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Составляющие индивидуальной дозы (мЗв), полученной 
среднестатистическим жителем Финляндии в 2000 г. 







Доза,	получаемая	при	курении	2	пачек	сигарет	в	день	
превосходит	в	7	раз	дозу	от	естественных	источников,	
	
Общая	активность	десятки-	сотни	мБк,	
	
	
	 зола

окурок

дым



Современные	радиационные	
технологии	в	нашей	жизни		



Фундаментальный этап 
Этапы развития 

Создание ядерного оружия 
«Мирный» этап  

Энергетика  
Медицина  
Другие радиационные технологии  

Радиохимия	–	
химия	

радиоактивных	
веществ	

Радиационная	
химия–	химические	

процессы,	
протекающие	под	

действием	
излучений	

Ядерная	химия	(радиохимия	+	частично	
радиационная	химия	+	хим.	Последствия	

радиоактивного	распада	и	ядерных	
реакций		

	
	
	
	
	
	



Стабильные и радиоактивные ядра 



Примеры:	
	
-  Полимеры	–	памперсы	

-  Облучение	продуктов		

-  Детекторы	взрывчатых	веществ	

-  Ядерные	батарейки	

-  Ядерные	фильтры	–	гемодиализ	
	
-  Ядерная	медицина	

-  …	
Pu-238	 T1/2=87	лет	



Ядерные	батарейки	

Использование:	
Кардиостимуляторы,	
Маяки,		
Оборонная	промышленность	

H-3,								Sr-90,								Ni-63	



Структура	поверхности	Si	



Ядерные	фильтры	





�	



Ядерная	медицина	



Инженерные	
науки	Физика	

Химия	 Биология	

Когнитивные	
науки	Медицина	

УНИКАЛЬНЫЕ	УСТАНОВКИ:	
УСКОРИТЕЛИ,	РЕАКТОРЫ,	МИШЕНИ,	
ИЗОТОПНЫЕ	ГЕНЕРАТОРЫ	

ВЕКТОРЫ	АДРЕСНОЙ	
ДОСТАВКИ:	ПЕПТИДЫ,	
МОНОКЛОНАЛЬНЫЕ	
АНТИТЕЛА,	БЛОЧНЫЕ	
НАНОТРАНСПОРТЕРЫ,	
НАНОЧАСТИЦЫ,	…	

КОГНИТИВНЫЕ	НАРУШЕНИЯ	ПОД	
ДЕЙСТВИЕМ	ИОНИЗИРУЮЩЕГО	
ИЗЛУЧЕНИЯ:	
СЕНСОРЫ	ДЛЯ	КОНТРОЛЯ	
НЕЙРОМЕДИАТОРОВ,	
ПЕРСОНИФИЦИРОВАННАЯ	МЕДИЦИНА		

ДИАГНОСТИКА,	ЛЕЧЕНИЕ	И	
ТЕРАНОСТИКА:	
ОНКОЛОГИЯ,	СЕРДЕЧНО-
СОСУДИСТЫЕ	ЗАБОЛЕВАНИЯ,	
БОЛЕЗНЬ	АЛЬЦГЕЙМЕРА,	
БОЛЕЗНЬ	ПАРКИНСОНА		

ПОЛУЧЕНИЕ	РАДИОФАРМПРАПАРАТОВ	
ДЛЯ	ЯДЕРНОЙ	МЕДИЦИНЫ:	ПОЛУЧЕНИЕ	И	
ВЫДЕЛЕНИЕ	РАДИОНУКЛИДОВ,	СИНТЕЗ	И	
КОНТРОЛЬ	КАЧЕСТВА	РФП	

ВЫБОР	МЕТОДА	ПОЛУЧЕНИЯ	
РАДИОНУКЛИДОВ:	ЯДЕРНЫЕ	
РЕАКЦИИ,	СЕЧЕНИЯ,	ВЫХОДЫ,	
ПОБОЧНЫЕ	РЕАКЦИИ	

Ядерная	медицина		-	конвергенция	наук		



Органотропность	-		свойство	того	или	иного	вещества	
накапливаться	в	различных	тканях	организма.		

