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高齢者の自立喪失に及ぼす生活習慣病，機能的健康の関連因子の影響

草津町研究
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目的 高齢者の保健事業と介護予防の一体的実施が進められる中，生活習慣病やフレイル関連の各

因子が地域在住高齢者の自立喪失に及ぼす影響の強さ（ハザード比）と大きさ（寄与危険度割

合）を明らかにする。

方法 群馬県草津町において，2002～11年の高齢者健診を受診した65歳以上の男女計1,214人（男

性520人，女性694人）を対象とし，平均8.1年（最大13.4年）追跡した。自立喪失は，介護保

険情報による要介護発生または要介護発生前の死亡と定義した。生活習慣病因子として，高血

圧，糖尿病，肥満，腎機能低下，喫煙，脳卒中・心臓病・がんの既往等を，機能的健康の関連

因子として，フレイル区分，低体重，貧血，低アルブミン血症，認知機能低下を採り上げた。

フレイル区分は，phenotype モデルの 5 つの構成要素（体重減少，疲弊，活動量低下，歩行速

度低値，握力低値）のうち 3 項目以上該当をフレイル，1～2 項目該当をプレフレイルと定義

した。Cox 比例ハザードモデルを用いた回帰分析により，各要因保有群における自立喪失発生

の多変量調整ハザード比（HR），集団寄与危険度割合（PAF）を算出した。

結果 自立喪失発生者数は475人（要介護発生372人，要介護発生前死亡103人）であった。対象者

全体でみると，自立喪失の多変量調整 HR はフレイル，プレフレイル，認知機能低下，脳卒

中既往，喫煙において1.3～2.2倍と有意に高値を示した。自立喪失の PAF は，プレフレイル

が19，フレイルが12と他の要因に比し高率であった。男性では自立喪失の PAF は，プレ

フレイルが19と最も大きく，次いで喫煙が11であり，女性では，フレイル，プレフレイル

がともに18，腎機能低下が11であった。前期高齢者では，フレイル，プレフレイルの他に

脳卒中既往，貧血，低アルブミン，認知機能低下，喫煙，糖尿病における自立喪失の多変量調

整 HR が有意に高く，自立喪失の PAF は，プレフレイルが18，フレイルが13，喫煙が

11であった。

結論 高齢者健診の受診者を対象とした検討の結果，自立喪失に寄与する割合が最も大きい要因は

フレイル，プレフレイルであった。前期高齢期からフレイル予防，ならびに生活習慣病の予

防・改善を図ることが集団全体の自立喪失の低減に寄与すると考えられた。
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 緒 言

わが国では，健康寿命の延伸を目標として，高齢

者の保健事業と介護予防の一体的実施が施行されつ

つある1)。保健事業の柱は，生活習慣病の予防・重

症化予防であり，介護予防にはフレイル対策が位置

づけられている。現状では，一体的実施の効果的な
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支援のあり方が検討課題とされ，期待される効果に

