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　X 線や Radium な ど放剔線の 悪性腫瘍 に対す る治療

的応 用 は 1907年 Abbeu 　が 少数 の 悪 性 腫 瘍患者に 試用

した こ と に は じ ま り， 以 来 ， 今 日迄幾多 の 好成績 を う

み，悪性腫瘍 の 治療 に不可欠の もの とな る に 至 つ た．

1942年Fermi に ょる 原子 炉建設以 来，数多 くの 人工 放射

性 同位元素が っ く りださ れ ， そ の 医学的応凧 ま年々 拡 ま

りっ s あ り ， 特 に 産婦人科領域 に お い て Co6D に よ る治

療 は誠 に注 目す べ き もの が あ る ．悪性腫瘍に対す る放射

線療法 の 根本は如何 に して健常組織 に 副作用少 な く病巣

部 に照射効果 を強 く発現 させ る か に あ り，こ の 点に関 し

て は線質，照射方法，放射線線量 の配分 な どの 問題 が あ

るが ， そ の 基礎的生 物学的作用 にっ い て は ， な お幾多の

閊題点が 残 さ れ て い る よ うに思 わ れ る．

　組織培養の 応用に よる 放射線 の 生物学的作用 に 関す る

研究 は ， 遠 く1911年 Wedd 及び Rausz） に は じ ま り，

榊原
3J

， 京極
1）

等の 報告があ るが ， 最近組織培養法の進

歩発達 に よ り，従来放射線生物学 の 盲点であ つ た諸間題

の 解明に
一

段 と注 日 せ られ る に 至 っ た．著 者 は 人 子 宮 頚

癌 の培養に よっ て 確立 され た HeLa 細胞 に 対す る Co6°

の 作用を，形態学的並びに 増殖経過の 追求 に よ り，そ の

生 物学的作用 の
一

端 を 検索 し，あ わ せ て C6e γ 線 と X

線 の 生物学的作用を比較 し， 殊 に 日 常実際の治療に適用

さ れて い る分割照射 の 意義 を検討 し， 今後 の放射線治療

の
一
指針に した い と思 う．

策 1 編 　実験 材料及 び実験方法

　　　　　　　 第 1 章　実 験材 料

　1。 HeLa 細胞 ：九大第
一
内科組織培養室 よ り譲 り う

け た も の で，わ が 教 室 で大型 角瓶 に 十 数代に わ た つ て 継

代 されたもの を用 い た．

　2．培 養液 ：下記 LY3 ： 2 培地 に ％ の割合で牛血

清を加え ，
　Penicillin　100unit／cc ，

　Streptomycinユ00 γ ！cc

を 添加 した も の を 用い て 培養 し，細胞洗滌 に は 下記 BS

S液を使用 した．

　 1） LY3 ： 2 培地 ：

1液

皿液

皿液

Lactalbumin 　hydralysate

Yeast 　 extract

Glutamine液

Glutamic　 acid 液

0．4％ Pllenol　 red 液

Distilled　 water

2）　 BSS 液 ：

1液

亜液

匪液

0．4％ Pllenol　 red 液

Distilled　 water

4．Occ2

．Dcc4

．Occ50D

 

100ng3

．Ocじ

2．OccO

．63cc90

じc

4．Occ2

．Occ4

．OccO

．63cc

　 90cc

　以上，1）2）は 1。5気圧20分 で 高圧 滅菌 して 4 ℃冷蔵庫

に保存し，使用 に 当つ て 同様 に 高 ［E滅菌したGlucose　 2．O
ec

，　 NaHCO31 ，5cc を加えて 劉 丁．4に調整 して 使用 し

た．

　但 し1液 ：

　NaCl 　　　　　　　　　　　　　 409

　KCI 　　　　
・
　　　　　　 2．09

　MgSO
，
・7H ，O　　　　　　　　工．09

　Distilled　 water 　　　　　　　　 200cc
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虹液 ：

