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ヨ モ ギ（艾葉）抽出液の抗 ヒス タ ミン作用お よび皮膚癢痒症に 対する臨床効果
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孃 誰濫 。認噐13、993）
　The 　 antihistaminic 　 activity 　 of 　Artemis．　iae　 Folium 　 extract 　was 　investigated，　 In　the　isolated

guinea 　pig　ileum　preparation，　Artemlsiae　Folium 　extract （10　and 　20　mg ！ln1 ）produced　a　slight

acetylcholine ・1ike　contraction ．　 In　the　presence　of 　atropine （10
−
6M

），　 this　extract 　in　a　concent −

ration 　of 　40　mg ！ml 　significantly 　inhibited　the　histamine−lnduced　contraction 　of 　guineapig 　ileum．
The　oral 　administration 　of 　this　extract （4091kg ） significantly 　decreased　the　lethaIity　in　mice

intravenously　injected　with 　histamine （600　mg ！kg）from 　83劣 to　42％．　 The　extract （0．4 − 20　mg ／
m1 ）also 　dose−dependently　inhibited　the　histamine 　release 　from　rat　peritoneal 　mast 　cells 　induced
by　compound 　48180 （0．4 μg ！m1 ）、　In　the　clinical 　examination

，
25　patients　suffering 　from 　pruritus

cutaneus 　were 　treated 　 with 　 the　 lotion　 of 　 Artemisiae　 Fo 王ium 　 extract ，　Pruritus　 cutaneus 　 was

well 　controlled ，　and 　the　final　overall 　ratings 　were 　as 　follows： remarkable 　improvement ，15％ ；

moderate 　improvement ，50％ ； slight　improvernent，15％ ；unchanged ，15％ ； aggravation ，5％ （1
case ）．　Five　cases 　were 　dropouts．　 These　 results 　 sugges 亡 that　Artemisiae 　 Folium　 extract 　 has

some 　 antihistaminic 　 and 　histamine−release −inhibiting　 activities 　 and 　 that　its　lotion　is　effective 　for
some 　patients　 with 　pruritus 　cutaneus ．
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緒 論

