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研究の概要（200～300字で記入、図･グラフ等は使用しないこと。） 

 本研究者はラットにおける自発運動と強制運動を比較し、脳内神経伝達物質と情動行

動へ与える影響の差を研究してきた。これまでの研究において、自発運動量が脳内セロ

トニン含有量の 増加 と不安様行動の 低減 に関係している こと が示唆されてい る。 しか

し、自発運動と強制運動を組み合わせた影響についての実験は、先行研究も含めて未だ

実施されていない。本研究では、自発運動と強制運動を切り替えた際、脳内神経伝達物

質と不安様行動に与える影響を明らかにするために実験を行った。  

 

キーワード（研究内容をよく表しているものを３項目以内で記入。） 

〔     自発運動      〕 〔    強制運動 〕 〔  脳内神経伝達物質 〕 
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研究成果の概要（図･グラフ等は使用しないこと。） 

●研究方法  

実験には予め 4 週間の自発運動または強制運動をさせていた Wistar 系雄ラットを使用

し、2 条件の群を設置した。自発運動を行っていたラットには 1 週間の強制運動を行い (V-F

群：Voluntary -Forced)、強制運動を行っていたラットには 1 週間の自発運動を行った (F -V

群：Forced-Voluntary)。飼育環境は室温 23±1℃、明暗周期 12h:12h に設定し、餌と水は

自由摂取とした。また、ラットの健康状態を管理するため、 3 日間ごとに体重測定を行っ

た。切り替えを含めた計 5 週間の運動終了後、脳内神経伝達物質（実験１）と情動行動（実

験２）の測定としてオープンフィールドテストを行った。  

 

（実験１）脳内神経伝達物質の測定  

飼育期間終了後、ラットに気化麻酔（イソフルラン）をかけた後、心臓にペントバルビ

タールナトリウムを注入して安楽死させ、素早く脳を摘出 した。全てのラットの脳摘出は

暗期の間に行った。取り出した脳は 300μ m の厚さに切り出した後、脳地図（ Paxinos  & 

Watson,1986） と 照 ら し 合 わ せ な が ら 、 特 定 の 脳 部 位 を マ イ ク ロ パ ン チ （ BP-10F,  Kai  

medical）で直径 1mm の切片を作成した。取り出した切片はマイクロチューブ内でホモジ

ナイザーにて磨り潰し、0.2M 過塩素酸（ PCA）160µl にて除タンパクを行い、除タンパク

を完全にするために冷蔵庫で 30 分以上冷却した。冷却した試料は遠心分離（ CF15RXⅡ ,  

Hitachi  Koki）（ 18,800G×15 分 ,  0℃）にかけ、上澄みを採取して 0.45µm のフィルター

（ Mill ipore,  Bedford,  MA）で濾過した。最後に 1M 酢酸ナトリウム 40µl で pH 調整を行

った。  

測定は投射先 11 部位（前頭前野、線条体、視交叉上核、視索前野、視床下部背内側核、

視床下部腹内側核、視床下部外側野、視床下部後部、室傍核、海馬、扁桃体）と細胞体 5

部位（青斑核、黒質網様部、腹側被蓋野、背側縫線核、正中縫線核）の合計 16 部位とし

た。これらの部位におけるノルアドレナリン、ドーパミン、セロトニンの含有量を測定し

た。  

得られたデータは一元配置分散分析によって統計的な有意差を明らかに した。 P<0.05

を統計的優位水準とした。  

 

（実験２）：オープンフィールドテスト  

実験には 7 週齢の Wistar 系雄ラットを使用した。ラットを実験室に搬入後、腹腔内に

深部体温と活動量を測定する nanotag(キッセイコムテック )を埋め込む手術を行った。ラ

ットに気化麻酔（イソフルラン）をかけた後、 3 種混合麻酔 (塩酸メデトミジン、ミダゾ

ラム、酒石酸ブトルファノール； 2.5mg/kg) によって麻酔をかけ、腹部を開き、 nanotag

を埋め込んだ。埋め込んだ nanotag によって、飼育期間中の深部体温と活動量の測定を継

時的に行った。  

飼育期間終了後、ラットを新奇環境である白い箱の中に放ち、その際の不安様行動を調

べるオープンフィールドテストを行った。箱は縦横 75cm×高さ 50cm で、底を黒いペンで

4×4 マスに分けた。測定項目は、中央滞在時間 (中央の 4 マス )、区画移動数、立ち上がり

行動で 10 分間の測定を行った。情動行動の測定はラットが活発となる暗期に行った。テ

スト中の行動は実験用のビデオカメラで撮影と記録を行い、テストを終え次第各種行動の

分析を行った。  

得られたデータは一元配置分散分析によって統計的な有意差を明らかに した。 P<0.05

を統計的優位水準とした。  

 

