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研究成果の概要（和文）：本研究は地域住民に対して認知機能検査を行い、軽度認知機能障害と動脈硬化性変化などと
の関連を検討するものである。平成25年度は、当初の計画目標（400名）を大きく上回る751名に検査を行うことができ
た。
予備解析としてそのうち約540名の解析を行い、慢性腎臓病が悪化するにつれ認知機能が低下する可能性が示唆され、
その結果を第49回日本循環器予防学会・日本循環器管理研究協議会総会（平成25年6月15日）にて発表した。また採点
者での系統的な差を認めず、非常に高い一致性も確認した。今後は、これらの結果を基に、新たに加えたデータも含め
詳細な解析を行い論文化を進めていく。

研究成果の概要（英文）：The aim of the project is to investigate association of cognitive ability with ath
erosclerosis-related factors. By the end of fiscal year of 2013 (Mar.2014), we were able to conduct examin
ations on more participants (751) than initially planned (400). ]
Preliminary analysis on 540 participants suggested an association of chronic kidney disease with cognitive
 decline, which we orally presented in an academic meeting held by the Japan Society of Cardiovascular Dis
ease Prevention (June 15, 2013). We confirmed that there was no evidence of bias according to scorer of th
e cognitive function test. With further analyses combining more data, we will submit our final result to a
n academic journal soon. 
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１．研究開始当初の背景 
厚生労働省によると、認知症患者は 2030 

年には 350 万人以上にのぼり、65 歳以上人
口の約 10％ を占めるであろうと推計されて
いる。認知症は一般に進行性で、治療介護に
要する社会・経済的負担が大きいにも関わら
ず、一次予防や根治的治療法がいまだ確立さ
れていない。 
これまでに、糖尿病、高血圧、喫煙などの

動脈硬化危険因子と認知症との関連が指摘
され、食事や身体活動などの生活習慣も発症
に関係することが示唆されてきた。しかし最
近のメタ解析や総説によると、これまで検討
されてきた認知症の予防または危険因子の
多くは各研究により異なった報告がされる
など、因果関係が確立されていないものが多
い。脂質異常と認知症との関連などがその一
例である。  
一方、認知症の前段階として軽度認知機能

障害（Mild Cognitive Impairment: MCI）と
いう概念が提唱され、認知症予防や早期発見
の上で重要視されている。本邦における一般
集団を対象とした大規模な観察研究にて、軽
度認知機能障害（MCI）を動脈硬化や生活習
慣との関連で詳細に検討した研究は少ない。
そこで予防の観点から、潜在性動脈硬化関連
指標と軽度認知機能低下との関係を明らか
にする必要があると考えた。 
 
２．研究の目的 
潜在性動脈硬化症（頚動脈病変、冠動脈石

灰化、脈波伝達速度ほか）およびその危険因
子（高血圧、耐糖能異常、脂質異常ほか）、
生活習慣（喫煙、飲酒、身体活動ほか）の中
から認知機能に影響を及ぼす因子を疫学的
に解明する。 
 
３．研究の方法 
申請者らの研究グループは、2002～2008 

年に滋賀県草津市の一般地域住民から無作
為抽出した男女約 1500 名（40～ 79 歳）に
ついて、潜在性動脈硬化症に関する詳細な疫
学調査を行ってきた(ERA JUMP/ACCESS 研究)。 
潜在性動脈硬化の指標としては、CT による

冠動脈石灰化、超音波による頚動脈内膜中膜
肥厚・プラーク計測、脈波伝達速度、
Ankle-Brachial Index（ABI）等を調査して
いる。2010 年 4 月から同一対象者に追跡調
査を開始しており、わが国では他にない一般 
集団における潜在性動脈硬化関連の豊富な
データを有している。 
一方、本研究で認知機能検査として採用し

た Cognitive Assessment Screening 
Instrument (CASI)は長谷川式簡易痴呆評価
スケール(HDS-R ）と Mini-Mental State 
Examination (MMSE)を参考に開発され、軽度
認知機能障害（MCI）のスクリーニングとし
ても有用である。正式な日本語版があり、日
本人での妥当性検討も多くなされているこ
と、Honolulu Asia Aging Study など英語圏

での疫学研究にも使用され国際比較可能性
が担保されていること、HDS-R や MMSE への
スコアの変換が可能であること、といういく
つかの優れた特性を持つ。 
前述した一般集団を対象にした研究継続

中のコホート参加者を対象に MCI の検出が
可能な認知機能検査を実施し、認知機能と潜
在性動脈硬化症および危険因子との関連を
検討した。 
 
４．研究成果 
予備解析の結果として下記の成果が得ら

れた。 
被験者のうち脳卒中既往、主要データ欠損

を除く541人（65－81歳）を解析対象とした。
蛋白尿はテステープにより（-）・（+/-）・（1
＋以上）の 3 群、eGFR は日本腎臓学会「CKD
診療ガイド 2012」血清 Cr推算式より≥60、59
－40、<40（ml/m/1.73m2）の 3 群に分けた。
蛋白尿（+/-）以上または eGFR<60 を CKD と
定義した。多重線形回帰にて調整スコアを求
めた（調整因子：年齢、最終学歴、喫煙、飲
酒、body mass index、高血圧、糖尿病、脂
質異常）。年齢（平均[標準偏差]）72.6[4.3]
歳、スコア 89.7[6.0]、CKD 有病率 56%。CKD
有病者は非 CKD 者に比べ、有意にスコアが低
かった（p=0.032）。蛋白尿と eGFR とをそれ
ぞれ単独の説明変数としたモデルでも、同時
投入したモデルでも、蛋白尿、eGFR ともにス
コアと有意な負の容量-反応関係を認めた。 
予備解析結果のまとめとして「本邦 65 歳

以上地域住民男性において、CKD は認知機能
低下と関連しており、蛋白尿および eGFR の
両者とも古典的動脈硬化危険因子およびお
互いから独立した負の関連を有していた」と
言える。これらの結果は、腎機能悪化の予防
が認知機能低下予防の上でも重要なことを
示唆する。この成果は第 49 回日本循環器予
防学会・日本循環器管理研究協議会総会（平
成 25年 6月 15日石川県金沢市 金沢市文化
ホール）にて口演発表した。 
その後、採点者間（3 名）の一致性を検討

する目的で、被験者 20 名の面接録音を再度
他 2名の採点者が採点した。その結果、採点
者間での系統的な差（バイアス）がなく
Pearson 相関係数および級内相関係数ともに
0.95 以上と非常に高い一致性が確認された
（未発表）。 
現在、上記の検討と共に予備解析以降に新

たに加えた被験者データも含めたうえで、再
度詳細な解析を行い最終結果を論文化・投稿
にて学術誌に発表予定である。 
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