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研究成果の概要（和文）：熱帯性の海水魚であるクマノミ類は、社会順位により性別が決定される性転換魚であ
る。カクレクマノミをモデルとして、社会順位の形成維持と性分化のとの関係について研究を行った。ストレス
ホルモンであるコルチゾルは、生殖腺アロマターゼ遺伝子を介して性分化や性転換に関与することが知られてい
るが、カクレクマノミでは同様の現象は認められなかった。また、優位性行動である威嚇行動は、男性ホルモン
ではなく、女性ホルモンによって誘導された。群れの優位個体が雌であるカクレクマノミでは、他の魚種とは異
なる社会行動発現や性分化のメカニズムを持つものと考えられた。

研究成果の概要（英文）：Anemone fishes are sex changing fish, living in tropical sea waters of the 
Indo-Pacific, forming a social unit consisting of a monogamous pair and several nonbreeders. We 
studied the relationship between social rank maintenance and sex differentiation using false clown 
anemone fish. Oral administration of steroid hormones to sexually immature individuals revealed that
 cortisol did not involve in gonadal sex differentiation, which is induced by gonadal aromatase 
gene. Dominant behaviors were induced by estradiol, not by androgen. The mechanisms of sex 
differentiation and behavior expression may be different from other teleost, because the dominant 
individual in a group must be a female in anemone fishes.

研究分野： 動物行動学

キーワード： 社会行動　性決定　社会順位
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図1.将来メスへと性分化する第1位個体の、予
想される性分化の過程。群形成期に脳の性分化
がおこり、その後かなり遅れて生殖腺の性分化
がおこるとの仮説をたてた。

ホ
ル
モ
ン
値

群形成期 群維持期 性決定期

1位個体のコルチゾール値

1位個体のアロマターゼ活性

1位個体の攻撃行動

攻
撃
回
数

←脳の性分化期→ ←生殖腺の性分化期→

１．研究開始当初の背景 
 硬骨魚類には様々な性転換のパターンが
存在する。その中でもクマノミ類は優位個体
が雌である比較的珍しい雄性先熟型である
が、他の性転換魚種に比較して性転換を完了
するのに 45 日程度と時間がかかるため（他
魚種では 4 日～2 週間）、観賞魚としてポピュ
ラーな割には内分泌学的研究があまりなさ
れていない。また、飼育下や生息密度の低い
海域ではクマノミの未成熟個体が性転換の
プロセスを経ず直接雌雄へと性分化するこ
とも広く知られているが、このメカニズムに
ついても詳細は不明である。申請者らは、こ
の未成熟魚の性分化モデルを使用して、クマ
ノミの性を決定する環境要因とそのメカニ
ズムについて研究を行ってきた。 
これまでの研究で、未成熟なカクレクマノ

ミを群れで飼育すると、飼育開始初日には早
くも社会順位が形成され、この順位は、優位
個体の負傷などがない限り入れ替わる事は
ないことが判明した。群れ内では、優位個体
による威嚇行動や劣位個体による安寧行動
が日常的に繰り返されており、これらの行動
が群れ内社会順位を維持する上に不可欠な
事が考えられ、さらに各個体の行動特性には
経時的変化が認められた①。また、血液中の
11－ケトテストステロン（11-KT）、エストラ
ジオール（E2）などの性ステロイド、および
ストレスの指標とされるコルチゾル値も、社
会順位に応じて変化すると同時に、やはり時
間経過の影響を強く受けることが示唆され
た。 
一方、群れ形成直後において、1 位個体の脳
内アロマターゼ遺伝子の転写活性が有意に
上昇しており、各順位の個体の血中コルチゾ
ルと攻撃行動との間には高い正の相関が認
められた。アロマターゼは、テストステロン
を E2に変換する酵素であり、魚類では脳型と
生殖腺型の 2 種の遺伝子が知られているが、
クマノミでは両遺伝子とも脳と生殖腺に一
定量存在する。多くの雌性先熟型性転換魚種
においてアロマターゼ阻害剤の投与により
雌から雄への性転換が誘導できることから、
この遺伝子が性転換の開始に重要な役割を
持つとされている。また、水温により性比が
変化する魚種では、コルチゾルにより生殖腺
アロマターゼ遺伝子の転写活性が抑制され
ると報告されている。しかし、申請者の平成
22 年度に採択された基盤 C において行った
実験では、カクレクマノミへのコルチゾルの
10 日間投与により、未成熟カクレクマノミ脳
内の 2 種のアロマターゼ遺伝子の転写活性は
上昇したが、生殖腺では変化しなかった②。 
以上の結果より、未成熟カクレクマノミの

