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はじめに 

起立性低血圧はパーキンソン病にみられる非運動症状の代表的な症状の一つであり、30％程度の

患者にみられる1。その主要な病態は圧反射異常による末梢血管収縮反応の障害と心臓交感神経の脱

神経とされている2-5。危険因子としては、長い罹病期間、男性、高齢、臥位血圧高値、ドパミン系

作動薬の使用などがあるが6, 7、体組成に関する報告はほとんど報告がない。本稿では体組成計で測

定可能なbody mass index （BMI）、筋肉量、体脂肪、またBMIと関連があるとされるレプチン、さ

らには身長について起立性低血圧との関連を一般集団における報告も交えて概説する。 

 

BMIと起立性低血圧 

一般集団においては特に高齢者で高血圧、長期臥床、心筋梗塞の既往、血圧に影響する薬物な

ど、複数の要因が起立性低血圧に関連する8, 9。また起立性低血圧のある者の方が起立性低血圧のな

い者よりもBMIが低いとする報告がある8, 10, 11。その一方で低BMIと起立性低血圧の間に関連がな

かったとの報告もあり12, 13、BMIと起立性低血圧との関連は一貫していない。一貫性のない理由

は、これらの研究における母集団がかなり不均一であるためかもしれない。これらの研究のほとん

どに糖尿病および/または高血圧症患者、および血圧に影響を与える可能性のある薬を服用している

患者が含まれていた。 Atli らによると降圧治療、糖尿病、心筋梗塞の既往、心不全、または起立

性低血圧を引き起こす可能性のある投薬を受けた被験者を除く健康な高齢者の起立性低血圧を調べ

たところ、起立性低血圧のある被験者とない被験者の間でBMIに差がないとした9。一方、

Fedorowskiらは多変量解析において、起立性低血圧は女性、降圧治療、および低BMIによって決定

される可能性があるとした14。 

パーキンソン病でもいくつかの報告があるが、発症早期未治療例においては２つの報告があ

る。90例を用い体重と自律神経障害を観察した研究において、BMI18.5未満の例はヘッドアップテ

ィルト試験で収縮期血圧の低下が36±22mmHgであったのに対し、BMIが18.5-25の正常体形では17

±17mmHg、BMI25以上の例では17±18ｍｍHgであり、BMIが低い群で有意に収縮期血圧の低下が高

度で、起立性低血圧の出現頻度もＢＭＩ低値群87.5%、正常体形群45.1%、高値群は58.3%と有意な

差であった15。さらに65歳以上でBMIが22より低い方が、65歳未満でBMIが22以上の群より有意

に起立性低血圧の出現頻度が高かったとしている（ 64.4% vs 22.2%, P = 0.019）15。中国における

218例の未治療早期パーキンソン病の検討は、患者を男性と女性に分けてBMIと関連因子との関連

を検討しているが、男性、女性ともＢＭＩと起立時の収縮期血圧ならびに拡張期血圧変化に相関を

認めた16。 



 

 