関しては未知数である。

高齢者の保健事業と介護予防の一体的実施の先駆

けとなった「高齢者の特性を踏まえた保健指導ガイ

ドライン」には，後期高齢者への対応に焦点が当て

られ，広域連合が実施することが望ましい健診や保

健指導等の内容が科学的知見を踏まえて提示されて

いる2)。しかしながら，その中には，フレイルが地

域住民の自立した生活の喪失にどの程度寄与してい

るかという公衆衛生的視点に立った知見は含まれて

いない。さらには，保健指導の他方のターゲットで

ある生活習慣病が自立喪失に及ぼす影響度について

も提示されていない。

以上の背景のもと，本研究では，地域在住高齢者

の自立喪失発生に対する生活習慣病やフレイル関連

の各因子の影響度について寄与危険度を含めて示し

たいと考えた。すなわち，要介護発生または死亡を

自立喪失とみなし，健診の場で評価できる身体所

見，生活習慣，既往歴，およびフレイル，低栄養，

認知機能低下が自立喪失に及ぼす影響の強さ（ハ

ザード比）と大きさ（寄与危険度割合）を明らかに

することが本研究の目的である。この際，前期高齢

者と後期高齢者に分けた検討も行うことにより，特

定健診・特定保健指導制度から後期高齢者医療制度

にわたる高齢者の保健事業に資するエビデンスを提

示したい。

 研 究 方 法

. 対象コホート

対象コホートは，群馬県草津町（2010年老年人口

2,281人）において，2002～11年の高齢者健診を受

診した65歳以上の住民男女計1,524人である。本研

究では，期間内で 2 回以上受診した者については最

初に受診した健診時（ベースライン）の所見を採用

した。分析にあたっては，ベースライン時にすでに

介護保険による要介護認定（要支援含む）を受けて

いた者71人を除外し，さらに分析項目に欠損値を含

む182人を除外した1,271人のうち，追跡期間が 1 年

以上の1,214人（男性520人，女性694人）を対象と

した。追跡期間を 1 年以上に限定した理由は，健診

時にすでに要支援以上のレベルであったが要介護認

定を受けていなかった者が含まれる可能性をできる

だけ除外するためである。なお，分析対象者全員の

ベースライン時の基本的日常生活動作はすべて自立

していた。

健診受診者には，健診情報を研究目的で使用する

ことについて文書による同意を得た。追跡調査を含

む本研究については，東京都老人総合研究所倫理委

員会で承認を受け（2003年 8 月13日15財研究第

870号），その後，東京都健康長寿医療センター研究

所倫理委員会で継続的に追加の承認を得た。

. 生活習慣病，機能的健康の関連因子

対象地域で実施されている高齢者健診の詳細は既

報3)の通りである。

生活習慣病因子は，特定健診および後期高齢者健

診項目を中心に，最大血圧値，最小血圧値，高血圧

（最 大血圧 値≧ 140 mmHg ，最 小血圧値 ≧ 90

mmHg，または降圧剤服用中），降圧剤服用，血清

総コレステロール値，高コレステロール血症（血清

総コレステロール値≧220 mg/dL，または薬剤治療

中），低コレステロール血症（血清総コレステロー

ル値＜180 mg/dL），血清 HDL コレステロール

値，糖尿病（空腹時血糖値≧126 mg/dL，随時血糖

値≧200 mg/dL，または薬剤治療中），Body mass

index（BMI），肥満（BMI≧25 kg/m2），腎機能低

下（推算糸球体濾過量（eGFR）＜60 mL/分/1.73

m2 未満），喫煙（現在，習慣的に吸う），飲酒（毎

日または時々飲む），脳卒中・心臓病・がんの既往

（自己申告）を採り上げた。機能的健康に関連する

因子としては，フレイル区分，および低栄養の指標

である低体重（BMI＜20 kg/m2），貧血（ヘモグロ

ビン濃度＜13.0 g/dL（男性），＜12.0 g/dL（女

性）），低アルブミン血症（血清アルブミン値≦3.8

g / dL ）， 認 知 機 能 低 下 （ Mini-Mental State

Examination4)（MMSE）得点≦23点）を採り上げ

た。

フレイル区分の判定は，本研究では Fried らが提

唱したフレイルの phenotype モデル5)の概念を用

い，欧米の先行研究5,6)やわが国の大府研究7,8)や J-

CHS 基準9)等を参考にして，1）体重減少6 か月

以内に（2 ないし）3 kg 以上の体重減少（自己申告），

2）疲弊Geriatric Depression Scale10)の「自分が活

気にあふれていると思いますか」の質問に「いいえ」

と回答，3）活動量低下外出が 1 日 1 回未満（自

己申告），4）動作の緩慢通常歩行速度が1.0 m/

sec 未満，5）弱々しさ握力が男で26 kg 未満，女

で18 kg 未満の 5 項目を操作的に定義し，そのうち

3 項目以上該当をフレイル，1～2 項目該当をプレフ

レイルと判定した。

. 自立喪失発生の追跡調査

介護保険情報を用いて，ベースライン時点から

2015年12月 3 日までの新規の要介護（要支援含む）

発生および死亡の有無を調査した。追跡期間中の転

出等での異動者は132人（10.4）であり，異動日

をもって追跡打ち切りとした。要介護発生日は要介

護認定の申請日とした。要介護発生（要介護 2 以上）
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をアウトカムとした分析にあたっては，要介護 2 以