CaC1，

Distilled　 water

lli液 ：

NaHPO
，

・2H20

K ｝1，PO ，

Distilled　 water

Glutamin 液 ：

Glutamic 　 acid 液

Glucose ：

0．791009

　 　 0．39

　　 0．39

　 　 200cc

292n19！50cc

292n19’
150cc

59 ！5Dcc

　Na 　HCO ， ：大塚製薬製 メ イ ロ ン

　3． ト リプ シ ン 液 ： ト リ プシ ン 「モ チ ダ 」 10，000 単

位を BSS 液 5cc に とか し原液 と して 4 ℃ で保管 し，使

用 に 当つ て BSS 液で 10％ 又 は 2  ％ に う す め て 使用 し

た．

　4．　細胞核染色液 ：

Critic　 acid

Crystal　 violet

FQrmalin

Distilled　 water

5．

2190

。5910gtt
．

100〔｝ec

　　　 牛 甬貸青 ：屠殺場
』
ご屠殺1自：後 の 牛 か ら とつ た牛血 を

5000rpm で3  分遠沈 し，上 澄液 を Seitz 濾過器 に か け

て 濾過 し， 4 ℃ の 冷蔵障 に保管 した．な お牛血 清 の 組成

は常に 同
・
の も の の 使用が 実際問 題 と して不 可 能で あ つ

た．

　　　　　　　 第 2 章 実験方法

　1．培 養術式 ： 大型 角瓶 で 37℃ 孵卵器 に 1週間静置 培

養した も の に，培養液除 去 後 200unit！cc の トリ プ シ ン

液 8cc を加 え，37℃ で 30分静置 して 細 胞 を瓶 壁 面 か らは

が し ，
ピ ベ

ッ トで撹伴後 1000rpm で 10分 遠沈し．， 沈液

を BSS 液で 1 度洗滌後遠沈 し，そ の 沈渣 を培養液 に 浮

游稀釈 し，培養試験管に 5 〜8 万 10．8ccの 幇 今 で 均 等 に

分 注 し ，
37℃孵卵器に 約5Q 傾け て静置培養 した ．な お

一
部 に は カ バ ーグ ラ ス を タ ン ザ ク型 に 切っ て入 れ ， そ の

」ヒ面 ：・こ糸田胞 を，曽殖 ざ せ た．

　2． Co6°

照 射方 法 ： 本 実験使用 の Co6°

装置 は わ が

教室装備 の 島津製 ST・2000型遠隔照射装置で ， 線源強度

2eOCurie，半価層LO3 〜1，07cmPb ，線源標木間距離 50

cm ，　線 量 ＊．15r！min ．で 三を） つ 冫辷．　ま
一
；
’2
角瓶 」： り試 験管 をこ柾〔

継 ぎ して48時間 また は 了2時間培養した もの に，液深約 4

m 皿に な る よ うに して 照射 し ， そ の 直後培養液 を捨 て新培

養液 1co を添加 し，以 後は 隔 円に 1「1培養液 0．5ccを 「徐去

し，新培養液 0．5じc添加 し37℃孵卵器内｝こ静置培 養した．

　 3．　細胞数 の 算定 ：各試験管
：

の 培養液 を除去 した 後，

400unit！cc ト リプ シ ン 液 を 各 1cc あ て 入 れ 3T℃ ll獅1」・器

に 2時間静置 して細胞を壁面か ら剥離 し，ピ ペ ッ 1・で撹

伴後 ク リス タル 紫 液 1cc を 入 れ て生 細胞核 の 染色 を し，

Fuchs −Rosenthal ［nL球 計算 板 で 1 試 験管 当 りの 核 数 を算

定，試験管 3 本の
’
ド均 値 を も つ て決 定 した．

　4． タ ン ザ ク 漂本 ： タ ン ザ ク培養 した もの は 培養液除

去 後
一
度 BSS 液 で洗 滌 し，エ ーテ ル ・

ア ル コ ール で 固

定 し淀 後 ， 特 に 細胞 の 核の 変化 を明瞭 1こ染色す る 月的 で

パ パ ニ コ ロ 染色 害：障 どこ し，形態学的変化 の推 移 を 観察

した．

第 2 編 　HeLa 細胞 に 及 ぼ す Co60 一

　　　　 時 照射 の 影 響

　　　　　　　 第 1 章　実験成 績

　第 1 項 　細胞増殖 に 及 ぼす 影響

　試験管 に培 養後第 2 日 目の HeLa 細胞 に Cosoを 300

r
，

500r
， 10 Or，

20〔｝Or，3000r照射 した 後 の 細胞数 の

推移を第 1 表に 示 した．す な わ ち 300r でぽ 対照 ｝こ比 し

増殖抑制 を う けて い る が
，

な お 細胞 は 増殖の 経過 をた ど

っ て い る．こ れが 5｛）Or とな る と増殖抑制作用は 更 に強

く現わ れ，照射後第 6 口 頃迄 は や や 増殖 を み る が，第 8

ロ 国は 減 少 を み，増殖曲線 は ほ ぼ 永 平 位 を保 っ て い る．

しか る に1000r とな る と明 ら か 1にノk平位以 ドとな り細胞

数 は減少の
一

途 をた ど る が，200er・v30c 〕Orと線量増加に

つ れ て こ の 傾 向は
一

層顕 著 で あ る．

第 ユ表　Cぴ
゜

照 射 後 の 紐 胞 数 の 経 鬥的 推移

　 　 　 1
照 射 後 1
口 数…対照
　 　 　 　

− 2 ド　 59．1

　 細 胞 数

3〔〕0γ

（1000単 位）

・・。・1，・D・γ…… 。。・…・・。・・

）ξ

ラ凵

468

　呪 6139

．9　］18．5．
乎 百ゴ

ー
栃 ．4

⊥07，983

．5

315．1　213，8…
ユ05．8

367．1　223．5　　44．6

　　一「

64．2　！51．8

54．238

．530

．3

35．0．
1
’
2J71

−．
〒1：

．
8

44．725

，117

．28

．n

　第 2 項 　形態学的変化

　CofiC照 射 に よ り， まず 核，核 小 体 及 び胞 体 の 挿 脹 ，

膨化を来た し た 巨細砲 の 出現 を み ， 核濃縮 ， 核 目莞羅 厚 を

認 め，っ い で核及び胞体 の 空胞形成，．3極 4 極分裂，染

色体の 凝集〜散乱 ， 染色体僑形成等 の 異常分体縁を認 め

る ．照射後第 5 凵 目頃 巨細胞の 出現 は 獣 突最高値 に 達

し，多核分葉核細胞 を多数認 め，胞体 に粗大顆粒 が 出現

N 工工
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第 　　2　表　　　形 　態　学　　白勺　変　イ匕

照 射 線 量

30G γ

3000γ

＼ 細 胞 尖 化

　 　
、．．一一　 核 腫 脹

照 射 後 日薮＼
翻 ・ ・ 欄

・

糶 賺
4u

　 ［＋

6　　　　 十

L土 一
　 十

84

日

68

十

什

十

十

十

十

±
’

