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はじめに：自発的交替反応と学習性交替反応

交替反応とは，動物に2つまたはそれ以上の選択

肢が提示され，動物がある1つの選択肢に対して反

応を示した後，引き続き同じ場面で反応の機会が与

えられると，他の選択肢に対して反応を行うことを

いう．例えば，ラットヤマウスがT字あるいはY字

型の迷路の基部（stem）に置かれ，一方のアーム

に侵入した後，再び基部から放されると，チャンス

レベル以上に前とは異なるアームを選択する

（Dember＆恥wleち1958）．この行動は自発的交替

反応（spontaneousalternation）と呼ばれる．自発

的交替反応では，外的な強化が与えらないにもかか

わらず交替反応が見られるため，この反応は動物に

とって生得的な行動傾向であると考えられる．交替

反応が生得的に備わっている利点として，餌の効率

的な獲得が可能になることがあげられる．自然状況

において，一度餌を採取し，直後に同じ場所を訪れ

ても再び餌がある確率は低いだろう．エネルギー消

費を最小にとどめて餌を得るためには，一度餌を採

取した場所を避けることが必要であると考えられ

る．また，探索行動として反応を交替することで，

自らが置かれた環境を調べること自体が目的となっ

ているとも考えられる．一方で，新奇場面に出るこ

とには危険も伴う．外敵による攻撃や捕食，または

個体の生存に不利な環境に遭遇したり，巣に戻れな

くなることもあると考えられる．従って，状況に応

じて交替を抑制する機能も必要である．このよう

に，交替反応は個体の生存や種の保存にとって重要



筑波大学心理学研究 第28号

な行動形態のひとつであり，ゆえに，交替反応の制

御には様々な脳部位や神経伝達物質が関与すると考

えられる．

迷路を用いた交替反応場面では，交替反応に報酬

や罰の強化を与える手続きが用いられることもあ

る．自発的交替反応と区別するために，本論文では

これを学習性交替反応と記述する．また，迷路以外

の装置を用いる交替反応学習課題もある．オペラン

ト箱を用いて，1対のレバーを交替して押すことを

学習させる手続きがこれにあたる．これらの交替反

応は，課題の手続きや被験体の脳機能を操作するこ

とで交替率が変化する．そのため交替反応課題は，

特定の脳機能に操作を加えた病理モデル動物の認知

機能や，学習・記憶機能を測る研究に用いられてい

る．

本論文では，まず各種の交替反応に影響を与える

諸要因について概観した後，交替反応の生起に関与

する脳部位や神経伝達物質について，神経解剖学

的，神経化学的な観点から概観し，交替反応の脳内

メカニズムを考察する．交替反応はラットやマウス

の他，サルを被験体に用いても研究が行われている

が，本論文ではこのうちラットとマウスを用いた研

究を概観する．

交替反応に影響を与える諸要因

動因 交替反応の生起にはいくつかの要因が影響

を及ぼしている．まず，被験体の動機づけの程度や

内的状態の変化があげられる．学習性交替反応課題

は交替反応に対して報酬を与えたり，交替しないと

足への電気ショックを与えたりするが，強化子に対

する動機づけが弱すぎると交替率は低く，動機づけ

が強くなるにつれて交替率は上がる．しかし，動機

づけが強すぎると交替率が減少する（Dember＆

R）Wleち1958）．

ストレス T迷路を用いた自発交替反応課題にお

いて，2回目の選択前にオープンフィールドに入れ

られたマウスは交替率が低下する．その際，血祭中

