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緒 言

第1編 に於け る海〓脳 の実験 を 通 じ, RNaseの

脳実質 内,又 は脳脊髄 液導入は,脳 神経細胞 内へ の

RNaseの 浸入 と共 に.細 胞 のRNAが 消化 され る

事が明らか にされ た.海 〓は静止状態を続 け餌 を取

らな くなるので, RNAの 消失は神経細胞 の 機能低

下を起 す ものと思 われた.然 し,海 〓 は更 に高次 の

神経細 胞の機能 を分析す るには不適で ある.前 実験

に於いて,著 者は脳脊髄液 中へ のRNase注 入 は,

脳実質 内注入 と全 く同様の細胞 の変 化と,症 状を引

起す事 を知 つた.こ の事 は同様 の実験 がマ ウスで も

技術上可能 であ る事を示 して いる.本 編 に於いては,

よ り精 神活動の分析が容易 で あ る マ ウスにRNase

を脳実質 内に注入 し,海 〓の実験 と比較検 討 した.

即ちRNase注 入後 のマ ウスの状 態の観察 と共に,

ニ ッスル染 色に依 る神経細胞 の好塩基性 の変化に就

いての組織学 的観察を行 つた.病 理学 者は,普 通 ニ

ッスル染色 で細胞質 のRNAの 変化 を重要 な所見 の

一つ として観察 して来 た.

実験材料,及 び方法

材料: マウスは20g前 後 の, ddn純 系,近 親交

配の もの60匹 を使用 した.

RNaseは 第1遍 と 同 じ製 品 を 同 じ く,無 菌 的

Hanks's solutionの 溶液 として使用 した.

方法: 神経細胞 の活動性 のテ ス トと して はSwin

yard等 の方 法1),及 び著者 等の考按 した握力 テ ス ト

を行 なつ た.

Test 1. 板乗 りテ ス ト,マ ウスを台 の上に乗せ て

台の縁か ら両後足をはづ した時,そ の マウスが両 足

を台の上に乗せ得 るか ど うかを観察す る.

Test 2. Righting Testマ ウスを仰臥位 に し た時,

正常の位 置に戻 るか どうか,又 その反応 の遅速を観

察す る.

Test 3. 橋渡 りテス ト,あ らか じめ空腹状態 に し

ておい たマウスを,餌 箱に 橋渡 した巾5mm,長 さ

30mmの 縁 の上 を歩行 させ,歩 行状態を観察す る.

 Swinyardに 従い このTestに 最 も重点を置い た.

Test 4. 握力テ ス ト(妹 尾,浜 田の 考案 に依 る)

マ ウスを金網に とりつかせて,尾 をバ ネのつい たツ

マ ミで挾み,そ のツマ ミをバ ネ秤 に直結 させて,バ

ネ秤で マウスの尾を 引張 り,マ ウスが引張 られ る力

に抗 し切れな くなつて金網を離す時のバ ネ秤 の目盛

を読んで握力の強弱 を判定 した.マ ウスを太 さ約1

mmの 金網に とりつかせて,尾 を 引張 るとマウスは

本能的 に引張 られ る力 に抗 して,力 一杯金 網にと り

つ き,意 識的 に金網 を放す ことはない.

実際 に この方法で マ ウスが引張 られる力に抗 し切

れ な くなつて,金 網 を放 す時のバ ネ秤の 目盛 は,同

一 マウスで は大体一定 の数価 を示 す.こ れ等の事か

ら この方法 がマ ウスの握力 テス トを判定 す るのに利

用 出来 ると判 断 された.握 力はバネ秤の グラム目盛

に依 つて表 わ され る.

RNaseの 脳実質 内注入 法は,先 端の部の太 さ1/3

mmの2段 針(挿 図B)を 用いて,マ ウスの両 目を

結 ぶ線を底 辺 とす る正三角形 の頂点で,正 中線 を少

し右に寄つた点を針の刺入点 と して(挿 図A),マ ウ

スの 脳実質 内 に, 0.5%及 び1% RNase Hanks's 

solutionを1匹 当 り0.05ccづ つ注 入 した. RNase

注 入後6時 間でTest 1. 2. 3. 4.を 行 い, RNase注 入

前 の成績 と比較す ると共 に,直 後 マウスの頸 動脹 を

切断 して殺 し,速 やか に脳 を取 り出 して エ タノール

固定,パ ラフイン包埋,ニ ッスル染 色にて組織を観

察 した.

対照 と して は,同 様の方法にて,無 菌的Hanks's

 solutionを0.05cc脳 内に注 入後前記 と同様 の 観察

を行な つた.
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図 Ⅰ

マウス頭 部穿 刺点を示す模型図.

