
การควบคมุคณุภาพสารไอโซโทปรงัสแีละสารเภสชัรงัสี

ท่ีผลิตโดยศนูยไ์อโซโทปรงัส ี
 
  สารไอโซโทปรงัสีและสารเภสชัรงัสีท่ีผลติโดยศนูยไ์อโซโทปรงัส ี  กอ่นท่ีจะ

จดัสง่แกผู่บ้ริโภคจะตอ้งไดร้บัการควบคมุคณุภาพใหไ้ดต้รงตามมาตรฐานท่ีกาํหนด เพ่ือ

ความปลอดภยัตอ่ผูบ้ริโภค  ซ่ึงแบ่งการควบคมุออกเป็น  2  ดา้นใหญ่ๆ คือ 
1.  การควบคมุคณุภาพทางเคม ี ( Chemical quality control )  
2.  การควบคมุคณุภาพทางชวีวิทยา ( Biological quality control ) 
 

การควบคมุคณุภาพทางเคมี 
           
  เป็นการควบคมุคณุภาพสารไอโซโทปรงัสีและสารเภสชัรงัสีทางดา้นเคม ี ซ่ึงมี
รายละเอียดของวิธีการควบคมุดงันี ้  
 
1.  การทํา Chemical Test   เชน่.   -  การหา Metal Content โดยอาศยัวิธี Spot  

        Test. 
                                           -  การเปรียบเทียบผลของสิ่งเจือปนกบัสาร

        มาตรฐานโดยอาศยัวิธี  Colorlation เชน่. การ
        ทาํให ้ Aluminium เกดิสารประกอบเชงิซอ้น

        กบั Mordant  blue  R1 
2.  การตรวจสอบความเป็นกรด-เบส ( Control of  pH  ) 
              เป็นการตรวจสอบว่า pH ของผลิตภณัฑท่ี์ไดว่้ามคีา่ความเป็นกรด-เบสเท่าใด 

โดยอาศยั ;   
 2.1   pH - paper  ท่ีมชีว่งแคบ ๆ นยิมนาํมาวดักบั Sample เทียบกบั Standard   pH 

    buffer ท่ีทราบคา่แลว้ ( Standard pH buffer จะให ้reference color to upper 
                   and  lower  limit  ) 
            2.2   pH meter และ glass  electrode   
                   เชน่ - กรณี Tc99m  จะตอ้งม ีpH  อยู่ในชว่ง  4.5-7.5 
                          -  กรณี   I131    จะตอ้งม ีpH  อยู่ในชว่ง   8.0-10.0 
 



3.  การทดสอบความบรสิทุธิทางนิวไคลด์์  ( Radionuclidic Purity ) 
               Radionuclidic Purity ( RNP ) หมายถึง ความบริสทุธิของนวิไค์ ลด ์ท่ีอธิบายใน

รปูของอตัราสว่นระหว่างความแรงรงัสีของนวิไคลดช์นดินัน้ๆ ตอ่ความแรงรงัสีทัง้หมดท่ี

เป็นตน้กาํเนดิ  ซ่ึงสว่นมากความบริสทุธิของนวิไคลดจ์ะมคีา่์ แสดงในหนว่ย  %  

เชน่ Tc99m
 จะตอ้งม ี RNP  of  Tc99m    > 99.99% 

                                 other radionuclides   ≤    0.01% 

          I131       จะตอ้งม ี RNP  of  I131     >   99.99% 
               no impurity is detected by gamma spectrometry 
              
   การทดสอบความบริสทุธิของนวิไคลด์์  จะทาํการตรวจวดัโดยอาศยัหวัวดั 
HPGe  ร่วมกบั MCA ซ่ึงจะให ้  gamma Spectrum ท่ีพลงังานตา่งๆท่ีเป็นคณุสมบตัเิฉพาะของ

นวิไคลดช์นดินัน้ๆ  เชน่. 
           Tc99m    จะให ้  gamma energy  (89%)   =    0.141 MeV. 
            I131      จะให ้  gamma energy  (82%)    =    0.364 MeV. 
                            ( other gamma energy  :   0.080 , 0.284 , .639 , 0.724 MeV. ) 
4.  การทดสอบคววามบรสิทุธิทางเคมีรงัสี์   ( Radiochemical  Purity  ) 
            Radiochemical Purity  ( RCP )  หมายถึง  ความบริสทุธิทางเคมรีงัสีของนวิ์

ไคลดท่ี์อยู่ในรปูแบบทางเคมตีามท่ีตอ้งการ  ซ่ึงอธิบายในรปูของอตัราสว่น ระหว่างความ
แรงรงัสีของนวิไคลดท่ี์อยูใ่นรปูแบบทางเคมตีามท่ีตอ้งการ  ตอ่ตอ่ความแรงรงัสีทัง้หมดของ
นวิไคลดช์นดิเดยีวกนัท่ีอยูใ่นรปูแบบทางเคมตีา่งๆกนั  โดยทัว่ไปความบริสทุธิทางเคมรีงัสี์

