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研究要旨 
【目的】国際的なガイドラインでは体重の増減がフレイルの危険因子の一つとされている。
しかし、体重に直接影響する体組成に関しては危険因子になり得るのか包括的に調査され
ていない。本研究の目的は筋肉、脂肪、骨、体水分などの体組成がフレイルの危険因子と
なるかどうかシステマティックレビューを行うこととした。 
【方法】体組成とフレイルに関連するキーワードを Medline、Cumulative Index to Nursing and 
Allied Health Literature、Scopus を用いて包括的に検索した。研究の質はレビューに含まれ
るコホート研究において 2 人の評価者によって評価された。 
【結果】検索により 3871 編の研究が検索された。最終的に 77 件の研究が該当し、その中
で 7 編はコホート研究であった。Cochrane risk of bias instrument に基づく各コホート研究の
バイアス評価では、すべての研究でバイアスリスクに関する懸念が 1 つ以上認められた。
これらのコホート研究では骨折の既往がある参加者の低除脂肪量、腹部周囲径で定義され
る腹部肥満、骨密度 T スコアがフレイルと有意に影響することが示唆された。横断的研究
では下肢筋が一貫してフレイルと有意な関係を示したが、上肢筋との関係性は認められな
かった。腹部周囲径はコホート研究と同様にフレイルと有意な関係を示したがが、骨関連
因子は相反する結果が認められた。体水分関連はフレイルと有意に関係していた。 
【結論】低除脂肪体重、特に下肢筋量と腹部肥満はフレイルの危険因子である可能性が高
い。これらの結果は医療従事者がフレイルの予防策を考慮する上で有用であり、人々が自
らの健康を管理する上で良好な影響を及ぼす可能性がある。 

A．研究目的 
 
 フレイルは高齢社会で深刻化している健
康問題である。Fried によって初めてその身
体的特徴が示されており、脱力（握力低下）、
緩慢（歩行速度低下）、縮小（意図しない体
重減少）、疲労（自己申告）、身体活動低下の
5 要素のうち 3 要素以上該当することで識
別される 1。フレイルは障害の発症、入院、
早期死亡など健康状態に悪影響を及ぼす可
能性がある 2-4。また、フレイル高齢者の長
期的なヘルスケアに対する需要が増加して
おり、社会だけでなく家族のケアにも大き
な負担が生じている 5。そのため、フレイル
の危険因子を特定することは、効果的な予
防策を見出すためにも非常に重要な役割を
担う。 

フレイルは加齢によって生じる現象では
なく、フレイルを発症せずに高齢になる人
も少なくないことが知られている 6。フレイ
ルの危険因子としては、運動不足、心血管系

リスク、自己評価による健康状態、アルコー
ル摂取など様々な要因が指摘されている 7-

11。さらに、日常的に管理しやすい肥満や低
体重もフレイルの危険因子と考えられてい
る 12,13。体重の変化は筋肉、脂肪、骨、水分
からなる体組成の変化に影響される。同じ
体重減少でも筋肉量の減少と脂肪量の減少
では異なる意味を持つ 14。筋肉量の減少は
運動不足 15、フレイルに関連した筋肉量の
減少によるサルコペニア 16-19 によって引き
起こされる。一方、運動不足は脂肪量の増加
や骨量の減少に影響し 20,21、肥満や骨粗鬆症
はフレイルと関連することが報告されてい
る 22,23。細胞内外における水分比率は機能障
害と関連することが報告されており 24、フ
レイルを発症する要素の一つである身体活
動の低下につながる可能性がある。しかし、
体重に直接影響する体組成がフレイルの危
険因子として影響するかどうか検討したシ
ステマティックレビューは散見されなかっ
た。フレイルに対する体組成の影響を明ら
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かにすることで、より注目すべき体組成が
明確となり、体重管理の質の向上、効果的な
フレイル予防戦略の開発につながる可能性
がある。 

今回、筋肉、脂肪、骨、水分を含む体組成
がフレイルの危険因子であるかどうかを調
査することを目的としたシステマティック
レビューを実施した。 
 
B．研究方法 
 

本レビューは、preferred reporting items for 
systematic reviews and meta-analyses 
(PRISMA) ガイドラインおよびシステマテ
ィックレビューに関する特定の推奨事項に
従って報告し 25，レビューのプロトコルは 
PROSPERO に 登 録 し た （ 登 録 番 号 
CRD:42022336355）。 
 
