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最新の 評価法で見る和漢薬の 中枢効果  

慢性ストレスによるうつ病様病態に対する

柴胡加竜骨牡蛎湯の効果
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　現代の ス トレ ス 社会を反映す るかの よ うに、年間3万人以上 もの 入が 自殺を図 り、大きな

社会問題 となっ て い る。こ の 自殺者増加は、ス トレス に よる精神神経疾患の増加に起因する

こ とが指摘されて お り、その 代表的な疾患はうつ 病である。したが っ て、うつ 病の有効な予

防 ・治療法を開発する こ とには大 きな意義がある 。 うつ 病の 本質的な原因の
一

つ として、

dexainethasoneの 全身投与に よる 血中 コ ル チゾ
ー

ル に対するネガ テ ィ ブ フ ィ
ードバ ッ ク反

応の 減弱 ［視床下部一下垂体
一
副腎皮質系（HPA 　axis）の脱抑制］が疑われ て い る 。 また、う

つ 病を対象とした脳機能研究 の 中か ら前頭前野の機能障害が、うつ 症状である抑うつ 状態や

認知機能障害の
一

部を説明するとして注目されて い る 。 この ような背景から、本研究で は、

HPA ・a ）ds の 脱抑制 と前頭前野の機能障害とい う観点か ら、実験的な慢性ス トレス によるうつ

病様病態モ デ ル を作製 し、漢方方剤、柴胡加竜骨牡蛎湯の抗うつ 作用 を明確にするこ とを目

的 とした。なお、本研究で は、ス トレ ス負荷方法として水浸拘束ス トレス を用い た 。

　検討の結果、慢性ス トレ ス負荷は、脳内の グル コ コ ル チ コ イド受容体（GR ＞の機能低下に基

づ い た HPA 　axis の脱抑制状態を惹起した 。 加えて慢性ス トレス負荷動物は、前頭前野の セ ロ

トニ ン お よ び ド
ーパ ミ ン作動性神経の機能低下に基づ い た抑 うつ 状態を呈した 。 さらに、慢

性ス トレ ス 負荷に よる HPA 　axis の 脱抑制状態と前頭前野の機能低下は関連 し得る可能性が

示唆された 。
こ の ような慢性ス トレ ス負荷モ デ ル を用 い て柴胡加竜骨牡蛎湯と抗うつ 薬であ

る デ シ プラ ミ ン および トラゾ ドンの改善効果を比較検討した 。 そ の結果、柴胡加竜骨牡蛎湯

は脳内 GR の 機能低下を改善する こ とに よ り、HPA 　axis の脱抑制状態と前頭前野 の機能低 ド

を改善し、抑うつ 状態を改善 した 。

一
方、既存の抗うつ 薬は、脳内 GR や HPA 　axis に は何ら

影響を及 ぼ さなか っ たが 、 抑うつ 状態を改善した 。

　こ のように、柴胡加竜骨牡蛎湯は 、 既存の抗うつ 薬とは異なる機序に て抗うつ 効果を発現

する こ とが見出された 。 こ の知見は 、 今後、うつ 病の効果的な治療に貢献するもの と期待さ

れ る 。
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