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1．略語表 

略語 完全形 和訳 

MetS Metabolic Syndrome メタボリックシンドローム 

VFA visceral fat area 内臓脂肪面積 

SFA subcutaneous fat area 皮下脂肪面積 

DXA dual energy X-ray absorptiometry 二重エネルギーX線吸収測定法 

ASM appendicular skeletal muscle mass 四肢骨格筋量 

SMI skeletal muscle mass index 骨格筋指数 

AWGS Asian Working Group for Sarcopenia  

NASH non-alcoholic steatohepatitis 非アルコール性脂肪性肝炎 

HOMA-IR homeostasis model assessment of 

insulin resistance 

 

DHEA-S dehydroepiandrosterone sulfate デヒドロエピアンドロステロンサ

ルフェート 

E2 estradiol エストラジオール 

PAI-1 plasminogen activator inhibitor-1 プラスミノーゲンアクチベーター

インヒビター1 

FGF fibroblast growth factor 線維芽細胞増殖因子 

MMSE Mini-Mental State Examination  

HDS-R Hasegawa dementia scale-revised 改訂版長谷川式簡易知能評価スケ

ール 

GDS Geriatric Depression Scale 簡易版  
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2．要 旨 

高齢女性を対象とし、腹部 CT、DXA検査から、身体組成を評価し、メタボリック

シンドローム（MetS）関連因子との関係を検討した。本研究の結果から、① ALT の

上昇が内臓脂肪量やMetS リスク数上昇と関連があること、② 骨格筋量低下と筋力低

下は必ずしも一致せず、筋力低下は身体機能低下、総テストステロン値低下や FGF-23

上昇と関連が認められたこと、③ MetS のリスク数重複には内臓脂肪量に加え骨格筋

量低下が関与していること、を明らかにした。高齢者医療において、身体組成を考慮

にいれた診療が重要であることを示唆するものと考えられる。 
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3．序 文  

我が国における 65 歳以上の人口比を示す高齢化率は、世界的にも類をみない速度

で上昇し、2005年にすでに 20 %を越え、今後もさらに上昇し続け、2035 年には全国

民の 1 / 3が 65歳以上となり、75歳以上の後期高齢者の割合が 20 %を超えるという

驚くべき世の中になることが予想されている(1)。このような超高齢社会を迎え、我が

国における BMI ≧ 25 kg/m
2の高齢者肥満の割合は 70歳以上の男性の 27.5 %、女性

の 25.4 %と報告されており（図 1）、これらのうち要介護状態などのフレイルや 85歳

以上の超高齢者などの低体重者を差し引けば、現在、高齢者の肥満がいかに多いかが、

うかがい知れる(2)。 

高齢者、特に後期高齢者における死因や要介護の原因疾患に目を向けると、死因で

は、男女ともに悪性腫瘍による死亡が相対的に低下するのに対し、心疾患や脳血管障

害といった動脈硬化性疾患、および肺炎、老衰が原因で死亡する割合は加齢に伴い増

加する（図 2）(3)。また、ADLが障害される要介護状態の原因としては、男性では脳

血管疾患、認知症、高齢による衰弱が、女性ではこれに加えて関節疾患、骨折が、要

介護の主な原因疾患であることが分かっている（図 3）(4)。 
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図 1．我が国の高齢者における肥満と痩せの頻度とその動向 

 

年代はそれぞれ① 1987 年・② 1997年・③ 2007 年を表す。近年、高齢男性では肥

満が急増し、低体重者が減少しているが、高齢女性では肥満・低体重者の割合はほぼ

一定で推移している。 

 （文献(2)より一部改編） 
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図 2．各年代別の死亡原因疾患の割合 

 

加齢とともに悪性腫瘍による死亡の割合が相対的に低下し、心疾患や脳血管障害と

いった動脈硬化性疾患、および肺炎、老衰が原因で死亡する割合が増加する。 

（文献(3)より作成） 

 

図 3．要介護者の原因疾患 

 

男性では脳血管疾患、認知症、高齢による衰弱が、女性ではこれに加えて関節疾患、

骨折が主な原因となる。 

（文献(4)より）  
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このような死因や要介護に関連する動脈硬化性疾患、認知症の発症および進行には、

内臓脂肪の蓄積、インスリン抵抗性を背景とし、高血圧、糖尿病、脂質異常症などの

リスクが重複するメタボリックシンドローム（Metabolic Syndrome: MetS）やインスリ

ン抵抗性、糖尿病が大きなリスクとなることが知られており(5)、また関節疾患も、肥

満による体重負荷がその発症と深く関係することが分かっている(6)。 

一方で、痩せのような低栄養状態は、骨折のリスク(7)や肺炎等の感染症の死亡率(8)

を上昇させることが知られている。つまり、高齢者における肥満および痩せは共に死

亡や要介護のリスクを上昇させるといった報告もあり(9)、高齢者にとって適切な体格

を維持することは健康寿命を延ばす重要な鍵となる可能性がある。 

 

加齢に伴う身体組成変化 

加齢に伴う身体組成変化で最も顕著な変化を起こすのは、骨格筋量である。一般的

に、加齢に伴い骨格筋量は徐々に減少し、20歳から 80歳までに約 20 - 30 %が減少す

るといわれている。1989 年 Rosenbergらは、この加齢に伴って骨格筋量が減少し、か

つ筋力が低下する現象をサルコペニアと名づけ(10)、その後、多くの報告により高齢

者の転倒や骨折、ひいては寝たきりなどの ADL の障害を引き起こす大きな原因とし

て知られるようになってきた(11)。現在、サルコペニアは表 1 に示す様な、加齢に伴

う様々な変化が、相互に複雑に関係しあって起こると考えられている。 

 



8 

 

表 1． サルコペニアの主な原因 

 食事（特に蛋白）摂取量の低下 

残存歯↓、嚥下機能↓、味覚↓、食事嗜好性の変化（蛋白質摂取↓） 

 身体活動性の低下  

 食物の消化機能の低下 

消化酵素↓、蠕動機能↓、消化吸収能↓ 

 筋蛋白合成能の低下  

 末梢神経支配の減退 

 ホルモンバランスの変化  

テストステロン↓、DHEA*↓、GH*↓、IGF-1*↓ 

 炎症性サイトカインの上昇 

IL-1*↑、IL-6*↑、TNF-α*↑ 

 酸化ストレス 

*DHEA: デヒドロエピアンドロステロン, GH: 成長ホルモン, IGF: インスリン様成長

因子, IL: インターロイキン, TNF: 腫瘍壊死因子 
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一方、加齢に伴い身体組成における脂肪の割合は増加する。MRIを用いた体脂肪分

布と年齢に関する報告によれば、皮下脂肪の割合と年齢との間には関連がないのに対

し、体重当たりの内臓脂肪の割合と年齢との間には男女ともに有意な正の相関が認め

られている(12)。実際、我が国においても、ウエスト周囲長による腹部肥満の割合は、

加齢とともに上昇し、70 歳以上では男性で 58.1 %、女性で 31.6 %と高率に認められ

ていることが報告されている（図 4）(2)。この加齢に伴う内臓脂肪量増加の機序とし

ては、骨格筋量や身体活動度の低下に伴う基礎代謝量の低下、口腔内の問題や味覚低

下等による炭水化物を中心とした食事嗜好性、さらには脂肪酸代謝能の低下および加

齢に関連するホルモンの変化などが関与していると考えられる。 

つまり、図 5に示すようなサルコペニアに認められる骨格筋量の低下および内臓脂

肪量の相対的な増加が、同時に進行する状態こそが加齢に伴う身体組成変化の大きな

特徴であり、その変化においては、様々な因子が相互に深く関わりあいながら連鎖的

に進行していくものと考えられる。そして、やがて人生の終末期となるとフレイルや

認知症などに伴う食欲低下、悪性腫瘍や感染症などの基礎代謝の亢進する病態等の合

併により、栄養摂取量がエネルギー必要量を下回り、結果としてカヘキシア（悪液質）

と呼ばれる骨格筋・脂肪の両者が著しく減少した状態となり、やがて死を迎えること

となる。 
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図 4．我が国における各年代別の BMIと腹囲による肥満の割合 

 

加齢とともにウエスト周囲長による腹部肥満の割合は上昇し、70歳以上では男性で

58.1 %、女性で 31.6 %と高率に認める。 

（文献(2)より作成） 
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図 5．加齢に伴う BMIおよび身体組成変化の概念図 

 

BMIは 20 歳を 100 %とした場合の経時変化、体脂肪および骨格筋は体重あたりの

割合（%）を示す。つまり、BMIに変化が少なくても、身体組成には大きな変化が起

こっている可能性がある。終末期はカヘキシアの状態を表す。 

 

 

この様に、高齢者では、BMIにはっきりとした変化が認められなくても、一般成人

とは、大きく異なった身体組成変化が起こっていると考えられる。そのため高齢者の

肥満評価に BMI を用いる場合には、加齢に伴う骨格筋量減少を考慮すると、一般成

人よりも体脂肪量を過小評価してしまっていることが多い。また、高齢者のもう一つ

の問題点としては、個々の加齢変化や身体機能の程度、疾患などの存在により、個人

間における身体組成のばらつきが、一般成人の集団よりも大きいことである。したが
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って、高齢者において骨格筋量および内臓脂肪量などの身体組成を評価していくこと

は疾患との関連性や臨床的意義を明らかにするためには重要な意味を持つと考えら

れる。 

 

高齢者おける内臓脂肪と MetS 

MetS の有病率は加齢に伴い上昇することが知られており、平成 19年度の国民健康

栄養調査の結果からも 70 歳以上の男性で 36.9 %、女性で 18.7 %と各年代別で最も

MetS の有病率が高いことが報告されている(2)。しかし、前述したように、高齢者で

は、腹部肥満の割合が高いことや、MetS のリスク因子のうち、高血圧や耐糖能障害

は加齢に伴って増加することが知られているため、これらの加齢に関連する因子が

MetS の有病率を見かけ上、上昇させている可能性があった。 

この点を検証する目的で、我々は以前に、ADLの保たれている 65 歳以上の高齢男

女 218例（平均年齢 75.0 ± 6.8歳）を対象とし、腹部 CTによる内臓脂肪面積（visceral 

fat area: VFA）とMetS のリスク重複に関する調査を行い報告している(13)。男女別に

VFA値により 4群に分けた検討では、男女共に VFAの上昇がMetS のリスク数増加と

有意に関連していた（図 6）。この関連は男女共に 75 歳以上の後期高齢者における検

討でも同様に認められ、さらに年齢、BMIの調整後も、VFAはMetS リスク数と有意

な正の相関が認められた。各リスク因子と VFAとの関連においては、血圧高値と VFA

との間には関連がなかったが、脂質代謝異常および高血糖を持つものは男女共に有意
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に VFA が高値であった。また、VFA は男女共にアディポネクチンと有意な負の相関

が、HOMA-IR（homeostasis model assessment of insulin resistance）とは有意な正の相関

が認められた。 

 

図 6．内臓脂肪面積による 4群とMetS 危険因子保有数との関連 

 

危険因子保有数は International Diabetes Federation（IDF）基準から、ウエスト周囲長

を除く 0 - 4個で評価した。男女共に内臓脂肪面積の増加は、危険因子保有数の上昇

と有意に関連していた。 

（文献(13)より改編） 

 

 

以上の結果から、高齢者においても内臓脂肪の蓄積がアディポサイトカインの分泌

異常やインスリン抵抗性を介して、MetS、特に脂質代謝および糖代謝に関与している

ことが推察された。糖尿病は、高齢者においても細小血管障害(14-15)、心血管疾患

(16-18)のリスクがあり、MetS がその前糖尿病状態と考えられることや、最近、高齢
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者の MetS が筋力や認知機能とは独立して身体機能低下と関連していることなども報

告されており(19)、高齢者においても MetS の病的意義は十分にあると考えられる。 

 

