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研究成果の概要（和文）：地域住民2218人（男性986人、女性1232人）を対象として、飲酒および遺伝子型が収
縮期血圧(SBP)および大動脈脈波伝播速度(baPWV)に与える影響の解析を行った。SBPは、男性ではALDH2*1/*1と
ALDH2*2ともに飲酒と有意な関連がみられた。女性では、ALDH2*1/*1で有意な関連がみられた。男性では、ADH1B
*1、ADH1B*2/*2ともに有意な関連がみられ、女性ではADH1B*2/*2で有意な関連がみられた。baPWVについては、
男女ともに、ALDH2*1/*1、ALDH2*2のどちらも飲酒と有意な関連はみられなかった。男女ともに、ADH1B*2/*2で
関連がみられた。

研究成果の概要（英文）：We examined relationships between the ALDH2 and ADH1B genotypes, alcohol 
intake behavior and systolic blood pressure (SBP), brachial-ankle pulse wave velocity (baPWV) in 
2218 community residents (986 men and 1232 women). Significant associations between alcohol intake 
and SBP were observed both in ALDH2*1/*1 and ALDH2*2 in men. In women, the associations were 
observed in ALDH2*1/*1 but not in ALDH2*2. Furthermore, the associations were observed both in ADH1B
*1 and ADH1B*2/*2 in men. In women, the associations were observed in ADH1B*2/*2 but not in ADH1B*1.
 The associations between alcohol intake and baPWV were suggested both in ALDH2*1/*1 and ALDH2*2 in 
men, although not significant. In women, the tendency of the associations were indicated in ALDH2*1
/*1 but not in ALDH2*2. In both men and women, the associations were observed in ADH1B*2/*2 but not 
in ADH1B*1. 

研究分野： 医歯薬学

キーワード： 飲酒　多型　アルコール脱水素酵素　アルデヒド脱水素酵素　アセトアルデヒド　血圧　動脈硬化

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
アルコール代謝酵素の遺伝子多型(ALDH2及びADH1B)は、日本人において高頻度に存在しており、２つの遺伝子多
型の組合せが飲酒行動に強く影響を及ぼしている。また、アルコール依存症や食道がんノリスクとも強く関連し
ており、自分の遺伝子多型のタイプを知ることにより、自分自身の固有の予防対策を立てる、個別化予防が可能
になることが期待される。本研究により、血圧や動脈硬化指標にも、これらの遺伝子多型が関連していることが
示唆され、個別化予防を進める上で貴重な基礎資料となると考えられる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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１．研究開始当初の背景 

(1) 近年わが国においては、メタボリックシンドローム(MS)該当者が増加しており、糖尿病や

心血管疾患の発症リスクの増加が懸念されている。また、飲酒習慣は日本人全体としては近年

良好な方向へ推移しているが、生活習慣病のリスクを増加させる飲酒習慣を有する人の割合は

男女ともにあまり変化しておらず健康格差が問題になっている。 

(2)日本を含む東アジアにおいては、ALDH2 および ADH1B 遺伝子に高頻度の多型が存在し、

アルコール感受性、飲酒行動、飲酒関連健康影響への関与が多数報告されてきている。これら

多型を考慮した飲酒の MS および心血管疾患リスクに及ぼす影響の解析はまだ緒についたばか

りである。 

(3) baPWV (brachial-ankle pulse wave velocity)は、大動脈の硬さを反映する指標であり、非

侵襲的な動脈硬化指標として、心血管疾患のリスク予知に有用とされている。PWV への飲酒

行動および ALDH2 およびADH1B 遺伝子型の関連の詳細についてはまだほとんど検討されて

いない。 

 

２．研究の目的 

 地域住民の男女において、飲酒および ALDH2、ADH1B 遺伝子型が収縮期血圧(SBP)および

baPWV に与える影響の解析を行う。 

 

３． 研究の方法 

対象者は、２つの地域において生活習慣病予防健診を受診した人の中で遺伝子解析を含めて

参加の同意の得られた 2403 人である。研究開始前に和歌山県立医科大学の遺伝子解析研究に関

する倫理審査委員会に申請し承認を得た。遺伝子型および調査紙調査項目、健診項目に欠損値

のない 2218 人（男性 986 人、女性 1232 人）について解析を行った。 

生活習慣等については、自記式質問紙調査票に回答してもらう方法により情報を得た。遺伝

子型の解析については、提供を受けた全血試料より DNA の抽出を行い、PCR の鋳型とした。

ALDH2 および ADH1B 遺伝子型はリアルタイム PCR 法により同定を行った。 

baPWVは、Omron ColinのBP-203RPE II form 2を用いて測定した。統計学的解析は、共分散

分析にて年齢、BMI、喫煙、運動、治療の有無の調整を行った。研究成果に記載のあるp値はす

べてp-value for trendを示している。 

 

４． 研究成果 

(1) 飲酒量と SBP、baPWV との関連性 

 飲酒量は、非飲酒群および飲酒群（男性では三分位による３群、女性では二分位による２群）

に群分けしたものを説明変数とした。 

男女ともに、飲酒量と SBP との間に有意な関連がみられた。（男性 p<0.001、女性 p<0.01）。飲

酒量と baPWV との間には、男性では有意な関連(p<0.05)がみられ、女性では有意差には至らな

いが正に関連する傾向(p=0.061)がみられた。 

 女性の飲酒量と baPWV との関連が弱かったのは、もっとも飲酒量の多い群でも 0.3 合/日以上

であり、男性にくらべて軽度の飲酒量の人が多かったことも一つの理由と考えられる。 

 



(2) 飲酒量および ALDH2、ADH1B 遺伝子型と SBP、baPWV との関連性 

a) 飲酒量と SBP との関連 

男性では、ALDH2*1/*1 と ALDH2*2 はともに有意な関連がみられ、ALDH2 の影響はみられなか

った。女性においては、ALDH2*2 では関連がみられなかったが、ALDH2*1/*1 では有意な関連

(p<0.01)がみられた。 

男性では、ADH1B*1、ADH1B*2/*2 ともに、有意な関連(p<0.001)がみられた。女性では、

ADH1B*2/*2 では有意な関連(p<0.01)がみられたが、ADH1B*1 では正に関連する傾向はみられた

ものの有意差には至らなかった。 

 

b) 飲酒量と baPWV との関連 

 男性では、ALDH2*1/*1 と ALDH2*2 はともに正に関連する方向にはあるものの有意差には至ら

なかった。女性では、ALDH2*1/*1 では関連する傾向(p=0.077)がみられたが、ALDH2*2 では有意

差はみられなかった。 

 男性では、ADH1B*2/*2 で関連(p<0.001)がみられたが、ADH1B*1 では関連はみられなかった。

女性においても、ADH1B*2/*2 で関連(p<0.05)がみられたが、ADH1B*1 では関連はみられなかっ

た。 

 とくに ADH1B 多型については、男女ともに ADH1B*2/*2 で関連がみられており、ADH1B 多型が

修飾影響を有する可能性が示唆された。 

 これまで飲酒と baPWV の関連性については報告があるが、飲酒行動を強く規定する ADH1B 及

び ALDH2 の遺伝子型と組み合わせた解析は初めてであり、貴重な知見と考えられる。 

 今後は、数年間の変化について縦断的研究デザインによる解析も行っていく予定である。 
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