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高等動物における電離放射線の作用機序の研究は，細
菌学におけるプレート法 [1]，ウイルス学におけるプ
ラーク法 [2] のような単独哺乳類細胞の増殖能を正確
に計測する方法がないことが障害となっていた．動物
細胞の増殖能を定量的あるいは半定量的に精測する方
法が報告されているが [3]，いずれも非常に多くの細胞
間の複雑な相互作用のために，個々の細胞の状態を知
ることは困難である．照射による「細胞死」の定義は様々
で ，「細胞致死線量」には 100r あたりから 100,000r
まで大きな幅がある [3-5]．個々の動物細胞の代謝状態
の放射線感受性への影響についてはほとんど理解され
ていない．動物の全身照射における致死的線量が，特
定の種類の細胞の増殖過程に及ぼす放射線生物学的障
害の程度は不明である．これまで，単独変異細胞から
大量の細胞を充分迅速に培養する方法がなかったため，
哺乳類の細胞変異の頻度が，微生物の場合のように [7]
実験的に求められることはほとんどなかった [6]．哺
乳類の単独細胞を簡単，迅速に肉眼的なコロニーに増
殖させる ( 実験誤差の範囲で )100% 効率的なプレート
法 [8,9] の開発により，このような細胞も細菌と同様に
正確に研究することができるようになった．本稿では，
ヒト子宮頸癌由来の単独 Hela 細胞 [10] の増殖能に対
する高エネルギー放射線の影響を定量的に調べる実験
について述べる．

方法と材料

単独 Hela 細胞をペトリ皿上でコロニーに増殖させる
プレート法については別記の通りである [9]．フィー
ダー細胞層を利用する方法，緩徐なトリプシン処理に
よりフィーダー細胞を不要とする方法，いずれでも
同様な結果が得られることから，初期数回の実験後，
フィーダー細胞の利用は中止した．ほとんどの実験で
クローン株 S3 を使用した．生存曲線の一部は野生型
Hela 細胞，他は変異株 S1 を使用したが，基本的に同
じ結果が得られた．

既知数の Hela 細胞単分散懸濁液を，標準成長培地 [9]4
～ 5cc を入れた 60mm のペトリ皿に入れたが，変法と
して 10 ～ 15% ブタ血清のみを血清成分とする方法も
用いた ( ヒト血清ではなくブタ血清を使用すると，よ
りコンパクトなコロニーとなるため，より多くのコロ
ニーが得られる [9])．標準法では，プレートを 37℃，
CO2 濃度 5% の空気中で少なくとも 5 時間，24 時間以

下培養し，この間に細胞がガラスに付着する．照射直
前にプレートを確認すると，細胞の 90% が単独細胞状
態で分裂間期にある．蓋をしたペトリ皿を一定間隔で
WestinghouseX 線 管（230kVp，15mA， ア ル ミ ニ ウ
ム 1mm，銅 0.5mm フィルター使用）で照射する．こ
れを米国度量衡局法で較正した Victoreen R メーター
で計測した．メーターは，試料と正確に同じ位置に置き，
細胞照射の条件を模するためにペトリ皿の蓋で覆った．
表示値は，標準温度，標準圧力で較正した．

照射後のプレートは，CO2 容器に最低 9 日間，後述
のように場合によっては 17 日間保存した [9]．実験に
よっては，懸濁液中に毒性物質が産生される場合は，
照射後ただちに新鮮な培養液に置換したが，その後経
験を積むにつれて，この実験の線量の範囲では実験結
果に影響を及ぼすことはないことがわかった．また，
照射細胞が産生する毒性物質が真の生存細胞の発育を
抑制しうるか，という点を知る必要があった．これは
次に示す実験によって，今回の線量範囲では無視しう
ることがわかった．この実験では，数千個の細胞を含
むプレートを，生存細胞が確実に残存しない 2,000 ～
4,000r で照射し，その直後に既知量の正常細胞を加え
て培養した．いずれの場合も，コロニーの個数は，照
射後のプレートに加えた正常細胞の個数に近い値で
あった．非照射細胞は，この条件下で 100% のコロニー
形成能を示した．このことから，この実験では細胞に
対して，放射線照射以外には大きな負荷が加わること
はないと考えられた．本稿を通じて，「生存」(survival)

