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研究要旨 
非アルコール性脂肪性肝疾患（non-alcoholic fatty liver disease: NAFLD）は食生活の変化、肥満人口の増加

を背景に増加し、世界的な公衆衛生上の問題となっているが、NAFLD の疫学的実態およびその自然史につい
ては未だ解明されておらず、効果的な疾病対策の構築が世界的に遅れている。NAFLD の有病率については、
国や地域による差異があり、アジア 27.4%、中東 31.8%、北米 24.1%、南米 30.5%、欧州 23.7%、アフリカ
13.5%と報告されている 1。

NAFLD の診断においては、アルコール性肝障害は除外する必要があり、飲酒の上限はエタノール換算男性
30g/日、女性 20g/日が基準である。しかし、NAFLD とアルコール性肝障害（ALD）をあえて分ける臨床的意
義は少なく、Metabolic dysfunction-associated fatty liver disease (MAFLD)として飲酒量にかかわらず脂肪性肝
疾患を定義すべきという提案もある 2。しかし、そもそも、一般集団における飲酒量別にみた脂肪肝有病率や
罹患率、および関連するリスク因子についてはこれまで十分明らかになっていない。

また、病態がほとんど進行しない非アルコール性脂肪肝（non-alcoholic fatty liver: NAFL）と進行性で肝硬
変や肝癌の発生母地にもなる非アルコール性脂肪肝炎（non-alcoholic steatohepatitis: NASH）の鑑別および線
維化のステージ診断には、肝生検による組織診断が必須であるが、脂肪肝を認める全例に肝生検を実施する
ことは不可能である。そのため、非侵襲的に線維化進行例を拾い上げる有用なスコアリング方法として、
FIB-4 index などの利用が推奨されている。しかし、FIB-4 index が一般集団においてどのような分布を示すの
かは未だ明らかではなく、またエコーにて脂肪肝を認める集団における FIB-4 index の分布についても日本国
内でのエビデンスデータは乏しい。

本研究では日本の大規模検診受診者コホートデータを解析し、①一般集団における飲酒量別にみた脂肪肝
有病率・罹患率および関連するリスク因子 ②健診エコー受診者および NAFLD 集団における FIB4-index 値
の分布 を明らかにすることを目的とした。

