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Birden Fazla Goruntuleme Sisteminde
Kullanilabilen Goruntuleme Problari
(Dual Modalite Problar)

Imaging Probes Used in Multiple Imaging System
(Dual Modality Probes)
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Gliniimiizde, kisisellestirilmis  tibbin  ve translasyonel
arastirmaya olan ilginin de artmasiyla birlikte hastaliga
6zgl nanoproblarin gelistirilmesi ihtiyaci dogdu ve bunun
sonucu olarak da biyomedikal alanda pozitron emisyon
tomografi (PET)/bilgisayarli tomografi (BT), tek foton emisyon
bilgisayarli tomografi (SPECT)/BT veya SPECT/manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) ve PET/MRG gibi birden fazla
gorilintiilemeyi ayni anda yapan sistemlerin gelistiriimesine
yol acti. Bu sistemler ayni goriintiiyli verebilecek birden
fazla fonksiyonu yapabilen yeni molekiiler sistemlerin veya
nanoteknolojik ilaclarin gelistiriimesi ihtiyacini ortaya
cikardi. Boylece farkli ozelliklerin ayni sistemde birlesmesi
ile hastalik ile ilgili daha iyi goriintii ve daha fazla bilgi
saglayan cok modilli (hibrid teknolojide MRG'yi SPECT
veya PET ile birlestiren hibrid kameralarin ortaya cikisi),
multimodalite goriintiileme problarinin gelistiriimesine olan
ilgiyi arttirdi. Bunun sonucu olarak dual goriintiileme amach
PET/SPECT radyonklidleri ile isaretli nanopartikiillere ilgi
artmistir. Bu konudaki en biiyiik zorluklar; kolay uygulanabilir,
yliksek verimli radyoisaretleme stratejileri gelistirilmesi,
goriintiileme stabilitesi, hastalik igcin erken evre hassasiyeti
icin artinlmis duyarhlik ve in vivo farmakokinetigin optimize
edilmesidir. Bu makalenin amaci birden fazla goriintiileme
(dual mod) sisteminde kullanilabilen goriintiileme problarinin
kardiyovaskiiler goriintiileme, akciger teshisi ve tiimor
terapisi gibi farkli sistemler icin ana uygulamalarini kisaca
ozetlemektedir.

Anahtar Kelimeler: Dual modalite problar, teranostik,
nanotip

Abstract

Nowadays, with the increasing interest in personalized
medicine and translational research, the need to develop
disease-specific nanoprobes has arisen, leading to the
development of systems that simultaneously perform
multiple imaging such as positron emission tomography
(PET)/computerized tomography (CT), single photon emission
computerized tomography (SPECT)/CT or SPECT/magnetic
resonance imaging (MRI), and PET/MRI in the biomedical field.
These systems revealed the need to develop new molecular
systems or nanotechnological drugs capable of performing
multiple functions that could give the same image. Thus, the
emergence of hybrid cameras combining the MRI with SPECT
or PET in the multi-module hybrid technology has aroused
increased attention to the development of multimodality
imaging probes. As a result, the need to develop disease-
specific nanoprobes has arisen with the increasing interest
in personalized medicine and translational research, and
focus to radionuclides labeled nanoparticles of PET/SPECT
has increased in the biomedical field. The biggest challenges
are: the development of easy-to-use, high-throughput
radiolabeling strategies to improve the imaging stability,
increased sensitivity for early stage sensitivity for the disease,
and the optimization of in vivo pharmacokinetics. The aim of
this article is to briefly summarize the main applications of
imaging probes that can be used in the multiple mode (dual-
mode) system for different systems such as cardiovascular
imaging, lung diagnosis, and tumor therapy.
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Giris

