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บทคัดยอ 

ไดทําการศึกษาสภาวะที่เหมาะสมในการติดฉลาก HEDP ดวย Re-188 กอนที่จะเตรียมเปนชุดตรวจสอบ 
(Kit)   พบวา HEDP สามารถติดฉลากไดดีโดยใชสภาวะดังตอไปนี้    HEDP  10 มิลลิกรัม ,  SnCl2. 2H2O 3 
มิลลิกรัม ,  Gentisic acid 4 มิลลิกรัม , NH4ReO4 50 ไมโครกรัม และ 3-10 มิลลิคูรี   188ReO-

4  ที่ pH = 1   หลังจาก
นั้นจึงทําการปรับ     pH ใหอยูในชวง 5 – 6  ดวย 0.3 M pH 12 NaOAc    ตรวจสอบคุณภาพหารอยละการติด
ฉลากดวยวิธี    TLC   ไดเปอรเซ็นตการติดฉลากสูงสุดถึง 98.88%   หลังจากนํามาเตรียมในรูปของ Kit  แลว
ตรวจสอบคุณภาพหลังการติดฉลากดวย  188Re  พบวา HEDP Kit  ใหผลการติดฉลากเกิน 94% ตลอดระยะเวลาที่
เก็บไวนาน 5 เดือน ทดสอบการกระจายตัว 188Re-HEDP ในหนู พบวามีคา % Injected dose/g ที่กระดูก 1.372% , 
1.302% , 1.154%  ที่  2, 4 และ 24 ช่ัวโมงตามลําดับ และจากการทําภาพถายรังสีของ 188Re-HEDP ในหนูที่ 24 
ช่ัวโมง พบวาใหผลที่สอดคลองกัน 
คําสําคัญ : รีเนียม-188, สารติดฉลาก 
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Abstract 

 The optimized condition for labeling HEDP with Re-188 was assessed by wet labeling. The mixture 
solution of 10 mg HEDP, 3 mg SnCl2.2H2O, 4 mg Gentisic acid and 50 µg of  NH4ReO4 was labeled with 3- 10 
mCi ReO-

4 at pH1 with heating temperature at 100 °C for 15 minutes.  After adjusting pH to 5-6 with 0.3 M 
NaOAc pH 8 and NaOH, radiochemical purity of the labeled product was checked by TLC. Labeling efficiency 
was high as 98.88%. The HEDP ligand was prepared in form of lyophilized kits then labeled and controlled for 
labeling efficiency. Labeling yield of labeled HEDP kits were more than 94% for 5 months storage. 
Biodistribution of 188Re-HEDP in rat measured in % injected dose/g of bone at time 2, 4 and 24 hours was 
1.372%, 1.302% and 1.154%, respectively.   
Key word : 188Re-HEDP, radiolabeling, ligand 
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บทนํา 
  เนื่องจากผูปวยที่เปนมะเร็งในระยะสุดทายจะมีอาการปวดกระดูกจากการแพรกระจาย

ของมะเร็ง ซ่ึงทางการแพทยไดพยายามหาวิธีการและพฒันากรรมวิธีบําบัดรักษาเพือ่บรรเทาอาการ
ปวดนี้ เพื่อใหผูปวยมีโอกาสมีชีวิตอยูนานขึ้นและชวยใหมีคุณภาพชวีิตในชวงสุดทายที่ดีขึ้น  ใน
ปจจุบันการรักษามะเร็งที่แพรกระจายมาทีก่ระดูกที่อาการของโรคไมรุนแรงมากนกัจะรักษาดวยยา
แกปวด การรักษาดวยฮอรโมน (hormonotherapy agent), การรักษาดวยเคมีบําบดั (chemotherapy)   
หรือการฉายรงัสี (external beam radiation) เปนตน ซ่ึงวิธีเหลานี้ลวนแตมีขอจํากัดบางประการ[1] 

