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　　　　　　第1章t緒　　言　　　　　　　　　　い，著干の見知を得たので，以下その成績概要につぎ

　癌に対する放射線治療の恨本は癌細胞をより多く死　　　報告する。

滅させる一方，周囲健常組織の放射線障審を最小限に

とどめることにある。従ってこの国的に沿って種々の　　　　　　　第2章　動物実験

放射線源の利用や照射方法の改良と同時に放射線感受　　　　陥床実験に先立ち第1編と同様の感受性変更法を用

性の予知あるいはその変更法についても種々の面から　　い高感受性と低感受性の2群につき細胞核内DNA量

検討がなされてきた。　　　　　　　　　　　　　　　　の分布状況ならびに3H－thymidineのDNA標識率に

　放射線感受性に関しては従来より組織学的検禦1）14）　　差があるか否かを動物笑験により検討した。

21）22’33’55’，1翻灘灘il胞診6’28’4姻をはじめその他　　　第・節撒材料筋び｝。顯加1

多くの鮒囎が報告されているが謙だ臨床に応用　　第噸eeua材料
し脳儲性の高し嚇は融されていないと書・て　鰍肋および鍛剛醐聯1編と同様ドン，ウ系

らも少しく検討を試みた。　　　　　　　’　　　　　　　1・照射方法

　すなわち核酸は細胞の璽要な構成囚子であり，特に　　　第1編と同様島津製RT｝10・OOO型コ・ミルド60　i」11転

DNA昏欄胞核内における遺伝情幸艮の担い秘して染　購関腿用い，1脳条個・SSD　6吻・1照鯛12・

色体一組ごとに決った罐をとること23）が知られてい　　　12cm2，線墨率101・5R／分に統一・した・

る。従って癌細胞がはてしない増殖能によって特徴　　　　2・腫瘍体積測iti23

ずけられる以上，細胞分裂の必要条件としてのDNA　　　第1編と同様遂日的に腫瘍の長径，短径および高さ

が癌細胞の自律的増殖能と密接な関係にあることは容　　　を測定しBanzerの式により体積を錦：出し，照躬後の

易に推測し得るところである。しかも放射線のDNA　　体積を照射直前の腫瘍体積の％で表わした。

に対する影響は著しく，小線量照射でもその合成能は　　　　3・感受性変更法

署明に抑制されることが認められている25）30）31）6°）。　　　　　第1編と同様稀釈過酸化水素水注入法および冷却法

　著着はかかる見地より子宮頸癌轡渚の試験照射前後　　　を応用した。

における細胞核内DNA量および3H－Thymidineの　　　　4・細胞核内DNA量測定法

DNA標識率等につき少しく検討を行なうとともに，　　　照射後4日目の腫瘍剴除紅織につき下記の方法によ

これらの状況と放射線感受性との間に何らかの関連性　　　り単一細胞核内DNA相対量を江1掟した。なお組織片

があるか否かにつき動物実験ならびに臨床爽験を行な　　　の一部は3H－Thymidhle標識率の測定に用いた。
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切除組織　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　体積の平均値では，H202注入群と冷却群の間に有意

固壼（，。％。ルマ，。、　　　　差が認め・れたが・その他・群の間では龍差は認め

　↓　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　られなかった。従って以下の実験ではこの両群におけ

パ了ブイソ切片幽　　　　　・差異の榔・つき特瞳点をおき観察す・・ととし
脱パラ1水洗　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　た。

　　t
加永分解（1N　HCI　60分）　　　　　　　　　　　　　　第2項DNA量に関する険討成績

・1・・V・i・…V染色・柴舗良騨）　、。撚羅騰雛灘灘毒11箒

吸光度測定（オリソパスMSP－A　IV型・タングステ　　　とめ間でのDNA量分布等に差があるか否かに主眼点
↓嚇賑56°mμ，Plu酬こより測定35’37’）をお・・．，…の検討を試」1・t・。

核内DNA量算出　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1．非照射群のヒストグラム

なおDNA相対量は被検核の吸光度（E）およびそ　　　　先ず対’照5匹250個の細胞についてDNA量を測定

の半径（長径，短径の平均値：r）を求め，r2　Eなる　　　し，本実験腫瘍が如何なるヒストグラムを示すかにつ

値37＞で表わした。更に対照として各標本毎にリソパ球　　　き検討した成績は図2の如くである。

（20個）のDNA相対量（r2E）を求め，その平均値を　　　即ちDNA量は70任意単位（以下単位と省略）から

100なる任意単位と定めて癌細胞の相対量を補正しヒ　　350単位の間に分布し，200単位附近にピークを有する

ストグラムに表わしt。従って100任意単位の量域を　　単峰性のヒストグラムが得られ，実験に使用した腫瘍

近2倍域とみなすことにした。　　　　　　　　　　　　のPloidy（倍数性，以下plと雀略）は近4倍域に属

　5，SH－Thymidine標識率の測定法　　　　　　　　するものと考えられた。

切除組織を約2nvn8　VC細切し，その3H－Thymidine　　　　2．照射群のヒストグラム

標識率を以下の方法により求めた。　　　　　　　　　　　非照射群では主として近4倍域の細胞から構成され

切除組織　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ていることを確認したが，かかる腫瘍のDNAは照射

培養（・H－T、，m、d、n。5，C、／，．グル培地・。e，　・・よ・鰍繕を受欄置・撫・・より何らか

　　37°Cユ時間培養）　　　　　　　　　　　　　　　の差異を呈するかにつき以下検討した。

固走（1。％ホルマ，．、　　　　　図・腓照鯛鰭お・び聯群のDNAヒスト
　　↓　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　グラム（細胞数350個）を一括図nsしたものである。

パ了フィソ切片（3μ）　　　　　すなわち先ず第1・・聯群・も關思砒しpL
　脱パラ，水洗　　　　　　　　　　　　　　　　は一般に低く，対照にはみられぬDNA高単位細胞

。！、ラジオグ，。作製（サクラNR－M、季L剤を用　の出現・・よ・DN瞳肺のFl・の増大傾向が認め・れ

　　　いdipping法41）59）にて4週間曝射）　　　　　　　た。また一方各群ともにDNA量の減少した細胞の出

　　↓　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　現頻度が高くなるため，主細胞集団の少量域への偏位

聯定着　　　　　　　鰍鴫れ・．
絶（ヘマトキシリソーエオジン）　　　　　更｝こ照射各群の夫々の・ストグラム・パターンを比

鹸，購率齪　　　　　　較すると，・、・、注入群でe・ピー・は1騨位附近に

　なおaH－Thymidineの比放身｝能は5Ci／mM。検鏡　　　あり・DNA高単位細胞の出現頻度は極めて低いのに

に際しては従来より行なわれている方法47）53）54）に準じ　　対し，冷却群ではピークは160単位附近にあり，DNA

表層部の細胞1，000個中のラベルされた細胞数の比を　　　高単位細胞の著明な出現がみられ，両群の間にはかな

もって標識率とした。　　　　　　　　　　　　　　　　　りの差異が認められた。一方無処澱群では両群の中間

　　　　第2節　実験成績　　　　　　　　　　　　　　　的な分布状態を示した。

　　　第1項　腫瘍体積変化　　　　　　　　　　　　　　　3・小　　括

　照射群は無処置群稀釈過酸化水素水注入群（以下　　　本項の成績を小括すると次の如くである。

H202注入群と省略），冷却群の3群（各群7匹）お　　　C1）実験唾瘍（腹水肝癌AH－109㈹）は主として近

よび非照射対照群（1群5匹）との腫瘍体積変化を第　　　4倍域の細胞から構成されていると考えられた。

1編と同様の方法により再検討した。　　　　　　　　　　（2）照射群のDNA量分布をみると，照射各群とも

　照射各群の腫瘍体積の推移は図1の如くで，第1編　　　に対照に比しpl・は低く，DNA高単位細胞の出現に

と全く騨の成績であり，特に酬後卸日目の鵬　より肺の巾の増大化が認めら2・たがt　ll細麟団は
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図1・　　　腫瘍体積推移
　　20　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　少量域へ偏位する傾向がみられた。
細

