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 چکیده
به عنوان یک عامل تشخیصی  Tcm99ید یدارسازي آن با رادیونوکلو نشان MAXهدف از پژوهش حاضر، سنتز، ترکیب متوکسی آمیدو زانتات 

ي کلرواستامید باشد. لیگاند فوق از واکنش بین دو ماده) میSPECTاي تک فوتونی (نوین جهت تصویربرداري توموگرافی رایانه
)Chloroacetamide مشتقات زانتات () وXanthateدارسازي لیگاند یند نشاناهاي مولی معین سنتز شد. سپس فر) با نسبتMAX  از طریق

و به روش مستقیم انجام گرفت. به این ترتیب که قلع کلرید به عنوان عامل کاهنده مورد استفاده  )Tcm99Mo/99از ژنراتور ( Tcm99 دوشیدن
سازي شرایط جهت بهینه pHکننده و قبیل عوامل افزودنی از جمله اسید آسکوربیک، تغییر غلظت عامل شلاتقرار گرفت و اثر پارامترهایی از 

) و رزونانس FTIRاي مادون قرمز (هینجسفي طیارسازي مورد ارزیابی قرار گرفت. شناسایی و تشخیص محصولات شیمیایی به وسیلهدننشا
 MAX-Tcm99برآورد شد. رادیوداروي نوین  93%دارسازي کمپلکس در دماي آزمایشگاه ان) انجام گرفت. میزان نشNMRمغناطیسی هسته (
بالینی تواند به عنوان یک عامل تشخیصی نوید بخش در مطالعات کلینیکی و پیشمی 90%یدي و رادیوشیمیایی بالاتر از یبا خلوص رادیونوکل

 .پرداخته خواهد شدمورد استفاده قرار گیرد که در مطالعات آینده به آن 
 

 
 

 m99-، تکنسیمSPECT)، تصویربرداري MAXآمیدوزانتات (دارسازي، لیگاند، متوکسینشان :هااژهکلیدو
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Abstract  
In the present study, the aim is to synthesize and introduce the combination of methoxy amido xanthate 
MAX and then label it with 99mTc radionuclide as a novel diagnostic agent for single-photon computed 
tomography (SPECT) imaging. A chelator-designed ligand was synthesized from a blend of 
chloroacetamide and xanthate in certain proportions. After that MAX ligand labeling process was 
performed by directly milking 99mTc from the generator (99Mo / 99mTc). Thus, tin chloride was employed 
as a reducing agent, and the effect of parameters such as additives like ascorbic acid, changing the 
concentration of the cheating agent, and pH were evaluated to optimize the labeling conditions. The 
product was then identified by infrared spectroscopy (FTIR) and magnetic resonance imaging (NMR). 
Labeling of the complex at laboratory temperature was determined to be 93%. The new 99mTc-MAX 
radiopharmaceutical with a radionuclide and radiochemical purity of over 90% can be used as an 
encouraging diagnostic agent in clinics and preclinical studies, which will be addressed in future studies. 
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 مقدمه. 1
هاي تشخیصی و درمانی ارزشمند در طب، پزشکی از روشیکی 
هاي تشخیصی و درمانی که بر بودن روشحیاتی اي است.هسته

هاي مربوط به آن است، موجب اي و رادیوداروپایه پزشکی هسته
منابع و رو در علم پزشکی هاي پیششده که تمام کشور

هاي ارزشمند را در داخل کشور تجهیزات لازم در تولید این دارو
خود ایجاد کنند، چراکه کمبود یا دسترسی نداشتن به این 

ها به صورت روزانه زندگی هزاران انسان را با خطر مواجه دارو
 .]1[ کندمی

هاي مشخص اص در مکانهایی ختوانایی ردیابی مولکول
 MI(1( ، تصویربرداري مولکولیموجودات زندهآناتومیک در 

. باشداي از آن میاي شاخهشود که پزشکی هستهنامیده می
تواند در شناخت مسیرهاي متابولیک، تصویربرداي مولکولی می

ود ها و مطالعه حیوانات کوچک به کار گرفته شساختار بافت
]2[. 

