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天然由来カキドオシ・エキスの発毛促進効果
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Abstract
The glechoma hederacea subsp. grandis （G. grandis） is used as an herbal medicine and is supposed 
that the extract at the time of the bloom shade-drying is effective against a child’s convulsion.　
Moreover, it may be considered as reduction of blood sugar level.　In this study, the clinical test 
of the hair growth facilitatory effect of the G. grandis extract in human during one to three years 
showed remarkable improvement or a little improvement by evaluation at 95% （41 persons 
among 43 persons）.　With the mice, the tendency for hair growth was promoted compared with a 
control （physiological saline）.　Furthermore, we used the hair follicle organ culture system for 
the hair growth promoting substance from G. grandis extract.　As a result, G. grandis in the 
growth phase after the bloom had remarkable growth effect, and found out having the remarkable 
hair growth effect in a fraction of aqueous phase from the extract especially.　This aims at the es-
tablishment of the hair regenerative technology which utilizes the natural plant, G. grandis.　It is 
possible to apply to the baldness and the alopecia caused by various factors, and preventive effect 
for the depilation, trichogenous, and the hair restoration action improve synergistic and it is effec-
tive as the external application medicine for the head with high safety compared with the scalp.
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I.　緒　　　言

カキドオシとは，シソ科カキドオシ属の植物であっ
て，別名カントリソウ，生薬名連銭草とも呼ばれてい
る．本研究の原料となるカキドオシは古くから生薬・
薬草として利用され，開花時に採取したものを日陰干
しにして，それを煎じて飲むことで前記の生薬・薬草
の効果を得ていた．本研究は，ツルの成長が著しくな
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る開花後の成長期にあたるカキドオシを原料とするエ
キスから著しい発毛効果を持つことを見出した．
発毛等を促進する頭髪用剤としては，各種のものが
知られている．国内での育毛剤・発毛剤の状況は次の
ようにまとめられる．

1）　花王・ポーラ・資生堂・住友電工などでは毛を
つくる細胞を直接刺激する物質を使う新タイプの育毛
剤の開発をねらっている．エピモルフィン・FGF-

5S・DHA・IL-1・TGF-β・βカテニンやリポ酸などが
知られている．

2）　武田薬品と藤沢薬品は，加齢による肥満・脱毛・
性的不全向けの生活改善薬を共同開発している．市場
規模 1千億円といわれる第二の「バイアグラ」「リアッ
プ」をねらったものである．

3）　協和発酵はリンゴに含まれるポリフェノールの
一種「プロアントシアニジン」は毛母細胞を増殖させ
て活性化する働きを持つことを発見した．

4）　育毛剤として，循環改善剤（ミノキシジル）・
飲むタイプ育毛剤「プロペシア（フィナステリド）」
ホルモン・DHA，IL-1・ハーブエキスなど合成化合物
から天然抽出物まで種々である．大手 3社（大正製薬，
花王，資生堂）が国内出荷額総額 350億円の 3分の 2

以上を占めている．
本研究では，天然由来のカキドオシから得られたカ
キドオシ・エキスが非常に優れた発毛作用があること
が判明した．本研究は，ツルの成長が著しくなる開花
後の成長期にあたるカキドオシを原料とするエキスか
ら有機相と水相に分画し，なかでも水相画分の分子量
3 kDa未満に著しい発毛効果を持つことを見出した．

II.　実 験 方 法

（1）　実験材料，実験動物および飼育条件
1）　実験材料
1.　カキドオシ・エキスの調整
開花期は春（4～5月）高さが 15～30 cm程になり

花は葉腋から出て，薄い紫～紅紫で斑点がある．成長
期は，開花した後に落花し，ツルが伸びて葉が繁茂し
始めるときから葉が枯れ始めるときまでをいう．茎が
つる状に伸びて長さが 1 m程にもなる．
① 朝早く水分の多い内にカキドオシを採取する．
② カキドオシと雑草を 1本づつより分け，根に付着
している，土，砂をあらかじめ取り除く．③ カキド
オシを水洗いする．さらに土，砂を完全に取り除く，

