
Ⅰ. はじめに

従来、高尿酸血症は痛風関節炎などの尿酸塩
沈着症の原因として注目されて来た。近年、成
人では高尿酸血症と内臓肥満、高血圧、高中性
脂肪血症、低高比重リポタンパク（HDL）コレ
ステロール血症、耐糖能異常との間に強い関連
性が示唆され、血清尿酸値は尿酸塩沈着症の原

因としてのみならず、生活習慣病のリスクマー
カーと考えられている1)。最近の小児・青少年を
対象とした米国の報告では、血清尿酸値とメタ
ボリックシンドロームならびにその構成因子と
の間に強い関連性が認められた2)。一方、わが国
では、学童・小児における血清尿酸値と生活習
慣病との関連を示す報告は極めて少なく3)、心血
管疾患発症リスク、予後との関係は明らかにさ
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れていない。
私たちは、1992-2002年に長野県内で発症した

若年者（20-40歳）虚血性心疾患患者について発
症と生活習慣病、生活背景、発症の季節変動な
どとの関連を解析した結果、50歳以上の中高年
群に比較して、若年発症の最も重要な因子は肥
満、特に小児期肥満で、夏季の発症頻度が高率
であることを明らかにした4, 5)。これらの結果を
受けて、学童・小児の生活習慣改善、生活習慣
病予防ならびに健康増進の教育プログラムを構
築する目的で、2005年4月から信州大学医学部を
拠点に長野県内で「青少年の生活習慣病予防医
療の新たな研究・教育システムの開発」に関す
る研究プロジェクトを展開している。その中で、
一般中学生における高尿酸血症の頻度および高
尿酸血症と生活習慣病との関連6)について検討し
たので紹介する。

Ⅱ. 学校健診における中学生の生活習慣病

および高尿酸血症の頻度

1. 対象
2006年4月から2008年6月の間に調査した長野

県内の３中学校（市街地、農村部、山間部）に
在籍する生徒958名（年齢12.1～15.0歳、男518
名、女440名）で、生徒ならびに保護者に研究
目的・方法について口頭および書面で伝え、同
意書を得た。本プロジェクトは、信州大学医学
部医倫理委員会の審査を経て医学部長により承
認されている。

2. 定義
肥満、各種生活習慣病、肝機能障害の定義は、

各学会、厚生労働省などの定める基準に従い、
以下のように定義した。① 標準体重に比較して
肥満度が＋20％以上を肥満、－20％以下をやせ
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表１ 一般中学生における生活習慣病の頻度

表２ 年齢、性別の一般中学生の血清尿酸値



と定めた。② 高血圧7)：1) 男子　血圧≧140/85
mmHg、2) 女子　血圧≧135/80 mmHg）、③ 脂
質異常症：1) 高低比重リポタンパク（LDL）コ
レステロール血症（血清LDLコレステロール≧
140 mg/dL）8)、2) 高中性脂肪血症（血清中性脂
肪≧120 mg/dL）、3) 低HDLコレステロール血症

（血清HDLコレステロール≦40 mg/dL）のいず
れかに該当するもの、④ 高血糖9)：空腹時血
糖≧100 mg/dL、⑤ 高尿酸血症1)：血清尿酸値＞
7.0 mg/dL、⑥ 肝機能障害10)：血清AST≧40 U/L、
血清ALT≧30 U/L、⑦ 小児メタボリックシンド
ローム9)：以下の①に該当し、かつ②のうち２項
目に該当するもの、① 腹囲≧80 cmまたは腹囲/
身長比≧0.5、② a. 脂質異常（血清中性脂肪≧
120 mg/dLかつ/または血清HDLコレステロー
ル≦40 mg/dL）、b. 血圧高値（収縮期血圧≧125
mmHgかつ/または拡張期血圧≧ 70mmHg）c. 空
腹時血糖≧100 mg/dL。

3. 生活習慣病の頻度
各種生活習慣病、肝機能障害を示した男女別

生徒数および頻度を表１に示す。肥満あるいは
腹部肥満と判定された生徒は８-９％で、脂質異
常症、空腹時高血糖を示したのはそれぞれ9.6％、
6.2％であった。なお、厚生労働省研究班による
小児メタボリックシンドロームの診断基準9)を満
したのは計４名（0.4％）であった。

4. 血清尿酸値の分布、年齢、性差
7.0 mg/dLを超える高尿酸血症が男子64名

（12.4％）、女子１名（0.2％）の計65名（6.8％）

にみられ（表１）、全例無症候性高尿酸血症で
あった。血清尿酸値の分布から生徒数のピーク
をみると、男子は5.0-5.5 mg/dL、女子は4.0-4.5
mg/dLで、7.5 mg/dL以上を示したのは全て男子
であった。その結果、男子の平均値は女子に比
較して有意に高値を示した（5.64 ± 1.17 mg/dL
vs 4.46 ± 0.82 mg/dL, p＜0.001）。血清尿酸値は
いずれの年齢でも男子が女子に比較して有意に
高値を示し、年齢が上昇するに連れて男子では
増加したのに対して、女子では不変であった

（表２）6)。思春期以降血清尿酸値に男女差が認め
られるメカニズムとして、男子ではテストステ
ロンによる腎での尿酸排泄抑制に起因する血清
尿酸値の上昇ならびに女子ではエストロゲン、
プロゲステロンによる尿酸クリアランスの増加
による尿酸値の低下が示唆されている11)。