ادیوداروها محصولات رادیواکتیوي هستند که در پزشکی ر
  روند. رادیوداروهاها به کار میبراي تشخیص و درمان بیماري

سال  30ها هستند که بالغ بر اي از رادیوایزوتوپزیرمجموعه
 .]3[ است در حوزه پزشکی و دارو کاربرد دارند

ي رادیوداروها به منظور شناسایی زود هنگام کاربرد گسترده
هاي تغییرات پاتولوژیک، فیزیولوژیک و بررسی آناتومیکی بافت

ي باشد. در این بین توسعهز اهمیت میین حاگوناگون بد
رادیوداروهاي مبتنی بر رادیوفلزات در حال حاضر سهم بسزایی 

هاي عفونی، هایی از قبیل بیماريرا در تشخیص و درمان بیماري
 .]4، 3[ کندسرطانی، عصبی و قلبی عروقی ایفا می

فلزات عمدتاً از چهار بخش دار مبتنی بر رادیوترکیبات نشان
دهنده، که شامل مولکول زیستی (حامل)، اتصال اندتشکیل شده
باشند. مولکول حامل نوعی کننده و رادیو فلز میعامل شلات

باشد به طوري که . می . . بیومولکول مانند پپتید، آنتی بادي و
هاي سطح سلولی (به ویژه ایجاد پیوند با گیرنده میل شدیدي به

هاي توموري) دارند، علاوه بر این به شکل ویژه به عنوان سلول
 حامل رادیو اکتیو و تحویل آن به بخش و اندام خاص عمل 

 . ]4[ کنندمی
بسته به نیاز بالینی (تشخیص یا درمان بیماري) 

کننده گاما و پوزیترون، به منظور اهداف یدهاي گسیلیرادیونوکل
چنین از گیرند. همتصویربرداري مورد استفاده قرار می

یدهاي الکترون و آلفا گسیل جهت کاربردهاي درمانی یرادیونوکل
ید یبه عنوان یک رادیونوکل Tcm99شود. امروزه استفاده می

صی و تصویربرداري مورد انتخابی در بسیاري از کاربردهاي تشخی

                                                           
1. Molecular Imaging 

با در  Tcm99]. رادیوداروهاي مبتنی بر 2[ گیرداستفاده  قرار می
ساعت،  6عمر آلی از قبیل نیمههاي ایدهنظرگرفتن ویژگی

، خلوص رادیوشیمیایی بالا، keV 140هایی با انرژي فوتون
)، قابلیت دسترسی در min 10-30دارسازي (حداقل زمان نشان

و اثرات ) Tcm99Mo/99(محل و تولید آسان از طریق ژنراتور 
بیولوژیکی قابل توجه (حداکثر جذب در اندام هدف، 

اي از موارد پزشکی هسته 80%فارماکوکینتیک مطلوب) بیش از 
 .]5، 4[  اندتشخیصی را به خود اختصاص داده

که در پزشکی  Tcm99دار با بسیاري از ترکیبات نشان
کننده گیرند توسط عوامل شلاتهاي مورد استفاده قرار میهسته

کننده نوعی ترکیب شیمیایی است شوند. عامل شلاتتهیه می
هاي آزاد جهت به اشتراك هایی با جفت الکترونکه داراي اتم

باشد. در موارد گذاشتن با رادیوفلز و تشکیل کمپلکس فلزي می
هاي نیتروژن، اکسیژن و متعددي مشاهده شده است که اتم

ي جفت الکترون آزاد در هاي دهندهگوگرد به عنوان اتم
 . ]6[ کنندشلاتورها عمل می

توسعه یافته و مورد امروزه با وجود شلاتورهاي متعدد 
ي اي، همواره تلاش براي توسعه و تهیهاستفاده در پزشکی هسته

تر و آسان دارسازيترکیبات نوین با پایداري بهتر، نشان
سنتز «جایی که تر ادامه دارد. از آنفارماکوکینتیک مناسب

براي انجام یک یا چند واکنش به منظور تولید یک » 2شیمیایی
توان با انتخاب ترکیباتی شود، میاستفاده میورده ایا چند فر

شود. انواع مختلفی دهنده شروع شناخته شده به عنوان واکنش
توان روي این ترکیبات انجام داد هاي شیمیایی را میاز واکنش

ورده خاص را تهیه یا به اصطلاح سنتز کرد. اتا بتوان یک فر
به تولید و هاي مذکور سنتز آلی که منجر اي از روشنمونه

چنین سنتز معدنی که در شود و همساختار ترکیبات آلی می
. در ]7[ شودمعدنی استفاده می أسازي ترکیباتی با منشآماده