のコルチコステロン億が増加していることから，ス

トレス下におかれたマウスは想起の障害のために，

あるいはストレス状況によって新奇恐怖が増すため

に，自発交替率が低下する可能性がある（Bats，

Thoumas，Lordi，≠non，Lalonde＆Caston，2001）．

日齢 ラットの日齢も1つの要因としてあげられ

る・自発的交替は生後24日までには生じず，交替率

がチャンスレベル以上になるのは生後30日以降であ

ることから，神経発達の結果として自発的交替が生

じると考えられる（Lalonde，2002）．

交替反応の測定手続き T迷路の交替反応課題に

おいては，手続きによっても交替率に変化がみられ

る．第1選択時に一方のアームをブロックし，片方

のアームを強制選択させる手続きを用いると，第1

選択時に両方のアームを自由に選択できる時よりも

交替率が高くなる．これは，特定の環境（アーム）

に強制的に入れられることに対し，認知的調和

（cognitivemediation）を保つため（Lalonde，2002），

あるいは新春刺激によって好寄動機が喚起されるた

めであると考えられる（Dember＆払wleち1958）．

さらに，第1選択で侵入したアームの探索時間が長

くなると，交替率も高くなる（Dember＆恥wleち

1958）．これらの交替率の変化について，Glanzer

（1953）は刺激飽和（stimul11S Satiation）説を提唱

している．刺激飽和説によると，有機体がある刺激

Aを知覚し続けると，その刺激Aに対する刺激飽和

量が増え，刺激Aに反応する傾向が減る．従って前

に入ったアームでの滞在時間が長いほど，そのアー

ムへの反応が抑制さゴl，交替反応が生じる．さら

に，選択間の遅延時間も交替率に影響を及ぼすこと

が知られている．遅延時間の増加に伴い交替率が減

少することから，作業記憶テストとして遅延交替反

応課題が用いられる．

交替反応生起の神経解剖学的基礎

自発的および学習性交替反応の生起には海馬，前

脳基底部，間脳，前頭皮質，大脳基底核など多くの

脳部位が関与していると考えられている．以下では

各脳部位がどのように交替反応に関与しているのか

を概観する．

海馬および側頭新皮質

背側海馬損傷はT迷路やレバー押しにおける自発

的および学習性交替反応率の低下を招いた

（Roberts，Dember ＆ Bro加ick，1962；Means，

David Leander ＆Isaacson，

CoⅥre沸1973；Johnson，01ton，

1977；Hock＆Bunsey；1998；

Eichenbaum，2000）．ただし，

1971；Stevens ＆

GageⅢ ＆Jenlく0，

Dudchenko，Wood＆

レバー押しの交替反

応は遅延が挿入されない課題では背側海馬損傷に

よって影響がなかった（Stevens＆Cowey1973；

Maruki，Izaki，Hori，Nomura＆協mauchi，2001）．T

迷路の交替反応課題の遂行は空間的作業記憶機能を

要し，遅延を含むレバー押しの交替課題遂行は注意

の持続が必要であることから，背側海馬は空間的作

業記憶や注意の維持に関与している可能性がある

（Stevens＆C珊e沸1973；Marukietal．，2001）．一

方，腹側海馬に関する研究では，背側海馬損傷とは
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異なる結果が報告されている．腹側海馬を電気損傷

