
ること,その特徴抽出にVlレベルでみられる周辺抑制が

貢献していることを示唆する｡

所外継続 9 選択的注意における前頭連合野,ノルア

ドレナ リンの役割

射場美智代 ･滞口俊之

(北海道大･医･脳科学)

選択的注意とは妨害物の中から意味のある標的を見

つけ出すという重要かつ基本的な認知機能である｡しか

しこの機能にどのような脳内物質 (特にモノアミン)が

関与しているかは全く明らかになっていない｡先行研究

によって前頭連合野と相互に神経結合かある青斑核 (ノ

ルア ドレナリン含有核)が注意 ･警戒を必要とする課題

を遂行中のサルで賦活することが示されている｡そこで

本研究では ｢選択的注意には前頭連合野とそこでのノル

ア ドレナリンが重要である｣と言う仮説を立て,1999年

度から研究を開始した｡2頭のアカゲサルに選択的注意

を必要とする眼球運動視覚探索 (ovs)課題とそのコント

ロール探題として眼球運動検出課題を訓練した｡まず,

TJWUi迎合野のどの脳部位がこの機能に関与するのかを調

べるため,ムシモールによる局所機能脱落法を用いて課

脳にrX]迎する脳部位を同定した｡さらに,その脳部位に,

ノルアドレナリン各種受容体阻害剤を局所的に微量注入

(8pg/lpl,3pl)し,どの受容体が関与するかを調べた｡

その結狐 ノルアドレナリンα2受容体阻害剤であるヨ

ヒンビンを投与した場合に,有意な障害が見られた｡α1

受容体阻害剤であるプラゾシン,β受容体阻害剤である

プロプラノロールの注入によっては障害が見られなかっ

た｡このことは前頭前皮質の担う選択的注意過程にノル

ア ドレナリンα2受容体が関与することを示唆する｡

所外継続 10 慢性サルにおける岨噂の中枢メカニズ

ムに関する研究

増田裕次 (大阪大 ･歯 ･高次脳口腔機能学)

ウサギを用いた実験から, 一連の岨境は 3つの

stagoに分類され,岨境の進行に伴ってスムーズに移行

することが知られている｡しかし,摂食から喋下までの

運動中,食品の特性を判断して,上記の stageの変換を

スムーズに行わせるための中枢神経機構は明らかにされ

ていない｡そこで本研究では,サルを用いて岨境のスム

ーズな進行を解析し,その中枢神経機構を明らかにする

ことを目的としている｡サルの口腔前方のトレイに提示

した食物を,手を使わずに舌あるいは口唇で板取し,岨

噂 ･嘆下を行わせたときの岨噂筋 (攻筋 ･顎二腹筋)筋

電図および下顎の運動を記録した｡また,飼料の予測が,

一連の摂食行動にどのように影響するかをボタン押し課

題を用いて調べた｡本実験の結果,サルにおいても筋活

動や顎運動から一連の岨境は,最初の関口が起こってか

ら飼料を舌で取り込もうとする期間,開口とともに食物

を口腔内に入れ臼歯部-と移送する期間,臼歯部で飼料

を粉砕 ･臼磨する期間,臼磨運動後岨境が終了するまで

の期間の4つのstageに分類できた｡また,ボタン押し

課題によって飼料提示が予測し得る場合には,予測し得

ない場合に比べ,飼料の取り込みを開始するまでの反応

時間が有意に短くなることがわかった.今後,このよう

なstageの移行や反応時間の変化にどのような中枢神経

系が関与しているかを調べる予定である｡

所外継続 11 口腔感覚認知に関する大脳皮質の役割

岩田幸一 (日本大 ･歯 ･生理)

神経が損傷を受けたり,炎症が慢性化すると,種々

の異常感覚を伴う痛覚過敏が発症する｡この痔痛は治療

が困難で難治性であることが多い｡最近この様な難治性

痔痛を治療する目的でgabapentinが開発された｡これま

での研究ではラットを用いて,gabapentinの作用機序が

研究されてきたが,未だにその詳細な作用機序について

は全く明らかにされていない｡そこで,本研究では温度

刺激弁別課題を訓練した覚醒サルを用いて,gabapentin

投与による弁別速度の変化を観察した｡

Baselinetemperature(Tl)が 44℃の時には

capsaisinを塗布することにより,弁別時間の著しい短

縮が認められた｡gabapentin投与後,Tlが44℃の時に

はT2刺激強度が0･2-0･8℃全ての温度変化において,有

意に弁別時間の延長を認めた｡本研究では昨年度まで L

型カルシウムイオンチャンネルブロッカーである

oNO2921投与に対する影響についても検索してきた｡

oNO2921投与においても,同様に弁別時間の延長を認め

た｡両鎮痛薬の作用を比較すると,ONO2921の方が

gabapentinよりもより強い効果を示した｡このように,

gabapentinおよびONO2921ともに,熱刺激弁別において

効果を示したが,冷刺激に対しては全くその効果は現わ

れなかった｡

本研究では,capsaicin投与により発症する痛覚過

敏に対するgabapentin投与の効果を測定したが,今後は

さらに単一ニューロン活動を記録し,侵害受容ニューロ

ンに対する影響についても検討を加えていく予定である｡

所外継続 12 月琴島移植に関する研究 _

安波洋一 ･波部重久 (福岡大 ･医)

