3.1 (HVPAQ)

- 2,3 (2,3-butanedione monoxime), sigma

- 2,2 13- (2,2-dimethyl-13-propane
diamine), Aldrich

: (Sodium Borohydride), Fluka

(anhydrous Ethanol), Carlo erba

(Acetonitrile), J.T.Baker Inc.
(Ethylacetate), Carlo erba

(Distrilled water)
- (199.98 « Oxygen free nitrogen)
- 6 (6 N. HCl)

(Benzene), Carlo erba

3 500 2
- 1112
IKAMAG PCT,lka-laboratory

(Dropping funneDa 250
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Buchner funqel,suction flask

) ' / 4

- NVR . Varian 360 L Bruker AC 200 F

- ¢,H,N

- IR . Jusco A 100

) Thomas scientific, USA
HPO 2 14

1. Condensation la 0 ) ) 2,3-butanedione
monoxime 2, 2-dimethyl-1.3-propanediamine

21 ?

2. Reduction Bisimine

< Y d - .
(NaBH,) 'luﬂ'\'mza'mtamuaanmmﬁnmnqmmgum

q,1 meso HVPAO

HPLC
HVPAO

g
M- g g

Me Me
" Me Me

Me Me

Me 0
I 4 r NaBH4 NH HN
X HoN  NH ~Eton,
Ha” 2 EtOH e . EtOH HK
| |

HO

OH
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3.1.1 4, - -3,6,6,9-
3, - 2,10 (4,B,-diaza-3t6,6,9-tetra-fflethylundecane
-3,8-diene-2,10-dione hisoxime Bisimine)t
Bisimine 3
L, Neirinckx !
2,3 | (11.66 115.4
(50 ) (75 )
! 2,2- 13- (5.0
5.68 49 ) (100 ) 5
o .
Suction  fil-
tration (- 40 °
{ 2
(24)
2, Subramanian
2,3 (72.0 071 )
(p-toluene sulfonic acid monohydrate 0.15 )
125
(. 2,2- 13- (31.7
031 ) (75 )
AN IVER! b+
16
37)
3. Huang Jin-Jie
2,3 (9.1 901 " )
(absolute Ethanol 10 )
4 < 2,2- 13- (5.88 49

(5 ) am - 52-55 «¢ 30

1

(diethyl ether) " )
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bisimine
() R ¢, HON
Elementary analysis(38)
3.1.2 co- - 3,669 -
-2,10- (0,1 -4,6 -diaza-3,6,6,9-tetra-methyl
undecane-2,10-dione dioxime,d,L-HMPAO)
Bisimine NaBH4
bisimine (75 287 ) slurried
(anhydrous ethanol 690 )0 e NaBHiL (10.9
287 ) l 0«
2 . (230 ) 2
(140 ) fH 1
) 1[50
(m.p.)
120-140 -¢
105-125 <¢ 120 -140 <
(m.p.) R

CHN Elementary analysis(24,39)

3.2
Tc-99m

- d,l HWPAO



- AR. grade, Merck

Merck

125

10

1 iy

2 HR@AcC

3 23d anplex

0.22

(metallic

- Suatex SX 600

TaMDN

55

), AR. grade 98.9 %,

Millex Acrodisc

e <=ag]

ay O F—



HWPAO  Te-99m

HVPAO

HVPAO
HVPAD

L 0,1 HWRAO (0.5 mg.Jki)

( 30
(
2. N ad
5.5 2 N. NaOH
3

5 mg. 1.0 mLI N. HCl

) 1015

)
(45 mg./kit)

SnCle
m etallic
30 20 ml,

millipore filter 0.22/()

4, pH

5.
6.

FCC i B

- Qo%

pH 2 N.NaOH

10 ml.