されたラットは，長い遅延を挿入したT迷路自発交

替課題において，同じ選択肢に反応する固執傾向を

示した（Stevens＆Cowe苅1973）．また，舷側海馬

へのmuscimol投与による【一時的機能不活性化は，

長い遅延を挿入したレバー押しの交替反応率に影響

を及ぼさないが，それらのラットでは固執指標が高

かった（Marukietal．，2001）．背側海馬損傷によ

る交替率の低下は固執を伴わないので（Means et

alリ1971；Marukiet alリ2001），交替反応の生起に
おいて，海馬は背側と舷側で異なる機能を担ってい

ると考えられる．つまり，腹側海馬が反応の抑制と

いった役割を担っているのに対し，背側海馬は記憶

や注意などの機能を持つ可能性が考えられる

（Marukiet al．，2001）．

新皮質から海馬への神経路である嗅内皮質の損傷

は，学習性交替反応率を低下させる（Ramirez＆

Stein，1984）．しかし，嗅内皮質に神経投射してい

る喚周皮質細胞の神経毒損傷はT迷路の自発的およ

び学習性交替に影響を及ぼさなかった（Aggleton，

Keen，Ⅵねrburton ＆ Bussey，1997；Bussey，Duck，

Muir＆Aggleton，2000）．従って，嗅内皮質を通過

する神経線維が交替率に影響を及ぼしている可能性

が考えられる（Lalonde，2002）．

また，脳弓は海馬から視床下部乳頭体および視床

前部への神経の線維束であるが，この部位の損傷

も，T迷路での自発的および学習性交替率，オペラ

ント箱でのレバー押し交替率を低下させた

00hnson et alリ1977；Pisa，1981；Bussey et al．，

2000；Clark，Zola＆Squire，2000）．脳弓損傷に

よってはオペラント箱を用いた視覚弁別に影響が認

められなかったことから，脳弓は空間情報を用いる

課題において，自己の動作に関する情報

（idiotheticinformation）が必要とされる場面で重要

な役割を果たすと考えられる（Bussey et al．，

2000）．

申隔野

中隔野は海馬へコリン作動性の神経投射を持つ

が，海馬に加えて，中隔野の損傷もT迷路自発交替

（Douglas ＆ Raphelson，1966；Clody ＆ Carlton，

1969）や学習性交替率を減少させた けohnson et

al．，1977；Thomas＆Spafford，1984）．中隔野損傷

による自発的交替率低下では，前頭前野損傷で生じ

るような固執はみられなかったことから（Douglas

＆Raphelson，1966；Clody＆Carlton，1969），中隔

野は前頭前野とは異なる機能を持つようである．

一方で，中隔野損傷は学習性のレバー押し交替で

は統制群以上の交替率を示しており（Carlson＆

Cole，1970），中隔野が交替反応において果たす役

割についてはさらなる検討が必要であると考えられ

る，また，中隔野内に。－glucoseを投与すると，Y迷

路での自発交替率が上昇し（Steねni，NichoIson＆

Gold，1999），K＋チャネル阻害剤glibenclamideの中

隔野内投与でも同様の結果が得られていることか

ら，Lalonde（2002）は中隔野の神経活動の活性化

が，新奇性に対する探索欲求を増加させている可能

性を示唆している．

前脳基底部大細胞蔵

前脳基底部大細胞核は新皮質へ投射するコリン作

動性神経の主要な起始核である．この部位の両側性

損傷は学習性のT迷路交替率を減少させたが

（Salamone，Beart，Alpert＆Ⅰversen，1984；Pepeu，

Casamenti，Pedata，Cosi＆ Pepeu，1986；Ⅵ屯nk，

Markowska ＆ 01ton，1989；Ⅵ屯nk，Harrington，

nlCkeち Rance＆Walkeち1992；鞄nk，Danysz＆

Mobley，1994），自発交替率の減少は引き起こさな

かった（Lo Conte，Casamenti，Bigi，Milaneschi＆

Pepeu，1982）．これらのことから，¢自発的交替と学

習性交替では部分的に異なる脳部位が関与している

と推測される．

間脳

視床下部の内側乳頭体の損傷はT迷路を用いた繰

り返し自発交替反応の交替率の低下を招くが，1回

のみの交替を測定する場合の交替率には低下が見ら

れなかった（Beracoch由＆Jaぬrd，1987）．また，

学習性のT迷路交替反応も，交替が繰り返されると

正反応率が減少した（Aggleton，Neave，Nagle＆

Hunt，1995）．交替反応が繰り返される課題におい

ては，動物は直前の反応とそれ以前の反応を区別す

る必要があり，そのためには情報を効果的に処理し

て前向性干渉に耐えなければならない．乳頭体損傷

群では前向性干渉に対する脆弱性が増加している可

能性が考えられる（B卓racoch由＆Jaぬrd，1987）．

視床前核損傷は遅延依存的にT迷路での自発交替

を低下させるという報告がある（Cさ1さrieちOgnard，

Decorte＆Bさracoch由，2000）．この部位の損傷に

よって，T迷路での学習性交替反応課題の習得も阻

害された（Aggleton etal．，1995；Aggleton，Hunt，

Nagle＆Neave，1996）．また，視床前核と相互に神

経連絡を持つ吻側視床網棟核（rostralthalamic

reticularnucleus）損傷によって，T迷路での学習性
交替課題習得時に若干の障害が見ら讃tた（Ⅶilton，

Baird，Muir＆Aggleton，2001）．一方，視床の背内

側核損傷は自発的交替率を低下させ（Ⅵ屯is＆

Means，1980；Markowitsch，1982），損傷群は固執傾

向を示した（Markowitsch，1982）．しかし，この部
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位の損傷ではT迷路での学習性交替反応率は低下し

