Связывание Сu2+ и Y3+ лигандами, содержащими пиридиновые и пиколинатные фрагменты.
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Визуализация и терапия раковых заболеваний основана на точной доставке радионуклида к очагу поражения. Изотопы Cu2+ и Y3+ обладают высоким потенциалом для применения в ядерной медицине. Например, комплексы изотопов 60,61,62,64Сu, 67Сu и 90Y с ациклическим DTPA и макроциклическим DOTA используются в позитронно-эмиссионной томографии (ПЭТ) и для терапии раковых опухолей. Одним из подходов для улучшения кинетики связывания макроциклическими лигандами и термодинамической стабильности ациклических лигандов с катионами металлов является введение в структуру хелатора пиридиновых и пиколиновых фрагментов. В связи с этим в качестве объектов исследования были выбраны азакраун-эфиры с карбамидными и пиколинатными группами L1-L2, а также их восстановленный ациклический аналог.
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Для определения констант протонирования лигандов и констант устойчивости комплексов с медью и иттрием использовался метод потенциометрического титрования. Пиридин как хелатирующая группа в L3, не ослабленный карбонилами, представляет большой интерес, поскольку гетероциклические атомы азота более мягкие с точки зрения теории ЖМКО Пирсона и хорошо координируют мягкие катионы тяжелых металлов и могут проявлять к ним селективность. Для уточнения стехиометрии комплексных соединений с L3 использовался метод спектрофотометрического титрования. В случае иттрия было показано, что в водном растворе образуются комплексы Y:L=1:1 и 2:1, причем согласно обоим методам образование биядерного комплекса происходит при повышении рН, то есть полное депротонирование лиганда позволяет связывать второй катион за счёт большого количества донорных групп.
Лиганд L3 образует комплексы с наиболее высокими значениями констант комплексообразования с катионами. При этом L1 практически не образует устойчивых комплексных соединений с данными металлами, что может быть связано с невысокой основностью лиганда для жёстких катионов, а также со структурными особенностями – недостаточной гибкостью для эффективной координации катиона.
На основании полученных данных проводили дальнейшие исследования по получению, анализу и устойчивости меченных 90Y комплексов с L3.
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