和漢生薬 の 艾薬 （Artemisiae　Folium ） Otキ ク

†1・3・4 兵庫県赤穂市加里 屋 中洲 3−57−1； 3−57−1，
Ka −

　　 riyaNakasu
，　Ako ，　Hyogo ，678−02　Japan

†
z
　 岡山県 岡 山市鹿田町 2−5−1； 2−5−1，Shikata−

　　 cho ，　Okayama，700　Japan

†
5
　 現所属 ： 岡山大学医学部附属病院薬剤部

科 の ヨ モ ギ ま た は ヤ マ ヨ モ ギ の 葉お よ び枝先を乾

燥 させ た もの で，収歛性 止血ある い は 鎮痛剤 と し

て 種 々 の 漢方製剤に含 まれ て い る1，2〕．一方 ， 最近

艾葉抽出物 よ り調製 し た ロ
ー

シ
ョ

ン （ヨ モ ギ ロ
ー

シ
ョ

ン ） の 皮膚瘢痒症に 対する有効性が報告 され

て きた 3−5｝．艾葉の 薬理 作用 と し て 血液凝固抑制

作用
6−8〕，イ ン タ ーフ ェ P ン 誘起作用

9，Lm ，補体活

性化作用
11）

， 抗菌作用
1｝

などが報告され て い る
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（

が，そ の 止痒機序に つ い て は不 明で ある．

　本研究で は ，艾葉抽出物の 止痒機序解明 の
一環

と して抗 ヒ ス タ ミ ン 作用お よび抗ア レ ル ギ
ー作用

を調べ た．ま た ， 艾葉軟 エ キ ス よ りヨ モ ギ ゜ 一シ

ョ
ン を調製 し ， 皮膚廣痒症患者に 対するそ の 臨床

効果 も合わ せ て検討 し た．

方 法

　1． 使用動物

　体重 350 〜500g の Hartley系雄 モ ル モ ッ L

体重 25〜30g の ddY 系雄 マ ウ ス （成和実験動

物 1 福岡） な らび に 体重 350〜450g の Sprague−

Dawley 系雄 ラ ッ ト （静岡県動物実験農業共 同組

合，浜松）を使用 した．飼育期間中 ， 室温24± 2 °

C の飼育環境下 で ，固形 飼料お よ び水を 自由に摂

取させ た ．

　2． 使用薬物

　艾葉抽出液お よ び ヨ モ ギ ロ
ーシ

ョ
ン の 調 製に は

艾葉 1kg を水 1L で 抽出濃縮 し た艾葉軟 エ キ ス

（小城製薬 ， 大 阪）を用い た （軟 エ キ ス 19 は艾

葉 4g 相 当）．艾葉抽 出液 と し て は ，艾葉軟 エ キ ス

を蒸留水 に 溶解 し各被検濃度に希釈 した もの を調

製 した． ヒ ス タ ミ ン ニ 塩酸塩は 和光純薬（大阪）よ

り，ア ト ロ ピ ン 硫酸塩は Sigma 社 （St．　Louis ，

MO ，　USA ）よ り購入 した ．　 Compound 　48〆80墜
Burroughs 　 Wellcome 社 （Tuckahoe ，

　 NY ，

USA ）よ り供給を受け た．そ の 他 の 試薬は 市販 の

規格品を使用 し た ．

　 3． 実験方法

　 1）　モ ル モ
ッ ト摘出回腸に 対す る作用

　 モ ル モ ッ トを放血致死 後 開 腹 し，回盲部 よ り

5cm 口 側部分か ら約 20cm の 回腸 を 摘 出 し ，

Tyrode液 （濃度 mM ：NaCl 　137
，
　KCI 　2．　7，　Ca−

Cl21．8，　MgCl21 ．0，　NaHCO311 ．9，　NaH2PO4

0，4，Glucose　5．　6）を入れた シ ャ
ー レ 中に て 長 さ

約 3cm に 切断 した．各標本を 37° C の Tyrode

液を 満 た し た 15ml の Magnus 槽に設置 し （95

