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Caractérisation physico-chimique de nouveaux agentie contraste
a base de cyclodextrines modifiées par des fonct®oarboxyliques

INTRODUCTION

Nous nous sommes intéressés a la caractérisation @ioysimique
de nouveaux agents de contraste dédiés aux explorations gk
deB-cyclodextrines modifiées par des fonctions carboxyliques.

Dans un premier temps, I@scyclodextrines ont été modifiées
en position 6, sur leur face inférieure par greffage deggeppement
méthylene carboxylate et sur leur face postérieure par depegnent:
méthoxy en position 2 et 3 (Fig. 1).

Des études effectuées au laboratoire, ont déja pu momniemneilleurd
efficacité en IRM de ces molécules complexées par le géaualoli

Les moins réactifs

par rapport a celle des complexes Gd-DOTA ou Gd-DTPA
actuellement utilisés dans le domaine médical.

Les étapes suivantes vont consister a greffer sac@dupérieure un|
ligand de nature peptidique dit « activable » portant un éléwtie
« de ciblage » pour accentuer la reconnaissance tissulaire.

Une fois la cible biologique atteinte, I'action d’une eneypermettra
localement une coupure spécifique au niveau du bras espataor
I'agent de ciblage a la cyclodextrine.

A la suite de cette coupure, I'extrémité liée a I'olgosharide sera
suffisamment lipophile et flexible pour venir s’inclure démsavité
interne de I-CD et ainsi affecter I'état de relaxation des molésul
d’eau, engendrant une modification du signal (Fig. 2).
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. Absorption UV-visible — ligand seul, NaCl 0,1 M1 HBS pH 7,2-7,4
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IV. Phosphorescence du complexe Eu-HI2
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Phosphorescence du complexe HI248-Eu(lll),
ligand (0 - 1,425 mmoliL) - EuCl (0,952 - 1 mmoliL), longueur d'onde d'excitation 396 nm
tampon HBS (20 mM HEPES, 150 mM NaCl, pH 7,4), 298 K
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lll. Phosphorescence du complexe Eu-I1ZI 112Complexe 1:[L
Phosphorescence du complexe 1ZI112-Eu(lll), Effet de dilution a
ligand (0 - 1,425 mmollL) - EuCl, (0,952 - 1 mmollL), longueur d'onde d'excitation : 396 nm
tampon HBS (20 mM HEPES, 150 mM NaCl, pH 7,4), 298 K du Comp|exe 0
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V. Effet de "quenching”
en présence de,B

Diminution de la phosphorescenc
("quenching") du complexe
Eu-1Z1112 lorsque
[H,OJ[D,0] augmente
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CONCLUSION
stoechiométrie des complexes : 1:1
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