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研究成果の概要（和文）：心拍変動(HRV)が地域健診の健康指標として有用であるかどうかを明

らかにするために、７つの健康指標(収縮期血圧(SBP), 拡張期血圧(DBP), HDL, 中性脂肪(TG), 

HbA1c, 腹囲,BMI)および生活習慣との関連を調べた。大洲市で健康診断をうけた地域住民の(1)

生活習慣、(2)血清生化学的検査など数種の健康指標と 5分間 HRV の関連を解析した。 高血圧

は低レベル HRV と関係し、HRV は高血圧の発見に役立つ指標であった。低レベル HRV が脳心事

故のリスクを増加させる可能性が示唆された。 

 
研究成果の概要（英文）：The objective is to shed a light on whether four components of 
HRV (Heat Rate Variability ) or not is a useful health indicator in medical examination 
for residents, Therefore we investigated a relationship between HRV and seven health 
indicators ‐ systolic blood pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP), 
HDL-cholesterol, Triglyceride(TG), HbA1c, waist circumference and BMI.  We analyzed a 
correlation between four components of HRV during five minutes and several health 
indicators (physical and biochemical, data derived from medical examination for residents.  
The values of HRV, low frequency (LF), high frequency (HF), and standard deviation of 
all normal RR intervals (SDNN) were statistically significant difference between patients 
had been suffering from hypertension and who had not yet. For LF component, an average 
of SBP was higher in low LF group than that of high LF.  For HF component, an average 
SBP was higher in low HF group than that of high HF. However, there was no statistically 
significant difference between low LF/HF and high LF/HF.  Hypertension was well 
correlated to a low level of HRV.  The measurement of HRV in medical examination for 
residents has a possibility of developing an indicator of detecting potential 
hypertension It is conceivable that a low level of HRV also increases risk of 
cardiovascular events in the future. 
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１．研究開始当初の背景 
大洲コホート研究は 1996～1998 年にウエ

スト周囲径の測定を含むベースライン調査
を行い、主に循環器疾患発症をエンドポイン
トとする約 5000 人の前向き研究として開始
された。分担研究者の斉藤らは、これまでに
わが国においてメタボリックシンドローム
と脳卒中罹患との関連について報告し、メタ
ボリックシンドロームの脳卒中発症リスク
は上昇するものの、内臓肥満のない、いわゆ
るメタボリックシンドロームに該当しなく
ても、リスクの重積により循環器疾患発症の
リスクが増加することを示した（斉藤ら，日
本公衛誌，2007）。 
また、奈良県明日香村において、約 650 名

の地域住民を対象とした 75ｇぶどう糖負荷
試験を含む研究から、安静時の心拍数がイン
スリン抵抗性を示す HOMA 指数と正の相関が
あること、さらに、非肥満者においても血管
弾性の指標である脈波伝播速度（baPWV）が
リスクの集積にともない上昇すること
(Saito I, et al, Hypertens Res, 2006)、
等の研究成果を得ている。 このように、非
肥満者の脳卒中発症リスクが上昇する背景
には、肥満との関連が薄い日本人特有のリス
クとして何らかの要因が潜んでいる可能性
が推測された。安静時心拍数は、循環器疾患
の発症、生命予後、さらには新規の糖尿病発
症のリスクであることが欧米のコホート研
究においてすでに報告されてきた。また、安
静時心拍数と死亡との関連は、我が国におけ
る疫学調査においても確認され、安静時心拍
数が増えるにしたがって死亡のリスクは明
らかに上昇した（Okamura T, et al. Am Heart 
J 2004）。安静時心拍数は、自律神経系機能
によりコントロールされていることから、こ
れまでの研究成果は、循環器疾患の発症に対
し、自律神経系機能が関与していることを示
唆するものであった。さらに、自律神経系機
能の詳細な把握方法として、一般的には心電
図 RR 間隔のスペクトル解析から算出される
心拍変動を表す指標が用いられている。 
これらの指標の意義は European Society 

of Cardiology と North American Society of 
Pacing and Electrophysiology の両学会に

より推奨されており（Circulation 1996）、
心拍変動指標を用いた疫学研究は、米国
Framingham Study （ Tsuji H, et al. 
Circulation 1996）、ARIC Study（Carnethon 
MR, et al. Circulation 2003）、Whitehall 
II study（HemingwayH, Circulation 2005）
等で行われてきた。 

２．研究の目的 
既存の研究では安静時心拍数と同様に、循

環器疾患と糖尿病の病因に自律神経系が関
与していることが示唆されている。わが国に
おいて、循環器疾患の発症をエンドポイント
とした自律神経機能に関してのコホート研
究はまだない。我々は、これまでの研究成果
から、欧米人に比べると体型の小さい日本人
において、自律神経系機能は動脈硬化性危険
因子と深いつながりがある可能性を持つと
考えている。そのため、安静時心拍数に加え、
自律神経系機能を示す詳細な指標を用いた
コホート研究が必要であると考えられた。
我々は、平成 20 年 9 月 1 日に愛媛大学大学
院医学系研究科等ヒトゲノム・遺伝子解析研
究倫理委員会専門委員会の承認を得て、平成
21 年度より愛媛県大洲市における新たなコ
ホート研究「循環器疾患予防対策推進のため
のコホート研究」（大洲コホートⅡ）を開始
する。本研究は、本コホート研究のベースラ
イン調査の中に自律神経系機能評価を加え、
循環器疾患発症との関連を検討することを
目的に実施する。 

