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RESUMO

O lipiodol-'""1 ¢ utilizado como agente de contraste em linfogiografia ¢ também como
agenic imunossupressor na irradiagiio endolinfitica em pacientes que necessitam  de
transplante renal. A marcagdo do lipiodol com I-131 ocorre por troca isotdpica ¢ a separagio
entre o iodo marcado e o ''I'(livre) ¢ realizada por extragio por solvente. Os testes de
controles de qualidade (radioquimico, biolégico, microbiologico e pirogénico) determinaram
sua pureza para uso clinico. O rendimento de marcagido variou entre 70-85%. Doses de 925
MByq foram injetadas no dorso dos pés de um paciente permitindo a visualizagiio de toda a

regido linfitica.

INTRODUCAO

O etiodol e lipiodol sdo etil esteres iodados de
acidos graxos de semente de papoula, tém sido utilizados
como agentes de contraste em linfogiografia, fistolografia
¢ sialografia [1.2].

Desde a década de 80 ambos tém sido utilizados na
detecgdo de hepatoma e também em terapia quando
misturados com agenies quimiolerapicos ou quando
marcados com "1 [2].

Recentemente, observou-s¢ que  lipiodol-""'1
quando injetado diretamente na arténia hepatica apresenta
intensa captagio tumoral quando comparada com os
tecidos normais, o que levou a sua utilizagio como
agente quimioleripico no tratamenio de carcinoma
hepatocelular. Entretanto, durante os estudos foi
observada uma alta captagio pulmonar que representa um
risco em potencial [3].

A ulilizagio do lipiodol-'"1 como agente
terapéutico ganhou novo impulso na drea de transplantes
renais, com a administragfio do radiofirmaco na cavidade
inter-digital dos pés para concentragio na rede linfitica.

Pacientes com insuficiéncia renal crdnica quando
submetidos & irradiagio endolinfitica com lipiodol-'"'1
antes do tranplante renal, demonstraram uma nitida
queda tanto dos linfécitos tipo B como tipo T, queda esta
que perdura por um periodo aproximado de 30 dias,

diminuindo os riscos de rejeigdo encontrados em
transplantes renais [4].

O objetivo deste trabalho é marcar o lipiodol com
I-131 ¢ determinar sua purcza radioquimica bem como a
estabilidade da marcacio in vifre ¢ in vive (modelo
animal), visando ao seu emprego no tralamento de
pacientes que serdio submetidos a transplanies renais.

MATERIAS E METODOS

Utilizou-se¢ lipiodol ultra-fluido (GUERBET),
contendo 0,48z de iodo/ml. O 1-131 utihzado
(NORDION) encontra-se na forma de iodeto de sodio
livre de carregador ¢ redutor.

O método de marcagio utilizado ocorre por
substituigdo do iodo da molécula do lipiodol, pelo iodo
radioativo. A solugiio de lipiodol dissolvida em acetona
p.a., adicionou-s¢ Na'"'I. O tubo de reagio foi colocado a
aproximadamente 5 cm. de uma limpada de 150 Watts e
deixado em reagdo por 60 minutos. O lipiodol-'"'1 foi
extraido por éter etilico p.a. A recuperagio do oleo se faz
por evaporagio deste solvente, sendo depois esterilizado.

A pureza radioquimica foi avaliada por
cromatografia ascendente em camada delgada e papel
Whatman 3MM (10X2 cm) utilizando como solvente éter
de petréleo:éter etilico (2:1) e como revelador para iodo



{acetato d¢ chumbo 10%) ¢ gordura (vapor de iodo
metilico) [5].

A estabilidade in vitro foi estudada até o 21°dia
apés a marcagdo, pelo sistema cromatografico ascendenie
em papel Whatman 3MM. A estabilidade in vive foi
observada injetando-s¢ uma dose de 11,1 MBg/0,1ml
(300uCi/0,1ml) do lipiodol-'""'l na cavidade inter-digital
da pata esquerda de 3 ratos machos da raga Wistar. Estes
foram sacrificados 24 horas pos-injegdo ¢ retirados
tiredide, estdbmago ¢ coletado sangue,

O composto foi administrado (925 MBq) a um
paciente com insuficiéncia renal, submetido a transplante.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A marcagio do lipiodol-'"'T teve um rendimento
final que variou de 70-85%.

A concentragiio radioativa (CR) do Lipiodol-"""1
ficou em torno de 370-740 MBg/ml (10-20 mCi/ml).

A Figura 1 nos mostra que os Rf do lipiodol-"""]
em camada delgada ¢ papel Whatman 3MM, sdo 0,9 ¢
1,0 respectivamente. A cromatografia escolhida foi a
ascendente em papel.por ser mais pritica ¢ de baixo
cuslo.
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FIGURA 1. Cromatogramas: camada delgada e papel
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Pela Figura 2 conclui-se que os Rf do lipiodol-
e "'T', em cromatografia ascendentc ¢m papel Whatman
3MM, sdio respectivamente entre 0,9-1,0 ¢ 0,0 -03,
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FIGURA 2. Cromatograma do Lipiodol-'"'T ¢ ']

A estabilidade do produto in vifre (Tabela 1) foi
analisada até o 21°dia apés a marcagio, obscrvando-sc
que até o 16°dia o produto manteve-s¢ em condigdes de
uso a4 temperatura ambiente.

TABELA 1. Estabilidade do lipiodol-'""1 in vitro.

DIAS | %LIPIODOL-'1 % T
i* 100,00 + 0.0 0,00 0.0
70 100,00 + 0,0 0,00 + 0,0

16° 99 14 + 0,5 0,86 + 0,5
21° £9.00 £ 0.9 11,00 £ 0.9
*n=3

A cstabilidade do produto in vivo foi comprovada
pela ndo deiodagio do produto apés 24 horas da dose
administrada (Tabela 2).

TABELA 2. % Dose/6rgiio do lipiodol-'""]

TEMPO ORGAOS
(horas) Tiredide | Estémago | Sangue
24 0,19 0,49 3,64
L = 3

Foram realizados controles microbiologicos ¢
apirogénicos comprovando que o produto estava com
caracteristicas ideais para ser injetado ¢em humano.



A solucdo de lipiodol-"""1 foi inoculada no dorso

dos pés do pacicnic ¢ pela figura 3 e 4 visualizamos a
captagio ocornda na regido linfitica das pernas, joelhos e
coxas ¢ lambém nos demais Orgdos (crinio, térax ¢
abdomem).
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Figura 3. Aplicagdio clinica do lipiodol-'*'1 em paciente
com deficiéncia renal
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Figura 4, Aphcacao clinica do lipiﬂdcl-l-ml em pacicnte
com deficiéncia renal

Concuimos que o lipiodol-"'I, encontra-se em
perfeitas condigbes para o uso clinico. Quando injetado
em um paciente, pode-se notar o seu (ransporte via

linfatica. Este estudo serd dado continuidade, com a
colaboragio da equipe médica citada,
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ABSTRACT

Lipiodol-"*1 is used as a conlrast agenl in
lymphangiography and it also acts as an immunosupress
agenl for the endolynphatic irradiation in patients who
need renal transplant. The labelling of lipiodel with [-131
cccurs by isotopic exchange and the separation of the
labelled 1-131 from free "*'T" is carried out through a
solvent extraclion techmique. Quality control tesis
(radiochemical,  biological, microbiclogical  and
pyrogenic) were perfomed, and the result was that the
compound is suitable for clinical aplication. The labelling
vield varied from 70 1o 85%. Doses of 925 MBg were
injected into the dorsal paw of the patient’s feet which
permitted the visualization of all the lymphatic region.
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