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本日のメニュー 

 
• ウイルス消失後の慢性肝炎、肝硬変
の課題 

 
• 慢性肝炎、肝硬変に伴うサルコペニア
の診断、対策 
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福岡 遠賀川：コスモス祭り 

ウイルス消失後の肝硬変診療 



近未来の日本の肝硬変は？ 

• C型慢性肝炎～肝硬変は、 NS5A、NS5B、NS3
阻害薬を組み合わせた経口療法によって、多
くはウイルス排除可能となる。 

• B型慢性肝炎～肝硬変は、核酸アナログ製剤
によって、ウイルスの制御が可能である。 
 

我が国からは、ウイルス性慢性肝炎、肝硬変は 
消えて行くだろう。 
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ウイルスさえコントロールされれば、    
肝硬変は治療不要か？ 

 

ウイルス排除後の肝発がん 
ウイルス排除後の脂肪肝 
ウイルス排除後のサルコペニア 
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ＡＤＬ・ＱＯＬ低下 
健康寿命の短縮 

サルコペニア 

骨粗鬆症 

 

ロコモティブ症候群 

フレイル 

谷本ら 日本老年医学学会雑誌 （2010）   

筋肉量低下 

骨密度減少 

高齢で
SVR達成 

医療費の増大 
要介護者の増加 

 高齢になってウイルスが消失した慢性肝炎 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
背景です。
加齢により、体脂肪量の増加や筋肉量の低下、骨密度の減少など体組成の変化が生じ、この変化はメタボリック症候群やロコモティブ症候群、サルコペニアなど、健康寿命の短縮の要因となる疾患の原因となります。
平均寿命と健康寿命の差の拡大は医療費の増大や要介護者の増加など、超高齢社会を迎える我が国では問題となっています。





日本人筋肉量の加齢による特徴(原著論文)
Author：谷本 芳美(大阪医科大学 衛生学・公衆衛生学教室), 渡辺 美鈴, 河野 令, 広田 千賀, 高崎 恭輔, 河野 公一
Source： 日本老年医学会雑誌 (0300-9173)47巻1号 Page52-57(2010.01)

身体組成の加齢に伴う推移　DXA法による検討(原著論文)
Author：金 憲経(東京都老人総合研究所), 田中 喜代次, 天貝 均, 鈴木 隆雄
Source： 体育学研究 (0484-6710)44巻6号 Page500-509(1999.11)




 サルコペニア（Sarcopenia）とは？ 

→ → 

狭義 : 加齢による筋肉量の低下 
 
広義 : すべての原因による 
                       筋肉量と筋力の低下 

Sarco：骨格筋・筋肉  ＋ penia：減少 

http://www.antiaging-wellness.com Young ,  active Old , sedentary 
Gerontol A Biol Sci Med Sci. 2003 Nov;58(11):1012-7. 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
今回の研究で着目した疾患であるSarcopeniaとは、骨格筋量および骨格筋力の低下を特徴とする症候群のことで、
狭義では「加齢による筋肉量の低下」、広義では「すべての原因による筋肉量と筋力の低下」と定義されています。
四肢や体幹の筋肉、食べ物を飲み込む嚥下筋、呼吸筋のサルコペニアが進行すると、それぞれ寝たきり、嚥下障害、呼吸障害となります
このような身体的な障害や生活の質の低下は、高齢化が進む日本でも深刻な健康問題となり得るのです。

