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1. 緒言

多糖類のitlJ癌性に関する研究はこれまで多数の報告が見られる。古くは酵母細胞壁多糖

Zymosan1)に始まり，菌類， 地衣類， 高等槌物等2)ー10)から多くの活性多糖類が単離されてい

る。またその種類も，グルカン，マンナン，キシランというように多岐にわたっている。この

分野で最もよく調べられているのは，シイタケ等からのs1→3グルカンで，抗腫虜性と微細構

造11)との関連およびその作用機序も次第に明らかになりつつある。他の多糖類でもその作用は

cytocidalというよりも，むしろ hostmediatedとして作用することが知られており， これら

が非特異的免疫に関連していることはほぼまちがし、のない事実となっている。これらの多糖類

の特長としては他に，国型腫療に顕著な効果を示し，腹水型に無効である点などがあげられる

が，最近1日2回という投与方法で笹葉より抽出した Banfolinが Sarcoma180腹水型を注射

したマウスの生存日数を明らかに延ばしたという報告もある6)。 投与量を含めた投与方法の問

題は， tumor spectrumの問題と同時に今後いっそうの研究が望まれる。一方，へミセルロー

スに限ると，最近プナキシランが効果をもつことが土師9)により明らかになり，同時に効果の

見られないキシランもあることから，その微細構造と活性の関係，さらに本研究との関連にお

いて多くの興味をそそる分野である。ネマガリダケ (Sasakurilensis)は分類上イネ科植物に属

するが，この中にはヤクシマザサ，クマザサ，パガス，小麦わら等，かなり多くの種類にわたっ

て抗腫虜性を有する多糖類が含まれている10)。 しかしそれらの多くは熱水抽出物であり，収

量が非常に低く，実験に適切な材料とは言い難い。ネマガリダケより抽出したへミセルロース

に闘しその抗腫虜性を最初に調べたのは小山32)，榊原33)である。すなわち，ヘミセルロース

A， Bを単独， あるいはマイトマイシン併用下にラットを用いて移植腫虜に対する抗腫蕩効果

を調べ，マイトマイシン併用の場合は単独に用いた場合の 4~5 倍の強い抗腫虜性のあること

がわかった。 しかし以前に用いたへミセルロース A，Bは共に水に不溶であり，臨床的には

種々の生理的障害を起こす可能性がある。そこで本研究の一つの目的として，ヘミセルロース

Aの水溶化および水溶性試料の単離を試みた。多糖類を水溶化する手法としては，部分メチル

化，部分アセチル化，カルボキシメチル化等が知られている。主として，その生成物の工業的

価値により，セルロース12)，デンプン13)について詳しく調べられているが，ヘミセルロースに

関しての報告はカルボキシメチル化キシラン14)以外はほとんどない。本実験では条件を変えな

がら，部分メチル化，部分アセチル化を行なった。一方ネマガリダケのへミセルロースに関し

ては，古く氏家15)が調べたのみで、あり，その後詳細な報告はない。本研究では，抗腫虜性を調

べるための動物実験と併せて，同時に化学構造に関しての若干の実験を行なった。



ササ (Sasakurilensis)多糖類の抗腫湯性効果に関する研究 (数森・榊原 307

2.1 試料の調製

2.1.1 ヘミセルロース Aの調製

i) ネマガリダケの採取および脱脂

2. 実験と結果

北海道大学天塩地方演習林において，昭和50年5月31日，ネマガリダケ(チシマザサ)

の葉部を除き，約30kgを採取した。このネマガリダケの平均梓長は3.3m，平均僧体重308g

(絶乾800C)，梓含水率45.3%であった。上記のネマガリダケを2週間風乾後，チッパーにより

チップにし， 引き続き Wileymi1lにて粉砕し 40~60 メッシュのものを分取した。 ザサ粉は

ソックスレー抽出器を用い， エタノール:ベンゼン (1:2)で24時間抽出し，脱脂ササ粉と

した。

クラーソンリグユン :23.1%

ii) ホロセルロースの調製

脱脂ササ粉 40~60 メッシュのものを使用し， 亜塩素酸塩法問にて行ない処理回数はネマ

ガリダケが広葉樹に類似しているため3固とした。収率:76.5%クラーソンリグニン:3.0% 

iii) へミセルロース Aの単離

WrSEの方法17)に準じて行なった。上記のホロセルロースを 20gとり， 5%カセイカリ水

溶液2sで窒素気流下2時間抽出した。 アルカリ抽出液は酢酸で中和後 4倍量のエタノール

を加え，生じた沈殿は遠心分離し，エタノールで、3回，エーテルで、3回洗浄後風乾した。その

後，粉砕し五酸化リンとカセイカリ上で減圧乾燥しヘミセルロース A6gを得た。収率:

30% (対ホロセルロース)

