
科学研究費助成事業（学術研究助成基金助成金）実施状況報告書（研究実施状況報告書）(平成　　年度)

様　式　Ｆ－７－１

２ ３ ７ ５ ０ １ ９ ２

１ ４ ６ ０ ３

物質創成科学研究科

若手研究(B)

  ３版

補助事業期間 平成 ２５年度～平成２３ 年度

２３

1. 機 関 番 号

3. 研究種目名

2. 研究機関名
奈良先端科学技術大学院大学

4.

5. 課 題 番 号

6. 研 究 課 題 ポルフィリン金属錯体を用いたＸ線増感型ガン治療法の開発

7. 研究代表者

７ ０ ４ １ ３ ８ ０ ４

研　究　者　番　号 研 究 代 表 者 名
ヒロハラ　シホ

廣原　志保
助教

所　属　部　局　名 職　　名

8. 研究分担者

研　究　者　番　号 研 究 分 担 者 名 所属研究機関名・部局名 職　　名

9. 研究実績の概要

本研究課題では、人体に影響のない程度の低線量でガン細胞のみを死滅させるX線治療のためのX線増感剤の開発を進めている。本年度
は、２分子のグルコースを様々な連結法でトランス配置したtrans-2置換グルコース連結ポルフィリンの合成法の確立と子宮頚部ガン
由来細胞株(HeLa)を用いた細胞取り込み試験および細胞毒性(暗所毒性)試験を行った。
合成：trans-2置換グルコース連結ポルフィリンの合成法の確立：亜鉛及び白金含有S連結体、フリーベースO連結体ならびにフリーベ
ース、亜鉛及びパラジウム含有トリアゾール連結体の２置換体合成を行った。反応させるポルフィリンおよびグルコース誘導体(AcGlc
SAc, AcGlcOH, AcGlcN3)の量、溶媒、触媒等の検討を行い、それぞれの連結体(S, O, トリアゾール)の合成法の最適化に成功した。
細胞への薬剤取り込み試験：HeLa細胞株(1x10＾6 cells/well)に0.5 microMの合成したtrans-2置換グルコース連結ポルフィリン誘導
体(S, O, トリアゾール連結体)を添加し24時間薬剤接触後の細胞への薬剤取り込み量を、各連結体の他置換体(1, cis-2, 3, 4置換体)
と比較した。その結果、亜鉛含有S連結体はどの置換体でも薬剤取り込み量に差は見られなかったが、それ以外のポルフィリン誘導体
では、金属の有無、連結部位に関わらずtrans-2置換体が他置換体よりも数倍高い薬剤取り込み量を示すことが分かった。
細胞毒性試験：合成したすべてのtrans-2置換グルコース連結ポルフィリン誘導体は薬剤濃度1 microM以上でも暗所下では細胞毒性を
示さなかった。
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（2）おおむね順調に進展している。

開発予定していたX線増感剤の条件である、高いX線増感能を示す重金属(白金やパラジウム）含有ポルフィリン誘導体を合成法を確立
でき、またどの連結体においても高い細胞取り込みを示す置換体はtrans-2置換体であることを見出すところまで進んでいる。
これらの結果より、研究開発はおおむね順調に進んでいると考えている。
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11.現在までの達成度

今後の研究の推進方策　等

　現在X線増感剤の候補として開発しているtrans-2置換グルコース連結ポルフィリン誘導体は可視光により高い光細胞毒性を示してし
まう。光細胞毒性の原因となる一重項酸素の阻害剤を導入したポルフィリン誘導体の合成を行い、細胞毒性試験ならびにX線増感試験
を行う。

阻害剤の誘導体およびそのポルフィリン誘導体の合成のために合成試薬を15万円、また合成した化合物の細胞評価のための細胞培養用
試薬15万円、細胞培養用器具15万円を計上した。
また今年度から宇部高専に転任したため、X線照射装置を奈良先端科学技術大学院大学に出張して実験を行わなければならないので、
調査費を含めた旅費を13万円と計上した。そのほか、成果報告として英文校正費を5万円と計上した。

（今後の推進方策）

（次年度の研究費の使用計画）
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13.研究発表（平成２３年度の研究成果）

〔雑誌論文〕　計( ０ )件　　うち査読付論文　計( ０ )件

〔学会発表〕　計（ １ ）件　　うち招待講演　計（ ０ )件
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