なかった（Hunt＆Aggleton，1998）．このように，

視床の損傷は反応が自発的か学習性かによって，部

位ごとに異なる影響を持つようである．つまり，自

発的交替の生起には視床前核と視床背内側核の両方

が関与しているのに対し，学習性の交替反応には視

床前核のみが関与している可能性が考えられる．視

床前核群が海馬周辺部位との入出力を持つのに対

し，視床管内側核群は海馬との直接の神経連絡を持

たず前頭皮質との相互の結合を持っている

（Carpenteち1985）．この神経連絡の相違が交替反応

の生起における2つの部位の役割の違いをもたらし

ているのかもしれない．

前頭前野

内側前頭前野の損傷により，T迷路での自発的お

よび学習性交替反応率の低下が生じた（Divac，

Wikmark＆Gade，1975；S畠nchez－Santed，de Bruin，

Heinsbroek＆Ⅵ汀Weち1997）．また，レバー押し交

替課題でも遅延依存的に障害が見られた（Izaki，

Maruki，Hori＆Nomura，2001）．この交替率低下

は，固執傾向や新奇恐怖の増加，空間的作業記憶の

阻害がその原因としてあげられる（Divac et alリ

1975；Lalonde，2002）．後部帯状回は交替反応に関

与すると考えられる視床前核と神経連絡を持ち，ま

た前部帯状回は扁桃体や視床背内側核（thalamic

nucleus medialis dorsalis）などの部位と神経連絡を

持つため，いずれも記憶との関与が示唆されている

部位である．しかし，前頭前野の前部帯状回，後部

帯状回に限局した損傷はレバー押しやT迷路を用い

た学習性交替反応に影響を及ぼさなかった．帯状回

を部分的に損傷しても学習性の交替反応に影響はな

いようである（Neave，Lloyd，Sahgal＆Aggleton，

1994）．

中脳および大脳基底蔵

前内側線条体の損傷はT迷路での自発的交替率を

低下させ，固執傾向を増大させた（Divacetalリ

1975）．これほ，前頭皮質一線条体投射を阻害する

ためであると考えられる（Lalonde，2002）．しか

し，最も内側部に限定した背内側線条体電気損傷で

はT迷路自発交替率に変化はみられなかった

（ThullieちLalonde，MahleちJoyal＆ Lestienne，

1996）．一方，側坐核損傷ではT迷路自発的交替率

は低下し（取ghzouti，Louiiot，Herman，LeMoal＆

Simon，1985），腹側被豊野損傷は自発的交替率

（瀧ghzouti，Simon，Herve，Blaanc，StudleちGlowin－

Ski，LeMoal＆取ssin，1988）とT迷路での学習性

交替率を低下させた（Stam，deBruin，VanHaelst，

Van der Gugten＆Kalsbeek，1989）．腹側被豊野は

側坐核および前頭前野へ神経連絡を持つことから

（取ghzoutietal．，1985；Stametal．，1989），前頭前

野との相互作用が交替反応に影響している可能性が

考えられる．

交替反応生起の神経化学的基礎

中枢神経系では，各種の神経伝達物質が生体の

様々な精神機能に異なる役割を果たしている．以下

では交替反応の生起における各種の神経伝達物質お

よび受容体の役割について概観する．

アセチルコリン神経系

アセチルコリンとその受容体は中枢および末梢神

経系に豊富に分布しており，学習・記憶などの認知

機能への関与が古くから指摘されている．顕著な記

憶障害が生じるアルツハイマー病患者では脳内のコ

リ ン作動性細胞の脱落がみられることから

（Ⅶhitehouse，Price，Struble，ClaユもCoyle ＆ De

Long，1982），学習・記憶機能における役割が盛ん

に研究されている．

ムスカリン性アセチルコリン受容体の括抗薬であ

るscopolamineの海馬内投与は，学習性のT迷路遅

延交替反応課題での交替率低下を引き起こした

（Brito，Davis，Stopp＆Stanton，1983）．また，T迷

路交替反応課題を習得後のラットの海馬では，訓練

時に用いられた待機ケージ滞在中および課題遂行中

にアセチルコリ ンの放出量が増加していた

（払dda，Melis＆Stancampiano，1996）．海馬体への

神経入力のうち，アセチルコリンを伝達物質とする

のは中隔野からの投射であることから（Carpenteち

1985），中隔】海馬アセチルコリン系が交替反応の

生起に関与している可能性がある．実際，中隔野の

電気損傷はT迷路交替反応課題の習得後の交替率を

低下させるため（Thomas＆Spa放）rd，1984），中隔

