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研究成果の概要（和文）：睡眠覚醒の成熟過程に必要な環境要因を解明することを目的として、通常の飼育環境
に対して、睡眠に良好な環境を想定した“運動環境下”、および、光刺激を要因とする睡眠覚醒リズム障害を想
定した“明暗周期のない環境下”でマウスを飼育した。被験マウスの脳波・筋電図測定による睡眠の評価は、若
年期（10週齢）、成熟期（30週齢）と高齢期（60週齢以上）に行った。
さらに、過眠症モデルであるSik3_Sleepyマウスにおいても運動環境下での飼育を試み、若年期と成熟期で睡眠
を評価した。これらの結果、運動環境が後天的要因に起因する睡眠リズム障害、先天的な要因の過眠症に対して
も症状を緩和する効果があることが示唆された。

研究成果の概要（英文）：To elucidate the environmental factors necessary for the maturation process 
of sleep-wake cycle, mice were maintained in an “exercise environment,” which was assumed to be a 
good sleep environment, and in a “light/dark cycle-free environment,” which was assumed to be a 
sleep-wake rhythm disorder caused by light stimulation. EEG-EMG based sleep recording were performed
 sequentially in young adult (10 wks), mature (30 wks), and old (60 wks) ages.
In addition, Sik3 Sleepy mice, a model of hypersomnia, were also maintained in an exercise 
environment, and sleep was evaluated in the young and mature stages. Taken together these results 
suggest that the exercise environment has a symptom-relieving effects not only on sleep rhythm 
disorders caused by acquired factors, but also on congenital hypersomnia.

研究分野： マウスを用いた睡眠研究
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研究成果の学術的意義や社会的意義
今回、後天的要因である光刺激のリズム消失による睡眠リズム障害だけでなく、先天的過眠症モデルマウスにお
いても、運動環境が睡眠障害の症状改善への寄与が示唆される結果が得られた。これらは、睡眠障害治療への応
用が期待される。
加えて、性成熟前における過眠症の発症過程が明らかになった。この睡眠測定手法は、他の睡眠障害モデルマウ
スでも応用が可能であり、各睡眠障害の発症過程の研究に貢献することが期待される。

※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 
社会的な生活様式の変化、特にスマートフォンの使用などによる夜間の光刺激の増加に

よる、未成年の睡眠障害が社会問題になりつつある。若年期の睡眠障害は、成長後の肥

満や糖尿病など慢性疾患の増加に関与することから、要因の解析と対策が急務である。

実験動物を用いた睡眠研究は、マウスにおいて盛んに行われている。しかしながら、ヒ

トの未成年に相当する性成熟前マウスの詳細な睡眠研究は、短時間の急性実験に限定さ

れていた。同一個体における継続的な睡眠測定は、技術的な制約によりこれまで行われ

ておらず、睡眠の総時間や持続時間、睡眠覚醒サイクルや脳波成分等の成熟過程につい

ても、過去に検討された例は少ない。加えて、長期的に睡眠に影響を与える環境にさら

される研究は単一条件がほとんどで、複数の要因の相関が評価されることは少なかった。 

 

２．研究の目的 
本研究では睡眠障害、なかでも睡眠覚醒リズム障害と過眠症に着目して、出生前からマ

ウス飼育環境を設定し、睡眠の成熟過程を明らかにするとともに、性成熟後の睡眠覚醒

等に影響を及ぼし続ける環境要素を解明することを目指した。 

 

３．研究の方法 
(1) 研究代表者らはこれまで、離乳前の幼若マウスに電極を埋め込み、若齢期から成熟期

までの継続した睡眠測定を成功させ、成長過程における脳波・筋電図測定の手法を確立し

ている。この測定手法は、測定による負荷が少ないため、青年期マウスだけでなく、体

力の落ちた老齢期マウスにおいても測定が可能であった。 

(2) マウスの自発活動量を増加させるランニングホイールをケージ内に設置すること

で、健康的な睡眠を促すと想定される環境（運動環境）とした。 

(3) 睡眠覚醒リズム障害を促すために、妊娠マウスを恒明条件下にて飼育し、出生後も

恒明条件を継続した。 

(4) 過眠症モデルマウスである Sik3 Sleepy変異マウスを用いた。 

 

４．研究成果 

(1) 先行研究では、恒明条件下における飼育によって、マウスの概日周期の延長や体重

増加等が報告されている。そのため、C57BL/6N マウスを①通常飼育、②運動環境あり

飼育、③恒明条件飼育、④恒明条件下で運動環境あり飼育の 4 群に分けて飼育した。 

(1) - a これら 4 群を、4 から 60 週齢まで体重を継続して測定した。恒明条件飼育③で

は、先行研究の通り体重増加が促進された。一方で、運動環境ありの恒明条件④では体

重増加が抑制され、通常飼育①よりも一貫して低体重であった。 

(1) - b 若年期（10 週齢前後）で脳波・筋電図測定を行ったところ、24 時間中の覚醒時

間は、通常飼育①に対して恒明条件下③で短くなっていたのに対し、運動環境のある恒

明条件下④では、通常飼育①と有意な差は見られなかった。以降、成熟期（30 週齢以

上）と生殖困難になり始める高齢期（60 週齢以上）において睡眠測定を行ったが、加齢

により通常飼育①の睡眠が、恒明条件下③の睡眠と差が少なくなり、運動環境④の睡眠

への影響は評価できなかった。対して、明暗条件下では成熟期以降、通常飼育群①に比



べ運動環境あり飼育群②では覚醒時間が長く、運動環境が睡眠における加齢を遅延させ

る効果があることが示唆された。 

 

(2) Sik3 Sleepy 変異マウスは覚醒時間が短いことが報告されている。そのため、①野生

型同腹仔を通常飼育、②野生型同腹仔を運動環境あり飼育、③Sleepyヘテロマウスを通

常飼育、④Sleepy ヘテロマウスを運動環境あり飼育の 4 群に分けて飼育した。 

(2) - a これら 4 群を、4 から 30 週齢まで、体重を継続して測定した。Sleepy マウス③で

は、体重増加が促進された。一方で、運動環境ありの Sleepy マウス④では体重増加が抑

制され、通常飼育①よりも一貫して低体重であった。 

(2) - b 若年期と成熟期で脳波・筋電図測定を行った。24 時間中の覚醒時間は、Sleepy マ

ウス③で短くなっていたのに対し、運動環境のある Sleepyマウス④は、若年期では通常

飼育①と有意な差は見られなかった。成熟期においても運動環境のある Sleepy マウス

④は通常飼育の Sleepyマウス③よりも覚醒時間は長かった。 

 

(3) Sik3 Sleepy 変異マウスを用いて、離乳直後から若年期まで同一個体で睡眠測定を行

った。この測定結果から、生後直後から過眠症を発症しているのではなく、成獣になる

過程で過眠になることが示唆された。 

 

(4) (1)と(2)の結果から、後天的要因によって発症する睡眠覚醒リズム障害だけでなく、

先天的要因の過眠症においても、運動環境が睡眠障害の症状を緩和させる結果が得られ

た。今回用いたランニングホイールは、概日リズム測定に使用されてきた。ランニング

ホイールの有無によって、加齢後のマウスの体重や睡眠覚醒が変化することは、今後の

睡眠研究の手法選択に参考になる結果となった。 
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