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本研 究 は ベ ル ガ モ ッ ト 油 お よび ベ ル ガ プチ ン の S u n b u r n c ell くS B Cl 形成 に 対す る光毒性作用を

検討す る ため に 行 っ た ．

一 定量 の ベ ル ガ モ ッ ト油ま た はベ ル ガ プチ ン を塗布後モ ノ ク ロ メ ー

タ
ー

で種々 の

波長の 紫外線 を照 射 され たモ ル モ ッ ト表皮 に お ける 単位長 さ当り の S B C 数 を統計 的に 解析し て S B C 形

成の た めの 作用波長 を求 めた ．
ベ ル ガ モ ッ ト油に よ り惹起 され る S B C 形成の た め の作用 波長 は 325 － 3 6 5

n m の 波長域 で あ っ た ．
S B C 数 は照射量依存的に 増加 し

，
3 3 5 －

34 5 n m の 波長が最大作用 を示 した
．

ベ ル ガ

プチ ン に よ り惹起 され る S B C 形成 のた めの 作用 波長は 325
－

3 5 0 n m の波長域 に あり
， 最大作用 を示 す波

長は 335 － 3 50 n m で あ っ た ．
ベ ル ガプ チ ン によ る光感作のた め の最大作用 波長が g符 び加 に お ける ベ ル ガ

プチ ン と D N A の光反 応に も っ と も効果的な作用 波長 に ほ ぼ
一 致す る こ と は S B C 形成過程 の初期段階 に

おい て ベ ル ガ プテ ン と表皮細胞の 核 D N A の 光反 応が 起 こ りう る こ と を示 唆す るも の で ある ．

K e y w o r d s s u n b u r n c ell
，
b e r g a m o t oil

，
b e r g a p t e n

， ult r a vi olet li gh t

F r e u n d りは
， オ

ー

デ コ ロ ン塗 布後 の 露光部位 に ペ ン

ダン ト形 の
一

過性紅斑 と 数ヶ月間持続す る色素沈着を

生じた 患者 を初 め て 記載 し
，

こ の 反応の 起 因物質と し

てオ ー

デ コ ロ ン 中の 香料で ある ベ ル ガモ ッ ト油 を疑 っ

た
．
R o s e n th a1

2I は こ の よ う な病変 を ベ ル ロ ッ ク皮膚炎

と称 し， こ の名称 は今 日 でも 用 い られ て い る ．
ベ ル ガ

モ ッ ト油 を用 い て ベ ル ロ ック 皮膚炎 を実験的 に 再現 し

たのは H a rb e r ら
31 で あ る ． 彼ら は ，

ベ ル ガ モ ッ ト油 を

塗布 し た モ ル モ ッ ト皮 膚 に 波長 32 0 － 45 0 n m の 長波

長紫外線 くl o n g ul tr a v i ol e t li gh t
，
U V A l を照射 す る

こと に よ り紅斑 が発現 する こ と を確認 し
，

こ の 光線過

敏性反 応は ベ ル ガ モ ッ ト油に よ る光毒性反 応で あ ろう

と推測 した
．
そ の 後，

M a r z ulli ら弟は ベ ル ガ モ ッ ト油に

含まれ る主 要な光感作怪物質が フ ロ ク マ リ ン の
一

種 で

ある ベ ル ガ プチ ン
， す なわ ち 5 －

m e th o x y p s o r al e n く5 －

M O P I で あ る こ と を実証 し
，

ま た ベ ル ガ プ チ ン の 皮膚

浸透度が高 けれ ば高い ほ どそれ に よ る光毒性反応は よ

り強く な る こ と を指摘 した
．

な お
， 紅斑 を生 じ る最低

濃度の 比 較に よ り ，
ベ ル ガ プチ ン は光毒性 の 強さ の 点

で p s o r al e n お よ び 8－m eth o x y p s o r al e n く8TM O P l と全

く同様 で あ る と述 べ て い る
．

ベ ル ガ モ ッ ト油 を含む光

感作性物質を塗布 した部位 に生 じる光毒性反応は 臨床

A b b r e vi a ti o n s ニ 5 － M O P
，
5 － m et h o x y p s o r ale n ニ

的 に は露光後数分な い し数時間経過 して生 じる紅斑 と

浮 腫 に よ り 特 徴 づ け ら れ ， そ れ は 中 波 長 紫 外 線

血idd l e ul t r a vi 01 et li gh t
，
U V Bl に よ り惹起さ れ る

日焼 けくs u n b u r nl と同じ型 の皮膚反 応で あ る こ と は現

在よく知 られ て い る
5I

．

一 九 D a ni el s ら
6
鳩 U V B 照射 に よ り惹起さ れ た 日

焼 け部位 に お い て表皮で は広範囲の 細胞変性 を伴 わ な

い 若干 の 細胞 の急性壊死が起 こ る こ と を初 めて 顕微鏡

的に観察 した ． 引き続い て
， 彼 らは この 壊死細胞 を皮

膚の 日焼 け反 応の 特徴的変化と考 え て s u n b u rn C e11

くS B Cl と称 し
，

また S B C の 出現は表皮の 有棟層 に 限

局 され る こ と を指摘 し た
7 川

．
そ の 後 W o o d c o c k ら

9I

は
， 種々 の 波長 の紫外線を照 射後 マ ウス 表皮に お い て

形成さ れ る S B C を定量的 に研究 し， S B C 形成 の 作用

波長域は 260 －

3 0 0 n m で ある こと
，
ま た こ の 波長域 で

は S B C 数は照 射量依存 的に 増加す る こ と を示 した ．

彼らは
， さ ら に ， 3 4 0 －40 0 n m の U V A 単独照射 で は

S B C は形成 され ない が， 8 － M O P 塗 布後 に U V A を照

射す れ ば S B C が 形成 され
， 照射量依存的に 増加 す る

こ と を指摘 した ． こ の よう に
， 彼ら はS 王ヨC が 紫外線 に

よ る 日焼 けお よ び 日焼け型 皮膚反応 に お ける表皮障害

の 強さ を表わ す パ ラ メ ー タ ー と しう る こ と を示 した
．

8 － M O P
，
8 － m et h o x y p s o r al e n ニS B C ， S u n b u r n

C ell 三 U V A ，l o n g ul t r a vi ole t li gh t ニ U V B
，

m id dl e ult r a v iol et li gh t ．
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そ こ で
， 本 研究 で は S B C を パ ラ メ ー タ ー

