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研究成果の概要（和文）：本実験では加速器および原子炉等からの量子ビーム（中性子、陽子、光子など）を用
いた原子核反応による反跳効果を利用し、C60への各種放射性同位元素の内包化を目指した実験的検討を行っ
た。特に本実験では生体内イメージングや線源内療法を視野に入れた99mTc及び194Au放射性同位元素内包の可能
性（99mTc@C60, 194Au@C60）の検討を行なった。高速液体クロマトグラフィーによりトレースした結果、フラー
レンと放射能のフラクションの一致が見られた。本研究ではMo原子がC60に内包可能であることは、第一原理を
用いた分子動力学(MD)シミュレーションによっても本研究で確かめられた。

研究成果の概要（英文）：Investigation on 99mTc@C60 and 194Au@C60 for nuclear medicine have done with
 nuclear recoil process. The formation of atom- incorporated fullerenes was investigated by using 
radionuclides produced by nuclear reactions. From the trace of the radioactivities of 99Mo/99mTc and
 194Au after high-performance liquid chromatography, it was found that the formation of endohedral 
fullerenes in atoms of 99mTc@C60 and 194Au@C60 is possible by a recoil process following nuclear 
reactions.  From first-principles molecular dynamics simulations using TOMBO, it is found that Mo 
and Au atoms are encapsulated through the center of a six-membered ring into C60, respectively, with
 40 eV and 80 eV kinetic energy in the vertical direction. 100Mo becomes 99mTc after encapsulation. 
Experimentally, we also succeeded in synthesize 99mTc@C60 and 194Au@C60 by nuclear recoil reaction. 

研究分野：放射化学
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
「核医学用99mTc@C60，194Au@C60の検討」では、反跳効果を利用してフラーレンに放射性同位元素が挿入可能か
どうかしらべられた。さらに第一原理分子動力学シミュレーションより、Mo, Au原子をC60の6員環中央に垂直に
衝突させた場合、Moは40 eVで、Auは80 eVで内包可能であることを見出した。100Moは内包後99mTcに変化するが
ケージ内に留まることが示唆された。我々は、原子核反跳効果を利用する実験でも99mTc@C60，194Au@C60が合成
可能であることを見出した。線源内療法のための放射性同位元素ナノコンテナ製造が有望であることが示され
た。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
近年、α線核種 223Ra やβ線核種 90Y などの線エネルギー付与（LET）の高い放射線が、がん治
療に有効であり、これらの放射性同位元素(RI)の核医学利用が始 まっている。また古くから、
99Mo-99mTc などの単一γ線（single photon）放出核種は生体中でのトレーサーとして広く利用
されてきた。さらに 201Tl や 194Au は心 筋や前立腺腫瘍のシンチグラムに利用や期待がなされて
いる核種である。 我々は、1996 年頃から Be@C60 や Kr@C60 などを量子ビーム（中性子線、陽
子線、光子など）の原子核の反跳効果を利用した種々放射性元素の C60 への内包実験を多 くの
元素に対して行ってきた。また、第一原理分子動力学シミュレーションを行い、どの様な原子
が C60 に内包可能かを調べてきた。結果と して重い原子であるα線放出核種の 210Po などでも
C60 への内包(Po@C60)に成功している。 申請者らの系統的研究により、軽い元素ばかりでなく
α線放出核種の 211At や 210Po などの重い元素でも直接フラーレンに内包できることが分かった
(文献 1,2,3)。このような経緯から、α線を放出する RI を特定の臓器やがん細胞に届けるより
効率的なナノコンテナを開発すればこの分野での大きな進歩が期待できるという着想に至った。 
 
