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D −31 背側海馬キ ン ドリン グラ ッ トに おけ る グア

＝ ジ ノ化合物の 脳内変化

D −32　 腹側海篤キ ン ド リン グへ 与える運動皮質

　　　　 キ ン ド リン グの 影響
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　 グ ア ニ ジ ノ化合物 は、哺 乳動物 に お け る 内因性の 痙 攣誘

発 物質で あ り、て ん か ん患者の 髄液 や種 々 の 痙攣モ デ ル の

発 作に伴 う脳 内で の 変化 が 報告され て い る 。 我々 は既 に、

扁桃核 キ ン ド リ ン グ ラ ッ ト脳内に お い て、　 （1）キ ン ド リ

ング完成 1及 び4週 間後 にお い て 旧etylgu8nidine （隠 ）とgu

anidinoacetic 　 acid （GAA）が 両側扁桃核 ・海馬で有意に 増

加す る。　（2）キ ン ドリ ング完成 3 ケ月後に おいて も、 刺

激側扁桃核で neの 増加が 持続 して お リ長 期持続性の 現象で

あ る こ とを、各 々示 した 。 今回我々 は、1 ン ドリ ング
’
に 伴

うne、　 GAA の 増 加が 普遍 的な現象 であ るの か否かを問う目

的 で、背儷海馬 キ ン ドリ ン グラ ッ トに お け る鵬 ，GAAの 脳 内

変化に つ い て検討した。

［対象と方法］SD系雄性 ラ ッ トの 左 側背側海馬 に 慢性深部

電極を挿入手術 し、少なくとも1週間の 回復期間の後、キ

ン ドリ ン グ刺激 （200pA．1sec，　 sine 　 vrave ）を 1日 2回、

stage 　 5発作以 後 1 日 1 回加え、　 stage 　 5発作が 連続 5回

出現 した時点で キ ン ドリン グの 完成 と した。 ラ ッ トを最終

刺 激 1週 間後 （N ＝8） と 4週 間 後 （N ・・8） に断頭 し、

左右扁桃核、 左右海馬に お ける鵬 とGAA を森 らの 方法に 従

い 高速液体ク囗 マ トグラ フ ィ
ー

で測 定 した。対 照群 には、

電極を挿入手術 し未刺激の ラ ッ トを用い た （N ＝8）。

［結果と考察］最終刺激 1週 間後で は、刺激側扁桃核に お

い て 鵬 ，GAAと も有意 （Pく0，025）に 増加 して お り （増加率MG

124S、　GAA93S）、最終刺激 4週間後で は、刺 激側扁桃核 に

お い て聡 が 有意 （F〈0，05） に増 加 して い た （増 加率 m 覧） 。

海馬で は、最 終刺激 1週 間後及び最終刺激 4週間後ともMG

，GM の有 意な変化 は認 め られ なか っ た。以上の 結果 よ り、

扁桃核キ ン ドリ ン グ の みな らず背側海馬キ ン ドリン グ に お

い て も脳 内で の鵬 とGAA の増加が 認められたこ とか ら、脳

内の 鵬，GAAの 増加 はキ ン ド リン グ の け いれん 準備状態 に お

け る普遍 的 な現 象で あ る可能性が示 唆され た。また、背側

海馬キ ン ドリ ン グ に お いて 隔 ，GAAの 増 加が 刺激側扁桃核に

限局 して い る こ とか ら、こ れらの 変化 は後発射誘 発に必ず

しも依存的で は なく、キ ン ドリ ン グ にお け る扁桃核の 過 興

奮性 の獲得と関連 した 現象である可 能性 も推測 され た。

　　 ［は しめ に ユ運動 皮 質に お い て は 、

一
側の キ ン ド リン グ

　が 対劃の キ ン ド リン グへ 陽性転移現象 を及ぼ さず 、干渉効

　果 だ け を及ぼ す 事実を報告 した 。 今回 、運動皮質 キ ン ド リ

　ン グが海馬中 ン ド リン グに 及ぼ す影響と脳 梁切断に よ る違

　い を検討 した。 ［対象 ・方法］ 5 匹の ネ コ を 使用して 、運

動皮質の primary 　site とsecondary 　site　kindiingお よび

primary　site　retest を行 っ た後に 、primarr 　site と同側の

腹側海馬 キ ン ドリン グを開始 した 。 うち一匹は、運動皮質

牛 ン ド リン グ前に 脳梁 を切断 した 。 5 回連続 して 全般 化け

い れん を誘発 した 時を 海馬 キ ン ド リ ン グ の 完 成と した 。

［結果］ （D 脳梁非切断 ネ コ （n・ 4） ：1）腹側海馬の 後発

射閾値 は、運動皮質キ ン ド リ ン グ前に は362．5 ± 167，2

〔x± SD》μ臥 運動皮質キ ン ドリン グ後に は 350．  ± 154．1

μ A で 、両者の 間に有意の 差 は なか っ た 。 2）全般化けい れ

ん の 誘発 に 必要と された海馬キ ン ド リ ン グの 刺激 回数は

21．　3 ± 13．8回で 、同 部 の 刺激 回数 （x・48．5，Nakashima
et　nl．　1980） よ り著 しく少なか っ た 。 3）全般化け い れ ん 段

階に達 した 後 に発 作段階が 第 2 もし くは 3段 階へ 退行す る

た め 、 キ ン ドリン グの完成 に43．0± 18．1の 刺 激回数を必 要

と した 。 発 作 段階が退行した際に は、発作発射の 運動皮 質

へ の 伝播が 抑制され 、 臼己維持性発射は運動皮質 に現れ な

か っ た 。 （2 ）脳梁 切断ネ コ （n・1） ：腹側海馬キ ン Fl丿 ン

グで は、運動皮質 1 ン ド リン グ 前後 の 海馬 に お け る俵発射

閾値は 200 μVと変化な く、9回目の刺激 で 全般化けい れん が

誘発され たが 、発作段階の 退 行が 認 め られ 24回目の 刺激で

キ ン ド リン グ カ浣 成 した 。 ［ま とめ］運動皮 質キ ン ド リン

グは、腹側海馬にお け る後発射閾値に変化を及 ぼ さなか っ

た が 、海馬キ ン ド リン グに 対して陽性転移効果を及ぼ した 。

また 、 運動皮質キ ン ド リ ン グは、海馬発作の 運動皮質へ の

波及 を遮断 して 、全般化を抑制した 。 脳梁切断 ネ コ は上記

と同 じ桔果を示した 。 こ れ らの 結 果か ら、迎動皮質キ ン ド

リン グの 海馬キ ン ドリン グに 及ぼす 効果は 、扁挑核キ ン ド

V ン グの海馬 キ ン ドリ ン グ に及ぼす効果は異な る と結論 さ

れ た 。
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