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要旨 本研究の目的は、更年期・老年期における女性の健康問題を整理、包括的支援に資する根拠

を調査・分析することにある。研究 3 年目では、課題整理のための尿失禁のスコーピングレビュー

（Scoping Review: SR）、ホルモン補充療法（Hormone Replacement Therapy: HRT）の乳がんリスク、

脆弱性骨折のリスクモデル、大迫研究の生殖因子と脳容積の論文執筆化、追加的に全国協会けん

ぽレセプトデータを用いた更年期障害の労働生産性（離職リスク）の評価を行った。 

(1)更年期代の尿失禁のレビュー：腹圧性尿失禁（SUI）の有病率中央値が22.9%、切迫性尿失禁（UUI）

が10.4%、混合性（MUI）が8.8%であり、腹圧性が最も頻度が高かった。特にSUIではBMI、出産特

性、骨盤底機能・骨盤構造などの因子に関する検討が多く、UUIでは年齢、健康状態、ストレッサ

ー、不安など蓄尿症状や全身状態を反映する因子が比較的多く、MUIでは両者の特徴を部分的に

共有していた。これらの結果は、更年期女性の尿失禁を理解するうえで、UIタイプを区別したう

えでの多面的評価が重要であることを示唆している。 

(2) JMDCデータベースを用いたHRTと乳がんの関連に関するケースコントロール研究：HRTの長期

使用により乳がんリスクが上昇することが確認され、とくに3年以上の使用でリスクが著明に増加

していた。更年期症状の緩和に有効である一方で、リスク評価と患者教育の重要性が再認識され

る結果となった。 

(3) JMDCデータベースから975,381名の40歳以上60歳未満の女性を対象に、追跡期間中に5,296件の

骨粗鬆症性骨折が発生し、死亡の発生は940件であった。追跡期間の中央値（Q1, Q3）は35（16, 56）

ヶ月であった。48ヶ月時点までの骨折発生リスクをCoxハザードモデル用いて、予測モデルを作成

した。JMDCを活用して作成した骨粗しょう症性骨折の予測モデルは、AUCが0.76と高く、骨粗鬆

症のリスクをみるOsteoporosis Self-Assessment Tool の修正版とほぼ遜色ない予測能をもつことが

確認された。今後、原著論文化し、国際学術雑誌への公表を予定している。 

(4) 本研究では、45～55歳女性を対象とし、更年期障害を複数の定義により同定し、非罹患者と傾向

スコアマッチングを行ったコホート研究を実施した。更年期障害をICD10疾病名（疑いなし）で定

義した結果は、マッチング後の対象者は更年期障害あり群290,633人、なし群2,906,330人であった。

離職割合はそれぞれ16.6%および22.6%であり、更年期障害あり群の方が低かった。更年期障害と

離職との関連を評価する際には、未診断群や症状重症度を考慮した解析が不可欠であり、本研究

の結果はバイアスの影響を踏まえて慎重に解釈する必要がある。 
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A. 研究目的 

本研究の目的は、更年期・老年期における女性の健

康問題を整理、包括的支援に資する根拠を調査・分

析することにある。研究 3 年目では、課題整理のた

めの尿失禁のスコーピングレビュー（Scoping 

Review: SR ）、ホルモン補充療法（Hormone 

Replacement Therapy: HRT）の乳がんリスク、脆弱

性骨折のリスクモデル、大迫研究の生殖因子と脳

容積の論文執筆化、研究2年目の最終研究班会議

において、更年期障害の労働生産性についてエビ

デンスがないことが議論されたことを受けて、追

加的に全国協会けんぽレセプトデータを用いた

更年期障害の労働生産性（離職リスク）の評価を

行った。 

 

