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乳腺癌是严重危害女性健康的常见恶性肿

瘤&它的生长与内分泌激素密不可分'内分泌激

素可以改变激素依赖性肿瘤的内分泌环境&使肿

瘤细胞异常增殖停留在
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期&抑制肿瘤的生

长'激素受体主要用于调节基因表达(细胞功能

等&一些特殊的甾体类受体可促使癌细胞的生长&

例如乳腺癌中的雌激素受体和孕酮受体(前列腺

中的雄激素受体等*
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'选择性高的孕酮受体激动

剂在临床上已得到应用&除了潜在的用于雌性避

孕&还可以治疗各种常见的妇科疾病&包括激素依

赖性癌症和非恶性慢性子宫肌瘤及子宫内膜异位

症等'目前临床用药多为甾体类&如孕酮(抗孕激

素
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等&但该类药物选择性较低&会与其他

甾体类受体发生交叉反应&如糖皮质激素受体
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最新研究表明&与甾体类孕酮受体配体相比&非甾

体类孕酮受体配体与孕酮受体结合有很高的亲和

性和更好的组织受体选择性*
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亲和性更高的药
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系&以易离去基团甲磺酸酯#
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&同时本工作对前体浓度(反应温度(

反应时间等因素进行考察&以期改善标记工艺条

件&提高标记率&为后期进一步研究做好准备'
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具体标记步骤如下"无载体+?
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供参照&提前摸索
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流动相比例&使标记前
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得到好的分离'图
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同条件下标记前体
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出峰时间为
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&标记前体
+

的出峰时间为

+C_@86/

&两峰相差
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&可见在这个条件下&

能够保证标记前体与目标化合物在半制备
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败的不良后果&所以保证反应物干燥十分关键'

本实验所用标记前体均为真空干燥箱
)"\

干燥&

直到传输+?

H

]前&迅速溶于干燥乙腈&在气密性良

好的氟多功能合成系统中进行标记'由于氟多功

能模块自动干燥按照标记
H<G

的程序往往不够

彻底&最好采用手动操作&直到干燥完全为止*
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前体浓度对标记率的影响
!

在反应温度

+**\

(反应时间
!*86/

的条件下&考察前体浓度

对标记率的影响&实验结果示于图
@
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%'标记率

随着前体浓度的增加而增大&当前体浓度达到

!)_@88%&

)

B

时&这种趋势趋于平缓&这是因为前

体浓度增大&单位体积内分子总数增加&分子间有

效碰撞增大&反应速率提高&相同的时间下&前体

浓度越大&反应越彻底'但是&由于+?
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]离子数目

一定&如果继续增加前体浓度&标记率只会有微小

的提升&且会增加分离提纯的困难&因此&选择前

体浓度
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B

为宜'
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反应时间对标记率的影响
!

在前体浓度

!)_@88%&
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(反应温度为
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条件下&考察反

应时间对标记率的影响&试验结果示于图
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在反应初始阶段&反应时间的增长有利于标记率

的提升&标记率随时间的增加急剧提升&当反应进

行
!*86/

时&标记率的提升速度迅速降低&标记

率逐渐趋于稳定'因此&反应时间控制在
!"86/

较为有利'
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条件下&考察反应

温度对标记率的影响&结果示于图
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%'温度对

标记率的影响呈抛物线形&随着温度的升高&标记
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时&标记率出现
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]的溶解变差&导致反应不能

充分进行!同时&过高的温度还会引发一些副反应&

不仅会影响标记率&而且还会造成分离纯化的困

难'故在
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进行反应较为合适*
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合成标记率在条件优化后有

所提高&在最佳的标记条件"前体浓度
!)_@88%&

)

B

(
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较短'
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&为后期生物学
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体外和血

清中足够稳定&适用于进一步研究'
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柱和半制备
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标记影响因素中的前体浓

度(反应时间和反应温度做了优化"最佳前体浓度

为
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&反应时间为
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&反应温度为
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'最佳条件下放化产率可达
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显像及生物学性能的系统评价做好
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