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1. 研究の背景・目的  

 2013 年の厚生労働省発表では、認知症を有する高齢者数は 462 万人と

推定され、予想を大きく上回る結果となっている。  

糖尿病患者は認知症発症リスクが約 2-4 倍へ上昇することが報告され

ており、糖尿病に合併した認知症（糖尿病性認知症）は社会的問題とな

りつつある。最近の研究から糖尿病性認知症の病態形成過程に、脳内イ

ンスリン抵抗性・高インスリン血症による神経細胞の代謝障害が関与し

ていることが指摘されているが 1)、詳細な分子機構の解明や病態に基づ

いた治療法の確立は得られていない。  

認知機能障害の一因として、加齢に伴うテストステロン低下との関連

が示唆されている。テストステロンの神経防護機能として、テストスト

ロンが皮質ニューロンからのアミロイド β分泌抑制を介し神経毒性を低

下させることが報告されている 2)。しかしながら、糖尿病性認知症とテ

ストステロン低下との関連を検討した研究はない。  

われわれはこれまでにテストステロン低下と糖代謝異常の関連につ

いての基礎・臨床報告や 3), 4)、糖尿病性認知症と血圧管理に関する臨床

報告 5)を行ってきた。本研究では、糖尿病性認知症の病態形成における

テストステロン低下の関連およびその分子機構を明らかにし、糖尿病性

認知症の新たな予防・治療法確立の礎とすることを目的とする。  

 

 

2. 研究計画  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



糖尿病モデルとして db/db マウスを用い、テストステロン低下モデル

として精巣摘出を実施する。認知機能評価として、ビデオカメラ運動解

析システムを用いた Barnes 迷路試験を実施する。  

 さらに、Ex vivo 実験として、マウスよりミクログリアを抽出し活性化

の評価を行う。  

 

 

3. 現在までの進展状況と今後の展望  

高脂肪食を投与した WT マウス、db/db マウスともに精巣摘出により

体重増加およびブドウ糖負荷試験による耐糖能障害の悪化を認めた。テ

ストステロン低下による糖代謝障害の増悪が示唆される。  

現在ビデオカメラ運動解析システムを用いた Barnes 迷路試験により、

認知機能評価を行っている（下図）。  

 

 

 今後さらに解析をすすめ、テストステロン低下と糖尿病性認知症の関

連について報告させていただく。  
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