 
３．研究の方法 
【評価指標】 
(1)心拍変動 
心拍変動は、安静後 5分間座位の姿勢で測

定した。心拍変動測定には、Pulse Analyzer 
Plusを用いた。心拍変動の評価指標、SDNN、
RMSSD、lnLF、lnHF、LF/HFを使用した。 
(2)血圧 
血圧値は座位 2 回血圧測定し、平均値を分

析に使用した。高血圧は、収縮期血圧 140mmHg
以上もしくは拡張期血圧 90mmHg以上もしく
は降圧薬治療中者とした。 
(3)その他 

BMI、糖尿病、脂質代謝異常、飲酒(飲酒量)、
現在の喫煙状況、身体活動量である。 
(4)分析方法 
心拍変動指標を 4分位に分け、共分散分析

により各群間での年齢調整済み血圧値及び
生活習慣等の特徴を算出した。年齢及び BMI、
喫煙、飲酒量、身体活動量、降圧薬服用およ
び糖尿病の有無を調整因子として心拍変動
と血圧値との関連を検討した。 
【対象】 
愛媛県大洲市で特定健診健診を受診した

者である。期外収縮や心房細動者を除く 3587
人を分析対象とした。  
 
 



４．研究成果 
この横断研究での主要な結果は、特に 40～64
歳の中年期において心拍変動の低下は血圧
値との負の関連が認めたことである。壮年期
では、自律神経機能と血圧の関連が強い可能
性が考えられる。本研究により、心拍変動及
び血圧値の交絡因子を調整後も、男性では自
律神経系機能低下と拡張期血圧の上昇の関
連、女性では、収縮期血圧、拡張期血圧に対
して認められた。血圧の規定因子には大まか
には心拍出量、循環血液量、末梢血管抵抗あ
り、収縮期血圧は、心拍出量に代表される心
臓機能を反映し、拡張期血圧は末梢血管抵抗
を反映すると考えられている。本研究におい
ては、心拍変動指標が収縮期血圧より拡張期
血圧に対してより関連が強い傾向を示した
のは、自律神経系機能が末梢血管抵抗の調整
をしているという機序によって説明された。
また本研究では自律神経系機能の低下と血
圧値上昇との関連が高齢者より壮年期でよ
り顕著に認められた。自律神経系機能の低下
高血圧の初期から起こっていること、自律神
経と血圧値との関連は高齢者よりむしろ若
年者において顕著な傾向ある可能性が示さ
れた。高齢者においては自律神経系機能が血
圧の調整に与える影響よりも、動脈硬化や心
機能の低下など加齢による変化の方が大き
いことが考えられる。以上のことより、本研
究においては自律神経系機能の低下が血圧
値上昇に関連していることが示された。これ
らの知見は、本研究の横断研究調査としての
目標をほぼ達成したと考えられる。 
 今後の研究は脳梗塞・虚血性心疾患の発症
予防のため、動脈硬化の新しい危険因子の解
明を目的として、地域集団の中高年男女を対
象に、頚動脈超音波検査を実施し、総頚及び
内頚動脈の硬化所見を統一した基準により
測定計測する。同時に動脈硬化の従来の危険
因子（血圧、喫煙、飲酒、血清脂質、HbA1c）
の特定健診項目に、動脈硬化の指標となる
HRV(心拍変動)を加える。従来の危険因子、
HRV と頚動脈硬化との関連について多変量解
析を用いて分析し、頚動脈硬化の進展に関与
する要因を抽出する。本研究によって(1)頚
動脈硬化度と(2)特定健診問診項目(3)HRV と
の関連を明らかにすることによって、頚動脈
硬化が進展しやすい人のプロフィールを明
らかにし、脳梗塞、虚血性心疾患等の閉塞性
動脈効果疾患の予防活動を展開する。頚動脈
超音波検査による頸動脈硬化判定に自律神
経機能検査である HRV(心拍変動)、特定健診
問診項目、血圧、血液所見をマッチング解析
する。標準化された頚動脈超音波検査、HRV、
問診項目、血圧、血液所見について全集団の
調査を同一の方法によって行う点にある。特
に頚動脈エコー検査と HRVに関しては国際的
な比較性をも考慮する。研究期間中にこれら

の検査を実施した男女で脳卒中、虚血性心疾
患の既往歴のない住民をコホートとして、将
来の脳梗塞、虚血性心疾患発症との関連をプ
ロスペクティブに分析するためのベースラ
インデータを構築できると考えられる。本研
究の今後の推進方策に頸動脈超音波検査を
導入することによって、（1）HRV が頚動脈硬
化に及ぼす影響の断面調査,（2）頚動脈硬化
と特定健診検査項目との関連,（3）頚動脈硬
化状況、HRV、特定健診項目(問診、生理学検
査、生化学検査)が脳卒中・心筋梗塞などの
脳心事故発生に関与する相対危険度の前向
き研究による解析が実施できる。 
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