Одно	из	первых	исследований	
щитовидной	железы	с	
использованием	131I	

	FDG-PET/CT	scan	in	pa�ent	with	merkel	cell	
carcinoma					(18F-дизоксиглюкоза)	
h�ps://www.facebook.com/photo.php?
�id=10151859561367357&set=a.
10151859561282357.1073741830.3644296723
56&type=3&theater	



Основные	диагностические	методы		
(medical	imaging)	

•  Сонография	(УЗИ)		
•  Рентгенологические	методы		
•  Компьютерная	рентгеновская	томография	(КТ)		
•  Магнитно-резонансная	томография	(МРТ)		
•  Планарная	(гамма)	сцинтиграфия	(ПС)		
•  Однофотонная	эмиссионная	компьютерная	томография	

(ОФЭКТ)		
•  Позитронная	эмиссионная	томография	(ПЭТ)		
•  ОФЭКТ-КТ			
•  ПЭТ-КТ	
•  ПЭТ-МРТ	



Максимальный	пробег	в	мышце:		
4,1	мм	(углерод-11)		
2,39	мм	(фтор-18)		
9,3	мм	(галлий-68)		



Р.Н.	Красикова	





Злокачественные	клетки	характеризуются	
более	активными	процессами	гликолиза,	
что	обусловлено	повышенным	уровнем	
белков,	транспортирующих	глюкозу	
(транспортеров	глюкозы	Глут1	1	и	Глут	2),	
и,	в	большей	степени,	увеличением	
активности	гексокиназы	в	неоплазме.		

Облучение	
мишени	на	
циклотроне		

Синтез	в	горячих	
камерах	

Контроль	
качеств	и	

дозирование		



Радионуклиды	для	терапии	

•  Бета	
•  Альфа	
•  Оже	

P.	August	Schubiger,	Roger	Alberto,	and	Alan	Smith	AMIN	I.	KASSIS	
INT.	J.	RADIAT.	BIOL.,	NOVEMBER–DECEMBER,	2004,	VOL.	80,	NO.	11–12,	789–803	



•  Естественный	остеотроп,	изоморфен	Са,	накапливается	в	костной	ткани	
с	коэффициентом	накопления	10,3	(для	89Sr	и	153Sm	=	1,6	и	4,4).		

•  Отсутствие	дозолимитирующей	токсичности	до	200	кБк/кг;	
•  В	 отличие	 от	 других	 остеотропных	 радионуклидов,	 экскреция	 223Ra	
происходит	через	гастроинтестинальный	тракт,	и	лишь	10%	-	почками.	

•  Инъекции	 приводят	 к	 уменьшению	 болевого	 синдрома	 (70-75%)	 со	
снижением	уровня	PSA	у	всех	больных.	

•  Независимый	 Комитет	 мониторинга	 данных	 прервал	 исследование	 по	
лечению	больных	раком	простаты	и	костными	метастазами	223Ra	за	счет	
очевидности	преимуществ	по	сравнению	с	другими	методами.		

Препарат	Alpharadine®(Xofigo)	:	
223RaCl2	 в	 изотоническом	 растворе	 NaCl/NaCit	 для	
внутривенного	введения	(Algeta	ASA,	Норвегия)	

h"p://www.medplus24.ru/magazine/mens-health/628.html	

223Ra	–	перспективный	радионуклид	для	
радиотерапевтического	использования	



НАПРАВЛЕННАЯ	АЛЬФА-ТЕРАПИЯ	(211At	и	125I)	

А.С.	Соболев	

h�p://www.inbi.ras.ru/ubkh/49/Sobolev.pdf		

h�p://www.genebiology.ru/structure/VES0685.pdf	

h�p://nano.msu.ru/files/basics/2012/lecture11-Sobolev.pdf	



А.С.	Соболев	

Схема	строения	модульного	нанотранспортера	(МНТ)	и	этапов	его	
проникновения	в	клетку-мишень	





Радионуклиды для терапии 

•  90Y	
•  166Ho	
•  177Lu	
•  213Bi	
•  212Bi	
•  211At	
•  225Ac	

Ac-225 10 д
α 5.8 МэВ

Fr-221 4.8 мин
α 6.3 МэВ

At-217 0.032 c
α 7.0 МэВ

Bi-213 45.6 мин
β 

Po-213 4.3 мкс
 α 8.4 МэВ
Pb-209 3.25 ч

β 
Bi-209

Биомолекула 
Хелатор 



Схема синтеза 



	Таргетные	вектора	доставки	
изотопов-антитела	

НЕR-2	 	 	Рак	молочной	железы	
CD20 	 	Лимфома	(131I,	90Y)	
CEA 	 	Рак	яичника,	эмбриональные	опухоли	
Mucin-1 	 	Рак	предстательной	железы,	рак	молочной	железы	
TAG-27 	 	Рак	легкого	
VEGF 	 	Рак	почки,	рак	легкого,	опухоли	головы	и	шеи,	 	

