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要旨 

厚生労働省の健康日本２１（第二次）は「健康格差」の縮小を目標にしているが、貧困など

社会的要因の改善を通じて格差の是正を行うのは容易ではない。わが国の循環器疾患の疫学は

脳卒中死亡率の東高西低の原因究明から始まり、この格差の上流に塩分摂取量や血圧レベルの

差があることを明らかにしてきた。現在でも循環器疾患の健康格差を解決する上で危険因子

（高血圧、喫煙等）の違いは無視できない課題であり、その是正は即効性をもった対策となり

得る。循環器疾患の健康格差を考える上で、栄養や運動などの生活習慣と比べてより発症に近

い古典的危険因子（高血圧、高コレステロール血症、糖尿病、喫煙など）の差は重要であり、

その適切な管理は速攻性のある格差是正への糸口となる。 

本研究は健康日本２１（第二次）の循環器疾患分野の目標設定にも用いられた先行研究等（厚

生労働科学研究：H23-循環器等（生習）-一般-005）で構築したデータベースを拡充し、危険

因子の格差に焦点をあてた解析を行った。昨年度拡充した 17 コホート計 203,980 人の平均

14.4年追跡データ（EPOCH-JAPAN 拡大データベース； 256万人年、17コホート）から、

循環器疾患イベントの情報がある14コホート(105,945人)を用いて、ポワソン回帰で男女別の

年齢調整循環器疾患死亡率、多変量調整死亡率（収縮期血圧、総コレステロール値、喫煙、BMI

を調整）を算出した。集団全体の男女別の年齢調整循環器疾患死亡率は、最も高いコホートで

1432と874、最も低いコホートで114と40であった。そして多変量調整（年齢、収縮期血圧、

総コレステロール、喫煙、BMI）により、最も死亡率が高いコホートと低いコホートの循環器

疾患死亡率の差は男女とも約 20％縮小した。なお死亡率の高い 5 コホートおよび死亡率の低

い2コホートは男女で共通であった。死亡率が最も高いコホートは一般住民から無作為抽出さ

れた集団でありかつコホートのベースライン年が古かった。一方、循環器疾患死亡率が極端に

低い２コホートはいずれも勤務者集団であった。また勤務者集団の次に死亡率の低い３つのコ

ホートのベースライン調査年は他の地域コホートと比べて 10～15年ほど新しかった。これら

の結果は脳卒中と虚血性心疾患を分けて分析してもほぼ同様であった。以上の結果から循環器

疾患死亡率のコホート間差には、事前に予測された危険因子の差や勤務者コホートにおける

Healthy Worker’s Effect以外に、ベースライン調査の実施時期による「時代効果」の影響が大

きいことが示唆された。 



一方、絶対リスクと異なり、危険因子との関連において循環器疾患の相対リスクには大きな

集団間の差はない。そこで異質性の有無に留意しつつ複数のコホートを統合した巨大なデータ

セットを用いて単独のコホートでは検証困難なエビデンスを構築することも本研究のもう一

つの目的であり、今年度も多くの知見が得られた。今後、危険因子からみた循環器疾患死亡率

の格差の解明、危険因子管理による格差の是正方策の検討を行い、集団対象の循環器疾患リス

ク評価ツールの開発を行っていく予定である。本研究はアジア人単独としては最大規模のコ

ホート研究統合データベースを用いて実施される。それぞれのコホートで質の高い疫学研究情

報が蓄積されており、本研究により集団間の循環器疾患等の格差是正に資する有用な知見を得

ることができると期待される。 
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A. 研究目的 

貧困など社会学的な指標の改善を通じ

た健康格差の解消は、抜本的なものであ

り長期的には重要である。しかし医学的

にはより即効性のある格差是正施策も必

要である。特に循環器疾患領域では危険

因子管理の延長線上で格差是正を考えて

行くのが現実的である。本研究は、先行

研究で構築した 14 コホートの統合デー



タベースを継承・拡充し、危険因子とア

ウトカムの関連の解析を継続すると同時

に集団間の格差の規定要因や是正法を検

討する。 
1950年から1960年代に特に東北日本
で多発した脳出血の原因究明が行われ、

地域比較を通じて塩分の過剰摂取とそれ

による高血圧の影響が指摘された。そし

てその後、地域、続いて国をあげての高

血圧対策が結実して、脳卒中死亡の地域

差はかなり縮小したが、脳卒中死亡率は

未だに東高西低の傾向が残っている。ま

たこれも以前から指摘されているが、地

域と職域、中小企業と大企業で循環器疾

患の発症リスクや死亡リスクは異なる。

このような集団間の循環器疾患リスクの

違いを決定している原因を明らかにする

ためには複数の集団の比較が有用であり、

特に脳・心血管疾患の発症や死亡をきち

んと追跡できている信頼性の高いコホー

ト間の比較は有用な知見を与えてくれる。

われわれは先行研究として国内の複数の

コホートをまとめた統合研究を実施して

おり（Evidence for Cardiovascular 
Prevention From Observational 
Cohorts in Japan, EPOCH-JAPAN）、こ
の集団はコホート間の比較を行うには最

