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総括研究報告書  

 

非肥満者に対する保健指導方法の開発に関する研究  

 

研究代表者 下方 浩史  

名古屋学芸大学大学院栄養科学研究科教授  

 

研究要旨 本研究では前年度に引き続いて、15 年間追跡されている

無作為抽出された地域住民コホートの 3,983 人、25 年間にわたって

追跡されている大規模健診コホートの 16 万人を対象とし、非肥満者

の高血糖、血清脂質異常、血圧高値をターゲットとして、その病態と

リスク要因を明らかにした。また非肥満の代謝性異常の改善をエンド

ポイントとした仮想的な無作為化対照試験 (RCT)による栄養と運動

の介入研究を行った。さらにエビデンスレベルまで含めた文献研究に

より「非肥満の代謝性異常者の生活習慣改善への効果的な保健指導方

法に関するガイドライン」の策定を行った。  

 

下方浩史：名古屋学芸大学大学院栄養科学

研究科教授 

安藤富士子：愛知淑徳大学健康医療科学部

教授 

大塚 礼：国立研究開発法人国立長寿医療

研究センター室長 

葛谷雅文：名古屋大学大学院医学系研究科

教授 

大藏倫博：筑波大学大学院人間総合科学研

究科准教授 

 

Ａ．研究目的 

 腹囲が男女の基準値以内で、BMI が 25 未

満の非肥満でありながら高血糖、血清脂質異

常、血圧高値のうちの 2 つ以上を有している

非肥満の代謝異常者は日本に多数いると推定

されるが、特定健診の予防対策から外れてし

まっている。本研究では 15 年間の追跡がな

されている無作為抽出された地域住民コホー

トの 3,983 人、25 年にわたって追跡されてい

る大規模健診コホートの 16 万人を対象とし、

非肥満の高血糖、血清脂質異常、血圧高値を

ターゲットとして、その病態とリスク要因を

明らかにし、仮想的な無作為化対照試験

（RCT）による栄養と運動の介入、エビデン

スレベルまで含めた文献研究を行い、これら

の結果から、非肥満の代謝性異常者の生活習

慣改善への効果的な保健指導方法に関するガ

イドラインの策定を目指した。 

 

Ｂ．研究方法 

①地域住民コホート研究 



 地域住民から年齢・性別に層化し無作為に

選ばれた「国立長寿医療研究センター・老化

に関する長期縦断疫学研究（NILS-LSA）」の

参加者 3,983 人（観察開始時年齢 40-79 歳）

を対象とした。NILS-LSA では平成 9 年から、

医学、心理、運動、身体組成、栄養、社会的

背景、生活習慣などの詳細な調査を毎日 7 人

ずつ実施し、2 年ごとに追跡観察をしてきた。

本コホートは追跡中のドロップアウトと同じ

人数の参加者を補充して行うダイナミックコ

ホートである。平成 24 年度までに 7 回の調

査を終了している。総参加者数 3,983 人、延

べ 16,338 回の測定データを用いた。 

 今年度には非肥満者の代謝異常による虚血

性 病 変 発 症 の リ ス ク 評 価 を 行 っ た 。

NILS-LSA の 15年間の縦断データを用いて、

対象者を BMI が 25 未満で腹囲が基準値以下

の非肥満者でありながら高血糖、血清脂質異

常、血圧高値の 2 つ以上を有する代謝性異常

となる病態（非肥満の代謝異常）、メタボリッ

クシンドローム（メタボ）、代謝異常のない者

の３群に分け、代謝異常のない者に対しての、

虚血性心疾患及び心電図の虚血性変化のリス

クを、一般化推定方程式を用いてオッズ比と

して求めた。 

②大規模健診コホート研究 

 25 年間にわたって追跡されている 20 代か

ら 80 代までの約 16 万人、延べ約 60 万件の

既存の人間ドック健診集団データを用いた。

前年度には非肥満者の代謝性異常の病態及び

縦断的リスク評価を行ったが、今年度は地域

住民コホートと同様に非肥満の代謝異常によ

る心電図での虚血性変化のリスクについてメ

タボと比較しながら一般化推定方程式を用い

て解析を行った。 

③運動・栄養仮想介入研究 

 非肥満の代謝性異常者を無作為に介入群と

対照群の 2 群に分け、運動及び栄養の介入効

果、その相乗作用、さらには最適な運動量や

栄養摂取のパターンを明らかにする RCT での

介入研究は重要ではあるが、これらすべてを

多数の RCT で実施するには膨大な費用と時間、

人手が必要となり、実施は事実上不可能であ

る。近年、縦断的観察研究のデータを用い、

背景因子が一致するようにマッチングを行っ

て対照群と介入群を設定し、仮想的な RCT を

行うことがPropensity Scoreの手法により可

能となってきた。本研究では、この手法によ

り NILS-LSA の縦断的なデータを用いて多彩

な RCT を仮想的に実施し、非肥満者の代謝性

異常を改善する最適な介入方法を探索した。 

④文献研究及び非肥満者に対する保健指導方

法に関するガイドラインの策定 

 非肥満者の代謝性異常の定義とスクリーニ

ングのための検査、疫学、動脈硬化性疾患罹

患、死亡リスク、栄養介入、運動介入、その

他の生活習慣介入の６つの重要課題について

合計 17 のクリニカル・クエスチョン（CQ）

を作成し、国内外の論文のシステマティッ

ク・レビューを行った。 

（倫理面への配慮） 

 本研究は「人を対象とする医学系研究に関

する倫理指針」を遵守して行った。地域住民

無作為抽出コホート（NILS-LSA）に関して

は国立長寿医療研究センターにおける倫理委

員会での研究実施の承認を受けた上で実施し

た。調査に参加する際には説明会を開催し、

調査の目的や検査内容、個人情報の保護など

について半日をかけて十分に説明を行い、調

査の対象者全員から検体の保存を含むインフ

ォームドコンセントを得ている。また同一の

人に繰り返し検査を行っており、その都度イ



ンフォームドコンセントにて本人への確認を

行っている。分析においては、参加者のデー

タをすべて集団的に解析し，個々のデータの

提示は行わず、個人のプライバシーの保護に

努めている。大規模人間ドック健診データに

関しては、人間ドックにおける既存資料を個

人の特定がまったくできない連結不可能匿名

化された状態で提供を受けている。全体とし

て集団的に集計解析を行い、個人情報の厳守

に努めている。 

 

Ｃ．研究結果 

①地域住民コホート研究 

 虚血性心疾患となるオッズ比は非肥満の代

謝異常では 1.63（95％信頼区間 1.26-2.10）、

メタボでは 1.61（1.23-2.11）であり、ともに

有意で同程度のオッズ比であった。また男女

別にみても、非肥満の代謝異常、メタボとも

に、男女それぞれで有意なリスクとなってい

た（図 1）。心電図の虚血性変化のリスクにつ

いては、オッズ比は非肥満の代謝異常では

1.25（1.11-1.41）、メタボでは 1.40（1.26-1.56）
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図 1．メタボ及び非肥満の代謝異常による虚血性心疾患となるリスク（地域住民コホートの 15 年

間の縦断データを用いて一般化推定方程式でオッズ比を推計） 
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図２．メタボ及び非肥満の代謝異常による心電図虚血性変化となるリスク（地域住民コホートの

15 年間の縦断データを用いて一般化推定方程式でオッズ比を推計 

 



であり、ともに有意であった。また男女別に

みても、非肥満の代謝異常、メタボともに、

男女それぞれで有意なリスクとなっていた

（図 2）。 

②大規模健診コホート研究 

 非肥満の代謝異常では虚血性変化となるオ

ッズ比は 1.23（1.20-1.27）、メタボでは 1.45

（1.41-1.50）でともに有意であり、また男女

別にみても非肥満の代謝異常、メタボともに、

男女それぞれで有意であった（図 3）。 

③運動・栄養仮想介入研究 

 歩行や運動の量、強度を様々なカットオフ

値を用いて RCT のシミュレーションを行っ

たところ、2 年後の非肥満の代謝性異常の改

善には、一日の歩数が 5,500 歩以上、運動に

よる一日のエネルギー消費量 100kcal 以上、

3METSまでの低強度の運動時間一日45分以

上が有効との結果が得られた。これらのこと

から、非肥満の代謝性異常の改善には、強度

の高いスポーツなどの実践は必ずしも必要で

なく、歩行やその他の日常生活動作を十分に

行うことが重要であることが明らかとなった。

栄養摂取に関しては減塩と動物性食品の制限

が有用である可能性が示唆された。 

④文献研究及び非肥満者に対する保健指導方

法に関するガイドラインの策定 

 1995 年以降の文献検索を行い 2,809 件の論

文を抽出し、アブストラクトからの 1 次スクリーニン

グ、文献フルテキストを精読する 2 次スクリーニン

グを実施し、各 CQ について評価指標等の信頼

性・妥当性、介入の効果等のエビデンスレベル、

推奨グレード、コンセンサスレベルを含むリストを

作成した。 

 

Ｄ．考察 

 昨年度の本研究により 40 歳以上の日本人

における非肥満の代謝異常の有病率は男性

10.9%、女性 13.6%であり、男性 380 万人、

女性 534 万人、合計 914 万人の患者がいると

推定された。また非肥満の代謝異常には、時

代の効果よりも加齢やコホートの効果が大き

く、患者数は今後、人口の高齢化に伴って 20

年以上にわたり増加していくと推定された。

これらの患者は、現在の特定健診の予防対策

から外れてしまっており、早急な対応が必要

である。非肥満の代謝異常のリスク要因とし

て食生活や運動習慣が重要であることが、地

域住民のコホートや大規模な健診コホートで

確認された。 

 代謝性異常の改善をエンドポイントにした
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図 3．メタボと非肥満の代謝性異常が心電図虚血性変化となるリスク（大規模健診コホート研究の

25 年間のデータを用いて一般化推定方程式でオッズ比を推計） 

 



2 年間の運動介入の仮想 RCT では、強度の高

いスポーツなどの実践は必ずしも必要でなく、

歩行やその他の日常生活動作を十分に行うこ

とが重要であることが明らかとなった。栄養

摂取に関しては減塩と動物性食品の制限が有

用である可能性が示された。国内外の文献の

システマティック・レビューの成果を合わせ

て、非肥満者への保健指導ガイドライン案の

策定を目指す。本研究で策定されるガイドラ

インの利用により、非肥満者への効果的な保

健指導が可能となるものと期待される。 

 