その結果、以下のことが明らかとなった。
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①公益財団法人 広島県地域保健医療推進機構 2013 年 4 月-2018 年 7 月（5 年間）②公益財団法人 岩
手県予防医学協会 2008 年 4 月-2019 年 3 月（11 年間）の全健診受診者、合計 856,296 人分（実人数）
の匿名化された健診データより、HBV、HCV 感染者 1,877 人、飲酒量不明 34,391 人、健診エコー受診な
し 774,358 人を除いた 75,670 人を対象とし、脂肪肝有病率を算出した。
健診エコーを受診全体者の 27.7％（20,994/75,670, 95%CI；27.4–28.1）に脂肪肝が認められた。そのう
ち 85.8%が非飲酒者であるため、健診エコー受診者全体 75,670 人からみると、23.7％（17,969 人）が
NAFLD と考えられた。
非飲酒者、中量飲酒者、多量飲酒者別脂肪肝有病率はそれぞれ、27.6%（95%CI; 27.2-27.9）、28.5%
（27.5-29.5）、28.0%（26.0-29.9）であり、多変量解析の結果、非飲酒群と多量飲酒群の脂肪肝有病頻度
には有意差を認めず、肥満がもっとも強く脂肪肝有病に関連する独立因子であることが示された（AOR
6.3, 95%CI 6.0-6.5）。糖尿病合併例では 2.5 倍（2.3-2.7）、性別では男性が女性の 2.0 倍（1.9-2.0）、年代
では 40-50 代が 40 歳未満の 1.5 倍（1.4-1.6）、60 歳以上は 1.2 倍（1.9-2.0）、脂肪肝有病リスクが高いこ
とが示された。
脂肪肝罹患率については、非飲酒者 3,084/10 万人年 (2,997-3,172)、中量飲酒者 3,754/10 万人年
(3,481-4,042)、多量飲酒者 3,861/10 万人年 (3,295-4,497)であることを明らかにした。脂肪肝罹患リス
ク因子については、多変量解析の結果から、飲酒量は有意に関連する因子ではなく、肥満がもっとも強
く関連する独立因子であることが明らかとなった（AOR 2.4, 95%CI 2.3-2.6）。糖尿病合併は 1.5 倍（1.3-
1.7）、男性は 1.5 倍（1.4-1.6）、年代では 40-50 代が 40 歳未満の 1.3 倍（1.2-1.4）脂肪肝罹患リスクが高
いことが示された。脂肪肝は可逆性のある疾患であるため、一般集団における治癒率についても今後検
討していく必要がある。
健診エコー受診者集団における FIB-4 index は高齢群ほど高値に分布し、60 代では 3.8％、70 代では
16.4％が肝線維化高リスクとされる 2.67 以上に該当した。一般集団における FIB4-index には、年齢因子
が与える影響が大きいことが示唆された。FIB4-index の計算式には年齢が含まれているため、年齢に応
じて診断率が変わることがこれまでにも報告されている。FIB4-index は、肝疾患の診断がついた症例に
対して用いるべき指標であり、一般集団に対する一次スクリーニングとしての肝線維化評価には適さな
い可能性が示唆された。
健診エコー受診者のうち NAFLD 集団では、いずれの年代においても、非飲酒者・脂肪肝なし集団と比べ
FIB4-index は有意に低値であった。その理由を探るため、FIB4-index の計算式に含まれる項目である
AST、ALT の分布について評価した結果、非飲酒者・脂肪肝なし集団では AST 優位（AST/ALT＞1.0 の割
合 60.0%）、NAFLD 集団では ALT 優位（AST/ALT＞1.0 の割合 14.8%）の分布を示した。FIB4-index 計算
式の性質上、AST 優位の肝機能正常例では ALT 優位の軽度肝障害例よりむしろ Fib４が高値となる場合
があり、AST/ALT 特性からみても、一般集団に対する肝線維化一次スクリーニングには FIB4-index は適
さないと考えられた。

以上より、 
本研究では、大規模住民健診の資料（N=75,670）を基に脂肪肝の実態把握に関する疫学研究を行った。
その結果、

 健診エコー受診者集団における脂肪肝の有病率と罹患率には飲酒量は関連せず、肥満がもっとも強く関
連する独立リスク因子であることを明らかにした。飲酒量や他の肝疾患の有無は問わない包括的な疾患
概念・定義として新たに提唱されている Metabolic dysfunction-associated fatty liver Disease （MAFLD）
はより実態に合っていると考えられた。

 FIB4-index は、肝疾患の診断がついた症例に対して用いる肝線維化指標として有用とされているが、年
齢因子の影響や、AST/ALT 分布の特性から、一般集団に対する一次スクリーニングとしての肝線維化評
価には適さない可能性が示唆された。
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Ａ. 研究目的 
非アルコール性脂肪性肝疾患（non-alcoholic fatty 

liver disease: NAFLD）は食生活の変化、肥満人口の
増加を背景に増加し、世界的な公衆衛生上の問題と
なっているが、NAFLD の疫学的実態およびその自然
史については未だ解明されておらず、効果的な疾病
対策の構築が世界的に遅れている。NAFLD の有病率
については、国や地域による差異があり、アジア
27.4%、中東 31.8%、北米 24.1%、南米 30.5%、欧
州 23.7%、アフリカ 13.5%と報告されている 1。 

NAFLD の診断においては、アルコール性肝障害は
除外する必要があり、飲酒の上限はエタノール換算
男性 30g/日、女性 20g/日が基準である。しかし、
NAFLD とアルコール性肝障害（ALD）をあえて分け
る臨床的意義は少なく、Metabolic dysfunction-
associated fatty liver disease（MAFLD）として飲酒
量にかかわらず脂肪性肝疾患を定義すべきという提
案もある 2。しかし、そもそも、一般集団における
飲酒量別にみた脂肪肝有病率や罹患率、および関連
するリスク因子についてはこれまで十分明らかにな
っていない。 

