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研究成果の概要：東洋の知に基づく和漢薬を対象にすることは、感染予防の面からも西洋医学

にはない新たな可能性が期待できる。その和漢薬の一つ桂皮アルデヒド（シナモン）（200〜20
μM）はインフルエンザウイルス感染後 3-4 時間の 1 時間添加した時最大のウイルス増殖抑制

作用を示した。またその芳香吸入は感染マウスの生残率を有意に改善した。そこで再度芳香暴

露の影響を検討したところ、37℃、1 時間芳香暴露で生残ウイルスはおよそ 1/10 に減少するこ

とを見いだした。このことからシナモン芳香暴露はインフルエンザウイルス感染予防に有用か

つ新しい方法であることが示唆された。同時にマイタケ抽出液は、マクロファージを刺激し抗

インフルエンザウイルス蛋白質（TNF-α）を産生させることを明らかにした。 
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１．研究開始当初の背景 
 (1)  2004年と2006年に韓国と中国をホストに国

際伝統看護学会議が中国，台湾，タイ，チベット，

米国、カナダ、ノルウエーおよび日本からのおよそ1

00名の参加の基に開催されている。この会議では，

参加諸国より，自国の伝統的看護に関する研究・教

育の現状が報告され，米国からは，伝統的看護を人

間全体から見る新しい治療パラダイムとして位置付

けられていること，看護師のみならず民間人からも

その需要が高まっていることが明確に述べら

れた。このことは，看護の分野においても，

西洋医学が取り残したものを補完するものと

しての伝統的看護の重要性の認識が浸透して

きたことを意味し，新たな看護実践への発展

への可能性が強く示唆される。しかしながら、

伝統看護を「経験」から「科学」として確立

するためには、科学的根拠の蓄積が必要であ

る。本学科も，東西医学融合を建学理念とし



た学問的環境（平成15年には「東洋の知に基づく個

の医療の創生」でCOEに採択）の中で， 平成17年度

入学生に適用された新カリキュラムには「東洋の知

と看護」を開設し，定期的な勉強会を開催している。

私も，上記国際会議に３題を発表し、かつCOEリサー

チフェローとして，また微生物学担当の看護学科専

任教官として，東洋医学，特に和漢薬の感染看護へ

の活用を模索してきた。しかも感染看護の分野は，

対感染症（対病原体）との関わりが第１義的な研究

テーマであり，他看護研究分野に比し，客観的評価

あるいは科学的根拠が得易い研究分野としての特徴

がある。この点からも，感染看護の分野は伝統的看

護を「経験」から「科学」として確立する門戸とな

りうるものと考えた。 

(2) このような視点に立ち、インフルエンザウイル

スを対象にして種々和漢薬の増殖抑制作用を検討し

てきた。その結果、麻黄は、感染細胞に直接添加す

ることで増殖を抑制すること。一方、乾姜は、直接

添加では増殖抑制作用は示さないが、生体防御機能

の中で重要な役割を果たしているマクロファージを

刺激し腫瘍壊死因子（TNF-α）を介して間接的にウ

イルス増殖を抑制することを見いだした。このよう

に、東洋の知に立脚した和漢薬にインフルエンザウ

イルス感染予防に有用なものがあることの知見を得

たことが本研究の背景にある。 

2.研究の目的 
 本研究は、上記の知見をさらに拡大するために、
麻黄のように、直接感染細胞に添加してウイルス増
殖抑制作用を示す和漢薬の探索および乾姜のような
マクロファージ介在性に増殖抑制効果を発揮する物
質のさらなる探索を目的とした。 
３．研究の方法 
(1) 試薬：Trans-cinnamaldehyde（シナモン、和光
純薬、大阪）とEucalyptus radiata由来植物オイル(ユ
ーカリ、ロット番号 BIOERFEGR0904、健草舎、山
梨 ) は 適 宜 Eagle’s minimum essential 
medium(MEM)で希釈した。マイタケ子実体加熱
（120℃、30 分）抽出物の凍結乾燥粉末（ME）およ
びMEの限外濾過分画凍結乾燥粉末（雪国まいたけ、
新潟）は秤量後、Dulbecco’s MEM に溶解し、内毒素
を除去するために数回ミリポアーフィルターで濾過
滅菌した。 
(2) インフルエンザウイルス：A 型 Aichi 株、A 型
PR8 株および B 型 Sing 株の感染漿尿液を適宜希釈
して用いた。 
(3)  マクロファージ介在性ウイルス増殖抑制の検
討：マウスマクロファージ由来細胞株 P388D1 細胞
に種々濃度の ME（あるいはその分画）を加え、その
培養液（CM）を経時に採取し下記の実験に使用した。 
(4) ウイルス増殖の検討：イヌ腎由来 MDCK 細胞を
感染細胞として用いた。ウイルス増殖実験には、24
穴プレートに培養した MDCK 細胞にウイルスを感

