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研究成果の概要（和文）：睡眠中の歯ぎしりのメカニズムを解明するための動物モデルとして、麻酔下において
リズミカルな顎運動を示す実験動物を活用して、顎運動の特性や、顎運動発生に伴う生理学的機序の解析を行っ
た。ケタミン投与後の動物では、徐波活動の減衰に伴い心拍数や呼吸数が漸増し、開口筋優位のリズミカルな顎
運動が発生した。一方、ウレタン投与下においては、閉口筋活動優位で歯ぎしり様のリズミカルな顎運動が発
現、呼吸数の増加、脳波のα及びγ帯域の活動の増加を伴っていた。したがって、麻酔の無意識状態においてリ
ズミカルな顎運動が発現する生理的条件として、脳波活動変動だけでなく自律神経系の活動の変化が関わること
が明らかとなった。

研究成果の概要（英文）：To elucidate the mechanism of sleep bruxism, we utilized anesthetized 
experimental animals that exhibited rhythmic jaw movements. We analyzed the characteristics of these
 jaw movements and the physiological mechanisms accompanying their occurrence. In animals 
administered ketamine, rhythmic jaw movements with a predominance of the jaw-opening muscles 
occurred as the slow-wave activity attenuated, accompanied by a gradual increase in heart rate and 
respiratory rate. On the other hand, under urethane administration, rhythmic jaw movements similar 
to bruxism with a predominance of jaw-closing muscle activity were observed, along with an increase 
in respiratory rate and enhanced activity in the α and γ bands of the EEG. Therefore, not only 
fluctuations in bran state but also changes in autonomic nervous system activity can be involved as 
physiological conditions for the occurrence of rhythmic jaw movements in the unconscious state 
induced by anesthesia.

研究分野： 口腔生理学

キーワード： ブラキシズム　脳波　麻酔　心拍数　呼吸数

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
睡眠中の歯ぎしりのメカニズムは未だ不明である。今回の実験では、麻酔を用いた実験系を用いて、睡眠様の脳
波活動の変動中に生じるリズミカルな運動の発現特性について解析を行ったところ、リズミカルな顎運動の発現
が、脳内全体の活動バランスのみに依存しているわけでないことが示唆された。その一方で、覚醒脳波の出現や
呼吸数の増加を伴うことから、リズミカルな顎運動の発現には、脳幹を中心とした皮質下の活動亢進も重要であ
る可能性が示唆された。したがって、睡眠時ブラキシズムの歯ぎしりをはじめとする無意識下で生じるリズミカ
ルな顎運動の発現機序の解明に有用な知見が得られた点で学術的意義がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

睡眠時ブラキシズム（SB）は睡眠中に歯ぎしりを伴うリズム性咀嚼筋活動（RMMA）が頻発する睡

眠関連運動障害である。SB は顎関節症や頭痛、歯や補綴装置の破壊に関わるため歯科臨床で長

年問題視されている。近年、SB に関する臨床研究が世界的にも増加し、病因候補因子やリスク因子

との関連、口腔顔面痛との因果関係、さらには様々な睡眠関連疾患との併存状態に関する研究など

が実施されるようになってきた。しかし、生理学的な解析を実施する研究は人においても未だ数が少

なく、さらに動物モデルを用いた研究は皆無であり、発生メカニズムは未だ明らかにされていない。 

ヒトにおいてポリソムノグラフィーを用いた臨床研究から、RMMA の 70％以上がノンレム睡眠の N1

や N2 といった浅い段階で発生し、特に睡眠周期うち深いノンレム睡眠からレム睡眠に到達する前の

期間において群発することが報告されている。このような期間は、睡眠中にもかかわらず覚醒圧力が

強い期間と考えられている。さらに、RMMA の発生直前には、心拍数の増加や脳波のα帯域の増

加を代表とする覚醒脳波の出現をともなう。したがって、RMMA が発生する神経機構の活動性は、

周期的な睡眠状態の変化や、深い睡眠から浅い睡眠に向かう覚醒圧力が強い脳内状態において活

性化される可能性が考えられる。しかし、そのような生理学的変化と RMMA の発生との関連を明らか

にするための動物実験系は確立されていない。過去の研究では、麻酔薬を投与された無意識状態

の動物において、リズミカルな顎運動が発生することが報告されている。また、研究代表者の研究で

は、長時間作用型の麻酔薬の投与下の動物において、歯ぎしり様の下顎運動が発生することを見出

した。したがって、これらの例は、実験動物に対する麻酔条件を制御することによって、無意識下にお

いて RMMA が発生する生理機序を明らかにできる研究の可能性を示唆するものと考える。 

 

 

