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Abstrakt:

Rak prostaty jest drugim co do czesto$ci wystepowania nowotworem u m¢zczyzn. Po
sukcesach diagnostyki izotopowej obecnie istnieje ogromne zapotrzebowanie na
radiofarmaceutyki do terapii tego schorzenia. Alternatywa dla znakowanych '""Lu
inhibitorow sterczowego antygenu blonowego (PSMA, prostate specific membrane antigen)
moze by¢ analog PSMA znakowany skandem-47. Skand-47 (T2 = 3,35 d) emituje czastki §°
o energiach maksymalnych 441 (68,5%) 1 601 (31,5%) keV oraz kwanty gamma (Ey =159,4
keV ), ktére w badaniu SPECT-CT pozwalaja na obrazowanie gromadzenia podanego
radiofarmaceutyku oraz na dozymetri¢. Skand jest metalem tréjwarto$ciowym, ktory
podobnie jak itr i lutet tworzy stabilne kompleksy z ligandami bifunkcyjnymi (BFC) takimi
jak DOTA. Celem pracy byta ocena wtasciwosci in vitro i in vivo nowo opracowanego w OR
POLATOM analogu PSMA-D4 znakowanego *’Sc w poréwnaniu do PSMA-D4
znakowanego *°Y.

Skand-47 otrzymywano w reaktorze wysoko strumieniowym w Institut Laue—Langevin
(Grenoble, Francja) lub reaktorze Maria (Otwock, Polska) w wyniku napromieniania
neutronami termicznymi materiatu tarczowego wzbogaconego w “°Ca w reakcji jadrowe;
4Ca (n, y) “’Ca — *'Sc a nastepnie chemiczne wydzielenie bezno$nikowego *’Sc metoda
chromatografii ekstrakcyjnej na zywicy DGA [1]. PSMA-D4 znakowano otrzymanym
roztworem *’Sc przez 30 min w temperaturze 95°C, podobnie jak w przypadku znakowania
0y (ItraPol, NCBJ). Czysto$¢ radiochemiczng oznaczano metodami ITLC-SG i HPLC.
Aktywnos¢ biologiczng in vitro oznaczono na dwoéch liniach komoérkowych ludzkiego
nowotworu raka stercza: komorkach PSMA pozytywnych LNCaP (wykazujacych
nadekspresje antygenu PSMA) i PSMA negatywnych PC3 (nie posiadajacych antygenu).
Badania biodystrybucji przeprowadzono na myszach o obnizonej odpornosci BALB/c
NUDE z podskérnymi ksenograftami ludzkich komérek nowotworowych LNCaP i PC3.

W wyniku na$wietlenia tarcz [**Ca]CaCOs o masie okoto 6.5 mg otrzymano od 500 do 600
MBq *’Sc na koniec aktywacji (EOB). Catkowita wydajno$¢ oddzielenia *’Sc od nadmiaru
jonéw wapniowych wyniosta okoto 90%. *’Sc-PSMA-D4 o aktywnosci wlasciwej 5,5
MBg/nmol uzyskano z wydajnoécig > 90%. Znaczniki *’Sc-PSMA-D4 i °Y-PSMA-D4
wykazaty wysokie powinowactwo do antygenu PSMA (wigzalno$¢ catkowita ponad 99%) na
komoérkach LNCaP. Warto$ci wspdtczynnikow Kd i Bmax wyniosty odpowiednio 5,0 £ 1,9
nM i 7,8 + 3,1 nmol/mg dla *’Sc-PSMA-D4 oraz 5,6 = 1,5 nM i 20,4 + 6,3 nmol/mg dla *°Y-
PSMA-D4. Gromadzenie “’Sc-PSMA-D4 w guzie nowotworowym bylo wysokie (9,24 +
2,21% ID/g po 4 h), przy jednoczesnej niskiej retencji w zdrowych tkankach. Wyzsze
gromadzenie w guzie *°Y-PSMA-D4 rzedu 16.40+ 6.88% po 4 h mozna uzasadnié¢ wyzsza
(17,2 MBg/nmol) aktywnos$cig wlasciwg podawanego *°Y-PSMA-D4. Uzyskane wyniki




zachecaja do dalszych préb otrzymywania *’Sc do celéw medycznych.
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