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ABSTRACT 

 
In contrast to the radiation therapy methods, that use an external ion beam 

source, the internal radiotherapy is performed by the direct administration                        
of radionuclides conjugated to a targeting vector. Crucial criteria for the use                      
of radiopharmaceuticals at a selective localization and retention in the tumor lesion 
are biological or biochemical differences between tumor and non-tumor tissue. 
Auger electron emitters that can target cancer cells are an attractive agents for 
internal radiation therapy. Besides of  emitters, radionuclides that decay with                 
the emission of very low energy Auger electrons are well suited for the treatment       
of small tumors, micrometastases or residual tumor after surgical resection                     
of a primary lesion. In contrast to  radiation, however, Auger emitters have low 
toxicity when decaying outside the cell during blood transport and they are 
therefore interesting candidates for targeted radionuclide therapy. However, due to 
nanometers range of Auger electrons the challenge is to target cancer cells 
specifically and achieve intracellular and intranuclear uptake for maximum DNA 
damage. So far, no system has been developed to allow for selective delivery of the 
Auger electron emitter to the cancer cell and next delivering it to cell nucleus, near 
the DNA strand. An overview of Auger radiation therapy approaches of the past 
decade shows several research directions and various targeting vehicles. The latter 
include small molecules, aptamers, hormones, halogenated nucleotides, peptides 
oligonucleotides and monoclonal antibodies and their fragments. In present article 
we discuss the basic principles of Auger electron therapy as compared with targeted 

 and - radionuclide therapy, characteristic of used Auger emitters and briefly the 
main advantages and disadvantages of the different targeting modalities that are 
under investigation. 
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AML  O  (ang. Acute Myeloid Leukemia) 
DSB  Dwuniciowe  uszkodzenia   DNA  (ang.   Double - Strand          

Breaks) 
IARC       Agencja       nad    Rakiem   (ang. 

International  Agency  for  LET    Liniowy przekaz energii 
(ang. Linear Energy Transfer)  

MCP    Polimer       metale    (ang.   Metal  -  Chelating    
Polymer) 

MN   Przerzutowy  nerwiak  zarodkowy  (ang. Metastatic Neuro- 
blastoma Research on Cancer) 

MNT  Nanotransporter      (ang.    Modular   Nanotrans-
porter) 

MPM     Malignant Pleural 
Mesotheliom) 

NET   Guz neuroendokrynny (ang.  Neuroendocrine Tumor) 
NLS   Sekwencja   Lokalizacji        (ang.   Nuclear   Loca-

lisation Sequence) 
NMR  Magnetyczny   rezonans      (ang.  Nuclear Magnetic 

Resonance) 
PC, BC   Prostate/Breast Cancer) 
PET   Pozytonowa  tomografia  emisyjna (ang.  Positron  Emission 

Tomography) 
PSMA   Antygen               stercza   (ang. 

Prostate Specific Membrane Antigen) 
ROS   Reaktywne formy tlenu (ang. Reactive Oxygen Species) 
SSTR  Receptor somatostatyny (ang. Somatostatine Receptor) 
TRT   Celowana    Radioterapia     (ang.    Targeted    Radionuclide 

Therapy) 
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WPROWADZENIE 

 
Nowotwory,  statystyk  Organizacji Zdrowia,   

   na   diagnozowanymi tego typu 
schorzeniami  nowotwory:  piersi, jelita grubego oraz prostaty. Dotychczasowe 
raporty  e  kobiet   nowotwory piersi (24,2%) oraz jelita 
grubego (9,5%). natomiast u   zachorowania na nowotwory  
(14,5%) oraz prostaty (13,5%) [1]. 

