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のような大規模臨床試験を含めた臨床研究を実施

するのが非常に難しい時代となってきている． そ

れらの課題を克服するため，すでに医療ビッグデ

ータを使用した研究がわが'司を含め，数多く実施

されている．つまり， 1．既存のデータが使用可

はじめに

一般的に大規模臨床研究では,1.膨大なコスト，

2． 多くの労力， 3．被験者の協力，が不可欠であ

ることがしばしば問題となっており，今後は従来
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能になり， 2．大規模臨床研究で必要なコストや

労力を必要とせず， 3．長期間に渡り蓄積された

膨大な量のデータが瞬時に解析可能になり， 4．

経時的なイベント増加を想定したエンドポイント

の設定が可能となる， といった従来の大規模臨床

試験で限界を迎えつつあった多くの課題を克服す

ることが可能である． そこで当教室が関連する医

療ビッグデータの成果を報告する．

体重増加の糖尿病発症への影響

肥満は糖尿病発症と強く関連し，本邦において

も肥満度(BMI)は，男性および中年以降の女性

において増加している．本邦の肥満の定義は欧米

と異なるが，実際に日本人は欧米と比較し， より

低いBMIで糖尿病を発症するので注意が必要で

ある．最近米国糖尿病学会は， アジア系アメリカ

人では糖尿病スクリーニング実施におけるBMI

の基準を引き下げることを提唱した．われわれの

健診結果を長期間観察した日本人男性の検討で

は，糖尿病発症者と非発症者の11年前のBMIは

23.0kg/m2と同等であった2).糖尿病非発症はそ

の後, BMI23kg/m2を維持していたのに対し，

糖尿病発症者では， その後6年でBMIは1kg/m2

程度緩やか理上昇し， その後5年ほどは維持して

いた2)．すなわち，糖尿病患者の病歴聴取におい

ては，詳細な体重変化を聞き出す必要性があるこ

と， またわずかな体重増加が， その後の糖尿病発

症に重要な役割を果たしている可能性が示唆さ

れた．

糖尿病発症への影響

HbAlcは日本糖尿病学会により2010年から糖

尿病型の判定基準に使用され, HbA1c6.5%以上

であれば糖尿病型と判定される.同様に米国でも，

血糖値が正常値よりは高いが糖尿病の診断には至

らない状態を前糖尿病状態とし，空腹時血糖値

100-125mg/dL,糖負荷試験2時間後血糖値

140-199mg/dL, HbA1c5.7-6.4%と定義されて

いる．われわれの前糖尿病状態の患者を対象とし，

その後の糖尿病発症を検討した報告では，空腹時

血糖値が100-125mg/dLのみで前糖尿病状態と

判定された対象におけるその後約5年間の糖尿病

発症率は9%,HbA1c5.7-6.4%のみで判定された

対象の糖尿病発症率は7％であり両者に統計学的

有意差はなかったが，空腹時血糖値が100-125

mg/dLとHbA1c5.7-6.4%の両方に該当する対象

では糖尿病発症率は38％と上昇した．空腹時血

糖値100mg/dL未満， かつHbA1c5.7%未満の

対象と比較して，空腹時血糖値が100-125mg/

dLのみを満たした対象では，糖尿病発症リスク

が6．2倍, HbA1c5.7-6.4%のみでは6.0倍であ

った． さらに空腹時血糖値が100-125mg/dLと

HbAlc5､7-6.4%の両基準を満たす対象では，糖

尿病発症リスクは31．9倍と大きく上昇した')．

つまり， 日本人においても境界型は糖尿病発症の

予備群であり，糖負荷試験で糖尿病型の確認を行

うとともに，血糖値とHbA1cを併用し，境界型

の患者の中でより糖尿病発症の危険が高い対象を

把握することが重要であることが示された．

健診受診後の医療機関受診と

血糖指標の推移の検討

健診を受診し，糖尿病と診断された者は大きく

分けて2つに分かれる．通院を継続する者と放置

する者である． われわれの検討は, HbAlc=

6.5％の状態を放置することで,HbAlcが1%以上，

もしくは20%以上上昇するリスクが1.6-1.7倍

上昇していた3)． また,毎月の受診を開始すると，

HbAlcが1%以上改善する可能性が10-14倍増

加した3)．

勤労世代男性の冠動脈疾患発症における

糖尿病の影響

勤労世代における冠動脈疾患は，若くして命を

落とす，いわゆる「働き盛りの突然死」として重

要なだけでなく，社会に与える損失が非常に大き

いことからも，早急に検討を要する深刻な問題で
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糖尿病専門医の処方パターンある． われわれは医療保険の診療報州|ﾘl細吾（レ

