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0 1-46 -1βのてんかん原性横序 :海馬アデノシン遊
鞍に対する効果の検討
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【常吉】m-1βは､種 の々免疫関連細胞から産生されるサイトカインの一つで
あり､発熱物質として知られているが､中枢神経系では神経活動の修飾と正常

睡眠の維持などの役割をも果たしている｡I.-1βの遺伝子多型が熱性けいれ
ん及び周東葉てんかんに有意に関連することが示唆され､I/1βの哉能過剰
克進はけいれん開催を低下させ､けいれん発作を誘発すると考えられている｡

低濃度のH,-1βは神経細胞保護作用を有することが報告され､高浪度の
礼-1βは神榊 胞毒性､さらに神経細胞死に関わることも報告されてきた｡本
研究ではm-1βのてんかん原佳境序を検討するため､海馬アデノシン(AD)
連射こ対する効果を検討した｡【方法】生後8適齢のマウスの海馬をGlowin-
skiの方法に従い捕出し､39)-mx39)い皿のミニスライスを作成し､人工脳脊
髄液(ACSF)内で5分間incubateL､ACSF内のAD遵#濃度をUV-HPLC
で測定した｡【着果】I.-1Pは低濃度でADの基礎及びK'刺故性遵簾を克進
し､高濃度ではAD立社の克進効果がなかった｡H.-1βのAD遊離克進効果は
阻害薬n-1raで抑制された｡また､礼-IPのAD基礎遊離克進はCa2'-free
とイノシト ル三リン酸受容体(IP3R)阻害薬により抑制され K'刺激性遵
#克進はリアノジン受容体(RyR)阻害薬により抑制された｡【考察】本結果
は､I,-IβはADの基礎進取 脱分橿誘発性進取こ対して､濃度依存性二相性
効果を有することを明らかにした｡低濃度m-1βがAD進叢を克進し皿-1β
の神経保護作用の主要横序であると考えられている｡I.-1βのAD遵肯克進
作用はCaZ'-free､IP3R･RyR阻害秦で抑制されることから､礼-1βは細胞
外からのCa2◆滝入及び細胞内Ca2◆放出携横を介して神経伝達横能を制御す
ることが示唆される｡一方､高濃度のH.-1βは細胞内Ca2十の過剰上昇を惹起
し､AD開口分泌の抑制及び神経細胞毒性に関与すると考えられる｡これらの
効果が､m一川のてんかん原性秩序に関与すると考えられた｡


