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黄苓 7 ラポノ イ ドの 水抽出液中の 分解
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　Studies　wore 　conducted 　on 　enzymatic 　degradation　of 冂avone 　glucuronides　in　a　water 　extract

prepared　from 　Scute11肛 iae　Radix．　 In　most 　samples ，　baicalin　was 　hydrolized　to　baicalein　quan −
titatively．　 However 　the　amounts 　of 　wogonin 　and 　oroxylh1 −A　converted 　from 　their　glucuro・

nides 　were 　16−32％ and 　l3−21％　higher　than　the　respective 　theoretical　 valuos ．　 Whcn 　six　Scu・
teUariae　 Radix　 samples 　were 　kept　in　water 　fbr　3　hr，　the　gIucuronides 　contained 　in　the　radix
were 　hydrolized　to　their　aglycones 　comp 且etely　in　4　samplos

，
　and 　at　the　rates　of　62．5−75．6％ and

87．5−93，7％ in　two 　samplcs ．

　Keywords − baicalein； baicalin； wogonin ； wogonin 　91ucuronide； oroxylin −A ； oroxylin −A
glucuronide；Scutellariae　Radix；enzymatic 　degradation

　黄苓は， シ ソ 科 コ ガ ネ バ ナ （Scutellaria　baicalensis）の 周皮 を除 い た 根 を 乾燥 し た も の で あ り，主 成 分 で あ る

baicalinや そ の ア グ リ コ ン で あ る baicaleinの ほ か，多 くの フ ラ ボ ノ イ ドを含む 重要な 生薬で あ る．黄苓 に つ い て

は，胆汁排泄促進作用
1），利尿作用

2），抗炎症作用
3−7》

， 抗 ア v ル ギー作用
s−13）

， 脂質代謝改善作用
14115｝， ア ラ キ ドン

酸代謝系に 対する作用
16−18）

な ど多 くの 薬 理 作用 の 研究が な され て お り，そ の 活性 は フ ラ ボ ノ イ ドに よ る こ とが 判明

して い る．しか し なが ら，脂質代謝改善作用 に つ い て は baicalin が強い 作用 を示す と報告 され て い る の に 対 し，抗

ア レ ル ギー
作用や抗炎症作用 な ど ， 多くの 作用 は その ア グ リ コ ン で ある baicaleinの ほ うが強い と報告され て い る．

　生薬の な か に は ， 桃仁
・
杏仁

19）
に 代表 され る よ うに

， 水 ま た は それ に 準ず る 溶媒 で 抽出 し た 場 合，そ の 植物 自身 の

酵素 に よ っ て 配糖体成分 が 加水 分解 され る こ とが 知 られ て い る が，黄苓 も 同様，
バ イ カ リナ ーゼ に よ っ て baica1血 が

baicalein に 加水分解 され る とい わ れ て お り
20）

， 江 田 らは
13冫， こ の 酵素反応 を利 用 し て得た baicaleinの 豊富な エ キ

ス と通常の baicalin含量 の 多 い エ キ ス の 薬理 効果 の 差 に つ い て 報告 し て い る．

　こ の よ うに ，黄苓の フ ラ ボ ノ イ ドが そ の 水 溶液 中 で 加 水 分解 され て い くこ とが 知 られ て い る もの の ， こ の 加水

分解反応 の 精査は 行われ て い な い，著 者 ら は．す で に イ オ ソ ペ ア ーク 卩 マ トグ ラ フ 法に ょ る baicalein
，
　wogonin ，

oroxylin −A お よ び そ れ らの グル ク ロ ナ イ ドの 同時定 量 法 を報告 し て い る が 21），本法を 用い る こ とに よ っ て ，黄岑 フ

ラ ボ ノ イ ドの 水 溶 液中 に お け る 経 時的 な変化 に つ い て
，
baicalinの み ならず，　 wogonin 　glucuronide，　oroxylin −A

glucuronide　lcっ い て も定量的 に 調査 した の で 報告す る．

実 　験　の 　部

　1．　標 準 品

　Baicalein （B ），　 baicalin（BG ），　 wogonin （W ），　wogonin 　glucuronide（WG ），　 oroxylin 。A （0） お よ び oroxylin ．