Ｅ．結論 

 非肥満者の高血糖、血清脂質異常、血圧高

値をターゲットとして、その病態とリスク要

因を明らかにした。また非肥満の代謝性異常

の改善をエンドポイントとした仮想的な無作

為化対照試験(RCT)による栄養と運動の介入

研究を行った。さらにエビデンスレベルまで

含めた文献研究により「非肥満の代謝性異常

者の生活習慣改善への効果的な保健指導方法

に関するガイドライン」の策定を行った。 

 

Ｆ．健康危険情報  

 なし 

 

Ｇ．研究発表  

 各分担研究報告書に記載した。  

 

Ｈ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含

む） 

１．特許取得 

 なし 

 

２．実用新案登録 

 なし 

 

３．その他 

 なし 
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地域住民コホート研究  

－非肥満者の代謝性異常の虚血性心疾患リスク－  

 

研究分担者 下方 浩史  

名古屋学芸大学大学院栄養科学研究科教授  

 

 

研究要旨 5 年間追跡されている無作為抽出された地域住民コホート

の 3,983 人を対象に、非肥満の代謝異常、メタボリックシンドローム

の虚血性心疾患リスクを検討した。虚血性心疾患となるオッズ比は非

肥満の代謝異常では 1.63（95％信頼区間 1.26-2.10）、メタボリックシ

ンドロームでは 1.61（1.23-2.11）であり、ともに有意で同程度のオッ

ズ比であった。また男女別にみても、非肥満の代謝異常、メタボリッ

クシンドロームともに、男女それぞれで有意なリスクとなっていた。

心電図の虚血性変化のリスクについては、オッズ比は非肥満の代謝異

常では 1.25（1.11-1.41）、メタボリックシンドロームでは 1.40（1.26-

1.56）であり、ともに有意であった。また男女別にみても、非肥満の

代謝異常、メタボリックシンドロームともに、男女それぞれで有意な

リスクとなっていた。  

 

Ａ．研究目的  

 15 年間にわたって追跡されている無

作為抽出された一般住民コホートを対象

として、非肥満の代謝異常がメタボリッ

クシンドロームと同様に虚血性心疾患の

リスクになるかを明らかにすることを目

的に解析を行った。  

 

Ｂ．研究方法  

１．対象  

 地域住民から年齢・性別に層化し無作

為に選ばれた「国立長寿医療研究センタ

ー ・ 老 化 に 関 す る 長 期 縦 断 疫 学 研 究

（NILS-LSA）」の参加者 3,983 人（観察

開始時年齢 40-79 歳）を対象とした。

NILS-LSA では平成 9 年から、医学、心

理、運動、身体組成、栄養、社会的背景、

生活習慣などの詳細な調査を毎日 7 人ず

つ実施し、2 年ごとに追跡観察をしてき

た。本コホートは追跡中のドロップアウ

トと同じ人数の参加者を補充して行うダ

イナミックコホートである。平成 24 年度



までに 7 回の調査を終了しており、総参

加者数 3,983 人、延べ 16,338 回の測定デ

ータを用いた。  

 

２．測定項目及び解析方法  

 検査項目は血液一般生化学検査、身体

測定検査の結果を用いた。血圧高値は血

圧 130/85mmHg 以上、もしくは高血圧症

治療中とした。脂質異常は空腹時でのト

リグリセライドが 150mg/dL 以上、HDL

コレステロールが 40mg/dL 未満、脂質異

常症治療中のいずれかひとつ以上ある場

合 と し た 。 高 血 糖 は 、 空 腹 時 血 糖 が

110mg/dL 以上、糖尿病治療中のいずれか

ひとつ以上ある場合とした。肥満は腹囲

が男性 85cm 以上、女性 90cm 以上もし

くは BMI が 25.0 以上とした。非肥満者

の代謝異常は、腹囲が基準値未満かつ

BMI が 25 未満で、血圧高値、脂質異常、

高血糖のうち２項目以上ある場合とした。

またメタボリックシンドロームは腹囲が

基準値以上もしくは BMI が 25 以上で血

圧高値、脂質異常、高血糖のうち２項目以

上ある場合とした。代謝異常のない者に

対しての、非肥満の代謝異常、メタボリッ

クシンドロームの虚血性心疾患及び心電

図の虚血性変化のリスクを、一般化推定

方程式を用いてオッズ比として求めた。

解析には R 3.3.2 を用いた。  

 

（倫理面への配慮）  

 本研究は「人を対象とする医学系研究

に関する倫理指針」を遵守し、国立長寿医

療研究センターにおける倫理委員会での

研究実施の承認を受けた上で実施した。

調査に参加する際には説明会を開催し、

調査の目的や検査内容、個人情報の保護

などについて半日をかけて十分に説明を

行い、調査の対象者全員から検体の保存

を含むインフォームドコンセントを得て

いる。また同一の人に繰り返し検査を行

っており、その都度インフォームドコン

セントにて本人への確認を行っている。

分析においては、参加者のデータをすべ

て集団的に解析し，個々のデータの提示

は行わず、個人のプライバシーの保護に

努めている。  

 

Ｃ．研究結果 

 虚血性心疾患となるオッズ比は非肥満

の代謝異常では 1.63（95％信頼区間 1.26-

2.10）、メタボでは 1.61（1.23-2.11）であ

り、ともに有意で同程度のオッズ比であ

った。また男女別にみても、非肥満の代謝

異常、メタボともに、男女それぞれで有意

なリスクとなっていた（図 1）。心電図の

虚血性変化のリスクについては、オッズ

比は非肥満の代謝異常では 1.25（1.11-

1.41）、メタボでは 1.40（1.26-1.56）であ

り、ともに有意であった。また男女別にみ

ても、非肥満の代謝異常、メタボともに、

男女それぞれで有意なリスクとなってい

た（図 2）。  

 

Ｄ．考察  

 本研究により 40 歳以上の日本人にお

ける非肥満の代謝異常は、メタボリック

シンドロームと同様に虚血性心疾患のリ

スクとなっていた。非肥満であると現在

の特定健診の予防対策から外れてしまう。

非肥満の代謝異常は、高血糖や高血圧、質

異常が動脈硬化を促進させ、虚血性心疾



患や脳血管障害などの心血管性病変の要

因となる。こうした疾患は死因の大きな

部分を占めるとともに、特に高齢期にお

ける日常生活機能を障害し、QOL を損ね

る要因ともなる。特定健診では肥満者だ

けでなく、このような非肥満の代謝障害

も対象にした対策を検討すべきであろう。 

 

Ｅ．結論  

 非肥満の代謝異常では虚血性心疾患と

なるオッズ比は有意であり、また男女別

にみても有意なリスクとなっていた。心

電図の虚血性変化のリスクについても同

様に有意であった。また男女別にみても、

有意なリスクとなっていた。  

 

Ｆ．健康危険情報  

 なし 
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厚生労働科学研究費補助金  

（循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業）  

 

分担研究報告書  

 

大規模健診コホート研究  

－非肥満者の代謝性異常の虚血性心疾患リスク－  

 

研究分担者 下方 浩史  

名古屋学芸大学大学院栄養科学研究科教授  

 

 

研究要旨 25 年間にわたって追跡されている 20 代から 80 代までの

約 16 万人、延べ約 60 万件の既存の人間ドック健診集団データを用い

て非肥満の代謝異常、メタボリックシンドロームの虚血性心疾患リス

クを検討した。非肥満の代謝異常では、肥満でなく代謝異常もない者

に対しての心電図虚血性変化となるオッズ比は 1.23（1.20-1.27）、メ

タボでは 1.45（1.41-1.50）でともに有意であり、また男女別にみても

非肥満の代謝異常、メタボともに、男女それぞれで有意であった。  

 

Ａ．研究目的  

今年度は、25 年にわたって追跡されて

いる大規模健診コホートの 16 万人を対

象とし、15 年間にわたって追跡されてい

る無作為抽出された一般住民コホートを

対象として、非肥満の代謝異常がメタボ

リックシンドロームと同様に虚血性心疾

患のリスクになるかを明らかにすること

を目的に解析を行った。  

 

Ｂ．研究方法  

１．対象  

 1989 年から 2014 年までの 25 年間で

名古屋市内の人間ドック機関を受診した

男性 99,051 人、女性 61,099 人の合計

160,150 人を対象とした検討を行った。

男性の初診時の平均年齢は 44.43±9.41

歳、女性は 43.23±9.69 歳であり、検査

結果は延べ 619,412 件に及んでいる。  

 

２．測定項目及び解析方法  

 検査項目は人間ドック健診で行ってい

る血液一般生化学検査、身体測定検査の

結 果 を 用 い た 。 血 圧 高 値 は 血 圧

130/85mmHg 以上、もしくは高血圧症治

療中とした。脂質異常は空腹時でのトリ

グリセライドが 150mg/dL 以上、HDL コ

レステロールが 40mg/dL 未満、脂質異常

症治療中のいずれかひとつ以上ある場合

と し た 。 高 血 糖 は 、 空 腹 時 血 糖 が

110mg/dL 以上、糖尿病治療中のいずれか

ひとつ以上ある場合とした。肥満は日本



肥満学会の基準からそれぞれ BMI が

25.0 以上とした。非肥満者の代謝異常は、

BMI が 25 未満で、血圧高値、脂質異常、

高血糖のうち２項目以上ある場合とした。

またメタボリックシンドロームは BMI

が 25 以上で血圧高値、脂質異常、高血糖

のうち２項目以上ある場合とした。代謝

異常のない者に対しての、非肥満の代謝

異常、メタボリックシンドロームの虚血

性心疾患及び心電図の虚血性変化のリス

クを、一般化推定方程式を用いてオッズ

比として求めた。解析には R 3.3.2 を用

いた。  

 

（倫理面への配慮）  

 本研究は、人間ドックにおける既存資

料を個人の特定がまったくできない連結

不可能匿名化された状態で提供を受けて

いる。「疫学研究における倫理指針」を遵

守し、全体として集団的に集計解析を行

い、個人情報の厳守に努めた。  

 

Ｃ．研究結果 

非肥満の代謝異常では虚血性変化となる

オッズ比は 1.23（1.20-1.27）、メタボで

は 1.45（1.41-1.50）でともに有意であり、

また男女別にみても非肥満の代謝異常、

メタボともに、男女それぞれで有意であ

った（図 1）  

 

