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The goals of this study were to examine the relationships of the phase angle, motor function, and other 
items in patients with cirrhosis and to examine whether the phase angle is an index for rehabilitation 
intervention. The participants of the study were 100 outpatients with cirrhosis. For statistical processing, 
multiple regression analysis was performed via the stepwise method with the phase angle as the objective 
variable and with grip force, knee joint extension muscle strength, walking speed, and blood biochemical data 
centered on liver function as explanatory variables. The results were extracted as significant items for grip 
strength, albumin level, ammonia concentration, and walking speed. We found that the phase angle of patients 
with liver cirrhosis reflected motor function, such as walking speed, in addition to muscle strength. These 
findings suggest that controlling the ammonia concentration is also an important factor for improving the 
phase angle. The phase angle can be used for screening the physical functions of patients with cirrhosis and 
for determining the effect of exercise therapy. （Tokyo Jikeikai Medical Journal 2022;137:65-71）　
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Ⅰ．緒　　　　　言

本国における平均寿命の延伸は多疾患による重

複障害患者の増加に繋がり，リハビリテーション

分野において対象とする疾患の拡大がみられてい

る．このため，リハビリテーション介入時や効果

判定において多角的な視点と症例に適した評価が

必要となってくる．その中で肝機能障害は，重複

障害となる疾患の一つであり1），肝機能がエネル

ギー代謝の中心的な役割を担っていることから，

活動能力に及ぼす影響が大きい．このため，肝機

能障害は骨格筋との関連を検討した報告が多くさ

れている2）-4）．更に，近年では肝疾患患者におい

て肝機能とは独立した予後因子としてサルコペニ

アの合併が指摘されている5）6）．先行研究は肝硬

変患者を対象に予後因子を解析しており，Child-
Pugh 分類の悪化や分岐鎖アミノ酸（Branched 
Chain Amino Acid:BCAA）製剤の内服なし，血清

アルブミン値の低下，血清アンモニア濃度の上昇

などに加えてサルコペニアの合併も有意な因子と

報告している 7）．また，肝細胞癌患者を対象とし

た検討では筋肉や内臓における脂肪の蓄積に加え
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てサルコペニアの合併が予後と関連すると報告し

