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 要 旨   
エタノールはイオンチャネル型 NMDA 受容体を標的として、グルタミン酸作動性神経伝

達を阻害し、このことは、NMDA 受容体拮抗薬はアルコール依存症やアルコール乱用の治

療薬として効果的であることを示唆している。実際、強力な NMDA 受容体拮抗薬はラット

での自発的エタノール消費を低下させる。本研究では、アルコール嗜好性ラットを用いて、

ラットの自発的エタノール消費に対する低親和性、開口チャネル NMDA 受容体拮抗薬であ

るメマンチンの効果と自発運動、鎮静、体温下降効果について検討した。 
雄性 Myer’s 高エタノール嗜好性（mHEP）ラットでエタノールの自発的消費を 24 時間

2 選択法を用いて測定した。メマンチン（0.3、1.0、3.0、10.0 mg/kg、腹腔内投与、1 日 2
回）のエタノール自発消費量、溶液摂取総量に対するエタノールの割合、溶液摂取総量、

食餌摂取量に対する効果について検討した。直腸温度は、メマンチンが体温下降効果を生

じた際に測定した。 
 メマンチンは 1 日のエタノール消費総量、溶液摂取総量に対するエタノール消費量の割

合を用量依存的に減少させ、10.0 mg/kg の用量での減少はそれぞれ 48%と 24%であった。

メマンチンの食餌摂取量に対する効果は僅かで、このことはエタノール消費に対するメマ

ンチンの効果はカロリーに対する効果から由来しているのではないことを示している。メ

マンチン（10.0 mg/kg）はエタノールで生じる鎮静と自発運動での抑制を部分的に回復し

た。しかし、10.0 mg/kg のメマンチンは僅かではあるが体温下降効果を示し、この効果は

可逆的なものであった。 
結論として、メマンチンは他の NMDA 受容体拮抗薬（フェンサイクリジン、MK801、

ケタミン）と比べて僅かな副作用でエタノール消費を低下させると考えられる。メマンチ

ンはアルコール依存症の治療において有効な薬物となるであろう。 

 




