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6．要約

　放射線の遺伝的影響は、放射分解で生じたラジカルによる DNA 損傷が直接の原因である

と考えられている。加えて、生体の 80%以上は水であるため、放射線の生物影響の主因とな

るラジカルは、水の放射分解によって生ずる OH あるいは H ラジカルであると推測されてい

る。しかし、こうした推測は、放射線によって生じたラジカルを直接測定した結果をもとに

なされたものではなく、ラジカルエネルギーを化学物質で捕捉させ、その結果起こった化学

反応の反応常数をもとにされたものであり、生体内における実際の姿を反映しているかは疑

問である。そこで、我々は、放射線照射された細胞内で実際に起きているラジカル反応を直

接捕え、突然変異や発がんなど生物学的影響の原因となるラジカルを特定する目的で、細胞

内ラジカルを電子スピン共鳴法(ESR 法)を用いて測定することを試み、その測定に成功した。

その結果、放射線による遺伝的影響の主因となるラジカルは、従来考えられていた様に OH

あるいは H ラジカルに代表される反応性の高いラジカルではなく、常温で半減期が 20 時間

を越える安定した高分子有機ラジカルであることを世界で始めて発見した。さらに、この長

寿命ラジカルは、ビタミンＣや没食子酸など植物の産生するストレス軽減物質の処理で効率

良く捕捉され、これらの摂取によって生活習慣病の予防が可能である可能性を指摘した。

7．研究目的

　21 世紀の医療は、これまでの病気を治すことを目的とした対症医学から病気にならないこ

とを目的とした予防医学へと大幅に転換する必要がある。それを実現するためには、病因と

なるストレスを如何に回避するかという技術開発が重要である。一方、最近、多くの病気が

生体活動エネルギー源である生体ラジカルの処理機構の不調によって生ずることがわかって

きた。もともと、生体反応は、OH や NO ラジカルなど活性の高いラジカルを介した化学反

応であるが、こうしたラジカルは、DNA など生体成分を攻撃し傷つける性質を併せ持ってい

る。従って、生体には、これらのラジカルの発生を抑えたり、除去したりして悪影響を防ぐ

能力が備わっており、平常状態に生体が死など危機的状況に追い込まれることを回避してい

ると思われる。しかし、放射線など外的ストレスをその処理能力を超えて過剰に被ったとき

DNA や生体組織を傷つけ、その蓄積が老化や発癌の原因となる。従って、どのようなラジカ

ルがこの原因であるかを突き止め、その悪影響を回避する技術を開発することは極めて重要

である。最近、我々は、放射線照射された細胞に活性が高い短寿命のラジカルと活性が低い

長寿命のラジカルが生じることを発見した。短寿命ラジカルは、DNA や染色体に傷を付け易

く、細胞死の原因となる。しかし、長寿命ラジカルは、染色体異常や細胞死を招くような傷
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を生じないが、突然変異や発癌の頻度を増加させることを発見した。さらに、ビタミン C が

