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総 説

生活習慣病の時代的変化と現状　久山町研究

九州大学大学院医学研究院環境医学分野

　　　　清　　原　　　　　裕

はじめに

　久山町研究は，わが国の一般住民における脳卒中の実態解明をめざして，1961年に福岡県久山町の地域

住民を対象として始まった疫学調査である．この研究は，当時九州大学医学部第二内科（現医学研究院病

態機能内科学）を主宰しておられた勝木司馬之助教授の発案によって開始されたが，その後1971年から尾

前照雄教授，1984年から藤島正敏教授，そして2001年から現在の飯田三雄教授へと4代の教授にわたり継

承されてきた．この間，研究室の主任研究者も廣田安夫，竹下司恭，上田一雄の3人の先生方から現在の

私（筆者）に受け継がれてきた．2006年2月に筆者が環境医学分野に移動したことに伴い，研究の主力部

隊も同分野に移動したが，病態機能内科学をはじめとする臨床系の教室との繋がりはこれまでと変わりな

い．この間，研究課題も広がり生活習慣病全体に及ぶようになった（表1）．そこで，本稿では久山町研究

の概要と研究成果の一端を紹介する．

1．久山町研究の特徴

　久山町は，福岡市に隣i接する人口8，000人足らずの比較的小さな町である．この町が疫学研究の対象と

して選ばれた理由の一つに，研究開始時の住民の年齢構成と就労人口の職業構成が全国平均とよく一致し

ていたことがあげられる．その後，日本の平均レベルを保ちながら都市化と高齢化が進み，この特徴は現

在もほとんど変わっていない．また，栄養摂取状況も国民栄養調査の成績とよく一致している．つまり，

久山町住民は平均的な日本人の集団と考えられる．

　1961年に久山町の循環器健診を受けた40歳以上の住民のうち，脳卒中と心筋梗塞の既往のない1，618

人を第1集団として今日まで追跡調査を行っている．同様に，1974年に2，038人の第2集団，1988年に

2，637人の第3集団，2002年に3，124人の第4集団を設定して，第1集団と同様に追跡している．いずれ

の集団も健診受診率が高いこと（78％～90％），死亡者を原則として剖検しその死因とともに隠れた疾病を

調査していること（通算剖検率80％），追跡調査の脱落例（各集団2名以下）が少ないことなど，精度の高

い調査を継続してきた．

表1　久山町研究のテーマ

　
　
翻

　
　
腸

　
一
大

　
学
・

　
理
癌

　
病
胃

　
ー
ー
　
　
　
　
　
子

　
化
瘍
　
患
　
　
　
因

中
硬
腫
患
疾
病
満
調
性

卒
脈
性
疾
科
尿
　
　
事

脳
動
悪
肝
歯
糖
肥
飲
食

　
　
　
　
　
　
群

　
　
　
　
　
　
候

　
　
　
　
　
　
症

患
症
　
　
　
常
ク

疾
知
　
　
　
異
ッ

心
認
　
患
　
謝
り

性
期
患
三
二
代
ボ
煙
症

血
年
疾
科
血
質
タ

虚
老
腎
眼
高
脂
メ
脳
炎

Yutaka　KIYOHARA
Department　of　Environmental　Medicine，　Graduate　School　of　Medical　Sciences，　Kyushu　University

Secular　Trends　and　Current　Status　of　Lifestyle－related　Diseases：　The　Hisayama　Study



232

11．研究成果の概要

1．心血管病

1）心血管病発症率の時代的推移

清　原

　まず初めに久山町の第1集団，第2集団，第3

集団をそれぞれ12年間追跡した成績より，脳梗塞

および心筋梗塞の発症率の時代的推移を検討して

みよう．年齢調整後の脳梗塞発症率（対1，000人

年）は，男性では第1集団の8．0から第3集団の

3．6へ着実に減少し，女性でも第1集団の4．5か

ら第2集団の3．0に有意に減少したが，その後面

3集団では2．6と減少率が鈍化した（図1）1）．一
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図1　脳梗塞および急性心筋梗塞発症率の時代的
　　　変化

