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研究成果の概要（和文）：中心血圧の臨床的意義を明らかにする目的で、中心血圧と動脈硬化や動脈硬化性疾患との関
連を、血圧変動性も含めて検討した。中心血圧にはインスリン抵抗性や喫煙など様々な因子が影響しており、血圧リス
クを正しく評価するためには、上腕血圧に加えて中心血圧を測定すること必要といえた。血圧変動が循環器疾患リスク
となることを示した。血圧変動性については、中心血圧の優位性は認められなかった。

研究成果の概要（英文）：To clarify the clinical and epidemiological significance of central blood pressure
 measurements, we conducted cross-sectional studies in general population samples. Results showed that ins
ulin resistance and smoking were independent determinant for central hemodynamics, suggesting an importanc
e of central blood pressure measurements in clinical setting. We also clarified that increased blood press
ure variability was significantly associated with asymptomatic lacunar infarction; however, central blood 
pressure variability was not superior to that of brachial blood pressure in association with lacunar infar
ction.
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１．研究開始当初の背景 
 血圧は動脈硬化や動脈硬化性臓器障害の
重要なリスク因子である。近年、橈骨動脈圧
波形を用いて大動脈起始部の動脈圧（中心血
圧）が高精度に推定できるようになった。中
心血圧は①上腕で測定した血圧値とは乖離
すること、②脳・心・腎などの主要臓器にか
かる圧負荷を直接反映することから、上腕血
圧より高精度に臓器障害リスクを反映する
可能性があり、その臨床的・疫学的意義の確
立が急がれている。 
 最近、欧州の大規模高血圧治療研究のサブ
解析（ASOCT-CAFÉ 研究）で、ベータ遮断剤服
用群では、カルシウム拮抗剤/ACE 阻害剤服
用群と上腕血圧は同等であったものの予後
不良であり、その一因としてベータ遮断剤に
よる心拍数低下からくる中心血圧の増加が
指摘された。この大規模臨床試験以降、中心
血圧評価の重要性が認識され、最近の日欧の
高血圧治療ガイドラインに中心血圧が記載
されたが、そのリスク指標としての有用性に
ついては、さらなるエビデンスの蓄積が必要
とされている。 
 一方、血圧は絶対値の上昇に加え、起立や
食事、ストレス負荷等に対する血圧変動の増
加も独立したリスクとなることが知られて
おり、中心血圧の絶対値およびその動揺性が
鋭敏な心血管系イベントのリスク指標とな
りうることが考えられた。 
 
 
２．研究の目的 
 動脈硬化/動脈硬化性臓器障害に対する中
心血圧のリスクを、血圧変動性を含め疫学的
に明らかにすることを目的とした。 
 非侵襲的かつ簡便に評価できる中心血圧
およびその変動性の増加が新しいリスク因
子として確立され、かつ古典的なリスク因子
のみで評価した場合に比して動脈硬化や動
脈硬化性臓器障害、認知機能低下、生命予後
悪化のリスクをより高精度に評価可能とな
れば、臨床医学・予防医学の発展と成人・高
齢者保健の向上に大きく寄与することが期
待される。家庭血圧測定の普及により、5 年
間で 4兆円の医療費が削減されることが示さ
れていることからも、新しく有意義な臨床パ
ラメータの開発は卓越した成果を生むこと
が実証されている。 
 
 
３．研究の方法 
 対象は、愛媛大学医学部附属病院の人間ド
ック受診者 (年間 350例程度が受診)とした。
加えて、滋賀県長浜市民を対象としたコホー
ト研究（ながはま０次コホート）の登録者も
対象とした。中心血圧は上腕血圧と橈骨動脈
圧 波 形 と か ら 推 定 し た （ オ ム ロ ン 
HEM-9000AI）。中心血圧動揺性については、
起立や食事等の影響を検討した。動脈硬化
（脈波伝播速度・頸動脈肥厚）、動脈硬化性

マーカー（内臓脂肪量・インスリン抵抗性・
アディポサイトカイン等血液マーカー）、動
脈硬化性臓器障害（無症候性脳血管障害・脳
萎縮・軽度認知機能障害）について、中心血
圧やその動揺性との関連を交絡因子の影響
を加味しつつ多変量解析から検討した。無症
候性脳血管障害は、３テスラ MRI からラクナ
梗塞、側脳室白質病変（PVH）、微小出血につ
いて評価した。 
 
 
４．研究成果 
【中心血圧とＱＴ時間】 
 中心血圧と心電図上の QT 時間の延長は共
に心血管系疾患のリスクとなる。QT 時間の延
長は圧波形の変化を介して中心血圧と関連
する可能性があることから、本研究では QT
時間と中心血圧との関連をながはま０次コ
ホートで検討した。その結果、QT 時間の延長
と QRS 時間の短縮は、年齢や心拍数、脈波速
度などの交絡因子とは独立して橈骨動脈圧
波形および中心血圧と関連した。この結果は、
抗加齢ドックサンプルでの検討でも再現さ
れた。心電図波形は中心血圧や血圧圧波形の
独立した規定因子であり、中心血圧と予後と
の関連にも交絡している可能性が示された。 
 