十

士

十

±

十

十

十

±

十

十

十　　 十　　　　　　 十　　 十

＋ 　 ＋ 1＋ 　 ＋

核 空 胞

形 成

十

鐶
分

核 臓

±

幵　　帯

幵 　　 十

±

十

卅

細 胞

崩 壊 皺轟

十

廾

卅

十 　 　
一

十

十

十

十

し

し，エ オ ヂ ン 濃染を来た し，っ い で核崩壊細胞崩壊像 を

認 め る に 至 る．こ れ を低線 量 と高線量 を 比 較す る 目的

』
ご， 　300r と3000r照射君戦こ つ い て 比較検討 して み る

と，第 2 表の 如 くで あ る．す な わ ち，照射後第 4 日 目に

とも に 膨化 した 細胞をみ る も，　300r で は ご く少 数 で膨

化 の 程度も小 で原細胞の 4 〜5 倍大程度であ る が ， 3000

r では膨化細胞 を多 数認め，原細胞 の 7 〜8倍大以．上の

もの が 大多数で あ り，核濃縮 は 300rで は 殆ん どな く，

3000r で は早 くも多数出現 し て い る． 300r で 1抱体に 空

鮑 を 認め る が，3000rで は胞体 の ぼ か に 核 に も認め られ，

ま ．た 多核分 葉核 も著 明 に 存 在す る．核崩壊細胞崩 壊 の 像

は 3000r で は や み られ る が，　 300r で は こ れ を認 めず な

お 相当数 の 正 常細胞 が 存在す る．

　照射後第 6 日 目 とな る と ， 300r に お い て も相当の 変

化 を 来 た し，巨細胞及 び 核濃縮，多核分葉核 を柑当数認

め る に 至 り， 核崩壊像も軽度 出現 して くる．3000r で は

細胞 の崩壊像 は 更 に増加 し，矮小細胞も多数認められ，

細胞 の 崩壊 が相当 の 速度で 進行 して い る事 が うか が わ れ

る．

　 第 8 日 目 と な る と，　 300rで は 巨 細胞 は な お 相 当 数認

め る が，む し ろ正 常細胞が 多数認め られ 核濃縮 も 少な く

な り，多核分 葉核 は 極 く少 な くな り，細胞崩 壊像 は 殆ん

ど 認め ず，細 胞 の 恢復が 行 な わ れ て い る事 が 明 ら か で あ

る．｝
方3  oer では 原形質突起形成，紡錘細胞，　Tadpole

型 細 抱 等の 奇怪細胞 の 出現が顕著で ， 矮 小細胞多 核細胞

及 び細胞 崩 壊 の 像 を 多 数み とめ
， 細胞破壊 は な お進行 し

て い る 事 を 示 して い る．

　 欠に 巨細胞山現 の 推移は第 3表 の 如 くで，1500r　 5 日

H で最 も多数認め ら れ，か っ 各照射群 と も 照射後第 5 日

掛 頁最大値 を 示 し て い る．

　 分 体像 ぱ 異常分依鮟 として 3 極 4極，無糸分体激 をみ

る が，高線量 群で は 特に 染色 依の 凝集〜散乱 した像 を多

数 認 め，こ れ 1，ま後 述 の 短 縮 分 裂 を 思 わ せ る もの が あ る．

第 3表 　巨細 胞出 現率

照 射 後
口　 数

3 円

57

照　射　線　量

／0・0 ・ 15・。・ 1・・8・・

16，7％

52．846

，6

28．7

55．0

10．7

35．2

20．3 27．2

　　　　　　 第 2 章 小括及び考按

　HeLa 細胞の 増殖に っ い て は 今迄幾多の 研究が み ら

れ る が，わ が 国 で は 高野及び lr「田
5）

に よる 詳 細 な報 告 が

み ら れ ，
lag・log−stationary 　pllase を辿 る と さ れ て い る

が ， 著者 の 実験にお い て もぼ ぽ同様 の 結果を得 て い る．
一

般 に移植細胞濃度が 高い 場合は 低い 場合に 比 ぺ て 増殖

率 が 小 とな る．しか し細胞濃度が 低す ぎる と細胞数 の 減

少傾向を み，管壁 に 増殖 して い る細胞 を鏡見す る と，細

胞 1ま円み をお び て 収縮 し退行変性 の 傾向が み ら れ，適量

移 植の 際，細胞 が 比 較的大 き く石 垣 状 に 配列 し て い る 像

と対照的であ り， こ れは in　 vivo に お 1ナる 腫瘍細胞移

植の 場合，組胞数が少な い 時 不成功 に終る 事 とあわ せ て

興 味 深 い ．細 胞 数 と培 養液 の 相 対 的 比 率 が 重 要 な 意 義 を

もっ て い る事 に っ い て Miller嚇）
の 報告 が み ら れ る．

　CD6° 500r 照射 に お い て 細哥包僧殖曲線は ほ ぼ 水平位 を

保 っ が，こ れ ｝謡田胞 の 明壊 と恢復再生 の バ ラ ン ス に よ り

増殖も減少も起 らない とい う経過となつ て 現われ た 屯の

と思 わ れ， 300r照 射で ぽ形態学 的変 化追求の 結 果 か ら

も ， 細胞 の 恢復増殖が 活溌 に 行 なわ れ る 事 が 考 え ら れ

る．1000r以上で は 細胞 は減少 の
一

途をた どる が，こ れ

ら細胞群 の 最終的運命 の 追求 は な お観察期間 つ 延長を要

し， 植 継 ぎ とい う条件オ功 IIわ る の で本 実験で は 実施 しな

か つ た ．

　 HeLa 細胞 の CDfi」 照射 に よ り，核及 び月包依 に
一
連 の

定 型 的 な変 化 を 認 め た が こ の 経 過 は 各 線量 群 と も ぼ ぼ
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1166− 22 HeLa 細 胞 に 及 ぼ す CoG°

陥射 」）影 響

　 写 真 1　（Co6° 30〔lr 冊 身」復 チ，4 」 尸 ）核 濃 縮

　 　 　 　 像 　膨化 細 胞

驚

日 戸藍婦 誌 13卷 11｛｝

　 写 真 2 　（CoC」 3Dr〕O　re 召YJ 後らβ4 日 L」）核濃 争賛

　 　 　 　 膨 fピ亊田P，L丁

糶
写 真 」　（CoGO　300γ 照 身

鹵／
麦第 61 「1「）　b 」．．亠

　 　 　 胞 形 戎 ，巨細 胞

　 も ！「 4 　（Co 　 IOJO γ ヒk曽 f後 第 6 目 目 ） 核 濃 癢

　 　 　 　 多 核 矧 匚∫ 細 胞 崩壊 傷

欝
’
ゲ真 5 　（Go

’030eu
γ 昭 射 後 葡 8 　1目）　ζ 怪 r田

　 　 　 胞，多核細胞

写 真 6　（Co ” 300 ）lt照 列 後 第 8 目 冖 ）胞 体 1

　 　 　 巨 人 染 巨も 形 成
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列
一
順序で起 り， 低線量 群 よ り高線量群では こ の 経過が

早 く ， 殊 に3000r で は 照射後第4 日 目 に早 くも多数の 細

胞 崩壊豫を認 め た．

　著者 は Coe°

照射 に よ り第 5 日 目頃を頂点と して ；多

数 の 巨細胞の 出現を認め た が， Puck7 ） に ょ る と X 線 照

射 ドの 巨細胞 は，全 く増殖能力 を 失つ て い るが，こ れ に

反 し無 処 置 の 場合の 巨細胞 は 3〜6 ％が分裂終期鱇に 至

る とい う．

　放射線の細胞 に 対する作用点 は核 に存在す る．しか も

主 攻撃 時 は 核 分 裂前期であ ろ う とい わ れ る が
日） 岨 〕

， こ れ

は 著者 の 実験 に お け る分裂細胞数の 減 少か ら も肯定せ ら

れ る．しか し
一

方多核細胞成立 は い か な る 機序に よ る も

の で あ ろ うか ．武 田
1z ）

は Ehrlich 癌に コ ル ヒ チ ン を 作

用 させ る と 多数 の 多核細胞出現をみ るが ，
こ れ は細胞分

裂中期前で分裂 の 中絶 を起 し染色体 が 凝集〜分 散 し，っ

い で核膜 を形成 して 小核 を もっ た 細胞 を形成 し ，
っ ぎに

こ れ らの 小 核 が 融合 し て 数個の 核を も つ た 多核巨細胞 の

形成 をみ る．放射線照射 の 場合もお そ らく同様 の 機転 に

　：るだ ろ うと述べ て い る．著者 の CofiD照射 の 場合も染

色体 が 凝集〜散 乱 した い わ ゆ る分 裂 中 絶 細 胞 と考え ら れ

る細胞を相当数認 め，多核細胞形成に 関す る前述の
“
短

　　　　　　　　　　　　　　　　　 t

縮 分．裂
”

