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研究成果の概要（和文）：愛媛大学抗加齢ドック受診者を対象として血管 stiffness の指標であ

る baPWV と pre-frailty 要素 5項目：認知機能低下、筋肉量減少、骨塩量減少、バランス障害、

起立性血圧変動との関連性を検討した。baPWV は物忘れ相談プログラム点数、大腿筋横断面積、

踵骨超音波伝搬速度、開眼片足立ち持続時間、起立性血圧変化と有意な関係を示した。さらに、

pre-frailty 5 項目の有無を合計し点数化した frailty score は、dose-dependent に baPWV と

相関しており、baPWV 1800cm/sec 以上は、3 項目以上の集積に対して有意なリスク(オッズ比 

2.67)であった。pre-frailty 構成要因は個別にも baPWV の上昇と関連するが、baPWV がさらに

上昇することで、構成要因の集積が進み pre-frailty 症候群が形成される可能性が示された。 

 
研究成果の概要（英文）：The relationships between arterial stiffness and 5 components for 
systemic aging; cognitive impairment, sarcopenia, osteopenia, imbalance, and orthostatic 
blood pressure dysregulation were investigated in participants to Ehime University 
Anti-Aging Doc medical check program. Brachial-ankle pulse wave velocity (baPWV), an 
index for arterial stiffness, showed significant associations with all indices for 
systemic aging. Frailty score calculated as summation of the presence of each component 
of systemic aging showed a dose-dependent positive association with baPWV. Furthermore, 
baPWV>1800cm/sec was an independent risk for the presence of 3 or more systemic aging 
components even after correction for possible confounding parameters (O.R. 2.67). These 
findings indicate that increase in baPWV could facilitate accumulation of systemic aging 
components to develop pre-frailty syndrome. 
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１．研究開始当初の背景 
Frailty( 虚 弱 ) は 、 身 体 機 能 低 下 や

disability などとともに、多臓器の機能低下
を含む老年症候群の最終の病態である。75 歳
以上の 20-30%に存在し、疾病の発症、要介護
状態、施設入所、さらには死亡の重大なリス
クである。要介護状態を減らし、健康寿命を
延長させるためには、Frailty のリスクを明
らかにし、予防戦略を立てることが必要であ
る。臨床的には frailty は、活動性の低下、
筋力低下、易疲労性、歩行などの動作の緩慢
化、体重減少を特徴とし、筋肉減少症、骨粗
鬆症、バランス障害、栄養障害、認知機能障
害などとの関連性が高い。 
動脈硬化、とくに動脈 stiffness は、収縮期
高血圧や、脳血管障害を始めとした心血管病
発症や死亡のリスクであると共に、脳白質障
害など、脳の微小血管病との関連性を通して、
認知機能とも関連し得る。これらの知見から、
加齢に伴う動脈 stiffness の上昇は、単に心
血管系のリスクと関連するだけではなく、
pre frailty ともいうべき全身老化のさまざ
まな病態と関連しているのではないか、動脈
stiffness の上昇が frailty に至るリスクと
して作用するのではないかと仮説をたてた。
さらに、動脈 stiffness をリスクとする
frailty に 至 る 要 因 は 複 数 存 在 し 、
pre-frailty 症候群の存在を考えた (図)。 
pre-frailty 症候群の存在が明らかになるこ

とで、frailty の病態に対して早期の介入を
行うことが可能になる。さらに、動脈
stiffness が危険因子であることが明らかに
なれば、高リスク群の抽出が容易になるだけ
ではなく、介入すべき対象が明確になり、
Frailty 予防の新戦略となる可能性がある。 
 
２．研究の目的 

pre-frailty 症候群の検証を行うとともに、
動脈 stiffness が、どのような病態と関連す
るのかを明らかにする。Pre-frailty 症候群
の構成要因の検証、動脈 stiffness との関連

性、さらに、frailty の分子メカニズムと
pre-frailty 症候群、動脈 stiffness との関
連性に関しても検討を加えることを目的と
した。 

 
３．研究の方法 
【対象】 
抗加齢ドック受診者を対象として、以下の検
討を行う。全員研究内容について詳細なイン
フォームド・コンセントを行い、文書にて承
諾書を取得した。 
【方法】 
pre-frailty 症候群と動脈 stiffness との関
連性に関して、以下の要因との関連性につい
て検討を行う。認知機能障害、筋肉減少症、
骨塩減少症、バランス障害、起立性血圧変動
異常。 
さらに、これらの異常の集積と動脈
stiffness との関連性に関して検討した。動
脈 stiffness指標として上腕足首間脈波伝搬
速度 baPWV を測定し、連続変数として相関を
調べるとともに、血管機能の非侵襲的評価に
関するガイドラインによる異常値である
baPWV1400 cm/sec 以上、1800cm/sec 以上の
相対危険度を検討した。 
 
４．研究成果 
①認知機能障害：タッチパネル式認知機能テ
スト(日本光電社製 物忘れ相談プログラム 
15 点満点)
と動脈硬化
指数との関
連性を検討
した。 
認知機能テ
スト点数と
baPWV との
間には有意
な相関が認
められ、年
齢、性別、
血圧等で補
正後も、有
意な関連性を示した(文献 10 に報告した)。
１２点以下が認知機能低下がと考えられる。
baPWV1800cm/sec 以上を高リスクとした場合
の認知機能低下に対するオッズ比は、年齢、
性別、血圧、BMI 等の交絡因子で補正後にも
2.56[1.18-5.80], p=0.017 であった。 
② 筋肉減少(サルコペニア)：baPWV は、男性
において、CTによる評価した筋横断面積の独
立した負の規定因子であった(文献 39 に報
告)。 



さらに、
肥満形態
を加味し
た検討に
おいて、
サルコペ
ニア合併
内臓肥満
(サルコ
ペニック
肥満 )群
で 最 も
baPWV が
高値であ
った (文
献 13 に報告)。 
③骨塩減少：男女ごとの検討では、女性にお
いて baPWV の上昇は、踵骨の超音波伝搬速度
と有意な負の相関を示し、baPWV の上昇に伴
い骨塩量の減少が考えられた。 
④バランス障害：開眼片足立ち保持時間は、
年齢、性別、血圧等で補正後も baPWV と有意
な負の相関を示し、baPWV の上昇に伴いバラ
ンス障害が進むと考えられた。 
⑤起立性
血 圧 変
化：転倒
リスクと
考えられ
る起立性
血圧変動
と baPWV
とは、 J
型の関係
を示し、
起立性血
圧低下の
みならず
血圧上昇をきたす群でも baPWVの高値を示し
た。 
⑥ pre-frailty 要因の集積：認知機能障害
(物忘れプログラム 12 点以下)、筋肉減少症
(－1SD 未満)、骨塩減少症(－1SD 未満)、バ
ランス障害(開眼片足立ち保持時間 30 秒未
満)、起立性低血圧(起立後の SBP 低下 20mmHg

以上)の 5項目の異常の集積を点数化し(各項
目 1 点)、その合計点を frailty score とし
て算出した。フレイルティスコアの上昇に伴
い baPWV は、上昇した(図)。 
baPWV1800cm/sec 以上は、１項目以上の

pre-frailty 因子の存在、３項目以上の存在
(pre-frailty 症候群)に対して有意なリス
クであり、様々な交絡因子で補正後も、オッ
ズ比は、2倍以上となった(上表)。 

以上の結果から、pre-frailty 構成要因は個
別にも baPWV の上昇と関連するが、baPWV が
さらに上昇することで、構成要因の集積が進
み pre-frailty 症候群が形成される可能性
が示された。 
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