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研究の概要（４行以内） 
ショウジョウバエの野生型雄は、集団で生活すると求愛行動が抑制されるが、同性に求愛する
fruitless変異体雄では逆に社会経験によって求愛が亢進し、隔離によりこの行動が抑制される。
求愛行動の最高次中枢から膜電流を記録したところ、２種の K+電流が集団生活をすると遺伝子
型に依存して増加または減少を示し、これにより社会経験を細胞に刻印することが示唆された。 
研 究 分 野：総合領域 神経科学一般 

キ ー ワ ー ド：求愛行動、イオンチャンネル、可塑性、社会要因、ショウジョウバエ 

１．研究開始当初の背景 
同性に求愛するショウジョウバエの突然変
異体、fruitless の雄を羽化後すぐに隔離して
育てると、雄に対して求愛しなくなる。変異
体雄同士の求愛は相手のハエの動きによっ
て引き起こされ、ハエ以外の動くもの、例え
ばスクリーンに映し出した動く縞模様を見
るだけで、その映像に向かって求愛を始める。
雄の求愛行動の引き金を引く中枢である外
側前大脳から Ca2+イメージングにより神経
活動を記録したところ、fruitless 変異体雄特
異的、かつ集団経験依存的に視覚刺激に対し
て興奮性応答が現れた。これがニューロンに
刻印された社会経験であると考えた。 
２．研究の目的 
集団経験に依存して fruitless 変異体雄の外
側前大脳に惹起される視覚刺激に対する応
答が、どのような機構によって生み出される
のかを明らかにするのが目的である。すなわ
ち、集団経験をコードする感覚入力の実体を
突き止めその入力経路を明らかにする。また、
求愛の解発刺激である視覚情報の処理シス
テムを特定する。そして、求愛開始の中枢で
ある外側前大脳 P1 介在ニューロン(20 個/半
球)に集団経験依存的に生ずる電気活動の変
容を捕捉する。更にその分子機構を解明する。 
３．研究の方法 
集団経験をコードするフェロモン入力路は
構成細胞をクローン標識で同定する。同性間
求愛を解発する視覚入力の回路は、活動依存
的に順行標識できる trans-Tango 法と Ca2+

イメージング、csChrimson を使った行動強
制誘導の組合わせにより解明する。P1 ニュ

ーロンの特性変容は in vivo patch clamp
にて捉える。その基盤にあるゲノムレベル
の変化には PalII occupancy 解析と ChIP
で迫る。 
４．これまでの成果 
fruitless 変異体雄が集団経験依存的に雄

どうしで求愛するには、同種の個体によっ
て“汚された”容器にいることが重要である。
これは接触化学的フェロモンの関与を示
唆する。そこで、前肢に存在するフェロモ
ン受容細胞を fruitless-GAL4 の MARCM
単一細胞クローン標識によって網羅的に
同定した。その結果、従来看過されてきた
未知のフェロモン受容細胞を発見した。さ
らに複数のフェロモン受容ニューロンと
二次ニューロン間の接続をGRASPにより
可視化した。 
求愛の解発に関わる視覚入力路を特定し、

高次中枢での情報処理を理解するべく、
fruitless 陽性介在ニューロンのクローン
を作成して光遺伝学的に強制活性化した。
すると、実際の求愛時に生じる要素的運動
のいくつかを再現できた。例えば、求愛タ
ーゲットの後ろからアプローチして相手
の右後ろから左後ろ、あるいはその逆へと
回転しながら翅を羽ばたかせるサークリ
ングと呼ばれる運動に似た動きである。た
だし、自然な求愛とは異なり、活性化され
た介在ニューロンがどれであるかによっ
て、引き起こされる雄の動きはどちらか一
方向への動きに決まっていた。また、交尾
するために素早くごく短距離だけ前に進
む運動を引き起こす介在ニューロンも見
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出された。 
続く GCaMP6s を用いた Ca2+イメージング
では、胸部で定位置に拘束した被験雄をトレ
ッドミル上に置いて視覚刺激を与え、求愛行
動を惹起した。光遺伝学的に強制活性化させ
た時に求愛の要素的運動を引き起こすこと
のできたものと同じ介在ニューロン群に着
目し、それらの神経活動を視結節から記録し
てみると、求愛行動が実際に惹起された場合
に限って、大きな興奮性の応答が生じた。こ
れらの一連の観察から、視結節に投射する一
連の視覚性介在ニューロンが、求愛行動の異
なる要素的運動を個々に分担して誘導する
と考えられた。求愛行動の開始をトリガーす
る脳のシステムは個別的な運動要素をコー
ドすることなくその司令を胸部の運動中枢
へと伝える、という伝統的な考え方とは明ら
かに異なる知見がこうして得られた。リアル
タイムで求愛を解発する視覚情報は従って
P1 ニューロン群に収斂することはないと思
われる。P1 ニューロンは上記の視覚系介在
ニューロン群に対してゲートとして働きか
け、その求愛への“決定権”を行使するのか
もしれない。 
 一方、P1 ニューロンの patch-clamp 実験
により、膜電位固定下で記録されるのは主と
して３種の外向き K+電流であった。注目すべ
きことに、集団生活個体と隔離個体との間で
個々の K+電流成分が占める割合（電流密度）
は有意に異なっていた。しかも、野生型と
fruitless 変異体とでは、別の K+成分が経験
依存的に変化していた。この事実から、P1
ニューロンに集団経験を記録する一つの機
構は、K+電流の修飾であると考えるに至った。 
 この K+電流成分の修飾はいかにして増さ
れるのか。Fruitless タンパク質はクロマチン
制御因子として転写プロファイルを変化さ
せることで機能すると考えており、その標的
として K+チャンネル、あるいはその制御分子
の遺伝子群があると推論される。そこで、こ
の仮説を検討するために、fruitless 発現細胞
に限定した polymerase II occupancy 解析を
行うべく、新規のツールとなるコンストラク

トを構築してそれを持つ形質転換バエを
作出した。 
５．今後の計画 
今後は、集団経験をコードする接触化学感
覚の入力、直接求愛行動を引き起こす視覚
系からの入力、これらと P1 ニューロンと
の接続点を突き止め、各経路の結節点で集
団経験がどのような仕組みによって回路
に刻印されてゆくのかを解明する。また、
経験をコードするニューロンの機能変容
が、どの分子エレメントの働きによって生
ずるのかを明確にする。特に P1 ニューロ
ンについては、すでに二種類の K+電流の
密度の変化を捉えているので、関与するイ
オンチャンネルの遺伝学的同定、その機能
修飾のメカニズムを特定し、さらに
Fruitless タンパク質の存否と個体の生活
条件に基づくゲノムレベルでの転写プロ
ファイル変化の解明へと繋げて行く。 
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