1. 選択基準と除外基準 

選択基準は（1）フレイルと体組成の関連
を報告したコホート研究または横断的デザ
インを用いた観察研究、（2）体組成に関して
筋肉量、脂肪、骨、体水分のいずれかを評価
した研究、（3）相対リスクまたはオッズ比と
対応する 95％信頼区間を報告した研究とし
た。除外基準は症例報告、レビュー、メカニ
ズム研究、非ヒト研究、および未発表の研究
とした。 
 
2. 曝露の種類 

本レビューでは、筋肉量、骨格筋指数、脂
肪量、体脂肪分布、体脂肪率、腹腔内脂肪、
筋脂肪指数、骨密度（BMD）、体水分などの
身体組成に曝露された被験者を分析対象と
した。また、体組成に関連するフレイルの危
険因子や有病率を報告する研究も対象とし
た。体重を含む Body Mass Index（BMI）の
みを曝露対象とした研究や体組成と身体機
能、病歴を組み合わせた変数とフレイルの
関連を調査した研究は除外した。 
 
3. 評価の種類 
 Fried Frailty Phenotype に 基 づ く
Cardiovascular Health Study 基準 1、骨粗鬆症
性骨折の脆弱性指標 26、Clinical Frailty 
Scale27,28、34 項目 Frailty Index29 などアンケ
ートや他の方法で定量的にフレイルを評価
する研究を対象とした。 
 
4. 文献検索と論文選択 

Medline、Cumulative Index to Nursing and 
Allied Health Literature（CINAHL）、Scopus を
体組成やフレイルに関するキーワードで網

羅的に検索した。最新の文献検索は 2022 年
6 月 3 日に実施した。 

検索結果の全ての研究タイトルと抄録を
2 名の評価者が独立してスクリーニングし
た。除外されなかった研究については、両者
が独立して全文をレビューした。論文のス
クリーニングと選別のいずれかの段階で意
見の相違があった場合、議論を通じて解決
した。議論しても意見の相違がある場合は、
第三者のコンセンサスに基づき決定した。 
 
5. データ抽出 

データ抽出用スプレッドシート Microsoft 
Excel 365（Microsoft, Redmond, WA, USA）を
用いて、対象研究から研究デザイン、設定、
被験者、曝露、結果測定、統計方法、結果に
関するデータを収集した。抽出されたデー
タは 2 名の評価者が議論して決定し、第三
者が確認した。 
 
6. バイアスリスク評価 

各研究のバイアスリスクを評価するため、
2 名の評価者が独立してコホート研究のバ
イアスリスクを評価した。定量的に評価す
るため、Cochrane risk of bias instrument を適
用し、あらかじめ設定した基準で評価した
30。この方法は、コホート研究の遂行に関す
る 8 項目の問に対して、確実に該当する
（Definitely yes; DY）、おそらく該当する
（Probably yes; PY）、おそらく該当しない
（Probably no; PN）、確実に該当しない
（Definitely no; DN）の 4 段階で評価する。
DY が最もバイアスリスクが低く、DN が最
も高いと判断した。 

 
C．研究結果 
 
1. 論文選択 

論文検索により、991 編の重複を含む合計
3871 編の研究が同定された。タイトルと抄
録の一次スクリーニングにより、対象とな
る可能性がある論文、もしくは明確な判断
ができない論文は 126 編であった。これら
の論文の全文を対象とした二次スクリーニ
ングにより、77 編の該当論文を本レビュー
の対象とした 31-107（図 1）。研究特性 

77 編の研究の中で 7 編はコホート研究
57,58,73,77,83,89,105 であり、70 編は横断研究 31-

56,59-72,74-76,78-82,84-88,90-104,106,107 であった。サン
プルサイズは 20 から 7753 名で、参加者の
平均年齢または中央値は 48.6歳から 83.4歳
であった。 

筋肉に関する暴露が 53 編 32,34-38,41,44,45,47-

49,52,53,55,56,59-61,64-72,74,75,77-79,82-85,87,88,90-97,99-103,106、
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脂 肪 に 関 す る 暴 露 が 46 編 31-33,35,37-

