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  研究要旨： 

 特定健康診査・保健指導において、CKDを対象とした保健指導は設定され
ていない。しかし、CKDは特定健康診査・保健指導制度の最大の目標である
心血管疾患のリスクであり、かつ医療経済の負担を増す末期腎不全・透析
に至るリスクでもあり、CKD対策を抜きにした特定健康診査・保健指導の実
施は実効性が不十分と考えられる。本研究班において2012-2014年度にわた
って、現行の特定健康診査の健診内容でCKD対策に結びつく保健指導内容を
作成する研究を分担してきた。特に特定健康診査に含まれる検尿結果を有
効に活用することを主眼として研究を実施した。2012年度は予備的に実施
した、分担研究者らがデータ管理をしているコホートを対象とした縦断研
究において短時間睡眠は蛋白尿出現の予測因子であることを見出し、 報告
した。さらに2012年度には、特定健康診査のデータを横断的に解析し、そ
の中でも肝機能障害に着目し、γ-GTP上昇が、尿蛋白陽性と関連すること
を見出し、肝機能異常者への保健指導の重要性が示唆された。2013年度に
は運動習慣と蛋白尿の関連を解析し、運動習慣から得た運動スコアが高く
なるほど尿蛋白の陽性率が低下することを見出した。2014年度には尿蛋白
陽性率に対する飲酒量と喫煙の影響を解析し、非喫煙者において飲酒量が
増えると尿蛋白陽性率が上昇することを見いだした。この３年間の研究に
よって、生活習慣（睡眠、運動、飲酒）および生活習慣と関連が深い肝機
能異常と蛋白尿の関連が明らかとなり、今後の保健指導に組み込むことが
可能な成果が得られた。 

 

Ａ．研究目的 
特定健康診査・保健指導では、メタボ
リックシンドロームを対象とした保
健指導が体系的に実施されている。一

方、近年の研究によりわが国に1350万
人程度存在することが明らかとなっ
たCKDは特定健康診査の結果に基づく
保健指導の対象とはなっていない。



CKDが心血管イベントのリスク因子で
あり、またメタボリックシンドローム
がCKDの発症・進展因子であることが
明らかとなってきた現状を踏まえる
と特定健康診査結果に基づいたCKD対
策を推進することは国民の健康増進
を考える上で意義深い。本研究は特定
健康診査・保健指導におけるCKD対策
のあり方について、特に実効のある保
健指導の進め方の具体を提示するこ
とを目的とする。 
 
これまでの研究から、尿蛋白は全死亡、
心血管疾患による死亡の予測因子で
あることが明らかとなっている。1000
人以上の一般住民を対象とした21の
コホート研究のメタ解析で、全死亡、
心血管疾患(心筋梗塞、心不全、脳卒
中、心臓突然死)による死亡とeGFRと
の関係を調べると下の図1のようにな
った。21コホートは、尿中アルブミン
/クレアチニン比を用いたものが14コ
ホート、105872例(平均観察期間6.9
年)、尿蛋白定性を用いたものが7コホ
ート、1128310例(平均観察期間4.2年)
である。尿蛋白量が増えると、全死亡
と心血管による死亡両方のハザード
比が上昇している。 
 

 
図１尿蛋白量別のeGFRと全死亡(左)、
心血管疾患による死亡(右)の関係 
Matsushita K, et al. Lancet 375: 
2073-2081, 2010 
これを踏まえ、本研究では、CKDに関
わるアウトカムとして蛋白尿に着目
し、蛋白尿出現と関連する生活習慣お
よび、健診項目について明らかにする
こととした。 

その因子として、2012年度は短時間睡
眠の影響を報告した。図２に睡眠時間
と心血管疾患による死亡のリスクの
関係を示す。 
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図2 睡眠時間と脳卒中(左)、冠動脈
疾患(中央)、心血管疾患(右)による死
亡のハザード比 Ikehara S, Iso H, 
Date C, et al. Sleep 32: 295-301,
 2009 
平成24年度は、特定健康診査項目の必
須項目である肝機能検査に着目した。
特定健診で見出される肝機能異常の
原因としてはメタボリックシンドロ
ー ム を 背 景 と し た non-alcoholic 
fatty liver disease (NAFLD)が重要
である。NAFLD、GTPとCKDの関連につ
いて報告があり（表１）、これを踏ま
えて蛋白尿と肝酵素異常の関連を解
析した。 
表１ 

 
平成25年度は運動習慣に着目した。運
動習慣は、図３に示されるように虚血
性心疾患の発症を予防することはよ
く知られている。 



 
図３ 運動習慣と虚血性心疾患の関連 Tho
npson-PD, FrankliBA, et al, Circulatio
n. 2007 May 1;115(17):2358-68. 