2.1. 2 水溶性ヘミセルロースの調製

i) 5%カセイカリ水溶液抽出物水溶性画分の単離(WSH)WSHはアルカリ抽出液を中和後，沈

殿せずに上澄み中に残る部分であり， BLAKE1S)等の分別方法におけるへミセルロース bに類似

した間分である。一方， WIHはヘミセルロース aに相当することになろう。調製は以下のよ

うにして行なった。ホロセルロース，絶乾約20gを5%カセイカリ水溶液2sで抽出した。抽

出液は酢酸で中和後， 400C以下，約500msまで濃縮した。濃縮液は 10日間流水中で透析し

その後， 7，000 rpm 1時間遠心分離し可溶部と不溶部に分けた。この条件でほぼ清澄な上澄み

液が得られた。不溶部は常法によって乾燥，淡い褐色を帯びた白色粉末4.3gを得た (WIH)。

可溶部は100ms以下まで濃縮し， 4倍量のエタノールを加え，沈殿してくる部分を3，000rpm，

15分間遠心分離を行ない回収し，常法によって乾燥後，禍色粉末1.7gを得た (WSH)。

ii)アセチル基を有する水溶性キシランの単離 (SX-I，SX-II) 広葉樹キシランがアセチル基を

有することは広く知られているが，イネ科植物のキシランが同様に有することはあまり知られ

ていない。最近，マダケよりアセチル基を有するキシランが単離19)されているが，ネマガリダ
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ケでもホロセルロースにおいてアセチル基が検出され (2.9%)，その存在が示唆された。このこ

とから，ジメチルスルホキシド20)，21)および熱水による抽出を試みた。

前記のホロセルロース 11.4g (絶乾 10g)を5%モノエタノールアミンーエタノール溶液

200miに浸し冷却しながら一晩放置した。ホロセルロースは穂別し，エタノールで洗浄後風

乾した。 ジメチルスルホキシド 80miを加え，室温で 24時間，振とう抽出した。 この操作を

繰り返し，ジメチルスルホキシド溶液は酢酸を加えた後 4倍量のエタノール中に滴下し，生

じた沈殿は常法によって回収，乾燥後，やや褐色を帯びた白色粉末 121mgを得た (SX-I)，。ジ

メチルスルホキシド抽出残誼は水300miを加え，ホットスターラー上で2時間還流すること

によって熱水抽出を行なった。この操作を繰り返し，櫨液および洗浄液は400以下で濃縮した。

濃縮液は多量の酢酸酸性エタノール中に滴下し，生じた沈殴は常法によって回収し乾燥し

やや褐色の白色粉末755mgを得た (SX-II)。 その後 5%カセイカリ水溶液500miを抽出残

誼に加え， 2. 1. 1. iiiの方法で抽出，回収し，白色粉末 1，404mgを得た (PX)。

2.1.3 化学的性質

i)リグニン含量 クラーソンリグニンとして定量した。 ii)アセチル基の定量 木材標準

分析法22)にしたがい，アセチノレ基を2.5%硫酸で加水分解し，生成した酢酸を蒸留して 1/50N-

NaOHでフェノールフタレインを指示薬として滴定した。 iii)メトキシル基の定量 島津アル

コキシル定量操置により， 同一サンプルを 2~4 回分析し ばらつきのないことを確かめて平

均値をとった。 i川元素分析，灰分 当大学薬学部に依頼して炭水素分析を行ない残留物を灰

分とした。 v)ウロン酸の定量 T. BITTERのカルパゾールー硫酸法問により， クりレクロン酸

として比色定量した。グルクロン酸特級を使い検量線を作成し一試料について 3回分析し

平均値をとって定量した。 vi)構成糖 構成糖の分析はアルディトールアセテート 24)として

ガスクロマトグラフィーで行なった。各試料約50mgに1N-硫酸10miを加え，還流冷却器

を付け10時間煮沸し，完全加水分解を行なった。 4時間の後にも不透明のままであるものも

あったが，おおむね 2~3 時間以内に溶液は透明になった。上記の加水分解液は Amberlite IR 

45 (COt+)でpH4に調整し中和溶液は濃縮乾固し，五酸化リン上で減庄乾燥後秤量した。収

量 36~43 mg 糖混合物は水 5miにとかし水素化ホウ素ナトリウム 40mgを加え，室温

に4時間放置し還元した。 反応溶液は氷酢酸5miを加え，過剰の水素化ホウ素ナトリウム

を分解し，濃縮乾固した。 その後メタノールー塩酸 (1000:1) 5 m.eを加えて，生じたホウ酸を
ホウ酸メチルエステルとして留去し，一晩デシケーター中で乾燥した。アルディトール混合物

はピリジン 2miと無水酢酸2miを加え， 4時間還流し，アルディトールアセテートとした。

ガスクロマトグラフィーは柳本ガスクロマトグラフ G8型を使い条件は以下の通りである。固

定相担体:Gas Chrom Q (100~ 120メッシュ)固定相液体:ECNSS-M， 3%カラム長:1.8m 

カラム温度:1800C 注入温度:2200C キャリアーガス:窒素 (17.5mi/min.) 