２． 研究の目的 
近年、223Ra などのα線を放出する放射性物質の核医学的利用が注目されている。実際に塩化ラ
ジウム(223RaCl)のがん治療への利用が始まり、この分野での進歩は著しい。これまでの我々の
研究で、核医学核種 11C, 18F, 99Mo-99mTc, 194Au やα線放出核種 210Po 等の放射性同位元素（RI）
をフラーレン(C60, C70)に標識(内包)させる。本研究では、フラーレンやナノチューブ中に治
療に有効な RIを内包させて、生体内ナノコンテナとしての応用の可能性を探ることとした。放
射線治療や PET、SPECT 画像診断に役立つような生体機能物質利用の基礎研究を目的とする。α
線放出 RI(210Po, 211At)やβ線放出 RI(67Cu, 90Y, 11C,18F)内包フラーレンの高収率手法の確立やナ
ノチューブへのα線やβ線放出RI (211At, 212,210Po, 67Cu)の閉じ込め技術の開発へと発展させる。 
 
３．研究の方法 
本研究はα線やβ線放出核種をフラーレンやナノチューブに内包（ナノコンテナ）させる技術
を開発し、内照射治療等の医学分野での利用を見据えた基礎研究である。研究前半は主にフラ
ーレンに、後半には主にナノチューブに関して、RIを内包する技術を習得する。フラーレンへ
の内包はα線による反跳法や加速器による原子核反応で起こる反跳(recoil)が利用でき、いろ
いろな RI内包フラーレンを製造した経験がある。また、近年同じサイズのナノチューブが入手
可能になった。これらに RI 水溶液を入れ加熱することで閉じた RI入りナノチューブを製造す
る。実験は以下の方法で段階的にすすめる。 
(1)特に放射線腫瘍学的に注目されているRIのフラーレンへの内包化率を系統的に検討する。使
用するRIの製造には、京大原子炉電子線加速器や原子炉（KUR）、東北大学のサイクロトロンを
使用する（東北大学サイクロトロンは研究代表者が照射コースを整備したので、使用について
は熟知）。 
(2)ここでは100Mo(γ,n)99Mo反応→β→99mTcやその他のRI内包フラーレン(C60)には、C60と核反
応を起こすソース物質を完全に混合したものを、ターゲットとして用いる。荷電粒子や高エネ
ルギーγ線で直接照射する。利用できる原子核反応は(p,n), (d,n), (α,xn), (γ,n)，（n,
γ）反応等多くの反応形式がある（基礎研究なので大量の放射能量は必要ないが、高収率手法
の開発を目指す）。 
(3)高速液区トマトグラフ装置を用いて分離を行い、放射性同位元素がフラーレン(C60)やナノ
チューブに直接内包可能か検討する。 
 
４． 研究成果 
本研究では、医学利用可能なα線源やβ線源を、内療法を視野に入れて放射性同位元素ナ
ノコンテナの製造を試みた。ここでは医療用放射性同位元素の種類 と内包のための照射エネル
ギー範囲の検討を行なった。また、放射性同位元素をトレースすることで、その内包 C60 の収
率の見積りを行っている。実験としては加速器 や原子炉照射等が整備されている本研究施設を
利用し、医療に有用な放射性同位元素を製造しその原子核反応の反跳エネルギーを利用し、放
射性異原子を内包さ せる手法を用いる(1,2)。具体的には、実際にプロセスとして反跳効果を
利用して 99mTc＠C60 の可能性を調べた。また、同様の方法により、194Au@C60 の合成を試みた。
内包第一原理分子動力学シミュレーションも行いつつあり(3, FIG. 3)、また、それらの大量合
成法の検討も行った（投稿準備中）。 



