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目的：HIV感染者では睡眠障害を認めることが多いという報告がある。男性 HIV感染者におけ
る睡眠障害の状況と睡眠障害が心理および動脈硬化に関連し得る身体的状態に与える影響について
横断的に調査した。
対象・方法：対象は HIV感染症の病状が安定している日本人男性 50名（年齢中央値 44.0歳）で

あった。CD4陽性細胞数の中央値は 508.5/μL, 抗 HIV治療中の 49名ではウイルス量は 20コピー/
mL未満であった。睡眠障害の評価はアテネ不眠尺度，心理状態は Profile of Mood States（POMS）
短縮版Ⓡで評価した。身体状態は動脈硬化の要因になり得る唾液アミラーゼ活性値，血清コルチ
ゾール値，酸化ストレスを測定し，脈波伝播速度（pulse wave velocity : PWV）は年齢平均値との差
（⊿PWV）を算出した。
結果：睡眠障害は 24名（48.0％）に認め，入眠障害・中途覚醒・早朝覚醒がほぼ同程度であっ

た。睡眠障害群で CD4陽性細胞数が低い傾向を認め，向精神薬服用者が有意に多かった。心理状
態は睡眠障害群で不安，抑うつ，怒り，疲労感，混乱のスコアが有意に高値であった。身体状態は
睡眠障害群で唾液アミラーゼ活性値が有意に高値，酸化度が高値な傾向であったが，⊿PWVは両
群間に有意差を認めなかった。
結論：HIV感染者では睡眠障害が高頻度に認められた。心理状態ではさまざまな影響を認め，

身体状態では交感神経への影響が強く，動脈硬化の要因となる可能性が示唆された。HIV感染者
に対する睡眠改善プログラムなどの対策が必要であると考える。
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緒　　　言

　HIV感染者ではさまざまな合併症を発症する。強力な抗
HIV治療が困難な時代には免疫不全に伴う日和見疾患がお
もな合併症であったが，現在では長期経過中に発症する合
併症が問題となり1），特に心血管疾患などの動脈硬化は注
意すべき病態である2）。一方で，睡眠障害は当初から HIV
感染者で注目されていた合併症の 1つであった3） が，抗
HIV治療の進歩した現在ではどのような状況であるのか気
になるところである。また，睡眠障害は心理状態や健康状
態と相互に影響し，生活の質（Quality of life : QOL）を損な
うことが指摘されている4）。そのため身体状態の中で注目
度の高い動脈硬化に睡眠障害が関連し得るのかは，たいへ
ん興味深い点である。動脈硬化の発症には多因子が関与し
ているが，身体ストレスによる自律神経系，内分泌系，酸化
ストレスなどの変化が影響することが指摘されている5～7）。

　そこで本研究では，日本人男性の HIV感染者における
睡眠障害の頻度や心理状態，動脈硬化の発症要因として指
摘されている身体状態との関連を横断的に調査し，HIV感
染者の長期的マネジメントを考えるための一助とする。

対象と方法

　対象は，奈良県立医科大学附属病院に通院中で HIV感染
症の病状が安定している日本人男性 50名とした。年齢平均
値は 48.2歳，中央値は 44.0歳（33～75歳）であった。AIDS
症例が 11名（22.0％），CD4陽性細胞数の中央値は 508.5/
μL（116～1,168/μL），HIV-RNA量が 20コピー/mL未満の症
例は 49名であった。HIV感染リスクは同性間性的接触が
37名（74.0％），異性間性的接触が 5名（10.0％），血液製剤
が 8名（16.0％）であった。抗 HIV治療中の症例が 49名，
治療期間の中央値は 126.5カ月（0～313カ月）であった。
　睡眠障害の評価はアテネ不眠尺度（表 1）を用いて 6点
以上を睡眠障害と判定し，6点以上の症例を睡眠障害群，
6点未満の症例を正常群とした。アテネ不眠尺度の Aが入
眠障害，Bが中途覚醒，Cが早朝覚醒の質問で，それぞれ
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の回答の 1が軽度，2が中等度，3が重度に該当する。心理
状態は Profile of Mood States（POMS）短縮版Ⓡ（金子書房）
で不安，抑うつ，怒り，意欲，疲労感，混乱を評価した。