穿刺に用いた二段 針,之 を3mm

挿入す る.

結 果

4つ のテ ス トをRNase脳 内注入以前 の 正常 マウ

スに施行 す ると, Test 1.で は,マ ウスを 台 の 上 に

乗せ て両方 の後足を台か らはずす様 にす ると,マ ウ

スは直 ぐ台 の上 へ 飛 び上 る. Test 2で は正 常のマ

ウスは仰臥 位にす る事 自体が困雑で あり,仰 臥位 に

し得て も直 ちに 正常体位 に 戻 る. Test 3で は,正

常 マウスを予 じめ空腹 に して 置 き,巾5mm,高 さ

10mm,長 さ30mmの 木の棒を,餌 箱 に 渡 し,そ の

上を歩かす とマウスは木 の上で止 る事 な く棒 の上を

歩行す る.

Teat 4で は正常 マウスの握 力は150～200gの 範

囲にあ り,同 一 マウスで は略一定 の価 を示 す.

1% RNase 0.05ccを 脳実質 内に注入 した もの20

匹 に於 いては,先 づ第1に 観察 され た症候 は約半 数

の11匹 に後足の麻 痺を認 めたが,対 照 動物 には この

様 な事 は認め られなかつ た. Testの 結 果は 表 Ⅰに

見 る如 く, Test 1で は後脚 を台上 にあ げ る事 の不

能な もの3匹,麻 痺 した後脚を ひきづ り乍 ら前 足の

みで這 い上 る事の 出来 たもの-困 難-, 5匹,他 の

マ ウスでは余 り障 碍を認 め な か つ た. Test 2で は

仰臥位 か らの体位の復元の不能 のものが1匹 あつた

が,こ れはRNaeeそ の ものの作用で あつたか どう

かは疑 問であ る. Test 3に 於いて は健 全 に 棒を渡

れ るものは,僅 か に3匹 で,後 足の麻 痺が比較的軽

度の ものは よろけなが なが ら何 ん とか渡れ る.こ の

様 な状態の ものが7匹-困 難-

表 Ⅰ

表 Ⅰ　0.5%及 び1% RNaseを 右大脳 実質 内に

注 射 した マ ウスの板乗 りテス ト(Test 1)

注射6時 間後, 0.5% Rnaseを 注入 した

もの及び対照動物 では全 く変化はなかつ た

が1% RNaseを 注 射 した ものは後肢を台上

に 引上げ るのに可成 りの困難を示 した もの

5,後 肢 を台上 に 引上 ごるのが全 く不能な

もの3を 認 めた.

実験方法:本 文 参照

表 Ⅱ

表 Ⅱ　0.5%及 び1% RNaseを 大 脳右半球実質内に

注 入した マ ウスの橋渡 りテス ト(Test 3)

注 入6時 間後,対 照のHanks氏 液 注入

動物 では1例 も変化 を 示 さ な い. 0.5%

 RNase注 入群 では,よ ろける もの3匹 を認

めた のみであ るが1% RNase注 入では完全

に橋 に乗 る事の出来ない もの3匹,途 中で

落 ちた もの8匹,よ ろけなが ら何 とか渡れ

る もの7匹,殘 りの2匹 は正常の行動を と

つた.

表 Ⅲ

表Ⅲ　 0.5%及 び1% RNase右 大 脳半球 実質 内に

注 入したマ ウスの握力試験(Test 4)

注 入6時 間後0.5% RNase注 入 で は20

匹 中6匹 に軽 度の握力の 低下 を 認 めたが1

% RNase注 入動物では全例 に 於い て, 7

匹には著 るしい握 力低下を認めた.

実験方法:本 文参 照

後足の麻痺の為棒 の上 に立つて いる事 が出来ず前

足 で棒 にぶ ら下 る様な恰好 にな り途 中で落 ちて しま

うもの-不 能-8匹,始 めか ら全 く棒 に乗れ ないも

の-完 全不能-3匹,を 認 め た(表 Ⅱ) Test 4で

は表 Ⅲに示 す如 くRNase注 入 群では握力 の減退が
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顕著で,力 の衰えを示 さなかつ た ものは3匹 で,他

の17匹 は程度 の差は あるが力の減 退が明 らか に認 め

られた.

次に0.5% RNase 0.05ccを 脳 実質内 に注入 した

もの20匹 に於いては,総 じて対 照例 の もの と変 らず

Test 1. 2に 関 して は,殆 ん ど 異常 を 認 め ず(表

Ⅰ) Test 3に 於いて は, 5匹 に棒を 渡 る際 に少 し

よろめ くのが認 め られ た(表 Ⅱ).

