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脳幹スライス標本における中枢ニューロンの生命力に対する

ポリエチレングリコールの作用

石尾知亮1) 平井喜、 井上農夫男1) 松橋 )
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抄 録:本研究は，電気生理学的手法を用いた単 4 ニュ~- []ンの機能を謝ぺる実験において広く用いられている脳

幹スライス襟本における各部のニューロンの経時的指1111包死の詳細!と 9ポリエチレングリコール (Polyethylenθ 日lycol，

PEG)投弓による細胞化抑制効果について検討したものである， SD系雄性ラ y トを用いてol'神経核， fif¥京紋，

i長役野を含む市'íî~，叫~!FI幹スライス標本を fl' .~~し， 30% PEG溶液中に 1分間反日した彼に細胞死のマーカーである

ヨウ化プロピジウム (PI) を添加した人工jji並脊悦液中で15，60， 240分間土庁詫し，直{交に 4?-bF¥ラホルムアルテ、ヒ

ドにて回定した.凍結切片を作成し nissl染色を行った後， PI集積音111立を蛍光顕微鏡下で|πj定して各部における

ニュ』口ンの牛A存率を :!b~tU した.その結果， 品「神経校ニュ」ロング〉続的的牛存率が孤束核および主fsH交'l'I'のニユ}

ロンと比較してぬIJ;に低いことが明らかとなった.ーんで的後野においては240分間培詫鮮においても若明に高い

生存不(約75%以 uを示した.また， PEG 投与により呂ド神経核ニユ」ロンの牛♂存~+~(よ増加し，統計 '~f 的に有

なJ:iJi力11が認められたのは， 61- 神経枚の60分間I合誌群，イ瓜束牧の60分間よさ]~群および240分間よ合主群であった.

PEG i民度の影終を;河らかにするために，長:泣する PEG波茂を20，30， 40%と変化させた際の各ニューロンの生存

率について， p r; G を投:与しないコントロ~- )レ貯とより絞したところ， 20%PEGf生与lifおよ乙 30%PEG i支与計で有

治;に生存率が増加した.本研究の結果から，逆必jニマーロンは臼伴系ニマーロンと比較して経時的な生存率が低い

こと， PEG I 土 i主動ニュ~.. []ンの経時的生存す、を増加させ，その故igilt度{土:W%以上40%以下の範囲で， 30%前後

が主j説法fえであることがノj刊を3れた.

キーワード.脳幹スライス標本，ニューロン，ポリエチレングリコール，細胞死

緒

近有，神経幹細胞がl]i;:1内にも存在することが明らかとな

り， 111五の神経細胞はjll生しないという定説(止法された])

披近では，脳細胞の再生治療の研究も盛んに行われている.

~J] て\ この|三世紀において，脳機誌の解明に向けて膨大

な研究がなされ，中枢神経細胞のアボトーシスのメカニズ

ムや，脳の各部における単一ニューロンの特性や機能につ

いても解析が進められてきたが，その全貌解明にl立法く 9

さらに解析をすすめることが位壊である.

中区神経系の機能の研究には7E気生理学的手法が不可欠

であり，細胞レベルでじっ解析を行うためには，できる限り

生理的条件下で生きているニューロンを分間J:Lて研究材料

とする必要がある.この日的のため，脳スライスを用いた

神経iiJf究がこの数卜年間において確立され，特に単一ニ

ユ~.. nンの機能やシナプス伝達を調べる実験に広く用いら

れてきた2!

急性切除した動物の脳を数百ミクロンの!なさに:寄りJして

IJi五スライスを作成し，人工!Ii:id'手悦j夜中Iこ保持することによ

りニューロンを生存させることができる.この方法を川い

ると， fJi五内のfl:1J:の部分の標本を作成して生かしておくこ
とがnJ能であり，これまでの我々の研究においても多用し

てきた3) 悩を浮切することによって生仁る損傷は，白w
系ニコーロンよりも辺動系ニューロンにおし sての方が著し

く大きいことを経験的に士11っていたが9 これを完治的にノF

した報告はなく，そのメカニズムについても不明であった.