高齢者の身体組成、リスクの層別化と予後 

前述した様な問題から、高齢者においては BMI が正しい肥満評価にはつながらな

いと考えられ、高齢女性ではさらに皮下脂肪の割合が多いため、さらに評価が難しく

なることが推測される。これらは、高齢者における BMIと予後(20)、女性におけるウ

エスト周囲長と予後(21)に関するこれまでのいくつかの報告において、関連性が弱い、

関連がないといった結果の一部を説明出来る可能性もあると思われる。 

実際、2007年にWannamethee SG らにより報告された心不全のない 60 - 79歳の男性

4,107 例を対象とした前向きコホート研究では、BMI の増加と死亡リスクとの間に関

連は認められなかったが、骨格筋量を反映する上腕筋面積により 3群に分けた検討で

は、骨格筋量が低い群ほど死亡リスクが高く、さらに骨格筋量が同等である各群内に

おいては、ウエスト周囲長が大きいほど死亡リスクが高いことが示されている(22)。 

また、2006年に香港から報告された 65歳以上の高齢者 54,000例を対象とした前向

きコホート研究によれば、BMI ≧ 25 kg/m
2の肥満と死亡リスクとの間に関連は認め

られなかったものの、健康を障害する因子の保有数別に層別化した検討では、健康障

害因子をほとんど持たない“健康”な高齢者では、BMI ≧ 25 kg/m
2の肥満が死亡リス

ク上昇と有意に関連しており、反対に、健康障害因子を複数持つ高齢者では、BMI ≧ 
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25 kg/m
2の肥満がむしろ死亡リスクの低下と有意に関連していることが報告されてい

る(23)。この結果は、“健康”な高齢者が、一般成人と同様に肥満を原因とする MetS

や動脈硬化性疾患によって、生命予後が影響されるのに対して、すでに様々な疾患や

リスクを抱えた高齢者では、重症なほど体重減少が起こりやすいため、結果として肥

満群で死亡リスクが低下したと考えらえる。つまり、高齢者では体重に影響のある健

康障害の有無が予後にも影響を与えているため、その肥満評価においては、対象者の

健康状態や背景をある程度合わせて検討する必要があると考えられる。 

以上の 2 つの研究は、高齢者肥満の診断・治療が複雑であることを示しているが、

同時に、高齢者研究において、基礎疾患や ADL などによる対象の層別化、内臓脂肪

量や骨格筋量の身体組成分布による評価を行うことで、現在、高齢者を中心に報告が

多い、肥満者ほど心血管疾患や死亡リスクが低いといった肥満パラドックス現象(24)

のような、結果が報告によって一定でない、いくつかの病態を明らかにできる可能性

もあることを示している。 

 

Sarcopenic Obesity 

加齢変化により、内臓脂肪が増加し、骨格筋量が低下しやすいことは、先に述べた

とおりであるが、この両者を併せ持つものは、それぞれ単独のものと比べ、より身体

機能が低下しやすいことが知られるようになり(25)、sarcopenic obesityとして、近年、

注目されるようになってきている。さらに、先に述べた Wannamethee SG らの報告(22)
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を考慮すれば、sarcopenic obesityが死亡リスクを上昇させる可能性も考えられる。し

かし、現在、sarcopenic obesityに関する報告では、肥満の評価に BMIを用いたり、骨

格筋量の定義も肥満と関連するような指標を用いたりと論文によって、その定義が一

定ではなく、今後、高齢者の身体組成を評価した多くのデータが蓄積されることによ

り、病態や評価法も明らかとなることが期待される。 

 

身体組成の評価 

以上のように、高齢者の身体組成は健康寿命を反映し、予後や QOL に大いに影響

があることが推測される。骨格筋の評価としては四肢 CTやMRIがゴールド・スタン

ダードとなるが、骨密度検査に用いられる dual energy X-ray absorptiometry （DXA） 法

もこれらの検査との比較において、十分精度が高いことが知られている(26)。DXA法

は組織を脂肪、骨、その他の軟部組織に分類し、内臓臓器などの影響を受けない四肢

における脂肪量、骨量を除いた重量を四肢骨格筋量（appendicular skeletal muscle 

mass: ASM（kg））として用いている。 

評価方法としてはいくつかの計測方法があり、Baumgartnerら(27)が提案した skeletal 

muscle mass index（SMI）では ASM を身長の 2乗で除した身長補正値、Janssenら(28)

が提案した SMIは ASM を体重で除して、%表記した体重補正値、さらには、Newman

ら(29)による ASM を身長と体脂肪量により調整した複雑な方法（残差法）などがあ

る。サルコペニアの評価に関しては Baumgartner らによる基準がよく用いられており、
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最近、Asian Working Group for Sarcopenia（AWGS）によって発表されたアジア人のた

めのサルコペニア基準においても、この方法を用いて男性 7.0 kg/m
2、5.4 kg/m

2という

カットオフ値が示されている（図 7）(30)。一方で、Janssen らによる基準はサルコペ

ニアや Sarcopenic ObesityとMetS との関連を示す論文でよく用いられ、他の評価法よ

りも関連性が強いといった報告が多いが(31)、前述した様に DXA 法による骨格筋量

は除脂肪量であるため、その体重補正は脂肪量と逆相関するのは当然であり、本来の

骨格筋量の肥満関連疾患との関連を示す方法としては適切ではないと考えられる。そ

して、大きな問題点としては、死亡や要介護などの臨床的に重要なアウトカムをエン

ドポイントとした研究はほとんどなく、したがってこのような様々な骨格筋量の評価

方法に関する臨床的妥当性についての議論がほとんど行われずに、慣習的に用いられ

ていることなどが挙げられる。 

 

以上、高齢者の身体組成の特性、高齢者における内臓脂肪・MetS が予後に与える

影響、身体組成と予後との関連性、骨格筋量評価における問題点などの背景について

述べた。 
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図 7．AWGS によるアジア人のためのサルコペニア基準 

 

 握力または歩行速度の低下があり、さらに骨格筋量低下があるものをサルコペニア

と診断する。カットオフ値（握力：男性< 26 kg、女性< 18 kg、歩行速度：男女共に< 0.8 

m/s、骨格筋量：SMI（DXA 法）男性< 7.0 ㎏/㎡、女性< 5.4 ㎏/㎡、SMI（bioimpedance

法）男性< 7.0 ㎏/㎡、女性< 5.7 ㎏/㎡） 

（文献(30)より） 
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4．目 的 

序文に示したように、身体組成は加齢とともに変化し、一般的に骨格筋が減少し、

内臓脂肪は相対的に増加すると考えられている。その変化は生活習慣によっても大き

く影響を受けるため、高齢者では同じ BMI であっても、身体組成は個々でかなり異

なっていると考えられる。 

一方で、高齢者において心筋梗塞や脳梗塞などの動脈硬化性疾患の発症リスクは、

加齢に伴い増加し、死亡や要介護の原因として重要である。一般的に中壮年層では動

脈硬化性疾患は男性に多いため、女性においては軽視される傾向があるが、後期高齢

期においては、女性の死因として心血管疾患の割合は急激に増加する。また、高齢女

性は男性よりも要介護となるリスクが高いことが知られているため、高齢女性におい

て心血管疾患発症の高リスク群を把握し、早期に対策を講じることは健康寿命をさら

に延長できる可能性がある。 

そのため、本研究では未だ不明な点が多い高齢女性における MetS、サルコペニア

の病態、臨床的意義を明らかにすることを目的とし、腹部 CT による内臓脂肪、皮下

脂肪の評価、DXA 法による骨格筋、腹部脂肪の評価を行い、これらの方法によって

得られた身体組成分布を用いて、次に示す研究 1-3についての検討を行った。 
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研究-1 高齢女性の肝酵素と内臓脂肪、MetS に関する検討 

我々は以前に、高齢者の内臓脂肪の蓄積が一般成人と同様に、HOMA-IR の上昇、

アディポネクチンの低下、MetS リスク数重複と強く関連していることを報告した。 

非アルコール性脂肪性肝炎（non-alcoholic steatohepatitis: NASH）などの肝臓におけ

る脂肪性変化は，MetS の原因でもある内臓脂肪蓄積と脂肪代謝障害の結果として起

こるため，MetS を合併しやすく(32-33)、さらには肝臓内でのインスリン抵抗性を悪

化させるため，MetS 発症や増悪のリスクの一つとも考えられている。さらに、NASH

は心血管疾患発症リスクや死亡リスクと関連していることが報告されており(34-35)、

バイオマーカーとしては肝酵素由来の Aspartate transaminase（AST） / Alanine 

transaminase（ALT）比がその指標として用いられることが多い。 

そこで、我々は肝炎治療を受けていない高齢女性において、これらの肝酵素が MetS

や身体組成にどのような関連があるか、どのような臨床的意義を持つか、についての

検討を行った。 
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研究-2 高齢女性の骨格筋量低下、筋力低下と関連する因子（2-1）ならびに転倒（2-2）

についての検討 

 加齢にともなう骨格筋量の減少や筋力の低下はサルコペニアとして知られるように

なり、この様な高齢者は、ADL 障害の高リスク群であることが分かっている。サル

コペニアの診断基準に関しては、これまで欧米における基準しかなかったが、2014

年 2月にアジア人を対象とした基準が AWGS から提唱され、注目を集めている。 

そこで、我々はこの基準を用いて、骨格筋量および筋力を指標とし、それぞれにつ

いて低下群と非低下群の 2群に分けて、身体計測値、身体組成分布、身体機能、血液

バイオマーカー、高齢者総合機能評価（ADL 評価、認知機能、うつ状態）との関連

性を横断的に検討した（研究 2-1）。また、2 年間の転倒に関する縦断的調査の結果か

ら、転倒イベント発症と身体計測値、身体組成分布、血液バイオマーカーとの関連性

についても検討した（研究 2-2）。 
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研究-3 高齢女性の身体組成と MetS に関する検討 

  我々は以前に、高齢者の内臓脂肪の蓄積が一般成人と同様に、HOMA-IR の上昇、

アディポネクチンの低下、MetS リスク数重複と強く関連していることを報告した(13)。

しかし、骨格筋もまたインスリンの標的臓器であるため、高齢者にみられるもう一つ

の身体組成変化の特徴である骨格筋量減少もまた、インスリン抵抗性を介して糖代謝

障害を起こしている可能性がある。また、一般成人の MetS の原因となる摂取エネル

ギーの過剰および身体活動の低下を高齢者に当てはめて考えると、摂取エネルギーの

過剰は同様に内臓脂肪増加に関与すると考えられるが、高齢者の身体活動の低下はサ

ルコペニアの原因ともなり得るため、骨格筋量の減少は MetS に関与している可能性

があると考えた（図 8）。そこで、我々は腹部 CT および DXA 法によって評価した身

体組成とMetS リスク数との関連についての検討を行った。 

図 8．高齢者のMetS の病態に関する仮説 

 

一般成人において過栄養および運動不足は、MetS の原因となる。高齢者では、過

食は肥満につながるが、運動不足から引き起こされる骨格筋量の減少もまた、MetS

の病態に影響を及ぼしている可能性がある。 
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5．方 法 

対象 

研究-1、研究 2-2、研究-3 は、2005 年 9 月から 2006 年 8 月にかけて、都内のクリ

ニックを受診し、ADLに障害のない 65歳以上の高齢女性のうち、脂肪量、脂肪分布、

MetS のリスク因子に影響する可能性のある以下の項目を満たさない 158 例を対象と

した。 

 

除外項目 

1）悪性腫瘍の治療中のもの 

2）消化管手術の既往のあるもの 

3）内分泌疾患の治療中(ステロイド含む）のもの 

4）心不全、腎不全のあるもの 

5）HbA1c ≧ 7.0 %のもの 

6）インスリン注射中およびインスリン抵抗性改善薬内服中のもの 

7）C 型、B型慢性肝炎のもの 

8）β 遮断薬、β 刺激薬、α遮断薬内服中のもの 

9）血清アルブミン（Alb）≦ 3.0 g/dL、血清クレアチニン（Cre）≧ 1.5 mg/dL、ヘ

モグロビン（Hb）≦ 10.0 g/dLのもの 
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各研究での対象の割り付けを図 9に示す。 

