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綜 説

高齢化社会における医療経済を考慮 した未病対策

 慶応義塾大学

伊勢慶応病院内科

都 島 基 夫
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       は じめに

一健康寿命と日本未病システム学会の設立一

 4千 年の豊富な経験 に基づ く中国の医薬学の理論大系

のなかで,疾 病の予防が重要であることを記述 した 「未

病思想」がある.黄 帝内経では"聖 人は既病を治さず し

て,未 病を治す"と 疾病の一次予防を重視する思想がみ

られる.未 病対策としての侵襲の防御だけでな く,身 体

自身の生きる力を賦活させることがさらに重要であり,

現代に翻訳すれば食養生,運 動療法,禁 煙などの健康維

持増進の重要性が認識されていた1).

 循環器領域では脳梗塞,心 筋梗塞などを発症すれば,

壊死に陥ちいった臓器や細胞の機能は生涯にわたり欠損

症状 となって,quality of life(QOL)は 侵 されて介護

が必要 となる場合が多くみられる.最 近,何 歳まで元気

で暮 らせるか健康な期間を示す 「健康寿命」 という言葉

が使われる.こ れも日本が世界一で男性が71.9歳,女

性が77.2歳,平 均すると74.5歳 で,豪73.2歳,仏73.1

歳と続 く.2002年 度の日本人の平均寿命が男性が78.1

歳 女性が84.9歳 である.こ の寿命と健康寿命の差が

男性が6.2年,女 性が7.7年 あり,平 均的にこの期間は

病を患って治療をうけた後死に至ることになる.こ の病

気の期間をぴんぴん元気に過ごせたら,医 療費が節約で

きて少子化 した若い人たちの負担を減 らすことができる.

健康である経済効果を計算 し,医 療システムを改築する

構想を考え,超 高齢にいたってコロリンと大往生を迎え

る社会作 りをすることを目的として,筆 者 らは日本未病

システム学会を結成 した.学 会の前身は曲直部寿夫,尾

前照雄元国立循環器病センター総長を会長,筆 者が事務

局長,学 術委員長 として北京で2度(1992,1996年),

大阪で1度(1994年)開 催 した3回 の中西医結合動脈

硬化症血栓症一次予防国際 シンポジウムと福生吉裕日本

医大助教授,大 内尉義東大教授 らが中心 となり,東 京で

1994か ら96年 にわたり3回 開催 した東京未病研究会

で,こ れが合体 して1997年 に大阪で筆者が会長となり

日本未病 システム学会(第4回)と して誕生 した(第1

図).こ の学会でのテーマは 「介護よ り前に未病対策あ

り」「長寿を幸せと感 じる社会作 り」であった2).

         未病 とは
一主として循環器病の制圧と高齢者治療の視点から一

 動脈硬化は生後すぐからはじまり長い経過をとり,徐 々

に,時 には急激に進行する 「沈黙の病気」である.心 血

管病は臓器の予備能がなくなった時点,す なわち動脈で

は平均的には血管内腔が75%に 狭窄 した状態 になると

労作性狭心症などの虚血症状があらわれ,こ れは動脈硬

化の末期症状と位置づけることができる.

 老化は長年身体を使用 している間,炎 症などの侵襲や

細胞の老化,動 脈硬化などのために各臓器のもつ予備能

が残り少なくなって安全域が狭 くなった状態で,小 さな

侵襲でも予備能の少ない臓器に異常をきた し,連 鎖反応

的に多臓器疾患 となるケースも多い.21世 紀の高齢化

少子化社会においては個人の健康管理を含む未病対策が

医療費を節減 して,医 療の荒廃を救う.税 に等 しい介護

費用や病気になって働けなくなった患者 自身の収入減,

患者家族による世話を含めると,QOLを 損なう状態に

なる前 に行う未病対策は広い観点での医療経済の苦境を

救うことになる.

 病気は環境 と体質の相互の関与があり,遺 伝子診断も

現実のものになった3).

 未病医学にっいては(1)体 質や環境を含めた リスク

ファクターの解明,(2)病 態の把握や診断,(3)発 症を
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第4麹 日本未病システム攣会

とき

プログラム ・抄録集

介護 より前に禾病対策

鳥雍 を幸福 と感 じる社会つく4ｺ

1997年11月29日(土)

 と こ ろ 大 阪千 里 ラ イ フサ イエ ンス セ ン タ ー5階 ラ イ フ ホ ール

ー.『、・・'`. 地下鋏御堂筋線(北 大阪急行)千 里中央駅下車 徒歩2分
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夫 気付