ササ (Sasakurilensis)多糖類の抗腫湯性効果に関する研究 (数森・榊原 3ω

Table 1. Yields， speci五crotations and compositions of extracts 
from the holocellulose of Sasa kurilensis 

WSH WIH SX-I 

Yield ?も 30.0 8.6 

Ash ?も 6.5 5.5 

38.8 42.8 

analysis lH 6.1 5.8 

Lignin ヲも 0.6 8.5 

OMe ?も 1.1 4.3 

Uronic acid % 6.3 11.7 

OAc ヲも

[alD* -850 -800 

・切同

-〉mC56 、百ミ
Xylose 87.8 64.2 

Arabinose 5.6 14.3 

c何回国ロρ 
Glucose 6.6 15.6 

Galactose trace 5.9 

Xylose/ Arabinose 15.7 4.5 

Yields based on the holocellulose. 

* HA， WSH， PX: C=1， 5% NaOH. 
SX-1 : C=1， dimethyl sulfoxide. 
SX-I[: C=0.64， H20. 

2.1.4 物理的性質

21.6 12.1 

5.7 。
29.5 44.4 

4.1 6.1 

2.0 3.2 

0.8 4.0 

5.4 5.1 

7.0 

-500 

91.2 73.6 

5.6 5.0 

3.2 21.4 

16.3 14.6 

SX-I[ 

7.6 

14.0 

36.4 

5.5 

2.1 

3.4 

5.3 

6.7 

-630 

74.7 

7.9 

17.4 

trace 

9.5 

PX 

14.0 

2.6 

39.7 

5.2 

1.9 

1.1 

5.8 

-85。

94.5 

5.5 

trace 

trace 

17.1 

i) 溶解度 次の方法によって溶解度あるいは不溶物の割合を求めた。 なお， これは低分

子量物質における溶解度とは内容を異にするものである。一定量の試料を一定量の溶媒に溶か

し 4時間振とう一晩放置後，遠心分離で、液を清澄にし，上澄み液に溶解している物質重量を

蒸発法，あるいは沈殿法によって求め，採取した試料重量に対する百分率として求めた。ヘミ

セルロース A，WSH， SX-I， SX-II， PXはいずれもアルカリに可溶であるが， WIHは一部角

質化が起こり完全には溶解しなかった。水への溶解性は SX-I，WSHが良いが一部不溶部があ

る。 SX-IIはかなりの不溶部があり，不溶部の割合は SX-Iで8%，SX-IIで36%，WSHで

5;右前後である。

ii) 粘度 ネマガリダケのへミセルロースに関しては， 6% NaOH15)，クロロホルムーエタ

ノール 9:1(アセテート)お)ですでに粘度が調べられている。今回は，アセチル基を有する SX-I，

SX-IIについてジメチルスルホキシド中での粘度を測定した。粘度計は CannonFenskeを用

い，恒温槽中250:::!:::O.OlOCで落下時聞を測定した。 SX-Iは測定直前に軽く漉過を行ない， SX-II 

は遠心分離で不溶物を除いたのちに行なった。 (SX-IIのジメチルスルホキシドへの溶解度は

55.7%) ジメチルスルホキシドはモレキュラーシーブ Type4Aで乾燥したものを使用した。
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それらの粘度を部分アセチル化ヘミセルロース水溶部(後述)の粘度と共に Fig.lに示した。

iii)ゲル櫨過水溶性の試料について， G50によるゲル櫨過を試みた。 GI00によるゲル過積も

試みたが，下降法で、は分離が良好ではなかった。カラムは内径1.5cm，ベッド高 48cmで，流

速は 3~4mØ/hr. で下降法で行なった。試料は 5~lO mg を水 lmß にとかし不溶物がある場

合は遠心分離で除去後，カラムに充填した。 溶出液は 1~2mß ずつ毎に分取し，フェノールー

硫酸法制で発色させ480mμ の吸光度を測定した。結果を Fig.2に示した。ブルーデキストラ
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Fig. 2. Gel五ltrationof SX-I (一一)， SX-II (ー・・)and WSH (ー・ー).

Gel material: Sephadex G 50. Eluting solvent: Water. 
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ン(MW，2x106)は28-33mOに溶出した。 SX-I，SX-IIもこの付近に最大ピーグをもち，大

