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入間 ドック受診者を5年間追跡したデ-タを元に,肥満と糖尿病,肥満と高血圧発症の因果

関係を解析することで,肥満と循環器疾患の関連を検討した.そして,肥満,高血圧,脂質異常

症,耐糖能障害の全てを有する職域健診の受診者,いわゆるメタポリ､ソクシンドロ-ム該当者

を対象に行われている労災二次健診では,頚動脈エコー検査が行われている.この検査で得ら

れる巣大内腰 中腰複合体肥厚度 (max王MT)を指標として,横断的にこれに関連する動脈硬化

の危険因子を併せて明らかにした.

糖尿病発症に寄与する因子では,空腹時血糖 (FPG)が軽度異常値 (100mg/dl宝,<

126mg/dl)にあると5牛後の糖尿病発症のオッズ比は7.61酎こも上り,HbA1Cが軽 度異常値

(5.2%≦,<6,1%)であると12倍のオッズ比を示 している,肥満 (25≦BMIkg/m2) は1.5

倍であった.糖尿病発症に対するカットオフ値は,BMIは25kg/m2,Åば は32IU/i,FPGは

圧発症に寄与する因子では,糖尿病 (126mg/dl≦FPG,6.10/o≦AIc)であることが3.4倍,也

圧の正常高値 (130mmHg≦収縮期血圧<140mmHg,85mmHg≦拡張期血圧<90mmHg)が

3.1倍であり,肥満 (251曙/m2≦BM‡)は1,4倍であった メタポリ､ソクシンドロ-ム該当者

のmaxIMTは,1.0±0.4mmで,入関 ドック受診者210人のmaxIMTO.7±0,2mmに比べて有

意に高値を示した (p<0.05).そして,このメタポリ､ソタシンドロ-ム該当者のmaxIMTに強

く関連 していた因子は年齢であり,次いでriOn-HDLコレステロール (総コレステロ-ル-

HDLコレステロ-ル),喫煙係数,HDLコレステロ←ルの順に独立して関与していた.

以上より,循環器疾患に結びつく糖尿病,高血圧の発症にはその正常高値の受診者により注

意を払うべきである事がわかった.また,メタポ リックシンドローム該当者の頚動脈の動脈硬

化の進展には,脂質異常が強く関わっている事がわかった.いずれの検討においても,肥満の関

与は,有意なものであった.従って,実際の健診の場においては,肥満に対する生活習慣是正の

指導は有意義なものと思われる.

キ-ワード:入間 ドック,労災保険二次健康診断,高血圧,糖尿病,最大内膜中腰複合体肥厚度

は じ め に

平成 20年より特定健診が始まり,医療費削減

と,日本国民全体を健康にしていく事を目的とし

て,国を挙げての壮大な試みが始まった.この特

定健診が始まったことにより,軒並み基準値が引

き下げられた.これは,ポピュレーションアプロ

-チと呼ばれる集団全体における疾病の予防を図

るためのものである.この基準値の引き下げによ

って,いわゆる正常高値の一群を抽出する事が出

来る.この一群は,現時点では疾病には至ってい

ないが将来疾病になる確率が高い集団であり,こ

の集団に対 してより早期に生活習慣の改善を指導

することになる.また,そのタ-ゲッ トの一つと

して肥満が挙げられ,肥満に動脈硬化危険国子の

異常が集積 したメタポリッタシンドロ-ムを中心

に特定健診 ･特定保健指導の仕組みが作 られてい

る.今回,当協会の入間 ドックの受診者の 5年前

のデ-タに遡って解析をすることによって,この

時定健診で設定された新しい基準値の妥当性を検

証 した.

また,その特定健診が始まる7年前から,労災

保険二次健康診断がすでに発行 して始められてい

た この制度は,職域健診にて肥満,耐糖能障害,

脂質異常症,高血圧の全てを有する受診者に対 し

て,頚動脈エコ-や心エコ-,運動負荷心電図な
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どの精査を行い,生活習慣改膏のための指導 も行

うものである.またその費用は労災保険を用いる

ので自己[吊llはない.､Li協会では.頚動脈エコ-

と･L､エコ-を施行しており,動脈純化の指標とし

て定評のある頚動脈の最大内膜単願複合体肥厚度

(maxIMT)を用いて,このメタポリックシンドロ

ーム該当者におけるmaxIMTに寄与する因子を

検討し,健診における循環器疾患の現況を解析した.