Goruntiileme teknolojilerindeki ilerlemeler pozitron
emisyon tomografi (PET)/bilgisayarli tomografi (BT),
tek foton emisyon bilgisayarli tomografi (SPECT)/BT
veya SPECT/manyetik rezonans gorlntiileme (MRG)
ve PET/MRG gibi birden fazla gorintilemeyi ayni
anda yapan sistemlerin gelistiriimesine yol acti. Bu
sistemler ayni gorintlyl verebilecek birden fazla
fonksiyonu yapabilen yeni molekiler sistemlerin
veya nanoteknolojik ilaglarin gelistiriimesi ihtiyacini
ortaya ¢ikardi. Boylece farkl 6zelliklerin ayni sistemde
birlesmesi ile hastalik ile ilgili daha iyi gorliinti ve daha
fazla bilgi saglayan ¢ok modilli (hibrid teknolojide
MRG'yi SPECT veya PET ile birlestiren hibrid kameralarin
ortaya cikist), multimodalite gorintileme problarinin
gelistiriimesine artan ilgiyi uyandirdi.

Baslangigtaki  sorulardan  biri  sudur:  Hibrid
gorlntlleme ajanlari gelistirmek icin hangi kimyasal
sistemler uygun bir temeldir? Bu soruyu cevaplamaya
yonelik herhangi bir girisimde, birlesik bir gérintiileme
aracinin fiziksel, kimyasal ve biyolojik o6zelliklerinin,
her iki gorintileme modalitesi igin es zamanl
olarak optimum o6zgullik ve kontrast elde edilmesini
saglayacak sekilde nasil uyarlayabileceginin ele alinmasi
gerekmektedir. Nanopargaciklar (NP) SPECT/MRG ve
PET/MRG icin ¢ok modulli problar olusturmak igin
cekici platformlar olarak ortaya cikmistir. Cok cesitli
NP vapilari farkli radyontklidler ile isaretlenerek
kullanilmistir. Ancak radyoisaretleme yapilirken pargacik
ylzeyi veya NP vyapisinin degismesi ve NP’lerinin
islevselligini vyitirip yitirmediginin kontroli gerekir.
Genellikle radyoniklid isaretlemede radyoniklidin
kimyasina bagh olarak selatlayicilar veya prostetik
gruplar kullanilir. Radyoisaretlemede kullanilan baglayici
gruplarin gortniste zararsiz olsa da, yapiya eklenmesi ile
nanopartikiller pargacik boyutu, sarj ve ¢ozlnurlik gibi
onemli 6zellikler tizerinde dramatik etkileri olabilir. Buna
karsilik, nanopartikiilin kimyasal ve fiziksel 6zelliklerinde
yapilan degisiklikler genellikle farmakolojik profili
Gzerinde de olumsuz bir etkiye sahip olabilir. Radyoaktif
isaretli nanopartikiillerde esas olan, bir radyoniklidi
nanopartikiliin yapisini bozmadan yapiya sokulmasini
kolaylastiran alternatif kimyasal yontemleri kullanmaktir.

Molekiler goriintiileme alanindaki ilerlemeler
modifiye veya tasarlanmis molekiller kullanilarak ve
uygun bir gorintileme yaklasimi ile birlestirilerek
kisisellestirilmis tibbin gelismesi ile sonuclanmistir.
Molekiler goruntileme vyaklasimlari, PET, SPECT,
MRG, BT, ultrason (US), biyoliminesans ve floresan

gorintlileme gibi modaliteler ve ayrica PET/BT, SPECT/
BT ve PET/MRG gibi multimodalitelerdir. Bu yaklasimlar
arasinda, radyonuklid esasl goriintileme yodntemleri,
ozellikle PET, yuksek duyarlihk (pikomolar seviye) ve
sinirsiz doku penetrasyonu igeren avantajlar nedeniyle
biyomedikal arastirmalarda 6zel bir odak noktasi
olmustur (1,2). Molekiler goériintilemede birgok farkli
molekdl tiirl kullanilmasina ragmen, basta kanser olmak
Uzere gesitli hastaliklarin erken teshisi, dogru teshisi
ve kisisel terapisi i¢cin bliyik potansiyele sahip olan
nanopartikillerin kullanimi da ilgi ¢eken bir konudur (3).
NP’ler 1 ila 100 nm arasinda degisen yapilardir (Sekil
1A). NP’ler, optik, manyetik, katalitik, termodinamik ve
elektrokimyasal olabilen benzersiz buyikliklere bagl
fiziksel ve kimyasal 6zellikler gosterirler (4,5,6,7).

