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研究成果の概要（和文）：超短パルス電場によるがん治療を実現するための高周波バーストパルス高電界発生装
置の開発を行った。磁気スイッチを用いた非線形伝送線路により複数の単一パルスを連続的に出力するバースト
パルス発生器を同軸構造とすることで，周波数を13MHzから150MHzに増加させた。そしてバーストパルスをがん
細胞に適用すると，同じ条件下では単一パルスよりも細胞死が起きることを示した。さらに両極性バーストパル
ス発生器の開発を行い，2つの周波数の重畳が細胞死を起こすのに効果的であることを示した。

研究成果の概要（英文）：We have developed a high frequency burst pulse high electric field generator
 to realize cancer treatment using an ultrashort pulse electric field. The frequency was increased 
from 13 MHz to 150 MHz by using a coaxial structure to the burst pulse generator that continuously 
outputs multiple unipolar pulses through a non-linear transmission line using a magnetic switch. 
Then the burst pulse was applied to cancer cells. It was shown that cell death more occurs under the
 same conditions than that of a single pulse. Furthermore, we have developed a bipolar burst pulse 
generator and showed that the superposition of two frequencies is more effective in causing cell 
death.

研究分野： パルスパワー工学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究で単一周波数を持つ高周波バーストパルスを発生できる装置を開発したので，超短パルス電界がん治療法
研究に使用することが可能となった。これにより，細胞の意図した部位に高電界を印加することが可能となり，
細胞の部位ごとの電界応答を調べることが可能となった。この成果により，これまで知ることができなかったパ
ルスの何がどこに作用してがん細胞にアポトーシスを起こしているのかを明らかにすることができ，医学的見地
からのアポトーシス誘導の研究が進むことが予想される。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

現在，日本人の死因第 1 位はがんであり，3 人に 1 人はがんで死亡している。人間の身体の細
胞は日々分裂，増殖，アポトーシスを繰り返している。アポトーシスとは，異常が発生または老
化した細胞において，細胞がまるで自殺するかのように自然に消滅してしまう細胞死のことで
ある。アポトーシスがうまく機能すれば，異常が生じた細胞は増殖できずに処理され消滅する。
ところが，栄養不足，毒物，外傷などの外的環境要因によって遺伝子に突然変異が生じると，ア
ポトーシスが作用せず死亡すべき細胞が死滅しなくなる。このようにして生じた過剰な細胞の
うち，命を脅かすものをがんと呼ぶ。 

がん治療には外科治療，化学治療，放射線治療などが行われているが，いずれも人体に対する
負担が大きく，脱毛，食欲不振，嘔吐，疲労感などの副作用を伴うため問題となっている。そこ
で近年，副作用を伴わない可能性のあるがん治療として，パルスパワーを用いることが注目され
ている。これは，がん細胞にナノ秒パルスパワーによる高電界(数十 kV/cm)を印加することでア
ポトーシスを引き起こせることが最近の研究で明らかにされたことによる[1]。時間幅が数ナノ
程度の極短パルス電界は数十 MHz の以上周波数成分を持っており，この高周波のパルス電界を
細胞に印加すると細胞にアポトーシスを誘導できると考えられている。 

ナノ秒パルス高電界が細胞に与える効果の研究はアメリカでも２１世紀から始まった研究で，
日本でもここ１０年ほどでようやく始まったばかりであり，医学研究者でナノ秒オーダのパル
ス高電界でがんを治療する研究をしている人はいない。これはナノ秒のパルス高電圧を発生す
る装置が存在していないため，ナノ秒オーダの高電圧パルスを印加するという発想がなかった
ためと考えられる。本研究でがん細胞に効果のあるコンパクトな高強度高周波パルス電磁波発
生装置を開発し医療研究者に提供できれば医学的な見地からの研究が日本でも進むことが期待
できる。 

 

２．研究の目的 

超短パルス高電界がん治療法とは，がん細胞にナノ秒オーダの高電界(数十 kV/cm 程度)を印
加して，細胞にアポトーシス作用を再生させ，手術することなしにがんを治療する方法である。
この方法においては，超短パルス高電界の持つ周波数成分，電界強度が細胞小器官に与える効果
を調べる必要がある。そして，患部にどのようにして高電界を印加するかが重要であり，本研究
の最終目標はこれらの解明と，そのような高電界を印加できる装置の開発である。そのため，本
研究課題では超短パルス高電界による非外科がん治療法におけるパルス高電界印加装置の検討，
及びがん細胞への効果の確認を行う。 

 

