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《原　著》

放射性セレノメチオニンのマウス膵細胞の酸可溶性分画

ならびにタンパク質分画へのとりこみについて

五島廉i輔＊　手塚雅勝＊　石上和子＊　為政 脩＊

1．はじめに

　膵スキャンニング剤として，75Se一セレノメチオ

ニン（75Se－Met）が現在もっとも広く用いられて

いる1）・2）・3）．本物質は膵スキャンニング剤として

応用する目的で，Blau4）によって1961年はじめて

酵母を用いて生合成され，その翌年臨床実験に関

する報告がなされた5）．本物質の臓器内分布につ

いては，まず，Blau，　Manske6）によって検討さ

れ，膵スキャンニング実施上防害臓器となる肝臓

と比較して，単位重量当たりでは膵臓によりよく

とりこまれることが判明した．その後，Hansson

ら7）はオー一・一・トラジオグラフィーを用いる臓器中へ

のとりこみの比較ならびに膵臓以外の臓器中のタ

ンパク質およびトリクロル酢酸可溶性分画（酸可

溶性分画）へのとりこみについて報告した．さら

に水上3）は臨床学的目的を背景にして，主として

本物質の動物およびヒトでの血中および臓器内分

布の経時的変化を検討した．

　著者らは新しい膵スキャンニング剤の開発に関

連して，過去に検討されたいくつかの放射性アミ

ノ酸3）’x15）について考察した結果，非天然アミノ

酸10）でも膵細胞によくとりこまれる事実より，こ

のような非天然アミノ酸は膵細胞内のタンパク質

合成に利用されているのではなく，細胞内アミノ

酸プールへとりこまれることが意義をもつであろ

うと推察した．そこでわれわれはこの問題を解明
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するために，75Se－Metを用いて，肝細胞との比

較のうえ，in　vit7．0およびilz　vivoにおける膵細

胞の酸可溶性分画とタンパク質分画とへのとりこ

みならびに細胞内アミノ酸量との関係について検

討を加えたので報告する．

2．実験材料および実験方法

　実験材料

　75Se一セレノメチオニン　（比放射能：80～100

Ci／mg）はダイナボット社の製品を用い，使用前

にその放射化学的純度について確認をおこなっ

た．比放射能の調整のために使用した非放射性

DL一セレノメチオニンはSigma社のものを使用

した，その他の試薬はいずれも市販品を使用し

た．マウスはdd／Y系の体重約209のものを用い

た．

　実験方法

　1）75Se－Metの酸可溶性分画およびタンパク

質分画へのとりこみ実験

　a）甑vitrOの場合

　1回の実験に必要な膵臓および肝臓〔肝臓は

Ca－free　Krebs－Ringer　Phosphate　buffer，

pH7，2（KRP－Ca）で灌流を行った〕をスライサ

ーを用いて約0．2～O．5mmの厚さのスライスと

し，その一定量（約200mg湿重量）を短試験管に

とり，KRP－Ca中で，75Se－Metおよびその他必

要な物質とともに37°で一定時間インキュベイト

した．インキュベーション終了後の試験管を直ち

に永冷後，インキュベーシ。ンメディウムを遠心

分離によって除き，スライスを冷KRP－Ca　2　ml

で3回洗浄した．洗浄したスライスに5％TCA
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2mlを加え，ガラス棒でよく細胞を破壊し，遠