Genel olarak, biyomedikal arastirmalar icin kullanilan
nanopartikdller tg gruba ayrilabilir:

Kuantum noktalari, demir dahil olmak lizere inorganik
nanopartikiller oksit nanopartikiller, altin nanoyapilar
ve donistirme nanofosforlari (5,6,7,8,9,10,11),

Cekirdek-kabuk dendrimerler ve hem polar hem
apolar gruplar ihtiva eden amfifilik nanopartikiller gibi
polimer NP’ler (12,13),

Lipozomlar ve kati lipit nanopartikilleri iceren lipit
nanopartikilleri (14,15).
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Sekil 1. A) Nanopargaciklarin boyutlari, B) Hibrid gorintileme
sistemleri igin olusturulabilecek ¢ok fonksiyonlu nanosistemlerin
sematik gosterimi
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Ek olarak, radyoniiklid isaretli karbon nanotipler
ve nanoelmaslar (1 um’den kiclik boyutta elmas
parcaciklarl)) da onkolojik uygulamalar icin yaygin
olarak arastirilmistir (6,16). NP farmakokinetigi ve
biyodagilimi farkli gruplarca incelenmistir (17,18). NP
tasarim esnekligi, iletim etkinligini iyilestirmek ve boyut,
yik ve yizey modifikasyonunu degistirerek spesifik
olmayan organ alimini azaltmak icin ayarlanabilir in
vivo farmakokinetigi saglar. Yaklasik 100 nm’lik bir ¢capa
sahip olan nanopartikiller, uzun siireli kan dolasimini ve
nispeten duslk bir mononukleer fagosit sistemi (MPS)
alimini gosterirler (18). Makroskopik ve molekdler diizey
arasinda olan bu boyut ayrica hiicresel diizeyde kritik bir
pozisyonu doldurur (Sekil 1A). Bu nedenle nanosistemler
bazi Ustlin oOzellikler tasiyacak sekilde tasarlanabilirler.
Buyuklikleri, blylk biyolojik molekdller (antikorlar, DNA)
ile karsilastirilabilir oldugundan, nanopartikiller, hem
ylzeydeki hem de i¢ hiicrelerdeki gesitli biyomolekdller
ile etkilesime girecek sekilde programlanabilirler.
NP’lerin diger 6nemli fizikokimyasal 6zellikleri zengin
ylzey kimyasinin c¢esitli  hedefleme bilesenlerine
imkan vermeleri, ayni zamanda algillama elemanlari
ve terapotik yik icin yiksek yukleme kapasiteleri
olustururarak teranostik uygulamalar igin sinerjetik
etki olusturmalaridir (19). Sekil 1B hibride goriintileme
sistemleri icin olusturulabilecek ¢ok fonksiyonlu
nanosistemlerin farkli multimodal olusumlarinin sematik
gosterimini gostermektedir.

Teranostik kelime olarak diagnostik ve terapétik
kelimelerinden tiretilmis olup teshis ve terapiyi birlikte
iceren anlamindadir (20). Teranostikler kisiye 6zel terapi
amach hasta yararina birden fazla bileseni igerirler.
Teranostiklerde teshis ve terapiyi iceren bilesenler NP
olabilir. Simdiki sistemlerde teranostikler kuantum nokta,
manyetik NP, karbon nanotip, altin NP’ler, polimerik
NP, ve silika NP esasli olabilirler (21). Bu NP’lerden pek
azl Food and Drug Administration (FDA) onayi almis ve
insanda kullaniimiglardir. Indocyanine green (ICG) yakin
infrared (IR) bolgesinde 1sima veren bir floresans boyadir
ve insanda indikator kullanim i¢in FDA onaylidir. ICG
NP’ler kanser teranostiginde potansiyel olarak dikkat
cekicidir (22). ICG, molekuler agirlk: 774,96 g/molL bir
amfifilik trikarbosiyanine boyasidir (22).

