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Arginine vasotocin (AVT) is one of neurohypophysial 
peptides in birds and is well known both as an antidiuretic 
and oxytocic hormone. AVT is produced in the hypothala-
mus and mainly synthesized in magnocellular neurons, 
supraoptic nucleus (SON) and paraventricular nucleus 
(PVN). Recent, immunocytochemistry and in situ hybridiza-
tion results indicate that AVT is also synthesized in parvo-
cellular neurons corresponding to mammalian stria termi-
nalis (nST). The AVT neurons in nST in the male are more 
numerous than those in the female. Therefore, these data 
suggest that there is sexual dimorphism in the distribution 
of AVT neurons. Several experiments involving electrical 
lesion, testosterone implantation, and the detection of the 
immediately-early gene expression in birds expressing 
copulatory behavior suggested that nST and nucleus prae-
opticus medialis (POM) were related to the reproductive 
behavior. When male embryo was treated with estradiol, the 
distribution of AVT neurons assumes the same distribution 
as found in the female, and reproductive behavior was 
abolished, suggesting that AVT in the brain has an important 
role in reproductive behavior.
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は じ め に

　動物において，生殖腺が精巣と卵巣に分化するように， 
脳も雌雄に性分化する．脳における性は，一般的に動物
における繁殖行動などの雌雄の違いから，判断すること
ができる．鳥類は，哺乳類と異なる ZW 型の性染色体で
あり，そのことから性分化の仕組みが哺乳類と異なるこ
とが示唆されている．また，最近の研究から，鳥類にお
いて抗利尿ホルモンと知られる下垂体神経葉ホルモンで
あるアルギニンバソトシン（AVT）の脳内分布が，雌雄
で異なることが明らかになり，そのために AVT の脳内

分布が脳の性の判断に使われるようになってきている．
ここでは，鳥類における AVT の生理作用とともに，脳
内分布における性差についての研究を紹介する．

AVT の生理作用

　鳥類の下垂体神経葉ホルモンは，AVT とメソトシン
（MT）であり，それぞれ 9 個のアミノ酸からなってい
る．AVT は，魚類，両生類，爬虫類や3，4），哺乳類の胎
児期16）に存在する．AVT は，脳の視床下部で産生され，
軸索を通って下垂体神経葉まで運ばれそこで貯蔵され，
刺激に応じて分泌される．AVT の主な生理機能は，体
液調節や浸透圧調節に関わり，哺乳類のアルギニンバソ
プレッシン（AVP）のように抗利尿ホルモン（ADH）で
ある．鳥類に飲み水を与えない状態で血中浸透圧を上昇
させると，血中 AVT 濃度が上昇し，上昇した AVT が
腎臓において水分の再吸収を高めると報告されてい 
る7，20，26，28）．血中浸透圧と血中 AVT 濃度との関係は，高
浸透圧塩水あるいは低浸透圧塩水による処理や，さまざ
まな塩分濃度を変えた飼料を摂取させたような実験から， 
これらの間に高い相関関係があることが明らかになって
いる6，19，26，35）．また，AVT は，子宮筋の収縮作用を有し
ており29，32），ニワトリの子宮筋を用いた in vitro の収縮実
験では，オキシトシンや AVP に比べ強い収縮作用を有
している．そして，産卵周期中において，血中 AVT 濃
度は，自然放卵時に急激な上昇をすることが観察されて
いる28，33，36）．
　近年の研究において，AVT は浸透圧調節や子宮筋収縮
のみではなく，繁殖行動に関係していることが明らかに
なってきている．雄キンカチョウの中隔野（septal region）
に AVP アンタゴニスト（［β-Mercapto-β,β-cyclopenta- 
methylenepropionyl1, O-Me-Tyr2, Arg8］-vasopressin）
を投与すると，ツツキや追い掛け，くちばしのフェンシ
ングのような行動を減少させることが明らかになった17）．
また，雄ウズラにおいても，AVT の脳室内投与は，用
量依存的に繁殖行動を抑制すると報告もされている．ま
た，AVP の V1 レセプターのアンタゴニスト（［deamino-
Pen1, Tyr（Me）2, Arg8］-vasopressin）を脳室内に投与す
ると，繁殖行動を促進することが報告されている13）．こ
のように，AVT は，まだ明確な役割は明らかではない
が，鳥類の雄の繁殖行動に関与すると考えられている．

