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HER2 - Human Epidermal Growth Factor 

Receptor type 2 

Wektor celujący w receptor HER2 

z przyłączonym radionuklidem 

terapeutycznym – obiecujące 

narzędzie do pokonania 

oporności na terapię

Celowana terapia 

radionuklidowa

Czas półrozpadu 10.0d

Emisja czterech 4 MeV

cząstek 

Wysoki LET

Krótki zasięg w tkankach

Bezpośrednie uszkodzenia 

DNA

225Ac

2Rs15d –

jednodomenowe 

przeciwciało anty-HER2 

(sdAb)

• specyficzne

• wysokie powinowactwo 

do HER2 (4 nM)

• mała masa (12.6 kDa)

• dobra stabilność

• łatwe znakowanie:
99mTc, 68Ga, 18F, 177Lu, 131I

• wysoki kontrast 

• niskie promieniowanie tła

• szybki klirens nerkowy

177Lu-DTPA-Trastuzumab

D’Huyvetter M et al., Theranostics, 2014 

177Lu-DTPA-2Rs15d



Otrzymywanie radiobiokoniugatów [225Ac]Ac-DOTA-Nanociało

Rxn PD-10

Start

Stop

15kDa

25kDa

ITLC SDS-PAGE

[225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d
Czystość radiochemiczna >95%

RT 37˚C

[225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d
stabilność do 10 d  > 90%



Badania

IN VITRO

HER2-

HER2+

Specyficzność

IF ~75%

Powinowactwo

KD 3.50±0.17nM 

Immunoreaktywność -

Lindmo
Internalizacja



Badania IN VIVO

MTC, 2022

Biodystrybucja

długoterminowa
Biodystrybucja ex vivo

Aktywność w guzie 

~8%



Celowana alfa terapia [225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d

MTC, 2022



Pojedyncza dawka

[225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d  
101 dni

Potrójna dawka

[225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d  
143 dni

160 dni!

Celowana alfa terapia [225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d

Potrójna dawka

[225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d

+

Trastuzumab

Grupy kontrolne 60 dni

Mediana przeżywalności

MTC, 2022



Celowana alfa terapia [225Ac]Ac-DOTA-2Rs15d

MTC, 2022



2019–2021 – Nanobodies labelled with alpha-particle emitters as novel
radiopharmaceuticals in targeted radionuclide therapy

230 kBq 225Ac-DOTA-2Rs15d dawka/mysz(n = 3)

2 h po podaniu

4 h po podaniu

24 h po podaniu

Obrazowanie iQID α-camera

Guz

Nerka
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