ในปจจุบนัไดมีการคิดคนทีจ่ะนําสารเภสัชรังสีมาใชในการรักษามะเร็ง จากหลักการที่วา
สารเภสัชรังสีจะไปจับเฉพาะบริเวณที่เปนเนื้อราย  หรือไปจบัยังเนื้อรายในปริมาณที่มากกวา
เนื้อเยื่อปกติ ซ่ึงในการเลือกสารรังสี (radionuclide) และสารประกอบเคมีติดตามกระดูก (bone 
seeking agent) ที่มีความเหมาะสมในการนําไปใชเปนเภสัชรังสีติดตามกระดกู เพือ่ใชในการรักษา
มะเร็งนั้น จะตองคํานึงถึงเวลาครึ่งชีวิต( half-life ) ของสารกัมมันตรังสีที่ควรจะสัมพันธกับเวลาที่
สารนั้น uptake อยูในเนื้อมะเร็ง นอกจากนี้จะตองคาํนึงถึงขนาดและพลังงานของสารรังสีที่ใช
ตลอดจนราคาและความสะดวกในการผลิตหรือส่ังซื้อ 

สารเภสัชรังสีที่นํามาใชมีหลายชนิดดังแสดงในตารางที ่ 1  [1] ชนิดแรกที่นํามาใชคือ    
P-32  sodium phosphate ซ่ึงพบวามีอัตราสวนการ uptake ใน tumor : nontumor ถึง 20:1  แตมีผล
แทรกซอนการทํางานของไขกระดูก จึงมกีารเปลี่ยนมาใช strontium-89 chloride ถึงแมวาจะเปนที่
ยอมรับของสถาบัน Food  and  Drug Administration ( FDA, USA ) แต Sr-89 มีคร่ึงชีวิตนานและ
ไมมีรังสีแกมมาที่จะใชในการถายภาพการกระจายตัวของสารเภสัชรังสี  เชนเดียวกบั P-32  
 
ตารางที่1  สารเภสัชรังสีที่ใชบรรเทาอาการปวดกระดูกเนือ่งจากการแพรกระจายของมะเร็ง 

Radionuclide Radiopharmaceutical Half life Max. βenergy ( Mev) Photon , kev (%) 

Sr-89 Chloride 50.5d 1.45 - 
P-32 Orthophosphate 14.3d 1.71 - 
Re-186 HEDP 90.6h 1.07 139( 9 ) 
Sm-153 EDTMP 46.3h 0.80 103 ( 28 ) 
Re-188 HEDP 16.9h 2.12 155 ( 15 ) 
 

สารเภสัชรังสีอีก 2 ชนิดที่ไดรับการยอมรบัและนํามาใชทางคลีนิคแลวคือ  186 Rhenium-
1,1- hydroxyethylidene  diphosphate (186Re-HEDP) [2-4]  และ 153Samarium  
ethlenediaminetetramethylene  phosphonic  acid (153Sm-EDTMP )  [2] ซ่ึงทั้งสองตัวนี้ใหรังสีเบตา
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และแกมมาทีม่ีพลังงานพอเหมาะสําหรับการถายภาพรงัสี แตทั้ง Re-186 และSm-153 ยังมีขอดอย
คือ ตองเตรียมจากเครื่องปฏิกรณปรมาณูทีม่ีกําลังสูง (high  neutron flux) เพื่อจะใหได Re-186 หรือ  
Sm-153  ที่มี specific  activity สูง ซ่ึงเครื่องปฏิกรณที่มีอยูไมสามารถผลิต  Re-186   หรือ  Sm-153
ใหม ี specific  activity สูง ๆ ได 

