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北海道を象徴する作物の一つに、ハスカップがある。
ハスカップにはアントシアニンなどのポリフェノール
が豊富に含まれており、抗酸化作用をはじめとして、様々
な生理作用を示す。口内炎はがん治療において最も発症
頻度の高い副作用であるが、その治療法には科学的根拠
に乏しいものが多く、より有用な治療法の開発・実用化
が切望されている。口内炎発症要因の一つに酸化障害が
ある。本研究ではハスカップポリフェノールの抗酸化作
用に着目し、高い科学的根拠を有する口内炎治療法の確
立に取り組む。

HO−1−N−1細胞の懸濁液を1.0×105cells/mLに調製し、
6穴プレートに2 mL/well播種した。翌日、60Coガンマ
線照射の2時間前に試験化合物を培養液に溶解させて添
加し、2時間経過後60Coガンマ線を16 Gy照射した。60Co
ガンマ線照射は播種の24時間後に行うように調節した。
その後、照射から24時間ごとに同濃度の薬液を交換し
た。照射から5日後に、0.5%MTT stock solution（滅菌PBS
に溶解）を培養液2000 μL（2 mL）に対し200 μLずつ添加
し、インキュベーター内で30分反応させた。反応後に、
培養液を吸引除去し、DMSOを2 mL加えて細胞を溶解
させた。ピペッティングにより撹拌した後、96穴プレー
トに200 μL ずつ移し、マイクロプレートリーダーによ
り、590nmにおける吸光度を測定し、生成したMTT
formazanの吸光度を求め、細胞生存率を算出した。

ヒト頬粘膜扁平上皮がん由来細胞株 HO−1−N−1細胞
を用い、照射線量および経過時間に着目して放射線
（60Coガンマ線）照射後の細胞生存率をMTT assayにて
評価した。細胞生存率は照射線量依存的に、および照射
後の経過時間に依存して低下することが示された。
続いて、構築した評価系を用いて国内で放射線照射に

伴う口内炎の予防や軽減に汎用されている薬剤の効果
を検証した。アルギン酸ナトリウムは粘膜保護作用、フィ
ブリノリジン・デオキシリボヌクレアーゼ複合剤である
エレース�は創傷治癒促進作用、アズレンスルホン酸ナ
トリウムは創傷治癒促進作用ならびに抗炎症作用を有
する。しかしながら、これらを添加した場合は、放射線

照射による細胞生存率の低下は抑制されなかった。
一方、抗酸化作用を有する N−アセチルシステイン

（NAC）およびカテキン類を高濃度で長時間接触させた
場合、細胞生存率の低下が有意に抑制され、放射線照射
による細胞障害の予防・軽減に抗酸化物質を応用できる
可能性が示唆された。いずれの化合物も、短時間の接触
では障害抑制効果は確認できなかった。
ハスカップに含まれるポリフェノールのうち、

Cyanidin−3−Glucoside Chloride（C3G）を用いて同様の検
討を行ったところ、高濃度の C3G存在下で放射線照射
による細胞障害軽減効果が認められた。
現在は、2’ , 7’−dichlorodihydrofluorescein diacetate

（DCFH−DA）蛍光法による細胞内 ROSの直接測定、アポ
トーシスの要因の一つであるDNA断片化などの観点か
ら、放射線照射に伴う細胞障害性の改善に関する検討を
進めている。

今回、放射線照射に伴う口内炎を評価可能なモデルを
開発することができた。今後は本モデルを用いて、細胞
内 ROS濃度、アポトーシスなどの観点からの評価を行っ
てゆく。ジャガイモ・たまねぎ・かぼちゃ・アスパラな
ど北海道が全国生産高の大半を占める農産物も多い。こ
れらにもハスカップと同様、ポリフェノールが多く含ま
れている。これらに含有されているポリフェノールを活
用して、がん治療に伴う口内炎の予防法を構築すること
ができれば、皮などの加工廃棄物や出荷規格外野菜の位
置づけが「産業廃棄物」から「安価かつ付加価値の高い機
能性材料」へ変換されうる。
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