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感情領域の疾患に・

JJJJぷヲþ~タシ
特長
①感情領域の改善に優れ、自閉・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。

②幻覚・妄想、などの異常体験を速かに消返させる。

③過度の精神抑制状態を起こすことなく、静穂効果が得られる o

包 装 50吋錠 100錠・ 500錠・ 1000錠 10%散 5009

健保薬価 1錠 38.50円 1 9 77・10円

五示通エーザイ株式会社
‘F量sa~ 車問丈京区4、石川14丁目大阪札幌名古屋福岡
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提 一一一一口

偶感

自らすぐれた実験者であり，かつ輝やかしい分子生物学の開拓者のひとりでもある

G. S. STENTが最近 Science誌上に“ThatWas the Molecular Biology， That Was" 

という一文を発表した。日く「いわゆる分子生物学もその頂点をすぎて次第に衰退の途に

近づいているように思われるが，現在生物学の領域にとり残された唯一の，もっとも大き

な未開拓地は高次神経の機能の問題であろうJと。まことに我が意を得た発言であるが，

これは何も STENTがはじめて言ったことではなく，すでに CALVIN，LEDERBERGら鍔

々たる NobelLaureateの諸氏が身をもって実践しつつある途でもある O

さて先日京都で開催された神経化学会の前夜祭では，生化学，生理学，薬理学，解剖学，

精神心理学の各方面から，わが国の第一線に活躍しておられる学者をお招きして「記憶」

κ関する諸家の立場とアプローチについて最近の考え方を聞かせていただく機会を得た。

分子生物学の目ざましい成果をそのまま高次神経の研究に移して，遺伝情報の伝達方法を

記憶の機構にあてはめようとする試みは過去十数年にわたって華やかな脚光を洛びてきた

のにもかかわらず，現在の時点、では実験的支持を失ってしまった様子である。もし記憶の

分子的機構がまったく新しい原理にもとづくものであるとすれば，その発見に導く端緒と

なる発想、はどのような思考過程によって生まれてくるのであろうか。一体脳のはたらきの

ような複雑高級な生命現象をときあかすためには既成の専門にとらわれない広い視角と新

しい実験手段が必要であろう。近代科学の細分化，専門化はあらゆる領域で先人の予想も

しなかったすばらしい発展をもたらしたが， 同時に極端な specializationのあまり大きな

現象全体を新しくとりあげて解析する方法論を見失っているように思われる O 当夜の 6人

の専門家の御発言はいづれも流石に当代一流の学者指ijいであり，各々の立場においてまこ

とに含蓄に富むすぐれた内容ではあったが，記憶のメカニズムを解きあかす鍵はむしろこ

れら専門諸家の境界領域にあるのではなかろうか。事実，分子生物学の輝やかしい発展の

歴史は，立場を異にするすぐれた研究者たちの協力と討論によってのみ従来の偏見にとら

われない新しい視野が拓かれていくことを如実に物語っている。

従来神経化学会での発表論文の審査にあたって時として「この論文は非常に興味ある内

容であるが化学的な方法を用いていないので他の学会に発表すべきであろう」という趣旨

の発言をきくことがある O 他方脳神経を出発材料とした酵素や代謝の精鍛をきわめた化学

的研究をもって理想、とする傾向があるように思われるのは，筆者ひとりの誤解であろう

か。脳のはたらきの分子レベルの機構にせまろうという野心的な労作はむしろ既成の神経

化学の領域からみればズブの素人，たとえば数学者やウイルス研究者などからの新しい蒼

想、によって生れて来るのではあるまいか。

前夜祭の最前列に早くから席をしめていた若い学生諸君一一あとできくと遠くは千葉，

東京，神戸から文字通り手弁当でかけつけた若い医学部，薬学部の学部や大学院学生諸

君 が最後まで真剣な表情で討論に聞き入っている姿に深い感動をおぼえながら私は考
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えた。 STENTのいうとおり高次神経の機能が生物学にとり残された魅力ある最後のフロ

ンティアーであるならば，これらの若い日本の学生諸君がその中へとびこんで思う存分住

事ができるような研究体制と環境を作るのがわたくし達先輩に課せられた責務ではあるま

いか。そして若い研究者達には過去の専門枠にとらわれない自由な発想を大胆に実験に移

してゆく勇気と決断を心から希んでやまない。

早石 修(京都大学医学部教授医化学教室)
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塚

神経化学 Vol.7， No. 6， pp. 245~251， 1968 

の 分 子 説

(慶応義塾大学医学部生理学教室)

田 裕

記憶の概念

記憶の molecularbasisあるいは biochemicalaspect 

の問題に，実際にとりくんでいる研究者は日本にはほと

んどありません。世界的にみれば研究者の数も少なくな

く，非常な関心を集めています。最近のNatuaやScience

誌上にも，記憶の moleculartheoryの問題が， くり返

し紹介されました。

記憶という言葉には，心理学，精神医学では，非常に

strictな conceptionalな定義が与えられていますが，生

物学あるいは生化学の立場で記憶を考える場合には，情

報蓄積の capacityといった operationalな looseな定

義に従うほうがよいと思われます。

記憶の non-mole心ulartheoryと molecularthe輔

ory;記憶の座

記憶が脳に蓄えられるメカニズムを論ずる場合，それ

を non-moleculartheoryと moleculartheoryに分ける

ことができると思います。 non-moleculartheoryとは，

最近のいわゆるニューロン工学などといわれる，神経系

の働きをシナップス伝達の働きにおきかえて考えてゆ

く，神経生理学的な考え方です。これによれば，興奮が

ニューロンの反復回路を通っているあいだ，記憶がそこ

にとどめられているというわけです。一方の， molecular 

theoryでは， 学習によって得られた記憶は， 脳のなか

のある物質に蓄積される，あるいは codeされるという

立場がとられます。

記憶の蓄積，固定(∞nsolidation) は，脳のどの部分

Department ~グ地ysiology， Keio Universiり
School of Medicine， Tokyo 
この総説は，京都での第11回日本神経化学会の前夜
祭“記憶をめぐって"(10月17日)における，塚田裕
三教授の口演の速記をもとに，編集部においてまとめ
たものである。口i演の際示されたスライドのうちか
ら，主要なものを選んで図・表とし，本文に小見出し
をつけ，主な総説文献をあげたほかは，口演の論旨をそ
のまま再現するように心がけた(編集部)。

で行なわれているのか3 つまり記憶の座のことが次に問

題となります。心理学者の LASHLEYによれば，ネズミ

の学習では，特定の記憶の座は考えにくく，大脳の分量

に応じて記憶の量が変わる，つまり脳全体で記憶が保持

されると考えられるということです。人間については，

PENFIELD らの脳外科における詳細な調査から， 記憶の

座が示されています。海馬，手L頭体，脳弓，視床，側頭

葉などで，記憶が保持されるのではないかというわけで

す。また動物実験で，ネズミの記憶を阻害する物質を脳

のどの部位に注射するかtこよって，その作用の現れ方が

ちがうという事実から，記憶の座が論じられています。

これらは実験事実として正しいのであろうと思われます

カえ interpretationはさまざまでしょう。

記憶の分子説

きて，いよいよ記憶の moleculartheoryに移ります

が，まず，記憶が脳で保持される， consolidate dれるの

は，どの物質によってなされるのかが問題となります。

第一に考えられるのは，核酸とか蛋白質とかいう高分子

物質に記憶が保持される， codeされるのではないかと

いうことです。遺伝生化学の進歩から，遺伝の情報が核

酸に cod巴されることがわかりましTこから，記憶も核酸

によって情報として処理されてよいのではないかという

推論がなり立ちます。また分子免疫学の発展から，この

免疫という， selfと non-selfの認識の生物反応に，核

酸，蛋白質といった高分子物質が与っていることが明ら

かにされましたから，記憶についても同じような類推の

根拠となるわけです。記憶が物理的あるいは化学的因

子，たとえば，電気ショック， トランキライザー，代謝

阻害剤，その他によって，変化をうけることが知られて

いますが，このことも，記憶の分子説を支持する傍証に

なっているようです。

神経細胞の核酸量と刺激

まず第一が核酸ですが，神経系，特に神経細胞中に

-245-



塚田裕三

表 1 点滅光刺激によるカエル網膜神経節細胞

内の RNA量の変動 (BRODSKIら)

条 件

48時間暗)1慎応

照射5分

" 15分

" 40分

" 60分

" " 後暗所60分

2時間照射

" 後 1時間暗所

光学密度変化

0.13士0.006

0.12土0.01

0.13::1::0.005 

0.17::1::0.005 

0.21土0.008

0.16::1::0.01 

0.35土0.02

0.22土0.01

さらに大きな脊髄神経節細胞では 1000仰 g，さらにダイ

テルス核の大形の細胞では 1500μ月以上という値が報

告されています。

図1は有名な，これも HYDENらの成積ですが，神経

細胞に刺激が与えられると，その核酸の量が明らかに増

加します。ネ申晶細胞中の蛋白質もふえます。周囲のグリ

ヤ細胞では，かえって核酸が減少しますから，グリヤ細

胞で新生された核酸が神経細胞に移入されると考え，神

経細胞とグリヤ細胞が一つの機能的単位を形成している

と主張するわけです。

人間の脊髄の前角の運動細胞について， RNA量を年

令によってしらべますと，図2のようになります。 50才

RNAが多いことは， HYD卸らの超微小技術による 1{I屈 を頂上として，それまでは神経細胞中の RNA量は次第

の神経細胞の研究からも確められています。カエルの網 に増加し，以後は漸次減ってゆく，つまり神経細胞が活

膜の神経節細胞の核酸量と光照射の関係が表1に示され 発に働いている聞は RNA量はふえ，神経細胞が衰えて

ていますが，光照射をすると 1時間ぐらいのあいだに くると，その量が減ってくるということで，神経細胞で

ゆっくりと RNA量が増加し，さらにこれを l時間暗所 RNAが機能的に非常に意味のあることを示したわけで

におくと，また RNA量が減少して元のレベルに戻っ す。

てきます。このように，神経細胞中の RNA量の変動は

その興奮と関係があることが明らかです。ウサギの網膜
学習実験と核酸の塩基組成

の神経節細胞の RNA量は細胞1個当り 45仰gですが， HYD剖らは，上のような成績をふまえて，学習の形

RNAおよび蛋白質:細胞1個当りの量 (μμg)
酵素活性:細胞l個当り μIO2 X 10-4 /hr 

RNA 

τイ1500 蛋白質

1600 」一寸iFベ1500 18000 

自
17000 

50 1005也
50¥Jiケ

。 7 。

嫌気的解糖活性

チトクローム酸化酵素 115 コハク酸脱水素酵素

最1下こ一一一l 6 

101 ~ 1-10 号;:0 3 

一ーーー一ーと~~3l4 02 
20  1 

01 。 十。 。。

図 1 体位変換刺激(ウサギ)の影響 (HYDENら)

7 

20000 

19000101 
18000トペ

17000 
16000 

6'0 
5 

1 
2 

l 

7 。

ウサギに毎825分間 7日間にわたって体位変換刺激を行なったときの，ダイテノレス

神経細胞およびその周囲のグリヤにおける変化。
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記憶の分子説

