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研究成果の概要（和文）： 

本研究では以下の知見を得た。１）求愛歌を聞いたメスは自身の系統とは異なるオスマウスの

発した求愛歌に対して高い嗜好性を示した。２）メスの求愛歌への嗜好性は、発達期の父子間

の関わりが重要であることが明らかとなった。３）メスの求愛歌への嗜好性は雌性ホルモンの

存在が必要であることを示した。４）求愛歌を呈するオスでは数回の出産を認めたが、求愛歌

を呈さないオスマウスのペアではほとんど出産を認めることがなかった。５）メスマウスの歌

嗜好性はオスフェロモンとの共提示により顕著に観察され、感覚統合された表現型であること

がわかった。 

 
研究成果の概要（英文）： 

In this study, we demonstrated that 1) we used the two-choice test to determine the song 

preference of female mice by assessing the time engaged in searching behavior towards 

played-back songs. We determined that female mice can discriminate among male song 

characteristics and that females innately prefer songs from strains that are different from 

their parents. 2) this preference was reversed by cross-fostering and disappeared by 

fatherless rearing conditions, indicating that the preference was learned or could be 

modified by social experience with their fathers. 3) this preference was controlled under 

estrogens. 4) there was a positive correlation between emission number of songs of males 

and giving birth of females in pairs. 5) the preference identified in this study was observed 

when females were exposed to soiled male bedding or the male mouse pheromone ESP1, 

which we previously reported enhanced female sexual receptivity (Nature 2010). This 

result suggests that cross-modal information processing from both acoustic and olfactory 

signals may influence mate preference in mice. 
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１．研究開始当初の背景 

オスマウスは、メスマウスに遭遇すると、歌
構造を持つ超音波を発声することが知られ
ているが、そのコミュニケーションにおける
役割については未知の部分が多い。申請者ら
はマウスにおける求愛歌の音声パターンに
は、系統差（方言）が存在することを明らか
にしてきた。さらにこの歌の多様性が環境要
因ではなく、遺伝的支配を受けていることも
あきらかとなった。しかしマウスの求愛歌の
機能、特にメスに対する効果は明らかとなっ
ていなかった。 

 

２．研究の目的 

そこで本研究では、マウスの系統特異的な
「求愛歌」の生物学的機能を明らかにするこ
とを目的とし、世界唯一の超音波再生用
Nc-Si エミッター（Shinoda, Nature, 1999）
を用いて、超音波領域の求愛歌を再生し、そ
の際のメスの行動、特に性行動の誘起やオス
を受け入れる姿勢（ロードシス反射）を評価
し、求愛歌がメスの嗜好性を決定するだけで
なく、求愛歌によって繁殖制御中枢が活性化
するかどうかを調べた。また同時に、メスが
自己と同じ系統の求愛歌よりも他系統の求
愛歌を好むようになる過程を調べ、メスの求
愛歌嗜好性の形成メカニズムの解明を目指
した。 

 

３．研究の方法 

１）求愛歌による繁殖機能制御機構の解明：
超音波再生用 Nc-Siエミッター（Shinoda, 
Nature, 1999）を用いて、超音波領域の求愛
歌を再生し、その際のメスの行動、特に性行
動の誘起やオスを受け入れる姿勢（ロードシ
ス反射）を評価した。この際、嗜好性を示す
異系統のオスマウスの求愛歌を聴かせた場
合と、嗜好性を示さない同系統の求愛歌を聞
かせた場合を比較し、嗜好性を示した音声に
対して、オスからの性行動をより適切に受容
するかどうかを調べた。並行して、求愛歌を
発せないよう手術したオスマウス
（Devocalizaiton）を作成し、このマウスと
の間で交配した場合の産子数と、同じく
Devocalization したオスと交配するものの、
交尾行動中に求愛歌を再生した場合の産子
数を比較し、求愛歌が繁殖機能に及ぼす影響
を調べた。さらに、求愛歌への暴露が繁殖制
御中枢である視床下部の性腺刺激ホルモン
放出因子（GnRH）神経細胞を活性化するかを
調べる。また同時に、GnRH神経細胞に促進刺
激を伝達する Kiss1神経細胞、抑制刺激を伝
達する性腺刺激ホルモン放出抑制因子

