
チーズの抗腫蕩効果の検討 E

実験調査項目

チーズおよびその成分蛋自による抗腫療効果

実験結果

別添の実験調査報告書のとおり

実験結果および考察

防衛医科大学校細菌学

助教授鶴 純明

別添の別刷り(オンコロジア vol21; 70~77， 1988)のとおり

実験調査報告書

悪性腫蕩の治療や予防における環境因子のーっとして食事の果たす役割が注目

されるようになってきた。そのーっとして長寿地域で習慣的に飲食されている牛

乳や乳製品に関して、その摂取による発癌頻度が減少したり、腫蕩増殖が抑えら

れるという報告もみられる。我々も(昭和62年度委託研究〕種々のチーズが種々

のマウスと腫蕩の組み合わせで. 30~70%の抗腫蕩効果のあることを観察してい

る。これらの抗腫療効果の機序を検討するために.今回はチーズおよびその含有

蛋白であるラクトフェリン、カゼインについての抗麗湯効果を検討した。

チーズはその摂取期間に応じて、抗腫療効果を示し.チースポ摂取により血清鉄

値の上昇が認められ、さらにこの血清を移入することにより、腫疲増殖抑制効果

が認められた。また鉄結合ラクトフェリンを静脈内または腹腔内に投与した場合、

抗腫湯効果は認められなかったが、経口投与した場合には抗腫療効果が認められ

た。さらにカゼイン蛋白とチーズの併用では腫療増殖抑制j率が 1週目で41%から

685旨に 2遜目では54%から68%にチーズの抗腫療効果を増強した。チーズおよ

びラクトフェリ人カゼインの抗腫療効果と血清の鉄結合能と相関することから、

チーズの抗腫療効果はトランスフェリンを介したエフェクターリンパ球の活性化

機構による可能性が考えられる。
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チーズおよびその成分蛋白による MethA 

線維肉腫に対する抗腫虜効果の検討

谷口真理子*

竹村俊哉本

鶴 純明*

島崎英幸*四ノ宮成祥*
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要旨 プロセスチ ズおよびその含有成分の誘導体である鉄結合ラク卜フェリン ILf-Fe)，カゼインリン蛋

白 ICa-CPP)の MethA麗壌に対する抗腫療効果の検討を行なった チーズはその摂取期間に応じて，抗

腫蕩効果を示した.チーズ摂取により血清鉄値の上昇が認められ.この血清を移入することにより，腫蕩増殖

抑制効果が認められた.また， Lf-Feを静脈または腹腔内に投与した場合，抗腫療効果は認められなかったが，

経口投与した場合には，増殖抑制効果が認めりれた.さらに， Ca-CPP摂取時の腫療増殖抑制率は 1週目

で41.0%かり 68.2%に， 2週間では 54.3%から 67.6%に，チーズの抗腫傷効果を増強した チ←ズおよ

びラク卜フェリン，カゼインの抗腫療活性は血清の鉄結合能と相関を示すことから， トランスフェリンを介し

たエフェクターリンパ球の活性化機構の可能性が示唆された.

