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Â ñòàòüå ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû ðàäèîíóêëèäíîãî ìåòîäà èçó÷åíèÿ íîâîãî ëåêàðñòâåííî-
ãî ïðåïàðàòà Ñî-101. Äëÿ ìå÷åíèÿ ïðåïàðàòà èñïîëüçîâàí ðàäèîàêòèâíûé ðàñòâîð êîáà-
ëüòà 57ÑîCl2. Ðàäèîàêòèâíûé èçîòîï ïîëó÷åí íà öèêëîòðîíå îáëó÷åíèåì íèêåëåâûõ ìè-
øåíåé, îáîãàùåííûõ èçîòîïîì Ni-58. Ðàäèîàêòèâíûé êîáàëüò-57 ââåäåí â ñîñòàâ ïðåïà-
ðàòà íà ñòàäèè åãî ñèíòåçà. Ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ êèíåòèêà ïðåïàðàòà èññëåäîâàíà íà ïî-
äîïûòíûõ êðûñàõ. Ïðåïàðàò ðàñïðåäåëÿåòñÿ ãëàâíûì îáðàçîì â ïå÷åíè è êðîâè. Áûëî
âûÿâëåíî, ÷òî âñàñûâàíèå ïðåïàðàòà èç ÆÊÒ ïðîèñõîäèò ìåäëåííî. Âûäåëåíèå ïðåïàðà-
òà èç îðãàíèçìà ïðîèñõîäèò, â îñíîâíîì, ñ ôåêàëèÿìè è ÷àñòè÷íî ìî÷îé è ê 24 ÷ â îðãà-
íèçìå îáíàðóæèâàåòñÿ âñåãî ~7 % îò ââåäåííîé äîçû.

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ â êà÷åñòâå ëåêàðñòâåííûõ ïðåïà-
ðàòîâ âñå áîëüøå ïðèìåíÿþòñÿ êîîðäèíàöèîííûå ñîå-
äèíåíèÿ êàê ìàëî òîêñè÷íûå è èìåþùèå âûñîêóþ
áèîëîãè÷åñêóþ àêòèâíîñòü [1, 2].

Ïðåïàðàò Ñî-101 ÿâëÿåòñÿ êîîðäèíàöèîííûì êîìï-
ëåêñîì êîáàëüòà Ñî(II) ñ àñïàðàãèíîâîé êèñëîòîé è
èíîçèíîì, ïîëó÷åííûì â ÖÍÈË Òàøêåíñòêîãî ôàðìà-
öåâòè÷åñêîãî èíñòèòóòà.

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû èññëåäî-
âàíèé ïî èçó÷åíèþ ôàðìàêîêèíåòèêè ïðåïàðàòà
Ñî-101 ðàäèîíóêëèäíûì ìåòîäîì [3].

Ñòðîåíèå êîìïëåêñà Ñî-101 (CoAsp � Inoz � 6H2O)

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Èñïîëüçîâàííàÿ àïïàðàòóðà äëÿ ðåãèñòðàöèè èçëó-
÷åíèÿ è àêòèâíîñòè ðàäèîàêòèâíûõ ìàòåðèàëîâ ñîñòî-
èò èç ðàäèîìåòðè÷åñêèõ è èçìåðèòåëüíûõ ñèñòåì. Â
õîäå âûïîëíåíèÿ ðàáîòû èñïîëüçîâàíû ÿäåðíî-ôèçè-
÷åñêèå óñòàíîâêè ÈßÔ ÀÍ ÐÓç. Íàðàáîòêà ðàäèîàê-
òèâíîãî 57Ñî îñóùåñòâëÿëàñü íà óñêîðèòåëå çàðÿæåí-
íûõ ÷àñòèö öèêëîòðîíå ïóòåì îáëó÷åíèÿ ñîîòâåòñòâó-
þùèõ ìèøåíåé ñ ðàññ÷èòàííûìè íàâåñêàìè îáëó÷àå-
ìûõ ñîåäèíåíèé. Â ðàáîòå äëÿ îáëó÷åíèÿ áûë èñïîëü-
çîâàí îáîãàùåííûé èçîòîï 58Ni ýëåêòðîõèìè÷åñêè
íàíåñåííûé íà ïëîñêóþ ìåäíóþ ïîäëîæêó. Ïåðåðà-
áîòêà îáëó÷åííîé ìèøåíè è ïîëó÷åíèå ÷èñòîãî ðàäèî-
íóêëèäà 57Ñî â âèäå ðàñòâîðà 57ÑîCl2 îñóùåñòâëÿëàñü
ïî ìåòîäèêå, ðàçðàáîòàííîé â ëàáîðàòîðèè ÿäåðíîé
õèìèè ÈßÔ ÀÍ ÐÓÇ [4].