Carpらはスライス標本において損傷され易い脊髄運動

二 1ーロンからの細胞内記録法にポリエチレングリコール

(Polyethylenεgl円。1， PEG) を応用し，成功率を有，立に

上昇させる事が可能であったと報告している .I! P[:;~G i土

エチレングリコールがぶ合した親水性の高分子化合物であ

り，細胞膜保設作用をもち青税制傷の治癒を促進すること

〒060-8586札ilJ)¥lilJ.1ヒ区北13条西 7J目
1)北海道大学大学院歯学制|究科[I11ヤ健康科学講!率向齢者歯科学教本(主任:井仁長夫男教授)

2)北海道大学大学院1'*1学研究科1Jlj空機能学講座口Ij宝生埋学教室{宅十f'松橋 誠
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26 右足知売ほか

が報告されてから多くの実験が行われてきた;)， U! ln vivo 

の実験においても， PEGを応用することで損傷した脊髄

運動ニューロンの経時的な生存率が増加し細胞外記録法

による活動電位の!日l復と運動機能の修復が認められたこと

も報告されている 79J

f)EGには細胞膜融合効果があり，二:1.~- []ンの損傷部

f立の細胞!換を閉鎖して!京71三質の流出を防ぐことによってキI~

1If1死を作IJiNIJすることカ"， Luoらによって明らかにされて

いる1O.11J さらに PEGは細胞!!創出252町立より細胞質内

に取り込まれて，ミトコンドリアを保護するとされる lZ.J:lJ

ミトコンドリアの損傷が少なf;rtLlま， フリーラジカルの発

生を抑制することができ，これにより細胞の{勧告がl隠滅さ

れると考えられる 14.1S)

以卜のように， PEG は脊髄運動ニユ』ロンの牛存率を

おめるという報告がたくさんある中で，形態やH吏特性の異

なる脳の十III帝王細胞や白律系のニ Lーロンに対しても同械の

効果があるのかについてはノ?く不明である.そこで本研究

では，運動ニコーロンと自律系ニューロンの IIIvltroにお

ける生命力の違いと，各ニューロンに対する PEGによる

細臨死抑制l効果について明らかにするために，前頭|折脳幹

スライス標本中の運動ニューロンである古ト神経核と司自

H'系二二ユーロンである孤束核および最後野の各部のιユー

ロンの経時的な生干{"l竺を測定し， PEGの効栄を比較し杭

討した幽そして，脳幹部ニューロンの生命力の違いに関す

る知見から，今後の中称神経系の機能の研究子法仁ついて

考察した

材料と方法

本研究はi玉|立大学法人北海道大学動物f支験に関する規程

を滋守し雫北j毎道大学動物実験~51三方面マニ L アルに従って行

~-)丈京

1. Il品スライスの作製

生後')~ 7 週齢の Sprague-Oawley 系ラ y ト (HO~ 190 

g! 161!しを用いた ハロセン麻酔役断頭し，損益'百より脳

を摘出後に氷冷スク円ース Li"!:t突入 1脳脊髄液 (SACSF)

(mM) : 234 Sucrose， 26 NaHC03， 1.25 NaI-IP04， 2.5 

1くCI，11 glurose， lO MgS04. 7H20， 0.5 C:aCI2， pH7.4 

日，ith95% O2-5 % C02，中に l分間浸演した その後マ

イクロスライサー (0出品川 EM，京都)を用いて己 F神経

校及び狐束核，最後野を含む400μIIIの前頭断脳幹スライ

スを{ノ|製した(図 1A， Bregma-13mm←ー111m日1)

2闇ポリエチレングリコ.-)レ溶液への没泊と Ilì~ スライスの

作製した脳スライスは， 30%ポリエチレングリコール

Mn=2000J 溶液中に 1分間没涼したもの (PEG

十群)としなかったもの(コントロール群)に分けた そ
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図l 脳幹λライ λ保本の作成;;じいと各神経干支のl1issl染色{家

}¥，ラット脳正中断ltu (上図) 脳幹部liij頭断的]n'図)
Bre耳目la-13.5mm---H.5mmの1iElitlで， 舌H1I絞校(JIMi¥)，
孤束核 (Nrs)，最f炎里子 (;¥P) を含む厚さ，100μIIIの前奴長Ji"脳幹
スライスr:~、本を作製した. B，脳スライス鰐:本から凍結切片(厚

さ2りμ111)のl1issl染色{ゑ点材、(土中IH胞密度の違いから判断した

各神経核の境界を示す.

