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1．研究背景
「瘀血」は西洋医学にない東洋医学独特の病態であ

る。その定義は様々であるが，大塚敬節は，「瘀血は古い
血という意味ではなく，瘀は瘀滞の意味であるから，停滞せ
る血液の意である。近代医学の立場から，瘀血とは明ら
かにされていない。」とし，①全身性に血流が滞る，もしくは
局部に血液が停滞する，②動静脈系のみならず，毛細血
管血流も含む概念，③赤血球自体の変形能や表面電荷な
ども関係する，④動脈硬化性，うっ血，凝固亢進，月経異
常などをおこす，としている。現代医学的病態としては，腹
痛，腰痛，顔面紅潮，冷え，月経異常，痔疾，打撲，不眠
など幅広い。西洋医学的な血行障害は大血管から細小
動脈にいたる動脈系の血流不全もしくは静脈還流異常を指
すが，瘀血ではこれに加え毛細血管レベルでの組織還流
不全が含まれる。東洋医学特有の病態である瘀血に対す
る漢方治療の需要は必然的に高く，桂枝茯苓丸をはじめ
駆瘀血作用を有する和漢薬は広く用いられている。一方で，
瘀血病態の病理学的解明や駆瘀血剤効果の薬理学的解
析などは依然未知の部分が多い [1-5]。 

我々は先に，最先端の微小生体撮影技術（ライブイメー
ジング）の手法を用い，代表的な駆瘀血剤である桂枝茯
苓丸の微小循環に対する薬理効果を解析し報告した [6]。
この結果瘀血病態では，1）充分広い血管径にも関わら
ず著明に赤血球がうっ滞する血管の存在。2）血管内の
無細胞層（赤血球を含まない血漿のみの血流）形成，3）
細動脈分岐部での赤血球同士の粘着による分岐側への
血流停滞，が映像化され，動画解析では小動脈における
血管径の攣縮と血流速度の低下と，毛細血管で赤血球の
うっ滞と血流速度低下が認められた。桂枝茯苓丸はこれら
の血流・血行異常を改善させ，駆瘀血剤の治療効果を映
像化することに成功した。

本研究ではこの成果を拡大し，他の瘀血・血虚に用いら

れる漢方方剤として桃核承気湯，当帰芍薬散を選択し，そ
の細動脈・毛細血管への薬理効果をライブイメージングによ
り検討することを目的とした。この 2 剤は実臨床では，適応
される証が大きく異なる。すなわち，桃核承気湯実証で用
いられ，当帰芍薬散は虚証で用いられる。本研究結果は
東洋医学臨床における証の評価に基づくディシジョンメイキ
ングに一定の基礎医学的根拠を与えるものとなり得る。

2．研究方法
２．１　倫理

本研究は共同研究者施設である（株）タイムラプスビジョ
ン社の実験設備を用い，同施設の倫理委員会の承認のも
とに施行した。同施設は日本学術振興会の科学研究費補
助金（科研費）において機関認定されている（株式会社
タイムラプスビジョン（研究部），機関番号 92402）。

２．２　マウス皮下血管ライブイメージング
本研究のライブイメージングは，既報に基づきマウス皮下

の血管群を用いて施行した。8 週齢の雄性 C57B/6 マウ
スを用い，実験前夜より絶食とし麻酔下に実験腹側部皮膚
剥離し，皮下血管をガラス製の固定板の上に展開した。次
いで塩化ビニリデン薄膜で被い，水分の蒸発を防ぎつつ固
定した。当帰芍薬散もしくは桃核承気湯を湯で懸濁し，室
温に冷ましたあと，経食道的に留置したカテーテルより胃内
に投与した。

ライブイメージングは正立生体顕微鏡を用い，皮下血管
の血流を薬剤投与前から，投与直後より30 分おきに投与
後 180 分まで動画記録し，取得した画像をコンピューター
上で画像解析ソフト ImageJ ver.1.45sを用いて解析した。
観察対象血管を動脈，細動脈，毛細血管とし，各血管に
おいて血管内径および血流速度を0, 30, 60, 90, 120, 150, 
180 分において，血流速度は 0, 30, 60, 90, 120, 180 分に
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おいて解析した。血管内径は 1 回の撮影において 3カ所
を定め 3 回の撮影を行い，時間経過ごとに画面上で血管
内径を3 個体計 9カ所において測定した。血流速度は動
画上において固定のフレーム数を定め，このフレーム数経
過前後において血管内を1 つの赤血球が移動する距離と
移動に要した時間から算出した。計測は 1カ所において 4
回行った。

3．結果
本研究成果の詳細は現在学術誌に投稿しているため公

表は差し控える。以下に要旨のみを記す。
 ・上述の方法によりマウス皮下血管における瘀血病態の再
現とそのライブイメージングに成功した。
 ・検討した桃核承気湯，当帰芍薬散，および既報 [6] にお
いて検討した桂枝茯苓丸の 3 剤間で，以下の点に特徴的
な差を認めた。

1. 薬理効果標的血管（動脈・細動脈・毛細血管）
2. 薬理効果出現時間および持続時間
3. 血管径拡張効果
4. 血流速度増加効果
5. 血流量増加効果

4．考察および今後の研究展開
瘀血は以前未解明の部分が多いが，東洋医学の実臨

床において重視される病態である。駆瘀血剤のこれらの病
態に対する改善効果は多く報告されているが，漢方治療の
特性上ヒトでの検討が多く，動物実験レベルでの検討は比
較的少ない。本研究はこのような観点から，駆瘀血剤のよ
り詳細な薬理標的と時間動態解明を目的として，マウスモ
デル微小循環における血行動態への影響を検討したもの
である。結果として，各薬剤の対象血管と効果特性が明ら
かにしている。

特に適応される証に大きな違いのある3 つの漢方製剤が
標的血管と薬理効果を明らかにしたことは，証を考慮した
漢方薬の使用において薬理学的なエビデンスを与えるもの
となりうる。本検討では技術的制約により対象薬剤が絞ら
れていることおよび単回投与による検討であること，またヒト
と動物モデルの種差が主たる検討限界である。今後の対
象薬剤数の増加により証自体の科学的解明に貢献すること
が期待できる。

5．附記
本研究で使用した漢方製剤は（株）ツムラより的今日を

受けました。ここに深謝致します。本稿は研究成果報告書
であり，詳細は今後論文発表予定です。
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