	 	предстательной		 	железы	
EGF 	 	Рак	почки,	мочевого	пузыря,	рак	предстательной	

железы	
Mindin 	 	Рак	предстательной	железы	
PSMA 	 	Рак	предстательной	железы	
Annexin 	 	Все	виды	опухолей	(апоптоз)	
	



	Таргетные	вектора	доставки	изотопов-
пептиды	

Октреотид,	DOTA-TOC,	DOTA-TATE,	DOTA-NOC	
•  Нейроэндокринные	опухоли	
•  Мелкоклеточный	рак	легкого	
•  Рак	щитовидной	железы	
•  Рак	молочной	железы	
•  Рак	почки	
•  Лимфома	
•  Опухоли	мозга	(медуллобластома,	глиома)	

Бомбезин	и	др.	аналоги	ГРФ,	АМВА	
•  Рак	предстательной	железы	
•  Рак	молочной	железы	
•  Рак	легкого	
•  Рак	толстой	кишки	
•  Мелкоклеточный	рак	легкого	
•  Опухоли	мозга	(медуллобластома)	

• 99Тс,	111In	
• 68Ga,		
• 90Y,	177Lu,		



	Таргетные	вектора	доставки	
изотопов-пептиды	

• 99Тс,	111In	
• 68Ga,		
• 90Y,	177Lu,		

α-Меланостимулирующий	гормон		
•  Меланома	

Аналоги	АФП,	TOVNO,	TOVNOGNEC	
•  Рак	молочной	железы	
•  Рак	яичника	
•  Рак	предстательной	железы	

Интегрины	αvβ3,	αvβ5,	RGD	
•  Рак	молочной	железы	
•  Рак	предстательной	железы	
•  Рак	яичника	
•  Опухоли	мозга	(глиома)	

Субстанция	P	
•  Рак	молочной	железы	
•  Медулярный	рак	щитовидной	железы	
•  Мелкоклеточный	рак	легкого	
•  Опухоли	мозга	(глиома)	

Нейротензин	
•  Рак	поджелудочной	железы	
•  Глиобластома	
•  Саркомы	



Пример	инновационного	РФП		
Novelos	США	–	Селектрум	Россия	

FIND. TREAT. FOLLOW.™  

LIGHT 
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 Current “gold standard” for cancer PET imaging: 18F-fluoro-deoxyglucose (FDG) 
• FDG annual market ~$1B by 20171 as a generic 

• FDG is not cancer-selective  

 LIGHT is potentially a first-in-class small-molecule imaging agent that illuminates 
cancerous tumors and metastases 

 LIGHT = PLE cancer-targeted delivery & retention vehicle + iodine-124 (PET 
imaging isotope) 

 Investigator-sponsored Phase 1-2 trials ongoing with LIGHT 
• Lung cancer – obtained initial proof-of-concept in man 
• Brain cancer (NCI $1.2mil / ICTR grants) – obtained initial proof-of-concept in man 
• 9 other solid tumors – trial starting October 2012 

 Broad spectrum: selectively illuminated tumors in 52/54 preclinical in vivo 
(animal) cancer models 

 LIGHT has two important uses: cancer diagnostic and ideal biomarker for HOT 

O   
    (C H 2 ) 18 O P OC H 2 C H 2 N   

O     
(CH3)3 

124I 

FIND. TREAT. FOLLOW.™  
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LIGHT 
Phase 1-2 Lung Cancer Trial at UWCCC 

 LIGHT PET scan clearly identified 3 brain metastases that FDG missed 
in a NSCLC patient 

o Altered treatment plan because of this finding 

 LIGHT demonstrated selective tumor uptake against very low background 
in brain 

LIGHT PET Image 
(Day 6 post-dose at 5 mCi) 

FDG PET Image 
(Screening) 

3D Projection View Single Slice Single Slice 

•  Фосфолипидный	высокоспецифичный	вектор	доставки	изотопов	в	любые	опухоли	
•  Потенциал	замены	18-FDG	

