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OZET

Radyokolloidler, nikkleer tipta tam1 ve tedavi amaci ile kullamlmaktadir. Bu ¢alismada,
karaciger, dalak ve kemik iligi sintigrafileri uygulamalarinda yaygin olarak kullamlan,
radyokolloidlerden **™Tc-Kiikiirt Kolloid, jelatin stabilizatsrii kullanilarak hazirlanmig ve
hazirlanan radyokolloidin &zellikleri incelenmigtir. Teknesyum-99m  Kiikiirt Kolloid’in
tanecik bilyiikltiglinii tanimlamak i¢in “Diisiik A¢ih Yumusak Sagilmali Lazer Monokromatik
Lazer Teknigi” kullamlmig ve bu teknikle yapilan analizlerde, radyokolloid taneciklerinin
tamaminm  1.25 pm’den kiigk ve ¢ofunlugunun 0.40-0.65 pum arasinda oldugu
bulunmugtur. Hazirlanan radyofarmasétigin, radyokimyasal saflif1 kagit ve hizli ince tabaka
kromatografisi (ITLC) kullamlarak %99,510,3 olarak bulunmus ve niikleer tip galigmalan
i¢in aramlan 6zelliklere uygun oldugu goriilmiigtiir. Kiikiirt Kolloid ¢dzeltisinin kararlilifs,
oda sicakhifinda bir radyofarmasétik kiti halinde Teknesyum-99m Kiikiirt Kolloid’in
hazirlanmas1 ile basariyla saglanmis ve Kkitin 3 ay siiresince kararhligini korudugu
ispatlanmugtir.

Anahtar Kelimeler : Teknesyum-99m Kiikiirt Kolloid, Radyokimyasal Saflik, Kararlilik,
Radyokolloidal Tanecik Biiytikliikk Analizi, Diisiik A¢ili Yumusak Sagilmali Monokromatik
Lazer Teknigi.



ABSTRACT

Radiocolloids have been used for diagnosis and therapy in nuclear medicine. In this study,
Tecnetium-99m Sulfur Colloid, which is widely used as radiocolloid in the application of
liver , spleen and bone marrow scintigraphies has been prepared by using gelatin stabilizer and
its properties were studied. “Low Angle Laser Light Scattering Monocromatic Laser
Tecnique” was used to determine the Tecnetium-99m Sulfur Colloid’s particle size, and
according to the analysis results which were determined with this tecnique; its all particle size
was found to be smaller than 1.25 pum and ranging between 0.40-0.65 um. Radiochemical |
purity of this radiocolloid was found as 99,510,3 % by using paper and instant thin layer
chromatography tecniques. This indicates that Tecnetium-99m Sulfur Colloid can be used in
nuclear medicine research. The stability of Sulfur Colloid solution was achieved at the room
temperature for its preparation as Tecnetium-99m Sulfur Colloid radiopharmaceutical kit and

was proved to be stable for 3 months duration.

Keywords: Tecnetium - 99m Sulfur Colloid, Liver, Spleen and Narrow Scintigraphies,
Radiochemical Purity, Stability, Radiocolloid Particle Size Determination, Low Angle Laser
Light Scattering Mastersizer Tecnique.



1.  GIRiS

Biyolojik, kimyasal ve fiziksel agidan insan viicuduna uygulamaya elverisli, niikleer tipta,
degisik tiirlerdeki hastaliklarin tedavisi ve tanisinda kullamlan radyoaktif element ya da
bu elementlerin uygun bilesenlerle isaretlenmis yapilarina radyofarmasétik adi

verilmektedir.
Radyofarmas6tigin kalite kontrolii, hastanin alacag: radyasyon dozu, goriintli kalitesi ve

tanisal bilgi agisindan g¢ok Onemlidir. Radyokimyasal safsizlik hastada hazirlanan
radyofarmasdtik ile ayn1 dagilimi gdstermez, goriintii kalitesi azalir, radyoaktivitenin

beklenmeyen dagilimi hekime yorum zorlugu ¢ikarmaktadir.

Radyoizotoplar, ayn1 kimyasal elementin g¢ekirdekleri kararsiz ve kendiliginden alfa, beta
veya gama 1ginlar1 salimi yoluyla enerji agiga ¢ikaran, farkli atom kiitleli tiirlerinden her
biridir. Biitiin kimyasal elementlerin bir ya da daha ¢ok radyoizotopu vardir. Ornegin en
hafif element olan hidrojenin, kiitle sayilar1 1, 2 ve 3 olan ii¢ izotopundan ikisi kararli
iken hidrojen-3 (trityum) ise kararsiz yani radyoaktiftir. Cesitli elementlerin 1000’den
cok radyoizotopu bilinmektedir. Bunlardan yaklagik 50°si dogada bulunurken, digerleri
ise gekirdek tepkimeleri sonucunda dogrudan elde edilen yapay triinler ya da bu {irtinlerin

radyoaktif bozunumu yoluyla dolayl: bigimde hazirlanan yapay izotoplardir.

Radyoizotoplarin pek ¢ok yararli kullamim alanlar1 vardir. Ornegin; kobalt-60 kanserin
ilerlemesini 6nlemek amaciyla yaygin bi¢imde kullanilan bir 1igmmim kaynagidir. Diger
radyoizotoplardan ise tam1 amaciyla ve metabolizma siireglerine iliskin aragtirmalarda

izleyici olarak yararlanilmaktadir.

Bir radyoizotop, kararli elementine ¢ok az miktarda katildiginda normal bir izotopun
kimyasal davraniglarinin aynisini gosterirken 6te yandan bir Geiger Sayaci ya da bagka
bir tanilama aygitiyla izlenebilmektedir. Radyoaktif iyot-131 izotopu beyindeki urlarn
yerlerinin saptanmasinda, kalp atim hacminin 6l¢tilmesinde, karaciger ve tiroit bezlerinin

islevlerinin belirlenmesinde kullanilmaktadir.

Tipta seker hastalifi, gut, kansizlik ve akromegali gibi metabolizma diizensizliklerinin

incelenmesinde yararlanilan bir bagka énemli radyoizotop da karbon-14’tiir.



Ayrica, endiistride de metal ve plastik levhalarin kalinliklanmn Slgiilmesinde, gesitli
tiirde radyoizotoplardan yararlanilmaktadir. Incelenen malzemenin igine isleyen 1s1manin
siddeti, malzemenin kalmligimi duyarli olarak gostermektedir. Radyoizotoplar ayrica,
firetilen metal pargalarinin yapilarindaki kusurlarin incelenmesinde yararlamlan biyiik
X-1511 makinelerinin yerine de kullamilabilmektedir. Bazi radyoizotoplar, &rnegin
pliitonyum-238, kalp pillerinde ya da uzay araglarinda kiiglik hacimli elektrik enerjisi
kaynad1 olarak da kullamilmaktadir. Bu tiir uygulamalarda radyoizotopun bozunumu
sonucunda olusan 1s1, termoelektrik baglant: devreleri ya da benzeri aygitlar araciligiyla

elektrige doniistriilmektedir.

Niikleer tipta tani amaciyla kullanilan radyoizotoplar iginde, fiziksel 6zelliklerinin
{istiinligii nedeniyle Tc-99m radyoizotopu ve bunun isaretli radyofarmasotikleri, genis bir
uygulama alam bulmustur. Bu nedenle, birgok bilesigin Tc-99m ile isaretlenebilmesi i¢in
diinyanin biiyiik merkezlerinde yogun ¢aligmalar yapilmaktadir. Niikleer tip’ ta tan1 amac1
ile rutin olarak kullamilmakta olan Tc-99m radyofarmasdtikleri, Sekil 1.1°de
gosterilmistir. Bunlar kullamima hazir liyofilize kitlerin Tc-99m ile isaretlenmesiyle

hazirlanmaktadir.

Te-MiBi

Te-S-Colloid Te-DTPA
Te-GHA
Te-Phytate Te-DMSA
Teo-Mebrofenin TeEC
> Toe-MDP

Sekil 1.1 Bazi *™ Tc¢ radyofarmasstikleri ve hedef organlar (Sivaprasad, 2004).



Niikleer tipta ideal bir radyofarmasotik olan Tc-99m Kiikiirt Kolloid, 6zellikle
karaciger, dalak ve kemik iligi kanseri tamisinda oldukg¢a fazla kullanilmaktadir. Bu
calismamizda sintigrafide son derece Onemli olan Tc-99m Kiikiirt Kolloid
radyofarmas6tiginin hazirlanmasi ve kararlilifinin saglanmasi hedeflenmigitr. Bu
nedenle, yaptigimiz deneysel ve O&l¢limsel g¢alismalar sonucunda Tec-99m Kikiirt
Kolloid kitinin hazirlanip kalite kontroliiniin yapilmasiyla, bu kitin tilkemizde de
tiretilir hale ge¢mesinin saglanmasi ve bdylece tilke ekonomisine oldukga blyilk bir

katkida bulunulmak amaglanmigtir.



2. NUKLEER TIP ve RADYOAKTIVITE
2.1  Niikleer Tip Tarihi

Niikleer tip, ¢ok yonlii ve karmagik bir gegmige sahiptir ve kokeni bir ¢ok bilimsel bulusa
dayanmaktadir. Bu buluglarin iginde en dikkate deger olan1 1895 yilinda X-igmlannm ve
1934 yilinda da “yapay radyoaktivite” nin kesfidir. Yapay radyoaktivitenin ilk klinik
uygulamasi, 1937 yilinda Berkeley’deki Kaliforniya Universitesi’nde bir 16semi hastasimmn
tedavi edilmesi ile gergeklesmistir.

1946 yilinda bir trioit kanseri hastasinin radyoaktif iyot kullanilarak tedavi edilmesiyle
hastaligin tamamen ortadan kalkmasi olayi, niikleer tibbin d6niim noktasini olugturmus
ve bu niikleer tibbin baslangici sayilabilir. Bununla birlikte, niikleer ilaglarin yaygin
bir sekilde kullanimi 1950°1i yillardan itibaren baglamigtir.

Radyoaktif iyodun kullamimi ile tiroit hastalifinin teshisi ve tiroit fonksiyonlarinin
ol¢limiinde artis olmus ve radyoaktif iyodun Onemi gliphe gotirmez bir hal almigtir.
Eszamanli olarak, hipertiroit hastalarinin tedavisinde radyoaktif ilaglar daha ziyade
fizikgiler tarafindan kullamilmaya baslanmistir. Niikleer tip, hastalik teshis ilaglarinda
da ¢arpici bir hamle yapmigtir. Ayrica, radyofarmasétikler ile hastaliklarin tedavi

edilebilmesi ve teshis agamasinda alinan goriintiiler biiyiik 6nem kazanmigtir.

Altmigli yillarin ortalarinda ve takip eden yillarda niikleer ilaglardaki- gelismelerle
niikleer tip, olaganiistiiliikten ¢ikip uzmanlik disiplini olmustur. Nikleer ilag
teknolojisindeki ve kullanilan aletlerin yapildig: sektdrdeki ilerlemeler niikleer tiptaki

gelismelerde Snemli gelismelerin  olmasina neden olmustur.

19701i yillarda viicuttaki birgok organ, 6rnegin, karaciger, dalak ve beyindeki timor
yerlesmeleri radyoaktif ilaglarla goriintiilenmis ve gastrointestinal izleme caligmalari

yapilmigtir.

1980’lerde, radyofarmasttiklerin kullanimiyla kalp hastaliklari gibi tehlikeli hastaliklarin
teshisi yapilmug , niikleer tip kameralan ile bilgisayarlarinda geligmeler olmustur.



Bugiin, viicuttaki her organ sistemi ile ilgili prosediirle alinamayan bilgiler, yaklasik 100
civarinda farkli niikleer ilag kullanilmak suretiyle alinabilmektedir. Niikleer tip, hasta
bakiminin ayrilmaz bir parcasidir ve tip biliminin teshis ile tedavi araglarinda Gnemli bir
uzmanlik alamdir.

22 Genel Kavramlar

Radyofarmasttik, bilesiminde radyoaktif gekirdek igeren, niikleer tipta tami ve tedavi amagl
kullanilmak iizere hazirlanan; organik veya anorganik maddelere radyofarmasGtik genel adi
verilmektedir.

Radyofarmasi ise; radyofarmasttiklerin yapimi, kontrolii ve uygulanmalari ile ugrasan bilim
dabidir (Unak ve Kinlmaz, 1997). a- ya da B- radyasyonu yayan radyofarmasétikler teshis
amagl, sadece Y- 151m yayan radyofarmasotikler ise, tam1 amacli olarak kullamilmaktadiriar.
Pratik olarak ifade edilirse; radyofarmasétiklerin %5°i tedavi, %95’ ise tam amach olarak
gorev almaktadir (Kowalsky, 1987).

Diger ilaglarda oldugu gibi radyofarmasdtiklerde de tiim kalite kontrol denemeleri
yapilmaktadir (Demir, 2000). Radyoaktif bir elementin tek bagmna bir radyofarmasétik olarak
davranmasimn yam sira,radyoaktif bir element ile baglanmig bir bilesik te bir radyofarmasétik
gOrevini iistlenmektedir.