適の集団である 
本研究では、EPOCH-JAPAN に参加
しているコホート研究の追跡期間を延長

すると同時に、新規参加コホートデータ

の追加、新しいコホート研究の立ち上げ

を行って統合データベースを拡張する。

これにより規模と多様性を増した

EPOCH-JAPANデータベースを用いて、
集団間の高血圧など危険因子の平均値や

有病率等を比較し、その集団間の差で循

環器疾患の死亡リスクの差をどの程度説

明できるかを明らかにする。これにより

集団間の脳・心血管疾患死亡率の格差を

是正するために必要な危険因子への介入

強度を推計することができる。また危険

因子の差をもたらしている生活環境等の

背景要因も明らかにできる。 
本研究は世界最大規模のアジア人の循

環器疾患のコホート研究統合データベー

を用いて実施される。既にそれぞれのコ

ホートで質の高い疫学研究情報が蓄積さ

れており、先行研究では統合コホートを

用いた研究成果が複数出されており、危

険因子と発症・死亡等の関連を定量的に

評価できる。本研究により、集団間の循

環器疾患等の格差是正に資する有用な知

見を得ることができる。 
 

B. 研究方法 

本研究では、本邦における循環器疾患発
症率・死亡率の集団間格差の原因を、より
死亡や発症に近い要因である所謂、危険因
子の差という面から検証し、格差是正のた
めに必要な危険因子への介入強度を明らか
にする。また単独のコホートでは検証でき
ないエビデンスを本研究から公表すること
も目指している。そのため研究期間内に、 
1) 危険因子の意義を詳細にみるために単
独のコホートでは検証できない課題
（Study Question）について、先行研究か
ら 継 承 し た 既 存 デ ー タ を 解 析
（EPOCH-JAPAN データベース, 14 コ
ホート)。 
2) 現存コホートでの継続研究を実施し（特
に追跡期間の延長）、統合コホートの拡大に
つなげる。 
3）集団の格差をより明確に検証するため
に今まで加わっていなかった特徴を持つ新
規コホートの研究班への参加（農山漁村地
域や公務員集団など）。 
4) 2)3)を受けて EPOCH-JAPAN データ
ベースの拡充（17コホート）。 
5) 地域・集団の危険因子レベルや有病率の
違いを明らかにし、その違いが危険因子と
循環器疾患の関連に及ぼす影響を明らかに
する（変量効果モデル）。 



6) 格差是正のために必要な危険因子への
介入強度を推計し、保健事業の指標等から
介入のために必要な予算、マンパワー等を
提示する。 
7) 危険因子の変化が集団全体の循環器疾
患の発症者数等の増減にどの程度影響を与
えるかを予測するツールを開発し、今後の
健康日本２１の評価や特定健診制度の見直
しに生かしていく。 
以上を3年計画で順次実施する。 
研究代表者（岡村）は研究全体を統括し、
循環器疾患分野における格差の実態につい
てのエビデンスを収集して全体の研究方針
を決める。データベースの管理は、先行研
究に引き続き大規模データ管理の経験を有
する三浦が滋賀医科大学で行う。これは既
存データベースの移動には保守管理上のリ
スクが伴うこと、倫理性を担保するために
は研究代表者とデータ管理者が分離してい
ることが望ましいからである。岡村、清原、
磯、大久保、玉腰、辻、斎藤、中川、山田、
宮本、坂田、木山、石川、八谷はそれぞれ
が担当している地域コホートの追跡期間の
延長と専門領域の危険因子等について解析
を行う。村上、岡村は追加データ統合、変
量効果モデルを用いた統計解析、予測ツー
ルの開発を行う。岡山、上島は危険因子対
策の市町村等における導入や保健施策への
導入について検討する。 
平成26年度（昨年度） 
コホートデータの集積を行い計 17 コ
ホートのデータセット（EPOCH-JAPAN
拡大データベース）の作成を開始する。そ
のデータを用いて集団間の危険因子レベル、
循環器疾患死亡率等を明らかにする。また
最近数年以内に開始された新しいコホート
（鶴岡コホート、神戸コホート、JMS コ
ホートⅡ等）において人口動態統計の利用
申請など追跡調査の支援を行う。また既存
の統合データを用いて単独のコホートでは
検討が難しい課題についてエビデンスの創
出を行う。また個々のコホートでの追跡調
査を継続する。 

