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研究成果の概要（和文）：　放射線防護基準は公衆に一律に定められているが、放射線感受性には個人差があることが
知られており、将来的には個々人の感受性に応じて放射線防護基準を設定することも可能になると思われる。
　微小核法を用いて健常者集団の末梢血リンパ球を検討したところ、一部のヒトは微小核頻度が再現性をもって高値を
示し、放射線感受性に個人差があることが明らかとなった。さらに、DNA修復欠損症家系の血液サンプルなどを用いて
放射線感受性の分布を調べたところ、遺伝子変異の保因者に中等度の放射線感受性を見出した。すなわち、DNA修復遺
伝子の変異または一塩基多型が放射線感受性の個人差を規定する遺伝的素因の有力な候補と考えられた。

研究成果の概要（英文）：The current system of radiological protection is uniformly established to the 
public, and it is important for the radiation risk communication to evaluate the individual 
radiosensitivity. We studied radiation-induced micronucleus formation in peripheral blood lymphocytes 
from normal individuals, and found that individual differences of radiosensitivity exist in human 
populations. We also found that cells from the heterozygous carriers for radiation hypersensitive 
disorders exhibited an increase of micronucleus formation, suggesting that the DNA repair gene variants 
are indeed involved in individual radiosensitivity.

研究分野：放射線生物学
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１．研究開始当初の背景	
 

	
 平成 23 年 3 月 11 日の未曾有の東日本大震

災により福島第１原発事故が発生した。これ

により国民の放射線障害や環境放射線汚染

に対する不安が増大している。現在、放射線

防護基準は公衆に一律に定められているが、

放射線感受性には個人差があることが知ら

れており、将来的には個々人の感受性に応じ

て放射線防護基準を設定することも可能に

なると思われる。	
 

	
 電離放射線は生命活動の基本物質である

二重鎖 DNA を切断する。DNA 二重鎖切断が細

胞に一つでも残っていると、大量のゲノム情

報が消失して細胞死やがん化などの重大な

事態に陥る。これに対して生物は、DNA 二重

鎖切断修復機構を進化させて放射線からゲ

ノム DNA を防護してきた。近年、細胞の DNA

二重鎖切断（DSB）修復能を測定する方法と

して、微小核法（cytokinesis-block	
 

micronucleus	
 assay）が注目されている。こ

の検査法は、放射線によって生じた DSB が修

復されないまま分裂期に入ると、分裂終期に

微小核を形成することを利用したものであ

る。この方法を用いて多人数の末梢血リンパ

球を検討したところ、一部のヒトは微小核頻

度が再現性をもって高値を示し、放射線感受

性に個人差があることが明らかになった。さ

らに興味深いことに、一般健常者集団とがん

患者集団との比較では、がん患者集団に微小

核頻度の高いヒトが多く含まれていた

（Scott	
 Br	
 J	
 Cancer	
 1999;	
 Ban	
 J	
 Radiat	
 Res	
 

2004）。これらの結果から、ヒト集団には DNA

修復能がわずかに低下して放射線感受性を

示す一群が存在し、そのようなヒトは放射線

被ばくによりがんを発症するリスクが高い

ことが考えられた。また、DNA 修復能低下の

原因として一塩基多型（SNP）が考えられた。

しかしながら、こうした DNA 修復遺伝子の一

塩基多型（SNP）が実際に放射線感受性を規

定しているか否かについては、十分には実証

されていない。	
 

	
 

２．研究の目的	
 

	
 本研究では、日本人健常者の細胞サンプル

を入手して微小核法を実施する。これにより

日本人の放射線感受性の個人差を規定する

SNP を同定することを目的としている。	
 

	
 

３．研究の方法	
 

	
 候補遺伝子変異（または一塩基多型 SNP）

を持つ健常者の末梢血リンパ球または線維芽

細胞、B細胞株を用いて微小核法を実施する。

これにより、放射線感受性の個人差を規定す

る主要な遺伝的素因を特定する。	
 

	
 末梢血リンパ球の微小核法のプロトコール

を以下に示す。すなわち、末梢血２ｍｌを採

血して、フィコールを用いてリンパ球を分離

する。リンパ球に種々の放射線を照射後、PHA

を添加して 10％FBS 添加 RPMI1640 培地で 44

時間培養する。PHA 添加 44 時間後にサイトカ

ラシン B を添加してさらに 28 時間培養する。

細胞を回収して低張液に再懸濁し、カルノア

を用いて細胞をスライドグラスに固定する。

Hoechst33342 で核を、FITC で細胞全体を染色

する。２核細胞中の微小核数を計測する。こ

れにより個々の細胞株の放射線感受性を定量

化する。	
 

	
 

	
 

４．研究成果	
 

	
 微小核法を用いて健常者集団の細胞サン

プルを検討したところ、一部のヒトは微小核

頻度が再現性をもって高値を示し、放射線感

受性に個人差があることが明らかとなった。	
 

	
 DNA 修復欠損症家系の血液サンプルなどを

用いて放射線感受性の分布を調べたところ、

遺伝子変異の保因者に中等度の放射線感受

性を見出した。すなわち、DNA 修復遺伝子の

変異または一塩基多型（SNP）が放射線感受

性の個人差を規定する遺伝的素因の有力な

候補と考えられた。	
 



	
 本研究ではさらに、DNA 修復欠損症だけで

はなく、CIN を特徴とする染色体不安定症候

群の患者やその両親も放射線感受性である

ことが判明した。すなわち、染色体不安定症

候群の原因遺伝子が放射線感受性の遺伝的

素因であることが示唆された。	
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