Szacunkowe prognozy przygotowywane na lata 2020  2040 przez 
   nad Rakiem (IARC - ang. International Agency for 

Research on Cancer)  wzrost  na nowotwory z 18 mln 
 rocznie do blisko 30 mln zacho  w roku 2040 i utrzymanie  50% 

    nowotworowych i  temu 
 sposoby przebiegu choroby    jest znalezienie jednej, 

uniwersalnej metody,  na prowadzenie skutecznej terapii. Z tego  
leczenie onkologiczne wymaga  ze  kilku procedur terapeutycznych w celu 

 oczekiwanego efektu. Obecnie,  terapii  nowotworowych 
 zabiegi operacyjne, a  radioterapia oraz terapia systemowa, 

 na podawaniu  cytotoksycznych. 
  jednak, klasyczne metody  na ograniczenia,  nie  

na  lub kontynuowanie danego typu terapii. Metoda chirurgiczna,  
 z podstawowych i  wykorzystywanych, nie jest  do 

zastosowania w przypadku  Chemioterapia, ze  na 
  na zdrowe tkanki   i ostre  
   szpik kostny i cebulki  prowa    

do   na infekcje wskutek    
a hormonoterapia i immunoterapia stosowane  jako leczenie   
W  z tymi ograniczeniami konieczne jest poszukiwanie alternatywnych  
leczenia [2].     szerokie zastosowanie m.in. medycyny nuklearnej, 

 do diagnostyki, jak i leczenia  nowotworowych. 
 Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization, WHO) definiuje 

  jako   obejmuje wszystkie zastosowania 
  w diagnostyce, leczeniu oraz badaniach medycznych,   

z      w  [3]. 
Zgodnie z   medycyna nuklearna to samodzielny   
na wykorzystaniu otwartych  promieniowania do  diagnostycznych lub 
terapeutycznych. W medycynie nuklearnej radioizotopy   do innych 

 chemicznych,  radiofarmaceutyki.  to radioaktywne substancje, 
     w chorobowo zmienionych tkankach organizmu. 

Medycyna nuklearna wykorzystuje   do terapii oraz obrazowania 
  i    choroby.    w  ostatnich        



 

 
  metod diagnostyki medycznej,  komputerowej 

tomografii, funkcjonalnego fMRI (funkcjonalny rezonans magnetyczny) i pozytonowej 
tomografii PET (pozytonowa tomografia emisyjna), pozwala  zmiany 
nowotworowe w bardzo wczesnym stadium ich rozwoju, a zatem  leczenie 
znacznie   przy stosowaniu klasycznych metod diagnostycznych. Niestety, 
za ogromnym  w diagnostyce  nie   terapii. 

 problemem jest  lekowa i radiacyjna  nowotworowych. 
Konieczne staje  wykorzystanie nowych metod terapeutycznych oraz jednoczesnego 
stosowania kilku metod leczenia. W ostatnich latach intensywnie wzrasta 
zainteresowanie radionuklidami,    zastosowanie w terapii. 
Stosowanie  131I w leczeniu tarczycy, 89Sr, 223Ra czy  
znakowanych 153Sm w paliatywnej terapii      

 W praktyce medycznej systematycznie    
radiofarmaceutyki do tzw. celowanej radioterapii, oparte na znakowanych 
radionuklidami  monoklonalnych, ich fragmentach,  peptydach  
i    powinowactwo do  na  
nowotworowych (rys. 1). 

  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 1.   
Figure 1. Receptor radiopharmaceutical action 

 
Radiofarmaceutyki stosowane w tej metodzie   z radionuklidu 

 promieniowanie  - lub elektrony Augera, chelatora  
radionuklid, wektora dedykowanego do konkretnego celu molekularnego oraz linkera. 

  celowanej terapii jest wysoka   poprzez 
zaprojektowanie leku w taki  aby  on zdolny do  tylko na 
zmienione nowotworowo  a   jak najmniej  na 

  zdrowe tkanki [4]. Aktualnie w celowanej terapii zarejestrowane 
 trzy radiofarmaceutyki. W terapii  wykorzystuje  Zevalin  i Bexxar                 

