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更年期 Hot　Flush実験 モ デル に お け る当帰芍薬散 ，

　　　加味逍遥散 ， 桂枝茯苓丸の作用比較検討
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【目的】 CGRP は カ ル シ トニ ン 遺伝子か ら組織特異的に alternative 　mRNA 　 splieing を受 け

て 産生 され る．血管拡張作用を有する ペ プ チ ド性生体内物質で あ る 。 臨床に お い て CGRP を

血 管内投与す る と，ほ ぼ 全症例 に 顔面や末梢 の 紅斑等の Hot　 Flush 様症 状 を呈 す こ と が

報告 されて い る 。 また ， 陳らは
i）
更年期 Hot　Flushの 症状の 発現 に 一致 して 血 中 CGRP の

濃度が上昇す る こ とか ら Hot　Flush成因 の一つ と して 本物質に よ る血管拡張作用 が 関与 し

て い る可能性を報告 して い る 。 そ こ で CGRP と H 。t　Flush との 関連性を検討す る と共 に ，

更年期障害に 汎用 され て い る漢方処方で ある当帰芍薬散 （TJ−23），加味逍遥散 （TJ −24），

桂枝茯苓丸 （TJ −25）の 効果を比較検討 した
。

【方法】 10週齢 SD 系雌性 ラ ッ トの 卵巣 を pentobarbital　Na 麻酔下に て 摘出 し，術 後 3 週

間後に CGRP に よる皮膚温の変動 を卵巣摘出群 （OVX ） と偽手術群 （Sham ） とで 比 較検

討 した 。 皮膚温測定は ，室温 23± 2℃，湿度 55± 10％ の もと，ウ レ タ ン ，α 一ク ロ ラ ロ
ー

ス

麻酔下に おい て翼静針を尾静脈に固定 ， サ
ー

ミス タ プ ロ
ーブを両足底 に 密着 させ行 い ，

CGRP の 皮膚温上昇 に対す る用量依存性お よ び OVX で の 反応特異性 を Sham と比 較検討

した 。 さ らに，本実験 モ デ ル を用い て 被検薬 （TJ −23，24，25） の 皮膚温抑制作用を比較

検討 した 。 被検薬 （100’・・1000mg／kg）は CGRP 投与前の 1 週間 1 日 1 回経 口投与 し ， ま

た CGRP は 10μ g／kg を尾静脈内投与 した 。

【結果 ・ 考察】CGRP 投与に よ り，　 OVX ，　 Sham 共 に用量 依存的な皮膚温上昇が認 あ られ，

OVX で は Sham と 比較 して 皮膚温を有意 に h昇 させ た 。 こ の こ と か ら卵巣摘 出が CGRP

に 対す る反応性を増大 させ る こ とが示唆された 。 また ，eGRP に よ る皮膚温 上 昇を TJ−25

は用量依存的に 改善 し，TJ −251000mg ／kg 投 与群で は水投与群 と比較 し て 約 44．7％ の 有

意な抑制作用が認め られ た 。 しか し，TJ −2324 に は有意 な抑制作用は認め られな か っ た 。

以上 の 結果 か ら，TJ −25は CGRP に 関連 した更年期症状を改善す る漢方処方で あ る こ とが

示唆され た 。 また前回の本学会で 報告 した 通 り TJ−23，24 は ス トレ ス と関連 した更年期精

神症状を改善す る可能性が示唆 され て お り，3処方間の 相違が明 らか とな っ た
。
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