日程 11月29日(土) 午前8時30分 一午後5時

場所 大阪 干里ライフサイエンスセンター5階 ライフホール

3:00 開場

開会挨拶

8:30^'8:57 ワークショップ1座 長 国立循環器病センター研究所 新見英幸

  「リスクフヤクターと動脈硬化」

  (i)ラ イフスタイル改菩による肥満および関達疾想の予防

               東京慈恵医大健康医学セン9一 和田高士

  (2)イ ンスリン抵抗性と動脈硬化  国立循環器病センター内科  鈴木正昭

  (3)超 音波法による動脈硬化診断  東京慈恵医大健康医学センター 和田高士

8=57^-9:24 ワークショップ2 座長 慶慮義塾大学医学部老年科 広瀬信義

  「未病における遺伝子診断」

  (1)動 脈硬化の成因における環境因子と遺伝素因の寄与について

     一三重県紀勢町における動脈硬化の疫学的研究一

                慶慮義塾大学内科      中野里美

  (2)ヒ ト外因系凝固インヒビター(TFP【)遺 伝子のプロモーター

    領域の遺伝子多型(C-399T)は 血漿中TFPlレペルに影響せず、

    静脈血栓症の発症と関係しない。

                国立循環器病センター病因部 加藤久雄

  {3)骨 髄異形成症候群と非小細胞性肺癌を発症し分子生物学的に

   Glutathione S-taps重erおe(G訂)nとGSlrM1欠 損を認めた

    一例            慶磨義塾大学医学部老年科  山村 憲

g:24^-9:51 ワークショップ3 座長

  「未病の看護および未病の意義」

  {1)未 病と看護       国立循環器病センター看護部

  (z)東 洋医学における未病(半 健康)の 現代医学的意義

              佐賀医科大学医学部精神医学

東京大学医学部地域看護学 金川克子

上峰美代子

{3)東 西医学による未病(半 健康)の 診断と治療(バ イロッF研 究)

9:51^12:15シ ン ポ ジ ウム

  佐賀医科大学医学部精神医学

座長 広島大学医学部第一内科教授

  名古屋大学医学部第三内科教授

未病の診断 と予防治療

(1>ラ イフスタイル診断と疾病予防

(2)妊 娠負荷時の未病の診断

く3)先 天性ビタミンE欠乏症の分子機構

大阪大環境医学

大阪府母子総合医療セ内科

    東京大薬学部

(4)血iij Helicobacter PYIori抗 体と血清 ペブシノゲ ン値による

  胃癌のリスクの評価

く5)血 管と未病一大豆蛋白質の重要性一

(6)骨 粗継症の遺伝的素因に関する検討

(7)ホ ルモン補充療法の効果と副作用

(8>アM7ハイマー病の遺伝子診断と痴呆発症危険因子

(9)未 病としての糖尿病

広島大一内

弘前大二内

東京大老年科

日生病院婦人科

大阪大精神医学

名古屋大三内

武市昌士

裁市昌士

梶山梧朗

堀田 饒

 森本兼農

木戸ロ公一

 新井洋由

濱田博｠

金海銭道

細井孝之

贋田憲二

武田雅俊

洪 尚樹

第1図 第4回 日本未病 システム学会 のプログラム

未然に防 ぐ食事や運動療法をも含めた予防治療法の開発

と実施,(4)発 症 したものでは,機 能の回復 ・維持 ・再

発予防などがある.最 近示された高脂血症や高血圧や糖

尿病などの治療指針は,QOLの 維持する健康管理の指

針で もある4).特 に高齢者においては,若 年者 と同様の

マニュアルに基づ く画一的治療を行えば,た とえば,脱

水による脳梗塞や喀疾による閉塞と,心 臓各弁の狭窄や

閉鎖不全や心 ・腎機能低下をもっ老人におこりやすい水

の行き過ぎによる心不全とは紙一重であり,心 不全が軽

快 しても脳梗塞を引き起 こす事例は多い.こ の思わぬ合

併症により,事 後の医療費や介護費,家 族の行動範囲が

狭められるなどの経済的,精 神的負担は莫大なものとな

る.老 年医学はまさに未病医学であり,若 年,中 年,初

老期の患者に対するマニュアルに基づ く治療とは異なり,

個人にあったオーダーメー ド医療をする必要が生 じる.

未病と病気

 病気と健康の間に未病 という概念が入ることにより,

何を未病とし,病 気との境界をどこにお くかが問題にな

る(第2図).未 病は,(1)症 状があって も検査データ

に異常がないもの,(2)検 査データに異常があっても症

状がない もの,と いう診断基準が示されている5).前 者

は東洋医学的未病であり,西 洋医学的未病に入れてよい

か疑義が残る.患 者は症状があれば気分が悪 くQOLを

損ない医師の元に来る.検 査に異常がないことは,検 査

がそこまで発達 していないか,手 持ちの検査機器で見っ

からないか,精 神的な異常であることを意味する.筆 者

は症状があれば病気として扱 って検査を進めていくべき

と考える.一 方,後 者は未病として診ていくべきである.

なかでも,高 脂血症や高血圧やまだ合併症のない軽症糖

尿病は症状がなく,QOLも 保持 されており未病の概念

にはいる.医 師法上は病気と扱っているので医師の指示

に基づき検査や治療を行い,保 険医療で認め られた薬物

一24一



都島 高齢化社会における医療経済を考慮した未病対策

 一般公開フォーラム

「明Bの 医療を求めて一高齢化社会における医療経済と未病の役割一」

  大阪府医師会生涯教育研修指定(他 府県医師会会員も単位取得できます)