の後， PEG十群とコントロール群を 2μMのヨウ化ブロ

ピジウム(I引を添加した人]脳脊私自i!z(NACSF) (mM) 

: 124 N乱じ1，26 NaI-IC03， 5 fくじ 1 11 glucose， I.G MgCI2， 

2.0 C.冶CI2P干17.4wilh 95% O2-5 % C:02幽'!"CI5分!日，J，60 

分間， 240分間培養した掴 Plは細胞障主部位から取り込ま

れやすい赤色蛍光物質であり司細胞犯のマーカーとしてよ

く用いられる 16-18) ド I~(~ の濃度の彰響を調べるために，

PEGを含む20，30司'10%溶液を用いて，脳スライスを作

成して60分後における舌!、神経核ニューロンのよL存率を比

較検討した(日=:-¥) 

3. 染色とが:光顕微鏡ドの観察

4%パラホルムアルデヒド(().1Mリン限緩衝

液， pI-I7.4)にて一晩没漬出走し， ミクロト ムを用いて
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20pl11の凍結切片を作製した.

i午製したりJ片から 3枚拙山し，ニユ』ロンを染色するた

めクレシルバイオレ y トにて山ssI t1~色 を 行った. 1立11 B 

に示す上うに nissl染色によって細胞省肢が央なる 部位

を観察でき，これによって舌下神経核， 狐束核， 11をi討手の

各音li位の境界をliJJ定した 武光顕i故鋭 (OI)'l11pus-IX81)

にで百千1'11'経核及び事r[，東核， tR i麦野を観察し， CCDカメ

ラにて即日2した(ピクセルサイズ1360X1024). 観察時の

倍平(土20j古とした.その彼凶[象解析ソフト (PllOtofiltre) 

を片二J~、て PI :1~光染色 1宗と nissl 染色伎を幽{象台成した.合

成画像上で各千11'経核内において境界を含まないようにピク

セル lナイズ250X250の裕子を作1'61し， [1視下で1台f内の 2

;重;染色された死細胞を全てカウシ卜してそれぞれの単位而

積あたりの生存率を1711Jjした (n= 5). また，蛍光~fiii~

鋭の焦点深度による観察範凶の誤差を検司するため，焦点

深肢を10/1111ずつ変一史し各ニユ ロンの生存率の11出をわ

ったが，有志差(ま認めなかった.

4. 統計学的解析

PEG十鮮とコントロール鮮問の生 N率の比較は

、ベIlldenl‘川ー1円 iを旧い， ppr，のif12肢変化に対する生存率

の比較は， 元自己fd分Wz分析 (One-¥VayJ¥NOVA) によ

りIfi"同比牧をおこなった後 Dunnelli去を用いと多重Jじl伐

を行し¥ P <0，05を統計学的に有立差ありとした.

結 果

はじめに，死細胞を|百IJ，えした典J1'I(刊を|叉12に示す. ここ

に示すのは，作製 して240分後に固定した脳ス ライスにお

ける舌下村Ir結核を含む古川立の nissl染色像と PI蛍光染色段

である nissl決色により細胞休を可視化し([;gl2 -a )， 

PI蛍光染色によって刊の取り込み部{立をIr;J定し (l'2l2 

b)、 これレコ二つの染色像を重ね合わせて死細胞を|日l定 し

た Wl2-c). 