Radyoaktivite, kararsiz atom c¢ekirdeklerinin digaridan enerji almaksizin kendiliginden
pargalanarak, elekiromagnetik radyasyonlar yaymlamak suretiyle bagka atom gekirdeklerine
doniigmesine radyoaktivite ya da radyoaktif pargalanma denilmektedir. Radyoaktivite, kontrol
edilemeyen bir olaydir; yavaglatilamaz veya durdurulamaz. Yani zayiflayan bir tempo ile
tiikkeninceye kadar siirmektedir (Yasar vd., 2002). Bagka bir deyigle, radyoaktivite baz1 madde
tiirlerinin kendiliginden enerji ve atom alt1 pargaciklar salmasi olarak da tanimlanabilmektedir.
Cesitli radyoaktivite tipleri vardir. Bir radyoniiklid; alfa- , beta- ve gama- iginlarinn tiimiinii
yayabilecegi gibi bunlardan birisini ya da en az ikisini de yayabilir. Orijinal radyoniiklide ana
niiklid, bozunma sonucu olugan radyoniiklide ise {irtin niiklid ad: verilmektedir. Ayrica, olusan
iirlin niiklid de bozunarak bagka radyoniiklidleri meydana getirebilmektedir (Wolf, 1981).

Fiziksel Yari Omiir (¢ veya t; ), belli bir zaman baslangicindaki radyoaktif atomlarn yarisinin
pargalanmast igin gegen siire olarak tanimlanmaktadir.



Biyolojik Yar1 Omiir (t,), bir maddenin yarismm, normal yollarla viicuttan atilmas: igin gegen
stire olarak tanimlanmaktadir. Biyolojik yar1 Omiir i¢in gecen siirenin, maddenin radyoaktif ve
kararl: hali i¢in aym1 oldugu ifade edilmektedir.

Efektif Yar1 Omiir (t.), fiziksel ve biyolojik yan 6miir g6z oniinde bulunduruldugunda doku
tarafindan absorbe edilen radyasyonun herhangi bir t ammndaki miktarim belirlemektedir
(Sorenson ve Phelps, 1987).

Ci (curie), 1 saniyede 3.7x10'° pargalanma yapan radyoaktif madde miktarinin aktivitesidir.

Kullanilan alt birimleri: mCi (millicurie) ve pCi (mikrocurie)’dir.

Bq (becquerel), 1 saniyede 1 pargalanma yapan aktivite miktaridir (Yasar vd., 2002).

3.7x10" Bq =1 Ci

23 Radyasyondan Korunma

Radyasyondan korunmanmin hedefi, radyasyona maruz kalmay:r gerektiren faaliyetlerde,
isinlamalardan meydana gelebilecek zarar verici etkilerden kisilerin, ¢ocuklarin, tiim insan
neslinin korunmasini saglamaktir (Yasar vd., 2002).

Radyasyon uygulamalarinda, uluslararasi radyasyon korunma kuruluglarinin belirledigi
prensipler temel olarak alinmakta olup bunlara “ALARA PRENSIPLERI > adi verilmektedir.
ALARA, “ as low as reasonably achievable ” nin hsaltmas1 olup, uygulanabilir en makul diisiik
doz anlamma gelmektedir. Yani radyasyonla ¢aligmay1 gerektiren ve bunun sonucunda net bir
fayda saflayacagi kesinlesen durumlarda ekonomik ve sosyal faktorler gbz Oniinde
bulundurularak biitiin radyasyon isinlamalarimn miimkiin olan en alt diizeyde tutulmasi
ALARA prensibi olarak tanimlanmistir (Demir, 2000).

Bu prensiplerde etkin olan faktorler:
1. Radyasyonun cinsi

2. Radyasyonun miktan

3. Radyasyonun verilme siirati

4. Radyasyona maruz kalan viicut kismu veya dokusunun cinsi ve yeri



5. Radyasyona maruz kalan yiizeyin genisligi’ dir (Chilton, 1986).

Radyasyondan korunma, “Dis Radyasyondan Korunma Yﬁntemieri” ve “I¢ Radyasyondan
Korunma Yéntemleri” olmak tizere baslica iki ana baglik altinda toplanmaktadir.

2.3.1 Dis Radyasyondan Korunma Ydéntemleri

Dis radyasyon tehlikelerine karsi korunma ydntemlerinde, radyasyon kaynaklarindan alinan
radyasyon dozlarmin, temel radyasyon korunmasi standartlari ile dngériilen sinirlar dahilinde
tutulmalar i¢in uzaklik, zaman ve zirhlama olmak iizere ii¢ fiziksel korunma yonteminden

yararlanilmaktadir (Yagar vd., 2002).
2.3.1.1 Zaman Kurah

Radyoaktif madde veya radyasyon cihazlarmin yamnda gerektiginden fazla siirede
kalmamaktir. Radyasyonla yapilan islemlerde doz ile zaman arasmdaki iligki: Doz = Doz Hizx
X Zaman olarak verilmektedir. Calisma zamam kisaltildifinda alinan dozun azalacagi
aciktir,

23.1.2 Mesafe Kural

Radyoaktif madde veya radyasyon cihazlariyla c¢alisirken miimkiin  oldugunca uzakta
durmak. Bir radyasyon alanimin giddeti, kaynaga olan uzaklik arttik¢a azalir. Kigilerin maruz
kaldig1 radyasyon siddeti, radyasyon kaynagina yeteri kadar uzak durularak, istenildigi kadar
azaltilabilmektedir. Mesafe kurali: Ij/I;=d,*/d;* seklinde ifade edilmekte olup, d: mesafe,
I: siddet “tir.

2.3.1.3 Zirhlama Kural

Radyoaktif madde veya radyasyon cihazlariyla ¢alisirken araya zirhlama maddesi koymaktir.



2.3.1.3.1 Alfa-Ismiarmmn Zirhlanmasi

Alfa- 1ginlari; yiiklii helyum ¢ekirdekleridir. Bu iginlarin madde igindeki erisme  uzakliklari
cok kisadir. Bu nedenle zirhlanmalan ¢ok kolaydir. Alfa-iginlari, bir kagit ya da 0.5 mm
kalinliginda bir aliminyum varakla durdurulabilir. Cilt, labaratuvar onliigli ve giysiler
alfa-1ginlan igin birebir zirh maddeleridir.

2.3.1.3.2 Beta-Ismnlarmin Zirhlanmasi

Beta-1ginlari, alfa-iginlarindan daha giricidir. Hizlar alfa-iginlarindan daha fazladir. Cilt ve
giysiler beta-1ginlarini zirhlamada yetersiz kalmaktadir. Atom numaras: bilyiik olan maddeler,
beta-iginlar igin iyi bir zirh maddesidirler. Ancak, bu etkilesmeler sonucunda X-1g1inlar
olusmaktadir. Meydana gelen X-15im1 miktari, maddenin atom numarasinin karesi ile dogru
orantili oldugundan, atom numaras: biiyiiditkce meydana gelecek X-15in1 miktari da artacaktir.
Bu nedenle diisiik atom numarali malzemeler tercih edilmektedir. Altiminyum, beta isinlart
igin ideal bir zith malzemesidir. Kauguk, plastik, cam perspeks gibi maddeler de beta
1sinlarinin zirhlanmasinda kullanilmaktadir.

2.3.1.3.3. Gama-Ismlarmin Zirhlanmasi
Gama-ginlart enerjileri ve giricilikleri ¢ok yiiksek olan igmlardir. X- ve gama-isinlarimin

zirhlanmalar1 aymidir. Kursun, demir ve beton, X- ve gama- 1gmlarmin zirhlanmalarinda en
cok kullanilan zirh malzemeleridir.



1 metre beton

4 I
Alfa >
Beta E B
Gama | \lllllhl’l-ljilf}' '
Sekil - 1 R —

Radyasyonun Giriciligi

Sekil 2.1 Radyasyonun giriciligi (Ozerden, 1986)

23.2 I¢ Radyasyondan Korunma Yéntemleri

Radyoaktif maddeler, viicudumuza solunum ve agiz yoluyla girmektedirler. Viicudumuzdaki
catlaklar, yara ve gizikler de radyoaktif maddeleri kolaylikla viicudumuza tagiyabilirler. Bu
nedenle agik radyoaktif kaynaklarla ¢alisirken son derece dikkatli olunmali , gerekli tiim
Onlemler alinmalidir. Viicudumuza giren radyoaktif maddeler, kan yoluyla gesitli organlara
taginmakta ve kritik bir organa yerleserek i¢ 1simlamaya neden olabilmektedirler. Ornegin;
I-131’in tiroide, Rn-222’nin ise akcigerlere yerlesmek suretiyle organa, dokulara ve yakin
cevresine zarar verdikleri belirtilmektedir.

Radyoaktif maddelerle ¢alisirken kontamine olmus yerlerde ¢aligilmamali ve galigma siiresi
smurlandirilmalidir. Eger bu gibi yerlerde ¢alisma yapilmasi zorunlu ise radyoaktif
pargaciklarin solunum yolu ile viicuda girmesini Onlemek amaciyla iginde filtreler
bulunan  maskeler kullamilmalidir. Ayrica temiz hava saglayacak solunum cihazlart ve
koruyucu giysileri de kullanmakta biiyiik fayda vardir.
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Kirlenen ytizeylerin ise, kirliligin dagilmasim &nlemek amaciyla isaretlenmesi ve 1lik su gibi
uygun bir temizlik malzemesiyle temizlenmesi gerekmektedir.

233

Radyasyon Smmirlamasinda Temel Giivenlik Standartlar:

TAEK Radyasyon Giivenligi YOnetmeligine ve uluslararasi standartlara gére, radyasyon

gorevlileri ve toplum {iyesi kisiler i¢in belirlenen yilik doz simirlari Cizelge 2.1°de

verilmektedir.

Cizelge 2.1 Organizma ve baz1 organlar i¢in izin verilen doz miktarlar (Yagar, 2002)

Radyasyon Toplum Uyesi | Radyasyon Goérevlileri| Toplum Uyesi Kisiler

Gorevlileri  Igin| Kisiler Igin Yillik | Igin Maksimum | i¢in Ardigk  Bes
Organ / Doku

Maks. Milsaade | Doz Smarlar: Miisaade Edilen | Yillikk Doz Sinirlart

EdilenY1llik Doz Ardigik Bes Yiulik

Sinirlar: Doz Smirlar
Bittin Viicut 50 mSv / yil 5mSv/yil 20 mSv/yl 1 mSv/ yil
Gonadlar ve Kirmizi
Kemik fligi

50 mSv /y1l 5mSv/yl 20 mSv/yil 1 mSv/yil

Cilt, Kemikler ve| 300mSv/yil] 30mSv/yil 120 mSv / y1l 6 mSv/yil
Tiroid
Ayaklar, Bacaklar,| 500 mSv/yil | 50 mSv/yil 200 mSv / yil 10 mSv/ yil
Kollar, Eller
Diger Herhangi Bir| 150 mSv /y1l 15 mSv/ yil 60 mSv/ yil 3 mSv/yil

Tek Organ
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3. RADYONUKLIDLER ve TEKNESYUM-99m

Kisa yar1 Omiirlli, kararli olmayan gekirdeklerdir (Rhodes ve Croft, 1978). Biyolojik
isaretleyici olup, ya tek baglarina ya da bagka yapilarla birlegerek niikleer tipta teshis ya da
¢ogunlukla tam amagl kullamlmaktadirlar. Gama kamerayla en iyi gériintii saglayacak bir
radyoniiklidin enerjisi 80-400 keV arasinda olmali ve bunun yam sira yaydig radyasyon cinsi
mono yani tek, kesikli gama-igim1 olmalidir. Ciinkii alfa- ve beta- 1ginlarim icermesi, tant
amagli kullanilacak bir radyoniiklidden istenilmeyen bir 6zelliktir.

Sekil 3.1 Gama 11 enerjisi ve dedektore giriciligi (Rhodes ve Croft, 1978)

Enerjisi 25 keV olan '’ *de oldugu gibi yaydig1 gama-enerjisi diisiik olan bir radyoniiklid
ile ¢aligildigim varsayarsak, yaydiklar1 gama-igim dedektore ulasamadan yari yolda
kalacak ve goriintli olugamayacaktir. Sayet, calisilan radyoniiklidin yajrdlgl 1$1nIn  enerjisi
BCs’da oldugu gibi 662 keV ise bu durumda yayilan gama-igmlarrmn ¢ogu dedektdr
tarafindan sogurulamadan sapacak ve goriintii meydana gelemiyecektir. Yayilan gama-1gmim
enerjisi *™Tc’de oldugu gibi 140 keV’lik bir degerde ise, dedektordeki kristaller tarafindan
g timi absorbe edilip, tam igin iyi bir goriintii elde edilmis olacaktir. Nilkleer tipta
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kullamlan radyontiklidlerin hepsi insan yapmmui olup, aktif hale getirilmeleri 1) Niikleer
Reaktor, 2) Siklotron ve 3) Radyoniiklid Jenerat6rler olmak iizere ii¢ farkh yontem ile
gergeklestirilmektedir. Niikleer tipta en gok kullanilan radyoniiklidler: talyum-201,iyot-131,
iyot-123, teknesyum-99m, indiyum-111, galyum-67, selenyum-75, ksenon-133’tir (Lamb
ve Kramer, 1983).

