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Neurofibrillary tangle and Dementia
AkiHIKO TAKASHIMA Laboratory for Alzheimer disease, Brain Science Institute, RIKEN

Key words aad
ooooooo
oo
oooooood

DDDD
oBoo

Ha

oo

oo

[mjm
oooobgooo
o o o
oooooooood

ooooouooo
ooooouoo

OoOooog
oooog

40 O 125000000000000



i0o000ooo0d

dodddooo0ooooUoooooooo
0000000 neurofibrillary tanglél NFTT]
neuropil threadONTO O OO OOOOOOO
00000 UoUoooo
o000 oooooooog
0000000 NFTO O O ghost tangle O
O0O0OOOOONFTO NTOOOOOOOO
OO0 0000 paired helical filament]d PHFOO
o000 oooooooog
O00O0OU0O0OUOOPHFOOOO 10nm O D80
nmIOO000000000000000O00
0000000 U0UUUOPHFOOOOOO
00000000 straight filamentl SFCT
O000OCPHFO SDSOO0O0Ooooooog

oooooooooooooooooboooa
o0 PHFOOOOOOOOO PHFOOOO
OOopHFOODODOOODODOOOOOOOOO
ooooooobooboobobonodbdPHE-
oom

o000 O00oOObOONFTOOOO
oooooooooooooooooboooa
000000000 D0OBraakO* 00O OOO
oooobooooooOoilooooonobooan
oooooboooooooobooobooboooa
NFTOOOOOOOOOOOoOOoooooo
oooooboooooooobooobooboooa
ooooomoovooooooooooo
oooooboooobooboooONFTOOOOO
oooooooooooooboooboooovoo
vioooooooooooooooobooo
NFTOOOOOOOOOOooOOoOoooooo

oooo

goooooobooo

oooooo

oooooooo

v

01 O0000ooooooobooooooboooooo

goboooooo 4



ooad
OBraak 1,00

o0 — 0000000 — O0O00ogdd

ooooooooo
O Braak II-VICjaWAG)

oo ADDDDDDD — 00O

O 2 Normal aging and AD aging

| kinesin | 00000000 — 0000000

| AB || Akt |—»|Gsk-3p|-—» 0000000

(o s

nfalaluln
4

ooooo —0OOO0O0D0O0ODO

0 3 Effects of GSK-3 b on AD phenotypes

Oo0O0NFTOOOOOOOooooooo
oooooooooooooooooooo
ooobooooooOooOooNFTOooog
oooooooooooooooooooo
0000000000000 0mNFTDO
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooo

20000000000000

000000000000 00 IlIsocortical
stage0 000000 O0OO0OO0OOOOOOOO
O000ooo0o0ooooooooooooao

42 0O 125000000000000

dodododooooooooooooooog
ddddd0oo0ooUoUoUooooooooao
dodododooooooooooooooog
ddddoooooogogozeoesooon
dodododooooooooooooooog
O0BraakDOOOO QOO 0O0OODOO
dodododooooooooooooooog
ddddd0oo0ooUoUoUooooooooao
oooooooooi1ooooooooog
000000 Braakstage ID 10 O O0OOOO
Braakstage 1D 0 00 00 O0OO0OOO
0000000000000 OBraak stage
onoooooooooooooooooo
ooD200000000000000



oooooooooooooooooooo
oo 7nooboooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
ooobooooooboooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooono

ooooooooooooopgoonoOoo
oooooooooooooooooboooo
oootboooooooboooooooooo
odooooooobooooooooop
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooboooo
oooooooooooooooooooo
ooo 2

3000000000000 GSK-3
ooo

goooooooooooooobooboon
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
FTDP-170 000000000 DOOOOOO
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo
oooooooooooooooooooo

oooooooooooooooooooa
ooooooniclocooooom@ooooo
oooooooooooooooooooa
ooooooooooooooboooboooa
O0oooO0oOoooogesk3pooon
ooooooooooooooboooboooa
oooooooooooooooooboooa
oooooooooboooob 3ouoooao
oooooooooooooooboooboooa
oooooboooooooboooboooboobooa
oooo

oooo

10 Braak H, Braak E : Staging of Alzheimer’s disease-
related neurofibrillary changes. Neurobiol Aging
1995 ; 16 : 271—278[1 discussiond 278—284.

