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産業衛生管理における閉塞性睡眠時無呼吸症候群と
治療アドヒアランスの重要性

白濱龍太郎
医療法人 RESM睡眠センター

順天堂大学医学部公衆衛生学

（2020年 4月 14日受付）

要旨：睡眠時無呼吸症候群（OSAS）は，上気道の狭窄，閉塞による無呼吸や低呼吸のために，血
中の酸素濃度が低下し，頻回な覚醒反応が起こる．その結果，睡眠は分断され，日中の過度の眠
気や，記憶力，集中力の低下，疲労感などの種々の関連症状を引き起こす．本邦においては，2003
年の JR新幹線運転士の居眠り運転を契機に，重大な交通事故や産業事故の原因となりえる
OSASが社会問題として認識される様になった．肥満と OSASは高い関連性があることが知られ
ているが，本邦の OSAS患者は，非肥満者が多い事も特徴的である．
無呼吸低呼吸指数≧20の日本人 OSA患者のうち，29%が非肥満者であったという報告がある．

OSASによる睡眠時の間欠的低酸素血症に血管内皮障害と頻回な覚醒による交感神経の亢進は，
高血圧症，糖尿病，メタボリックシンドローム等の様々な疾患のリスク因子になると考えられて
おり，成人 OSASでは，高血圧，脳卒中，心筋梗塞，心臓血管疾患の危険性が高くなることが知
られている．
OSAS治療では，多くの場合，持続陽圧呼吸療法が選択されその有効性と安全性は無作為化対象

試験で確立されている．CPAPは，OSASの症状改善のみならず，生活習慣病の改善にも有効であ
ることがわかっている．OSASと高血圧に関するメタ解析では，もともと血圧が高い患者，治療抵
抗性高血圧を呈する患者，眠気等自覚症状が強い患者で降圧効果が認められた．更に，CPAP
治療によって交通事故やそのほかの産業事故のリスクが減少したという報告もある．しかし，こ
のように CPAP治療の有効性が明らかであるのにも関わらず，潜在患者数に比して，治療中の患
者数は圧倒的に少なく，80%～90%の患者が未診断，未治療と考えられる．OSAS患者の早期発見，
早期治療を行うことは，合併症，事故予防につながり，産業衛生管理の観点からも大事な役割を
担う．

（日職災医誌，68：249─254，2020）
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はじめに

昨今の国内外の精力的な研究成果により，睡眠時無呼
吸 症 候 群（Obstructive sleep apnea syndrome；
OSAS）は，高血圧症や糖尿病等の生活習慣病や，心臓血
管疾患を発症させ，生命予後を悪化させることがわかっ
ている．また，睡眠分断に伴い，交通事故や産業事故の
原因になる．2013年の報告では，無呼吸低呼吸指数
（AHI）≧15の睡眠呼吸障害の有病率は，男性 1.7～
30.6%，女性 0.6～43%，50歳代男女有病率は，男性 6.4%～
19.4%，女性 2%～17%であった１）．

OSASに対しての標準的治療法である経鼻的持続陽圧
換気（Continuous positive airway pressure；CPAP）の治
療中の本邦の患者数は約 40万人であるが，未だ 400万人
以上の未治療の患者が潜在していると考えられる．この
ような背景において，未治療 OSAS患者を早期診断，治
療し，その治療アドヒアランスを向上させる事は非常に
重要であると考えられる．

閉塞性睡眠時無呼吸症候群（OSAS）とは

睡眠呼吸障害（sleep disordered breathing；SDB）を呈
する疾患のうち，患者数がもっとも多いのは，閉塞型睡
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眠時無呼吸症候群（Obstructive sleep apnea syndrome；
OSAS）である．OSASとは，睡眠中に上気道が，虚脱す
る事により，呼吸が停止（無呼吸）もしくは減弱（低呼
吸）する疾患である．無呼吸低呼吸が持続する結果，一
過性の微小覚醒が生じて，上気道虚脱が解除され呼吸が
再開する．OSAS患者では，解剖学的に，小顎や軟口蓋低
位等の顎顔面形態，巨舌等の舌容積，扁桃肥大，肥満等
による上気道周囲への軟部組織沈着等により上気道径が
小さい等の特徴がある．ここで，東アジア人の顔面形態
特徴として，小顎及び，軟口蓋低位の傾向が挙げられる．
そのため，欧米諸国と東アジア諸国を比較して，肥満程
度や， BMI25以上の肥満割合が異なるのにも関わらず，
OSASの有病率は同等であると考えられる．OSASは，高
血圧症，糖尿病，心臓血管障害など様々な身体疾患の重
要な危険因子となる．また，日中眠気，倦怠感を誘発し，
注意力低下，集中力低下や，作業効率の悪化をきたす．
このことは，事故や労働災害の危険因子になり，経済的
損失をもたらす．

