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  研究要旨 

 我が国では急速な高齢化の中で、高齢者の虚弱（フレイル）に如何に対処するかが喫

緊の課題である。認知症に代表される精神的フレイルとならび、身体的フレイルは要介

護リスクの大きな要因で、その多くは運動器の障害に起因する。身体的フレイル（ロコ

モとオーバーラップする部分も多いが）に対しては、いくつもの診療科が連携・協調し

て原因疾患へ対処し、多角的・包括的な臨床診療および質の高い臨床研究が必要である。

本研究では、ロコモ・フレイルセンター開設に向けて、高齢者のロコモ、身体的フレイ

ルに関連する多方面の専門家が協力・連携して行う総合的な診療システムを新しく構築

し、かつ、同システム向上のために必要な臨床研究・臨床関連基礎研究を行うことを目

的として活動した。本年度においては、年度末にロコモ・フレイルセンター開設の前段

階として、ロコモ・フレイル外来の開設を試行することができた。本報告では、（Ａ）ロ

コモ・フレイルセンター開設に向けた臨床診療・臨床研究のシステムデザイン構築のため、

内部研究者の 7 名で月 1 回会議を開き検討を重ね、ロコモ・フレイル外来の開設に至った

状況、（Ｂ）各分担研究者によって行われた本年度の関連研究や活動状況、（Ｃ）本分野

の国内外先導者との連携について総括する。ｎｉ 
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（Ａ）ロコモ・フレイルセンター開設に向けた臨床診療・臨床研究のシステムデザイン構

築 

新外来棟のロコモ・フレイルセンターの開設に向け、臨床診療・研究の基本的な構造設

計のための情報収集や意見交換および討論を重ねた。およそ一月に1回の頻度で会議を開き、

内部研究者7名で検討を重ねた。討議内容としては、予備的運用として現在の施設内でロコ

モ・フレイル外来を行うための場所、人員、初診、再診のながれ、評価項目（質問票、検

査項目）の内容を検討した。センター内ですでに稼働し成果の上がっているもの忘れセン

ターのシステムを参照し、データベースの構築を目指した。これらの内容については、レ

ジストリ研究として倫理利益相反委員会の承認を得た。また2年後の新外来棟での外来診療

室のレイアウト図面も討議・修正した。さらにロコモ・（身体的）フレイルを専門的に評

価するための専用の歩行・動作解析測定室を設置した。そこでは、多用途筋機能評価運動

装置であるバイオデックス、ダイナミック平衡機能測定装置であるイクイテスト、光学式3

次元モーションキャプチャシステムであるオプティトラック、4.8mの歩行を解析できるウ

ォークウェイなどを設置し、無線式筋電図測定とも同期し、高齢者の身体機能や日常生活

動作を詳細に解析できるシステムも整備した。外来開設2ヶ月前から実際の運用に携わる多

職種（複数科）医師、看護師、管理栄養士、理学療法士、薬剤師、臨床治験コーディネー

ター等）で開設準備に向けたミーティングで討議し、キックオフミーティングとして院内

説明会を開催した。 

 

（Ｂ）関連した臨床研究・臨床関連基礎研究 

 本研究班に属する研究者は運動器疾患治療が専門である整形外科医が 6 名、老年内科医

が 2 名、内分泌専門内科医 1 名、リハビリテーション科医 1 名からなり、関連研究はそれ

ぞれの臨床ならびに基礎的な研究分野において行われた。運動器疾患あるいは運動器の障

害に関する研究として、骨粗鬆症治療や骨代謝に関する 2 つの研究、脊椎に関連する疾患・

障害に関連する疾患・障害に関する 2 つの研究、関節疾患や障害に関する 1 つの研究、筋

肉（サルコペニア）に関する 2 つの研究、リハビリテーションに関する 1 つの研究が行わ

れた。また啓蒙、教育、普及などの 3 つの活動（研究）が行われた。これらはすべて、ロ

コモ、フレイル、サルコペニア、という 3 つの要介護予防のキーワードとなる概念に多か

れ少なかれ関連するものであり、ロコモ・フレイルセンター開設に向けてという視点で施

行されている。以下に簡単にそれぞれの概要をまとめる。 

はじめに、骨粗鬆症性骨折・転倒関連研究において原田は、骨粗鬆症薬が、筋量にもあ

る程度の効果を持てば、その意義は大きい考え、昨年度使用した骨粗鬆症データベースを

その観点から解析した。アルファカルシドール群 155 例と無治療群 233 例、さらに、アレ

ンドロネート群 199 例と無治療群 233 例の 1 年後の筋量を比較したところ、アルファカル

シドール群は、筋量の減少を抑制して維持できていたが、筋量の増加効果まではみられな
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かった。ただし、サルコペニア該当者においては、筋量を増加させる可能性が示唆された。