性分化は、群れを形成してから数カ月を要す
るが、この長期にわたる性分化の過程におい
ては、各社会順位の個体が示す行動特性とス
テロイドホルモンのプロファイルが時系列
的に変化する、という仮説が導き出された。 
 

２．研究の目的 
 クマノミ類は群れ内の社会順位に応じた
雄性先熟の性転換を行う魚として有名であ
るが、飼育下や生息密度の低い海域では、未
成熟個体が直接雌雄へと性分化してゆくこ
とも知られている。 
そこで本課題では、このクマノミの未成熟

個体における性分化現象をモデルとして、性
分化をコントロールする脳内メカニズムを
明らかにしたいと考えた。具体的には、群れ
形成初期の社会順位決定に付随するストレ
ス状態が、ストレスホルモンであるコルチゾ
ルを介して中枢に働きかけ、まず先に脳の性
分化が引き起こされ、その後の群れでの個体
同士の相互作用に伴うストレス状態が、最終
的に生殖腺の性分化を誘導する、という仮説
（図 1）の検証を行った。 

 
３．研究の方法 
 
（1）未成熟カクレクマノミへのステロイド
投与実験 
 カクレクマノミの未成熟魚 10 匹に、コル
チゾル、E2、メチルテストステロンを餌に混
ぜて経口投与し、10 日間飼育を行った。飼育
開始当日と飼育終了日に動画を撮影し、威嚇
行動の頻度を確認した。飼育終了後、生殖腺
を採材した。社会順位の影響を排除するため、
採材は下位の個体 5 匹に対してのみ行った。
生殖腺から構築した cDNA を用いて、生殖腺
型アロマターゼ遺伝子（cyp19a1a）と、テス
トステロンを魚類の主要なアンドロゲンで
ある11-KTへと変換する11β-HSD遺伝子（11
β-HSD）の転写活性を測定した。 
 
（2）カクレクマノミ性分化の時系列的変化
の検証 
未成熟カクレクマノミを 3 匹一組で飼育し性
分化の誘導を試みた。群れ形成後 1 日目、90
日目、360 日目に行動特性の観察、および採
血を行った。血液は血漿中 E2、11-KT、およ
びコルチゾル濃度の測定に供した。行動特性
は、群れ内の個体間同士で見られる優位性行
動と劣位性行動について評価を行った。生殖
腺の一部はヘマトキシリン-エオジン染色で



性分化の度合いを組織学的に確認した。 
 
（３）カクレクマノミ成魚の各種プロファイ
ルの検証 
性成熟したカクレクマノミのペアを用い

て、行動特性の検証と、血漿中ステロイドホ
ルモン濃度の測定を実施した。 

 
（4）カクレクマノミ未成熟魚における威嚇
行動の調節メカニズムの検証 
 カクレクマノミの優位性行動である威嚇
行動は E2 によって誘導されることが、実験
（1）において明らかとなった。しかし、未
成熟魚における威嚇行動の発現にも E2 が関
与しているとは考えがたい。そこで E2 を 10
日間経口投与した未成熟魚と、3 匹一組にし
て 90 日間飼育を行った未成熟魚の脳を採材
し、魚類の社会行動に関与するとされる脳内
ノナペプチドレセプターの転写活性の評価
を行った。転写活性を測定した遺伝子はアル
ギニンバソトシン受容体の V1a、V2a、V2b
型遺伝子とイソトシン受容体（ITR）遺伝子
である。 
 
４．研究成果 
 
（1）未成熟カクレクマノミへのステロイド
投与実験 
 実験開始日と実験開始後 10 日の威嚇行動
の頻度の変化を図 2 に示した。ビークル（V）
群とメチルテストステロン投与（MT）群の
威嚇行動の頻度にはほとんど変化が認めら
れなかったが、コルチゾル投与（C）群は有
意に低下し、E2 投与（E）群は有意に上昇し
た。 

 E 群の cyp19a1a 遺伝子の転写活性は V 群
に比較して有意に上昇したが、他の実験群に
は有意差は認められなかった。11β-HSD 遺伝
子の転写活性には有意差は認められなかっ
た（図 3）。 
 以上の結果より、カクレクマノミの未成熟
魚において、E2により優位性行動が増加する
ことが明らかとなった。メチルテストステロ
ンは優位性行動の頻度に影響を与えず、コル
チゾルは抑制することも示された。 
他の魚種では、コルチゾルの投与により、

cyp19a1a 遺伝子の転写が抑制され、雄化が起
こることが知られている。しかしカクレクマ
ノミにおいては、コルチゾル投与により転写
活性の低下する傾向は認められたが、統計的
な有意差は認められなかった。11β-HSD 遺伝
子の転写活性については、ステロイドの影響
を受けずに常に一定量が発現しているとい
う、他の魚種における報告と類似した結果が
認められた。 
 
