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研究成果の概要（和文）：１万人規模のゲノム疫学研究（長浜０次コホート研究）の対象者に睡眠障害の疫学調査（長
浜０次睡眠研究）を追加実施することで、大規模な睡眠障害に関するゲノム疫学研究とすることが本研究の目的であっ
た。
プレテスト、および、本調査を実施した。国際的に標準的な睡眠に関する自記式質問票に加えて、終夜睡眠ポリグラフ
ィー（携帯装置）および１Chの小型脳波計による睡眠脳波検査も実施した。国際共同研究を行うための国際コンソーシ
アム（International Insomnia Genetics Consortium：IGC）を組織し、2万例弱のサンプルサイズでゲノムワイド相関
解析を実施している。

研究成果の概要（英文）：We performed an epidemiological study. We added sleep survey to an already existin
g genome cohort study. We performed not only a questionnaire survey, but also monitored sleep-disordered b
reathing using a type 3 portable monitor and Holter electro-cardiograph and single&#8211;channel sleep ele
ctro-encephalograph.
We have settled the. International Insomnia Genetics Consortium (IGC Consortium) to perform a large-scale 
genome-wide association study.

研究分野：

科研費の分科・細目：

医歯薬学

キーワード： 臨床精神分子遺伝学　睡眠　疫学　国際コンソーシアム　不眠症　トランスディシプリナリティ　脳波
　ゲノム

精神神経科学



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
日本人は睡眠時間が世界的にも短く、睡眠

は重要な健康問題である。睡眠調節機構に
関連しては、概日リズム（約 24 時間で睡眠・
覚醒を繰り返すこと）の分子メカニズムは
解明されつつあるが、それ以外の睡眠調節
の分子メカニズムについては不明な点が多
い。 
申請者らは、ポジショナル・クローニング

の結果、ナルコレプシーという代表的な睡
眠障害の原因がオレキシン・システムの異
常であることを見出した（L Lin, H Kadotani, 
et al. Cell 1999： 筆頭著者の一人）。こ
の論文の引用回数は 1000 回を超え、それま
での睡眠調節機構の理解を一新した。また、
もっとも多い睡眠障害である睡眠時無呼吸
症候群とApoE遺伝子多型が相関することを、
米国の疫学サンプルを用いて明らかにした
（H Kadotani, et al, JAMA 2000： 紹介
ページ付きで掲載。アメリカ睡眠医学会 
若手研究者賞受賞論文）。これらは、いずれ
も大規模サンプルを用いたゲノム解析が、
新たな睡眠調節のメカニズム解明に寄与す
ることを明示している。 
睡眠調節の分子機構を解明していくため

には、睡眠調節に関わる遺伝子をさらに見
出す必要があると考えられる。近年のゲノ
ム解析技術の進歩により、本研究に最も有
用な方法は睡眠障害のゲノム疫学的研究を
ベースにした疾患関連遺伝子の網羅的検索
である。 
日本人は遺伝的背景が比較的均一である

ために、ゲノム研究を行うために適した対
象と考えられている。しかし、日本人を対
象とした睡眠障害に関する大規模なゲノム
疫学研究はこれまで実施されてこなかった。 
 

 
２．研究の目的 
京都大学医学研究科は滋賀県長浜市にお

いて１万人規模のゲノム疫学研究（長浜０次
コホート研究）を実施している。そこで、そ
の対象者に睡眠障害の疫学調査（長浜０次睡
眠研究）を追加実施することで、大規模な睡
眠障害に関するゲノム疫学研究とすること
が本研究の目的である。 
(1)まず、少人数を対象にプレテストを行

ない、調査の準備状況を確認する。(2)その
後、長浜０次コホート研究の参加者を対象に、
質問票を用いて睡眠に関する疫学的調査を
実施し、睡眠障害の有病率をあきらかにする。
(3)「長浜０次コホート研究」と「長浜０次
睡眠研究」の双方の結果を突き合わせ、睡眠
障害のゲノム疫学研究とする。  （注：コ
ホート研究とは追跡調査を行う疫学研究の
こと） 
 

３．研究の方法 
1. 睡眠の調査（長浜 0次睡眠研究）を実施
する。 
 

参加者は、ながはま 0次コホート研究に既参
加であり、ゲノム解析が行われている。質問
票を予め送付し、調査当日に持参してもらっ
た。 
 
質問票はスキャナーで読み取り、自動的に

スコア化するシステムを開発した。これによ
り、参加者が持参した記入済み質問票を読み
取ることで、記入漏れのチェックや、タッチ
パネルによる質問を追加する必要があるか
否かの判断が即座にできるようにした。 
 
睡眠に関する自記式質問票としては、国際

的に標準として使用されている、ピッツバー
グ睡眠質問票（PSQI）、不眠重症度質問票
（ISI）、エップワース眠気尺度(JESS)、朝型
夜型質問紙(MEQ)を用いた。 
睡眠の質を客観的に評価するために、小型

の簡易脳波計（SleepScope, SleepWell 社、
大阪）を自宅で装着してもらった。この機器
はゴールデンスタンダードの睡眠検査であ
る終夜睡眠ポリグラフィー検査と 83.5%の睡
眠ステージ判定一致率がある（精度に関する
論文投稿中）。 
 

 
４．研究成果 
申請者が中心的メンバーとして企画/実施

している一万人規模のゲノムコホート研究
（長浜 0 次コホート研究）の参加者を対象に、
主に不眠症を対象疾患として、睡眠障害の質
問票調査を追加実施し、その結果を「長浜 0 
次コホート研究」と統合して解析することが
本研究（長浜 0次睡眠研究、通称：なごーす
る研究）の目的である。平成 23 年度には主
にプレテストを行った。 
 平成 25 年度末までに、143 名の調査を実施
した。質問票調査に加え、１Ch の小型脳波計
による睡眠脳波検査および終夜睡眠ポリグ
ラフィー（携帯装置）を用いた睡眠時無呼吸
症候群の検査も行なっている。本研究は、産
（睡眠県連企業）、官（長浜市）、学（京大）
に加えて地域（地域住民が組織した NPO）が
共同で研究を実施しており、トランスディシ
プリナリティ（現実社会に即応する超学際研
究）の先行事例として、国内外から評価され
ている。 



 不眠症の国際共同研究を行うための国際
コンソーシアム（International Insomnia 
Genetics Consortium：IGC）を米国、豪州、
アイスランド、オランダ、英国、フィンラン
ド、ドイツ、ノルウェイ、韓国と共に組織し、
不眠症に関して約２万例のサンプルを対象
としたゲノムワイド相関解析を行なってい
る。 
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