ストレス関連マーカーとして交感神経亢進の指標となる唾
液アミラーゼ活性値を唾液アミラーゼモニターⓇ（ニプ
ロ），ストレスホルモンとして認知されている血清コルチ
ゾール値を CLIA法，酸化ストレスを評価する血漿中酸化
度・抗酸化力を free radical analytical system（FRAS）4Ⓡ（ウ
イスマー）の d-ROMsテスト・BAPテストで測定した。動
脈硬化の一指標となる脈波伝播速度（pulse wave velocity : 
PWV）を BP-203RPE Ⅲ formⓇ（オムロンヘルスケア）で測
定し，年齢平均値との差（⊿PWV）を算出した。
　HIV感染者での睡眠障害の頻度とパターンを評価し，睡眠
障害の有無で心身状態を比較した。統計学的検討はカテゴ
リ変数に対して χ 2検定，連続変数に対してMann-Whitney 
U検定を用い，p＜0.05を有意とした。
　本研究を実施するにあたり，奈良県立医科大学医の倫理
審査委員会で承認を得た（受付番号：1013⊖2）。被験者に
は文書を用いて説明し，同意書を取得した。

結　　　果

　総点が 6点以上であった睡眠障害は 24名（48.0％）に認
めた（図 1）。各回答からみると，入眠障害は軽度が 18名，
中等度が 5名，中途覚醒は軽度が 18名，中等度が 4名，早
朝覚醒は軽度が 18名，中等度が 8名であった（図 2）。

表 1　アテネ不眠尺度の質問項目と選択肢

A. 寝つきは？（布団に入ってから眠るまで要する時間）
0．いつも寝つきはよい
1．いつもより少し時間がかかった
2．いつもよりかなり時間がかかった
3．いつもより非常に時間がかかったか，まったく眠
れなかった

B. 夜間，睡眠途中に目が覚めることは？
0．問題になるほどではなかった
1．少し困ることがあった
2．かなり困っている
3．深刻な状態か，まったく眠れなかった

C. 希望する起床時間より早く目覚め，それ以上眠られ
なかったか？
0．そのようなことはなかった
1．少し早かった
2．かなり早かった
3．非常に早かったか，まったく眠れなかった

D. 総睡眠時間は？
0．十分である
1．少し足りない
2．かなり足りない
3．非常に足りないか，まったく眠れなかった

E. 全体的な睡眠の質は？
0．満足している
1．少し不満
2．かなり不満
3．非常に不満か，まったく眠れなかった

F. 日中の気分は？
0．いつもどおり
1．少しめいった
2．かなりめいった
3．非常にめいった

G. 日中の活動について（身体的および精神的）
0．いつもどおり
1．少し低下
2．かなり低下
3．非常に低下

H. 日中の眠気について
0．まったくない
1．少しある
2．かなりある
3．激しい

図 1　アテネ睡眠尺度の結果（6点
以上で睡眠障害と判定）

図 2　睡眠障害の種類と程度
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　睡眠障害群では正常群に比べて CD4陽性細胞数が低い
傾向を認め（p＝0.07），向精神薬服用者が有意に多かった
（p＜0.001）。睡眠薬が 16名，抗不安薬が 9名，抗うつ薬
などの抗精神病薬が 9名で服用されていた。向精神薬は睡
眠障害群では 18名中 10名，正常群では 3名中 3名が専門
医から処方されていた（表 2）。抗 HIV薬のキードラック
は両群に有意な差はなかった。
　心理状態は睡眠障害群で不安（p＜0.001），抑うつ（p＜
0.01），怒り（p＜0.05），疲労感（p＜0.001），混乱（p＜0.01）
のスコアが有意に高値であった（図 3）。
　身体状態は睡眠障害群で唾液アミラーゼ活性値が有意に
高値（p＜0.001），酸化度（d-ROMsテスト）が高値な傾向
を示した（p＝0.07）（図 4）。⊿PWVは両群間に有意差を認
めなかった（図 5）。

考　　　察

　HIV感染者の睡眠障害の頻度は 29～97％と報告され，
非 HIV感染者よりも頻度が高いという報告と差がないと
いう報告とがある8）。これは検討された時期，患者背景，
睡眠障害の診断方法などが異なることが影響しているので
はないかと考える。今回の検討では病状の安定している男
性 HIV感染者を対象にアテネ不眠尺度を用いて睡眠障害
を診断すると，睡眠障害の頻度は 48.0％である。山内ら9）