染後、上記 CM あるいはシナモンを添加し、
一定時間培養後、培養上清中のウイルス量を
MDCK 細胞によるプラック法で算定した。 
(4) 芳香暴露によるウイルスの不活化およ
び増殖抑制の検討： 3.5cm ディシュに、シナ
モン（主として原液）100μl を入れた小容器
を置き、小容器周囲にウイルス液を注入し、
ビニールテープで密閉後芳香暴露した。その
後、経時的にウイルス液を回収し、生残ウイ
ルス量をプラック法で計測した。 
(5)芳香暴露のプラック形成に及ぼす影響：
6cm ディシュを用い、MDCK 細胞にウイルス
を感染し、プラック用寒天培地を重層した。
寒天が固化後逆さにし、ディシュ蓋中央に滅
菌円形濾紙を置き、希釈シナモン（或いは植
物精油）を 40μl 加え、48 時間芳香暴露した。
その後、出現したプラック数を算定した。 
４．研究成果 
(1) マクロファージ介在性抗インフルエン

ザウイルス物質の探索 
 新たに ME に乾姜同様な抗インフルエンザウ

イルス作用のあることを見いだした。ME で 10
時間マクロファージ刺激後の CM を感染細胞
に加えると、増殖ウイルス量は対照のおよそ
45%に減じた。さらに ME を限外濾過法により、
分子量 >100 万、100 万〜30 万、<30 万の３つ
に分画した場合、マクロファージに最も強い
ウイルス増殖抑制を導いたのは 100万〜30万
の分画であり、ウイルス量は対照のおよそ30%
に減じた。このウイルス増殖抑制は、広域ス
ペクトラムを示し用いた３ウイルス株に対し
て発揮された。ME 刺激で得た培養上清のウイ
ルス増殖作用機構も、乾姜と同じであり、TNF
—αによるウイルス蛋白合成阻害であること
を確認した。こられの結果より、予めマイタ
ケを摂取しておくことは、生体防御機能で重
要なマクロファージを刺激しインフルエンザ
ウイルス感染に有効な防御能を付与する可能
性が示唆された。 
(2) シナモン直接添加によるインフルエンザ 
ウイルス増殖抑制作用 

 まず、細胞毒性を示さない濃度のシナモン（ 
<200μM)を用い、ウイルス感染細胞に添加し
た時、10 時間後のウイルス量は、いずれのウ
イルス株（3株）でも濃度依存的に減少した。
そこで PR8 株を用い、感染後１時間毎にシナ
モン添加時間をずらして１時間だけ添加した。
図 1のように、シナモン(40 μM)が感染後 3-4
時間の 1 時間に存在した時が最大の増殖抑制
を示した。この増殖抑制機序を検討したとこ
ろ、ウイルス mRNA は通常に合成されるが、翻
訳レベルでウイルス蛋白合成が阻害されてい
ることを明らかにされた。 



 
  この結果をもとに、PR8 株感染マウスへのシナモン

投与を点鼻投与群と吸入投与群および無投与対照群
で感染後 10日目の生残率を比較したところ〈図２〉、
点鼻投与群(250μg/匹/日)、吸入投与群（50mg/籠/
日）および対照群の生残率は、それぞれ 30％、80%
および 20%であり、吸入投与群が、他２群に対して有
意に高くなることを見いだした。そこで、下記のよ
うにシナモン芳香暴露のインフルエンザウイルス不
活化作用を検討した。 

 

 
(3)シナモン芳香暴露のインフルエンザウイルス不
活化作用 
 まず A 型 Aichi 株を用いて、シナモン原液からの
芳香暴露を検討したところ、図 3 に示したように、
ウイルス不活化は温度と暴露時間依存性に起こるこ

とを明らかにした。20℃では、2 時間暴露で
もうウイルス生残率は46.5%であったが。28℃
では 16.3%と生残率が顕著な減少を示した。
37℃で暴露すると最大の不活化作用が得られ、
15 分と 30 分暴露では生残ウイルス率は 87%
〜86%であったが、45 分暴露で 28%と急速に減
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 そこで、A型 PR8 株と B型 Sing について同
様に 1 時間暴露したところ、それぞれのウイ
ルス株の生残率は、15.7%と 18.4%であった。
但しシナモン 10 倍希釈液芳香暴露のウイ
不活化作用は弱く、1 時間暴露後の３株ウイ
ルスの生残率は 65〜68.6%に止まった。 
 さらに、プラック形成中 48 時間にわたり
種々濃度のシナモンを芳香暴露したところ、
250倍希釈シナモンは強い細胞毒性を発揮し、
細胞は脱落した。500 倍希釈シナモン芳香暴
露のプラック数は非暴露対照と同じであり、
プラック形成抑制効果は示さなかった。しか
し、図 4 に示したように 380 倍希釈シナモン
を芳香暴露したところ、芳香が直接当たるデ
ィシュ中央部から周辺に向けてプラック形成
が抑制される所見を得た。プラック形成率は、
３株で対照の 42.1%〜50.9%であった
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 このように、シナモン芳香暴露は、インフ
ルエンザウイルス不活化作用があること、ま
た、プラック形成抑制実験により、感染して
しまったウイルスでも、子孫ウイルス量は減
少しプラック形成までにはいたらずにその増
殖が抑制されることを初めて明らかにした。



これらの結果は、上記感染マウスのへの吸入投与の
果の一部を説明するものと考えられた。 
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