 本実験では加速器および原子炉等からの量子ビーム（中性子、陽子、光子など）を用いた原
子核反応による反跳効果を利用し、C60への各種放射性同位元素の内包化を目指した実験的検討
を行った。特に本実験では生体内イメージングや線源内療法を視野に入れた 99mTc 及び 194Au 放
射性同位元素内包の可能性（99mTc@C60, 194Au@C60）の検討を行なった。現在、核的反跳を利用し
た 99mTc@C60 の可能性について調べた。まず、標的として濃縮 100Mo を使用した光核反応(γ,n)
による 99Mo→β-壊変→99mTc を利用して、99mTc@ C60の可能性について調べた。ここでは約 96%に
濃縮された金属の 100Mo と粉末 C60の等重量をメノウ乳鉢内で混ぜ合わせ、さらに二硫化炭素
(CS2)を用いて C60を溶かし込み、照射標的とした。電子線加速器からの 30MeV、100μA の電子
線を用いて照射で、標的物質内では 100Mo(γ,n)99Mo 反応が起き、この核反応では中性子や即発
γ線の放出を伴うので、核反応生成物の 99Mo は反跳を受け,この反跳を利用し 99Mo の C60 へ 内
包させる。本研究施設には電子線加速器や研究用原子炉(KUR)が設置されていて、実験はこの施
設を用いて放射性同位元素を製造し、ホットアトム（反跳）効果を利用し、内療法を視 野に入
れて放射性同位元素ナノコンテナの製造が検討された。化学分離（99mTc@ C60の HPLC 収率の確
認）のために短半減期の副生成核種が消滅するまで約１日放置し、次に照射サンプルをスクリ
ュウ瓶に入れて o-ジクロロベンゼンを加えてできるだけ溶かし込んだのち、メンブランフィル
タを用いて不要物を除去した。その後、高速液体クロマトグラフ装置(HPLC)を用いて 99Mo 原子
が内包された C60を分離抽出した。Geγ線検出器により分離したフラクションのγ線を測定した。
その結果を図１(a)に示す。当然、99Mo は常にβ壊変をしながら 99mTc 変化して放射平衡に達し
ているので、99Mo(740keV,181keV)及び 99mTc(141keV)両核種のγ線が観測された。図１では C60
のUVクロマトグラムに対する 99Mo及び 99mTcそれぞれのラジオクロマトグラム(放射性同位元素
の溶出挙動)である。図１(a)の右の黒い実線は C60の UV 吸収のクロマトグラムであり、最初の
一番大きなピークは C60一量体を示す。また遅れて順次に比較的小さなピークが確認されている
が、これらは高エネルギーγ線（制動放射線）に照射されたことで、C60ポリマー誘導体（二量
体お及び三量体）が生成した結果である。実際に各々のピークを飛行時間法による質量分析
(TOF-MAS)を実行すると２番目のピークは C60の二量体、三番目のピークは三量体であることが
確認されている。また図 1(a)では 99Mo 及び 99mTc それぞれのラジオクロマトグラムを見ると、
最初のピーク（赤及び黒）は UV クロマトグラムと完全に一致することが分かる。これはシミュ
レーションの結果が示すように Mo原子が C60に内包された結果と考えられる。さらに第二及び
第三のピーク（赤及び黒）は UV クロマトグラムよりも遅れてピークが観測されているが、これ
は異原子が内包されたフラーレンは HPLC カラムの中で二量体お及び三量体が異なる吸着挙動
をとることを示している。試料中では 99Mo→β壊変→99mTc は放射平衡に達していて 99Mo（青）
及び 99mTc（赤）の収率は一致しているのが分かる。この事実は 99Mo→β-壊変→99mTc のβ-壊変
(99Mo→e-)で C60ケージは壊れないことを示している。また、Au の化学分離（194Au@ C60の HPLC
収率の確認）結果を C60UV クロマトグラム（黒実線）に対する 194Au@ C60ラジオクロマトグラム
（赤）で図１(b)に示す。溶離曲線に見られる２番目の大きなピークが C60の UVクロマトグラム、
３番目のピークは C60の二量体、４番目のピークはその三量体である。また、194Au@ C60の HPLC
収率のピークは C60UV クロマトグラムよりも遅れて観測されているが、これは Au（重元素）で
あることが影響していると思われる。これらの結果は同様に Au原子が C60に内包された結果と
考えられる。本研究では Mo原子が C60 に内包可能であることは、第一原理を用いた分子動力学
(MD)シミュレーションによっても本研究で確かめられた。さらに今後、放射性同位元素ナノコ
ンテナ製造に関して、他の放射性同位体である Y-90、Cu-67、Ac-225、その他多くの有用核種
の利用が見込まれており、このような核種に対しても適応可能かどうか、実験が必要であろう。 

 

図 1. C60UV フラクションとラジオクロマトグラフ( 99mTc@ C60, 194Au@ C60)の HPLC 収率の関係。 
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