43,46,47,50,51,53-60,65,68-76,79,81,83,85,88-90,93,95,98,100-

102,107 、 骨 関 連 暴 露 が 16 編
32,37,44,47,55,59,62,63,75,86,89,94,99,101-103,104、体水関連
暴露が 6 編 35,68,72,75,80,82 であった。3 編の研
究では体組成を 1 つの独立変数として組み
合わせ、フレイルの予測モデルを構築した
83,99,103。1 編の研究では体組成と組み合わせ
たフレイルの予測モデルを構築し、各独立
変数のオッズ比を用いずにその精度を報告
した 105。 

フレイルの評価として、53 編の研究が
Fried Frailty Phenotype または Cardiovascular 
Health Study の基準 31-34,37-40,43,44,46-49,51-54,56-

58,60,63-65,68,70-77,80,82-86,88,90-94,98-101,103,104,106 を使
用した。骨粗鬆症性による骨折の研究では 3
編の研究が frailty index59,83,97、他の 3 編が
Clinical Frailty Scale35,55,92 、さらに別の 3 編
が Frailty Index63,73,107 を用いて評価した。残
りの 19 編の研究に関しては、上記と異なる
フ レ イ ル 関 連 36,41,42,45,50,61,62,66,67,69, 

78,79,81,87,89,95,96,102,105 が報告された。4 編の研
究ではこれらの方法を複数用いて評価した。 
 
2. 筋関連要因 

1 編の研究はコホート研究デザイン 83 で
あり、ほぼ全ての研究は横断研究デザイン
32,34-38,41,44,45,47-49,52,53,55,56,59-61,64-72,74,75,77-

79,82,84,85,87,88,90-97,99-103,106 であった。このコホ
ート研究では除脂肪体重（LM）が低く、カ
ットオフ値を持つカテゴリー変数として扱
われ、フレイルへの有意な影響が認められ
た。 

50 編の横断研究のうち 31 編が多変量解
析 を 実 施 さ れ た 32,34-38,41,52,53,56,64,67-

69,71,74,78,79,82,84,85, 90,91, 95,96,99, 100,102,103,106。10 編
の 研 究 で 骨 格 筋 量 指 数 （ SMI ）
32,34,38,56,67,79,84,85,95,96 が報告されている。10 
件 中  9 編が男女を分けずに解析し
32,34,38,56,67, 79,84,85,95,96、6 件でフレイルとの有
意な関係が示された 32,34,38,56,85,96。10 編中 1
編は性別で解析しており、男性のみフレイ
ルとの有意な関係を示した 95。骨格筋量
35,36,41,85,90,102を報告した研究は 6 編であった。
6 編中 4 編が男女を分けずに解析してお
り 35,41,85,102 、3 編がフレイルとの有意な関
係を示した 35,41,85。6 編中 2 編は性別を分け
て解析しており 36,90、1 編は男女ともフレイ
ルとの有意な関係を示した 90。もう 1 つの
研究では、男性のみにおいてフレイルとの
有意な関係が示された 36。3 編の研究で LM
が報告されており 60,103,106，その中で 2 編は
LM をカットオフ値のあるカテゴリー変数
として扱い、フレイルとの有意な関係を示

した 103,106。3 編のうち 1 編は LM を継続変
数として扱ったもので、フレイルとの有意
な関係は示さなかった 60。筋断面積（下腿周
囲長 53,56,91、大腿筋断面積 41、大胸筋面積 64）
を評価した研究は 5 編あり、いずれもフレ
イルとの有意な関係を示していた。上肢の
筋肉について、5 編の研究（腕周囲径 52,69,85、
腕筋周径 71、腕筋面積 69）が報告された。
このうち 2 編はフレイルとの有意な関係を
示し 52,71、1 編は参加者を限定した場合に有
意な関係を報告した 69。残りの 12 編の暴露
はそれぞれ単一の研究で報告されており
37,56,67,68,74,78,84,99,100、12 編のうち 8 編がフレ
イルと有意な関係を示した 37,56,67,74,84,90,100。 

 
3. 脂肪関連要因 

4 編の研究はコホート研究デザイン
57,58,73,83 であり、42 編の研究は横断的研究デ
ザ イ ン 31-33,35,37-43,46,47,50,51,53-56,59,60,65,68-72,74-

