Le gallium 68

Asp cts pratiques et radiomarquage
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Propriétés du *¢Ga

Emetteur de positon (88%)

Demie-vie: 67,7min

trivalent: Gas+

able en pH acide en milieux aqueux

— En milieu basique: Ga(OH)3 - réaction de marquage
iImpossible



nthese des analogues marqués
le principe geneéral

Etape 3
Marquage

Controle
de I’éluat

Etape 2
Pré-purificati .- . Etape 4
. . :
de I'élua \“ v - Purification du produit
-

marqué

Etape 5
Filtration stérilisante du
produit marqué

*TYrY.T Contrdle du
l l ‘ ] produit fini

Issu de Meyer et al., 2004




Le généerateur de gallium 68

Générateur %8Ge/%8Ga
/ Radiation B*
1899 keV
69Ga (p, 2n)58Ge o (max)
Emission B*
Capture
électronique /n 68
Germaniu —
Gallium 69 ‘ me ‘ Gallium 68 )

Période Période Capture
270,8 jours 67,7 min | €lectronique




Origine
Colonne

Eluent

Eluat

Rendement
d’élution

% de *®Ge
dans éluat

Références

\\

Les génerateurs

Russie USA Altiglio du
Sud
TiO, TiO, SnO,

HCI 0,1 M HCI 0,1 M HCIO0,6 M

88GaCl, 88GaCl, 88GaCl,
60-65% 70-75% 80%
<0,01 % 0,001 % < 0,007 %

Asti, 2008 Ocak, 2010 De Blois, 2011

Durée d’utilisation : 1 an ou 300 élutions

Allemagne

Organique
(pyrogallol)

HCI 0,05 M
[(8GaCl,]

80%

<0,001 %

Bloom, 2012






Eluat

68Ga3* dans un volume de 5 a 6 mL pour récupérer la
totalité de l'activité

solution a 0,1 M HCI

Quantité de 68Ge non négligeable (période 271 jours)

résence de nombreuses impuretés métalliques :
« Zn (décroissance du Ga 68)

 Ti (colonne)

 Fer lll (colonne)



Pré-purification

» 3 types:

— Pré-purification anionique

ré-purification cationique

— Elution fractionnée



Colonne anionique

Augmentation de la concentration de HCI dans I'éluat
recuperé
=» formation de GaCl,  : Adsorbé sur la colonne

et débris organiques éliminés

- Gastpeut étre élué ensuite avec de I'eau ultra pure 40-
OuL (décompose le complexe GaCl, en Ga’*)

90 % de l'activité de Ga3*



Colonne anionique

Inconvénients : D’autres métaux peuvent faire des
complexes anioniques dans les conditions utilisées

- Avantages : faible volume d’éluat purifié (400 a 800 L),
faible concentration en HCI et pas de solvant organique




sine échangeuse de cations

- Passage de I'éluat sur la colonne
- 2 élutions de la colonne avec mélange acétone-HCI

té du Ga3* pour la résine diminue

Inconvénients: Présence d’acétone dans I'éluat

Avantages : faible volume d’éluat purifié (400 a 800 uL), faible
concentration en HCI et peu de métaux contaminants

95-98 % de I'activité de Ga3*dans un volume de 0,6 mL



Fractionnement de I'éluat

2/3 de I'activité de ¢8Ga3+ contenue dans 1-1,5 mL d’éluat

500

L=~ B

~

“Ge (kBq)

3 . B L i .

1 dc & &8 8 T8 N N
Fractions of 0.5 mL

65-70 % de l'activité de Ga3* (présence d’impuretés)
perte d’activité pour les radiomarquages, faible activité
spécifique car métaux contaminants
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rincipe du radiomarquage

Chélateur SERIS
° ° A L@ J
HO> ENK —\N;_{DH wa/ \)\ \ 4<RNH
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Chélateurs
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HO J O
DOTA NOTA 68Ga(NODASA)

OTA > DOTA pour complexation avec le 68Ga (taille triazanonane optimale
our le gallium)
OTA suffisamment stable pour utilisation clinique



Peptides

Analogue de la somatostatine:
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Peptides

+ Actuellement, aucun peptide n’a 'AMM

- DOTA-TOC

— Agoniste specifique des récepteurs SST2 a la somatostatine

Agoniste des récepteurs SST2, SST3 et SST5

OTA-TATE

— Agoniste specifique des récepteurs SST2
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Anticorps

vow.

“*F-Choline PET-CT

CT scan SGa-PSMAPET-CT




=) Tubulures fixes

ttes a usage unique
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Caracteres
organoleptiques

Periode du ¢Ga

Pureté radionucléidique

Recherche solvant
résiduel

Stérilité

Conftroles Qualite

visuelle

Activimetre

Spectrométrie
gamma a 0,51 1MeV
a 48h

Chromatographie
gazeuse

Limpide et incolore

62-74 min

<0,001% ¢8Ge de la
radioactivité totale

Ethanol, acétone...

Le produit doit étre stérile




Quelques chiffres

Enceinte blindée haute énergie: 90000-120000€
- Automate de synthese: 45000 - 150000€

- Géngérateur 58Ge/f8Ga: 45000 - 50000€/an

assettes a usage unique: 400 - 600€/synthese



Quelgues chiffres

- CQ: radio HPLC, compteur gamma...

- Cout Octreoscan: 900€

t 1231-MIBG: 430€



