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研究成果の概要（和文）： 50 人の男性喫煙者が禁煙治療を受け、28人が禁煙を達成した。治

療終了 9 週間後の BMI増加率により体重増加群(n=18)、体重維持群(n=10)の 2群に分け比較検

討した。アディポネクチンは、体重増加群では治療終了 1週後から治療終了 9週後にかけて有

意に減少した。体重維持群では、徐々に増加した。インスリン抵抗性は、体重増加群では治療

9 週後には有意差をもって増加した。体重維持群においては、変化が認められなかった。禁煙

による動脈硬化抑制の効果を最大限に得るためには、禁煙に併せて体重増加を抑えることが重

要であることが示唆された。 

 
研究成果の概要（英文）：Fifty habitual male smokers were treated for 2 months, and the 

28 subjects who successfully quit smoking were analyzed. Patients were divided into two 

sub-groups according to their weight change: weight maintainers (n=18) and weight 

gainers(n=10). In weight gainers, serum adiponection levels were significantly decreased 

at 9 weeks after the end of treatment. In weight maintainers, adiponectin levels increased 

gradually after smoking cessation, but changes were not significant. In weight gainers, 

HOMA-R index was significantly increased at 9 weeks after the end of treatment, while 

in weight maintainers, HOMA-R index showed no differences throughout the study. Our 

findings suggest that the adverse effects of weight gain attenuate some of the beneficial 

effects of smoking cessation. 
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１．研究開始当初の背景 
禁煙成功し得た喫煙経験者の多くに体重増
加が見られることが知られており、このこと
が特に女性喫煙者において禁煙導入への妨
げ、再喫煙への動機となることが日常多く経
験される。これまでに我々は、禁煙後の体重
増加のメカニズムを解析することを目的と
して喫煙者における禁煙前後の消化管機能、
食欲関連ホルモンの各パラメーターの変化
を前向きに検討し、禁煙 2ヶ月後には平均 1.7
±2.4kgの体重増加と平均 1.7±3.4cmの腹囲
増加が認められること、さらに 13C 測定によ
る胃排出能は亢進し、グレリンなどの食欲関
連ホルモンは増加する一方、食欲を抑制する
レプチンも増加することを明らかにした。一
般に禁煙の健康に対する効果は体重増加の
有害作用を凌駕すると考えられているが、
Chinnら１）は、禁煙後の体重増加が、肺機能
の改善を抑制することを報告している。また
和田ら２）は、喫煙者におけるメタボリックシ
ンドローム発症のリスクは、喫煙量依存的に
上昇し、禁煙後も 5 年以内ではさらに上昇す
ることを報告している。禁煙後５年以内にメ
タボリックシンドロームの発症頻度が最も
増加することは、禁煙推進の立場からは衝撃
的な事実である。 
 一方、我々の検討においては、禁煙成功者
の平均体重の増加は見られたが、約１／３の
症例では全く体重の増加が認められなかっ
た。この結果は、禁煙により一律に体重が増
加するのではなく、増加する群と増加しない
群の存在を示唆している。向精神薬の投与後
に体重増加が認められることは、よく知られ
ており、その機序として遺伝因子を含む生物
学的感受性の関与が考えられている。その責
任遺伝子としてこれまでにセロトニン 2C レ
セプター３）、シトクローム P450 2D6４）、
SNAP(synaptosomal-associated protein) 25
５）、レプチン遺伝子６）などいくつかの遺伝子
多型の関与が示されている。禁煙に関しては、
Munafo ら７）が、ドーパミン D4 レセプター
(DRD4)の遺伝子多型が禁煙後の体重増加に
関与していることを報告しているのみであ
る。 
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２．研究の目的 
喫煙者において禁煙前後の体重の変化と動
脈硬化への影響を前向きに検討することで
禁煙後の体重増加が動脈硬化のリスクとな
りうるかどうかを明らかにする。 
 