臨床障島移植で現在最も重要な課題の一つは,不足

するドナー勝島を如何に確保できるかという間RBがある｡

その一つの解決策は陣島再生増殖にかかわる因子を見出

-116-



し,勝島移植に応用する部が考えられる｡肺切除後の月琴

由再生はその一つのモデルと考えられる｡本研究では供

給されたサルのモデルで肺切除後の揮内分泌細胞の再生

増把につき検討した｡全身麻酔下に上腸間膜静脈上で腰

休部を切離し (70%揮切除),肺臓をともに月琴体尾部を切

除した｡手術前,手術後 6ケ月,12ケ月後に経静脈的糖

負荷試験を行い,耐糖能を検索,脾切除術後の残降の形

憶学的観察を行った｡肺切除後6ケ月,12ケ月の耐糖能

は切除前と比較し,同等であり,70%肺切除では耐糖能

障害をきたさないことが明らかとなった｡王妃肺の組絞検

索に関して,揮島の morphometry,またインスリン,グ

ルカゴン,ソマ トスタチン,pancreaticpolypeptide,

PCNA,REGprotein,nesutinの免疫染色を行い,再生増

殖との関連性を検討している｡

(5) 平成 13年度で終了した計画研究

生体分子の構造解析による霊長類の

系統進化

(実施年度 :平成 11年度～平成 13年度)

(推進者 :竹中 修 ･景山 節 ･庄武孝義)

平成 11年度～13年度,計画研究｢生体分子の構造解

析による霊長類の系統進化｣を行った｡所内推進者は竹中

修,景山 節,庄武孝義の3名であった｡核,ミトコンド

リア,Y染色体上 DNAの微′J､な変化やダイナミックな変

化あるいは cDNA分析や微畳タンパク質の高感度分析等

生体分子構造解析により霊長類の系統進化を明らかにす

ることを目的とした｡

複数年にわたった研究からいくつかをあげれば,霊

長籾における視物質(オプシン),血液型物質,神経伝達

物質関連遺伝子,胃の蛋白分解酵素ペプシノゲン,高コ

レステロールと関連するLDLレセプター遺伝子等の霊長

進化過程における変化,遺伝子変異と個体の生理機能変

化等の研究が進行した｡

個々の研究成果は年報に掲載されているので省略す

る｡その中で霊長析研究所サイ ドその他の研究グループ

の研究参加もあった露長類における視物質迫伝子の進化

を取り上げたい｡多くの哨乳動物はいわゆる色盲である｡

霊長類は原猿類からff独類-の進化の過程で,新しい迫

伝子を頚得し三色色覚を実現させている｡例外もあるが,

新世界ザルは,X染色体上のこの迫伝子の多型性を獲得

し,メスのある個体は追ったタイプのX圭染色体(緑,赤)

を二つ持つので三色色覚である｡旧世界ザル,類人猿は

x敗色体の迫伝子を_7TE視させそれぞれが緑と赤色に対応

するため三色色覚が可能である｡

平成 9年度からの共同研究によりマカカ属サルにおけ

るいわゆる色盲のサルの発見に成功した｡それらの生理

機能,行動の研究を行ってきた｡本共同利用研究におけ

る新世界ザルにおける視物質遺伝子進化研究が相まって

盃長類進化過程における視物質遺伝子の進化について理

僻が進んだといえると思う｡

この 5年間霊長類研究所をはじめとするグループは

文部科学省から COE(CenterofExcellence)形成基礎研

究rrの補助を受けている｡その一環として平成 12(2000)

年7月5,6日の二日間丑長類研究所においてCOE第3回

公開シンポジウム｢分子から怒長斯学-のアプローチ｣を

開催 した｡本稿に述べた多くの共同利用研究者の発表が

あった｡発表の内容は,日本霊長類学会機関誌の｢丑長類

研究｣16巻第 2号に約 100ページの論文炎として収録さ

れている｡

(文Tf:竹中 修)

サルにおける環境化学物質の蓄積と分子的

生理的応答の研究

(実施年度 :平成 11年度～平成 13年度)

(推進者 :浅岡一雄 ･穴山 節 ･鈴木樹理)

内分泌投乱物質などの環暁中に広がる化学物質につ

いて各地に生息するサルにおける許横丑を調査するとと

もにサルの応答性について分子的生理的研究をおこなっ

た｡中間年度の平成 12年 5月 12-13日には丑長類研究所

において ｢環境化学物質の生体苔柿と盃長類の応答｣の

テーマで研究会を開催 して研究成果の報告と討論がなさ

れた｡本計画研究においてはニホンザルを対象にしてフ

タル酸エステル,ビスフェノール A,植物エス トロゲン

やエス トロジェン様物質について研究をすすめてサルの

餌を含めた生活環境中の分布やサルの体内における苔柿

性などを明らかにした｡これらの内分泌撹乱性物質は母

子間や脳内に移行することがみいだされた｡環境化学物

質が移行した臓器において,細胞がしめす生存耐性や崩

壊-の影響あるいは子宮内膜症状について郎-3酵素や蛋

白分解酵素インヒビターとの関連をみる研究を実施 した｡

フッ素化脂肪酸代凱 光学活性化学物質代謝や生体内代

謝的活性化などの機序解析をすすめ,ニホンザル,マ-

モセット,ウサギやネズミなどと比較して研究をおこな

った｡サルにおける環境化学物質の代謝動態の解明は霊

長類を知る重要な研究課題の一つであり本計画研究によ

りその基礎が進展した｡

(平成 11年度)

捕谷 肇 (東京大 ･農 ･秩父演習林)
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