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[目的]腫瘍の低酸素領域は悪性度を高め、放射線や抗癌剤に抵抗性を示すため、

低酸素領域のイメージングが可能となれば、放射線治療の効果予測や抗癌剤の選

択などに有効な情報を与えることが期待される。演者らはこれまでに、酸素依存的に

分解を受けるドメインと放射性リガンド結合ドメインを有する融合タンパク質の開発に

成功している。そこで、それに結合すると考えられる 125I 標識ビオチン誘導体を合成

し、融合タンパク質と、このビオチン誘導体について評価した。 
[方法]ビオチン誘導体としてnorbiotinamineを合成し、125I標識されたN-succinimidyl 
benzoate と反応させ、[125I](3-iodobenzoyl)norbiotinamine([125I]IBB)を合成した。まず、 
[125I]IBB と融合タンパク質の結合性を評価し、[125I]IBB と融合タンパク質の細胞内

移行性・滞留性に関する検討を行い、最後に酸素依存的分解について評価した。 
[結果・考察][125I]IBBは放射科学的収率77%以上、放射科学的純度94%以上で得

られた。[125I]IBB と融合タンパク質をインキュベートすると、放射能は高分子側に観

察されたことから、両者が結合することが示された。さらに、標識化した融合タンパク

質の細胞内への放射能の集積を評価したところ、融合タンパク質は良好な細胞内移

行性・滞留性を示した。融合タンパク質を処置した細胞を酸素濃度の異なる環境下

でインキュベートし、洗浄後[125I]IBB を添加したところ、低酸素条件下の細胞におい

て有意に高い放射能が検出され、本融合タンパク質が酸素依存的に分解されてい

ることが示唆された。また、[125I]IBB 単独処理では、非特異的結合がほとんど存在し

ないことが示された。以上の結果から、今回設計・合成した融合タンパク質、[125I]IBB
は腫瘍の低酸素部位イメージングに必要な基礎的性質を有していると考えられた。 