RNA (μμg，神経細胞 1個当り)

700 

600 

500 

400 

O 20 扇面面而百

年令

図 2 ヒト脊髄前角の細胞 1個当りの RNA量

(HYD孟N)。年令による変化

表 2 学習後の対照側(左側)および学習側(右側)の
皮質ニューロンの RNA塩基組成 (HYDENら)

アデニン

クアニン

シトシン

ウラシル

A+G 
C+U 

G+C 
A+U 

|対照側|学習但ll|変僻 1 p 
(平均士S.O.)I(平均土S.O.)I (%) 1 

/18. 4:t0. 48 1 20. 1:t0.11 I + 9.2 I 0.02 
26. 5:t0. 64 1 28. 7:t0. 90 1 + 8.3 1 0.01 

36. 8:t0. 97 1 31. 5:t0. 75 I -14.4 I 0.01 

18. 3:t0. 48 1 19. 6:t0. 56 1 + 7.1 1 0.05 

0.81土0.27I 0.95土0.0351+17.3 1 0.01 

1. 72:t0.0541 1. 51::!::0. 0261 -12.21 0.02 

成と RNAの変化，特にその塩基組成比の変化との関係

に注目しました。表2はその成績です。右ききのネズミ

を訓練して左ききにする，つまり，右ききのネズミを強

制j的に左前肢を使って細い管の中の餌をとるように訓練

する。または，その逆の訓練をする。そうしておいて，

左右の大脳の皮質の 1個の神経細胞をとり出して，その

RNA量を測り，その塩基組成比をしらべました。学習

されたil!U(大脳では前肢の左右と逆になりますが)の皮

質ニューロンで、は，対照にくらべて，アデニンとウラシ

ルが増加し， G+CjA+Uの比が減少することを示しま

した。

学習によって神経細胞の核酸の塩基組成比が変化した

ということは，学習によってあらたにmRNAが作られ，

mRNAの塩基組成がアデニン， ウラシルを多く含んで

いる，むしろ ONAに近いものであるということだろう

と思われます。

このネズミの学習実験のさい，皮質ニューロンのRNA

量は学習をつづけるにしたがって次第にふえてゆき 9

動物

1 

2 

3 

4 

表 3 学習の形成とニューロンの RNAの

塩基組成の関係 (HYDENら)

た間習(学毎を日2習日数回つ期2)づの5間分学け

細当胞1個 対照側皮質成功 りの
の RNA量 ニューロン 新生 RNA

のRNA塩 の塩基組成回数の増加率
基組成(%) 

3 107 33 A19.0土0.4A25.5土3.0
G24.9:t0.5 G36.1::!::4.8 
C 38. 5:t0. 8 C 9. 7:t1O. 7 
U17.6土0.4U28.7土4;2

5 163 23 A18.2土0.4A24. 5:t3. 2 
G25.5土0.5G35.7土4.3
C 36. 3:t0. 7 C 11. 7:t7. 9 
U20. 0:t0. 4 U28.1:t3.4 

8 625 57 A16.6:t0.3 A26.2士2.7
G26.8土0.5G34.9土2.7
C 39.1:t0.8 C 16.1:t6. 5 
U17. 5:t0. 4 U22. 8:t1. 8 

9 1041 105 A 18. 2:t0. 4 A21.0:t0.9 
G28. 6:t0. 6 G35.2土1.6
C 33.6土0.7C24.0土1.9
U18.8:t0.4 U19. 8:t0. 9 

日間の学習で約2倍になります。塩基組成比は 5日目

ぐらいまでは明らかにアデニンおよびウラシルが高い

が，その後次第に低くなり 9日目ではほとんど元に戻

っています(表3)0 9日目に，学習はほぼ完成し， RNA 

量は 2倍になっているのに，塩基組成比は学習まえと同

じです。このことは，新しく作られた mRNAは1週間

から10日ぐらいでその寿命を終ることを示すものだと説

明されています。

表4iま，やはり HYDENらの有名なネズミの綱渡り学

習の成績です。ネズミに細い綱を渡ってうえの台の餌を

とらせる学習をすると，身体平衡の維持に関与している

ダイテルス核の神経細胞の核の RNAの塩基組成比に変

化がおこります。アデニンが増加しウラシルが減って

AjU比は明らかに増加します。この変化は1.王きき右

ききの学習のときとちがうわけで，新生した mRNAの

組成がちがっているためと思われます。綱渡り学習でダ

イテルス核の神経細胞の周囲のグリヤ細胞について，

RNAの塩基組成比をみると，やはり神経細胞核と向様

の変化が起っています。

以上のような学習実験は， operant conditioningで，

operant levelでの条件反射です。ところが，他動的にネ

ズミの体位変換を行ってもダイテルス核に対する刺激と

しては生理学的には同じと考えられるわけで、すが，その

ときは神経細胞内の RNA量ははっきり増加するにもか

かわらず，細胞核の RNAの塩基組成比は全く変化しま

せんでした。これは，神経生理学的には理解しにくいと

ころで， operant levelの conditioningでは，単にダイ

テルス核が刺激されるというだけでなくて，記憶の座と
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塚田裕三

表 4 ネズミの学習実験(綱渡り)におけるダイテルス神経核ニューロンの核の

RNAおよびグリヤの RNAの塩基組成の変化 (HYDENら)

対照側|学習側ン|核新LLRNA i l対胤側!学習側!新生 RNA
ア 7 一

ン 21. 4土0.44 24.1土0.39 38.1土3.25 25.3:t0.16 28.3土0.45 43.0土2.83

ク会 ア 一 ン 26.2土0.45 26.7土0.87 28.8土5.75 29. 0:t0. 24 28.8土0.31 27. 0:t2. 24 
シ ト シ ン 31. 9土0.77 31. 0土0.96 26.7土6.95 26.5:t0.43 24.3士0.36 14.0土3.12

ウ フ シ ノレ 20. 5:t1. 01 18.2土1.11 6.4:t8.08 19.2土0.27 18.6士0.21 16.0土1.88 

G十C
1. 37:t0.049 1. 25土0.218 1. 25:t0. 030 1. 13:t0.028 O. 69:t0. 076 

A十U
AjU 1.06土0.056 1. 32土0.084 5.9 :t7.5 1. 32士0.020 1. 52:t0. 030 2.70土0.364

動 物 数 5 8 

細 目包 数 500 900 

グリヤ標本の数

二F二7dご
一、J、--へー」ー、戸{

-q-E 

ー一-切戸、-一、，、-戸町F、，ー、-

一征三ス( 匝

図 3 キンギョの学習実験 (SHASHOUA)

呼ばれるところの海馬，側頭葉，手L頭体，脳弓といった

あたりからの刺激も一緒に加わっていることによるのか

もしれません。

このような HYD並Nらの一連の研究には，いろいろ批

判があると思います。たとえば，ニユーロンとグリヤを

双眼顕微鏡のもとで生きた状態で仕切 handでわけるわ

けですが，果しかれ等のいうように， 50/0程度のグリヤ

の contaminationでニューロンがわけられるものかどう

か。電子顕微鏡でわかるように，ニューロンとグリヤは

非常に復雑な結合をしていますから，それは不可能なは

ずだともいわれますし，ニューロンをわけるときにかな

り傷をつけてしまう?ごうともいわれるわけです。また，

皮質ニューロンと一口についても，興奮しているニュー

ロンも抑制されているニューロンもあるはずで、，それを

5 6 

33 42 

叶 ， 二ι担寸-
:3j1唱JメF/fr/勺.A〆//i(JA

A 

40P / 対照

緊吋/1 
主主 O~ 
Q 
蔀在

れ 13 レJJiニヒ;2μ
6444/ ムロ … 
40↑r/I1 ピユーロマィシン

o 40 86 120 160 200 240 
時間 (min)

図 4 キy ギョの学習実験 (SHASHOUA)

各試行は 10匹のキンギョによる成績。試行 IIは

試行 1(学習) の22時間後に実験(記銘) した。
B.ではピユーロマイシン 120月を頭蓋内に試行

の1.5時間前に注射した。

区別してわけることはできないだろうと思われます。す

なわち，いずれのニーロンについて分析しているかが問

題となるはずです。

HYD郎一派のもう一つの学習実験は，キンギョに浮き

をつけて泳がせる実験です(図 3)。キンギョの顎部に浮

をつけて泳がせると，はじめは図3， 1のようになりま

すが，約l時間後にはIIのようにして泳ぐようになりま

す。 3~4 時間で，ほぼ正常の体位で III のようにして

泳ぎます。このような学習が成立したときに，脳の RNA

塩基組成比をみると，ウラシルが増加し，アデニンはふ

えませんでした。図4は蛋白質合成阻害剤であるピュー
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ロマイシンを投与したときのキンギョの学習実験です。

上は正常な場合で，試行Iで3時間かかった学習は2回

目の試行(試行II)で40分で成立しています。ところ

が，ピユーロマイシンを投与したときには，試行Iも試

行IIも同じで，学習効果がみられません。

これらの一連の実験から， HYD孟N らは，学習の場合

は，その効果が神経細胞内のDNAに及んで新たなcode

が開き，そこに mRNAが生じ，それに応じて新しい蛋

白質ができあがり，学習が成立するのだという大担な考

え方を出してきたのです。

脳の機能蛋白質

脳の中に新しい DNAのcodeが開いて新しい mRNA

ができれば，この新しい mRNAによって新しい蛋白質

ができるはずです。一体どういう蛋白質でしょうか。そ

れはおそらく脳に特異的なものでしょう。最近Mooreら

によって S-100蛋白質という，神経組織特異蛋白質が

報告されました。これは，非常に酸性で比較的に低分子

であり，脳・脊髄@末梢神経に分布していますが，ほか

の臓器組織にはまったく見つからないことから，神経の

高次な機能と関係しているだろうと考えられています。

また，脳の膜成分に存在する脳特異蛋白質も注目される

ようになりました(塚田ら)。

この問題に関連して，ボストン大学の Bogochらは，

脳の蛋白質のうち，特に糖蛋白に注目しています。脳か

ら抽出した蛋白質を DEAEセルロースカラムを用いて

分画すると(表5)，おおまかに13ぐらいのピークに分れ

ます。ハトの啄み反応による学習の場合には， DEAEセ

ルロースカラムであとのほうに出てくるピークの蛋白質

がふえることがわかりました。表5に見られるように，

11A分画で特に増加が著明です。学習により量がふえる

分画の蛋白質は，グルコースやガラクトースを含んだガ

ングリオシドをもったグリコプロティンであることがわ

かりました。このガングリオシド糖蛋白は，細胞膜の構

成成分の一つであることも強調されています。しかし，

これらの実験の再現性には問題があるようです。

蛋白質および核酸の合成阻害剤の影響

そこで，蛋白質や核酸が記憶の codingに関係がある

ならば，それらの合成阻害剤が学習や記憶にどのような

影響を与えるかという問題が研究されました。

AGRANOFFらは，光を条件刺激，電気ショックを無条

件刺激として，キンギョで逃避条件反射の実験をしまし

た。まず，キンギョに逃避反射の学習をつけてゆくと少

試行回数にしたがって次第に正解率があがってきます。

40分間の学習を行ったあと，キンギョを hometankに

移して 1週間から 1ヶ月ぐらい休ませます。次に，も

う一度学習を行なうと，キンギョはまえに学習したこと

をちゃんと脳内に consolidateしていて，学習はそのう

えにさらに進みます。ところがピユーロマイシンを第1

表 5 学習実験および対照のハトの脳蛋由貿の分画 (BOGOCH)