13:。。-13,2,ワ ークシ。ガ 、 座長 宮麟 如 鯛 院 抽 正人

 「骨粗駿症一診断」

 (1)尿 中カルシウムは腰椎骨密度測定にどこまでせまれるか
    一骨糧瓢症検診における温故知新の骨吸収マーカー一

            国立療養所兵庫中央病院    扇谷茂樹

 〔2)骨 由来酒石酸耐性酸性フオスフ・ターゼ活性測定法の開発

    とその意義      ファルコバイオシステムズ研究所 中西 守

 (3)骨 粗瓢症早期診断と予防におけるTrFsACP測 定の意義
            日本女子大食物       丸山千寿子

13=27-13=54 ワークショップ 5

         座長 京都大学大学院 人間 ・環境学研究科 家森幸男

  「骨粗継症一診療」

 (1>骨 粗懸症健診システムに関する検討              
東京大学医学部老年病学 星野真二郎

 (2)骨 租瓢症に関する生化学的疫学研究           
京都大学大学院人間・環境学研究科 服部裕之

 (3)高 脂血症恵者における血清脂質、血小板機能、および    

凝固線溶系と動脈硬化の進展への大豆たんぱく長期摂取の影響

    一牛乳栄養との比較          市立島田市民病院 脇 昌子

14:00^14:20 会長講演   座長 東京大学医学部老年病学教授    大内尉義

 未病としての動脈硬化一動脈硬化早期診断とリスクファク9一

          国立循環器病センター動脈硬化代謝内科 都島基夫

14:20^14:50招 鰍 演 座長WHO糖 尿病協力ti9一 舘 服 赫 好温 

これからの日本経済と医療        長銀総合研究所理事長 竹内 宏

14:5。-15、2。特別諏 座長 国立循環器融 〃 一名誉綴 尾前購 

保険医療の問題点 とくにDRGに ついて   東海大学名誉教授 五島雄一郎

15=20^17:00フ ォーラム 座長 日本医科大学第二内科助教授   福生吉裕           
ホノルル国除ヵレ・ッジ理事長    鈴木勝孔

   医療経済と未病  

(1)脳 卒中予防におけるcos[ef6cacy    ビーエフ研究所  澤田 徹  

(2)こ れからの保健医療 「健康日本21」  国立公衆衛生院院長 古市圭治  

(3)生 活習慣病(成人病)対策の推進 神奈川リ'、ビリ事業団専務理事 成瀬遵彦  

(4)ス ポーツと医療経済       セントラルスポーッ社長 後藤忠治

が適 応 と な る.血 糖,脂 質,血 圧 を低 下 させ る特 定 機 能

食 品,あ る い は保 険 適 応 外 の大 衆 薬 と して販 売 さ れ て い

る薬 物 の な か に は,効 果 が ほ とん ど な い もの か ら医 療 用

薬 品 と して 開発 さ れ て,開 発費 用 の手 当 て が で き な い な

どの理 由 で大 衆 薬 に した効 果 の 強 い もの ま で種 々 の段 階

が あ る.高 血 圧 で も糖 尿 病 で も,合 併 症 を防 御 す るた め

に,ど の 医 師 も厳 密 治 療(strict control)を め ざ して

お り,よ く効 く健 康 食 品 や大 衆 薬 が加 わ る こ とに よ り,

自覚症状なし 自覚症状なし

検査所見の異常あ り

 自覚症状あヴ

 他覚的所児あヴ
物

 澗
一 一. 一

健康

検査所見の異常

 の指摘なし

高齢

家族歴

    張 病

脚 『

 高血圧

 糖尿病

.高 脂血症

 肥満

i脂 肪肝

 習慣性喫煙

i生 活習慣に起因する異常
;

i 生活習備
脳梗塞

心筋梗塞

悪性腫瘍

糖尿病性細小血管症

骨折

胃潰瘍

症状出現後の生活習慣病i生活習慣の異常あり
閥

感染(ピ ロリ菌/HCV等)

その他の検査所見異常

遺伝子異常あり

肝炎

その他の疾患

…

第2図 未病 の図

低血糖や血圧の下がり過 ぎにともなう事故が高血糖や血

圧上昇よりも問題になる.院 外処方菱薬局で薬剤師にほ

かの大衆薬や食品を勧め られたと話す患者がいるが,こ

れは患者の治療に混乱を招 くだけでなく,重 大な合併症

を発生させる可能性がある.日 本未病 システム学会では

こうした事案 も含めた幅広い研修により,各 医療分野間

調整と責任範囲 も含めた医療と未病対策の知識を持っ未

病認定指導士を育成する方向を検討 している.全 国に介

護や リハ ビリや情報網が充実 した未病センターを設立す

る構想 も広がっている.市 民公開講座である 「未病フォー

ラム」や 「食と健康フォーラム」による市民啓蒙運動を

展開 している.社 会全体 としてみんなが,QOLを 保ち,

死の直前まで元気で,経 済的にもできるだけ他人に迷惑

をかけないよう健康保持するのは当然であるという,主

治医は自分という社会通念を広げることが必要である.

未病対策と医療経済効果

 久 山 町 研 究 で は,経 時 的 に 肥 満 や 高 コ レス テ ロ ール 血

症 や 耐 糖能 異 常 が増 え,高 血 圧 や 喫煙 者 が 減 る傾 向 を 示

した6).ま た,糖 尿 病 の 医療 費 は も っと も伸 びが 著 し く,

大 石 ら7)に よ る と糖 尿 病 の 医 療 費 の 伸 び 率 は94年 度 は

8739億 円 で79年 度 の4.4倍 と他 の疾 患 の 伸 び 率 と比

べ も っ と も高 い .こ れ は糖 尿 病 性 腎症 か ら腎不 全 に な っ

て透 析 に 入 る患 者 が 多 い の も一 因 で,糖 尿 病 の 合併 症 の

な い もの で は1人 年 間23万 円 に対 し,合 併 症 が あ れ ば

44万 円 と約1,9倍 に な って い た.澤 田 ら8)の試 算 で は国

立 循環 器 病 セ ンタ ー に入 院 した3000人 余 の脳 卒 中発 症

者 の 急 性 期,慢 性 期 の 治 療 費,介 護 費 な ど で,平 均5

年 間 に 要 し た諸 経 費 は個 人 あ た り1000万 円以 上 で,

70%は 介 護 費 用 で あ り,重 症 度 に よ り差 が 見 られ た.

