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研究成果の概要（和文）： 

 

急性一酸化炭素中毒から一旦回復した後の間歇型一酸化炭素中毒の原因は不明である。今回、
ラットを用い間歇型一酸化炭素中毒モデルを作成し、その行動変化および脳内の遺伝子発現変
化を網羅的に DNA チップを用い調べた。受動的回避行動試験では、2 週後から有意な障害が認
められモデル動物となることを確認した。このラットを 3週後断頭し、海馬での遺伝子発現を
DNA チップを用いてコントロールラットと比較して調べたが、遺伝子発現に有意な変化は確認
できなかった。今後、例数を増やし検討する予定である。 
 
 
研究成果の概要（英文）： 

 

 Delayed carbon monoxide encephalopathy is a serious organic brain disorder but its 

mechanism is not known yet. In this study, we made the delayed carbon monoxide 

encephalopathy rat model and analyzed the behavior with passive avoidance test and gene 

expressions with DNA chip. The latencies in passive-avoidance test were significantly 

shorter two weeks after carbon monoxide treatment. However, there were no gene expressional 

changes in the hippocampus three weeks after treatment. Further studies should be needed 

to clarify it. 
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１．研究開始当初の背景 

一酸化炭素（CO）中毒による年間死亡
数は 2000 名を越えわが国の薬毒物死の
半数以上と最も多い。CO 中毒者のうち、
10-30％は、いったん意識障害から回復
しても遅発性に神経精神症状を来たし、
間歇型 CO 中毒と診断され、予後不良と
なる。なぜ、一旦症状が改善した後に遅
発性脳症を起こすのかについての原因
はまだ不明であり、間歇型 CO 中毒を起
こす徴候を予測する指標もない。 
 
 
２．研究の目的 

今回の研究の目的は、間歇型 CO 中毒
モデルラットを作成し、このモデルラッ
ト脳内の遺伝子発現変化を、正常ラット
と DNA チップを用いて網羅的に調べる
ことにより、間歇型 CO 中毒の病態を明
らかにすることである。 
 
 
３．研究の方法 

対象として、6 週のウィスター系雄ラ
ットを用いる。CO 暴露前日に受動的回
避行動試験を行った後に、ガス分布が均
一で換気可能な特殊な飼育箱を用い、
0.1%の CO 混合気を約 1 時間吸入し意識
消失させ間歇型 CO 中毒モデルラットを
作成する。その後、数日後から 3 週間に
わたり、継続的に体重測定し、受動的回
避試験の潜伏時間を測定する。処置後 3
週間後に、ジエチルエーテル麻酔下にて
断頭し、脳を摘出し、前頭葉、側頭葉、
線条体、視床、海馬、中脳、橋、小脳、
嗅脳の 9 ヵ所に分け total RNA 分画を常
法により抽出し保存する。CO 暴露しな
い正常対照群も同様に 3 週間行動観察
し、断頭後、total RNA 分画を保存する。
CO 暴露群および正常対照群の海馬から
抽出した total RNA 分画を DNA チップに
よる解析に回す。その結果に基づき、各
組織での遺伝子発現量を real-time PCR
法を用いて解析し、間歇型 CO 中毒の病
態を明らかにすることとした。 

 
 
４．研究成果 
今回の CO 暴露により、受動的回避試験
の潜伏時間は、2 週間後より有意に低下
し、CO による遅発性中毒動物モデルが
作成できたと判断した。そして、3 週間
後に摘出した脳組織のうち、虚血性変化
に最も弱く、ヒトでも障害されていると
される海馬を用いて、DNA チップにて解
析した（n=3）。しかしながら、有意な変

化を示す遺伝子は確認できず、今後、さ
らに例数を増やして解析することが必
要であると考えられた。 
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