上に初めて認定された時の要介護認定の申請日を要

介護発生日とした。自立喪失発生は，Katz の活動

的余命の定義11)に依拠して，要介護発生または要介

護発生前の死亡と定義した。要介護発生者について

は，主治医意見書の「傷病名に関する意見」欄の診

断名に基づき，要介護発生の原因疾患を特定した

（主治医意見書情報が得られなかった 1 人を除く）。

死亡については，人口動態調査の 2 次利用により，

原死因（国際疾病分類ICD-10）を特定した（突

合できなかった 1 人を除く）。

. 統計解析

共分散分析により，男女別に自立喪失発生群と非

発生群間で，ベースラインの主な関連所見の平均

値・割合の年齢調整値を比較した。次に，各要因の

有無別に自立喪失発生率（人/千人・年）を算出し

た。分母となる追跡人年は，ベースライン時点から

自立喪失発生日または追跡打ち切り日までの追跡期

間の合計値を用いた。そして，Cox 比例ハザードモ

デルを用いた回帰分析により，各要因保有群におけ

る自立喪失発生の性・年齢調整ハザード比（HR），

多変量調整 HR，各95信頼区間（CI）を算出し

た。多変量調整 HR の算出にあたっては，性別，

年齢，同居者の有無を調整変数とし，説明変数は，

生活習慣病予防，介護予防施策に関連する因子とし

て，高血圧，糖尿病，肥満，低体重，腎機能低下，

貧血，低アルブミン血症，喫煙，脳卒中・心臓病・

がんの既往，認知機能低下，フレイル区分（フレイ

ル，プレフレイル）の各要因の中から，アウトカム

のイベント数を考慮して適宜選択した。自立喪失発

生に対する各要因の寄与危険度割合は，Rockhill ら

の方法12)による集団寄与危険度割合（Population

attributable fractionPAF）を以下の式によって求

めたPAF＝（自立喪失発生者に占める要因保有者

の割合）×（要因の多変量調整 HR－1）/要因の多

変量調整 HR。

各要因の HR と PAF は，自立喪失以外に，要介

護発生（要支援以上），要介護発生（要介護 2 以上），

全死亡の各アウトカムについても算出した。また，

対象者を男女別，および前期高齢者（937人）と後

期高齢者（277人）に分けた分析も行った。

以上の統計解析は，IBM SPSS statistics 23を使用

し，両側検定で P＜0.05を統計的に有意とした。

 研 究 結 果

分析対象者1,214人の追跡期間は平均8.1年（最大

13.4年），その間の自立喪失発生者数は475人（要介

護発生372人，要介護発生前死亡103人）であった。

また，要介護（要介護 2 以上）発生者数は203人，

全死亡数は275人（要介護発生後の死亡も含む）で

あった。

表 1 に，自立喪失発生の有無別にみたベースライ

ンの主な関連所見の年齢調整平均値・割合を示す。

男性では，自立喪失発生群は非発生群に比し，貧

血，喫煙，脳卒中の既往，認知機能低下の割合が有

意に大きく，プレフレイルの割合が大きい傾向（P
＜0.1）を示した。女性では，自立喪失発生群は非

発生群に比し，降圧剤服用，糖尿病，脳卒中既往，

フレイルの割合が有意に大きく，高血圧，肥満，腎

機能低下の割合が大きい傾向を示した。

表 2 に各要因の有無別にみた自立喪失発生率と

性・年齢調整自立喪失発生 HR を示す。対象者全

体でみると，フレイル群からの自立喪失発生率が

113.3（人/千人・年）と最も高く，次いで認知機能

低下，脳卒中既往，貧血，低アルブミン血症の各群

からの自立喪失発生率が比較的高率であった。自立

喪失発生 HR は，フレイル群が2.5（95CI: 1.9

3.4）と最も高く，さらに脳卒中既往，認知機能低

下，プレフレイル，貧血，低アルブミン血症，糖尿

病，喫煙群の自立喪失発生 HR が1.3～1.7と有意に

高値を示した。性別にみると，自立喪失発生 HR

が有意に高かった要因群は，男性では，貧血，低ア

ルブミン血症，喫煙，脳卒中既往，認知機能低下，

フレイル，プレフレイル群であり，女性では腎機能

低下，脳卒中既往，認知機能低下，フレイル，プレ

フレイル群であった。前期高齢者では，自立喪失発

生 HR が有意に高値であった要因群は対象者全体

の場合と同様であったが，いずれの要因群の HR

も対象者全体の場合よりも高い傾向を示した。とく

に，フレイル群の自立喪失発生 HR は3.9（2.75.8）

と最も高値を示した。後期高齢者では，自立喪失発

生率はいずれの要因群でも総じて高率であったが，

自立喪失発生 HR は，フレイル群のみが有意に高

値を示した。

表 3 に対象者全体の自立喪失，要介護発生，全死

亡の多変量調整 HR と PAF を示す。自立喪失の

HR が有意に高値であった要因は，フレイル，プレ

フレイル，認知機能低下，脳卒中既往，喫煙であっ

た。また，自立喪失への PAF は，プレフレイルが

19，フレイルが12と他の要因に比し高率であっ

た。自立喪失の内訳別にみると，要介護発生（要支

援以上）に対する各要因の多変量調整 HR と PAF

はいずれも自立喪失に対する値と概ね同様であっ

た。要介護発生（要介護 2 以上）に対しては，認知

機能低下，フレイル，プレフレイルの HR，PAF

が要介護発生（要支援以上）の場合に比し高い傾向
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表 自立喪失発生の有無別にみたベースラインの主な関連所見の平均値，割合（年齢調整)

