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Ⅰ．はじめに

　医療現場において、大規模臨床研究結果によ
るエビデンスに基づく医療、すなわちEvidence-

based medicine（EBM）の重要性が叫ばれるよ
うになって久しい。近年のコンピューター・情
報技術のすさまじい発達により、従来のオーソ

ドックスな患者登録研究に加え、診療報酬請求
や電子カルテ、健診・人間ドック、膨大な先行
研究論文データベースなどに蓄積されたデー
タ、いわゆる医療ビッグデータベースが利用可
能となり、それを解析することにより診療、保
健指導現場や政策立案に使えるエビデンスが生
み出せる状況が整ってきた。

医療ビッグデータとしての臨床検査データの利活用 
―糖尿病を中心とした生活習慣病分野を例に―
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Ⅱ．生活習慣病診療における臨床検査の意義

　臨床検査値はそのうちでも、最も利用しやす
く、そして実際に活用されているデータである。
特に糖尿病を中心とした高血圧や脂質異常症な
どの生活習慣病診療では、患者が症状や転帰の
改善を短期間で、症状として実感できないこと
がほとんどである。そのため、HbA1c値などの
さまざまなサロゲート（代替）エンドポイント
の改善をもって、遠い将来の健康寿命延伸や生
活の質向上を、予測・期待することにより診療
が成立している。したがって、医療サービスの
受け手である患者や保険者側が、その予測に科
学的裏付けを求めるのは当然である。

　また生活習慣病診療には、その名の通り生活
習慣に対する指導介入が不可欠であるが、患者
にとって生活習慣を変えることは相応の努力や
犠牲を伴う。そのため医療者としては、その努
力効果比をできるだけ具体的に説明する必要も
ある。さらに生活習慣病の発症と進行には多因
子遺伝と生活習慣/環境の両方が深く関与する
ため、人種や民族、地域の影響を強く受ける。
このため日本人を含む東アジア人に、欧米の人
のデータをそのまま流用、外挿することは難し
く、わが国独自の日本人データベースの作成と
解析によるエビデンス構築が必要となる。

Ⅲ．医療ビッグデータによる 
臨床エビデンス構築の意義

　標準化（ガイドライン化）と個別化が同時に
求められる現代の診療において、専門医の「流
儀」や「コツ」の有効性を証明できるかは、専
門医自身の存在意義に関わる死活問題である。
したがって現場臨床医自らが、治療成績を含む
患者データを集め、説得力をもった解析結果を
示していくことが求められる。

　たとえば、臨床検査値から生活環境に至る
様々な糖尿病発症リスク因子を統合的に解析す
ることにより、日本人における糖尿病とその合
併症の予測などは、すでに可能になっており、
大規模臨床データ研究が、糖尿病診療の標準化
と同時に、個別化にも貢献できるようになりつ

つある。このような観点から、医療ビッグデー
タとしての臨床検査値が、診療現場にどのよう
に貢献しうるかいくつか例をあげて概説した
い。

Ⅳ．臨床検査指標による糖尿病の発症予測と予防

　臨床現場が忘れがちな視点であるが、糖尿病
合併症を防ぐ最良かつ最も確実な方法は糖尿病
そのものの予防である。初期には無症状の糖尿
病を早期診断するためには、健診やスクリーニ
ングのシステムを充実させ、さらに発症リスク
の高い者を選別して、早期に生活習慣介入を開
始することが重要である。

　わが国では健康診断や人間ドックが発達し、
血糖値やHbA1c値も広く測定されている。また
観察疫学研究により2型糖尿病発症のリスク因
子もかなり明らかになってきた。人間ドック受
診者データベースの検査指標や背景因子を用い
た我々の検討でも、日本人の糖尿病発症予測や
スクリーニングに活用できる様々なエビデンス
が得られている。

Ⅴ．血糖値と HbA1c 値による 
2 型糖尿病の発症予測

　例えば健診で広く測定されている空腹時血糖
値とHbA1c値の両方を組み合わせるだけで、2

型糖尿病の発症予測能は飛躍的に向上する1）。
わが国の境界型に相当する米国の「前糖尿病状
態（Pre-diabetes）」の基準範囲として用いられ
るHbA1c軽度高値（5.7～ 6.4%）と空腹時血糖
値異常 （100–125 mg/dL）について、その片方
または両方を満たす者の、その後5年間の糖尿
病発症率を検討した。その結果、いずれの基準
も満たさなかった者と比較して、どちらか片方
のみ満たした者は約6倍、両方を満たした者は
約32倍も発症率が高かった1）（Fig. 1）。これら
のデータに基づき、空腹時血糖値とHbA1c値の
両方を含む日本人に最適化された、将来の発症
予測スコアも作成した2）。
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Ⅵ．臨床検査と問診を組み合せた 
2 型糖尿病の発症予測

