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科学家破解小鼠暗觉醒机制。太阳晒屁股了，孩子该起床了!——想必大家都有过这样的经历：
睡得好好的，突然窗帘打开，一道明光破窗而入，瞬间人就清醒了一大半。 人类或许很难想象
，小老鼠这样的夜行动物们在白天呼呼大睡时，如果环境突然暗下来，它们也会在几分钟内迅速
苏醒。

是什么机制影响了我们的睡眠和觉醒?复旦大学基础医学院研究员黄志力和教授曲卫敏的科研团
队，多年来一直致力于这些问题的探究。1月31日，相关成果在线发表于《当代生物学》(Current
Biology)，该研究团队博士生张泽和刘雯樱等为论文第一作者。 小鼠是怎么被暗醒的? 和人一样
，小鼠的感光器官是视网膜。研究人员向小鼠眼睛注射了一种能编码光敏感通道蛋白以及红色荧
光蛋白的病毒。这些小鼠不是一般小鼠，它们的γ-
氨基丁酸能神经元携带着绿色荧光蛋白基因，即荧光鼠。 通过观察病毒携带荧光蛋白基因的表
达，科学家可以清清楚楚地看到自己注射区域的神经元在体内的投射情况，这种方法叫做示踪。
通过示踪，研究人员证实位于上丘(大脑一处结构)的γ-
氨基丁酸能神经元可以接收来自视网膜的直接功能输入。

他们把荧光鼠暴露在不同的光照环境下，发现这种神经元能被短时间的黑暗刺激所抑制，但不会
收到光脉冲的影响。进一步，这种神经元还能直接抑制下游的另一种神经元——腹侧被盖区多巴
胺能神经元。 人们早已证实，多巴胺跟觉醒高度相关。论文通讯作者黄志力向《中国科学报》
记者解释，暗环境刺激下，视网膜不再兴奋，上丘γ-氨基丁酸能神经元受到抑制，这样下游的
多巴胺能神经元所受的抑制就会解除，从而释放多巴胺。因此，小鼠在突然出现的黑暗环境下很
快就清醒过来。 为了确保结论严谨，他们还设计了一个反向证明的实验——通过基因编辑，特
异性地损毁小鼠的上丘γ-氨基丁酸能神经元或腹侧被盖区多巴胺能神经元。这下，即便黑暗突
然降临，小鼠也浑然不觉，继续呼呼大睡。 由鼠及人，还须更多探索 过去大家对光影响睡眠的
研究，主要集中在光照周期和生物节律的关系上。2017年的诺贝尔生理学或医学奖，就颁给了研
究昼夜节律机制的科学家。

未参与这项工作的中国科学院院士、浙江大学教授段树民对《中国科学报》记者说，而目前这个
成果的特色在于，他们研究的是光线本身如何调控睡眠。 有趣的是，尽管人脑和鼠脑在结构上
有很多相似之处，但人类和鼠类在睡眠方面，对光照的反应却恰恰相反。小鼠的觉醒机理研究越
透彻，就越让人好奇昼行性动物和夜行性动物究竟在哪一个环节上背道而驰、南辕北辙了。
这确实是一个很大的难题，我们目前只有一些初步的认识，还在进一步探索之中。黄志力说。 
尼罗河草鼠是一种昼行性的啮齿动物，是研究这一问题的最佳模型。他们希望未来通过对尼罗河
草鼠的研究，回答为什么昼行性和夜行性动物对光的反应截然相反。 以光为钥，拯救睡不好 熬
夜追剧、整宿开趴、连轴加班、跨时区出差⋯⋯随着人们的娱乐生活越来越潮、工作压力越来越
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大，由生物节律紊乱导致的睡眠障碍发病率逐年攀升。而光，在其中扮演着一个至关重要的角色
。 多年来，黄志力和他的团队，一直追索着光与睡眠的关系。 为什么体力劳动者比脑力劳动者
睡得好?因为体力劳动消耗大量能量，能量ATP的代谢产物是腺苷，作用于腺苷受体，让人沉迷
梦乡。 半夜上个厕所，回来就无法接觉?最好把家里的起夜灯换成小功率的红光灯，既能看清路
线，又能保存睡意。
帕金森氏病人为什么往往有严重的睡眠障碍?因为他们存在严重的基底神经节病变。
为什么喝咖啡让你睡不着觉?因为咖啡能阻断腺苷受体。 ⋯⋯
在老中青都大呼睡不好的当下，这些研究成果显然极具现实意义。

那么这次小鼠被暗醒的成果，对人类来说又有什么借鉴意义呢? 黄志力说：现代生活中普遍存在
的异常光照，会破坏生物节律，导致睡眠紊乱。虽然夜行性动物的睡眠和觉醒条件跟人类相反，
但是足以证明上述神经结构在这个过程中起到了重要作用。我们希望这些研究能为临床探索治疗
生物节律紊乱性睡眠障碍提供思路，比如研发特异性的靶向药物，或者通过磁疗、超声、微波等
物理性疗法，作用于这些靶点，为睡不好的人们点亮新的希望。

更多 科学进展 请访问 https://www.iikx.com/news/progress/
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