われわれもまたパーキンソン病患者を男性と女性、さらに65歳未満の群と65歳以上のサブグ

ループに分け同様の検討を行った。その結果、図１に示すように65歳以上の高齢患者においてヘッ

ドアップティルト試験中の収縮期血圧変化とBMIとに有意な相関関係を認め (男性, r = 0.47, p 

= 0.006; 女性, r = 0.43, p = 0.005)、BMIが低い高齢のパーキンソン病患者は起立性低血圧のオ

ッズ比も増加していた（男性: BMI < 20.5; オッズ比, 6.79; 95% CI, 1.06– 43.36; 女性: BMI < 

18.5; オッズ比, 5.11; 95% CI, 1.05–24.96).17。 

BMI低値と起立性低血圧との関連の根底にある詳細なメカニズムは明確ではないが、1つの考え

られる説明は体内における塩分と水分の保持が関連する。高いBMI（例えば、高い血漿量）を持つ

患者では、レニン-アンギオテンシン-アルドステロン系の活性化によると考えられる自律神経活動

が増加している18。そのことから、BMIが低く塩分と水分の保持が低下している例は自律神経活動が

低下していることが示唆される。さらに、水のボーラス治療は有用な起立補助剤である。250 mLの

コップ2杯の水を飲むと、起立時の収縮期血圧が約2時間、20mm Hg増加することが示されている

19。このメカニズムは交感神経アドレナリン作動性ニューロンの活性化とノルエピネフリンの血漿濃

度の増加とされる20, 21。したがって、水分保持による交感神経系の反応は、起立時に血圧コントロ

ールに重要な役割を果たす可能性がある。また別の理由としてUmeharaらは、BMIに反映される栄

養状態がパーキンソン病の自律神経に影響を与える可能性、さらには起立性低血圧のメカニズムと

して青斑核は心血管系機能の中枢調節に重要な役割を果たしているが、ラットモデルにおいて青斑

核の変性で体重が低下するが、視床下核の深部刺激療法によって体重は改善するため、体重変動が

青斑核、視床下核、視床下部のノルアドレナリン作動性相互作用によって調節されている可能性が

あり、BMIと起立不耐症との関連は節後交感脱神経および青斑核とそこからノルアドレナリン作動

性ニューロンンの投射を受ける背側迷走神経複合体、疑核、孤束核の病理学的変化に関連している

可能性を推定している15。 

Kotagalらは２７５人のパーキンソン病患者において起立性低血圧を増悪させる因子を調べた

22。その結果、102週の観察でより長い罹病期間の患者とともに、低いBMIが悪化の因子であったと

し、BMI低値は血症尿酸レベルの低下のマーカーの可能性があり、パーキンソン病の病因に関与し

ていると推測される酸化ストレスの増強をコントロールする能力の低下の代理となる可能性がある

としている。一方、Campeseらはヨーロッパの173人のパーキンソン病の分析でBMIと起立性低血

圧については男女とも明らかな関連は見られなかった。彼らはBMIと起立性低血圧との関連はアジ

ア人からの報告が多く、民族的、形態計測的な違いを反映していると推測した1。 

BMIはレプチン濃度と相関することも知られているが、これに関しては次に述べる。 



 

 

 

体脂肪・レプチンと起立性低血圧 

レプチンは脂肪組織から分泌される167個のアミノ酸からなるタンパク質ホルモンで、食物摂

取、エネルギー消費、体重の制御に役割を果たす23。さらに、レプチンは自律神経系に作用し、交

感神経の興奮と血圧調節にも関与する24-26。循環レプチンの量は体脂肪の量を反映し27、血清レプチ

ン濃度は健康な個人のBMIと相関する28。またレプチン濃度は男性より女性の方が高いことが知ら

れている29。レプチンは視床下部弓状核を活性化し、それが局所交感神経活動を増加させ心房圧の

上昇をもたらす26。さらに、視床下部ニューロンのレプチン受容体の活性化に関与する細胞内シグ

ナル伝達経路は、心房圧と心拍数を維持する交感神経緊張を高めることが報告されている30。レプ

チン遺伝子にミスセンス変異がある家系では、非常に低レベルのレプチン濃度と顕著な起立性低血

圧を呈したことが明らかとなった31。このような観察から、レプチンが血圧の交感神経制御を維持

する上で重要な役割を果たしていることを示しているとして、Ozawaらは多系統萎縮症においてレ

プチンが起立性低血圧の発生に影響を与える可能性があると推測した。しかし多系統萎縮症患者と

対照の間で血清レプチン濃度に有意差はなかった32。 

著者らはパーキンソン病において同様の検討を行った33。その結果、ヘッドアップティルト試験

における血圧低下とレプチン濃度の低値とが関連している可能性を見出した（図2）。さらに年齢、

疾患期間、H＆Yスケール、レボドパ等価量、BMI、およびヘッドアップティルト60度でのレプチン

濃度を独立変数として行った段階的な多重線形回帰分析において、レプチン濃度は男性、女性の双

方でパーキンソン病患者の収縮期血圧変化に有意に関連する唯一の変数であった（男性；R = 

0.450; p = 0.016、女性；R=0.472; p = 0.013）。 前述のOzawaらのデータにおいて血清レプチン

濃度が高い多系統萎縮症患者では顕著な起立性低血圧を発症しなかったことから、少なくともレプ

チン濃度が高値の場合は起立性低血圧を来しにくい可能性がある。 

起立負荷に対するレプチン濃度の上昇に関しては、コントロールまたはパーキンソン病患者の

いずれかにおいてもヘッドアップティルト試験中に有意な変化は認めなかった33。以前の研究で

は、慢性レプチン注入は動脈圧またはHRを有意に増加させたが25、急性レプチン注入は増加しなか

った34。これらの研究および我々の結果は、レプチンは起立性ストレスに対してノルエピネフリン

などの通常増加する他のホルモンとは異なることを示している。 

二重X線吸収測定法（DXA）によって体脂肪を測定した研究では、2年間の観察でパーキンソン

病患者の73％に体重減少を認めたが、なかでも体脂肪量の減少が体重の減少のかなりの部分を構成

し、体重が減った患者では体重が減らなかった患者よりも血清レプチン濃度が低かったとしている



 