PREVENT(Prospective Randomised Evaluation of

the Vascular Effects of Norvasc Trial)で は 長 時 間 作

用 型Ca拮 抗 薬 ア ム ロ ジ ピ ンを冠 動 脈 疾 患 を 証 明 さ れ た

417人 に投 与 して治 療 し,対 照 の プ ラセ ボ群408人 と3

年 間 比 較 した試 験 で あ る.治 療 群 で 不 安 定 狭 心 症 が35

%,PTCA/CABGが43%減 少 し,エ ン ドポ イ ン トと

して は36ヶ 月 で31%減 少 させ る こ と が で きた.ア ム

ロ ジ ピ ン投 与 に よ り冠 動 脈 疾 患 患 者100人 あ た り27.9

人 の イ ベ ン トが 回 避 され,426,462ド ル,入 院 費 用 は1

人 あ た り628ド ル節 約 で き た9).高 脂 血 症 の冠 動 脈 疾

患 患 者4,444人 を シ ンバ ス タ チ ン投 与 群 と プ ラ セ ボ群

に分 け て5.4年(440人 の死 亡 確 認 ま で)の 経 過 を 見 た

検 討 で は,治 療 群 で総 コ レス テ ロー ル 値 は約25%低 下

し,総 死 亡 率 は30%減 少 し,そ の 減 少 は冠 動 脈 疾 患 に
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1年/人 の延命に要する費用

840万 円

360万 円

180万 円

価

高血圧治療 血栓溶解療法 交通安全対策

(60歳以上) (t-PA,ス トレ

    プトキナーゼ)

第3図 コス トエ フ ィカ シー

よ る もの で あ っ た.冠 動 脈 の イ ベ ン トは34%,血 行 再

建 術 を必 要 と した もの は37%減 少 した.cost effective-

ness(費 用 効 果)の 面 で は,入 院 費 は プ ラセ ボ群 で6.0

億 円,シ ンバ ス タチ ン群 で4.1億 円 と シ ンバ ス タチ ン群

で32%低 く抑 え られ た(第3図).こ れ は,1人 の患

者 を1年 間 延 命 さ せ る た め に必 要 と さ れ る 費 用 が,約

63-74万 円 とな る'o).後 藤 ら は運 動 を す る こ との経 済 効

果 を 考 察 し,1)フ ィ ッ トネ ス ル ー ム利 用 社 員 で は(平

均 年 齢40.1歳)一 定 期 間 後 の 平 均 体 力 年 齢 は30～34

歳 と な り,2)全 社 員 を 対 象 に フ ィ ッ トネ ス ル ー ム を利

用 頻 度 が高 いC群 は低 いA群 よ り病 欠 が年 間 で1.7日

少 な か った.こ れ をGDP(国 内 総 生 産)と の 関 係 で み

る と,単 純 に み て労 働 者1人 当 た りの生 産 額 は年 間722

万 円,1日19,800円 と な り,1日 病 欠 す る と19,800円

の 生 産 ダ ウ ン とな る.3)業 務 成 績 と運 動 の 関 係 につ い

て は1週 間2回 以 上 運 動 を して い る社 員 の 業 務 成 績 評

価 平 均 以 下 が,10.9%と 運 動 して い な い 社 員(21.4%)

の 半 分 で あ る.さ らに4)定 期 的 に運 動 を実 施 して い る

者 と して い な い者 との年 間 医療 費 請 求 額 の 差 は 男性 で は

年 間55,000円,女 性 で は112,000円 と運 動 を実 施 して

いな い者 の 医療 費 が 多 くな って お り,ス ポ ー ッが健 康 に

及 ぼ す 効 果 が 大 きい こ とが示 され たl//.

循環器領域における未病診断とその管理

 「無症状で進む未病としての動脈硬化」 は動脈硬化性

心血管病発症の温床である.(1)心 血管病ではリスクファ

クターを明 らかにし,そ の治療により動脈硬化の進行を

止める,(2)症 状が出現する前の病態を把握 して,予 防

治療の必要性や治療法の選択を行 う,(3)不 安定プラー

第1表 心血管病 の予 防の観点 か らみた動脈硬化 の診 断モニ ター

1)冠 危 険 因子 検 査

 (1)年 齢,(2)性,(3)家 族 歴,(4)高 脂 血 症[高LDL-C血 症,高Lp(a)血 症,高 レム ナ ン ト血 症, small dense LDL,

 低HDL・C血 症 等],(5)高 血 圧,(6)糖 尿 病,(7)肥 満(insulin抵 抗 性),(8)習 慣 性 喫煙,(9)高 尿 酸 血 症,(10)多

血 症,(ll)高 フ ィブ リノ ゲ ン血 症,(12)血 小 板 凝 集 充 進,(13)線 溶 低 下(高PAI-1),(14)高homocysteine血 症,