（GnIH）神経細胞の活性化状態を、神経細胞
の活性化に伴って発現が誘導される FOSとの
二重免疫組織化学手法によって調べた。 
2）メスの歌嗜好性を決定するメカニズムの
解明：出産直後に B6と BALB 間で里子操作を
行い、発達期音声環境を逆転したメスマウス
を作製し、求愛歌嗜好性が変化するかを調べ
た。メスマウスが発達期音声環境により、求
愛歌嗜好性を獲得している場合、離乳までの
3 週間の間にオスマウス（父）から求愛歌の
暴露をうける必要性がある。これを検証する
ために、父親不在の状況で育てるメスマウス
を作出した。さらに出生後から離乳に至るま
での間、継続的な超音波録音を試みた。超音
波特性マイク（Avisoft UltraSoundGate 
CM16）にて入力された音声を、高周波解析変
換ソフト（Avisoft-SASLab Pro）を用いて、
FFT変換、イベント発生時の音圧設定を行う
ことで、超音波が検出された場合にのみ、記
録するように設定した。この状態で 3週間の
連続録音を行い、仔マウスが実際に暴露され
ている総音声量を明らかにした。これを元に
見出した仔マウスが実際に暴露されている
総音声量に同等の頻度にて、強制的に仔マウ
スに人工音を暴露することで、メスマウスの
求愛歌嗜好性が変化可能かどうかを調べた。 
 
４．研究成果 
１）メスマウスに音声の出ない Devocal のオ
スと通常のオスに対する性行動発現を調べ
たところ、Devocal のオスに比べて、メスの
接近回数、ロードシス商、ならびにイントロ
ミッションの回数の増加が認められ、音声が
メスの性的覚醒や性行動を誘起しているこ
とがあきらかとなった。 

２）C57BL6 のペアケージを作成し、4 ヶ月
間の出産回数とオスの歌発生回数を調べた
ところ、有意な正の相関が得られた。このと
こから、オスの歌がメスの繁殖機能を活性化
させ、最終的に産仔数を増やしていることが
示唆された。 

３）GnRH と C-fos の 2 重染色を行ったとこ
ろ、歌の暴露により、C-fos と GnRH の共染
色像が確認され、歌刺激が繁殖中枢を刺激し
ている可能性が認められた。現在、定量的比
較を行なっている。 

４）メスの求愛歌への嗜好性は雌性ホルモン
であるエストロゲンの存在が必要であるこ
とを示した。卵巣摘出することで嗜好性が消
失し、その個体に低容量のエストロゲンを投
与することで回復した。また性周期に伴う変
化を調べたところ、非発情期には明瞭な嗜好
性が存在するが、高濃度のエストロゲンの時



期である発情期には嗜好性が消失した。 

５）C57BL6 マウスをペアで半年間飼育した
ところ、求愛歌を呈するオスでは数回の出産
を認めたが、求愛歌を呈さないオスマウスの
ペアではほとんど出産を認めることがなか
った。 

６）メスマウスの歌嗜好性はオスの床敷、あ
るいはオスフェロモンである ESP1との共提
示により顕著に観察され、感覚統合された表
現型であることがわかった。複数の感覚（嗅
覚と聴覚）の統合の座を調べることを目的と
し、脳内全域における最初期発現遺伝子の応
答様式を調べたところ、前頭葉や嗅覚系など
脳内の複数の場所で、感覚統合されている可
能性が明らかとなった。 

７）求愛歌を聞いたメスは自信の系統とは異
なるオスマウスの発した求愛歌に対して高
い嗜好性を示した。求愛歌の類似性を調べた
ところ、他の系統であっても、自身のオスマ
ウスの求愛歌に似たものには嗜好性を示さ
なかったことから、メスマウスが音声の特性
を認識していることが明らかとなった 。ま
た父親不在で育てたメスマウスではこのよ
うな嗜好性が認められなかったことから、発
達期に父親から受ける歌特性を記銘し、成長
後の嗜好性に用いていることが明らかとな
った。 

８）出生後から 3 週間の連続録音を実施した
ところ、夕暮れと明け方に特に多い発声をみ
とめた。また 1 日あたり 10 分から 30 分の音
声時間であった。この記録をもとに、1 回 30

分、1 日 2 回の音声暴露を発達期のメスマウ
スに負荷し、成長後の嗜好性をしらべたとこ
ろ、本来の嗜好性が消失した。しかし、暴露
した音声特異的な回避行動は生じず、今後の
課題となった。 
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