と し て ベ

ル ガ モ ッ ト油 お よ び それ の 主 要光感作性物質 で あ る ベ

ル ガ プ テ ン の 光毒性 を実験的に 検討 した
．

材料お よ び方法

l ． 実験動 物

ハ
ー

ト レ
一 系雄 白色 モ ル モ ッ ト の 体重 300

－

50 0 g

の も の を用 い た ． 被検物質塗 布前に モ ル モ ッ トの 背部

皮膚の 毛 を電動バ リカ ン で刈 り，
さ ら に チオ グ リ コ ー

ル 酸含有 クリ ー ム で脱毛 後十分水洗
， 乾燥 して 実験 に

供 した ．

I王
． 被検物質

ベ ル ガ モ ッ トオ レ ン ジ くCgf r 拡 占e 曙音別 ね
，

F a m il y

R u t a c e a eコ の 果皮か ら抽出 さ れ た 純 ベ ル ガ モ ッ ト油

く資生堂研究所提供I ，
お よ び純 ベ ル ガ モ ッ ト油 よ り分

離， 精製され た結晶ベ ル ガ プ テ ンく資生堂研究所提供ユ

を用 い た ． 前者は 原液 を， 後者 は少量の ア セ ト ン に 溶

解 し た の ち 0 ． 4 ％ エ タ ノ ー ル 溶 液 と し て 実験 に 供 し

た ．

H I ． 照 射光源

狭域紫外線 く単色光1 照射 の 光 源 と して 日本 分光

C R M － F M 型回 折格子 照射分光器 を 用 い た
．

こ の 装置

は5 E W キセ ノ ン ラ ン プ と反射型 回析格子 分光器 く回

折格子線密度 120 0 本ノm m っか ら構成 さ れ ， そ の 性能 は

逆分散が 1 ． 5 3 n m l m m く30 0 n m J ， 放射光線の 波長域 は

200 － 70 0 n m で ある
．

こ の 実験 で は ス リ ッ ト幅 を 2 ． O

m m
，
照射野 を10 X l O m m と した ．

こ の 条件下 で の 出

射 窓 面 内 に お け る 放射 照 度 は 280 n n l で 0 ．7 4 E I W ノ

C m
2 ．

s e c ，
3 3 5 n m で 1 ． 3 5 m W I c m

2
．

s e c で あ り ，出射窓

面 に お け る 照 度の 均 一 性 は 面内変 動 で 士15 ％以内で

あ っ た ． なお
，

毎 回光量積算計で 照射量 の 変動を検定

した ．

1 V ． 実験方法

モ ル モ ッ ト の 背部皮膚 に 10 x l O m m の 方形 の 窓が

左右 に 各 4 個あ る ア ル ミ テ
ー プ を貼布 し た

． 右側の 4

箇所の 窓 内皮膚 に は被検物 質を 0 ． 0 3 1 n l 塗布 し
， 左側

の 4 箇所 の 窓内皮膚 を対照 と し た
．

ベ ル ガモ ッ ト油を

被検物質 と した 場合 は対照 部位 に 何も塗 布せ ず
，

ベ ル

ガ プ チ ン 液 を被検物質と した場合は 対照 部位に そ の溶

媒を塗 布 し た
． 被検物質塗 布60 分後に 4 対の 被検部位

に 4 段 階の 異な る量 の 単色光を照 射 した
． 実験に はB

域紫外線 と し て 2 弧 29 5
， 3 1 0 n m

，
A 域紫外線と して

32 5
，

33 5
，
3 4 5

，
3 50

，
3 6 5 n m の 単色光 を用 い た．

照 射 24 時間後
，

照 射部位 か ら 7 X 7 m m の 皮膚片

を採取 し， B o u i n 液で 固定後， 7 FL m の パ ラ フ ィ ン切片

を作製 した
． 同一

一

細胞 の 観察 を避 ける た め 4 枚日 ごと

に 切 片を 取り
，

へ マ トキ シ リ ン ． エ オ ジ ン くH e m a t o ．

x yli n ． E o si n ， H－El 染色 した ．

V ． 定 量 的観察

1 00 X l O O 声 m の 方形枠付 き 接眼 レ ン ズ を 付け た光

学顕微鏡 く倍率 X 4 00ン を用 い て毛 包間表皮 に お ける

S B C 数 を数 え，
2 0 0 個の 異 な る 枠内の S B C 数か ら単

位長 さく1 c m l 当た り の 表皮内S B C 数 を求め た ． 各波

長の 各照射 量群 に つ い て 単位長 さ当 り の S B C 数の 平

g u l n e a pi g s k i n 2 4 h r a ft e r 3 4 5 n m ul t r a v i ol e t i r r a di a ti o n ． I r r a d i a ti o n d o s e w a s

2 J ．

c m －2
． H e m a t o x yli n －

e O Si n s t ai n くX 5 0 0J ．
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均値士 標準偏差 くn－e a n 士S ． D ．1 を算定し
，