Ｄ．考察  

 本研究により非肥満の代謝異常は、メ

タボリックシンドロームと同様に、心電

図上ではあるが虚血性心疾患のリスクと

なっていた。非肥満であると現在の特定

健診の予防対策から外れてしまうが、虚

血性心疾患を発症し、日常生活活動が大

きく制限されたり、死亡するリスクは高

い。特定健診では肥満者だけでなく、この

ような非肥満の代謝障害も対象にした対

策を検討すべきであろう。  

 

Ｅ．結論  

 肥満でなく代謝異常もない者に対して、

非肥満の代謝異常では心電図虚血性変化

となるオッズ比は 1.23（1.20-1.27）、メ

タボでは 1.45（1.41-1.50）でともに有意

であり、また男女別にみても非肥満の代

 

図 1．メタボと非肥満の代謝性異常が心電図虚血性変化となるリスク（大規模健診コホー

ト研究の 25 年間のデータを用いて一般化推定方程式でオッズ比を推計） 
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謝異常、メタボともに、男女それぞれで有

意であった。  

 

Ｆ．健康危険情報  

 なし 
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研究要旨 非肥満者の代謝異常改善に関するガイドラインを策定する

ため、Minds「診療ガイドライン作成の手引き 2014」に準拠し、スコ

ープを作成し６つの重要課題を設定した。重要課題のうち、「非肥満者

の代謝性異常の定義とスクリーニングのための検査」、「非肥満者の代

謝性異常による動脈硬化性疾患罹患、死亡リスク」のふたつの重要課

題について担当した。昨年度は非肥満者の代謝異常に関する共通のキ

ーワードと各課題のキーワードを組み合わせて検査式を作成し、

MEDLINE、Cochrane data base、医学中央雑誌から文献の検索を行

った。アブストラクトから採択する 1 次スクリーニングに引き続き、

今年度は文献フルテキストを精読する 2 次スクリーニングを経てエ

ビデンスの検討を行い、ステートメントの作成などを行った。  

 

Ａ．研究目的  

 非肥満者の代謝異常改善に関するガイ

ドラインを策定するため、国内外の論文

から、非肥満者の代謝異常の予防やリス

ク要因に関しての文献を広く収集し、評

価指標等の信頼性・妥当性、介入の効果等

のエビデンスレベル、推奨グレード、コン

センサスレベルを含むリストを作成する

ことを目的とした。  

 本研究では、分担研究として重要課題

１「非肥満者の代謝性異常の定義とスク

リーニングのための検査」及び重要課題

３「非肥満者の代謝性異常による動脈硬

化性疾患罹患、死亡リスク」についての検

討を担当した。  

 

Ｂ．研究方法  

 Minds「診療ガイドライン作成の手引

き 2014」に準拠し作業を行った。昨年度

報告したように、キーワードに基づいて

検索式を作成し、MEDLINE、Cochrane 

data base、医学中央雑誌の検索を行った。



検索対象期間は すべてのデータベース

について 1995 年 1 月 1 日〜2015 年 11 

月 30 日、ただし The Cochrane Library 

は、2015 issue 4 までとした。  

重要課題１ならびに重要課題３に関し

て検索式より抽出された論文の抄録を基

盤とした一次スクリーニング、さらにそ

れらのフルペーパーを基にさらに二次ス

クリーニングを実施した。またハンドサ

ーチも必要に応じて実施した。  

二次スクリーニングで抽出された論文

を基に CQ ごとにエビデンス総体、総体

の統合を行い、推奨文の作成を行った。  

 

Ｃ．研究結果 

①分担した重要課題１「非肥満者の代謝

性異常の定義とスクリーニングのための

検査」のなかの CQ1：「非肥満の定義とス

クリーニングのため検査方法は？」では、

重要課題 1：「非肥満者の代謝異常の定義

とスクリーニングのための検査」におい

て構築し た検索式 に より、 MEDLINE 

159 件、Cochrane107 件、医学中央雑誌

173 件が抽出された。CQ１「非肥満の定

義とスクリーニングのための検査方法

は？」に適合する文献はアブストラクト

から採択する 1 次スクリーニング、文献

フルテキストを精読する 2 次スクリーニ

ングを経て 22 件の文献が見いだされ、

ハンドサーチによる 1 件を加えた 23 件

を参考文献とした。  

 CQ２「非肥満者の代謝異常の定義とス

クリーニングのための検査方法は？」で

は前期の抽出された論文より、本 CQ に

適合する文献はアブストラクトから採択

する 1 次スクリーニング、文献フルテキ

ストを精読する 2 次スクリーニングを経

て 19 件の文献が見いだされ、ハンドサ

ーチによる 3 件を加えた 22 件を参考文

献とした。  

CQ１「非肥満の定義とスクリーニングの

ため検査方法は？」のステートメント：  

 欧米ならびに日本を含むアジア諸国

の非肥満の定義には通常、体格指数

（body mass index: BMI）が使用さ

れる。  

 非肥満の定義は欧米、日本では異な

る。  

 非肥満の定義は欧米、日本を含むア

ジア諸国ともに BMI<25kg/m2 とす

るのが妥当である。  

CQ２「非肥満者の代謝性異常の定義とス

クリーニングのための検査」のステート

メント  

 代謝異常の判定にはメタボリックシ

ンドロームの診断基準項目（腹囲、血

圧、中性脂肪、HDL コレステロール、

空腹時血糖値、または治療中）を用い

ることが一般的である。  

 それ以外にはインスリン抵抗性の指

標であるインスリン抵抗性指数・

HOMA-IR （ Homeostasis model 

assessment-Insulin Resistance）な

ら び に LDL コ レ ス テ ロ ー ル 値 や

HbA1c 値などを使用される場合が

ある。  

②重要課題３「非肥満者の代謝異常によ

る動脈硬化性疾患罹患、死亡リスク」  

 重要課題 3 において構築した検索式に

より、MEDLINE 142 件、Cochrane 141 

件、医学中央雑誌 96 件が抽出された。CQ

６「非非肥満者の代謝異常による虚血性



心疾患・脳血管障害への罹患リスクなら

びに死亡リスクは？」に適合する文献は、

アブストラクトから採択する 1 次スクリ

ーニング、文献フルテキストを精読する

2 次スクリーニングを経て 9 件が見い

だされ、ハンドサーチによる 1 件を加え

た 10 件を参考文献とした。さらに CQ

７：「非肥満者の代謝異常による全死因死

亡リスクは？」に関しては前記のごとく

重要課題３で抽出された論文の中で適合

する文献は、アブストラクトから採択す

る 1 次スクリーニング、文献フルテキス

トを精読する 2 次スクリーニングを経て

5 件が見いだされ、参考文献とした。  

CQ6: 「非非肥満者の代謝異常による虚

血性心疾患・脳血管障害への罹患リスク

ならびに死亡リスクは？」のステートメ

ント：  

 非肥満者においても代謝異常の集積

は心疾患、脳血管疾患発症のリスク

であるとの報告がある。  

 非肥満者においても代謝異常の集積

は心血管死（脳血管死、心疾患死）の

リスクである。  

CQ７：「非肥満者の代謝異常による全死

因死亡リスクは？」のステートメント：  

 非肥満者の代謝異常の集積が全死亡

のリスクであるかどうかは明確でな

い。  

 肥満の有無とは別に脂肪蓄積の分布

が死亡リスクに関連している可能性

がある。  

 

