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感情領域の疾患に-

プJJAJLiLLヲEどタZ〆
特長

①感情領域の改善に優れ、自問・自発性欠如を主症状とする精神

疾患の精神レベルを高揚させる o

②幻覚・妄想などの異常体験を速かに消返させる。

@過度の精神抑制状態を起こすことなく、静穏効果が得られる。

包 装 50呼錠 100錠・ 500錠・ 1000錠 10%飲 5009

健保薬価 1錠 38.50阿 1 '1 77.10円

長ラエ}ザイ株式会社
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提白

外国のことはどうか知らないが，日本の神経生理学で近噴注目すべきことが一つある。

それは固有の医学以外の畑で神経生理の研究を志す人が急速にふえつつあることである。

医学に比較的近い生物学や心理学はいうまでもない。生物物理という名のもとに，神経生

理の実験をやっている物理出身者があるし，また情報処理装置という見方から脳の実験を

している工学出身のたくさんの若い人がある。

この傾向はここ 10年来次第にはっきりしてきたもので，これから先強まりこそすれ，

弱まることはあるまい。こうなったのにはいくつかの理由があったと思われる。物理学や

工学では，もはややることがなくなったから，神経生理に向って研究人口が移動しつつあ

るのだという人がある。移動しつつある御本人たちにいわせると，神経の現象は優に学問

的興味をそそるに足るものだから，これを研究するのだという。そこに登るべき山が現わ

れたというわけであろう。

ここでは，こういった理由を詮議だてしてとかくの結論をつけようとは思わないが，一

つ忘れてはならぬことをいっておこうと思う。それは，神経生理の畑が畑ちがいの人達に

とって入りやすく働ぎやすく出来あがっているのではないか，ということである。たとえ

ば，脳生理の一つの研究課題として，感覚の情報処理という問題を考えて見ょう。今日可

能な研究の方法の一つ一一ーもしかすると唯一かも知れない一一ーとしては，微小電極を脳内

にさしこんで，個々の神経細胞の電気反応、を見るというのがある。こんな実験では，実験

の手段とかデータ解釈の論理とかは極度に簡単化されていて，これを身につけて研究を進

めて行くのには，何も特別な知識とか訓練とかを要しない。もちろんこ，三の予備知識は

必要だ‘ろうが，やろうとすればどんな素人でも明日からでもできることである。しかも，

形の上では長いキャリヤーをつんだ、専門家との聞に，ひどい違いはない。いわば，プロも

ノンプロもなく，皆がプロであり，ノンプロであるといって差支えない。

私は，研究人口の膨脹のため自分がおしつぶされてしまうのでなければ，人口膨脹はい

たって歓迎すべきものだと思っている。ことに，いわゆるノンプロの参加は特に珍重すべ

まものだと思っている。新鮮な工夫と，とらわれぬ新しい見方がこの人達によって提供さ

れることが期待できるからである。実際，今日では日常用語になっている脳の情報処理と

いう言葉も，もとはといえば工学方面から移された言葉であることは，誰もが知っている。

言葉の導入は同時に新しい見方の導入でもあった。

もしかすると人はいうかもしれない。ノンプロがやれるようなものが学問といえるかど

うか，と。学聞が高度イとすればするほど，ノンプロが口出しできる範囲はだんだんせまく

なるのが普通であるから，神経生理の畑でノンプロが明日からでも働けるというのは，学

聞がまだ幼稚な段階にあるからだろうというのであるO この意見はたしかに事の一面をつ

いていると思うが，私はまた別な面を考えるのである。それは，一見幼稚に見えるものほ

ど，多方面への分化のポテンシャリティをもっ，ということである。皆が草刈場として楽

める場所は，何かがおちている場所でもある。

さて，ここまでくると，脳科学の一方の仲間である神経化学ではどうなのだろうかと少

々気になる。これについては，何年か前に感じたことの一つを書いておこうと思う。当時，

さる高名な神経生理学者が，それまでまったく畑ちがいと思われていた神経化学の畑に入
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りこんできて，あっという間もなくいいものを堀り出して見せた頃であった。その着想の

奇想天外さと方法の単純明快さとは，この人でなければ得がたいものを私には思われたの

であった。しかし，この研究に対して一部の神経化学の専門家が下した批評のなかには，

必ずしもよい言葉だけではなかったと伝えられる。私はこれをきいてそういうこともある

かとは思いながら，やはり何とはなしに割り切れぬものを感じたのであった。

神経化学が日ざすものは何であっても，一つ一つの研究段階は物質の厳密な同定でふみ

かためて行くものであろう。それには知識の膨大な集積と手技の厳格な訓練が必要とされ

るのであろう。そうだとすれば，ノンプロはやはりアマチュアであって，プロではないの

だと思わざるを得ない。これは学問の性格上おのずとそうなるのであって，やむを得ない

ことだといえばそれまでであるが，そのままでよいかどうかは又別の問題のように思われ

る。

岩 間吉 也(大阪大学医学部教授・高次神経研究施設)
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[綜説]

ユーロンから脳への道

伊 藤 正 男

(東京大学医学部生理学教室)

筆者の専門は神経生理学であるが，そのなかでもラヂ

カルな方のニューロン・レベルに視点をおいて中枢神経

系をみる立場をとっている。 方法は電気生理学的，微

細生理学的であって，硝子管微小電極が現在の主要武器

である。このレベルでの知見は最近急激に進歩した。ニ

ューロンの軸索伝導からシナフ。ス伝達へ， そして興奮

性，シナプス後抑制性，シナプス前抑制性の 3型のシナ

プスの弁別から発展して 3型のニューロン種の区別へと

進み，脳の構成素子としてのニューロン活動の全貌がほ

ぼ明らかにされた。いくつかのニューロン間結合の様式

も判明し，脳の各部について局所的なニューロン回路の

構成もしらべられるようになった九小脳系では組織学

的構造の規則性を手がかりにして徹底的な回路分析が行

なわれ2)， この種の研究における微細技術の威力を示し

たものである。これをこのまま延長していけば，脳を多

数のニューロンを素子として作られたいわばニューロン

機械として把握する日もそう遠くないような気もしない

ではない。そのような狙いを，ちょうど電子工学が電子

管やトランジスターなどの素子から出発して電気回路を

つくり，各種電気器械から発展して最近のコンビュータ

ーにいたったのと対比して，ニュ{ロン工学とよんでさ

えよいようにおもわれる(詳細は拙著1)参照)。

しかし本当にそうおもってよいものであろうか。現在

われわれは多くの問題に面してはいるが，それらは時間

と努力を惜しまずやれば，現行の方法論と技術で解決さ

れる性質のもので，そのような努力の結果，データーの

集積のかなたにニューロン機械としての脳の全貌が果し

て浮びあがるものであろうか。もしそうならわれわれは

ただがんばればよいのだろうが，もしそうでないとした

らがんばるだけではたりない。現在の立場から直線的な

From Neurons to the Brain 
MASAO lTo 

Department of Physiology， University of Tokyo 
Faculty of Medicine， Tokyo. 

延長を進むのではなく，別のレベルへの跳躍をも考えな

ければ進歩はないのではないか。 ある精神医学の教授

が，筆者らの仕事は所詮積木のようなものではないかと

の感想をのべられたことがあるが，それはニューロンと

脳を一つの直線上におくようなストレートな考え方を批

判されたもので，筆者としてはこの 2つの対象は当然つ

ながっていはるが，その間にはいくつかの原理的，理論的

なレベルの跳躍があることを認識しているつもりであ

る。このことは電子工学の分野をみてもいえることであ

る。一本の真空管の発明から数本の真空管による一台の

ラヂオの発明までにどれだけ大きな進歩があることか。

またラヂオやステレオのエレクトロニクスからコンビュ

ーター工学までの間にどれだけ大きな飛躍があること

か。ただ真空管の数をふやせばできたというものではな

い。論理学が思考法則を演算に還元し，またあらゆる演

算がとき方の手順(アルゴリス、ム)さえあたえれば自動

的に遂行できることが判ってはじめてコンビューターが

可能となったのである。現在のニューロン工学はやっと

ラヂオのレベルに近く辿りついよたうではあるが，コン

ビューターのレベルに到達するにはまだまだ距離があ

る。さらに現在のコンビューターの及びもつかぬ高度の

機能をもった脳にいたるまでには幾多の曲折飛躍があろ

う。しかし，このことはこの道が通じていないことを意

味するのではない。むしろ，これこそもっとも着実で，

おそらくは最短のものではないのだろうか。少くとも筆

者はそう信じたいのである。

記憶の重要性

以上のべたような立場をつぎつめて考えようとする

と，そこでぶつかるのは記憶の問題である。記憶現象は

脳の発揮するもっとも興味深いものとして，多くの研究

者の関心をひいているが，いまだによく判っていない。

筆者もこれまで，他に重要な問題もあるし記憶のことな

どさきのことだとおもっていたのだが，ニューロン機械
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の考えを工学的な機械とくらべてみるといかにも切実な 下でも保持されるから，同様には考えがたい。もっと回

問題なのである。記憶装置のないグィヂタル・コンビュ 定された痕跡がなんらかの形で保持されるはずである。

ーターはないからである。 これら 2種の記憶の中間的なものとして数分持続するも

1936年 TURINGは論理ブロック，内部記憶装置，外部 のもしられている。 側頭葉下の扇桃核ー海馬皮質に損傷

記憶装置の 3部分の組合せにより(図 A)，あたえられ のある患者にみられる現象であるが，極く短期間おぼえ

た通りのアルゴリズムにしたがって演算を遂行する ていることはできるが，数分たつとすべて忘れてしま

TURING machine とよばれる原理的なディヂタル・コン う。これらの損傷部には中等度の期間保持された記憶を

ビューターを発表した叱実際のディヂタル・コンビュ 永続的なものに転換する特殊な装置があるように思われ

ーターが出現する4年前のことである。(ここで内部記 る。ネズミやハムスターの学習実験でも，新しい学習の

憶とは，演算の各ステーヂで一時的に情報を保持する機 あと 5分以内に電気ショックをかけてE霊祭をおこさせる

能であるが，外部記憶とは外からの情報をかきこんであ と学習効果は完全に消失するが， 15分後では消失程度は

たえ，また計算結果をかきだしてくるもので，消去した ややへり 1時間後では小さなものになる。数時間後で

り記入する操作のないかぎり永久的に一定の情報を保持 は学習効果の保持にまったく影響をおよぼさなくなるの

する操置であるわ)。 である。

ちょうどTURINGmachineの内部記憶，外部記憶と対応 さてニューロンを多数くみあわせるとこれらの記憶装

するかのように実際の記憶にも持続の短い一時的なもの 置ができ， TURING machine のような機能が出現するの

と永続的なものとが区別されている。前者は数字番号を だろうか。 1943年 MCCULLOCHとPITTS5)はいくつかの

おぼえるときのようにすぐ忘れてしまう。脳振濯をおこ 興奮性，抑制性のシナフ。ス入力をもち，これら入力の総

して人事不省におちいった人についてしらべてみると， 和が関値以上なら発火，以下なら静止状態にとどまる多

受傷の前数秒以内のできごとについてはまったく記憶を 数決型のニューロンモデルを考え(図 B)，これを素子と

うしなっている 4)。 この数秒間に脳にはいった情報はー して多数くみあわせたニューロンネットを作ると(図 C)

時的に保持されているだけで，このような記憶なら，脳 これによって命題論理の演算が遂行できることを示し

内のニューロン群のなかを特異な時空間パターンをもっ た。今目的に解釈すれば，ニユーロンネットにより有限

て循環するインパルス群の波の形で保持されていると考 オートマトンが構成できることを示したものである九

えるのは自然であろう。しかし永続的な記憶は昏睡，麻 このモデルでは各ニューロンの性質，ニューロン間結合

酔など脳内インパルス活動のいちじるしく低下する条件 の効率は一定不変と仮定されている。

A 

モーターへ ー①
C 

A: TURING Machineの構造。 B:MCCULLOCH-PITTSのニューロンモデル，0関値，抑制j性シナ
プスは黒く塗りつぶしてある。 C:MCCULLOCH-PITTS式のニューロンネットの例。黒く塗りつぶ

したのは抑制性ニューロン。
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ニューロンから脳への道

TURlNG m且chineの論理ブロックと内部記憶装置は有

限オートマトンであって原理的には MCCULLOCH-PITTS 

のニューロンネットで構成可能である6)。 しかし外部記

憶装置はテープを主体とするもので，これをもニューロ

ンネットで構成できるかどうかは疑問である。結局 Mc

CULLOCH -PITTS のニューロンネットだけでは TURING

machineの性能を全部だすことはできないというのが今

日の意見である7)。

恥1CCULLOCH-PITTSのニューロンネットではディヂタ

ル・コンビューターは構成できず， したがって高級な脳

の機能も表現できないとすると，このネットの最初の仮

定を放棄して，ニューロンの性質なりシナプスの伝達効

率が変化するモデルを採用したらどうであろうか。そう

すれば，始めはランタ守ムな結合をもっニューロンネット

を類似の信号がくりかえし通過すると，それに応じた路

がネットのうえに形成され定着されることが考えられ，

記憶，学習過程の工学的な再現もできるのではないか。

記憶に関する微細生理学的な研究もじつはそのような可

能性を探索してきたものである。そのことをつぎにのべ

よう。

記憶のシナプス学説

一連のインパルス列が通過するとシナプスの伝達効率

が変化することはテタヌス後増強の現象 (post-tetanic

potentiation，略して PTP) としてしられてきた。 たと

えば筋紡錘から出る Ia群求心線維のインパルスを 500

サイクルの高頻度で 15秒間あたえると， そのあとIa

群線維から運動ニューロンへのシナプスの伝達効率は著

しく(伝達物質の分泌量にして約2倍8)) 増強される。

しかしこの効果は数分から十数分の間しか持続しない。

これとは少し違ってシナプス伝達の周波数増強 (frequ-

ency potentiation) という現象もある。インパルスを連

続しておくると，伝達効率が 1番目のインパルスより

は2番目 2番目よりは3番目とだんだんに上昇してく

るもので，ヒヒの錐体路線維と頚髄運動ニューロンの聞

のシナプスで著しくおこることがたしかめられた的。

上記の Ia群線維から運動ニューロンへの伝達は連続イ

ンパルスの聞にはむしろ低下してくるし，小脳遠心、系の

シナプスでは極めて一定の効率を保つものも見出されて

おり，周波数増強は大脳錐体細胞の軸索がつくるシナプ

スの特徴ということができるかもしれない。しかしこの

現象もインパルス列がやめば，すみやかに消失してしま

う性質のものである。

上記のような比較的短時間の実験操作では不充分であ

ろうとして，長期間特定のシナプスを使わないでおいた

り，逆にコントロールより多く使った場合，その伝達効

率がどう変化するかをしらべた研究もある。この場合，

過使用，不使用の結果おこる過程をそれぞれ記銘，忘、失

と対応させて考えるわけである。例えばー側の下肢のあ

る仲筋の鍵を切断しておけば筋紡錘からの求心信号が減

少し，この筋からの Ia線維と運動ニューロンの聞のシナ

プスの使用されかたがへるとおもわれる10)。ところが健

切断を行なって数週後にしらべてみると予想に反して，

健切断筋の神経枝を刺激しておこる単シナプス反射は健

側のコントロールに比較して著しく上昇しており，シナ

フ。ス伝達効率はむしろ増強されていることが判った。こ

れは隠切断により直ちに Ia求心インパルスの発生が減

少すると考えたことに誤りがあり，ガンマ系運動ニュー

ロンの補償的な働きによりインパルス発生はむしろ増加

しているのかもしれないとして一応説明される。しかし

腹切断後 Ia群のインパルスが有意の増加を必しも示し

てL、ないとの報告もあって，結論はでていない。この瞬

切断の効果は脊髄を腰髄の上位で切断し，下行性のイン

パルスをとめておくと現われなくなり，切断側と健側の

単シナプス反射は同様におこるようになる。結局，始め

に目ぎしたシナプス不使用の効果は判らずじまいになっ

た。逆にー側の下肢のくるぶしおよび祉の仲筋群のなか

で約3分の 1をのこし，残りの 3分の 2への神経支配を

切断しておくと残された1/3には下肢の荷重が3倍にな

ってかかるわけで，筋紡錘からの求心信号が増加し，脊髄

内でシナプスの過使用の状態がつづくと考えられる。こ

のネコを一日一時間踏み車の内で運動させ一ヶ月後にし

らべてみると，手術側の単シナプス反射は健側に比し昂

進しており，予想通りであった11)。コントロールとして

手術を加えてない膝関節の屈筋などでしらべてみると手

術側，健側にはなんの差もみられなかった。しかしさら

に実験を続け，上述の手術を行なったあと踏み車にも入

れず，また脊髄を切断して 3~4 週間の間下半身を静止

状態においてネコでしらべてみると，全く同様の結果を

うることが判ったのである12)表照。 したがってこの場

合，単シナプス反射の昂進がシナプスの過使用の結果で

あるとは断じがたいのである。

このような結論のはっきりしない生理実験に比して組

織学的な研究にはなかなか明確な結果を与えているもの

もある。ネコのー側下肢の長骨(大腿骨，腔骨，排骨)