長寿命有機ラジカルを特異的に捕捉するとともに突然変異や発癌の頻度を減少させるので、

放射線による突然変異や癌化の原因ラジカルは、これまで予想されていた活性の高い OH ラ

ジカルや活性酸素種ではなく、細胞の生死に関与せず照射後長期間に渡って細胞内に存在し

続ける反応性の低い有機ラジカルであると予想している。この長寿命ラジカルは、放射線に

限らず、虚血、金属イオン処理、微生物による生体侵襲など様々な外来ストレスで誘導され

る。しからば、長寿命ラジカルの除去能の有無を指標にして、ビタミンＣに類似したラジカ

ルスキャベンジャーを含む植物成分を探索し、食品化する試みは、予防医学的見地から重要

であり、21世紀の予防医学の基盤となると期待できる。

　こうした意味から、本研究は、長寿命ラジカルの生物効果発現の機構を詳細に調べ、スト

レス回避法の開発研究基盤の創成を目的に実施した。

8．実験方法と結果

8-1．X線照射された細胞内には常温で安定な有機物ラジカルができる

　まず、細胞を通常の活性化エネルギーを介したラジカル反応が起こらない液体ヘリウム温

度(4.2K)に凍結し、X 照射によって生ずるラジカルを測定した。その結果、4.2K で照射され

た細胞に、OH やＨラジカルとともに有機物ラジカルの特徴である非対称スペクトラム構造

を持つラジカルが生ずることがわかった 1)。4.2K における照射により SHE 細胞内に直接生

成した水素原子、OH ラジカルおよび有機物ラ

ジカルの割合は、12%、72%そして 16%であ

った 1)。この細胞を、液体窒素温度(77K)、液

体メタン温度(111K)へ順次昇温するにつれて、

OH やＨラジカルのような活性の高い低分子ラ

ジカルは、自己再結合や周辺の物質との作用

によって急激に消滅するが、常温（295K)まで

昇温しても、安定して存在し続ける高分子有

機ラジカルが存在することが判った。細胞を

常温で照射しても同様に高分子有機ラジカル

が生ずる(図 1)。常温および 77K のいずれの

温度においても、この有機物ラジカルの生成

に係わる G 値は 2.005 であり、どちらの温度

においても同じラジカルが生じていると思わ

れる。常温における生成量は、77K のおよそ

1/100 であった 1)。有機ラジカルが非対称の

スペクトラム構造を持っているので、酸素が

関与した酸化ラジカルであることが予想され

る 2)。この半減期は、OH ラジカルや水素原子

の常温における寿命(70 ナノ秒～200 マイクロ

H 30 G

d.ガンマー線照射
　後にAsA処理

b.ガンマー線照射

a.未照射

c.ガンマー線照射
　中にAsA処理

図1 ガンマー線照射(5kGy)されたハムス
ター細胞内に生じた長寿命ラジカルESR
スペクトラムとビタミンC(5mM)による
除去。
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秒)と比較してはるかに長い。

