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　　　NAKAGAWA，　H．　Observat’ions　qノ「the　conditioned　avoidance　response　in　two　strain＿rats　examined

with　a　shuttle　box．　Shinshu　Med．　J．，29：98－105，1981

　　　The　conditioned　avoidance　response　in　Fischer　and　Sprague　Dawley　rats　were　o1〕served　by

using　a　newly　developed　shuttle　box，　equipped　a　rollillg　bar　into　a　divider　between　two　com・

partments，　following　a　method　which　has　been　applied　into　the　grid　a　extremely　faint　electric

current　in　order　to　find　the　position　of　a　rat，　（one　session　of　trial　consists　of　an　intertrial

interval　of　30　seconds　alld　a　warning　duration　of　5　seconds）

　　　In　results，　significant　strain　differences　were　observed　in　the　processes　of　the　acquisition　of

avoidance　response．　Fischer　rats　showed　the　high　average　avoidance　rate　up　to　90　percentage

at　the　2nd　and　3rd　session　of　trainning　periods．　Sprague　Dawley　rats　indicated　the　avoida旦ce

rate　less　than　50　percentage　at　the　2nd　session，　and　70　percentage　at　the　3rd　session．　Further－

more，　population　variables　of　the　avoidance　response　and　extinction　of　Iearning　memory　in　Fis。

cher　rats　were　smaller　than　those　of　Sprague　Dawley　rats．　It　was　concluded　that，．compared　to

that　of　previous　works，　the　excellent　conditioned　avoidance　result　in　this　experiment　was　obta・

ined　in　the　combination　of　the　apparatus　and　Fischer　rats．
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1　まえがき

