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MH 129Pに 対す る細胞学 的効果
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石田らによつて見出された抗腫瘍性抗生物質 ネオカル

チノスタチン(Neocarzinostatin,NCS)は 各種の実験

腫瘍に対して有効でその制癌スペクトルが広い特徴をも

つ。 また既知の多 くの抗腫瘍剤が無効な腫瘍,例 えばマ

ゥス白血病SN-36やL1210に も著効を示すことが報

告 されてお り1,2),我々 も最近のロット差のない一定した

NCSの 新製剤を用いて各種担癌マウスの延命効果につ

いて報告したが3),今 回はその細胞学的効果について報

告する。

本剤の細胞学的効果についてはすでにSarcoma 180

腹水腫瘍細胞,HeLa細 胞な どについて検討されている

が4,5),今 回はマウス腹水肝癌MH 129P,C3H/Heマ

ウスの系を用いてその細胞学的効果を検討した。

実験材料および方法:

NCS:科 薬抗生物質研究所製造のアンプル製剤ロット

721257を 使用 し,希 釈は生理食塩液にて行なつた。

マウスならびに移植腫瘍:マ ウスは船橋農場か ら購入

したC3H/He系 マ ウス,雌,体 重18～209を 用 い,

腫瘍は東北大学抗酸菌病研究所継代のマ ウス腹 水肝癌

MH 129Pを 使用 した。マウスに1×10 6個 の腫瘍細胞

を腹腔内に接種,24時 間後から治療を開始1日1回,

連 日6日 間にわたつて腹腔内か らNCSを 投与した。治

療開始後24,48,72,120時 間 と経時的にマウスから腹

水を採取,塗 抹標本作成後,WRIGHT-GIEMSA2重 染

色を施し,水 洗,透 徹,封 入の上,鏡 検 した。

実験成績:

腹水型の腫瘍細胞MH 129Pに 対す るNCSの 効果は

薬剤投与群において24時 間後か ら著明にあらわれ,そ

の細胞学的効果は分裂頻度の低下,分 裂異常(分 離不

全,ク ロマチンの凝集など),巨 細胞の 出現などであつ

た。すなわち,最 大耐量の0.5mg/kg投 与群では腫瘍

細胞はほとんど消滅 し,貪 食細胞,好 中球などの反応細

胞の出現が認められた。次に0.1お よび0.02mg/kg投

与群では腫瘍細胞の多核化,核 の偏在,染 色体の断裂,

散乱,架 橋形成などの分裂異常,腫 瘍細胞の巨大化がみ

とめ られた(Plate 3,4)。 連続投与時に於け る最大耐量

の1/100の0.004mg/kg投 与群に於いてもほぼ同様の

腫瘍細胞に対する細胞効果が認められたが,そ の程度は

Plate 1 Nontreated tumor cells (MH 129 P), 

72 hr after ip transplantation, WRIGHT-

GIEMSA. •~ 100.

Plate 2 Ascitic smear, 48 hr after treatment 

of NCS (0.1 mg/kg). Decrease of tumor 

cells and appearance of giant tumor 

cells and reactive cells. WRIGHT-

GIEMSA. •~100.
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微弱であつた。NCS濃 度に拘わ らず6日 間連続投与に

対し腫瘍細胞の密度は経時的に低下 し,120時 間後,そ

れらの細胞のほとんどが消滅 し,わ かつて反応細胞の増

加がみとめられた(Plate2)。

考察と結論;

NCS腹 腔内投与による細胞学的効果をマウス腹 水肝

癌MH129Pを 用 いて検討 した結果,有 糸分裂の一時

的減少とこれにつづ く分裂異常像,巨 細胞化を認めた。

静止核ではクロマチンの形態異常,核 質内容の不整な巨

核の分葉核,多 核化などの異常がみとめ られた。いつぼ

う,異 常分裂細胞像においては,染 色体の散乱,架 橋形

成,分 離不全,多 極分裂が認められた。制癌性物質の腫

瘍細胞へ作用する場に よる分類がいろいろ試みられてい

るが6),こ れ ら分類からNCSの 作用点を 正確に分類す

ることは困難であつた。分裂期の細胞に作用する点にお

いては他の制癌剤と同様であ り,細 胞形態学的変化から

みた場合も他の制癌剤 との明瞭な差はなく,ほ ぼ類似の

細胞効果がみられた。またNCS投 与により腹水が薄 く

なり腫瘍細胞の密度が低下し,い つぼ う,反 応細胞の増

加が著明であることは腫瘍細胞の破壊と増殖抑制が招来

され,生 存日数の延長を認めた前報の実験成績につなが

るものと考えられる3)。

本研究は昭和48年 度厚生省がん研究助成金によつた。
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Plate 3 Tumor cells, 24 hr after NCS treat-

ment (0.1mg/kg). Scattering, fragmen-

tation, coagulation of chromosomes, and 

bridge formation in tripolar anaphase. 

WRIGHT-GIEMSA. •~400.

Plate 4 Tumor cells, 48 hr after NCS treat-

ment (0.02mg/kg). Appearance of 

multi-and mono-nucleate giant cells 

and bridge formation in asymmetric 

anaphase. WRIGHT-GIEMSA. •~400.