76,79,81,85,88-90,93,95,98, 100-102,107 であった。4 編の
コホート研究のうち 3 編が腹囲（WC）を報
告している 57,58,73。2 つの研究では、WC の
カットオフ値を持つカテゴリー変数として
扱い 57,73、1 つの研究でフレイルとの有意な
関係が示された 57。もう一つの研究では、ベ
ースライン特性が正常またはプレフレイル
である場合に、フレイルとの有意な関係が
観察された 73。WC を報告した 3 編の研究
のうち 1 編は WC を連続変数として扱い、
フレイルとの有意な関係を示さなかった 58。
コホート研究 4 編中 1 編が体脂肪率を報告
しているが有意な関連を示さなかった 83。 

横断的研究 42 編の中で、 25 編が多変量
解 析 を 実 施 し た  31-33,35,37,38,41-

43,46,50,53,55,56,68,69,74,79,81, 85,88, 90,100,102,107。WC を
報告した研究 13 編のうち 6 編は WC をカ
テゴリー変数として扱い、フレイルとの有
意な関係を示した 32,33,35,42,46,107。WC を連続
変数として扱った研究は 7 編 37,38,43,53,56,68,85

のうち、3 編が有意な関係を示した 37,56,68。
5 編の研究で体脂肪率が報告され、3 編の研
究で性差が分析された 79,100,102。これらの研
究のうち、男性のみでフレイルとの有意な
関係を示した研究が 1 編あり 79、他は有意
な関係性を報告しなかった 100,102。性別を分
けない 2 つの研究ではフレイルとの有意な
関係は認められなかった 50,88。脂肪量につい
ては 4 編の研究で報告されており 35,68,85,102、
そのうち 3 編の研究でフレイルとの有意な
関係が示された 35,68,85。3 編の研究でウエス
トヒップ比（WHR）46,81,90が報告されており、
WHR を連続変数として扱った 2 編の研究
ではフレイルとの有意な関係が示された
81,90。WHR をカテゴリー変数として扱った
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他の研究では有意な関係は示されなかった
46。内臓脂肪組織（VAT）を報告した研究が
2 編あり、いずれもフレイルとの有意な関係
を示した 31,32。内臓脂肪面積を報告した研究
が 2 編 41,55 あり、内臓脂肪面積を継続変数
として扱った 1 編では有意な関係が示され
た 41。残りの 5 つの脂肪関連要因はそれぞ
れ単一の研究 56,69,74,100で報告された。5 編の
うち 2 編はフレイルとの有意な関係が報告
されており 56,74、1 編は参加者が限定された
場合に有意な関係が報告された 100。 

 
4. 骨関連要因 

1 編の研究はコホート研究デザイン 89 
であり、ほぼ全ての研究は横断研究デザイ
ン 32,37,44,47,55,59,62,63,75,86,94,99,101,103,104 であった。
このコホート研究では、BMD-T スコアが報
告されており、参加者に低位外傷骨折の既
往がある場合、フレイルとの有意な関係が
示された 89。 
 15 編の横断的研究のうち 7 編が多変量
解析を実施した 32,37,62,86,99,103,104。股関節の 
BMD を扱った研究は 4 編 32,37,62,104 で、4 
編中 3 編がフレイルとの有意な関係を示
した 32,37,62。3 編の研究では BMD86,99,103で定
義された骨粗鬆症が報告され、いずれも有
意差は認められなかった。2 編の研究で腰
椎の BMD が報告されており 37,62 、1 編は
有意な関係を示していた 62。1 編の研究で
は、広帯域超音波の減衰、音速、stiffness index
を評価した。男性では stiffness index のみが
フレイルと有意な関係が認められた 104。 
 
5. 体水分関連要因 

6 編の研究はすべて横断研究デザイン
35,68,72,75,80,82 であり、6 編中 2 編は多変量解
析を行った 68,82。1 編は細胞外水分－細胞内
水分比 68を、もう 1 編は細胞内水分－LM 比
82 を報告した。これらの研究ではフレイル
との有意な関係が示された。 
 