ている8）．肝疾患の中でも特に肝硬変は蛋白エネ

ルギー低栄養（Protein energy malnutrition）を中心

としたサルコペニアに繋がりやすい要因が指摘さ

れている9）．

サルコペニアに対する治療法は主に運動療法と

栄養補助が有用とされている 10）．しかし，以前よ

り肝疾患患者に対する運動療法は門脈圧の亢進や

肝機能への負担が報告されており，積極的な検討

は行われていなかった11）12）．近年では，サルコペニ

ア合併への注目と共に肝疾患患者への運動療法に

関する検討が散見されるようになってきている13）．

これらの報告において使用されている評価指標の

一つに生体電気インピーダンス法（bioelectrical 
impedance analysis: BIA）がある．BIA法は非侵襲

的で得られた値から四肢骨格筋量指数（skeletal 
muscle mass index: SMI）を計測することができ，

サルコペニアの判定基準の一つにされている14）．

また，BIAから直接得られる指標の一つである位

相角（Phase angle）は細胞の生理機能に対する評

価として検討されており，虚弱や栄養状態，身体

活動能力を反映するとされている15）-17）．

位相角は肝疾患患者を対象としても検討されて

おり，生命予後や栄養状態に加え肝機能や筋力と

の関係が報告されている．生命予後では位相角が

5.4°を下回ると有意に予後が悪くなる18）とされて

おり，栄養状態では位相角の値が低いとAlbの数

値も低いとされている19）-21）．肝機能ではChild-
Pugh分類のクラス別に位相角の数値を比較し，

クラスCとクラスA，Bの間で有意な差が示され

ており19），筋力では握力と位相角で正の相関関係

が報告されている 20）21）．一方で位相角と運動機能

についての検討は，健常高齢者において位相角が

高い数値であるほど歩行速度が速く筋力が高いと

されている22）が，肝疾患患者では不明である．

肝疾患患者においても位相角と運動機能との関連

がみられれば，その他の栄養指標と照らし合わせ

ることで日常生活の活動量を中心とした指導や直

接的な運動負荷を検討する上で一つの指標になる

と考えられる．特に肝性脳症を生じている症例は

指示理解が乏しくなる可能性があるため，客観的

な評価指標としても位相角が重要な指標となって

くる．

そこで，本研究は肝硬変患者の肝機能を含めた

位相角に関連する因子を探り，リハビリテーショ

ン医療による運動療法介入のための指標を検討す

ることを目的とする．

Ⅱ．対 象 ・ 方 法

対象は2017年4月から2020年1月までの期間

で東京慈恵会医科大学附属病院（当院）消化器・

肝臓内科に外来通院しペースメーカー埋め込み術

の既往が無く本研究の評価に協力を得られた連続

肝硬変症例100名で基本属性をTable 1に示す．

１．位相角

位相角は体組成計（インボディジャパン社製，

InbodyS10）にて求めた．測定肢位は臥位とし，

計測前に10分間の安静時間を設けて測定した．

解析に使用する値はBIAから得られた結果におけ

る右半身の50 kHz より算出した．

２．筋力

筋力測定は膝関節伸展筋力及び握力の評価とし

た．膝関節伸展筋力評価はHand-Held Dynamometer
（アニマ社製μ-tasF1）を使用し，端座位にてセン

サーパッドを下腿遠位端前面に接するように当て

て，ベルトでベッドの支柱に固定した．検者によ

る「伸ばして」の掛け声とともに約5秒間の最大

等尺性筋力を左右2回ずつ測定した．得られた数

値の最大値を下腿長にてトルク換算し体重で除し

た値（Nm/kg）を膝関節伸展筋力とした．握力は

スメドレー式デジタル式握力計（竹井機器工業株

Table 1. Basic information of each group
total Child-Pugh A Child-Pugh B Child-Pugh C

n（number） 100 78 16 6

age（years old） 69.0±9.9 68.8±10.3 68.3±8.3 74.3±7.1
Sex（male:female） 77:23 60:18 11:5 6:0

BMI（kg/m2） 25.3±4.8 25.1±4.3 26.7±7.1 24.6±3.0
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式会社製グリップ-D）を使用し，測定方法は立

位姿勢で左右2回ずつ測定し，得られた値のうち

代表値を握力とした．

３．歩行速度

歩行速度は5 m歩行路における最速歩行時間で

の評価とした．歩行路に前後2 mの予備路を設け，

被験者に「できるだけ早く歩いてください」と指

示し歩行時間を2回測定した．得られた値のうち，

より短い時間から歩行速度を算出した．

4．生化学検査

生化学検査は外来診察時における採血検査値を

抽出した．対象項目は肝機能におけるタンパク合

成の指標をaspartate aminotransferase（AST），alanine 
aminotransferase（ALT），lactate dehydrogenase

（LDH），アルブミン（Alb），総蛋白（TP），胆汁

合成の指標を総ビリルビン（T-Bil），ヘモグロビ

ン（Hb），栄養物質代謝と合成の指標をバリン，

ロイシン，イソロイシン，解毒作用の指標をアン

モニアとした23）．

統計処理は位相角を目的変数，その他の項目を

説明変数とした重回帰分析をステップワイズ法に

て行った．統計処理を行うにあたり，各変数にお

ける正規性及び相関係数 |r|>0.8となるような変数

が存在していないことを確認して実施した．また，

VIF（Variance Inflation Factor）は全て10.0未満で

あり多重共線性に問題はみられなかった．なお，

本研究は東京慈恵会医科大学倫理委員会の承認を

得ており，被験者に説明し同意を得られた症例に

実施している（倫理番号28-196）．

Ⅲ．結　　　　　果

被験者はChild-Pugh分類Aが78名と最も多く，

男女比では77対23で男性に偏っていた．評価結

果の平均値は位相角ではChild-Pugh分類A・B・

Cの順で5.2±0.8°，4.7±0.7°，4.1±0.8°，握力

では34.1±10.6 kg，30.9±6.7 kg，26.5±3.6 kg，
Albでは4.1±0.4 g/dl，3.1±0.2 g/dl，2.7±0.7 g/
dlと重症度が重度となるほど平均値が下がる傾向

