
東京医科歯科大学・東京医科歯科大学病院・特任助教

科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１２６０２

若手研究

2022～2018

口腔内装置の一体型と分離型の違いが, 閉塞性睡眠時無呼吸症の治療に与える影響

A cross-over trial on efficacy of bi-block appliance in patients with 
obstructive sleep apnea

５０７８２２７３研究者番号：

石山　裕之（ISHIYAMA, Hiroyuki）

研究期間：

１８Ｋ１７１４０

年 月 日現在  ５   ６ １９

円     3,200,000

研究成果の概要（和文）：閉塞性睡眠時無呼吸（OSA）に対する口腔内装置（OA）療法は, 構造的に上下一体型
OAと上下分離型OAに分類される. 本研究は, 一体型OAと分離型OAの前向きでの比較研究を行う前に, エビデンス
の評価を行うため, システマティックレビュー及びメタ解析を行い, どちらの構造が有効かを調査した. スクリ
ーニング後, 最終的には２本の論文が残り, メタ解析を行った所, 一体型OAは分離型OAよりも無呼吸低呼吸指数
（AHI）を有意に低下させ, 患者満足度についても有意に高い結果となった. よってOSA患者に対しOA療法を行う
際, 分離型OAよりも一体型OAの方が有効である事が示された. 

研究成果の概要（英文）：Oral appliance (OA) therapy for obstructive sleep apnea (OSA) can be 
structurally classified into mono-block and bi-block OA. The aim of this study was to conduct a 
systematic review and meta-analysis to determine which structure is more effective before proceeding
 with a prospective, comparative study of mono-block OA and bi-block OA. After secondary screening, 
two articles remained, and a meta-analysis showed that mono-block OA significantly reduced the 
apnea-hypopnea index (AHI) and significantly increased patient satisfaction compared to bi-block OA.
 Therefore, it was shown that mono-block OA was more effective than bi-block OA in OA therapy for 
OSA patients.

研究分野：歯科補綴学, 睡眠歯学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
OAの構造について, これまで一体型, 分離型どちらが有効かについて議論が分かれていたが, 本研究の結果は臨
床医がOA療法を際, 装置の設計を考える上での指標となる. 一体型OAはOSA治療効果だけでなく, 患者満足度も
良いという事から, 総合的にも有効な装置である事が示された.  

※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。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
閉塞性睡眠時無呼吸症候群（OSA）は，睡眠中に上気道の狭窄や虚脱が繰り返される疾患である． 
口腔内装置（OA）療法は，OA を装着すると下顎が前方に引き出され，上気道と口腔容積が拡大
するため, 睡眠中の上気道閉塞を防ぐ．OA には様々な種類があり，構造として上下一体型と分
離型に分けられる．一体型 OA は，上顎と下顎を同じ装置で固定するため，顎の動きが制限され，
睡眠時に窮屈感を感じることがある．また，下顎位が容易に調整できない装置も多くある. 一
方，分離型 OA は上顎と下顎が別々の構造になっており，下顎を前進させるコネクターやアタッ
チメントを装備している．OA 装着時開口及び側方に動かせるため，患者さんの拘束感や違和感
を軽減することができる．分離型 OA の最大の特徴は, 装置に内蔵されたネジやコネクターによ
って，下顎位の調整が容易に可能である．しかし下顎を前方に出すことで上気道を広げるという
治療原理は，一体型及び分離型共に同じである．OA のデザインについて，これまでいくつかシ
ステマティックレビューがあるものの，どのデザインが OSA 治療に最も有効であるかという結
論はまだ得られていない． 
 
２．研究の目的 
本システマティックレビュー（SR）では，過去の一体型と分離型 OA の比較研究から研究成果を
抽出し, メタアナリシスを行う事により，OSA 治療においてどのデザインが有効かを評価するこ
ととした．1つのタイプが優れている場合は, 異なるデザインを評価し, そのタイプの中で最も
効果的なデザインを割り出すこととした． 
 