t 検定処 理

した
．

成 績

I ． S王主C の 形態学的観察

廿E 染色標本 で は
， S B C は好酸性細胞質と濃縮核を

有する細胞 と して観察さ れ たく図 1 う． S B C の 大多数は

表皮の 有棟層お よ び顆 粒層に
， 少数が 基底層に 散在 し

て い た
．
S B C 以 外の 表皮細胞 は正 常な 外見 を呈 し て い

た
．

工王
．

ベ ル ガ モ ッ ト油 に よ る S B C 形 成

波長280
，
2 95 お よ び 310 n m の 単色光 を照 射し た場

合，
ベ ル ガモ ッ ト油塗布部位で も対照 く非塗布部位プ

で もS B C が形 成さ れ ， そ の 数 は照 射量 依存的に 増加

する傾向 を示 した が
，

これ ら の 波長 の 単色光照 射で は

ベ ル ガモ ッ ト油塗 布部 と対照 の 間で S B C 数に 有 意差

は認め られ なか っ た く表 1う． 照 射量 の 対数 に つ い て

S B C 数 を プ ロ ツ l l し たl o g d o s e
－

r e S p O n S e C u r V e で

は，
2 8 0

，
29 5 お よ び3 10 n m の 単色光照射 に お い て ベ ル

ガモ ッ ト油塗 布部位で の l o g d o s e
－

r e S P O n S e C u rv e と

対照で の それ と は ばと ん ど同 じス ロ
ー プ な い しカ ー ブ

を示 した
． な お

， 2 95 11 m 単色光照射の 場合 く図2 う は

ベ ル ガ モ ッ ト油 塗 布 部位 で も 対照 で もl o g d o s e
－

r e s p o n s e c u r v e は直線状で
，
S B C 数は照 射量 の 対数に

つ い て 直線的回帰を 示 し， 塗布部位 個 帰係数63 ， 0 0
，

y 切 片－96 ． 9 8J と 対 照 個 帰 係 数70 ． 75
， y 切 片一

肌 02う と の 間で 回帰係数お よ び y 切 片に 有意差 は 認

められ な か っ た く危険率 1 ％う
．

波長 325
，
3 3 5

－
3 略 3 5 0 お よび36 5 n m の単色光を照射し

た場 合，
ベ ル ガモ ッ ト油塗 布部位に 比 較的少数の S B C

が 出現 した が
， 対照 で は S B C は全く ま た はほ と ん ど

認められ な か っ た 懐 2 1 ．
ベ ル ガモ ッ ト油塗布部位に

お ける波長 別l o g d o s e
－

r e S p O n S e C u rv e で は
， S B C の

数は照 射量依存的に 増加し
， 照射量の 対数に ほぼ 直線

的な 回帰を示 した ■ 図3 は直線的回帰が成立 す る もの

とし て 最小 二 乗法 に よ り得られ た理 論的な 回帰直線で

ある
． 表2 に お い て A 域紫外線の 各波長毎 に最小 お よ

び最大照射量 に よ り 形成さ れ た S B C 数の 平均値 を求

め
t

こ れ ら5 つ の 平均値の 中央値くM dl が 1 0 個 で あ っ

たの で
，

これ を基準と して 図3 か ら表皮の 単位長さ く

1 c m l 当り 10 個の S B C を形 成す るの に 必要な 照射量

を求め
t その 逆数 をプ ロ ッ ト したも の が 図4 で あ る

．

そ の 結果，
ベ ル ガモ ッ ト油に よ り惹起 さ れ る S B C 形

成 の た め の 作用 波長 は 32 ト 36 5 n m の 波長鱒で あ る

こと
，

ま た 335 －345 11 m の 波長が も っ と も効果的 で あ

る こ とが 示 され た ．

H L ベ ル ガ プ テ ン に よ る S B C 形成

波長 32 5
，
3 3 5

1 34 5 お よ び35 0 n m の 単色光 を照射 し

T a bl e l ． E ff e ct of b e r g a m o t o il o l－ f r e q u e n c y of S B C s b y U V B

28 0 Il m

D o s e くm J J
，

c m
2
1

B e r g a m o t oil くfl ニ 射 5 ． 7 5 士2
． 8 7

C o n tr o l くn 二 41 7 ． 7 5 土4 ． 0 3

P く二 0 ．くI 引 N ．S ．

2 9 5 11111

D o s e くn lJI c m
2
J

N u m b e r o f S B C s

4 X lO
2

8 x l O
2

14 ． 5くJ 土9 ． 5 7

27 ． 5亡I 土1tJ ． 38

N ．S ．

4 8 ． 25 土 12 ． 3 4 6 7 ． 50 士33 ． 1 1

6 9 ． 00 士 1 8 ． 5 7 7 7 ．5 0 士 1 1 ． 2 1

N ．S ． N ．S ．

N し1 m b e r o f S B C s

1 X 1 0
2

2 X lくI
2

B e r g a m o t oil く1一 二 4， 2 8 ． 5 0 士 7 ． 8 5 49 ． 5 0 土1 8 ． 8 8

C o n tr o l くil 二 4J 4 3
． 5 O t 2 4 ． 5 2 軋 5 0 士1 4 ．tJ6

P く二 0 ．0 引 N ．S ．

3 1rl n n l

D o s e くm J J
I
c m

2
J

B e r g o m o t oil くIl 二 4J l
．
2 5 土 O ． 5 O

C o －1 tr d くn 二 4プ 1 ． 2 5 士rJ ． 5亡J

P くニ ー川51 N ．S ．

R e s ults e x p r e s s e d a s n u m b e r of m e a n S B C s 士S ． D ．

P v al u e s c op－p a r l n g th e c o n tr ol a n d th e b e r g a m o t
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F i g ． 5 ． R e g r e s si o n li n e s f o r b e r g a p t e n l o g d o s e
－