1. 1悩スライス中における各部ニュ ロンの経|時的生打率

通常の'必公生理学|切実験環境下での前頭断脳幹スライス

標木1-1-'において，舌下干rlr経核，狐来核および最後野の各首〉

のーユーロンの経時的~，él イf 卒の J変化にソいて捌べた. 1'61 

3に示すように，全ての古1)位においてニューロンの生存率

が経時的に減少したが， 細胞死にいたる速度は舌 f:jlt粍校

二ユーロンが最も早く，ついて、{Ji，宋核ニュー口ンであり，

11訂美ljlj-ニューロンにおいては他の 2部位とl七較して240分

校においても若しくじ}い生存率を示した.舌 l三十Ilr結核ニ

ューロンの生存率が経時的に若しく減少寸ることは，経験

的知見であるが，辺動三ユ ロシからの記録が他の部位の

ニュ ロシよりも苦し く困維であることの一国であると考

えられた.
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50μm 
図 2 Pl蛍光染色による死細胞の同定

f¥. [3， C. 24011.¥P出廷-したコント ロ←ル群における円ー卜神

経校のnissl染色i象 (A). f")J~色像 ([3). AとBの合成岡俊

(C).細胞休と 亦色染色;i1)f止が 致することを確認 して化紺l

JI包としてカウン卜した

A B G 

NTS AP 

生
存
率
(首)
50 

。
15 60 2.40 15 60 2.40 15 60 2.40 

経過時間(分)

図 3 PEGコントロ-)レ砕における各部ニユ「口ン生存準の紅

l侍的変化

A. 吊下神経牧 Il， 孤W{立 C， 詰i走行. j~!;j't ll斗 IUjが長く

なるに従ヮて.各部のニューロンの生有平は減少し よいるが.

~5 I、神経核ニ斗ーロンの生有率の経時的低卜 Ij:他の;';1;f止と比較

して特に符しいことがわかる



ほか

八 d， e， fは!悩スライス作成直後に30%PEGに浸漬

伎に NACSF中に保持した!悩スライス (PEG+群)を不し

ている. 15分後の舌|ご神経ニューロンの生存率の、l'均値は

コントロール群で72.5土13.9%，PEG +群で66.7土15.6%

であり，統計学的有意差を認めなかった (P>0.05). 60 

分培養 した群の生存率の、l'均値はコントロール群で55.6土

11.4%， PEG +群で71.5土11.4%であり， PEG(+)群の

生存率の万が有意に r'~0 い値を示した (p く 0.05). 240分培

養 した群の生存率の平均値は，コントロール群で32.7::!:: 

U 

ワ巳主日)毛

2. 各ニューロンにおける PEGの効果

舌 F神経千五ニューロンの経時的細胞死に対して PEG投

与によってどれくらい抑制効果があるのかについて， -11札束

十五ニューロンおよび最後野ニューロンに対する効果と比較

して検討をf丁った. J悩スライスを作成して， 15分， 60分，

240分経過後の舌下神経核， .fII¥束核，最後野の各部{ずにお

いて同定された化細胞を図 4，5，6に示す.

図4 八 a， b， Cは脳スライス作成後に NACSF中

に保持した脳スライスを示し(コントロール群)，は14
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四

PEG+群

コントロール群

PEG+群

申

• ロ100 

50 

生
存
率

ω

B 

。
240 60 15 

，0(0.05 

図4 舌F神経伎ニューロン生存率の経時的変化に対する PEG投与の効果

A. nissl染色と PI蛍光染色の合成画像.コントロール群の15分後 (a).60分後 (b).240分後 (c). PEG 投与群の15分後 (d). 

60分後 (e).240分後(f). B.培長開始から15.60. 240分後におけるニューロン生存率の平均値のプロ y卜 60分培後群において，

PEG十群の生存率はコントロール群と比較して有意に向い値を示している (* pく0.05. n=5. Sludenl守sI test) 

-28一

* 経過時間(分)
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0.05)， 60分後と240分後においては PEG+群の生存率の

方が有意に高い値を示した (p<0.05) 

最後野ニューロンに対する PF:Gの効果について，組織

染色像の一例を示す([3.16八).13.16 Bのグラフに示すよ

うに， 最後野ニューロンにおいては， 15分後，60分後， 240 

分後の生存率の平均値はコントロール群でそれぞれ82.8土

3.6%， 79.8::!::4.2%， 76.2::!::4.9%であり， rF:G +群で79.2

::!::4. 3 %，80 . 8::!:: 5. 1 %，78. 3::!:: 6. 6%であった.最後野ニユー

ロン仁ついては， PEG投与によって240分後までの全てに

脳幹スライス除本における中松ニューロンの生命力に対ーするポリエチレングリコールの作m

20.0% PEG十群で32.2:U8.5%であり，

かった (p>0.05，図4B). 