【中心血圧と喫煙】 
喫煙者と非喫煙者とでは、上腕血圧は同等で
も中心血圧は喫煙者の方が有意に高い可能
性が指摘されている。ながはま０次コホート
で、喫煙と橈骨動脈圧波形ならびに中心血圧
との関連について検討した。その結果、橈骨
動脈圧波形から求めた Augmentation index
（AIx）は喫煙者で有意に高値であった。尿
中コチニン量を喫煙強度の指標とした場合、
喫煙強度に比例して AIx は増加した。非喫煙
者のうち尿中コチニンが検出されたケース
を受動喫煙と定義すると、受動喫煙者におい
ても AIx は有意に高値であった。多変量解析
において、喫煙習慣および尿中コチニン量は
AIx の独立した正の規定因子であった。以上
の関連は上腕と中心との脈圧格差について
も認められた。喫煙と喫煙強度は、喫煙者の
みならず受動喫煙者においても AIxおよび中
心血圧の独立した因子であった。禁煙はもち
ろんのこと、受動喫煙の防止も循環器疾患の
予防には重要であることを裏付ける成績と
いえる。 
 
【食事性変化と動脈硬化】 
 人間ドック受診者を対象に、昼食（600kcal
の標準食）の直前と食後 30 分に血圧測定を
行い、食事性血圧変化を求め、動脈硬化の指
標であるインスリン抵抗性との関連を検討
した。安静時の上腕血圧（SBP）と中心血圧
の平均は、それぞれ 128±19、120±19mmHg
であった。食事による変化は上腕で-3.5±
11.2mmHg、中心で-7.7±12.2mmHg であり、中
心血圧の方が食事性変化が大きかった。上腕



と中心の血圧変化には相関係数 0.919の有意
な関連が認められた。リスク因子との関連で
は、食事による血圧低下が少ないほど BMI が
大きく（上腕（四分位での比較）：22.7±2.9、
23.2±3.1、23.2±3.0、23.7±3.3mmHg、
p=0.002、中心：23.0±2.9、23.1±2.9、23.4
±3.2、23.4±3.2mmHg、p=0.295）、インスリ
ン抵抗性（HOMA 指数）が高値であった（上腕：
0.13±0.59, 0.22±0.59、0.20±0.61、0.32
±0.64、p=0.001、中心：0.18±0.59、0.18
± 0.59、 0.25± 0.63、 0.28± 0.61mmHg、
p=0.081）。HOMA 指数に対する多変量解析から、
BMI、安静時上腕血圧に加え、中心血圧ある
いは上腕血圧の食事性の変化（上昇）は独立
した説明因子として抽出された。 
 
【食事性変化と無症候性脳血管障害】 
 対象者 1,190 例のうち、ラクナ梗塞は 9.2%
に観察された。ラクナ梗塞を有するケースで
は食事性の血圧低下が有意に大きく、病変の
数に比例して増加した（なし -3.3±11.3、
１個 -4.8±11.9、２個 -7.9±10. 8、３個
以上 -13.5±10.7、p=0.008）。PVH や微小出
血と食事性血圧変化とに関連は認められな
かった。ラクナ梗塞は、加齢（p<0.001）、食
前の血圧高値（p<0.001）、脈波伝播速度で評
価した動脈硬化（p<0.001）、頸動脈肥厚
（p=0.003）と有意に関連した。また、PVH や
微小出血を有するケースでは、ラクナ梗塞が
高頻度に観察された（p<0.001）。しかしなが
ら、これらの交絡因子を調整した多変量解析
において、食事による血圧低下はラクナ梗塞
の独立したリスク因子として抽出された（β
=-0.100、p=0.001）。中心血圧も同時に測定
し、その食事性変化とラクナ梗塞との関連を
検討したが、上腕血圧で評価した場合と差異
はなかった。血圧の変化量を指標とした場合
は、中心血圧に優位性はない可能性がある。 
 
【まとめ】 
 中心血圧には、身長や心拍数など、多くの
因子が影響することが知られている。本研究
では、これら既知の因子に加えてＱＴ時間や
喫煙も中心血圧の独立した規定因子である
ことが明らかになった。このことは、中心血
圧が単に上腕血圧の鏡映しではなく様々な
因子が影響する表現型であることを明示す
るものであり、実際の医療・保健現場での中
心血圧測定の必要性を強調する成績である。 
 喫煙は、従来から上腕血圧とは関連しない
ことが知られており、喫煙と循環器疾患との
関連は血圧とは独立であると考えられてき
た。しかし、本研究で喫煙が中心血圧と関連
することが明らかになったことで、喫煙の循
環器疾患に対するリスクは、これまでの上腕
血圧測定では見落とされてきた中心血圧高
値が介在する可能性が明示された。 
 血圧変動性についての検討では、変動性が
大きいほど動脈硬化や脳血管障害の頻度が
高いことが示された。これまでの高齢者を対

象とした血圧変動性の研究では、起立性血圧
変化を評価した成績が殆どであり、起立性変
化と同程度に観察される食事性変化につい
ての成績は乏しい。本研究から、食事による
血圧変動性の増加も循環器疾患リスクと関
連することが明らかになったことは、血圧調
節障害全般が高齢者における潜在的リスク
を反映することを示唆している。中心血圧の
変動性についても検討したが、リスク因子と
の関連は、上腕血圧のそれと同等であった。 
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