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. 側坐 核にお ても
,
他の 線条体 -

～
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側坐核 は線条体の 一 部 で ありな が ら
, 線 条体 の 変性 を 病 理 学 的特徴 の 1 つ と す る H u n ti n gt o n 舞踏 病 (H u n ti n g to n

'

s

c h ｡ , e a
,
H C 病) に おい て

, 神経病理学的 に 従来 あま り注目 され て こ なか っ た ･ 本核 は腹側線粂体 と して 中脳 ･ 辺縁 ド ー パ ミ ン

作 動系 ( m e s o li m bi c d o p a m i n e r gi c s y st e m
,
M L D S ) あ る い は 中脳 ･ 線 条 体 ド

ー パ ミ ン 作 動 系 ( m e s o s tri a t al d o p a m i n e r gi c

s y s t e m
,
M S D S) の

一

部を形成 し
,
機能的に は線条体 と辺縁系の 中間的存在で ある と考え ら れてい る ･ 最近

･
H C 病や 櫛申分裂病に

お い て側坐核や こ れ と 関連 した ド ー パ ミ ン 作動性神経系の 神経化学的変化 に 関す る報告が な され て い るが , 本核に 関す る詳細

な病理学的検討は 見 られ な い . こ れ らの こ と は 本核 が病理 学的 に 再検討され る必 要性を 示 唆 して い る ･ 著者は H C 病に おける

辺縁線条体 (1i m bi c s tri a t u m ) と して の 側坐核 に 注目 し, 神経細 胞密度定量 とい う観点か ら , 本核 の 臨床 ･ 病理 学的検討を行 っ

た . 6 例 の H C 病と 7 例の 正 常対照例 の 剖検脳に お い て
, 側坐核 , 尾状核 お よ び 被殻 の 小型 お よび 大型神 経細胞数 を計数 し

一

各 々 の 密度 お よ び両者の 比 S/ L を 求め た . 対照例 に おけ る側坐核 , 尾 状軌 被殻 の 3 老の 観織像 は は ぼ類似 して い た が , 定量

的に 検討する と
, 側坐核 の 小型神経細胞密度は 他の 2 者に 比 し有意 に 高値 で あ っ た ･ H C 病の 尾 状核

一

被殻 で は小型神経細胞

密度の 著明 な 減少 , 大型神経 細胞密度の 軽度増 加と S/ L 比の 著明 な低下を 認め た ･ 側坐核 の 変化は 検鏡視 野内で は 一 見 目立 た

なか っ た が , 定量的に 対照例と比較検討す ると 尾状核 一 被殻 に 比 して 軽度 で ある が小型神経細胞密度の 有意な減少 を認め た ･

大型神経細胞密度は比較的増加 し, S/L 比 が対照例 の 約1/ 3 に 低下 して い た こ とは ∴組織容積 の 縮小とと もに 小型神経細胞の

明らか な脱落が あ る こ とを 示 唆 した .
H C 病の 数例の 側坐核 で は

, 尾状核 一 被殻 の 著明 な 変化に 比較す る と軽度で はあ るが ･

線推性 グ リ オ
ー シ ス も認め られ た . 以上 の 結果 か ら,

H C 病 に お い て は側坐核も , 新線条体 と 同様病理 学的変化を きたす こ と

が 明 らか と な っ た . 舞踏病運 動を主 徽とす る H C 病 で は 痴呆を は じめ とす る種 々 の 精神症 状もみ られ , 精神分裂病様症状 を伴

う こ と も少 なく ない . H C 病に お ける精神症状は 大脳皮質病変 と必 ず しも対応 せ ず
, 精神分裂病 , 掛 こそ の 側坐 核 に お ける

ド ー パ ミ ン 作動性神経系の 異常が 指摘さ れ て い る こ とな ど を 勘案 す る と
,

H C 病 の 精神 症状 の 発 現の
一

部 に 側 坐核 を 含む

M L D S ある い ほ M S D S の 異常 が関与する 可能性 が示 唆 され た .

K e y w o r d s H u n tin g t o n

,

s c h o r e a
,

n u Cl e u s a c c u m b e n s
,

n e u r O n al l o s s
･

m e S Oli m bi c d o p a m i n e r gi c

sy st e m ,
S C hi z o p h r e ni aTlik e s y m p t o m

臨床的に 特 有の 不随意運動と痴呆 な どの 精神症状 を特徴 とす

る H u n ti n g t o n 舞踏病 (H u n ti n g t o h
'

s c h o r e a
, H C 病) は , 病理

学的 に は 線条体と 大脳皮質の 変性 に よ り 特徴 づ け られ る
= Ⅷ

舞踏病運動は 線条体病変 と 密接 に 関連 して い る と 考え られ る

が
, 本症に み られ る痴呆症状は ア ル ツ ハ イ マ ー 型痴 呆な どで み

られ る皮質性痴呆 とは 異な る特徴を 有す る皮質 下性 痴呆
… の

臨床像 を示 す こ とが 多く, 大脳皮質病変 とは 臨床病理 学的に 必

ず しも対応 しな い
3-

. 本症 で は時 に は痴呆 症状 の み な らず 精神

分裂病様 の 性格変化や 行動異常 を 呈 す る 症例 もみ られ る
1)9 卜 12】

が
,

こ の よ うな精神症状に 対す る病理学的背景 に 関 して ほ 不 明

な点が 多い
.

～ 方 , 側坐核( n u cl e u s a c c u m b e n s) は 発生学 的に も解剖学的

に も線条体 に 属する
1 3卜 17

りこもか か わ らず, 線条体 に 病変 の 主座

A bb r e vi a tio n s : A C E ,
a n gi o t e n sin c o n v e rtin g e n z y m e ;

を有す る H C 病に お い て は本核 に 関す る病理 学的記載は極めて

少 な く , 従来 ,
病理 学的変化 が乏 しい 領域

2 1

と され ,
そ の 臨床的

意義に 関 して も あま り注目 され て い なか っ た . 最近 ,
亡iC 病に

お い て 本核 の 超徴形態学的変化
酬 町

や 神経化学 的変 化
0 い 24 一

を指

摘する報告も散見 され るが
, 本核 の 神経細胞密度を 定量的観点

か ら検討 した研究 はな い . 本核ほ 大脳 辺縁 系と も密接な 関連を

有 し
, そ の 破壊 に よ り 行動 異常 を 呈 す る

25)
こ と が 知 られ て い

る . 精神分裂病様症状を 伴ちた H C 病症例 で 側 坐核病変が認め

られ
10)

, さ ら に
, 精神分裂病 に お け る 側坐核 を 含 む d o p a m in e

( D A ) 作動系 の 異常
26 卜 30】

が指摘 されて い る今日
,
本核 の 臨床的

意義 に 関 して は 再検討 が必 要で ある と考え られ る .

本研究 の 目的は
,
定量的方法 に よ り側坐核を 含む ヒ ト線条体

の 神経細胞密度を 部位 別に 検討 し,
H C 病 に お け る側坐核の 神

C A T
,

C h oli n e a c et y lt r a n sf e r a s e ; D A
,

d o p a m i n e ;

G A B A
, T

-

a r nin o b u t yli c a cid ; H C , H u n ti n g t o n
l

s c h o r e a ; = - E
･
h e m a t o x yl in

- e O Sin ; K - B
･
K l u v e r

- B a r r e r a ; M L D S ,

m e s oli m bi c d o p a m i n e r gi c s y s t e m ; M L C D S
.

m e s oli m b o c o r ti c a l d o p a m in e r g ic sy s t e m ; M S D S
,

m e S O St riat al
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H u n ti n g t o n 舞踏病の 側坐核神経細胞脱落

経細胞脱落の 有無を 明 らか に し
, 本核 の 臨床 的意義に 閲 し臨床

病理学的に 考察する こ と に ある .

対象お よび方法

Ⅰ . 対 象

6 例の H C 病剖検脳 (男 5 例 , 女 1 例 . 年令37 ～ 5 0 才
,
全経

過5
～ 33 年) を 対象と し

, 非神経疾患 6 例お よ び後頭葉梗塞(線

条体病変 を有 しな い) 1 例 , 計 7 例の 剖検脳 (男 2 例, 女5 例 ,

年令45 ～ 8 1 才) を 対照 と した(表 1) .
H C 病 6 例の 臨床経過 は後

述する .

