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ニトロソアミンは UVAを吸収して NOを放出し、2次的に DNAの鎖切断・酸化
的傷害・突然変異を誘発する
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[背景]N-ニトロソアミンは食事由来あるいは内在性のNOや亜硝酸による２級ア
ミンのニトロソ化により in vivo で生じる。我々は N-ジアルキルニトロソアミン
の UVA 光変異原性および光遺伝毒性、および光活性化機構を研究した。 
[方法]変異原性はエイムステスト、DNA 切断は 2本鎖環状 DNA の一本鎖切断の検

出、8-oxodG/dG 測定は LC-ECD 法、NO 放出はグリース法によった。 
[結果]N-ジアルキルニトロソアミン（７種）の存在下、UVA 照射すると、エイム

ステストにおいて代謝活性化無しで、光変異原性が検出された。スーバーヘリカ
ル DNA を N-ジアルキルニトロソアミンの存在下で UVA 照射すると一本鎖切断が観
察された。φX174 DNA の N-ニトロソモルホリンと UVA による一本鎖切断はラジカ
ル消去剤や SOD により阻害された。子牛胸腺 DNA を N-ジアルキルニトロソアミン
と UVA 処理すると、8-oxodG/dG が生成した。アクションスペクトルを調べたとこ
ろ、N-ジアルキルニトロソアミンの UVA 反応による NO生成および変異原性誘起が、
ニトロソアミンの UV 吸収曲線と一致し、ニトロソアミンが光増感剤であることが
分かった。N-ジアルキルニトロソアミン 340 nm における吸光度と、光反応による
NO 生成量に有意な相関関係があった。 
[考察]N-ジアルキルニトロソアミンの UVA 光反応では、まず N-ニトロソ基が光

子を吸収して光開裂して NO を放出し、２次反応的にアルキルカチオンラジカルや
活性酸素種が生じて、DNA 切断、酸化的傷害、アルキル化傷害、ひいては突然変異
を引き起こすと考えられる。 


