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Introducción: El péptido Sustancia P (SP) es el ligando principal de los receptores de neurokininas tipo 1 (NK-1), los cuales se encuentran sobreexpresados en los gliomas malignos. Unido al quelante DOTA puede marcarse son un emisor β- y ser utilizado en terapia radionucleídica de  receptores peptídicos (PRRT) para el tratamiento de tumores cerebrales.

Objetivo: El objetivo del trabajo fue obtener 177Lu-DOTA-Sustancia P empleando 177LuCl3 de producción local, con una alta pureza radioquímica (PR), la mayor actividad específica (Ae) posible y realizar los controles de estabilidad in-vitro e in-vivo.

Materiales y Métodos: La marcación se realizó agregando 1 mCi de 177LuCl3 (Ae =2,41) a 20 μg de DOTA-SP disueltos en PBS, pH 6. La reacción se dejó incubar a 100ºC durante 30 min a pH 5,5.Se realizaron los controles de estabilidad in-vitro, incubando 100 μl 177Lu-DOTA-SP con 200 μl de suero humano a 37º. Las biodistribuciones del  177Lu-DOTA-SP se llevaron a cabo en ratones normales a 2, 6 y 16 hs p.i.

Resultados: El péptido marcado 177Lu-DOTA-SP se obtuvo con una PR del 99,9 % y presentó una buena estabilidad en suero 99,2 % a 2 hs y 98,9% a las 24%, según los controles realizados en ITLC en solución fisiológica y metil-etil cetona. Los datos de las biodistribuciones en ratones normales mostraron rápida depuración sanguínea 1,5% DI/g a 30 min p.i y excreción renal 9,44 y 2,31 % DI/g a 30 min y 16 hs p.i, respectivamente.

Conclusiones: Se pudo obtener 177Lu-DOTA-SP con alta PR  pero una baja actividad específica (Ae= 0,05mCi/ μg de péptido) la cual no resulta útil para una aplicación terapéutica.
DEVELOPMENT OF THERAPUTIC RADIOPHARMECEUTICAL 177LU-DOTA-SUBSTANCE P AS A POTENCIAL AGENT FOR PRRT.
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Introduction: Substance P (SP) is the main ligand of neurokinin type 1 (NK-1) receptors, which are consistently overexpressed in malignant gliomas. DOTA-SP can be labelled with radionuclides beta emmiters and it could be used in peptide receptor radiotherapy (PRRT) for brain tumors treatment.

Objective: The aim of this work was to obtain 177Lu-DOTA-Sustancia P employing 177LuCl3 of local production with high radiochemical purity (RP), good specific activity (S.a) and evaluate its stability in-vitro and in-vivo.

Materials and Methods: Labelling was performed by the addition of   1 mCi of 177LuCl3 (Ae= 2,41Ci/mg) to 20 μg of DOTA-SP dissolved in PBS and it was incubated at 100ºC for 30 minutes, pH 5.5. Stability studies were carried out in human serum at 37ºC. Biodistribution studies were performed in normal mice at 2, 6 and 16 hs p.i.

Results: RP of 177Lu-DOTA-SP was 99,9 % and it showed good stability in human serum 99,2 % and 98,9% at 2 and 24 hs of incubation, according to ITLC results using saline solution and MEK. Biodistribution studies showed rapid blood clearance 1,15% ID/g at 30 min p.i and also a renal excretion 9,44 y 2,31 % ID/g at 30 min and 16 hs p.i, respectively. 

Conclusions: It was possible to obtain 177Lu-DOTA-SP with high RP, but with low S.a (0,05 mCi/ μg of peptide) which is not useful for therapeutic applications.







