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認知症は，幻覚，妄想，抑うつ，せん妄，攻撃的言動，徘徊などの多彩な精神症状や行動障害を伴う学習・記
憶障害や見当識障害などを示す．この認知症は，神経細胞のアポトーシスを特徴とする進行性の神経疾患であ
り，これらの細胞死を抑制することが治療上大きな意味をなしている．我々はこの病態を反映するモデルとし
て，ラットに 10 分間の脳虚血を 1時間間隔で 2回処置する繰り返し脳虚血モデルを開発した．この繰り返し脳
虚血モデルは，海馬 CA1 領域にアポトーシスを伴う空間記憶障害を誘発する．その機序には，グルタミン酸の
過剰遊離後のグルタミン酸受容体であるAMPA受容体サブユニットのGluR2の変性が重要であることを明らかに
した（Brain Res 995, 131-139）．そこで，このモデルを用いて漢方薬の作用を検討したところ，冠元顆粒（丹
参，紅花，芍薬，香附子，木香，川芎， 10-300 mg/kg）は 21 日間の連続投与（脳虚血前 14 日間＋後 7日間）
によりアポトーシスを抑制し空間記憶障害を改善した．一方，当帰芍薬散（当帰，芍薬，川芎，茯苓，蒼朮，
沢瀉，100-300 mg/kg）は 7日間の脳虚血後投与で，アポトーシスと GluR2 の変性を抑制し，空間記憶障害を改
善した（Am J Chin Med. 33,475-489）．さらに，当帰芍薬散は 8 方向放射状迷路課題の試行前 1 回投与によっ
て，アセチルコリン遊離を上昇させ，空間記憶障害を改善した． 
 以上，繰り返し脳虚血モデルは，認知症に対する漢方薬の治療可能時間を含めた有効性を検討でき， 
漢方薬の新しい治療戦略を創出できる有用なモデルとなる． 
 


