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F −43　　新生 仔 期低 甲状腺状 態 を経過 した成 熟 ラ ッ トに お け

る聴原性 て ん か ん 発作 に お よ ぼす NMDA型 受容 体拮 抗薬 と非bSMPA

型 受容 体拮 抗薬の 効果
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　新生仔期 にpropylthiouracil （P兀 ，抗 甲状 腺 薬1 を母乳を通 じ

て 与 えら れた ラ ッ ト（Pπ ラ ッ ト）は、成熟後ほ ぼ IO価 に聴原性 発

作 をお こ し、そ の 発作経過 は遺伝性 て ん か ん ラ ッ ト （GEPR） に

類似 し、新 しい て ん か ん モ デ ル とな りう る こ とが示 さ れて い る ，．

われ わ れ は、昨年 の 本学会 で 、PTU ラ ッ トの 聴原 性 発作時 の c
．

fes　 mRNA の 出 現 部位に つ い て 報告 して お り、さ らに 本 年 の 学 会

で 、c’fos　 mRNA 発 現 部 位 の 定量 的解析 とMK・801の 影響 に つ い て

報告す る。本研 究で は、NmOA 型 受容体拮 抗薬、IK
．901 と非NMDA型

拮抗薬NBQX を腹腔 内投与 し、さ らに下 丘 に MK −SO1 ，3．〔〔R）
・2・

carboxypiperazin
．4 ．yD ・

propvi
．1・phosphenic 　 aeid （R．CPP）を

miCl
．
oinjee しien　して pnJ ラ ッ トの 聴原 発作 発現 にお よぼ す影響

に つ い て 予備的 な検討を行 っ た の で 合 わせ て 報告 する±t

方法 ：　 P
「
ll．1ラ ッ ト72匹 は 生 後O−19日 間母 ラ ッ トに 母乳 を通 して

0．OZraPl’し1を投 与 し・、7 週齢 、　 l　O 週齢 で 音刺激 〔ベ ル ．80 秒

間）を与 え聴原 発作 を起 こす こ と を確 認 した 。 O．01ing，／kg　Cn＝

14｝，0，05mg ／kg （n≡15）．G．5 皿 glkg 　rn譎15）O［）MK ・801 と3mgfkg 〔エ】＝

5）．10mg／kg （n＝10）のNBQX を腹 腔内投与 し、30分後に 音刺激 を与

えた。さ らに 、PEチ ュ
ー

ブ を慢性 的 に 両側下 丘 外側 部に 挿入 し

た後、40nmo ］／side の MK．801、　 O．04　 nmol 〆side 、　O．4　 nurol ／

side 、4　 im 。 1／side の R．CPP を注 人 し、30分 後 に音刺 激 を与えた一

紬果 ：　 MK・801の O．Olmg／kg投与群 は全 例 にお い て聴 原 発 作 が み

られ，O，U洫g／kg投与群 は 3 匹の ラ ッ トの 発作 が完全 に 抑制 され、

6 匹 に お い て 疾走発作の み み られ，5皿gfkg 投 与群で は IZ匹の ラ ッ

トの 発作が 完全 に 揮制 され 、2 匹 に おい て 疾走発作がみ られ、

1 匹に お い て 全 般 性 強 直 間代 けい れ ん （GTCS〕が み ら れ た。　NBQX

投与 群 は い ずれ もG
’
J
’
CSが み られ た。

　MK．8Q1 の 40rmol／side のmieroinjection で は 5例 中 1例の み 発

作 が 抑 制 され た。R・CPP　O．04　 nm 。 1〆side 投 与 で は 3 例 中全て の

発倥が 抑制 され、O．4nmol ／side 　投与 で は、3例 中 2例 の 発 作

が抑制 された、，

以上 よ り、Pπ ラ ッ ト聴 原発作は非N舳 A型受容体 に 比 して NMDA型

受容 体 の 関与が よ り重要 で ある こ とが 示唆 され たt：

一 202一

N 工工
一Eleotronio 　Library 　