r e s p o n s e c u r v e s f o r S B C p r o d u c ti o n b y m o n o
－

c h r o m a ti c ult r a v i ol e t i r r a d i a ti o n a t 3 2 5－35 0 n m
．

た場合，
S B C は ベ ル ガ プチ ン 塗布部位 に の み 出現 し，

対照で は全く認 めら れ な か っ たく表 3 1 ．
ベ ル ガ プ チ ン

塗布部位 に お け る波長別l o g d o s e
．

r e s p o n s e c u rv e で

は
，
S B C 数 は照射量依存 的に 増加 し

，
照射量 の対数 に

ほ ぼ直線的 な回帰 を示 した ． 図 5 は 直線的回 帰が成立

す るも の と して最小 二乗法 に よ り得られ た理 論的な回

帰直線で あ る ． 表 3 に おい て A 域紫外線 の各波長毎 に

最小 お よび 最大照射 量に よ り形成 さ れ た S B C 数 の 平

均値 を求め
，

こ れ ら 4 つ の 平均値の 中央値くM 削 が 13

個であ っ た の で ，
これ を基準 と し て図 5 か ら表皮の単

位長 さ く1 c m l 当り 13 個の S B C を形成 す る の に 必要

な 照射量 を求め
，

そ の 逆数を プ ロ ッ ト した も のが 図6

で ある ．
こ れ に よ り，

ベ ル ガ プ テ ン に よ り惹起 され る

S B C 形成の た め の作 用 波長 は 325
－

3 5 0 n m の 波長域

であ る こ と
，

また 33 5 －35 0 n m の 波長が も っ と も効果

的で あ る こ と が示 さ れ た ．

考 察

工
． S B C の 出現 部位 に つ い て

D a n i el s
71 とJ o h n s o n ら鋸は紫 外線 照 射 後 24 時 間目

の ヒ ト皮膚 に お い て S B C は表 皮有 棟層に 存在 す る こ

と に 注目 し
，

こ の 層に お け る S B C の 発生 と紫外線 の

ライ ソ ゾ
ー

ム 膜破壊 に よ る水解酵素の 細胞 内放出と の

関係 を示 唆 した ． 紫外線照射後 に 起 こ る皮膚 の変化の

時間的推移を検討 した R o s a ri o ら 州 は
，
24

－

4 8 時間後

も
ー

X 5

訂
．

E
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つ

E

忘
の

0

凸

3 2 5 5 3 5 3 4 5 3 5 0

W 8 V eI e ngIh くn m I

Fi g ． 6 ． A cti o n s p e c t r u m f o r b e r g a pt e n i n d u c ed

S u n b u r n c ell s ． E a c h p oi n t s i n d i c a t e s a r e c l p r O C al