OSASと高血圧症

OSASと高血圧の直接的な関連性を明らかにする大規
模研究としては，Wisconsin Sleep Cohort Studyと Sleep
Heart Health Study等が挙げられる．Wisconsin Sleep
Cohort Studyでは，無呼吸低呼吸指数（Apnea hypopnea
index；AHI）≧15の場合，4年後の高血圧発症リスクは
正常人と比較して，体格指標等を調整後も 1.5倍～5.6
倍と有意に高値であった２）．一方，Sleep Heart Health
Studyでも，AHI≧30では，AHI＜5と比較して，5年後
の高血圧発症リスクは，1.5倍～2.2倍と有意に高値で
あった３）．
OSASにより，睡眠中に反復する無呼吸低呼吸により，

間歇的低酸素暴露，無呼吸中の呼吸努力における胸腔内
圧変動，睡眠分断が起こる．これは，総じて交感神経活
動亢進につながる．
さらに，無呼吸状態から呼吸再開時に観察される急激

な再酸素化は，活性酸素種（Reactive oxygen species；
ROS）産生亢進と，抗酸化作用低下といった酸化ストレ
スを惹起する．過剰な ROSは，HIF-1，NF-κB，TNF-
αといった炎症性サイトカインの産生を促し，血管内皮
障害，血管内皮機能障害を引きおこす．血管内皮障害は，
血管収縮反応の増強，弛緩反応の減少を起こし，末梢血
管の抵抗を上昇させ，血圧の上昇，高血圧維持に深く関
連している．
治療の第一選択である CPAPは，鼻マスクを通して気

道に陽圧をかけて上気道の閉塞・狭窄を防ぐ方法で，良
好な治療アドヒアランスであれば十分な効果が得られ
る．CPAPの有効性は，多くの大規模研究，無作為化対
照試験で明らかにされている．CPAPによる治療介入に
よって，対象群と比較して有意に血圧が低下するが，降

圧効果には研究間でばらつきがある．平均収縮期血圧に
て 7mmHg前後の降圧の報告が多い．また，メタ解析に
て，収縮期血圧で 2.4～2.5mmHg，拡張期血圧で 0.9～1.3
mmHgの低下を認めている４）５）．
CPAPにより，血圧が改善するメカニズムとして，無

呼吸低呼吸を制御し酸素濃度を安定させることにより過
剰な ROSの産生を抑えることでの酸化ストレスの抑
制，不必要な呼吸努力の抑制による胸腔内圧安定，覚醒
に伴う睡眠分断を抑制しての降圧効果があげられる．ま
た，腎臓の血流動態の改善と，レニンアンギオテンシン
系の制御効果も認める６）．さらに，心筋の交感神経機能を
改善し，心負荷も軽減することで，心機能を改善する７）．

OSASと心臓血管疾患

重症 OSASでは，心臓血管疾患による死亡がコント
ロール群と比較し，5.2倍高いと報告されている８）．また，
大規模前向き観察試験において，未治療の重症 OSAS
患者は致命的，非致命的な循環器領域のイベントのどち
らにおいても有意に増加を認めるが，CPAP治療を施行
することにより，未治療群と比較して致命的，非致命的
な循環器領域のイベントのどちらにおいても有意に減少
させ，死亡率を健常者同等まで低下させる９）．
OSASが，心臓血管疾患を起こす機序に関しては，高頻

度に合併する交絡因子である肥満に伴う生活習慣病を介
せずに，直接的に心臓血管疾患を惹起すると考えられて
いる．
そのメカニズムは，前述の通りであり，OSASに伴う間

歇的低酸素暴露は，惹起された酸化ストレスが，炎症性
サイトカインの産生を促し，血管内皮障害，血管内皮機
能障害を引きおこす．血管内皮障害は，動脈硬化の進行
につながり，直接的に心臓血管疾患を引きおこす．