３．研究の方法 

 次の５つのテーマについて順次研究を行った。 

（１）磁気スイッチ型非線形伝送線路バーストパルス発生装置の出力パルス列の均一化 

 この研究で使用する方法では電磁波
の放射効率を考えると単一周波数の複
数の振動パルスを有するバーストパル
スを供給する方が望ましい。また，バー
ストパルスにすることにより細胞に与
えるエネルギーも増し効果的と考えら
れる。そこで，これまでの研究で我々
は，図１に示すような可飽和リアクト
ルの磁気飽和を利用した磁気スイッチ
型非線形伝送線路 (NLTL : Nonlinear 

transmission line)によるバーストパルス
発生装置を開発している。この装置は
線路の LC 段数分の独立したパルスを
連続で出力することが可能であり，出
力周波数も数 10MHz を超える出力が
可能である。しかし出力されるバース
トパルス列の最初のパルスの大きさが２番目以降よりかなり大きく，バーストパルス列の大き
さの均一性に問題があった。そこで均一な大きさのバーストパルス列が出力できるよう，装置の
改良を行った。 
（２）磁気スイッチ型非線形伝送線路高周波バーストパルス発生装置のコア材質の検討 
 この非線形伝送線路で磁気スイッチは，梯子型線路から出力される方形波を各段で遅延させ
分離するために用いられており，遅延時間は電圧時間積（VT 積）で決まる。したがって，バー
ストパルス生成において重要となるのは磁気スイッチのコア材質のスイッチとしての性能であ
る。高周波に対するコア材質の飽和磁束密度，残留磁束密度が大きいほど，VT 積を保ったまま
インダクタンスを小さくすることができるため，より高周波なバーストパルスを出力できる。し
たがって，バーストパルスの高周波化を図るためには，短時間の電圧変化に対するスイッチング
特性の優れたコア材質が必要となる。磁気スイッチは主に磁気パルス圧縮回路で用いられてい
る。しかし，報告された磁気パルス圧縮回路で圧縮したパルス幅は半値で 50ns 程度であり 10ns
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図１ 磁気スイッチ型非線形伝送線路バーストパルス

発生装置 

 



以下のパルス幅まで圧縮した例はない。さらに我々の回路のように複数の磁気スイッチをバー
スト動作させ 100MHz 以上の高周波振動を得た例はない。そこでまず，本研究の装置で使用して
いる 100ns 以下で電圧変化する回路条件で数種類のコア材の VT 積を測定し，磁気スイッチ型バ
ーストパルス発生装置の 100MHz 以上の高周波化に適したコア材を選定した。 
（３）単パルスと比較したバーストパルスの優位性の調査 
この方法では，電磁波の放射効率を考えると供給波形は方形波や減衰波ではなく，単一周波数

のパルスを供給する方が望ましい。また我々は単発のパルスを繰り返し細胞へ供給するよりも，
連続的な供給が可能なバーストパルスを加える方がより効果的であると思われる。これまでの
研究で開発した図６に示す装置は，可飽和リアクトルの磁気飽和を利用した磁気スイッチ型非
線形伝送線路(NLTL : Nonlinear transmission line)は線の LC段数分の独立したパルス，すなわちバ
ーストパルスを生成することが可能である。そこで作成した装置で実際に HeLaS3 細胞へ印加
し，バーストパルスをがん治療に使うことの優位性を示すため，細胞に単パルスを印加した場合
と，バーストパルスを印加した場合の細胞死の比較を行った。バーストパルスと単パルスを同じ
条件下（電界強度，供給電力，印加時間）でがん細胞へ印加した場合，バーストパルスの方がア
ポトーシス誘導に優位性があることを示した。 
（４）磁気スイッチ型非線形伝送線路高周波バーストパルス発生装置の両極性パルス出力化 
これまでの研究で我々は，可飽和リア

クトルの磁気飽和を利用した磁気スイ
ッチ型非線形伝送線路(NLTL : Nonlinear 

transmission line)によるバーストパルス
発生装置を開発している[2]。この装置
は線路の LC回路により，LC段数分の独
立したパルスを連続で出力することが
可能であり，その LC 振動の周波数成分
を強く持つバーストパルスを出力する
ことが可能である。しかし，単一極性の
パルスを連続出力すると，そのパルス列
数に起因した低周波成分が表れる。そう
すると，バーストパルスに目的の周波数
成分だけでなくそれよりも低周波の成
分も重畳してしまい，単一周波数ではな
くなり電磁波の送信効率が落ちてしま
う。また，細胞への周波数の効果を見る
上でも２つの周波成分が重畳してしま
うことにより，どちらの周波数が細胞に影響を与えているのかわからなくなってしまう。そこで，
我々は磁気スイッチ型 NLTL により単一の周波数成分のみを持つ両極性のバーストパルスを発生
する回路（図２）を開発した。 
（５）高周波バーストパルスががん細胞へ与える影響における低周波重畳の効果 
この方法では，電磁波の放射効率を考えると供給波形は方形波や減衰波ではなく，単一周波数