-  oparte  na    monoklonalnych  radiobiokoniugaty znakowane emiterami                
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- 131I i 90Y oraz znakowany 177Lu peptyd, analog somatostatyny - Lutathera ,  

powszechnie stosowany jest do terapii rozsianych  neuroendokrynnych. 
Efekt terapeutyczny w celowanej radioterapii jest   
promieniowania  emitowanego przez radionuklid.    
2 mechanizmy,  odpowiedzialne  za   Pierwszym z nich jest 
mechanizm  w  efekt terapeutyczny  jest wskutek 
dwuniciowego uszkodzenia DNA (ang. DSB - Double-Strand Breaks )  
promieniowaniem. Ten rodzaj  jest y w przypadku promieniowania 
o wysokim LET (ang. Linear Energy Transfer), a  dla promieniowania  

 i  Augera. Wygenerowanie dwuniciowego uszkodzenia jest warunkiem 
koniecznym,  mechanizmy obronne   w stanie  naprawy  
w przypadku uszkodzenia tylko jednej z nici. 

 Drugim mechanizmem jest     
 promieniowania na  wody i generowanie reaktywnych 

 OH  i H  oraz  H2O2. Wolne rodniki, ze  na obec  
niesparowanego elektronu,   wysoce reaktywnymi i ich  
na DNA  powoduje jego uszkodzenia. Szacuje   ze  na  

 wody w  to  ten mechanizm dominuje w celowanej 
radioterapii [5]. Poza  wody,      wzmocnione 
wskutek wytworzenia reaktywnych form azotu [6]. 

 reaktywne formy tlenu (ROS  ang. Reactive Oxygen Species), azotu 
oraz nadtlenek wodoru     ROS cechuje  
stosunkowo  okresem  podczas gdy H2O2   t1/2 ma 

 przemieszczania  w cytoplazmie, co skutkuje generowaniem  
DNA na   [7]. 

W  od  zmiany chorobowej radionuklid dobiera  w taki 
 aby efekt terapeutyczny  optymalny. Dla   nowotworowych 

najbardziej odpowiednie   radionuklidy  wysokoenergetyczne 
promieniowanie  (90Y i 188Re) bowiem peptydy i  monoklonalne 
znakowane tymi radionuklidami  coraz  stosowane w celowanej terapiach. 
Istnieje jednak ogromne zapotrzebowanie na radiofarmaceutyki  efekt 
terapeutyczny w stosunku do  zmian nowotworowych rozsianych na  
powierzchni tkanki,  nowotworowych lub  we wczesnym 
stadium rozwoju. Te warunki   emitery  promieniowania , 

 Augera oraz emitery promieniowania     jest  war  
liniowego przekazu energii LET   100  co stanowi   dla 

 terapeutycznych. Oznacza to,       na  
obszarze, a ich  w tkance wynosi tylko 40-100  co odpowiada  kilku 
warstw rek.     w niszczeniu   
ograniczonych do niewielkich skupisk  a tym samym w mniejszym stopniu 

  na  zdrowe        Ponadto        LET   



 

 

powoduje,      do indukowania dwuniciowych  w DNA. 
W jednym z najnowszych  klinicznych uzyskano spektakularne wyniki w leczeniu 

 nowotworowych spowodowanych nowotworem prostaty dla znakowanej 
emiterem  - 225Ac m   PSMA-617 [8]. Jak przedstawiono na rys. 2, 
dwukrotne podanie radiofarmaceutyku 225Ac-PSMA-617   
wyleczenie pacjenta, mimo   na  metody leczenia. 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Rysunek 2.  

radiofarmaceutyku 225Ac-PSMA-617 [8] 
Figure 2. PET scans of prostate cancer therapy with the 225Ac-PSMA-617 radiopharmaceutical 

 
Niestety na drodze do szerokiego zastosowania   w terapii stoi bardzo 
   cych emiterami promieniowania  oraz ich 

 chemiczne  (211At) lub  (223Ra) ich   
z   W  z tym, coraz  zainteresowanie 

 skupia  na emiterach  Augera. Elektrony Augera, podobnie 
jak     bardzo   (efektywny 1-20 nm). 

 na swojej drodze bardzo   energii  ie niciowe 
 struktury DNA. Ich unikatowe    leki 

przeznaczone do leczenia bardzo  zmian nowotworowych, niekiedy w postaci 
pojedynczych  np. nowotwory krwi czy mikroprzerzuty. Charakterystyka 

w Augera, stawia jednak przed naukowcami wiele  takich jak 
 syntezy leku w taki  aby  on do    

a   do      jak  
DNA. Jest to spowodowane w     Augera  
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i  z tym  wprowadzenia leku dostatecznie blisko  
genetycznego  [9-11]. 