男 性 女 性

自立喪失1

発生
自立喪失
非発生 P 値2 自立喪失

発生
自立喪失
非発生 P 値

人数 207 313 268 426

年齢，歳 73.7±5.4 68.7±3.8 ＜0.001 74.7±5.7 68.5±4.4 ＜0.001

最大血圧値，mmHg 139.4±22.2 138.3±21.7 n.s. 138.8±21.8 135.8±21.0 n.s.

最小血圧値，mmHg 80.3±12.9 80.3±12.6 n.s. 78.1±12.3 76.8±11.8 n.s.

高血圧， 62.0 58.1 n.s. 62.8 54.9 0.073

降圧剤服用， 34.7 28.8 n.s. 40.6 29.8 0.012

血清総コレステロール値，mg/dl 191.0±35.8 195.0±34.9 n.s. 211.1±38.2 215.3±36.8 n.s.

高コレステロール血症， 21.4 26.1 n.s. 54.7 55.3 n.s.

低コレステロール血症， 36.7 30.4 n.s. 12.6 10.1 n.s.

血清 HDL コレステロール値，mg/dl 57.0±15.3 56.0±14.9 n.s. 62.8±16.6 64.1±16.0 n.s.

糖尿病， 22.7 17.9 n.s. 14.3 8.1 0.026

BMI, kg/m2 23.0±3.2 23.2±3.1 n.s. 23.5±3.6 23.2±3.5 n.s.

肥満， 21.1 25.4 n.s. 32.2 24.8 0.069

低体重， 14.6 13.4 n.s. 16.1 16.6 n.s.

腎機能低下， 29.5 28.1 n.s. 29.3 22.0 0.055

貧血， 11.7 5.7 0.028 7.3 8.8 n.s.

低アルブミン血症， 8.4 5.0 n.s. 3.8 2.6 n.s.

喫煙， 39.5 22.5 0.001 12.9 9.9 n.s.

飲酒， 60.8 63.0 n.s. 21.4 27.2 n.s.

脳卒中既往， 11.3 4.3 0.008 8.2 2.6 0.004

心臓病既往， 7.7 12.8 n.s. 7.3 5.0 n.s.

がん既往， 3.0 2.8 n.s. 2.0 3.7 n.s.

認知機能低下， 10.9 5.6 0.049 9.4 7.5 n.s.

フレイル， 7.9 5.0 n.s. 26.0 8.5 ＜0.001

プレフレイル， 56.7 48.2 0.095 55.9 59.4 n.s.

同居者有り， 85.2 86.5 n.s. 77.0 74.8 n.s.

n.s.: not signiˆcant (P≧0.1)

注）各カテゴリー変数の定義は，文中（研究方法欄）を参照のこと。

1）自立喪失の定義初回の要介護認定（要支援 1 以上）または認定前死亡。

2）P 値は，P＜0.10の場合のみ記載した。
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を示し，要介護発生（要介護 2 以上）の PAF は，

プレフレイルが23，フレイルが18，認知機能低

下が12であった。全死亡に対しては，フレイル，

プレフレイル，貧血，低アルブミン血症，低体重，

喫煙，認知機能低下の各要因における HR が有意

に高値であった。全死亡に対する PAF は，プレフ

レイル24，フレイル13であり，次いで喫煙が

11と比較的高率を示した。

表 4 に，性別，および前期・後期高齢者別の分析

結果を示す。性別にみると，男女共通してフレイ

ル，プレフレイル，認知機能低下，脳卒中既往の自

立喪失 HR が有意に高く，さらに，男性では貧

血，低アルブミン，喫煙，女性では腎機能低下の

HR が有意に高値であった。自立喪失の PAF は，

男性ではプレフレイルが19と最も大きく，次いで

喫煙が11であり，女性では，フレイル，プレフレ

イルがともに18，腎機能低下が11と比較的高率

を示した。年齢区分別にみると，前期高齢者では，

自立喪失の多変量調整 HR はフレイルが3.4（2.3

5.1）と最も高く，次いで脳卒中既往，貧血，低ア

ルブミン，認知機能低下，喫煙，プレフレイル，糖

尿病の HR が有意に高値を示した。前期高齢者の

自立喪失の PAF は，プレフレイルが18，フレイ

ルが13，喫煙が11と比較的高率であった。後期

高齢者では，自立喪失の多変量調整 HR が有意に

高値であった要因は肥満のみであり，さらに有意で

はないものの認知機能低下の HR が高い傾向を示

した。

自立喪失の内訳別にみると，要介護発生（要支援

以上）に対する各要因の多変量調整 HR と PAF
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は，男女，前期高齢者ではいずれも自立喪失の場合