はじめに

癌発生頻度の地域差は，発癌の要因として，食

事などの環境因子の重要性を示唆している した

がって，悪性腫蕩の治療や予防における食事の果

たす役割についても，注目されるようになってき

ている.そのーっとして，長寿地主主で習慣的に飲

食されている午乳や乳製品に関して，その摂取に

より発痛頻度が減少したりは)，腫療増殖が抑え

られる3，4)という報告がみられる.我々の実験に

おいても，種々のチースに関して，種々の7 ウス

と腫療の組み合わせで， 30-70出程度の抗腫蕩

効果のあることを観察しているめ これらの乳製

品による腫湯抑制効果は，その機序に関して，種々

の商から検討されており，大腸内での carCl

nogenに関与する代謝物質が減少しているとす

る説6，7)や，ヨーグル卜では乳酸菌の cellwallに

含まれる糖蛋白が immunomodulatorとして抗巌

蕩活性に働いているという説8，9)♀どが挙げられ

ている 今回我々は，チ ズおよびその含有蛋白

事防衛医科大学校細菌学講座

車市 (社)北里研究所病院 ハイオメデイカル

であるラクトフェリン，カゼインについて抗腫蕩

効果を検討し，ヨーグルトなどで知られている抗

腫療効果とは異なる機序によることが示唆された

ので報告する

実験材料および方法

1 動物近交系 BALB/cマウス雌性は，日本

チャ ルスリバーから供給を受け，準無菌下で飼

育し， 8-10週齢で使用した 実験は 1群 10匹

で行伝い，問実験を 3回繰り返したー

2 食餌実験食としては，プロセスチーズ，粉

末ヨーグルト(ナチュレの)を雪印乳業より購入

し，通常飼育食 (MF飼料)と等量混合して用

いた 食餌は自由摂取とし，摂取量は自動飲水量

給餌量測定装置(アクトレーサ ω 口東エア

テック)にて測定した， 1出食餌摂取量は，各群

ともほぼ 3.5g/匹であった 体重は各群とも実

験期間中で有意差を認めなかった

3 腫蕩細胞 BALB/c由来の MethA線維肉

極細胞10-12)は，同系マウスで腹水型として継代

維持されたものを使用した 実験に際しては，

Meth A腫聖書細胞はハンクス液で浮遊させ， 1 X 

目
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106-IX108個/mlになるように調整して， 0.1 

mlずつをマウス右腹側の皮下に接種した.

4 腫傷径の測定それぞれの実験群について，

腫療の大きさは，腰場接種後 7，14，または 21

日目に，ノギスにより長径と短径を計測し，その

長径×短径(皿皿2)により求めた.また，抗腫聖書

効果の指標として，抑制率(InhibitionRatio : IR) 

を次式により求めた.

5 血清鉄の測定個々のマヅスから血清を採取

し，ノミソフェナントロリン直接法 (FeB-Test 

キット"和光純薬)により測定した

6 各食餌を 2週間摂取した7ウスより採取した

血清をプールし，腫蕩接種マウスの腹腔内へ腫療

接種当日から 4日間連続で， 0.5 mlずつ投与し

た.

7. Lf-Fe投与方法鉄結合ラクトフェリン

(iron-saturated lactoferrIn: Lf-Fe， 0.25 t哩

Fe/mg protein)は，雪印乳業より供給を受けた

ものを使用した 投与方法は，経口投与(飲用水

に混じた場合と飼料に混じた場合)，働腔内投与，

静脈内投与の 3種の投与方法を用いた 投与期間

は，腫窮接種 1週間前から接種後 Z週間までとし

た.飲丹j水に混じた場合，濃度はLf-Feの飽和

濃度に近い 700mg/IOO mlで自由に摂取させた

摂取量はアクトレ サーを矧いて測定した 1匹

あたり平均 19.3皿g/臼のLf-Feを摂取してい

た.飼料に混じた場合，粉末 MF飼料とLf-Fe

を重量比で 3: 1 (この混合比は予備実験により

マウスの体重や栄養状態に変化のないことを確認

し決めた)に混合して自由に摂取させた.アクト

レーサーによる測定では 1匹あたり平均1.0

g/日のLf-Feを摂取していた.腹腔内および静

脈内に投与した場合，濃度は 1mg/O. 5 mlで連

日投与した.この濃度は，腹腔内，静脈内に投与

できる最大許容量であった また，各群とも実験

期間中を通じて，体主の著明な増加，減少は認め

られなかった.
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8. Ca-CPPの投与方法 Ca-C出 einPhos-

phopeptide (Ca-CPP)は精製 CPPに Ca++を

結合させたもので，明治製菓より供給を受けたも

のを使用した.実験食は， 1)普通食 ω1F飼料)

