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舌のリンパ管による巨大分子クリアランスに関する研究
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　Abstract：Macromolecular　clearance　via　lymphatic　flow　has　become　an　important　consideration

in　recent　years　due　to　its　relation　to　a　wide　range　of　concerns　including　cancer　metastasis　and　drug

delivery．　In　this　study，　the　macromolecular　clearance　from　the　tongue　to　regional　lynlph　nodes

through　the　lymphatic　flow　was　investigated　by　observing　the　distribution　and　the　quantity　of

a］bumin　in　the　submandibular　lymph　nodes（SMLs）and　the　deep　cervical　lymph　nodes（DCLs）of

mice　at　various　periods　after　the　injection　of　albumin．

　The　bovine　serum　albumin　tagged　with　fluorescein　isothiocyanate（FITC－Alb）was　inlected　into

the　right　margin　of　the　tongue．　After　5，30　and　60　mi皿tes，　DCLs，　SMLs　and　the　tongue　were

extracted，　fixed　in　neutral　4％paraformaldehyde，　and　embedded　in　paraffin．　Serial　sections　were　cut

and　the　tissue　was　observed　by　fluorescence　microscopy．　In　addition，14C－methylated　bovine

albumin（RLAlb）was　inlected　in　the　same　manner，　and　the　levels　of　RLAlb　in　SMLs，　DCLs　and

blood　were　quantified　using　a　liquid　scintillation　counter．

　Five　minutes　after　the　FITC－Alb　injection，　FITC－Alb　was　observed　at　the　apex　of　the　tongue．　At

60minutes　after　the　FITC－Alb　injection，　the　FITC・Alb　had　not　diffused　to　the　outside　of　the　tongue．

These　observations　suggest　that　the　FITC－Alb　had　overcome　the　lingual　septum　during　the　initial

5minutes，　but　remained　confined　to　the　interior　of　the　tongue　for　the　rest　of　the　experimental

period．

　Significantly　increased　levels　of　RI－Alb　were　found　in　the　SMLs　on　the　injection　side　than　in

SMLs　on　the　contralateral　side　during　the　experimental　time．　Further，　FITC－Alb　was　observed　in

part　of　the　subcapsular　sinus　and　in　the　cortical　area，　but　not　in　the　lymph　follicles（LF）lying　just

beneath．　These　results　indicate　that　macromolecular　clearance　from　the　tongue　was　predominantly

to　the　regional　lymph　nodes　on　the　injection　side．　In　addition，　there　was　an　accumulation　of　the

injected　albumin　in　the　subcapsular　sinus　and　cortical　area　but　not　in　the　LFs　of　a　decided　segment

of　the　regional　lymph　nodes．　The　labeled　albumin　had　also　flowed　into　both　SMLs　during　the　initial

5minutes．　The　albumin　collected　in　the　SMLs　continuously　until　the　subcapsular　sinus　was　filled，

and　then　the　flow　of　albumin　into　SMLs　ceased．　The　labeled　albuminfrom　the　SMLs　moved　into　the

DCLs　between　30　minutes　and　60　minutes　after　the　injection．
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緒 言
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　腫瘍の転移，薬剤の吸収といった様々な観点

