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534　　　反応性高分子を介して調製されたGa．67標

識フィブリノーゲンーデフェロキサミンconjugateの

評価；血栓イメージング剤としての可能性

　　高橋啓悦，上田信夫，葉杖正昭（日本メジフィジ

　　ックス，技術部）　大桃善朗（大阪薬大，薬学部）

　　横山　陽（京大，薬学部）

　ジアルデヒドデンプン（DAS）等の反応性高分子を

介して、多数のデフェロキサミン（DFO）などのBi．

functional　chelating　agentをタンパク質hに導入する

方法は，タンパク質の生理活性をそこなうことなく高

比放射能の標識体を得ることができる優れたタンパク

標識法である。

　本法によって調製されたGa・67標識フィブリノーゲ

ン（Fi　b・　DAS・DFO）のラットにおける体内分布挙動

は，Fib上に直接DFOを導入したGa・67　Fib・DFOと差

異はなく，高い血中retentionを示した。

　家兎の大腿静脈に実験的に血栓を作成し，imaging

を行った。静注後，3時間で対側に比し高いRIの集

積を認め，以後，血中からの消失に従い血栓部位は鮮

明となり，24時間で“hot　spot”として描出された。

　これらの結果より，Ga・67　Fi　b・　DAS・DFOは，血栓イ

メージング剤として有望であると考えられる。

535　　　反r6性局分子を担仏とする放射牲医es品の囲発

（1）：Ga－67－DFO一ポリサクシンイミドーフイプリノー

ケン複e）t4Lの合成

　斯波久二雄，庄野文章，村上吾昭，吉武彬（住友’化学、宝塚

　絡研）　高橋啓悦，上出信夫，葉杖正賂（日本メジフイジク

　ス、技術部）

　徒来より蛋白質に直接放射性元素を｛崇識し，放射性医楽品

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　】）
として利用する他に，高分子を介して拙識する力法も試みら

れつつある。今回，我々は．ポリサクシンイミドにGa－67

と安定なキレートを形成するテフエロキサミン旧FO）と

チZ一ル基をW入した新規な反応牲高分子を合成した。

これを用い，ブイプリノーゲンとジスルフイドを介して結合

した複合体を論製した。これをGa－67で標識した結果，比放

能は，0・4mci／mgとなり，かつブイプリノーケンの擬固能が

保持されている標識複合体が得られた。これをラットに静

注したところ，速やかな血中クリアランスを示し，さらに，ウ

サギの大腿都に形成させた皿栓に対する，24時間後の集積性

を調べたところ，血栓／血液＝8・46となることが惟認され

た。これらの結果より，本標識複合体は，血栓診断薬として

村用できる司能牲を有すると考えられた。
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536　　合成糖蛋白質Ne。galact。．HsAのヨード

ゲンによる1231標識

　　鷲野弘明，葉杖正昭（日本メジフィジックス技術

　　部），久保田佳嗣，田中敬正（関西医大，放）

537　　肝機能診断剤99・　Tc．Neogalacto．HsA

の開発

　　鷲野弘明，葉杖正昭（日本メジフィジックス，技

　　術部），久保田佳嗣，田中敬正（関西医大，放）

　肝機能診断剤として有用と考えられる合成糖蛋白質

Neogalacto・HSAの1231標識を行ない，その生体内分布

を検討したので報告する。用いた1231ソースは124　Teを

ターゲットとして（P、　2n）反応により製造されたNa1231で

ある。1標識剤としてヨードゲン（1，3，4，6・tetra・

chloro・3α，6　a・　di　phenylgl　ycouril　）が使用された。

　ゲル炉過クロマト的に検出しうる蛋白質凝集が起ら

ない標識条件を検討し，次の条件が好結果を与えるこ

とを見い出した。反応溶液：1m2，蛋白質量：4mg以

上，ヨードゲン量：5×10－8～2×10－7mo2，　Nal231

：検定時5mCi程度まで，　pH：中性（0．2Mホウ酸緩

衝液），5°C，30分程度。ヨードゲンを2×10－7moe用

い上記条件で蛋白質の標識を行うと，95％前後の標識

率が得られた。1231標識糖蛋白質200μgをSDラットに

尾静脈投与し，体内分布を検討した。　投与10分後で

は，全放射能の95±0．5％が肝に見い出された。肝の

放射能は，1時間でほぼ消失し（半減期約25分），血

液を介して消化管，甲状腺に再分布し，24時間後70％

が尿中へ排泄された。

　肝実質細胞の細胞膜上には，ガラクトース末端を暴

露している糖蛋白質を特異的に認識し捕捉する受容体

が存在する。この受容体の量は，肝の病的状態に応じ

て変化するため，標識糖蛋白質の集積を利用してそれ

を画像的に評価することは，肝機能診断上有用である

と考えられる。

　Imidate法によりガラクトースをHSAに30個前後
結合させた合成糖蛋白質が用いられた。糖蛋白質は，

ゲル炉過クロマトによる精製後SnC22を還元剤として

99mTcで直接的に標識された。最適標識条件下では95％

程度の標識率が得られ，それは24時間安定であった。
99m Tc標識糖蛋白質200μgをSDラット（♀，約200g体

重）に尾静脈より注射し，15分～24時間の範囲で放射

能の体内分布を検討した。15分後では，全放射能の91

±0．6％が肝に集積し，それ以外のいかなる臓器にも

特異的には分布しなかった。肝からの放射能の消失半

減期は約90分であり，そのほとんどは胆道，消化管を

経由して糞中に排泄された。尿中への移行は，全放射

能の約10％であり3時間以内に移行した。
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