肝酵素と内臓脂肪、MetS に関する検討（研究-1）では、脂肪肝に対して治療を受け

ていた 2 例を除外した 156 例で解析を行った。身体組成と MetS に関する検討（研究

-3）では、158例のうち、身体計測日から半年以内に DXA法による全身骨密度検査を

受けていたものから、血糖降下薬内服者を除外した 100 例を抽出して解析を行った。 

研究 2-2 の転倒に関する検討では身体組成評価のある対象者の中で、2006 年から

2007 年までの 2 年間において、転倒に関するイベント調査を受けた 51 例に対して解

析を行った。以上の研究は、秀行会阿部クリニックの倫理委員会の承認を得て、対象

者から書面による本研究への参加同意を得て行われた。 

 

図 9．各研究での対象者の割り付け 

 

 研究-1、研究 2-2、研究-3の対象は、同じ集団を用いて割り付けを行った。 
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研究 2-1は、2010年 5月から 2014年 2月にかけて、東京大学医学部附属病院老年

病科にもの忘れ精査目的に通院・入院された 65 歳以上の高齢女性のうち、下記の除

外項目を満たさない 26 例を対象とした。 

本研究は東京大学医学部の倫理委員会の承認を得て、対象者から書面による本研究

への参加同意を得て行われた（審査番号：2797、認知症を有する高齢者における生理

機能・生化学マーカーの新たな評価）。 

 

除外項目 

1） 急性期疾患（脱水・急激な体重変動症例を含む） 

2） 悪性腫瘍治療中のもの 

3） 運動時に呼吸苦を伴う心不全、呼吸器疾患のあるもの 

4） 運動に制限のある圧迫骨折、腰痛、麻痺、関節疾患、起立性低血圧のあるもの 

5） 浮腫のあるもの 

6） 指示動作に従えない高度の認知機能障害のもの 

7） 血清 Alb ≦ 3.0 g/dL、血清 Cre ≧ 1.5 mg/dL、Hb ≦ 10.0 g/dLのもの 
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問診、身体計測及び検査項目 

対象者に対し、疾患及び既往歴、内服薬、喫煙歴（喫煙者、既喫煙者、非喫煙者）、

飲酒歴（非常用飲酒者、常用飲酒者、多量飲酒者（純アルコール≧約 60 g/日））に関

する問診を自己回答方式により行った。身体計測として、身長、体重、ウエスト周囲

長の測定を行い、体重（kg）/ 身長 2（m）から BMI を算出した。血圧は安静座位の

状態で測定した。血液検査は早朝空腹状態で行った。 

 

研究-1、研究 2-2、研究-3 では、一般的な生化学検査項目にくわえて、血清よりイ

ンスリン（CLEIA法）、アディポネクチン（ラテックス免疫比濁法）、デヒドロエピア

ンドロステロンサルフェート（DHEA-S）（CLEIA 法）、総テストステロン（ECLIA法）、

エストラジオール（E2）（ECLIA法）、コルチゾール（ECLIA法）、血漿よりプラスミ

ノーゲンアクチベーターインヒビター1（PAI-1）（LPIA法）を測定した。インスリン

抵抗性の指標である HOMA-IR は、空腹時血糖 140 mg/dL以上のものを除外し、早朝

空腹時血糖(mg/dL）×早朝空腹時インスリン(μIU/mL）/ 405 で算出した。また、検査

当時 HbA1c値が JDS 値であったため、0.4 %を加えて NGSP 相当値として用いた。 
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研究 2-1における身長、体重測定以外の身体計測及び身体機能検査の項目および方

法を表 2に示す。上腕周囲長および上腕三頭筋皮下脂肪厚から上腕筋面積を計算した

（上腕筋面積 =（上腕周囲 – π × 上腕三頭筋皮下脂肪厚）2 
/ 4π）。全ての対象者に高

齢者総合機能評価として MMSE（Mini-Mental State Examination: 表 3）(36)，HDS-R（改

訂版長谷川式簡易知能評価スケール）(37)，Barthel Index（ADL評価）(38)，Lawton IADL

（高次 ADL評価）(39)，GDS（Geriatric Depression Scale 簡易版: 表 4）(40)を行った。

血液検査は、一般検査以外にもインスリン、 DHEA-S、エストラジオール（E2）、総

テストステロン、1,25-(OH)2ビタミン D （ビタミン D内服者を除く）、FGF（fibroblast 

growth factor）-23（ELISA 法）（ビタミン D内服者を除く）、25-OH ビタミン D（RIA2

抗体法）（ビタミン D内服者を除く）を測定した。 
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表 2．身体計測及び身体機能検査の方法 

 上腕周囲長（左のみ） 

座位，肩状突起と尺骨肘頭の中点の周囲長を測定。  

 上腕三頭筋皮下脂肪厚（左のみ） 

座位，測定する方の腕を胴体に沿って伸ばし，肩状突起と尺骨肘頭の中点から 1

～2cm 上方で 1cm 背中側の皮下脂肪層と筋層を分けるように，専用のキャリパー

ではさみ測定。 

 大腿周囲長（右） 

立位，膝蓋骨上縁から 10cm 上側の周囲長を測定。 

 下腿周囲長（右） 

座位で膝を 90°に曲げて，下腿の最も太いところを測定。 

 握力（左右） 

握り幅を調整（第 2 指の第２関節が直角になるように調整）。左右の握力を測定、

平均値を採用。直立姿勢で、測定時腕は体につけない様に指示。 

 下肢筋力テスト（左右） 

椅子に座り、下肢と椅子の脚を固定し、専用の器具（品番: MDKKS 、Molten 

Corporation）を取り附け、下肢を力いっぱい伸展し計測。左右を測定、平均値を

採用。 
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表 2．（続き） 

 4m 歩行試験 

全 8m を歩行してもらい、その中間の 4m の歩行時間を測定。被験者には急がず、

普段歩く速度で歩くよう指示。 

 timed get up-and-go test（Up ＆ Go） 

前方 3m 先に目標物を立て，かかとを開始位置に合わせ，肘掛付き椅子に座って

もらう。椅子から立ち上がり，目標物を回って，再び椅子に座るまでの時間を計

測。被験者には特に急がず、普段通りで行うよう指示。 

 椅子立ち上がり時間（chair stand time） 

上肢の反動を利用しないように両手を胸につけた状態で，椅子に浅く掛けてかけ

てもらい，すぐに立ち上がれる位置であることを確認。「立つ，座る，立つ，座

る」をできるだけ早く 5回行ってもらい，最後に座るまでの時間を計測。60秒以

内にできなければ 0 点。 

 開眼片足立ちテスト（左右） 

明らかなミスがあった場合は，反対側を測定後，再計測する。最大 1 分まで測定。 

＊ 検査には医師が原則 2 人付き添い、転倒などに注意しながら行い、危険と判断し

た場合には検査を中止した。 
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表 3．Mini-Mental State Examination（MMSE） 

 

＊認知機能検査。30点満点、23点以下で認知症の疑い。 

（文献(36)より） 
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表 4．Geriatric Depression Scale（GDS）簡易版 

 

＊うつ状態の評価。1、5、7、11、13には「はい」に 0点「いいえ」に 1 点を、2、3、

4、6、8、9、10、12、14、15にはその逆を配点し合計する。15点満点。5点以上がう

つ傾向、10点以上がうつ状態。 

（文献(40)より） 
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脂肪量の評価（内臓脂肪、皮下脂肪） 

研究-1、研究 2-2、研究-3の対象者に対し、腹部 CT（X Vision Scanner, Toshiba Medical 

Systems）を行い、臍レベルの断面像から、専用測定ソフト（Fat Scan, N2 System, Osaka, 

Japan）を用いて、VFA および subcutaneous fat area（SFA）を計測した（図 10）。 

DXA法（研究 2-1：GE Healthcare Japan、研究-1・研究 2-2・研究-3：Hologic, Inc.）

により体幹部脂肪量を測定し、腹部脂肪量の評価として用いた。 

 

図 10．腹部 CTによる脂肪分布評価の実際例 

 

臍レベルの腹部 CT画像をもとに専用測定ソフトを用いて、内臓脂肪面積（赤色部）

および皮下脂肪面積（ピンク色部）を計測した。 
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骨格筋量評価 

DXA 法により骨格筋量評価を行った。骨格筋量評価としては、体液による影響を

比較的受けにくい四肢における除骨量、除脂肪量である ASM（kg）を求めた（図 11）。

さらに ASM を身長（m）の 2乗で除した skeletal muscle mass index（SMI）を算出し

た。骨密度に関しては大腿骨頚部の骨密度（g/cm
2）も測定した。 

研究 2-1 では、AWGS の基準を用い(30)、それぞれ低骨格筋量群は DXA 法による

SMI < 5.4 kg/m
2、低筋力群は握力が< 18 kgとした。 

 

図 11．DXA法による身体組成評価の実際例 

 

DXA 法による身体組成評価では、区域ごとに骨量、脂肪量、除脂肪量の推定値が

重量で解析される。骨格筋量の評価としては上肢 2区域および下肢 2区域の除脂肪量

の合計から、ASM を算出する。 
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MetS のリスク因子 

MetS の基準に関しては、2009年に IDF，NHLBI，AHA，WHF，IAS，IASOが共同

で発表した統一基準を用いた(41)。MetS のウエスト周囲長の基準は、アジア女性の基

準である 80 cm 以上を用いた。今回の検討では内臓脂肪の評価としてのウエスト周囲

長の代わりに、腹部 CT による VFA、または DXA 法による体幹脂肪量を用いて評価

したため、MetS のリスク数にはウエスト周囲長を除いた以下の項目の重複数に関し

て検討を行った。 

 

共同声明（2009年）による MetS の各リスク基準（ウエスト周囲長は除く） 

1) 血圧高値：130 / 85 mmHg以上 または 降圧薬治療者 

2) 高中性脂肪血症：150 mg/dL以上 または フィブラート系薬治療者 

3) 低 HDLコレステロール血症（女性）：50 mg/dL未満 

4) 高血糖：100 mg/dL以上 または 糖尿病薬治療者 

 

転倒調査 

 研究 2-2 では、同施設において行われた転倒イベントの有無に関する縦断研究(42)

に参加した 51 例の結果をもとに検討を行った。この研究は、認知症を除外したもの

を対象に行われ、1 年ごとに本人および家族に対して質問紙法による転倒調査が 2 年

間にわたり行われた。 
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統計解析 

連続変数と連続変数との関連に関しては Pearson’s correlation coefficient による検討

を行った。2群間における検討では unpaired t 検定、3群間以上の比較では分散分析を

用いた。リスク数と各項目との多変量解析では、MetS リスク数を連続変数とした重

回帰分析を用い、骨格筋量低下、筋力低下、転倒の有無と関連する因子についての年

齢調整のためにはロジスティック回帰分析を用い、個々の有意差の判定には尤度比検

定を行った。骨格筋量（低下の有無の 2 群）、筋力（低下の有無の 2 群）の関連の評

価には χ
2検定を用いた。年齢調整には前期、後期高齢者の年齢群を用いた。表は平均

値±標準偏差値で示し、グラフのエラーバーは標準誤差を用いた。p < 0.05 を統計的有

意差とし、統計解析には JMP（version 11.1.1, SAS Institute Inc.）を用いた。DXA検査、

身体機能検査、血液検査に欠損値がある場合には、図表内に症例数を明記した。研究 

2-1 では身体計測や身体機能検査、DXA 検査において欠損値があり、全例で 10 例に

満たない検査項目に関しては解析を行わなかった。 
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6．結 果 

研究-1 高齢女性の肝酵素と内臓脂肪、MetS に関する検討 

対象の高齢女性 156例の臨床的特徴を表 5・表 6に示す。 

全 156例の高齢女性の平均年齢は 75.3 ± 6.7 歳で、65 - 74歳の前期高齢者が 73例

（47 %）、75 - 84歳の後期高齢者が 68例（44 %）、85歳以上の超高齢者が 15例（10 %）

であった。平均 BMIは 22.4 ± 3.3 kg/m
2であり、BMI 18.5 kg/m

2未満の低体重者が 17

例（11 %）、BMI 25 kg/m
2以上の肥満者が 31例（20 %）、そのうち 1例のみが BMI 30 

kg/m
2以上であった。 

平均 VFAは 89.9 ± 44.3 cm
2であり、VFA 100 cm

2以上を内臓脂肪型肥満とすると 59

例（38 %）が、VFA 75 cm
2以上とすると 96例（62 %）が内臓脂肪型肥満となった。

一方、DXA検査を行った 98例における平均 ASM は 12.9 ± 1.8 kgで、平均 SMIは 5.67 

± 0.58 kg/m
2、AWGSの骨格筋量低下の基準である SMI 5.4 kg/m

2をカットオフとする

と 35例（36 %）が骨格筋量低下に該当した。 
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表 5．高齢女性 156例の臨床的特徴 ① 