その後 4, 5回洗い，枯葉，土，塵を取り除き洗い流す．
カキドオシを 2 cm程度の長さに細かくきざみ，水を
スプーン 7杯（約 30 ml）に，きざんだカキドオシを
ミキサー（2 L用）の回転出来る範囲で数回に分けて
入れ撹絆（約 1分）し，液を取り出す．液と残渣に分
けて残渣を捨てる．④ 1晩静置して気泡が上に浮く
翌朝まで待ち，気泡を静かに掻き混ぜ，気泡を少なく
する．⑤ 翌日より 6日間毎日掻き混ぜて，その後適
温にて上澄みと沈殿物への分離を待つ（約 1週間位，
16度前後）．⑥ 分離後，上澄みを取り出しサラシ袋
で濾過する．⑦ 更に底の沈殿物を取り除くため再度
濾過する．⑧ 日数がたつに連れ上澄みの濁りが無く
なる．⑨ 5,000× g 10分間遠心分離後，冷蔵庫にて
保管する．この状態の溶液をカキドオシ・エキスと称
する．その上清を凍結保存した．使用時に凍結したも
のを溶解させて使用した．

2.　カキドオシ・エキス成分の分離調整法
有機相画分は，カキドオシ・エキスを，水飽和酢酸

エチルで 2回抽出し，抽出した酢酸エチル相を減圧下
で除去し，得られた固体を，少量のメタノール，エタ
ノールで溶解した．さらに水を加えて，抽出に使用し
たカキドオシ・エキスと同量に調整した．
水相画分は，水飽和酢酸エチル抽出後の水相画分を

凍結乾燥させて水を除き，もう一度カキドオシ・エキ
スと同量の水に溶解させた．

2）　動物および飼育条件
動物の飼育および実験は，すべて秋田大学バイオサ

イエンス教育・研究センター動物実験部門において行
われた．また，本動物実験は「国立大学法人秋田大学
動物実験規程」を遵守し，秋田大学動物実験委員会の
許可を受けて行った．
雌性および雄性 8週齢の C3H/HeNマウスを（株）

日本チャールズ・リバーより購入し，実験に用いた．
1週間の予備飼育後，発毛効果を検討する実験として，
通常の長期飼育用固型飼料（日本クレア製 CE-7）で
飼育した．

3）　脱毛マウスを用いた発毛実験
雌性 C3H/HeNマウス 8匹を用い，各個体の背部を

my careⓇ（カネボウ化粧品，東京）で除毛し，除毛し
た部分に 1%カキドオシ・エキスまたは生理食塩水を
毎日 1回 14日間塗布した．対照群（生理食塩水）と
カキドオシ群の育毛作用を写真で比較評価した．
脱毛マウスの再生毛面積の測定は，検査対象マウス

を麻酔して伏臥位に固定してからデジタルカメラを検

（2）
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査対象マウスの背部から一定の焦点距離になる様に固
定して撮影した．そのデジタル画像をパソコンで
TIFF形式ファイルに変換してから，「画像解析ソフト
NIH-Image」 を使って最初に，画像から選択した範囲
（脱毛した範囲）の面積のカウントを測定する．次に
その画像を二値化変換して得た画像から発毛面積を選
択して発毛面積をカウントする．測定した脱毛面積カ
ウントおよび発毛面積カウントから発毛比率を算出し
た．

（2）　人におけるカキドオシ・エキスの発毛促進効
果の臨床試験

ヒト頭髪塗布治験については，「秋田大学研究倫理
規定」に基づいた申請をし，許可を得て行った．被験
者はボランティア 43名で行った．
実施方法 : 脱毛症に悩む被検者に，カキドオシ・エ

キスを朝，晩のいずれか一日 1回，頭頂部の脱毛部を
お湯に浸したタオルで軽くふき取った後にカキドオ
シ・エキス約 5 mlを軽く地肌にすり込むようにして
塗布した．1ヶ月につき約 1瓶（150 ml） を使用した．
そして，1ヶ月ごとに発毛状態を経過観察した．この
試験は平成 16年 3月から平成 19年 2月にかけて行い，
それぞれの被験者の実施期間は約 1～2年間であった．
発毛の有用性を判定するために検査項目として
① 「自覚症状」，②「他覚症状」，および ③「頭髪撮影」
を行った．治験終了後，効果についてアンケートを実
施した．