Ｄ．考察  

非 肥 満 の 定 義 は 一 般 的 に 体 格 指 数

（body mass index: BMI）を基準として

設定されている。欧米の多くの報告は

BMI≧25 kg/m2 かつ<30 kg/m2 は過栄

養、≧30kg/m2 を肥満としているが、日

本をはじめアジアの国々では BMI≧ 25 

kg/m2 を肥満と定義していることが多い。

多くの欧米からの研究、さらにはアジア

を含め BMI＜25 kg/m2 を正常体重（非

肥満）と定義することはほぼ一致してい

る。これらの結果より日本人を対象とし

ては非肥満の定義も BMI＜25 kg/m2 と

するのが妥当である。  

 一方、BMI による肥満の定義とは別に

内臓肥満、腹部肥満を検討している報告

も多く存在する。例えば、BMI による非

肥満対象者を内臓肥満の有無により層別

化し、代謝異常との関連を検討している

報告も存在する。その際、内臓肥満の定義

はまちまちで、腹部 CT を使用して腹部

脂肪面積≧100 cm2 を内臓肥満と定義し

たり、腹囲（このカットオフは報告者さら

には国により様々）、体脂肪を指標とする

報告もある。腹囲に関する国内の報告で

は、男性では日本のメタボリックシンド

ローム基準に合わせて 85cm 以上とした

り、90cm 以上とする報告もある。  

 非肥満者（＜BMI 25 kg/m2）における

代謝異常としてもっとも多く検討されて

いるのはメタボリックシンドロームに関

連する因子である。多くは身体計測項目

を除いた血圧（収縮期血圧≧ 130mmHg 

または拡張期血圧≧85 mmHg）、脂質異

常（中性脂肪≧150 mg/dl または HDL-C

＜40 mg/dl, 女性は＜50 mg/dl としてい

る報告もあり）、糖代謝異常耐糖能異常

（空腹時血糖＜110 mg/dl（または＜100 

mg/dl）、随時血糖  ≧140 mg/dl）、または



これらに対する薬物療法を受けている対

象者を指標にしていることが多い。研究

によっては腹囲（各診断基準により相違

あり）を組み込んだメタボリックシンド

ロームの存在自体を代謝異常としている

ものも存在する。  

それ以外にはインスリン抵抗性の指標

であるインスリン抵抗性指数・HOMA-IR

（ Homeostasis model assessment-

Insulin Resistance, 高感度 CRP、LDL 

コレステロール値、HbA1c を用いている

場合もあるがまれである。また代謝マー

カーとは別に身体計測値を使用し、体脂

肪率を評価して normal weight obesity

（正常体重肥満；男性：＞25%、女性：＞

35%）とする報告もある。  

 日本からの報告では非肥満（＜ BMI 

25kg/m2）においても、代謝異常の集積

（血圧、脂質代謝異常（特に中性脂肪、

HDL コレステロール）、糖代謝異常・耐

糖能異常）は心血管死のリスクとする報

告が複数存在する。ただ死亡リスクをア

ウトカムにするものが多く、疾病発症の

リスクを報告するものは限られている。  

 海外からの報告でも非肥満者で上記の

リスク集積は虚血性心疾患、脳血管疾患

発症のリスク、さらには心血管死のリス

クの上昇が報告されている。腹囲、血圧、

脂質代謝異常（中性脂肪、HDL コレステ

ロール）、糖代謝異常耐糖能異常が 3 つ

以上の集積で診断されるメタボリックシ

ンドロームの存在は非肥満者であっても

冠動脈造影検査で 50% 以上の狭窄率を

持つリスクが有意に高く、さらには心不

全発症のリスクであるとの報告がある。

また、非肥満（＜BMI 25kg/m2）でイン

スリン抵抗性（HOMA-IR＞2.5）が存在す

ると心血管死のリスクになるとの報告が

ある。  

 一方、代謝リスクではなく体脂肪率で

評価した報告もあり、非肥満（＜BMI 25 

kg/m2）かつ体脂肪率（バイオインピーダ

ンス法で測定）で＞25%（男）、＞35%（女）

ではそれ以下に比較して、心血管死が上

昇するとの報告がある  

 国内外より、非肥満（＜BMI 25 kg/m2）

でメタボリックシンドロームの診断項目

のうち、腹囲を除く診断項目の集積は全

死亡のリスクであることが報告されてい

る。  

 一方で、非肥満（＜BMI 25 kg/m2）で

インスリン抵抗性が存在すると（HOMA-

IR＞2.5）心血管死のリスクではあるもの

の、全死亡のリスクではないとの報告が

ある。また非肥満（＜BMI 25 kg/m2）か

つ体脂肪率（バイオインピーダンス法で

測定）で＞25%（男）、＞35%（女）で分

けた場合、体脂肪率の高値は心血管死の

リスクにはなるものの、全死亡のリスク

ではないという報告がある。  

 脂肪の蓄積場所により全死亡リスクが

異なり、男性では大腿の筋肉内の脂肪量

が、また女性では内臓脂肪量が BMI とは

無関係に全死亡リスクを有意に上げ、逆

に皮下脂肪量は死亡リスクを軽減すると

の報告がある。  

 

Ｅ．結論  

重要課題１：「非肥満者の代謝異常の定義

とスクリーニングのための検査」  

CQ１「非肥満の定義とスクリーニングの

ための検査方法は？」、CQ２「非肥満者の



代謝異常の定義とスクリーニングのため

の検査方法は？」の結論は、  

 欧米ならびに日本を含むアジア諸国

の非肥満の定義には通常、体格指数

（body mass index: BMI）が使用さ

れる。  

 非肥満の定義は欧米、日本では異な

る。  

 非肥満の定義は欧米、日本を含むア

ジア諸国ともに BMI<25kg/m2 とす

るのが妥当である。  

 代謝異常の判定にはメタボリックシ

ンドロームの診断基準項目（腹囲、血

圧、中性脂肪、HDL コレステロール、

空腹時血糖値、または治療中）を用い

ることが一般的である。  

 それ以外にはインスリン抵抗性の指

標であるインスリン抵抗性指数・

HOMA-IR （ Homeostasis model 

assessment-Insulin Resistance）な

ら び に LDL コ レ ス テ ロ ー ル 値 や

HbA1c 値などを使用される場合が

ある。  

重要課題３：「非肥満者の代謝異常による

動脈硬化性疾患罹患、死亡リスク」、CQ６

「非非肥満者の代謝異常による虚血性心

疾患・脳血管障害への罹患リスクならび

に死亡リスクは？」、CQ７「非肥満者の代

謝異常による全死因死亡リスクは？」の

結論は  

 非肥満者においても代謝異常の集積

は心疾患、脳血管疾患発症のリスク

であるとの報告がある。  

 非肥満者においても代謝異常の集積

は心血管死（脳血管死、心疾患死）の

リスクである。  

 非肥満者の代謝異常の集積が全死亡

のリスクであるかどうかは明確でな

い。  

 肥満の有無とは別に脂肪蓄積の分布

が死亡リスクに関連している可能性

がある。  

 

Ｆ．健康危険情報  
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エビデンスレベルに基づく論文の収集と解析  

非肥満者の代謝性異常の疫学、  

飲酒・睡眠等の生活習慣による介入  

 

研究分担者 下方 浩史  

名古屋学芸大学大学院栄養科学研究科教授  

 

 

研究要旨 非肥満者の代謝異常改善に関するガイドラインを策定する

ため、Minds「診療ガイドライン作成の手引き 2014」に準拠し、スコ

ープを作成し６つの重要課題を設定した。重要課題のうち、「非肥満者

の代謝性異常の疫学」、「飲酒・睡眠等の生活習慣による介入」のふた

つの重要課題について担当した。昨年度は非肥満者の代謝異常に関す

る共通のキーワードと各課題のキーワードを組み合わせて検査式を作

成し、MEDLINE、Cochrane data base、医学中央雑誌から文献の検

索を行った。アブストラクトから採択する 1 次スクリーニングに引き

続き、今年度は文献フルテキストを精読する 2 次スクリーニングを経

てエビデンスの検討を行い、ステートメントの作成及び可能な場合に

は推奨レベルの設定などを行った。  

 

Ａ．研究目的  

 非肥満者の代謝異常改善に関するガイ

ドラインを策定するため、国内外の論文

から、非肥満者の代謝異常の予防やリス

ク要因に関しての文献を広く収集し、評

価指標等の信頼性・妥当性、介入の効果等

のエビデンスレベル、推奨グレード、コン

センサスレベルを含むリストを作成する

ことを目的とした。  

 本研究では、分担研究として「非肥満者

の代謝性異常の疫学」及び「飲酒・睡眠等

の生活習慣介入」についての検討を担当

した。  

 

Ｂ．研究方法  

 Minds「診療ガイドライン作成の手引

き 2014」に準拠し作業を行った。また、

非肥満者を対象とした代謝異常の介入に

関してのエビデンスが少なかったため、

2016 年 7 月 12 日に発表された「Minds 

からの提言 希少疾患など、エビデンス

が少ない領域での診療ガイドライン作成」



も参考にした。昨年度のアブストラクト

から採択する 1 次スクリーニングに引き

続き、今年度は文献フルテキストを精読

する 2 次スクリーニングを経て、ステー

トメントの作成及び可能な場合には推奨

レベルの設定を行うこととした。  

①スコープの作成  

 ガイドラインがカバーする内容を含ん

だスコープを作成し、それに基づいた重

要課題を設定し、各課題に２～３のクリ

ニカルク・エスチョン（CQ）を設けるこ

ととした。  

②キーワード  の選択  

 キーワードは課題ごとに選定した。非

肥満の代謝異常ついてのキーワードはす

べての課題に共通のものとした。  

③検索  

 キーワードに基づいて検索式を作成し、

MEDLINE、Cochrane data base、医学中

央雑誌の検索を行った。検索対象期間は 

すべてのデータベースについて 1995 年

1 月 1 日〜2015 年 11 月 30 日、ただし

The Cochrane Library は、2015 issue 4 

までとした。  

④1 次スクリーニング  

 検索された文献の研究デザインや抄録

等含む文献データベースを課題ごとに作

成し、内容をチェックして重要な文献を

選定した。  

⑤2 次スクリーニング  

 フルテキストから内容を評価する二次

スクリーニングは、各課題の担当者  1 〜

２名により実施し、「非肥満者  の代謝異

常」に限定して行われた研究を、評価する

論文として採用した。2 次スクリーニン

グの工程を経ずとも、ハンドサーチ等で

解説文の記述に必要と思われる文献があ

れば、適宜参照した。  

③相対評価と推奨分の作成 

 Minds「診療ガイドライン作成の手引

き 2014」に準じてエビデンス統合と総体

評価を行い、推奨文の作成を行った。  

 

