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脳 の 窒 素 代 謝

第6編

電 気 衝 撃 施 行 時 の マ ウ ス 並 に ラ ツ テ 脳 髄

ア ン モ ニ ア に つ い て

岡山大学医学部神経精神医学教室(主 任:奥 村二吉教授)

河 田 三 郎

〔昭和33年2月11日 受稿〕

緒 言

私はすでに第5編 において,健 常ラッテ脳髄アン

モニア並にグルタ ミンを測定し,そ の結果を述べた

ので,本 編においては,電 気衝撃時の所見を報告し

たいと,思う.

刺戟 ・痙攣と脳髄アンモニア量の変動との関係に

ついては,刺 戟に よりア ンモニアが増すという田

代1)の 研究をはじめ, Richter and Dawson7),

 Weil-Malherbe9), Vladimirova13),塚 田19)等多 く

の報告がみられているが,私 共が日常,精 神医学の

領域で用いている電気衝撃時における脳所見につい

ては,詳 細な文献を見ない.前 述せる如く,通 電に

より,或 は薬剤による痙攣に際して,脳 髄アンモニ

アが増量する事が知られている位であつて,通 電に

よる痙攣の際は如何,或 はそれを重積すれば如何,

或は 一度痙攣をおこさせた動物は,そ の後,対 照動

物と如何なる点において変つて来るか,等 々の疑問

は解決されていない.私 はこれらの点に注目し,電

気衝撃時,及 びその前後の脳髄アンモニアの変動を,

マ ウス並にラッテを用いて追求した.殊 に従来の脳

髄アンモニアの研究は,死 直後の一時点の値を知る

のみであつたが,此 では脳のN代 謝の全貌を窺うに

不充分であるので,切 片を以て長時間にわたるアン

モニア発生を観察する方法を,精 神科の治療に重要

なる電撃連日施行,或 は次編に報告するインシュリ

ン連日施行の動物脳に適用して,脳 のN代 謝を追求

した.本 編では此等の結果を報告する.

実 験 方 法

実験動物 としては,体 重約20gの マウス,及 び

体重約100gの ラ ッテを用いた.

ア ンモニア測定,及 びグルタミン測定の方法は,

第5編 に詳記したので此処では省く.

実 験 結 果

〔I〕In vivo実 験

1)先 づ,体 重約20gの マ ウスを用 い,電 圧

40 voltで, 3秒 間の頭部通電 を行い,痙 攣を起さ

せ,痙 攣の未だ終らぬうちに液体窒素中に投入し,

約20秒 間凍結の後,頭 蓋を割り,脳 髄を摘出せるも

のについてのアンモニア量を第1表 に示す.

第1表　 マウス,電 撃痙攣

アンモニア量の増加は0.86mg%に 達 した.

2)次 に,体 重約100gの ラ ッテを,台 上に締結

固定し,電 撃を加え,痙 攣の未だ終らざるうちに,

開頭 ・脳髄を摘出し,ド ライアイス ・アセ トン冷剤

に投入凍結せしめたものについての,ア ンモニア量

並びにグルタミン量を第2表 に示す.

ア ンモニア量の増加は0.88mg%に 達 し,こ の値

はマウスの場合の値にほぼ等しい.グ ルタ ミン量は

80.3mg%と な り,対 照群に対する変動は認めなか

つた.

3)次 に,体 重約20gの マウスを用い,第1回

の電撃痙攣の後,自 力で起き上るのを待つて(約5

分)更 に第II回 の電撃を加え,液 体窒素中に投入せ

るものについての,ア ンモニア量を第3表 に示す.

アンモニア量は0.24mg%と 著明に低下した.



1104 河 田 三 郎

第2表　 ラッテ,電 撃痙攣

第3表　 マウス,電 撃連続2回

4)次 に,体 重約100gの ラ ッテを用い.第I回

電撃の後,一 定の休止期をおいて,更 に第II回 の電

撃を加え,こ れを ドライアイス ・アセトン法により

凍結せしめたものについてのアンモニア量を第4表

に示す.値 は3～5例 の平均である.

第4表　 ラッテ,休 止期後第II回 電撃

休止期5分 間をおくと,更 に1回 の電撃を加えて

も 脳髄アンモニアの増加は起らず,却 つて0.57mg

%と 低下する.更 に,休 止期90分 までは,ア ンモニ

アの増加はみられず,却 つて低下しており,特 に30

分 に於て最も著明となり, 0.38mg%に 達した. 2

詩間～2時 間半経つと,や つと対照群を梢々上まわ

る値 となり, 3時 間以後になつて,は じめて,初 回

電撃時のものと同樣の値を示した.尚, 1回 の電撃

の後, 24時 間を経たもののアンモニア値は対照群と

異らず,同 時刻に再び電撃を加えて測定 したものの

値は,初 回電撃時の値と変らなかつた.つ まり, 24

時間後においては,初 回の電撃による影響は,全 く

消えているのである.