 

1. ELEKTRONY AUGERA W NOWOCZESNEJ CELOWANEJ 
RADIOTERAPII 

 

Coster-Kroniga i super Coster-

wychwy

ianie do neutronu i neutrina 
elektronowego, co dotyczy zazwyczaj orbitalu 1s i rzadziej 2s. Elektrony na obu 

trzna.                 
                              

[12, 13]. Mechanizm powstawania 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 3.   
Figure 3. Mechanism of Auger electron formation 

 

 



 

 

walencyjnej. Takie elektrony nazwano, od nazwiska ich odkrywcy, elektronami 
-

Kroniga i super Coster- -
 wybiciu elektronu                         

-

[12]
 

-Kroniga, super 
Coster-                  

 

[11].                      

. 
 

1.1.  

 

Dzia
 co jest charakterystyczne 

tylko dla efektu Augera  
wysoce dodatniego kationu. Proces ten zachodzi poprzez pobierani                  

cytotoksyczne [14, 15]. 
-  

- 

utlenowania tkanki. -

 znacznie     ale   ze      na      i  niski  LET  
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 [16, 17]. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 4.   
Figure 4. Comparison of LET for Auger electrons and beta minus radiation 

 
Elektrony Augera -500 nm  

wynosi jedynie 1-

                
leku w taki 

[10, 18]
Augera  

 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 5.   
Figure 5. Comparison of Auger electrons range with the range of alpha and beta radiation 

 

-  

szpiku kostnego [19]
elektr

 
w okolicy DNA. 

 
1.2.  

 

                  

 
 

d 

123I i 125I 
skoniugowane z jododeoksyur

 dawka  promieniowania dla 125I- - - 
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niowania 
emitowanych przez 125I inkorporowany do DNA. Nie stwierdzono jednak istotnego 

125                 

ie znakowanych emiterami Augera 

Nuclear Location Sequence
cis- ane 

szerzej w punkcie 3.1.  

itera 

ypadku konieczne jest 
123I i 125I. Jednak takie 

in vivo, 

 
 

znakowanych [20], 
125I                  

                    
125

                     

2+ i Na+     Wszystkie  te  



 

 
[21]

DNA umieszczonego w mitochondriach (mtDNA) [22]

                   

proces transfekcji (wprowadzenie obcego DNA) z wykorzystaniem aptameru 
[23, 24]. Aptamery to fragmenty 

ciu 

 
aptameru, to 8-15 kDa, natomiast przeciwci
znacznie lepszej farmakokinetyki. 

 125I-DCIBzL (ang.2-[3-[1-
carboxy-5-(4-125I-iodo-benzoylamino)-pentyl]-ureido]-pentanedioic acid) wykazu-

 
[25]

125I stwierdzo                       
w badaniach in vitro, jak i in vivo

PSMA, ale 

rysunku 6. 

Augera, nale  
(ang. Bystander Effect) [26,27]
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Rysunek 6.  
Augera 

Figure 6. Various mechanisms of cytotoxic action of radioconjugates labeled with Auger electron emitters 

 

 wzrost odsetka apoptozy i zmian biochemicznych 
[28]

napromienione. Badania in vivo 

nab
                                

[28, 29]. 
 

2. 
RADIOTERAPII 

 
                  

9  ma   



 

 
 

 

  

 

                  

- 
 

 
 prowadzenia 

 

                        
 

  

 
 

-  
- 161

korzystne dla terapii [30]. Podobnie jest w przypadku emi

111In, 125I, 201Tl, 67Ga, 99m

cznej 
technice SPECT (ang. Single Photon Emission Computer Tomography). Dawki 

 dlatego emitowane przenikliwe 

 
135La, 197,197mHg czy 

193m,195mPt.  

 
i   
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rozpadu.  
 