平成27年度（今年度） 
EPOCH-JAPAN 拡大データベースを完
成させるとともに、これを用いて危険因子
と循環器疾患の関連を検討し、循環器疾患
死亡率の地域差がどこまで危険因子レベル
の差で説明できるのかを明らかにする。ま
た危険因子以外にコホート間の循環器疾患
死亡率の違いをもたらしている要因がない
かも検証する。これに基づき危険因子の管
理が地域差の縮小に与えるインパクトを推
計する。また引き続き各コホートで追跡を
継続すると同時に、本研究の統合データを
用いた診療ガイドライン等に貢献できるエ
ビデンスを創出する。 
平成28年度 
拡大データベースに基づき危険因子レベ
ルと管理状況から個人の循環器疾患リスク
や集団での患者数等を推計する統計モデル
を作成し、危険因子管理の効果を評価でき
るツールの開発につなげる。また複数の市
町村等でその有用性について検証する。新
たに立ちあげたコホートデータも含めて最
終データベースを完成させ、循環器疾患の
発症・死亡率の集団間格差が、危険因子の
管理でどこまで縮小できるかについて明ら
かにする。 
格差の解明に関する解析は、研究分担者
である生物統計家（村上）を中心として進
められ、迅速かつ質の高い統計解析が保証
されている。本研究に参加している各コ
ホート研究については、研究成果を創出す
るための環境・人的資源が長い年月をかけ
て蓄積されている。本研究では個人データ
をプールしたコホート研究のメタアナリシ
スを行い（pooled analysis）、危険因子と
循環器疾患の発症・死亡の関連はポワソン
回帰で分析するが、その際、集団特性を変
動効果モデルとして取り込みその影響を明
らかにする。 

 
C. 研究結果 

本年度は、昨年度構築した 17 コホート

の計 203,980人の平均 14.4年追跡データ



（EPOCH-JAPAN 拡大データベース； 

256万人年）を用いて検討を行った。17コ

ホートのうち循環器疾患イベントについて

の情報がある14コホート（105,945人）の

データを用いて、ポワソン回帰で年齢調整

循環器疾患死亡率（男女別のコホート全体

の年齢分布を基準集団として使用）、多変

量調整死亡率（収縮期血圧、総コレステロー

ル値、喫煙、BMIを調整）を算出した。 

集団全体の年齢調整循環器疾患死亡率は、

男性で577、女性で286（10万人年あたり）

であり、最も死亡率が高いコホートでそれ

ぞれ1432と874、最も低いコホートで114

と 40 であった。そして多変量調整（年齢

に加えて収縮期血圧、総コレステロール、

喫煙、BMI）により、最も死亡率が高いコ

ホートと低いコホートの循環器疾患死亡率

の差は男女とも約20％縮小した。また年齢

調整モデルでも多変量調整モデルでも、順

位変動はあるものの死亡率の高い上位5コ

ホートは男女で共通であり、また死亡率の

低い2コホートも共通であった。死亡率が

最も高いコホートは健診受診集団ではなく、

一般住民から無作為抽出された集団であり、

かつコホートのベースライン年が古かった。

一方、循環器疾患死亡率が極端に低い２コ

ホートはいずれも勤務者集団であった。ま

た勤務者集団の次に死亡率の低い３つのコ

ホートの地域分布はばらばらであったが、

ベースライン調査年が他の地域コホートと

比べて 10～15 年ほど新しかった。これら

の結果は脳卒中と冠動脈疾患を分けて分析

してもほぼ同様であったが、冠動脈疾患の

コホート間差のほうがより大きい傾向を認

めた。 

以上の結果から循環器疾患死亡率のコ

ホート間差には、事前に予測された危険因

子レベルの差や勤務者コホートにおける

Healthy Worker’s Effect以外に、ベースラ

イン調査の実施時期による「時代効果」の

影響が大きいことが示唆された。すなわち

治療や危険因子の管理の進歩、生活習慣の

変化により、新しいコホートほど循環器疾

患死亡率が低くなるためその影響が大き

かった。次年度はこの時代効果の補正およ

び今回検討していない危険因子である糖尿

病と肥満の影響についても検討を加えて、

危険因子の差で説明可能な循環器疾患死亡

率の格差がどのくらいあるかを明らかにし

ていく予定であり、現在、統計モデルの吟

味と実装を検証中である。 

一方、絶対リスクと異なり、危険因子と

の関連において循環器疾患の相対リスクに

は大きな集団間の差はない。そこで異質性

の有無に留意しつつ複数のコホートを統合

した巨大なデータセットを用いて単独のコ

ホートでは検証困難なエビデンスを構築す

ることも本研究のもう一つの目的である。

今年度は、統合データの解析を通じて以下

の知見を得た。①冠動脈疾患リスクは血圧

および総コレステロールがそれぞれ高くな

るほど複合的に増大するが、脳内出血のリ

スクはコレステロールが低い群で高く、こ

れは血圧が低い群でも認められること

（Hypertension 2015、発表論文１）、②喫

煙を伴わない慢性腎臓病単独の冠動脈疾患

の相対危険度は 1.5程度であるのに対し、

喫煙が伴うと 3 倍以上に増加すること

（Kidney International 2015、発表論文

２）、③診療ガイドラインで用いられている

循環器疾患死亡予測チャートの予測能を外

部集団で検証し、ハイリスク群の循環器疾



患死亡率は予測される死亡率より低いこと

（J Atheroscler Thromb 2016、発表論文

３）、④尿酸値と循環器疾患死亡の関連は

J-Shapeであり低い群でも高くなること（J 

Atheroscler Thromb, in press、発表論文

４）、⑤γ-GTP は飲酒と独立して循環器疾

患のリスクを上げること（J Atheroscler 

Thromb, in press、発表論文５）、⑥青・壮

年期から老年期のいずれの年代でも糖尿病

の循環器疾患に対する相対リスクは同程度

に大きいこと、など多くの知見が得られた

（論文投稿中）。この他にも論文投稿中のも

のが１件、論文準備中のものが 5件（2件

は国際学会で発表済み）ある（表１）。なお

当初予定していた研究課題の解析と論文公

表が順調に進んだため、新たな統合研究の

課題を設定して役割分担を決定した（表２）。

新たな視点として生涯リスクとリスク評価

が加わり、更なる研究成果が期待できる。 

さらに個々のコホートで追跡期間の延長

を行い、新規コホートの追跡調査の支援も

行った。個々のコホートからも数多くの論

文が公表されており、現在、統合研究と個

別分担研究を含めると合計 52 本の論文が

公表されている。 

 