>>>Sarcopeniaという言葉は、Skeletal muscle ( Sarco )が、 decrease ( penia ）するという意味があります。
このサルコペニアは運動によって防ぐことができます。筋肉は鍛えることで何歳になってからでも強く大きく発達させることができるからです。サルコペニアの防止にはウォーキング・ジョギングなどの運動や、日常から活動的に生活することがなによりも重要です。さらに高い効果を得るためには筋肉に負荷をかけて標的の筋肉を直接鍛えるレジスタンス運動を行うことが進められます。レジスタンス運動とはスクワットや腕立て伏せ・腹筋運動などの標的とする筋肉に負荷をかけた動作を繰り返し行う運動のことです。レジスタンス運動とサルコペニアの防止に関する研究は沢山あり、トレーニングの程度によってその効果は異なりますが、レジスタンス運動によってサルコペニアによる筋肉の委縮の程度をおおむね1/3程度に抑えることができるといわれています。
ここにあげたQOLの維持・向上に重要であり、かつ加齢によって衰えやすい筋肉を鍛えるレジスタンス運動を継続的に行うことが勧められます。またレジスタンス運動を行うことも重要ですが、何よりも日常の身体活動を活発にして元気よく過ごすこと、個別に筋肉を鍛えるだけでなく、それらの筋肉を日常からしっかりと使っていくことが大切です。



 加齢に伴う筋肉量の減少 

Janssen I, et al J Appl Physiol 2000;89:81–88. 

加齢に伴う握力の変化 

文部科学省 体力・運動能力調査 2013 筋肉量と年齢の関係 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
筋肉量は30歳ごろにピークとなり、その後加齢とともに低下します。
また、握力（ 筋力）については, 男子で30～34 歳，女子では40～44 歳でピークに達するという報告があります


>>>筋肉量・筋力の低下の原因が加齢のみのものを原発性サルコぺニアといいます。
一方、運動量、疾病、栄養状態など、加齢以外の原因で筋肉量・筋力が低下していくものを二次性サルコペニアといいます。



 
 

サルコペニアの要因 



一次性サルコペニア   

加齢性サルコペニア 加齢以外に明らかな原因がないもの 

二次性サルコペニア   

活動に関連するサルコペニア 
寝たきり，不活発なスタイル，（生活）失調や無重力状
態が原因となり得るもの 

疾患に関連するサルコペニア 
重症臓器不全（心臓，肺，肝臓，腎臓，脳），炎症性疾
患，悪性腫瘍や内分泌疾患に付随するもの 

栄養に関係するサルコペニア 
吸収不良，消化管疾患，および食欲不振を起こす薬剤
使用などに伴う，摂取エネルギーおよび/またはタンパク
質の摂取量不足に起因するもの （ＰＥＭ） 

Age Ageing. 2014; 43(6): 748-759.  

サルコペニアの分類 



サルコペニアの診断 
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Chen LK, Liu LK, Woo J, et al. Sarcopenia in Asia: consensus report of the Asian Working Group 
for Sarcopenia. Journal of the American Medical Directors Association. 15(2) : 95-101, 2014. 

サルコペニアの診断基準（アジア版） 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
アジア基準として報告されているサルコペニアの評価方法を用いた。
握力および筋肉量（BIA）の低下両方に当てはまるものをサルコペニアとした



  Ｉｎｂｏｄｙ（生体インピーダンス法） 

部位別の生体組織の電気抵抗の違いを利用 

無侵襲 

細胞内・外の抵抗を別途測定 

体脂肪量・除脂肪量に分類 

骨格筋量・骨量を推定 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
一方BIA法は、生体組織の違いで電気抵抗が異なる仕組みを利用して、脂肪量・筋肉量などを測定します。
無侵襲なので毎月受診時に測定でき、運動介入時も変化を比較できます。しかし、体液量に左右されやすいため、合併する疾患の影響を受けやすいという短所もあります。本研究ではInbody700を使用致しました。





1. 筋肉量の測定法として何を採用するのか？ 
 

2. 筋肉量や筋力の人種差や性差をどのように評価
するのか？ 
 

 
1. 肝疾患の病態を考慮し、サルコペニアをどのよう

に診断するのか？   
  
          個別の診断基準が必要 

A. サルコペニア全般の問題点 
 
 
 
 
 
