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【背景】低線量の放射線による健康への影響は、福島における原子力災害の発生直後から最

も懸念され、５年を経過した現在においても一部地域の住民の帰還を妨げているばかりか、

風評被害は依然として福島の農水産業に深刻なダメージを与え続けている。広島・長崎の被

ばく者の疫学データから、積算される線量が 100mSv 以下であれば発がんによる死亡率の明

確な上昇は見られないことは、国際放射線防護委員会（ICRP）をはじめとする国内・外の研

究機関の共通の見解であり、これを基準として住民の帰還や廃炉に向けた作業者の放射線管

理が行われている。一方、最近のゲノム情報に基づく生命科学の急速な進展に伴い、個々人

の遺伝的バックグラウンドの違いが疾病の発症を大きく左右することが分かりつつある。

100mSv という基準は、健康な人にとっては一つの基準となり得るが、通常よりも放射線感

受性が高い人に対してこの基準が適切であるかどうかは議論の余地がある。例えば、DNA 修

復遺伝子は私たちが細胞内に両親から受け継いだ一対の染色体の両方にあり、放射線などに

より一方に変異が生じても影響はないが、生まれつき一方に変異をもつ（ヘテロ接合体）人

は、もう片方の正常な遺伝子が放射線により変異を受けると DNA 修復能が失われてしまう

ので、正常な人よりも高い確率で放射線障害を発症するリスクを有すると考えられる。一般

にはヘテロ接合体保因者の割合は小さく、統計的な平均値の影に隠れ顕在化することはまれ

である。しかし、もし幼い子供が保因者である場合、長期にわたる低線量被ばくにより成人

して行く過程でその子の健康に影響出る可能性は否定できず、福島における医療現場におい

て最も懸念されている問題の一つである。DNA 修復関連遺伝子について、過去の知見から推

定したヘテロ接合体の頻度を Table 1 に示した[1]。例えば、DNA 損傷を検知し後続の DNA

修復タンパク質の集積を促す機能を持つ ATM タンパク質をコードしている遺伝子であれば、

福島県の人口 201 万 5 千人のうちの 1％である約 2 万人がヘテロ接合体の保因者となる。 

 このような状況を踏まえ、これまで用いられてきた実効線量に対して個人の遺伝的バック

グラウンドまで考慮に入れた個人線量（Personalized dose）という新しい線量体系を構築す

Table 1. Estimated prevalence of heterozygous careers of DNA repair disorders 

DNA repair gene Responsible disease Estimated prevalanece

ATM Ataxia telangiectasia 1 : 100

WRN Werner syndrome 1 : 100

FANCA, FANCC, FANCG Fanconi anemia 1 : 181 (in the US)

MLH1, MSH2, MSH6, PMS2, EPCAM  Lynch syndrome 1 : 370 (or higher)

BRCA1, BRCA2 Hereditary breast ovarian cancer syndrome 1 : 400 – 800



る必要性がある[2]と同時に、疫学調査では解明しきれない放射線、特に低線量の生体影響の

メカニズム研究を推進して行くことが重要である。その最重要なツールの一つはシンクロト

ロン放射（以下、放射光）であり、もう一つがコンピュータを用いたシミュレーションであ

る。本研究グループが行っている放射線影響のメカニズム研究を、以下に紹介する。 

【低線量放射線の細胞に対するエネルギー付与特性】福島の東電第一原発の事故により福島

に飛散した 137Cs から発生する低線量の線や電子線により、細胞内にどのようにエネルギー

付与が行われるかを理解するため、モンテカルロ法による放射線のトラックシミュレーショ

ンが行われている[3]。その結果の一部を、Fig. 1 に示す。 

 
 線量が低くなるにつれ、放射線トラックが通過しない細胞が存在することが、低線量下の細

胞集団環境の大きな特徴である。近年、非照射細胞であっても照射された細胞からシグナル

を受け取ることで、染色体異常や細胞死などの影響が現れることが見いだされ[4]、いわゆる

バイスタンダー効果として注目されている。バイスタンダー効果により、照射した線量から

予測される以上、あるいは以下の生物影響が現れる可能性があるが、放射線防護の基準とな

るリスクの評価に取り入れるためには、さらにそのメカニズムの詳細を明らかにする必要が

あることが ICRP により報告されている[5]。バイスタンダー効果を研究するための強力なツ

ールのひとつは特定細胞のみへのエネルギー付与を可能とする X 線マイクロビームであり、

PF の BL27 においても研究が進められている[6, 7]。 

 最近私たちは、照射細胞と周囲の非照射細胞集団について、細胞周期の変調を明らかにす

るためのライブセル観察を行った。細胞周期に特異的な蛍光タンパク質を発現するヒトの

Fucci 細胞（HeLa-Fucci)を用いて、細胞集団（コロニー）中の一部の細胞のみに X 線マイク

ロビームを照射した後、数日間に渡りライブセル蛍光観察するための実験システムを PF の

BL27B に構築した。その時得られた、バイスタンダー細胞集団に現れる細胞周期変調の結果

の一部を、Fig. 2 に示す[8]。照射されていない細胞であっても、細胞周期の遅延や停止や細

胞死が観測され、バイスタンダー効果が誘発することを明らかにした。またこれらの細胞周

期変調を受ける細胞は、娘細胞や従妹細胞など、近縁の細胞群に顕著に観測されることから、

照射を受けた細胞中の DNA が修復された後であっても何らかの照射による“痕跡”が残り、



これが照射後時間経過した後でも細胞周期変調を誘導していると推測された。 

 

