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研究要旨 

循環器疾患の発症リスクを予測するスコアである Framingham Risk Score の発表以降

も新たな CHD リスク要因が指摘されている。また日本人における循環器発症リスクは欧

米人と大きくことなり、喫煙率もアジア人で高いことが知られている。日本人の発症リス

クに関して先行研究は農村部のデータを中心としており、一般に都市部住民より循環器発

症リスクの低いことが知られている。日本人の循環器疾患発症リスクの予測のために吹田

研究のデータ（5886 人）の 1989 年から 2007 年までのフォローアップデータにより、フ

ラミンガムリスクスコアに習った予測スコア（吹田スコア）を開発した。慢性腎臓病の有

無、を含めた場合のリスクスコア診断能改善に関しても検討した。解析には Cox 比例ハザ

ードモデルによる調整ハザード比を用い、変数選択には stepwise 法を用いた。更に LDL

のカテゴリー分類を動脈硬化学会ガイドラインの 2012 年版に基づき分類を行った。 

フラミンガムスコアに含まれる変数、および CKDはすべて有意な予測因子となった。吹

田スコアはフラミンガムスコアより有意に良好な CHDの予測能を示し、CKDをカテゴリ

ーとして加えた場合により有効であった。オリジナルのフラミンガムスコアは特にリスク

の高い対象者で心リスクを過剰に予測していた。 

 

Ａ．研究目的－燃え尽き症候群に関して 

 フラミンガム研究は、古典的リスクによ

る 10 年間の冠動脈疾患発症のリスクスコ

アを発表しており、広く臨床応用されてい

る。（Circulation. 1998;97:1837-1847）し

かし、99% が白人であるコホートによるた

め、他の人種には必ずしも当てはまらす、

リスクの低い国では過大評価となることが

が知られている。(Eur Heart J. 2003;24: 

937-945)。日本人では、発症のリスクが欧

米人にくらべて低いことから、過大評価の

程度が大きいことが予想されるが、これま

で日本人に対して、フラミンガムリスクス

コアの妥当性に関して検討は行われていな

かった。今回我々は吹田研究のデータを用

いた同種のリスクスコアを作成し、フラミ

ンガムスコアと比較して、その予測精度を

検討した。  

Ｂ．研究方法 

 吹田研究は、198９年より 12200 人の吹田

市民をランダム抽出し同意を得た 30 才か

ら79才の参加者6485人を1989年から1994

年にかけてベースライン調査を行い、その

後フラミンガム研究と同じく２年ごとの追

跡調査を行っている。今回は追跡を行った

5,866 人の参観者(男性 2,788 、女性

3,078 )の追跡データをもとに研究を行っ

た。 



総コレステロール、HDL,TG ,空腹時血糖、

血圧、喫煙歴、Cre を用いた。 

年齢、Cre により次のように eGFR を計算

した 

eGFR  (ml/min/1.73 m2) = 

0.881*186*age-0.203*Cre-1.154 (for men) 

eGFR = 0.881*186*age0.203*Cre-1.154 

*0.742 (for women). 

CKD stage は K/DOQI clinical practice 

guidelines により計算し、CKD は次のよう

に分類した。 

Stage 3 CKD (eGFR 30-60 ml/min/1.73m2)   

Stage4 /5 CKD (eGFR <30ml/min/1.73m2 ). 

これに加えて、Freidewald 式による LDL

をもとに、コックス比例ハザードモデルを

作成した。10年間の発症リスクに関しては、

次の式を用いて発症確率を計算した。 

式 1 P=1−S(t) ^exp(X, M)  

f(X,M)=β1*(X1−M1)+ . . . + βn*(Xn−Mn) , 

S(t)は吹田コホートにおける生存関数、;       