を除去して支柱のない状態にし， 1~2カ月の不使用にお

ちいらせると，脊髄運動ニューロン上のシナプスの形に

変化がおこる。運動ニューロンとの接触面に垂直の方向

からみて，シナフ。ス小頭の長径，短径の計測をしてみる

と手術側では健側に比して著しい縮小がみられる。シナ

フoス接触面の平均値を算出してみると 3例で健側， 404 

p2，351 p2，358 p2に対し手術側はそれぞれ245〆，221p2， 
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2331'-2であった13)。またクサギを日光中においたものと

暗中においたものとについて網膜の電顕像をしらべてみ

ると，鋒体，梓体が双極細胞の突起との聞につくるシナ

プス接触でのシナプス小胞に差がみられる。例えば4時

間日光中においたクナギと 4時間日光中においてつい

で24時間暗中においたクサギではほとんど差がなくシナ

プス小胞の大きさは 400A前後であるが， 46時間暗中

におくと 300A前後に， 9日間おくと 200A前後に縮小

してくるという 1針。また副腎髄質内の神経終末のシナプ

ス小胞をしらべると 100サイクル 10分の刺激後ではシ

ナプス小胞の増加がおこり，400サイクル，10分では著し

い減少がおこる15)。また生れてから 22-25日の間精黒

の中で育てたマクスの視覚領についてしらべてみるとV

層の錐体細胞の尖頭樹状突起上の練 (spine)が正常のコ

ントロールに比して著しく減少している問。この東京は外

側膝状体からの求心線維がシナプス結合をつくるところ

で，暗黒中で使用されていないと網膜からの情報をつた

えるべきシナプスが減少することを示すものである。線

の生長ないし二次的な副突起の派生が学習と関係がある

のではないかとの推測は小脳皮質についてもなされてい

る17)。しかしこのように過使用，不使用に伴う明らかな

形態学的変化が記憶と直接関係があるかどうかの検討は

さらに必要である。

また記憶の基本過程をニューロンの一般的通性に求

め，これを実験のしやすい脊髄などで探していることが

果して妥当かどうかも大問題である。記憶にあづかる特

殊なニューロンないしシナプスが存在するのではない

か。そしてそれらは記憶の座である高位の脳にのみ見出

されるのではないか。そのような疑問が当然生じてくる。

今日微細生理学的検索は海馬皮質，運動領，視覚領，体性

感覚領におよんでいる。これら領域で遭遇すゐニューロ

ンの特性は定量的な差こそあれ脊髄運動ニューロンと同

質のもので，記憶に特異ともいうような性質は検出され

ていなし、。しかし大脳におけるこの種の検索はまだ決し

て充分ではない。基本的なニューロン回路構成の分析に

まだ大童の状態で，本格的に個々のシナプス特性を検定

する段階にまで至っていないのが現状であろう。しかし

記憶の過程が大脳のどの細胞にでもあるとはかぎらな

い。脳の特殊な部分にしかないのかもしれない。そうだ

としたらこの記憶の座を確定することのほうが先決では

ないか。しかしこれがそんなに簡単ではないのである。

記憶の座

ヒトの場合側頭葉が記憶と関係があることは病理学的

な所見に加えて， PENFIELDの刺激実験1めから強く示唆さ

れるところである。側頭葉の一部に電流を通ずると過去

の記憶がよびおこされ，患者はそれを思いだしていると

いうよりは体験している状態になる。このことは側頭葉

自身に記憶の座があることを直ちに示すものでないが，

少くともこの部が記憶のよみだしに重大な関係をもつこ

とが考えられる。

ネコを用いて行なわれた SPERRy19)らの実験はなかな

かみごとなものである。まづ第lにネコの片限をふさぎ

反対の眼だけで学習を行なわせる。たとえば円があらわ

れた窓をあければ餌にありつき，四角のでた窓をあける

と罰をうけるようにする。毎日 40回の試行をくり返す

とネコは毎回正しいほうの窓をあけるようになる。その

上でふさいだ眼をとりかえてテストしてみてもネコは学

習した通りに振舞うことができる。第2に，ネコの視束

交叉を正中線で切りはなし，右限からの情報は右の大脳

半球に，左眼からは左の半球にだけ入るようにする。こ

のネコでも片限を使って学習させたことは他眼を使って

も再現できるのである。このことから脳内には左右の限

からの情報の間に交わりがあると結論される。そこで第

3に，視束交ヌに加えて脳梁をも切断し，左右の半球を分

離してしまう oこの場合には結果は大変劇的で，一眼を使

って学習したあと，イ也眼でテストするとネコはまったく

学習していない状態にある。この際一眼の経験は他眼に

移されていないのである。さらに進んでそれぞれの眼を

使って違った学習をさせる。一眼には円のでた窓をあけ，

他眼では四角のあらわれた窓をあけるように訓練してお

くと，眼帯を左右の眼の聞でかけかえるだけで全く違っ

た行動をおこすネコをつくることができる。脳梁は左右

半球皮質問の連絡路であるからこれらの実験は，左右の

皮質がそれぞれ記憶保持能力をもっていることを示すよ

うに思われる。視束交叉を切断しただけで，ー限の学習を

行ない，そのあとで脳梁を切断した実験では学習行動は

学習時使わなかった眼だけでも再現できる。一眼より入

った情報は脳梁切断前にすでに他側の半球へ移され，両

側半球に記憶されているとおもわれる。 BURES20)は手術

のかわりに KCl溶液をネズミの皮質に与えてスプレッ

デイング・デプレッションをおこさせ，一時的に皮質の

活動性を失わせる方法をもちいた。一側の半球を数時間

抑止状態におちいらせているうちに簡単な学習をさせ，

翌日反対の半球を同様に抑止しておいてテストすると，

学習効果はまったく保持されていないことが判った。一

側の半球で保持された学習のパタンがあとの休息期中に

他側に移されたのではなくて，学習中につぎつぎと移行

して南半球に同時に保持されると考えられる。

では半球のどこに保持されるのであろうか。脳を半切

したネコで左E止の触覚による弁別を利用して学習をさせ

ておき，対応する右半球を部分的に破壊して学習パター

-120ー



ニューロンから脳への道

ンの消失をしらべると，体性感覚領，運動領さえ損傷され

なければ学習内容は保持されている。 BURESは適当な濃

度の塩化マグネシクム溶液で皮質を局所的に保護すると

その部分だけ KClによるスプレッディング・デプレッ

ションからまぬかれさせることができるのを華日用して同

様の実験を行なった。まずー側半球を完全に抑圧した状

態でネズミに学習をさせ，回復をまってからこんどは学

習にもちいた半球のごく一部を保護して残りを抑圧し，

学習行動の再現をみる。その結果は指祉をもちいる学習

では体性感覚運動領のみを保護しておけばよく，視覚を

もちいる学習では一次および関連する視覚領域の保護が

必要であった。これによると脳内に入った各種情報は，

それをうけとる一次の皮質領ないしそのごく近傍にたく

わえられるように恩われるのである。この推論は一つの

手がかりとして銘記すべきものであろう。

しかしながら脳の半切実験もさらに"、ろいろと進めて

いくと事柄は簡単ではなくなってきた。脳を半切したサ

ルに触覚と視覚の両方を用いて学習をさせる。一つの眼

で或る視覚パターンをみたとき 2つのレパーのうち手

ざわりの粗い方を引き，ほかのノミターンをみたときは手

ざわりの滑かな方をひくように訓練するのであるが，こ

のさいレバーをひく手は視覚パターンを受ける半球とは

別の半球でコントロールされるようにしてある。すなわ

ち視覚パターンと触覚パターンが別々の半球で認識され

るわけで，この両者は視束や脳梁を介してまじりあわな

いようにしてある。こんな条件下でも学習は行なわれ，

サルは視覚，触覚の複合した学習パターンを保持する能

力を示すのである。このような複合パターンの形成され

るのは脳幹しかないようにおもわれる。ネコでも皮質領

を除去すると音覚による学習ができなくなるが簡単なピ

ッチ弁別はでき，脳幹にもある程度の記憶保持力のある

ことを示している。大脳皮質は複雑な記憶の保持に不可

欠ではあるが，脳幹にも比較的簡単なパタンの記憶は保

持されるとみられるのである。

昆虫や軟体動物などの下等な脳でもかなりの学習行動

が行なわれることからも，記憶が大脳皮質の特定部位に

特異のものと考えることはできなし、。そこで考えはまた

ふりだしにもどり，一般的な記憶現象の根底は脳の特殊

な部位に限るのではなくて，ニューロン一般の通有性に

根ざしているのではないかとの考えに立戻ることになる

のである。結局これがうまくとらえられないのは微細生

理学の方法的な限界かもしれないし，あるいは実験のデ

ザインがまとを射てないからかもしれない。脳の局所回

路の入出力関係を適確に点検できる方法なり，標本なり

があみだされれば問題の核心へもっと迫ることができる

のではなかろうか。現在筆者のおもいをめぐらせるのは

この辺のところであって，最終的には記憶のシナプス学

説が立証されることを期待したいのである。

記憶の物質的基礎

記憶過程がなんらかの物質的裏づけをされていること

は当然だが，それがどのような形でなされているかにつ

いてはまだよく考えが囲っていないようにおもう。この

ようなことを考えるときアナロジイとしてもちだされる

のは遺伝現象と血清学的免疫反応であろう。前者では核

酸のアミノ酸配列のパターンに遺伝情報が含まれている

と考えられるし，後者では一回の抗原侵入に対して永久

的に抗体の生産がつづくのである。 HYDENをはじめと

する人々が核酸と記憶との関係を追求しようとする動き

はこの数年まことに活発であった。筆者にはその内容を

紹介するだけの余裕がないが，気にかかるのは上にのぺ

たシナプス学説とこれらのいわば物質的情報説がどう結

びっくかがはっきりしない点である。

シナプス学説ではシナプス伝達効率の変化を重視し，

この効率の大小，極端には通る通らないの on-。任型の

スイッチ的な性格がちょうど，白点，黒点のような意味

をもち，記憶情報は脳内ニューロン群内におけるこれら

白点，黒点の空間的な分布のパターンにより表現されて

いるのではないかと考えられるのである。したがって，シ

ナプス 1つ1つの変化が根本的なものであっても，その

1つ1つがいろいろの情報をたくわえるのではなく，た

くさんのシナプスの変化の組合せのパターンが情報を含

むと考える。シナプスはあくまで点であってこれが集め

られて意味のある文字のパターンとなるのである。物質

情報的な考えではともすると，記憶情報が特定の核酸の

アミノ酸構成のパターンにかえられて，シナプスのなか，

細胞のなかに貯えられていると想像するのでなかろう

か。それだからこそ脳から脳へと記憶情報を脳の抽出物

の注射によってうつしかえることまでを考えたりするの

であろう。そのような考えが正しいとすると，個々のシ

ナプスなり細胞には多くの記憶情報がたくわえられるだ

ろうが，その情報はでは一体いかにして最初のインパル

ス情報から定着され，また逆によみだされてインパルス

情報に換えられるのだろうか。この過程がまったく説明

されないのを今の生理学の知見の不足にのみ帰すること

ができるだろうか。筆者には絶対に否という自信もない

が，あまりに大きな論理的飛躍のあるのにとまどうので

ある。筆者の立場から考える記憶の物質的基礎はシナプ

ス伝達の効率の変化を裏づける性質のものであってそれ

自身に記憶の情報はない。その物質がシナプス伝達に参

与しており，また，伝達効率の変化の鍵をにぎっている

だけである。たとえればスイッチのパネのようなもので
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ある。記憶情報は多数のスイッチの組合せパターンに含

まれており 1つのスイッチなどの中にはないのではな

し、か。

このような考え方を辿ろうとすると，シナプス伝達の

研究こそやはり当面の問題ではないかとおもえてくる。

物質的基礎もシナプス伝達物質の生成，分泌を制御する

因子の形でとらえることを狙うべきではないだろうか。

最近の KATZと MILEDI21)らの実験では神経インパルス

がシナプスに到達すると軸索終末にカルシクムイオンが

侵入し，シナプス小胞を軸索終末膜の内面に結合させ，

ついでシナプス小胞の内容がシナプス間隙に放出される

との考えが強くおしだされている。シナプスについての

このような一連の過程を左右する因子の分析が記憶現象

の秘密につながってはいないか，今後の発展が期待され

るところである。

筆者の立場からの見解をなんでも自由にかけとの編集

者の言葉に甘えて，この頃気にしていることを述べさせ

て頂いた。独断，我田引水も多くあるとおもうが，大方

の叱正を得られれば幸いである。なおこの小文は生物物

理誌にかいた「ニューロン工学の展望」の姉妹編でも為

り，イ井続いただければ相補うところも多いとおもう。な

お記憶現象に関する紹介は WOOLDRIDGEの著書22)によ

るところが多いのでおことわりしておく。
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[学会抄録]

第10回日本神経化学会口演要旨皿

一般演題 (18-35)

18. 濯流ネコ脳における [U-14C]-Glucoseの代謝

一一機能との相関一一

大月三郎・渡辺昌祐

校松 安・中島良彦

帆秋孝幸・三宮 i享明

光信克甫・三宮崇典

奥村二吉(岡大・医・神経)

脳潅流法を用いて血中に [U_14C] -glucos巴を加え，

脳内糖質中間代謝産物の血液クソレコース炭素原子あたり

に対する RSAを測定し， GEIGERのいわゆる脳の meta-

bolic patternは恒常的なものではなく，脳の機能と密接

な関係を有していることがわかった。すなわち

1) 脳の機能水準の高い A群では， 乳酸の RSAは

75%，グルタミン酸 80%，アスパラギン酸 75%，グル

タミン 61%，GABA 43%，呼吸炭酸ガス 55%で，グ

ルタミン酸やアスパラギン酸のような TCAサイクルに

直接関連するアミノ酸の炭素原子の大部分は血液ク3ルコ

ース炭素に由来している。

2) 機能水準の低いB群では，各アミノ酸の RSAは

かなり低下し，グルタミン酸およびアスパラギン酸の

RSAはおよそ 50%に，呼吸炭酸ガスの RSAも27%

に低下した。

3) さらに低機能水準のC群では，各アミノ酸や炭酸

ガスの RSAはさらに{!&い値を示した。

4) GEIGERの metabolicpatternはわれわれの低機能

状態の値に類似していた。

質問:野口 鉄也(慶大・医・生理)

1) 脳波水準が悪るくなっても表 2でみるとグルコ

ース酸化量が変化しないのはなぜか?

2) 脳波水準が悪るくなっても呼吸商が変化しないの

はなぜか?

答え 1) 脳波水準が低下するとクソレコース摂取量

は変化しないが，グルコース酸化量は著明に低下する。

2) 呼吸商には著明な変化はないが，グルコース由来

の炭酸ガスは低下する。これはグルコース以外の物質の

昭和42年 10月5日， 6日

於:東京・神田・日仏会館ホール

燃焼が増加するためと考えられる。

質問:成瀬 浩(国立精研)

1) high energy phosphateの levelは?

2) lactat巴がC群で高いことや他の RSAのパター

ンからも，麻酔剤の影響が考えられるが，その点はどの

様な検討をしてあるか。

3) glucoseの radiooctivityについては，この方法で

は他の contaminationがさげられないと思うが如何?