به عنوان یک عامل  MAXاین پژوهش سنتز ترکیب آلی 
ن کننده جدید براي اولین بار در کشور طراحی و سنتز آشلاته

 محقق شد.
 دارسازي آن سپس خصوصیات پایداري و میزان نشان

 ید تکنسیم مورد بررسی قرار گرفت. یوسیله رادیونوکلهب
 مندي به سنتز ترکیبات داروییدر گذشته، با توجه به علاقه

دار جهت اهداف شناسایی ترکیبات نشانتهیه و  ]9، 8[
 چنین کاربرد این مواد به عنوان حاملتشخیصی و درمانی و هم

هاي تحویل داروي هدفمند مورد مطالعه و بررسی در سیستم
 .]12-10[ قرار گرفته است

                                                           
2. Chemical Synthesis 

https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%88%D8%AC%D9%88%D8%AF%D8%A7%D8%AA_%D8%B2%D9%86%D8%AF%D9%87
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دار نوین تشخیصی ه اهمیت توسعه ترکیبات نشانبا توجه ب
چنین از یکسو و هم SPECTجهت تصویربرداري به روش 

جهت توسعه چنین ترکیباتی، در این  m99-جایگاه تکنسیم
دار جهت کاربردهاي ي ترکیبات نشانپژوهش در راستاي توسعه

سنتز و سپس  MAX تشخیصی، لیگاند طراحی شده نوین
چنین اثر پارامترهاي مختلف بر هم Tcm99با دارسازي آن نشان

سازي  دارسازي مورد بررسی قرار گرفته و بهینهروي میزان نشان
به  MAX-Tcm99دار نوین شد. ضمن این که ترکیب نشان

 دار تشخیصی نوید بخش معرفی عنوان یک ترکیب نشان
 گردد. می

 
 . روش کار2
 مواد و تجهیزات 2.1

مورد استفاده در این مطالعه شامل کلیه مواد شیمیایی 
)، پتاسیم Ethanol)، اتانول (Chloroacetamide( کلرواستامید

  ،)Potassium hydroxideهیدروکسید (
2(Carbondisulfide)CS  از شرکتMerck  آلمان خریداري و

سازي مورد استفاده قرار گرفتند. جهت یند خالصابدون هیچ فر
 سنجی مادون قرمز شناسایی مواد سنتز شده طیف

)IR Spectrometer-FT 22 VECTORسنجی ) و طیف
) NMR, Bruker-DRX-300 MHz( رزونانس مغناطیسی هسته

به شکل پرتکنتات و از طریق دوشیدن  Tcm99استفاده شد. 
شرکت پارس ایزوتوپ توسط نرمال  )Tcm99Mo/99( ژنراتور

) TLCسالین تهیه شد. از تکنیک کروماتوگرافی لایه نازك (
شرکت  ITLC-SGجهت تعیین خلوص رادیو شیمیایی و کاغذ 

واتمن به عنوان فاز ساکن و دستگاه خوانش کاغذ کروماتوگرافی 
)Elysia- raytest Mini GITA جهت بررسی میزان ( 

 دارسازي استفاده شد. نشان
 
 )Xanthateسنتز زانتات ( 2.2

داخل بالن ریخته و  KOHگرم  100جهت تهیه ترکیب زانتات، 
گراد قطره درجه سانتی 65میلی لیتر متانول در دماي  300

یند انحلال، دماي اقطره به آن افزوده شد. پس از تکمیل فر
  100گراد تنظیم و سپس درجه سانتی 30واکنش روي 

ه این ترتیب نمک پتاسیم . ببه آن افزوده شد 2CSلیتر از میلی
تشکیل شد  94%زرد رنگ با بازده ) به شکل کریستال 1زانتات (

گیري از ماده اتر و اتانول داغ کریستالاتیلکه با استفاده از دي
پذیرد و به مدت زمان یک شبانه روز دست آمده انجام میبه

هاي زرد رنگ با نقطه خشک گردید. کریستال UVتحت لامپ 
 .تشکیل شدند C 226-224°ذوب بین 

قرمز مربوط به محصول فوق به نتایج حاصل از طیف مادون 
 ي صورت زیر تفسیر گردید. قله مشاهده شده در ناحیه

1-cm 2900-2990 هاي کششی پیوند مربوط به ارتعاشH-C 
مربوط به  cm 1087-1چنین، قله قوي ظاهر شده در است. هم

