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研究成果の概要（和文）：マイクロミリメータ単位のすだれ状のX線照射を中枢神経系に照射することにより、解剖学
的な神経構造を保ちつつ、選択的に神経回路を損傷できることが実験的に示された。従来の定位放射線治療による組織
壊死とは異なり、神経機能の損傷を少なく保ちつつ、目的とする特定の興奮性回路を遮断することが可能である。また
、繰り返し照射も可能である。難治性癲癇、進行期パーキンソン病などの治療法として新たな臨床応用が将来期待され
る。

研究成果の概要（英文）：Coplanar micro mili meter beam X-ray irradiation on the central nervous system 
demonstrated that selective lesioning of neuronal pathway can be made while anatomical structures were 
maintained. This application is quite unique, in contrast to conventional stereotactic radiation therapy 
causing tissue necrosis. It enables that specific blockade of excitatory pathway and preservation of 
normal neuronal function in the surrounding area. It is also applicable repeatedly. Clinical applications 
for the treatment of drug-resistant epilepsy and advanced Parkinson disease are expected in the future.

研究分野：脳神経外科
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１．研究開始当初の背景 
これまでの放射線治療の技術進化は、ピンポ
イントでターゲットに集中して高エネルギ
ー線量をあてることであった。この目的のた
め、マルチリーフコリメータや動体追視装置
の開発などが既に実用化され、精度の高い照
射が行われている。一方、線種としては、電
子線、粒子線があり、ブラッグピークや生物
学的特性などの点から、粒子線への期待が高
まっている。 
本研究で取り上げるマイクロビーム X 線は、
幅数十ミクロンの平板状の白色 X 線であり、
従来の常識では考えられないような高線量
（100-200Gy）をすだれ状にして数秒以内に
照射する(図１)。 

これまで我々が発表した最大の成果は、この
マイクロビーム X 線の一回照射により悪性
脳腫瘍が選択的に壊死することを示したこ
とであり（「研究業績」文献５）、従来の電子
線、粒子線とは全く異なった生物反応をひき
起こしうる、という点で第三の線源と言える。 
従来の電子線、粒子線照射では、線量依存性
に抗腫瘍効果が発現されたのに対して、マイ
クロビームのすだれ状照射では、マイクロビ
ームの幅と各ピークの間隔が生物反応を規
定する因子となる。我々はこれを空間的分割
照射と名付けた（「研究業績」文献１３）。空
間的分割照射では、腫瘍細胞の放射線感受性
よりも、正常血管と腫瘍新生血管、それぞれ
の血管のマイクロビーム被爆（分断的照射）

に対する脆弱性の差（腫瘍血管の方が脆弱で
ある）が鍵となる因子である（図２）。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、機能的神経疾患を放射線照
射により治療しうるかを、実験動物を用いて
検証することにある。線源として、高輝度放
射光施設 SPring-8で得られるミクロン単位の
「すだれ状」マイクロビーム X線を用いる。 
第三世代大型放射光施設（米国、スイス、日
本）でマイクロビーム X線の研究は進んでい
るが、従来の研究は“腫瘍組織の損傷“を対
象としたものである。“神経機能の回復”の
着想で行われる研究は、本研究が世界で始め
てである。神経疾患に対して、放射線照射が、
内科的治療、外科治療に次ぐ第三の治療法と
して実現化されるために必要な基礎研究で
あり、世界で始めての実験となる。 
３．研究の方法兵庫県播磨の高輝度光科学研
究センター（SPring-8）の BL28B2 第２光学
ハッチを用いる。線量計測用イオンチェンバ
ー、マイクロスリットとこれの位置合わせ機
構、ハッチ据付のメインゴニオメータの上に
載せた実験動物、照射位置確認用の画像検出
器の順で配置する。  
ハッチ据付のＸ線シャッタで照射時間を制
御して、すだれ状マイクロビームを実験動物
に照射する。 
 
４．研究成果 

(A)正常組織では基本的に細胞構築は保たれ
ているとされてきたが、我々の実験では、ピ
ークとピークの間の非照射部位で内在性神
経細胞が脱落することが示された（図３）。
さらにマイクログリア細胞の遊走、heat shock 
proteinの発現など、照射後のダイナミックな
修復機転が正常脳で起きていることを確認
した。 
 
 



(B)マイクロビームを照射した場合のLD50は
600Gy、LD100 は 720Gy であったの対して、
ブロードビーム照射の場合は、80Gy および

96Gyであった(図 4)。 
(C) 
マイクロビーム照射についてさらに、ビーム
間隔による致死率の差を調べたところ、
100umから300umに間隔が広がると致死率を
下げられることがわかった(図 4)。 

 
(D)大脳皮質の構築について組織学的に観察
するとブロードビームに比べて、マイクロビ
ーム照射では明らかに組織温存が良好であ
った(図５）。また、マイクロビーム照射部位
の 50-100um 程度の隣接組織にはマイクログ
リアが多数出現し、さらにそれらが遊走して
正常組織内で強発現されており、組織修復機
転が働いていることが示唆された。 

 
 

(E) 
放射線治療では、まず X線 CTで癌組織を画
像化し治療計画を立てる。続いて、患者は治
療装置へ移動し、治療用放射線で照射野確認
画像を撮影し照射範囲を確定する。照射野確
認の後に、癌組織への放射線照射が実施され
る。しかし、治療用放射線で撮影する透過像
はコントラストや解像度が低く、照射野照合
を正確に実施することが難しい。本研究では、
放射光を使った放射線治療のために、新たな
照射野確認画像の撮影法の開発を目的とし
ている。このために、放射光での照射野確認
画像撮影において、着目部位の辺縁部分で放
射光が屈折により直進軌道を曲げられる現
象によって、着目部位の辺縁部分が輪郭強調
される屈折コントラスト法での鮮明な画像
の撮影を方法としている。本研究では、ラッ
ト頭蓋骨標本を使い、コントラスト向上の評
価実験を実施した。 
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