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研究成果の概要（和文）：本研究課題は、認知科学領域において関心の高まっている「衝動性」という心理行動的現象
の制御メカニズムについて、脳領域間の情報伝達を担うセロトニンの機能、およびこれを調節する遺伝子の塩基配列の
個人差（遺伝子多型: gene polymorphism）に着目し、その個人差に関わる包括的な視点から、衝動的行動の制御メカ
ニズムを明らかにした。具体的には、行動実験、脳機能計測、遺伝子解析により基盤となる脳内機構、およびこれへの
セロトニントランスポータ、セロトニン2A受容体遺伝子多型の影響を示すとともに、こうした制御機構の基盤としての
前頭前野腹外側部の関与を明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Present study focuses on these interrelated areas through the lens of the serotoni
n transporter (5-HTT), looking specifically at the impulsivity in Japanese people. A large number of behav
ioral genetics studies have demonstrated that individuals carrying the less efficient S allele of the 5-HT
TLPR gene have an increased susceptibility to emotion disorders, whereas this risk is much lower in collec
tivistic societies. A new hypothesis of gene-environment interaction proposed here addresses this mechanis
m by showing the following: (1) the behavioral regulation of S allele carriers impulsivity is optimized un
der aversive conditions, which may help them to adapt to collectivistic cultures; and (2) such self-regula
tory responses underlied by the prefrontal cortex are modulated by cultural interdependent self-construal 
and psychosocial factors, such as general trust, all of which are geared toward modulating fear and social
 pain, and thus may lower the risk for impulsive behavior. 
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１．研究開始当初の背景 
 
衝動性に関する研究課題は、高次脳機能計測
技術の進展により、エージェントである内部
モデルと脳という実体との比較・検討が可能
となり、国際的に大きな関心の寄せられてい
るテーマである。国内ではとくに短・長期的
な報酬予測（割引率）に関する知見をもとに
計算論的アルゴリズムの開発が進んでおり、
大脳基底核における線条体の、とくに下層部
が短期的な報酬予測に、上層部が長期的な報
酬予測が基盤となることや、それらへの神経
伝達物質の関与が示唆されている。 
 
２．研究の目的 
 
１．衝動的行動の制御に関わる脳領域に及ぼ
すセロトニンの影響を明らかにする 
本申請者による研究課題において衝動的行
動の制御への関与が明らかとなった前頭前
野腹外側部、前頭眼窩皮質、背側・腹側線条
体を仮説領域とし、それらの領域がセロトニ
ンによっていかに調整され、相互に協調して
いるのかについてｆMRI を用いて明らかに
する。このセロトニンをヒト脳において直接
的に操作することは極めて困難である。この
手続き上の限界を解決すべく、本研究課題で
は 、 セ ロ ト ニ ン 神 経 系 遺 伝 子 多 型
((1)5-HTTLPR(serotonin-transporter-linke
d promoter region (SS, L carrier)}, 
(2)5-HT2AR ｛ serotonin 2A receptor
（A-1438G）})機能に着目して検討した 
 
２．衝動的行動の制御に関わる脳活動の時間
的特性を明らかにする 
Go／Nogo 課題をモデル実験系として設定し、
そこでの報酬獲得確率の変動により衝動性
の変化を、時間圧を負荷し抑制を困難にする
ことで衝動的反応の生起を操作する。また、
それらの状況における脳神経の時間的活動
について事象関連電位を指標とし、補足的に
近赤外線分光法（NIRS）を用いて脳の空間
的活動を同定し、反応時間や正答率といった
行動指標との関連を検討した。 
 
３．研究の方法 
 
ヒトの衝動的反応とその制御プロセスにつ
いて、多様な技法により検討するものである。
主には、(1) Go／Nogo 課題を実験系とした行
動指標の測定、(2) NIRS・fMRI による課題遂
行時の脳活動の計測、事象関連電位による時
間的活動の計測を行う。加えて、(3) 非侵襲
的方法により収集されたサンプルよりセロ
トニン神経系機能の個人差を生ずる遺伝子
多型（5-HTTLPR、5-HT2AR）を解析・同定し、
以上の手続きにより得られた各指標（行動、
中枢神経系、遺伝子多型）の結果を関連づけ
た解析を行った。 
 

４．研究成果 
 
１．運動反応制御の不全を示す衝動性
（response inhibition impulsivity）に注目し，
セロトニン・トランスポーター遺伝子多型と
の関係性について検討した。実験では，Go
／Nogo 課題，すなわち提示中の運動反応を
正解とする刺激（Go 条件），あるいは提示中
に反応を抑制することを正解とする刺激
（Nogo 条件）として，各々にランダムに割
りあてられた数字を提示した。柔軟かつ速や
かな運動反応の制御が求められるこの課題
では，反応が正解であった場合には金銭の報
酬を与え，間違いに対しては罰として報酬を
差し引くことにより，Nogo 時に思わずボタ
ンを押してしまうという衝動的エラー
（commission error）を誘発するものである。
実験の結果，誤反応にリスクがともなう文脈
において，SS 型の誤反応数は SL 型よりも少
ないことが示された。本研究結果より，従来
不適応であるとされてきた SS 型が，他方，
適応的な側面を有するというそのあり方に
かかわる新知見が示された。すなわち，遺伝
的形質に伴う脆弱性と適応的な両面につい
て，今後も注目し，明らかにする必要が示唆
された。 
 
2．衝動性に影響する情動制御過程への 5HT2A
受容体遺伝子多型の影響を明らかにした。先
行実験において既に5HT2A受容体遺伝子多型
の AA 多型保有者は GG 多型保有者に比べ
VLPFC（前頭前野腹外側部）が関与する反応
制御が困難であり(Nomura et al., 2006)、
VLPFC 機能が低い可能性を明らかにした
(Nomura and Nomura, 2006)。本研究課題に
おいては、困窮する他者への援助行動に要す
る情動制御過程について検討し、1）AA 多型
保有者はG多型保有者と比べ他者の悲しみへ
の共感中の左 VLPFC 活性が低いこと、および
2）左 VLPFC 活性と主観的な悲しみ評定との
正相関が AA 多型保有者においてのみ確認さ
れた。こうした結果は、5HT2A 受容体遺伝子
多型が情動制御過程に関与し、具体的には、
AA多型がVLPFCに基づく共感の調整機能が低
いこと、および AA 多型のそうした特質が後
の援助行動の発現に影響している可能性が
示唆された。 
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