　従来、DNA やタンパクなど生体高分子に生ずるラジカルの多くは、OH ラジカルや水和ラ

ジカルなど反応性の高い低分子ラジカルを介して間接的に生ずると考えられていた。しかし、

我々の結果では、4.2K という極低温においても総ラジカルの 16%にもおよぶ有機ラジカルが

生じていることになる。この温度では、如何に反応性の高い OH ラジカルといえども通常の

化学反応を起こさないので、4.2K で生ずる有機物ラジカルの生成に OH ラジカルは寄与して

いないだろう。この凍結細胞を、徐々に昇温して 111K にすると OH ラジカルは、半減期 5

分程度で消失するが、その減少に見合った有機物ラジカルの増加は見られない 3)。この結果

も、OH ラジカルが高分子有機物ラジカル生成の原因ではないことを支持する。従って、今

回注目している有機ラジカルは、放射線照射により直接生じたとするか、あるいは、なにか

他の活性ラジカルの関与を考えねばならない。現時点まで、我々は、高分子有機ラジカルが

放射線による一次生成ラジカルか二次生成ラジカルであるか特定できていない。しかし、一

つの有力な候補は水素原子である。水素原子は、原子量が極めて小さく粒子性とともに波動

性を持っている。そのため、トンネル効果によって活性化エネルギーの障壁を越えずにラジ

カル反応ができることはよく知られている 1)。そうであれば、4.2K という低温でも有機物ラ

ジカルの誘導に関与できる。

　これまで放射線生物学者は、OH ラジカルが放射線の生物影響の原因ラジカルであろうと

考えていた。これは、生体の構成分の 80%以上が水であるという事実と生体高分子は細胞内

に均質に分布しているという仮定に基づいて作られた概念である。この概念に添って水溶液

反応系でおこなったラジカルとラジカルスキャベンジャーの反応から OH ラジカルの反応速

度定数はおよそ 109dm3mol-1s-1 である 3)。この反応速度定数は、有機物ラジカルのそれ

(0.014 dm3mol-1s-1)と比べて桁違いに大きい。こんなに反応性の低いラジカルが生体に重篤

な影響を及ぼすのだろうか。これまでの生体ラジカルの常識からいって、今回、注目してい

る有機ラジカルに生体効果を予想することは難しい。

　しかし、違った視点から我々の結果を解釈すると全く新しい可能性が見えてくる。生体内

において生体高分子は、細胞内に均質の水溶液として存在しているという仮定は正しいであ

ろうか？ 答えは、否である。最近の研究結果は、ことごとく核や膜などは、かなり疎水性で

あることが指摘されているし、水も結晶水などの型で存在する可能性が高いと予想されてい

る。こうした事実を考慮すれば、一転して核内遺伝物質や細胞膜に対する放射線の影響を考

えるうえで、OH ラジカルのような水由来の活性ラジカルが主要な役割を演じているかは大

いに疑問である。事実、我々の結果は、高濃度アルブミン溶液内におけるラジカル反応は、

その G 値から、疎水系における反応を考慮せずには説明できない 3）。また、DMSO 溶液内

における OH ラジカルの消長を ESR 法で観察すると、111K で生じた OH ラジカルは 5 分程

度の半減期で減衰するにも関わらず、OH ラジカル消失に見合った DMSO ラジカルや高分子

有機ラジカルの増加は見られない 1）。ところが、γ線照射した SHE 細胞の致死感受性は、

DMSO の存在によって低下する 4)。DMSO は、水溶液系で OH ラジカルを効率良くスカベン

ジできることはよく知られており、このことも、OH ラジカルが細胞死の原因でないことを

間接的に示唆するものであろう 1)。放射線分解で生じた OH ラジカルは、その拡散距離が常
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温でおよそ 20nmと考えられているので 6)、細胞の直径が 10 - 30μm(核 3 - 10μm)である

ことを考えると、OH ラジカルの多くが産生される自由水で構成される部位では、OH ラジ

カルは、致死の原因となる細胞内標的(DNA)と出会うより前に、発生した場所近傍で自己再

結合反応により消失すると考えるのが自然である。この再結合反応の反応速度定数は、均質

の希薄水溶液中では 5.3 × 109M-1s-1であった 5)。このように、我々の研究で得られた結果は、

ことごとく OHラジカルが放射線の生物影響の主因であるとする仮説に矛盾する。

8－2．高分子ラジカルは、ビタミン Cで効率良くスキャベンジされる

　それではどのようなラジカルが放射線の生物効果の原因であろうか？ 残念ながら、我々は、

今、この疑問に正確に答える事は出来ない。しかし、我々は、これまで得られた結果から、

今回、注目している有機物ラジカルを有力な一つの候補として考えている。活性が高く反応

しやすいラジカルよりも、活性は低いが細胞内でいつまでも存在し続けるラジカルは、細胞

死への寄与は少ないが、遺伝的影響の原因となる可能性が高いのではないだろうか？ 少なく

ともこれまで報告されている実験結果は、OH ラジカルが遺伝子損傷を誘起していることを

証明していない。あくまで反応速度論的に推測されているにすぎない。

　この有機ラジカルは、ビタミン C 処理で効率良く消失することがわかった 7)。X 線照射前

から照射終了時までの間、アスコルビン酸(5mM)が存在すると細胞内における有機ラジカル

の生成は顕著に抑えられる。さらに驚くことに、γ線照射 20 分後からアスコルビン酸処理を

開始しても細胞内に生ずる有機物ラジカルの量は激減する。さらに、照射後、20 時間経って

からの処理でもスキャベンジ効果が観察される。もちろん、照射アルブミン溶液に生成する

アルブミンラジカルについても同様の現象が観察された。こうしたことは、これまで一般に

考えられているラジカルスキャベンジャーの作用機序に関する常識では予想されない。一方、

DMSO 存在下でγ線照射された場合には、アスコルビン酸の場合と同様にアルブミンラジカ

ルの生成が抑えられるが、照射後に処理を開始するとラジカルスキャベンジ効果は全く見ら

れなかった。アルブミンラジカルの生成量は、ラジカルスカベンジャーの濃度に依存して減

少する。アスコルビン酸は、DMSOのおよそ 1/100の濃度で有効であった 1)。

　その後の我々の研究で、没食子酸やアントシアニンなどフラボノイド色素がアスコルビン

酸と同様に長寿命ラジカルを捕捉できることが判明した。これらの物質は、植物が急激な温

度変化、乾燥、過剰な光など様々な外来ストレスを受けたときに産生するストレス応答物質

である。一方、長寿命ラジカルは、動物及び植物細胞で放射線、熱、化学物質、虚血、昆虫

やバクテリアによる侵襲などの幅広いストレスで誘導される。従って、植物が産生するスト

レス防御物質による長寿命ラジカルの捕捉が、生物が幅広いストレスに対応し、その程度を

軽減する有効な手段である可能性が高いといえる。

8－3．有機物ラジカルは、突然変異の原因ラジカルである

　我々は、細胞内に生じた高分子ラジカルとビタミン C の反応速度常数(0.014 dm3mol-1s-1)