4" 0'c

dH- O
O Toe-d HARO
dHRO

( NEE= D)

56

85 %

2 N.HCI
pH 5.0-

(¢l 2He0

100 mg.) 1 m .37 %HCL

1 ml

D >
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_ D< .5 A< z=X 12
=X 122
_ a . !
_ e cdibrator), Hue Isope
Ailkbatar dAD naeHd 24088 vdcaraan, LA

J | )
20 99
generator 2 . 20-25
[5 5
paper chromatography
3.3.2v 00"Tc-0,-HMPAO (Radiochemical
purity, RCP)
- . AR, grade Merck
- 0.9 4 . General Hospital
. 50 «
- 0.02 M pH 7.4

(THF), Fluka 98 %

( !
I 266 X 112

1 ITLC-5G 15 X 18
- (Dose Calibrator), Deluxe Isotope
Calibrator (I1) model 34-056, victoreen, USA
- Nal(TI)(Multichannel Analyser),
Ortec
Nal(TI) (Scanner)
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a4 2 ﬁ. 2 N3 O™ "Tcd HHHPPO
QyTcd HARO

A THn layer dvyaoyvatgagdy (Lo
A1 Three saans nattaadl

A IMMCXES NAC
2IMcCSsSsS a2-aNed

SVviamnan rl 2o

u B HR@AAI ad anplex O IEOF—
It aonplex HRADTAI 2d aonplex aignNn (& =0
S T OF— 1““E aonplex \ cpaillary
face sahat fratrt (F —Q91.0

2 DT — HR" T, 2d conpdex
11 aonpdex HR@AIC 29 anplex It aonplex aign
& —O =T OF— shat frat

& —Qo91.0)
3 HRADIC ad conpdex == Tda
1°“ acoplex HR="Tc aignNn (f =0
shat fratrt (& —Q910
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a
C= 1A 1-HNMPRO xinanyy@O) Q910
Caridd I1-HNMMPACsao oA o~
= Tc hadhyzadraed osdAB®) (&
Ragiis e=gicsggsre (= (@) Q910

% @:

1 >
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g 'ncC
2 3
o Q910
o 910
O (&

Q1.0 a910

CaOidi-H—IMPRO

TR o
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shat
ffax C 1 g D
Saoarer u .
AB/Iaurtex
NEI(TDO\E> @ TedI-HMPRO
f | i i \
st
I complex,
= 99mT = _
.cO4
o [ )
-}_ _
99m nd
HER~- Te, 2 complex g
I L '} 1 |
0 2 4 6 8 10 12

@

32 1INMCEs NA<



-—p

I

|

! | I I I T

st nd
1 complex,@ complex,

=% ag acstonitrile

99m
HR— Te
i i -
98m -

1 TeO, i

/ ! | | 1 | I | [ i | |

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12

@
323 2 IMMcCsSs
Qo b
! £ i ! ! LS 1 ! 1 T
98m - st
TcO, ., 1 complex
nd -

= i 2 complex

i 99 7]

HR-—
J\ 1 d 1 11 1 g 1 :
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
@

34 - SViamnan ral
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>> I

Q
Q
:

21 (D =B o 6

Boo~N~OONMWNEPR
NS TR
T R

NOBE BB NYHHE D
0

B<ECGRDND 21
> U A=~ anped

h B = Gaurts &t addn - bledgard X
Taa artss o sagan - Taa EEedgard
= G=2D > x
assL61 )
= 175
% C = Qs at schat fiat - bedgard < 100
TadAa arts o sagan - Taa EEdgard
— 66+89)—@@ > XD

@a=2p)
2.68
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%B = Counts at origin - background X 100
Total counts of system - Total background
= 97-13 X 100
6381-143
1.35
% (a+B)- % B
1.76-1.35
0.41

%A

Y%Lipophilic 100-0.41-1.35-2.68

95.56

1.2 Ether paper chromatography

I vltfum a 1
diethyl ether Lipophilic [°°“Tc] d,l-HMPAQ
solvent front (Rf = am origin(Rf = 0)
(% Lipophilic)
% Lipophilic = 100 - X 100
v