　　　久山町3集団，40歳以上，追跡各12年，年齢
　　　調整

方，心筋梗塞発症率は男性では第1集団者の2．2から第3集団の1．5に，女性ではそれぞれ0．7から0．9に

明らかな時代的変化は認めず横ばい状態であった．

　2）タイプ別脳梗塞の頻度の時代的推移

　脳梗塞は発生機序と責任血管の大きさ・部位の違いにより，いくつかの臨床的カテゴリーに分けられる．

すなわち，直径200ミクロン以下の穿通枝系の細動脈にみられる病変によるラクナ梗塞，比較的太い動脈

の粥状硬化によって惹起されるアテローム血栓性脳梗塞，心腔内で形成された血栓が脳に飛来して発生す

る心原性脳塞栓症の3タイプである．そこで，上記久山町の3集団の脳梗塞発症例をタイプ別に分けて，

その内訳の推移を検討した（図2）2）．その結果，第1集団では，ラクナ梗塞の割合が男性69％，女性57％

と最も高かった．男性では，その割合が時代とともに減少し第3集団では40％となったが，逆に第1集団

から第3集団にかけてアテローム血栓性脳梗塞は19％から32％に，心原性脳塞栓症は10％から28％に増

えた．一方，女性では脳塞栓症の割合が第1集団の12％から第3集団の21％に増えたが，ラクナ梗塞とア

テローム血栓性脳梗塞については男性のような明らかな時代的変化はなかった．従来，日本人はラクナ梗

塞が多いのに対し，逆に欧米白人は心原性脳塞栓症とともにアテローム血栓性脳梗塞の頻度が高いことが

人種的特徴とされてきた．久山町で認められる脳梗塞タイプの時代的変化は，日本人の脳梗塞パターンが

欧米化の方向に向かっていることを示しているといえよう．

　3）心血管病危険因子の時代的変化

　このような心血管病の時代的変化をもたらした要因を探るために，上記の久山町4集団を対象に，40－79

歳の年齢層で追跡開始時の健診成績を比較し，心血管病危険因子の時代的変化を検討した．

　a）高血圧

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　心血管病の最大の危険因子といわれている高血
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図2　脳梗塞発症例のタイプ別内訳の時代的推移
　　　久山町3集団，40歳以上，追跡各12年

圧を血圧値≧140／90mmHgまたは降圧薬服用と

定義してその頻度の時代的推移をみると，男性で

は1961年の38％から2002年の41％までほとん

ど変化なく，女性の頻度もこの間34％から30％に

若干減少傾向を示したのみであった．一方，高血

圧者のうち降圧薬を服用している者の割合は

1961年では男性5％，女性6％と低かったが，

2002年にはそれぞれ41％，50％まで著しく増え

た．その結果，高血圧者の収縮期血圧の平均値は，

1961年の男性161mmHg，女性163　mmH：gから

2002年にはそれぞれ148mmHg，149　mmHgま

で大幅に低下した。つまり，1960年代からおよそ
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　o　　　　肥満　　　　　高コレステロール血症　　　耐糖能異常

