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癌 の 放 射 治 療 と レ線 生 物 作 用

岡 山 醫 科 大 學

教 授 武 田 俊 光

(昭 和24年6月25日 岡山醫學 會第59回 總會特別講演要旨)

(1)　 緒 言

レン トゲン線が發見 され た の は1895年 で

あ り,キ ユ リー夫人に よりラヂ ウムが發見 さ

れたのはそれ より3年 後 の1898年 で あ るか

ら人類が疾 病の治療 に放射線 を用ふ る樣 に な

つたのは 勿論 それ以後 の事で放射療法は僅か

50年 足 らずの歴 史 しか持つてい ない.

放射療 法は短時 日の間に急速 な進 歩 を遂 げ

たため一般 の人達の理解が伴わず殊 に本邦 で

は吾々の努 力が足 らぬせ い もあるが癌に對 す

る放射療法 の價値 は甚だ低 く見 られ て い る.

然 し佛蘭西や米國では皮膚癌,口 唇癌,子 宮

癌等の放射療法は手術的療法 と略同一%の 治

癒率を示すため手術に依 ろか放射療法を行ふ

かは患者の自由選擇に委 されている有樣であ

る.

今日手術に見離 された末期の癌患者に救助

の手をさし延べ得るものは放射療法以外には

ない.そ こで本 日は先づ癌に對するレン トゲ

ン治療の進歩を述べ次いで放射線は癌細胞に

如何 なる作用を及ぼ して之が治癒 を促すか を

吾々の所で研究 した結果 より推定 し申し上げ

度いと思ふ.
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(2)　 癌 レ線 治療の變 遷

癌 に レ線治療 を始 めて試みた のは文献 上で

は1896年Gruppeが 乳癌 に,Despeignesが

胃癌 に照射 したが 勿論無効 であつた.1903年

Perthesは レ線 は幼 弱動物の 上皮細胞 の發育

を停止 させる作 用があ る所か ら思ひつ き皮膚

癌 に極 めて強力な照射 を行 つた.所 が間 もな

く照射皮膚面に火傷 を生 じたが之が治癒す る

と共 に癌 も亦消失 し且組織 學的檢査 も癌巣の

全 くの消失 を見 た と報告 している.

癌が手術以外 の方法で治癒 したのは之が初

めてであ る.そ こで獨,墺,佛 の醫學 者達は諸

種の癌 に レン トゲン照射 を試みたが皮膚癌 以

外は全 く無効で 人人 をいた く失 望 させた.之

は レ線裝置 が強 力でないた め身體 内部 にあ る

癌 に充分 の レ線量 を與 へ得 ないためで あると

解 つた.

「若 し強 力なレ線裝置が與へ られ た な らば

總ての癌 は皮膚癌 と同樣忽 ち治 る」 と當時の

人人 は單純に信 じていた.然 し之の考へが レ

線深部 治療裝置の出現 を促 したのは 勿論であ

る.之 の時代 を癌治 療の第1期 と云ひ得 る.

1918年 世界一次大戰終了の直後社會混亂の

未 だ治 らぬ戰敗國獨乙に於て眞先 きに世界の

醫學者 待望の 高壓深部治療裝置が 誕生 した.

Dessauer敎 授 は レ線 裝置の主變壓器 を階 段

状 に組 み合せ 二次電 壓 を次第 に上昇 させ最終

段で20萬 ボル ト發生す る裝 置 をVeifa會 社

よ りIntensiv, Reformapparatと 命名 し發賣

させた.敗 戰 日本が終職 か ら4年 を過ぎた今

日で も尚復興 を見 ない状態か ら考へ之 の事だ

け でも眞に驚嘆すべ き事 だ と思ふ.

茲 で癌の レン トゲン治療 は第2期 に進んだ

と云ひ得 る.

中期で最 も輝 か しい成績 を擧 げた のは婦 人

科 的の癌 で子宮癌 は一部の婦 人科醫か ら 「メ

スは放射線 に よ り驅遂 され た」 と迄云われ る

樣 になつた.

