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　現在までに我々は，sem　Tc標識体が肝胆移行をするた

めには，中心の99mTcの状態が荷電状態の異なるdimer

体の状態であり，分子全体がある程度の分子量をもち，

比較的脂溶性が高いことが重要であるくとを見い出し

た。今回，これらの構造に加えてさらにRose　Bengal

に類似した性質をもっ一連の化合物にっいてその肝胆

移行性を比較検討した。

（実験）配位子としては，Calcein，Methyl　xylenol

Blue（MXB），Phenol　phthalein　Complexone（P正℃），

Phthalein　Complexone　（PC），Thytnolphthalein

Compl　exone（TPC），Alizarin　Complexone
（ALC），を用いた。99mTcはSncl，還元法で行い，標

識体の確認は，T．　L．　C．及び炉紙電気泳動法を用いた。

又，実験動物としてマウス，ラット及びラビットを用いた。

（結果．考察）標識方法はいずれも中心に電荷の異な

るTcのdimer体をもつような方法で行った。これら標

識体のラットでの胆管移行率は，PC・TPC－・MXB／

PPC　ALC・Calceinの順となった。これらの化合物

の化学構造上の主な違いは，図に示すRでの置換基の

有無であり，PC，TPC，MXBはいずれも置換基があり，

それ以外のものはない。このことからRが置換されて

いるとオルト位の　OH基の配位に影響し，そのこと
が標識体の肝胆移行に関係していることが示された。

現在，最も高い胆汁排泄を示したPC（構造式は下に示

す。旦しR－・CH、）にっいて，肝胆系スキャニング剤と

しての可能性を検討中である。
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60　　　　　99mTc－（Sn）一ピリドキシリデンアミネイ

トに関する基礎的研究：　新しい低毒性肝胆道系動態
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　新しい肝胆道系動態検査用診断剤の開発を目的とし

てpH　8－9においてスズ（n）を還元剤とする99mTc一ピリ

ドキシリデンァミネィト錯体の標識法およびそれらの
性質を系統的に研究した（特許出願中）。99mTc－（Sn）一

ピリドキシリデンーグリシン、一アラニン、一バリろ

一ロイシン、一イソロイシン、一フェニルアラニン、一

グルタメイト等を含む種々の錯体にっいて検討した結

果、標識はキット試薬と99mTcO「溶液を室温で混合す

るだげで達成され、標識率は9896以ヒであることが確

認された。推定された標識機構および分子構造に関す

る考察による予想と一致してこれらの99mTc錯体の疎

水性の程度とラットにおける体内挙動が密接に対応し

ていることが明らかになり、同じく予想に一致して99m

Tc－（Sn）一ピリドキシリデンーバリン、一ロイシン、一

イソロイシンが肝胆道系動態検査用放射性診断剤とし

て極めて優れた性質を示すことが明らかになった，

　肝胆道系動態検査剤としての可能性が最も大きいと

考えられた99mTc－（Sn）一ピリドキシリデンーバリン、一イ

ソロイシンについて各キット試薬および各99mTc一コンプ

レックスの安定性、各99mTc一コンプレックスのラット

における吸収、分布、排泄を検討し、さらにウサギを

用いてイメージング実験を行った、製剤の毒性は人体

投与予定量の500－1．000倍をマウス、ラット、モルモッ

ト、ウサギに静脈内投与することによって調べた。

　各キット試薬は製造後60日以L安定てあり、また各
99mTc一コンプレックスは調製後48時間以上安定であった6

ラットの静脈内に投与された旬mTc一コンプレックスは
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　トすみやかに肝臓に取り込まれ（初期の血聯」失半減期

10秒以下）ついですみやかに小腸へ移行した、，肝臓か

らの消失半減期は約6分であった。尿中へは投与総放

射能の約12％が排泄されるが、この排泄は投与後30分

以内に完了した。ウサギによるイメージング実験の結

果はラット体内分布とほぼ同じ分布イメー一ジを示し、

絶食させたウサギでは投与後20分で肝臓のイメージが

ほぼ消失し、胆のうが鮮明に描出された。

　人体投与予定量の500－1，000倍を投与された4種の

動物は投与後10日間の外観、体重変化、10日後の解剖

所見において同容量の生理食塩水を投与した対照群と

の間に有意差を認めず、この2種の製剤の毒性が極め

て小さいことを示したっ

　ラット体内分布データを基礎にしてMIRD計算を試行

した結果、この製剤による内部被曝線量は他の同目的

の製剤よりも小さいことが示唆されたう
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