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研究成果の概要： 
α-シヌクレイオパチーである、パーキンソン病（PD）と、多系統萎縮症（MSA）での REM 睡

眠行動障害とその発現背景となる REM without atonia（RWA）の頻度と経過・臨床的意義の

比較ならびに、心筋交感神経指標（MIBG）所見の RBD を有する PD での特徴について検討を加え

た。その結果、MSA では、運動症状発現前後に RBD 症状が生じるものの、経過中に自然消失す

る者が多く、追跡調査において RWA は増えるものの、RBD を有する症例の割合は増えないこと

がわかった。一方 PD では、運動症状発現後に徐々に RBD 症例が増えていくこと、幻覚症状との

因果関係が高いこと、追跡調査期間（2 年間）では、RBD,RWA の動向に変化は無かった。MIBG

の検討において、RBD 症状を有する PD 症例での MIBG 集積率は、認知症状を有する症例でのそ

れと同水準まで低下していた。 

 以上より、両疾患は神経変性の過程の違いにより、RBD 臨床症状が異なること、特に PD での

RBD は幻覚・認知症状と因果関係を有するものと判断された。 
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１．研究開始当初の背景 
REM睡眠行動障害は、REM期の筋活動抑制が欠
如する（REM without atonia；RWA）ため、

不快な夢体験に伴って、大声の寝言と共に、
暴力的な異常行動を生じる病態である。高齢
者人口の 0.5％に存在し、この年代での受傷
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原因になることが問題視されている。また、
RBDはα-synucleiopathyに移行するリスクが
高いこと、α-synucleiopathy経過中にも高頻
度に発現することが確認されている。特にα
-synucleiopathyのうちパーキンソン病（PD）
では、RBDの存在が認知症状発現リスクにな
るとの報告がある、多系統萎縮症（MSA）で
はRBD頻度は著しく高いものの、経過につれ
て有症状者の割合が減少するとの意見があ
るが、多数例でこれらを実証した研究はなか
った。また、特発性RBD例では心臓交感神経
指 標 と な る 心 筋 Meta-iodobenzylguanidine 
(123I-MIBG)が、著しく低下していることがわ
かっているが、PDに合併したRBDでの特徴は
明らかにされていなかった。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、以上の問題点を考慮し、α
-synucleiopathyであるPDとMSA連続例に
ついて、RBD ならびにその発現背景となる
RWA の頻度を知るとともに、RBD 症状の臨
床経過、追跡調査での変化、臨床的意義につ
いて検討した。また、特に PD については、
RBDもしくはRWAを有する症例でのMIBG
所 見 を 検 討 し 、 認 知 症 状 を 有 す る 例
(Parkinson disease with dementia；
PDD)、非 RBD/非 RWA 例との比較をなし、
PDD と RBD の関連を調べた。 
 
３．研究の方法 
第一研究 
１）PD と MSA 連続例それぞれ 49 例（70.3
±11.2 歳、M：F＝21：28）、16 例（60.2±
6.9 歳、M：F＝８：8）を対象とし、睡眠ポ
リグラフ（PSG）記録を行い RWA の存在を
しらべるとともに、患者自身ならびにベッド
パートナーに RBD 症状の有無と結果につい
て問診した。また、RBD/RWA 症状の存在を
指標として、臨床背景の解析を加えた。 
２）PD12 例、MSA8 例について、2 年後に
同様の検査・問診を行い、ベースライン時点
での結果と比較をなした。 
第二研究 
上記 49 例とともに、同一期間内に受診した
PDD例について、MIBG撮像を行い、111 mBq 
of 123I-MIBG静脈内投与 3.5時間後の取り込み
率の縦隔との比（H/M比）を算出した。これ
により、PDD, PD-RBD, PD-RWA(臨床的に
RBD症状がなくRWAのみが存在する例)、非
RBD/RWA例の 4 群について、H/ M比を比較
した。 
 
４．研究成果 
１）PD 患者 27 名（55.1％）、MSA 患者 11
名（63.8％）で、PSG 上 RWA が確認され、
両群間でその割合に差はみられなかったが、
総睡眠時間に対する RWA の割合は、MSA 群

が有意に高値を示した（table１）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Table 1 Comparison of PSG findings between PD and MSA

PD: Parkinson’s disease, MSA: Multiple system atrophy, RWA: REM sleep without atonia, AHI: Apneahypopnea index,
PLMI: Periodic leg movements index. Values expressed as mean±SD or percentage. n.s. = not significant. 

MSA (n = 16)PD (n = 49) p value

PLMI ( /hour) 68.2 ± 105.410.0 ± 25.9 0.006

RWA/total sleep time (%) 2.2 ± 2.90.6 ± 1.0 0.046

AHI ( /hour) 22.5 ± 24.813.1 ± 14.4 n.s.

Proportion of patients 
with RWA (%) 68.855.1 n.s.

Proportion of patients 
with 15/hour or more of PLMI (%) 39.116.3 0.001

Total sleep time (min) 252 ± 89296 ± 86 n.s.

REM sleep / total sleep time (%) 7.9 ± 4.28.1 ± 6.5 n.s.