 さらに、通常の単層培養した細胞集団をより実際の生体内の環境に近づけた上でマイクロ

ビームを照射する試みもなされている。坂本等により、3 次元培養したヒトがん細胞集団で

ある HeLa 細胞 Spheroid に対して X 線マイクロビームを照射することに成功した(Fig. 3, 

[9])。今後は複数種類の細胞が混在する培養系である、細胞シートや乳腺組織に近い万モスフ

ィアを標的としたマイクロビームの照射実験を実施する予定である。 

 

 一方、細胞周期変調を計算機上でシミュレートするため、服部等はセルオートマトン法を

用いて DNA 損傷を起点としバイスタンダーシグナルを交換し合う細胞集団のモデルを構築

した (Fig. 4, [10])。放射線生物学では、非平衡系を扱うシステムバイオロジーの観点に立っ

た理論研究の先駆けであり、今後バイスタンダー効果を含め様々な放射線低線量影響をシミ



ュレートするための基盤技術と期待される。特に、低線量の前照射により後の高線量照射に

対する放射線耐性が獲得される現象である「放射線適応応答」は、低線量リスク評価におい

てバイスタンダー効果と共に重要な要因であることが ICRP により指摘されている[5]。本モ

デルで解析される放射線適応応答に関わる反応分子ネットワークを、放射光マイクロビーム

を用いた実験により検証することを予定している。

 

 PF の BL27 の X 線マイクロビームは、スリットの形状を変えることで任意の形のビーム

にすることができる。このため細胞を特定するだけではなく、細胞内の一部に均一にビーム

照射ができる、世界でも唯一の特徴を有する。現在、細胞質にあるミトコンドリアの機能変

化に着目し、細胞質と細胞核それぞれにのみ照射した場合のミトコンドリアの ATP 産生活性

の変化を調べている。その結果、細胞核に照射してから 48～72 時間の後には、顕著に ATP

産生が亢進したが、細胞質照射ではその亢進の程度は小さかった。細胞核中の DNA の損傷

修復とその後のクロマチンの動態変化に多くのエネルギーが必要とされるためにミトコンド

リア活性が高まるのに対し、細胞質に照射することでミトコンドリアが損傷し、ATP 産生が

阻害される可能性が示唆された(Kaminaga et al. 投稿準備中)。 

【DNA 修復とクロマチンのリモデリング】 

 放射線により損傷した DNA を修復するためには、まず染色体の構造が大きく変化する必

要があることが指摘されている。上述したように、ATM タンパク質は広範囲に渡って DNA

損傷部位周囲のヒストンタンパク質をリン酸化することで後続の DNA 修復タンパク質の集

積を促すが、リン酸化以外にもアセチル化など翻訳後（epigenetic）修飾と呼ばれる様々な化

学修飾を受けることでヒストンとこれを含む染色体構造の動態が制御されていることが最近

指摘されるようになった[11]。一方、放射光を用いたタンパク質の結晶構造解析技術とその

応用が進んでいる今日であっても、多種の、また修飾部位も多岐に渡る DNA 修復タンパク

質に関しては、化学修飾による構造変化は追跡し切れていない。細胞から抽出したタンパク

質、特にヒストンなどの染色体を構成する因子や DNA 修復タンパク質の、翻訳後修飾によ

る構造変化を迅速に見極めて行くことが重要な課題となりつつある。左右円偏光を用いた二

色性スペクトル（CD）測定は、原子の位置座標までは得られないものの、ヘリックスや

シートなどタンパク質の機能発現にとって重要な二次構造に関する情報を比較的簡便に与え

てくれる分光手法として注目されている。泉らはフランス放射光施設（SOLEIL）において、

X 線を照射したヒト細胞（HeLa）から抽出したヒストン H2A/H2B の真空紫外線 CD 測定を

行った[12]。その結果、照射細胞から抽出したヒストンでは、ヘリックス構造の割合が明ら

かに増加し、またギブスエネルギーの変化が非照射細胞から抽出したヒストンに比べ小さく



なることが明らかになった。さらに最近、広島大学放射光施設（HiSOR）において照射細胞

から抽出したヒストン H3 /H4 についても同様な CD 測定を実施したところ、これらの中の

ヘリックス構造の割合は逆に小さくなることが分かった[13]。DNA 修復に先駆け、ヒストン

コアを構成するタンパク質の構造が、ダイナミカルに変化していることをこれらの結果は示

唆している。DNA の再結合修復を行うタンパク質の一つである、XRCC4 タンパク質につい

ても、リン酸化による構造変化を調べる予定である。 

 

【放射線生体影響研究における放射光利用の将来展望】上述したように、PF・BL27 におけ

る放射線生体影響研究は、ライブセル観察などを導入することで新しいステージに達しつつ

ある。コンピュータシミュレーションなど関連する論文を入れると、この 2 年間で 10 報以上

が報告され成果の輩出が加速されている。KEK 将来計画にある KEK Light Source において

はさらにナノ領域を狙う新しいサイエンスとして深化し、放射線防護・リスク分野に貢献す

ることが期待される。 

 一方、放射光 CD ビームラインは PF にはなく、国内では HiSOR に唯一あるだけである。

ヨーロッパでは既に様々な放射光施設の CD ビームラインがネットワークとして機能するプ

ラットフォームを構築しており、日本は残念ながらこの分野では後塵を拝している。KEK 

Light Source では、放射光 CD ビームラインを整備することが最重要課題の一つであると思

われる。本稿では紙面の関係で触れていないが、SPring-8 における DNA 損傷の分光実験と

共に[14]、タンパク質結晶構造解析分野とも相補しながら、放射線生物のみならず現代生命

科学の進展に寄与して行くことが期待される。 
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