5)次 に,体 重約100～150gの ラ ッテを用 い,

連 日2～3回 の電撃を加え,延50～56回 の電撃を重

積したものを,最 終電撃より24時間の後,ド ライア

イス ・アセ トン法により凍結せ しめたものについて

の,ア ンモニア量を第5表 に示す.

第5表　 ラッテ,電 撃重積

電 撃 重積 ラ ッテの 脳 髄 ア ン モニ ア 量 は, 11例 の平

均0.41mg%で,対 照 群 の0.62mg%よ り明 かに 低

下 した.

〔II〕In vitroの 実 験

前 記せ る電撃 重 積 ラ ッテ を,最 終 電 撃 よ り24時 間

後,断 頭 ・脳 髄 摘 出 し,厚 さ0.2～0.4mmの 皮 質

切 片 を作 り,基 質 を 含 まな いKreba-bicarbonate-

Binger液 に 浮 游 せ しめ, 38℃ Warburg円 錐状 容

器(気 相は 空 気)に て4時 間 半incubateし,発 生

す るア ンモニ ア を, 1時 間 毎 に,外 液 につ い て測 定

し,得 られ た値 を第6表 及 び 第1図 に示 す .

第6表　 ラ ッテ,電 撃 重 積 ス ラ イ スの ア ン

モ ニア発 生
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第1図

対照群に比べて, 1時 間値 ・2時 間値は,梢 々低

い程度であるが,そ の後アンモニア産生は,時 を追

うて衰え, 4時 間半になると,正 常値の約60%と い

う樣に,差 が大きくなる.即 ち,ア ンモニアの産生

が,著 明に衰微しているのである.

考 察

すでに緒言において述べた樣に,電 気刺戟或は痙

攣剤に よる痙攣 に際 して,脳 髄 アンモニアが増

加す るという事は, Vladimirova13), Richter and

 Dawson7)等 に より,す でに述 べられているのであ

るが,私 の行つ た電撃 痙攣 においても,マ ウス

0.86mg%,ラ ッテ0.88mg%と,著 明 の増加を認

めている.従 つて,私 は,こ れが彼等の言う脳の異

常興奮によると考えるに異存はない.又,こ の際,

グルタ ミン値の変動は認められておらず,こ の事は,

増加するアンモニアの源泉について,何 らかの示唆

を与えているのであろうが,例 数が少い爲,そ の意

義づけは差しひかえておく.

次に,私 共が日常行う,所 謂2回 連続ショック時

の所見を知りたいと考え, 3)の 実 験を行つてみた

のである.即 ち,初 回電撃実施の後,痙 攣が治まり,

自力で起き上るのを待つて(5分 後)更 に電撃を加

え,測 定してみたところ,初 回電撃時に見られた樣

なアンモニアの増加はみられず,却 つて対照群より

も低い値を示したのである.即 ち,続 けて重積せら

れた電撃刺戟に対しては,痙 攣は起るにも拘らず,

最 早それに対応するアンモニアの増加は起らないの

である.そ こで今度は,更 に初回電撃後30分 ～4時

間に亘り,第II回 の電撃を追加し,そ の効果を検し

てみたところ,脳 髄アンモニア増加という観点に立

てば, 1時 間半に亘つて,第II回 の電撃は無効であ

り,そ の後2時 間～2時 間半経つと,や つと反応を

示しはじめ,更 に, 3時 間以後になつて始めて,第

II回の電撃による,初 回電撃時と同樣の,ア ンモニ

アの増加を示しているのである.こ の事は,初 回の

電撃により, Vladimirova13)の 言 う制止作用,或 は,

塚田19)の言 うアンモニア処理機構の強化 ともいうべ

き状態が,脳 に生起し残存したことを示していると

考えられるのである.即 ち, Vladimirova13)は,条

件及び無条件刺戟により,脳 内に興奮一制止過程が

生起すると言い,塚 田19)は,電 気刺戟を与える事に

より,約2時 間半に亘り,第II回 の刺戟は無効とな

る事を認め,こ れは即ち,ア ンモニア結合系の強化

に外ならないと考えている.そ れはともかく,電 撃

痙攣により,強 い制止作用が,か なりの長時間に亘

り残存するという事実は,私 達の日常取扱う精神分

裂病者,或 は,う つ病者の疾患過程に対して,電 撃

が著効をおさめる事ある事実と対比 して,ま ことに

興味深いことと思われる.

