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天 然メシ マ コ ブ子 実体の マ ウス 皮膚に お ける発癌プ ロ モ ー シ ョ ン 抑制 効果
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The 　natural 貸uit　body 　of 　Pheliinus　linteus　was 　used 　as　a　supplementa 】herb　for　cancer 　in

Japan　and 　Korea ．　Oral　administration 　of　hot　water 　extract　plus　alkali 　water 　extract 　of 　P ．

linteus　suppressed 　the　tumor　promotion　by　l2−0−tetradecanoylphorbol−13−acetate 　in　mice

丘）Ilowing　initiation　by　7，12−dlmethylbenz［a 】anthracene ，

Keywords ：Phellinus　linteus，　TPA ，　tUmor　promotion，　two −stage　carcinogenesis

　癌 の 予 防は，今世 紀 に 人 類 が達成しな けれ ばな らな い 重

要 な課題 の
一

っ で ある．様 々 な疫学調 査 に より， 発 癌 要 因の

大 半 は，生 活環境，生 活習慣 に 由来す るもの で あるこ とが指

摘 され ，中 でも食 生 活，喫煙が 大 きな要 因 として 注 目され てい

る．1）発 癌 過 程 は，大 きく二 つ の ス テ
ージ，即ちイニ シ エ

ー
シ

ョ ン とプ ロ モ ーシ ョ ン に 分け られ ることが 知 られ て い る，2｝
癌を

抑制す るには，長 期 間を 要 しある程度可 逆的 とい わ れ るプ ロ

モ ーシ ョ ン 過 程 を 目標 とす るの が 現 実 的 とい わ れ て い る．3）

癌予 防物質の 探索 に は，幾つ か の 方法 が 知 られ て い る が，第
一

段 階 とし て 7，12−dimethylbenz［a］anthracene （DMBA ＞と

12−O−tetradecanoylphorbol−13−acetate （TPA ）を用 い たマ ウス 皮

膚発癌実験を用 い るこ とが 多い ．4）我々 は，食 用 ・
薬用 茸か ら

抗発 癌プ ロ モ ーターを探 索して きた．S−8）
メシ マ コ ブ （Phe〃inus

tinteus）は，韓国 にお い て 人工 培養 に成 功 し癌治療薬 として

使用されて い る．我国に お い ても，健康食品として 癌 に 対して

使用 する人 が 少 なくな い ．今 回，メシ マ コ ブ の 熱 水 ・
ア ル カ リ

抽出エ キス の 経 口 投与 が，DMBA と TPA によるマ ウス 皮 膚二

段 階 発 癌を抑制 した の で 報 告す る．

材 料 と方法

1

2

3

天然メシ マ コ ブ 混合エ キス 製造法 メシ マ コ ブ A （PL−A ；

四 川省産）及び メシ マ コ ブ B （PL−B；福建省 産 ）の 切 裁 品

をそ れ ぞ れ 熱水 に て 抽出後残渣を分 離し，こ れ に 水 酸

化ナ トリウム 水溶液を加えて 更に 加熱抽 出 した，残 渣 を

分 離 して 上 澄 を得，pH を調 整 して 中和 後 に減圧 濃縮→

エ タノール 沈 殿 化 → 沈殿 を水洗 して，洗液を先 の 上 澄 液

に合 わせ た．減 圧 濃 縮 後 凍結 乾 燥 して 乾燥粉 末 を得た ，

乾燥粉末 は，オ リエ ン タル 酵 母   に お い て 餌粉 末 に

PL −A は 0．7％，2．1％，　PL・B は 1．5％ ，45 ％ の 濃 度 で 調 整 し

た．

実験動物 7 週 齢 の ICR 雌性 マ ウス （  日本エ ス エ ル シ

ーから購 入 ）を，室 温 25±1°C ，湿度 50±10％ の SPF 飼育

室 で 8 時 より 20 時 まで 照 明をつ けて 飼育した．

二 段 階発癌実験 1群 15 匹の マ ウス の 背部の 毛 を電 気

バ リカン で 刈り，DMBA 　50 μgを 100　pL の acetone 溶液 と

して 塗布 しイニ シ エ
ートした．そ の 1週 後 より T

’
PA 　1　pg を

100pL の acetGne 溶液 として 週 2 回 の 塗 布 を 20 週 間行

っ た．PL −A 及 び PL −B の 配 合飼料 は，イニ シ エ
ー

トの 1

日後より自由摂取させ た．抑制効果は，発 生する腫瘍 の

数 を 調 べ ，対 照群 と 比 較 し た ，薬 物 の 塗 布 に は ，

（14）
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Fig，1，Inhibitory　effect 　ofdiet 　containing 　of 　watcr 　cxtract 　ofPhellinus 　linteus（PL −A　and 　PL −B）on 　the　prometion　ofskin 　papillomas

produced　by　TPA 　following　DMBA 　initiation　in　mice ．　 A ，　C ：Percentage　of 　tumor −bearing　mice ；B，　D ： average 　number 　of 　tumors

per　mouse ．●，　DMBA ＋ TPA 　with 　basal　diet；○ ，　DMBA ＋ TPA 　with 　diet　containing 　O．7％ extract 　of 　PL −A ； △ ，　DMBA ＋ TPA

