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1. 研究の背景と実施の意義・必要性 

代謝機能障害関連脂肪性肝疾患（metabolic dysfunction-associated steatotic liver 

disease：MASLD）は、肝脂肪化に加えて、肥満・腹部肥満、耐糖能異常、高血圧、脂質

異常症などの心血管代謝リスク因子を少なくとも 1つ有する病態として定義される。ま

た、同様の代謝異常を有しながら一定量の飲酒を伴う病態は、代謝機能障害・アルコー

ル関連肝疾患（metabolic dysfunction- and alcohol-associated liver disease：

MetALD）に分類される［1］。MASLDおよび MetALDは、いずれも肝脂肪化と心血管代謝異

常を共通の基盤とする疾患群であり、進行性肝線維化、肝硬変、肝細胞癌のみならず、

2 型糖尿病、心血管疾患および死亡リスクの上昇とも関連することから、世界的に重要

な公衆衛生上の課題となっている［2,3］。 

MASLDの予防および管理において、食事、運動、体重管理などの生活習慣への介入は治

療の中心に位置づけられている［2］。これまで、健康的な食事指標、地中海食、DASH 食

などへの高い遵守度は脂肪性肝疾患の保有リスク低下と関連し、超加工食品の摂取は



MASLDのリスク上昇と関連することが報告されている［4–6］。しかし、栄養素や食品摂

取量を詳細に把握する食事調査は、回答者および医療従事者双方の負担が大きく、日常

的な健康診断において繰り返し実施することは容易ではない。 

一方、朝食欠食、就寝前の夕食、早食いといった食行動は、簡便な質問によって評価で

き、実際の保健指導にも結びつけやすい修正可能な生活習慣である。時間栄養学の観点

からは、食事時刻や摂食リズムの乱れによって、食事により調節される末梢時計と中枢

の概日リズムとの間にずれが生じ、耐糖能、インスリン感受性、脂質代謝、食欲調節お

よびエネルギーバランスに悪影響を及ぼす可能性が示されている［7–9］。肝臓は食事時

刻の影響を受ける主要な代謝臓器であることから、不規則または夜間に偏った摂食行動

が、肝脂肪蓄積の発生に関与することは生物学的にも妥当と考えられる。 

先行研究では、就寝前 2時間以内の夕食、特に早食いを併せ持つことが非アルコール性

脂肪性肝疾患の新規発症と関連することが、日本人を対象とした後ろ向きコホート研究

で報告されている［10］。また、早食いは 2 型糖尿病男性における脂肪性肝疾患［11］

や肥満［12］と関連し、朝食欠食は前向き研究のメタ解析において 2型糖尿病発症リス

クの上昇と関連することが示されている［13］。朝食欠食を含む食習慣と脂肪性肝疾患

との関連も、一般住民を対象とした横断研究で報告されている［14］。 

しかし、これまでの研究の多くは横断研究であるか、単一の食行動のみを評価したもの

であり、複数の好ましくない食行動が重なることによる累積的な影響については十分に

検討されていない。また、食行動は経時的に変化し得るにもかかわらず、ベースライン

時点の情報のみを用いた研究が多く、反復して測定された食行動と MASLDまたは MetALD

の新規発症との関連は明らかでない。さらに、東アジア人では、欧米で一般的に用いら

れる肥満基準を満たさない者にも脂肪性肝疾患が一定の頻度で認められるため［15,16］、

BMIのみでは捉えられない生活習慣上のリスク指標を明らかにする必要がある。 

そこで本研究では、複数回の健康診断を受診した日本人成人を対象として、①朝食欠食、

②就寝前 2 時間以内の夕食、③早食いの各食行動およびその累積数と、MASLD または

MetALD の新規発症との関連を縦断的に検討する。さらに、各健診時点で反復して得ら

れた食行動および代謝指標を用いることにより、食行動の経時的変化を考慮した解析を

行い、性別および BMI区分による関連の相違についても検討する。 
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2. 本研究の目的 

本研究では、2回以上健診を受診し腹部エコー検査を行った健康診断受診者におい

て、質問票において得られた食習慣と MASLD/MetALD の関連を検討する。 

 

3. 研究対象者（対象患者） 

新宿つるかめクリニック、ミラザ新宿つるかめクリニック、小金井つるかめクリニッ

クにおける健康診断受診者で、2015 年 4月 1 日から 2026年 3月 31日までに腹部エコ

ー検査を実施した患者を対象とする。 

 

4. 研究対象者に同意を得る方法 

後ろ向き観察研究であり、同意書は取得しない。 

しかしながら、対象者の研究参加拒否の機会を確保する必要があるため、ホームペー

ジあるいは外来や健康診断待合室などに研究にかかわる文章を掲示し、申し出があっ

た患者は研究対象から除外する。 

 

