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睡眠覚醒障害の概念と病態の理解

堀 口 淳（島根大学医学部精神医学講座)

A 非器質性不眠症

Ⅰ. 疾患（障害）の概念と病態の理解

1）操作的診断基準による疾患分類の問題点

ICD-10では器質性睡眠障害をG47，非器質性

睡眠障害をF51に分類し2項にまたがる煩雑あ

るいは不整合な分類となっている．すなわち①第

VI章 神経系の疾患（G00-G99）のうちの

G47睡眠障害が器質性睡眠障害であり，G47.2

睡眠・覚醒スケジュール障害，G47.3睡眠時無

呼吸，G47.4ナルコレプシーおよびカタプレキ

シーがあり，F51非器質性睡眠障害の中に，

F51.0非器質性不眠症，F51.1非器質性過眠症，

F51.2非器質性睡眠・覚醒スケジュール障害，

F51.3睡眠時遊行症，F51.4睡眠時驚愕，

F51.5悪夢，F51.8他の非器質性睡眠障害，

F51.9非器質性睡眠障害，特定不能のもの，が

ある．

2）正常睡眠の生理・生化学（表1）

正常睡眠の生理，生化学的研究には睡眠覚醒機

構に関する2つの学説があり，その第一は神経学

説，すなわち神経活動によるとする機構である．

第二は液性学説であり，それは体内で生成される

睡眠物質による機構とされ，長時間断眠させたイ

ヌの液性物質（脳脊髄液，血清，脳組織の抽出

物）を健康なイヌの脳内に投与すると睡眠が誘発

されることが1900年初頭に発見され，その後睡

眠誘発或いは維持させる内因性物質（睡眠物質）

の探求が精力的になされ，特にプロスタグランジ

ンのうちPGD2は睡眠促進作用（作用部位は吻

側前頭基底部 ）を，またPGE2は覚醒促進作

用（ヒスタミン神経系の活性化 ）を有すること

が報告された．その他の睡眠物質候補として，各

種のサイトカイン，デルタ睡眠誘発ペプチド

（DSIP），ムラミルペプチド（細菌由来），ウリジ

ン，酸化型グルタチオンなどが報告された．また

たとえば病原菌感染後の回復過程で発熱と睡眠過

剰が起こるが，これは生体防御および免疫応答と

解釈できる可能性があり，すなわち感染が引き金

となってマクロファージから分泌された IL-1は，

一方ではT細胞に作用して免疫反応を活性化し，

他方では脳に作用して発熱や深いノンレム睡眠な

どの生理現象を引き起こしている可能性などが現

在でも活発に論議されるようになった．

3）睡眠とホルモン（表2，3）

ホルモン分泌活動には睡眠に直接関係して増加

または減少する睡眠依存性（sleep dependence）

と睡眠の直接の影響は受けない固有の概日リズム

性とがある．大多数のホルモンは両方の性質を有

する

成長ホルモンは1日のうち徐波睡眠期に最大の

分泌亢進があり，睡眠依存性が強く，さらにこの

徐波睡眠の最初の出現が成長ホルモン分泌のトリ

ッガーとなっている．またベンゾジアゼピン系薬

物は徐波睡眠量を減少させるが，この睡眠中の成

長ホルモンの分泌量には影響しない．徐波睡眠断

眠すると成長ホルモンは抑制される．この睡眠時
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の成長ホルモン分泌はセロトニン作動系薬物の投