Yikle ilgili olarak ise nétr NP’ler yavas atilim hizina
sahipken, karaciger ve dalakta tutulum da yikli NP’lere
gore disik oldugu rapor edilmistir, clinkli intraventz
olarak uygulanan pozitif yikli nanopartikiller, negatif
yukli serum proteinlerinin mevcudiyetine bagli olarak
genellikle agregatlari olustururlar (23).

Gegtigimiz yillarda SPECT ve PET radyonuklidleri
isaretli (24,25,26,27,28,29) nanopartikillerin molekuler
gorlntilemede ve ilag uygulamalarindaki artis, yeni
ilaglarin kesfine ve gok sayida klinik calismaya yol agmistir
(30,31,32,33). PET’in fizyolojik gorintilemedeki ve
¢Ozlndrlikteki Gstln 6zellikleri sebebiyle translasyonel
arastirmalarda PET radyoniklidleri ile radyoisaretli
nanopartikillerin major biyomedikal uygulamalarina
odaklanildi (34,35,36,37,38).

PET ve SPECT Radyoniiklidleri ile isaretli
Nanopargaciklarin Uygulamalari

PET ve SPECT radyontklidleri ile isaretli
nanopartikiiller, nanopartikillerin in vivo
farmakokinetiklerini, goriintileme kabiliyetini ve
terapotik potansiyeli kesfetmeye yonelik bir arag
olarak hem klinik 6ncesi hem de klinik ¢alismalarda
yaygin olarak kullanilmaktadir (27,30,39,40). Farkh
fizikokimyasal ozellikleri ve fonksiyonel gruplari
olan nanopartiktller igin, belirli bir radyonuklid ile
radyoisaretleme stratejisinin, optimal bir gérintileme
sonucu elde etmek icin dikkatle dislntlmesi
gerekmektedir. Nanopartikiiller i¢cin yaygin olarak
kullanilan PET ve SPECT radyoniklidlerinin ozellikleri
Tablo 1 ve Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Nanopartikiller i¢cin  iki ana radyoisaretleme
stratejisi bulunmaktadir. Birincisi NP yapinin kendisini
ya ylizeyde ya da ¢ekirdekte radyoaktif hale getirmektir.
Diger yaklasim ise NP icinde kapsillenmis olan yukin
radyoaktif hale getirilmesidir. Her iki yaklasim da NP’lerin
radyoaktif isaretlemesi icin yaygin olarak kullanilir (Tablo
3) (41).

Bununla beraber biyomedikal uygulamalar igin
radyo isaretli bir nanopartikil tasarlarken, bazi temel
faktorlerin gbéz o©niine alinmasi gerekir. Bunlardan
ilki radyoisaretlemenin bUtlinligludir. Radyoisaretli
nanopartikullerin in vitro veya in vivo uygulamalari igin,
radyonklidin kendisi NP veya yikten ziyade gozlemlenir
veya tespit edilir. Boylece, NP yapi ve radyoisaretleme
stratejisi, saglam, stabil radyo isaretleme yapmak igin
tasarlanabilir.