o f U V d o s e w h i c h i s n e c e s s a r y f o r p r o d u c ti o n of

1 3 ．O S B C s p e r c m o f e pid e r m i s ． T hi rt e e n S B C s

w a s ch o s e n b e c a u s e i t w a s th e m e di a n of th e

m e a n s of th e c o u n t s a t b o th th e l o w e s t a n d th e

h i gh e st d o s e－p O in t s o f all U V A w a v el e n g th s ，

に
，
S B C は マ ル ピギ

一 層全体に 散在 す る こ と， また72

時間以後 に は マ ル ピギ 一 層の 上 部お よび 角質層に 存在

す る こ と を示 した ． 著者 の観察で も B 域波長の 紫外線

照射 に よ り形成 され た S B C の 大多数 は表皮の 有辣層

お よ び顆粒層 に 認め ら れ た
．

したが っ て
，
S B C 形成の

定量 的研究 に は被検 部皮膚の 垂直切 片に よ る表皮全層

の 観察が 必要 なわ け で ある ．
こ の 点 を考慮に 入れる な

ら ば
， 表皮剥離標本 に お け る基底層の S B C 数の み に

基 い た小幡
1 り

の 定量 的研究は倍額性 に 欠け るも の とい

わ ざ る を えな い
．

工工． 紫外線 の S B C 形 成 の た め の 作用 波長 に つ い て

こ の 間 題 を 初 め て 実 験 的 に 検 討 し た W o o d c o c k

ら
9I
は ， 紫外線 の S モミC 形成の た めの 作用 波長は 260

－

3 00 n m で あ り
，

そ の 作戸別ま300 n m よ り短 か い 波長に

お い て 最大 で ある こ と を示 した ． ま た S B C 出現の経

時的変化 に つ い て も検討 し
，
3 00 n m で は 照射 5 時間後

より 観察 され
，
2 4 時間後 に S B C 形成 が 最大に なり以

後漸減す る と述 べ て い る ． W illi s ら
1 2I は

，
ヒ トの 皮膚に

お い て U V B の 最小紅斑 量 く0 ．0 7 JI c m
2

1 お よ び U V A

の 最小紅斑 量く26 Jノc m
2うの 各2 －4 倍量 を照射した部

位 を 組織 学的 に 検 討 し，
U V B 照 射 部位 で は多数の

S B C を観察 した が U V A 照 射部位で は S B C が 全く認

め られ な か っ た こ と か ら ， U V A 照 射後の 紅斑 反応を

U V B 照射後 の 日焼 け反 応 と同様 に み なす 考 えに 疑問

を掟 した
．

一

方，
K u m a k i ri ら

1 31 お よび R o s a ri o ら
1 01

は
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ヒ トの 皮膚に お い て
，

U V A で も 大量 照射 す れ ば少数

の S王うC が形成 され る こ と を報告し た
．

こ の 点 に 関 し

て
，

小 幡1 りは U V A く36 0 n m l の 大量照射 く10 JI c m
2

以

上I によ りS B C が形成さ れ る こ と を観察 した が， その

作用 は U V B く30 0 n m l の 約1 J
，
6 0 0 で あ ろう と推測 し

てい る ．

著者の 実験の う ち
，

