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精神分裂病-操うつ病の治療に-

フØ1:!9~錠・散
ピパyベロン製剤

プチロフェノン系薬剤プロピタン錠は

ベルギーのDr.C. Janssenにより開発

されたもので，フェノチアジン系，レ

セノレピン系に次ぐ第三の向精神薬とし

て注目されている。特に幻覚・妄想な

どの異常体験を主症状とする精神疾患

に優れた効果を発揮し，陳旧化した分

裂病の自閉，自発性欠如の改善にも独

特の効果が見られる。

健保薬価 50mg 1錠 38円50銭

10% 1 g 77円10銭

ゐ夢.夢~錠・穎粒
クロルプロTキセシ製剤

トラキランは感情領域の疾患，特に自

閉・自発性減退等を主症状とする分裂

病の精神レベルを高揚し，従来各種の

向精神薬で奏効しなかった難治例にも

独特な作用を示し，他の療法への誘導

を容易にする。又抗抑うつ作用のほか

強力な鎮静作用を有しており，過度の

抑圧を来たすことなく優れた静穏効果

が得られる。

健保薬価 15mg 1錠 14円70銭
50mg 1錠 44円

10% 1 g 87円90銭

てんかん小発作治療剤

エビレオ・プチマル

エピレオ・プチマJレは種々の小発作型に対して

広範囲に臨床発作を改善するばかりでなしこ

れらに特有の異常脳波像を著明に改善する。欠

神発作にはもちろん従来の薬剤では難治とされ

ているミオクロヌス発作・失立発作にもかなり

高率に発作抑制が期待できる。又肝障害，差明，

発疹などの副作用がないので安心して長期間投

与できる。

健保薬価 1カプセル 13円2ゆ銭
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神経化学 Vol.6， No. 2. pp. 65-71， 1967 

脳 MonoamineOxidaseの特性に関する研究

一一烏脳モノアミシ代謝に関連してー十

十 河 孝 博

(東京医科歯科大学神経精神医学教室)

脳 MAO(Monoamine Oxidase)の細胞内分画法を採用し，かっ MAO

活性の測定には Cotziasの方法を modifyしたものを用い，ハト脳 MAO

の細胞内分布状態と多様性に関するいくつかの結果についてラット脳MA-

O と比較検討した。

1. ハト脳 MAOの細胞内活性分布はミトコシドリア分画にいちばん高
く， S分画にいちばん低い値を示した。これをラットの結果と比較したと
ころ，大差なかった。

2. 動物脳の MAO活性値は基質によって相違し，両動物聞の比較では

基質によって活性値が逆転した。特に実験に用いた基質の中で Norepine-

phrine (NE)が，いちばん低い活性値を示した。また各基質の濃度展開に

よる活性曲線においても， NEの活性曲線は特異的で， MAOは NEに対

して何らかの調節機構をもっ可能性が考えられた。ハト，ラットともに同

様の結果であった。

3. MAO限害剤による各基質の活性阻害をながめると，基質の中で

NEが MAOに対しいちばん強い抵抗を示した。これもまた両動物にみら

れた。

4. MAOにより MAO阻害剤である Tranylcypormineからアνモニ
アが発生する機構について検討を加えた。すなわち Tranylcypromine は

MAOにより酸化的脱アミノ化を受け，かつ他の阻害剤 (Nialarnide，Iso-

carboxazid) と少なくとも共通の ActiveSiteをもつことが推測された。

緒 吾晶

画問

1937年 Kohn(1937)， Blashko (1937)， Pugh (1937) 

らにより各種モノアミシを酸化分解する酵素ばすべて同

ーのものと結論され， Zeller (1941)により MAO(Mo-

noamine oxidase)という名称が与えられた。 しかし，

MAOはミトコンドリアと強く結合し，特に脳ミトコン

ドリアからの MAOの可溶化や精製結晶化は困難とさ

れ，したがってこのことがMAOの酵素化学的研究の発

展に大きな支障となったが，最近， Sonicationやdeter-

gent 処理などの方法による精製化への試みが行なわれ

Studies on Multiplicity of Brain Monoamine 

Oxidase.--with reference to Monoamine Metabo-
lism of Avian Brain.-一

Takahiro SOGo. 

Department 0/ Neuroρsychiatry， Tokyo Medical 
and Dental University Schoο1 0/ Medicine， Tokyo 

(受付 1966.3.27) 

るのに伴い， 脳 MAOの酵素化学的性状があきらかに

されつつある。 MAO研究の最近の報告の中で特に注目

される報告には細胞内分画法による MAOの細胞内分布

に関する研究と MAOの性状に関する多様性 (multi-

plicity)についての研究などがある。 Weiner(1960 a)， 

De Robertis (1962)らは細胞内分画法を用い，脳におい

てMAOがミトコシドリア分画に存在することを確認し

た。したがってMAOがミトコシドリア分画に存在し，

アセチーノレコリシを分解するコリシヱステラーゼ (Ach

E)が膜部分に存在することは細胞内分画法の研究によ

って今日あきらかであるが，とわしら酵素の細胞内分布状

態の相違は両者の機能上の相異を意味すると思われる。

一方 Gorkin(1963)らは基質によりMAO阻害剤が異な

る態度を示す事，また Cotzias(1966) らは Tyramine

(Ty)， Serotonin (5-HT)を基質とした場合， MAO活

性が温度変化により相反傾向を示すことから， MAOの
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十河孝博

多様性を指摘した。この多様性は MAOの機能上の複雑

さに通ずるが，その本態は明らかでない。特に神経機能

と深い関連が考えられている現在，各種動物脳の MAO

特性を明らかにすることは重要な意味がある。

そこで脳アミシ代謝領域の研究で未開拓な鳥類である

ハトと晴乳類であるラットを選び，まず両動物脳でMA-

O の細胞内分布を比較し，ハト脳 MAOの細胞内分布

の特長を把握し，さらにMAO活性を種々の条件下で測

定し，同動物脳のMAOの特性を明らかにするために本

研究を行なった。

1. 実験方法

1_ 実験動物と試料作製

実験動物としてハトとクイスター系ラットを用い，ギ

ロチシ台にて断頭後，ただちに全脳を摘出し，氷冷下で

0_32M薦糖溶液にて10%ホモジネートを作製し，試料と

した。

2 細胞内分画法

細胞内分画法は大筋において Whittaker(1964)の方

法に従った。ハト，ラット脳の0.32M蕉糖液で作製した

10%ホモジネートを久保田遠心機 KR 6PCW にて，

1000g， 10分間で遠沈し，その沈澄をさらに適量の 0.32

M蕉糖液にて同様の操作をくりかえし，その後の沈透を

P1分画 (NuclearFraction)とした。 2回の操作で得ら

れた上澄を同遠沈器にて 10，000g20分間遠沈し，さらに

同様の操作でくりかえし得られた沈透を九分画 (Crude

Mitochondrial Fraction)とした。続いてその上澄を日

立遠心機 (RP50)にて 100，000g1時間遠沈後，その沈

澄を P3分画 (MicrosomeFraction) とし，その上澄

を S分画 (SupernatantFraction)とした。 Pl> P2， 

P3各分画は 0.32M蕉糖液に浮遊させた。さらに粗ミト

コシドリアである九分画を密度勾配法を用い， 3分画

に分けた。すなわち日立超遠心機 (RPS40)を用い，規

定のチューブに， 102M，0.8M蕉糖液を重層し，その上

に P2分画を重層，100，000g 1時間遠沈後，分離された

各分画をピペットにて個々に取り出し，得られた分画に

ついてはさらに同超遠心機 (RP50) にて， 100，000g 1 

時間遠心し，沈澄として得た。軽い分画から， A， B， C 

とし，電子顕微鏡で観察の結果は主としてA分画はミエ

リシの他神経終末片， ミクロゾームなどを含み， B分画

は神経終末片，ミクロゾームなどを含み， C分画はミト

コジドリアを含むことが確かめられた。

3. 基質と MAO阻害剤

基質として市販の Tyramine塩酸塩 (Ty)，Dopamine 

塩酸塩 (DA)，L-Norepinephrine (NE)， Serotonin-

Creatinine-Sulfate (5-HT)を用い， O. 1M Phosphate 

bu妊erpH. 7.2に溶解させた。一方 MAO 阻害剤は

Tranylcypromine， Nialamide， Isocarboxazidを用いたr

MAO阻害剤は使用に際し Tranylcypromineは基質溶

液中に， Nialamide， Isocarboxazidはホモジネート中に

混入させた。

4. MAO活性の測定 (NEを基質とした場合を除く)

微量拡散定量法を用いた Cotzias(1951)の方法を若

干改良した。すなわち Conwayのユニットの外室を白色

ワセリシで二分し，その一方に全脳ホモジネート 1ml，

他方に基質溶液 (0.1M Phosphate buffer， pH. 7.2) 1 

mlを入れ，内室に孤酸含有 IndicatorSolution (棚酸

5gを1lのプラスコに入れ，エチーノレアルコーJtノ200ml

水700mlを加えて溶解し， bromocasol green(O. 033%)， 

methyl red (0. 066%)をエチーノレアルコールに溶解した

Mixed Indicater 10ml， DUpOIlOl C O. 1をさらに加え，

O.lN NaOH にて赤紫色を呈する IndicatorSolution 

を調製した。)1. 5mlを入れ，恒温橋中にて300C，20分

間 Preincubation後，ホモジネートと基質をよく混和

し，振重量しつつ60分間 incubateした。 Incubation後，

外室中に飽和メタ酸脳ナトリクム溶液 1mlを入れ， 3時

間室温中で拡散しその後O.OlN塩酸で内室の Indicator

Solutionを滴定し， その値から対照ユニットの値を減

じたものを 1時間 19ホモジネートのアシモニア生成量

(μMNH3) に換算し，その値をもって MAOの活性値

とした。対照ユニットは基質溶液の代りに O.lMPhos-

phate-buffer (pH. 7.2) 1 mlを使用したほかはまった

く同じ操作で行なった。

5. NEを基質にした際の MAO活性の測定

拡散段階で強アルカリ性になるため， NEが分解し，

アジモニアがわずかながら発生するので， NEのMAO

活性値を得るには拡散段階でNEより発生するアジモニ

ア量をさらに差ヨ|かなければならない。それゆえ，対照

ユニットの実験条件を変えた。すなわち二分した外室の

一方に全脳ホモジネート 1mlを入れ，他方には 0.2M

Phosphate-buffer (pH. 7.2) 0.5mlを入れ， 300Cの恒

温槽中で20分間 Preincubation後，混和し，振、遺しつつ

60分間 incnbateした。 Incubation後恒温槽から取り出

し，外室に基質溶液0.9*mlを加え，ただちに飽和メタ

孤酸ナトリクム溶液 1mlを注入，混和し，室温で 3時間

拡散し， 0.01N塩酸で内室の Indicator-Solutionを滴

* Incubation中MAOによって基質ユニットの NE

濃度は減少するので，拡散段階で対照ユニットに注

入する NEを減らす必要がある。この量はMAO活

性から計算して現在の実験条件で基質溶液の10%程

度に相当するので，注入する NE溶液は0.9mlに補

五三し7ょ。
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脳 MonoamineOxidaseの特性に関ずる研究

表 1 Subcellular Distribution of MAO in Pigeon and Rat Brain. 

% distribution Re∞very % distribution I Po~n"o~， 

P1 I P2 I P3下三一一同。ぷte)I-A-I B I c 山)
g印 i168162O |184127i|2.7143.1|54.2i  n ';~. ~n ， 96.1 ~';'.~" I (0.89) I (2.09) I (0.81) I (0. 11) I I (0. 10) I (1. 11) I (1. 61) I 

Rat 32.3 52.7 13.8 0田 90.1 11.0 I 31.9 ~!. !n， i 85 90.1 I (1. 38) I (1. 53) I (0.06) I (0.06) I I (0.59) I (1. 23) I (1. 03) I … 
Figures in brackets indicate RSA. 

RSA=% recovery activity/% recovery N. 

表 2 各基質の MAO活性とその動物差

一一Su一bs一tra一一te一¥下~一Spe一cie¥---1 Pigeon Rat 

Tyramine (10mM)* 18. 09:t 1. 79 (8)紳 12.84士1.00(12) P<O.OO1 

Dopamine (5mM) 10. 79:t0. 31 (9) 9. 21:t0. 44(8) " 
Norepinephrine (5mM) 3. 76土0.28(5) 4.92土0.33(6) " 
Serotonin (5mM) 8. 79:t0. 31 (7) 9. 71:t0. 31 (7) " 
* ( ) final conc. **μMNH3/ g Tissue/hr. 

表 3 一定濃度における各基質の MAO活性とその動物差

ぷiiy尽!?[
Pigeon 

Rat 

Tyramine 同 ine Norep叫 ine Serotonin 

13.80* 

11. 70 

五nalconc.; 5mM. *μMNH3/g Tissue/hr. 

定した。この対照ユニットにて算出されたアジモニア量

は拡散段階でNEより発生するアシモニア量を含むもの

で，したがって基質ユニットの値から対照ユニットの値

を減じたものから NEの MAO活性値を計算した。

11. 実験結果

1. 細胞内分布について

両動物脳の P1，P2， P3， S の各分画についてチラミ

シを基質として MAO活性を測定したが，その結果は

表 1のごとくである。

すなわちハト，ラットともに九分画においていちば

ん高い MAO活性分布(%)を示し，逆に S分画にお

いていちばん低い活性分布(%)を示した。 P1分画に

おいてはハトよりラットの方がかなり高い活性分布(%)

を示し，またハトでは P3分画よりも P1分画を密度勾

配法によって分離した A，B， C各分画の MAO活性

分布(%)はハト， ラットともに C分画にいちばん高

い値を示したが， B分画もかなり高い活性分布(%)を

10. 79 3. 76 8. 79 

9.21 4.92 9.71 

示した。さらに各分画の RSA(%recovery activity/% 

recovery N)については表1に示すと同時に，細胞内分

画法の Recoveryも示した。

2. 各種基質の MAO活性

ハトとラットの脳MAO活性を種々基質を変え，比較

検討した(表2)。その結果によると， Tyを基質とした

場合にはハトが18.09:t1. 79 (μMNH3/g Ti田ue/hr)，ラ

ットで12.84:t 1. 00とハトの方が高い値を示したが NE

に関してはハトが3.76:t0. 28，ラットで4.92:t0. 33と活

性値は逆転した。 DAではハトが高く， 5-HTは逆にラ

ットが高い値を示した。各実験成績について有意差検定

を行ない， P<O.OO1をもって両動物閥で有意差を認め

た。次に基質問の比較を容易にするため， 基質の final

conc.を 5mMに一定とし，MAO活性をみると，ハトと

ラットともに Tyの活性がいちばん高く， DA，5-HTが

それに続き， NEが基質中いちばん低い活性値を示した

(表3)。

3. 基質の濃度展開と活性曲線
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ができなかった。なお，高濃度に見られる活性曲線の下

降が基質阻害に起因するものか，あるいは生成阻害に起

因するものかを検討した。すなわちラット脳ホモジネー

トとその P2分画を用いて lncubation時間 (min)と

活性値の変動を高濃度 (50mM)の基質 (Ty)下で調べ

ると， lncubation時間 (min)と活性値の閑には完全な

比例関係を示した(図 3，4)。これは生成物阻害でない

ことを意味し，高濃度での活性曲線の下降は基質阻害に

よるものと確認された。 NEの活性曲線は他の活性曲線

孝河

各基質の濃度展開を行なって，その活性曲線を求め

た(図 1，2)。それによると， DA， NE， 5-HTではハト，

ラットともにほぼ同じ活性曲線を示すが， Tyの活性曲

線はハトでは特異的であった。すなわちノ、トの場合，基

質濃度が高くなるにつれ活J性曲線は上昇し，ラットとの

活性の差が増大した。しかし基質濃度がさらに高くなり

30mM前後になると，それを頂点として活性曲線は下降

し，その下降はラットのそれよりはるかに急激であり，

100mMではラットよりむしろ低い活性値を示した。し

かし DAの活性曲線の下降は明らかでない。 NEは非

常に溶解度が低いため，活性曲線の下降を確かめること

十

(μMNH3/ gTissue /hr l 

メ :..，Jt"5<ミテ。
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脳 MonoamineOxidaseの特性に関する研究

表 4 Tranylcypromine による各基質の MAO

活性阻害(%)

Species へ Pigeon作%) Rat (%) 
Substrat 

Tyramine 95.8(2) 95.3(2) 

Dopamine 80.3(2) 76.4(2) 

Norepinephrine 45.5(2) 65.6(2) 

Serotonin 97.6(1) 96.7(2) 

final conc. Substrate: 5mM. 

Tranylcypromine: 0.15mM 

表 5 Nialamideによる NEのMAO活性阻害

(%) 

Species 

MAO-I 、
Pigeon (%) Rat (%) 

Nialamide add. 

0.15mM. 59.9 68.5 

0.75mM. 60.9 69.5 

1.5 mM. 100 100 

final conc. Substrate(NE): 5mM 

に比べまったく特異的な曲線を示した。つまり NEの活

性曲線は基質が低濃度では低く，濃度が高くなるに従い

急激な上昇を示した。

4. 阻害剤による MAOの阻害効果(%)

阻害剤を用い，各基質における MAOの阻害効果(%)

を求め，その面から MAOの活性を検討した(表的。

それによると TranylcypromineO. 15mMで Tyと5-

HTは両動物ともに 90%以上の阻害効果を示し， DA 

は80%前後の阻害効果を示した。それに対しNEはハト

で45.5%，ラットで65.6%と他の基質における阻害効果

に比べ低い阻害効果を示した。その他 Nialamideでも

同様な実験をこころみたが，特に Nialamideの濃度展

開による NEの阻害効果をみると， final conc.がO.15 

mM.0.75mM でだいたい6O~70%の阻害効果を示し，

1.5mMでは100%であった(表 5)。

5. Tranylcypromineのアンモエア発生と阻害剤

Tranylcyprominを阻害剤として用いた場合，それ自

体からアンモニアが発生すること認がめられたので，こ

れを明確に把握するため， Tranylcypromineを濃度展開

し，その産生アシモニア量との相関をみた(表 5)。 こ

れによると濃度が高くなくなるにつれアシモニア産生量

の増加がみられた。さらにこの実験操作のどの段階でア

表 6 MAO阻害剤による Trany lcpromineの

アンモニア産生の抑制 (RatBrain) 

Control (no add.) 

Nialamide add. 

1mM 

0.6mM 

Isocarboxazid add 

1mM 

0.6mM 

NH3 formation 

16.38水

6.60 

7.99 

11.98 

12. 18 

五nalconc. Substrate (Tranylcypromine): 5mM. 

*μMNH3jg Tissuejhr. 

酬 20.01

制

潔

Z 
Z 

(μMNH3/gTissue) 

(Rat BIa:ン/

5mM 10mM 

Tranylcypromine濃度とNH3発生量

図 5 Tranylcypromine濃度と NH3発生量

分，振塗 incubate し，室温で3時間拡散後，アジモ

ニアの発生を調べたが，この実験ではアジモニアの発生

を認めなかった。このことは Trany lcypromineからア

ジモニア発生が脳ホモジネートの介在によることを意味

するもので， Tranylcypromineを阻害剤としてでなく基

質として用い，かつ Tranylcypromine以外の阻害剤を

それに対する阻害剤として用いた場合， Tranylcypro-

mineからのアジモニア産生にどのように影響を与える

かを検討した(表 6)。それによると Tranylcypromine

からのアジモニア産生量が対照で 16.38(μMNH3/g 

Tissuejhr)， Nialamide添加 1mMで 6.60，0.6mM 

で7.99，Isocarboxazid添加 1mMで， 11.98， 0.6mM 

で 12.18となり Nialamid，Isocarboxazideの添加によ

る Tranylcypromineからのアジモニア産生量は減少し

た。以上からからのアシモニア産生はそのアミノ基に対

するの脱アミノ作用によると考えられる。

考 察

γモニアが産生されるかを確認するため，ホモジネート 以上の実験成績をもとに脳 MAOの細胞内分布の両

を加えず Bufferと Tranylcypromineのみで300C60 動物間の特異性ならびにその MAOの多様性について
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いくつかの項目に分けて考察する。 した。これに対して MAO活性{直は NE，5-HTを基

L 両動物における MAOの細胞分布について 質とした場合，ともにハトよりラットの方が高いが，

実験結果から両動物ともにミトコンドリア分画である (P<O.ool) 現在の段階では脳内アミシレベルと MAO

九分画がいちばん高い MAO活性分布(%)を示し， 活性との相関性を論じることはできないようである。

逆にS分画がいちばん低いイ直を示した。これはMAO酵 3. 基質濃度の展開による活性曲線の特長について

素がミトコシドリアに局在しかっ非可溶性酵素であるこ 基質の濃度展開による活性曲線によると， Ty， DA， 

とを示している。ここで DeRobertis (1962) らのラッ 5-HTを基質とした場合，高濃度でみられる基質阻害は

ト脳でのデーターをみると，核分画で約17%，ミトコシド 他の研究者によっても報告されている。一方NEの活性

リア分画で約70%，ミクロゾーム分画で約13%の MAO 曲線は特異的で，ハト，ラットともに同じ傾向を示し

細胞内活性分布となり，ミトコンドソア分画にいちばん た。その曲線をみると低濃度では活性ははなはだ低く，

高い活性分布(%)を示した。ハトのデータについては 高濃度になるにつれ，活性は急激な上昇を示した。おそ

他に報告者が見当らず，参考にすべきものがないが，ラ らく低濃度では抑制機構が働き，高濃度になると抑制機

ットとほぼ同じ傾向を示したことは以上のごとくであ 構の働きがカパーされるため急激な活性上昇を示すので

る。しかし詳細に両動物聞の活性分布(%)を比較する はないかと予想される。つまり MAOはNEに対して

とP1分画，P2分画での差が認められる。しかしこれは 何らかの活性調節能をもっ可能性が考えられる。しかし

真の種属差なのか，細胞内分画の方法上の技術差なのか MAOはミトコシドリアを宿主とし，おそらく宿主であ

現在のデータのみでは決められず，この所見を意味づけ るミトコンドリアの影響を少なからず受けているはずで

ることは困難である。次に A，B， C各分闘のデータを あるので，この問題は単ICMAO自体の ActiveSiteの

考察すると，ミトコンドリアである C分画に高い値を示 面のみで考えるべきではないであろう。

すのは当然であり， B分画が C分画に続いて高く， A 4. 阻害剤による各基質の活性阻害について

分画は他の2分画に比べかなり低くかった。以上のごと Tranylcypromine による各基質の活性阻害をみると，

くハト，ラット脳のMAO酵素を細胞内分布の面から比 基質によって阻害の態度は違うが，特にNEが阻害剤に

較考察したが，両動物を特色づけ，神経機能的に意味づ 対していちばん強い抵抗を示した。これは MAO阻害剤

けるべき知見は得られなかった。 を動物に投与したとき，脳内NEレベルの上昇が他のカ

2. 各基質における MAO活性とその動物差につい テコールアミンや5-HTに比べ遅いという事実を裏づけ

て る (Specter，et. al. 1963)。

一定濃度 (5mM) での各基質の MAOの活性は表3 5. Trany lcypromineのアンモニア産生について

のごとく，ハトとラットでMAO活性がいちばん高いの 実験条件における Tranylcypromineからのアジモニ

が Tyで，いちばん低いのが NEであった。その中間 ア産生は MAOの酸化的脱アミノ化によることが Nialー

に DAと 5-HTが位置した。これは Hope& Smith amide， Isocarboxazidなどの MAO阻害剤によって

(1960) らのマクス各臓器での実験データや Leeperら そのアンモニア産生を抑制することから証明された。

のラット肝での成績とほぼ一致するとともに， Weiner Tranylcypromineは他の MAO阻害剤と異なりそのも

(1960)が Tryptamine，5-HTよりも DAや Ty の のの型で ActiveSiteに働くため，活性型になるための

ほうがより良い基質になるという脳ホモジネートでの成 Preincu ba t ionを必要としないという。Belleau& Moran 

績と同様の傾向を示した。ハトとラットの脳MAO活性 (1962 a， b) らはこれを Tranylcypromineがモノアミ

値を比較すると，基質によってハトとラットの MAO活 シと同じ ElectronicPropertyをもっているためである

性値が逆転する。かくのごとく各基質とその MAO活性 うと説明する。今回の実験方法の範囲では Tranylcy-

値とが両動物の比較で一定しないことは一基質のみで求 promineの MAOによる酸化的脱アミノ反応がモノア

めたMAO活性値でもって動物差を論ずることの危険性 ミジと同質のものであるかは決められないが，その可能

を示唆している。したがって MAO活性はすべて基質別 性は考えられる。また Trany lcypromineを阻害剤とし

にながめることが必要である。ハ
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Modalineなどは同じ ActiveSite lC働くが， Tranylcy-

promlneの作用機序については明らかでないという。た

だMAO阻害剤が一度阻害を完成させると競合作用を失

うが， Tranylcypromineは例外的で基質によってはそれ

を保つという。ここに報告した MAOによる Tranylcy-

promineの酸化的脱アミノ反応， Nialamideゃ Isocar-

boxazidによる酸化的脱アミノ化の抑制， Tranylcypro 

mllleと他の阻害剤の共通の ActiveSiteへの作用はこ

の問題に多少の解明を与えてくれると思われる。

本論文の大部分は第9回神経化学懇話会 (1966年10月

大阪)にて発表した。恩師・島崎敏樹教授(主任教授)の

御指導，御校関を感謝いたします。また直接の御指導を

いただいた高橋良助教授に深く感謝し，御協力をくださ

った教室の諸先生に厚くお礼申し上げます。
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脳燐脂質への [32PJ_正燐酸の取込みにふ、よほす

