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研究成果の概要：我々は漢方薬・防風通聖散 (TJ-62)および大柴胡湯 (TJ-8)の非アル

コール性脂肪性肝炎 (NASH)に対する治療効果の検討のため、ラットコリン欠乏性脂

肪性肝炎・肝硬変モデルを用いて実験を行なった。防風通聖散投与群および大柴胡湯

投与群は肝線維化を有意に改善した。肝星細胞の活性化を有意に抑制した。また肝発

癌については前癌性病変のマーカーであるGSTP蛋白の発現が、防風通聖散投与群と

大柴胡湯投与群では有意に抑制した。これらの漢方薬での結果を2008年11月米国、

サンフランシスコで開催された第95回アメリカ肝臓病学会でそれぞれ発表した。  
 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 
2007 年度 1,800,000 540,000 2,340,000 
2008 年度 1,700,000 510,000 2,210,000 

年度  

年度  

  年度  

総 計 3,500,000 1,050,000 4,550,000 
 
 
研究分野：薬学 
科研費の分科･細目: 内科系臨床医学・内科学一般（含心身医学） 
キーワード：漢方薬．非アルコール性脂肪肝炎．薬理学． 
 
１．研究開始当初の背景 

近年生活様式の欧米化に伴い、生活習慣病

が増加し、肥満が問題視されている。さらに、

肥満に高頻度に合併する脂肪肝特に非アルコ

ール性脂肪性肝炎(NASH)は肝線維化、肝硬変

の原因として注目され、NASHからの肝発癌も

報告されている。近年肥満改善薬として漢方

薬である防風通聖散（TJ-62）が注目され始め

ている。臨床的にも脂肪肝を改善することが

報告されているが詳細なメカニズムについて

はわかっていない。 

これらの臨床効果に対して個々の生薬効果

を、ラット、マウスに比べ薬剤のスクリーニ

ングに適しているメダカを用いた脂肪肝モデ
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ルを用いて検討したい。これにより生薬の組

み合わせを検討し、あらたにNASHに効果のあ

る薬剤の開発が可能であると考える。 

 
 
２．研究の目的 

近年肥満改善薬として漢方薬である防風
通聖散（TJ-62）が注目され始めている。
多くの基礎研究から褐色脂肪細胞の機能低
下が肥満の成因の一つとされているが、防
風通聖散はこの褐色脂肪組織での熱産生を
促進して体脂肪を低下させ肥満を改善する
と考えられている。また、臨床的にも脂肪
肝を改善することが報告されているが詳細
なメカニズムについてはわかっていない。 
以上より、脂肪肝、NASH のメカニズムの解明
および、防風通聖散の脂肪肝改善の詳細な解
明を行なうため、本申請期間中に防風通聖散
の各生薬における肝脂肪化抑制についてま
ず検討する。そして作用の強いものからその
メカニズムを検討する。 
 
３．研究の方法 
(平成１９年度)  

防風通聖散の効果検討：ラット脂肪肝モデ

ルを用いて、防風通聖散の効果を検証する。

実験１.ラット脂肪肝モデルを用いて防風

通聖散の脂肪化抑制効果を検討する。実験

２ . 防 風 通 聖 散 の 効 果 検 討 ２ ： cMet 

conditional KO マウスでの防風通聖散の肝

脂肪化、肝線維化、発癌の阻害効果につい

て 

(平成２０年度) ラット、マウスを用いた脂

肪肝抑制効果、安全性の確認 

 

 

 

 

 

 

 

４．研究成果 

(1)我々は漢方薬・防風通聖散(TJ-62)

の非アルコール性脂肪性肝炎(NASH)に

対する治療効果の検討のため、ラットコ

リン欠乏性脂肪性肝炎・肝硬変モデルを

用いて実験を行なった。防風通聖散投与

群では肝線維化を有意に改善した。 

 

 

(2)肝線維化の中心的役割を示す肝星

細胞の活性化をαSMA、TGF-βの免疫染

色を用いて検討し有意に活性化を抑制

していることを認めた。 

 

 



 

 

(3)肝発癌については前癌性病変のマ

ーカーであるGSTP蛋白の発現について

免疫染色にて評価し、防風通聖散投与群

では有意に肝発癌を抑制した。 

 

 

 

(4)遺伝子レベルにおいても線維化マ

ーカーであるコラーゲンⅠ、TGF-βのmR

NAの発現も投与群において有意に抑制

されていた。 

 

(5)血清データでは、TJ-62投与群にお

いて、ヒアルロン酸、T.bil,Albumin,To

tal proteinの改善を認めた。その効果

は3ヶ月目においてさらに改善を認めた。 

 

 

 

 

 

(6)また8種類の生薬からなる大柴胡

湯(TJ-8)についても同様の実験を行い、

肝線維化及び肝発癌抑制効果を有意に

持つことを実証した。以上の２つの漢方

薬での結果を2008年11月米国、サンフラ

ンシスコで開催された第95回アメリカ

肝臓病学会でそれぞれ発表した。漢方薬

を使ったこの結果は代替医療の研究が

進んだ米国でも注目されている。現在各

生薬レベルでの肝線維化効果を検討す

るため、メダカを用いた脂肪肝・肝線維

化モデルにおいて個々の生薬の作用機

序について検討中である。 
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