 
この点は、PD,MSA は極めて高頻度に

RWA を合併し、しかもその量は MSA が PD
を上回るとする、過去の報告と一致するもの
であった。 
２）PD 群のうち調査時点で RBD 症状を有した
症例は 17 名（34.3％）、MSA 群では 4名（25％）
であった。PD,MSA それぞれの臨床経過との関
係を検討したところ、MSA では運動症状発現
前に RBD症状を呈したものが有意に多かった
のに対し、PDでは運動症状発現後に生じたも
のが多かった（table2）。とくに、MSA で RWA
を有する 8例のうち、4例で運動症状発現後
数年以内に RBD 症状が消失していた(fig1)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Table 2 Relationship between occurrence of RBD related symptoms and motor 

symptoms, and existence of RWA

PD: Parkinson’s disease, MSA: Multiple system atrophy, RBD:REM sleep behavior disorders, 
RWA: REM sleep without atonia. Parentheses indicate percentage.

Fisher’s exact test, p = 0.014. * showed a significant difference by the residuals error test. 

MSA (n = 16)PD (n = 49)

Patients with RWA who showed 
RBD related symptoms before onset of motor symptoms 7 (43.8)*5 (10.2)

Patients with RWA who showed
RBD related symptoms after onset of motor symptoms 1 (6.3)14 (28.6)

Patients with clinically silent RWA 3 (18.7)8 (16.3)

Patients without RWA 5 (31.3)22 (44.9)

 
一方 PD では、自然消失した症例は 2例にと
どまった(fig2)。 
 特発性 RBD ではα-synucleiopathy に移行
するリスクが高いとの指摘があるが、PD 全
体でみると頻度はそれほど高くなく、むしろ
PD 症状顕在化した後に発現・症状固定して
いく例が多いと言えよう。一方、MSA では、
運動症状に先行する症例がかなり多いこと



から、特発性 RBD 診療にあたっては、MSA
への発展の可能性を考慮した治療計画をた
てる必要があると考えられた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
３）臨床背景との関係について検討した結果、
特に PD で RBD 症状を有する症例では、
RBD/RWA を有さない症例に比べて、夜間の時
間帯に幻視を主体にした幻覚症状を呈して
いる症例が有意に多いことが確認された。 
一般に幻視は、覚醒条件下で生じるもので

あるが、われわれの結果からみて、RBD を有
する PD 症例では、睡眠覚醒移行期に REM 睡
眠期の夢体験が漏出して幻視につながる可
能性が推測される。 

 
４）2年後のフォローアップ時点において、
総睡眠時間に対する RWA の割合は、PD群 
では変化が無かったのに対し、MSA 群では有
意な増加が認められた(table３)。しかしな
がら、PD,MSA ともに RBD 症状を有する症例の
割合は、変化がなかった。この結果からみて、
特に MSA では RWA の増加が RBD 症状に必ずし
も結びつかない可能性が想定される。このこ
とは、本疾患での、RBD ないし RWA 発現に関
与する橋・被蓋部の変性が広範かつ急速なこ
とと関連している可能性があるだろう。 
 

 
Table 3 Comparison of results between first and second investigations

among patients with PD and with MSA
First Second p value

PD: Parkinson’s disease, MSA: Multiple system atrophy, RWA: REM sleep without atonia, AHI: Apnea hypopnea index, 
PLMI: Periodic limb movement index. Values expressed as mean±SD or number. n.s. = not significant. 

RWA/total sleep time (%) 0.6 ± 1.0 1.5 ± 2.1 n.s.

AHI ( /hour) 11.9 ± 10.3 11.1 ± 9.5 n.s.

PD
(n = 12)

RWA/total sleep time (%) 1.2 ± 1.5 3.3 ± 4.4 0.046

AHI ( /hour) 10.8 ± 12.1 24.8 ± 21.1 0.012

MSA
(n = 8)

PLMI ( /hour) 11.2 ± 17.1 13.5 ± 26.2 n.s.

PLMI ( /hour) 57.5 ± 87.7 26.6 ± 50.4 n.s.

Patients with RWA 7 8 n.s.

Patients with RWA 5 7 n.s.

Patients with RBD related 
symptoms 5 7 n.s.

Patients with RBD related 
symptoms 2 1 n.s.

 

 
 
 
 
 

Fig. 1 Self-reported course of RBD related symptoms in PD patients with RWA
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５）心筋 MIBG 所見では、非 RBD/RWA の PD 群、
RBD 臨床症状を有さない RWA 群に比べて RBD
を有する PD 群では H/M 比が低値を示し、こ
の水準は PDD 群でのそれと同水準であった
（fig３）。PD 群における H/M 比を従属変数
とした重回帰分析において、年齢、罹病期
間、」PD 重症度（Hoehen-Yahr grade）とと
もに、RBD 症状の存在が有意な関連指標とな
った（R2＝0.314、ｐ＝0.006）。この結果は、
RBD を有する PD で MIBG 集積が低下してい
るとともに、RBD を有する PD での認知症状
発現の可能性を支持するものと考えられた。 
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