Go6z Onlinde bulundurulmasi gereken ikinci faktor,
uygulama uyumlulugudur. Burada radyontklidin yari
Omrinln, probun ve hedefin baglanma kinetigi ile ayni
zamanda probun in vivo farmakokinetigi ile uyumlu
olmasi gerekir. Uclincli bir faktér isaretleme verimi ve
radyoaktif isaretlemenin spesifik aktivitesidir, ¢lnki
daha fazla radyoniiklid yiklenmesine izin veren iyi
tasarlanmis bir nanopartikil, yliksek baglanma verimliligi
ve daha az nanopargacik miktari ile daha iyi gorunti
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saglamanin yani sira, sadece miktarlari izlemek igin
gerekli NP yonetimini azaltabilir. Dordlinci faktoér, insan
uygulamalari icin Amerikan FDA onayi nanopartikillerin

nanoyapilarin biyodagiliminiizlemekigin engok kullanilan
tekniktir. Cu-64-radyoisaretli bir altin nanoyapinin yakin
tarihli bir ¢alismasi, sadece PET goriuntileme igin degil,

klinik potansiyelini arastirmak igin gerekli olacaktir.
Ornegin; PET gorintileme icin daha iyi Cu-64
radyoisaretleme stabilitesi gosteren selatorler olmasina
ragmen, (42) DOTA (1,4,7,10-tetraazasikododekan-|,
4,7,10-tetraasetik asit), hala en c¢ok kullanilan
selatlayicidir. Mevcut goriintileme yontemlerinden PET,
yuksek hassasiyet ve kantitatif saptama nedeniyle altin

ayni zamanda bir terapotik ajan olarak da potansiyel
oldugunu gosteren, net timor alimi gosterdi (42).
Polimer nanopartikiller de sentetik kimyanin
cok yonluligine bagh olarak cesitli radyoisaretleme
stratejileri  kullanilarak  biyomedikal gorintileme
uygulamalari igin yaygin olarak kullaniimaktadir.

Tablo 1. Dual modalite goriintiilemede kullanilan PET radyoniiklidlerinin bozunma ve hazirlanma &zellikleri

Radyoniiklid Yari &miir Pozitron bozunma Orta_l_ar_na pozitron Sallr!?n foton Uretim seki
orani enerjisi (keV) enerjileri
0
(Ga-68 67,7 dk EC( (ﬁ?) 829 511 (178,3) Ge-68/Ga-68 jenerator
] B (96,7) 511(193,5) ) )
F-18 109,7 dk EC (01) 245 0 18(p, n) F-18
Cu-64 12,7 sa p(17) 278 511 (45,8) Ni-64 (p, n) Cu-64
' EC (44) ' '

) B (55) 511 (109); 559 (74) ) )
Br-76 16,2 sa EC (45) 1180 657 (159): Se-76 (d, 2n) Br-76

: B (33) 511 (639); : _
Y-86 14,7 sa EC (66) 664 1077 (82.5) Sr-86 (p, n) Y-86

] B (23) ] ]
Zr-89 33¢ EC (77) 897 909 (100) Y-89 (p, n) Zr-89

) B (23) 511 (46);603 (62,9) Te-124 (p, n) I-124
124 H189 EC (77) 820 723 (103) Te-124 (d, 2n) 1-124

i B (95) 1157 Ti-44/Sc-44 jenerator
st 397 sa EC (5) B3z ke 1499 Ca-44 (p, n) Sc-44
Ti-45 3,09 h B+(86), EC(14) 439 keV 720 Sc-45 (p, n) Ti-45
PET: Pozitron emisyon tomografi, EC: Elektron yakalanmasi, dk: Dakika, sa: Saat, g: Giin, h: Hafta

Tablo 2. Dual modalite goriintiilemede kullanilan SPECT radyoniiklidlerinin bozunma ve hazirlanma ozellikleri

Radyoniiklid Emisyon tiirii Yari 6miir Emak (keV) Uretim tiirii

Tc-99m Y 6,0 sa 140 Mo-99/Yc-99m jeneratdr
TI-201 Y 73 sa 70-80;135:167 Siklotron