与で抑制され，アセチルコリン作動系薬物の投与

で促進されるが，ドパミン作動系の投与には影響

されない．

プロラクチン分泌は睡眠時に亢進する．睡眠の

後半に向かって上昇する．覚醒と共に低下する．

コルチゾールは睡眠初期に最低となり，朝覚醒

時に最高となる概日リズムを示す．

メラトニン分泌は夜間に増加する概日リズムを

示し，夜間断眠中でも分泌は亢進し，反対に昼寝

中には分泌増加は起こらず，睡眠依存性はない．

脳の睡眠中枢に作用して，睡眠を引き起こす．メ

ラトニン分泌は明暗サイクルで調節され，明期で

抑制され，暗期で促進される．ヒトの夜間分泌亢

進は500lx以下の光では抑制されないが，2500

lx以上の高照度では抑制される．レム睡眠期に

はすべてのホルモン分泌が低下する．

4）睡眠を引き起こす2つのメカニズム（表4）

睡眠を引き起こすメカニズムには2つの機構が

考えられており，その第一は恒常性維持機構であ

る．恒常性維持機構とは時刻と無関係に覚醒時間

（睡眠不足の度合い）で規定される機構であり，

すなわち睡眠不足が原因で覚醒中に睡眠（促進）

物質がたまり，睡眠が誘発される性質のものであ

る．他の1つは体内時計機構であり，これは時刻

依存性の機構であって，すなわち睡眠不足とは無

関係に夜眠くなるといった性質のものである．洞

窟や隔離実験室で生活させると約25時間周期の

睡眠覚醒リズムになる．

5）体内時計 internal clock（生物時計biologi-

cal clock，生理時計physiological clock）

体内時計とは，昼夜変化や季節変動などの周期

的に変化する地球環境に生物が適応する過程で進

化した，約24時間周期の内因性振動circadian
 

rhythmを発振する視床下部の視交叉上核にある
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表 1 正常睡眠の生理，生化学（睡眠覚醒機構の2学説)

