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Ⅰ はじめに 

 

 心房細動は洞調律に比較し、致死的脳梗塞を起こすリスクが 3-5 倍増えるだ

けでなく、心血管死に対しても 2 倍のリスクをもたらすことが報告されている

1-7。 たとえば Framingham 研究では、5,209 人の地域住民を対象とした logistic

分析の結果、心房細動を有することにより死亡率が男性では 1.5 倍、女性は 1.9

倍増えたことを明らかにした。また、同研究により、心房細動を有することに

より脳梗塞の発症リスクが 5 倍に増加することも示された。したがって、心房

細動の発症要因を解析し、それを制御することは、心房細動による動悸等の症

状を抑えるだけでなく、脳梗塞の罹患、心血管死を減少させることにつながり、

脳心血管疾患を予防する上で大変意義深いことである。 

欧米諸国からの疫学研究の報告によると 7-8、心房細動の有病率は 60 歳をこえ

ると経年的に増加し、80 歳台では 10％に達することがわかっている。米国での

総人口の心房細動有病率は 0.89％、英国での総人口の心房細動有病率は男性
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1.21％、女性 1.27％である 9-10。 一方、日本では、日本循環器学会の 63 万人の

健康診断をもとにした疫学調査から、総人口の心房細動有病率は 0.56％とされ、

欧米諸国の 3 分の 2 と少ない。しかしながら、超高齢社会を迎えた日本では、

欧米諸国同様に心房細動を有する人口は今後増加すると予測され、2050 年には

約 103 万人（全人口の 1.09％）を占めると推定されている 11。 

1990 年代半ばに発表された欧米諸国からの疫学研究の結果によると、心房細

動の罹患率は 60歳台から上昇をはじめ、70歳台では 1,000人年あたり男性 12、

女性 6-9 であった 12。一方、日本の久山町研究からは、欧米諸国と同様に心房

細動の罹患率は 60 歳台から上昇をはじめるが、70 歳台では 1,000 人年あたり

男性で 7、女性で 3 であり、欧米諸国より少なかった 13。 

 また同時期に欧米諸国および日本で、長期間にわたる疫学研究（前向き観察

研究）から、心房細動発症をもたらす要因が報告された。それによると、古典

的な僧房弁狭窄症をはじめとする心臓弁膜症、心不全に加え、高血圧症、糖尿

病、肥満などの生活習慣病などが心房細動発症の危険因子として挙げられてき
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た 1-3,7,9,14-19。たとえば、Framingham 研究の結果によると、男性では年齢 10

歳ごとに 2.1 倍、高血圧症は 1.5 倍、糖尿病は 1.4 倍、心筋梗塞の既往は 1.4 倍、

うっ血性心不全の既往は 4.5 倍、弁膜症は 1.8 倍の心房細動発症のリスクとなる

ことがわかった。一方女性では、年齢 10 歳ごとに 2.2 倍、高血圧症は 1.4 倍、

糖尿病は 1.6 倍、うっ血性心不全の既往は 5.9 倍、弁膜症は 3.4 倍の心房細動発

症リスクとなることが示されている 16。 

さらに 2000 年代半ばに入ると、慢性の多量アルコール摂取が心房細動をもた

らすという疫学研究の結果が欧米諸国から相次いで報告された 20-33。Frostらは、

Danish Diet, Cancer, and Health Study に参加する 47,949人（平均年齢 56歳）

を前向きに検討した結果、平均 5.7 年の観察期間において 556 人が心房細動お

よび心房粗動を新たに発症し、男性においては、エタノール少量摂取（平均 1

日エタノール摂取量 4.1ｇ）に比し、1 日平均 69ｇのエタノール摂取（＝3 合）

が心房細動発症のリスクを 46％増加させたとしている 24。また、16,415 人の男

女（男性の平均年齢 55.8 歳、女性の平均年齢 56.8歳）を対象とした、Copenhagen 



5 

 