一方、アレンドロネート群においては、サルコペニアの有無に関係なく、骨量のみでなく、

筋量にも減少抑制や増加の効果がある可能性が示唆された。さらに、骨代謝に関する研究

として徳田は、赤ワイン等に豊富に含まれる天然ポリフェノールであるレスベラトロール

が、抗酸化・抗炎症作用を有し、健康長寿に資することが知られていることに着目し、レ

スベラトロールの作用に関する知見を骨代謝の基礎的研究結果から総括した。レスベラト

ロールの作用は長寿遺伝子として知られるサーチュイン 1(SIRT1)の活性化を介すると考え

られている。一方、オステオプロテジェリン(OPG)は骨芽細胞により産生され、receptor 

activator of NF- B (RANK)-ligand (RANKL)のデコイ受容体として作用し、破骨細胞によ

る骨吸収を制御することが知られている。レスベラトロールはプロスタグランジン(PG)E1、

PGE2、PGD2、PGF2α および塩基性線維芽細胞増殖因子(FGF-2)による OPG 産生を抑止す

る一方、bone morphogenic protein-4 (BMP-4)による OPG 産生を増強することが示唆され

た。また、レスベラトロールの作用点は刺激物質により異なることが明らかとなった。さ

らに、PGE2刺激による OPG 産生に対する抑制作用は、SIRT1 に非依存的である可能性が

示唆された。これらの知見から、細胞レベルでのレスベラトロールの多彩な作用機序を明

らかとした点において、健康長寿の促進ならびにフレイル予防に資する基礎的な研究成果

として大いに注目に値すると考えられた。原田の研究は、骨粗鬆症薬がサルコペニアに対

しても効果を有するという非常に新しい観点において、また徳田の研究は，赤ワインを摂

取する閉経後女性が大腿骨頸部骨折の発症が少ないことを、細胞レベルでの多彩な作用機

序から明らかとした点で、それぞれ非常に有意義な成果であった。 

次に、脊椎疾患手術治療における評価に関連する研究において酒井は、ロコモおよびフ

レイルという観点から治療成績を検討した。高齢者脊椎変性疾患の代表である頚髄症と腰

部脊柱管狭窄症手術患者を中心に、60 歳以上の頚髄症および腰部脊柱管狭窄症のため手術

を行った 343 例（頚髄症 133 例、腰部脊柱管狭窄症 210 例）について、術前後に各種ロコ

モ評価を行った。頚髄症は Barthel index、転倒歴、握力において有意に腰部脊柱管狭窄症

より劣っていた。またロコモは腰部脊柱管狭窄症患者において有意に多く認めた。術前ロ

コモ評価を行い得た症例のうち退院時に再度ロコモ評価し得たのは、頚髄症 81 例、腰部脊

柱管狭窄症 150 例であった。大腿四頭筋力は頚髄症に対する手術により回復を認めたが、

腰部脊柱管狭窄症に対する手術では改善は認められなかった。その他のロコモ評価では概

ね術後に改善を認めた。ロコモの判定別にみた退院時の手術成績は、JOA スコア改善率に

おいて頚髄症はロコモの有無では差は認めなかったが、腰部脊柱管狭窄症ではロコモを認

めた場合，有意に改善率が劣っていた。両疾患ともサルコペニア患者ではほとんどがロコ

モ状態であり、ロコモとサルコペニアを合併すると頚髄症の手術成績が不良になる傾向が

あり、高齢者においての手術のタイミングとして ADL が低下する前での考慮が薦められる

とした。また、今釜は、一般中高齢者における脊椎アライメントに関する研究において、

フレイル、QOL との関連を調査した。338 名(男性 150 名、女性 188 名)、平均年齢 65.2 歳
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を対象とした研究の結果、一般住民におけるフレイルは 12%に認め、サルコペニア率が高

