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化学修飾シリカゲルを用いた HPLCに聞すあ基礎研究

西野美和子，田野井淳子，高井信治＊，高橋治＊，松島美一，永田佳子

〔第26回液体クロマトグラフ研究会（1983年1月，京都）で発表〕

高速液体クロマトグラフィー（HPLC）の充てん剤として用いられる化学修飾シリカゲルについて

修飾基と機能の相関を調べるための基礎的研究を行った。同ーのシリカゲルを C2,Cs, C12, C1s 

のアルキル基，およびフェニル基で修飾し，フタル酸エステルを試料，種々の割合のアセトニト

リルー水を溶離液として HPLCを行った。充てん剤の修飾基C数，保持時間， k＇値，搭離液組成

聞の相関を明らかにした。

＊ 東京大学生産技術研究所

ODSーシリカの合成とそれを用いた HPLCに関する基礎的研究

田野井淳子，西野美和子，高井信治＊，鶴達郎＊，高橋浩＊，松島美一，永田佳子

〔第26回液体クロマトグラフ研究会 (1983年1月，京都）で発表〕

高速液体クロマトグラフィー（HPLC）用充てん剤として市販されているものは粒子径，表面積，

修飾の種類等の記載がなく，同ーとされる充てん剤聞にも溶離挙動が異なることが腰々ある。物

理的，化学的に正確な性質の分子充てん剤を得る目的で ODS－シリカを合成した。ケイ酸ナトリ

ウムをゲル化，脱水，風簡による分級後，オクタデシル化を行った。得られた ODSーシリカにつ

いて孔径分布を測定，これを用いてアセトニトリルー水系で・多環芳香族化合物の HPLCを行っ

た。

＊ 東京大学生産主技術研究所

エチレンジアミンジ酢酸およびその金臓錨体の脂燭親和性

加留部善晴＊，松岡陸料，大矢雅人料，井本武料，河野彬料，松島美一

〔日本薬学会第 103年会（1983年4月，東京）で発表〕

〔目的〕 我々は担がん動物のシンチグラフィーにおいてエチレンジアミンーN,N二ジ酢酸

(EDDA）の 99mTc標識体が腫場を鮮明に描画することを見出し，発表した0 99mTc-EDDAの腫

蕩親和性の機序の研究と新しい腫場親和性錯体の検索を目的として， 99mTc以外の放射性金属

cs1cr, s1co, 59fe, s1Ga）の EDDA錯体および 3H標識 EDDAの腫虜親和性を調べた。

〔方法〕 EDDA 0. 2 mmol/ml溶液 1ml (pH 7.0）に，放射性金属イオン 0.1ml (50 μCi）を添

加し標識した。 3H標識 EDDAは 3H標識ヨード酢酸を用い合成した。 57CoEDDA錯体に 3.3%
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H202溶液 50μlを添加してオキソ錯体を合成した。エールリッヒ癌移植マウスまたは腫療をつ

くったマウスに標識体を静注し，放射能の組織分布を調べた。

〔結果・考察〕 Fe, Cr, Ga標識体は＼.，、ずれも血中放射能が高く腫場親和性が低かった。ま

た3HEDDAもがん部位への大きな取り込みはなかった。それに対し 57CoEDDAは高い腫場親

和性を示した。投与後3時間で Tumor/Blood比が 8.92,Tumor/Muscle比が 14.51であった0

57CoEDDAのオキソ錯体では更にがん集積性が増加し， 3時間後の Tumor/Blood比が 17.13,

Tumor/Muscle比が 27.46であった。このオキソ錯体は膿場にも高い親和性を示した。これらの

結果より，二量体または多量体構造の予想される 99mTc, 57Co, 51c0オキソ錯体が腫蕩親和性を

獲得することが判明した。臨床使用に適する放射性 Co核種を用いれば， Coオキソ錯体は優れ

たがん診断剤となるであろう。

＊ 福岡大学薬学部

料九州がんセンター

ヒト胃癌組織のチミジンホスホリラーゼの精製とその基質特異性

菅田節朗，原泰寛へ河野彬＊，松島美一

〔日本薬学会第 103年会 (1983年4月，東京）で発表〕

〔目的〕 われわれは 1－（テトラヒドロ之同フラニル）－5－フルオロウラシル（テガフル〉の 5－フルオ

ロウラシル（FU）への分解がヒト肺癌からの粗チミジンホスホリラーゼ（TPase）により触媒さ

れることを報告した。本研究ではヒト胃癌から TPaseをより高度に精製し，この事実を定量的

に確認するとともに，その他の基質特異性について検討した。

〔実験〉 ヒト胃癌組織のホモジネート上清を硫安分画（20～40%）し， ConAーセフアローズ，

DEAEーセファセル，ハイドロキシノレアパタイトの各カラムグロマトグラフィーで精製した。各

精製段階の試料についてチミジン， 5にデオキシー5－フルオロウリジン（5'-DFUR），テガフル，ウ

リジンを基質としたときの酵素活性を生成ピリミジンの HPLC定量により測定した。

〔結果〕 16 μMにおける各基質のチミジンに対する活性比（%）は精製の初めと終りで， 5'-

DFUR (11.4→6.5），テガフル（0.018→0.015), ウリジン（10.8→0.22）と変化した。精製試料に

よる TPaseの Km及び vmax (37°, 1 mlあたり， 生成したピリミジン μmol hr-1 (mg 

protein）一1）は表のようになった。これらの結果より次の結論を得た。 1）ヒト癌組織内における

テガブルの酵素的分解は主に TPaseにより触媒され，その活性はチミジンの約 1/100である。

2) TPaseはウリジンをもわずかながら分解する。しかし本精製試料の残余のウリジンに対する

活性は，主に不純物のウリジンホスホリラーゼによる。

基 質｜チミ 5'-DFUR ｜テガフル｜ ウリジン

Km(M) 1. 68×10-4 1. 72×10-3 1. 33×10→ 4.76×10-2 

Vma_x 826 531 7.02 3.47 

本九州がんセンター
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