次 に,電 撃 を連 日重積 し てゆ くと きは,遂 に,動

作 緩 慢 とな り,著 明 に抵 抗 性 を減 じ,昏 迷,と で も

いつ た 状 態に な るの で あ るが,こ の場 合 の脳 髄 ア ン

モニ ア 量は, in vivoで は0.41mg%で,対 照 群 よ

り もむ しろ減 少 して い た.更 に, in vitroに お け る

切 片 に よる ア ンモ ニ アの 産 生 も著 明 に 衰微 して い た

か ら,電 撃 を頻 回に 重 積 す る と,脳 に は強 い制止 過

程 が生 ず るも の と考 え られ る.こ の 事 は,い わゆ る

電 撃Demenzな る臨 床 像 とよ く一 致 す る.

そ もそ も,脳 の ア ンモ ニ アが 何 か ら生 ず るかに 関

しては,諸 説が あつ て,未 だ 必 ず しも一定 して いな

い, Weil-Malherbe12)は 脳 に 存 在 す る5つ の酵 素

即 ち, glutminase, glutamic dehydrogenase, amine

 oxidase, adenylic deaminase, adenosine deaminase

につ き, activator又 はinhibitorを 加 え て,ア ン

モニ ア の 発生 状 況 を 見 る こ とに よつ て,ア ン モニ ア

の 発生 母 体を 推定 し,此 の5つ の酵 素 の どれ で も な

く,他 のProteolysisに 密 にlinkし た 何 かの 反応

に よつ て生 ず るも の で あろ う と推 論 した.塚 田 も,

脳 のhomogenateに つ き類 似 の方 法 で 研 究 して,

脳 の ア ンモ ニ ア発 生 母体 は グル タ ミン酸 で あろ う と

推 定 した.松 田29)は,脳 のhomogenateに つ き,

ア ンモ ニ ア発 生 母体 は グル タ ミン とア デ ニー ル 酸 で

あ る と言 う.我 々は此 の ア ンモ ニ ア発 生 問題 を2つ
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に分けて考えている.死 後爆発的に増量するアンモ

ニアはグルタミン酸 より生じ, Ringer-酸 素 気中に

て呼吸せしめる時に長時間出て来るアンモニアは,

 Weil-Malherbe12)の 言 う如 く, Proteolysisに よる

ものであろうと考える.故 に,脳 のN代 謝を研究す

るには,断 頭直後のアンモニアを知ることと同樣に,

切片をRinh-酸 素 気中で呼吸せしめて,ア ンモ

ニア発生を曲線的に追求すること〓必要である.今

回の実験によつて、電撃連日重積せる動物の脳では,

 in vivoに もアンモニアが減少しているし,又,切

片による長時間のアンモニア発生も又低下している

ことが判明 した.こ れは,た だglutamic dehy

drogenaseの み な らず, proteolysis等 も活性が低

下していることを示すものであろう.他 方,教 室の

河井30)が既に報告した如く,精 神分裂病の亢奮期や,

躁 うつ病のうつ状態の髄液にアンモニア含量多く,

而 も此等は電撃療法の最も奏効する疾患であること

を考え併せるとき,ま ことに興味深いものがある.

総 括

1.電 撃 による痙攣に際して,マ ウス及びラッテ

の脳髄アンモニア量は,著 明に増加する.

2.初 回電撃の効果は,約3時 間に及び,そ の間

は,更 に第II回 の電撃を加えても,脳 髄アンモニア

の増加はみられない.

3.電 撃 を,連 日,頻 回に重積すると,ラ ッテの

脳髄アンモニア量は減少し,酸 素気中のアンモニア

産生も,著 明に衰微する.

參考文献,第7編 に一括して掲げる.

おわりに臨み,終 始熱心なる御指導と御校閲を賜

つた奥村教授に深甚の謝意を捧げ,ま た種々に御援

助下さつた河井講師に御礼申上げます.
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Author's Abstract

On determining the contents of ammonia in the brains of mice and rats at the time sub

mitted to electro-convulsion shock with Conway's method of micro-diffusion analysis, the 

author obtained the following results.
1) The brain ammonia increases markedly in both mice and rats at the time submitted 

to electro-convulsion shocks.

2) Whereas when the electro-convulsion shock is given twice in succession, no increase 
in the brain ammonia can be observed. However, if the interval between the two shocks be 

made over three hours, the same increase as observed in section 1) can be detected.
3) When frequent electro-convulsion shocks are given for many days in succession, the 

content of the rat-brain ammonia decreases. and when the slices of such a brain are incubated 
in Krebs-bicarbonate Ringer solution, the Production of ammonia is weakened markedly.