[18, 31-33]

 
 

Tabela 1.  
Table 1. Characteristics of radionuclides that can be used in targeted radiotherapy 

 

Radionuklid 
Okres 

 
Liczba 

emitowanych e- 
Rozpad [keV] Metoda produkcji 

51Cr 27,70 d 4,68 EC 320 Reaktor 

67Ga 78,28 h 7,03 EC 93,185,300 Cyklotron 

77Br 57,04 d 4,96 EC 239 Cyklotron 

94Tc 4,88 h 6,42 EC 511 Cyklotron 

99mTc 6,01 h 4,67 IT 141 Cyklotron 

111In 2,82 d 6,05 EC 171,245 Cyklotron 

114mIn 49,51 d 7,74 EC 558 Reaktor 

115mIn 4,49 h 5,04 IT 336 Reaktor 

123I 13,20 h 12,6 EC 159 Cyklotron 

124I 4,18 d 8,6 EC 511 Cyklotron 

125I 59,40 d 21,0 EC - Cyklotron 

135La 19,5 h 10,9 EC 485,5 Cyklotron 

167Tm 9,25 d 11,4 EC 207,8 Cyklotron 

193mPt 4,33 d 27,0 IT - Reaktor/cyklotron 

195mPt 4,03 d 37,0 IT 98,9 Reaktor/cyklotron 

197Hg 64,14 h 23,2 EC 134 Cyklotron 

197mHg 23,8 h 19,4 IT/EC 77 Cyklotron 

201Tl 73,01 j 36,9 EC 68-80 Cyklotron 

203Pb 51,92 h 23,3 EC 279,2 Cyklotron 

 
 jest 

radionuklid jodu 125

 otrzymywane   w  reaktorze  przez   gazowego ksenonu                   



 

 
w reakcji 124 125m  125I. Radionuklidy 111In, 67Ga i 201

111In 
 (111In-pentetreotid), 67Ga                    

w postaci cytrynianu galu, a 201Tl w radiofarmaceutykach perfuzyjnych np. 201TlCl. 
111Cd(p,n)111

-1 h-1 dla energii 15-0 MeV, 67Zn(p,n)67Ga z wy -1 h-1      
i 203Tl(p,3n) 201 201 -1 h-1

elektronami Augera.  

135

cyklotronowo w reakcji 135Ba(p,n)135  dla 
wzbogaconej izotopowo tarczy 135

terapeutyczne [34]
skompleksowania powszechnie stosowanymi w radiofarmacji liniowymi lub 
cyklicznymi ligandami aminokarboksylowymi.  

193mPt i 195m

                    
w postaci znakowanej soli PtCl2(NH2)2 - cis-

193m,195mPt powinno 
cis-platyny. Jednak znane do niedawna 

reaktorowe metody otrzymywania 193m,195m

193m                    
192Os w reakcji 192 193m

193mPt [35]
                

 

193m

 
Radionuklidy 197Hg i 197m                     

 radioterapii. Otrzymywane 
197Au(p,n)197m,197Hg. Radionuklid 

197mHg obok e
111In czy 125I [35]. 

  Hg  w  kompleksach  chelatowych  nie jest prostym procesem  
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197,197m

197,197m

 
 

3. RADIOBIOKONIUGATY ZNAKOWANE EMITERAMI AUGERA 
 

[11, 36, 37]. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 7.  
zastosowanego wektora 

Figure 7. Cytotoxic action of radiobioconjugates labeled with Auger electron emitters depending on                 
the vector used 

 

-
tetraazacyklododekano-1,4,7,10-tetraoctowy), NOTA (kwas 1,4,7-
triazacyklononano-1,4,7-trioctowy)   czy   DTPA    (kwas    dietylenotriaminopenta- 

 



 

 
octowy) (kwas 1,4,7,10-tetraazacyklododekano-1,4,7,10-tetraoctowy). Struktury 

 przedstawiono na rysunku 8. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 8.   
Figure 8. Chemical structures of DOTA, DTPA i NOTA chelators (on Chemspider base) 

 
 77Br czy 123,124,125I 

-
in vivo 
radioaktywny brom czy jod [11]. 

