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Полифосфоновые кислоты проявляют высокое сродство к основной минеральной составляющей костной ткани – гидроксиапатиту (ГА) – и способны эффективно связывать ионы радионуклидов (РН) металлов. Образующиеся комплексы могут быть перспективны для создания радиофармацевтических лекарственных препаратов (РФЛП), пригодных для диагностики и терапии патологий скелета.
Проведена оценка эффективности связывания макроциклического лиганда 1,4,7,10-тетраазациклододекан-1,4,7,10-тетракис(метиленфосфоновой) кислоты (DOTP) с радионуклидами 68Ga и 153Sm в зависимости от pH среды и сравнительное исследование сорбции полученных комплексов на гидроксиапатите.
Для оценки эффективности связывания РН с DOTP использовали метод ТСХ с последующим радиометрическим детектированием.
Таблица 1 – использованные хроматографические системы
	РН
	Неподв. фаза
	Подвижная фаза
	Rfнесвязанного РН
	Rfкомплекса с DOTP

	68Ga
	Целлюлоза
	H2O : EtOH : Py = 4:2:1
	0.4±0.3
	0.85±0.05

	153Sm
	ITLC-SG
	
	0.05±0.05
	0.95±0.05

	
	
	10% AcONH4 : MeOH = 1:1
	0.95±0.05
	0.6±0.1


Показано, что при концентрации лиганда 2 мМ эффективное связывание РН (не менее 93%) происходит в диапазонах pH 5–6 и 5–10 для 68Ga и 153Sm соответственно.
Проведено исследование сорбции комплексов 68Ga‑DOTP на гидроксиапатите (суспензия ГА 0.2 мг/мл в буфере Трис 50 мМ, pH 7.4–7.6, соотношение объёмов препарат/суспензия = 1/49), в сравнении с 68Ga‑DOTA (с 1,4,7,10‑тетраазацикло-додекан‑1,4,7,10‑тетрауксусной кислотой) и свободным 68Ga в отсутствие хелатирующего агента (68Ga-хлорид (pH 1) и 68Ga-ацетат (pH 6)). Показано, что в данных условиях степень сорбции Kr падает в ряду 68Ga‑хлорид ≈ 68Ga‑ацетат > 68Ga‑DOTP > 68Ga‑DOTA. В аналогичном эксперименте с 153Sm (суспензия ГА 0.1 мг/мл) степень сорбции комплексов 153Sm‑DOTP близка к нулю. Более того, сорбция 153Sm в форме применяемого в клинической практике препарата 153Sm Оксабифор, содержащего оксабис(этиленнитрило)тетра-метиленфосфоновую кислоту (производство НИФХИ им. Л.Я. Карпова) также оказалась пренебрежимо мала:
Таблица 2 – степени сорбции 68Ga и 153Sm на гидроксиапатите
	
	AM-хлорид
	AM-ацетат
	AM-DOTP
	AM-DOTA
	AM-Оксабифор

	Cлиганда в препарате, мМ
	100
	200
	2.0
	0.5
	50

	Kr (68Ga), %
	33±4
	32±5
	18±4
	2±3
	

	Kr (153Sm), %
	89±3
	
	2±4
	
	2±6


Полученные результаты приводят к необходимости пересмотра методики оценки остеотропного потенциала комплексов РН с полифосфоновыми кислотами путём изучения их сорбции на гидроксиапатите.
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