野からのアセチルコリン作動性神経投射が交替反応

の生起に関与している可能性が推測される．しか

し，中隔野をコリン作動性神経に特異的に作用する

神経毒である192IgG－SapOrinで損傷しても，すでに

習得したT迷路交替反応課題の遂行に影響を及ぼさ

なかった（Kirby＆Rawlins，2003）．この結果は，

申隔一海馬アセチルコリン系は交替反応の生起に関

与しておらず，中隔野損傷による交替率低下が他の

伝達物質系の機能低下によるものである可能性を示

唆する．

このような見解の不一致は，交替反応課題の手続

きの差異に起因する可能性も考えられる．Brito et

al・（1983）と払ddaetal．（1996）は，海馬アセチ

ルコリン系の交替反応における重要性を示唆してい
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るが，彼らの課題は被験体に連続してアームを交替

することを要求するものであった．一方，中隔¶海

馬アセチルコリン系の交替反応への関与を否定して

いるKirby＆Rawlins（2003）の課題は，強制選択

の見本走行と自由選択の選択走行を1試行としてお

り，被験体は直前の強制選択時に提示されたアーム

を交替することを要求されている．すなわち，前者

ではラットはほぼ等しい試行開閉隔で反応を繰り返

し，その際直前の試行で選択したアームを記憶して

おかなければ報酬が得られない．一方，後者では直

前の強制選択時のアームを記憶しておけば報酬が得

られる．後者は日内で数回の試行を行っているが，

見本走行と選択走行を連続で行った後，数分（4～

5分）の試行開閉隔をはさみ，次の試行の開始には

強制選択手続きをとっている．この点において，連

続して反応を交替しなければならない前者と比較し

て，後者では日内のテストでアームの混同が生じる

ことは少ないと推測される．つまり，同じ交替反応

課題であっても，前者は連続する反応に伴う情報を

次々に処理しなければならず，後者よりも複雑な情

報処理能力を要すると考えられる．課題の習得期間

を見ても，後者が5日間で正反応が90％に達してい

るのに対し，前者は10日間以上訓練を行っているこ

とから，2つの課題は難度も異なると考えられる．

従って，より複雑な情報処理を必要とする課題や，

比較的難度の高い課題の遂行には，海馬アセチルコ

リンの賦活が必要とされる可能性が推測される．

また，扁桃体にscopolamineを投与しても，学習

性のY迷路交替率が低下したという報告があり，こ

の障害は前脳基底部大細胞核からのコリン作動性神

経伝達の阻害によるものであると考えらガtる

（Ingles，BeningeちJhamandas＆Boegman，1993）．

グルタミン酸神経系

グルタミン酸は脳内における主要な興奮性伝達物

質であり，様々な精神機能に役割を担っている．グ

ルタミン酸受容体の措抗菜を動物に投与すると，

様々な学習課題成績の低下がみられる．グルタミン

酸の受容体には大別してイオンチャネル型と代謝型

受容体があり，前者にはNMDA（ルmethyl－D－

aspatate）受容体，AM払（α－amino－3－bydroxy－5－

methyト4－isoxazolepropionicacid）受容体，カイニ

ン酸受容体がある．一方，後者はG蛋白と共役して

おり，mGluRl～mGluR8が分類されている．

前頭葉の前辺縁皮質にAM払受容体桔抗薬である

CNQX（6－CynO－7－nitroquinoxaline－2，3－dione）を微

小投与すると，T迷路遅延交替課題の習得後の交替

率が低下 し た（Romanides，Du庁y＆Kalivas，

1999）．それゆえ前辺緑皮質のグルタミン酸による

情報伝達は交替反応課題遂行のための作業記憶に必

要であると考えられる．また，線条体内へMDA

受容体括抗薬AP5（dト2－aminoふphosphonovaleri。

acid）を投与すると，前頭前野一線条体のグルタミ

ン酸作動性神経投射による伝達が遮断されるが，こ

の処置はT迷路遅延交替反応の習得を阻害した

（Hauber＆Schmidt，1989）．従って，線条体のグル

タミン酸受容体は遅延交替反応課題の習得において

役割を果たすと考えられる．

一方，Y迷路を用いた，電気ショックに動機づけ
られた回避型の交替課題において，代謝型グルタミ

ン酸受容体作用薬である地方S－aZetidine－2，4－

dicarboxylic
acid（tADA）や括抗薬である5＿α＿

methyト4－Carbox押henylglycine（MCPG），2－methyl－
6－（phenylethynyl）－pyridine（MPEP），（S）4－Car－