答え 1) ATP， creatine-Pの測定は今のところし

ておりません。

追加:大月 三郎(岡大・医・精神科)

2) 麻酔脳の代謝を見ているのではないかという問題

については，脳波的観点、だけから考えれば A，B， C各

詳の濯流経過の脳波の推移から，麻酔の影響は消極して

いると考える。

3) グルコース分画の純粋化については，よい方法を

御教示できれば幸いです。

19. 前頭部切断白鼠脳の神経化学的変化

平野修助・横井幸雄

(東邦大・医.n生理)
中野重徳、・柴田家門

粟津三郎(東邦大・医.n外)

白鼠の脳半球前頭部に切断手術を加え，非手術側を対

照としながら，神経化学的な検討を加え次の結果を得た。

1)切断手術後1週間で既に切断部にグリア細胞の増殖

を認めるが 1カ月以上のものでは完全なグリア細胞の

密集像を認めた。対照側は正常・組織と変化がみられなか

った。 2)脳組織内物質分布を手術後1週間と 2ヶ月の

もので対照側と比較検討した。電解質水分量では変化が

なかった。 DNAは手術側2カ月のもので高く DNA/

RNA比は手術側2カ月のものに低かった。 このことは

手術側にグリア細胞が増殖していることに関連すると考

えられた。脳組織内遊離アミノ酸は，アスパラギン酸が

2カ月の手術側で低値を示すが 14C-glucoseからの手
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術側脳切片内各アミノ酸への 14Cの取り込みは対照側

と同様高い値を示し，グリア細胞も正常組織と同じアミ

ノ酸代謝パターンを有することを認めた。 3)脳切片を

用いての酸素消費，プドク糖消費，乳酸形成量は手術側

と対照側で変化がみられなかった。 また K+-効果は手

術側大脳皮質切片でも認められた。 4)トグルタミン酸

の脳切片内えの取り込みは手術側でも対照側と変化がな

しその他のアミノ酸についても対照側と同様で，グリ

ア細胞でも正常組織と同様なアミノ酸の能動輸送系があ

ることを確かめた。 この能観的な取り込みは ouabain

添加で抑制された。 5)Na-K-依存性 ATPaseの活性は

homogenateおよび micros口me分画共に，手術側で低

く， HYDENらの報告する ecto--ATPaaに Na-K依存

性 ATPaseの活性が低し、ことと関連すると考えられた。

質問:中沢省三(新大・脳研・脳外科)

1) frontal lobotomyを行った後でもなお neuralcell 

はかなり残っていると思われます。これが若し代謝を行

っているとすれば，各代謝系に controlとの差が出ない

のは当然と思われます。この手術で一体どの程度neural

cellは残っているのでしょうか。状態丈ではなく数の問

題も重要だと思われます。

2) 表8でのMg++ATPaseとNa+-K+ATPaseとの

測定値の割合にあまりにも差があり過ぎるように忠われ

ますが，例えばBONTlNGなどはMg++ATPaseとNa+-K+

ATPaseは約 50%である事を表示しております。

答え:1) 実験に使用する部位の組織を各種の神経染

色等により検索したが神経細胞が消失しており神経細胞

の萎縮変性像がわずかに認められるのみで，これらの変

性した神経細胞は正常機能を持ちうるとは考えられな

し、。

2) 御質問の主旨がよく理解出来ませんが，われわれ

の場合も， ミクロゾーム分画(この場合ミトコンドリア

を除いた上清部分)では，Mg++-ATPaseとNa+-K+-AT・

Pase活性は，それぞれ約 50%ずつ存在しております。

質問:柿本泰男(阪大・医・高次研)

切断によって作られた標本中のグリア細胞は増殖中の

ものであると考えられるが，それと正常の状態にある切

断前のグリア細胞と代謝的に同じものと考えるか。

答え:切断によって反応性に増殖したグリア細胞が正

常組織中にあるグリア細胞と同じものかどうかについて

は考慮しなくてはならないが，現段階に於いては，われ

われは正常組織中のグリア細胞と同ーのものと考え研究

を進めている。

尚，組織検索，物質分布の継時的変化を追究している

が，術後1ヶ月以上ではグリア細胞の密集像，組織内物

質分布の上での変動がみられずグリア増殖が完成したも

のと考える。

質問:高坂陸年(岡大・医・精神科)

グリア増殖側も対照側も，アミ酸取込みには変りがな

いということはグリア増殖がアミノ酸取込みとは無関係

に行われているというのでしょうか。それともグリアの

増殖がアミノ酸取込みスペースには影響を与えない程度

だと考えればいいのでしょうか。グリアそのものが取込

むのであれば，アミノ酸取込みは増加しでもいい様に息

われますので。

答え:トグルタミン酸のとり込みは，切断組織と正常

組織とほとんど変化がなく inulinassumptionによる

細胞内 spaceも正常組織と変らないことから神経細胞の

消失にとって代ってグリア細胞が完全におき代った場合

は，アミノ酸をとり込む細胞内容積が，神経細胞を含む

正常脳組織と全く変らないと考える。

また ouabain添加により切断組織のアミノ酸とり込み

が抑制されるのでグリア細胞そのものがアミノ酸を能動

的に取り込むと考える。

質問:成瀬 治(国立精研)

1) 表4の incorporationを表3の netの量で割っ

て， sp巴d自εactivityを出すと， Asp， GABAではかな

り高い様に見える。とすれば，柿本さんの心配のように

まだ steadystateに達してない時期でないかという気が

するが如何。

答え:表3に示すのはの invivoアミノ酸contentで

あり表4は invitroでの脳切片中のアミノ酸に対する

C1Lincorporationであって，それらから求められる spe-

cific activityが生体内でのアミノ酸の合成能を示すもの

とはいえない。

しかし脳切片を用いて検討してみると，切断組織では

Asp， GABAの specificactivityが低下している様で

あり，この点については目下検討を進めている。

質問:松田 友宏(阪大・医・第一薬理)

Mg+.ATPaseを測定する場合， endogenousの Na，

Kイオンの contaminationが無視出来ないと思われま

す。脳組織を homogenateされた時の bu在住の量と，

いかにして Na，K イオンを取り除かれたかお教え下さ

L 、。

答え endogenousの Na+，K+は特に除いてありま

せんが 10倍量の 0.32M sucrose (pH 7.2)で homo-

genizeし反応液の 1/10量を酵素量として使用してい

るので， Na+， K+の contaminationは少く活性測定に

は差支えないと考える。

質問:松井英男(東京医歯大・生化)

microsome分画の ATPase活性は homogenateの

ATPase活性の何%位を占めるか?Mg+-ATPase活
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性が手術側で上っているのはどう理解するか?

答え:組織量が非常に少いので 12，500gでミトコン

ドリアを除いた上清をミクロゾーム分画として用いてお

ります。 ミクロゾーム分画を用いれば蛋白当りの AT-

Pase 活性はさらに上昇すると考えられます。

Mg++-ATPas巴活性が切断組織に高く存在しているの

は HYDENらの報告にあるグリア細胞に Mg++-ATPa闘

の活性が高いことを裏書きするものと考えられる。

phorylase kinase の activationおよび Ca++による

activationはどうですか。

2) glycogen synthetaseの activationが actinomycin

により inhibitされ，また totalactivityを増加するが，こ

れは分単位で認められるのは denovoの蛋白合成とす

れば早すぎる様に思いますが。

3) glucose-14Cをintraportalに injectして glycogen

合成をみておられますが，開腹の影響についてどの様な

考慮をお払いになっているのですか。

20 自律神経系[ごよる肝グリコーゲン代謝の律速調 答え:1) CORI一派の HELMREICH らは摘出筋を

節 medium中で保温しながら筋の両端に電気刺激を与えて

11烏津 孝・天川 葵 phosphorylase aが秒単位の速で増加することを報告し

(阪大・医・ E解剖) ているが，私共が invivoで交感神経を刺激すると肝

肝グリコーゲンの分解と合成が自律神経系(中枢およ phosphorylas巴が秒単位で活性化することを認めたのと

び末梢)の支配下に調節されている事実を見出し，これ 反応、速度の点でJ 致している。また epinephrineの作用

がホルモンによる調節とは異る神経性の代謝調節である が神経刺激(または筋肉刺激)よりも時間的に遅れる点，

ことを明らかにした。交感神経の作用はグリコーゲン分 epinephrineの作用は DCIで blockされるが，神経刺

解の方向に，副交感神経の作用は合成の方向に代謝を傾 激の作用は blockされない点でも類似性があるo 彼等

げること，神経性の調節はホルモン性の調節に比してよ はこれらの実験結果から電気刺激による筋 phosphor・

り速やかであることなどが結論される。 ylas巴の活性化は cyclicAMPの作用を介さない Ca++

交感神経系の電気刺激は肝 phosphorylase，G6Pase 並びに proteinfactorの存在下に起る phosphorylaseb 

の秒単位での活性化をひき起し，この際血糖上昇と肝グ kinaseの活性化が原因であろうと考えているようです。

リコーゲンの著減が認められる。この効果は副腎および 肝臓でも筋肉の場合と同様に Ca++による kinaseの

勝臓摘除動物においても認められることから，グリコー activationが起ると考えれば私共の実験結果を説明する

ゲン分解酵素系に対する交感神経とカテコールアミンと のは都合がよろしいが，私共が部分精製した肝臓の

の作用を比較検討したところ両者の作用はいくつかの点 kinaseを用いた実験では Ca++による activationは認め

で異ることが明らかになった。 て居りません。従って，肝臓の場合の交感神経刺激によ

一方，副交感神経系の電気刺激は肝 glycogensynthe- る phosphorylaseの活性化機序の詳細はまだ不明です。

tase (G6P依存型)の分単位での活性上昇をひき起し 2) おっしゃる通り， glycogen synthetase活性の上

この際，血糖下降と肝グリコーゲンの増量が観察され 昇が denovoに蛋白合成に基ずくと考えると (私共は

る。 14C-glucoseから肝グリコーゲンへの合成速度は迷 actinomycinによる阻害実験のみからそういう結論を出

走神経の刺激によって約 40倍に促進される。インスリ したわけですが)， この酵素は従来知られている蛋白よ

ンは glycogensynthetase 活性を高める作用があるが， りもずっと速い合成速度を持つ蛋白ということになりま

迷走神経の作用とは種々の点で異っている。 す。 denovoの合成かどうかを決めるのは，この酵素を

このように交感，副交感神経はそれぞれ肝グリコーゲ 精製して抗原抗体反応によって決定すべきが本筋だと考

ンの分解と合成に関与する律速酵素を支配しているので えています。

あるが，各々の標的酵素に対しては両神経の措抗作用が 3) 神経刺激家兎と同じように麻酔下に開腹し，刺激

証明できる。 時間と同じ時間，その状態、で放置した動物を controlと

phosphorylaseに対する交感神経の作用は潜在酵素の して用い，この controlにおける C14の glycogen中へ

活性化に働いているのに対し glycogensynthetaseに対 の取り込み量と刺激動物とのそれを比較しました。

する副交感神経の作用は酵素蛋白の合成を促すと考えら 質問:垣内史朗(中宮病院)

れる。 1) HELMREICHらあるいは POSNERらの muscleの

質問:市山 新(京大・医・医化) 場合の実験では nervestimulationとCA作用の比較を

1) 筋肉に電気ショックを与えた場合の秒単位の 共に invitroあるいは insituにて行っている。今の

phosphorylaseの activationと嶋津さんの場合の現象的 場合 CAは invivoに与えている点が気になる。

な異同をお教え下さい。特に嶋津さんの場合の phos- 2) 質問者は家兎肝の表面を軽く指でこするだけで
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phosphorylase活性の上昇したのを経験したことがある を持っているのが多くみられます。

が演者も似たようなことを認められたことはあります 質問:高坂睦年(岡大・医・精神科)

か? 只今の様な結果は脳下垂体のある動物と摘除した動物

答え:1) 肝 phosphorylase に対する交感神経の影 の間でも同じ様になりますか。

響は invivoでしか実験できませんので， CAも仇 答え:今回の実験では phosphorylase，glycogen syn-

vivoで投与しました。 thetaseに影響する内分泌器官のみを刻除しましたので，

2) 肝 phosphorylaseは瞬間的に activationを受け 特に脳下垂体摘除動物については検討しておりません。

ますので，開腹，肝橋出などの操作で変化し易く，普通 質問:宇尾野公義(東大・中・医尾内科)

の方法では insituの活性を正確に測定することは困難 1) vagusの刺激部位による(高さ)responseの差は

です。私共は麻酔下に開腹してから約 20分位，放置し ないか。例えば犬では vagusの中に sympathicusfiber 

て手術の影響を除いてから，すばやく一つの肝葉を結殺 が下に行く程沢山入って来るので vagus刺激でも常に

切除して直ちに液体窒素中で固定し，これを刺激前の値 100%の respon田を示さぬ場合がある。動物差かも知

とし，刺激を開始してから他の肝葉を同様にすばやく液 れないが。

体窒素中にほうり込む方法を採用しています。この方法 2) splanchnic nerv巴刺激後の phosphorylaseの2相

を用いると刺激をしない controlの家兎の phospho- 目の上昇は releas巴した CAによるといわれたが， hy-

rylas巴活性は比較的低値で，且つ結ゑ切除の影響はほと pothalamusからの feedback mechanism とは考えら

んど除外出来ます。しかし細心の注意とすばやい操作が れないか。

必要です。 答え:1) 迷走神経を頚部と横隔膜直下のそれぞれで

質問:川合 仁(京大・医・精神) 刺激した場合，その responseに本質的な差を認めません

actinomycin-Dによる synthetaseの inhibitionの問 でした。 犬ではおっしゃるように vagus線維の中に

題ですが，vagus刺激2時間前に actinomycin-Dを注射 sympathetic品erが混じっているようで， vogo匂 mpa・

したのに basallevelの activityが低下していないのは ticusと呼んでいる人もあるようですが， 家兎ではその

何故か。刺激後5分間の denovoの蛋白合成が抑えら ようなことはないと記憶しています。

れる様な turnoverの早い蛋白の場合には basallevel 2) その可能性もあるかとも思いますが， 後の peak

の activityも下ってもよいように思うのですが・-。 は副腎摘除家兎ではほとんど認められなくなる事実か

答え:理論的にはおっしゃる通りにならねばならない ら，生体内 CAの releaseに基づく影響と考えた方が妥

かと思います。しかし， actinomycinで上昇が抑えられ 当ではないでしょうか。

る他の酵素の場合についても，必ずしも basallevelは

低下しなL、のが普通のようです。また，酵素蛋白の崩壊 21. 脳燐脂質への s2pの取込みにおよぼすフルオロ

速度も問題になるかと思います。 酢酸の影響一ーとくにその痩筆発作過程につい

質問:塚田 裕三(慶大・医・生理) て一一

1) 刺激の強度，頻度を変えた時 enzyme-activation 田尾重良・鈴 木 隆

の patternが変りうるか. 小林義康(北大・医・神経)

2) 神経の肝内への innervationは肝細胞におのおの けいれん発生機序の一つに，イオン能動輸送機構の破

の接合部をもっているのですか。 あるいは血管 sinus 綻が考えられている。一方イオン輸送には，脳細胞膜の

に強い innervationがありこれを介して細胞に変化が与 重要な構成分である燐脂質が重要な役割を果たしている

えられるということはないか。 と想定されている。そこで昨年は INAHを用い，そのけ

答え:1) 詳しくは検討していませんが amplitude いれん準備期，けいれん期に於ける脳燐脂質への s2pの

だけを変えた実験は少々やってみました。交感神経に対 取込みについて検索を試みた。今回は更に一歩進めて，

しては 15Vから 50Vまで，副交感神経に対しては 5 けいれん発生機序のことなるブルオロ酢酸を用い，けい

V から 20Vまでの範囲内では酵素の活性化の程度は本 れん準備期，けいれん期，けいれん終了期に於ける脳燐

質的に同程度の結果を得ています。 むしろ， frequency 脂質への 32pの取込みについて実験を行ない，更に新し

の変化が重要なのではないかと思いますが frequency い知見を得たので報告する。<実験方法>WISTAR系ラ

を変えた実験はやっていません。 ッテを用い 32pの注入は昨年と同様に，直接蜘妹膜下

2) 電顕的に見ますと肝 sinusoidにも多くの神経が 腔へ行なった。実験群では ~2p 注入 60 分後にプルオロ

来ていますが，神経終末は個々の肝細胞と直接の接合部 酢酸の腹腔内投与を行ない，注射後3時間前後にみられ
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る初発けいれんを利用し，それぞれ所定の時期に液体窒

素で固定した。試料は cortexより取り，燐脂質の抽出

には HOKINの方法， 燐脂質の分離には DAWSON法，

燐定量には BARTLETT法を用いた。<実験結果>実験群

では各時期とも対照群に比較して， 52pの皮質総燐脂質

への取込みに抑制が認められる。これをけいれんの各時

期について縦断面的にみると，けいれん準備期に比して

c2pの取込みの抑制はけいれん期で回復の傾向にあり，

けいれん終了期では有意の差をもって回復している。こ

れを個々の燐脂質についてみると， phosphoinositideお

よび phosphatidicacidが総燐脂質の代謝変化の裏ずけ

をなす様な活性変化を示している。即ちそれぞれけいれ

ん準備期での 52pの取込みの抑制が最もつよしそれに

比してけいれん期，さらにけいれん終了期では明らかに

回復を示している。

質問:垣内史朗(中宮病院)

フルオロ酷酸による燐脂質の代謝変化という問題につ

いて，フルオロ酷酸による phosphofructokinase阻害

という面をどのようにお考え(考察として)でしょうか?

答え phoshofructokinas巴阻害という問題について大

事な点だと思います。今後検討していく予定です。

質問:永田 豊(慶大・医・生理)

in vivoでの脳 phospholipidsの p52-1abellingpattern 

が従来の報告値と非常に異るのはどういう理由でしょう

か? 普通 p52-1abellingの大きさは PC>PI>PE>PA

の順で PSには殆んど、放射能が入ってゆかないといわれ

て居りますが…。

答え:以前本学会で塚田先生がたが 52pを蜘妹膜下

腔に注入いたしまして， 40分後より 92時間までの各燐

脂質の代謝パターンを御発表になったことを記憶、いたし

ております。それによりますと 2時間では 32pがすべて

の分画に一様に分布する，とくに早い時期では PA，PI 

の代謝活性がたかく， 24時間頃で PE，PS， PCへの組

入れが増すと報告されております。従って多少の実験条

件のちがいはあるにしましても，私達の controlでの代

謝パターンの値は，そうちがわないと思いますが。

質問:森田 胤(阪大・医・第二外科)

1) フルオロ酢酸や INAHは庭聖堂を発現するまでに

かなり長い潜時を有するが，その間の実験動物の行動の

変化はないか。一般に，il室聖堂誘発物質を投与するとE霊祭

が発現されるまでに， EEGで散発性の練波が認められ

るが，フルオロ酢酸などの場合はどうか。

2) i.l主要量により総リン脂質への取りこみが回復する

が，ナクシニルコリンなどで筋活動を止めたときはどの

ようになるでしょうか?

