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研究成果の概要（和文）：リハビリにおける徒手療法の精神的効果とその機序の詳細については不明である。研
究代表者らは触刺激によって快情動中枢の神経伝達機能が変化することを明らかにした。本研究では触刺激によ
る情動変化の脳内機序を解明し、触刺激を用いる徒手療法がリハビリの意欲向上に貢献する生理学的根拠の構築
を目的とした。意識下ラットに触刺激を行い、快情動の指標である超音波発声を記録した。その結果、１）触刺
激によって顕著に快情動超音波発声がみられること、２）触刺激時の側坐核ドーパミン放出増加に側坐核内のオ
ピオイドとセロトニンが関与すること、３）触刺激時の快情動超音波発声は側坐核内のドーパミンを介して起こ
ること、を明らかにした。

研究成果の概要（英文）：The effects and neural mechanisms of ｍanual therapy using various tactile 
stimulation have yet to be clarified. We have previously shown that tactile stimulation can change 
the neural transmission in the nucleus accumbens, playing pivotal role in positive emotion. This 
study investigated the neural mechanisms involving generation of emotional change to tactile 
stimulation. Rats emit 50-kHz ultrasonic vocalizations (50-kHz USVs) in positive emotional state. 
The recordings of 50-kHz ultrasonic vocalizations emitted by rat were used to evaluate the call 
rate, indicating positive emotion. Rats emitted abundant 50-kHz USVs to tactile stimulation. 
Accumbal dopamine release were increased by tactile stimulation via 5-HT and opioid receptor in the 
nucleus accumbens. Emission of 50-kHz USVs to tactile stimulation were induced by accumbal dopamine 
release. These findings suggest that tactile stimulation may induce positive emotions through the 
activation of nucleus accumbens.

研究分野：神経生理学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究より、触刺激がモチベーションと関わる脳部位の神経伝達機能を変えることが明らかになった。さらに、
触刺激によってラットが快情動状態となることが明らかとなり、触刺激が実際に快情動中枢の神経伝達機能を変
えて、快情動を発現させる可能性が示された。本研究は、触刺激が対象者のリハビリへの動機付け、意欲向上に
貢献する可能性を示すものであり、リハビリにおける触刺激の効果の科学的根拠の一つを示すものである。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景  
（１）リハビリテーション(以下、リハビリ)では、患者のリハビリに対する意欲の程度が治療成
績を左右する。意欲には快情動中枢（側坐核）でのドーパミン放出が関わる。徒手療法で用いる
マッサージなどの触刺激の精神的効果として、リラクゼーションや抗不安効果があることが知
られている。しかしながら、その脳内メカニズムの詳細については不明であった。研究代表者ら
は、側坐核のドーパミン放出が徒手による触刺激によって増加することを明らかにした。すなわ
ち、実験者の手でラットにマッサージ様の触刺激を加えると側坐核でのドーパミン放出が増加
することを脳内微小透析研究より明らかにした（Maruyama et al., 2012）。ラットは情動の状態
に依存して超音波帯域の発声をする。具体的には、快情動状態にあるときには 50 kHz 帯域の超
音波（以下、50-kHz USVs）を発声し、不快情動状態にある時には 22 kHz 帯域の超音波(以下、
22-kHz USVs)を発声する。研究代表者らは、tickling 刺激というラットを徒手でくすぐる刺激
を行った際の 50-kHz USVs が側坐核ドーパミン放出の増加を介して起こることを明らかにした
（Hori et al., 2013）。これらの事実から、マッサージ様の触刺激によって、側坐核のドーパミ
ン放出の増加を介して、50-kHz USVs が起こるのではないかという着想を得た。 
（２）研究代表者らが用いるマッサージ様の触刺激によって快情動の指標である 50-kHz USVs が
みられるかは不明である。また、50-kHz USVs を生じる機序として、中脳辺縁系ドーパミン神経
系が関与することが示唆されているが、詳細な脳内機序は不明である。 
 
２．研究の目的  
本研究では、50-kHz USVs を指標にして、触刺激による側坐核ドーパミン放出が情動に及ぼす
影響を明らかにし、触刺激によるドーパミン放出増加の神経生理学的メカニズムを解明するこ
とを目的とした。本研究を通して、触刺激を用いる徒手療法がリハビリの意欲向上に貢献する生
理学的根拠の構築を目指す。  
 