D. 考察 

本研究は当初予定した3年の研究計画の

うち2年が経過したが、ほぼ当初の計画通

りに進行している。新規参加のJMSコホー

トと愛知職域コホートについてはデータ提

供が行われ、既にデータ統合が行われ、現

在、この２集団も含めた拡大データとして

解析が行われている。 

本邦の循環器疾患の疫学研究の黎明期に

は、東北日本で多発した脳出血の原因究明

が行われ、当時から脳出血死亡率の地域差

とその原因としての生活環境の相違、例え

ば塩分摂取量やカリウム摂取量、について

の考察がなされていた(1)。さらに脳卒中の

発症調査法の確立や危険因子の標準的な測

定法の整備に伴って、より大規模な地域比

較が行われ、塩分摂取量とそれによる高血

圧有病率への影響が指摘されるようになっ

た(2)。そして脳卒中対策特別事業など国を

あげた脳卒中予防対策が結実して全国民を

対象とした健診制度が整備された（老人保

健法基本健康診査）。また全国で行われた減

塩対策、冷蔵庫の普及や物流拠点の整備な

どにより塩分摂取量も減少した。これによ

り 1965 年をピークに脳卒中死亡率は減少

を続け、世界のワーストから脱却して現在

ではほぼ欧米なみの死亡率となっている。

この間、虚血性心疾患の死亡率は国際的に

低いまま増加しなかったため、これが日本

人の長寿の要因の一つになっている。そし

て国内の脳卒中死亡率の地域差についても

かなり縮小した。 

しかしながら今なお脳卒中死亡率は東高

西低の傾向が残っており、東北、北関東で

高い。また地域間だけでなく、地域と職域、

中小企業と大企業の間で、循環器疾患の発

症・死亡リスクは異なり(3)、最近の雇用情

勢の悪化を受けてむしろ健康格差が拡大し

ているような印象さえある。このような集

団間の差の原因を明らかにするためには複

数のコホートの比較が有用であり、先行研

究から継続してきた日本を代表する複数の

コ ホ ー ト を ま と め た 統 合 研 究

（EPOCH-JAPAN）の場（4）を活用して、

この格差の問題に手を付けることが可能と

なった。 



昨年度の基礎的な検討により、年齢を調

整しても集団間で、収縮期血圧で12mg/dl、

総コレステロールで20mg/dl等の危険因子

レベルの差を認め、今年度の多変量解析の

結果、危険因子の差が集団間の循環器疾患

死亡率の格差をある程度説明し得る要因で

あることが示された。健康日本２１（第二

次）では、10年間で国民の平均血圧（収縮

期血圧）を4mmHg下げることを目標にし

ており、これだけで脳卒中や虚血性心疾患

死亡率を 5～10％程度低下させ得ることが

示されており、本研究の集団間の血圧差は

途方もなく大きな数字であることが理解で

きる。しかし循環器疾患死亡率の差は危険

因子の違いだけでは説明できないことも明

らかとなり、ベースライン調査の時期によ

る時代効果、集団特性（勤務者のHealthy 

worker’s effect）、危険因子の治療状況など

を加味して慎重に吟味する必要があると考

えられた。しかしこれらを考慮した上で、

コホート集団間で高血圧や脂質異常症、糖

尿病などの個々の危険因子が循環器疾患の

発症や死亡に与える寄与の大きさを明らか

にすることができれば、危険因子への介入

の優先順位の決定やその効果の推定に有用

な知見を得ることも可能となる。また今後

は、集団間の危険因子のレベルの違いをも

たらした生活習慣などを明らかにする必要

があるだろう。 

一方、異質性の低い複数のコホート集団

を統合して大規模なデータを作り、これを

解析することで、危険因子の変化が集団全

体の循環器疾患死亡リスクの変化にどの程

度影響を与えるかを予測するツールを作成

可能である。これを用いることで市町村等

の危険因子の推移から将来の循環器疾患死

亡率等を予測でき、健康日本２１の評価に

応用できる。生活習慣病の予防対策として

は、生活習慣や危険因子の管理により脳卒

中等の年齢調整死亡率を減少させることと

されているが、危険因子の変化と死亡率等

の変化にはタイムラグがある。そこで健診

情報等から集団全体の予測死亡率を推計す

るツールがあると、対策の効果をすぐ見る

ことができる。これは健康日本２１の循環

器疾患領域の効果のモニタリングに有用で

あり、目標達成のために重点的に取り組む

課題を絞る際の道標となる。 

またこれを個人に応用すれば、医療や保

健指導が必要なハイリスク者の選定に利用

できる。現在の特定健診では個々の危険因

子のレベルに基づいて医療や保健指導の対

象者を選定しているが、これは他の危険因

子との重複を考慮していないため非効率的

であり、このツールはその欠点の克服にも

有用と考えられる。 

 