20 Braak H, Braak E : Development of Alzheimer-related
neurofibrillary changes in the neocortex inversely re-
capitulates cortical myelogenesis. Acta Neuropathol
1996 ;92 : 197—201.

30 Braak H, Braak E : Frequency of stages of Alzheimer-
related lesions in different age categories. Neurobiol
Aging 1997 ;18 :351—357.

40 Braak H, Braak E : Staging of Alzheimer-related corti-
cal destruction. Int Psychogeriatr 1997 ; 91 Suppl 10:
257—261[1 discussion] 269—272.

o o o0 0

0000 DO00oooooooooon
000000000 D0O0O000OOOQamyloid
O0ABO0 000000 ODOOoOOoDOoOOoooOoO
O0D0o0oooooooooooooooao
OO00O0O0OO0O0O00O00 neocortex I OO O
Ocascade 0D 000D OOOOOOOOO
00000000000 limbicsystemd OO
00 entorhinalcortexO O OO OOOOOO
OD0o0ooD0ooooD0oooooooooa
O0D0o0oooooooooooooooao

0000000000 Dooooooo

oooooooo 43



0000000 oOoooooooooooo
00000oooooooooooooog
0000000 oOoooooooooooo
ooooo

00 0O0O00DO0oOoooDOoOooDoOooon
00000oooooooooooooog
0000000 oOoooooooooooo
I o o o= £
cadde 000 00DDOO0ODODODOODODOOOOO
APPOOODO0OO0OOODOOOODOOOODOOO
00000000000 cascade0 0 OO0
0000 APPOOOOODOOODOOOOO
0000000 ooooooooooooog
ooooooooo

00 0O000DO0oOooDoDOoOoooDOooon
00000oooooooooooooog
000000 mentaldisorder0 0 OO OO
0000o0oooooooooood

00 0O000DO0oO0oDOoOoooOoOoon
OO000O0O mentaldisorder0 OO 0O OO
0000000 ooooooooooooog
00000oooooooooooooog
000D00oooooooooon

00 0DO00oD0oOooboOoOooboooon
OO0 CSFOODOOooooOoooDooooo
00000oooooooooooooog
0000000 ooooooooooooog
00000oooooooooooooog
oo

00 0DO00oD0oOooboOoOooboooon
000o0oDoooooooooooooo
000000 oDoDooooogcesFOOd
0000o0ooooooooooooooog
00000oooooooooooooog
0000o0ooooooooooooooog
0oooooooooo

00 0O000DO0oO0oDOoOoooOoOoon
O0000DO00O0O0OO mental retradation O

44 0O 125000000000000

goooooooooobo40000ooood
ooooooooozo0 Dbobobobooo
OO000O0O0OdementiaD 0O O0OOOOOO
pooooooououooouooooogog
dementa 0000000 ODOOOOOOOOO
0000000200 00 dementiad OO
oooouooooogo

oo Mgooodg ocooooooog
goooooobooouoboooouooooog
000000000000 oOd cascaded O
000 GSK3pUOoOonoooooooooao
goooooooooooogoooooo
gooooooboououoboooouooooog
0 O bipolardisorder 0 OO0 00O OoOoQOaAd
gooooooboououoboooouooooog
0000000 60001,000mEg/L 0000
goooooobooouoboooouooooog
goooooooooooogoooooo
goooooobooouoboooouooooog
goooooooooooogoooooo
goooooobooouoboooouooooog
goooooooooooogoooooo
goooooobooouoboooouooooog
0000000 bipolardisorder D O O OO
goooooobooouoboooouooooog
gobooooooooooooogoooo
goooooobooouoboooouooooog
goooooooooooogoooooo
goooooobooouoboooouooooog
gog

00 0OUooboououooboboouooooog
gobooooooooooooogoooo
O00D0000o0ooOoo esK-3poooonO
goooooooooooogoooooo
0000000000 00O0oGsSK-30O
goooooooooooogoooooo
goooooooog

g0 Ooopooboooogggd



