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(1)は しが き

MPTPの 発見 によって 、パー キ ンソン病 発症機構 は遺伝的にある種 の素因を も

つ個体にお いて、MPTP様 の内在 性 の神経 毒がそ の病態 の原 因あるい は引き金 的

な役割を果たすと考 えられるようにな っている。我々は、MPTPと 構 造的 に極 め

て類似す るイ ン ドー ルアミン由来の内在性 β一カルボリン化合物 をパーキンソン病

の発症原 因物質 の一つで あると提唱 し、その活性化 ・毒性機構 ・マウス におけ る

モデルの作成 ・パ0キ ン ソン病 患者脳脊 髄液 中濃度 などについて研究を行って き

た。

パーキ ンソン病発症原 因の解 明における今後 の期待 される研 究は、 どのような

素因を持 つ個体 がパーキ ンソン病を発症するのかに集約 される。 しか し、パーキ

ンソン病は単一遺伝子疾患ではないので、遺伝子異常の検索は困難が伴 う。む し

ろ、素因のは蛋 白の活性 として検索するほうが容易であ る。本研究課題 において

は、内在性の神経毒活性化及びその解毒化 に関与す る代謝酵素活性 ・外 因性の神

経毒としての農薬の関与等 について研究を行 った。
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