方 法

A)人間 ドック受診者に対する検討

平成 13年と平成 18年の両方を受診 された受診

者,28,873人 (男性 19,112人,女性 9,761人)を

選択対象として,5年間の経過を観察 した.

1)糖尿病発症に関する検討

健診においては,空腹時血糖が 126mg/dl以上,

あるいはHbA1Cが6.1%以上,あるいは糖尿病の

治療を開始 したことをもって糖尿病発症と定義 し

た.従って,平成 13年の時点にて,すでに上記の

基準 を満たしていた4,321人を検討から除外 し,

24,552人 (男性 略007人,女性 8,545人)を解析

対象として,平成 13年度の年齢了性別,BMI,堰

縮期血圧,拡張期血圧,空腹 時血糖 (FPG),

HbAIc,中性脂肪,HDLコレステロール (HDL-

C),LDLコレステロール (LDL-C),Au､,γ-

GTP,喫煙係数から,平成 18年における糖尿病発

症に独立 して寄与する因子を,多変量解析を用い

て検討 した.また,関与 している因子に関しては,

receiveroperatingCharacteristic(Roe)解析を用

いてそれを判別する至適かソトオフ値を探索した.

2)高血圧発症に関する検討

健診における高血圧の定義であるが,収縮期血

圧が 140mmHg以上,あるいは拡張期血圧が 90

mmHg以上 あるいは高血圧治療を開始した場合

を,高血圧発症と定義した.従って,平成 13年の

時点にて,すでに上記の基準 を満たしていた

6,610人はこの検討から除外 し,22,263人 (男性

14,153人,女性 8,110人)を解析対象 として,辛

成 13年度の年齢,性別,BMI,収縮期血圧,拡張

期血圧,FPG,HbAIc, 中 性 脂 肪 ,HDL-C,LDL-

ll

C,ALT,γ-GTP,喫煙係数のうちから,平成 18

年における高血圧発症に独立 して寄与する園子

を,多変量解析を用いて探索 した,

B)労災二次健診受診者に対する検討

次に,平成 13年からの連続受診者 1,474人 (男

性 1,357人,女性 117Å)を対象とした.しかし,

この対象 となった集団はすでに職域健診 にて,

①肥満 :男性腹囲85cm,女性腹囲 90cmもしく

は BMI≧ 25kg/m2,②高血圧 ≧ 旦30/85mmHg,

③脂質異常症は,中性脂肪之150mg/dlもしくは,

HDL-C<40mg/dl,LDL-C≧120mg/dl,④糖

代謝異常は,空腹時血糖≧ 100mg/dlあるいは

HbAic_>5.2%の基準値 を全て満たした人であ

る,そして,この労災二次検査におけるmaxIMT

を検討する上で,対象として平成 20年度に小出

検診センターの入間 ドックを受診 し,脈波伝播速

度を希望 して受けられた受診者 210人の maxIMT

と比較検討 した.この労災二次健診受診者の

maxIMTに寄与する因子 .'年齢了性野鶴 BMI,堰

縮期Tr1Lrl:..拡張!恥llllI･I,FPG,中性脂11lj.HI)L-C､

LDL-C,lJDL/HDlJ比.noIいHDIJ (総コレステ

ロ-ル-HDL-C),喫煙係数を,多変量解析 を用

いて検討 した.

全ての解析は,JMP⑧8.0.2(SASInstitute王nc.,

NC)を用い,p値は5%未満をもって有意とした.