هاي جذبی قابل مشاهده است. قله C=Sارتعاش کششی پیوند 
به ترتیب مربوط به  cm 550-1و  cm 1052-1 در نواحی

 باشند.می O-Cارتعاش کششی نامتقارن و متقارن 
 

  MAXسنتز  2.3
از واکنش بین دو ماده  MAXلیگاند نوین طراحی شده 

 کلرواستامید و زانتات در حلال آب تهیه شد. لیگاند شامل 
هاي دهنده هاي اکسیژن، گوگرد و نیتروژن به عنوان اتماتم

ه یارا 1باشد. نماي شماتیک آن در شکل میجفت الکترون آزاد 
 شده است.
سی آب سی 40) در 2گرم از ماده کلرواستامید ( 3/2میزان 

سی آب حل سی 40) نیز در 1گرم از ماده زانتات ( 6/3چنین هم
زدن و به صورت قطره قطره به شد. سپس دو ماده در حال هم

آمد. از دیگر اضافه شدند و محلول به رنگ زرد شفاف دریک
اولتراسونیک به عنوان منبع گرمایی استفاده گردید. پس از 

دقیقه از شروع واکنش، محلول کدر شده و  15گذشت حدود 
رسوبات شیري رنگی در آن ایجاد شد. به منظور بررسی خلوص 

دست آمده از تکنیک کروماتوگرافی رادیوشیمیایی محصول به
 کن استفاده شد. لایه نازك و کاغذ واتمن به عنوان فاز سا

(پترولیوم اتر: اتیل استات) به  EA:PE چنین مخلوط حلالیهم
. ]5[ به عنوان فاز متحرك مورد استفاده قرار گرفت 4:1نسبت 

 مرحله و هریک به فاصله  6طی  TLCنتایج حاصل از تست 
علاوه بر  دیگر حاکی از وجود مواد اولیهنیم ساعت از یک

محصول در ویال واکنش می باشد. در حالی که سه ساعت پس 
ي حاصل از مواد اولیه از بین از شروع واکنش، به تدریج لکه

رفت و واکنش کامل شد. به منظور استخراج محصول به دست 
آمده محتویات حاوي ویال شامل رسوبات سفید و شیري رنگ 

کلرومتان با حلال ديبه قیف دکانتور منتقل و با استفاده از 
هاي وشو داده شدند. فازلیتر شستمیلی 20 و 20 ،30میزان 

آبی و آلی جدا شد و سپس فاز آلی چندین مرتبه با آب 
استخراج گردید و به آن نمک سولفات سدیم افزوده گشت تا 

گیري از آن انجام شود. پس از صاف شدن محلول حاصله، آب
رسوبات بلوري سفید رنگ با  زدایی شد وحلال توسط پمپ خلأ
 تشکیل شدند. C 118-120˚نقطه ذوب بین 
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O S-Na+

S

Cl
NH2

O r.t O S
NH2

S

O1                        2                                                    4 
 

 .)4شماتیک سنتز و ساختار ترکیب متوکسی آمیدو زانتات ( .1 شکل
 

  Tcm99دارسازي با نشان 2.4
 لیترمیلی 1در  MAXگرم از لیگاند میلی 1-4در این پروژه میزان 

میکرولیتر از محلول قلع  50آب حل شد. سپس به آن مقدار 
مولار)  1/0میلی لیتر اسید کلریدریک  10میلی گرم،  10کلرید (

به صورت قطره قطره و به منظور بررسی اثر افزودنی اسید 
آسکوربیک به عنوان یک عامل شناخته شده کاهنده یا الکترون 

ه ویال واکنش اضافه شد. به طوري که یکی از ب ]13[ دهنده
  18میکرو لیتر از محلول اسیدآسکوربیک ( 10ها شامل آن

میلی لیتر آب) و دیگري بدون افزودن محلول  10میلی گرم، 
میلی لیتر بافر فسفات به  2/1مذکور مورد ارزیابی قرارگرفتند. از 

استفاده شد.  8تا  5ي محلول در محدوده pHمنظور تنظیم 
در یک ستوم آلومینیم  99-از واپاشی مولیبدن m99-تکنسیم

تکنسیم به شکل شیمیایی پرتکنتات -اکسید در ژنراتور مولیبدن
سدیم به صورت مستقیم از ژنراتور دوشیده شد و در دماي اتاق 