然 し他 の癌所謂外科的癌 や内科的癌は深達

力の強い之の レ線 に對 して も全 く期待 された

効果 は擧 らないで遂 にSteintalは 「レ線裝置

が益 々完成す ると共 に注 目すべ き事實 が現わ

れた.即 ち放射 量が 強大 なればな る程,裝 置

が強力に作用すればす る程 癌 治 療 の結 果 は

却 つて不良 になつた」 と嘆聲 を洩 す迄 に到つ

た.

癌 の放射治療は初期の人人が考へ ていた樣

な癌細胞が レ線 に よ り直接破壞 され るか ら治

癒 する と簡短に決定 し得 ない事 が期待 を裏切

られた人人に よ り漸 く氣つかれた.然 しレ線

治療 の根本であ るレ線 生物作用は極 めて復雜

で之の事實 を如何 に説明 してい かゝ は今 日で

も尚判明 しない.

1928年 第2回 國際放射線醫 學會で佛蘭西 よ

り出席 したCoutardは 癌照射 に遷延分割照射

法 を用ひ喉頭癌 に著 しい好結 果 を得た と發表

した.之 を一般 に クター氏照射法 と呼んでい

る.Coutardは 癌照射の行 きつ ま りを打 開せ

ん と して次の事 に思 ひ到つた.舌 癌 はレ線照

射 には無効であ るが ラヂ ウム照射は確實 に奏

効 する.然 しレ線 もラヂ ウム γ線 も波長 の差

異 はあ るが共 に電磁波線の一種で ある.兩 者

間 の著 しい相 違は用法の上にある.即 ち レ線

照射の場 合は せいぜい1時 間以内に全量(皮

膚耐線量)を 與へ るが ラヂ ウムは1～2日 而 も

畫夜間斷な く照射 し全量 を與へ る,そ こで レ

線の強 さを弱 め長時間(遷 延照射)か つゝ て而

も之 を分 割 し(分割照射)長 期間照射 する事を

考へ た.

1922年CoutardはRegaudの 指導 の下で手

術 不能 の喉頭癌患者6例 を之の方法で照射 し

た,所 が16年 後の1938年 に尚3例 は再發な

く50%の 治癒 率 を得てい る.ク ター氏 照射

法 は行 きつ まつた第2期 に希望の光 を與へた

もので之 によ り外科的癌の治療 成績 は著 しい

向上 を示 した.然 し癌の存在が直接 に見へ な

い胃癌,肝 臟 癌等 の所謂内科的癌 の放射治療

は尚無効で ある.

クタ ー照射法 以來 レ線の ラヂ ウム化が各國

で叫ばれ る樣 になつ た.物 理學的には兩者間

に は波長の差異が あ る.ラ ヂ ウムよ り發生す

る γ線 の平均波長 は150萬 ボル ト電子で今 日

吾 々が使用 している深部 治療機 よ り發生する

と線 は 最短波長で も15萬 ボル ト電子 程 度で
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ある.γ 線に近 い レ線 を發 生すべ く研 究され

ているのが超高壓深部治療裝置で米 國では既

に2200KVの 二次電 壓 を發生す る超 高 壓 裝

置 の出現が報ぜ られた.

管球負荷電壓の上か ら云ふ と第3期 時代に

今は進んだ と云ひ得 る.

然 し癌の放射治療 は單に裝置の改良 のみで

は解決されぬ,そ れ は レ線 に よる癌治癒 は癌

細胞が破壞 され るか らと簡單 に考へ られぬか

らで ある.即 ち之 のみが癌 征服の唯一の道 で

あると考へ るのは甚だ しい誤 りで 同時に放射

線の生物的作用が究明 されなければ な らぬ.

(3)　 癌 と放射線作 用

被照射癌に就て組織學的の檢索 を行ふ と結

締織が強 く增殖 して癌索は狹小 とな り,所 々

結締織で分離され島状に小數の癌細胞か ら成

る小塊 を形成 し一方癌細胞には種 々なる退行

性變性が見 られ間接核分裂像 は全 く見 られ な

い.そ こでPerthesは 癌に對す る レ線作 用は

直接的作用で あつて癌細胞が レ線に依 り破壞

され結締織增 殖は二次的作用で あ る と云 ふ.

