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研究成果の概要（和文）：認知機能検査Mini-Mental State Examination（MMSE）23 点以下（認知機能障害46
名）と24点以上（健常78名）を本研究の対象者とした（平均76歳の男女）。ロジスティック回帰分析にて脳血管
疾患・心筋梗塞・高血圧・糖尿病・脂質異常症の有病状況、APOE ε4 allele保有、各種血清抗体価、高感度
CRP、血清アルブミンの影響を調整した後、MMSE23点以下に対する歯の1本減少のオッズ比は1.06（95%CI;1.
01-1.11, P= 0.030）で有意な関連を示した。　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　
　　　　　　

研究成果の概要（英文）：Among participants of the epidemiological survey (longitudinal study) 
conducted in 2012 and 2017, cognitive function test Mini-Mental State Examination (MMSE) 23 points 
or less (46 people with cognitive impairment) and 24 points or more (78 healthy people) were 
included in the subjects of this study, with an average age of 76. After adjusting the influence of 
cerebrovascular disease, myocardial infarction, hypertension, diabetes, dyslipidemia, APOE ε4 
allele, various serum antibody titers, high sensitivity CRP, serum albumin by logistic regression 
analysis, The odds ratio of one tooth loss to MMSE 23 or less was significantly related at 1.06 (95%
 CI; 1.01-1.11, P = 0.030).

研究分野： 疫学　公衆衛生　高齢者保健　歯科保健
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
Gatzらの一卵性双生児の症例対照研究やカトリック教会の修道女を対象としたコホート研究において、多数歯欠
損がアルツハイマー病やその他の認知症と有意な関連があることが報告されている。我々の藤原京スタディでは
多数歯残存者に比べ、歯が残っていない者では認知症領域のリスクが2.2倍に上昇することを報告している。
MMSE点数と4菌種の歯周病原細菌との間に有意な関連はなく、ロジスティック回帰分析でも歯周病原細菌の血清
抗体価はMMSE点数に対して有意な関連を示さなかったが、歯周病の指標として、採血時点での血清抗体価よりも
歯周病の終末状態としての多数歯欠損のほうが適していることが示唆された。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

歯周病の慢性炎症が認知症発生に関与するとの報告がある（Kamer AR, J Alzheimer Dis 

2008, 2013）。しかし、歯周病を関連要因として取り扱った研究は、世界的にみても報告が

少なく（BMC Geriatr 2014）、いまだ両者の関連性と関連機序を十分に説明できていない。

また、歯周病原細菌（A.actinomycetemcomitans, P.gingivalis, P.intermedia, E.corrodens）のみ

ならず、潜伏感染微生物との複合感染の負荷が、認知機能障害の重症化に関連する可能性

についても解析が必要である。 

 

２．研究の目的 

本研究課題は地域在住高齢者の疫学調査（藤原京スタディ Fujiwara-kyo study）のデー

タを使って、歯周病予防が認知機能障害のリスクを低減できるかについて検証することで

あった。 

 

３．研究の方法 

凍結保存中の血液試料を用いて、遺伝子解析と抗体価を測定した。 

2012 年に実施した疫学調査の参加者を対象に 2017 年に 5 年次追跡調査を実施した。 

 

 

４．研究成果 

2015 年に、2012 年に採血し凍結保存していた DNA を使って apoE4 の SNP 解析を実施

した。データ解析の対象者は 2007 年のベースライン健診で認知機能障害がなく、遺伝子解

析研究に同意した 2373 名であった。5 年後の 2012 年の追跡健診で 381 名 (16.1％) が軽度

認知障害あるいは認知症領域と判定されていた。多変量解析にて性、年齢、ベースライン

時の認知機能検査の成績、教育年数、抑うつの有無、高血圧・糖尿病・脳血管疾患・脂質

異常症・心筋梗塞の既往の有無、飲酒習慣、喫煙習慣、apoE4 の影響を調整した後の歯 25-32

本に対する歯 17-24 本のオッズ比は 1.45 (95%CI: 1.08-1.95, P=0.014)、歯 9-16 本のオッズ比

は 1.20 (95%CI: 0.81-1.76, P=0.362)、歯 0-8 本のオッズ比は 1.42 (95% CI: 1.02-1.99, P= 0.040)

で、歯 17-24 本と歯 0-8 本において有意な関連がみられた。歯の残存本数が少ないことは

認知機能障害の危険因子であることを示唆された。 

2017 年に認知機能検査・血液検査などの 804 名分のデータを得た。804 名のうち、4 菌

種の歯周病原細菌およびヘリコバクターピロリ菌、高感度 CRP のデータが揃っている 124

名（認知機能検査 Mini-Mental State Examination（MMSE）23 点以下（認知機能障害 46 名）

と 24 点以上（健常 78 名））を本研究の対象者とした（平均 76 歳の男女）。ロジスティ

ック回帰分析にて脳血管疾患・心筋梗塞・高血圧・糖尿病・脂質異常症の有病状況、

APOE ε4 allele 保有、各種血清抗体価、高感度 CRP、血清アルブミンの影響を調整した

後、MMSE23 点以下に対する歯の 1 本減少のオッズ比は 1.06（95%CI;1.01-1.11, P= 

0.030）で有意な関連を示した。MMSE 点数と 4 菌種の歯周病原細菌との間に有意な関

連はなく、ロジスティック回帰分析でも歯周病原細菌の血清抗体価は MMSE 点数に対

して有意な関連を示さなかったが、歯周病の指標として、採血時点での血清抗体価より

も歯周病の終末状態としての多数歯欠損のほうが適していることが示唆された。 
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