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緒 言

近時悪性腫瘍の早期発見早期治療が問題 とされ,

それに ともない悪性腫瘍の診 断治療に放射線を利用

する機会 が多 くなつて来た.

私 は先 に第一編で普通 トレーサー試験に用い られ

る安全追跡子濃度よ りやや多 量 の32Pを 正常な動物

に使用 し, Radio isotopeの体 内照射によ り,生 体内

構成脂酸に如何な る影 響を与 えるかについて追求 を

試み,そ の結果は体 内各臓器構成脂酸は比 較的小 線

量 β線によつて も変化を受 ける事,ま たそれ らの脂

酸は波状 消長 を示 す もので ある事を述べ た.

放射 線 と脂肪 に関 して, Rosenthal1)は飢餓不飢餓

に関係な く800～1000R全 身X線 照射 された家兎の

血清は乳光を おびク リーム状になる.こ れは血清中

の脂肪が非常に増加 したたあで家兎の脂質代謝の障

害を示 し,動 物がま もな く死亡 する確かな前 徴 とな

ると報告 してい るが,一 方腫瘍 と脂肪に関 してF. 

L. Haven等2)は 癌が成長 するにつれ全 脂質量 は減少

し,か つ著る しい脂肪血症が表われ るが動物 が死に

近ず くにつれ消え,ま た担癌動物 の腸 は著名に燐脂

質を含む3)と し, Smedley-MacLean等4)5)に よれば担

癌 ラッ トでは皮膚か ら不飽和度 の高い脂肪酸が消失

し,そ れが腫瘍形成に利用 されてい るよ うだ と述べ

てい る.以 上脂質 と腫瘍発育及び放射線三者の関係

は興味あ る問題 と考え られる.

そ こで今回私 は,マ ウス下腿部 にEhrlich癌 を移

植 し,腫 瘍 発育を待つて,こ の部 にX線 局所照射 を

行 なつ た後,直 接照射野 内にある腫瘍 と,脂 肪 の酸

化分解糖質蛋白質 か らの脂質合成,血 漿 の脂質 リポ

蛋白質量の調整 などを行な う脂質代謝の 中心 と見 な

される肝臓,及 び即に述べた脂血症等に関係ある血

清より脂質を抽出し, X線 照射によりこれら肝,血

清,腫 瘍の脂肪酸構成に如何なる変動を来たすかに

就いて実験を試みた.

実 験 方 法

(1) 実験動物　 ICR系 マ ウス8週 令,体 重 約30g

の雄を用いた.飼 育 には実験動物 中央 研究所製 固型

飼 料EC2と 水 道水を用 い,約4週 間飼育.

(2) 腫瘍の移植, Ehrlich腹 水 癌細胞を 滅 菌 生 理

的食塩水 で稀 釈 し,ス トマイを小量加 え, 0.2cc中

30×104個 の癌細胞を含 むよ うに し,こ れ を 注 射 器

で右下腿 に移 植 した.

(3) 組分 け,一 群を15匹 ずつ と し,第 一群は無処

置健康 マ ウスを対照 とし,第 二 群を担癌照射 群,第

三群を担癌非照 射群 とした.照 射 群は移植後7日 目

よ り照射開始 した.

(4) 照射方法　 東 芝KXC18型 深 部治療 装置 を使

用.管 電圧200KVP管 電流25mA.濾 過 板0.5mmCu

+0.5mmAl,距 離50cm,半 価層1.37mm,線 量 率

72R/minと した.照 射時 マウスは右脚のみ 引出せ る

様 にプ ラスチ ック管 内にマ ウスを入 れ,足 関節 にか

けた糸にて腫瘍 を 固定 し,プ ラスチ ック管 を3mm

の鉛 でお おい,こ れ によ り右脚以外 は鉛 板にて保獲

され るよ うに した.以 上の方法 によ り照射群 は1日

500R連 日局所照射,全 量5000R局 所照射 し,腫 瘍

を縮 少 した.

(5) 脂 肪酸抽 出方法　 前 記3群 の各15匹 ずつ のマ

ウスの下 腿筋,腫 瘍,血 清,肝 臓の脂質 をFolch等

の方 法で抽 出 し,水 解条 件は窒素気流下 で, 2NKOH

メ タノール10倍 量70℃ で3時 間水解 した,脂 酸抽 出
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法及 びメチルエ ステル化の方法 は第1編 で述 べた と

同様 であ る.

Table 1 Fattyacid composition of mice

No. 1 control= normal mice

No. 2 Irradiated= irradiated solid Ehrlich's carcinoma bearing mice.