ในปจจุบนัไอโซโทปรังสีที่เหมาะสมคือ Re-188 ซ่ึงเตรียมไดจาก 188W/188Re generator 
ในรูป carrier free ที่มีความแรงรังสีสูงในปริมาตรนอย [5] สามารถ elute ใชไดทกุวนั  และตวัเจเน
เรเตอรก็มีอายกุารใชงานนาน 4-8 เดือน (ขึ้นกับขนาดของเจเนเรเตอร) ทําใหมกีารศึกษาการใช
ไอโซโทปรังสีนี้ในการบําบัดรักษาโรคมะเร็งแพรหลายมากขึ้น เพราะคุณสมบัติทีเ่หมาะสมคือ มี
พลังงานเบตาสูงและมีคร่ึงชีวิตสั้นอีกทั้งคณุสมบัติทาง radiochemistry ก็คลายกับ Tc-99m และ
ขณะนี้มีรายงานการวจิัยในการใช 188Re-HEDP เปนเภสชัรังสีในการบรรเทาอาการปวด ซ่ึงใหผล
ดีกวา Sm-153 และ Re-186 เพราะพลังงานสูงกวา  แตมีคร่ึงชีวิตสั้นกวาทําใหใช doseในการรักษา
สูงกวาไดและลดปญหาในการจัดการกากกัมมันตรังสี  นอกจากนี้ Re-188 ที่ไดจากเจเนเรเตอร ก็
เหมาะสําหรับโรงพยาบาลในการเตรียม in-house radiopharmaceutical  kit  เชนเดียวกับ Tc-99m 
สะดวกสําหรับใชในทางคลนิิก ( clinical use ) 

จากรายงานการวิจัยหลายเรื่อง [3-8] ช้ีใหเห็นถึงประสิทธิภาพของ 188Re-HEDP ในการ
ใชเปนสารเภสัชรังสีบรรเทาอาการปวดเนือ่งจากการแพรกระจายของมะเร็งที่กระดกูไดดี  ดังนั้นใน
การวิจยันี้จึงเปนการพัฒนาการเตรียม 188Re-HEDP เพื่อใชเองภายในประเทศ  โดยการเตรียม HEDP 
kit ติดฉลากกบั  Re-188 จากเจเนเรเตอร  ทดสอบการกระจายตวัในสัตวทดลองและผลการถายภาพ
รังสีในหนู Rat  โดยตองใหผลที่ดีและผานมาตรฐานควบคุมคุณภาพทั้งทางดานเคมีและชีววิทยา  
กอนที่จะทําการทดสอบทางคลีนิกตอไป 
 

วัสดุอุปกรณและวิธีการทดลอง 
วัสดุอุปกรณ 

สารเคมีสวนใหญไดจากบริษัท Sigma, Aldrich, Fluka และ Merck โดยมีความบรสุิทธิ์
มากกวา 97% 
วิธีการ 
1.วิธีการติดฉลาก HEDP ดวย Re- 188   

การดําเนินการศึกษาทดลองในขั้นแรกใชวธีิการติดฉลาก HEDP ดวย Re-188  
(188W/188Re Generator, Polatom) โดยตรง (direct  labeling)       ใช HEDP 10 mg /ml ละลายในน้ํา    
SnCl2 . 2H2O  3 - 7 mg  เปน reducing  agent  ละลายใน 0.1 N HCl   เติม NH4ReO4 0.05 – 0.1 mg 
เปน carrier  ใช gentisic acid 4 mg   เปน antioxidant ของปฏิกิริยา แลวจึงเติม ReO4 -ประมาณ 3 – 
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10 mCi  ปริมาตรรวม 1 –4 ml     ตมในน้าํเดือด 15 นาที ปลอยใหเยน็ที่อุณหภูมิหอง ปรับ pH ของ
สารละลายใหอยูระหวาง 5 -6 ดวยการเติม 1 ml 0.3M NaOAc pH 8    จากนั้นนําไปวเิคราะหหารอย
ละการติดฉลากดวยวิธี TLC 

 
2.  การวิเคราะหหารอยละการติดฉลากดวยวิธี TLC 

ระบบ 1 :  ใชกระดาษ ITLC / solvent Acetone เพื่อที่จะแยก Free ReO4 
-( Rf =1 ) ออก