項目 平均±標準偏差値 範囲 

年齢 (y) 75.3 ± 6.7 [65-92] 

BMI (kg/m
2
) 22.4 ± 3.3 [15.9-33.4] 

ウエスト周囲長 (cm) 83.6 ± 11.0 [54.0-111.0] 

VFA (cm
2
) 89.9 ± 44.3 [17.5-240.5] 

SFA (cm
2
) 178.6 ± 79.1 [27.1-438.0] 

ASM (kg) (n=98) 12.8 ± 1.5 [9.2-16.3] 

SMI (kg/m
2
) (n=98) 5.67 ± 0.58 [4.41-7.38] 

AST (IU/L) 23.0 ± 5.0 [11-37] 

ALT (IU/L) 18.3 ± 7.8 [7-57] 

空腹時血糖 (mg/dL) 95.4 ± 12.2 [71-169] 

HbA1c (%) 5.9 ± 0.4 [4.7-7.3] 

空腹時インスリン (μIU/mL) 

(n=154) 

7.10± 3.52 [0.2-18.5] 

HOMA-IR (n=153)  1.70 ± 0.96 [0.05-5.14] 

VFA: 内臓脂肪面積, SFA: 皮下脂肪面積, ASM: 四肢骨格筋量, SMI: ASM /身長 2
, AST: 

Aspartate transaminase, ALT: Alanine transaminase, HOMA-IR: homeostasis model 

assessment of insulin resistance, HOMA-IR は空腹時血糖< 140 mg/dLのもので算定 
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表 6．高齢女性 156例の臨床的特徴 ② 

項目 n（%） 

MetS とリスク因子 

MetS，n (%) (n=155) 48 (31) 

MetS リスク数 1.38 ± 0.92 

血圧高値，n (%) 122 (78) 

高中性脂肪血症，n (%) 17 (11) 

低 HDLコレステロール血症，n (%) 32 (21) 

血糖高値，n (%) 43 (28) 

喫煙歴 

喫煙中，n (%) 9 (6) 

禁煙中，n (%) 4 (3) 

喫煙なし，n (%) 143 (92) 

飲酒歴 

非常用飲酒者，n (%) 142 (91) 

常用飲酒者，n (%) 14 (9) 

多量飲酒者，n (%) 0 (0) 
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表 6．（続き） 

項目 n（%） 

心血管疾患の既往 

脳梗塞，n (%) 5 (3) 

虚血性心疾患，n (%) 5 (3) 

内服治療 

降圧薬，n (%) 67 (43) 

フィブラート系薬，n (%) 3 (2) 

スタチン系薬，n (%) 40 (26) 

血糖降下薬，n (%) 2 (1) 

MetS リスク数はウエスト周囲長を除いた MetS の各リスク数の合計（0 - 4個）、平均±

標準偏差値で表記。各リスクの人数は内服治療者を含む。 
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MetS のリスク別検討では、血圧高値が 122例（78 %）あり、そのうち 67 例（55 %）

が内服加療中であった。脂質異常症では、高中性脂肪血症が 17例（11 %）あり、そ

のうち 3例（18 %）が内服治療者、低 HDLコレステロール血症は 32例（21 %）であ

った。インスリン治療者及びインスリン抵抗性改善薬を除外したため、血糖降下薬の

内服はスルフォニル尿素薬が 2例のみであったが、血糖高値は 43例（27 %）に認め

られた。ウエスト周囲長以外の MetS の平均リスク数は 1.38 ± 0.92個、ウエスト周囲

長≧ 80 cm によるMetS の有病率は 155例中 48 例（31 %）であった（1 例はウエスト

周長測定が欠損していたため除外）。 

 

AST、ALT と年齢、飲酒習慣、スタチン系薬、身体組成 

AST の平均値は 23.0 ± 5.0 IU/L、ALTは 18.3 ± 7.8 IU/Lであった。年齢は AST との

間に関連がなかった（p = 0.56）。年齢と ALT とは有意な負の相関が認められたが（r = 

-0.23 p = 0.0038）（図 12）、この関連は体重を補正すると消失した（p = 0.15）。飲酒習

慣との関連では AST、ALT 共に関連はなかった（それぞれ p = 0.84, p = 0.92）。スタチ

ン系薬剤は 40 例内服しており、脂質治療を受けていない 113 例との比較では AST、

ALT共に関連はなかった（それぞれ p = 0.16, p = 0.39）。 

 

脂肪分布では、VFAおよび SFAは、単相関にて AST とは関連がなかったが（それ

ぞれ p = 0.69, p = 0.053）、ALTとは両者ともに有意な正の相関が認められた（VFA: r = 
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0.31 p < 0.0001, SFA: r = 0.34 p < 0.0001）（図 13）。重回帰分析による年齢調整後も ALT

はVFA、SFA共に有意な正の関連が認められ（VFA: 標準化 β = 0.30 p = 0.0001, SFA: 標

準化 β = 0.31 p < 0.0001）、年齢に加えてそれぞれ SFA、VFAで調整した結果でも両者

ともに有意な正の相関が認められた（VFA: 標準化 β = 0.19 p = 0.043, SFA: 標準化 β = 

0.20 p = 0.036）（表 7）。 

一方、身体組成での評価では、AST は ASM、体幹脂肪量による単相関、年齢調整

ではいずれも関連がなかったが、年齢、ASM、体幹脂肪量を調整すると体幹脂肪量と

は有意な正の相関が、ASM とは有意な負の相関が認められた（体幹脂肪量: 標準化 β 

= 0.27 p = 0.019, ASM: 標準化 β = -0.27 p = 0.028）。ALTは体幹脂肪量との間に単相関、

および多変量解析、いずれにおいても有意な正の相関が認められたが（全て p < 

0.0001）、ASM との間に関連はなかった（表 8）。 

 

図 12．年齢と AST、ALT 

 

年齢は AST とは関連がなかったが、ALTとは負の相関が認められた。 
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図 13．脂肪分布と AST、ALT 

A．VFA 

 

B．SFA 

 

ALTは VFA、SFA両者ともに正の相関が認められたが、AST とは関連がなかった。 
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表 7．脂肪量（VFA、SFA）と肝酵素（AST、ALT）との関連 

A．目的変数：AST 

 

単相関 

多変量 

Model 1 Model 2 

VFA (cm
2
) 0.032 0.026 -0.081 

SFA (cm
2
) 0.16 0.14 0.185 

B．目的変数：ALT 

 

単相関 

多変量 

Model 1 Model 2 

VFA (cm
2
) 0.31** 0.30** 0.19† 

SFA (cm
2
) 0.34** 0.31** 0.20† 

† p < 0.05, * p < 0.01, ** p < 0.001, 数値: 標準化 β, Model 1: 年齢による調整, Model 2: 

年齢と SFA, または年齢と VFAによる調整 

AST は VFA および SFA とは関連がなかったが、ALT は VFA および SFA と正の相

関があり、年齢調整後や脂肪分布の調整後もこの関連性は有意であった。 
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表 8．身体組成（体幹脂肪量、ASM）と肝酵素（AST、ALT）との関連（98例） 

A．目的変数：AST 

 
単相関 

多変量 

Model 1 Model 2 

体幹脂肪量 (kg) 0.16 0.15 0.27† 

ASM (kg) -0.084 -0.13 -0.27† 

B．目的変数：ALT 

 
単相関 

多変量 

Model 1 Model 2 

体幹脂肪量 (kg) 0.416** 0.414** 0.48** 

ASM (kg) 0.115 0.10  -0.15 

† p < 0.05, * p < 0.01, ** p < 0.001, 数値: 標準化 β, Model 1: 年齢による調整, Model 2: 

年齢と ASM, または年齢と体幹脂肪量による調整 

AST は単相関では体幹脂肪量および ASM と関連がなかったが、それぞれを調整す

ることで、体幹脂肪量とは正、ASM とは負の相関が認められた。ALTは ASM とは関

連せず、体幹脂肪量とは単相関、補正後も正の相関が認められた。 
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AST、ALT と MetS 

MetS リスク数との単相関では、AST とは関連がなかったが（p = 0.11）、ALTとは有

意な正の相関が認められ（r = 0.21 p = 0.0094）（図 14）、年齢調整後も有意であったが

（標準化 β = 0.24 p = 0.0032）、さらに VFAを調整因子として加えると関連性が消失し

た（p = 0.084）。ALT は HOMA-IR（早朝空腹時血糖< 140 mg/dL の 153 例で検討）と

は有意な正の相関（r = 0.26 p = 0.0010）、アディポネクチン（137例で検討）とは有意

な負の相関（r = -0.24 p = 0.0047）、PAI-1（137 例で検討）とは有意な正の相関が認め

られた（r = 0.28 p = 0.0008）（図 15）。これらの因子は年齢の調整後も有意な関連が認

められたが、さらに VFA を調整因子として加えると、アディポネクチンとの関連性

は消失したが（p = 0.47）、HOMA-IR、PAI-1との関連は有意であった（それぞれ p = 0.032, 

p = 0.029）（表 9）。 

また、各リスク因子の有無における ALT の検討では、血圧高値の有無や血糖高値

の有無と ALT値には関連がなかったが（それぞれ p = 0.74, p = 0.099）、脂質異常症の

あるものは平均 21.1 IU/Lであり、ないものの平均値 17.4 IU/Lと比較し、有意に ALT

が上昇していた（p = 0.011）（図 16）。 
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図 14．AST、ALTと MetS リスク数 

A．AST 

 

B．ALT 

 

AST はMetS リスク数との関連がなかったが、ALTは正の相関が認められた。 
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図 15．ALTと HOMA-IR、アディポネクチン、PAI-1 

 

HOMA-IRは空腹時血糖< 140 mg/dLの対象者 153例で算出。ALTはHOMA-IR、PAI-1

とは正、アディポネクチンとは負の相関が認められた。 
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表 9．ALTとMetS リスク数、HOMA-IR、アディポネクチン、PAI-1との関連 

目的変数 
ALTとの 

単相関 

多変量 

Model 1 Model 2 

MetS リスク数 

n = 156 
0.21* 0.24* 0.14 

HOMA-IR 

n = 153 
0.26* 0.29** 0.17† 

アディポネクチン 

n = 137 
-0.24* -0.23* -0.060 

PAI-1 

n = 137 
0.28** 0.28* 0.19† 

† p < 0.05, * p < 0.01, ** p < 0.001, 数値: ALTの標準化 β, Model 1: 年齢による調整, 

Model 2: 年齢, VFAによる調整 

ALT は年齢調整後も MetS リスク数、HOMA-IR、アディポネクチン、PAI-1 との間

にそれぞれ相関が認められたが、VFAを調整後にも関連があった項目は HOMA-IR と

PAI-1のみであった。 
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図 16． MetS リスク因子と ALT 

 

各リスク因子の中では、脂質異常症をもつものの ALTが上昇していた。 
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研究-1 結果のまとめ 

AST 

・ 脂肪量との関連はない。 

・ 脂肪量調整後の骨格筋量と関連している可能性がある。 

ALT 

・ 加齢に伴い低下する。 

・ 内臓脂肪・皮下脂肪の両者に正の相関がある。 

・ MetS のリスク数、HOMA-IR、PAI-1と正の相関、adiponectin と負の相関があり、

さらに HOMA-IR、PAI-1は内臓脂肪とは独立した関連がみられた。 
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研究-2  高齢女性の骨格筋量、筋力低下と関連する因子（2-1）ならびに転倒（2-2）

