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Resumen

El *N-amonio es un radiofarmaco utilizado en la evaluacién de la
perfusién miocdrdica mediante Tomografia por Emisién de Positrones
(PET). Su farmacocinética se caracteriza por una rapida captacion en
el miocardio, donde es metabolizado principalmente hacia glutamina.
A pesar de su corta vida media, su capacidad para cuantificar el Flujo
Sanguineo Miocardico (MBF) y la Reserva de Flujo Miocérdico (MFR) lo
convierte en una herramienta diagnéstica valiosa. Su uso en la practica
clinica permite la evaluacién precisa de la viabilidad miocérdica, lo que
mejora las decisiones terapéuticas, como la eleccion de intervenciones
de revascularizacion o la modificacién del tratamiento farmacoldgico.
Sin embargo, su implementacién enfrenta barreras logisticas, como la
necesidad de un ciclotrén cercano y el alto costo del equipo PET, lo que
limita su disponibilidad a centros especializados. En México, donde
las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte,
el uso de "*N-amonio podria mejorar los diagnésticos y optimizar el
manejo de los pacientes. Ademas de su aplicacién en cardiologia, el
*N-amonio tiene un potencial emergente en oncologia y otras areas
médicas, lo que subraya su relevancia como herramienta diagndstica
de futuro prometedor. El articulo analiza los aspectos farmacoldgicos
y sus aplicaciones clinicas del '3N-amonio en el diagnéstico y
tratamiento de enfermedades cardiovasculares en México.

Palabras Clave: Tomografia por emisién de positrones, '3N-amonio,
Perfusién miocérdica, Viabilidad miocdrdica, México

Abstract

3N-ammonia is a radiopharmaceutical used in the evaluation of
myocardial perfusion through Positron Emission Tomography (PET). Its
pharmacokinetics are characterized by rapid uptake in the myocardium,
where it is primarily metabolized into glutamine. Despite its short half-
life, its ability to quantify Myocardial Blood Flow (MBF) and Myocardial
Flow Reserve (MFR) makes it a valuable diagnostic tool. Its use in clinical
practice allows for precise assessment of myocardial viability, which
improves therapeutic decisions, such as the choice of revascularization
interventions or modification of pharmacological treatments. However,
its implementation faces logistical barriers, such as the need for a
nearby cyclotron and the high cost of PET equipment, limiting its
availability to specialized centers. In Mexico, where cardiovascular
diseases are the leading cause of death, the use of *N-ammonia could
enhance diagnostics and optimize patient management. In addition
to its application in cardiology, *N-ammonia has emerging potential
in oncology and other medical fields, highlighting its relevance as a
promising diagnostic tool for the future. The article discusses the
pharmacological aspects and clinical applications of *N-ammonia in
the diagnosis and treatment of cardiovascular diseases in Mexico.
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Introduccion.

En la medicina moderna, los radiofarmacos
desempefian un papel fundamental en el
diagnéstico y tratamiento de diversas patologias,
como las enfermedades cardiovasculares, el
cancer y los trastornos neuroldgicos. Entre
ellos, el "*N-amonio destaca por su utilidad en la
evaluacioén de la perfusién miocardica mediante
PET, una técnica que permite obtener imagenes
funcionales de alta resolucién. Este radiofarmaco
resulta particularmente eficaz para evaluar la
viabilidad miocardica gracias a su gran capacidad
para cuantificar el MBF y MFR. ", Su mecanismo
de accién, basado en la captacion rapida en el
miocardio y su metabolismo hacia glutamina, lo
posiciona como una herramienta diagnéstica de
gran precision. !

Este articulo, ofrece informaciéon sobre los
aspectos farmacoldgicos del *N-amonio, ademas
de discutir las aplicaciones clinicas en el manejo
de enfermedades cardiovasculares, también
menciona las barreras logisticas que afectan
su implementacion en paises como Meéxico,
donde las enfermedades cardiovasculares son la
principal causa de mortalidad.

Farmacocinética

El radionuclido 'N-amonio se administra
tipicamente como un bolo intravenoso en dosis
de 10 a 20 milicurios (mCi) a través de un
catéter colocado en una vena periférica grande.
En estudios de reposo, esta dosis es suficiente
para obtener imagenes de alta calidad; mientras
que en estudios de estrés, la misma cantidad
se administra aproximadamente 8 minutos
después de la aplicacion de un agente inductor
de estrés farmacoldgico. Cuando el estudio de
reposo precede al de estrés, se recomienda un
intervalo minimo de 40 minutos para permitir la
desintegracion isotdpica y evitar interferencias en
la adquisicion de imagenes.