部分が excludeされているが， WSHではかなり includeされていた。 iv)旋光度 アタゴ偏

光計ポラックスを使い室温で測定した。結果はヘミセルロースの組成，収率と共にTable1に

示した。

2.2 ヘミセルロースAの水溶化

2.2.1 部分アセチル化

アセチル化により水溶性多糖類を得る方法はセルロース12)，デンプン13)に関して詳しく調

べられている。前者は有機溶媒に可溶となったセルロースアセテートを硫酸触媒として加水分

解する方法で，硫酸の結合が起こっている。後者は希アルカリ水溶液中でpHを一定に保ちな

がらアセチル化するもので，分解はほとんど起こらず，元の構造を維持していると言われる。

この点，後者の方法に興味があるが，本実験ではへミセルロースの完全アセチル化に用いられ

る方法で，その条件を変えることによって部分アセチル化を行なった。i)方法乾燥したヘミ

セルロース A1gを三角フラスコにとり， モレキュラーシープ Type4Aで乾燥したジメチル

スルホキシド25mOを加え，空気中の水分を断ち， 3時間撹持して完全に分散させた。その後，

乾燥ピリジン50mOを加え，すぐに無示酢酸 (0ふ1.0，1.5 mt)を滴下し 2時間反応させた。

反応終了後，少量の水を加え，無水酢酸を分解したのち 4倍量のエタノールを加え，ヘミセ

ルロースを沈殿させ，常法によって回収，乾燥した。 ii)結果 乾燥したアセチル化物 0.7g 

を水 10ms中にけん濁させ， 6時間振とう一晩放置後， 3，500 rpm 1時間遠心分離を行ない，透

明な上澄みを除き， さらに水を5mt加え同じ操作を繰り返し水溶部と水不溶部に分けた。

水不溶部をエタノールで、置換する際，上澄みは2層に分かれたがこの部分はまた別に回収し

た (Residualfractionとする)0AH1， AH2のこの部分は水に可溶であるが， AH3のそれは

水に不溶で，水ーエタノール混液に可溶で、あった。アセチル基の定量は2.1.3. ii)に記した方法

AH 1 

AH 2 

AH 3 

Table 2. Stepwise acetylation of hemicel1ulose A 

ぷ詑(ms) I Yield側 Acetyl (%) DS 

0.5 

1.0 

1.5 

90.5 

93.8 

92.3 

6.9 

10.6 

13.7 

0.23 

0.36 

0.49 

Table 3. 

DS R

側

一

M

M

M

AH 1 

AH 2 

AH 3 

1
L

、1-
q
h
u

民
υ
q
d

h

情
一
出
品
拡
&

So1.: water soluble fraction. lnsol.: water insoluble fraction. R.: Residual fraction. 
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で行ない，

30 
チルスルホキシド中での粘度を測定し

置換度はキシロース無水物た (Fig.1)。

b 
a 

20 これらの結果を Table

2， Table 3， Fig. 3に示した。

として計算した。

1 0 部分メチル化2.2.2 

0.5 1.0 1.5 
Ac~tic Anhydrid~(ml) 

Fig. 3. Stepwise acetylation of hemicellulose A 

a: unfractionated AH. b: water insoluble frac-

tion. c: water soluble fraction. d: yields of 

water soluble fractions. 

(ーー)acetyl content. (一・ー)yield. 

TIMELL27)はキシランのメチルイヒの

際，反応する水酸基の速度定数を求める

エスパルトキシランの部分メチル

キシヲンの水溶化とい

一・_0-_.ー-ー¥
/¥  
J¥  
/守¥
'・

/¥  
/¥  

¥ 
I ペ

I ~ ~てケ、、

i ，....-て--て子"，."---.:..:. c 
/.---~ od 

/ /~------
J 

ot 
ため，

化を行なったが，

う目的でこの方法を用いた例はあまりな

チル硫酸は試料の水酸基をメチル化する

アルカリージメチル硫酸系で、はジメ

ジメチル硫酸の添加量

を減らすことによってメチル基の導入を抑えることができる。本実験ではメチル基の導入を最

アルカリ濃度を下げ，したがって，水とも反応し分解する。と同時に，

J¥  i)方法低限に抑え，なおかつ水溶性である試料を得るため，五つの条件で、反応を試みた。

ミセルロース A1.5gを三つ口フラスコにとり，カセイソーダ水溶液 (6%，10%) 50 mCを加え，

ジメチル硫酸 (1~1O mC) を

反応溶液は5N一塩酸

窒素気流下，マグネチックスターラーで撹伴しながら溶解させた。

反応容器を冷水で冷却しながら滴下しその後室温で4時間撹持した。

不溶物は遠心分離または浦過で除去後， 400C以下濃縮し流水中 10日間透析した。で中和後，

生成した沈殿は常法によって回た。少量の濃縮溶液は多量の酢酸酸性エタノール中に滴下し，

Tabl巴4に部分メチル化へミセルロースの収率とメトキシル含量を記した。乾燥した。収，

メチル化物 100mgを水 5mC中a.溶解度ii)部分メチル化へミセルロースAの物理的性質

その後水 10mCを用い遠沈管に移し， 12，000 rpm 45分間，遠心に加え， 20時間振とうした。

15 mC中に溶解してい水分を蒸発させ溶解量を求めた。上澄み 2mCをとり，分離を行ない，

その結果を Table5， Fig. 4に示る量を採取した試料重量で割り 100を乗じて溶解度とした。

Stepwise methylation of hemicellulose A Table 4. 

DS OMe (%) Yield (%) DMS (ms) NaOH (%) 

1.2 24.4 51.5 

66.7 

84.5 

10 10 MH  1 

MH  2 

MH  3 

MH  4 

MH  5 

1.0 

0.8 
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solubility (%) 

[守]

Table 5. Solubility and limiting viscosity numbers of the 
methylated hemicellulose A in water 

a 

-‘-

e 

〉、

噌凶

ー

MH  1 MH  2 

100 

99.7 

0.53 

100.7 

0.63 

/ ._e__ー・
-ゐ a

OMe 
30ト l

~ 50 ~ 
~ I 20↓! 

10 

o 

/ ， 
/ 

/ 

MH  3 

91.8 

0.58 

MH  5 

73.7 

0.63 

一ー田-・一・←一-ー-ー.--'-

5 10 
Dim~ty I sulfate m I 

Fig. 4. Stepwise methylation of hemicellulose A in 6% NaOH. 

