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https://www.youtube.com/watch?v=XyC5ZMsAhjw

1. TECNICAS DE MARCAJE CELU

La utilizacion de componentes sanguineos marca

Il

Método no invasivo que aprovecha los patron
biodistribucion especificos de cada poblacion celular,
llevar a cabo:

 Estudios cinéticos
* Diagnostico por laimagen

Las células se marcan generalmente in vitro, utilizando para el

poblaciones celulares del paciente aisladas a partir de una m
de sangre.



1. TECNICAS DE MARCAJE CELU

Requisitos para el marcaje celular de un radiofarma

e Radionuclido adecuado (T,,, E, etc.).

e Escasa manipulacion de células.
e Elevada especificidad para las células de interés.
e Alta eficiencia de marcaje.

e Alta estabilidad de marcaje.

e No alterar funcionalidad ni viabilidad celular.

e No metabolizable en caso de abandonar la célula.




1. TECNICAS DE MARCAJE CELU

» El radiofarmaco debe permanecer unido a las ¢
durante el tiempo necesario para completar el estudio

» La incorporacion del radiofarmaco y el procedimiento
marcaje no deben alterar las propiedades de las células

» Control de calidad sobre los componentes sanguineo
marcados incluye:

> Eficiencia de marcaje
» Comprobacion de la viabilidad celular

> Trafico de células in vivo




1. TECNICAS DE MARCAJE CELU

Eficiencia de marcaj

!

actividad ligada a las células
actividad total empleada para el marcaje

Condiciones de trabajo a




1. TECNICAS DE MARCAJE CELU

TIPOS DE MARCAJE

J v

e Marcaje celular in vivo. Menos frecuente. No se manip

e Marcaje celular in vitro. A partir de un concentrado celu

e Mayor esterilidad,
e Funcionalidad,

e Viabilidad

e Pureza.

El concentrado celular se obtiene mediante cent
sedimentacion.



https://www.youtube.com/watch?v=LQFQjsDsf4A

COMPONENTES DE LA SANGRE

Globulos blanco




MARCAJE DE HEMATIES

Los radionuclidos mas ampliamente utilizados para e
glébulos rojos (hematies 6 eritrocitos) son el *Cr e
cromato sddico y el °>™Tc en forma de pertecnetato

APLICACIONES:

* Medida del volumen sanguineo (volemia) = estados ané
* Calculo de la supervivencia de hematies e 1dentificaci
lugares de destruccion
Estudio de compatibilidad sanguinea de donantes —> ;transfi
Imagen de pool sanguineo

Imagen esplénica con hematies desnaturalizados (bazo)

Deteccion de sangrado intestinal

Gammagrafia de angioma hepatico



MARCAJE DE HEMATIES

Para realizar estos marcajes debera utilizarse °™Tc:

v Si se desea realizar repetidas mediciones para el
seguimiento en cortos espacios de tiempo, debido a
menor T, ,.

v’ También si se quiere obtener imagenes gammagrafica
debido a su adecuada energia de emision y.

Para realizar estos marcajes debera utilizarse >1Cr:
v’ En el resto de los casos.

v' Estudios eritrocinéticos (cinética de hematies).

10




MARCAJE DE HEMATIES
MARCAJE DE HEMATIES CON CROM

Tiene lugar cuando el radionuclido en forma hexavalente
cromato) se mezcla con sangre anticoagulada a te
ambiente y a un pH entre 6,7 y 6,9 (neutro)
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https://es.wikipedia.org/wiki/Arg%C3%B3n
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MARCAJE DE HEMATIES
MARCAJE DE HEMATIES CON CROM(

El °1Cr se difunde a través de la membrana al interior de la ¢ donde

es reducido al estado trivalente y queda ligado firmemente
beta de la hemoglobina intracelular.

Hemoglobina

Cadena alfa 2

* La maxima concentracion que debe
utilizarse es de 2 pg de Cr/ml.

 Actividad especifica de 37
MBq/ml.

¢ Eficiencia de marcaje del 90 %.
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https://www.youtube.com/watch?v=U5-reuInVWc

MARCAJE DE HEMATIES
MARCAJE DE HEMATIES CON %mT¢

« Debemos usar un agente reductor (idn Sn**) para mejora
de marcaje.

* El tecnecio reducido a un estado inferior de oxidaci
firmemente a la cadena 3 de la hemoglobina.

[Kr]4d°5s2 mmm)  [Kr]4d™4s25p mm) [Krl4d
Tc Sn2+

Video



https://www.youtube.com/watch?v=JZ6Vfm_nNcM

MARCAJE DE PLAQUETAS CON '

* Permite:

v’ determinar su supervivencia en la sangre periférica,

v’ los lugares de destruccidn y secuestro

v’ visualizar su intervencion en fenédmenos trombaét
rechazo

« El trazador de eleccion es el '''In en forma de quelato.

El mecanismo de accion:

La !lIn-oxina es un agente quelante que atraviesa la
celular por lipofilia (difusion pasiva).
En el interior de la célula se une a componentes
itoplasmaticos y el quelante se difunde al exterior.
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MARCAJE DE LEUCOCITOS CON *°mTc

Es la utilizacion de leucocitos (glébulos blancos) marca
visualizacion de focos inflamatorios

El mecanismo de accion:

La HMPAO es un complejo lipofilico que atraviesa la membr
glébulos blancos.

