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1 ．はじめに
生活習慣病に対する関心が高まり，我が国で40歳以

上を対象とした特定機能健診が始まった．また，近年

メタボリックシンドロームや慢性腎臓病といった病態

が定義された1）2）．これらの根底には生活習慣からく

るメタボリックシンドロームや慢性腎臓病では脳卒中

や心筋梗塞といった心血管病が増えることが明らかに

なったことがある．メタボリックシンドロームは肥満

（内臓肥満），高血圧，高脂血症および耐糖能異常が複

数存在する病態であり，自覚症状が伴わず各々の病態

が軽度でも複数集まると心血管病が増えるということ

から定義されている．慢性腎臓病は腎臓の機能を表す

糸球体濾過量が60ml/min./1.73m2未満であるか，組織・

尿・画像所見の異常が 3カ月以上続く場合と定義され

ている1）．海外の多くの試験で，比較的軽度の慢性腎

臓病は独立した心血管病の危険因子であると報告され

ているが1）3），本邦の東北地方（岩手県大迫市）におけ

る成人を対象にした大迫研究でも腎機能の低下により

心血管病の危険性が高まることが明らかとなっている．

さらにこの研究では尿蛋白（尿アルブミン）の存在に

よりその危険性が高まっていることが報告されている4）．

メタボリックシンドロームや慢性腎臓病ではしばし

ば高血圧や肥満がみられる．収縮期血圧140mmHg，

拡張期血圧90mmHg以上で高血圧と定義されている

が，近年の日本高血圧学会ガイドラインには至適血圧

という概念がある2）．これはそれぞれの個人に最適な

血圧という意味であり，例えば若年者は高齢者に比べ

至適血圧は低い．若年者では一般の高血圧の基準より

は低くあるべきではあるが，すぐに心血管病がおきる

わけではないため，最適な血圧の値を決定するのは容

易ではない．若年者の肥満は将来，高血圧や糖尿病な

どの生活習慣病の危険を増やすことが報告されてい

る5）．

将来の生活習慣病や心血管病を予防する目的での肥

満度の基準は中高年と小児に対して存在するが，学生

に対して明確な肥満の基準はない．小児においても肥

満だけではなく高血圧等の症状が出て初めて肥満症と

診断される。さらに近年特定機能健診で採用された腹

囲に関してはほとんど報告がない．これも学生の時点で

の肥満が将来の生活習慣病や心血管病の危険性を高め

るかどうかを検討することは容易ではないためである．

近年様々な生体情報マーカーの開発がすすめられて

いる．体から分泌される代謝物質を測定したり，体内

の毒素を測定したり様々である．よく用いられている

生体情報マーカーとして血液や尿検体からのバイオ

マーカーの開発が進められている．尿中アルブミンは

尿に出てくる蛋白の一種であるが，糖尿病による腎障

害の指標として用いられている．これは糖尿病に限ら

ず高血圧や肥満による早期の腎障害でも尿に検出され

る．驚くべきことは尿中アルブミン排泄量が腎障害の

指標となるだけでなく，心血管病による死亡率に深く

関係していることが明らかとなっていることである4）．

体の老廃物の一種である酸化ストレスもまた生体情報

マーカーとして使用されている．本来生体には抗酸化
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力が備わっており，酸化ストレスは抗酸化力によって

