
アルツハイマー病の発症は
生活習慣で修飾される
―若年時からの脳強化と

脳保護の重要性―

岩 本 俊 彦

は
じ
め
に

「
人
生
」
と
い
う
尺
度
か
ら
み
る
と
食
事
や
運
動
、

学
習
な
ど
日
頃
の
生
活
習
慣
が
心
身
に
与
え
る
影
響
に

は
計
り
知
れ
な
い
も
の
が
多
い
。
一
般
に
、
若
年
期
か

ら
の
不
適
切
な
生
活
習
慣
が
そ
の
ま
ま
中
年
期
の
生
活

習
慣
病
と
な
り
、
や
が
て
は
老
年
期
に
臓
器
障
害
を
き

た
す
と
考
え
ら
れ
、
そ
の
影
響
は
不
適
切
さ
の
程
度
と

と
も
に
暴
露
さ
れ
た
時
間
に
比
例
し
て
増
幅
さ
れ
る
。

こ
の
よ
い
例
が
動
脈
硬
化
で
あ
る
が
、
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ

ー
病
で
は
暴
露
の
タ
イ
ミ
ン
グ
に
よ
っ
て
も
影
響
さ
れ

る
。
す
な
わ
ち
、
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
は
、
加
齢
が
最

大
の
危
険
因
子
と
さ
れ
る
一
方
、
人
生
の
様
々
な
タ
イ

ミ
ン
グ
で
生
活
習
慣
（
病
）
な
ど
の
環
境
要
因
、
遺
伝

素
因
が
そ
の
発
症
に
影
響
し
て
い
る
こ
と
が
近
年
の
研

究
で
次
々
と
明
ら
か
に
さ
れ
て
き
た
の
で
あ
る
。

高
血
圧
と
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病

高
血
圧
が
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
や
血
管
性
認
知
症
の

リ
ス
ク
と
な
る
疫
学
調
査
成
績
は
多
く
１）
２）
３）
、
ち
な
み
に
ア
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ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
発
症
の
相
対
リ
ス
ク
は
２
前
後
と
い

