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研究成果の概要（和文）：認知症のリスク因子である糖尿病を対象に，認知症の早期スクリーニングに有効な予
測因子を検討した。糖尿病群と健常者群を対象に，嗅覚機能と認知機能，運動機能，血液検査，身体所見などを
調査した。嗅覚検査には従来の嗅覚同定検査とペンギンシステム社が新たに開発した検査装置を用いた嗅覚検査
を行った．2群の比較では，DM群は嗅覚の検知・同定機能，記憶，注意，実行機能，抑うつ，意欲，下肢筋力，
バランスが有意に低値であった．DM群は，記憶や実行機能と嗅覚の検知・同定およびバランス機能との間に相関
がみられた．嗅覚検査装置による検知・同定検査およびバランス検査は，認知機能低下の早期スクリーニングに
有用である．

研究成果の概要（英文）：It has been reported that type 2 diabetes mellitus is associated with 
cognitive decline from middle age, but the predictors of cognitive decline are not clear. In the 
present study, we investigated the characteristics and predictors of cognitive decline in type 2 
diabetes using olfactory, cognitive, motor, and blood tests in middle-aged healthy controls (HC) and
 persons with type 2 diabetes (T2D). Olfactory testing was performed using conventional olfactory 
identification tests and a newly developed testing device. The T2D group had significantly lower 
values of olfactory detection and identification, memory, attention, executive function, depression,
 motivation, lower extremity muscle strength, and balance capability than the HC group. Olfactory 
detection and identification tests using the newly developed device and balance capability are 
useful for early screening for cognitive decline in middle-aged T2D subjects.

研究分野：老年精神医学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
世界で類を見ない超高齢化が進んでいる本邦では，認知症患者数が462万人，MCI患者数が400万人と推定され，
かかる医療費は年間10兆円と試算され，認知症対策は喫緊の課題である．嗅覚検査という安価・非侵襲・簡便な
スクリーニングにより認知症の早期診断・早期治療が可能になれば，医療経済的に絶大な効果があるだけでな
く，高齢者の健康寿命を延ばし，well-beingをバランス良く実現させることに貢献することが可能となる．以上
から，本研究の成果は社会的意義があると考える．

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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１．研究開始当初の背景 
世界で類を見ない超高齢化が進んでいる本邦では認知症対策は喫緊の課題である。認知症の主原因

であるアルツハイマー病（Alzheimer’s disease: AD）、レビー小体型認知症 (dementia with Lewy 

bodies: DLB)、前頭側頭型認知症 (frontotemporal dementia: FTD)は、いずれも特定の蛋白質が

脳内に蓄積することが原因であり、その病態機序に共通性がある。また、糖尿病とうつ病は認知症の重

要なリスク要因であるが、どちらの患者数も世界的に増加傾向にあり、本邦での現在の糖尿病患者数は

約 1000 万人、うつ病患者数は約 500 万人と推計されている。近年、AD の病態修飾薬の開発が進ん

できたが、これまでのところそれらの治験は成功していない。その原因として、診断の正確性と治験開始

時期の問題が想定されている。これらの観点から、早期診断に有効なバイオマーカーが重視され、米国

国立老化研究所とアルツハイマー病協会（NIA-AA）による新たな AD の診断基準では、バイオマーカ

ーの測定が求められている。しかし、高齢者からの髄液採取は身体的侵襲が大きく、PET 検査は高額

で施行できる施設は限られており、日常診療に使用できる安価で侵襲性の低いバイオマーカーは現時

点では存在しない。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、近年、認知症、糖尿病、うつ病例等における嗅覚障害の報告が散見されるように

なったことに着目し、認知症の早期スクリーニングに有効な嗅覚検査装置を開発・実用化し、認知症の

早期診断・早期治療を可能にし、高齢者のwell-beingの実現に寄与することである。 
 
３．研究の方法 
 中年期 2型糖尿病者（DM）群と健常者（healthy control: HC）群を対象に、嗅覚機能，認知機能，

運動機能，血液検査，身体所見などを調査し，相互の関連性から認知症の予測因子を検討した． 

研究①：嗅覚検査は嗅覚同定検査（Open Essence：OE），心理検査は Moca-J，Trail Making Test 

Part A・B （TMT-A/B），Wisconsin Card Sorting Test （WCST），やる気スコア，簡易抑うつ症状尺

度（QIDS-J）を施行した。運動検査は握力、膝伸展筋力検査，バランス検査の片脚立位時間，姿勢安

定度評価指標（IPS），修正 IPS（mIPS），Timeｄ up go test（TUG）を行った。 

研究②：嗅覚検査は OE とペンギンシステム社が新たに開発した検査装置を用いた嗅覚検査を行った．

嗅覚検査装置は 5 種類の嗅素の検知（何か匂っているのが分かる）と認知（何の匂いか分かる）を測定

するもので，匂いは 4～6段階に希釈されている．1種類の匂いにつき薄い濃度から濃い濃度に順番に

嗅いでもらい，実験対象者が検知あるいは認知ができる濃度を同定した．最も濃い濃度で認知の回答

が出来ない場合は，匂い語表から選択してもらった．心理検査は，Moca-J， TMT-A/B，WMS-Rの論

理的記憶Ⅰ/Ⅱ，やる気スコア，QIDS-J を施行した。運動検査は、握力，片脚立位検査，IPS，mIPS

を行った． 

 解析は 2群の群間比較を χ2検定，対応のない t 検定，Mann–Whitney の U 検定を用い行っ

た．また，関連因子の検討は，Pearsonの積率相関係数，Spearmanの順位相関係数を行った．解析

には SPSS Statistics ver.25.0 J for Windows を使用し，統計学的有意差判定基準は 5％未満とし

た． 

 
４．研究成果 
研究①：DM群 59名，HC群 81名に調査を実施した．2群の比較では，平均年齢に有意差はなかっ

たが，DM 群において男性が有意に多かった．OE、Moca-J，TMT-A/B，WCST の達成カテゴリーと

保続性エラー，やる気スコア，QIDS，膝伸展筋力，片脚立位時間，IPS，mIPS，TUG などが DM 群

で有意に低値であった． 



対象者全体では，Moca-J および TMT-A/と OE，IPS，mIPS との間に相関がみられた。DM 群で

は，Moca-Jおよび TMT-B と OEおよびmIPS との間に相関がみられた． 

研究②：DM群 19名，HC群 27名に調査を実施した。2群の比較では，平均年齢、性別に有意差は

なく，嗅覚の検知は 5 種類全てにおいて DM 群が有意に低値であった．さらに、DM 群では、TMT-

A/B，やる気スコア，QIDS-J，片脚立位時間，mIPSが有意に低値であった．  

嗅覚検査と他の検査結果の相関を検討すると、対象者全体では、桃の缶詰の匂いの検知と Moca-J，

TMT-B との間に相関がみられた．DM群では、桃の缶詰の匂いの検知と論理的記憶Ⅰ/Ⅱ，TMT-B と

の間に相関がみられた．  

 ２つの研究から，DM群はHC群に比して，嗅覚の検知と同定，実行機能および意欲などの前頭葉機

能，バランス機能が有意に低下することが明らかとなり、DMが認知症のリスク状態であることが示唆され

た．さらに，対象者全体および DM 群において，嗅覚の検知と同定は，記憶や実行機能を主とした認

知機能との間に相関がみられた．以上から，嗅覚検査装置による検知および同定検査とバランス検査

は，認知機能低下の早期スクリーニングに有用である． 
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