 (15)高CRP,炎 症 指 標 の高 値 等

2)非 侵襲 画像診 断  く診断 の目的 〉

 (1)眼 底:細 動脈硬化,高 血圧性変化,糖 尿 病性網膜症

 (2)単 純XP:大 動脈弓の突出,胸 腹部の動脈 の石灰化,蛇 行,拡 張,大 動脈 弓部横径/横 隔膜部 胸郭横 径

 (3)X線CT:石 灰化率,壁 肥厚狭窄率,壁 肥厚石灰化狭窄率

       動脈瘤,壁 肥厚石灰化狭窄率

 (4)MRI:壁 肥厚狭窄,潰 瘍 形成,動 脈瘤, MRア ンギオ

 (5)超 音波断層:壁 肥厚,プ ラークの数,広 が り,厚 さ,潰 瘍,狭 窄率

                           [総頚動脈IMC-T<1mm,

 (6)カ ラー ドプ ラー:血 流状態,狭 窄

 (7)RIア ンギオ:臓 器,血 管の血流分布,

 (8)RIシ ンチグラム:血 流分布,血 小板 の血管壁 での活性(血 小板 シンチ)

 (9)サ ーモグ ラフ ィー:血 流 に伴 う温度分布

 (10)DSA:狭 窄,閉 塞,蛇 行,拡 張,壁 不 整

 (11)ゼ ロラジオグラフィー:メ ンケベルグ型石灰化,FHア キ レス腱厚(XPに て く8mm)

3)生 理機能検査(血 管物性,血 流動態)

 (1)脈 波伝播速度(PWV:大 動脈等 の血管物性 の硬化性変化, sclerosis

[正常範囲]

[変化 な し]

CACI<20%SCI<10%]

      [所見 な し]

内外頚動脈分岐部plaque(一)]

                         [大 動 脈PWV<9.O m/sec ankle-brachial PWV<1.5m/sec]

(2)stiffness parameterﾟ(超 音 波 変 位 法):頚,大 動 脈 等 の 血 管 機 能, sclerosisの 評 価        [β〈13.0]

(3)超 音 波 定 量 的脳 血 流 測 定:血 流 速,血 管 径,容 積 弾 性 率,血 管 抵 抗 [頚 動 脈 血 流 量>6.4m/s,血 流 速>12cm/s]

(4)Transcranial doppler法:頭 蓋 内血 流 計 測

(5)脈 波,加 速 度 脈 波:指 尖 脈 波 等 の血 管 壁 特 性,血 液流 動 性

(6)Ankle Brachial Pressure Index:閉 塞 性 動 脈 硬 化 症, atherosisの 診 断             [API>0.8]
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クを安定化 して,血 管攣縮やプラークの破綻による出血,

血栓の形成を防御 して梗塞の発症を未然に防 ぐ.(4)動

脈硬化性心血管病を発症 したものでは,リ ハビリテーショ

ンで機能を回復 し維持すると同時に,強 力な予防治療を

行い,再 発予防を図る.特 に,動 脈硬化や病気で も心房

細動や糖尿病性細小血管症といった多 くの病態が循環器

未病の対象となりうる.

1.早 期動脈硬化の臨床モニタリング

 (1)動脈硬化を進行 させる疾病因子の有無をあきらか

にす る.(2)心 血管病の家族歴,年 齢等の リスクファク

ターを調べ,そ の成因となる習慣性喫煙,多 飲,運 動不

足,過 食などの生活習慣を知る.従 来の成績を参照 して

動脈硬化の進展度を推定す る.70歳 を越える高齢者 も

未病状態に位置する.(3)近 年,遺 伝子診断がなされる

ようになった.遺 伝子欠損症は大きな異常が出現する可

能性が高 く,生 活習慣是正だけでは症状の発症を止ある

ことができない場合が多いが,生 活習慣病関連の遺伝子

多型の異型性 に関しては未病 として位置づけて予防対策

を講 じることが可能である3).(4)リ スクファクターが

集積するシンドロームX,死 の四重奏,イ ンス リン抵

抗性症候群,内 臓肥満症候群などの リスクファクター集

積症候群が注 目されている(第1表).

 高脂血症,高 血圧などのメジャー リスクファクターの

治療を行った多数のメガスタディーでは,虚 血性心疾患

の一次予防や二次予防はプラセボ群 と比較 して,実 薬 に

より30～40%の 発症は減少させられる.し か し,残 り

の60%以 上ではイベントを阻止できなかった9,10).これ

は,加 齢の影響のほか,ホ モシステイン,炎 症反応'o)な

どの新 しいリスクファクターの存在を考える必要がある.

さらに,凝 固元進,線 溶低下,血 小板の活性化などが生

じ,種 々の凝固線溶マーカーが異常を示す.

 客観的に無症候の動脈硬化の存在を疑 う臨床所見とし

て,(1)角 膜輪,特 に比較的若年者の鮮明な角膜輪,(2)

家族性高コレステロール血症では腱黄色腫の一種,ア キ

レス腱の肥厚が診断の決めてであり,ア キ レス腱が厚い

ほど動脈硬化の進展度は強 く,虚 血性心疾患の危険度 は

増す.(3)眼 瞼黄色腫,結 節性黄色腫の存在,(4)触 診

で脈拍の硬さや左右差,触 知不良や聴診上の血管雑音を

みる.(5)狭 心症や一過性脳虚血発作,椎 骨脳底動脈循

環不全,間 欠性破行などの虚血 にともなう症状は,進 行

した動脈硬化の存在する可能性が高い.

