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択的に共鳴励起・イオン化し，生成されたイオ
ンを検出器で数え上げる。このため，原理的に
化学的前処理を必要とせず同重体干渉を回避す
ることができる。さらに，試料の単原子化にイ
オンスパッタリング 3）やレーザーアブレーショ
ン 4）を用いることで，微粒子試料の選択を容易
にすることができる。
　
2  微粒子中核物質分析への RIMSの適用
検討

　RIMS を微粒子中核物質の分析に適用するに
当たり，IAEA が要求する確度を有している必
要がある。特に，安定同位体の存在しないウラ
ン・超ウラン核種の測定では，既知の同位体比
から質量差別効果を推定する内部補正法等の適
用が困難であり，核種によらない補正法が必要
である。そこで本研究は，測定時のイオン計数
や検出効率の変動が，レーザーの出力・波長・
照射タイミングや，実験室の温度・気圧といっ
たシステムの複数のパラメーターの変動の影響
によるものとし，それらのパラメーターをイオ
ンの測定と同時に記録し，相関を解析すること
で補正を行う逐次補正法を開発した 5，6）。シス

1 はじめに
　核物質使用の世界的な広がりに対し，兵器転
用の防止や未申告活動の発見のため，IAEA の
保障措置における環境試料分析が重要な役割を
果たしている 1）。中でも，査察対象施設の壁や
床を専用の布で拭きとって得られた微粒子（ス
ワイプ試料）の分析では，微量なものでは粒形
1 mm 未満の微粒子に含まれる核物質（U，Pu）
の同位体比を測定する。こうした微量かつ長半
減期である放射性同位体の分析では，質量分析
法を用いた原子の数え上げによる手法が一般に
適用されており，現在，表面熱電離質量分析

（TIMS）や二次イオン質量分析（SIMS）が用
いられている。しかし，迅速かつ正確な分析を
行うため，試料操作の容易さや，質量数が等し
いほかの核種や分子による同重体干渉の除去が
重要な課題である。
　そこで，本研究ではレーザー共鳴イオン化質
量分析法（Resonance Ionization Mass Spectrome-
try：RIMS 2））を用いた微粒子中核物質の同位
体比分析法の開発を行っている。RIMS は試料
を単原子化し，原子の励起エネルギーに相当す
る波長を持った光子を照射することで，元素選

レーザー共鳴イオン化質量分析を用いた
微粒子中の核物質同位体分析法の開発
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　また，微粒子試料の測定においては，システ
ムの持つ収率が低い場合，十分な計数が得られ
るまでに試料が尽きてしまう可能性があるた
め，収率も重要なパラメーターとなる。一例と
し て， ア ル ゴ ン ヌ 国 立 研 究 所 の RIMS 装 置
CHARISMA では収率〜2％を報告している 3，7）。
一方で TIMS や SIMS の収率はそれぞれ〜1％，
〜3％程度であるため 8），RIMS を用いることで
ほぼ同程度の精度・感度を持った微粒子試料分
析が期待できる。

3 まとめと今後の課題
　RIMS を用いた保障措置環境試料分析におけ
る微粒子中核物質の分析のために，システムの
パラメーターを補正に用いる逐次補正法の開発
を行った。この補正法により，要求確度を満た
した分析が可能になると考えられる。また，収
率の点からも微粒子中核物質分析への RIMS の
適用が期待できる。今後は補正法の改良を進め
るとともに，ウランに対する実証実験を行う予
定である。
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テムの概要を図に示す。ここでは，原子化にレ
ーザーアブレーションを，共鳴励起・イオン化
用の波長可変レーザーに高繰り返し率かつ安定
動作する Ti:Sapphire レーザーを，同位体の弁
別に飛行時間型質量分析計を用いている。
　補正法の事前検討として，ドイツのマインツ
大学の RIMS 装置 RISIKO を用い，Ti:Sapphire
レーザー 2 台で 2 色のレーザー光を入射させて
Yb 試料を共鳴励起・イオン化させ，磁場セク
ター型質量分析計で同位体を弁別して測定を 
行った。同位体比の測定値と真値（天然同位体
比）の差異は最大で 7％であったが，レーザー
パルスのエネルギーと照射タイミングで補正し
たところ，測定値を 0.3％程度補正できること
が示された 5）。これを基に，本研究室が所有す
る飛行時間型質量分析計からなる RIMS 装置に
より，Ti:Sapphire レーザー 1 台で Ti の共鳴励
起・イオン化と検出を行い，イオン計数補正と
検出効率補正により，差異が最大 11％だった
測定結果を 2％未満に抑えることが示された 6）。
効率的なイオン化には複数本のレーザー照射が
必要なため，補正法の改良が必要であるが，
IAEA が要求する確度が，239Pu／240Pu で 10％で
あり，本補正法は原理的に核種に依存しないこ
とから，核物質分析への適用が期待できる。

図 逐次補正法適用のための RIMSシステム概要図（PD：フォトダイオード，MCP：マイクロチャンネルプレート）
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や放射線刺激など様々な刺激により細胞外へと
放出されると，細胞間情報伝達物質として働く
ことが明らかとなっている。細胞外へ放出され
た ATP は細胞表面上のプリン受容体を活性化
することが知られている。プリン受容体には，
アデノシンに親和性の高い P1 受容体と ATP な
どに親和性の高い P2 受容体が存在する。この
うち P2 受容体には，2 つのサブファミリーが
あり，1 つは 2 回膜貫通型のイオンチャネル内
在型 P2X 受容体，ほかの 1 つは 7 回膜貫通型
の G タンパク共役型 P2Y 受容体である。P2X
受容体には 1〜7 までのサブタイプ，P2Y 受容
体には 1〜14 までのサブタイプが存在する。
　これまでに当研究室では，肺がん細胞におい
て，放射線照射後に ATP などのヌクレオチド
が細胞外へと放出され，P2Y6 及び P2Y12 受容
体が活性化されることで DNA 損傷修復反応が
促進されていることを報告している。

