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＜シンポジウム 02―2＞アルツハイマー病の分子治療戦略：新しい視点を求めて

アルツハイマー病と漢方治療
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アルツハイマー病に対する漢方薬として朝鮮人参，抑肝散，
八味地黄丸などの有効性が報告されている．アルツハイマー
病の危険因子としてApoE ε4 や高血圧，糖尿病などが指摘さ
れているが，最大の危険因子は加齢である．加齢にともなう生
理的変化のうち免疫機能の低下とアルツハイマー病の関連を
示す報告もある．Simard らは脳老人斑の除去は中枢神経系在
住のミクログリアではなく，脳へ集簇した骨髄由来のマクロ
ファージ→ミクログリアの貪食によっておこなわれているこ
とを報告している．
漢方製剤の十全大補湯は，免疫賦活作用（LPS様作用）を
有しており末梢血中のマクロファージを活性化することが知
られている．Liu らは，十全大補湯がミクログリアを増殖さ
せ，NO産生をともなわずに活性化することを報告している．
さらに十全大補湯を投与したマウスの骨髄由来のマクロ
ファージが線維状アミロイド β（Aβ）を貪食することを見い
だしている．
われわれは，抗体を用いずに骨髄由来のマクロファージを
非特異的に活性化させることにより，脳Aβ量を減少させよ
うとする試みをおこなった．十全大補湯により末梢で活性化

され脳へ集簇した骨髄由来のマクロファージ→ミクログリア
が脳の老人斑を除去するか検討した．
アルツハイマー病の動物モデルであるAPPトランスジェ

ニックマウス（Tg 2,576；12 カ月齢）に十全大補湯を 0.1g�ml

濃度で 1カ月間経口投与し，マウス脳組織の免疫組織染色，老
人斑面積の定量的解析，マウス脳組織中のAβ量の測定をお
こなった．十全大補湯投与したマウス脾臓から得られたマク
ロファージでは，コントロール群とくらべ，活性化マーカーの
CD11b 発現増強がみられた．十全大補湯投与群由来マクロ
ファージで，in vitro で Aβの細胞内取り込みがみられた．十
全大補湯を投与したマウスの中枢神経系組織の免疫組織染色
ではCD11b 陽性ミクログリアの著明な増殖と突起の伸張・
分枝がみとめられた．さらにコントロール群と比較して細胞
外に沈着したアミロイド βの減少も観察された．脳組織中の
Aβ量をELISAにて測定したところ，不溶性分画のAβ40 量
の 50％減少がみとめられた．十全大補湯を用いた末梢血由来
のマクロファージの活性化によるアミロイド βの除去は，ア
ルツハイマー病の新たな治療法の可能性が示唆された．
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