から近年，リンパ管の吸収能に注目が集ってい

るが，臓器レベルでのリンパ管構築やリンパ管

吸収能に関する研究は少ない1）～6）。血管系にお

ける物質交換は主に毛細血管および細静脈にお

いて行われるが7）・8），不連続毛細血管を除いて，

有窓性毛細血管，無窓性毛細血管の細胞間隙か

らは巨大分子である血清蛋白はほとんど透過さ

れない。不連続性毛細血管は肝臓，脾臓，骨髄

等にしか存在せず，全身の組織における巨大分

子の吸収はリンパ管によって行われていると考

えられる。歯肉において，水は血管で吸収され，

タンパク質等はリンパ管より吸収される9）こと

がすでに報告されているが，歯肉は粘膜下組織

が存在せず，全身の組織の中では特殊な組織で

ある。口腔領域においてはその以外の部位の検

索は行われていない。特に，舌は腫瘍の好発部

位であり，舌下錠等により薬剤吸収の面から利

用されるにもかかわらず，集合リンパ管の経

路1°）’”）や舌腫瘍に分布するリンパ管12）～14）につい

ては検索されているが，舌に分布するリンパ管

の吸収能にっいては検索がなされていない。そ

こで，今回我々は舌のリンパ管による巨大分子

であるアルブミンのクリアランスを経時的に計

測したので報告する。

材料と方法

　1．実験動物

　6週齢の雄性ddYマウス（日本クレア，体重

約30g）28匹を用いた。動物は購入後，一週間

の予備飼育を行い，全身状態および口腔内に異

常のないことを確認した後，以下の実験に用い

た。餌（固形飼料）と水は自由に与えた。

　2．放射能測定

　マウスはネンブタール（40～70mg／kg）による

腹腔内麻酔下で，14Cメチル化ウシ血清アルブ

ミン　（75kBq／m1，　Alnersham　Pharmacia

Biotech，　Tokyo）（RI－Alb）を含んだ1％エバン

スブルー液20μ2をマイクロシリンジ（1705LT

50μ4SYR，　Hamilton　Co．，　Nevada，　USA）にて

舌前方部の右側辺縁部に注入した。注入後，5

分，30分，60分経過時に，左右顎下リンパ節，

深頚リンパ節および舌を摘出した。さらに開胸

し，心臓（左心室）から血液をシリンジで採取

した。各群にそれぞれ5匹を用い，バックグラ

ウンドノイズの除去および確認のために3匹を

用いた。血液以外の各組織サンプルは2N水酸

化ナトリウム1mlを加えて70℃にて1時間溶解

し，さらに2N塩酸1mlを加え，中和した。調

整を終えた試料2mlの14　C放射能を，液体シン

チレーションカウンター（2550TR／LL，

Packard，　Tokyo）にて測定した。血液試料は遠

心分離により血球成分を除去した上清液50μ2を

用いて，同様に測定した。血液中のRI－Alb量

は計測した血液量を各マウスの体重ごとの全血

液量に換算して算出した15）”6）。測定値は一分間

当たりの放射能の崩壊数（decays　per　minute

＝DPM））で表現した。計測値の有意差検定に

はStatView　ver．4．5J（Hulinks　Co．）を用い，

Fisher’s　PLSDにより多重比較を行った。

　3．FITC標識ウシ血清アルブミンによる蛍

　　光顕微鏡観察

　（1）FITC標識ウシ血清アルブミン（FITC－

　　　Alb）作成法

　5％ウシ血清アルブミン　（BSA　；Merck

kGaA，Darmstadt，　Germany）生理食塩水溶液

にFITC標識ウサギ抗ウシ血清アルブミン抗体

（INTER・CELL　　TECHNOLOGIES，　INC．，

Hopewell，　New　Zealand）を加えてFITC－BSA

反応液とした。蒸留水で平衡化した脱塩カラム

（Sephadex　G－25，　Amersham　Pharmacia

Biotech社製）にFITC－BSA反応液をアプライ

し，蒸留水で溶出した。溶出液は500μ2ずっ分取

し，BSAに含まれるアミノ酸の吸収極大280

nmとFITCの吸収極大494nmにおける吸光

度を指標にFITC標識ウシ血清アルブミン画分

を回収した。

　（2）切片作成および蛍光観察

　6週齢の雄性ddYマウスをコントロール群

として1匹，各実験群に3匹ずっ用いた。実験
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群にはマイクロシリンジにてマウスの舌前方部