が 2013年 7月から 2014年 2月に行ったウェブ調査（男性
が 95.9％，平均年齢 38.1歳）もアテネ不眠尺度で睡眠障
害を評価し，その頻度は 49.2％である。またピッツバーグ
睡眠質問票で診断した最近の海外の検討では，睡眠障害の
頻度はフランスで 47.0％10），中国で 43.1％11） と報告され，
比較的類似した結果である。抗 HIV治療の進歩した現在
においても HIV感染者の約半数が睡眠障害を有すること
は日常診療において注意すべき点である。

　強力な抗 HIV治療が確立していない時代には HIV感染
症の生命予後は AIDS発病後 1～2年と言われ，HIV感染
症は「死の病」と認識されていたことはよく知られたこと
である。そのため HIV感染者の睡眠障害は HIV感染症の
病期や CD4陽性細胞数との関連性を指摘する報告を認め
る12, 13）。今回の検討では睡眠障害と HIV感染症の病期には
関連性を見出せなかったが，睡眠障害群では CD4陽性細
胞数が低い傾向があり，睡眠障害と免疫回復状況とが影響
する可能性をうかがわせる。しかし少数例による検討での

表 2　睡眠障害群と正常群の臨床的背景

睡眠障害群
（n＝24）

正常群
（n＝26） p値

年齢（歳） 48.6±13.5 47.7±11.3 　0.80
感染リスク（同/異/血） 18/3/3 19/2/5 　0.96
病期（AC/AIDS） 19/5 20/6 　0.88
CD4+数（/μL） 460.8±195.0 577.0±246.9 　0.07
向精神薬服用中 18（75.0％） 3（11.5％） ＜0.001
　入眠薬 15 1
　抗不安薬  8 1
　メジャー系薬  7 2
　処方医（専門医/非専門医） 10/8 3/0
抗 HIV治療期間（カ月） 146.6±75.3 135.0±59.7 　0.55

図 3　睡眠障害と心理状態（ 内は非健常の判定と
該当者数）
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傾向であるので，大規模な調査が必要であると考える。
　HIV複製を強力かつ長期的に抑制することが可能とな
り，HIV感染者の生命予後は確実に改善している14）。しか
し，現在の抗 HIV治療では HIVを体内から完全に排除す
ることはできず，治療期間は長期にわたる。HIV感染者
が高齢化するとともにさまざまな合併症を認め，今ではそ
の長期マネジメントが重要な臨床的課題の 1つとなってい
る15）。HIV感染者にみられる合併症には心血管疾患，慢性
腎臓病，高血圧，糖尿病，脂質異常症，骨粗鬆症，非 AIDS
関連悪性腫瘍，認知障害などがある。合併症の発症には，
生活習慣など通常のリスクに加え，HIV感染自体や抗 HIV
治療も関与していると考えられている16）。また，高血圧な
どが心血管疾患や慢性腎臓病の発症・増悪要因となるよう
に合併症の間に連関が存在することもある17, 18）。睡眠障害
も HIV感染者での合併症の 1つであるとすると，睡眠障
害が HIV感染者の心身にどのような影響を与えているの

かは興味深い点である。今回の検討では，睡眠障害群では
唾液アミラーゼ活性値が有意に高く，自律神経のバランス
が交感神経優位になっていることを示しており19, 20），この
病態は血圧や脈拍を上げて動脈硬化進展の要因となり得
る。また酸化ストレスの酸化度も高めな傾向があり，酸化
ストレスは低比重リポ蛋白（LDL）の酸化や血管内皮細胞
障害などをもたらし2），動脈硬化への影響も懸念される。
酸化ストレスが高まる要因は多く，HIV感染症自体もその
1つではあるが，今回の検討では両群間に病期，CD4陽性
細胞数，HIV-RNA量，抗 HIV治療期間に有意差はなく，
睡眠障害に伴う変化と考える。他に HIV感染者において
睡眠障害と炎症性バイオマーカーとに関連性を認めるとい
う報告もある21）。一方，ストレスホルモンとして有名な血
清コルチゾール値には有意差がなく，本研究では睡眠障害
による視床下部⊖下垂体⊖副腎皮質系ではホメオスタシスが
働いていると考えられる。しかし睡眠障害によってコルチ
ゾール値が上昇するという報告22） もあり，さらなる検討が
必要である。現時点では⊿PWVには睡眠障害群と正常群
とに有意差は認めないが，睡眠障害が長期化した場合には
動脈硬化の進展につながる可能性22） も考えられる。その
ため，睡眠障害と動脈硬化との関連について長期的な評価
を行う必要ある。睡眠障害と心理状態とに密接な関係があ
ることは容易に想像できる23, 24）。今回の検討でも睡眠障害
群では不安，抑うつ，怒り，疲労，混乱のスコアが有意に
高く，心理状態が睡眠障害の原因であるのか結果であるの
かは判別できないが，HIV感染者の日常生活においては見
過ごせない問題となる。しかも睡眠障害群では 75％の症
例ですでに睡眠薬をはじめとした向精神薬が処方されてい
るにもかかわらず，睡眠障害を解消できていないことには
注意を払う必要がある。長期マネジメントが求められる今
こそ HIV感染者の睡眠障害に対して向精神薬の処方だけ

