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論　　文　　の　　要　　旨

（1）本論文の構成

　本論文は，9章，本文430頁，引用文献23頁，図表ユ73葉より成っている。

（2）本論文の目的

　行動特性の一つである情動性には個体差があり，それが遺伝と環境の交互作用によって生じるこ

とは学界でも異論はない。しかし，どの程度までが遺伝に依り，どの程度までが環境に依っている

のかは未だ定かではない。ましてや，その際の遺伝様式や遺伝構築がどのようであるのか。関与す

る遺伝子座数はどの程度なのか。さらには，遺伝の違いによって中枢神経系がどのように異なって

いるのか等の具体的な問題になると，全く分かっていないのが実状である。

　そこで本研究は，上記のような困難ではあるが極めて魅力的な間題に関して，情動性の高低につ

いて選択交配されてきたTsu㎞ba情動系ラットを被験体とし，心理学，計量遺伝学，生理学，神経

生化学にまたがる学際的な研究方法を用いることで，その解明を目指すものである。

（3）研究の方法と結果

　遺伝要因を人聞を被験体として実験的に操作することは不可能である。そこで本研究では，1972

年以来情動性に関する選択交配によって作られ，すでに近交系となっているTsu㎞ba高情動系（THE）

およびTsu㎞ba低情動系（TLE）ラットを用いた。

　遺伝的分析：まず，Tsu㎞ba高情動系（THE）とTsu㎞ba低情動系（TLE）を親系統（P1とP2）

としたメンデル交雑をおこない，親系統のほかに，それらを交雑したF】，F1どうしを交雑したF2，
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Fユを各親系統へ戻し交雑したBlとB2を作った。その際，F玉，B玉，B2の育成に当たっては，母