また、病態がほとんど進行しない非アルコール性
脂肪肝（non-alcoholic fatty liver: NAFL）と進行性で
肝硬変や肝癌の発生母地にもなる非アルコール性脂
肪肝炎（non-alcoholic steatohepatitis: NASH）の鑑別
および線維化のステージ診断には、肝生検による組
織診断が必須であるが、脂肪肝を認める全例に肝生
検を実施することは不可能である。そのため、非侵
襲的に線維化進行例を拾い上げる有用なスコアリン
グ方法として、Fibrosis-4 （FIB-4）index などの利
用が推奨されている。FIB4-index は、AST、ALT、
血小板、年齢を用いた指標であり、NAFLD/ NASH
患者の肝線維化評価において FIB4-index 1.3 未満は
低リスク、2.67 以上は高リスクと判定される。
FIB4-index は、一般診療で測定する項目を用いて簡
便に算出できる特性から、一般集団に対する肝線維
化一次スクリーニングに用いることもできるが、果
たしてそのような活用方法は適当であろうか。肝線
維化指標としての FIB-4 index が一般集団において
どのような分布を示すのかは未だ明らかではなく、
またエコーにて脂肪肝を認める集団における FIB-4 
index の分布についても日本国内でのエビデンスデ
ータは乏しい。 

本研究では日本の大規模検診受診者コホートデー
タを解析し、①一般集団における飲酒量別にみた脂
肪肝有病率・罹患率および関連するリスク因子 ②
健診エコー受診者および NAFLD 集団における FIB4-
index 値の分布 を明らかにすることを目的とし
た。 
 
Ｂ. 研究方法 

1．対象 
本研究は、広島県と岩手県の大規模健診コホート
を対象とした（図 1）。 

 2013 年 4 月から 2018 年 7 月（5 年間）の期
間中、公益財団法人 広島県地域保健医療推
進機構において健診を受けたすべての住民 
のべ 172,819 人（重複を除く実人数 58,652
人） 

 2008 年 4 月から 2019 年 3 月（11 年間）の
期間中、公益財団法人 岩手県予防医学協会
において健診を受けたすべての住民 のべ
3,644,951 人（重複を除く実人数 797,644
人） 

 ①②合計 856,296 人分（実人数）の匿名化さ
れた健診データより、HBV、HCV 感染者
1,877 人、飲酒量不明 34,391 人、健診エコー
受診なし 774,358 人を除いた 75,670 人を対象
とし、脂肪肝有病率を算出した。 

 ③のうち、FIB4-index 算出可能な 75,666 人を
対象とし、FIB4-index の分布を年代別に明ら
かにした。 

 ③のうち、健診エコーを 2 回以上受け、かつ
初回の健診エコー時の診断が脂肪肝ではなか
った 31,062 人を対象とし、人年法を用いて脂
肪肝罹患率を算出した。 

 ①広島県の健診受診者集団のうち、健診エコ
ーを受診した非飲酒者 5,180 人を対象とし、
脂肪肝有無別に AST・ALT の分布を明らかに
した。 
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図 1．解析対象者 
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2. 調査方法 
1) 飲酒量の定義 

健診時問診結果に基づき、飲酒量別 3 群につ
いて図 2 のように定義した。 

 
2) 脂肪肝の定義 

健診腹部超音波診断結果にて「脂肪肝」また
は「不規則脂肪肝」あり（疑い除く） 
 

3) 脂肪肝有病率 
調査期間中最古の健診受診年度における健診
データの解析によって、脂肪肝有病率を性年
代別・飲酒量別 3 群別に算出した。 

 
4) 脂肪肝罹患率 

調査対象期間中に腹部超音波検査結果を 2 回
以上有し、初回の腹部超音波検査結果が脂肪
肝でなく、かつ飲酒量の回答がある健診受診
者（31,062 人）を対象とし、脂肪肝罹患率
を人年法を用いて性年代別・飲酒量別 3 群別
に算出した。 