{}1¥束核ニュー ロンに対する rF:Gの効果について，組織

染色像の一例を示す(J豆15八). 1:2'15 Bのグラ フに示すよ

うに，孤束核ニューロンにおいては， 15分後， 60分後，240 

分後の生存率の平均値はコントロール群でそれぞ、れ69.2土

8.5%， 61.6::!::11.6%， 52.3::!::7. 7%であり， PF:G +群で74.4

土5.3%，70. 6::!:: 10.0%， 56. O::!:: 10. 2%であった.15分後

において は両群に有意差は認められなかったが (p>

有意差を認めな
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図5 狐束核ニューロン生存率の経時的変化に対するPEG投与の効果

A， nissl染色と PI蛍光染色の合成幽像，コント ロール群の15分後 (3)，60分後(b)， 240分後 (C)，PEG投与群の15分後 (d)， 
60分後(e )， 240分後(f).B，地主主開始から15，60， 240分後におけるニューロ ン生存率の平均値のプロ ット.60分および240分t台
後群において， PEG +群の生存率はコントロール群と比較して有意に肖い値を示している. (* P/0.05， 日二 5，Studenl's t -test) 
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おいて生存率の有意な増加は認められなかった (p>

0.05) 最後野ニューロンは240分後においても著しく 生存

率が高く ， PEG投与によってさらに生存率を増加させる

ことは凶難で，さ らに長時間に及ぶ場合には影響があるの

ではないかと推察された

3. PEGの至適濃度

これまでの実験では脊髄通動ニュー ロンに対する修復作

用に関するこれまでの報告に従って， 30% PEGに浸演す

A a b 

Control群

d e 
f' 
e 

E • 
PEG+群 • 9 

‘ • ー'
B 

100寸

ー占ー

生存率

(%) 
50 

。
15 60 

る方法を用いた.しかし舌下神経絞ニューロンに対する

修復作用の最適波度であるかどうか不明であったそこで，

舌下神経核ニューロンの生存率の PEG濃度依存性につい

て詳しく調べた PEGの異なる濃度 (20，30， 40%) を

用いた場合の舌下神経核ニユーロンの生存率を比較したグ

ラブを図7に示す PF:Gに浸i責処理をしなかったコント

ロール群と処理した群の各生存率のT均値は，コントロー

ル群:55.6.:t 12.82%， 20% PEG群:66.4.:t IJ .2%， 30% 

PEG群:74.8:!: 10.0%， 40% PEG群:63. 5:!: 9.9%で，

c 

f 

50μm 

-コントロール群

ロPEG+群

240 

経過時間(分)

図6 最後約'二ユーロン生存率の経時的変化に対する PEG投与の効果
A. nissl染色と PI蛍光染色の合成幽像.コントロール群の15分後(<1). 60分徒(b)， 240分後 (c).PEG投与群の15分後 (d). 
60分後(e )， 240分後(fJ. B，治安開始からお， 60， 240分後におけるニューロン生存率の平均他のプロ y卜. PEG十討しの生存率

はコン トロール群と比較して有意差を認めなかった.(* P >0.05， n = 5， Student's t -test) 
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図7 PEGの淡度とニコーロン生存中
異なるa史j支の PEG (20， 30， 40%) を投与した場合の 1時
間{去の舌ド相11経筏ニコー nンの生存宗のヂ均値のプロット.

PEG 支20%および30%を投与した剖ιにおいて有立にi士iい生存
不が自主められた (P<0.05， n 3， Dun日ell'，lesl) 

20%， 30%群における生存寺三が他の群と比較して有，む、にi白

かった. (1' <0.05) 

考 察

本初i究(土脳幹部新鮮IJ品スライス標本を 111¥iltroの条件下

においてイ呆J4ごした際に，主主的的におこる細目包化について調

べたものであり，次のことが明らかとなった. 1)悩幹部

ニュ」ロンのJ]品スライス中での経時的変化として， 呂下神

経核における細胞死の割合が最も向く，次いでfJ[¥束核，股

{灸貯の !II~:で減少した， 2) PEGi'乏inlこより， 1li;'1スライス

I:j:lでの経時的弱lIJJI2死の割合が減少した， 3) PEGによる

細胞化抑制効果が最大となる PEG限度は:20%以上40%以

下の純凶で， 30%前役が笠通iJdJ支であることがノJ、唆された.

