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高齢者の食欲不振、低栄養状態の原因の解明に関する研究（２３－２５） 

 

主任研究者 松浦俊博 独立行政法人国立長寿医療研究センター 消化機能診療部 部長 

 

 

研究の概要 

高齢者、特にパーキンソン病などの神経疾患を有する患者では、悪性疾患などの基礎疾

患の合併がないにもかかわらず、食欲不振となり、その結果として体重減少、さらには低

栄養状態と至る場合が少なくない。また、これらの患者においては、低栄養状態がなかな

か改善しないことが原因で、しばしば低免疫状態となりを容易に肺炎などの感染症を併発

したり、低栄養状態によるサルコペニアに進行していくと考えられる。 

 この食欲不振に至る要因としては、加齢による消化管の運動機能の低下、消化管におけ

る吸収能の低下、食欲をつかさどる消化管ホルモンおよび免疫環境の変化などの関与が報

告されてきた。しかしながら、いずれの要因が、高齢者の食欲不振、低栄養状態に関与し

ているかに関しては未だ完全に解明されてはおらず、改善策も乏しいのが現状である。 

本研究の目的は、消化管運動機能、消化管ホルモンや免疫機能、ピロリ菌感染の有無の

面から検討して、高齢者の食欲不振、低栄養状態の一端を解明して、その対策（薬剤、生

活習慣など）を立てることである。 

 

研究者名および所属 

 主任研究者  松浦俊博（独立行政法人国立長寿医療研究センター消化機能診療部長） 

 分担研究者  大宮直木（名古屋大学医学部消化器内科講師） 

        武田宏司（北海道大学大学院薬学研究院教授） 

        石川哲也（名古屋大学医学部保健学科教授） 

 研究協力者  武藤修一（苫小牧市立病院消化器内科医長） 

        後藤秀美（名古屋大学大学院医学系研究科消化器内科学教授） 

 

Ａ.研究目的 

高齢者の食欲不振、低栄養状態をきたす原因としては様々な要因が考えられている。加

齢とともに消化管の運動機能が低下することにより物理的に接取した食事を処理できない
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可能性が示唆されている。また、小腸の絨毛の退化により消化管における栄養吸収能の低

下している可能性、食欲をつかさどる消化管ホルモンのバランスの崩れと、加齢とともに

慢性炎症を合併することにより免疫環境が変化して食欲不振が引き起こされるなどの報告

がある。しかしながら、いずれの要因が、高齢者の食欲不振、低栄養状態に関与している

かに関しては未だ完全に解明されてはおらず、このためその改善策はほとんどないのが現

状である。 

本研究では、食欲不振のため、低栄養状態となっている群と健常の高齢者群において、

これらの要因につき比較検討することにより、高齢者の原因不明の食欲不振の要因を検証

することである。この研究により、高齢者の食欲不振、低栄養状態に対する対策（薬剤、

生活習慣など）をたてることができると考えられる。 

 

Ｂ.研究方法 

長寿医療研究センター・もの忘れセンター外来に、高齢者低栄養外来を平成２３年１０

月より開始して、患者の身体状態、心理状態、栄養状態に関して、胃カメラ／CT 検査、採

血などからの栄養状態評価、Mini Nutritional Assessment や HADS スコア、免疫環境の変

化に関しての評価を引き続き行なった。 

臨床的な必要性（小腸出血疑い等）によりカプセル内視鏡を施行した患者の中で、小腸

内視鏡所見正常者に限定して加齢変化を解析した。 

消化管ホルモンの変化（グレリンとレプチン、その他のホルモンバランスに関する研究）

に関して、75 週齢（高齢）および 6 週齢（若年）の C57BL/6J マウスを用い、24 時間当た

りの摂食量の比較と血漿アシルグレリン、レプチンを ELISAにて定量した。 

 

（倫理面への配慮） 

臨床研究の実施に当たって、各研究機関の倫理委員会等の承認を得たのち、調査研究へ

の説明を十分に行い、書面による同意を得た。人権、プライバシーの保護を行い、研究結

果の公表の際には、個人の特定ができる情報は含まないように配慮した。 

 

Ｃ．研究の結果 

 加齢による食欲不振、低栄養状態との関連因子として、上部消化管の形態学的変化、消

化管の運動機能変化、免疫環境の変化および摂食機能に関する消化管ホルモンの変化につ

いて検討した。 

松浦は、長寿医療研究センター・もの忘れセンター外来に高齢者低栄養外来を平成２３

年１０月より開始して、患者の身体状態、心理状態、栄養状態に関して、胃カメラ／CT 検
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査、採血などからの栄養状態評価、Mini Nutritional Assessment や HADS スコアに関して

