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研究成果の概要（和文）：自由行動血圧測定での、拡張期血圧と収縮期血圧の回帰係数が、その

個体の動脈硬化を反映するとされ AASI と呼ばれる。以下の３点を明らかにした。（１）血圧デ

ータ数が 35 個以上であれば、脳心血管死亡の予後予測能には影響を与えないこと。（２）家庭

血圧によって導出された AASIは脳梗塞発症を予測すること。（３）家庭血圧によって導出され

た AASIは頸動脈中膜内膜複合体厚と弱い関連があること。 
 
研究成果の概要（英文）：Ambulatory arterial stiffness index (AASI) is an index of arterial 

stiffness and can be computed from ambulatory blood pressure (ABP) recordings. We found 

that (1) decrease in number of readings in ABP does not affect predictive accuracy of AASI 

for cardiovascular mortality, until the median number of readings per ABP recording is less 

than 35, (2) AASI computed by home blood pressure predicted cerebral infarction, (3) and 

had weak association with intima-media thickness of carotid artery.  
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１． 研究開始当初の背景 
 

脳卒中、虚血性心疾患等の動脈硬化性疾

患は長期入院・要介護・認知症・寝たきり

の主な原因疾患であり、患者本人のみなら

ず、医療経済・健康保険財政上、大きな負

担を国民全体に強いている。降圧療法およ

び生活習慣への介入により脳出血について

は劇的な減少をみたが、脳梗塞の減少は不

充分であり、むしろ高齢化の進展とともに

脳梗塞後遺症の有病率は上昇し続けている。

また、虚血性心疾患の死亡率は欧米に比べ

著しく低かったが、近年、その有病率を次
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第に増加させてきている。これは現状の降

圧療法および生活習慣への介入では動脈硬

化の進展予防に限界があることを示唆して

いる。 

動脈硬化の評価のため、これまで様々な

指標が開発されてきた。脈波伝播速度、

Augmented Index 等の動脈硬化指標は血圧

レベルおよび各種危険因子と独立して臓器

障害、脳心血管病と関連することが報告さ

れている。しかし、これらの評価のために

は高価な装置、あるいは熟練した技師が必

要であるという短所もある。 

2006年頃より、一個体の自由行動下血圧

の収縮期、および拡張期血圧の散布図上の

拡張期血圧の収縮期血圧の傾き成分が、そ

の個体の動脈硬化を反映することが、提唱

された[1]。この新しい動脈硬化指標である

AASI は脈波伝播速度(PWV)、中心動脈、

Augmentation index と強く関連している

ことが明らかにされている[2]。 本研究は

この成果を踏まえ、自由行動下血圧から算

出される AASI の臨床的意義を明らかにす

るために立案された。本邦においては、AASI

の予後予測能に関する研究は、一般地域住

民を対象に約 10年間、脳心血管死亡を追跡

した我々の研究のみであった[3]。 

AASIの予後予測能については、我々の報

告[3]以外にも海外のコホートで報告がな

されており、その予後の点からは意義は確

立されつつある、その一方で、横断研究に

おいて、AASIが動脈硬化に特異的なマーカ

ーであるのか疑問を投げかける報告もあり、

AASIの臨床的な意義（臓器障害、危険因子

との横断的な関連）の確立の為に更にエビ

デンスを積み上げる必要があった。 

AASI は 24 時間自由行動下血圧のみによ

って算出されるため、高価な装置と専従の

熟練した検査者を必要とする他の動脈硬化

指標と比べ極めて廉価に得ることが出来る

指標である。更に自由行動下血圧は保険適

用となるため、その実地臨床現場における

利用頻度、重要性は、今後益々、増すこと

が予想される。そのような状況の中、自由

行動下血圧のみから算出される動脈硬化指

標である AASI の持つ臨床的意義を緊急に

明らかにしていく必要があると考えられた。 
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２． 研究の目的 

 

本研究の目的は、自由行動下血圧の回帰

式から導出される動脈硬化指標である

Ambulatory arterial stiffness index 

(AASI)に関し、横断的・縦断的検討を通じ

臨床的意義を検証することである。 

 
 