Ⅲ . 方 法

10 % ホ ル マ リ ン 固定脳 の 大脳半球前額断標本の パ ラ フ ィ ン 包

埋ブ ロ ッ ク か ら1 0 FL m 厚切片 を作成 し
, そ れ らに H e m a t o x yト

i nr e o s in ( H- E ) 染色,
N i s sl 染色 , K lii v e r- B a rr e r a ( KT B ) 染色お

よび H oIz e r 染色を 行い
, 光学顕微鏡 (光顕) に て 全脳 に わ た り

病理学的変化を観 察 した .

線条体神経細胞 数の 定量 : Ni s sl 染色 お よび K-B 染色標本を

100倍率で検鏡 し
,
方 眼対物 ミ ク ロ メ ー タ ー ( オ リ ン パ ス 光 学

軌 東京) を 用い
,
l m m

2

内の 大型お よ び小型神経細胞数を , 可

及的全域 に わ た る よう に10 ケ 所測定 し, そ の 平均か ら 1 m m
2

あ

た りの 各神経細胞 の 密度 お よび 小型/ 大型神経細胞 (S/ L) 比 を

求めた . 神経細胞 の 同定 は c r e s yl vi ol e t に 染 ま る胞体 , 核 , 明

確な核小体な どを 指標 と し
, 大型 ･ 小型神経細胞の 判別 に は 武

谷の 記載
3一)

に 基 づ い た . 側 坐核 の 同 定 は
,

D e A r m o n d ら
32)

,

Z ul e g e r ら
33)

,
H a u s m a n ら

34)
の ア ト ラ ス に 従 っ た . 検索部位と

して
, 前交遵の 直前の 前額断面標本 と乳頭体 よ り後 方の 前額断

面標本を用い
, 前者 に お い て 側坐核 , 尾状核頭部と被殻前方部

を l 後者 に お い て 尾状核休部と被殻後部 の 各 々 の 神経細胞密度

を調べ た .

Ⅲ . 症 例

1 . 症例1

死亡時37 才
, 女性 , 女学校卒

家族歴 : 父 お よ び父 系 の 祖父 の 兄弟 に 同様症状あり .

現病歴 : 元 来非社交 的で 我が ま まな 性格 で あ っ た . 旧制高女

T a bl e l . B r ai n m a te ri al

25 5

を 成績低下の た め 中退 した . 1 8 才頃 に 意欲減退 で 発症
, 意地 張

り ･ 利己 的 ･ 非常識で 羞恥心 欠如, 嫉妬心 が強 い な どの 性格変

化が み られ , な に も しな い で
一

日 中同 じ本を読み
,･ つ ま らな い

こ とに 大声を 出 して 泣き ∴涙もろく
, 本を 見て指 さ した りうな

ず い た り
, 思い だ し笑い を し

, 精神科医に よ り精神分裂病の 診

断を 受けた ･ 2 3 才頃か ら首や 手の 不 随意運動が 出現 し次第に 増

強 し
, 編物や 着衣が 困難とな っ た . 2 4 才時M 精神病院に 入 院 し

た ･ 舞踏運 軌 筋緊張低下
, 知能低下 , 意欲低下, 多幸症な ど

を 認め H C 病 と診断され た . 29 才頃か ら寝たき りと なり , 徐 々

に 無言無動と な っ た ∴轟痩が 目 だ ち裾創が 出現
,
気管支肺炎に

て 死 亡 した ･ 全経過は 精神症状発現後1 9年 , 舞踏運 動出現後14

年 . 脳重 700 g .

2 . 症例 2

死 亡時50 才男性 , 旧制中学卒

家族歴 : 母 方祖父 母 が従兄弟結婚 , 父 と 父方祖母 に 舞應様不

随意運動 あり .

現病歴 : 1 7 才頃か ら怠け癖があ り
, 仕事 に 消極的で 人 の 言う

こ と を 開か ず読書ば か り して い た . 2 9 才時結婚するも嫁に 無関

心 で 1 年 で 離婚 し
, 家に 龍 り仕事を せ ず, 他人を嫌 い 食事も

ー

人 で し , 浪費癖が強か っ た . 3 6 才頃に ほ 自室に 籠り本ばか り読

み
, 無精でだ ら しな く, 攻撃的 で

, 尊大 , 自己 中心 的 , 表面

的 ･ 形式的で あり , 会話は唐突 ･ 一 方的で 他人 と の 協調性 がな

か っ た . 某精神病院に 入 院 し精神分 裂病 の 診 断を 受 け た . 幻

覚 ･

妄想 はな か っ た . 3 7 才頃か ら頭頸部, 四 肢 巨 躯幹の 不随意

運動が 出現 し, 4 1 才時M 精神病院に 入 院. 舞踏運動 ∴筋緊張低

下が あり ∴気脳写で 側脳 室の 拡大 と尾 状核 の 萎 縮 を指 摘 され

H C 病 と診断され た . 高調子で 反抗的, 奇声を連発 し誹禍 . 時

に は テ レ パ シ
ー

云 々 と 訴え ∴ 気分は 日 に よ り変化 . 周 囲に 対 し

無関心 で 投げや り で ある が
,

一

般的 知識 は あ り , 理 解 力 ･ 記

銘 ･ 記憶 ▲ 計算力は 保持 され て い た . 4 5 才 頃に は 不 機 嫌 , 独

語 , 空笑が み られ , 時に 怒声を発 し興奮状態と な っ た . 大食漢

で あるが 太 りは しな か っ た . 次斯 こ寝 たき りと な り経菅栄義が

必 要と な り
, 消化管出血 に て 死亡 した . 全 経過は精神分裂病 の

診断後14 年 , 舞踏運動出現後13 年 . 脳 重 11 7 0 g .

Ⅹe
g e

河

A
ん
V

ONeSaC
Di a g n o si s B r ai n w ei gh t

( cli ni c al c o n r s e : y r S) (g)

1
▲

2

3

4

5

6

■
一

■

■

I

■

C

C

C

C

C

C

H

H

H

H

H

H

1

2

3

4

-

-

-

-

C

C

C

C

F

M

M

M

M

M

ご
F

甘

∴
皿

甘

二
∫

M

3 7

5 0

4 4

5 0

3 9

亜

45

6 6

7 6

8 1

74

7 2

H u n ti n g t o n
'

s

H u n ti n g t o n

'

s

H u n t in g t o n
'

s

H u n ti n g t o n
'

s

H u n ti n g t o n

'

s

H u n ti n g t o n
'

s

C b o r e a (1 9)

C b o r e a (1 4)

C h o r e a (l l)

CI1 0 r e a (1 0)

C b o r e a ( 7)

C b o r e a ( 5)

g a st ri c c a n c e r

l u n g t u b e r c ul o si s

h e p a t o m a

p n e u m o n i a

m y o p ath y ,
C e r e b r al i nf a r c ti o n

ru pt u r e Of a o r ti c a n e u r y s m

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

7

9

5

6

5

5

6

0

5

丘
U

1

7

1

0

9

3

2

2

2

5

1

0

4

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

A ll c a s e s w ith H u n ti n gt o n
'

s c h o r e a
,

e X C e p t S H C - 5 w h o s e f a m ily h is t o r y w a s

u n kn o w n , h a d f a mi l y hi st o ri e s of th e di s e a s e . A ll c a s e s h a d b o th o f t y pi c al

C h o r e ati c m o v e m e n t s a n d v a ri o u s p s y c h i at ri c sy m pt o m s . I n c a s e H C -1 a n d

H C -2
,
t h e p s y c h ia t rti c s y m p t o m s wi th a h o s pit aトdi a g n o si s of s c h iz o p h r e n ia

p r e c e d e d c h o r e a
,
W hi c h f oll o w e d 5 y e a r s a n d l y e a r r e s p e c ti v eレ a ft e r th e

O n S e t Of th e p s y c h o si s .



2 5 6

3 . 症例 3

死亡 時44 才男性 , 大学卒,
新聞記者

家族歴 : 母
, 姉 に 舞踏運動あり .