+Ca-CPP (重量比 1: 1)， 2)プロセスチーズ，

3 )プロセスチーズ+Ca-CPP(重量比 1: 1)， 

4) Ca-CPPの4群に分け，対照食とじては普

通食のみを与えた.各群は，腫療接種前7日間と

接種後 14日間の計 21日間摂取させ，観察を行

なった. 1日摂取量はいずれの群も平均約 3.7 

g/匹であった 体重は 1)-3 )群は実験期間中

有意差を認めなかったが， 4)のみは減少傾向が

認められた

9 検定統計学的検定は， Student' s トtestに

て行ない， Pが 0.05以下のものを有意とみなし

Tこー

成績

1 チーズの MethA腫傷に対する抗腫霧効果

1 X 10'，1 X 105，1 X 106，1 X 107個の Meth

A腫蕩細胞皮下接種後の腫療増殖に対するチー

ズ摂取効果について検討を行なった. 1 X 10'個

の腫蕩細胞接種の場合，対照群では生着が認めら

れたのに対し，チーズおよびヨーグJレト摂取群で

は全例に腫癌の生着が認められなかったー 1X 

10'， 1 X 106個の場合には，対照、群，投与群と

も全例に生着が認められたが，対照群に比して有

意な増殖抑制効果が認められた 1 X 10'個の大

量接種では，チーズを鍾虜接種の前後に与えた群

にのみ増殖抑制効果が認められた.また，腫蕩接

種前の 7日間の摂取でも， 1 X 10'， 1 X 106個に

は効果のあることがわかった(表 1). 

2 チーズ摂取マウZの血清鉄値と血清移入によ

る抗腰癖苅菓

表 Zに示すように，チーズ摂取群では著明な血

清鉄値の上昇が認められた 血清を移入し各濃度

の腫蕩接種に対する効果をみた チーズ摂取群か

ら採取した血清を移入した群では， 1 X 104， 1 X 

105個接種に対しては抑制効果が認められたが，

1 X 106， 1 X 10'個接種では有意な抑制効果を認



表 Effectof dairy products on Meth A tumor growth 

Tumor si;re (皿m2)(Mea白 IR(拓))

E.p Die! Feeding peri回1 Measurement 

lXI04 lXI05 1 XloG IXI07 

1 Cheese Day -7 !o Day 0 Day 7 O( 100)耐.. 13.0土1.9(76.4)事*事 63.1土13.4{22.6)・ JlO.O士15.4(9.5) 

Y白ghurt 011刷))申*事 25.4士 2.0{54‘0)牢阜$ 70.0土 7.004.1)含 115.2士15.7(5.3)

Control 5.8土L5 55‘2士1.4 81.5土 1.8 121. 6士11.0

2 Cheesc Day 0 to Day 21 Day 21 0(1曲)"寧 177.1土26.0(38.1)寧* 351. 3土27.5(16.7)* 450.4土51.2( 6.9) 

Yoghurt O{lOO)事事寧 2曲‘E士}4.5(29.8け' 283.4士66.9{3Z.8)事事 490.0土25.8{ー1.3) 

Control 却札5土28.。 285.9土50.J 421. 6士13.2 483.5土32.6

3 Cheese Day -7 to Day 21 Day 21 。(JOO)車車掌 120.2士12.3{59. 2)ホ寧牢 1同 0~15. l( 65.9) 事事寧 385.1士48.2(22.1)牢

Yoghur! 0(100)申" 125.4士20.0{57‘2)*. *且'.1士44.自(59.6)*事$ 480.3土51.5{2.9) 

Control 195.1土11.。 294.5士25.0 469.4土50.0 494.4土25.4

lXl04， lX105， JXI06， IX107 tumorcellswereinocula蛇dsubcutaneously in the f1ank 01 BALB/c mice 

.p<O.05， ..pく0.01. ホ0・p<O.OOI
IR (%)=(Tumor sizc of conttol mice-Tumor訓 zeof dairy products led mice)/Tumor size 01 co山 01mice Xl∞ 

表 2 Effect of serum回 nsfer叩 tumorgrowth 

T，四slerredsera 

Serum from cheese fed mice 

Serum Itom yoghurt fed mice 

Sernm from normal mice 

Noはtransferred

Serum iro町 (μg/dJ)