ของนวิไคลดจ์ะมคีา่แสดงในหนว่ย  %   
 Tc99m  -  MDP   จะประกอบดว้ย   0.04 %  free TcO4

- 
                                                        0.05 %  Hydrolyse reduced Tc99m ( H.R. ) 

               ∴% RCP  of  Tc99m  -  MDP    =   99.91 %  ( 100 -0.04 – 0.05 ) 
              การตรวจสอบความบริสทุธิทางเคมรีงัสี์   โดยทัว่ไปจะใช ้;  
         1.  Chromatographic separation method ไดแ้ก ่
              -  Planar method.  เชน่  PC  ,  TLC  ,  ITLC 
              -  Electrophoresis. เชน่   PE 
          2.  Column  and  Elution  method  เชน่  gel filtration , HPLC 
               วิธีท่ี 1  มขีอ้ดเีหนอืกว่าวิธีท่ี 2  เนือ่งจาก Chromatoplate หรือ   



Electrophoretogram สามารถนาํมาตรวจสอบและคาํนวณหาปริมาณโดยอาศยัเทคนคิ

ตา่งๆกนั 

เชน่    -   scanned 
         -   autoradiographed 
        -   cut into regions or strips and the radioactivity associated with each area 
              measured under identical conditions 
                   
   % Component   = 100( Count ; for component) 
       ( total counts ) 
                              
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figure 1: Simple system for paper chromatography 
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Figure 2: Diagram of a simple radiochromatogram scanner 
                 In  set  A  shows the underside of the lead collimature and the1 X15 mm slit 
 

 
 
 
 
 
  

 
 
 
 
 

Figure  3: Schematic diagram of HPLC system for radiopharmaceuticals  (UV detectors) 
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            Figure 4.  Sample system for electrophoresis. 
 
5.   การตรวจสอบ  Particle 
               การตรวจสอบหาจาํนวนและขนาดของ particle   ( no. and size of particles )  
ทาํไดโ้ดยการหยด  sample  ลงบน  Standard haemacytometer chamber และสงัเกตดขูนาดของ 

particle ดว้ยกลอ้งจลุทศัน ์  แลว้คาํนวณหาจาํนวน Particle โดยการนบัจาํนวน Particle 
ทัง้หมดท่ีอยู่ในบริเวณของ Standard haemacytometer chamber แลว้คณูดว้ย appropriate factor 
ก็จะได ้ no. of particles/cm3   

 
 

 Figure 5.  Particle of Tc99m-MAA on  standard haemacytometer 



การควบคมุคณุภาพทางชีววิทยา 
 
               เป็นการควบคมุคณุภาพสารไอโซโทปรงัสีและสารเภสชัรงัสีทางดา้นชวีวิทยา ซ่ึงมี

วิธีการควบคมุดงันี ้
1.   Sterility  Testing 
                 Sterility  หมายถึง การปลอดเชือ้ ( เชน่ แบคทีเรีย , ฟังไจ , ยีสต ์  ) ซ่ึงเชือ้ตา่ง 
ๆ เหลา่นี ้สามารถตรวจสอบหาเชือ้ไดจ้าก standard culture media  โดย  Media  ท่ีใชไ้ดแ้ก ่
          1.   Fluid  thioglycollate  media  ( FTM )  ใชเ้พาะเชือ้แบคทีเรีย  ชนดิ  aerobic ,  
  faculative  และ  anaerobic 
          2.   Soybean  Casein  Digest  Medium  ( SCDM )  ใชเ้พาะเชือ้แบคทีเรียชนดิ   
  aerobic  และ  fungi 
              การตรวจสอบหาเชือ้ทาํไดโ้ดยนาํ Sample  ท่ีตอ้งการตรวจสอบหาเชือ้มา

เพาะเชือ้ใน media ทัง้ 2 ชนดิดงักลา่วขา้งตน้ แลว้นาํมา  Incubate  อย่างนอ้ย  7-14  

วนั ท่ีอณุหภมู ิ 37 °C สาํหรบั  FTM  และท่ีอณุหภมู ิ   25 °C สาํหรบั SCDM  ถา้ไมม่ี

การเจริญเตบิโตของเชือ้แบคทีเรียในแตล่ะ  media บ่งชีว่้า   Sample ปลอดเชือ้  
 ( Sterility ; -ve ) 
 
2.   Pyrogen  Testing 
                 Pyrogens  หมายถึง    bacteria , yeasts , fungi  and their by-product ซ่ึงเป็น
สาเหตขุองการเป็นไขเ้มือ่ฉีดเขา้เสน้ นอกนัน้ยงัรวมถึง  gram-negative bacterial cell wall ซ่ึง
ผลิต   endotoxins ท่ีจดัเป็นชนดิหนึง่ของ pyrogens  
  Limulus amaebocyte lysate ( LAL ) Test  เป็นการตรวจสอบ pyrogens ท่ีใช ้
สาํหรบัยาฉีดวิธีหนึง่ท่ีทาํไดง้า่ยและสะดวก โดยมรีายละเอียดการทาํดงันี ้

