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慢性ストレス負荷による黒質ドーパミン神経変化を示す免疫組織化学染色および
In Situ Hybridization画像
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パーキンソン病は 1817 年に James Parkinson により初
めて報告され，アルツハイマー病に次ぐ，代表的神経変性
疾患である．その特徴は黒質より産生されるドーパミンの
減少によって引き起こされるもので，震戦，筋固縮，寡動，
姿勢保持反射障害などを主症状とし，その発症原因は未解
決のままとなっている．“パーキンソン病に対して慢性ス
トレスはどのような作用を示すのであろうか？”1という問
いに対し，これまで様々な説が提唱されていた．しかしな
がら，実験動物を用いて，慢性ストレス負荷後における黒
質ドーパミン細胞の変化をとらえるまでには至っていな
かったとも言える．今回，私たちは拘束ストレス手技を工
夫し，負荷する期間を 16 週間まで引き延ばし，その効果

を検討した．このフィギュアで示されているのは，
Tyrosine Hydroxylase（TH）抗体を用いた免疫組織化学
像，お よ びTHプ ロ ー ブ（RNA）を 用 い た In Situ
Hybridization 染色像を示す．TH陽性細胞数，およびTH
mRNA発現細胞数はストレス負荷 2週間後より減少を示
し，時間とともに神経ロスが継続して起こっている 2．図
1では 16 週間の慢性ストレス後の黒質所見を示す．これ
まで薬剤負荷に加えストレスでの黒質神経変性を引き起こ
す実験結果はすでに報告されている 3．私達の実験系で
は，薬剤を負荷することなく，慢性ストレスの持続的負荷
によって黒質神経の変化を示した点はこれまでに報告がな
く，強調されるべき点である．

図1A TH免疫染色画像
コントロール・ラットの黒質（上位，中位，下位）の染色
像（左側，a，c，e）に対比して，慢性ストレス負荷を 16
週間行った後のラット黒質（右側，b，d，f）の所見を示
す．黒質緻密層におけるドーパミン細胞数の減少を示す．

図1B TH In Situ Hybridization 画像
同じくコントロール・ラットの黒質に対比して，慢性スト
レス負荷後のラット黒質のTH mRNA発現を示す．免疫
染色像と一致し，ストレス負荷後のラット黒質における
ドーパミン産生細胞でのmRNA減少を示す．
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