かった。また、フレイル+群では有意に脊椎 ROM が悪く、脊柱前傾であった。フレイルは

中高齢者の QOL 低下に強く関連しており、一般中高齢者においてフレイル改善が QOL 改

善につながることが示された。両研究とも脊椎外科の専門医がロコモ、フレイル、サルコ

ペニアという視点から検討をし、酒井は手術症例を手術成績から、今釜は一般住民を脊椎

アライメントの評価を交えて行い、手術時期や日常生活を考慮するなど健康寿命延伸に貢

献しうる評価に値する成果であった。 

 さらに、関節疾患関連・運動機能評価に関する研究において松井は、変形性膝関節症（膝

OA）による膝関節の痛みと筋力の関連を検討し、地域在住中高年者対象の大規模コホート

にて検討した。女性において膝関節痛と膝伸展筋力の関連を調べた結果、筋力の大きさは、

概ね今まで痛みのない群＞以前痛み有るも現在無い群＞現在も痛みがある群、の順であっ

たが、その程度は、年代やＸ線上の膝関節変形の程度で異なる結果を得た。また、臨床に

おける膝 OA 症例にて最大等尺性膝伸展・屈曲運動時の、膝関節周囲筋での表面筋電図の

周波数解析結果を健常若年者の結果と比較した結果、大腿四頭筋はすべて周波数が減少し

ており、膝 OA 症例で、膝伸展筋に特有の質的変化が生じている可能性が示唆された。こ

れらの松井の２つの検討は各々、膝関節の変形や痛みと膝関節周囲筋力や筋収縮状態との

関連を検討したもので、前者は大規模コホートでの研究である点、後者は筋電図周波数解

析という斬新な手法をとり入れての検討である点で評価できる。 

続いて、筋肉・筋力（サルコペニア）の評価に関する研究において松井は、サルコぺ二

アの診断において、筋量の測定は基本であり、DXA 法で算出される四肢骨格筋指数（SMI）

がゴールドスタンダードとして用いられてきた。一方で女性では加齢により減少しないこ

とや、脂肪組織との区別が十分でないなとの問題点が指摘されている点から、地域在住中

高年者対象の大規模コホートにおける大腿中央部 CT 画像を用いて筋量を測定した。その結

果、筋横断面積、特に大腿四頭筋面積は 筋力、筋パワーと相関がみられ、身体機能との関

係において DXA 法の SMI と比較すると、同等かそれ以上に関連が強く、CT 画像による筋

量評価の有用性が示された。さらに握力測定について単に最大握力のみでなく、新しい測

定機器を用いることで、瞬発力の指標が測定可能となることを以前より示してきた。この

瞬発力の指標と IADL との関連を調べた結果、男女ともに、非利き手でより多くの関連を

認められる傾向で、70 歳未満では関連は少なかった。また男性の 70 歳代の非利き手、女性

の 80 歳代の非利き手において最大握力では関連を認めずに、時間的な要素と関連を認め、

握力測定において時間軸や変曲点を考慮することの有用性を示した。また、サルコペニア

に関するバイオマーカーおよび筋肉内の間葉系前駆細胞による基礎研究において酒井は、

血清バイオマーカーの候補として IL-15, P3NP, CAF, myostatin, Klotho などを挙げ、サル

コペニアと診断のできる症例についての検討準備を整え、研究プロトコルが倫理委員会に

より承認された。現在、筋肉内の間葉系前駆細胞である PDGFRα+細胞を用い、脂肪化・

線維化を抑制する薬剤の Drug screening 研究を藤田保健衛生大学と共同研究で進めている。

4



 

 

松井の 2 つの検討は各々サルコペニアの新しい評価法について成果を上げており、また、

酒井の研究はサルコペニアについての基礎からの限られた検討であり、今後の発展が期待

される。 

 さらにリハビリテーションという違った観点から、地域在住虚弱高齢者に対する多角的

介入に関する研究において近藤は、運動指導(コントロール)群、ロボット・バランス訓練群、

栄養療法群の 3 群を設け、18 名の対象者に 3 群の介入をそれぞれ 2 ヶ月ずつ行う、クロス

オーバーデザインで 6 つのコースに無作為割付して行った。握力の各介入前後の変化はロ

ボ / 栄養 / コントロール = -1.1 / 1.1 / 0.2kg (以下同様の順で表記)と、栄養群で有意な改

善を認めた(p=.016)。足関節底屈筋力は 5.7 / 2.6 / -1.66kg とロボット群で有意な改善を認

めた(p=.016)。バランス評価である BBS で 0.72 / -0.17 / 0.20 とロボット群で有意な改善を

認めた(p=.031)。上肢筋力は栄養療法群において改善し、下肢筋力、バランス能力(p=.031)

