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凍結細胞への低線量放射線影響を適応応答効果として検出する試み 
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Abstract: DNA double-strand break (DSB) was introduced by the I-Sce I expression vector, 
pCBASce. Repair of DSB introduced by the I-SceI expression vector at the tk+ allele in human 
lymphoblstoid TK6 cell line, TSCE5, was measured by induction of TK-deficient mutants. 
Similarly we also measured the revertants due to such repair in its compound heterozygote (tk-/-) 
cell line, TSCER2, which carried an additional point-mutation in exon 5. The former and later 
measurements reflect the DSB repair efficiency due to DNA non-homologous end-joining (NHEJ) 
and homologous recombination (HR), respectively. The pre-treatment, C-ion-irradiation of frozen 
cells, TSCE5 and TSCER2 with 50 mGy enhanced DSB repair due to both pathways of NHEJ and 
HR, 2~3-fold. This kind of adaptive response might be observed with the cells recovered from the 
long preservation under the frozen status in ISS. 

            

 

 低線量宇宙放射線による被ばくの影響をいかに

推測するかは極めて重要な問題である。この問題は、

単に宇宙飛行士への健康影響といった観点からだ

けではなく、もう少し将来を見据えた宇宙環境利用

といった大きな視野からも、究明すべき課題である。 

 ここでは、ヒトリンパ芽球細胞 TK6 の染色体 17

番上の特定部位（制限酵素 I-SceI 認識部位）に導

入した DNA2 重鎖切断（DSB）の修復に及ぼす、低線

量電離放射線(Low-IR)照射の影響を調べることを

目的としている。Low-IR 照射を適応応答の予備処

理とみなし、DSB 導入を本格 IR 照射とみなす考え

方である。すなわち、低線量放射線影響を適応応答

として検出する試みである。 

 始めに、DSBの主な２つの修復経路、非相同末端

結合（Non Homologous End-joining : NHEJ）と相

同組換え（Homologous Recombination:HR）を調べ

るため、I-SceI認識部位を導入したTSCE5 細胞とそ

の株に点突然変異を導入したTSCER2 の 2 種類の細

胞を樹立した１）。次に、凍結細胞に 5cGyの炭素イ

オン照射を行い、解凍して培養（0, 6 ,or 15 hr）

した後に、細胞にI-SceI発現ベクターpCBASceをエ

レクトロポレーション(AMAXA)で感染させて、TK遺

伝子座内にDSBを導入する。感染後に細胞を 3 日間

培養した後、TSCE５細胞には薬剤（TFT）処理して、

チミジンキナーゼ(TK)欠損変異の誘発を、TSCER2

細胞にはHAT処理をしてTK復帰変異の誘発を測定し

た。それぞれの変異の誘発率が、NHEJ、HRによるDSB

の修復効率を反映している（図１,２）。 

 これらの測定結果から、HR、NHEJ いずれの系に

よる DSB 修復も、低線量（50mGy)の炭素イオン照射

によって、非照射の場合に比べ、その効率が２～３

倍程度増加（適応応答）を示す傾向が認められた。 

 TK6 細胞のLOH（Loss of Heterozygosity：ヘテロ

接合性の喪失）検出系は、通常の培養液中の浮遊状

態だけでなく、凍結した細胞に炭素イオン 100mGy

照射をした場合でも、LOHの誘発として放射線照射

の影響を高感度に検出できる系である２－４)。この

LOH検出系とほぼ同様な変異誘発の測定を行うこと

によって、ISSに長期間、凍結保存した細胞でも 

適応応答として、低線量放射線の影響を適応応答と

して検出可能であることが示唆される。X線やγ線

などを利用した、適応応答関連の実験結果5-6）も考
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慮に入れ、今後の宇宙研究の展開を考えたい。 
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解凍後培養C-ion 50my 変異アッセイ

図 1 実験手法の概略(本文参照) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図２ DSB修復における、主要 2 経路、Non Homologous End-joining (EJ)と Homologous Recombination(HR) 
   NHEJ は TK(-)変異の誘発率、HR は TK(+)復帰の誘発率から、各経路による DSB 修復効率を測定 
      （本文参照） 
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