についての検討 

DXA 検査を行った 23 例中、AWGS のサルコペニアの基準でしめされた SMI 5.4 

kg/m
2をカットオフとすると、7例（30 %）が低骨格筋量群、握力 18 kg未満をカット

オフとすると 26例中 16 例（62 %）が低筋力群、歩行速度 0.8 m/秒未満をカットオフ

とすると 17例中 3例（18 %）が低身体機能群に該当した。骨格筋量（低下の有無の

2 群）、筋力（低下の有無の 2 群）の関連性を χ
2検定で検討したが、両者に関連性は

認められなかった（p = 0.49）（表 10）。 

骨格筋量低下の有無と各因子との関連を表 11 に示す。 

低骨格筋量群では、非低下群と比べて、年齢、体幹脂肪量、大腿骨頚部骨密度に差

はなく、BMIのみ有意差が認められた（低骨格筋量群：19.9 ± 1.6 kg/m
2
, 非低下群：

24.2 ± 4.9 kg/m
2
 p = 0.034）。年齢調整後では、BMIにおける 1 kg/m

2の上昇が、低骨格

筋量となるリスクの 45 %低下（オッズ比：0.55, 95%信頼区間：0.25 - 0.89, p = 0.0069）

に相当した。身体計測値では低骨格筋量群のものは上腕周囲長、大腿周囲長、下腿周

囲長が低値であったが、下腿周囲長のみ有意差が認められた（低骨格筋量群：29.5 ± 1.7 

cm, 非低下群：32.2 ± 2.3 cm, p = 0.011）。下腿周囲長における 1 cm の上昇が、低骨格

筋量となるリスクの 52 %低下（オッズ比：0.48, 95%信頼区間：0.19 - 0.86, p = 0.0095）

に相当した。両群間での血液バイオマーカー、MetS リスク数、身体機能検査、高齢

者総合機能評価に関する指標には差がなかった。 
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表 10．骨格筋量 2群と筋力 2群の関連 

 

数値は n 数。骨格筋量（低下の有無の 2 群）、筋力（低下の有無の 2 群）の両者に

有意な関連性は認められなかった。 
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表 11．骨格筋量低下の有無と各因子 

 

低骨格筋量群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 7 16 

 

年齢 (y) 77.0±3.6 76.6±8.4 - 

BMI (kg/m
2
) 19.9±1.6† 24.2±4.9 0.0069 

体幹脂肪量 (kg) 7.40±2.66 7.98±5.44 NS 

大腿骨頚部骨密度 (g/cm
2
) 0.726±0.130 0.717±0.168 NS 

上腕周囲長(cm) 22.6±2.4 25.4±4.4 NS 

上腕筋面積(cm
2
) 32.3±5.9 

(n=6) 

39.0±11.6 

(n=14) 

NS 

大腿周囲長(cm) 37.5±4.2 41.5±5.7 NS 

下腿周囲長(cm) 29.5±1.7† 32.2±2.3 0.0095 

Alb (g/dL) 3.79±0.41 3.82±0.39 NS 

Cr (mg/dL) 0.63±0.09 0.68±0.09 NS 

DHEA-S (μg/dL) 64.6±27.4 

(n=7) 

64.2±37.4 

(n=15) 

NS 

総テストステロン 

(ng/mL) 

0.24±0.12 

(n=6) 

0.21±0.11 

(n=13) 

NS 



54 

 

表 11．（続き） 

 

低骨格筋量群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 7 16  

FGF-23 (pg/mL) 37.3±0.6 

(n=3) 

41.9±27.6 

(n=9) 

NS 

25-OH ビタミン D 

(ng/mL) 

19.8±3.2 

(n=4) 

20.4±7.7 

(n=12) 

NS 

MetS リスク数 (個) 

（ウエスト周囲長除く） 

1.20±0.84 

(n=5) 

1.57±1.02 

(n=14) 

NS 

MetS リスク数 (個) 

（ウエスト周囲長含む） 

1.20±0.84 

(n=5) 

2.14±1.29 

(n=14) 

NS 

握力平均 (kg) 15.9±3.4 16.4±5.0 NS 

4ｍ歩行 (秒) 3.56±0.45 

(n=4) 

3.86±1.11 

(n=10) 

NS 

Up & Go (秒) 10.6±2.7 13.0±5.2 NS 

Barthel index（/100 点） 95.8±10.2 

(n=6) 

98.6±5.3 

(n=14) 

NS 

 

 



55 

 

表 11．（続き） 

 低骨格筋量群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 7 16  

Lawton IADL (/8 点) 7.3±1.0 

(n=6) 

6.8±1.2 

(n=13) 

NS 

GDS (/15 点) 3.3±3.0 

(n=7) 

4.5±3.0 

(n=15) 

NS 

MMSE (/30 点) 22.7±4.2 

(n=7) 

22.9±4.3 

(n=15) 

NS 

HDS-R (/30 点) 23.6±5.3 

(n=7) 

21.0±4.4 

(n=7) 

NS 

DHEA-S: デヒドロエピアンドロステロンサルフェート, FGF: Fibroblast Growth factor, 

Up&Go: timed get up-and-go test, IADL: instrumental ADL, GDS: Geriatric Depression 

Scale, MMSE: Mini-Mental State Examination, HDS-R: 長谷川式簡易知能評価スケール, 

上腕筋面積: 上腕周囲 – π × 上腕三頭筋皮下脂肪厚）2 
/ 4πより算出, 数値±標準偏差

値, † p < 0.05, * p < 0.01, ** p < 0.001, 低骨格筋量群欄内(v.s. 非低下群), 欠損値がある

場合には下段に記載, 年齢調整 p 値(骨格筋量低下を予測するロジスティック回帰で

年齢調整後の結果, 数値は p値, NS: 有意差なし) 

骨格筋量低下の有無と関連があったものは、BMI低値と下腿周囲長低値のみで、血

液バイオマーカー、MetS リスク因子、身体機能検査、高齢者総合機能評価の指標に

は関連がなかった。 
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次に握力による筋力低下の有無と各因子との関連を表 12に示す。筋力低下群では、

非低下群と比べて、年齢が高く、BMI、四肢骨格筋量、大腿骨頚部骨密度、四肢の身

体計測値が低かったが、これらに有意差はなかった。血液バイオマーカーでは、筋力

低下群は血清 Alb（筋力低下群：3.65 ± 0.31 g/dL, 非低下群：4.01 ± 0.37 g/dL, p = 0.012）

および総テストステロン（筋力低下群：0.18 ± 0.10 ng/mL, 非低下群：0.35 ± 0.20 ng/mL, 

p = 0.016）が有意に低値であり、FGF-23（筋力低下群：51.1 ± 23.0 pg/mL, 非低下群：

27.2 ± 9.8 pg/mL, p = 0.035）が有意に高値であった。それぞれの年齢調整後では、Alb 0.1 

g/dLの上昇で筋力低下群となるリスクが 35 %低下（オッズ比：0.65, 95%信頼区間：

0.39 - 0.90, p = 0.0063）、総テストステロン 0.01 g/dLの上昇でリスクが 10 %低下（オ

ッズ比：0.90, 95%信頼区間：0.78 - 0.98, p = 0.013）、FGF-23 1 pg/dL の上昇でリスクが

54 %上昇（オッズ比：1.54, 95%信頼区間：1.10 - 3.63, p = 0.0009）することが分かっ

た。身体機能検査では、筋力低下群では下肢筋力が低く、4 m 歩行速度、椅子立ち上

がり時間、timed get up-and-go test が遅かったが、timed get up-and-go test（筋力低下群：

14.4 ± 2.7秒, 非低下群：10.2 ± 1.8秒, p = 0.028）のみ有意差が認められ、1秒の上昇

が、筋力低下群となるリスクの 50 %上昇（オッズ比：1.50, 95%信頼区間：1.08 - 2.47, 

p = 0.0085）に相当した。両群間での高齢者総合機能評価の指標には差がなかった。 
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表 12．筋力低下の有無と各因子 

 

筋力低下群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 16 10  

年齢 (y) 78.5±6.9 74.4±6.2 - 

BMI (kg/m
2
) 22.9±5.0 23.8±4.1 NS 

体幹脂肪量 (kg) 7.78±5.18 

(n=14) 

7.85±4.17 

(n=9) 

NS 

ASM (kg) 13.9±3.5 

(n=14) 

14.4±2.5 

(n=9) 

NS 

SMI (kg/m
2
) 6.57±1.76 

(n=14) 

6.19±1.03 

(n=9) 

NS 

大腿骨頚部骨密度 (g/cm
2
) 0.703±0.153 0.750±0.143 NS 

上腕周囲長 (cm) 23.9±3.1 25.8±4.9 NS 

上腕筋面積 (cm
2
) 34.0±7.4 

(n=13) 

38.0±13.4 

(n=10) 

NS 

大腿周囲長 (cm) 39.3±5.1 42.4±5.3 NS 

下腿周囲長 (cm) 30.9±2.4 33.2±3.4 NS 
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表 12．（続き） 

 

低筋力群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 16 10  

Alb (g/dL) 3.65±0.31† 4.01±0.37 0.0063 

Cr (mg/dL) 0.65±0.11 0.68±0.06 NS 

DHEA-S (μg/dL) 58.6±36.4 

(n=16) 

68.8±27.5 

(n=9) 

NS 

総テストステロン  

(ng/mL) 

0.18±0.10† 

(n=15) 

0.35±0.20 

(n=7) 

0.013 

E2 (pg/mL) 14.9±3.5 

(n=9) 

15.8±9.1 

(n=4) 

NS 

FGF-23 (pg/mL) 51.1±23.0† 

(n=8) 

27.2±9.8 

(n=6) 

0.0009 

1,25-(OH)
2
ビタミン D  

(pg/mL) 

41.6±16.2 

(n=9) 

58.5±12.6 

(n=4) 

NS 

25-OH ビタミン D 

(ng/mL) 

22.5±6.1 

(n=10) 

18.3±6.9 

(n=8) 

NS 
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表 12．（続き） 

 

低筋力群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 16 10  

MetS リスク数(個) 

（ウエスト周囲長除く） 

1.57±1.02 

(n=14) 

1.50±0.93 

(n=8) 

NS 

MetS リスク数(個) 

（ウエスト周囲長含む） 

2.00±1.36 

(n=14) 

2.00±1.07 

(n=8) 

NS 

下肢筋力平均 (kg) 10.4±5.9 

(n=8) 

14.2±3.4 

(n=4) 

NS 

4ｍ歩行 (秒) 4.14±1.25 

(n=11) 

3.58±0.39 

(n=6) 

NS 

Up & Go (秒) 14.4±2.7† 10.2±1.8 0.0085 

椅子立ち上がり (秒) 12.5±3.4 

(n=9) 

9.5±2.7 

(n=4) 

NS 

Barthel index (/100点) 97.7±6.2 

(n=15) 

96.3±8.8 

(n=8) 

NS 

Lawton IADL (/8 点) 7.1±1.1 

(n=14) 

7.1±1.2 

(n=8) 

NS 
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表 12．（続き） 

 

低筋力群 非低下群 

年齢調整後 

p値 

n 16 10  

GDS (/15 点) 3.8±3.2 

(n=15) 

4.2±2.4 

(n=10) 

NS 

MMSE (/30 点) 23.3±3.7 

(n=15) 

22.8±5.1 

(n=10) 

NS 

HDS-R (/30 点) 21.4±5.6 

(n=15) 

21.7±5.0 

(n=10) 

NS 

ASM: 四肢骨格筋量, SMI: ASM /身長 2
, DHEA-S: デヒドロエピアンドロステロンサ

ルフェート, E2: エストラジオール, FGF: Fibroblast Growth factor, Up&Go: timed get 

up-and-go test, IADL: instrumental ADL, GDS: Geriatric Depression Scale, MMSE: 

Mini-Mental State Examination, HDS-R: 長谷川式簡易知能評価スケール, 上腕筋面積: 

