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要旨

神経細胞にお ける活動依存的酸素消費は
､

内因性光学信号の 測定や fM R I で検出され る

i ｡ iti a.1 dip の現象 か ら活動 開始後1 秒以内に増大すると考えられる ｡ しか し ､
こ の 迅速な酸

素消費 の 細胞 レ ベ ル の メ カ ニ ズ ム はまだ 明らか に され て い ない ｡ そ こ で ､ 我 々 は二 光子励

起イ メ
ー ジ ン グ法 を用 い て

､ 単
一 神 経細胞 にお ける活動依存的な ミ ト コ ン ドリ ア の 応答を

解析 した ｡ まず､ 我々 は マ ウス 小脳 培養プル キ ン エ 細胞 に ､ 親和性の 異な る 二種類 の C a
2 十

蛍光指示薬 fu r a - 2
､
もしくは fu r a - 2 F F

､
及 び ミ ト コ ン ドリア 膜電位 を反映す る蛍光指示薬

T M R M を同時に負荷することにより､ 細胞内 C a
2 十

濃度分布と ミ ト コ ン ドリア 膜電位の 変化 を

同時に 可視化解析す る こ とを可能と した｡ そ の 結果 ､ 神経細胞 - の 脱分極刺激により生 じ

た細胞 内 c a
2 +

濃度上昇が 1 5 u M を越 える と
､

ミ ト コ ン ドリ ア膜電位 の脱 分極が引き起 こ さ

れ る こ とが判 っ た｡ こ の とき ､ N A D( P) = 由来 の 自家蛍光イ メ
ー ジ ン グか ら､ 脱分極刺激
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に より ミ ト コ ン ドリ ア呼吸鎖 の N A D(P)H の 酸化が促進される こ とが明 らか とな っ た｡ こ

れ ら の 結果 か ら ､ N A D ( P) H の 酸化は ミ ト コ ン ドリア の 膜 に存在す るカ ル シ ウム ユ ニ ポ ー

タ ー を介 した C a
2 +

依存的な ミ ト コ ドリア の 脱分極に よ っ て 促進する こ とを示唆 して い る ｡

さ らに ､ 微小 酸素電極 を用 い て
､ 培養プ ル キ ン エ 細胞 の 細胞体近傍 にお ける酸素分圧 を計

測 した と こ ろ ､ 脱分極後 0 .
2 秒以 内に酸素消費が急激に増大す る こ とが明 らか にな っ た ｡

こ の 速い 酸素消費 の増大 は細胞 内 c a
2 十

濃度上昇を必要 と して い た｡ こ の ように ､ 我 々 は ､

晴乳動物中枢神経細胞 に お い て
､
ミ ト コ ン ドリ ア脱分極を介 して C a

2 +

依存的に酸素消費が

増大する こ と の 実証に成功 した｡ こ の過 程は細胞内 A T P 濃度の 恒常的維持 の ため の 迅速

なフ ィ
ー ドフ ォ ワ ー ド機構 と して 機能 して い るも の と考えられ る｡
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