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触媒法を用いて製造した［150］H、0注射液中の

　　　　　　非放射性アンモニアの低減

An　Improved　Method　to　Produce［150】H20　with　Less　Ammonia

　　　　　　　　　　　by　Catalytic　Reaction
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1．はじめに

　ポジトロンCTの重要な役割の一つである局所

脳血流量の測定には，一般に［150］CO2持続吸入

法が用いられる．しかし，この方法には次の問題

が指摘されている1’2）．すなわち，吸入法は，呼

吸状態の変化により，血中および脳内放射能濃度

が変動し，平衡状態が得られにくい，気道被曝が

大きいなどである．

　Jonesら3・4）は，これらの問題を解決するため，

水素を含んだ窒素ガスをターゲットとして直接

【150］H20を製造するRinzらの開発した方法（直

接法）5）で［150］H20を製造し，これを被検者に持

続注入するシステムを開発したが，血中および脳

内放射能の良好な平衡状態は得られていない．一

方，和田6）は，14N（d，n）150で製造した［150］02

ガスを白金触媒中，水素ガスで還元する触媒法7）

を用いて［150］H20を製造し，これを被検者に持

＊九州大学医学部放射線科
＊＊　　同　薬学部放射性薬品化学講座

受付：63年1月18日
最終稿受付：63年4月8日
別刷請求先：福岡市東区馬出3－1－1（●　812）

　　　　　九州大学医学部放射線科

　　　　　　　　　　　　　三　宅　義徳

続注入するシステムを開発した．このシステムは，

Jonesらのそれと比較して，血中および脳内放射

能の良好な平衡状態が得られ，局所脳血流量の定

量性および再現性に優れている．

　しかし，和田の方法の欠点は，直接法におい

ても指摘されている8）非放射性アンモニアを

【150］H20注射液中に600～1，200μg／d1含むこと

である．この濃度は，健常者における静脈血アン

モニア濃度9）の7～14倍に相当するので，できれ

ばアンモニァ濃度を低減することが望まれる．

　今回，触媒法による［150］H20製造時のアンモ

ニァの生成機構を解明するとともに，【150】H20

製造条件を検討した結果，アンモニァの低減に成

功したので報告する．

H．方法，結果および考察

　1．11501H20持続注入システム（Fig．1）

　和田により開発された［150］H20製造システ

ム6）を用いた．このシステムは，要約すると次の

とおりである．

　サイクロトロン加速器（日本製鋼所製BC－1710

型）により加速された重陽子を2％酸素を含む窒
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Fig．1　Diagram　of　continuous　infusion　system　of【150］H20．