2.食 後高脂血症

 このことについては既に,慶 鷹医学,動 脈硬化に報告

虚
血
性
心
疾
患
の
リ

ス
ク
比

100 150 200

TG値

アメリカの実際の死亡率

250  300

(mg/dL)

第4図 高脂血症による動脈硬化性疾患の発症のリスク比

し た12,13)ので 参 照 され た い.日 本 に お け る過 去 のpro-

spective studyl4～19)の メ タ ア ナ リ シス か ら, TCの 上

昇 に伴 う冠動 脈 疾 患 の相 対危 険 率 は欧 米20)と同 じ上昇 カ ー

ブを示 した.こ れ に対 して,TGの 上 昇 に伴 う虚 血 性 心

疾 患 の 発 症 率 の 相 対 危 険 率 は,TGが100 mg/dlを1

とす る と,250mg/dlに な る と米 国 で1.7と 比 べ て,

日本 人 で は5と 急 峻 な 上 昇 カ ー ブ と な り,日 本 人 で は

TGの 上 昇 が 虚 血 性 心 疾 患 を 引 き起 こ しや す い.日 本 人

の 虚 血 性 心 疾 患 に よ る実 質 的 死 亡 率 が 欧 米 の約1/4～5

で あ る の で,TG 250 mg/dZ以 上 で は 実 質 で は欧 米 と

変 わ らな い発 症 率 とな るが,TGが 低 い部 分 に 日米 間 の

差 が み られ る'4)(第4図).

 これ は,TG 100mg/dl前 後 の 正 常 者 に 脂 肪 負 荷試 験

を 行 って,冠 動 脈 有 意 狭 窄群 と有意 狭窄 の な い対 照 群 と

を 比 較 した 成 績21)で,負 荷 後4～8時 間 のTG値 が 有 意

狭 窄 群 で は対 照 群 に比 して 有意 に 高値 で あ リ,前 値 に戻

るの に 時 間 が か か る.空 腹 時TG値 が正 常 で あ って も,

食 後 高 脂 血症 の例 に 虚血 性 心 疾 患 の危 険性 が高 い.筆 者

ら も住 民 を対 象 に ク ロ ワ ッサ ン1個 に 匹 敵 す る30gバ

タ ー負 荷+牛 乳 食 で,レ ムナ ン トやIDLを ふ くむrem-

nant like particles(RLP)中 のRLP-CやRLP-TGの

増 加,small dense LDLが 脂 肪 負 荷 前 や 特 に負 荷 後 に

著 明 に観 察 で きた13)(第5図).TG値 が100 mg/dl前

後 で も脂肪 エ ネ ルギ ー比 や 単糖 類 摂 取 量 が 多 い 欧米 で は,

3食 摂 取 す る 日 中 か ら夜 にか け て は食 後 高 脂 血 症 が 持 続

しや す い.食 後 高 脂 血 症 を 示 す もの で は,small dense

LDLや 高 イ ンス リ ン血 症 が 合 併 す る.虚 血 性 心 疾 患 の

発 症 の 日米 間 の 差 は,(1)TGの 低 い 人 達 の 間 で の 発 症

率 の 差,お よ び (2)肥 満 や 高TG血 症 の 頻 度 の差 に

基 づ くと考 え られ る.日 常 診 療 に お い てTG値 が 正 常 で

あ って も食 後2時 間 のTG値 やRLP-C値 や リボ蛋 白電

気 泳 動 を測 定 して,食 後 高 脂 血 症 の有 無 を チ ェ ッ クす る
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・:RLP-C level?7.S mg/dl in O hrs after Kisei-meal loading and TG level>_ISO mg/dl

 in fasting state.

▲:RLP-C level≧7 .5 mg/dl in 4 hrs after Kisei-meal loading and TG level I50 mg/dI

 in fasting state and?150 mg/dl in 4 hrs after loading.

○:RLP-C levelく7.5 mg/dl and TG levclく150 mg/dl in fasting state and after Kisei-

 meal loading
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第5図 RLP-Cの 食後負荷 の図

こ とが 必要 で あ る.脂 肪 摂 取 率 の高 い 日系 米 人 で の 虚血

性 心 疾 患 の発 症 率 は 日本 人 の2～3倍 とな って お り,そ

の 成 因 と して肥 満 や高TG血 症 が 多 い こ とが あ る.疫 学

調 査 で は,本 邦 に お い て も脂 肪,コ レ ステ ロー ル の 摂 取

量 が 増 え て お り,脂 肪 エ ネ ル ギ ー比 が全 国 平 均 で25%

を越 え,大 学 生 を 対 象 に調 査 した成 績 で は32%に 達 し

て い る22).日 本 か ら カ リフ ォ ル ニ アや ハ ワイ に 移 住 した

虚 血 性 心 疾 患 死 亡 率 が 日本 人 よ り3倍 高 い 日系 米 人 の

脂 肪 の摂 取 量 に近 づ いて い るza,2a)ので,近 い将 来,日 本

で も虚 血 性 心 疾 患 の 発 症 率 が 増 え る こ とが 予 測 され る.

3.非 侵 襲 的診 断 法 に よ る早 期 動 脈 硬 化 の検 出

 1)Bモ ー ド超 音 波 断 層 法

 中心 周 波 数7.5ま た は10MHzの パ ル ス エ コー プ ロー

ブを用 い,高 解 像 超 音 波 断 層 装 置 に よ り測 定 す る.動 脈

壁 は内膜 表 面 か ら外 膜 面 まで の厚 み を 内膜 中膜 複 合 体 の

肥 厚 度(intima media complex thickness, IMT:

mm)と して 測 定 で き,ま た,プ ラ ー ク(1,2 mm以 上

の周 囲 と比 べ 膨 瘤 した粥 腫)の 出現 を確 認 す る.短 軸 像

の断 面 積 計 測 に よ り狭窄 度 の測 定 も可 能 で あ る。 コ ラ ー

ゲ ンな どの 線 維 蛋 白の動 脈壁 組 織 含量 が 多 く な る と高 輝

度 に(echo-rich),脂 肪 が 多 い と低 輝 度(echo-lucent)

