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В работе изучена кинетика авторадиолитического разложения радиофармацевтического препарата
“2-[18F]фтордезоксиглюкоза” ([18F]ФДГ) в насыщенном воздухом физиологическом растворе с на-
чальными объемными активностями 1 и 2 ГБк/мл. Установлено, что единственным радиоактивным
продуктом радиационно-индуцированных превращений [18F]ФДГ является [18F]фторид, доля ко-
торого в общей активности радиофармпрепарата возрастает по мере хранения. Показано, что уве-
личение начальной объемной активности радиофармпрепарата или снижение концентрации эта-
нола в нем приводят к интенсификации авторадиолитического разложения [18F]ФДГ. В то время
как повышение температуры хранения растворов с 25 до 40°С не оказывает влияния на скорость ра-
диационно-индуцированного дегалогенирования [18F]ФДГ.
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ВВЕДЕНИЕ
Являясь аналогом глюкозы – важнейшего энер-

гетического метаболита человека, 2-[18F]фтор-2-
дезокси-D-глюкоза ([18F]ФДГ) интенсивно приме-
няется для диагностики онкологических, кар-
диологических и неврологических заболеваний
методом позитронно-эмиссионной томографии
(ПЭТ) [1, 2]. В настоящее время с ее использова-
нием выполняется порядка 70% ПЭТ-исследова-
ний, объемы производства [18F]ФДГ продолжают
расти, причем наиболее активно – в развиваю-
щихся странах [3].

Отличительной особенностью радиофарма-
цевтических препаратов (РФП) от нерадиоактив-
ных лекарственных средств является авторадио-
лиз – радиационно-индуцированное разложение
меченого соединения при хранении под действи-
ем собственного излучения радионуклида, входя-
щего в состав. В результате авторадиолитических
превращений происходит снижение радиохими-
ческой чистоты РФП – доли активности диагно-
стического агента от общей активности препара-
та. Накопление примесей, которые отличаются
по фармакокинетике от действующего вещества,
приводит к ухудшению коэффициентов распре-
деления радиоактивной метки между очагами па-

тофизиологических процессов и здоровыми тканя-
ми. Как следствие, снижаются соотношения сиг-
нал/шум на ПЭТ-томограмме, а дозовая нагрузка
на пациентов при выполнении диагностических
исследований, напротив, увеличивается [4].

Ранее было показано [5, 6], что при хранении
[18F]ФДГ в радиофармацевтическом лекарствен-
ном средстве происходит интенсивное накопление
остеотропного [18F]фторида, что приводит к интен-
сивному облучению красного костного мозга –
наиболее критичного с точки зрения радиобиоло-
гии органа-мишени. Авторадиолиз [18F]ФДГ со-
кращает срок годности препарата до нескольких
часов, затрудняет диагностическое применение
РФП и его доставку из мест централизованного
производства в отдаленные клиники [5]. Это ука-
зывает на необходимость изучения закономерно-
стей авторадиолитических превращений [18F]ФДГ
и поиска ингибиторов данного нежелательного
процесса.

В настоящей работе исследована динамика из-
менения радиохимической чистоты и доли актив-
ности [18F]фторида в РФП “2-[18F]фтордезокси-
глюкоза” с начальными объемными активностями
1–2 ГБк/мл в насыщенном воздухом физиологиче-
ском растворе.
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МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА
В работе без предварительной очистки исполь-

зовали следующие коммерчески доступные реа-
генты – этанол, ацетонитрил, натрия [19F]фторид,
50% NaOH в воде (Sigma-Aldrich, США);
2-[19F]фтор-2-дезокси-D-глюкозу ([19F]ФДГ),
2-[19F]фтор-2-дезокси-D-маннозу ([19F]ФДМ),
1,2,3,5-тетра-О-ацетил-D-глюкозу (ABX, Герма-
ния). Ультрачистую воду с удельным сопротивле-
нием не менее 15 МОм получали с использовани-
ем Milli-Q (Millipore, США).