1.神経学説（神経活動によるとする）

2.液性学説（体内で生成される睡眠物質による）

長時間断眠させたイヌの液性物質（脳脊髄液，血清，脳組織の抽出物）

→健康なイヌの脳内に投与→睡眠誘発 （1900年初頭）

→睡眠誘発或いは維持させる内因性物質（睡眠物質）の探求

特にプロスタグランジン（P）

PGD2：睡眠促進作用（作用部位は吻側前頭基底部 ）

PGE2：覚醒促進作用（ヒスタミン神経系の活性化 ）

表2 睡眠とホルモン

1.睡眠依存性の分泌

睡眠に関連して増加または減少する

2.概日リズム依存性の分泌

睡眠の直接の影響は受けない固有の分泌

表3 ヒトホルモン分泌の睡眠依存性と概日依存性

睡眠依存性 概日依存性

成長ホルモン 強い わずか

プロラクチン 強い わずか

コルチゾール 弱い 強い

メラトニン ない 強い

表4 睡眠を引き起こす2つのメカニズム

1.恒常性維持機構

睡眠不足

→覚醒中に睡眠（促進）物質がたまる

→睡眠が誘発される

すなわち時刻と無関係に覚醒時間（睡眠不足の度

合い）で規定される

2.体内時計機構

「睡眠不足がなくとも，夜眠くなる」

→時刻依存性の機構

洞窟や隔離実験室で生活させると約25時間周期の

睡眠覚醒リズムになる



生物機能に周期性（生物リズム biological
 

rhythm）を与えて環境周期に同調させる機構で

ある．ここには網膜から視神経が分布している．

その機構には複数の遺伝子（時計遺伝子clock
 

gene）が関与していると考えられており，時計

遺伝子のノックアウト動物は恒常条件下でリズム

が消失する

体内時計が刻むリズムは，隔離環境では約25

時間の周期である．1日24時間周期の昼夜リズ

ムとのズレは，様々な外的刺激（同調因子）が修

復している．同調因子には食事や運動などの社会

的因子と，光同調とがある．同調因子に同調して

体内時計が刻む24時間に近い周期は「ほぼ

（circa）1日（dies）のリズム」（circadian r-

hythm）」と名付けられた ．

セロトニンは視床下部の視交叉上核にも密集し

て存在し，同部位に存在するVIP（Vasoactive
 

Intestinal Polypeptide）やバゾプレッシンなど

の神経ペプチドと協調して，網膜よりの光刺激を

調節し，生体リズムを形成している．

B ナルコレプシー

Ⅰ. 概 念

1）疫学（表5）

ナルコレプシーは睡眠発作，情動脱力発作，睡

眠麻痺，入眠時幻覚の4症候を主症状とする原因

不明の疾患である．多くは孤発例で性差はない．

4.3～7.44％に家族内発症がみられる．10歳代

の発症が多い．有病率は欧米では0.02～0.04％，

わが国では0.16～0.59％との報告がある．

2）症状

睡眠発作は日中の耐え難い眠気や居眠りの繰り

返しとして現れ，持続時間は通常は10～20分程

度である．この睡眠発作中の脳波はノンレム睡眠

である．しかしこの睡眠発作の発現機序は不明で

ある．著者が経験した患者には，学校の先生であ

る本人が人前での講義中に眠ってしまったり，外

科医の患者で手術中に居眠りした例など，睡眠発

作は到底考えられない重要な場面でも発現する．

情動脱力発作は，身体の一部の随意筋の緊張が

低下し，脱力感だけでなく，急に握ったものを落

としたり，下顎が垂れ下がったり，舌が回らずし

ゃべれなくなったり，膝がガクンとなったり，ひ

どいと倒れ込んだりする．持続は数秒間から数分

以内が一般的であって，意識障害はない．急に脅

かされたり，テレビを見ていて笑ったり，泣いた

りしたときなど情動変化の際にみられやすいので，

「情動」脱力発作と表現される．

睡眠麻痺とはいわゆる「金縛り体験」で，入眠

時やときに出眠時に出現する一過性の全身の筋肉

の脱力ないし弛緩した状態のことである．患者は

声も出せず，体や手足を動かせない「金縛り」状

態となり，恐怖体験として語られることが多い．

この睡眠麻痺は生理的にもみられ，著者の大学で

毎週ポリクリに回ってくる5人前後の医学生のう

ち大抵1人はこの体験があり，著者自身も学生時

代に数回体験した記憶がある．持続はせいぜい数

分間以内であり，自然に回復する．

入眠時幻覚は入眠期に体験される幻覚症状であ

り，大抵は幻視である．人影や動物が枕元や足元

に立っているように見えたり，動いて見えたりす

るもので，大抵はモノクロだが，ときに色彩鮮や

かなヒト（赤ちゃん，泥棒，お化け，死んだはず

の友人まど）や動物（ライオン，パンダ，イヌ，

猫など）や物体（黒い玉，性器など）の幻視が出

現する．患者は恐怖のあまり大声で叫ぼうとして

も，同時に上述した睡眠麻痺とともにこの入眠時

幻覚が体験されるので，声も出せず，動けぬまま

である．著者はこの体験も経験したので生理的に

もみられるとは断言できないが，その可能性はあ

る．大量飲酒した夜間の途中覚醒時にもみられる

ようである．このように睡眠麻痺と入眠時幻覚は

入眠期のレム睡眠期にみられやすく，その時期に

表5 ナルコレプシーの疫学

・大部分は孤発例で性差はない

・4.3～7.44％に家族内発症がみられる

・10歳代の発症が多い

・有病率は欧米では0.02～0.04％，わが国では

0.16～0.59％
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同時に出現する場合が多いようであるが，それぞ