上腕周囲 – π × 上腕三頭筋皮下脂肪厚）2 
/ 4πより算出, 数値±標準偏差値, † p < 0.05, * 

p < 0.01, ** p < 0.001, 低筋力群欄内(v.s. 非低下群), 欠損値がある場合には下段に記

載, 年齢調整 p値(筋力低下を予測するロジスティック回帰で年齢調整後の結果, 数値

は p値, NS: 有意差なし) 

筋力低下の有無と関連があったものは、Alb と総テストステロン, FGF-23, Up&Go

で、身体計測値、MetS, 高齢者総合機能評価には関連がなかった。 
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転倒イベントと身体組成 

 転倒調査を行った 51例のうち、2006 年からの 2 年間で 10 例が転倒イベントを発症

した。表 13 に結果を示す。転倒イベントを起こしたものはしなかったものと比較し

て、年齢がより高かったが有意差はなかった（p = 0.052）。身体組成との関連では、

ASM、体幹脂肪量とは関連がなく、大腿骨頚部の骨密度が有意に低値であった（p = 

0.044）が、年齢調整を行うと、この関連性は消失した（p = 0.081）。転倒イベントと、

加齢関連性ホルモン、MetS リスク数に関してでは両群間に有意差はなかった。 
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表 13．転倒イベントと各因子 

 

転倒あり 転倒なし 

年齢調整後 

p値 

n 10 41  

年齢 (y) 77.9±5.6 74.0±5.5 - 

BMI (kg/m
2
) 21.6±3.1 22.5±3.2 NS 

ASM (kg) 12.6±1.1 13.1±1.8 NS 

SMI (kg/m
2
) 5.62±0.63 5.72±0.68 NS 

上肢 ASM (kg) 2.99±0.24 3.01±0.35 NS 

下肢 ASM (kg) 9.62±0.97 10.12±1.55 NS 

VFA (cm
2
) 78.6±39.5 91.6±46.6 NS 

SFA (cm
2
) 165.8±83.9 181.9±77.4 NS 

大腿骨頚部骨密度 

(g/cm
2
) 

0.605±0.057† 

(n=8) 

0.680±0.098 

(n=36) 

NS 

Alb (g/dL) 4.10±0.18 4.16±0.23 NS 

Hb (g/dL) 13.0±1.35 13.1±0.82 NS 

Cr (mg/dL) 0.75±0.19 0.67±0.09 NS 

空腹時血糖 (mg/dL) 95.6±6.9 95.6±9.9 NS 

HbA1c (%) 5.6±0.5 5.4±0.3 NS 
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表 13．（続き） 

 

転倒あり 転倒なし 

年齢調整後 

p値 

n 10 41  

DHEA-S (μg/dL) 582.8±329.5 

(n=8) 

665.3±300.4 

(n=37) 

NS 

コルチゾール (μg/dL) 11.6±5.7 

(n=8) 

12.8±5.3 

(n=37) 

NS 

総テストステロン 

(ng/mL) 

0.203±0.142 

(n=8) 

0.210±0.107 

(n=36) 

NS 

E2 (pg/mL) 13.4±3.2 

(n=8) 

12.1±3.4 

(n=37) 

NS 

MetS リスク数(個) 

（ウエスト周囲長含む） 

1.90±1.37 2.15±0.99 NS 

ASM: 四肢骨格筋量, SMI: ASM /身長 2
, VFA: visceral fat area、SFA: subcutaneous fat area, 

Hb: ヘモグロビン, DHEA-S: デヒドロエピアンドロステロンサルフェート, E2: エス

トラジオール,数値±標準偏差値, † p < 0.05, * p < 0.01, ** p < 0.001, 転倒あり群欄内(v.s. 

非低下群), 欠損値がある場合には下段に記載, 年齢調整 p 値(転倒ありを予測するロ

ジスティック回帰で年齢調整後の結果, 数値は p 値, NS: 有意差なし) 

転倒は年齢が高かったが有意差はなかった。身体組成では転倒群で大腿骨頚部の骨

密度が有意に低値であったが、年齢調整を行うと、この関連性は消失した。その他、

加齢関連ホルモン、MetS は転倒との関連がなかった。 
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研究-2 結果のまとめ 

・ 骨格筋の 2群と筋力の 2群間には関連がなかった。 

骨格筋低下群 

・ 各身体計測値が低下し、特に BMI と下腿周囲長で明らかであった。 

・ 血液バイオマーカー、身体機能、高齢者総合的機能評価とは関連がなかった。 

筋力低下群 

・ 血液バイオマーカーは Alb・総テストステロンが低値、FGF-23 が高値であった。 

・ 各身体機能検査値が低下し、特に timed get up-and-go testで明らかであった。 

・ 身体計測値、高齢者総合的機能評価とは関連がなかった。 

転倒イベント発生群 

・ 大腿骨骨密度が有意に低かったが、年齢調整後に消失した。 

・ 骨格筋量、血液バイオマーカーとは関連がなかった。 
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研究-3 高齢女性の身体組成と MetS に関する検討 

DXA 法による ASM の算出が可能であった高齢女性 100 例の臨床的特徴を表 14、

表 15に示す。研究-1と比較すると、平均年齢は 75.3 ± 6.4歳、平均 BMIは 22.2 ± 3.2 

kg/m
2、平均 VFAは 90.6 ± 46.0 cm

2であり、年齢と体型はほぼ同じ集団であった。 

MetS のリスク因子別の検討でも、血圧高値が 78例（78 %）、低 HDLコレステロー

ル血症が 22例（22 %）、血糖高値は糖尿病治療者を除外したが 28例（28 %）（研究-1：

27 %）と変わりなく、ウエスト周囲長以外の MetS の平均リスク数も 1.36 ± 0.88個と

変わりなかった。高中性脂肪血症が 7例（7 %）（研究-1：11 %）、MetS の有病率が 27

例（27 %）（研究-1：31 %）とやや減少していた。 
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表 14．高齢女性 100例の臨床的特徴 ① 

項目 平均±標準偏差値 範囲 

年齢 (y) 75.3 ± 6.4 [65-91] 

身長 (cm) 150.5 ± 6.2 [134.7-164.4] 

体重 (kg) 50.2 ± 8.2 [30.5-74.3] 

BMI (kg/m
2
) 22.2 ± 3.2 [15.9-30.5] 

ウエスト周囲長 (cm) 82.8 ± 10.9 [54.0-107.0] 

VFA (cm
2
) 89.7 ± 45.2 [17.5-227.1] 

SFA (cm
2
) 171.9 ± 75.4 [27.1-353.9] 

ASM (kg) 12.9 ± 1.8 [9.2-20.5] 

SMI (kg/m
2
) 5.70 ± 0.64 [4.41-8.20] 

空腹時血糖 (mg/dL) 96.2 ± 10.9 [77-139] 

HbA1c (%) 5.5 ± 0.4 [4.6-6.9] 

空腹時インスリン (μIU/mL) 7.03 ± 3.45 [0.2-18.5] 

HOMA-IR 1.70 ± 0.93 [0.05-4.66] 

VFA: 内臓脂肪面積, SFA: 皮下脂肪面積, ASM: 四肢骨格筋量, SMI: ASM /身長 2
, 

HOMA-IR: homeostasis model assessment of insulin resistance 
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表 15．高齢女性 100例の臨床的特徴 ② 

項目 n（%） 

メタボリックシンドローム（MetS）とリスク因子 

MetS, n (%) 27 (27.0) 

MetS リスク数 1.36 ± 0.88 

血圧高値, n (%) 78 (78) 

高中性脂肪血症, n (%) 7 (7) 

低 HDLコレステロール血症, n (%) 22 (22) 

血糖高値, n (%) 28 (28) 

喫煙歴 

喫煙中, n (%) 4 (4) 

禁煙中, n (%) 3 (3) 

喫煙なし, n (%) 93 (93) 

飲酒歴 

非常用飲酒者, n (%) 92 (92) 

常用飲酒者, n (%) 8 (8) 

多量飲酒者, n (%) 0 (0) 
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表 15．（続き） 

項目 n（%） 

心血管疾患の既往 

脳梗塞, n (%) 4 (4) 

虚血性心疾患, n (%) 3 (3) 

内服治療 

降圧薬, n (%) 45 (45) 

フィブラート系薬剤, n (%) 1 (1) 

スタチン系薬剤, n (%)  26 (26) 

MetS リスク数はウエスト周囲長を除いた MetS の各リスク数の合計（0 - 4個）で、平

均±標準偏差値で表記。各リスクの人数は内服治療者を含む。 

 

 

年齢と身体組成 

年齢と身体組成との単相関では、年齢は BMI や VFA（図 17A）とは有意な関連が

認められなかったが、体重（図 17B）、SFA（図 17C）、ASM（図 17D）との間に有意

な負の相関が認められた(それぞれ r = -0.397, -0.21, -0.49, p < 0.0001, p = 0.036, p < 

0.0001)。年齢と VFA との関連では体重を調整後に有意な正の相関が認められた（標

準化 β = 0.538, p < 0.0001）。 
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図 17．年齢と身体組成との関連 

A．VFA 

 

B．体重 
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図 17．（続き） 

C．SFA 

 

D．ASM 

 

年齢は体重、SFA、ASM との間に有意な負の相関が認められた。 
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身体組成間の関係 

大腿骨頚部の骨密度は VFAおよび ASM との間に有意な正の相関が認められた（そ

れぞれ p = 0.0003, p < 0.0001）（図 18）。この関連は VFAと ASM を調整した重回帰分

析においても、それぞれが独立して骨密度との正の相関が認められた（VFA: 標準化

β = 0.246 p = 0.023, ASM: 標準化 β = 0.311 p = 0.0042）。 

 

図 18．VFA、ASM と大腿骨頚部骨密度 

 

VFA、ASM は共に大腿骨頚部の骨密度との間に有意な正の相関が認められた。 

 

BMIと ASM との間には有意な正の相関があり（r = 0.60, p < 0.0001）（図 19A）、BMI

と VFAもまた正の相関があり（r = 0.72, p < 0.0001）、ASM と VFAもまた有意な正の

相関が認められた（r = 0.42, p < 0.0001）（図 19B）。つまり、骨格筋量の多いものほど

肥満が多く、さらには内臓脂肪も多いという関係があり、ASM 値は VFA 値に大きく

影響を受けることが分かった。 
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図 19．ASM と BMI、VFA 

A．BMI 

 

B．VFA 

 

単相関において、ASM は BMIや VFAと正の相関が認められた。 

 

 



73 

 

身体組成と MetS リスク数 

リスク数は年齢との間に有意な正の相関が認められた（r = 0.27, p = 0.0075）。身体

組成との関連では、BMI、SFA、ASM（図 20A）とは関連がなく、VFA のみと有意な

正の相関が認められた（r = 0.28, p = 0.0053）（図 20B）。リスク数と VFA、SFAとの重

回帰分析では、VFA が SFA とは独立して有意にリスク数と正の相関が認められるこ

とが示された（VFA: 標準化 β = 0.334 p = 0.0095, SFA: 標準化 β = -0.089 p = 0.48）。 

次に多変量解析のため、MetS リスク数を目的変数とした重回帰分析を行った。表

16に示すように単相関では、ASM は関連がなく（p = 0.36）、VFAのみがリスク数と

有意な正の相関が認められたが（p = 0.0053）、それぞれ、VFA と ASM を調整した

Model 1では ASM がMetS リスク数と有意な負の相関が出現し（p = 0.019）、さらに

VFA はリスク数の標準化 β 値が 0.277 から 0.381 へと上昇し、正の相関がより強くな

った（p = 0.0004）。さらに年齢を調整した Model 2でも ASM との負の相関、VFAと

の正の相関は変わらず認められた（それぞれ p = 0.040, p = 0.0006）。さらに、リスク

重複を示す MetS リスク数が 2 つ以上のものを検出するための ROC 解析においても、

VFA単独では AUC（area under the curve）が 0.676 であったのに対し、VFA と ASM に

よる AUC は 0.721と改善を認めた。これらの多変量解析における結果は、MetS リス

ク数のうち血圧高値を除く血糖高値と高中性脂肪血症、低 HDL-コレステロール血症

によるリスク数を用いても同様であった。単相関では、ASM は関連がなく（p = 0.59）、

VFAのみがリスク数と有意な正の相関が認められ（r = 0.306 p = 0.0019）、それぞれ
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VFAと ASM を調整すると、ASM がリスク数と有意な負の相関が出現し（標準化 β = 

