاهده نشد
ppm2شود ميها با افزايش غلظت بيشتر  شدت رنگ لكه.  است 

، اختلاف شدت رنگ ppm150هاي بالاتر از  اما در غلظت
 نمايان شده با 2،2،2هاي كريپتوفيكس  لكه1  شكل.متمايز نيست

  .معرف يدوپلاتينات را نشان مي دهد
  
 در شدت رنگ كريپتوفيكس ظاهر شده FDG تداخل حضور 3-3

  با معرف يدو پلاتينات
 هاي  قرار داده شده در ظرف بخار يد براي نمونهTLCروي  بر

FDG دو لكه نمايان شده كه يكي مربوط به كريپتوفيكس و ،
ي با لكه استانداردهاي كريپتوفيكس و ديگري مربوط به مواز

FDGاست  .Rfو 2،2،2 كريپتوفيكس FDG حلال اتانولدر  :
به ]. 10[ است 5/0، به ترتيب صفر و 5 به 1اتيل استات با نسبت 

، تداخليTLC از كريپتوفيكس بر روي FDGسبب جدا شدن 
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  . با آشكارساز يدوپلاتيناتTLCهاي كريپتوفيكس نمايان شده بر روي  لكه -1 شكل

  
همچنين به علت جابجا .  و كريپتوفيكس وجود نداردFDGبين 

يپتوفيكس تغيير هاي كر نشدن كريپتوفيكس شكل ظاهري لكه
 فروبرده شده در معرف يدوپلاتينات TLCبر روي . اند نكرده

، فقط يك لكه، موازي با لكه FDGهاي  براي نمونه
 با FDGنمايان شده  است و تركيب استانداردهاي كريپتوفيكس 

  .يدوپلاتينات لكه رنگي ايجاد نكرده است
 با روشهاي FDGهاي  نتايج بدست آمده براي نمونه

آشكارسازي با بخار يد، آشكارسازي مستقيم با معرف 

يدوپلاتينات و آشكارسازي با معرف يدوپلاتينات بعد از 
 درج 1 ولدر جداتيل استات :  با محلول اتانولTLCشستشوي 
  .شده است

مقايسه نتايج بدست آمده از روشهاي آشكارسازي با بخار يد 
و معرف يدوپلاتينات نشان داد كه روش دوم حساسيت بالاتر و 

. تري براي تعيين غلظت كريپتوفيكس دارد مدت زمان كوتاه
 تداخلي در شدت رنگ لكه نمايان شده FDGهمچنين حضور 

  .ينات ندارددر آشكارسازي با معرف يدوپلات
  

مستقيم و بطور (  با روشهاي آشكارسازي با بخار يد و معرف يدوپلاتيناتFDGگيري شده در چند سري محلول   اندازه2،2،2كريپتوفيكسهاي   غلظت-1 جدول
  ).اتيل استات: بعد از كروماتوگرافي با محلول اتانول

شماره 
  نمونه

  گيري شده غلظت اندازه
  ppm -با بخار يد

  گيري شده ازهغلظت اند
  ppm -با معرف يدوپلاتينات

  بعد از(گيري شده با معرف يدوپلاتينات غلظت اندازه
  ppm -)اتيل استات:  با محلول اتانولكروماتوگرافي

1  30 <  2 <  2 <  
2  30 <  15~  15~  
3  30 <  2 <  2 <  
4  30 < 10~ 10~ 

5  40~ 40~ 40~ 

6  30 < 5~ 5~ 

7  30 < 25~ 25~ 

8  30 < 25~ 25~ 

9  30 < 20~ 20~ 

10  40~ 40~ 40~ 
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  گيري  نتيجه-4
 براي تعيين توان را ميهر دو روش ارائه شده در متون علمي 

 و پذيرش يا عدم FDG در محلول 2,2,2وفيكسغلظت كريپت
روش . بردپذيرش كيفيت راديودارو براي تزريق وريدي بكار 

آشكارسازي با يدوپلاتينات در مدت كمتري نسبت به روش 
   FDGگيرد و براي راديوداروي آشكارسازي با بخار يد انجام مي

  .باشد  دقيقه دارد مناسبتر مي7/109عمري برابر با  كه نيمه

  :ها پي نوشت
 4,7,13,16,21,24-Hexaoxa-1,10-diazobicyclo--1  
 (8,8,8)hexacosane     
 Kryptofix 2. 2. 2-2  
1,3,4,6-tetra-O-acetyl-2-O-trifluoromethanesulfonyl--3  
beta-D-mannopyranose       
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