胞（3）H202注入群では冷却群に比しpl．の値は低
数く，かっDNA高単位細胞の出現頻度は低い傾向を示（％）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　し，感受性の変更によりDNAの変動状況にもかなり

　　10　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の差異が生ずることを認めた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第3項　8H－Thymidine　autoradiographによ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　る検討成績

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　次にDNA合成能の状態を推測し得る3H－Thymi－

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　dine　autoradiography法を用い，感受性の異なる群

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の間で，はたしてDNA標識率に差があるか否かを少
　　　O　　　IOO　　　200　　　300　　　400
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　しく検討した。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　DNA量
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（任意単位）　　　　1．非魚射群のとり込み状沈

図2・　　非照射群のヒストグラム　　　　　　　　　　まず対照群につきBH－ThymidineによるDNAの
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図3．　　　照射によるDNAの変動
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図4．　非照射群の標識率

3

図5．　非照射例のautoradiograph

　　　　　　　　　標識率21．9％　（×400）

　　2・　照射群のとりこみ状況

　次に照射例についてとりこみの状態を少しく検討し

た。

　非照射対照群および照射各群の標識率の分布を一括

図示した成績は図6の如くで照射群では何れも著明に

低い値を示すことが一見して明らかである。

　すなわち非照射群の標識率は平均20，0％で全例が15

％以上の値を示すのに対し，照射群では全例10％以下

標識率を検討した。図4に示す如く標識率は16．　9～　　　の値を示している・照射各群の個々の例についての値

23，1％（平均20．0％）であり，比較的バラツキの多い　　　は無処置群では3・2～7・7％（平均5・2％），H202注入

ことが認められた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　群では2．6～6．0（平均4．　1％），冷却群では4．0～8．0弩

　なお代表的なautoradiographを示すと図5の如く　　　（平均6．1％）の値を示し，いずれも非照射群の標識率

であり，かなり多数の細胞に3H－Thymiidneのとり　　の1／3以下と著明な低値を示している。しかし照射各群

こみがみられ，ecua率e　＃i　21・　9　％を示した。　　　　　　の間における標識率平均値の間には推計学的には有差
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図9．冷却例のautoradiograPh
　　　　　　　　　　　　　標言哉率8．0％　（×400）

　0　　　非照射群　　　　冷却群　　　　無処置群　　　稀iRH，O・注入群

図6．　非照射群および照射各群の標識率　　　　　　　～9の如くであり，何れも対照例に比し標識率は著明

　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　な低値を示している。

／t．．　．　　　　　　　3・小括

図τ ﾋ例゜　aut°rad’灘・・％・・4…；霧糠鷺騰籍露穿講

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ることが可能と考えられる。

s’ctt

@’　　　　　難飯　　・　　　　　tu・」　　3H－Tyniidine標識率にっいてもH202注入群では7
図8’H2°’2注入例のaut° 蝟�縺A。4。。、例中三例・・4％以下・冷・購よ全例・％以上・・低

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　値を示したことから臨床例につき試験照射前後におけ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　るこれら因子と子宮頸癌の放射線感受性との関連性の

差は認められなかったが，H202注入群では3例が4　　有無につき少しく検討してみた。

％以下の低値を示した事は注目すべき所見と考えられ　　　　　　第1節　実験方法

る。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第1項照射条件
　照射各群の代表的なautoradiographを示すと図7　　　照射条件は第1編と同様テレコバルト360°中心回転



第5号（1968）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　195《782）

訟り1日線量500Rとし’2日連続1照射（総量1，eoO　細

R）を行なった。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　胞30

　　第2項DNA騨1捷法ならびに“H薗Thymid　　（th）

　　　　　ine標識率測定法　　　　　　　　　　20
第2章に準じ入院時ならびに試験照射終了後7日口

に原発巣より切除した組織片につきDNA量および　　　　　lo

SH－Thymidine標識率の測定を行なった。

　　第3項　照射効果判定法　　　　　　　　　　　　　　　o

第1編と同様肉眼的ならびに組織学的所見より良

好，中等度，不良の3群に一応分類し検討した。　　　　　　20

　　　第2節　実験成績

　　第1項　子宮頸癌細胞核内DNA量に関する検　　　　　10

　　　　討成績

　当院産婦人科に入院加療せる59例につき測定を行っ　　　　　。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　O　IOO　200　300　40e
た。なお患者の内訳は子宮頸癌57例，断端癌2例。又　　　　　20　　　　　　　　　　　　　　　D鵬簸
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〔任悪鼠働
臨床進行期別では1期6例，皿期38例，皿期13例，IV

期⑪例であり，組織学的には瀟平上皮癌54例，腺癌5　　　　　1e

例である。

　1．子宮頸癌のヒストグラムのパlt　・一ンに関する　　　　　o

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Too　　2oo　　3oo　　検討　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Dma．a
　感受性との関連性を検討する前に未処鐙頸癌におい　　　　　　　　　　（ffS－tt）

ては如何なるヒストグラムのパターンを示すか・また　　　　図10．　　照射前のヒストグラム

そのパターソと臨床進行期，組織学的成熟度等との関

連性の有無につき先ず検討した。　　　　　　　　　　　症例（15例）が多く，結局高2倍域以上の疲例は43例

　1）照射前のpl．（倍数性）の分布状況　　　　　　　　となり2倍体と考えられている正常体細胞に比し明ら

　照射前のP1・の分布状況は衷1の如くである。　　　　　かにDNA量の増加している例が多い傾向を認めた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　なお腺癌では2倍域および4倍域に属するものが夫

　表1　　　　Ploidyの分布　　　　　　　　　　　々2例，多峰性を示すものが1例みられた。

倍数・㌧紐皮癌一、一一腺型．2） W縦行鯛び糸㈱成夢艘とpl，との関

　2倍域　　　　　18　例　　　　　2　例　　　　　　次に，　pl．と進行期および成熟度との間の関連性に

　　3倍域　　　　　4　　　　　　0　　　　　　っき検討しte結果は表2および3の如くである。

　　4倍域　　　　　21　　　　　　2　　　　　・　すなわち進行期との関係は表2の如く1期では低倍

　　高緻城　　3．　°　　撚（・甑および3倍域）・・bヒし，離繊（4倍
　　多峰性　　8　　1　　域以ωの欄がやや多く，皿，皿期では両者嚇。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　大なる差は認められない。また断端癌では高倍数域と

　すなわち照射前のDNA董分布をpLの面からみる　　　多峰性を示すものが炎々1例ずつ認められる。、しかし

と，54例（編平上皮癌）中2倍域に属する症例（図　　　全体的には進行期と倍数性め高低との間には一定の関

10の1）は18例，3倍域を示す症例（図10のDは4　　連性は認め得ない。

例，4倍域の症例（図10のN）21例，そり他4倍域以　　　　次に組織学的成熟度とpl，との関係は菱3に示す如

上の高いpl．を示す疵例（図10のIS「）3例，多峰性の　　　く，未熟，中間，成熟各型ともに低倍数域と高倍数域

ヒストグラムを示し明らかなpl，が判然としない症例　　　との間には著差は認められない。また各型ともに多峰

（図10のV）は8例であった。　　　　　　　　　　　　性の症例の占める率の低いことが注目されるが，子宮

　以上の如く今回の著者の検討では2倍域と4倍域に　　　頸癌では元来多峰性の症例は少いことから当然の結果

翼する症例が多くみられ，また2倍域の痕例では120　　と考えられる。

単位以上の量城にピークを有するいわゆる高2倍域の　　　　以上の如く組織学的成熟度とpl，の高低との間には
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表2　　　　進行期と倍数性との関係

