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【目的】演者らはこれまでに低酸素誘導因子（HIF-1）の酸素依存的分解に関与
するペプチド配列に膜透過ペプチドとストレプトアビジンを融合させた酸素依存
的分解タンパク質（POS）を構築し、POSを投与して一定時間経過後にそれに結合
するビオチン誘導体（123/125I-IBB）を投与するプレターゲティング法を利用するこ
とで腫瘍低酸素領域の早期イメージングが可能となることを報告してきた。そこ
で本研究では、プレターゲティング法で 123/125I-IBB が集積した部位と HIF-1 存在
部位との関連を明らかにすることを目的とした。
【方法】担がんマウスに POSを投与し、24時間後に 125I-IBBを単独あるいは過

剰量のビオチンと同時投与し、腫瘍への放射能集積を比較した。次にサイズ排除
カラムを用いて腫瘍内放射能を分析した。また、腫瘍で HIF-1依存的にルシフェラ
ーゼ（Luc）を発現する担がんマウスで放射能集積と Luc発光の相関を調べた。最
後にオートラジオグラフィ（ARG）と HIF-1免疫染色の比較を行った。
【結果】125I-IBBの腫瘍集積はビオチンによって 60%減少した。さらに腫瘍内放
射能の 79%はタンパク画分に溶出され、125I-IBB と POS が所期の通り、腫瘍内で
結合していることが示唆された。またその集積は Luc発光と有意な正の相関（R = 
0.84, P＜0.01）を示した。さらに、ARGのシグナルは HIF-1免疫染色陽性領域に認
められた。
【結論】POSと 123/125I-IBB を用いるプレターゲティング法で放射能は HIF-1存

在領域に集積することが示され、HIF-1存在領域の早期イメージングを達成できる
可能性が示された。


