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Introducao |

Determinar a existéncia e extensdo das areas de
hipéxia em tumores é tarefa fundamental para o
planejamento do processo terapéutico a ser
adotado, uma vez que para a radioterapia a
presenca de oxigénio € importante, na formacao de
espécies reativas, que vao danificar seriamente o
DNA, levando a morte celular. Na década de 1990
foi constatado que moléculas organicas contendo o
grupo nitroimidazol poderiam ser metabolizadas nas
regibes de hipdxia e, caso fossem marcadas com
is6topos radioativos seria possivel determinar a
localizagdo dessas moléculas, inclusive por
processo de imagem. Neste trabalho, apresentamos
0s dados sobre o processo de marcagdo com
(*®F)fiior da molécula 1-(2,3-diacetil-5-tosil-A-D-
arabinofuranosil)-2-nitroimidazol) e os dados dos
ensaios bioldgicos realizados.

Resultados e Discussao |

(0] (18F)flu0reto foi obtido da reagcdo nuclear
B0(p,n)'®F pelo bombardeamento de '*OH, em
ciclotron. O (18F)FAZA foi preparado de forma
manual seguindo procedimento descrito na
literatura® (fig. 1) e, apés purificacdo por HPLC,
forneceu rendimento de marcacdo de 18 % (n&o
corrigido para o decaimento), pureza radioquimica
de 87 % e atividade especifica de 333 MBg/mmol.
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Figura 1. Esquema de preparagéo do (‘®F)FAZA.
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Os estudos de captacdo em cultura de células de
melanoma murino B16F10, em condicbes de
normoéxia e hipdxia, demonstraram a captacao
seletiva do composto nas células mantidas em
hipéxia (fig.2), mas a estabilidade intracelular é
relativamente baixa, com mais de 80 % do
componente radioativo sendo eliminado apés 3
horas; o0 mesmo resultado pb6de ser observado no
estudo de biodistribuicdo ex vivo em tumores
implantados em camundongos C57Black6.
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Figura 2. Captaciio do (**F)FAZA em células B16F10 em
condigGes de hipdxia e normoxia.

As imagens de biodistribuicdo in vivo, utilizando
equipamento micro-PET/CT permitiram determinar
0s contornos do tumor e pontos hipercaptantes
associados com areas de hipoxia (fig. 3)
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Figura 3. Imagem da biodistribuicdo do (**F)FAZA. em
camundongo. Circulo branco delimita o tumor e setas indicam
areas de hipdxia

Conclusodes

A preparacdo do (‘°F)FAZA foi realizada com
sucesso, mas a incluséo de processo de automagéao
da sintese pode ajudar a melhora rendimento e
pureza. A determinacdo de eliminacdo do composto
das células apos 3 horas, serviu para estabelecer
novo parametro de tempo para aquisicdo da
imagem em animais e futuros estudos.
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