答え:1) INAHではけいれん発現まえに unruhig

になるという特有な行動変化が多くの場合に観察されま

した。フルオロ酢酸では注射20分後項よりhypoactiveつ

いで immobileの状態になり，そのままけいれん状態に

移行いたします。まだ EEGはとっておりませんが，ど

うもけいれん発現の予定時間あたりになりますと，体を

多少動かしてやるといった軽い刺激につづいて数分後に

けいれんが誘発される様に感じております。今後 EEG

がこういった刺激で subclinical s巴izureactivityをつか

めるかどうかやってみたいと思います。

2) サクシニルコリンについてはやっておりません。

22. r-メルカプ卜酪酸による疾走発作と GABA
伊東直孝・山崎順弘

吉野完二・小池通夫

児玉貞介(和医大・小児)

GABAと構造類似の r-メルカプト酪酸 (GMBA)を
用いて GABAとの聞の指抗的現象を追求した。

1) マクス腹腔内に GMBA200 r/gを注射すると約

4~8 分の潜時で疾走発作(R.F.) をおこすが， このと

きの脳内グルタミン酸量， GABA量およびグルタミン

酸デカルボキシラーゼ， GABA トランスアミナーゼ活

性は対称と差がなかった。

2) クナギ大槽内に GMBAを注入しでも同様の疾走

発作がみられるが，前もって GABAを大槽内に注入し

ておくとこの発作を防止できた。

3) 同様にマクス腹腔内に前もってアミノオキシ酷酸

を注射して脳内 GABA量を増加させておくと， GMBA 

の R.F.を予防しうる。

4) 逆に 2-methyl-4-amino-5-hydroxymethylpyri-

midineを用いて脳内 GABA量を減少させておくと，

GMBAによるR.F.は増強される。

即ち GMBAのR.F.発現性は GABAの増減と極

めて密接な関係を有する。

質問.谷口 和覧(阪大・医・高次研)

GMBAにより r-ABAの生成分解酵素に変化がなく
r-ABAの濃度とも変化がないとすると，GM-BA投与
による効果が投与したr-ABAで抑えられるなどのこと
だけで GMBAの作用が r-ABAと関係しているとい

えるだろうか，GMBAには r-ABAと無関係の薬理作
用などがないか。

答え:全脳でみている事などを考えると全く関係はな

いとはいえないと思う。構造は似ているのだから今後は

subfractionに分けるなどの方法で追求したい。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経科)

GMBAを注射した動物は全例が死亡するのですか。

running fitの様子はどんなものですか。 runningfitは
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産筆というより，むしろ死亡直前の「あがき」ではない

でしょうか。

答え;GMBAによる running五tは GMBAの注射

量によっては必ずしも死に到るものではない。

スライドに示したごとく， GMBA 150 r/g以下の注

射量では running五tを起しても死亡せず生き延びる動

物が増してくる。

追加:小池通夫(和医大・小・児)

TXP，カルボニール試薬などと同様な発作を示し，そ

の型は潜時に差はあるが，全く同様でありこれを死亡前

のあがきと同一視するのはおかしい。

質問:柿本泰男(阪大・神経)

抗痘聖堂剤は GMBAによる running五itをおさえる

か?

答え:抗産撃邦lを使用した実験は行っていません。

23. 脳組織による H3-t-norepinephrine結合

ーとくに人脳メラエン色素細胞の所見について

石井 毅(松沢病院)

24匹の rat脳を用い H31-norepinephrineの脳組織

への結合能力の分布を示す方法を考察し，これを 9例の

人脳に適用した。

はじめスライス， cryostat切片を用いて，脳組織が tn

vivoで H31-norepinephrineを結合し，結合は主に細

胞表面，周囲に起ることをみた。結合はとくにpyriform

cortex，視床下部に著るしい。ついで種々の試みののち，

酵素組織化学で酵素活性が保存される経験から， 40C以

下の中性ホルマリン固定の凍結切片を用いたところ，よ

くリンゲル液で洗えば， 1-norepinephrine結合能力が生

き残ることを見出した。

方法:上記のごとく処理した凍結切片を TYRODE液に

10-5M 濃度の H31-norepinephrin巴を加えた medium

に1時間，室温で incubate，リンゲル液で 1分間洗い，

10% dichromate で 4~16 時間固定。 水洗後 Kodak

NTB2 emulsionで coatし， 4~6 週露出する。

結果 ratでは生化学測定ときわめて類似した分布を

示す。結合は ATPを加えれば減少し，レセルピンを加

えても変化しない。人脳では中脳，橋，延髄のメラニン

色素細胞，とくにその細胞膜に選択的に多量のアイソト

ープの結合をみた。

質問:谷口和覧(阪大・高次研)

色素細胞にノルアドレナリンがあるのは，色素に吸着

されるという機作は考えられませんか。

答え:吸着されたがどうか分らない。結合したアイソ

トープ類粒は色素自体にはなく，主として細胞膜，樹状

突起および色素を包だ膜に局在している。

質問:柿本泰男(阪大・医・高次研)

フォルマリン固定を行った脳への noradrenalineの結

合をみられておられるが，末変性の脳にとりこまれる部

位と全く異ると思うが。 noradrenalineの結合は specific

であるか?

答え:予備実験ではスライス，クリオスタット切片に

よる摂取をみている。そのパターンと，フォルマリン固

定 (40C，中f性フォルマリン)切片への結合パターンは

類似している。結合は生の切片でも，固定切片でも主に

細胞膜に局在している。 また全脳的分布でも，佐野，

VOGT らの生化学的測定の結果に似ている。未変性の脳

にとりこまれる部位と全く異るというのは事実に反す

る。 noradrenaline結合が speci五cかどうかは分らない。

dopamine， adrenaline， dopaでも同様の実験を行った。

前2者では類似のパターンがみられ dopamineでもと

くに線状体に多いということはなく，またadrenalineは

小血管壁に結合する傾向がみられた。 dopaはほとんど

結合しない。

質問:宇尾野公義(東大・医・中尾内科)

1) この場合の formalin前処理はあとで紫外線顕微

鏡的観察をするわけではないので余り意味がないと思い

ます。

2) area postremaに強い nordrenaline分布を示して

いるが，この部は血管に富み neuronは非常に少いので

noradrenalineは血管に沈著してみられるかどうかお教

へいただき度し、。

答え:1) スライス，クライオスタット切片等生の組

織では incubtae中に蛋白の溶出がおこりパターンが不

明瞭になり，これを防ぐために formalin前処理を試み

た。酵素組織化学で，多くの酵素活性が formalin固定

後も生き残ることは周知である。同じことが，この場合

あてはまるかどうか分らないが，みた結果，生の組織と

同様の結合パターンがみられたということです。

2) 血管壁にとくに集っているということはみられま

せん。 neuropileに分布しています。

質問;永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

1) 使用されたホルマリン固定切片にもモノアミン酸

化酵素活性が組織化学的方法で証明されますでせうか。

2) mediumにモノアミン酸化酵素の阻害剤を添加す

るとパタンが変化するでせうか。

答え;1) MAO活性はホルマリン固定材料では組織

化学的に証明できないようです。

2) MAO阻害剤として nialamideを添加しました

が，パタンの変化はありません。レセルピンを添加しで

も，変化はありません。
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24. 周産期脳内物質変動の研究

野口鉄也・野村正彦

塚田裕三(慶大・医・生理)

周産期に於ける脳の構成成分を検索した所糖質代謝，

アミノ酸代謝，核酸含量に著しい変化を認めた。脳に特

異的に高濃度に存在するアミノ酸のうちグルタミン酸

(Glu)は胎生 18日目より急激に低下し，生後6時間で再

び上昇した。アラニン(Ala)は胎生19日目より急減し以

後6時間まで減少した。この様にアミノ酸が一定期間に

大きく変化することからこれらのアミノ酸代謝に関与す

る脳内GOT，GPTのうち，特にGPTがこの時期に著明

に変動を示した。またブドク糖_14Cを白鼠の蜘妹膜下腔

に注入し 1時間後の脳内遊離アミノ酸への 14Cの転入に

ついて見ると出生直後では Alaへの 14Cの転入が全遊

離アミノ酸への転入の 50%を占め成鼠では僅か 2%で

あった。酸素消費，プドク糖酸化量は生後1日目ですでに

胎生期の 50%の増加を示したことより，アミノ酸代謝

の変動は糖質代謝が好気的代謝に変換する為に惹き起さ

れる結果である事が分った。一方脳内 DNA含量は出生

を境として著しく減少を示した。この現象は核酸以外の

物質の増加による稀釈とは説明し難く，また胎生期の脳

DNAは解 DNaseによって容易に分解を受ける部分が

60%あり，逆に成鼠でその値は 10%に減少しており，

胎生期脳 DNAの存在様式に2種類あることを認めた。

また鶏庇を用いた脳特異蛋白の検索では"イクロソー

ム分画に脳特異蛋白が2種類あることを認め， しかも種

属特異性を保持し，その特異蛋白の出現はプ卵13日目と

ブ化後4日目に出現する成分であることが分った。

質問:谷口 和覧(阪大・医・高次研)

興味深くうかがいました。動物差，あるいは臓器によ

る差がありますか。脳での変化が他臓器の変化より大き

いですか?

答え:鶏，家兎は白鼠と同じ変化を示した。脳の変化

は他の臓器の変化より非常に大きい。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経科)

1) 図 1 で，出生後 2~6時間でグルタミン酸は最低

値をとるが，そのすぐ上の図では，その時期に一致して

いる胎生 20日目と生後1日目で，グルタミン酸は増加

しているように示されている。この点注意された方がよ

いと思う。

2) 塩基性アミノ酸の含量を検討しているか。出生後

グルタミン酸が増加するが， リジン，ヒスチジンは減少

していることが知られている。

3) DNA，蛋白質の出生前後での変化を表示するの

に「湿重量あたり」と「乾燥重量あたり」とで値がかわ

ると思う。その点この表現でいいでしょうか。

答え:2) 全アミノ酸を検討しているか。そしてこの

時期で一番大きく変動するのかアラニンとグルタミン酸

である。

3) われわれのデーターの中に乾重量の変動が入って

いる。この時期では変動が少い。

質問:川合 仁(京大・医・精神)

1) アミノ酸代謝変動のパターンの変化から，出生を

界にして，脳のエネルギー代謝が anaerobicから aero-

bicに変化するというお考えで， その変化の引き金とし

て呼吸の変化を考えておられるようですが，その根拠を

教えて欲しい。

2) 出生時期を早めたり遅らせたりして，アミノ酸代

謝の変化を調べたことはないか。

答え:1) 胎生19日日と出生直後の脳の呼吸を調べて

みると，酵素消費はこの短時間に 50%の増加を示して

いる。またアイソトープ実験から，生後2時聞から 6時

間の聞に TCAサイクルの回転が速やかになることが示

めされている。

2) 調べたことはない。

質問:嶋津 孝(阪大・医・解剖)

1) DNA量を湿重量当りまたは蛋白量当りで表現さ

れるのは適当でないように思います。核当り(または細

胞当り)で表現すべきではないかと意います。出産直前

から直後にかけて，単位湿重量当りの核数はどのように

変化しますか。水分含量の変化はどうですか。

2) DNaseで分解され易い DNAと分解され難い

DNAとは DNAの存在様式のどのような相違によると

考えられるか。

答え:1) 水分含量は変化しません。 ぜひ核当りの

量を計りたいと思います。

2) 塩基性蛋白との結合の有無と考える。

質問:谷向 弘(阪大・医・神経科)

出生前後における脳内遊離アミノ酸の変動を出生によ

る酸化的代謝の開始に結びつけて解釈しておられます

が，それはこの変化が種属特異性を有しないとの前提に

立つての解釈だと息います。 Dr.H.C. AGRAWALの種

々の種属を用いての詳細な研究では，脳内遊離アミノ酸

の発育に伴う変動は多くの種属で同様のパターンを示す

が，モルモットだけは胎生期に成熟パターンを示し，出

生によってほとんど影響をうけないということです。先

程の先生のお話では種属聞に差はないとのことですがモ

ルモットにつき検討されましたか。

答え:モルモットの検討はしてありません。
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25. 周産期ラッテ脳切片へのアミノ酸の能動輸送

松谷天星丸・塚田裕三

(脳性麻痔研・生イ七)

松山春郎・干田竜吉

(脳性麻痔研・病理)

白鼠の発育過程に対応してその脳切片へのアミノ酸の

能動輸送と電顕像による脳組織の微細構造の変化を追求

し形態と機能の関連性の一端を検討した。

1) 脳切片内へのアミノ酸の能動輸送は胎生17日より

生後7日までは Glu，GABAの切片内へのとり込みは

ほぼ同程度で成鼠のものの約 40%であった。形態的変

化より時期的にやや遅れて生後 10日目からアミノ酸の

能動的とり込みは急速に増加し， Gluでは生後 50日目

にほぼ成鼠の値に達した。しかし GABAは生後 10日

から 30日目までの聞に一過'性に増加する時期が認めら

れた。

2) 電顕像では生後4日目までは細胞内微細構造の発

達も惑し細胞と細胞が密着して存在する。 6~7 日頃

から変化が著しくなり，細胞内小器官，シナップス構造

の出現があり細胞聞に樹状突起の介入が密になる。また

毛細管周囲困像(血液脳関門)については5日日では未

完成であるが， 10日目になると成熟脳でみられるものと

ほぼ近い像が認められた。ミエリン形成は生後 15日目

に明らかとなった。

質問:柿本泰男(阪大・医・高次研)

前演題で周産期におけるアラニン含量の著明な変化を

示されたが，アラニンのとり込みはしらべたか?

答え:しらべました。なお詳細につきましては現在実

験中なので次の機会に述べさせて頂きたいと在じます。

質問:谷口 和覧(阪大・医・高次研)

アミノ酸のとりこみに用いられた反応液組成は周産期

ラッテ脳切片についても至適の条件となっていますか?

答え:至適条件という意味がよく判りませんが反応組

成液は KREBs-prhosphateRingerですが，血液組成が周

産期と成熟のものと変らないと考えて使用しています。

しかし添加されたアミノ酸は成熟の脳切片との比較とい

う意味で成熟の場合と同様 5mMの濃度を用いている。

質問:中11烏 照夫(阪大・医・高次研)

1) ATPaseの活性を測定されましたか。特に膜に局

在するものについていかがでしょうか。

2) 他の動物においても GABAの取込みの特長がみ

られますか。

答え:1) 測定しておりません。 SAMSONら (1967)

によれば Na+-K+dependent ATPaseの活性は生後10日

日頃から上昇し漸次成熟脳の値に達するという報告があ

り，今回の Gluのとり込みの消長とよく一致しますが，

GABAの取り込みの経過とは異るように忍われます。

2) 白鼠はモルモット類の他の動物に比べると生後に

おける脳の発育の過程が長いので材料として便利なので

白鼠を用いておりますが，まだ他の動物については検討

しでありません。

質問:山上 栄(大阪市大・医・神経科)

endoplasmic reticulumは生後何日頃からみとめられ

ますか。また endoplasmicreticulum attached ribosome 

と freeribosomeとは何日頃認められますか。

答え:松山春郎(脳性麻痔研究所)

7日目にはかなり明らかな粗面小胞体があらわれてい

ます。その前に freeの ribosomeがあらわれるようで

すがし、つごろからどう出てくるかまだわかりません。

26. 発育期のラッテ脳におけるポリソームの変化と

ミクロソーム RNAのメッセンジャー活性

山 上 栄(阪市大・医・神経)

D.A. RAPPOPORT (Univ of Texas) 

発育期の脳から調製したミクロソーム RNAは， リボ

ソーム蛋白への C14 ブェニールアラニンのとりこみを

著明に促進することから，mRNAの性質があることが

示された。 新生児から生後 60日までのミクロソーム

RNAでは，ほぼ等しい mRNA活性を持っていて，生

後 1年で， その活性が著しく低下することが示唆され

た。また，生後 16日と 60日ののリボソ{ム系の比較で

は，常に生後16日の蛋白合成の活性が高かった。

さらにポリソームの活性も高年令化にともなって低下

することが示された。

ポリソームが mRNAといくつかのリボソームの結合

したもので・あることを考え合わせると，これらの結果は

細胞質 mRNAの変化とも一致しうるものである。

一方，発育期のミクロソーム RNAの各成分について

検討した結果。 33~24s の成分は高年令化にとともなっ

て減少する傾向を示し，生後1年でこの傾向はさらに顕

著となる。 これと反対に， 19 s-125の成分は増加を示

し 11~6s や 65 以下の成分も同じような増加傾向を

示した。

質問:佐式 明(新大・脳研)

1) 抄録の表 3にあげておられる値は煎糖密度勾配

によって分けた，ほぼ均一な polysome分画を用いてお

られるのですから polyUによる取り込み促進度に年令

上の差が無くて良いと考えます。この差は表4の結果と

考え合はせると polysomeあるいは RNA分離の途中

での高分子の分解の程度に年令的影響例えば RNase活

性の違いなどが考えられませんか。

2) polysome調製後沈澱として得た polysomeを溶
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解することが仲々困難と聞いておりますがこれが実験結

果に影響をおよぼしておりませんか。

答え:1) 分離した polysome分画はほぼ均一であり

ますが，成熟脳から分離した polysome分函には蛋白合

成に不活発なものが多いのかも知れません。お説のよう

に，年令による RNaseの影響も多少あるかも知れませ

んので，今後検討いたします。

2) ribosomeについてはお説の通り suspendし難い

ようですが， polysomeでは， そのようなことを認めて

いません。

質問:垣内史朗(中宮病院)

幼若期と adultのribosomeもpH5 fraction を交又

させた場合について御意見を。

答え:最初に示したスライト、で述べたように，新生児，

生後 17日と 72日のラッテ脳から調製したリボゾーム

を，ある一定年令のラッテ脳から得た pH5分画と組合

わせインキュベートすると，リボゾーム蛋白へのアミノ

酸のとり込みが，新生児や生後 17日において極めて高

い。一方，種々の年令のラッテ脳から調製した pH5分

画と，ある一定年令のリボゾームとを組合わせると，幼

若期ラッテ脳から調製した pH5分画において，やはり

アミノ酸のとり込みが高く，成熟するにつれて減少し，

生後30日から 50日までの pH5分画において，急激に

その取り込みが減少することを認めた。この結果から発

育期脳の蛋白合成の変化はリボゾームと pH5分画に含

まれる因子によってコントロールされていることがわか

る。

質問:野口 鉄也(慶大・医・生理)

1) 図 1で 60dayの分画(ribosomeand pH 5 frac. 

tion)で 900ρmo!es/tubeに peakがあるのは?

