
　　　　 No.45（平成25年10月1日発行）において誤りがございましたので、
以下の通り訂正いたします。

●訂正箇所と内容
p12の右列、［アジュバント関節炎モデル］の項、3行目

関係者ならびに読者のみなさまにご迷惑をおかけいたしましたことを深く
お詫び申し上げます。

（誤）･･･の足底に注射し、YKS 3％混合餌（ヒト1日量の約40倍量）で
（正）･･･の足底に注射し、YKS 3％混合餌（ヒト1日量の約10倍量）で
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麻薬拮抗剤のナロキソンを投与して生じる離脱症候に対する

YKSの効果を評価したところ、3週間連続経口投与で用量依

存的な改善を認めた。その離脱症候の改善は、アドレナリン

α1受容体拮抗薬であるプラゾシンの併用では変化がなかった

が、α2受容体拮抗薬であるヨヒンビンの併用で拮抗された。

脳幹における橋の髄質から調製した膜画分のα2A受容体発現

量は、モルヒネ投与群では有意に減少したが、YKS投与群で

は有意に回復した。YKSの構成生薬では、甘草と釣藤鈎で同

様の作用が認められ、それぞれの含有成分であるグリチルリ

チンおよびゲイソシジンメチルエーテル（GM）でも同様の作

用が認められた。

9．神経障害性疼痛モデル
Suzukiら13）は、神経障害性疼痛モデルを用いてYKSの抗ア

ロディニア作用を報告している。ラットの坐骨神経を部分結

紮して絞扼性神経損傷（CCI）状態にすると、足蹠にフォンフ

ライフィラメントを押しつける機械的刺激と、有機溶媒であ

るアセトンを足蹠に吹き付ける冷覚刺激に対する反応閾値は

悪化し、アロディニアを生じていることが確認された。これ

らの反応閾値の悪化は、YKS 0.3または1.0g/kg（ヒト1日量

の約5または15倍量）を単回投与した1〜3時間後に用量依存

的に有意に回復した。これらの作用は、グルタミン酸トラン

スポーター阻害剤との併用で拮抗した。YKSの抗アロディニ

ア作用は、脊髄でのグルタミン酸トランスポーターの活性化

を介したグルタミン酸作動性神経伝達の阻害に関係している

ことが示唆された。

Taharaら14）は、社会心理的ストレスによって増強される

IgE介在性三相性皮膚反応に対するYKSの拮抗作用を報告し

ている。マウスに抗DNP-IgE抗体を静脈内投与し、その24時

間後に抗原であるジニトロフルオロベンゼン（DNFB）を耳介

に塗布することで誘導される耳介浮腫は、塗布後1、24時間

後および8日後と三相の反応を示すが、あらかじめ14日間の

隔離ストレスを負荷したマウスでは、それぞれの反応の悪化

が認められた。YKSを1.0g/kg/日（ヒト1日量の約15倍量）を

DNFB塗布の6日前から2日前までと塗布2日後から6日後まで

連続経口投与したとき、通常マウスの三相性皮膚反応に対す

る作用は認められなかったが、隔離ストレス負荷で悪化した

第一相の皮膚反応に対して有意な改善作用が認められた。

Jiangら15）は、自然発症するアトピー性皮膚炎モデルである

NC/Ngaマウスを用いてYKSの作用を報告している。個別飼

育することで社会的隔離状態にしたNC/NgaマウスにYKS 

0.6または1.2g/kg/日（ヒト1日量の約9または18倍量）を12週

間混合餌投与すると、皮膚の損傷、引っ掻き行動、毛づくろ

い行動に有意な改善を認めた。12週後の血清中コルチコステ

ロン濃度はYKSにより用量依存的に減少し、皮膚コンダクタ

ンスは増加した。皮膚組織切片での評価では、皮膚へ浸潤し

た肥満細胞数と好酸球数はYKSにより用量依存的に減少した。

Funakushiら16）も同様の評価を行い、個別飼育して社会的

隔離ストレス状態にしたNC/NgaマウスにYKS 1.0g/kg/日

（ヒト1日量の約15倍量）を飲水として6週間投与すると、皮

膚の損傷、引っ掻き行動、経表皮水分蒸散量の有意な改善と、

皮膚に浸潤した肥満細胞数の有意な減少、皮膚のNMDA受容

体発現量の減少、さらにGLT1発現量の増加が認められた。

以上のことから、YKSはグルタミン酸シグナルを介してアト

ピー性皮膚炎に対する改善作用を示すことが示唆された。

Hondaら17）は、アジュバント関節炎モデルに対するYKSの

作用を報告している。完全フロイントアジュバントをラット

の足底に注射し、YKS 3%混合餌（ヒト1日量の約40倍量）で

7日間飼育した。アジュバント投与群（対照群）では熱刺激に

対する痛覚閾値の低下、活性化ミクログリアの指標である

Iba-1の脊髄L4での発現量の増加、精神的ストレスマーカー

の一つである唾液中クロモグラニンA濃度の上昇が認められ

たが、それらはYKSにより有意に改善された。

山田18）は、ウサギを用いて緑内障に有用である可能性を報告

している。ウサギにYKS 325mg/kg（ヒト1日量の約5倍）を単

回経口投与すると、眼圧が徐々に降下し、3〜6時間後にはトラ

フに達し、以後、徐々に回復した。また3〜7日後には心拍数と

短後毛様動脈の血流速度の有意な上昇が認められた。これらの

ことは、YKSが正常眼圧緑内障に有効であることを示唆した。

Imamuraら19）は、釣藤鈎に含まれる7種のアルカロイド化

合物の血液脳関門（BBB）の透過作用を、in vitroとin vivoの

試験で評価している。ラットにYKS 1.0g/kgを経口投与し1時

間後の脳に含まれる7種のアルカロイドを測定したところ、

GMのみが1.6ng/gで検出された。in vivoの試験では、GMが

もっとも高いBBB透過作用を示した。GMはin vitro試験でセ

ロトニン1A受容体への結合能が認められていることから、こ

れが抑肝散のセロトニン神経系に対する有効成分である可能

性が推測された。

アジュバント関節炎モデル

眼圧に対する作用

体内動態試験

アトピー性皮膚炎モデル

（誤）
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（正）
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