B. 肝疾患に限定した問題点 

肝疾患に伴う2次性サルコペニア診断の問題点 



  JSH 

CT 
   男性: 42 cm2/m² 

   女性: 38 cm2/m² 

BIA* 
   男性: 7.0 kg/m² 

   女性: 5.7 kg/m² 

握力 
   男性: < 26 kg 

   女性: < 18 kg 

肝疾患患者 

握力の測定 

筋肉量の測定 
（CTまたはBIA） 

左記の基準
を満たさず 

サルコペニア
なし 

サルコペニア 
なし（他疾患の 
可能性を考慮） 

サルコペニア 

*生体電気インピーダンス法 
上記のカットオフ値は、今後の
検討により変更がありうる。 
 

#1 

#2 

#3 

左記の基準
を満たす 

左記の基準
を満たす 

左記の基準
を満たさず 

1) カットオフ値        2) フローチャート 

肝疾患におけるサルコペニアの判定基準（第1版） 



肝硬変とサルコペニア 
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Alimentary Pharmacology & Therapeutics  43, 765-777, 2016  

Myostatin増加 

NH3の増加 

なぜ肝硬変でサルコペニアが発症するのか？ 

テストステロン低下 

BCAA低下 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
Overview of the causes of sarcopenia in cirrhosis. BCAAs, branched chain amino acids. *indicates potentially modifiable components.

IF THIS IMAGE HAS BEEN PROVIDED BY OR IS OWNED BY A THIRD PARTY, AS INDICATED IN THE CAPTION LINE, THEN FURTHER PERMISSION MAY BE NEEDED BEFORE ANY FURTHER USE. PLEASE CONTACT WILEY'S PERMISSIONS DEPARTMENT ON PERMISSIONS@WILEY.COM OR USE THE RIGHTSLINK SERVICE BY CLICKING ON THE 'REQUEST PERMISSIONS' LINK ACCOMPANYING THIS ARTICLE. WILEY OR AUTHOR OWNED IMAGES MAY BE USED FOR NON-COMMERCIAL PURPOSES, SUBJECT TO PROPER CITATION OF THE ARTICLE, AUTHOR, AND PUBLISHER.

http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/apt.13549/full


Journal of Gastroenterology and Hepatology 
Volume 31, Issue 3, pages 661-667, 26 FEB 2016  
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/jgh.13182/full#jgh13182-fig-0001 

テストステロン               筋肉量   

M
EL

D
 sc

or
e 

筋
肉

量
 

 
 

 
 

筋肉量はテストステロン量と正の相関を示し、 
MELD scoreとは負の相関を示す 

http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/jgh.2016.31.issue-3/issuetoc
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/jgh.13182/full


1997年に発見されたTGF-βスーパーファミリに属する26kDaの糖タンパク質。
主に骨格筋で合成され、骨格筋の増殖を抑制。発現レベルの低下は筋肉量の
増加と 体脂肪減少、上昇は筋肉量の減少/消耗をもたらす。ミオスタチン遺伝
子の欠損/異常動物は野生型に比べ筋肉量が2～3倍に増加する。 
ヒトにおいても高齢者やHIV感染者におけるサルコペニアに関連し、 ミオスタチ
ン異常の新生児は筋肉が異常に発達する。ミオスタチン濃度は 有酸素運動に
よって低下し、運動不足によるインシュリン抵抗性獲得にも関わっている。 
 

筋肉量
増大 

Myostatin 

減
少 

有酸素運動 
遺伝子異常 

運動不足 
肝障害 

サルコペニア 
NH3 
インシュリン抵抗性 

体脂肪減少 

ミオスタチン /別名 GDF-8 :Growth Differentiation Factor-8） 



P=0.0024 

Male Female 
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P=0.0011 

(a) (b) 

肝硬変患者のミオスタチン濃度 

Journal of Cachexia, Sarcopenia and Mascle, in press 
 



rs=0.5856 
P<0.0001 

rs=-0.4610 
P<0.0001 

                         アンモニア                       BTR 
男性, n=108  
 
 
 
 
 
 
女性, n=90 
 

rs=0.3922 
P=0.0001 

rs=-0.4115 
P<0.0001 

Journal of Cachexia, Sarcopenia and Mascle, in press 

肝硬変におけるミオスタチンとNH3・BTRとの関連 



肝硬変における 
サルコペニアと生活習慣 
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肝硬変におけるインスリン抵抗性と生活習慣 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
This is our report about relationship between insulin resistance and lifestyle in cirrhosis.  