Tras su administracion, el "*N-amonio es captado
rdpidamente en o6rganos con alta actividad
metabdlica como el miocardio, de manera
proporcional al flujo sanguineo regional. Al igual
que el ion amonio, el ™*N-amonio no atraviesa las
membranas celulares de forma pasiva, sino que

utiliza transportadores especificos, como los
asociados al sistema de transporte de amonio
dependiente de potasio. Una vez dentro de los
miocitos, es metabolizado mediante la accién de
la enzima glutamina sintetasa. En este proceso,
el *N-amonio reacciona con el glutamato en
presencia de ATP para formar glutamina, un
compuesto no téxico que puede almacenarse o
transportarse fuera de la célula. Este mecanismo
no solo protege al tejido de la acumulacion de
3N-amonio, sino que también contribuye a regular
el equilibrio acido-base intracelular, dado que la
conversién de *N-amonio a glutamina consume
protones. Bl

En el metabolismo intracelular, el '*N-amonio se
combina con diéxido de carbono (CO 2 ) para
formar carbamoilfosfato, que posteriormente
participa en reacciones que culminan con
la sintesis de urea. Durante este proceso, el
3N-amonio puede ser eliminado como parte
de la urea, aunque una fraccién significativa del
radionuclido decae a carbono-13 (*3C) mediante
un proceso conocido como decadencia beta
positiva, la energia liberada provoca que el
positrén se aniquile raépidamente con un electrén,
lo que genera radiacion beta. !

El comportamiento  farmacocinético  del
3N-amonio en el tejido miocardico ha sido
estudiado mediante modelos de compartimentos.
Estos permiten evaluar tanto la extraccién
inicial del radiofarmaco como su metabolismo
posterior, facilitando una cuantificacion precisa
del MBF regional. Esta metodologia convierte al
3N-amonio en una herramienta clave para evaluar
la perfusion en tiempo real. ©

La eliminacion del '*N-amonio  ocurre
predominantemente por via urinaria. Por esta
razén, se recomienda mantener una hidratacion
adecuada y fomentar micciones frecuentes
durante al menos una hora tras su administracion,
reduciendo asi la exposicion de la vejiga a la
radiacion. Ademds, una pequefia proporcion de
amoniaco libre puede ser excretada directamente
por esta misma via, especialmente en casos de
disfuncién renal. La vida media bioldgica
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En la medicina moderna, los radiofarmacos
desempefian un papel fundamental en el
diagnostico y tratamiento de diversas patologias,
como las enfermedades cardiovasculares, el
cancer y los trastornos neurologicos. Entre
ellos, el "*N-amonio destaca por su utilidad en la
evaluacién de la perfusién miocardica mediante
PET, una técnica que permite obtener imagenes
funcionales de alta resolucion. Este radiofarmaco
resulta particularmente eficaz para evaluar la
viabilidad miocardica gracias a su gran capacidad
para cuantificar el MBF y MFR.['2. Su mecanismo
de accién, basado en la captacién rapida en el
miocardio y su metabolismo hacia glutamina, lo
posiciona como una herramienta diagndstica de
gran precision. &

Este articulo, ofrece informacién sobre los
aspectos farmacolégicos del *N-amonio, ademas
de discutir las aplicaciones clinicas en el manejo
de enfermedades cardiovasculares, también
menciona las barreras logisticas que afectan
su implementacion en paises como México,
donde las enfermedades cardiovasculares son la
principal causa de mortalidad.

Farmacocinética

El radiondclido 'N-amonio se administra
tipicamente como un bolo intravenoso en dosis
de 10 a 20 milicurios (mCi) a través de un
catéter colocado en una vena periférica grande.
En estudios de reposo, esta dosis es suficiente
para obtener imagenes de alta calidad; mientras
que en estudios de estrés, la misma cantidad
se administra aproximadamente 8 minutos
después de la aplicacion de un agente inductor
de estrés farmacoldgico. Cuando el estudio de
reposo precede al de estrés, se recomienda un
intervalo minimo de 40 minutos para permitir la
desintegracion isotépica y evitar interferencias en
la adquisicion de imagenes. ¥

Tras su administracion, el "*N-amonio es captado
rdpidamente en organos con alta actividad
metabolica como el miocardio, de manera
proporcional al flujo sanguineo regional. Al igual
que el ion amonio, el "*N-amonio no atraviesa las
membranas celulares de forma pasiva, sino que
utiliza transportadores especificos, como los
asociados al sistema de transporte de amonio

dependiente de potasio. Una vez dentro de los
miocitos, es metabolizado mediante la accién de
la enzima glutamina sintetasa. En este proceso,
el '*N-amonio reacciona con el glutamato en
presencia de ATP para formar glutamina, un
compuesto no téxico que puede almacenarse o
transportarse fuera de la célula. Este mecanismo
no solo protege al tejido de la acumulacion de
3N-amonio, sino que también contribuye a regular
el equilibrio acido-base intracelular, dado que la
conversién de '*N-amonio a glutamina consume
protones. B!