2. Electrophoresis
I( Whatman 541 20 cm.
0.05 M pH 7.4 electrophoresis hath
300 V. 1t
(24)

3. High pressure liquid chromatography (HPLC)

" like dissolve like" tf reverse phase
Bondapak C-18 water pump dual pump gradient system
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I( Nal ratemeter uv detecter
« «0 W 240 nm.
12,0 ml/min. 0.02 Mphosphate buffer
pH 7.4 column 20,1 THF
0 0% b

retention time

QOnlc04 retention time 12,07
2nd complex retention time 1'5.84
1** complex retention time 11237
HR-00mTc !
TLC !
3.4 m pH ? HHPAO
3.4.1 | ? HWPAO
d1-HMPAO  (3.2) 2
1 metallic ! 3.8,5.7,7.6,
11.4,19.0 28.
2 SnCle.2HeO | 3.0,5.0,
7.5,10.0,20.0 30.0
pH 9.5
3 -99

(3.3.1) (3.3.2)
(RCP) 00niTc-d,1-HMPAO

3.4.2, o ? H-PAO
(3.4.1) | RP |
85 %) d,1-HMPAO oH
3.0,6.0,8.0,9.0,9.5,10.0  11.0 3
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pH %
3.5 00roTc-d,1-HMPAO
(3.4.1) (3.4.2) pH
d,1-HMPAQ 4
1. SnCle.2He0 5.0 agrkit
2. SnCle.2HeO 10.0 Agrkit
3. metallic 4.0 Aglkit
4, metallic  19.0 Ag/kit
(sealed)
0-5 25 /5
530, 60
Vi
(3.4) (3.5)
00mTc-d,1-HMPAQ
d,1-HMPAO (Lyophilized kit>
(Freeze dry)s Lyophilizer 0-5 ClI
3.6
d,1-HMPAQ
d,1-HMPAO
Tc-99m
85 %
d,1-HMPAQ
20,25,35 45
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]
i S T S It HMPA)__
d,1-HMPAQ
1. Pyrogen testing Fluid Thioglycolate Media
2. Sterility testing LAL
3.7 00,*T ¢-d, 1-HMPAQ
?
d,1-HMPAQ
- ( 25-30
5 ), Australian Isotope,Australia
- ., AR. grade, Merck
- 09 U , AR. grade, Merck
: 50 %
d,1-HMPAO ( Amersham

International)

(3.3.1) (3.3.2)
(Sprague-dawley rats) 140-180

1
!



5.0 %

3.8

85 U
60
»

»

18.0 %
(24)

6/

00 c-d,1-HMPAO 0.1 (
0.5-1.0 )

»

»

Nal(TI)(Multichannel analyser,

»

1 » 5.8 %
43 % 101 »
»( (Amersham International)

d,-HMPAO kit tfUft

d,1-HMPAQ



	บทที่ 3 อุปกรณ์และวิธีดำเนินการวิจัย
	3.1 การเตรียมลิแกนด์เฮกซะเมทีลโพรไพลีนเอมีนออกซีม (HMPAO)
	3.2 การเตรียมสารประกอบสำเร็จรูปเฮกซะเมทีลโพรไพลีนเอมีออกซีมเพื่อนำมาติดฉลากกับ Tc-99m
	3.3 การติดฉลากสารประกอบสำเร็จรูป d, I-HMPA0 ด้วยเทคนีเซียม-99 เอ็ม และการหาความบริสุทธิ์ทางเคมีรังสีของ Tc-d, 1-HMPAO
	3.4 ปริมาณรีดิวซ์และ pH ที่เหมาะสมในการเตรียมสารประกอบสำเร็จรูป HMPAO
	3.5 ศึกษาเสถียรภาพของสารประกอบเชิงซ้อน Tc-d, 1-HMPAO
	3.6 ศึกษาหาปริมาณรังสีของสารละลายเปอร์เทคนีเตทที่เหมาะสมในการนำมาติดฉลากกับสารประกอบสำเร็จรูป d, 1-HMPAO ชนิดผงที่เตรียมได้
	3.7 ศึกษาการกระจายตัวของ Tc-d, 1-HMPAO ในสัตว์ทดลอง
	3.8 ศึกษาเสถียรภาพของสารประกอบสำเร็จรูป d, 1-HMPAO kit ชนิดผง


