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睡眠障害患者に対する睡眠治療は、痛み閾値に影響を与えるか?
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研究成果の概要（和文）：以前から、睡眠の量や質の改善が痛みの緩和に効果的であることが報告されていま
す。動物実験でも、睡眠不足が痛覚過敏に関連していることが示されています。しかし、痛みは主観的な症状で
あり、客観的な数値で表される報告は限られていました。
そこで、中等度から重症の睡眠時無呼吸症（OSA）患者に対して、持続陽圧呼吸療法または口腔内装置を用いた
睡眠治療が、皮膚電気知覚過敏性（痛覚過敏）に影響するかを調査しました。結果、睡眠治療導入後の皮膚電流
知覚閾値に有意な変化は認められませんでしたが、OSAは知覚過敏性を鈍麻させる可能性が示唆されました。ま
た、OSAに対する睡眠治療は知覚過敏性を高める可能性が示唆されました。

研究成果の概要（英文）：Previous studies indicate that improving sleep quantity and quality 
effectively alleviates pain. Animal research also links sleep deprivation to heightened pain 
sensitivity. However, most pain assessments rely on subjective symptoms, lacking objective numerical
 data.
To address this, we conducted a comparative study on moderate to severe obstructive sleep apnea 
(OSA) patients. We investigated whether sleep treatments (continuous positive airway pressure or 
oral appliances) impact skin electrical perception thresholds (pain hypersensitivity). Surprisingly,
 OSA may dull pain sensitivity and potentially enhance it during sleep treatment.

研究分野： ペインクリニック

キーワード： 睡眠時無呼吸症候群　知覚過敏　睡眠障害
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研究成果の学術的意義や社会的意義
今回の研究を開始するにあたって、中等度以上のOSA患者は、OSAのない者より知覚過敏性を有すると仮定してい
たが、知覚過敏性は、OSA患者においては、逆に健常者より鈍麻していることと治療により知覚過敏性が向上す
ることの可能性が示された。
治療前後における対応する知覚閾値の変化量は、Willcoxon 順位和検定で有意な差を認めることはできなかった
ものの、効果量は中程度を示していた。このことは、OSAに対するCPAPやOAによる治療に反応した場合は、知覚
過敏性の鈍麻を改善し、これらの治療がうまくいかなかった患者は、感覚鈍麻がより悪化する可能性を示してい
る。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
世界的に不眠症の有病率は高いが、不眠改善が痛みの改善に影響するとの縦断研究報告１）や、