Для исследования авторадиолитического раз-
ложения использовали инъекционное лекарствен-
ное средство “2-[18F]фтордезоксиглюкоза” для
ПЭТ-диагностики, полученное по стандартной
технологии [7] на кассетных модулях Synthera
(IBA, Бельгия) с использованием наборов реаген-
тов для производства [18F]ФДГ фирмы ABX (Гер-
мания). Контроль качества готового лекарствен-
ного средства осуществляли в соответствии с
требованиями соответствующей статьи государ-
ственной фармакопеи Республики Беларусь, гар-
монизированной с европейской фармакопеей [8].
Для снижения дозовых нагрузок персонала и улуч-
шения коэффициента разделения компонентов
растворы РФП непосредственно перед измерения-
ми разбавляли в 5 раз.

Для определения активности [18F]фторида и
радиохимической чистоты препарата использо-
вали две независимые фармакопейные методики:
радио-ТСХ и радио-ВЭЖХ. Первая позволяет раз-
делить с использованием силикагелевых пластин
(Merck) [18F]фторид (Rf = 0), сумму [18F]ФДГ +
+ [18F]ФДМ (Rf = 0.4–0.5) и частично ацилиро-
ванные аналоги [18F]ФДГ (Rf ~ 0.8). В качестве по-
движной фазы использовали систему вода/ацето-
нитрил 5/95 (об./об.). Раствор РФП объемом
0.1 мкл наносили на линию старта. Пластинку
высушивали на воздухе в течение 1 мин и поме-
щали в резервуар с подвижной фазой. По дости-
жению фронтом элюента линии финиша высу-
шивали пластину промышленным феном при
температуре 50°С в течение минуты для исключе-
ния размывания пиков и фиксации радиоактив-
ных веществ. Счет импульсов от линии старта до
финиша (соответственно 0.1 и 0.9 от высоты пла-
стины) осуществляли с использованием автома-
тического сцинтилляционного сканера miniGita
(Raytest, Германия).

Подлинность и радиохимическую чистоту
РФП определяли методом ионообменной радио-
ВЭЖХ на Agilent 1260 с колонкой Dionex Car-
boPac PA10 Analyticlal (длинна 0.25 м, диаметр
4 мм, зерно 10 мкм) и предколонкой Dionex Car-
boPac PA10 Guard. Для приготовления подвиж-
ной фазы: 4 г/л NaOH в воде – использовали 50%
раствор щелочи без карбоната и дегазированную

ультразвуком при нагревании воду. Время выхода
радиоактивных веществ определяли с использо-
ванием их стабильных копий и рефрактометриче-
ского детектора Agilent G1362A, последовательно
соединенного капилляром с откалиброванным
объемом с проточным детектором по радиоак-
тивности Gabi (Raytest, Германия). Скорость по-
тока – 1 мл/мин, температура колонки составля-
ла 30°С, объем вводимой пробы – 20 мкл. Раствор
РФП объемом 30 мкл с помощью хроматографи-
ческого шприца на 50 мкл вводили в дозирующую
петлю инжектора. Время выхода [18F]ФДГ +
+ [18F]ФДМ составляло 9.50–10.15 мин в зависи-
мости от ионообменной емкости колонки.

Содержание остаточных растворителей: этано-
ла, ацетонитрила – определяли методом газовой
хроматографии на Agilent 6850 с пламенно-иони-
зационным детектором аналогично [9]. Темпера-
тура инжектора и детектора – 250°С, поток газа-
носителя – 3 мл/мин. Ввод пробы РФП объемом
1 мкл осуществляли с помощью автоинъектора.

Для изучения динамики изменения радиохи-
мической чистоты препарата и накопления сво-
бодного [18F]фторида при хранении фасовали по
1.5 мл РФП во флаконы объемом 15 мл, после че-
го их укупоривали бутилкаучуковой пробкой и
обжимали алюминиевой крышкой. Полный кон-
троль качества проводили на протяжении 8 ч (на-
значенный срок хранения) с двухчасовыми ин-
тервалами.