現病歴: 33 才頃 か ら足が 振る え
, 体が よ ろけ , 全体 に 落 ち着

きがな くな っ て きた . 3 4 才頃か ら易怒性が増強 し, 不随意運動

も強 くな り , 巧緻 性が低下 し
,
37 才か らむ せ 易く な っ た . 3 8 才

時某大学神経内科 に 入 院 し H C 病と 診断 され た . そ の 後 Y 病院

に 入 院す るも , 我が まま で 一 方的 , 興奮 し易く l
他患 との ト ラ

ブ ル を繰 り返 し
,
4 0 才時M 精神病院に 転院した . 転院時 , 舞踏

運動 ,
筋緊張低下 と ともに 知能低下 ( W A IS に よ る 知能指数 は

56) を認め , 興奮 し易 く攻撃的 で あ っ た . 不 眠を 訴え , 不 機嫌 で

拒食 , 拒薬を繰 り返 した . 4 3 才頃か ら痩せ が 目だ ち
,

不 随意運

動も増強 し
,

日常 生活 に 介助が必 要 とな っ た . 4 4 才時誤囁 に よ

る窒息に よ り急 死 した . 全経過11 年 . 脳重 1 09 0 g .

4 . 症例 4

死 亡時50 才男性

家族歴 : 父 と姉が 同病.

現病歴 : 4 0 才時 に 歩行不安定 と物忘れ で 発症 し
,
4 8 才時S 療

養所 へ 入 院 した . 高度の 痴呆 . 上 肢優位の 四肢 の 舞踏運動 と言

語緩慢を 認め , 左側 の 深部 反射軽 度冗進 ,
左半 身 の 痙 園締 を

伴 っ て い た . そ の 後次第 に 症状 は進行 し, 左側 に 病 的反射が 加

わ り , 肺炎を 合併 し
,
全経過1 0年 で 死亡 した . 脳重 950 g ･

5 . 症例 5

死亡 時39 才男性

家族歴 : 不 詳 .

現病歴 : 3 2 才頃か ら抑鬱状腰 , 転び 易い
, 物忘れ な どが 出現

Fig . 1 . G r o s s a p p e a r a n c e of th e n o r m al s t ri a t u m ■ A

c o r o n al s e c ti o n th r o u g h th e a nt e ri o r p o rti o n of th e st ria tu m

s h o w s n o r r n al c o n

.
fi g u r a ti o n s of th e n u cl e u s a c c u m b e n s

( A c c) ,
C a u d a t e n u cl e u s (C d) a n d p u t a m e n ( P t) , C a s e C 6 ,

K - B s t ai n ( ×4 .5) .

しY 精神病院に 入 院 した . 舞踏運動 , 筋緊張低下, 痙撃発軋

抑鬱状態 , 記憶 障害な どが認 め ら れた . 3 9 才時誤嘩に よ り窒息

死 した . 全経過 7 年 . 脳重 136 0 g .

6 . 症例 6

死亡 時48 才 男性 体 症例の 詳細 は 別に 報告
35

した)

家族歴 : 父 , 叔 父 , 祖母 が 同様 症状 .

現病歴 : 43 才 鄭 こ不 随意運動 に て 発症 し
,
4 4 才時 N 大学内科

へ 入 院 し H C 病の 診断を 受け た . 4 5 才時 , 舞踏運動 . 筋緊張低

下 とと もに 軽度の 失見当識 , 計算力低下
,

記憶 障害 な どを認め

た . そ の 後 , 舞踏運動 は増強 し
,

不 潔 で 頑固と な り , 4 8 才でM

精神病院に 入 院 した が
, 無欲状態 , 寡黙 とな り ∴寝たき りで轟

痩が 目だ ち , 全経過 5 年で 窒息 死 した . 脳重 125 0 g ･

7 . 症例の 小括
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H u n ti n g t o rl 舞踏病 の 側坐核神経細胞脱落

家族歴の 不 明な 症例 5 を 除く全 例 で 遺伝歴 が 明 らか で ある .

全例で 定型的な不 随意運動と種 々 の 精神症状が み られ た ･ 症例

1
,

2 は精神症状 で 発症 し
, 病初 期 に は 精神 分裂病 と診 断 さ

れ∴精神症状発症後各 々 5 年 ,
1 年後 に 定型的な 舞踏運動が 出

現した こ と が注 目 され る ･ 症例 3 , 4
,

5 で は 不 随意運動 と精

神症状が ほ ぼ同時期に 出現 し, 症例 3 の 性格変化を 除け ば精神

症状と して は知能低下が 主 で あり , 症例 1 , 2 の よ う な分裂病

様症状は み られ な い , 症例 6 ほ不 随意運動 で 発症 し
. 軽度 の 知

能低下が 出現後 , 性格変化 が 加 わ っ て い る ･ 全例歳 痩 が 目 だ

ち,
窒息死 が 多か っ た .

成 績

Ⅰ . 正 常対照例に お け る線条体神経細胞密度

肉眼的に は対照例の 尾状核と被殻は 十分な 膨 らみ を 有 して い

る( 図1 ) . 側坐核 は
, 前交連の 前方の 断面に お い て

,
上方 では

側脳室前角に 面 し
,

上 内側で は脳弓に 接 し
,

そ の 内方お よ び下
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F ig ･ 3 ･ S m a11 s tri a t al n e u r o n al d e n sity i n th e n u cl e u s

a c c u m b e n s
, C a u d a t e n u cl e u s a n d p u t a m e n i n c o n tr oIs a n d

i n H u n t in gt o n

,

s c h o r e a ･ I n c o n tr oI s , th e a v e r a g e n e u r o n al

d e n sit y is h i gh e r i n t h e n u cl e u s a c c u m b e n s th a n i n th e

C a u d a t e
-

p u t a m e n ･ I n H u n ti n g t o n

,

s c h o r e a , th e c a u d at e-
p u ta m e n sh o w s a r e m a r k a bl e d e p o p u la tio n of th e s m all
S tri a tal

J

n e u r o n s . I n th e n u cl e u s a c c u m b e n s
,
th e n e u r o n al

d e p o p u l ati o n i s r el a ti v el y m ild i n d e g r e e
,
b u t i s s t a tis ti c ally

S lg rlifi c a n t w h e n c o m p a r e d w ith t h e c o n t r oI s . S
,

S m all

S tri a tal n e u r o n ; †
,

M e a n ±S . D . ; 0 .
C o n tr ol ; ◎ ,

H u n ti n g t o n
'

s c h o r e a ( A r r o w s i n d i c a t e th e c a s e s wi th

S C hi z o p h r e ni a
-1ik e p s y c h o si s) ; ※. P < 0 .0 5 ; ※※,

P < 0 .0 2 ;

※※※, P く0 .0 01 ,

2 5 7

方 に は 喚領 傍野 p a r olf a c t o r y a r e a
, B r o c a の 対 角 帯 di a g o n al

b a n d o f B r o c a な どが 位置す る . 上 外方 で は尾状核頭部に 接 し

( こ の 部 で は 分界静脈枝と考え られ る 静脈 の 走 行が 観察 され る

こ とが 多い) , 外側 で は 内包前脚と被殻前方部 に 接 して い る . 肉

眼的に は 尾状核 ･ 被殻移行部との 境界がや や 不 明 瞭で あるが
,

K- B 染色で は 髄鞘の 島の 少な い 淡明 な領域 と して比較的明瞭に

同定 しえ る .

光顕上
, 側坐核 ･ 尾状核お よび 被殻 の 3 者は ほ ぼ類似の 観織

像を 示 L ( 図2 A . B . C )
, 多数 の 小型神経細胞の 中に 少数の 大型

神経細胞が散在 して い るが
, 検鏡視野 内で 概観する限 り両神経

細胞の密度お よび両者の比率に は差異が な い よう に み えた .

定量的に 検討する と , 小型神経細胞密度( 図 3) ほ 層状核 . 被

殻 で は 234 ～ 2 61 / m m
2
で あり

, 掛 こ尾状核体部お よ び被殻後 部

で 低値を示 す傾向が あ っ た . そ れ に 比 し側坐核 で ほ 315
ノ
′

/
m m

2

と小型神経細胞密度 は尾状核休部 , 被殻後部に 比 し推計学的に

有意 (P < 0 . 05) に 高値を示 した .