心分離により上清と沈澱物にわけた．沈澱物はさ

らに一一度同量の5％TCAで抽出し，この抽出液

を第一回抽出分と合わせて酸可溶性分画とした

（酸可溶性分画は2回の5％TCAでほぼ完全に

抽出されることをあらかじめ確かめておいた）．

さらに残査はエタノール：エーテル（3：1）混

液2mlで3回，アセトン2mlで1回洗浄し，こ

こに得られた沈澱物をタンパク質分画とした．こ

のインキュベーション実験はそれぞれ2試験管に

ついて行い，とりこみ値の平均を算出した．

　b）in　vivoの場合

　75Se－Met　1μCi（濃度：5μCi／ml）をマウス

に尾静脈より注射後，マウスを15分，30分および

60分（この3時点の選定は予備実験の結果にもと

ついて行った）後に，エーテルガスを吸入させて

殺したのち，膵臓および肝臓を摘出した．膵臓は

全量を用い，肝臓はホモジナイズ後の約200mgを

用いてこれに5％TCA　2　mlを加え，以下a）

の場合と同様に処理し，酸可溶性分画とタンパク

質分画とにわけた．このin　vivo実験は1群3匹

のマウスを用い，とりこみの平均値を算出した．

　2）放射活性の測定

　上記の酸可溶性分画およびタンパク質分画中の

放射活性は井戸型シンチレーション・カウンター

〔日本無線（株），Aloka　TDC－5〕を用いて測定

した．計数効率の測定は標準品の75Se－Metを用

いた．

　3）アミノ酸分析

　正常マウスより摘出した膵臓および肝臓から，

1）の方法にしたがって，　まず酸可溶性分画とタ

ンパク質分画とを得た．そして酸可溶性分画につ

いては・エーテルでTCAを抽出除去した後，凍

結乾燥後の残査に，またタンパク質分画について

はそのまま凍結乾燥後，それぞれ約2mgに6N

HC12mlを加え，105°，24時間加水分解を行い，

加水分解液からHCIを完全に除去した後，自動ア

ミノ酸分析装置（Hitachi　KLA－3B）で分析し

た．

3．結　果

　in　vitroにおける75Se－Metのとりこみ

　1）とりこみのタイムコース

　正常マウスの膵および肝細胞の酸可溶性分画お

よびタンパク質分画への75Se－Met（1×10－5M）

のとりこみはFig．1に示した．両分画ではイン

キュベーション開始後0．5時間までゆるやかな上

昇を示した．両細胞へのとりこみを比較すると，

両分画ともに膵細胞の方が肝細胞より高く，また

両分画へのとりこみを比較すると，膵細胞では約

50分以内では酸可溶性分画に多く，その後徐々に

タンパク質分画の方に多くとりこまれた．これに

反し肝細胞ではこのようなとりこみの交差が実験

範囲の時間ではみられなかったが，これはおそら

10

（
切

＝
8
C
〔

声
＝

Φ
］
2
●
ご
勺
b
。
ε
＼
三
。
巨
）
に
。
二
巴
象

O．1

　　　　　　　　　　　　　　　　　6

　　6／27∠（1
6／

己／・　●

ク　　
己
●

i／

／
i

／／一ノ
i

0　　　10 30 60

IP・’・ib・・　tk）n　Tme　fmin　I

go

Fig．1　1ncorporation　of　75Se－Selenomethionine　in－

　　　to　Normal　Mouse　Pancreatic　and　Liver
　　　Cells　in　vitro．

　　　Sliced　tissue　was　incubated　with　O．5ml

　　　of　10－5M　75Se－Met（O．5μCi／ml）in　KRP－Ca

　　　buffer　at　37°　for　a　given　period　and　then

　　　treated　by　a　procedure　described　in　the

　　　text．
　　　○一〇and●一一●：acid－soluble　fraction
　　　and　protein　fraction　of　pancreatic　cells，

　　　respectively；［］一［］and■一■：acid－
　　　soluble　fraction　and　protein　fraction　of

　　　liver　cells，　respectively，
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く肝細胞におけるタンパク質合成の速度が遅いた

めで，当然，長時間後には膵細胞におけるような

タンパク質分画への放射能の蓄積がみられるはず

である．

　2）75Se－Metの濃度の関係

75Se－Metの濃度を変えた場合，両分画へのと

りこみは，10－6，10－5，10－4Mにおいてそれぞれ

ほぼ10倍ずつ大きくなった（Table　1）．

Table　l　Incorporation　as　a　Function　of　Concentration　of　75Se－Selenomethionine　into