「生存可能」(viable)「死滅」(killing) という言葉は，微
生物学において標準的に使われる用法，すなわち，個々
の細胞が増殖して肉眼的コロニーを形成する能力のみ
をさしている．D0 は，細胞を 1/e=37% に減ずるのに
必要なレントゲン量 (r) で，生存曲線の傾きの指標とな
る．

実験結果

生存細胞の増殖率の減少と増殖不全コロニーの形成

個々の Hela 細胞を植えたプレートに照射すると，そ
の一部が死滅するが，その割合は線量に依存する．し
かしその一方で，生存細胞は緩徐に増殖する．このプ
レート上の２つの効果を写真 1, 2 に示す．２枚のプレー
トは，一方に 300r を照射した以外は全く同じ条件下
にある．後者では，増殖するコロニー数が少なく，増
殖したコロニーも非照射対照にくらべて小さい．この
放射線量の増加に伴う増殖能の低下を，図 1 に定量的
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写真 1. Hela 細胞 S3 株，200 個を植え，増殖培地で 9 日間培養して得られたコロニー．実寸大．

写真 2. 写真 1 と同条件，培養前に 300r を照射．実寸大．

写真 3. 写真 1 と同条件 ( 無照射 )，9 日ではなく 17 日間培養．実寸大．

写真 4. 写真 2 と同条件 (300r 照射 )，9 日ではなく 17 日間培養．実寸大．

写真 5. 細胞 5700 個を植え，900r で照射．培養 12 後に Bouin 溶液で固定，HE 染色．このようなプレート 2 枚で，1 コロニーのみ発育した．スポッ
トは，いずれも 1 個の巨細胞．実寸大．

写真 6. 図 5 のようなプレートから得られた巨細胞．位相差顕微鏡像．

写真 7. 巨細胞を形成した放射線により不活化された細胞の中で発育した正常コロニー．光顕像．25 倍．巨細胞は，正常細胞の径の 7 ～ 10 倍にな
ることがわかる．



図 1. X 線が単独 HeLa 細胞に及ぼす
成長遅延作用．標準的な方法で植え
た単独 HeLa 細胞を照射し，記載の
時間培養，固定，染色した．各プレー
トのすべてのコロニーについて顕微
鏡下に細胞数カウントしたが，多す
ぎる場合は，10 ～ 20 コロニーを無
作為に抽出してカウントした．増殖
不全コロニーの混在を防ぐため，細
胞が 50 個以上のコロニーだけをカ
ウントした．横軸：照射線量 (r)，縦軸：
コロニー当りの細胞数．上段より培
養 時 間 320 時 間，270 時 間，210
時間．

図 2. X 線量に対する HeLa
細 胞 の 増 殖 能 の 残 存 率．
データは実験誤差の範囲で 

に当てはまる．



35, 36, 36 個であった．増殖能の喪失を示唆する判定
基準に，ある程度の恣意性は不可避である．本研究に
おける実際的な定義は，微生物において有用性が証明
されている実験に生物学的に類似しており，再現性に
も優れていると考えられる．

生存曲線の形状

この方法で求めた Hela 細胞 S3 株の生存曲線を図 2
に示す．生存率は，それぞれの線量について 2 回ある
いは 3 回のプレーティングを行なって求め，サンプリ
ングエラーの範囲でほぼ一定の値が得られた．曲線上
の各点は，1 点を除いて全て数ヶ月間に行った 2 ～ 10
回の独立した実験の平均値である．このような一連の
独立した実験から得られた各線量における生存率の標
準偏差は，平均値の 10 ～ 25% に収まっている．予想
される通り，生存コロニーをカウントできるためには
1 プレート当たり 104 ～ 105 個もの細胞が必要となる
500r 以上では，各点の再現性は低下する．800r 以上
では，このように細胞が著しく密集するため実験方法
を変更する必要がある．

