
認知機能の老化メカニズムを関連蛋白遺伝子およびアミロイド代謝から探る

認知機能は老化と共に低下するが、この生理的認知機能低下の機序とアルツハイマー病変は一連の連続性があり量的違いなのか、もしくは質的に異なるのかは未だ明らかになっていない。そ
こで、本研究では、認知機能評価と共に認知機能関連蛋白の遺伝子型解析とアミロイドイメージングにより、健常者群、軽度認知機能障害(MCI)群、アルツハイマー病群を初老期および老年
期に分けて検討することにより、生理的認知機能低下の機序を明らかにしようとするものである。同時に、これらの検討により、アルツハイマー病変のさらなる解明にも繋がるものと期待で
きる。
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表１.若年性認知症(アルツハイマー病、レビー小体型認知症)および健常者で、蛋白糖最終生成物(AGEs)の特異的受容体遺伝子型の認知症発症の関連があるかどうか検討した。
表２.今回検討した老化に関わる遺伝子の一部(rs184003)でアルツハイマー病発症と関連している可能性が示唆された。レビー小体型認知症では有意な所見はなかった。なお、リス
ク遺伝子として知られているアポリポ蛋白E4も発症に関連していた。
結論：アルツハイマー病発症に関わるアミロイド蛋白とともに、蛋白糖化最終生成物の蓄積は神経細胞の機能低下を起こす原因であり、その促進関連遺伝子かもしれない。
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