　　　　Normal　Mouse　Pancreatic　and　Liver　Cells　in　vitro
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Sliced　tissue　was　incubated　with　O．5ml　of　10’4M，10－5M　or　10－6M　75Se－Met（O．5

μCi／ml）in　KRP－Ca　buffer　at　37°for　a　given　period　and　then　treated　by　a

procedure　described　in　the　text．

The　figures　in　the　Table　indicate　the　incorporation　of　selenomethionine
expressed　in　pmole　per　mg　dry　protein　in　cells．

　3）絶食の影響

24時間絶食後の75Se－Met（1×10’5M）のとり

こみを検討した結果は，正常マウスの場合とほぼ

同様で，絶食の本質的影響はみられなかった

（Fig．2）．

　4）エネルギー供給物質または補助因子の影

響

　アミノ酸の細胞内へのとりこみは能動輸送16）に

よることを考慮して，能動輸送に影響を与えると

考えられる数種のエネルギー源もしくはアミノ酸

輸送に関与する補助因子（グルコース，乳酸，コ

ハク酸，ピリドキサルリン酸，ATP，　ATP一ク

レアチンキナーゼークレアチンフォスフェート

系）のアミノ酸のとりこみにたいする作用を検討

した．Fig．3から明らかなように乳酸は膵およ

び肝細胞の酸可溶性分画およびタンパク質分画へ

の75Se－Metのとりこみを阻害したが，他の物質

はほとんど影響を示さなかった．

　5）アミノ酸の影響

　腸管からのアミノ酸吸収のさい，相互に構造上
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Fig．2　1ncorporation　of　75Se－Selenomethionine　in－