3.1 Teknesyum-99m

Giiniimiizde Tc-99m, niikkleer tipta oldukga fazla kullamimaktadir. Tc-99m, niikleer
karakteristiklerinin miikemmel olmasi nedeniyle tibbi uygulamalarda oldukga fazla tercih
edilmektedir. ’

3.1.1 Fiziksel Ozellikleri

Teknesyumun atom numarasi 43'tiir. 1937'de Italya'da Perrier ve Segre tarafindan
1s1nlandirilmig molibden i¢inde kesfedilmigtir. Teknesyum adi Yunanca'da suni anlamina
gelen "technetos" kelimesinden esinlenerek Italyan bilim adamlan tarafindan konulmustur.
Tabiatta dofal olarak bulunmamaktadir. Niikleer reaktdrde iiretilmekte ve 14 izotopu
bulunmaktadir. Suni olarak tiretilen bu 14 izotopun hepsi radyoaktiftir. **U fisyonundan
%Mo olusurken, **Mo radyoaktif bozunma ile 6nce *™Tc'a, sonra **Tc'a ve daha sonra

kararl1 bir element olan *’Ru'a doniismektedir.

Tiim bu déniistimler agagida belirtilmektedir:

1. 3Uu@h —»PMo ya da Mo(ny) —» Mo

2, Mo —— P Te——— PTc ———FRu (kararh)
11,=67 saat 11,=6.02 saat t1,=2.1x10%1

P, fiziksel Szellikleri nedeniyle niikleer tipta teghis amaciyla kullanilan radyoizotoplarin en
idealidir. Fiziksel yar1 6mrii 6.02 saattir. Izomerik gecis ile PTc'a doniismekte ve bu
dontlistim esnasinda  sadece y-1smu yaymaktadir. Enerjisi 140 keV olan tek bir gama-fotonuna
sahiptir.p” yaymlamadigy ve kisa yari 6miirlii oldugu igin hastaya millikurilerce (mCi)



13

radyoaktivite verilmesine ragmen, hastamn maruz kaldig radyasyon oldukga diistik olmaktadr.
Monokromatik 140 keV'luk fotonlar algilamp kaydedilmekte ve rezoliisyonu yiiksek, oldukga
kaliteli goriintiiler elde edilmektedir (Cobble vd.,1952). Teknesyumun fiziksel ozellikleri
Cizelge 3.1'de gosterilmistir.

Cizelge 3.1 Teknesyumun fiziksel 6zellikleri (Peacock, 1973)

OZELLIK DEGER
ERIME NOKTASI 2250 £50°
YOGUNLUK 11.50 g/cm®
ATOMIK KUTLE 98.913 (kiitle spektrofotometrik)
TEMEL HAL 4s* 4p® 448 5¢
(elektronik konfigiirasyonu)

312  Kimyasal Ozellikleri

Teknesyum bir gegis elementi olup periyodik cetvelde VI B grubunda yer almaktadir. Mangan
ve renyum gibi davranmakta; Ozellikle yiiksek oksidasyon kademesinde iken kimyasal
Ozellikleri agisindan renyuma oldukga benzerlik gostermektedir (Wagner ve Emmous, 1965).
Teknesyum igin bir gok oksidasyon kademesi tammlanmistir. 0'dan +7'ye kadar oksidasyon
kademeleri bulunmakta ve hatta -1 oksidasyon basamagmm da oldugu belirtilmektedir.
Perteknetat (*™TcO4) bilesiginde iken en kararli bulundugu +7 oksidasyon basamagindadir.
Bu agidan permanganat (MnOy4) ve perrenat (ReOy) iyonlarina benzemektedir (Banerjee vd.,
2002). Gegis elementi oldugu icin gelat 5zelligi gsteren metallerle kompleksler yapmakta ve bu
Ozelligi nedeni ile bir gok  radyoformasotigin hazirlanmasinda  kullanilmaktadir.
Komplekslerde, Tc'un koordinasyon sayisi 4 ve 9 arasinda gesitlilik gdstermekle beraber en
yaygin olan koordinasyon sayist 5 ve 6'dir (Sompsan, 1999). ®™Tc’nin ¢ozeltileri icindeki
konsantrasyonu, 10 molar gibi gok seyreltik bir degerde oldugu icin radyontiiklidin kimyasini
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tayin edebilmek oldukca zordur. Kimyasal yapisini aydinlatabilmek i¢in, derigiminin yiiksek
oldugu ¢ozeltilerinden faydalanmlmugtir.

3.13 Indirgenme Yontemleri

Jeneratorden elde edilen *™TcO4 iyonu g¢ok kararhdir ve bir maddenin *™Tc ile
isaretlenebilmesi i¢in once *™Tc'in +7 oksidasyon basamagindan daha diisik degerlere
indirgenmesi gerekmektedir. Istisna olarak, “™Tc-Kikiirt Kolloid bilesiginde *™Tc’nin
oksidasyon basamap1 +7 olarak kalmaktadir. ®™Tc’nin  indirgenebilmesi igin askorbik asit
yontemi, Fe(Il) yontemi, Fe(IT) ve askorbik asit yontemi, elektrolitik yontem ve son olarak Sn(II)
yontemi gibi yontemlerden yararlanilmaktadir (Tubis ve Wolf, 1976)

314  ®Mo-""Tc Jeneratorleri
Bu ¢ahymada radyoniiklid olarak Tc-99m kullanilmistir. Tc-99m radyontiklidinin iiretimi igin

*Mo-*™Tc jeneratdrlerinden yararlanilmigtir. Bu yiizden burada sadece kullandigimiz
jenerator hakkinda bilgi verilmistir.

Sekil 3.2 Deneylerde kullanmusg oldugumuz, nitkleer tipta pratik kullanima elverisli *Mo-
%M T jeneratorii (Monrol, 2004)
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Ana-tirtin (mother-daughter) radyoniiklid ¢iftini 6zel bir yontemle ayiran ve iiriin niiklidi
kullanimi1 hazir hale getiren sistemlere niikleer tipta radyoniiklid jeneratérii denir. Ana niiklid
radyoaktif bozunmaya ugradikga diiriin niiklid olugmaktadir. Nikleer tipta kullamlan
radyoniiklid jeneratorlerinde ana niiklidin fiziksel yarilanma siiresi, meydana gelen iiriiniin
niiklidin fiziksel yarilanma siiresinden biraz uzun (saatler ya da giinler derecesinde)
olmalidir. Ana niiklid ve tirtin niiklid farkli elementler oldugundan farkli kimyasal 6zelliklere
sahiptirler. Ana niiklid, {irlin niiklide d6niislir ve ayirma islemi uygulanir. Pmre jeneratorii
(®Mo-*"Tc) kursun muhafaza iginde cam bir kolondan meydana gelir ve kolona 5-10 g
Al,O3 konulmustur.

[zotonik NaCl & - -|- - - - - - »Vakumlu sige
- ]ﬁ M l
( ozeltisi |
1
| |
i L e A O
1
I
i - = Cam Kolon
1
L

1
, J I
N/
Kur;sun Zath

Sekil 3.3 #Mo-"™T¢ Jeneratoriiniin ig yapist (Tubis ve Wolf, 1976)

Radyoaktif *’Mo , molibdat ( MoOy ") seklinde kolon materyaline adsorbe ettirilir. *™Tc’un
kolon materyaline afinitesi (ilgisi) yok denecek kadar azdir. ™ Tc’nin birikmesi tamamen
*Mo’un radyoaktif doniisimiine baghidir. *™Tc maksimum aktiviteye, kendi yar1 6mriiniin
dort kat1 zamaninda ulasmaktadir. Dengedeyken *™Tc aktivitesi ’Mo’un yarilanma siiresi ile
azalmaktadir. ™ Tc kolondan serum fizyolojik gegirilerek Na™ TcOj seklinde saflanmakta;
dengeye gelmeden de sagim yapilabilmekte ama daha az aktivite elde edilmektedir (Richards
ve Ege, 1970).
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3.2 Radyoniiklidler ile -Isaretleme Yéntemleri

Radyoaktif madde ile isaretli bilegiklerin tipta dnemli kullamm alanlari bulunmaktadar.
Gama-yayic1 radyoniiklidlerle isaretli bilegikler teshis amagli, beta-yayict
radyoniiklidlerle isaretli bilegikler ise daha ¢ok tedavi amagl ¢aligmalarda
kullamlmaktadirlar. Bu tip bir igaretlemede kovalent ya da koordine kovalent olusturabilen
bir radyoniiklid, biyolojik rolii bilinen bir bilesik molekiiliine katilmaktadir.

Nikleer tipta kullanilan bilegiklerin radyoniiklidlerle isaretlenmesinde birkag grup
isaretleme yontemi kullanilmaktadir (Dewanjee ve Rao, 1983):

1. Molekiile yabanci bir radyoniiklidin katilmas1

2. Bifonksiyonel gelatlar kullanarak isaretleme

3. Izotop yer degistirme reaksiyonlart

4. Biyosentez (Organosentez)

5. Radyokimyasal sentez

Caligmamizda radyoniiklid olarak Tc-99m kullandigimiz i¢in sadece Tc-99m ile

isaretleme hakkinda bilgi verilmistir.

32.1  Teknesyum ile Isaretleme

Indirgenmis teknesyum gok reaktif bir maddedir. Celat karakterinde olan birgok kimyasal
molekiil ve iyonlar ile birleserek kompleksler yapmaktadir. Celat yapacak maddelerin bir veya
daha fazla serbest elektron ¢iftine sahip olmasi gerekmektedir. Bu serbest elektron giftleri
teknesyum ile madde arasinda koordine kovalent baglar olugturmaktadir. Baglanmamis serbest
elektron ¢iftine sahip olan gruplart (6rnegin; -COOH, -OH, -NH, ve -SH gibi) igeren bilesikler
ve proteinler teknesyum ile ‘hemen baglanabilmektedirler. **™Tc-gelatlarimin gogu  eksi
elektrik ytikiine sahiptirler ve elektroliz yapilinca anoda dogru hareket ederler.

Indirgenmis *™Tc oksijen atmosferinde veya oksidan bir maddenin varlifinda kolaylikla
oksitlenip, perteknetat haline dénitsmektedirler. Bu nedenle *™Tc ile isaretlenecek bilegikler
azot atmosferinde veya bir miktar askorbik asit ilavesiyle muhafaza edilmektedirler. *°™Tc

igeren kolloidal yapidaki molekiilleri de hazirlamak miimkiindiir. Nitekim,
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Retikiiloendotelyal sistem (RES) hiicrelerinin fagositoz 6zelligi sayesinde, isaretli kolloidlerle
bu sistemi gorintiileyebilmek mimkiin olabilmektedir. Bu tiir kolloidal yapilarda
stabilizer olarak jelatin kullanilmaktadir. Niikleer tipta en ¢ok kullanilan kolloidal
radyofarmasotik *™Tc-Kiikiirt Kolloid’dir. Perteknetat ve tiyosiilfat iceren bir cozeltinin
asidik ortamda 100°C'de 5-10 dakika isitilmastyla meydana gelen Tc;S;’nin kiikdirt
molekiilleri ile birlesmesi sonucu *™Tc-Kiikiirt Kolloidal tanecikleri olusmaktadir.
Tahmini reaksiyonlar agagida gosterilmigtir:

Na”™TcO, + HCl—_ ) NaCl +H”™TcO,
2HCI + N&zSzO:;—} HzSzOg, + 2NaCI
H,S,05; + H,O —> H>SO4 + H,S

H,S,0; y H0+8,0+ Sv

TH,S + 2H0%"Tc0, ———*™Tc,S; +8H,0

PTeS7 +x8  ———p T, 8.x8

Daha biiyiik tanecikler, makroagregat veya mikrokiire seklinde olabilir. Boyutlart 15-100
um arasinda degismektedir. Bunlar akcigerlerdeki kapiler yataklarda takilabildikleri igin,
akciger goriintiilenmesinde kullanilmaktadirlar. Ornegin; albumin makroagregatlari
(*™Tc-MAA) veya albumin mikrokiirelerinde oldugu gibi. Giniimiize kadar bir ¢ok madde
#PmTe  ile isaretlenmis ve bu radyofarmasttiklermuhtelif organ veya dokularm

gortintiilenmesinde (sintigrafi) kullanilmiglardir (Ercan, 1989).
33 Tipta En Cok Kullamlan Radyofarmasotikler

Tc-99m, higbir radyofarmasétige baglanmadan serum fizyolojikte ¢oziilerek ‘sodyum
perteknetat formunda viicuda verildiginde baglica tiroid; tiikriik bezleri, mide mukozasi
ve testislerde tutulmaktadirlar. Eritrositler de Tc-99m ile isaretlenebilmektedirler(Tubis ve
Wolf, 1976). Kullanilmakta olan baslica radyofarmasétiker agagida gosterilmisgtir:
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1. Teknesyum sodyum metilen difosfanat (Tc-99m MDP), enj.: Kemik sintigrafisinde,

2. Teknesyum pirofosfat (Tc-99m PYP), enj.: Hastalarin eritrositlerini isaretlemede ve
gecirilmis miyokard infarktiisii sahasini gostermede,

3. Teknesyum dietilentriamin pentaasetik asit (Tc-99m DTPA), enj.: Dinamik bdbrek

sintigrafisinde,

4. Teknesyum dimerkaptosiiksinik asit (Tc-99m DMSA), enj.: Canli bdbrek korteksine ait
parankimi gostermede,

5. Tc-99m ile isaretli makroagregat albumin (Tc-99m MAA) veya insan
serum albumin (Te¢-99m HSA) mikrokiireleri : Akciger perfiizyon sintigrafisinde,

6. Teknesyum Kiikiirt Kolloid (Tc-99m SC), enj.: Karacifer, dalak ve kemik iligi
sintigrafisinde kullamlmaktadir. Diger kullanimlari; mide bosalma zamammn Slgtimii, intra
pulmoner kanamayr ve asagi gastrointestinal sisteme ait kanamamn goriintiilenmesini
kapsamaktadir.