●結果  

 結果は平均 ±標準偏差で示した。  

 2 群間で 4 週目の体重に有意な差は認められなかった。 (F-V 群： 356 .6±20 .6g ,  V-F 群：

376±25 .6g)  
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研究成果の概要（ つ づ き ）  

（実験１）脳内神経伝達物質の測定  

 実施サンプル数（6 匹×2 群）=12 匹 

 細胞体の一つである正中縫線核において、F-V 群のセロトニンの含有量が有意に増加した（ F-V 群：

7 .6±1 .5pg /20u l ,  V-F 群： 4 .2±0 .6pg /20u l）。背側縫線核や前頭前野、線条体、室傍核、扁桃

体といった不安や運動に関連する部位において有意な差は認められなかった。  

 運動と関連の強い線条体のドーパミンの含有量には有意な差は認められなかった。 

 ストレス反応を司る室傍核では、V-F 群のノルアドレナリンが有意に増加した（ F-V 群 ：

6 .1±2 .4pg /20u l ,  V-F 群： 12 .3±5 .1pg /20u l）。 

 

（実験２）：オープンフィールドテスト  

 実施サンプル数（4 匹×1 群）=4 匹（V-F 群） 

 サンプル数が不足しているため、過去に本研究者が行った実験結果（Matsunaga et al,2021）を参考値と

して比較する（V 群：4 週間の自発運動, F 群：4 週間の強制運動） 

 V-F 群のオープンフィールドテストにおける中央滞在時間は、4 週間強制運動を行った F 群と比較して

有意な差は認められなかったが、V 群と比較すると V-F 群と F 群とも有意に減少した（V 群：42.6±16 .9

秒 , F 群：15.3±17 .1 秒 , V-F 群：11.3±6 .8 秒）。 

 全ての立ち上がり行動の合計では、V-F 群が V 群と F 群と比較して有意に増加した（V 群：56±17 .8

回 , F 群：65±16 .4 回 , V-F 群：139±11.5 回）。強い不安を示していると考えられる立ち上がり行動

（High-leaning）は F 群が V 群と V-F 群と比較して有意に増加した（V 群：8.8±3 .0 回 , F 群：24.4±12 .2

回 , V-F 群：2.2±2 .2 回）。 

 

●考察 

 本研究者はこれまでの研究において自発運動が脳内セロトニン含有量を増加させ、不安様行動を低減

させる可能性を示唆している（Matsunaga et al., 2021）。この研究ではこれまでの先行研究と同様に強制運

動による不安様行動の増加も確認された。これらの先行研究の結果と本研究の結果を照らし合わせると

F-V 群,V-F 群ともに運動様式が切り替わった 1 週間の影響が大きく現れているように考えられる。セロ

トニンの結果では V 群と比較すると F-V 群,V-F 群と同等の含有量であり、背側縫線核と正中縫線核にお

いて、これら 3 群は F 群と比較して有意に増加した。以上の結果から、脳内セロトニン含有量の増加に

は自発運動を経験させることが重要である可能性が考えられる。 

 オープンフィールドテストにおける中央滞在時間の結果からは前半の自発運動が後半の強制運動によ

る不安の増加を抑えたとも考えられる。しかし、V-F 群では自発運動から強制運動に切り替わる中で走行

距離及び運動量が大幅に減少する。このような環境の変化がストレスとなり、ノルアドレナリンが増加

したのではないかと考えられる。立ち上がり行動は、不安様行動を現していると考えられている

High-leaning（Kuniishi et al., 2017）を例外に一般的にはラットの探索行動を反映していると考えられてい

る（Lee and Huang, 1988）。V-F 群は強制運動に切り替わることで自発運動による探索行動も制限された

ことから、立ち上がり行動が増加したのではないかと考えられる。 
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【研究成果のない理由】  

 今年度は新型コロナウイルスの影響により、例年参加していた学会が中止となった。ま

た、オンライン上で開催した学会等には参加したが、緊急事態宣言等の影響で実験を進め

ることができなかったため本研究内容の発表は行うことができなかった。  

 本研究成果は、次年度の体力医学会（ 9 月中旬）に発表する予定である。  

  

 