Ｃ．研究結果 

 分担した重要課題「非肥満者の代謝性

異常の疫学」の非肥満者の代謝異常の成

因、わが国における罹患率及び有病率、国

際的な比較、全国の患者数推計と将来患

者数推計などについて文献的に明らかに

することを目的とした。また重要課題「そ

の他の生活習慣介入による代謝異常の改

善」では食事、運動以外の喫煙、飲酒、睡

眠、休養などの生活習慣改善による非肥

満者の代謝性異常への影響について検討

を行うことを目的とし、このうち飲酒と

睡眠について分担した。  

(1) 非肥満者の代謝性異常の疫学  

 以下のように３つの CQ を設定した。  

「CQ 非肥満者の代謝異常の成因は？」  

「CQ 非肥満者の代謝異常の罹患率およ

び有病率は？」  

「CQ 非肥満者の代謝異常の全国の患

者数推計と将来患者数推計は？  」  

 また、以下の 10 個のキーワードを設定

した。  

 有病率  prevalence 

 罹患率  incidence  

 病因   etiology 

 病因   pathogenesis  

 疫学   epidemiology  

 人口   population 

 分布   distribution  



 頻度   frequency  

 頻度   rate  

 将来   future 

 これらのキーワードに基づいて構築し

た検索式により、 MEDLINE 293 件、

Cochrane81 件、医学中央雑誌 310 件が

抽出された。  

①CQ 非肥満者の代謝異常の成因は？  

 アブストラクトから採択する 1 次スク

リーニング、文献フルテキストを精読す

る 2 次スクリーニングを経て 33 件の文

献が見いだされ、ハンドサーチによる 3 

件を加えた 36 件を参考文献とした。こ

れらの文献から以下のようなステートメ

ントを作成した。  

• 非肥満者の代謝異常では、遺伝子のか

かわりが肥満者よりも大きいことが示唆

されている。  

• 非肥満者ではインスリン抵抗性ではな

く、β細胞機能の低下が耐糖能低下の原

因となっている可能性がある。  

• 胎児期、小児期の栄養状態が悪いこと

が非肥満者の代謝異常の要因のひとつか

もしれない。  

• 20 歳頃までにやせていて脂肪細胞数

の少ない者では、少しの肥満でも異所性

に脂肪が蓄積し、それが非肥満者の代謝

異常の要因となっている可能性がある。  

• 骨格筋量が少ないことも非肥満者の代

謝障害を引き起こしているかもしれない。 

• エストロゲン欠乏、アディポネクチン

の低下、炎症や酸化ストレス、生活習慣の

乱れ、マグネシウム不足、自律神経障害、

血管内皮機能の低下なども非肥満者の代

謝障害の要因である可能性がある。  

②CQ 非肥満者の代謝異常の罹患率およ

び有病率は？  

 1 次、2 次スクリーニングを経て 10 件

の文献が見いだされ、ハンドサーチによ

る 7 件を加えた 14 件を参考文献とした。

非肥満者の代謝異常の罹患率に関する文

献、日本人での非肥満代謝異常の有病率

推計に関する研究は見出すことができな

かった。これらを踏まえ、地域住民での解

析結果などから以下のようなステートメ

ントを作成した。  

• 判定基準によって有病率は異なるとは

いえ、アジアでも欧米でも非肥満の代謝

異常を有する者が少なからず存在する。  

• 無作為抽出された日本人地域住民での

非肥満が代謝異常となる年間罹患率は、

40 歳以上男性で 5.82％、女性で 3.76％

であり、男女とも年齢が高くなるほど、罹

患率は高くなっていた。  

• 有病率推計では、日本人全体で 40 歳

以上の男性の 10.9%、女性の 13.6% が非

肥満の代謝異常であった。  

③CQ 非肥満者の代謝異常の全国の患者

数推計と将来患者数推計は？  

 本 CQ に適合する文献はアブストラク

トから採択する 1 次スクリーニングを経

た時点で見出すことができなかった。よ

って、ハンドサーチによる 2 件を参考文

献とし、地域住民での解析結果などから

以下のようなステートメントを作成した。 

• 日本人全体の非肥満代謝異常患者数は

2012 年現在、男性 380 万人、女性 534 

万人の合計 914 万人と推計された。  

• 患者数の将来推計を行ったところ、

2025 年には 1,014 万人、2035 年には

1,042 万人に増加すると推定された。  

 (2) その他の生活習慣介入による代謝



異常の改善  

 以下のように 4 つの CQ を設定した。  

「CQ 飲酒で非肥満者の耐糖能異常が改

善するか？」  

「CQ 飲酒で非肥満者の高血圧が改善す

るか？」  

「CQ 飲酒で非肥満者の脂質異常が改善

するか？」  

「CQ 睡眠で非肥満者の代謝異常が改善

するか？」  

 キーワードは喫煙関連のものを除いて

以下を選んだ。  

 アルコール  alcohol 

 飲料   drink  

 睡眠   sleep   

 こ れ ら の キ ー ワ ー ド に 基 づ い て

MEDLINE から 241 件、Cochrane から

138 件、医学中央雑誌から 183 件が抽出

された。  

①CQ 飲酒で非肥満者の耐糖能異常が改

善するか？  

 1 次スクリーニングでは 9 件の文献

が見いだされ、2 次スクリーニングおよ

びハンドサーチを経て、本 CQ に関連す

る文献は 4 論文が見いだされ評価に用い  

た。また、１件を参考文献とした。  

 これらの文献から以下のようなステー

トメントを作成した。  

• 非肥満者では少量から中等量の飲酒が

糖尿病の耐糖能異常の改善に有用である

可能性が示唆される（弱い推奨、エビデン

ス C( 弱 )）。  

• 大量飲酒は耐糖能を悪化させる可能性

があり、日本人の非肥満者ではアルコー

ル摂取量は 23 g/ 日以下とするのが望ま

しい（弱い推奨、エビデンス C( 弱 )）。  

• 少量の飲酒が耐糖能異常を改善する可

能性はあるが、飲酒習慣のない人には飲

酒を勧めない（強い推奨）。  

②CQ 飲酒で非肥満者の高血圧が改善す

るか？  

 1 次スクリーニングでは 2 件の文献

が見いだされ、2 次スクリーニングを実

施しところ、本 CQ に関連する評価可能

な文献は見いだせなかった。よって、ハン

ドサーチによる 4 件を参考文献とし、以

下のようなステートメントを作成した。  

• 非肥満者では飲酒が高血圧症の原因に

なっている、あるいは飲酒の制限が高血

圧を改善するとのエビデンスはない（推

奨なし）。  

③CQ 飲酒で非肥満者の脂質異常が改善

するか？  

 1 次スクリーニングでは 2 件の文献

が見いだされた。2 次スクリーニングを

実施したところ、本 CQ に関連する評価

可能な文献は見いだせなかった。よって、

ハンドサーチによる 2 件を参考文献とし、

以下のようなステートメントを作成した。 

• 飲酒で非肥満者の脂質異常が改善する

というエビデンスはない（推奨なし）。  

④CQ 睡眠で非肥満者の代謝異常が改善

するか？  

 1 次スクリーニングでは 1 件の文献

が見いだされた。2 次スクリーニングを

実施しところ、本 CQ に関連する１文献

を評価に用いた。また、ハンドサーチによ

る 9 件加えた 10 件を参考文献とし、以

下のようなステートメントを作成した。  

• 非肥満者でも肥満者同様、睡眠時呼吸

障害が耐糖能異常、糖尿病のリスクにな

っており、その改善で耐糖能が改善する



可能性はある（推奨なし、エビデンス D

（とても弱い））。  

 

Ｄ．考察  

 日本人は先進諸国なのかでは、肥満者

の割合が最も少ない。欧米諸国、特に米国

では BMI が 30 以上の肥満者が国民全体

の 3 分の 1 に達している。こうした状況

から欧米では肥満と代謝異常の研究はさ

かんに行われているが、非肥満者の代謝

異常については研究が少なく、文献も多

くはない。さらに非肥満者にどのように

運動や食事などの生活習慣改善の介入を

行うかという視点での研究は少ない。  

 昨年度の研究で、「非肥満者の代謝性異

常の疫学」、「飲酒・睡眠等の生活習慣に

よる介入」のふたつの重要課題について、

キーワードを設定し、非肥満者の代謝異

常に関する共通キーワードと組み合わせ

て、複雑な検索式を設定し、文献の検索を

行った。数多くの文献が抽出されたが、一

次スクリーニングでは本研究に関連する

文献は数少ないことが改めて明らかにな

った。  

 今年度は 1 次スクリーニングで抽出さ

れた文献を取り寄せて、文献フルテキス

トを精読する 2 次スクリーニングを実施

し、エビデンスに基づく文献解析を進め

た。さらに重要課題「非肥満者の代謝性異

常の疫学」、「その他の生活習慣介入によ

る代謝異常の改善」についてステートメ

ントを作成した。「非肥満者の代謝性異常

の疫学」では、日本人の有病率、罹患率に

関する文献、現在及び将来の患者数推計

については関する文献はなく、地域住民

コホートでの推計値を用いた。「その他の

生活習慣介入による代謝異常の改善」に

ついては飲酒及び睡眠についての論文検

索を行ったが、非肥満者の代謝異常につ

いては論文がほとんどなく、推奨レベル

を決定できない CQ があった。  

 肥満が圧倒的に少ない日本人では、非

肥満者にもかかわらず、耐糖能異常、脂質

異常、高血圧は多い。このような特性を持

つ日本人では、それに合わせた対応が必

要であり、そのための疫学的な研究の推

進が望まれる。  

 

Ｅ．結論  

 「非肥満者の代謝性異常の疫学」、「飲

酒・睡眠等の生活習慣による介入」のふた

つの重要課題について、昨年度に非肥満

者の代謝異常に関する共通のキーワード

と各課題のキーワードを組み合わせて検

査式を作成し、文献の収集を行った。今年

度は文献フルテキストを精読する 2 次ス

クリーニングを経て、ステートメントの

作成及び可能な場合には推奨レベルの設

定を行った。非肥満者の代謝異常につい

ては研究が少なく、文献も多くはない。さ

らに非肥満者への生活習慣改善の介入研

究は少ない。このため推奨レベルの決定

ができない場合も多かった。肥満者の少

ない日本人において、非肥満者の代謝異

常に関するエビデンスの蓄積が必要であ

る。  

 

Ｆ．健康危険情報  

 なし 
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分担研究報告書  

 

エビデンスレベルに基づく論文の収集と解析  

非肥満者の代謝性異常に対する運動介入  

 

研究分担者 大藏 倫博  

筑波大学体育系准教授  

 

 

研究要旨  非肥満の代謝性異常者の生活習慣改善への効果的な保健

指導方法に関するガイドラインの策定するため、「Minds 診療ガイド

ライン作成の手引き 2014」に準拠し、スコープを作成し 6 つの重要

課題を設定した。重要課題のうち、「非肥満者の代謝性異常に対する

運動介入」の重要課題について担当した。非肥満者の代謝異常に関す

る共通のキーワードと各課題のキーワードを組み合わせて検査式を

作成し、Medline、Cochrane data base、医学中央雑誌から文献の検

索を行った。昨年度実施したアブストラクトから採否を判断する 1 次

スクリーニングに引き続き、今年度は文献フルテキストを精読する 2

次スクリーニングを経てエビデンスの検討を行い、ステートメントの

作成及び可能な場合には推奨レベルの設定などを行った。  

 

Ａ．研究目的  

 非肥満の代謝性異常者の生活習慣改善

への効果的な保健指導方法に関するガイ

ドラインの策定するため、国内外の論文

から、非肥満者の代謝異常の予防やリス

ク要因に関しての文献を広く収集し、評

価指標等の信頼性・妥当性、介入の効果

等のエビデンスレベル、推奨グレード、

コンセンサスレベルを含むリストを作成

することを目的とした。  

 本研究では、分担研究として「非肥満

者の代謝性異常に対する運動介入」につ

いての検討を担当した。  

 

Ｂ．研究方法  

「Minds 診療ガイドライン作成の手引き

2014」に準拠し作業を行った。今年度は  

1 次スクリーニングまで作業を以下のよ

うに行うこととした。  

①スコープの作成  

 ガイドラインがカバーする内容を含ん

だスコープを作成し、それに基づいた重

要課題を設定し、各課題に 2～3 のクリ

ニカル・クエスチョン（CQ）を設けるこ



ととした。  

②キーワードの選択  

 キーワードは課題ごとに選定した。非

肥満の代謝異常ついてのキーワードはす

べての課題に共通のものとした。  

③検索  

キーワードに基づいて検索式を作成し、

1995 年から 2015 年までの文献検索を行

っ た 。 デ ー タ ベ ー ス は Medline 、

Cochrane data base、医学中央雑誌とし

た。  

④1 次スクリーニング  

 検索された文献の研究デザインや抄録

等含む文献データベースを課題ごとに作

成し、内容をチェックして重要な文献を

選定した。  

⑤2 次スクリーニング  

 フルテキストから内容を評価する 2 次

スクリーニングは、本課題の担当者２名

により実施し、「非肥満者の代謝異常」に

限定して行われた研究を、評価する論文

として採用した。2 次スクリーニングの

工程を経ずとも、ハンドサーチ等で解説

文の記述に必要と思われる文献があれば、

適宜参照した。  

③相対評価と推奨分の作成  

 Minds「診療ガイドライン作成の手引

き 2014」に準じてエビデンス統合と総体

評価を行い、推奨文の作成を行った。  

 