จาก188Re- HEDP  (Rf= 0 ) 
ระบบ 2 : ใชกระดาษ ITLC / solvent 0.9% NSS เพื่อที่จะแยก Rhenium  reduced  

hydrolyzed ( Rf =0 ) ออกจาก188Re- HEDP และ ReO4
-  (Rf= 1 ) 

% Labelling  =  100  -  % ReO4
-  -  % Rhenium  reduced  hydrolyzed 

 
3. การศึกษาปจจัยที่สําคัญทีม่ีผลตอการติดฉลาก   

3.1 ปริมาณ SnCl2.2H2O  
ทําการติดฉลาก HEDP ดวย Re-188 ตามขอ 1  โดยใช HEDP 10 mg , gentisic 

acid 4 mg ,  NH4ReO4 50 µg และ SnCl2. 2H2O ปริมาณตั้งแต 3-7 mg  Re-188  ~ 10 mCi 
ตมในน้ําเดือด 15 นาที ทิ้งใหเยน็ที่อุณหภมูิหอง  และทาํใหสารละลายมี pH 5 – 6  ดวย 
0.3 M NaOAc นําตัวอยางไปหารอยละการติดฉลาก 

3.2  พีเอช  
          วิธีที่ 1. ปริมาณสารและวิธีการทําตามขอ 3.1 (SnCl2. 2H2O 4 mg) ยกเวนกอนการ
ติดฉลาก  ปรับpH เปน 5 .5  ดวย 0.3 M NaOH  แลวนาํมาติดฉลาก Re-188  ~ 4 mCi ตม
ในน้ําเดือด 15นาทีทิ้งใหเย็นที่อุณหภูมิหองจากนั้นนําไปวิเคราะหหารอยละการติดฉลาก
ดวยวิธีTLC 

วิธีที่ 2.     ทําการติดฉลากตามขอ 3.1  แตไมตองปรับพีเอชเปน 5.5  นํามาติดฉลาก
กับ Re-188  ~ 4 mCi ตมในน้ําเดือด 15 นาที ทิ้งใหเยน็ที่อุณหภมูิหอง  และทําให
สารละลายมี pH 5 – 6  ดวย 0.3 M NaOAc นําตัวอยางไปหารอยละการติดฉลาก 
3.3 ปริมาตร Re-188  

ทําการติดฉลากตามขอ 3.1 คือใช ปริมาณสารเคมีและความแรงรังสีเทากันแตปรับ
ปริมาตรรวมสุดทายเปน 1 ml, 2 ml, 3 ml , และ 4 ml ตามลําดับ หลังจากตมในน้ําเดอืด 
ทิ้งใหเย็น ปรับพีเอชเรียบรอยแลว จึงนําตัวอยางไปหา รอยละการติดฉลาก 
3.4 การเติม carrier 2 ชนิด NH4ReO4 และ KReO4   
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ทําการติดฉลาก HEDP ดวย Re-188 ตามขอ 3.1โดยชุดทีห่นึ่ง ใช NH4ReO4 50 µg , 70 
µg  และ100 µg สวนอีกชุดหนึ่งใช KReO4 แทน NH4ReO4 ที่ปริมาณเทากัน  

 

4.  การเตรียมสารประกอบสําเร็จรูปของ HEDP (Formulation  of HEDP kit) 
การเตรียมสารประกอบสําเร็จรูปของ HEDP เพื่อนํามาติดฉลากกับRe-188 เพื่อสะดวก

ในการใชงาน ในการศึกษาและทดลองไดเตรียม HEDP kit ดังนี ้
Formulation 
ละลาย HEDP แลวเติม gentisic acid  , NH4ReO4  และ SnCl2 . 2H2O  โดยใหมีความ