結 果

表 1に,ロジステック解析によって求めた糖尿

病発症に寄与する因子をまとめた.特に,空腹時

血糖の軽度異常値 (100mg/dl<_,<126mg/dl)

にあると5年後の糖尿病発症のオッズ比は7.6倍

にも上 り,HbAIcの軽度異常値 (5.2%宝,<6.1

%)であると12倍のオッズ比を示 した.次に肥満

(25kg/m2蛋BM王‖ま1.5倍,脂質異常症 (150mg/

dl≦中性脂肪,HDL-C<40mg/dDは 1.6倍,薗

AIT血症 (3日U/1≦)は 1.6軌 喫煙係数が400

以上で 1.5倍のオッズ比を示し,これらの園子は独

立 して糖尿病発症に関与していた また,これらの独

立して寄与している因子の糖尿病発症に対するカッ
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嚢l 糖尿病発症に関わる因子 (年齢と性別で補私 判別適中準96.9%)

平成13年の 点推定 標準 p値

項 目 値 臓) 誤差 (prob>ChiSq)

切 片

5.2iAIcく6.1

100≦FPGく126

25≦BMI

脂質異常症

(150≦TG′HDL-C<40)

31≦ALT

400≦喫煙係数

-6.830 0.303

2.450 0.097

2.024 0.108

0.418 0.089

0.506 0.089

0.456 0.091

0.391 0.087

Exp(β)

Exp(β)の
95.0%信頼区間

下限 上限

く0.05 0.001

く0.05 11.594 9.578 14.033

く0.05 7.566 6.125 9.346

く0.05 1.519 1.277 1.807

く0.05 1.659 1.394 1,975

く0.05 1.578 1.319 1.888

(0.05 1.478 1.245 l.754

戸PG:空腹時血糖､TG:中性脂肪

トオブ値は,BM王は 25kg/m2(Areaundercurve:

Au°O髄343),Aじrは 32IU/H AUC:0.65006),

FPCTは 102mg/dl(AUC:0.86604).HbAIcは 5.2

㌔ (Au°:0.89593上 中性脂肪は 117mg/dHAUC:

0.66946),喫煙係数は 520本 ･牛 (Åue:0.55477)

であった.

次に,藁 2に,高血圧発症 に寄与する因子をま

とめた.特に,その関与が大 きかったのが糖尿病

(126mg/dl≦空腹時血糖,6.1%≦AIc)であり,

次に血圧の正常高値 (130mmHg≦収縮期血圧<

140m m Hg,85mmHg≦拡張期血圧<90mmHg)

が関 連 していた.肥満 (25kg/m2<_BMI),脂質

異常症 拍50mg/dl≦中性脂肪,HDL-C<40mg/

dl),高 LDL-C血 症 日60mg/dl<_ LDL-C),

400<m喫煙係数,高ALT血症 (31IU/I<_ AIJT)

も独立して関 与していた.

労災二次健診対象者の maxIMTは,1.0± 0.4

mm で ,入 間 ドック受診 者 の maxIMTO.7±

0.2mm に比べて有意に高値 を示 した (p<0.05).

多変量解析によれば,労災二次健診対象の頚動脈

におけるmaxIMTに強 く関連 していた因子 (衰 3)

は,年齢が最 も強 く関与 してお り,次 いで non-

HDL,喫煙係数,HDL-C捌 贋に独立 して関与 し

ていた.

考 察

今回のROC解析で探索した糖尿病発症に関す

るカ ッ トオフ値は,特定健診の基準値であ る

HbAIc5.2%,空腹時血糖100mg/動 ALT30IU/

ml,BM壬25kg/m2にほぼ合致 しており,この基

準の妥当性を検証できた.さて,ALTが良く糖尿

病発症を予見できる理由は,脂肪肝の関与が推定

される.残念ながら,この平成 13年においては腹

囲測定をしておらず,この内臓脂肪 との糖尿病の

発症についての直接の検討できてはいないが,内

臓脂肪の---つの表現型である脂肪肝は糖尿病発症

に強く関連している事がわかった

JjjA,高血圧の発症に関してはやはり糖尿病で

有ることが大きな因子であった.実際には血圧測

定は難しく,健診会場でも多くの白衣高血圧を示

す患者がいる.その点,人間 ドックは比較的落ち
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羨 望 高血圧発症に関わる因子 (年齢と性別で補正,判別適中率 78.8%)