％　02− 5％ CO2 の 混 合ガ ス で 飽和），ヒ ス タ ミ ン

に よ る 回腸収縮に 対する艾葉抽 出液 の 効果を調 べ

た．な お ，薬物に よ る前処理時間 は 2 分 間 と し

た ．艾葉抽 出液は O．　45μm の メ ン ブ ラ ン フ a ル タ

一で ろ 過後添加 し た．

　2）　 ヒ ス タ ミ ン 致死

　ヒ ス タ ミ ン 致死 実験は Saekiらの 方法
12〕

に 従 っ

て 行 っ た ．マ ウ ス を用い艾葉抽出液 （体重 109 当

た り 0．1m1）を経 口 投与 し 1 時間後｝こ ヒ ス タ ミ

ン ニ 塩酸塩 （600皿 g！kg ）を尾静脈 よ り注射 し ， そ

の 後30分間に おける致死率を測定 し た．

　3）　ラ ッ
ト腹腔肥満細胞 か ら の ヒ ス タ ミ ン 遊離

　全て の 実験操作を通 じて シ リ コ ン 加工 した ガ ラ

ス 器具，ポ リプ ロ ピ レ ン 器 具を使用 し た．Kurose

らの 記載 した 方法
13 ）

に 従 っ て ，ラ ッ ト腹腔内に 約

20m1 の Hanks ，
　balanced 　salt 　so1ution （濃

度 mM ：NaCl　137
，
　 KCI 　5．36，　 MgSO40 ．81，

Na2HPO40 ．34，　KH2PO40 ．44，　NaHCO3 　4．　17，

MgCl20 ．49，　 CaCI21．26，　 Glucose　5。6 ； 以下

HBSS と略す）を注入 し腹腔を 洗浄 し て ，
3− 7％

の 肥 満細胞を 含む腹腔細胞を採取 した． 1 回の 実

験 に 通常 2 〜 4匹か ら腹腔細胞を 集め ，肥満細胞

を分離する こ と な し に ，そ の ま ま使用 した．ポ リ

プ ロ ピ レ ン 試験管に 0．7− 1．8× 105個の 肥満細胞

が入 る よ うに 細胞 浮遊液を 入れ ，
HBSS を加え て

最終反応液を 1ml と し た．37° C で の 5分間の プ

レ イ ン キ ュ
ベ ーシ ョ

ン の 後 ， 細胞を 10分閣被検薬

物で ある艾葉抽出液とイ ン キ ュ
ベ ー ト し，その後

ヒ ス タ ミ ン 遊離物質 で ある Compound 　48180 を

反応媒液に加 え，さ らに 5 分間イ ン キ ュ
ベ
ー

シ ョ

ン を継続 し た．イ ン キ ュ
ベ ー

シ ョ
ン 終了後 ， 直 ち

に 各試験管を氷槽に 移 し 0 °C で 2500rpm ，
10分

間遠 心 し ， 上清 と沈殿 の ヒ ス タ ミ ン 含量 を定量 し

た ．

　4）　ヒ ス タ ミ ン 含量 の 定量

　各試料 の ヒ ス タ ミ ン 含量 の 定量は 有機溶媒抽 出

の 後，Itoh ら
14 ＞

の 高速液体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー

（HPLC ）
一ポ ス ト カ ラ ム 螢光法に よ り行 っ た．反

応終了後 の 上清に は 過塩素酸 （PCA ）を最終濃度

0．1N に な る よ うに 加え，沈殿 は 0，1N 　 PCAlm1

で ホ モ ジ ナ イ ズ した ．上清 お よび ホ モ ジネ
ートを

10，
000rpm ，4° C で 20分間遠心 し，それぞれ の 上

清を エ
ッ

ペ ン ドル フ チ ューブ に 移 し，5N 水酸化

ナ ト リ ウ ム 12．　5yl，塩化 ナ ト リ ウ ム 0．059 を加

え ブタ ノ ール 0．6m 正で 抽肌 た ・ブ タ ノ
ー・レ層

N 工工
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0．55ml を と り 0．1N 塩酸 0．2ml
，