INAHけし、れんの影響

田尾重良・鈴木 隆

小林義康

(北海道大学医学部精神医学教室)

脳燐脂質への 32pの取込みにおよほす INAHけいれんの影響について研

究を行なった。ラッテの腹腔内に，ピリドキサル燐酸阻害剤で、あるイソニコ

チン酸ヒドラジットを注射して，けいれん準備期，けいれん期に液体窒素固

定を行なう。次いで大脳皮質，大脳皮質下(基底核・間脳部分)の総燐脂

質，各燐脂質への 32pの取込みを検索し次の結呆を得た。なお 32pは直接ク

モ膜下腔へ注入した。

1) 総燐脂質への 32pの取込みはけいれん準備期，けいれん期で共に減少

を示しているが，けいれん準備期での抑制が強く，けいれん期では回復傾向

が認められる。しかし各時期で大脳皮質，大脳皮質下との聞に有意差は観察

されない。

2) 個々の燐脂質への3Zpの取込みは Phosphoinositide，Phosphatidic acid 

で著しく抑制され，やはりけいれん期よりもけいれん準備期での取込みの低

下が認められる。 Phosphatidylcholine，Phosphatidylethanolamine， Phos-

phatidylserine に関しては各時期とも対照との聞に有意差は認められない。

以上の所見より，脳燐脂質への 3Zpの取込みの抑制がけいれん活動によっ

て生ずるものではなく，既にけいれんに先行して起っているということが推

定され，けいれん期ではけいれん準備期よりもむしろ回復しているという知

見 を得た。(受付 1967.4.10)

緒 言
困難性のゆえに本質的な解明は未だ得られていない。現

時点においてはけいれん各期の，各種の代謝の変動を慎

けいれんば多くの原因から起こり，その臨床像もまた 重にその各観点より追求するほかないわけであるが，何

多彩である。従って，これらの根底に介在する中枢神経 れにせよ最終的には，脳神経細胞の電気的興奮に結びつ

系の代謝異常は極めて複雑なものと想定されている。今 く脳代謝の解明にあるといえよう。

日までに，けいれん発作の機序解明のために，おもに， 神経細胞の電気的興奮に関しては， Hodgkin (1951) 17) 

脳の酸化代謝，アミノ酸代謝，電解質代謝，アセチルコ のイオシ学説があり，細胞膜を介しての Na.Kの流入-

9/'代謝，高エネルギー燐酸化合物代謝などの諸観点か 流出が原因的役割を果しているといわれている。 Colfer

ら神経化学的探究が盛んになされてきた。しかし，特に & Essex (1947)引は，電気またはペントメトラゾールけ

けいれん準備状態の解明は時間的制約と生化学的方法の いれん中に切除した皮質標本が，対照標本に比較して細

E妊ectsof INAH Convulsions on the Uptake of 

[32P]-Orthophosphat巴 into Phospholipids of Rat 

Brain. 

Shigeyoshi TAO， Takashi SUZUKI and Yoshiyasu 

KOBAYASHI 

Deρartment 01 Neurology and Psychiatry， Hok-
kaido University School 01 Medicine， Sapporo. 

胞内の Kは減少し， Naは増加しているという注目すべ

き実験結果を報告している。Koch& Woodbury(1960)20) 
はAcetazolamide，Diphenylhydantion等の抗けいれしん

剤投与時には 22Naの細胞内への取込みの低下が認めら

れ，かっけいれん闇値は上昇していると述べている。こ

れらの観察知見はけいれん発現に関連して電解質代謝，
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イオシ能動輸送機序がいかに重要であるかを示唆してい

るといえよう。このイオシ能動輸送は高エネルギー燐酸

化合物のエネルギー供給により保持されているといわれ

ているが，その際の代謝的担体に関してはし、まだ定説の

ないのが現状である。 Folch et al. (1957) 11)， Sloane-

Stanley (1952) 25) ，林 (1964)山らは脳神経組織に多量

に含まれており，細胞膜の重要な構成分をなしている脂

質，とりわけ燐脂質がイオシ輸送に重要な役割を果して

いると推定している。従って，けいれんの際中枢神経系

の興奮過程にともない，脳神経細胞膜の燐脂質がいかな

る代謝変化を示すかという課題の究明は重要な意義をも

つものと思われる。脳燐脂質への 32pの取込みにおよぼ

す誘発けいれんの影響に関して m VIVO での文献は 2

-3散見されるにすぎない。そこでわれわれはCarbonyl

試薬群の一つである INAHを用い，けいれん準備期，

けいれん期における 32pの総燐脂質への取込みに関する

検索を試み，次いで，個々の燐脂質に分け，各燐脂質へ

の 32pの取込みについて興味ある知見を得たのでここに

報告する。かかる動物実験にあっては，まずそのげいれ

ん白体に問題があり，多くは非生理的なものであり，けい

れん以外の非特異的要素を否定するわけにはゆかない。

従って誘発方法の選択ということは極めて重要な要因で

ある。かかる点、に充分考慮を払いながらわれわれは本

実験にはピリドキサル燐酸阻害剤である INAHを用い

た。 INAHの選定理由として，本剤は 1)発作機序の

重要因子のーっと想定されている r-Aminobutyricacid 

の代謝異常をひきおこす点で好都合であること， 2)投

与後けいれん発現までの時間が比較的長七けいれん準

備状態における生化学的検索とくに脳燐脂質代謝の研究

が可能であること，による。

実験方法

実験動物には，固形飼料で飼育されたウイスター系成

熟ラッテを使用し，各実験毎に体重100-150g・同腹・

維のみを用いた。 [32P]正燐酸は Radiochemicalcenter 

製のもので Orthophosphatein dilute HCl solを，

燐酸緩衝液で稀釈して使用した。けいれん剤としての

INAHは吉富製薬の注射液・ツベロシを用いた。

実験試料の作製

ラツテを東大式脳定位固定装置に固定後，頭蓋骨を露

出し，骨縫合部 (Bregma)より直接クモ膜下腔へ32pを

注入した。注入方法は所要量 100μcが 0.015-0.03ml 

となる様にあらかじめ稀釈しておき， 1目盛O.005 mlの

注射器を用いて行なった。ラッテの腹腔内に 500mgjkg

の INAHを投与した。

研究者によりけいれん発作各期の判定に差異が認めら

れるので，われわれは各期をつぎの臨床知見にもとずい

て区別した。 1)けいれん準備期は注射後40分頃よりみ

られる不穏移動状態の時期とし， 2)けいれん期は準備

期にひきつづき数分後にみられる初発の全身性強直性間

代性けいれん状態の時期とする。従って実験群では 32p

注入1時間後に INAH(500 mgjkg) の腹腔内注射を行

なった後，前述の各期に液体窒素固定を行なった。けい

れん準備期群はけいれん期群よりも 1-2分前に凍結処

置を行なった。対照群は常にけいれん期群と同一時間で

処理した。この様にして作製した実験動物の大脳より大

脳皮質 150mg，大脳皮質下 250mgを取り実験に供し

fこ。

酸溶性分画・燐脂質分画の抽出

試料に，氷冷した 10%TCA 6mlを加え，グラスホ

モジアイザーを用いてホモジナイズした後， OOCで10分

間 12000r. p. m で遠沈して上清を得，沈溢を更に 5%

TCA4mlで再抽出し，上清を併せて酸溶性分画とした。

脂質分画の抽出には Hokin (1964) 26) らの方法を用い

た。すなわち沈査に 10mlのクロロホルム メタノール

-conc. HCl (200: 100 : 1 vjv) を加えてから， 撹砕

い氷庫内 WC)に30分間静置後，炉過し，そのi戸液
に等容の O・1NHClを加えて水洗する。 次いでこれ

を遠沈し，脂質を含む下層をとりロータリーエパポレー

ターを用いて 400C以下で一旦減圧乾固する。これを再

びクロロホルムで溶かし，硝子プイルターで炉過してか

ら一定量にし，脂質分画とした。

この様にして抽出された一定量の酸溶性分画および脂

質分画からその一部を用いてリシ値，放射能を測定し，

それぞれ酸溶性分画および総燐脂質の比放射能を算出し

た。放射能の測定には G-M管を用い，燐の定量には

Bartlett (1959) 2)の方法を使用した。

個々の燐脂質への分離

個々の燐脂質への分離には Dawson法 (1960)引を用

いた。弱アルカソ水解後は AmberliteIRC 50のカラム

(3xO.8cm)で中和し，得らわした水溶性の燐酸エステル

を一旦 370Cで減圧乾固させる。これに 9mlの水， 6ml

のイソブタノールおよび 12mlのクロロホルムを振とう

してつくられた混合液の上層 1mlおよび下層 2mlを加

えて数分間振とう後遠沈して上層と下層とを分離する。

ついで水溶性燐酸化合物を含む上層を展開炉紙にスポ

ットする。使用した炉紙は東洋炉紙 No.51-Aで，一次

元展開剤は水飽和プェノールー酢酸ーエタノール (100:

10 : 12)，二次元展開剤はメタノール-98%ギ酸一水

(80 : 13 : 7)で行なった。各スポットの検出にはラジオ

オートグラムと 0.25%ニシヒドリシアセトシによる発

色を用いた。とれらのスポットは蒸留水で抽出し，その
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物のクロマトグラムのラジオオートグラムを示したもの

である。

l 大脳皮質への [32P]一正燐酸の取込みにおよぼす

INAHけいれんの影響(第1表)

総燐脂質への 32pの取込みは，けいれん準備期では対

照の 71%，けいれしん期では 81%で有意な取込みの減少

を示している。個々の燐脂質については，けいれん準備

期では Phosphoinositide，および Phosphatidicacidが

それぞれ対照の 24%，44%で有意な取込みの低下が認

められ， けいれん期て、も同じくそれぞれ対照の 31%，

63%で有意な取込みの低下が認められる。すなわち，け

いれん準備期はけいれん期とくらべると Phosphoinosi-

tideで 7%，Phosphatidic acidで 19%取込みが低下

結

第 1図は Dawson法による燐脂質のアルカリ水解産

。
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一定量でリシ値と放射能を測定し，それぞれの比放射能

を求めた。実験成績は酸溶性分画と各燐脂質との相対比

放射能で示した。

果

，..c 

している。

2. 大脳皮質下への [32P]一正燐酸の取込みにおよぼ

す INAHけいれんの影響(第2表)

大脳皮質と同様な傾向がみられる。すなわち総燐脂質

ではけいれん準備期で対照の73%，けいれん期は対照の

85%を示し有意な取込みの抑制がみられ，個々の燐脂質

でもけいれん準備期では Phosphoinositide，Phospha-

tidic acidでそれぞれ対照の 41%，51%，けいれん期で

は52%，77%を示し有意な取込みの低下がみられる。す

なわち大脳皮質下においてもけいれん準備期はけいれん

期にくらべると Phosphoinositideで 11%，Phospha-

tidic acidで 26%の取込みの低下をみとめる。
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HYDROLYSIS PRODUCTS OF LA8ELLED PHOSPHOLIPID 

察

1. ラッテにおける INAHけいれんの判定について。

従来ラッテのけいれんは研究者によって判定が一定し

ていないため，けいれんの臨床経過についての詳細な観

察にもとづいた実験が不可欠である。即ち INAH(500 

mg/kg)をラッテの腹腔内に注射すると，初発けいれん

は約40分後にみられ，以後，不規則な時間間隔をもっ

て，発作は 4~1O回反復出現し，多くは静穏な状態にも

どる。 1回の発作は20秒、から 1分持続し，その発作型は

疾走性，強直性，間代性，強直性~間代性，不全型と全

考

第 1図 Dawson法による燐脂質のアノレカリ水

解産物のクロマトグラムのラジオオートグ

ラム

GPC; glycerylphosphorylcholine， 
GPE; glycerylphosphorylethanolamine， 
GPS; glycerylphosphorylserine， 

GP; glycerophosphate， 

IP; hydrolysis product of phosphoinositid巴，

CGP; cyclic glycerophosphate. 

点線は0.25%ニンヒドリンアセトンによる発

色を示す。なお GPCは phosphatidylcholine，

GPEは phosphatidylethanolamine，GPSは

phosphatidylserine， IPは phosphoinositide，
GP は phosphatidicacidの水解物で， CGP 

は phosphoinositide と phosphatidylcholine

の一部に由来する。

大脳皮質への [32P]一正燐酸の取込みにおよ lます INAHけいれんの影響

TPL PC PE PA PS PI 

90.6土lD.97(の I 8. Ol:tU(5) I 2.83:t0.4J(5) 誕.77::!:7.64(め 1.14土D.11(4) • 347.51土33.00Cu
64.6::t9.90料 (5)! 5.2l:t0.5{(5) I 2.53:t0.33(4) I 15.4Hl.72**(4) I 1.02土0.13(3) . 82剖::!:15.34**({)
(7I.30%) (65.04 %)側39%) Iωω%) I 幼.47%) (23.66%) 

73.2土7.86作。) I 6.09::!:I.07(5) I 2.93:t0.1l(4) 22.00土6.33刊の I.08::tO.I9(4) i 108.79土17.09旬。
(80.7~%) (76.02%) (103.53%) (63.27%) (94.73%) (31.30%) 

平均値±標準備差(実験例数) (対照に対する%) *P<0.05 料 P<U.U2

TPL; Total phospholipid PC; Phosphatidylcholine PE; Phosphatidylethanolamine 

PA; Phosphatidic acid PS; Phosphatidylserin巴 PI; Phosphoinositide 

第 1表

Control 

Preconvulsive 
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第2表大脳皮質下への [32P]-A燐酸の取込みにおよぽす INAHけいれんの影響

TPL PC PE PA PS PI 

Control 2ι0土0.28(5) I 23必::1:1瓜(0 0.72士0.13(:の 188.46:t 41.45(4) 

Preconvulsive 55.0 ::!:3.26* * (5) 4.~6:t 0.tOω) 1. 96:t 0.61(5) 11.99::!:4.83紳 (4) 0.52::!:0.10(:の 76幻士18.73**(4)
(73.04%) (η.28% (81.66% (51.11%) (72.22% (40.52%) 

Convulsive 164.0±3994%P) G) S必::!:s.町。) zω±O%U) 6) 17.95::!:2.99旬。 0.73±0.2%16) ) 97.26士36.Wω)
(84. (92.03%) (103.75 (76.51%) 001.38%) (5l.61%) 

平均値±標準偏差(実験例数) (対照に対する%) *P<0.05 料 <0.02

く多彩であって， INAHけいれんを一律に疾走けいれ 発させ無麻酔で断頭処理を行なっている。われわれも最

んと呼んできた従来の慣習には再考慮の必要があると思 初この方法に従ったが，総燐脂質への組入れはともか

われる。次いで，けいれん準備期においては，多数例 く，個々の燐脂質まで分充に分離定量を行なうことが出

で，特異均な不穏多動状態が観察された。即ちラッテに 来なかった。そこで直接クモ膜下腔へ 32pを注入して，

INAHを注射すると，ラッテはものに脅えたかのよう 1時間40分前後に INAHけいれんを誘発させ液体窒素

に，入れられた箱の隅に体を押しつけ，身を屈めている 固定を行なった。 Dawson& Richter (1950) 6)は 32pを

が，やがてけいれん発現の数分前になると，急に落着か 腹腔内に注射して 3時間後の酸溶性分画と燐脂質分画

なくなり， 1)観察箱の金網にぶらさがる。 2)におい の相対比放射能を脳燐脂質代謝の動向を判断する 1つの

でも嘆ぐようなしぐさで箱の中を歩き廻る。 3)前肢で 手がかりとしている。一方塚田(1964)28)らはモルモット

しきりに顔をこするなどの行動の変化が認められついで のクモ膜下腔に 32pを注入して，種々の時間経過後の大

既に記したように，多彩な発作型を示すけいれん状態に 脳皮質の燐脂質への 32pの組入れを検討している。これ

移行する。しかし発作回数が進み，ラッテが疲労困懲状 によると比較的早L、時期では， Phosphatidic acid， PhOE-

態におちいるとこれらの特長ある行動変化も不明瞭とな phoinositideにとくに強し、 32pの取込みがみられ，遅い

り，発作は突発的に出現するようになる。 INAHのけ 時期では Phosphatidylethanolamine， Phosphatidyl・

いれん発生機序に関しては，本剤が他の Carbonyl試薬 serine， Phosphatidylcholineに 32pが集中しており 2

群物質， Toxopyrimidine群物質と同様に，脳Glutamic- 時間では 32pの組入れが増大すると共に燐脂質の全ての

decarboxylase 活性を特異的に抑制し， Glutamic acidか 分画に 32pが比較的一様に分布するようになると報告し

ら r-Aminobutyricacidさらに Succinicsemialdehyde ている。また林 (1962)14) らは兎の大槽に 32pを注射し

への代謝不全を惹起する点にあることが明らかにされた て，脳燐脂質へのおPの組入れを観察しており，注射後

〈小西 195721)，難波 195724)，山中 195729))。 しかも山 短時間では， Phosphatidic acid， Phosphoinositid巴に，

中 (1957)29)はこの脳 G1 u tlJ.mic-decarboxylaseの阻害 長時間後では turnover ra te の低いと思われる Phos‘

がけいれん発現より先に始まって起こり，けいれん発作 phatidylethanolamine， Phosphatidylcholineだけに相

の結果によるものでないことを報告している。 当量の 32p活性がみとめられると述べている。従ってこ

2. 脳燐脂質への 32pの取込みにおよぼす誘発けいれ れらの実験知見とわれわれの成績を併せ考えてみると実

んの影響について。 験方法上，先に述べた研究者とわれわれの聞に 32pの

m V1VOでみた実験は 2・3散見されるにすぎない。 注入部位，交替時間の長短という点、で差異はあっても，

Ansell & Dohmen (1957) 1) らは電気・ピクロトキνγ 諸家の成績とを同一次元において比較検討することがそ

けいれんで取込みに変化がないと報告しているが，小林 れ程大きな危険をおかしているとは考えられない。

(1961) 19) は重積電気けいれんで 32pの取り込みの低下 3. けいれん準備期，けいれん期における脳燐脂質へ

することを報告し， Dawson & Richter(1950)酌， Torda の32pの取込みの減少について。

(1954) 27) らも電気けいれん・ペシトメトラゾールけいれ Torda (1954) 27)はけいれん発現に伴う脳燐脂質への

んで取込みの減少(1l~26';lも)することを報告している。 2P の取込みの減少は恐らく Lecithinの急激な破壊に

われわれの INAH けいれんでも 32p の取込みに 15~ よるものであろうと推論している。しかるにわれわれの

19%の減少が認められた。しかし，ここでこれらの業績 検索によると，けいれん準備期の脳燐脂質への 32pの取

とわれわれの得た実験成績とを比較考察する前に，実験 込みの抑制は，けいれん期のそれと比較してより強く，

条件の検討が必要である。 Ansell，Dawson， Torda ら さらにけいれん準備期およびけいれん期の脳燐脂質への

は 32pを腹腔に注射して， 3~5 時間目にけいれんを誘 32pの取込みの抑制は主として代謝活性の大
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phoinositideおよび Phosphatidicacidへの 32pの取込