　　　to　Fasted　Mouse　Pancreatic　and　Liver
　　　Cells　in　vitro．

　　　Sliced　tissue　was　incubated　with　O．5ml

　　　of　10’5M　75Se－Met（O．5μCi／m1）in　KRP－Ca

　　　buffer　at　37°for　a　given　period　and　then

　　　treated　by　a　procedure　described　in　the

　　　text．

　　　○一〇and●一●：acid－soluble　fraction
　　　and　protein　fraction　of　pancreatic　cells，

　　　respectively；［］一［コand　■一■　：acid－

　　　soluble　fraction　and　protein　fraction　of

　　　liver　cells，　respectively．

関係の深い，レロイシン，レイソロイシンおよ

びレバリンの3つのアミノ酸の間には，相互に

著明な干渉作用が認められ，一方が他方の1．5倍

の濃度で存在すると，その吸収が約50％も阻害さ

れること17），また構i造類似性のない，L一メチオニ

ンとL一ヒスチジンの間には，L一メチオニンの存

在がレヒスチジンの吸収を阻害するが，　この逆

はおこらない18）という報告がある．他方セレノメ

チオニンの細胞内へのとりこみはメチオニンのと

りこみと拮抗的に作用する19）．このような観点か

らセレノメチオニンのとりこみにたいする他の数

種のアミノ酸の作用を検討した．Fig．4に示す

ごとく，膵細胞ではアミノ酸混液（メチオニンを

除いた他の20種のアミノ酸）および構造上関係の

浅いグルタミン酸，グリシンおよびアスパラギン

酸がいずれも酸可性分画ならびにタンパク質分画

へのとりこみをかなり著しく阻害したが，肝細胞

ではほとんど影響を与えなかった．

　6）酵素阻害剤の影響

　75Se－Metの膵および肝細胞へのとりこみにた

いするウァバイン，2，4一ジニトロフェノール，ヨ

ー ド酢酸およびP一クロロマーキュリベンゾエイト

などの酵素阻害剤および窒素気中でのインキュベ

ー ションの影響を検討した．これらの阻害剤のう

ち10－3Mの2，4一ジニトロフェノールおよび10－3，

10’4Mのかクロロマーキュリベンゾエイトは膵

細胞のタンパク質分画へのとりこみを約50％阻害

したが，すでにエネルギー代謝に影響を与える

2，4一ジニトロフェノールはある種の細胞のK＋濃

度を減少させ20）またアミノ酸の腸管吸収を阻害す

る21）・22）・23）ことが報告されている．しかし，赤血

球内へのK＋の透過を阻害するウァバイン，SH酵

素またはタンパク質に作用するヨード酢酸，また

はアミノ酸の腸管吸収に阻害的に作用する嫌気的

条件23）（窒素気中インキュベーション）などはほ

とんど影響を及ぼさなかった（Fig．5）．

　in　vivoにおける75Se－Metのとりこみ

　Fig．6に示すごとく，75Se－Metの尾静脈注射

後，タンパク質分画では膵臓，肝臓ともに30分で

大体最大値に達し，また膵臓へのとりこみ量はこ

の時点において，肝臓の約3倍であった．酸可溶

性分画では15分後に最大値に達し，その後徐々に

減少した．また酸可溶性分画については膵臓への

とりこみが肝臓よりわずかに多かった．タンパク

質分画と酸可溶牲分画との比較では，in　vitroの

場合とは異なり，逆にタンパク質分画に多くとり

こまれることが明らかとなった．また膵臓の酸可

溶性分画とタンパク質分画へのとりこみの総和を

肝臓のそれと比較すると前者は後者の約3倍であ

った．

　アミノ酸分析

　in仇フ・o実験において短時間内の75Se－Metの

とりこみは酸可溶性分画に多いことが判明した

が，このこととメチオニンないしは他のアミノ酸

のプールサイズ問の相関関係を明らかにする目的
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Fig．3　Effect　of　Several　Energy　Sources　or　Additions　upon　the　Incorporation　of

　　　75Se－Selenomethionine　into　Normal　Mouse　Pancreatic　and　Liver　Cells　i7z励γo．

　　　Sliced　tissue　was　incubated　with　a　mixture　of　O．5ml　of　2×10’4M　75Se－Met

　　　　（0．5μCi／ml）in　KRP－Ca　buffer　and　O．5ml　of　2×10－3M　or　2×10’4M　additions

　　　in　same　buffer　at　37°for　30　min．　and　treated　by　a　procedure　described　in　the

　　　text．

　　　　一11×10“4M；■■：1×10”3M
　　　Clcontrol，　GL：glucose，　LA：lactic　acid，　SA：succinic　acid，　PP　l　pyridoxal

　　　phosphate，　ATP：adenosine　triphosphate，　ER：ATP十creatine　phosphate十
　　　creatine　kinase　（10μg／tube）．

で，膵臓および肝臓の酸可溶性分画とタンパク質

分画とのアミノ酸分析を行った．

　Table　2の値はメチオニンとその他のアミノ酸

の存在比をモル比で示した．Table　2より膵臓の

酸可溶性分画ではメチオニンより小さいプールサ

イズをもつアミノ酸としてはアルギニン，イソロ

イシン，ロイシン，フェニールアラニンなどがあ

り，大きいものとしてはグルタミン酸，グリシン，

アラニンなどが確認されたが，他方タンパク質分

画中ではすべてメチオニン以外のアミノ酸はメチ

オニンより存在比が大きかった．

　酸可溶性分画におけるセレノメチオニンの母体

物質であるメチオニン自身のプールサイズは，他

のアミノ酸のそれと比較するとかなり小さいにも
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Fig．4　Effect　of　Amino　Acids　upon　the　Incorporation　of　75Se－Selenomethionine　into