髭麺i準遡．．恥塑　，濫墾＿亙肌一断鑑蜜＿塾＿
『『… @　　　　　　　％ヒ’』　　　％　　　　　％　　　　　錫

　｛氏f音数距勇ξ　　2（33．4）　16（48．5）　 4（30．8）　 o（o）　　22
　　　　　　　　　　　　　　2聾　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2ee

　｝費｝倍数j或　　　　 4　（66．6）　　　13　（39．4’）　　　6　（46．1）　　　1　（50．0）　　　　24

　　　　　　　　　　　　　　2畳　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2de

　多峰性　0（0）　4（12・1）　3（23・1）　1（50・0）　8
　　　　　　　　　　　　　　1w　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　lx

言i’　　　6（100）　　33（100）　13（100）　　2（100）　　54
　　　　　　　　　　　5ee　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　sx

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　sc’印は腺癌

　表3　　成熟度と倍数性との関係　　　　　　　　　　（i）　扁平上皮癌では2倍域と4倍域に属する症侮

低倍撚1。G2・1）il。（37・9）3（5°・°）21・　の間・・は一“定の関連性は認められなか。た。

高倍数域　8（42．1）　14（48．3）　2（33・4）　24　　　　（iii）腺癌5例では2倍域および4倍域の疲例が夫

　　　　　1幹　　　　　　　　　2x　　　　3’「e　　々2例，多峰性を示すものが1例認められた。

多1鯉ヒ3（15・8）4（13・8）1（16・6）8　　2．試験照射によるANDの劉

　　計　　19（100）　29（100）　　6（100）　　54　　　　次に照射によりDNAには種々の変化が起ることが

　　　　　2ee　1釜　2斎，　5ee　動物実験より認められたので瀕寵者｝・つき試験照
　　　　　　　　　　　　　　　　　聾印1＃zwama　身揃後の・スげラ・祉ヒ較しその変化状’tn・1・関し

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2～3の検討を行ってみた。

一定の関連性は認められなかった。　　　　　　　　　　　1）試験照射によるpl．の変動

　3）小　　括　　　　　　　　　　　　　　　　　　　照射前後におけるヒストグラム上にみられる主な変

　以上未処置の子宮頸癌についてのヒストグラムパタ　　化の1つは図11（代表例）の如きP1．の変動である。

一ンに関する検討成績を小括すると以下の如くであ　　　すなわち照射によるp1．の変動は症例ezより種々の

るb　　　　’　　　　　　　　　　　　　　　　　様相を示すが，全般的にみて低下するもの，上昇する

細

胞20
数

（％）

　10

2e

10・

低下例　　　　　上昇例　　　　　　　　不変例 不　明例

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　DNA　ft
図11．　　　pl。idyの変動（上段は照射前丁，下段は照射後）　　　　　（佳灘）
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もの，不変なものおよび多峰性のヒストグラムを示
し，pl．の変動が明らかでないものの4群に大別する　　　　　　　細　20

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　胞
ことが可能である。これら4群のうちわけは低下21　　　　　　　数
例，上昇19例，不変6例，不明8例となり低下，上昇　　　　　　　　（％）

例が圧倒的に多く認められた。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　「0

2）試験照射によるDNA量分布の変化

照射によるヒストグラムの代表的な変化の今1つは

図12，14の如きDNA量分布の変化であり，以下の如　　　　　　　　　0

く2つのタイプに大別することが可能と考えられた。

　20
謬

（数

刀r
＿　．10

0

20

10

照射前

20

10

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　O
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　lOO　　200　　300

照射後　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　DNA量
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（任意単位）

図14．　　　皿型のヒストグラム

　　　o　　　　　l°°2°°3〔〔4°°5°°5°°1〔〔sc°9°°　　　　　　　これに対し図14（代表例）の如く照射により分布
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　DNA　t
図12．　　　1型のヒストグラム　　（任意単働　　　　の巾が狭小化する症例（以下1型と仮称）がある。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　すなわち照射前ではDNA量は80～340単位の間に

　まず図12（代表例）の如くDNA高単位細胞が照射　　　分布しているのに対し・照射後では100～150単位と分

後に出現するタイプ（以下1型と仮称）がある。すな　　布の巾は1型とは逆にむしろ狭小化し，照射前を越え

わち照射前では各細胞のDNA量は80～500単位の間　　　るDNA量を有する細胞の出現がみられないタイプで

に分布しているが，照射後では照射前にはみられなか　　　ある。なお本例の組織像は図15の如くで，ほとんど巨

った高単位PNA量を有する細胞の出現により60～　　　細胞の出現が認められなかった。

900単位にわたる広い分布を示すようになる。　　　　　　　このように照射後の変化状況より1型，皿型の2群

このようなDNA高単位細胞の出現は主として照射　　　に大別すると1型を示す症例は31例，1型は23例であ

による巨細胞形成のためと云われているが，本例の照　　　り1型を示す症例が多く認められた。

射後の組織像を示すと図13の如く，やはりかなりの巨　　・3）試験照射によるpLの変動とL　I型との関係

細胞の出現が認められた。　　　　　　　　　　　　　　　以上照射による変化につき検討したが，次にかかる

1：・篤　課。一覆螺，麟攣
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　サ奪『－x「　　　」　　　観　煽　　蘇　　・　ee　瓢
　　　　　　　　　　’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，『
き　　　　　’ド　　　　　　お

嵐●層 B綴　　轡　・　　”’「　靴

図13．　　1型の組織像　　　（×400）　　　図15．　　1型の組織像　　　（×400）
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照射性変化相互閲に一定の関連性がみられるか否かに　　　表5　照射前Ploidyと肉眼的感受性

が彦齢離灘1響罐ぞ離艇＼低戦高戦多峰性％計
ずDNA高単位細胞の出現がみられる例症（1型），　　良　好7（38・9）10（47・6）　0（0）　17

つ鹸討してみるとft　4の如くである・ @　　＼瀦数性

あ…はその蝋係・・あ・症例・・かな・み・」｝・・，　・・
?剴x、，、。、，ヅ、，3．，、払・・3・・）1｝“

ならずしもP1，の低下即1型あるいはpl．の上昇即I　　　　　　　rv　　　　　　　　　　　　　　2管

型と単純には断定し得ないことが認められた。　　　　　不　　良3（16・7）　4（19・0）　2（66．7）　9

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　言十　 18（100）　21（100）　 3（100）　 42
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1静　　　　　　　　lw　　　　　　　　1＋　　　　　　　　　3軸

　表4　ploidyの変動と1，1型との関係　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ee印は腺癌

選低下上昇不変不明計
　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　域および3倍域），高倍数域（4倍域以上）群ともに
1型　1。1塁．1。　531・　不良例砒し朗例ある・榊等麟・多く認められ

　ff型　12　4　4　323　る。また多峰性を示す群では良好例は1例も認められ
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ないことは注目すべきであるが，例数が少なく，今後
　　言十　　　　　　　21　　　　　19　　　　　　6　　　　　　8　　　　54

　　　　　　　2x　　2ac　　1聾　　　　　5ee　　更に例数を増加して検討すべき所見と考えられる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　ee印は腺癌　　　　　　以上の結果より照射前のpl，と肉眼的感受性との間