平成13年の 点推定 標準 p値

項目 値 潮 誤差 tprob>ChiSq)
Exp(β)

ExpfB)の95.0%信頼区間

下限 上限

切片

糖尿病

(126≦FPG,6.1≦AIc)

25≦BMl

脂質異常症

(150≦TG-HDL-C<40)

160≦LDL

400≦喫煙係数

血圧正常高値

(130≦SBP,85≦DBP)

31≦ALT

-3.935 0.131

1.213 0.098

0.306 0.043

0.185 0.043

0.516 0,053

0.102 0,042

1.133 0.041

0.213 0.045

く0.05 0.020

く0.05 3.365

く0.05 1.358

く0.05 1.203

(0.05 l.676

く0.05 1.107

(0.05 3.106

く0.05 1.237

2.776 4.079

1.249 1.477

1.107 1.308

1.512 1.858

1.020 1.201

2.864 3.369

1.134 1.350

FUG:空腹時血糖､TG:中性脂肪､sap:収縮期血圧､DBP:拡張期血圧

嚢3 最大内膜中腰複合体肥厚度 (maxIMT)に強く関連する

因子 (自由度調節 R2乗-0.145)

項目 推定値 標準誤差 t値 p値(prob〉kl)

性別 0.0414

年齢 0.0154

収縮期血圧 0,0011

HDL-C -0.0051

Non-HDL 0.0030

喫煙係数 0.0001

0.0231 1.79

0.0013 12.21

0.0007 1.59

0.0023 -2.18

0.0010 3.13

0.0000 2.63

Non-HDL=総コレステロールtHDL

着いた環境であるため,受診者が白衣高血圧を示

す頻度が低いのではないかと推定されるが,いず

れにしても,その一日だけの血圧で判断している

ため,本来の受診者の血圧を反映 していない可能

性もある.例えば,糖尿病発症に関しての多変量

13

解析では判定適中率が96.9% という高い確率で

糖尿病発症を予測できたが,高血圧では判定適中

率が 78.8%と少し低く,採用された危険園子だけ

では説明できない要素が高血圧発症にあった.こ

れは,やはり白衣高血圧などの関与による血圧測
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定の不安定さや不確実さが要因であると思われる.

頚動脈エコーに関しては,最近はこの maxIMT

を測定することが推奨 されている.日本高血圧ガ

イ ドラインにおいても,1.0mm以上の IMTの肥

厚,もしくはプラ-クが存在すれば,それを臓器

障害 と見なし,例 え血圧が 130/85mmHg以上の

正常高値であったとしても,薬物治療をすみやか

に開始するべきとされている 1).以上から,その

測 定 意 義 は高い.我々の maxIMTに関する検討で

は ,BM王は独立 して maxIMTには関与 しておら

ず.HI)I/Cが低い人ほど,またnon-I-IDLが高

い人ほどmaxIMTが厚く,脂質異常の強い関与が

示唆 された｡この解析に供 した集団は,すでにメタ

ポリックシンドロームであることから,肥満が表面

に出て来なかった可能性もある.しかし,maxIMT

が厚 くなるには当然長い歳月が必要で,高齢者ほ

どmax王MTは厚い,逆に,高齢者では肥満の程度

が稚 くなる.また,喫煙 君ほど111aXIMTが厚 く.

やはりへど-スモーカ-ではそれほど太れない人

も混在 している事を考慮すると,maxIMTがBM王

と強く関連 しなかった事も理解できる.

結 読

循環器疾患発症に強く結びつく糖尿病,高血圧

の発症にはその軽度異常値の受診者により注意を

払うべきである.また,肥満者における頚動脈プ

ラ-クの進展には, リスクの重積が大きく関わっ

ている拳もわかった.比較的高齢で,タバコを吸

っている人 運動不足による低 HDL-C血症があ

る人に,動脈硬化の進行が認められる.糖尿病や

高血圧発症並びにmax王MTに関しては,肥満の関

与が巣も強 いものではなかったが,有意なもので

あった.実際に,全ての動脈硬化の危険因子が肥

満に関わっている事も確かであり,肥満に対する

生活習慣是正の指導は有意義なものと思われる.
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