 
5) 脂肪肝有病、罹患に関するリスク因子の解析 

年代、性別、飲酒量区分、糖尿病有無、
Body mass index （BMI）を説明変数とし
た。単変量解析にはカイ 2 乗検定、多重比較
には Bonferroni test を用いた。多変量解析で
は、Logistic regression analysis を用いて解析

を行った。解析には JMP14.2.0 を用いた。
P<0.05 を有意水準とした。 

 
6) 健診エコー受診者集団における FIB4-index の

分布 
FIB-4 index 算出可能な健診エコー受診者
（75,666 人）を対象とし、IB4-index の年代
別分布（全体および非飲酒者脂肪肝有無
別）、FIB4-index 値における年代別割合を算
出した。 

FIB4 index =
AST (IU/L) × Age(years)

Platelet count (109/L) × �ALT(IU/L)
 

7) 健診エコー受診者集団における AST、ALT、
AST/ALT の分布 
岩手県の健診データについては、施設規則か
ら個別データを提供いただけなかったため、
広島県の健診データのみを用いて、非飲酒者
を対象とし脂肪肝有無別に AST、ALT、
AST/ALT の分布を算出した（非飲酒者・脂肪
肝なし 3,781 人、非飲酒者・脂肪肝あり
1,399 人）。 
 

本研究は広島大学疫学研究倫理審査委員会の承認を
得ている（E-1082 号）。 

 

  
図 2．健診時問診結果に基づくアルコール飲酒量別 3 群の定義 
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Ｃ. 研究結果 
1. 飲酒量 3 群別にみた BMI・糖尿病有病頻度分

布 

健診エコーを受診した人（N=75,670）は、健
診受診者全体（N=856,296）の 9.2％であっ
た。75,670 人の性別年代別分布を図 3 に示
す。年齢は 40-50 代が最も多かった。 
飲酒量問診結果をもとに、75,670 人を飲酒量
別 3 群に分類した結果、非飲酒者は 89.2%
（N=65,194）、中量飲酒者は 8.9%
（N=8,424）、多量飲酒者は 1.9%（N=2,052）
であった。肥満者（≧BMI25）の割合は、非飲
酒者、中量飲酒者、多量飲酒者別にそれぞれ
28.6％、31.4％、27.6％、糖尿病有病割合は、
それぞれ 6.3％、6.6％、5.0％であった。75,670
人のうち、健診エコーにて脂肪肝を認めた
20,944 人においては、肥満者の割合は、非飲
酒者、中量飲酒者、多量飲酒者別にそれぞれ
59.9％、62.6％、57.5％、糖尿病をもつ割合は
12.8％、13.7％、10.6％であった（表 1）。 

 
2. 脂肪肝有病率（性年代、飲酒量別） 

健診エコーを受診全体者の 27.7％
（20,994/75,670, 95%CI；27.4–28.1）に脂肪肝
が認められた。そのうち 85.8%が非飲酒者であ
るため、健診エコー受診者全体 75,670 人から
みると、23.7％（17,969 人）が NAFLD と考え
られた。 
非飲酒者、中量飲酒者、多量飲酒者別脂肪肝有
病率はそれぞれ、27.6%（17,969/65,194, 
95%CI; 27.2-27.9）、28.5%（2,401/8,424, 
95%CI; 27.5-29.5）、 28.0%（574/2,052, 
95%CI; 26.0-29.9）であり、飲酒量区分別に脂
肪肝有病率の違いは認められなかった
（p=0.1844）。 
男女別にみると、男性では非飲酒者の 34.8％ 
（12,740/36,624, 95%CI; 34.3-35.3)、中量飲酒
者の 34.3％ (2,162/6,307, 95%CI; 33.1-33.5）、
多量飲酒者の 31.5％（471/1,493, 95%CI; 29.2-
33.9）、女性では、非飲酒者の 18.3％
（5,239/28,570, 95%CI; 17.9-18.8）、中量飲酒
者の 11.3％（240/2,117, 95%CI; 10.0-12.7)、多