とほぼ同じ傾向であった。後期高齢者ではフレイル

の要介護発生（要支援以上）HR が1.8（1.03.1），

PAF が12と比較的高値を示した。さらに肥満の

HR が有意に高値であった。全死亡に対しては，男

性と前期高齢者では喫煙の PAF はそれぞれ18，

21と要介護発生（要支援以上）の場合よりも高率

を示した。また，全死亡に対するプレフレイルの

PAF が男性では23，前期高齢者では28とそれ

ぞれ最も高値を示した。女性の全死亡に対しては，

腎機能低下とフレイルの PAF がともに21と高

かった。後期高齢者の全死亡に対しては，低体重，

貧血，低アルブミン，腎機能低下，認知機能低下の

HR が有意に高く，腎機能低下と認知機能低下の

PAF が比較的高い傾向を示した。

以上より，今回の対象者では，自立喪失，要介護

発生，全死亡のいずれに対しても，フレイル，プレ

フレイルの PAF が比較的大きかったことから，そ

の機序を探るために，フレイル区分別に要介護の原

因疾患別の発生率，および原死因別の死亡率を算出

した（表 5，6）。表 5 に示す通り，フレイルの程度

が高い区分ほど，概ねすべての疾患の要介護発生率

は高くなったが，フレイル群において最も高い要介

護発生率を示した原因疾患は，関節疾患・骨そしょ

う症であり，次いで，認知症，骨折・転倒，脳血管

疾患の順で高い発生率を示した。全死亡に関して

は，表 6 に示す通り，フレイルの程度が高い区分ほ

ど，各原死因の死亡率は高率であったが，フレイル

群において最も高い死亡率を示した原死因は循環器

疾患であった。

 考 察

フレイルが死亡や要介護発生に及ぼす影響につい

て，欧米諸国の11研究のメタ解析13)では，全死亡

HR はフレイル群で2.0，プレフレイル群で1.3と示

されている。また，別の31研究のメタ解析14)では，

フレイル（一部プレフレイルを含む）は，全死亡リ

スクを1.8～2.3倍，日常生活活動の障害リスクを1.6

～2.0倍それぞれ上昇させることが報告されてい

る。本研究の全死亡の多変量調整 HR（フレイル群

で2.4，プレフレイル群で1.7），および要介護発生

（要支援以上）の HR（フレイル群で2.1，プレフレ

イル群で1.4）は，対象者の属性，フレイルの判定

基準，調整因子等の差異があるにも関わらず，欧米

の先行研究と概ね同等のリスク比を示していると考

えられた。

さらに，本研究では，フレイル，プレフレイルが

集団全体の自立喪失発生に寄与する割合が最も大き
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表 ベースラインのフレイル区分別にみた原因疾患別の要介護発生率

対象数
（人)

総追跡
期間

（人年)

原因疾患別1の要介護発生率（人/千人・年)

脳血管
疾患

心臓病
悪性

新生物
関節疾患・

骨そしょう症2 認知症
骨折・
転倒

高齢による衰
弱・筋力低下

その他3 計

フレイル無し 405 3,471.42 3.2 1.2 2.0 5.2 4.3 1.4 0.6 4.0 21.9

プレフレイル 671 5,428.67 2.4 0.9 4.1 10.9 6.1 4.1 1.5 8.5 38.3

フレイル 138 917.58 8.7 4.4 4.4 34.9 16.3 9.8 2.2 14.2 94.8

計 1,214 9,817.67 3.3 1.3 3.4 11.1 6.4 3.7 1.2 17.1 37.8

注）1）原因疾患は主治医意見書の「傷病名に関する意見」欄の診断名に基づく。ただし主治医意見書情報が得られ

なかった 1 人を除く。

2）骨そしょう症による胸腰椎圧迫骨折を含む

3）その他呼吸器疾患，糖尿病，腎疾患，消化器疾患，神経疾患，動脈硬化性疾患，視覚障害など

表 ベースラインのフレイル区分別にみた原死因別の死亡率

対象数2

(人)
総追跡
人年

原死因別1の死亡率（人/千人・年)

