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研究成果の概要（和文）：認知症発症予測マーカーを検討する目的で認知症リスクの高い高齢うつ病に注目し，
高齢うつ病とうつ病を伴わない健忘型MCI患者を対象に研究した．
高齢うつ病群において血漿Aβ40高値は，海馬傍回萎縮度の増加や文字流暢性の低下と相関していた．治療前後
の認知機能からうつ病群を認知機能正常群，MCIから正常へのリバート群，MCI非リバート群の3群に分けると，
認知症リスクの高いMCI非リバート群では入院時点で他の2群より血漿Aβ40が高く，文字流暢性が低かった．こ
れらは，非うつ病性MCI群には認められず，うつ病から認知症発症に至る予後マーカーの可能性が示唆された．
血中酸化RNAには予後予測機能は乏しかった．

研究成果の概要（英文）：To investigate prognostic markers for conversion from MCI to dementia, we 
have focused on patients with late-life depression (LLD) who are at high risk of dementia. Higher 
plasma Aβ40 was associated with higher degree of parahippocampal atrophy and lower verbal fluency 
performance. The LLD patients were divided into 3 groups according to their cognitive status before 
and after the treatment, i.e., (i) cognitively normal subjects, (ii) the MCI reverters to normal 
cognition, and (iii) MCI-non-reverters. Remarkably, we found higher plasma Aβ40 levels and lower 
verbal fluency performance at baseline in the MCI-non-reverters who were at highest risk of dementia
 compared with the other 2 groups. Because these alterations were not significantly found in 
amnestic MCI without depression, plasma Aβ40 and verbal fluency performance may function as 
prognostic markers for conversion from MCI to dementia specifically in LLD patients. Serum oxidized 
RNA did not function as a prognostic marker. 

研究分野：老年精神医学

キーワード： 老年精神医学　うつ病　認知症　アルツハイマー病　脳画像　酸化RNA　アミロイドβ　電気けいれん療
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１．研究開始当初の背景
(1)認知症高齢者の急増は人口高齢化率にお
いて世界のトップを走るわが国はもとより，
全人類の大きな社会的課題と
早期に認知症リスクを
法を開発し
喫緊の医学的課題であることは論を俟たな
い． 
 
(2)質の高い縦断的疫学研究のメタ解析から，
高齢うつ病患者はアルツハイマー病
の他の認知症リスクが高いこと
ており
表されるように，うつ病と
病理過程
れている．
 
２．研究の目的
本研究では
に焦点を絞り，研究を行った．すなわち，高
齢うつ病患者の抗うつ治療前後における認
知機能ならびに各種画像および
マーカーを検討
至る過程の予後予測マーカーや介入法開発
の手がかりを得る
 
３．研究の方法
(1)山梨大学
研究を行った．
院患者
28.0），うつ病を伴わない健忘型
例（平均
型認知症（
である．
 
(2)うつ病患者は入院時と退院時の
の群は
BDI-II
WMS-R
検査（脳
SPECT
査（アミロイド
経栄養因子
B12, 
APOE
 
４．研究成果
(1)うつ病群では，退院時の
と海馬傍回萎縮度，ならびに
異領域の脳血流低下度の間に正相関が認め
られた．また，
馬傍回萎縮度との間に
1a），退院時の血漿
文字流暢性と逆相関していた（図
 
(2)うつ病治療のために薬物療法のみを行っ
た群と
では治療後に血漿
施行回数は，
暢性の改善度と正相関し，
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(4)以上のことから，血漿 Aβ40 と文字流暢
性は高齢うつ病から認知症発症にいたる過
程の予後予測マーカーである可能性が示唆
された．また，脳刺激療法による介入の有効
性も今後検討すべき興味深い課題であるこ
とが示唆された． 
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