れが単独で発現する場合もある．

Ⅱ. 病 態（表6，7）

情動脱力発作と睡眠麻痺および入眠時幻覚はレ

ム睡眠の質の異常やレム睡眠の部分症候との関連

があるので，ナルコレプシーのレム関連症状とも

言われる．つまり，情動脱力発作は正常なレム睡

眠期でみられる筋緊張の低下が日中覚醒期でも強

い情動体験が契機となって漏れ出てみられるもの

かもしれないし，睡眠麻痺もレム睡眠期にたまた

ま覚醒し筋緊張の低下が残遺した状態の可能性が

あり，入眠時幻覚も夢とレム睡眠との関連で説明

できる可能性が強いのである．

患者の覚醒時の脳波は正常であるが，診断基準

にもあるように，入眠直後にレム睡眠がが現れる

ことが多い（sleep onset REM period:SOR-

EMp）．また補助的な診断としてHLA（ヒト白

血球抗原）のタイピングを行うと，日本人のナル

コレプシーではDR2がほぼ100％で陽性であり，

病因や病態との関連性が示唆される．

最近，常染色体劣性遺伝のイヌのナルコレプシ

ーでは，神経ペプチドの一種であるオレキシン

orexin（ヒポクレチン）受容体の機能欠損がある

ことが判明し，またオレキシンの遺伝子をノック

アウトしたマウスがナルコレプシーと同様の睡眠

発作と脱力発作とを呈することも解明された ．

さらにヒトのナルコレプシー患者では大多数が髄

液オレキシン濃度が測定限界以下の低値であるこ

とや，ナルコレプシー患者の死後脳を用いた検討

から，視床下部のオレキシン細胞が脱落している

ことまで発見された．上述した組織適合抗原

HLADR2の陽性率等の結果から，ナルコレプシ

ーの病態は視床下部にあるオレキシン神経が自己

免疫機序で脱落し，機能不全となることが原因で

ある可能性が指摘されている．オレキシンは外側

視床下野（lateral hypothalamic area）ブドウ糖

感受性ニューロンが主として産生しているアミノ

酸であり，空腹物質として，また覚醒物質として

の作用を有することが知られている．

C 睡眠時無呼吸症候群

Ⅰ. 概 念

1）疫学（表8）

睡眠時無呼吸症候群は睡眠呼吸障害の代表的な

疾患である．睡眠呼吸障害とは睡眠に関連して生

じる呼吸障害の総称であり，有病率は一般人口の

表6 ナルコレプシーの病態（1）

1.覚醒時脳波は正常である

2.入眠直後にレム睡眠が現れることが多い（sleep
 

onset REM period:SOREMp）

3.HLA（ヒト白血球抗原）のタイピングでは日本人

のナルコレプシーではDR2がほぼ100％で陽性

である

表7 ナルコレプシーの病態（2）

・常染色体劣性遺伝のイヌのナルコレプシーではオレキ

シンorexin（ヒポクレチン）受容体の機能欠損があ

る

・オレキシンは外側視床下野のブドウ糖感受性ニューロ

ンが主として産生しているアミノ酸

・オレキシンは空腹物質あるいは覚醒物質としての作用

を有する

・オレキシンの遺伝子をノックアウトしたマウスがナル

コレプシーと同様の睡眠発作と脱力発作とを呈する

・ヒトのナルコレプシー患者では大多数が髄液オレキシ

ン濃度が測定限界以下の低値である

・ナルコレプシー患者の死後脳では視床下部のオレキシ

ン細胞が脱落している

・以上から視床下部にあるオレキシン神経が自己免疫機

序で脱落し，機能不全となることが原因である可能性

表8 睡眠呼吸障害の疫学

・睡眠呼吸障害とは睡眠に関連して生じる呼吸障害の

総称で，有病率は一般人口の1％以上で中年期に多

い

・睡眠時無呼吸症候群は睡眠呼吸障害の代表的な疾患

・睡眠時無呼吸症候群の男女比は約8：1で圧倒的に

男性に多い

・睡眠時無呼吸症候群は過眠を来す疾患のうち最頻度

のもので成人では1～5％の有病率といわれている
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1％以上とされ，中年期に多いとされている．そ

のうち睡眠時無呼吸症候群は男女比は約8：1で

圧倒的に男性に多い．過眠を来す疾患のうち最頻

度のものであり，成人では1～5％の有病率とい

われている．

2）症状

睡眠時無呼吸症候群とは睡眠中に限って，10

秒以上の呼吸停止（無呼吸）が睡眠中に繰り返し

出現し，患者は息苦しさや中途覚醒などを来し，

睡眠が障害される病態をいう．通常は1時間当た

りに生じる無呼吸回数（無呼吸指数）が5回以上

の場合を本症と診断する．睡眠時無呼吸にはこの

無呼吸中にも呼吸運動が持続する場合を閉塞型と

し，呼吸運動が停止するものを中枢型，中枢型か

ら始まり閉塞型に移行するものを混合型という．

Ⅱ. 病 態（表9）

一般的に本症は閉塞型，中枢型，混合型の3種

類に分類する．大部分は閉塞型であり，肥満やア

デノイド・扁桃肥大あるいは鼻閉など，何らかの

原因で上気道が狭く閉塞的なために，睡眠時に上

気道の拡張筋群の緊張が低下すると咽頭が閉塞な

いし部分閉塞し，低呼吸や無呼吸の繰り返しや激

しいいびきをきたすようになる．この状態が続く

と低酸素血症や高二酸化炭素血症を来し，胸腔内

圧が低下するので，次第に脳波上の僅かな覚醒反

応や徐々には息苦しさや中途覚醒がみられてしま

う．患者は頻回の覚醒反応の繰り返しのために徐

波睡眠が減少し，睡眠が分断され，総睡眠時間が

減少する．これらの結果，日中の眠気や居眠り，

注意・集中力の低下あるいは頭重や頭痛などがみ

られ，作業能率が低下したり，交通事故の原因と

なったり，また抑うつ的となったりする．

かような睡眠呼吸障害が長年継続してみられる

と，様々な循環器系の合併症が問題となってくる．

たとえば高血圧症や心不全，不整脈，虚血性心疾

患などである．また反対に高血圧症などの循環器

系の身体疾患の患者では，睡眠呼吸障害を有する

場合が多い．

D むずむず脚症候群（レストレスレッグズ

症候群；restless legs syndrome:RLS)

