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INTRODUCAO

A Medicina Nuclear € uma técnica que utiliza a marcacao de farmacos
com radioisotopos para o diagnostico de diversas patologias. Os
radiofarmacos sao considerados insumos estratégicos para o pais e o
governo brasileiro tem estimulado industrias a desenvolverem seus
proprios medicamentos ao invés de sua importacao.

O HYNIC-TOC, € um analogo sintético da somatostatina, que quando
marcado com 99mTc € usado para realizacao de imagens por SPECT
(Tomografia Computadorizada por emissao de foton Unico) no diagnostico
de tumores neuroendocrinos.

Com a intencao de nacionalizar a fabricacao de um kit liofilizado de
HYNIC-TOC, foi proposta uma formulacao baseada na metodologia
desenvolvida por Guggenberg et a/, 2004.

Dando continuidade ao estudo de formulacao proposto pelo Grupo RPH,
foram validados os parametros de qualidade da formulacao para seu
registro frente aos orgaos regulatorios.

MATERIAIS E METODOS

v Validacao Metodologia Analitica

- Definicao metodologia de analise de matéria-prima, produto
intermediario (PI) e produto acabado (PA) conforme RE 899 de 29 de
maio de 2003;

 Adequabilidade de analise para métodos farmacopeicos;

 Validacao de testes fisico-quimicos, microbiologicos e de pureza
radioguimica (PRQ) nos lotes de bancada;

v Estudo de estabilidade

« 96 frascos de PA dos lotes piloto foram mantidos em camara fria (0°C
a 800C);

 Ensaios de rotina realizados durante 24 meses para estudo de
estabilidade de longa duracao conforme RE n© 1, de 29 de julho de
2005;

Fluxograma 1. Planejamento operacional de desenvolvimento de

produto farmacéutico radiomarcado.
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OBJETIVO

Planejamento e execucao de procedimentos analiticos de validacao e
estudo de estabilidade do kit liofilizado de HYNIC-TOC, para registro e
nacionalizacao do produto.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O lote piloto apresentou uma PRQ de valores estaveis durante os 12
meses, por 4 horas pds marcacao, o0s resultados mostraram-se dentro
dos limites de aceitacao da empresa durante a curva de estabilidade,
PRQ = 80% (Grafico 1).

Os testes para validacao da esterilidade do produto acabado
demonstraram valores aceitaveis dentro da faixa descrita pela
Farmacopeia Brasileira.

Os testes fisico-quimicos: teste de aparéncia, tempo de reconstituicao,
peso medio, pH, determinacao de volume e pH do produto marcado
foram determinados, apresentando desempenho satisfatorio.
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Figura 1. Estudo de estabilidade de HYNIC-TOC radiomarcado com 99mTC durante 12 meses em percentual
de PRQ. Avaliacao da estabilidade de marcacao em todos os tempos por 0, 2 ou 4 horas.

CONCLUSAO

O estudo de estabilidade demonstrou resultados
promissores, com valores de pureza radioquimica acima de
90% ao longo de um ano. A curva de estabilidade de longa
duracao sera continuada para comprovacao da integridade
do produto por um periodo de 24 meses, garantindo seu
registro como medicamento inovador.
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