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論文内容の要旨

近年，逆行変性法による研究結果より網様体-脊髄投射線維の起始は橋および延髄網様体の大小の

神経細胞であると報告されてきた。ところが最近，ニューロンの逆行性軸索流を利用することによっ

て神経線維連絡をより詳細に追求できる Horseradish Peroxidase (以下， HRP と略す)法が開発さ

れ，この方法により幾つかの新しい網様体-脊髄投射線維の起始核が明らかにされつつある。しかし

ながら，その詳細について現在不明な点が多い。

一方，最近組織蛍光法ならびに HRP法により橋および延髄網様体あるいは縫線核に存在する一部

のモノアミン細胞は脊髄ヘ投射することが証明され，その詳細な分布を明らかにすることは網様体核

あるいは縫線核の脊髄支配を検索する上で有益だと考えられる。従って，本研究は HRP法を用い網

様体-脊髄投射線維の起始細胞について検討し，更に網様体あるいは縫線核に存在し脊髄を支配する

ノルアドレナリン (NA)細胞やセロトニン '5- HT) 細胞の分布を明らかにすることを目的とした。

〔方法ならびに成績〕

材料としては成熟雄ラットを用いた。 50%HR P 溶液(0.5 ，1. 0 ， 3.0μ 1)を脊髄(C1 ~C8 ， Th2~Th13 ， 

Ll~L6 ，仙髄)ヘ注入し，約24時間後に0 .4% parafolmaldehyde , 1.25% glutaraldehyde を含むリン

酸緩衝液(pH7 .2~7 .3) で潅流固定し，以後型通り後固定，蕪糖液に浸漬した後にクリオスタットを用

いて連続切片を作製した。 HRPの証明は Graham- Karnovsky法に準じて行い，また脳幹NA細胞を

同定するために本法に Monoamine oxidase (MAO) 染色を併用した。更に， NAあるいは5-HTニュー

ロンをそれぞれ選択的に変性させる 6-hydroxydopamine (6-0HDA) や5 ,6-dihydroxytryptamine( 5 , 
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6-DHT) でラットを前処置(6-0HDAは 200μg.5.6-DHTは 75με を脳室内注入)した後， 6-0HDA 

処置群は14， 28 日目に，また5.6-DHT処置群は 7 ， 10 日目に HRP溶液(3.0μ1) を脊髄ヘ注入し， HRP 

によって標識された細胞の分布を非処置群のそれと比較検討した。

HRP液を注入した脊髄分節では，褐色の HRP反応産物が灰白質全体に観察された。

胸髄へ注入した例では，腹側，外側(Meesen & Olszewski) ，巨大細胞性，上・下橋網様核に多数

の，また中脳網様核や背側網様核に少数の標識細胞が観察された。外側網様核においては標識された

中・小型の非アミン細胞に混じてMAO活性を同時に有する小型NA細胞( A1 細胞群 : Dahlstrom & 

Fuxe) が標識された。橋においては下橋網様核の腹外側に存在する AsNA細胞群がHRP陽性を示し，

また上橋網様核では標識細胞群の外側部に MAO活性陽性の A7 NA細胞群が多数出現した。一方， 6-

OHDA処置群では上記NA細胞群が存在する領域で標識細胞数は減少し，とくにAsNA細胞群が占め

る領域では標識細胞は観察されなかった。次に縫線核群では， Bl' B2 , B3 5-HT細胞群(Dahlstr� 

& Fuxe) が存在する不確淡蒼 大縫線核に多数の HRP陽性細胞が出現した。しかし， 5.6-DHT処

置群では不確，淡蒼縫線核のごく少数(非処置群の 5%以内)の細胞しか標識され得ず，また大縫線

核の腹側部でも中・小型標識細胞の数は明瞭に減少していた。

腰髄ヘHRP を注入した例では 胸髄注入例と比較して網様体核や縫線核において観察された標識

細胞の分布状態に顕著な差は認められなかったが，腰髄下位や仙髄注入例ではこの領域で少数の細胞

しかHRP 陽性を示さなかった。一方，頚髄注入例での標識細胞の分布は胸腰髄例とほぼ同様で、あっ

たが，小細胞性網様核の吻側部に胸腰髄注入例と異なり大型標識細胞が多数出現した。

〔総括〕

以上， HRP法を用いてラット網様体一脊髄投射線維の起始細胞の分布ならびにその性質について

検討した結果，以下のことが明らかとなった。

(1) 腹側，外側，巨大細胞性，上・下橋網様核の多数の細胞が，また少数ながら中脳，背側網様核の

細胞が脊髄の種々のレベ、ルへ投射する。また，小細胞性網様核内に存在する大型細胞は下行性線維

を頚髄ヘ送る。

(2) 脊髄ヘ投射する Al' As , A7 NA細胞群はそれぞれ外側，下橋，上橋網様核内に存在し，この内Al'

A7 NA細胞群は脊髄支配の非アミン細胞と混在する。

(3) 不確，淡蒼，大縫線核の多数の細胞は脊髄ヘ投射するが. 5 ，6-DHT を用いた実験結果より， 不

確，淡蒼縫線核に存在する大多数の また大縫線核では一部の細胞が脊髄支配の5-HT細胞である

と考えられる。

論文の審査結果の要旨

本論文は，ラットの延髄・橋・中脳の網様体において，脊髄に下行性線維を送るニューロンの所在
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を，最近開発されたホースラデイシュ・ペルオキシダーゼ法を用いて調べた結果を報告した論文であ

る。以下の二点が最も重要な結果として記載されている。

1)網様体から脊髄へ投射する線維の起始細胞は，従来の逆行変性法で知られていた諸核(例，巨大

細胞性網様核，上橋・下橋網様核等)以外にも存在することが証明された。例えば，外側網様核など

に豊富に見出される。

2)橋・延髄・中脳にはモノアミンを伝達物質とするニューロンが明確な核を構成するほかに，網様

体の内部にはそれらが散在性に存在する。ホースラデイシュ・ペルオキシダーゼ法にあわせて，酵素

組織化学的技法と偽伝達物質のとり込みによる変性法とを用いて検索した結果，ノルアドレナリン性

ニューロンおよびセロトニン性ニューロンも脊髄へ下行性線維を送っていることが証明された。

本論文は，網様体脊髄投射路に新知見を加えたものであって，学位論文としての価値があると判断

する。
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