Aglucuronide （OG ） は すぺ て 当室に お い て 単離精製 し，　 HPLC に よ り純度 95％ 以 上 の もの を 用 い た ．

（72 ）
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　2． 試　　薬

　tetra−n−amylammonium 　bromidc お よび CH3CN は，それぞれ和光純薬工 業株式会社製試薬特級 お よ び 液体 ク 卩

マ トグ ラ フ 用 を用 い た．抽出に 用 い た精製水 は ， 日本 ミ リ ポ ア リ ミ テ ッ ド社製 ミ リーQ5 本型超純水装置に よ り精製

し ，pH は 5．5付近 で あ っ た．

　3． 試　　料

　黄苓は ， 市販 の 日本薬局方適合品を用 い た ．

　4． 検 量 線

　B
，
BG ，　W ，　WG ，0 お よび OG の標準溶液を お の お の IO−−IOO，10〜100，5〜50， 5〜50，

1〜25 お よ び 1〜25

μg／m 且 の 濃度範囲で 調製し ， お の お の 10μ1ず つ を HPLC に 注入 して 得られた ピ
ー

ク高 さ よ り検量線を作成 した．

　各成分の 回帰直線式 は 次 の とお りで あ っ た ．

B 　　：　Zド＝0．150x
− 0．645

BG ： y ＝0．158x 十 〇．139

W ： y ＝O．172x十 〇．024

WG ： y ＝ O．150x 十 〇．036

0 　　：　y ＝0．132x− 0．007

0G ：　y ＝ 0，143x 十 〇．035

5．

（r ＝0．999）

（厂 ＝0，999）

（r ≡O．999）

（r ＝0．999）

（r ＝0．999）

（r ＝0．999）．

　　　試料溶液の調製および定量

　黄苓を薬研 を 用い て 粉末 （48mesh 以下） とし，そ の 0．　l　gず つ を 50　ml の 遠心沈澱管 に 入れ精製水 30　ml を加

え ， 各 10， 2e ， 30， 60， 120お よ び 180 分 間 室温 （22℃ ） で 放置した 後 ， 沸騰水上で 30分間加熱 し ， 酵素 を失活 させ

た．ま た，冷浸を行わ な い もの （0分） に つ い て は ， 熱湯 30ml を加 え た だ ち に 沸騰 水 浴 上 で 30分間加熱 し た ．冷

後，遠 心 分離し，上 澄液を 100ml の メ ス フ ラ ス コ に 移 した．残渣に CH ・CN 　30　ml を 加 え ， 10分間 振 り混ぜ た の

ち遠心分離し ， 上澄液を さきの 100　ml メ ス フ ラ ス コ に 合 わ せ た ．さ らに ，液体 ク ロ マ トグ ラ フ ィ
ーに 用 い る溶離液

30　ml を用 い て 同様 に 操 作し，上 澄液を さ きの 100　ml メ ス フ ラ ス コ に 合わ せ ，溶離液を加 え試料溶液と した．そ の

10 μ1 を液体 ク ロ マ トグ ラ フ に 注 入 し，標準溶液 よ り得られた 回帰直線式 に した が い 定量値を算出 した ．なお ， 水 を

用い た後，CHsCN お よ び 溶離液 で順次抽出を 行 っ た の は，い っ たん 加熱抽出 した もの を冷却 して い る こ とか ら，水

（1 ，0minBG

0 10 20

（2 〕30min

30　 0 10 20

⊂　3　⊃　180　旧in

・30　 　0 10 20 30

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 丁ime 〔min ）

　　　　　　　　　　　 Fig．1．　 Time 　Course 　of 　Chromatogram

Peaks ：B，　baicalein；BG ，　baicalin；OG ，　oroxylin −A 　glucuronide；WG ，　wogonin 　glucuronide；

W
，
wogonin ；0 ， 0roxylin −A

（73 ）
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に 難溶な ア グ リ コ ン 等が沈澱物とし て 除か れ て しまうこ とが 考えられ るの で，こ れ ら の溶媒を 用 い て完全に 全成分の