の 機転を 思わ せ る もの があ る．

第 4 表　Co60　 r 線 及 び X 線 照 射 後 の 細 胞 数

　 　 　 　 の 経 口 的 推 移

照射 後 　　　　細 胞 数　（1000単位）

° 数
対 照 鉱 蒼6淵 対 照 1器 1蒼6脚

一4 日　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 109．4
一2　 　 53．1

0　　　28．1

L？　　 111．3
4　　 190．0

6　　 223．8

StiM，，6．3

46．936

，346

．O19

．4

54．o．

121．3

53．8 　168 ．1

34．4　26工．3

34．0　375マ0
20．0

81．9E8

．867

．8

88．865

，665

．5

第 3 編 Co60 γ線 と X 線 の HeLa 細

　　　　　胞増 殖 に 及 ぼ す 影 響の 比 較

　　　　　　　　第 1 章　実験 成績

　培養褒第 2 日 目の HeLa 細胞 に Co6°を 前述 と 同 様

の 方 法で 5〔）Or 及 び 1000r 照射 した 場合 とX 線を 500r
，

looor 照射した 場合 の 同線 量の 細胞増殖 に及ぼす 効果 を

比 較 した．な お X 線装 置 は 島津製信愛号で，　 200KV
，

濾過板は 1．5mmCu 十 〇。5皿 m 　 Al を使用 し， 焦点標

本 問距離は 40cmで線量率54．lr／min ．であ る．500r 照射

の 場合の 細胞数の 推移 を第 4 表 に 示 した ．す な わ ち C。
En

500r の 場合 ， 照射後
一・

時 は軽度細胞増加 の傾向をみ る

が，源 ぼ 水平位 の 経過 を た ど り，第 8H 目 に 1・よ照射直前

の 細胞数よ り軽度の 減少 を認め る．X 線 500rの 場 合 は，

第 2 凵 目 に Co6°
の 場合 よ り細胞増加 は やや強い が ， そ

の 後 の 減少の 度合い は Coti° よ りや や 強 い ．し か し両 者

の 差は 僅少で 有意差 は な い 程 度 であ っ た．

　っ ぎ に ユ000r照射 の 場合 は ， 第 4 表の 如 くとも ：こ最初

か ら減少の 経過 を た ど る が ，照射後第 2 日 目で は Cofi°照

射 の 方 に 細胞 の 減少 は や や 強 く， そ の 後は Cos°

とX 線

照 射群 と も ぼ ぼ一
致 し た 経過をた ど り HeLa 細胞増殖

に対す る影響の 差 は殆んどない もの と思 わ れ る．

　　　　　　　第 2 章　小括及び考按．

　 線質 の 異っ た Cofi° γ 線 とX 線 の 生 物学的効 果 比率（re −

1ative　biological　 effectiveness
，
　 RBE ） の 検定1ま厳密な

意味 に おい て は 非常 に 困難 な 問題で あ り，著 者 の 行 なっ

た 実験だ けで そ の 判定 を 下す事は 出来な い で あ ろ う．し

か し HeLa 細胞 の よ うな in　vivo での 増殖細胞 に よる

方 法 は，諸種条件が 比 較的均
一

化 さ れ る の で，増殖曲線

を 比 較 す る事 に よっ て そ の
一

傾向 を み る 事 は意義あ る も

の と考 え られ る．

　 UptonL3〕
等 は マ ゥ ス の LD50130days を検討 し

，
　 CoGo

γ線 と 250K ▽X 線の 比 は 1 ： 1．4，岩非
14 ，

は 蚕卵致 死

率 の 検討 か ら 0．9 ： 1 の 結果 を得，Sinclairi5： の マ ウ ス

LD50 ！30days か ら の Cofioと 200KVX 線 の 比 ：
「
まG．86 ：

1 の 成績 を得，い ずれも γ 線の 方 が X 線 よ り放鮒効果が

小 とな っ て い る．一
方 Wood 　and 　Boag ，　Glasseγ等 16 〕

は

口 腔癌 の 種々 の 型 に っ い て 検 討 した結 果， 185KVX 線

と Ra7 線の 間 に RBE の 差 は な い とい う，さ ら に，入

江 nyr17）
は各種 系統 に つ い て 検討 し ， 多 くの もの け γ 線 の

RBE は 1 よ り大で あ る が ，
　 Ehrlich 腹zk癌 ， 吉 田 肉 瞳

細胞で は ユ よ り大で血 球 で は そ の 種類 に よ り異 る とい う

結果 を得て い る．

　著 者 の 1−leLa 細胞 に 関 す る 500r，！000r に お け る

実験では ，
500r に おい て 照射後第 6 日 目 に は X 線 の 方

が 細胞数が やや少 な く，ユ000r にお い て も照射後筥 6 日

目 でX 線 の 方 が細胞数が 少 な くな つ て い る が
， そ の 細 胞

増殖の 経過 を比 較 す る と き両 者 の 間の 差 は殆 ん どな い と

み な して よい 程度で， Co6 °

とX 線の HeLa 細胞 に 対す

る生 物学的効果 の 差 は ない と して よい と思 わ れ る ，

N 工工
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第 4 編　Co「iO 一
時 照 射 と 分割 照射