３．研究の方法 
禁煙治療を希望する男性の禁煙外来受診者
50 名を対象とした。著明な肥満、コントロー
ル不良の高血圧、糖尿病などの動脈硬化に関
する疾患の罹患者は除外した。 
研究参加に同意を得た喫煙者に対し、ニコチ
ンパッチ(ニコチネル TTS)による 8 週間のニ
コチン代替療法による治療を行った。治療開
始前、治療終了 1週間後、治療終了 9週間後
に、以下の項目について測定した。臨床項目
検査として、喫煙量、身長、体重、Body mass 
index(BMI)、血清脂質、アディポネクチンお
よびインスリン抵抗性指標として
Homeostasis model assessment 
ratio(HOMA-R)等を測定した。動脈硬化検査
として、頸動脈内膜中膜複合体
(C-IMT:Carotid Intima-Media Thickness)・
心臓足首血管指数(CAVI:Cardio-Ankle 
Vascular Index)・足関節上腕血圧比
(ABI:Ankle Brachial Index)・血流依存性血



管拡張反応(FMD:Flow Mediated Dilatation)
による比較検討を行った。統計学的分析は、
student’s  t-testにて p<0.05を統計学的
有意差ありと判定した。 
 
４．研究成果 
50 人の男性喫煙者が禁煙治療を受け、28

人が禁煙治療終了 9週間後まで禁煙を達成し
たため、その 28 人について検討を行った。
禁煙治療前と比べ、BMI が治療終了 1 週間後
に有意に増加し(0.7±0.7kg/m2, P<0.001), 
その後治療終了 9週後までにさらに有意に増
加した(0.2±0.4 kg/m2, P=0.005)。アディポ
ネクチンは、治療前と比べ治療終了 1週間後
には増加したが有意差は認めなかった。治療
終了 1週間後と治療終了 9週間後の比較では、
有意に減少した(0.4±0.9µg/ml , P=0.02)。
HOMA-Rにおいては、治療前と比べ治療終了 1
週間後・9 週間後と徐々に増加したが、有意
差は認めなかった。動脈硬化検査では、有意
差は認めなかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
次に、28人を治療前と比べ治療終了 9週間

後の BMI 増加率を 3%で区切り、体重増加群
(n=18)、体重維持群(n=10)の 2群に分け比較
検討した。アディポネクチンにおいては、体
重増加群では治療前から治療終了 1週後では
有意差はないが増加し、治療終了 1 週後から
治療終了 9 週後にかけては有意に減少した
(0.8±0.9µg/ml, P=0.002)。一方で体重維持
群では、有意差は認めないが治療前と比べ、
治療終了 1週後・9 週後と徐々に増加した。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
HOMA-Rにおいては、体重増加群では治療前

と比べ、治療終了 1 週後・9 週後と徐々に増
加を認め、治療 9週後には有意差をもって増
加した(0.4±0.7, P=0.01)。一方で体重維持
群においては、治療前と比べ、治療終了 1週
後、9 週後ともにほとんど変化が認められな
かった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
本研究において禁煙により治療終了 1週後

にはアディポネクチンが有意差は認めない
が増加し、その後治療終了 9 週後には有意に
減少していることからアディポネクチン低
下の要因が働いていることが示唆された。そ
の要因として禁煙後の体重増加の影響を検
討するために体重増加群と維持群に分け比
較検討を行った。その結果、体重維持群では、
アディポネクチン、HOMA-Rともに横ばいであ
るのに対し、体重増加群で治療終了 1週後か
ら 9週後にかけてアディポネクチンが有意に
減少し、HOMA-R も増加傾向にあった。 
 これらのことから禁煙によりアディポネ
クチンおよびインスリン抵抗性が改善し動
脈硬化抑制効果が期待されたが、体重増加を
来すことによりこれらの指標が悪化し、逆に
動脈硬化進展の結果をもたらす可能性が示
唆された。以上により禁煙による動脈硬化抑
制の効果を最大限に得るためには、禁煙に併
せて体重増加を抑えることが重要であるこ
とが示唆された。 
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