蛋白質分画 実験 I 群 実験 E 群 実験全例 芦ナ 照

1 0.92 (土0.62) 1. 01 (土0.54) 0.98 (::!::0.57) 1.08 (土0.70)

2 1.10料(土0.48) 0.75 (土O目48) 1. 20料(::!::0.80) 0.73 (土0.36)

3 0.71 (土0.52) 0.27 (土0.21) 0.42 (::!::0.40) 0.39 (土0.44)

4 0.60 (土0.76) 0.15 (土0.09) 0.30 (土0.49) 0.15 (土0.09)

5 0.73 (士0.94) 0.17 (土0.09) 0.35 (土0.61) 0.17 (::!::0.12) 

6 0.34 (土1.14) 0.28 (土0.14) 0.46 (士0.72) 0.27 (土0.19)

7 2.06 (::!::0.44) 1. 75 (士0.63) 1. 85 (土0.60) 1.94 (::!::0.55) 

8A 5.81 (土1.08) 3.52 (::!::1.00) 4.29 (::!::1.60) 4.20 (::!::0.93) 

8B 0.52 (::!::0.27) 0.43 (土0.20) 0.50 (土0.23) 0.35 (::!::0.32) 

9 0.39 (::!::0.18) 0.51 (::!::0.27) 0.47 (::!::0.25) 0.37 (土0.1;2)

lOA 0.28 (土0.08) 0.41 (::!::0.10) 0.36 (::!::O. 11) 0.38 (::!::0.13) 

lOB 4.27料(::!::1.44) 1. 43** (::!::O. 29) 2.38 (土1.61) 2.07 (::!::0.51) 

11A 3.24** (::!::1. 20) 1.94* (::!::1.04) 2.56**(土1.34) 1. 23 (士0.58)

lOB-11A 7.50料(::!::1.62) 3.37 (::!::1.00) 4.75* (::!::2.31) 3.25 (土0.83)

11B 0.63 (::!::0.46) 0.61 (土0.28) 0.62 (::!::0.35) 0.29 (土0.16)

12 5.83 (::!::1.21) 6.23 (::!::1.47) 6.10 (土1.40) 4.96 (土1.65)

13 2.78 (::!::2.69) 2.37 (::!::2.70) 2.50 (土3.50) 1.97 (土1.58) 

蜜白質濃度を mg.fgで示す。料は P=0.01で対照と有意差があり，キは P=0.05で有意差があることを示す。
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塚田裕三

表 6 ピユーロマイシン，シクロヘキシミドおよびアセトキシシクロへキシミ.ド
の学習および記憶に対する影響 (BARONDES)

各側の 注射および記憶
実験 Savings (%) 

注 射 注射量 注射部位
の検定(時間) 学習時のS成D績.) 

(μg) 
注射!検定

例数
(平均±

中位数|平均土S.D

水 T十V+F -5 5 17. 0:t2. 4 100 94.2土 7.2

T -5 十70 8 16.7:t3.4 98 87.7土20.1

ピユーロマイシン 75 T+V+F -5 十 3 10 15.9土2.5 9 28.9土28.9

60 T -5 十70 7 16.7土4.4 O 20.7土34.9

シクロヘキシミド 75 T+V+F -5 十 3 10 17.6土3.0 91 90.4:t 9.1 

100 T -5 +70 lO 17.0土2.5 88 80.7土18.3

75 T+V十F -5 +13 5 17.4:t3.2 82 80.1土11.8

75 T+V十F 十l + 9 7 14. 0:t0. 8 100 89.0土 4.5

アセトキシシクロ
60 T+V+F -5 十 3 5 18.0:t3.1 89 92.4土 2.3

へキシミド

マウスの前頭部 (F)，脳室内 (V)および側頭部 (T)の両側におのおの 10μJに溶解した薬物を注射した。注

射は学習前5時間 (-5)あるいは学習後1時間(+1)に行ない，学習後，表に示した時間の後に，記憶を検定し
た{迷路実験)。

回目の学習後1時間以内に脳内に注射すると，学習した

ことは全く j自えて，元のレベルにさがります。第l回

目の学習後1時間以上へてからピユーロマイシンを注射

したのでは，記憶の consolidationには全く変化がなく，

第2回目の学習はまえに学習したレベルからさらに進む

のです。即ち，キンギョの脳内での記f意の consolidation

は，学習後1時間以内に完成する，そしてそのあいだ

に，蛋白質に記憶が consolidateされるらしいというこ

とになります。この実験は非常に奇麗なもので，記憶の

consolidationが阻害される程度と，注射するピユーロマ

イシンの量，キンギョの脳中の insituの蛋白質合成の

阻害度のあいだには，非常に明らかな平行関係が認めら

れています。また，ピユーロマイシンよりもさらに強い

蛋白質合成阻害剤であるアセトキシシクロヘキシミドを

同様に用いても，キンギョの実験では，蛋白質合成の阻

害に応じて記憶の consolidationに阻害が見られます。

つまり，少なくともキンギョの場合には，記憶の con-

solidationの過程に脳の蛋白質合成が必要であることは

明らかなようです。

ところが，高等動物では成績がちがいます。ネズミで

アクチノマイシン Dや 8アザグアニンの記憶に対する

影響をみた実験がいろいろ報告されていますが，アクチ

ノマイシン-Dは毒性が非常に強く，慢性実験には使え

ません。強い核酸合成阻害剤である，このアクチノマイ

シンーD をネズミに注射して，脳 RNAの生合成が抑え

られたときでも，学習や記憶の保持には変化はみられま

せん。また，ピユーロマイシンをネズミの脳に注射した

場合は，注射部位によって，学習や記憶に変化があった

りなかったりです。即ち，キンギョでの成績は非常に奇

麗ですが，ネズミではそう簡単ではありません。

表 6に示されているところでは，ピユーロマイシンを

ネズミの脳に注射して蛋白質合成が阻害されている状態

で， savings %が非常に低い，つまり水を注射したもの

にくらべて，ほとんど学習が進んでいないことがわかり

ます。この成績では，ネズミでもキンギョの場合と同じ

です。ところがピユーロマイシンよりも強い蛋白質合成

阻害斉liであるシクロヘキシミド，あるいはアセトキシシ

クロヘキシミドでは，蛋白質合成はより強く阻害されて

いるにもかかわらず，学習には変化がなく正常と同じで

表 7 記憶に対するピユーロマイシンとシクロ

へキシミドの影響 (BARONDES ら)

シクロへキシミド I実 験 I(~平a均Vl耶士S(%.D)目 I
注射量 (f1g) 例数(ijZ:b!;J:tS.D.) 

p* 

。 8 

25 4 30. 0:t36. 7 

50 13 49. 8:t37. 2 く0.01

75 6 50. 8:t37. 6 I <0.05 

100 5 69.0土24.9 <0.025 

マウスの側頭部両側におのおのlOOμgのピユーロ

マイシン(lOμに溶解)を注射し，あるいはさらに表
に示した量のシクロヘキシミドを加えて注射した場合

の Savings(%)を示す。マウスは注射の 5時間後に

学習させ，その 3時間後の記憶の保持をしらべた。

*シクロヘキシミドを加えない例に対して，変化の有意

性を検定し， p値を示しである。 25μgのシクロへキ

シミドを加えたときは，有意の変化はみられなかった。
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す。さらに，ピユーロマイシンとシクロヘキシミドをー とかペプチドとかの高分子物質そのものに，記憶が宿る

絡に注射すると，蛋白質合成阻害は一層強くなるのに， という単純な考えにもとづいていると思われます。も

学習限害はかえって軽くなります(表7)。 し，記憶高分子物質の存在を認めるとしても，それによ

このようなことから，蛋白質合成の阻害によって記憶 って記憶がtransferされるためには，それが脳の一定の

や学習が阻害されるという簡単な説明は駄目だというこ 場所に到達して，そこで蛋白質の新生がおこったり，シ

とになります。ピユーロマイシンが蛋白質合成を阻害す ナップス膜の新しい arrangementがおこったり，など

るときには，ポリベプチデルピユーロマイシンというよ しなければならないわけですが，腹腔内に注射したもの

うなものがリボゾームから於出されるものでしょうか が脳に到達する可能性は非常に少ないと思います。

ら，そのようなものが記憶の阻害をするということ，あ

るいはピユーロマイシンがポリゾームを disaggregateす

るということがいわれていますから，そういったことが

記憶を阻害するということ，なども考えられます。ピユ

ーロマイシンを海馬の部分に貼ってやると，脳波の除波

成分がふえるのに，シクロヘキシミドでは脳波の変化は

みられないことから， ピユーロマイシンは蛋白質合成の

阻害ばかりでなく，別の薬理作用として記憶を阻害する

ことも考えられます。

またこれらの蛋白質合成阻害剤を注射したからといっ

て，脳の蛋白質の合成が完全に抑えられるわけではな

く，数%ぐらいは残っていますから，記憶の consolida-

tlOnには，その残った蛋白質合成能で間に合うというこ

とも考えられます。

記憶の passivetransfer 

最後に，記憶の passivetransfer (他動的移入)の問

題にふれたいと思います。学習をした動物の脳から高分

ヂ物質(それは核酸，蛋白質，あるいはボリペプチド動

などといろいろいわれています)を抽出して，末学習の

物に注入した場合，末学習の動物の学習が非常に促進さ

れるということです。この記憶物質の passivetransfer 

の問題は最近，注目されています。プラナリヤのような

下等動物では，食べさせた，あるいは注射した記憶高分

子物質が，そのまま脳に到達する可能性もあるかもしれ

ません。ネズミなどの場合で，学習した動物の脳の核酸

や蛋白質を第2の動物に腹腔注射して，記憶の transfer

がおこるという実験，勿論これを否定するしっかりした

成績も沢山報告されていますが，現在のところでは，肯

定する報告のほうが数の上では多いようです (1神経化

学J7， (4)， 185-189.に，記憶の chemicaltransferの

文献集が載っています)。

脳からの高分子物質を腹腔内に注射したとき，果して

blood-brain barrierを通って脳に到達するかどうか，問

題だと思います。 3Zpでラベルした RNAが血流から脳

に入るかどうかをしらべた実験がありますが，脳内には

全くカワントが見出されなかったと報告しています。こ

の記憶の passivetransferの考え方は，蛋白質とか核酸

最後に

学習によって，神経細胞あるいはグリヤ細胞のなかに

新しい高分子物質がつくられて，そこに記憶が codeさ

れるということは，あってもよさそうですが，しかしそ

の場合，すべての神経細胞に一様に同じような物質が蓄

えられるのではないだろうと恩われます。記憶が再生さ

れるのは.神経細胞，グリヤ細胞，あるいはシナップス

のどこかに蓄えられている高分子物質によって，シナッ

プス伝達の巴伍ciencyが変っているためだと考えられま

す。記憶そのものが，蛋白質なり核酸なり高分子物質

に，蓄えられるという考えよりは， シナップス伝達の

E伍ciencyを調節することを介して， 記憶という現象と

なるのだと考えるほうが，妥当なように思われ，将来記

憶の化学的研究を進める上で、は，この点が重視きれてよ

いと考えます。

総説文献

記憶の分子説に関する，主な総説文献をあげる。日本

語の紹介総説としては，次の 3編がある。

1) 永田 豊:記憶と核酸，生物物理， 5， 30 (1965) 

2) 塚田裕三，永田豊:記憶の分子仮説，神経研究の

進歩， 10(4)， 29 (1966). 