一 方 , 大型神経細胞 密度 ( 図

4 ) は被殻後部で 2 . 9/ m m
3

と やや 高 い 傾向が 見られ た他 は , 側

坐核 , 尾状核頭部 ･ 休部 , 被殻 で は い ずれ も 2 .0 ～ 2 . 4 ′
/ m m

2

と

ほ ぼ 均 一

で あっ た . S /
ノ

L 比( 図5 ) ほ側坐核 で は167 と他の 部に

比 し有意(p < 0 . 0 2 ～ 0 . 0 01 ) に 高値 で あ り
, 被殻後部 で は86 と最

も低値で あ っ た .

すな わ ち , 対照例 に お い て
, 通常 の 検鏡視野内で は組織像 に

は
一

見差 が ない よ うに 見え る側坐核 , 尾状核お よ び被殻の 3 老

に も , 定量的 に み る と神経細胞密度 に は生理 的に 明確な 差 異 が

認め られ , とくに 側坐核で は他の 2 老 に 比 し
, 小型神経細胞の

密度が 高い こ と が 明 らか と な っ た . また , 尾状核 ･ 被殻内に お

い て も細胞密度は 部位的に 均 一

と は 言えず , 吻側の 方が 密度が

高い 傾向に あ っ た .

] . H C 病 にお け る線条体神経細胞密度

肉眼的に は
,
H C 病 で は尾状核や 被殻 はそ の 膨 らみ を喪 失 し
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F ig . 4 . L a r g e st ri a t al n e u r o n al d e n sity i n th e n u cl e u s

a c c u r n b e n s
,

C a u d a t e n u cl e u s a n d p u t a m e n i n c o n tr oIs a rld

i n H u n ti n g t o n
'

s c h o r e a . E a c h s tr u c t u r e i n H u n ti n g t o n
'

s

C h o r e a sh o w s a m ild i n c r e a s e of th e l a r g e st ri a t al n e u r o n s .

I n th e c a s e s wi th s c h iz o p h r e ni a-1ik e p sy c h o sis ( a r r o w s) , th e

l a r g e n e u r o n s a r e r el a ti v ely w ell p r e s e rv e d . L
,
I a r g e

S tri a t al n e u r o n ; †
,

M e a n ±S . D . ; ○ ,
C o n tr ol ; ○,

H u n t in gt o n

'

s c h o r e a ; ※,
P < 0 .0 5 .
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萎縮は 明 らか で ある が
, 側坐核の 萎縮 は比較的軽度であ っ た ( 図

6 A , B ) .

光顕的 に は
l 尾状核 と被殻 で は 小型神経細胞密度 の 著 明 な減

少と乏突起膠細胞の 密集 (図 7-A
,
B

, C) お よび 星状膠細胞 の 増

加( 図8-A
,
B

,
C ) が 認め られ た･. 病変 は尾状核 に 強く認 められ

た が , 症例 6 で は 被殻背 内側部 に 強い 傾 向が あ っ た . 側坐核 の

神経細胞 は 一 見保た れて い る よう に 見え た が
, 乏突起膠細胞 の

軽度の 増加 を伴 う こ と が 多か っ た .

■

症例 2
,

4
,

5 の 側 坐核に

は軽度の 線維性 グリ オ ー シ ス が認 め られ た が
, そ の 程度は 尾状

核や 被殻の そ れ に 比 し軽い もの で あ っ た .

定量的に 検討す る と
, 尾 状核 ･ 被殻 に おけ る小型神経細胞密

度( 図3 ) お よび S/ L 比(図5 ) は
,
対照例 に 比 し明 らか に 低下

し(P < 0 . 0 0 1) , 両者 とも吻側よ り尾側 で 低下が 著明 で あ っ た .

一 方 , 側坐核の 小型神経細 胞密 度ほ 202/ m m
2
で あ り , 尾状核

(41 ～ 6 7/ m m
2

) ･ 被殻 (4 4 ～ 7 5/ m m
2

) に お ける著 明な細胞脱落 に

比べ る と比較的軽 い が
, 対照例の 密度 の 約2/ 3 に す ぎず , 推計

学的に も側坐核 の 小型神経 細胞 密度 の 減少 ほ 明 ら か で あ っ た

( P < 0 . 0 2) . そ れ に 反 して
, 大型神経細胞密度 (図 4) は や や 増

加 し
,

こ の 僚 向ほ 側坐核 , 尾状核頭部 , 被殻 吻側 な ど線条 体吻

側 で 著 しく
,
特 に 側坐核 の 大型神経細胞密度は対 照例に 比 し軽

度 で は あ るが 明 らか に 増加 して い た (P < 0 . 0 5) .

側坐核 ･ 尾 状核 ･ 被殻に おけ る こ れ らの 変化は , 曜病期間が

長 い ほ ど強い 傾向が 認め られた . な お
,

一 時期 に 精神分裂病 と

診断 され た 症例 2 で は
, 他 の H C 病例 と比較す る と

, 側坐核 の

大型神経細胞密度 は4 . 8/ m m
2
と最も高値 で あり

, 小型神経細胞

密度 は 239/ m m
2
とや や 高い が

,
S/ L 比は50 と他 症例 と同様 に
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P U ta m ¢n

F i g . 5 . T h e r a ti o of s m all t o l a r g e s tri a t al n e u r o n s (S / L) in

t h e n u cl e u s a c c u m b e n s
,

C a u d a t e n u c l e u s a n d p u t a m e n in

C O n tr OI s a n d i n H u n ti n g t o n
'

s c h o r e a . A d efi nit e n e u r o n a1

l o s s i s o b s e r v e d i n th e n u cl e u s a c c u m b e n s
,

a S W ell a s in

th e c a u d a t e- p u t a m e n
,

i n H u n ti n g t o n
'

s c h o r e a . † ,

M e a n ±S . D . ; ○ , C o n tr o l ; ◎ ,
H u n ti n g t o n

'

s ch o r e a

( A r r o w s i n di c a t e th e c a s e s w ith s c hi z o p h r e ni a-1ik e

p s y c h o sis) ; ※ , P < 0 .0 0 1 ; ※※ ,
P < 0 .0 2 ; ※※※,

P < 0 .01 .

F i g . 6 ･ G r o s s a p p e a r a n c e of th e s tri at u m of = u n ti n g t o n

,

s c h o r e a ･

･ N o te t h e a p p a r e n t a t r o p h y o f th e c a u d a te n u cl e u s a nd

p u t a m e n
,

C O m P a r e d wi th t h e n u cl e u s a c c u m b e n s w h i c h l o o k s m a c r o s c o pi c ally n o r m al ･ A
,
C a s e H C-3 ( ×4 ･0) ; B

,
H C- 2 ( ×4 ･2) ;

K - B s t ai n .



H u n ti n g t o n 舞踏病の 側坐核神経細胞脱落

著明に 低下 して お り , 線維性 グ リ オ
ー シ ス も認め られ た t 若年

型で やは り精神分裂病様 症状 を呈 した 症例1 で は
, 尾状核お よ

び被殻の 萎縮が 著明 で あり , 側坐核の 同 定は 困難 で あ っ た . 症

例1 ,
2 とも小型神経細胞密度と S/ L 比 の 低下は 他 の H C 病

と変わ らなか っ た が
,

大型神経細胞密度 は側坐核 ( 症例1 ) , 尾

状核
･ 被殻 で 他の H C 病例に 比 し高い 傾 向が あ っ た .

以上 の 成績は , 光顕上 は
叫 見変化の 目立 た な い H C 病の 側坐

核に おい て も , 他の 線条体 と同様, 小型神経細胞 の 明 らか な脱

落と軽度の 線維性 グリ オ ー

シ ス な どの 病理 学的変化が 生ず る こ

とを示 して い る .

Ⅲ . H C 病 にお け る 線条体以外の 病理学的変化

(症例1 お よび 3
′
､ 6 に 関す る神 経病 理 学 的所見 の 詳細

わ

ノ

●

■

●

.

.

甥

撃

準
軒

鰭

■

I

､

.

1

†

逮
暴

蟄

‥
動

感
警

琳

庵

十
十
い

∵
‥

牒

●

■

′
●

t

ヤ

.

-

_

-

1
㌧

一

二
三
I

_

t

∫
.