の右側辺縁部にFITC・Alb20μを注入した。注

入後5分，30分，60分経過時に，放射能測定法

と同様に左右顎下リンパ節，深頚リンパ節と舌

を摘出し，4％パラフォルムアルデヒト液（pH

7．4）にて浸漬固定を施した。通法に従い，上昇

エタノール系列にて脱水を行い，キシレンで透

徹し，パラフィン包埋した。その後，滑走式ミ

クロトームを用いて，舌は舌背に平行に，リン

パ節は長軸に平行に10μm厚の連続切片を作成し

た。切片をスライドグラスに貼付し，乾燥後，

キシレンにて脱パラフィンを施し，無蛍光グリ

セリン（半井化学薬品株式会社，京都）で封入

し，B励起のもとで蛍光顕微鏡（Nikon，

ECLIPSE　E1000M，　Japan）観察をした。

結 果

　1．FITC－Albの分布域の観察

　1）注入5分後

　舌内では，FITC－Albによる蛍光局在が注入

部位のみならず，舌前方部全体に認められた。

舌根部には認められなかった（Fig．1b）。注入

側と同側の顎下リン・ぐ節には辺縁洞の一部，お

よびその直下のリンパ小節を除いた皮質域に蛍

光局在が観察された（Fig．2a）。反対側の顎下

リンパ節にも同様に認められたが，右側顎下リ

ンパ節より蛍光局在は弱かった（Fig．2b）。一

方，深頸リンパ節では蛍光局在が観察されな

かった（Fig．2c，　d）。

　2）注入30分後

　舌内では，注入5分後と同様にFITC－Albに

よる蛍光局在が舌前方部全体に認められ，さら

に舌根方向にも蛍光局在の範囲が拡がっていた

（Fig．1c）。顎下リンパ節では辺縁洞の一部，

およびその直下のリンパ小節を除いた皮質域に

蛍光局在が観察されたが，蛍光強度に左右差は

認められず，注入5分後の右側顎下リンパ節と

同様であった（Fig．3a，　b）。深頸リンパ節では

左右共に著明な蛍光局在は観察されなかった

（Fig．3c，　d）。
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Fig．1，　Tongues　taken　from　a　normal　mouse　and
　　　from　mice　at　5，300r　60　minutes　after　an
　　　injection　of　FITC－Alb．　The　left　side　of
　　　figures　is　the　apex　of　the　tongue．

　　　a：Asection　of　normal　tongue，　b：A
　　　section　of　tongue　at　5　minutes　after　the

　　　injection　of　FITC－Alb．　FITC・Alb　was
　　　injected　into　the　right　margin　of　the
　　　tongue，　and　fluorescence　was　observed　at
　　　the　apex　of　the　tongue，　on　both　the
　　　injected　and　contralateral　side．　FITC
　　　fluorescence　was　not　detected　in　the　root
　　　of　the　tongue．　c：Thirty　minutes　after　the

　　　injection．　ln　the　apex　of　the　tongue，　the

　　　FITC・Alb　was　observed　on　both　sides　as
　　　above，　however，　the　area　of　fluorescence

　　　enlarged　to　more　posterior　areas　of
　　　tongue．　d　：　Sixty　minutes　after　the
　　　injection．　The　distribution　of　fluorescence

　　　was　similar　to　that　at　30　minutes　after

　　　the　injection．
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Fig．2．　Submandibular　lymph　nodes　and　deep　cervical　Iymph　nodes　at　5　minutes　after　an　injection　of

　　　FITC－Alb．

　　　a；The　right　submandibular　lymph　node．　FITCAIb　was　observed　at　the　subcapsular　sinus　and　in

　　　the　cortical　area，　but　not　in　the　lymph　follicles（LFs）．　b：The　left　submandibular　lymph　node．　The

　　　distribution　of　FITGAIb　was　similar　to　that　in　the　right　submandibular　lymph　node，　but　the

　　　strength　of　theξluorescence　was　weaker．　c：The　right　deep　cervical　lymph　node．　d　l　The　left　deep

　　　cervical　lymph　node．　FITC－Alb　was　not　detectable　in　any　area　of　the　deep　cervical　lymph　nodes