7. Teknesyum iminodiasetik asit (Tc-99m IDA) tiirevleri: Hepatobilier sistem sintigrafisinde
kullamlmaktadir. Degisik tiirevleri bulunmaktadir.

8. Teknesyum hekzametilen propilen aminoksim (Te-99m HMPAO): Beyin
perflizyonun goriintilenmesinde kullanilmaktadir. Ayrica bu bilesik ile hastanin
16kositleri de isaretlenerek enfeksiyon odagi arastirilabilmektedir.

9. Teknesyum metoksi izobutilizonitril (Tc-99m MIBI): Kas hiicreleri tarafindan
tutulmaktadir. Miyokard perfiizyon sintigrafisinde ve son yillarda da tlimdr gériintiilemede
kullanmilmaya baglanmustir.
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4. IDEAL RADYOFARMASOTIK

Tam amagl ideal bir radyofarmasttik su dzelliklere sahip olmalidir (Anderson vd., 1966):
1. Kisa efektif yar1 6mre sahip olmalidir.

2. Hastaya minimum radyasyon dozu verilmelidir.

3. Kolay elde edilebilir ve ucuz olmalidir.

4. Tasima ile uzak mesafeden geliyorsa, fiziksel yar1 Smrii uygun olmalidir.

5. Radyofarmasd&tigin, biyolojik sistemden atilimi ve radyoniiklidin fiziksel yar1 &mrii niikleer
tipta kullanima uygun olmalidir.

6. Kullamlan radyoniiklid alfa- ve beta- tanecikleri yayimi yapmamalidr.
7. Radyoniiklid elektron yakalama veya izomerik gegis ile bozunmalidir.

8. Bozunmas: 80-400 keV enerji arasinda olup, Nal(T1) (Talyum ile aktive
edilmis kristalize sodyum iyodiir) dedektorii tarafindan kolayca saptanan gama-ism
olmalidir. Ozellikle, 150 keV enerji civarinda monokromatik bir yayim olmas: istenir.

9. Teshis ve tedavide kullamma uygunlufu agisindan, dozajinin ayarlanabilir olmasi
gerekmektedir (Karesh, 1996).

®nTc daha onceden de belirtilen fiziksel ve kimyasal o6zelliklerinden dolay1
radyofarmasdtiklerin hazirlanmasinda en ¢ok tercih edilen radyoniikliddir.
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5. RADYOFARMASOTIKLERDE YAPILAN KALITE KONTROLLERI

Biitlin ilaglarda oldugu gibi, radyofarmasétiklerde de hastaya verilmeden 6nce bazi kalite

kontrol testlerinin yapilmasi gerekmektedir. Prensip olarak diger ilaglarda kullanilan

kalite kontrol testleri radyofarmasdtiklerde de gegerlidir. Bunlara ek olarak

radyoniiklidik ve radyokimyasal saflik kontrolleri yapilmaktadir (Saha, 1992). Kalite kontrol

testlerinin cins ve miktar1 radyoniiklidin fiziksel yarilanma Omriine baghdir. Siklotronda

tiretilen bazi kisa fiziksel Omiirlii radyofarmasdtiklerde hastaya verilmeden Once, kalite .
kontrol testi uygulamak imkansiz olabilmektedir (Ornegin; **C (t/,=20.4 dakika)).

5.1 Radyoniiklidik Safik

Radyofarmasétikte bulunan toplam radyoaktivitenin ne oranda istenilen radyontiklide ait
.oldugunu gbstermektedir. Herhangi bir nedenle jeneratdrden *Mo kagagi olmasi
durumunda, ®™Tc ile hazirlanmig radyofarmasdtiklerde *Mo bulagigi bulunabilmektedir.
Radyoniiklidik safsizlik hastanin alacagi radyasyon dozunu gereksiz yere arttirdigi gibi
*Mo bilesiklerinin biyodagiim **™Tc bilesiklerinden farkli oldupu igin  sintigrafik
goriintiilemeyi de bozabilmektedir. Radyoniiklidik saflik kontrolti, o numunenin y-enerji
spektrumu almnarak yapilmaktadir. Her y-isim1  yaymlayan radyoniiklidin y-spektrumu
farklidir. *™Tc'nin y enerjisi 140 keV, Mo'nin ise 740 keV'dir (Demir, 2000).

52 Radyokimyasal Safhik

Bir radyofarmasétigin radyokimyasal safligi, radyoniiklidin tamaminin istenilen bilegige
baglanip baglanmadigimi ifade etmektedir. Radyokimyasal safsizliklar; ¢dziicti etkisi, pH
veya sicakliktaki degisim, 151k, okside edici veya indirgeyici ajanlann varligina baglh
olarak olusabilmektedir. *™Tc ile yapilan igaretlemede ortamda serbest baglanmarug *™TcOy
iyonu ve indirgenip baglanmamis *™TcO, ile hidrolize teknesyum bulunabilmektedir.
Kontaminant olarak tarif edilen bu yabanci maddeler uygun bir kromatografi sistemi ile
belirlenip ve izlenebilmektedir. Miktarlarim tayin etmek i¢in kagit, ince tabaka kromatografisi,
elektroforez gibi yontemler kullamlmaktadrr.
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Bu ¢aligmada radyokimyasal saflif1 belirlemede kagit ve ince tabaka kromatografisi metodu
kullamldig i¢in burada sadece iki yontem hakkinda bilgi verilmigtir.

521 Kagit Kromatografisi

Bu yoéntem, dagilma kanununun gegerli oldugu bir “dagilma kromatografisi*dir. Bu
kromatografik yontemde “Whatman tipi” stizge¢ kagid: kullanilmaktadir. Stizgeg kagitlarmin
yapisinda su mevcuttur, kagida uygulanan madde karigiminin birbirinden ayrilmasi, kagit
tizerinde hareket eden ¢dziicti (mobil faz) ile kagidin icerdigi su (stasyoner faz) arasindaki
dagilma farkma baglidir. Incelenecek madde kagt {izerine uygulandiktan sonra kagit ¢oziictiye
daldirilir. Cozilicii kagit tizerinde hareket eder ve madde iizerinden gegerken maddeyi
de beraberinde siiriikler. Coziiniirliik farklarina gére karigimdaki maddeler farkli hizla
hareket ederler, ¢ok ¢oziinenler ¢oziicli sinirina ulagirken, hi¢ ¢ézlinmeyenler baslangic
noktasinda kalirlar. Coziicli belirli bir yiikseklige ulagtiktan sonra kagit ¢oziicl
tankindan ¢ikarilir ve kurutulur. Bilesigin kagit iizerinde aldig1 yol ile, ¢oziiciiniin
aldig1 yol Slglilerek birbirine oranlanir. Bu oranin Redegeri olarak bilinir ve her madde

icin sabit olup; sicakliga, kagit tlirline ve ¢dziiciiye baglidur.

5.2.2 Hizli ince Tabaka Kromatografisi
(Instant Thin Layer Chromatograpy= ITLC)

ITLC bir fizikokimyasal ayirma ydntemi olup bir karisim olusturan maddeleri daha
cabuk, daha hassas ve daha iyi bir ydntemle ayirdigindan diger tami ve ayirma
yontemleri icinde 6nemli bir yere sahiptir. ITLC'de sabit faz olarak kullanilan adsorban madde
cam ya da metal plakalar tizerinde ince tabaka halinde kaplanir. Ayrilacak maddeler karigimin
uygun bir ¢oziiclideki ¢bzeltisi ya noktalar ya da bantlar seklinde plak {izerine uygulanir ve bu
plaka uygun bir ¢oziicii sistemi (hareketli faz) igeren, siki1 kapatilmmsg bir kabin igine yerlestirilir.
Coziicii sistemi adsorban {izerinde kapiler hareketle yiikselirken karigimdaki maddeler de
birbirinden ayrilir. ITLC seridinde ¢oziicii istenilen mesafeye ulagtiktan sonra, kaptan ¢ikarlir.
Kurutulur ve serit orijinden itibaren 5 mm'lik pargalar halinde kesilir. Her bir parga sintilasyon
dedektériinde ya da gama sayacinda sayilir.

Her bir radyokimyasal komponentin tagindig mesafe Ry (relative front) degeri ile gosterilir. Bu

mesafeler orijinde ¢6ziiciiniin tagindig1 yer ve radyokimyasal bilesenlerin konsantre oldugu
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mesafe, orijinden Olglilerek tespit edili. Ry  degerlerinin nasil hesaplandigi kagit
kromatografisinde de agagidaki sekildedir. '

Radyokimyasal Bilesenin Ilerledigi Uzaklik

Re= -
Coziiciiniin Ierledigi Uzakhk

En ¢ok kullanilan adsorbanlar; silika jel, aliiminyum oksit, seliloz
tirevleridir. Baghca ITLC bantlann (selilozlu ve silikajelli) asafidaki goziicilerle
kullamimaktadir:

Metanol-su karigim, Ketonlar : Aseton, metil etil keton, %0,9-20'lik serum fizyolojik, Aseton
ve serum fizyolojik karigimlari.

Radyokimyasal saflik tayininde kullanilan bantlarin hazirlanmas: Sekil 5.1'degdsterilmistir.

C}hﬂ@ Kromatografi kapag

~ Coziichinin eristigi nokta

> Sabit faz
» Kromatografi kabi

& Oryin
> Hareketli faz

Sekil 5.1 Kromatografi diizenegi (Kromatografi bandi 1.5%x20 cm, orijin bandin taban
kismindan 1.5 cm yiikseklikte ve ¢oziicliniin ulastig1 nokta taban kismindan 19 cm
yiksekliktedir).
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53  Kimyasal Safik

Radyofarmasotik sadece istenilen maddeyi igermelidir. Kimyasal safsizliklar, materyalin
isaretleme Gncesi veya sonrast bozunumundan kaynaklanabilmektedir. Ornegin; **™Tc’daki
kimyasal safsizliklardan biri de aliiminyumdur. Radyofarmasttik i¢inde AI® bulunmas,
radyofarmasdtikte kolloid olugmasma neden olup, bu durumda da sintigrafik goriintiilemede,
karaciger ve akcigerin kolloidleri tutmasi ile istenen gOriintii kalitesinin bozulmasmna yol
agmaktadir (Saha, 1992).

54 Radyoaktivite Miktar Tayini (Radioassay)

Radyofarmasé6tigin icerdigi radyoaktivite miktarinin hem hazirlik asamasinda, hem de
hastaya verilme asamasinda Olgiilerek tayin edilmesi gerekmektedir. Her bir ¢aligma igin
gerekli radyoaktivite dozu, standart simirlarda nceden tespit edilmis durumda olup, bu dozun
Olgtilerek verilmesi doz kalibratorii denilen cihaz ile miimkiin olmaktadir.

Sekil 5.2 Deneylerde kullanmig oldugumuz doz kalibratorii resmi
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5.5 Kararhlik

Hazirlanan radyofarmasétikler cesitli nedenlerle (i51k, pH, 1sy, radyoliz ... v.s.) zamanla
safliklarm yitirebilmektedirler. Ornegin, *™Tc radyofarmasétiklerin, havadaki oksijenin
etkisiyle **™TcO,” miktar1 zamanla artabilmekte, yani indirgenmis (+5) halinde bagh
Teknesyum oksitlenip +7'ye doniisebilmektedir. Radyofarmasétigin kararlilii, kullanim
siiresi i¢in tespit edilmelidir. Kagit, ITLC veya elektroforez uygulanarak kararlilik stiresi
tespit edilebilmektedir (Demir, 2000).

5.6 Biyodagihm

Fare ve sican gibi hayvanlarda, in vivo olarak enjekte edilen radyofarmasétiklerin
zamana bagli organ dagilimlarimin belirlenmesi 6nemli olup, iiriinlin biyolojik etkinliinin ve
insanlarda beklenen in vivo davramigimin Onceden belirlenebilmesi igin  dogrudan bir test
yontemidir (Wang vd., 1980).