３．研究の方法 
 

(１) AASIの再現性評価 

本指標の信頼性を具体的に検証するため、

AASIの再現性を評価する。ここでの再現性

は、自由行動下血圧の測定数が少ない場合

に充分な情報量をもつ AASI が得られるか

どうかの検証を行う。つまり、自由行動下

血圧の測定数と AASIとの関連（信頼できる

AASIを得るためには、自由行動下血圧が最

低でも何測定必要なのか）を明らかにする。

自由行動下血圧は覚醒時、睡眠時ともに 30

分毎に測定し、AASI および 24 時間脈圧を



算出する。その後、一部の自由行動下血圧

のみを利用して再度算出する。再現性の指

標 と し て Relative Repeatability 

Coefficient (RRC)を採用する。これは全血

圧値と一部の血圧値のみによる値の差の標

準偏差（SD）を、値の 2SD で除したもので

ある。異なる生体量の再現性の比較評価が

可能で、大きいほど再現性が悪いことを表

す。全血圧値を利用した場合と、一部のみ

を利用した場合とで、比較する。脳心血管

死亡と AASI および 24 時間脈圧との関連を

性、年齢、BMI、24 時間平均血圧、喫煙、

飲酒、糖尿病および脳心血管病既往で補正

した Cox 比例ハザードモデルを適用し、全

測定による結果と、一部の血圧値のみによ

る結果とを比較する。 

 

(２) 家庭血圧による AASIと予後 

AASI は脈波伝播速度(PWV)、中心動脈、

および Augmentation index と強く関連し

ており、また脳卒中死亡の予後予測能を有

していることが明らかにされている。一方、

家庭血圧は、自由行動下血圧測定と同様に

一個体で多数の血圧値を得ることが出来る

血圧測定である。大迫研究プロジェクトで

は、自由行動下血圧および、家庭血圧も同

一の対象者において測定しており 2,000 人

以上の家庭血圧データが既にデータベース

化されている。先行研究では AASIの導出に、

24時間自由行動下血圧を用いているが、原

理上からは、家庭血圧でも同様に導出が可

能なはずである。我々はそれを Home 

Arterial Stiffness Index (HASI) と定義

し、その意義について、予後予測能の点か

ら検証する。 

脳卒中の既往のない 35 才以上の一般住

民 2,377人（平均年齢 59才、男女比 4:6）

の初発脳卒中発症状況を平均 13 年、最長

19年追跡した。約 1ヶ月間の朝の家庭血圧

から HASIを算出した。予後との関連を家庭

血圧による平均血圧、性別、年齢、BMI、喫

煙、飲酒、糖尿病、高脂血症、心疾患既往

および降圧療法を補正した Cox 比例ハザー

ドモデルで検討した。その後、上記の補正

に加えて家庭脈圧も補正した分析を行う。 

 

(３) 家庭血圧による AASIと動脈硬化 

自由行動下血圧測定と同様に一個体で多

数の血圧値を得ることが出来る家庭血圧に

おいても AASIと同様の統計処理により、動

脈硬化を反映する指標として同定可能か否

か、について検討する。つまり、家庭血圧

における拡張期血圧の収縮期血圧に対する

回帰分析を行うことで、自由行動下血圧に

おける AASI に相当する値を算出すること

が可能である。信頼できる家庭 AASIの必要

条件として、回帰分析が可能なほどの多数

の家庭血圧値が必須であると考えられる。

その点で、大迫コホートデータベースは最

適である。岩手県花巻市大迫町の地域住民

1,049 人を本分析の対象とした。家庭血圧

測定は日本高血圧学会ガイドラインに準拠

し、朝と晩にそれぞれ一回ずつ 1 ヶ月間測

定するよう指導した。各個人の全血圧値か

ら、家庭血圧の平均値および HASIを算出し

た。頸動脈病変は B モード超音波検査によ

り測定した。総頸動脈の左右および遠位・

近位の内膜中膜複合体肥厚の平均（Mean 

Intima-Media Thickness; mean IMT）およ

びプラークの有無を頸動脈病変の指標とし

た。 

 
 
