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本日お伝えしたいこと

1

何が効いているかの特定は難しい

曝露定量の誤差、食材・栄養と食習慣を分離できないこと、出版バイアス。この3つが大きな阻害要因。

2

平均効果しか推定できない

そもそも色々な仮定を必要とする。個人効果の推定は難しい。

3

「置き換え」という視点が必須

「〇〇の摂取量を増やす」ことは、何かを減らさないと達成できない。
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例：食塩摂取量と糖尿病発症との関連

事例研究 1
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食塩摂取量の推定値は「どう測ったか」に依存する

自己申告（FFQ・24時間思い出し）

隠れた塩分（加工食品・外食・調味料）を捉えられない。
定量精度 低

単回の24時間蓄尿

客観指標だが、日間変動が大きく個人の習慣的摂取を代表しない。それでいて測定コストが高い。
定量精度 中

複数回の非連続24時間蓄尿

日間変動を平均化でき、現時点で最も精密な定量法（それでも誤差ある）。
定量精度 高

過去報告の「関連なし」の多くは、関連がないのではなく測れていなかった可能性がある。

Rosner B, et al. Stat Med 1989;8:1051-69. ／ Cogswell ME, et al. N Engl J Med 2016;375:580-6.

事例研究 1
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N=3173, 13.6年の追跡結果（ハーバードコホート）
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24時間尿中ナトリウム排泄量と2型糖尿病発症（多変量調整）

糖 尿 病 発 生 に 関す るハ ザ ード 比

ナトリウム

1日1,000 mg増加あたり
1.32

95%CI 1.16–1.52

カリウム

1日1,000 mg増加あたり
0.87

95%CI 0.69–1.11（有意でない）

事例研究 1
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解釈① これは「食塩摂取量」ではなく「食塩の多い食習慣」との関連

論 文自身の結論

評価したのは高食塩の「食事パターン」であって、食塩単独の影響ではない。所見は、高食塩・低カリウムという食事パターン、すなわ

ち食事の質全体を反映したものと解釈されるべきであり、食塩そのものの直接的な因果効果を示すものではない。

• 尿中ナトリウムは食塩曝露の客観的な指標だが、観察研究では、それと相関する食習慣から切り離せない

• 総エネルギー摂取・BMI・DASHスコア・加糖飲料・睡眠・地域所得を調整しても関連は残ったが、残余交絡を否定はできない

• 高食塩食は、加工食品・外食・精製穀物の多さと不可分に結びついている

• そもそも高食塩摂取が、単に「摂取量が多い食事」全体の代理指標になっている可能性すらある

ガイドへの含意：

食材に関する観察研究の関連を「Xを減らせばYが減る」という因果的な推奨に読み替えることは正当化されない。

事例研究 1
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解釈② 「食習慣の束」は地域で異なる ── メタ解析の限界

米国での「高食塩食」

• 超加工食品・外食・惣菜が主な供給源

• 精製穀物、加糖飲料、加工肉の多さと共変動

• 同時に食事の質全体が低い傾向

日本での「高食塩食」

• 味噌汁・漬物・醤油・干物・麺類の汁が主な供給源

• むしろ魚・大豆・野菜の摂取が多い食事と共変動しうる

• 食塩と「食事の質の低さ」の結びつきが弱い可能性

• 「1,000 mg増加あたりHR 1.32」は、その集団の食習慣の束に紐づいた数字である。

⇒ 束が違えば、同じ数字は別の意味をもつ

• したがって、集団をまたいでメタ解析しても解釈可能な要約は得られない; transportabilityの問題

事例研究 1

ガイドへの含意：メタ解析の結果をそのまま流用することは正当化されない。
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解釈③ もし結果が陰性だったら、この論文は世に出ただろうか

