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REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un sistema de sintesis de radiofarmaco microfluidico,
caracterizado porque comprende:

un recipiente de reaccion adaptado para recibir un radioisétopo y por
lo menos un reactivo, el recipiente de reaccién que estd en comunicacion de
trasferencia de calor con una fuente de calor, mediante lo cual cuando el
radiois6topo y el por lo menos un reactivo se mezclan en el recipiente de reaccion
y se aplica calor al recipiente de reaccion de la fuente de calor, se sintetiza una
solucién de radiofarmaco;

una columna de extracciéon de fase sélida adaptada para purificar la
solucion de radiofarmaco;

un filtro adaptado para esterilizar la solucién de radiofarmaco; y

un recipiente adaptado para recibir la solucién de radiofarmaco
después de su pasaje a través de la columna de extraccion de fase solida y el
filtro;

en donde el sistema se regula para producir por corrida una cantidad
de solucion de radiofarmaco purificado aproximadamente igual a, pero no menor

que, una (1) dosis unitaria de radiofarmaco.

2. El sistema de conformidad con la reivindicacion 1,
caracterizado porque ademas comprende una tarjeta de muestra adaptada para
recibir multiples alicuotas de la solucion de radiofarmaco purificado para someter a
prueba el siguiente pasaje de solucién de radiofarmaco purificado a través de la

columna de extraccion de fase sélida y el filtro.

3. El sistema de conformidad con la reivindicacién 1,
caracterizado porque el recipiente de reaccion, la columna de extraccién de fase
sdlida, y el filtro se incorporan en una tarjeta desechable, la tarjeta que se elimina

después de una (1) corrida.

4. El sistema de conformidad con Ila reivindicacién 1,
caracterizado porque el radioisétopo se selecciona del grupo que consiste de

carbono-11, nitrégeno-13, oxigeno-15 y fltior-18.
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5. El sistema de conformidad con la reivindicacion 1,

caracterizado porque el radiofarmaco es [18F]-2-fluoro-2-desoxi-D-glucosa.

6. Un método para producir una cantidad de radiofarmaco entre
por lo menos una (1) dosis unitaria y aproximadamente cuatro (4) dosis unitarias
de radiofarmaco para el uso en la tomografia por emisiéon de positrones,
caracterizado porque comprende las etapas de:

introducir un radioisétopo en un recipiente de reaccion, introducir por
lo menos un reactivo en el recipiente de reaccion, y calentar el recipiente de
reaccion, mediante lo cual el radioisétopo reacciona con el por lo menos un
reactivo para producir un radiofarmaco en forma cruda que contiene entidades
quimicas indeseables;

transportar secuencialmente el radiofarmaco en estado crudo a
través de multiples etapas de limpieza para remover las entidades quimicas
indeseables, mediante lo cual el radiofarmaco crudo se purifica;

transportar una primera porciéon del radiofarmaco purificado a un
aparato de prueba adaptado para realizar pruebas para muiltiples propiedades pre-
seleccionadas en el radiofarmaco purificado y para reportar los resultados de las
pruebas para multiples propiedades pre-seleccionadas; y

transportar una segunda porcién del radiofarmaco purificado en un
recipiente adaptado para transportar el radiofarmaco purificado a un usuario

potencial del radiofarmaco purificado.

7. El método de conformidad con la reivindicacion 6,
caracterizado porque las mlltiples etapas de limpieza incluyen hace pasar el

radiofarmaco crudo a través de una columna de extraccion de fase sélida.

8. El método de conformidad con la reivindicacion 6,
caracterizado porque las multiples etapas de limpieza incluyen hacer pasar el

radiofarmaco a través de un filtro adaptado para esterilizar el radiofarmaco.

9. El método de conformidad con la reivindicacion 6,
caracterizado porque el sistema se regula para producir por corrida una cantidad
de radiofarmaco aproximadamente igual a, pero no menor que, una (1) dosis

unitaria de radiofarmaco.



10. ElI método de conformidad con la reivindicacién 6,
caracterizado porque el radioisétopo se selecciona del grupo que consiste de

carbono-11, nitrégeno-13, oxigeno-15 vy flGor-18.

11. El método de conformidad con Ila reivindicacion 6,

caracterizado porque el radiofarmaco es [18F]-2-fluoro-2-desoxi-D-glucosa.