Ga-67 Y 78 sa 93,5;184,5;296;388 Siklotron

In-111 Y 67,2 sa 171,245 Siklotron

[-123 Y 13,2 sa 159 Siklotron

[-131 v (%81,2), B 80¢g 284,364, 637 Siklotron reaktor

SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi, sa: Saat, g: Giin
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Polimer nanopartikiillerin yapisal tasarimi ve in vivo
PET goriintlilemesi, cesitli arastiricilar tarafindan ayrintili
olarak gozden gecirilmistir (25). Lipozom nanopartikulleri
40 yil 6nce ilk kesiflerinden bu yana gesitli muhtemel
bilesimler ve modifikasyonlarla ila¢ uygulamalarinda
tasiyict  olarak kullanilmistir  (14,43). Lipozomlarin
hem tani hem de tedavi igin nanotaslyicilar olarak
kullaniminda énemli ilerlemeler saglanmistir. Radyoaktif
lipozomlarin Uretilmesi igin ¢ok ¢esitli radyonuklitler
ve isaretleme stratejileri Gzerinde calisiimis ve bunlar
cesitli raporlarda tartisilmistir. Silika NP’leri de iyi
bilinen biyouyumluluklari nedeniyle ¢esitli biyomedikal
uygulamalar igin arastirilmistir (44,45). F-18 isaretli poroz
silika NP’lerin oral yoldan verildikten sonra, mide barsak
yolu boyunca bozulmadan ve deri alti birikimi olmadan
gastrointestinal sistemi gectigi gdsterilmistir. intravenéz
enjeksiyon ile hizli bir monontikleer fagosit sistemi atilimi
profili dogrulandi. Sonuclar silika nanopartikillerin,
in vivo stabilite, disuk sitotoksisite ve immunojenik
olmayan profillerin oral ilag verme potansiyelini gosteren

mikemmel nanosistemler oldugunu gostermistir (44).
Baska bir calismada, 1-124 ve yakin kizil 6tesi boya
DY776 ile isaretlenerek organik olarak modifiye edilmis
bir silika NP, hepatobiliyer atiim yoluyla in vivo olarak
hicbir toksisite gostermemistir (45). Son zamanlarda,
nanoelmas yapilar da ilag molekillerine biyouyumlu
tasiyicilar olarak umut verici biyomateryaller olarak
Onerilmistir (46). F-18 radyoisaretli nanoelmas yapilar
yuksek akciger, karaciger ve dalak tutulumu ve Uriner
sistem atimi gosterdi (47). Nanoteknoloji arastirma ve
gelistirmelere Ulusal Saglik Enstitlisi’'niin artan destegi
ile nanotip arastirmalarinda ilerlemeler beklenmektedir
(48).

Ek olarak, poli (laktid-ko-glikolid) bazli biyobozunur
nanopartikillerin potansiyeli, FDA'nin insan kullanimi
icin onaylanmasindan dolaylr PET goriintileme igin de
degerlendirilmistir (60). Demir oksit NP’leri PET/MRG
kontrastajaniolarakgesitliradyoniklidlerileisaretlenerek
kardiyovaskiler gorintileme icin 6nerilmistir. Dekstran
kaplama ve dietilentriaminpentaasetik asit konjugasyonu

Tablo 3. Nanoparcaciklarin PET ve SPECT radyoniikleri ile radyoisaretlenme yontemleri

Nanoparcacik Radyoniiklid i§aretlenme sekli Kaynaklar
F-18 Niikleofilik siibstitiisyon (49)
Kuantum nokta Cu-64 DOTA (50)
Tc-99m Direkt isaretleme 4)
[-125/131 lodogen (5)
F-18 Nukleofilik siibstitiisyon (49)
Tc-99m Direkt (50)
o [-131 lodogen (51)
Demiroksit nanoparcacik 1124 Tirosin (52)
Cu-64 NOTA (45)
Ga-68 Direkt isaretleme (53)
Altin nanoparcacik F-18 Niikleofilik siibstitiisyon (8)
par¢ Cu-64 DOTA (54)
[-125/131 lodogen (16)
Nanotil Cu-64 DOTA (55)
P Zr-89 Desferrioxamine B (55)
Y-86 DOTA (56)
o F-18 Enkapsiilasyon (56)
Solid lipid nanopargacik Te-99m 20 kor (14)
F-18 Enkapsiilasyon (57)
Lipozom Ga-68 DTPA (56)
Cu-64 BAT (58)
Polimer bazli nanoparcaciklar Cu DOTA (59)
pare I-125 lodogen (15)
PET: Pozitron emisyon tomografi, SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi




