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o IMTc-EC20 (PMTc-etarfolatid) je vyzkumna
zobrazovaci latka (radiofarmakum) zamerena na
folatove receptory vyvinuta biofarmaceutickou
spolecnosti Endocyte

» Folatove receptory (FR-a, FR-[B) zajiStuji transport
folatu a antifolatu do bunky receptorem mediovanou
endocytozou

* FR-a je zvySené exprimovan u karcinomu, FR-B u
hematologickych malignit




o IMTc-EC20 se pouziva ke scintigrafickému vySetfeni
pomoci zobrazovaci metody SPECT v ramci
klinického hodnoceni faze 3 pro porovnani
kombinace lé€iva EC145 (vintafolid — hydrazinovy
konjugat desacetylvinblastinu s listovou kyselinou)
s pegylovanym liposomalnim doxorubicinem (PLD)
versus PLD u pacientek s karcinomem ovarii
rezistentnim vucéi platiné

« Vintafolid je navrzen tak, aby dopravil toxicky
vinblastin selektivné do bunéek exprimujicich folatovy
receptor za vyuziti folatového smerovani
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2 Kit pro pfipravu
radiofarmaka °°"Tc-EC20

. Slozeni kitu EC20 for injection

&g « EC20 0,1 mg
’ * a-D-glukoheptonan sodny dihydrat 80 mg

 chlorid cinaty dihydrat 0,08 mg

¥\ b

« svétle zluty pevny lyofilizat

e Uchovavani
& ° V chladniéce pfi2 -8 °C
* po oznaceni pfri teploté mistnosti 15 - 25 °C
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2 Kit pro pfipravu §
radiofarmaka 9mTc-EC20 §

% Doba pouzitelnosti
&g 2 roky

PO oznaceni 6 hodin




oxo[*°MTc]technecium-EC20
oxo[?°MTc]technecium-etarfolatid

PMTc se vaze na EC20 chelatovou vazbou pres jeho
2-amino-B-alanyl-L-a-aspartyl-L-cysteinovy retézec
(aminodiamidomonothiolatovy derivat)
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. vytvoreni komplexu [[*®*™Tc]O]** s pfitomnym a-D-

* Vznik chelatu oxo[*°®™Tc]-EC20 vyzaduje
. redukci PMTc(VII) ve formé [**™Tc]O, ionty Sn°* na

¥MTc(V) ve formé [[?°MTc]O]3*

., p.
& Chemie 9mTc-EC20 %

glukoheptonatem

transchelataci oxo[*®™Tc]technecium-glukoheptonatu
na oxo[**"Tc]technecium-EC20, ke které je potiebny
10minutovy var




“ Chemie ?°mTc-EC20 §
« Reakce vzniku oxo[>®®™Tc]technecia(V) v roztoku g
b © Na[®"Tc]O, + SnCl, + H,O —> [[®¥"Tc]O]** + SnO, + %
20H- + 2CI- + Na* -

« Zamena pomocneho ligandu glukoheptonanu za

EC20 (GH = glukoheptonan)

¢ [ TC]O(GH),J** + EC20" 22208 [[99mTc]OJEC20 + 2GH + 3H




%3 Chemie 9MTc-EC20




" PFiprava 9°m™Tc-EC20

. do lahvic¢ky kitu pro pfipravu 2mTc-EC20 pridej 1 — 2
ml roztoku [**™Tc]O, o maximalni aktivité 1850 MBq
(roztok technecistanu-99m je mozno redit sterilnim
fyziologickym roztokem NaCl)

. zahrivej lahvicku 10 min pri 100 °C
. nechej lahvicku zchladnout 10 min v olovéném
kontejneru
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(radiochromatografie)

celulosa/H,0 celulosa/aceton-  DEAE celulosa/
0,9%NaCl (7:3)  0,3M Na,SO,

1,0 cm
celo roz-
poustédla |[°™Tc]-EC20 [*™Tc]O, [**MTc]-GH
[°MTc]O, NS-[>*"Tc]
[*°™Tc]-GH
NS-[**"mTc] strih 3,0cm od startu
5,0 cm strih 2,5cm od startu
stiih 1,5cm od startu| ([*°"'TC-EC20
[**™Tc]-GH [99mTc]-EC20
NS-[*Tc] [°MTc]O,
start RH-[>"Tc] RH-[*MTc] RH-[9°mTc]
1,5¢cm
RH = redukované,
hydrolyzované A B C