　また糖尿病未診断者において、問診のみ（①
年齢　②性別　③家族歴の有無　④喫煙の有無
　⑤BMI　⑥高血圧の有無）により、糖尿病あ
るいは前糖尿病状態である確率を示す判別スコ
アも完成している3）（Fig. 2）。採血検査の頻度
が低い眼科など内科以外の初診患者において、
血糖値やHbA1c検査を行うべきかどうかの判断
に役立つ簡易スクリーニング法として用いるこ
ともできる。

Ⅶ．通院による臨床検査値の改善を予測する

　健診で発見した糖尿病患者に通院を勧める場
合にも、どの程度の効果が期待できるかを示す
必要がある。健診で初めて糖尿病を指摘された
者のうち、月一回の通院を開始した者は、放置
した者と比較して、翌年健診時にHbA1cが1%

以上改善する可能性が10-14倍も高まることが、
レセプトデータの活用により明らかになった4）。
健診の意義や費用便益分析の上でも参考になる
結果と思われる。

Ⅷ．糖尿病合併症のリスク評価指標としての 
臨床検査

　糖尿病合併症は、健康寿命と国民医療費に莫
大な悪影響を及ぼしている。糖尿病診療の最終
目標は、合併症予防を通じて非糖尿病者と同じ
健康寿命を達成することである。そのためには
どのような背景を有する糖尿病患者が、合併症
を起こしやすいかを明らかにする必要がある。

　糖尿病患者は非糖尿病者の2－4倍も動脈硬化
疾患が発症しやすく、糖尿病大血管症と言われ
る。日本人2型糖尿病患者における脳卒中と冠
動脈疾患の上位リスク因子をTable 1に示す5）。
脳卒中については収縮期血圧が唯一の有意なリ
スク因子であり、欧米人患者と同様、わが国の
患者においても血圧コントロールは極めて重要
であった。一方、冠動脈疾患については、血清
トリグリセリド（TG）値とLDLコレステロー
ル（LDL-C）値が最も強いリスク因子で、両者
は同等の影響力を有していた。さらにTG値と
LDL-C値が両方高い2型糖尿病患者では、冠動
脈疾患リスクは著明に上昇しており、このよう
な患者には特に重点的に介入する必要があるこ
とも示された5）（Fig. 3）。

Fig. 1 日本人人間ドック受診者を空腹時血糖値と
HbA1c値の組合せにより分類した際の5年間の
糖 尿 病 累 積 発 症 率（IFG; impaired fasting 

glucose, 空腹時血糖値100-125 mg/dL） （文献1よ
り引用）

Fig. 2 TOPICS糖尿病スクリーニングスコア＊の点数
と未診断糖尿病または前糖尿病状態（米国の
境界型糖尿病に相当：HbA1c 5.7-6.4% と空腹
時血糖値100-125 mg/dLのいずれか、または両
方）を有する可能性（文献3より引用）
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Ⅸ．臨床検査指標の合併症予測能の比較

　LDL-C値は喫煙や高血圧と並び、最も強い冠
動脈疾患のリスク因子である。それは欧米並び
にわが国の糖尿病患者においても変わらない
が、欧米においては前述の日本人糖尿病患者の
場合と異なり、TG値が有意なリスク因子にな
ることは少ない。そこで日本人2型糖尿病患者
の冠動脈リスク評価に適した脂質指標を探るこ
とを目的に、現在頻用される各種脂質指標の冠
動脈疾患予測能を男女別に比較検討した6）

（Table 1）。

　その結果、TGは女性において特に鋭敏な予
測指標であったことが判明し、さらに女性にお
いては、Non-HDLコレステロール（Non-HDL-C）
や総コレステロールも有用な指標であった。一
方、男性においてもNon-HDLCは最も鋭敏な指
標の一つであり、男女同一の指標を用いようと
すればNon-HDL-Cが最も適当と思われ、Non-