Fare veya siganlara hazirlanmg radyofarmasotik verilmektedir. Belirli araliklarda hayvanlar
oldiiriiliip hem hedef hem de komsu organlar ¢ikartilmaktadir. Organdaki radyoaktivite
miktar1 kuyu tipi bir gama sayicida standartla (enjekte edilen dozun 1/1000'4) birlikte
sayilmaktadir. Bu sayimmlardan her organin ihtiva ettigi doz %'si ve % doz/doku miktarlar:
tespit edilirken, ayrica hedef organla komgsu organ aktivite konsantrasyon oranlan
hesaplanmaktadir (Demir, 2000). Teknesyum radyofarmasotiklerinde serbest teknesyumun
varlig1 veya yoklugunun en iyi indikatorii mide ve tiroid aktivitesi doku tutulumlarinin
dlgiilmesidir. Olglimlerde, 6rnegin geometrisinden kaynaklanan hatalar da olabilmektedir.
Yapilan caligmalarda biitin dokularim tek tek Olglilmesi ve bu olgiilen degerlerin toplamu,
bedenin tamamimn aktivitesini gecebilmektedir. Bu sapma ancak verilen aktivitenin en fazla
%10'u kadar ise kabul edilebilmekte, daha fazla ise deney tekrarlanmalidir. Biyodagiim
caligmalari ile kalite kontrol testlerinin yapilmasi radyofarmasotiklerin amaca uygunlugu
hakkinda iyi bir fikir vermektedir.
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5.7 Biyolojik Testler

Hazirlanan radyofarmasttiklerin steril olmasi, pirojen ve toksik olmamalari gerekmektedir.
Radyofarmas6tigin steril olmasi, igcinde bakteri veya diger mikroorganizmalarin bulunmadigim
gostermektedir. Hastaya verilmeden 6nce otoklav ya da membran filtrasyonu ile sterilite
saglanmakta, otoklavla sterilizasyonda radyofarmasdtik, 121°C  sicakliktaki bubarda 15-20
dakika tutnlmaktadir. Bu tilir sterilizasyon isiya dayamikli olan ilaglarda kullamilip, 1siyla
bozunan radyofarmasétikler (6rnegin; bir ¢ok Tc-preparatlari, isaretli proteinler) ile ¢ok kisa
yart Omiirli olan radyoniiklidler (***™In, '®F) membran filtresinden gegirilerek steril
edilmektedirler.

Sterilize, pirojenite ve toksisite kontrol testleri diger ilaglarda oldugu gibi hayvan deneyleriyle
tespit edilip, biitin bu biyolojik kontroller radyofarmasttik rutine sokulmadan Once
gerceklestirilmektedir (Demir, 2000).
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6. Yo KUKURT KOLLOID ve KARACIGER

#mTc-SC  karaciger, dalak ve kemik iligi sintigrafisinde kullanilmaktadir. Diger
kullanimlari; mide bosalma zamaninin &lgiimii, intra pulmoner kanamayi ve asagi

o0 ee

gastrointestinal sisteme ait kanamanin goriintiilenmesidir.
6.1 Karaciger Sintigrafisi
Karaciger, insan viicudundaki en biiyiik organ olup, agirlig1 yaklagik olarak 1.5-1.7 kg

arasinda degigmektedir. Gogiis kafesinin sag alt kisminda ve diyaframin i¢inde yer

almaktadir. Sekli ve boyutu kisiden kisiye degisiklik g6éstermektedir (Saha, 1992).

Sekil 6.1 Karacigerin yapisi (Teker ve Kusak, 2003)

Karaciger, bir¢gok lob (bdliim) icermekte ve her lob kendi arasinda tekrar alt loblara
ayrilmaktadir. Ayrilmis olan loblarin birbirleriyle etkilegsmeleri, hiicre duvarlarinda
bulunan yarik ve gatlaklar sayesinde gergeklesmektedir. Toplam karaciger kiitlesinin
%70°1 hepatositlerden, kalan %30’u ise fagositlerden meydana gelmektedir.
Hepatositlerin baglica gorevleri metabolik proseslerde yer almak iken; bundan farkli
olarak fagositler ise sirkiilasyonla karigabilecek metabolik farklilik gdsteren en ufak

boyuttaki bir maddeyi dahi ortamdan uzaklagtirmakla sorumludurlar. Karacigere ulagan
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metabolitlerin % 70°i kapi toplardamarindan, % 30°u ise hepatik atardamarlar
vasitasiyla gelmektedir. Hepatik atardamarlar, karacifere oksijenlenmis kan tasirken,
kap1 toplardamari da sindirim i{iriinlerince zengin kani ( basit gsekerler, amino asitler vb.
igeren kan) tagimaktadir. Karacigerin baglica fonksiyonlari: Yeni alyuvarlar yapip,
yaslilarim1 yikmak; safra (6d sivisi) iiretip ve salgilamak; karbohidrat, protein, yag
metabolizmasim1 ve viicut isisin1 diizenlemek; vitamin iretip, firettigi vitaminleri
depolamak; {ire sentezini gergeklestirmek; kanin pihtilagmasinda rol oynamak; ve son
olarak toksik maddeleri fagositler yardimiyla etkisiz hale getirmek olarak
siralanabilmektedir. Safra, hepatik kanala bogaltilmakta, safra kesesinde konsantre
edilip en son olarak sistik kanal boyunca genel 6d sivisi kanalina atilip, buradan da
onikiparmak bagirsagina birakilmaktadir. Safra; pigmentler, 8d tuzlari, kolestrol,
biliverdin ayrica karaciger ve dalak iginde pargalanmis olan kirmizi kan hiicrelerinden
olusan billirubini igermektedir. Plazma ve doku sivilarindaki fazlalik billuribin, deriye
sar1 renk vermekte ve bu durum “sarilik hastali§i” olarak bilinmektedir. Billuribin
fazlasi, 6d kanalim tikamakta, karacifere zarar vermekte veya fazlalik eritrositlerin

Olmesine neden olmaktadir (Saha, 1992).

6.1.1 Karaciger Sintigrafisinde Kullamilan Belli Bash Radyofarmasétikler

Karacigeri goriintiilemek i¢in kullanilan radyofarmasdtikler, fizyolojik fonksiyonlar:
agisindan iki temel baglik altinda incelenmektedirler. Birinci grup; hepatositlerin
fonksiyonlarim1 ve 6d kanalini goriintiilemek igin kullamilirken, ikinci grup; Kupffer

hiicrelerinin fagositik fonksiyonlarini gériintiilemek i¢in kullanilmaktadir.

Karaciger sintigrafisinde kullanmilan belli basli radyofarmasétikler agagida
belirtilmektedir (Saha, 1992):

BIf _ Rose Bengal , PmTe. HIDA, ™ Te- Piridoksilideneglutamat, 19 Au- Kolloidal Altn
#9mT o-Kiikiirt Kolloid

6.2 P SC

Diisiik radyasyon dozu ve diger tercih edilen karakteristik 6zellikleri nedeniyle **™Tc-
SC, karaciger sintigrafisinde oldukga yaygin olarak kullanilirken, bunun yani sira dalak

ve kemik iligi goriintiilenmesinde de kullanilmaktadir. Genellikle hastaya 2-3 mCi
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olacak sekilde toplardamar igine enjekte edilmektedir. Plazmanin temizlenme yar1 dmrii
yaklagik olarak 2 ile 5 dakika arasinda degismektedir. Kolloidler, Kupffer hiicreleri
tarafindan atilmakta ve maksimum hepatik tutulmalar: 20 dakika i¢inde sonlanmaktadir.
Kolloidal partikiillerin yaklasik olarak % 80- 85°i karacigere, % 5-10° u dalaga ve geri
kalan kisim ise kemik iligine gitmektedir. Dolayisiyla en uzun siireli tutuldugu organ
karacigerdir. ®™Tc-SC’ nin etkin yar1 6mrii hemen hemen  **™Tc¢’in yar 6mri ile
esdeger yani 6.02 saattir. Kolloidal parcaciklarin boyutu retikiilendotelyal sistemin

goriintiilenmesi i¢in Snemlidir.

Cizelge 6.1 Kolloidal radyofarmasétiklerde tanecik bitylikltigii
(Rhodes ve Croft,1978)
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Tc-99m ile isaretli Kiikiirt Kolloid toplardamar igine enjekte edildikten 5-10 dakika
sonra karacigerde lokalize olur ve boylece bir sintilasyon kamerasi ile karacigerin
gOrtinttisii  alinabilmektedir. Bu c¢alismalarda konsantre edilmis 99mTo—Kikiirt
Kolloid’in radyasyon dozu;10-15 mCi olacak gekilde hastaya enjekte edildiginde, sirala

ve hizli bir bi¢imde goriintii 2-4 saniyede belirgin hale gelmektedir. Normal bir
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karacigerde, hepatik temiz kan tasiyan damarlar enjekte edilen *™Tc-Kiikiirt Kolloid’i
yavasca atarken, yapisal bozuklugu olan ya da tiimor tagiyan bir karacigerde ise **™Tc—
Kiikiirt Kolloid bu bdlgelerde lokalize olarak goriintiide belirgin farkliliklar meydana
getirmektedir (Saha,1992).

6.3 Kolloidal Cézeltiler

Homojen bir ortamda ¢dziinmeyen bir maddenin tanecikler halinde dagilmasindan
koloidal ¢ozeltiler meydana gelmektedir. Kolloidal bir sistemin &zellikleri, dagilmig

taneciklerin gekilleri ve boyutlar: ile yakindan ilgilidir.

Kolloidlerin bazi &zellikleri gdz oniine alinarak birgok siniflandirma yapilmistir. Bu
siniflandirmalardan bir tanesi de kararlilik iizerinedir. Bu simiflandirmaya gore

kolloidler, liyofob ve liyofil olmak iizere ikiye ayrilirlar.

Az miktarda elektrolit ilavesiyle pihtilagan kolloidlere, ¢dziicliniin su olmas: halinde
“hidrofob” veya daha genel olarak ise “liyofob” denmektedir. Bu sinifa, metal
hidroksitleri ve kiikiirtlerin kolloidal ¢ozeltileri, nisasta ve protein solleri dahildir.
Bunlarin pihtilastiktan sonra tekrar sol haline gegmeleri miimkiin degildir. Ancak gok
miktarda elektrolit ilavesiyle pihtilagan kolloidlere, ¢dziiciniin su olmasi halinde
“hidrofil” veya genel olarak “liyofil” denir. Bunlar pihtilasirken ¢dziicli molekiillerini
de baglarlar, tekrar sol haline geg¢meleri miimkiindiir, buna en iyi 6rnek jelatindir

(Jirgensons ve Straumanis, 1954).

6.3.1 Kolloidal Cdzeltilerin Hazirlanmasi

Koloidal ¢bzeltilerin hazirlanmas: igin birgok yontem vardir.**™Tc-SC, liyofob bir
kolloidal yapiya sahip oldugu i¢in, liyofob kolloidler tizerinde durulmustur. Liyofob
kolloidlerin hazirlanmasi; 1) Kondansasyon (yogunlagma) ve 2) Dispersiyon (dagilma)

yontemleri olmak tizere iki esas yontemle yapilmaktadir.

Degisik kondansasyon metotlar: vardir. Bunlardan biri de, “ ¢6ziiclilerde reaksiyon yolu
ile kolloid elde edilmesidir ”. Birgok ¢o6zeltilerde reaksiyon yolu ile kolloidal

dispersiyonlar elde edilir.
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63.1.1 Liyofob Kolloidlerin Pihtilagmasi

Liyofob bir kolloidal ¢6zelti hazirlandiktan sonra, bir miiddet kendi haline birakilir ve
belli zaman araliklariyla incelenirse genel olarak oOzelliklerinin degismis oldugu
goriilmektedir. Bazi soller yavas, bazilan hizla degisirler. Onemli degisikliklerden
birisi tanecik boyutlarinin biiylimesidir. Bu tanecik biiytimesi “Brownian

Hareketleri’nin” bir sonucudur.

Bir kolloidal ¢odzeltinin zamanla degismesine yaslanma (ageing) denir. Kolloidlerde
yaslanma olay1, kolloidleri dis etkenlerden tamamiyla uzak tutmak miimkiin olmadig:
icin meydana gelmektedir. Ultrason, kozmik ve difer her cesit radyasyonlar soliin
stabilitesini etkileyen sebeplerdir. Ancak her kolloidin etkilenmesi ayn1 olmadig: i¢in farkl
sollerin tamamiyla aym sartlarda bulunduklari halde yaslanma hizlanmin aym olmadif
goriilmektedir. Yaglanmay: etkileyen baglica faktér Brownian Hareketleri’dir. Bu da
dogrudan dogruya ortamin sicakligina bagli olup sicaklikla dogru orantili olark artig
gbzlenmektedir. Bazi kolloidlerin yaslanmasi dagilan fazin, dagilma  ortamindaki
gozintirliine baghdir. Cozintrlagh biyik olanlarda taneciklerin biiyimesi daha da
hizli bir sekilde gergeklesmektedir. Sollerin yaslanmasimi etkileyen diger faktorler,
ortamda bulunan yabanci maddelerdir. Bunlar genellikle bir hidrosolde bulunurlar ve
soliin hazirlanmasi sirasinda meydana gelmektedirler. Liyofob kolloidler, elektrolitlerle
de pihtilagabilmektedirler. Sollerin gesitli sekilde elektrolitlere kars: hassasiyetlerini
arttirmak miimkiindiir. Bu bir hidrofob solii 1sitmak, karistirmak, alkol ilave etmekle
yapilabilmektedir. Bazi soller kaynama ve donma ile pihtilagir iken bagka bir tipteki
soliin ise; bir elektron demetinin,' X-1s1nlarinin hatta UV 1ginlarinin uzun miiddet
etkisinde kaldiginda da pihtilagtii gézlemlenmistir. Giines 1sinlari bu tip 1sinlardan
daha az etkindir. Bunlardan bagka cesitli elektrolit olmayan maddelerinde soliin
kararliligina etki ettikleri goriilmektedir. Baz1 proteinlerin kii¢lik miktarlarinin liyofob
solleri hassaslagtirdiklar veya ¢oktiirdiikleri de bilinmektedir. Pozitif yiiklii bir sol ile,
negatif yiiklii diger bir sol karigtirildig1 zamanda pihtilagma olay:r meydana gelmektedir
(Erkut ve Tiiziin, 1984).



