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免疫電子顕微鏡法を剛-てﾏｳｽ海馬のLl陽性構造を詳細に検討した結呆､ほ

とんどすべてのｵ-ﾌｱﾝﾌﾞ-ﾄﾝとｼﾅﾌﾟｽ中約5%を占める小型の未熟型前ｼﾅ

ﾌﾟｽはLl接着分子免疫反応陽性であることを見いだした｡ -方､免疫反応陰性の前

ｼﾅﾌﾟｽは大型で､かつﾏｯｼｭﾙ-ﾑ型をしており､その形態から成熟型と考えら

れた｡ﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝを欠いたﾉｯｸｱｳﾄﾏｳｽでは海馬CAl領域においてLl

陽性のｵ-ﾌｱﾝﾌﾞ-ﾄﾝと未熟型は有意に数が多く､またそれぞれの免疫反応も強

いため､ Ll接着分子が蓄積していると考えられた｡また､成熟型前ｼﾅﾌﾟｽ数は野

生型ﾏｳｽに比べ有意に少なかった｡Llはﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝによって切断されることが

すでに報告されており､従ってﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝﾉｯｸｱｳﾄﾏｳｽではﾆｭ-ﾛﾌﾟｼ

ﾝのL l切断能を欠くためLlが海馬CAl領域において蓄積しでいると考えられた｡

さらにこれを明確にするため､括性型ﾘｺﾝﾋﾞﾅﾝﾄﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝをﾉｯｸｱ

ｳﾄﾏｳｽ海馬に注入することによってﾚｽｷｭ-されるかどうかを調べた｡その結

果ﾉｯｸｱｳﾄへの注入群においてほぼ野生型と同程度にまでLl陽性構造の数が減

少した｡以上の結果はﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝは学習および記憶回路であるShafFer-c｡1lateral

神経路のｼﾅﾌﾟｽ形成･成熟に関係していることを強く示唆している｡
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神経伝達はｼﾅﾌﾟｽ構造を介して行なわれ､これは前後ｼﾅﾌﾟｽが何らかの蛋自分

子によって固く結合されている構造をしている｡神経伝達は学習などの際に容易に変

化し､これを神経可塑性と呼んでいる｡神経可塑性に接着分子が関係していることは

これまで明らかとなっていたが､不思議なことにｼﾅﾌﾟｽの接着面-のそれらの局在

を示す報告はきわめて少ない｡わずかにｼﾅﾌﾟｽのあるﾀｲﾌﾟがｶﾄﾞへﾘﾝを含有し

ているという報告のみであり､これもｱｸﾃｲﾌﾞｻｲﾄではなく､ｱｸﾃｲﾌﾞｻｲﾄ
周辺に局在していることが明らかとなっている｡

従来Ll接着分子は神経細胞の成長端に存在し､突起伸展や軸索伸長に関係する分

子であることが明らかとなっていたが､中村は論文内容の要旨にあるようにLl接着

分子が未熟型ｼﾅﾌﾟｽおよびﾌﾞ-ﾄﾝに局在し､ｼﾅﾌﾟｽ機能にも関係することは初

めてあきらかとした｡この未熟型ｼﾅﾌﾟｽおよびLl接着分子を含有する終末ﾌﾞ-ﾄ

ﾝの機能を探る過程で､中村はﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝﾉｯｸｱｳﾄﾏｳｽの嘩馬においてこ

れらの数が異常におおく､且つﾊｲﾊﾟ-ﾄﾛﾌｲ-を起こしていることを見つけた｡

ﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝは､神経括動に伴って括性化する分泌型ｾﾘﾝﾌﾟﾛﾃｱ-ｾﾞで､記憶

学習に関係することが明らかとなっており､またﾘｺﾝﾋﾞﾅﾝﾄﾀﾝﾊﾟｸ質を､ﾏｳｽ

脳内に注入する実験によりｼﾅﾌﾟｽ間の伝達効率の上昇を導くことも見いだされてい

るo従って､ﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝはLlｼﾅﾌﾟｽ間の構造変化を引き起こし､未熟型から

成熟型へ変化させる可能性を示している｡このことは脳の成長にともなうｼﾅﾌﾟｽ形

成ではなく､成熟動物において常に行なわれている生理機能､たとえば学習記憶にお

いてもｼﾅﾌﾟｽ形成が重要であることを示唆している｡そこで中村は次にﾉｯｸｱｳ

ﾄ動物に括性型ﾘｺﾝﾋﾞﾅﾝﾄﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝを注入して未熟型ｼﾅﾌﾟｽとｵ-ﾌｱ

ﾝﾌﾞ-ﾄﾝが減少し､ﾆｭ-ﾛﾌﾟｼﾝが成熟動物でのｼﾅﾌﾟｽ形成および成熟化にき

わめて重要であることを明らかとした｡

以上のように､本論文はｼﾅﾌﾟｽ形成および成熟化-の神経ﾌﾟﾛﾃｱ-ｾﾞの関与を

世界ではじめて示したのもので､学術上､応用上貢献するところが少なくない｡よっ

て審査委貞-同は､本論文が博士(ﾊﾞｲｵｻｲｴﾝｽ)の学位論文として価値あるも
のと認めた｡


