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E．放射性医薬品

一 67一　　放射性医薬品としてのggmTc－DMS－一

種々の錯体種の生成とggmTc標識条件に関する基礎研

究

　　　　ダイナボツトRI研

　　　　　○池田勲夫，井上　修，倉田邦夫

〔目的〕放射性医薬品としてのggmTc一ジメ・ルカプトコ

ハ ク酸｛99mTc－DMS）は、99mTcO4を種々の方法Kて還元

することにより容易K得られるが、その還元法および

還元条件で、動物の体内分布が大きく異なり、種々の

錯体種の生成の可能性がみられた。そこでそれら錯体

種の中で、腎スキヤニング剤として利用出来るTc－DMS

錯体の諸性質および生成の条件reついて検討した。
〔方法〕99TcOτ，ggmTcOξを用‘／・、標識体の確認は、分

光光度法、種々のクロマト法、ゲル濾過法にて行つた。

SnC12法による標識では、113　Snを用い、　TcとSnの挙動

の差異を調べ、さらに、pH滴定、電位差滴定による

SnM）－DMSおよびTc－DMS錯体の性質を検討した。

〔結果、考察〕標識条件Kより．compユex　l～rvの少

なくとも四種類の錯体が得られ、各々の錯体の体内分

布K大きな違いが見出された。これらの中で、腎スキ

ヤニング剤として使用されているのはComp1θx　I（λmax

＝520nm）であり、常にcomplex　l〔λmax＝390nrn）を経

て生成し、しかもCOmp1θx　lは、全く腎集積性を示さ

ないことから、反応が完全でないと、comPlex　llの中

κ、complex　Iが不純物として残b、腎集積性が低下

することが認められた。113Sn使用の場合、　TcとSn
　　　　は、体内分布に全く異なつた挙動を示し、NaBH4法を

用いてもcomPlθx　I，　llが生成する結果から、　Tc，Sn

はDMSに対して混合金属錯体ではないと推定出来た。

電位差滴定Kよれば、comp1θx　IはTc（］V）－DMSであ

ることが判明した。complex　llは、Sn〔五）をTcに対

して過剰に添加することにより得られ、しかもSn（五レSn（IV）

比の増　na　rc従つて高収率で得られる点から、　T　c〔皿）－DMS

であると考えられる。

　このように、ggmTc放射性医薬品Ktsいては、標識

条件Kより目的とするもの以外の標識体が生成する可

能性があり、よりすぐれたggmTb放射性医薬品の開発K

は、十分この点を考慮する必要がある。
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究一ポリマー化とがん集積性
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　これまでに，99m－TC（以下’Tc）一プレオマイシンで，

’TCがモノマー体で結合した錯体が，がん診断に有効

であり，ポリマー化すると，診断に極めて不利である

ことを認めたが，一方，67－Ga，169－Yb　c　it　rateのがん

集積には，ポリマー体が関係することが多くの報告か

ら，うかがわれる。この研究では，これらのポリマー

体と同じ性質を備える’Tc標識体を求め，それらのが

ん集積性を検討した。

　（実験方法）’Tcに加水分解を与える条件でrrc・－

citrate、　Tc　DMSAを標識し，エールリッヒ腹水がんの

細胞浮遊液を用いて細胞のとりこみ，お・よび大腿部に

エールリッヒがんを移植したマウスの体内分布を調べ

た。

　（結果、考察）℃a．tyb－citrateのがん集積には，

適当な大きさのポリマーが関係し，またクエン酸の分

子構造が，この有効なポリマー体生成に役立っている

と考えられるが，’Tcクエン酸との反応でも条件を選

べぱ，がん集積に有効な性質のポリマー体が得られる

であろうと予想した。また．IMSAの化学構造を考える

と，クエン酸と同じような’Tcとの反応性が期待され．

かつチオール基をもつため、そのポリマー体はより安

定であると考えられた。

　実際に，現在，数種のポリマー体が混在する標識状

態のものでも，すでに，inv±troの細胞のとりこみ実験

で，・TCO∴・Tcプレォマィシンよg，2時間のインキ

ュベーションで数倍の高い値を示す結果が得られてい

る。なお・，’Tcペニシラミンのポリマーでは，このよ

うな値は得られていない。invivo実験では，’Tc－citr

rateのマウス体内での不安定さが強調されたが，’T（テ

DMSAでは予想通り安定で，高いがん／肝臓，がん／血

液比が得られた。

　これらの結果は，ポリマー体の性質を利用して，す

ぐれた’Tc標識のがん診断薬開発の可能性があること

を示すものであり，このような観点で，さらに’TCの

ポリマー化とがん集積性との関係を検討している。
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