　　　　　　肥満：body　mass　index≧25．O　kg’m2
　　　　　　高コレスfa一ル血症：総コレステロール≧220　mg’dlまたは高脂血症薬服用

図3　代謝異常の頻度の時代的推移

　　　久山町4集団の断面調査，40－79歳男性，年齢調整

40年間に，高血圧頻度そのものには大きな変

化はなかったが，高血圧治療の普及によって

高血圧者の血圧レベルが大きく低下したこと

がうかがえる．

　b）代謝性疾患

　これに対して，男性の肥満（body　mass

index，　BMI≧25．Okg／m2）は，1961年では

7％に認められたが，2002年には30％まで着

実に増加した（図3）．同様に，高コレステロー

ル血症（≧220mg／d1）も1961年の3％から

1988年の28％へ9倍増えて，2002年には

26％と横ばい状態となった．糖尿病とimpaired　fasting　glycemia（IFG）およびimpaired　glucose　toler－

ance（IGT）にほぼ対応する耐糖能異常も時代とともに増加し，とくに1988年と2002年の健診では受診

者の大多数に75g経口糖負荷試験を行って耐山影異常の有無を正確に調べた結果，その頻度は1961年の

11％から2002年には56％まで著しく上昇した．女性でもほぼ同様の変化が認められ，2002年には肥満は

25％，高コレステロール血症は42％，耐糖能異常は36％に大幅に増えた．すなわち，現代では成人3－4

人のうち1人は肥満あるいは高脂血症を，約半数は何らかの耐糖能異常を有すると推定される．

　久山町において，1960年代（第1集団）から1990年代（第3集団）にかけて脳梗塞発症率が着実に減少

したのは，主に高血圧管理が普及したことによると考えられる．一方，この間，心筋梗塞の発症率が全く

減少しなかった大きな原因の一つに，糖尿病をはじめとする代謝性疾患の増加があげられる．このことは，

時代とともに脳梗塞のうちラクナ梗塞の割合が減少したものの，アテローム血栓性脳梗塞と心原性脳塞栓

症の割合が相対的に増えたことにも関連していると思われる．つまり，最近の日本人は，高血圧治療の普

及によって心血管病に対する高血圧のリスクが大幅に減少した反面，耐糖能異常，脂質代謝異常，肥満な

ど代謝性疾患が新たな危険因子として台頭してきたと考えられる．したがって，心血管病を今後さらに予

防するには，急速に増え続けている代謝性疾患をいかに管理するのかが大きな課題になったといえよう．

　2．老年期認知症

　1）久山町における老年期認知症の疫学調査

　久山町では，1985年に65歳以上の高齢者を対象に行われた老年期認知症の有病率調査を皮切りに老年

期認知症の疫学調査が始まった3）．その後1992年と1998年にも同様の有病率調査が行われ，各調査の受診

者はそれぞれ887名（受診率95％），1，189名（97％），1，437名（99％）であった3）4）．いずれの年もほぼ同

一の2段階方式の調査法がとられ，第1段階のスクリーニング調査では原則的に各対象者を医師が直接面

接し，1985年は長谷川式簡易知能評価スケール（HDS）を，1992年は同スケールとその改訂版，　Mini－

mental　state　examinationを，1998年はHDSの改訂版を用いて知的レベルの低下者を抽出した．認知症

が疑われる者に対して2次調査を行い，家族あるいは主治医からの病歴聴取と神経・理学的所見より，柄

沢らの「老人ぼけの程度の臨床的判定基準」とDSM－III　Rで認知症の有i無，重症度，病型を臨床的に判定

した．また，病型診断にはHachinskiの虚血スコアも参考にした．その結果，1985年忌調査では59名，

1992年では68名，1989年では102名に認知症を認めた．この有病率調査を受診した者を追跡し，認知症

例の予後，非認知症例からの認知症発症率とその危険因子を検討している4）．また，認知症例は頭部CT・

MRI，剖検によって脳病変を形態学的に調べ，その病型を再検討している5）．

　2）老年期認知症の危険因子のトピックス

　近年，高血圧，糖尿病，高脂血症など動脈硬化の危険因子がアルツハイマー病（AD）の発症と密接に関

連するという報告が散見されるようになり，それを根拠に脳血管性認知症（VD）のみならずADの成因に

も脳血管障害あるいは脳虚血が関与するという説が提唱されている（ADの血管仮説）．この問題を，1985
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脳血管性認知症 アルツハイマー病
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図4　耐糖能異常と高血圧の有無別にみた認知症発症の相対
　　　危険

