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［目的 ］Fas抗原は 、
　 TNFINGF レ セプ ターフ ァ ミ

リーに属す る細胞 表面 タ ン パ ク質で、抗 Fas抗体

に より細胞 に ア ポ トーシ ス が 誘導される物質 とし

て 近年注 目 されて い るが 、婦人科領域で 、 Fasに

関する検討 はあまりなされ て い な い 。今回、我々

は 、婦人科癌細胞株にお け るFas抗原 の発現 を調

べ 、抗Fas抗体の 効果及び抗Fas抗体と抗癌剤の併

用効果に つ い て調べ た 。 　［方法］ 1．19種類の 婦人

科癌細胞株 （卵巣癌12例 、子宮頚 癌2例、子宮体

癌 1例、絨毛癌4例）に つ い て、 フ ロ ーサ イ トメ ト

リ
ーで Fas抗原の 発現を調 べ た。 2．抗Fas抗体の 細

胞株に対す る効果を MTr 　assay で調べ た 。 3卵 巣

癌 細胞 株で あ る NOS2 と、そ れ か ら 得 ら れ た

CDDP ，SN −38，VP −16の 各薬斉ljに対す る耐性株を用

い て 、抗Fas抗体と抗癌剤の 併用効果をMTr 　assay

で 調 べ た。　［成績］1．Fas抗原 は 、卵巣癌細胞株

12例中8例 と比較的高率にみ られたが、絨毛癌細

胞株 に お い て は 1例 も認 め られず、組織型に よ っ

て差がみ られた 。 2．抗Fas抗体 1μ g〆ml の 濃度 で の 、

Fas抗原 を発現 して い る細胞株 に対す る細胞障害

活性は 、0．3±3．6〜98．9± Ll （％）で あ っ た。ま

た 、 Fas抗原 を発現 して い る に もか かわ らず、細

胞障害を受 けない 細胞株 も認め られた 。 3、抗Fas

抗体と抗癌剤の 併用では、親株 ・耐性株 い ずれ に

お い て もCI（combination 　index）く1．0であ っ た 。 　［結

果］L 抗Fas抗体 に よ る細胞障害 の 程度 は 細胞種

に よ っ て大 きく異なり、Fas抗原 を介 した細胞障

害機構 の 複雑 さを うか が わせ た 。 2抗 Fas抗体 と

抗癌剤 の 併用で は、親株 ・耐性株い ずれ に お い て

も相乗効果 が認め られ 、 薬剤耐 性克服の 可能性が

示唆 された 。

［目的1Taxo1（以下 T，Taxus　brevifoliaよ り抽出）は 、

卵巣癌の CDDP （以下 P＞や Adriamycin（ADM ）化学療

法に抵抗 し 、 耐性を示す症例に有効で ある 。 そ の

作用機序は、細胞 の Tublin合成阻害 に よ る M 期障

害で あ るとい われる。こ れが なぜ P よりも有効で

ある かに疑問 をもち 、 P耐性 ヒ ト卵巣癌培養細胞

株（KFrb ）を用 い て 検討 した 。

［方法］KFrb（菊池ほか）は 、 10％牛新生仔血清加

RPMI 　1640培地 を用 い 5％ CO2存在下 で培養 した 。
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時間暴露 に よ り両者 に著

明な細胞抑制効果 を認めた 。 これを細胞周期か ら

み る と、顕著 なG2 期 へ の 集積で あり、　 P を凌駕 し

た 。 T とP とで 、 それぞ れ抑制された細胞群と

flow・cell・sorter で分取されたG2 期細胞 に 占め る

apoptotic 　cells の 割合 とをDNA 　3
’．OH 　end ．extension

法で 、またcycling 　cel1 を増殖細胞抗原Ki．67 で検

出 し 、 算定 した 。

［成績1P耐性 KFrb 細胞は、　 T に暴露 した後の

apoptotic 　cells の割合は 5％以下 であ り、　 Ki−67 で 陽

性 に検出さ れ た cycling 　cell は60 ％ を占め た。一一方、

flow・cell・sorterで分取 された G2期分画細胞中の

apoptotic 　cells は49 ％ を占め た 。 他の cycling 　cells

は 24 ％ で あっ たが 、 necrosis 細胞 の 割合 とさらに

DNA 　rcpairlij 能な細胞 を分画 した 。

［結論］細胞周期 よ りT の 効果をみ る と、顕著な

G2 期蓄積作用で あり、強 い 周期 阻止効果を示 し

た 。 こ の 分画細胞 を、分取 して apoptesis ，　necrosis

お よ びDNA 　repair をそ れ ぞ れ検討 した結果、　Tの

主た る効果発現機序は apopt ・ sis に依存 して い る可

能性をえた 。
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