みの抑制によるものであり，代謝活性の低い Phospha-

tidylcholine， Phosphatidylethanolamineおよび Phos-

phatidylserineは大きな関係のないことが明らかとなっ

た。このことは本実験におけるけいれん期の脳燐脂質へ

の 32pの取込みの低下がけいれん活動の結果生ずるので

はなしけいれん準備状態において，既にけいれんに先

行して起っているということであり，けいれん期ではむ

しろけいれん準備期よりも回復傾向にあること，またこ

の動きは主として代謝活性の大きい， Phosphoinositide， 

Phosphatidic acidによるものであることを示している。

INAHは，既述した如く， r-Aminobutyric acidの

代謝混乱を招来せしめ，しかもこの障害はけいれん発現

に先行する。ところで， r-Aminobutyric acidは脳内酸

化代謝の重要な基質であり，この欠乏は大脳酸素消費量

の減少をもたらすといわれている (Mckham& Tower 

195922)) u Tower (1960) 23) らは言機管内での実験で大

脳皮質の酸素消費量の 44%が r-Aminobutyricacidを

経た基質の酸化に用いられると推定している。従って，

この大脳酸化代謝の障害は燐酸代謝と密接に関連してい

る酸化的燐酸化の能率をも低下せしめ， 32p代謝活性は

当然抑制されることが考えられる。本実験の目的は，

INAHけいれん発作過程に伴う脳;燐脂質の動的代謝変

化を把握することにあった。そのため高エネルギー燐駿

化合物の代謝変化については次回に検討することになる

が，この点については， Dawson & Richter (1950) 7lは

電気刺激けいれんで，刺激とともにクレアチシ燐酸が減

少しはじめ，けいれん中その値を保ち，けいれん終了後

徐々に回復し， ATPも同様の経過を示すことを見出し

ている。平山 (1963)16)は ep系マウスけいれん， gpc 

系マウスのカルジアゾールけいれん時の脳内高エネルギ

ー燐酸値の変化を測定している。それによると，初発け

いれんでは ep系， gpc系ともに同じように経過するこ

とが認められた。すなわちけいれん直前に，燐脂質のエ

ステル化に必要な ATP，Crpがすでに減少していると

しろ。けいれん発作過程に伴う，かかる脳内高エネルギ

ー燐酸代謝の変化の様相をみると，けいれん準備期にお

ける 32pの取込みの減少を容易に理解出来る。

4. イオン能動輸送と脳燐脂質との関連について。

lN;述した如く，けいれん発生機構の一つにイオン能動

輸送機序の破綻が想定されてL、るわけだが，膜における

イオシ輸送と燐脂質のもつ役割について考察してみる

と， F olch et al. (1957) 11) は膜には Na+， K+を巧妙

に選びわける不明の運搬体が存在し，ある種の燐脂質に

はこれらの特性があると報告している。ついで， Hokin 

& Hokin (1960) 18)は主に海鳥塩腺についての観察所見

にもとづき， Phosphatidic acid cycleを提唱し， この

Cycleが Activetransportにおいて Naポンプの役割

をなしているという非常に魅力的な見解を述べた。この

Hokinの説は後に吉田 (1960)29)らのイオシ能動輸送を

特異的に抑制する Ouabainを用いての実験結果からそ

の信頼性を疑われるにいたったが， Naポシプに関して

始めて具体的な模型を示した業績は極めて大きいといえ

る。次いで林らの一連の実験(1961，12)13)1962，14)196415)) ， 

とりわけイオν環境を変化させたときの脳切片燐脂質代
謝の研究15)から，イノジトール燐脂質とイオシ輸送との

聞に緊密な関係のあることを述べている。われわれの実

験でも，個々の燐脂質ではイオン輸送との関連というこ

とで最も注目されている Phosphoinositide，Phospha-

tidic acidで32pの取込みに著しい抑制がみられている。

Dawson (1954) 8) は Phosphoinositide，Phosphatidic 

acidの代謝回転の高いことが脳燐脂質代謝の特長であ

ると報告しているが，今回の実験でもけいれん発作過程

に伴いこれらの分画に特異的変化をみとめた。 Inositide

については Ballou(1961) 3)， Dawson (1954) 10りによ

って脳に Diphosphoinositide，Triphosphoinositideの

存在することが確実となり，更に Ballou(1961)引らは

Inositideの合成が Monophosphoinositideから Di・

phosphoinositideを経て Triphosphoinositideにいたる

順序で行なわれ， しかも Polyphosphoinositideのモノ

エステル燐酸の代謝回転の特に高いことを示している。

従って今後カラムその他の併用により INAHけいれん

の発作過程に伴う Inositide相互の代謝変化の様相を

究明することは興味ある課題かと思われる。林(1962)川

らは兎の大槽に 32pを注入して，種々の時間経過後に電

気けいれんを起こさせ， Mono-， Di-， Triphosphoinosi-

tide間の代謝変化を観察し，けいれんを誘発さぜること

により， Triphosphoinositideの 32pの活性は減少し，

Monophosphoinositide， Diphosphoinositideの32pの活

性は増加すると報告し， Inositideの燐酸化，脱燐i酸の可

逆過程と脳の機能とが密接に関係をもつものと考えてい

る。最後に，高等動物の中枢神経系では電気生理学的に

も神経化学的にも局所的特異性を有することがよく知

られている。従って今回は大脳を大きく大脳皮質，大脳

皮質下とにわけで検索を加えてみたが，一般に相対比放

射能が大脳皮質下より大脳皮質で高かった以外に特記す

べき所見はつかめなかった。しかしながらこの点につい

ては更に小脳，脳幹，脊髄にまで研究領域を拡げること

により微小な局所生化学的方法による検討を加える必要

があると考えられる。また INAHけいれんはその他の

Carbonyl試薬けいれん群と異なって， Vitamin B6によ

りそのけいれん作用が予防されず，逆にけいれんの発現
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時間が著しく短縮されることが知られている。しかるに

これらのけいれん発作発現機序は脳 Glutamic-decarbo・

xylase活性の障害という点で一致しており，この事実か

ら推察すると，これらのけいれん発作過程に伴う脳燐脂

質への 32pの組入れの様態はおそらく INAHけいれん

と同一傾向を示すものと推論される。

稿を終わるにあたり御懇篤な御指導，御校聞を賜った

恩師諏訪 望教授に心からの感謝を接げます。また貴重

な御助言をいただいた和歌山県立医科大学小児科学教室

小池道夫博士，当教室の西堀恭治講師，垂水治博士に

深謝いたします。
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18. Gilia Cell-line (培養株)とその性状

ーとくに細胞別の単離培養株との比較からー

中沢恒幸・鶴水 隆

望月延泰(慶大・医・神経)

塚田裕三・野口鉄也

(慶大・医・生理)

立沢 寧(慶大・医・内科)

ラット小脳より establishした Cell-line(NT69)と

Clone分離法で単離培養した Subline(NT 66'，66")に

つき検索した。細胞学的には核の大きさ，染色体数，

Isotop巴とり込み速度，下分画による増殖曲線， Genera-

tion timeなど Gliaの要素を認めるものがある。

遊離アミノ酸組成で数種の細胞が混在する NT69系

は脳の組成をほぼ維持しているが単純 Sublineである

NT66'はかなり異ったアミノ酸組成である。

脂質は Lysolecithin，糖脂質なく PS，SM， PC ， PEA 

の燐脂質および Ch-E，TrG，末同定分画よりなり脂酸

構成は Palmitateが多い。しかし 14C-acetateuptake 

は Ch，ChE， TrGにあり燐脂質にほとんど入らない。

日本脳炎ヴィーノレスに対する感受性は従来 routineで

用いられている腎系細胞 NT-69よりが高く，とくに

Subline NT-66' は LD50 が 10- 7 • 9 以上の高値を示し本

細胞系で日脳ヴィーノレスのよく増殖することを知った。

この NT-66'の Solubleproteinを抽出し Freund

adjuvantで家兎を免疫し日ー2-g1obulinを精製後ラット

脳および各 Cell-lineに投与し細胞同定した。

以上の Gliacell-lineの性状は脳炎発生への病態生化

学的足がかりを与えるものであるが invitroにおける

Gliaの失われた要素および適応のために新たに生じた要

素など両面での追求がさらに必要である。そして従来の

分類による Astrocyteおよび OligodendrocyteとCell

geneticalな面にも検討を加えた。

質問:渡辺 昌裕(岡山大・医・精神科)

Glia cell 中の FreeAmino Acids Contentの中で

(第4図)， Threonine， Lysine， Asparagine， Trypto・

phanならびに Methionineがみられないのは Glia

cell中にはそれらアミノ酸がないと考えておられるので

しょうか。

質問:柿本泰男(阪大・医・神経)

先程の質問で， Lys， Try.が無いという御返事でした

が， Taurineも表に出ていません。とれらが無い筈がな

いし，おそらく定量の際， Peakの同定，他物質との重

なりのため定量値として表わしていないのだと思いま

す。直接測定された方の御返事を伺いたい。

答え:Lys.， Tryが無いというのではなく，この組織

量では定量出来なかったと言うことです。又 Taurine

の peakの同定がまだ不完全なために表には乗せて居り

ませんがかなりの量含まれている様に見られます。

質問:黒川 正則(東大・医 .B菌研)

図4について:アミノ酸の分析値を組織g当りではな

く，細胞個数当りで表わす方が合理的と思うがどうです

カミ?

答え:per Cellでの結果は Microradioautographの

ものだけで，厳密には Virussensitivityでもやらなけ

ればならない。さらに実験中です。

質問:西村 健(阪大・医・神経)

「従来の分類にある Astrocyte，Oligodendrocyte は

Cellgeneticalに本質的分離しうるものか……jと抄録に

あるが，この点について説明していただきたい。

19.異染性自質変性症および Gargoylism脳皮質の

脂質分析

一糖脂質の変化を中心としてー

横井晋

(群大・医・精神神経)

酒井正雄・田野稔郎

金子善彦

(横浜市大・医・神経)

臨床経過や組織病理学的検索によって診断の確定して

いる異染性白質変性症 (MLD)3例(成人型1例，幼児

型2例)と Gargoylism4例(幼児型)について大脳皮

質の脂質分析を行なった。分析に用いた脳材料は全てホ

ルマ 9y固定材料である。分析方法は第7四本会で発表
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した熱有機溶媒による脂質抽出を行ない碇酸カラムクロ 2) Gargoylismで症例によって CMHjCSEの比が

マトグラブィー， TLCにより各糖脂質の分離同定を行 ちがうのは，組織学的な変化と関係があると思われる

なった。 が，まだ結論は出ていない。

その結果，各脂質粗分画では対照に比して，全例とも

大きな差異は認められなかった。各糖脂質については 20.中毒性神経障害時のポルフィリン体と CoA活性

MLDではいずれも Cerebroside sulfuric acid ester 第 1報)

(CSAE) の増加が認められたが，成人型と幼児型の間 猪股丈二・中沢恒幸

には差が認められない。 Gangliosideは成人型はやや滅 (慶大・医・神経)

少し，幼児型では増加していた。また Ganglioside の 高杉 正・須藤忠四

構成 Patternは TLCでしらベた限りでは正常脳でみ 中山栄基・菊野正隆

られるそれと同じ Rfを示していた。(上智大・理・生物化学)

一方 Gargoylismでは CSAEの増加と Ganglioside 中毒性神経障害時のポノレブィリシ動態と CoA活性の

の増加が認められたが， 正常脳に見られる Ganglioside 関係を調べる為に成熟家兎を用い10%アクリーノレアマイ

よりも高い Rfを示し， Bial反応、陽性の Ganglioside ド水溶液， 5.5%酷酸鉛水溶液で障害された家兎の臨床

が認、められた。 症状一定規準に従って観察，生化学的に尿中のポノレプイ

質問:立沢 寧(慮大・医・相沢内科)

1) MLDの際に， Cerebrosideと Sulfatideの比が

変るとのお話は当然のことと思いますが，脳の発育に従

ってこの比はどうなるか検討なさっていましたらお教え

頂きたい。

2) Lipidosisの際薄層クロマトグラブィーは Screen-

mg testとして有用であると思われクロマトグラムを示

した。この際，薄層クロマトプレートに applyする量

は，湿重量を基準にしたほうが，比較にょいと思われ

る。

答え:1) 今回は発表しなかったが，年令別に対照例

の分析を行ないつつある。その結果と比較しても MLD

では CMHjCSFの比は変っている。中枢神経系に変化

のない例では CMHjCSE比は年令によってもあまり変

らない。 1957年頃の Cummingsの分析値でも同じ様で

あった。彼の分析方法は現在の方法に比べて誤差が多い

様に思えるけれども。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経)

1) Cerebrosideと Cerebrosidesulfuric acid ester 

の代謝的関係はどうなっているか。代謝関係を考慮して

CMHjCSAEの比をとっているのか。

2) その比が GargoylismのL m例と 1[， N例で
はかなりの差があるが，これについてどう考えられる

カ込。

答え:1) CMHとCSEの代謝的関係ははっきりし

た経路や酵素系はまだはっきりしていない。代謝的関係

を考慮して CMHjCSAEの比をみる前に，組織学的な

変化との関係を見ている。と言うのは， CMHとCSAE

は Myelinsheathの構成成分であり， CMHや CSAE

などの量的な変化或いは比が Demyelinationの種類に

よって変っていると思われるので……

リン体(コプロポ，クロボ， Totalボ)とその前駆物質

(d-Amino Levulic Acid， Porphobilinogen)，更に 5・

MethylふSulfanilamido-Isoxazoleを重負荷後，尿中ア

セチーノレ化率を測定， in vitroの実験として経時的に断

頭液体窒素固定後，肝及び脳のアセチーノレ化能，肝ミト

コシドリア内の ALAsynthetase活性等を測定，細胞化

学的に脊髄内 RNAを検索した。肝機能として GOT，

GPT，血清蛋白分画等も調べた。

結果として Succinyl-CoA と Glycineが縮合して

ALA形成にはじまり， コプロポノレプィリシ値が増加す

る酷酸鉛では尿中アセチーノレ化の割合に対し肝ホモジネ

ートでの抑制が強く，神経症状の強いアクリーノレアマイ

ドに比較し脳ホモジネートでのアセチーノレ化率は良かっ

た。アグリールアマイドでは脊髄内 RNA も低下し，

脳ホモジネートでの抑制傾向が見られた。肝機能，血清

蛋自分画で著変を見ない。

尚 CitratingCondencing Enzymeを利用して Acetyl

CoA動態を検索中である。

質問:石川晋次(東大・医・脳研)

アセチル化率とは何ですか P

アセチノレ化率を測定する事によって具体的には何がわ

かりますか P

答え:ここで言うアセチノレ化率とは 5-methylsulfani-

leamide isoxazole (SA)を負荷した時の freeのSAと

acetyl SAとの割合です。

計算式(九)=I'竺邑竺型空竺些Fre竺?型竺型
Total component 

2) 生体に SAを負荷する場合，解毒機転として SA

がアセチノレ化を受ける反応は，一般のアセチノレ化反応と

同一経路と考えられており， acetyl CoA levelを問題と

している。
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3) 臓器内では，次の 2っ

( i) acetyl CoA 

(ii) CoA→Acetyl CoA 

Lipmann & Kaplan 去により 1つは acetyl CoA 

level，次に assayreaction solutionを使用したもので

は CoAlevelの活性を問題としている。

質問:柿本泰母(阪大・医・神経)

中毒による神経マヒとボルプィリジ体代謝異常との関

係。神経マヒがポノレプィリシ体代謝異常によって起るの

か，神経マヒの結果としてポノレブィリシ代謝異常が起る

のか不明としても，そのいづれの可能性を目標にして研

究をしているのか? 体内のポノレプィリシ体の代謝異常

をしらべるのが目的か，アセチノレ化の障害を測定してお

られる理由〉

答え:実際に使用した負荷中毒物質はポノレブィリン排

f世増加をきたす Pb，AA， DDCと中等度増加 (33μgj

day) 対照は 3μgjday を示す CSz，肝障害の強

いCC14および Hg等を約10週間負荷した神経障害発

現とポ体の因果関係は現時点ではっきり言えないが，或

種の， primary刺戟によりポノレフィリン体の脱落がおこ

る。その結果神経症状(各段階があるが)発現をみる。

この場合，ポリプィ~ y代謝異常は神経症状に先行する

が，ポノレプィリシ代議異常のみの結果とは考えにくい。

従ってprimary変化の 1っとして，アセチノレ化率の変化

に着目した。その尿中での抑制率は神経症状の強さ(程

度)と平行関係が得らわしたので，組織内でのアセチノレ化

率を調べその椙関を追求した。

質問:公文 明(阪大・医・神経)

脳内ポノレブィリシ体の含量は測定しておられません

カミ。

答え:組織内ポノレプィリシは神前法で測定しておりま

すが，この中毒神経障害脳はアセチノレ化率測定用に使用

されたのでボ体は測定してない。

質問:宇尾野公義(東大・医・中尾内科)

1) AA及び Pb によるポノレプィリシ代謝異常と，

Acute intermitt. porphyriaと同一に考えられない面も

あるが， AIPの症例が少ない現在， 実験的にアプロー

チを進めて行くのは止むを得ないが，投与物質の性格を

よく考慮しておく必要がある。

2) AA及び Pb中毒の場合に脳内の ALA匂Synthe】

taseを測定しておられるか。

3) AIP或は実験的 porphyriaの神経症状及び自律

症特神経の発現につき pnmaryか secondaryかにつ

いて，現段階では如何お考えですか。

答え:1その通りだと思う。

2) 残念ながら測定してません。

3) 神経症状発現機序については，別の primaryな

原因があって， secondaryなものであろうと考えていま

す。 AA， Pbに関してポノレプィリシ体と神経症状の関

係は， AAでは後肢下垂と平行して， Pbでは筋収縮の

前にコボ値が噌量しており，すなわち神経症状発現とコ

ポ値の関連が見られ，神経症状の強さとアセチノレ化率抑

制とは平行関係があった。

21. r水俣病Jの発症機構
とくに「水俣病」原因物質の胎仔への移行について

の実験的研究

清田一民・井上 魁

高木元昭・藤田英介

寺田 葵

(熊大・医・精神)

1) 35Sおよび 203Hgラベル MMMSを合成した。

2) MMMSが胎盤および母乳を介して，母親から胎

仔に移行し，影響を与える事を，動物実験およびオート

ラジオグラブィーで証明した。

3) MMMSの代謝の一部を明かにした。

，) MMMS中水銀物質の赤血球との関係を明らかに

した。

質問:J黒川 正則(東大・医・脳研)

実験動物を組織病理学的に検討されましたか?

答え:併行してやっていますが，まとまれば別の機会

に発表する予定です。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経)

Microautoradiograplhyはやっているか。今後脳の

Microautoradiograplhyをやってほしい，とくに小脳で

の 203Hgの分布など。

答え:やっていない。機会があればやってみたいと思

います。

質問:奥田 潤(名大・医・生化)

実験にお使いになった methylmethyl mercuric sul-

五deを標識されるときに Alkyl部分も C14でラベルさ

れた方がこの物質の毒性をしらべる上で有益かと存じま

すが? 無機の Hgにくらべて毒性のあらわれ方が違う

ようですがAlkyl部の脂溶性の性質がこの特殊な神経異

常を惹起させるのに必要なのでしょうか?

答え:例えば赤血球に結合している水銀は，酸性(塩

酸)にしてクロロブォルムで抽出出来る事から有機の形

である事は明らかであり，またペーパークロマト或いは

赤外吸収スペクトノレをとるとメチノレ基がついている事が

証明されている。従ってメチル水銀の形で作用する事は

ほぼまちがいないものと思われる。無機水銀，プェニー

ノレ水銀，アノレキノレ水銀などの毒性，を比較した様な実験
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は他にもあり， 毒性があらわれるにはアノレキノレ水銀基

(特にメチノレ，エチノレ墓)が必要な様に思われる。

質問:小林 司(神経研)

動物によって脳の成熟 Blood-brain七arrier の完成

の時期が異る。水俣病のモデルとして動物実験の結果を

応用しようという場合には，人とラットの脳の成熟速度

が違うのであるから，ラット以外の動物でも比較検討を

行なう必要がある。

答え:御説の通りと思う。私達の教室では，ラットに

ついてしか行なっていないが，熊本大学研究班では，

猫，マクス等について，検討を行なっている。熊本大学

医学部水俣病研究班編:I水俣病|などを参照されたい。

22.慢性覚せい剤中毒動物脳の解糖減退機序の解析

加藤伸勝・小林障佳

江副 勉(都立松沢病院)

慢性覚せい剤(メトアジプェタミシ)中毒モルモット

脳の解糖減退の機序を酵素学的に追求した。

今回とくに調べたのは hexokinase，phosphofructo 

kinase， aldolaseで， とれに glucose-6.phosphataseを

加えた。その結果 (1) hexokinaseについては大脳皮質

では過去に得られた同酵素の活性低下を再確認したが脳

幹，小脳では活性低下jJ").見られなかった。 (2)phospho-

fructokinase， aldolaseの活性は対照群と中毒群に有意

差がなかった。 (3)glucose-6-phosphataseについては，

本酵素の脳における存在の有無が問題になるが，少くと

も glucose-6-phosphat巴を基質とすると無機燐の遊離が

僅少乍ら認められ，本酵素の存在の可能性が示された。

質問:川合 仁(京大・医・神経)

1) 脳には Hexokinaseの他に，肝臓で報告されてい

る Glucokinaseの様なものはないのでしょうか。

2) 肝臓の場合，解糖系では Phosphofructokinase 

が律速酵素であるとされていますが，脳ではどうでしょ

うか。もし脳でも Phosphofructokinaseが律速である

としたら，その酵素活性に変化が見られない一様ですか

ら解糖系での差異を酵素活性の差異に求めようとする

のは一寸無理な様に思われますが…・・。

答え:1) 脳について glucokinaseがあるかどうか，

私はまだ知りません。

2) 恐らく脳でも PFK は解糖系の中の Limiting

factorであろう。その故に，この酵素活性に変化がない

のに解糖減退がおこっている点が問題でそこを追求した

いと思っているのです。

質問:金沢彰(阪大・医・神経)

1) 一連の研究には興味をもっているが，この際，解

糖系のメシパーを定量してはどうでしょう。

2) 実験に用いられる動物で，種差があり，また一匹

で飼育すると，集団飼育で種々な差がある。その点をも

う少し整理して研究をすすめていただければ理解しやす

くなるように思う。

答え:ご教示ありがとうございました。

質問:柿本泰男(阪大・医・神経)

慢性ヒロポジ中毒動物の脳をとり出して人工的な条件

下で見られる解糖減退という現象自身よりも， 1) この

ような現象が脳内で insituであるのかどうか 2)解

糖減退という 1つの現象そのものを利用してその現象の

内部よりも，行動との関係，動物種族との関係について

研究する方向がのぞましい。とり出して測った enzyme

activity 自体は insituでもそのような活性を示して

いるのではなく insituで活性がどうなっているかを

glycolysisのintermedia tesの測定によらねばわからな

し、。

答え insitu では差があるかどうかはっきりしない

が，とり出した脳では明らかな差があるということは，

生体内からとり出されると生体内でばかろうじて維持さ

れていた水準が低下すると考えられる。そうした変化を

最もうけ易いと思われるのが酵素なので，一応酵素を目

標にして測っている。そこに少しでも違いがあれば，も

ちろん中間産物も測って見たいと思う。

23.慢性覚せい剤中毒動物の脳セロトニンと関連酵素

活性

高野介佐・五十貝いち

船渡川誠一郎

.L、
口

(群大・医・精神)

弘

(東大・医・精神)

慢性覚せい剤中毒ネコ(中毒ネコ)はその特異な行動

と，脳内各部位においてセロトニシ (5-HT)が尾状核で

減少するが，他の部位では増加することが知られてい

る。今回はその合成および分解に関連するハイドロオキ

νトリプトプァ γ脱炭酸酵素 (SHTP-D)とモノアミシ

酸化酵素 (MAO) の活性について， マクス全脳とネコ

脳諸部位で，その分布とメタジプェタミシ長期投与によ

る変動をしらベた。

マクス全脳で中毒群は無処置対照群と比較して 5-HT

量では約40%増加， 5-HTP-D 活性は僅かに増加し，

MAO活性には差が認められなかった。また SHT前駆

物質 (L-tryptphan5-hydroxytryptophan)を単独また

は Catron で前処置して負荷した場合は，生成される

5-HT量は増加したが中毒群と非中毒群との聞に相違は

なかった。
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中毒ネコの MAO活性は，大脳皮質，視床下部，扇

桃核で減少し，尾状核では増加する。なかでも属桃核の

減少は70%であり，他の部位よりも著しい減少である。

中毒ネコでこの部分の 5-HT増加が持続的であること

と比較して興味深い所見である。更に扇桃核における

5-HT代謝を追求することが必要と忠われる。 SHTP-D

活性は中毒ネコでは尾状核で増加している以外他の部位

での変動は認められなかった。

質問:柿本泰男(阪大・医・神経)

1) 5-HTPDは他の aromaticamino acid decar-

boxylaseと同ーと考えられているし，この enzymeと

MAOとを論ずる場合セロトニ γのみならずカテコーノレ

アミジ，ヒスタミシについても考慮をはらわれたい。

2) amphetamineのf'F用機序については nerveend-

mgへのカテコラミシの transportとむすびつけて興味

ある研究 (Axelrod一派)があるので御参考になるので

はないか。

答え:御教示有難うございました。

質問:塚田裕三(慶大・医・生理)

1) ネコの単独，グループ飼育時のセロトニジ， MAO 

などで差がありますか。

2) 扇桃核での MAO 活性の70%低下をどうお考え

ですか?