･

_

●l漫

T

l

▲

l

l

㌦
■

. ヽ ■

凝議
､

包
皐

逮
l

･

_
●

-

ヽ
-

-

J
■

■

-

-

i

‥

言
-

ン

●

… ナ∴疇転

■ ′ ●

′
一

組ザ
h 一

′

●

二

∵
■●

‥

ギ
一

∵
∴
㌧

-

′

′

●

■

■

′

○ ■

l
●

■

l
■ ●

■
●

馨

ヽ

義
∵
僻

一

-

～

ヽ

◆

■

-

ずン

静

∴

磨
.

貰
■

㍍

考

.

ぎ

椚

,

申

.

㌧
.

〆
職

牌
.

悌
㌧

卿

ヽ

▲

.

一

■
r ･

･

丁

ヽ

.

√′

三
i

‡キ
●

王 _

ニ∴∴ご責
J

･

む ご
･

. :

●

∴
.

･

･ ■ご ･
･

-

∴三 ･

.

･ ､

｣ ミ∴ .

1

●

∴さ
･

十 ∴1J ∴ニ
ー

_
;:

∴､て

-

:1
-

.二
I

∴

●

､
･

云
.

-

■

一

:
･

●

′

ご
･

-

:
.

‥ ∴
二僧 二

･
. . ∴

●
･

一

三さ‡÷
-

十三二l

享
.+■ . _ ~ ●

●
-

J さ ･

∵

㌧
一

㌦

■

:
●

､

-

●

I

･

,

∵

㍉
■

.

･

●

■
野

●
･

.

ヽ
.

■

‥

.
･

､

･
･

.
い 1 J

l ′
●

●
●

:′

一

l ■}

_

二王
-

. ∴∴三

~

三ミ
t

-
■

.

I

一

二ニー

､ l
さ J .

･
●

.

沼

ミ∴
･ ∵ √∵∴㍉ .

予 ＼

て .
･

～

■ ■
▼ -

℡

●

一

ニ
.

い
.

∵

.

.

′･
｣

-
-

∴卓 ご÷
-

‡∴
ミ
ニ去∴三

∴
`

-

:ノ
ー

J
J

･

腰
や
農 秒 き∴

●

●

i

l
:

.さ
-

_∴ニ
ー

√ ･
･ ‡!

= 恥

ぺ

.

一

:

.

C

鞠
. 1

∵

㌘
登

,

机

#

.

攣

Fig ･ 7 ･ = is t ol o g y of th e s tri a t u m of H u n ti n g t o n

･

s c h o r e a .

T h e pi c t u r e s s h o w gli al c r o w di n g a n d d e p o p u l atio n of t h e

S m all s tri a t al n e u r o n s i n v a r y l n g d e g r e e s ; m a rk e d i n th e

C a u d a t e n u cl e u s ( B) ,
m O d e r a t e i n th e p u t a m e n (C ) a n d

m ild i n th e コ u Cl e u s a c c u m b e n s d ( A ) . C a s e H -2
,
K- B st ai n

( ×50) .
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は松下に よ り報告
36-

され た . )

マ イ ネ ル ト基底核 N u cl e u s b a s alis of M e y n e rt に は 症例5 で

僅 か に 萎縮性の 神経細胞の 散在を見 る の み で
, 全症例で 神経細

胞 の 減少や グリ オーシ ス は認め られ なか っ た . 淡蒼球 で は外節

の 軽度 の 神経細胞減少と線維性 グリ オ ー シ ス
, 髄板の 線維性 グ

リ オ ー シ ス が 観察 され た が
, 内節で の 変化ほ 比較的軽度で あ っ

た . 祝床 で は 正 中中心核 , 内髄板核や 外髄板核 の 星状膠 細胞 の

増 加 をみ た が 神経細胞の 変性は 軽度 で あ っ た . 視床下部で は神

経細胞 の 萎縮や 星状膠細胞の 増生を示 すもの もあ っ た . 大脳皮

質 で は全症例と も皮質幅ほ狭小化 し
, 皮質全層 , 特に 第3 層 ,

第 5 層 , 第 6 層 を中心 に
, 神経細胞 の 萎縮 , 変性 , 脱落を認め

た が ダ リ ア の 反応は 乏 しか っ た . 脳重 700 g と最も軽か っ た 症

例 1 で ほ
, 神経細胞の 変性 ･ 脱落が 最も顕著で あ っ た . 海鳥 ,

扁桃核な どに は大きな変化は 認め なか っ た . 大脳白質で は
, 皮
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F i g ･ 8 , F ib rill a r y gli o sis i n th e stri a t u m of H u n t in gt o n
'

s

C h o r e a ･ P r olif e r a ti o n of fib rill a r y a s tr o c yt e i s m a r k e d in

t h e c a u d a t e n u cl e u s (B) a n d p u t a m e n ( C) ,
b u t mi 1d i n th e

n u cl e u s a c c u m b e n s ( A ) . C a s e 廿2
,
H oI z e r s t ai n ( × 1 0 0) .
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質~F 白質 , 髄否な ど で 星 状膠細胞や 芝突起 膠細胞 の 増 加を認 め

た が
, 線維性 グ リ オ ー

シ ス は 認め られ な か っ た . 深部 白質 に は

症 例1 を 除き皮質下白質の よ う な変化は 認め ら れ なか っ た , 小

脳歯状核 の 神経細胞の 萎縮を 見る他 に は . 小脳 ･ 脳幹に は 著変

を 認め なか っ た . 全脳に わ た り
, 老 人 班

, 神経 原線 維 変化や

Pi c k 噂銀球な どは 認め られな か っ た .

考 察

側坐核 は発 生学的 に は線条体の 一

言野
ユト 16)

と さ れ , 解剖学的に

も新線粂体に 連続 し
1 7 1

, 新線粂体 ･ 黒質 ･ 大脳 辺縁 系 な ど と 線

維連絡を 有 し
1513丁ト 4l〉

, 組織学的 に も類似 して い る
42 卜 44 -

. しか し
,

D A 含 有に お い て 新線 条体 と 共通点 を 有 し て い る
葉 巨｣ れ

が
,

n o r e p in e p h ri n e 含有 は層状核 に 比 し10 倍高(
45)

,
D A の 交 替度

t u r n o v e r r a t e は新線粂体 に 比 して 克進
射

L て い る な ど , 神経化

学的に は新線粂体 と態度を異 に す る点もみ られ る . しかも , 両

者を 支配す る D A 作動性神経 は
l 黒質( A 9) か ら新 線条体に 向

か う 異質 ･ 線条体 ド M バ ミ ン 作 動系 ( n ig r o st ri at a l d o p a m i n e r←

gi c sy st e m . N S D S ) と
, 中脳の 腹 側被蓋 部 (v e n tr al t e g m e n t al

a r e a , A l O) か ら側坐核 を含む辺最 系に 投射する 中脳 ･

辺縁 ド
ー

バ ミ / 作動 系 ( m e s oli m bi c d o p a m i n e r gi c s y s t e m
,
M L D S ) と で

異 な る
37 ■3 8 鼎 8〉q gl '

と され , 前者の 障害ほ運動系に
, 後者 の 障害 は行

動異常の 出現に 関与する
25-

と 考え られ て い る . 近 年 ,
A 9

.
A 1 0

の 投射領域が 璽な る こ と
5 ロー

, 側坐核は 嘆結節 と共 に 新線 粂体 が

腹側 へ 進展 した 腹側線粂体 v e n t r al stri a t u m
1 7 )

と して と ら え ら

れ る な どか ら
,
Bj6 r kl u n d ら

50
＼は

,
A 9 , A l O か ら側坐核 な どに 向

か う 中脳 ･

線条体 ド
ー パ ミ ン 作 動 系 ( m e s o s tri a t al d o p a m i n e r-

gi c sy s te m
.
M S D S) と ,

A 9 内側部お よ び A l O か ら 中隔核 ･ 扁

桃核 ･ 梨状菓 ■ 境 内野な どの 辺薇系 ･ 古皮質や 前頭 葉な どの 新

皮 質 に 投 射 す る 中 脳 ･ 辺 縁 ･ 大 脳 皮 質 ド ー パ ミ ン 作 動 系

( m e s oli m b o c o r ti c al d o p a m i n e r gi c s y s t e m , M L C D S ) の 存在 を 指

摘 して い る . また ∴ 組織学的に は
一

様 に 見え る線条 休も神抒化

学的に は 均 ～

で は なく ∴斑状部 と基質部(p a t c h- m a t ri x ) か らな

る モ ザ イ ク構造 を 示す こ とが 明 らか に され , 腹側被蓋部 ( A l O)

か ら の D A 作 動性線維 は新線魚体腹 内側 の 基質 部 ( m a tri x) と

側坐核に
, 黒質緻密帯の 背側層 (d o r s al A 9 c e11 s〕か らの D A 作

動 性線椎 は 線 条 体 基質 部 へ
, 悪 質緻 密 滞 腹 側 ( v e n tr al A 9

c elI sl と網状帯腹側か ら の D A 作動性線維は線条体 の 斑状区画

部(p a t c h c o m p a r t m e n t) に 投射す る こ と な どが知 られ る よ う に

な っ た
51 )

.