12. Un método para sintetizar un radioquimico para el uso en la
tomografia por emisiéon de positrones y para conducir pruebas de control de
calidad en tiempo real en el radioquimico, caracterizado porque comprende las
etapas de
(a) introducir en un recipiente de reaccion un radioisétopo y por lo menos un
reactivo para sintesis de un radioquimico pre-seleccionado;

(b) hacer reaccionar el radioisétopo y el por lo menos un reactivo para producir el
radioquimico pre-seleccionado en una solucion de radioquimico de estado crudo
que contiene por lo menos una entidad quimica indeseable;

(c) transportar la solucién de radioquimico en estado crudo a través de por lo
menos una etapa de purificacion en donde por lo menos una entidad quimica
indeseable se remueve de la solucidn de radioquimico, mediante lo cual la
solucion de radioquimico se purifica por lo menos parcialmente;

(d) extraer de la solucién de radioquimico purificado una cantidad de radioquimico
aproximadamente igual a, pero no menor que, una (1) dosis unitaria de
radioquimico;

(e) sustancialmente de manera simultanea con la extraccién de la cantidad de
radioquimico, introducir la solucién de radioguimico clarificada restante en una
tarjeta de muestra, en donde la solucién de radioquimico clarificado restante se
divide en multiples alicuotas;

(f) transferir cada una de las alicuotas a recipientes de prueba individuales,

(g) dentro de cada uno del recipiente de prueba, someter a prueba la alicuota para
una caracteristica pre-seleccionada o propiedad quimica; y |

(h) reportar los resultados de las pruebas a un usuario potencial de la dosis
unitaria del radioquimico;

en donde las etapas (c) hasta (g) se contemplan dentro de 45 minutos.
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13.  El método de conformidad con la reivindicacion 12,
caracterizado porque las etapas (a) hasta (g) se realizan en el sitio donde se

conduce la prueba de tomografia por emision de positrones.

14. ElI método de conformidad | con la reivindicacion 12,
caracterizado porque ademas comprende la etapa de
() trasportar la dosis unitaria del radioquimico a un paciente

en donde las etapas (a) hasta (i) se realizan en el mismo edificio.

15. El método de conformidad con la reivindicacién 12,
caracterizado porque el radioisétopo se selecciona del grupo que consiste de

carbono-11, nitrégeno-13, oxigeno-15 y fllior-18.

16. El método de conformidad con la reivindicacion 12,

caracterizado porque el radioquimico es [18F]-2-fluoro-2-desoxi-D-glucosa.

17.  Un sistema para sintetizar un radiofarmaco para el uso en la
tomografia por emisién de positrones y para conducir pruebas de control de
calidad en tiempo real en el radiofarmaco, caracterizado porque el sistema
comprende:

un ensamble de sintesis de radiofarmaco microfiuidico, el ensamble
de sintesis de radiofarmaco microfluidico se regula para sintetizar por uso una
solucion de radiofarmaco que contiene no mas de aproximadamente cuatro (4)
dosis unitarias de radiofarmaco;

una tarjeta de muestra adaptada para recibir por uso una pluralidad
de muestras de la solucién de radiofarmaco del ensamble de sintesis de
radiofarmaco microfluidico; y

un modulo de control de calidad adaptado para recibir las muestras
de la tarjeta de muestras, el médulo de control de calidad que incluye una
pluralidad de instrumentos de diagnéstico, cada uno del instrumento de
diagnostico se adapta para interactuar con una de las muestras.

18. El sistema de conformidad con la reivindicacion 17,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para someter

a prueba el color y la claridad de la solucion de radiofarmaco.
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19. ElI sistema de conformidad con la reivindicacion 18,
caracterizado porque el medio para someter a prueba el color y la claridad del

radiofarmaco incluye un ojo electrénico.

20. El sistema de conformidad con la reivindicacion 17,
caracterizado porque el mddulo de control de calidad incluye medios para medir el

pH de la solucién de radiofarmaco.

21. El sistema de conformidad con la reivindicacion 20,
caracterizado porque el medio para medir el pH incluye una sonda de pH

electronica o compuesto de prueba de color de pH y ojo electrénico.

22. El sistema de conformidad con la reivindicacién 17,
caracterizado porque el moédulo de control de claridad incluye medios para medir

la concentracion de quimicos organicos volatiles en la solucién de radiofarmaco.

23. El sistema de conformidad con la reivindicacién 22,
caracterizado porque el medio para medir la concentracion de los quimicos
organicos volatiles en la solucién de radiofarmaco incluye una cromatografia de

gas o un dispositivo de “nariz” mems electrénico.

24. El sistema de conformidad con Ila reivindicacién 23,
caracterizado porque los quimicos organicos volatiles incluyen cianuro de metilo y

etanol.

25. ElI sistema de conformidad con la reivindicacién 17,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para detectar

la concentracién de potasio y éteres corona en la solucion de radiofarmaco.

26. El sistema de conformidad con la reivindicacion 25,
caracterizado porque los medios para detectar la concentracion de potasio y
éteres corona se adaptan para detectar la concentracién de 1,10-
diaza,4,7,13,16,21,24-hexaoxabiciclo[8.8.8]hexacosano.