FIND. TREAT. FOLLOW.™  
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INVESTMENT CONSIDERATIONS 

 Global cancer market $225B by 20177; U.S. cancer care cost $158B by 20203  

 Novel cancer-targeted small molecule technology based on selective uptake 
and retention in cancer and cancer stem cells – paradigm shift in cancer 
therapy and imaging 

• LIGHT: potentially new “gold standard” for PET imaging 
o FDG market ~$1B by 20172 

• HOT: potentially first-in-class cancer-targeted radiotherapeutic – alter treatment 
paradigm for advanced cancer patients 

o Bayer $800mil global licensing deal with Algeta (Sept 2009) for prostate bone mets indication 

o Favorable reimbursement change for radiotherapeutics 

• GLOW2: potentially first-in-class cancer-targeted optical imaging agent for 
intraoperative tumor margin illumination in real time 

 Experienced and proven management team and directors with combined 250+ 
years of life sciences expertise 

 In-house cGMP radiopharmaceutical manufacturing facility in Madison, WI 

 Broad IP portfolio 



Пример	инновационного	РФП		
Novelos	США	–	Селектрум	Россия	

•  Фосфолипидный	высокоспецифичный	вектор	доставки	изотопов	в	любые	опухоли	
•  Терапия	с	использованием	I-131	–	классический	пример	Theranos�cs	FIND. TREAT. FOLLOW.™  

11 

HOT 

 U.S. cancer care cost $125B in 20103; mortality rates identical 1950-20034  

 HOT is potentially a first-in-class small-molecule, broad-spectrum, cancer-
targeted radiotherapeutic drug 

 HOT = PLE cancer-targeted delivery and retention vehicle + cytotoxic 
radiotherapy (iodine-131) 

 Iodine-131 well-established as a cancer therapeutic – FDA familiarity 
• Aryl iodine bond very stable (free iodine not released) 

 Preclinical data demonstrates remarkable killing of cancer cells coupled with 
excellent safety profile – single dose sufficient in many cancers 

 U.S. IND: Phase 1b dose-escalation trial ongoing; Phase 2s starting Q3 2013 

 HOT as monotherapy for solid tumors with significant unmet medical need 

O   
    (C H 2 ) 18 O P OC H 2 C H 2 N   

O     
(CH3)3 

131I 

FIND. TREAT. FOLLOW.™  
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HOT 
 Targets Tumors in Cancer Patients 

 Demonstrated HOT uptake and prolonged retention in cancerous tumors but 
not normal tissues 

 Phase 1a – Two Patients with Prostate Cancer and Colorectal Cancer – SPECT/CT at day 6 (10 mCi) 
Pulmonary Metastasis  

Hepatic Metastasis  Pulmonary Metastasis 

Metastases in Lumbar, Spine, Pelvis, Sacrum 

Phase 1b – Patient with Colorectal Cancer – SPECT/CT at day 21 (26.8 mCi) 

* = Tumor 

Bone Marrow

* *
*

*

*
***** *

Heart

*
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• GLOW2: potentially first-in-class cancer-targeted optical imaging agent for 
intraoperative tumor margin illumination in real time 

 Experienced and proven management team and directors with combined 250+ 
years of life sciences expertise 
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«Биология»	
Способы доставки генетического материала в клетки организма:  
 
Нативная ДНК 
 
Вирусные векторы,  
 
Невирусные системы, включая клеточные системы доставки генов 
 

От персонализированной медицины для богатых к генерализованной медицине для всех 
Ген-направленная энзим-продраг ген-терапия 
Gene Directed Enzyme Prodrug Therapy, GDEPT 

Suicide gene therapy 
Учитывая опыт таргетной медицины, в том числе и CAR-T иммунотерапии, 

ориентированных на молекулярные особенности индивидуальных опухолей, например на 
опухолевый антиген, варьирующих от опухоли к опухоли (HER-2 рецептор 20% 

индивидуумов с раком мол. Железы) 
Мы ориентируемся на максимально универсальное свойство опухолей – повышенную 
способность к репликации. На это ориентируется химиотерапия. Но она токсична. 