所が動物の移植腫瘍 の實驗的研 究か ら見 ると

レ線 は直接的に癌基質に作用 し癌 細胞の消失

は二次的作用で あると考へ なければな らぬ幾

多の實驗的根據があ る(Kok, Vorlatnder其 の

他).

動物移植腫瘍 と人癌 とを同一視 できない と

も云へ るがHesseは 人體下顎 に發 生 せ る手

術不能癌 を照射 し腫瘍消失後該部の穿刺液 を

同一患者の右 上膊皮下 に注射せ し所5週 後に

注射部に小結節 を生 じ之は組織的檢査に依 り

角化せ る扁平上皮癌 なるを知 り驚 いて手術 的

に除去 した と報告 している.之 の實驗 か ら考

へ て も癌細胞が レ線 に より直接に破壞 され る

とは云へ ない.

之等未解決の問題が癌 の放射治療 を著 しく

遲 らせてい る事 は確かである.

茲で吾 々は考へ なけれ ば な らぬ 問 題 が あ

る.

今 日迄 細胞に對す る レ線生物作用は專 らク

ロマチ ン染色法による細胞核の顯微鏡的形態

變化が 目標 とされて いた,然 し之 は細胞變化

の最終 的段階 で あつて謂わば細胞が レ線 に よ

り殺 された場合 だけ判明す る檢査法 で あ る.

從つ て レ線には只 細胞 を破壞 す る作 用だけが

あ ると今日迄信 ぜ られ ているの も實 は之の檢

査法 のみによ りレ線生物作用 を見 るか らであ

る.從 つ て癌 に對 して も癌 細胞 を破壞 させ る

事が唯 一の レ線療法で あるかの如 く考へ られ

全身及び局所 の健康組織障害 を考慮す る事 な

く專 ら強 力照射が行われた.

吾 々は茲 に大 きな誤 ちを犯 している事に氣

付かな ければ ならぬ.

レ線生物作用は眞に特異 な もので死滅 した

細胞 に如何 に大量の レ線 を照射 して もそ こに

物 理的,化 學的何れの變化 も未 だ證明 され て

いない.之 の事 か ら考へて もレ線生物作用は

細胞 生命 に攻撃點 を有す る もので細胞 の生 活

現象の展開 と共 に現われ て く る と考 へ られ

る.

そこで先づ細胞機能 の生 化學的檢査 法に よ

りレ線が細胞生理 に如何 なる作用 を及ぼすか

を研究すれば レ線生物作用の根本 を究め る事

がで きて癌細胞 に及ぼす レ線作用が 自ら判明

す るであろ うと考へた.

細胞機能 の檢査 法 と しては本學病理學敎 室

の濱崎敎 授 の發 見にか ゝるケ トエ ノール法 及

びFeulgen呈 色反應 を採用 した.

濱崎敎 授 はKES(ケ トエ ノール 物質)と は

細胞質の低分子の チモ核酸(デ ソキシ リボ核

酸)を 主成分 とす ろ物 質 で あ る と云 ふ,又

Feulgen反 應 はNuckeo proteidの 分解 に よ り

呈色性 を變化する もので ある.從 つて この2

つ の檢査法に依 る時 は細胞核内の核素示 ら尿

酸迄 のPurin體 の生理的分解過程 を追求 し得

るもので レ線が細胞核に作用す る事 は今 日既

に決定的の事で ある.

(4)　 レ線 は細胞核の核酸代謝

を抑制する

マ ウスに200γ 及び600γ 全 身 照射 し各臟

器細胞内のKEG(ケ トエ ノール夥粒)の 消長

を見 るに今迄 定 められ ていた放射感受性 の細
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胞順位 を無視 し又治療 量の範圍内で は レ線に

全 く無影響で あると云 われ ていた,肝,心 筋

等の細胞 も一樣 に照射 後直 ちにKEGの 消失

又は減 少 を見 る(木 村,佐 藤).

又Feulgen呈 色反應 も之 と殆 ど 同 一 の現

象 を呈す る(佐 藤).

