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マウスにおける当帰根抽出液の抗痴呆作用および飲水噂好性

小 林 晴 男 鈴 木 忠 彦 佐 藤 秀 行

(岩手大学農学部獣医学科家畜薬理学教室)

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･4)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 し,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)活性を大脳皮質および線条体において増加 させるこ

とを報告 した.痴呆症を起こすアルツハイマー病では脳組織のChAT活性が激

減するので5),当帰根抽出液のこの作用は脳機能に改善的な潜在力があると推論

した.当帰根抽出液の単回投与はラットにおいて弱い記憶増強効果があ り6㌧ 当

帰符薬散の懸濁液の単回投与はマウスにおいて抗痴呆作用を示す7). 当帰根抽出

液単独の記憶に付する影響はマウスにおいでは報告されていない.生薬は-舷に,

反復飲水することによって求める効能を期待する.そこで,今臥 当帰根抽出液

をマウスに自由摂取させ,痴呆を抑制する作用がマウスにおいても認められるか

否かを調べた.痴呆マウスを作る手段としてスコポラミンを投与した.スコボラ

/は海馬のムスカリニックACh受容体を遮断して,一過性に記憶障害を起 こ

す8). また,当帰根抽出液を忌避 しながら飲むよりも,好き好んで飲むことが精

神上治療効果が期待されるので,噂肝性の実験を試みた.

材料と方法

前報3･4)に準 じて当帰根 10gより約 60mlの抽出液を作製 した.純水で40倍希釈 した抽

出液 (対照群には純水)100mlを実験中毎日作製し,給水瓶に入れた.実験には rC況系

雌マウス (28-40g)を用いた.

給水瓶は,痴呆実験では給水口を離めれば滴下する一般飼育用 (5cmX5cmX12cm 直

方体)を用い,噂好性実験ではステンレス製ノズル付きANパック (ANパック,ムサシ

(秩))を用いた.ANパックはマウスが飲水しない限りは,振動や上下振盤では液は全 く

.滴下しない.

噂好性の実験では1個のA雨パックに当帰根抽出液を入れ,1.5日間飲水させ,味覚あ

るいは匂いを記憶させた.次にもう1つの同質のANパックに純水を入れた･透明か-ジ
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(29cmx43cmx20cm高)にマウス12匹を入れ,上記2億のANパックを飲水できるよ

うにセットした 掴 2A).午後5-6時に水あるいは当帰根抽出液100mlを入れ,翌日同時

刻にANパックの重量を測定した.ANパックのノズルの容器側にメッシュがあり,当帰

根抽出液は目詰まりを起こしやすく,絶えず洗浄したが,滴下量は完全には回復 しなかっ

た.

抗痴呆性の実験は受動回避行動を測定した.明室と暗室よりなる受動回避ボックスの明

蚤にマウスを入れると,直ちに暗室に進入する.15分後に,両室間のギロチンドア (ドア)

を閉じておき,明室にマウスを入れ30秒複にドアを開けるとマウスは10秒前後で暗室に

獲得 投与前 投与後 投与前 投与後

試行 L メ LT J
スコポラミン スコポラミン

当帰 7週間投与群 当帰 14日間投与群

図 1スコポラミン痴呆に好する当帰根抽出液投与の影響

当帰根抽出液 (2.5%液,当帰群)または蒸留水 (対照群)を7日間または14日

間飲水させた.記憶能 (受動回避行動)はスコポラミンによる受動回避行動の低
下程度を両群で比較した.

獲得試行 :刺激未経験時の暗室への要進入時臥

スコポラミン投与前の記憶能を "180秒"に標準化した.

0:対照群,● :当帰群.平均億士標準誤差で表示した (例数-6).

入る (入るまでの時間-獲祷試行)ので, ドアを閉じ,暗室の床 (グリッド線)に刺激

(50Hz,0.5rnA,3秒間)を加えた.24時閲後に明壷にマウスを入れ30秒後にドアを開

け,暗室に4足が入るまでの時間を測定した 腰 高180秒まで).次にスコポラミン3伸

モル/kgを皮下投与し,15分後に明寛から暗室に入るまでの時間を測定した.