　　　on　either　side．

　3）注入60分後

　舌内における蛍光局在および強度は，注入30

分後と同様であった（Fig．1c）。顎下リンパ節

においては左右差は認められず，蛍光局在，強

度共に注入30分後と同様であった（Fig．4a，

b）。深頸リンパ節では左右側共に著明な蛍光局

在は認あられなかった（Fig．4c，　d）。

　2．RI－Albによる定量

　1）顎下リンパ節

　舌からリンパ管経由で顎下リンパ節へ移行し

たRI－Alb量は，右側顎下リンパ節には注入5

分後で779．04±99．74DPM，注入30分後で

1002．46±211．45DPM，注入60分後で805．06±

141．06DPMであり，左側顎下リンパ節には注

入5分後で103，74±83．77DPM，注入30分後で

484．04±215，25DPM，注入60分後で468．44±

225．35DPMであった。　RI－Alb量の移行が，右

側顎下リンパ節には左側顎下リンパ節より有意

に多かった。右側顎下リンパ節では注入30分後

に移行量のピークが認められ，注入5分後より

有意に増加していた。注入30分後と注入60分後

との間にはRI－Albの移行量に有意差はなかっ

た。注入5分後と注入60分後の間にも有意差は

認められなかった。左側顎下リンパ節への

RI－Albの移行量は注入5分後より注入30分後

および注入60分後で有意に増加していたが，注
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Fig．3．　Submandibular　lymph　nodes　and　deep　cervical　lymph　nodes　at　30　minutes　after　an　injection　of

　　　FITC－Alb．

　　　a：The　right　submandibular　lymph　node．　b：The　left　submandibular　lymph　node．　FITCAlb　was

　　　observed　at　the　subcapsular　sinus　and　in　the　cortical　area，　but　not　in　the　lymph　fonicles（LFs）．　No

　　　obvious　difference　in　the　fluorescence　strength　between　the　lymph　nodes　was　observed，　and　the

　　　fluorescence　was　similar　to　that　in　the　right　submandibular　lymph　node　at　5　minutes　after　the

　　　injection．　c：The　right　deep　cervical　lymph　node．　d：The　left　deep　cervical　lymph　node．　FITC－Alb

　　　was　not　detectable　in　any　area　of　the　deep　cervical　lymph　nodes　on　either　side．

入30分後から注入60分後の間に増加は認められ

なかった（Fig．5）。

　2）深頸リンパ節

　舌から顎下リンパ節を経由して移行した

RI－Albの量は，右側深頚リンパ節には注入5

分後で7．38±3．70DPM，注入30分後で12．14±

14．64DPM，注入60分後で13．96±12．24DPMで

あり，左側深頚リンパ節には注入5分後で5．30

±6．52DPM，注入30分後で7．24±11．28DPM，注

入60分後で28．62±18．33DPMであった。深頚リ

ンパ節の左右側では，RI－Alb量に有意差は認

められなかった。左右側深頚リンパ節の測定値

の合計は注入5分後で12．66±9．81DPM，注入

30分後で19．38±14．05DPM，注入60分後で42．58

±27．74DPMであった。深頚リンパ節には注入

5分後と注入30分後との間，および注入30分後

と注入60分後との間に有意な増加は認められな

かったが，注入60分後のRI－Alb量は注入5分

後より有意に増加していた（Fig．6）。

　3）血液

　血液中へ移行したRI－Alb量は，注入5分後

で583，65±236．11DPM，注入30分後で5301．70±

3653．53DPM，注入60分後で7270．50±3541．42

DPMであった。注入30分後および注入60分後

は注入5分後より有意に増加していたが，注入

30分後と注入60分後との間に有意差は認められ
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Fig．4．　Submandibular　lymph　nodes　and　deep　cervical　lymph　nodes　at　60　minutes　after　an　inlection　of

　　　FITC・Alb
　　　a：The　right　submandibular　lymph　node．　b：The　left　submandibular　lymph　node．　FITC
　　　fluorescence　was　similar　in　both　Iymph　nodes．　The　distribution　and　strength　of　the　fluorescence

　　　was　similar　to　that　observed　at　30　minutes　after　the　injection．　c：The　right　deep　cervical　lymph

　　　node．　d；The　left　deep　cervlcal　lymph　node．　FITCAIb　was　not　detectable　in　either　lymph　node．