เขมขนของสารตอปริมาตรสารละลาย 1 ml ดังนี ้HEDP 10 mg ,   gentisic acid 4 mg  , NH4ReO4  
50 µg  และ SnCl2.2H2O  4 mg   ตรวจสอบ pH แลวปรับใหได pH 1 แบงตวงใสขวดยาฉีด (ขนาด 
10 ml ) ขวดละ 1 ml แลวจึงนําไปทําแหงดวยวิธี Freeze dry  เพื่อเก็บในสภาพ lyophilized  HEDP  
kit พรอมที่จะนํามาติดฉลากกับ Re-188  หลังจากผลิตเสร็จนํามาทดสอบคุณภาพผลการติดฉลาก
กับ Re -188 โดยใช Re-188ประมาณ 10 mCi ตอปริมาตร 2 ml   ตมในน้ําเดือด 15 นาที ทิ้งใหเยน็ที่
อุณหภูมิหอง และทําใหสารละลายมี pH  5-6 ดวย 0.3 M NaOAc  นาํตัวอยางไปหารอยละการตดิ
ฉลาก โดยตรวจสอบผลการติดฉลากดวยวธีิ TLC  หลังจากนั้นนํา HEDP kit มาทดสอบคุณภาพ
เปนระยะๆ หลังจากวันผลิตเปนเวลา 5  เดอืน 

 

5.  ศึกษาการกระจายตวัของRe-188 – HEDPในสัตวทดลอง (Biodistribution  of 188Re- HEDP) 
นําตัวอยาง 188Re- HEDP ที่ปรับ pH แลวมาทดสอบการ uptake ที ่bone ในหน ูSprague - 

dawley Rat  เพศผู  ขนาด 150 –200 g  กลุมละ 3 ตัวฉดีทางเสนเลือดดําที่หาง ( tail vein ) หลังจาก
ฉีดที่ 2 ช่ัวโมง , 4 ช่ัวโมง และ 24 ช่ัวโมง นําไปผา และนําอวยัวะตางๆ ช่ังหาน้ําหนกั และวัด 
activity เพื่อคํานวณหารอยละการกระจายตัวของ188Re-HEDP ที่อวัยวะตางๆ สามารถคํานวณได
จากสูตร 

                     %ID / g            =                              %ID / organ 
                                                                             Organ weight  ( g ) 
เมื่อ % ID / organ =  % injected dose per organ  
                     %ID / organ     =                          Organ counts          x  100 
                                                                Total counts injected dose 

 
ผลการทดลองและวิจารณผล 

 1. ผลการตดิฉลาก HEDP ดวย Re-188   
1.1  ผลของปริมาณ reducing  agent ตอรอยละการติดฉลาก 
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 การติดฉลาก 188Re เพื่อหาสภาวะทีเ่หมาะสม พบวาเมือ่เปลี่ยนแปลงปริมาณของ SnCl2. 
2H2O ตั้งแต 3mg ถึง 7mg  พบวาปริมาณ SnCl2. 2H2O ที่เหมาะสมใหรอยละการติดฉลากสูงโดยที่สี
ของ 188Re-HEDP ยังคงเปนสารละลายใสสีเหลืองออน  คือ 3 mg  
ตารางที่2  รอยละการติดฉลาก188Re-HEDP โดยใช reducing  agent 3 – 7 mg 
SnCl2.2H2O 3mg 4mg 5mg 6mg 7mg 
%Labelling 90.67 87.30 89.47 88.23 89.19 

 
1.2 ผลของ pH ตอรอยละการติดฉลาก 

 จากผลการทดลองพบวาถาทําการติดฉลากที่พีเอชคอนขางเปนกลาง (pH 5.5) โดยการปรับ 
pH  กอนการติดฉลากมีผลของ Free ReO4

- สูงมาก   สวนที่ pH 1  ทําการติดฉลากกอนที่จะปรับ pH  
พบวารอยละการติดฉลากคอนขางดี   คา   Free Re และ colloid นอย ดังแสดงในตางรางที่ 3 
ตารางที่ 3  รอยละการติดฉลากของ 188 Re –HEDP ที่ pH 1  และ pH 5.5 

