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A. 研究目的
レストレスレッグズ症候群（restless legs

syndrome: RLS）は、不快で耐えがたい下
肢の異常感覚を伴って下肢を動かしたいと
いう衝動（urge tomove）が夜間に出現
（worse at night）し、下肢を動かしたりマ
ッサージしたりするときだけ軽減する
（motor relief）が、逆にじっとしていると
悪化する（worse at rest）ことを特徴とす
る睡眠関連運動障害に分類される疾患単位
で、強度の不眠を呈するとともに、ADL・
QOL を大きく障害する。すでにわれわれは
先行研究において、未治療 RLS において、
中枢性感作（central sensitizeation; CS）の
水準が上昇しており、これと不眠症状が協
調的に本疾患患者での抑うつ症状の形成に
関与していることを報告した。しかしなが
ら、治療中（主に薬物療法）の RLS 患者で
の CS の動向は明らかにされていない。本
研究では、現在治療中の RLS 患者について
CSIを調べ、一般人口対照群と比較するとと
もに RLS 重症度、治療転帰との関係につい
て検討を加えた。 

B. 研究方法
2022 年 4 月～10 月の間に睡眠総合ケア

クリニック代々木通院治療中であった特発
性 RLS 患者 55 例（年齢；55.7±12.9 歳、
男性/女性；26/29、罹病期間 9.4±8.7 年）
を対象とし、パーキンソン病、末梢神経障
害、末期腎障害患者などの二次性 RLS は
除外した。全例、ドパミン受容体作動薬な
いし α2δ リガンドによる治療を規則的に継
続していた。これらに対し International
restless legs syndrome severity scale;

IRLS)による RLS 重症度評価とともに日
本語版 central sensitizati On inventory
（CSI）を評価し、さらに不眠症状を
Pittsburgh Sleep Quality Index(PSQI)に
より評価した。本研究神経研究所／倫理委
員会の採択を得て実施し、対象者からは文
書同意を取得した。 

C. 研究結果
治療群と未治療群の間で、性別分布には

差が無かったが、年齢は治療群の方が有意
に高かった（表 1）。本研究では、治療中
であっても CSI の水準は高く、未治療群
を有意に上回っていた（表 1）。 

ISI との相関は認められなかった（図
1）。特に CSI 高水準の症例が半数を上回
っていた点が、未治療例（図 2）との大き
な違いであり、RLS 軽症水準（IRLS10 点
未満）、中等症水準（11-20 点）であって
も CSI 高値を示す症例が多かった点が印
象的であった。なお、治療群においては
PSQI 得点は正常化しており（4.9±1.1；
正常 6 点未満）これと CSI の関連は認め
られなかった。 

D. 考察
先行研究での未治療者を対象とした研究

では、RLS 症例での CSI 上昇には疾患重
症度が関連していたことから、疾患の重症
化過程が、中枢性感作の水準と関連してい
るものと推測していた。しかしながら、本
研究結果においては、治療群での IRLS は
未治療群より高く、明らかに軽症化してい
る症例でも高値を示していた。また、不眠
症状との関連も認められなかった。これら
からみて、RLS では罹病経過中に中枢性
感作が形成され、RLS 治療後に運動-感覚
症状ならびに不眠症状が抑制された後にも
残存するものと考えられた。これは、CS
の不可逆性を示唆するものかもしれない。
現時点では、症例数が十分でないため解析
が十分でないが、年齢との関係、治療薬に
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よる差異（特に感覚抑制と関連する α2δ リ
ガンドでの CS 抑制の可能性）について、
追加検討が必要であると考えられた。 
 
E. 結論 

治療中であっても RLS 患者の CSI 水準
は高く、重症度との相関は認められない。
これが、RLS の基本病態と関連している
のか、罹病経過中に形成されたのかは明ら
かでないが、本疾患患者でしばしばみられ
る症状の再燃リスクと関連している可能性
が強く疑われる。したがって、CSI 高値の
RLS 症例では、軽症例であっても再燃予
防を視野に入れた治療オプションを検討す
べきであろう。 
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