study においては、10 年間のフォローアップにおいて、男性では 1 日 60ｇ以上

（＝約 2.6 合）のエタノール摂取が非飲酒者に比し、心房細動発症を 45％上昇

させることが明らかになった 28。Framingham 研究では、エタノール摂取量が

1 日 36ｇ（＝約 1.6 合）を超えると非飲酒者に比し、心房細動発症のリスクが

34％上昇すると結論している 20。一方、日本では、久山町研究において、男性

において 1 日 1.5 合の飲酒習慣が心房細動発症の危険因子となることを指摘し

ているが 13、日本人を対象としたアルコール摂取と心房細動発症の関連をみた

大規模なコホート研究は数少ない。また、日本人はアルコール脱水素酵素活性

およびアルデヒド脱水素酵素活性が欧米人より低いことが示されており 34、ア

ルコール摂取の心房細動発症に対する影響が強い可能性が示唆される。 

そこで我々は、日本人における心房細動発症の危険因子について検討し、特

に慢性アルコール摂取の心房細動発症に与える影響を、大規模コホート前向き

研究にて検討することにした。 
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Ⅱ 目的 

 

 日本人を対象とした大規模コホート前向き研究にて、心房細動発症をもたら

す危険因子について検討すること、特にアルコール摂取と心房細動発症の関連

を検討することを目的とした。 
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Ⅲ 方法 

 

研究デザインおよび対象 

 本研究では、CIRCS 研究のデータを用い解析することにした。CIRCS 研究は、

日本の 4 地域、秋田県井川町（1995 年度人口 6,206 人）、高知県野市町（現 香

南市野市町）（1995 年度人口 15,828 人）、茨城県協和町（現 筑西市協和地区）

（1995 年度人口 17,322 人）、大阪府八尾市南高安地区（1995 年度人口 23,654

人）に住む 30-80 歳の地域住民を対象とした長期前向きの観察研究であり、毎

年心血管疾患の発症調査およびそれをもたらす危険因子に関する解析を積み重

ねている。八尾市・井川町・野市町においては 1963 年より、協和町においては

1981 年から大阪がん循環器病予防センター、大阪大学、筑波大学、愛媛大学の

合同チームで情報収集および解析を行っており、過去にさまざまな研究報告を

行ってきた 35-42。具体例としては、脳卒中、虚血性心疾患の発症頻度の推移を

秋田と大阪とに分けて検討した結果、秋田では脳卒中、虚血性心疾患がともに
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経年的に減少してきたのに対し、大阪では、近年中年男性では虚血性心疾患の

発症が増加しつつあることを明らかにした。また、同地域の 40-69 歳の地域住

民を対象としたコホート研究を経年的に比較することにより、脳卒中発症につ

いての高血圧の寄与は 1960 年代では重症高血圧が最大の要因だったのに対し、

1980 年代では、軽症高血圧の寄与が最大になっており、近年の脳卒中対策には

ポピュレーションアプローチが重要であることを明らかにした。 

本研究では、1991-1995 年に上記 4 地域から参加した、30-80 歳の男女計 8,602

人を対象とした。高血圧症、高血糖症、高脂血症、肥満やアルコール摂取量、

喫煙習慣などの危険因子の詳細な情報を初回受診時（ベースライン）に登録し、

その後 2000 年 12 月末までの長期フォローアップ期間中の新規心房細動の発症

を正確に把握することにより、前述の危険因子が心房細動に及ぼす影響、とく

にアルコール摂取と心房細動発症における関連を検討した。  

参加者からのインフォームドコンセントを取得したうえで、Council for 

International Organization of Medical Science のガイドライン 43に準じ、本疫
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学研究を行った。倫理的承認については大阪がん循環器病予防センターの倫理

委員会の審査を経て取得した。 

 