のパルスを供給する方が望ましい。またパルス単発で繰り返し細胞へ供給するよりも，連続的供
給が可能なバーストパルスを加える方がより効果的である。しかし，単極性バーストパルスには
そのバーストパルス幅に起因した低周波成分も含まれる。そのため，目的の周波数成分の他にパ
ルス幅分の低周波成分も重畳し，細胞への周波数効果検証時，効果的な周波数がどれかわからな
い。そこでここでは，単極性と両極性のバーストパルスを細胞に印加した場合の細胞死割合の違
い，単極性バーストパルスに含まれる低周波成分が細胞死に与える影響について調べた。 

 
４．研究成果 
ここでは（４）の磁気スイッチ型非線形伝送線路高周波バーストパルス発生装置の両極性パルス
出力化についてのみ述べる。 

(1) 両極性バーストパルス発生回路からの出力波形 

図３に両極性バーストパルス発生

回路を動作させた場合の負荷に印加

された出力波形を示す。図のように

二つの単極性バーストパルス発生回

路からの出力が半周期ずれて重なる

ことにより正負に振動するバースト

パルスが実現できていることがわか

る。しかしながら図３に示す波形は

二つの単極性バーストパルス発生回

路の出力がうまく半周期ずれた場合

の波形であり，ギャップスイッチの

動作が放電現象であるため放電開始
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図２ 両極性バーストパルス発生回路 

 
(a) 出力波形        (b) 周波数スペクトル 

図３ 両極性バーストパルス発生装置からの出力波形

とスペクトル (good).  



のジッタが大きく，実際には半周期ず

れていない図４に示すような波形も存

在する。図４にその分類分けした波形

を示す。図４(a)は正極性のパルスが早

く出過ぎた波形，図４(b)は負極性のパ

ルスが早く出過ぎた波形，図４(c)は正

極性が早く出過ぎて正極性と負極性の

パルスが完全に分離した波形，図４(d)

は負極性が早く出過ぎて正極性と負極

性のパルスが完全に分離した波形であ

る。これ以外に正極性パルスと負極性

パルスが完全に重なって波形が全く出

ない場合がある。図５に 500 回パルス

出力を試行したときに，GS1 と GS2 の

ギャップ長を両方とも 0.7mm に設定

後，正極性に充電した側のギャップ GS1

のギャップ長を延ばしていったときの

両極性のパルスの出力確率と図４に示

した両極性にならなかった波形の出力

確率を示す。両極性パルスになる確率

は正極性からパルスが始まる場合と負

極性からパルスが始まる場合両方合わ

せても 50%ほどしかない。GS1 と GS2

の放電開始のばらつきが大きく，両極

性になるタイミングが合わないと考え

られる。今後二つの回路の同期がとり

やすい原理のスイッチに変える，ギャ

ップスイッチは一つしか使わない等の

改善が必要である。そのため回路１と

回路２の同期がとりやすいスイッチへ

と改良を行った。 

 (2) 両極性バーストパルス発生装置

のスイッチの改良 

① スイッチ改良の概要 

ギャップスイッチ GS1 と GS2 の放電

開始のばらつきが少なく同期がとれな

いと正と負のバーストパルスの出力タ

イミングがずれてしまい両極性バース

トパルスの発生確率は高くならない。

GS1 と GS2 の同期を取れやすくするた

め，GS1 または GS2 がまず先に放電を

起こしたときの放電発光がもう一方の

まだ放電を起こしていないギャップス

イッチを照射し，光トリガとして働く

ような一体化構造に変更した。図６に

GS1 と GS2 の構造を示す。GS1，GS2 と

もに電極は真鍮平板対 M4 のステンレ

スネジで，3 気圧に加圧された SF6 ガス

で満たされている。GS1 と GS2 の電極

は直線状に配置されておりグランド電

極を共有するようになっている。グランド電極はその真ん中に GS1 と GS2 の高圧電極がお互い

に見えるように穴が開いている。この穴を通して片方のギャップが放電したときの放電光がも

う片方のギャップを照射し放電を誘発する。グランド電極の厚さ，穴径は種々変えて実験を行っ

ている。 

このスイッチの改良に伴い両極性バーストパルス発生回路の回路素子の値の変更も行った。

それは GS2 に接続されている磁気スイッチ LS2Aのコア断面積を他のコアの断面積の半分とした

ことである。ただし飽和後のインダクタンスは変わらないようにコイルの径，巻き数は同一とし

た。この場合，磁気スイッチ LS2A が磁気スイッチ LS1A より早く飽和するため負極性のバースト
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図４ 両極性バーストパルス発生装置からの出力