睡眠の短縮が一次体性感覚野の過敏性をもたらすという報告２）なされ、睡眠と痛みは互いに影

響を及ぼすと考えられるようになっている。動物実験においても、睡眠の分断化と痛みに対する

過敏性の関係３）や、オレキシン神経細胞欠失ナルコレプシーモデルマウスにおいて痛覚過敏が

増加するなどの報告４）がなされ、睡眠と痛覚過敏・知覚過敏の間に関連があることが示されて

いる。睡眠障害の 1つである OSA は、日中の眠気や生活習慣病との関連が以前より指摘されてい

たが、近年、慢性疼痛との関連についての報告も散見されるようになった。しかし、OSA を含め

睡眠障害に対する痛みの臨床的な評価方法は、ほとんどが質問回答形式の評価によるものであ

り、客観的な検査方法で痛覚過敏性に関係することを示したものはほとんどない５）６）。 

２．研究の目的 
中等度から重症睡眠時無呼吸症候群患者に対する CPAP や OA を用いた睡眠治療は、治療効果を

客観的な数字で評価することができる。今回、CPAP と OA を用いた OSA に対する睡眠治療が、皮

膚電流知覚閾値の上昇（知覚過敏性の軽減）に影響を与えるか否かについて調べることを目的と

し研究を行った。 

３．研究の方法 

当院睡眠センター外来を OSA 疑いにてポリソムノグラフィー検査（PSG: Polysomnography。以

下、「PSG」とする。）を実施することとなった患者に対し、研究の目的・方法等を説明し書面に

て同意取得した後、睡眠治療開始前に知覚・痛覚定量分析装置である PAIN VISION®PS―2100（ニ

プロ株式会社、大阪）を用いて皮膚電流知覚閾値（単位：µA）を測定した。PSG 検査結果後、中

等症から重症 OSA（apnea hypopnea index(AHI) 20 以上）の診断で CPAP または OA を用いた睡

眠治療が開始となった患者に対し、治療開始後に睡眠治療が安定した後に睡眠治療開始前と同

様に皮膚電流知覚閾値を測定した。OSA の診断は２人の医師が担当し、測定は、2 名の技師が行

った。使用方法を技師がその都度説明し、1 度模擬操作を行ってから測定を 2回実施、2回の平

均値（皮膚電流知覚閾値 µA）を測定時の知覚閾値とした。診療医師、技師にはすべてのデータ

が集まるまで結果をブラインドとし、解析は研究代表者のみが行った。その後、世界的な評価基

準に従い CPAP 使用日数が、70%以上且つ 4時間/日の使用をコンプライアンス良好群としそれ未

満をコンプライアンス不良群とし 2 群に分けた。コンプライアンス良好群とコンプライアンス

不良群2群に対し、Mann–Whitney U testを用いて患者の背景因子の単変量解析を行った。また、

睡眠治療前後の対応する皮膚電流知覚閾値（単位：µA）の変化について、Willcoxon の順位和検

定を用いて有意性、効果量についての解析を行った。統計の計算ソフトは SPSS バージョン

28.0.0.0.1（190）を使用した。OSA の治療について： PSG 検査結果として、無呼吸低呼吸指数

（Apnea Hypopnea Index：AHI）が使用されるが、これは１時間当たりの無呼吸と低呼吸の回数

を表している。1 時間当たり平均 5回以上が OSA の定義として示されているが、1時間当たり平

均 20 以上が日本の保険診療上 CPAP の使用が認められている。OA 使用についてはその範囲では

ないが、CPAP を希望しない場合、選択される。今回、PSG の結果、AHI が 20 以上であったが、

CPAP を使用せず口腔内装置 OA を用いて OSA が改善した 2 名もコンプライアンス良好群に含め

た。CPAP または OA 導入後の無呼吸、低呼吸数の測定については、検査施設外睡眠検査（out of 

center sleep testing；OCST）で行った。この際の値は、AHI は使用せず、呼吸イベント指数

（respiratory event index：REI 以降「REI」で示す。）で示すが、アメリカ睡眠学会の定義に

おいて AHI と REI は同一のものと扱ってよいとのことになっており、１時間当たりの無呼吸回



数は、AHI または REI の値を採用した。以降「AHI/REI」と示す。眠気、うつ、不眠症の評価にお

いては、以下の方法で評価した。ESS（Epworth Sleepiness Scale）：日中の眠気の評価 PHQ-

9(Patient Health Questionnaire-9)：大うつ病性障害のスクリーニング用質問票 AIS（Athens 

Insomnia Scale）：不眠症評価 生活習慣病：高血圧、高脂血症、糖尿病、心血管系の疾患既往

の有無 

４．研究成果 

患者の背景因子について Mann–Whitney U test を用い、コンプライアンス良群と不良群で単変

量解析を行った（表 1）。結果、OSA 治療開始前の皮膚電流閾値に、2群間に有意な差は認められ

なかったが、治療開始後の皮膚電流知覚閾値（単位：µA）測定において２群間において有意差が

認められた（表１、グラフ１、２）。有意差はなかったものの、コンプライアンス良好群で、コ

ンプライアンス不良群に比べ、治療前に対する治療後の皮膚電流知覚閾値変化量（単位：µA）に

おいて低下傾向が認められた（表１、グラフ３）。 

（表１）中等度以上の OSA 患者のコンプライアンス良群と不良群の患者背景 

 

各数値については、平均値±標準偏差、割合（％）については％を示す。 

AIS、PHQ-9、ESS についてはコンプライアンス良群 N＝6（1 人のデータ欠損）、コンプライアン

ス不良群 N=４（2人のデータ欠損） 平均治療日数と平均使用時間について、OA（n＝2）含めず。 

（グラフ１）睡眠治療開始前の皮膚電流知覚閾値（μA）  

  