心房細動発症状況の把握 

心房細動発症の有無については、①毎年実施している健診受診ごとの 12 誘導

心電図波形による確認、②過去および現在の心房細動治療歴の有無や治療内容

の問診での確認、③本研究で平行して取得している脳卒中登録調査から得られ

た心房細動発症調査の３つから確認を行った。12 誘導心電図は、安静仰臥位に

て測定を行い、熟練した疫学者がミネソタコードを用い診断した 44。 

 8,602 人のベースライン調査参加者のうち、ベースライン時に心房細動を有さ

ず、また既往もない 8,516 人をフォローアップ調査の対象とした。2000 年 12

月末までの最長 10 年間を前向きにフォローアップし、心房細動の発症の有無を

検討した。2000 年 12 月末までフォローアップができたのは 7,206 人で追跡率

は 84.6％であった。参加者の平均受診回数は 5.2 回であった（2 回 21.3％、3
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回 20.7％、4 回 11.3％、5 回以上 46.7％）。フォローアップ期間に新規発症した

心房細動は 296 人であった（うち 254 人（85.8％）は健診受診時の心電図で診

断できたもの、36 人（12.2％）は問診で新たに心房細動の発症が確認できたも

の、6 例（2.0％）は脳卒中発症調査から心房細動の有無が確認できたものであ

った）。 

 

ベースラインデータの検討 

 血圧は標準化された水銀血圧計を用い測定した。参加者は座位にて 5 分以上

安静の上、トレーニングされた医師が右上腕より血圧測定を行った。収縮期血

圧 140mmHg 以上、拡張期血圧 90mmHg 以上、降圧剤の内服治療中のいずれ

かを満たすものを高血圧症と定義した。血清総コレステロール値は、US 

National Cholesterol Reference Method Laboratory Network の拠点の１つで

ある大阪がん循環器病予防センターにて酵素法を用い測定した 45。 血清総コ

レステロール値 220mg/dl 以上あるいは脂質低下療法をうけているものを高脂
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血症と定義した。Body mass index(BMI)は体重（kg）/身長（m）2で計算し、

30 以上を肥満と定義した。高血糖症の定義は、空腹時血糖 110mg/dl 以上、随

時血糖 140mg/dl 以上、糖尿病薬使用中のいずれかを満たすものとした。陳旧性

心筋梗塞および心不全の有無については、既往歴の有無から判断した。喫煙習

慣および飲酒習慣については、詳細なインタビューにより情報収集した。1 日 1

本以上の喫煙ありを喫煙者と定義した。飲酒量については、参加者に代表的な 1

週間の飲酒習慣を、アルコールの種類、飲酒量にそって報告してもらい（機会

飲酒がさらに重なる場合はそれも加味）、1 週間あたりの飲酒量を日本の伝統的

飲酒量単位である合に変換し、計算した。日本酒 180ml、ビール 633ml、ウイ

スキー75ml、ワイン 180ml 相当を１合換算とした 46-47。さらに、1 合はエタノ

ール 23g と換算した。 

 

統計学的解析 
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 ベースラインのデータで、１日３合以上の多量飲酒者の割合、喫煙者の割合、

肥満者の割合、高血糖症の割合、高脂血症の割合が男女間で大きく異なってい

たために、男女別の解析を行った。 

 性・年齢調整後の心房細動の罹患率は、1991-2000 年までのフォローアップ

期間中に新規心房細動発症数（296 人）をもとに計算した。各危険因子のハザー

ド比および 95％信頼区間は Cox 比例ハザードモデルを用い解析した。 

 心房細動発症に対する危険因子を検討した先行研究より 17-20,24-29、本研究では

年齢、性別、アルコール多量飲酒（1 日 3 合以上、エタノール量で 69ｇ/日以上）、

喫煙状態の有無、肥満（BMI 30kg/m2以上）の有無、高血圧症の有無、高血糖

症の有無、高脂血症の有無、心電図による ST-T 変化の有無、心筋梗塞の既往の

有無、心不全の既往の有無の 11 つを危険因子としてあげ、それらの心房細動発

症に及ぼす影響を前向きに検討した。 
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 すべての統計解析には、両側検定を用い、P 値は 0.05 未満を統計学的有意と