なかった（Fig．7）。

考 察

　1．舌内の注入アルブミンの分布

　FITC－Albによる蛍光顕微鏡観察から，舌内

に注入したFITC－Albは注入直後に舌筋東間を

拡散によって舌中隔を越えて反対側に到達して

いた。分子量69．000，分子径35．5A1：のアルブミ

ンは生体組織内に普遍的に存在する蛋白であ

り，組織間隙を容易に移動できる。このことを

蛍光像は証明していると考えられた。注入アル

ブミンは時間の経過とともに舌根方向に徐々に

拡散していた。しかしながら，この拡散は60分

では舌体内に留まっていた。舌体のリンパ管は

舌中隔内集合リンパ管および舌深動脈伴行集合

リンパ管に合流すること，さらに舌中隔内集合

リンパ管には交叉経路が存在しい1・12，、1↓．，本研究

と同一の観察時間内でリンパ流の集約する所属

リンパ節は顎下リンパ節であると確認されてい

る1．’B。本研究のように，舌内に充分量のアル

ブミンが注入されている実験条件下では舌のリ

ンパ管によるアルブミンのクリアランスは持続

的に行われ，顎下リンパ節に送り込まれている

と考えられた。

　2．リンパ節への注入アルブミンの移行

　注入5分後には，舌に注入したアルブミンは

すでに反対側まで拡散していた。しかしなが

ら，注入側の顎下リンパ節ではFITC・Albによ
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Fig．5，　The　quantity　of　RLAIb　detected　in　the

　　　　　submandibu［ar　lymph　nodes　at　various

　　　　　times（5、30　and　60　minutes）after　an
　　　　　injection　of　RI－Alb．

　　　　　Multivariate　analysis　of　the　leve［s　of

　　　　　RI－Alb　in　the　right　submandibular　lymph

　　　　　nodes　　（solid　　bars）　and　　in　　the　　left

　　　　　submandibular　lymph　nodes（white　bars）

　　　　　at　different　time　points．　Data　are

　　　　　expressed　as　means　and　standard
　　　　　deviations．＊：P〈0．05，＊＊：P〈0．Ol．（unit：

　　　　　decays　per　minute　DPM）R1・Alb　was
　　　　　present　at　significantly　higher　levels　in

　　　　　the　right　submandibular　lymph　nodes

　　　　　than　in　the　left　submandibular　lymph

　　　　　nodes　at　all　times　examined．　In　the　right

　　　　　submandibular　lymph　nodes，　the　levels　of

　　　　　RI－Alb　increased　significantly　at　30

　　　　　minutes　after　the　injection　over　that

　　　　　observed　at　5　minutes　after　the
　　　　　injection．　In　the　left　submandibular

　　　　　lymph　nodes，　significant　increases　in　the

　　　　　levels　of　RI－Alb　were　observed　at　30

　　　　　minutes　and　at　60　minutes　after　the

　　　　　injection　　over　　that　　observed　　at　　5

　　　　　minutes　after　the　injection，　For　these

　　　　　experirnents，　n＝5．

る蛍光局在が反対側顎下リンパ節より著明で

あった。RI－Albの測定値も反対側顎下リンパ

節では有意に少なかった。これらの結果から所

属リンパ節に移行したアルブミンは主に同側の

舌深動脈伴行集合リンパ管により，同側顎下リ

ンパ節に流れ込み，舌中隔内集合リンパ管によ

る交叉経路を介する流量は少ないものと推測さ

れた。顎下リンパ節では辺縁洞の一部，および

その直下のリンパ小節を除いた皮質域に限り，

FITC－Albは観察された。この分布域から考え

ると，注入5分後では流入したアルブミンは辺

縁洞付近に未だ留まっているものと考えられ

た。一方，深頸リンパ節ではアルブミン注入5
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Fig．6．　The　quantity　of　RI－Alb　detected　in　the