は、この反応が水溶液中で起きていると仮定した場合に予想される反応速度常数(106 - 1010

dm3mol-1s-1)に比べ極端に小さい 8）ので、このラジカルは、DNA、タンパクなど高分子成分
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に富んだ比較的、疎水性細胞成分内に生じていると予想している。この予想が妥当であれば、

我々が注目している有機ラジカルは、主としてタンパクや DNA など生体重要高分子に存在

し、放射線の遺伝的影響に関与している可能性は高いであろう。こうした観点から、我々は

有機ラジカルの生物効果を知るために、ヒト初代培養細胞を用いて、放射線照射に伴って誘

導されたラジカル量のビタミン C 処理による消長と細胞致死、染色体異常、突然変異誘発お

よび細胞がん化誘発など放射線生物効果の発現動態との相関を調べた。

　ESR で観察される高分子有機ラジカルの生成を 85%抑える濃度(5mM)7)のビタミン C で照

射前から照射終了時まで 2 時間処理された細胞の生存率と染色体異常誘発頻度は、未処理群

のそれと変わらず、致死および染色体異常の原因を起こすラジカルに対する防護効果は認め

られなかったが、ハイポキサンチン・グアニン・フォスフォリボシルトランスフェラーゼ

(HPRT)遺伝子座における突然変異頻度を著しく減少させた。さらに、驚くべきことは、ビタ

ミン C 処理を照射 20 分後、あるいは、20 時間後から開始しても顕著な突然変異頻度抑制効

果が観察されたことである(図 2)。同様にビタミン C 処理は、マウス m5s 細胞の放射線誘導

細胞がん化を抑制する(図 3)。同様の実験を DMSOで行なうと、ビタミン Cの場合と同様に、

照射前から照射終了時までの処理では、生存率、染色体異常および突然変異のすべての効果

を軽減させるものの、後処理では全く効果が見られないことが判った 9)。

　これらの結果は、ビタミン C で特異的にスキャベンジされる高分子有機ラジカルは、細胞

の生死に関与しないが、照射後長期間に渡って存在し突然変異や細胞がん化の原因となるこ
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図2　ビタミンC処理による放射線誘発突然変異頻
度の軽減。ビタミンC処理は、5mMで2時間行っ
た。突然変異は、ヒト胎児由来正常細胞を用いて6
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図3　ビタミンC処理による放射線誘発細胞癌化頻度
の軽減。ビタミンC処理は、5mMで2時間行った。
細胞癌化は、マウスm5s細胞を用いてフォーカス形
成法で算定した。
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とを意味している。ビタミン C は、この高分子有機ラジカルを効率良くスキャベンジする能