図 2 の生存曲線に肩 (shoulder) が存在することは明
らかであり，これは多重ヒットメカニズムの証左であ
る．この曲線は，大腸菌のような単数体細胞に見られ
る単一ヒット曲線 [12] と対照的である．Hela 細胞の
生存曲線には，D0 ＝ 96r の肩がある．すなわち，この
直線領域では線量が 96r 増加すると生存率が 37% 減少
することになる ( 考察参照 )．

照射により不活化された細胞の運命

コロニーを自ら維持できない細胞は，次の 3 つの運
命のどれかを辿る．培養後 17 ～ 20 日後，一定回数
の分裂後に 50 個以下の少数細胞からなる小さなコロ
ニーを形成する，あるいは単独細胞のまま残る，ある
いは固定染色プレート上に痕跡を残すこと無く消失す
る．最初の 2 つの過程ではこれと同時に，単独細胞の
場合であっても「増殖不全コロニー」(abortive colony 
formation) と言われる細胞塊を形成し，非増殖細胞が
成長を続けて，径 0.8mm にも達する巨細胞を形成する．

低線量では，致死細胞のほとんどはなお数回増殖し，
4 ～ 5 回の分裂に相当する 20 ～ 40 個の細胞から成る
小さな非生存コロニーを作る．実際には，このような
小さなコロニーを染色すると巨細胞を含んでおり，中
には巨細胞のみから成るものもある．X 線量が大きく
なると，分裂回数が減り，増殖不全コロニーの細胞数
も減少する．600r 以上では，初回分裂する能力も大き
く減弱し，800r 以上では事実上すべての細胞が単独
細胞のまま残る．さらに，持続不可能なコロニーを形
成する巨細胞の比率も線量とともに増加する．この関
係を表 1 に示す．104 個もの細胞を植えたプレートを
1,000r あるいはそれ以上で照射すると，培養，染色で

に記した．すなわち，コロニー当たりの平均細胞数を
対照プレートと，照射プレートの生存細胞について求
めたものである．増殖遅延効果は，照射線量 550r の
生存細胞が作る最大のコロニーの細胞数が，非照射プ
レートの平均的コロニーの細胞数よりも少ないことか
らもわかる．

この増殖遅延作用のため，生存細胞のカウントはやや
困難なものとなる．これは，対照プレートの全ての細
胞から発生するコロニーを形成するのに充分な培養期
間では，増殖遅延生存細胞を同定するには不充分な場
合がるためである．また，照射によって致死的障害を
受けた細胞も，すべての活動を直ちに停止するわけで
はなく，増殖停止までに５ ～ 6 世代は増殖を続けるた
め，状況はさらに複雑なものとなる．この点において，
細胞のふるまいは照射した細菌のそれと非常に類似し
ている [11]．照射線量の関数としての明確な増殖能の
残存率は，培地での培養時間を延長することにより得
られる．最終的には，最も増殖が遅い生存コロニーで
も直径 3 ～ 4mm に達するが，非増殖コロニーは限ら
れた大きさに達してそれ以上大きくならないかあるい
は退縮することもある．この過程を写真 3, 4 に示す．
それぞれ照射線量 0r，300r の場合のコロニーの肉眼
的状態を示しており，培養期間は写真 1, 2 では 9 日で
あったがここでは 17 日間である．写真 2 で状態の悪
いコロニーが長期間の培養では増殖を維持できていな
いこと，写真 4 のプレートでは増殖能の残存を細菌の
場合と同じようにカウントできることがわかる．

非増殖コロニーは通常増殖速度が遅いことで識別でき
るが，真の生存細胞は後述のように巨細胞を形成しや
すいことから識別される．生存の判定基準を正常細胞
の 50% 以上残存とする場合，コロニーを形成する生存
細胞の正確なカウントは，培養 17 日後ではなく 11 ～
13 日後に可能である．肉眼で明らかに増殖していると
考えられるコロニーすべてをカウントする，標準的な
方法を採用した．疑問のあるコロニーについては，顕
微鏡で 50 個以上の正常細胞を増殖能維持の指標とし
て確認した．この方法で得られるコロニー数は確実で，
その後の培養でも変化しない．