در  .سازي انجام شدبا استفاده از محلول سالین نرمال رقیق
 دوشیده شده از ژنراتور 4TcOm99-میلی کوري از  22نهایت 

)Tcm99Mo/99(  به ویال واکنش افزوده شد. آنکوباسیون مخلوط
دقیقه در دماي آزمایشگاه صورت گرفت.  20 حاصل به مدت

میکرومتر عبور داده شد. اتصال  22/0سپس محلول از یک فیلتر 
دارسازي به تکنسیم به لیگاند مورد نظر و یا همان بازده نشان

اتوگرافی لایه نازك تعیین گردید. بدین ترتیب که روش کروم
گذاري و مقدار مشخصی از محصول واکنش براي روي کاغذ لکه

در فاز متحرك قرار گرفت. از سه حلال نرمال سالین، مخلوط 
به عنوان فاز متحرك  15% استون: متانول و اسید فسفریک

 استفاده شد.
 
 یديیتعیین خلوص رادیوشیمیایی و رادیونوکل 2.5

به منظور بررسی و تعیین خلوص رادیوشیمیایی پرتکنتات آزاد 
) قبل از 80:20) به نسبت (N HCl2از مخلوط حلالی (استون/ 

روي کاغذ  بر افزوده شود، مسقیماً MAXاین که به کیت سرد 
 گذاري شد.لکه µL5سیلیکاژل به میزان 

 دارچنین خلوص رادیوشیمیایی ترکیب نشانهم
MAX-Tcm99 گذاري روي هر کاغذ پس از لکهSG-ITLC 

میکرولیتر از مخلوط  5سانتی متر) به عنوان فاز ساکن با  12(

دارسازي، کاغذ کروماتوگرافی خشک شد. سپس  واکنش نشان
ها به طور جداگانه در مخازن کروماتوگرافی قرار هر یک از آن

رل داده شدند. فاز متحرك مورد استفاده جهت انجام آنالیز کنت
کیفی از طریق طراحی آزمایش و با توجه به خصوصیات 
شیمیایی کیت مذکور از دو سیستم حلال متفاوت شامل: نرمال 

) بود. با توجه به 50:50، استون: متانول (9/0%سالین 
چنین وجود قطبیت در ساختار یدي و همیخصوصیات کلو

به عنوان فاز متحرك مورد  4PO3H 15% سیستم حلال سوم
 استفاده قرار گرفت. 

از طریق قرار دادن  Tcm99یدي یبررسی خلوص رادیونوکل
در دستگاه گاما اسپکتروسکوپی انجام  Tcm99یک میکروکوري از 

 گرفت. 
 

 . نتایج 3
  MAXشناسایی لیگاند  3.1
 )FTIRسنجی مادون قرمز (طیف 3.1.1

شده ارایه  2کننده در شکل طیف مادون قرمز لیگاند شلات
 cm 2800-2900-1ي است. پیک مشاهده شده در ناحیه

چنین، پیک است. هم C-Hهاي کششی پیوند مربوط به ارتعاش
مربوط به ارتعاش کششی پیوند  cm 1650-1قوي ظاهر شده در 

C=O هاي جذبی قابل مشاهده در گروه آمیدي است. پیک
به ترتیب مربوط به ارتعاش  cm 750-1و  cm 1100-1 نواحی

 باشند. پیک مربوط به می 2CSکششی نامتقارن و متقارن 
 cm 3350-1) نیز در ناحیه 2NHهاي عاملی آمین آزاد (گروه

 ظاهر شده است. افزون بر این پیک مربوط به ارتعاش پیوند 
N-C 1 در-cm 1250 هاي گزارش ظاهر شده است. وجود پیک

 . ]14[ بوده است MAXلاتور شده نشانگر سنتز ش
 

 
 

 .MAXطیف مادون قرمز شلاتور . 2 کلش
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 )NMRسنجی رزونانس مغناطیسی هسته (طیف 3.1.2
 مربوط به کمپلکس  CNMR13و  HNMR1طیف 
طور ه شده است. همانیارا 3استامیدوزانتات در شکل متوکسی

 ي گردد پیک موجود در ناحیهکه در طیف مشاهده می
ppm 44/1  3مربوط به گروهCH  2متصل بهCH باشد. پیک می

متصل به گوگرد  2CHمربوط به  ppm 85/3مشاهده شده در 
هایی قابل پیک ppm 27/6و  ppm 77/5است. در نواحی 

