
رادیوداروهای پپتیدی با هدف تشخیص و 
درمان بیماری ها

دکتر ثریا شاه حسینی 
دانشیار دانشکده داروسازی، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی 
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رادیوپپتیدپپتید و 

رادیوایزوتوپهابا نشاندارپپتیدهایپپتیدی یا رادیوداروهای•
جدید مولکولیکشف ژنوم انسان در چند دهه گذشته، علم بیولوژی •

هدایت عامل تشخیصی و درمانی targeting peptidesهوشمند پپتیدهای•
و پزشکی هسته ایمولکولیتصویر برداری •

• Peptides radiopharmaceuticals for specific diagnostic imaging and/or 
therapy 
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مزایا و معایب پپتیدها

(دز مصرفی کمتر)تمایل بالا و اختصاصی بودن برای اتصال به هدف ❑

با امکان دستکاری در توالی و ساختارسنتز سریع و آسان❑

وزن مولکولی کم و پاکسازی سریع از جریان خون❑

سایز کوچک و نفوذ توموری مناسب❑

و تحمل بهتر توسط بیمارایمونوژنیسیتهعدم ❑

سمیت پایین❑

متنوعهایامکان نشاندارسازی با رادیوایزوتوپ های درمانی و تشخیصی به روش ❑
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تاریخچه 

1989و 1984•
111In-DTPA-Octreotide 

آنتاگونیست، آگونیستتشخیصی، درمانی، رادیوپپتید
.  ی روندو نورولوژی هم بکار مکاردیولوژیاغلب در انکولوژی بکار می روند ولی در رادیوپپتیدها

Peptide Receptor Radiation Therapy=PRRT

stage، دزیمتری، پاسخ به درمان، متاستازهاتشخیص، بررسی 

مورد استفاده در : دالتون3500اسید آمینه با وزن مولکولی کمتر از 30پپتیدهای کوچکتر از 
درمانی یا تشخیصیرادیوایزوتوپپزشکی هسته ای به عنوان حامل 
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تعیین سکانس پپتید هوشمند

سکانس پروتئین های طبیعی•
(SST)سوماتوستاتین•

(VEGF)عروقی اندوتلیالفاکتور رشد •

(Phage display)پپتیدهاغربالگری کتابخانه •
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رادیوایزوتوپ های مورد استفاده در نشاندارسازی پپتیدها
 کاربرد γ( KeV)انرژی  روش و درصد نشر (hنیمه عمر ) رادیوایزوتوپ

 m99تکنسیم-

(99mTc) 

01/6 (99/99 )γ 140 ( تشخیصیSPECT) 

 111ایندیم-

(111In) 

39/67 (100 )EC 171 

245 

 (SPECTتشخیصی )

 67گالیوم-

(67Ga) 

28/78 (100 )EC 93 

185 

300 

 (SPECTتشخیصی )

 64مس-

(64Cu) 

70/12 (5/61) +β EC 

(60/17 )+β 

(5/38 )-β 

 (PETتشخیصی ) 511

 (β-درمانی )

 18فلو ور-

(18F) 

77/109 (100) +β EC 

 

 (PETتشخیصی ) 511

 

 68گالیوم-

(68Ga) 

13/1 (100) +β EC 

(14/89 )+β 

 (PETتشخیصی ) 511

 177لوتشیوم-

(177Lu) 

36/159 (100 )-β 208 ( درمانی-β) 

 90ایتریوم-

(90Y) 

00/64 (100 )-β - ( درمانی-β) 

 225اکتینیوم-

(225Ac) 

0/240 (100 )α - ( درمانیα) 
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(سینتیگرافی)روش های تصویربرداری هسته ای 

 single-photon emission computerized)اسپکت•
tomography = SPECT)

ی برای از رادیوایزوتوپهای نشر دهنده فوتون گاما منفرد با انرژی مشخص و قابل ردیاب
گاما در در این روش دوربین. آشکارساز برای تصویربرداری اسپکت استفاده می شود

.اطراف بیمار برای ردیابی فوتون ها در سه بعد می چرخد

(Positron-emission tomography = PET)پت•

ا الکترونهای محیط اطراف را جذب کرده و نهایتا دو پرتو گامس از گسیل،پβ+پرتو 
ساطع می کند که توسط دوربین های گاما مدور 180°در جهت مخالف هم با زاویه 

.به طور همزمان ثبت می شود
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:مزایای روش های تصویربرداری هسته ای

بسیار بالاو صحت پیشگویی حساسیت ➢
امکان بررسی عملکرد ارگانها➢
ارا ه اطلاعات فیزیولوژیک در سطح تک سلول➢
پتامکان انجام بررسی های کمی بر روی تصاویر ➢

(در تصویربرداری پت)عدم محدودیت تصویربرداری در عمق ➢
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رادیوپپتیدهاکاربرد 