β1 . . . βn はコックスモデルによる回

帰係数であり、M1 . . . Mn は吹田研究に

おける各リスクファクターの平均値である。 

  予測精度に関しては、コックスモデルの

C-statistics と、モデルの d Bayesian 

information criteria (BIC)により比較し

た.更に CKD を変数に組み入れた場合など

予測性能向上にかんして、 臨床的な再分類

向上の程度を、より正確に診断能を測定で

きる net reclassification improvement 

(NRI)を用いて分類した。(Clinical 

chemistry. 2008;54:17-23) 

Ｃ．研究結果 

リスクスコアの作成 

吹田研究の参加者の特性を表１に示した。 

表２に CKDを加えた吹田研究によるコ

ックスモデルの回帰係数を示した。オリジ

ナルの FRSにくらべ、高血圧のリスクによ

り大きな重みがあり、日本人のリスクにお

いて、高血圧の比重が高いことが示唆され

た。LDL, HDLのカットオフに関しては、

日本動脈硬化学会のガイドラインに準じた。

この回帰係数を１０倍し,各参加者の測定

値に掛けた値を合算した後、10分の１に割

り戻して式１に代入し発症確率を計算した

ものをもとに、臨床用に簡易に１０年後の

発症確率を計算できるスコアを開発した

(吹田スコア)（表２）。 

LDLを用いた吹田スコアの C-statistics

（生存解析における AUCに相当）は 0.831

であった。 これは TCを用いたスコアと同

様の結果であった。(P=.0.256).  

CKDを用いた場合と用いない場合の 

C-statisticsは前者が若干高く、(0.835 vs. 

0.833) 。NRIでは約 40%精度が向上してい

た。 

フラミンガムリスクスコアとの比較 

図１に吹田研究とフラミンガム研究の絶

対リスクの差を示す。吹田研究の発症率が

フラミンガムコホートにくらべ、非常に低

いことがわかる。フラミンガムコホートの

発症率は 1000人年あたり 8.94 であるの対

して、吹田研究では 2.81 である。 

図 2に、フラミンガムスコア(FRS)、吹

田研究の平均値により補正したフラミンガ

ムスコア（recalibrated FRS）、吹田スコア

と実際の発症確率を示す。 

Hosmer-Lemeshow  chi2 testにより比較

を行うと、FRS、recalibrated FRSの予測

精度は吹田スコアに比べて有意に低かった。

(both p <0.001). 実際の発症確率にくらべ

て、吹田研究のリスクの平均値で補正した



場合、もっともリスクの高いグループで、

13.9 %発症確率を過大評価していた。 オリ

ジナルのFRSでは14.5%過大評価していた.  

それに対して、吹田スコアと実際の発症確

率には有意な差はなかった。（p=0.18）各分

位で一番大きくずれた場合でも２％以内の

差であった 

Ｄ．考察 

 今回の研究で、日本人を対象とした CKD

をリスク因子として含む、新しい冠動脈疾

患発症のリスクスコアを開発した。NIPPON 

DATA 80 のリスクスコアが、死亡をアウト

カムとしているのに対して、発症をアウト

カムしていることから、補完する役割を果

たすと考えられる。日本人は、フラミンガ

ム研究の対象より循環器疾患の発症リスク

が低いことから、フラミンガムリスクスコ

アを用いた場合には、過大評価となること

を日本人に置いて初めて、定量的に示すこ

とができた。吹田研究のリスクの平均値で

補正した場合を含めても、吹田スコアはよ

り良好な予測能をしめし、更に従来のリス

クスコアに含まれない CKD を予測因子とし

て組み入れることが有用であることを示せ

た。 

本研究については、J Athero Thromb にア

クセプトとされており、近日公開予定であ

る。 

Ｅ．結論 

 吹田スコアはフラミンガムスコアより有

意に良好な CHD の予測能を示し、CKD をカ

テゴリーとして加えた場合により有効であ

った。オリジナルのフラミンガムスコアは

特にリスクの高い対象者で心リスクを過剰

に予測していた。 
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表１吹田研究の参加者特性 

  
Men Women 

(n=2796) (n=2725) 

Age(years, mean±SD) 56.1±13.3 54.5±12.9 

DM (%) 6 5.8 

Current Smoking (%) 49.67  11.91  

Blood pressure (mmHg, %)     