答え:1) ネコについてはしらべてありません。マワ

スの飼育法の違いでは差がありませんでしたので，ネコ

はグループ飼育だけについてしらべました。

わ よくわかりません。メトアンプェタミシはinvitro 

で mM単位で MAO 活性を抑制しますが，定性的に

見る限り扇桃核にメトアジブェタミシがたまっていると

は考えられません。

質問:永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

1) 扇桃核でのモノアミシ酸化酵素の低下は興味ある

成績と思いますが，この場合酵素量が減少しているのか

阻害のためのみかけ上の活性の低下かが問題となりま

す。簡単には士t~.~ ホモジェネートと addition testをし

てみる，ホモジェネートを透析してみる，などの実験が

考えられます。

2) 慢性中毒動物をつくる過程での扇桃核のモノアミ

シ酸化酵素活性の変化の timecourseを追求したらどう

でしょうか。

3) セロトニシ以外のカテコーノレアミシなどの基質で

もモノアミシ酸化酵素の活性が低下しているでしょう

カミ。

答え:御教示有難うございます。試みてみたいと思っ

ております。

質問:新海健吉(三共KK中研)

5-hydroxytryptophan脱炭酸酵素測定法で， MAO-I 

として， Catronを用いておりますが，これは MAOを

阻害するだけでなく，脱炭酸酵素をも阻害してしまうの

で Iproniazidを用いた方がよい。 Iproniazidの final

concentratlOnは， 1O-3Mが適当であると思う。

Homogenateを O.32M sucroseで調整していますが

distilled waterで homogenat巴した方が，活性が約1.5

倍程度高くなりしかもホモジネートを保存した場合一定

した活性値が得られる。

答え:Catronを用いておりますのは MAO阻害剤と

して強力である他便宜的な意味もあります。 5HTP-D

活性測定法は医歯大高橋・十合先生に教えて頂いたもの

ですが， Inhibitionの問題は考慮せねばならぬことと思

います。

2) O. 32 Msucroseの問題ですが， 5HTP-Dは cyto-

plasma に存在していると考えられますのでその様な低

張液では不安でもあり sucroseを用いました。

24. Methamphetamine慢性中毒マウスの行動なら

びに脳アンモニアに対する NH4Cl投与の効果

荒川 泰(群大・医・精神)

t、
口 弘(東大・医・精神)

(1) NH4Clの形で NH3を生体内に投与した場合，

車カプによる行動特性は正常群に於いて moterdepre-

SSlOnとして現われ， M-A慢性中毒群では何らの影響も

現われない。

(2) NH4Cl投与後， 飼育カゴに置いた場合と直ちに

車カゴに投入した場合と脳内 NH3の時間経過を追求し

てみると，後者の方が前者より一層高い値を示し，又正

常マワスよりも M-A慢性中毒マクスの方が，脳内 NH3

の著しい増加がみとめられた。

(3) 更に足部通電刺激を与えると，正常マクスでは無

刺激状態の23%程度しか脳内 NH3が増量しないのに対

し，M-A 慢性中毒マウスは 2倍以上の増加を示し，正

常マヲスは30秒前後で刺激前状態に回復するのに対し

M-A 慢性中毒マクスは 4~15分を要する。

(4) NH4Cl で前処置して60分後に5秒間の電気刺激

を与えると， M-A慢性中毒マクスでは無刺激状態の

MH3の levelの凡そ70%増がみられ，正常マクスでは

増加はみられない。

本報告は， M-A慢性中毒マクスで NH4Cl投与に対

する行動上の効果が正常'マクスと異なるととを示すと同

時に，刺激に対する脳内 NH3 生成機構の異常な増大

と，NH3処理機構の抑制がある事を示したものである。

質問:塚田裕三(慶大・医・生理)

1) アジモニア注射後30分で電気刺激をしたときは，
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25.操うつ病とカテコールアミン代謝

長尾佳子・高見沢

土屋健二・小林

小林健一・仮屋

高橋 良

(東京医歯大・医・神経)

典型的な牒うつ病のー症例を対象に，その病像と，カ

テコーノレアミシ (CA)及びその代謝産物を中心とする諸

物質の24時間尿中排rt止の変動とを縦断的に観察し，比較
検討した。測定された尿中排世物質は Norepinephrine

Epinephrine， Vanillomandellic acyindolacetic acid， 

及び Catreatinineである。尚臨床的には，一日の尿量

及び歩数を記録し，病像の把握は操，うっそれぞれの評

価尺度法 (Ratingscale) を用いてこれを定量化し，諸

Dateと対比することを試みた。操病相からうつ病相へ

の移行につれ，歩数と尿量の激減が目立ち，うつ病用

rating scaleの得点は増加する。尿中 epinephrineは両

病相を通じて特に変動を示さないが， Norepinephrine 

は操状態で著明に増加しており，うつ状態では明らかな

減少が認められた。とれらの物質の Metaboliteについ

ては， VMAが NE とほぼ同様の変動を示し，繰病相

で高値，うつ病相で低値を示した。 Metanephrine，

Normetan巴phrineはそれぞれ E，NEの変化と等しく

Metanephrine は両病相に変化なく Normetanephrine 

が牒病相での増加，うつ病相での減少が著明である。尚

DA， HVAについては HVAは目立った変化が認めら

れず DA は一見操病相で高くうつ病相で低い変化がみ

られるが各 Date聞の差が大きいため確認には至らな

い。これら CA及びその代謝産物の消長は CA仮説を

よく支持する結果であると思われる。尚治療薬物による

影響については Imipramine，Trimeprimine両者の闘

で特に明らかな差は認められなかった。尚 5HIAAが

操状態で正常より増加が認められ，うつ状態の開始時に

一時的に著明な減少を示し，再び元のレベノレにかえる事

からうつ病の開始とセロトニシ代謝との関連が想定さ

れ，更に検討を要する。

質問:高坂陸年(岡山大・医・精神)

1) 臨床的にうつ状態で屡々尿量の増加を見ることが

ありますが，その点についてはどの様に御考えですか。

2) 操状態で NMNの遊離型が増加し， うつ状態で

その結合型が減少すると言う結果において牒うつ状態像

の変化と NMNの遊離型の関係についての解釈はどの

様に考えたらいいでしょうか。

答え:1) ホノレモシの効果かもしれず今後検討してみ

ます。

2) 抄録にはそう書きましたが現在再検討中でありま
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responseがないのではないか。

2) アジモニヤは正常マクスに depressant として作

用するとのお考えであるが，ラッテの迷路学習でみれば

逆に行動の賦活がある。

答え:1) アンモニア注射後30分での電気刺激ではや

はりわずかに response しますが著明ではありません。

2) 車カゴ内に限定されたことで，他の方法では行動

賦活があらわれるかもしれません。

質問:浅尾博一(大阪府立中宮病涜)

1) NH，処理と肝障害との関係、土何か意義ある結果

は得られたか。殊に Ure'l，cjcleとの関係はどうか。

2) 人工的精神障害惹起物質と行動との変化をみてお

られるが，何故猿を使用しないか。殊に表情と扇桃核と

には相関関係があり，その点で猿を使用するのが最もよ

いと思うが如何。

答え:1) 今までの組織学均所見及びp:-Iの差が認め
られない等の事実から MA中毒マクスで肝機能障害が

あるとは考えにくい。

2) サノレを用いることの利点は御意見の通りですが，

行動異常の細かい観察は人間の臨床例で充分なさj守したこ

とですから，特に必要を感じなかったのです。又，分裂

病モデノレとして覚せい剤中毒を利用するのですから，単

純な動物の方が反って有利な場合もあるのです。

質問:融 道男(東京医歯大・神経)

分裂病では身体症状は見つかっていないが， metha 

mphetamin巴慢性中毒の場合の全身的な身体変化につい

て検索する必要があるのではないか。わたくしたちは，

CC14を投与して脳のアシモニアを増加させた場合， そ

の回復過程が遅れるという事実を以前報告したが，アジ

モニアのように脳血液関門を自由に通過する物質を指標

とする時は，身体知見(とくに肝の Urea合成系など)

を同時にしらべる必要があると思う。

答え :M.A 中毒で組織病理学的に著明な身体異常所

見が見出されていないのではないかと思います。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経)

この会に出席して「慢性覚せい剤中毒」の研究のお話

をきくのをたのしみにしている者の一人です。 さて図1

と2でみると，正常群と中毒群の行動には差がないと考

えられる。そこへ NH4Clを負荷して正常群では行動の

抑制があり，かえって中毒群には行動に差がでてきてい

ないように思える。そう三考えてよいか。

答え :NH.CI 投与と言うことだけが直接行動に関与

しているのかどうか結論づけられませんが，現段階では

そう考える以外にないと思います。
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す。

追加:谷口 和覧(阪大・医・神経)

カテコールアミシ類が硫酸抱合をうける度合は，投与

j去により異っている。一度腸管に出たものは急速に抱合

をうけるが，静脈注射したものは左程でもない。抱合型

の増減は肝血流と関係している可能性がある。

追加:柿本泰男(阪大・医・神経)

1) われわれの教室では，最近，カテコーノレアミ ν排

准の circadianrhythmが乱れることをたしかめてい

る。

2) 尿中 NAの減少は精神身体活動の減退の結果で

はなかろうか? もしそうであれば活動減退は NAの

release の減少をおこしそれによる tyrosine-hydroxy-

laseの inhibitionと代謝変化は考えうるが， pnmary 

にうつ病で enzyme活性減少があるとは考えないが?

3) a-MeDOPAは NAや DAの定量を著しく阻害

するので， m-HO勺rrOSlll巴の方がよい。

26. Eck氏痩犬におけるιトリプトファン誘発性「昏
睡」

荻原一晃・茂在敏司

(東大・医・中尾内科)

平井俊索

(東大・医・老人)

我々は肝性脳症の発生機序を解明する目的をもって，

Eck氏痩犬を作製し，蛋白質，尿素の他，各種l型アミ

ノ酸を経口的に負荷し，神経症状出現との関係を観察し

た。その結果，食餌性アシモニア窒素源の増加と平行し

て神経症状が出現すると言う従来の見解を必ずしも裏付

けることは出来す、'アミノ酸の中，特に lトリプトブプ

シに神経症状の出現を認め易い事実を見出した。肉中毒

症の成因に関連し，興味ある知見と考える。

追加:森 昭)乱(阪大・医・陣内外科)

トリプトファンを投与すると尿中にハイドロキνプロ

リンが排社止されることが知られているので， トリプトプ

ァシそれ自身の代謝の研究も大切であるが， トリプトフ

ァンの他の代謝系に及ぼす彰響も大切と考えられるω

質問:瀬尾博一(大阪府立中宮病院)

Bros の肝障害時のセロトニシ前駆物質欠乏説とも関

係あると思うが， Tryptophanそれ白身が脳に働くのか

或いは，その代謝産物が働くのか P

27. リボヌレオシド-2'，3' 環状フォスフォジエス

テラーゼの神経紐織における分布

栗原 正・塚田裕三

(慶大・医・生理)

リボヌクレオジド2'，3'環状ブォスプォジェステラー

ゼは， (1)とくに中枢神経に強く，また(2)不溶性の酵素と

考えられる。この二つの理由から，本酵素は中枢神経に

おける細胞構造の目印として大きな利点をもつのではな

いかと想像される。われわれは予備実験の段階でまず二

つのことに注目した。第ーは白質の活性が灰白質の活性

をはるかにしのぐことであり，第二は安定した活性がえ

られないことがよくあるということであった。後者につ

いては，活性を測定する前に音波処理をすることにより

安定した高い活性をうることができるようになった。そ

の結果大脳白質または脳梁は大脳灰白質のおよそ10倍の

活性をもつことが確認された。神経組織の各部位におけ

る活性は活性の大きい順に次の通りである。大脳白質，

脳梁>頚髄>仙髄>馬尾>坐骨神経，次に大脳白質ホモ

ジェネ-r，及び大脳ホモジェネートについておのおの
遠心分画をおこなった。その結果， ミエリシ分画に本酵

素の活性が集まることが判明した。

質問:黒川 正則(東大・医・脳研)

1) ミエリ νに多いセレプロνド，コレステローノレな

どとこの酵素活性との平行性を調べて頂きたい。

2) ミエリン分画を分離して，超音波処理前後の酵素

活性と同時に電顕所見を検討すると， ミエリシ内の局在

についてもう少し判るかもしれないと思うが…

答え:1) セレプ守口Vド， コレステローノレ含量を調べ

ても，それがはっきりミエリシ合量とパラレノレであると

はいえません。つまり現在のところミエリンのマーカー

がないわけです。

2) そのようにしてミエリジ内局在を調べることはこ

れからやるべき最も大きな問題であると考えています。

質問:永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

第4表で S分画 (100，000g，60分上清) に有意な活

性があるようですが，どうお考えでしょうか。

答え :S分画のすべての活性が可溶性とはいえません

が， (ミエリン断片が多少混入してくると思われる， )ー

も部は可溶性で例えば RNA分解酵素に混入してくるこ

と認められています(文献 4)。しかし可溶性の活性は組

織全体の活性にくらべればごくわずかです。

質問:八木原嘉幸(群馬大・医・生化)

この基質がリボヌクレオνド 2'，3'ー環状リシ酸の 3

位に specificallyに作用するというが，基質特異性にワ

いてはどうか。 polyphosphoinositidesの死後分解がき

わめて速く， diester 9ン酸が切れるが，この polyphc-

sphoinositidesが基質たり得る可能性はどうか。

答え:ヌクレオシドあるいはオリゴヌクレオチド以外

の基質に対しては特異性は研究されていない。 2'ーヌクレ

ォνドは代謝物質として今まで考えられたことながい。
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従ってこの酵素の天然の基質は例えばホリプォスブォイ

ノジチドなのではないかということは十分考えられるこ

とである。

質問加藤 尚彦(東大・医・脳研)

deep fr巴czerにどれくらい長く入れておくと，どれく

らいの活性上昇がみられるのか。

答え:1) 第1表，第2表にあるように 2日から15

日間 deepfreczer に保存してからホモジェネートをつ

くりますと数倍になります。しかしくわしくは検討しま

せんでした。

2) この酵素については

日) RNA代謝上の問題。

b) 細胞分画上のミエリシのマーカーとして。

c) 臨床的には，脱髄疾忠の時に髄液に出てこない

カミ。

等の多くの興味ある問題が考えられると思われます。

28 神経組織の蛋白質の抽出分離に関する研究

野口鉄也・野村正彦

塚田裕三 (慶大ー医・生理)

我々は脳の蛋白を生物学的活性を失なわずに，効率よ

く抽出する方法を検討した。即ち組織を低温下に10倍容

の脱イオ γ水でホモゲナイズした後， 20KC， 150watt， 

5分間の超音波処置を行ない， 105，000g・60分の遠心で

得られる上清を分け， 1尤澄は更に10倍容の水を加えて同

様の処理をくりかえし， 3回の抽出で組織全蛋白量の 80

~90%を超遠心上清分画に回収し得た。同時にこの分画

にはtNA，RNA，燐脂質も90%以上回収された。又マ

イクロソームより抽出されたこの分画で， Na.K.ATP 

ase活性はよく維持され，免疫化学的坑原性にも変化が

なかった。更に細胞分画後の核，マイクロソーム水抽出

蛋白について DEAE.Cellulose カラムを行ない，いず

れの分画に於いても 5つのピークに分けられ，それぞれ

の DNA，RNA，燐脂質の分布について調べた。又

Acrylamide Gel電気泳動で水抽出蛋白を分離すると，

全脳で11層，マイクロソーム分画で 5層に分けられるこ

とを確め，蛋白の回収率も80以上であった。

追加:平野修助(東邦大・医・生理)

Sonicationと生物活性の関係についてですが，我々

は Na-K-依存性 ATPaseの精製内方法として，演者

の方法と同じような方法で Microsorneを10分間 soni-

cateして 105，000g の上清に充分高い Na-K・依存性

活性 ATPaseを維持していることを認めています。

追加:永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

御報告の成績とよく一致する結果ですが，脳のミトコ

シドリアからモノアミシ酸化酵素を可溶化する場合，

detergentを含んだ緩衝液は脳ミトコシドリアを懸濁し

て， 20KCで短時間超音波処理しますと，収量よく可溶

化されました。この場合10KCの処理よりも， 20KCで

発振盤を液中に入れて超音波処理した方が酵素活性の収

量が上りました。

質問:柿本泰男(阪大・医・神経)

1) 水， KCl， Triton-X-KClで抽出した fractionは

後に cornbineして使ったのか DEAE-celluloseco-

lurnn， Electrophoresisに用いたのはどの抽出分画かつ

抽出波は放置して沈澱を起さないか?

2) 全抽出操作に要する時聞は?

3) 抽出さわした蛋白が denatureされているかいない

かの検討に ATP-aseだけでは不充分と思う。

答え:1) セノレローズカラム，電気泳動は水抽出のも

のを Cornbineして使った。抽出液は昼夜放置しても沈

澱は見られない。

2) その日の中に終了出来る。

3) 膜酵素と言う考えから ATPaseを取りあげたの

であって，他の酵素についてはどうぞ皆さんでおやり下

さい。

質問:西村 健(阪大・医・神経)

20CK， 150W， 5分という条件は最適の条件なのかど

うか。他の条件で試みられたことはあるか。

答え:20KC， 150Wの条件下での処理時間の検討は

行った。その結果，生物学的活性及び免疫化学的活性を

維持するには5分間が最適と考えられる。

質問:高橋康夫(新潟大・医・脳研)

1) Microsorneの Disc泳動パターシでバシドが少な

い理由は?

2) DEAE celluloseの各ピークで Disc泳動をやっ

たか?

3) DEAE celluloce クロマトで gradienteluteを

行った場合ピークはどうなのか。

答え:1) 蛋白量が少ない為にパターνが少いと言う

結果があって，蛋白量を多くすればかなりのパターシが

得られると思う。しかしその時の染色条件に問題がある

と思う。

2) 現在進行中である。

3) 台地状のパターシを示し，きれいな reakを得る

ことはむずかしい。

29. 白鼠神経細胞体蛋白へのアミノ酸の取り込みに対

する麻酔剤の響影

佐武 明・阿部幸子

松川恵子(新大医脳研)

私共の研究室で開発した方法で短時間に多数の，ほほ‘
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純粋な神経細胞体を分離することが出来る。あらかじめ

白鼠に C14ー標識アミノ酸を投与してから神経細胞体を

分離し，この蛋白の比放射能を，細胞分離前の大脳皮質

のそれと比較すると恒に前者が後者より高い値を示し，

神経細胞は非常に活液に蛋白代謝を行なっていることが

考えられる。中枢神経抑制j剤は脳蛋白へのアミノ酸の取

り込みを抑制するが，かかる際にこの活発な神経細胞体

の蛋白代謝がどの様な影響を受けるかを麻酔剤として，

ether， urethan amobarbitalおよび phenobarbitalを用

いて観察した。すなわちこれ等薬剤の投与により麻酔状

態となった白鼠腹腔に C14.algal protoin hydrolysate 

を投与し，投与後2時間で神経細胞体分離を行ない，分

離前の大脳皮質蛋白の比放射能と比較したところ，正常

無麻酔白鼠に於て神経細胞体蛋白比放射能/大脳皮質蛋

白比放射能は198::t29/100であるのが etherで275土52/

100， urethanで 310土31/00，amobarbitalで281土33/

100， phenobarbitalで 271::t25/100と高い値を示した。

しかしこの変化は麻酔下の動物体温を正常体温に近く保

つことにより見られなくなるが，この変化が低体温のみ

でもたらされるか或は同時に麻酔状態が必要か更に検討

すべきものと思われるが，いづれにせよ麻酔十低体温に

より見られた上記の変化は有意義のものと考えられ報告

する次第である。

質問:奥田 潤(名大・医・主主化)

pure な神経細胞の蛍白合成をみられる場合，いわゆ

るリボゾームによる protein生合成と nucleiにおける

protem生合成を比較なさった dataをおもちでしょう

カミ P

答え:現在 dataは持っておりません。御示唆有難く

存じます。

質問:黒川 正則(東大・医・脳研)

1) 中間層と大脳皮質の Specificactivityがほとん

ど同じなのは，おかしな感じもするが，この分離操作中

に神経細胞体，中間層物質以外の構造要素が脱洛してい

る可能性はありますか P

2) 分離後の神経細胞体を用いて invitroで行なっ

た笑験はありますか?

答え:1) 御指摘の可能性は充分考えられます。従っ

て疑問とされた点は理解可能と存じます。

2) 現在の Preparatではやっておりません。

質問:高垣玄吉郎(慶大・医・生理)

麻酔や低体温により神経細胞体のアミノ酸 incorpora-

tion の絶対値が高まるのですか， それとも大脳皮質と

の比較値が高まるだけなのですか。

答え:神経細胞体のが上昇したか，神経細胞体のは不

変で非神経細胞体のものが下ったか，あるいは両者下っ

てはいるが非神経細細胞体のものがJより下ったのか 3
つの可能性が考えられますが，現在手持ちの dataから

は何んとも判断しかねます。

質問:永田 豊(東邦大・医・生理)

標識アミノ酸として蛋白加水分解物を使用に居られる

が， C14ーグノレタミン酸 C14ーアスパラギン酸等の或る特

定のアミノ酸で試みられたことがあるか P 脳細胞に於

ては特にクソレタミシ酸， アスパラギシ酸， GABA等が

活発にとり込まれ代謝されるが，他の種類のアミノ酸は

とり込まいなことがわかっている。

答え:御指摘有難く存じます。C1'-algalprotein hy-

drolysate を用いましたのは特定のアミノ酸の取り込み

を見ることを目的とせず，蛋白全体について見たかった

故であります。なお lysineや leucine等についても

(交換?等により)取り込まれることが明らかでありま

す。

質問:植村慶一(慶大・医・生理)

1) 濃状中間層とジエリー状沈澱の蛋白比はどの位で

しょうか。 6~20%回収されたというのは全体の神経細

胞のうちの%ですか。

2) 中間層には色々のものが含まれているので，その

中からグリア細胞体をとれば，同じ位のとり近みを示す

可能性はありませんか。

3) 当然， ~ボゾームの存在する細胞体のほうが線維

などより活性が高いと思われます。

答え:1) 両分画の蛋白量比は見ておりません。回収

率は大脳皮質の全神経細胞に対するものです。

2) 実際実験して見ないと何んとも言えません。

3) 当然想像されることだと思います。

質問:塚田裕三(慶大・医・生理)

沈澱が神経細胞のみというのは不思議に思いますが，

Glia cellsは全くないのでしょうか?