　　　　　deep　cervical　lymph　nodes　at　various

　　　　　times（5，30　and　60　minutes）after　an
　　　　　injection　of　RI－Alb．

　　　　　Multlvariate　analysis　of　the　total　levels

　　　　　of　RI－A［b　in　both　the　right　and　left　deep

　　　　　cervical　lymph　nodes　at　various　times．

　　　　　Data　are　expressed　as　means　and
　　　　　standard　deviations．　＊：P＜0．05，（unit　：

　　　　　decays　per　minute　DPM）The　levels　of

　　　　　R1－Alb　were　increased　significantly　at　60

　　　　　minutes　after　the　injection　over　that

　　　　　observed　at　5　minutes　after　the
　　　　　injection．　For　these　experiments，　n＝5．
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FITC・Albが観察されず

　　　　5分　　　　　　　　　　 30分　　　　　　　　　　 60分
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　揖　　■晴　　●叉　　F4．7

The　quantity　of　RI－Alb　detected　in　the

blood　at　various　times（5，30　and　60
minutes）after　an　injection　of　RI－Alb．

Multivariate　analysis　of　the　levels　of

RI－Alb　in　the　blood　at　various　times．　Data

are　expressed　as　means　and　standard
deviations．＊：P＜0．05．（unit：decays　per

minute　DPM）The　levels　of　RI－Alb　were

increased　significantly　at　30　minutes　and

at　60　minutes　after　the　injection　over　that

observed　at　5　minutes　after　the
injection．　In　addition，　and　there　was　a

insignificant　elevation　in　RI・Alb　levels　at

60minutes　after　the　injection　over　that

seen　at　30　minutes　after　the　injection．　For

these　experiments，　n＝4．

こは左右側ともにすべての部位に
　　　　　　　　　　　　　　，RI－Albの測定値も低
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かった。すなわち，注入5分後ではアルブミン