量飲酒者の 18.4％（103/559, 95%CI; 15.2-
21.6）に脂肪肝を認めた。 
非飲酒者における脂肪肝（NAFLD）有病率につ
いて性別年代別にみると、男性では 40 代の有
病率が最も高く 39.7％であったのに対し、女性
では 60 代の有病率が最も高く 25.0％であった
（図 4）。 

 
3. 脂肪肝有病リスク因子 

脂肪肝有病リスク因子に関する単変量解析、多
変量解析の結果を表２に示す。多変量解析で有
意であった項目は、年齢 40-50 代（Adjusted 
odds ratio, AOR 1.5、95%CI 1.4-1.6、
p<0.0001）、年齢 60 歳以上（AOR1.2、95%CI 
1.1-1.2、p<0.0001）、男性（AOR2.0、95%CI 
1.9-2.0、p<0.0001）、中量飲酒（AOR0.8、
95%CI 0.8-0.9、p<0.0001）、糖尿病（AOR2.5、
95%CI 2.3-2.7、p<0.0001）、BMI25 以上
（AOR6.3、95%CI 6.5-7.0、p<0.0001）、
BMI18.5 未満（AOR0.1、95%CI 0.0-0.1、
p<0.0001）であった。非飲酒と多量飲酒では脂
肪肝有病に有意差を認めなかった
（p=0.1614）。 

 
4. 脂肪肝罹患率（性年代、飲酒量別） 

脂肪肝罹患率を人年法によって求めた。調査対
象期間中（2008-2019）健診エコーを 2 回以上
受検し、かつ初回診断が脂肪肝ではない
31,062 人を対象とした。平均観察期間は 6 年
（SD 3.0, Min-Max, 1-11 年）であり、総観察人
年は 177,371 人年であった。期間中、脂肪肝新
規発生は 5,628 人であったことから、罹患率は
3,173/10 万人年（95%CI: 3,091-3,257）となっ
た。非飲酒者（N=26,809）では脂肪肝罹患率
は 3,084/10 万人年（95%CI: 2,997-3,172）、中
量飲酒者（N=3,466）では 3,754/10 万人年
（95%CI: 3,481-4,042）、多量飲酒者（N=787）
では 3,861/10 万人年（95%CI: 3,295-4,497）で
あった。飲酒 3 区分別・性年代別罹患率を、図
5、表 3 に示す。男性では 40-50 代、女性では
60 代の NAFLD（非飲酒者・脂肪肝）罹患率が
高い結果となった。 
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5. 脂肪肝罹患リスク因子 

脂肪肝罹患リスク因子に関する単変量解析、多
変量解析の結果を表 4 に示す。多変量解析で有
意であった項目は、年齢 40-50 代（AOR 1.3、
95%CI 1.2-1.4、p<0.0001）、男性（AOR1.5、
95%CI 1.4-1.6、p<0.0001）、糖尿病（AOR1.5、

95%CI 1.3-1.7、p<0.0001）、BMI25 以上
（AOR2.4、95%CI 2.3-2.6、p<0.0001）、
BMI18.5 未満（AOR0.2、95%CI 0.2-0.3、
p<0.0001）であった。飲酒状況と脂肪肝罹患に
は有意な関連を認めなかった。 

 
 

 
 
 
 
 
 
 

  

図 3. 健診エコー受診者集団（広島・岩手、N=75,670） 性別年齢分布 

表 1．健飲酒量別 3 群別 性・年代・BMI・糖尿病有病頻度分布 
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図 4．健診エコー受診者集団（広島・岩手）飲酒量別 3 群別 性別・年代別にみた 脂肪肝有病率 