Ｃ．研究結果 

 分担した重要課題「非肥満者の代謝性

異常に対する運動介入」では、非肥満者

の代謝性異常に対する運動介入の効果を

文献的に明らかにすることを目的に取り

組んできた。  

(1) 非肥満者の代謝性異常に対する運動

介入  

 以下のように 3 つの CQ を設定した。  

「CQ 運動介入で非肥満者の耐糖能異常

が改善するか？」  

「CQ 運動介入で非肥満者の高血圧が改

善するか？」  

「CQ 運動介入で非肥満者の脂質異常が

改善するか？」  

 

 また、文献検索のために以下の 10 個

のキーワードを設定した。  

 運動、エクササイズ  

exercise 

 身体活動  

physical activity  

 エネルギー消費量   

energy expenditure 

 レジスタンストレーニング

resistance/training,exercise,exercise 

training  

 有酸素運動

aerobic/training,exercise,exercise 

training 

 種類  

type 

 強度  

intensity 

 頻度  

frequency  

 量  

volume  

 歩行、ウォーキング  

walking 

 これらのキーワードに基づく検索式に

よ り Medline248 件 、 Cochrane data 



base193 件、医学中央雑誌 160 件の文献

を抽出した（重複 36 件）。これらの合計

565 件の文献について、アブストラクト

から採否を判断する 1 次スクリーニング

を行ない、75 件の文献を選定した。続い

てそれらの文献フルテキストを精読する

2 次スクリーニングにより、5 件の文献

を選定し引用文献とした。また、ハンド

サーチによる 3 件を参考文献として加え

た。これらの文献から以下のようなステ

ートメントを作成した。  

①CQ 運動介入で非肥満者の耐糖能異常

が改善するか？  

本 CQ の引用文献は 3 件であった。ス

テートメントは以下の通りである。  

・非肥満者の耐糖能異常に対し、中強度

の有酸素運動による介入を検討してもよ

い。（弱い推奨、エビデンスの強さ C（弱））。 

②CQ 運動介入で非肥満者の高血圧が改

善するか？  

本 CQ の引用文献は 0 件であり、参考

文献を 2 件加えた。ステートメントは以

下の通りである。  

・非肥満者において高血圧に対する運動

介入の効果を示すエビデンスはない（推

奨なし）。  

③CQ 運動介入で非肥満者の脂質異常が

改善するか？  

本 CQ の引用文献は 2 件であり、参考文

献を 1 件加えた。ステートメントは以下

の通りである。  

・非肥満者の脂質異常に対し、中強度の

有酸素運動による介入を検討してもよい。

（弱い推奨、エビデンスの強さ D（とて

も弱い））。  

 

Ｄ．考察  

 本研究では、「非肥満者の代謝性異常に

対する運動介入」の重要課題について、

キーワードを設定し、非肥満者の代謝異

常に関する共通キーワードと組み合わせ

て、複雑な検索式を設定し、文献の収集

と解析を行った。昨年度は検索式で収集

された 565 件の文献について、アブスト

ラクトから CQ との関連性を判断する 1

次スクリーニングを行い、75 件を抽出し

た。今年度は、それらの文献について全

文から構造化抄録を作成しエビデンスに

基づく文献解析を行う 2 次スクリーニン

グを実施した。その結果、各 CQ に関連

する論文は少なく、RCT を実施した論文

はなかった。また、非肥満者の高血圧に

対する運動介入については引用文献がな

く、推奨レベルを決定できなかった。今

後の研究では、代謝異常に対する運動介

入の効果について肥満・非肥満を区別し

た検討が望まれる。  

 

Ｅ．結論  

 「非肥満者の代謝性異常に対する運動

介入」の重要課題について、非肥満者の

代謝異常に関する共通のキーワードと本

課題のキーワードを組み合わせて検索式

を作成し、Medline、Cochrane data base、

医学中央雑誌から文献を収集した。収集

された文献について、1 次スクリーニン

グおよび 2 次スクリーニングにより文献

を解析した。解析により選定された引用

文献およびハンドサーチによる参考文献

をもとに、ステートメントの作成及び可

能な場合には推奨レベルの設定を行った。

そ の 結 果 、 非 肥 満 者 の 代 謝 異 常 に 対



す る 運 動 介 入 の 効 果 を 検 証 し た 研 究

は 少 なく 、RCT を 実 施 し た論 文 は な

か っ た 。 引 き 続 き 、 非 肥 満 者 の 代 謝

異 常 に 対 す る 運 動 介 入 の 効 果 に 関 す

る エ ビデ ン ス の 蓄 積 が 必 要で あ る 。  

 

Ｆ．健康危険情報  

 なし 
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エビデンスレベルに基づく論文の収集と解析  

非肥満の代謝異常への具体的な栄養介入方法  
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研究要旨 非肥満者の代謝異常改善に関するガイドラインを策定する

ため、Minds「診療ガイドライン作成の手引き 2014」に準拠し、スコ

ープを作成し６つの重要課題を設定した。重要課題のうち、「非肥満の

代謝異常への具体的な栄養介入方法」について担当した。昨年度は非

肥満者の代謝異常に関する共通のキーワードと各課題のキーワードを

組み合わせて検索式を作成し、MEDLINE、Cochrane data base、医

学中央雑誌から文献の検索を行った。アブストラクトから採択する 1 

次スクリーニングに引き続き、今年度は文献フルテキストを精読する

2 次スクリーニングを経てエビデンスの検討を行い、ステートメント

の作成及び可能な場合には推奨レベルの設定などを行った。  

 

Ａ．研究目的  

 非肥満者の代謝異常改善に関するガイ

ドラインを策定するため、国内外の論文

から、非肥満者の代謝異常の予防やリス

ク要因に関しての文献を広く収集し、評

価指標等の信頼性・妥当性、介入の効果

等のエビデンスレベル、推奨グレード、

コンセンサスレベルを含むリストを作成

することを目的とした。  

 本研究では、分担研究として「非肥満

の代謝異常への具体的な栄養介入方法」

についての検討を担当した。  

 

Ｂ．研究方法  

 Minds「診療ガイドライン作成の手引

き 2014」に準拠し作業を行った。ま

た、非肥満者を対象とした代謝異常の介

入に関してのエビデンスが少なかったた

め、2016 年 7 月 12 日に発表された

「Minds からの提言 希少疾患など、

エビデンスが少ない領域での診療ガイド

ライン作成」も参考にした。昨年度のア

ブストラクトから採択する 1 次スクリ

ーニングに引き続き、今年度は文献フル

テキストを精読する 2 次スクリーニン

グを経て、ステートメントの作成及び可



能な場合には推奨レベルの設定を行うこ

ととした。  

①スコープの作成  

 ガイドラインがカバーする内容を含ん

だスコープを作成し、それに基づいた重

要課題を設定し、各課題に２～３のクリ

ニカルク・エスチョン（CQ）を設ける

こととした。  

②キーワード  の選択  

 キーワードは課題ごとに選定した。非

肥満の代謝異常ついてのキーワードはす

べての課題に共通のものとした。  

③検索  

 キーワードに基づいて検索式を作成

し、MEDLINE、Cochrane data base、

医学中央雑誌の検索を行った。検索対象

期間は すべてのデータベースについて

1995 年 1 月 1 日〜2015 年 11 月 30 

日、ただし The Cochrane Library は、

2015 issue 4 までとした。  

④1 次スクリーニング  

 検索された文献の研究デザインや抄録

等含む文献データベースを課題ごとに作

成し、内容をチェックして重要な文献を

選定した。  

⑤2 次スクリーニング  

 フルテキストから内容を評価する二次

スクリーニングは、各課題の担当者  1 

〜２名により実施し、「非肥満者の代謝

異常」に限定して行われた研究を、評価

する論文として採用した。2 次スクリー

ニングの工程を経ずとも、ハンドサーチ

等で解説文の記述に必要と思われる文献

があれば、適宜参照した。  

⑥相対評価と推奨分の作成 

 Minds「診療ガイドライン作成の手引

き 2014」に準じてエビデンス統合と総

体評価を行い、推奨文の作成を行った。  

 

Ｃ．研究結果 

 分担した重要課題「非肥満の代謝異常

への具体的な栄養介入方法」では食事、栄

養学的要因などの生活習慣改善による非

肥満者の代謝性異常への影響について検

討を行うことを目的とした。  

初めに、以下の３つの CQ を設定した。  

CQ8「栄養介入で非肥満者の耐糖能異常

が改善するか？」  

CQ9「栄養介入で非肥満者の高血圧が改

善するか？」  

CQ10「栄養介入で非肥満者の脂質異常が

改善するか？」    

   

 文献検索に先立ち、以下のキーワード

（日本語は医学中央誌シソーラスから・

英 語 は MeSH （ Medical Subject 

Headings)から）を設定した。  

日本語  

機能性食品  

サプリメント  

間食  

ファーストフード  

特定保健用食品  

食品  

飲料  

食物  

食事  

栄養素  

食事時間  

食行動  

嗜好  

英語   



Food 

Food Preferences 

Food habits 

Feeding behavior 

Meals 

Beverages 

Supplement 

Nutrients 

Micronutrients 

 

 これらのキーワードに基づいて

Medline、Cochrane data base、医学中

央雑誌について検索式を作成し、検索を

行った。この結果、本課題について、

MEDLINE 437 件、Cochrane 503 件、

医学中央雑誌  380 件が抽出された。  

 

CQ8「栄養介入で非肥満者の耐糖能異

常が改善するか？」に適合する文献をア

ブストラクトから採択する 1 次スクリー

ニングでは、62 件の文献が見いだされ

た。続いて、文献フルテキストを精読す

る 2 次スクリーニングを実施し、本関連

する文献は RCT1 論文が見いだされ評価

に用いた。また、8 件を参考文献とし

た。これらの文献から以下のようなステ

ートメントを作成した。  

• 非肥満者の耐糖能異常に対し、1 日 8 g

のアミノ酸投与を検討してもよい（弱い

推奨、エビデンスの強さ D（とても弱

い））。  

 