循環器疾患 悪性新生物 呼吸器疾患
損傷，中毒およ
びその他の外因 左記以外3 計

フレイル無し 406 3,711.73 3.5 4.8 2.2 1.6 7.0 14.3

プレフレイル 686 6,259.82 6.5 8.0 4.0 1.6 13.4 25.6

フレイル 144 1,300.22 16.9 10.0 6.9 2.3 20.8 46.9

計 1,236 11,271.77 6.7 7.2 3.7 1.7 12.2 24.3

注）1）原死因は人口動態調査死亡票の原死因（ICD10）に基づく。ただし原死因不明の 1 人を除く。

2）表 5 の対象数と異なる理由は，追跡 1 年未満の要介護発生者でその後に死亡した22人を加わえたためである。

3）左記以外内分泌疾患，腎疾患，消化器疾患，神経疾患，症状・徴候および異常臨床所見・異常検査所見で

他に分類されないものなど。
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い要因であることを明らかにした。すなわち，対象

者全体の自立喪失に対する PAF は，プレフレイル

が19，フレイルが12を占め，他の要因に比し明

らかに大きかった。この傾向は，要介護発生と全死

亡のそれぞれで検討した場合も同様であった。フレ

イルの死亡への寄与度については，米国の Agency

for Healthcare Research and Quality の Minnesota

Evidence-based Practice Center の報告書に示されて

いる成績15)以外には見当たらない。この報告書で

は，高齢者コホート研究の系統的レビューを行い，

異なる 3 つの研究のメタ解析により求めたフレイル

群の全死亡相対危険度1.5とフレイル有病率14.35

を用いて人口寄与危険割合（Population attributable

risk percent）を4.78と算出しているが，対象や方

法論が異なるため，本研究成績との比較は困難であ

る。したがって，本研究によって示された高齢者の

自立喪失，要介護発生，死亡に対するフレイルの集

団寄与危険度割合は学術的にも新規性が高いと考え

られる。

フレイルから要介護状態に至る過程を探るため

に，要介護発生時の原因疾患を主治医意見書から調

べた結果からは，フレイル群では関節疾患・骨そ

しょう症の発生率が最も高く，次いで，認知症，骨

折・転倒の発生率が高率であった。フレイルから関

節疾患が起こりやすい理由としては，フレイルに合

併することの多いサルコペニア（筋量・筋力低下）

やロコモティブシンドローム16,17)が進行し，要介護

に至るまでの膝や腰椎の変形性関節症等が悪化する

ものと考えられる。高齢者を対象とした追跡研究の

系統的レビュー14,18,19)では，フレイルは転倒・骨

折，骨そしょう症による脆弱性骨折のリスクを有意

に高めることが示されている。また，フレイルと認

知症との関連については，地域在住高齢者を対象と

した 7 研究のメタ解析の結果，フレイルは認知症の

発生，とくに血管性認知症の発生リスクを有意に高

めることが報告されている20)。

死亡に関しては，フレイル群において最も高い死

亡率を示した原死因は，循環器疾患であった。フレ

イルが循環器疾患の発症・死亡リスクを高めること

は，海外の 6 研究のメタ解析の結果からも示されて

いる21)。私どもの研究グループでも高齢日本人の追

跡研究により，歩行速度や握力が低レベルの群で
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は，将来の循環器疾患死亡リスクが2.4～2.7倍高ま