1. 尿失禁スコーピングレビュー  

尿失禁（urinary incontinence: UI）は、国際禁制学

会（ICS）により不随意の尿漏れと定義される代表

的な下部尿路症状であり、腹圧性、切迫性、混合性

に分類される。生命予後に直結する疾患ではない

が、身体的・心理的健康、社会参加、性機能、労働

生産性、医療経済に影響し、女性のQOLを大きく損

なう。特に更年期女性では、閉経と加齢に伴う生理

学的変化により、有病率や重症度が上昇すること

が知られている。 

成人女性におけるUIの有病率は約25～45%とさ

れ、日本人女性でも年齢とともに増加し、特に50代

まで上昇することが報告されている。更年期女性

のUIには、年齢、肥満、出産歴、経腟分娩、婦人科

手術歴、糖尿病、高血圧などの身体的要因に加え、

喫煙、身体活動、睡眠、抑うつ、不安、社会経済的

状況などの心理社会的・生活習慣要因も関与する。

このため、更年期女性のUIは多面的に理解する必

要がある。 

これまでの研究は産後女性や高齢女性を対象と

したものが多く、更年期世代に特化して関連要因

を包括的に整理した研究は限られている。更年期

女性のUIは、身体的・心理社会的・行動的要因が複

雑に関与する健康課題であり、その全体像と研究

ギャップを明らかにすることが重要である。した

がって本研究の目的は、更年期世代女性における
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尿失禁の関連要因を包括的に整理し、今後の予防、

スクリーニング、介入研究の基盤となる知見を提

供することである。 

 

2. 日本人女性におけるホルモン補充療法と乳

がん発生の関連 

乳がんは女性における全がんの約30％を占め、

最も罹患率の高いがんであり、労働生産年齢の女

性における主要な死亡原因の一つである。さらに

罹患率は近年増加傾向にあり、予防、早期発見、治

療戦略の重要性が高まっている。 

HRTは、更年期症状に対して処方される他、骨折、

糖尿病、大腸がんなどの予防にも寄与する1)との報

告があり、広く用いられている。一方で、特にエス

トロゲンとプロゲスチンの併用療法は、乳がんリ

スクをわずかに上昇させる可能性が示唆されてい

る。また、HRTの種類や開始時期が乳がんリスクに

影響する可能性も指摘されているが、この点につ

いては十分なコンセンサスは得られていない。 

これまでの研究の多くは欧米人集団を対象とし

ており、アジア人女性や日本人女性におけるエビ

デンスは限られている。乳がん罹患率には地域差

があり、経済状況、ライフスタイル、生物学的要因

などが影響すると考えられている。例えば、BMIが

低い閉経前後女性では、HRT曝露後の乳がんリス

クが高い可能性が報告されている。また、アジアで

は欧米と比較して発症年齢が若い傾向があり、発

生機序の違いも示唆されている。さらに、日本の既

存研究には、不死時間バイアスやアウトカム定義

の不正確さといった方法論的課題が指摘されてい

る。 

これらの課題を踏まえ、本研究では日本の大規

模保険者データベースを用い、閉経前後女性にお

けるHRTと乳がん新規発生との関連を検討する。

厳密な研究デザインおよび統計解析により潜在的

バイアスに対処し、HRTの乳がんリスクへの影響

をより精緻に評価することで、臨床および公衆衛

生における意思決定に資するエビデンスの提供を

目指す。 

 

3. 特定健診データを利用した骨粗しょう症性

骨折の予測モデルの検討 

骨粗鬆症の有病率は全世界で約20％であり、女

性では男性の約2.3倍高い。日本人女性（40歳以上）

でも10～20％と推定され、近年増加傾向にある。骨

粗鬆症は脆弱性骨折の主要なリスク因子であり、

障害調整生存年数（DALYs）の損失にも関連する

ため、早期発見と治療が重要である。しかし本邦の

検診受診率は約5.5％と低く、世界的にも治療を受

けていない女性が多いことから、検診・治療の促進

は重要な公衆衛生課題である。 

骨粗鬆症の早期発見と骨折予防を目的としたス

クリーニングには、dual-energy X-ray absorptiometry

（DXA）による骨密度測定や、FRAX、FRCなどの

リスク評価ツールが広く用いられている。USPSTF

は、65歳以上女性およびリスク因子を有する65歳

未満女性に対してスクリーニングを推奨しており、

特に65歳未満ではリスクアセスメントツールを用

いた対象者選定の重要性が指摘されている。 

リスクアセスメントツールとしては、FRAXに加

え、SCORE、ORAI、OSIRIS、OSTなどが存在する。

FRAXは10年後の骨折リスクを評価できる点で有

用であるが、入力項目が多く一般利用には制約が

ある。一方、他のツールは年齢や体重など少数の因

子から構成され簡便であるが、予測精度は中等度

にとどまる。また、これらのツールには飲酒、喫煙、

身体活動、バイオマーカーなど重要な因子が十分

に含まれていないという限界もある。さらに、骨密

度を伴わないリスク評価が将来の骨折リスクをど

の程度予測可能か、特に65歳未満女性を対象とし

た大規模研究は不足している。 

 

