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和漢薬によ る一 酸化窒素産生調節作用

　
一

酸化窒素 （Nitric　 Oxide ，　 NO ）は生体内に お け る重 要な伝達物質で あ り， 循環器系，

免疫系，神経系，消化器系な ど多 くの生体機能 の調節 に 関与 して い る 。 そ の 作用に お い て

NO は両刃 の 剣と して の 2面性を持 っ て お り，そ の 調節 にお い て はバ ラ ン ス が重要で あ る 。

生体機能調節に対する和漢薬の 作用 メ カ ニ ズ ム 研究の
一

環 と して ， 種 々 の 細胞で の NO 産

生 に及ぼす作用 を多 くの 生薬や漢方方剤に つ い て検討 して きた 。 こ こ で は，免疫系や 循環

器系へ の 薬効 ， 炎症 や発 癌に対す る抑制作用 を NO 産生調 節の 観点か ら検討 した研究を紹

介す る 。

　 1）炎症 の 場で の 過剰 な NO 産生は，組織障害や発癌の 原因とな っ て い る 。 そ こ で ，抗

炎症及 び発癌抑制作用 と の 関連か ら，培養細胞 を用 い て NO 産生を誘導す る実験系に て 検

討 し た 。 サ イ トカ イ ン刺激肝癌細胞か ら の NO 産生 に対 して は黄連が，また，　 LPS 刺激 マ

ク ロ フ ァ
ージ か ら の NO 産生 に 対 し て は 黄苓が 最 も強 い 抑制作用 を示 し た

。

一
方，　 NO 産

生 刺激を指標 と して マ ク ロ フ ァ
ー

ジ活性化作用を検討 した と こ ろ ， 黄誉 ， 人参な ど免疫賦

活作用 が指摘 され て い る生薬に NO 産生刺激活性を認め た 。 こ れらの 作用が NO 合成酵素

の 遺伝子発現 の 調節で ある こ と も確認 した
。

NO 産生 に対 して ，抗炎 症作用 を有す る黄苓

や黄連 に抑制作用を認 め ， 免疫賦活作 用を有す る生薬に刺激作用を認 めた こ とよ り， こ れ

ら の薬効 に NO 産生 に 対す る作用が関与 して い る可能性が示唆 された 。 また ， 方剤で は 両

方向の作用 を示す生薬を組み合わせ る こ とによ り，生体機能の バ ラ ン ス 調節を行 っ て い る

可能性 も示唆され た 。

　 2）NO は 血圧や 血流の コ ン トロ
ール に お い て 重要な 役割 を果た す 。 そ こ で ，血管平滑

筋細胞 に対す る NO 産生刺激作用 に つ い て検討 し，人参，黄耆，黄苓が，血管平滑筋細胞

の NO 合成酵素発現 を転写 レ ベ ル で 誘導 し， さ ら に ，
　 NO に よ る guanylate　 cyclase の 活性

化 に よ り細胞内 の cGMP を増加させ る こ とを明 らか に した 。 こ れ らの 生薬に よ る血管拡張

作用 や抗動脈硬化作用 な どの 循環系 に 及 ぼす薬理作用 の 機序 の
一

つ と して ，血管平滑筋細

胞 の NO −guanylate　 cyclase −cGMP 系に 対 して 直接作用 して い る 可能性が示唆 され た 。

　3）黄苓 エ キ ス は マ ク ロ フ ァ
ージ と血管平滑筋細胞か ら の NO 産 生 に 対 し て 異 な る 作用

を示 し た が ，そ の機序と し て ， フ ラ ボ ノ イ ドや 多糖成分な ど複数の 成分 に よ る複合的な作

用 に よ る事を明 らか に した
。 炎症性疾患 や循環器系な ど に多彩な作用を有す る黄苓 の 薬効

に おけ る NO 産生調節の 関与 と ， 生体機能調節に お け る 多成分系薬剤の有用性が 示唆 され

た 。
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