ベ ル ガ モ ッ ト油非塗 布部位 の成

績が紫外線 の S B C 形成の た め の 作用 波長 に 関す る 情

報を提供 して い る
．

す なわ ち
， 波長 28 0m 3 1 0 n m の B

域紫外線の 照 射 に よ り S B C は 多数形成 され る こ と ，

しか し A 域紫外線の 照射 では S B C は全く ま た は ほと

んど形成 され な い こ とが 示 され た ． ただ し
，

この 実験

に お け る A 域紫外線 の 最大照射量 は 4 ． 8 Jノc m
2 く33 5

n m J であ り， よ り大量 照 射し た時の U V A の 作用 は不

明で ある
．

1 m ベ ル ガ モ ッ ト油に よ る 光毒性反 応 に つ い て

M a r z u lli ら
現 は

，
ヒ ト お よ び種々 の 動 物の 皮膚 に お

い て ベ ル ガ モ ッ ト油な ら び に ベ ル ガ プ チ ンの 浸透性 と

それら に よ る光毒性反 応の 関係 を検討 し
， 反 応は ヒ ト

で は前腕よ り も頸部お よ び陰褒に お い て よ り しば し ば

起こり
，

動物 で はサ ル や ハ ム ス タ ー

よ り も ヘ ア レ ス マ

ウス
，

ウサ ギお よ び モ ル モ ッ トに お い て よ り しば しば

起こ る こ と を示 唆し た ． 彼ら の 実験 で は
，

しか し，
ベ

ル ガモ ッ ト油 に よ る光毒性反 応の 作用 波長は検討さ れ

なか っ た
． その 後 も ベ ル ガ モ ッ ト油に よる光毒性反応

の作用 波長 に 関す る情報は全く な い
．

著者の 実験で
，
2 8 0 n m の単色光 を照射 し た場合，

ベ

ル ガモ ッ ト油塗布部位と非塗 布部位 く対照う との 間で

S B C 数 に 有意羞は認 め られ ず
，

ま た 両部位 に お け る

l o g d o s e－r e S p O n S e C u r V e はほ と ん ど同じ 図形 と な っ

た ． また
，
2 9 5 お よび 31 0 n m の 単色光 を照 射 した 場合も

同様で あ っ た
．

こ の こ と は ，
こ れ らの B 域紫外線 を照

射した場 合に べ ル ガ モ ッ ト油塗 布部位 で も対照 で も変

化は同 じ光生物学的機構 に よ り起 こ る こと を示 唆し，

したが っ て ベ ル ガ モ ッ ト油に よる光感作 は起 こ ら な い

こ とを示 唆して い る
． 他方

，
3 2 5

，
3 3 5

， 3 4 5 ， 3 5 0 お よ

び36 5 n m の 単色光 を照 射 した 場合 に は
，

ベ ル ガモ ッ

ト抽塗布部位 に お い て S B C が 形成さ れ
，

そ の 数 は照

射量依存的 に 増加 した が
， 非塗 布部位 く対貝削 で は 全

くま た はほ と ん ど形成 さ れ ず
，

両 部位 の S B C 数 に は

有意差 が認め られ た
．

こ の こ と は ，
これ らの A 域紫外

線を照射 した場合 に べ ル ガモ ッ ト油塗布 部で は対照に

お ける と異な る光生物学的機構 に よ り変化が 起 こ る こ

と
， 言い か えれ ば

，
ベ ル ガモ ッ ト油に よ る光 感作 が起

こる こと を示 して い る ． 著者の 成績 は
，

ベ ル ガ モ ッ ト

油に よ る光毒性反 応の 結果と して 表皮 に S B C が 形成

される こ と， ま たそ の 作用 波長 は 32 卜 36 5 n m の 波長
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域で ある こ と を示 すも の で あ る ．