При проведении исследований в лаборатории
поддерживали постоянный температурный ре-
жим – 25 ± 2°С. Для изучения стабильности РФП
в условиях “ускоренного старения” защитные
свинцовые контейнеры CF18 Pb (Comecer, Ита-
лия) термостатировали 1 ч при 40 ± 1°С до загруз-
ки флакона с РФП и потом на протяжении всего
срока хранения. За 5 мин до проведения испыта-
ний пробу охлаждали путем перемещения в иден-
тичный свинцовый контейнер, термостатирован-
ный при 25°С, после чего флакон вскрывали.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Интенсивность авторадиолитического разложе-
ния радиофармпрепарата [18F]ФДГ во время хране-
ния будет в значительной мере определяться вели-
чиной поглощенной раствором дозы. Эту величину
можно оценить расчетным путем, поскольку ис-
пользование стандартных методов химической до-
зиметрии для радиофармпрепаратов затруднитель-
но. Согласно данным работы [6], раствор [18F]ФДГ
с объемной активностью 1 ГБк/мл при полном
распаде радионуклида получит поглощенную до-
зу в 405 Гр, из которых 368 Гр формируется при
термализации позитрона, а 37 Гр – за счет аниги-
ляционного фотонного излучения.
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При рассмотрении возможных радиационно-
химических процессов под действием невысоких
(по меркам радиационной химии органических
соединений) поглощенных доз необходимо при-
нимать во внимание то, что раствор с рассматри-
ваемой объемной активностью будет содержать
всего 2.87 × 10–9 г/мл или 15.8 × 10–9 моль/л
[18F]ФДГ. Несложные расчеты показывают, что
при распаде одного атома 18F в водном растворе
образуется примерно 7200 •ОН и столько же 

Для фармакопейного анализа радиофармпре-
парата [18F]ФДГ традиционно используются ме-
тоды радио-ВЭЖХ и радио-ТСХ. В соответствии
со статьей 01/2014:1325 европейской фармакопеи
[8] и, созданному на ее основе разделу государ-
ственной фармакопеи Республики Беларусь, ра-
дио-ТСХ используется для определения доли ак-
тивности (%) [18F]фторида от общей активности
радионуклида 18F в препарате. Оба хроматогра-
фических метода используются для определения
подлинности лекарственного средства и опреде-
ления его радиохимической чистоты – доли ак-
тивности 18F, которая приходится на основное ве-
щество ([18F]ФДГ) от общей активности 18F в ра-
диофармпрепарате.

Типичная хроматограмма радио-ТСХ пред-
ставлена на рис. 1. В условиях анализа [18F]ФДГ и

−
aqe .

[18F]ФДМ не разделяются и имеют одинаковый
коэффициент удерживания Rf – примерно 0.45.
[18F]Фторид в условиях анализа не движется по
ТСХ-пластине и остается на линии старта. В про-
цессе синтеза из-за неполного гидролиза иногда
могут оставаться незначительные количества ча-
стично ацилированной [18F]ФДГ с Rf в диапазоне
от 0.8 до 0.95. Другие радиоактивные вещества на
радио-ТСХ хроматограмме не проявлялись ни по
окончании синтеза, ни в процессе хранения ра-
диофармацевтического препарата.

При анализе радиофармацевтического препа-
рата [18F]ФДГ методом радио-ВЭЖХ перечень
идентифицируемых веществ значительно шире.
На рефрактометрическом детекторе (рис. 2а), ис-
пользуемом для определения времени выхода
стандартов “холодных” (нерадиоактивных) фто-
рированных сахаров [19F]ФДГ и [19F]ФДМ, а также
[19F]фторида, присутствует только пик глюкозы.
Это продукт щелочного гидролиза 1,3,4,6-тетра-О-
ацетил-2-О-трифлата маннозы – предшественни-
ка, используемого для синтеза [18F]ФДГ.