رانوستیک رادیوپپتیدها بر اساس نوع رادیوایزوتوپ به منظور تشخیص یا درمان یا به عنوان عامل ت•
:در زمینه های زیر کاربرد دارند(تشخیصی و درمانی)
انکولوژی ✓
...(بیماری های ایسکمیک و )کاردیولوژی ✓
...(بیماری آلزایمر و )نورولوژی ✓



رادیوپپتیدهای مورد استفاده در انکولوژی
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رادیوپپتیدهای مورد استفاده در انکولوژی
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هوشمندرادیوپپتیدهایطراحی 

طراحی بر اساس سکانس پروتئین های طبیعی •
(SSTR2, SSTR5)اکتر وتایدمثل سوماتوستاتینمشتقات •

(Bombesin)بمبزینمثل (GRP)گاسترینمشتق از پپتید رها کننده پپتیدهای•
ملانوسیت-مشتق از هورمون تحریک کننده آلفاپپتیدهای•
CCKسیستوکینینمشتق از کوله پپتیدهای•

طراحی بر اساس غربالگری •
RGDآنالوگهای ( آنژیوژنزیزلمف، آنژیوژنزیز)هوشمند سیستم عروقی تومور پپتیدهای•
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111In-DTPA-pentetreotide  (Octreoscan®)

حضور بخش سوماتواستاتین است که پپتیدی حلقوی دارای هشت اسید آمینه باآنالوگ "اکتروتاید"پپتید •
.  می باشدترمینال-Cالکلی در 

اسید آمینه است که غالبا توسط هیپوتالاموس و دستگاه گوارش 14سوماتواستاتین پپتیدی حلقوی دارای •
.باشدتولید شده و مهارکننده هورمون رشد، گلوکاگون و انسولین در بدن می

انکراس و سرطان سینه، پروستات، پ: تشخیص یا درمان تومورهای با منشاء نورواندوکرین مانند: مورد استفاده•
.می شوندSSTRریه که دچار افزایش بیان گیرنده های 

 FDAاولین رادیوپپتید تشخیصی مورد پذیرش •
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177Lu-DOTATATE

(در توالی اکتروتاید3به تیروزین3جابجایی فنیل آلانین)سوماتواستاتین مشابه اکتروتاید آنالوگ•

(2018در سال FDAمورد پذیرش )رمان تومورهای نورواندوکرین در دستگاه گوارش د•
2با برد (-β)پرتو نگاترون تجمع اختصاصی تر در تومورهای نورواندوکرین و تابش : ویژگی•

های سرطانی متر و نهایتا مرگ سلولمیلی
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177Lu-DOTA-JR11

SSR2گیرنده آنتاگونیست•
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18F-FB-Aca-BBN(7-14)

((GRP)هومولوگ پپتید رهاکننده گاسترین )از نوروپپتید بمبزین 14-7توالی •
سلول تشخیص و درمان اغلب سلول های سرطانی به ویژه سرطان پروستات، سرطان پستان و سرطان: مورد استفاده•

.  هستندGRPکوچک ریه که دچار افزایش بیان گیرنده های 
فلو وروبنزوات را به فارماکوفور -18Fبه عنوان لینکر وظیفه اتصال گروه پروستتیک (Aca)گروه آمینوهگزانو یک اسید •

.پپتیدی دارد
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99mTc-BBN(7-14)



99mTc-Demogastrin 2
-فنیل-پارتاتآس-متیونین-تریپتوفان)ترمینال پپتید اندوژن کوله سیستوکینین -Cای از ناحیه توالی چهار اسید آمینه•

.است( NH2-آلانین

:  هایی ماننددر سرطاناست که میزان بیان آن CCKهایکوله سیستوکینین لیگاند فیزیولوژیک برای گیرنده•
.یابدکارسینومای مدولاری تیرو ید، سرطان ریه سلول کوچک، سرطان تخمدان به شدت افزایش می

مانیتورینگ کارسینومای مدولاری تیرو ید : مورد استفاده•

21



18F-Galacto-RGD
(Vβ3α)اولین رادیوپپتید هدفمند و اختصاصی برای گیرنده اینتگرین •

.استRGDد پپتیهای ماتریکس خارج سلولی واجد توالی ترییک گیرنده غشایی برای اتصال پروتئینVβ3αاینتگرین •
و ، سرطان های سرسارکوما، سرطان پستان، ملانوما)تشخیص زودهنگام یا درمان تومورهای بدخیم : مورد استفاده•

.باط نزدیکی داردچرا که میزان بیان گیرنده های اینتگرین با توانایی متاستاز و تهاجم توموری ارت( گلیوبلاستوماگردن، 

.است18Fفلو وروپروپانامید به عنوان گروه پروستتیک برای نشاندارسازی با رادیوایزوتوپ -2گروه •
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18F-FPPRGD2