Optimal (SBP<120, DBP<80) 30.74  41.68  

Normal (SBP<130, DBP<85) 19.31  17.30  

High normal(SBP<140, DBP<90) 17.98  15.69  

Stage Ⅰ （SBP<160、DBP ＜100） 20.39  15.94  

Stage Ⅱto Ⅳ（SBP<160, DBP≧100) 11.59  9.40  

Total cholesterol (mg/dl, %)     

<160 10.12  6.88  

160-199 39.75  30.52  

200-239 37.41  39.60  

240-279 10.98  18.51  

≧280 1.74  4.49  

LDL cholesterol (mg/dl, %)     

130< 55.54  45.78  

130-159 28.19  30.86  

>160 16.26  23.34  

HDL cholesterol (mg/dl, %)     

<35 11.40  3.28  

35-44 28.71  16.36  

45-49 15.87  12.25  

50-59 23.82  29.95  

≧60 20.20  38.14  

Creatinine (mg/dl, mean±SD) 0.91±0.21 0.69±0.22 

eGFR (mean±SD) 64.7±24.9 90.6±29.3 

CKD(≧Stage 3) (%) 46.2 11.3 



 

表２ 吹田研究によるコックスモデルの回帰係数 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  β HR P-value 95% CI 

Age ,years 0.0760078 1.08 <0.001 1.06 -1.10 

Female -0.6619839 0.52 <0.001 0.36-0.74 

Smoking 0.5031949 1.65 0.002 1.20 -2.28 

DM 0.5533678 1.74 0.031 1.05-2.88 

Blood Pressure     

Optimal -0.6763825 0.51 0.005 0.32-0.82 

Normal and high normal Referent Referent Referent Referent 

Stage 1 hypertension 0.4189501 1.52 0.019 1.07-2.16 

Stage 2 hypertension 0.5935986 1.81 0.001 1.22-2.68 

LDL(mg/dl)     

100< Referent Referent Referent Referent 

100-140 0.5319015 1.70 0.039 1.03-2.81 

140-160 0.6837867 1.98 0.015 1.14-3.43 

160-180 1.021015 2.78 <0.001 1.57-4.91 

Over 180 1.128479 3.09 <0.001 1.69-5.66 

HDL(mg/dl)  
   

<40 Referent Referent Referent Referent 

40-59 -0.4730423 0.62 0.005 0.45-0.87 

>＝60 -0.5822414 0.56 0.007 0.37-0.85 

CKD  
   

Stage 3 0.2893668 1.34 0.071 0.98-1.83 

Stage 4 or 5 1.388216 4.01 0.008 1.43-11.25 



 

表 3 CKD を含む１０年間の冠動脈疾患の発症リスクスコア 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Risk Factor 

Variable Score 

Age  

35-44 30 

45-54 38 

55-64 45 

           65-69 51 

>=70 53 

Female －7 

Current Smoker 5 

DM 6 

Blood pressure  

Optimal Blood pressure －7 

Stage 1 hypertension 4 

Stage2 hypertension 6 

LDL(mg/dl)  

<100 0 

100-139 5 

140-159 7 

          160-179 10 

 ＞＝180 11 

HDL(mg/dl)  

<40 0 

40-59 －5 

＞＝60 －6 

CKD  

eGFR>60 0 

Stage 3 3 

Stage 4 or 5 14 

Total Score A 

Predicted Probability of CHD in 10 years 

Total Score Probability (%) 

35<= <1 

36-40 1 

41-45 2 

46-50 3 

51-55 5 

56-60 9 

61-65 14 

66-70 22 

    71<     ＞28 



 

図１吹田研究

フラミンガム研究のデータは

CHD, coronary heart disease; PY, person years; Framingham(T), total Framingham 

cohort; Framingham(M), 

female; Suita(T), total Suita cohort; Suita (M), Suita cohort male; Suita (F), Suita 

cohort female;
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