力を持つ。

　これまでの ESR のシグナルを解析すると、本研究で注目するラジカルは、非対称の型など

の特徴からその生成に酸素が関与する過酸化ラジカルと予想できる。このことは、細胞膜で

発生した活性酸素ラジカルが放射線応答現象に関連する遺伝子発現のシグナルとなるという

報告とともに、突然変異の原因となる細胞損傷が活性酸素を介して生ずる可能性を示唆する。

　これらの結果を総合すると、放射線による突然変異の主因となるラジカルは、これまで考

えられていたように反応性の高い(短半減期の)OH や H ラジカルではなく、今回、注目して

いる高分子有機ラジカルであると予想できる 4,10)。この高分子有機ラジカルの生成には、酸素

は直接関与していないだろう。ビタミン C 処理によってマウス m5s 細胞の細胞がん化も抑え

られる。これらの結果を踏まえて、我々は、“長寿命有機ラジカルは、致死の原因とならな

いため生体内に安定に存在し続け突然変異や発がんの主因となる”と予想している 9)。

9．考察

　近年、放射線発癌、ウィルス発癌、化学発癌の発癌機構が遺伝子レベルで理解されるよう

になって、フリーラジカルが遺伝子に突然変異を起こすことが発癌の主因であると考えられ

るようになった。もし、本稿で指摘する高分子有機物ラジカルが突然変異の主因であるとす

れば、それは致死的でないのでかえって発癌を助長する可能性が高い。これらの仮定が正し

いとすれば、ビタミン C は、高分子有機ラジカルの発生を抑えるばかりか、細胞内に既に安

定して存在するこのラジカルも効率的にスキャベンジできるので、発癌抑制において重要な

役割を演ずる可能性は高い。事実、放射線発癌に対するビタミン C の投与は、細胞癌化実験

でも動物発癌実験でも発癌のプロモーション過程を抑えることによって発癌抑制効果を現す

と予想されている 11-14)。ビタミン C は X 線ばかりでなく 3-メチルコラントレンなど化学物

質による発癌も抑制する 15)。また、紫外線によるマウス皮膚腫瘍の発生率を抑制する 16,17)。

しかし、一方では、ビタミン C は必ずしも癌や突然変異に対して抑制的、または生体防御的

に働くわけではないことも指摘されている。例えば、ヒトと違って生体内でのアスコルビン

酸の生合成可能なラットに多量のビタミン C を投与するとかえって過酸化脂質の生成の亢進

が見られる。さらに、90%酸素濃度に曝されたハムスター細胞では、通常の酸素濃度(20%)よ

り染色体異常頻度が増加し、細胞生存率が低下するが、その原因は、高い酸素濃度のために

起きる酸化ダメージの増加がその原因と考えられている。この仮定が正しければ、坑酸化剤

であるビタミン C の処理によって染色体異常頻度の低下と生存率の改善が期待されるが、か

えって染色体異常の増加、致死効果の増強が見られたという 18,19)。このように、ビタミン C

は、生体内において抗酸化作用を持つと同時に酸化促進作用を持つなど、相反する作用をも

っている 20)。我々も、マウス m5s 細胞を用いた細胞癌化実験系を用いた実験で、低濃度

(0.05mM 程度の長時間処理)のビタミン C 処理は細胞癌化頻度を低下させるが、高濃度

(5mM 程度の短時間処理)処理はかえって細胞癌化を促進するというビタミン C の作用の二面

性を観察している 9)。発癌機構の全容が不明であり、またビタミン C の生体内での作用は多

岐に渡っていると思われるので、実際にどのようなメカニズムで放射線発癌の抑制が行なわ
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れているかは分からないが早急に解明したい疑問である。