С использованием детектора по радиоактив-
ности (рис. 2б) регистрируются 3 примеси и основ-
ной пик со временем выхода 9.50–10.15 мин (в за-
висимости от анионообменной емкости колонки),
который принадлежит [18F]ФДГ. На левом фронте

Рис. 1. Радио-ТСХ хроматограмма радиофармпрепарата [18F]ФДГ с относительной активностью [18F]фторида 1.4%.
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Рис. 2. Радио-ВЭЖХ хроматограмма радиофармпрепарата [18F]ФДГ с радиохимической чистотой 98.87% и относи-
тельной активностью [18F]фторида 0.87%; а – рефрактометр, б – сцинтилляционный детектор.
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пика основного вещества выходит [18F]ФДМ, как
правило, на нее приходится 2–7% от общей ак-
тивности препарата. [18F]ФДМ образуется в ходе
синтеза и учитывается вместе с [18F]ФДГ при рас-
чете радиохимической чистоты.

Детектируемые методом радио-ВЭЖХ радио-
химические примеси, как правило, имеют долю в
0.1–1.0% от общей активности препарата на мо-
мент выпуска партии лекарственного средства.
При этом относительная активность второй из
них увеличивается по мере хранения радиофарм-
препарата. С использованием метода “подсадки”
(введения в пробу предполагаемого вещества)
было показано, что пик со временем выхода 5.55–
6.05 мин (на детекторе по радиоактивности) соот-
ветствует [18F]фториду. На рефрактометре нера-
диоактивный фторид [19F]F– имеет идентичное
время выхода с учетом длины капилляра между
детекторами и скорости потока элюента. С уче-
том того, что пики других радиоактивных приме-
сей не накладываются на [18F]F-, используемый

для определения подлинности лекарственного
средства и его радиохимической чистоты метод
радио-ВЭЖХ можно применять в качестве вспо-
могательного способа определения содержания
[18F]фторида в радиофармпрепарате [18F]ФДГ.

Примеси со временами выхода 4.15–4.25 (со-
единение 1) и 6.40–6.55 (соединение 3) присут-
ствуют в лекарственном средстве сразу по окон-
чании синтеза и практически не изменяют вели-
чину своей относительной активности в процессе
хранения. В частности, например, на соединение 3
обычно приходится около 0.20% от активности ра-
диофармпрепарата (рис. 3). Тот факт, что данные
примеси регистрируются и спустя 6–8 ч, поле син-
теза, однозначно, указывает на присутствие в их
составе 18F (T1/2 = 110 мин). Другие примесные ра-
дионуклиды, которые могут нарабатываться на
циклотроне при облучении воды [18O]H2O, имеют
периоды полураспада всего 10 и 20 мин (соответ-
ственно для 13N и 11C).
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Представленный на рис. 3 характер изменения
относительной активности радиохимических при-
месей в радиофармпрепарате [18F]ФДГ может сви-
детельствовать о том, что соединения 1 и 3 образо-
вались в процессе синтеза активной фармацевти-
ческой субстанции. Таким образом, единственным
регистрируемым радиоактивным продуктом авто-
радиолитических превращений радиофармпрепа-
рата [18F]ФДГ является [18F]фторид.

Закономерности изменения доли [18F]F- при
хранении от общей активности радионуклида 18F
в радиофармпрепарате [18F]ФДГ с начальными
объемными активностями 780–1200 МБк/мл
представлены на рис. 4, с начальными объемны-
ми активностями 1715–2080 МБк/мл – на рис. 5.
Доля активности фторида в препарате на момент
окончания синтеза (EOS) колебалась в диапазоне
от 0.15 до 0.42%. Что может быть связано, как с
неполной очисткой [18F]ФДГ от сырьевого радио-
нуклида на картридже твердофазной экстракции
Alumina B (Waters, США) после синтеза, так и ак-
тивным протеканием авторадиолиза фармацевти-
ческой субстанции после синтеза и до ее разведе-
ния изотоническим раствором NaCl, когда объем-
ная активность может достигать 17000 МБк/мл.
Незначительное количество [18F]фторида может
также образовываться за время, которое проходит
после укупорки радиофармпрепарата во флаконе
(время фасовки) и до вскрытия пробы в лаборато-
рии контроля качества.

При сопоставлении рис. 4 и 5 становится оче-
видно, что значения относительной активности
[18F]фторида в радиофармпрепарате, измеренные
методом радио-ВЭЖХ, примерно на 30–50% вы-

ше, чем соответствующие величины, определен-
ные посредством радио-ТСХ. Но при этом харак-
тер наблюдаемых закономерностей не изменяет-
ся при переходе от одного хроматографического
метода к другому. По нашему мнению, такие раз-
личия в измеренных значениях могут быть связа-
ны с условиями регистрации излучения радиоак-
тивного изотопа.