Saline

一）lnfUSion

素ガス（以下，ターゲットガスと略す；流量400

m〃min，充填圧力5．O　kg／cm2）に照射（照射電流

18μA）し，14N（d，n）150の核反応により［150］02

を製造する．得られた［150］02を含むターゲット

ガス（以下，生成ガスと略す；流量400m1／min）

に，高純度水素ガス（流量200　mt／min）を加え，

150°Cに加熱した白金充填カラムに通して

【150］H20を製造する．これを延長チューブで生

理食塩水（150m1）の入った捕集バイァルに導入

して【150］H20注射液とし，一定流量で，被検者

に持続投与する．また，延長チューブ内に残存す

る［150］H20を洗い流し，かつ，捕集バイアル内

の液量を一定に保つため，延長チューブを通して，

生理食塩水を，持続投与と同じ流量で，捕集バイ

ァルに流入させる．なお，［150］H20持続投与量お

よび生理食塩水の捕集バイァルへの流入量を精密

に調整されたペリスタルチックポンプ（pharma－

cia製peristaltic　pump　P－1にgradient　programer

GP－250装着）により制御する．また，捕集バイ

アルは，ウェル型電離槽式カウンタ内に設置し，

マイクロコンピュータでモニターすることにより，

捕集バイァル中の［150］H20の放射能を経時的に

記録する．

　2．アンモニア生成機構の解明

　アンモニアは，触媒存在下，高温加圧の条件で

窒素と水素を直接反応させると生成することが一

般に知られている10）．また，窒素とH20の混合

ガスを白金触媒に通すことによっても生成する11）．

触媒法による［150］H20の製造においては，非放

射性の水も生成するので，アンモニアは上記のい

ずれの反応によっても副生する可能性がある．

　すなわち，アンモニァ副生の経路は，

　1）窒素と水素との反応

　2）窒素と水との反応

　3）窒素と水素および水との反応

が考えられる．

　そのため，以下に示す3種類のガスを捕集バイ

ァル内の生理食塩水150m1（生理食塩水の流入量

および流出量：おのおの4m1／min）に30分間持

続的に捕集し，そのアンモニァ濃度を検討した．

　1）ターゲットガスを蒸留水に通過させて水を

　　含ませた後，水素ガスを添加せずに白金充填

　　カラムを通過させたガス（以下，含水生成ガ

　　スと略す）

　2）ターゲットガスに水素ガスを添加し，白金

　　充填カラムを通過させたガス（以下，還元タ

　　ーゲットガスと略す）

　3）上記，和田の製造条件で製造した【150］水

　　蒸気（以下，［150］H20と略す）

　なお，アンモニァ濃度測定は，インドフェノー
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Table　l　The　amount　of　ammonia　in　target　gases　and【150］H20．　Condition　of　preparation：

　　　　Target　gas　N2　containing　2％02，　Flow　rate　and　pressure　of　target　gas　400　m1／min

　　　　and　5．O　kg／cm2，　respectively，　Irradiation　time　30　min
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Condition　of　preparation

