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睡眠専門外来における概日リズム睡眠・覚醒障害の性差・
合併疾患に関する検討

１ ．緒　　　言
　 概 日 リ ズ ム 睡 眠・ 覚 醒 障 害（circadian rhythm 
sleep-wake disorder；CRSWD）は，思春期・青年期
に好発する睡眠障害の一つで，体内の概日リズムを外
界の 24 時間周期あるいは望ましい時間帯に同調させ
ることが障害されるのを本態とする睡眠障害である。
CRSWD には，睡眠・覚醒相後退障害（delayed sleep-
wake phase disorder；DSWPD）， 非 24 時 間 睡 眠・
覚醒リズム障害（non-24-hour sleep-wake rhythm 
disorder；N24SWRD），時差障害，交代勤務障害な
どが含まれる

1

。特にこの中で，臨床的に問題となるの
は DSWPD と N24SWRD である。DSWPD は遅れた
位相で 24 時間の睡眠・覚醒パターンが保たれ，持続
的に入眠困難と朝の起床困難が続く。例えば，深夜の
２ − ４ 時などに入眠し起床は昼頃になるなどである。
一方，N24SWRD は 24 時間の明暗サイクルと同調し
ない睡眠・覚醒パターンとなり，睡眠時間は毎日 １ −
２ 時間ほど進行性に後退し，結果として症候期と無症
候期とが交互に生じる。これらにおいては多くの場
合，患者は不登校や出勤困難など深刻な社会的不適応
を生じる。病態として時計遺伝子の変異，生物学的な
概日リズム特性の偏りなどが議論されているが

2

，未だ
明確化されていない。CRSWD の標準的な治療は，光
療法，メラトニン受容体作動薬投与などが行われる

3

が，エビデンスは乏しく，経験上しばしば症状は難治
性である。
　CRSWD の性差については，驚くことに睡眠障害国
際分類第 ３ 版（The International Classification of Sleep 
Disorders Third Edition；ICSD-3）において明記され
ていない
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。性別・年齢別のクロノタイプ大規模調査の
既報にて，男性の方が夜型化のピークは高年齢まで継
続し，かつ後退時間も大きいとの報告

4，5

が見られる。そ
の一方で，好発年齢である学生（中学生〜大学生）を
対象とした CRSWD 有病率の研究では，男性に多い

とする研究
6

，女性に多いとする研究
7

，性差はないとす
る研究

8

があり，一定の見解は得られていない。また，
N24SWRD は CRSWD の中でも特に難治性で，DSWPD
以上に社会不適応が持続する臨床的な印象があるが，
一般的には頻度が極めて低いため，臨床的特徴につい
ての報告が DSWPD と比較しても更に乏しい。
　CRSWD の併存精神疾患については，DSWPD とう
つ病・不安障害・物質使用障害の既往歴に相関がある
とする研究

9

や，CRSWD に学習障害やパーソナリティ
ー障害が高率に併存するとの報告

10

がなされているが，
系統的な報告は未だ非常に乏しい。
　このように，CRSWD の臨床的特徴についてのデー
タが乏しいため，これらの蓄積は，疾患の性質の明確
化や患者への治療アプローチの根拠となることを含
め，CRSWD に関する医療の発展に資することが期待
される。本研究では，睡眠障害専門外来に受診という

“事例化した”症例を対象に，CRSWD の臨床的特徴の
検討を行った。

２ ．方　　　法
＜対象＞
　本研究は既存の診療記録を用いた観察研究として行
った。2004 年 １ 月から 2015 年 ６ 月の間に藤田保健衛
生大学病院精神科睡眠外来に初診し，ICSD-3 の診断
基準に基づいて CRSWD（DSWPD あるいは N24S-
WRD）と診断され，外来・入院加療を行った連続症例
を対象とし，診療録を後方視的に検討した。症例の包
含にあたっては，外来患者初診記録より睡眠・覚醒リ
ズムの乱れを示唆する診断名のつけられた症例をまず
抽出し，次に初診時（一部の患者では初診後の再診時
のものも含め）の診療録内容を次項の手順に基づいて
検討し包含を決定した。その際，他の精神疾患の併存
は可としたが，睡眠・覚醒リズムの治療が主であるこ
とを選択の条件とした。本研究は藤田保健衛生大学疫
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も，カイ二乗検定によって比較を行った。性別，およ
び病型別の初診時年齢については対応のない t 検定

（両側）で比較を行った。統計解析はソフトウェアパッ
ケージ JMP8.0（SAS Institute Japan, Tokyo）を使用
した。統計学的有意水準は P＜0.05 とした。