しかしながら運動習慣が、CKDの発症
を予防することで、虚血性心疾患の予
防効果を持つ可能性についての検討
はなされてきていない。 
以上をふまえて、運動習慣が蛋白尿予
防因子として効果を持つかどうかに
ついて検討した。 
平成26年度は保健指導の対象となる
食事習慣の中のアルコール習慣と喫
煙に焦点をあて、本研究班で収集した
特定健診コホートのデータを用いて
横断研究を実施した。 
アルコール習慣は、図１に示されるよ
うに虚血性心疾患の発症を少量であ
れば、予防し、過度になるとその効果
が失われることが報告されている。 

 
図4 アルコール消費量と虚血性心疾患の
関連 O’Keefe, JH, Baybee, KA et al,  
J Am Coll Cardiol. 2007 Sep 11;50(11):
1009-14 

 
その一方で、アルコール消費は、少量
であれば、脳虚血に関してはやや保護
的であるが、過度になると虚血性心不
全よりリスクとして大きな影響を与
えることが報告されている（図２） 
 

 
 
図5 アルコール消費量と脳虚血の関連 O’
Keefe, JH, Baybee, KA et al, J Am Coll
 Cardiol. 2007 Sep 11;50(11):1009-14 

しかしながらアルコール習慣が、CKD
の発症を予防することで、虚血性心疾
患の予防効果を持つ可能性について
の検討はなされてきていない。さらに
アルコール習慣は喫煙習慣と併存す
ることが多いが、その交絡に関しての
検討も行われていない。 
以上をふまえて、飲酒習慣・喫煙習慣
が蛋白尿リスク因子として影響を持
つかどうかについて以下の検討を行
った。 
 
 
Ｂ．研究方法 
平成20年度に実施された健診データ
を用いた横断研究（宮城県、福島県、
茨城県、東京都、新潟県、大阪府、福
岡県、沖縄県の自治体） 
対象：40歳以上の健診受診者506807人
のうち欠損値および異常値のある者
を除外した335168人(男性135814人、



女性199354人)を対象とした。 
平成年度は当研究班で収集した沖
縄・茨城・宮城・新潟・東京・大阪・
福島・福岡で特定健診を受け、検討項
目に関して欠損値の無い290213人を
対象とした。 
飲酒量は、飲酒頻度と1回あたりの飲酒
量に基づいて「ほとんど飲まない」
「時々」「毎日1合未満」「毎日1～2合未
満」「毎日2～3合」「毎日3合以上」に分
類した。アウトカムとしては、尿蛋白(1＋)
以上とした。また、喫煙者では慢性腎不
全のリスクが上昇するとの報告をふまえ、
喫煙の有無での検討も行った。アウト
カムとしては、尿蛋白（＋）以上とし
た。説明変数として、年齢・性別・BM
I・平均血圧・HbA1c・TG・HDL-C・UA・
eGFR・喫煙・飲酒習慣・脳卒中既往・
心臓疾患既往・腎疾患既往を検討した。 
 
（倫理面への配慮） 
提供された情報には個人を特定でき
るものは含まれないよう配慮されて
いる。 
 
 
Ｃ．研究結果 
以下に各年度の研究の主要結果を示
す。            
１）健康診断項目と蛋白尿の関連につ
いての多変量比例Coxハザードモデル 
 
睡眠時間6時間を基準として各項目の
ハザード比を求めた。その結果、年齢、
トリグリセリド（TG）、1日20本以上
の喫煙、腎臓病、心臓疾患・脳梗塞で
のハザード比(95%信頼区間)は年齢 
0.82(0.73-0.92)、TG 1.02(1.00-1.03)、
喫 煙 2.14 (1.2-3.51) 、 腎 疾 患
4.5(2.00-9.03) 、 心 疾 患 + 脳 梗 塞 
5.76(2.50-11.3)であった。睡眠時間
ごとのハザード比は図6のようであり、

特に５時間以下において蛋白尿出現
との間に容量依存的関係がみられた。 
図6 
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２）肝機能、飲酒量と蛋白尿の関連に
ついての多変量モデル 
アルコール摂取量と肝機能は深く関
連する。そこで、アルコール摂取量に
よって層別し、それぞれの群内でAST、
ALT、GTPを別々に投入した多変量モデ
ルを作成し、蛋白尿出現関連因子のお
オッズを計算したところ、肝機能検査
項目のうち、GTPが最もよい予知指標
であった。この結果から、GTP値、飲
酒量と尿蛋白の関連を解析したとこ
ろ、どのアルコール摂取カテゴリーに
おいてもGTPの上昇によって蛋白尿の
頻度が高まる。またGTPの低値および
中等度上昇カテゴリーでは少量から
中等量のアルコールを摂取する男性
で非飲酒者より蛋白尿の頻度が有意
に低いという結果であった。女性も同
様の成績であった（図７）。 
 