(一一):OMe(%). (一ー・一一・一一):solubility in water. ( ): DS. 

MH  5 

<72.7 

した。 b.粘度 清澄な水溶液にしたのち， 25.30Cで CannonFenske粘度計を用い流下時聞

を測定した。各メチル化物の極限粘度を Table5に示した。 c.水溶液の性状 水への溶解性

において差異が認められたので，水溶液にした後，その外観を観察した。 MH1~MH3 までは

ほぼ透明溶解したが， MH4ではにごりが観察され， MH5は白濁した。 また液を清澄にした

約0.5%水溶液に， 酢酸ーエタノール (1:5) 10混液倍量を加え， 沈殿が生成するかどうかを調

べた。 その結果， MH1~MH3 では沈殿が生成されなかったのに対し， MH4， MH5ではほ

ぼ定量的に沈殿を生成した。 iii)メトキシル置換状態の検索 部分メチル化へミセルロース中

の置換基の分布を知るために試料を加水分解し，ガスクロマトグラフィーにより部分メチル化

糖を調べた。

各メチル化物は72%→ 8%28)硫酸法で加水分解し， 2.1. 3. vi)に記した方法により処理し，

部分メチル化アルディトールアセテートとした。ガスクロマトグラフィーの装置および条件は

2.1. 3. vi)と同様にして行なった。 部分メチル化糖の同定には2mのカラムを用い，既知デー

タとの相対保持聞を比較することによって行なった。定量はピーク面積を測定して行ない，未

知ピークに対しては主要なもの以外は考慮しなかった。典型的なガスクロマトグラムを Fig.5
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Fig. 5. Separation of partially methylated alditol acetates 

on ECNSS-M column. 

1. 2，3・di-O・lllethyl-D-xylitolacetate. 11. mono-O・methyl-D-xylitol
acetate. II1. D-arabitol acetate. 1V. D-xylitol acetate. V. not 
identi五ed. V1. D-glucito¥ acetate. 
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'/. 
100 

50 

MH 1 

MH  2 

MH  3 

MH  4 

MH  5 

HA 

OMe (・1.) 

Fig.6. Distribution of substituents in a partially methylat 
hemicel1ulose. 

Table 6. The ratio of sugars in the hydrolysates of the 
methylated hemicellulose A 

Me 2 Xylose Me 1 Xylose Xylose Arabinose 

18.4 11.6 5.7 1.0 

11.4 13.0 6.5 1.0 

8.0 14.5 10.3 1.0 

5.3 17.5 25.7 1.0 

0.4 3.3 16.7 1.0 。 O 15.7 1.0 

30 

Glucose 

trace 

trace 

trace 

trace 

0.4 

1.2 

に， 置換キシロースの分配を Fig.6に， 加水分解物中の糖残基の比率を Table6にそれぞれ

示した。

2.3 抗彊書簡試験

MH3， SX-I， WSH， HAについて動物実験を行ない抗腫蕩効果を調べた。 MH3はなお

も，現在検討中であり， ここではSX-I，WSH， HAについての実験結果を示す。 (SX-Iの試

験の一部は北海道大学医学部，細川真澄男氏によって行なわれた。)

2.3.1 SX-Iの効果

試料 SX-I，5.6gを生理食塩水 100msに1日撹伴しながら溶解させたが，一部不溶部が

あったので， 12，500 rpm， 50分間遠心分離をし透明な溶液とした。溶液中の SX-I含量は42.6

mg/msであった。この溶液をアンフ。ルにとり，封管して 1200C，2時間滅菌し，以下の動物実

験に供した。 i)Ehrlich腹水型に対する効果 実験動物はICRマウス合10匹を使用した。
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処理群は翌日より

1日1回0.2m.e (0.85 mgのSX-Iを含む)

を5日間腹腔内投与した。対照群はその

間， 0.2 m.eの生理食塩水を腹腔内に注射

スの腹腔内に接種後，

£ 
明

石20
聖

した。平均生存日数を計算し，延命効果

から有効性を判定した。なお生存日数は

』
内
明

M
o
a

腫療を接種した翌日から死亡前日までの

日数とした。死亡マウスは体重を捌定

後，解剖し死因を判定し腫虜死以外で

死んだ個体については平均生存日数の

結果を Fig.7に示算出の際除外した。
15 

した。処理群における平均生存日数は
A 
10 
days 

Anti-tumor effect of SX-I on Sarcoma 
180 (ascites form). 

15 5 

Fig.9. 