　　　　　Normal　Mouse　Pancreatic　and　Liver　Cells　in　vitro

　　　　　Sliced　tissue　was　incubated　with　a　mixture　of　O．5ml　of　2×10－4M　75Se－Met

　　　　　　（0．5μCi／ml）in　KRP－Ca　buffer　and　O．5ml　of　2×10’4M　amino　acids　in　same

　　　　　buffer　at　37°for　30　min．　and　then　treated　by　a　procedure　described　in　the

　　　　　text．

　　　　　　亡＝1：acid－soluble　fraction，■■lprotein　fraction，　Cont．：control，　AA　Mix：

　　　　　amino　acids　mixture，　Met：methionine，　Glu：glutamic　acid，　Gly：glycine，

　　　　　Asp：aspartic　acid．

かかわらず，仇v1］tl’oでのセレノメチオニンのと

りこみは酸可溶性分画に多かった．また膵集積性

の高いことから膵スキャンニング剤として検討さ

れたフェニー一ルアラニン誘導体15）もその母体物質

のフェニー一ルアラニンは酸可溶性分画におけるプ

一ルサイズはメチオニンと同様に小さかった．

　　　　　　　　　　　　　4．考　察

　75Se－Metを膵スキャンニング剤としてヒトに

適用する場合，スキャンニングを行う時期は，静
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Fig．5　Effect　of　Inhibitors　upon　the　Incorp⑪ration　of　75Se－Selenomethionine　with

　　　Normal　Mouse　Pancreatic　and　Liver　Cells　in　vitro．

　　　Sliced　tissue　was　incubated　with　a　mixture　of　O．5ml　of　2　x10－4M　75Se－Met

　　　（O．5μCi／ml）in　KRP－Ca　buffer　and　O．5ml　of　2×10－3M，2×IO’4M　or　2×10－5M

　　　inhibitors　in　same　buffer　at　37°for　30　min．　and　then　treated　by　a　procedure

　　　described　in　the　text．

　　　　［コ：1×10“3M，臣ZZ］：1×10’4M，■■：1×10’5M．

　　　DNP：2，4－dinitrophenol，　IAA：iodoacetic　acid，　PCMB：p－chleromercuriben－

　　　zoate．

注後数分から40～50分以内に行われている3）．し

かし数分内での膵細胞へのとりこみは，細胞内タ

ンパク質分画よりはむしろアミノ酸プール（酸可

溶性分画）へのとりこみに意義があるかも知れな

いという考えのもとに本実験が計画された．その

結果，事実膵細胞でi7z　vitroでの75Se－Metの

酸可溶性分画へのとりこみは30分以内において

は，タンパク質分画より約1．5～2．5倍多く，その

後時間経過とともに90分まであまり差は認められ

なかった．肝細胞でもタンパク質分画より酸可溶
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Fig．6　1ncorporation　of　75Se－Selenomethionjne　in－