３．研究の方法 
本レビューでは、18 歳以上の OSA 患者を対象に，OA を用いた研究を参照した．OA については，
(1)患者ごとに印象再得を行い，精密に作られたものであること，(2)OA のデザインは一体型と
分離型のみに分類すること，(3)OA のタイトレーション（調整含む）が行われている事を条件と
した．OA の構造の影響を総合的に評価するため，装置の大きさ・厚み，材質，設計，装置の細か
な仕様(分離型でのコネクターの種類や一体型での空気穴の存在など)については制限を設けな
かった．終夜睡眠ポリソムノグラフィ（PSG）または OCST（検査施設外睡眠検査）による OSA の
診断・治療効果を評価することも，研究の組み入れ基準とした．18 歳未満の患者や他の睡眠障
害を併発している患者を含む研究，既製の装置を使用した研究，舌保持装置により舌を前方に固
定することで結果を得る研究などは除外した． 
検索は, MEDLINE, Cochrane Central Register of Controlled Trials（CENTRAL），医中誌のデ
ータベースを用いて行った. 文献検索では，発表された年や言語の制限は設けなかった. OA の
デザインは，一体型と分離型の比較または類似のデザインを詳述したランダム化比較試験のみ
を選択した．横断研究および後ろ向き研究である非ランダム化研究，症例報告や学会抄録，レビ
ュー論文などは除外した．本 SR にて主要アウトカムは死亡率や心血管イベントとし，副次アウ
トカムは AHI（REIも含む）, 最低 SpO2, 覚醒反応指数, NREM睡眠ステージ 3, 睡眠効率, ESS、
いびきスケール, 副作用, 患者の好みとした． 
メタ解析は，Review Manager（Nordic Cochrane Centre，Cochrane Collaboration，2014 
Copenhagen，Denmark）バージョン 5.3 ソフトウェアを用いた．データが欠落している場合は，
利用可能なケース分析を適用した．複数の研究を組み合わせた場合は, リスク比（RR）および平
均差（MD）を用いた．有効性は, 各研究の RR または MDとその 95％信頼区間（CI）に基づいて
評価された．各試験の結果変数の RR または MDを用いてフォレストプロットを作成した．すべて
の解析は，固定効果モデルを用いて行い，結果はフォレストプロットとして示した． 
本 SR におけるエビデンスの質の評価は，GRADE（Grading of Recommendations Assessment，
Development，and Evaluation）プロセスを用いて実施した．GRADEの分類は，検討した 5つの
要因（研究の限界，矛盾，間接性，不正確性，出版バイアス）ごとに 1段階ずつ格下げされた．
各アウトカムについて，5つの要因が存在するかどうかを判断した．本レビューに含まれる研究
のバイアスリスクは，「Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Intervention」に記載
されている Cochrane Risk of Bias ツールを用いて評価された．各臨床領域および有害事象に
ついて，GRADEpro ソフトウェアを用いて GRADE エビデンスプロファイルを作成した． 
 
４．研究成果 
（1）研究結果 
MEDLINEにて 201 論文，Cochrane Central Register of Controlled Trials（CENTRAL）にて
385論文，医中誌にて 31 論文が選定された. 158件の重複論文を除き，459論文のタイトルと抄
録を審査した. 重複が 3論文，非 RCTが 1論文，OA の下顎位タイトレーションがなく OA製作時
に下顎位が固定されているものが 4論文，会議録 2件，論文所在不明 1件のうち，そのうち 10
件を除外し，18 論文に絞り込んで，各論文の適格性を確認した. 最終的に 7本の論文が採択さ
れた（一体型 OA vs 分離型 OA の 2本と分離型 OA vs 分離型 OA の 5本の論文）. 一体型 OA
同士の比較を取り上げた論文は見つからなかった. 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 1 PRISMA フローチャート 
 