OSASと交通事故

睡眠時無呼吸低呼吸指数（AHI）が高値の運転手は，事
故率が高いことが知られている．米国のデータでは，AHI
≧10の運転手の交通事故を起こす確率は，AHI＜10の運
転手の 2.43倍と報告されている１０）．CPAPによる交通事
故の発生率の減少効果は複数報告されている．特に，衝
突の危険度を 72％減少させることが報告されている．
OSASと診断され，CPAPを開始された職業運転手のう
ち，アドヒアランス良好の運転手の 5年間の事故率は健
常者と変わらない１１）．職業運転手は，肥満，高齢の男性の
傾向がある．米国の研究にて，職業運転手の 88%は，
Body mass index；BMIが 25以上であることが報告さ
れている１２）．1,313人の日本人トラックドライバーを，パ
ルスオキシメーターで調査した結果は，3%（Oxygen de-
saturation index；ODI）5以上が 337名（25.7％）であり，
15以上が，88名（6.7%）であった１３）．すなわち，交通事
故を起こした際に社会的影響が大きい職業運転手を，雇



白濱：産業衛生管理における閉塞性睡眠時無呼吸症候群と治療アドヒアランスの重要性 251

図 1 職域におけるOSAS対策と従業員，事業所の利益の相関

用する企業は積極的に，OSASの早期発見に努める必要
があることがわかる．
現在，眠気に関する自己申告の質問票として多く用い

られる Epworth sleepiness scale；ESSは，日中の眠気の
程度を判定することができる一方で，重度 OSASでも眠
気の自覚がない場合や，失職の恐れから眠気を過少申告
する場合もある１４）．少なくとも，ESSのみではなく，BMI，
OSAS関連症状の有無，交通事故歴，運転や危険物取扱業
務または交代勤務に従事するか否か，生活習慣病の既往
などを確認し，該当者を積極的にスクリーニングすべき
であると考えられる１５）．これらの調査票の情報と，パルス
オキシメーター，フローセンサーなどの客観的指標を共
に用いる，OSASハイリスク群をある程度抽出すること
が可能である．しかしながら，スクリーニング検査を行っ
て OSAS陽性の社員を CPAP治療につなげることがで
きたとしても，乗務制限の要否や人員数的な問題との折
り合い，治療アドヒアランスの管理，職務復帰の判断な
ど多くの問題がある１６）．主治医や，産業医を通して医療に
アクセスする段階（A→B），主治医と産業医が連携し，
企業防衛の観点から事業所に OSAの適切な診断治療の
重要性の認識を促す段階（B→C），健康経営の観点より保
険診療と保健指導が連携する段階（C→D）がある（図 1）．
さらに，企業において，社員が安心して OSAS検査に臨
むためには，診断から治療，そしてどの程度の治療アド

ヒアランスレベルであれば職務復帰を認めるか等の基準
が明確に示され，OSASスクリーニングが，職業運転手と
雇用企業の両者にとって有益である事が理解される様に
働きかける必要がある．

CPAPアドヒアランス，継続率管理の重要性

いわゆる SAVE試験において，冠動脈病変あるいは，
脳血管障害を合併した中等症から重症の OSAS患者
2,687例において，通常ケア群/CPAP＋通常ケア群にお
いて，2次予防効果（心血管死，心筋梗塞，脳梗塞，不安
定狭心症，心不全，一過性脳虚血発作による入院を含む
イベント発生）では両群に有意差が認められないという
報告がなされた１７）．この研究において，日中眠気が重度
（ESS≧15），事故歴があり，低酸素血症が高度な患者が除
外されており，冠動脈疾患の診断手段が負荷心電図や心
筋シンチグラフィーで行われていること，CPAP群の平
均 CPAP使用時間が 3.3時間と短い点が特徴的であっ
た．サブ解析においては，長時間使用群で血管障害の発
生リスクが有意に低い結果が出ており，CPAPの 2次予
防効果を否定するというよりは，アドヒアランスの重要
性を結論づける研究とも理解できる．また，前述の米国
の最大手運輸業の運転者に関しての研究においても，ア
ドヒアランス良好の運転手の 5年間の事故率は健常者と
変わらないが，要治療者で CPAP治療を拒否・脱落した
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図 2　CPAP中止時期

図 3　CPAP治療期間と慣れるまでの期間

図 4　CPAP治療に対する年代別不安内容

群の事故率は健常者の約 5倍であった１０）．日中眠気，抑う
つ性尺度に関しても，最低 4.75～5.40時間/日の CPAP
治療が，ESS，Self-rating depression scale；SDS，Sleep
quality index；PSQIの有意な改善をもたらすという結