Normal 
62.2% 

Liver cirrhosis 

Insulin 
Resistance 

37.8% 

 

Normal 
64.1% 

Chronic hepatitis 

Insulin 
Resistance 

35.9% 

慢性肝炎、肝硬変におけるインスリン抵抗性  

Insulin resistance was defined as HOMA IR >2.5 

24 
慢性肝炎、肝硬変とも、おおむね40％近い症例が、インスリン抵抗性を示した 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
We reported that almost 40% of viral cirrhosis had insulin resistance, this data approximately accorded with previous reports.  



肝硬変群は、健常人に比べてエネルギー消費量、
日常性生活の活動性、一日の歩数、エクササイズ
数が有意に減少していた 

, actually measured by life-recorder 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
This physical activity surveys, actually measured by life-recorder, ldemonstrated that

 Liver cirrhosis indicated lower  total　energy expenditure, lower physical activity, lower number of steps and lower exercise compared with control.  



まとめ  

 1週間のエクササイズ数は、肝硬変におけ

るインスリン抵抗性の有無と有意に関連し
ていた 

 
 健常人に比べて減少していた生活活動強

度は、肝硬変におけるインスリン抵抗性と
関連していた 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
In summary of this article 

Exercise was a relevant factor for insulin resistance 

and decreased physical activity was associated with insulin resistance.  
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肝硬変におけるサルコペニア 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
This is our report about relationship between sarcopenia and lifestyle in cirrhosis.  




Sarcopenia group:40% 

Fig. 2. Of the 50 compensated cirrhosis, 15 (30.0%) were categorized  
as pre-sarcopenia, while 5 patients (10.0%) were judged to be sarcopenia. 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
Of the 50 patients with cirrhosis, 15 (30.0%) were categorized as pre-sarcopenia, while 5 patients (10.0%) were judged to be sarcopenia group.





P=0.003 

 
 Fig. 4. Sufficient energy intake and number of daily steps, the frequency of sarcopenia 

group was 17%.  Taking less than 30kcal/kg and walking less than 5,000 steps,  
the frequency of sarcopenia came up to 80% . 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
In this green circle, patients with 
sufficient energy intake and number of steps, the frequency of sarcopenia group was 17%, 
almost same to normal subjects, 

but in this red circle, 

patients with less than 5,000 steps/day and 30kcal/kg, the frequency of sarcopenia came up to 80%.  




まとめ  

 肝硬変において、身長、一日の歩数（5,000
歩/日）、摂取エネルギー（30kcal/㎏）が、サ
ルコペニアと関連していた 

 
 肝硬変では、一日の歩数（5,000歩/日）、摂

取エネルギー（30kcal/㎏）以下のグループ
は、80％がサルコペニアだった 
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プレゼンター
プレゼンテーションのノート
In summary of this article 

Exercise was a relevant factor for insulin resistance 

and decreased physical activity was associated with insulin resistance.  