こ の よ うに
, 側坐核 と新線条体 は種 々 の 点で煩似性 を有 し て

い る が
, 両 者間 に は 明確な 相違 点も存在 し

, 側坐核 ほ
, 破壊 に

よる 行動異常の 出現
25)

に み られ るよ う に 機能的に は 辺縁系に 近

い 性格を 有 し(辺縁線条体 】
1i m b i c s tria t u m

2 61

) , 新線条体 と辺縁

系の 中間的存在 で 両者を 統 合す る
52 卜 紬

と の 見 方も な さ れ て い

る .

ヒ ト側 坐核 の 詳細 な解 剖 学 的検 討 は 十 分 で は な い が
,

c olli c ul u s of c a u d a t e n u cle u s
,

n u Cl e u s a c c u m b e n s s e p ti な どと

記載
か ≠

され て い る本核は
, 尾状核頭部と被殻 の 移行部 の 内側

お よ び嗅領傍野の 上 外方 に 位置 し
, 前交連 の 前方を 通 る冠状断

切片の K - B 染色標本で は比較的容易に 同定 L うる .

線条体 の 細胞構築ほ 小型神経細胞 と少数 の 大型神経細胞か ら

なり . 小型神経細胞は 10 ～ 2 0 〃 m で 中型神経細 胞 と も記 載 さ

れ,
G ol gi 法な ど に よ り嫌 の 有無 な どか ら 4 種 類 に 分類 され

が5-
が

, 通常 の 染色法で はそれ らの 鑑別 は困難 で あ り本研 究で

は 小型神経細胞
乳 湖

と して
一

括 し て 記載 した ･ 大型 神経細胞

ほ 20 ～
′

6 帥 m で や は り 有辣 ･ 無棟 の 2 種 掛 こ分 類さわる
55)

が
,

小型神経 細胞 と 同様 一 括 して 検討 した .

さて
･ 線条体 の 神経細胞密度 に 関す る研究 は

, 尾状核 ･ 被殻

に 対し て ほ い く･ つ か行 わ れ て い る ･ N a m b a
59 : '

は 大型神経細胞1

コ あた りの 小型神経細胞 数ほ線条体背部 で 約70
, 底部 で 約53 で

あり線条体の 部位に よ り小型神経細胞密度が 異な る こ とを指摘

して い る . T r eff
6O )

はS/ L 比を52 と し
,

T a b u c h i
61 )

ほ S/L 比が

27 0 で 大型神経細胞密度が 吻側よ り尾側 で 高 い こ と を 指摘して

い る ほか
,
D o m ら

5b '

は 被殻 の S/ L 比 を14 5 ,
L a n g e ら

57)
は線条

休の S/ L 比を1 7 5 と報 告 して い る . 画 像解析を 用 い た森村
58)

の

成績 で は 尾状核( c a u d a t u m m e di al e) に おけ る S/ L 比は40 .2 で

ある と い う .

以 上 の よ う に 各報告 に よ り測定値に 差 が ある が
,

こ れ は標本

の 状態 ･ 検索 され る切片 の 厚 さ
･ 検鏡時の 倍率 ･

細胞の 計測法

や 測定部位 な どの 方法論 的な 差 に よ ると 考え られ る . 例えば
,

N a m b a
59 )

は 測定視野に 1 コ の 大型神経細胞を 含む ように 計測し

て い るが
,

こ の 場合は S/ L 比は 当然小さく な る . ま た細胞数の

計測に 関 して は 検索 す る細胞 が大 きい ぼ ど
,

か つ 用い られる標

本が 薄 い は ど計測誤差が 大と な る . さ ら に 細胞密度を顕微鏡の

視野内で 二 次元的に 比較する の か 絶対的 な容積細胞密度を求め

る の か に よ り , 示 され る数億 の 意 味は異 な っ て く る . 後者の場

合 . 脳 の 固定条件や 萎縮に よる観 織容積 の 減少が よ り大きい意

味を持 っ て く るか らで あり
, 各種 の 補 正

57)

も試 み られ て い る ,

著者 の 成鏡は 検鏡視野 内の I m m
2

内の 神経細胞密度を検討し
,

尾 状核 ･ 被殻 の 小型神経細胞密度が 234 ～ 2 6 1/ m m
2

,
S / L 比が

86 ～ 1 1 9 の 範 囲に ある こ とを 示 した が
,

こ の 値 は 従来 の 各報告

値を ほ ぼ包含 する もの で ある .

以上 の 報告 は 主に 尾状核 ･ 被殻 に お け る検討で あり
, 側坐核

の 神経細胞 密度に 関す る 報告 は 検索 し キ範 囲 内 で は 見られ な

い
. 著者 の 成績 は , 側坐核で は 小型神経細胞密度 は 315/血 m

2

,

S
′

′
ノ
′
L 比も1 67 と尾状核 ･ 被殻 に 比 して い ず れ も高値を 示し

, 神

経細胞密度の 観点か らほ尾状核 ･ 被殻 と明 らか に 異な っ て いる

こ とを 示 した . 加 えて
, 線条体 で は側坐核 ･ 尾状核 ■ 被殻の 3

老間 の み な らず
, 各 々 の 核内に お い て も部位別 に 細胞密度の 差

が存在す る こ とも明 らか と な っ た .
こ の こ とほ 定量 的検討に際

し若干 の 考慮 が必 要 で ある こ と を 示唆 して い る .

II C 病 に お け る線条体病変は 本疾患 に おけ る病理 学的変化の

主座 を なL
, 小型神経細胞の 変性 ･ 脱 落を特徴 とす る こと は従

来か ら指摘 さ れ て い る
い 3J

. H C 病に お ける線条体小型神経細胞

の 減 少は75 ～ 8 4 %
2 岨

な どと 報告 され て きた が
,
定量的に 検討し

た 研究は 多く は なく
,

また
,
側坐核の 神経細胞 の 減少を定量的

に 明 らか に した報告 ほ み られ な い , D o m ら
56 )

は 被殻 の 小型神経

細胞に は病型むこよ り程度疋 は差が あ るが
,

H C 病 で は対照例の

18/ 2 2
～

1 . 8/2 2 に 減 少 (18 . 2 ～ 9 2 % ) す る と し て い る .
L a n g e

ら
57′

は 線条体 の 小型神経細胞 密度 の 減少は36 % で あ るが大型神

経細胞密度は 上 昇 して お り , S/ L 比 は77 % 減少 して い るとして

い る . 森村
朝

は尾状核で 検討 し95 .5 ～ 5 5 .
'7 % の 減少を 報告して

い る . 著者 の 成績 で は 上 尾 状核 の 小型神経細胞は74 ～ 8 2 % ,
被

殻 では70
～ 8 2 % 減少 し

, 側坐核 に お い て も約30 % と比較的軽度

で あるが 明 らか に 減少 してい た .

