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当帰抽出液の反復投与は脳組織コリン作動性

神経系に改革的に作用する

小 林 晴 男 鈴 木 忠 彦 原 茂 雄

菅 原 悦 子 佐 藤 秀 行 斉 藤 真 也

(岩手大学農学部獣医学科家畜薬理学教室,家畜外科学教室,教育学部家政教育,

東北大学薬学部生物薬品製造学教室)

当帰 (Angelicasinensis)の根部は,鎮静,鎮痛,妊婦のむくみ, 腹痛,月

経痛などに効能があり1',これらの効能に関する薬理学的研究も盛んになってき

た2)･われわれは前報3)において,当帰根抽出液をネズミに反復投与すると人工的

に惹起 した病態を緩和することを報告した.当帰根抽出液はスコポラミン誘発性

痴呆に対して阻止効果があることが報告されている4). ァルツハイマ-病では脳

組織コリン作動性神経のアセチルコリン (ACh)合成酵素であるコリンアセチル

トランスフェレース (ChAT)活性が激減することが知られている5,. そこで今

臥 当帰根抽出液をマウスに反復授与して,主に自発行動や思考を司る大脳皮質

(皮質),主に記憶を司る海馬および主に情動行動を司る線条体におけるChAT

活性およびACh分解酵素アセチルコリンエステレース (AChE)活性に及ぼす

影響を調べた.

材料と方法

前郷 恨準じて当欄根 10gより約60mlの抽出液を作製した.純水で10倍希釈した抽

出液 (対照群には純水)0･lml/10g体重をICR系雄マウス (30-40g)に毎日1臥 14

日間経口投与した.牽終投与後約20時間にマウスを頚椎脱臼によって失神させ,骨法にし

たがって皮乳 海馬,線条体などを摘出した.

AChE活性はアセチルチオコリンを基質として用いるEllmanら6)の方法,および

ChAT活性は [3H]アセチルCoAと200iLMコリンを用いたFonnum7)の方法によって

測定した.
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結果

体重の変化は対照群と当帰投与群の間に有意差はなかった (データは示してい

ない).

全脳,小脳,皮質,海馬および線条体の湿重量は対照群と当帰投与群の間に有

意差はなかった (敦1).

皮質,海馬および線条体のACh鋸副生は両群間においていずれも有意差は認

められなかった (図1).

chAT活性は両群において線条体が最も高かった.当帰投与群のChAT活性は

皮質および線条体において有意に高値を示したが,海馬では有意差は認められな

かった (図1).

考察

脳部位の重畳には変化が認められなかったことから,当帰抽出液の連続投与に

表 1 脳部位の湿重畳の比較

脳重畳 (mg)

対照群

全脳 495.2±8.8

大脳皮質 187.8±7.3

海馬 36.0士1.3

線条体 32.7士1.3

小脳 75.2士2.8

当欄群

486.8士8.8

190.7士6.6

35.8i:1.4

･35.7;ヒ0.8

72.2士3.0

いずれの脳部位も対照群と当帰群の間には有憩差

はなし.平均値士標準誤差 (例軌 10例).

よっで,車線 浮腫あるいは脳葉質容量の変化などほおこらなかったと考えられ
る.

放出されたAChはAChEによって瞬時に分解されなければならない8,.庇凱

海馬および線条体のAChE活性は対照群と当帰群の間で有意差はなかったこと

から,当帰投与はACh分解機能には影響しないと考えられる.

ACh合成に関与する因子はコリンの取り込みとChATである.アルツハイマー

病などの痴呆性の疾患では,ChATが減少し,AChの放出最が減少する. した

がって･痴呆症の対症療紘勘 放出された少ないACh恩のAChE阻審剤による

保持である∴InvivoでChAT活性を増加させると報告されている物質は神髄成

長因予絡げであ駅 本実験において塞帰根抽出液の反復投与は皮質および線鶴

体のmAT滑 降経 ずかに増加させることを示した.ChATはACh合成の砕速

段階でほか ので,正常に機能している脳ではこの酵素の微増はACh合成の促
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進を意味しないと考えられる8)･ しかし,ChATはコリン作動性神経末端細胞質

でのみ機能を有 しており8),この不全はコリン作動性神経の不全を意味する.し

たがって,ChAT活性が減少する疾患においてはChAT活性増加作用は原因療法

となるので,この作用は中枢神経に対して改善的な作用と考えられる.実験的痴
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大脳皮質 海馬 線条体

図 1 マウスの大脳皮質,海馬ならびに線条体におけるアセチ
ルコリンエステレース活性 (上)およびコリンアセチル
トランスフェレ-ス活性 (千)に及ぼす当帰根抽出液反

復投与の影響

データは平均値±標準誤差 (例数,5-7例).

*:対照群に硬べてp<0.05で有息

栄に対 して当帰根抽出液が抑制的効果があると報告されており2･10),本実験結果

と矛盾しない.

結語

ヒトの1日服用濠に相当する畳の当帰根抽出液をマウスに2週間経口投与する

ことに.よって,皮乳 海馬および線条体のAChE活性には変化が認められなかっ



122 [MEDICINEAN工)BIOLOGY.Vol.137,No.4,October10,1998〕

たが,皮質および線条体のChAT活性が有意に高い傾向を示したことから,当

帰根抽出液は中枢コリン作動性神経系に対して改善的作用をもつことが示唆され

た.

本研究は ｢岩手大学農学部と浄法寺町との受託研究｣の一環で実施された.
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