２．研究の目的 

本研究では、短時間作用する麻酔薬（ケタミン）を用いて Vigilance state を実験的にコントロールし

ながら、覚醒圧力が高くなる時点における顎運動の発現機序を明らかにすること、さらに周期的に脳

波活動を変動させる麻酔薬（ウレタン）を用いて、下顎運動発現に関わる生理学的変化を明らかにす

ることを目的とする。 

 

３．研究の方法 

 

[外科手術] Hartley 系雄性モルモットを用いた。全身麻酔下で、脳波と眼電図の測定のためネジ

電極を頭蓋骨に設置し、心電図と筋電図（頚筋・咬筋・顎二腹筋）を測定するためのワイヤー電極を

所定の位置へ設置した。下顎骨に顎運動記録用 LED センサのアタッチメントを埋入した。記録電極

は皮下を通して頭頂部へ誘導し、接続用コネクタと連結した。また脳定位固定装置に着脱可能とする

アタッチメントを固定した。 

[麻酔投与実験] 手術後、数日から 1 週間の回復期間を設けた。実験は、動物を脳定位固定装置

へ固定し、頭部のコネクタに記録ケーブルを接続した。鼻孔付近にサーミスタを装着して呼吸活動を

同時に記録した。 

 

（１）ケタミン投与実験 

12.5 mg/kg を投与する群（N=7）と 25.0 mg/kg を投与する群（N=7）にわけて実施した。ケタミンに



生理食塩水を混和し計 2.0 ml とし、シリンジポンプで 2.0 ml/2 分の速度で投与した。ケタミンを投

与するタイミングは、RJMs 発生から 10 分後とし、これを 3 回繰り返した。投与するタイミングは、リ

ズミカルな顎運動が発生してから 5～15 分後とした。ケタミン投与から RJMs が発生するまでを計

測し、投与 3 回の平均を算出した。脳波はパワースペクトラル分析により求めたパワー値をもとに、

各周波数帯域の占有率を算出した。心拍数は RR 間隔より 10 秒当たりの平均心拍数を算出し、

呼吸数も同様に鼻呼吸流のピーク値をもとに 10 秒間当たりの平均呼吸数を算出した。そして、ケ

タミン投与から RJMs 開始までの脳波活動量・心拍数・呼吸数の増減を調べた。また、発生した

RJMs の顎運動の波形データについては顎運動サイクルを算出した。 

 

（２）ウレタン投与実験 

ウレタン（1.5mg/kg, i.p.）を投与し、動物の頭部を脳定位固定装置に固定した。周期的な脳波変

動が出現してから 9000 秒のデータを記録し、解析した。脳波の振幅や周波数解析して、non-

REM 睡眠様(NR-like)および REM 睡眠様(R-like)、さらに両状態に推移する期間を移行期

(Transition: TR)に分類した。また、ケタミン投与実験と同様に、脳波の周波数分布、心拍数、呼吸

数を算出した。さらに、下顎運動軌跡を周波数解析して、運動特性に寄る期間の分類を行った。

脳波、呼吸数、心拍数は、下顎運動特性の異なる期間で比較した。さらに、RJMｓエピソードにつ

いて、発生様態を定量化するため、エピソード持続時間、エピソード発生頻度、クラスターの構成、

咬筋バーストの持続時間やバースト間隔を詳細に分析した。また、ＲＪＭｓのクラスター発生と、脳波

活動、心拍数、呼吸数の時系列的な変化についても解析した。 

 

４．研究成果 

（１）ケタミン投与実験 

RJMs 発生潜時は、12.5 mg/kg 投与群と比べて 25.0 mg/kg 投与群では長い傾向を示した

が有意な差を認めなかった。いずれの投与量においても、ケタミン投与直後は脳波の振幅が

増加し、徐々に減衰してから、RJMs が発生した（下図 A）。発生した RJMs は、リズミカルな開

閉口運動を示した（下図 D）。いずれの投与量においても、顎運動サイクル時間の度数分布

は、150～250ｍs にピークを示し、投与量間で有意な差を示さなかった（下図 E, F）。 

図の説明：ケタミン投

与後の脳波、呼吸、

心拍、顎二腹筋筋

電図、顎運動の経過

（A, B, C, D）と、顎

運動サイクル持続時

間の度数分布

(E:12.5 mg/kg; 