Ⅰ. 概 念

1）疫学（表10）

一般人口におけるRLSの有病率は，主に欧米

諸国でのいくつかのデータによれば3～15％と

幅があるが，およそ3％程度と考えてよい．国

際診断基準を用いて綿密に標準化された研究は少

ない．アジア人を対象としたシンガポールでの調

査では有病率は1％未満であった．全体的には

頻度の高い不眠症といえ，また女性や高齢者に多

いようである．最近の我々の在宅高齢者8,900人

を対象とした研究では，有病率は0.85％であっ

た ．

表9 睡眠時無呼吸症候群の病態

・閉塞型，中枢型，混合型の3種類に分類

・大部分は閉塞型であり，肥満やアデノイド・扁桃肥

大あるいは鼻閉など，何らかの原因で上気道が狭く

閉塞傾向

・睡眠時には上気道の拡張筋群の緊張が低下する

・低呼吸や無呼吸の繰り返しや激しいいびきを来す

・低酸素血症や高二酸化炭素血症を来す

・胸腔内圧が低下する

・息苦しさや中途覚醒がみられる

・頻回の覚醒反応の繰り返し

・徐波睡眠が減少し，睡眠が分断され，総睡眠時間が

減少する

・日中の眠気や居眠り，注意・集中力の低下，頭重や

頭痛などがみられる

・作業能率が低下，交通事故など

・高血圧症や心不全，不整脈，虚血性心疾患などの合

併

表10 むずむず脚症候群の疫学

・一般人口におけるRLSの有病率は3～15％と幅が

あり，およそ3％程度

・頻度の高い不眠症といえる

・女性や高齢者に多い

・最近の我々の在宅高齢者8,900人を対象とした研究

では，有病率は0.85％

・不眠症患者の12.2％，全過眠症患者の3.5％

・稀には10歳以下での発症例の報告がある
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不眠症患者の12.2％，全過眠症患者の3.5％

に存在する．RLSは，稀には10歳以下での発症

例の報告があるが，多くは成人期以降に発症する．

2）症状

RLSは主に就床時や中途覚醒時に両下肢，特

に腓腹筋深部や足底部に“むずむず感”，“火照り

感”，“蟻走感”などと表現される異常感覚（本来

外的刺激なしで起こるのでdysesthesiaである）

が現われ，そのために著しい入眠困難や中途覚醒

からの再入眠困難などの睡眠障害と強い焦燥感と

がみられるものである．わが国では「むずむず脚

症候群」とか「下肢不安定症候群」などと邦訳さ

れている．稀に“痛み”を訴える例もある．この

異常感覚は通常は皮膚表層よりも筋肉内や骨とい

った深部に自覚され，大抵は両側性であるが一側

性の場合もある．

Ⅱ. 病 態（表11）

RLSは特定の原因によって起こる単一の疾患

ではなく，様々な症候性のRLSと，特に誘因や

疾患などを有さず発症する特発性（本態性）とに

分類される．パーキンソン病や抗精神病薬服用中

の患者で出現頻度が高いことや，特発性のRLS

にはL-DOPA製剤やドパミン作動薬の投与が有

効であることから，RLSは錐体外路障害の一亜

型と考えられている．また鉄欠乏性貧血の患者で

も出現しやすく，鉄剤による治療で貧血が改善す

れば本症状も改善する患者の存在や，鉄欠乏性貧

血のないRLSでも鉄剤の投与が有効な例がある

こと，さらには生化学的に鉄はドパミン生成時に

必要なチロシン水酸化酵素の補酵素としての役割

を持つことなどから，RLSの原因として「鉄-ド

パミン仮説」が提唱され，有力な仮説の一つにな

っている．著者らも特発性のRLSを対象とした

病態研究で，RLS患者では対照群と比 して血

清中の鉄濃度と脳脊髄液中の鉄濃度との間に解離

があることなどから，この仮説のうえに，RLS

の患者では血清中の鉄が脳内に移行しにくく，こ

の原因は血液脳関門の異常ではないかと想定して

いる ．また症候性のRLSも特発性と同様に，

ドパミン神経系の機能障害が原因であると推測さ

れている．

E レム睡眠行動障害（REM sleep
 

behavior disorder:RBD)