抽出 を 行 っ た ．

　6． HPLC 装置および 測定条件

　 日立 655 型 ポ ソ プ，UVILOG −51V 型 UV 検出器 お よ び SIC　7000A イ ン テ グ レ イ タ
ーを 接続 し，カ ラ ム は 東洋

曹達工 耕 式会膿 TSK 　GEL 　LS −410 （5　pm ） をス テ 〃 ス 製 カ ラ ム （4　mm φ× 150   ） に ス ラ リー
法 を用 い て
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　　　　　　　　　　 Fig．2．　 Enzymatic 　Degradation 　of 　Flavonoides

O ： baicalin・●： baicalein
， ● ： baicalin十 baicalein，囗： wegonin 　glucuronide，圏 ： wogonin

， ］ ：

wogonin 　glucuronide 十 wogonin ，△ ：oroxylin −A 　glucuronide，
▲ ： oroxylin −A

， △ ： oroxylin −A
glucuronide＋ oroxylin −A ．

（74 ）
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充嗔 した もの を使用 した．溶離液は 5mM の tetra−n・amylammonium 　bromide（TAA ）を 含む H ，O ・CH3CN 混 液

（68 ：32）で ，リソ 酸 に よ り pH を 4，0 に 調整 した もの を 用い
， ヵ ラ ム 温度 30℃

， 流量 1m1／min ，検出波長 280　nm

で 行 っ た．

結果および考察

　Fig．1 に 冷浸時間 o
，
30 お よ び 180分と し た とぎの 市場品

一1 の ク ロ マ トグ ラ ム を示 した．即座 に 加熱を行 っ た も

の は ， 3種 の グ ル ク ロ ナ イ ドの ピ ー
クが 高く， そ れ ぞれ に対応す る ア グ リ コ ソ の ピ ーク は 低い こ とが わか るが ，冷浸

30分後 で は 各 グ ル ク ロ ナ イ ドが 減少 し，そ れ に 伴 い ア グ リ コ ン の ピーク が 高 くな っ て お り ， さ ら に 180 分後 で は 各 グ

ル ク ロ ナ イ ドの ピー
クは ほ と ん ど消失 し ， ア グ リコ ン の ピー

ク の み が 検 出された．F培 2 に は こ の 量的な変化を モ ル

数 で 示 し た．B と BG の 関係 （Fig．　2a）に つ い て は，即 座 に 加 熱 した も の で は BG が 2．7 × 10−5　mol
，
　 B が 0．3 ×

10
−
5　mol で，合計 3．　OxIO

−
5　mol で あ る．冷浸時間 が 長 くな る に した が い グル ク 卩 ナ イ ドで あ る BG 量は ほ ぼ直線

的 に 減少 し，それに 伴い B の 量 が増加 し た が，両者 の モ ル 数 の 合計は ，冷浸時間の どの 点に お い て もほ ぼ 3．　O × 10−s

mo1 と
一定で あり，

　 BG が等量的tc・B に 変換され てい た．また ，
こ れ は OG と 0 の 関係 （Fig．2c） に つ い て も同様

に 等量的な 変換で あ っ た が ，
wG と w （Fig．2b）で は時間 の経過に 伴い 合計量 が 増加 し ， 180分後で は 初期値よ り

約 16％o 高 い 値 とな っ た．同様 の 検討 を 定量用 の 抽出溶媒 と し て 用 い る 溶離液お よ び CH30H22 ）
で 行 っ た と こ ろ ，溶

離液 で は 加水分解が進行 した が ，
CH30H で は 進行 しなか っ た．こ の こ とか ら， 黄苓 の フ ラ ボ ノ イ ドの 酵素加水分解

反応 は 水 の 存在 し な い 場合 に は 進行 し な い が，あ る 程度水が 存在 した 場合は ，比較的容易に 進行する とい え る．

　TABLE 　I に は ， 日局適合の 市場品黄苓 5 卩
ッ トに つ い て 同様の 実験を 行 っ た と きの 変換率を 示 し た．　 BG −B に 関