採択された 7論文のうち，6論文はランダム化クロスオーバー試験，1 論文はランダム化並行群
間比較試験であった．短期フォローアップが 6論文，長期フォローアップが 1論文であった． 
Cochranのツールによる一体型 OA vs 分離型 OA のランダム化試験のリスクオブバイアスの評価
において，選択した研究のうちで採用された試験デザインはランダム化クロスオーバー試験で
あり，実行バイアスのリスクが高いと判断した．しかし，2 論文のアウトカム評価では, バイア
スは小さいと判断されたため，低リスクと評価した．また研究費として補助金が支給されたこと
もバイアスの可能性がある．しかし，これは大学が受け取ったものであるため，バイアスのリス
クは低いと評価した．コクランツールによる分離型 OA vs 分離型 OA のランダム化比較研究のリ
スクオブバイアスの評価において，5論文中 4論文で採用された試験デザインはランダム化クロ
スオーバー試験であり，実行バイアスのリスクが高いと判断した．また，減少バイアスについて
は，1 つの研究の途中で脱落が記録された．ITT（intention-to-treat）分析が行われていないた
め，症例削減バイアスのリスクが高いと評価した．もう一つのバイアスの可能性は, 研究費とし
て補助金が支給されたことである．しかし，これらは公的資金であるため，バイアスリスクは低
いと評価した.  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2 一体型 OA vs 分離型 OA の比較研究における，リスクオブバイアスの評価 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 3 分離型 OA vs 分離型 OA の比較研究における，リスクオブバイアスの評価 

 



メタ解析において，本 SR に含まれる論文のほとんどは短期報告であり，死亡率や心血管イベン

トに関する報告はなかった．収録された論文から副次アウトカムを抽出し評価した．一体型 OA

と分離型 OA を比較すると, 一体型 OA は AHIを有意に低下させ（2.92；95%CI，1.26 to 4.58;p= 

0.0006），一体型OAに対する患者の好みは有意に高かった（2.06;95%CI，1.44 to 2.06；p<0.0001）．
最低 SpO2，覚醒反応指数，NREM睡眠ステージ 3，睡眠効率，ESS，SS，副作用は 2群間で有意差

はなかった（最低 SpO2：-11.18; 95%CI，-26.90 to 4.54; p=0.16，覚醒反応指数: 4.40; 95%CI，
-6.00 to 14.80; p=0.41，NREM睡眠ステージ 3: -2.00; 95%CI，-6.00 to 14.80；p=0.41，睡眠

効率:-1.42，95%CI，-4.71 to 1.86；p＝0.40，ESS:0.12；95%CI, -1.55 to 1.79；p=0.89, SS：
0.55；95%CI，-0.73 to 1.83；p＝0.55，副作用：1.00；95%CI，0.62 to 1.6；p=1.00）． 

 

 

 

 

 

 

図 4 一体型 OA と分離型 OA の AHI比較に関したフォレストプロット 

 

 

 

 

 

 

 

図 5 一体型 OA と分離型 OA の副作用比較に関したフォレストプロット 

 

分離型 OA vs 分離型 OA について，5つの論文で採用された研究デザインはすべてランダム化

比較試験であるが，Herbst，Thornton Adjustable Positioner（TAP），Klearway，IST モデルな

ど，さまざまな OA が使用されていた. さらに，各デバイスの素材，厚み，詳細なデザインも異

なるため，結果を包括的に解釈することは困難であった. したがって，今回のシステマティック

レビューでは, これら 5つの研究に関してメタアナリシスは行わなかった． 

GRADEのエビデンスプロファイルを図 6に示す．今回行ったメタ分析では, 適格論文の数が 10

論文未満であったため、出版バイアスを評価するために漏斗図を使用しなかった．バイアスリス

ク,矛盾性,間接性,不正確さ,およびその他の考慮事項の結果として, AHI と患者の好みに関す

る全体的なエビデンスの質は低いと評価された．最低 SpO2,覚醒反応指数, NREM 睡眠ステージ

3,睡眠効率, ESS,いびきスケール,副作用のエビデンスの質は,非常に低いと評価された． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 6 一体型 OA と分離型 OA 比較に関した GRADE エビデンスプロファイル 

 

（2）結論 

サンプル数が少なく，短期間の報告が多いもの，現状のエビデンスでは，OSA 患者に対して，
一体型 OA は分離型 OA よりも有効であることが示唆された．しかし，患者にとっての有益性を判

断するためには，さらに大規模な臨床試験が必要である． 
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