3) 永田豊:記憶の化学説，蛋白質核酸酵素， 14(4)， 

415 (1969). (臨時増刊神経化学)

外国の主な単行本，総説をほぼ年次)1頂にあげる。 5.は
Neurosciences Research Programの大部の本であるが，

そのなかには，学習や記憶についての多くの総説がのっ

ている。

4) RICHTER， D. (ed.): Aspects of Learning and 
Memory， Basic Books， Inc.， New York (1966). 

5) QUARTON， G.C.， MELNECHUK， T. and SCHMITT， 

F.O. (ed.): Th巴 Nejlrosciences，A Study Pro-
gram， RockeIell巴rUniv. Press， NewYork (1967). 

6) CORNING， W.C. & RATNER， S.C. (ed.): Chem-
istry of Learning， Plenum Press， New Y ork 
(1967) 

7) AGRANOFF， B.W.: Memory and Protein Synthe-
sis， Seientific American， 216， 115 (196η 

8) BOGOCH， S.: Th巴 Biochemistry of Memory， 
Oxford Univ. Press， N巴w Y ork (1968). 
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Galactosemiaの脳脂質に関する研究*

守守 野 忠、 ま住

(群馬大学医学部行動医学研究施設脳神経外科学教室)

35% galactoseを含む食餌で妊娠せる鼠を養い9 生れた子鼠を生後約2週で離乳せしめてか

ら同様に 35%galactose食餌を投与し，その子鼠の脳脂質の分析を行なった。 galactose投

与鼠の脳燐脂質中明らかな phosphatidylinositolの減少を認めるが，他の燐脂質の組成には著

変がなかった。更に lipidbound inositol， cerebroside， sphingomyelin， polyphosphoinositide 

の分析を行なうと生後 2~4 週目まで， control鼠に比して含量が少ないことを認めた。これら

脂質が生長期κおいて myelin形成または細胞機能に重要な働きをしていることを考えると，
mental retardation にもかなり関与していると示唆される。一方食餌中に 1%の myoinositol

を加えることにより， inositol脂質の増量を認め，ある程度の治療効果が期待出来た。

galactosemiaは乳幼児期に岨吐，下痢，体重減少，黄痘，更に知能障害を伴い，血中や尿中

に高濃度の galactoseを認める疾患として広く知られている1)。これが代謝の inbornerrorで

あることは指摘されていたが，患者の赤血球中Kgalactose-1-phosphateが多量に存在すること

が端緒となり， KALCKARら2，3丸，4心)の研研.究lκ乙よりこの

fた巴ras問eを欠き，そのために galactose-1-phosphateひいては galactoseの血中レベルの上昇与を来

たすと考えられるようになった。最近 WELLSら5，6) は患者の脳や尿中K galactitolが多量に

存在することを認め，脳の脂質結合性 myoinositolの含量が減少していることを突き止めた。

未だ galactosemia の脳の脂質の研究は少なし特にこの疾患の知能障害花関して我々は注目

し，実験的に白鼠の galactosemiaを作製して脳の脂質についていくつかの検索を試みてみた。

実験材料と方法

実験動物 Holzman系ラットの同一時期に受胎せる

ものを購入し，これを 2 群に分けて出産前1O~14日聞を

下記のような食餌にて養った。対照群 72'}もsucrose，

18Sもcasein，4. 0，::もWess巴nsalt mixture，5. 00/0 cotton seed 

oil (タラ肝油と回一tochopherolを添加)， O. 1 % choline 

chloride， O. 1'::もvitaminmixture。実験群:上記の組成

の sucroseの部分を 35Sもgalactoseで置き換えたのみ

で，あとは全て同じ組成である。出産は殆んど時をi同じ

くして行われるため，子鼠の日差はない。子鼠は2週間

で離乳せしめ，そのまま 2群に分け母親鼠と同一組成の

galactoseを含むものと含まない食餌で養った。子鼠は

5~1O匹を l 群として殺し，その脳を取り出し混合，一

* Studies on Lipids of Galactosemic Rat Brain. 
Tadao KANOH: Department of Neurosurgery， 
School of Medicine， Gumma Uuiversity， Mae-
bashi. 

(受付 1968. 10. 24) 

部を実験に供した。

分析法子鼠は断頭にて殺害，それを直ちに液体窒素

で固定するか又はそのまま直ちに大脳を取り出し Fig.1

にその大要を示しであるが，主に WELLS& DITTMERら7)

の方法に従い分;Jfrした。

総脂質の抽出:凍結した大脳の一定量を磨砕粉末状

となし，直ちに組織の 20倍容の chloroform-methanol

(2:1， vjv) を入れた homogenizerに移し， もう一度

磨砕しながら脂質の抽出を行う。残澄を更に20倍容の

chloroform-methanol (2: 1， v jv)で抽出し， その抽出

液を前回の抽出液と合する。次いで抽出液を0.2倍溶の

0.9<;もNaCl溶液と chloroform-methanol-water(3:48:47， 

vjv)で洗い，得られた chloroform層は減圧下に3rc
以下で乾燥する。この総脂質の一定量を用い，表に示し

である脂質の分析を行った。

free myoinositolの測定8):総脂質抽出の際得られた

有機溶媒層の洗液と脂質抽出後の残澄を 19当り 15ml

の水で2回よく混合させ12時間以上を要して得た水抽出
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図 1 脳組織の分析

fresh brain tissue 

CHCl3-MeOH(2: 1， vjv) extract 

re邸si泊du巴 CHCh layer 

lipid bound inositol 

MeOH-O.9<;:もNaCllayer

free inositol 

[ド川川守?;11十十(1トトH配-IC一王-ICαl uract I gas liquid chrom叫 r
c巴rebrosid巴 combined ----
I fior矧 column
phospholipids 

di-& tri 
phosphoinositides 
HCHO treated 
paper 

residue 

[「mi出ldal枇山刷ωka凶凶ali叫 ω is s 
Dowex-1 formate form column 

sphingomyelin 

water extract 
CHCIs layer after mild alka:Iine and acid hydrolysis 
silicic acid column 

液とを混合する。次いでこの液を fiushevaporatorにて

減圧乾周して少量の水に溶解し mixedbed resin MB-3 

の columnで脱塩してから， 再び乾回したものを tri-

methyl silyl化9) し gaschromatographyで分析した。

この条件は以下のようである。 Gas-chrom-Pcoated with 

SE-30 (30%)， 6 ft. X 1j8 in. borosilicat巴glassU column， 

temp巴ratur巴2000C，丑owrate Argon 3ljmin， hydrogen 

丑amedetector (F & M Corp. Model 400 gas chro 

matograph)。

lipid bound myoinositol8) :総脂質の一定量を 1x15cm

の小試験管に移し，完全に有機溶媒を除き， 1 mlの6N

HClを入れ，テアロン内板を有するネヂプタで密栓す

る。次いで， 110oC， 36時間加熱して水解する。この水

解物を NaOH下に完全に乾回せしめ充分に HClを除

いてから mixedbed resin' MB-3で脱塩し gaschro-

matograph法により， myoinositolを測定した。

cerebroside: WELLSら10) の方法に基き総脂質の一部

を五orisylcolumn (lg， O. 6X5 cm)を用い， chloroform 

20 ml，chloform-methanol (2: 1， v jv)で溶出した。後者の

分画を弱アルカリ処理した後，アンスロン法で galactose

を測定することにより cerebroside量を求めた。この分

画は thinlayer chromatographyにて authenticcere-

brosideと一致する単一な spotを示した。

phospholipids :総脂質の一部を CHANGら11)の方法に

よる mildalkaline hydrolysisを行い，得られた deacy-

lated productsを中和した。次いでこれを Dowex-1，

1 X 15 cm， formate型の columnで，表lのような組成

の溶液で段階的な溶出を行った。各分画はlOmlでその

一定量を採取し，全燐を BARTLETT'2)の方法を用いて測

定した。得られた各 peakの deacylatedproductsは

DAWSON法13) の paperchromatographyで同定した。

sphingomy巴lin:WELLSら10)の方法に従い総脂質の弱

アルカリ水解後の有機溶媒層を更にmildacid hydrolysis 

せしめ，これを chloroformで抽出した。含まれている

脂質分画を silicicacid 2g (0. 7X 12 cm)の columnに

applyし， chloroform 20 ml， chloroforni-methanol-water 

(11 : 1 : O. 6， v jv) 50 ml， chloroform-methanol (1: 4， 

vjv) で溶出した。最後の分画が sphingomyelinで，

thin layer chromatographyで authenticsphingomyelin 

と一致する単一な spotを得た。

polyphosphoinositides :凍結した脳より総脂質を完全

に除いた上で， KAIら14)の方法で残澄の脳組織をHCl酸

性の chloroform-methanol(2: 1 v jv)で抽出した。この

分画を水洗し酸を除いてから乾固し， HORHAMMERら15)

のformaldehyde処理伊紙を用い， n-butanol-acetic acid-

water (4:1:5， vjv) の溶媒系で下降法で展開した。

spotは NileBlueで検出した後，切り抜き担当紙のまま

perchloric acidで灰化， BARTLETTの方法で燐酸を測定

し， polyphosphoinositidesの含量を算出した。各 spot

は authenticsamplesと一致した Rf値を有することを

毎回確めた。

実験結果

子鼠に galactoseを投与すると早くも 2~3 日で下痢や

多尿を生じ，体重増加が遅れ生後3週で約20<;:もが死亡す

る。生後4週以上を過ぎると死亡率は減少するがcontrol

群に比して体重が少なく，その色艶も悪い。表1は代表

的な生後3週，すなわち galactos巴投与後1週間で殺し
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表 1 サツカロース食餌とガラクトース食餌で餌育した生後3週間の

ラッテ脳のホスホリピド成分の比較

eluent elution distribution of P 

(SmTMB ) volume parent lipid (weight 0/0) 
AF (ml) sucrose diet galactose diet 

5 O 250 phosphatidylcholine 49.0 52.3 

5 10 500 phosphatidylethanolamine 18.9 17.9 

5 40 200 phosphatidylinositol 6.6 5.1 

5 60 150 phosphatidylserine 13.6 13.4 

5 90 200 phosphatidic acid 2.4 2.7 

5 150 150 polyglycerophosphatide 3.0 2目2

5 300 150 unknown 1.6 1.2 

5 600 150 unknown 0.8 1.0 

0.1 N HCl 100 unknown 4.1 4.2 

STB: sodium tetraborate， AF: ammonium formate. deacylateしたものを Dowex-1 カラム
(formate型)で展開した。

