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唧c．明胶的制备和生物学分布研究
徐萍刘强李锐
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自20世纪80年代中期，射rc标记巯基乙酰基三甘氨

酰肽p骼MAG3)。肾显像剂出现以来，许多研究者试图通过
改变其配体中氨基酸种类、肽链长度等研制新的配合物。

采用这种设计方法已经研制成功了许多核医学诊断用放射

性药物；但其缺点是研究成本高、设计所需时间长、配体

的合成过程也比较复杂。明胶作为静脉注射剂的辅料，由

于其“增加血液黏度，抑制血液凝固及延长出血时间”而

被美国FDA公布取消，明胶类血浆代用品对血液系统的显

著影响也被越来越多的实验所证实㈣。为明确明胶注射后

对机体其他组织有无特异吸收，本研究将蛳rc标记明胶，

试图以啪Tc作为示踪剂了解明胶的去向，对其作为肾小球

滤过性肾功能显像剂的可能性进行初步研究。

1材料与方法

明胶(德国Sigma公司，分析纯)的唧c标记参考文
献【4】。制备过程如下：从∞Mo．蛳1陀发生器qE京原子高科

核技术应用股份有限公司)中淋洗出10 ml Na嗡。Tc0。淋洗

液，然后加入1．2 ml 0．5 mol／L的HCl(天津氨基酸公司，分

析纯))溶液，明胶溶液10 ml(100 mg)，充分搅拌后加入

1．4 ml硼氢化钠(德国sigma公司，分析纯)(18．9 g／L)溶液，

此时溶液的pH值为7．65。

标记物的纯化：将上述所得溶液通过Dowexl×8氯离子

型离子交换柱(德国sig眦公司，O．8 cm×4．0 cm)，以生理盐
水为淋洗液，收集洗脱液，每瓶10 d；将洗脱液逐瓶通过

无菌0．1¨m薄膜过滤器法国MIuPORE公司)，收集滤液并
依次编号，产物即是标记物晰rc．明胶。

孵叮c．明胶的小鼠体内分布实验：取健康昆明种小凰天

津医科大学实验动物中心)36只，平均体质量18～20 g，雌

雄不限，随机分为4组，每组9只。每只小鼠尾静脉注射

3．7×l 05 Bq(10斗Ci)蛳叮c．明胶溶液(O．2 rnl)，分别于

5，10，20和30 min后断头处死，采其血并摘取心、肝、

肺、脾、肾、胃，称重并测定各器官的放射性计数(FM．1000

型免疫计数器，西安凯普机电责任有限公司)，计算每克组

织放射性摄取率。

2结果
、

晰rc．明胶的放射化学纯度：纯化后的锄吼．明胶用毛

细玻璃管点样于whatman No．1层析纸(英国whalman公司
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)原点处，以生理盐水为展开剂上行展开到10一15 em处，

分段测量层析纸各段的放射性计数。测得纯化后的唧c．明
胶放化纯度>95％。

晰rc．明胶在小鼠体内分布：蛳吼．明胶注入后不同时

间，在小鼠体内的生物学分布结果见表l。不同时间肾与其

他组织的摄取比值见表2。

表1”呷c．明胶在小鼠体内的生物学分布(舡s)

⋯⋯ 摄取率(％，g)组织—1孟i——1瓦i——气瓦i——1而F
血 38．56土0．28 18．49±O．28 10．76±0．01 4．34±0．13

心 6．34±O．1l 5．46±O．12 3．44±0．38 1．77±O．10

肝 17．68±0．47 22．97±0．65 29．03±0．69 18．76±O，85

肺 7．20±0．28 6．Ol±0．20 2．79±0．57 1．57±O．50

脾 5．15±O．13 5．54土O．27 6．85±0．55 6．02±O．06

胃 12．08士4．82 19．34±4．40 21．48土8．23 7．68±1．02
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衰2不同时间小鼠肾与其他组织9。Tc一明胶的摄取比值

由表1数据可以看出，一Tc．明胶有比较高的肾摄取

率，同时有较长的滞留时间。在静脉注射5min时每克肾

的摄取率达到29．36％，20 min时可以达到66．88％，这可能

与明胶的排泄主要依赖于肾脏有关。此外，唧c．明胶在血液
中的清除也很快。由表2数据表明，嘲rc．明胶对肾脏有比

较明确的靶向性。由于明胶制剂在机体内的排出主要是通

过肾小球滤过作用，因此，蛳rTc．明胶有可能成为一种肾小

球滤过型肾功能显像剂。

3讨论

用天然动物源明胶作蛳叮c标记的对象，制备得到了放

射化学纯度>95％的晰rc．明胶，小鼠体内的生物学分布结果

表明，啪rc．明胶的。肾摄取效果较好，对肾脏有比较明确的

靶向性，同时，蜘rc．明胶在血液中的清除很快，血半清除

期不到lO min。根据文献报道，*吼．二亚乙基三胺五乙酸在
5 min时每克肾的初始摄取率为29．60％，随后肾摄取率迅速

下降，在30 min时每克肾的摄取率已经降至3．88％【8；而

唧c．明胶在注射后5 min时每克肾的摄取率为29．36％，
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20 min时达到最大值66．88％，30 min时每克肾的摄取率下 dext姗70 on haem08tatic vdables in dogs[J]．Vet AnⅫth

降至43．68％。这表明，注射后的前数分钟内，晰rc．明胶的 Analg，2003，30(4)：202—210．

肾摄取率与蜘Tc．二亚乙基三胺五乙酸相当，孵—rc．明胶完全 [2] 徐雪，金海龙，赵砚丽，等·明胶类血浆代用品对凝血和纤溶

能达!竖警兰懋求_。。⋯⋯⋯。。，㈨裟嚣鬻纛誊茹端滋备
明胶是动物的骨、皮肤、肌腱中胶原蛋白的降解产

。。

箍笏芬希}jj．北亲菇惫吴攀莩箍“酒暴科学版)，2盂i：4品
物，无论用于食品还是用于医药行业，长期以来普遍认为 ⋯．93—95

明胶是安全的，甚至对人体是有益的。但是近年来国内外 [4] kbowit；E，Atki。8 HL，Hau。er w，et a1．唧c．譬elatin：。
均有文献报道，明胶用于静脉注射可能有增加血液黏度、 “compound”with h袖renal sp”i￡cily[J]．Int J Appl Radiat lsot，

抑制血液凝固、延长出血时间的作用Ⅲ。所以，有必要对 1971，22(12)：786—789·

‰Tc．明胶作为显像剂是否会对血液系统产生不利影响进行 [5] Nie“‘1，I'，Kui‘unen AH·胁mcial c。ll。ids impalr haemostasis：

进一步深入、细致的研究。 苦]二三。：：=鬈：冀嵩‘嚣嚣雾翌箸““山”8
[1] Glow船ki MM，Erb HN，Barr sc．E&cts of oxypolygelatin蚰d (收稿日期：2007一lO—08)