ラットの条件回避反応の観察

直流，100V，3～8mAの電撃を使用した。本装置の特

長は，ボックス中間に左右への動物移動を容易ならし

　動物実験における学習行動の観察手段としてのオペ　　め，かつCSによらない移動を極力抑えるためローラ

ラソト条件づけ学習法は，心理学研究分野から普及し・　一を取り付けたこと，さらに動物の位置判定法として・

1960年代以降，薬理学領域，特に精神薬理学，あるい　　　「グリット上に微電流（100V，50μA）を生じせしめ，

は行動薬理学の発展とともに，その基礎的研究に欠く　　動物の有無によっておきる電流差による検出」を採用

べからざる実験法となっている。この中で・回避学習　　し行ったこと，などである。制御機には，回路説明

法は，特に小動物での実験にもっとも汎用されている　　Fig．1に示すように，それぞれの設定条件を可変と

手法であり，その基本的原理は，嫌悪刺激を主とする　　するためのタイマーや位置標示ランプを取り付け，さ

無条件刺激（unconditioned　stimulus　UCS）と，そ　　　らにCS回数，移動回数，電撃を受けた回数，電撃を

の接近を予報する信号（条件刺激（conditioned　sti一　　受けた時間が，それぞれデジタル表示できるようにし

mulus，　CS）を基本として，予めUCSの生起を阻止　　た。これにより，学習過程はすべて自動的に行われ，

しようとする行動の学習である1）が，特に向精神薬の　　ラットをボックス内に投入後は，何ら人為的影響を受

学習行動に対する効果に関する研究の中で多く利用さ　　けることがないようにした（Photo．1）。

れている2）9）。回避学習に用いられる代表的な実験装

置として，現在，スキナーボックスやシャトルボック

ス，あるいはポールクライミングなどが知られ，研究

目的に応じて様々なプログラミングが作り出され，利

用されている。また，本学習実験に用いられるラット

は，Myers（1959）10）が系統差による学習成績の差異

について報告して以来，NakamuraとAnderson
（1962）11），Bignami（1965）12），　Kuribareら（1976，

1980）13）14）にょっても報告され，回避学習を行う場合

には，学習成立の早い・個体間のばらつきの少ない系

統で行うことが，研究の信頼性をより高めることにな

ることが指摘されている1）15）。　　　　　　　　　　　　Photo　1，　ApParatus　used　in　the　conditioned

　今回，この条件回避学習法をさらに発展させるため，　　　avoidance　learning　of　rats

新しいタイプのシャトルボックス装置を考案，製作し，

それを用いて・近年・小型であり自然発生腫瘍が少な　　　B　使用動物

く・かつ寿命が長い16）－20）と言われ・長期の毒性試験　　　用いたラットはF344／DuCrj（Fischer，雄280～

に有用性が認められつつある21）－23）近交系のFischer　　3509，雌180～2209，18週令）およびCRJ：CD

ラット・およびクローズドコロニーのSprague　Da－　　（Sprague　Dawley，雄500～6009，雌300～3509，

wleyラットの二系統による条件回避学習訓練を行い・　18週令），それぞれ雌雄10匹で，飼料は市販ラット用

若干の知見を得たので報告する。　　　　　　　　　　飼料CE－2（日本クレア（株））を用い，水（水道水）

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　とともに自由摂取させた。なお，予備飼育期間（7日
　　　　　　　　H実験方法　　　　間）および実験期間を通して，。。，は。テ。。ス製

　A　実験装置　　　　　　　　　　　　　　　　　　スチー一ルケージを単独収容し，温度21±0．5°C，湿度

　使用した装置はPhoto　1に示したように自動判定　　40～60％／hrに・照明時間を12時間・換気回数12回制

や刺激発生を行うための制御機と，ブザー，スピーヵ　　御したバリアーシステム飼育室で飼育した。

－e電撃グリットなどを入れたアクリル樹脂性のボ　　　C　訓練方法

ックス（34．2×47．Ox20．5cm），および音の周波数を　　　CS，　UCSおよび待ち時間（intertrial　interval，

制御するオージォジェネレーターから成り，条件刺激　　以下ITIとする）についてのスケジュールプログラ

（以下CS）として25dB，1，000Hzのブザー音を，無　　ムをFig．2に示した。すなわち，　ITIを30秒，　CS

条件刺激（以下UCS）としてステソレス製グリットに　　提示を5秒，　UCSを10秒と設定し，これを1試行と
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した。しかし，この間に動物が，ITI→cs→ucsの　　績はFig．3の1～4に示した。

どの時点でローラーを越えて隣室へ移動しても，その　　　訓練第1日旧（セッション1）は，ラヅ1・をボヅク

位躍から再びITI→CS－＞UCSが始まるように制御し　　ス内に入れると目新しい環境のためか，初期に警戒し

た。訓練は1セッショソを60分間とし24），これを3日　　た探索行動を示し，ブザー音とそれに続く電撃のため

間連続的に行った。なお，各セヅションの試行前に約　　著しく敏感となり，音に対して強い驚愕反応を示し

1分間，ラットを予めボックス内に放殿し馴化させて　　た。Fischer系では平均して5分後（約8回目の試行）

から訓練を開始した。さらに，これらの訓練はすべて　　に初めて側避し，その後急速に圃避率が上昇し，60分

自家製防音箱（68．5×99．0×60．Ocm）内で爽施した。　　後にはほとんどの個体が．100％に達した。　Sprague

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Dawley系では，圓避率の上昇は緩慢で，かつ／固体差

　　　　　　　　　　　　　　　皿　成　　　績
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　が著しく，60分後には100％を示すものがあったが，

　　判定襲置に蓑示されたCSl亘i数，電撃を受けた圓数　　60分間まったく1朔避できない個体もあった。セツシヨ

および秒数・移動回数を10分ごとに記録し，回避回数　　ン1における平均回避率はFischer系の雄で66。4％，

欝懲欝1諜喫窪綴讐離潔e　把y緯　°％雌…
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ラヅトの条件回避反応の観察