boxypbenylglycine（4－CPG）を訓練前に脳室内投与

すると，保持テストで交替率が低下した（Riedel，

Ⅵねtzel，Kozikowski＆ Reymann，1995a；Riedel，

Ⅵねtzel＆ Reymann，1995b；Balschun，Manaban－

協ughan，Ⅴぬgneち Bebnisch，Reymann ＆ Ⅵ屯tzel，

1999；Balscbun＆Wetzel，1998；2002）．訓練後の

tADA脳室内投与は保持テストで交替率を高めるが，

MCPG，MPEPは影響を及ぼさなかった（Riedelet

al．，1995a，b；Balschun＆Wetzel，2002）．これらの

ことから，交替反応の学習・記憶形成時には適度な

代謝型グルタミン酸受容体の活性化が必要であり，

記憶保持における同受容体の活性化は保持能力を高

める可能性が推測される．

γ－アミノ酪酸（GABA）神経系

GABAは中枢神経系に広く高濃度に存在する抑制

性神経伝達物質であり，Cl仙，K＋，Ca2＋の透過性を

変化させることにより，シナプス後部で過分極，シ

ナプス前部で脱分極を引き起こすと考えられている

（田中，1996）．

内側申隔野へのGABA受容体作用薬muscimol投

与はY迷路自発交替率を低下させ（托rent，Laure洪

Wilkniss＆Gold，1997；Degroot＆払rent，2000），

この効果は海馬ヘアセチルコリンエステラーゼ阻害

薬pbysostigmineを同時投与することで抵抗される

ことから，コリン作動性神経を介しているようであ

る（Degroot＆払rent，2000）．また，内側前頭前

野へのGABA慢性投与は学習性丁迷路遅延交替反応

の正反応率を低下させ，投与中止後の再学習でも習

得に遅れが見られた（DiScala，Meneses＆

Brailowsk沸1990）．さらに，腹側淡蒼球にAM弘を

投与すると学習性丁迷路遅延交替率が低下するが，

この交替率低下は，視床背内側核へのGABAB受容

体括抗薬2－hydroxysaclofen投与により部分的に改
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善された（Kalivas，Jackson，Romanidies，Wyndbam

