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研究成果の概要（和文）：本研究では、攻撃行動を昂進させる神経メカニズムとして、脳内セロトニンの神経核
である背側縫線核（DRN）に着目して解析を行った。社会的挑発と呼ばれる、別の雄マウスの存在が見えるが直
接攻撃できない状態に置かれると、雄マウスの興奮が高まり、その直後の攻撃行動が増加する。本研究ではDRN
における興奮性の神経伝達物質の入力が過剰な攻撃行動に関わることを明らかとし、それの神経回路をより詳細
に解析することで、「苛立ち」に関わる神経回路の一部が明らかになった。

研究成果の概要（英文）：In this study, we studied neural circuit that is involved in an escalation 
of aggressive behavior induced by social instigation. Social instigation is a procedure that animals
 can see, smell, and hear the existence of other male but he cannot directly attack the opponent due
 to the partition. This procedure induces psychological excitation and causes an escalation of 
aggressive behavior of the male mouse in the following social encounter. We found that the dorsal 
raphe nucleus, which contains largest number of serotonin neurons in the brain, are involved in this
 escalation of aggressive behavior. Especially, excitatory glutamate input in the dorsal raphe 
nucleus determines the level of aggressive behavior in the male mice.

研究分野：行動神経科学

キーワード： 苛立ち　攻撃行動　マウス　背側縫線核
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令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
人間社会において暴力は大きな問題となっているが、この暴力行為の引き金となる主な原因に、欲求不満などに
よる「苛立ち」がある。ヒトにおける数少ない苛立ちの脳研究からは、動物研究で攻撃行動に関わることが示さ
れている脳部位の一部が、苛立ちによっても活性化されることが報告されているが、その空間解像度は高いとは
言えない。本研究はマウスを用いて、このような苛立ちに関わる神経回路を詳細に解明することを目指したもの
であり、その結果、セロトニン神経系を含む神経回路の関与が明らかになってきた。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景  
人間社会において暴力は大きな問題となっているが、この暴力行為の引き金となる主な原因に、
欲求不満などによる苛立ちがある。これまで、動物を用いた攻撃性研究では、実際の身体的運
動としての攻撃行動と、内的状態を切り分けることはできなかった。本研究では、欲求不満が
引き起こされる場面において活性が上がり、その活性の程度によって攻撃行動の強度を変化さ
せる領域こそが「苛立ち」に関わる脳領域であると定義し、「苛立ち」に関わる神経回路を明ら
かにすることを目指した。 
研究代表者らはこれまで、攻撃行動が過剰になる神経メカニズムとして、脳内セロトニン神経
系の神経核である背側縫線核に着目して解析を行ってきており、その結果、背側縫線核におけ
る興奮性のグルタミン酸入力が攻撃行動中に増加することが明らかとなった。そこで本研究で
は、背側縫線核のグルタミン酸入力に関わる神経回路が「苛立ち」状態とどのような関係を持
つかについて解析を行った。 
 
２．研究の目的 
本研究では、「苛立ち」に関わる神経回路を明らかにするために、「苛立ち」を生み出す行動テ
ストの開発を試みた。そして、「苛立ち」状態において活性化する神経回路を明らかにするため
に、c-Fos を用いた探索的解析と光遺伝学を用いた実験的操作を行った。また、性ホルモンや
遺伝的要因が、「苛立ち」にどのように関与するかについても、検討を試みた。 
 
３．研究の方法 
（１）「苛立ち」を生み出す行動テストを開発するために、欲求不満状態が「苛立ち」を生じさ
せるという frustration aggressionの知見に則り検討を行った。ゴールボックスにおいて報酬
が得られるランウェイテストを用い、報酬を得られたあとに観察される攻撃行動と、報酬がな
かった場合に観察される攻撃行動に変化がみられるかを観察した。 
（２）「苛立ち」により活性化する脳領域を明らかにするために、「苛立ち」を生じさせる場面
として、社会的挑発を用いた。網ケージの中に入れた雄（挑発個体）を居住者のホームケージ
に入れることで、居住者マウスの興奮が高まり、その後の攻撃行動が昂進することが知られて
いる。この場面において活性化する脳領域を、c-Fos 発現解析によって検討するとともに、背
側縫線核のグルタミン酸入力がどのように変化するかを検討した。また、光遺伝学的手法を用
いて、社会的挑発によって活性化する脳領域の活性化を行い、攻撃行動がどのように変化する
かを検討した。 
 
４．研究成果 
（１）「苛立ち」を生み出す行動テストとして、欲求不満による攻撃行動テストの実験系の開発
を試みた。報酬が通常もらえることを学習した場面において、報酬が得られないことによる欲
求不満状態を作り、その際の攻撃行動がどのように変化するかを検討した。しかしながら、報
酬の有無に関係なく、報酬と連合されたテスト場面におかれることによって、動物の興奮が高
まり、攻撃行動が昂進するという、想定とは異なる結果が得られた。本結果は、報酬系（期待）
と攻撃行動という新たな研究テーマにつながるものとなった。 
（２）本研究では、攻撃行動を昂進させる神経メカニズムとして、脳内セロトニンの神経核で
ある背側縫線核に着目して解析を行った。社会的挑発と呼ばれる、別の雄マウスの存在が見え
るが直接攻撃できない状態に置かれると、雄マウスの興奮が高まり、その直後の攻撃行動が増
加する。背側縫線核におけるグルタミン酸の放出を測定したところ、攻撃行動中だけではなく、
社会的挑発の最中にもグルタミン酸の増加がみられることが明らかとなった（Takahashi et al 
2015 J Neurosci）。この結果から、社会的挑発によって、攻撃行動（身体的運動）を発現する
前の段階（内的状態）から、攻撃行動に関わる背側縫線核のグルタミン酸入力が既に増加して
おり、その結果マウスの攻撃行動が過剰になったということが明らかとなった。そこで、本研
究ではこのグルタミン酸入力の増加に関わる神経回路の探索を行った。c-Fos 発現解析や、光
遺伝学的手法、そして薬理遺伝学的手法などを用いることによって、「苛立ち」に関わる神経回
路の一端が明らかになってきた。引き続き現在、更なる証明段階の実験を行っているところで
ある。 
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