となった（Table 2）．重回帰分析の結果は調整済

R2が0.58であり，握力，Alb，アンモニア濃度，歩

行速度が有意な項目として抽出された（Table 3）．

標準偏回帰係数は握力が0.45，Albが0.44，アン

モニア濃度が0.22，歩行速度が-0.17であった

（P<0.01）．

Ⅳ．考　　　　　察

今回の検討で抽出された握力や歩行速度は健常者

を対象とした先行研究と同様の結果となった24）25）．

握力は肝疾患患者を対象とした検討においても位

相角との関係性が報告がされており，握力が強い

ほど位相角の値が高いとされている 20）21）．各結果

の平均値は，位相角と握力共にChild-Pugh分類の

重症度が重度になるほど値が低くなっており，先

行研究と同様の傾向を示している．また，80歳

Table 2. Average value of each evaluation
total Child-Pugh A Child-Pugh B Child-Pugh C

Phase angle（°） 5.0±0.9 5.2±0.8 4.7±0.7 4.1±0.8
Grip strength（kg） 33.1±9.9 34.1±10.6 30.9±6.7 26.5±3.6

Alb（g/dl） 3.8±0.6 4.1±0.4 3.1±0.2 2.7±0.7
Ammonia（μg/dl） 48.7±26.4 42.0±22.6 73.9±29.5 64.4±19.8

Walking speed（m/s） 1.8±0.4 1.9±0.4 1.5±0.3 1.5±0.3

Table 3. Return to the analysis results
B SE　B β

Grip strength（kg） 0.04 0.01 0.45 ***
Alb（g/dl） 0.60 0.13 0.44 ***

Ammonia（μg/dl） 0.01 0.00 0.22 *
Walking speed（m/s） -0.17 0.09 -0.17 *

R2 0.58 ***
*p<.05,**p<.01,***p<.001
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以下の各症例における年代と性別を2019年にス