表 2．健診エコー受診者集団（広島・岩手）の脂肪肝有病に関連する因子 
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図 5．健診エコー受診者集団（広島・岩手）飲酒量別 3 群別 性別・年代別にみた 脂肪肝罹患率 

表 3．健診エコー受診者集団（広島・岩手）飲酒量別 3 群別 性別・年代別にみた 脂肪肝罹患率 
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表 4．健診エコー受診者集団（広島・岩手）の脂肪肝罹患に関連する因子 
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6. 健診エコー受診者集団における FIB4-index の

分布 

健診エコー受診者 75,666 人の FIB4-index 平均
値±SD は 1.20±0.63 であった。年代別にみる
と、FIB4-index は高齢群ほど高値に分布し、50
歳未満では 0.82±0.31、50 代では 1.23±0.44、
60 代では 1.60±0.75、70 歳以上では 2.10±0.75
であった。60 代では 3.8％、70 代では 16.4％
が、肝線維化高リスクとされる FIB4-index 2.67
以上に該当した（表 5）。高齢であるほど FIB4-
index≧2.67 の割合は有意に高かった（Cochran-
Armitage Test、p<0.0001）。 
FIB-4 Index 各値における年代別割合をみる
と、FIB4-index 高値はほぼ高齢者が占めてお
り、FIB4-index≧2.67 では 7 割以上は 70 代以上
の高齢者であった（図 6）。 
一方、FIB4-index の値は、非飲酒者・脂肪肝あ
り（=NAFLD）集団（N=17,968）では、1.12 ± 
0.58 であり、非飲酒者・脂肪肝なし集団よりも
低値に分布していた(N=47,222, 1.23 ± 0.63, 
p<0.0001, Wilcoxon test)（表 5、図 7）。NAFLD
集団、非飲酒者・脂肪肝なし集団、いずれにお
いても高齢者ほど FIB4-index は高値に分布し
ていたが（Cochran-Armitage Test、p<0.0001、
p=0.0008）、年代別に両群の FIB4-index 分布を
比較すると、いずれの年代においても NAFLD
集団の FIB4-index は非飲酒者・脂肪肝なし集
団よりも低値に分布していた（いずれの年代に
おいても p<0.0001, Wilcoxon test）（表 5、図
7）。 

 
7. 健診エコー受診者集団における AST、ALT、

AST/ALT の分布 

岩手県の健診データについては、施設規則から
個別データを提供いただけなかったため、広島
県の健診データのみを用いて、非飲酒者を対象
とし脂肪肝有無別に AST、ALT、AST/ALT の分
布を算出した（非飲酒者・脂肪肝なし 3,781
人、非飲酒者・脂肪肝あり 1,399 人）。非飲酒
者・脂肪肝あり（=NAFLD）集団（N=1,399）
では、AST、ALT、AST/ALT の平均値は 28.0 ± 
13.6 IU/L、40.7 ± 26.2 IU/L、0.78 ± 0.26 であっ

た。一方、非飲酒者・脂肪肝なし集団
（N=3,781）では、それぞれ 20.9 ± 9.8 IU/L、
20.6 ± 14.6 IU/L、1.15 ± 0.39 であった。AST≧
30 IU/L、ALT≧30IU/L の割合は、NAFLD 集団
において有意に高かった（p<0.0001, Chi-
square test）。一方、AST/ALT≧1.0 の割合につ
いては、NAFLD 群（14.8%）は非飲酒者・脂肪
肝なし集団（60.0%）よりも有意に低かった
（p<0.0001, Chi-square test）（表 6）。 
AST と ALT の相関を NAFLD 有無別にみると、
NAFLD 集団では、非飲酒者・脂肪肝なし集団
よりも AST に対して ALT が高い値をとる傾向
が示された（図 8）。 
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表 5．健診エコー受診者集団（広島・岩手）における年代別 FIB-4 index の分布 

図 6．健診エコー受診者集団（広島・岩手）FIB4-index 値における年代別割合 
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図 7．健診エコー受診者集団（広島・岩手）における 
非飲酒者の脂肪肝有無別にみた年代別 FIB4-index 分布 