424.5士23.0

101.4土 8.6

127.1土14.2

JXI04 

o (100 )串

5. J土5.0( 5.6) 

5.2士2.0( 3.7) 

5.4士3.8

Tumor sIze (mm2) (Mean IR (%)) 

lX}05 lXl06 IX107 

4.0土1.2{67.2)寧 70.4士22.0( 7‘3) 119.2土12.l( 8.3) 

12.2土1.7{O) 80.0土15.H-5.4) 135. "士10.O( -4. 2) 

11. 7士1.2{ι1) 82.5士 5.1(-8.7) 125.5士12‘5( 3‘5) 

12.2士L5 75.9土10‘。 130.0士20.8

Various numbers of Meth A !umor cells were inoGulated subcutancously 0.5 ml 01 sera were transferred intraperitolleally fo日 4days repetitively 

from tbe day of lumor inoculation. Tumor sizc WIIS measured 7 days after lumor illJectioll 

'pくO帥 1

めなかった これに対して，ヨーグル卜摂取群か

ら採取した血清を移入した群では，全く抗腫蕩効

果は認められなかった

3. Lf-Feの抗腫霧効果

Lf-Feを飼料に混じた場合，図 lに示すよう

に， 1X106伺の MethA腫療を接種した場合，

7日目の腫療の大きさは対照群で 72mm九
Lf-Fe投与群では 64mm2で有意差は認められ

なかったが，14日目では対照群の 137mm2に対

して Lf-Fe投与群では 96mm2と有意差が認め

られた.また，この抑制効果は 21日後でも認め

られた.

飲用水に混じた場合 7日目の腫療の大きさは

対照群で 76mm
2であったが，Lf-Fe投与群で

もほぼ同様の大きさを示したーまた， 14日後，

21日後でも対照群とLf←Fe投与群との聞に腫壌

の大きさに有意差は認められなかった.

また，腹腔内および静脈内投与の場合には， 7 

日目では対照群， Lf-Fe投与群ともに腫療の大

きさは 5umm2前後で，有意差は認められなかっ

た また，14日後， 21日後についても同様に有

意差は認められなかった.

4. Lf-Fe投与による各種濃度の MethA腫蕩に

対する増殖抑制効果

表 3に示すように， 1 X 105， 1 X 106個の

Meth A臆蕩接種後， Lf-Feを飼料に混じた群で
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では，抗腫蕩効果は認められなかった.また，

Lf-Fe投与 14日後の血清鉄は，飼料に混じた場

合にのみ有意な上昇が認められた

5. Ca-CPP摂取による抗腫蕩効果

Ca-CPPのみを単独で摂取させた場合，摂取

後 7日目より徐々に死亡し， 14日以内には全例

死亡した これは， Ca-CPP単独摂取では，良

好な栄養状態を保てないためであろうと考えられ

た

は，いずれも有意な増殖抑制率が認められたが，

飲用水に混じた群，腹腔内，静脈内に投与した群

，.， 
I，n wat~rl 同'"0 

'00 

'00 
A
N
E
h
O
M
i
-
-
:
E
 

そこで，普通食と Ca-CPP混合摂取による抗

腫療効果の検討を行なった 表4に示すように，

対照である普通食群の腫療の大きさは，腫場接種

後 7日目で 1X 105個接種の場合 52.4mm2， 1 

X 106個で 64.0mm2， 1 X 107個で 102.4mm2 

であった これに対し，普通食+Ca-CPP(混合

食)群では，各濃度とも対照に比して有意差は認

められなかった.