答え:中間属は Hyd白或いは Roseの所謂 gliaと

似た所見を示します。位相差顕微鏡では glia の核は見

難い様ですが私自身はこの属が glia 層とは思っておら

ず再検査し度く思っております。なお沈澱頼粒の90%位

或は以上が神経細胞体で， 10%1立の非神経細胞性要素を

含んでおります。

質問:垣内史朗(大阪・中宮病院)

幼若動物，成熟動物というようにわけてそれぞれ研究

されたことはありますか P

答え:現在迄やっておりませんが御示唆有難く存じま

す。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経)

垣内先生の質問に関連しますが， Gaitonde & Richter 

のつかった動物の成熟度はどれくらいですか。幼若動物

- 87ー



第9回神経化学懇話会口演要旨E

で蛋白合成のさかんな時期にはアミノ酸のとりこみがお

さえられるのではないか。

答え:Gaitonde & Richterの使用動物は成熟(若い)

ラットと記憶しております。

30.脳ポリゾームの調製

高橋康夫・鈴木雄二

(新大・医・脳研)

白鼠脳から Wettstein らの方法の改良法に従ってポ

リゾームを調製した。 その際豚脳か精製した RNase

inhibitorを調製用 medium中に添加することによりポ

リゾームの調製が可能になった。 RNaseinhibitor は

DEAE cellulose， Hydroxylapatite， Sephadax G100 

のクロマトグラブィーで約6，500倍に精製されたが，こ

のポリゾーム調製用には主として DEAEcelluloseのス

テップのものを使用した。得られた脳ポリゾームの，

schlierenパターシは 150S以上の heavyaggregateが

50%以上を占めていることを示している。しかし同様の

方法で得られた肝臓のポリゾームより heavyaggregate 

の占める比率は低かった。この脳ポリゾームの RNA:

蛋白の比はO.83-l. 00で精製リホゾームより僅かに高か

った。併し収量は低かった。

この脳ポリゾームを使用して CICleucineの蛋白への

とりこみを調べると ATP，GTA， ATP再生系，上清

分画を必要としていた。又，同じ動物の脳のリボゾーム

系でのとりこみの大体2倍以上の値が得られた。この

， C1Cleucineのとりこみはボリゾーム及びミクロゾーム

と異なり 3時間にわたり上昇していた。このボソゾーム

の性質は更に検討中である。

質問:植村慶一(慶大・医・生理)

1) RNase Inhibitorは脳のもの以外のもの，例え

ばポリビ、ニーノレナノレプェイトとかドデνノレ硫酸ナトリク

ムなどを用いた場合は， Polysomeはうまくとれないで

すか。

2) Polysomeの大きさが 150S位だととリボゾーム

が2-3個位の大きさで，一般に Polysome と言われて

いるものより小さい様ですが，こわれている可能性はあ

りませんか。 RNaseInhibitor をもっと濃くしたらい

かがでしょうか。

答え:1) リボビニーノレナノレプェートを使っても脳ボ

リゾームはとれなかった。又肝臓からの RNaseihibitor 

を使ってみたが，矢張りうまく行かなかった。現在まで

の処では，脳からの RNaseinhibitorを使った場合に

のみうまくとれる様に思われる。この点は検討を要す

る。

2) 私共のポリゾームは 150S以上と言っているので，

150Sと言っているのではない。リボゾーム 5-6位が結

合しているものと考えている。なお， Mg濃度の再検討

を行ってポリゾームをとってみたいと考えている。より

大きなポリゾームのとれる可能性はあると思う。

質問:加藤尚彦(東大・医・脳研)

1) Polysomeの電顕像はおとりになりましたか。

2) Polysome， Ribosomeにとりこまれる countsを

RNA当りであらわすとどのくらい相違があるでしょう

カミ。

答え:1) 電子顕微鏡はまだとっていません。とる予

定です。

2) RNAあたりの比較が合理的であるが，そのよう

には計算していない。しかし，現在認められたポリゾー

ムとリボゾーム聞の差異には変化はないと思う。

31 ラッテ脳ミクロゾームの免疫化学的研究

植村慶一・塚田裕一

(慶大・医・生理)

1) ラッテ脳ミクロゾームを抗原として家兎を免疫

し，抗ミクロゾーム抗体を作成した。との抗体はラッテ

脳ミクロゾームのデオキνコーノレ酸処理上清と 2つの沈

降線を示す。そのうち 1本は脳ミトコシドリア上清，肝

腎上清と共通のもの (A)であるが，他の 1本は脳ミク

ロゾームに強く脳で特異的なもの (B)である。また AB

抗原共にラッテの種属に特異的でラッテ胎生時に獲得さ

れるものである。

2) A抗原は比較的小分子で，脳ホモジェネートの超

音波処理上清の80%硫安分画に存在し電気泳動で陰極に

移動するのに対し， BiJt原は脂質部分の多い20%硫安分

画に存在し電気泳動ではほとんど移動しないものであ

り，膜構造と何らかの関係をもっ可能性が示唆された。

3) この抗体の添加は脳切片で特徴的なアミノ酸の能

動輸送には影響を与えないが，脳皮質に高い活性の存在

する Na.K活性化 ATP分解酵素の活性を抑制した。

4) この抗体はラッテ血清とも， Kiesらのミエリシ分

画とも反応せず，免疫した家兎に神経症状を起させない

ので，アレノレギー性脳脊髄膜炎を惹起する抗原とは異な

るものを抗原とすると考えられる。

質問:森 文彦(慶大・医・神経)

アクリノレアミドグノレ泳動で5つに分れるとすれば A

抗原， B抗原は何れの分画に相応するか。

答え免疫電気泳動とアクリノレアミドグノレ泳動は全く

条件が違いますので，今の段階では何とも申せません。

最近アクリルアミドグノレで分画したもので免疫反応をみ

ることの出来る方法が報告されているので，検討してみ

たいと思っております。
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質問:加藤 尚彦(東大・医・脳研)

1) ATP ase以外の酵素，例えば AchE等は，抗体

で活性を失いますか。

2) 抗体を入れたとき， ATP活性測定の際の肉眼的

変化(たとえば沈降反応等)はどうでしょうか。又，切

片に抗体をかけたとき，何か変化(例えばSwelling等)

が起こりますか。

答え:1) まだ検討しておりません。今後検討したい

と思います。

2) いづれの場合にも肉眼的な変化はありません。

質問:黒)1/ 正則(東大・医・脳研)

1) 抗原としてのミクロゾーム分画を細胞分画のレベ

ルで，もう少しきれいにした方がよくないですか?

2) 抗体グロプソシの Na.K-ATPase阻害は何かの

artefactによるもの，または抗原抗体反応、に伴う 2次的

な結果である可能性はありませんか ouabainとちが

って切片のアミノ酸輸送に影響がなく， ATP ase系の

み作用するということをどのように考えられますか?

答え:1) 細胞分画の段階でもっときれいなものを得

るのは大変難かしいと思います。むしろミクロゾーム，

神経末端などには共通の構成成分が多いので，蛋白を抽

出してから分離した方がよいと考えます。

2) 抗体は充分透析してありますので，イオシの混在

はないと思います。又抗原抗体反応は特異的なものと考

えられますので， Na-K ATP aseの阻害も特異的なも

のと考えます。

Ouabain と異ってアミノ酸輸送に影響のない点につ

いては，rグロプリシが細胞膜を通らない可能性と，切

片のアミノ酸輸送に Na-K活性化 ATPaseが関係の

ない可能性があると思います。

32.実験的アレルギー性脳脊髄炎 (EAE) の脂質化

学的研究-1

立沢 寧・相沢豊三

(慶大・医・相沢内科)

脱髄疾患を解明する第一段階として，兎および犬に

EAEをおこさせ， 薄属・およびガス・クロマトグラブ

ィーにより，脳・脊髄の脂質およ脂酸構成について検索

した。対照に比し，これら EAEの動物脳および脊髄で

は， cholesterol， cerebroside， sulfatide， sphingomye-

lin， ganglioside， phosphatidyl ethanolemine， phospha-

tidyl cholineおよび phosphatidylserineの量には著

変を認めなかったが， EAE兎および犬では，対照動物

には存在しない cholesterolester (ch.e)の出現をみと

めた。さらに，その意義を知る為，同動物の血清，肝，

胎児期脊髄について ch巴を，その脂酸構成について検

索し，また脳虚血により起とされた脱髄脳の ch.eにつ

いても脂酸構成を検索した。

病的に中枢神経系に出現する ch.eの脂酸構成は，血

清子ch.eのそれと異なり，また同一病巣部の cerebroside

phosphatidyl cholineおよび phosphatidylserineの脂

酸構成とも異なり，血清よりの ch.eの単なる移行，あ

るいはその脂酸部分の transesterificationによる chol.

esterolの ester化は考えにくい結果を見た。

一方，病的な存在である ch-eは種属により著明な差

はなく，病因を異にして出現した ch.eと脂酸構成が比

較的似ており，さらに髄輸を形成しているとおもわれる

胎児期に生理的に存在する ch.eとも脂酸構成が似てお

り，このものが，髄鞘形成，再生，あるいは脱髄の際，

脳脊髄で合成され，何等かの役割を果していると考えら

れる。

質問:宮本侃治(国立武蔵療養所)

1) GPE， GPSの polyenoicacidsの少いことは脳

炎に特異的なものですか? そうでないとすると長鎖不

飽和脂酸の分析に問題はないでしょうか?

2) Cholester esterの 18:2の高組成は他の脳リピ

ドの脂酸としては珍しいので，同定の正確を期していた

だきたい。

答え:1) GPS， GPE の脂酸構成については CSD

などの糖脂質とともに昇温ガス・クロマトグラブィーを

用いて正常対照と EAE動物の比較検討を今後報告した

い思います。

2) Horwittらも，脳には18:2は少ないと指摘して

おりますが，一方 Ch.eは18:2を比較的多くもつ脂質

と言えるかと思います。我々は， Ch-eが出現し， 18: 2 

を比較的多く含む事を EAEの際の特徴と考えておりま

す。

質問:浅尾博一(大阪・中宮病院)

1) EAEの発病後何日日の脳をみているか?

Myelinolipolysisの初期と後期では，組織化学的に，

Cholesterol及び Cholesterolesterの染まり方が違っ

ているのでその点如何。

2) C14以下の短鎖脂酸の構成はどうか?

答え :1) 犬では発症後24時間から48時間の問に死亡

するが，その直前に虚血により殺し脳をとり出してい

る。組織化学による結果と我々の方法による結果では，

まだ比較して論ずる段階にはいっていないと思う。

動物の種類，脱髄をおこす方法をもう少し検討せねば

ならないと思うが，我々も同じような興味をもっている

ので，今後検討したい。

2) 昇温ガス・クロを用いて今後検討したい。
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33.脳脂質に関する研究一第E報， 髄鞘形成期の=ワ

トリ脳脂質への 14C-acetateおよび 14C-glucoseの

とりこみについて

立沢 寧

(慶大・医・相沢内科)

菅野剛史(慶大・医・医化)

中沢恒幸(慶大・医・神経)

昨年の本会において，われわれは，ニワトリをもち

い，脳の脂質および脂酸構成が成長に伴いかなり早い速

度で変化することを観察し報告した。また，胎生19日頃

は脂質化学的には，髄鞘形成脂質である Cerebrosideの

出現 Sphingomyelinの増加を認め，興味ある時期であ

ることを指摘した。

今回，われわれは，胎生14日， 17s， 20日のニワトリ

胎児腹腔内へ， 14C-acetate 14C-glucoseを投与し，脳脂

質へのとりこみを観察した。その際，脂質の抽出法にも

考察を加えた。

脂質として，脳中にとりこまれる 14C-acetateは， 14C-

glucoseより， 17日目胎児で約3倍， 20日日胎児で約2

倍多く，両者は， 17日目胎児において，最も多くとりこ

まれた。 14C-acetateは， 17日目および20日日胎児にお

いて， Phosphatidyl choline に最も多くとりこまれ，

free cholesterolおよび cholesterolest巴rへとりこまれ

た量の和は，との時期では phosphatidylcholine とほ

ぼ等しし近年の髄鞘構造の電子顕微鏡による観察の結

果と考えあわせ，興味がもたれた。 14C-glucoseよりの

脂質へのとりこみも， phosphatidyl cholineが多かっ

た。

今後， Radio-Gas-Chromatography により，その脂

酸部分へのとりこみをも検索し，髄鞘形成期の脂質代謝

をさらに追求したい。

質問:宮本侃治(国立武蔵療養所)

1) 1-C14-acetateを卵黄に注射した場合のリシ脂質へ

の組入れは発生早期が非常に高いことを認めているの

で，条件は違いますがもっと例数を増して検討いただき

たい。

2) 発生時期の脳は水分合量が高いので S.A.をwet

weiglhtあたりに求めるのは危険ではないか。

答え:1) 14日日， 17日目， 20日目と各時期で代謝が

かなり変って来る可能性があると思われ，胎生早期には

先生の御経験のような事も当然考えられますが，我々の

Dataも，興味があると考えております。今後例数を重

ねて追求したい。

2) 水分合有量が高い事も生理的現象の一つでおり，

今後出来れば，湿重量，乾重量に対する比放射能を調べ

るつもりです。

34. [r-32P] ATPによる脳のイノシタイドおよびホ

スフアチヂンへの 32p組入れ

林 浩平・八木原嘉幸

中村

荒川

勇・片桐 章

泰・山添三郎

(群大・医・生化)

脳の di-および triphosphoinositide(D， TPI)はそ

のモノエステノレリシ酸への 32p組入れが多く，死後分解

が極めて早いことから，その代謝回転は非常に高いと考

えられている。さらに TPIは膜成分に多くかっ蛋白と

の結合が特殊であることから，膜の物資輸送に関係をも

つものとして注目されている。一方膜のイオシ輸送に関

与するものとして Na+-K十促進性膜 ATPaseが注目

され，最近では低温で ATPaseと 32P_ATPを短時間

incubateした時にみられる 32p_中間物質に大きな関心

が払われている。著者らは TPIの膜の物質輸送におけ

る役割および TPIと膜 ATPaseの関係を追及する第

1段階として，低温における 32P-ATP によるイノ Vタ

イドの 32pーラベリシグについて実験し次の結果を得た。

1)脳ホモジェオ、イトと 32P_ATPを incubateすると

OOC 2~3 秒でホスブァチヂシ酸 (PA) ， D-およびTPI

への 31p組入れが認められる。 PAの 32p活性は時間

とともにそれ程増加しないが， D-および TPI の 32p

活性は1分ぐらいまで著しく増加する。 2)ATp32が消

失すると TPI次いで DPIの 32p活性は減少し，つい

には全く消失するが， PAの 32p活性は残っている。

3)以上の実験は KCl100mM， Mg S04 3mMで行な

われたが， KClをNaClにおさかえても， NaCl100mM 

KCl 10 mM， MgS04 3 mM  としても同じであった。

4) CaC12は 3mMで D-および TPIへの 32p組入れ

を著しく阻害した。以上の結果は DPI+ATP→TPl+

ADP， TPI→DPI十Pi合計すれば ATP→ADP+Piの

反応、が非常に早く行なわれていることを示している。こ

の DTP-TPI cycleが結果的に ATPase活性の一部

を構成している可能性，およびその他の機序で ATPase 

と関係している可能性がある。

質問:平野修助(東邦大・医・生理)

1) Hawthorneの方法による脱アジノレ化合物の分離

の時， ATPと ITPと重なって来るが，特に Sp，Act. 

の高い ATp32を使用した時この点が問題となるが，ど

の様に処理を行なったのですか。

2) ATp32から MS蛋白への p32Incorporationが

Mg， Naで高く， Mg， Na， K でむしろ低くなる。 Mg，

Na，K で Mgの時より p32IncorporationのDistribu-

tion %が高い点，実体的に Na-K依存性ATPaseと結

びつくと考えるのは無理があると考えるが，如何です
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カミ?

答え:1) ITPの peak は無視したο 厳密な定量が

要求されなかったので許されると思う o

2) 直接の関連づけにはたしかに無理があるが，イオ

シ輸送への関与はなお否定できない。

質問:高橋康夫(新潟大・医・脳研)

1) Naの影響がない様ですから， Na-K-ATP aseと

は，関係がないのではないでしょうか。

2) Ouabainの影響はどうですか。

答え:1) たしかに現段階では ATPase と関係づけ

ることは困難だが， catlOn tronsportのなんらかの関与

はあると思う。

2) 今後の実験計画に入っている。

質問:永田 豊(東邦大・医・第2生涯)

1) 抄録には，細胞下分画を用いたと書かれである

が，どの分画を用いられたか?

2) 実際に， Na-K-依存性を測定されて， p32_ATP 

よりの phospholipids へのラベリングと比較されたの

7J' ? 

答え:Whittaker et alの方法を用いたが，各分画の

チェックが不十分なので今後の課題としたい。

2) 測定したことはあるが，まだ十分のデータが出て

いない。これは今後検討したい。

35 脳燐脂質への 32p取込みにおよぼす INAH痘

撃の影響について

田尾重良・鈴木 隆

小林義康(北大・医・精神1)

;室箪発生機序の一つに，イオシ能動輸送後構の破綻が

考えられている。一方，イオン輸送には脳神経細胞肢の

重要な構成分である燐脂質が重要な役割jを演じていると

想定されている。そこて、われわれは INAH窪箪を用

い， 1室筆前期，窓壁期における脳の総燐脂質，各燐脂質

への 32pの取込みについて検索を試み，興味ある知見を

得たので報告する。実験方法 Wistar系ラッテを用い，

32pの注入は頭薫骨縫合部(ブレグ司マ)より直接蜘妹膜

下腔へ行なった。実験群では60分後に INAH(500mg( 

kg)の腹腔内投与を行ない， 注射後40分頃みられる不

穏多動状態を窪挙前期， f宝堅苦状態をj虚空整期として液体窒

素閏定を行なった。試料は Cortex，Subcortexより取

り，燐脂質の抽出は Hokinらの方法 (1964)に従った。

個々の燐脂質の分難には Dawson法，燐定量には Bar-

tlett法を用いた。実験結果 Cortex，Subcortexともに

同様な傾向が認められた。即ち総燐脂質への 32pの取込

みは控室箪前期，窪箪期でともに減少を示しているが，痘

撃前期での抑制がつよく淫箪期ではむしろ回復の傾向

がみらわした。個々の燐脂質では Phosphoinositide，Pho-

sphatidic acidへの取込みの滅少が著ししこれらでも

屋鐙期よりも窓筆前期での抑制がつよかった。従って今

回の実験で特に注目されるのは脳燐脂質への 32pの取込

み減少が虚空警によっておこるのではなく，既に窪撃に先

行しておこっているということであり，産撃期では痘翠

前期よりもむしろ回復傾向の認められることである。

質問:永田 豊(東邦大・医・第2生理)

1) Cr-P， ATP等の高エネノレギ-9:/酸化合物を測

定したか。

2) Total phoshoplipidsよりも Phosphatidylinositol

の値が非常に高い理由はコ

答え:今回は測定しておりません。将来これらのもの

も同時にやりたいと思っています。

2) 燐脂質を重量比としてではなく，比放射能として

みております。個々の燐脂質に関して脳の燐脂質の大部

分を占めている phosphatidylethanolamine， phaspha-

tidylserineや phosphatidylcholine は代謝回転が低い

ために，比放射能が低く，一方比較的量の少ない Inos-

itideや phosphatidicacidは代謝回転が非常に高く，

高い比放射能を示し， total phopholipidの値はこれら

を全て含んだものの平均として算出したものです。

質問:小池道夫(和医大・小児)

1) INH j室響，即ち疾走窪撃と普通の主主聖堂の差。

2) GABA も疾走前から減っているが，燐脂質も減

っている。両者の相関性は。

答え:1) INAH 康管即ち疾走産経といわれる事に

は一寸問題があると思われます。 runningfit， tonic， 

clonic， tonic-clonicなど種々の発作型を認めました。し

かし 32pの取込みに関しては，発作型とは無関係に窓聖堂

中では低下しており，しかも窓空昔前期よりは回復の傾向

を認めました。

2) INAHは酸化的燐酸化に重要な役割jを果たすグ

ルタミシ酸-7アミノ酪酸を代謝系路を障害するとされ

ています。従って今回の実験結果からは，この系路の機

能不全のために燐脂質の合成も抑制されるものと考えて

おりますo j霊祭前期に於いて，継時的に GABAと燐脂

質を測定いたしますと両者の相関性がより明らかにされ

ると思いますが。

質問:高坂陸年(岡山大・医・精神)

INAHとにている Cycloserineではどんな夙になり

ますか。

答え:文献によれば Cycloserine も INAH と同様

Pyridoxal phospha te を化学的に不活牲にするとされて

おります。従って脳燐脂質へのおPの取込みも恐らく，

INAHと同様の傾向を示すものと考えられます。
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質問:中沢恒幸(慶大・医・神経) 細心の注意をはらいました。具体的には， 1)注射部位

INAH 100mg を静脈注射すると， 2~3 時間で後肢 をほぼ一定とし groinregionを利用したこと， 2)当

麻療が約60%ぐらいにおこる。演者は腹腔内に入れてお 然のことですが血液の逆流のないことを確めました。予

られるが，静脈内に入った可能性，またけいれん後に麻 備実験で薬量を決める際， INAH 100~500 mg/kgの腹

療がおきていないことをチェックされていますか。 腔内注入後約 2~3 時間臨床観察を行ないましたが，窓

答え :INAH注入の際は intraveoun に入らぬ様に 聖堂後麻庫を認めたものはありません。
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635. Villab1anca， J. 639. Yamamoto， 1リ etal. 
E1ectrocorticogram in the chronic iso1ated Pharmaco1ogical studies on antagonists 

he児ler臼I凶I

and eserine. death. 

Brain Res. 3 (3): 287-91， '67. Jap. J. Pharmaco1. 16 (4): 402- ，'66. 

I x Subcellular Units他40-645)I 

640. Alivisators， S. G. A.， et a1. 

Effects of monoamine oxidase inhibitors 

on the labe1ing of subcellular fr在ctions

of brain andliverby 14C-serotonin. 

Biochem. Biophys. Res. Commun. 25 (5): 

495-500， '66. 

641. Bradford， H. F.， et a1. 

The distribution of cation-stimulated ade-

nosine triphosphatase in subcellar frac-

tions from bovine cerebra1 cortex. 

J. Neurochem. 13 (12): 1283-97， '66. 
642. Marchbanks， R. M. 

Serotonia binding to nerve ending particles 

and other preparations from rat brain. 

J. N eurochem. 13 (12): 148ト93，'66. 

643. Tucek. S. 

On subcellu1ar 1ocalization and binding of 

cho1ine acetyltransferas巴 inth巴仁holiner-

gic nerve endings of the brain. 

J. Neurochem. 13 (12): 1317-27， '66. 
644. Tucek， S. 

On the question of the 1oca1ization of 

choline acety1transferase in synaptic 

vesicles. 

645. Tucek， S. 

Activation of choline acetyltransferase in 

sub仁ellularfraction of the brain by hy-

posmotic treatment and by ether. 

Biochem. Pharrr山 0116 (1): 109- ，'67. 

I x1. Enzymes & C山 ctors附・665-)I 

646. Buffoni， F. 

Histaminase and re1ated amine oxidases. 

Pharmaco1. Rev. 18 (4)・1l63-99，'66. 

647. Chang， M. & Ballou， C. E. 

Speci品cityof ox brain triphosphoinositide 

phosphomonoesterase. 

Biochem. Biophys. Res. Commun. 26 (2): 

199-205， 67. 

648. E1 Hawary， M. B. E.， et al. 

Monoamine oxidase inhibition: E鉦ecton 

5-hydroxytryptamine output from per-

fused third ventricle and body tem・
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J. Physiol. 188 (1): 131-40， '67. 
649. Giachetti， A. & Shore， P. A. 

Monoamine oxidase inhibition in the ad-

renergic neuron by bretylium， debriso-

qui，n and other adrenergic neuronal 

blocking agents. 

Biochem. Pharmacol. 16 (1): 237- ，'67. 