ベ ン ゼ ン 0。5
ml を 加え振 と う して 塩酸層に ヒ ス タ ミ ン を逆抽

出 し ， そ の 10μ1 を ク P マ ト グ ラ フ に 注入 し た ．

　　ヒ ス タ ミ ン 遊離率は 次式に よ り計算 した ．

　　 ヒ ス タ ミ ン （HA ）遊離率（％）＝（上 清の HA

　　 含量）× 100f〔（上清 の HA 含量）＋ （沈 殿 の

　　 HA 含量）〕

　 4．　 ヨ モ ギ ロ
ー

シ ョ ン の臨床効果

　 1） ヨ モ ギ ・
一

シ
．

ン の 調製

　
ヨ モ ギ ロ ーシ

ョ
ン と し て は 艾葉濃度 10mgXml

の Rp．　A と 30mg ！ml の Rp ．　B の 2種類を調

製 した ．Rp ．　A は 艾葉軟 エ キ ス 0．259 （艾葉抽

出物 1．09 相当），Rp ．　B は艾葉軟 エ キ ス 0．759

　（艾葉抽 出物 3．09 相当）を蒸留水に 溶解 し，そ

れ ぞれ L 一メ ン トール 1．09 お よび 80％エ タ ノ
ー

ル

20．　Oml を加 え全量を 100m1 と し た もの で ある．

　 2）　臨床試験 の 方法お よ び対 象

　 対象 ：調査期間は 平成 4 年 5月〜10月の 6 ヵ 月

間 と し，赤穗市民病 院皮膚科受診 の 皮膚廣痒症患

者 25 名 （25〜91歳 平均 60 歳）を試験 対象 と し

た ．対象 とな っ た 患者に は ヨ モ ギ ロ
ー

シ
ョ

ン の 使

用 に つ い て 予め 説明 し承諾を得た．

　試験方法 ：試験方法は 二 重盲検の 条件下 で
，

ヨ

モ ギ ロ ーシ ョ ン Rp ．　A お よ び Rp ．　B の 2 種類

が 2週間投与 され る よ うな cross −over 　design

を組ん だ ． ロ
ーシ

ョ
ン の 使用方法 と して は ，対象

患者全て に 癢痒時に体 の 右側 と左側 に そ れ ぞ れ

Rp ，　A お よび Rp ．　B を塗布す る よ う指示 し た ．

　効果 の 判定 ：効果 の 判定 は医師の 問診 お よ び対

象患者 へ の ア ン ケ
ー

トの 結果 よ り，投 与期間1こ お

け る癢痒の 状態 効果お よび副 作用 な らび に優劣

比較の 諸点に つ い て行 っ た ．判定基準は 著明改善

（塗布後 6時間以上痒み が 止 ま る），中等度改善

（塗布後 2 〜 6 時間痒み が 止 ま る），軽度改善 （塗

布後 2時間 まで し か 効 果 な し），無効お よ び 悪 化

の 5段階 と した．

　5．　統計学的解析

　艾葉 の 摘出腸管平滑筋お よび ヒ ス タ ミ ン 遊離に

対する作用 は 分散分析 の 後 Dunnet ’
t　testを用 い

て 解析 し， ヒ ス タ ミ ン 致死率に は Fisher の 直接

確率法を用 い た．臨床試験 に お ける ヨ モ ギ ロ ーシ

ヨ
ン Rp ．　A と Rp．　B の 優劣比較に は Wilcoxon

の 順位和検定 （Wilcoxon 　test）を用 い た，

結 果

　 全 て の 実験結果に お い て 艾葉抽出物 （Artemi −

siae 　F ・lium　extract ） の 濃度 は 軟 エ キ ス 量 で は

な く，相当す る艾葉の量に換算して表示 した．

　 1． 摘出腸管平滑筋に対す る作用

　 1）　艾葉抽 出液 の 回腸に 対す る作用

　艾葉抽出液 10mg ！ml お よび 20mg ！ml に よ り

回腸平滑筋は わずか に収縮 し，そ の程度は 最大収

縮 （ヒ ス タ ミ ン 5× 10
−6M

に よる収縮） の 5．3±

0．8男 （平均値± 標準誤差 ；N ＝5） お よ び 7．8±

O．　9％o （N ＝ 5） で あ っ た ．こ の収縮反応 は ア ト ロ

ピ ン 3 × 10
−
8M

前処理 で 完全 に抑制 され た （Fig．
1）．

　2）　回腸 の ヒ ス タ ミ ン に よ る収縮に対す る作用

　 ア ト 卩 ピ ン （10
−6M

）存在下， コ ン ト ロ
ー

ル 群で

は ヒ ス タ ミ ン 3．2× 10−7M

，
1，6× 10L’6M お よ び

42 × 10
−6M

に よ る 回腸 の 累積的収縮率は それぞ
「

れ 23％，72％ お よ び 100％e で あ っ た （Fig。2）．艾
葉抽出液 20mg ！m1 に よ る前処理 で は ヒ ス タ ミ ン

収縮に対 し て 有意な効果 を示 さな か っ た が，40
mg ！ml に よ る 前処理 で は各濃度の ヒ ス タ ミ ン に

よ る累積的収縮率は 17％ ， 42％お よ び71％ と有意
に 抑制され た ．

　2．　ヒ ス タ ミン 致死に 対す る作用

　生理 食塩水投与群で は ヒ ス タ ミ ン ニ 塩酸塩（600
mgfkg ）静注後の 致死率は 83％ （N ＝ 12）で あ っ

た．しか し艾葉 4 ，12お よ び 40g〆kg 経 口 投与群
で は そ の 致死率が それ ぞれ 50％，50％お よ び 42駕
（い ずれ も N ＝ 12） と減少 し ， 40g！kg 投与群 で