ポーツ庁が報告26）している平均値と照らし合わ

せると平均以下となっている症例の割合はChild-
Pugh分類Aの症例で61%，分類Bの症例で89%，
分類Cの症例で100%となっていた．このように，

重症度と筋力の関係性が今回の結果からも読み取

ることができる．

歩行速度は地域高齢者を対象とした報告にて位

相角と中程度の相関関係が報告されており 22）25），

本研究の結果から肝硬変患者においても歩行速度

に影響を及ぼすことが示された．本研究の結果は

全体の平均値が1.8 m/sで，最も身体機能が低い

Child-Pugh分類Cの群で1.5 m/sであった．国内の

サルコペニアに対する歩行速度のカットオフ値は

1.0m/s未満とされており 27），この基準に該当する

症例は3症例のみであった．今回の対象は外来通

院している被験者のため全体的に身体機能が高い

傾向となった．このため，今後は重症度分類にて

Child-Pugh分類Cに該当する重度症例も含めた歩

行速度と位相角の関係を検討する必要がある．

Albは肝疾患をはじめ様々な疾患症例にて報告

されており28）-30），本研究のようにChild-Pugh分

類でAに該当する軽度の症例を中心とした対象に

おいても有意な変数として抽出された．これらの

結果より，肝硬変患者は軽症例に対してもAlbと

身体機能に対する評価を経時的に行っていく必要

があると考える．

次に位相角と有意な関連がある項目としてアン

モニア濃度が抽出された．アンモニアは肝臓の尿

素回路により解毒され尿素として排出されるが，

肝硬変ではこの尿素回路の障害により解毒機能が

低下し血中アンモニア濃度の上昇がもたらされ

る．また，副血行路が形成されることで肝臓を通

過せずに直接大循環系に流入することもアンモニ

ア濃度上昇の原因とされている．肝臓で処理しき

れなかったアンモニアは次に骨格筋で代謝される

が，この際にBCAAが消費される．BCAA濃度の

低下はタンパク合成の低下をもたらし，これら一

連の流れが肝硬変患者のサルコペニア発症の機序

の一つである．加えて，血中アンモニア濃度の上

昇は骨格筋形成を抑制するサイトカインであるミ

オスタチンを増強させることに加えオートファー

ジを亢進させる．過去の報告ではミオスタチン濃

度がアンモニア値と正の相関，BCAA濃度とは逆

相関がみられるとされている 31）．更に，肝硬変患

者の予後因子を検討した報告では，血清アンモニ

ア濃度の高値とサルコペニア合併を有意な因子と

してあげている7）．このように血中アンモニア濃

度の上昇は直接的及び間接的に骨格筋の細胞破壊

に繋がるため，肝硬変患者の位相角に関連する因

子として抽出されたと考える．また，アンモニア

は高負荷の運動や肝機能の低下により血中濃度の

上昇がもたらされる．健常者への段階的な運動負

荷によるアンモニア濃度の変化をまとめた報告

は，運動中止後の血中濃度について最大運動負荷

であっても約30分後には安静時の値に戻るとし

ている32）．運動負荷によるアンモニア濃度の上昇

は曲線的で一定の負荷と実施時間で急激な上昇と

蓄積がみられるとされている 33）．このため，肝疾

患患者における運動負荷は短時間で中等度が安全

であるとされている34）．また，血中アンモニア濃

度はサルコペニアに関連する因子の一つとしてあ

げられており，先行文献でアンモニア降下薬はサ

ルコペニアを改善しうる可能性があるとされてい

る35）．このように日常的なアンモニア濃度のコン

トロールは位相角を改善させるために必要な要因

である．

今回の検討でアンモニア濃度以外の肝機能を示

す生化学検査値は有意な変数として抽出されな

かった．これは対象とした肝硬変患者の重症度が

最も軽度であるChild-Pugh分類でAに多く偏って

いたことが原因として考えられる．本研究は自力

で通院できる外来患者を対象としたため，軽度の

症例に偏った検討となった．このため，有意な項

目として抽出されたアンモニア濃度の平均値は当

院の基準値内（66-12μg/dl）であった．また，

外来患者の場合は入院患者と比べると合併疾患の

影響が少ないことも考えられる．入院患者となる

重度症例を中心に同様の検討を行った場合，アン

モニア濃度を含む肝機能を示す検査値の位相角へ

の影響度合は高まる可能性がある．

本研究の結果から肝硬変患者の位相角は筋力に

加え歩行速度など運動機能を反映する関係性が示

された．また，位相角はアンモニア濃度にも関連

があり，運動機能を反映する位相角を改善させる

ためにはアンモニア濃度のコントロールもリハビ
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リテーション治療の介入において重要な視点の一

つであることが示唆された．位相角は活動量に加

えて運動強度との関係性も報告されているため，

肝硬変患者に対する運動負荷を検討する場合，位

相角とアンモニア濃度やAlb値を継続的に照らし

合わせることで，2～3Mets程度の軽い負荷を中

心とするのか，レジスタンストレーニングをどの

程度取り入れるのか，など適切な運動負荷による

介入が行えると考えられる．本研究の結果より運

動療法介入のための指標として，肝硬変患者に対

して運動負荷をかけたときにAlb値が維持又は上

昇している中で位相角の上昇が得られていれば症

例にとって適度な運動負荷であり，位相角が変化

していなければ負荷を増加できる可能性があると

考えることができる．一方で，Albと位相角がと

もに低下している場合は症例にとって過負荷に

なっている可能性が考えられる．また，肝性脳症

の症状がある症例は評価時における指示理解が乏

しくなりやすいため，握力や歩行速度など最大努

力による評価の精度が不十分となる可能性があ

る．更に症状が重度にみられている症例では基本

動作能力においても日による変動が大きく正確な

能力評価が困難となることがある．このため，位

相角を評価することで患者の身体機能を適切に把

握することができると思われる．

肝硬変患者に対する運動負荷量は低すぎるとサ

ルコペニア合併の危険性が増し，高すぎると肝機

能への悪化が懸念される．直接的に運動負荷をか

けている先行文献36）-38）のように肝硬変患者に対

するトレーニングで筋力や筋肉量の増加は可能で

あるため，具体的に負荷量を設定することで肝機

能に影響を及ぼすことのない適切な運動療法を行

うことができる．位相角は肝硬変患者に対するリ

ハビリテーション介入の中で，客観的な身体機能

評価の一つとしてその他の評価指標と組み合わせ

ることでスクリーニングや介入の効果判定として

利用できると考える．

本研究の限界として，併存疾患の影響に対する

検討が行えていないことが挙げられる．対象が外

来通院している患者であるため併存疾患による影

響は少ないが，入院患者のような重症症例を対象

とする場合は，併存疾患を症例ごとに分けた検討

が必要となる．更に，浮腫による数値への影響も

今後の検討課題である．本研究の被験者で該当す

る症例はいなかったが，重度の肝硬変患者では浮

腫の影響により体組成計による測定が困難となる

ことがある．このため，今後は本研究の考察を踏

まえた検討で重症例を対象とした位相角と運動機

能との関係性を明らかにしていきたい．
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