　　　久山町男女826名，65歳以上，1985－2000年，多変量調

　　　整

　　　調整因子：年齢，性，脳卒中既往，長谷川式簡易知能ス

　　　ケール，心電図異常（左室肥大，ST低下，心房細
　　　動），BMI，血清総コレステロール，血清総蛋白，喫
　　　煙，飲酒

年の久山町の老年期認知症の有病率調査を受けた者から認知症例を除いた正常者828名を15年間追跡し

た成績を用いて検討した．この調査では，VDとADの臨床診断にはそれぞれNINDS－AIREN6）と

NINCDS－ADRDAの診断基準7）を用いた．対象者を高血圧と耐塩能異常の有無で4群に分けて，高血圧も

耐糖能異常もない群を基準にして他の群におけるVDおよびAD発症の相対危険を年齢，性，脳卒中既

往，長谷川式簡易知能スケール，心電図異常（左室肥大，ST低下，心房細動），　BMI，血清総コレステロー

ル，血清総蛋白，喫煙，飲酒を調整して求めた．その結果，高血圧と出品能異常の単独群におけるVD発

症の相対危険はともに約4．0で，両者の合併群の相対危険はさらに5．6と高くなった（図4）．一方，AD

発症に対する相対危険は，耐糖能異常単独群で4．6と最も高かったが，高血圧単独群では0．9と低く，両

者の合併群では2．3であった．つまり，VDには動脈硬化の危険因子である高血圧，耐糖能異常が密接に関

連することから，VDは脳動脈硬化を基盤に発生することがうかがえる．しかし，　ADに対して動脈硬化の

最大の危険因子である高血圧が明らかな影響を及さず，耐糖能異常のみが有意な危険因子となることから，

ADの発生に脳動脈硬化／虚血が関与することは疑問である．耐糖能異常あるいは糖尿病は動脈硬化より

も，糖毒性に起因する酸化ストレスや終末糖化産物（advanced　glycation　endproduct，　AGE）の蓄積，

アミロイドの代謝に関与するインスリン分解酵素の異常を介して，AD発症に関わることが示唆される．

　3．腎疾患

　1）慢性腎臓病と心血管病発症の関係

　近年，欧米の疫学調査によって，高度の腎機能障害のみならず中等度の腎機能障害（chronic　kidney

disease，　CKD）においても心血管病の発症率・死亡率が上昇することが報告されている．そこで，この問

題を久山町の追跡調査で検討するために，脳卒中あるいは心筋梗塞の既往歴を有する者と慢性腎不全患者

を除いた40歳以上の久山町第3集団2，634名を12年間前向きに追跡した成績より，CKDの有無別に心

血管病累積発症率を求めた．なお，久山町研究では，MDRD（Modification　of　Diet　in　Renal　Disease）

の式8）で推定したGFRが15－59　ml／分／1．73　m2の中等度以上の低下がある場合をCKDありと定義した．

その結果，心血管病発症率は，男性ではCKDのない群12％，ある群36％，女性ではそれぞれ8％，22％

で，男女ともCKDのある群で有意に高かった．さらに，　CKDと心血管病の関係を病型別に，他の危険因

子（年齢，高血圧，心電図異常，糖尿病，血清総コレステロール，HDLコレステロール，中性脂肪，

BMI，血清総ホモシステイン，喫煙，飲酒，高感度CRP）を多変量解析で調整して検討した．その結果，
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図5に示すように，CKDは男性では虚血性心疾

患の，女性では脳梗塞の相対危険を有意に上昇さ

せた9）．つまり，わが国の一般住民でも中等度の腎

機能障害は心血管病の発症リスクを有意に増大さ

せると考えられる．

　2）慢性腎臓病と他の危険因子が心血一病発症

　　　に及ぼす影響

　CKDは高率に他の危険因子を合併する．そこ

で，この合併が心血管病発症へ与える影響を性・

年齢を調整した相対危険で検討した．その結果，

高血圧はCKDのない群でも心血管病発症の有意

な危険因子となったが（相対危険，RR＝1．9），

CKDが合併するとそのリスクはさらに増大した

（RR＝2．8）9）．同様の現象は糖尿病や喫煙にも認
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図5　心血管病発症に対する慢性腎臓病の相対危険

