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. FERRYTNY ZNAKOWANE IZOTOPAMI ]
- ROZWOJ ALTERNATYWNYCH UKLADOW DO DOSTARCZANIA LEKOW

Streszczenie popularnonaukowe

W ostatnich latach, nasz zespdt zaobserwowal dynamiczny rozwoj technik obrazowania
tomograficznego w medycynie nuklearnej. Zwigzane jest to z wykorzystaniem nowoczesnych
detektorow oraz procesOw przetwarzania i analizy zliczen. Pozwala to na pomiar z wyzsza
rozdzielczo$cig, mniejszych aktywnosci substancji znakowanych radioizotopami. W niniejszym
projekcie zdecydowatem si¢ na uzycie ferrytyn ze wzgledu na ich specyficzng budowe¢ 1 mozliwosé
wigzania roznych izotopow promieniotworczych. Ferrytyny sg rodzing biatek wystepujacg niemal
w kazdym zywym organizmie, lecz przyjmujacych rézng forme¢ w zalezno$ci od gatunku i tkanki.
W komorkach ssakow ferrytyna stanowi glowny magazyn zelaza, a takze reguluje wiele funkcji
biologicznych. Rozlegle spektrum zastosowan ferrytyn zwigzane jest z jej strukturg trojwymiarowe;j
klatki, mozliwo$ciami przechowywania zelaza, jak i stosunkowo efektywnym transportem w tkankach.
Umozliwia to jej wykorzystanie jako narzedzia do diagnostyki i leczenia zréznicowanych chorob,
zwlaszcza wczesnego wykrywania nowotwordw z wykorzystaniem technik obrazowania
molekularnego. Konfiguracja ferrytyny w postaci sferycznego polimeru z rdzeniem magazynujgcym
zelazo czyni jg strukturg zblizong do nanoczastek ztota, stanowigcych temat licznych badan w ostatniej
dekadzie. Doniesienia naukowe pozwolity stwierdzi¢, iz wiele zespolow wykorzystuje rowniez
ferrytyny jako nanoplatformy do dalszych modyfikacji, gdyz sa one w stanie przytacza¢ czasteczki
zardwno na zewnatrz jak i wewnatrz czasteczki biatka.

Pomimo ogromne;j roli ferrytyn, zastosowanie tego biatka jest limitowane przez jej rozmiar
1 profil biodystrybucji. W trakcie projektu chciatbym zweryfikowaé trzy zagadnienia:

1. Struktura ferrytyn pozwala na gromadzenie szerokiego spektrum metalicznych izotopow
promieniotworczych, z wydajnoscia pozwalajaca na detekcj¢ biatka z wykorzystaniem
nowoczesnych technik obrazowania molekularnego takich jak tomografia emisyjna
pojedynczych fotonéw (SPECT).

2. Przylaczenie izotopdéw promieniotworczych nie wpltywa na stabilnos¢ ferrytyn, w zakresie
aktywnos$ci minimalizujagcym wplyw radiolizy na integralno$¢ biatka, jednak pozwalajagcym
na analiz¢ miejsc gromadzenia.

3. Zastosowanie izotopow promieniotworczych o dluzszym czasie potowicznego zaniku pozwala
na monitoring procesu biodystrybucji ferrytyny znakowanej radioizotopami w ciele matych
zwierzat.

W trakcie projektu planuje przeprowadzi¢ optymalizacj¢ dwoch metod znakowania ferrytyn
radioizotopami: jodowania oraz bezposredniego wilgczania atomow nietrwatych do struktury biatka.
W badaniach zamierzam sprawdzi¢ wplyw sktadu mieszaniny, temperatury i czasu prowadzenia reakcji
na wydajno$¢ procesu znakowania. Dodatkowo, planuj¢ dobraé odpowiedniag metodg separacji
otrzymanych czasteczek od zanieczyszczen powstajgcych w trakcie syntezy. Nastepnie przeprowadze
identyfikacje otrzymanych produktow z wykorzystaniem metod analitycznych, a ich stabilno$¢ zostanie
sprawdzona w warunkach chtodniczych, jak i temperaturze pokojowej. Najbardziej perspektywiczne
czagsteczki zostang podane myszom w celu okreslenia miejsc akumulacji w ciele tych zwierzat.

Oczekiwanym rezultatem projektu bedzie przygotowanie powtarzalnych protokotow
znakowania ferrytyn izotopami promieniotworczymi z wydajnoscig i aktywnoscig wlasciwg produktu
pozwalajgca na monitoring biodystrybucji otrzymanych czasteczek. Efektywne i stabilne przylaczenie
radioizotopow bedzie podstawg do dalszej funkcjonalizacji biatka. Otrzymane wyniki bedg stanowity
punkt odniesienia dla innych zespotow badawczych wykorzystujacych czasteczki ferrytyny
do bezpiecznego dostarczania lekéw i diagnostyki chordb z wykorzystaniem technik obrazowania
molekularnego.