　少なくとも、ビタミン C のラジカルスキャベンジ機構は、DMSO と全く異なる。ビタミン

C がスキャベンジできるラジカルが有機ラジカルだけであって、ビタミン C が影響を及ぼす

(軽減できる)ことができる生物効果は、どのような処理条件においても突然変異だけであるこ

と、それも、放射線照射して 20 時間以上経てからでも効果があるという事実は、興味深い。

もちろん、DMSO は、Ｘ線照射に先だって処理すれば、染色体異常、致死効果および突然変

異のいずれも抑制することが出来るが、照射後処理では全く影響を及ぼさなかった。ビタミ

ン C は、生死をさまよう細胞をむやみに助けることなく、遺伝的影響だけを抑えることがで

きるという虫のいい物質である。放射線治療後の遺伝的障害を軽減するために、“放射線治

療終了時に、一個のレモンを患者に食べさせる”と、二次発がんが抑えられ、治療成績が上

がるのではないだろうか。我々の研究結果では、植物が温度変化、乾燥、放射線や光など

様々な外来ストレスを受けたときに産生する没食子酸やフラボノイド（アントシアニン）な

どストレス応答物質が、長寿命ラジカルを効率良く補足できることを示している。このこと

は、多彩なストレスが原因となる多くの生活習慣病の予防に食品が効果を持つことを示唆し、

この分野での応用研究の展開の必要性が感じられる。

　ここで注目している高分子有機物ラジカルが細胞死の原因となることはありそうもない。

加えて、前述したように、細胞死を引き起こすラジカルが OH ラジカルである可能性も低い。

従って、細胞死に関与するラジカルは何かという疑問は依然として残ったままであるが、X

線照射 20 分後から DMSO 処理しても生存率は上昇しないので、少なくとも常温で照射後 20

分以内(ラジカルスカベンジャーの後処理の開始までにかけた時間内)に消失する活性の高い水

素原子、ホールあるいは電子などが候補としてあげられる 1)。窒素雰囲気下において、スカ

ベンジャー未処理細胞の生存率が有意に上昇するので 21-25)、細胞死に活性酸素種（ROS）が

関与していることはほぼ間違いない。DMSO は、これら反応性の高いラジカルを効果的に捕

捉することによって染色体異常やそれに伴う細胞死を抑制しているに違いない。しかし、ビ

タミン C は、反応性の高いラジカルをスキャベンジできず致死性損傷の生成を抑えられない。

反応性の高いラジカルの多くは、致死性の損傷を起こすが、その損傷が生じた細胞は死んで

しまうので遺伝影響という意味ではあまり重要ではないだろう。DMSO 前処理による突然変

異誘発の抑制は、高反応性ラジカルを素早くスキャベンジすることによって突然変異の原因

となる高分子有機ラジカルの生成を抑制することができるためであろう。反応性の高いラジ

カルの一部は、細胞内の高分子有機物と反応して活性が低い有機ラジカルを生成する。この

有機ラジカルは、反応性が低く細胞を致死に導くことはない。しかし、その損傷は、細胞の

生化学的反応に異常を来たし重篤な遺伝的変化につながってゆくのではないか。

　いずれにせよ、我々の結果では、細胞の致死と染色体異常を起こす損傷と突然変異を起こ

す損傷は全く異なると結論せざるを得ない。細胞死や染色体異常のように重篤な損傷と、突

然変異のような細胞の生死に大きく影響しないような損傷を想定せねばならない。前者の生

成には、高反応性のラジカルが関与し、後者の生成には、長寿命の有機物ラジカルが関与す

る。
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　本研究で得られた結果から、我々は、図４に示すような仮説を提案する 9)。細胞に致死的

な障害を与えるラジカル（活性が高い短寿命のラジカル）と突然変異を引き起こすラジカル

（活性が低い長寿命の有機物ラジカル）が存在する。前者は、DNA に多くの切断を起こす。

巧く修復できなかった DNA 切断は染色体異常を招き、さらには細胞死を迎える。後者は、

DNA に致死的ではない比較的小規模の傷(全くの仮定)を起こす。それらの傷は、巧く修復さ

れなくても染色体異常を起こし細胞死を招くような異常を生じない。恐らく、DNA 複製異

常を介して突然変異頻度を増加させる。ビタミン C は、有機物ラジカルを特異的に捕捉する

ので突然変異の頻度を減少させる。これら一連の仮説が正しければ、ビタミン C 処理後に生

き残る突然変異細胞の DNA に残る変化は大規模な欠失型が多いことが予想される。現在、

ビタミン C 投与により抑制される突然変異の DNA レベルに残る変化に特異性があるのか、

またどのようなタイプの突然変異が癌などの疾病を引き起こすのかを検討中である。

10．今後の展開

　21 世紀の医療は、これまでの病気を治すことを目的とした対症医学から病気にならないこ

とを目的とした予防医学へと大幅に転換する必要がある。それを実現するためには、病因と

なるストレスを如何に回避するかという技術開発が重要である。本研究では、従来の常識を

破り、活性が低い長寿命ラジカルが突然変異や発癌の原因ラジカルであること、さらに、ビ

タミン C や没食子酸など植物の産生するストレス応答物質がこの長寿命有機ラジカルを特異

的に捕捉するとともに突然変異や発癌の頻度を減少させることを発見した。しからば、長寿

命ラジカルの除去能の有無を指標にして、ビタミンＣに類似したラジカルスキャベンジャー

を含む植物成分を探索し、食品化する試みは、予防医学的見地から重要であり、21 世紀の予

防医学の基盤となると期待できる。

長寿命ラジカル

X線 DM SO

AsA
抑制

スキャベンジ

短寿命ラジカル

図4  考えられる放射線誘導ラジカルの生物効果の発現メカニズム。

突然変異
発がん

致死
染色体異常
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Abstract

Using electronic spin resonance (ESR), we found a new type of radicals with a long life-

time in cells (T1/2 > 20 h) and which may play a more important role in the induction of

mutation and transformation than either the active-short-lived, H, or OH radicals. When

cells were treated with dimethyl sulfoxide (DMSO) and L-ascorbic acid (AsA) just before

irradiation, the short-lived radicals were well scavenged. On the other hand, if cells were

treated with the scavengers 20 min after irradiation, then AsA scavenged the long-lived

radicals, but DMSO did not. AsA treatment 20 min after the start of irradiation

drastically reduced both the mutation frequency at the hypoxanthine guanine

phosphoribosyl transferase (HGPRT) locus in human cells and the morphological
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transformation in mouse m5S cells, but DMSO treatment did not. In addition, AsA

treatment 20 h after irradiation also reduced the mutation frequency in human cells.

These results suggested that mutations and morphological transformation are probably

caused by the presence of long-lived radicals in the cells, rather than by short lived

radicals, and that AsA reacts efficiently with long-lived radicals, resulting in a decrease of

the mutations and transformations induced.