　　　久山町第3集団2，634名，40歳以上，
　　　1988－2000年，多変量調整

　　　調整因子：年齢，高血圧，心電図異常，糖尿

　　　病，喫煙，飲酒，血清総コレステロール，HDL

　　　コレステロール，中性総脂肪，BMI，血清総

　　　ホモシステイン，高感度CRP

められる（糖尿病の合併：RR＝2．1，喫煙の合併：RR＝3．5）．つまり，　CKD患者の心血管病を予防する

には，高血圧や喫煙などの合併する危険因子の厳格な管理が不可欠であることがうかがえる．CKD患者に

おける高血圧や他の危険因子の管理のあり方については，今後さらなる検討が必要である．

　4．高血圧

　1）高齢者高血圧と心血管病発症の関係

　高齢者の至適血圧レベルを検討した報告は比較的少ない．そこで，上記の久山町第1集団のうち60歳以

上の高齢者588名を32年間追跡した成績より，血圧レベルと心血管病（脳卒中または虚血性心疾患）の発

症率との関係を年齢調整して検討した．解析には，追跡期間中の1967年，1974年，1978年，1983年，1988

年に実施した健診成績も利用できるpooling　of　repeated　observations法10）を用いた．この方法では，各

健診受診時の降圧薬服用者を解析から除外することにより，高血圧の自然歴に近い形で，血圧レベルと脳

梗塞の関係をみることができる．

　年齢調整後の心血二二発症率は血圧レベルが高くなるほど上昇し，130／85mmHg未満の最低値群に比

べ140－159／90－99mmHg以上の高血圧群で有意に高かった11）．多変量解析で他の危険因子を調整しても，

この関係に変わりはなかった．さらに，対象者を年齢階級別に分けて同様の検討を行うと，60歳代および

70二代の心血管病発症率は血圧レベルに比例して高くなり，やはり140－159／90－99mmHgの軽症高血圧

群から有意差が認められた（図6）．一方，80歳以上の超高齢者の発症率は180／110mmHg以上の重症高

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　血圧レベルで有意に高かった．
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図6　年齢階級別にみた血圧レベルと心血管病
　　　発症率の関係

　　　久山町高齢者588名，60歳以上，1961年一

　　　1993年，性調整

　さらに対象者を標的臓器障害あるいは耐楽句異常

の有無で層別して同様の検討を行うと，60－79歳の

年齢層では，標的臓器障害と耐門島異常の有無に関

わらず，心血管病のリスクは140－159／90－99　mmHg

の軽症高血圧群から有意に上昇したが，80歳以上の

超高齢者ではいずれも血圧レベルと心血管病の間に

は明らかな関係は認められなかった．以上の成績よ

り，少なくとも80歳未満までの高齢者の高血圧につ

いては，若年者と同じように管理すべきと考えられ

る．一方，80歳以上の高齢者で血圧レベルと心血管

病の間に関連が認められなかったのは，超高齢者で

は肺炎や悪性腫瘍など他の疾患による早期死亡・脱
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落の影響が強く，両者の関係を十分に検討できなかったことによると推察される．80歳以上の高血圧をい