典型例を示す．200 個の S3 細胞を植えた一連のプレー
トに 300r を照射し，それぞれ 9，12，17 日間培養する．
9 日後に染色したプレートには，肉眼で識別できる径
0.1 ～ 1.0mm のコロニー 117 個が認められた．さらに
増殖するコロニー数のカウントは，肉眼だけでは難し
い．12 日後，17 日後のプレートでは，径 1mm 以下
にとどまるものと，2 ～ 5mm の大きなコロニーを形成
するものに分れるため，このような不確実性は払拭さ
れる．後者の数は，12 日，17 日でそれぞれ 31，35 で，
サンプリングエラーの範囲である．しかし，正常細胞
50 個を含むコロニーを生存コロニーとするという判定
基準を適用すると，3 枚のプレートは 9, 12, 17 日目で



巨細胞は，正常細胞と同じくガラス面に強く付着する．
トリプシン処理により剥離して培養液に再懸濁すると
再び新しいガラス面に付着して以前と同じ形態，性状
を示すようになる．トリプシン処理後のガラス面再付
着は，おそらく新たな外タンパク層の分泌能の指標と
なりうる．

以前に報告した照射細胞の「フィーダー層」は，すべ
てこの巨細胞からなり [8,9]，トリプシン処理による傷
害のため細胞内容の広範な漏出，増殖能を失った単独
細胞のコロニー形成を促進する

大型の濃染核物質を形成する能力は，このような細胞
が生合成能，異化能を保持していることの直接的な証
拠である．巨細胞が実際に増殖能を失っているか否か
は，非常に興味深い問題である．完全培地を 3 ～ 4 日
毎に定期的に交換しつつ 20 日間培養して巨細胞を観
察すると全く増殖しないが，正常細胞は同条件下で 1
世代 20 時間で増殖する．多数の細胞を使用して，さ
らに詳しく有糸分裂の状態を研究した．少なくとも
105 個の細胞について，顕微光で有糸分裂像を検討し
た．巨細胞には，ときに初期 (early prophase) の形態
が見られたが，早期 (late prophase)，中期 (metaphase)，
終期 (telephase) の像は 1 例も認めなかった．この早期，
中期，終期に相当する有糸分裂像は，非照射細胞では
3 ～ 6% に認められた．我々の標準条件下では，放射線
誘発巨細胞は，事実上完全にその増殖能を欠いている
と結論できる．

巨細胞は増殖能を失っているが，ウイルスによる破壊
にも非常に感受性が高い．Newcastle 病の粒子 200 個
を巨細胞 105 個のプレートに加えると，5 日以内にほ
ぼ完全な細胞変性をきたす．正常 HeLa 細胞および照
射による巨細胞の混合培地にこのウイルスを加えると，
選択的に巨細胞が破壊されるが，これはおそらく表面
積が大きいためである．ウイルスが潜在する HeLa 細
胞をこの巨細胞上に植えると，大量の細胞破壊が起こ
る．この現象の詳細については別項に譲る．

考 察

以上のデータから，HeLa 細胞の X 線による 4 種類の
反応が区別される．(a) 単独細胞の肉眼的コロニー形
成能の消失．この反応は 75r 付近に肩があり，生存細
胞数は 96r 増加する毎に 37% 減少する．これによっ
て 600r までの線量で致死的損傷を受けた細胞は，1 ～
5 世代分裂する能力を残している．分裂の停止後，か
なりの割合の細胞が増殖を続けて巨細胞を形成する．
(b) 生存細胞の成長遅延．この作用は定量が難しいが，
100 ～ 200r で既に明らかとなる．(c) 600r 以上では，
再生装置への傷害が出現し，細胞は 1 回も分裂しなく
なる．しかしこのような細胞もなお巨細胞を形成する
ことから，代謝装置はなお機能していることがわかる．

はほとんどが単独の巨細胞である ( 図 5 ～ 7)．

巨細胞形成にいたる生合成過程を停止するために必要
な放射線量はさらに大きい．単独細胞群に 10,000r 以
上を照射しても，植えた細胞の 5 ～ 20% が巨細胞にな
る．