は 対照群 との 間 に 有意差が認め られ た （p＜O．　05）．

　3．　ラ ッ ト腹腔肥満細胞か らの ヒ ス タ ミ ン遊離

　ラ ・ ト腹腔肥満細胞か らの ヒ ス タ ミ ン の 自然遊

離率は 5．1％で あ っ た が ，Compound 　48180（0．4

ygi
’

rn1）に よ り ヒ ス タ ミ ン 遊離職 よ47％に 増加 し

た （Fig．3）．艾葉抽 出液は0，4， 2 お よび 20mg ！
ml の 濃度 で Compound 　48／80 （0．4μg！ml ）に

よ る ヒ ス タ ミ ン 遊離をそれぞれ 13．2％，
4．5％ お

よ び 5．7 ％に 有意に 減 少させ た ．

碼

（　ぬ
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Extr∂ ct　tOmg ／ml 　 Extract　20mg ／ml

　 　 　 　 　 　 　 一．．一．．
’，‘−i −・

个　　　　　　　 个

Exttect　IOmg ／mf 　 Extract　20mg ／ml

一
　 　 Atropine　2xlO 　

eM

个　　　　　　　 个

Extract　10mg ／ml 　 Ex 量ract 　20mg ／ml

一
　 　 A量ropine 　3xlO　

8M

Maximum 　 contractlon

Fig．1．　Typical　Tracings　 Df 　 the　Con 廿 actile 　Response　 of 　Guinea　pig　 Ileuln　to

　　　 　 Artemisiae　Folium 　Extract　in　the　Absence 　 and 　 Presence　 of 　Atropine

　　　　　Maximum 　contraction 　was 　iロduced　by　histamine （5 × 10−BM ）．

100

80

06

04

〔
違
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σ

セ
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7 　 　 　 　 　 6
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5

Fig．2．　 Effect　 of 　 Artemisiae　 Folium 　 Extract

　 　 　 on 　 the　 Histamine−−induced　Contraction

　　 　 of 　Guinea　 pig　 Ileum

　　 　　 Control （○）；Artemisiae　Folium 　ext −

　　　 ract 　20mg ！m1 （●） and 　40mgfml （囗）．

　　 　　 Each 　 value 　 was 　expressed 　as　the　per−

　　　 centage 　of 　the　contraction 　induced 　by

　　 　 5 × 10
−
6NI 　hi9．　tamine　and 　represents 　the

　　 　 mean 土 S．E ．M ．　 of 　four　 experiments ．

　　 　 Atropine（10
−6M

） was 　 present　 in　 all

　　　 experiments ．＊

p＜0．01　 as 　 compared 　to

　　 　 Lthe 　corresponding 　controL

　4，　 ヨ モ ギ ロ
ーシ ョ ン の 臨床効果

　1）　症例 お よ び 患者 背景

　今回 の 臨床試験 の 症例 数は 25例 で ，汎発性皮膚

痰痒症16例 ， 老人性皮膚痰痒症 9例で あ っ た．そ

の 患者背景を Table 　1 に 示 す．

　2） 脱落

　脱落例は 25例 の うち 5 例で ，全て初診時だ けで

来院せ ず判定 不 可能 と し た．

　3） 臨床的 評価

　各治療期 開に お け る ヨ モ ギ 卩
一シ

ョ
ソ Rp ．　 A

お よび Rp ，　 B の 総合評価を Table　 2 に ，同
一

患者 内に お ける Rp．　A お よ び Rp ．　B の 治療効

果 の 優劣比較を Table 　3 に 示す．脱落例を除 い

た皮膚廣痒症患者20名に Rp ．　A お よ び Rp．　 B

2 種類 の ヨ モ ギ P 一シ
ョ

ソ を使用 し た 結果，そ の

総合評価は 著明改善15％，中等度改善50％，軽度

改善 15％ ， 不変 15％o ，悪化 5％ （1例）を示 し全

般改善率は 80％で あ っ た ．

　 ヨ モ ギ ロ ーシ
ョ

ン が有効で あ っ た 16名 に おけ る

ヨ モ ギ 卩
一シ

ョ
ン Rp ．　 A と Rp ．　 B の 優劣比較

で は ，Table　3 に 示す よ うに Rp ，　A の 3 倍量 の

艾葉を含む Rp ．　B ロ
ーシ

ョ
ソ 使用時 に 著明ま た

N 工工
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羃
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轟 2。
望
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oControT
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　 　 　 20　mgimt Compeund 　48t8D〔0．4pglml　）
0．020 ．040 ．4220