 

 

[38] 

polimerowy [22]. 
 

3.1.  

 
Dotychczasowe badania nad nowymi radiofarmaceutykami o potencjalnym 

 
111In oraz 125

   Augera  - 135La i 197Hg/197mHg,   
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go 
 

 
Tabela 2.                  
 w ostatnich 7 latach 
Table 2. List of selected studies on targeted Auger electron radiotherapy published in the last 7 years 

 

Radionuklid Radiobiokoniugat Wektor 
Cel 

molekularny 
Etap 

Rok 
publikacji 
[autorzy] 

58mCo 
58mCo-

DOTATATE 
Analog 

somatostatyny 
NET 

In vitro, 
in vivo 

2014 [39] 

67Ga 
67Ga-

Nimotuzumab 
 MPM 

In vitro, 
in vivo 

2018 [40] 

67Ga 67Ga-NOTA-MNT MNT EGFR+ 
In vitro, 
in vivo 

2014 [41] 
67Ga 67Ga-Trastuzumab  HER2+ In vitro 2020 [42] 
67Ga 67Ga-pBR322 Plazmid PC, BC In vitro 2017 [43] 

99mTc 
99mTc-HYNIC-

DAPI 
DAPI Plazmid DNA In vitro 2014 [44] 

111In 
111In-Bn-DTPA-
Nimotuzumab 

 EGFR+ In vitro 2020 [45] 
111In 111In-AuNP-EGF  EGFR+ In vitro 2016 [46] 
111In 

111In-AuNP-
Trastuzumab 

 HER2+ 
In vitro, 
in vivo 

2016 [47] 

111In 
111In-DTPA-NLS-

Trastuzumab 
 HER2+ In vitro 2013 [48] 

111In 
111In-MCP-

Panitumumab 
 EGFR+ 

In vitro, 
in vivo 

2018 [49] 

111In 111In-DTPA-hEGF  EGFR+ 
Badania 
kliniczne 

2014 [50] 
111In 111In-hEGF-PLGA  EGFR+ In vitro 2018 [51] 
111In 

111In-DTPA-
Oktreotyd 

Analog 
somatostatyny 

NET 
Badania 
kliniczne 

2015 [52] 

111In 111In-NOTA-MNT MNT EGFR+ 
In vitro, 
in vivo 

2018 [53] 

111In 
111In-NOTA-
MNT  

 EGFR+ In vitro 2020 [54] 

111In 
111In-DTPA-NLS-

CSL360 
 AML In vitro 2015 [55] 

111In 111In-NOTA-MNT MNT EGFR+ 
In vitro, 
in vivo 

2017 [56] 

111In 
111In-DTPA-Fab-

PEG24-EGF. 
 EGFR+,HER2+ 

In vitro, 
in vivo 

2016 [57] 

111In 
111In-Trastuzumab-

NLS 
 HER2+ In vitro 2015 [58] 

111In 111In-hEGF  EGFR+ 
In vitro, 
in vivo 

2015 [59] 

111In 
111In-Trastuzumab-

MCP 
 HER2+ In vitro 2015 [60] 



 

 
111In 111In-NLS-7G3  AML In vitro 2014 [61] 
124I 124I-Omburtamab  MN 

Badania 
kliniczne 

2019 [62] 

125I 
125In-Tyr3-
Oktreotyd 

Analog 
somatostatyny 

NET In vitro 2016 [63] 

125I 125I-mAb-425  EGFR+ 
Badania 
kliniczne 

2013 [64] 

125I 125I-DCIBzL  PSMA 
In vitro, 
in vivo 

2015 [65] 

125I 125I-KX1  Neuroblastoma 
In vitro, 
in vivo 

2019 [66] 

125I 125I-DCIBzL  PSMA 
In vitro, 
in vivo 

2020 [67] 

 
 DEOKSYNUKLEOTYDY                                    

I OLIGONUKLEOTYDY 
 

 5-jodo- -deoksyurydyna (IdUR), 
znakowana zazwyczaj 123/125  

125I-IdUR  
z organizmu i stosunkowo niskiego wychwytu w nowotworze, udowodniono 

 

77Br oraz 131

[123I]5-jodo-4-tio- -

                  

                 
w fazi

spowodowane jest istotnymi ogranic [68, 69]. 
 

 w terapii 
- 111

   - 
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rednie 

[70]. 
 