Sample Free ReO-
4 Colloid %Labelling 

  pH  5.5 
  pH   1 

83.63±3.35 
4.98±1.27 

3.85±0.76 
4.04±1.42 

12.52±4.04 
90.97±2.9 

 

1.3 ผลของปริมาณ carrier ตอรอยละการตดิฉลาก 
 จากการติดฉลากพบวาชนิดและปริมาณของ carrier มีผลตอรอยละของการติดฉลาก เมื่อ
เปลี่ยนแปลงปริมาณของ NH4ReO4 ตั้งแต 50 µg , 75 µg และ  100 µg โดยเปรียบเทียบกับ KReO4 
ที่ปริมาณเทากนัพบวา NH4ReO4 ปริมาณ 50 µg  เปน carrier ที่เหมาะสมที่ทําใหรอยละการติด
ฉลากสูงและสารละลายไมเหลืองมาก ดังแสดงในตารางที่ 4   
 

ตารางที่4  รอยละการติดฉลาก188Re – HEDP  เมื่อใช carrier ตางชนิดกนั    
% Labelling Carrier 

50 µg 75µg 100µ g 
KReO4 91.92±0.21 95.53±1.40 88.12±1.14 
NH4ReO4 95.16±0.26 92.2±0.15 77.78±3.95 
 

1.4 ผลของปริมาตร 188 ReO-
4  ตอรอยละการตดิฉลาก 

จากผลการติดฉลากพบวา ปริมาตร Re-188  มากกวา 2 ml รอยละการติดฉลากจะนอย
กวา 90%  ดังแสดงในตารางที่ 5 
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ตารางที่5.  รอยละการติดฉลากของ 188Re-HEDP kit ที่ Re-188  ปริมาตรตางๆ 
ปริมาตรของสารละลาย188Re ( ml ) 1 2 3 4 
% Labeling 93.7±3.25 98.13±0.18 82.62±0.07 74.11±1.21 

 
2. ผลการทดสอบคุณภาพ HEDP kit  

จากผลการเตรียมสารประกอบสําเร็จรูป HEDP พบวาใหผลการติดฉลากที่ดี และยังคง
ใหรอยละการติดฉลาก ประมาณ 98.67% หลังจากเกบ็ในตูเย็น (4 °C) 24 ช่ัวโมง และจากการ
ทดลองเก็บ HEDP kit ที่ผลิต lot เดียวกนันี้ในตูเยน็ที่ 4 °C  และตรวจสอบผลการติดฉลากเปน
ระยะพบวาสามารถเก็บไวไดนานถึง 5 เดือนโดยยังคงมีรอยละการติดฉลากสูงดังแสดงในตารางที่ 6  
ตารางที่ 6.  รอยละการติดฉลาก HEDP kit ที่เก็บที่อุณหภมูิ 4 องศา  
ระยะเวลาที่เกบ็  oh 3h 24h 1 เดือน 2 เดือน 3 เดือน 5 เดือน 