∈xtract ｛mg 〆m り

Fig．3．　 Effect　of　Artemisiae　Folium 　Extract　on　Histamine

　　　 R ・1・ ase 　 I・d・ ・ed 　 by　 C ・ mP ・ und 　 48！80 （0，4 μ9！m1 ）

　 　　 from 　Rat 　Peritoneal　 Mast 　Cells

　　　　 Each 　value 　represents 　the　mean ± S，E ．　M ．　Qf 　five

　　　 experiments 　on 　different　pools　Qf　cells 、＊p＜0，01　as

　　　 compared 　to　 the　 conlpound 　48／80−iduced　histamine

　　　 release 　in　the　absence 　 of 　Artemisiae　Folium 　extract 、

Table 　L 　 Background 　 of　 Patients

ItemSL

，X

CategoryClassificatlon

HaLe

Number　of　cases

Fe田ale

こ壱、

認：1；
1：瑠
諏

79

12

Age（yr・s ．）

132t43744

考 察

　皮膚廣痒症 とは 皮膚に瘟痒感の みあ っ て何 らの

発疹 も認め な い 状態を い い ，一
旦 慢性化す ると根

治 しに くい 場 合が多 い ．そ の よ うな 難治性 の 皮膚

癰痒症に対 し て 艾葉抽 出液よ り調製した ヨ モ ギ ロ

ーシ
ョ

ン の 有効例 が報告さ れ て い る th：3
−3）

，そ の

止痒機序は 不 明で ある．

　本研究に お い て ，艾葉抽出液は 10皿 9〆m1 以上．
の 濃度で モ ル モ

ッ ト摘出腸管に 対 し弱い 収縮作用

を示 した が， こ の 作用は ア ト ロ ピ ン に よ り拮抗 さ

れ た ．こ れは お そ ら く艾葉に 含まれる ア セ チ ル コ

リン
2）

に よ る もの と考え られ る．一方，ア ト ロ ピ ン

存在下で 艾葉抽出液は 40mg ，／ml の 濃度で ヒ ス タ

ミ ン に よ る腸管収縮を有意に 抑制 し た ．さ らに マ

ウ ス に 艾葉抽出液 40g／kg を経 口 投与 した場 合 ，

ヒ ス タ ミ ン 致死率は有意に 減少 した ．以上 の こ と

よ り艾葉が抗 ヒ ス タ ミ ン 作用を有 して い る こ とが

示唆され る．し か し ヒ ス タ ミ ン 致死に 対す る 拮抗

作用 は 抗 ヒ ス タ ミ ン 作用だけ で な く微小血管内皮

の安定化作用 な ども関与する 可能性もあ り
12〕

， 艾

葉 に も抗 ヒ ス タ ミ ン 作用 の 他に その よ うな作用が

ある の か も しれ な い ．

愈

Disease Pr： ri ヒus 　cuta ユeus

universal 三s

　 　 　 　 　 　 　 Prur工tus　CU しaneUS

　 　 　 　 　 　 　 senilis

Concomi仁an し drug　　　　　　　＋

16

9

1510

は 中等度改善例 が 多 く Wilcoxon　test に お い て

有意差が認め られた．

　な お，悪化の 1 例は 45歳の 女性で ヨ モ ギ ロ ーシ

ョ ン 塗布後 ， び慢性 の 発赤を 伴 う副作用 の た め ヨ

モ ギ P 一シ
ョ

ン 使用 を中止 ，
ス テ ロ イ ド軟膏塗布

に て症状は数 日後に 軽快 した ．

β　
．轟
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Table 　 2．Clinical　Evaluation　of　 Artemisiae　Folium 　Extract

Lotion　 on 　 Pruritus　 Cutaneus

Number　 of　 cヨβe5

％

　 　 　 Improvernent

　 　 　
．．
　　　　　　　　　

一
　
一一一．

　　　　　じnchanEed 　Aggravaしlon 　DrDpout

R巳 皿arkabie 　　Hoderate　　　Slight

3

ユ5

1050 315 315 15 5

夏rr．provernent　of 　prurltus 　じu し翻 eus 　胃as　assesed 　by　hearing　Df 　subjective 　
symptr ，ms ・