セプト）データベースを用い，男性約11万人に

おいて、 31-40歳, 41-50歳． 51-60歳の年齢群

別に耐糖能異常が冠動脈疾患発ﾘ症に与える影響を

評価した4)．追跡期間（中央1Im)は4.1年で，経

過中に436人が芯動脈疾忠を発症した（図l) .

糖尿病は， 正常血糖群と比較し, 31-40歳: 17.3

倍(6.36-47.0) , 41-50歳: 2.74ff (1.85-

4.05)， 51-60歳： 2．47倍（1.69-3.59） と， いず

れの年代においても，芯動脈疾患発症の独立した

リスク囚子であった． また, 31-40歳では，前WIii

尿病においても, I司年代のll1常耐鞘能と比較し，

既存のリスク因子を!淵整後も心血管疾患の発症リ

スクを，約3僑有意に上昇させた． そして, 41-

50歳, 51-60歳の綱ポリ丙群は, 31-40歳のll1常

耐糖能群と比較し，冠動脈疾患発症リスクがそれ

ぞれ25.4 (10.9-59.2) 1IT, 46.7 (20.3-107.3) 1i7

ｲj意に高値であった（図l) . つまり，糀尿ﾘ丙は，

高血圧，脂質異常症，喫煙と並び，冠動脈疾患の

発症に強く影響することが改めて示されただけで

はなく，その影響は，年齢によって大きく異なり，

勤労世代の男性において, 31-40歳では, 41-60

歳に比べ， その影響が極めて強く， そのリスクは

加齢換算で20歳分に祁当することがIﾘlらかとなっ

た．本研究から，特に前轆尿病や糖尿ｿ丙をもつ人

は，若いうちから， 早めに生活習慣の改善など治

療に取り組むことが萌要であることが示唆された．

轆尿ｿ丙!､I;門医の集|寸Iからなるビッグデータ解析

において，第一剤目に選択される3つの薬剤と関

連する患尚の臨床指標の検討では，年齢糖尿病

椛忠!UIIM, lluifh,血柵コントロールの4つの指標

が，第一斤'1 1 1の薬剤選択に影響を与えていること

が|ﾘlらかとなった5)． さらに， ビグアナイド系薬

斤IIの選択はスルホニルウレア剤･DPP4阻害薬の

選択と，年齢肥満の影響が大きく異なることが

示され,その背景には専門医がインスリン抵抗性，

インスリン分泌能，副作川を考慮し第一商'1ilの薬

剤を選択しているnJ能性があることが明らかとな

った5) ． また, DPP4阻害薬では，ベースライン

のHbA1cが高値であることに加え，若年，肥満

であることが他の薬肖'1の追加(=治療の強化）に

影響を与えることが明らかとなった5)．

リスクエンジン

疫学は集IJ1全体の､|え均や傾向を示すものである

が，心血管疾患の各合併症のリスクファクターを

統合することで各糖尿病患者の個々の状態や条件

に応じた，将来の合併症発症確率を予測すること

がnI能となる. JDCSとTheJapaneseElderly

InterventionTrial (J-EDIT)のデータベースか

ら|削発された椛尿病合併症リスクエンジンでは．
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パソコン上で患者の条件や検査値を入力すること

で，今後5－10年以内の各合併症別の発症確率を

即時に算出することが可能である （図2）6)．大

血管症だけではなく，細小血管症のリスク評価が可

能であり，喫煙．運動といった生活習慣を含むとい

った特徴を持つ． このリスクエンジンは， ホームペ

ージ上で公開しており (http:"www.med.niigata-u.

ac.jp/emh/jjre.html), 日本人2型糖尿病患者の日

常診療の個別化に役立つことが期待される．
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