の評価を開始した。低栄養群とコントロール群を、GIF による胃粘膜萎縮度、CT による膵

萎縮 HP 抗体価、MNA と HADS スコアから検討したが、胃粘膜萎縮度、CT による膵萎縮、HP

抗体価に現状では明らかな差異は認められなかった。MNAスコアでは、当然ながら食欲不振

群が低栄養状態である傾向が認められた。一方、HADS スコアからは食欲不振群は高いスコ

アを示していて消化器不定愁訴やうつ病の患者とほぼ同程度であったことから、高齢者の

食欲不振が主訴の患者の中には、腹痛などの訴えがないため、病気の診断基準には完全に

は合致しないが、機能的ディスペプシアの症例が含まれている可能性があると考えられた。 

 大宮は臨床的な必要性（小腸出血疑い等）によりカプセル内視鏡を施行した患者の中で、

上部消化管、小腸に異常を認めない被験者を対象に消化管運動能、栄養状態と加齢との関

係を検討した。女性に比し、男性で小腸通過時間は加齢に伴い延長していた。一方胃通過

時間に加齢変化は認めなかった。また、歩数計を用いた活動量と消化管通過時間との関係

を調べたが、有意差が出なかったことから、小腸通過時間の延長する原因としては加齢に

伴う蠕動運動低下や性差、全小腸長の違い等が考えられた。蠕動運動の低下は、加齢に伴

う動脈硬化進行での小腸血流の低下や小腸ペースメーカー細胞の機能変化や数の減少によ

ると推察された。 

 石川は、高齢者における免疫環境の変化（血清中サイトカイン・ケモカイン濃度の変化）

と、食欲を司るホルモン、実際の栄養状態との関連の解析を施行した。TNF-α、MCP-1 な

どの炎症性サイトカイン・ケモカインは、いずれも食欲不振群で有意に高かった。高感度

CRP はコントロール群 340±262 µg/L、食欲不振群 9878±13810 µg/L と、やはり食欲不

振群で有意に高かった。高齢者における食欲不振、低栄養状態は慢性炎症を基盤として顕

在化することが示唆された。しかし、低栄養状態が、免疫機能の低下を通じて感染症の合

併などによる慢性炎症状態をもたらしている可能性も考えられるため、個々の症例での詳

細な評価も必要と考えられた。 

武田と武藤は、消化管ホルモンの変化（グレリンとレプチン、その他のホルモンバラン

スに関する研究）に関して、摂食促進ホルモンであるグレリン分泌には性差を検討した。

雄性マウスの 6 時間摂餌量は老齢群で低下していたものの、雌性マウスでは老齢群と若齢

群との間に差は認められなかった。老齢雄性マウスでは、空腹時において若齢で見られる

血漿アシルグレリンレベルの増大が観察されなかったが、老齢雌性マウスでは、空腹時・

摂食時いずれも高い血漿アシルグレリンレベルを示した。雄性マウスは加齢により摂食量

の低下を引き起こすが、老齢雌性マウスでは摂食量が維持されており、このことに血漿ア

シルグレリンの過剰な分泌が関与している可能性が示唆された。このことから、雄性マウ

スは加齢により摂食量の低下を引き起こすが、老齢雌性マウスでは摂食量が維持されてお
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り、このことに血漿アシルグレリンの過剰な分泌が関与している可能性が示唆された。 

 

Ｄ．考察と結論 

我々の研究から、高齢者の食欲不振、低栄養状態の原因として、胃内視鏡・CT における

膵評価・HADS スコアの検討からは、機能的ディスペプシアの患者が含まれている可能性が

あり、丁寧な問診と検査の詳しい説明での安心感およびスルピリドなどの薬物介入で半分

以上の患者が改善するものと考えられた。カプセル内視鏡よりの検討からは加齢による小

腸の形態変化は顕著でないが、特に高齢女性において小腸通過時間の延長が認められ蠕動

運動低下と食欲不振との関連が考察された。また、サイトカインの検討からは慢性炎症状

態にあること、動物実験よりは消化管ホルモンのバランスの崩れが存在して、特に雄性マ

ウスに顕著で高齢者には存在してこれらが低栄養状態に結びついている可能性が明らかと

なった。心因性、消化管運動機能、慢性炎症、ホルモンバランスなどのさまざまな要因が

重なり合って高齢者の低栄養状態がもたらされていると考えられさらに今後さらなる詳細

な検討が必要であると考えられた。 

 

Ｅ．健康危険情報 

 ２００４年６月～２０１３年３月までにカプセル内視鏡検査を施行した 706例中７例

（1.0％）に滞留を認めた。3例は手術により回収、１例は自然排泄、残り 3例は内視鏡的

に回収した。 
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