は深頚リンパ節にほとんど流入していないと考

えられた。

　アルブミン注入30分後において，FITC－Alb

は同側顎下リンパ節では注入5分後の同側顎下

リンパ節と同様の局在を示したが，反対側顎下

リンパ節では注入5分後より蛍光強度が著明に

なっていた。RI－Albは両側顎下リンパ節では

注入5分後より有意に増加しており，本実験の

設定時間内におけるピーク値に到達していた。

舌への注入5分後から30分後の間に注入したア

ルブミンは舌内のリンパ管に吸収され，顎下リ

ンパ節に持続的に移行し，顎下リンパ節辺縁洞

の特定の部位に留まると考えられた。この時点

でもRI－Albは注入側顎下リンパ節が反対側顎

下リンパ節より有意に多かった。このことから

舌に注入したアルブミンの拡散は未だ舌全体に

均一になっていなかったと推測された。舌に注

入したアルブミンの深頸リンパ節への移行は左

右側共に注入5分後より有意な増加を認めな

かった。すなわち，アルブミンの舌から深頚リ

ンパ節への移行には30分以上かかることが明ら

かになった。

　アルブミン注入60分後では，両側の顎下リン

パ節ではFITC－Albの局在は注入30分後とほと

んど変わらなかった。RI－Albの測定値は注入

30分後と比べ，有意差は認められないものの，

左右側共に減る傾向が認められた。RI－Albに

よる注入60分後の測定値では注入側顎下リンパ

節は反対側顎下リンパ節より有意に多かった。

すなわち，舌内における注入アルブミンの舌中

隔を越える拡散は注入60分後においても未だ舌

全体に均一になっていなかったと推測された。

深頚リンパ節ではFITC－Albの局在は著明では

なかったが，RI－Albは増加していた。マウスの

深頚リンパ節は顎下リンパ節より小さいため，

貯留できるアルブミンの量は少ないと推測され

た。実際に深頸リンパ節におけるRI－Albの測

定値が顎下リンパ節に流入した量に比べると非

常に少ないことから，舌に注入されたアルブミ

ンが所属リンパ節である顎下リンパ節に持続的

に一定量が流入しているわけではないと考えら

れた。すなわち，アルブミンは注入30分後から

60分後の間に顎下リンパ節への流入が制限され

たと考えられた。顎下リンパ節の輸入リンパ管

と辺縁洞の境界部に弁様構造が存在し，辺縁洞

に充満したリンパの逆流を防ぐ作用を有してい

ることが形態的に推測されている5）。

　舌から運搬されてきたアルブミンを運搬して

きた輸入リンパ管は顎下リンパ節の辺縁洞に合

流するが，合流する輸入リンパ管ごとにある特

定の領域が決められており，その領域内では流

入直後から充満するが，充満する領域を越えて

範囲が拡がることはない5）118）～23）。すなわち，ア

ルブミンが顎下リンパ節辺縁洞の特定領域に充

満するまでは持続的に流入し，その部位に留

まっていて，中間洞にほとんど流れないことを

示している。リンパ節に免疫反応の起こる部位

は辺縁洞直下の小節間域ないしリンパ小節直下

という考え方24）～26）と一致する。顎下リンパ節へ

のアルブミンの流入が弁様構造によって制限さ

れ，顎下リンパ節の特定区域に留まっていたア

ルブミンの中間洞への流入はアルブミン注入30

分後と60分後の間に始まったと推測された。顎

下リンパ節から流出するアルブミンは中間洞，

髄洞にほとんど留まることなく，輸出リンパ管

を経由しでη外へ流れ出すと推測される。リン

パ節内におけるリンパはコンパートメント内の

通路を通って髄洞に到達すると推測されてい

る2°）が，本実験ではその通路を証明できる所見

は得られなかった。

　3．血液への注入アルブミンの移行

　血液中には舌に注入したRI－Albが注入5分

後にはほとんど認められなかったが，注入30分

後と注入60分後では有意に増加していた。注入

60分後では注入30分後より増加傾向があった

が，有意差は認められなかった。すなわち，舌

に注入されたアルブミンはリンパ管によって吸

収されており，別の経路によるクリアランスは

ないと考えられた。血液中で測定されたアルブ

ミンの一部は舌の所属リンパ節である顎下リン

パ節及び深頚リンパ節を経由してから，または



舌のリンパ管による巨大分子のクリアランス

顎下リンパ節から直接静脈角に流れ込んだもの

と考えられた。後者の場合，顎下リンパ節から

輸出されるリンパが同じ輸出リンパ管で門から

出るのか，すでに門から出る段階で異なる輸出

リンパ管が存在するのかは確認していない。し

かしながら，本論文では示していないが，顎下

リンパ節に注入した墨汁が深頚リンパ節に到達

する前にすでに血液内に認められることを確認

している。このことは顎下リン・櫛に流入した

RI－Albおよび血液中におけるRI・Albと深頸リ

ンパ節内のRI－Albの量的なギャップを説明で

きるものと考えられた。

結 論

　FITC－AlbおよびRI－Albをマウス舌に注入

し，アルブミンの経時的な移動をリンパ節にお

ける分布と，量から比較，観察した。

1．舌辺縁部に注入されたアルブミンは5分以

内に舌中隔を越えて反対側まで拡散し，主に注

入側の所属リンパ節へ流入していた。

2．リンパ節に流入したアルブミンはセグメン

トを構成している辺縁洞およびリンパ小節を除

いた皮質域に留まっていた。

3．舌に注入されたアルブミンは5分以内に顎

下リンパ節に到達し，辺縁洞に充満するまで持

続的に流入した。注入後30分から60分の間にア

ルブミンは辺縁洞内に充満し，顎下リンパ節へ

の流入が止められ，顎下リンパ節内のアルブミ

ンは深頸リンパ節に輸出されるようになる。そ

の結果，一定量のアルブミンが顎下リンパ節内

に留まっていた。
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