次に，チーズと Ca-CPP混合摂取による抗腫

蕩効果の検討を行なった.チーズ単独摂取群では，

表4に示すように，腫携の大きさは 1X 105個が

15.1 mm2， 1 X 106個が 37.8mm2，1X107個

が 81.5 mm2 で，抑制率もそれぞれ 71.2%， 

41:0%， 20.4%と有意な抗腫傷効果が認められ

n 

図 Effect of iron-saturated lactoferrin 

(Lf-Fe) on Meth A tumor growth when admi-
nistered orally (po， po in water)， intraperitoneal 
ly (ip) and intravenously (iv). Mice were in 

jected with 1 X 101i tumor cells and tumor size 

was measured 7， 14 and 21 days after. Control 

(e); Lf-F e administered (0) 

" 
Days aft"r tU回， ，間四lati的

【V

n 

" 

" 

，"0 

'" 

'" 

Effecl of LF -F e administration on tumor growth 表 3

Tu.mor si~e (mm2) (Mea!l IR (%)) 

Serum iron伊g/dI)Administratios E.p 

lXIU7 

Control 

l-F-Fe (po) 

Control 

LF-Fe (in water) 

Control 

LF-Fe (ip) 

Control 

LF-Fe (iv) 

28日5.4土21.3 

お1.2土15.0(12.0)

281.3土17.3

280.0土H.4(0.5) 

250.0土25.0

2刈'.3土23.Z(0.7) 

290.0:1::25.3 

285.4土24，8(1.5) 

1 XI06 

137.6土12.8

96.0:1::11. 7( 30.7)事

157.5土13.3

156.6土22.3( 0.6) 

95.0土23.1

I02.0:l:17.5(ー7.4)

153.4士46.8

1日 2士67.2(-3.4)

IXl05 

97.4土13.0

白 4土12.0(32.9)*

100. Z士 6.0

98.5士 5.0(1.7)

74.0土l.l

70.0士 7.Q( 5.4) 

95.1士15.0

93.3土13.5(1.9) 

120士10

272土35

125土14

130土10

1221' Jl 

120土"

127士15

125土10

Varing numbers of Meth A tllmor cells were injectcd subcutanWlIsly in the nank of BALB/c mice and tumor si~c was mcasured 14由 ysafter 

tumor inoculation 

*p<O.005 
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表 4 Antitumor activity of cheese and cheese plus Ca-CPP 

Diet 
Tumor size (mm2) (Mc鍋 IR(%)) 

J XloS 1X106 1 XI07 

Control 

Control + Caーcpp

Cheese 

Ch~es~ + Ca-CPP 

52.4士7.5 64.0土9.8 102.4土10.0

切 3土6.6(4.0) 61.3士7.5(4.2) 100.9士14..1(1.4) 

15.1土2.0(71.2戸・・ 37.8士5.5{41.0)*・ 81. 5士 7.5(20.4)*

8.5土2.5(83.8)・** 20.0土6.0(68.8)命*・ 54.2士 8.2{47.I}・e

Melh A tumor cel1s were injected四 hcutaneous!yin flank of BALB/c mice and lumOf size was m同

surcd 7 days afler lumor inoculation 

傘p<0.05.....pく0.01，***pく0.001

た.また，この効果は 1X 10'個腫蕩接種後 2週

目でも持続していた(凶 2).チ←ズ+Ca-CPP

(混合食)群では，腫療の大きさはチーズ単独摂

取群よりさらに抑制されており，抑制率もそれぞ

れ 83.8%，68.8%， 47.1%と著明な抗腫蕩効果

が認められた(表 4) さらに， 1 X 10'個腫療

接種後のチーズ単独摂取訴とチーズ+Ca-CPP

群の 2群の閣で比較すると，単独摂取群に対して，

混合摂取群では，腫蕩接種後 l逓固で 47.8%.

2週目で 29.1屈と有意な抑制率増強効果が認め

られた(図 2). 