（3）　毛包器官培養系でのカキドオシ・エキスの発
毛促進効果試験

1）　試薬および実験動物 

雌性 C3H/HeN マウス 5～6週齢を用いた．マウス
の毛包を採取し，Millicell-HA培養プレートインサー
ト （Millipore PIHA03050） 6 well plate内で毛包を器官
培養用培地 : DMEM （Sigma D5796）/5%牛胎児血清，
ペニシリン （100 U/ml），ストレプトマイシン（100 
µg/ml），アンフォテリシン B（0.25 µg）を添加した培
地で器官培養した．

2）　マウス頬髭毛包の採取
雌性 C57BL/6Jマウスの頬部分の皮膚を麻酔下で切

り取り，頬髭の根元から上部を切り除き，皮膚の裏側
から毛包を周囲の組織を付着させたまま切り離し採取
した．乾燥を避けるため，全サンプルが得られるまで
リン酸緩衝液中で維持した．

3）　毛包の器官培養
6 well plateにMillicell-HA培養プレートインサート
をセットし，メンブレンを下面から 2 mlの培地で湿
潤させた．PBSに浸した毛包を，各群髭毛包 20本を
無作為に選び，ピンセットを用いてメンブレン上に移
した．乾燥を避けるため，毛包組織が薄い液体皮膜で
被われている事を確認し，37°C, 5% CO2インキュベー
タ内で培養した（図 1）．培養は 1週間行い，毛の伸
長を実体顕微鏡下で観察し，写真を撮影した．観察す
る点は，毛根部黒色組織の始点から毛切断部までの全
体の長さ，および，皮膚表面から毛切断部までの毛露
出部の長さの変化とした．また，毛根部黒色組織（メ
ラノサイト，毛母細胞および毛乳頭細胞を含むと考え
られる）の形態変化（大きさ，位置），および，皮膚
表面組織の変形（収縮，陥没など）が，組織の破壊の
進行に伴ってみられることを考慮して，培養実験中に
このような現象が起きていないか注意した．それぞれ
の頬髯伸長度に対する伸長本数の割合を示した．
実験群は以下の通りであった．
①　コントロール群 : 器官培養用培地 : DMEM/5%

牛胎児血清，ペニシリン，ストレプトマイシン，アン
フォテリシン B　6サンプル /6 well

②　試料添加群 : それぞれ試料を①に以下を添加　
6サンプル /6 well

・カキドオシ・エキス
　・SCF （stem cell factor），EGF, HGF （いずれも Sig-

ma-Aldrich Japanより購入）
③　6 well plate/Millicell-HA メンブレン上で培養
④　Wellごとにスケール標準として，短く切った
黒色ナイロン糸（3号）を置いた．

III.　結　　　果

（1）　  ヒトにおけるカキドオシ・エキスの発毛促進
効果の臨床試験

ボランティア 43名によってカキドオシ使用による
発毛効果の臨床試験を行った．ボランティアの被験者
は全て，完全な脱毛状態の部位を頭部に持つ男性で
あった．成長期のカキドオシ・エキスを，毎日 1回，
約 5 mlずつを頭部に塗布した．
結果 : 1～3年以内に顕著な改善～やや改善が 95%

（43人中 41人）となり，外観での評価に改善が見ら
れた．発毛効果のあった例を図 2に示した．
アンケートの結果を図 3と表 1に示しているが，被

（3）
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図 1.　マウス毛包器官培養法．
A : 6 well plateにMillicell-HA培養プレートインサートをセットし，メンブレンを下面から 2 mlの培地で湿
潤させた．PBSに浸した毛包を，ピンセットを用いてメンブレン上に移した．乾燥を避けるため，毛包組
織が薄い液体皮膜で被われている事を確認し，37°C, 5% CO2インキュベータ内で培養した．B : マウス毛包
器官培養法の実施例．
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験者の約 3分の 2が「塗布前に比較して髪の毛が太く
なった．枝毛が少なくなった．」という実感をもった（図
3）．43人中 41人が何らかの効果が見られ（表 1），表
には示さなかったが，そのうち 2人は 1年間の使用で
約 40%回復した．安全性上の問題は全く見られなかっ
た．