した。解析ソフトは、SAS バージョン 9.2（SAS Institute, Cary, North Carolina, 

USA)を用いた。 
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Ⅳ 結果 

 

 Table１に、参加者のアルコール摂取量別のベースラインデータを示す。 
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 男性では、喫煙者の割合、高血糖症の割合、心電図での ST-T 変化の有無、血

清総コレステロール値がアルコール摂取量別で異なっていた。女性では、喫煙

者の割合、BMI 値がアルコール摂取量別に異なっていた。男女とも心房細動の
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割合、高血圧者の割合、高脂血症者の割合、心筋梗塞の既往の有無、心不全の

既往の有無については、アルコール摂取量別で有意な差はみられなかった。 

8,602 人のベースライン調査参加者のうち、ベースライン時に心房細動を有さ

ず、また既往もない 8,516 人をフォローアップ調査の対象とし、長期間にわた

り前向きにフォローアップした。平均追跡期間は 6.4 年で、追跡率は 84.6％と

非常に高かった。参加者の平均受診回数は 5.2 回であった（2 回 21.3％、3 回

20.7％、4 回 11.3％、5 回以上 46.7％）。フォローアップ期間中の新規心房細動

の発症は 296 人であった。Table2 に心房細動罹患者と非罹患者における、ベー

スライン時の危険因子の比較を示す。 
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 男性においては、心房細動罹患者で平均エタノール摂取量とアルコール過剰

摂取者の割合（1 日 3 合以上）、高血糖症の割合が有意に高かった。女性では、

平均 BMI 値、平均血糖値、アルコール過剰摂取者の割合、肥満者の割合が心房

細動罹患者で有意に高かった。喫煙者の割合、血圧値、総コレステロール値、

心電図における ST-T 変化は、心房細動罹患者、非罹患者の 2 群間で男女とも有

意な差はなかった。 

 Table3 にアルコール摂取量別の心房細動罹患率を示す。 
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21 

 

 1 日 3 合以上の多量飲酒者においては、非飲酒者に比較し有意に高い心房細動

のハザード比を示した。非飲酒者に比し、過去飲酒者、1 日 1 合未満、1 日 1-2

合、1 日 2-3 合、1 日 3 合以上の群における性・年齢調整ハザード比（95％信頼

区間）は、それぞれ 1.28 倍(95％CI, 0.67-2.44), 0.88 倍(0.60-1.31), 1.16 倍

(0.71-1.89), 1.34 倍(0.78-2.29), 2.94 倍(1.64-5.26)であった。また、その傾向は

性・年齢に他の交絡因子を加えて調整した後も同様にみられた。多変量調整ハ

ザード比（95％信頼区間）は、それぞれ 1.30 倍(95% CI, 0.68–2.49), 0.89 倍 

(0.60–1.32), 1.19倍 (0.73–1.95), 1.36倍(0.79–2.35), 2.90倍 (1.61–5.23)であっ

た。さらに、男女別でも多量飲酒と心房細動発症との関連はほぼ同様の傾向が

みられた。また、男性では、過去の飲酒者における心房細動罹患率が高く、非

飲酒者に対し 50％程度のリスク増加の傾向をみとめた。これは、心房細動罹患

にともない、自ら禁酒あるいは医療機関から禁酒指導をうけたためと思われた。 

 Table４に心房細動新規発症に関する危険因子を示す。 
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心房細動発症の危険因子としては、アルコール過剰摂取（1 日 3 合以上）のほ

か、年齢、肥満（BMI30kg/m2以上）、高血糖症が認められ、それぞれの多変量

調整ハザード比（95％信頼区間）は、年齢 1.02 (95% CI, 1.01-1.03) ,アルコール

過剰摂取 2.61 (1.55–4.39), 肥満 2.24 (1.41–3.58) 、高血糖症 1.35 (1.02–1.78) であ

った。男女別の解析でもほぼ同様の傾向が認められた。一方、肥満は女性のみ
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で、高血糖症は男性のみで心房細動発症の危険因子であるが、肥満および高血