При счете активности с ТСХ-пластинки детек-
тор β-излучения многократно пробегает от линии
старта к линии фронта. Для уменьшения “засвет-
ки” и, как следствие, увеличения пространствен-
ного разрешения алюминиевый защитный корпус
сцинтиллятора имеет узкое окно для сбора пози-
тронов с поверхности пластины. Однако алюми-
ний слабо защищает детектор от аннигиляционных
γ-квантов, что может приводить к некоторому за-
вышению количества зарегистрированных им-
пульсов над пятном [18F]ФДГ и, соответственно,
занижению полученной методом радио-ТСХ от-
носительной активности [18F]фторида. При ана-
лизе методом радио-ВЭЖХ смесь радиоактивных
веществ вначале разделяется на колонке и только
потом подается по тонким капиллярам на детек-
тор. Сам сцинтиллятор экранирован свинцовыми
кольцами толщиной 50 мм и имеет проточную ка-
меру для счета активности объемом 5 мкл, что
кардинально снижает эффект “засветки”.

Необходимо также отметить значительно бо-
лее низкое соотношение сигнал–шум в случае ра-
дио-ТСХ, что зачастую осложняет обсчет низких
или вовсе следовых количеств [18F]фторида. Тем
не менее, именно этот метод является арбитраж-
ным и используется для определения относитель-

Рис. 3. Динамика изменения относительной активности радиохимических примесей в радиофармпрепарате [18F]ФДГ
при хранении по данным радио-ВЭЖХ. Начальная активность 1915 МБк/мл.
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ной активности [18F]фторида в радиофармацев-
тическом препарате [18F]ФДГ в соответствии с
требованиями фармакопеи [8].

Сопоставление профилей изменения относи-
тельной активности [18F]фторида при хранении
радиофармацевтического препарата [18F]ФДГ
(рис. 4, 5) позволяет выявить следующие законо-
мерности. Увеличение начальной объемной актив-
ности раствора [18F]ФДГ c 1 до 2 ГБк/мл приводит
к возрастанию регистрируемых значений относи-
тельной активности [18F]фторида, что свидетель-
ствует об интенсификации авторадиолитического
разложения радиофармацевтического препарата.
Наблюдаемый эффект может быть одновременно
связан с увеличением как концентрации радиоли-

зуемого вещества, так и поглощенной раствором
дозы.

Однако изменение относительной активности
[18F]фторида не происходит пропорционально воз-
растанию начальной объемной активности раство-
ра [18F]ФДГ. К тому же в пределах рассматривае-
мых диапазонов 780–1200 и 1715–2080 МБк/мл
видно, что концентрация радиоактивного веще-
ства не является единственным фактором, опре-
деляющим скорость авторадиолитического раз-
ложения [18F]ФДГ. Анализ химического состава
радиофармацевтического препарата позволяет
проследить зависимость интенсивности прироста
относительной активности [18F]фторида при хра-
нении от концентрации остаточных растворите-
лей, в первую очередь этанола (табл. 1). С увели-

Рис. 4. Изменение относительной активности [18F]фторида при хранении растворов радиофармпрепарата [18F]ФДГ с
начальной объемной активностью порядка 1 ГБк/мл; а – данные радио-ТСХ, б – данные радио-ВЭЖХ
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чением его концентрации происходит снижение
интенсивности авторадиолитического разложе-
ния [18F]ФДГ.

Этанол широко используется в процессе ра-
диофармацевтического производства [18F]ФДГ. В
частности, перед синтезом картридж твердофаз-
ной экстракции C18 (Waters, США) кондициони-
руется 96% раствором этанола. Этот растворитель
входит в состав щелочного реагента для гидроли-
за (1 M NaOH), а также применяется для обеспе-
чения асептики производства при ежедневной
обработке модуля синтеза, линий трансфера ак-
тивности и камеры фасовки.