　No．　of

experlments　Beam　current
　　　　　　　　（μA）

Reducing　gas

Flow　rate
（m1／min）

Conc．　of　H2

　（％）

Conc．　of　NH3
　（μ9／d1）

Target　gas

　（with　water　vapour）

Target　gas

　（with　reducing　gas）

［150］H20

1

2

3

18

0

18

200

200

100

100

ND

1，081土38

1，196：と91

ル比色法を用い，試料の吸光度から算出した9）

（試薬：和光純薬製Ammonia　Test　Wakoキット；

奥田・藤井変法，分光光度計：日立製作所製

HITACHI　220A）．

　アンモニア濃度の結果をTable　1に示す．

　含水ターゲットガスを吹き込んだ生理食塩水で

は，アンモニアは検出されなかった．一方，還元

ターゲットガスは1，081土38μ9／d1のアンモニア

を含み，その濃度は和田の製造条件で得られた

［150］H20のそれ（1，196土91μ9／dl）と同程度であ

った．

　以上の結果から，アンモニァは，生成ガス中の

窒素が白金触媒で水素により還元されて生成する

ことが明らかである．

　3．［150］H20製造条件の検討

　窒素ガスと水素ガスの量的関係がアンモニア生

成に影響することが考えられるので，次に下記の

ように条件を変えて生成ガスの還元を行い，生成

するアンモニァ濃度を検討した．

　1）水素ガス（以下，還元ガスと呼ぶ）流量：

　　60および200m1／min（流量計：UESHIMA

　　BLOOKS製；計測範囲50～300　m1／min）

　2）還元ガス中の水素含有率：5，10％（担体と

　　してヘリウムガスを含む）および100％（ヘリ

　　ウムガスを含まない）

　3）ターゲットガス充填圧力：1．0～5．O　kg／cm2

　なお，和田の製造条件で得られた【150］H20に

含まれるアンモニァ濃度を対照とした．

　Table　2に示すように，還元ガス流量を200　m1／

Table　2　The　effect　of　concentration　and　flow　rate　of

　　　　reducing　gas　on　the　concentration　of　ammo－

　　　　nia．　Helium　was　used　as　a　carrier　of　reducing

　　　　gas．　Condition　of　preparation：Target　gas

　　　　N2　containing　2％02，　Flow　rate　and　pressure

　　　　of　target　gas　400　m1／min　and　5．O　kg／cm2，

　　　　respectively，　Beam　current　18μA，　Irradiation

　　　　time　30　min

　　　　　　　　Reducing　gas
　No．　of
experiments　Conc．　of　H2　Flow　rate
　　　　　　　（％）　　（m1／min）

Conc．　of

NH3
（μ9／dノ）

3
〔
∠
1
1

100

10

　5

100

200

200

200

60

1，196士91＊

636土40

　620
　1，138

＊control　method

minから60　ml／minに下げても生成アンモニァ量

は，1，138μ9／d1で，これは対照のそれ（1，196土91

μg／d1）と同程度であった．

　還元ガスの水素含有率を100％から10％また

は5％に下げると，アンモニア濃度は，それぞれ

636±40μ9／d1，620μ9／d1と，100％水素のそれ

（1，196±91μg／d1）の約半分に低下した．一方，

［150］H20の収量は，10％水素では対照の約20％

低下にすぎなかったが，5％水素では約50％と著

しく低下した（Fig．2）．

　以上の結果を踏まえて，還元ガス中の水素含有

率を10％，その流量を200　ml／minと一定にし，

ターゲットガス充填圧力がアンモニァ生成に関係

があるか否かの検討を行った．

　充填圧力を下げるに従い，アンモニァ濃度は低
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Fig．2　The　effect　of　concentration　of　reducing　gas（H2）

　　　on　the　yield　of［150］H20　with　time．　The　yields

　　　for　5，10　and　100％H2　were　reached　maximum

　　　values　of　157，265，335　mCi，　respectively．

　　　Helium　was　used　as　a　carrier　of　reducing　gas．

　　　Condition　of　preparation：Target　gas　N2　con－

　　　taining　2％02，　Flow　rate　and　pressure　of　target

　　　gas　400　m1／min　and　5．O　kg／cm2，　respectively，

　　　Beam　current　18μA，　Irradiation　time　30　min，

　　　Flow　rate　of　reducing　gas　200　m1／min．
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　　　　Pressure　of　target　gas

The　effect　of　pressure　of　target　gas　on　the　yield

of［150］H20．　Condition　of　preparation：Target

gas　N2　containing　2％02，　Flow　rate　400　m1／

min，　Beam　current　18μA，　Irradiation　time

30min，　Flow　rate　and　concentration　of　re－

ducing　gas　200　m1／min　and　10％，　respectively．
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Fig．3　The　effect　of　pressure　of　target　gas　on　the　con－

　　　centration　of　ammonia．　Condition　of　prepara－

　　　tion：Target　gas　N2　containing　2％02，　Flow

　　　rate　400　m1／min，　Beam　current　18μA，　Irradia－

　　　tion　time　30　min，　Flow　rate　and　concentration

　　　of　reducing　gas　200　m1／min　and　10％，　respec－

　　　tively．

下し，2．O　kg／cm2で，その濃度は，90μ9／d1とな

り，健常者における静脈血アンモニア濃度の正常

域（85土8μg／dl）9）に低減された（Fig．3）．また，

【150］H20の収量は，2．O　kg／cm2以下にしても，

約400mCi（Fig．4）と和田の製造条件で得られた

［150］H20のそれ（335　mCi；Fig．2）以上であり，

臨床使用に十分な量であった．

III．まとめ

　触媒法を用いて持続的に製造される［150］H20

注射液中の非放射性アンモニァ濃度の低減を図る

ため，その生成機構を解明するとともに合成条件

の検討を行い，以下の結果を得た．

　1）アンモニァは，生成ガス中の窒素が水素に

より還元されて生成する．

　2）ターゲットガス充填圧力2．Okg／cm2以下，

還元ガスとして10％水素，その流量2CO　m1／min

を用いた場合に，［150］H20注射液中のアンモニ

ァ濃度を健常者における正常域以下に抑えること

ができた．

　3）2）の条件で，臨床使用に十分な［150］H20

注射液を製造できた．
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