　　　　　の HeLa 細胞増殖 に 及 ぼ す

　　　　　景5響 の 工七〔咬

　　　　　　　 第 1 章　実験 成績

　試 験管静置法｛一よ り培養後第 2 日 目の HeLa 細胞 ： 

CoE，） 5eOr，　1000r，　1500r，　2580r，　3000r　を一n寺トi∈｛身寸とコ

211寺間垣の 3 回 分割照射 亡 し て ， 1 口毎 に培 地
ズ「丶

交換 を

して 細 胞数の 推移 ぎ辷追求 した．な お 照射後 は 直 ちに 培 士［it

を 交換 し ， 細胞 に Cob°

撫射 1咽」
対照群も孵卵羆夕

P
二静

丹 し ， 条件 を 出来 る だ け均
一・1こす る よ うに し た ．t の 細

胆 、の 経 口的変化を第 5麦 に 示す．

　 3eOr照射 に お い て は，
・』

時 照射，分割照射 とも に よ

お 細胞 の 増殖 は あ る が，増殖抑制の 傾向が み とめ ら れ，

工00r　ず っ 3 「「可分 害町fie，身寸｛こ 1七べ ，　　300r　
− H寺只員豸寸き二お し・、

て 1まる か に 抑制作用 が 強 く現わ れ て い ろ．

　10｛｝〔〕r 照 射に お しべ ご 亀，
一・

時照射，分害rl照射 ともに 細

目℃ ヤ L男な 胃殖抑制 をみ るが ， 333rず っ 3 同 分割照射

よ り10DOr 一
時照射に，、’tい て 明 らか に抑制作用が 強 く現

わ れ
．
（：い る．し か し 30  r の 時 ほ ど両者 の 差 は 著 リゴでな

い ．

　15C〕Or 照 了に お い て ほ ，　 500r ず っ 3回分割照射 と

1SOOr 一
時照射 との 間 に 抑 制作用の 差 は 殆ん ど見出す 事

が 出米 ず，ほ ば一
致 し た 抑制山線ξ：形成

『」
る．

　2580r 照射 に おい て は，　860r ずつ 3 回 分割照射 に
J’E

い て 照射後 3 口 目に
一

時照射 よ り 抑制作用が や や 弱い

が，そ の 後 は抑 制作用 が 強い 経過 を た どつ て い る．

　3000r 照射 、こお い て も，は じめ
一

時 照 射 の 方 に抑制作

用 がや や強 く出るが ， 時 口 とともに1000r ず つ 3 回 分 割

照創群 の 方 に抑制作用がや や強 く現 わ れ る 経過 を 示 し

　す な わ ち ， 総線量1500r 菱境界 として，こ れ よ り低線

量 の 時 は
一

時照射の 方が 継胞増殖抑制作 用 が 強 く現わ

れ ， 高線量 に な る と逆 に 分 割 照 射 の 方 に 抑 制作用が や さ
・

強 く現 わ れ，そ の 強弱が 逆転 して い る 。そ こ で 1500r を

300r ず つ 5 回 1一分割 した もの と1500r を
一

時照射 した

も の を比 較 して み る と，増殖 抑 制曲線は 同
一

経過をた ど

らな い で ，

一
時照射 の 方 が 5回 分 割照射 よ り抑 制作用 が

強 く現 わ れ て い る ．す な わ ち，総線 量 1500r に 意義 が あ

る の で は な くて ， 分割量 500r に意義が あ る事 が 明 らか

で あ る．

　　　　　　 第 2 章　小括及び考按

　Regaud 畍
の 家 兎睾丸 に つ い て の 時間因了に 関す る 実

験的研 究を基 に して ，CoutardLS）が い わ ゆ る
“

分 割遷延

照射法
”

に よ る 脚 削 重瘍 の 治療 法 を発表 し ， 時間因 fの

放射線 生 物 学 上 に
’

尹る 意 義 が ：よ じ め て
一
般の 注 意 を喚

起
”
ろ に 至 り， 子宮癌 の 放射線療 ‘去に も応 用 さ れ る様 二

なっ た．こ の 時間因 子 とぽ，分割 ， 遷延並びに間陌つ 3

者であ つ て ，放射対照 と な 7 組織と こ れ ら 3因子 の 程度

に ょ り，麦 ｝場 合は放射線作用」曽強 し ， あ る 場 合 は 変 化

な く，あ る場 智 よ減弓け
』
る．分 割逼延照射し お い て 1 ，

扈延 ：ま第 2義的 な 毛の で ， 分割因子が第 1 義的 な も の と

み な 超 L ごい る
2°1’1燭 ．放 射線作用が 時間因子 に よ り増

竢
ド

る∫
、暑コ6 財 間因

一
」
’・
は

一
ユ 1よ り大 ， 変化 の な 》・時

1
．
1 」 に 等 し く，減弱す る場合は 11」 よ り小である と

す ろ と，，周 ［II津 関 4
’．
る 実験で よ ナベ て 「1 」 よ り小 とい

，成 組で　 ，
2”：2t ’25 ）

，また 脾臓，雌蔽 等に お い て も そ れ

ct
’
1．　i

．
1 」 よ り小 とい う成 績 力毫得 ら れ て い る

2ω ．こ の 時

間因 予が 悪 性 腫 瘍組織 に っ い て は 放射線治療上 重要な 茸

義 た不fす る もの で あ つ て ，
こ の 際有利 な の は 時間 因 了

が ．あ る場合 に ．b”・て 「1 」 よ り大 と な り得 る事 で  

る．
”
ヨ
1
な わ ち Nather　and 　Schinz2

’・’〕
は 移旭 マ ゥス 癌腫

に 識 ・て ，
Juul”a ）

は ［1．i1じ く 働 直則 重並び に 肉腫 ：（ 試 ・

て ，
SamssonOW は マ ウ ス 肉 腫 に おい て ，い ず れ も分 割

因子 に ょ り放射線作用ガ 珸強す るZR実 を認 め た ．

　字 田
2・訓

じ：マ ウ ス の 肝機a’旨tsび組織学的研 究 か ら．分

割照射の 方 が 1 回 奈 段ケえ た よ り作用 が 強 く現わ れ ，
こ

れ ほ第 1回照射 の 影響 が細胞内に ま だ 残つ て い る 期間 に
’

犖 2 回 ¢ ）照射 が行 わ れ た ヰ ， す な わち第 1回 照射後細胞

の 恢復現象 が 起 つ て 分 裂旺 盛 な 時期 に お い て 第 2 回 照射

が加 わ る結果で ，
Tribondeau 　Bergonie の 放射線感受

性 に関す る法則 に よ り放射効果 が強 力 に現 わ れ た と し ，

佐 n．1：川 ， 木 村
2 ）

は X 線照射 に よ り細 胞 は機能の 減退をみ

る が ，

一．・
足期間後 に こ れ が恢復 1一ろ 時，細 胞 内の ケ トエ

ノ
ー

ル 顆粒 が 正 常 よ り著 し く多数現 わ れ ， 浜崎
33）

は こ れ

を過再生 と称 し，こ の 時 期 に 照 射が 行 な わ れ る と効果が

増 強 す る とい う．

　 HeLa 細 胞 に お い て は 分 割照射 に よ り，　あ る 場合 は

時卜昌」因 了
’i，s 「1 」 よ り大で 麦）り，麦）る場合 1・ま 「1 」 よ り

小 L ／） り，こ れ は 分 割線量 に よ る事 が著者 の 実験 か ら明

らか に な り，時間因 子 1よ単純 に i1 」 よ り大 ， あ る い は

小 とい え る も の で は な く，
こ の 際，分割線量が 重 要 な 意

味 を も っ て い る様 、一思 え る． HeLa 細胞 の 500r照 射 で

増殖曲線は 源 ぽ 水平位を た どり，分割線量 が 500r以

下 の 場合 は，第 1 回 照射に よ り細胞 は 障害 さ れ る が，

軽度で あ る た め 増殖力は 衰 え な が ら も次 回 照射迄 に 恢
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第 5 表 　Cofi° 一
時 照 射 と 分割照 射後 の 細 胞 数の 経 日的推移

