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Lutecium je jeden z mélo zndmych prvki. Ve stfedo-
Skolskych uéebnicich se o ném nic nedozvime,
aiv pokrocilejSich studijnich materidlech nemiva samo-
statny odstavec a zmifuje se tam jen jako jeden z prvki
skupiny lanthanoidt'. Je zajimavé, Ze lutecium je znamg;jsi
v rodiné ktizovkari, kteti ovSem potiebuji znat pouze jeho
chemickou znacku Lu pro spravné vyplnéni dvoupismen-
kového policka.

Lutecium s protonovym ¢islem 71 je posledni v fadé
lanthanoid&®. Svym chemickym chovanim se od ostatnich
prvku této skupiny nijak nelisi, je to stéibfity mékky kov za
normalni teploty na vzduchu staly, ve slouceninich ma
oxidacni ¢islo +III. V piirod¢ se vyskytuje spolu s dal§imi
lanthanoidy, od kterych se obtizn¢ odd€luje. S tim souvisi
i historie jeho postupného objevu®. Nejprve roku 1878
bylo nalezeno ytterbium jako piimées v oxidu erbitém a pak
vroce 1907 byl objeven prvek lutecium jako necistota
v oxidu ytterbitém. Z rodiny lanthanoidi je lutecium
v pfirod¢ nejméné zastoupené, i tak je ho v zemské kuie
asi 200krat vice nez zlata®. Zvlastnosti lutecia je, Ze jako
posledni z lanthanoidd ma nejvyssi hustotu. Klesajici ion-
tovy polomér lanthanoidli se vzrlstajicim protonovym
¢islem se ozna&uje jako lanthanoidové kontrakce*. Kovové
lutecium ani jeho slou¢eniny nemaji vyznamnéjsi praktic-
ké vyuziti, a tak je t€zké vystopovat, ¢im by nas tento
prvek mohl pfijemné prekvapit. Pouze jako zajimavost lze
uvést, ze lutecium by mohlo byt pouzito v superpfesnych
atomovych hodinach. Cesiové atomové hodiny, které jsou
oficidlnim Casovym standardem, nebot na zdklad¢ rezo-
nanéni frekvence atomt '**Cs je definovana sekunda, ne-
jsou uz pro specialni méteni dostatecné presné. Proto nyni
v USA v Narodnim institutu standardd a technologie
(National Institute of Standards and Technology, NIST)
pracuje dvojice ytterbiovych atomovych hodin®, které jsou
ve srovnani s cesiovymi 10krat piesnéjsi (rozdil jedné
sekundy mezi nimi by mél nastat az po 14 miliardach let).
Tuto neuvétitelnou presnost bude mozno jesté zvysit na-
hradou atomii ytterbia pravé luteciem®’. To ale neni zpra-
va, kterou bychom zvlast’ ocenili, protoze pro vétSinu z nas
jsou naprosto dostacujici hodiny ¢i hodinky, které nemusime
sefizovat, leda snad pii zméné zimniho ¢asu na letni a opacné.

Dobré zpravy se tykaji isotopu lutecia '7’Lu. P¥irodni
lutecium 7Lu je smési 2,6 % stabilniho isotopu 176y
a 97,4 % radioaktivniho isotopu '°Lu s dlouhym poloca-
sem rozpadu 3,8-10' let. Bylo popsano celkem 37 umé-
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lych radioisotopti lutecia s nukleonovymi ¢isly 150 aZ 188
(cit.g), z nichz pouze radioaktivni isotop lutecia Ly nale-
zl v posledni dobé vyznamné vyuziti v mediciné. Tento
nuklid pfechazi p~ rozkladem na atom hafnia 'JJHf
s polocasem rozpadu 6,64 dne. Pfi radioaktivni preméné
jader ""Lu se uvoliji elektrony, jejich? energie jim
umoziiuje v lidské tkani pouze kratky dolet™ (zhruba
1 mm). Proto je tento zafi¢ velice vhodny pro cilenou radio-
nuklidovou terapii, kde je tfeba, aby Ucinek zéafeni byl
omezen pouze na organ ¢i oblast tkan€, na niZ ma zafeni
pasobit. Cast energie pii §tépeni jader '""Lu se pfeméiiuje
ina zafeni v, které lze pouzit pro detekci zafi¢e béznymi
scintigrafickymi a dozimetrickymi metodami. O dopravu
radioaktivniho nuklidu do cilového organu se musi posta-
rat specificky nosi¢. VétSina gastroenteropankreatickych
neuroendokrinnich nadord exprimuje somatostatinové
receptory''. Molekula spojujici strukturu somatostatinové-
ho analoga s centrem vazajicim radionuklidovy iont by
m¢éla takovy cil splnit. Tento design byl jiz uspésné uplat-
nén u fady nosi¢l diagnostickych radionuklidi pro soma-
tostatinovou receptorovou scintigrafii'!. Pro ionty nuklidt
%Ga nebo **Cu dobte funguje nosi¢ slozeny ze syntetické-
ho oktapeptidu oktreotidu, ktery je analogem somatostati-
nu, az makrocyklického chelatoru DOTA (1,4,7,10-
tetraazacyklododekan-1,4,7,10-tetraoctové kyseliny). Tato
struktura mohla byt beze zmény pouzita i pro terapeutické
vyuziti isotopu '7’Lu, protoze i ion Lu’" se v duting tet-
raazamakrocyklu vaze velmi siln€, coz je nutny pozZadavek
vzhledem ke kompetici s ionty krevni plasmy vyskytujici-
mi se v koncentracich o mnoho add vysich'!.