宀

Table　3．　Double　 Blind　Crc〕ss −over 　Study 　 of　Difference　 in　Efficacy

　　　　 between　Rp．　A　and 　Rp．　B　 Lotien　ill　 the　San ・ e　 Patients

　　　　 （16cases） who 　Showed　Improvement 　in　Pruritus　Cutaneus

1“U口ber　 of 　 cases

Rp．A　＞　Rp．B

十十÷　　　 十十

o0

EquaL

Rp．A く　Rp．巳

十

ワ凵 7

十　　　　 什 　　　　　廿 十

421

WIIcoxon　teSし

P く　 O．り5

％ o0 　　　　12，5　　　43』8　　　25．0　　　12．5　　　　6，2

Rp．A　und 　配．E　Loヒions　con しain 已d　亙O　and　30　mg／冊l　of　Arte皿is正a巳　FoLium　cxしF慕ct，　r・ゴ5p，・じt‘v，・Iy．
＋，　トl　or 　＋＋＋　r 巳 presents 　that 　the 　diff已rence 　V．etween 　the　efficacy 　scores 　fn【

・
　しHl．）　1｛｝し≧

門
1：L需

⊥3　L，　2　Dr 　3，　r 巳spec しively．

　Compound 　48〆80 に よ る 肥満細胞 か ら の ヒ ス

タ ミ ン 遊離に対 し て ，艾葉抽出液は 0．4−20rngi’ml

の 濃度範囲で 用量 依存的に 強 い 抑制効 果 を 示 し

た ．艾葉に は精油 （シ ネ オ ール ），脂肪駿 　タ ン ニ

ン などの 成 分が含有 さ れ て お り
1・2・ls｝

，　Kimura

ら
1G＞

は タ ン ニ ン で ある 3，5−di−o −caffeoylquinic

acid （DCQ ），4，
5−・DCQ ，3，　4−DCQ お よび chlo −

rogenic 　acid に 強い ヒ ス タ ミ ン 遊離抑制効果 が

ある こ とを報告 して い る．乾燥艾葉中の 3，5−DC

Q ，4，5−−DCQ ，
3，4−DCQ お よび chlorogenic

acid の 各 タ ン ニ ン 成分 の 含有率は ，　 Kimura ら

の 報告
m

を基 に 計算す る と，それぞれ6．O％，1．0

％，0．5％お よ び 1．3％で あ り， 報告され た 各タ ン

ニ ン の ヒ ス タ ミ ン 遊 離抑制作 用 の 程度を考慮す る

と，艾葉抽出液の ヒ ス タ ミ ン 遊離抑制作用 は こ れ

らタ ン ニ ン の 相乗作用 とも考え ら れ る が，他 の 未

知物質も関与 し て い る か も しれな い ．

　艾葉抽出液 よ り調製 した ヨ モ ギ P 一シ
ョ

ン の 臨

床使用 で は脱落例を除 い た 20例 の 皮膚廣痒症 ，rL，者

に 対 し80％の 改善率を認め た ，ヨ モ ギ ロ
ーシ

ョ
ン

の 他 の 臨床使用例で は ， 木間 ら
3｝， 平 円 らは

：）

艾

葉 の 熱 水抽出物 よ り， 古部 ら
［’）

は 艾葉 の 熱水抽 出

物お よ びその 軟 エ キ ス よ り艾葉 25〜30mg ／ml を

含有す る ヨ モ ギ ロ
ー

シ ョ
ン を調製 し ， そ の 高い有

効性を報告 し て い る．し か し こ れ ら の 検討 に お い

て は 二 重盲検法 は 用 い られ て お らず， メ ン トール

お よび ア ル コ
ール の 清涼感な どに よ る フ

．
ラ セ ボ効

果 も否 定で きな い ，ま た効果判定 に お い て は 医 師

の 問診に 頼 っ たた め 客観悦 に も乏 し い ．さ らに 難