親効果を検討するために，約半数ずつの子が各系統を母親とする正逆交雑を行なった。

得られた6世代のラットは，総数ユ，226匹となったが，これらについて生後60日齢から1日5分間

連続3日間，情動性を測定するランウェイ・テストを行なった。ランウェイ・テストとは新奇環

境テストの一種で，ラットが暗い出発箱から明るい走路に出て動き回る際の移動活動量や潜時，

脱糞量などを測定するものであり，その移動活動量はTsu㎞ba情動系の選択基準として用いられ

てきた。

分析としては，まず上記6世代のうちFユ，B玉，B2を正逆交雑群に分け，得られた9交配型の各

測度ごとの平均値をMather＆Jinks（1982）の計量遺伝学モデルに基づいて遺伝分析した。これは

世代平均値を遺伝子の相加効果の総和，優性効果の総和，母親効果および環境効果に分割するも

のである。その緒果，移動活動量についてのみ述べると，1）雌雄ともに相加効果の寄与が大き

い行動形質であること，2）中間遺伝の特徴を持つこと，3）雌雄ともにエピスタシス（遺伝子

座聞交互作用）がない相加一優性型の遺伝構築を持つこと，4）性と優性効果に交互作用がある

こと，5）優性効果が日間で変化すること，などが見いだされた。

次に，6世代の分散を用いて表現型分散の分割を試み，広義の遺伝率（全遺伝分散の表現型分散

に対する割合）が約30％であることが得られた。そこで，非分離世代（Pユ，P2，F　l）のデータ

に雌親×雄親の二要因分散分析を行なうことで，全分散を雌親によるもの，雄親によるもの，そ

れらの交互作用によるもの，環境によるものに分離した。その結果，雌では相加成分優位，雄で

は相加一優性型の遺伝構築を持つことが示唆された。さらに，ここで得られた優性度のパラメー

タと分離世代（F2，B王，B2）の分散を用いて，遺伝子座数推定値を求めたところ，移動活動量

に関する最小値は，雌で3，雄で6と推定された。

次に，ランウェイ・テスト諸測度間に遺伝相関があるかどうかを，分離世代での相関と環境要因

による相関の差から推定したところ，移動活動量と脱糞を含む4測度間に遺伝相関があることが

分かった。さらに，移動活動量における日間変化量と日内変化量の世代平均値について遺伝分析

を行なった結果，どちらも時間経過に応じて増加する方向への優性があることが示唆された。

神経生化学的分析：Tsukuba高情動系（THE）とTsu㎞ba低情動系（TLE）の脳システムの差異

を神経化学的レベルで検出することを目的にして8実験が行なわれた。

まず，アセチルコリンの含成酵素であるコリンアセチル基転移酸素（ChAT）の活性を，情動に関

与するといわれている視床下部と辺縁系を中心とした16の脳部位で，Fomu㎜（1975）の放射化学

的方法により測定した。その結果，背側海馬と尾状核で有意な系統差が得られ，いずれもTHE系

の方が高い活性を有することが分かった。そこで，G1owinsk1＆1verson（1966）の方法により脳

を8分割しChAT活性を測定したところ，大脳皮質後部，線状体，橋一延髄において，THEに有

意に高い活性が得られた。

つづいて，カテコールアミンの合成酸素であるチロシン水酸化酸素（TH）活性の系統差を，上記

の脳分割法で検討した。その結果，丁肥は線状体においてはTLEより高い活一性を，皮質後部と海
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馬では逆に低い活性を有することが分かった。この結果を受け，ドーパミン・ニューロンとノル

アドレナリン・ニューロンの起始部位におけるTH活性を検討したところ，黒質，腹側被蓋野，青

斑核のいずれの部位でも有意な系統差は認められなかった。

さらに，脳内のカテコールアミン（ノルアドレナリン，アドレナリン，ドーパミン），ドーパミン

の代謝産物である3，4一ジハイドロキシフェニル酢酸とホモバリニン酸，およびセロトニンとその

代謝産物である5一ハイドロキシインドール酢酸の系統差を高速液体クロマトグラフィーを用いて

検討した。その結果，いずれの濃度に関してもTHEはTLEよりも有意に低いことが分かった。

また，γ一アミノ酪酸，グルタミン酸，アスパラギン酸についても検討したが，γ一アミノ酪酸

については有意差はなく，グルタミン酸では大脳皮質後部で，アスパラギン酸では申脳で，いず

れもTHEの濃度の方が有意に高かった。

以上の研究から，Tsu㎞ba高惰動系（丁肥）とTsu㎞ba低情動系（TLE）は神経生化学的にかな

り異なる脳を持っていることが示唆された。少なくともドーパミン代謝回路ではTHE＞TLE，セ

ロトニン性入力ではTHE＜TLE，コリン性動作ニューロンではTHE〉TLEである可能性が高い。

また，ノルアドレナリン系とアドレナリン系にもかなりの系統差が存在する。これらは，両系に

固定された異なる遺伝子の発現結果であろう。そして，行動との関連についても先行研究との関

連から論議がなされている。

審　　査　　の　　要　　旨

本研究の特色は，情動性の遺伝分析という困難なテーマを取り上げ，それを心理学，計量遺伝学，

神経生化学にわたる極めて学際的な研究方法を用いることで解明しようとした点である。メンデ

ル交雑には膨大な匹数と時間がかかり，また神経生化学的分析方法を修得するために，筑波大学

臨床医学系において2年問の研修が必要であった。そして，情動行動に関して明らかに異なる2

系統において，それらの遺伝様式，遺伝構築，遺伝子座数などに違いがあることを発見し，さら

に脳内生化学物質についても差異を見い出し得たことは価値あると言えよう。

データの一部に一貫性を欠く点がなくはないが，開拓的研究であることを考えると，このことも

全体の評価を左右するものではない。「氏と育ち（遺伝と環境）」という心理学積年の課題に，実

証的な知見をもたらした優れた研究として高く評価するものである。

よって，著者は学術博士の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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