抑制されている．肥満，高血圧などの生活習慣病の病

態では酸化ストレスの亢進と抗酸化力の低下が生じ，

酸化ストレスが抗酸化力を上回った結果，生体に様々

な障害を及ぼす7）．酸化ストレスマーカーは心血管病

の危険因子であることが報告されており8）9），糖尿病や

高血圧では酸化ストレスが増え，その治療により減少

することが報告されている．しかしながら学生におい

て生体情報マーカーを用いた検討はほとんどない．

したがって本研究では学生健診で得られる情報から

有益な生体情報マーカーを同定し，その有用性を検討

するとともに，それらのマーカーを用いて学生の肥満

の基準を設けることを目的とした．特に尿検体から得

られる生体情報マーカーが生活習慣の予測因子になる

という仮説をたてた．これを検証するために通常の尿

健診の残検体から尿中酸化ストレス排泄量，尿中ナト

リウム排泄量および尿中アルブミン排泄量を測定しそ

の他の健診項目との関連性を検討した．

2 ．対象と方法
東北大学の入学時健診受診者（2502名，受診率

99.5％）のうち尿を回収できた2335名（男性1794名，

女性541名，年齢18-29歳，回収率93.3％）を対象とし

た．一次健診にて回収した早朝第一尿で従来の健診項

目である尿蛋白，尿潜血および尿ウロビリノーゲンを

試験紙で測定したのち尿検体の残分を－80℃で凍結保

存し，後日にナトリウム，クレアチニンおよびアル

ブミンを自動分析装置（Beckman-Coulter analyzer）

で測定した。また，チオバルビツール酸反応性物質

（TBARS）濃度を既報の方法で測定した10）．尿中クレ

アチニン排泄量は各人でほぼ一定であるとされてい

る．これらの物質の一日の尿中排泄量を推定するため

に既報の計算式11）に基づき尿中クレアチニン濃度で

除し補正した．

一日尿中クレアチニン排泄量予測式

男性:

-12.63×年齢+15.12×体重+7.39×身長+79.90

女性:

-4.72×年齢+8.58×体重+5.09×身長+74.95

単位は一日の推定排泄量（/日）で表記した．尿中

のナトリウム（Na）排泄量は一日の摂取量に等しい

ことが知られており，これにより学生の一日の食塩

摂取量を推定した．尿中アルブミンは検出されない

か10mg/gCr未満にとどまるのが正常とされており，

30mg/gCr以上を微量アルブミン尿として糖尿病性腎

症の早期診断に用いられている．これは尿中クレア

チニンが一日に約 1 g排泄されるという前提の定義だ

が，20代男性では1.9g前後と大きく異なるため上述の

計算式で補正し，尿中アルブミン排泄量が10mg/日以

上を異常値とした．体内の酸化ストレスの指標として

尿中TBARS排泄量を測定したが，TBARSはとくに

脂質の過酸化由来の酸化ストレスを表しており，生体

情報マーカーとして用いられている．本研究ではこれ

らの尿検査結果と一次健診の結果から抽出した体重，

肥満指数（BMI:Body Mass Index），腹囲および血圧

のデータとの間での相関を検討し，それらの関連性を

検討した．本研究は文部科学省，厚生労働省「疫学研

究に関する倫理指針」（平成19年 8 月16日改訂）に従っ

て行い，東北大学医学部倫理委員会の承認を得た．検

査データは保健管理センターのデータベースに厳重に

管理し，データを抽出する者，測定者および解析者に

分け，測定者および解析者はデータの表から直接個人

を特定できないようにし，個人情報を保護した．ま

た，結果は体重，BMIおよび塩分摂取を平均±SEM

（standard error of the mean；標準誤差）で表記した．

統計はSigmaStat統計ソフトでSpearman順列相関を

用いて解析検討し，p<0.05を有意な相関とした．

3 ．結果
3－ 1．BMIと生体情報マーカー
図 1に示すようにBMIを 4 群（18.5未満，18.5以上

25未満，25以上30未満，30以上）に分け評価した．

BMIの上昇に伴い収縮期血圧の有意な上昇がみられ

た．この時，酸化ストレスの生体情報マーカーである

尿中TBARS排泄量はBMI25以上で有意に増加した．

尿中ナトリウム排泄量もまたBMI25以上で有意に増

加した．一方，腎障害と心血管病の生体情報マーカー

である尿中アルブミン排泄量はBMI30以上で有意に

増加していた．



─  237  ─

また尿中アルブミン排泄量が異常値を示した人数

は18.5未満が65人（23.7％），18.5以上25未満が283人

（16.0％），25以上30未満が34人（14.2％），30以上が20

人（34.5％）であった．

3 － 2 ．腹囲と生体情報マーカー
腹囲の基準は男性と女性で異なるが，表 1に示すよ

うにメタボリックシンドロームの基準に該当する腹囲

と該当しない腹囲の 2群に分類し，それぞれと他の生

体情報マーカーとの関連を検討した．男性を見ると年

齢，身長，体重，収縮期血圧，尿中TBARS排泄量お

よび尿中Na排泄量で有意差が認められたが，尿中ア

ルブミン排泄量では有意差が見られなかった．さらに

尿中アルブミン排泄量が異常値を示した人数は腹囲85

未満が264人（16.4％），85以上が37人（20.2％）であった．

女性では収縮期血圧のみ有意差が認められた．さらに

尿中アルブミン排泄量が異常値を示した人数は腹囲90

未満が100人（18.8％），90以上が 1人（10％）であった．

尿中アルブミン排泄が有意に肥満群で増加する腹囲

を検討した。女性は例数が少ないため，男性でのみ検

討した．その結果，表 2に示すように男性のみを腹囲

89cm以上と89cm未満の群に分けると尿中アルブミン

排泄量も含め，すべての項目で89cm未満の群に対し，

89cm以上の群は有意に増加していた．この時，尿中

アルブミン排泄量が異常値を示した人数は腹囲89cm

未満が274人（16.2％），89以上が27人（26.2％）であった．

3 － 3 ．尿中ナトリウム排泄（塩分摂取）と生体
情報マーカー
一日の塩分摂取量を推定するために尿中ナトリウム

排泄量を測定した．図 2に示すように尿中ナトリウム

排泄量と尿中TBARS排泄量には有意な正の相関がみ

られた（相関係数=0.501,p<0.0001）．

3 － 4 ．血圧と生体情報マーカー
全対象学生では尿中ナトリウム排泄量の増加と収縮

期血圧には関連が認められなかった．しかしながら図

3に示すようにBMI30以上を対象にすると有意な正

の相関がみられた（相関係数=0.302,p<0.05）．

4 ．考察
本研究では学生健診の計測項目と尿からの生体情報

マーカーとの関連性を検討した．肥満学生では血圧の

他，腎障害および心血管病の生体情報マーカーである

尿中アルブミン排泄量，酸化ストレスの生体情報マー

カーである尿中TBARS排泄量が有意に増加してい

た．尿中ナトリウム排泄量と尿中TBARS排泄量には

正の相関があり，食塩摂取の増加は体内の酸化ストレ

スを増やすことが明らかとなった．この食塩摂取量の

増加と血圧には全学生対象では有意な相関がみられな

かったが，BMI30以上の肥満学生のみで解析すると有

意な相関がみられ，肥満学生では食塩感受性高血圧の

危険性が高まることが示された．腹囲もまた有用な生

体情報マーカーの一つであり，腹囲が89cm以上の男

子学生は血圧の他，腎障害，心血管病および酸化スト

レスの生体情報マーカーが有意に高いことが明らかに

なった．

本研究のように今までに2000人以上の規模で酸化ス

トレスマーカーを測定した試験は少なく，とくに学生

を対象とした生体情報マーカーとしては他に類をみな

い．さらに尿中ナトリウム排泄や尿中TBARS排泄量

などの尿生体情報マーカーが食事習慣や生活習慣病

（食塩感受性高血圧など）の指標になる可能性が示さ

れた点が本研究における大きな成果であると考えられ

た．

4 － 1 ．学生健診の重要性
近年特定機能健診により健診に対する意識は高まっ

たが，これは40歳以上を対象としており，大学生など

の若年者は対象になっていない．生活習慣病の原因は

すでに若年者で始まっており，自覚症状の出ていない

初期のうちに健診で将来の生活習慣病を予測し，予防

することが健康で長生きするために欠かせないもので

ある．したがって学生健診は本人の健康寿命の延長は

もとより，生活習慣病関連の医療費で窮迫している我

が国にとっても有益である．日本の大学での学生生活

は親元から離れ自ら健康管理を行う最初の機会になる

ことも少なくない．体の臓器は歳をとるごとにその機

能が低下するが高血圧や糖尿病といった生活習慣病は

その機能低下を進行させることが報告されている12）．
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したがって特定機能健診が行われる40歳から健康管理