に な る.頚 動 脈 で はIMT重 症 度 と分 岐 部 の プ ラ ー ク の

存 在 頻 度 と は有 意 の正 相 関 を示 す25).IMT肥 厚 の リス

ク フ ァ ク ター は,男 性,年 齢,高 血 圧,喫 煙 習 慣,糖 尿

病,LDL-III分 画(小 粒 子 高 比 重LDLに 相 当)濃 度,

筆 者 らの 成 績 で は,非 糖 尿 病 非 肥 満 の 高 血 圧 群 でIMT

は イ ン ス リ ン抵 抗 性(SSPG値)やLDL-Cと 正 相 関,

HDL-C, LDL-Cサ イ ズ を 表 わ すLDL-C/LDL-apoB比

と は逆 相 関 を示 した.多 変 量 解 析 で はSSPG,収 縮 期 血

圧,HDL-Cが 独 立 した リス ク フ ァク タ ー と な り28),こ

れ らを もっ 病 態 が,血 栓 性 脳 梗 塞 未 病 と もい え る.筆 者

らが 開 発 した 画 像 カ ラ ー解 析 ソ フ トTES200-ICAPで

echo-rich plaqueとecho-lucent plaque像 に分 類 す る

ことが で きる.

 2)X線CT

 contrast分 解 能 が 高 い の で,石 灰 化 の検 出 や造 影 剤

を用 い た解 析 に適 して い る が,動 脈 硬 化 と血 栓 の鑑 別 は

困 難 で あ る.筆 者 らは総 腸 骨 動 脈 分 岐部 を 目安 に そ の上

方 の 腹 部 大 動 脈 の 単 純 お よ び 造 影CTを 行 い,10mm

間隔 の連 続 した ス ラ イ スで 撮 影 したCT像 に よ り一 連 の

大 動 脈硬 化 の観 察 を 行 って29・30),大動 脈 石 灰化 率(ACI),

大 動 脈 壁 肥 厚 狭 窄 率(ASI)と 大動 脈 石 灰 化 壁 肥 厚 狭 窄

率(SCI)を 数 値 化 した(十 二 分 画 法).糖 尿 病 で は初

診 時 に お け る1血糖 値 が高 い ほ ど,石 灰 化 率,壁 肥 厚 狭 窄

率 が 高値 を示 し,虚 血 性 心 臓 病 や脳 血 管 障害,閉 塞 性 動

脈 硬 化 症 な どの血[管病 が あ る患 者 で は,石 灰 化 率,壁 肥

厚 狭 窄 率 と も血 管 障 害 の な い人 よ り有 意 に高 値 を示 した.

超 高 速X線CT(電 子 ビ ー ムCT)で は,最 短50 msec

で撮 影 で き,心 臓 の静 止 画 像 が 得 られ,定 量 的 な冠 状 動
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脈 石 灰 化 の評 価 が可 能 とな った31).呼 吸停 止 下 で 心 電 図

同 期(拡 張 期R-R80%)3mm厚 の撮 影 を 行 い,冠 動

脈 領 域 の最 大CT値 を計 測 す る.冠 動 脈 造 影 所 見 と の比

較 検 討 が 行 わ れ32),冠 動 脈 のX線 吸 収 値(CT値)と 冠

動 脈 狭 窄 率 が 正 相 関 して お り,CT値 の計 測 か ら動 脈 硬

化 度 が 推 定 で き る.CTに お け る石 灰 化 出現 率 は,狭 窄

の な い 例20%,1枝 病 変66%,2枝 病 変83%,3枝

病 変92%に 見 られ た.最 近,造 影 剤 を用 い たCT coro-

nary angiographyが 試 み られ て,呼 吸停 止 下 の二 次 元

画 像 を三 次 元 デ ー タ に ま とめ る方 法 が試 み られ て い る33).

4.磁 気共鳴画像(MRA, MRI)

 MRア ンギオグラフィーは造影剤やRIを 使わずに血

管系の画像描出が可能であり,超 音波断層法やX線CT

では描出が不可能であった内頚動脈,中 大脳動脈 脳底

動脈領域の狭窄,閉 塞の診断ができる.最 近,MRを 駆

使 して頚 動 脈,大 動 脈 な ど の プ ラー ク の成 分 分 析 を条 件

を変 え る こと に よ り,病 理 所 見 と照 合 して 確 認 す る こ と

が 試 み られ て い る34).Summersら35)はT1強 調 ス ピ ン

エ コ ー画 像 でMRIで 上 行 大 動 脈 の壁 肥 厚 度 がFHホ モ

接 合 体 で 厚 くな って い る こ とを示 した が プ ラー ク の構 造

は 明 らか に で きな か っ た.Fayadら はT1強 調, T2強

調,Proton Density(PD)強 調 画 像 に よ り胸 部 大 動 脈

の プ ラ ー クサ イ ズ と構 造 にっ いて診 断 で き るよ うに した.

こ れ に は,velocity-selective flow-suppression pre-

paratory pulseと 結 合 さ せ た 高 速 ス ピ ンに よ る高 速 高

解 像 画 像 を用 い た(black-blood imaging)36).