AKRYDYNY 
 

  

-
int                  
w przypadku znakowanej 125                        

d

przeprowadzenie reakcji syntezy [71, 72]. 
 

CIS-PLATYNA 
 

Cis-
Pt2+ otoczonego dwoma atomami chloru i dwiema gr
ona 

 

emiterami Augera 193m/195mPt oraz radionuklidem 191

125I]IdUR, [77Br]BrdUR oraz [125I]I-

[73, 74] cis-platyny 

radionuklidem 125                
[75]. 

 
ANTRACYKLINY 

 

antracyklin

                        
-GC- -CG- [76]

interkalacji do DNA antracyklin zainspi
 



 

 
pochodnych daunorubicyny 125

radiobiokoniugatu, jednak istotnym ograniczeniem tej metody jest nasilenie 

takiej samej dawki antybiotyku [77]

[78]. 
Jak wspomniano, wszy

interkalowania do DNA. 
 

3.2.  

 
[79] w 2008 r. interkalacja do DNA biokoniugatu 

 
 

                
                   

i ich fragmenty.  
 

3.2.1. M
Augera 

 
MIBG 

 
Znakowana 123/125/131I meta-jodo-benyzloguanidyna (MIBG) jest wektorem 

noradrenaliny, 
-, czyli 131I jest powszechnie stosowany                   

- 

123,125I 
[66, 80-82]. 
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PSMA (Prostate Specific Membrane Antigen) 
 

Do chwili obecnej opracowano i przetestowano w badaniach przedklinicznych 
tylko dwa ligandy ukierunkowane na receptor PSMA znakowane emiterami 

[65]                  
125I 

ukierunkowany na PSMA, kwas 2-[3-[1-karboksy-5-(4-125I-jodo-benzoiloamino)-
pentylo]-ureido]-pentanodiowy (125I-DCIBzL). Badanie in vitro radiobiokoniugatu 

                        

125I-
 

[30] badali w warunkach in vitro oraz in vivo 
kompleks radionuklidu 161 -  

DOTA, (PSMA- 161Tb                   
177                                

z obliczeniami dozymetrycznymi, 161Tb-PSMA-
177Lu-PSMA-617. Badania in vivo 161Tb-PSMA-617 

 
 

STEROIDY 
 

teroidowych,  

androgenowe (AR) oraz glikokortykoidowy (GR). Z
ligandu any konformacyjne, co 
prowadzi                     

                    
w now
androgenowych -, PR-                     
i HER2-

[83] 123

estrogenu i potwierdzono generowanie jedno- [23, 
84].  



 

 
3.2.2. Pepetydy 

 
ANALOGI SOMATOSTATYNY 

 
 

pr  receptorem ich 
internalizacji 

radiofarmaceutyku 111In-DTPA-Oktreotyd (

-
111In radionuklidami 57/58mCo in vitro, jak i in 
vivo 

58mCo-D
peptydu znakowanego 111In i 177Lu [39]. 

 
BOMBEZYNA 

 
Jest peptydem zbudowanym z 14 

Bombina bombina) z rodziny 
kumakowatych. Stwierdzono jej wysokie powinowactwo do rec

x(GRP-
prostaty i 
GRP-

57), k
transkrypcyjnego wirusa HIV-

 
99mTc-N2S2-Tat-(49 57)-Lys3-

prostaty 
[88]
oraz kompleks HYNIC-99m y 

[89]. 
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EKSENDYNA 

 
Eksendyna  

1(GLP-  
111In jako potencjalnego 

terapeutyku

sowania praktycznego [90]. 
 

3.2.3. P  
 

ekspresji 

 

  (EGFR - Epidermal Growth 
Factor 

 

  (VEGFR                         
- Vascular Endothelial Growth Factor                            

 

 receptor insulinopodobnego czynnika wzrostu 1 (IGFR-1 - Insulin-Like 

hormon zwany insulinopodobnym czynnikiem wzrostu 1 (IGF-1). [23,91-
93]. 