CQ9「栄養介入で非肥満者の高血圧が

改善するか？」に適合する文献をアブス  

トラクトから採択する 1 次スクリーニン

グでは、16 件の文献が見いだされた。  

続いて、文献フルテキストを精読する 2

次スクリーニ  ングを実施し、本 CQ に

関連する文献は RCT2 論文が見いだされ

評価に用いた。しかしながら、本 CQ に

関連する評価可能な文献は見いだせなか

った。よって、ハンドサーチによる 1 件

を加えた 7 件を参考文献とし、以下のよ

うなステートメントを作成した。  

•非肥満者において高血圧に対する食事

介入の効果を示すエビデンスはない（推

奨なし）。  

 

CQ10「栄養介入で非肥満者の脂質異常

が改善  するか？」に適合する文献をア

ブストラクトから採択する 1 次スクリー

ニングでは、39 件の文献が見いだされ  

た。続いて、文献フルテキストを精読す

る 2 次スクリー  ニングを実施し、本

CQ に関連する文献は RCT1 論文  が見

いだされ評価に用いた。また、7 件を参

考文献とし  た。これらの文献から以下

のようなステートメントを作成した。  

• 非肥満者のうち、高中性脂肪の者で

は、低脂質食（29％エネルギー比）は、

高脂質食（40％エネルギー比）に比し、

中性脂肪を低下させる可能性がある（弱

い推奨、エビデンスの強さ D（とても弱

い））。  

 

Ｄ．考察  

 肥満者への栄養介入は、食事の制限に

よる減量が主体となるが、非肥満者への

栄養介入は食事の量よりも質が問題とな

る。本研究では、非肥満者に焦点をあて

て「非肥満の代謝性異常への具体的な栄

養介入方法」の重要課題について、キー



ワードを設定し、非肥満者の代謝異常に

関する共通キーワードと組み合わせて、

複雑な検索式を設定し、文献の検索を行

った。1,269 件もの文献が抽出されたも

のの、その多くが肥満者あるいは高度肥

満者における栄養介入試験あるいは症例

対照研究の成績を報告するものであり、

非肥満者での検討は非常に限られてい

た。また食生活や栄養学的項目に関し

て、高血圧との関連を調べたものの多く

は塩分摂取量に注目しており、塩分以外

の論文はほとんどなかった。代謝異常の

中でも耐糖能や糖尿病と食生活や栄養学

的項目との関連を検討した論文が多く

（70 件抽出）、次いで、脂質異常（48

件）、高血圧（22 件）と、代謝異常の中

でも、食生活との検討を示す報告数（論

文数）に差異があった。  

 さらに、非肥満の代謝異常を有する者

を対象とした栄養介入 RCT は非常に少

なく、介入期間、方法（介入する栄養項

目）も研究間のばらつきが大きいため、

CQ8 と CQ10 では、ステートメントを

「弱い推奨、エビデンスの強さ D（とて

も弱い）」と判定した。CQ9 について

は、文献スクリーニングにより、最終的

に評価可能な文献は見いだせなかったた

め、ステートメントは「非肥満者におい

て高血圧に対する食事介入の効果を示す

エビデンスはない（推奨なし）」となっ

た。  

 非肥満かつ耐糖能異常、高血圧、脂質

異常を有する日本人は非常に多いことが

推察され、食事介入は、これらの代謝異

常を侵襲性無く、日常生活上の配慮によ

り、効果的に改善することが可能な方策

の一つであろう。さらに日本人は世界の

中でも独自の食生活を営んでおり、本邦

での科学的根拠（介入試験の成績）の蓄

積が、日本人の代謝異常改善、ひいては

健康寿命延伸に必須であると考えられ

た。  

 

Ｅ．結論  

 重要課題「非肥満の代謝性異常への具

体的な栄養介入方法」について、昨年度

に非肥満者の代謝異常に関する共通のキ

ーワードと各課題のキーワードを組み合

わせて検査式を作成し、文献の収集を行

った。今年度は文献フルテキストを精読

する 2 次スクリーニングを経て、ステ

ートメントの作成及び可能な場合には推

奨レベルの設定を行った。非肥満者の代

謝異常については研究が少なく、文献も

多くはない。さらに非肥満者への生活習

慣改善の介入研究は非常に少なく、推奨

レベルの決定ができない項目を認めた。  

独自の食生活を営む日本人での、非肥

満を対象とした代謝異常改善に資する科

学的根拠の蓄積が必要である。  

 

Ｆ．健康危険情報  

 なし 
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東京、2016 年 10 月 7 日．  

 

3) 大塚礼、安藤富士子、下方浩史：た

んぱく質摂取量と主摂取源の 6 食品群別

たんぱく質摂取量が骨格筋量低下に及ぼ

す影響．第 75 回日本公衆衛生学会総

会、大阪、2016 年 10 月 26 日．  

 

4) Otsuka R, Nishita Y, Tange C, 

Tomida M, Shirai Y, Kato Y, Ando F, 

Shimokata H, Arai H: Higher total and 

plant protein intake attenuates muscle 

mass loss in community-dwelling older 

Japanese men. The 2nd Asian 

Confference for Frailty and 

Sarcopenia, Nagoya, Nov 5, 2016. 

 

5) 大塚礼、加藤友紀、西田裕紀子、丹

下智香子、富田真紀子、白井禎朗、安藤

富士子、下方浩史、荒井秀典：動物性ま

たは植物性たんぱく質摂取量が骨格筋量

低下に及ぼす影響．第 3 回日本サルコぺ

ニア・フレイル研究会研究発表会、名古

屋、2016 年 11 月 6 日．  

 

6) Otsuka R, Nishita Y, Tange C, Ando 

F, Shimokata H: The effect of dietary 

diversity on cognitive function: a 15 

year-longitudinal study in the 



community-dwelling middle-aged and 

elderly. 第 6 回食と生命のサイエン

ス・フォーラム  「ヒトの健康と腸内菌

叢」、東京、2016 年 11 月 22 日．  

                     

H. 知的財産権の出願・登録状況（予定

を含む） 

１．特許取得 

 なし 

 

２．実用新案登録 

 なし 

 

３．その他 

 



厚生労働科学研究費補助金  

（循環器疾患・糖尿病等生活習慣病対策総合研究事業）  

 

分担研究報告書  

 

非肥満者の代謝異常改善に関するガイドライン作成のための  

エビデンスレベルに基づく論文の収集と解析  

－非肥満者における禁煙介入による耐糖能・高血圧・脂質異常の改善－  

 

研究分担者 安藤 富士子  

愛知淑徳大学健康医療科学部教授  

 

 

研究要旨 研究班全体で「非肥満者の代謝異常改善に関するガイドラ

イン」を策定する中で、分担研究として「禁煙による非肥満者の代謝

異常改善」について、Minds「診療ガイドライン作成の手引き 2014」

に準拠し、エビデンスレベルに基づく文献収集とその解析を行った。

昨年度は非肥満者の代謝異常に関する共通のキーワードと各課題のキ

ーワードを組み合わせて検査式を作成し、MEDLINE、Cochrane data 

base、医学中央雑誌から文献の検索を行った。アブストラクトから該

当論文を採択する 1 次スクリーニングに引き続き、今年度は文献フル

テキストを精読する 2 次スクリーニングを経てエビデンスの検討を行

い、ステートメントの作成等を行った。担当した CQ についてはいず

れもエビデンス統合や総体評価、推奨文の作成に至る論文は検出され

なかった。  

 

Ａ．研究目的  

 耐糖能異常、高血圧、血清脂質異常は非

肥満者においても心血管系疾患の大きな

リスクファクターである。本研究班の最

も大きな研究課題は生活習慣への介入が

非肥満者の代謝異常を改善させることを

文献的に明らかにし、それに基づいて「非

肥満者の代謝異常改善に関するガイドラ

イン」を策定することである。具体的には

非肥満者の代謝異常の予防やリスク要因

に関しての文献を広く収集し、評価指標

等の信頼性・妥当性、介入の効果等のエビ

デンスレベル、推奨グレード、コンセンサ

スレベルを含むリストを作成する。  

 本分担研究者はこのガイドライン策定

の中で、禁煙介入による耐糖能・高血圧・

脂質異常の改善効果の検討を担当した。  

 

Ｂ．研究方法  

 昨年度は「Minds 診療ガイドライン作



成の手引き 2014」に準拠し、必要なキー

ワードを組み合わせて検索式を作成して、

Medline、Cochrane data base、医学中央

雑誌から文献を検索し、その表題と抄録

を用いて一次スクリーニングを行った。  

 本年度は 1 次スクリーニングで得られ

た論文にハンドリサーチした論文を加え、

フルテキストから内容を評価する 2 次ス

クリーニングを行い、適切な文献が検出

された場合にはエビデンスの統合と総体

評価を行うこととした。  

 

Ｃ．研究結果 

１．「ガイドライン CQ14 禁煙で非肥満

者の耐糖能異常が改善するか？」の文献

的検討  

 1 次スクリーニングでは 24 件の文献が

見いだされた。続いて文献フルテキスト

を精読する 2 次スクリーニングを実施し

ところ、本 CQ に関連する評価可能な文

献は見いだせなかった。ハンドサーチに

よる 3 件を加え検討し、最終的に 9 件を

参考文献とした。  

 CQ14 に対するステートメントは「禁

煙で非肥満者の耐糖能異常が改善すると

いうエビデンスはない（推奨なし）」とな

った。  

 すなわち、禁煙で非肥満者の耐糖能異

常や糖尿病が改善する、というエビデン

スは渉猟した限り認められなかったが、  

糖尿病未発症の非肥満者において喫煙が

耐糖能異常や糖尿病発症のリスクを高め

るという報告は日本 1,2)でも中国 3)や欧米

4)でも認められた。しかし日本人の痩身群

（BMI21.3 未満）では軽度の喫煙（1 日  

20 本未満）がむしろ糖尿病発症リスクを

低下させるという報告 5）や日本人の非肥

満の気分障害患者では喫煙群で糖尿病が

少ない 6)という報告も認められた。また

非肥満の女性では喫煙が有意な糖尿病発

症リスクであるが男性では有意ではない

とする報告 7)や逆に男性においてのみ喫

煙が有意な糖尿病発症リスクである報告

8)があり、人種やコホートの性質、男女比

などが結果に影響を与えている可能性が

考えられた。  

 一方、禁煙によって耐糖能異常・糖尿病

発症リスクは一過性に上昇するという報

告があるが、非肥満者に限定したエビデ

ンスはない。耐糖能異常・糖尿病発症に対

する禁煙の影響は禁煙後 3 年がピークで

あり 2)、喫煙の影響は禁煙後約 10 年で消

失する 1, 9)と報告されていた。  

 