NS = nespecificky (vazané)
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2 Kontrola 99mTc-EC20
(radiochromatografie)

. Vypocet radiochemické Cistoty

,Qv o A= (aktivita spodni casti / aktivita chromatogramu) . 100
B = (aktivita horni Casti / aktivita chromatogramu) . 100
» C = (aktivita horni Casti / aktivita chromatogram) . 100

i  RADIOCHEMICKA GISTOTA = [100 = (A + B + C)] %

e pozadovana hodnota je minimalné 90 %




(extrakce v pevné fazi)

. Material

« Waters Sep-Pak C18 cartridge

» ethanol > 98%

* octan amonny

* deionizovana voda

* 10ml injekcni strikacky

» 1ml sterilni injekcni strikacka a sterilni jehla

* 3 lahvicky nebo zkumavky na jedno pouziti (15ml a vice)
o pocita¢ impulzu




2 Kontrola 99mT¢-EC20
(extrakce v pevné fazi)

% Roztoky
&g 1% vodny roztok octanu amonného

roztok ethanol - 1% octan amonny (1:1)
* doba pouzitelnosti roztoku pfi teploté mistnosti je 1 mésic




2 Kontrola 99mT¢-EC20
(extrakce v pevné fazi)

. Postup stanoveni

o proplachni Sep-Pak kartridz 10 ml ethanolu, eluat vylij

o proplachni Sep-Pak kartridz 10 ml 1% octanu amonného, eluat
vylij

o vysus kartridz profouknutim 5 ml vzduchu, eluat vylij

 oznac 3 15ml zkumavky na jedno pouZiti pismeny A, B, C

» pomoci 1ml inj. strikacky s jehlou nanes na kartridz malou kapku
vzorku #*MTc-EC20 (tj. 5 - 20 ul), pozn. poéinaje timto krokem
jsou kartridz a eluaty radioaktivni, pro omezeni expozice
lonizujicimu zareni by se melo pouzit vhodné oloveneé stineni
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. Postup stanoveni pokracovani

2 Kontrola 99mT¢-EC20
(extrakce v pevné fazi)

proplachni Sep-Pak kartridz pomalu 10 ml 1% octanu amonného,
odeber eluat do zkumavky A

proplachni Sep-Pak kartridz pomalu 10 ml roztoku ethanol - 1%
octan amonny (1:1), odeber eluat do zkumavky B

profoukni Sep-Pak kartridz 5 ml vzduchu, odeber eluat do
zkumavky B

umisti kartridz do zkumavky C
zmér aktivity zkumavek A, B, C
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2 Kontrola 99mT¢-EC20
(extrakce v pevné fazi)

. Vypocet radiochemické Cistoty

&g » radiochemicka Cistota = (aktivita B) . 100 / aktivita (A + B + C)
’ * % hydrofilnich necistot = (aktivita A) . 100 / aktivita (A + B + C)
<

§
g
%

* % RH-[*"Tc] = (aktivita C) . 100 / aktivita (A + B + C)

« pozadovana hodnota radiochemicke Cistoty je
minimalné 90 %



Pouziti *°>"Tc-EC20 §

« IMTc-EC20 se stejné jako IéCiva latka EC145 vaze S
na folatove receptory, proto umozni identifikaci §
pacientd, u nichz je vétsi pravdépodobnost, Ze léCba %
latkou EC145 bude uc€inna ,

Pred podanim " Tc-EC20

« 1 tyden pfed aplikaci vysadit podavani pfipravku
obsahujicich listovou kyselinu

* 1 -3 min pred aplikaci *®"Tc-EC20 podat flexilou 0,5

. mg listové kyseliny i.v. a proplachnout 10 ml
@ fyziologickeho roztoku NaCl




Podani ®°mTc-EC20

» * stejnou flexilou jako listovou kyselinu podat 740 - 925
& MBqg *®"Tc-EC20 a proplachnout opét 10 ml
fyziologickeho roztoku NaCl
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Pouziti ®®"Tc-EC20 §

Po podani #®mTc-EC20
emisni pocCitacovou tomografii (SPECT)
* monitorovat nezadouci prihody po podani

PMTc-EC20 a jeSté nejméné nasledujici 4 dny
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« EC145
» vintafolid (hydrazinovy konjugat /.7
desacetylvinblastinu s listovou kyselinou)
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Dekuji za pozornost