 111

znakowanej 111

humanizowany polipetyd o bardzo wysokim powinowactwie receptorowym.                     
111In-DTPA-hEGF 

piersi MDA-MB- 6 
[94]. Kolejne badania 

111In-DTPA-hEGF. 
Potwierdzono      



 

 

111In-DTPA-
-  

monoklonalne mAb anty-EGFR 528 znakowane 111In wykazuje 10-
- 21,6% ID/g, podczas gdy dla polipeptydu 111In-DTPA-

111In-
111In-DTPA- radioimmunoterapia 

[98]. 

r
 

 

immunokoniugat: przeciw -  
i emtansyny [99]

[100]. 

leczenie trastu  
in vitro i in vivo, w tym klinicznych z trastuzumabem 

- 

now
znakowanych 111In i 67

radiobiokoniugatu znakowanego 67

w internalizowanych dawkach bad

znakowanych 67 111In [42] 67Ga                  
w stosunku do 111  
W przypadku 111

 
                  

w  terapi -425 znakowany 125I stosowany w terapii  
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in vitro oraz in vivo 
- 

[64]. 

terapii.  
 

 
 

ELEKTRONAMI AUGERA 
 

zbadane peptydy translokacji 
90]. Te 13-merowe peptydy (CGYGPKKKRKVGG) 

-                            
 102]. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rysunek 9.  111In-trastuzumab oraz peptyd 
 

Figure 9. Nuclear internalizing radiobioconjugate containing 111In-trastuzumab and a nuclear 
translocation peptide (NLS) 

 
111In-VEGF, 

111In-DTPA-VEGF-
2K-

 tego   a  skutkiem  wygenerowania  dwuniciowych  

receptora HER2 

Peptyd NLS 

DTPA 



 

 
[103]                      

tradycyjnie stosowane w terapii -. 
111In-NLS-

Numotuzumab i 111In-

wzrostu (E               

                      

                    
w przypadku biokoniugatu z NLS wyk

 
111

[60, 104]. 
Radiobiokoniugat 111In trastuzumab- -razy bardziej cytotoksyczny 

-BR-
HER2 (106 111In-trastuzumab bez NLS, podczas gdy 
nieznakowany -krotnie. 

111In-trastuzumab-                        

ora HER2 [105]

trastuzumab. 
 

3.3. RADIOBIOKONIUGATY OPARTE NA NANOSTRUKTURALNYCH 
PLATFORMACH 

 

 
111In-

111

  radio                     
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111

szkieletu poliglutamidowego 
zmodyfikowany lub nie peptydem NLS [106]

-
-BR- -krotnie                       

111In- -

zaobserwowano dla trastuzumabu 
dendrymerem funkcjonalizowanym wieloma ligandami DTPA [48] oraz dla miceli 
w kopolimerze blokowym (BCM) zmodyfikowanym fragmentami trastuzumabu 
oraz peptydem NLS [107,148]. Radiobiokoniugat 111In-BCM-trastuzumab-NLS 

 
-BR-3                    

i MDA-MB-  

111In. 

radiobiokoniugatu. W badaniach in vitro 111In AuNP-trastuzumab 
, zinternalizowany                 

i ulokowany 
-niciowe rozerwanie DNA, co znacznie o

W badaniach in vivo na modelu mysim zaobserwowano 
zahamowanie wzrostu guza lastrami 

otworowych                      
[47]. W innej pracy Song i wsp. [46] badali 

znakowany 111  

-MB-
zlokaliz                   

 

 
 

 
 

    



 

 
 czy 

Elektrony Auge

125I-
                                

111In-NLS-
monoklonalne zapewn

 
                                   

gera w terapii przeciwnowotworowej. Badano 
radiobiokoniugaty 125I-IUdR, 111In-DTPA-oktreotyd i 125I-

125I i 111In 

e 

terapii celowanej.  
 

E 
 

-00-I009/17-

00 (Projekt operacyjny Wiedza E -
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