E. 結論 

本研究では本邦の質の高いコホート研究

の統合研究、個別研究を推進している。大

規模データの強みを生かして単独のコホー

トだと検証できない個々の危険因子の組み

合わせが、個人や集団の循環器疾患リスク

にどのような影響を与えているかを明らか

にすることができる。一方、本研究独自の

取り組みとして危険因子からみた循環器疾

患死亡率の格差の解明、危険因子管理によ

る格差の是正方策の検討を行っており、健

康日本２１（第二次）の最終目標にも直結

した研究である。 

 

 



(参考文献) 

1．佐々木直亮、他． 脳卒中死亡率の地域

差、とくに秋田県、青森県および岡山県に

おける小集団についての比較検討．日本公

衛誌 7: 419-20, 1960. 

2. 嶋本 喬、他．地域における循環器疾
患の疫学研究と予防対策の発展.日本公衆
衛生協会 2007. 
3. Okamura T, et al. Progress in 
Cardiovascular Diseases ; 56: 515-21, 
2014. 
4. Murakami Y, Miura K, Okamura T, 
Ueshima H. Prev Med; 52 :60-5, 2011. 
 

F. 健康危険情報 

なし 

 

G. 研究発表 

業績多数のため以下、統合解析研究で今年

度中に公表された論文のみ掲示した。全体

の業績は巻末にリストとしてまとめた。学

会発表は総括的なものだけ示した。 

（発表論文） 

1. Satoh M, Ohkubo T, Asayama K, 

Murakami Y, Sakurai M, Nakagawa H, 

Iso H, Okayama A, Miura K, Imai Y, 

Ueshima H, Okamura T; Evidence for 

Cardiovascular Prevention From 

Observational Cohorts in Japan 

(EPOCH–JAPAN) Research Group. 

Combined effect of blood pressure and 

total cholesterol levels on long-term 

risks of subtypes of cardiovascular 

death: evidence for cardiovascular 

prevention from observational cohorts 

in Japan. Hypertension 65: 517-24, 

2015.  

2. Nakamura K, Nakagawa H, 

Murakami Y, Kitamura A, Kiyama M, 

Sakata K, Tsuji I, Miura K, Ueshima H, 

Okamura T; EPOCH–JAPAN research 

group. Smoking increases the risk of 

all-cause and cardiovascular mortality 

in patients with chronic kidney disease. 

Kidney Int 88: 1144-52, 2015. 

3. Nakai M, Miyamoto Y, Higashiyama A, 

Murakami Y, Nishimura K, Yatsuya H, 

Saitoh S, Sakata K, Iso H, Miura K, 

Ueshima H, Okamura T; 

EPOCH-JAPAN Research Group. 

Calibration between the Estimated 

Probability of the Risk Assessment 

Chart of Japan Atherosclerosis Society 

and Actual Mortality Using External 

Population: Evidence for 

Cardiovascular Prevention from 

Observational Cohorts in Japan 

(EPOCH-JAPAN). J Atheroscler 

Thromb 23: 176-95, 2016. 

4. Zhang W, Iso H, Murakami Y, Miura K, 

Nagai M, Sugiyama D, Ueshima H, 

Okamura T; EPOCH-JAPAN GROUP. 

Serum Uric Acid and Mortality Form 

Cardiovascular Disease: 

EPOCH-JAPAN Study. J Atheroscler 

Thromb, in press. 

5. Li Y, Iso H, Cui R, Murakami Y, 

Yatsuya H, Miura K, Nagasawa SY, 

Ueshima H, Okamura T; 

EPOCH-JAPAN Research Group. 

Serum γ-glutamyltransferase and 

Mortality due to Cardiovascular 

Disease in Japanese Men and Women. 



J Atheroscler Thromb, in press. 

（学会発表） 

１．岡村 智教. エビデンスに基づく高血圧

対策のためのポピュレーション戦略．シ

ンポジウム．第38回日本高血圧学会総

会、松山、2015. 

２．村上義孝、岡村 智教、三浦克之、上島

弘嗣 .大規模コホート統合研究

EPOCH-JAPAN におけるコホート間

差の基礎的検討. 第 26回日本疫学会学

術総会、米子、2016. 

３．岡村 智教. 日本人の脳・心血管疾患の

絶対リスクをどのように評価するのか．

第16回動脈硬化教育フォーラム、東京、

2016.  