細胞内のKEGの 消失 には次 の3つ の機 轉代

が考へ られ る.

(1)核 酸代謝の停止. (2)細 胞透膜性の亢

進. (3)KEG自 體 の レ線 による破壞.

然 し細胞透膜性 の亢進 のため 細胞内のKEG

が速か に流失す ると假定せ ば細胞外 に多數 の

KEGを 認 めなければ な らぬ.之 は 睾丸 固有

膜 内の細胞群 に就て特 に照 射直後 の標本 を注

意 したがか ゝる事 は認 めない.

又KEGが レ線 によ り破壞消失 とすれば 各

細胞 内のKEGは レ線量 に比 例 し一樣 に減 少

しなければ な らぬ筈であるが之 には不同が あ

る.從 つて細胞 内のチモ核酸の消失 は核の生

理的機能が レ線に より停 止 された結果 と考ふ

べ きで ある.

1947年Brachetは レ線は リボ核酸(酵 〓 核

酸)が デ ソキシ リボ核酸(胸 腺核酸)に 移 る所

を障害 すると云 ひ,Mitchellは 照射 された細

胞核内には酵〓 核酸は增 量するが胸腺核酸は

増 量 しない,酵 〓 核酸が胸腺 核酸 に移行す る

と云ふ説 をその ま 取ゝ り入れ るならば レ線照

射 に よ り酵 〓核酸が胸腺 核酸 に移行 しないか

ら之 が增 量す ると説明すべ きであ ると云ふ.

又柴谷氏は氏 の論文 中で 「放射線 は核蛋 白

の高分子 と しての性質 を變へ るので な く生體

内で行われ る核蛋 白代謝過程 に影響す るもの

で あろ う」 と云つている.

木村 及び佐藤は動物體 内で實驗的に之 を證

明 した最初の もので あろ うと思ふ.

(5)　 レ線 の細胞核破壞 と核麻痺作 用

KEGの 消失 は細胞の種類 に より長 期 間 の

もの と短時 間で元に歸 る もの とが ある.木 村

は睾丸組織 に就て之 を更 に追求 した.

睾丸組織 中には放射 線に強 く障害 され る精

祖細胞 と殆 ど障害 を受 けぬ(ク ロマチ ン染色

で)精 子,間 質細 胞,及 び セル トリー細胞 とが

あ る.

マ ウス睾丸 に400γ 照射 して 之等個 々の 細

胞 内のKEGの 消 長を見又一方標本 をエオヂ

ン ・ヘマ トキ シン染 色によ り形態的變化 を之

と並行 して觀察 した.

然 るに精 粗細胞は照射後3時 間 よ りKEG

は減 少 し6時 間後には全 く消失す る,之 の間

胞核,胞 體共に エオヂ ン染色で は變化 を認 め

ない.照 射2日 後 よ り核 の退行性變化 を認 め

17日 後 には細胞體は全 く消失す る.20日 後 に

新生せ る細胞 を認 め之 には小 さな夥粒 の眞正

KEGの 出現 を見 る.

之 に反 し精子,間 質細胞,セ ル トリー細胞

は照射後3時 間 か ら9時 間迄KEGの 消失 又

は減 少を見 るが,2日 後には對稱 と同樣 とな

り元 に歸 る,此 の間 クロマチ ン染色では胞體,

胞核共 に異常 を認 めない.

茲 で次 の結 論が得 られ る.

レ線 生物作用 は今迄放射感受性の高い と云

われ ていた細胞 では核 破壞 を惹起 するが,放

射感 受性 の低 い細胞では一過性の核機能の麻

痺 が起る.こ の核機能の麻痺 は從 來の檢査で

は認 め得 なか つた ものである.又 核機能の刺

戟 的亢進 作用 も確認 され た が茲 で は 省 略 す

る.