В наших системах Химиотерапевтический агент образуется внутри раковой клетки, поэтому 
менее токсичен, действует как ингибитор репликации и поэтому имеет универсальный 

характер 



Important!!!  All 
toxic drugs are 
formed only within 
cancer cells. This 
reduces their 
toxicity to the 
organism 
 

{Kerr,	2003	#1135}	

Vector Promoter Therapeutic gene Vector 

Prodrug  
Ganciclovir (GCV) 

Enzyme  HSV-tk  GCV –p-p-p 
 
Toxic drug  

Enzyme   

 Toxic drug  
5-Fluorouracyl 

Prodrug  
5-Fluorocytosine 

Bystander 
effect 

The bystander 
effect is the major 
driving force 
behind 
any genetic 
surgery strategy. 
Numerous studies 
performed with a 
variety of suicide 
gene/prodrug 
combinations have 
demonstrated 
that near complete 
tumor eradication 
is possible even 
when the suicide 
gene product is 
expressed in less 
than 10% 
of the tumor cells 

Tumor-specific Enzyme, converting a 
prodrug into drug   
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  Therapeutic gene improving – radionuclide transporters as 
therapeutic genes 

Vector Promoter 
Vector Therapeutic 

gene 
GM-CSF 

gene 

Human copper transporter 
1 (CTR1, SLC31A1). 
натрий-йодидный 
симпортер (НИС) 

 
Bystander effect –Убийство соседних клеток излучением 
Универсальность независимость от опухоли 



Bi-213-DOTATOC	
"Image	of	the	year":	alpha	therapy	results	on	diges�ve	tumors	



Slide	40	

Способы	получения	225Ac	и	223Ra	
225Ac 223Ra 

Генераторы 
229Th (7340 a) → 225Ac 227Ac (21.8 a) → 227Th (18.7 d) → 223Ra  

Облучения нейтронами 

226Ra (n, 2n) 225Ra → 225Ac 

Облучение зараженными частицами 

226Ra (p, 2n) 225Ac 

232Th (p, x) → 225Ac 

226Ra (p, p3n) 223Ra 
226Ra (α, 3n) 227Th → 223Ra 
232Th (p, x) → 227Th → 223Ra 

Другие возможности 
226Ra (γ, n) 225Ra → 225Ac 

Пример	



Мировое	производство	Ac-225,	ГБк	(мКи)	
JRC	ITU	(EC)	 ORNL	(US)	 ФЭИ	(Россия)	

Запас	 1,7	(45,6)	 5,55	(150)	 5,55	(150)	
Макс.	кол-во	
производимого	Ac-225	

13	(350)	 22,2	(600)	 26,6	(720)	

Единичная	поставка	 1,3	(35)	 2,2	(60)	 1,85	(50)	

ИТОГО:		
около	63	ГБк	(1,7	Ки)	225Ас	 100-200	пациентов	



Slide	42	

Измерение	сечений		

Al	and	Cu	
Monitors	

Graphite	
Degrader	 Th	Foil	

Foil	Holder	

Proton	
Beam	

Inlet	
Window	

Foil	
Holder	

Target	
Bed	



Main	Nuclear	Reac�ons	Resul�ng	in	225Ac	and	227Ac	

232Th	231Th	230Th	229Th	228Th	227Th	226Th	225Th	

233Pa	232Pa	231Pa	230Pa	229Pa	228Pa	227Pa	226Pa	

224Ac	

223Ra	

225Ac	 226Ac	 227Ac	 228Ac	 229Ac	 230Ac	 231Ac	

230Ra	229Ra	228Ra	227Ra	226Ra	225Ra	224Ra	

232Th	(p,	x)					225Ac	
232Th	(p,	p7n)	225Th	(8 min, EC, 10%)	→		225Ac	
232Th	(p,	4n)			229Pa	(1.4 d, α, 0.48%)	→		225Ac	
232Th	(p,	x)					225Ra	(14.8 d, β-, 100%)	→	225Ac	

225Ac	

232Th	(p,	x)	227Ac	

227Ac	
(chemically	inseparable	impurity)	

Proton	Energy	
up	to	141	MeV	



2,6	Ки	225Ac		
10	дней	облучения	
100	мкА	
10	дней	выдержи	
227Ac	0,23	%	от	активности	225Ас	
224Ra	16	%		

4,5	Ки	223Ra		







0%

20%

40%

60%

80%

100%

Pa Mo Te Cd Zr Sb I Nb Th Ag Ru Ra Ac Ce Ba La Cs

HCl 6 M

HNO3 7 M

Отделение	макроколичеств	тория	

TBP	or	
TOPO	

6M	HCl	or	
7M	HNO3	

Th	



Ac�nium	Isola�on	by	Extrac�on	Chromatography	
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Thermochromatographic	Separa�on	of	Radium	Frac�on	
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Спасибо	за	внимание	


