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研究成果の概要（和文）： 
ナルコレプシーとその類縁疾患における眠気重症度、夜間睡眠構造、治療反応と、疾患カテ

ゴリー、ヒト白血球抗原（HLA）指標、髄液オレキシンとの関係、ならびに対象疾患の生活の質

（QOL）について検討した。その結果、ナルコレプシーでの夜間睡眠の分断・浅化は情動脱力発

作を有する症例群に典型的であること、眠気重症度と REM 睡眠易発現性は髄液オレキシンの分

泌低下と結び付いていること、ナルコレプシー関連疾患では、カテゴリーごとに眠気症状の程

度と治療反応性に差があることがわかった。また、過眠症群での QOL は過眠重症度との関連は

乏しく、周囲（家人、職場や学校）との関係ならびに理解度と関連が強いことがわかった。ま

た、過眠症群では治療後も QOL の一定の改善はみられなかった。したがって、本疾患群での QOL

保持には、眠気重症度よりも周囲の理解・サポートが重要であることがわかった。 
 
 
研究成果の概要（英文）： 
 This series of studies have been made to investigate the differences and similarities 
of clinical characteristics and quality of life among CNS hypersomnias (narcolepsy 
related disorders). As a result, it was shown that nocturnal sleep disruption is the 
specific symptom of narcolepsy with cataplexy among the CNS hypersomnias. The decrease 
in CSF orexin secretion was significantly associated with the increased propensity of 
sleep induction and appearance of stage REM, both of which are the cardinal feature of 
narcolepsy. Based on this, CNS hypersomnias showed difference in both the severity of 
hypersomnia and the treatment response. However, of note, quality of life the patients 
manifested on the score of SF36 seemed to be deteriorated depending not on the subjective 
severity of hypersomnia but on the degree of the lack of familial and social support.   
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１． 研究開始当初の背景 
 
 情動脱力発作を伴うナルコレプシー
（NA-CA）では、重要な病態マーカーとして、
ヒト白血球抗原（HLA）DRB1＊1501DQB1
＊0602 と、髄液オレキシン分泌減少が知ら
れているが、新たな睡眠障害国際分類におい
て登場した情動脱力発作を伴わないナルコ
レプシー（NA ｗ/o CA）、近縁疾患である
長時間睡眠を伴わない特発性過眠症（IHS 
ｗ/o LST）との、眠気重症度、治療反応性、
夜間睡眠構造などの臨床特性ならびに社会
生活へ及ぼす影響の差異についての検討は
行われてこなかった。また、ナルコレプシー
では、quality of life（QOL）が損なわれ
ることが知られているが、これがどのような
要因に規定されているのか、治療によってど
のような変化を受けるのかは、明らかにされ
て来なかった。 
 
２．研究の目的 
 
 本研究は、上に挙げたような臨床特性に関
する臨床指標を群間比較して、三群間の病態
上の差異について検討すること、HLA,オレ
キシンなどの病態マーカーと関係を明らか
にして診断補助に資するとともに、患者の
QOL 悪化要因を検討して、その改善に貢献
する治療と対応法を検討することを目的と
した。 
 
３．研究の方法 
 
 臨床連続例について、夜間睡眠ポリグラフ
検査所見、反復睡眠潜時検査（MSLT）所見、
HLA DRB1＊1501DQB1＊0602 と、髄液
オレキシン値、QOL 所見を比較した。また、
自覚的な眠気重症度を Epworth sleepiness 
scale（ESS）により、QOL を SF36 により
調査した。特に ESS と QOL は治療前後で評
価し、前者は治療反応の指標とし、後者は治
療によってどのような変化を受けるかを調
べた。 
 
４．研究成果 
 
(1) NA-CA 群と、HLA DRB1＊1501DQB1
＊0602 陽性の NA ｗ/o CA の間では、
MSLT からみた眠気重症度と REM 睡眠易発
現性に差はなかった。一方 HLA DRB1＊
1501DQB1＊0602 陰性の NA ｗ/o CA と
IHS ｗ /o LST は、上記 2 群に比べて
MSLT での入眠潜時が長く（眠気水準が低
い）、しかも眠気抑制に要する精神刺激薬用
量が低い（＝治療反応が高い）ことが確認さ
れた。これらより、後者 2 群の方が、軽症病

態であると判断された。また HLA DRB1
＊1501DQB1＊0602 陰性の NA ｗ/o CA
では、情動脱力発作を有する群に比べて
REM 睡眠発現潜時が長く、REM 関連病態も
軽度であることが明らかになった。 
 
(２) 重回帰分析の結果、ナルコレプシーでの
髄液オレキシン値の低下は、眠気重症度およ
びナルコレプシーの中核的特性である REM
睡眠易発現性と有意に関連することが確認
された。 
 
(３) 夜間睡眠において、NA-CA では NA ｗ
/o CA、IHS ｗ/o LST に比べて、睡眠段
階１の割合が高く、睡眠効率が低下していた。
このことから、これらの過眠症群の中で、夜
間睡眠の障害は NA-CA に特異的であるとあ
ると考えられた。また、MSLT での入眠潜時
は NA-CA 群では明瞭な日内変動があり、早
朝には他群と同水準なものの、12:00 以降は
他群より低値を呈することが確認された。こ
れより、精神刺激薬投与にあたっては、
NA-CA 群では午後の眠気抑制を目標とした
薬剤調整が望まれるものと思われた。 
 
(４) SF36 により検討した QOL 所見として、
これらの過眠症群では、身体的な QOL 得点
は国民標準値と同水準に保たれていたが、精
神的 QOL は低値傾向にあることがわかった。
また、この所見について過眠症のカテゴリー
による差はなく、治療前後にも差異がないこ
とが確認された。これらの QOL 規定要因と
して、ESS からみた自覚的な眠気は有意でな
く、家人・職場での理解とサポートが替って
有意な関連要因であることが明らかになっ
た。以上より、過眠症の QOL は、疾患重症
度よりも、周囲との関係・職場ならびに家人
の理解が重要であり、この領域に属する疾患
に関する啓発活動を強化することが重要と
考えられた。 
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