 

H．知的財産権の出願・登録状況 

なし 



厚生労働省科学研究費補助金循環器疾患等生活習慣病対策総合研究事業 

循環器疾患における集団間の健康格差の実態把握とその対策を目的とした大規模コホート共同研究 

（H26－循環器等（政策）－一般－001） 

分担研究報告書 

 

２．EPOCH-JAPAN循環器死亡データベースを用いたコホート間差に関する基礎的検討 

         

        研究分担者  村上義孝 東邦大学医学部社会医学講座医療統計学分野 教授 

        研究分担者  三浦克之 滋賀医科大学社会医学講座公衆衛生学部門 教授 

        研究分担者  上島弘嗣 滋賀医科大学アジア疫学研究センター 特任教授 

 

研究要旨  

EPOCH-JAPANの循環器死亡データベース拡充が完了し、同データベース対象者は10万5945人とな

った。コホート間差の検討を目的に、各コホートの年齢調整および多変量調整死亡率を比較した。また

コホート間差の要因検討として各コホートの追跡期間の中央値、ベースライン年との相関を検討した。

その結果、多変量調整によって年齢調整よりコホート間差が若干縮小すること、各コホートの多変量調

整死亡率はベースライン年、追跡年の中央値と相関があることが示された。 

 

Ａ．研究目的 

EPOCH-JAPAN は主に循環器コホートを中心

に構成された大規模コホート統合研究プロジェ

クトであり、これまで多数のコホート統合解析

を進めてきた。本年はコホート間差に関する検

討として、各コホートの年齢調整および多変量

調整死亡率の比較を実施した。またコホート間

差の要因検討の一環として、各コホートの追跡

期間の中央値、ベースライン年との相関を検討

したので報告する。 

 

Ｂ．研究方法 

今までの研究班データベースに新規参入の 2

コホート研究データ（JMSコホート研究、名古

屋職域コホート）を追加したデータベースを構

築した。更新された EPOCH-JAPAN循環器死亡

データベースは 14 コホート、対象者数は

105,945人である。 このデータベースを利用し、

危険因子および死亡率（比）におけるコホート

間差を検討した。今回対象としたイベント は

CVD死亡, 全脳卒中死亡、CHD死亡の 3つ、検

討に用いた危険因子は収縮期血圧(以下 SBP)、 

BMI、総コレステロール(以下 TC)、現在喫煙の

4 つとした。男女別に検討をおこない、統計モ

デルを用いて、年齢調整および多変量調整を行

った。 

 背景因子のコホート間比較では、連続量(SBP, 

BMI, TC)では共分散分析、二値変数(喫煙)につ

いては Zouの提案した混合効果モデルによる方

法を用いた。死亡率のコホート間比較ではポワ

ソン回帰モデルを用いた。なお、コホート間の

背景因子の比較では本データベースの平均年齢

（58.4歳）とした年齢調整の結果を、死亡率の

比較では、本データベースの全体平均を代入し

多変量調整した結果を用いた。 

 死亡率比については、コホート間差の要因と

なるものを探るべく、コホートのベースライン

年、追跡期間の中央値との相関を、バブルプロ

ットによる相関図により検討した。 

 

（倫理面への配慮） 

本研究では、連結不可能匿名化されたデータ

を用いるため、個人情報保護に関係する問題は

生じない。「疫学研究に関する倫理指針」に基



づいて実施し、資料の利用や管理などその倫理

指針の原則を遵守した。 

 

Ｃ．研究結果 

1．対象者 

 表 1に更新された EPOCH-JAPAN循環器死亡

データベースの対象者数を示す。コホート数は

14、対象者数は男性 44，471 人、女性 61，474

人であった。追跡年数の中央値は男性 15.6 年、

女性 16.1年であった。 

2．危険因子、死亡率のコホート間差 

表 2に上記データベースにおける各コホートの

危険因子の平均値、割合を男女別に示した。粗

平均値・割合および年齢調整値の両方を算定し

たが、ともに値の傾向は同じく、コホート間の

バラツキも大きくなかった。表 3に上記データ

ベースにおける各コホートのイベント数をまと

めた。イベント数は CVD で 5314(男性：2710、

女性：5314)、脳卒中：2314(男性：2710、女性：

2604)、CHD：1123(男性：638、女性 485)であっ

た。図 1に各コホートの年齢調整死亡率を、図

2 に多変量調整死亡率を男女別に各々示した。

図 1と図 2を比較すると、コホート間差が複数

危険因子(収縮期血圧、BMI、総コレステロール、

現在喫煙)の調整を行うことで、縮小することが

示された。 

3．コホート間差に関連する要因検討 

 図 3に各コホートにおける多変量調整した死

亡率と追跡期間中央値との相関を、バブルプロ

ットで示した。バブルの大きさは対象者数を示

しており、JACC 研究の多変量調整死亡率比を

基準とした、各コホートの死亡率比と追跡期間

の中央値との相関を検討した。相関係数の値は

循環器死亡では男性 0.62、女性 0.71、脳卒中死

亡では男性 0.46、女性 0.53、CHD 

死亡では男性 0.26、女性 0.83であり、追跡期間

の中央値が大きくなるにつれ、死亡率比が大き

くなる傾向が、各イベントで観察された。 

 図 4に各コホートにおける多変量調整した死

亡率とベースライン調査年との相関を、バブル

プロットで示した。バブルの大きさは図 3と同

様に対象者数を示しており、JACC 研究の多変

量調整死亡率比を基準とした、各コホートの死

亡率比とベースライン調査年との相関を検討し

た。相関係数の値は循環器死亡では男性-0.70、

女性-0.79、脳卒中死亡では男性-0.65、女性-0.73、

CHD 死亡では男性-0.24、女性-0.89 であり、ベ

ースライン調査年が新しくなるにつれ、死亡率

比が小さくなる傾向が各イベントで観察された。 

  