Ⅰ. 概 念

1）疫 学

これまでに実施された質問紙法による疫学調査

では，65歳以上の老人群で約6％は夜間に寝ぼ

けると指摘されていると報告されており，また一

般人口におけるRBDの頻度は0.5％程度（老年

人口を20％と仮定すれば，その3％程度）とす

る報告もあることから，RBDは決してまれな睡

眠障害ではないと考えられる．

2）症 状

レム睡眠行動障害（REM sleep behavior dis-

order:RBD）とは，夢内容を反映しているよう

なREM 睡眠中にみられる異常行動が特徴であり，

その異常行動には，殴る，蹴る，ベッドから跳び

出すといった粗大で統合された運動が多く，怒声

や笑い声のような発声を伴うこともある．異常行

動の直後に覚醒させてインタビューした場合には，

直前の夢内容を想起できる場合がある．RBDが

表11 むずむず脚症候群の病態

1.パーキンソン病や抗精神病薬服用中の患者で出現

頻度が高い

2.特発性のRLSにはL-DOPA製剤やドパミン作動

薬の投与が有効である

→錐体外路障害の一亜型

3.鉄欠乏性貧血の患者では出現しやすい

4.鉄剤による治療で貧血が改善すれば本症状も改善

する

5.鉄欠乏性貧血のないRLAでも鉄剤の投与が有効

な例がある

6.生化学的に鉄はドパミン生成時に必要なチロシン

水酸化酵素の補酵素

→「鉄-ドパミン仮説」

7.血清中と脳脊髄液中の鉄濃度との間に解離がある

（著者ら：Sleep Res,2005）

→血清中の鉄が脳内に移行しにくい血液脳関門

の異常

精神経誌（2008）110巻 2号130



特異な睡眠障害として注目されるようになったの

は，自身がベッドから転落して負傷したり，また

ベッド・パートナーに当たった手足でケガを負わ

せる，あるいはベッド・パートナーを射殺すると

いった事件があり，単に寝ぼけているだけでは済

ますことのできない，自他に危険を及ぼす可能性

がある病態として記載されたことによる ．

Ⅱ. 病 態（表12）

RBDのPSG上の特徴は，骨格筋の筋緊張が

抑制されないREM 睡眠と定義され，この状態は

stage1-REM with tonic EMG（stage1-REM）

あるいはREM sleep without muscle atoniaなど

と呼ばれる異常なREM 睡眠である．Jouvetは，

ネコの橋被蓋部にある青斑核とその周辺のNora-

drenalin（NA）作動性の下降性抑制路を両側性

に破壊すると，REM 睡眠期に骨格筋の筋緊張の

抑制が起こらず，ネコがあたかもネズミに跳びか

かろうとするかのような夢幻様行動（oneiric be-

havior）がみられることを報告した ．Jouvetの

ネコと同様のPSG所見，すなわち stage1-REM

は，ヒトにおいてはアルコール離脱期の振戦せん

妄患者において記録され，Hishikawaらはせん

妄の病態の1つとして stage 1-REM を位置づけ

た ．その後，オリーブ核・橋・小脳変性症

（OPCA）やShy-Drager症候群（SDS）などの

脳幹部にも病変を有する多系統萎縮症（multi-

system atrophy:MSA）やPDなどにおいても

stage1-REM が特徴的なPSG所見として出現し，

異常行動がみられるのは周期的なREM 睡眠期に

多いことが知られるようになっていったが，その

状態は夢幻様行動あるいはせん妄様行動と記載さ

れてきた．また stage 1-REM は，中枢神経系の

変性疾患だけではなく，三環系抗うつ薬などの薬

物によっても誘発されることが報告され，stage

1-REM は脳の器質性病変だけはなくて薬物など

による機能的な障害でも発現することのある現象

として理解されるようになっていった．

RBDの診断には stage 1-REM が必要条件で

あるが，せん妄や幻覚症の患者でも，一部の患者

では，或いは同一患者でもときに stage 1-REM

と関連してせん妄や幻覚症が診られる場合がある

ようである．菱川らは，stage 1-REM が生じる

メカニズムは単一ではないであろうと記してお

り ，stage1-REM は種々の状態に共通してみら

れるPSG所見と考えることができる．そのよう

な中で，RBDを疾患単位として記載したSchen-

ckら の功績には大きいものがあるが，その要

件である stage 1-REM はわが国においてはそれ

以前から広く知られていたPSG所見であった．

またRBDが出現する患者では，大脳皮質の機能

がすでにいくらか低下しているのではないかとす