かに管理するかは，今後さらに検討すべき課題として残されている．

　2）高血圧発症の危険因子

　最近の久山町住民を追跡した成績より，高血圧発症の危険因子を検討した．1988年に設定した久山町：第

3集団のうち，追跡開始時に正常血圧を示し，かつ75g経口糖負荷試験で糖尿病のないことを確認した正

常血圧者1，133名をその後5年間追跡した成績より，高血圧発症（血圧≧160／95mmHgまたは降圧薬服

用）の危険因子の相対危険をロジスティック回帰モデルにより多変量調整して算出した．その結果，年齢，

男性，アルコール摂取，BMIとともに，インスリン抵抗性の指標である高インスリン血症が高血圧発症の

独立した有意な危険因子となった（表2）12）．高血圧は，肥満，耐玄能異常，脂質代謝異常などの代謝性疾

患と合併しやすいことが知られていた．近年それを説明する要因として，これら病態の発現の根底にイン

スリン抵抗性が存在すると考えられている．

　上記のように，アルコール摂取も高血圧の重要な危険因子である．一方，久山町や最近の欧米の疫学調

査では，適量のアルコール摂取はインスリン抵抗性を改善する作用があることが指摘されている．つまり，

アルコールは血圧を上昇させるとともに，その一・方でインスリン抵抗性を改善させることで血圧を下げる

方向に働く，相反する作用を有する可能性がある．そこで，高インスリン血症と飲酒の交互作用を検討し

たところ，有意な関連を認めた（表2）．つまり，高インスリン血症は高血圧の有意な危険因子となるが，

アルコールが両者の関係を減弱させていることが示唆される．

表2　高血圧発症の危険因子の相対危険

　　　多変量調整，久山町第3集団1，133名，40歳以上，追跡5年

危険因子 相対危険（95％信頼区間）

年齢a）

性（男性）

高インスリン血症b）

飲酒

交互作用（高インスリン血症x飲酒）
Body　mass　indexa）

1．75　（1．46－2．11）＊＊

1．96　（1．19－3．22）＊＊

1．65　（1．09－2．50）＊

3．26　（1．89－5．62）＊＊

0．35　（O．16－O．75）＊＊

1．34　（1．12－1．59）＊＊

ロジスティックモデル（調整因子：空腹時血糖，血清総コレステロール，HDLコレステロール，中性脂

肪，高血圧家族歴，喫煙，身体活動，摂取総カロリー血清，飽和脂肪酸摂取量，食塩摂取量）

a）1標準偏差上昇のリスク，b）血清インスリン値3分位最高瞬時のリスク
＊＊吹q0．01，　＊p〈O．05

　5．胃癌

　1）久山町における胃癌の疫学調査

　久山町研究では，第1集団，第2集団，第3集団の追跡成績を比較し，胃癌発症率および死亡率の時代

的推移について検討している13）．特に1988年の第3集団では，胃癌発症者の生命予後14）やヘリコバクター

ピロリ（HP）菌感染15）とともに他の危険因子16）～18）が胃癌発症に与える影響をコホート研究のスタイルで

分析している．わが国の胃癌の疫学研究は，ほとんど登録研究によって行われているが，この方法では胃

癌発症者の把i握が登録率によって大きく左右される可能性が高い．よって本研究は，日本人の胃癌とその

要因の実態を正確に捉えている数少ない疫学調査の一つといえる．

　2）血糖レベルと胃癌発症の関係

　近年，糖尿病あるいは耐糖能異常と悪性腫瘍の関係が報告されるようになった．そこで，久山町の第3集

団のうち，胃切除歴・胃癌の既往がなく，空腹時採血が可能であった40歳以上の2，466名について，空腹

時血糖レベルと胃癌発症率の関係を検討した．対象者を空腹時血糖レベルで，95mg／d1以下の血糖低値

群，96～104mg／dlの中間値群，105　mg／d1以上の高値群の3群に分けると，男性における年齢調整後の胃

癌発症率は血糖レベルの上昇とともに高くなり，中間値群と高値群の発症率は低回群に比べ有意に高かっ
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た16）．女性の胃癌発症率も同様の傾向を示し，