En el metabolismo intracelular, el *N-amonio se
combina con diéxido de carbono (CO 2 ) para
formar carbamoilfosfato, que posteriormente
participa en reacciones que culminan con
la sintesis de urea. Durante este proceso, el
3N-amonio puede ser eliminado como parte
de la urea, aunque una fraccién significativa del
radionuclido decae a carbono-13 (*3C) mediante
un proceso conocido como decadencia beta
positiva, la energia liberada provoca que el
positrén se aniquile rapidamente con un electrén,
lo que genera radiacion beta. ¥

El comportamiento  farmacocinético  del
3N-amonio en el tejido miocardico ha sido
estudiado mediante modelos de compartimentos.
Estos permiten evaluar tanto la extraccién
inicial del radiofarmaco como su metabolismo
posterior, facilitando una cuantificacién precisa
del MBF regional. Esta metodologia convierte al
3N-amonio en una herramienta clave para evaluar
la perfusion en tiempo real. ©

La eliminacion del '*N-amonio  ocurre
predominantemente por via urinaria. Por esta
razén, se recomienda mantener una hidratacion
adecuada y fomentar micciones frecuentes
durante al menos una hora tras su administracion,
reduciendo asi la exposicién de la vejiga a la
radiacion. Ademds, una pequefia proporcion de
amoniaco libre puede ser excretada directamente
por esta misma via, especialmente en casos
de disfuncién renal. La vida media bioldgica
del "*N-amonio es de 2.84 minutos en sangre y
menos de 2 minutos en el miocardio, mientras
que su vida media fisica es de aproximadamente
10 minutos. !
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Estas propiedades farmacocinéticas no solo
permiten unrapido aclaramiento del radiofarmaco,
sino que también hacen posible su empleo en
estudios dindmicos de perfusién. Ademas, las
caracteristicas de distribucién y metabolismo del
*N-amonio podrian abrir nuevas oportunidades
para su aplicacion en otras dreas de la medicina
nuclear, como la oncologia y laimagen molecular
de tejidos con alta actividad metabdlica. ©

Farmacodinamia

La accion del '*N-amonio se fundamenta en
la desintegracién radiactiva del nitrégeno-13,
un radiondclido que emite positrones durante
su decaimiento. Estos positrones interactian
con electrones cercanos, generando pares de
aniquilacién que producen radiacion gamma en
forma de fotones con una energia caracteristica

de 511 Kilo-Electrén-Voltio (keV). Esta radiacion
es detectada por el escaner PET, permitiendo un
mapeo tridimensional y en tiempo real del MBF.
El '*N-amonio ofrece imagenes de alta resolucién
que permiten evaluar con precisién la perfusion
miocardica, las cuales facilitan la deteccion de
areas con flujo sanguineo reducido, la evaluacion
de la viabilidad miocéardica y la identificacion
de regiones isquémicas, ya que, durante una
reduccion de flujo sanguineo los miocitos
cardiacos alteran su metabolismo, cambiando
de una preferencia por acidos grasos a una
mayor dependencia de glucosa como fuente de
energia. Este cambio metabdlico, combinado
con la capacidad del "*N-amonio para reflejar la
perfusidn regional, hace posible la caracterizacion
detallada de diferentes estados del miocardio,
como el tejido normal, aturdido, hibernante y
necrético. 79

Ventajas y limitaciones del PET
con ®N-amonio

El PET con 'N-amonio ofrece varias ventajas
significativas, destacando por su alta sensibilidad
y especificidad en la evaluacion de la perfusion
miocardica. Esta técnica permite detectar de
manera precisa areas con flujo sanguineo
comprometido, incluso en las etapas mas
tempranas de la enfermedad cardiovascular.