H C 柄に お け る線条体大型神経細胞密度 に 関 して は
, 高度進

行例 では 減少す る
2)3}

が
, 通常は 小型神経細胞 に 比 して 保たれる

と され , む しろそ の 密度は 増加 して い る よ うに 見え る
56}57 }

. 固締



H u n ti n gt o n 舞踏病の 側坐核神経細胞脱 落

型の H C 病で ほ
, 大型神経細胞は減少す る

56)
とす る報告と 多動

型の H C 病に 比 し保 た れ る
63)

と する報告が ある . 著者の 例は 固

線型 H C 病例を 含ま な い が
, 対照例に 比 して 高値を 示 す例が 多

か っ た .
これ に 関 して ほ線条体の グリ ア の 絶対数の 増 加が ない

こと な どか ら , 大型神経 細胞密 度 の 増 加 ほ 絶対的 な 増加 よ り

も. む しろ脳 組織容積 の 減少を反 映 した相対的増加と解釈 され

が
6'5r )

一 般的 に 尾状核と被殻 の 移行部で は病変は 軽い
2)

と され て い

るが
,

こ の 移行部に 隣接す る側坐核 は
, 光題 的に は 一 見神経細

胞が よく保た れ て い る よう に 見え るた めか
, 従来 H C 病 に お い

ては あま り注目 され て い なか っ た . しか し , 定量的に 検討 した

著者の成績か らは
, 対照 例の 側坐 核 で は 小型 神経細胞 密度 と

S/

′
′

L 比は尾状核 ･ 被殻 の 両者に 比 して 有意に 高く , H C 病で は

小型神経細胞密度 は対照 例の 約2/ 3 に
,
S / L 比は約1/ 3 に 減少 し

て い る こ とが 明らか とな っ た .

H C 病 の 側坐核 の 大型神経細胞密度は
, 尾 状核 ･ 被殻と 同等

あるい はそ れ 以上 に 増加 して お り ,
こ の 変化 は対照例に 比較す

ると有意 で あ っ た ･ 大型神経細胞密度の 増加 を , 大型神経細胞

数の 絶対的増加 よ りもむ しろ脳組織容積 の 減少 を反映 した相対

的増加
56'5 7 )

で ある とす るな らば, 小型神経細胞の 脱落 は S/L 比

に よ り正 確に 反映 され ると考 え られ る .
H C 病 の 側坐核の 小型

神経細胞密度 の 減少の 程度は
, 尾状核 ･ 被殻 に 比 べ 軽度で ある

が
,
S/ L 比か らみ ると H C 病 の 側坐核 の 小型神経細胞 は対照例

の約1
ノ
/3 に 減少 して い る こ と とな る 一

以上の こ とか ら
,
H C 病 の 側坐核 小型神経細胞は 光顕上 は 一

見保たれ て い る ように 見え るが
,

これ は生理 的に 存在 する細胞

密度の 高さ と病的過程 に 伴 う組織容寮減少 の 両 者に よ り修飾 さ

れ たもの で あり , そ の 絶対数 は 見かけ 以上 に 減少 して い る と考

えられ た .

症例 2
,

4
,

5 で ほ 小型神経細胞 の 減少 に 加え て 側坐核の グ

リ オ ー

シ ス も観察 され た . 定型的臨床像 を呈 しな が らもそ の 病

理学的変化が 軽度 で あ っ た症例6
35

■

で は ∴定量的方法に よ り は

じめ て
, 尾状核 ･ 被殻 の み な らず側坐核に も小型神経細胞の 脱

落が明らか と なり , 本症 の 病理学的検討に 際 して 定量的方法が

重要で ある こ と が示 唆 され た .

H C 病 の 側坐核 の 病 理 学 的変化 に 関 す る記 載は 極 め て 少 な

く, 検索 し得 た 範 囲 で は
,

E s c o b a r ら
10 )

が
, 無 動 型 舞踏 病

aki n eti c c h o re a の 1 例 で 新線粂体の み な らず 側坐核 に お い て も

神経細胞の 脱落 と グ リ オ ー シ ス が あ る こ と を 記載 し
, ま た

B o ts ら
t8 )

, R o o s ら
19 一

な どが 本核 に お け る軽度 の 神経細胞数の 減

少と星状膠細胞 の 相対的増加と共 に
, 変性 の 初期像と 考え られ

る核膜の 切れ込み ( n u cl e a r m e m b r a n e i n d e n t atio n
,
N M I) を報

告して い る程度で あ る . そ の 点 で
,
定量的観点か ら側坐核 の 小

型神経細胞の 脱落を 確認 した著者の 成績 は重要 で ある と 思わ れ

る .

と こ ろで
, H C 病に お け る線条体の 神経化学的変化に 関 して

は 多く の 研 究が あ り
,

D A 合成 酵 素 で あ る ty r o si n e h y d r op
g e n a s e

2 0 '

や D A
20-2 1 )

の 上 昇 , γ- a m i n o b u tyli c a cid ( G A B A )
64】6 5 1

,

G A B A 受 容 体
24)

,
C h oli n e a c e tyltr a n sf e r a s e ( C A T)

65 )6 6)

,

gl u ta m ic a cid d e c a r b o x yl a s e
65 ) 6 6)

,
S u b s t a n c e P

67 } 6 8)

,
C h ol e c y s t o-

ki ni n
691 7 0)

や
,

a n gi o te n si n c o n v e rti n g e n z y m e ( A C E )
23一

な どの 減

少
,

S O m a t o st a ti n (S S)
71) 7 2】

,
n e u r O t e n Si n

73 1

な ど の 上 昇な どが 指摘

され て い る ･ 側壁核 に お て も
, 他 の 線条体 と同様に

,
D A

2D】22 )

や

S S
22,

の 上 軋 C A T
21}

,
A C E

23}

や G A B A 受容体
24)

な どの 減少 が

26 1

報告され て い る ･ こ の ような神経化学的変化の 報告 ほ
, 病理 学

的変化が 乏 しい と され て きた 本核に お い て も病的過程が存在 す

る こ と を示 唆 し
, 著者の 成蹟が示 した本核の 病理 学的変化 を支

持 するもの と考 え られ る .

さ て , 大脳 皮質病変 は線条体病変 とと もに H C 病の 病理 学的

特徴 の 岬

つ で あり
, 本症の 痴呆症状に 対応する病理 学的変化と

従 来みな され て きた ■ しか し
, 最鼠 本症に み られ る痴呆症状

の 特徴は ア ル ツ ハ イ マ ー 型痴呆な どで み られ る皮質性痴呆と は

臨床像が 異な り
, む しろ進行性核上性麻痺な どに み られ る皮質

下性痴呆
佃 )

の 特徴を 有する こ とが 明 らか に な っ て い る . 皮質

下性痴呆ほ失念 , 思考過程緩慢化 感情 ･ 人格障害や 獲得 した

知識 の 使用能力の 障害な ど精神機能の 緩慢化 を基本症状と する

も の で あり
, 基底核 , 視床 上 脳幹吻側部の 諸核な どの 皮質下核

病 変 に 伴う と され て い る . H C 病 で は 痴呆 の 程 度 と 大 脳

(主 に 前頭 葉) 皮 質病変が 必 ず しも相 関 せ ず㌔ Fl u o r o d e o x y-

gl u c o s e を用い た研究 で は 大脳皮質の 脳代謝は 正常 で あ るが 尾

状核 で 著明 な低下を認め る
7j}

な どの 点か らも , 本症に み られ る

知的機能の 低下 は皮質下性 と考え られ て い る . ア ル ツ ハ イ マ ー

型痴呆で 認め られ て い る マ イ ネ ル ト 基底核 の 病理 学 的変 化 も

H C 病で は 認め られ な い
75)

. 著者の 症例で も マ イ ネ ル ト基底軌

海馬 , 扁桃核な どに は 著明な 変化は 認め られ なか っ た .