2) 幼若期で phenylalanineの incorporationを増加

させるのは ribosomeand pH 5分画にあるし micro.

somal RNA分画にもあると理解してよいか?

答え:1) これは 900μg/tubeに peakがあるので

はなく，それを最大値として， それ以後 levelo任する

と考えて下さって結構です。低下しているようにみえる

のは実験誤差の範囲にあると考えます。

2) それで結構です。 ribosome分画については，

polysomeや mRNAがそれをコントロールしますし

microsomal RNAでは， その mRNAがそれをコント

ロールしていますと考えて下さればいいと思います。

27. 発育期ラッテ脳 DNAへの 3Hーチミジンのと

Uこみ

森 浩一・赤埴 豊

川北幸男(阪市大・医・神経)

発育期ラッテの脳における 3Hーチミジンの DNAへ

のとりこみについて検討した。 3Hーチミジンを生後6日

目と25日目のラッテの皮下に注射し， 12時間後における

全脳の各細胞分画へのとりこみを比較検討したところ，

生後6日のラッテ脳核 DNA分画には生後 25日のもの

に比べて著るしい 3Hーチミジンのとりこみが見られた。

これは脳内にとりこまれた 3Hーチミジンが脳の発育段階

では利用され易いが，成熟するにつれて利用され難くな

ることを示すものである。そこで生後6日目のラッテに

ついて注射された 3Hチミジンの脳核DNAへのとりこ

みを継時的に追究したところ，注射後 12時間までは著

るしい増加を示し以後ゆるやかに増加して 24時間でほ

ぼ最高値に達しその後は6日目まで変化しないことが示

された。 これは脳 DNAが代謝的に安定していること

を示すものと考える。

さらに生後 1，6， 15， 25， 45日目のラッテ皮下に

3Hチミジンを注射し， 12時間後の核 DNAの比較放射

能を検討したところ，生後6日日において最高値を示し

以後45日まで漸減することが示された。 この結果と脳

DNA量の継時的変化から考えて，脳 DNAの代謝活性

は生後6日目ぐらいにもっとも高く，この時期に細胞増

殖も著るしいものと考えられる。

メチル化アルブミンカラムによる脳 DNAのj容出パ

ターンでは幼若ラッテと成熟ラッテとの間に著るしい差

は認められなかった。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経科)

1) 表 1，2に示された fractionで，核ミトコンド

リア， cell supいずれにも DNAが存在するようになっ

ているが， ミトコンドリア， cell supの DNAは核の

DNAの contaminationと考えてよいですか。

2) DNAを NaClの濃度を上昇させながら溶出す

るとき 0.725mole， 0.750 mol巴という中表に 0.025mole

の差で上昇させているが，その意義は?

答え:1) 調製過程において核の DNAがある程度溶

出してミトコンドリア分画，細胞上清分画に混入して来

たものと考えられる。しかし，これらのカクント数は，核

の DNAや細胞上清の酸可溶性分画のそれと比べて約

1%ぐらいで測定誤差の範囲内にあると考えられる。

2) 理想的には食塩濃度を連続的に上げて DNAの分

画を行うことが適当と考えられるが，技術的な点で困難

なところがあったので，それに近似させるために 0.025

M の食塩濃度で段階的に行った。

質問:野口 鉄也(慶大・医・生理)

DNA当りの 3H-thymidineからのカクントが6日に

増加することはどういうことか? 細胞の数が増加する

のか?
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答え:このことは生後6日目において DNAの合成

がもっとも活発であることを示すものである。しかし，

この時期に細胞数が実際に増加するかどうかは，直接に

細胞数を測定して他の時期と比較したデータがないので

現在のところは不明である。

質問:黒川正則(東大・脳研)

1) 従来の文献にくらべると，生後の脳重量の増加を

考慮しても，総 DNA量の増加が多すぎるように思わ

れるが，この点について野口さんの御意見をおききした

し、υ

2) ラッテの生後6日目頃に細胞増殖がもっともいち

じるしいらしいという演者の推定に関して，形態の方か

らの御意見をお伺いしたい。

答え:野口鉄也(慶大・医・医・生理)

私どもは重点的に出生前後の DNAの変化を追及した

もので生後6日目にこのようなことがあるということは

大変興味ある現象と思われます。

織の部位による分布と細胞内分布はミエリンの局在を示

唆していて， ミエリン形成期に一致して現われるという

ことはこの考えを支持するものと考えます。参考のため

に申し添えますと呼吸系酵素はこのような顕著な挙動は

致しません。

2) EAEの脱髄は完全に髄鞘破壊というわけにはい

きませんからおそらくたとえ活性が減少しでもそれほど

顕著とは思われません。しかしこのことを念頭におきな

がら EAE動物の神経組織の活性を測定してみたいと思

います。

質問:黒川 正則(東大・医・脳研)

1) この酵素活性を脳の細胞分画においてミエリンの

markerとして利用できますか。

2) 種属差としてなにか特徴的なこりはありません

か。

答え:1) 髄鞘のマーカーとしてこの酵素を用いえる

かどうか今結論を出すのはまだ時期早尚のように思われ

ます。といいますのはこの酵素がはたして髄鞘そのもの

28. 鶏底および鶏雛神経組織の発生発育過程におけ に局在しているのかあるいは髄鞘に密接に結びついてい

る 2'，3'一環状ヌクレオチド水解酵素の変動 る axolemmaのような細胞構造に局在しているのかま

栗原 正・塚田裕三 だ決定してないからです。

(慶大・医・生理 2) 動物の種差による活性の相異はイヌ，クシ，クサ

鶏JlIおよび鶏雛神経組織の発生発育過程における 2'， ギでは同じでマクス，ラット，モルモットは幾分低いよ

3'一環状ヌクレオチド水解酵素活性の変動をしらべた。活 うです。ニワトリ，カエルの脊髄はヲサギなどと同じ活

性を検出できる時期は前脳では20日目壬， 中脳脳幹部小 性をもっていますが，大脳はかなり低く，これらの動物

脳では 15日怪から 17日庇にかけてであった。脊髄は では大脳が未発達であるからと思われます。魚の活性は

17日庇ですでにかなりの活性を有する。活性が最も顕著 非常に低いという結果でした。

に上昇する時期は前脳では瞬化5日雛，中脳脳幹部小脳

では20日匠から 21日JlI，脊髄では19日眠から 20日妊

の聞であった。以上鶏JlI鶏雛における 2'，3'一環状ヌクレ

オチド水解酵素の出現時期はミエリン形成期に一致して

いるように思われる。

質問:金沢 彰(阪大・医・神経科)

1) この酵素がミエリン局在するのではないかと考

え，それをたしかめるためにこのような実験を行なった

のはよくわかる。しかし， ミエリン形成期に酵素活性が

上昇するからといって， ミエリンに局在すると結論する

のは少しはやすぎるように思う。この酵素以外に，大て

いの酵素はミエリン形成期に一致して活性の上昇がみら

れるから，ここにえられた知見もそのようなもののーっ

と考えてはいけないだろうか。

2) 動物に実験的に脱髄をおこさせることが出来るの

で，そのような条件下でこの酵素活性を測定してはどう

ですか。

答え:1) ミエリン形成期と一致するかといってミエ

リンに局在すると結論するわけではありません。神経組

29. 発生時における脳グリセロリン脂質の高級不飽

和脂酸 (PUFA)について

宮本侃治(国立武蔵療養所)

L.乱t1.STEPHANIDES， J. BERNSOHN 

(V. A. Hospital and Northwestern 

Univ.) 

発生時のニワトリ胎児脳のグリセロリン脂質のPUFA

を AgN03-silicicacidのカラムで分離し，さらにGLC

を用いて分析した。脳には 22=6サ 3と 20=4酔6 が

主要な PUFAとして存在し，これは EGPと SGPに

主として分布する。 脳に特異的に多い 22=6は発生時

期伴い増量し 20=4は相対的減少をます。

1-C1C18=2と-18=3を卵産内に与えることにより

腔児脳でそれぞれ ωー6の PUFA(20=4， 22=4)と酔

3の PUFA(20=5， 22=5， 22=6)に転化する。この

ように匪児的な外部からの 18=2，18=3を転化する能

力をもつが， 1-Cl仁acetateを用いての elongationは

ω-6PUFAと伊3PUFAに差が認められる。 却ち
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acetateは怯6PUFAの生成には利用されるが， ω3

PUFAには利用されないように思われる。 そこで ω-3

PUFAの elongationの条件を種々検討したが，いづれ

の条件でも 1-C1LacetRteは 22ニ 6にとりこまれず，

ω-6 PUFA生成とは異った機構が存在するものか， あ

るいは未知の制御機構が作用しているものと推測され

る。

質問:高橋康夫(新大・脳研)

ωsの elongationに寄与する precursorとして現在何

か予想しておられますか。

答え:現在の所不明です。

質問:立沢 寧(慶大・医・生理)

親鶏にリノール酸を投与しないと卵黄のリノール酸含

量が少ない卵を生むという事実がしられているので，そ

の卵からフ化した鶏妊児の脳の PUFAをしらべられれ

ば PUFAがリノール酸， リノレイン酸を絶対必要な

precursorにしているか， あるいはこれらがなくても

PUFAが出来るかわかると思います。

答え:yolk，成鶏の食餌は checkしであり，一定の条

件のもとでの実験をしていると， cold 18ー3添加実験に

より 22=6の量的増加はみとめられるが 1-C1Lacetate

は入らないことはすでに checkしてあります。

質問:武富 保(東大・医化研)

1) ホスプァチジノレエタノールアミン，ホスブァチジ

ルセリンに polyunsaturatedfatty acids含量が多く，

ホスブァチジルコリンに極めて少ないことをどのように

お考えになりますか。

2) ホスプァチジルイノシタイドの脂酸構成は如何で

すか。

答え 1) mitochondria， microsomesに PUFAが多

いことから phospholipidの中でも GPE，GPSなどが

これらの時成分に多いことが考えられ， O'BRIENの報告

によるとリン脂質の中で真直ぐな飽和脂質と異り PUPA

が屈曲して膜の poreの調節をしているのではないかと

いう discussionをしている。

2) TLCで分離はしているが， 脂質構成はみていな

L、。

放射活性のとりこみを経時的に，また発育を追って観察

しTこ。

17日目鶏旺児に 14C酢酸 14Cークゃルコースを投与後，

15分より24時間 incubationを続け，その間の脳脂質へ

の放射活性のとりこみは chloroform-methanol に可溶

な放射活性の 30%より 95%と時間とともに増加した。

脂質各分画へのとりこみでは， Ch， Ch-e PC PEAに

多く，短時間の内でも，時聞を追って変化する。この短

時間内では，脂質量の変化は限られていることより，ま

だ 14C-放射活性が脂質の脂肪酸部分にとりこまれてい

ることより，脂肪酸が Ch-e→PC→PEAへと transa-

cylateされる可能性を想像させる。 14Cーグルコースは

14Cー酷酸よりは脂質へのとりこみが遅れ，多くとりこま

れる脂質は Chを除いては 14C-酢酸よりのものと同じ

であった。

発育を追っての 14C-放射活性のとりこみの観察から，

発育にともない代謝回転の促進を思わせる結果を得た。

また脳脂質は， 酢酸および 14Cグルコースより放射

活性を多くとりこむ群と，とりこみの少ない群に分けら

れるが，先天的な脂質代謝異常 (Lipidosis)により，異

常に蓄積される脂質は後者の群に属している。

abbreviations used; Ch.: fre巴 cholesterol，Ch-e.: 

cholesterol ester， PC: phosphatidylcholine， PEA: 

phosphatidyl ethanolamine 

質問:宮本侃治(国立武蔵療養所)

1) cholesterolと ch-esterの TLC上での分離は完

全か，量的に choleterolが多いため radiodctivityで表

題する場合に危険がある。

2) 昨年の報告での発生経過中に 17日目の lipidへ

の incorporationが高いが， 3点中2点の embryoが死

亡したといわれたので，再現性をためされたか。

3) 表4で発生経過を表現するのなら%だけでなく

cpmjunitとして表現して頂きたい。

答え 1) free cholesterolと cholesterolester の分

離は完全と考えています。

2) 今回の実験は，御指摘の点を確かめる意味もあっ

たが，昨年の14日日， 20日日の脂質への放射活性のとり

こみが少なかったのは投与場所が，こちらの意図したと

30. 脳脂質に関する研究一第III報， 髄鞘形成期の おりにならなかった為と思われる。

エワトリ脳脂質への 14C-酪酸および 14Cーグルコ 3) 検索した短期間内では脂質の量的な変化が限られ

ースのとりこみについて ていると考えて，その場での放射活性の動きを知る目的

立 沢 寧・塚田裕三 で実験を行ったので%で表示した。そして脂質にとり

(慶大・医・生理) こまれる放射活性が時間とともに推移していくことを認

中 沢恒幸(慶大・医・神経) めたので，発生段階により投与3時間後という時期のと

昨年にひきつづき， 14C-酷酸，および 14Cーグルコース りこみを17日日の時間の推移と比較する為，やはり表4

を鶏庇児およびヒナの腹腔内に注射し，脳脂質への l'C でも%で比較したが，代謝の促進が発生とともに認め
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られるような結果とも息われるが，この実験は形を変え がどの位まで分離しうるかという問題になるように思わ

て再検する予定でいる。 れます。

質問:西村顕治(東大・医化研)

1) 表2sulphatideに取込まれた活性が 12hr以後 31. 猿による実験的高アミノ酸血症と脳シスタチオ

減少している事について，この現象は glucose-14C投与 j ニン含有量の変化

の場合にも認められるか，あるいは chickbrain sulpha- 平野修助・相馬紀夫

tideが mammalのそれと異なり turnoverしている事 中島昌子・松原英多

を示すか，お考えをうかがいたし。(東邦大・医・ E生理)

2) upper phas巴を gangliosidefractionとお考えの 高フェニールアラニン，高 Lープロリン食で猿の飼育

様ですが aminoacidなどの contaminationを考慮に を続けると，血液中の Phe，Proの濃度の増加がみられ

入れておられますか。 実験的高アミノ酸血症を作ることができた。この猿につ

3) TLCから eluteして測定された場合，各脂質に いて脳組織中の遊離アミノ酸の変化とくにシスタチオニ

ついての recoverypercent はどのぐらし、か確かめてあ ンに注目して検討し，つぎの結果を得た。

りましょうか。 1) 6ヶ月間高アミノ酸食で飼育を続け大脳皮質内遊

答え:1) この時期では，第8回本会に報告しました 離アミノ酸の変化をみると， L-Phe， L-Pro血症両群で

ように sulfatideは若し存在しても非常に僅かですので シスタチオニンの含有量が正常の 1/5~1/15 に低下し，

sultatideの代謝を研究するのはこの時期の脳では不適当 L-Phe負荷の場合にのみ GABAの低下があるほか，ほ

と考えております。もっと成熟した時期の脳について， かのアミノ酸では変化が認められなかった。

今後研究したいと思っております。 2) 高プロリン血症猿を常食にもどして飼育を続ける

2) upper phaseへのとり込み全部が gangliosideと と，血液中プロリン量は減少し正常値に近づくが脳組織

は考えておりません。 今後 upperphas巴を更に分画し 内のシスタチオニン量も増加し，正常の高値に近づき高

て，何にどの位とりこまれるかを調べる予定でおりま アミノ酸血症と脳内シスタチオニンの減少とが対応する

す。 ことを示した。

3) recovery percentは，各分画の量 Rf値により大 3) 弁別学習装置をもちい，食餌条件附けによる弁別

いに異なり Rf値の小さい分画で量の少ないものでは 反応を調べると，高アミノ酸負荷群では学習能力の低下

50%を切るものもあります。ですから，ここでは，時間 がみられた。

の経過を追って同じ条件で比較しているということで 4) 脳組織中のシスタチオニン合成酵素の活性は対照

結果を解釈して頂きたい。その物の代謝回転を評価する 群に比し低下の傾向を認めるが肝組織では変化がなかっ

というところまでは，現在のテクニックでは無理である た。

と考えております。 5) 脳組織中のシスタチオニン合成酵素活性に対し，

質問:山川 民夫(東大・医・生化 L-Phe，L-Proは抑制的に働いた。

GAUCHE病 NIEMANN-PrCK病など lipidosisでたまる 以上のごとく高アミノ酸血症でみられる脳内のシスタ

lipidは放射活性の入りにくい物質群であるといわれる チオニン量の低下はその合成酵素の抑制と考えられた

ことは判るが，そのような病気の成因は寧ろ分解過程の が，学習能力の遅滞が直接シスタチオニンの低下に関連

酵素欠損と考えられている現在，その結びつけばあまり するか否かは，さらに検討を要する。

直接な因果関係があるとは思えませんが。 質問:柿本泰男(阪大・医・高次研)