３ ．結　　　果
　全体で 96 名の患者が包含された。CRSWD の病型
は，DSWPD 72 名，N24SWRD 24 名であった。N24S-
WRD 24 名のうち １ 名は，病歴にて期間不明のフリー
ランが言及されていたが初診時には DSWPD 様症状
を呈しており，初診時に開始したアクチグラフならび
に睡眠日誌にてフリーランが確認され，その後 ３ か月
以上継続して症状が持続したため N24SWRD と診断
した。
　受診患者の性別については（表 １ ），男性 59 名（61.5
％），女性 37 名（38.5％）で，統計学的に有意に男性
が多かった（P＝0.024：カイ二乗検定）。この傾向は，
DSWPD と N24SWRD を分けた際，DSWPD では男
性 47 名（65.3％），女性 25 名（34.7％），N24SWRD で
は男性 12 名（50.0％），女性 12 名（50.0％）と，DSWPD
に顕著に見られ，DSWPD では差が有意であったが，
N24SWRD では有意ではなかった。（それぞれ P＝
0.009，P＝1.000：カイ二乗検定）
　初診時年齢については，全体 12 〜 50 歳（21.7±10.3 

［平均 ±SD，以下同じ］歳），男性 11 〜 50 歳（20.6±

学・臨床研究倫理審査委員会の承認を得て実施され
た。
＜データ＞
　診療録より収集したデータの詳細は以下の通りであ
る。初診時年齢，性別，CRSWD の病型，併存睡眠障
害診断名（閉塞性睡眠時無呼吸症候群［obstructive 
sleep apnea syndrome；OSAS］，むずむず脚症候群

［restless legs syndrome；RLS］など），併存精神障害
診断名。CRSWD の診断および病型，併存睡眠障害の
診断，併存精神障害の診断は ２ 名の精神科医師（その
うち １ 名は日本睡眠学会認定医）の診断の一致で確定
した。併存睡眠障害については，OSAS については他
院での睡眠ポリグラフ検査（polysomonography；PSG）
の結果にて，RLS は聴取されていた臨床症状（RLS の
四徴を満たす）にて診断した。CRSWD の診断につい
ては，診断の正確さのために DSWPD については初
診時に明確に入眠・覚醒時刻の記載があるもののみを
採用し，N24SWRD については ICSD-3 の診断基準に
基づき初診時の病歴もしくは初診時から連続した ３ か
月間以上のフリーラン（睡眠相が進行性に後退してい
く状態）の確認を行ったものを採用した。
＜解析＞
　包含された患者群全体の性別割合については，カイ
二乗検定によって性差が無いとする帰無仮説（男女と
も割合が 50％）についての統計学的検定を行った。病
型（DSWPD と N24SWRD）別の性別の割合について

n
性別

P
男 女

全体 96 59（61.5） 37（38.5） 0.024＊

DSWPD 72 47（65.3） 25（34.7） 0.009＊

N24SWRD 24 12（50.0） 12（50.0） 1.000

（　）内は男女あわせた全体数に占める％。Pは性差に対する検定（カイ二乗検定）。＊は有意差（P＜0.05）を示す。
DSWPD, delayed sleep-wake phase disorder；N24SWRD, non-24-hour sleep-wake rhythm disorder

表 １　全体および病型別の性別割合

n 病型 性別
DSWPD N24SWRD 男 女

全体 96 72 24 59 37

併存疾患
精神疾患
　　気分障害 16 10 ６ ６ 10
　　発達障害 12（3） 11（2） １（1） 9（3） ３
　　　　　ADHD １ １ ０ １ ０
　　　　　PDD 11 10（2） １（1） ８（3） ３

睡眠障害
　　RLS ３ ３ ０ ２ １
　　OSAS ２ ２ ０ ２ ０

（　）内は疑い症例数。
DSWPD, delayed sleep-wake phase disorder；N24SWRD, non-24-hour sleep-wake rhythm disorder；
ADHD, attention deficit hyperactivity disorder；PDD, pervasive developmental disorders；RLS, restless 
legs syndrome；OSAS, obstructive sleep apnea syndrome

表 ２　CRSWD に初診時に併存が認められた疾患の内訳
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れる。DSWPD と併存精神疾患の関連は，内因性遺伝
的要因・心理社会的要因の両方が関与していると考え
られるが，どちらがどこまで関与しているかは現時点
では明らかでない。一般的にうつ病は女性が多いとさ
れるがいわゆる生物学的要因の多寡には議論があり，
他方男性に多いとされる発達障害には生物学的要因の
関与が大きいとされるが

11

，いずれにおいても病態レベ
ルでの DSWPD との関連は明らかでない。本研究の
データよりこれらの関連を明らかにするのは困難であ
り，今後基礎および臨床双方からの研究の進展が必要
と考えられる。
　併存睡眠障害は，RLS ３ 名（3.1%），OSAS ２ 名（2.1%）
であった。初診時に他院にて診断，もしくは RLS に
ついては初診時に診断基準を満たす例のみ包含のた
め，実際の併存率は明らかでない。いずれも CRSWD
の症状を修飾し得るため，疑わしい症例は PSG 等で
精査を行うことが望ましいと考える。
　N24SWRD は，性差は見られなかった。より生物
学的要因の強い疾患と考えられ，就学・就労への周囲
の期待，ゲームへの親和性など比較的男性に強いと思
われる心理社会的要因に依拠する度合いが DSWPD
より低いためかもしれない。もっとも，Hayakawa ら
は N24SWRD 57 名 中 男 性 41 名（72％）， 女 性 16 名