る報告が多く，神経心理学的には，特発性RBD

患者で視空間構成障害がみられている．RBD患

者の覚醒時とREM 睡眠中の脳波の周波数分析で

は，覚醒時に前～側頭部のθ波帯域が増加し，

またREM 睡眠中には後頭部のβ波帯域が減少

している，あるいは脳波の基礎活動へのθ波の

混入が多いといった脳波学的な分析がなされてい

る．PSG所見としては，RBD患者では徐波睡眠

である stage3と4が有意に増加しており，RBD

は単にREM 睡眠の異常だけではなくNREM 睡

眠の異常もあるのではないかとする報告もある．

画像診断では，前頭部と橋の血流低下を示唆する

報告と，橋の病変は描出されず，非常に微細な病

変であろうとする報告などがあるが，大脳脚，橋，

大脳基底核の傷害が原因であろうとする見解は一

致している．なお，HLA（ヒトリンパ球抗原）

検査による遺伝学的な検索では一定の結論は出さ

れていない．

これらのことから，PSG上の所見である

表12 RBDの病態

・stage 1-REM が必要条件である

・大脳脚，橋，大脳基底核の傷害が原因であろうとす

る見解が多い

・stage 1-REM は，脳幹部の様々な器質的および機

能的な傷害によって出現する

パーキンソン病，Lewy小体病，多系統萎縮症

Machado-Joseph病，進行性核上性麻痺，皮質基

底核変性症など
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stage 1-REM は，脳幹部の様々な器質的および

機能的な傷害によって出現するものであるが，そ

れがRBDという異常行動となって発現するため

には夢を体験するという大脳皮質の高度な統合性

も必要であって，そのために変性疾患の前駆期や

経過中の大脳機能の低下が軽度な時期にはRBD

が高頻度に出現し，大脳皮質の機能が高度に低下

した後には出現頻度が低下するのではないかと考

えることができる．

先述したように，中枢神経系の系統的変性疾患

の患者にRBDが出現する場合の多いことは古く

から知られている．しかし，何らの神経疾患を有

しない，また前項のような機能的なRBDの発現

要因もないにもかかわらずRBDが出現する特発

性RBDという概念がある．生前には特発性

RBDであった例の剖検所見で，青斑核と黒質の

色素細胞の著明な脱落とLewy小体の存在が確

認された場合もあり，また同様にPSGで診断確

定したRBD患者の死後脳で，青斑核の神経細胞

の高度な脱落を認めたとする報告 などから，

RBDが青斑核を中心とした脳幹の器質的な傷害

によって生じることは明らかであろう．これは先

の Jouvetらのネコを用いた実験と矛盾しないも

のであり，RBDの主な責任病巣が脳幹であると

することに問題はないであろう．特発性RBDの

経過観察中にPDやLewy小体病（Lewy body
 

disease:LBD）を発症する場合も多く，さらに

特発性RBDがMSAに先行してみられたとの報

告から，特発性RBDはPDやLBD，MSAなど

の前駆症状としても捉えられている．その他，

RBDは脳幹部を傷害する種々の疾患，特に脊髄

小脳変性症の経過中に出現する場合も多く，当時

はせん妄様の異常行動と記載されているものの

OPCAや SDSなどの多系統萎縮症，やはりSDS

やMachado-Joseph病，進行性核上性麻痺，皮

質基底核変性症などの変性疾患におけるRBDが

報告されている．

なお，RBD患者では，線条体特に被殻の神経

終末dopamine（DA）が著明に減少していると

する報告，線条体におけるD2transporterが減

少しているとする報告，同様に線条体のDA
 

transporterの減少とREM 期の筋活動が相関す

るという報告があり，単純に脳幹におけるNA

系の傷害だけでRBDを説明することは困難なよ

うであり，DAおよびNAといったカテコラミン

産生細胞が多く存在する部位と関連しているので

あろう．RBDにおけるこのような病態を説明す

る仮説としては，広範な部位の神経細胞に認めら

れるLewy小体があげられ，その主要構成成分

であるα-synucleinに よ って生じる synu-

cleinopathyとして議論されつつあり，特に

synucleinopathyの部分症状とされている嗅覚脱

失がRBD患者の多数に認められたとする報告な

どに，RBDの病態解明の糸口があるのかも知れ

ない．
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