答え:病因について申し上げたのではなし lipidosis 1) cystathionineの減少のメカニズムを知るために

なる疾患で，病的に蓄積されうる脂質は生体内で PC， synthetaseおよび cystathionase活性を znvz・troで

PEAなどの脂質とその存在様式がちがう可能性がある prepareした optimalconditionで測定しておられるが

ように思われますので，私には興味があります。今後何 allosteric regulationを強くうけるこれら enzymesの活

等かの方法で検討を重ねていきたいと考えております。 性を invitroで測定して，体内の enzymesの働きを

質問:高橋康夫(新大・脳研) 推論し cystathionine含量減少を説明しようとするの

FOLCHの脂質抽出法に問題があるというが totallipid は危険とおもう。 methioninemetabolismのpathwayに

が抽出され得るかという点 washingが完全に行なはれ ある intermediatesを全般的に測定するとかして， cysta 

ているかいう点になると思うかど
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3) 脳以外の cystathionine

4) 示された cystathionine減少という現象は現在ま

ったく不明な脳 cystathionineの生物学的意義を知るた

めに1つの希望ある方法を与えた点で本研究を評価した

L 、。

答え:1) 確かに御指摘の通りと考え現在メチオニン

代謝についてさらに検討中です。

2) われわれは代謝異常による精神薄弱の原因につい

て検討しているがプロリン血症もその一つであることが

知られており精神蒋弱の物質的基礎を採る手段としても

ちいた。

3) 脳以外のものについては現在検討中である。

質問:成瀬 浩(国立精研)

学習能力の低下を checkするのに， discriminationの

みをとりあげているが，今後実験的アミノ酸布その他学

習能力低下を問題にするときには 1つのテストのみで

学習能力をいいするのは危険ではないか。

答え:学習能力検索にあたっては多面的な観察は必要

とおもわれます。しかし今回使用した方法は弁別能力の

判定法のーっとしては有意なものと考えます。

質問:中嶋照夫(阪大・医・高次研)

L-Pheの場合の脳内シスタチオニン量は L-prolineの

場合より減少が少ないが，一方合成酵素(脳の)の活性

は逆に L-Pheの場合が非常に低いが，酵素活性の低下

で脳シスタチオニン量の低下を説明できますか。

答え:ここに示すシスタチオニン合成酵素の活性は硫

安分画により部分的に精製されたものをもちいており生

体内で示している活性そのものをあらわしているとかな

らずしも考えられない。したがって表2に示すシスタチ

オニンの低下は表5の結果からシスタチオニン合成酵素

に対するこれらアミノ酸の抑制効果によるものと考えて

いる。

32. 慢性覚醒剤中毒動物の行動異常と脳内物質の変

動一特に集団効果について

船渡川誠一郎(神経研)

田中いち(群大・医・神経)

慢性覚醒剤中毒マワスの行動異常と脳内物質の変動と

の関係，ならびにマクスの生態内脳代謝におよぼす集団

効果の影響を検索した。そして中毒マクスの行動特性は

反応性異常であり，これを成立させるためには，薬物の

慢性投与と群接飼育という環境因子の介在が必要とされ

ることを明らかにした。この際の脳内物質の変動はアン

モニア減量，セロトニン増量ならびにノルアドレナリン

減量であった。そして反応性異常を示さない中毒マクス

はノルアドレナリン減量が認められなかった。さらに脳

ノルエビネプリン減量と行動との関係を解明するため種

々の薬物による増動(メトアンプェタミン， α・メチルト

ルビタミン)ならべに減動(レセルピン， トリペリプル

ドール，クロールプロマジン)状態をつくり脳ノルエビ

ネプリンの変動を追求したが，そこには直接の因果関係

が得られなかった。

つぎに，正常および中毒マクス共になんらかの集団効

果が出現した。前者では脳アンモニア減少に抑制的に働

き，後者は生態面で反応性減退，脳ノルエビネプリン減

量が認められた。

これらの結果にもとずいて，行動と脳内物質の関係，

集団効果の成因について考察を行ない，環境因子や履歴

条件が単に生態的側面に作用するばかりでなく脳代謝面

にまで変動をおよぼす事実を指摘した。

質問:高坂睦年(岡山大・医・精神科)

1) ラット集団の構成はどうなっておりますか。

2) 単独とか，集団飼育の別だけでノルエビネプリン

に対する態度に reversibleとか irreversibleの変化があ

るとすれば，集団飼育の場合に固定した変化が起こると

いうことになるがそれについてどうお考えですか。

3) meta.amphetamine投与と同じような精神症状を

起すナイクロセリンとか INAHなどではどうでしょう

か。

答え:1) 7Wの雄，性周期の行動を除外するためで

す。

2) さらにアミン代謝路の検索をすすめる上でなけれ

ば明らかではありません。酵素の問題を考えています

カi。

3) 経験しておりません。

質問:柿本泰男(阪大・医・高次研)

1) 二群で食餌の摂取量は? したがってマクスの栄

養状態は?

2) ほかの臓器でのノルアドレナリン量は測定されま

したか? 脳での減少の原因を知るために必要である。

3) 測定されたノルアドレナリン値はわれわれの値や

文献値とくらべて高すぎる。

答え:1) 二群の飼糧の測定はしておりません。栄養

状態については体重の面から問題ないとおもいます。

2) 脳以外の臓器の NEの測定はやっておりません。

3) 種特異性によるものと思はれます。

質問谷向 弘(阪大・医・神経)

集団飼育した中毒マウス群中にも行動異常を示すもの

と，そうでないものとがあるようですが，この両者につ

いて脳内物質の比較をされましたか。中毒集団飼育群と

して抄録にのせられている表の定量値は行動異常を示し

たものばかりですか。行動異常を示さなかった動物で得
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られた値もいれた平均値ですか。

答え:行動異常群の平均値です。したがって厳密には

異常のないものがあるかも知れません。

質問:野村正彦(慶大・医・生理)

集団飼育の場合，大きさの同じケージを使っていらっ

しゃいますが 2匹と10匹では，マクス匹あたりの面積

がかなり問題になるとおもうのですが，その点いかがで

すか。

答え:問題にしているのは飼育面積ではなく，群棲状

態からのストレスです。動物単位あたりの面積は，動物

をかうのに必要な空間の大いさ(経験的に)

(匹数)x (尾を除く体長){(0.7X体重)

十(6Xゾ辱重)}

の式から得られる数値より群棲状態でも大きくなります

ので，あえて統一しませんでした。

88. TAY-SACHS病脳およびその他臓器の糖脂質

武富 保・河村成子

山川民夫(東大医科研・化)

吉野良寿・村木悦子

(日大・医・小児)

TAY-SACHS病ではガングリオシド Goの脳組織えの著
しい蓄積が知られている。 また最近では generalized

gangliosidosisとして，全身にガングリオシド GIが蓄

積することが報告されている。このようなことから，今

回，日大・医・小児科で TAY-SACHS病と診断されて生後

11カ月で死亡した患者の新鮮脳およびその他臓器につい

て糖脂質の分析を試みた。脳ではやはり Goが著しく増

量していることがわかり，正常脳中のガングリオシド

GI， Gn， Gmなどはほとんどみつからなかった。牌，

腎の糖脂質は正常人のそれらについて報告されているの

とそれほど差異がみられないようにおもわれた。肝の糖

脂質は元来，ごく微量であるが CMH，CDHに比して

CTHと hematosideが多いのが注目された。脳の糖脂

質の脂肪酸構成は CMH，CSEの系列と CDH，globo-

side， gang¥iosideなどいわゆる glucocerebrosideを構成

分とする系列とに二大別され，本症例のみならず，ほか

の症例や正常人脳についても，前者は長鎖脂肪酸を約

50%位含み，後者は C18のステアリン酸を主たる脂肪

酸とするものである。本症例において genera¥izedgan-

gliosidosisのような糖脂肪の蓄積はみられず，むしろ，

脳組織にきわめて特異的に起る代謝障害と考えられる。

TAY-SACHS病の診断はどのような症状にもとずいてい

ますか。家族性黒内障性白痴の subgroupの診断は臨床

的になお混乱がみられる。このような生化学的研究から

疾患の分類が行なわれる可能性もあり，興味深いとおも

う。

答え:年令 6~7 カ月までは正常とみられたが，その

後，光刺激に敏感となり， 筋肉が hypotonic となり，

spastic まではいたらなかった。 黄斑部に cherryred 

spotが認められることから診断された。今後とも，家族

質黒内障性白痴らしいと臨床的に診断された例につい

て，このような生化学的研究を続けたい。多くの臨床家

の協力をいただければありがたい。

質問:横井 晋(群大・医・精神科)

この症例の診断について，組織学的に検索したので，

組織学的な所見の上からみると，明らかな TS病である

といえる。 lateinfantile， juvenile fromと TSとは組

織像の上で明らかに異なるのでこの例はτちだと考え
ている。

s-N-galactosaminidaseは人の臓器に証明されている

かどうか。あるとすれば血液，尿中にでてくるものかど

うか?

答え:T-S病の原因については未知でありますが，ほ

かの脂質蓄積症のように酵素欠損による代謝異常という

ことから判断して， T-S病で T-S gangliosideが蓄積

することから s-N-acetylgalactosaminidas巴の欠損による

かもしれないと考えられうる。実際には GATTや BRADY

らによって脳組織から二種類の hexosaminidaseが示さ

れているが invitroでこれらの酵素は FSganglio-

sideに作用しないので問題とされている。

血液や尿中のこれらの酵素については山川先生の御意

見をお窺いしたい。

追加:山川民夫(東大・医・生化)

N-acetyl hexosaminidase には glucosaminidase，gala-

ctosaminidase，のそれぞれ αとFが近頃分離されてき

てもいますし epididymisなどの酵素は強力ですが

lipidosisのさい欠損する酵素は，大変 specificなもの

であるらしく，それは FABRY病で欠損する s-galacto-

sida田の場合に示されています。血清や髄液の検査で，

TAY-SACHS病の診断は現在のところ，成功してはいませ

ん。

34. 脳腫務の指肪酸代謝に関する研究

佐野圭司・佐藤 修

なお，肺胞形成不全症で死亡した新生児の新鮮脳組織が (東大・医・脳外)

比較のため分析されたが，両者の聞に著しい差異がみら 脳腫蕩の脂肪酸代謝を追究するため，脳組織，髄液中

れるのも興味深い。 の脂肪酸測定法について検討を加えたので報告し，あわ

質問:金沢 彰(阪大・医・神経科) せて，その方法により測定した正常白質，灰白質，髄液
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答え:まず，第一段階として， totalの脂肪酸を測定

したので，今後は， 脂肪酸の fractionに分けて測定す

るつもりである。

精神分裂病患者のアミン，アミノ酸代謝に対す

る宅ノアミン酸化酵素阻害剤メチオニン投与の

影響

35. 

彰・辻尾武彦

郎(阪大・医・神経)

男・佐野 勇

(阪大・医・高次研)

精神分裂病患者にモノアミン酸化酵素阻害剤を投与し

たのち，大量のメチオニンを経口投与すると，患者に精

神症状を惹起し，これはメチル化されたアミンが生じ，

幻覚惹起物質としてはたらくという仮説がある。これを

再検討するために実験した。精神分裂病患者にメチオニ

ンを負荷したとき，アミンのメチル化が促進されるとは

考えられない。また異状な代謝産物も認めなかった。投

与したメチオニンの 0.5%以下がそのまま，約 3%が

メチオニンスルブォキシド，約 80%が遊離の硫酸イオ

ンとして排泊される。セリン，スレオニン，ヒスチジン，

シスタチオンなどの尿中アミノ酸が著明に増加する。こ

れらから，アミノ酸インパランス，アシドーシス，ピリ

ドキナルリン酸の欠乏などが示唆され，メチオニンによ

る中毒症状は種々の広範な代謝のみだれによっておこる

と考えられる。

メチオニン負荷時の尿中よりメチオニンスルブォキシ

ドを分離し，赤外吸収スペクトルにより Lーメチオニン

dースルブォキシドと同定した。この物質が尿中に大量に

排池されることは，肝性昏睡の病態生理，グルタミン合

成の阻害と関連して興味深い。

上記の知見をたしかめるために，ラッテにメチオニン，

モノアミン酸化酵素阻害剤とメチオニンを投与し，動物

の食餌摂取量が減少することを観察すると同時に，動物

の成長を阻害する代謝異常がおこる可能性を示唆する結

果をえた。

質問:永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

今回の御発表では 3，4-dimethoxyphenethylamineの

Rjにあたるスポットは， その物質と異るということで

すが，それと性状の一致するスポットを尿中に発見され

たことがありますか。

答え:私の経験では，二次元の炉紙クロマトグラムで

Rj値の一致するスポットはみつけましたが， エールリ

ヒ試薬で pinkに変色しませんでした。したがって同じ

性状のスポットをみつけていません。

追加:答え:3，4-dimethoxyphenylethylamine (FRIED. 

仁

泰

沢

子

本

金

金

柿
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の脂肪酸組成を，脳腫蕩組織，脳腫療患者髄液のそれと

比較する。測定方法は， 試料(脳組織 0.1~0.5g，髄

液 5~10mめから， CHC13: CH30H溶液で脂質を抽

出，さらに KOH-CH30H溶液でケン化し， 脂肪酸を

得る。これを BF3:CH30H溶液でメチル・エステルと

し， gas chromatographyで分離を行ない， standardの

gas chromatogramと比較し，各脂肪酸の同定を行なっ

た。測定した脂肪酸は， myristic acid， myristoleic acid， 

palmitic acid， palmitoleic acid， stearic acid， oleic acid， 

linoleic acid， linolenic acid， arachidic acid， arachidonic 

acidの 10穫類である。正常白質，灰白質各例，脳腫蕩

組織例の測定結果は，灰白質に比し，白質，腫疲組織で

は不飽和脂肪酸が多い。しかし，白質腫蕩組織の聞では，

不飽和脂肪酸の聞に差異はみられず，また，良性腫療，

悪性臆蕩の聞でも，不飽和脂肪酸の総量に差異はみられ

ない。各脂肪酸についてみると，白質は灰白質に比し

palmitic acidが減少し oleicacidが増加している。腫

蕩組織では， 白質，灰白質のいずれに比しでも linoleic

acidの増加が著明である。 良性腫蕩，悪性腫蕩を比較

すると，悪性腫湯では，st田 ricacidがやや増加してい

る。脳腫湯患者の髄液中の脂肪酸を，正常-人のそれと比

較すると，かなりの差異がみられるが測定値の聞に「ぱ

らつき」が多く，髄液中の脂肪酸の測定から，脳腫療を

確実に診断するのは困難である。一般に，脳組織と髄液

中の脂肪酸の聞には相関関係がみられし、。

質問:谷口 和覧(阪大・高次研)

もし脳腫場以外の，たとえば脳軟化症とか，変性疾患

とかで，脳脊髄液脂肪酸はいずれでしょうか，腫蕩と著

しくちがっていたら臨床的にも応用できる可能性があり

ますので。

答え:脳の変性疾患 (SCHILDER病)についての脂肪酸

を1例測定したが C18:2が減少していた。 これは腫湯

とは逆の関係であり，興味深い。

質問:高坂陸年(岡山大・医・精神科)

1) 対照リコール中の C18:2分割が，脳悪性腫蕩の場

合と同じように多いということはなぜでしょうか。

2) {i也F斤から脳中へ持ちこまれた metastaseの腫湯で

も，脳原発性のものと変らないのはなぜでしょうか。

答え:1) 髄液中脂肪酸にバラツキが多いのは，髄液

中の脂肪酸含量が少ないためとおもわれる。

2) 転移性癌の例で，できれば，脳の転移巣と，原発

巣の脂肪酸組成を比較したいが，そのようなたとえが得

られなかった。

質問:塚田 裕三(慶大・医・生理)

全脂肪の脂酸構成の平均からなんらか意味ある変化が

あるのですか。
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HOFの報告)について報告したが，この物質に相当する

スポットに私達はまず分裂病と正常との聞に差があるか

否かをしらぺた。ところが差がなかったのでそれ以上同

定のための仕事は行なわなかった。したがって異った物

質をみていた可能性もあろう。

質問:重 弘(東大・医・精神)

従来式貞氏らが分裂病者に高率に見出された dime-

thoxyphenylethylamine (またはそれと Rf値の同じ物

質は今回の 8人の患者の尿ではなんであるとされたか。

答え:武貞らの行なった研究に直接参加していなかっ

たのでよくわからないが，当時， 3，4ージメトキシプェネ

チラミンの同定が十分行なわれていなかったのではない

かとおもう。

追加:柿本泰男(阪大・医・高次研)

FRIEDHOFらにより分裂病患者尿に特異的に出現する

と報告された 3，4---dimethoxyphenyleth y!amineについ

ては，私達が最初に追試しこの物質は分裂病にも正常者

にもいづれも高率に出現し，食餌性の起源によるもので

あると報告しました。その後 20あまりの報告がでてい

ます。私達は当時 FRIEDHOFらの報告では isolationま

でやっていたので同定を信じて，私達の研究では確実な

同定の作業は行なっておりません。私はその時同定を確

実に行なう必要があったと現在おもっていますし，私達

の報告した Rfの一致する物質が dimethoxyphenyle・

thylamineか否かは確信がありません。

追加:谷向 弘(阪大・医・神経科)

ただいまの発表は，私が在米中に私の教室で行なわれ

たものですが， 当時私はIllinois州 Galesburgの Dr.