FDA approved in 2011



68Ga/177Lu-DOTA-CCZ01048
α-MSHاز پپتیدحلقویآنالوگCCZ01048رادیوپپتید•

، خطی دوژنانپوست است؛ پپتیدی پیگمانتاسیونکه مسئول تنظیم فرآیند α-MSHهورمون •
MC-1ملانوکورتینرسپتور. استآمینهاسید 13و دارای 

(نوعی سرطان بدخیم پوستی) ملانوماتشخیص زودهنگام و درمان مؤثر : مورد استفاده•
ترانوستیکعامل •

پیپریدین-(کربوکسی متیل-1)-آمینو-4

DOTA

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/protein/CCZ01048


99mTc-TP3654

آگونیستVIP(Vasoactive intestinal peptide receptor )های رادیوپپتیدی اختصاصی برای گیرنده•

یان  تشخیص سریعتر و درمان مؤثرتر سرطان کولورکتال به واسطه افزایش شدت ب: مورد استفاده•
در تومورهای کولورکتال VIPگیرنده های 

99m-به عنوان شلاتور تکنسیوم"گلایسین-دی آلانین-گلایسین-گلایسین"تتراپپتید •

آمینوبوتیریک اسید -4* 
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111In/90Y-DOTAGA-substance P

NK-1نوروکینینرسپتورهایآمینهاسید 11حاوی substance Pاندوژنآنالوگ پپتید •

•substance Pی و علاوه بر نقش انتقال دهنده عصبی، محرک رشد سلولهای نرمال یا سرطان
بدخیم گلیومادر رسپتورافزایش بیان . استهمچنین محرک ترمیم زخم

گلیوماعامل ترانوستیک در تشخیص و درمان تومورهای : مورد استفاده•
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99mTc/68Ga/177Lu-PSMA

تنها پپتید هوشمند اختصاصی آنتی ژن غشا ی پروستات•
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:وندشمیمحسوبدنیادرمیرومرگاصلیعلتعروقی-قلبیهایبیماریکهآنجاییاز•

یغیرتهاجمتصویربرداریهایروشازاستفادهباآنهاصحیحوزودهنگامتشخیص

.داردمبتلایانماندنزندهشانسافزایشدرمهمینقش

انواعدرهکاست(سلولیخودکشی)سلولیمرگشدهریزیبرنامهفرآیندیکآپوپتوز•

...ویقلبنارساییمیوکارد،انفارکتوسمانندمزمنیاحادعروقی-قلبیهایبیماری

.استدخیل

پیدهافسفولیآمدنبیرون:آپوپتوزحینبیوشیمیاییومورفولوژیکیتغییرات•

فعالوکندری،میتغشایدپلاریزاسیون،(آمیناتانولفسفاتیدیلوسرینفسفاتیدیل)

.ندهسترادیوپپتیدهاطراحیهدفسلول،تکسطحدرکاسپازهایپروتئینشدن

رادیوپپتیدهای مورد استفاده در کاردیولوژی
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99mTc-HYNIC-annexin V

لار به اسید آمینه با محتوای بار مثبت و تمایل به اتصال در حد نانومو320نوعی پروتئین حاوی •
فسفاتیدیل سرین در سطح سلول دچار آپوپتوز

شناسایی نواحی انفارکتوس در میوکارد: مورد استفاده•
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99mTc-HYNIC-Duramycin

ال تولید شده از تنها پپتید هدفمند علیه فسفاتیدیل اتانول آمین با خاصیت آنتی میکروبی•
(اسید آمینه19پپتید تتراسیکلیک با )باکتری  

انفارکتوس های قلبی دچاررادیوپپتیدی اختصاصی برای شناسایی زودرس آپوپتوز در سلول•
با تمایل به اتصال بالاتر و اختصاصی تر

.ساختار سه بعدی خاص این پپتید باعث مقاومت در برابر هیدرولیز آن میشود•
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رادیوپپتیدهای مورد استفاده در نورولوژی 
.ستها، یک بیماری پیشرونده مزمن در سنین بالا ابه عنوان شایع ترین نوع این بیماری( AD)بیماری آلزایمر •

:ADدراصلیپاتولوژیکمشخصهدو.شودمیحاصلمغزازکالبدشکافیطریقازآلزایمرقطعیتشخیص•

سد.گیرندقراردهارادیوپپتیطراحیهدفمیتوانندکههیپرفسفریلهتا وهایپروتئینتجمعوآمیلو یدیرسوبات

!مغزبهرادیوپپتیدهاورودکنندهمحدودعاملمغزی-خونی
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111In-DTPA-Aβ(3-40)

های آمیلو یدیبا تمایل به اتصال به پلاکAβ(1-40)پپتید طبیعی از نظر ساختاری مشابه •
تشخیص رسوبات آمیلو یدی مغز مبتلایان به آلزایمر: مورد استفاده•
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