Ｄ．考察 

今回、コホート間差に関して検討するために、

各コホートの年齢調整および多変量調整死亡率

の比較を実施し、コホート間差の要因検討の一

環として、各コホートの追跡期間の中央値、ベ

ースライン年との相関を検討した。 

危険因子については、粗／年齢調整した結果

ではばらつきは大きくなかった(例：収縮期血圧

(130-40mmHg))。なお男性喫煙では一部高値を示

したが、これは「喫煙(経験)あり、なし」と他

コホートと集計が異なるためである。一方、死

亡率ではコホート間での違いがみられ、多変量

調整によって若干格差は縮まるものの、各コホ

ートで大きなばらつきが見られた。この理由と

して、ベースライン調査年の違い、職域と地域

の違いなどコホートに関する要因に関係すると

思われたため、今回、各コホートの追跡期間お

よびベースライン年との相関を検討した。 

相関分析の結果、追跡期間が長い、ベースラ

イン調査が古いコホートでは死亡率が高い傾向

が示された。近年の日本では死亡率は一貫して

減少傾向を示しており、ベースライン調査年と

死亡率の相関はそのことを一部反映していると

思われる。またベースライン調査年が比較的古

いコホートでは、追跡期間の中央値が長い傾向

があるため、追跡期間の中央値と死亡率との間

に逆相関が見られたと思われる。いずれの結果

からも、コホート間の死亡率(比)の差を検討す

る際に、年齢調整の他、ベースライン年(暦年)

も考慮した解析の必要性があることが示された



といえる。 

死亡率のコホート間差の検討で、コホートの

時代効果、追跡期間などの影響を考慮するため

には、追跡期間を一定期間(例：10 年)にしぼっ

た一部データベースを用いた検討が有効かもし

れない。ただデータベース全体を有効利用する

方法として、対象者の暦年、年齢を同時に加え

た統計モデルに検討が、より多くのデータを取

り扱うことができ、検出力の高い方法として有

効であると思われる。また統計モデルを導入す

ることで危険因子と、暦年・年齢の交互作用の

検討も可能となる。今後は、今回の解析を一歩

進め、暦年、年齢を考慮し人年を単位とした解

析のデータセットを準備しポワソン回帰による、

暦年、年齢を含めた危険因子とコホートとの関

連分析を実施する予定である。 

 

Ｅ．結論 

EPOCH-JAPAN のコホート統合データベースの

拡充の整備が完了し、EPOCH-JAPAN 循環器死亡

データベースが 10 万人を超える対象者数とな

った。コホート間差の検討では、多変量調整に

よって年齢調整より、コホート間差が若干縮小

すること、各コホートの多変量調整死亡率はベ

ースライン年、追跡年の中央値と相関があるこ

とが示された。 
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表 1 EPOCH-JAPAN循環器死亡データベースにおける 

各コホートのベースライン年（概数）、追跡年、対象者数 

 

 

  

コホートコホート名 ベースライン
ID 年(概数) 男性 女性 男性 女性
1 端野・壮瞥 1978 23.8 28.0 844 970
2 大崎国保 1995 12.7 12.7 6,907 9,299
3 大迫 1990 13.4 14.7 1,122 1,678
4 小矢部 1988 10.4 10.4 1,509 3,208
5 YKK 1990 20.7 20.7 2,010 1,048
7 吹田 1991 14.4 15.1 2,606 2,793
9 放影研 1987 19.7 19.9 1,509 3,124
10 久山町 1988 14.0 14.0 1,159 1,562
11 JACC 1989 18.4 18.6 11,044 19,221
12 NIPPON DATA 80 1980 24.0 24.0 3,113 3,957
13 NIPPON DATA 90 1990 15.0 15.0 2,731 3,644
15 大阪健康科学 1996 12.8 13.6 1,987 3,378
16 JMS 1994 11.1 11.2 4,207 6,661
17 愛知職域 2002 10.9 9.9 3,723 931
総計 15.6 16.1 44,471 61,474

追跡年（中央値） 対象者数



表 2  EPOCH-JAPAN循環器死亡データベースにおける各コホートの危険因子の平均値、割合 

 
*:EPOCH-JAPANの全体対象者(n=105,945)の平均年齢（男性 57.8歳、女性 58.0歳)としたときの平均値

を、コホートと年齢を共変量とした共分散分析により推定した。 

**:年齢調整した喫煙率の推定には、上記の平均年齢を統計モデルに投入し、コホートと年齢を共変量

としたポワソン回帰(Zouの方法)により推定した。 

***：全コホートの平均値は、全体に占める各コホートの割合を重みとして統計モデルに代入・推定し

た。 

対象者数 収縮期血圧 総コレステロール BMI 喫煙率(％)
男性 端野・壮瞥 844 131.6 186.0 23.1 69.6

大崎国保 6907 132.7 193.9 23.6 48.3
大迫 1122 134.6 186.9 23.1 47.9
小矢部 1509 131.3 181.4 22.6 54.3
YKK 2010 120.9 201.5 22.7 57.8
吹田 2606 131.8 201.9 22.7 48.5
放影研 1509 135.1 198.7 22.1 54.3
久山町 1159 135.2 196.5 22.8 49.7
JACC 11044 135.4 187.8 22.8 52.6