H.E-HIMWICHのところでこれとよく似た研究を担当

しており，得られた成績にただいまの発表のそれと相違

する点があるので追加します。 Dr.HIMWICHの研究室

では数年前から分裂病患者に MAOIとメチオニン， ト

リプトファン，ベタインあるいはシステインなどのアミ

ノ酸を投与して，分裂病症状の悪化を観察し，その症状

の変化と，毎日得られた 24時間尿の分析結果とを関係

づけようと努力しています。私はインドールアミンの分

析を担当していましたが， MAOIとシステイシを投与

された患者の尿中に，tR紙，薄層およびガスクロマトグ

ラフィー法でそれぞれ合成品のププォテニンと一致する

スポットないしピークを認め，量が微量のため，分離は

できませんでしたが一応上記3種のクロマトグラブィ一

法のレベルでは，プブォテニンであると同定しました。

(薄層クロマトのスライド供覧) この物質は FABING& 
HAWKINS の報告では正常人に幻覚を誘発する作用があ

るといわれているもので， 従来 2，3の学者によりその

分裂病者尿中存在が報告されてはいましたが，私の検討

ではいずれも方法にも欠陥があり，確実な方法で証明さ

れたのはこれが最初であるとおもいます。尿中ブブォテ

ニンは分裂病症状悪化に約2週間さきだ、って増量し，症

状改善とともに減少します。この物質が分裂病の病因あ

るいは症状発現にどれほど役割を演じているのか，ある

いはなんの関係もないのかは現段階では不明です。

アメリカにおいてこの種の研究を行なっている学者は

このような所見をすぐ病因とむすびつけて論じたがる傾

向があり，その意味で教室において行なわれた研究は，

この種の現象の解釈に種々の因子の関与を慎重に考慮し

なければならぬことを警告するものとしてただ重要なも

のであると考えます。しかし，アメリカでの研究は患者

の食餌条件，負荷条件，症状観察(二重盲検法)などき

わめて厳重な実験条件下で行なわれており， MAOIま

たとメチオニンの投与法も金沢らの報告のものより緩和

であり， Dr， HIMWICHらの条件では， 患者の症状増惑

はたしかに分裂病像の悪化であって，外国反応型ではな

い，など種々異る点があるので，ただいまの報告の成績

が直ちに彼らの仮説←ーかなり飛躍したものであるのは

事実ですが一ーを否定する根拠にはならないようにおも

います。

質問:柿本泰男(阪大・医・高次研)

ブブォテニンの出現は谷向・HIMWICHらにより報告さ

れているが，本実験の目的は異なり，メチオニンに予想

される広範な強い代謝障害を見出すことであった。

質問:野口 鉄也(慶大・医・生理)

1) 血中の物質変動はみておられますか?

2) この結果にみられる物質変動に対する腎機能の関

与をどう考えるか。

3) MAOIを投与しメチオニンを投与する方法を正

常人に行なった場合はチスタテオニンは尿中にでるか?

4) 正常人にメチオニンを大量に投与した時はチスタ

テオニンは尿中に見られるかどらか?

答え:1) 計画はしておりましたが血中の物質変動は

みておりません。

2) アミノ酸尿は腎性と考えています。同様なパター

ンを示すアミノ酸尿をときどきみかけます。

3)4) 正常者に行なっていなし、のでわかりません。

質問:高坂陸年(岡山大・医・精神科)

メチオニン投与のさいおこした症状が caseby case 

で異っていましたか。すなわち，患者が持っていた潜在

的というかというか maskedそのような因子がメチオ

ニン投与で顕現されるのか，あるいは，いわゆる外反応

型のようなものと解すべきかいずれですか。

答え:メチオニン投与のさいにおこった症状は外因反

応型であったと理解しています。
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インディアナ大学・精神医学研究所

一一特にエプリソン教授の研究室を中心として一一

仮屋哲彦

(東京医歯大神経科)
在インディアナ大学

事務局からお便りをいただいて，海外だよりをとの事 以来，この研究所の Biochemistryの Professorとなっ

でございますので，私の現在おります Dr.APRISONの た 40代の活動的な教授です。

研究室を主として lndiana大学， 医学部 Instituteof 研究所の建物は写真のような4階建(正確には電源室

Psychiatric Researchについて御紹介致したいと思いま などのある 5階)ですが，地階には研究室の spaceをひ

す。 ろげるため3階から移転してきた工作室，電気室があり

Dr. APRISONの研究室には，最初高橋先生，その後融 ます。ここで実験に必要な器械器具を作ったり修理して

さんとそれぞれ2年間滞在研究され，私もこの6月末で くれます。その隣にコカコーラーやミルクなどの飲料，

丁度2年になります。 キャンディーなどの自動販売器のおいてある小休憩所が

Indiana大学の本部は Indianapolisから約 40哩離れ あります。 1階は事務所，秘書室，図書室の他，統計学，

た Bloomingtonにあり，医学部は Indianapolisにあり 社会学，臨床精神医学などの Dr.遠の o妊iceがありま

ます。 Indianapolisは Indiana州の州部で人口約 50万 す。 2階は生化学関係で 3階は大部分が生理で，一部

人，郊外地区を入れると 70万人をこすおちついたMid- 実験心理の部屋 4階は実験心理の他，動物飼育室(以

westの代表的な中都市です。 Instituteof Psychiatric 前はナルもいたそうですが，現在は主としてラット，ハ

Researchは，医学部の campusの中にありますが，医 ト，ネコ)になっております。また動物手術室があり，

学部のほとんどすべての基礎教室や図書館がある Medi- ここに高橋先生の始めた nearfr伐 zing法の器械装置も

cal Science Building (Main Building)や，各科病院の おいてあります。

建物とは別に，写真のような研究所だけ独立した建物で 2階は生化学関係でここに ProfessorAPRISONとAs-

隣に LaRue Carter精神病院があります。 sociateProfessor MCCAMANの2つのグループがありま

Institute of Psychiatric Research は 1957年に創設 す。 Dr.APRISONの o任iceは，同じ2階にありますが，

されていますが，実質的な活動は 1958年からで，現在 教授室としてはせまり方で，これは実験室により多くの

約 10年の歴史という事になります。 Dr.APRISONは spaceをさいているためのようです。実験室の spaceは

Directorの Dr.N URNBERGERと共にこの研究所の創設 基礎の教室よりもゆったりしております。教授室には大

当時から活躍している一人です。

研究所の D註ectぼである Dr.NURNBERGERは， De-

partment of Psychiatryの chairman も兼ねている精

神科医です。温厚は紳士で何時もパイプをくわえている

有力者ですが，毎週月曜昼食時の Dr 連の M田 tmgで

昼食の後というより，その一部として必ずチョコレート

を食べているのが印象に残ります。

Dr. APRISONはWisconsinで生れ Wisconsin大学

で Ph.D.をとり， Galesburgの Dr.HIMWICHの所

で研究を続けた後，この研究所に AssistantProfessorと

してきて，次いで AssociateProfessorとなり 1964年
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研究所の正面玄関で (Dr.APRISONと筆者)

きな世界地図がはってあり，アメリカ合衆国以外の知り

あいになった学者の名前が小さな旗に書きこまれてその

国の上にピンでさしてあります。私はその隣の実験室に

おります。私のいる部屋の窓際には大きなコーヒーわか

しをおいてあり，何時でもコーヒがのめるようになって

おります。最初ここにきた時，研究室の人達がよくコー

ヒをガプガプ飲むのに，おどろいたものでした。さらに

その隣の 208と呼ばれる部屋は，その面積のわりに，い

ろいろの機械器具がぎっしりつまっており，みるからに

compactな感じを与えます。例えば PackerdのLiquid

Scintillation Counter (別の 1台はアイソトープ・専門

の部屋におかれている)，アミノ酸自動分析装置(Hamil-

tonの Analyt.Chem. v. 35， 1963 の方法に準じて ~et

upしである)， Farrandの Spectrofluorometer，Beck-

rnanのSpectrophotom巴ter.超遠心機(B巴ckman-Spinco ) ， 

などが他の小さな機械器具と共にこの部屋におかれてあ

ります。その他，別に盛光光度計，分光光度計，焔光光

度計などのある主として大学院学生の実験室や，各種遠

心機，振とう機などのおかれてある実験室があります。

Dr. APRISONの興味は主として neurotransmitterある

いはそれに関係のあるもので，アセチルコリン，アミン，

アミノ酸など，およびその関連酵素の測定に必要な設備

は大体そろっております。すべて微量定量化の方向にあ

りますので，ほとんどすべての実験が，マイクロパイペ

ットを用いており，これが実験台の中央にならんでおり

ます。その他，ディープフリーザー， ドライアイス，液

体窒素などのおかれているコールドルームには，いくつ

かのカラムが setupされています。この階には実験室

の他，硝子器具洗糠室があり，ここで再蒸溜水も作って

おります。ここに3人の黒人の婦人が専属で毎日ガラス

器具などを洗減してはビーカーなどの一つ一つにもアル

ミ箔でおおって，車で各部屋のもとあった場所に整理し

てくれます。またチャックと呼ぶJL帳面な主任技術員が

いて試薬のおき場所をカードに整理してくれているので

大変便利です。例えばこのカードで必要な試薬の索引を

ひくと，どこの部屋の大きい冷蔵庫の中段の左の箱の中

に入っているというような具合です。

さて Dr.APRISONの ResearchProgramですが，大l

きく分けて BasicなNeurochemistry，BehaviorのNeu-

rochemistry， Neurophysiology と共同の仕事としての

Neurochemistryの3つのようです。 物質としてアセチ

ルコリン，アミン，アミノ酸および関連酵素を中心とし

て扱い，その微量定量法や，酵素の puri五cationの他，

実験心理の Dr.HINGTGENと共同で Bchaviorとの関連

を，また生理の Prof.WERMANと共同で Neurotrans.

mitterの生化学的，生理学的研究を続けております。彼l

はこれらに関する論文を数多く発表しておりますが，最

近では屡々 Reviewも書いているようです。現在，印刷

中の Reviewには(1) APRISON and HINGTGEN: 

Neurotransmitters and Behavior: a Review. J. Psy-

chopharmacol. ( 2) APRISON and WERMAN: A com-

bined Neurochemical and Neurophysiological Approach 

to the Identification of Central Nervous System Trans-

mitters. Neuroscienc巴sResearch， Vol. 1， Ehrenpreis 

and Solnitzky， eds. Academic Press， N. Y. (3 ) 

APRISON， DAVIDOFF and WERMAN: Glycine， its meta-

bolism and Possible Transmitter Role in Nervous Tis-

sue. Handbook of Neuroch巴mistryVol. 2， Lajtha， 

ed. Plenum Press， N.Y.があり，最初のは年来の Beha-

viorの神経化学をまとめたものであり，後2者は， ネ

コ脊髄を使つての glycineが抑制性伝達物質である事の

生化学的，生理学的立証を主としてまとめたものです。

もう一つの生化学グループ Dr.McCAMAN のところ

では neurotransmitterの他 glycersphosphatidesや

sphingolipidsなどの代謝， また筋肉疾患の生化学など

をやっているようです。聞くところによると彼は近くカ

リプォルニアに移るとの事です。

この研究所の主な Sectionは4つで Dr.APRISON， 

Dr. McCAMANの Neurochemistryの他， Dr. WERMAN 

の Neurophysiology，Dr. ZIMMERMANの Experimental

Psychologyがそれす。 Dr.WERMANは Dr.APRISON 

と共同の仕事をしている事は前に述べたところですが，

ここで東京医歯大生理tこいた草野氏がシナップスの伝達

機構についてイカやエビを用いて研究を続けており，近

くAssociateProfessぽになるようです。実験心理のグ

ループでは動物および人を用いての operantcondition-

ingの研究を主としてやっております。その他，臨床精
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神医学や統計学，社会学などの小さなグループがありま

す。

この研究には組織病理の Sectionがありませんが，基

礎の病理教室で脳を扱っており，ここに電子顕微鏡をや

っている慶応の渡辺氏がおります。その他基礎の教室で

神経系を扱っている生理の Dr.OCHSのところには東北

大の一条氏，次いで最近慶応から相川氏がみえておりま

す。また基礎の生化学教室では，直接神経系を扱ってお

りませんが， Chairmanである Dr.GmSONの所に東大

の式藤氏がおります。 Indiana大学医学部には，他の大

学にくらべて日本人の Dr.は少ないようです。

場所的にいっても， Indianaは東部や西部にくらべて

他地区との交流は，アメリカとしては，そう多くないよ

うですが，研究所内あるいは医学部内の相互の交流はか

なり活発でいろいろなセミナーもあります。

以上 Dr.APRISONの研究室を主として，ここの精神

医学研究所を紹介致しました。ここ Indianapolisは，一

般には 500哩の carraceとして有名であり， また医薬

関係では， Eli Lilly製薬会社の所在地として知られて

おります。夏 350C をこし，冬には零下 20
0

C にもな

るという Indianapolisの気候は，春秋が比較的快適で

すが，とても変化し易い事に特徴があり，人呼んでこれ

を crazyweatherといいます。 今 campusの緑がと

てもきれいです。

私は，研究室の窓から了度前に見える LaRue Carter 

精神病院のj患者を眺めながら，今日も，脳内アミンの微

量定量と動物行動との関連の仕事を続けております。

(1968年 5月， Indianapolisにて)
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No. 27 June， 1968 

1 am still looking for a better way to set up the references that are included in each 

newsleter. Before 1 can do this 1 need to know if the CURRENT CONTENTS listing 

is really helpful. The references for which we do not have CURRENT CONTENTS 

listing is by far the largest proportion of the total. 1 am doubtful， therefore， if it is 

worthwhile continuing with that type of lising. What do you think? 

If we drop the CURRENT CONTENTS listing than the references could be 

divided into broad categories. Would Studies on animals and Studies on man be too 

broad for categories? It would， at least， give some sub-groupings. Any suggestions will 

be gratefully received. 

CALLlNG  ATTENTION TO: 

The CIOMS has an intersting report on “SCIENCE POLICY AND BIOCHEMICAL 

RESEARCH". The information document on the conclusions of the s戸nposiumdis-

cusses: 1) integration of biomedical research policy in the overall planning of science 

and technology， 2) institutional structure and organization of biomedical research， 3) the 

developing countries， and 4) influence of the medical sciences on man and society. The 

report can be obtained from the Council for International Organizations of Medical 

Sciences (CIOMS)， Unesco House， 6 rue Franklin， Paris 16e， France. 

NEWBOOKS: 

“Heredity， Disease， and Man: Genetics in Medicine" edited by Alan E. H. Emery， 
University of California Press， Berkeley， 1968， $6.95. 

NEW ADDRESS: 

Dr. Andre Barbeau 

Institut de Recherches Cliniques de Montreal 

110 avenue des Pins， ouest 

Montreal 18， Canada 

CURRENT CONTENTS， CURRENT CONTENTS， 

11 : Januarry 23， 1968 11 : Jαnuary 30， 1968 

(I)Cuzner， M. L. and Davison， A. N. The (1) Battacharji， S. K.， Hutchinson， E. C. and 

lipid composition of rat brain myelin and sub- McCall， A. J. The circle of Willis-the incidence 
cellular fractions during development. Biochem. of developmental abnormalities in normal and 

J.， 106:29， 1968. ir巾 rctedbrains. Brain， 90:747， 1968. (2) Dick-
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erson， J. W. T. and Walmsley， A. L. The 

e証ect of undernutrition and subsequent re-

habilitation on the growth and composition 

of the central nervous system of the rat. Brain， 

90:897， 1967. 

CURRENT CONTENTS， 

11 : April 2， 1968 

(1) Fei山 erg，1. Eye movement activity during 

sleep and intellectual function in mental re-

tardation. Science， 159: 1256， 1968. (2) Illnerova， 

H. Activity of urea cycle enzymes in the liver 

and urea excretion in the rat during develop-

ment. Physiol. Bohemoslov.， 17:70， 1968. 