糖症と性との関連は認められなかった。 
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Ⅴ 考察 

 

 本研究では、1 日 3 合以上の多量飲酒者では非飲酒者に比べて、その後 10 年

間における心房細動の発症リスクが約 3 倍高いことが明らかになった。一方、1

日 3 合未満の軽度から中等度の飲酒では心房細動の発症リスクは有意に高くは

ならなかったが、2 合以上の飲酒で増加傾向がみられた。日本人においては、1

日 2 合から 3 合以上となる飲酒量が心房細動発症において重要な意味をもつこ

とを示している。 

 Frostらは、Danish Diet, Cancer, and Health Study に参加する47,949人（平

均年齢 56 歳）を前向きに検討した結果、平均 5.7 年の観察期間において 556 人

が心房細動および心房粗動を新たに発症し、男性においては、エタノール少量

摂取（平均 1 日エタノール摂取量 4.1ｇ）に比し、1 日平均 69ｇのエタノール摂

取（＝3 合）が心房細動発症のリスクを 46％増加させたとしている 24。また、

16,415 人の男女（男性の平均年齢 55.8 歳、女性の平均年齢 56.8 歳）を対象と
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した、Copenhagen study においては、10 年間のフォローアップにおいて、男

性では 1 日 60ｇ以上（＝約 2.6 合）のエタノール摂取が非飲酒者に比し、心房

細動発症を 45％上昇させることが明らかになった 28。Framingham 研究では、

エタノール摂取量が 1 日 36ｇ（＝約 1.6 合）を超えると非飲酒者に比し、心房

細動発症のリスクが 34％上昇すると結論している 20。 

 本研究は、日本人においては 1 日 2 合以上から約 50％の心房細動発症のリス

ク増加がみられ、さらに 1 日 3 合以上の多量飲酒は心房細動の罹患率を大きく

上昇させることを明らかにした。この結果は、過去の欧米諸国からの検討と同

様の結果であった。日本人は、アルコール脱水素酵素やアルデヒド脱水素酵素

の活性が欧米人に比較し少ないことが報告されており 34、より低用量のアルコ

ール摂取が心房細動発症を増加させるのではないかと推測したが、日本人およ

び欧米人における心房細動を惹起するアルコール摂取量については大きな差は

認められなかった。 
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 多量のアルコール慢性摂取が心房細動を起こすメカニズムは１つではなく複

雑で、さまざまな報告結果がある。アルコールの摂取は、交感神経を活性化し

副交感神経を抑える作用がある 48-51。これにより心房筋の不応期は短くなり、

心房期外収縮の増加をもたらす 52-59。心房期外収縮の連発は心房細動を誘発し、

維持することにつながる。また慢性のエタノール摂取はエタノールの代謝産物

であるアセトアルデヒドを介し、アルコール性心筋症をおこすことも報告され

ている 60-61。障害された心房筋でも繊維化が進行し、心房内の伝導遅延やリエ

ントリー回路が形成され、心房細動を維持する素地となる 62。 

 本研究は、8,602 人という大規模の地域住民を対象に前向き調査が行われ、平

均 6.4 年という長期間にわたるフォローアップがなされた。そのフォローアップ

率は 84.6％と高かった。アルコール摂取量の調査についても、過去の疫学調査

において信頼性が高い評価方法を用いており、アルコール脱水素酵素活性およ

びアルデヒド脱水素酵素活性が低い日本人において、アルコール摂取と心房細

動発症の関連をより精度の高い疫学調査で明らかにした。本研究では、2 合以上
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の飲酒を習慣的に行っているものは、男性では約 25.6％にみられることから、