باشد. می 2NHهاي گروه مشاهده است که مربوط به هیدروژن
 2CHمربوط به  ppm 66/4افزون بر این  پیک مشاهده شده در 

 پیک مربوط به حلال ppm 26/7است، در  3CHمتصل به 
3CDCl هاي موجود در طیف رزونانس ظاهر شده است. پیک

یید أرا ت MAXکننده نتز مولکول شلاتاي سمغناطیسی هسته
 کند. می

استامیدوزانتات مربوط به کمپلکس متوکسی CNMR13طیف 
 باشد:به شرح ذیل می

ppm 68/38 گوگرد،م مربوط به گروه متیلن متصل به ات 
ppm 10/71 ،مربوط به متیل متصل به اتم اکسیژن  
ppm 84/169  ،مربوط به گروه کربونیلppm 76/212  مربوط

 باشد.گروه تیوکربونیل می  به
 

 و کنترل کیفی Tcm99با  MAXدارسازي لیگاند نشان 3.2
دارسازي لیگاند یند نشاناثیرگذار بر فرتأشرایط و پارامترهاي 

MAX  به روش مستقیم باTcm99 ورد حداکثر ابه منظور بر
 باشد:خلوص رادیوشیمیایی به شرح زیر می

 

 

 
 

 
 .MAXشلاتور  CNMR13و  HNMR1طیف  .3 شکل
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 ثیر میزان غلظت شلاتور أت 3.2.1
اثر غلظت لیگاند مورد استفاده در خلوص رادیوشیمیایی محصول 

 ه شده است. در یارا 4دارسازي) در شکل (راندمان نشان
دارسازي بالاتر است. این ، میزان نشانMAXهاي پایین غلظت

 کننده از افزایش میزان غلظت عامل شلاتدر حالی است که با 
دارسازي قابل میلی گرم، کاهش میزان نشان 20میلی گرم به  1

ي این واقعیت رخ داده مشاهده است که ممکن است در نتیجه
 مهاي تکنسیبراي گرفتن کل یون MAXمیلی گرم  1باشد که 

ي دارسازموجود در ویال واکنش کافی بوده در نتیجه بازده نشان
 .  ]15[ رسیده است 93به حداکثر مقدار خود یعنی %

                   
  pHثیر میزان أت 3.2.2

واکنش بر میزان خلوص رادیوشیمیایی  pHبیانگر اثر  5شکل 
AcX-Tcm99  با تغییر مقادیرpH و تنظیم  8-5ي در محدوده

 باشد. حداکثر میزان فسفات میي بافر آن به وسیله
حاصل شد. با  93%به میزان  6تا  5بین  pHدارسازي در نشان

دارسازي به ، خلوص رادیوشیمیایی و راندمان نشان pHافزایش 
طور قابل توجهی کاهش یافت و این بدین علت است که در 

و محدوده قلیایی کمپلکس به صورت  OHهاي بالاتر غلظت
 5Tcm99+چنین منجر به اکسیداسیون ه و همی هیدرولیز شدیجز

 . این در حالی است که در محدوده]16[ گرددبه پرتکنتات می
pHدارسازي ناچیز بود. این بدان بازده نشان 5تر از هاي کم

 MAX-Tcm99گیري از معنی است که هیچ مقدار قابل اندازه
ثر با ؤوجود ندارد. فقط پرتکنتات آزاد و بدون تشکیل پیوند م

چنین در . هم]17[ لیگاند توسط قلع کلرید کاهش یافته است
دهنده، ممکن هاي الکترونتر پروتونه شدن اتممحیط اسیدي

 است مانع تشکیل کمپلکس مورد نظر شود. 
 

 
 

 .دارسازيکننده در بازده نشانثیر غلظت عامل شلاتأت .4شکل 
 

 
 .دارسازيدر بازده نشان pHثیر میزان أت .5 شکل

 
 ثیر افزودن اسید آسکوربیکأت 3.2.3

 در حین  Tcm99جا که ممکن است رادیوداروهاي از آن
سازي، دچار رادیولیز خودکار گردند سازي، ترشح و ذخیرهآماده

کننده براي به حداقل بنابراین استفاده از یک مکمل و یا تثبیت
هاي کنندهرساندن رادیولیز اتوماتیک بسیار مهم است. تثبیت

هایی مانند اسید اسکوربیک، رادیولیتیک اغلب آنتی اکسیدان
. در ]18[ هستند p-amino benzoicاسید  اسید جنتیسیک و

