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【研究の背景】  

覚せい剤の誘導体である合成麻薬 MDMA（3,4-methylenedioxymethamphetamine）は、世界中の若者によって乱用されて

いる薬物である。MDMA は覚せい剤とは異なり、ドパミン神経系への作用が弱く、主にセロトニン神経系とオキシトシン系に

作用する。近年、MDMA を精神療法と組み合わせることで、PTSD 患者の症状を有意に改善することが報告され、注目を集

めている（Mitchell JM, et al. Nature Medicine. 2021; 2023）。 

 

【目  的】 

これまで、マウスの社会的敗北ストレスモデルにおいて、MDMA を投与すると、うつ様行動を示さないこと、さらに腸-脳相

関がその効果に寄与している可能性を報告した（Qu Y et al. Psychiatry Research, 2023）。迷走神経は腸-脳相関に重要な

役割を果たしているため、本研究ではマウスの慢性拘束ストレスモデルを用いて、MDMA のレジリエンス効果における迷走

神経切断の影響を調べることを目的とした。 

 

【方  法】 

マウスに横隔膜下の迷走神経切断手術または偽手術を施行し、1 週間の回復期間を設けた。その後、MDMA（10 

mg/kg/日）を 2 週間経口投与し、続いて 7 日間の慢性拘束ストレスを施行した。うつ様行動の評価を行い、糞中の腸内細

菌叢を解析するとともに、糞および血液のメタボローム解析を実施した。 

 

【結  果】 

MDMA の投与は、慢性拘束ストレスに対してレジリエンス効果を示した。一方、横隔膜下で迷走神経を切断したマウスで

は、MDMA のレジリエンス亢進作用が見られなかった。また、腸内細菌叢解析およびメタボローム解析から、迷走神経切断

の効果に関与している可能性のある代謝物が示唆された（Qu Y et al. Neurobiology of Disease, 2023）。 

 

【考  察】 

MDMA の主な作用はセロトニン神経系であり、体内のセロトニンの 95％は消化器系で生成されることを考慮すると、

MDMA の効果には消化器系のセロトニン神経系を介した腸-脳相関が関与していると推測される。 

 

【臨床的意義・臨床への貢献度】 

欧米では、MDMA をはじめとするセロトニン神経系に作用する薬剤の臨床試験が多く実施されている。これらの薬剤の作

用については、脳だけでなく、消化器系への作用を含めた腸-脳相関の重要性を考慮する必要がある。本研究の臨床的意



 

義・臨床への貢献度は高い。 
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