AVT の脳内分布

　鳥類の脳内における AVT 神経の分布は，キンカチョ
ウ，カナリヤ，ニワトリ，ウズラなどにおいて免疫組織
化学の手法により研究されている．AVT 神経の分布は， 
主に外側視索前野，外側視床下部，視索前野脳室周囲，
視床下部脳室周囲，間脳背側部に観察されている39）．こ
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れらの神経核の部位は，哺乳類の視索上核（SON）室傍核 
（PVN）の小型細胞と大型細胞に相当する34）．全般的に，
AVT 神経の分布様式は，研究された鳥類の中でほぼ一
致する18，25，31，40，41）．
　近年，免疫組織化学の手法の高感度化により，大型細
胞のみではなく小型の AVT 神経細胞が明らかになってき
た．初めに，カナリアにおいて小型の AVT 細胞が分界条
床核（nST）において確認された．その後，他の鳥種におい
ても同様に小型の AVT 細胞の存在が報告された8，10，22，40，41）．
小型の AVT 細胞の分布は，nucleus rotundus とその周
りと外側膝状核（lateral geniculate nucleus）の間で観察
された30）．また，in situ ハイブリダイゼーションによっ
ても免疫組織化学と同じ AVT の分布が観察された9，23）．

AVT 神経の分布の性差

　ニワトリとウズラにおいて，免疫組織化学的手法によ
る AVT の分布では，雄においてのみ分界条床核におけ
る小型 AVT 神経が観察され，雌では観察されない明ら
かな性差が観察された8，10，22）．in situ ハイブリダイゼー
ションによる AVT 遺伝子発現においても分界条床核に
性差が，確認された9，23）．カナリアにおける AVT 細胞分
布の性差は，ニワトリやウズラと比べるとあまり明確で
はなく，雌雄ともに分界条床核において AVT の免疫陽
性反応が観察されるが，雄の方が雌よりも免疫陽性反応
が少し強い程度の差である41）．また，キンカチョウにお
いては，分界条床核における AVT 神経細胞に性差が観
察されなかった40）．
　小型 AVT 神経細胞の免疫陽性反応は，視床下部－下
垂体神経葉系に関わる大型細胞に比べ細胞が小さく，樹
状突起が単純で，免疫陽性反応性も弱くなっている．発
生段階おける研究において，ニワトリの14日胚において，
雄の分界条床核における小細胞性の分布は雌に比べ，多
くの AVT 細胞が存在することが明らかになった．しか
しながら，孵卵16日胚と孵化後 7 日齢の間では，分界条
床核における AVT mRNA 発現細胞の数や分布パター
ンに性差が無いことが観察された．その後，35日齢に，
再び AVT 神経細胞の分布に性差が確認され，それは成
熟したニワトリと同様な分布を示した24）．
　AVT 免疫陽性線維も，細胞と同様に性差を示す．雄
の中隔野外側 AVT 免疫陽性線維は，雌に比べより高い
密度で分布している37，38）．ウズラにおいても，分界条床
核， 視索前野，室傍核などのようないくつかの部位にお
いて性差が観察された37，38）．これらの性差が観察される
神経核のいくつか（中隔野外側，分界条床核，視索前野）
では，雄の繁殖行動に関わっていることが示唆されてい
る．雄ウズラを用いた脳の神経核（分界条床核，視索前
野）の電気的破壊実験において，雄ウズラの繁殖行動は
減少したか無くなることが観察された12）．中隔野領域の
破壊は，雄のヒメドリにおいて攻撃的な行動を減少させ