果が得られている１８）．
すなわち，SASの合併症の抑制のためには，CPAP

の使用率，アドヒアランス向上が求められる．現時点で
の，良好なアドヒアランスの定義は，治療時間 4時間以
上/日が 70%を超えることである１９）．
CPAP治療継続率を向上するためには，中止症例の特

徴の把握と，治療開始早期の自覚症状の変化等を明確に
する必要がある．日本睡眠学会認定施設にて CPAP導入
された 316例 OSAS患者の治療中止例の調査において，
治療中止 35例は，中央値より年齢が高く，女性，BMI25
kg/m2未満の傾向を認めた．また，治療開始後 1年未満
（特に 6カ月未満）の中止例が多くを占め（図 2），その中
止理由としては，CPAP装着違和感，鼻閉，入眠困難，
通院困難等が認められた１９）．さらに，CPAP導入後早期
（1年未満）の患者 136名の調査では，患者の 95.8%が
CPAP治療開始後 6カ月で治療に慣れた（図 3）．また，
30代，40代は CPAP効果の実感が高く，70代以降は効
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果実感が低い傾向があった．中止理由に関しては，若年
層においては，「来院困難」「多忙」が多く，高齢者におい
ては，「睡眠改善なし」が多い．「鼻閉」：全年代で，CPAP
使用歴が 1年を超えても認められた（図 4）１９）．
これらの調査により，中止事例が多い CPAP導入後 6

カ月未満に患者指導を適切に行い，患者も 6カ月以上治
療を継続することで治療効果を実感し，結果として治療
継続率を高めることにつながる可能性が示唆された．更
に，非肥満症例で中止率が高いことから，アジア人で多
いと考えられている顎顔面形態が主たる原因となる例
や，高齢者において，治療効果実感が低く，中止原因と
しても「睡眠改善がない」が多いことから，加齢による
筋弛緩が主たる原因となる例が，CPAP継続に苦慮する
可能性が示唆された．特に高齢者に関しては，周期性四
肢運動障害，前立腺肥大症，脊柱管狭窄症等の OSAS
以外の夜間覚醒を引き起こす疾患の加療や，加齢に伴う
睡眠構築の変化や生理機能の変化も考慮する必要があ
る．

おわりに

OSASは，高血圧症等の生活習慣病，心臓血管疾患など
様々な身体疾患の重要な危険因子である．また，日中眠
気，倦怠感を誘発し，集中力低下や，作業効率の悪化を
きたす．このことは，事故リスクの増加等につながり，
経済的損失をもたらす．OSAS患者の早期発見，早期治
療，治療アドヒアランスの管理，治療継続率の向上を行
うことは，合併症予防，事故予防，パフォーマンス向上，
人材ロス軽減につながる．少子高齢化社会において，今
後大きな課題となるであろう労働力人口を維持するため
には，社会を構成する 1人ひとりの健康寿命を延ばす必
要がある．また，厚生労働省による 2018年の「働き方改
革」では，労働生産性の向上が掲げられている．残業時
間制限が設けられている中で，就業時間内で現状よりも
高いパフォーマンスを出す事が求められている．労働災
害リスクや生産性への影響を考慮し，OSASを罹患して
いる社員への治療推進は，産業衛生管理の観点からも大
事な役割を担うと考えられる．
［COI開示］本論文に関して開示すべき COI状態はない
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The Effect of CPAP Therapy on Obstructive Sleep Apnea in Industrial Health Management
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Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) refers to the occurrences of complete or partial obstruction of
the upper airway during sleep. OSAS is often associated with intermittent hypoxemia and hypercapnia. Inter-
mittent hypoxemia causes endothelial dysfunction and long-term hypoxic stresses in various organs. Recent
studies have indicated that OSAS is associated with hypertension, diabetes and coronary artery disease. The
most important consequence of OSAS must be the increased risk for cardiovascular morbidity and mortality.
Otherwise, OSAS causes sleep deprivation induced symptoms and indirectly induces systemic symptoms and
potentially cause serious traffic accidents.
Continuous positive airway pressure (CPAP) is the most useful treatment for OSAS. Good CPAP adher-

ence treatment improve the risk of hypertension, coronary artery disease and traffic accidents.
(JJOMT, 68: 249―254, 2020)
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