 

35。このような患者ではレプチンによって惹起される交感神経興奮はより抑制されている可能性があ

り、レプチン濃度を正常に保つことはパーキンソン病の起立性低血圧に対して治療的価値があるか

もしれない。 

 

身長と起立性低血圧 

前述したCampeseらはパーキンソン病の起立性低血圧と身長との関連も検討している1。それによ

ると男性において身長の高さと起立後3分での血圧変化が正の相関を示し、172.5cm以上の身長の

高い患者は起立後3分では収縮期血圧の低下を、それより身長が低い患者は収縮期血圧増加を認め

たとしている。そのメカニズムについてははっきりしないが、一般人口における検討では、おそら

く静水圧メカニズムを反映して身長が低い方が安静時の収縮期血圧と平均血圧が高く、拡張期血圧

は低くなるとされ、またその差は加齢とともにより大きくなることから、パーキンソン病において

も類似の非神経原性のメカニズムがあるのかもしれないとしている1。われわれの以前の検討では、

65歳以上の高齢のパーキンソン病においては身長と血圧変化とには明らかな関連はなかった（男

性: r = −0.107, p = 0.344; 女性: r = −0.203, p = 0.202）17。これは一般に日本人の方が欧米人

よりも身長が低いことから、この相違は人種差を反映しているかもしれない。 

 

筋肉量と起立性低血圧 

筋肉は水分量と血圧を維持するための水分の貯蔵庫となる。したがってとくに高齢者では筋肉の

喪失は起立性低血圧のリスクとなる可能性があり、Bentonらは平均年齢76歳の一般高齢者69人に

おいて加齢に伴う筋肉の喪失が起立性低血圧のリスクとなる可能性について検討している。その結

果、筋肉量の少ない群は正常群と比較して有意な起立時の血圧低下を認め、高齢者は加齢に伴う筋

肉の喪失により早朝の起立時収縮期血圧が不安定となり、起立性低血圧と転倒のリスクも高める可

能性があるとしている36。 

93人のパーキンソン病患者と78人の配偶者/兄弟を対照として体組成を分析した研究によると、

パーキンソン病ではBMIや脂肪量は対照群より低かったのに対し、骨格筋量は比較的保たれていた

としているが37、起立性低血圧との関連に関する分析はない。循環血液量という観点からも非常に

重要なパラメーターの可能性があり、今後の検討が望まれる。 

 

おわりに 



 

 

パーキンソン病においては水分と塩分の保持の低下やレプチン濃度低値に関連する可能性のある

BMIの低値や、さらには筋肉量の低下も起立性低血圧に関連している可能性がある。水分、栄養、

そして体重の適切な管理と適度な運動による筋肉量の保持はパーキンソン病患者、特に高齢者にお

ける起立性低血圧の解決策の1つとなる可能性がある。 
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図１ 男性および女性のパーキンソン病患者における起立時収縮期血圧の変化とBMIとの関連 

 

起立時収縮期血圧の変化は、男性（A）および女性（B）の高齢パーキンソン病患者のBMIと有意に

相関していた。65歳未満の患者（Middle-age group）は男女ともに血圧変化とBMIとに相関関係は

認めなかった。SBP、収縮期血圧; BMI、ボディマス指数 （文献17より許可を得て引用） 

 

図２ 起立時収縮期血圧の変化とレプチン濃度との関係 

 

起立時収縮期血圧の変化は、男性（A）および女性（B）パーキンソン病患者の安静時レプチン濃度

と有意に相関していた。 また男性（C）および女性（D）パーキンソン病患者のヘッドアップティル

ト試験時の60度でのレプチン濃度とも相関していた。 どの分析においても、健常コントロールに

は相関関係は認めなかった。  

実線はパーキンソン病患者のデータの線形回帰線を示し、破線は健常コントロールのデータを示

す。（文献33より許可を得て引用） 
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