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10. グレリンの睡眠時無呼吸患者における臨床病態的意義 
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研究要旨 

グレリンは、成長ホルモン分泌促進作用、摂食促進、エネルギーバランスに対す

る生物作用、糖代謝への影響、など多彩な生理・薬理作用を有する。また、血中グ

レリン濃度は、BMIと逆相関してエネルギー状態を反映していると考えられており、

肥満患者では低下している。我々は以前、睡眠時無呼吸患者の CPAP 治療前後の血

中グレリン濃度を測定し、同治療によって血中グレリン濃度が低下することを報告

した。さらに、睡眠時無呼吸患者の食後負荷における血中グレリン濃度の変動を現

在検討している。そこで本研究では、防風通聖散及び大柴胡湯治療による同患者の

血中グレリン濃度の変動を測定し、同治療や同症におけるグレリンの臨床病態的意

義を検討することとした。 

 

 

A. 研究目的 

グレリンは主に胃で産生されるが、成長

ホルモン(GH)分泌促進作用、摂食促進、エ

ネルギーバランスに対する生物作用、糖代

謝への影響、など多彩な生理・薬理作用を

有する。グレリン投与によって、除脂肪体

重の増加と体脂肪率の低下が認められる。

また、血中グレリン濃度は、BMI と逆相関

してエネルギー状態を反映していると考え

られており、肥満患者では低下している。

我々は以前、睡眠時無呼吸患者の CPAP 治

療前後の血中グレリン濃度を測定し、同治

療によって血中グレリン濃度が低下するこ

とを報告した。さらに、睡眠時無呼吸患者

の食後負荷における血中グレリン濃度の変

動を現在検討している。そこで本研究では、

防風通聖散及び大柴胡湯治療による同患者

の血中グレリン濃度の変動を測定し、同治

療や同症におけるグレリンの臨床病態的意

義を検討する。 

 

B. 研究方法 

既存治療(栄養運動療法に CPAP または

口腔内装置)が3カ月以上行われている肥満



残存(高血圧合併)、治療対象閉塞型睡眠時無

呼吸(OSA)患者に、肥満・高血圧の改善を

目指して、肥満・高血圧に薬効を持つ防風

通聖散、大柴胡湯の 2 剤を使用する

randomized control trail(RCT)法にて臨床

研究を行う。京大にて行われる年間 20 例 2

年間で 40 例の薬剤投与群（CPAP 使用群に

て防風通聖散や大柴胡湯を投与）に関して、

血中グレリン（活性型グレリンとデスアシ

ルグレリン）濃度を治療前と 6 カ月薬剤治

療後に測定する。測定条件と方法は、午前

中の可及的空腹時に EDTA-aprotinin 入り

スピッツに採血し、冷蔵遠心分離した血漿

に 1/10量の 1N HClを加えたサンプルを用

いて蛍光酵素免疫測定法（FEIA）で行う。

同時に、体重、血圧、腹囲、CT による内臓

脂肪量、QOL(SF-36, J-ESS, PSQI, HADR, 

SAQLI など)問診票、血球数、血糖、HbA1C、

総コレステロール、HDL、LDL コレステロ

ール、中性脂肪、レプチン、アディポネク

チンなども測定する。また、グレリン分泌

腫瘍からグレリン分泌細胞株の樹立を行い、

グレリン分泌調節機構の検討を行った。 

 

（倫理面への配慮） 

 臨床試験の実施に際しては、京都大学医

学研究科医の倫理委員会の承認を受ける。 

 

C. 研究結果 

京大で 20 例のサンプルを収集する予定

である。 

 また、グレリンの分泌調節や作用を解明

するために、グレリン分泌細胞株の樹立を

行い、グレリン分泌調節機構の検討を行っ

た。その結果、インスリンやソマトスタチ

ンがグレリン分泌を抑制し、アドレナリン

やAVP／オキシトシンがグレリン分泌促進

することを見いだした。 

 

D. 考察 

臨床研究はすでに開始され、サンプルの収

集は順調に進んでいる。また、グレリン分

泌を直接調節するホルモンや神経伝達物質

を見いだした。これらの所見は、グレリン

分泌調節機構を明らかにするのみならず、

グレリンシステムの包括的理解を深めると

考えられ、睡眠時無呼吸症候群との関連研

究にも有用と期待されよう。 

 

E. 結論 

臨床研究が開始され、サンプルの収集中

である。また、グレリン分泌細胞株を樹立

し、その分泌調節機構の検討を行った。そ

の結果、インスリンとソマトスタチンはグ

レリン分泌を抑制し、オキシトシンとバソ

プレッシンは同分泌を刺激することを見い

だした。 
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