照射により生ずる巨細胞の特徴

このような巨細胞の出現率は非常に高く，ほとんど正
常細胞と混在せずに任意の量を得ることもできる．例
えば，単独細胞群を 600r で照射すると，約 20% が増
殖不全コロニーに成長する．表 1 から分かるように，
巨細胞の平均出現比は 1.7 で，ここから得られる巨細
胞は初回培養細胞数の 30 ～ 35% となる．線量をさら
に小さくすると，初期の正常細胞より多い巨細胞が得
られるが，より多くの生存，増殖した正常細胞と混在
している．1,000r 以上 10,000r 以下では，巨細胞の出
現率は初回培養細胞数の 10 ～ 15% に低下するが，非
常に高純度の試料が得られる．このようなパラメータ
を調整することにより，任意の純度で 106 個あるいは
それ以上の巨細胞を得ることも可能である．

この奇妙な細胞の研究は始まったばかりであるが，現
状では以下の知見が得られている．

ガラス面に付着して伸展した巨細胞は，概ね円形の
不規則な形状であるが，楕円形，長円形の場合もある．
直ちにトリプシン処理すると，直径約 50 ミクロンの
球型となり，細胞容積は 6 × 104 μ3 で，正常 HeLa 細
胞の 15 倍にもなる．細胞質の染色性は正常細胞より
低濃度であるが，核は濃染する．核は常に大きく，数
個の巨大な核小体を含むこともある．正常な 2 個の核
小体を見ることもあるが，正常細胞より特に多いわけ
ではない．核の破砕，ロゼット状変形もしばしば認め
られる．

この細胞は代謝率が大きく，培地の pH 変化は同容積
の分裂細胞のそれにほぼ匹敵する．消耗した培地を定
期的に交換すれば，長期にわたって活発な代謝状態を
維持できる．この方法で，37℃で 3 週間．多くの細胞
を維持することができた．

   X 線量 (r)
平均細胞数／増殖不
全コロニー

増殖不全コロニー
に占める巨細胞の
比率 (%)

        50 27.       6.7
      200 23.   23.
      400 13.   28.
      600      1.7 100.
    1000      1.0 100.

表 1. X 線量の増加に伴い，増殖不全コロニー当りの細胞数が減少し，
このような非生存軍における巨細胞の比率が上昇して，800 ～ 1,000r
では事実上すべてが巨細胞となることを示す．

* 非照射群における巨細胞の出現率は 0.19%



在し，その全てが不活化されて初めて機能が失われる
とすると，この機能が生存する個体の比率は，以下の
式の S で表わされる．

                                                      (1)

ここで D は X 線量，D0 は各部位における 37% 致死
線量である．この式は Lurla[18] が提唱したもので，
その適用可能性については Atwood and Norman[19] が
詳細に検討している．ここで n をヒット数と呼ぶ．遺
伝現象においては，単数体では n=1，2 倍体では n=2，
3 倍体では n=3 ... である．n をヒット数と呼ぶ理由は，
それが全て不活化されるとその複製物において特定の
機能の喪失にいたる遺伝構造の個数を表わすためで
ある．n=1 では，生存曲線は線量に対して直線あるい
は対数曲線となる．n>2 では，生存数の対数を線量に
対してプロットすると，初期に肩があり，その後は直
線的に低下する ( 図 2)．式 (1) は，すべての部位の放
射線感受性が等しいと仮定している．線量が増加する
と，より多くの放射線抵抗性部位が細胞死に寄与する
ようになり，その都度，生存曲線の傾きは大きくなる
であろう [19]．最初の直線部分だけに注目して，放射
線の致死効果に最も感受性が高い m 個の部位だけを考
える．各部位における n, m, D0 の値は次の方法で求め
られる．すなわち，直線部分の外挿と縦軸との交点は 
S0=nm，直線部分の傾きは -m/D0 となる．

これを図 2 の生存曲線に当てはめると，以下の値が
得られる．

n = 2, m = 1, D0 = 96. 