El mecanismo de incorporacion del complejo a las células, es si
descrito para la *!In-oxina. Sin embargo, una vez en el interior
células, es la transformacion a complejo secundario la que i
salida hacia el exterior de las mismas.




r/'_
Aplicaciones del marcaje de plaquetas con "Mn

) Estudios de supervivencia y biodistribucién plaguetaria.
)} Plaguetocinética.

} Medidas de vida plaquetaria.

} Cuantificacion de la reserva esplénica.

} Identificacion de los lugares de destruccion.

} Observar depdsitos de plaguetas en:
» Trombosis venosas profundas.

¥ Arteriopatias.

v Rechazo de transplante renal.




-

Aplicaciones del marcaje de leucocitos
con #mTc-HMPAO:

} Localizacion de infecciones de origen desconocido.

} Diagnostico de enfermedad inflamatoria intestinal.

} Abcesos intrabdominales.

} Infeccidn osteparticular.
} Infeccion de injertos vasculares.

Fiebre de origen desconocido.




2. LA DISPENSACION DEL RADIOF
Articulo 2 del capitulo | del Real Decreto 1345/2007, de

Se establece el procedimiento de autorizacion, registro y
de dispensacion de los medicamentos de uso humano fa
industrialmente.

* La preparacion extemporanea de radiofarmacos y su disp
solo podran realizarse bajo prescripcion médica.

* Se debe establecer un sistema eficaz y seguro de sumi
dispensacion de radiofarmacos.

* La liberacion del producto final y su dispensacion solo se

realizar si el producto se ha preparado de acuerdo con las n

de correcta preparacion extemporanea de radiofarmac

Cada dosis deberd incluir los siguientes datos:

radiofarmaco, fecha, dosis (actividad y hora de

simbolo de radiactiva y nombre del responsable de




3. CONTROL DE CALIDAD

Garantizar una adecuada eficacia, pureza y segurid
preparacion de los radiofarmacos

Se debe realizar antes de la administracion del radi
paciente un control de calidad:

v’ tanto del eluido obtenido del generador

v’ radiofadrmaco final.




CONTROL DE CALIDAD DEL GEN

Se realizara un control de calidad del eluido, considerando:

Controles fisicoquimicos

eAspecto del eluido: incoloro, no turbio sin particulas en suspension.
oEl pH: Debe estar comprendido entre 4,5y 7,5.

eTonicidad: Isotdnico, radiofarmaco en forma de inyectable.
esAusencia de aluminio: Proveniente de la columna de intercambio
alumina del generador.

Controles radiactivos

ePureza radionuclida: Contaminacion de Mo por desprendimiento.
ePureza radioquimica: Todas las formas radiactivas que no sean pertec

PMTcO,Na. Se realiza mediante técnicas cromatograficas.
Pureza radiofarmacéutica. Estabilidad y apirogenicidad del eluid



CONTROL DE CALIDAD DEL RADIO

El objetivo es asegurar:

e identidad

* pureza

e seguridad biologica

e eficacia del radiofarmaco

Es de gran importancia, al ser los radiofarmacos de preparac
extemporanea, para asegurar las caracteristicas del produ
final, no cubiertas por el control de calidad del fabricante.

El tipo de control que ha de llevarse a cabo dependera del
radiofarmaco analizado, asi como de la via de administraci




CONTROL DE CALIDAD DEL RADIO

Controles fisicoquimicos

eControl organoléptico: Ausencia de particulas extranas
eControl del tamaiio y del nimero de particulas.
eControl del pH: Es un factor importante para la estabilidad y la inte
radiofarmaco. Debe estar comprendido entre 4,5y 7,5.

eTonicidad: El radiofarmaco debe ser isotonico. Por eso se emple
fisiolégico (CINa 0,9%).

Controles radiactivos

e Concentracion radiactiva: Es la determinacion de la actividad presente e
preparacion por unidad de volumen. Se determina mediante el activi
Pureza radionuclido: Es |a fraccion de |a radiactividad total present
radiofarmaco que se debe al radionuclido deseado.

Pureza radioquimica: Es la determinacion de la proporcion
total que esta presente en la forma quimica especifica. Es el p
la preparacion del radiofarmaco.




CONTROL DE CALIDAD DEL RADIO

;Como realizamos estos controles?

Las técnicas mas empleadas para su determinacion
técnicas cromatograficas

cQué son?

La cromatografia es un conjunto de técnicas de separaci

diversos componentes que se encuentran en una mezcla, e
de su afinidad por dos fases:

o Fase estacionaria (FE): solido o liquido reten

sobre un soporte inerte en forma de columna o
o Fase movil (FM): eluyente

v' La muestra se disuelve en la FM, la cual se hace pasar a
soporte donde esta la FE.

Las diferentes sustancias de la muestra se separan
bandas, pudiendo estas ser analizadas
cuantitativamente.




CONTROL DE CALIDAD DEL RADIO

Controles biolégicos

eAusencia de apirdgenos y garantia de esterilidad

eNo siempre se puede realizar antes de la administracion del radi
debido al corto periodo de validez del radiofarmaco.

oEs importante una adecuada prevencion, realizando el trabajo en con
higiénicas, realizando toda |la preparacion extemporanea del radiofarm
cabinas de seguridad bioldgica blindadas .
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