650. Gray， W. D. & Rauh， C. E. 

The anticonvulsant action of inhibitors of 

carbonic anhydrase: Relation to endo-

genous amines in brain. 

J. Pharmacol. Exp. Therap. 155 (1): 127-
34， '67. 

651. Jackson， R. L. & Aprison， M. H. 

Mammalian brain acetylcholinesterase， 

purification and properties. 

J. Neurochem. 13 (12): 135ト65，'66. 
652. Jackson， R. L. & Aprison， M. H. 

Mammalian brain acetylinesterase. Effects 

of surface active agents. 

J. Neurochem. 13 (12): 1367-71， '66. 
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Electron microscopic localization of choline-
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654. Kumar" S. et al. 

Solubilization 且ndpartial purification of 

particulate guanine deaminase from rat 
brain. 

J. Ne町 ochem.13 (12): 1550-2， '66. 
655. Livingstone， A. 

Acetylcholinesterase content of the rabbit 

neurohypophysis. 

J. Physiol. 187 (2)・37-38，'66. 
656. Lowry， O. H.， et al. 

The kinetics of glycogen phosphorylases 

from brain and muscle. 

J. Biol. Chem. 242 (2): 271-80， '67. 
657. McGeer， P. L. & McGeer， E. G. 

In vitro screen of inhibitors of rat brain 

tyrosine hydroxylase. 

Can. J. Biochem. 45 (1): 115ー， '67. 
658. Morris， D. 

The effect of sulphydryl and other disul-

phide reducing agents on choline acetyl-

transferase activity estimated with syn-

thetic acetyl-Co A. 

J. Neu町rocl
659. Nichols， C. W. & Koelle， G. B. 

Acetylcholinesterase: Method for demon-

stration in amacrine cells of rabbit 

retlna. 

Science. 155 (3761): 477-8， '67. 

660. Quay， W. B. 

The significance of darkness and mono-

amine oxidase in the nocturnal changes 

in 5-hydroxytryptamine and hydroxy-

indole-O-methyltransferae activity of the 

macaque's epiphysis cerebri. 

Brain Res. 3 (3): 277-86， '67. 

661. Roth， R. H. & Stjarne， L. 

Monoamine oxidase activity in the bovine 

splenic nerve granule preparation. 

Acta Physiol. Scand. 68 (3-4): 342-6， '66. 

662. Salpeter， M. M. 

Electron microscope radiography as a 

quantitative tool in enzyme cytochemistry. 

I. The distribution of acetylcholinester-

ase at motor end plates of a vertebrate 

twich muscle. 

J. Cell Biol. 32 (2): 379-89， '67. 

663. Sedvall， G. C. & Kopin， I. J. 
Influence of sympathetic denervation and 

nerve impulse activity of tyrosine hy-

droxylase in the rat submaxillary gland. 

Biochem. Pharmacol. 16 (1): 39ー， '67. 

664. Voth， D. 

uber das Verhalten von Adenosintriphos-

phatasen (ATPasen) in verscl巾 denen

Rattenhirnfraktionen unter besonderer 

Berucksichtigung des Einflusses mono-

und biva1enter Kationen. 

Brain Res. 4 (1): 60-80， '67. 

665. Watson， W. E. 

Quantitative observations upon acetyl-

choline hydrolase activity of nerve cells 

after axotomy. 
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資料

第 1回国際神経化学会プログラム

第1回国際神経化学会は7月23日-28日，フランス，ス卜ラスブルグで関かれた。わが国からも

幾つかの演題が出され，数名の参加者があった。そのプログラムをここに掲載する。

FIRST INTERNATIONAL MEETING OF NEUROCHEMISTRY 

Strashourg， July 23・28，1967 

MONDAY， July 24， 1967. 

AMPHITHEATRE 1 

MORNING SESSION: 

Topic: Proteins characterization， structure and biosynthesis. 
M. B. Lees (Belmont).-The solubility of brain proteins in chloroform-methanol mix-
tures. 

N. Herschkowitz， E. M. Shooter and G. M. McKhann (Palo Alto)・Isolationand 

characterization of soluble brain lipoproteins. 

S. Gandini and A. R. Dravid (Pisa and Goteborg)・Technicalprocedure for micro 

disc-electrophoresis. 

A. Witter and D. H. G. Ver町 eg(Utrecht).-Evaluation of extraction procedures and 

preliminary separations of peptides from calf brain stem. 

D. H. G. Versteeg and A. Witter (Utrecht).-Separation of the low molecular weight 

peptide fraction from calf brain stem and identification of some acidic compounds. 

M. Cuenod， H. P. Metzger， A. Grynbaum and H. Waelsch (Zurich and New York)・一

Protein labeling in occipital and temporal cortices of monkey. 

B. W. Moore， A. Pena-Ramos and V. J. Perez (Saint Louis).-Preparation and turn-

over studies of four brain proteins. 

G. Gombos， K. Uyemura， J. Tardy and G. Vincendon (Strasbo町 g).-Heteroge町 ity
of beef br旦inS-100 protein. 

K. Warecka and H. Bauer (Gottingen).-Properties of a“brain-specific" glycoproteid 

in aqueous extracts of human central and peripheral nerve tissue. 

Y. Tsukada， K. Uyem町 aand T. Nog町 hi (Tokyo)・-Biochemicalstudies on organ 
specific protein from brain microsomes. 

P. F. Davison， F. Huneeus-Cox， D. Lusted and F. O. Schmitt (Lexi時 ton)・-Thesub-

unit structure of neurofilament protein. 

AFTERNOON SESSION: 

Colloquium: Regulation of the biosynthesis of RNA and proteins in the CNS(I). 

F. Gros (Paris).-Regulation of messenger RNA synthesis. 

Discussion 

P. Mandel (Strasbourg).-RNA polymerase and homopolynucleotide synthetases in 

nervous ussue. 
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Discussion 

M. Jacob (Strasbourg).-Some aspects of nuclear and cytoplasmic RNA biosynthesis. 

Discussion 

W. J. Moore (Bloomington).-RNA metabolism in the central nervous system. 
Discussion 

B. W. Agrano鉦 (AnnArbor).-Metabolism of macromolecules and behaviour. 

Discussion 

EVENING SESSION: 

First Meeting of the International Society for Neurochemistry. 

AMPHITHEA TRE 11 

MORNING SESSION: 

Topic: The chemistry and biosynthesis of lipids and membranous structures(I). 

J. Czarnocki， P. S. Sastry and H. C. Stancer (Toronto)・Thelipids of human pineal 
gland. 

D. Karcher， K. Adriaenssens and A. Low巴nthal (Berchem-Anvers).-Lipids and free 

amino acids in human brain histological slices. 

C. Galli (Milan).-Quantitative analysis of the individual molecular species of lipids 

in the nervous structures of marine animals 

E. M. Kreps (Leningrad).-A comparative study of phospholipids in the nervous system 

of molluscs. 

B. P. Hughes and K. Owens (London).-The phospholipid composition of cell fractions 

from the muscle of normal and lystrophic mice. 

L. F. Pomazanskaya， N. 1. Pravdina and S. A. Zabelinsky (Le凶ngrad).-Comparative

studies on fatty acid composition of phospholipids from various subcellular frac-

tions of rabbbit brain. 

L. Freysz， R. Bieth and P. Mandel (Strasbourg)・-Quantitativedistribution of different 

phospholipids in neurons and glial cells isolated from adult rat brain cortex. 

H. Debuch and G. Wendt (Koln)・ Ona new group of ethanolamine containing 

phospholipids. 

W. R. Sherman and M. A. Stewart (Saint Louis)・-The iden tifi仁川ionand measurement 

of myo-inosose-2 and scylloinositol in mammal tissues. 

M. B. Abramson， G. Colacicco and M. M. Rapport (New York)・-Ionicproperties of 

acidic lipids: phosphatidyl inositol. 

G. G. Lunt and C. Rowe (Birmingham).-The occurrence of fluorescent lipids in 

brain. 

AFTERNOON SESSION: 

Topic: The chemistry and biosynthesis of lipids and membranous structures(II). 
G. Galli and E. Grossi Paoletti (Milan).-Brain sterols in the adult rat. 

F. Cheval1ier and L. Petit (Saclay).-Etude des transferts de cholesterol d'origine 

plasmatique dans le systとmenerveux central du rat adulte. 

F. Chevallier， C. Gautheron and L. Petit (Saclay).-Incorporation de l'acide mevalo・

nique 2 1<C dans le cholesterol du systとmenerveux du rat adulte.-Localisation 

anatomique des sites de synthとse.

J. F. Weiss， G. Gal1i and E. Grossi Paoletti (Milan)・Sterolmetabolism in the brain 
of the developing chick embryo. 

R. Ledeen， K. Salsman and M. Cabrtra (New York).-Ga時 liosidesof the adrenal 
medulla. 
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G. Tettamanti and V. Zambotti (Milan).-Qualitative and quantitative patterns of 

gangliosides in the brain o[ different animals. 

D. M. Derry and L. S. Wolfe (J¥Iontreal).-Ganglioside analyses of serial section through 
brain regions and of isolated neurons. 

H. H. Hess， N. H. Bass and C. N. Still (Belmont).-Gangliosides in rel礼tionto his. 

tological structure of cerebral cortex and of photoreceptor organelles. 

V. Zambotti， G. Tettamanti and S. Di Donato (Milan)・Studieson brain sialidase. 

K. Lipovac and A. Rosenberg (New York).-The mech泊lismby which sialic acid in 

the gangliosides is rendered immune to sialidase. 

R. Fumagalli and C. Galli (Milan).-Nonhydroxy and hydroxy fatty acids in brain 

日 rebrosidesof man and various animal species. 

V. R. Bhandari and B. K. Bachawat (Vellore).-Studies on thεnature of the endogenous 

substrate in the biosynthesis of cerebroside sulphate in br旦1n.

S. Handa and R. M. Burton (St. Louis)・Biosynthesisof glycolipids: incorporation of 

radioactive N-acetyl galactosamine from uridine-diphopho-(N-acetyl) hexosamine-

14C into glycolipids by a rat brain particulate preparation. 

TUESDAY， July 25， 1967. 

MORNING SESSION: 

Colloquium: Regulation of the biosynthesis of RNA and proteins in the CNS(II). 

Topic: Nucleic acids and proteins synthesis. 

H. Koenig旦ndChung Ying Lu (Chicago).-Relation of RNA and protein synthesis 

to neural function. A study of the neurobiological action of actinomycin D (AMD) 

in cat spinal cord. 

Discussion 

J. J. Ghosh (Calcutta)・Biochemicaland biophysical characterizations of cytoplasmic 
and nuclear ribonucleoproteins and ribonucleic acids of rat brain cortex. 

J. J. Ghosh， S. Ghosh， S. Chanda， K. Sikdar and S. Bhaduri (Calcutta).-Action of 
tr証nquilizerdrugs at the level of brain nucleoproteins. 

G. D. Hunter and R. H. Kimberlin (Newbury).-The biosynthesis of RNA and protein 

in normal and scrapie mouse brain. 

P. L. IPATA (Pisa).-Utilization of adenosine by calf brain extracts. 

K. von Hungen， H. R. Mahler and W. J. Moore (Bloomington).-Turnover rates o[ 
protein and RNA in subcellular fractions o[ rat brain. 

Y. Takahashi and Y. Suzuki (Niigata).-RNase and RNase inhibitor， examined in 

relation to protein and RNA metabolism in the central nervous tissue. 

P. Volpe and A. Giuditta (Naples)・Biosynthesisof RNA in“neuronal" and “neuro-

glial" fractions. 

C. E. Zomzely， S. Roberts， C. Provost and D. M. Brown (Los Angeles).-Sedimentation 

properties of cerebral ribosomes active in amino acid incorporation. 

C. Vesco and A. Giuditta (Naples)・Modificationof tht polysomal pattern in rabbit 

cerebral cortex after electroshock treatment. 

T. Borkowski (Lublin)・Comparativest吋 Yof nucleic acids obtained from rabbit liver 
and brain. 

M. Hu則ltt同u肘 na吋 J. J戸詰rnefe削elt (Helsi討inki叫iり).一S針imu叫lta泊I悶 ousdete町rmi加n凶lat柑tiぬon0ぱfRNA a川叩n
protein synthesis in rat b】raincortex sl日iccs.

R. N. Bryan and E. L. Bliss (Salt Lake City)..-Incorporation of uridinc-"H into mouse 

brain RNA during stress. 
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D. A. Rappopor抗tand H. F. Daginawala (Galve白倒s託tωon吋).一Olfa筑ctionand d削
nuclea訂rRNA i山na teleost. 

AFTERNOON SESSION: 

Topic: Biosynthesis of RNA and proteins associated with functional activity. 
V. Bonavita (Palermo).-Studies on free nucleotides and ribonucleic acids of the rat 

brain under various functional conditions. 

] .H. Quastel， C. Prives and H. Menon (Vancouver).-Cationic stimulation of RNA 
synthesis in rat brain cortex slices. 

J. E. Wilson， J. W. Zemp and E. Glassman (Chapel Hill).-Increased RNA synthesis 
in the brains of mice undergoing conditioned avoidance training. 

J. W. Zemp， J. E. Wilson and E. Glasman (Chapel Hill)・-Siteof increased labeling 
of RNA in brains of mice during short term learning experience. 

W. Tongur and O. Krylov (Moscou).-The influence of nucleases and inhibitors of 

nucleic acid and of proteins synthesis on mice behaviour. 

L. Casolλand B. W. Agrano鉦 (Naplesand Ann Arbor)・-Sizedistribution of RNA 

isolated from goldfish brain. 

B. W. Agrano圧， R. Lim， L. Casola and J. J. Brink (Ann Arbor and Naples).-E征伐t
of various agents on protein and RNA synthesis in the goldfish brain. 

M. Jacob， C. Judes and M. Sense凶 renner (Strasbourg).-Preparation of bulk quanti. 

ties of differentiating cells from the chicken embryo cerebral hemispheres. 

G. Toschi， E. Dore and O. Sapora (Rome).-Studies on RNA synthesized in vitro by 

sensory ganglia of chick embryo. 

C. J. Gomez， J. M. Pasquini and C. G. Argiz (Buenos Aires)・-Changesin nucleic acids 
and some enzymes in developing cerebral cortex and cerebellum of the rat after 

neonatal thyroidectomy. 

R. S. Piha (Oulu).-Changes in the activity of cerebral amino acid: tRNA-ligases in 

the mouse during postnatal development. 

S. Goswamy and P. Mandel (Strasbourg).-Role of light in the biosynthesis of the 

ribonucleic acids during ontogenesis of visuaI pathways. 

Reception given by the Mayor of Strasbourg at the Town Hall (Entrance Place 

Broglie). 

EVENING SESSION: 

Round Table: “Macromolecules and Behaviour" 

AMPHITHEA TRE II 

MORNING SESSION: 

Topic: Biochemical factors concerned in functional activity: catecholamines. 

W. Lichtensteiger and H. Lar伊 mann (Zurich).-Uptake of Exogenous monoarr山町

by neurons of the central nervous system. 

H. Well-Malherbe and Y. Gutman (Washington).--The intracellular distribution of 

brain catecholamines. 

B. Formby and J. Clausen (Copenhagen).-Topographic studies of noradrenaline trans 
mitter function. 

M. GoldのIs山 i加n，B. Anag伊no倒s町t民e，W. S. Owe白印nand A. F. Bat凶tis加s託山ta(仰Ne叩wYor比向k幻)一-In凶flu悶悶 Oぱf 
the substantia nigra on the synthesis of biogenic amines in the striatum. 

N. Frontali (Rome)・-Catecholaminesin the brain of the cockroach. A fluorescence and 

electron microscopical study. 

J. Clausen and B. Formby (Copenhagen).-Phosphatase activity related to synaptic 
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transmitter function of noradrenaline in the central nervous system in vitro studies. 

H. L. Meltzer and G. Cohen (New York).-A possible role of strandin in the regulation 

of catecholamine transport across membranes. 

A. Dahlstrむm (Stockholf).-The intraneuronal distribution， the transport and the 

life叩 anof noradrenaline storage granules in the adrenergic neuron system. 

J. Haggendal (Gりteborg).-Somestudies on the e鉦ectof electrical stimulation on the 

sympathetic adrenergic neuron. 

J. Glowinski， A. M. Thierry， F. Javoy and S. S. Kety (Paris and Bethesda).-Effects of 
various forms of stress on the turnover of H" norepinephrine in the rat brain. 

R. L. Fog， J. Scheel-Kruger， A. Randrup， 1. Munkvad and H. Pakkenberg (Copen-
hagen).-Dopamine in corpus striatum and behavior in rats. 

J. Mark， Y. Godin， K. Kobayashi and P. Mandel (Strasbourg).-Serotonine， noradrena-
line and sleep modifications during nitrogen deprivation. 

N. E. Anden， H. Corrodi， K. Fuxe and T. Hるkfelt (Stockholm).-The influence of 

nerve impulse flow on the e庄ectof drugs on central monoamine nerve terminals. 

K. Fuxe (Stockholm)・-E旺ectof drugs and different experimental conditions on the 

activity of central monoamine neurons. 

M. Schou， H. Corrodi， K. Fuxe and T. H凸kfelt (Risskov)・Thee鉦ectof lithium on 

cerebral monoamine neurons. 

AFTERNOON SESSION: 

Topic: Biochemical factors concerned in functional activity: acetyIcholine， r-amino-
butyric acid and miscellaneous. 

G. 1. Klingman (Bu鉦alo).-Histochemicaldistribution of acetylcholinesterase in sym-

pathetic ganglia of control and immunosympathectomized rats. 

F. de Balbian Verster and C. A. Robinson (Nashville).-Compartmentalization of 

acetylcholine in brain. 

J. H. Fellman (Portland).-A sensitive chemical method for the determination of acetyl. 
choline. Its application in the study of presynaptic release. 

N. N. Doemin (Leningrad).-Acetylcholine and some factors controlling the permea唱

bility of cell membranes in the nervous tissue. 

J. Schuberth and A. Sundwall (Stockholm).-Incorporation of exogenous acetylcholine， 

choline and atropine in mouse brain cortex slices. 

R. Nakamura and S. C. Cheng (New York).-A study on the precursor for acetylcholine 

synthesis in the nervous tissue. 

E. Roberts and K. Kuriyama (Duarte).-Association of components of theγamino-

butyric (γABA) system with synaptic vesicles. 

R. Balazs， Y. Machiyama and D. Richter (Carshalton)・Metabolismof Gaba in cerebral 

cortex. 

J. T. Rick and G. A. Kerkut (Southampton).-The comparative production ofγ-amino-
butyrate in bidirectionally bred behavioural strains. 

F. A. Steiner and K. Ruf (Zurich).-Activation of single neurons in rat brain by L-

glutamic acid before and after inhibition of the decarboxylase: interactions of 

pyridoxal-5たphosphate.

M. H. Aprison， R. Werman， R. A. Davidoff， R. P. Shank and L. T. Graham Jr. (In-

dianapoliの.-Neurochemical and neurophysiological evidence for the role of 
glycine as an inhibitory transmitter in cat spinal cord. 

P. B. Bradley， G. M. Samuels and J. E. Shaw (Birmingham)・-Correlationbetween 
induced changes in the electrocorticogram and the release of biologically active 

substances from the cerebral cortex. 
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WEDNESDAY， July 26， 1967. 

AMPHITHEA TRE 1 

MORNING SESSION: 

Topic : Ontogenesis. 

S. S. Oja (Helsinki)・-Syntheticand catabolic rates of proteins in developing rat brain. 

R. E. Martenson and M. K. Gaitonde・-Studieson the metabolism of the basic proteins 

of rat brain during development. 

E. Roboz Einstein and J. Csejtey (San Francisco).-Cha時 esin the proteins of human 
and rabbit neural tissu巴 withdevelopment. 

K. F. Swaiman and R. N. Wolfe (Minneapolis)・-Freeand proteinbound lysine flux 

in developing rabbit brain. 

M. R. Murray and H. H. Benitez (New York).-Direct action of deuterium on isolated 

nervous tissues in organized culture. 

Y. Mardens. M. van Sande and A. Lowenthal (Berchem.Anvers).-Human brain free 

amino acids during maturation. 

1. J. Wajda and J. M. Lee (New York).-Brain transglutaminase during development 
of EAE. 

J. de Vellis (Los Angeles)・-Glycerolphosphatedehydrogen品sedi鉦erentiationin the 
developing rat br乱in:effect of x-irradiation. 

S. Cohan and D. H. Ford (New York)・-Thee庄ectof X-irradiation upon the metabolism 

of the developing central nervous system. 

P. C. Marchisio (Turin).-Choline acetyltransferase activity in chick embryo spinal 

and sympathetic ganglia. 

P. U. A時 eletti.A. Liuzzi and F. Pocchiari (Rome).-Carbohydrate mttabolism in 

embryonic sensory ganglia. E庄ectof a specific protein“nerve growth factor" 
(NGF). 

J. R. Lagnado and M. H. Hardy (London)・-Purificationand properties of A-type 
esterases in foetal and adult rabbit brain. 

R. Balazs. S. Kovacs. W. Cocks a吋 J.T. Eayrs (Carshalton).-E征伐tsof neonatal thyroid 
deficiency on the developing brain. 

AMPHITHEATRE II 

MORNING SESSION: 

Topic: Biochemical changes associated with the functional activity. 
J. Harris and K. Ritchie (Tempe).-An interpretation of neuronal function. cyto句
chrome oxidase activity and tricyanoaminopropene. 

N. Robinson. J. G. Nievel and J. T. Eayrs (London).-Enzyme histochemical studies 
on the cerebral cortex of thyroid honnone-deficient rats. 

S. Edel (Strasbourg).-Amphetamin巴 andbrain free nucleotides. 

R. B. Lolley and E. Racz (Sepulveda).-ATP and pyridine nucleotide content of 

light and dark adapted vertebrate retina. 

R. W. Young (Los Angeles and Saclay).-Outer segment renewal in photoreceptor 
仁ellsof the vertebrate retina. 

E. de Berardinis and O. Tieri (Naples)・-Glycolysisand visual cell function. 

E. Giacobini (Stockholm).-New microchemical approaches to the study of the func-

tional activity of individual neurons. 

-115-



Program of Slrasbourg Meeting 

Z. Lodin， J. Muller， J. Falten， M. Kazachasvili and P. Mares (Prague).-Cytochemical 
study on stimulatory and inhibitory neurons of the cerebellar cortex. 

J. A. Cocks and D. Richter (Carshaltωon)ト.一Cαha時 esin bra討inmetabolites in differen 
physiological states. 

W. A. Himwich and H. C. Agrawal (Galesburg).-Neurochemical effect of normal 

environmental deprivation. 

S. Bogoch (Boston)・-Pigeonbrain proteins: structure， biosynthesis and state in learning. 
S. H. Barondes and H. D. Cohen (Bronx).-Comparative effects of acetoxycycloheximide 

and puromycin on learning and memory in mice. 

THURSDAY， July 27， 1967. 

AMPHITHEATRE 1 

MORNING SESSION: 

ColIoquium on Neurochemical Pathology(l). 
J. N. Cumi時 s(London).-Introduction. 
G. Pugh (London).-Oxygen lack: observations at high altitudes. 

J. D. Wood (Toronto).-Neurochemical effects of oxygen at high pressure， with par-
ticular reference to GABA metabolism. 

Discussion: to be opened by R. Katzman (New York)・

J. Gayet (Nancy)・-Dietand cerebral proteins: effects of starvation. 
Discussion: to be opened by J. C. Waterlow (Kingston). 
L. Sokoloff (Bethesda)・-The action of thyroid hormones on protein synthesis and its 

relationship to cerebral metabolism. 

