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研究成果の概要： 

 末梢性ベンゾジアゼピン受容体(peripheral-type benzodiazepine receptor, PBR)は末梢のみ

ならず、脳内にもその存在は認められている。近年、PET(positron emission tomography)を応

用し、アルツハイマー病などに伴う脳内マイクログリアの活性化によってPBRの変化に焦点を当

てた研究は多く行われている。申請者はPBRに特異性を示し、in vivo のリガンドとして極めて

有効性が高い新規なPBRのPETイメージング剤[11C]AC-5216を創出することができ、臨床研究に使

用されている。さらに[11C]AC-5216をLead Compound とし、数種のPETリガンドを開発すること

ができた。 
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年度  
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  年度  

総 計 1,800,000 円 540,000 円 2,340,000 円 

 

 

研究分野： 

科研費の分科・細目：6804 創薬化学 

キーワード：AC-5216, PET, SPECT, 末梢性ベンゾジアゼピン受容体 
 
１．研究開始当初の背景 
近年、末梢性ベンゾジアゼピン受容体(PBR)
をイメージングする研究は盛んに行われる
ようになりつつある。特に、PET(を応用し、
アルツハイマー病に伴う脳内マイクログリ
アの活性化に焦点を当てた研究は多く行わ
れている。十数年前から、[11C]PK11195 は唯
一の実用可能な PET イメージング剤として、
PBR 研究に利用されてきた。しかしながら、
[11C]PK11195 は脳移行性が極めて悪いため、
脳内における PBRの定量解析に困難をもたら

している。 
２．研究の目的 

[11C]PK11195 より優れる PBR の PET イメージ

ング剤を創出するため、新規な PBR リガンド

[11C]AC-5216 及びその誘導体を合成し、評価

する。 

 
３．研究の方法 
(1) AC-5216 を 11C で標識したうえ、マウス、



ラット、サル等の動物を用い、オートラジオ
グラフ及び PETなどのモダリテイで評価する。 
(2) AC-5216 を Lead Compound とし、新規な
リガンドを設計し、化学合成を行う。PBR に
対する活性を調べたうえで、18F 及び 123I で標
識合成を試み、動物評価を行う。 
 
４．研究成果 
(1) [11C]AC-5216 が PBR に対し、in vivo に
おいて高い特異結合を有することを見いだ
した。現在[11C]AC-5216 がアルツハイマー病
などの臨床診断研究に利用されている。 
(2)より実用な18Fで標識した数種のリガンド
を開発した。これらは PBR に対し、高い阻害
活性を示した。 
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