結果

1. スコポラミン惹起性痴呆の実験

体重の変化は対照群 と当帰群の間に有意差はなかった (データは示 していない).
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飲水 7日目に獲得試行を測定したところ,対照群8.99±1.30秒 に対 し,当帰

群5.85士0.62秒であ り,両群間に有意差は認められなかった (図 1).飲水 8日

目にスコポラミン投与前の暗室進入時間 (受動回避時間-記憶能)およびスコポ
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図 2マウスの当帰根抽出液噂好性

A:ケージにマウスを12匹入れ,当帰根抽出液 (2.5%液)の給水瓶 と純水の給

水瓶 (旦Nパック)から飲水させた,給水瓶はノズル付きANパック2個を
用いた.純水あるいは当帰希釈液を毎日更新し,17-18時にANパ ックの重

量を測定した.

ち:飲水豊をマウス1匹当りで示した.***:純水に較べてp<0.001で有意.

ラミン投与 15分後の記憶能を測定 し,スコポラミン投与前の億 を180秒 に標準

化して表現 した.記憶能は図1に示すように,対照群と当帰群の間に有意差は認

められなかった.飲水 14日日に記憶能を測定 し,180秒以内に暗室に進入 した
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マウスには3秒間刺激を与えた.翌日にスコポラミン投与前および後の記憶能を

測定 し,数億をスコポラミン投与前の億を180秒に標準化して示 した･図1に示

すように,対照群に較べ当帰群のほうがスコポラミンの痴呆を受けにくいように

見えるが,両群間に有意差は認められなかった.

予備実験において受動回避行動を阻害するスコポラミンの投与量を検討したと

ころ,3FLg/kgは阻害作用が認められなかったが,30FLg/kgは著明に阻害した

(データは示していない).

2. 当帰抽出液に肘する噂好性実験

図2Bに示すようにマウスは当帰抽出液に対して高い時好性を示 した.9日間

のマウス1匹当たりの飲水畳は,純水 1.37士0.02gに対 し,当帰抽出液 5.19士

0.02gであった.

考察

当帰根抽出液 (1g/kg)や当帰符薬粉末懸濁液 (0.5g/kg)の 1回投与は弱い

記憶克造作脚 )や抗痴呆作用7)を示すが,2週間の反復投与は効果を示さないこと

が報告されている7). 本葉験において,当帰根抽出液の飲水投与 (約 0.14g/kg/

日)はスコポラミンによる寵憶能の減少に対して,7日間投与でも14日間投与

でも有意な括抗作用は示さなかった.したがって,当帰根抽出液の反復服用は抗

痴呆効果のためには期待できないかもしれない.前報4)において当帰根抽出液の

投与は大脳皮質および線条体のコリンアセチルトランスフェレース (ChAT)活

性を増加させるが,海馬では変化しなかった.記憶の中枢は主に海馬にあるので9),

海馬に対する当帰根抽出液の作用は弔いのかもしれない.なお,当帰根抽出液 1

回投与で見られる記憶克進作用の機序は不明で,間接的に中枢コリン作動性神経

機構を先進すると考えられている6).

マウスは当帰根抽出液に対 して高い噂好性を示すことがわかった.純水および

当帰根抽出液を入れたANパ ック埠同質のものなので,マウスは吸水口に残る

当帰根の香 りによってどちらを飲水するかを決心していることになる.計画では

噂好性を14日間観察する予定であったが,当帰根抽出液はANパ ックのメッシュ

に巨詰まりを起こし,マウスが飲水 しても十分量の液体が流出しないことが途中

でわかったため9日間の測定で打ち切った.

結語

ラットで報告されている当帰根抽出液の抗痴呆作用は,ヒトと類似の適用方法

で授与 したマウス.においでは,1および2週間投与したが認められなかった.マ

ウスは当帰根抽出液を好んで摂取することがわかった.

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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