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研究題目：胎児期のストレスと咀嚼が脳に及ぼす影響

目　的：
　近年、妊娠中から周産期の環境が仔の発育・成長に大きく影響することがわかってきた．特
に、妊娠中に強いストレス、或いは弱くても持続的にストレスに曝された母親から生まれた子
は、高次脳機能回路形成の発達が遅延し、学習・記憶障害や情動障害のリスクが高まることが報
告され、妊娠中の環境が注目されるようになった．妊娠中、特に妊娠後期の胎盤機能が完成した
後にストレスを被った母親から生まれた子の行動異常や精神遅滞の発生率が、ストレスを受けな
かった母親から生まれた子の約 2 倍であるという疫学調査の結果が発表されている．そこで今回
の研究ではストレス負荷中の妊娠母体の積極的な咀嚼運動が、母体ストレスによって惹起される
仔マウスの脳への影響および情動行動を検討する . 

対象および方法：
　ストレス負荷は、我々がこれまで行ってきた（Kubo K et al., Neurosci Lett. 466：109-113：
2009.）いわゆる“拘束ストレス法”を用い妊娠マウスをストレス負荷用チューブに出産までの
1 週間、1 日 3 回、1 回 45 分間拘束する。妊娠マウスを筒に入れ拘束することによりストレスを
与え、そこから生まれたマウスおよび拘束ストレス負荷中に爪楊枝を積極的に噛ませたものから
生まれたマウスを用いる。コントロール群は拘束負荷してないマウスとする。それぞれから生ま
れた仔マウスをストレス群（S）、ストレス / チューイング群（S/C）、コントロール群（C）と
し、通常の環境において飼育した後、分析を行う。

結果および考察：
　Morris 水迷路学習テストでは S/C のプラットホームへの到達
時間は S に比較して有意に短縮した（p ＜ 0.01）が、S/C と C
との間でのプラットフォームへの到達時間に有意な差は認めら
れなかった（図 1）．
　電子顕微鏡による海馬 CA1 領域のシナプス後肥厚（PSD）長
さの分析では S の PSD の長さは C に比較して有意に短縮した

（p ＜ 0.01）が、C および S/C との間で差は認められなかった
（図 2）． 図 1　1 日 4 回平均到達時間

（mean±SE，各群 n＝7）



　本研究では過去の報告と一致して、妊娠期ストレスは仔マウスの海馬 CA1 領域の PSD 長さの
短縮および空間認知障害が認められた．また、妊娠期ストレス中の母体の積極的な咀嚼運動に
よって、PSD 長さの短縮を抑制し仔マウスの神経伝達効率が低下しないことを示し、空間認知
能の結果とよく一致していた．以上の結果から妊娠期ストレス中の咀嚼運動による空間認知能の
改善には、母体の咀嚼運動による PSD 長さの改善が深く関与しており、妊娠期ストレス中の母
体の積極的な咀嚼運動が、世代を越えた仔の脳の発達やストレス脆弱性を防ぐストレス対処法と
して有用であることが示唆された．
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