
大阪大学・放射線科学基盤機構附属ラジオアイソトープ総合センター・准教授

科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１４４０１

基盤研究(C)（一般）

2018～2015

DNA損傷を指標とした放射線量測定法の開発と実用化

Development of the new radiation monitoring system using DNA molecules as a 
radiation sensor

２０１６２６９６研究者番号：

清水　喜久雄（SHIMIZU, KIKUO）

研究期間：

１５Ｋ０６６６７

年 月 日現在  元   ６ ２４

円     3,900,000

研究成果の概要（和文）：電離放射線による生物影響の直接的な評価のために、生体由来物質を用いた迅速かつ
高感度である新しい手法の開発は重要である。本研究課題では、分子生物学、放射線生物学に基づいたDNAを用
いた新しいシステムの開発を行った。遺伝子の発現量解析に用いられるリアルタイムポリメラーゼ連鎖反応
（qPCR）を用いてDNA分子の放射線損傷の化学収量を拡大して定量化し、PCRによるDNA合成の効率が線エネルギ
ー付与(LET)の増加に伴って減少することを明らかにした。この手法によるた個人被ばく線量計測の開発に道筋
がつけられた。また、個人被ばく線量計を携帯しない場合の緊急時被ばく線量の評価法にも使用できると考えら
れる。

研究成果の概要（英文）：It is important to develop new rapid and sensitive methods using bio-derived
 materials for direct evaluation of the biological effects of ionizing radiation. In this research 
project, we developed a new system using DNA based on radiation chemistry, molecular biology and 
radiation biology. The chemical yield of radiation damage of DNA molecules is expanded and 
quantified using real-time polymerase chain reaction (qPCR) used for gene expression level analysis,
 and the efficiency of DNA synthesis by PCR increases with the increase of linear energy transfer 
(LET) Revealed to decrease. The development of personal exposure dosimetry based on the new 
principle by this method has been paved. In addition, it can be considered that it will be used for 
the evaluation method of emergency exposure dose when not carrying a personal exposure dosimeter.

研究分野： 分子放射線生物学

キーワード： バイオドシメトリー　DNA線量計　緊急時被ばく線量評価

  ４版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究課題で個人被ばく線量を生体影響を指標として評価する方法が確立できた。また宇宙空間で宇宙飛行士が
あびる粒子線などの宇宙線の被ばく影響を生物学的効果比(RBE)を加味した評価が可能になると期待される。さ
らに数時間で結果がでるので血液からのDNAを使用し緊急被ばく時の被ばく線量評価にも適用が可能である。こ
うして放射線業務従事者の安全確保を飛躍的に向上させることができる。LETが高い炭素線などのイオンビーム
では直接効果が増加し鎖切断の比率が高くなるのでPCR反応に及ぼす効果はより大きくなる。今後の研究により
高LET放射線や混成場での被ばく管理をより実際的に行える手法を確立できると考えている。
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１．研究開始当初の背景 
福島第１原子力発電所の事故以来、放射線被ばく線量の迅速な測定が求められてきた。従来の
物理的・化学的作用に基づく線量計に加えて、生体分子を用いた線量計の開発は、線量計測手
法の選択の幅を拡げ、原子力・放射線・医療関係などの現場に対しても意義が大きい。近年大
幅に進化してきた分子生物学の最先端手法を用いることで、感度および精度についても従来法
より優位となる可能性を有している。さらに、評価に必要な時間は 1 時間程度が想定され、迅
速な測定に対応できる可能性がある。 
 
２．研究の目的 
本研究は DNA 損傷という生体反応を指標として電離放射線の吸収線量の評価を行おうとする
ものです。従来の物理・化学的反応を用いた方法と原理的に異なる方法を開発し、重粒子線、
陽子線などの LET の異なる複数の放射線が存在する混成場においても作業者の安全確保ができ
る線量評価法の確立し、実用化をめざす。 
（本研究の具体的な目的）DNA 損傷量を最新の技術により評価し、次の各項目の達成を目的と
しています。①損傷量と電離放射線の吸収線量との関係を求めることにより等価線量（吸収線
量×放射線加重係数）を直接的に測定すること。②この方法による“DNA 線量計”を開発する
こと。③緊急被ばく時の線量評価並びに、宇宙空間での高エネルギー粒子線の被ばく評価を迅
速に実施する方法を確立すること。 
 
３．研究の方法 
PCR 法の原理から、鋳型となる DNA に放射線照射による損傷があれば、ポリメラーゼ連鎖

反応を阻害すると考えられる。すなわち、ポリメラーゼ連鎖反応での DNA 合成効率から、鋳
型として機能する DNA 量を評価でき、ここから DNA 鎖の損傷量を明らかにできる。ここで
得られて損傷量は DNA に吸収された放射線量に比例することから放射線量を推定できると考
えられる。 
 
４．研究成果 
ターゲットとなる DNA サンプルとして、塩基配列が既知である S.cerevisiae の出芽酵母

S288c 株の DNA を用いた。ウラシル代謝に関与する URA3 遺伝子領域 804 bp を PCR 法により
増幅させた。DNA サンプルは、TE 緩衝液(10 mM Tris-HCL, 1mM EDTA, pH 8.0)中に濃度 1 μ
g/ml、1サンプルあたりの容量が 10 μlとなるように調整した。DNA サンプルをポリプロピレ
ン製の 1.5 ml チューブに封入し、千代田テクノル大洗研究所のγ線源を用い、γ線(LET:0.2 
KeV/μm)を 0.05 - 1 Gy 照射した。また、比較として DNA サンプルに対し、量子科学技術研究
開発機構 放射線医学総合研究所 HIMAC のシンクロトロンを用いて加速した炭素粒子線（290 
MeV/n, LET：50 keV/μm）を 0.05 - 1 Gy、同機構の高崎量子応用研究所 イオン照射研究施設
（TIARA）の AVF サイクロトロンを用いて加速した炭素粒子線（20 MeV/n，LET：107 keV/μm）
およびネオン粒子線（13 MeV/n，LET：352 keV/μm） をそれぞれ 0.05-1 Gy 照射した。すべて
の照射は常温で行った。これらの照射した DNA サンプルを鋳型とし、リアルタイム PCR システ
ム(Bio-Rad 社)を用い、蛍光インターカレーター剤として SYBR Green を加え、PCR 反応ごとの
増幅 DNA 量を評価した。PCR 反応に要する時間は約 90分であった。 
検量線の取得のために、0.001 -100 μg/ml の濃度で段階希釈した標準試料に、蛍光インタ

ーカレーター剤として SYBR Green を加え PCR を行った。得られた検量線をもとに、γ線を照射
したDNAに対する未損傷DNA量を評価したところγ線の吸収線量の増加に伴ってCt値が高くな
り (PCR 反応が阻害され、DNA 合成量が一定になるまでのサイクル数が遅延することを意味す
る)、γ線の吸収線量が上昇するにつれて DNA 損傷量が増加していることが明らかとなった。低
LET 放射線のγ線照射の場合および高 LET 放射線の粒子線照射の場合ともに吸収線量が増幅す
るにつれて、未損傷の鋳型 DNA 量が減少する傾向が見られ、また吸収線量が等しいにもかかわ
らず、γ線に比べて粒子線照射の場合では鋳型として機能しない DNA 量が増加した。これらの
結果は、本手法により DNA 切断での LET 効果を評価できることを示している。 
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