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　過眠症は夜間に十分な睡眠時間を確保しても日中に耐えが
たい眠気が生じてしまう病気です。このために患者さんは職
業選択や社会的自立などに大きな制約がある中で生活する必
要があります。残念ながら本邦で使用できる過眠症治療薬は
薬物依存性が高いものが多く、新たな治療薬開発が必要な状
況です。当研究室では強い覚醒作用を有するヒスタミンに着
目し、脳内のヒスタミンを増加させることで過眠症治療に応用
出来るのではないかと考え、日々研究に取り組んでいます。こ
れまでに分子生物学的手法や遺伝子改変動物
の作製および表現型解析から脳内ヒスタミン
の濃度制御機構を明らかにしました。これらの
研究成果からヒスタミンを代謝する histamine 
N-methyltransferase（HNMT）という酵素がヒ
スタミン濃度調節に非常に重要であることを見
いだしました。HNMT の機能を抑制すること
で脳内ヒスタミン濃度が増加して覚醒時間が大
幅に延長し、過眠症症状を有するマウスの症状
が大幅に改善することを確認できています。現
在はヒスタミンによる覚醒作用の詳細なメカニ

ズムを明らかにしたいと考え、アデノ随伴ウイルスを用いた遺
伝子操作や光遺伝学、ファイバーフォトメトリー法による脳活
動測定などを実施しています。また様々な過眠症モデルマウス
に対して HNMT 阻害薬を投与して臨床応用への可能性を模索
しながら、HNMT を標的とした新規創薬研究にも取り組んで
おり、ハイスループットスクリーニングを用いた化合物探索研
究やソフトウェアを用いたシミュレーションなどを行っていま
す。
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