F:25.0 mg/kg)。Yano 

et al., Eur J Oral Sci 

2021;129:e12817 よ

り引用） 



心拍数は、投与量 12.5 mg/kg では、投与 4 分後まで有意に減少し、投与量 25.0 mg/kg では投与

10 分後まで有意に減少した。その後、どちらの投与量でも心拍数が徐々に増加した。また、ケタミン

投与後の心拍数の最低値は、12.5 mg/kg よりも 25.0 mg/kg の方が有意に低かった。呼吸数は、投与

量 12.5 mg/kg では、投与 5 分後まで有意に減少し、投与量 25.0 mg/kg では投与 10 分後まで有意

に減少した。その後、RJMs 発生にかけて有意に増加した。呼吸数の最低値は 12.5 mg/kg より、25.0 

mg/kg の方が有意に低かった。 

脳波のδ、θの帯域占有率は、投与量12.5 mg/kgでは投与2分後まで有意に増加し（p<0.05）、投与

量25.0 mg/kgでは投与10分後まで有意に増加した（p<0.01）（図6A、図7A）。その後、占有率はRJMs

発生に至るまで有意に減少した（図6B、図7B）。δ、θ帯域の占有率の最大値は、投与量12.5 mg/kgよ

り投与量25.0 mg/kgの方が有意に高かった。α、σ帯域は、ケタミン投与後に変化を認めなかった。β帯

域の占有率は、投与量12.5 mg/kgでは減少傾向をしめし、投与量25.0 mg/kgでは投与後10分間は

有意に減少した。その後、RJMs発生10分前において有意に増加した。β帯域占有率の最小値は、

投与量12.5 mg/kgより投与量25 mg/kgの方が有意に低かった。 

以上の結果は、ケタミンの麻酔効果が徐々に減少し、麻酔深度が覚醒に向かって徐々に浅くる過

程で、呼吸数や心拍数の増加が生じ、それらの活動がある一定のレベルに達すると顎運動が発現す

ることがわかった。麻酔によって抑制されていた脳部位の活動の漸増や、それらが二次的に顎運動

を制御する神経機構を賦活することによって、下顎にのみリズミカルな運動が発生すると考えられる。 

 

（２）ウレタン投与実験 

記録した脳波をもとに、δ 帯域が高く θ 帯域が低い NREMS-like State、δ 帯域が低く θ 帯域が高い

REMS-like State、両帯域のパワーが中間レベルの Transition state とした。さらに、下顎運動軌跡の

周波数解析を行うと、下顎が 2 Hz～4 Hz の急速な RJMs を示す期間と, 緩徐な顎運動(0.3 Hz 以

下)を示す期間と顎運動を認めない期間に分類できた（下図）. 急速な RJMs を示す期間では, 反復

性の咬筋活動が群発した. 急速な RJMs を示す期間では、そうでない期間と比べて、脳波の β 帯域

および γ 帯域の活動、および呼吸数が有意に高かった。RJMs の 41%が NREM-like 期, 19.4%が

transition 期, 38.9%が REM-like 期に発生し, 脳波活動の睡眠周期様の変動とは同期していなかっ

た.  

 
図の説明：ウレタン麻酔下における脳波活動の周期的な変動と下顎の側方運動。各チャンネルの下

に、脳波および下顎側方運動の周波数特性をスペクトログラムにて表示している。 



 

群発する RJMs は下顎を左右に交互に移動させ

る Grainding 用の運動で、さらに顎二腹筋に比べて

咬筋の活動優位であった（右図）。このような RJMs

のエピソード発生様態をさらに詳細に分析した。エ

ピソードは 18.5 回/hr の頻度で発生した。エピソー

ドの持続時間は、平均約 6.4 秒で、エピソード当た

りの咬筋バースト数は平均約 8 回であった。また、

咬筋筋活動バーストの持続時間は平均約 0.4 秒、

バースト間隔は平均約 0.8 秒であった。また、リズミ

カルな顎運動のエピソードは近接して出現するクラ

スターを形成するが、クラスター当たり平均 4.0 回の

エピソードが発現した。 

RJMs のクラスターの開始を起点として、脳波、心電図、呼吸活動の変化を解析した。脳波の α

波および γ 波帯域の占有率は、クラスター開始直後、20 秒から 30 秒間著明な増加を示した。心

拍数については、クラスター開始前後で著明な変化を認めなかった。呼吸数については、脳波と

同様に、クラスター開始直後から数十秒間の間は、著明な増加を示した。 

 以上から、ウレタンの投与下においては、歯ぎしり様の顎運動が群発する期間とそうでない期間が

あること、さらに顎運動が群発する際には、呼吸数の上昇は脳波の速波成分の増加といった覚醒出

現する睡眠様の周期的な脳波活動の変動そのものが歯ぎしり様の顎運動の発現に関与する可能性

よりも、顎運動を制御する機構自体に内因性の活動変動が存在する可能性があり、覚醒レベルが上

昇することに合わせて歯ぎしり様の顎運動が発生する可能性が示唆された。 
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