考察

我々は，腫聖書免疫の解析にしばしば問いられる

Meth A腫蕩-BALB/cマウスの同系の組み合わ

せを用いて，チ ズおよびその含有蛋白成分の誘

導体の腫蕩抑制効果の検討を行なった.表1に示

すように，チ ズ綾取により 21臼後の計測で腫

蕩増殖抑制効果が認められている. 7日間の前摂

取の後腫壌を移植した系においても，腫蕩数の歩

ないものでは，明らかな増殖の抑制作用が認めら

れている また，前摂取と腫蕩移植後の摂取の両

方を行なった場合には，さらに大きな抑制効果が

認められた.これらのことから，チーズは腫療の

増殖に対して，抑制的効果があると共に，予防的

な効果も有するものと考えられた.これらに加え
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図 2 Augmentation of antitumor effects in 
cheese fed mice by orally administration of 
Ca-CPP. Inhibition rate was measured on one 
and two weeks， and calculated by the following 

formula 
Tumor ;!!ze in cclstr.ol group 

IR(%)~ーτ一一土盟主主翌U旦笠p. group X 100 
rumor size in control group 

て，表には示していないが， Meth A を移植され

た同系のマウスには，生存期間にも有意な延命効

果が観察された.

そこで，チーズによる腫療憎殖抑制効果がどの

ような機序によるものかについて，検討を加えた.

ヨ グルトにはほとんど含まれていないが，チー

n
，ρ
 

ρ
0
 

1
 



ズには多量のラクトフェリン(Lf)が含有され

ており，鉄イオンはこのLfと結合した形で見出

される Lfは小腸における鉄イオンの吸収に大

きな役割を果たしており，無機鉄イオン単独に比

べてはるかに多くの鉄イオンを吸収させるのに役

立っている可能性が考えられる.そこで，血清中

の鉄イオン トランスフェリン複合体(Tf-Fe)

の指標となる血清鉄13)を測定したところ，表 2

に示すように，チーズ摂取マウスで有意な増加が

認められた.

Tfは細胞の増生に必須の7アクター14)で，鉄

イオンを血療中から細胞内へと運ぶ際の担体の役

割を果たしている 15)，Tfは PHAによるリンパ

球芽球化反応を増強し16)，また， PHAにより刺

激を受けたリンパ球は，細胞表面にTfに対する

レセプター (Tf-R)を表出する 17) 鉄イオンの

免疫担当細胞での役割に関しては，いくつかの報

告があり，活性化リンパ球の増殖促進や， killer 

T細胞による細胞障害作用への関与が考えられ

ている聞 これらのことは，脂質の過酸化によ

る活性酸素の生成に鉄イオンが必要であること

や，細胞内もしくは細胞膜での鉄イオン動員は細

胞障害活性を充進させること 18)，N atural Kil1er 

(NK)細胞による細胞障害が， Tf-Feの添加に

より克進する 19)ことからも裏づけられている.

鉄イオン動員の窓口となるのは，細胞膜にある

Tf-Rであるが，これは OKT9モノクローナル

抗体で認識される部位であることが明らかとな

り20)，活性化リンパ球の指標として用いられて

いる.また， Tf-Rは DNA合成に先立って増加

することが知られており 21)，S， G2+ M期に

OKT 9+細胞が増える己とも報告されている22)

Tf-RはTf-Feとのみ特異的に結合することが

知られており 23)，腸管から吸収された鉄が，血

中のTfと結合し，そのTf-Feが NK細胞と腫

蕩細胞との架橋を形成することによって， NK細

胞の抗腫療効果を嬬強するものと考えられる

24，25). このように.チ ズによって吸収の克進

した鉄イオンは，血中ではTf-Feの形で存在す

るものと考えられ，これにより免疫担当細胞が活
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性化されることが示唆される.

そこで次に，鉄結合ラクトフェリン(Lf-Fe)

を投与して，移植腫療に対する抗鍾療効果を検討

した 表 3に示すように，腹腔内，静脈内投与の

場合には，有意な抗腫窮効果は認められなかった.