多量飲酒が心房細動発症に寄与する割合は高く、多量飲酒を控えることにより

多くの心房細動発症が予防可能になると考えられる。したがって、本研究の結

果は、公衆衛生学的意味が大きいと思われる。 

一方、本研究では、いくつかの研究限界が存在する。まず発作性の心房細動

のうち、特に無症候のものについては、健診受診時の心電図でとらえることも

できず、医療機関への受診もないため、心房細動の発症を過小評価している可

能性がある。また健診受診においては参加者全員が毎年健診を受けていないた

め、同様に無症候性の心房細動を過小評価している可能性がある。しかしなが

ら、飲酒量別にみた参加者の健診受診回数に有意な差はみられず、受診回数の

違いが本研究の結果に及ぼす影響は少ないと考えられた。 
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Ⅵ おわりに 

 

本研究では、日本人において、1 日 2 合以上の飲酒で約 50％の心房細動発症

のリスク増加がみられ、さらに 1 日 3 合以上の多量飲酒は心房細動の罹患率を

大きく上昇させることを明らかにした。またアルコール脱水素酵素活性および

アルデヒド脱水素酵素活性が低いとされてきた日本人と欧米人との間で、心房

細動を惹起するエタノール量に大きな差がないことも明らかとなった。これら

の結果は、飲酒と心房細動との関連について、エタノールの代謝産物であるア

ルデヒドが心房細動を起こすというアルコール性心筋症説のみでは説明できな

いことも示している。 

 また、1 日 2 合以上の飲酒者は男性参加者の 25.6％、さらに 1 日 3 合以上の

飲酒者は、男性参加者の 7.2%もおり、飲酒量を控えることで心房細動そのもの

だけでなく、心房細動が誘引となる脳梗塞、心不全をも減らすことができる可

能性があり、多量飲酒に対する介入の公衆衛生学的な意味合いは大きいと考え
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られる。 
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Ⅶ 今後の展望 

 

 心房細動は、我が国でも今後増加が見込まれており、発症リスク因子の解析

とその制御が非常に重要であることは明らかである。 

 経年的に新しいリスク因子が報告され、心房細動発症をきたすリスク背景は

時代とともに変わってきている可能性がある。本 CIRCS 研究は、50 年にわたる

長期疫学研究を実施しており、過去からの心房細動発症リスク因子の変遷をみ

ることが可能と思われる。今後、さらなる解析を継続し、時代に即したリスク

因子の制御を可能にしていきたい。 

 また今回得られた多量飲酒の心房細動への影響については、既存の高血圧や

糖尿病、肥満などの心房細動発症リスク因子とともに、健診結果説明会や健康

教室などの教育の場を利用し、地域住民の中から、可能な限り心房細動罹患者

を減らすことに努めていきたい。 
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Ⅷ APPENDIX 

 

CIRCS Collaborators 

The CIRCS investigators who contributed to this study are as follows: Masamitsu 

Konishi, Yoshinori Ishikawa, Masakazu Nakamura, MD, Akihiko Kitamura, Masahiko 

Kiyama, Takeo Okada, Mitsugu Kajiura, Masakazu Nakamura, PhD, Takashi 

Shimamoto, Minoru Iida and Yoshio Komachi, Osaka Medical Center for Health 

Science and Promotion, Osaka; Shinichi Sato, Chiba Prefectural Institute of Public 

Health, Chiba; Tomonori Okamura, Keio University, Tokyo; Yoshihiko Naito, 

Mukogawa Women’s University, Nishinomiya; Tomoko Sankai, Kazumasa Yamagishi, 

Kimiko Yokota and Minako Tabata, University of Tsukuba, Tsukuba; Hiroyasu Iso, 

Tetsuya Ohira, Hironori Imano, Renzhe Cui, Ai Ikeda, Hiroyuki Noda, Satoyo Ikehara, 

Yoshimi Kubota, Isao Muraki, Minako Maruyama, and Mako Nagayoshi, Osaka 

University, Suita; Takeshi Tanigawa, Isao Saito, Katsutoshi Okada, Eri Eguchi, Kotatsu 
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Maruyama, and Susumu Sakurai, Ehime University, Toon; Mitsumasa Umesawa and 

Masanori Nagao, Dokkyo University, Tochigi; and Masayuki Yao, Ranryoen Hospital, 

Ibaraki. 
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