این مطالعه، اسید اسکوربیک به عنوان یک عامل مکمل براي 
 دارسازي استفاده شد. اسید اسکوربیک بهبود درصد نشان

رو باعث افزایش یند کاهش را تسهیل کند و از ایناتواند فرمی
 دارسازي گردد. بازده فرایند نشان

 
 )%RCPارزیابی خلوص رادیوشیمیایی ( 3.3

با استفاده از  MAX-Tcm99 %(RCP) خلوص رادیوشیمیایی
و  Silica gel TLCتکنیک کروماتوگرافی لایه نازك و به وسیله 

با استفاده از سه سیستم حلالی مختلف مورد سنجش قرار 
 گرفت. 

هاي در حلال Tcm99با  MAXدارسازي لیگاند میزان نشان
 ) و 7) (شکل 50:50)، استون: متانول (6 سالین (شکل

4PO3H %15 ه شده استی) به عنوان فاز متحرك، ارا8 (شکل .
 Tcm99بیانگر میزان خلوص رادیوشیمیایی  9چنین شکل مه

دریافتی از ژنراتور و بررسی خلوص رادیوشیمیایی آن با استفاده 
 باشد. می  20:80HCl:Acetoneاز ترکیب 

) کمپلکس 50:50سالین و مخلوط استون: متانول ( در حلال
 أ) و در مبد-029/0پایین ( fRدر  2TcOm99-تهیه شده به همراه 

) ظاهر 086/0هاي بالاتر ( fRماند و پرتکنتات آزاد در باقی می
کمپلکس به همراه  4PO3H %15شده است. اما در حلال 

در  2TcOm99-) و 77/0بالاتر منتقل شد (  fRپرتکنتات آزاد به 
 ).13/0باقی ماند ( أمبد
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 .در فاز متحرك سالین MAX-Tcm99کروماتوگرام حاصل از  .6شکل 

 

 
 

 .)50:50متانول ( در فاز متحرك استون: MAX-Tcm99کروماتوگرام  .7شکل 
 

 
 .4PO3H 15% در فاز متحرك MAX-Tcm99کروماتوگرام  .8شکل 

 

 
 

 .20:80HCl:Acetone کروماتوگرام پرتکنتات آزاد در فاز متحرك .9شکل 

در این حلال تکنسیم آزاد به طور کامل با حلال شسته شده 
 گیرد.هاي بالاتر قرار می fRو در 

هاي دست آمده در حلالهاي بهبا توجه به کروماتوگرام
دارسازي و خلوص رادیوشیمیایی کمپلکس متفاوت، میزان نشان

 تخمین زده شد.     93%تهیه شده، بالغ بر 
 

 یديیارزیابی خلوص رادیونوکل 3.3.1
با استفاده از  4TcOm99-یدي ترکیب یخلوص رادیونوکل

و سوسوزن مایع ارزیابی شد. به ازاي هر  HPGeآشکارسازهاي 
mCi  ازTcm99 1با جدول  هاي موجود در نمونه مطابقناخالصی 

انجام  NF40USP-35ها طبق روش مشاهده شد. تمامی بررسی
گرفت و نمونه تمامی آنالیزهاي مورد نظر روش مذکور را با 

 موفقیت طی کرد.
 

 . بحث4
دار نوین زمینه عمده مورد توجه در پزشکی سنتز ترکیبات نشان

پوزیترون، باشد. بسته به نیاز بالینی، انتشار گاما یا اي میهسته
ثر در تشکیل ؤدارسازي، سینتیک و اجزاي مرویکردهاي نشان

ها به منظور تولید کمپلکس کوئوردینانسی، انواع رادیوایزوتوپ
هاي رادیواکتیو اند. به طوري که ردیابرادیوداروها بررسی شده

هاي مختلف بدن به عنوان اجزاي اصلی بررسی عملکرد ارگان
دار براي اهداف از ترکیبات نشانشوند. بسیاري شناخته می

تصویربرداري در دسترس بوده که از نظر خصوصیات فیزیکی، 
اي پراکنش زیستی و قرار گرفتن در معرض اشعه به گونه

در حال حاضر اکثر رادیوداروهایی  .]3[ کنندمتفاوت عمل می
اند، مبتنی بر گرفته قراراي مورد استفاده که در پزشکی هسته