波形 (bad).  
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図６ スイッチ改良後の GS1 と GS2 の構造図 

 

 
図５ 両極性パルスの出力確率と波形ずれの確率. 
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パルスの方が半周期先に出る両極性バ

ーストパルスとなる。 

②改良したスイッチによる両極性バー

ストパルスの発生特性 

 図７にグランド電極の厚さを

2.5mm，穴径を 3 ㎜としたときの両極性

バーストパルスの出力確率を，正極性

に充電した側のギャップ GS1 のギャッ

プ長を変えて測定した結果を示す。図

５と同様に GS1 と GS2 のギャップ長を

両方とも 0.7mm に設定後に GS1 のギャ

ップ長を変えている。GS1 と GS2 が同

時にオンするように設定し，磁気スイ

ッチ LS2A を他の磁気スイッチコアの半

分に設定したこの回路の場合には，ス

イッチの動作が多少ずれて正負のバー

ストパルスが重なり打ち消すような動

作をした場合でも打ち消された波形の

後に両極性バーストパルスが出力され

る現象が起こった。この波形を図８に

示す。これは正負のバーストパルスが

負荷部分で重なって出力を打ち消した

後，反対側のバーストパルス発生回路

に進展し，そのキャパシタを再度逆極

性で同時に充電し，その後もう一度各

磁気スイッチの飽和により再度バース

トパルスが負荷に進展するからであ

る。このとき磁気スイッチ LS2Aのコアが

半分の断面積であるため，今度は正極

性に充電された回路 2 が先に動作を始め，半周期遅れて負極性に充電された回路 1 の磁気スイ

ッチ LS1Aのコアが飽和するため，必ず正極性から始まる両極性バーストパルスが出力される。 

図７より GS1 と GS2 を同じ長さに設定した場合 92%という高確率で正負のバーストパルス発

生装置のタイミングがしっかり合った負極性から始まる両極性バーストパルスが出力されてい

る。GS1 あるいは GS2 が先に放電しても，その放電発光により，残りのギャップも，ばらつき

なしに同時に放電を起こしていることを示している。これより，GS1 と GS2 の一体化構造によ

る光トリガ方式を用いることにより安定した両極性バーストパルスを得ることが可能となった。 

一方，両極性のバーストパルスが出力されるという観点からすると，GS1 を-0.0875mm ずらし

たときの方が，負極性から始まる両極性バーストパルスの割合は 66%であるが，半周期ずれて打

ち消し後に両極性バーストパルスになった場合の割合 32%，1 周期ずれて正極性からから始まる

両極性バーストパルスの割合の 2%を全て足すと両極性のバーストパルスになる確率は 100%と

なり全てのパルスが両極性バーストパルスとなることがわかる。GS1 を-0.175mm ずらしたとき

でも負極性から始まる両極性バーストパルスの割合 48%，半周期ずれて打ち消し後に両極性バ

ーストパルスになる場合の割合 32%，1 周期ずれて正極性からから始まる両極性バーストパルス

の割合 16%を全て足すと 96%となり，ほとんどのパルスが両極性のバーストパルスになること

がわかる。さらに GS1 を-0.2625mm ずらしたときでも負極性から始まる両極性バーストパルス

の割合 9%，半周期ずれて打ち消し後に両極性バーストパルスになる場合の割合 22%，1 周期ず

れて正極性からから始まる両極性バーストパルスの割合 59%を全て足すと 90%となり，かなり

の高確率で両極性のバーストパルスになることがわかる。このように GS1 と GS2 の２つのギャ

ップ長が同じではなくても両極性バーストパルスが高確率で出力されるということは GS1 と

GS2 のギャップ長の設定に厳密さが要求されないことを示しており，装置設計が楽になる。 
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された後出力された両極性バーストパルス。 

 

 
図７ スイッチ改良後の両極性パルスの出力確率と

波形ずれの確率. 
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