照 射 後

fi　 数

一 3H
− 2

一 1012

丁

45

一
ρ

U789

一
10ll1213

細 胞 数 （10GO 単 位 ）

対 照
．3・。γ x1 ・oeγ × 3i 対 照 、　li 。。γ xll333 γ × 3 対 照 115°0γ × ユ 500 γ　×　3

29．5

42．5

95．6

232．5

338．1

4工4．0

照 　 射

113．0

照 　射

116．g

142．5

一
［

148．O

530．6158 ．8

照 　射

照 　射

136．3

203．1

2／0，8

222．5

107，1

223，8440

．0

5／3，8

557．5

584．4

照 　射

96．9

7i：5

47，8

46．9

照 　射

照 　射

照 　射

156 ．3

王09．4

80．0

53．1

65．5

83．1 照 　射 　 　照 　射

／42．5 48．1

265．O 46．9

照 　射

照 　射

53．8

376．9

44．3

36．0 26．3

413．8 28．1 ！§．・．o

、

　 　 　 1
照射 後 1

細 　胞 　数 　 （1000 単 位 ）

日 数 1対 照 ・・8・・ x ・ 8・・γ x ・ 対 照 ・・。。・ x ・i・・・・…

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 92．3− 3 日

対 照 ．1500 γ X13DO γ × 5
　 　 　 1

一 2

一 101234567891D11

／2

131．6

153，1

165．0

297．2

313．8

338．8

ユ3

照 　射

60．O

64．7

51．9

35．6

M一
l

　 　 I

照 　射

照 　射

照 　射

66．6

49．7

43．1

26．3

173．8

201．3

303．1

420．O

516．3

575．3

照 　 射

64．5

63，8

45．
『
壱
．一一

36．3

88．9i
一

照 　射

照 射 149
．4

照 　射

79．4

48．1

42．5

26．9

120．6

352．5

401．9

513．1

570．O

583．1

照 　射

18．8

／8．1

8．9

5．0

照 　 射

照 　 射

照 　 射

照 　射

照 　射

56．9

34．4

20．O

19．4

復して 増殖 を 続 け る．こ れ に 第 2 回，窮 3回 照 射 を う

けて も 同様の 経過 を とる ．こ れ が 1 時照射 とな る と細胞

破壊作用 は 3倍 の 強 さの ために恢復，増殖 が 相当困難に

な る 程 の 障害 を うけ る．こ の 為 に一
時照射 の 方 に抑制作

用が強 く現われる と考 え られ る．また ， 分 割線量 が 小 で

あ る程，放射性感受性 の 低 い 細胞 を破壊 し得 な い で ， 細

胞 の 抵抗性 が 大に な る
34 ）35 ）

とい う事 も
一

部 関 与す る と思

わ れ る．
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　 分割線量が 500r よ り多い 場合は，第 1 回照射で細胞

は す で に 強 い 障害 を う け，増殖曲線 は水 平 位以
一
ドとな り

減 少 の 経過を た ど り，次回照射 までに 恢復 は 完了 し な

い ．しか もな お 軽度な が ら恢復の た め の 分 裂 を行 な う．
こ れに第 2 回目の 照射が 行 な わ れ，分 裂 細 胞に ぽ 特 に 細

胞璋害 が 強 く，しか も障害程度は細胞増殖を許 さ な い 理

強 い ．こ れ に さ らに 第 3 囘目の 貝員射が 同様に 作用 し， 仰

制作用 が 更 に 強 ま る ．こ れ が
一

時 照 射 に お い て は
， 細胞

の 破壊作用は 強力 に 行なわれるが ， 細胞 の 恢復機転へ の

放射線作用 とい うもの はない ．こ うして 分割照射 の 方 が

一
時照射 よ り抑制作用が 強 く現わ れ る結 果 に な る の で は

な い か と考えられ る．

　 近時，Elkind36）3F 〕
， Lajtha　et　 aP8

〕

等も組織培養 を応

用 して 分割照射 に 関す る 実験 を行 な い ，1 回 の 線量を多

くすれば，分割 回 数 が 少 な く総線量が 少な くとも，1 回

の 線量 を少な く して 総線量 を 多 くし た 場合 よ り も大 きい

最終的効果が 得 ら れ る事 を報告 して い る。

　なお，著者 の 実験で牛∫百晴 ぱ常に 同
一

の もの を使用す

る事が 不可能であ っ た の で，各対照群 が
一

致 した 経過 を

と らな か っ た が，分 割 照 射 と
一

時 照 射 の 効果 比 較 の 場

合 ， 同
一

実験群で は 牛血清は同
一

の もの を使用 した の で

培養条件は 全 く同
一
であり， 両者の 効果比較に何らの 差

しっ か え な い もの と考 え られ る ．

第 5 編 　全 編 の 総括 並 び に 考按

　 HeLa 細胞 は．　 lg51年 Gey，　G ，0 蚓 ，が 子宮頚 癌、し者

で 急速な致死転帰をとっ た患者材料の 細片を 廻転培養法

で 培養して 確立 した 純 粋細胞株で あ る が，今 口 な わ 悪性

を保 持 して い る 事 が 確 め ら れ て い る
40 ）．

　培養細胞 に 対す る 放射線 の 作用 に っ い て は 近 時 多 く

の 研 究 を み る
41M9 ｝．そ の うち Puck 　 and 　Marcus7 〕

の

single 　cell　culture 　M ？ke形成 を対象 とす る研究 ll・一お い て，

X 線96r で 1個 の 細胞 の 形成す る集落の 細胞数 は 37％ に．

減少 し， ユOOr〜 200r で は 生 細胞 の 発 育 の 遷 延 を み，
600r では 増殖器官 に影響 し数代は 植 え つ が れ る が ， 結

局 巨 細胞 を形成す る と の べ て い る．

　放射線 を 照射 した 培養細 抱の 観烈 ：；：，実験条件 を 単純

イヒし．生 き 　細 胞 を終 口 的 に 観 察 出来 る便 は あ るガ ，こ

れ．は あ く まで も細馳 ＿対 す る 放射綿 の 直按作用 に っ い
．
⊂

だ け の 観察 で あ り，生 体 照 射 の 場 合 は種 k 複維 な因 子が

介 入 す る． Lasnitzki5°）

は 放射線 の 該細胞 へ の 「白：接作用

と問接作用 の 効果 を マ ウ ス 癌 に っ い て ， 紐 織培養 と生 体

内で比較検討 を 行 な っ た 結果 ， in　vivO で の 腫 瘍細胞 の

発 育 に 及 ぼ す放射線 の 最終的効 果 の ソ，が腫 瘍 細胞 こ対

す る直 接効 果で ， 残 りの
21

， が個体全体及び腫瘍をと リ

キ く周 囲組織 に 対す る 作用であ る と報告 して い る．

　 者 者 の HeLa 細胞 に 対 す る Cos°照射 に お い て
， 初

め 〔二細胞の 膨化，巨 細胞の 出現，胞体及 び核に おい て 1
〜数 個 ぞ）空 胞形成を み ， 多 数 の 多核細胞 が出現 し ， 砲

体，核 は不整形 と な り， 線維細胞型，Tadpole型 t・t
．
の 奇

怪細胞 の 出現，3 極 4 極分 裂，染色体 の 凝集 〜 散乱等種

k の 異常 分 体像の 出現 をみ，遂 に細胞lfrl夢 こ 至 つ て い

る．Graham 　
［，
　”　