この時，

                    

は実験精度の範囲で各点によくあてはまる **．

このデータから，致死作用は単純な単一遺伝子変異に
よる可能性は非常に考えにくい．96r という値は，既
知のいかなる単一遺伝子変異とも全く一致しない．こ
の数字から，Lea[20] の方法により感受性領域を求め
るとおよそ 1μ3 となり，これは広く認められている単
一遺伝子の大きさの 105 倍以上にもなる [21]．このよ
うな容積計算の理論的不確実性は多く指摘されている
ところであるが [19,22]，10 倍あるいは多くとも 100
倍以上の誤差となることはほとんどない．今回のよう

(d) さらに大線量になると，巨細胞の生成も停止するた
め細胞が消失する．この過程は他にくらべて放射線感
受性が小さく，10,000 ～ 20,000r 照射後も，もとの細
胞のかなりの部分がなお巨細胞を形成する．

これらの実験が示す HeLa 細胞の増殖能喪失の著しい
感受性は，温血動物細胞の再生装置の放射線感受性が
微生物のそれよりもはるかに高いことを示している．
Hela 細胞の 96r における D0 値は，大腸菌 [12] では
4,000r，T2 バクテリオファージ  [13]，Newcastle ウ
イルス [15] では 40,000r，イースト菌の単数体，2 倍
体，3 倍体，4 倍体では 5,000 ～ 18,000r [15a, b]，フ
カ ミ ゾ ヒ ゲ ム シ (Chilomonas paramecium)[16] で は
15,000r 以上に相当する．正常ヒト組織ではなく癌組
織に由来する HeLa 細胞は，X 線感受性も異常である
可能性を考え，正常組織由来のヒト細胞による同様の
実験を進めている．ここで，HeLa 細胞の死滅効果の主
座は，細胞の遺伝的なものにあるのか，あるいは生理
学的なものなのかという点が問題となる．また遺伝的
である場合，単一遺伝子なのか，あるいは 1 つ以上の
染色体の大きな部分をしめるのかという問題がある．

以下の考察は，少なくとも 800r 以上では，致死的効
果が遺伝装置に発生していることを ( 絶対的な証拠で
はないが ) 示唆するものである．

(a) 死滅細胞がなお何回か増殖する能力は，分裂機構
が基本的に保たれていることを示す．この表現遅延現
象は，細菌の致死的あるいはその他の変異に特徴的な
ものである [11,17]．細胞の自己複製部分内にとどまら
ず，細胞自らにより修復されず，4 ないし 5 世代にわ
たって発現が遅れ，その後すべての子孫に現れるよう
な損傷は考えにくい．

 (b) 96r という小さな値は，その不活化によって不可
逆的な障害を引き起こす非常に感受性の高い構造の存
在を示唆するものである．この放射線量は，細胞当た
りわずか 10-12 カロリーである．効率が 100% としても，
このエネルギー量では細胞あたり原子結合 2 × 107 本
を切断するだけで *，これがランダムに分布することを
考えれば，特定の構造物の内部で切断される結合は実
際には非常に少ない．遺伝構造のこのような著しく微
細な変化に対する感度は良く知られている．一方，こ
れほど少量のエネルギーの吸収により再生能を破壊で
きるような，非遺伝的細胞内構造の存在は知られてい
ない．

(c) 生存曲線の形状は，倍数体細胞の遺伝構造に限局
するヒットから予想されるものと質的に合致しており，
また以下の解析から量的にはヒット数 2 と考えられる．

すなわち，放射線照射によって，異なる m 種類のユ
ニットに少なくとも 1 回の電離事象が発生すると特定
の機能が失われ，各種類のユニットがそれぞれ n 個存

* 96r は，96 × 2 × 10-6 あるいは 2 × 10-4 Cal/g に等しい．これらの
細胞の質量は約 4 × 10-9g であることから [9]，1 細胞当りの最大エネ
ルギーは約 8 × 10-12 Cal である．原子結合エネルギーが平均 20,000 
Cal/g( 原子量 ) に過ぎないと仮定すると，最大 (8 × 10-13) / (2 × 104) 
= 4 × 10-17g( 原子量 ) すなわち 6 × 1023 × 4 × 10-17 原子 である．
** 図 2 の外挿値は 2.1 となるが，これは実験精度の範囲で 2 に等しい
と考える．ただし，より大きな n が細胞殺傷過程に部分的に関与する
結果，平均値が n=2.1 となっている可能性はありうる [19]