低値群と高値群の間で有意差を認めた．この

集団の大多数は，759経口糖負荷試験によっ

て耐二二レベルを正確に評価している．そこ

で各血糖レベル別に糖尿病の頻度をみると，

男性では血糖二値群2．2％，中間値群2．9％，

高値群33．8％，女性はそれぞれ0．8％，

1．7％，31．0％で約1／3が糖尿病である血糖高

値群のみならず，糖尿病が少ない男性の中間

値群においても胃癌発症率は有意に高かった．

糖尿病の有無にかかわらず血糖値の軽度上昇

が胃癌発症の危険因子になることが示唆され

る．

　さらに，HP菌感染の有無によって対象者を層別し，同じように空腹時血糖レベルと胃癌発症の関係を検

討した．その結果，HP菌陽性者における胃癌発症の相対危険（性・年齢調整）は，血糖中間値群3．5，高

値群4．2と，空腹時血糖レベルが高いほど有意に上昇した（図7）16）．しかし，：HP菌陰性者ではこのよう

な関連は認められなかった．

　以上の成績からは，血糖上昇が胃癌発症の独立した有意な危険因子であること，そしてHP菌感染と胃

癌発症の関係に高血糖が何らかの影響を及ぼしていることが示唆される．HP菌感染は胃癌のリスクを上

昇させるといっても，感染者のうち胃癌を発症する例はごく一部であることから，HP菌感染に別の要因が

加わって初めて胃癌のリスクが上昇すると考えることもできる．高血糖はその介在因子の一つなのかもし

れない．その機序は今のところ不明であり，今後検討を要する課題である．

　6．ゲノム疫学

　久山町では，2002年に文部科学省の科学技術振興調整費および21世紀型革新的先端ライフサ’イェンス

技術開発プロジェクトの大型研究資金を得て，生活習慣病のゲノム疫学研究が本格的に始動した．2002年

に改めて久山町住民に対して包括的な健診を行い，環境・生活習慣に関する情報とともに倫理指針にした

がってゲノム解析用の血液サンプルを収集した．このプロジェクトは，九州大学はもとより東京大二三科

学研究所など7つの大学・研究機関とIT企業およびゲノムのベンチャー会社が参加する産官学の共同研

究で，文部科学省のリーディングプロジェクトに指名された．このプロジェクトでは，久山町研究の臨床・

剖検記録と一塩基多型（single　nucleotide　polymorphism，　SNP）の情報を一元化したデータベースを構

築し，さらにそれを基に遺伝子情報と生活習慣病の関係を解析して，生活習慣病の成因をより詳細に明ら

かにし，その予防・治療法の進歩に貢献することを目的としている．2002年に，ゲノム疫学の基盤を作る

ために住民健診を行ったが，40歳以上の住民の78％が受診し第4集団の創設につながった．この健診で

は，従来の健診項目に加えて，75g経口糖負荷試験とともに詳細な栄養調査と身体活動調査をほぼ全員に

行い，これまでの健診にはない幅広い生活習慣に関連する情報が得られた．また，ゲノム研究のインフォー

ムドコンセントの承諾率は96％，疫学調査の承諾率は99％に達し，世界でも類を見ない質の高いゲノム疫

学集団を創設することができたと考えられる．このゲノム疫学研究では，主なテーマとして，九州大学病

態機i能内科学の脳循環研究グループが集めた1，000例を超える脳梗塞患者と同数の久山町健常者を対象に，

5．2万箇所のSNPを比較して脳梗塞の新規遺伝子を探索している．現在12の脳梗塞の新しい関連遺伝子

を同定し，そのうち2つの遺伝子について機能解析が進行中である．

おわりに

わが国では職域健診が普及し，住民健診の受診率が軒並み低下している．2002年に設定した久山町のゲ
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ノム疫学の集団（第4集団）は受診率が78％と高く，現代人の生活習慣病について実態に即した正確な情

報を提供する，おそらくわが国で唯一の地域住民のコホートではないかと考えられる．この第4集団は．

追跡調査のデータが蓄積されることにより，今後長期にわたり久山町研究を支える新たな集団になると期

待される．

　久山町研究は，一般住民における脳卒中の実体解明を目指して，基礎部門である九州大学大学院病理病

態学（旧第一病理）と形態機能病理学（旧第二病理）の全面的な支援を得て，臨床の教室である病態機能

内科学（旧第二内科）が開始した疫学研究である．その後，臨床部門では眼科，精神科，予防歯科に，基

礎部門では脳神経病理，九州大学生体防御医学研究所脳機能制御学，医療情報部に参加して頂くようにな

り，研究テーマが生活型凹型全般に広がり，研究の奥行きも深まった．また，2002年のゲノム疫学研究を

契機に，他大学・研究施設や民間企業との共同研究も始まっている．今後，九州大学病院と関連施設を含

めた臨床研究と基礎研究の分野が久山町研究を介して連携をさらに深め，幅広い学際研究が九州大学に育

つことに少しでも貢献できるよう努力したいと考えている．
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