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 研究要旨 

 認知症発症に対する保護因子としての身体、知的、社会的活動の潜在的価値、および高

血圧、脂質異常、糖尿病、喫煙等の危険因子が明らかになり、これら保護因子の促進と危

険因子の除去による認知症の発症遅延の可能性が期待されている。このエビデンスを確立

するためには、危険因子の早期発見とアウトカムとしての認知症診断が適時行えるシステ

ムを構築する必要がある。本研究課題では、認知症の危険因子を早期に発見するための高

齢者機能健診のデータと日常の身体、知的、社会的な活動状況のデータ（毎日の歩数と中

強度活動時間、地域の健康活動拠点での活動頻度）から、認知症の危険度や異常の早期発

見のためのシステムを構築して、どのような因子が認知症の発症や発症遅延に関与するか

を明らかにする。本課題は、３年間の計画とし、１年目（平成 27 年度）は既存のコホート

データから軽度認知障害（mild cognitive impairment: MCI）、および軽度認知症疑い

（mini-mental state examination（MMSE）の得点が 24 点未満）に対する危険因子を検

索した。２年目（平成 28 年度）は、既存コホートのから得られた認知症の発症を説明する

変数を明示するため、初年度に明らかとした危険因子と保護因子から構成したアルゴリズ

ムを完成させた。３年目は、認知症の発症を予測するために既存のアルゴリズムに日常活

動データの変化を加えた認知症の早期発見システムを完成させる。 

 本年度は大規模コホート研究（National Center for Geriatrics and Gerontology-Study of 

Geriatric Syndromes: NCGG-SGS）の横断データを用いて認知症発症予測モデルの構築を

実施し、算出した予測確率による認知症発症に対するカットオフポイントを Youden index

を用いて探索した。その結果、予測確率 45%が認知症発症を判断するカットオフポイント

となった。カットオフポイントの感度は 82%、特異度は 63%であった。また、予測確率が

カットオフポイントより低い者に対する高い者のハザード比は 7.7（95％信頼区間：4.8-12.4, 

P<0.001）となり、カットオフポイントの認知症発症に対する予測妥当性が確認された。 

  また、認知症発症者のうち、比較的早期の段階で発症する群とそうでない群との関連要

因を分析したところ、ベースラインから短期間で発症者した群では、身体活動および日常

生活に関わる活動との関連が認知症発症に関連することが明らかとなった。地域高齢者へ
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の質問紙調査データに自治体から得た要介護認定や死亡情報を突合した日本老年学的評価

研究（JAGES）の結果では、高齢者へのアンケート調査結果に基づき開発された認知症を

伴う要介護発生のリスクスコアについて、分析対象と追跡年数を変更したデータを用いて

検証を行った。その結果、同じカットオフ値を用いた場合にはやや感度が劣るが、カット

オフ値を変更することでより長期間の予測にも使用しうる可能性が示唆された。 
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Ａ．研究目的 

 既存コホートから得られた認知症の発症を説明する変数を明示するため、初年度に明ら

かとした危険因子と保護因子から構成したアルゴリズムを完成させる。また、日本老年学

的評価研究（JAGES）のデータセットに基づき、地域高齢者における認知症を伴う要介護

化のリスク得点を算出することを目的とした。 

 

 

Ｂ．研究方法 

 研究対象者は、愛知県を中心とした SGS コホートの参加者 5104 名とした。追跡期間は

イベント発生まで最大 47 か月であり、身体および質問調査の該当項目で欠損である者 154

件、認知機能検査欠損の 160 件、認知症発症データの欠損の 325 件を除き、4465 名を分析

対象とした。分析方法としては、母集団をランダムに 2 群に分割し、認知症発症予測式の

作成を予測式作成群で実施し、その式を予測式検証群に当てはめて予測妥当性を検証した。

認知症の平均追跡期間は両群とも 43 か月であった。予測式作成群において、変数減少法に

よるロジスティック回帰分析を実施し、モデルを構築した。発症予測式の検証群への当て

はめ検証の際には Receiver Operating Characteristic（ROC）曲線を求め、得られた曲線

によって下方に囲まれる面積（Area Under the Curve ： AUC）を算出した。また、Youden 

index、カプランマイヤー（Kaplan-Meier）法、Cox 回帰分析を行った。 

 ベースラインから発症時期の違いによる関連要因の検討では、NCGG-SGS の同様のデー

タを用いて認知症発症者のベースラインから発症までの期間の中央値で分割し、発症まで
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が 28 か月以内である者を 28 か月以内発症群、発症までが 29 か月以上である者を 29 か月