　　　to　Normal　Mouse　Pancreas　and　Liver　in

　　　VZVO．
　　　The　animals　were　killed　at　15　min．，30

　　　min．　and　60　min．　after　the　intravenous

　　　injection　of　O．2ml　of　75Se－Met（5μCi／ml）

　　　into　male　mice　weighting　about　20g．

　　　Pancreas　and　liver　excised　from　the　mice

　　　were　treated　by　a　procedure　described　ill

　　　the　text．

　　　○一〇and●r－●：acid－soluble　fraction
　　　and　protein　fraction　of　pancreas，　respec－

　　　tively；［コー［］and■t－一■：acid－soluble

　　　fraction　and　protein　fraction　of　liver．

性分画の方に約2～9倍多くとりこまれた．また

膵細胞と肝細胞へのとりこみを酸可溶性分画とタ

ンパク質分画との総和で比較すると，膵細胞が約

3倍大きかった．この関係はマウスの絶食によっ

て影響をうけなかった．これらの結果は75Se－Met

がi7t　vitroで膵細胞の酸可溶性分画に多くとり

こまれることを示した，これに反し，z・11　Vl・9Joで

は75Se－Metはすでに数分以内から酸可溶性分画

よりもむしろタンパク質分画の方に多くとりこま

れることが判明した．このi」’lvivoでの結果はわ

れわれのはじめの推定とは異なったものであっ

た．

　しかしながら，Berlinguetら10）によると非天

然アミノ酸である仁アミノシクロペンタンカル

ボン酸はin　vi’voにおいて，膵細胞内で遊離の状

態で存在しているにもかかわらず，他の臓器に比

べて膵細胞への高い集積性を示した．またChri－

stensenら24）による同じく非天然アミノ酸である

α一アミノイソ酪酸が細胞内へ能動的にとりこま

れると報告している．これらのことは新しい膵ス

キャンニング剤の開発のために，酸可溶性分画に

多くとりこまれる物質を探索することの意義を示

唆している．この様な線にそってアミノ酸のプー

ルサイズと細胞内へのとりこみ量との相関関係に

ついて考察する目的で，膵細胞内アミノ酸プール

およびタンパク質のアミノ酸分析を行った．その

結果，セレノメチオニンの母体物質であるメチオ

ニンのプールサイズは他のアミノ酸に比べて比較

的小さい値を示した，またすでに膵集積性の高い

ことから膵スキャンニング剤としての可能性につ

いて検討されたフェニールアラニン誘導体の母体

物質であるフェニールアラニンのプールサイズも

また小さい値を示した．これらのことから酸可溶

性分画におけるアミノ酸のフ゜一ルサイズの小さい

ものの方がilz　vitroにおいて酸可溶性分画に多

くとりこまれることが示唆されたが，その後の研

究25）によりこの問題に関して完全なる相関関係は

認められなかったが，数種のアミノ酸については

この相関関係が認められた．なおタンパク質分画

のアミノ酸含量とメチオニン，フェニールアラニ

ンのとりこみとの相関関係は認められなかった．

　また，75Se－Metの‘〃vitltOにおける細胞内へ

のとりこみに影響を与えると考えられる，エネル

ギー供給物質，アミノ酸，酵素阻害剤などについ

て検討した結果では，乳酸がかなり阻害作用を示

した．またアミノ酸については20種のアミノ酸

混合物および数柾の単独のアミノ酸がいずれも

75Se－Metのとりこみに阻害的に働いたがその阻

害機作については不明である．さらに2，4一ジニト

ロフェノールと♪一クロロマーキュリベンゾエイ

トが膵細胞のタンパ質分画への75Se－Metのとり

こみをかなり阻害した．　これらの結果から，‘κ

vitroにおいて75Se－Metの膵細胞へのとりこみ
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Table　2　Amino　Acid　Contents　of　the　Acid－Soluble　Fractien　and　Protein

　　　　Fraction　of　Pancreatic　and　Liver　Ceils

　　　　　　　　　Acid－Soluble　Fraction　　　　　　Protein　Fraction

Amino
　Acid　・

＼

Pancreatic
　Cells

Liver
Cells

Pancreatic
　Cells

Lsy

His

3．63 1．73

＊ ＊

Arg O．55

Asp
一一一」

＊

Thr

Ser

Glu

＊

1

14．96

Pro

Gly

O．13

20．06

＊

5
［
0

3
．
7
‘

6
一
4

1

＊

15．51

Ala 9．74

11．25

23．20

11．65

＊　　　1
　　　　　　一＿，＿1

1．53

＊

5．14

9．29

Val 2．01

Met 1．00

Ile 0．25

Leu

Tyr

　　　O．83
1－一　　　』・tL・一一一’

　　　1．271

0．80

1．OO

O．23

0．23

O．13

Phe ・・5－　・・13

10．95

23．95

7．05

17．65

19．95

18．15

1．OO

13．10

23．45

2．55

F一

10．36

Try ＊　　　…　　　＊ ＊

Liver
Cells

33．50

9．83

25．50

44．33

24．33

23．66

50．50

16．67

40．17

42．67

41．67

1．OO

29．83

54．33

10．00

24．17

＊

Amino　acid　analysis　was　performed　according　to　a　conventional

method　described　in　the　text．　The　figures　indicate　the　molar

ratio　of　each　amino　acid　in　cemparison　with　methioni随．

＊：Not　determined．

を増大するような物質は見出されなかった．

　セレノメチオニンが酸可溶性分画にそのままの

状態で存在しているかどうかラジオペーパークロ

マトスキャンナーで検討した結果，75Se－Metと

異なったRf値をもつ物質が検出された26）がこの

点についてはさらに検討する予定である．

第12回日本核医学会総会で発表，京都，10月（1972）．
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Summary