При хранении радиофармпрепарата [18F]ФДГ
наблюдается снижение концентрации этанола, на-
пример, для раствора с начальной объемной актив-
ностью 1150 МБк/мл за 8 ч хранения содержание

этанола падает с 350 × 10–6 до 274 × 10–6 моль/литр.
Необходимо отметить, что концентрация спирта
в данном случае на 4 порядка больше, чем мече-

Рис. 5. Изменение относительной активности [18F]фторида при хранении растворов радиофармпрепарата [18F]ФДГ с
начальной объемной активностью порядка 2 ГБк/мл; а – данные радио-ТСХ, б – данные радио-ВЭЖХ.
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Таблица 1. Содержание фторида [18F]F– по данным
радио-ВЭЖХ в радиофармпрепарате [18F]ФДГ через
8 ч с момента выпуска партии в зависимости от на-
чальной концентрации этанола

Объемная 
активность, 

МБк/мл

Содержание этанола 
после синтеза,
10–6 моль/литр

Доля активности 
[18F]F–, %

911 464 0.94
1003 205 1.31
1015 429 1.03
1715 403 1.26
1745 735 1.03
1865 458 1.44
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ного соединения. Поэтому ингибирование авто-
радиолитического разложения [18F]ФДГ вероят-
но происходит за счет того, что этанол (или про-
дукты его радиолиза) выигрывает конкуренцию у
[18F]ФДГ за радикальные продукты радиолиза
воды.

Одним из стандартных тестов для изучения
свойств лекарственных препаратов является ис-
следование стабильности “в условиях ускоренно-
го старения” при повышенной температуре хра-
нения. Приведенные в табл. 2 результаты свиде-
тельствуют о том, что увеличение температуры
хранения радиофармацевтического препарата с
25 до 40°С не приводит к интенсификации авто-
радиолитического разложения [18F]ФДГ.

Необходимо отметить, что вне зависимости от
концентрации этанола и температуры хранения
для всех исследованных в работе образцов радио-
фармацевтического препарата [18F]ФДГ относи-
тельная активность [18F]фторида по истечении 8 ч
с момента выпуска партии с запасом не превыша-
ла предельного значения в 5%, установленного
фармакопеей [8]. Таким образом, при выполне-
нии настоящего исследования было получено
экспериментальное подтверждение соответствия
параметров качества лекарственного средства
[18F]ФДГ с начальными объемными активностя-
ми порядка 1–2 ГБк/мл требованиям соответ-
ствующей фармакопейной статьи по радиохими-
ческой чистоте на протяжении заявленного вось-
мичасового срока хранения.

Для того, чтобы выразить интенсивность раз-
ложения радиофармацевтического препарата
[18F]ФДГ под действием собственного излучения
в более привычных для радиационной химии ве-
личинах, можно оценить радиационно-химиче-
ский выход образования [18F]фторида. Мы ис-
пользовали методологию расчета поглощенной
раствором [18F]ФДГ дозы, приведенную в работе
[6]. Концентрацию ионов [18F]фторида, образо-
вавшихся в растворе, определяли как произведе-

ние начальной концентрации [18F]ФДГ на отно-
сительную активность [18F]фторида на момент
окончания восьмичасового срока хранения, что
позволило не учитывать фактор радиоактивного
распада [18F]фторида при расчете. Полученные
таким образом значения радиационно-химиче-
ского выхода образования [18F]фторида составля-
ли 2.8–3.2 × 10–6 ионов/100 эВ для растворов с на-
чальными объемными активностями в диапазоне
780–1200 МБк/мл и 3.0–5.4 × 10–6 ионов/100 эВ –
соответственно для 1715–2080 МБк/мл.

По нашему мнению, крайне низкие по меркам
классической радиационной химии величины
G([18F]F–) обусловлены наномолярными кон-
центрациями [18F]ФДГ в растворе. В этих услови-
ях образующиеся при распаде нуклида 18F ради-
кальные продукты радиолиза воды будут преиму-
щественно рекомбинировать межу собой и
вступать в радикал-молекулярные реакции с оста-
точными растворителями, глюкозой и другими со-
единениями, присутствующими в микро- и мили-
молярных концентрациях в фармацевтической
субстанции.