対照群では 18.25:!:1.09 

で5.4日の延命が認められた。 ii)Sarco-

a.後投与ma 180、腹水型に対する効果

23.69土4.19日，
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実験動物として ddy合10匹を用いた。 ddy系

マウスで継代培養した Sarcoma180腹水腫

虜細胞をマウスの腹腔内に1X 106個接種し
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た。翌日より試料溶液0.2mOを毎日 1回， 3 

日間腹腔内投与した。 マウスの体重を毎日は

~り，体重の増加を観察した。結果は Fig.8，

処理群の平均生存日数はFig.9に示した。

19.6::t 1.85日，対照群では18.6土5.31日で113

ほど延命が認められた。体重の増加は処理群

ddyマウスb.前投与でやや抑えられた。

合10匹を用い，処理群は毎日 1回5日間腹腔

内投与後， Sarcoma 180腹水腫虜細胞 1X 106 

15 前投与による効果を調個腹腔内に接種して，

15 10 s 
主処結果を Fig.10， Fig. 11に示した。ベた。
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ICRマウス 6匹を使い単独投与による効果を調べた。同

時に Fig.13の方法で Endoxanとの併用による効果を

調べた。単独投与で2.6日，併用により 3.6日の延命

が観察されたが， 併用による効果はさほど顕著ではな

かった。

2.3.2 ヘミセルロースAの効果

ラットに移植した吉田肉腫に対して効果のみられた

ものであるが，本実験では新たに調製したSX-I，羽TSH

との比較の意味で， Sarcoma 180腹水型に対する効果を

調べた。ヘミセルロース Aは生理食塩水に10mgjO.2mO 

となるように加え，滅菌後けん濁液として動物実験に供

した。第一回目の投与を腫虜移植後2時間自に行なった

以外は2.3.1i)と同じである。マウスは ddyO 10匹を

用いた。結果を Fig.14， Fig. 15に示した。処理群の平

均生存日数は14.00土2.92孔対照群では 14.50土3.84日

で効果は認められなかった。
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干

2.3.3 WSHの効果

i) Sarcoma 180腹水型に対する効果 WSHは

10 mgjO.2mOとなるように生理食塩水にとかした。滅

菌，その他の操作は2.3.2と同様にして行なった。動物

は ddyマウス合13匹を用いた。結果は Fig.16， Fig. 17 

に示した。処理群においてばらつきが認められ明瞭な結

果とは言えないが，対照群が 19日ですべて死亡したの

に対し，処理群ではなおも 3匹が生存していたことから，

わずかながら効果があると考えられる。 ii)Sarcoma 180 

固型腫蕩に対する効果 ddyマウス合 13匹の右背部皮

下に Sarcoma180腹水腫蕩細胞 5X 106個を接種し固

型腫虜とした。その日より WSH10mgを毎日 5日間腹

腔内投与した。腫蕩の大きさをノギスで経時的に測定
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Fig. 17. Anti-tuomr e妊ectof 
WSH on Sarcoma 180 

(ascites form). 

し腫蕩面積の増加を観察した。結果を Table7， Fig. 18， Fig. 19に示した。対照群にくらベ

腫蕩面積の増加は 10日目から明らかに抑えられた。 処理群8匹のうち 2匹において腫蕩の完

全退縮が観察された。
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Table 7. Anti-tumor effect of WSH on Sarcoma 180 
(Solid form) (mm) 

10 14 16 23 18 21 

K llx 8 17x15 20X17 28x18 一
KrA 13x 8 15x10 20x12 22X15 22x17 

KIA 8x 7 10x12 20X12 24X16 22x13 23x15 

KrB 6x 6 12x12 26x16 27x15 30X17 32x17 

KIB 14x12 24x16 27x20 30x22 26x20 

K 12x 8 14xll 15X1;3 17x13 17x14 17x13 

KrA llX 7 15x10 16x12 15x10 18x14 19x13 

KIA lOx 7 19x1l 20Xll 23x13 23x14 22x15 

KrB 8x 6 llx 8 7x 5 6x 4 5x 4 Ox 0 

KIB 15x 7 14x12 17x14 17x14 20x15 21x18 

R 13x 9 18x10 18x10 22X14 22X15 24x15 

RrA 12x 7 12xll 13Xll llX10 10x 9 lOx 8 

RIA 14x 9 15x 8 18x13 17x13 22x15 20x15 

K-KIB control. K-RIA WSH 10mgX5i.p. 

2.4 メチル化分析

効果のあった SX-Iについてメチル化分析を行なった。メチル化は箱守法29)によって行

なった。絶乾 SX-IO.988gを三つ口フラスコにとり，乾燥ジメチルスルホキシド 50mOを加え
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窒素気流下で‘溶解させた。思IJに調製したメチルスルフィニールカルパニオン(1.5X 10-3 M/m.e) 

1時間後には撹伴可15 m.eを注射器を使い滴下した。反応溶液はすぐにゲル化を起こしたが，

能となり，褐色粘欄な溶液を与えた。反応溶液は氷一水で冷却し ジメチル硫酸6.5m.eを越え

ボウクロロホルムで抽出し，ないようなはやさで滴下した。反応溶液は流水にて 1日透析後，

生濃縮液は多量の石油エーテル中に撹伴しながら滴下し，硝で、乾燥後400C以下で濃縮した。

成した沈股は遠心分離によって回収，乾燥後淡く着色した白色粉末861mgを得た。 IRスベグ

3，400cm-1付近の水酸基による吸収は消え，1，750 cm-1付近にエステルカルボニ

完全メチル化物500mgは乾燥テトラヒドロフラルによる吸収が観察された。 OCH3:35.1% 

トルにより，
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ン150mOにとかし水素化リチウムアルミニウム 19を