NIPPON DATA 80 3113 142.2 186.0 22.5 61.0
NIPPON DATA 90 2731 140.3 199.0 22.9 52.5
大阪健康科学 1987 137.7 202.6 23.3 51.9
JMS 4207 132.4 185.6 23.0 48.1
愛知職域 3723 128.8 210.6 23.3 36.5
全体*** 44471 133.9 193.5 23.0 50.9

女性 端野・壮瞥 970 133.8 194.5 24.2 7.5
大崎国保 9299 130.4 212.3 24.2 5.0
大迫 1678 130.1 204.8 24.0 2.3
小矢部 3208 126.1 202.4 23.2 2.6
YKK 1048 116.9 205.4 22.3 1.1
吹田 2793 129.6 218.5 22.5 11.6
放影研 3124 134.6 216.1 22.9 9.9
久山町 1562 133.3 214.0 22.9 6.9
JACC 19221 131.7 204.1 23.3 3.7

NIPPON DATA 80 3957 138.7 196.3 23.1 8.7
NIPPON DATA 90 3644 137.8 212.5 23.1 8.9
大阪健康科学 3378 135.2 219.3 23.3 6.7
JMS 6661 129.8 199.6 23.3 4.8
愛知職域 931 121.5 216.0 22.2 7.8
全体*** 61474 131.7 207.2 23.3 5.6

収縮期血圧 総コレステロール BMI 喫煙率(％)**
男性 端野・壮瞥 134.9 184.2 22.8 64.5

大崎国保 130.3 195.2 23.8 50.4
大迫 133.0 187.5 23.2 49.2
小矢部 130.0 182.2 22.7 55.6
YKK 126.0 198.7 22.3 51.9
吹田 130.7 202.6 22.8 49.3
放影研 134.1 199.2 22.2 54.3
久山町 134.8 196.7 22.8 49.8
JACC 135.1 188.0 22.8 52.6

NIPPON DATA 80 143.0 185.5 22.4 59.6
NIPPON DATA 90 140.4 198.9 22.9 52.0
大阪健康科学 136.9 203.0 23.4 52.5
JMS 132.5 185.6 23.0 47.9
愛知職域 132.4 208.6 23.0 33.8
全体*** 134.0 193.9 22.9 51.3

女性 端野・壮瞥 138.7 199.2 24.2 6.7
大崎国保 127.6 209.6 24.2 5.2
大迫 128.7 204.3 24.0 2.4
小矢部 126.1 202.3 23.2 2.5
YKK 124.0 212.3 22.3 0.9
吹田 129.2 218.1 22.5 11.5
放影研 131.2 212.9 22.9 10.5
久山町 132.1 212.9 22.9 7.0
JACC 132.4 204.8 23.3 3.6

NIPPON DATA 80 139.8 197.2 23.1 8.4
NIPPON DATA 90 138.1 213.0 23.1 8.7
大阪健康科学 135.5 219.6 23.3 6.6
JMS 130.1 199.9 23.3 4.7
愛知職域 127.2 221.5 22.2 6.8
全体*** 131.6 209.0 23.2 5.2

粗平均値

年齢調整値(平均、率)*



表 3  EPOCH-JAPAN循環器死亡データベースにおける各コホートのイベント数 

 

  

対象者数 CVD Stroke CHD
男性 端野・壮瞥 844 59 27 14

大崎国保 6,907 317 124 88
大迫 1,122 101 53 24
小矢部 1,509 71 35 17
YKK 2,010 24 9 4
吹田 2,606 173 53 62
放影研 1,509 120 34 28
久山町 1,159 90 35 15
JACC 11,044 831 381 181

NIPPON DATA 80 3,113 480 241 90
NIPPON DATA 90 2,731 206 87 55
大阪健康科学 1,987 89 27 29
JMS 4,207 133 67 28
愛知職域 3,723 16 7 3
全体 44,471 2,710 1,180 638

女性 端野・壮瞥 970 49 20 13
大崎国保 9,299 219 108 39
大迫 1,678 79 31 15
小矢部 3,208 61 34 12
YKK 1,048 3 1 0
吹田 2,793 121 48 32
放影研 3,124 320 85 58
久山町 1,562 103 46 13
JACC 19,221 815 394 145

NIPPON DATA 80 3,957 478 210 96
NIPPON DATA 90 3,644 195 81 33
大阪健康科学 3,378 52 20 4
JMS 6,661 108 55 25
愛知職域 931 1 1 0
全体 61,474 2,604 1,134 485

総計 105,945 5,314 2,314 1,123

イベント数



図 1 各コホートの年齢調整死亡率の比較
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図 3 各コホートにおける多変量
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