た鼠の燐脂質の組成である。出産前2日の胎児では con

trol群と galactose投与群ではほとんど差を認めず，生後

1~2 週で galactose 投与鼠の脳の phosphatidylinositol

含量がやや減少し，表のように3週日では次第にその差

が明らかとなって来る。その他 polyglycerophosphatide

もやや減少してくるが，その他の燐脂質の組成はほと

んど同じである。 phosphatidylinositolの myoinositol

moietyが脳中の freeinositolより由来すると考え，脳

組織中の freeinositol と lipidbound inositolを測定

比較することを試みた。表2のように， galactos巴投与群

ではすでに生後第1週にて free及びlipidbound inositol 

が control群より少なし生後4週目にでもこれが持続

している。更に経過を追ってみると 7~8 週にはその

差はほとんどなくなっていることが判明している。又

galactose投与を中止すると速やかに正常値に回復する。

血中に galactoseの蓄積が著明であるならばいくつか

の lipidosisのように脳中の cerebrosideが増量してい

表 2 35')もガラクトースの食餌で餌育した場合
の脳の遊離およびリピド結合イノシトール

の濃度

content of inositol 
μmolejg. of fresh brain tissue 

rats fre巴 lipid bound 

(week) 

gal-… galactos巴sucrose 
fed fed fed fed 

1 3.62 2.99 0.69 0.49 

2 3.56 3.48 0.89 0.78 

3 3.92 3.68 1. 33 1. 23 

4 3.89 3.84 1. 52 1. 39 
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るかもしれぬと考えて，分析を行ってみた結果，図2の

ように出生前2日の胎児と出生後1週目で両者にほとん

ど差を認めず， かえって 3週から 5週にかけて control

群に比し， galactos巴投与若手では， cerebroside増加の遅

延が目立つた。それ以後は除々に control群の値に近付

くようになっている。 sphingomyelinでも control群に

比して増量するのが遅れるが cerebrosideほど著明では

ない(表3)。このことは galactos巴投与により myelin形

ぺiii 15 
U 

同

，n 10 
、¥

" 
Z 

とえ

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
( ¥¥"eeksJ 

図 2 350/0ガラクトースの食餌で餌育した場合

の脳のセレプロシド

表 3 35')もガラクトースの食餌で餌育した場合

の』必のスフィンゴミエリン

μmolj g. of fresh brain 

(week) 
sucrose fed galact口sefed 

1 0.6 0.5 

2 1.4 1.3 

3 1.7 1.6 

4 2.0 1.8 
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成が約1週間遅れることを示唆していると考えられる。 実験動物の galactosemia と人間のそれとは前者が完

free inositol及び lipidbound inositolが galactose 全にenzymesystemを保有する点で向ーとは云え¥ず，や

投与せる鼠で減少することがかなり確かとなって来たの や飛躍した感があるが 1% myoinositolを食餌に加えて

で，近年生物活性の高い物質として知られている dト及 みた。少数の実験例であるが，表5，6のように inositol

び triphosphoinositide の分析を行ってみた。表4に示 脂質の増量がやや認められ，その効果が期待出来るよう

しであるように，生後1週では丙者聞に DPI，TPI共に であった。

ほとんど差を認めないが，生後2週から 4週にかけて

galactose投与鼠のそれはかなり減少している。 galactose

投与せる鼠では動作が緩慢であったり，種々の反応が鈍

い現象が認められるが，この脂質の減少もある程度知能

低下と関係があるかも知れない。

表 4 サッカロース食餌とガラクトース食餌で

餌育した場合のラッテの脳ポリホスホイノ

シチド

iμmolejg. of fresh brain 
age of 

mぉ ! ‘ su口倒巴 f吋 galactose fed (w巳:ek)I ' ----------
TPI DPI TPI DPI 

1 0.038 0.012 0.034 0.010 

2 0.068 0.029 0.058 0.025 

3 0.10 0.042 0.097 0.034 

4 0.19 0.093 0.15 0.077 

5 0.22 0.097 0.17 0.093 

TPI; triphosphoinositide 

DPI; diphosphoinositide 

表 5 食餌に 1')もイノシトールを加えた場合の

ラッテ脳のリピド結合イノシトールの濃度

content of inositol 
ρmolej g. of fresh brain tissue age of 

rats 
(weeks) I sucrose 

fed 
mαose十 Igalactosegalactose+ 
in口sit.fed I fed in口sit.fed 

1. 25 I 1.15 

1.56 1 1.36 

3 

4 

o
o
d生

2
F
U
 

1
ム

1
i

1. 23 

1.48 

考察

galactosemiaにおける脳脂質に関する研究はすでに

SPERRY ら16)，SMITH17)により報告され， phosphatidyl-

choline， -serin巴にはほとんど正常と差を認めないが，

phosphatidylinositolや cardiolipinの含量が正常なもの

に比して少ないことが認められている。著者の鼠の実

験的 galactosemiaでは phospatidylinositoJのみにやや

差を認めたのみで，他の脂質に対する影響はほとんど認

められなかった。 WELLS らめによると患者脳中の fre巴

及び lipidbound in口sitolが明らかに正常人に比して低

値を示している。よって我々は inositol脂質に注目して

鼠の galactosemiaで検索してみると freeinositolでは正

常鼠に比してほとんどその差を認めないが， lipid bound 

inositolではかなりの差を認めた。この inositol脂質合

成抑制の機作としては glucos巴より myoinositol迄の合

成の抑制と myoinositolの phosphatidyJinositolへの合

成の抑制が考えられる。前者に対しては NAJJALら18)に

よる galactose-1-phosphateが phosphoglucomutas巴の活

性を阻害するという仕事や， EISENBERGち19)のgalactose-

6-phosphate， D-myoinositol-1-phosphate等の生合成に

関与する enzymeが影響を受けるという実験がある。我

々の鼠の実験ではこの可能性は少ないように思われる。

後者に対しては WELLS ら納の galactose投与鼠の脳

のsliceを用いた glucose-1-C14の fre巴及び Jipidbound 

inositolへのとりこみの実験からその可能性が推論でき

る。更に cellfr巴esystemで myoinositol時2・C14の phos-

phatidyl inositolへのとりこみをみたところ， galactos巴e

表 6 食餌に 1'}もイノシトールを加えた場合のラッテ脳の

ポリホスホイノシチドの濃度

content of in口sitol
.'lmoJejg. of fresh brain tissue 

TPI DPI 

sucr. 
galac. 

galac. 
sucr. sucr. 

galac. 
galac. sucr 

十I 十I 十I +I 

3 0.111 0.097 0.080 0.087 0.050 0.056 0.062 0.064 

4 0.19 0.20 0.16 0.18 0.077 0.081 0.084 0.097 

TPI: triphosphoinositide， 1: myoinositol 
DPI: diphosphoinositide 
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mia患者の組識中に多量に存在する galactitolにより生

合成が阻害されるという興味ある実験がある。著者はさ

らに polyphosphoinositideの含量が少ないことを確認し

たがこれも galactitolにより影響があるか今後検討すべ

きであろう。これら一連の inositol脂質の減少は，これ

がイオンの輸送や細胞の機能に関して重要な構成分と考

えられているから， mental retardationに関しでも何ら

かの意味で関係あると示唆できょう。

cerebroside， sphingomyelin， chol巴st巴rolは myelin形

成に併行して増量することが知られている21，22)0 galac-

tose投与鼠では前二者の増量が約1週間遅れている。す

なわち myelin形成の阻害が予想され，これも mental

retardationの一因と考えられよう。

人間の galactosemiaと鼠の実験的 galactosemiaでは

後者が完全な enzymesystemを保有する点で異るが，

KOTAKIら23)により，最も適量とされる 1%の myo司

inositolを食餌に加えたところ，脳の inositol脂質がや

や増加する傾向を認めた。患者に生後早期に， galactose 

を排除すると mentalretardationが予防できることが

知られているが，これと合わせて myoinositolを投与す

ることによりある程度の治療効果を期待で、きると考え

る。しかしこの疾患に関しては未だ不明の点が多い故，

今後更に検討を加えて行かねばならないと考える。

(本研究は WilliamW. WELLS， Michigan State Uni-

versity， U.S.A.のもとで行った。 DPI，TPIを恵与下さ

いました群馬大学生化学助教授林浩平先生に心から感

謝申し上げます。)
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でんどらいと

アクリルアミド寒天ゲルによる電気深動法

蛋白質の分析の手段として，各種クロマトグラフイー

(ペーパー，セルローズ，セファデックス， イオン交換

樹脂カラム)，電気泳動などの方法は最近めざましい進

歩をとげつつある。電気泳動法についてもデンプンゲ

ル，寒天セファデックス，セルローズアセテート，ペー

ノfー，アクリルアミドゲルなどが支持体として利用され

るようになり，特にアクリルアミドゲルを用いる方法は

電気泳動効果に加えてその筒効果によって蛋白質を極め

て精度よく分離しうる。併しアクリルアミドの光重合に

は時聞がかかること，ゲルがもろいため取扱いが不便で

あることなどの欠点があったが，それに寒天を加えて熱

重合させることにより短時間で弾力性のある無色透明の

ゲルが得られることを Urielが発表した。①そこで

Tris-EDTA・酢酸緩衝液 (pH8.6) 系アクリルアミド

寒天ゲルによる平板電気泳動法によって脳の酸性蛋白

(S-100)の分離を試みたところ，今迄のデンプンゲル法

に比較して精度のよい分離がえられ，この蛋白の定性定

量法として利用しうることが明らかとなった。②また

同様のゲルをDiscや分離用電気泳動力ラムの支持体と

して，場合に応じて異った緩衝液系とアクリルアミド濃

度を用いて電気泳動を行うことが可能であり，③利用

価値は広いものと考えられる。ここでは S-100蛋白の定

性定量に用いられる 7%アクリルアミド寒天電気泳動

法について説明してみたい。1.5%寒天液 (lndustrie

Biologique Francais巴又は Difco製)80mlをあらかじ

め煮沸溶解し， 600Cの恒温槽に入れておく。次に 8ml

の1.8M Tris・50mMEDTA・酢酸緩衝液 (pH8.6)， 

20mlの 56%アクリルアミド，1.5%ピスアクリルアミ

ド液と 52ml蒸溜水を混和し，これも 60
0
Cに保ってお

く。一方シリコン液で前処置したガラス板 (20X30cm)

