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研究成果の概要（和文）：日本は超高齢社会を迎え，いかに元気で自立した（介護が不要である）高齢者の割合を増や
すかが急務の課題となっている。我々は地域住民運動器検診を介して，疫学的手法により，介護に関連する運動器疾患
の頻度と，それらが運動器機能に与える影響などについて調査を行った。その結果，変形性膝関節症，椎体骨折などが
運動器機能の低下に関与しており，さらに骨粗鬆症に椎体骨折を併発すると生命予後を短くする可能性があることが示
された。

研究成果の概要（英文）：Japanese society is rapidly aging. Therefore, it is very important to prevent elde
rly locomotive diseases such as osteoporosis (OP), vertebral fractures (VF), and knee osteoarthritis (KOA)
. We examined elderly inhabitants of Miyagawa Village every 2 years since 1997 for OP, VF, KOA and their p
hysical function. Our results show KOA and VF are related to a decrease in their physical function. Also, 
the mortality rate was worse for elderly individuals with both OP and VF than those with any other combina
tion of OP and VF. Prevention of KOA and VF is useful to maintain the physical activity of elderly people,
 and prevention of osteoporotic VF in elderly persons may increase life expectancy.

研究分野：

科研費の分科・細目：

高齢者運動器疾患の疫学調査
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
日本は 2007 年より超高齢社会を迎え，介

護保険の総費用も，開始された 2000 年より
増加する一方である．このため，元気で介護
が不要である高齢者の割合を増やすことは
我が国の急務の課題とされている．厚生労働
省は 2006 年，高齢化によりバランス能力お
よび移動歩行能力の低下が生じ，閉じこもり，
転倒リスクが高まった状態を「運動器不安定
症」と定義し，日本整形外科学会は 2007 年
に運動器の障害のため移動能力の低下をき
たして，要介護になっていたり，要介護にな
る危険の高い状態を「ロコモティブシンドロ
ーム（ロコモ）」と定義し，一般市民に対し
ての啓蒙と予防を呼びかけている． 

 
２．研究の目的 
運動器不安定症，ロコモは変形性関節症や

骨粗鬆症（OP）および，それに関連した骨折
がその原因疾患として挙げられ，これら運動
器疾患を予防するため，その頻度，危険因子
およびその遺伝的背景を理解することは非
常に重要であると考えられる．我々は 1997
年より隔年で住民検診を行い，骨関節疾患に
関するコホート研究を行っている．本研究で
は，現在までに蓄積されたデータおよびその
後に行われた検診結果を用いて，骨粗鬆症
（OP），椎体骨折（VF）および変形性膝関節
症（KOA）がどの程度，要介護度悪化，運動
機能悪化に関与するかを調査し，KOA の原
因遺伝子解析を他施設と共同で行った． 

 
３．研究の方法 

1997 年より行っている旧宮川村検診のデ
ータを利用して研究を行った．隔年で検診は
行われており，本研究が開始された 2011 年
までに 7 回の検診が終了している．65 歳以上
の高齢者を対象として，2011 年までに 1239
名が参加している．各検診において，身長，
体重の測定，高血圧・糖尿病などの既往歴の
聴取，両膝関節，胸腰椎単純 X 線，骨密度測
定が施行されている．2009 年に行われた第 7
回検診より運動機能検査（6m 通常歩行速
度・歩数，6m 最大歩行速度・歩数，開眼片
脚立位時間，20cm narrow walk，5 回椅子立
ち上がり時間），ロコモ 25，要介護認定の聴
取を行った． 
 2011 年には第 8 回検診を三重県旧宮川村
の基幹病院である報徳病院にて行った．問診
表は事前に郵送し，事前に回答した上で直接
検診に参加してもらった． 
 
（１） 要介護認定と運動器疾患の関係 
 第 7 回までの検診を受診した検診者（1239
名）の要介護認定の追跡調査を行った．大台
町役場，報徳病院の協力のもと，要介護認定
の有無とその程度を追跡した．各参加者が始
めて参加した検診の際にすでに介護認定を
受けていた者と，介護保険が開始された 2000
年 4 月より前の第 1 回（1997 年），第 2 回

（1999 年）に初回参加した参加者で 2000 年
4 月に介護認定を受けた者を除外した．各参
加者が始めて参加した検診のデータを使用
し，膝関節 X 線像より片膝でも Kellgren & 
Lawrence 分類でⅡ度以上であるものを KOA，
非利き手側の前腕 DEXA 法による骨密度が
YAM70％未満のものを OP と定義した．経過
観察中に要介護認定を受けたものを介護あ
り群，認定を受けなかったものを介護なし群
として 2 群間で比較検討を行った．検討項目
は KOA の有無，OP の有無と介護認定の有
無の関連を評価した．統計解析は KOA，OP
および KOA と OP を合併する者と介護認定
を χ2 検定で単変量解析を行った後に，性別
と追跡期間を補正したLogistic回帰分析で解
析を行った． 
 