４．研究成果 
 

(１) AASIの再現性評価 

Ambulatory Arterial Stiffness Index 



(AASI) は動脈硬化と関連がある指標とさ

れる。しかし、信頼できる AASIを算出する

ための、ABP の必要なデータ数について検

討した研究は無い。そこで、ABP の全血圧

値および一部の血圧値について算出し、

AASIの再現性および脳心血管死亡予後予測

能を検討した。その際、古典的な動脈硬化

の指標である脈圧（PP）も同時に検討した。 

岩手県花巻市大迫町の 40 歳以上の一般

地域住民 1,542 名（年齢 40–93 歳; 女性

63.4%)を対象とした。ABP は覚醒時、睡眠

時ともに 30 分毎に測定し、AASI および PP

を算出した。その後、一部の ABP を利用し

て再度算出した。再現性の指標として

Relative Repeatability Coefficient 

(RRC)を採用した。これは全血圧値と一部の

血圧値のみによる値の差の標準偏差（SD）

を、値の 2SD で除したものであり、大きい

ほど再現性が悪いことを表す。 

利用する ABP のデータ数が少ないほど

AASIの再現性は悪化したが、PPの再現性は

ほとんど悪化しなかった。すなわち、削除

する ABP のデータ数を 2、4、8、および 16

まで増加させたとき、AASIの RRCは 10.2%、

11.2%、17.0%および 29.0%であったが、PP

では 2.5%、3.4%、5.1%および 8.1%であった。

13.3年間（中央値）の追跡中に 126例の脳

心血管死亡が観察された。AASIと脳心血管

死亡リスクとの間に U 型の関連が認められ

た。しかし、ABPの削減を 8から 16に増や

したとき、この関連は有意ではなくなった。 

24 時間血圧データ数を削減したとき、

AASI は PP よりも再現性が低かった。しか

し、24 時間血圧データ数が 35 以上であれ

ば、AASIの脳心血管死亡の予後予測能には

影響を与えないと考えられた。 

 

(２) 家庭血圧による AASIと予後 

観察期間中に脳梗塞発症 191 例、出血性

脳卒中発症 75例が認められた。平均血圧お

よび各種危険因子で補正したとき、HASIの

1SD 上昇毎の脳梗塞発症ハザード比は 1.20 

(P=0.020)であった。補正項目に家庭脈圧を

加えて同様に分析を行ってもハザード比は

1.18 (P=0.078)であり同様の傾向であった。

消耗性疾患を除外する目的で初期２年のイ

ベントを打ち切りとしても同様のハザード

比であった（HASI 1.24, P=0.010）。一方、

出血性脳卒中発症に関しては、HASIは有意

な関連を示さなかった。 

以上より、家庭血圧によって導出された

HASI は脳梗塞発症を予測した。これまで、

AASI は 24 時間自由行動下血圧によって算

出されてきたが、個体の血圧値が多数得ら

れる家庭血圧によって測定した HASI も予

後予測能を持つことが示唆された。家庭血

圧は 24 時間自由行動下血圧と異なり対象

者の負担がより小さい。更に家庭血圧計は

一般家庭に広範に普及しており、本研究か

ら得られた家庭血圧に関する新知見、すな

わち HASIの持つ、血圧レベルとは独立した

脳梗塞予測能は、一般外来においても考慮

すべき重要な臨床情報であると考えられる。 

 

(３) 家庭血圧による AASIと動脈硬化 

対象者の平均年齢は 66.5±6.4 歳、

67.8％が女性、家庭血圧測定日数は 25.3±

3.9 日、家庭血圧の平均値は収縮期 125.6

±14.1 mmHg、拡張期 74.3±8.6 mmHg であ

った。HASIの平均値は 0.57±0.16 unitで

あった。 Mean IMT と HASI との単相関係

数は 0.16（P<0.0001）であった。性別、年

齢、Body Mass Index、喫煙、飲酒、LDH/HDL

比、糖尿病、脳心血管病既往、降圧薬服用

および収縮期家庭血圧を補正した重回帰分

析において、HASI は mean IMT と有意に関



連した（標準化回帰係数 0.08, P=0.0051）。

しかし、頸動脈プラークに関しては有意な

結果は得られなかった。頸動脈プラークを

有する群（371人）と有さない群（678人）

とで、HASIは同等であった（0.63±0.17 vs. 

0.65±0.19 unit, P=0.17）。また、前述の

各種交絡因子を補正した多重ロジスティッ

ク回帰分析においても、HASIは頸動脈プラ

ークと有意な関連を示さなかった（P=0.73）。 

一般地域住民において、家庭血圧により

得られた HASI は各種危険因子とは独立し

て mean IMT と弱い関連があった。HASI は

頸動脈病変の危険因子、あるいは予測因子

となり得る可能性がある。 
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