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はじめに :OK‐432は 従来から皮内,筋 肉内,胸 腔

内,腹 腔内投与 と種々の経路で投与されている。われ

われは新しい投与経路として OK、432の 経口投与を試

み,peripheral blood lymphocytes(PBL)お よび

thoracic duct lymphocytes(TDL)に誘導される細胞

障害性について検討したので報告する。

対象 と方法 :再発が疑われているか,ま たは確定し

ている胃癌 2例 ,直 腸癌,膵 癌,各 1例 の計 4例 を対

象 とし,胸管外慶を造設 した。OK‐432は 20KE/日 を隔

日3回 投与し,投与前および最終投与後翌 日に PBLタ

TDLを 集め比重遠沈法にて分離 し,51cr標 識細胞障

害性試験
1)にて細胞障害性を測定 した。標的細胞 とし

ては natural killer(NK)感 受性のヒト骨髄性白血病

細胞株 K562,NK抵 抗性の肝細胞癌株 PLC,胃 癌細胞

株 KATO‐ 3,バ ーキットリンパ腫株 Daudiを 使用 し

た。またフローサイ トメ トリー法で リンパ球亜群を半」

定 した.OK‐ 432の 局在 は雄性 ウイス ターラットに

OK‐432を 経 口投与 し経時的に腸管を取 り出し,家 兎

に免疫 して得 られた抗 Su血 清 を 1次 抗体 とした

PAP法 にて光顕的,電 顕的に検討 した。

結  果 :(1)PBLは 4例 中 3例 で K562に 対す

る細胞障害性の上昇を認めた。投与前50.3±9.6%投 与

後63.6±2.5%(p<0.05). PLC, KATO‐ 3, Daudiに

対 しても3例 に細胞障害性の増強を認めた。(2)TDL

は未処置では細胞障害性の増強は認めなかったが,in

vitroでOK‐4320.lKE/mlの 条件で培養するとK562

では投与前14.2±10.4%,投 与後22.6±10%,以 下

PLC6 7± 2.0%,9.3± 5.6%,以 下 KATO‐ 3 7.2土

0,7%,16.0± 4.9%(p<005),Daudi 26.9± 0.0%,

50.9±0.0%と な り経 口投与後の TDLは 投与前に比

べ細胞障害活性が増強された.(3)PBLで は OKMl,

Leu7,11の比率が増加し,一部にOKT8の 増加も認め
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図 1 パ イエル板上皮直下のマクロファージに貧食さ

れたOK‐432の菌体

た。TDLで は混合培養後にOKT8の 増加を認めた。

(4)ラ ットでは OK‐432経 口投与後40分で空腸パイエ

ル板上皮直下の円蓋域にマクロフアージが陽性に染色

され,図 laの電顕写真に示すごとく異物を貧食 した

マクロファージを認めた。

考  察 :われわれは ヒトで1311標
識 OK‐432経 ロ

投与後,胸 管 リンパ液細胞成分に放射能活性が上昇す

ることを認めており,今 回マクロファージに貧食され

た異物が図 lbに 示 した OK‐432の菌体 と形態的に類

似していることから考えて,OK‐ 432はパイエル板近

傍の腸管から吸収され,消 化管付属 リンパ組織を介し

て生体の免疫能を賦活すると考えている.
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