ي باشند. در این بین به طور عمده در تهیهرادیوفلزات می
 ي به واسطه Tcm99هاي تشخیصی از رادیونوکلید ردیاب

 مندي از خواص فیزیکی و شیمیایی ویژه آن استفاده بهره
 هايشرطکننده به عنوان پیشگردد. افزون براین عوامل شلاتمی

هاي زیستی با رادیونوکلیدهاي دارسازي مولکولمورد نیاز نشان
 .]5[د فلزي هستن

 
 یدي تکنسیم حاصل از ژنراتوریخلوص رادیونوکل .1جدول 

Tcm99 Mo per mCi99 Ciμ 15/0 ≤ 
Tcm99 I per mCi131 Ciμ 05/0 ≤ 
Tcm99 Ru per mCi103 Ciμ 05/0 ≤ 

Tcm99 Sr per mCi89 Ciμ 0006/0 ≤ 
Tcm99 Sr per mCi90 Ciμ 00006/0 ≤ 

Tcm99 gross alpha impurity per mCi Ciμ 001/0 ≤ 
of all other beta and gamma emitters % 01/0 ≤ 
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 MAX-Tcm99ي رادیوداروي نوین به منظور تولید و توسعه
سازي وجود شرایط و فاکتورهاي متعددي جهت بهینه

دارسازي ي نشانیابی به شرایط بهینهو دست فرمولاسیون کیت
کننده نوین ي شلاتباشد. کیت مذکور شامل مادهضروري می

MAXباشد. ضمن این که در این کننده قلع کلرید می، و احیا
ي افزودنی اسید آسکوربیک به منظور افزایش کیت وجود ماده

قیت با موف MAXباشد. شلاتور کنندگی ضروري میمیزان احیا
 50دار گردید. و بهترین غلظت قلع کلرید با تکنسیم نشان

میلی لیتر  10میلی گرم،  10میکرولیتر از محلول قلع کلرید (
میکرو لیتر از محلول  10چنین مولار) و هم 1/0اسید کلریدریک 

میلی لیتر آب) به عنوان  10میلی گرم،  18اسیدآسکوربیک (
به دست آمد. با این  =5pH-6ي افزودنی مورد نیاز و در ماده

 برآورد شد. 93%دارسازي بیش از روش غلظت نشان
 

 گیري. نتیجه5
با  MAXدارسازي لیگاند نوین در این پژوهش میزان نشان

Tcm99 ید تشخیصی مورد یبه عنوان پرکاربردترین رادیونوکل
از واکنش  MAXارزیابی قرار گرفت. لیگاند نوین طراحی شده 

بین دو ماده کلرواستامید و زانتات در حلال آب تهیه شد. لیگاند 
هاي هاي اکسیژن، گوگرد و نیتروژن به عنوان اتمشامل اتم

 باشد.دهنده جفت الکترون آزاد می
آب  به  cc1mg/1 کننده تهیه شده با غلظتتعامل شلا

در حضور اسید  =5pH-6در  Tcm99با  93%خوبی و به میزان 
 4PO3H %15 دار گردید. فاز متحركآسکوربیک و قلع کلرید نشان

به عنوان بهترین فاز متحرك جهت جداسازي اجزاي واکنش و 
دارسازي تعیین میزان خلوص رادیوشیمیایی و راندمان نشان

با خلوص  MAX-Tcm99تعیین گردید. رادیوداروي نوین 
تواند به عنوان می 90% بالاتر ازیدي و رادیوشیمیایی یرادیونوکل

 یک عامل تشخیصی نوید بخش در کلینیک و مطالعات 
بالینی مورد استفاده قرار گیرد که در مطالعات آینده به آن پیش

 پرداخته خواهد شد.
 

 تشکر و قدردانی
این تحقیق در قالب پروژه دانشجویی مصوب و با استفاده از 

اي انجام شده فنون هسته اعتبارات پژوهشی پژوهشگاه علوم و
هاي مالی و معنوي آن مرکز است، لذا نویسندگان جهت حمایت

 نمایند. نگارندگان بر خود لازم صمیمانه تقدیر و تشکر می
وند مسئول کنترل کیفی شرکت دانند از آقاي میثم کرمیمی

دارسازي محصول و پارس ایزوتوپ به دلیل کنترل کیفی نشان
ه شده در جهت بهبود عملکرد انجام این یراراهکارهاي مناسب ا
 . پژوهش تشکر نمایند
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