r，°ls ｝
は こ の 様な radiatiQn 　 change を 目

標 と して ，子 宮癌患者 の 放 射 線照射後 ，
正 常瞳粘膜上 寅

細胞の 70％ 以 上 が radiation 　change を 起 して い る 時は

予後が 艮好，60％ 以 下 の 時は予後が不良 と報告して い る．

　放射線の 線質の 相違 に よ る 生 物 学 的効 果 の 比較 は ， 普

通 RBE を もつ て 表 わ さ イしる が ，
こ れ は 200KVX 線の

効果 を基 準 とす る事 に なっ て い る．電磁線であるX 線 と

γ 線 の 質の 相違 は波長の 相違に あり，　CoG ：

7 線は 大依

3000KV の X 線 に 相当 す る と い わ れ る．一
般 に 電磁線で

は 波長 が短 か くな る とRBE は 1 よ り小 と な る．す な わ

ち 生 初 学的効果 が 弱 ま る とい わ れ て い る ．ま た RBE ま

線質の み で な くさ らに被照射物 に よっ て も異 っ て くる も

の で あ る．一
般 に RBE は 障害曲線 か ら求 め る 事 が 多

く，
LDs ・及 び mean 　killing　time に よ つ て 求 め ら れ

て い うが
5二」55155 〕

， 著耆 は HeLa 細胞 の 増殖曲線 の 経過

を比較す る 事に よ り， Co6°

γ 線 と 20GK ▽ X 線 の 生物

学的作 用 を比 較検討 した ．そ の結果 は，　500r，1000rに

お い て ほ ぼ 同
tt
の 生物学的効 果 を得た ．

　Coutard の い う遷 延 分 割照射 の 時間因子 に よ り， 皮膚

血 管結 合織 の放射線耐性 が 著 し く．L昇 し．一
門全量 照射

に 比 し 5 〜10倍の 大量 を経皮 的 匸照射で き ， かっ また 分

割に よ り悪 性 腫瘍 に は照射効 果 の 促 進 が 認 め られ る とい

い 　（Nat ：her，　Schinz，　Samssonow ），こ れ が 分 割照射法

の 大 き な利点とさ れ て い る
5T ）．レか しな が ら，分割因 予

が 「li よ り大 き い とみ な さ れ る 悪性細胞で も ， 分 割 方

法 に につ ⊂成青が 異 る もの で あ る 事が 著 者 の 実験 で 明 ら

か に 六 っ ．こ ，す な 〜〕 ち， HeLa 細胞 ；二 対す る Co6°

照

射 に お い て ，分 割 畦が 500r よ り少 な い 時 は 分 割因子が

「1 ．1 よ ll一小 で あ り ，　500r よ り多い 時 1：よ 「 1 」 よ り大

で ある．．受、1胄 ）分 劃照射鐸）際，分 刊線量 が小 さい 程 ， 皮

膚耐性 つ 雨 で1：賄 利であ る
ie ’ SS］．しか し分 割線量が

一
定

線量以 下 に な る と睡瘍細胞 に 対する 照射効果 は相当減弱

す
．
る 事 を著者の 成 績 は 意 味 して が り，　 こ の 分割線厚が

一
定 値 よ り多 い 時 1 よ照射効果 の増大 は ・；丕度 で あ り ，

こ の

意味 で 受膚耐性の 面 と腫瘍 に対す る照射効 果 か らみた適

当な
一
定 分割線量が 存 庄す る もの と 考え られ ， 著 者 は
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，

HeLa 細胞に おい て，こ の
一
定分割線量 が 500rであ る

こ と を 明 ら か に した．

結 語

　1） 塩類緩衝溶液 （BSS 液）に Lactalbumin 　hydr−

alysate を 0．5％ ，
　 Yeast 　extract を O。1％，　 Glutamin ，

Glutamin 酸 を添加 し，　 牛血 清 を
i1

ヨ の割で 加 え た培養

液で 静置培 養 し た HeLa 細胞に ，　 CoE°遠 隔 照射 を行 な

い ，隔 日 に 培養液 を交換す る事 に よ り， 細胞増殖 と形態

学的変化 の 経 日的経過 を観察 した，

　2） C ・
5 °300r， 500r，　 IOOOr，1500r

，
2000r

， 300Gr

を 照射 し，細胞 の 増殖抑制作用 を 追求 した 結果 ，線量増

加に っ れ て著明 な抑制効果 を認め ， 500rに お い て 抑制

曲 線 は ほ ぼ水平位 を た どっ た．

　3）　形 態学 的変化 を経 日的 に追 求 した 結果 ， 核，核小

体 の 膨大 ， 胞体 ， 核 に 多数 の 空胞形成 ， 多核 分 葉核細

胞，異常分裂細胞，奇怪細胞の 出現を み，遂に核崩壊細

胞 崩 壊 を 起す
一

連 の経 過 を 観察 し得た．

　4） Co60γ 線 と 200KVX 線 の 生 物学的効果 の 比 較

を， 500r と1000r に おい て 細胞増殖抑制曲線にっ い て

検討 した結果，両者 の 間 に差を殆ん ど認め な か っ た．

　5）　Co60300r
，
　 leOOr， 1500r，

2860r
， 3000r の

一
時

照射と分割照射 の細胞増殖抑制効果 の 比較検討を した結

果，分割線量が 500r の 時は
一

時照射 と分割照射の 間 の

差 は 認 め ら れ ず ，
500r よ り少 な い 時 は

一
時照射 の 方 が

照射効果が 著明 に大であ り， 500r よ り多 い 時は分割照

射の 方 が照射効果 が やや大であっ た．す な わ ち，癌組織

分 割照射 の 際 ，
分 靆線 量が

一
定 線量 以 上 の 時は，分 割 照

射効果は 一
時照射効果 が やや優る が ， 分 割線量 が 該線量

以下に な る と，照射効果が 一
時照射 よ り相当減弱す る事

が 推i定 さ れ る．

　　　　　　　　　 交　　献

1）Abbe ，　R ．：　Strahlentherapie，4 ： 27，　1914．　一一

2）　V
「
edd ＆ Razass： The ∫ourn ．　of　path ．＆ Bac −

teriol．，　 Vo1．3．− 3）榊原賢三 ： 目産 婦 誌 ， 27 ；

3144，3399，34／3，1932．一一4）京極佐市 ： 日産 婦

誌 ，31 ： 1912
，
2121，2156，1936，− 5）高野宏一，

山田正 篤 ： Jap．　J．　Med ．　Sc．　Biol．
，

9 ： 17，27，41，
243，1956．10 ： 35，1957．一・6）M 認 8r ： Am ．　 J．
Obst，＆ Gynec．，76 ； 10「11，1958．− 7）Puck ，　T．
7i．　 and 驫 膨 ∫，　P ．L ．： J．　Exp ．　 Med ．，103 ：653，
1956．− 8） Strageway ＆ Oaleley： Proc．　 Roy ．
Soc．　B ．，95 ： 373，1924，− g）泉将 ： 日放誌，15 ：

ll32，　1956．一 ］0）．Tuul ＆ Kentp：　Strahlenthe−
rapie ，48 ：457，1933．一’

11）貴家 貞而 ； 口 放 誌，
了2 ： 8，／952．− 12）武 田進 ： 腫 瘍 細 胞 （永 井 書 店），
94，　1956．一ユ3）　U♪ton ，　A ．C．，（〕onte ，　F・1）・，　HUi 「st・