一 九 H C 病で は 痴呆 に 加え て人格変化 ･ 行動異常な ど精 神

分裂病様 の 症状を伴 う
㈹ ､ 12〕

こ とも よく知 られ て い るが
,

こ の よ

うな 症状 の 成因 に 関 して は 不 明で あ り
, そ の 癖理 学的背景も明

らか に され て い ない . 最近∴精神分裂病 と D A 作動系の 異常や

大脳辺縁系と の 関連
26 ト2 9】

が 注目 され , 精神分裂病 の 側坐核 で

D A の 有意な上 昇
28)

.
D A 受容体感受性 の克進町

や D A 受容体の

増 加30)
な どが 報告 され て い る . さ らに

, 生前精神分裂病と誤診

され た E s c o b a r ら
仰

の H C 病症例 で は側坐核の 病変が 記載され

て い る こ と も興味深い . 著者 の 症例 2 は , 1 7 才時に 精神分裂病

と 誤診 され る精神症状 で 発症 し
,
3 7 才 で 舞踏病運動が加 わ り50

才で 死 亡 した例 で ある が
, 本症例で も側坐核 の 小型神経細胞の

脱 落と軽度の 線維性 グ リ オ ー

シ ス が認め られ た . 本症例 の 小型

神経細胞密度 の 低~F は他の H C 病症例に 比 して軽度で あ るが
,

大型神経細胞密度の 上 昇は最 も著明 で
,
S / L 比 は 他の H C 病例

と同程度に 低値を示 した . こ の こ と は 他 の H C 病症例以 上に 本

例 の 側坐核 の 萎縮が強い 可能性を示 唆 し
, 特異な 精神症状と の

な ん らか の 関連を考 え させ る . な お , 若年 で 精神分裂病様症状

で 発症 した症例1 で は
, 線条体を含め 今脳 に わた り萎縮 が著明

で 側坐核 ほ 同 定で きな か っ た が
仁 尾状核 ▲ 被殻 に お い て は大型

神経細胞密度は い ずれ も他の H C 病例に 比 し高値を 示す傾向が

あ っ た .

前述 し た よ う に
, 側坐 核 は 線 条 体 と 辺 縁 系 の 中間 的存

在
25'52 '

q 511 }

で あ り
,

M L D S あ る い は M S D S の 一

部 を 構 成

し
37 ト 40 )4 8 )4 9 J

, そ の 破壊に よ り行動異常を 呈 す る
25)

こ と が示 され て

い る ･ 精神分裂病に お け る D A 代謝異常
26 ト 29〉

, 精神分裂病の 卿

坐核 の D A 異 常
28 卜 30 }

,
さ ら に

, 精神 分裂病 様 症 状 を 墨
･ した

H C 病 に お ける側坐核病変の 存在
10)

な どの 知見は
,
H C 病に おけ

る精神症状や行動異常の
一

部に は
, 従来指摘 され て い る新線条

体や 大脳 皮質病変 の 他 に
, 側 坐核 を 含 む M L D S あ る い は

M S D S の 異常が 関与 してい る 可能性を 示唆 して い る . H C 病に

お ける本核 の 神経細胞脱落を認 めた 著者の 成績は
,

こ の こ とを

形態学的観点か ら支持す るもの と考え られ る .

本研究の 結果か ら H C 病の 側坐核に おけ る小型神経細胞脱落
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が 明 らか と な っ た が
, そ の 程度 は生理 的に 存在す る尾状核 ･ 被

殻 と の 細胞密度差 を勘案 して も軽 く
,

ま た ダ リ ア の 反応もは る

か に 軽度 で ある な ど
, 側坐核 が尾状核 ･ 被殻な ど と は若干 態度

を異 に す る点も同時に 示 され た .
こ の よ う な N S D S と M L D S

ある い は M S D S の 病理 学的変化 の 差異が H C 病 に お い て 本質

的な意義を 有す るか否か に 関 しては
, 今後精神症状 を含む 本症

の 臨床像と 側坐核 を含め た M L D S , M S D S の 異常 に つ い て , さ

らに 詳細な 臨床 的 ･ 病理 学的 ･ 神経化学的研究 が必 要 で ある .

結 論

6 例の H u n ti n gt o n 舞踏病 (H C 病) お よび 正常対照例 7 例の

剖検脳 に お い て
, 側坐核 , 尾状核 お よび 被殻 の 神経細胞数を 定

量的むこ検討 し以下 の 結果を 得た .

1 ∴対照例の 線 条体 内に は神経細胞密度の 分布 に 差異 が存在

し
, 側坐核で は尾 状核 ･ 被殻に 比 し小型神経細胞密度 お よび 小

型/ 大型神経細胞密度 (S/ L ) 比が 大 で あ っ た .

2 . H C 病の 側 坐核 の 小型神経細胞密度は対照例 の 約2/ 3 に ,

S/ L 比は 約1/ 3 に 減少 し, 大型神経細胞密度は増 加 して い た .

線維性 グ リ オ ー シ ス も認め られ た . 尾状核お よ び被殻 の 小型神

経細胞脱落は 側坐核に 比 して よ り 著明 で
, 線維性 グ リ オ ー シ ス

もよ り高虔 で あ っ た .

3 . 以上 か ら
, 従来,

病理 学的変化が 乏 しい と され , 光顕的

に
一 見神経細胞が 保た れ て い る ように み え る H C 病 の 側坐核 の

病理像は
, 生理 的 に 存在す る細胞密度差 と病的過程 に よ る組織

容積 の 縮小 に よ り修飾され たもの で あり , 定量的観 点か ら検討

する と小型神経細胞は 有意に 減少 して い る こ と が 明 らか と な っ

た .

4 . 側坐核( 辺縁線条体) の 臨床的意義を 考察 し, 本疾 患に お

け る精神症状の 発現の 一 部に 本核を 含む m e s oli m bi c ある い は

m e s o s tri a t al d o p a mi n e r gi c s y s t e m の 異常が 関与す る可 能 性 を

指摘 した .
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th e c o n b
･

Ol b r ai n s
,
W e r e C O n Si d er e d t o b e i d e nti c al in th e 血re e s 打i a tal s ub divi si o n s

,
a q u an d t ati v e an al y sis re v e al e d th a t th e

n e ur o n al d e n s lty Of th e s m al l 封工i a tal n e u r o n s w er e hi g h e r i n th e A c c th an i n th e o th e r t w o s t ru C tu r eS . I n c a s es of H C
,
th e

C a ud ate -

P u t am e n Sh o w ed a r e m ar k a b l e d e p o p u l a ti o n i n th e s m all s 扇a tal n e u r o n s
,
a m ild i n cr e a s e i n th e l ar g e S tri atal n e u r o n s

a nd a sig nific an t d e c r e a s e i n th e S几一 r ati o ･ I n th e A c c
,
th e s m all n e u r o n al d e p op ul a d o n w a s l e ss th an i n th e c a ud at e -

P u ta m e n
,

b u t it w as st ati sti c al l y slg ni 負c an t W h e n c o m p ar e d w i th th e c o n tr oI s ･ T h e r el ati v e i n cr e as e i n th e l arg e s tri atal n e ur o n s
,

an d

th e re s ult in g l o w S/ L r ati o
,
ar O u n d o n e th ird th at o f th e c o n u

'

01 b r ai n s
,
S u g g eSt ed t h e p re s e n c e of a d e 負ni te n e ur o n al d e p o p u -

lati o n a s w e11 as tiss u e sh ri n k a g e ･ As h
'

O C y tl C pr Olif tr a ti o n w a s als o o bs e rv e d in th e A c c of s e v er al c a s e s w i th H C
,
al th o u gh it

W aS r el ati v ely m ild w h e n c o m p ar e d w i th th e p r o m i n e n t g li o sis of th e c a u d at e -

p u t a m e n
･

T h e r e s ults dis c1 0 S e d 血at th e A c c
,
a S

W ell a s th e n e o s 血at u m
,

W aS a 飴 ct e d b y H C ･ It i s w ell k n o w n th at s c hi z o ph r e n 血1i k e s ym p t O m S ar e am O n g th e d e 丘niti v e

Climi c al fb at u r es of v ar i o u s p s y c hi atric s y m pt o m s i n cl u di n g d e m e mi a i n H C ･ C o n sid e rin g th e p o or c orr el a ti o n b e tw e e n th e

Se V e n ty O f p s y c hi a 由c sy m p t o m s an d th e d e gr e e of c e re br al c o rtic al d e g e n e r ati o n i n H C
,

an d i n vi e w of th e dis o rd e rs i n th e

d op am i n er gi c n e ur o n s y ste m s i n s c hiz op h r e nia
,
S O m e Of th e p s y ch i ab

･

i c p r o bl e m s of thi s dis e a se m a y be a 肝ib ut ab l e to th e

d eg e n er ad o n of th e M L D S or M S D S
,
i n cl u di n g th e n u cl e u s a c c u m b e n s .