たが，交尾行動などは減少させなかった．しかしながら，
キンカチョウにおいては， 中隔野破壊は交尾行動のサエ
ズリと攻撃行動の両方を減少させた17）．
　AVT 神経細胞分布の性差は，ウズラの脳において分
界条床核のみでなく他の部位においても確認されている． 
そのためこれらの結果から，ウズラにおいて AVT は繁
殖行動のみではなく，他の社会性行動などに関係する可
能性が示唆された．これらの鳥類において見つかった
AVT 神経細胞の局在性に関する性差は，主に前脳に局
在する小細胞と線維であることが明らかになった．他方，
視床下部－下垂体神経葉系である大型細胞系においては
ほとんど性差が報告されていない．近年の研究から，浸
透圧刺激による AVT 遺伝子発現において性差があるこ
とが報告されている14）．この性差は，大型細胞における
性差を反映していると考えられるが，小型細胞の性差に
比べると性差が比較的小さい．

鳥類の脳の性分化機構

　生殖腺の性分化は，基本的に性染色体に依存している．
哺乳類と異なり，雄がホモの性染色体（ZZ 型）であり精
巣を持ち，雌がヘテロ（ZW 型）であり卵巣を持つ．生
殖腺の性分化は，遺伝子制御によるが，ホルモンによる
影響がニワトリの胚において無視はできない．なぜなら，
例えば，プロジェステロン，アンドロジェン，エストロ
ジェン，抗エストロジェンやアロマターゼ抑制剤がニワ
トリの初期胚に投与されると，生殖腺は卵精巣や性転換
を起こすことが報告されている21）．
　アロマターゼ阻害剤（ファドロゾール）を遺伝的雌胚
に生殖腺が未分化である孵卵 0 - 7 日胚までの間に投与
すると，成熟後ニワトリは雄の表現型を示すことが報告
されている1，2，15，42）．アロマターゼ阻害剤の投与は，アロ
マターゼ酵素活性を阻害するのみでなく，結果としてア
ロマターゼの遺伝子発現を抑制し，抗ミューラ管抑制ホ
ルモン（AMH）の発現を促進する27）．遺伝的雌ニワトリ
は，アロマターゼ阻害剤の投与により表現型として雄に
性転換する1，2，15，42）．性転換した雌ニワトリが成熟した時，
さまざまな点で雄の表現型（鶏冠，羽根，生殖腺，交尾
行動など）を示した．
　他方，ウズラの受精卵は，孵卵10か11日胚にエストラ
ジオールを投与されると，処理されたウズラは性成熟後
にテストステロンを投与しても交尾行動を示さない．し
かしながら，エストラジオールが孵卵13日胚か14日胚に
投与されても，交尾行動に影響を与えない5，34）．このよう
な結果は，脳の性分化に関して，雄から雌への分化に対
して，おおよそ12日胚が臨界期であることが示唆され，
エストロジェンが脳の性分化に重要な役割を果たしてい
ることが示唆された．そして，この脳の雌性化に影響を
与えるエストラジオールは，生殖腺である卵巣から分泌
されると考えられており，脳の性分化は生殖腺依存的で
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あると考えられてきた．しかし，最近，ウズラの胚時期
において脳の分界条床核におけるアロマターゼの発現を
調べた結果は，雌のアロマターゼ発現が雄よりも強いこ
とを示すことが明らかになった11）．このような結果は，
脳が自立的に雌性化に分化している可能性を示唆してお
り，今後の研究の動向に興味が持たれる．

お わ り に

　下垂体神経葉ホルモンは，長年，抗利尿ホルモンある
いは分娩に関係するホルモンであるとして知られてお
り，そのような生理作用に関する研究がほとんどであっ
た．近年の動物行動学および脳科学の発展から，下垂体
神経葉ホルモンは様々な社会行動あるいは繁殖行動に密
接に関係することが哺乳類で明らかになってきた．鳥類
においても，同様に AVT が繁殖行動や社会行動に関与
する報告が次第に増えてきている．また，鳥類において
は，下垂体神経葉から分泌され末梢の生理作用に関与す
る大型細胞と脳内に分泌され様々な行動などに関与する
小型細胞に分かれることが明らかになってきた．AVT
の脳内に局在における性差もそのような，繁殖行動や社
会行動における性差と関連づけて考えられ，今後さらに
行動などにどのように AVT が関与するか解明が待たれ
る．また，脳の性分化機構は，生殖腺からのエストラジ
オールが重要な因子として長年考えられてきたが，脳が
自立的に分化する可能性も出てきており，新たな展開が
待たれる．
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