1 V ．
ベ ル ガ プ チ ン に よ り惹起さ れ る S B C 形成 の た

め の 作用 波長

Y o u n g ら
刷

は S B C 数 を パ ラ メ ー

タ
ー

と し て 8 ．

M O P に よ り惹起 さ れ る S B C 形成 の た め の 作用 波 長

を検討 し
，
8 － M O P に よ る S B C 形成 は照射量依存的で

あ り ， 照射量 の 対数 とS B C 数の 対数 は直線的回帰 を

示 す こ と
， ま た 8 － M O P に よる S B C 形成 のた めの 作 用

波長は 320
－

3 75 n m の波長域で あ り
，
3 20 －335 n m の

波長が も っ と も効果的であ る こ と を明ら か に した
． 引

き続き
， 彼ら

1 引
は若干の P s o r al e n 誘導体と U V A に よ

る S B C 形成 を検討 し， 5 － M O P の 場合は 8 － M O P の 場

合 と異な り
，

照射量の 対数と S B C 数の 対数は 2 次 ま

た は3 次式の 回帰が あ ては ま るで あ ろうと推測 した ．

なお
， 彼ら の実験 で 5 － M O P に よ る S B C 形成の た め の

作用 波長は検討 され な か っ た
．

こ れ に 対 して
， 著者の実験 で は

，
ベ ル ガ プ チ ン く5 －

M O PJ 塗 布後 U V A 照射 した場合 に S B C 数は照 射量

依存 的に増加 す る こ と
，

ま た それ は照射量の 対数に ほ

ぼ直線的回帰 を示 す こと が明 らか に さ れキ．
また ベ ル

ガプ テ ン に よ る S B C 形成 の た め の作用 波長 は325 －

35 0 n m の 波長域 で あり
，
3 35

－

3 50 n m の 波長が も っ と

も効果的で あ る こ とが 明らか に され た ． 著者の成績は

5 ． M O P に よ る S B C 形成の た め の 作用 波長が 8 － M O P

に よ る S B C 形成 の た めの 作用波長 とほ ぼ同 じ で あ る

こ と を示 して い る
． ま た

，
ベ ル ガ プ テ ン に よる S B C 形

成の た めの 作用 波長 は ベ ル ガ モ ッ ト油に よ る S B C 形

成の た めの作用 波長 とも よ く
一 致 し

，
その最大効果 を

示 す 波長も ほ ぼ同 じである こ とが 示 され たが
，

こ れ は

ベ ル ガ プチ ン が ベ ル ガモ ッ ト油の 主 要光感作性物質で

あ る こ と を光生物学的作用 の 面か ら裏付 けた こと に な

る ．

従来 一 般 に光感作性物質の 光毒性 はそれ に よ り惹起

され る紅斑 を指標 とし て判定さ れ
，

その 作用波長は紅

斑 を惹起す る の に も っ とも有効に 作用 す る波長 で 表わ

され て い る
．

ベ ル ガ プ チ ン に よ る紅既発生の ため の 作

用 波長 は 320 －37 0 n m の 波長域 とさ れ
1 6j工71

，
最大効 果

を示 す 波長は 330
－

33 5 n rn
1 6 1 ま た は 33 0 －340 n m

1 71
と

さ れ て い る
． 異な る実験に お い て異 なる波長の 単色光

を選 択 ． 使用 した こ と に基 づ く作用 波長域の わ ずか な

差異はあ る けれ ども
，

こ れ らの 値 は著者の 実験 で得 ら

れ た値と ほ ぼ
一

致 し て い る ．
こ の こ と か ら

，

一

般 に 光

感作性物質 に よ る光毒性反 応の 作用 波長検出の 目的 に

S B C を指標と す る 方法が紅斑 を指標 とす る 方法と 同

様 に 応用 可能 で あ ると 考え られ る ．

一 般に 光毒性反 応の 作用 波長は
， 光感作性物質の 玩

び才わり に お ける 吸 収波長に ほ ぼ
一 致す ると い わ れ て い



2 3 4 安

る 川
．

ベ ル ガ プ テ ン に つ い ては
，
その 吸収波長は 240

－

4 0 0 n m で あ り
瑚

， 吸収極大は 267 お よび 3 13 n m と さ

れ て い る が 抑
， 著 者の 実験 で は ベ ル ガ プ チ ン に よ る

S B C 形成 の た めの 作用 波長 は そ の 吸収 波長 と ほ ぼ
一

致 し たが， そ の最大効果 を示 す 波長は 335
－

35 0 n m で

あり， 吸収極大の 波長 と 一 致 しな か っ た
．

加 H 血 れ に

お い て ベ ル ガ プ チ ン が D N A と結合す る光反 応の作 用

波長が 33 4 n m で ある こ と
2 り

を考慮に 入 れ る な ら ば ，

そ して S B C 形成過程の 初期段階で ベ ル ガ プチ ン が 表

皮細胞 の 核 D N A と結合す る 光反 応が 起 こ る と す れ

ば，
ベ ル ガ プ チ ン に よる S B C 形成に 最も効 果的な 波

長が 玩J 東和 に お け るベ ル ガ プ チ ン と D N A と の 光反

応 の作用 波長 と ほぼ 同 じ に な る こ と は 当然 考 え られ

る ．
こ の よう な理 由か ら，

ベ ル ガ プ チ ン に よ る S B C 形

成 の た め の最も 効果的な 波長 と ベ ル ガ プ チ ン に よ る吸

収極大の 波長と の 間に 不 一 致が 生 じた も の と考 えられ

る ．

結 論

ベ ル ガ モ ッ ト油お よ び ベ ル ガ プ テ ン を塗布 し たモ ル