Discussion: to be opened by R. Balazs (Carsl叫 ton)・

AFTERNOON SESSION: 

Topic: Amino acids. 
R. Valderas， N. Francotte and E. Egana (Santiago).-Synthesis of “free amino acids" 

and glucose balance in the CNS of normal and gamma (Co吋wholebody irradiated 

rats. 

J. Gayet et P. Lehr (Nancy).-E鉦ectsof severe protein.calorie deficiency on the entry 
of glucose carbon into free amino acids of rat brain cortex in vivo. 

E. Constantinescu.ー“Free"amino acid changes in cat cerebral cortex after topical 

application of strychnine and nembutal. 

G. Quadbeck (Heidelberg).-Cerebral amino acid metabolism in brain tumors. 

C. F. Baxter， C. L. Ortiz and D. Masuoka (Sepulveda， Duarte and Los Angeles).-A 

αitical evaluation of intracerebral injection and of anesthesia in the study of 

brain metabolism in vivo. 

K. L. Reichelt and E. Kvamme (Oslo).-14C labelling of N.acetylaspartic acid and N-

acetyl-aspartyl-glutamic acid in mouse brain tissues slices. 

M. Benuck a吋 A.F. D'Adamo (Bronx).-Studies on the metabolism of N-acetyl-L-

aspartic acid in peripheral tissues on the rat. 

H. C. Bunatian and S. G. Movcessian (Erevan)・ーOnthe mechanism of the formation 

of ammonium from amino acids in brain. 

C. van den Berg， Lj. Krzalic a吋 P.Mela (New York).-The existence of two path-

ways from acetyl CoA to glutamate in the central nervous system. 

M. Balliano， 1 .Masi and F. Pocchiari (Rome).-The influence of potassium and glucose 
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on glutamine synthesis in rat cerebral cortex slices. 

S. Berl and T. Frigyesi (New York)・-Regionalmetabolism of C1" leuci町 inbrain (cat): 

ventricular and 1. V. administration. 

J. D. Klingman and W. McBride (Buffalo).-Amino acid metabolism in rat superior 
cervical ganglion. 

P. A. Kometiani， H. E. Klein and H. G. Gotsiridze (Tbilisi)・Onbrain proteins 

participating in amide nitrogen metabolism. 

Y. Nagata and Y. Ts此 ada (Tokyo).-Amino acid metabolism in po時 a時 lionically

denervated superior cervical sympathetic ganglia from the rat. 

AMPHITHEATRE II 

MORNING SESSION: 

Topic: Enzymes. 

B. McL. Breckenridge and R. E. Johnston (St. Louis)・Cyclicnucleotide phospho-

diesterase in brain-Quantitative histochemistry. 

R. A. Felicioli and C. A. Rossi (Pisa)・-The synthesis of phosphoenolpyruvate by mam-

malian brain cortex mitochondria. 

G. Takagaki (Tokyo).-Regulation by pyruvate kinase of aerobic glycolysis of b凶 n

tIssue in vltro. 

D. Biesold and P. Teichgraber (Leipzig).-Activation and solubilization of particle 

bound brain hexokinase. 

A. V. Palladin and O. M. Rojmanova (Ki吋.-Adeno山 etriphospl凶 asedu nerf 
normal， r己gener己etd己genere.

H. George and S. Gabay (Brocktωon and Boωs託則tωon昨一Phe町lalan凶山i肘 am凶i加noωtrar且an旧1Sferasε一
Properties and functions. 

A. Waksman (Strasbourg)・-Influenceof som巴 ionsand small molecules on the activity 

and physical properties of a purified anionic aspartic-2 oxoglutaric aminotrans-

ferase: a model system. 

G. H. Massieu and B-G. Ortega (Mexico).-E証ectof ionic stre時 thon glutamate 

decarboxylase activity of mouse brain mitochondria. 

W. G. Clark， D. Aures and C. Wiseman (Sepulveda and Los Angeles).-Activation of 

L-histidine decarboxylase by a pyridoxal-5'-phosphate derivative. 

C. Dierks-Ventli珂 (OwingsMills).-Glutamine synd附 asein the brain. 

S. A. 孔fillardand E .M. Gal (Iowa City).-Enzymic functions related to reduced 

pyridine nu仁leotideregulation in brain. 

H. C. Lawler (Bronx).-Brain acetyl-choline町 rase_

C. G. Honegger (Basel).-RegionaI di鉦erencesof retinal LDH-patterns and their func-

tional implication. 

M. M. Cohen and J. F. Hartmann (Chicago).-The e鉦ectof changes in oxygen con-
centration， electrolyte concentration and pH on substrate metabolism and ultra-

structure ln VIVO. 

G. Hauser， J. Eichberg， S_ M. Gompertz and M. Ross (Belmont and Boston).-Studies 
on triphosphoinositide phosphohydrolases of rat brain. 

AFTERNOON SESSION: 

Topic: Electrolytes and mechanism of transport across membranes. 
Z. Kometiani， S. Hovmark and E. Giacobini (Tbilisi and Stockholm).-Determination 

of Na+ and K+ in individual invertebrate neurons. 

E. Scho庄eniels(Liege).-Ionic composition of brain slices isolated from the rat. 

Fra町 k(Liege)・-The efHux of potassium in isolated slices of rat brain. 
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B. K. Siesjo and L. Granholm (Lund).-Relations between the tissue acid-base and the 
tissue energy metabolism in the brain. 

H. McIlwain (London).-Agents with specific actions on sodium and potassium ion 

movements in mammalian cerebral tissues. 

F. F. Faragalla (New York幻，).一Distributionand exchar 
the rat. 

D. B. Tower (Bethesda).-Ouabain and electrolyte metabolism of cerebral cortex in 

vItro. 

P. D. Swanson (Seattle)・-Effectsof ouabain on isolated guinea pig cerebral cortex. 

L. Hertz and T. Arnfred (Copenhagen)・-Apotassium-induced stimulation of potassium 

and glutamate transport in brain slices. 

P. Joanny， J. Corriol， A. Kleinzeller and H. H. Hillman (Marseille).-Transport of 
monosaccharides into slices of guinea-pig brain cortex. 

M. Wender and W. Strzyzewski (Poznan).-Electrolyte of the brain in the water in-

toxlCatIon. 

AMPHITHEA TRE III 

AFTERNOON SESSION: 

Topic : Metabolism. 

1. Durko and A. A. Boulton (Szeged and Birmingham).-Paper chromatographic separa-

tion and quantitative analysis of certain B. components as their dansyl derivatives. 

S. P. R. Rose (London).-Metabolism of isolated neuronal and glial cells. 

M. Kurokawa， T. Kato and H. Inamura (Tokyo).-Comparative rates of synthesis of 

NAD in neuronal and glial cell nuclei. 

E. Egana (Santiago).-Respiratory control of normal βーinternaland γexternal irradiated 

CNS' mitochondria. 

D. H. Ford (Brooklyn).-Accumulation of triiodothyronine-F31 in neurons and in other 

tlssues. 

K. P. Wong and T. L. Sourkes (Montreal).-UDPG and UDPGA in brain and other 

organs. 

A. 1. Balakleevsky (Grodno).-The biochemical mechanisms of the thiamine neuro-

troplsm. 

Topic: Cerebral spinal fluid. 

Topic: Cerebral spinal fluid. 

C. F. C. MacPherson (Montreal).-Cha時 esin the concentration of theγc-globulin of 

bovine cerebrosphinal fluid with development . 

A. Kjallquist and B. K. Siesjδ(Lund).-Electrochemical potential differences for H+ / 

HCOa-， between blood and CSF in acute and sustained acid-base changes. 
W. W. Tourtellotte (Ann Arbor).-Multiple sclerosis brain gamma globulin and the 

sink action of the cerebrospin証1fluid. 

E. C. Laterre， Ph. Walravens， A. Estas and J. F. Heremans (Louvain).-Studies on low 
molecular weight proteins present in cerebro spinal fluid (CふFふ normaland 
pathological urines. 

H. H. Berlet and C. Quarcoo (Gotti時 E吋.-1町 estigationson the significance of cere-

brospinal fluid creatine. 

E. Levin， G. J. Nogueira and P. M. Wright (Buenos Aires).-A barrier effect at thc 
level of the pial surface of the brain. 
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FRIDA Y， J uly 28， 1967. 

AMPHITHEA TRE 1 

MORNING SESSION: 

CoIIoquium on Neurochemical Pathology(II). 

R. O. Brady (Bethesda)・-Lipidoses:localization of the enzymatic defects. 

Discussion: to be opened by H. ]atzkewitz (Munchen) and by G. M. McKhann (Palo 

Alto). 

R. I. Henkin (Bethesda).-Nerve conduction and transmission: the effects of steroid 

hormones in patients with adrenal cortical insu値ciency.

Discussion: to be opened by H. Ch. Buniatian (Erevan)・

T. L. Sourkes (Montreal).-Functions of dopami凹 and serotonin in the basal 
ganglia. 

Disc山sion:to be opened by O. Hornykiewicz (Wien). 

D. B. Tower (Bethesda)・-Concludingremarks. 

AFTERNOON SESSION: 

Tropic: Structure and biosynthesis of membranes and myelin. 
E. Mehl (Munich).-Comparison of the protein composition of myelin from different 

specres. 

F. Wolfgram (Los Angeles).-Proteins of centrum ovale， optic nerve and peripheral 

nerve myelin. 

H. Pilz (Gottingen).-Lipid components of human myelin membranes forming the 

myelin sheath. 

C. E. Lumsden and K. Bradbuη(Leeds).-Structure and biosynthesis of the mam-

malian CNS-myelin sheath in vitro. 

M. E. Smith (Palo Alto).ーInvitro synthesis of myelin in normal and demyelinating 

rats. 

L. A. Horrocks (Cleveland).-The short-term turnover of ethanol丘mine phospho 

glycerides in mouse brain myelin and microsomes in vivo. 

N. L. Bar北註吋 A.N. Davison (London).-Myelinogenesis in rat brain. 

L. F. Eng， H. Gerstl， D. V. Pratt and M. G. Tavaststjerna (Stanford and Palo Alto).ー

The maturation of human CNS mvelin. 

W. T. Norton， S. E. Poduslo and K. Suzuki (New York).-Rat brain myelin: com-

positional changes during development. 

P. S. Timiras and A. Vernadakis (Berkeley).-Myelinogenesis and brain function in 

prenatally X-irradiated rate. 

J. Dobbing (London).-The effects of undernutrition on myelination and its later 
sequelae. 

R. K. Datta， N. Marks and A. Lajtha (Ward's Island and New York).-Exopeptidase 

activities of brain subcellular membrane fractions. 

M. Wolman (Tel-Hashomer)・-Activityof membrane-bound enzymes as a function of 

structural changes in membranes. 

AMPHITHEA TRE 11 

MORNING SESSION: 

Tropic : The chemistry and biosynthesis of lipids and membranous structures(III). 

F. Guttler and J. Clausen (Copenhagen).-Transcient 10蹴 sof cell lipid from c山田es
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of human foetal cerebella exposed to heterologous serum. 

C. E. Rowe (Birmingham)・-The occurrence and metabolism of triglycerides in brain. 

G. G. Lunt and C. E. Rowe (Birrr出 gham).-The release of unesterified fatty acids 
in brain. 

J. Domonkos and L. Heiner (Szeged).-Alteration of phospholipids in Waller.s de-
generatlOn. 

G. B. Ansell and S. Spanner (Birmingham).-The.. metabolism of ethanolamine lipids 

in subcellular fractions of rat brain. 

G. Porcellati (Pavia).-Mechanisms of phosphatidylethanolamine and phosphatidyl-

serine biosynthesis in brain tissue at the microsomal level. The role of L-serine 

ethanolamine and L-threonin ethanolamine phosphodiesters. 

R. Katzrr凶 1，M. S. Abram則 1，R. Curci and H. P. Gregor (Bronx)・- Binding of 

metallic cations by aqueous dispersions of brain lipids. 

L. G. Abood (Rocheste吟.-Interfacialinteraction of calcium and ATP wIth phospho-
lipids and other surfactants. 

L. May and A. Kamble (Washington).-The e鉦ectof an electric field on cephalin films. 

E. G. Lapetina， E. F. Soto and E. De Robeptis (Buenos Aires).-Biochemical patterns 

in isolated membranes of the CNS. 

E. De Robertis， G. Rodriguez de Lores Arnaiz， M. Alberici， J. M. Azcurra and S. Fiseur 
(Buenos Aires)・-Isolationand properties of isolated nerve ending membranes and 

junctional complexes. 

R. M. Marchbanks and V. P. Whittaker (Cambridge).-Some properties of the limiting 

membranes of synaptosomes and synaptic vesicles. 

C. W. Cotman， W. J. Moore and H. R. Mahser (Bloomington).-Relationship between 
insoluble proteins in membrane subcellular fractions from rat brain. 

AFTERNOON SESSION: 

Topic: Neurochemical pathology. 

J. Folbergrova， O. H. Lowry and J. V. Passonneau (St. Louis).-Metabolites in the 
brain dur加 gthe seizures evoked by methionine-sulphoximine. 

J. Kolousek (Accra).-Biochemical and functional cha時 esin the nervous system pro-
duced by methionine sulphoximine. 

N. Misoωon 一Crighe叫eland G. Badi川u (但Bu町C臼ar閃E白側s坑叫t).一En旧z勾ymicpat凶t口t伐erncl印
produ町ce吋db匂ymescaline epi口le叩ptωog群en凶icfocus. 

C. Arseni， G. Badiu， N. Mison-Crighel and M. Simionescu (Bucarest).-Changes in the 

activity of some enzymic systems in human neocortex in epileptogenic and non 

epileptogenic lesions. 

C. Pintilie and N. Mison-Crighel (Bucarest).-E証ectof an ectosylvian epileptogenic 

focus on oxidative phosphorylation of succinate in neo cortex of cat. 

D. Kemali， F. Cio伍 andF. Smaltino (Naples).-Interruption of hypoglycemic coma 

by amino acids infusion. 

B. W. Volk， S. S. Lazarus and L. Schneck (Brooklyn).-Fine structure and histochemistry 
of peripheral blook leukocytes and platelets in Niemann-Pick disease. 

P. Stoffyn and M. Malone (Belmont and Boston)・Glycolipidsof peripheral nerve in 

metachromatic leucodystropy (MLD). 

K. S山 u此ki，K. S田 ukiand G. C. Cαt 

and comparison of the membranous c匂ytωopμlaωsmicbodies from b加ra討in凶s0ぱfTa可y一Sachs.

S. Samu田lelsand F. P. Aleu (New Yoぽrk幻).一Li培pidchar略geand membran悶estruc則cture.
G. Bianchi Porro， A. T. Maiolo， P. D. Porta， E. Rossella and E. Polli (Milan).-Cerebral 

metabolism of l-glutamine-U-C14 and of l-glutamine-U-C14 acid in chronic mental 

disease and in therapeutic insulin coma; 
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P. T. Lascelles (London)・Tissueslice experiments illustrating inhibitors of cerebral 

oxidative metabolism in uraemic and hepatic coma. 

H. S. Maker and G. M. Lehrer (New York)・-Acomparison of the metabolism of brain 

and an experimental glial neoplasm during ischemia. 

J. M. Ordy， T. Samorajski， W. Zeman and H. J. Curtis (Cleveland).-Biochemical and 
behavioral changes associated with focal deuteron irradiation of the mouse brain. 

M. K. Johnson (Carshalton).-Brain proteins labelled by 32PDFP and their connection 

with the delayed neurotoxic effect of some organophosphorus compounds. 

D. Kostic and Lj. Rakic (Belgrade).-Composition phospholipidique des diverses tume旧 S

cerebrales chez l'homme. 

AMPHITHEATRE 111 

AFTERNOON SESSION: 

Topic: Biochemical changes associated with functional activity. 

Z. Huszti and J. Borsy (Budapest)・Comparativestudies on dimethoxyphenylethylamine 
deamination on rat， dog and human brain. 

H. Ch. Buniatian and C. G. Karageosian (Erevan).-Changes in the content of the 

individual phospholipids of blood entering and leaving the brain and of the 

cerebrospinal fluid of the dog and of total phospholipids of rat brain during various 

functional states. 

B. Droz (Saclay)・-Elaborationand transport ofaxonal proteins as revealed by electron 

microscope radioautography. 

E. Koenig (Bu狂alo).-Intrinsicprotein勺rnthesizingmachinery of the axon. 

F. N. LeBaron (New Mexico).-Amidation of a specific brain protein fraction during 

convulsive activity and ammonia intoxication. 

S. Varon， J. Nomura and E. M. Shooter (Palo Alto).-Molecular properties of the 
nerve growth factor. 

H. F. Bradford (London).-Metabolism of nerve-endi時 particles.
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No. 21 June， 1967 

In the latter part of April， when 1 attended the III European Congress on Neuro-

surgery， 1 had the opportunity to visit the Instituto Cajal in Madrid， Spain. 1 spent a 

most enjoyable afternoon with Drs. Calverde and Marin-Padilla. Dr. Valverde is doing 

ex仁itingwork on the e鉦ectof visual deprivation upon the formation of the dendritic 

spines in the pyramidal neurons of the occipital cortex of the mouse. This work will 

soon be published in EXPERIMENT AL BRAIN RESEARCH. Dr. Marin-Padilla who 

is on the staff of Dartmouth Medical College has spent a year with Dr. Valverde learning 

neurohistological techniques so that he can study congenital malformations in hamsters. 

The InstItuto Cajal hasぽveralvery modern buildings. The research in anatomy 

is vigorously following the historic lines of Ramon y Cajal. Dr. Valverde also had an 

intereting exhibit of many historical papers， drawings and photographs at the neuro-

surgical congress. 

CHANGES OF ADDRESS: 

Norman H. Bass， M.D. 

Assistant Professor of Neurology 

University of Virginia Medical School 

Charlottesville， Virginia 

NEW  BOOKS: 

“Regional Develotment ot the Brain in Em"ly Lite" edited by Alexandre Minkowski， 

Blackwell Scientific Publications， Oxford and Edinburgh， 539 pps.，事16.92. Contributors 

include-P. I. Yakovlev， Th. Rabinowicz， J. E. Gruner， D. Richter， H. Hyden， G. M. 
McKhann， R. E. Greenberg， W. A. Himwich， J. P. Schade， J. C. Larroche， H. E. Himwich， 
D. P. Purpura， R. Marty， J. Myslivecek， R. Verley， W. F.もVindle，R. F. Ellingson， C. D. 
Dreyfus-Brisac， A. H. Parmelee， A. Fost， J. Legrand， E. F. Farkas， and J. Scherrer. 

CALLING A TTENTION TO: 

The elegant article published by Lejeune in Vol. IX of Recent Advances in Biological 

Psychiatγy as the academic address for the 1966 meeting of the Society is well worth 

reading. Although the title suggests the relationship of chromosomal abnormalities to 

psychiatry， the paper is more concerned with the e鉦ectsof such abnormalities in children. 

In the final paragraph Dr. Lejeune says“Since one in every hundred children is aぽected
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at birth by some chromosomal error， this is no mere theoretical problem but an im-

mediate challenge. lt represents the only hope for those children who have not received 

an equitable patrimony， and who are therefore， in the true sense of the term， the most 

diお“山山i白n凶1

Recent Advances in Biological Psザychiω白trηy，Vol. IX， Plenum Press， New York， Pp.13-20. 

REFERENCES : 

(1) Baker， P. C. Cha時i時 serotoninlevels 

in developing xenopus laevis. Acta Embryol 

MorPhol. Experリ 8:14， 1965. (3) Baker， P. C.， 

Quay， W. B. and Axelrod， J. Development of 

hydroxyindole-o-methyl transferase activity in 

eye and brain of the amphibian， xenopus laevis. 

Life Sci.， 4: 1981， 1965. (3) Barnholz， Y.， Roit-

man， A. and Gatt， S. Enzymatic hydrolysis of 

sphingolipids. 11. H ydrolysis of sphingomyelin 

by an enzyme from rat brain. ]. Biol. Chemリ

241:3731， 1966. (4) Eeg-Olofsson， 0.， Kristen-

son， K吋 Sourander，P. and Svennerholm， L. T乱y

Sachs disease， a generalized metabolic disorder. 

Acta Paediat. Scand. 55:546， 1966. (5) EIsas， L. 

J.， Whittemore， R. and Burrow， G. N. Mater-

nal and neonatal Graves' disease. ]. Am. Med. 

Assoc. 200:250， 1967. (6) Fox， M. W. and In-

man， O. Persistence of Retzius-Cajal cells in 

developing dog brain. Bγain Res. 3:192， 1966. 

(7) Fox， R. R吋 Sawin，P. B.， Crary， D. D. and 

Wuest， H. M. Intravenous injection of Thalido-

mide in pregnant rabbits. Science， VECSCV]， 1966. 
(8) Gatt， S. Enzymatic hydrolysis of sphingo-

lipids. 1. Hydrolysis and synthesis of ceramides 

by an enzyme from rat brain. J. Biol. Chem. 
241 :3724， 1966. (9) Hakanson， R. Histamine 

forming isoenzymes in the fetal and adult mouse. 

Europ. J. Pharmacol. 1 :34， 1967. (10) Laird， 
A. K. Postnatal growth of birds and mammals. 

Growth， 30:349， 1966. (ll) Lassen， N. A.， 

Christensen， S.， Hoedt-Rasmussen， K. and 

Stewart， B. M. Cerebral oxygen consumption 

in Down's syndrome. Arch. Neurolリ 15:595，

1966. (12) Margolis， F. L.， Ro伍， J. and Jost， 

A. Norepinephrine methylation in fetal rat 

adrenals. Science， 154:275， 1966. (13) Moore， 

W. M. O. and Davis， J. A. Response of the 

newborn rabbit to acute anoxia and variations 

due to n昌T仁oticagents. Brit. J. Anaesthリ 38:787，
1966. (14) Pitts， F. N. and Quick， C. Brain 

succinate semi旦ldehyde dehydrogenase-I!. J. 

Neuroche，m. 106:1， 1966. (15) Roffi， J. and Mar-

golis， F. Synthese d'adrenaline dans le tissu 

chroma伍neextrasurrenalien， chez le Rat nou 

可eau-ne"，sous l'effet de l'hydrocortisone ou de 

la corticostimuline. C. R. Acad. Sc. Paris， t.263: 

1496， 1966. (16) Steinberg， D.， Vroom， F. Qリ

Engel， W. K.， Cammermeyer， J.， Mize， C. E. and 

斗vigan，J. Refsum's disease-a recently char-

acterized lipidosis involving the nervous system. 

Ann. Int. Med.， 66:365， 1967. (17) Tenneyson， 

V. M. Electron microscopic study of the develop 

ing neuroblast of the dors且1root ganglion of the 

rabbit embryo. J. Comp. Neur.， 124・267，1965. 

(18) Volokhov， A. A. and Shilagina， N. N. 

Stereotaxic brain maps of young rabbits. Acad. 

Neurol. USSR. 16:145， 1966. 