31

6.3.1.2 Liyofob Kolloidlerin Korunmasi

Kararli olmayan liyofob soller tizerine hidrofil maddeleri etki ettirerek bunlar1 kararli
hale getirme iglemi pratikte 6nem kazanmigtir. Bu kararlagtirici etkiye koruyuculuk,
hidrofil kolloide de koruyucu kolloid denir. Jelatin uzun seneler, liyofob kolloidler
tizerinde koruyucu kolloid olarak kullanilmistir. Calisjmamizda da koruyucu yani
stabilizer olarak jelatin kullanilmistir. Simdi birgok sentetik polimerler, jelatin ile ayni
kuvette koruyucudurlar. Ornegin ; polivinil pirolidon (PVP) gibi (Erkut ve Tiiziin,
1984).
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7. DENEYSEL CALISMALAR

7.1 Materyal

7.1.1 Kullanilan Cihaz ve Yardime1 Malzemeler
1. pH Metre Orion SA520

2. Analitik Terazi

3. Etliv

4. Doz Kalibratdrii

5. Magnetik Karigtirici

6. Otomatik Gama Sayic1
7. Mo/ Tc Jeneratorii
8. Tanecik Boyutu Olger
9. Kromatografi Kagitlari

10. Cam Malzemeler

Mettler PM400

Memmert 200

Atomlamb™ 100pIus
Elektromag M221

Nucleus Model 1600

Monrol

Mastersizer Micro MAF 5000
Whatman1-3

Teknik Cam
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712  Kullamlan Kimyasal Maddeler

Kullanilan biitiin kimyasal maddeler analitik safliktadir.

Kimyasal Adx Firma Adx Katalog No
1. Sodyum tiyosiilfat pentahidrat Merck 106516

(Na28203.5H20)

2. Jelatin Merck 104080
3. NaCl Merck 106406
4. %37’lik Hidroklorik asid (HCI) Merck 100317
5. Disodyum hidrojen fosfat (Na,HPO,) Merck 106586
6. Sodyum dihidrojen fosfat dihidrat Merck 106345
(NaH,P04.2H,0)
7. Sodyum hidroksit (NaOH) Merck 106495
8. Aseton Merck 100013

9. Metanol Merck 106018



34

7.2 YAPILAN CALISMALAR
7.2.1 SC'nin Hazirlanmasi

Iki farkli ydntem denenmistir, gerekli kalite kontrol deneyleri sonucu en yiiksek

verimle sonuglanan 2.y6ntem uygun bulunmugtur.

1.Yonteme Gore: 703 mg Na;S;03.5H,0’a 3.1 g jelatin eklenerek, ¢ozelti distile
suyla 100m!’ye tamamlanip hazirlanmis ve ¢6zelti kapali bir kapta, 151k gegirmeyen

bir ortamda ve oda sicakliginda muhafaza edilmistir.

2.Yonteme Gére: 100 mg Na;S;03.5H,0’a 160 mg jelatin eklenerek, ¢6zelti distile
suyla 100ml’ye tamamlanip hazirlanmig ve ¢dzelti kapali bir kapta, 151k gecirmeyen

bir ortamda ve oda sicakliginda muhafaza edilmigtir.



35

7.2.2 SC'nin Isaretlenmesi

, HCI

Tiyosilfat ¢ \
ve TcOy T
Sicakta
Sogukta

Sekil 7.1 Kikiirt Kolloid’in sematik olarak igaretlenmesi (Rhodes ve Croft, 1978)
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1.Yonteme Gore: °Mo-"""Tc jenaratdriinden 2 ml’sinde 2-3 mCi NaTcO, olacak
sekilde sagim ve %0.9’luk NaCl ¢6zeltisiyle gerekli seyreltme iglemleri yapilmaktadir.
Ay bir yerde hazirlanmis olan 0.3 N HCl1 ¢ozeltisinden vial tipi vakumlu siseye 1 ml
konulup, ardindan yukarida belirtilen i¢inde HCI bulunan siseye 2-3 ml NaTcO, ilave
edilmigtir. Bunlara ilaveten sigseye 7.2.1°de anlatildig1 gibi hazirlanan SC ¢dzeltisinden
0.5 ml eklenip kaynayan su banyosunda 5 dakika bekletilmisg, sise 5 dakika sonunda su
banyosundan ¢ikarilip, sogumaya birakilmigtir. Ilikk haldeki karigigma  asagida
belirtildigi sekilde hazirlanan fosfat tamponundan 5 ml eklenmistir.

Fosfat tamponu: 0.95 g NaH,P04.2H,0 ve 10.9 g Na,HPO, distile suda ¢oziiliip 100

ml’ye tamamlanmagtir.

2.Yonteme Gore: **Mo-""Tc jenaratdriinden 2 ml’sinde 2-3 mCi NaTcO, olacak
sekilde sagim ve %0.9’luk NaCl ¢ozeltisiyle gerekli seyreltme iglemleri yapilmugtir.
Vakumlu sise igerisine 7.2.1°de anlatildigi gibi hazirlanan 5ml Kiikiirt Kolloid
¢cOzeltisinden alinip tizerine NaTcO, ilave edilmistir. Ayr: bir yerde hazirlanmig olan
3N HCI ¢ozeltisinden siseye 1 ml eklenmis ve 100°C’lik kaynar su banyosu igine
konulup sise 5 dakika bekletilmistir. Bu islemin ardindan su banyosundan ¢ikarilip,
kendi halinde sogumaya birakilmigtir. Ilik haldeki ¢6zelti i¢ine asagida belirtildigi gibi

hazirlanmis olan fosfat tamponundan 4ml ilave edilmigtir.

Fosfat tamponu : 1.814 g Na,HPO4.2H,0, 0.44 g NaH,PO4 ve 0.4 g NaOH bulunmakta,

distile suyla 100ml’ye tamamlanmastir.
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Sekil 7.2 Deneylerde kullanmis oldugumuz radyoaktif maddelerle ¢caligmak igin
dlizenlenmis ortam

7.3 Analiz Yontemleri

7.3.1 Kagit Kromatografisi

Isaretli bilesigin ve baglanmamis serbest

perteknetat'in yerlerinin tespitini

isaretlenme verimini hesaplamak i¢in kagit kromatografisi yapildi. Kogullar :

1)
Sabit faz
Hareketli faz

Kromatografi siiresi

Whatman 1
Aseton
:15 dakika

Ve



2)
Sabit faz
Hareketli faz

Kromatografi siiresi

3)
Sabit faz
Hareketli faz
Kromatografi siiresi

4)
Sabit faz
Hareketli faz
Kromatografi siiresi

5)
Sabit faz
Hareketli faz

Kromatografi siiresi

6)
Sabit faz

Hareketli faz

Kromatografi stiresi

38

: Whatman 1
: %85°lik Metanol
: 40 dakika

: Whatman 1
: %0.9°1uk NaCl

: 30 dakika

: Whatman 3
: Aseton

: 10 dakika

: Whatman 3
: %85°lik Metanol
: 30 dakika

: Whatman 3
: %0.9°luk NaCl
: 20 dakika
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73.2 Hizh ince Tabaka Kromatografisi ITLC)

Isaretli bilesigin ve baglanmamis serbest perteknetat'in yerlerinin tespitini ve

isaretlenme verimini hesaplamak i¢in ITLC yapildi. Kogullar :

1)
Sabit Faz : ITLC-SG
Hareketli faz : Aseton
Kromatografi stiresi : 1-2 dakika

2)
Sabit Faz : ITLC-SG
Hareketli faz : %85°lik Metanol
Kromatografi stiresi : 3-4 dakika

3)
Sabit Faz : ITLC-SG
Hareketli faz : %0.9’1uk NaCl

Kromatografi stiresi : 3 dakika

7.3.3 Ortalama Tanecik Biiyiikliigii

Tanecik biyiikliiglinii tanimlamak i¢in  Mastersizer Micro MAF 5000 cihaz
kullanilmigtir. Cihaz, dalgaboyu 0.63 pm olan monokromatik lazer 1g1n1 kullanilarak,
0.3-300 pm araliginda bulunan taneciklerin boyutunu 6lgebilmektedir.

Olgtimiin esas1 “Diigiik Ac¢ili Yumusak Sagilmali Lazer Difraksiyon” (LALLS)
yontemine dayanmaktadir. Ornegin igine monokromatik 1sin gonderilip, bu 1s1nin rnek
icindeki taneciklerle etkilesmesi saglaniyor, b6ylece taneciklerle etkilesen 151n belli bir

aciyla sapip, saptig1 bu agiyla da ters orantili olarak tanecigin boyutunu belirlemektedir.

Bu yontemle numuneler, ancak ¢6zelti hah'ndeyke:n olgim alinabilmektedir. Olgtim;
esnasinda numune ve non-iyonik ylizey aktif madde cihazin &rnek haznesine konulup, iki

maddenin de yiiksek ve degismeyen bir devirde karigmalan saglanmaktadir. Burada non-
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iyonik maddenin gérevi siiriikleyici faz gorevi gbrmektir. Biz Gl¢imiimiiz esnasinda
kanstirma devrimizi 2840 rpm olarak belirledik. Ol¢im alirken kangtirma devri diginda
bagka dikkat edilecek nokta sistemde karisma esnasinda hava kabarcifinin olmamasidir. Sayet
hava kabarcig1 olursa, 6l¢lim yanlis sonuglanmaktadir. Ismn hava kabarcigina gelir, boylece
kabarcik tanecikmig gibi davranarak; gelen 1sim belli bir agiyla yansitir. Boylelikle tanecik
boyutu oldugundan ¢ok daha biiyiik bir degerde 6l¢iilmiis olur.

734 Kararhhk
7.3.4.1 Kullamm Siiresinin Belirlenmesi

Taze hazirlanan Kiikiirt Kolloid ¢6zeltisinden 5 ml alinarak 2 ml’sinde 2-3 mCi olacak
sekilde ™TcO4 ile isaretleme yapilmistir. Isaretleme yapildiktan sonra belirli
araliklarla (15.dakika, 1.saat, 3.saat ve 6.saat) *™Tc-SC'nin 1.ydntem igin Whatmanl -
%85°lik Metanol ile Whtaman3-Aseton sabit ve hareketli fazlar: kullanilarak; 2.y6ntem
i¢in ise yapilan deneyler sonucunda g¢aliyma siiresi boyunca ¢abuk ve giivenilir bir
sonu¢ almamizi saglayan Whatman3-Aseton, sabit ve hareketli fazlari kullaniimusg,
kromatografi sisteminde radyokimyasal saflik analizi yapilmigstir. Isaretlemeden sonra,

radyofarmasétigin ne kadarlik bir siire i¢ginde kullanilabilecegi tespit edilmigtir.



41

7.3.4.2 Raf Omriiniin Belirlenmesi

Taze hazirlanan Kiikiirt Kolloid ¢6zeltisinden 5 ml'lik hacimler halinde alinarak steril
vakumlu sigelere konulmustur. Numuneler oda sicaklifinda ve karanlik bir  ortamda
i¢ ay bekletilip, belli araliklarla numune siselerden alinarak *™Tc ile isaretleme
yapilmig ve numunelerin radyokimyasal safligina bakilmistir. Elde edilen sonuglar

dogrultusunda radyofarmasé6tigin raf dmri belirlenmistir.

Sekil 7.3 Deneylerde kullanmis oldugumuz gama sayicinin resmi
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8. DENEYSEL SONUCLAR
8.1 Kiikiirt Kolloid’in Isaretlenmesine Ait Sonuglar

8.1.1 Radyokimyasal Saflik

99mT¢-SC’nin 7.2.2°de anlatildigr gibi hazirlanan 15 dakika sonra yapilan
radyokimyasal saflik analizleri sonucunda, *™Tc-SC’de tek éaf31zllk olan *™TcO,’1n,
Whatmanl, Whatman3 ve ITLC-SG sabit fazlar1 ile aseton, %85’lik metanol ve
%0.9’luk NaCl hareketli fazlartyla yapilan kromatografilerde ¢oziicii ile siiriiklendigi,
*"T¢-SCnin ise orijinde kaldig1 kullamilan sabit fazlarin radyoaktif degerlendirmeleri
sonucunda tespit edilmistir. Kromatogramlardaki radyoaktivite dagilimlari otomatik
gama sayici yardimiyla oOl¢iilmiistiir. Radyokimyasal saflik hesaplamalarinda, pik
alamindaki sayimlarin (Cpm) toplam  sayima oranlanmasi ile %aktivite miktarlar
verilmigtir. **™Tc-SC radyofarmasstiginde; %°°™Tc-SC ve % "TcOs  miktarlart

agagida belirtildigi gibi hesaplanmagtir.
A= Aktivite

Cpm= Dakikadaki Sayim Sayisi olmak lizere,

A ""r.sc (Cpm)

% P"Te-SC =

A Toplam (Cpm)

A 1.0 (Cpm)

%" TcO, =

A Toplam (Cpm)
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Kromatogramdaki gdézlemlenen piklerin bulundugu yerler Rf degerlerinin dolayistyla
6rnekte bulunan radyokimyasal bilesenlerin tamimlanmasimi saglamaktadir. (°™Tc-SC
icin Ry=0 ve *™TcO4 igin R¢ = 0.9°dur). Ry degerleri ise asapida gosterildigi gibi

hesaplanmasgtir.