以上発症群とした。ロジスティック回帰分析では、認知症発症なし群と 28 か月以内群、ま

た、29 か月以上群における関連要因を分析した。 

JAGES の分析では、厚生労働省による認知症高齢者の日常生活自立度を用い、IIa 以上

を認知症を伴う要介護発生ありとみなし、10378 名を分析に使用した。 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究の実施にあたっては「ヘルシンキ宣言」および人を対象とする倫理指針を遵守し、

国立長寿医療研究センター倫理委員会の承認を得た。 

 

 

Ｃ．研究結果 

変数減少法によるロジスティック回帰分析を解析したモデルに基づき、認知症発症の予

測式を検証群に当てはめ、発症確率を算出した（図 1）。認知症発症における ROC 曲線に

より、Youden Index によるカットオフ値は 0.189 であり、area under curve (AUC)は 0.77

（p<0.001）を占めた（図 2）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1 認知症発症確率の分布        図 2  認知症発症確率の ROC 曲線  

 

カットオフ値未満を「リスクなし」群、以上を「リスクあり」群とし、認知症発症の割合

をみると、リスクなしは 0.8％にくらべ、リスクありでは、10.8％を占めた（図 3）。 
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図 3 カットオフ値分類毎の認知症発症 

 

リスクあり群となし群における認知症発症の生存分析では、発症の差がみられ（図 4）、

認知症発症におけるリスクなし群に比べて、リスクあり群ではハザード比が 7.68 (95％信頼

区間 4.75-12.42, p<0.001)と高かった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 4  カットオフ値分類の認知症発症の生存曲線 

 

発症時期の違いによる分析では、認知症なしを参照グループとした 29 か月以上発症群の

ロジスティック分析を行った結果、検査時の年齢が高く、GDS 得点が高く、記憶に関する

問題あり、MCI 多重機能低下分類において関連がみられた。また、28 か月以内発症群は、

検査時の年齢が高く、うつ病あり、歩行速度が遅く、日常生活の買い物をしていない、畑

や庭仕事をしていない、記憶に関する問題あり、物をおいた場所を忘れる事が多くなった、

MCI 多重機能低下分類との関連がみられた。 

JAGES の結果では、追跡期間中の認知症を伴う要介護発生割合は 13.4％であった。認知

症リスクスコア 0 点の者の追跡期間中の認知症を伴う要介護発生は 3.9％に対し、11 点~14

点の者ではそれぞれ 68.8％、63.6％、66.7％、100％であった。 
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Ｄ．考察と結論 

 本研究の最終目標は、認知症の早期発見システムを開発することである。横断データを

用いた認知症の発症予測のアルゴリズムを作成し、カットオフポイントで対象者を分類す

ると、認知症発症に対する感度は 82%、特異度は 63%であった。Cox 比例ハザードモデルに

よる HR は 7.7 となり、カットオフポイントの予測妥当性が確認された。ただし、このモデ

ルでは未だ十分な感度、特異度を有していないため、縦断的なデータベースを構築して感

度、特異度を向上させる必要がある。目標は、感度、特異度ともに 90%を超える予測モデル

の構築である。また、今回は地域在住高齢者全例を含めた解析であったが、追跡期間を延

長することによって、対象者を明らかな認知機能障害がない高齢者（健常またはプレクリ

ニカル AD）に限定した予測モデルを作成することも可能となる。この点から、平成 29年度

は認知症発症の追跡調査を継続するとともに、日常活動の縦断データの収集をしている高

浜市コホートでの認知症発症データを取得して分析を行い、認知症の早期発見システムを

完成させる予定である。また、認知症発症時期の違いによってリスク要因が変化するので

あれば、これらの要素を検討した予測モデルが必要かもしれない。本システムが開発され

れば、地域における簡便な認知症のリスクを発見するスクリーニングシステムを構築する

ことができ、地域保健活動に有益な知見を提示することが可能となる。これは当センター

のミッションと合致する。また、JAGES データの解析からも、認知症を伴う要介護化のリ

スク得点を併せて算出することにより、得られた結果の一般化可能性をさらに高めること

が期待できる。 
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