% Labelling  
94.68   
± 2.19 

98.88 
±1.57 

98.67 
±1.88 

95.13 
±0.95 

97.55 
±0.30 

98.33 
±0.43 

95.19 
±0.50 

 
1.3  ผลการศึกษาการกระจายตัวของ 188Re – HEDP 
  เมื่อทําการศึกษาการกระจายตัวของ188Re-HEDP โดยฉีดผานทางเสนเลือดดําที่หาง 
( tail  vein ) ในหนู Rat  พบวามีคาการกระจายตัว ( % ID/g )ของ 188Re-HEDP ที่กระดูกมคีา 
1.372% , 1.302% , 1.154% ที่เวลา 2 ชม.,  4 ชม., และ 24 ชม. ตามลําดับ โดยที ่ 188Re-HEDP จะ
กระจายตัวทีก่ระดูกมากที่สุดและสวนที่เหลือจะถูกขับออกทางปสสาวะเปนสวนใหญ   ดังแสดงใน
ตารางที่ 7 สวนในระบบเลือดคาการกระจายตวัจะลดลงจนเกือบจะไมมีเหลืออยูในระบบเลือดอกี  
ในขณะเดยีวกนัสวนที่ไมไปกระจายตัวทีก่ระดูกกจ็ะถูกขบัออกทางไตไดเกือบหมดใน 24 ช่ังโมง  
สวนอวยัวะอ่ืน เชน ตับ (liver), กลามเนื้อ (muscle) , ปอด (lung ) มีการกระจายตัวนอยมาก โดยเมือ่
เทียบอัตราสวนปริมาณการกระจายตัวทีก่ระดูกกบัอวยัวะเหลานีพ้บวามีคาสูงมากตัวอยางเชน 
อัตราสวนปริมาณการกระจายตัวของ   188Re-HEDP  ที่กระดูกตอเนื้อเยื่อกลามเนื้อ  ( bone/muscle)    
ที่เวลา   2ชม., 4ชม และ 24ชม  เทากับ 59.65, 144.66 และ 384.66  ตามลําดับ  พบวาอัตราสวนจะ
เพิ่มขึ้นอยางรวดเรว็ภายใน 24 ช่ัวโมง   และเมื่อพิจารณาอัตราสวนปริมาณการกระจายตัวทีก่ระดกู
ตอเลือด(bone/blood) ที่เวลา 2ชม., 4ชม และ 24ชม เทากับ 17.36, 28.30 และ 144.25  ตามลําดับ 
พบวาอัตราสวนเพิ่มขึ้นแสดงวา 188Re-HEDP เมื่อฉีดเขาสูระบบหมุนเวียนโลหิตในรางกายแลวจะ
ไปกระจายตวัที่กระดกู ซ่ึงเปนอวัยวะเปาหมายอยางรวดเร็วแสดงวามีการกระจายตัวในอวัยวะที่
ไมใชอวยัวะเปาหมายนอยมากสอดคลองกับภาพถายทางรังสีในรูปที่ 1  



                     การประชุมวิชาการวิทยาศาสตรและเทคโนโลยีนิวเคลียรคร้ังที่ 10:  16-17 สิงหาคม 2550 
 

MS02-8 

ตารางที่ 7   แสดงการกระจายตวั (%ID / g) ของ 188Re-HEDPในหนู ที่เวลา 2 ชม. , 4 ชม. และ             
24 ชม. หลังฉีด 

% Injected  dose / g ( mean± SD ) of 188Re- HEDP 
Organe 

2h 4h 24h 
Liver 0.054±0.010 0.036±0.004 0.011±0.002 
Spleen 0.034±0.008 0.028±0.002 0.000 
Kidney 1.366±0.180 0.964±0.023 0.378±0.038 
Muscle 0.023±0.002 0.009±0.002 0.003±0.004 
Skin 0.000 0.000 0.000 
Bone 1.372±0.1540 1.302±0.110 1.154±0.098 
Lungs 0.080±0.035 0.041±0.006 0.014±0.007 
Heart 0.035±0.005 0.019±0.004 0.000 
Blood 0.079±0.008 0.046±0.004 0.008±0.002 
Urine 105.821±58.507 128.877±20.201 224.380±81.04 
Stomach 0.163±0.039 0.080±0.027 0.011±0.003 
TOT GUT 0.059±0.010 0.080±0.011 0.028±0.013 
Tail 0.310±0.044 0.319±0.054 0.284±0.047 
Bone / Muscle 59.65 144.66 384.66 
Bone / blood 17.36 28.30 144.25 
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รูปที่ 1 แสดงภาพถายทางรงัสีของสารเภสัชรังสี 188Re-HEDP หลังจากฉีดเขาทางเสนเลือดดําของ
หาง 24 ช่ัวโมง 