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　には一定の関連性は認められなかった。

　4）　小　　括　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ii）照射後のpLと肉眼的感受性との関係

以上照射による・祉乃岬変化についての輸　 醐後のP1・との関係蔽6のa°くで憾難との

成績は以下の如くに小括される。　　　　　　　　　　　間には一定の関連性は全く認められなかった。

　i）試験照射によるpl．の変動は上昇，低下，不変

および不明の4群に分類することができた。　　　　　　　表6　照射後ploidyと肉眼的感受性

た’

F響灘繍犠贈慧論＼騨購鵬醐多1wal生計
・つの・イブがみられた．・たDNA高単蜘胞の出感難＼一％　tb－　％
現は照射骸化・・もとずく醐胞イt・こよるものであろ　良好7（5°・°）7（35・　5）1．（37・　5）1C

うと推測された。
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中　等　度　　4　（28．6）　　10　（50．0）　　　2　（25．0）　　16

　iii）なお5例の腺癌では照射後全例にDNA高単位　　　　　　　　　　　　　1ee　　　lx　　　　2暑

細胞の出現がみられ，P1．の変動については低下，上　　　不　　良　3（21．4）　3（15．0）　3（37．・5）　9

昇ともに2例・不変は1例にみられた・　　　　　　　　　計　　14（100）　20（100）　8（100）　42

　iv）以上の成績より照射によるヒストグラムの主要　　　　　　　　　　　　1ee　　　餅　　　　3聾

な変化はP1．の変動とDNA高単位細胞の出現の有無　　　　　　　　　　　　　　　　　　ee印は腺癌

が特徴と考えられる。

　　3．放射線感受性とヒストグラム・パターンと　　　　　iii）照射t：よるpl．の変動と肉眼的感受性との関

　　　の関連性についての検討　　　　・　　　　　　　　　　　係

　そこで照射によるDNAヒストグラム上の主な変化　　　そこで照射前後のpl．の変動との関係につき検討し

と放射線感受性との間に何等かの関連性を見い出し得　　　た成績は表7の如くで，低下，不変群では良好例の多

るか否かにつき少しく検討した。　　　　　　　　　　　いのに対し，上昇，不明群では良好，不良例共に同数

　1）　肉眼的感受性との関係　　　　　　　　　　　　　である点が注目された。

　まず肉眼的感受性との関連性につき扁平上皮癌42症　　　一・方感受性の面から検討すると，良好群17例中，低

例（感受性良好17例，申等度16例，不良9例）と3例　　　下例は9例（52・9％）と過半数を占めるのに対し，上

の腺癌（良好1例．中等度2例）につき検討した。　　　　昇例は4例（23．5％）のみであり，また不良群9例に

　　i）照射前のpLと肉眼的感受性との関係　　　　　おいては上昇例4例（44．峨∫），低下例3例（33・　3％）

　照射前のplとの関係は表5の如く低倍数域（2倍　　　とほとんどその間に差は認められなかった。
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表7　　　　　plokdyの変動と肉眼的感受性

細ダ鰍低下　上昇　・竣　不明需＋一一
　　　　　　　　　　　％　　　　　％　　　　　％　　　　　％
　良　 女子　　9（56，3）　 4（25．0）　 3（60．0）　 1（20．0）　17
　　　　　　　1ac’　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1ac

　l．11　等　J斐　　　　　4　（25．0）　　　　8　（5α0）・　　　1　（20．0）　　　3　（60．0）　　　】6

　　　　　　　　　　　　　2ee　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2弊

　ンド　　　　玉蔓　　　　　3　（18．7）　　　　4　（25．0）　　　　1　（20，0）　　　　1　（20．0）　　　　9

　　言」卜　　　16（100）　　16（100）　　5（100）　　5（100）　 42
　　　　　　　1ve　　　　　　2te　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　：S　ve

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’x’印はIls癌

以一ヒより照射後にP1．が低下する症例では良好例が　　　慎重に検討する必要性がある。

多い傾向が若干うかがえるが，不変群でも良好例が高　　　　2）組織学的感受性との関係

率にみられることからも今後更に慎重に検討する必要　　　　紐織学的に感受性の判定が可能であった症例は扁平

性があると思われる。　　　　　　　　　　　　　　　　上皮癌では54例（良好22例，中等度21例，不良11例），

　iv）1，］［型と肉限的感受性との関係　　　　　　　腺癌5例（良好1例，中等度1例，不良3例）であり，

　次に1，］『型即ち照射による高単位DNA量を有す　　　これらの症例につき一応桶平上皮癌と腺癌とにわけて

る細胞の出現の有無と感受幟との関係についての検討　　　肉眠的感受性の場合と同様の検討を行った。

成績は表8の如くである。　　　　　　　　　　　　　　　　i）照射前pLとの関係

すなわち1，1［型ともに不良例に比し良好例の占め　　　　照射前のpl．との関係は表9に示す如く，低倍数

る率が高く，また感受性の面からも中等度例で1型の　　　域（22例）においては良好8例（36・4％），不良7

多い傾向はあるが，良好，不良群ではほ岡ぼ数であ　　　例（3L　8％）とほとんど差がみられないのに対し，高

り，感受性との間には一定の関連性は認められなかっ　　　倍数域24例では良好12例（50．0％），不良3例（12．5

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　タ6）と良好例がかなり多く誌められる。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　一方感受性の面から検討すると，良好群22例中低

表8・1，狂型と肉闘感難　　　 倍数壁示蜷例8例（36・3％），酷数域12例（54，，5

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　％o）と働倍数域の症例が多く認められ，不良群11例で

磁∴－！先一、∵靴灘灘農鵬1轡一・例
　良　 好　　 9（34、6）　　 8（50．O）　　17
　　　　　　　1de　　　　　　　　　　　　　　　1’n

樽度1 P。（5°．°）　3（18・　8）1S・　表9糊前pl・・dyと購摩・的鞭｛∠k

∵一論2一擬器、；　謹讐堕一避磐＿墾∴
　　　　　　　3ee　　　　ll”　良好、、、，M野12（，。。罪、（、。。多22
　　　　　　　　　　　　　　　　　躰印は腺癌　　　　　　　　　　　　　　　　　1ee　　　　　　　　　　　1・x・

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1［1桑事度7（31．8）　9（37．5）　5（62，5）　21
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1’ve　　　　　　　　　　　　lee

　　・）小．括　　　　　　　　不良7（31．8）3（12．・5）1（1a5）11
　肉眼的感受性との関連性については以下の如くに小　　　　　　　　　1ce　　　　2x　　　　　　　　　　勝

tSさ瀧・　　　　　　　　　　　　計　22（100）24（100）8（10。）　54
　（d）照射前および後のpl，と感受性との間には一一矩　　　　　　　　1’te　　　　4膏　　　　　　　　　　壁

の関灘は認められなかった。　　　　　　　　　　　　　　ee印瑚鵬
　（n）照射前後の変動状況ではpi．の低下例に感受性

良好例の多い傾向を認めたが，1，U．型との間には一　　　　以上の結果より高倍数域の症例では感受性良好なも

定の傾肉は認められなかった。　　　　　　　　　　　　　のが多い傾向がうかがわれた。腺癌を加味しても同様

　㊨　腺癌は3例と少数例で，今後例数の増加を待ち　　　であった。
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表1・照射後の・・眠組㈱感受性 @欝灘綿繍二灘捌欝鷺
＼騨性儲数域高緻域舞性計　められる．一方稜棚群で・・ほとん蹉が認・ら