モ ッ ト背部 皮膚 に 単色 光 を 照 射 し て 生 じ た 表 皮 内

S B C を パ ラメ
ー

タ ー と し て こ れ らの 物質 の 光 毒性 を

検討 した ． 得ら れた 成績 は次の よ う で あ る ．

1 ． 単 色光 照射 24 時間後 で は 大多数 の S B C は 表

皮 の有棟 層およ び顆粒層に 存在す る こ と， した が っ て
，

S B C 形成の 定量的研究 に は表皮 全層に お け る S B C を

数えね ばな ら ない こ と を指摘 した
．

2 ．
ベ ル ガ モ ッ ト油 に よ り 惹起 され る S B C 形成 の

た め の作用波長 は325
－

3 6 5 n m の 波長域 で あ っ た ．
そ

の 作用 は照射量 に依存的で あ り
，

また 最大作用 を示 す

波長は 335
－

3 4 5 n m で あ っ た ．

3 ． ベ ル ガ プチ ン に よ り 惹起 さ れ る S B C 形成 の た

めの作用 波長は 325
－

3 5 0 n m の 波長域で あ っ た ． そ の

作用 は照射量に 依存的で あ り ， ま た最大作 用を示 す 波

長 は 335
－

3 5 0 n m で あ っ た
．

4 ．
ベ ル ガ プ チ ン に よ り 惹起 さ れ る S B C 形成 の た

め の最大効果波長か ら， S B C 形成過程 の 初期段 階に お

い て ベ ル ガ プ チ ン と表皮細胞 の 核 D N A の 光反応が 起

こ りう る こ とが推測さ れ た
．
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A b str a c t

T h e p r e s e n t st u d y w a s p u r s u e d t o i n v e sti g a t e t h e p h o t o t o x i c e ff e c t o f b e rg a m o t o il a n d

b e r g a p t e n o n s u n b u r n c ell くS B O p r o d u cti o n ． T h e a ct i o n s p e c t r u m f o r S B C p r o d u c ti o n w a s

C O n St r u Ct e d b y a n al y si s o f t h e n u m b e r o f s u n b u r n c ell s p e r u n it l e n g t h o f e p id e r m i s o f t h e g u i n e a

P ig s k i n t r e a t e d w it h a c o n st a n t d o s e o f b e r g a m o t o il o r b e rg a p t e n
，
a n d i r r a d i a t e d w it h a m o n o c h r o －

m at o r a t v a ri o u s w a v el e n g t h s ． T h e a cti o n s p e c t r u m f o r b e r g a m o t o il －i n d u c e d S B C s w a s a t w a v e
－

1 e n gt h s i n t h e 3 2 5 － 3 6 5 n m r a n g e ■ T h e S B C s w e r e o b s e r v e d i n a d o s e
－ d e p e n d e n t m a n n e r

，
a n d

th e s p e c t r al r e gi o n 3 3 5 － 3 4 5 n m w a s t h e m o st e f f e cti v e f o r b e rg a m o t o il －i n d u c e d p r o d u c ti o n o f

S B C s ． T h e a c ti o n s p e c t r u m f o r S B C p r o d u cti o n b y b e rg a p t e n l a y w it h i n t h e 3 2 5 － 3 5 0 n m r a n g e
，

i n w h i c h p e a k a c ti vit y w a s d e m o n st r a t e d i n t h e r e gi o n 3 3 5 － 3 5 0 n m
． T h e f a ct t h at th e m a x i m a l

b e r g a p t e n s e n siti z a ti o n v al u e s n e a rly c o r r e s p o n d t o t h e m o s t e f f e c ti v e v al u e i n t h e a cti o n sp e c t －

r u m f o r t h e p h o t o r e a cti o n b et w e e n b e rg a p t e n a n d D N A t n vi t r o s u g g e st s t h at i n t h e i n iti a l

St ag e O f t h e p r o c e s s o f s B C p r o d u cti o n p h o t o r e a cti o n s o c c u r s b et w e e n b e rg a p t e n a n d n u cl e a r

D N A o f e p i d e r m al c e11 s ．


