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放射線の健康影響に係る研究調査事業 

令和５年度研究報告書
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放射線によるゲノム変異（放射線の爪あと）とそれに起因する発がんを高感度

に検出できるマウスを用いた、低線量・低線量率放射線発がんリスク評価研究

とそのメカニズム解明 

令和５年度研究期間 令和５年４月３日～令和６年２月 29 日 
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氏名 所属機関・職名 

主任研究者 笹谷 めぐみ 広島大学・准教授 

分担研究者 金井 昭教 東京大学・特任准教授 

若手研究者 

キーワード 放射線発がん、低線量・低線量率、線量率効果、ゲノムの爪痕、がんの微小環境 

本年度研究成果 

I 研究背景 
福島原発事故以降、低線量・低線量率放射線の健康影響に対する科学的な知見不足が社会不安を

生じさせた。現在、ヒト疫学調査からは、低線量域のリスクや線量率効果に関する知見は十分とい

えず、疫学調査のみによるリスク解明には限界がある 1-5)。そのため、動物実験で得られた低線量・

低線量率発がんについての詳細な知見とゲノムレベルでのメカニズム解明は、大規模疫学調査結果

を補完することを可能にし、リスク評価が格段に進歩すると期待される。我々は長年に亘り、放射

線発がんリスク評価とそのメカニズム解明を目指した研究を続けており、①低線量域の発がんと放

射線の爪痕を高感度に検出できる、②線量率効果の分子機構が解明できる、③放射線発がん感受性

の年齢依存性が解明できる、という利点を有するマウスを作成した。

II 目的 
本研究の目的は、上述した放射線に高発がん性を示すマウスを用いて、低線量・低線量率被ばくに

よる発がんリスク及び、幼体期と成体期における線量率効果に関する科学的知見を得ることである。 

III 研究方法 
III-1:100 mGy 以下の低線量放射線被ばくによる発がん感受性

上記に記載した放射線発がん高感受性マウスを用いて、様々な線量を用いた放射線発がん実験を行

った。生後約 30 週齢の時点でマウスを屠殺し、小腸、大腸を採取し、顕微鏡下で腫瘍数、腫瘍サイズ

の計測を行った。また、得られた腫瘍を採取し DNA 抽出を行い、ヘテロ接合性の消失(Loss of 
heterozygosity: LOH)解析から変異を同定し、放射線の爪あと解析を行った。また、放射線によるがん

のプロモーション作用を解析するため、照射時期、線量率、屠殺時期等の条件を変更した発がん実験

を行った（研究分担：東大金井）。

III-2. 低線量率放射線発がんリスク評価研究と、子どもから大人における放射線発がんの線量率効果
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とそのメカニズム解明

III-1.で用いた世代の異なるマウス(幼体期マウスから成体期マウス)を準備し、異なる線量率の放射

線発がん実験を行った。マウスを屠殺後、小腸、大腸を採取し、顕微鏡下で腫瘍数、腫瘍サイズの計

測を行った。得られた腫瘍を採取し、放射線の爪あと解析を開始した。

本研究は、「研究機関等における動物実験等の実施に関する基本指針」等に従い、広島大学に実験計

画を申請し、承認を得研究を実施した。また、「放射性同位元素等の規制に関する法律」に基づき広島

大学原爆放射線医科学研究所放射線障害予防規程にしたがって承認を得て行った。

IV 研究結果、考察及び今後の研究方針 
IV -1. 100 mGy 以下の低線量・低線量率被ばくによる発がんリスク評価 
放射線被ばくに高発がん性を示すモデルマウスを準備し、幼体期（生後 2 週齢）で様々な線量の放

射線発がん実験を行った。腫瘍数を計測中であるが、幼体期では、線量依存的に線形で腫瘍数が増加

し、100 mGy でも有意な腫瘍数の増加が観察された。一方、成体期（生後 10 週齢）で 0、2,000、5,000 
mGy の照射を行った結果、2,000 mGy ではなく、5,000 mGy でのみ有意な腫瘍数の増加が観察され、

直線 2 次曲線が当てはまるような線量効果反応が得られた。全ての実験群の解析終了後には、しきい

値の有無など、詳細な統計解析を行う予定である。また来年度には、現在継続中のゲノムの爪あと解

析を終了し、統計解析を行う予定である。分担研究として、放射線による発がんプロモーションに関

与する遺伝子の探索を行うために最適な放射線発がん実験条件を決定した。非照射群、照射群の各群

から、腺腫、腺がんを採取し、抽出した DNA、RNA を用いて、次世代シークエンサーによる発がん

プロモーションに関与する遺伝子の探索を開始した（研究分担：東大金井）。

IV-2. 低線量率放射線発がんリスク評価研究と、子ども（幼体期）から大人（成体期）における放

射線発がんの線量率効果とそのメカニズム解明

幼体期から成体期における放射線発がんの線量率効果を解析するために、幼体期は総線量 2 Gy、成

体期は総線量 5 Gy の線量率の異なる放射線発がん実験（幼体期：706 Gy/day、1 Gy/day、0.1 Gy/day、
0.01 Gy/day、成体期：706 Gy/day、1 Gy/day、0.1 Gy/day、0.025 Gy/day）を行った。放射線誘発腫瘍数

において、幼体期、成体期ともに線量率効果が観察されたが、成体期では、高線量率（706 Gy/day）
のみ有意な腫瘍数の増加が観察されたが、それ以外の照射群では有意な腫瘍数の増加は観察されなか

った。一方、幼体期では、全ての照射群において有意な腫瘍数の増加が観察され、線量率が高くなる

につれて腫瘍数が増加し、成体期ほど明らかな線量率効果は観察されなかった。来年度は、全ての実

験群の解析終了後、幼体期、成体期の線量率効果係数(DREF)を算出する予定である。さらに、年齢感

受性を調整した DREF を求め、これまでの国際放射線防護委員会(ICRP)等で出されている数値との比

較検討を行う。

上記で得られた科学的知見を国内外の学会等で発表した。また広島大学職員にむけ、環境省のラジ

エーションカレッジセミナーを開催し、放射線の健康影響に対する不安軽減にむけた活動を行った。

V 結論 
マウスの実験において、幼体期と成体期では、放射線発がんの線量効果反応が異なる結果が得られ

た。また、幼体期と成体期では、放射線誘発腫瘍数における線量率効果についても異なる知見が得ら

れた。来年度は、これまでに報告されている放射線発がんに関するヒト疫学研究を調査し、我々の知

見と比較することにより、幼体期と成体期における放射線発がんリスクの差異、それに起因するメカ

ニズムを考察していく予定である。
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