Radyokimyasal Bilesenin ilerledigi Uzaklik

Rf=

Céziiciiniin Ilerledigi Uzakhk



1.Yontemin Deneyleri:

Cizelge 8.1 1.Yontemin, aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullamlarak elde edilen

verim hesabi
Deney No| pH Sabit Faz |Hareketli Rf isaretleme Miktan%
Faz
#mre.sC (P"Tco, [®™Te-SC [*™TcO,
1 7.4 W.3 Aseton |0 0,9 97,6 1,7
2 7,4 W.3 Aseton 0 0,9 97,8 1,6
3 7.4 W.3 Aseton |0 0,9 98,1 0,8
4 7.4 w.3 Aseton |0 0,9 96,4 3,1
5 7.4 w.3 Aseton |0 0,9 96,1 3,4
6 7.4 W.3 Aseton |0 0,9 91,9 7.5
7 7.4 w.3 Aseton |0 0,9 93,7 6,1
8 7.4 W.3 Aseton 0 0,9 92,1 7.1
9 7.4 W.3 Aseton 0 0,9 94,2 3.1
10 7.4 W.3 Aseton |0 0,9 98,5 0,6
Ort.= Ort.=
956+3 (3,5+3
1. Yontem: Aseton (W3)

80000

£ 60000

& 40000

© 20000

0 T T T T T T T T T T 1
(@] -— N (92 < 0 O N~ [ o] [e>] (@)
cm

Sekil 8.1 1.YOntemin, aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
sonuclarin grafigi
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Cizelge 8.2 1.Yontemin, metanol (W.1) hareketli ve sabit fazlari kullanilarak elde edilen

verim hesabi
Deney No pH Sabit Faz | Hareketli Rf isaretieme Miktan%
Faz

¥n1e.SC | *™Te0, | ®™Te-SC | ®*™Tco,
1 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 97,1 1,4
2 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 97,3 1,2
3 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 97.1 1,7
4 7.4 W.1 Metanol 0 0.6 97,1 1,6
5 7.4 W.1 Metanol 0 0.6 96,5 1,9
6 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 96,5 1,9
7 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 96,6 2,3
8 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 97,2 2,1
9 7.4 W.1 Metanol 0 06 98,2 0,3
10 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 97,7 11

Ort.= Ort.=
97,1+0,5 | 1,5+0,6

1. Yontem: Metanol (W1)

O «~ N M T 10 © M~ 0O O

T T T

cm

T T

1
(]
bl

sonuglarin grafigi

Sekil 8.2 1.Y6ntemin, metanol (W.1) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
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1.Yontemin baglanma veriminin 6l¢limii sirasinda sabit ve hareketli fazlarin verime ne
denli etkisi oldugunu belirlemek i¢in Aseton, %85°lik Metanol ve %0.9’luk NaCl hareketli
fazlar1 ile Whatman 1, Whatman 3 ve ITLC-SG sabit fazlar1 kullanilarak, birtakim
denemeler yapilmistir. Deneme sonuglar1 agagida belirtildigi gibidir.

Cizelge 8.3 1.YOntemin, aseton (W.1) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen

0

T T T T T T T T T 1

01 2 3 45 6 7 8 9 10
cm

verim hesabi
Deney No pH Sabit Faz | Hareketli Ry isaretleme Miktar%
Faz
#mre-sC | *"1cO, | . *"Tc-SC $MTe0,
1 7.4 W.1 Aseton 0 0,9 99,5 0.1
2 7.4 W.1 Aseton 0 0,9 99,5 0,1
3 7.4 W.1 Aseton 0 0,9 98,4 1,2
4 7.4 W.1 Aseton 0 0.9 98,1 1,5
5 7.4 W.1 Aseton 0 0,9 99,1 0,2
6 7.4 W.1 Aseton 0 0,9 99,1 0,2
Ort= Ort.=
98,9+0,6 0,5+0,7
1. Yontem: Aseton (W.1)
200000
g. 100000
(&

Sekil 8.3 1.Yontemin, aseton (W.1) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.4 1.Yo6ntemin, aseton (ITLC) hareketli ve sabit fazlari kullanilarak elde edilen
verim hesab1

Deney No| pH Sabit Faz |Hareketli R¢ isaretieme Miktan%
Faz
#Mte-SC |*"TcO, [®™Tc-SC #MTcO,s

1 7.4 ITLC-SG |Aseton 0 0,9 92,2 0,9
2 7.4 ITLC-SG |Aseton 0 0,9 93,1 4,9
3 7.4 ITLC-SG |Aseton 0 0,9 95,1 3,9
4 7.4 ITLC-SG |Aseton 0 0,9 95,1 3,9
5 7.4 ITLC-SG [Aseton 0 0,9 91,8 59
6 7.4 ITLC-SG |Aseton 0 0,9 94,1 4,4

Ort= Ort.=

93,6+1,4 3,9+1,56

1. Yontem: Aseton (ITLC)

150000
g 100000
=3

O 50000

Sekil 8.4 1.Yontemin, aseton (ITLC) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.5 1.YOntemin, metanol (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
verim hesabi

Deney No| pH Sabit Faz |Hareketli Ry isaretleme Miktan%
Faz
#mre-SC [¥*"Tco, [*"Te-SC #MTcO,
1 7.4 W.3 Metanol |0 0,6 98,8 04
2 7.4 W.3 Metanol |0 0,6 98,8 0,3
3 7,4 W.3 Metanol |0 0,6 08,4 0,6
4 74 W.3 Metanol |0 0.6 98,6 0,6
5 7.4 W.3 Metanol |0 0,6 98,1 0.4
6 74 W.3 Metanol |0 0,6 98,8 0.7
Ort= Ort.=
98,6+0,3 0,5+0,1

1.Yéntem: Metanol (W.3)

e 100000
g 50000
(&)

Sekil 8.5 1.Yontemin, metanol (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullamlarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.6 1. Yontemin, metanol (ITLC) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde

edilen verim hesabi
Deney No| pH Sabit Faz [Hareketli R¢ isaretleme Miktan%
Faz
®mre-8C [¥"Tec0, |*™Te-SC #mreo,
1 7.4 ITLC-SG [Metanol |0 0,6 94,2 41
2 7.4 ITLC-SG |Metanol |0 0,6 97,8 0,3
3 7,4 ITLC-SG |Metanol |0 0,6 97,5 0.4
4 74 ITLC-SG {Metanol |0 0,6 97,2 1,5
5 7.4 ITLC-SG [Metanol |0 0,6 96,9 1,4
6 7.4 ITLC-SG |[Metanol |0 0,6 08,1 1,1
ort.= Ort.=
97,1+1.,3 1,4+1,3

1.Yontem: Metanol (ITLC)

200000
g. 100000 J I
&)
o T T T T T T T T T T 1

O ~ N M & 10D O M~ 0 OO O «
~

-—

cm

Sekil 8.6 1.Yontemin, metanol ITLC) hareketli ve sabit fazlari kullanilarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.7 1.Y6ntemin, NaCl (W.1) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen

verim hesabi
Deney No| pH Sabit Faz |Hareketli Rs isaretleme Miktan%
Faz
®mre-SC [P"TcOs |*"Tc-SC  |*™TcO,
1 74 W.1 NaCl 0 0.9 971 0,2
2 7.4 W.1 NaCl 0 0,9 97,7 0,4
3 7.4 W.1 NaCl 0 0,9 94,8 0,8
4 7.4 W.1 NaCl 0 0,9 98,7 0,6
5 74 W.1 NaCl 0 0.9 99,8 0,6
6 7.4 W.1 NaCl 0 0,9 98,1 0,3
Ort.= Ort=
97,9+1,8 0,5+0,2
1.Y6ontem: NaCl (W.1)
30000
£ 20000
Q.
© 10000
0 .
cm

Sekil 8.7 1. Yontemin, NaCl (W.1) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.8 1.Y6ntemin, NaCl (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
verim hesabi
Deney No| pH Sabit Faz [Hareketli R; isaretieme Miktan %
Faz
#mre-sC (*™TcO, |*™Tc-SC #MTeO,
1 7.4 W.3 NaCl 0 0,9 99,4 0,4
2 7.4 W.3 NaCl 0 0,9 99,3 0,3
3 7.4 W.3 NaCl 0 0,9 98,5 0,3
4 7.4 W.3 NaCl 0 0,9 98,6 0,3
5 7.4 W.3 NaCl 0 0,9 98,8 0,2
6 7.4 W.3 NaCl 0 0,9 98,9 0,1
Ort.= Ort.=
98,9+0.4 0,2+0,1
1. Yontem: NaCl (W.3)
30000
E_ 20000
¢© 10000
0 T T T T T T T T T 1
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
cm

Sekil 8.8 1.Yontemin, NaCl (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullamlarak elde edilen

sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.9 1.YOntemin, NaCl (ITLC) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen

verim hesabi
Deney No| pH Sabit Faz |Hareketli R¢ isaretieme Miktan%
Faz
#mre-sC [®*™TcO, [*"Tc-SC #mreo,
1 74 ITLC-SG |[NaCl 0 0,9 99,1 04
2 7.4 ITLC-SG |NaCl 0 0,9 98,5 0,8
3 7.4 ITLC-SG |NaCl 0 0,9 98,7 0,9
4 7.4 ITLC-SG |[NaCl 0 0,9 95,1 3.8
5 7.4 ITLC-SG |NaCl 0 0,9 98,2 1,1
6 7,4 ITLC-SG |NaCl 0 0,9 99,9 0,9
Ort.= Ort.=
8,2+1,9 1,3+1,5
1. Yontem: NaCl (ITLC)
30000
£ 20000
Q.
¢© 10000
0 s

Sekil 8.9 1. Yontemin, NaCl (ITLC) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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HCI Konsantrasyon Degisiminin Verime Etkisi:

1.Yontemin baglanma verimini arttirabilmek  igin, kullamlan HCl asidini farkh
konsantrasyonlarda hazirlayip, konsantrasyonun verimi ne sekilde etkiledigi aragtirilmugtir.

Cizelge 8.10 1.Y6ntemin, 1N HCI; aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar: kullanilarak

elde edilen verim hesabi

Deney No| HCI Sabit Faz | Hareketli R¢ isaretleme Miktan%
Faz

#mresC | *™Tc0, | *™Te-SC | *™TcO,
1 1N w.3 Aseton 0 0,9 98,1 1.1
2 1N W.3 Aseton 0 0,9 98,6 1,4
3 1N W.3 Aseton 0 09 98,1 1,7
4 1N W.3 Aseton 0 0.9 98,1 1,5
5 1N W.3 Aseton 0 0,9 98,1 0.8
6 1N W.3 Aseton 0 0,9 98,5 0,7

Ort.= Ort.=
98,2+0,2 | 1,2+0,4

Cizelge 8.11 1.Y6ntemin, 2N HCI; aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar: kullanilarak

elde edilen verim hesabi

Deney No| HCI [Sabit Faz | Hareketli Ry isarteleme Miktan%
Faz

¥mre.sC | *"TcO, | *™Tc-SC | *™TcO,
1 2N Ww.3 Aseton 0 0,9 98,1 0,5
2 2N W.3 Aseton 0 0.9 98,2 0,5
3 2N W.3 Aseton 0 0,9 98,1 1,2
4 2N W.3 Aseton 0 0,9 98,7 0,5
5 2N W.3 Aseton 0 0,9 94,1 5,1
6 2N W.3 Aseton 0 0,9 98,1 0,6
Ort.= Ort.=

97,5+1,6 | 1,4+1,7




Cizelge 8.12 1. Yontemin, 4N HCI; aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak

elde edilen verim hesabi
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Deney No| HCI |Sabit Faz | Hareketli Ry isaretieme Miktari%
Faz

#¥MTe-SC | *™TcO, | *™Tc-SC | ¥™TcO,
1 4N W.3 Aseton 0 09 99,4 0,1
2 4N W.3 Aseton 0 0,9 99,2 0,1
3 4N W.3 Aseton 0 0,8 99,5 0,1
4 4N W.3 Aseton 0 0,9 99,4 0,1
5 4N W.3 Aseton 0 0,9 99,5 0,1
6 4N W.3 Aseton 0] 0,9 99,4 0,1

Ort.= Oort.=0,1

99,4+0,1

Cizelge 8.13 1. Yontemin, 6N HCI; aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak

elde edilen verim hesabi

Deney No| HCI |Sabit Faz | Hareketli Ry isaretieme Miktan%
Faz

#mre-sC | *™Tc0, | *"Te-SC | *"TcO,
1 6N W.3 Aseton 0 0,9 97.1 0,7
2 6N W.3 Aseton 0 0,9 96,6 0,5
3 6N W.3 Aseton 0 0,9 97.1 0,5
4 6N W.3 Aseton 0 0,9 97,1 0,5
5 6N W.3 Aseton 0 0,9 97,1 0,5
6 6N W.3 Aseton 0 0,9 97.1 0,6
Ort.= Ort=