（2）カクレクマノミ性分化の時系列的変化
の検証 
カクレクマノミを 3 匹一組とし、360 日間

まで飼育を行った。生殖腺組織像の確認と血
漿中 E2および 11-KT 濃度を測定したところ、
360 間飼育の個体のいずれの個体にも性成熟
は認められず、性分化を誘導することはでき
なかった。 

優位性行動と劣位性行動の経時的な変化
を検証したが、飼育日数による差は認められ
なかった。観察期間を通して、優位性の威嚇
行動は 1 位（α）個体が最も多く、3 位（γ）
個体にはほとんど観察されなかった。2 位（β）
個体の威嚇行動の頻度は、α と β の中間値で
あった（図 4）。劣位性の安寧行動は、αが最
も少なく、β と γ との間には有意差は認めら
れなかった（図 5）。 
血漿中コルチゾル濃度の経時的変化を検

証したところ、α、β、γ いずれの個体も飼育
開始後 1 日では高値を示し、90 日目で低下す
るが、360 日目でまた上昇していたことが明
らかとなった。特に飼育開始後 360 日目の α
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図 2 ステロイドホルモンを経口投与して 10 日間飼育
した未成熟カクレクマノミの威嚇行動の変化 
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図 3 ステロイドホルモンを経口投与して 10 日間飼育

した未成熟カクレクマノミ生殖腺の遺伝子転写活性量
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図4 3匹一組にして360日飼育した未成熟カクレクマ

ノミの威嚇行動の頻度の推移 
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図 6 カクレクマノミ繁殖ペアと非繁殖ペアのシェル

ター利用状況 
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図 7 カクレクマノミ繁殖ペアと非繁殖ペア雄の生殖

腺における精巣組織の割合 

図5 3匹一組にして360日飼育した未成熟カクレクマ

ノミの安寧行動の頻度の推移 
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Day1 Day90 Day360

α 48.69±17.00ab 5.95±3.61b 117.17±26.01a

β 69.02±38.67ab 4.40±2.18b 67.3±32.96ab

γ 25.07±11.36ab 5.78±3.46b 76.24±25.15ab

表1 3匹一組にして360日飼育した未成熟カクレク

マノミの血漿コルチゾル濃度の推移 

個体のコルチゾル濃度が高値の傾向が認め
られた（表 1）。 
 以上の結果より、カクレクマノミの社会順
位による行動特性は、経時的な変化を伴わず、
比較的安定していることが明らかとなった。
今回の実験では、残念ながら性分化を誘導す
ることができなかったが、360 日飼育した α
個体、つまり将来雌になる個体において血漿
コルチゾル濃度が上昇する傾向が認められ
たことから、雌への性分化に対するコルチゾ
ルの関与が示唆された。 
 
（3）カクレクマノミ成魚の各種プロファイ
ルの検証 
 未成熟なカクレクマノミの性分化を誘導
することができなかったため、性成熟個体の
行動特性と血漿ステロイドホルモン濃度の
測定、および生殖腺の組織像を検証した。性
成熟したカクレクマノミのペア（雌雄）には、
1 年 6 か月（550 日）以上継続的なペアリン
グを行ったにもかかわらず、産卵に至ったペ
アと産卵に至らなかったペアが存在した。そ
こでペアを繁殖ペアと非繁殖ペアの二群に
分けて検証を行った。 
 ペア間での威嚇行動と安寧行動の頻度に
は、実験群間に有意差は認められなかった。
しかし、繁殖ペアは非繁殖ペアに比べ、雄が
単独、または雌と一緒にシェルターに入って
いる時間が有意に長いことが判明した。 
また、血漿 11-KT 濃度と生殖腺における精巣
組織の示す割合は、繁殖ペアの雄が非繁殖ペ
アの雄に比較して有意に高いことが明らか
となった（図 7）。 
 以上の結果より、カクレクマノミにおいて
は、社会順位が決定すれば必ず性分化が誘導

されるわけではないと考えられた。ペアによ
って性成熟の度合いには差が存在し、非繁殖
ペアにおいて、雄の性成熟が抑制傾向にある
ことが示された。 
 
（4）カクレクマノミ未成熟魚における威嚇
行動の調節メカニズムの検証 
 E2 を 10 日間経口投与した未成熟魚におけ
る脳内ノナペプチド受容体の発現量を図 8 に
示した。アルギニンバソトシン受容体遺伝子
である V1a および V2b において、E2投与によ
り有意な低下が認められた。 
 一方、3 匹一組で 90 日間飼育した未成熟カ
クレクマノミ脳において、V1a 受容体遺伝子
の転写活性を測定したところ、すべての受容
体で α個体が低値を示したが、統計的な有意
差は認められなかった（図 9）。 

Vehicle

Estradiol

0

0.5

1

1.5

2

2.5

V1a V2a V2b ITR

2-
dd

ct

The transcriptions of AVTRs  and ITR genes

* *

N.S.