感受｛虹　
％一一一狽a@万一　オ・ない・

良　　好14（58，3）　6（27．　3）　2（25・0）　22　　　　また感受性の面から検討すると・良好群22例中低下
　　　　　　　　　　　　　　　　1畳　　1t’　・を示し混の13例（59．・％），上昇4例（18．2A・）と

中鞭5（2°・　8）1 H．．（45・5）6（75・　°）21・　肝棚多く認められ，不麟11例1・、M、・上3・i，、・i

不　　良　5（20，8）　6（27．3）　O〈0）　11　　　例（54・5％），低下1例（9・1箔）と逆の関係が認めら
　　　　　　　　　　　2x　　　　　lsc　　　　　　3ee
＿．＿＿．一一＿．＿　　　．＿＿＿．．－t＿＿＿＿＿＿＿＿一＿　　 れる。

　　計　　24（100）　22（100）　8（100）　54　　　　以上より照射後pLの低下せる例では組織学的感受
　　　　　　　　　　　3x　㌔は腺ぺ　性鰍もの・・多く，上昇せ・伽・狼姓例・や

表11　　　　Ploldyの変動と組織学的感受性

廟重榊低五上昇＿不変　不明計＿
一’nv@　　　　　　　％　　　　　％　　　　　％　　　　　％
　良　　　　女子　　　　13　（61．9）　　　4　（21．1）　　　3　（50．O）　　　2　（25，（》）　　　22

　　　　　　　1・ve　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　lo「’

　llI等度　　7（33．3）　 9（47，4）　 0（0）　 5（62．5）　21
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1ee　　　　　　　　　　　　　lac

　フ1く　　　　良　　　　　1　（4，8）　　　　　6　（31．6）　　　　3　（50．0）　　　　1　（12．5）　　　11

　　　　　　　1bl　　　　　2x　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3es

言1・　　　　　21　（100）　　　　19　（100）　　　　6　（10〔｝）　　　　8　（100）　　　54

　　　　　2K’　　　　　　　　　　2w　　　　　　　　　　　ltC　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　5静

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ac印は腺癌

　　ii）照躬後の1）1，と組織学的感受性との関係　　　　や多い傾向がみられ，腺癌を加1朱しても全く同様の傾

　次に照射後のpl．と惑受性との関係については表10　　向を示した。

に示す如くである。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　iv）1，∬型と組織学的感受性との関係

　すなわち低倍数域24例では感受性良好なるもの14例　　　　次にL　I［型すなわち照射前にはみられない高単位

（58．　3％）と，不良5例（20．　8％）に比し多く，高倍　　　DNA量：を有する細胞の出現の有無と感受性との関係

数域では良好，不良例ともに同数，多峰性群では良好　　　は表12の如くである。

2例（25．　0％）に対し不良例は1例もみられない。　　　　　すなわち1，］［型の面よりの検討ではL　1［型とも

　また感受性の面より検討すると，良好群22例中低　　に不良例に比し良好例が多く一定の関連性は認められ

倍数域を示すもの14例（63．2％），高倍数域6例（27．3　　ない。また感受性の面から検討すると良好群ではL

％）と低倍数域に属する症例が多く，不良群11例では　　　1［型を示す症例は同数であり，不良群では∬型に比し

低倍数域5例（45．5％），高借数域6例（54・5％）と　　　1型を示す例が多く認められる。

著差は認められない。また良好群では多峰性を示す症

例が2欄めら泌の剛し1不良辮おいては1例　表．12　1，　ll、IWと織鞠感難

も鑑鵬蜘、い，嚇す群、。、麟i、を縣越よ戴一＿，哩＿鉱
示す群では組欝的に感難朗なもの・・多・櫛・が　良好1、（、5．，多11（、7．、野22

認められたが，多峰性を示す症例は例数が少ないため　　　　　　　　　ぴ　　　　　　　　　　　　1sc

轍葡・翻する必難がある・また騰勧・味し　Ii噂度11。（38・　7）　9（39・　1）2｝・

ても1司様の傾向が認められた・　　　　　不良　8（25．．8）　3（13．・1）　11
　　iii）照射によるP1，の変動と組織学的感受性との　　　　　　　　　　3es　　　　　　　　　　　　3w

　　　関係　　　　　　　　　　　計　31（100）　23（100）　54
　次にpi．の変動との関係は表に11示す如く，　pl．の　　　　　　　　　　5’x’　　　　　　　　　　　　勝

低下群21例中良好］3例（61．9％），不良1例（一1・　8％）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　膏印は腺癌
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　以上の結果より1，1型と感受性の両面よりみた場　　　照射後は10．1～O．8％（平均4．4％）と症例によりかな

合照射によるDNA高単位細胞の出現の有無からは組　　　りのバラツキがみられる。

織学的感受性の良否を推測することは困難と考えられ　　　　なお代表的なオートラジオグラフを示すと図16～17

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の如くで照射による標識細胞数の減少が著明である。

　　v）小　　括

　以上組織学的感受性との関連性についての小括は以
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　表133H－thymidine標識率に関する一括表
下の如くである。

幽鷺講懇示す症例　瓢細醗肉晶繋的
　⑭　照射後のpl．については低倍数域を示す症例で
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1皿A　4．6 2．0不良不良は感受性良好なものが多い傾向がみられた。　　　　　　　　2　1　C　16．1　10．1　不　良　不　良

　の　照射によるP1・の変動との関連については低下　　　．3　1　A　IL　8　2．　8　不　良　不　良

群では良好例が・上昇群では不良例が多い傾向がみら　　41A13．56．9不良不良
れた。しかし1，皿型群間には差異はみられなかっ　　51B10．・9 3．0良好中等度
た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　6　皿　C　15．5　4．1　中等度　中等度

　口腺癌5例においては照射後p1．の上昇又は低下　　71　B　13．6　2・1良好良好
せるもの夫々2例，不変1例となり，かつ全例1型を　　　　8　皿　A　11・1　4・2　不　良　不　良

示したが，少数例のため例数を増加し今後更に検討す　　　　9　皿　B　14・1　6・0　中等度　中等度

る必要性がある。　　　　　　　　　10皿B　6・　30・8良好中等度
　　，）期撚受性と．ス，グリ。．パタ，ンとの　11皿B12・　46・1良好良好
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　L．1．：Labering　index
　　　関連性についての小括

　以上肉眼的，組織学的感受性の両面より検討して以

：灘

’i　　　　　　－，「．

く，肉眼的には低下群で良好例の多い傾向が推測され　　　　　’　　　　　　　　　　　　　ts　’

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図16・照射前のautoradiograph（症例2）

　　第、項棺辮の・。，Th，m・d・。。購率、．’　　　　騰率16・　1％（×1・°°°）

　　　　　関する検討成績

のがあることより，一応臨床的には，はたして如何な　　　　’

検討を加えた11症例の臨床進行期，組織学的成熟度　　　　　　　　　　　　　　　　　　nt　・
繕・．　鞍　　　難　　　、

　まず照射前後の標識率に関しては全例照射後低下を　　　　図17．照射後のautoradiograph（症例2）

みたが，照射前標識率は16．1～4．6％（平均11・8％），　　　　　　　　　　　　　　標識率10・1％（×1，000）
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ム　　o

▲　　　o
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　　躍。、。度燃　　。。III射菖構灘　　例・・，・群では不良例が多い・とが一応翻

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　される。従って両極端のA，B2群間におけ

図18・　　感受性と標識率　　　　 る感受性の良否の分布差につき検討を行なっ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　てみた。