97+0,2 0,6+0,1




Cizelge 8.14 1. Yontemin, 8N HCI; aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar: kullanilarak

elde edilen verim hesabi
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Deney No| HCI |Sabit Faz | Hareketli R isaretieme Miktan%
Faz .
#mresC | ®™1cO, | *"Te-SC | ™ TcO,
1 8N wW.3 Aseton 0 0,9 93,1 1.1
2 8N W.3 Aseton 0 0,9 93,1 1,1
3 8N W.3 Aseton 0 0,9 97.4 0,7
4 8N W.3 Aseton 0] 0,9 92,1 0,6
5 8N W.3 Aseton 0 0,9 95,4 0,9
6 8N W.3 Aseton 0 0,9 92,1 1,5
Ort= Ort.=
94+2 1+0,3
HCI deneyleri
100
E
§ 95 :
x
90 T T T T T

Sekil 8.10 1.Yontemin, farkli HCl konsantrasyonlar: ile degisen verim grafigi

Molarite (mol/i)
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2.Yontem Deneyleri:

Cizelge 8.15 2.Yontemin, aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlar1 kullanilarak elde edilen

verim hesabi
Deney No| pH |Sabit Faz | Hareketli Ry Isaretleme Miktari%
Faz
¥mre-SC | *®*™TcO, | *™Tc-SC | ®*™"TcO,
1 7.4 W.3 Aseton 0 0,9 99,6 0,1
2 7.4 W.3 Aseton 0 0,9 99,7 0,1
3 7.4 W.3 Aseton 0 0,9 98,9 0,8
4 7,4 W.3 Aseton 0 0,9 99,1 0,9
5 7.4 W.3 Aseton 0 0.9 99,5 0,2
6 7.4 W3- Aseton 0 0,9 99,7 0,2
7 7.4 W.3 Aseton 0 0,8 99.4 0,1
8 74 W.3 Aseton 0 0,9 99,9 0,1
9 7,4 W.3 Aseton 0 0,9 99,6 0,1
10 7.4 W.3 Aseton 0 0,9 99,6 0,2
Ort.= Ort=
99,6+0,3 | 0,3+0,3
2. Yontem: Aseton (W.3)
20000
£ 15000
8. 10000
5000
0 L T T T T T T T T 1
©O - N ® T 1L O N~ ®©® O O
cm

Sekil 8.11 2. Yontemin, aseton (W.3) hareketli ve sabit fazlan kullanilarak elde edilen
sonuglarin grafigi
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Cizelge 8.16 2. Yontemin, metanol (W.1) hareketli ve sabit fazlar kullanilarak elde
edilen verim hesab:

Deney No pH Sabit Faz | Hareketli R isaretleme Miktan%
Faz
#nresC | ®™rco, | ¥ Te-SC | *"TcO,
1 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 98,8 0,9
2 74 Ww.1 Metanol 0 0,6 98,6 04
3 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 99,1 0,5
4 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 99,3 0,4
5 7.4 W.1 Metanol 0] 0,6 994 0,6
6 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 99,2 0,5
7 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 99,5 0,3
8 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 99,5 0,3
9 74 W.1 Metanol 0 0,6 99,4 0,5
10 7.4 W.1 Metanol 0 0,6 99,2 0,5
Ort= Ort.=
99,2+0,3 | 0,5+0,2
2. Yontem: Metanol (W.1)
10000
E 5000
3]
0 T T T T T T T 1 T T
O ~ N O & 10 O M~ 0 O O
cm

Sekil 8.12 2. Yontemin, metanol (W.1) hareketli ve sabit fazlar kullanilarak elde edilen

sonuglarin grafigi
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20 w 20

8.1.2 Ortalama Tanecik Biiyiikliigii

#9mTe-SC ¢bzeltisi 7.2.2°de anlatildign gibi hazirlandi ve 7.3.3°de agiklandigi gibi
Mastersizer Micro MAF 5000 cihaz1 kullanilarak ortalama tanecik bliytkligi
belirlenmigtir. Elde edilen verilerin ortalamasi alinarak, sonuglar Cizelge 8.17 ve

Sekil 8.13’de gOsterilmigtir.

Hacim (%)

Partikiil Boyutu (um.)

Sekil 8.13 2.Yontem ile elde edilen *™Tc-SC’nin ortalama tanecik boyutu analizi
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Cizelge 8.17 2.Yontem ile elde edilen *™Tc-SC’nin ortalama tanecik boyutu verileri

i0: . G Run Ne: - B Measured: 27.5.2004 10:12 -
Fila: HANZADE - Rec.Mp: 23 . Acalysed: 27.5.2004 10:23
Path: CASIZERMUADATAL - 0 o L M nd 0 Source: Analysed
Sampler: MS1 - Meaasured Baam Obscuration: 15.3 %
Presertation: 4RHD - ' “Pnalysis: Polydisperse . - Residual:'2.505 %
Modifications: None : e Sl SR
Cone, =" 0.0010 %bl .. Density = 10.000 glem®3 o - 8.5.A= 0.8541 m*Zig
Distribution: blume DM.3]= DFGpm- o, DB 2= 063pm
Déw, 0.1)= 040 um . Div.0.5)= 068 pm Div.0.9)= .. 125 pm
Span = 1.205E+00 o Uniformity = 4114501 w TR
Size | volume rﬁze | hilume Sze | volume Size | _wolume_
fum) : | Under% fum) | Under% fum) Under% {um): | - Under%
0317 |. - 0.00 185 | @88pa || 1221 [ 100.00 76.32 [ 100.00
D.36 471 228 1 9018 1422 | 10000 8891 1. 100.00
D4z | . 13.50 265 100.00 1657 | 10000 || 103.58 | 10000
0.49 2526 (|~ 309 | tooop 19.21 10000 (| -120.87 | 100.0D
- D58 38.62 360 |- 10000 -224a | 10000 || 14058 [ 10000
0.67 52.16 - 419 100.00 2820 | 10D.00: 163.77 | .100.00
0.78 64.65 C 488 100.00 3053 | 10000 180.80 | - 100.00
0.9 7524 || 588 | 100.00 3556 | 10000 |[ 222.28 | 10000
1.06 g358 || 863 (. 10000 | 41.43 100.00 258.95 100.00
124 §0.83 |[. 792 100.00 4827 - | 100.00 301.68{ 100.00
144 T93.v? [|= 900 100.00 56.23 1woo.0o || B IR
1.68 98.43 “10.48 100.00 85.51 100.00

8.1.3 Kararhihk Sonuclar
8.1.3.1 Kullanim Siiresinin Belirlenmesine Ait Sonuclar

7.2.2°de anlatildid: gibi SC ¢6zeltisinin isaretlenmesi yapildiktan sonra, hazirlanan ¢ozeltiden belirli
zaman araliklarinda ( 15dk, 1 saat, 3 saat, 4 saat, 6 saat ) 6rnekler amip Whatman3-Aseton sabit ve
hareketli fazlan kullamilarak yapilmus olan analizleri sonucu ™ Tc-SC’nin radyokimyasal safligi
saptanmugtir. Elde edilen veriler Cizelge 8.18 ve 8.19 ile Sekil 8.14 ve 8.15°de gosterilmigtir.
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Cizelge 8.18 1.Yo6nteme goére hazirlanan #MTe-SC’in isaretleme veriminin zamana bagh
degisimi ( pH=7.4, Isaretleme Aktivitesi=2.5 mCi )

Zaman (saat) % Aktivite % Ortalama
1.Deney | 2.Deney | 3.Deney | 4.Deney

0,25 98,9 98,8 98,8 98,6 98,8+0,1

1 98,4 98,4 98,4 98,1 98,340,1

3 98,1 97,9 97,6 97,6 97,840,2

4 97,5 97,5 97,4 97,2 97,4+0,1

6 97,1 95,4 95,1 95,1 95,6+0,8

1. Yontem- kararhlik

-

R8BS

%verim

0,25 1 3 4 6
zaman (saat)

Sekil 8.14 1.Yonteme gore hazirlanan ®™Tc-SC’nin isaretleme veriminin zamana baghi
degisimi ( pH=7.4, Isaretleme Aktivitesi=2.5 mCi )
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Cizelge 8.19 2.Yonteme gore hazirlanan *™Tc-SC’nin isaretleme veriminin zamana bagh
degisimi ( pH=7.4, Isaretleme Aktivitesi=2.5 mCi )

Zaman (saat) % Aktivite % Ortalama
1.Deney | 2.Deney | 3.Deney | 4.Deney
0,25 99,6 99,6 99,6 99,5 99,6+0,1
1 99,1 99,3 99,4 99,9 99,4+0,3
3 99,6 99,6 98,9 99,2 99,3+0,3
4 99,3 99,3 99,5 99,4 99,4+0,1
6 99,5 99,6 99,7 99,6 99,6+0,1
2.Yontem- kararlilik
99,6
E 0904 \\/
S
e 992
gg T T T T T 1
0,25 1 3 4 6
zaman(saat)

Sekil 8.15 2.Yonteme gore hazirlanan *™Tc-SC’nin isaretleme veriminin zamana bagl
degisimi ( pH=7.4, Isaretleme Aktivitesi=2.5 mCi )
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8.1.3.2 Raf Omriiniin Belirlenmesine Ait Sonuglar

1. ve 2. Yonteme gére hazirlanmis olan SC ¢6zeltisinin raf Smriind belirlemek i¢in
beklenilen {i¢ aylik siire boyunca oda sicaklifinda ve karanlik bir ortamda saklanan
¢ozeltinin ¢esitli zaman araliklarinda yapilan radyokimyasal saflik analiz sonuglart
Cizelge 8.20°de ve Sekil 8.16°da g6sterilmisgtir.

Cizelge 8.20 Raf dmriiniin 1.Ydnteme gore **™Tc-SC’nin isaretleme
verimi tizerine etkisi ( pH=7.4, isaretleme aktivitesi=2.5 mCi )

Zaman (giin) % Verim
1 98,5+0,1
15 98+0,1
30 97,6+0,2
60 97402
90 96,5+0,3
1.Yontem-Raf Omrii
99
E o8 \
o 97
>
= 96
95 T T T T T 1
1 15 30 60 90
Zaman (giin)

Sekil 8.16 Raf 6mriiniin 1. Yonteme gore *™Tc-SC’in isaretleme verimi {izerine
etkisinin grafigi ( pH=7.4, igaretleme aktivitesi=2.5 mCi )
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Cizelge 8.21 Raf 6mriiniin 2.Ydnteme gére #9mTc.SC’nin isaretleme verimi iizerine
etkisi ( pH=7.4, isaretleme aktivitesi=2.5 mCi )

Zaman (giin) % Verim
1 99,940,1
15 99,7+0,1
30 99,6:0,1
60 99,6+0,1
90 99,5+0,1
2.Yontem-Raf Omrii
E 100
3 995 .\"\l——-'\.
> 1
o\o 99 T T T T T 1
1 15 30 60 90
Zaman (giin)

Sekil 8.17 Raf Smriiniin 2. Yonteme gore * "Tc-SC’nin isaretleme verimi iizerine
etkisinin grafigi ( pH=7.4, isaretleme aktivitesi=2.5 mCi)
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9. SONUC

Elde edilen sonuglara gore; iki farkli yOntem ile Tc-99m-Kikiirt Kolloid
radyofarmasétigi hazirlanmigtir. Yapilan kalite kontrol deneyleri sonucunda denenilen
2.Yontemle ortalama olarak %99.5+0,3 gibi yliksek bir verime ulagilmistir. Bunun
yami sira, 1.Y6ntemin verimini arttirabilmek i¢in HCl asidinin konsantrasyonunda ve
sabit ile hareketli fazlarda da degisiklikler yapilmistir. Sonug¢ olarak; hazirlamig
oldugumuz radyofarmasétik i¢in; en uygun HCI konsantrasyonun 3N, en iyi sonucu
veren sabit ve hareketli fazlarin ise Aseton-W3 olduguna karar verilip, bu veriler

dogrultusunda 2.Y6ntem gelistirilmigtir.

Caligmada hazirlanan 99mTe-SC’nin yapilan analizlerinde, hazirlanan  ¢6zeltideki
radyokolloidal taneciklerin hepsinin 1.25 pm’den kiigiik oldugu ve taneciklerin

boyutunun 0.40-0.65 pm arasinda degistigi “LALLS” teknigi ile caligan Mastersizer

Micro cihaziyla bulunmustur.

Ayrica, SC ¢Ozeltisinin minimum ii¢ ay siire ile saklanabilecegi ve **™Tc ile
isaretlendikten sonra 6 saat bozulmadan kararli kalabilecegi tespit edilmistir. Gerek
tanecik bliyiikliigii gerekse niikleer tip uygulamalarina olanak saglayan kullanim siiresi
g6z 6niine alindiginda, ¢alismada hazirlanan *™Tc-SC’nin ozelliklerinin karaciger,
dalak ve kemik iligi sintigrafi g¢aligmalart igin uygun oldugu ve kit halinde

hazirlanmasinin miimkiin olabilecegi sonucuna varilmistir.
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