สรุปผลการทดลอง 
 จากผลการทดลองติดฉลาก HEDP ดวย Re-188 ซ่ึงเตรียมมาจาก 188W / 188Re generator ใน
รูป carrier  free เปนเภสัชรังสี  เพื่อนําไปใชในการบาํบัดอาการปวดกระดกูจากการแพรกระจาย
ของมะเร็ง  เพื่อหาสภาวะที่เหมาะสมในการติดฉลากพบวาการติดฉลากโดยใช  HEDP 10 mg   
SnCl2 .2H2O 3 mg, Gentisic acid 4 mg  และ NH4ReO4 50 µg  ที่pH 1 หลังจากนัน้จึงทําการปรบั pH 
ใหเปน 5-6 ดวยสารละลาย 0.3 M   NaOAC pH 8  โดยทีป่ริมาตรโดยรวม 2 ml   ใหผลการติดฉลาก
ดีที่สุด 98.88% Carrier ที่ใช คือ NH4ReO4  50 µg  พบวามีผลตอสีของสารละลายจากเดิมใส
เปลี่ยนเปนสีเหลืองใสและจะเหลืองมากขึน้เมื่อเพิ่มปริมาณตัว carrier   จากขอมูลพบวามีผลตอ 
biodistribution และการถายภาพดวย gamma  camera โดยจะใหภาพที่ชัดเจนและไดผลการติดฉลาก
มากกวารอยละ 90  ผลการกระจายตัวในสัตวทดลองพบวา% Injected dose / g ที่สะสมในกระดกูมี
คา1.372 ±0.154 ที่ 2 ช่ัวโมงสวนที่ไมuptake จะถูกขับออกทางไตอยางรวดเร็วซ่ึงเปนผลดีเนื่องจาก
สารเภสัชรังสีจะไมคางอยูในรางกายนานจึงไมทําใหผูปวยไดรับรังสีโดยไมจาํเปน  

จากการเตรยีมสารประกอบสําเร็จรูปของ HEDP ( HEDP kit ) ใหผลการติดฉลากที่ดีมาก
ใหรอยละการติดฉลาก 98.67%  หลังจากเก็บในตูเย็น ( 4 ºC ) 24 ช่ัวโมง และตรวจสอบผลการติด
ฉลากเปนระยะพบวาสามารถเก็บไวไดนานถึง  5 เดือน  โดยยังคงรักษาสภาพไดอยางดี 

จากการวิจัยคร้ังนี้พบวาสามารถเตรียมสารประกอบสําเร็จรูปของ HEDP kit  ใหคารอยละ
การติดฉลากทีด่ีและเมื่อทดสอบการกระจายตัวในสัตวทดลองใหผลเปนที่นาพอใจ     โดยผาน
มาตรฐานควบคุมคุณภาพทั้งทางดานเคมีและชีววิทยาดังนั้นผลที่ไดจากการวจิัยในครั้งนี้จะเปน
ขอมูลสําหรับนาํไปศึกษาวา 188Re-HEDP เหมาะสมที่จะใชเปนยาฉีดเพื่อบรรเทาอาการปวดกระดกู
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จากมะเร็งทีแ่พรกระจายหรอืไม  โดยจะตองมีการศึกษาทางคลินิกควบคูกันไป  เพื่อที่จะไดนํา
ผลการวิจัยมาเปรียบเทียบเพือ่จะนําไปใชในการหาปริมาณ  therapeutic  dose  ที่เหมาะสมในการ
รักษาโดยมีผลขางเคียงตอเซลลเม็ดเลือดหรืออวัยวะปกตอ่ืินนอยที่สุด   เพื่อนําไปใชในการผลิตสาร
เภสัชรังสีสําหรับใหโรงพยาบาลทดลองใชตอไป 
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