Ïðè ñèíòåçå ìå÷åíîãî ïðåïàðàòà Ñî-101 èñïîëüçî-
âàíû ñëåäóþùèå ðåàêòèâû:

Àñïàðàãèíîâàÿ êèñëîòà ñ ìîëåê. ìàññîé 133,10;
Èíîçèí (ãèïîêñàíòîçèí) ñ ìîëåê. ìàññîé 268,24;
Ãèäðîêàðáîíàò íàòðèÿ ìàðêè õ.÷.;

Ãåêñàãèäðàò õëîðèäà Ñî(II) — CoCl2 � 6H2O ìàðêè õ.÷.;
Ðàäèîàêòèâíûé ðàñòâîð 57ÑîCl2.
Èñïîëüçîâàííàÿ â ðàáîòå òåõíîëîãèÿ ïîçâîëÿåò ïî-

ëó÷èòü ïðåïàðàò 57ÑîCl2 ñî ñëåäóþùèìè ïîêàçàòåëÿìè
(òàáë. 1).

Ïîëó÷åíèå ìå÷åíîãî ñîåäèíåíèÿ ïðåïàðàòà ìîæåò
áûòü âûïîëíåíî äâóìÿ ñïîñîáàìè:

1. Ïóòåì èçîòîïíîãî îáìåíà — êîíòàêòèðîâàíèåì
ðàñòâîðà õîëîäíîãî ïðåïàðàòà Ñî-101 ñ ðàäèîàêòèâ-
íûì ðàñòâîðîì 57Ñî.

2. Ââåäåíèå ðàäèîíóêëèäîâ 57Ñî íà ñòàäèè ñèíòåçà
àñïàðàãèíàòà 57Ñî.

Íà ïðàêòèêå ïåðâûé ñïîñîá îêàçàëñÿ ìàëîýôôåê-
òèâíûì èç-çà çàìåäëåííîé êèíåòèêè ïðîöåññà èçîòîï-
íîãî îáìåíà, âûõîä ìå÷åíîãî ñîåäèíåíèÿ ñîñòàâèë
10 – 15 %. Íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì îêàçàëñÿ âòîðîé
ñïîñîá, è ââåäåíèå ðàäèîàêòèâíîãî 57Ñî ïðîâîäèëè íà
ñòàäèè ñèíòåçà àñïàðàãèíàòà 57Ñî èç åãî ðàäèîàêòèâ-
íîãî ðàñòâîðà 57ÑîCl2.

Ìå÷åíóþ êîáàëüòîâóþ ñîëü àñïàðàãèíîâîé êèñëîòû
ïîëó÷èëè ñëåäóþùèì ïóòåì. Àñïàðàãèíîâóþ êèñëîòó
è íàòðèÿ ãèäðîêàðáîíàò â ñîîòíîøåíèÿõ 0,1 ìîëü:
0,2 ìîëü ñìåøèâàþò â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå ïðè íà-
ãðåâàíèè (60 – 70 °Ñ). Ñìåñü ïåðåìåøèâàþò äî ïðå-
êðàùåíèÿ âûäåëåíèÿ óãëåêèñëîãî ãàçà ÑÎ2. Ïîëó÷åí-
íûé ðàñòâîð äâóíàòðèåâîé ñîëè àñïàðàãèíîâîé êèñëî-
òû ôèëüòðóþò.