With　diet　containing 　2，1％ extract 　ofP レA ； ▲
，
　DMBA ＋ TPA 　with 　diet　containing 　L5 ％ extract 　of 　PL・B； ◇，　DMBA ＋ TPA 　with

diet　containing 　4，5％ extract 　ofPL −B．　n＝15．　
＊p く0．05．

4．

マ イクロ ピペ
ッ トを用 い た ．

統計処 理 有意差検定の た め の 統計処 理 は，腫 瘍 の 発

現 率では Wilcoxon　ext テ ス トを，腫 瘍の 平均 腫 瘍数 で は

Student
’
s の tテ ストを用 い た．

　　　　　　　　　 結果 ・考察

キ ノコ 類 は，食 用 及 び 薬用 に 広 く使 用 され てい る．我国で

機能性 食品 として 使 用 され て い るキ ノコ は ，ア ガ リクス ，冬虫 夏

草，メシ マ コ ブ，サル ノコ シ カケ等多数の もの が あり，抗腫瘍や

免 疫増 強 等 を 目的 として い る．この 中で 使 用 頻度 が 高い メシ

マ コ ブ （四川 省 産 及 び 福 建 省 産 ）に っ い て，癌予 防 を 目 的 とし

た 7，12−dimethylbenz［a ］anthracene （DMBA ）と　12−0 −tetra−

decanoylphorbol−13−acetate （TPA ）に よるマ ウス 皮 膚 二 段 階 発

癌実験 に 対する抑制 効果を検討 した．

　 マ ウス の 背 部 に DMBA を塗布 す るこ とによりイニ シ エ ートし，

その 1週 後よりTPA を週 2 回 の 塗 布 を 20週 間行い プ ロモ
ー

ト

した．その 結果，発癌対 照 群 は 6 週 目に 最初の 腫瘍が 発 現

し，2  週 で は 93％ の マ ウス に腫瘍が 発 現した．メシ マ コ ブ 経 口

投 与 群 で は ，
7 週 に 最初 の 腫瘍 が 発 現 し 20 週 で は PL −A

O．70／e投与群で は 80％ ，PL −A 　2．1％ 投与群で は 73％，　PL −B

（15）
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L5％ 投与 群で は 73％，　PL−B 　4．5％ 投与群で は 93％の マ ウス に

腫 瘍 が発 現 した．20 週 に お ける平 均 腫 瘍数 で は ，発癌対照

群 の 9．5個 に対し，PL −AO ．7％投 与 群 8．7 個，　PL −A2 ．1％ 投与

群 7，0 個，PL −B 　1．5％ 投与 群 4．9 個，PL −B 　45 ％ 投与群 6、3個

で あっ た．それ ぞ れ の 抑制率は，PL −AO ．7％ 投 与 群 が 8％，

PL−A 　2，1％ 投与 群 26％
，
　PL −B 　 L5 ％ 投 与 群 48％ ，

　PL −B　4．5％

投与群 34％ で あ っ た，マ ウス の 体重は，実験 中に お い て 各 群

の 間で有意な差 は 無か っ た．発 癌対 照 群 の 50％ 腫 瘍発現が

8．3 週 であっ たの に対 し，PL−A　2．1％ 投 与 群 で は 12．3　maと50％

腫瘍発 現 が 4週 間遅 延 され た．そ の 他 の 投 与 群 PL −AO ，7％，

PL−B 　I．5％ 及 び PL −B 　45 ％ で は 1週 の 遅 延 が 見 られ た．癌 の

予 防を考える時，癌 の 発 生を完全 に抑制す るこ とは 難 しい が，

癌の 発生 を遅延 させ るこ とは健康寿命を延長す るこ とに つ な

がる．PL −A 　2．1％ 経 口投与 に より，50％腫瘍発 現まで の 期間 が

約 1．5 倍に延長されたこと，及 び PL・Bl ．5％ 投与群 で平均腫

瘍数が半減したことは 癌予 防 に 有望なもの と考えられ る，

　メシ マ コ ブ には，芳香族化合物
9｝
及 び 多糖類

10）
等 が含有

され てい る，多 糖 類 には多 くの 生 理 活 性 が報 告 され て お り，そ

の 中 には癌予 防に 関連 す るもの もある．11）また，メシ マ コ ブの

含有多糖 は，免 疫 能 を活 性 化して 抗 腫 瘍 活 性 と転 移抑 制 を

示 すことが 報 告され て い る．12・13）　eSfiにお けるプ ロ モ
ー

シ ョン

過 程 で は ， 局 所 に お ける免 疫 応 答 が低下するこ とが報告され

て い る．1← 16｝
発癌過程 にお ける免疫応答で は，細胞性免疫

が 重 要 で あり，B一細 胞 や T一細胞 群とそれ らが産 生 する情報伝

達 物 質が 重要な役割をして い る．メ シ マ コ ブ 含有多糖 は 、宿

主 の 免疫能を活性 して 発癌を抑制し て い るもの と考えられる

以 下 の様 な多くの 報告 が ある，即ち，T一細胞 を刺激し て B細

胞 の 増殖を活性化するように作用する．17・ls）
免疫担当細胞 の

一
つ で ある マ クロ フ ァ

ージ の
一

酸化窒 素生 産 を上 昇させ 癌細

胞 の 溶 解 死 を増強 させ る，19・20）　ff化 による細胞 免疫 の 撹乱・

崩 壊 に対 して 防御 的 な 作 用，癌 細 胞 に 対 して ア ポ トーシ ス の

誘 導 や 細 胞 周 期 を停 止 す ることが報 告 され て い る．21，22）発 癌

プ m モ ーター活 性 が 知 られ て い る tumor　necrosis 　factor−Ct

（TNF ・ct）
23｝生 産 を抑制することも確認 され てい る．22）皮膚の 免

疫担当細胞として 重要な樹状細 胞 に対 して，メシ マ コ ブ 含有

多糖は IL−12の 生 産 を増すこ とに より免 疫 力 を増 強す る．24
−
26）

この 様な研究報告か ら，メシ マ コ ブ の 経 口 投与 で は，含有 成

分で ある 多糖が，宿 主 の 免疫 能 を賦 活 させ て発 癌を抑 制 して

い る と考えられる．
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