（２） ロコモと運動器疾患の関係 
 2011 年に開催された第 8 回検診の参加者
のうち各種検査が可能であった 219 人（男性
72 人，女性 147 人，平均年齢 76.5 歳）を対
象とした． 
 全対象者に対して事前にロコモ 25，QOL
の指標である EQ5D を含む問診表を郵送し，
自宅で回答をした上で検診に参加していた
だいた．検診日には身長，体重の測定と body 
mass index（BMI）の算出，両膝のＸ線撮影，
前腕 DXA 法の骨量測定を行った．ロコモの
診断はロコモ 25 で，16 点以上のものをロコ
モ群，16 点未満のものを非ロコモ群として比
較検討を対応のない t 検定で行った．EQ5D
とロコモ 25 との相関については Spearman
の順位相関係数で評価を行った．いずれも
p<0.05 を有意差ありとした． 
 
（３） ロコモと運動機能の関係 
 （２）と同様に第 8 回検診の参加者 219 名
を対象として研究を行った．運動機能検査は
6 m 通常速度歩行・6 m 最大速度歩行の歩行
速度・歩幅，5 回椅子立ち上がり時間，片脚
立位時間，20 cm narrow walk のはみ出し回
数の測定を行った．これらを年齢・性別・身
長を調整したロジスティック回帰分析を用
いて，ロコモ群と非ロコモ群で比較検討した． 
 
（４） 骨粗鬆症，椎体骨折，変形性膝関節

症と生命予後 
 2009年の第 7回検診までの全 1239人の参
加者のなかで，追跡可能であった 913 人(平
均経過観察期間 7.9 年，男性 323 人，女性 590
人)を対象とした． 
 OP は前述の基準で定義し，椎体骨折（VF）
は「骨粗鬆症の予防と治療ガイドライン 
2011 年版」の既存骨折の判定基準（図 1：
①C/A，C/P のいずれかが 0.8 未満，②A/P
が 0.75 未満，③扁平椎では判定椎体の上位，
または下位の椎体の A,C,P より，おのおのが
20％以上減少）に基づいて行った． 
 死亡の有無・死因は厚生労働省統計目的外
使用を申請し，生年月日・性別などから調査



 
図 1 

し，地元の基幹病院である報徳病院の協力の
もと，個人を同定した． 

 追跡期間中に死亡したものを死亡群，生存
し続けた群を生存群とし，KOA の有無，OP
の有無，VF の有無との関係を調査した．統
計解析は KOA，OP，VF でそれぞれ個別に
Kaplan-Meier 法 で 生 存 解 析 し た 後 に
Log-rank 検定で検定した．ここで有意差が
得られたものを，年齢・性別を補正した Cox
比例ハザード検定で検定を行い，95％信頼区
間，ハザード比などを算出した．いずれも
p<0.05 を有意差ありとした． 
 
（５） 変形性膝関節症の原因遺伝子解析 
 旧宮川村住民検診で採血を行い，各検診者
の同意のもと，これらの血漿を理化学研究所
に送付し，遺伝子解析が行われた．さらに，
ゲノムワイド相関解析によって KOA 感受性
遺伝子の探索が行われた． 
 
（倫理面への配慮） 
 本研究は三重大学倫理委員会の承認を受
けている．また，全対象者に対して口頭およ
び書面で同意を取得した上で本調査を行っ
た． 
 
４．研究成果 
（１） 要介護認定と運動器疾患の関係 
 1239 名中 787 名が追跡可能であり，その
うち 40 名が初回検診時にすでに介護認定を
うけているか介護保険開始時ただちに介護
認定を受けていた． 
 平均 8.0 年の追跡において，介護認定を受
けていた者は 747 人中，280 人（37.4％）で
あった． 
 KOA と介護認定の関係は，KOA を有して
いた者 237 人中 104 人（46.5％）が介護認定
を受けていたのに対し，KOA を有していな
い者は 510 人中 176 人（35.9％）であり，有
意に KOA ありの者が介護認定を多く受けて
いた． 
 OP と介護認定の関係は，OP を有していた
251 人中 114 人（49.1％）が介護認定を受け
ていたのに対し，OPを有していない者は 496
人中 166 人（34.2％）であり，有意に OP あ
りの者が介護認定を多く受けていた． 
 KOA・OP と介護認定の関係は，KOA と
OP の両方を有する 83 人中 45 人（54.2％）
が介護認定を受けていたのに対し，いずれか
一方を有する 322 人中 128 人（39.8％），い

ずれも有さない 342 人中 107 人（31.3％）と
比較して有意に介護認定の割合が高かった． 
 これらを性別・経過観察年数を調整したロ
ジスティック回帰分析を行うと，KOA およ
び OP を有する者は有さない者に比べ有意に
要介護となる確率が高かった（オッズ比[OR] 
1.88および 2.02，95%信頼区間[CI] 1.32-2.67
および 1.41-2.91）．また，その両方を有する
群でも，その確率が高かった（OR 2.64, 
95%CI 1.58-4.40）(表 1)． 
 本研究の結果から KOA，OP は要介護に強
く影響を与えており，かつこれらが組み合わ