В заключение рассмотрим возможные меха-
низмы радиационно-индуцированного элимини-
рования [18F]фторида. Несмотря на колоссальные
объемы мирового производства радиофармацев-
тического препарата [18F]ФДГ, механизм ее ради-
ационно-индуцированного дегалогенирования до
настоящего момента не установлен. Отдельные
молекулярные продукты авторадиолитических
превращений радиофармацевтического препарата
[18F]ФДГ были идентифицированы с использова-
нием хромато-масс-спектрометрии [10]. Однако,
по мнению авторов исследования, обнаруженные
соединения могли образоваться как из глюкозы,
так и из ее фторированного производного.

Общеизвестно, что галогеналифатические со-
единения (в том числе фторорганические) в вод-
ных растворах имеют высокие константы скоро-

Таблица 2. Содержание фторида [18F]F– по данным радио-ТСХ в радиофармпрепарате [18F]ФДГ в зависимости
от начальной объемной активности и температуры хранения

№ образца
Объемная активность,

на момент фасовки 
МБк/мл

Т, °С

Доля активности [18F]F–, %

количество часов 
после синтеза

0 ч 8 ч

1а
1038

25 0.14 0.75
1б 40 0.11 0.78
2а

1984
25 0.35 1.61

2б 40 0.37 1.56
3а

2015
25 0.20 1.27

3б 40 0.22 1.33
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сти реакции с сольватированным электроном
[11]. Образующиеся в реакции (2) анион-радика-
лы хлор-, бром- и особенно йодорганических со-
единений быстро элиминируют соответствую-

щие анионы. При анализе литературных данных
нам не удалось найти подтверждений реализации
реакции, аналогичной (3), для анион-радикалов
фторалифатических соединений.

(1)

(2)

(3)

В монографии [12] было показано, что взаимо-
действие •ОН и •Н радикалов с 1-хлор-2-гид-
роксиэтаном, 1-хлор-2,3-дигидроксипропаном и
2-бром-3-гидроксибутаном приводит к образова-
нию α-гидроксилсодержащих углеродцентриро-
ванных радикалов, элиминирующих галогеново-
дород по следующим реакциям:

(4)

(5)

Способность [18F]ФДГ элиминировать [18F]HF
по реакции, аналогичной (5), также является от-
крытым вопросом. Исследование механизма авто-
радиолитического дегалогенирования [18F]ФДГ в
водных растворах будет предметом наших после-
дующих публикаций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящей работе изучена кинетика автора-

диолитического разложения радиофармацевти-
ческого препарата [18F]ФДГ в насыщенных возду-
хом водных растворах с начальными объемными
активностями в диапазоне от 780 до 2080 МБк/мл.
Показано, что используемый для определения
подлинности лекарственного средства и его радио-
химической чистоты метод радио-ВЭЖХ можно
применять в качестве вспомогательного способа
определения содержания [18F]фторида в радио-
фармпрепарате [18F]ФДГ. Установлено, что един-
ственным регистрируемым радиоактивным про-
дуктом авторадиолитических превращений радио-
фармпрепарата [18F]ФДГ является [18F]фторид,
доля активности которого в радиофармпрепарате
увеличивается по мере хранения. Показано, что

увеличение начальной объемной активности ра-
диофармпрепарата или снижение концентрации
этанола в нем приводят к ускорению авторадио-
литического разложения [18F]ФДГ. Повышение
температуры хранения растворов с 25 до 40°С не
приводит к интенсификации радиационно-инду-
цированного разложения [18F]ФДГ. Получено
экспериментальное подтверждение соответствия
радиохимической чистоты препарата [18F]ФДГ с
начальными объемными активностями порядка
1–2 ГБк/мл требованиям статьи 01/2014:1325 ев-
ропейской фармакопеи на протяжении восьми-
часового срока хранения.

Авторы выражают благодарность Баскаловой
Юлии Олеговне за помощь в изучении радиохи-
мической чистоты радиофармацевтического пре-
парата [18F]ФДГ.
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