良１：コンプライアンス良好群N＝７  不良２：コンプライアンス不良群N＝６       

2 群で有意差なし               

（グラフ２）睡眠治療開始後の皮膚電流知覚閾値（μA） 



 
良１：コンプライアンス良群N＝7   不良２：コンプライアンス不良群N＝６ 

2群で有意差あり 

（グラフ３）治療前後の皮膚電流知覚閾値の変化量（μA） 

：治療後から治療前の皮膚電流知覚閾値を引いた結果を表す。 

 
良１：コンプライアンス良好群の治療後−前の変化、不良２：コンプライアンス不良群の治療後

−前の変化 

2群で有意差なし 

良１は、コンプライアンス良好群（N＝7）個々の患者の皮膚電流知覚閾値の治療後から治療前

の閾値を除した変化量を集計した値を表し、不良２は、コンプライアンス不良好群（N＝6）

個々の患者の皮膚電流知覚閾値の治療後から治療前の閾値を除した変化量の集計を表す。 

次に、睡眠治療開始後のコンプライアンス良好群（N＝7）と不良群（N＝6）のそれぞれについて、

治療前後の皮膚電流知覚閾値（単位：µA）変化量について、Willcoxon の順位和検定を行った（表

２）。結果、コンプライアンス良群、コンプライアンス不良群両群ともに治療前後の対応する皮

膚電流知覚閾値変化量に有意差はみられなかった。しかし、効果量は。コンプライアンス良好群、

不良群において、それぞれ 0.319、0.471 となり効果量は中（0.3≦ｒ＜0.5）であり、コンプラ

イアンス良好群において、皮膚電流知覚閾値は低下し、コンプライアンス不良群では、皮膚電流

知覚閾値が上昇する傾向が認められた。 

（表２）対応ある治療前後の皮膚電流知覚閾値の変化量についての Willcoxon の順位和検定結

果 

 

 

ペインビジョンを用い、透析患者との比較に用いられた報告によると健常男性 52 人において平

均皮膚電流知覚閾値は、平均値±標準偏差 10.3±3.2μＡ（男性、平均年齢 62.3±14.4 歳）で

あった７）。今回の中等度以上の OSA 患者において、治療前の 13 人の皮膚電流知覚閾値の測定値

はこれより高値（知覚鈍麻）平均値±標準偏差 12.7±5.9μＡ（男性、平均年齢 57.9±10.5 歳）

を示しており、睡眠不足でみられる知覚鋭敏ではなく、OSA による睡眠障害は、知覚閾値の鈍麻

に関与していることが推察された。以前の報告で、痛み治療に反応した群（VAS の低下した群）

は、皮膚電流知覚閾値が有意に低下したという報告８）があったが、今回、中等度以上の OSA 患

OSA治療開始前 OSA治療開始後
中等度以上のOSA患者 ｎ （平均値±標準偏差） 単位：μA （平均値±標準偏差）単位：μA P値 効果量ｒ

治療のコンプライアンス良好群 7 12.74±7.70 9.41±2.37 0.398 0.319

治療のコンプライアンス良不良群 6 12.66±3.69 16.30±6.88 0.249 0.471



者 13 症例（コンプライアンス良好群７例、コンプライアンス不良群６例）において、CPAP と OA

治療の前後における皮膚電流知覚閾値に有意な変化量を認めることはできなかった。しかし、

OSA の睡眠治療に反応したコンプライアンス良好群７人の２回目の測定時の平均値±標準偏差

は、9.4±2.4μＡ（男性、平均年齢 59.1±11.0 歳）と治療により知覚閾値が低下（知覚過敏性

が向上）を示し、一方、睡眠治療開始後のコンプライアンス不良群においては、平均値±標準偏

差 16.3±6.9μＡ（男性、平均年齢 56.3±10.8 歳）と知覚閾値がより高くなる（鈍麻する）傾

向を示していた。治療前後における対応する知覚閾値の変化量は、Willcoxon 順位和検定で有意

な差を認めることはできなかったものの、効果量は中程度を示していた。今回の研究開始にあた

って、中等度以上の OSA 患者は、OSA のない者より知覚過敏性を有すると仮定していたが、知覚

過敏性は、OSA 患者においては、逆に健常者より鈍麻していることと治療により知覚過敏性が向

上することの可能性が示された。治療による電流知覚閾値変化に有意な差を認めることはでき

なかったが、サンプル数が少ないことによる検出力不足の要因が考えられる。今後、症例数

を増やし検証する必要がある。 
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