5.動 脈波伝播速度

 過去に大動脈脈波伝播速度法(aoPWV)が 開発実施

され,多 数の臨床的な成績が報告 されている.aoPWV

に寄与する臨床上の因子は,血 圧,年 齢 脈拍数などで
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第2表 高 コ レステロール血症 の治療 目標値

危険因子 の数  総コレステロール値 LDレ コレステロール値

0

1-2

3一

240mg/dl未 満   160 mg/dl未 満

220mg/dl未 満   140 mg/dl未 満

200mg/dl未 満   120 mg/dl未 満

2.動 脈硬化の重症度,心 血管病発症の状態などを勘案

して,予 防治療を考える.

 動脈の攣縮や血栓などの発症因子の除去や予防 も含ま

れる.

糖尿病 があれば  200mg/dl未 満   120 mg/dl未 満

脳梗 塞等     200mg/dl未 満   120 mg/dl未 満

虚血性心疾患の        180
mg/dl未 満   100 mg/dl未 満既往あ り

危険因子 1 男性45歳 以上 女性 55歳 以上

    2 糖尿病(耐糖能異常を含む)

    3 高血圧

    4低HDL一 コレステロール血症

    5 喫煙

    6 冠動脈疾患の家族歴

あ り,血 管 壁 の 内膜,中 膜 の コ ラーゲ ンの上 昇,石 灰 化,

ア テ ロ ー ム,中 膜 の カ ル シウ ム の増 加 に よ りaoPWV

は速 くな り,中 膜 エ ラ スチ ンの増 加,内 膜 の グ リコス ア

ミ ノ グ リカ ン の 増 加 はaoPWVを 低 下 さ せ る37)(第6

図).糖 尿 病,高 血 圧,加 齢 な ど に と もな う動 脈 硬 化 の

よい指 標 とな る.非 糖 尿 病例 よ り糖 尿病 例 で は コ ン トロ ー

ル が 悪 い例 ほ どaoPWVが 上 昇 す る.筆 者 らは 着 衣 の

着 脱 な しにbaPWV(上 腕 一 足 関 節)が 測 定 で き る

FormPWV/ABI脈 波 測 定 装 置 が 開 発 に 関 わ り,

baPWVは 従 来 のaoPWVと 強 い正 相 関 を 示 し,寒 冷

な ど の測 定 環 境 の影 響 も受 けや す い こ とを 確 認 した.健

常 住 民 を対 象 に す る と,hcPWV(頚 部 一心), hbPWV

(上 腕 一心),haPWV(足 一心), baPWV間 に は い ず

れ も強 い正 相 関 が み られ た38).

未病 としての動脈硬化のケアー

1.リ スクファクターの管理,

 1)体 重管理.高 血圧,高 脂血症,糖 尿病では,体 重

の増加がコントロールを悪 くする.

 2)和 食への回帰.脂 肪エネルギー比は25%以 下にし,

線維成分,ω3系 不飽和脂肪酸摂取などを考慮する.抗

酸化食,抗 血栓食など推奨されるが,多 品目食摂取によ

るバランスのよい食事が基本である.

 3)運 動療法.適 度な有酸素運動(20分 以上が望まし

い)は 微小循環をよくし,代 謝の改善にっながる.

 4)必 要に応 じ薬物治療を行う.

3.プ ラー クの安 定 化

 promoterで あ る脂 質代 謝 異常 を是正 す る ことが プ ラー

ク 安 定 化 につ な が る が,initiaterの 治 療 は,こ の よ う

なLDLの 血 管 内 蓄 積 を助 長 す るの で,高 脂 血 症 が あ れ

ば血 管 傷 害 因 子 で あ る血 圧,糖 尿 病,喫 煙 と い っ た リス

クの管 理 が特 に必 要 とな る.

おわ りに 一高齢者医療の危機一

 高齢化社会における医学的な未病対策と問題点をあげ

た.社 会的には平成14年 度においては,医 療費削減の

ために老年者の自己負担が増えたり,入 院期間の短縮を

めざす医療法改正が行われている.都 市の大病院に比 し,

地方の中小病院では重症高齢者の入院の比率が高 く,肺

炎等の重症感染による入院も多い.こ の原因には,地 方

住民では老齢人口比が高 く,独 居老人 も多 く,さ らに健

康意識が都市より低 く予防的治療を怠 っているため救急

入院の比率が高くなる.医 師にっいても病院への送致が

遅れて,早 期治療を逃す事例も多くみられる.こ のため

入院期間が延びたり,医 療費を濃厚治療のために多 く使

う結果になる.一 方では入院期間が短縮 したり自己負担

が増えると,高 齢者では入院して急性期治療が行われた

後,地 方では慢性期病院の不足もあり,十 分な社会復帰

の準備もしないで退院ということになる.高 齢者の入院

中の呆けの進行,肉 体的な機能の低下に対するアフター

ケアーがないままになり,さ らに重症な疾患を引き起 こ

して短期間で再入院する可能性が高い.家 人や介護士に

十分な リハビリを期待することは無理なことが多 く,独

り歩きできなくなった状態を回復 させる医療体系は現在

十分に確保されていない.こ うした準備がない現在進行

中の一連の医療改革は医療費が低下するとは考えにくく,

かえって医療費あるいは介護費の増加をひきお こす.

「介護の前に未病対策あり」で,介 護 も医療費も同 じよ

うに国民に負担がかかってくるので,老 人が早めに医療

機関で治療が受けられ,疾 患予防のための高齢者の自立

とリハビリに対する施設の拡充などの配慮を含む高齢者

対策が医療費の削減には欠かせない.
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