図 4　睡眠障害と唾液アミラーゼ活性，血清コルチゾール濃度，血漿酸化度・抗酸化力（─がカット
オフ値，数字は異常値の人数）

図 5　睡眠障害と脈波伝播速度（年
齢平均値との差：⊿PWV）
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でなく，HIV感染者に特化した睡眠改善プログラムなどを
確立していかなければならないと考える。小松ら25） が述
べているように，HIV感染者は生きられるからこそ職業生
活を続けながら服薬と通院を続ける苦労，社会的差別・偏
見のなかで対人関係を構築することへの困難さ，生き方の
選択，セクシャリティの問題などを抱えている。そして，
その根底には HIV感染症への否定的イメージ（スティグ
マ）が少なからず存在している。たんなる睡眠障害への対
応ではなく，HIV感染者のこのような思いを理解したう
えでの支援が求められると考える。

利益相反：本研究において利益相反に相当する事項はない。
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Association of Sleep Disturbances with Psychosomatic Health in 
Persons with Human Immunodeficiency Virus Infection : 

Is Insomnia Concerned with Atherosclerosis ?

Mitsuru Konishi1, 4）, Kenji Uno2, 4）, Naokuni Hishiya2, 4）, Kyohei Haruta3）, Hiroshi Aoi3）,
Yuki Kawasaki3）, Yoshihiko Ogawa4）, Taku Ogawa4）, Kei Kasahara4） and Keiichi Mikasa4）

1） Center for Health Control, Nara Medical University,
2） Department of Infectious Diseases, Minami-Nara General Medical Center,

3） Department of Pharmacy, Nara Medical University Hospital,
4） Center for Infectious Diseases, Nara Medical University

  Objective : We conducted a cross-sectional study to examine the prevalence of sleep 
disturbances in men with human immunodeficiency virus (HIV) infection and its impact on their 
mental and atherosclerosis-associated physical state.
  Methods : The 50 participants were HIV-infected Japanese men (median age : 44.0 years).  
The median CD4+ T cell count was 508.5/μL, and 49 subjects had an HIV load below 20 copies/
mL.  Insomnia was assessed by the Athens Insomnia Scale (AIS) and the mental health state by 
the Profile of Mood States (POMS)Ⓡ .  To assess the physical health state, we measured salivary 
amylase activity, serum cortisol, and oxidative stress and calculated differences between 
measured pulse wave velocity (PWV) and the age-specific mean PWV (⊿PWV).
  Results : Sleep disturbances were present in 24 persons (48.0%).  In those with sleep 
disturbances, CD4+ T cell counts tended to be low and the number on psychotropic drugs was 
significantly elevated.  The group with sleep disturbances also had significantly elevated scores 
for anxiety, depression, anger, fatigue and confusion, significantly elevated salivary amylase 
activity, and a tendency for increased oxidation.  No significant difference was noted in ⊿PWV 
between HIV-infected persons with versus without sleep disturbances.
  Conclusion : The prevalence of sleep disturbances was high among HIV-infected persons.  
Our findings suggest sleep disturbances to have various influences on mental health and to exert a 
strong impact, physically, on sympathetic nerves.  Programs to improve sleep quality should be 
enhanced in the care for HIV-infected individuals.

Key words : HIV infection, sleep disturbance, psychological test, salivary amylase activity, 
oxidative stress, atherosclerosis
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