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【研究の背景】  

気分障害においては高頻度に睡眠の問題を認める。抑うつ状態において最も頻度が高い睡眠障害は不眠であり、不眠

への積極的な介入は抑うつ症状の改善も高めることが報告されている 1)。抑うつ状態においては、レム睡眠圧の上昇、徐波

睡眠の低下、睡眠持続性の低下などの睡眠異常を認めるが、このうちどの異常が優勢かは個々の患者によって異なる 2)。し

たがって、各患者の睡眠異常の改善に適した治療を選択することができれば、初回治療寛解率を向上できる可能性がある。 

以前より睡眠脳波をうつ病のバイオマーカーとして臨床応用する考えはあったが、終夜睡眠ポリグラフ（PSG）の利用はコス

トの面から現実的ではなかった。しかし近年、PSG に近い精度の睡眠脳波を自宅で簡便に計測できる携帯型睡眠脳波計と

その自動解析プログラムが開発されたことにより、睡眠脳波を日常臨床で手軽に利用することが可能になった。 

 

【⽬  的】 

本研究の目的は、個々の患者の睡眠異常の是正に適した治療法を選択することによって、抑うつ状態の初回治療寛解率

が向上するか明らかにすることである。そのための予備的検討として、本助成期間においては、携帯型睡眠脳波計で取得し

た睡眠脳波データが抗うつ治療の反応性予測に利用可能であるか短期に抗うつ効果が現れる断眠療法で検討した。 

 

【⽅  法】 

31 名（男性 11 名, 女性 20 名）の双極性うつ病患者（平均年齢：50.5±11.5 歳）を対象に現在最も汎用されている 1 日お

きに 3 回の全断眠を行う 1 週間の断眠療法プロトコル 3)を実施した。治療前の睡眠脳波は 1 チャンネル睡眠脳波計スリープ

スコープを用いて記録した。抑うつ症状はハミルトンうつ病評価尺度（HAM-D）にて評価し、50％上の改善を反応と定義した。

治療前の睡眠脳波所見（睡眠構築およびスペクトル解析結果）と断眠療法への反応性との関連を調べ、抗うつ治療の反応

性予測における睡眠脳波データの利用可能性を検討した。 

 

【結  果】 

治療前および治療後の平均 HAM-D 得点はそれぞれ 17.4±3.6 点と 5.0±5.7 点であり、24 名が治療に反応（HAM-D に

て 50％上の改善）した。断眠療法への反応群は非反応群と比較し、入眠までの時間（入眠潜時）が短く（P=0.04）、REM 睡眠

が短かった（P=0.01）。スペクトル解析では、反応群で REM 睡眠中のβ波活動が低かった（P=0.03）。 

 

【考  察】 

断眠療法への反応者と非反応者では、治療前の睡眠脳波に違いがあったことから、睡眠脳波データは本治療の反応性

予測に利用できる可能性が示唆された。断眠は徐波睡眠を顕著に増加させる睡眠操作であることから、治療前に徐波睡眠

24 先進医薬研究振興財団　2020 年度　研究成果報告集

平成 31 年度 精神薬療分野 一般研究助成 研究成果報告書



 
の異常を認める患者で良好な反応が得られることが予想されたが、徐波睡眠関連指標のうち治療反応性と関連を示した指

標はなかった。断眠療法は、睡眠への直接的な作用のほかに、モノアミンやグルタミン酸、神経栄養因子などへの作用も有

することが知られており 4)、このことが仮説と異なる結果が得られた理由の 1 つとして挙げられた。一方で、今回の結果から、

抑うつ状態でみられる睡眠異常のうち、入眠潜時の延長やレム睡眠の異常が、断眠療法の治療反応予測に寄与する可能

性が示された。 

 

【臨床的意義・臨床への貢献度】 

現在汎用されている選択的セロトニン再取り込み阻害薬（SSRI）はレム睡眠の異常を是正し、ノルアドレナリン作動性・特異

的セロトニン作動性抗うつ薬（NaSSA）は睡眠持続性および徐波睡眠の異常を是正する 5)。抗うつ薬のクラス毎に反応しやす

い患者の睡眠脳波所見を同定することができれば、初回治療寛解率の向上を目指した気分障害の個別化医療が実現する

可能性がある。 
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