(1)
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Ò à á ë è ö à 1
Êà÷åñòâåííûå õàðàêòåðèñòèêè ðàäèîíóêëèäà

57
ÑîCl2

Õàðàêòåðèñòèêà Ïîêàçàòåëè

Êèñëîòíîñòü 0,1 ìîëü3ë ïî ÍÑl
Âíåøíèé âèä Ïðîçðà÷íàÿ, áåñöâåòíàÿ æèä-

êîñòü
Âûõîä òåõíîëîãèè, % 85 – 90
Ñîäåðæàíèå ðàäèîíóêëèäíîé

ïðèìåñè, %
0,10 – 0,13

Ñîäåðæàíèå îðãàíè÷åñêèõ ïðè-
ìåñåé

íå îáíàðóæåíî

644�8�6�8�6%76�28�446 9�7:6�4;

7:44�8�6�8�6%76�28�447: 9 �4�9�6�4



Äàëåå ê ~0,1 ìîëü íåàêòèâíîãî ðàñòâîðà 57ÑîCl2.
äîáàâëÿþò ðàäèîàêòèâíûé ðàñòâîð 57Ñî. Ýòîò ðàñòâîð
ïðèáàâëÿþò ê ïîëó÷åííîìó ðàñòâîðó äâóíàòðèåâîé
ñîëè àñïàðàãèíîâîé êèñëîòû (1). Ñìåñü ïåðåìåøèâà-
þò è íàãðåâàþò, çàòåì âûïàðèâàþò äî îñòàòî÷íîãî
îáúåìà 50 – 70 ìë è ïîìåùàþò â áûòîâîé õîëîäèëü-
íèê. Íà õîëîäå èç ðàñòâîðà íà äíî ñòàêàíà âûïàäàåò
ìåëêî êðèñòàëëè÷åñêèé îñàäîê ôèîëåòîâî-ñèðåíåâîãî
öâåòà. Çàòåì îñàäîê îòäåëÿþò îò æèäêîé ôàçû îòñàñû-
âàíèåì ïîñëåäíåé, ïðîìûâàþò àöåòîíîì è ñóøàò íà
âîçäóõå. Âûõîä êîíå÷íîãî ïðîäóêòà àñïàðàãèíàòà 57Ñî
ñîñòàâëÿåò 8 – 15 ã.

(2)

Ñëåäóþùåé ñòàäèåé ñèíòåçà ïðåïàðàòà ÿâëÿåòñÿ ðå-
àêöèÿ àñïàðàãèíàòà 57Ñî ñ èíîçèíîì.

Ê âîäíîìó ðàñòâîðó èíîçèíà ïðè íåáîëüøîì íàãðå-
âàíèè è ïåðåìåøèâàíèè ïðèáàâëÿþò ïîðöèÿìè âî-
äíûé ðàñòâîð ïîëó÷åííîãî àñïàðàãèíàòà 57Ñî â ìîëü-
íûõ ñîîòíîøåíèÿõ 1:1. Ïåðåìåøèâàíèå ïðîäîëæàþò
îêîëî 1 ÷ è çàòåì ðàñòâîð âûïàðèâàþò äî îñòàòî÷íîãî
îáúåìà 20 ìë. Ðàñòâîð îáðàáàòûâàþò àöåòîíîì, ïðè
ýòîì âûïàäàåò îñàäîê ðîçîâîãî öâåòà. Ïîëó÷åííîå ñî-
åäèíåíèå ÿâëÿåòñÿ ìå÷åíûì ïðåïàðàòîì Ñî-101.

Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëîñü íà 24 ïîäîïûòíûõ êðû-
ñàõ îáîåãî ïîëà ñ ìàññîé 185 – 201 ã. Ñóáñòàíöèþ ïðå-
ïàðàòà ââîäèëè âíóòðü â äîçå 10 ìã3êã. Êîíòðîëüíîé
ãðóïïå ââîäèëè ìå÷åíûé ïðåïàðàò 57ÑîCl2 â äîçå, ñî-
îòâåòñòâóþùåé êîëè÷åñòâó 57Ñî â èññëåäóåìîì ïðåïà-
ðàòå Ñî-101. Èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëè ÷åðåç 1, 2, 5, 18 è
24 ÷ ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà.