を水平におき，その上に更に 18X24cmガラスをのせ，

その聞の4隅に厚さ 3mmのガラス小板4枚をはさん

で2枚の間隔を 3mmに保つようにし全体を 600Cに温

ためる。 i肯定重用には上のガラス板に2.5XO.1xO.1cm

の小板を6枚一端から2cmの所に並べてつけたものを用

い，試料添加槽の型とする。次に上記2液と 5%過硫酸

アンモン液 1mlと TEMEDO.lmlをすばやく混合し

て2枚のガラス板の間に流し込み， 5~1O分 600C で

ゲル化させて手板を作る。平板は冷凍室中に緩衝液につ

けて保存し必要に応じて使用する。試料は寒天と混合す

るか或は液体のまま定量的に添加し，電気泳動は水平に

60mA 200Vで5時間程度行う，電気泳動終了後は平板

は 0.013%Comasie Brilliant Blneを含む Methand-

H20-Acetate-Glycerol=40 : 52 : 5. 5 : 2. 5 の混合液中で

15時間染色した後， Methanol-H20-Ac巴tat巴-Glycerol=

8:3:2:1の混合液中で電気泳動的に脱色する。この方

法により S-100蛋白は Marker として加えた Brom

Phenol Blueよりも更に陽極例に移動する 2つの Band

として検出される。また定重には精製GOT蛋白又は牛

血清アルブミンを標準に用い電気泳動，染色，脱色後，

積分濃度計 (Joyce-Loebel製)を用いて蛋白 Bandの染色

濃度を定量する。検量曲線は 5~50μg 蛋白まで直線を

示し，この分法により微量の蛋白を短時間で正確に測定

しうる。尚 CoomassieBrilliant Blueを用いる染色法に

ついては文献 4)，めがある。

(東邦大。第2生理植村慶一)
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脳の RNA代謝におよぼすマグネシウム，ぺ毛リンの

効果にたいする疑問

脳の RNA代謝に影響をおよぼす薬物は，いままでに

も HYD削 (1967)")による Triapなどの報告があム。

ここでは最近話題になっているマグネシウム，ペモリン

(2 imino-5-phenyl-4-oxazolin dionone and magnesium 

hydroxide) について述べたい。マグネシウム，ペモリ

ンは最初， PLOTNIKOFF (1966) 2) によって condition

avoidance responseの維持と学習の維持と学習の効果を

増進させる薬物として記載され注目を集めた。同じ頃，

GLASKYと SIMON(1966) 3)は，マグネシウム，ペモリ

ンがラッテ脳の核分画から調製した RNA ポリメラー

ゼ活性を invivoと invitroの両者で著明に増加させ

ることを認めた。このことから，この薬物の RNAポり

メラーゼに対する直接作用や RNA合成における DNA

プライマーへの促進効果などが示唆され，上述の学習へ

の著明な効果ともあわせて大層輿味が持たれた。 MORRIS

らめ (1967)は， プエモリンのラッテ腹腔内注射で， 3H 

ウリヲンの RNA内へのとりこみや全脳の RNA量に

著しい変化をおよぼさないことを認め，ペモリンは特

殊な RNA合成，例えば mRNAのみの合成を特異的

に促進するのかも知れないとした。ところが STEIN と

YELLIN (1967) 7)は，この薬物をラッテに注射後， GLASKY 

と SIMON3)と全く同様な方法で RNAポリメラーゼを

調製し，その活性を対照と比較した結果，何等の差異も

見出せないし，同時に行った invitroの実験でも何等

著明な効果を認めなかったという。その他，エーリツヒ

腹水腫湯細胞の細胞浮遊液などでも蛋白合成やRNA代

謝におよぼす効果を調べているが結果は全て否定的で

あったとし， GLASKY と SIMON3) の報告を全く疑問視

している。他方， CAINら (1967)めによれば，マグネシ

ウム，ペモリンは確かにモルモット脳切片のRNAへの

3Hウリヲンのとりこみを著明に促進すると述べている

が，実は，その促進効果はマグネシウム，ペモリンの構

成成分である Mg(oH)2であって，ペモリン自身には脳

RNA代謝を促進する効果が認められないことを指摘し

ている。 あるいは PUIG-MUSETら (1967)4)は，ベモ

リンが RNAのシトシンやグアニンなどの塩基と同様な

カルボニル基とイミノ基とを有することから，ペモリン

はRNA内のこれらの基に固定されるのかも知れないと

いう可能性を考え出した。また， R Naseはこの部位に

活発に作用するともいう。実際に invitroの実験で，

ペモリンは膝 RNaseの作用を顕著に抑制するし3 ラッ

テ脳から調製したアルカリおよび酸性RNaseにも著し

い抑制効果をおよぼす。また， ペモリンと RNAとの

聞の相関を示唆する結果をも得ている。従って PUOT-

MUSET4)によれば，ベモザンが脳の RNA代謝を促進す

るのは，細胞内の endogenousR Naseの作用を抑制し，

RNAの分解を出来るだけ少くして安定化するためだと

主張している。

このようにマグネシウム，ペモリンの脳RNA代謝に

およぼす効果は，種々の問題が提起されており，今後の

さらに系統的な検討が必要であろう。しかし， GLASKY 

と SIM倒的によって3 最初に述べられた RNAポリメ

ラーゼへの直接作用という注目すべき点は，むしろ薄ら

いだと考えられる。

(大阪市大・医・神経科山上栄)
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No. 29 October， 1968 

We had a very gratifying response to our request for comments， and so we plan to 

continue the newsletter with only a few minor changes in format after the first of the 

year. As usual 1 expect to include an extra pag巴o[referen仁esin the December news1etter. 

CALLING ATTENTION TO: 

A symposium“Vitamin B6 in Metabo1ism of the Nervous System" has been organized 

by Dr. Margaret A. Ke1sall， C1eveland Psychiatric Institute， C1eve1and， Ohio， and will 

be held under the auspices of the New York Academy of Sciences from November 7-9， 

1968 at The Barbizon Plaza Hote1， New York. The following sessions will be included: 

1) Requirements for man， 2) lHental retardation syndromes， 3) Inhibitors， 4) Amiries， 

and 5) Convulsions. 

The 'l¥Torking Group on Standardized Nomenclature in Medicine has issued a report 
through the CIOMS as of August 1968， those of you workirig with mental deficiency may 

be interested in the continuing work on nomenclature. 

NEW ADDRESS: 

加'IarinaT. Yarbro， M.D. 

Department of Pediatrics 

Medica1 Center 

Lexington， Kentucky 40506 

GENERAL REFERENCES: 

(1) Ba1dwin， J. and Cornatzer， W. E. Liお可.v
1日ipidsduring deve10pm巴nt.Lipids， 3:361， 1968. 
(2) Bondareff， W. and Pysh， J・J.Distribution of 
the extracellular space during postnatal matura-

tion of rat cerebral cortex. Anat. Rec.， 160:773， 

1968. (3) Ca1ey， D. W. and Maxwell， D. S. An 

e1ectron microscopic study of neurons during 

postnata1 deve10pment of the rat cerebra1 cortex. 

J. Comp. Neur.， 133:17， 1968. (4) Diamond， M. 
C. The effects of ear1y hypophysectomy and hor-

mone therapy on brain deve1opment. Brain Res吋

7:407， 1968. (5) Edwards， M. J. Congenital ma1-
formations in the rat following induced hyper-

thermia during gestation. Terato1ogy， 1:173， 

1968. (6) Garma， L. and Ver1ey， R. Activites 

cellu1aires cortica1es etudiees par e1ectrodes im司

plantees chez le Lapin nouveau-n己.J. Physiol.， 
59:357， 1967. (7) Hicks， S. P. Embryogenic (de-

ve1opmental) disorders of the nervous system. 

In The Cellu1ar and Molecu1ar Basis of Neuro-

logic Disease. G. M. Shy， E. S. Go1densohn and 

S. H. Appe1， Eds.， Lea and Febiger， Phi1adelphia， 

1968. (8) Hicks， S. P. and D'Amato， C. J. Effects 
of remova1 of parts of the ear1y infant rat's brain 

on its morphogenesis and functional deve1op-

ment. NINDB Conference on Trauma and 

Menta1 Retardation Kellogg Center， Linco1n， 

Nebraska， October 13-16， 1968. (9) Hicks， S. P. 

-272ー



Dev巴lopingBrain 

and D'Amato， C. J. Cell migrations to the iso. 
cortex in the rat. Anat. Rec・， 160:619， 1968. (10) 
Hillman， H. and Sheikh， K. The growth in vitro 

of new processes from vestibular neurons is01ated 

from adult and young rabbits. Exp. Cell Resり

50:315， 1968. (ll) Horrocks， L. A. Composition 

of mouse brain mye1in during deve1opment. J. 
Neurochem.， 15:483， 1968. (12) Humphrey， T. 
The development of mouth opening and related 

reflexes invo1ving the oral area of human fetuses. 

A1a， J. Med. Sci.， 5:126， 1968. (13) Kekomaki， 
Mけ Toivakka，E.， Hakkinen， V. and Sa1aspuro， 
M. Fami1ia1 protein into1erance with defici巴nt

transport of basic amino acids. Acta med. scand.， 

183:357， 1968. (14) Lucey， J.， Ferreiro， M. and 
Hewitt， J. Prevention of hyperbi1irubinemia of 
prematurity by phototherapy. Pediatrics， 41:1047， 

1968. (15) Mager， M.， B1att， W. F.， Nata1e， P. J・
and B1atteis， C. M. Effect of high altitude on 
1actic dehydrogenase isozymes of neonata1 and 

adult rats. Am. J. PhysioI.， 215:8， 1968. (16) 
Medda， J. and Bose， A. Estimation of free glu同
tamic acid in the di鉦erentiatingcentra1 nervous 

system of the chick. Experientia， 23:740， 1967. 

(17) OdeII， G. B. The response of jaundiced and 
non-jaundiced weanling rats of thirsti時・ Pediat.

Resリ 2:237，1968. (18) Pant山 :k，E.， Conney， A. 
H. and Kuntzman， R. Effect of phenobarbita1 on 

the metaboIism of pentobarbita1 and meperidine、

in feta1 rabbits and rats. Biochem. Pharmaco1リ

17:1441， 1968. (19) P巴tropou10s，E. A.， Vernada-
kis， A. and Timiras， P. S. Deve10pmenta1 changes 

in the offspring of rats e1ectroshocked during 

gestation. Exp. NeuroI.， 20:481， 1968. (20) Sas-
try， P. S. and Stancer， H. C. B100d gangIiosides 

in infanti1e amaurotic idiocy. CIin. Chim. Acta， 

20:487， 1968. (21) Schapiro， S. Adrena1 catecho1-

amine response of the infant rat to insuIin-

provoked hypog1ycemia. Endocrino10gy， 82: 1065， 

1968. (22) Sims， K. L吋 Sitztum，J.， Quick， C. and 
Pitts， F. N.， Jr. Brain 4-aminobutyrate: 2-oxo四

glutarate aminotransferase: Changes in the de-

veloping rat brain. J. Neurochem.， 15:667， 1968. 
(23) Sjaastad， O. and Ha1vor悶 1，S. Histaminuria 

in Hartnup disease. Acta Paediat. Scandリ 57:289，
1968. (24) Stensaas， L. J. The deve10pment of 
hippocampa1 and dorsolateral palIia1 regions of 

the cerebra1 hemisphere in feta1 rabbits. IV. For-

ty-one millimeter stage， intermediate 1amina. J. 
Comp. Neuro1リ 131:409，1967. (25) Stensaas， L. 
J. Th巴 developmentof hippocampal and dorso-
1ateral paIIia1 region of the cerebra1 hemisphere 

in feta1 rabbits. V. Sixty millimeter stage， gIia1 

cell morphology. J. Comp. Neuro1.， 131:423， 
1967. (26) Stensaas， L. J. The development of 
hippocampa1 and dorso1ater且1paIlia1 regions of 

the cerebr丘1hemisphere in feta1 rabbits. VI. 