したがって、65歳未満女性を対象に既存ツール

の限界を補完し、将来の骨折リスクをより精度高

く予測可能なモデルの開発が求められる。本研究

では保険者ベースのデータベースを用い、40～60

歳未満女性を対象に特定健診データから骨粗鬆症

性骨折の発生を予測するモデルを構築し、その妥

当性を検証することを目的とした。 

 

4. 全国協会けんぽレセプトデータを用いた更

年期障害の離職リスク 
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女性の健康課題は、個人のQOLにとどまらず、労

働生産性や社会経済全体に大きな影響を及ぼすこ

とが指摘されている。特に更年期障害は、45歳以降

の女性に高頻度に認められ、身体的・精神的症状を

通じて就労継続に影響を与える重要な健康課題で

ある。 

試算によれば、女性特有の健康課題による１年

間経済負担は、約2.2兆円を占める2)。また、その大

部分は欠勤やプレゼンティーズムなどの労働生産

性低下によるものであり、更年期障害が就業パフ

ォーマンスに与える影響の大きさが示唆されてい

る。 

しかし、これまでの研究は主にアンケート調査

や小規模研究に基づくものが多く、離職といった

客観的アウトカムとの関連は十分に検証されてい

ない。特に、大規模な医療・保険データを用いた検

討は限られている。 

このような背景を踏まえ、本研究では日本の大

規模レセプトデータベースを用い、更年期障害と

離職との関連を検討する。更年期障害の定義を複

数設定し、傾向スコアマッチングを用いた解析に

より、更年期障害が就業に与える影響を実証的に

評価することを目的とする。 

 

B. 研究方法 

１．尿失禁スコーピングレビュー 

本スコーピングレビューは、検索および報告に

おいてPRISMA-ScRに準拠して実施した。また、

UMIN臨床試験登録システムに登録されており、登

録番号はUMIN000059092である。 

1．文献検索 

文献検索はPubMed、Scopus、CINAHL、Cochrane、

医中誌を用い、各データベース開始時から2025年9

月22日までに公表された文献を対象とした。検索

語は、対象者（更年期世代または中年女性）、曝露

（尿失禁関連因子）、アウトカム（尿失禁）に関す

るキーワードを組み合わせた。 

2．適格基準 

組入基準は、観察研究（横断・コホート・症例対

照）、40～64歳女性を対象とした研究、尿失禁を自

己申告・医師診断または標準化質問票で評価し、関

連因子またはリスク因子を解析している英語また

は日本語論文とした。 

3．研究選定プロセス 

各データベースから抽出した文献はRayyanを用

いて2名のレビュワーが独立して抄録スクリーニ

ングを実施した。二次スクリーニングではフルテ

キストを収集し、3名のレビュワーが適格性を判定

した。 

4．データ抽出および統合 

データ抽出には生成AIを用い、少なくとも2名が

フルテキストと照合して内容の整合性を確認した。

尿失禁はSUI、UUI、MUI、Any、Not specified、そ

の他に分類し、有病率および累積発生率を記述し

た。 

関連因子は抽出された変数を統合・分類し、構造

別および領域別に整理した。解析手法は回帰分析、

相関分析、差の検定を優先順位に従って採用し、有

意差の有無を判定した。結果は尿失禁タイプ別に

図示した。すべての解析はRを用いて実施した。 

 

2. 日本人女性におけるホルモン補充療法と乳

がん発生の関連 

本研究は日本最大規模の商用の保険者ベースの

保険請求・健診データベースを用いた、Nested case-

control 研究である。当該データベースに登録され

た全ての女性の内、追跡開始月（cohort entry day: 

CED）時点で 45～54 歳の女性を対象とした。観察

可能期間は 2006 年 1 月から 2023 年 6 月まで

であり、この期間中に新たに乳がんを発症した女

性を同定し、乳がんを発症していない女性と 1：10 

の割合で年齢と CED でマッチングを行い、無作

為に割り当てた。 

HRTへの曝露については、HRTの種類、投与経路、

初回の処方の時期、1日の投与量に関して最終の処

方時期との関連を検討した。アウトカムである乳

がんの新規発生は、ICD-10コードで定義した乳が

んに確定診断コードと医薬品コードまたは診療行

為コードの組合せで判定した。多重補完法により

欠測値を処理したデータに対し、層別ロジスティ

ック回帰を用い、オッズ比（odds ratio：OR）とそ

の95％信頼区間（confidence interval：CI）を推定し
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た。すべてのモデルは、年齢、CED 受診年、特定

