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はしがき

東北大学疫学研究チームの報告では、わが国の平均寿命

は欧米に比して長いが高齢者に置ける痴呆患者比率は欧米

に比して高く、高齢者の痴呆状態改善対策を講じないと多

くの高齢者が痴呆状態、で生き長らえている事になり兼ねな

い状況の招来が危慎されるとし寸。 法医学領域では、交

通事故やドメスティクバイオレンス被害者の生前の状況、

例えば、記憶障害、人格形成障害、痴呆状態などの有無を

司法警察員、検察官、弁護士あるいは裁判官から尋ねられ

ることが多くなってきている。
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研究成果

東北大学疫学研究チームの報告では、わが国の平均寿命は欧米に比して長いが高齢者

に置ける痴呆患者比率は欧米に比して高く、高齢者の痴呆状態改善対策を講じないと多

くの高齢者が痴呆状態で生き長らえている事になり兼ねない状況の招来が危慎されると

しウ。 法医学領域では、交通事故やドメスティクバイオレンス被害者の生前の状況、例

えば、記憶障害、人格形成障害、痴呆状態などの有無を司法警察員、検察官、弁護士あ

るいは裁判官から尋ねられることが多くなってきている。

本研究では、①生化学的検討、②解剖学的検討、③糖鎖組織学的検討の3分野から、研

究目的遂行を行った。

①生化学的検討

生化学的検討では、法医病理学的検査に応用可能な生理活性物質の精製と性状の検討

を行い、それらの物質の生体での分布を検討した。生理活性物質として、脳組織に豊富

に存在している酵素を選んだD また、病理学的検査に用いるべく、それらに対する抗体

の作成を行った。

Dipeptidyl Peptidase 111 ;この酵素は、 DipeptidylaminopeptidaseやenkephalinaseBとし

ても知られているものある。精製後、生化学的性状と cDNAクローニングをおこない、

さらに、兎免疫抗体を作成、各臓器での酵素存在部位を検討したところ、脳で・はchorioid

epitheliuに多く存在し、 neurogliacell， Purkinje cell， myelinated fiberにも普遍的に発現され、

pyr祖 idalcell，自on，dendriteなどにも発現が確認された。

Puromycin-sensitive analyl aminopeptidase ;この酵素は、 Puromycinを加えることにより

酵素活性がなくなる性質をもっており、脳内enkepharinとの関連において脳神経科学分野

においても注目を浴びているものである。ヒト肝臓から酵素を抽出精製し、生化学的性

状と cDNAクローニングを行い、抗体作成し、各臓器での酵素分布を検討した。作成

抗体は各方面から分与の依頼があり、ベルギーを初め各国に郵送した。

これらの検討から、酵素の脳内異常沈着と脳浮腫との関連性が示唆され、脳疾患を有

する患者脳でのこれら酵素活性部位の異常出現も確認された。酵素の逸脱を指標にした

死後経過時間推定の可能性などを検討中で、今後、法医病理診断分野での応用範囲が広

まるものと判断している。

②解剖学的検討

解剖学的検討では、共同研究者らが作成した脳内酵素に対する抗体を用いて脳神経細

胞でのそれら酵素の発現を精神病との関連から検討すべく主に蛍光顕微鏡を用いて検索

した。 SerotonIn2A -受容体とtyrosinehydroxylaseがvenraltegrnental areaとsubstantianigra

神経細胞に共存していることを明らかにし、中脳ドーパミン神経細胞がセロトニン2A

受容体を発現していることを明らかにした。 tyrosinehydroxylaseとarornaticL-aminoacid 
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decarboxy laseはanteriorcingulate cortexの神経細胞には共存しないことを明らかにした。

Medullary Cl 領域では、 tyrosinehydroxylase発現神経細胞が最多で、 aromaticL-

aminoacid decarboxylase発現神経細胞がこれに次ぎ、phenylethanolamine-N-methyl仕組sferase

発現神経細胞数が最も少なかった。 tyrosinehydroxylaseとphenylethanolamine-N-

rnethyltransferaseの共存神経細胞とtyrosinehydroxylaseのみを発現している神経細胞が見

られた。Guanosine困phosphatecyclohydrase 1とtyros討m即ehy凶droxylas臼eはs釦ubs剖ta釦ntωoani培gra弘，ventral 

t旬eg伊11皿neI

神経細胞の大部分に aromaticL-a担mino伺acidde民ca訂rb凶ox可yl凶a出seの共存も見られたがdorsomedical

hypothalamic nucleiにはGuanosinetriphosphate cyclohydrase 1とtyrosinehydroxylaseの発現

のみが見られた。

③糖鎖組織学的検討

糖鎖組織学的検討では、法医解剖後の病理検索として行われている脳組織の染色時に

レクチン染色、免疫染色を加え、検討を行った。

検討により、鍍金染色により確認されていた老人斑と神経原線維変化、また由来不明

のco中oraamylaceaがレクチン染色により明瞭に染色されることを見いだした。また、ダ

ウン症や老人性痴呆患者脳では脳白質部部に 2種類の沈着構造物がレクチン染色で見い

だされた。一つは血管周囲に他の一つは、脳白質部に見られ。いずれも現段階では成因、

病的意義は不明であが、脳浮腫時の脳血管関門の破綻との関連が考えられる。

この二つの変化は、これまで報告されていない糖鎖の沈着で、この部分への他の構造

物質の関与をさらに検討しなければならない。さらに海馬歯状回の分子層に球形を示す

未報告の糖鎖関連沈着がレクチン染色や抗コンド、ロイチン硫酸抗体を用いた免疫染色で

見いだされた。記憶の場である海馬歯状回分子層での神経ネットワークに何らかの悪影

響を生じている可能性が否定できず、更なる検討を進めている。また、神経原線維変化

や老人斑を鋭敏に検出方法であるGallyal-Braak法に免疫組織化学的方法を加えた三重染

色方法も開発し、脳神経変性を1枚の切片で観察することに成功した。

t 
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