N.S.

図 8 E2を 10日間経口投与したカクレクマノミ脳

のノナペプチド受容体の転写活性 



 以上の結果より、E2 は一部の AVT 受容体
遺伝子の転写を抑制することが明らかとな
った。また、E2の影響が考えらない未成熟個
体の脳においても、α個体の V1a 遺伝子の転
写活性が低い傾向にあったことから、AVT シ
ステムが威嚇行動の発現に関与している事
が示された。 
 
（5）考察 
 本課題では、カクレクマノミの性分化メカ
ニズムを解明することを目的として研究を
行った。一般に魚類では、コルチゾルにより
生殖腺アロマターゼ遺伝子の転写活性が抑
制されるとされている。カクレクマノミ未成
熟個体にステロイドホルモンを投与し、生殖
腺アロマターゼ遺伝子転写活性を評価した
ところ、本課題の仮説とは異なり、コルチゾ
ルは生殖腺アロマターゼ遺伝子の転写活性
を抑制する傾向は認められたが、統計的な有
意差は認められなかった。よってコルチゾル
はカクレクマノミ生殖腺の性分化に直接関
与している可能性は低いと考えられた。一方、
3 匹一組で飼育を行い、性分化誘導を試みた
ところ、群のいずれの個体の血漿コルチゾル
濃度も時系列的な変化を示した。各個体の血
漿コルチゾル濃度は、社会順位形成直後には
上昇し、90 日目では低値となり、再び 360 日
目に高値の傾向を示した。残念ながら本課題
では性分化を誘導することはできなかった
が、図 1 に示したようなコルチゾルの時系列
的変化を確認することができた。雄性先熟型
の性転換魚であるカクレクマノミでは、雌が
優位個体である点が多くの魚種と異なる特
徴である。カクレクマノミにおいてコルチゾ
ルは、生殖腺に直接働きかけるのではなく、
脳へ働きかけて HPG 軸を調節することによ
って性分化を誘導しているのかもしれない。 
 群れの長期飼育で性分化が誘導できなか
った事と、550 日以上ペアリングを行っても
産卵に至らないペアがいたことから、カクレ
クマノミの性分化は社会順位のみで単純に
決定するものではないことが明らかとなっ
た。成熟個体の実験終了後に、非繁殖ペアの
雄を入れ替えたところ、産卵に至った雌も居
た。つまり、カクレクマノミは社会順位によ
ってパートナーが決まる一夫一婦制である

にも関わらず、相性のようなものがあり、相
性の悪い個体同士では産卵にまで至らない
場合もある、という事である。このことは、
社会順位形成実験における実験データが、投
与実験に比較して大きくばらついたことの
理由の一つとも考えられた。 
 脊椎動物においては、アンドロゲンによっ
て攻撃性が上昇することが一般的である。し
かしカクレクマノミでは、優位性行動でもあ
る威嚇行動は E2により誘導され、メチルテス
トステロンは全く影響を与えない事が明ら
かとなった。これもまた、雄性先熟で雌が優
位個体であるカクレクマノミおけるユニー
クな現象であると推察された。さらに、コル
チゾルには攻撃性を抑制する効果が認めら
れた。一般に魚類の劣位個体は血漿コルチゾ
ル濃度が高い事が多いが、先に述べたように
カクレクマノミにおいては必ずしもそうで
はない。コルチゾルによる攻撃性の抑制が、
カクレクマノミの社会構造の維持にどのよ
うな役割をはたしているかについては現状
では不明である。まだ未解析の行動データが
あるので、ステロイドホルモンと行動プロフ
ァイルの関連については、さらに検証を行う
予定である。 
カクレクマノミの性分化、および社会行動

の発現メカニズムを明らかとするためには、
ステロイドホルモンと脳機能との関係を明
らかにしてゆくことが必要である。すでにカ
クレクマノミのエストロゲンおよびアンド
ロゲン受容体遺伝子の部分配列を決定して
おり、今後はこれら受容体の脳における機能
について検討してゆきたいと考えている。ま
た、AVT やイソトシンなどの脳内ノナペプチ
ドシステムと社会行動発現との関係につい
ても、さらなる検討が必要である。 
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