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本年度研究成果

I 研究背景 

東日本大震災に伴って発生した福島第一原発事故直後よりクローズアップされ社会問題となった

低線量放射線内部被ばくの懸念は究極的には被ばく世代における発がんと次世代への遺伝性影響の

存否に集約される。その中で遺伝性影響については、これまでの膨大な調査研究で原爆被爆２世（LSS、

AHS）、チョルノービリ原発事故除染作業者の子供への影響は、表現型の影響はもとより DNA レベル

の影響においても認められていない 1, 2)。しかし、それにもかかわらず、被爆２世や福島原発事故に

よる住民への遺伝性影響が憂慮され続けており、社会通念的に遺伝性影響の懸念が認められてしまう

ことは、遺伝差別への大きな流れにもなりかねず憂慮される事態である。このような憂慮をできる限

り小さくすることが喫緊の課題と考えられる。

II 目的 

セシウム 137 水（100,000 Bq / ℓ）を飲料水として飲ませ続け、慢性的に低線量・低線量率内部被ば

く（１世代平均 37mGy）させ続けた DNA 修復系が正常である A/J 系統マウスの解析では、最低限の

統計学的解析を行える各群３匹（n = 3）の全ゲノム解析の結果、38 世代目の子孫でも DNA レベルの

遺伝性影響は認められていない 3, 4)。そこで、本年度は DNA 修復系を欠損した放射線高感受性の Msh2 

遺伝子改変マウス系統を用いて同様の実験を行い、子孫の全 DNA 塩基配列への影響の検出を試みた。 

III 研究方法 

酸化ストレス誘発による消化管がんを高感度に発症し、放射線や発がん物質にも高感受性で野生型

より 20 倍高い突然変異率を示すミスマッチ修復欠損マウス Msh2（-/-）と野生型マウス Msh2（+/+）

のそれぞれに、セシウム 137 水（2500Bq/ml）を４週間飲料水として自由摂取させた（総被ばく線量

は、体細胞突然変異が対照群に対して有意に増加する 76.7mGy5)である）。その後、セシウム 137 水を
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飲ませていない雌マウスと交配させて得られた仔マウスを凍結保存した（図１）。この仔マウスのそ

れぞれの群で３匹ずつと両親マウスの DNA を肝臓より抽出して全ゲノム解析を行い、１世代あたり

の DNA 塩基の変異した数を一塩基変異（SNV）と欠失挿入変異（InDel）を指標にして調べた。また、

同時に塩基配列の変異スペクトルを調べ、被ばく群特有のパターンが認められるかについても調べ

た。なお、本研究は、大阪大学に設置されている倫理審査委員会の承認を得て行った（承認番号：第

動医 02-005-000 号、有効期限：2025/03/31）。 

IV 研究結果、考察及び今後の研究方針 

図１に示す家系図の親子組み合わせのそれぞれの全ゲノム解析をした結果、Msh2(-/-) 群の仔マウ

スにおいて、野生型同士の交配群に比べて親に無い SNV 数（図２右２つのカラム）と InDel 数（図３

右２つのカラム）が有意に増加していた。そして、セシウム 137 群と非投与群との比較では、セシウ

ム 137 群の SNV と InDel の数が有意に増加していた。

このことから、DNA 修復欠損による特別な遺伝子改変マウス系統 Msh2(-/-) では、野生型では検出

できなかったセシウム 137 の低線量内部被ばくによる DNA 塩基配列への影響を高感度に検出できる

ことがわかった。また、図４の SNV のスペクトル、図５の InDel のスペクトルを野性型群と Msh2(-

/-) 群、さらにセシウム 137 群と非投与群で比較したが、それぞれの群におけるスペクトルは、ほぼ同

じパターンを示しており、系統差やセシウム 137 の低線量内部被ばくによる DNA 塩基配列変異の特

異的なパターンは認められなかった。
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V 結論 

本実験において、DNA 修復欠損のある特殊なマウス系統（Msh2 -/-）を使った検出系では、親のセ

シウム 137 の低線量内部被ばくによる次世代影響として DNA 塩基配列変異を有意に検出することが

できた。このことから、本実験系は、低線量内部被ばくによる次世代影響の良い検出系であることが

示された。しかし、DNA 修復系が正常である野生型マウスのセシウム 137 群の次世代では、対照群と

比較して DNA 塩基配列変異の有意な差は認められなかった。従って、通常のマウスでは、DNA 塩基

配列への影響を検出できない線量レベルが有ることを本実験で示せたことになる。

次世代自然突然変異率がヒトとほぼ同じマウス 6)でも仔への影響を統計学的に検出できない線量が

あることから、それ以下の線量においては DNA 修復系が健常であるヒトでは憂慮に値しない線量範

囲であると言える可能性が高い。現在、さらに変異率等の詳細な解析を進めている。
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