（2）　マウスにおけるカキドオシ・エキスの発毛促
進効果

背部を脱毛した C3H雌マウス 8匹を用いて，各個
体の脱毛部に 1%カキドオシ・エキスを，または対照
として生理食塩水を毎日 1回 14日間塗布した．塗布

（5）

図 2.　人におけるカキドオシ・エキスの発毛効果例．
カキドオシ・エキスを毎日 1回，5 mlずつ頭部に塗布した．塗布前及および 7ヶ月使用後の毛髪部
写真．
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8日目では生理食塩水塗布群も，カキドオシ・エキス
塗布群もほとんどのマウスで発毛は観察されなかっ
た．14日目では，カキドオシ・エキス塗布群が生理
食塩水塗布群より発毛促進効果が認められた（図
4A）．各群における再生毛面積率はカキドオシ・エキ
スを塗布した実験群の方が生理食塩水を塗布したコン
トロール群より 3倍ほど有意に高かった（図 4B）．以
上のことから，カキドオシ・エキスはマウスの発毛促
進効果が見られたが，各群とくに，生理食塩水塗布群
において個体間である程度のバラツキが見られた．こ
のことから C3Hマウスを使ってのカキドオシ・エキ
ス発毛促進効果について，試験方法に課題が残った．

（3）　毛包器官培養系でのカキドオシ・エキスの発
毛促進効果試験

1）　カキドオシの収穫時期の違いによる毛包伸張度
マウス毛包器官培養系にカキドオシ・エキスを添加

して，4日目の頬髯の伸張を測定した．コントロール
は，培地のみ，開花期は，開花期カキドオシ・エキス
1%と培地，成長期は，成長期カキドオシ・エキス
1%と培地からなる．髭が 1.0 mm以上伸張した毛包
の数は成長期のカキドオシ・エキスの方は 13本に対
して開花期のそれは 5本で，2.6倍多くなった．この
結果，開花期よりは成長期のカキドオシ・エキスの方
が強い発毛効果があることが分かった（図 5）．

2）　有機相画分と水相画分における発毛効果
髭が 1.0 mm以上伸張した毛包の数は有機相画分 6

本（14%）に対して，水相画分 10本（25%）であった．
水相画分は，分画する前のカキドオシ・エキスまたは
有機相画分に対して約 2倍の伸張効果が観察された．
この結果，発毛促進成分は水相画分に多く存在するこ
とが判明した．（図 6A）．髭を 1 mm以上伸張させる
効果については，カキドオシ・エキスを 1とした時，
水溶性成分は 2倍の効果があった（図 6B）．

（6）

図 3.　ヒトでのカキドオシ・エキス塗布による髪質の変化．
脱毛症に悩むボランティア 43名に対してカキドオシ・エキスを朝，晩のいずれか一日 1回塗布した．それ
ぞれの被験者の実施期間は約 1～2年間であった．塗布終了後，発毛の有用性を判定するためにアンケート
を実施した．

表 1.　ヒトでのカキドオシ・エキス塗布による頭髪改善効果

顕著改善（15%） 中程度改善（45%） 軽度改善（20%） やや改善（15%） 改善無し，中止（5%）
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3）　水相画分における有効成分の分子量検定　
先に見いだした水相画分をさらに限外濾過法により
有効成分を分析した．スピンカラムにより分子量 3 

kDa以上と 3 kDa未満の 2分画を得た．マウス頬髯器
官培養法を用いて，分子量 3 kDa以上と 3 kDa未満の
2分画の毛包伸張度を測定した．髭が 1.0 mm以上伸

張した毛包の数は分子量 3 kDa未満の画分では 14本
に対して分子量 3 kDa以上の画分のそれは 9本で，1.6

倍多くなった．この結果，発毛促進成分は分子量 3 

kDa未満の水溶性画分に多く存在することが判明した
（図 7A）．さらに，水抽出かつ 3 kDa以上の分子量の
カキドオシ成分は分画しないカキドオシ・エキスに対

（7）

図 4.　脱毛マウスを用いた発毛実験．
雌性 C3Hマウス 8匹，各個体の背部に 1%カキドオシ・エキスを，一方対照として背部に生理食塩水を毎
日 1回 14日間塗布した．A : 塗布前，塗布後 14日におけるマウス背部の毛髪生育促進効果例．B : カキド
オシ塗布処理後の再生毛面積率の時間変化．▲ ; カキドオシ塗布群，● ; コントロール（生食）群，* ; P 
<0.05 （Student’s t-test）．
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して 0.9倍に減少していたが，3 kDa以下のカキドオ
シ成分には 1.4倍の効果があった（図 7B）．