Êàê âèäíî èç òàáë. 2, ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà íàè-
áîëåå âûñîêèé óðîâåíü ìåòêè íàáëþäàåòñÿ â æåëóäî÷-
íî-êèøå÷íîì òðàêòå (ÆÊÒ) èëè òî÷íåå â æåëóäêå. Ïî
ìåðå âûâåäåíèÿ ïðåïàðàòà èç îðãàíèçìà óðîâåíü ìåò-
êè â ÆÊÒ ïîñòåïåííî ñíèæàåòñÿ, äîñòèãàÿ ìèíèìóìà
÷åðåç 24 ÷. Óðîâåíü ìåòêè â êðîâè äîñòèãàåò ìàêñèìó-
ìà â ïåðâûå 2 ÷, à çàòåì çíà÷èòåëüíî ñíèæàåòñÿ ïîñëå
5 ÷, ê 24 ÷ â êðîâè îáíàðóæèâàåòñÿ ìèíèìàëüíîå çíà-
÷åíèå ïðåïàðàòà.

Íàêîïëåíèå ïðåïàðàòà â ïå÷åíè ïðîèñõîäèò ïîñòå-
ïåííî, â òå÷åíèå 12 ÷, à çàòåì íàáëþäàåòñÿ åãî ìåäëåí-
íîå ñíèæåíèå. Â ñåðäöå ïðåïàðàò îáíàðóæèâàåòñÿ ê
18 ÷. Âûâåäåíèå ñ ìî÷îé â ïåðâûå 10 ÷ íå íàáëþäàåò-
ñÿ, à çàòåì (ê 18 ÷) íåçíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî ïðåïà-
ðàòà îáíàðóæèâàåòñÿ â ïî÷êàõ.

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçà-
ëè, ÷òî ïðåïàðàò Ñî-101 ïðè ïðèåìå âíóòðü âñàñûâàåò-
ñÿ èç ÆÊÒ ìåäëåííî, îí ðàñïðåäåëÿåòñÿ ãëàâíûì îá-
ðàçîì â ÆÊÒ, ïå÷åíè è êðîâè.

Ðàáîòà âûïîëíÿëàñü â ðàìêàõ Ãîñóäàðñòâåííîãî
ãðàíòà ÖÍÒ ÐÓ Ï-15.33.
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PHARMACOKINETICS OF A NEW Co-101 PREPARATION STUDIED BY RADIONUCLIDE METHOD
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The pharmacokinetics of a new medicinal preparation Co-101 in rats was studied by radionuclide techniques using a radioactive solution of 57ÑîCl2 for drug la-
beling. The radioactive isotope was obtained by means of cyclotron irradiation of a nickel target enriched with Ni-58 isotope. Radioactive cobalt-57 was introdu-
ced into the preparation at the stage of synthesis. Co-101 is slowly absorbed from gastrointestinal tract and distributed predominantly in the liver and blood. The
labeled drug is excreted from the organism mainly with feces and party with urine, and in 24 h only ~ 7% of the initial dose is found in the organism.
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Ò à á ë è ö à 2
Ðàñïðåäåëåíèå ïðåïàðàòà Ñî-101 â îðãàíàõ êðûñ â % îò ââåäåííîé äîçû

Îðãàí
Âðåìÿ, ÷

1 2 5 12 18 24

Ñåðäöå 0,01 0,02 0,01 0,17 0,31 0,28
Ëåãêèå 0,02 0,02 0,02 0,08 0,34 0,27
Ïå÷åíü 0,86 1,12 1,88 2,08 1,87 0,90
Ñåëåçåíêà 0,25 0,27 0,31 0,32 0,31 0,28
Ïî÷êè 0,06 0,06 0,07 0,24 0,49 0,31
ÆÊÒ* 90,0 79,25 68,25 44,83 32,77 4,05
Êðîâü 1,57 1,16 1,20 0,71 0,38 0,29
Òóøêà – 1,27 1,34 1,78 2,66 0,60
Èòîãî 92,88 83,37 72,76 50,21 39,13 6,98
* æåëóäî÷íî-êèøå÷íûé òðàêò