２．「ガイドライン CQ15 禁煙で非肥満

者の高血圧が改善するか？」の文献的検

討  

 1 次スクリーニングでは、18 件の文献

が見いだされた。続いて文献フルテキス

トを精読する 2 次スクリーニングを実施

したところ、本 CQ に関連する評価可能

な文献は見いだせなかった。ハンドサー

チによる 12 件を加え検討し、最終的に 16

件を参考文献とした。  

 CQ15 に対するステートメントは、「禁

煙で非肥満者の高血圧が改善するという

エビデンスはない（推奨なし）」となった。 

 禁煙で非肥満者の高血圧が改善する、

というエビデンスはなく、また肥満の有

無にかかわらず、禁煙で高血圧が改善す

る、というエビデンスも認められなかっ

た。  



 一方、喫煙あるいは喫煙しないことが、

非肥満者の血圧に関与するかどうかにつ

いては、一定の結論は得られていなかっ

た。間接的な実験ではあるが正常体重の

非喫煙男性 7 人に低濃度のニコチンを静

注したところ、血中のニコチン代謝物や

アドレナリンは上昇したが、血圧は有意

に変化しなかったという報告がある 10)。

気分障害の外来患者（男性 95 人、女性

118 人）を対象とした横断研究では、非肥

満（BMI25 未満）の者では非喫煙者に比

して喫煙者では高血圧症のリスクが有意

に低かった、と報告されている 11)。一方

Primatesta らは正常体重者では男女と

もに喫煙の有無や本数と血圧との間に有

意な関係はないと報告しており 12)、18 歳

から 81 歳までの男女約 6 万人で BMI 群

別の喫煙状況と血圧との関連を検討した

研究でも BMI(25 未満、25-30 未満、30

以上）にかかわらず関わらず、血圧と喫煙

との間に有意な関係は認められなかった

13)。  

 非肥満者に限らない研究、あるいは  

BMI や体重を調整した研究の中で、横断

的研究の場合、喫煙者は非喫煙者より血

圧が低い 14,15,16,17)とする報告が多いが、

Minami らは中心血圧は喫煙者で高いが、

上腕動脈の血圧は喫煙の有無での差はな

い、と報告している 18)。  

 縦断的な観察研究でも喫煙状況と血圧

との関連を検討した結果は一定していな

い。フィンランドの Kuopio Study によ

れば、正常血圧の中年男性 379 人を 11 

年間観察した結果、127 人が高血圧とな

り、喫煙は交絡要因と独立した高血圧症

の危険因子であった 19)。また、米国の  

Physicians' Health Study の参加者で心

血管疾患や高血圧症がなかった 13,529 

人を平均 14.5 年間追跡したところ、4,904 

人が高血圧になり、交絡要因を調整して

ベースラインの喫煙状況と高血圧発症と

の関連を検討したところ、never smoker 

に対して、禁煙者・喫煙者ではそれぞれハ

ザード比 1.08 と 1.15 であり、喫煙が有

意に高血圧発症の危険因子となっていた

20)。  

 一方 Tamura らが 1,995 人の日本人喫

煙男性を追跡調査した結果、4 年後にそ

の時点から少なくとも 6 ヶ月は禁煙でき

ていた者では、体重が 2kg 増えており、

収縮期血圧、拡張期血圧は非禁煙群と比

較して有意に上昇していた 21)。  

 さらに禁煙介入についても禁煙により

血圧に変化がなかったとする報告 22)、と

血圧が低下した 13,24)という報告があり、

結論は得られていない。  

 このように喫煙あるいは禁煙と血圧と

の関連については肥満者も含め、一定の

エビデンスは得られていないが、喫煙が

心血管障害と関連することから、「高血圧

治療ガイドライン 2014」では禁煙の推進

と受動喫煙の防止に努めるよう、強く推

奨している 25)。  

 

３．「ガイドライン CQ16 禁煙で非肥満

者の脂質異常が改善するか？」の文献的

検討  

 1 次スクリーニングでは、19 件の文献

が見いだされた。続いて文献フルテキス

トを精読する 2 次スクリーニングを実施

しところ、本 CQ に関連する評価可能な

文献は見いだせなかった。ハンドサーチ



による 7 件を加え検討し、最終的に 9 件

を参考文献とした。  

 CQ に対するステートメントは「禁煙で

非肥満者の脂質異常が改善するというエ

ビデンスはない（推奨なし）」となった。 

 脂質異常を来している者の脂質プロフ

ィールが禁煙により改善するというエビ

デンスは非肥満者、肥満者にかかわらず

認められなかった。  

 一方脂質プロフィールと喫煙との関係

についての報告は多いが、非肥満者を対

象とした研究は限られていた。24,389 人

の男性と 35,078 人の女性（18-81 歳）を

対象に、喫煙状況と脂質プロフィールと

の関係を肥満度別に検討した横断的研究

では BMI の最も低い群（25 未満）にお

いても HDL コレステロール、中性脂肪は

喫煙群で有意に低かったと報告されてい

る 26)。理想体重の 120％以下の 65 歳未

満の白人男性で糖尿病や脂質異常症のな

い者（喫煙者 53 人、非喫煙者 38 人）を

対象とした研究でも同様に HDL コレス

テロールが喫煙者で有意に低かったと報

告されている 27)。我が国では Nishiyama

らが気分障害の外来患者 213 人を対象と

して過体重の有無と脂質プロフィールに

ついての交互作用を検討しているが、

BMI25 未満の群では喫煙の有無による

脂質異常リスクの有意差はなかったとい

う 28)。  

 非肥満者に限定しない研究、あるいは

肥満度や体重を調整した研究では多くの

場合、喫煙は脂質プロフィールにネガテ

ィブな影響を与えている。Craig らは 54 

本の既存の論文を解析し、喫煙者では非

喫煙者と比較して、総コレステロールは  

3.0%、中性脂肪は 9.1%、VLDL コレステ

ロールは 10.4%、LDL コレステロールは

1.7％高く、一方 HDL コレステロールは

5.7％低く、これらの脂質すべてにおいて

非喫煙群、軽喫煙群、中等度喫煙群、重度

喫煙群の間で用量反応関係が有意であっ

たと報告している 29)。我が国の 15,324 人

の学校での勤労者（30 歳以上）で喫煙と

脂質異常との関連を検討した結果では、  

喫煙者では男性のどの年代でも高中性脂

肪血症の頻度が有意に高く、低 HDL コレ

ステロール血症の頻度は 40 歳以上の男

性で高かったとしている 30)。  

 一方禁煙後には多くの場合体重が増加

するために禁煙（介入）による脂質プロフ

ィールの変化は複雑となる。非肥満者を

対象とした研究では少ないが、前述した  

研究 27)の喫煙者の中でその後禁煙した者

では、禁煙後 HDL コレステロールは上昇

し、非喫煙者との差がなくなるまで上昇

しつづけたという。その際体重は禁煙に

より増加したが、VLDL コレステロール

は減少したと報告されている。  

 非肥満者に限定しない、あるいは肥満

度や体重を調整した研究では、禁煙によ

り HDL コレステロールが上昇するとい

う報告が多いが、中性脂肪や VLDL コレ

ステロールに対する結果は一定ではない。 

 Campbell らによると禁煙による脂質

プロフィールの変化についての 11 編の

論文中、HDL コレステロールは上昇した

とするものが 10 編であったが、中性脂肪

や LDL コレステロールに関しての結果

は一定していなかったという 31)。HDL コ

レステロールへの禁煙の影響を検討した

近年のメタアナリシスでは、HDL コレス



テロールは禁煙後早期に上昇するが、そ

の後の経過については一定の結果は得ら

れなかった 32)。Gepner らは 5 種類の禁

煙薬とコントロール群をダブルブライン

ドで無作為に割り付けた 1 年間の前向き

試験を行ったところ、1,504 人の喫煙者の

うち 923 人が 1 年後に調査に参加し、そ

のうち 334 人（36.2％）が禁煙していた。

禁煙者では体重が有意に増加していたに

もかかわらず、HDL コレステロールは有

意に増加しており、その影響は女性の方

が大きかったが、LDL コレステロールに

ついては有意な結果は得られなかった 33)。

日本人を対象とした研究では Minami ら

が、35 人の日本人喫煙男性で 1 週間禁煙

したところ、HDL コレステロールは有意

に上昇、lipoprotein (a)は有意に低下した、

と報告している 34)。  

 

Ｄ．考察  

 世界保健機関（WHO）の肥満の定義は

BMI30 以上であり、オセアニアの島々や

中東諸国、アメリカでは成人の 30-70％

が肥満に該当している（2008 年 WHO 資

料）。そのため、海外では肥満者での代謝

異常の研究がさかんに行われている。  

 一方日本人では BMI30 以上の者は成

人のわずか 5.0%に過ぎない。にもかかわ

らず日本人での糖尿病や脂質異常症の発

症率は高く、体重増加に対するこれらの

疾患の耐性が遺伝的に低いと考えられて

いる。したがって、我が国においては、非

肥満者の代謝異常の状況を把握し、その

危険因子を明らかにすることが重要であ

るが、今回の文献検索で明らかになった

ように、この分野の研究成果はきわめて

限られており、結果も対象者によって

様々であり、一定の見解は得られていな

い。特に禁煙は結果として体重増加を引

き起こすことから、代謝に対する禁煙の

良い効果と体重効果による悪い効果が相

殺され、結果を複雑にしている可能性が

十分に考えられる。  

 今後は、禁煙と体重保持を組み合わせ

た介入研究など、条件設定をより明確に

した研究の推進が望まれる。  

 

Ｅ．結論  

 今年度は「禁煙が耐糖能異常・高血圧・

脂質代謝異常に及ぼす影響」ついて、昨年

度までの文献 1 次スクリーニングに引き

続き、文献フルテキストを精読する 2 次

スクリーニングを経て、ステートメント

の作成を行い、推奨レベルの設定を試み

た。残念ながら、担当した CQ について

はいずれも 2 次スクリーニングに耐える

文献がなく、エビデンス統合や総体評価、

推奨文の作成を行うことはできなかった。 
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