＆Du恥2001）．このことから，彼らは腹側淡蒼球

から視床背内側核へのGABA作動性投射をグルタミ

ン酸が修飾し，交替反応に影響すると考えた．以上

より，GABAは海馬や前頭前野，視床管内側核と

いった複数の部位で交替反応の生起に影響を及ぼし

ていると考えられる．その交替反応への作用は，

GABA受容体の活性化そのものによって生じるとい

うより，むしろ他の伝達物質系との相互作用による

ものであると推測される．

ドパミン神経系

ドパミンはモノアミン系神経伝達物質のひとつで

あり，中脳におけるドパミンニューロンは主に黒質

から線条体に投射する黒質一線条体ドパミン系と，

腹側被豊野から側坐核および前頭皮質に投射する中

脳辺緑皮質ドパミン系で構成されている（Moore

＆Bloom，1978）．

側坐核へ選択的カテコラミン神経毒である6－

hydroxydopamine（6－0‡iDA）を投与すると，線条

体ではドパミン含有量に変化はなかったが，側坐核

および前頭皮質でのドパミン含有量の低下がみら

れ，T迷路自発的交替率が低下した（瀧ghzoutiet

al．，1985）．また，6－OHDAを前頭前野に投与すると

T迷路遅延交替反応課題の習得に遅れが見られた

（Bubser＆Schmidt，1990）．さらに，腹側被豊野の

損傷はT迷路遅延交替反応課題の再習得を阻害した

（Simon，Scatton＆LeMoal，1979）．また，同部位

を損傷されたラットは，T迷路交替反応課題におい

て遅延挿入時には交替率が低下するが，遅延が挿入

されない課題では反応率は統制群と差がなかった

（Stam etalり1989）．これらのことから，中脳辺緑
皮質ドパミン系の賦活は遅延を含む交替反応に必要

であると推測される．

しかし，前頭前野のドパミン系が遅延交替反応の

生起に関与しないという報告もみられる．T迷路遅

延交替反応課題を習得したラットの脳を取り出し，

モノアミン含有量を測定した研究では，前頭前野で

ドパミンやその代謝産物であるDOPAC，ノルエビ

ネフリン量に統制群と差がなかったことから，交替

反応の習得または遂行によって前頭前野ではドパミ

ン神経伝達は変化しないと結論した（Mogensen，

均6rklund＆Divac，1992）．また，前頭前野へのド

パミン受容体括抗薬SCH¶23390およびsulpiride投

与は，学習性丁迷路遅延交替反応課題の遂行に影響

しなかった（Romanides etal．，1999）．
前頭前野ドパミン系の交替反応への関与に関する

矛盾について，Romanides
etal．（1999）はそれぞ

れの実験状況に依存した被験体のストレスレベルや

前頭前野での基礎的なドパミンレベルの違いが影響

している可能性を指摘している．すなわち，彼らの

研究においては基礎的なドパミンレベルが比較的低

かったため，ドパミン受容体阻害が交替反応に影響

しなかった可能性があるとしている．

一方で，ドパミン作用薬quinpiroleの全身的慢性

投与はT迷路自発的交替率を低下させ（Einat＆

Szechtman，1995），同じくドパミン作用薬である

SKF81297の前頭前野への投与はT迷路での学習性

の交替率を低下させた（Zahrt，瀧yl叫Mathew＆

Arnsten，1997）．これらの課題遂行時の反応には固

執傾向が見られた（Einat＆Szechtman，1995；

Zabrt et al．，1997）．従って，過剰なドパミン伝達

は固執傾向を高めることによって，交替反応を阻害

する方向に作用すると考えられる．

ま と め

これまでの脳損傷実験を概観すると，交替反応の

生起に関与する脳部位としては海馬，中隔，前頭前

野，視床前核，腹側被豊野などがあげられ，これら

の部位は自発性と学習性のいずれの交替反応にも関

与が示唆されている．一方，前脳基底部は学習性の

交替反応のみに関与しており，視床背内側核，側坐

核，線条体は自発性交替のみに関与すると考えられ

るが，自発性と学習性交替反応への関与についての

直接的な比較は少なく，さらなる検討が必要であ

る．また，前頭前野損傷による交替反応率低下には

固執傾向が見られ，背側海馬損傷による交替反応率

の低下には固執傾向が見られないという報告もあ

り，興味深い．

各神経伝達物質の交替反応の生起に対する関与に

ついては，選択的損傷を行ったり，各種の受容体作

用薬，括抗薬を用いて研究が行われている．学習性

交替反応の生起には，アセチルコリン神経系やグル

タミン酸神経系が関与している．しかし，グルタミ

ン酸は脳部位や受容体の種類によって関わる学習過

程が異なることが考えられる．さらに，腹側被豊野

¶前頭前野あるいは腹側被蓋野】側坐核経路のドパ
ミン神経系は，自発的および学習性交替反応のいず

れにも関与を示唆する研究がみられるが，各ドパミ

ン受容体がどのように交替反応の生起に役割を果た

しているのかは今後の解明が待たれる．

以上のように，交替反応の生起には様々な脳部位

や神経伝達物質が関与しているが，海馬については

主にアセチルコリン神経系，前頭前野ではグルタミ

ン酸およびドパミン神経系の関与を示唆する報告が

多い．また，前脳基底部あるいは視床管内側核損傷
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の研究にあるように，反応が自発的か，学習性のも

のとして採餌のために交替を求められているかに

よって，交替率に対する処置の効果が異なる報告も

見受けられる．つまり，ラットヤマウスにとって，

反応が自発的に生じるか，学習することによって生

じるかには質的な差が存在するため，部分的に異な

る神経回路がそれぞれの交替反応に関与する可能性

が考えられる．今後，自発的交替か学習性交替かと

いう条件以外の手続きを同じにするなどの実験条件

の統制を行い，反応の質的な違いによる交替反応生

起のメカニズムの差異についてさらに検討を行うこ

とが望まれる．
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