を行うよりさらに若年者である学生の時から行った方

が有用であることが予測できる．

4 － 2 ．肥満と食塩感受性高血圧
本研究の結果から若年者でも肥満は高血圧や慢性腎

臓病，心血管病の危険因子になることが示された．肥

満の評価に用いたBMI，腹囲はともに利点と欠点が

あるが本研究の結果からはどちらも同等に有用であっ

た．興味深いことに食塩摂取と血圧との関係が全学生

対象では有意な相関が得られなかったのに対し肥満学

生では有意な正の相関が得られ，食塩摂取に関連した

高血圧の危険性が示唆された．この食塩感受性高血圧

はアフリカ系アメリカ人（黒人）に多く腎臓を始めと

する臓器障害が強い高血圧であり、治療をしないと人

工透析にいたるような腎不全のリスクが高まる．我が

国の高血圧でも半数程度がこの食塩感受性高血圧と言

われている．肥満では血糖調節に異常をきたし自分の

体から出るインスリンが効きにくくなる，いわゆるイ

ンスリン抵抗性があることが知られており，またイン

スリン抵抗性では食塩感受性高血圧が伴うことが報告

されている13）．インスリン抵抗性の病態では酸化スト

レスが亢進することも知られているが，本研究で肥満

学生に酸化ストレスの亢進があったことはこれらと一

致する．

4 － 3 ．肥満学生における酸化ストレスの意義
酸化ストレスの亢進はまた食塩感受性高血圧の原因

になっていることが報告されている7）．とくに腎臓内

の酸化ストレスの亢進は腎髄質の血流を減らし，血圧

を上げることが明らかになっている．本研究でみられ

た酸化ストレスの上昇が腎臓の酸化ストレスのみを表

しているとは限らないが，尿中の酸化ストレスマー

カーは腎臓の酸化ストレスに強く影響を受けることか

ら尿の酸化ストレス測定は慢性腎臓病の初期状態で

も検出できる可能性がある．慢性腎臓病のマーカー

である尿中アルブミン排泄量はBMI30以上でのみ増

加したのに対し尿中酸化ストレスマーカーである尿

中TBARS排泄量はBMI25以上から増加がみられた．

この点でも尿中酸化ストレスマーカーは学生健診に有

用である可能性がある．さらに酸化ストレスは自覚症

状が出にくい糖尿病や高血圧などの生活習慣病で増え

ることがことから，学生の生活習慣の重要性に対する

意識改革に有効だと考えられる．病院では保険適応が

ないために一般的に用いられていないが酸化ストレス

マーカーはエステティックサロンなどでも体内の毒素

を排出した指標として使用されている．そこで一般に

用いられている酸化ストレスマーカーはかなり高価

なもので今回の健診の測定検体数から考えると用い

ることは困難である．しかしながら本研究で用いた

TBARSは測定が容易で比較的安価であることから，

健診レベルでの測定は可能であると考えられた．

4 － 4 ．肥満における血圧管理の重要性と生体情
報マーカーの併用
尿中の生体情報マーカーだけでなく血圧もまた

BMIとともに増加することが示され，健康管理指標

として重要であることが示された．驚くべきことは

BMI30以上の学生では収縮期血圧が平均150mmHg台

であることである．この入学時健診の血圧は施設およ

び健診規模の都合上，大勢の受診者の中で測定される

ため血圧を測る環境としては望ましい環境とは言えな

い．その影響を除くために， 2次健診以降では測定環

境を改善し，場合により家庭血圧測定を進めている．

これにより多くの場合，血圧は基準値内となるが，

これらの学生をただ放置してよいかは疑わしい．BMI

の低い学生に比べ有意に増加していることも考えると

BMIの増加した学生では血圧の管理が必要であると

考えられる．以上より尿中アルブミン排泄や尿中の酸

化ストレスマーカーと併用し，評価していくことも有

用なのではないかと考えられた．

4 － 5 ．肥満学生における尿中アルブミン排泄量
測定の意義
前述したが，健常人では本来尿中アルブミンは検出

されないか，一日10mg未満にとどまるのが正常とさ

れている．今回，尿中アルブミン排泄量が10mg/日

以上だった人数は402人（17.2％）で，糖尿病性腎症

の早期診断に用いられている微量アルブミン尿に該当

する30mg/日以上の人数は56人（2.4％）であった．
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また今回尿中アルブミン排泄量と有意に相関するパラ