27. El sistema de conformidad con la reivindicacion 25,

caracterizado porque los medios para detectar la concentracion de potasio y



éteres corona en la solucién de radiofarmaco incluyen un gel de silice con

yodoplatinato y un sensor de reconocimiento de color.

28. El sistema de conformidad con la reivindicacion 17,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para medir la

pureza radioquimica de la solucién de radiofarmaco.

290. El sistema de conformidad con la reivindicacion 28,
caracterizado porque los medios para medir la pureza del radiofarmaco de la
solucién de radiofarmaco incluyen una columna de silice y una sonda de radiacion.

30. EI sistema de conformidad con la reivindicacion 17,
caracterizado porque el ensamble de sintesis de radiofarmaco microfluidico
incluye ademas un médulo de sintesis de dosis adaptado para recibir un
radioisétopo y reactivos, el médulo de sintesis de dosis incluye un microreactor, el
moédulo de sintesis de dosis se adapta para dirigir las muestras a la tarjeta de
muestra, el médulo de sintesis de dosis y la tarjeta de muestra que es desechable

después de una (1) corrida.

31. EI sistema de conformidad con la reivindicaciéon 30,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para someter
a prueba el color y la claridad de la solucién de radiofarmaco.

32. El sistema de conformidad con la reivindicacion 31,
caracterizado porque los medios para someter a prueba el color y la claridad del

radiofarmaco incluyen un ojo electrénico.

33. El sistema de conformidad con la reivindicacion 30,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para medir el
pH de la solucién de radiofarmaco.

34. El sistema de conformidad con la reivindicaciébn 31,
caracterizado porque los medios para medir el pH incluyen una sonda de pH

electrénica o compuesto de prueba de color de pH y ojo electrénico.



35. El sistema de conformidad con la reivindicaciéon 30,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para medir la

concentracion de los quimicos organicos volatiles en la solucién de radiofarmaco.

36. El sistema de conformidad con la reivindicacion 35,
caracterizado porque los medios para medir la concentraciéon de los quimicos
organicos volatiles en la solucién de radiofarmaco incluyen una cromatografia de

gas o dispositivo de “nariz” mems electrénico.

37. El sistema de conformidad con la reivindicaciéon 35,
caracterizado porque los quimicos organicos volatiles incluyen cianuro de

metilo y etanol.

38. ElI sistema de conformidad con la reivindicacion 30,
caracterizado porque el médulo de control de calidad incluye medios para detectar

la concentracion de potasio y éteres corona en la solucion de radiofarmaco.

39. El sistema de conformidad con la reivindicacion 38,
caracterizado porque los medios para detectar la concentracion de potasio y
éteres corona se adaptan para detectar la concentracion de 1,10-
diaza,4,7,13,16,21,24-hexaoxabiciclo[8.8.8]hexacosano.

40. EI sistema de conformidad con la reivindicacion 38,
caracterizado porque los medios para detectar la concentracién de potasio y
éteres corona en la solucion de radiofarmaco incluyen un gel de silice con

yodoplatinato y un sensor de reconocimiento de color.

41. El sistema de conformidad con la reivindicacion 30,
caracterizado porque el moédulo de control de calidad incluye medios para medir la

pureza radioquimica de la solucion de radiofarmaco.

42. El sistema de conformidad con la reivindicacion 41,
caracterizado porque los medios para medir la pureza radioquimica de la solucién

de radiofarmaco incluyen una solucién de silice y una sonda de radiacién.



43. El sistema de conformidad con la reivindicaciéon 17,
caracterizado porque el ensamble de sintesis de radiofarmaco microfluidico se
regula para sintetizar por uso una solucion de radiofarmaco que contiene

aproximadamente una (1) dosis unitaria de radiofarmaco.

44. Un sistema para producir pruebas de control de calidad
automatizadas sobre un radiofarmaco en tiempo real, caracterizado porque
comprende:

una tarjeta de muestra adaptada para recibir una soluciéon de
radiofarmaco, la tarjeta de muestra que incluye una pluralidad de recipientes de
muestra, la tarjeta de muestra contiene canales que dirigen la soluciéon de
radiofarmaco a los recipientes de muestra, cada muestra mantiene no mas de
aproximadamente cien (100) microlitros de solucién de radiofarmaco; y

un modulo de control de calidad adaptado para recibir la solucion de
radiofarmaco de los recipientes de muestra de la tarjeta de muestra, el médulo de
control de calidad que incluye una pluralidad de camaras de diagnoéstico y una
pluralidad de instrumentos de diagnéstico automatizados, cada camara de
diagnoéstico se adapta para recibir la solucién de radiofarmaco de uno de los
recipientes de muestra, cada camara de diagnéstico interactiia con por lo menos

un instrumento de diagnéstico automatizado.

45. El sistema de conformidad con la reivindicacion 44,
caracterizado porque los instrumentos de diagnéstico automatizados incluyen
medios para someter a prueba el color y la claridad de la solucién de

radiofarmaco.