4）　Stem cell factor （SCF）のマウスでの発毛作用
50 ngSCF添加群では髭伸張度は 1 mm伸張した髭

の数はコントロール（DMEM）8本に対して 7本で，
明らかに伸張効果は観察されなかった．かえって SCF

は髭の伸張を抑制していることが判明した（図 8）．
また，図には示さなかったが 50 ngの EGFまたは 

HGF添加でも発毛作用はなかった．

IV.　考　　　察

有効成分に関する研究に関して，メタノールにて溶
出される分画をさらにシリカゲルクロマトグラ
フィー，HPLCにて精製した発表1,2）や，カキドオシ（連
銭草）全草から水製エキス，メタノールエキスおよび
カキドオシ全草メタノールエキスから抽出成分を分析
し新規な配糖体を同定した3,4）発表があった．いずれ
の報告も最初の抽出にメタノールを使用していること
から，本研究の水相からの 3 kDaの有効成分とは明ら
かに異なる．また，これらの発表は，糖尿病に有効な
成分であり，育毛効果については記載がない．さらに，
連銭草はカキドオシの花期の全草を乾燥したもので，
成長期の生のカキドオシとは全く異なるものである．
本研究では，開花した後に落花し，ツルが伸びて繁茂
し始めるときから葉が枯れ始める成長期に育毛効果が
最も高いことを明らかにし，特許を取得した5）．
カキドオシの 3 kDa以上の画分には，髭伸長作用を

抑制することから有害な副作用成分が含まれている可

（8）

図 5.　開花期および成長期のカキドオシの頬髯伸長
度．
各群髭毛包 20本を無作為に選び，毛包器官培養系
にカキドオシ・エキスを添加して 4日目の頬髯の伸
張を測定した．開花期は，開花期カキドオシ水抽出
成分 1%と培地，成長期は，成長期カキドオシ水抽
出成分 1%と培地からなる．それぞれの頬髯伸長度
に対する伸長本数の割合を示した．

図 6.　有機相画分と水相画分における発毛効果．
各群髭毛包 20本を無作為に選び，毛包器官培養系に 1%カキドオシ・エキス，1%カキドオシ水相画分，お
よび 1%有機相画分を添加した．A : 有機相画分または水相画分添加後の頬髯伸長本数の割合．B : 有機相
画分または水相画分添加後の相対頬髯伸長度．
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能性がある．従来知られている発毛効果のある化合物
は，非極性のものが多く，カキドオシの有効成分は異
なる物質である可能性がある．
カキドオシによるメラニン合成抑制効果について著
者らは，カキドオシ・エキスおよび分子量 3 kDa画分
にはメラノーマのメラニン合成を阻害することを明ら

かにし，特許出願と論文発表した6,7）．すなわち，メ
ラニン合成量はカキドオシ・エキスの濃度依存的に細
胞内で抑制された．カキドオシはビチリゴマウスの白
髪防止効果（メラニン量の増加）があると主張する文
献8）の内容とは反対の結果となった．
カキドオシの作用因子に関する研究はこれまで多数

報告されている．カキドオシの効能に関する研究は，
23種の植物について，それぞれ，毛包内で発現が知
られている増殖因子に対する個別の影響を検討した結
果，白髪予防改善剤に含有される植物成分の中の 1つ
にカキドオシが述べられている8）．カキドオシの抽出
物（エキスに該当）が毛乳頭の増殖因子の発現を増加
させる作用を奏することが記載されている．23種の
植物について，それぞれ，毛包内で発現が知られてい
る増殖因子に対する個別の影響が検討されている．解
析に供した 23種の植物のうち，カキドオシに着目す
ると，SCF （Stem cell factor）にのみ影響し，その他
の因子には影響していない．23種の植物が列挙され
ている中の 1つとして，カキドオシが記載されている
にすぎず，さらに，in vitroでの解析の対象となって
いる増殖因子のうち，SCFのみに影響していること
が示されているだけである．他の植物には，複数の増
殖因子に作用しているものもあり（サンザシ，ヘパリ
ノイド，クコシ，ジュクジオウ，イラクサなど），こ