わ
れ
る
。
そ
の
代
表
が
長
期
追
跡
調
査
を
行
っ
た
北
欧

のG
öteborg

研
究１）
やK

uopio

研
究２）
（
表
の
１）
、
４）
）

で
、
結
論
か
ら
言
え
ば
、
中
・
高
年
期
の
高
血
圧
が
老

年
期
の
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
発
症
に
関
連
し
て
い
た
と

い
う
も
の
で
あ
っ
た
。
ま
た
、
前
者
の
研
究
で
は
画
像

も
評
価
さ
れ
て
お
り
、
白
質
病
変
の
見
ら
れ
た
者
で
は

中
・
高
年
期
に
血
圧
が
高
か
っ
た
こ
と
も
示
さ
れ
た
。

一
方
、N

un

研
究４）
（
表
の
２）
）
で
は
小
梗
塞
巣
の
多

発
が
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
例
の
認
知
機
能
を
有
意
に
低

下
さ
せ
る
こ
と
が
明
ら
か
に
さ
れ
、
総
合
す
る
と
高
血

圧
の
存
在
が
脳
血
管
障
害
や
白
質
病
変
を
介
し
て
晩
期

の
認
知
症
発
症
を
助
長
し
た
も
の
と
い
え
る
。

す
な
わ
ち
、
高
血
圧
の
持
続
は
脳
動
脈
（
と
く
に
穿

通
枝
）
の
血
管
リ
モ
デ
リ
ン
グ
（
硝
子
様
あ
る
い
は
線

維
性
硝
子
様
壁
肥
厚
）
を
き
た
し
、
ラ
ク
ナ
梗
塞
や
白

質
の
低
灌
流
・
虚
血
の
原
因
と
な
る
ば
か
り
か
、
酸
化

ス
ト
レ
ス
、
凝
固
・
血
小
板
活
性
化
な
ど
も
加
わ
っ
て

脳
微
小
循
環
系
の
内
皮
細
胞
障
害
（
血
液
脳
関
門
の
障

害
）
を
惹
起
す
る
５）
６）
７）
。
そ
の
結
果
、G

öteborg

研
究１）
の

よ
う
な
白
質
病
変
が
進
展
し
、
画
像
上
、leukoaraiosis

（
白
質
粗
鬆
化
）
と
呼
ば
れ
る
変
化
を
呈
す
る
よ
う
に

な
る
。
実
際
に
、
こ
の
よ
う
な
変
化
は
加
齢
と
と
も
に

増
強
さ
れ
て
認
知
症
を
は
じ
め
と
す
る
老
年
症
候
群
を

招
来
し
、
そ
の
終
末
像
が
び
ま
ん
性
白
質
病
変
を
特
徴

と
す
る
ビ
ン
ス
ワ
ン
ガ
ー
病
と
い
う
こ
と
に
な
る
６）
７）
。
し

た
が
っ
て
、
高
齢
で
発
症
す
る
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
の

予
防
に
は
若
年
期
の
高
血
圧
管
理
が
要
と
な
る
。

糖
尿
病
と
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病

２
型
糖
尿
病
も
ま
た
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
や
血
管
性

認
知
症
の
リ
ス
ク
と
な
り３）
、
そ
の
相
対
リ
ス
ク
は
前
者

で
概
ね
２
〜
４
と
さ
れ
る
。
そ
の
機
序
は
、
糖
尿
病
が

動
脈
硬
化
の
独
立
し
た
リ
ス
ク
で
あ
る
た
め
、
脳
血
管

障
害
や
白
質
病
変
な
ど
を
介
し
て
認
知
症
の
発
症
を
助

長
し
た
と
も
考
え
ら
れ
る
。
し
か
し
、R

otterdam

研

究８）
（
表
の
３）
）
に
お
い
て
イ
ン
ス
リ
ン
治
療
群
で
ア
ル

ツ
ハ
イ
マ
ー
病
の
相
対
リ
ス
ク
が
高
か
っ
た
点
で
は
高
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研究内容・成績

Göteborg study、３８２名（７０歳）を対象として７５歳時、７９歳時、
８５歳時に BP、認知機能および画像を評価、その結果、認知
症になった群（ADも VDも）は７０歳時に BPが有意に高い。
また、白質病変の見られた群も７０歳、７５歳時に BPが高かっ
た。

Nun study、修道尼を対象にして生前の認知機能をMMSEで
評価、死後の剖検脳（n＝１０２）で ADと診断された群の中で
もラクナ梗塞があると認知機能が有意に低下していた。

Rotterdam study、６，３７０名（６９２名の DM）を対象として２．１年
間追跡調査、認知症が１２６名（ADは８９名）発症し、DMは AD、
VDのリスク（とくにインスリン治療）となる。
（認知症の相対リスクは１．９、ADは１．３、VDは２．０、インス
リン治療は４．３）

Kuopio study、１，４４９名（５０歳）、２１年の間に４８名が AD（７５
歳）を発症、中年期の血管性リスクを評価（SBP＞１６０、Tch
＞２５０）したところ中年期の血管性リスクが老年期の AD発
症に関与していた。高脂血症の AD発症リスクはオッズ比で
２．８。

Kuopio studyの続報で Tchの変動と AD、 MCI発症との関連
を検討、中年期の Tchがその後、減少した者でむしろ発症
が増加した。（MCI発症のオッズ比３．２）

Religious Orders study、生前の認知機能検査で全く異常を認
めなかった１３４名（８３～８５歳）の神経病理学的所見を検討、
NIA/Reagan基準で ADの可能性が高いとされた者（Stage�
以上）が３７．３％に見られた。