CURRENT CONTENTS， 
11 : April 16， 1968 

(1) D'Adamo， A. F.， Jr. and D'Adamo， A. P. 

GENERAL REFERENCES: 

(1) Amiel-Tison， C. Neurological evaluation 

of the maturity of newborn infants. Arch. Dis. 

Child.， 43:89， 1968. (2) Cadilhac， J.， Passo回 nt-

Fontaine， T. and Passouant， P. Le developpe-

ment de l'activit己 electriquede l'hippocampe 

chez le chaton de la nai制 ncea 60 jours. C. R. 

Soc. Biol.， 155:2414， 1961. (3) Cadilhac， J. and 

Passouant-Fontaine， T. Decharges epileptiques 

et activite electrique de veille et de sommeil 

dans l'hippocampe au cours de l'ontoge前se.

Colloque Internationaux du Centre National 

de la Recherche Scientifique. No.107， Physi-

ologie de L'Hippocampe， Montpe1lier， August 

24-26， 1961， pgs.429. (4) Cherayil， G. D. Fatty 

acid composition of brain gIyco1ipids in Alz-

heimer's disease， senile dementia， and cerebro-

cortical atrophy. ]. Lipid Res.， 9:207， 1968. (5) 

de VelIis， ]. and Schjeide， O. A. Time-depend-

ence of the effect of X-irradiation on the forma-

tion of glycerol phosphate dehydrogenase and 

other dehydrogenases in the developing rat 

brain. Biochem. ].， 107:259， 1968. (6) Endroczi， 

E.， Hartmann， G. and Lissak， K. Maturation 

of the acetylcholine-cho1inesterase system of the 

brain stem in the newborn rat. Acta Phys 

Acad. Sci. Hung.， 32:307， 1967. (7) Friedrich， I.， 

Pickenhain， L. and Klingberg， F. Die Entwick-

lung des Starte-Reflexes in der postnatalen 

A仁etyl transport mechanisms in the nervous 

system. The oxoglutarate shunt and fatty acid 

synthesis in the developing rat brain. J. Neuro-

chem.， 15:315， 1968. 

CURRENT CONTENTS， 

11: May 14， 1968 

(1) Partington， M. W.， Delahaye， D. ].， Ma-

sotti， R. E.， Read， ]. H. and Roberts， B. Neo-

natal tyrosinaemia: a folIow-up study. Arch. 

Dis. Childhood， 43: 195， 1968. 

CURRENT CONTENTS， 

11 : May 21， 1968 

(1) Weber， R. The biochemistry of animal 

development. Vol. 11， Biochemical control 

mechanisms and adaptations in development. 

Yale ]. Biol. Med.， 40:326， 1968. 

ontogenese der Ratte. Acta biol. med. german.， 

19:605， 1967. (8) Fujii， T. and Villee， C. A. 

Comparison of ribonucleic acid metabo1ism in 

tissues of immature and adult rats. Endocri-

nology， 82:453， 1968. (9) Klingberg， F.， Picken-

hain， L.且ndN eumeister， K. U ntcrsuchungen 

uber den Einflus einer einmaligen intrauterinen 

Rontgenbestrahlung auf die postnatale Entwik-

klung der hoheren Nerventatigkeit und das 

Elektrokortikogramm der Ratte. Acta biol. med. 

german.， 19:503， 1967. (10) Kuehl， F. A.， Van-

denheuvel， W. ]. A. and Ormond， R. E. Urinary 

metabolites in Parkinson's disease. Nature， 217: 

136， 1968. (II) Petersen， 1. and Zwetnow. N. 

Blood-brain barrier dam旦geand prolonged cere-

bral hyperemia folIowing changes in cerebral 

perfusion pressure; an experimental EEG study. 

Experientia 23:929， 1967. (12) Reichel， W.， 

Hollander， ].， Clark， ]. H. and Strehler， B. L. 

Lipofuscin pigment accumulation as a function 

of age and distribution in rodent brain. Ge-

rontology， 23:71， 1968. (13) Rink， R. and Mi1-

ler， J. A.' Jr. Temperature， weight (ニage)，and 

resistance to asphyxia in pouch-young opossums. 

Cryobiology， 4:24， 1967. (14) Salway， J. G.， 
Harwood， ]. L.， Kai， M.， White， G. L. and 

Hawthorne， J. N. Enzymes of phosphoinositide 
metabolism during rat brain development. J. 
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Neurochem.， 15:221， 1968. (15) Scott， J. P. 
Modification of the deve10pment of emotiona1 

behavior. Reprinted from Excerpta Medica In-

ternationa1 Congress， Series No.129， Washing-

ton 28-31， March 1966， pgs.774-780. (16) Tho-

man， E.， Wetze1， A. and Levine， S. Learning 

in the neon"ta1 rat. Anim. Behav.， 16:54， 1968. 

(17) Trojan， S.， Travnickova， E. and J ilek， L. 

Effect of arsenic compounds on resistance of the 

centra1 nervous system of the rat to hypoxia 

and anoxia during ontogenesis. Physiol. Bo-

hemos10v.， 16:538， 1967. (18) Verley， R. and 

Siou， G. Re1ations spatia1es de que1ques struc-

tures diencepha1iques et mesencephaliques chez 

1e 1apin nouveau-ne. J. Physiol.， 59:257， 1967. 

(19) Watson， C. W.， Nigam， M. P. and Paine， 

R. S. E1ectroencepha1ographic abnorma1ities in 

pheny1pyruvic oligophrenia. Neuro10gy， 18:203， 

1968. (20) Weber， M. B. A study of brain 1ipids， 

nucleic acids and proteins in the ataxic (axJ) 

mouse. Neuro10gy， 18:243， 1968. (21) Weinhold， 

P. A. Biosynthesis of phosphatidy1 choline dur-

ing prenatal deveIopment of the rat 1ung. J. 
Lipid Res.， 9:262， 1968. (22) Winick， M. and 

Noble， A. Cellu1ar response with increased feed-

ing in neonatal rats. J. Nutr.， 91:179， 1967. 
(23) Younoszai， M. K. and Haworth， J. C. Ex-
cretion of hydroxypro1ine in urine by premature 

and normal full-term infants and those with 

intrauterille growth retardation during the first 

three days of 1ife. Pediat. Res.， 2: 17， 1968. (24) 

Zakhary， R.， MiIler， J. A.， Jr. and MilIer， F. S. 
Hypothermia， asphyxia and brain carbohydrates 

in newborn puppies. III BIOLOGIA NEONA-

TORUM， A. Minkowski， Ed.， S. Karger， 11:36， 

Base1jNew York， 1967. 25) Cosmi， E. V.， Mori-

shima， H. 0.， Danie1， S. S. and James， L. S. 

Effect of sodium-4・hydroxybutyrate(gamma-OH) 

on fetal and newborn guinea pigs. Am. J. 

Obstet. GYllecol.， 100:72， 1968. 26) Desmedt， J. 
E.， Manil， J.. Chorazyna， H. and Debecker， J. 
Potelltie1 evoque cerebra1 et cOllduction cortici-

pete pour une vo1ee d'influx somesthesique chez 

1e nOllveau-ne normal. C. R. Soc. Biol.， 161 :205， 

1967. (27) Goodner， C. J. and Thompson， D. J. 
G1ucose metabo1ism in the fetus in utero: the 

E長 ctof materna1 fasting and glucose 10ading 

in the rat. Pediat. Res.， 1:443， 1967. 28) Jilek， 

L.， Travnickova， E. and Trojan， S. The meta-

bo1ic reaction of the nervolls tissue to hypoxia 

and anoxia during ontogeny. Reprinted from 

Excerpta Medica Monograph INTRA句UTE-

RINE DANGERS TO THE FOETUS. Proceed-

ings of a Symposium， Prague， October 11-14， 

1966. (28) Irreverre， F.， Mudd， S. H.， Heizer， 

W. D. and Laster， L. Su1fite oxidase deficiency: 

studies of a patient with menta1 retardation， 

dis10cated ocu1ar 1enses， and abnorma1 urinary 

excretion of S-suIfo-L-cysteine， su1fite， and thio-

suIfate. Biochem. Med.， 1: 187， 1967. (29) Perry， 

T. L. and Finch， C. A. Pentosuria in a North 

American Indian. N ature， 216: 1027， 1967. (30) 

Perry， T. L.， Hansen， S. and MacDollgall， L. 

Urinary screening tests in the prevention of 

mentaI deficiency. Can. Med. Assoc. J.， 95:89， 

1966. 
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でんどらいと

節足動物の神経化学 についての記述に費されていて， r代謝」の神経化学に
「神経生理学はおもにごく限られた材料を用いての研 ついてはごく初歩的な研究しかなされていないことを示

究によって発展した。頭足類の巨大軸索，甲殻類の張受 している。神経系に特徴的な代謝の問題あるいはその調

容器，カエルの坐骨神経一筋標本あるいは晴乳動物の脳 節機構の問題は，このような無脊椎動物を材料としての

の切片などは神経細胞の機能のいろいろな側面を理解す 研究に期待しうるのではなかろうか。

るのに有効に役立った。これらの研究成果は晴乳動物の ネズミの脳のグリアとネクロンをわけで，その代謝の

神経系にひきあてて考察されるのが普通であった。…… 研究を行なった S.P.R.ROSEめは，この方法の限界を知

多くの場合比較的単純な無脊椎動物の神経系の研究か って，タコの脳を用いて代謝の研究をはじめたいと言つ

ら，生理的の過程は容易に理解される。例えば，所謂血 ているそうである。 タコの脳は構造が比較的単純であ

液一脳関門の現象は節足類の中枢神経系を用いての研究 り，行動の面からはすでに深い研究叫が積まれている。

から，その原理的な面は明らかにすることができるであ また F.O.Schmitt町はアプリジアの巨大神経細胞が

ろう。また最近の研究から，節足類は動物の行動を神経 特徴的な実験材料となりうることを強調している。

生理学のレベルで分析するために適当な材料であること この辺に神経化学の将来の広がりを予想するのは楽し

が明らかになった……」 いことだ。

この引用は， r節足動物の神経化学Jlという 150頁ほ
どのモノグラフの序文から抜き書きしたものである。

この本は Cambridge Monographs in Experimental 

Biologyの一冊として 1966年に出版され， 著者 J.

E‘TREI主ERNEは英国ケンブリッジ大学の動物学教室の

人である。現在のこの領域の知識を隈なく集めるように

努めたそうであるが，豊富な引用文献とともに便利な手

引書であると思われる。

前々号のこの欄にも紹介されたが， S.W. KUFFLERと

その協同研究者たちは神経細胞とグリアとの関連につい

てヒルを用いて画期的な業績幻をあげている。 KUFFLER

の仕事ではそのすぐれた発想、と適格な材料と巧妙な研究

のすすめ方でいつも驚嘆するのであるが，ここにも見事

な典型をみる思いである。晴乳動物の脳では構造が複雑

すぎてネクロンーグリア関連の研究は手のつけようがな

い。この困難な問題の一つの側面に鋭いメスを入れたも

のとして， KUFFLERの仕事は高く評価されるのである。

TREHERNEの本では，その大部分は神経線維の生理学
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甲状腺による脳の発達機構の変化* するのに比して Thyroidectomyを施したものではそ

甲状腺の機能低下症 (Hypothyroidism) には必ず の含量の減少が抑制され，出生後ほぼ一定の値を示して

mental retardationが伴う事は古くから知られている。¥，、る。これは大脳皮質では細胞体の容積や表面積の膨化

これを実験的につくるには， (1)抗甲状腺剤の投与 (2) に比して，樹状突起(デンドライト)の発達が悪いため

甲状腺を外科的に刻除する方法および (3)ラベルした と考えられる。一方小脳では DNA含量の減少は非処置

ヨード[1311]による放射線障害を与え Isotopicthyroi 群動物(対照)と同様認められず，これは何れも小脳細

dectomyを施す方法がある。最近殆んどの実験的 Thy- 胞の分裂が著明に起っているために生ずる変化であろう

roidectomyは第3の方法で， [1311]を出生直後の動物の と説明される。

腹腔内に唯1回注射 (100μcj1匹)を行なう処理が慣例 Asparate amino-transferase. Asparate trancarba-moyー

となっている。これらの Thyroidectomyを行なった場 lase.Succinate dehydrogenase・Glutamatedecarboxylase. 

合，中枢神経系に及ぼす影響は組織的には神経細胞の分 r-aminobutyric acid transaminase.Na +-K十一ATPas氾等

化成熟が遅れていて，その大きさも劣り神経線維の数も の諸酵素及びタンパク質・核酸の含量変化は発生初期，

少ない。又髄鞘形成が悪く脳全体の成長も遅れている。 特に Flexner的らの言う criticalperiod (Ratの場合生

この Isotopicthyroidectomy を施した動物の脳を生 後 10 日 ~20 日)に於て著明であり，この期間内に Thy-

化学的に調べると，発生に伴なって増加すべきコハク酸 soid Hormone欠乏が中枢神経の正常な発達を抑制して

脱水素酵素の活性上昇が認められなかったと言う 1)。 いる事か分る。

GOMEZ等は生後まもないRatに['311]でThyroid配 tomy

を施し，その脳を調べると呼吸解糖系の抑制がみられ

た九脳組織で 14C-Glucoseより遊離アミノ酸への in-

corporation patternの変動(遊離グルタミン酸・アスパ

ラギン酸及び Tーアミノ酪酸への転入減少。)や脳切片で

の高 K+濃度による酸素吸収の増大 (K+-e妊ect) の出

現時間の遅延等の変化を認めため。又生後発育に伴なう

脳内グルタミン酸及びアスパラギン酸量の増加は抑制さ

れるが，タクリンの減少は逆にそれ程著明ではない。又

脳のタンパク質・核酸の含量にも大きな差異を認め，特

にDNA含量は正常のものでは生後まもなく急激に減少
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|編集後記|

蒸し暑い梅雨どきになりました。 7巻3号になってや 前夜祭として「記憶、の化学説」のテーマで informalな

やおくれを取りもどせた感がありますが，前号と比べて 討論会が企画されています。これと関連して，伊藤さん

本が薄くなっています。これは2号と 3号との間の編集 の論文は大いに興味あるものと思われます。

期間が短かかったため，神経化学文献の収録量が大幅に 「海外だより」欄に在米中の仮屋先生が lndiana大学

減っていることも一因といえましょう。 精神医学研究所の Dr.APRISON研究室の紹介を送って

今回は原著がなくて，東大医学部伊藤正男助教授の綜 下さったので掲載致します。

説「ニューロンから脳への道」を掲載することができま 秋の神経化学の演題申込期限が迫ってきました。原稿

した。電気生理学者である筆者の立場から，脳内ニュー 用紙は事務局にありますので必要部数，請求して下さい。

ロン・レベルでおこっている様々の過程を，記憶の問題 所定の記載方法に従って御執筆の上，必ず7月31日(水)

と関連させながら解説されました。我々神経化学を学ぶ 迄に事務局迄御送付下さい。多数会員の応募を期待して

者たちにとっても「記憶」の問題は最近殊に注目をあっ おります。

めてきているトピックであり，その物質的基礎として脳 高垣編集委員が4月末帰国されましたので，次号から

の核酸や蛋白質の変動と関連させた数多くの実験が提出 は小生の代りに本誌の編集を主として担当される予定で

されてきています。また今秋・京都での神経化学会には す。 (昭和43年6月永田記)

「神経化学」投稿規定

1.神経化学領域の研究報告論文(原著)の設稿をうけ 7.投稿論文は簡潔な日本語(原則として，常用漢字・

つける。神経系の化学的研究に直接貢献する論文を 現代かなづかし、)であって， 400字詰原稿用紙に棺

うけつけるほか，臨床報告・短信をも合めて広く神 書横書としたものでなければならない。

経系の化学に関連の深い論文を歓迎する。 8.論文の構成(緒言，方法，結果，考察，総括，文献

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。

4.投稿論文の送り先:

東京都新宿区信濃町35

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:掲載料は論文の刷り上り 4頁

(4∞字詰原稿用紙約15枚に相当)まで無料としそれ

以上は著者負担とする。この無料の頁数には，図・

表・文献のスベースを合むものとする。なお，第1

報，第2報の如く分割して投稿する場合は，編集委

員会の判断にもとづき，第2報以下は超過したもの

とみなし，著者負担とすることがある。

別刷は50部を単位としてその倍数の申しこみをう

けつける。別刷は全部有料(実費)とする。

6.投稿論文の採否は編集委員会が決定する。受理した

論文の体裁がこの規定に従わない部分は編集委員会

において訂正することがある。

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， 8∞字以

内のものとする。

9.表題・著者名・所属には英文・ローマ字書きをそえ

る。

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

望ましいが，縮小率などの関係から編集委員会でト

レースし直すことがある。表および図(写真を含む)

の組版代などの実費は著者負担とする。

11.文献:参照文献は本文中には著者名・年号を括孤に

入れて示し，本文の最後に一括して著者の ABC順

に記載する。文献記載の方法は].Neurochem.の

規定に準拠する。

12.用語および略語:物質名および生化学用語(単位な

ど)の記載のならびに略語の使用は，原則として

Biochem. ].の規定に準拠する。薬剤名，慣用の略

語を用いるときは，その最初に用いられるところに

脚註として説明を加える。
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