Ⅲ. 中学生における高尿酸血症と

生活習慣病の関連

私たちは、四分位法により血清尿酸値を４群
に分類して男女別に解析した。その結果、男子
の最高位群（血清尿酸値≧6.4 mg/dL）では最低
位群（血清尿酸値≦4.9 mg/dL）に比較して、年
齢、肥満度、腹囲、腹囲/身長比、血圧、中性脂
肪、血清LDLコレステロールは有意に高値を、血
清HDLコレステロールは低値を示した（表３）。
また、女子の最高位群（血清尿酸値≧5.0 mg/dL）
では最低位群（血清尿酸値≦3.9 mg/dL）に比較
して、肥満度、腹囲、腹囲/身長比、中性脂肪、
血清LDLコレステロールは有意に高値を、血清
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図１ ROC曲線解析による複数の生活習慣病を合併する尿酸のカットオフ値
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表３ 臨床的特徴

表４ 血清尿酸と心血管危険因子との関連（補正オッズ比）



HDLコレステロールは低値を示した（表３）。
血清尿酸値と生活習慣病との関連性を年齢、肥
満度で補正し、多変量重回帰分析で解析した結
果、男子の最高位群では最低位群に比較して、
腹部肥満、脂質異常症、耐糖能異常、高血圧の
４項目中２項目以上を合併するリスクは2.59倍
高値を示した（p＜0.05）（表４）。一方、女子で
は有意差が認められなかった（表４）6)。さらに、
生活習慣病４項目中２項目以上を合併する血清
尿酸のカットオフ値をReceiver operating charac-
teristics曲線解析により求めた結果、男子6.4
mg/dL、女子4.9 mg/dLと決定された（図１）6)。

生活習慣に関連した高尿酸血症発症のメカニ
ズムについては、諸説が提唱されている。Choi
ら12)は食事内容と血清尿酸値との関係を検討し
た結果、プリン体が豊富な肉類や魚介類の大量
摂取は血清尿酸値の増加を招来し痛風を発症さ
せることを報告した。一方、肥満に伴う高尿酸
血症では平均8.9週の低カロリー食とウオーキン
グなどの運動療法により、尿酸クリアランスの
改善および血清尿酸値の減少が認められた13)。
また、内臓脂肪型肥満者では肥満度が同程度の
皮下脂肪型肥満者よりも尿酸の産生が亢進して
いる14)ことや、尿酸の腎クリアランスはインス
リン抵抗性と逆相関する15)ことが報告されてい
る。高尿酸血症はキサンチンオキシダーゼ活性、
活性酸素産生および酸化ストレスの亢進を反映
し、特に、心不全患者では予後不良である16)。
また、高血圧や慢性腎不全などを有する成人患
者、特に女性では高尿酸血症と心血管病発症リ
スクとの間に独立した関連性が認められ17)、高
尿酸血症を示す高血圧18)、急性心筋梗塞患者19)の
予後は不良であることが明らかにされている。
一方、健常人の場合、成人の血清尿酸濃度と心
血管病発症リスクの関連性は少ないとの報告が
多い20, 21)。

さて、生活習慣病としての小児高尿酸血症例
が将来の動脈硬化性疾患発症のハイリスクグル
ープと成り得るか否かについて、現時点では明
らかなエビデンスは得られていない。Feigと
Johnson22)は、一般小児の本態性高血圧症患者で
は高率に血清尿酸値が5.5 mg/dL以上を示し、尿
酸値と収縮期および拡張期血圧との間に正相関
がみられることを報告した。また、米国人小児

を対象としたコホート研究23)により、小児期の
血清尿酸値が成人期の血圧予測因子となること
が示されている。最近、Fordら2)は12-17歳の米
国人小児・青少年のデータを解析し、血清尿酸
値とメタボリックシンドロームならびにその構
成因子、特に腹部肥満、高中性脂肪血症、高血
糖との間に強い関連性を認めた。また、Oyama
ら3)は日本人小児を対象として血清尿酸値と肥満
度の間に正相関を認め、青少年期においても肥
満関連指標としての血清尿酸値の重要性を強調
している。

今回の私たちの成績6)では、2007年に発表され
た厚生労働省研究班による小児メタボリックシ
ンドロームの診断基準9)を満した生徒は４名

（0.4％）と少数であったため、高尿酸血症と肥
満、高血圧、脂質異常症、空腹時高血糖など
個々の生活習慣病との関連性について検討した。
その結果、一般中学生における高尿酸は、特に
男子で２項目以上の生活習慣病を合併するリス
クが有意に高値を示すことが明らかとなった。
また、生活習慣病４項目中２項目以上を合併す
る血清尿酸のカットオフ値が男女別に決定され
た（男子6.4 mg/dL、女子4.9 mg/dL）6)。これらの
値は、日本痛風・核酸代謝学会による尿酸塩沈
着症の病因としての高尿酸血症の基準値（＞7.0
mg/dL）1)を下回っており、今後、日本人小児の
尿酸基準値の設定に有用と思われる。以上、一
般小児の高尿酸血症をみた場合、生活習慣病の
存在を念頭に置き、先ず食事、運動などライフ
スタイルの改善に努めることが最も重要と考え
られる。本研究結果は、小児生活習慣病予防の
教育プログラムの構築に有用と考えられる。

Ⅳ. 今後の展望

日本痛風・核酸代謝学会が2010年に改訂した
高尿酸血症・痛風の治療ガイドライン第２版1)で
は、小児の血清尿酸基準値は未だ設定されてお
らず、小児生活習慣病に起因する高尿酸血症例
の対策および具体的な治療指針は策定されてい
ない。今後、生活習慣病としての小児高尿酸血
症のより詳細な病態、臨床的意義の解明および
その予防・対策・治療法についてガイドライン
の早急な策定が待たれる。
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