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はじめに

心血管疾患は現在も全世界における死因の第一位であり、WHOの報告では2008年には年間1730

万人が心血管疾患にて死亡したと報告されている1。心血管疾患は高血圧や糖尿病、脂質代謝異常

といった生活習慣病ならびに喫煙や不健康な食事、運動不足などの生活習慣と密接な関連があり、

これら生活習慣病の予防および治療によりその発症は抑制されてきたが、1990年代頃からその一次

予防効果は頭打ちの状態であり2、また二次予防に関しても心臓カテーテルや薬物療法などの治療

の発展により大幅な改善を認めたものの、一次予防と同様にその二次予防効果は頭打ちであり3、

前述の如く依然として死因の第一位を占めている。よって、更なる心血管疾患予防のためにはこれ

に作用する新たな生活習慣因子の解明が期待されており、この目的において“疫学”の心血管疾患

予防に対する貢献が期待されている。

心血管疾患および生活習慣予防における疫学の有用性

“疫学”とは個人ではなく集団における健康と疾患に影響を与える要因に関する学問であり、公

衆衛生と予防医学への基礎と論理の礎となる学問である。今では当たり前のように認知されている

高血圧や脂質代謝異常などの生活習慣病や喫煙が心血管疾患の危険因子だという事実も世界を代表

する疫学研究の一つであるFramingham研究により解明された。4―6

疫学研究は臨床研究と異なり、対象は被験者（患者）“個人”ではなく“集団”であり、一般的

にその対象に対して直接的な介入（医療行為など）は行わず、自由行動下にある対象を追跡調査す

る観察研究が主体であり、介入が困難な危険因子と疾患の関連の検証に適する。“介入が困難な危

険因子”とは、例えば運動、栄養などの生活習慣因子は長期的な日々の蓄積の結果将来の疾病発症

リスクに寄与するため、短期的な臨床研究ではその関連性の検証は困難であるが、ここにおいて疫

学研究では長期的な観察が可能であるため、その関連の検証に適している。また倫理的に介入が困

難な因子、例えば既に別の疾患の危険因子と判明している因子（喫煙と肺癌など）と新たな別の疾

患発症に関する臨床研究は倫理的に施行困難だが（被験者を肺癌発症のリスクに暴露させる為）、

対象が自由行動下にある疫学研究ではその関連性の検証が可能となる。

よって心血管疾患予防および生活習慣病予防に効果が期待される新しい生活習慣因子の発掘のた

めに、疫学研究は極めて有効な手段の一つと考えられる。

チョコレートの心血管疾患、生活習慣予防における可能性

心血管疾患ならびに生活習慣病の新たな予防戦略因子に期待されることには、①疾患予防に対す

る効果、②予防因子活用の実現性（コスト、流通、アクセスなど）、③行動変容の起こしやすさな
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どがあげられるが、チョコレート、特にダークチョコレートでは後述の如く疾患予防に対する有用