CURRENT CONTENTS， 

9: Dec. 20， 1966 

(1) Tichy， J. Chromatographic analysis of 

cholesterol esters in fetal brain serum and spinal 

ftuid. Neurology， 16:1219， 1966. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Jon. 3，1967 

(1) Dobbing， J. The e鉦ectof undernutri-

tion on myelin江tionin the central nervous sys-

tem. Biol. Neonaん 9:132，1965/66. (2) Myant， 

N. B. On the possible role of the thyroid in 

the control of the development of the mam-

malian brain. Biol. Neonatリ 9:148， 1965/66. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Jon.10， 1967 

(1) Kolmodin， G. M. and Meyerson， B. A. 

Ontogenesis of paroxysmal cortical activity in 

ill foetal sheep. The EEG ].， 21:589， 1966. (2) 

Laget， P. Fatigabilite de developpement. J. 
Physiol.， 58:552， 1966. (3) Neverlee， H. de 

Modifications des potentiels evoques somatique 

et visuel durant la“Spreading Depression"仁or-
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ticale， chez le lapin， en cours de developpement. 

]. Ph戸10九 58:573，1966. (4) Neverlee， H. de 

and Laget， P. Sensibilit己desdifferen tes aires 

corticales a la depression envahissante (Spread-

ing Depression) au cours de la maturation chez 

le jeune lapin. ]. Physiolリ 58:574，1966. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Jan. 17， 1967 

(1) Pilz， H.， Sandhoff， K. and Jatzkewitz， H. 

A disorder of ganglioside metabolism with stor-

age of ceramide lactoside， monosialo ceramide 

lactoside and Tay-Sachs ganglioside in the brain. 

J. N eurochemリ 13:1273， 1966. (2) Whitehouse， 
D.， Pappas， J. A.， Escala， P. H. and Livingstone， 
S. Electroencephalographic changes in children 

with migraine. N. Eng. ]. Med.， 276:23， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Jan. 24， 1967 

(1) Dancis， J.， Hutzler， J. and Rokkones， T. 
Intermittent branched chain ketonuria: variant 

of maple-syrup urine disease. N. Eng. ]. Med.， 

276:84， 1967. (2) Kampine， J. P.， et. al. Di-
agnosis of Gaucher's disease and Niemann-Pick 

disease with small samples of venous blood. 

Science， 155:86， 1967. (3) Yamagami， S.， Fritz， 

R. R. and Rappoport， D. A. Biochemistry of the 

developing rat brain. VII. Changes in the ribo-

somal system and nuclear RNA's. Biochim. Bio司

phys. Acta， 129:532， 1966. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Jan. 31， 1967 

(1) Carver， M. J. Disturbances by galactose 
of the free amino acids of fetal rat brain. 

Biochim. Biophys. Acta， 130:514， 1966. (2) De-
Myer， W. Ontogenesis of the rat corticospinal 

tract. Arch. Neur叫， 16:203， 1967. (3) Frankova， 

S. The insuence of stimulation in early infancy 

on behavioural responses of adult rats to am-

phetamine and chlorpromazine. Activitas Ner-

vosa Superリ 8:431，1966. (4) Gerstl， B.， Mala-

mud， N.， Eng， L. F. and Hayman， R. B. Lipid 

alterations in human brains in phenylketonuria. 

Neuγology， 17:51， 1967. (5) Godin， C.日ndDolan， 

G. Tryptophan metabolism in normal and phe-

nylketonuric rats. Biochim. Biophys. Acta， 130: 

535， 1966. (6) Larke， R. P. B. Interferon in 

the cerebrospinal suid of children with central 

nervous system disorders. Can. Med. Assoc. ].， 

96:21， 1967. (7) Sereni， F.， Principi， N.， Per-

letti， L. and Piceni， S. L. Undernutrition and 

the developing rat brain. 1. Influence on acetyl-

cholinesterase and succinic acid dehydrogenase 

activities and on norepinephrine and 5-0H-

tryptamine tissue concentrations. Biol. Neo-

natorun， 10:251， 1966. (8) Zigler， E. Familial 

mental retardation. Science， 155:292， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Feb. 7， 1967 

(1) Godin， C. and Dolan， G. The effects 

of phenylalanine analogues on the metabolism 

of phenylalanine in rats. Can. J. Biochemリ

45:71， 1967. (2) Roux， J. F. and Romney， S. 
L. Plasma free fatty acids and glucose concen-

trations in the human fetus and newborn ex-

posed to various environmental conditions. Am. 

]. Obstet. Gynecol.， 97:268， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Feb. 14， 1967 

(1) Brown， M. L.， Roney， P. L.， Gitlin， J. N. 
and Moore， R. T. X-ray experience during 

pregnancy. ]. Am. Med. Assoc.， 199:309， 1967. 

(2) Clarkson， P. M.， Gomez， M. R.， Wallace， 

R. B. and Weidman， W. H. Central nervous 

system complications following Blalock-Taussig 

operation. Pedi白けたら 39:18，1967. (3) Kenne-

dy， C. The cerebral metabolic rate in mentally 

retarded children. Arch. Neurolリ 16:55，1967. 

(4) Schm地 ler，M. and Barrows， C. H.， Jr. 

E鉦ectof age on dehydrogenase heterogeneity in 

the rat. ]. Ge.rontolリ 22:8，1967. (5) Sharman， 
D. V吋 Poirier，L. J吋 Murphy，G. F. and Sourkes， 

T. L. Homovanillic acid and dihydroxyphenyl-

acetic acid in the striatum of monkeys with 

brain lesions. Can.]. Physiol. Pharmaco九 45:

57， 1967. (6) Solyom， L.， Enesco， H. E. and 

Beaulieu， C. The effect of RNA on learning 

and activity in old日ndyoung rats. ]. Gerontolリ

22:3， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Feb. 21， 1967 

(1) Dickerson， J. W. T. and Dobbing， J. 
Prenatal and postnatal growth and development 

of the central nervous system of the pig. Proc. 

Roy. Socリ London，Series B， 166:384， 1967. (2) 
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Dickerson， J. W. T. and Dobbing， J. and Mc-
Cance， R_ A. The e狂ectof undernutrition on 

the postnatal development of the brain and 

cord in pigs. Proc. Roy. Socリ London，Series B， 

166:396， 1967_ (3) Rorke， L. B. and Spiro， A_ J 
Cerebral lesions in congenital rubella syndrome. 

J. Pediatリ 70:243，1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Feb. 27， 1967 

(1) Lapetina， E. G_， Soto， E. F. and De 

Robertis， E. Gangliosides and acetylcholineste 

rase in isolated membranes of the rat-brain cor-

tex. Biochim. Bioρhys. Actaリ 135:33，1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: Marce 7， 1967 

(1) Fishbein， W.， Schaumburg， H. and Weitz 

man， E. D. Rapid eye movements during sleep 

in dark-reared kittens. ]. Nerv_ Ment. Disリ 143:

281， 1966. (2) Kovach， J. K. and Kling， A. 

Mechanisms of neonate sucking behaviour in 

the kitten. Anim. Behav. 15:91， 1967. (3) 

Menken， M. and Weinbach， E. C. Oxidative 

phosphorylation and respirator control of brain 

mitochondria isolated from kernicteric rats. ] 

Neurochem. 14:189， 1967. (4) Menkes， J. H. 
The pathogenesis of mental retardation in 

phenylketonuria and other inborn errors of 

amino acid metabolism. Pediatrics， 39:297， 1967. 
(5) Schain， R. ]・， Copenhaver， J. H. and Carver， 
M. J. Entry of L-(14C) phenylalanine and a・
amino (14C) isobutyric acid into the cerebro-

spinal fluid and brain of dogs. ]. Neurochem. 

14:195， 967. (6 Stewart， A. G.， Taylor， W. C. 

and Beck， R. P. Amniotic fluid bilirubin levels 

and the Rh-isoimmunized mother. Am. J. Ob-

stet. Gynecolリ 97:338，1967. (7) Uihlein， A.， 

Thomas， R. L. and Cleary， J. Aneurysms of白E
anterior communicating artery complex. Mayo 

Clin. Proc.， 42:73， 1967. (8) Voorhess， M. L. 

Urinary catecholamine excretion by healthy 

children. 1. Daily excretion of dop証mine，nore-

pinephrine， epinephrine， and 3-methoxy-4-hy 

droxymandelic acid. Pediatrics， 39:252， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: March 14，1967 

(1) Day， R. L. Factors influencing 0狂spring.

Am. J. Diseases of Children， 113:179， 1967. (2) 

Gonatas， N. K. A generalized disorder of nerv-

ous system， skeletal muscle and heart resembling 

Refsum's disease and Hurler's syndrome. II. 

Ultrastructure. Am. J. 01 Med.， 42:169， 1967. 
(3 Gray， O. P. and Prosser， R. Heart failure 

with brain damage in the newborn. Bγit. Heart 

].， 29:30， 1967. (4) Haworth， J O. and McRae， 
K. N. Neonatal hypoglycemia: a six】yearex-

perience. The Journal-Lancet， 87:41， 1967. (5) 

Karlsson， U. Observations of the postnatal de-

velopment of neuronal structures in the lateral 

geniculate nucleus of the rat by electron micro-

scopy. J. Ultras. Resリ 17:158，1967. (6) Lund-

berg， A.， Ovenfors， C. and Saltin， B. Effect of 

physical training on school-children with cerebral 

palsy. Acta Paediat. Scandリ 56:182，1967. (7) 

Michener， W. M. Hyperuricemia and mental 

retardation. Am. J. Diseωes of Children， 113: 
195， 1967. (8) Wol札J.A.， Grossman， B. H 
and Paya， K. Neonatal serum bilirubin and 

glucose-6 phosphate dehydrogenase. Am. J. 

Diseases of Children， 113:251， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: March 28， 1967 

(1) Akesson， H. O. A study of fertility and 

mental deficiency. Acta Genet. Statist. Med.， 

17:234， 1967. (2) Clausen， J， Dyggve， H. V叶
Melchior， J. C. and Lou， H. O. C. Chemical 
studies in gargoylism. Arch. Dis. Childhood， 42: 

62， 1967. (3) Furchgott， E. and Kimbrell， G. 

Olfactory discrimination in prenatally irradiated 

rats. Rad凶 ionRes.， 30:217， 967. (4) Jacob-

son， L. The interrelationship between maternal 

and foetal acid-base balance during norm:ll 

labour. Acta Obste，t. Gyn. Scandリ 45:75，1967. 

(5) Navarreta， V. N.， Torres， 1. H.， Rivera， 1. R.， 

Shor， V. P: and Gracia， P. M. Maternal carbo-

hydrate disorder and congenital malformations. 

Diabetes， 16:127， 1967. (6) Prange， A. J， Jr.， 
White， J. E吋 Lipton，M. A. and Kinkead， M. 
Influence of age on monoamine oxidase and 

catecholo-methyltransferase in rat tissues. Life 

Sci.， 6:581， 1967. (7) Schapiro， S. and Norman， 

R. J. Thyroxine: E仔ectsof neonatal adminis-
tration on maturation， development， and be-

havior. Science， 155:1279， 1967. (8) Sharpe， H. 

B. A. The influence of weaning at two weeks 

of age on the body and organ weights of pigs. 

Brit. Vet. J.， 123:104， 1967. (9) Suzuki， K. and 
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Chen， G. C. Brain ceramide hexosides in Tay-

Sachs disease and generalized gangliosidosis 

(G -Gangliosidosis). J. Lipid Res.， 8:105， 1967 

CURRENT CONTENTS， 

10: April 4， 1967 

(1) Ballard， F. J. and Ha回 on，R. W. Changes 

in 1ipid synthesis in rat 1iver during deve10p-

ment. Biochem. J.， 102:952， 1967. (2) Duckett， 
S. and Pearse， A. C. E. Histoenzymo10gy of the 

deve10ping human basa1 gan1ia. Histochemie 8: 

334， 1967. (3) Hutten10cher， P. R. Deve10p四

ment of cortica1 neurona1 activity in the neo-

nata1 cat. Exp. Neuro1リ 17:247，1967. (4) Kap-

1ansky， S. Y. and Akopyan， Zh. 1. Pheny1a1anine 

and tyrosine in a1bino rat brain in the norma1 

.state and in experimenta1 pheny1ketonuria. 

Ukrain. Biochem. Jリ 39:34，1967. (5) Stensaas， 
L. J. The deve10pment of hippocampa1 and 

dorso1ateral pal1ia1 regions of the cerebra1 

hemisphere in fetal rabbits. 1. Fifteen mi11i-

meter stage， spongioblast morphology. 11. 

Twenty millimeter stage， neuroblast morpho-

logy. ]. Comp. Neuγ01. 129:59， 1967 and J. Comp. 
N叩 γol.129:71， 1967. (6) Stoilov， S. Influence 

of damage of the ntostriatum in early ontogeny 

on thermo-regulation. Sborηik Lekarsky， 69:26， 

1967. (7) Stoilov， S. and Romoliniova， A. In-

fluence of damage to the neostriatum in early 

ontogenesis of rats in total oxygen consumption 

Sbornik Lekarsky， 69:21， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: April 11， 1967 

(1) Avery， M. Eリ Clow，C. L.， Menkes， J. H.， 

Ramos， A.， Scriver， C. R.， Stern， L. and Wasser-

man， B. P. Transient tyrosinemia of the new-

born: dietary and clinical aspects. Pediatrics， 39: 

378， 1967. (2) Enge1， E.， Haddow， J. E吋 Lewis，

J. F.， Tipton， R. E.， Overall， J. C.， McGee， B. 

J.， Levrat， O. J. and Eng1e-de Montmollin， M. 

Three unusual trisomic patterns in children. 

Am. J. Dis. Chi1d.， 113:322， 1967. (3) Gerald， 
P. S. The dangers of a successful PKU program. 

Pediatrics， 39:325， 1967. (4) Grier， J. B.， Coun-

ter， S. A. and Shearer， W. M. Prenatal auditory 

imprinting in chickens. Science， 155:1692， 1967. 
(5) Hsueh， A. M.， Agustin， C. E. and Chow， B. 

F. Growth of young rats after di鉦erential

manipu1ation of materna1 diet. J. Nutr. 91: 195， 

1967. (6) Perry， T. L.， Robinson， G. C.， Teas-

dale， J. M. and Hansen， S. Cystathioninuria， 

nephrogenic diabetes insipidus and anemia. N. 

Eng. J. Med. 276:721， 1967. (7) Winick， M. and 
Noble， A. Cellular response with increased feed-

ing in neonata1 rats. J. Nutrリ 91:179，1967. 
Work， H. H. Minima1 brain dysfunction: a 

medical challenge. GP， 35:78， 1967. (8) Zell-

weger， H. and Abbo， G. Double trisomy and 

doub1e trisomic mosaicism. Am. ]. Dis. Child.， 

113:329， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: April 18， 1967 

(1) Arakawa， Ts.， "Fujii， M. and Hayashi， T. 

Dilatation of cerebralventricles of rat 0鉦springs

induced by 6-mercaptopurine administration to 

dams. Tohoku]. Exp. Med. 91:143， 1967. (2) 

Benson， J. V. Jr.， Cormick， J. and Patterson， J. 

A. Accelerated chromatography of amino acids 

associated with pheny1ketonuria， leucinosis 

(Maple syrup urine disease)， and other inborn 

errors of metabolis乱 Anaかt.Biochem. 18:481， 
1967. (3) Co1dman， M. F. and Good， W. The 

distribution of sodium， potassium and glucose 

in the blood of some mammals. Comp. Biochem. 

Physio1リ 21:201， 1967. (4) Sigler， A. T.， Cohen， 

B. Hリ Lilienfeld，A. M.， Westlake， J. E.， and 

Hetznecker， W. H. Reproductive and marita1 

experience of parents of children with Down's 

syndrome (mongolism). J. Pediat. 70:608， 1967. 
(5) Thomson， M. A. and Laget， P. Influence of 

septum structures on the hippocampus rhythms 

during deve10pment in the rabbit. Comp. Rend. 

Soc. Bio1. 160・1775，1966. 

CURRENT CONTENTS， 

10: April 25， 1967 

(1) Bergamini， L.， Bergamasco， B. and Mom-

bel1i， A. M. Varaitions du potentie1 evoque 

visuel chez l'Homme provoquees par les modifi-

cations du diam己trepupi1laire et de l'etat d'ac-

tivation corticale avec reference particuliere aux 

phenomenes d'habituation， d'attention et de dis-

traction. J. Physio1. 58:671， 1966. (2) Deza， L. 
and Eidelberg， E. Development of cortica1 elec-

trica1 activity in the rat. Exp. N eurol. 17 :425， 

1967. (3) Leveteau， J. and MacLeod， P. La 

discrimination des odeurs par les glomeru1es 

olfactifs du 1apin (etude electrophysiologique). 
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J. Physiolリ 58:717，1966. (4) Lipton， lVl. A. et 
al.う-Chlorophenylalanine-induced chemical 

manifestations of phenylketonuria in rats. Sci-

ence， 156:248， 1967. (5) Rapaport， A. L'adap-

tation du comportement du rat jeune， adulte et 

age aux variations de la temperature ambiante. 

1. Adaptation au froid. Gerontologia， 13: 14， 

1967. (6) Riegel， K.， Barte1s， H.， El Yassin， D.， 

Oufi， ].， Kleihauer， E.， P品rer，J. T.且ndMetcalfe， 
J. Comparative studies of the respiratory func-
tions of mamma1ian blood. 111. Fetal and adult 

dromedary acmel blood. 1V. Fetal and adult 

African elephant blood. Resp. Physiolリ 2:173，

1967 and Resp. Physiolリ 2:182，1967. (7) Ver-

nadakis， A.， Valcana， T吋 Curry，]. ].， Maletta， 

G. ].， Hudson， D. and Timiras， P. S. Alterations 

in growth of brain and other organs after elec 

troshock in rats. Exp. Neurolリ 17:505，1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: May 2， 1967 

(1) Barnet， A. B. and Lodge， A. Click evoked 

EEG responses in normal and developmentally 

ret証rdedinfants. Nature， 214:252， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

10: May 9， 1967 

(1) Armstrong， M. D. and Robinow， M. A 

case of hyperlysinemi乱 biochemicaland clinical 

observations. Pediatrics， 39:546， 1967. (2) Corn-

blath， M.， Segal， S. and Smith， C. A. Carbo-

hydrate and energy metabolism in the newborn-

an internation且1exploration. Pediatrics， 39:582， 

1967. (3) Duffy， P_ E.， Tennyson， V. M. and 

Brzin， M. Cholinesterase in adult and embryonic 

hypothalamus. Arch. Neurol. 16:385， 1967. (4) 

Fisher， ]. R.， Curtis， J. L. and Woodward， W. 
D. Developmental changes and control of xan-

thine dehydrogenases in developing chicks. Dev. 

Biol.， 15:289， 1967. (5) Kaufman， ]. M. and 

O'Brien， W. M. Hyperuricemia in mongolism. 

N. Eng. ]. Med.， 276:953， 1967. 
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|編集後記|

第1号の編集後記を書きましてから，もう 3ヶ月以

上すぎてしまいました。この間に，第1回国際神経化

学会が 7 月 23 日 ~28日，フランス，ストラスプ戸ルで

関かれましたし，われわれの学会(第10回日本神経化

学会)も小林龍男教授会長のもとに 10 月 5 日~6

日，日仏会館で聞かれました。前者の学会には，日本

からは慶大塚田教授，東大黒川助教授，それに私が出

席しました。この号にプログラムが掲載されていま

す。 3つの会場で行われ，大変な盛会でありました。

次号には，この3人の学会印象記がのせられると思い

ます。東京でのわれわれの学会も非常な盛会でした。

懇話会から学会となってはじめての総会でありました

が，今迄のうちで最も盛会であったと思います。来年

の学会は京大早石修教授会長のもとに京都で開かれる

ことにきまりました。国際神経化学会のほうは 1年

おきに開かれることにきまり，従って第2回は1969年

です。場所やνンポジウム主題などはまだきまってい

ません。欧州で開かれることにきまりそうです。今年

のストラスブ戸ルでの学会で理事の選挙の開票が行わ

-128 

れ，日本からは私が当選しました。別に任務も責任も

あまりなし、ような役柄ですが，日本の神経化学会とし

て国際学会のほうに申さねばならないことが起りまし

たような場合は，窓口の役をつとめさせて頂きます。

国際学会の会長はカナタ‘のRossiterにきまりました。

8月の国際生化学会議もまた大変な盛会でありまし

た。この会議に参加のため来日された方のうち，神経

化学に特に関連の深い方々をお招きして公開講演会が

8月9日，東京で開かれました。これもまた盛会であ

りました。この講演の要旨は次号にのせる予定であり

ます。

10月4日に，この「神経化学」の編集委員会が聞か

れました。いろいろと活発な意見が出たのですが，綜

説を掲載するとと，短報も受付けること，編集委員の

発言(巻頭言)を毎号のせることなどで意見が一致し

ました。綜説については，幾人かの方々に早速おねが

いすることになりましたので，近い号から掲載される

ことと思います。いづれにしましでも，機関誌は定期

に発行されるととが大切なことでありますから，この

「神経化学」もそのことに努力することをお約束しま

す。 (10月7日，高垣記)



「神経科学」投稿規定

1.神経化学領域の研究報告論文(原著)の投稿をうけ

つける。神経系の化学的研究に直接貢献する論文を

うけつけるほか，臨床報告・短信をも含めて広く神

経系の化学に関連の深い論文を歓迎する。

7.投稿論文は簡潔な日本語(原員Ijとして，常用漢字・

現代かなづかい)であって， 400字詰原稿用紙に椅

書横書としたものでなければならなL、。

8.論文の構成(緒言，方法，結果，考察，総括，文献

など)は原著論文としての慣例に従うことが望まし

い，総括(結論) は論文の最初に掲載し， 800字以

内のものとする。

2.投稿論文の著者はすべて「日本神経化学会」の会員

でなければならない。

3.投稿する原著論文は，他誌に掲載されずまた掲載予

定でないものに限る。 9 表題・著者名・所属には英文・ローマ字書きをそえ

4.投稿論文の送り先: る。

東京都新宿区信濃町35
10.図および表:図および表は本文と別の用紙に書き，

本文中にその掲載位置を明記する。図(および写真)

の説明はさらに別の用紙に記載し図の原稿(あるい

は写真)に付する。図の原稿は墨で浄書することが

慶応大学医学部生理学教室内

日本神経化学会事務局宛

5.掲載料および別刷料:掲載車は論文の刷り上り 4頁 望ましレが，縮小率などの関係から編集委員会でト

(400字詰原稿用紙約15枚に相当)まで無料としそれ レースしI直すことがある。表および図(写真を合む)

以上は著者負担とする。この無料の頁数には，図・ の組版代などの実費は著者負担とする。

表・文献のスベースを合むものとする。なお，第 1 11.文献:参照文献は本文中には著者名・年号・を括弧に

報，第 2報の如く分割して投稿する場合は，編集委 入れて示し，本文の最後に一括して著者の ABC順

員会の判断にもとづき，第2報以下は超過したもの に記載する。文献記載の方法は J.Neurochem.の

とみなし，著者負担とすることがある。 規定に準拠する o

別刷は50部を単位と Lてその倍数の申しこみをう 12.用語および略語:物質名および生化学用語(単位な

けつける。別刷は全部有料(実費)とする。 ど)の記載のならびに略語の使用は，原則として

6 投稿論文の採否は編集委員会が決定する。受理した Biocr.em. J.の規定に準拠する。薬剤名，慣用の略

論文の体裁がこの規定に従わなレ部分は編集委員会 話を用いるときは，その最初に用いられるところに

において訂正することがある。 脚註として説明を加える。
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