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Abstract

223Ra calix[4]arene-crown ether antibody conjugates as potential radiopharmaceuticals for the treatment of cancer. Radium possesses a self-directing capability to accumulate in bones for treatment of bone cancer. The treatment of other cancers requires a method that will shield the Ra from bone absorption and direct it towards specific cancers. This study investigates the probability of tailored Ra/Ba-calixarene systems for such purposes.
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Radioïmmunoterapie (RIT) is ’n metode van kankerbehandeling wat gebruik maak van ’n kankerspesifieke teenliggaampie, gemerk met ’n gekonjugeerde radio-isotoop. Aangesien RIT geteiken is, kan ’n hoë dosis bestraling toegedien word op kankerselle terwyl normale selle gespaar word.

223Ra het die gepaste radiochemiese en radiobiologiese eienskappe om effektief te wees in die gebruik van geteikende radioterapie. In biologiese stelsels boots radium die gedrag van kalsium na en hoop dit dus in die skelet op. Dit is hierdie eienskap wat gelei het tot die gebruik van 223Ra-dichloried in die behandeling van beenmetastases. Dit is onlangs as radioterapeutiese middel goedgekeur en word tans vervaardig onder die handelsnaam Xofigo (Kim & Brechbiel 2012). Radium se natuurlike affiniteit vir been is ook ’n nadeel, aangesien dit nie gebruik kan word in die behandeling van ander kankertipes nie. Die suksesvolle gebruik van radium in die behandeling van kanker verg, anders as met beenkanker, ’n metode wat radium teen die chemiese interaksies in die liggaam beskerm en op spesifieke kankerselle sal rig, en dus opeenhoping in die bene sal vermy.

Calix[4]areen-krooneterverbindings het die vermoë om radium selektief te bind in verskeie toepassings, byvoorbeeld in radioterapie en die ekstraksie van radium uit industriële afval (Chen et al. 1999; Van Leeuwen et al. 2005a, 2005b). Die doel van hierdie studie is om die stabiliteit van Ba/Ra-komplekse met die calix[4]arene-krooneterverbindings onder fisiologiese toestande te toets en hierdie verbindings aan nuut ontwikkelde teenliggaampies te koppel om spesifieke tipes kanker te teiken. Omrede alle isotope van radium radioaktief is, behels die aanvanklike studies die gebruik van barium om die hantering van die verbindings in standaardlaboratoriums te vergemaklik. Die chemiese eienskappe van barium en radium stem grootliks ooreen, en dus kan enige positiewe evalueringsresultate met barium oorgedra word na die kompleksingreaksies met radium.
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