G ．S．
，

鋤 d　Pt・fills，　 IV．A ．：　Radiation　Research ，4 ：

ユ17，ユ955．− 14）岩井 正 二 ； 日産 婦誌 ，10 ： 619，

1956．− 15 ）Sinctair，｝
）h．　D ．，　and 　Blac’feTveU，　B ．S．：

Radiation　Biology　 and 　Cancer，103，1958．− 16）
Glasse7・，0 ．，（2uimb），，　E ．H ．，丁噬ψ 厂 ，五．S．　 and 毘 α 一
thei

’
zt，a ＝ ，」．L．： Phys三cal　Foundation　of　Radiology．

− 17 ）入江 英雄 ： 11本 医 事 新 報，　 No ．1835，　 8，
1959．− 18）ReSra．ud ，　 G．ム ：　Gaz．　des　 h6p ．　 civ ．　 et

Milit，，98 ；　459，1926．一
ユ9）Cozttard，　 H ．： Co −

mpt ．　 rend ．　soc ．　Biol．，86 ： 1140，1922．− 20） 了廊一
ch．endocf ； Klin．　Wchnscllr ．，33 ： 3・i，1933．一一21）
Zve’erg ，　H ．G ．：　 Strahlentherapie，43 ：201 ，　1932．
− 22）　P α1）8 ，

R 。： Strhalentherapie，45 ：476，1932．
23）Krbnig，　B．　and 　Friedricゐ，　W孔： Physikalische
und 　biologische　Grundlagen 　der　Strahlentherapie．
Berlin．1918．− 24）Pai）e，　R ．：　 Strahlentherapie，
45 ：46／，

1932．− 25）Ltec／rti ，　A ．：　RadiQL　Run ．
dscllau，　7 ： 127，　1938．− 26）　G／oor ，　W・［．　and 　Zu一

鯉pinger，　A ．：　Strahlentherapie，40 ： 438，1931．　
−

27）PtTather，　K ．　and 　Schin2，　H ．R ．： M ｛tt．　 Grenz−

geb ．　Med ．　u ．　Chir．，36 ； 620，1923．− 28）Juul，　Jf，：
Acta 　Radio1．，11 ： 226，1930．− 29）宇 田 豊 ： 日 放

誌，　12　（11）　： 52，　ユ953．　− 30）　宇 日ヨ豊 　：　1」放 誌，
131：2｝： 57，246，1953，・− 3エ） 佐 藤 次 郎 ： 岡 山 医 誌，
62 ： 275，1950 ．− 32）木 村 修治 ： 1」 放 誌，11 （3，
4）：21〔5〕： 14，〔6〕： 28，1951．− 33）浜崎幸雄 ： 細

胞 核 の 生 理 と 病 理 （永 井書 店），1954，− 34）．Vis−
‘
・her

，
　G ．： Acta　Radiol．，16 ； 25，1935．− 35）山 本

弓ム毅 ：　目放誌，　／9　： ］382，　1959．　− 36）　E 〜々 ガπ乙1
，
．1・f．

M ．：　Radiolegy，74 ： 529，1960．一一37）Etkind，　M ．
M ．＆　Sutton，　H ．：　Nature ，　ユ84 ： 1293，　1959．　−
38）五α露1昭 ，ム．G、，09iver，　R ．＆ El／is，　F ．： Brit．　J．
Radio玉．，33 ： 634，1960．− 39）αy，　G ．O ．，礁 D ．
Coffman　＆ 　M ．コr．　 Kubicek ：　 Cancer　Research ，
ユ2 ：264，　1952．　一一40）　SOittham，　C ．ム必，∫レfbor，　A ・
E．＆ Rhoad，y，　C．P ．： Sciellce

，
125 ： 158， 1957．−

41）Reid，　T．R ．＆ Gr：t7brd，　M ．R ．： J．　Nat．　Cancer
Inst，，13 ：431，1952．− 42）P αterson ，　 E ．：　 Brit．
J．Radio1．，15 ： 257，1942．− 43）∫

丿
omerctt ，　C．］4．，

Logie，　L．C，　Ph．．　D ．，　and 入操 α 酪 配，　 Y．H ，　Ph．．　D ．：

Irradiation　of 　cells 　in　t玉ssue 　 culture ，　Radiation
Biology　 and 　Cancer ，121，1958．一一44）Sanfoid ，
K ．，Earle，　 IV．R ．，　Ewans ，　V ．，恥 」舵 ，且 and 　5加 一
nnon ，」．：　J．　Nat．　Cancer　Inst．，11 ：773，1951．−
45）　Po’tnerai ，　C ．，14．，　Kent，3．R 　and 　Lo9’ie，　L ．C．；
Z ．Zellforsch。，47 ： 158，195ア．一．−46）Po’i’ne ア

’
at ，　C．

M ，H の塑 fん，ム ，　 Fernandes ，　 M 玩 and 　Kent ，　S．
2 ．：　Z ，Zellforsch．，47 ： 245，1958．

』− 47）　菅本一
三 ： 産 婦 人科 の 進 歩，］2 ： 365，ユ960，− 48 ）野嶽

幸雄 外 ： 産 婦人 科 の 実 際， 8 ： 55，1959，− 49）渡

辺信一 ： 産婦 人 科 の 実 際， 9 ： 182， 1960．− 5の
Lαsnilorkii，1L：　 Brit．」．　Radiol．，18 ： 214，1945．−
51）Graham ，　R ．i−f．　 and 　Grαham ，，J．B ．：　 Cancer，
6 ：21、5，　1953，　− 52）　Grα hα m ，　R ．M ．　and 　GoZdie，
K ．R ．：　Cancer ，　8 ： 71 ，　］965．　一一53 ）　Graham ，　R ，
丹乳 and 　Graham ，」．B ．；　 Cancer ，8 ：59，　1955．　−
54）Kohn ，　H 」L ＆ Gunter ，　S．E ．：　Radiatioll 　 Res ．，
5 ： 674，　1956．　− 55）　KoA．n，　H ．L　＆ 　∫ζ：allm，　 an ，∫〜．

F ．：　Radiatjon　Res ．，　5 ： 693，1956．− Jt6）Litch−
field，乳 R ．＆ IVi／c／a』t

’
on ，　F ．： ．L　Pharmaco1 ．　Exper ．

Ther ．，96 ： 99，1949．− 57 ） 橋 上 正 ： 凵 放 誌，18：

1269，　1958．　− 58）　Halbelstaedter，　L ．　＆ 　Sivnorts，
A ．：　Strahlentherapie，ユ5 ： 65，　1923．− 」9）llol−
feZder： Tlle　 Biologic　Fundarnentals 　 of 　 Radiation
Therapy ，279，1941．

　　　　　　　 （No．1423　昭 36・7 ・7 受 付）

N 工工
一Eleotrbnio 　Library 　