加え4時間還流し， 還元した。 収量:251 mg 還元物

200mgは再メチル化を試みたが， ジメチルスルホキシ

ドに完全には溶解せず反応は不充分であった。反応溶液

に不溶の部分については乾燥後さらにメチル化を試み，

可溶部 (II)70 mg，不溶部(I1I)83 mgを得た。 これら

SX I 

methylation 

reduction 

me t h y I a t i 0 n 

。 のフローシートは Fig.20に示した。各試料20mgは 時

so 1. 11 i n501. 
90%ギ酸5mOにとかし封管中 100

0

C1時間処理した。 methylation

ギ酸を減圧で留去後， 0.25M硫酸5mOにとかし1000C r一一一寸
で一晩処理した。加水分解液はAmberliteIR45(C03++) sol. 1I insol.:m 
で中和， 2.1. 3. vi)に記した方法で還元，アセチル化し Fig. 20. Procedure of methyJa-

tion of SX-1. 
部分メチルイヒアルディトールアセテートとしてガスクロ

マトグラフィーで分析した。使用した装置は柳本ガスクロマトグラフ G8型で，条件は以下の

通りである。固定相担体:Gas Chrom Q (100~ 120メッシュ) 固定相液体:ECNSS-M， 3% 

カラム長:2m カラム温度:1650C 注入温度:2200C キャリアーガス:窒素 (17.5mO/min.) 

同定は 1，5ジー0・アセチル， 2，3，4，6・テトラ刷0・メチル-Dーグルシトールに対する相対保持時間30)

および Gas-Mass30)，31)によって行なった。マススベクトルの測定には目立 K-53GCAND 

RMS-4MSを使用し，カラム温度 190oC，カラム長 1m，イオン化電圧80eVであった。典型

的なガスクロマトグラムを Fig.21に示した。またメチル化糖の比を Table8に示した。

w v 

ml n. 

Fig. 21. Separation of partially methyJated aJditoJ acetates 
on ECNSS-M column. 

1 . 2， 3， 5-tri-0-me凶thy列1.孔.唱arabitω01acetate (impure) 
11. 2，3，4，6・tetra-O・methy1-D-glucito1acetate (impure) 
1II. 2，3・di-O・methy1-D-xylito1acetate 
IV. 2，3，6 (2，3， 4)-tri・0・methyl-D-g1ucitolacetate 
V. 3(2)-0・methyl-D-xylitolacetate 

40 
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II (so1. p.) 

]]I (inso1. p.) 

T* 
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Table 8. Methylethers in the hydrolysates of the 
methylated SX-I 

OMe 
12，3 Me 2Xyl|Me 1Xyls[ug以arsMMe  4G1111Me 3G111 

(%) 

38.8 10.2 1.0 <0.7 1.1 

36.9 20.7 1.0 

1.42 2.73 1.∞ 2.38 

* Retention times of the corresponding alditol acetates on an ECNSS-M column relative 
to 1，5・di・0・acetyl-2，3， 4， 6・tetra-O・methyl-D-glucito1.

3.考察

3.1 ヘミセルロースの性質

単離したへミセルロースの分析結果はTable1に要約した。これはすべてアラピノクールク

ロノキシランを主成分とするものであろう。へミセルロース Aは氏家15)の示した結果とほぼ

一致し，キシロース/アラピノースは 17，本実験では 16という数値を与えた。 WSH，SX-IIで

はこの比が低いが，その他の画分は 15から 17の付近にあった。多くの画分で見られるクールコ

ースは，グルコースのほとんどない画分 (PX)が存在しまたSX-Iのメチル化分析より，クール

コース由来のピークが見られない画分IIIが存在することから， キシランを構成するものでは

なく，セルロースの分解物等に由来すると思われる。 WSHはリグニン含量，ゲル櫨過曲線

(Fig.2)が示すように，かなり不純な画分で， また低分子量成分を含んでいる。 これは脱リグ

ニンの際かなりの変化をうけた部分がこの画分に移動したことを恩わせるが，同時にガラクト

ースの存在は他の多糖類の存在を示唆している。 SX-Iはアセチル基を 7%(アラピノクやルクロ

ノキシランとして 9.2%)含んで、おり，水溶性である。ネマガリダケキシランが広葉樹キシラン

同様アセチル基を有していることが明らかになったが，先に前)1119)によりマダケから同様な画

分が抽出され， アセチル基6.53%，糖組成キシロース 90.6%，アラビノース 5.8%， グルコー

ス3.1%，ガラグトース 0.4%とL、う値を報告している。 SX-Iは抗腫虜効果のみられた間分で、

あったので、メチル化分析を行なった。ガスクロマトグラフィーでは保持時間の短かし、部分，す

なわちトリ・0・メチルーキシロース， トト0・メチルーアラビノース等の情報が不充分であったが

次のようなことがかわった。1.2，3・ジ・0・メチルーキシロースに由来するピーク面積が大きいこ

とから，キシロースが 1→ 4結合したかなり linearな構造をもっている。 2.キシロース単位

1O~20 に 1 個の割合でアラビノースあるいはウロン酸側鎖をもっている。 ジメチルスルホキ

シド，熱水抽出後に，アルカリで抽出されてくる部分すなわち PXは，ほぼ純粋なアラピノグ

ルクロノキシランで今後詳しい構造研究をする際には適切な材料と言えるだろう。

3.2 ヘミセルロースAの水溶化

部分アセチル化で、は， 最高 40%前後の収量で水溶性へミセルロースが得られた。置換度

との関係では， 0.30から 0.47の間で水溶化が起こっており，置換度 0.27あるいは0.50では水
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不溶性であった。部分アセチル化による収量の減少はほとんど起こらず(収率， 90.5----93.8%)， 