Ninety millimeter stage， cortica1 differentiation. 

J. Comp. NeuroI.， 132:93， 1968. (27) Swaiman， 
K.Fリ Hosfie1d，W. B. and Lemieux， B. Elevated 

plasma phenyla1anine concentration昌ndlysine 

incorporation into ribosomal protein of develop-

ing brain. J. Neurochem.， 15:687， 1968. (28) Ty-
son， J. E.， Kinch， R. A. H. and SteveIison， J. A. 
F. G1ucagon， and feta1 growth in the rat. Am. J. 
Obstet. Gyneco1.， 101 :834， 1968. (29) TurkewItz， 
G.， Moreau， T. and Birch， H. G. Re1ation be-
tween birth condition and neuro-behaviora1 or-

ganization in the neonate. P巴diat.Resけ 2:243，

1968. (30) Va!can丸 T.and Timiras， P. S. Effect 

of hypothyroidism on Na十K-activated Mg-

A TPase and ionic metabo1ism in th巴developing

brain of the rat. Fed. Proc.， 27: 1968. (3) Winick， 

M.， Fish， 1. and Rosso， P. CeIIu1ar recovery in 
rat tissues after a brief period of neonata1 ma1-

nutrition. J. Nutr.， 95:623， 1968. (32) Viamouyi-

annis， J. A. and Dain， J. A. The appearance of 
gang1ioside during embryologica1 development 

of the frog. J. N eurochem・， 15:673， 1968. (33) 
Marin-Padilla， M. Mesoderma1 alterations in司
duced by hypervitaminosis A， J. EmbryoI. exp. 
Morph.， 15:261， 1966. (34) Marin-PadiI1a， M. 
Study of the vertebra1 co1umn in human cranio-

rhachischisis. Acta anat.， 63:32， 1966. (35) Mathe-

son， D. F. Incorporation of (14C)glycine into 

protein of the adult r且tperiphera1 nerve: effects 

of inhibitors. J. Neurochem吋 15:179，1968. 
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本神経化学会日第 11回

ム

(金)・ 19日(土)

フ

早石 修

昭和43年10月18日

京都会館
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前 夜祭

昭和43年 10月17日

〈話題> i記憶をめぐって」

〈司会〉早石 修教授

9: 00-12: 05 

1. a.神経系細胞核の研究ーーポリリボヌクレオチド合成一一一....・H ・.0加藤尚彦・黒川正則(東大・医・脳研〉

b.神経系細胞核の研究←ータンパク合成一一 (15分)

..0稲村

2 細胞核に於けるヒストンの ADP-ribose化反応 (10分)

…・・・西塚泰美・上回国寛・吉原紘一郎・本庶 佑・山村博平・早石修(京大・医・医化〉

3.脳 RNAの代謝 (10分)...・H ・....・H ・.....・H ・-……0高橋康夫・除 政雄・鈴木雄二(幸町大・脳研・神経化学〉

4. ラッテ脳におけるポリゾームと軽いリボゾームの比較 (10分)

……0山上栄・森浩一・川北幸男(阪市大・医・精神〉

5.大脳の Synapticvesicle穎粒分画に含有する可溶性蛋白質について (10分)

…O松田友宏・斎藤喜八・畑文明・吉田博(阪大・医・ I薬理〉

6.神経組織の酸性蛋白・ S-100分画の精製とその性質 特にその不均一性について (10分)

…0植村慶一(慶大・医・生理〉

P. MANDEL (ストラスプール大・医・生化)

7. ラッテ脳特異抗原の研究 (10分)・H ・H ・...…・・……H ・H ・-一…H ・H ・...0野口鉄也・塚田裕三(慶大・医・生理)

8.幼若期ラツテ脳のチミジンヌクレオチドの代謝 (10分)

・・0森

9.浮腫脳の組織呼吸及び蛋白質・核酸代謝 (10分)

…O中沢省三・駒井絡ー・小林哲志・植木幸明(新大・脳研・脳外)

食[理事会，機関紙「神経化学」編集委員会]

(金)

博・加藤尚彦・黒川正則(東大・医・脳研〉

10月18日第 1日

栄・川北幸男(阪市大・医・精神〉

司・長井音次(和医大・ I生理〉

i告ー・山上

12: 05-13: 10 

13: 10-15: 40 

10. Hypoxiaにおける脳 Mitochondria(10分)…....・H ・......・H ・....・H ・0菅野

11. a. Mitochondriaの脆弱性について一一脳 Mtを中心として一一

・…・・本庄一夫・小沢和恵・北村

昼

僑・ 0大沢忠嗣(京大・医・ I外)

村田武(島津製作所・分析)

b.急性膝炎に見られる脳症状の発生機構について (10分)

…....・ H ・本庄一夫・高三秀成・ 0小沢和恵・北村僑・大沢忠嗣(京大・医・ I外)

12.脳の Tーアミノプチリル日ーリデンの同定とその水解酵素について (10分)……0公 文明(阪大・医・神経)

中嶋照夫・松岡征夫・柿本泰男・佐野 勇(阪大・医・高次研)
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13.脳のグルタミン酸脱水素酵素←ーその精製と性質一一 (10分)…....・H ・.....…，O;I!合仁(京大・医・精神)

14. モルモツト大脳皮質切片におけるアミノ酸代謝 (10分)...・H ・...……・・...・H ・....0町山幸輝(東大・医・精神)

15. L チロジン 14C (U) を用いた潅流1首脳における高フェニルアラニン血症の研究 (5分)

・・0大月三郎・渡辺昌祐・枝松一安・帆秋孝幸・二宮浮明・光信克甫・三宮崇典

河野沢与・奥村二吉(岡大・医・神経)

16.酵素的循環法による Tアミノ酪酸の微量定量法 (5分)

…..0大塚正徳・田中百合子・小幡邦彦(東京医歯大・医・薬理)

17.小脳性抑制下における rアミノ酪酸の第四脳室への遊離 (10分)

….0小幡邦彦・武田敬介・篠崎温彦(東京医歯大・医・薬理)

一一休憩 (15分)一一

15: 55-17: 35 

18. コリン性シナップスに対する ωアミノ酸の作用 (5分) ・H ・H ・.....・H ・..……O武重千冬(昭大・医・ I生理)

19.易リ出脊髄新港流法とその神経化学領域への応用 (5分)....・H ・....・H ・.....・H ・-…'OJI!口三郎(京大・医・生理)

松裏修四(阪市大・医・生理)

一木正則・反町勝・片岡喜由・井上主主(京大・医・生理)

20.蛙変態期に於ける脳内遊離アミノ酸代謝について (5分)

・・0須田治彦・野口鉄也・野村正彦・塚田裕三(慶大・医・生理)

21. Histidinemiaに関する実験的試み (5分)……・・-……・….....・H ・-…....・H ・...01申野佳也(名市大・医・神経)

岡田喜篤(愛知県心身障害者コロニー)

22.猪瀬型肝脳疾患とシトルリン代謝異常 (10分)

・・ H ・H ・...0宮腰 孝・高橋剛夫・加藤征夫・渡辺瑞也(東北大・医・神経)

伊藤忠一(東北大・医・中検)

23.組織培養液中の神経細胞再生因子について (10分)....・H ・....・H ・..0末岡 修・岡本道雄(京大・医・ I解剖)

18: 30 懇親会

第2日 10月19日(土)

9: 00-11: 55 

24. ラット脳各部位からの同時抽出による Norepinephrine，Dopamin， Serotoninの微量定量 (10分)

..0仮屋哲彦(東京医歯大・医・神経)

M. H. APRISON (インディアナ大)

25. a.脳セロトニン生合成に関する研究 (2)一一神経末端頼粒分画へのトリプトファンの取り込みと

そのセロトニン生合成における意義について一一

・・ H ・H ・..0藤沢仁・市山新・奥野幸子・早石修(京大・医・医化)

b.脳セロトニン生合成に関する研究 (3)一一モルモット脳乾部からのトリプトフ 7ン水酸化酵素

の部分精製とその性質について一一 (15分)

..0市山新・中村重信・藤沢仁・奥野幸子・早石修(京大・医・医化)

26. カテコールアミン生合成に関する研究一一ドーパミン F水酸化酵素の粗酵素材料で、の活性測定法と，

その副腎髄質頼粒よりの遊出について一一 (10分)…...・H ・..0葛谷博磁・永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

27. Serotonin sulfokinaseの脳内存在とその精製 (10分)…...・H ・......・H ・.....・H ・.0日高弘義(名大・医・ I生化)

永津俊治(愛知学院大・歯・生化)

八木国夫(名大・医・ I生化)

28.脳の 3'，5'-AMP分解酵素， phosphodiesteraseについて (5分)

…O垣内史朗・山崎礼子・中島 久(大阪府立中宮病院)

29.人脳各部位における酵素活性分布に関する研究 1，モノアミン酸化酵素活性について (5分)

…O金村元・須田茂雄・中村陸郎・町山幸輝・高橋良・台 弘(東大・医・精神)
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30.断阪の研究:脳内 Monoamineならびに Acetylcholineの変動 (10分)

日 O土屋健二・小屋明子・幸治浩・融道男(東京医歯大・医・神経)

小林障佳(松沢病院)

31. Carbacholの Acetylcholine遊離機構 (10分)........・H ・..…・O舛本省三・竹野ー・柳谷岩雄(阪府大・農)

32.疎うつ病のチロs!'ン代謝 (10分)

…O高橋良・台 弘・町山幸輝・中村陸郎・金村元(東大・医・精神)

11: 55-13: 10 昼食[評議員会]

13: 10-13: 30 総 会[議題:1.庶務会言十報告 2.機関紙「神経化学Jの件 3.理事改選の件

4.次期会長および開催地 5.その他]

13: 30-15: 25 

33. ヒト脳グルコセレプロシドの分離とその意義 (10分)……....・H ・....0玉井洋一・山川民夫(東大・医・生化)

34.発育過程における家兎脳スフィンゴリピドの長鎖塩基および脂肪酸組成の変動 (10分)

….0武富保・河村成子(信大・順応、研・生化)

35.鶏日壬および鶏雛の脳リン脂質への 14Cー酢酸および 14Cーグルコースよりの 14C-放射活性のとりこみ

について (5分)....・H ・....・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・・0立沢 寧・塚田裕三 (慶大・医・生理)

中沢恒幸(慶大・医・神経)