要 約

ヒト頸癌 HeLa 細胞の単独細胞を使い，非照射細胞が
100% 肉眼的コロニーを形成する条件下で X 線照射の
及ぼす影響を定量的に検討した．この方法では，多数
の細胞間の相互作用による複雑さを回避できる．

単独細胞の生存能 (15 日以内に肉眼的コロニーを形
成する能力と定義 ) を X 線量に対してプロットすると，
典型的な 2 ヒット生存曲線となる．初めの 75r まで肩
があり，その後は対数目盛上で直線となり 96r で生存
率が 37% となる．この放射線感受性は，すべての既知
の微生物にくらべて数十倍から数百倍である．

致死作用が放射線誘起性の遺伝障害によることを示す
（確証ではないが）証拠があるが，これは単純な単一遺
伝子の不活化によるものではない．作用点は染色体で
ある可能性がある．

100r あるいは既にそれ以下で，成長遅延作用が認め
られる．800r 以下では，増殖能が障害された細胞がな
お数回分裂することができる．これ以上の線量では細
胞分裂はすべて障害される．

線量に関わらず放射線死した細胞のかなりの部分が 1
つあるいはそれ以上の巨細胞を形成する．巨細胞は活
発な代謝を営み大多数を占めるようになるが，この実
験条件下で増殖することはない．巨細胞を数多く得る
方法についても述べた．巨細胞は特にウイルスの作用
に鋭敏である．

照射細胞の一部は，おそらく変性により，プレートか
ら消失する．この作用は非常に低効率で，10,000r を
照射しても培養した細胞の 5 ～ 10% が巨細胞となる．
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な非常に大きな開きは，単一遺伝子メカニズムを否定
するに充分である．

当該部位は，正常な修復が行われない染色体の切断に
よる致死作用をもつ染色体の可能性が高い．

細胞内の 1 つの染色体対が，他よりも放射線感受性
が高いか，あるいは致死効果が 2 ヵ所以上の染色体切
断による有糸分裂架橋形成，転座，遺伝子不平衡など
の発現によるものであるとすれば，このデータは定量
的に説明可能である．

これらあるいは他の可能性についての実験を進めてい
る．

これと同様の実験結果を，Lucke and Sarachek [15a] 
も報告している点は興味深い．彼らは生存曲線から求
めた n 値と，酵母細胞の単数体，2 倍体，3 倍体，4
倍体の遺伝的倍数性の間に 1 対 1 の対応を見出してい
る．また m 値がいずれの場合も 1 であることも示して
いる．Zirkle and Tobias [15b] は，2 倍体酵母細胞の生
存曲線で，より大きな m 値を報告している．

HeLa 細胞の顕著な放射線感受性は，この殺傷作用が
哺乳類の全身照射の平均致死線量を決定する過程に重
要な寄与をしてことを強く示唆するものである．ヒト
の 50% 致死線量である 500r では，HeLa 細胞と同等
の感受性を持つ細胞の 99% が死滅する．このような細
胞がなお数世代にわたって増殖したり，巨細胞として
生存する能力は，放射線障害に特徴的な症状完成まで
の遅延に関与するものと思われる．様々なヒト正常由
来のクローン細胞の X 線感受性，その代謝状態の変化
による影響の比較試験が現在進行中である．様々な X
線量における生存細胞の変異発生に関する実験につい
ては間もなく発表予定である．

この実験で認められた巨細胞形成と，大腸菌の照射
で認められるヘビ状の細胞 [23] の間には顕著な類似
性が認められる．哺乳類細胞における巨細胞形成は，
Graham ら [24] も観察しており，彼らは腫瘍を照射し
てその出現を慎重に観察し，様々な X 線量に対して塗
抹標本中の巨細胞出現率 (%) を腫瘍感受性の指標とし
ている．我々の成績は，Graham らのものと完全に一
致しており，in vitro の観察結果が人体のものと密接に
関連していることは明らかである．図 2 に示す生存曲
線を実験的に拡大する研究が進行中である．細胞の放
射線感受性が均一であると仮定すれば，このデータか
ら様々な大きさの腫瘍を死滅させるために必要な線量
を推測することができるはずである．様々な正常細胞，
悪性細胞についてこの関係を調べることが必要である
ことは明らかである．