健診結果、過去または現在の病歴・手術歴で調整し、

結果はRubin’s ruleに基づいて統合した。 

 

3. 特定健診データを利用した骨粗しょう症性

骨折の予測モデルの検討 

本研究は、JMDC Claims DBを用いた既存データ

に基づくコホート研究であり、40～60歳未満女性

を対象に、特定健診データから骨粗鬆症性骨折の

発生リスクを予測するモデルを検証した。匿名加

工情報を用いた研究であり、倫理審査の承認を得

て実施した。報告はRECORDおよびTRIPOD+AIに

準拠した。 

データソースは、保険請求データおよび健診デ

ータを統合した全国規模のデータベースであり、

観察期間は2005年から2023年とした。対象は、追跡

開始時点で40～60歳未満かつ過去2年以上のデー

タが存在する女性とし、既存の骨粗鬆症や関連治

療歴を有する者などを除外した。 

アウトカムはICDコード等を用いて骨粗鬆症性

骨折を定義し、高エネルギー外傷による骨折は除

外した。打ち切りは骨折発生、追跡終了、死亡など

とし、死亡は競合リスクとして扱った。 

予測因子は、特定健診で取得される基本属性、生

活習慣、既往歴および血液検査項目から選定した。

欠測値は多重代入法により補完し、解析はRを用い

て実施した。 

予測モデルはFine-Grayモデルを用いて構築し、

基本モデル（臨床情報中心）と拡張モデル（血液検

査を含む）を検証した。連続変数はrestricted cubic 

splinesで非線形性を考慮した。 

モデル性能は、calibration、time-dependent AUC、

decision curve analysisにより評価した。また、nested 

bootstrappingにより内的検証を行い、optimism補正

後の性能を算出した。 

 

4. 全国協会けんぽレセプトデータを用いた更

年期障害の離職リスク 

本研究は、協会けんぽレセプトデータを用いて、

更年期障害の疾患定義1名に対し10名の比較対象

をランダムにpropensity scoreにてマッチングを行

うcohort研究である。データベースに登録された日、

index date時点での年齢（±２歳）でマッチングし、

index dateは対応する患者と同じ日に設定した。本

研究の対象集団は45歳以上55歳未満の就労女性で

ある。 Index dateより2年前（Look back period）お

よびIndex date後１年以上のデータがあるものとし

た。 

更年期障害の定義は、（A）広義の更年期障害：

ICD-10 および傷病名コードN95の診断名が初めて

付与された日（初回診断日）から90日以内に、もう

一度診断名が付与された場合に「疾患あり」と判定

した。（B）狭義の更年期障害：初回診断日から90

日以内に、HRTあるいは、漢方が付与されていた場

合、「疾患あり」と判定したものを狭義の更年期障

害と定義した。（C）広義の更年期障害（Lookback4

年）： Lookback periodを４年にし、1回目の診断名

（ICD10のN95, 疑いフラグなし）が付与された場

合、「疾患あり」と判定し、広義の更年期障害

（Lookback4年）と定義した。（D）広義の更年期

障害＋精神症状あり：（A）の基準を満たし、かつ、

精神疾患に対する薬剤（睡眠薬リスト、抗うつ薬リ

スト、抗不安薬リスト、抗精神病薬リストに含まれ

るもの）の処方を受けていた場合、または精神科傷

病名コードが付与されていた場合、「疾患あり」と

判定し、広義の更年期障害＋精神症状ありと定義

した。Primary Outcomeを離職（退職）とし、Cox比

例ハザードモデルを用いて粗ハザード比を推定し

た。本研究では、index date以降で、離職が生じた

時点で追跡を終了した。次に、①追跡開始から4年

が経過した時点、②アウトカム発生前に観察可能

期間の終わりを迎えた場合は無情報打ち切りとし

て扱った。 

 