(6)　 核破壞物質の排 泄

全 身照射 を行 つた場 合は多數 の淋巴細 胞等

放射感受性 の高 い細胞核が破壞 され之は腎臟

を經 て體外に排泄 され る事が 考へ られ る.之

を確定す るため木村 はマ ウスの腎臟部が直接

レ線照射 を受けぬ樣 に し(腎 臟 の機能麻痺 を

受 けぬ た め)200γ 照射 し之 と非照射の もの

とを比較 した.そ の結果 は

1)絲 球内に對稱動物 では認 めない汞KEG

が小數極 めて小 さな夥粒 と して認 め られ る.

2)主 管内に クロームKEGが 融合性 大型

夥粒 と して照射 後15分 か ら6時 間迄增 量せ

るを認 める.又 對稱では主管内腔 には認めな

い ものが照射 例では管腔 内 を埋 め る樣 に多量

に存ずる.
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以上 の2點 か ら血 中のPurin體 の增加が考

へ られ之 は細胞核が レ線で破壞 された結果 と

云 ひ得 る.之 よ り先 きは排泄尿で汞固定藥 を

用ひKESを 定 量 し得 る濱崎氏法が あ るが マ

ウスでは尿酸が更 にア ラン トイン迄分解 され

且之 はKE反 應 を呈 さないため之よ り先 きの

實驗 は人體照射 に移す事 と した.

木村 は惡性腫瘍 の豫防的照射(照 射部 は正

常組織)を 行ふ患者の排泄尿 中のKESを 定量

(1組4～5例 の 平均値)し 身體各部 に於 て一

定の レ線 ヱネルギーに對する正常組織 細胞の

核破壞曲線 を求 めた.即 ち照射前 の尿 中KES

を規準 とし,ク ター氏 照射 中の尿KESの 増

減を倍數指數 とし照射 日數 と之 とを坐標軸 と

する曲線 を求 めた.

然 るに照射部位が淋巴組織 を多量 に含む從

隔寳.上 腹部等では上 昇曲線(核 破壞 曲線)を

畫 くが頭部,四 肢等では下降 曲線(核 麻痺曲

線)を 示 し前者は核破壞の強い事を示すが後

者で は核機能の麻痺の強い事が動物實驗成績

か ら推定 され る.

次に 淋巴肉腫患者11例 と 子宮癌患者6例

及び鎖骨窩,腋 窩に表在性淋巴腺 轉位 を惹起

せる乳癌患者5例 を選び クター氏照射 を行 ひ

尿中のKESの 平均値 を求 めて前 同樣 に して

照射曲線 を求 めた.

之と同一場所の正常照射曲線 とを重ぬ る時

は病的細胞 に對 する レ線作用が覗われる こと

ゝなる.

之に より次 の結果 を得た.

1)淋 巴肉腫 照射の 場合は 照射48時 間後

に3倍 以上KESは增 量 し且照射 中は常 に著

明な核破壞曲線の上 昇 を見 る.之 は急激 な肉

腫細胞核の破壞 と見 なければな らぬ.

2)癌 腫 では深 在性の子宮癌 は照射 翌 日よ

り次 第にKES減 量 し,且 正常照射曲線 よ り

常に下位にあつ て癌細胞核 の破壞曲線 は見 な

いで著明な核麻痺曲線 を示す.

表在性の淋 巴腺轉位癌 では毎分 レ線量大 な

るため照射 後3～4日 頃稍核破壞曲線 を示 す

も淋 巴肉腫 の場合 よ り遙かに低位で核麻痺曲

線 が著明である.即 ち兩 者 とも正常照射 曲線

よ り低 く癌細胞核の麻痺 を示す.

之等子宮癌,轉 位癌,淋 巴肉腫何れ も臨床

的には腫瘍 の縮小等極めて良好 な經過 を示 し

た例の みの集計で ある.

之の2つ の事 實か ら考へ ると淋 巴肉腫は レ

線 によ り細胞核破壞が起 り治 癒す るが,癌 腫

は クター氏照射法では細胞 核破壞 よ り癌 細胞

核 の核酸代 謝 の麻痺的停止が治癒的機轉だと

考へ られ る.