1 はじめに
　現在，日本における死亡率はがんによるもの
が最も多い。そのため，がん治療がより発展す
ることは非常に重要なことである。日本では，
がんの治療法として主に外科的手術が用いられ
てきたが，術後の QOL の低下などが懸念され
るため，非侵襲的な放射線治療が今日注目され
ている。
　しかし，本法はがん細胞特有の放射線抵抗性
により高線量での治療が余儀なくされており，
その結果として正常組織への放射線障害が生じ
てしまうという問題点がある。そこで，がん細
胞の放射線感受性をあげることにより，低い線
量の治療が求められている。

2 目的
　細胞内でエネルギー供与体として知られてい
るアデノシン-3-リン酸（ATP）は，機械的刺激

悪性黒色腫での放射線惹起DNA
損傷修復におけるATP受容体及び
TRPチャネルの関与
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体阻害薬として MRS2578，P2Y12 受容体阻害
薬として Clopidogrel，TRPV1 チャネル阻害薬
として Capsazepine，TRPM2 チャネル阻害薬と
して DPQ を用いて同様の実験を行った。その
結 果 ATM 活 性 化，g H2AX 形 成，53BP1 集 積

　また，TRP チャネルは温度，機械刺激，浸透
圧，痛み，酸・塩基，酸化ストレスや刺激性化
学物質など細胞内外の様々かつ複合的な刺激に
よって活性化される。そのため細胞内外の環境
変化を感知し，細胞内シグナルに変換するセン
サーであることで注目されている。TRP チャ
ネルは 6 つのサブファミリーに分類されるが，
そ の 中 で も transient receptor potential vanilloid 
type 1 （TRPV1） 及 び transient receptor potential 
melastatin type 2 （TRPM2）チャネルも DNA 損
傷修復反応に関与することも既に報告してい
る。
　しかし，近年発生率が増加傾向にあり，強い
放射線抵抗性を持つメラノーマでは，これらの
関与が明らかとなっていない。そこでマウスメ
ラノーマ細胞である B16 を用いて，g 線照射後
の DNA 損傷修復機構における ATP 受容体（P2
受容体）や TRP チャネルの関与を検討した。
また，これらの機構における各阻害薬を用いて
修復を抑えることで，放射線殺がん効果の増強
作用を検討した。

3 結果
　電離放射線を細胞に照射すると，DNA 鎖が
損 傷 さ れ，ataxia telangiectasia mutated kinase 

（ATM）活性化による g H2AX 形成と p53-bind-
ing protein 1 （53BP1） 集積などの DNA 損傷修復
反応が惹起される。そこで g
線照射後の DNA 損傷修復の
指標として，これらの focus
形成を蛍光免疫染色法によっ
て 検 討 し た。 そ の 結 果，
focus 形成は 2.0 Gy　g 線照射
0.5 時間後において最も顕著
に観察され，また線量依存的
に増加した。次に，メラノー
マ細胞においても DNA の損
傷 修 復 機 構 に P2 受 容 体 や
TRP チャネルが関与するか
を検討するために P2Y6 受容

図 1 g 線照射による g H2AX focus形成

図 2 g 線照射による細胞生存率の変化

図 3 放射線誘発性 DNA損傷修復機構

DNA injury

TRPM2
P2X7

Ca2+

Ca2+ Ca2+

Ca2+ Cx43 hemichannelCa2+



Isotope News 　2014 年 12 月号　No.72818

た（図 2）。これらの結果より，P2 受容体や
TRP チャネルの阻害薬によって，DNA 修復を
抑えることで放射線殺がん効果の増強が示唆さ
れた。

4 考察・展望
　メラノーマ細胞において，g 線照射後に起こ
る DNA の損傷修復機構において P2 受容体や
TRP チャネル阻害薬を用いることで，g 線によ
る殺がん効果の増強が期待される。また新規放
射 線 治 療 で あ る， ホ ウ 素 中 性 子 捕 捉 療 法

（BNCT）による殺がん増強効果についても現在
検討中である。

は各受容体の阻害薬を前処置しておいた場合に
減少することが分かった（図 1）。これらより
g 線照射後の DNA 損傷は P2Y6，P2Y12 受容体
や TRPV1，TRPM2 チャネル阻害薬により抑制
されることが示唆された。
　そこで，DNA の修復を抑えることにより，
がん細胞の生存率が減少するのではないかと考
え，コロニーアッセイ法を用いて，g 線照射に
よる細胞生存率の検討を行ったところ，線量依
存的に減少することが分かった。また，コロニ
ーアッセイ法についても同様の阻害薬を用いて
検討を行ったところ，g 線照射による細胞生存
率 は P2Y6，P2Y12 受 容 体 や TRPV1 チ ャ ネ ル
阻害薬前処置によって減少することが確認され
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　放射線障害防止法関係法令の要点を項目ごとにまとめた解説書。2013 年 4月 1日，原子力規制
委員会設置法に基づき，放射線障害防止法の施行に関する業務が，文部科学省から原子力規制委員
会に移管されたことに伴い，改訂 10版では必要な改訂を行うとともに，以前より要望の多かった
索引を設け利用者の便宜を図りました。本書は，放射線障害防止法関係法令の概要を正しく理解す
る手引書として，法令の全体像を俯瞰できるよう企画されており，放射線取扱主任者試験課目の
「法令」の学習テキストとしても好適です。法令集とともにご活用ください。
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