し て は，市場品
一3 や市場品

一6 の よ うに 高い 値を示 した もの も認 め られた が，ほ とん どが等量的な変換率を示 した ．

し か し，WG −W で は 16〜32％，　 OG −0 で は 市場品
一1 を除 い て 13・−21％程度高い 値と な っ た．現在 ，

こ の 点に つ

い て は 検討中であるが ， 黄苓 よ リグ ル ク ロ ナ イ ドに 変わ る baicalinお よび wogonin の グ ル コ サ イ ド
23

・
24冫

が ， また ，

同様 に Scutellaria属の 一種 か ら oroxylin −A の グ ル コ サ イ ド
25）が 単離 さ れ て い る こ とか ら考え る と，こ れ らの よ う

な グル ク ロ ナ イ ド以外 の 配糖体が 存在 し ， 分解 され る こ とに よ っ て ア グ リ コ ン が 高い 値 とな っ た もの と考 え られ る．

ま た ，各黄苓の 180分後 の 加 水分解率 を 調べ て み る と，市場品
一1，−4，−5 お よ び 一6 の 4 検体は ほ ぼ 100％分解され

て い た が ， 市場品
一2 で は 62，5〜75，6％，市場品

一3 で は 87，5〜93．7％ と分解反応 の 進 行 が 遅 か っ た （TABLE 　II）．

こ の こ とか ら黄苓の 酵素活性 は その 生薬個 々 に よ っ て異な っ て い る こ とがわ か るが ，
こ の 原因の

一
つ として ， 生薬 の

TABLE　I．　 Conversion　Ratio　of　Glucuronides

Sample
BIBG
（％）

W ／WG
（％）

0 ！OG

（％）

Markct 　 l

Market 　2

MaTket 　3

Market 　4

Market 　5

Market 　6

103．OlO1

．8121

．lIOO
。3102

．2110

．2

116，3116

，0123

．7127

．3132

．4

工25．0

104．2113
．3117

．1121

．4117

．1114

．8

a 〕 DiHference　of 　aglycone 　content （mol ）　at　O　min 　 and 　at　180
「
mintdiffe ・

rence 　of 　glucuronide 　content （mol ）at　O　min 　and 　at　180　min ．

TABLE 　IL　Degradation 　Ratio　of 　Glucuronides　after 　K   ping　for　180　min

Sample BG
紛
　
（ 溯

oG

黝
　

（

Market 　l

Market 　2

Market　3

Markct 　4

Market 　5

Market 　6

98．575
，691

．699

．499

．598
．5

100．062

．593

．798

，298

，694
．9

96，068

．287

．5100
．0100
，0100

．0

（75 ）

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japanese Society of Pharmacognosy

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Sooiety 　of 　Pharmaoognosy

調製法も関係し て い る もの と考 え られ る．また ，黄苓の 炮制法 に つ い て は，中薬大辞典
26 〕

に 冷浸する方法の 他，酒 に

浸 し熱処理す る 方法，炒黄苓 ・黄苓炭の よ うに 火で表面を焦が す方法 な どが記載され て お り， こ れ らの 炮制法が 酵素

活 性 に 及 ぼ す影響 に つ い て も興味 が持 た れ る．

　以 上 ， 黄苓 の 酵素反応 に つ い て ，イオ ソ ペ ア ーク 卩 マ トグ ラ フ 法を適用す る こ とに よ り詳細な 追 跡がで きた が，

今回 の 検討 よ り，黄苓 の 水 抽出溶 液中に お け る 酵素反応 は baicalinの 他 wogonin 　glucuronide や oroxylin ・A

glucuronideに お い て も進行 し，さらに ，フ ラ ボ ソ グ ル ク ロ ナ イ ド以外 の 配糖体 に お い て も進行 し て い る こ とが 示唆

された．

　今後は ，
グ ル ク ロ ナ イ ドに 変わ る 配糖体 の 定量，酵素分解 お よ び炮制法 と酵素活性 との 関係に つ い て も検討す る

予定で あ る．
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