No. 3 Non-irradiated= non-irradiated solid Ehslich's carcinoma bearing mice.

(6) 脂 酸 測 定 条 件 は 島 津GC1B水 素 炎 イ オ ン化 検

出 器付 を 使 用,カ ラ ム径0.4cm,長 さ225cm充 填 剤

は 島 津 製 で60～80MeshのShimaliteに(15%v/v) 

Polyester succinateをcoatingし た もの を 使 用 し,窒

素流 量90cc/min.カ ラム温 度205° 検 出 器 温 度219°,

試 量 気 化 室215° で 測 定 し た.固 定 は市 販 脂 酸 を メ チ

ル エ ス テ ル 化 し比 較 添 加 し,半 値 幅 法 で 計 算 した .

実 験 結 果

各脂 酸を百分率でそ の変動を示 すとTable 1の 如

くである.

マ ウスの筋肉, Ehrlich腫 瘍(Solid) ,血 清,肝 臓

の構成脂肪 酸の主な ものは,パ ル ミチ ン酸,パ ル ミ

トオ レイ ン酸,ス テ ア リン酸,リ ノール酸であ り,

別 にかな りの量 アラキ ドン酸 を考 え られ るC20:Poly

脂酸 が存 する.ま た ご く少量 の ミリスチ ン酸,リ ノ

レン酸 と思 われ るピー クを ガス クロマ トグラムで認

めた. (Fig 1)

腫瘍移 植群では顕著 に健康 マ ウスに比 べ,リ ノー

ル酸百分率 の減 少が 目立つ.リ ノール酸比 の大 きい

ものか ら順 に書 くと,対 照群,担 癌照射 群,担 癌非

照射群 の順 であ り,パ ル ミチン酸 百分率 は対照群に

比 べ腫瘍移植群 に多い.第3群 の担 癌非 照射群では

第1群 の健康 マ ウス群に比 べ腫瘍部,血 清,肝 臓に

おいて共 にステア リン酸比は増加 する.オ レイ ン酸

は腫瘍部で は同部位 の対照群筋に比 し変 動は認め難

い.

考 察

このよ うな腫 瘍実験で は腫 瘍の中心部 の壊死 部と

周辺部では脂酸構 成に差異 がある事6)7)が 考 え られ

るので, Ehrlich腫 瘍 の腫瘤 は下腿骨 の右外 側 部 分

だけを均等 に採取 す るように した.血 液 は一 匹よ り

な るべ く多量 に とる為,腋 窩部皮 下 よ り採血 したが

動静脈血が混 ず る点 問題 が存 す ると考え るが,血 清

は肉眼的 に清澄 でRosenthal1)が 認 めたよ うな 脂 肪

血症 は認 め られ なかつた.

腫瘍発育或 いは発育抑制 と脂質 及 び放射 線照 射の

三者 の関係を論 じた文献 はほ とん ど見 出 し得 なかつ

たが,腫 瘍発育 と脂質 に関す る もの は 多 い. Faven

等3)は主 と して栄養学上 の立場 か らWalker Ca, 256

の担癌 ラ ッ トに おけ る脂質 の消耗の主体 をなす もの

は脂肪酸で あ り,そ の 内で も不 飽和度 の低 い ものの

方がよ り使 われ てい る らしい とヨー ド価 よ り見てい

るが, Smedley Maclean5)等 は同 じWalker Ca 256で

逆に リノール酸,リ ノ レン酸,ア ラキ ドン酸等の不

飽和度の高 い ものが腫瘍組織 の形成 に利用 されてい

ると述べて い る.私 の実験 結果で腫瘍 組織に特に リ

ノール酸比 が低 い点,腫 瘍 内で リノール酸が利用さ

れ消費 され た と考えれ ば, Smedley等 の実験結果に

一致す る ものと思 われ る
.山 川等8)はEhrlich腹 水

癌細胞 とSarcoma 180の 構成 脂質 について,ケ イ酸

カ ラム及 びガス クロマ トグ ラフ ィーによ り両者間の

差異を見 出そ うとしたが,構 成脂肪 酸百分率に は多

少 の変化を見 たが実質的 な相異は なかつた と してお

り,ま た腫瘍移 植後の 日数に よつて,即 ち腫瘍の年
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令 によ りその脂肪 酸百分比 は変化 し, 7日 目よ り14