Limulus amaebocyte lysate ( LAL ) Test :  ถา้ม ี bacterial endotoxin ปนเป้ือน พบว่า LAL จะเกดิ

เจลขุน่ ( opaque gel ) ภายใตอ้ณุหภมู ิ37 °C และท่ี  pH ∼ 6.0 - 7.5 
 
 
 
 
 



Tube Negative Control Positive Control Internal  Positive Test 
LAL 0.1 ml 0.1 ml        0.1 ml 0.1 ml 
Endotoxin     
Regular conc.           -         0.1 ml          -    - 
Double  conc.           -              -                        0.05 ml    - 
Pyrogen free 
water 

         0.1 ml                           -                               -                     -  

Test           -                           -        0.05 ml 0.1ml 
 

หมายเหต ุ:  ทดสอบ LAL Test  :  โดยการเขย่าTubeเบา ๆ  และ incubate ท่ี 37 °C , 1 
ชัว่โมง 
                แลว้หมนุ Tube เป็นมมุ 180 °C พบว่า 

                Negative control tube  →   ไมเ่กดิเจลขุน่ 

                Positive control tube   →    เกดิเจลขุน่ 
 
3.  Animal biodistribution studies 
               เป็นการศึกษาการกระจายตวัของยาฉีดในสตัวท์ดลอง ซ่ึงยาฉีดแตล่ะชนดิจะ
มอีวยัวะเป้าหมายโดยเฉพาะ ( target organ ) เชน่  MDP จะใชต้ดิฉลากกบั Tc99m   โดยมอีวยัวะ
เป้าหมายคือ กระดกู ( bone ) เป็นตน้ 
               สตัวท์ดลองท่ีนาํมาทดสอบ ไดแ้ก ่ หน ูmice หรือ rat หลงัจากไดร้บัการฉีดยา
ฉีดแลว้ นาํอวยัวะของสตัวน์ัน้ ๆ มาวดั activity โดยอาศยั Well type NaI ( Tl ) detector แลว้
คาํนวณผลการกระจายตวัเป็น % Uptake  
                  % Uptake Recovered  =  % Injected Dose in organ  X 100  
                                                              % Injected Dose in total 
                แยกสตัวท์ดลองท่ีไดร้บัการฉีดออกมา 1 ตวั เพ่ือนาํมา scan โดยใชเ้คร่ือง 
Berthold scanner แลว้สงัเกตผลว่ายาฉีดนัน้ไปยงัอวยัวะเป้าหมายหรือไม ่
 



 
 

Figure 6.  Injection  of  Tc99m- MDP ( 500 μCi/ 0.1 ml )  in vein of rat 
 

 

 
 
 Figure 7.  Dissect  and separate  of rat organs after injection. 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figure 8.  Scan rat after injection by Berthold TLC ScannerII  . 
 



 
   
 
 Figure 9.  Tc99m- MDP bone scan of rat after injection  1 hr.   
 
4.  Toxicity  Test 
                การทดสอบความเป็นพิษ โดยการฉีดยาเขา้เสน้ในหน ูmice จาํนวน 5 ตวั ( หน ู
mice นํา้หนกั 17-22 g ) โดยการละลายสารท่ีจะฉีดใน 0.5 ml of water หรือ 0.9% NaCl เวลาใน
การฉีดอยู่ในชว่ง 15-30 วินาที 
                พบว่า ถา้สารผา่นการทดสอบความเป็นพิษ จะตอ้งไมม่หีน ู mice ตายภายใน 
24 ชัว่โมง แตถ่า้พบว่าม ีหนตูายอย่างนอ้ย 1 ตวั ใหท้าํการทดสอบอีกครัง้ ( Repeat the test ) 
และสารนัน้จะผา่นการทดสอบก็ตอ่เมือ่ไมม่หีนใูนกลุม่ท่ี 2 ตายภายในชว่งเวลาท่ีกาํหนด 
หมายเหต ุ:  ปริมาณสารท่ีนาํมาฉีดในหน ู mice ( Injection dose ) เทียบอตัราสว่นนํา้หนั
กบั  คน 70 กโิลกรมั 
 
สรปุ :         สารไอโซโทปรงัสีและสารเภสชัรงัสี ท่ีผลิตโดยศนูยไ์อโซโทปรงัส ี เมือ่ไดร้บัการ
ตรวจสอบคณุภาพทัง้ทางเคมแีละชวีวิทยา และพบว่าใหผ้ลตรงตามมาตรฐานท่ีกาํหนด

เรียบรอ้ยแลว้ ทางฝ่ายควบคมุคณุภาพจะออกใบ Certificate รบัรองผล และแจง้ผลไปยงัฝ่าย
ประกนัคณุภาพเพ่ือรบัรองผล   หลงัจากนัน้ฝ่ายบริการ จะจดัจาํหนา่ยสารดงักลา่วใหแ้ก่
ผูบ้ริโภคตอ่ไป 
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