ることを報告した22)。フレイルが循環器疾患を惹起

する機序としては，慢性炎症や凝固系亢進，動脈硬

化，心機能不全，アンドロゲン・成長ホルモン等の

分泌低下等の種々の因子の介在が示唆されてい

る23,24)。

フレイル以外の要因では，認知機能低下の要介護

発生（要介護 2 以上）に対する PAF が高齢者全体

で12と比較的高率であった。認知機能低下から比

較的重度の要介護状態が発生する過程を探るため，

今回の該当者において原因疾患を調べた結果（表

略），認知症が全体の33と当然ながらも最も大き

い割合を占めたが，次いで関節疾患・骨そしょう症

が19，骨折・転倒が12とロコモティブシンド

ローム関連疾患の割合も比較的多くを占めた。

生活習慣病因子としては，喫煙の全死亡に対する

PAF が対象者全体で11，男性では18と比較的

高率を示した。1980～90年代の日本人40～79歳の約

30万人の追跡研究によって，全死亡への現在喫煙の

PAF は男性で21.9と報告されている25)。この先行

研究では，男性の喫煙率は54.4，全死亡の HR は

never-smokers に比し current smokers で1.63（1.56

1.70）と示されており，本研究における喫煙率

29.2，全死亡 HR 1.7と比較すると，期間や年齢

層の相違による喫煙率の差がPAFの相違に影響して

いると推察される。本研究ではさらに，喫煙の要介

護発生（要支援以上）に対する PAF が男性と前期

高齢者でともに11であることを明らかにした。大

崎研究では，65歳以上男女計で要介護発生への喫煙

の PAF が2.6と報告されている26)が，本研究によ

り，男性や前期高齢者では要介護発生に対する喫煙

の寄与度がより大きいことが示された。脳卒中既往

については，要介護発生（要支援以上）リスクが約

2 倍高かったことから，健診を受診した脳卒中既往

者に対して要介護状態への進行防止を図ることの重

要性が示唆された。

本研究結果でもう一つ注目すべきは，年齢区分別

にみた場合，前期高齢者において，自立喪失にはフ

レイル，プレフレイル，脳卒中既往，貧血，低アル

ブミン，認知機能低下，喫煙，糖尿病といった複数

の危険因子との関連が明らかとなった点である。こ

のことは，前期高齢期からフレイルならびに生活習

慣病の予防・改善を図ることが自立喪失リスクの低

減効果をもたらすことを示唆している。とくに前期

高齢者のフレイルに関しては，自立喪失の HR，

PAF ともに比較的大きい値を示したことから，前

期高齢期からのフレイル対策が重要であると考えら

れる。後期高齢者においてフレイルの自立喪失の多

変量調整 HR が有意とならなかった理由は，後期

高齢者ではフレイル無し群でも自立喪失発生率が比

較的高く，フレイル区分間の差が大きくなかったた

めである。すなわち，後期高齢者の自立喪失発生率

は，フレイル群で139.2（対千人年），プレフレイル

群で104.3であったのに対し，フレイル無し群では

92.3であった。これに対し，前期高齢者では，順に

92.5，33.9，22.4であり，フレイル群とフレイル無

し群の自立喪失発生率の差が顕著であった。ただ

し，要介護発生（要支援以上）に対するフレイルの

HR，PAF については，後期高齢者においても有意

に高値を示したことから，後期高齢期のフレイル対

策により，要介護化の防止には一定の効果が得られ

ると推測される。

後期高齢者では，さらに，肥満の自立喪失の HR

が有意に高かった。後期高齢者の肥満群から発生し

た要介護の原因疾患を調べた結果（表略），関節疾

患・骨そしょう症が全体の38と最も大きい割合を

占めたことから，過体重によるロコモティブシンド

ロームの悪化が要介護発生に影響していると考えら

れた。大崎研究では，65歳以上全体で BMI が29

kg/m2 以上の群では関節疾患による要介護発生が有

意に高まることが示されている27)が，本研究では

BMI 区分別の検討は行わなかった。また，後期高

齢者の死亡リスクに関しては，低体重，貧血，低ア

ルブミン，腎機能低下，認知機能低下が有意であっ

たことから，低栄養や腎機能低下に着眼した対策も

重要であると考えられる。

本研究の限界としては，第一には，対象者が一つ

の町の健診受診者であり，分析の母数は全体で約

1,200人と少数であるため，それぞれのアウトカム

に対する各要因の HR および PAF の95信頼区間

が大きい点が挙げられる。そのため，各要因のリス

ク指標の点推定値の信頼性を高めるために，今後さ

らに大きな集団を対象として検討する必要がある。

二つ目の限界は，対象が健診受診者であるため，脳

卒中，心臓病，がんの現病歴を有する者や比較的重

度の高血圧，糖尿病，腎機能低下者は少数しか含ま

れていない。このため，健診未受診者も含めた地域

全体の高齢者を対象に検討した場合は，各生活習慣

病因子の自立喪失発生 HR，PAF ともにより高値

となる可能性がある。三つ目の限界は，本分析に

は，追跡期間中の要因の出現や要因レベルの経時的

変化は考慮されていない。このため，ベースライン

時にはフレイルが無くても，追跡途中でフレイルが

進行して自立喪失に至るケースの評価が出来ていな

い。今回示されたフレイルの影響リスクは，平均約

8 年後の自立喪失に対する評価値であることを留意



143143第67巻 日本公衛誌 第 2 号2020年 2 月15日

する必要がある。四つ目の限界としては，フレイル

と併存するとされる諸疾患―骨・関節疾患，ロコモ

ティブシンドローム，慢性閉塞性肺疾患（COPD），

消化器疾患，神経性疾患，外科疾患等―については

評価していない。また，口腔機能，および身体活動

量，栄養摂取状況，社会参加状況，および介護保険

申請に影響する因子である手段的サポートの有無等

の社会的因子については，調査年によって項目の相

違があったため検討できなかった。

以上のような限界はあるものの，健診の場で評価

することが可能な生活習慣病と機能的健康の関連因

子を用いて，自立喪失の中長期的な影響因子を多面

的に明らかにしたことに本研究の意義がある。その

結果，フレイル，プレフレイルが集団の自立喪失に

最も大きく寄与していたことから，フレイルという

要介護の前段階状態を健診にて評価して，有効な介

入により要介護発生を防ぐことは，地域全体の高齢

者の健康余命の延伸に一定の効果をもたらすと考え

られる。また，フレイルの予防・改善は，前期高齢

期から取り組むことが自立喪失の低減により大きく

寄与する可能性が示された。

さらに，本研究結果において，生活習慣病因子，

すなわち脳卒中既往が自立喪失のリスクを高め，喫

煙，腎機能低下，肥満が集団全体の自立喪失に一定

の割合で寄与していることが示された。すなわち，

生活習慣病の重症化予防対策，喫煙対策，肥満対策

を地域の高齢者に対して働きかけることの重要性が

確認された。

 結 語

高齢者健診の受診者を対象とした検討の結果，自

立喪失に寄与する割合が最も大きい要因はフレイ

ル，プレフレイルであった。地域高齢者の健康余命

の延伸のためには，フレイル予防対策と生活習慣病

予防対策ともに効果的である可能性を示すエビデン