図7 

 
 
３）BMIで層別化を行った運動スコア
の蛋白尿の陽性に対するハザード比
の検討（男女別） 
BMIで５分位にわけて検討を行うと、
第３分位（22.9<BMI<24.1）以上では
運動スコアによる尿蛋白陽性率の改
善は有意には認めなくなった。（図8） 

 
図8 男性におけるBMIで層別化した
運動スコアの蛋白尿陽性に対するハ
ザード比 （年齢・性別・BMI・平均
血圧・HbA1c・TG・HDL-C・UA・eGFR・
喫煙・飲酒習慣・脳卒中既往・心臓疾
患既往・腎疾患既往で調整） 
４）アルコール摂取、喫煙と蛋白尿の
関係 
「毎日2～3合」「毎日3合以上」の飲
酒は尿蛋白≧(1+)に対し有意なオッ
ズ比の上昇を認めた。喫煙者において

は各オッズ比に有意差を認めなかっ
た。非喫煙者においては、「毎日2～3
合」「毎日3合以上」の飲酒は尿蛋白(+)
≧1に対し有意なオッズ比の上昇を認
めた。 
さらに、アルコール摂取量・喫煙と交
絡のあるＢＭＩで５分位にわけ層別
に解析した。男性においてBMIの第３
分位では、少量の飲酒習慣は蛋白尿に
対して保護的であり、BMIの第１，２
分位では大量の飲酒は蛋白尿のリス
クであった。喫煙は、一貫して蛋白尿
のリスクとなっていた。（表2） 
  

表2 男性におけるBMIの５分位で層
別化した後の、飲酒と喫煙の蛋白尿へ
のOdds Ratio 
 また、喫煙の有無によってさらに層
別化して解析すると、喫煙習慣の無い
男性においては、第３分位での少量の
飲酒の蛋白尿の保護効果と、BMIの第
１，２分位では大量の飲酒は蛋白尿の
リスクは確認されたが、（表3）喫煙
者では、この腎保護効果も蛋白尿のリ
スクも観察されなかった（表4）。 
 

          
表3 非喫煙男性におけるBMIの５分
位で層別化した後の、飲酒と喫煙の蛋
白尿へのOdds Ratio 



 
表4 喫煙男性におけるBMIの５分位
で層別化した後の、飲酒と喫煙の蛋白
尿へのOdds Ratio 
 
 女性においては、有意な差は飲酒習
慣では認められなかったが、これは主
として飲酒習慣の大きい、いわゆる大
酒家の比率が極めて低いためと考え
られた。 
 
 
Ｄ．結論             
健康診断時に問診を通して得られる
生活習慣に関する情報が保健指導に
当たって重要であることに異論はな
いと考えられるが、どのような生活習
慣がCKDの発症・進展に関与するかの
エビデンスは限られている。本研究で
短時間睡眠が蛋白尿出現の予測因子
であることが明らかとなり、また特定
健康診査の必須項目である肝機能異
常が蛋白尿出現のリスクであること
が示された。そして運動習慣が蛋白尿
に対して抑制的に働く可能性を初め
て見出した。また、初めて中等度のBMI
の少量の飲酒習慣が蛋白尿出現の予
防因子であることが明らかとなった。
さらに大量飲酒は、主として、BMIの
小さい男性で蛋白尿のリスクとなっ
ていることが明らかになった。喫煙は
一貫して蛋白尿のリスクであった。こ
れらを踏まえてCKD対策のなかで飲酒
習慣・喫煙習慣に対する有効な保健指
導を確立していくことが必要である。 
                   
これらの生活習慣・肝機能異常がCKD
の初期の現れである蛋白尿と関連す
ることが明らかとなったことは、保健

指導の具体を考える上で意義がある。
この成績をもとに保健指導による介
入を実施し、蛋白尿出現頻度に現れる
変化を検証することが、今後の課題と
考えられるが、今回得られた知見は、
メタボリックシンドローム対策とも
関連が深いと考えられるため、保健指
導に導入することには特段の問題は
ない。これをもとにCKD対策も念頭に
おいた特定健康診査・保健指導のさら
なる発展を期待したい。 
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