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 要 旨 

目的： 

アルコール摂取と筋萎縮性側索硬化症（ALS）発症リスクとの関連について相反する報告がな

されている。そこで、ALS 発症機序の理解を深め、治療法開発の基盤を提供するため、アル

コール摂取と ALS発症との間の因果関係について調査することを目的とした。 

方法： 

操作変数法を用いて、多変量メンデルランダム化解析を行った。解析に使用する次の要約統計

量と SNP情報は、既存のゲノムワイド関連解析研究から入手した。①飲酒量の要約統計量は

ヨーロッパ系の 480,842 名からを入手し、操作変数候補として 46 の一塩基多型(SNPs)も選

択した。飲酒量は自己申告の飲酒期間における総飲酒量を g/日に変換したものと定義した。②

11 の飲酒関連行動について要約統計量は、操作変数と関連しない最大 337000 名のヨーロッ

パ系人口集団から入手した。そして、それぞれの飲酒関連行動と相関しない SNPsが操作変数

として選択した。③ALS患者についても要約統計量（n=20,806名の ALS患者、n=59,804名

の対照者））を得た。そして、逆分散重みづけ（IVW）法を用いて飲酒量の ALSにおける因果

効果を推定した。 

結果： 

IVW法により，アルコール摂取と ALSの因果関係が認められた。オッズ比（OR）は、1日の

アルコール摂取量 10gごとに 2.48であった（95%信頼区間［CI］1.38～4.44、p=0.002）。本

結果は、加重中央値法（OR 1.97、95% CI 0.82～4.72、p=0.127）および喫煙行動を調整した

多変量のメンデルランダム化解析（OR 2.23、95% CI 1.06–4.70、p=0.040）による感度分析

においても一貫していた。 

結論： 

ヨーロッパ人集団では、累積アルコール摂取量は ALSの重要な危険因子であると考えられた。 

 


