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1   はじめに 
2011 年 3 月 11 日の東日本大震災で起きた福島第

一原発事故により、大気中に放射性セシウム（Cs-
137）が放出された。Cs-137 は半減期が 30 年と長く、

土壌や粉じん等に吸着した状態で環境中に存在する。

Cs-137 が食べ物や呼吸を通して体内にとりこまれる

と、肺に不均一に沈着し、内部被ばく（不均一な被

ばく）を引き起こす[1]。現在、内部被ばくの健康影

響は同じ臓器・組織平均線量であるならば、外部被

ばく（均一な被ばく）と違いはないと仮定されてい

る [2]。しかし、同一臓器内での均一な被ばくと不

均一な被ばくは、個々の細胞が受ける線量が異なる。

特に、不均一な被ばくの場合は、線源が付着した周

囲の細胞では線量が高く、線源から離れた位置にあ

る細胞では線量が低くなっていくため[3]、細胞集団

全体としての応答は、均一に被ばくした場合と異な

ってくると予想される。 
そこで、本研究では組織・臓器内の不圴一な被ば

くの生物影響を明らかにするための一環として、X
線マイクロビーム照射装置を用いて、ヒト正常線維

芽細胞集団に照射面積を変えて X 線を照射し、照射

野面積の大小により細胞集団の応答に違いが生じる

か否かを明らかにすることを目的とした。 

2 実験方法 
ヒト正常線維芽細胞である MRC−５ を 133mm2の

グリッド付きカバーガラス（GC1300, Matsunami 
Glass Industry Co., Ltd.）上でコンフレントになるま

で培養し、約 5×104個からなる細胞集団を作成し

た。その後、高エネルギー加速器研究機構にある X
線マイクロビーム照射装置（BL-27B; 5.35keV, 
0.2Gy/s）を用いて、細胞集団内の 0.02 mm2、0.09 
mm2、0.81 mm2、1.89 mm2 の面積に 1 Gy の X 線を

それぞれ照射した。照射後、1~48 時間培養した後に

細胞を固定し、照射野にある細胞（照射細胞）１個

あたりの DNA 二重鎖切断（DSB）数を、DSB 部位

に集積するタンパク質の一つである 53 BP1 を指標

として解析した。 
3   結果および考察 
まず、1 Gy の X 線を照射して 1  時間後における 

DSB 数を調べた。その結果、照射細胞に観察された

DSB 数が照射野面積に依存して増加していることが

分かった（図 1 の    ）。 
1993 年に Hopewell らは、β線をブタの皮膚に照

射面積を変えて照射し、皮膚障害（湿性落屑）の発

生率を調べた。その結果、照射野面積が大きいほど

皮膚障害の発生率が高くなることを報告した[4]。こ



の現象は面積効果（RIFSE; Radiation-Induced Field 
Size Effect）と呼ばれている[4-6]。よって、本研究

でも RIFSE の存在が確認された。 
次に、照射 48 時間後までにおける DSB 数の経時

的変化を調べた。その結果、0.09 mm2 以下では照射

してから 24 時間後までに DSB 数がバックグランド

レベルまで減少していたが、0.81 mm2 以上では 48時
間が経過した後であっても DSB 数が残存している

ことがわかった（図 1 の     ）。 
近年、放射線照射を受けた細胞と非照射の細胞の

間で様々なコミュニケーションが行われていること

が明らかにされてきた。2011 年に Chen らは、Ｘ線

を照射した HeLa 細胞（ヒト子宮頸癌細胞）を非照

射の NHLF 細胞（ヒト初代線維芽細胞）と同じ培養

液中で共存培養させると、HeLa 細胞の生存率が改

善されることを報告した[7]。この現象は放射線誘発

レスキュー効果（RIRE; Radiation-Induced Rescue 
Effect）と呼ばれている [7-11]。この報告から、我々

は照射野と非照射野の境界にある細胞では RIRE が

生じているのではないかと考えた。 
そこで、本研究結果から RIFSE のメカニズムとし

て次のような仮説を立てた。照射野の面積が小さく

なればなるほど、ほとんどの照射細胞は非照射細胞

と接触した状態になる。これにより RIRE が生じ、

照射細胞の DSBは速やかに修復される。しかし、照

射野の面積が大きくなると、非照射細胞と接触して

いない照射細胞が多くなるため、RIRE が生じ難く

なり、照射細胞の DSB 数が増加する。よって、

RIRE が RIFSE を誘導すると考えた。 
以上の本研究結果より、RIFSE が正常なヒト細胞

集団でも観察されることがわかった。この結果は不

均一に沈着した Cs-137 による内部被ばくの健康リス

クを明らかにする上で、重要な生物学的証拠を与え

ると考えている。また、RIRE が照射後の細胞集団

の応答に関与している可能性があると推測された。

この点は、ビーム放射線療法などの生物学的効果に

関連する線量の概念を検討する上で重要な問題であ

る。 
本研究は生物影響と結びついた線量概念を考える

上でも重要な課題でもあり、今後のさらなる研究が

必要である。 

 
図１：DNA 損傷と照射面積の関係 

照射１時間後（ ）、4 時間後（ ）、24 時間後

（ ）、48 時間後（ ）の X 線照射野内の 53BP1
フォーカス数（平均±標準誤差）を示す。 
✳はバックグランドレベルと比較して有意差が求め

られた箇所を示す（p<0.05, t 検定） 
 

4   まとめ 
本研究では、X 線マイクロビーム照射装置を用い

て、正常なヒト細胞集団に照射野面積を変えて 1 Gy 
の X 線を照射し、照射細胞を対象に DSB 数を解析

した。その結果、照射野面積が小さいほど、DSB 数

が減少することがわかった。 この結果は、照射細胞

が周囲の非照射細胞からレスキュー信号を受け取り、

DSB が速やかに修復された可能性を示している。本

研究結果は内部被ばくの健康リスクを明らかにする

上で、重要な生物学的根拠を与えると考えている。 
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