さることでさらにその確率を高くすること
が分かった．これら運動器疾患の予防が介護
予防に繋がることを示唆させるものであっ
た． 
 
（２） ロコモと運動器疾患の関係 
 対象の 219 名中，ロコモ群は 61 名，非ロ
コモ群は158名であった．ロコモ群でKOA，
OPを有するものは，それぞれ38名（62.3％），
23 名（37.7％）であり，非ロコモ群の 73 名
（46.2％），32 名（20.3％）より有意に多か
った．また，要支援・要介護の認定を受けて
いるものはロコモ群が 5 名（8.2％）で非ロコ
モ群の 2 名（1.3％）に比べ有意に多かった． 
 EQ5D の効用値はロコモ群が平均 0.67 に
対し，非ロコモ群は平均 0.89 と非ロコモ群が
有意に高かった．ロコモ 25 は EQ5D の効用
値と高い相関を認めた（p<0.0001）（図 2）． 
 ロコモ 25 を用いたロコモの診断はその原
疾患である OP, KOA の頻度が高いことを反
映しており，また，QOL の尺度である EQ5D
とも良好に相関した値であった．QOL の観
点からロコモ 25 の数値は連続数として評価
することで，各個人の回復，悪化の程度を経
時的に評価することが可能であると考えら
れた． 
 
（３） ロコモと運動機能の関係 
 6ｍ通常速度歩行の時間・歩数，5 回椅子立
ち上がり時間，片脚立位時間で有意差を認め，
ロコモ群は非ロコモ群に比べ，歩行速度が遅
く，歩幅が小さく，5 回椅子立ち上がりに要

介護あり 介護なし オッズ比 95%CI 危険率
KOA +104/-176 +133/-334 1.88 1.32-2.67 p<0.01
OP +114/-166 +137/-330 2.02 1.41-2.91 p<0.01
KOA+OP ++45/+128/-107 ++38/+194/-235 2.64 1.58-4.40 p<0.01  

表 1 
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ロコモ群 (n=61) 非ロコモ群 (n=158) オッズ比 95%信頼区間 危険率
6m通常速度歩行の時間（秒） 8.2±2.8 6.3±1.5 0.623 0.490-0.792 *p<0.01
6m通常速度歩行の歩数（歩） 14.1±3.3 11.7±2.0 0.676 0.555-0.824 *p<0.01
片脚起立時間（秒） 11.8±15.6 24.6±21.4 1.027 1.004-1.049 *p=0.02
5回椅子立ち上がり時間（秒） 14.0±4.3 11.0±3.0 0.796 0.709-0.893 *p<0.01
20 cm narrow walkはみ出し数 3.4±5.2 2.0±3.0 0.995 0.849-1.016 p=0.11  

表 2 

 
表 3 

する時間が長く，片脚立位時間が短いという
結果が得られた（表 2）． 

 以上の結果から，ロコモ 25 を用いたロコ
モ診断は比較的運動機能の低下を良好に反
映していた． 

 
（４） 骨粗鬆症，椎体骨折，変形性膝関節

症と生命予後 
 平均経過観察期間 7.9 年において，913 人
中，死亡したものは 300 人であった． 
 KOA，OP，VF の頻度について，KOA を
有するものは 283 人（31.0％），OP を有する
者は 346 人（37.8％），VF を有する者は 168
人（18.4%）（1 個が 98 人，2 個が 31 人，3
個以上が 39 人）であった． 
 KOA と生命予後の関係について，10 年生
存率は KOA ありが 61.0％，KOA なしが
70.8％で 2 群間に有意な差は認められなかっ
た．OP と生命予後の関係について，10 年生
存率は OP ありが 64.1％，OP なしが 76.5％
で OP ありは OP なしに比べ，有意に生命予
後が短かった（p<0.01）．また，VF と生命予
後の関係について 10 年生存率は VF ありが
57.4％，VF なしが 75.3％で VF ありは VF
なしに比べ，有意に生命予後が短かった
（p<0.01）． 
 単変量解析で有意差が出た OP，VF を年齢，
性別を補正した Cox 比例ハザード検定で検
定すると，OP の有無では有意な差は認めら
れなくなったが，VF の数では生命予後との
関連性が認められ，VF の数が多くなるほど
年齢，性別に関係なく，有意に生命予後が短
いという結果が得られた（表 3）． 
 以上より VF を予防することで，結果とし

て生命予後を改善できる可能性が示唆され
た． 
 
（５）変形性膝関節症の原因遺伝子解析 
 ゲノムワイド相関解析によってKOA感受

性遺伝子の探索が行われた結果，PRKAR2B

（protein kinase，cAMP-dependent，

regulatory，type II，beta），HPB-1 （HMG-box 

transcription factor 1），COG5（component of 

oligomeric golgi complex 5），GPR22（G 

protein-coupled receptor 22），DUS4L

（dihydrouridine synthase 4-like），BCAP29（the 

B-cell receptor-associated protein 29）の6つの遺

伝子が存在する7q22染色体領域がKOAと関

連することが示された． 
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