C. 研究結果 

1. 尿失禁スコーピングレビュー 

文献検索の結果、複数データベースから計8,892

件が同定され、重複除去およびスクリーニングを

経て最終的に110件の研究を採択した。除外理由は、

研究デザイン不適切、対象年齢不一致、アウトカム

不適合、関連因子の解析なし、言語不一致などであ
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った。 

採択研究は2000年以降増加傾向にあり、地域は

ヨーロッパ、アメリカ、西太平洋地域が多くを占め

た。研究デザインは横断研究が最も多く、対象者数

の中央値は約1,000人であった。対象年齢は主に更

年期世代であり、平均年齢は約50歳であった。尿失

禁のタイプは腹圧性が最も多く、次いで切迫性、混

合性が報告され、包括的に評価した研究も一定数

存在した。評価方法は自己報告が最多であった。 

有病率は尿失禁タイプにより異なり、腹圧性尿

失禁が比較的高く、切迫性および混合性は低い傾

向であった。追跡研究では、期間の延長に伴い累積

発生率が増加する傾向が認められた。 

関連因子は多岐にわたり、人口統計学的因子で

は年齢や人種・民族、生体計測学的因子ではBMIや

体脂肪、医学的因子では便秘や既往歴、生活習慣で

は身体活動や喫煙などが検討されていた。特に

BMIや体脂肪、骨盤臓器関連疾患、出産歴などは多

くの研究で関連が示されていた。さらに、生殖関連

因子（出産歴、閉経状態、更年期症状）や心理的因

子（不安、抑うつ）、身体機能（骨盤底筋機能など）

も尿失禁と関連していた。これらの結果から、尿失

禁は単一要因ではなく、身体的、心理的、生活習慣

および生殖関連要因が複合的に関与する多因子性

の健康課題であることが示された。 

 

2. 日本人女性におけるホルモン補充療法と乳

がん発生の関連 

ケースおよびコントロールの抽出過程では、元

データから段階的な適格基準を適用し、最終的に

ケース13,320例、コントロール133,200例が1:10のマ

ッチングにより確定した。両群とも平均lookback期

間は2年、最大17年と十分な観察期間が確保されて

いた。背景因子に関しては、ケースとコントロール

間で年齢や登録期間などの基本属性に大きな差は

認められなかった。また、BMIや生活習慣（喫煙、

飲酒、身体活動）についても両群で類似しており、

全体として群間のバランスは良好であった。既往

歴に関しても大きな偏りは認められず、本研究に

おけるマッチングおよび選択過程が適切に機能し

ていることが示唆された。 

ホルモン補充療法の使用歴に関しては、最終処

方日が5年以上前である症例は少なく、以降の解析

は主に現在使用している集団を対象として行った。 

エストロゲン単剤に関しては、いずれの投与期

間においても乳がん発症との有意な関連は示され

なかった。ただし、長期間投与例が少なく、明確な

結論を導くには限界がある。 

一方、エストロゲン・プロゲストーゲン併用療法

では、曝露期間と乳がん発症率との関連が認めら

れた。特に、メドロキシプロゲステロン酢酸エステ

ルおよびジドロゲステロンでは、3年以上の使用で

乳がん発症との有意な関連が示された。また、レボ

ノルゲストレルにおいても曝露期間と乳がん発症

率との関連が認められた。しかし、特にレボノルゲ

ストレルとノルエチステロンは3年以上曝露した

症例数が少なく、信頼区間の幅も広いことからプ

ロゲストーゲンのタイプ間の乳がんリスクの違い

については、今後さらなる検証が望まれる。 

 

さらに、併用療法の使用量に関する解析では、メ

ドロキシプロゲステロン酢酸エステルおよびジド

ロゲステロンにおいて累積使用量と乳がん発症率

との関連が認められた。なお、一部の解析では症例

数が少なく、信頼区間が広い結果も認められた。 

 

3. 特定健診データを利用した骨粗しょう症性

骨折の予測モデルの検討 

JMDC Claims DBに登録された20歳以上女性のう

ち、CED時点で40～60歳未満であった2,226,596名

から、除外基準適用後2,154,935名を抽出した。さら

に特定健診データの欠測が多い被扶養者を除外し、

最終的に975,381名の被保険者を解析対象とした。 

解析対象において、追跡期間中に骨粗鬆症性骨

折は5,296件、死亡は940件発生した。追跡期間中央

値は35か月であり、年齢中央値は46.5歳であった。

骨折発生者はより高年齢であった。BMIや生活習

慣は全体として健康的な分布を示し、喫煙者は

16%、身体活動実施者は比較的少数であった。既往

歴の頻度は低く、全体として低リスク集団であっ

た。 

被扶養者と被保険者の比較では、被扶養者は年
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齢が若く、BMIが低く、喫煙・飲酒頻度が低い一方