陽性の関連が得られた場合

専門誌に掲載され、引用され、ガイドラインのエビデンス表に

載る。（実際、本研究がそうなった）

陰性・帰無の結果だった場合

同じデザイン・同じ定量精度でも、掲載先の格が下がるか、そ

もそも投稿されない。エビデンス表には現れない。

• 栄養疫学では、食品・栄養素 × アウトカム × モデル設定の組み合わせが膨大で、解析上の自由度がきわめて大きい

• 「発表された文献」だけを積み上げると、効果量は系統的に過大評価されるおそれがある

• しかも観察研究には事前登録の慣行がなく、RCTと違って未発表分を推定する手立てに乏しい

ガイドへの含意： ガイドラインが「発表された文献のレビュー」に立脚する限り、この歪みは構造的に持ち込まれる。

Ioannidis JPA. JAMA 2018;320:969-70. ／ Ioannidis JPA. PLoS Med 2005;2:e124.

事例研究 1
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解釈④ 疫学が推定するのは「集団の平均」であって個人ではない

食塩感受性の個人差

30〜50%

高血圧者のうち食塩感受性を示す割合

半数以上は減塩しても血圧はほとんど動かない

• コホートのハザード比は、集団の平均因果効果の推定値にすぎない。同じ「1日1,000 mg減」でも、得られる利
益は個人によって大きく異なる

• 感受性の規定因子（加齢・肥満・腎機能・遺伝的背景）は部分的に分かっているが、日常臨床で使える判定法
は確立していない

• 集団戦略として正しい推奨が、個人にとって最適な助言であるとは限らない

Elijovich F, et al. Hypertension 2016;68:e7-e46.（AHA科学声明） ／ Rose G. Int J Epidemiol 1985;14:32-8.

事例研究 1

ガイドへの含意：
科学的な根拠は「集団」を意図しており「個人の効果」を推定するものでないことを明確にする必要がある。
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例：米国心臓協会のScientific statement

事例研究 2
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推奨が「置き換え」の文法で書かれている

心臓の健康に資する食事パターンの9つの特徴を掲げているが、そのうち複数が「AをやめてBにする」という置き換えの形で書かれている。

精製穀物 全粒穀物

飽和脂肪酸の供給源 不飽和脂肪酸の供給源

超加工食品 加工が最小限の食品

単一の食品・栄養素ではなく食事パターンに焦点を置くことも、あらためて明記されている。

事例研究 2
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なぜ「置き換え」が要るのか： 飽和脂肪酸の例

飽和脂肪酸5%エネルギーを何に置き換えるか（NHS＋HPFS、127,536名、冠動脈疾患）

0.91

0.85

0.75

0.6 0.65 0.7 0.75 0.8 0.85 0.9 0.95 1 1.05

全粒穀物由来の糖質へ

一価不飽和脂肪酸へ

多価不飽和脂肪酸へ 同じ「飽和脂肪酸5%減」でも、置き
換え先が精製穀物や添加糖であれば、
メリットはなかった。

Li Y, Hruby A, Bernstein AM, et al. J Am Coll Cardiol 2015;66:1538-48. ／ Siri-Tarino PW, et al. Am J Clin Nutr 2010;91:535-46.

事例研究 2

「飽和脂肪酸と冠動脈疾患に関連な
し」とした過去のメタ解析は、置き換
え先を指定していなかった 。

ガイドへの含意： 単一食材の数値目標は、置き換えについての議論がないと、非常にミスリーディングとなりうる。
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まとめ

1 エビデンスの強さを「曝露定量の質」で層別する
陰性所見は「関連なし」ではなく「測れていない」かもしれない。Publication biasにも注意が必要。

2 単一栄養素・食材ではなく「食事パターン」で記述する
食材の効果を食習慣から分離することはできない。食習慣は民族で大きく異なる。

3 「集団への推奨」と「個人への助言」を書き分ける
疫学が与えるのは平均因果効果。このミスリードは科学への不信感につながる。

4 目標は「置き換え」の文法で書く
「Xを減らす」ではなく「XをYに替える」。

5 具体的なTipsにニーズがある
どうやったら今の食習慣が少し良くなるか。具体的なsuggestionが一番アクションにつながる。
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