性を示唆する研究が多く報告されており、またその経済効果を示唆する報告もある。7 またチョコ

レートは全世界で流通、消費されておりアクセスが比較的良好であり8、かつ手軽に美味しく食べ

られることから行動変容の起こしやすさという点からも心血管疾患・生活習慣予防への効果が期待

されている。

ダークチョコレート／カカオと心血管疾患および生活習慣病：疫学研究および短期臨床研究からの

報告

チョコレートと心血管疾患発症のリスクについて検証した疫学研究は多く、これらの疫学研究の

メタ解析でもチョコレートを多く摂取する人々では摂取が低い人々と比較してその心血管疾患発症

のリスクが約30％低いことが報告されている。9

また観察研究ではなく、実際に被験者にチョコレートを投与しその直接的な効果を検証する短期

間のランダム化比較臨床研究（RCT）のメタ解析でも、チョコレートの血圧降下作用、また耐糖能

改善作用などの心血管疾患危険因子への改善効果が報告されている。10 よって、チョコレートの長

期的な摂取による心血管疾患および生活習慣予防への貢献が期待されるが、チョコレート長期摂取

と生活習慣病の関連については定かではないことが未だに多い。

長期チョコレート摂取と糖尿病発症リスクについて：米国大規模疫学研究Physicians’Health

Studyからの報告11

研究背景：

糖尿病発症と強く関連するインスリン抵抗性、酸化ストレス、炎症のチョコレートによる改善が

示唆されている。しかし、長期的なチョコレートの日常摂取量と糖尿病発症リスクの関係について

検討した研究は少ない。

本発表では米国において代表的な大規模疫学研究であるPhysicians’Health Study（PHS）をも

とにチョコレートの日常的摂取量と糖尿病発症リスクについて検討した前向き観察研究について報

告した。

方法：

PHSは米国男性医師22,071人を対象に1982年に開始したランダム化比較臨床研究（RCT）で低用

量アスピリンおよびβ‐カロチンの循環器疾患ならびに悪性腫瘍に対する一次予防効果を検証した

研究である。同RCTは1995年に終了したが、その後も疫学研究として対象集団が追跡調査され現在

に至っている。本報告研究では調査開始時（1997-2001）に糖尿病を有さないPHS参加者18,235人を

対象とし、一日摂取カロリー＜500kcal または同値が 3500kcalのもの、またチョコレート摂取頻

度を調査できなかったものを除外基準とした。

糖尿病については毎年の自己調査票により追跡し、チョコレート摂取については調査開始時に栄

養調査表（FFQ）を用いて調査した。またその他、年齢、体重、喫煙歴、アルコール摂取、運動、

高血圧、脂質代謝異常、各種食品摂取（乳製品、肉類、野菜類、果物類、卵、ナッツなど）につい

ても自己調査票を用いて調査した。

解析にはCoxハザードモデルを用い①チョコレート日常摂取量と糖尿病リスクについて検討、②

サブグループ解析にて肥満（体格指数：BMI＜25、 25kg/m2）, 高齢（＜65、 65歳）の有無に
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より、チョコレートと糖尿病リスクが異なるかを検討し、その交互作用について検証した。

結果：

平均9.2年の追跡期間中に1,123 人（6.2%）が糖尿病を発症した。（対象者背景：図表１）各種糖尿

病の危険因子及び、栄養指標（エネルギー摂取量も含む）を含んだ多重解析の結果、チョコレート

非摂取群と、チョコレート1－3回摂取/月、1回摂取/週、2回以上摂取/週を比較したところ糖尿病

発症リスク（ハザード比および95％信頼区間）はそれぞれ1.00（基準値）, 0.93（0.79, 1.09）, 0.86

（0.72, 1.04）, 0.83（0.69, 0.99）（P-trend =0.047）であり、チョコレート摂取と糖尿病発症との有意な

関連を認めた。（図表２）しかしサブグループ解析において肥満と高齢者ではその関連は認められ

図表1

図表2
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ず、チョコレート摂取と糖尿病発症の有意な関連を認めたのは非肥満者（BMI＜25）と非高齢者

（年齢＜65歳）のみであり、その交互作用も有意であった。（それぞれｐ＜0.05）

結論：

米国大規模疫学研究PHSの結果から、エネルギー摂取量も含む各種生活習慣因子で調整後、米国

人中年男性におけるチョコレートの日常的摂取量と糖尿病発症リスクの有意な負の相関を認めた

が、同相関は比較的若年および非肥満者のみに認められた。

研究限界：

本研究の限界としては自己栄養調査においてチョコレートの種類（ダークvsミルク）の調査は施

行していない点、また対象の大半が白人男性医師であることからの外的妥当性、さらに各種生活習

慣因子で調整しているものの残余交絡因子の可能性、また自己報告によるレポートバイアスの可能

性等があげられる。しかし、本研究は極めて大規模な集団を長期にわたり追跡し、その糖尿病診断

率の正確性も高いことから極めて重要な疫学研究であると考える。

循環器疾患/生活習慣病予防へのチョコレート推奨への課題

前述の如く本PHS研究結果をはじめ多くの疫学研究やRCTがチョコレートの心血管疾患および生

活習慣病予防への有用性を示唆している。しかし、

蘆チョコレートと心血管疾患・生活習慣病の因果関係を直接検証したRCTは未だない。

蘆大半の研究報告は欧米からであり日本人をふくむアジア人での効果を検証したものは少ない。

蘆従来の研究で使用されたチョコレートはその投与量や組成が多岐にわたる。

など心血管疾患予防を目的としたチョコレート摂取推奨に至るにはまだ課題が多いのが現状であ

り、更なる疫学研究もふくめた科学的根拠の蓄積によるチョコレートの予防医学への魅惑的な効果

が期待される。
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