が，上昇するものでは不良例が多い傾向を認

めた。そこで感受性とこれらの比較的関連性

の認められた3因子との相互関係よりする総

合判定の問題につき少しく検討を試みた。

　　　第1項　酸素分圧とDNA両老よりみ

　　　　　　た感受性の検討

　照射前酸素分圧値を19、9nvnHg以下，20．　O

～39．9nmHg，40．OnnHg以上の3群にわけ，

DNAのp1．の変動は低下，上昇，不変およ

び不明の4段階にわけ検討すると表14の如く

で，酸素分圧19．9nvnHg以下ではPLの上昇

例が，40．　OrmHg以上では低下例が最も多く

みられた。

　これらのうち酸素分圧40・　OmaHg以上で，

pLの低下を示す群を仮りにA群，酸素分圧

19，　9maHg以下でpl．の上昇を示す群をB群

とすると，前記の感受性と酸素分圧および

DNAの検討成績からはA群では感受性良好

　　2．　放射線感受性と標識率との関係

　11例の感受性については肉眼的には良好4例，中等
度2例，不良5例，ま醐騨的に眼好2例，中等　表14P1。idyの鋤と醐前酸素分圧との関係

度・例・不良・例であ…れ・巖性の良否・照射＼ ﾄ分圧一・9，・一・。．・一・9．・一・。，。一計

前後における標識率との関係を示すと図18の如く，標　　　麺．　’＼＿．．＿
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　g　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　）く）く　）く　
識率と感受性との間には一定の関連は全く認められな　　　低　　下　　　3　　　　9　xx5×x　18
カ、った。　　　　　　　　　　　　　　1　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1es　　×xxxx　　1畳

　　3、小　括　　　　　　　　　不変　0　　3　2　15
嵩上離礫諜講、を確認上昇／l／鋤63・4

した。　　　　　　　　　　　　　　　　不幽明　　2　　　0　　2　　4
　（2）しかし感受性の良否と標識率との間には一定の　　　　　計　　　　10　　　18　　　12　　41
関連性を結論づける成績は得られず，今後更に症例の　　　　　　　　　　　　　　　1畳

増加を待って慎重に検討すべきと考えられた。　　　　　　　　×××A群・””B群　　　於印は腺癌

　　　第4章　放射線感受性の総合的判嵐法照関する・　　　　1．　肉眼的感受性との関係

　　　　　　検討　　　，　　　　　層　　　　　　　肉眼的感受性を酸素分圧ならびにDNA両因子の面

　著者と同一症例につき保倉13）は腫瘍内酸素分圧を測　　　より検討すると表15の如くで，A群4例では良好，中

定し，高値を示す症例では感受性良好例が，低値を示　　　等度夫々2例で不良は認められず，B群5例では良好

すものでは不良例が多い傾向を認めている。著者も第　　　1例，不良3例である。

1編に述べた如く照射前後のs2P摂取率の低下度大な　　　　以上より肉眼的感受性に関してはA，　B両群間に多

るものでは感受性良好例が，小なるものでは不良例が　　　少の差異があり酸素分圧とDNA両面からの検討は今

多い傾向を認め，またDNAについては本編第2章に　　　後総合的感受性予知法の一助として興味ある問題の一

述べた如く照射によりpl．の低下するものでは良好例　　　つと考えられる。



緬こ避・壁．．＿・君㌧重一一におけ・鰍・嵯のkd無に噸討・た、

一良好、、，。。野1（、。。1％3　　1・肉1鵬難との関係
、il・1等度　2（50，・O）　1（20．・）　3　　A，　B両群間1こおける剛揃感受｛物状況1城18の

不　　良　　0（O）　　　3（60．．0）　　　3　　　　　如く，A群8例中良好6例（75，0％），不良は0例であ

．”t－一・・－撃戟^．．．lrpm””一…了而一篤爾…一一一’． ﾐ鋸羅蟹驕£㍑辿2例醐
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　すなわちこれらの成績より32P摂取率の低下度が高

　2．組織学的感受性との関係　　　　　　　　　　　　く，かつpLの低下する症例では良好例が，低下度が

　次に組織学的感受性との関連につぎ同様の検討を行　　低くかっpLの上昇するものでは不良例の多い傾向が

なったが，表16に示した如くA，B両群共に差は認め　　　推測されるが、少数例であるため今後これまた慎重な

られず，今後更に例数を増加して検討すべきと思われ　　　検討が必要と考えられる・

た。
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表15肉眼的感受1・ @　塁繧驚灘欝蝋撚丁鵬窩

表18　肉眼的感受性と雌P，DANとの関係

壷謹墜ガ鵬」L良好…i蔽一一 P（・凱　
良　好　1（20．0）　2（40・0）　3　　　中等度　2（25・0）　3（60・0）　5
中等度　3（6α。）　2（40・0）　5　　　不　良　0（0）　2（40・0）　2

五』　1璽と＿三⑳゜）＿ヱ＿　　計　8（1・・）　・（1・・）　1・
　　言十　　　5（100）　　　5（100）　　 10

表16繊鞠蔽性と醸分圧・DANとの関係 謔?鼬Q・群　・群　計

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2，組織学的感受性との関係

　　雛2項　B2P摂取率低下度とDNA両面よりみ　　　　また組織学的感受性との関係については表19の如

　　　　　た感受性の検討　　　　　　　　　　　　　く，A群8例中良好3例（37・5％）・不良0例となるの

aBp摂i取率低下度は14．0％以下，14．1～33．0％33・1　　セこ対し・B群5例では良好0例1不良1例と肉眼的感

％以上の3群に分類し，DNAとの桐関性につき検討　　　受性とほぼ同様の傾向を示したことは興味のある事実

すると表17の如くである。　　　　　　　　　　　　　　である。

表17Ploidyの変動とs2P摂取率低下度との関係　　　　表19　組織学的感受性と：3uP，　DANとの関係

ガ璽一・・ξ一愛遡些計．態麺L…避一A群％・B群％計

低下1131難22　補1：ll：：；ll、。：）。i　63

不変　1　　2　　4　7　　不　良　0（0）　1（2（｝・　O）　1

　　　　　／／／／〃〃／／

不　　明　　　3　　　　2　　　　1　　　6
－…一一一一一一一一一一一t．…

@一一・t－・一…・一一一一一一一一一一…一一一一一一一一一一　　　　　　　£寝3項　 ，J、　　t”丘

　　計　・・　23　1S　51　㈱鰍。，上ヒ較11憾受｛！l蠣雛鋸められた・
　　　　　　　　　　k×xA群，／／〃畔　　i肝、。つき，・これらの総働姻からの碇への応J・ll

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　を少しく検討した成績は以下の如くである。

すなわちB2P摂取率低下度33．1％以上ではp1．の低　　　　1，　腫瘍内酸素分圧と照射前後における’p1、の変動

下例が，また低下度14．0％以下で｛・・｝．　，pl．の上罫例が　のili・i面からの総舗倹討では，肉i贈感受｛生との間に

最も多くみられ，前項同様低下度33．1％以上でかつ　　はある程度の関遮性が推測された。しかし組織学的感

L昇傑吻6　51、　計　・（1・Q・　・（1・・）13
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受性噸では一定の傾向嘘忍められなかった・　　　に100R・2（》OR，500R購fし100Rおよび200R｝照

　2・　また註2P摂取率低下度とpl・の変動の両面から　　　射例ではDNAは照射後一時増力ilし，以後徐々に減少

の総合的検討では肉眼的感受性でも’紐織学的感受性　　　して照射前の値に回復するが，500R照射例では変化

でもある程度の関連性を推測させるほぼ同様の傾向が　　　なしとし、更に100Rおよび200　R照射例ではDNAと

みられたo　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　分裂細胞の増減の閲には時期的にも一致がみられたと