1 )各ニューロンにおける生存率の違いと PEGの効果

;5'、神経核に存在するのは全てiA必Jニュー nンであり，

舌の巡動を制御すゐ ~)j ， 孤束核および)1三段野は rJH~系

の訓告官に関与するニューロンからなる. 呂 F神経核ニュー

ロン lよ直径が約30~40μm と巨大であり 19 21) がj上突起{よ

長く，分l岐に高んでいる.i設f元町二ιム』ロンは細胞体の直

径がIOflm程度と小さく，十111上突起は比較的拐し分岐も

少ないという特徴がある Davisらは，海馬において樹状

突起を温存した標本と脳スライス標本のニコーロンの生存

率を比較し，間tg~:，!起を切断することでニューロンは細胞

化を生じる可能性が高くなると述べている 22.23) また，

過去の組織学的初IJEよりこれら 3つのニューロンの樹状突起

の分布範問を比較すると， 百円[sK外支ニューロン，:f瓜束校ニ

ューロン，民f表、野ニューロンの!11(1でノj、さくなっている24-28¥

そのため， J]品スライスをff成する際に切断されるがj状突起

の割合はiS"F神経核において最も [I:}Jくなり，舌 ft1jl経核ニ
ューロンの生存率を著しく低下させた)京況のーっと推測さ

れた.…Jj，舌下神経核ニューロン等の運動ニューロンは，

特異的に混血によって損傷を J支け易い可能'1生も示唆されて

おり 29-:l2)今f炎史なる杉1討が必要である.

実際に，本研究で用いたのと同じ 5~í Æl齢のiJx1トラ y

トのIJi泊から作製したスライス標本中の合同11I経校ニューロ

ンから細!j包内百己録を行うことを試みたが，数分の短時間百己

録は可能なものの，それ以上の記録は細胞が生きた状態を

!呆持できずj会中で記?ょがィ、可能となった Carpらは PEG

を用いたプロトコールにより，脊髄ニューロン(下)j支巡説]

ニエ』ロン)における細11包内記録の成功fとが:2:2%から76?Ia 

に i昇A した!11を報告している 4) 本研究においても舌下神

経核ニェ_..nンを30%PEG i容液中に没{責処埋を行うと，

i音誌を開始して60分後の生存率が有忠;に増加することが明

らかとなり，細胞死のt[1l制効果が1iit認で、きた. しかし， IJ;

誌を始めて240分伎においては， PEGによる舌 F神経核ニ

ユ}ロンの細胞化抑制効果は見られなくなり， 1]1五スライス

仁1Iの舌 F神経校ニコーロンから長時間活動記33〈を行うこと

は依然として|品i鮒であることが分かった.このため，

PEG処J唱を用いても成休ラ y 卜月以の LSr-神経校ニムーロ

ンからの細胞内記録は依然として凶維であり， 上述の

Carpらの報告のような劇的な記録の成功来上昇は認めら

れなかった.反対に，f瓜束核やlRl炎w-r.のニマーロンでは，

PEGを用いなくても呂下神経枚ニュ_..nンよりも 1)出スラ

イス1')]における生存率が向く，これらの部位のlji-ニユ』ー

ロン活動の電気生理学的記録がなされた多くの惚告が見ら

れることを裏付けている
33.34)

持に， }丞悦以後野におい

ては，コントロール群でも 240分絞において著名にニュー

ロンの生存率が高いことが明らかとなり， JiiJ部のニコーロ

ンの特性と考えられた.