-0.221 p = 0.036）、VFA は標準化 β 値が上昇し、正の相関がより強くなった（標準化 β 

= 0.398 p = 0.0002）。さらに年齢を調整した解析でも ASM との負の相関、VFAとの正

の相関は変わらず認められた（それぞれ p = 0.041, p = 0.0002）。 
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図 20．ASM、VFAとMetS リスク数 

A．ASM 

 

B．VFA 

 

単相関において、ASMはMetS リスク数とは関連せず、VFAのみ正の相関が認めら

れた。 
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表 16．MetS リスク数と ASM、VFAとの関連 

目的変数 

MetS リスク数 
単相関 

多変量 

Model 1 Model 2 

R
2
 - 0.128 0.129 

ASM - 0.091 - 0.250† -0.240† 

VFA 0.277* 0.381** 0.378** 

† p < 0.05, * p < 0.01, ** p < 0.001, 数値: 標準化 β, Model 1: ASM, VFA による調整, 

Model 2: 年齢, ASM, VFA による調整 

単相関では ASM は MetS リスク数との間に関連がなかったが、VFA を調整すると

有意な負の相関が出現し、VFAにおいても ASM の調整後、MetS リスク数に対する標

準化 β 値が上昇した。これらの関連は年齢調整後も有意なままであった。 
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ASM3分位での検討 

これまでの検討で、ASM は VFAと正の相関があり、ASM 単独ではMetS リスク数

との関連を示すことは出来なかったが、VFA を調整することで、MetS との間に有意

な負の相関があることを示した。そこで、ASM とMetS リスク数との関連にどのよう

な特徴があるのかについて、対象を低 ASM 群、中 ASM 群、高 ASM 群の 3分位に分

け（それぞれ 33例, 33例, 34例, ASM の範囲は 9.168 - 12.09 kg, 12.12 - 13.51 kg, 13.57 - 

20.51 kg）、各群とMetS リスク数との関連性をみた。ASM3 群とMetS リスク数との間

には予想通り、関連性は認められなかった（p = 0.52）（図 21）。ASM3 群における平

均 VFA値はそれぞれ 75.6、84.0、108.8 cm
2であり、ASM 値が増加すると VFAが有意

に上昇していること（p = 0.0085）が示され、前述した単回帰分析の結果がここでも

確認できた。このことから、ASM は高くなるほど VFAが上昇するにも関わらず、VFA

とMetSリスク数との関連性が認められず、有意ではないものの低ASM群で最もMetS

リスクが高いということが分かった。 

そこで、次に各 ASM3 群内において、VFA 75 cm
2以上を内臓脂肪型肥満として、

MetS リスクとの関連性を検討してみると、低 ASM 群においてのみ内臓肥満群が非肥

満群と比較して有意に MetS リスク数が多く（p = 0.037）（図 22A）、さらに低 ASM 群

内の内臓肥満群の平均 MetS リスク数が 1.93個と各群内で最も高い結果であった。こ

れら全ての内臓肥満の有無 2群間には有意な年齢の差は認められなかった（それぞれ

p = 0.51, p = 0.068, p = 0.34）。また同様の検討を VFA 100 cm
2以上でも行ったところ、
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同様の結果が得られ（p = 0.039）（図 22B）、低 ASM 群の内臓肥満群の平均 MetS リス

ク数が 2.13と各群内で最も高い結果であった。内臓肥満の有無による 2 群間での年齢

差は中 ASM 群、高 ASM 群に有意差が認められた（中 ASM 群 非肥満群：75.1 歳、

内臓肥満群 79.5歳、p = 0.040、高 ASM 群 非肥満群：69.1歳、内臓肥満群 73.7歳 p = 

0.042）が、低 ASM 群には年齢の有意差は認められなかった（p = 0.20）。以上のこと

から、骨格筋量が低く、かつ内臓脂肪が多いもの、つまり sarcopenic obesityと考えら

れるものが、最もMetS リスク数が多いことが分かった。 

 

図 21．ASM3 群とMetS リスク数 

 

ASM範囲 低 ASM群: 9.168 - 12.09 kg, 中 ASM群: 12.12 - 13.51 kg, 高 ASM群: 13.57 - 

20.51 kg, error bar: SE 値 

 ASM3 群間とMetS リスク数との間に関連はなかった。 
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図 22．ASM3 分位内での内臓脂肪型肥満の有無 

A．VFA：カットオフ値 75 cm
2
 

 

B．VFA：カットオフ値 100 cm
2
 

 

error bar: SE値 

カットオフに関係なく、低 ASM 群の内臓肥満群で最も MetS リスク数が高く、低

ASM 群でのみ内臓肥満の有無に有意差が認められた。 

 

p=0.037 p=0.083 p=0.54 

p=0.33 
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上肢、下肢骨格筋量と MetS リスク数 

上肢 ASM および下肢 ASM には有意な強い正の相関が認められ（r = 0.71, p < 

0.0001）、回帰直線では下肢 ASM = 1.05 + 2.98 ×上肢 ASM であり、下肢は上肢よりも

約 3倍強の骨格筋があることが示された。 MetS リスク数を目的変数とする重回帰分

析を行うと、単相関では四肢 ASM と同様にどちらの因子も関連が認められなかった。

VFA 調整後では下肢 ASM のみ有意な負の関連が認められ（標準化 β = -0.253, p = 

0.018）、上肢 ASM とは関連がなかった（p = 0.093）。 

 

MetS リスクの各因子と身体組成との関連 

血圧高値の有無 2群においてVFAおよびASMは両者ともに関連が認められなかっ

た（それぞれ p = 0.083, p = 0.36）。高血圧の基準である 140 / 90 mmHgによるカットオ

フ値でも同様の解析を行ったが、有意差は認められなかった（それぞれ p = 0.98, p = 

0.79）。脂質異常症の有無 2 群ではリスクありの群で有意に VFA が高いことが分かっ

たが（p = 0.0039）、ASM は関連が認められなかった（図 23A）。血糖高値の有無 2群

ではリスクありの群で有意に VFAが高いことが分かったが（p = 0.012）、ASM とは関

連が認められなかった（図 23B）。 
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図 23．脂質異常症、血糖高値の有無と VFA、ASM 値 

A．脂質異常症（リスクなし 75例 リスクあり 25 例） 

 

B．血糖高値（リスクなし 72例 リスクあり 28 例） 

 

error bar: SE値 

 脂質異常症、血糖高値の有無で VFA 値は有意差が認められたが、ASM 値は有意差

がなかった。 

 

 

 

 

 

 

 

 



82 

 

身体組成と MetS 関連血液バイオマーカー 

 前述したように VFA および ASM は正の相関が認められることから、各血液検査項

目を目的変数として、VFA、ASM のそれぞれを独立変数とする重回帰分析を行った。

HOMA-IR と身体組成との関連では、VFAは ASM とは独立して、HOMA-IR との間に

有意な正の相関が認められたが、ASM とは関連がなかった（それぞれ p < 0.0001, p = 

0.90）。さらに VFAと空腹時血糖値（r = 0.23, p = 0.021）、および空腹時インスリン値

（r = 0.39, p < 0.0001）の単相関では両者ともに有意な正の相関が認められた。アディ

ポネクチンと身体組成との関連では、VFA は ASM とは独立して、アディポネクチン

との間に有意な負の相関が認められたが、ASM との間に関連は認められなかった（そ

れぞれ p = 0.0003, p = 0.21）。さらに PAI-1と身体組成との関連では、VFA は ASM と

は独立して、PAI-1との間に有意な正の相関が認められたが、ASM との間に関連は認

められなかった（それぞれ p = 0.0055, p = 0.16）。VFAと HOMA-IR、アディポネクチ

ン、PAI-1との単相関関係を図 24に示す。 
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図 24．VFAと HOMA-IR、アディポネクチン、PAI-1 

 

VFAは HOMA-IR、PAI-1と正、アディポネクチンと負の相関が認められた。 
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研究-3 結果のまとめ 

・ 骨格筋量は年齢とは負の相関，BMI・VFAとは正の相関がある。 

・ 骨格筋量と MetS リスク数との関連は単独では関連がないが，内臓脂肪量を調整

することで有意な負の相関が認められた。 

・ 内臓脂肪量と MetS リスク数との関連においても，骨格筋量を調整するとその関

連性がより強くなった。 

・ 骨格筋量 3 分位による検討では，低骨格筋群での内臓肥満群で最も MetS リスク

数が高かった。 
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7．考 察 

本研究は、平均年齢 75 歳以上の高齢女性という、これまで報告が比較的少なく、

対象とされにくい層に対して、腹部 CTによる内臓脂肪、皮下脂肪の評価、さらに DXA

法による骨格筋量、腹部脂肪量の評価を行い、得られた身体組成から MetS および関

連する因子に対しての検討を行った臨床研究である。 

 

研究-1 では、高齢女性において、AST、ALT といった肝酵素と内臓脂肪、MetS と

の関連を検討し、ALT 高値は、比較的正常域であっても、腹部脂肪量と関連があり、

MetS リスク重複、インスリン抵抗性に関連していることを明らかにした。 

ALTはこれまで、加齢に伴う変化がほとんどないと考えられてきたが、最近、加齢

とともに低下するといった報告が続いており(43-44)、本研究ではさらに高齢の集団で

あっても、ALTが加齢に伴い低下することを示した。この加齢変化の機序は未だ不明

な点も多いが、今回の結果からは飲酒とは関連がなく、体重補正によってこの関連が

消失したことから、加齢に伴う栄養摂取量の低下などにより、肝臓内の脂肪蓄積が低

下している可能性が考えられる。 

これまでに報告された脂肪性肝疾患に関する肝酵素と MetS との報告では、AST / 

ALT比を用いたものが多く、その比は心血管疾患との関連性が高いといった報告も多

い(35)。しかし、AST は肝臓以外にも心筋や骨格筋、赤血球などにも多く存在してお

り、肝臓にのみ存在する ALT とは性質が異なるものと考えられる。また、血中半減
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期も AST では 11～15 時間、ALT では 40～50 時間と大きな開きがあることも知られ

ており、本研究においては AST、ALT単独を用いて検討を行った。 

以前より、ALT 値が内臓脂肪と関連があることは報告があるが(45)、本研究では脂

肪分布という観点から、内臓脂肪量、皮下脂肪量を分けて検討を行い、その結果、高

齢女性の ALT が内臓脂肪、皮下脂肪の両者ともに独立した関連があることが分かっ

た。このことは脂肪性肝疾患の病変に内臓脂肪は原因の一つとして、皮下脂肪は肥満

という結果の一つとして、それぞれ関与しているものと考えられる。 

さらに本研究では DXA 法による骨格筋量との関連を検討し、AST の上昇が腹部脂

肪を調整後に骨格筋減少と関連があることを示した。このメカニズムは不明であるが、

AST は骨格筋にも多く存在しているため、その高値は潜在的な骨格筋の破壊などと関

連している可能性もあり、今後の更なる検討が必要である。 

また今回、高齢女性の ALT高値は MetS リスク重複ばかりではなく、インスリン抵

抗性、アディポサイトカイン異常、線溶阻害マーカーの上昇との関連が認められ、さ

らに MetS に大きく影響を与えている内臓脂肪の調整後も、インスリン抵抗性、線溶

阻害マーカーの上昇とは関連が認められた。ALT 上昇は脂肪性肝疾患の存在を反映し

ているため、肝臓内でのインスリン作用および作用部位の低下から、高インスリン血

症が起こり、内臓脂肪とは独立した肝由来のインスリン抵抗性増悪が起こると考えら

れる。一方で、線溶阻害因子である PAI-1は血栓形成を促進し、心筋梗塞や深部静脈

血栓症などの血栓性血管疾患の発症に関与していることが知られており、内臓脂肪と
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の間に大きな関係があることが知られているが、その他にも PAI-1 は肝細胞でも発現

していることが知られており，内臓脂肪とは独立した肝由来の PAI-1増加が起こる可

能性があると考えられる。 

 