Test 4於 いて も軽度 に力の減退を見 る もの が対

照に比 して多 かつ た.(表 Ⅲ)

対照 として無菌 的Hanks液0.05ccを 注入 した

もの20匹 に於 いては全 く注入以前 と変 らずTest 1,

 2. 3. 4共 全マ ウスに異常を認 めなかつた.

組織学 的観察はRNase注 入6時 間後 の 脳を,小

脳～第Ⅳ脳室底を通 る断面,及 び乳頭 体を通 る前額

断面で前記 の方法に従つて,ニ ツスル染 色を施 し,

諸神経細胞を観察 した.

1% RNase Hanks's solutionを 注入 し た もので

はTest 1. 2. 3. 4.共 異 常を認めなかつた2匹 を

除いて,残 りの18匹 に於 いて,小 脳 のPurkinje細

胞及び大脳 の諸神経細 胞を含む殆ん ど全て の脳細 胞

のニ ッスル小体 の著明な減少を認 めた.

0.5% RNase Hanks's solutionを 注入 した もので

は, 20匹 中7匹 に小 脳のPurkinje細 胞 そ の他 の神

経細胞 にニ ッスル小体 の減少及び消失 を認 めた.大

脳及 び脳幹 の神経細 胞 も一 部に著明 なニ ッスル小体

の減少 を認 める所 もあつたが,総 じて程度 は軽 かつ

た.

一方対照例 の組織 では,穿 刺部位 の軽度 の反応 を

除 き如何 なる神経細胞の ニ ッスル小体 に も何 ら異 常

を認めなかつた.

総括,並 び に考案

脳神経組織に於 けるRNAに 就 い て は,最 近特

に注 目を浴び,そ の研究2) -7)も数多 くな されてお り,

Hyden等 は活発 に活動 した時 に は,脊 髄 の 前 角細

胞の細胞質 のRNA含 量 が 減少 し8),又一 方蝸牛神

経核細胞の聴覚の刺戟 の後 には, RNAの 含量 に同

じ様 な減少が見 られ る と報告 してい る9).著 者 の 実

験 よ り得た結果では,マ ウス脳 神経 細胞 も海〓 の場

合と同様RNaeeに 依 り,そ のRNAの 低下 を来 し,

脳神経細胞 のRNAが 減 少,或 は消失 すれ ば,そ の

運 動機能に著明な障碍を来 たす事を示 した.特 に1

% RNaseを0.05cc脳 実質 内に注入 した も ので は,

組織学的 に脳神 経細胞の 著 る しいRNAの 減少,

或は消失を認め,而 も運動神経 に関する機能 の減退

が著明に認 められ た.同 じ様な実験でRNAの 減少

が少 な く,而 も運動 テス トにあま り変 化の認め られ

なかつ たものもあつた事 は,注 入後 の液の漏 出,そ

の他 の実験方法 の不手際 に依 るもの と考え られ る.

 4つ のテ ス トを通 じていえ る事 は, RNAが 少 くな

ると全般的 に運動機能が障碍 され る とい う事 であ る.

然 し,動 物が小 さ く, RNaseを 脳 の 限局 した一 部

分に作用 させ る事が 出来 ないために各 神経核 の機 能

を,こ れ等 の結果 よ り分析 す る事は出来ない.第1

編,及 び第2編 の実験 を通 じてRNAが 神経細胞 の

機能 の発現 に重要 な物質 であ る事は,最 早疑問の余

地が ない.現 在 知 られ て い る一般体細胞 に 於 ける

RNAの 主作用は蛋 白合成 であ る10) -12)事 か ら考え

ると脳に於 け るRNAも 蛋 白合成 に 関係 して い る

と考へてよいであろ う.若 しそ うであれば神経 細胞

は,蛋 白合成 とい う過程を通 じて諸種の機能,即 ち

記憶,運 動 の調節等を果 して いるのかも知れ ない.

然 し,こ の事を明 らか にす るため には,神 経細胞 の

蛋 白合成 に就いて,も つ と詳 しく知 らな けれ ばな ら

ない.

結 語

1) マ ウス脳にRNaseを 注射 す る と各種 神経細

胞のRNAが 減少,或 は消失す る.

2) 1% RNase 0.05ccを マウスの 脳内 に注入 す

れば,著 明な運動障碍 を起す.運 動障碍 の程度 は脳

神経細胞 のRNAの 減少像 と平行 関係 にあ る.

