Исследование введения  Ga-68  в синтетические пептиды, содержащие RGD-аминокислотный фрагмент 
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Ядерная медицина – направление современной медицины, использующее радиоактивные источники для диагностических и терапевтических целей. 

Линейные и циклические пептиды, содержащие в своей структуре последовательность аминокислот Arg-Gly-Asp (RGD-пептиды) применяются для создания новых визуализирующих радиофармпрепаратов путем конъюгации их с различными изотопными метками. Возможность использования данных соединений в радионуклидной диагностике обусловлена специфическим взаимодействием RGD- пептидов с интегринами – рецепторами на поверхности клеток, вовлеченных в процессы метастазирования опухолей и ангиогенеза. [1].

Катион 68Ga3+ может формировать устойчивые комплексные соединения со многими лигандами, однако RGD-пептиды сами по себе не способны образовывать достаточно прочные связи с металлами. Поэтому молекулы пептида модифицируются посредством введения дополнительной хелатирующей группы для связывания радионуклида.  [2,3].

Результаты настоящей работы подтвердили важность использования хелатирующих агентов (ХА)  для реакции комплексообразования с 68Ga3+. Использование пептидов, содержащих различные ХА, позволило получить значительно больший выход комплексообразования, в отличие от соединений, не содержащих ХА. В данной работе нами было рассмотрено три различные хелатирующие группы: DOTA, NOGADA и DTPA. По нашим данным, NODAGA обеспечивает наиболее высокую эффективность мечения в наиболее широком диапазоне условий проведения реакции. Были найдены оптимальные условия для образования комплексов RGD-пептидов с 68Ga:

· DOTA-RGD – pH 2,0-6,0;  95 °С; время реакции 15 минут;

· DTPA-RGD – pH 4,5-6,4;  25 °С; время реакции 15 минут;

· NOGADA-RGD – pH 1,5-6,0;  95 °С; время реакции 15 минут.

· Для пептидов  FM1 и FM2 при 25 °С в течение 15 мин максимальный выход составил 60 и 50% соответственно при pH 4,5±0,5.
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