図 7.　水相画分における有効成分の分子量検定．
限外濾過法により有効成分を分析した．スピンカラムにより分子量 3 kDa以上と 3 kDa未満の 2画分を得た．
マウス頬髯器官培養法を用いて，カキドオシ・エキス，分子量 3 kDa以上と 3 kDa未満の 2画分の毛包伸張
度を測定した（各群 n=20）．A : 分子量 3 kDa以上または 3 kDa未満の 2画分を添加した後の頬髯伸長本数
の割合．B : カキドオシ・エキス，分子量 3 kDa以上または 3 kDa未満の添加後の相対頬髯伸長度．

図 8.　SCFのマウスでの発毛作用．
雌性 C3H/HeN マウスより摘出した各群髭毛包 20
本を無作為に選び，毛包器官培養実験に使用した．
50 ng SCF/mlを毛包培養系に添加して，4日後，髭
の伸張を計測し，頬髯伸長本数の割合を示した．
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れらと比較すると，SCFのみにしか作用していない
カキドオシは，白髪防止に何らかの関連がある可能性
があったとしても，特に優れたものとも見えず，わざ
わざこれらの中から単独に選択されるようなものでは
ない．白髪予防改善剤に含有される植物成分の中の 1

つの選択として，カキドオシが記載されている．彼ら
の研究は白髪の予防効果を調べているのであり，メラ
ノサイトの増殖に関する遺伝子を検討しているが，メ
ラノサイトの増殖と毛髪の毛母細胞は調べていない．
彼らが記載している SCFについて，これまで発表

された論文を PubMedで「hair（毛），follicle（毛包）」
で検索したところ，18件の発表があった．

1）　SCFは，造血幹細胞の表面に発現している
c-kitレセプターのリガンドであり，造血細胞の増殖・
分化を促す膜結合型の増殖因子として知られている．

2）　近年，ヒト組み替え SCFが生体内でヒトのマ
スト細胞と色素細胞の過形成と機能を亢進することを
明らかにした．即時型アレルギーへの関与を始めとし
て，SCFの生体内作用に関する研究が進められてい
る9-11）．

3）　皮膚にのみ SCFを発現させるトンラスジェ
ニックマウスにおいて，肥満細胞の誘導とメラノサイ
トの増殖により，メラニン合成が増強されることが判
明した12）．

4）　抗 KIT抗体を投与することによりMTTFやチ
ロシナーゼの発現が消失して，その結果齧歯類の再生
毛髪やヒト毛髪器官培養系において可逆的な脱色素が
起きた13）．

5）　SCFとその受容体 c-kitは色素細胞の生存維持
に不可欠である14-18）．
これらの文献によると，SCF-KITシグナル系は，
色素細胞の増殖および色素沈着に深く関与することが
記載されている．しかし，SCFが毛包細胞の増殖に
及ぼす作用は報告されていない．また，毛包細胞内で
SCFの遺伝子増幅が認められるという論文はみられ
ない．

Botchkareva, N.V.ら15）は PCRによる SCFの増殖活
性を検討しているが，PCRによる検査は微量の DNA

分画を数十倍に増幅して検査するものであり，偽陽性
が出やすい傾向にある．また，PCRで陽性となって
も細胞，生体でのタンパクとして発現が認められなけ
れば，活性はない．このデータだけでは遺伝子レベル
での SCFの DNA合成は増幅しているが，タンパクの
発現は示されていない．このことから遺伝子の発現だ

けで生体での活性は判断できないと思われる．
以上のように，SCFについては従来，造血幹細胞

の表面に発現している c-kitレセプターのリガンドで
あり，造血細胞の増殖・分化を促す膜結合型の増殖因
子として知られている．近年，メラニンの生産に SCF

が深く関与すると考えられていることなどは報告され
ている15）．このことは，白髪防止には合致している．
従って，SCFについてのみ影響を与え得るカキドオ
シは，白髪防止という目的に結びつけられる可能性が
否定はできないが，一方で，毛髪を増やすという証拠
は不足している．Fig. 8に示したように，我々の研究
では SCFのマウス毛包器官培養系において頬髯伸張
効果は観察されなかった．かえって SCFは髭の伸張
を抑制していることが判明した．
毛乳頭が，上皮細胞との相互作用により，発毛を促