6. その他の関連要因 

2 編の研究はコホート研究 83,105 で、その
他は横断研究 99,103 であった。2 編のコホー
ト研究のうち 1編は肥満＋低 LMを報告し、
フレイルとの有意な関係を示した 83。2 編の
横断的研究で多変量解析が行われた 99,103。
1 編は BMD と LM99 を、もう 1 編は骨粗鬆
症と LM103 を報告し、これらは有意な関係
性を示した 99,103。 
 
7. バイアスリスク評価 

表 1 は対象となったコホート研究のバイ
アスリスク評価を示す。1 編の研究では 1 つ

の項目が PN または DN と評価された 77。別
の研究では 3 つの項目が PN または DN と
評価されていた 57。同様に、他の研究でも 4
項目 105、5 項目 73,83,89、658 項目が PN また
は DN と評価された。 
 
D．考察 
 

本研究は、筋肉、脂肪、骨、体水分などの
身体組成がフレイルの危険因子であるかど
うかを調査することを目的とした。77 編の
研究が基準を満たした。7 編のコホート研究
が含まれ、低 LM、WC で定義された腹部肥
満、低外傷骨折の既往のある参加者の
BMD-T スコアは、フレイルの有意な危険因
子であることが示唆された。一方、体脂肪率
で定義される肥満、継続変数として扱われ
る WC、低位外傷骨折の既往のない BMD-T
スコアはフレイルとの有意な関係は認めら
れなかった。サンプルサイズは 20〜7753 名
となり、参加者の平均年齢または中央値は
48.6 〜 83.4 歳 で あ っ た 。 Fried Frailty 
Phenotype または Cardiovascular Health Study
の基準が 53 編の研究でフレイルの評価と
して使用された。報告は少人数のグループ
からビッグデータ解析まで多岐にわたり、
いくつかの研究では高齢者だけでなく若年
者のフレイルについても報告されていた。
Cochrane risk of bias instrument に基づく各研
究のバイアス評価では、すべての研究でバ
イアスリスクに関する懸念が少なくとも 1
つは認められた。 

フレイルの診断と管理に関する国際ガイ
ドラインでは、過体重または低体重がフレ
イルの危険因子の一つであるとされており、
体重に直接影響する体体組成は危険因子と
して言及されていない 108。サルコペニアが
フレイルと関係することを報告した研究 16-

19 もあるが、これは体組成のみからなる概
念ではない。本研究では身体組成とフレイ
ルの関係を明らかにした。 

筋関連要因を報告した研究の中でコホー
トデザインを採用した研究は 1 編のみであ
り、この研究では低 LM とフレイルとの間
に有意な関係が認められた。多変量解析を
用いた横断研究のうち、SMI を報告した研
究は 10 編と最も多い。このうち半数以上は
フレイルとの有意な関係を示したが、その
結果は一貫していなかった。これらの結果
の差異は、参加者や結果の違いによって説
明することは困難であった。下肢の筋肉（下
腿周囲長、大腿筋断面積、大胸筋面積）を評
価した研究は 5 編あり、これらは一貫して
フレイルとの有意な関係を示した。一方、上
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肢筋（中腕周囲径、中腕筋周囲径）を報告し
た研究では、相反する結果が得られていた。
下肢の筋量は身体活動量と有意な関係を示
し 109、身体活動量はフレイルの構成要素の
1 つである 1。したがって、下肢の筋萎縮は
上肢の筋萎縮よりもフレイルに直接的な影
響を及ぼすと考えられる。 