On　the Incorporation　of　75Se・Selenomethionine　into　the　Acid－Soluble

and　Protein　Fractions　of　Mouse　Pancreatic　Cells

Rensllke　GOTO， Masakatsu　TEZUKA，　Kazuko　ISHIGAMI　and
　　　　　　　　　　　　Shizuoka　Cellege　of　Pharmacy

Osamu　TAMEMASA

　　In　general，75Se－selenomethionine（75Se－Met）

is　understood　to　be　highly　incorporated　into

enzyme　proteins　produced　in　the　pancreas．

However，　because　in　some　c］inical　apPlications

the　scanning　is　carried　out　within　very　short

time（5－10min．）after　injection，　it　was　antici－

pated　that　such　75Se－Met　incorporation　into　the

pancreas　within　short　time　might　be　owing　to

the　incorporation　into　ac輌d－soluble　fraction　more

than　into　protein　fraction．　　From　such　a　consi－

deration，　we　worked　out　for　a　comparative　study

of　75Se－Met　incorporation　into　acid－soluble　and

protein　fractions　of　mouse　pancreatic　and　liver

cells，　in　vitro　and　in　vivo．

　　痂vitro，　the　radioactivity　of　75Se－Met　incor－

porated　into　the　acid－soluble　fraction　of　lnormal

mouse　Pancreatic　cells　was　1．5－2．5　times　higher

than　that　of　protein　fraction　within　30　min．，and

the　ratio　of　the　liver　cells　was　2－9　within　90

min，　The　total　incorporation（acid－soluble　frac－

tion十protein　fraction）into　pancreatic　cells　was

about　3　times　higher，　through　the　incubation

period　within　90　min．，　than　into　liver　cells．

Fasting　of　m輌ce　had　no　effect　on　the　incorpora－

tion．　On　the　other　hand，　in　vivo，　the　radioac－

tivity　of　75Se－Met　in　the　acid－soluble　fraction　of

normal　mouse　pancreatic　cells　was　about　one

third　of　that　in　the　protein　fraction　through　the

period　after　inject三〇n．　However，　it　seems　neces一

sary　in　search　for　more　useful　pancreas－scan－

ning　agents　to　apPreciate　the　significance　of

incorporation　of　natural　and　unnatural　amino

acids　into　　acid－soluble　fraction　　of　pancreat輌c

cells，　because　some　unnatural　amino　acids　were

highly　incorporated　into　the　acid－so】uble　frac－

tion．　From　this　point　of　view，　first，　in　order　to

find　correlations　among　amino　acids　pool　size　in

the　acid－soluble　fraction，　their　contents　in　the

protein　fraction　and　their　incorporation　into　the

both　fractions，　amino　acid　analysis　of　the　both

fractions　of　pancreatic　alld　liver　cells　was　carried

out　by　a　amino　acid　analyser．　Consequently，

the　pool　size　of　methionine，　a　mother　substance

of　selenomethionine，　was　considerably　small

compared　to　that　of　other　amino　acids．　Pheny－

lalan輌ne，　a　mother　compound　of　iodo－phenylala－

lanines　investigated　as　a　pancreas－scanning　agent，

also　had　a　small　pool　size．　These　results　sugge－

sted　that　there　might　be　a　correlation　between

amino　acids　pool　size　and　their　incorporation

into　acid－soluble　fraction　of　pancreatic　cells．

　　Furthermore，　the　effects　of　several　energy

sources，　enzyme　inhibitors　and　some　natural

amino　acids　on　the　in　vitro　incorporation　of

75Se－Met　were　investigated．　Among　these　sub－

stances，　lactic　acid，　certain　amino　acids，2，4－

dinitrophenol　andヵ一chloromercuribenzoate　were

．more　or　less　inhibitory　on　the　incorporatien．
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