　第2日目（セッション2）の訓練では，両系統のい　　系を比較検討した栗原14）の成績は，訓練の各セッショ

ずれの個体も第1匝旧の試行は回避できず，最初の10　　ンの消去部分を集計から除外しているにもかかわらず，

分間の訓練には消去（記憶忘れ）が認められたが，そ　　80％以上の回避率を示すようになるまでにWistar系

の後は第1日目の経過よりも急速に回避率が上昇し　　で10時間以上を，Fischer系で5時間以上を要してい

た。Fischer系では30～40分後にはほぼ100％の回避　　　る。また，用いた系統は明らかではないが，シャトル

率に逮したが，SPrague　Dawley系では60分後にお　　ボックスによるラットの回避学習訓練を行った宇高

いても平均して雄で78。4％，雌で70．3％と低率であっ　　25）の報告によれば，被験動物の30～35％が2～3週間

た。なお，第2日i…1の平均回避率はFischer系の雄　　で学習能を持った，としている。今回の成績では，

で90・　6％，雌で94・9％，Sprague　Dawley系の雄で　　Fischer系においては2時間で90％以上，3時間で96

55・　0％，雌で4・2・　6％であった。　　　　　　　　　　　％以上を示し，Sprague　Dawley系でも3剛閉で63

　第3日目（セッション3）では，第2日目と同様に，　％o以上の平均回避率（消去部分も含める）を示し，従

初めは消虫が見られたが，Fischer系は20～30分後に　　来の成績に比較し著しく短時間で学習が成立する傾向

すべての個体が100％の回避率を示したのに対し，　　を認めた。この理由として，使用した条件圓避装置の

Sprague　Dawley系では60分後セこおいてもなお，100　　基本的な学習訓練方法の相違，すなわちUCSによる

％に達するものは少なかった。3日国の平均回避率は　　訓練初期の被ショック経験から，その後の圓避行動に

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　コ　　コ　　　．Fischer系の雄で96．7％，　tttkで96．9％，　Sprague　　つながるきっかけの難易度によるもの，あるいは条件

Dawley系の雄で74．4％，雌で63．0％であった。　　　　側避スケジュールプログラムの差異，などが考えられ

　訓練期間中のCS圓数と移動回数との関係を経時的　　る。今回のスケジュールプログラムは，いわゆるSid．

に見ると・Fischer系では3日間に3つのそれぞれ意　　man型と弁別型を組み合わせた圓避訓練，すなわち

味の異なるパターン，すなわち，（1）訓練初期におけ　　ラットがCSによらない左右のコンパートメソトへの

るCS（ブザー）またはUCS（電撃）によるもので　　移動を行った場合にもUCSは1亘1避される設定にした

CS　lul　vaと一一・Stした移動，（II）訓練中期におけるCS　　が，成績が示すようにこの種の無駄動きは少なく，ま

→UCSを予知した神経質なCS　lulvaを上圓る移動・　　た訓練の進行とともに消失する傾向にあった。このこ

および（皿）訓練後期のCS→Movementを明確に認　　　とは今國の優れた成績が疑いなく回避学習能獲得によ

識し，落ちついたCS回数と一致した移動，が観察さ　　るものであることを裏付けている。

れた。一方，Sprague　Dawley系では，3日間の訓　　　　また，ラットの系統差による条件回避成績の差異に

練中のパターンは前述した（1）の状態にあり，（ll）お　　ついての最近の報告13）14）を総括すると，弁別学習成

よび（m）は認められなかった・　　　　　　立の早削こおいて，Fisch・・＞Wi・tar≧H・1・m・n＞

　また，学習効果に対する記憶の保持について，特に　　SPrague　Dawleyの関係が認められ，特にSprague

第3日Nの最初の10分間の訓練において，前日の最終　　Dawley系は本学習訓練には不適であると言われて

成績と比較すると，Sprague　Dawley系では雄で　　いる15）26）。今回の成績においても，　Fischer系に比

78．4％→36．　5％，雌で70．3％→17．0％であったのに対　　較すれば著しく圓避率が劣り，学習消去も大きく個体

し，Fischer系では雄で100％→81・3％，雌で100％→　　差が著しかった。一一一方，　Fischer系は，その学習成立

84，2％と，Sprague　Dawley系に比較し有意に消去　　のスピードにおいて従来の報告にない早さを示し，学

は小さかった。　　　　　　　　　　　　　　　　　　習消去も個体差も小さく，訓練に安定性が認められ

　なお，本学習成績において，両系統ともに性差は示　　た。今後，何らかの条件づけを必要とする研究を行う

されなかった・　　　　　　　　　　　　　　　　　　場合に，Fischer系では本装置を用いて，ほとんど何

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　らの前操作の必要もなく，1日に60分間，これを3日
　　　　　　　　Iv考　察　　　　間轄訓尉れ瞭件づけを完了するものと敷られ

　条件回避学習成立の時間的関係にふれて，林15）はス　　る。

キナーボックスによる弁別回避学習において，Wis一　　　また，近交系であるFischer系と，クローズドコ

tar系を用いた実験では，100％に近い回避率を示す　　ロ＝一のSprague　Dawley系の条件回避成績の差異

ようになるのに10時間，10セッションの訓練を必要と　　は，この学習能が強く遺伝的支配を受けていることを

すると述べ，また同様の方法でWistar系とFischer　示唆するものであったが，　Bignami　12）が回避学習の
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ラットの条件回避反応の観察
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