AD：アルツハイマー病、VD：血管性認知症、MMSE：ミニメンタルテスト、SBP：
収縮期血圧、Tch：総コレステロール、MCI：軽度認知障害

報告者

１）Skoog
（１９９６）

２）Snowdon
（１９９７）

３）Ott
（１９９９）

４）Kivipelto
（２００１）

５）Solomon
（２００７）

６）Bennet
（２００６）

認知症と生活習慣病に関する代表的な研究成績

（３６７）5 CLINICIAN ’10 NO. 588



血
糖
に
伴
う
脳
内
蛋
白
の
糖
化
変
性
や
低
血
糖
に
よ
る

脳
障
害
に
加
え
、
２
型
糖
尿
病
で
は
高
イ
ン
ス
リ
ン
血

症
が
シ
ナ
プ
ス
間
隙
で
ア
ミ
ロ
イ
ド
β
蛋
白
の
分
解
酵

素
を
競
合
的
に
阻
害
す
る
こ
と９）
、
神
経
細
胞
内
の
ア
ミ

ロ
イ
ド
β
蛋
白
を
シ
ナ
プ
ス
間
隙
に
放
出
す
る
よ
う
刺

激
す
る
こ
と９）
、
タ
ウ
蛋
白
の
異
常
リ
ン
酸
化
を
促
進
す

る
こ
と１０）
か
ら
、
直
接
、
イ
ン
ス
リ
ン
が
ア
ミ
ロ
イ
ド
カ

ス
ケ
ー
ド
に
関
与
す
る
可
能
性
が
示
唆
さ
れ
て
い
る
。

こ
の
点
で
、
増
加
す
る
２
型
糖
尿
病
や
メ
タ
ボ
リ
ッ
ク

症
候
群
に
は
生
活
習
慣
の
早
急
か
つ
厳
重
な
管
理
が
求

め
ら
れ
る
。

脂
質
異
常
症
と
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病

中
年
期
の
高
コ
レ
ス
テ
ロ
ー
ル
血
症
は
ア
ル
ツ
ハ
イ

マ
ー
病
の
発
症
リ
ス
ク
と
な
り
２）
３）
、
そ
の
相
対
リ
ス
ク
は

概
ね
３
で
あ
る
。
一
般
に
、
血
中
コ
レ
ス
テ
ロ
ー
ル
が

脳
に
直
接
移
行
す
る
も
の
で
は
な
い
が
、
高
コ
レ
ス
テ

ロ
ー
ル
血
症
と
ア
ポ
リ
ポ
蛋
白
Ｅ
ε4
ア
レ
ル
（
ア
ル
ツ

ハ
イ
マ
ー
病
の
リ
ス
ク１１）
）
と
の
関
係
に
加
え
て
、
細
胞

膜
に
存
在
す
る
コ
レ
ス
テ
ロ
ー
ル
が
シ
ナ
プ
ス
の
可
塑

性
や
修
復
に
関
与
す
る
ば
か
り
か
、
脂
質
ラ
フ
ト
（
コ

レ
ス
テ
ロ
ー
ル
の
密
集
す
る
細
胞
膜
部
分
）
の
増
加
が

ア
ミ
ロ
イ
ド
β
蛋
白
の
重
合
促
進
の
温
床
と
な
る
こ
と

も
注
目
さ
れ
て
い
る１２）
。
し
か
し
、K

uopio

研
究
２）
１３）
（
表

の
４）
、
５）
）
で
は
中
年
期
の
高
コ
レ
ス
テ
ロ
ー
ル
血
症

が
老
年
期
の
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
発
症
の
リ
ス
ク
と
な

る
一
方
、
高
コ
レ
ス
テ
ロ
ー
ル
濃
度
の
そ
の
後
の
低
下

が
認
知
機
能
の
増
悪
に
関
連
し
て
い
た
と
い
う
。
同
様

の
成
績
はG

öteborg

研
究
の
続
報
で
も
み
ら
れ
、
こ

の
コ
レ
ス
テ
ロ
ー
ル
作
用
の
二
面
性
に
つ
い
て
は
未
だ

解
明
さ
れ
て
い
な
い
が
、
濃
度
測
定
時
期
と
ア
ル
ツ
ハ

イ
マ
ー
プ
ロ
セ
ス
（
老
人
斑
、
神
経
原
線
維
変
化
の
進

展
度
）
と
の
タ
イ
ミ
ン
グ
で
説
明
が
試
み
ら
れ
て
い
る
。

喫
煙
習
慣
、
偏
食
、
活
動
不
足
とア

ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病

喫
煙
習
慣
３）
１４）
、
偏
食１５）
（
野
菜
不
足
）、
活
動
不
足
１１）
１６）
（
歩

行
な
ど
の
運
動
、
余
暇
活
動
）
も
ま
た
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
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ー
病
の
発
症
リ
ス
ク
と
な
る
こ
と
が
疫
学
調
査
で
示
さ

れ
、
禁
煙
、
緑
色
葉
野
菜
の
摂
取
、
活
動
的
生
活
が
そ

の
予
防
と
し
て
勧
め
ら
れ
て
い
る
。
ま
た
、
教
育
歴
も

将
来
の
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
発
症
に
関
連
し
て
い
た
と

い
うK

uopio
研
究
成
績
な
ど
か
ら
２）
１１）
、
若
年
期
か
ら
の

学
習
習
慣
も
活
動
的
生
活
と
同
様
に
脳
強
化
に
期
待
さ

れ
る
。
こ
れ
に
関
連
し
て
思
い
出
さ
れ
る
の
がB
ennet

ら
の
聖
職
者
研
究１７）
（
表
の
６）
）
で
、
生
前
に
認
知
機
能

の
低
下
が
見
ら
れ
な
か
っ
た
高
齢
者
の
中
に
す
で
に
ア

ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
の
病
理
診
断
基
準
に
一
致
す
る
一
群

が
存
在
し
て
い
た
と
い
う
も
の
で
、
残
存
す
る
神
経
回

路
網
の
機
能
（
予
備
能
）
が
病
変
に
伴
う
機
能
低
下
を

凌
駕
（
代
償
）
し
た
結
果
と
も
考
え
ら
れ
る
。

お
わ
り
に

わ
が
国
で
は
多
く
の
者
が
百
寿
を
享
受
で
き
る
時
代

に
入
っ
た
。
こ
の
点
で
人
生
は
実
に
長
い
。
し
か
し
、

健
康
長
寿
を
獲
得
す
る
た
め
に
は
、
少
な
く
と
も
若
年

期
の
生
活
習
慣
（
偏
食
、
低
教
育
歴
）、
中
・
高
年
期

の
生
活
習
慣
病
（
高
血
圧
、
糖
尿
病
、
脂
質
異
常
症
）、

老
年
期
の
糖
尿
病
、
活
動
不
足
な
ど
、
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ

ー
病
の
リ
ス
ク
を
そ
の
年
代
に
応
じ
て
摘
み
取
っ
て
い

か
な
け
れ
ば
な
ら
な
い
。
そ
の
実
現
に
は
こ
れ
ら
の
リ

ス
ク
か
ら
脳
を
保
護
す
る
の
が
第
一
歩
で
あ
り
、
同
時

に
、
学
習
習
慣
、
活
動
的
な
生
活
な
ど
脳
の
強
化
を
図

る
よ
う
国
民
に
向
け
て
強
く
発
信
し
て
い
く
必
要
が
あ

る
。

（
東
京
医
科
大
学

老
年
病
科

主
任
教
授
）
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