脂肪関連要因を報告した研究のうち、4 編
はコホート研究デザインであった。WC で
定義された腹部肥満はフレイルと有意に関
係し、体脂肪率は有意差が認められなかっ
た。18 編の横断的研究が腹部肥満に関連す
る指標（WC、WHR、内臓脂肪面積、VAT）
を報告した。WC を腹部肥満などのカテゴ
リー変数として扱った研究はすべてフレイ
ルとの有意な関係を示し、WC を連続変数
として扱った研究の結果は相反していた。
WHR と内臓脂肪面積は連続変数として扱
われ、フレイルとの有意な関係を示した。
VAT を報告した 2 編の研究のどちらもフ
レイルと有意な関係を示した。興味深いこ
とに、体脂肪率を報告したほぼすべての研
究では有意な関係を示さなかった。これら
の結果は、内臓脂肪を含む腹部肥満が、体脂
肪全体よりもフレイルと関係している可能
性が高いことを示唆している。このことは
腹部肥満を含む代謝症候群とフレイルとの
関係性を報告した先行研究 110-112 と一致す
る。腹部肥満は合併疾患を調整した場合で
も、フレイルと関係が認められた 32,35,68,73,107。
先行研究ではメタボリックシンドロームと
低運動量 111、意図的でない体重減少 111、低
握力 110 との関連が報告されている。また、
WC やメタボリックシンドロームは運動能
力の低下に影響することが示されている
113,114。フレイルの 5 要素である脱力（握力
低下）、緩慢（歩行速度低下）、縮小（意図し
ない体重減少）、消耗（自己申告）、身体活動
低下 1 によると、腹部肥満はフレイルの危
険因子と考えられる。 

骨関連要因を報告した研究のうち、コホ
ート研究デザインでは、低位外傷骨折の既
往がある場合、BMD-T スコアがフレイルと
有意に関係することを報告した研究は 1 編
のみであった。横断研究の結果が相反する
ことを考慮し、さらなる研究が必要である。
また、体水分量を報告した研究ではコホー
ト研究は散見されなかった。本研究を含む
横断研究ではフレイルとの一貫した関係を
示したが、報告数が少なかった。確定的な結
論を出すには更なる研究が必要である。 

体組成の複合変数とフレイルとの関連を
検討した研究の中で、調整されたオッズ比
を報告した研究は 1 編のみのコホート研究

であった。肥満と低 LM の組み合わせはフ
レイルに影響し、これは前述の結果と一致
する。また、先ほど説明したコホート研究で
も、フレイルとサルコペニア性肥満の関係
について言及されている 115。以上のことか
ら、低筋肉量、特に下肢筋量と腹部肥満がフ
レイルの危険因子である可能性が高いこと
が示された。この結果は、医療従事者がフレ
イルの予防策を考える上で有用であるばか
りでなく、人々の自己管理方法に良好な影
響を及ぼす可能性がある。WC は測定が容
易であるため、個人レベルでのフレイル予
防には体重だけでなく WC に注目すること
が重要であることが示唆された。さらに、本
研究は日本における生活習慣病健診・保健
指導の実施に合理的であると考えられる 116。
これは生活習慣病の予防と早期発見のため
に行われるもので、腹部肥満に着目してお
り、国家レベルでのフレイル予防にもなり
得る。 

このシステマティックレビューにはいく
つかの限界がある。まず、検索戦略が選択さ
れた単語とデータベースで構成されていた
ため、関連するいくつかの研究を見落とし
た可能性がある。次に、コホート研究はほと
んど含まれておらず、横断的研究が多く見
られた。そのため、今後はエビデンスの質が
高いコホート研究が必要である。さらに、参
加者、解析方法、フレイルの評価方法に異質
性が認められたため、定量的な解析は考慮
しなかった。これらの制限にもかかわらず、
我々の知る限り本研究は様々な参加者にお
けるフレイルに対する体組成の影響に関す
るエビデンスを集約した最初の研究である。
今回の結果を検証し、フレイルに対する体
組成の影響について明確な結論を出すため
には、さらに質の高い研究が必要である。 
 
E．結論 
 

今回のシステマティックレビューでは、
低 LM と腹部肥満がフレイルの危険因子で
ある可能性が高いことが明らかになった。
筋肉については、上肢筋よりも下肢筋の方
がフレイルとの関連性が高い可能性がある。
骨に関する結果は一貫しておらず、体水分
に関してはエビデンスの質が高い研究はな
かった。 
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表 1 Cochrane risk of bias instrument に基づく各コホート研究のバイアスリスク評価 
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1. 被験者コホートと非被験者コホ

ートの選択は同じ集団から行われ

たか？ 

PY PY PY PY PY PY PY 

2. 被曝の評価に自信を持てるか？ PN PN PN DY PN PN PN 

3. 研究開始時に目的とするアウト

カムが存在しなかったことに自信

を持てるか？ 

DY DN DN DY DN DN PY 

4. 関心のある結果に関連するすべ
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露者を一致させたのか、あるいは

統計解析でこれらの予後変数を調
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