3) 以上 の事実 よ りマ ウスの 運動機能 に 関係す る

神経細胞 の働 きは,そ れが保 有す るRNA量 と深い

関係 にあ るもの と結論 され た.
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併せ て常に御厚意 あふれ る御教示を戴 きました本

病理学教 室小 田助教授 並びに教室員各位に深謝 し又

色 々と御親切 な御援 助を下 さつた本学精神神経科大
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On the Relationship Between Function and Ribonucleic Acid of 

Cerebral Ganglion Cell

Part 2. Relatioship of RNA to the motor function of mouse brain

By

Hisao Hamada

Department of pathology, Okayama University Medical School

(Director: Prof. Satimaru Seno)

Author's Abstract

In a previous paper it was revealed that either the injection of RNase directly into the 

cerebral tissue or into liquor by cisternal puucture caused similar changes on tbe reduction of 
RNA level of the cerebral ganglion cells in the brain of guinea pigs, and the behavioral 
changes of the animals.

It was thought that the same method might also be applicable to the mouse in which 

further paychological and behavioral analysis are more readily accomplished.

In the present experiment RNase was injected directly into cerebral tissue of the mouse 
and the motor function of the mouse brain was analyzed. As the result it was found that 
on the injection of 0.05ml of 1% RNase directly into the cerebral tissue of the mouse, severe 
motor disturbance was induced, and in addition, the degree of the functional disturbance 

paralleled with the decreased leve of RNA on the cerebral ganglion cells.
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浜 田 論 文 附 図(2編)

1. 対 照 動 物 の小 脳, Hanks液0.05cc脳 内注 入6時 間後 の 切 片 各 細 胞 層 は 健 常 な もの と変 ら な い.

 A.分 子 層 の 細 胞 B. プル キ ン エ細 胞C. 顆 粒 層 の 細 胞 エ タ ノール 固 定

ニ ッ スル 染 色 ×100 方 法:本 文 参 照

2. 1% RNase 0.05ccを 脳 内 注 入6時 間 後 の小 脳,各 細 胞 の 染 色 が 著 る し く減 少 して い る.特 に ブル キ ン

エ 細胞 は 大 き く, 1の 対 照 と比 して そ の 染 色 性 の 低 下 を 認 め る事 が 出来 る.

 A. B. C.は1に 同 じ 方 法 本 文参 照 エ タ ノ ール 固 定 ニ ッス ル 染 色 ×100
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浜 田 論 文 附 図

3. 対照動物の小 脳の神経細胞, 1の 強拡大 ブル キンエ細胞,粒 層及 び分 子層の細胞質RNA染 色に注意

1と 同一処理 A. 分子層 の細胞 B. プル キ ンエ細胞 C. 顆粒層 の細胞

エ タ ノール 固定 ニ ッスル 染色 ×400

4. RNase処 理後 の小 脳強拡大写真2の もの と同様 な処理 を 行なつた もの,プ ル キンエ 細胞は 殆んど染色

性 を失ひ,核 小体 も染色 されな くなつ てい る.顆 粒層及び分子 層の細胞は核のみ染色 され,細 胞質 は殆

ん ど染色 され ない. 方法 本文参 照 A. B. C.は3と 同 じ エタ ノール固定

ニ ッスル染色 ×400
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5. 対照動物脳橋 の運 動神経細胞, 1の 動物 と同一 処理

多量の ニ ッスル小 体を もち核小体明瞭

N:運 動神経細胞 エ タノール固定 ニ ッスル染色 ×400

6. RNase処 理 動物の脳橋 の運動 神経細胞,ニ ッスル小体 の染色性 低下 と,核 の染色不良状態 を示す.

 2と 同一処理 を行 なつた もの

N:運 動神経細胞 エタ ノール固定 ニ ッスル染色 ×400
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7. 対照動物の大脳皮質,弱 拡大 写真全体 の染色性が よ くわ か る.

処理は1と 同一 A:脳 軟膜 N:神 経 細胞 エタノ ル固定 ニ ッスル染色 ×100

8. RNase処 理動物の大脳皮質 弱拡大,全 体 として染色性 の減少が よ くわか る.処 理は2と 同一

A:脳 軟膜 N:神 経 細胞 エ タノール固定 ニ ッスル染色 ×100
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9. 対照動物の大脳皮質神経細胞 処理 は1と 同 じ,濃 染 された細 胞質 を認 め正常動物の もの と変 りない.

N:神 経細 胞 エタ ノール固定 ニ ッスル染色 ×400

10. RNase処 理動物の大脳皮質 神経細胞,処 理は2と 同 じ,細 胞質の染色性低下 と共に 空胞変性 が 認め ら

れ る.

N:神 経細胞 エタ ノール固定 ニ ッスル染色 ×400