V roce 2017 byl v Evropé registrovan 1é¢ivy piipra-
vek Lutetium ('"’Lu) Oxodotreotide, jinym nézvem
""Lu-DOTA-TATE, pod obchodnim nizvem Lutathera®™
(obr. 1) jako prvni radiofarmakum pro radionuklidovou
terapii  gastroenteropankreatickych  neuroendokrinnich
nédorti (GEP-NET)'?. Tento novy piipravek ma mimotad-
ny vyznam pro léCeni pacientld s neoperovatelnymi nebo
metastazujicimi nadory. To je pro takové pacienty velmi
dobra zprava, ale v soucasnosti je problémem dostupnost
tohoto 1é¢iva. Statni tistav pro kontrolu 1é¢iv v roce 2018
schvalil a zafadil do databaze registrovanych ptipravki
radiofarmakum Lutathera®, a tim umoznil pouzivani této
terapie i v CR. SUKL podal v zaF{ 2019 podnét ke stano-
veni thrady za baleni obsahujici jednu injekéni lahvicku
s roztokem obsahujicim '’Lu-oxodotreotid v mnozstvi
doporugeném pro jednu davku'’. Navrh thrady vychéazel
z obvyklych svétovych cen tohoto baleni (20 tisic eur), coz
v kurzovém prepoctu a s obchodni pfirazkou a s DPH dava
¢astku pres 582 tisic K¢. Tato cena se tyka pouze jedné
injek¢ni aplikace ptipravku. Pacient obvykle dostava 4 az
6 davek radionuklidu, ¢imz celkova cena terapie vychazi
v milionech K¢&. Proto zdravotni pojistovny schvaluji tihra-
du jen ve zvlaste zdiivodnénych ptipadech.
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Obr. 1. Lutecium (‘”’Lu)-oxodotreotid (!”’Lu-DOTA-TATE),
obchodni nazev Lutathera®

Znacnou cenu radiofarmaka zptisobuje jednak synte-
ticky naro¢nd piiprava ligandu (DOTA-oktreotidu), ale
hlavn& obtizna dostupnost potfebného radionuklidu '""Lu.
Tento radioaktivni isotop lutecia lze ziskat dvéma postu-
py'°. PHimy zptsob spo&iva v ozafovani lutecia (nejlépe
obohaceného isotopem '"°Lu) neutrony, kdy vznika pfimo
nuklid '""Lu. Osttelovanim luteciového terée neutrony lze
ziskat radionuklid o pomérné vysoké specifické aktivité.
Problémem je ale soucasnd tvorba metastabilniho jaderné-
ho isomeru """™Lu, ktery se rozklada s del$im pologasem
rozpadu (160 dni), coZ by nadmé&ms zat&zovalo pacienty'*.
Proto vice pouzivany je nepiimy zptisob. Neutronové oza-
fovani ytterbia (obsahujiciho cca 13 % potiebného isotopu
76Yb) vede k nuklidu '”7Yb. Ten naslednou pfeménou B~
prechazi na vysledné lutecium '"Lu. Pfi tomto zpiisobu
sice nevznikda nezadouci isomer '""Lu, ale potiebny
nuklid '""Lu se ziskdva ve velmi malé koncentraci
v pfevazujicim vychozim ytterbiovém materialu, coz vyza-
duje jeho velmi néakladnou izolaci. Nalezeni efektivniho
déleni lutecia od ytterbia je dalsi dobrou zpravou o luteciu
ci. Skupina Dr. Polaska z Ustavu organické chemie a bio-
chemie AV CR (UOCHB) vyvinula rychlejsi a G&inngjsi
metodu izolace radioaktivniho lutecia'®. Pfedni vyrobce
radioaktivnich latek pro zdravotnické ucely — americka
firma SHINE Medical Technologies — uzaviela na tento
postup s UOCHB licenéni smlouvu a brzy nato ozndmila'®
vyrobu prvni SarZe terapeutického isotopu lutecia plné
splitujiciho testy kvality spolecnosti GE Healthcare. Dok-
tor Polasek upiesnil obtizné podminky déleni produktu
ozatovani'’. V ném je nuklid """Lu s vychozim ytterbiem
ve velmi nevyhodném pomeéru 1 : 5 000 a navic je teba,
aby dé€leni bylo co nejrychlejsi vzhledem k relativné krat-
kému polodasu radioaktivniho rozkladu lutecia '""Lu. Na-
lezeny efektivni zplsob izolace lutecia spociva v pouZiti
patrné makrocyklického cheldtoru, jehoz dutina pfesné
odpovida velikosti iontu Lu®", ale nikoliv nepatrn& rozmér-
néj$im iontim ytterbia (mensi velikost iontd lutecia je
dusledkem lanthanidové kontrakce zminéné v ivodu).
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Pouziti isotopu '""Lu v radioterapii specifickych na-
dorovych onemocnéni se stava celosvétovym hitem. Poza-
davky farmaceutickych firem na dodavky tohoto radio-
nuklidu stoupaji. O tento rostouci trh mé zdjem mnoho
vyrobcll, v nedavné dobé se k nim piipojil i rusky Ro-
satom'®. Lze jen doufat, Ze v této soutézi dojde ke zlepseni
dostupnosti zafi¢e '""Lu a i k poklesu jeho ceny, coz by se
mélo nasledng promitnout i do ceny pripravku Lutathera®.
Lékati pak budou moci tento prokazatelné efektivni zpt-
sob 1écby neuroendokrinnich nadorl pouzivat u vétsiho
poctu indikovanych pacientl. Potom bude prvek lutecium
znadmy nejen v rodiné kiizovkari.
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