で、身体活動や生活習慣改善行動が良好であり、追

跡期間も長い傾向がみられた。ただし、多くの因子

において群間差は小さかった。 

予測モデルでは、年齢、BMI、腹囲、血圧、飲酒

頻度、朝食欠食、睡眠不足、心血管既往、行動変容

ステージなどが骨折と有意に関連した。血液検査

項目ではHbA1cおよびHbのみが有意であった。既

存指標も骨折と有意に関連していた。 

モデル性能の評価では、識別能は拡張モデルが

最も高く、基本モデルと大きな差は認められなか

ったが、既存モデルはやや低値であった。キャリブ

レーションはいずれのモデルでも良好であり、予

測値と実測値は概ね一致した。臨床的有用性の評

価では、一定のリスク範囲において予測モデルは

介入戦略より高い有用性を示した。 

 

ブートストラップ法を用いた内的検証の結果、

各モデルの性能は補正後も大きく変化せず、過学

習の影響は小さいと考えられた。 

 

4. 全国協会けんぽレセプトデータを用いた更

年期障害の離職リスク 

更年期障害は4つの定義（定義A、B,C,D）に基づ

いて同定し、非罹患者と傾向スコアマッチングを

行った。まず、更年期障害（定義A）においては、

マッチング後の対象者は更年期障害あり群290,633

人、なし群2,906,330人であった。離職割合はそれぞ

れ16.6%および22.6%であり、更年期障害あり群の

方が低かった。Coxモデルによる粗ハザード比は

0.622（95%CI: 0.616–0.628）であった。次に、HRT

と漢方の治療を伴う狭義（定義B）では、マッチン

グ後の対象者は更年期障害あり群102,247人、なし

群1,022,470人であった。離職割合はそれぞれ16.4%

および22.9%であり、同様に更年期障害あり群で低

値を示した。粗ハザード比は0.608（95%CI: 0.599–

0.618）であった。さらに、lookback期間を4年に延

長し、さらに１回の診断のみで疾患を定義した広

義の更年期障害（定義C）では、離職割合は曝露あ

り群13.9%、曝露なし群23.4%であり、粗ハザード

比は0.425（95%CI: 0.420–0.429）であった。また、

精神症状を伴う修正版定義Dでは、離職割合はそれ

ぞれ18.1%および24.2%、粗ハザード比は0.530

（95%CI: 0.515–0.544）であった。 

いずれの定義および感度分析においても、更年

期障害あり群で離職リスクが一貫して低い結果が

示された。 

 

D. 考察 

1. 尿失禁スコーピングレビュー  

本研究により、更年期世代の女性における尿失

禁の有病率は腹圧性尿失禁（SUI）が22.9%、切迫

性尿失禁（UUI）が10.4%、混合性尿失禁（MUI）

が8.8%であり、特にSUIが最も有病率の高い尿失

禁タイプであることが示された。また、関連因子は、

BMI、併存疾患、出産歴、閉経状態などの身体的因

子および生殖的因子に加え、不安・抑うつなどの心

理的因子、生活習慣因子、人口統計学的因子にまで

及んでおり、尿失禁が多面的な背景を有する健康

課題であることが明らかとなった。さらに、関連因

子の分布には尿失禁タイプごとの差異が認められ

たことから、尿失禁のタイプを区別した評価およ

び対応の重要性が示唆された。一方で、先行研究の

多くは横断研究であり、尿失禁の定義や評価方法

にも大きな異質性が認められたことから、因果関

係や発症機序の解明には限界があるため、さらな

る検討が必要である。今後は、尿失禁タイプ別の縦

断研究や標準化された評価方法を用いた研究を蓄

積することにより、更年期女性に対する予防、早期

発見、ならびに介入に資するエビデンスの構築が

求められる。 

 