Gracias a su capacidad para cuantificar el MBF y
la Reserva de Flujo Coronario (CFR), proporciona
informacion critica para el diagnéstico y manejo
de condiciones complejas como la isquemia
miocardica, permitiendo una planificacion
terapéutica mas precisa, como revascularizacién
o ajustes farmacolégicos. 'Y Sin embargo, la
corta vida media del *N-amonio plantea desafios
logisticos significativos. Este radiofarmaco
debe ser producido en un ciclotron cercano vy
administradocasiinmediatamente,loquerestringe
su uso a centros altamente especializados que
cuentan con esta infraestructura. En paises como
México, esta limitacién resulta especialmente
relevante, ya que el acceso a tecnologia avanzada
como el PET esta concentrado en un numero
reducido de hospitales ubicados en grandes
ciudades.

Esto deja a muchas comunidades rurales o con
menor desarrollo tecnoldgico sin acceso a esta
herramienta diagndstica. El alto costo asociado
con la adquisicion, operacion y mantenimiento
de los equipos PET, asi como con la produccion
de radiofarmacos, representa otro obstaculo
significativo. Estas barreras econémicas y de
infraestructura dificultan su implementacion a
gran escala, lo que puede retrasar el diagndstico
temprano y preciso de patologias como Ia
disfunciéon del flujo coronario o la viabilidad
miocardica. ' El desarrollo de estrategias como
la colaboraciéon entre instituciones, subsidios
gubernamentales o la instalacién de ciclotrones
enregiones estratégicas, podria ampliar el acceso
a esta tecnologia de manera significativa.

Consideraciones ¢éticas y de

seguridad

El uso clinico del 'N-amonio implica una
exposicién a radiacion que demanda estricta
adherencia a las normas de seguridad, tanto
para los pacientes como para el personal
de salud. Dado su cardacter radiactivo, es
crucial implementar medidas de proteccién
adecuadas en todas las etapas de manejo,
desde la produccién hasta la administracion del
radiofarmaco. I

Para proteger al personal de salud, se deben
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seguir protocolos que incluyan el uso de equipo de
proteccién personal, como delantales plomados,
guantes y gafas, asi como la instalacion de
pantallas plomadas en las dreas de trabajo.
Ademas, es indispensable monitorear de manera
individualizada las dosis de radiacion recibidas,
utilizando dosimetros que permitan identificar
y corregir cualquier exceso de exposicion. El
principio de “distancia y tiempo” es esencial:
mantener la mayor distancia posible de la fuente
radiactiva y minimizar el tiempo de exposicion.
Asimismo, la planificacién cuidadosa de los
procedimientos puede reducir la duracién del
contacto cercano con el radiofarmaco. ! La
dosis total absorbida por el cuerpo humano se
ha calculado en 5 millirads por milicurios (mrad/
mCi), asumiendo una distribuciéon uniforme ),
aunque estas dosis son generalmente bajas y
controladas, la exposiciéon aguda a radiacion en
niveles elevados podria causar efectos adversos
como eritema cutaneo, fatiga y sintomas
gastrointestinales.

A largo plazo, la exposicion crénica podria
aumentar el riesgo de cancer en dérganos
sensibles como la tiroides, los pulmones y la
piel. Sin embargo, debido a la corta vida media
del radiofarmaco y a su manejo estrictamente
controlado, este riesgo es considerado bajo. B!

En mujeres embarazadas, la exposicion a
radiacién plantea riesgos significativos para
el desarrollo fetal, lo que contraindica su uso,
salvo que los beneficios diagndsticos superen
claramente los riesgos potenciales. 4. En
hombres, aunque los datos sobre los efectos
en la fertilidad son limitados, exposiciones
elevadas podrian afectar la espermatogénesis.
Dado que tejidos altamente radiosensibles,
como la médula ésea y los ovarios, podrian
verse comprometidos, es imprescindible
implementar medidas de proteccién adicionales
en estos casos. ! En condiciones controladas,
el uso de '*N-amonio no deberia resultar en
efectos adversos significativos para pacientes
o personal. ¥