46. El sistema de conformidad con la reivindicacion 44,
caracterizado porque los instrumentos de diagndstico automatizados incluyen

medios para medir el pH de la solucién de radiofarmaco.

47. El sistema de conformidad con la reivindicacion 44,
caracterizado porque los instrumentos de diagnéstico automatizados incluyen
medios para medir la concentracion de quimicos organicos volatiles en la solucion

de radiofarmaco.
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48. El sistema de conformidad con la reivindicacion 44,
caracterizado porque los instrumentos de diagnéstico automatizados incluyen
medios para detectar la concentracién de potasio y éteres corona en la solucién de

radiofarmaco.

49. El sistema de conformidad con la reivindicacion 44,
caracterizado porque los instrumentos de diagnéstico automatizados incluyen

medios para medir la pureza radioquimica de la solucion de radiofarmaco.

50. Un dispositivo para conducir pruebas de control de calidad
sobre un radiofarmaco para el uso en la tomografia por emisién de positrones,
caracterizado porque comprende

un primer recipiente de prueba adaptado para recibir una primera
muestra del radiofarmaco;

una fuente de luz posicionada para emitir luz a través del primer
recipiente de prueba;

un ojo electrénico adaptado y posicionado para detectar la luz
transmitida a través del primer recipiente de prueba de la fuente de luz;

un segundo recipiente de prueba adaptado para recibir una segunda
muestra del radiofarmaco;

una sonda de pH o compuesto de color y ojo electronico adaptados
para medir el pH de la segunda muestra en el segundo recipiente de prueba;

un tercer recipiente de prueba adaptado para recibir una tercera
muestra del radiofarmaco;

una cromatografia de gas o dispositivo de “nariz” mems electrénico
adaptado para recibir la tercera muestra;

un sensor adaptado para detectar por lo menos una sustancia
quimica dentro de la tercera muestra;

un cuarto recipiente de prueba adaptado para recibir una cuarta
muestra del radiofarmaco; el cuarto recipiente de prueba incluye ademas un gel de
silice con yodoplatinato; |

un sensor adaptado para detectar un color en el cuarto recipiente de
prueba;

un quinto recipiente de prueba adaptado para recibir una quinta

muestra del radiofarmaco;



una columna de silice adaptada para recibir la quinta muestra del
quinto recipiente de prueba; y
una sonda de radiacion adaptada para medir la radioactividad de la

quinta muestra en la columna de silice.

51.  Un método para sintetizar un radiofarmaco para el uso en la
tomografia por emisién de positrones y para conducir pruebas de control de
calidad en tiempo real en el radiofarmaco, caracterizado porque comprende las
etapas de
(a) introducir en un recipiente de reaccion un radioisétopo y por lo menos un
reactivo para sintesis de un radiofarmaco pre-seleccionado;

(b) hacer reaccionar el radiois6topo y el por lo menos un reactivo para producir el
radiofarmaco pre-seleccionado en una soluciéon de radiofarmaco en estado crudo
que contiene entidades quimicas indeseables;

(c) transportar la solucion de radiofarmaco en estado crudo a través de por lo
menos una etapa de limpieza en donde por lo menos una entidad quimica
indeseable se remueve de la solucién de radiofarmaco, mediante lo cual la
solucién de radiofarmaco se clarifica;

(d) extraer de la solucién de radiofarmaco clarificada una cantidad de radiofarmaco
aproximadamente igual a una (1) dosis unitaria del radiofarmaco;

(e) sustancialmente de manera simultdnea con la extraccion de la cantidad de
radiofarmaco, introducir la solucién de radiofarmaco clarificada restante en una
tarjeta de muestra, en donde la solucion de radiofarmaco clarificada restante se
divide en multiples alicuotas;

(f) transferir cada una de las alicuotas a recipientes de prueba individuales,

(9) dentro de cada recipiente de prueba, someter a prueba la alicuota para una
caracteristica pre-seleccionada o propiedad quimica; y

(h) reportar los resultados de las pruebas a un usuario potencial de la dosis
unitaria del radiofarmaco;

en donde las etapas (c) hasta (g) se contemplan dentro de 45 minutos.

52. ElI meétodo de conformidad con la reivindicacién 51,
caracterizado porque todas las pruebas en la etapa (g) se inician sustancialmente

de manera simultanea.



53. EI método de conformidad con la reivindicacion 51,
caracterizado porque el radioisétopo se selecciona del grupo que consiste de

carbono-11, nitrégeno-13, oxigeno-15 y fluor-18.

54. ElI método de conformidad con Ila reivindicacion 51,
caracterizado porque el radiofarmaco preseleccionado es [18F]-2-fluoro-2-desoxi-

D-glucosa.



