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Der ®Ge/*®Ga-Generator bietet mit seinem p-
emittierenden Tochternuklid einen interessanten Ansatz
flr die Markierung biochemisch interessanter Molekdile
fur die PET-Diagnostik. Durch vorangegangene Unter-
suchungen zur Komplexbildung und Bindung an Hydro-
xylapatit phosphonathaltiger Liganden mit *®Ga ist ein
analoger Ansatz fur die PET méglich.

Methodik: Komplexe, die in der ex vivo-Evaluierung
eine schnelle und hohe Bindung (>90 %) zeigten, wer-
den fir in vivo-Untersuchungen ausgewdhlt. Dies sind
%Ga-EDTMP und ®¥Ga-DOTP.
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Abb.1: eingesetzte Liganden fur die in vivo-
Untersuchung an Ratten

Die Synthese der Komplexe erfolgt nach der beschrie-
benen Methode in Na-HEPES Puffer. Zur Abtrennung
des nicht komplexierten ®Ga wird ein Kationenaustau-
scher verwendet, Uber den die Reaktionslésung gegeben
wird. Die Uberfiihrung der Komplexe in isotonische
Natriumchloridlésung wird mit dem GrolRenausschluss-
gel Sephadex G-25 durchgefihrt.

Die eigentliche in vivo-Untersuchung erfolgt an mannli-
chen Wistarratten mit einem Gewicht von 550-700 g, die
mit Chloralhydrat narkotisiert werden. Die Komplexe
werden in die Schwanzvene injiziert und die Messung
an einem Siemens Focus 120 Kleintier-PET vorgenom-
men. Fiir 0 — 60 min p.i. wird eine dynamische Messung
des Brustkorbs des Tieres mit anschlieBender Ganzkor-
peraufnahme (60 — 75 min p.i.) durchgefiihrt.

Ergebnisse: ®*Ga-EDTMP kann innerhalb von 20 min
ab Generatorelution in quantitativer radiochemischer
Ausbeute synthetisiert werden. Mit dem GroRen-
ausschlussgel wird der Komplex in 3 min in lediglich
700 pL isotonische Natriumchloridldsung tberfihrt.

Fiir die ®Ga-DOTP-Synthese ist die Abtrennung des
freien ®®Ga nach der Reaktion wichtig und erfolgt mittels
Kationenaustauscher quantitativ. Eine Uberfiinrung in
isotonische Natriumchloridlésung nach dem zuvor be-
schriebenen Weg fiir ®Ga-EDTMP ist hier nicht durch-
flhrbar, daher wird lediglich der pH-Wert ausgeglichen.
In einem ersten PET-Versuch mit 50 nmol EDTMP war
keine Anreicherung der Aktivitdt an den Knochen zu
verzeichnen - hier ist eine gréRere Menge des Ligand
notwendig, um den Komplex in vivo stabil zu halten.
Mit 1,7 mg des Liganden ist das Skelett gut erkennbar.
%8Ga-DOTP zeigt eine schlechtere Bindung, diese ist nur

leicht im Bereich der Hifte und der Wirbelsaule erkenn-
bar.
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Abb.2: 73 MBq ®Ga-EDTMP, 1,7 mg Ligand, 0,7 mL
injiziertes Volumen, 60 — 75 min p.i.
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Abb.3: coronale Schnlttebenen 30— 60 min p.i.
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Abb.4: 38 MBq *®Ga-DOTP, 1,5 mg Ligand, 0,6 mL
injiziertes Volumen, 60 — 75 min p.i.

Schlussfolgerung: Die in vivo-Versuche bestétigen
prinzipiell die ex vivo-Untersuchungen. Die Komplexe
binden an das Apatit der Knochenstruktur und sind da-
mit potentielle Tracer fiir die Diagnose von Knochenme-
tastasen mittels PET. Weitere Untersuchungen an ent-
sprechenden Mausmodellen missen nun den Kontrast
zwischen Tumor und Knochen zeigen.
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