Aplicaciones clinicas

El PET con "*N-amonio es especialmente util para
diagnosticar enfermedades coronarias relevantes

como la enfermedad arterial coronaria, la
cardiopatia isquémica y para evaluar la viabilidad
del miocardio en pacientes con antecedentes de
infarto o insuficiencia cardiaca ¥ que podrian
no detectarse con métodos tradicionales. Este
radiofarmaco permite tanto una evaluacién
cualitativa de los defectos en la perfusion
miocardica como un analisis cuantitativo del
MBF, MFR, MBF bajo estrés, la Reserva de Flujo
Coronario (CFR) y la Reserva de Flujo Relativa
(RFR). * 3 Las imagenes obtenidas muestran la
distribucion del radiofarmaco en el miocardio, vy,
al combinarse con los pardmetros cuantitativos,
ofrecen una evaluacion precisa del flujo sanguineo
regional. La interpretacién se realiza comparando
la perfusién en condiciones de reposo y estrés,
identificando dreas con flujo comprometido, lo
que resulta crucial para guiar decisiones clinicas.
04 En el contexto de revascularizacion, el PET
con "*N-amonio ayuda a determinar la presencia
de obstrucciones coronarias significativas
que comprometen el flujo sanguineo. En estos
casos, se pueden indicar intervenciones como
la Angioplastia Coronaria Percutéanea (PCl) o la
Cirugia de Revascularizacion Coronaria (CABG),
particularmente en pacientes con multiples o
difusas obstrucciones. Este método también es
esencial para evaluar la viabilidad del miocardio
afectado, determinando si una revascularizacién
quirdrgica mejorara la funcién cardiaca o evitara
la progresién de la insuficiencia miocardica.
En pacientes que no requieren procedimientos
invasivos, el "*N-amonio puede guiar ajustes en el
tratamiento farmacoldgico. ['?

Discusion

En México, las enfermedades cardiovasculares
representan una de las principales causas de
morbimortalidad, lo que subraya la necesidad
urgente de implementar herramientas
diagndsticas precisas que permitan la deteccion
temprana y eficaz de estas condiciones. En
este contexto, el uso de radiofarmacos como
el *N-amonio desempefia un papel clave, para
obtener datos de alta precisién sobre la perfusion
miocardica, lo que contribuye significativamente
a una toma de decisiones terapéuticas mads
informada. ['¥

La implementacion de tecnologias avanzadas
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como el ™N-amonio enfrenta retos
organizacionales y econdmicos, dado el
accesolimitado aciclotronesy equipos PET
en gran parte del pais. ' Su incorporacion
en centros especializados podria marcar
una diferencia significativa en el manejo
de enfermedades  cardiovasculares.
Es fundamental promover politicas de
inversion en infraestructura y capacitacion,
asegurando una distribucion equitativa
de estos recursos tecnoldgicos. De esta
manera, se optimizara el uso de recursos
disponibles, se mejorara la calidad de
vida de los pacientes y se contribuird al
fortalecimiento del sistema de salud frente

a las crecientes demandas de la poblacion.
[10]

Mas alla de su aplicacion en cardiologia, el
3N-amonio tiene un potencial prometedor
en otros campos como la oncologia
y la investigacion metabdlica.®! Estas
aplicaciones emergentes podrian ampliar
su relevancia dentro de la medicina nuclear,
consoliddandose como una herramienta
diagnostica versatil y de alto impacto.
El desarrollo de investigaciones futuras,
centradas en explorar nuevas indicaciones
y optimizar su uso, sera crucial para definir
su papel en las préximas décadas.

Conclusiones:

El '*N-amonio se confirma como un radiofarmaco
altamente eficaz en la evaluacion de la perfusion
miocardica, distinguiéndose por su capacidad
para generar imagenes de alta resolucién vy
proporcionar parametros cuantitativos clave como
el MBF y la MFR. Esta combinacion de medidas
cualitativas y cuantitativas lo posiciona como una
herramienta fundamental en la medicina nuclear
moderna, permitiendo la deteccidn precisa de
condiciones cardiovasculares que podrian no ser
identificadas mediante técnicas convencionales.
A pesar de las limitaciones organizativas, como la
dependencia de un ciclotrén para su produccion,
los avances tecnolégicos y la investigacion
continua prometen mejorar su accesibilidad y
optimizar suimplementacién en entornos clinicos.
Ademas, su potencial para diversificarse hacia
otras areas, como la oncologia y la investigacion
metabdlica, subraya su versatilidad y valor para la
practica médica.

Para maximizar el impacto del '*N-amonio
en el diagnostico y manejo de enfermedades,
sera crucial fomentar la colaboracion entre
instituciones, promover el desarrollo de
infraestructuras  especializadas y generar
estrategias que superen las restricciones
economicas y de gestion. Los beneficios que este
radiofarmaco ofrece en términos de diagnéstico
temprano, precision terapéutica y mejora de
los resultados clinicos justifican plenamente
su incorporacion en los entornos clinicos que
cuenten con los recursos necesarios.
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