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Einleitung: Diabetes Mellitus Typ 1 ist eine weit
verbreitete Stoffwechselkrankheit mit einer
immunvermittelten  Zerstorung der fir die
Insulinausschiittung verantwortlichen, pankreatischen §3-
Zellen der Langerhans’schen Inseln. Der Beginn der
Krankheit ist oft bereits im frithen Kindesalter; klinische
Symtome treten allerdings erst auf, wenn nur noch 10%
der B-Zell-Masse vorhanden ist. Bisher gibt es keinen
sensitiven Test, um das Fortschreiten der Krankheit zu
bestimmen. Daher wire es wiinschenswert, diese
Friihdiagnose mittels PET durchfiihren zu kdnnen [1].
Nateglinid ist ein Antidiabetikum der 3. Generation, das
an transmembranstdndigen SURI1-Rezeptoren der f-
Zellen bindet. Es wurde schon mit '°F markiert,
allerdings fand eine sehr hohe Aufnahme in der Leber
statt und die B-Zell-Masse konnte nicht visualisiert
werden. Ein “®Ga-markierbares Nateglinid-Chelator-
Derivat wiirde die Lipophilie der Verbindung deutlich
senken und konnte einen geeigneten Kandidaten
darstellen. Nach dem Versuch iiber eine zusitzlich
eingefiihrte phenolische Hydroxygruppe an den Chelator
zu koppeln [2], wurde nun die Carboxyl-Funktion
verwendet.
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Nateglinid-Chelator-Konjugat, gekoppelt tiber
eine zusatzlich eingefiigte OH-Funktion

Figure 1. Strukturformeln von Nateglinid und dem iiber eine
phenolische OH-Funktion an DO2A gekoppelten Derivat

Experimentelles: Die Synthese des Nateglinid-Derivats
erfolgte analog zu der des Derivats mit phenolischer
Hydroxygruppe, mit dem Unterschied, dass hier das Salz
des D-Phenylalanins statt dem des D-Tyrosins
verwendet wurde. AnschlieBend wurde mittels
katalytischer Hydrierung die Schutzgruppe abgespalten
und mit 3-Aminopropanol eine Amidbindung gekniipft.
Die Hydroxygruppe wurde dann mittels Appel-
Halogenierung in das kopplungsfihige Iod-Derivat
iiberfiihrt. Dieses soll nun mit DO2A gekoppelt,
anschlieBend entschiitzt und mit ®*Ga markiert werden.
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Figure 2. Syntheseschema der kopplungsféhigen Nateglinid-
Komponente

Ergebnisse: Die Synthese der kopplungsfahigen
Nateglinid-Verbindung gelang in guten Ausbeuten iiber
siecben Stufen. Diese soll nun mit DO2A zum
Markierungsvorliufer gekoppelt und **Ga-markiert werden.

Figure 3. Strukturformel des iiber die Carboxylfunktion
gekoppelten Nateglinid-DO2A-Markierungsvorldufers
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