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研究成果の概要（和文）： 

沖縄県内で固有に摂取されているビタミン K含有量の多い野菜に関する情報を、琉球大
学医学部附属病院に通院中のワルファリン服用患者に提供し、前後でワルファリンの薬効
指標とビタミン K血中濃度を比較した。結果、これらの野菜はワルファリンの薬効に有意
な影響を与えていないことが示された。これは、現在の沖縄県のワルファリン服用患者に
おけるビタミン K高含有野菜の摂取頻度および量が多くないためと考えられた。 
 
研究成果の概要（英文）： 

Information about vitamin K rich Okinawan vegetables have no significant effect 
on pharmacodynamics of warfarin and serum vitamin K concentration. The result would 
be due to low intake of vitamin K rich local vegetable in Okinawan. 
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１．研究開始当初の背景 
 ワルファリンはビタミン Kに拮抗する作用
から、心房細動や心臓機械弁置換術後の抗凝
固療法に用いられ、その薬効は食餌中のビタ
ミン K含有量の影響を受ける。 
 沖縄県では、日本本土との間の歴史・文化
的な違いから、他府県ではほとんど摂取され
ていない野菜が、伝統的に摂取されており、
そうした野菜のうち、ビタミン Kの含有量が
多いものはニシヨモギ（方言名：フーチバー）
とホソバワダン（方言名：ニガナ、ンジャナ）

が代表的である。いずれもシュンギクなどと
同じキク科の 1 年生草本であり、ビタミン K
含有量も 100 g あたり 350μg 前後と同程度
である。 
 これらの野菜は、他の緑黄色野菜と同様に
大量摂取すればワルファリンの有効性発現
に影響を与える可能性があるが、この事実は
県内であまり知られていない。 
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２．研究の目的 
 これらの野菜に由来するビタミン Kの臨床
的な影響を評価する目的で、琉球大学の倫理
審査委員会の承認を得た試験計画に基づき、
外来患者に対する沖縄野菜の摂取を控える
指示が、ワルファリンに関係する臨床指標と
血中ビタミン K濃度に与える影響を検討する
試験を実施した。 
 
３．研究の方法 
 本研究では平成 23年 3月から 24年 8月ま
でに琉球大学医学部附属病院第三内科学外
来を受診したワルファリン服用中の患者を
対象に、ニシヨモギおよびホソバワダンの摂
取状況をアンケート調査し、ビタミン K に関
する情報提供のリーフレット（下に掲載）を
配布した前後で、臨床指標と血中ビタミン K
濃度の変動を検出し、比較検討を行った。 
 

 
 組み入れ前 3ヶ月間にわたってワルファリ
ンの投与を受け、PT-INR が安定している症例
を書面による同意を取得し試験に組み入れ
た。組み入れ基準に年齢制限は設けず、本人
による書面での同意取得が可能、観察期間の
12 週間継続して外来通院が可能であること
とした。除外基準はブコローム併用を必要と
するワルファリン抵抗性の症例、抗凝固の目
的でワルファリン以外の薬剤を使用してい
る症例、ワルファリンの使用禁忌に該当する
症例とした。組み入れ時にビタミン Kを多く
含有する沖縄野菜に関して情報提供するリ
ーフレットを交付し、口頭で内容を説明した。

また、沖縄野菜とビタミンＫ摂取に関する食
事アンケート（アンケート用紙後掲）への回
答を求めた。 
 リーフレット交付後 4週間、8 週間、12週
間後まで経過を観察した（図）。 
 主要評価項目は、介入後 12 週間の経過中
に観察されたプロトロンビン時間国際標準
比（PT-INR）の+0.5以上の変動、ワルファリ
ン用量の減量、出血イベントの複合イベント、
副次エンドポイントは主要評価項目を構成
する個別の事象（PT-INRの+0.5以上の変動、
ワルファリン用量の減量、出血イベント）の
発生件数および、介入前後の PT-INR、ワルフ
ァリン用量、ビタミン K血中濃度の変動とし
た。 

４．研究成果 
 組み入れ数は 37 人（男/女 25/12）で、平
均年齢 70.8 歳（標準偏差 11.9）、BMI 24.3
（同 2.8）であった。アンケート調査の結果、
37 人中 8 人がニシヨモギ、ホソバワダンのビ
タミン K含有量が多いことを知っていたと回
答し、ニシヨモギおよびホソバワダンを週に



1 回以上摂取するのはニシヨモギが 5 人、ホ
ソバワダンが 4 人であり、うち 2人が重複し
ていた。 
 結果の概要を表に示す。 

 
 主要評価項目は 19人に観察された。PT-INR
の 0.5 以上の上昇が 16 件、ワルファリン用
量の減量が 6件（重複あり）観察され、出血
事象は観察されなかった。副次評価項目は
PT-INRは前値 1.9±0.7（平均値±標準偏差：
以下同様）、４週間後に 1.9±0.6（p=0.43）、
ワーファリン用量は前値 2.9±1.3 (mg)、4
週間後 2.9±1.3へ（p=0.21）、血中ビタミン
K 濃度は前値 0.56±0.52 (ng/ml)、4 週間後
0.55±0.31へ（p=0.46）であり、それぞれ有
意な変動はなかった。 

 ビタミン K含有量の多い沖縄野菜を週に１
回以上摂取しているのは、対象集団 37 例中 7
例（19％）であった。 
 本研究は対照群を置いていないため、観察
された事象が有意と見るかどうかについて
は解釈に限界がある。参考値として、12週間
の経過中 PT-INR が 0.5 以上低下またはワル
ファリン用量の増量が観察された症例は 15
例（PT-INR 低下 7 例、ワルファリン増量 10
例、重複あり）であり、ワルファリンの薬効
が弱まる方向に変動した症例が主要評価項
目と同程度存在する。副次評価項目の変動が
有意でないということも考慮すれば、沖縄県
内でワルファリンを内服中の患者一般では
ニシヨモギおよびホソバワダンの摂取制限
の指示は臨床的に有意な影響を持たないと
考えられる。 
 影響が大きくなかった背景としては、研究
開始時に行ったアンケートで、ニシヨモギ、
ホソバワダンを週に 1回以上摂取していると
回答した症例が少なかったことは一因と考

えられる。週に 1回以上摂取していると回答
した 7 例での主要評価項目の発現は 7 例中 4
件であった。いずれも PT-INR の 0.5 以上の
上昇であり、ワルファリンの減量は観察され
なかった。これは、摂取量の少ない集団での
30 例中 15 件の発現率と比較して有意な差は
なかった（χ二乗統計量 0.11、p=0.73）。 
 これまでの報告では緑黄色野菜はホウレ
ンソウとブロッコリーそれぞれ 250g の単回
摂取では PT-INR は治療域を逸脱せず、同量
の 1週間連続摂取でワルファリンの薬効低下
が観察されるとされている。本研究のアンケ
ートでは最も多く摂取する症例でも週に最
大 3回程度の摂取頻度であり、摂取量の比較
的多い群でもワルファリンの薬効に影響を
与えるほどの量を摂取していないと考えら
れた。 
 伝統的沖縄野菜の摂取によるワルファリ
ンの薬効への影響は、平均的な食生活の範囲
内では臨床的に有意ではなかった。ニシヨモ
ギ、ホソバワダンを特に大量に摂取している
症例は、本研究では組み入れることができな
かった。 
 現在、沖縄県内で平均的な食生活をしてい
る患者では、沖縄野菜の摂取について特に制
限する必要はないものと考えられる。 
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