研究 2-1では、AWGS のアジア人のためのサルコペニア基準を用いて、高齢女性に

おける骨格筋低下および筋力低下の意義を調査し、骨格筋量低下は筋力低下や身体機

能、加齢関連血液バイオマーカー、転倒イベントとの間に関連がなかったが、筋力低

下では身体機能の低下や加齢関連の血液バイオマーカーとの間に関連があることが

示唆された。骨格筋量と筋力は、正の相関がみられることが多いが、必ずしもその程

度は強くないことが報告されており(46-47)、特に高齢になるほどその関係性は弱くな

ると考えられる。 

本研究でも、骨格筋量低下と筋力低下による集団分布において偏りは認められず、

骨格筋量低下の有無による握力にも差がなかった。このことは、筋力が筋量だけに依

存しているわけではなく、速筋や遅筋などの筋線維組成、筋組織自体の神経原性変化

が関与しているためと推測される。加齢に伴って、筋量も低下するが、前述のそれ以

外の要素も大きく低下することが知られており、高齢者では骨格筋量の低下速度より

も、筋力や身体機能の低下速度の方がより速くなり(48)、そのため筋力と骨格筋量と

の関連が弱くなるとも考えられる。そして、骨格筋量低下と筋力低下を比較すると、

筋力低下の方がより、ADL の低下や死亡リスクなどとの関連が深いことが知られて
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いる(49-50)。今回の研究でも、筋力低下群は身体機能の有意な低下が認められたが、

骨格筋量の低下は身体機能とは関連がなく、timed get up-and-go test や通常歩行速度で

の身体機能評価では、低骨格筋量群が、そうでない群に比べて身体機能が高いといっ

た逆転現象も認められた。この様な結果は、今回用いた基準である四肢骨格筋量を身

長の 2乗で除した評価方法自体により、身長低下のあるようなものでの骨格筋量を過

大評価してしまっていた可能性も考えられる。 

血液バイオマーカーとの関連では、今回の研究にて、高齢女性における総テストス

テロン低下が筋力低下と関連があった。女性においてもテストステロンは産生されて

おり、主に卵巣、副腎などから分泌され、閉経後に大きく減少するが、その後はほと

んど加齢変化なく少量の分泌が続くとされている(51-52)。テストステロンは女性にお

いても蛋白同化作用を有するため、筋力にも影響を与えている可能性があり、また今

回の結果はこれまでの報告よりも、さらに高齢集団であるため、後期高齢期以降の女

性において、これらのアンドロゲンホルモンレベルが骨格筋の維持に重要な影響を及

ぼしている可能性も考えられる。 

また、今回 FGF-23 の高値もまた、低筋力と関連が認められた。FGF23 は，主に骨

細胞から産生され、Klotho-FGF受容体複合体に結合することにより，リンと 1,25-(OH)2

ビタミン D 濃度を低下させるなどの作用を有するホルモンである(53)。いくつかの疫

学研究により，FGF-23 の高値が死亡率や心血管疾患、CKD（Chronic Kidney Disease）

の進行や骨折など，特に CKD 患者において多くの有害事象と関係することが報告さ
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れている(54)。FGF-23 がなぜこのようなアウトカムに関連しているか、に関しては、

未だ不明な点も多いが、ビタミン D濃度の低下や腎機能障害は筋力低下に関連してい

る可能性があるため(55-56)、加齢による腎機能障害が FGF-23 の高値を導き、その作

用の一つでもある活性型ビタミン D 濃度の低下や腎機能障害に関連する栄養障害な

どが関与している可能性も考えられる。本研究では、1,25-(OH)2ビタミン Dが、有意

ではなかったが、低筋力群において低下していた（p = 0.094）。この様な現象はサル

コペニアの一部を説明できる可能性もあり、今後、さらなる大規模な前向き調査での

確認とメカニズムの解明が必要であると考えられる。 

 

研究 2-2では、2年間の転倒イベント調査を行い、各因子との検討を行ったが、関

連性は見られなかった。既存の報告では、転倒を起こすリスクとして、筋力低下、バ

ランス障害、歩行障害、視力障害、可動域制限、認知機能障害が知られているが(57)、

本対象者では筋力についての評価が行われなかったことと、ADL が自立した高齢者

を対象としたことから、関連性が認められなかった可能性がある。 

 

研究-3 では、高齢女性における MetS の病態形成に関して，内臓脂肪蓄積との強い

関連性を確認するとともに，さらに骨格筋量低下もまた独立して影響を及ぼしている

可能性が認められた。 

今回、横断的検討ではあるが、加齢に伴う体重減少に皮下脂肪量及び骨格筋量の低
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下が関与している可能性が示唆された。そして、内臓脂肪量は相対的にその割合が上

昇することも確認された。皮下脂肪は栄養状態を反映しているとも考えられ、骨格筋

量と皮下脂肪量の両者が同時に低下することから、加齢に伴う体重減少の原因として

はサルコペニアばかりではなく、加齢における消化吸収能の低下や食欲不振などを介

した潜在的な低栄養の要素の存在も示唆された。 

また、骨格筋量そのものが、体重・体格による影響を強く受けるため、今回、骨格

筋量が高いものほど脂肪量が多いという関係が認められ、MetS などの肥満に関連す

る項目と骨格筋量との関連を検討するにあたり、その関連の評価が複雑となることが

わかった。今回の検討では、内臓脂肪を調整因子として加えたことで、骨格筋量低下

がリスク数重複と関連があることが明らかとなり、この結果は有病率が高く、内臓脂

肪との関連が認められなかった血圧高値の因子を除いた場合においても同様に認め

られた。 

これまでにも、骨格筋量と MetS との関連を検討した研究がいくつか存在するが、

かならずしも結論は一致せず、関連がないと結論付ける論文もある(58)。しかし、こ

れらの研究の多くは、MetS の最も重要な要素である内臓脂肪の評価が行われておら

ず、DXA法による全身脂肪量が用いられることが多い。前述したようにDXA法では、

骨量、脂肪量、その他軟部組織を骨格筋量と推定しているため、測定された全身脂肪

量と四肢骨格筋量との間には強い関連が存在すると考えられ、これらを同時に補正す

ることは、必ずしも正しい結果にはつながらない可能性がある。また、一般的な DXA
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法による骨格筋量の評価として用いられている四肢骨格筋量を身長の 2 乗で除した

SMIは、高齢女性における骨粗鬆症などに伴う身長低下の影響を考慮すると、骨格筋

量を過大評価してしまうため、信頼性に問題がある可能性がある。 

今回、得られた結果において興味深いのは、多変量解析にて、骨格筋量を調整後、

内臓脂肪蓄積と MetS リスク重複との関連がより強くなったことである。このことか

ら、骨格筋重量そのものが直接、代謝障害に関連しているというよりは、内臓脂肪と

の割合、バランスが高齢者の MetS の病態として重要であることが推測され、その後

行った骨格筋量ごとの検討においても、低骨格筋群における内臓脂肪蓄積が最も

MetS のリスク重複と関連しており、逆に高骨格筋量群では内臓脂肪蓄積があっても、

リスクの重複が起こりにくいといった特徴が観察された。つまり、高齢者 MetS にお

ける身体組成評価では、内臓脂肪量や骨格筋量それぞれの評価ばかりではなく、これ

らの割合が重要であると考えられ、図 25A に示すようなこれまでのサルコペニアや

sarcopenic obesityに用いられてきた一元的なカットオフ値ではなく、図 25Bのような

多元的な指標がより望ましいと推測される。それを裏付ける報告として、ASM（kg） 

/ VFA（cm
2）比がMetS や動脈硬化により関連あるとする報告(59)や、MetS 単独のも

のよりもMetS とサルコペニアを両方有するものの方がより、MetS の各リスクの悪化

と関連しているといった報告などがあり(60)、今回の結果は、これまでの報告された

現象とも一致すると考えられる。 
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図 25．身体組成評価と MetS リスク重複との関連（概念図） 

 

 

骨格筋量と脂肪量との関連のため、Aに示すような骨格筋量が一定のカットオフ値

で分類されるサルコペニア基準では、リスク重複の予測に有用性が低く、sarcopenic 

obesityでは、当てはまる絶対数が少なくなるといった問題がある。そのため、Bに示

すような骨格筋量のカットオフ値が脂肪量に応じて段階的、直線的に変動する基準の

方がリスク重複の予測に有用性が高いと考えられる。 
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また、本研究では MetS の病態の中心的な要因であるインスリン抵抗性に関して、

多変量調整の結果からは内臓脂肪との関連が認められたものの、骨格筋量との関連性

は示せなかった。この理由として、骨格筋自体がインスリンの重要な標的臓器である

ことを考えると、骨格筋の質、つまり筋線維組成や筋組織の神経原性変化、脂肪変性

などの要素が強く関与している可能性がある。 

今回の研究の強みは、DXA法による骨格筋量、そして腹部 CTによる脂肪量の評価

を用いることにより、正確な身体組成評価が可能であった点である。しかし、研究-3

では筋力や身体機能との関連は検討出来なかった。筋力は MetS のリスクとも関連し

ているといった報告もあり(61)、骨格筋量、筋力に加えて骨格筋の質を評価出来れば、

より詳細に骨格筋とMetS との関連が明らかにできる可能性がある。 

 

本研究の Limitation を示す。まず、第一に、本研究の多くが横断的研究であるため、

内臓脂肪と ALT、骨格筋量・筋力と身体計測値・身体機能、骨格筋量・内臓脂肪と

MetS などとの因果関係についての検討が不可能であったことである。第二点として

は、脂肪量と肝酵素、骨格筋量・筋力と身体計測値・身体機能、骨格筋量と脂肪量な

ど、それぞれが栄養、運動、加齢など多くの因子に影響されながら、密接に関係しあ

っているため、検証していない交絡因子の存在を否定できないことである。第三点と

しては、研究-1 において、脂肪性肝疾患の評価として AST、ALT を用いたが、腹部

超音波検査や肝生検などによる評価、および肝線維化マーカーなどの測定が行われな
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かったため、実際の病態との乖離が存在している可能性がある。第四点として、本研

究では身体組成評価のための DXA 検査結果は、前後半年以内に検査を受けていたも

のたちを用いたため、検査時期にタイムラグがあり、正確な身体組成評価ではなかっ

た可能性があることである。第五点として、研究-1、研究 2-2、研究-3 では対象が健

診受診者や通院者を含むものが中心であった可能性が高く、また身体組成に影響があ

ると考えられるものを多く除外したため、一般的な高齢女性の集団とは違っている可

能性があること、研究 2-1では、検討症例が少なかったことや入院症例を多く含んで

いたこと、認知機能障害のものが多かったこと、などの選択バイアスが存在している

可能性があることである。 

高齢女性の内臓脂肪蓄積や MetS が実際に ADL低下や死亡リスクとなり得るか、に

関しては未だ不明な点も多い。しかし、高齢者であっても、これら肥満症の治療の基

本は、食事療法と運動療法による生活習慣への介入であり、高齢肥満者を対象とした

食事および運動療法による介入試験の systematic review によれば、3 – 4 kgの減量治療

は耐糖能、身体機能の改善をもたらし、糖尿病発症や心血管疾患発症を予防すること

が報告されている(62)。また、Diabetes Prevention Program (DPP)のサブ解析においても、

高齢者の境界型糖尿病に対するライフスタイルの改善および減量が、新規糖尿病の発

症を予防することが示されている(63)。以上から、高齢者の MetS を身体組成により

評価し、高リスク集団に対して、早期に介入を行うことで個々の健康寿命や QOL の

向上が期待されるかもしれない。 
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8．結論 

本研究の結果から、高齢女性において、肝酵素の上昇は内臓脂肪蓄積や MetS の病

態と関連していること、骨格筋低下と筋力低下には、必ずしも関連がないが、筋力低

下はより身体機能障害と関連していること、MetS の病態形成に関して，内臓脂肪蓄

積だけではなく，骨格筋量低下が関与していることが示唆された。このことは、高齢

者医療において、身体組成を考慮にいれた診療をおこなうことの重要性を示すものと

考えられる。 
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