(7)　 考 按

濱崎敎 授は 且 て癌組織 中には 大量のKEG

を見 る,伊 坂氏 は 化學的 に癌組織 中にはPu-

rin體 が增 量せ る事 を證明 し又平本氏 は子宮

癌患者の 尿中には 癌進行度 と比例 しKESの

増 量せ る事 を發表 している.近 年の歐洲に於

ける核酸研究家 も皆一致 し癌 組織 中に は多量

の核酸が認め られ癌の發 育に核酸(胸 腺核酸)

は 重要 なる役割 を果 す もので あると云 ひ,細

胞核内の胸腺核酸が缺 乏す ると有絲分裂が行

われ な くなる事は既に定説 化 している.

1938年Signaerは 胸腺核酸は ー迄 考 へ ら

れた如 くTetranucleotideて 代表 され る低分

子の分 質で はな く50～200萬 分子量 を有す る

Polynucleotideで 蛋 白や脂肪,炭 水化物 と等

價 の第4グ ル ツペで あるとさへ 稱へ細胞生命

維持 に重要 な要素で あるとさへ云つて い る.

癌細胞が照射 を受け核酸代 謝が 停止 され チ

モ核酸が缺乏す る事は以上2つ の實驗 か ら推

測 され る.少 くとも淋巴肉腫の如 く急激 な核

破壞が存 しない事 は被照射癌患者の尿所見 よ

り確實 である.

從 つて長期間癌細胞 核の胸腺核酸が消失 し

た場 合は細胞核分裂が 停止 し增殖 を見 ない許

りでな く,癌 細胞 自體 と直接 レ線 による核破

壞 が行われ な くと も榮養失調状態 とな りその

中の生 活力弱 き ものか ら遂次 自滅す る事が考

へ られ る.

之の2つ の機轉が放射線 に よる癌治癒の主

なる作用である と吾 々は考へ る.即 ち癌 に對

す る放射 線作用は直接作用 と しては放射感受

性 の高 い ものに大量の レ線 が 作 用 した 時 核
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破壞を惹起するが之は主なる作用 では ない.

大部分は癌細胞核の核酸代謝を停止(麻痺)さ

せその結果細胞核分裂の停止及び細胞死が惹

起され間接的に癌腫の消失が起るものと考へ

る.之 は前に述べた如 く1回 大 量照 射 よ り

クター氏照射法の如 く分割小量照射の方が癌

治癒には遙かに有効である事か ら考へて も首

肯 し得 る.

癌細胞に對する放射線作用機轉を以上の如

く考へ ると今迄の直接破壞的作用や間接的基

質作用説では説明 し得なかつた所がよく説明

し得る如 く思ふ.今 その2,3を 擧げて本講演

を終 る事 とする.

1) クター氏照射法が1回 全量照射法より

勝れているのは長期間分割 し照射する方が癌

細胞の核機能麻痺 を長期間持續させるに好都

合であろ.

2) 淋巴肉腫は クター氏照射法により腫瘍

は速かに消失する(核破壞),然 し癌腫は腫瘍

の消失に1ケ 月以上の長期間を要する(核 機

能麻痺).

3) 照射移植癌の非照射動物への移植可能

は照射癌の細胞核麻痺が取れ ると普通となる

ふ らである.

4) Handlyは 照射癌の 多數 を組織學的に

詳細 に檢索 し次の如 く云 つている.

「最 も注 目すべ き事は 癌組 織の 變化は照射

後2～3週 後 に徐 々に 現 われ,而 も癌細胞 の

退行性現象 は決 して放射線 に特有 な もので な

く,非 照射癌に も之の所見は常 に 見 られ る,

只照射 された ものは,こ の變化が宏汎 に且強

度に現 われ てい るのみである………」

癌細胞核が照射 のた め機能麻 痺か ら死滅の

道程 を辿 る もの と假 定すればHandlyの 不審

も氷解 され るで あろ う.

(8)　 結 び

癌の放射治療の今後進むべ き道 は放射 によ

り.癌細胞核の物質代 謝機能 を長期間抑制 させ

る放射術式 を研究すべ きで,之 が完成 された

曉 は癌は放射療法 によ り完全 に制服 され るこ

と 思ゝふ.

(圖表,文 献省略)
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