20

Perihan Unak, Dual Modalite Problar

gibi karbonhidratlar ile, Cu-64 radyoisaretli demir oksit
NP (Cu-64-TNP), bir apolipoprotein E eksikligi (apoE
-/-) anevrizma fare modelinde hedefe yonelik olarak
kullaniimistir (60).

Yiuksek spesifik aktiviteli radyoniklid isaretli
demiroksit NP’leri (3,7 x 10® Bg/mg Fe nanopartikdl),
klinik onkoloji calismalarinda (2,6 mg Fe/kg viicut agirhigi)
cesitli organlarda NP birikimini diger yontemlerde
(1,5 mg Fe/kg vicut agirhigl) kullanilandan daha disik
doz uygulamasina olanak saglamistir. Cu-64-TNP’nin
in vivo biyolojik dagihmi yeterli kan dolagimini (tl/2 >4
saat) ve karaciger ve barsakta major birikimi gosterdi.
PET/BT gorintileme, torakal aortta Cu-64-TNP’nin
lokalizasyonunu, radyoaktif isaretli nanopartikilin
klinik translatabilitesine isaret eden, 5,1+0,9’luk bir
hedef-arka plan oranina sahip oldugunu gosterdi.
Ayrica, genis kullanilabilirligi, duyarlihg ve kovalent
radyoaktif isaretlemede yayginhigl nedeniyle F-18 ile
de isaretli demir oksit NP’ler [(F-18- cross linked iron
oxide (CLIO)] gelistirilmistir (53,56). Hizh [F-18] tiklama
(click) florlamasi ile ylksek radyoisaretleme verimliligi
ve spesifik aktiviteye ulasildi (6,8+0,8) x 10® Bg/mg Fe
NP). in vivo farmakokinetik calismalar, Cu-64-TNP’ye
benzer kan tutulumu gosterdi. ApoE-/- anevrizmalar
fare modelinde, PET goriintileme fagositik hiicreler
tarafindan tutulum kolayhginin, anevrizmalarda dogal
tip aorta gore 6nemli dlglide daha yilksek izleyici birikimi
sagladigini gostermistir.

Sonug

Farkh gorintlileme modaliteleri olan ¢ok modulli
nanopartikiller c¢esitli hastaliklarda tani ve tedavi
potansiyeli icin tasarlanmis ve arastirilmistir. Bu
derlemede sunulan drnekler, kardiyovaskiler, pulmoner
ve timor gorlntileme igin PET izotoplarinin yani
sira farmakokinetik degerlendirme icin isaretlenmis
nanopartikillere odaklanmaktadir. Simdiye kadar,
nanoparcacik yapilar kullanilarak in vitro izleme ve in
vivo gorintileme ile bilgi saglamada 6nemli ilerlemeler
kaydedilmistir.

Bununla birlikte PET goriantileme kullanarak
hastaliklarin daha erken dénemde tespiti ve bdylece
daha etkin tedavi saglanabilmesi ve Kkisisellestirilmis
tip icin onaylanmis biyo-uyumlu ve biyo-bozunabilir
nanoparcaciklarin gelistirilmesini saglamak icin daha
fazla caba harcanmasi gerekecektir.

Finansal Destek: Yazar tarafindan finansal destek
alinmadig bildirilmistir.
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