2) PEGの最適濃度について

Carpらは i可児を用いたiJiiIスライス作製のブロトコール

において， 30% PEGを用いて，ィ支可2問を 1分間にした

i時が段も効果的であったと報告している
el;
Nakajimaと

lkadaらはよ古詩細11包を用いて， PEC i;~~度が30% になると

!J莫融解作用が最も強く生じ， 40%になると融解作用が更に

強くなり，逆に膜修復作用が弱くなることを刀、し

Jえ々の実験からも， 'oド神経核ニュ」ロンに対する PEG

の11を池波皮が20%から40%の純閉で，おそらく 30%校度で

あることが示唆された.また Nakajimctと lkadaらの結果

とiF，)般に PEG浪度が40%になると，ニューロンの生存率

はj~~f した.本ri)f究は脳幹部スライス標本におけるニュ」

ロンの生存率を明らかにしたが，生体内における脳幹各部

のニエ..-nンが何らかの損傷を J支けた際の生存率を反映し

たものと考えられる.運動ニューロンの損傷は自律系のニ

ユ」ロンと比べて著しく近篤になる可能'1主が考えられた.

-31 



32 石足先!売ほか

:) )今fjtの展出

これまでに PEGによるJ負傷ニコ』ロンの{I針臭効果を具1]

1干した抹消神託制lポの治療法が奏功する例が探;t了されてい

るが，本研究からは， PEG中主1:の効果では中枢tb逗動ニ

ューロンの修復には|分でないことが示ぢれた 今後，

PEGを中枢ニューロンの損i{;jに応用していくには， j也の

物質とのfjj:用なども合めてさらに詳しく検討する必要があ

る.

詩i 古事

税を終えるにあたり 9 本初f'先に多大なるご支援とご協力

をいただきました北Yí~道大学大学院前学研究科 llll主健康科

学講HZ，高i作者歯科学教室，ならびに口1空機能学講!辛口腔生

埋学教室の諸先生方に深くお札を 1[1し上けるとともに，心

より感謝致します.
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ORIGINAL 

Effects of polyethylene glycol on the vitality of central neurons 

in rat brainstem slices 

Tomoaki lshiol}， Yoshiyuki Hirai~) ， Nobuo 1日ouel) and Makoto Funahashi2J 
1)つ、 1

ABSTRACT : To est:Jbli 日hthe number ofぉurvivingcells， the tiflle一depende日tdege日巴rationof initially vital cells守 andthe 

effects of polyethylen θ 日Iycol (PEG) on cell cJeilth， the vit 日lity of 問 urons in br 日川川lけl川 t民加刷e引叩I日m日|ハIcepr 仔吋叩par日tlOns w，日lS1 川 e引出削s引i刊tlga巾上印旧附仔引町吋CJII 

l 口 gl 日munohi~日;It(り)ch巴 mlc臼 i 臼口臼 Iysi ち A日巴臼r一Iye臼i日1hour一臼ftcr一m日Jd日宮 slic巴pr巴pe臼Ir日tlり口日， cellsuptaking propicJium ioclicJc (p[) ， a 

cell decll.il I1lclrker， were del.ecLed in沿いplり入!日!λLelyIlal[ llle 111l111!Jer o[ Ilypu詰iりおおり1I1IUlOlleurUIIS. cllld only one-lllird u[ cells 

3re alive 4 hOllrお臼fterthe preparation. [n C0l1tr3st with vit31 cell日 il1the nllclellおtractllおお01it3ri IIぉ(NTS)臼ncJin the are3 

postreflla， hypoglossal neurons were weakest in the bruin slices. A PEG treatment increused the survival ratio of the hypog 

lossal ancJ NTS neurons， while there W3S no st3tistically significant increaぉein the 3rea postr引11<1neurons which cJispl3Y in 

trinsic high slIrvival ratios (> 76 %) withollt PEC; treeltment. To assess the optimllm concentration of PEC; to enslIre cell 

vitillity， different PEG concentration (20，30.日nd40%) wer守 tested.The 20 and 30% PEG -+ grollps showed sig川 ficantly 

hi日h日r日urvivalratios (1'く0.05) We discuss thc diffelでnccsin thc vitality 01 central ncurons in thc brain日1ice jJrcjJ3rations 

and the ellect 01 PEG trε3tment on cε11 dεath 

Key ¥j¥ぜords: brainstem slice prep日riltlons，neuro日、 polyethyleneglycol守 celldeilth 
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