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論 文 内 容 の 要 旨

放射線冶触ま思惟gliomaに対してfj一効であるか,その効果は様々であり,新たな勧H､砂らその感受性を㌣知す

ることはi重安である｡放射線照射後の細胞斗石碑カゝらノ酬か(二)n-aの放射触感′支作を【評価しようとした報㍗か散

兄されるか,再発のr帖二付点とする抽てfナはこれまてになされていないコそこで卜…れまSi閥k
Celi(;el

I7:1ectroph()reticAssay(S(J(~;こ1SSと1y)にて悪件di=r-mu)放射緑感′:1J性を評価し,軋冊子過との…憧検討した｡

さらに,この裾一県に1いて免疫組織化′〃輝こ検索したPll(二)王jfl∈汀～高一lg(二ell＼=JH汀.八日1と㌃ビ‖げしてニ寸心,＼′TTi_ト1

r)5こうとの本川粧を分析し抽樹鶴､j~した｡

対 象

研究対象とした症例は,岐リー人′lrとその閲連施設て手術か=われチエ初発桝て■11aligr-1a!1t
gljoITlき16軋

gユi()blast(}n-a16例の計22例で,2刷は5()(~亙以仁け鉦姉妹照射を1例村仲州｣糾只く側20〔;＼Tを′ヱけた｡

方 法

1)S(二(ia隅叩‥千載王て摘山された伸瘍細胞を初代上･蟻L,(う(i)′の照射後1㍍てにて2馴jT〕｢ヾノ＼(iと川1と邪

の修復をりわせ,～1gaIlりSしgeIに浮遊させsti(hgk∬の仁でけmさせた｡つい-でアルカ再甘粕磯∵芯轟拍植木

い(畑dium t)mmid(一にて発色させ∴甘尤跡微錨にて眩外にr八八がi永刺された細胞をりN▲･､血m明e陽件と､批L.

その比ネを計測した｡

㍗ト絡症例の口和けに摘出しホルマリン帖上しナニ脚捌=織を川いて,如㍍H織化ノ7仙二fjひ∴-＼,およびNノ1旧--

1,fj53のk応件について検索しパ射=巧諾廿し/L｡

結 果

1)SC(~i那ぷ丹では,り(i}▼では†ほほすへてぃ細胞かl帖1Ctであ←つナニ｡6(け照射直後では,別)%以上の細胞が

r凡1(lam:ifIeF馴!i.ごあり,370c2‖…incui)ntej汀ては(1と1mElgし榊絢されてい仁○詔℃にて2日与抑)NAdam;1ge

を修復させた後に･-忍められるⅠ【)N∫ゝ(iこ川一岬摘出紺肛←餉腑撒一丁割ったものをいN八(hm瑚〔?in〔王exと定義L放

射触感支件の指標とした｡

2)絡症例のⅠ)N八dと川用ge血1exは川･5～55･1ワもであった√ノ丁執権3カノjの日与∴1､ミで再発した甘と克郎昭の問て

は,附紺羊で了)ド八(iと-工--∠1g(Jin〔iし1Ⅹ州㍑ゝ一つた(巨≠情㌧8カ=の吐
.ノ∴しても再椚~､卜ご工)N▲･＼(-klI-1と-1geirlしi(〕Ⅹがf代

か一〕た(}〕くり･01)｡また`1りノ歳以卜珊什甘仁反ひ5(一)歳月卜のハ圧椚現車ずれもF｣摘酢ヒ比車れ行かこ放射裸感′宣伸

が√】.一石かった｡

こi)f~〕CNA馴潮粥紳は∠･(ト57･1%･ト==-1F柑咋ヰくは2･(トニう∠･5瑞.またIJ53陽件紺服情ほ細川J8例(36.4%)

に認められ陽件ネは1･7～55朋むであったロj)〔ご＼▲･ゝ酬潮朋帥と＼′1IB--一王馴三ネには〃意な机閲が認められたか.

8㍉=までの日机では再発までの制問に閲しては統計†常に〃意な畑閲は認めJノれなかった｡P53については術

後8牛=までのf輔車一潮易作円と陰件椚の肛臣差はなか一つたれf)5こうl相性椚では再発までの期問が如かい傾向で

あった｡r)5㍍‖場件を′上した8例は㌢後の山､く呈(胤､什の…棚にたいLリ∴川寺欺に再発する症例が多い中高
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齢君椚に分けられ,[帖j齢省一群では紆牛れこ文､†して有意に放射緑感受性が低かった(pく0.01)｡

考 察

SCG assayは鋭敏なDNA damageの検出法であり,I)NAの泳動される距離がDNAのpiecesizeを鼓し,tailO:

面積が移動しうるDNA pieceの数を表すと考えられる｡DNA damageの修復は速やかで,ピークは15分以内に

あることが明らかとなっている｡3カ)jの時点でも8カ)jの腑!､ミでt)郎党群ではDNA damagein(iexは[]A意に

低く,SCG法は放射線感受性の捏度の】1矢附こ[3一川とノtiしわれた｡Schwartzらはradioresistantなcelllineでは

radi｡SenSitiveなcelllineに比較してdouble strand breakの修復か速やかであることを軸てl一子しており,r)NA

damageindexを放射線感受性の指標として採用することは代理的であると考えられた｡

増殖能を′示すPCNA陽性率とMIB-1陽性率にはI]L意な相聞が認められたが‥肘射緑感受性のト測にはfj▲川で

はなかった｡放射線照射は腫瘍の成kを1年以内は抑えるか,それ以上になると腫瘍本来の増綿によりr後が決

定されるというJelsmaらの報喜に--･致する結果とノ【⊥tわれた｡

p53陽性の症例では,高齢者が,〃仁君に対して行酎こ放射緑感受件が低く,り期に再発する症例が多かった

が,若年者群は放射線感受性が高いものと推察された｡Ⅰ.ouisらは,)'朴占ではgeneの突然変異を[3-するglioblastoma

は若年発症で良い生存率を示すsubgroupであることを′]li挺しているが,我々の右隼石門の【=こもこのsubgroup

が多く含まれている可能性がある｡免疫組織化学白1Jなp53の検索は,咋齢を考慮すると放射触感′要件の予知にfj▲

用である可能性が示唆された｡

論文審査の結果の要旨

申請者 小林 硲ノ⊥ミは個々のmalignと1nt/gliomaの鉦射緑感Jl性を詳凧けるためSCGFISSnyを川い.独川こⅠ二)NA

damageindexを設定して検討した結架,malignant gliomaの見解椚と再発椚の=附ここのindcxにfほ差がある

ことを見出した｡また,免疫組織化学的なp53の検,トナも放射練感受件のさこ知=こf川jであるり能性をホ唆しノた(コ こ

れらの研究の成果は脳神経外科ツ有らびに悪件悩陣瘍の治煩の進揖に少なかLちず苓㌧するものと.認める｡
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