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A −10　 ラ ッ ト赤核 へ の N −methyl −D・aspartate 注

　　　　 入 に よ っ て誘発 されるけい れん反応につ

　　　　 い て

A ・ll　 カイ ニ ン 酸誘発ラ ッ ト黒質てんかんモ デ

　　　　 ル に おけるGABAa −agonist （Muscimol）

　　　　 の 抗てん か ん作用
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【目的】け い れ ん発 作の 発 現 に お け る赤核 の 役割 を解明

する 。 【対象 と方法】実験 に は正常無処置の SD系雄性ラ

ッ ト （n ＝29）を使用 した．電 極の 装着は、pentobarbi −

tal麻酔下で 行い 、一
側赤核に chemitrode （24　Gの guide

cannUla に2UO μ m の stと血 less　steel 線2本 をよ り合わせ た

双極電極を貼 り付けた もの ）を刺入し、同側 の 扁桃核

に は双 極電 極 を刺 人 した 、また、一
側の 大脳皮質運動

野 に相当す る頭 蓋骨、お よ び
一

側 小 脳 皮 質 に相 当す る

頭蓋 骨に ネ ジ電極 を装 着 した （後者 は基準電極）。 ラ ッ

トは、無作為にA群 （n ＝9）、B群 （n ＝10＞、　 C群 （n ＝

10） に 分けた 。 A 群 に は salineで 溶解 したN −methyl −D −

aspartate （NMDA ＞10　nmol を、またB群 に は saline で 溶

解 した NMDA 　2　 nmol を注入 した （注 人 量0．5 μ1）。

NMDA 注入 はguide　 cannula か らcannula を挿入し、 1分

間で 注入 した。

一
方、C群 には s疝 neO ．5 μ 1を同様の 方

法で 注入 し、こ れ を対照群 と して 用い た、【結果】A 群

で は 、注入 後1時 間 の 観察 に お い て、etectrical 　 seizure

discharge（ESD 〕（9／9）、お よび running 　seizure （RS）が

観察 され （5／9＞、そ の うち4匹 にはgeneraliZed　 seizure も

観察され た。脳波変化 と して はRS 出現時に は赤核 に 発

作 波 が 出現 し、急 速 に全 般 化 した。B群 で はESD は 高率

に 観察 され た （7／10） が、GTCS は 出現 しな か っ た。　 C

群 には、発作症状 お よび脳波変化 は認め られなか っ た 。

【結語】以 ヒの 結果より、赤核へ の NMDA 注入は て んか

ん発作 を誘発す るこ とが 示唆 され た。

【目的】カ イ ニ ン 酸誘発 ラ ッ ト黒質て ん か んモ デ ル に お

い て GABA の 抑制系の 低下 が 二 次性全般化に 関 与 して

い る 可 能性 が 示 唆 さ れ た 。そ こ で 、今 回 我 々 は

Muscimol で 当モ デ ル の 発作が 抑制 され る か ど うか を 検

討す る ため、当モ デ ル に MuscimQl を投 7 して、その 臨

床症状、脳波所見、L
℃ Deoxyglucose・1ビ 1−lomazenilの 各

autoradiograIn 所見を検討した の で 報告する。

【ノi法】体重250−350gの 雄 性 WiStar系 ラ ッ トの 左 黒 質網

様体 に カ イニ ン酸注入用の ス テ ン レ ス カ ニ ュ
ーラ を挿

入 した：t実験 1 で は手術 の 7H 後 に左 黒質 に カ イニ ン酸

を1μ g注人す る群 （KA 群．　n ≡8）、カ イニ ン 酸1μg を注

入 して 発 作 を誘発 させ て か らMuscimol をユμg注入す る

群 （Mus 群．　n ＝8＞ で ビ デ オモ ニ タ リ ン グ装 置 を用 い て

発作行動、脳波所見を観察 した 。 実験 2で は 同様の 各

群で、
ilC −Deoxyglucose・Iu’hl−lolnazenilの 各autoradi −

ogram を作製した、

【結 果】実験 1 ：KA 群 で は約 70分 後 に 二 次 性全般 化が 見

られた が、Mus 群で は約140分後で contrEUateral　forelirnb

clOnUS が誘発 され、脳波上 は左 感覚運動野まで 波及する

synchr 〔〕nous 　spike 　and 　wave 　complex が 認め られ た。

Mus 群 が二 次性全 般化 を示 した の は約200分後で あっ た。

い つ れ の 群 も慢性期 に は 発作行動 は 見 られ な か っ た．，

実験2Muscilnol群 （1μ g） で は脳糖代謝の 亢進 は注入側

の 外側中隔 野 ・扁桃核 ・視 床 に 限 局 し て い た。Lt’SI−

Iomazenil　autoradiogram で はKA 群 と比較 し、　 Mu 説   ol

群 （1μ g）で は淡蒼球
・
海馬

・
視床

・
扁桃核

・
脚間核

で 中枢性benzodia7epine受容体結合能の 亢進が認め られ

た。

【結語】1，Mllscimd （GABAa −ag   nist）で 当モ デ ル の 発

作進 展 が遅 延 し、当モ デ ル の 特徴的な 発作で ある ro丗ng

が抑制 され た e2 ．1251−lomazenil　autoradiogram で は淡蒼

球
・
海馬

・
視床

・
扁桃核

・
脚間核 で 中枢性 benzodi−

azepine 受容体結合能の 亢進が 認 め られ た。
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