進させることが文献 13-14に記載されている．ほ乳類
の皮膚においては，毛嚢の上皮系の細胞群が毛乳頭と
の相互作用を介して増殖，分化し最終的に毛を形成す
る14）．また，休止期の毛包における毛芽を，毛乳頭と
の相互作用による活発な分裂増殖により毛母細胞に分
化させ，新しい毛髪を生む段階に至らせる作用が認め
られることになる19）と記載しているが，実験例では
当該薬剤をマウスに塗布して皮膚の黒化により発毛効
果を観察したもので，決して細胞培養系で細胞間の相
互作用を証明したものではない．これはあくまで仮説
であって科学的に証明されたものではない．毛根由来
細胞にカツラの抽出物を添加して毛根由来細胞の増殖
を促進したという結果に過ぎず，決して発毛形成を証
明していない．　
著者らは，カキドオシから得たエキスが，優れた発

毛効果を有することを初めて見出した．さらに，カキ
ドオシの有効成分が，有機溶媒により分離後水相画分
に含まれる分子量 3 kDa未満の抽出物であることを明
らかにした．
これまでの知見から毛幹細胞は単独では毛髪形成を

行うことが出来ず，真皮系細胞である毛乳頭細胞と協
調的に働くことで毛髪の発生・再生を行う事が明らか
となっている．我々は，毛髪再生のためには毛幹細胞
分離培養技術の確立と同時に，毛髪誘導活性を持った
毛乳頭細胞株の樹立が重要であると考え，同細胞株の
樹立を行ってきた（平成 11～12年度中小企業創造基
盤技術研究事業）．その成果として，毛包細胞に対す
る特異的モノクローナル抗体の作製に成功した21）．
また，毛組織には毛幹細胞が存在することを証明し

（10）

Akita University



― 11―― 10―

秋　田　医　学

た20）．
毛髪の発生・成長・再生をコントロールしている因
子については長い間不明であったが，ニワトリの羽毛
形成過程や遺伝子改変マウスの解析から，Shh・Wnt・
骨形成因子（bone morphogenetic protein ; BMP）・上
皮増殖因子（epidermal growth factor ; EGF），繊維芽
細胞増殖因子（fibroblast growth factor ; FGF）など多
くの細胞成長因子群が関与することが明らかとなって
きた22）．これらの因子を介した表皮と間充織の相互作
用が毛髪の発生や毛周期の進行を制御していると考え
られる．カキドオシ・エキスの 3 kDaの分子量を持つ
有効成分がこれらのシグナル伝達系のいずれかの部位
に関与している可能性は高い．一方，これらの因子を
用いた毛髪再生の試みも報告されてきた23,24）．今後は
毛幹細胞・毛乳頭細胞，細胞成長因子などを組み合わ
せた毛髪再生医工学の発展が期待される．

V.　結　　　語

成長期のカキドオシの葉，茎，根から得たエキスが，
優れた発毛効果を有することを初めて見出した．人に
おけるカキドオシ・エキスの発毛促進効果の臨床試験
において，1～3年間以内に顕著改善～やや改善が
95%（43人中 41人），つまり外観での評価に改善が
見られた．マウスにおけるカキドオシ・エキスの発毛
促進効果では，C3Hマウスでも性差によりカキドオ
シ・エキスの発毛促進効果に違いが見られた．つまり，
雌マウスでは対照部位（生理食塩水）に比べて発毛が
促進される傾向が認められた．さらに，雌マウス髭の
毛包の器官培養系を用いてカキドオシの発毛促進効果
について，カキドオシの抽出物が，有機溶媒により分
離後の水相画分に含まれる分子量 3 kDa未満の抽出物
であることを明らかにした．以上示した通り，本研究
のカキドオシ・エキスを含有する発毛剤は，このよう
に，極めて優れた発毛効果を示した．本研究によれば，
カキドオシ・エキス水相画分が毛根細胞ないし毛母細
胞に作用してそれらを活性化するため，優れた発毛効
果を得ることができる．ヒトを用いた臨床試験の結果
を踏まえ，男性型脱毛症の他，種々の原因により生じ
る薄毛や脱毛症に適用可能で，脱毛防止作用及び発毛，
育毛作用が相乗的に向上し，且つ頭皮に対し安全性の
高い頭部用外用剤を提供することができる．
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