はなはだしい分解は起こっていないと考えられる。これはまた極限粘度が0.56とSX-Iと近い

値を示していることからも裏付けされる。水溶性試料の収量が低いが，さらに条件を選択する

とある程度上がると思われるが反応が不均一なため何らかの工夫が必要で、あろう。部分メチル

化では，ほぽ完全に水溶化の目的が達成され，置換度 0.8----1.2のものは水への溶解性が良かっ

た。置換度 0.2のMH5でもその約70%が水溶性であり，かなり広い範囲にわたって水溶化

が起こった。ただ置換度 0.5以下のものは，水への溶解性で、0.8以上のものとは異なっていた。

メトキシル基はランダムに分布していると思われる。

3.3 抗腫痕性

SX-Iについては次の事が考察された。1.Ehr1ich腹水型， Sarcoma 180腹水型に対して

わずかの延命が期待できた。 2.体重増加曲線より， 処理群の腫蕩の矯殖は対照群よりもやや

抑えられていると思われた。 3.Endoxanとの併用は顕著な効果を期待することはできなかっ

た。 4.処理群において SX-I投与後 10日目で局部的脱毛を起こす個体があったが，その後

7日程で回復し始めるという現象が観察された。従来，多くの多糖類が無効とされてきた腹水

型を使った実験であるので，わずかな延命は意義のあることと思われる。 ヘミセルロース A

は全く無効であったので，それよりは強い抗腫虜性をもっていると推察される。脱毛の原因に

関しては今のところ不明で、あるが，このような多糖体が毒性をもっ例はあまりないので，きょ

う雑物等に由来すると考えられる。 ヘミセルロース Aは Sarcoma180腹水型には全く効果を

示さなかった。 WSHに関しては次のことがわかった。1.Sarcoma 180腹水型に対しわずかな

がら延命が期待できた。 2.Sarcoma 180固型に対しては顕著な効果を示し対照群にくらべ

10日目から腫虜の増殖が抑えられた。また8匹のうち， 2匹で腫療の完全退縮が観察された。

このように本研究により， ヘミセルロース A以外の画分， すなわち WSH，SX-Iにおいて新

たに抗腫虜性が存在することが明らかになった。またこれらの効果は，本実験に関する限りへ

ミセルロース Aより強いと思われた。行なった実験の多くは腹水型を用いているため効果の

判定がむずかしい場合もあった。今後，国型腫療で行なえばより明確な結果が期待できると思

われる。 SX-I，WSHは未精製であったが，効果のあることがわかった現在，精製し投与量

を含めた詳細な研究が望まれる。

4.要約

以前の研究で抗腫虜活性を有することが判明したへミセルロース Aを，部分メチル化，

あるいは部分アセチル化で、水溶化した。前者では広い範囲にわたって水溶化が起こり，置換度

0.8----1.2の試料は水への溶解性が良かった。後者では，水溶性試料の置換度は0.30'"'-'0.47の間

にあった。同時に5種のへミセルロース画分， WSH， WIH， SX-I， SX-II， PXをホロセルロ

ースから調製しそれらの化学的組成を調べ，水溶性である WSH，SX-Iについては動物実験
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を行なった。その結果， WSH， SX-I ~;こも新たに抗腫蕩活性があることが明らかになった。部

分メチル化物の抗腫蕩性は現在検討中である。
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Summary 

Previous investigations showed that hemicellulose A extracted from bamboo grass 

(Sasa kurilensis) inhibited the growth of Yoshida sarcoma implanted in rats. Hemicel-

lulose A is， however， insoluble in water， and it may be a probable that their intraperi-

tioneal administrations would cause some biological di伍culties.

In this paper， water soluble polysaccharides were prepared by stepwise methyla-

tion or acetylation of hemicellulose A. In addition， five di妊erenthemicellulose frac-

tions， WIH， WSH， SX-I， SX-II， and PX were isolated from chlorite holocellulose of 

S. kurilensis. Among them， WSH， SX-I， and SX wer巴 solublein water. 

The anti-tumor activity of hemicellulose A， SX-I and WSH was tested and the 

following results were obtained. 

(1) SX-I had slight activity on Ehrlich and Sarcoma 180 ascites implanted in mice. 

(2) WSH also had activity s1ightly on Sarcoma 180 ascites and remarkably on 

Sarcoma 180 subcutaneously implanted in mice. 

(3) Hemicellulose A had no anti-tumor activity on Sarcoma 180 ascites. 