サルコペニア対策 
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サルコペニア対策：食・生活習慣からのアプローチ 

 

• サプリメント（BCAA、VD） 

• 有酸素運動（インターバル歩行） 

• レジスタンストレーニング 
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筋量と筋力が共に改善する割合は、
アミノ酸摂取により2倍に、運動により
2.6倍に、さらに運動とアミノ酸摂取を
両方行うことにより4.9倍に増加 
 
 

Kim et al. J Am Geriatr Soc 2012 

筋力 
One-way ANOVA 
F=3.811, P=.012 
(Ex+AAS>HE) 

運動 +  
アミノ酸製剤 運動 アミノ酸製剤 対照 膝

伸
展
筋
力
の
変
化
率

 (
%

) 

* 

* 

歩行速度 
One-way ANOVA 
F=6.208, P=.001 
(Ex,Ex+AAS>HE) 

運動 +  
アミノ酸製剤 運動 アミノ産生剤 対照 通
常
歩
行
速
度
の
変
化
率

 (
%

) 

** 
** 

* 

筋量 

脚
部
筋
量
の
変
化
率

 (
%

) 

運動 +  
アミノ酸製剤 運動 アミノ酸製剤 対照 

** ** 
One-way ANOVA 
F=4.253, P=.007 
(Ex+AAS>HE) 

運動とアミノ酸摂取はサルコペニアに有効(老年者） 



人間ドック受診者を対象とした 
ロコモティブシンドローム予防教室の 
有用性の検討 

臨床栄養学研究室 
 



・骨格筋量測定 
・骨塩量測定 

・骨格筋量測定 
・骨塩量測定 

1
年
後
の
ド
ッ
ク
再
受
診 

対象と方法 

対象者：ドック受診の結果“未病”と診断された中高年者 

対
象
群 

対
照
群 

・栄養教育 
・運動処方 
・サプリメント開始 

・メールによる 
遠隔指導 1回／月 

参
加
者
の
選
択 
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予防
教室 

3ヶ月 
測定 

ライフコーダ装着 

4日目 10日目 

運動 + きなこ牛乳・VD摂取・記録用紙 

講義 測定 運動 測定 

ロコモ予防教室の流れ 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
ロコモ予防に関する講義を行い、測定の後、下肢筋肉の強化を主とした運動を行う。運動器の維持・増進を助けるBCAA・Ca・VDの摂取を推奨し、その手軽な手段として、きなこ牛乳を紹介している。
継続して行うことに同意した対象者には、教室参加後4日目から教室で行った運動と食事をしていただく。また教室時にライフコーダをお渡しし、10日目まで装着して貰いました。そして、教室参加日から3ヶ月後に再び来室してもらい、測定を行った。



①片脚立ち         左右1分間×3セット / 日 

②スクワット           5～6回×3セット / 日 

③インターバル速歩        15分以上   / 日 

ロコモ チャレンジ！推進協議会 https://locomo-joa.jp/ 

通常 速歩 通常 通常 速歩 

3分 3分 3分 3分 

15分以上 

例） 

① 

② 

③ 

運動 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
教室ですすめた運動はスライドに示した3種類です。
インターバル速歩は、通常の歩行と速歩を交互に繰り返し、速歩の合計時間15分以上を目標とします。
①と②は無酸素運動、レジスタンス運動で、③は有酸素運動になります。
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重量 エネル
ギー 

たんぱく
質 脂質 炭水  

化物 Ca VD BCAA 

g kcal g g g mg μg mg 

牛乳 200 134 6.6 7.6 9.6 220 0.3 1380 

きなこ 10 45 3.7 2.6 2.9 19 ( 0 ) 680 

VD 0.245 0.96 0.0 0.0 0.2 0 25.0 0 

合計 210 180 10.3 10.2 12.7 239 25.3 2060 

牛乳200gときなこ大匙１半( 10g )、ビタミンDを 
運動後30分以内に摂取 
 
アレルギーなどで摂取不可の場合は、同量のBCAA・ 
カルシウムを含むサプリメントで代用 

日本食品標準成分表2015年版（七訂） 

きなこ牛乳 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
本研究では運動後30分以内に、きなこ牛乳およびVDの摂取を推奨しており、栄養成分はスライドの通りです。
運動後早期に、200kcal程度のエネルギー、分岐鎖アミノ酸を豊富に含むたんぱく質、VDを補充することで筋たんぱく質の同化促進効果を
期待しています。