36.脳 Polyphosphoinositides と牛血清アルブミンの結合 膜におけるリン脂質と蛋白質の結合に関する

モデル的研究一一 (10分)…....・H ・-……・・・・・…・・・…・・・…・・-…・・…..0林 浩平(群大・医・生化)

37.肝に新しいガングリオシドを蓄積する全身性ガングリオシドーシスについて (10分)

......0阿部敏明・飯田静夫・山川民夫(東大・医・生化)

岡田良甫(国立小児病院・小児)

38. Galactosemiaの脳脂質に関する研究 (10分)・H ・H ・....・H ・...0狩野忠雄・JI[淵純一(群大・医・行動研・脳外)

一一ー休 憩 (15分)ー一一

15: 40-17: 20 

39.汎発硬化症大脳白質の脂質分析 (10分) ・・・・…・・・…ー・...…..0田野稔郎・金子善彦(横市大・医・神経)

40. Lafora病の生化学的研究 (10分)…...・H ・......・H ・...・H ・大須賀恒夫・二階堂 亨・横井晋(群大・医・神経)

41.脳発達障害の神経学的研究(第1報) (10分)..…成瀬浩・ O永山素男・小松節子・佐々木正美(国立精研)

宮本侃治(国立武蔵療養所)

42.神経組織に於けるアセチルコリンと TCAサイクル関連物質の代謝 (10分)…0中村陸郎(東大・医・精神)

Sze-Chuh Cheng (N. Y. State Res. Inst. for Neurochem. & Drug Addiction) 
43.脳におけるホルモン代謝 (10分)...・H ・..…....・H ・..…・…0高坂睦年・菊井 茂・長尾義司(岡大・医・神経)

黒田正浩・野田昌子・西崎美佐子・金行孝雄(岡山県立短大・食物)

吉田俊彦・本森良治(岡大・医・産婦)

※(  )内は各自講演時間， 0印は演者
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日本神経化学会昭和43年度決算および44年度予算

10月19日の総会で承認された決算及び予算はつぎの通りである。

決算(昭和42年9月1日~昭和143年8月31日)昭和43年度

支 出

'72，OOOF'3 

283，000 

183，340 

338，950 
345，984 

17，841 

264，430 

604，150 

250，000 

38，310 

2，398，005 

文献資料蒐集費
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会議費
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1，517，107 次年度繰越金

予算(昭和43年9月l日~昭和44年8月31日)昭和44年度

人件費 500，000円

会議費 150，000 

通信連絡費 350，000 

学会誌編集及謝金(藷2F)3耽 000

抄録集印刷費 300，000 
総会運営費 300，000 
備品費 100，000 
事務雑費 100，100 

合計 2，150，000
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日本神経化学会理事選挙結果

理事改選は， 12月13日事務局において，仮屋哲彦，小

宮義陣，松谷天星丸，野口鉄也氏の立会いのもとに開票

した。その結果，次の12名が当選した。残り 3名の理事

選考および理事長互選は昭和44年2月8日開催の理事会

で行われる。

当選者 (ABCjI慎)

早石 修(京大・医化)

平野修助(東邦大・生理)

柿本泰男(阪大・高次研)

川北幸男(阪市大・神経)

黒川正則(東大・脳研)

佐野 勇(阪大・高次研)

高橋 良(東大・神経)

高垣玄吉郎(慶大・生理)

塚田裕三(慶大・生理)

台 弘(東大・神経)

山川良夫(東大・生化)

吉田 博(阪大・薬理)

第四回日本神経化学会会長および開催地

昭和44年秋開催の第12四日本神経化学会の会長は山)[1

民夫教授(東大・医・生化)にきまり，開催地は東京の

予定である。一応，このようにきまったのち，山川教授

が辞退され，学会理事長(塚田裕三教授)が会長を引受

けることになった。

第四回日本神経化学会予告および演題募集

第12囲神経化学会は， 日百平1144年10月24日(金)， 25日

(土)の両日，都市センター講堂(東京)で行なわれま

す。演題募集要項は次の通りです。ふるって応募して下

さい。今回は一般演題のみとし，シンポヲウムは行いま

せん。公募講演は，現在進行中の研究の予報，新しい技

術の紹介，あるいは症例報告的な発表をも期待して広く

神経化学の研究報告を募集致します。

尚10月23日(木)前夜祭討論会を行う予定です。

[応募要項]

演題，演者名，抄録を次の規定に従って7月31日(木)

までに学会事務局に必着するよう提出して下さい。

(1) 演題申込者は本学会会員に限ります。

(2) 応募を予定される方はなるべく早目に事務局に原稿

用紙および記載方法の解説を要求して下さい。抄録集

は写真印刷にしますので，必ず所定の原稿用紙に所定

の方法で書いて下さい。

(3) 抄録には，予め講演内容を知らせ討論が活発に行わ

れる様にするため，さらにスライドの使用をできるだ

け少くするため，実験の方法，成績，考察を詳しく記

載し，図表および文献を含めて所定の原稿用紙で8枚

以内(約 6000字以内)のものを提出して下さい。印

刷jの都合上写真は遠慮して下さい。

(4)抄録にそえて1枚以内の要約を同時に提出して下さ
L 、。

(5) 演題申込の際，講演の希望時間 (5分， 10分)を記

載して下さし、。討論時聞はいず、れも10分です。

(6) 演題申込み多数の場合の取捨選択方法は理事会にお

任せ下さい。プログラム編成は理事会の委嘱する委員

会で行います。討論の対象として不適当なもの，抄録

が不完全で内容の不明確なもの，および所定の方法に

従わないものは，ご遠慮願うことがあります。

プログラム決定後は直ちにご連絡致します。なお，抄

録集は機関誌「神経化学」の別冊として発行し9月下句

にお送りします(実費をいただきます)。抄録集を希望の

向きは9月15日までに申込んで下さい。

尚，学会で発表された論文は，学会終了後，ご希望に

より機関誌「神経化学」に原著論文として掲載すること

が出来ます。

連絡先 日本神経化学告事務局

干 160 東京都新宿区信濃町

慶応大学医学部生理学教室内

TEL. 353-1211 (内線 2613)，振替・東京 23232

演題申込の方で会員でない方は，入会の手続きをお願

いします(入会申込には入会申込用紙に所定事項を記入

して事務局迄お送り下さい)。会費[年額 1，500円]は

振替により送金して下さい。
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第2回 国際神経化学会(ミラノ)予告

以下にかかげるのは， Second International Meeting of the International Society for Neurochem-

istry， Milan， Italy， September 1-5， 1969の五nalAnnouncementです。

PRELlMINARY PROGRAMME 

The Second International Meeting of the International Society for N巴urochemistrywill 

be held at the University of Milan， Italy， from September 1 through 5， 1969. 

This meeting， which will consist of specific symposia， round table discussions and genera1 

sessions， will deal with all aspects of neurochemistry. Communications on origina1 work 

may be submitted to the Programme Committee for presentation until the deadline of 

March 15， 1969. Those related to the following topics will be especially welcome: 

1. Th巴 biochemistryof peripheral nerve (including axop1asmic flow and transport). 

2. The biochemistry of the nervous system during development and maturation. 

3. The biochemical aspects of neural excitatory processes (ion pumps and membrane 

polarization; metabolism， physiological role and pharmac010gy of biogenic amines， 

etcふ

Communications may be presented in English， French， German or Russian and an 

abstract of not more than 300 words should be submitted， preferab1y in Eng1ish， to the 

Secretaria1 Office in Mi1an (Via Vanvitelli 32， 20129 Milan， Italy)・ Allabstracts shou1d 

b巴accompaniedby a completed registration Form A. 

The symposia will deal with the following subjects: 

1. Chemical neuropathology， organized by Dr. Wallace Tourtellotte， Ann Arbor， UふA.

2. Biochemistry of glial cells， organized by Dr. Alfred Pope， Belmont， U.S.A. 

3. Receptors of the central nervous systems， organized by Prof. E. de Robertis， Buenos 

Aires， Argentina. 

4. The hypothalamus and the contr01 of pituitary function， organized by Prof. Luciano 

Martini， Milan， Italy. 

5. Biochemical pharmacology of single neurons， organized by Dr. E. Costa， Washington， 

U.S.A.， and Dr. E. Giacobini， Stockholm， Sweden. 

6. Cyclic AMP and adenyl cyclas巴inthe c巴ntralnervous system. 

For further details and registration forms， please contact the under-mention巴d:
Prof. Rodolfo Paoletti， 

Institute of Pharmac010gy， 

University of Milan， 

Via Vanvitelli 32， 

20129 Milan， Italy 

T. 72 3066 

Secretary to the organizing committee: 

Miss Hasel J. Prain 
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|編集後記|

E第7巻はまがりなりにも 6号全部を発行することが のあり方が問題とされている時，新理事の責任も大な

できました。全くまがりなりです。第8巻 1，2号 りというべきでしょうが何よりも会員諸兄からの活発

はすでに原稿も集っており，次々と発行する予定です。 な意見に支えられて，学会は運営されるべきです。

圃京都での前夜祭の総説口演を，この号に載せました。 園9月にミラノで国際神経化学会が開かれます。会員

討論者として発言された諸先生の分は，おのおの短く の中からも何人かが参加されるようです。一昨年のス

まとめて頂き，近く掲載します。 トラスプルグでの時よりも，ややまとまった企画があ } 

圃今年の神経化学会は一旦会長を受諾された山川氏夫 るようです。本号の最後にアナウンスメントが載せて

教授の辞退によって，学会理事長(塚回裕三教授)が あります。

代って会長を引受けられました。例年通りに演題募集 圏編集後記に遅れのお詑びをしなくてもよいようにし

が行われます。また，今年も前夜祭の計画があり，企 たいと忠、っています。遅れの理由は悉く編集者の怠慢

画が進みつつあります。 であり，深くお詑び致します。

園学会の新理事がきまりました。医学界における学会 (高垣記.1969. 3. 31.) 
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「神経化学J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・短信をも合めて広く神

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(原則として，常用漢字・

現代かなづかい)であって， 400字詰原稿用紙に梢

書横書としたものでなければならない。

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. J受題・著者名・所属には英文・ロ戸マ字書きをそえ
4.投稿論文の送り先: る。

東京都新宿区信濃町35(郵便番号160)

慶応大学医学部生理学教室内

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

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 望ましいが，縮小率などの関係から編集委員会でト

(4つ0字詰原稿用紙約15枚に相当)まで無料としそれ レースし直すことがある。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・年号を括孤に

報，第2報の如く分割j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 ABC11民

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，著者負担主することがある。 規定に準拠する。

別刷は50部を単位としてその倍数の申しJ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

G・投稿論文の採否は編集委員会が決定する。受理した Biochem. J.の規定に準拠する。薬剤l名，慣用の略

論文の体裁がこの規定に従わない部分は編集委員会 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。 関誌として説明を加える。

編集委員 (ABC順)

石川晋次 柿本泰男 高坂陸年 黒川正則

成瀬 浩 西塚泰美 高垣玄吉郎 高橋 良

高橋康夫 塚田裕三 宇尾野公義 吉田 博
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編集所 東京都新宿区信濃町 35番地
慶応義塾大学医学部生理学教室内
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