（28％）と，男性が多かったと報告しており
12

，今後更に
報告の集積が必要であると考えられる。本研究の限界
については，症例数が少なく，特に発症年齢と N24S-
WRD の性差について明確化できなかった可能性があ
る。また，CRSWD の性差に関しては，社会文化的背
景の性差に対する考察も必要と思われるが，今回の研
究では検討できておらず，今後の課題である。今回の
抽出対象は睡眠専門外来での調査のため，一般人口中
や一般の精神科外来での患者層に当てはめることは慎
重である必要がある。併存睡眠障害が一部を除いて
PSG を用いた診断ではなく，併存精神疾患も構造化
面接や評価尺度など客観的な指標に基づいていない点
も挙げられる。今後，治療経過中明らかになる睡眠障
害を含めた併存率の検討や，CRSWD 併存睡眠障害に
対する加療を行うことで，CRSWD の改善が見込まれ
る一群がどの程度存在するかの検討も行う必要があ
る。また，DSWPD のサブタイプとして，Motivated 
delayed sleep-wake phase disorder があり，主に思
春期の若年者で，治療を行って学校に行けるようにな
るなど正常な生活に戻すことに対するモチベーション
が乏しく，しばしば気分障害，不安障害，発達障害な
どによってもたらされるとされる

1

。こうした一群が今
回の対象者にも含まれると考えられるが，本研究は後
方視研究であり，治療意欲・態度についての調査は行
われていない。今後，家族形態や患者本人・家族の治

8.6 歳），女性 13 〜 44 歳（21.8±8.3 歳）と，有意な差
は認められなかった（P＝0.490：対応のない t 検定）。
病型別では，DSWPD 11 〜 50 歳（20.7±8.0 歳），N24S-
WRD12 〜 44 歳（22.2±9.8 歳）であった。
　併存疾患の内訳については，表 ２ に示す。

４ ．考　　　察
　本研究では，症例数の性差については，96 名中 59
名（61.5％）と有意に男性が多い結果であった。既報
より思春期における夜型化の進行に性差があり

4，5

，男性
がより発症しやすい可能性が示唆されており，これよ
り，“病院受診”に至る症状悪化を呈するかが症例数の
性差を生じさせる可能性が考えられる。もっとも，狭
義の生物学的要因のみではなく，就学・就労への周囲
の期待，ゲームへの親和性の高さなど，女性に比して
思春期を中心とした年齢層の男性に強いと思われる心
理社会的要因が影響している可能性も否定は出来ず，
また一部は発達障害の併存にもよると考えられる。
　初診時年齢については予測通り，全体の平均で 21.7
±10.3 歳と思春期・青年期に好発しやすい特徴が反映
された。また，男女差に関しては，若干男性の方が低
いものの，有意な差ではなかった。ただし，本研究の
初診時年齢は，発症後“病院受診”という事例化の時
点であるため，厳密には発症年齢とは異なる点に注意
が必要である。
　併存精神疾患については，気分障害併存率は 16.7%

（16/96）であった。既報では DSWPD の 35％に大うつ
病性障害の既往があった

9

とされ，それよりは低い。原
因として，本研究では初診時に他院にて診断，もしく
は初診時症状が大うつ病性エピソードを満たす例のみ
を包含し，治療経過中に診断確定・発症した例が含ま
れないためと考えられる。今後症例の経過観察を行う
と併存率は上昇することが予想される。発達障害併存
率は疑い例を含めて 12.5%（12/96）であった。ただし，
注意欠如・多動性障害発達障害（attention deficit hy-
peractivity disorder；ADHD）において睡眠覚醒リズ
ムの乱れが生じやすいとされる

1

にも関わらず，本研究
の ADHD 併存率は非常に低い結果となった。これ
は，症例抽出を初診時に限定したため，スクリーニン
グ的な問診では ADHD が見逃されていた可能性があ
るためと考えられる。質問紙を用いるなど積極的に
ADHD 併存を検討することも必要と思われる。男女
比については，広範性発達障害（pervasive develop-
mental disorders；PDD）と ADHD の児童に DSWPD
合併率が高いことが知られる

1

が，PDD と ADHD の有
病率は男性が高く，実際今回の解析対象においても
PDD 併存の 11 名の内男性は ８ 名であった。このこと
も全体の性別において男性が多い要因の一つと考えら
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 （平成 28 年 ８ 月 ６ 日受理）

療意欲がどの程度受診行動に影響を及ぼしたかの検討
を行う必要がある。

５ ．結　　　論
　今回我々は，睡眠障害専門外来に初診したという

“事例化した”症例を対象に CRSWD の臨床的特徴の
検討を行った。男性が 61.5％と有意に多いという性差
が認められたが，事例化する年齢に有意な性差は認め
られなかった。併存精神疾患については，気分障害が
16.7%，発達障害が疑いも含めて 12.5% に認められた。
併存睡眠障害は，RLS が 3.1%，OSAS が 2.1% 認めら
れたが，実際の併存率は PSG などによる検討が必要
と考えられた。初診時情報に限定した後方視研究であ
ることによる限界が大きいと考えられ，より症例数を
増やした場合の検討や，治療経過中の発症・診断を含
めた場合にどの程度の併存率になるかの検討が今後の
課題と考えられる。
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