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麻黄附子細辛湯の痛覚過 敏抑制作用 とモ ノ ア

ミン神経毒の 脊髄 クモ 膜下腔内投与に よ る影響
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　【目的】麻黄附子細辛湯 は少陰病で 表証 の ある場合に用 い るが ， 頭痛，腰痛，関節痛，三

叉神経痛な ど の 疼痛性疾患に応用 され て い る方剤で あ る 。 そ こ で 本実験で は麻黄附子細辛

湯の 痛み に 対す る効果を み る た め に，正常動物 と反復低温 ス トレ ス （RCS ）負荷動物に お

ける麻黄附子 細 辛湯の 抗侵害受容作用を調 べ た 。 ま た
， そ の 作用機序 に内在性痛覚抑制系

で あ る下行性 セ ロ トニ ン （5−HT ）神経系と下行性 ノ ル ア ド レ ナ リ ン （NA ）神経系 が 関 与
す る か検討 し た

。

【方法】実験には ddY 系雄性 マ ウ ス （6 週令）お よ び SD 系雄性 ラ ッ ト （7 週令 ）を用
い た

。 麻黄附子細辛湯 と して TJ−127を用い た 。　RCS の 負荷 は，10：00−16：30の 間は 30分毎
に飼育環境温度 を24℃ と 4℃ に 交互 に変化させ ， 16：30−10：00の 間は 4℃ と し， こ れ を 3
日間繰返 して 行 な っ た 。 TJ−127は， 5 ％ ア ラ ビ ア ゴ ム に 懸濁 して 経口 投 与 し た

。
セ ロ ト

ニ ン 神経毒 5， 7−dihydroxytryptamine（5， 7−DHT ，　 O．　06mg）あ る い は カ テ コ ラ ミ ン 神経毒

6−hydroxydopamine（60HDA ， 0。06  ） は，無麻酔下 ラ ッ ト に L3−L4椎骨 間の 腰椎穿

刺 に よ り0．Olmlの 容量 で 脊髄 ク モ 膜下腔内 （i．　t．）注射 した 。 侵害受容閾値 は ， マ ウ ス で

は尾部圧刺激法，ラ ッ トで は 後肢圧刺激法に よ り測定 した 。

【結果】RCS を負荷 して い な い マ ウ ス お よ び ラ ッ トに TJ−127 （30，100，300  ／  ） を投与

して も侵害受容閾値 に有意 な影響は 及ぼ さなか っ た。

一
方，RCS 負荷 に よ り痛覚過敏 が

発現 した マ ウ ス ， ラ ッ トに お い て
， 用量 30  ／  の TJ−127で は効果 が認め られなか っ たが ，

100及 び300  ／kgで は 用量依存性 の 侵害受容閾値の 上昇が 観察され た 。 こ の 効果 は経 口 投

与 15分後に 発現 し，30分後 に ピーク に 達 した後約 120分後ま で 持続 した 。 ま た，5， 7−DHT
の ラ ッ トへ の 4 日前処置に よ り腰髄 の 5−HT を減少させ て お くと，　 TJ427 （300  ／  ） の

抗侵害受容作用は有意 に減弱 した 。 しか し 6−OHDA の 4 日前処置 に よ り腰髄 の NA を減

少させ て お くと，TJ−127 （300  ／  ） の抗侵害受容 作用は作用 の ピーク で あ る 30分値の

み軽度に 減弱 した 。

【考察】RCS 性痛覚過敏 を発現 して い る マ ウ ス およ び ラ ッ トで は，　 TJ −127 が 100及び

300  ／kgで 抗侵害受容作用を示 した 。 ヒ トに お ける TJ−127 の 1 日量 は7．5g で ， 体重 50 
と した場合150  ／  とな り，今回 抗侵害受容作用を示 した用量 とほ ぼ一致す る こ と か ら，

本実験 に お い て観察され た TJ−127の作用は ヒ トにおけ る鎮痛作用に 対応す る作用 で あ る

可能性が高い
。 ま た ラ ッ トに お い て 5，

　7−DHT 前処置に よ り TJ−127の 抗侵害受容作用 は ほ

とん ど消失 した が ，6−OHDA 前処置で は作用 ピーク時で の み 抑制され た こ と か ら ， そ の

作用に下行性セ ロ ト ニ ン 神経系が少 な くとも一
部関与 し， 下行性 ノ ル ア ド レ ナ リ ン 神経系

の 関与は少な い こ とが示唆 され る 。

一49一

N 工工
一Eleotronio 　Library 　