運動前 
 
運動後 

活動時間 ( n=28 ) 

p=0.005 

歩数 ( n=28 ) 

p=0.041 

Wilcoxon の符号付き順位和検定 

教室後10日間装着 
  3日間⇒以前通りの運動 （運動前） 
  7日間⇒教室で行った運動 （運動後） 

ライフコーダ 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
継続に同意した人には、教室終了後、最初の3日間は普段どおりの生活をしてもらい、4日目から予防教室で紹介した運動を行ってもらった
運動開始前と後で、活動時間、歩数とも有意に増加しており、予防教室で紹介した運動を実施すれば、日常の運動強度を高めることが示された。
（男女＝3：25）
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運動3項目 平均達成率 ( % ) 

男性 
 
女性 コンプライアンス 良好群 

コンプライアンス 不良群 

コンプライアンス群分け 

男性2名と少数のため、以降の結果は女性のみで行う 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
運動3項目、食事3項目を更に平均し、運動と食事の両方の平均達成率が50％以上の者を、コンプライアンス良好群、それ以外の者をコンプライアンス不良群とした。
なお、男性は2名のため、以降の結果は女性のみのものを示します。



体脂肪率 ( % ) 

p=0.144 p=0.893 

Wilcoxon の符号付き順位和検定 

骨密度 ( % ) 

p=0.180 p=0.194 

コンプライアンス群別 3ヶ月後の変化（体組成②） 

教室時 
 
3ヶ月後 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
体脂肪率は、コンプライアンス良好群で減少傾向がありましたが、不良群では変化が見られませんでした。
骨密度は両群ともに明らかな変化はありませんでした。




骨格筋量 体幹筋肉量 

上肢筋肉量 下肢筋肉量 

教室時 
 
3ヶ月後 

p=0.068 p=0.686 

p=0.465 p=0.225 p=0.141 p=0.500 

p=0.465 p=0.893 
( kg ) 

( kg ) ( kg ) 

( kg ) 

コンプライアンス群別 3ヶ月後の変化（筋肉量） 

Wilcoxon の符号付き順位和検定 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
骨格筋量は、コンプライアンス良好群において、増加傾向がありました。そこで、特にどこの部位の筋肉量が増加したのかを確認するため、体幹筋肉量、上肢筋肉量、下肢筋肉量に分けて解析を行ったところ、良好群の上肢筋肉量のみ増加傾向がみられました。



ライフコーダによって、予防教室で推奨した運動が日常生活
の活動強度を上げることを、実測の上確認をした 
コンプライアンス良好群において、ビタミンDの摂取量が増加
傾向だった 
 
骨格筋量はコンプライアンス良好群で増加傾向があった 
⇒推奨した運動・食事を継続することは、ロコモ予防に一定の

効果がある可能性を示した 
 

予防教室の有用性 

プレゼンター
プレゼンテーションのノート
ライフコーダの結果より、予防教室で推奨した運動によって日常生活の活動強度が上がることを、実測の上確認した。
また、コンプライアンス良好群ではビタミンDの摂取量が増加傾向にあった
骨格筋量も良好群で増加傾向があった
これらの結果から、ロコモ予防教室で推奨した運動や食事を継続して行うことは、ロコモ予防に効果があると考えられる。
しかしながら、今回の研究ではロコモ度の改善は見られなかった。
ロコモ度は運動機能の状態をはかるテストであり、3ヶ月という期間は運動機能が変化するには短かったのではないかと考えた。



 ウイルス肝炎治癒後のライフスタイル改革  
－健康寿命の延長を目指して－ 

ウイルスコントロールに成功すれば、慢性肝炎、肝硬変は進行性の病気ではなくなる 
安静に生活する必要はなくなり、同年代のヒトと同程度の活動は充分可能 

安静第一の大人しい、消極的な日常生活 

健康寿命を延ばすために 
活発で積極的なライフスタイルに 
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