はロボット・バランス訓練群において有意に改善した。本研究はロボットを用いた全く新

しいリハビリ訓練法であり、症例を増やして継続していく。 

このような、様々な研究成果があげられた一方で、啓蒙・普及・教育活動も行われた。

フレイル・サルコペニアの啓発活動に関する研究において荒井は、平成 28 年 3 月ロコモ・

フレイル外来を開設に際し、ロコモ、フレイル患者の疾患レジストリ研究を実施するため

のプロトコルを作成した。外来患者を対象として、まずは基本チェックリストによるスク

リーニングを実施、外来においては、基本属性とともに様々な身体計測、認知機能評価、

社会的活動・QOL 評価栄養評価などフレイル・サルコペニア、ロコモの評価項目を設定し、

レジストリを構築した。アウトカムは死亡、緊急入院、施設入所、新規要介護認定および

認定度の変化、転倒による骨折とした。研究プロトコルが倫理委員会により承認され、患

者登録が開始された。また、ロコモ・フレイルの意識調査と啓発活動において佐竹は、高

齢者の自立を障害するフレイル、サルコペニア、ロコモといった概念を高齢者自身がその

重要性を理解し健康維持に役立てる必要があると考え、3 つの用語に関する認知度を昨年度

に続き調査した。またその普及活動として「健康長寿教室」を昨年に続いて開催するとと

もに、昨年からの継続参加者を対象にした「続・健康長寿教室」を開催した。「続・健康長

寿教室」では、グループディスカッションや栄養補助のためのレシピ紹介を行い、行動変

容を促す試みを行った。教室に参加した 33 名を対象に、開始時と 6 ヶ月後（終了時）の運

動機能と生活活動度を評価した。用語の認知度は、ロコモが最も高く(38.1%)、サルコペニ

ア(24.6%)、フレイル(9.9%)の順でサルコペニアは昨年より約 10％増であった。「レシピ紹

介」による栄養指導効果の調査では，参加者の 3 分の 2 が改善を感じていた。教室参加に

よる運動機能と生活活動度の変化のためには、より積極的な介入が必要と考えられた。一

方、ロコモティブシンドロームの啓発活動において泉田は、ロコモ チャレンジ！推進協議

会の活動の一環として、広報活動、ロコモ関連資料作成、ロコモ度テストの検討、ロコモ

認知度調査への協力を行い、また当院の人間ドックでの調査、江戸川区でのフィールド調

査を行った。人間ドックにおける若年層のロコモ認知度調査では、男性でロコモを知って
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いたのは 18.0%（昨年度 1.7%）、女性ではやや高く 33.4%（昨年度 7.4%）で、TV コマー

シャルで知ったという回答が多かったが、一層の啓発活動が望まれる。ロコモ度テスト結

果とメタボ項目結果の相関については、50歳代前半でほぼ 4人に 1人がロコモ度 1以上で、

BMI、腹囲、血圧、脂質代謝、糖代謝において有意に相関が高かった。活動量計を用いた

外来での調査では、外来一般患者 15 名、変形性股関節症（変股症）23 名のうちほぼ全例が

ロコモ度判定陽性であった。また、このうち 16 例は 3METs 以上の歩行活動が 1 日平均 30

分以下であり、外来一般患者と変股症手術予定患者間で活動量に有意差を認めず、疼痛の

有無や強度よりも運動習慣の有無が活動量を規定する要因となっていることが示唆された。

さらにロコモサポーターえどがわ（江戸川区）における開発活動および伊奈町と（埼玉県）

でロコモ調査が行われた。荒井の研究では、今後ロコモ・フレイル外来での患者レジスト

リは画期的なものであり、また佐竹によるフレイル、サルコぺニアについて、泉田による

ロコモについての教育、啓発、普及活動はそれぞれ認知度の把握を始め、大変意義深いも

のであり、今後、三者三様にさらに広く展開が期待される取り組みである。 

（Ｃ）本分野の国内外先導者との連携について（シンポジウムへ招聘、座長、演者、意

見交換） 

昨年度の第 10 回長寿医療研究センター国際シンポジウム「Frailty and Dementia 

-Current Trends and Treatments」での国内外から要人の招聘に続き、2015 年 6 月 2 日

には The 1st NCGG-ICAM symposium が、台湾から研究者を招き、当センターとの研究

交流の第一歩として開催された。シンポジウムの座長を荒井が担当し、松井、近藤が発表

を行った。さらに 2015 年 10 月 4 日に開催された第 2 回日本サルコペニア・フレイル研究

会においても、シンポジウムの座長を荒井、原田が担当し、佐竹、原田が発表を行うなど、

本分野の国内外先導者との連携を積極的に行った。 

ｎｉ  
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