Table 1　  日本人2型糖尿病患者における脂質指標（総コレステロール（TC）、HDLコレ
ステロール（HDL-C）、TG （空腹時）の3種類とこれらから算出された、
Friedewald式によるLDL-C 、Non-HDLコレステロール（Non-HDLC）、LDL-C/

HDL-C比、TC／ HDL-C比、TG/HDL-Cの5つの計8種）の各1標準偏差上昇
（HDL-Cについてのみ減少）あたりの冠動脈疾患ハザード比（文献6より引用）

＊
TOPICS Diabetes Screening Score: 年齢 40–49 歳 （3 点） or 50–59 歳 （4点） or ≥60 歳 （5

点） + 男性 （2点） + 糖尿病家族歴 （2点） + 現在の喫煙習慣 （1点） + BMI 23–24 kg/m
2
 

（1点）, 25–29 kg/m
2
 （2点） or ≥30 kg/m

2
 （4点） + 高血圧 （収縮期血圧 ≥140 mm Hg and/

or 拡張期血圧 ≥90 mm Hg または治療歴あり） （2点）

Fig. 3 JDCSの日本人2型糖尿病患者における血清ト
リグリセリド値と血清LDL値との組合せが、
冠動脈疾患の発症リスク（HR）に与える影響
（TGの3分 位 点1.44 mmol/L=129 mg/dL、0.92 

mmol/L=83 mg/dL、LDLCの3分位点3.54 mmol/

L=137 mg/dL、2.81 mmol/L=109 mg/dL）。両者
ともかなり低値からリスク上昇と関連してい
ることがわかる。（文献6より引用）
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HDL-Cは男女いずれにおいても、LDL-Cよりむ
しろ良好な予測能を有していた6）。

　これはNon-HDL-Cが、TG画分などLDL-C以
外の動脈硬化惹起性のリポタンパクも含有して
いるためと推測された。ただし、スプライン解
析で求めたNon-HDL-C値とリスクとの関係は、
観察範囲で連続的かつ直線的であり、目標値と
なる閾値は見いだせなかった。2型糖尿病患者
の冠動脈疾患を抑制するためにはかなり厳格な
コントロールが必要と考えられる6）（Fig. 4）。

Ⅹ．個別症例ごとの糖尿病合併症の 
発症予測ツール

　糖尿病には多彩な合併症がみられるが、それ
ぞれリスク因子が異なるため、個々の患者にお
いて各合併症の発症リスクを予測するのは容易
ではない。そこで、大規模臨床データ研究で解
明された各合併症のリスク因子を統合し、各患
者個人の状態や条件による将来の合併症発症確
率を計算することを試みた。

　日本人2型糖尿病患者の大規模臨床研究JDCS

とJ-EDITの統合データベースから開発された糖
尿病合併症リスクエンジンは、パソコン上で患
者の条件や検査値を入力すれば、その後5－10

年の各合併症別の発症確率が即座に表示される
ようになっている7）（Fig. 5）。このリスクエン
ジンは、ホームページ上で公開しており（http://

www.med.niigata-u.ac.jp/emh/jjre.html）、日本人2

型糖尿病患者の診療個別化に役立つことが期待
される。

Fig. 4 JDCSの日本人2型糖尿病患者における男女別
の血清Non-HDLコレステロール値（横軸）と
冠動脈疾患リスク（縦軸）との関係のスプラ
イン曲線（点曲線は95%信頼区間を示す）（文
献6より引用）

Fig. 5 大規模臨床研究JDCSとJ-EDITのデータに基づ
いて開発された日本人2型糖尿病患者のための
5－10年後の合併症発症リスク計算器（JJリス
クエンジン）のインターフェイス（実物は
http://www.med.niigata-u.ac.jp/emh/jjre.html　 よ
り利用可能）（文献7より引用）
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Ⅺ．糖尿病診療における 
大規模臨床エビデンスの意義

　今回は、人間ドック、大規模臨床研究に登録
された臨床検査データを中心に、生活習慣病の
代表格とも言える糖尿病とその合併症のリスク
因子についての研究結果の一部を紹介したが、
医療ビッグデータとしての臨床検査はこれらに
限らない。今後は電子カルテなどのデータも広
く使われるようになり、それらの解析結果は、
様々な実用上の可能性を有し応用範囲は極めて
広い。臨床検査技師として勤務しつつ、これら
の研究に携わることも十分可能であり、臨床検
査と臨床現場を結ぶ研究として発展が期待され
る。
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