治性 の 皮膚瘢痒症に対 し て は ヨ モ ギ ロ
ーシ

ョ
ン 単

独 の 使用 で は 治療上 困難な症例 もある た め併用 し

た 内服薬の効果に つ い て も考え る必要がある．以

上 の こ とを考慮 し て 今回 我 々 は ， ヨ モ ギ ロ
ーシ

ョ

ン が有効 で あ っ た 16例 に 関 し て，艾葉濃度 10mg ！

ml の Rp ．　A ロ
ー

シ ョ
ン と艾葉濃度 30mg ！ml の

RP ．　B ロ
ー

シ ョ ン を 用 い 交差式二重盲検試験に よ

N 工工
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り優劣比較を行 っ た ．そ の 結果 ， Rp ．A の 3 倍量

の艾葉を含む Rp ．　B 卩
一シ

ョ
ン の 方が著明改善，

中等度改善例が 多 く有意に 優れ て お り， そ の 1L痒

効果は ロ
ー

シ
ョ

ン 中の 艾葉含有量 に 依存 して い る

こ とが 明 らか とな っ た．さらに 著明 お よび 中等度

改善例で は 痒み が 6 時間程度止 ま っ て お り， メ ン

トール や ア ル コ
ー

ル の み で は こ れ ほ ど の 持続性止

痒効果 は 得 られな い もの と思われる．今回我 々 は

動物実験お よ び臨床試験で ， 艾葉濃度を正確 に 調

製する 必要があ り艾葉軟 エ キ ス を使用 し た が，艾

葉熱水抽 出物 また は艾葉軟 エ キ ス の どち らを用 い

て も臨床効果 に 差ば な い と報告 さ れ て い る
t’〕．

　平 田 ら幅 よ， ヨ モ ギ ・ 一シ
。 ン は 肝疾患患者 の

皮膚癢痒症ならび に老人性皮膚癰痒症に 特に 効果

がある と述 べ て い る．こ れ ら の 癰痒は，皮脂腺の

分泌機能障害に よ り皮膚が乾燥 し発現す る ．艾葉

中の タ ン ニ ン で ある　DCQ ，
　 chlorogenic 　 acid

は ， 肝 ミ ク ・ ソ ーム
17・18）また は 表皮細胞 19’

に お い

て ， リポ キ シ ゲ ナ
ーゼ 阻害作用がある こ とが報告

され て い る ．リポ キ シ ゲ ナ
ーゼ 阻害に よ る ヒ ド ロ

キ シ エ イ コ サ テ ト ラ エ ン 酸な どの 減少は 表皮 の 抗

炎症作用，脂質代謝改善作用 に関与 して お り，艾

葉 の 過酸化脂質抑制作用 が 止痒効果を発現する
一

つ の 原因 とも考え られ る ，今回明 らか に な っ た 艾

葉の 抗 ヒ ス タ ミ ン 作用 お よ び抗 ア レ ル ギー作用 は

他 の 作用 との相乗効果な どでそ の 止痒効果 に 関与
し て い る もの と考え られ る．

結 論

　本研究に お い て艾葉は 抗 ヒ ス タ ミ ン 作用， ヒ ス

タ ミ ン 致死拮抗作用，ヒ ス タ ミ ン 遊離抑制作用 を

有する こ とが 明らか とな っ た ，さ らに 臨床使用に

お い て
， 皮膚廣痒症患者に対 し て艾葉軟 エ キ ス よ

り調 製 した ヨ モ ギ P 一
シ

ョ
ン の 有効性が示唆され

た ．艾葉の 止痒効果 は抗 ヒ ス タ ミ ン 作用お よ び抗
ア レ ル ギ ー作用だ けで 説明す る こ とは 困難で ある

が ， これ らの 作用は艾葉 の 基礎的薬理作用と して

止痒効果発現に 重要で ある と考 えられ る ．

＊
本報の一

部は ，第66回 日本薬埋 学会総会 （横浜1993：

年 5月）お よび 第 3 回 日本 病院薬学会年会 （東京1993・

年 7 月）に お い て 発表した ．
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