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脱盐柱纯化后&

***

N.

和*"@

N

标记的
C/.59,7,7/Z

均具有高的放射化学纯度#

)

<KP

%(

*")

!

%%%

>4TQZRATG146=<;<;1B

和%)#

>TG146=<;<;1B

的体外稳定性结果

通 过 对 ***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

和 *"@

N=

C/.59,7,7/Z

在生理盐水#

(L

%和胎牛血清#

SHL

%

中的放射化学纯度监测#图
*

%显示&

"

种标记物在

体外均有很好的稳定性&

>"6

时&在
"

种介质中的

放化纯均大于
<)P

(
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表
*

!

标记物的标记率和放化纯

Q/Z2&*

!

R/Z2&5.

U:

52&3/.3-/35%162751/&

]

,-59

:

%0-/35%&/Z2&23C/.59,7,7/Z

标记核素#

R/Z2&5.

U

-/35%.,1&532

%

标记率#

R/Z2&5.

U:

52&3

% 放化纯#

4/35%162751/&

]

,-59

:

%

C/.59,7,7/Z ;WQM=C/.59,7,7/Z C/.59,7,7/Z ;WQM=C/.59,7,7/Z

*"@

N <"P <?P

)

<KP

)

<KP

***

N.

KKP

)

<KP

图
*

!

*"@

N=C/.59,7,7/Z

#

/

%和***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

#

Z

%在生理盐水#

(L

%和胎牛血清#

SHL

%中的稳定性

S5

U

'*

!

*"H0/<I89/Z5&59

:

%0

*"@

N=C/.59,7,7/Z

#

/

%

/.3

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

#

Z

%

5.8/&5.2

#

(L

%

/.30/9/&Z%_5.282-,7

#

SHL

%

a

$$$

(L

&

?

$$$

SHL

*"*

!

%%%

>4TQZRATG146=<;<;1B

和%)#

>TG146=<;<;1B

的放射免疫活性分数测定结果

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

和 *"@

N=C/.59,7,7/Z

的放射免疫活性分数分别为#

@KA!"O?AK?

%

P

和

#

K*A##O!A*@

%

P

#图
"

%&说明
"

种标记物均保持

了良好的免疫活性(

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

的放射免疫活性低于*"@

N=C/.59,7,7/Z

&这可能

是由于双功能螯合剂与抗体偶联过程对抗体活性

有一定的影响(

*"/

!

%)#

>TG146=<;<;1B

"

QZRATG146=<;<;1BT

%)#

>

和

%%%

>4TQZRATG146=<;<;1B

在正常鼠内的生物分布

表
"

$

?

分别列出了*"@

N=C/.59,7,7/Z

'

;WQM=

C/.59,7,7/Z=

*"@

N

和 ***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

在

HMRH

)

1

小白鼠体内的分布数据&图
!

比较了这
!

种

标记物在主要脏器及血液中的清除情况(

根据生物分布数据&在注射后
?6

&

!

种标记

物 ***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

'

*"@

N=C/.59,7,7/Z

和
;WQM=C/.59,7,7/Z=

*"@

N

在血液中的放射性

摄取分别为#

?#A#@O!A<#

%'#

!<A)KO*A*#

%'

#

!#A>>O!A)!

%

PN;

)

U

&随着时间的延长&

!

种标

记物在血液中迅速清除&到注射后
*#K6

&它们在

血液中的放射性摄取分别降至#

!A#!O"A#?

%'

#

*?A*#O*A))

%'#

*A#<O)A*!

%

PN;

)

U

(

!

种标记

物在肾脏中的放射性摄取较低&在肝脏和脾脏中

的放射性摄取较高&说明标记物主要是通过肝脏

代谢的(

!

种标记物在肝脏和脾脏中的放射性摄

取差异最大#图
"

%(

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

在

实验过程中所有时间点的肝脏摄取都显著高于

;WQM=C/.59,7,7/Z=

*"@

N

和 *"@

N=C/.59,7,7/Z

#

L

+

)A)))*

%(这可能是由于
!

种标记物的代谢

图
"

!
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N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

#
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%的放射免疫活性分数
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图
!

!

!

种标记物在血液#

/

%'肝脏#

Z

%'肾脏#

1

%和脾脏#

3

%中的清除情况比较

S5

U

'!

!

I%7

]

/-58%.%0Z&%%3

#

/

%&

&5_2-

#

Z
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J53.2
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#
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%&
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#
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%
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?

$$$

*"@

N=C/.59,7,7/Z

&

/

$$$

;WQM=C/.59,7,7/Z=

*"@

N

&

a

$$$

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

产物在体内分布性质的不同造成的(标记物经肝

脏代谢时&会进入肝细胞内的溶酶体&经过蛋白酶

裂解后产生代谢产物*

*"

+

&这些代谢产物要通过简

单扩散或者氨基酸转运子离开溶酶体腔(根据

;,.1/.

等*

*!

+推测&

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

的

代谢终产物大部分为***

N.=;WQM=&

:

85.2

#赖氨

酸%&由于溶酶体中不存在转运它的转运子&所以

它难以离开肝细胞&从而造成了放射性在肝细胞

中的滞留(而*"@

N

标记物的代谢产物在细胞质中

易发生脱碘作用&游离碘很容易从细胞内溢

出*

*?

+

(在注射后
?6

&

*"@

N=C/.59,7,7/Z

在肝脏中

的摄取为 #

#A"?O)A>>

%

PN;

)

U

&也显著 低于

;WQM=C/.59,7,7/Z=

*"@

N

##

*)A<<O *A!?

%

PN;

)

U

&

/̀ #A*!#

&

L )̀A)))<

%&说明了
;WQM

的连接本

身也会增加肝脏的摄取(这可能是由于
;WQM=

C/.59,7,7/Z

的代谢产物具有阴离子性质&在

]

B @̀A)

的溶酶体中难以进行简单扩散&所以连

有
;WQM

的标记物在肝脏中更容易累积(另外&

从生物分布数据中还可以看出&

!

种标记物在肺

中的摄取也较高&这可能是由于
TDS4

在正常的

肺组织中也有少量的表达*

*@

+

(

以上实验结果显示&

*"@

N

标记简单&对标记物

活性影响小&但*"@

N

标记物在体内容易脱碘&所以

不能准确地反映出标记物在体内分布的情况(虽

然***

N.

标记对抗体活性影响比*"@

N

大&但仍然保

持较好的免疫活性&并且***

N.

标记物在体内性质

稳定&更能体现出抗体在体内的分布情况(然

而&

***

N.

标记物的最大缺点是在肝脏中摄取较

高&滞留时间较长(因此在应用***

N.

作为显像核

素时&如何降低标记物在肝脏中的摄取还有待

研究(

/

!

结
!

论

本研究中&

C/.59,7,7/Z

的*"@

N

和***

N.

标记

均具有较高的标记率&经
C;=*)

纯化后放化纯均

高于
<KP

(

*"@

N

和***

N.

标记的
C/.59,7,7/Z

均具

有较高的体外免疫活性&且*"@

N=C/.59,7,7/Z

具

有比***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

更高的放射免疫

活性分数(生物分布实验数据显示&在实验中所

有的时间点&

***

N.=;WQM=C/.59,7,7/Z

在肝脏

和脾脏中的摄取均显著高于*"@

N

标记物&说明不

同核素标记对生物分子的体内外性质具有一定的
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影响(虽然相对于易在体内脱碘的*"@

N

标记抗

体&

***

N.

标记物在体内较为稳定&但是如何降

低***

N.

标记物在肝脏中的摄取还有待研究(
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