日目の方が リノール酸 比が15%多 いと し,そ の他 リ

ノール酸の多 い餌 料の場合には腫瘍細胞 に リノー ル

酸が多 く,餌 料 に少い場合には腫瘍細胞 に も同様少

い.何 れの場合 に於 いて も腫瘍組織 中のステア リン

酸は普通の臓器 よ りも多 く存 してい ると報告 してい

る.移 植後 日が たつにつれ リノール酸百分比 が変動

す ることはうなづ けるが,彼 の実験 においては腹 水

内担癌マ ウスで あ り,ま た14日 目といえ ば担 癌動物

が死 の直前 の状態 にあ ると考 え られ るので,私 の非

照射群腫瘍 は固形 の形 であ り,比 較 は困難 であ るが

リノール酸比 は他 の群 に比 し減少す るが腫瘍組織 に

ステ ア リン酸比 が多い と云 う点は一致す る と考 え

る.飼 料 と腫瘍 内の リノール酸の関係 は,リ ノール

酸が動物で は必須 脂肪 酸であ る事よ り当然 の結果 と

思 われ る.

腫瘍 と燐脂質 との関 係についてはFigard & Green

berg9)は 肝 癌や腹 水腫瘍 動物の肝ではPh,エ タノー

ル ア ミンか らレシチ ンヘの メチル化酵 素の活性 が正

常動物肝 の10%以 下 に低下 しPh,エ タ ノールア ミ

ンのメチル化による レシチ ン生成 はのぞめないので

肝癌 などでは燐 酸 コ リン経 由で レ ミチンを生成 す る

のだ ろ うと代 謝異常を述べ, Veerkamp等10)は 肝癌

では32P燐 酸か らのPhエ タノールア ミン の生 成は

低 下 し,レ シチ ンヘの取 り込みが増大 して いる とし,

肝 癌燐脂質構成脂酸 中オ レイ ン酸が多 くステア リン

酸 が少い と云つて いる.こ の点 私の実験 は全脂質 中

の脂酸百分率で あるので比較 す る事は困難で あるが,

桜 井等11)は吉 田肉腫及 びAH-130等 の腹水肝癌 のア

セ トン不溶性分画(燐 脂質及び糖脂質を含 む)は 正

常 ラッ ト肝 のそれ に比ベ リノール酸(C18:2)ア ラキ

ドン酸(C20:4)が 減少 し,パ ル ミチ ン酸(C16:0)が

増加 していた とし,大 原等12)もAH-130担 癌 ラ ッ ト

肝 の脂質 組成は正常肝 のそれ に比 しC16:0 C18:0等の

飽和 酸が増 加 し, C18:3 C20:3 C20:4の 如 き高度不飽和

酸 が著 し く減少 してい ると報告 して お り,ま た 稲

葉7)に よれば3M. DABを 含む飼料 で動物 を飼育 す

ると飼育 日数 と共 にC16:0 C18:0 C18:1は漸増 し, C16:1 

C18:2 C20:polyは 減少 の傾向を示す と 云つてい る.

私の実験 の非照 射担癌群 と他 の二群 とを対比 した時,

腫瘍発育 と共 に リノール酸が減少 す る傾向が ある点

では,こ れ ら研究者の結果 と同一 の方向を示す もの

と考え る.

最近の 山形等13)の報告 によれ ば,エ ール リッヒ腹

水癌を皮下移植 した実験で癌組織及 び担癌体の肝の

脂質組成 は正常 の ものに比 し, C18:0〓C18:1の傾 向が

あ るとして いる.私 の結果 では担癌群 の血 清並 びに

腫瘍 では一致 するが,対 照で も同 じで あ り,肝 では

逆 の傾向に ある.実 験条件,特 に水解時 の温度条件

及 び脂酸百分率計 算法,ま たは山川等 の報告 よ り考

え腫瘍 の年 令 によ る差異等 か ら一致 しがたい所 もあ

ると考 え る.

一方放射 線に よる脂酸の変動 に関 しては
, Horgan

14)等はX線 照射 した動 物か ら リノール酸過酸 化物 を

見 出 し,そ の毒性 の強 さを報告 して い るが,放 射線

に よる脂質代 謝の変 動について は幾 多の研究 がある

が,そ の内,山 本,妹 尾 等の研究 の一部で あ るG. 