３．研究の方法 
（１）本研究では、ラット側坐核ドーパミン放出増加を起こすことができるマッサージ様の触刺
激を用いた。実際に触刺激で快情動状態になるかを評価するために、ラット快情動の指標である
50-kHz USVs を記録した。超音波記録装置を用いて、触刺激前・中・後の超音波発声を調べた。
超音波の周波数（Hz）と音量（dB）の関係を高速フーリエ変換して得られたパワースペクトラム
の最大パワー周波数を解析した。快情動の強度と相関を示すことが知られている 50-kHz USVs の
出現回数を評価した。 
（２）50-kHz USVs を起こす重要な中枢神経経路として中脳辺縁系ドーパミン神経系がある。そ
の中でも特に主要な核である側坐核のドーパミン神経の興奮によって 50-kHz USVs がどのよう
な影響を受けるかを明らかにするため、マイクロダイアリシス法を用いて側坐核の細胞外ドー
パミン量を測定した。側坐核のドーパミン放出増加には側坐核内セロトニンやオピオイドが関
与することが示されており、触刺激時の側坐核ドーパミン放出反応におよぼすオピオイドまた
はセロトニンの関与を調べた。 
（３）マッサージ様の触刺激による 50-kHz USVs に側坐核ドーパミンが関与するかを調べるた
めに、側坐核内にドーパミン受容体遮断薬を微量投与して、触刺激時の超音波発声に及ぼす影響
を調べた。 
 
４．研究成果 
（１）リハビリで用いる徒手療法に類似したマッサージ様の触刺激によってラットが快情動超
音波発声を出すことを明らかにした。触刺激の直後から顕著に発声回数が増加し、従来の研究で
報告されている発声回数の上限に近い数が確認された。このことより、本研究で使用したマッサ
ージ様の触刺激はラットを快情動状態にする優れた方法であると考えられる。Tickling 刺激時
には不快情動指標である 22-kHz USVs が混じることが報告されているが、本研究で用いた触刺
激方法では 22-kHz USVs がみられなかったことより、触刺激時に快情動のみの状態が持続して
いたと考えられる。 
（２）続いて、触刺激時の快情動中枢における神経伝達機能を明らかにする目的で、触刺激時の
側坐核内ドーパミン放出反応を調べた。触刺激によって側坐核ドーパミン放出は長時間増加す
ることを明らかとした。さらに、触刺激時の側坐核ドーパミン放出増加反応に関わる脳内機序を
明らかにする目的でリバースマイクロダイアリシス法を用いて、側坐核内にオピオイド受容体
遮断薬またはセロトニン受容体遮断薬を投与した。その結果、触刺激時の側坐核ドーパミン放出
増加反応は抑制された。よって、触刺激時の側坐核ドーパミン放出増加反応には側坐核内のセロ
トニンとオピオイドが関与することを明らかとした。 
（３）触刺激時の超音波発声の増加に側坐核内ドーパミンが関与するかを検討するために、マイ
クロインジェクション法を用いて、側坐核内にドーパミン受容体遮断薬を微量投与した。その結
果、触刺激時の快情動超音波発声の回数はドーパミン受容体遮断薬の投与により、有意に抑制さ
れた。最後に、触刺激がラットの行動変容を起こすかを明らかにする目的で、触刺激後に実験者
の手にアプローチしてくるまでの時間（アプローチまでの潜時、以下 ALT）を調べた。触刺激を
用いたハンドリング開始から短期間の日数で ALT が短縮し、触刺激が正の強い報酬であること
がラットの行動変容から確認された。 



 以上の結果から、触刺激は快情動状態をもたらす刺激、つまり動機付けとなる報酬として受け
取られることが明らかとなった。触刺激は快情動中枢の側坐核のドーパミン放出を増加させ、快
情動状態をもたらすと考えられる。さらに、触刺激時の側坐核ドーパミン放出増加反応には側坐
核内のドーパミンのみでなく、セロトニンとオピオイドが関与する可能性が示唆された。 
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