メータは存在しなかった．以上から少ないながらも若

年者からすでに心血管病による死亡の危険性があり，

測定する意義がある。しかしながら尿中アルブミン排

泄量の測定は比較的高価であり，全学生対象とするに

は無理があるかもしれない．しかしながらBMIが30

以上の学生においては測定を検討する必要がある。し

かも，その陽性者においてはすでに生活習慣病が発症

している可能性もあり医療機関等を紹介する根拠にも

なると考えられる．

4 － 6 ．生活習慣病に関わるその他の生体情報
マーカー
尿中の生体情報だけでなくその他の身体情報も生体

情報になり得る．例えば近年，睡眠時無呼吸症候群が

生活習慣病や慢性腎臓病の病態にかかわることが報告

されている14）．本研究でも検討を試みたが，酸素モニ

ターを付けた学生が少なかったため，解析ができな

かった．現在酸素モニター対象者を増やしている．と

くに本研究で肥満があり酸化ストレスの亢進がある学

生に関しては積極的に酸素モニターを装着し睡眠時無

呼吸症候群のスクリーニングを行う予定である．

4 － 7 ．学生健診における腹囲の基準値
学生健診で指導を行う際にどこで基準値を決めるか

難しい場合がある．上記の血圧のように健診の精度を

考え基準値を上げざるを得ない場合も少なくない．学

生の臨床試験は多くないため，エビデンスが十分でな

い中から基準値が決められることもある．本研究では

BMI25，男子に限ると腹囲89cm以上では高血圧，慢

性腎臓病および心血管病の危険性が高まる可能性があ

ることが示されたことからこれらの値を基準値に決め

られる可能性がある．

4 － 8 ．随時尿から生体情報マーカーを予測
随時尿の尿量は様々であり，生体情報マーカーを評

価する場合，一日排泄量を予測するために補正する必

要がある。通常，尿中クレアチニンの排泄量で補正す

るが，本研究では一日尿中クレアチニン排泄量予測式

を用いた。それは尿中クレアチニン排泄量が筋肉量に

よって異なるからである．筋肉量が多ければ一日の尿

中クレアチニン排泄量は多くなり，また少なければ一

日の尿中クレアチニン排泄量は少なくなる．成人では

一日の尿中クレアチニン排泄量は約 1 gと考えられて

いるが，若年者の多くは 1 g以上排泄されている11）．

この予測式は年齢，体重，身長といった比較的入手し

やすいもので求められるうえ，この予測式の作成には

本研究の対象である日本人若年者のデータも検討され

ている．このように若年者を対象とした試験では随時

尿（早朝尿）から一日に排泄される生体情報マーカー

の予測をする場合，従来使用されている尿中クレアチ

ニン 1 g当たりで表すのではなく，このような予測式

を用いることが適切であると考えられた．

5 ．終わりに
健診データは多くの情報を含んでおり，これらを詳

細に解析することで学生の将来の疾患発症を予測し，

それを予防することができる．生体情報マーカーを導

入することにより積極的で詳細な予測ができることが

示唆された．今回の検討により本学独自の学生用デー

タ基準値を設定できると考えられるが，まだ多くの解

析が進行しており，これらの生体情報マーカーやその

他の健診結果を踏まえ決定していく予定である．
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図 1 　 BMIと生体情報マーカー
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図 2　尿中Na排泄量と尿中TBARS排泄量との相関

図 3　BMIが30以上の若年者対象の収縮期血圧と尿中Na排泄量との相関
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　表 1　メタボリックシンドロームの基準腹囲と生体情報マーカー

（a）男性の腹囲と生体情報マーカー

腹囲（cm） 85未満（n=1611） 85以上（n=183） P値

年齢（歳） 18.371±0.0202 18.617±0.0729 <0.001*

身長（cm） 171.096±0.141 172.017±0.415 0.037*

収縮期血圧（mmHg） 126.406±0.39 139.842±1.337 <0.001*

尿中TBARS排泄量（µmol/日） 6.183±0.0411 6.894±0.128 <0.001*

尿中Na排泄量（mmol/日） 124.63±2.075 143.511±6.645 0.004*

尿中アルブミン排泄量（mg/日） 8.603±0.374 10.46±1.429 0.125
＊:有意差が認められた

　表 2　男性の腹囲（基準：89cm）と生体情報マーカー

腹囲（cm） 89未満（n=1691） 89以上（n=103） P値

年齢（歳） 18.38±0.02 18.65±0.0943 0.001*

身長（cm） 171.111±0.137 172.493±0.594 0.016*

収縮期血圧（mmHg） 126.778±0.382 144.175±1.869 <0.001*

尿中TBARS排泄量（µmol/日） 6.206±0.0401 7.069±0.179 <0.001*

尿中Na排泄量（mmol/日） 125.297±2.033 147.232±8.915 0.01*

尿中アルブミン排泄量（mg/日） 8.541±0.358 12.926±2.488 0.005*
＊:有意差が認められた

（b）女性の腹囲と生体情報マーカー

腹囲（cm） 90未満（n=531） 90以上（n=10） P値

年齢（歳） 18.266±0.0379 18.1±0.1 0.55

身長（cm） 158.318±0.237 161.69±2.16 0.055

収縮期血圧（mmHg） 118.631±0.621 141.4±5.675 <0.001*

尿中TBARS排泄量（µmol/日） 4.141±0.0438 4.729±0.198 0.067

尿中Na排泄量（mmol/日） 87.325±2.33 68.474±8.494 0.269

尿中アルブミン排泄量（mg/日） 8.546±0.665 6.665±1.032 0.698
＊:有意差が認められた