表 6．健診エコー受診者集団（広島）における非飲酒者の脂肪肝有無別にみた 
AST、ALT、AST/ALT の分布 

191



 

   

図 8．健診エコー受診者集団（広島）における非飲酒者の脂肪肝有無別にみた AST、AL の分布 
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Ｄ. 考察 
本研究では日本の大規模検診受診者コホートデー

タを解析し、①一般集団における飲酒量別にみた脂
肪肝有病率・罹患率および関連するリスク因子 ②
健診エコー受診者および NAFLD 集団における FIB4-
index 値の分布 を明らかにした。 

 
 脂肪肝有病率については、非飲酒者

（N=65,194）では 27.6%、中量飲酒者
（N=8,424）では 28.5%、多量飲酒者
（N=2,052）では 28.0%であった。多変量解析
の結果、非飲酒群と多量飲酒群の脂肪肝有病頻
度には有意差を認めず、肥満がもっとも強く脂
肪肝有病に関連する独立因子であることが示さ
れた（AOR 6.3, 95%CI 6.0-6.5）。糖尿病合併例
では 2.5 倍（95％CI: 2.3-2.7）、性別では男性が
女性の 2.0 倍（95％CI: 1.9-2.0）、年代では 40-
50 代が 40 歳未満の 1.5 倍（95％CI: 1.4-1.6）、
60 歳以上は 1.2 倍（95％CI: 1.9-2.0）、脂肪肝有
病リスクが高いことが示された。 
 一方、脂肪肝罹患率については、非飲酒者
3,084/10 万人年 (95%CI: 2,997-3,172)、中量飲
酒者 3,754/10 万人年 (95%CI: 3,481-4,042)、
多量飲酒者 3,861/10 万人年 (95%CI: 3,295-
4,497)であることを明らかにした。NAFLD の罹
患率についての報告は少ない 3，4。アジアにお
ける NAFLD incidence に関するメタアナリシス
解析 5 では、52.34 per 1,000 (95%CI: 28.31-
96.77)と報告されているが、大規模
Retrospective cohort study によって一般集団の
脂肪肝罹患率を飲酒量別に示した報告はこれま
でにない。脂肪肝罹患リスク因子については、
多変量解析の結果から、飲酒量は有意に関連す
る因子ではなく、肥満がもっとも強く関連する
独立因子であることが明らかとなった（AOR 
2.4, 95%CI 2.3-2.6）。糖尿病合併は 1.5 倍
（95％CI: 1.3-1.7）、男性は 1.5 倍（95％CI: 1.4-
1.6）、年代では 40-50 代が 40 歳未満の 1.3 倍
（95％CI: 1.2-1.4）脂肪肝罹患リスクが高いこ
とが示された。脂肪肝は可逆性のある疾患であ
るため、一般集団における治癒率についても今
後検討していく必要がある。 
 多くの症例において、アルコール要素と肥満

要素はオーバーラップすることから、両者を鑑
別することの意義については見直しの議論があ
る 2。本研究においても、多量飲酒者脂肪肝の
実に 57.5％は肥満者であり、リスクがオーバー
ラップしていた。また、飲酒量で疾患を定義す
ることについては、飲酒情報について過小自己
申告しがちであるという問題や、過去の飲酒状
況が反映されていないという問題がある。その
ため、非飲酒者脂肪肝（NAFLD）や中量飲酒脂
肪肝に分類された人のなかには、過小自己申告
した多量飲酒者や、過去多量飲酒者が含まれて
いる可能性がある。また、non-alcoholic の定義
はアルコールゼロではなく、男性 30g/日未満, 
女性 20g/日未満の飲酒は含まれていることか
ら、NAFLD に分類された人においても脂肪肝
発生にアルコール因子が寄与している可能性も
ある。飲酒量や他の肝疾患の有無は問わない包
括的な疾患概念・定義として新たに提唱されて
いる Metabolic dysfunction-associated fatty liver 
Disease （MAFLD）2 はより実態に合っている
と考えられた。 
 疫学データをもとにモデリングにより推定さ
れた報告によると、肝線維化の進展した（ステ
ージ 3 以上）NASH の日本国内患者数は、2016
年では 66 万人、2030 年には 99 万人にまで増
加することが予測されている 6。アルコール性
であっても非アルコール性（obesity-based）で
あっても、脂肪肝に対する予防と治療の基本は
生活習慣の見直しであり、そのための支援が重
要である。 
 本研究では、健診エコー受診者を対象とし脂
肪肝有病頻度を算出したが、エコー検診を受診
している人は健診受診者全体の 1 割足らずであ
り、過去に脂肪肝を指摘された人はエコー検診
を受けるという選択バイアスから、脂肪肝有病
率が過大評価されている可能性もある。無作為
抽出した一般集団を対象とした調査によって検
証される必要がある。 