　3・　しかし未だ検討症例が少なく，今後更に症例の　　　している。autoradiography法によってもほぼ同様の

増加をまって慎重に検討する必要性を認めた。　　　　　事実が確認されており，例えば戸部ら47）によると吉田

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　肉腫では20C）R照射直後より3H－Thymidine標識率が

　　　　第5章纏ならびに搬　　　　低下し18時rts］後・：は1閣前の働・回復L，かつ細胞

　剰ll胞核内DNA童に関しては生理的状態のもとでは　　　分裂係数の推移との間には相関が認められたとしてい

各細胞単位のDNA量は染色体一紅ごとに一定の値を　　　る。

とり，染色体の倍数化または分裂時には染色体に平行　　　　その他実験腫瘍のDNAに対する放射線の影響に関

して変化することが知られている。更にまた同一種の　　　しては多くの報告3）5）8）9）1°）27）3fi）52）があるが，報告者に

坐物においてはDNA量に一定性があることも既に明　　　よりその成績は必ずしも一致しない点が多い。

らかにされている22）。　　　　　　　　　　　　　　　　　かかる相違は実験腫瘍の種類，照射条件をはじめ，

　悪性腫瘍細胞では一般に正常細胞に比しDNA量は　　　更に腫瘍細胞の放射線感受性あるいは照射による細胞

増加し，かつ個々の細胞間でのバラツキが大きいこと　　　分裂抑制からの回復の状態等々多くの因子が複雑に関

が諸家15）16）18）24）26）により報告されている。人子宮癌の　　　与していることを裏謡きするものと考えられる。

DNA量に関してはAtkinl）は高2倍域から高4倍域の閥　　　以上の如き動物実験成績に対し，臨床的な検討成績

に分布していると述べ，小島22）もほぼ同様の成績を報　　　は意外に少ない実情で，例えばRichards，　Atkin40）ら

告している。著者も今回59例の子宮頸癌についての検　　　は29例の子宮頸癌患者につきラジウム照射（ストック

討成績よりAtkin，小島らとほぼ同様の成績を得た。　　ホルム方式）前後のDNAの変動を検討しているが，

　放射線のDNAに対する影響に関しては，　Hevesy　　21例と過半数の症例にDNAヒストグラム上ピークの

らがJensen肉腫でDNAの合成がX線照射により抑　　　著明な上昇を認め，その上罫は照射前の偶数倍の量域

制されることを発見12）して以来，各方面より多くの検　　　すなわち2倍，4倍あるいは8倍の量域に達したと報

討4）19）25）34）36）39）カミ実施されている。　　　　　　　　　　省している，かかるDNAの増加はendomitosis（染

　すなわちStowel143）は移植乳癌ラットでは2，000R照　　色体9）凝集のはじまった分裂前期に核分裂が中断し

射によりDNA量は変化しないのに対し，4，000　Rでは　　　た異常分裂形式），　endoreduplication（間期（inter一

著明な減少が認められるとし，丸山29）もEhrlich結　　　Phase）に染色体数の1音加が1旭る現象）あるいは組織

節癌における実験成績から500R以上では線量の増加　　　学的には巨細胞の形成（放射線により細胞分裂は不能

に伴いDNA量は減少することを報告している。かか　　　となるがDNA，　RNA，タンパク等の生合成は無制限

る照射によるDNA量の減少機構に関しては，Stowel玉　　に続き匝大化するという説が有力）56）等によるもので

はDNA分子構造の変換により核酸（DNA，　RNA）　　　あろうとしている。　Graham7）も放射線治療を受けた

代謝のバラソスが崩れ細胞が死に至るためであろうと　　　子宮頸癌慰者におけるかかる巨細胞の出現は照射効果

し，丸lilは機能的な合成機構の障害のみならず腫瘍細　　　の表現型の1つであるとしている。その他木村18）は上

胞の器質的破壊が起るためであろうと推測している。　　　顎癌の術後再発例について，ラジウム照射後DNA量

　これに対しKillanderら17）によればEhrlich腹水　　　を観察し，原発巣に比しDNA分布の巾が広くなり，

癌では1100R照射24時間および48時間後ではDNA量　　かっピークの値が低下することを認めている。

は増加するが，分裂前期までの値であるとし，CaSP一　　　以上の如くDNAに対する放射線の影響に関しては

ersonら4）もほぼ同様の成績を報告している。このよ　　　興味ある問題点が多く，更に放射線感受性との関運性

うに照射後DNA量が増加する機序に関しては両者と　　についても注日されつつはあるが，なお今日その報告

も照射により細胞分i裂の抑制カミ起り分裂前期の細胞　　　は皆無といっても過言ではない。

（DNA量は倍加の状態にある）が薔積するためと説明　　　　著者はまず動物実験において高感受性群と低感受III三

している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　群の照射後におけるDNA量につき検討し，その結果

　更にまた細胞分裂係数とDNAの変動との間に相関　　照射各群1翻ド照射対照群に比し低いi）Lを示し，かつ

性を認める報告も出されており，高橋ら45）は吉田肉腫　　　DNA高単位細胞の出現によるDNA蚤分布の巾の拡
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大化を認めた。それとともに高感受性群においては低　　　すなわち照射前のpl・に関しては高いpLを示すも

感受性群に比し低いPLを示し，かっDNA高単位　　　のではDNA合成も盛んであろうζ考られ・事実高圧

細胞の出現頻度は低いことを確認した。　　　　　　　　酸素下状態では腫瘍組織DNA量は著明に増加するこ

　このように感受性により差異のある事実は，照射に　　　とが認められており29），著者の成績でも高いpLを示

よるDNAの変化がある程度放射線感受性の良否を反　　　す症例では組織学的に感受性良好なものが多い傾向が

映しているのではなかろうかと推測し，子宮頸癌症例　　　みられた。

にっき2～3の臨床的検討を行った。すなわち試験照　　　　また照射により腫瘍組織が高度の変化を受ける場合

射前後のDNA量を測定し，肉眼的，組織学的感受性　　　にはDNA合成の抑制が強度に惹起される結果DNA

との関連性を検討し，その臨床的意義につき考究し　　　量の減少が予想され1一方また照射によりP・1が低下

た。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　する現象はDNA合成や細胞の器質的破壊によるDNA

　まず試験照射による変化については，ヒストグラム　　量の減少の結果と考えられる。従ってpl．の低下例で

上には種々の変化がみられるが，その主な変化はpl・　　は高感受性が期待されるどころであるが，著者の成績

の変動とDNA高単位細胞の出現である。前者に関し　　でも照射後のP1・の低い例・ひいては照射によりpl・

ては低下，上昇，不変および多峰性を示しかつその変　　　の低下を示Lた例では一般に感受性良好なものが多い

動が不明の4群に大別されるが，大多数の症例では低　傾向がみられた・逆に照射によりpLの上昇す魏1で

下または上昇を示した。またDNA高単位細胞の出現　　　はDNA合成の抑制あるいは細胞の破壊等が軽度で，

もかなりの症例で認められ，Atkin40）、　Graham7）の　　　更に分裂抑制から回復したDNA合成の盛んな細胞が

報告の如くかかる症例では組織学的に巨細胞の出現頻　　　存在するものと考えると，かかる症例では感受性は不

度が高いことを確認した。　　　　　　　　　　　　　　良であることが予想され・実験成績でも同様の傾向が

　次に放射線感受性との関連性についての検討成績で　　　みられた。

あるが，まず照射前のpl．と肉眼的感受性との間には　　　　また巨細胞の出現傾向の強い1型と・巨細胞の出現

一・
窒?ﾌ関連性は認められなかったが，組織学的感受性　　　が少なく，むしろDNA合成が抑制された状態あるい

との間セこは高倍数域症例では感受性良好例が多い傾向　　　は細胞破壊によるものと思われる】［型は，いつれも照

が認められた。　　　　　　　　　射による変化の1っの劾れと叛られ，瀦の間で
照射後のpl．と肉蜘感受性との間には捷の関連　感難に差力s認められないのはむしろ当然の糸・督果では