2. 日本人女性におけるホルモン補充療法と乳

がん発生の関連 

本研究では、ケースとコントロール間で背景因

子のバランスが良好に確保されており、適切なマ

ッチングおよび選択過程のもとで解析が行われた。

その結果、エストロゲン単剤は乳がん発症との明

確な関連を示さなかった一方、エストロゲン・プロ

ゲストーゲン併用療法では、曝露期間および累積

使用量と乳がん発症リスクとの関連が示唆された。

特に一部のプロゲスチン製剤において、長期使用
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に伴うリスク増加が認められた。 

ただし、長期曝露例の不足や一部解析における

不確実性を踏まえると、これらの結果の解釈には

慎重を要する。以上より、更年期女性におけるホル

モン補充療法の安全性評価においては、特に併用

療法の使用期間および投与量を考慮したリスク評

価が重要であると考えられる。 

 

3. 特定健診データを利用した骨粗しょう症性

骨折の予測モデルの検討 

本研究では全国規模の診療報酬請求・特定健診

データベースに被保険者として登録されていた

40-60歳の女性を対象に、骨粗鬆症性骨折のリスク

アセスメントとして、特定健診で取得される情報

を用いて4年間の骨粗鬆症性骨折発生リスクを予

測するモデルの開発と内的検証を行った。年齢、

BMI、腹囲、血圧、標準的質問票に含まれる生活習

慣に関連する質問を利用したモデルは内的検証に

おいても良好な性能を示し、特に骨粗鬆症検診や

スクリーニングの実施の必要性を判断するうえで、

OSTの改変版モデルや全員検査・全員無検査の戦

略よりも有用である可能性が示唆された。 

 

4. 全国協会けんぽレセプトデータを用いた更

年期障害の離職リスク 

本研究では、協会けんぽ全国データベースを用い

て更年期障害と離職との関連を検討した結果、更

年期障害あり群で離職リスクが低いという一見逆

説的な結果が得られた。しかし、この結果は更年期

障害が就業継続を促進することを示すものではな

く、主としてhealthy worker survivor biasやimmortal 

time biasなどの選択バイアスの影響を強く受けて

いる可能性が高い。 

特に、本研究で同定された更年期障害は、医療機

関受診および就業継続が可能な比較的軽症例に偏

っている一方で、重症例は診断前に離職しデータ

ベースから脱落している可能性がある。また、アウ

トカム定義の特性や診断コードの不完全性、さら

に治療介入による症状コントロールの影響も結果

に寄与していると考えられる。 

以上より、本研究の結果は、更年期障害の実際の

離職リスクを過小評価している可能性があり、解

釈には慎重を要する。今後は、未診断症例や重症例

を含めたより包括的な評価および、バイアスを最

小化した研究デザインによる検証が求められる。 

 

Ｅ．結論 

研究では、更年期前後女性における主要な健康

課題（尿失禁、ホルモン補充療法と乳がん、骨粗

鬆症性骨折、更年期障害と離職）について、多様

な研究手法を用いて包括的に検討した。 

尿失禁は更年期女性において約４割に認めら

れ、多様な関連因子が関与する一方、評価方法や

研究デザインの異質性が課題として残された。ホ

ルモン補充療法については、エストロゲン単剤で

は明確な乳がんリスク増加は認められなかった

が、エストロゲン・プロゲストーゲン併用療法で

は使用期間および累積投与量に応じたリスク増

加が示唆された。一部の解析では症例数が少なく、

慎重な解釈が求められる。骨粗鬆症性骨折につい

ては、特定健診データのみを用いた予測モデルで

も良好な性能を示し、実臨床におけるスクリーニ

ングやリスク層別化に有用である可能性が示さ

れた。 

一方、更年期障害と離職との関連では、離職リ

スクが低いという逆説的な結果が得られたが、こ

れはhealthy worker survivor biasやimmortal time bias

などの影響を受けた可能性が高く、結果の解釈に

は慎重を要する。 

以上より、更年期以降の女性の健康支援には、

疾患ごとの個別対応に加え、ライフコースを踏ま

えた包括的かつ統合的なアプローチが不可欠で

ある。また、今後は標準化された評価手法の確立、

未診断・重症例を含めた実態把握、ならびにバイ

アスを最小化した研究デザインによるエビデン

スの蓄積を通じて、より実効性の高い予防・介入

戦略の構築が求められる。 
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