L. C.に よる脂 酸構成の変化 について は 第1編 で 論

じた. Altman15)等 はX線 照射後 の骨髄の 脂酸合成

につ き検索 してお り, α-14Cアセ テー トを 追 跡 子 と

して飽和,不 飽 和脂酸 の合 成を調べ,飽 和,不 飽和

酸共に照射 直後に2～3倍 増 加が見 られ るが,飽 和脂

酸の合成 は照 射後48時 間で対 照 と同 じにな り72時 間

後再 び3倍 半 位に増加 する.こ れに反 して不飽和脂

酸は72時 間後 には照射前 の18%ま で減少 し,照 射後

158時 間 に於 いては不飽和 脂酸 合成 は283%と 上昇す

るが,飽 和 脂酸は照射前 の58%に 迄 下 降す ると云

う.こ のよ うに レ線照射 によつて も脂質代 謝は変化

し,脂 酸構成 も時間の経過 と共 に複雑 に変 動する.

Ehrlich腹 水 癌腹腔 内移植 マ ウスに 一座全量1000

R全 身照射 した時の癌細胞 の脂酸構成 は非照射群 の

それに比 し,オ レイン酸比,リ ノー ル酸比 が増加 す

ると云 う報告16)もあるが,放 射線の生物 作用は総線

量に も関係 があ ると同時 にその与え方 によつて も非

常な差異を生 ず る.し た がつて私は実 際の治療のさ

い考慮 し得 る ものが あるよ う,腫 瘍局所 に分割照射

し,そ の結果 リノー ル酸 の変動が明 らかになつた.

結 論

結節型Ehrlich癌 に総線量5000Rの レ線分割局所

照射を行い, G. L. G.で 腫瘍,血 清,肝 の脂酸構成を,

健 康マ ウス群,非 照射担 癌群の筋,腫 瘍,血 清肝の

それ と比較 し次の結果を得 た.

1) 腫瘍部分 に於て は,ス テ ア リン酸 の百分率は健

康マ ウスの同部位の筋 と対比 した時,増 加 する,ま

た照射群 の腫瘍 は非照射 群の腫瘍 よ り少な い.

リノール酸 百分率 は同部位の筋組 織に比 し腫瘍の

方が少 ないが,そ の内で も照射群 の腫瘍 は非照射群

のそれ よ りやや多 い.リ ノー ル酸比 は腫瘍 の縮少 と

共に多 くな つた と考 え られ る.腫 瘍 発育 と リノール
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酸並 びにステア リン酸 とは何等 かの関連性を有 する

ものと考 える.

2) 担癌動物の血 清に於て も,リ ノール酸比 は照射

群,非 照射群の間に差 が見 られ,リ ノール酸比の多

い ものよ り順に.対 照群,照 射担 癌群,非 照射担癌

群であ る.腫 瘍 発育停止 とリノール酸 との間には或

る種の関係を有 する と考え る.

3) 肝臓 に於て も上記血清 とほぼ同様 の傾向を示 し

ている.

4) 腫瘍 発育 によ り肝,血 清,腫 瘍 内の脂酸構成 は

変動し,腫瘍発育とこれら脂酸との間に関連性を有

するものと考えられる.

稿を終るに臨み御指導御校閲を賜わつた恩師山本

道夫教授に深甚の謝意を表わすと共に実験方法に多

大の御教示を戴いた本学癌研代謝部稲葉耕三先生に

謝意を表します.

本研究の要旨は第25回日本医学放射線学会総会に

おいて発表した.
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ABSTRACT

In order to study the effect of X-irradiation on the composition of fatty acids in the 
body of cancer bearing animals, at first solid Ehrlich carcinoma was transplanted into the 
right leg of mice and then 500 R/day of X-rays were irradiated on the right leg of the 
animals consecutively for 10 days (total dosage 5,000R). The animals were divided into. three 

groups of the irradiated cancer bearing mice, non-irradiated cancer bearing mice and normal 
mouse control group. The fatty acid extraction was carried out by the method of Folch et al 

with (1) tumor and right leg muscle, (2) serum, and (3) liver, of each group, and the 
determination of the fatty acid composition was made by the gas-liquid chromatography.

1. As the result it was found that the tumor tissue of the irradiated group revealed 
a greater quantity of linoleic acid than that of the non-irradiated cancer bearing group.

2. The solid Ehrlich carcinoma of the right leg contained a larger amount of stearic 
acid than that in the right leg muscle of normal mice.

3. As for the composition of total fatty acids in the liver and the serum, the percentage 
of linoleic acid was found greatest in (1) the control group of normal mice, followed by (2) 
irradiated tumor bearing mice, and (3) non-irradiated tumor bearing mice in the order 
mentioned.

4. There seems to be some correlation between the cessation of tumor growth by 
irradiation and the distribution of linoleic acid.