性は認められなかったが，組織学的感受性との間には　　　と推測された。

照射後低倍数域を示す症例では不良例に比し良好例の　　　以上のようにかなり予想と一致する成績が一部では

多噸向がみられた。　　　　　　　みられ・なかでも，1・の変動は特に組織学的感受性の
　次に試験照射前後におけるpl．の変動と肉眼的感受　　　良否をある程度反映するが如き感を与えたが、全体的

性との関係についてみると，照射によりpl，の低下す　　　にはなお一一定の明瞭な関連性ありとは云い難いと思わ

る癒例では不良例に比し良好例が高率に認められた。　　　れた。

一方組織学的感受性との関係においてはpl．の低下す　　　　とにかくDNAと放躬線感受性との関係については

確例で眼好f列が，」、銅一る症例では根例が高率　IVSg・iecよる器質的な細包研波壊顧齢のこと1個々の

購られた。　層　　　　　　　　細泡の機能的なDNA餓障害の程度に関して統分
　またDNA高単位細胞の出現の有無と感受性との間　　　考慮を払うことが必要である上，更に照射後の細胞分

には肉眼的にも組織学的にも一定の関連性は認められ　　　裂抑制からの回復の程度JあるいはCell　cycleにお

なかった。　　　　　　　　　　　ける種々のpha・eの細包の混在等によりDNA量は
　以上の放射線感受性とDNAとの関係についての成　　　異なることからかかる点も含め今後なお追求すべき多

績を一括表示すると表20の如くである。　　　　　　　　くの問題が残されている。

表20　　　　　　DANと感受性との関係

照，、翫，前　照Pllla，後　照盤謄の　1，理

肉眼嚇難関灘な・　関連性なし　低下例で眼棚多い騨生な

程騨搬強露繊、で綬舗場讐簾糠脇よ昇阯
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　次に8H－・サイミジン・オートラジオ・グラフィー法　　Cutに感受性を判定する二とは困難な場台が多く，

につき少しく検討を行なった。3H－thymidineは　　種々の凶子の総合による判定が理想である二とは云う

DNAのspecific　precusorでcell　cycleの特定の時　　　までもないところであろう。その第一段階的な試みと

期（DNA脅成期）にのみ選択的にDNAに脅成され　　　して，吟餌放射線感受｛fi三判定の指標として検討した腫

る32）so）51）ので細胞レベルにおけるDNA合成能の有　　瘍内酸素分圧，肥P摂取率およびDNAの3園子の毅

無をオートラジオグラム上の感光銀粒子の有無および　　　合せによる，1～2の判定法につき検討した結果で

grain　Countsにより知ることが可能である。　　　　　　は，照射前に高酸素分［Eを示し，かつ照射によOpi．

　本法は従来より実験動物または組織培養の材料を使　　　の低下した群，照射によるs2P摂取率の低下度が大

用しDNA脅成能a6）51）あるいは細胞周期に対する放射　　　で，かっpl．の低下した群ではいずれも感受性良好例

線の影響34）38）47）等の観察に広く応用されて来たが，生　　　の率が高く，不良例の頻度が低率である傾向がうかが

体に投与すると染色体中にとりこまれ，そこでβ線の　　われた。

細胞内照射が行なわれるためgeneticな障害が問題　　　以上の結果より，今後更に各種の園予について検討

とされている。そのため臨床への応用は極めて制限さ　　を続けると共に，何らかの形によりこれら因子を総台

れ，生体外に検体をとり出しin　vitroで標識する方　　　し，臨床応用の可能な感受性’1…腱法を確立することは

法に限られている。　　　　　　　　　　　　　　　　　今後の重要課題と考えられる。

　主要な臨床例についての関連報告を2～3あげる
と，Veenema　53）54）の膀胱癌の放射線治療や化学療法　　　　　　　　　　第6章　結　　語

の効果判定あるいは予後判定に本法は有効であるとの　　　　以上藩葡は放射線感受1生の…端を解明すべく今回子

発表を始め，津屋49）は治療（放射線治療，化学療法）　　宮顕癌患者のDNA量，3H－Thymidine標識率等に

前後における標識率の変動状況はその効果判定法とし　　関し基礎的，臨床的検討を行ない以下の如き知見を得

て応用可能と述べ，また松井32）は編平上皮癌は腺癌に　　　た。

比しDNA，　RNAともにその標識率が高値を示すこと　　　すなわち動物実験において腫瘍細胞核内DNAおよ

から，臨床的にみられる両者の放射線感受性の差異を　　　び8H－Thymidineのとり二みに対する放射線の影響

示唆するものではと興味ある報告を行なっている。婦　　　を観察した成績では，

人科領域でも渡辺2°）は子宮頸癌の放射線治療例におい　　　1．DNAに関しては，非照射対照群に比し照射群

て線蚤の増加とともにDNA，　RNAの標識率が低下す　　　では低いpl，を示し，非照射群にはみられないDNA

ること，および癌細胞がある程度形態学的変化を来す　　　高単位細胞の出現を認めた。

前にすでにsH－Nucleosideのとりこみは減少ないし　　　2．稀釈過酸化水素水注入群では冷却群に比し低い

消失することを認め，形態学的にはなかなかとらえ難　　　pl．を示し，かつDNA高単位細胞の出現は軽度であ

い癌細胞の活性度の判定あるいは感受性の予知法への　　　ったc，

応糊の可能性を指摘しており，山田57）らも同様の見解　　　3，こ3H－Thymidine標識率に関しては，非照射群

を報告している。　　　　　　　　　　　　　　　　　　に比し照射群では明らかに低値を示した。

　著者の今回の成績では，まず実験腫瘍では非照射対　　　4．稀釈過酸化水素水注入群では冷却群に比しBH一

照群に比し照射群は諸家の報告と1司様に明らかに低い　　Thymidille標識率は低値を示す例が多くみられた。

標識率を示し，また高感受性群と低感受性群の標識率　　　　これらの動物実験成績にもとずき，更に子宮頸癌

平均値では禽意差は認められなかったが・前者に比し　　患蕎における試験照射前後のDNA盤および3H一

後爵は高値を示す例の多いことは興味ある慕爽で，　　Thymidine標識率と放射線感受性との関連性等につ

今後更に慎重に検討すべき問題と考えられた。　　　　　　き検討し次の如き成績を得た。

　また臨床雲験では照射後全例に標識率の低下を認め　　　1，無処蔵頸癌ではそのpl，は2倍域あるいは4倍

たが，少数例のため感受性との関係については一一定の　　　域を示す症例が多く，特に2倍域では高2倍域の症例

傾向を見い出すことができず，今後症例を重ね更に検　　　が高率にみられた。，その他3倍域，41音域以上および

討したいと考えている。　　　　　　　　・　　　　　　　pl，の明らかでない症例が少数例謝められた。

　今日までの関連報告を概観しても，現在なお放珊線　　　　2・臨床進行期および組織学的成熱度とpl，との間

感受性に関しては暗中模索の状態と云っても過言では　　　には一定の関連性は認められなかった。

なく，多数の因子が関㌻しその複雑性が充分予想され　　　　3．　試験照射前1）1，と肉眼的感受性との間に｛ま関連

るところである。従って単一の因子のみからclear　　性は認められなかったが，組織学的には高倍数域に属
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