スが得られ，とくに，前期高齢期からフレイル予

防，ならびに生活習慣病の予防・改善を図ることが

集団全体の自立喪失の低減に寄与すると考えられた。
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Impact of lifestyle-related diseases and frailty on the incidence of loss of

independence in Japanese community-dwelling older adults: A Longitudinal Study

on Aging and Health in Kusatsu

Akihiko KITAMURA, Satoshi SEINO, Yu TANIGUCHI,2, Yuri YOKOYAMA,

Hidenori AMANO, Mariko NISHI, Yu NOFUJI, Miki NARITA,

Tomoko IKEUCHI, Takumi ABE,3, Yoshinori FUJIWARAand Shoji SHINKAI

Key wordsfrailty, smoking, past history of stroke, incidence of disability, population attributable fraction

Objectives This study aimed to determine risk factors for frailty and lifestyle-related diseases impacting the

incidence of loss of independence among Japanese community-dwelling older adults, and to measure

the magnitude of these associations.

Methods We conducted an 8.1-year prospective study involving 1,214 residents of the town of Kusatsu,

aged 65 years and over, who were initially free of disability and underwent the comprehensive

geriatric assessment between 2002 and 2011. Loss of independence was deˆned as the incidence of

disability or having died before the occurrence of disability was certiˆed by the Long-Term Care In-

surance program in Japan. Risk factors for lifestyle-related diseases and health status comprised

hypertension, diabetes mellitus, overweight, chronic kidney disease, current smoking, past history

of stroke, heart disease and cancer, frailty, underweight, anemia, hypoalbuminemia, and cognitive

decline. Frailty was deˆned as the presence of three or more of the following criteria: Weight loss,

weakness, exhaustion, slowness, and low levels of physical activity. Prefrailty was deˆned as the

presence of one or two of these same criteria. Cox proportional-hazard regression model was used to

estimate hazard ratios (HR) and the population attributable fraction (PAF) of loss of indepen-

dence.

Results During the follow-up, 475 cases, including 372 disabilities and 103 deaths, were identiˆed as hav-

ing experienced loss of independence. The multivariable HRs for the loss of independence were 1.3

to 2.2-fold higher for the presence of frailty, past history of stroke, cognitive decline, prefrailty, and

smoking. The PAF of loss of independence was the greatest for prefrailty (19), followed by frailty

(12). The PAF was relatively large for prefrailty (19) and smoking (11) in men, and frailty

(18), prefrailty (18), and chronic kidney disease (11) in women. Stratiˆed by age category,

participants aged 6574 years having frailty and several lifestyle-related diseases showed signiˆcantly

higher HRs for loss of independence and greater PAFs for prefrailty (18), frailty (13), and

smoking (11).

Conclusions Loss of independence among Japanese community-dwelling older adults who underwent

screening examinations was largely attributed to frailty and prefrailty. Our ˆndings suggest that the

screening and the intervention for frailty and lifestyle-related diseases in the early stages of old age

might be beneˆcial in prolonging healthy life expectancy of Japanese community-dwelling older

adults.
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