このことは，血中に入ったLf-Feが直接的に，

Tf-Feが示すようなメカニズムによって抗腫蕩

効果を示すことは主いことが示唆された.ト血中で

は，Lfに結合している鉄の結合状態は非常に強

固であるため.通常鉄はLfの蛋自分子から遊離

し難く 26)，従って，Tfと結合する形で存在する

鉄の量も増加しない.これに対して， Lf-Feを

飼料中に混じて投与した群では.有意な血清鉄の

増加や，抗腫療効果が認められた， 'Lfの蛋自分

子の分子量が， 8万ダルトン程度であることを考

慮に入れれば， Lf-Feがそのまま吸収されると

は考え難く，代謝の過程において， トリプシンな

どの酵素で分解を受け27)，消化管内で変化した

Lf-Feの鉄が，何らかの作用で腸管より吸収さ

れ，血中のTf-Feの濃度を上昇させるものと思

われる Lf-Feの腸管からの鉄の吸収を助ける

作用は，その摂取量に左右されるので， Lf-Fe 

を飲用水に混じた場合に抗鍾療効果が認められな

かったのは，飲用水に混じて摂取させえた数 10

mg程度の投与量では，抗腫療効果をあげるのに

十分なだけの鉄を吸収させることができないため

と考えられる.すなわち， Lf-Feはそれ自体に

は抗腫療効果はないが，腸管からの鉄の吸収を増

強して， Tf-Feの血中濃度を上昇させることに

よって，抗腫蕩効果を示すと考えられる.これは，

チーズの抗腫蕩効果が，チーズ中に多く存在する

Lfによることを示唆するものである.

さらに我々は，鉄を可溶化し腸管での吸収を高

めるといわれる C回目nPhosphopeptide (Cpp) 28) 

を用いて，移植腫壌に対するチーズの抗腫蕩効果

を， CPPがどの程度増強するか否かを検討した.

表 4および図 2からもわかるように，普通食+

Ca-CPP (混合食)群と普通食群の問で腫療の抑

制率に差は認められず， Ca-CPP自体に抗腫療

効果はない.これに対して，チ←ズ単独摂取群と



チーズ+Ca-CPP(混合食)群での抗腫場効果を

比較すると，チーズ+Ca-CPP群において，よ

り強い抗腫療効果が認められたことから，

CacCPPにチ ス、の抗腫療効果を増強させる作

用の晶ることが示唆された.すなわち， Ca 

Cppの腫場細胞に対する抗腫蕩効果の増強は，

普通食に含まれる無機鉄の吸収ではなく，チーズ

に含まれる鉄結合蛋白の吸収に有効に働いて，

チースの抗腫蕩効果の主体であるTfをより増加

させて， NK細胞の作用を活性化しているものと

考えられる.

以上，今回の一連の実験について，抗腫療効果

の検討を加えたが，チーズによる腫蕩増殖抑制効

果についての大きな役割を担っているものは，お

そらく，成分中のLfにあるものと考えられる

ヨーグル卜に関しては，血清移入の結果などから，

チーズとは別の機序が考えられ，多糖体などによ

る immunomodulation8，9)が推定されるー
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Anti-tumor effect of dairy products includIng pro 
cessed cheese and derivative proteins， such as iron 
bound lactoferrin (Lf-Fe) and Ca-Casein Phos. 
phopeptide (Ca-CPP)， was investigated by use of 
Meth A fibrosarcoma cell-BALB/c mice combination 
system. Cheese showed a suppressive effect on tllJ，:nor 
growth in proportion to the feeding periods. Serum 
iron level in mice fed cheese increased compared to 
mice fed yoghurt or control chow. An.d transfer of 
this serum showed the protective effect against inocu. 
lated tumor cells. Lf-Fe which was contained 1n 
cheeses abundantly stimulated the intestinal absorp 
tion of iron and increased serum iron level only in 
oral administration. Suppression of tumor cell 
growth was observed only when the serum iron level 
was raised. Moreover， Ca-CPP which makes ferric 
iron soluble and increases iron absorptIon in the in 
testinal tract also enhanced antitumor activity in 
cheese fed mice 
These results indicated that cheese enhanced the 

iron absorption to raise serum iron level. It was sug. 
gested that suppressive effect against tumor growth 
was mediated by effector cells recognizing transferrin 
receptor via iron-saturated transferrin which reacts 
with target tumor cells 

Key words: Dairy produc悩， Tumoricidal activity， 

Transferrin， Serum iron 
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