 
 健診エコー受診者集団における FIB-4 index は

高齢群ほど高値に分布し、60 代では 3.8％、70
代では 16.4％が肝線維化高リスクとされる
2.67 以上に該当した。一般集団における FIB4-
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index には、年齢因子が与える影響が大きいこ
とが示唆された。FIB4-index の計算式には年齢
が含まれているため、年齢に応じて診断率が変
わることがこれまでにも報告されている 7，8。
FIB4-index は、NAFLD/NASH 診療ガイドライン
2020（日本消化器病学会・日本肝臓学会）に
も示されているとおり、肝疾患の診断がついた
症例に対して用いるべき指標であり、一般集団
に対する一次スクリーニングとしての肝線維化
評価には適さない可能性が示唆された。 
 一方、健診エコー受診者のうち NAFLD 集団
では、いずれの年代においても、非飲酒者・脂
肪肝なし集団と比べ FIB4-index は有意に低値
であった。その理由を探るため、FIB4-index の
計算式に含まれる項目である AST、ALT の分布
について評価した結果、非飲酒者・脂肪肝なし
集団では AST 優位（AST/ALT＞1.0 の割合
60.0%）、NAFLD 集団では ALT 優位（AST/ALT
＞1.0 の割合 14.8%）の分布を示した。FIB4-
index 計算式の性質上、AST 優位の肝機能正常
例では ALT 優位の軽度肝障害例よりむしろ
Fib4 が高値となる場合がある。AST は心、肺、
肝、腎、筋肉、赤血球に分布し、肝特異性は低
い。ALT は肝の細胞質に多く含まれ、肝特異性
が高い。肝障害時には血清 AST、ALT ともに上
昇するが、半減期の違いから、アルコール性肝
障害や肝硬変では AST＞ALT、慢性肝炎や脂肪
肝では ALT＞AST となることが知られている。
肝線維化指標として設計された FIB4-index の
計算式では、AST が分子、ALT が分母に含まれ
ており、何らかの肝障害がある症例においては
有用な指標である。一方、一般集団に対する肝
線維化一次スクリーニングに FIB4-index を用
いることについては、一般集団でも AST＞ALT
であるという点からみても、適さないと考えら
れた。 

 
E. 結論 

大規模住民健診の資料（N=75,670）を基に脂肪肝
の実態把握に関する疫学研究を行った。その結果、 

 健診エコー受診者集団における脂肪肝の有病率
と罹患率には飲酒量は関連せず、肥満がもっと
も強く関連する独立リスク因子であることを明

らかにした。飲酒量や他の肝疾患の有無は問わ
ない包括的な疾患概念・定義として新たに提唱
されている Metabolic dysfunction-associated 
fatty liver Disease （MAFLD）はより実態に合
っていると考えられた。 

 FIB4-index は、肝疾患の診断がついた症例に対
して用いる肝線維化指標として有用とされてい
るが、年齢因子の影響や、AST/ALT 分布の特性
から、一般集団に対する一次スクリーニングと
しての肝線維化評価には適さない可能性が示唆
された。 
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