5. 研究の方法 

5-1.研究の種類 

後ろ向き観察研究であり介入や侵襲を伴わない。 

 

5-2.研究対象者の症例登録期間 

新宿つるかめクリニック、ミラザ新宿つるかめクリニック、小金井つるかめクリニッ

クにおける健康診断受診者で、2015 年 4月 1 日から 2026年 3月 31日までに腹部エコ

ー検査を実施した患者を対象とする。 

 

5-3.症例登録、資料や情報の採取方法、割付方法 



患者 IDと取得する情報の対応表を作成し、匿名化する。 

年齢/身長/体重/性別/背景情報(既往歴・家族歴)、採血データ(血算・生化学)/尿所見

/腹部エコー所見/脈波検査所見/CT所見/生活習慣問診内容を取得する。 

 

5-4.実施手順・方法 

カルテベースで健康診断受診者の情報を取得する。取得した情報から患者氏名を除

き、匿名化する。 

 

腹部超音波検査における脂肪肝とは、以下のいずれかの所見を認める場合と定義する

（Am J Gastroenterol 102;2708-2715, 2007.） 

1）肝エコーレベルの上昇 

2）肝腎コントラスト 

3）肝内脈管の不明瞭化 

4) 肝深部エコーの減衰 

 

腹部超音波検査で脂肪肝が認められ、以下の 5つの基準のうち少なくとも 1つを満た

すものを MASLDと定義する  

1）BMI≧23kg/m2、または腹囲≧性別基準値（男性 85cm、女性 90cm） 

2）空腹時血清グルコース≧100mg/dL、または 2型糖尿病の治療を受けている 

3）血圧≧130/85mmHg、または特定の降圧薬治療を受けている  

4）トリグリセリド≧150mg/dL または脂質低下治療を受けている 

5）HDL-コレステロール≦性別基準値（男性 40mg/dL または女性 50mg/dL）または脂質

低下治療を受けている 

 

「朝食の欠食」、「就寝前 2時間以内の夕食」、および「食べるのが人より早い」の各食

行動と、その後の MASLD/MetALD発症との関連を、Cox 比例ハザード回帰分析を用いて

検討する。また、これら 3つの好ましくない食行動の累積数を 0～3点の食行動スコア

として評価し、0点を基準としたカテゴリー変数および食行動が 1 項目増加するごと

の連続変数として解析する。共変量は、既報および臨床的妥当性を考慮し選択する。

各食行動は個別に評価するとともに、3つの食行動を同一モデルに投入し、それぞれ

の独立した関連を検討する。食行動数別の MASLD/MetALD累積発症率は Kaplan–Meier

法を用いて算出し、群間差は log-rank 検定により検討する。さらに、各健康診断時点

で測定された食行動の変化を考慮するため、食行動および共変量を時間依存性変数と

して扱った Cox比例ハザード解析を行う。性別およびベースライン BMI（23 kg/m²未

満、23 kg/m²以上）による層別解析ならびに交互作用解析を実施する。また、潜在的

な逆因果関係の影響を検討するため、1年および 2年のランドマーク解析を感度分析



として行う。結果はハザード比および 95％信頼区間で示し、両側 P値 0.05 未満を統

計学的に有意とする。 

 

5-5.試料・情報の保管 

研究期間中また終了後は新宿つるかめクリニック、ミラザ新宿つるかめクリニック共

用のファイルサーバー上で情報の保管を行う。完全に匿名化したファイルを使用し、

研究責任者のパソコンにおいて統計解析を実施する。 

 

6. 研究機関の長への報告と方法 

研究継続時は毎年実施状況報告書を作成する。また研究終了時は研究結果報告書を作

成する。 

 

7. 研究実施期間 

つるかめ会倫理委員会による承認後から 2028年 3月まで 

 

8. 研究対象者への配慮 

本研究により新たに研究対象者に危険や不利益は生じない。 

 

9. 研究対象者への費用負担や謝礼 

なし 

 

10. 個人情報の取り扱い 

取得した個人情報は匿名化したうえでパスワードロックしたファイル内に保管する。

研究成果の発表の際には、個人の特定が不可能の状態でなされる。 

 

11. 研究に関する情報公開 

研究結果の公表にあたっては、当研究にかかわる学会や医学雑誌への投稿により行

う。 

 

12. 研究の実施体制・相談への対応 

研究責任者にお問い合わせいただく。 

 

研究責任者：福田達也 

 

ミラザ新宿つるかめクリニック 糖尿病内科 

〒160-0022 東京都新宿区新宿 3-36-10ミラザ新宿 7階  



03-6300-0063 

 

地方独立行政法人東京都立病院機構 東京都立大久保病院 内分泌代謝内科 

〒160-8488 東京都新宿区歌舞伎町 2-44-1 

03-5273-7711 

 

13. 研究資金および利益相反 
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