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研究成果の概要（和文）：本研究では、認知症患者の認知機能低下の経年変化trajectoryを縦断的に分析した。
研究１でアルツハイマー型認知症とレビー小体型認知症での神経心理学的検査の推移を比較したところ、経年変
化にはそれぞれに特徴があった。研究２ではアルツハイマー型認知症患者のうち、初診時から3年後に認知機能
低下が顕著であった群とそうでなかった群で認知機能低下の推移を比較したところ、MMSEでは両群間で初診時の
得点に有意差はなかったが、ADAS-Jcog.や時計描画法では有意差があった。このことから、初診時の詳細な神経
心理学的検査がその後の推移を予測するのにも有用である可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：This study analyzed trajectory of cognitive function over time in dementia 
patients. In Study 1, we compared changes in cognitive function tests in Alzheimer's disease and 
dementia with Lewy bodies, and found that the changes over time were distinctive for each. In Study 
2, the cognitive decline of patients with Alzheimer's disease was compared between those who had 
significant cognitive decline 3 years after the initial visit and those who did not. This suggests 
that a detailed examination of cognitive function at the initial visit may be useful in predicting 
subsequent changes in cognitive function.

研究分野：精神保健学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
アルツハイマー型認知症やレビー小体型認知症は進行性の変性疾患であり、認知機能が徐々に低下していく。こ
れらの認知症における認知機能障害のパターンや進行の推移を把握することは、進行を予測し、適切な治療やケ
ア、環境調整を行うために不可欠である。先行研究においては比較的簡易なスクリーニング検査のみを用いた研
究などが多いが、本研究では複数の認知ドメインを評価することで、患者の早期診断や予後の予測に関して重要
な示唆を得ることができた。すなわち、簡易なスクリーニング検査だけではその後の進行を予測しづらく、
ADAS-Jcog.などの検査を実施することが必要であることが明らかになった。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

アルツハイマー型認知症やレビー小体型認知症などの認知症は進行性の変性疾患であり、認

知機能の低下はこれらの認知症において主要な症状のひとつである。これらの認知症における

認知機能障害のパターンや進行の推移 trajectory を把握することは、進行を予測し、適切な治療

やケア、環境調整を行うために不可欠である。しかし、認知症における認知機能低下の推移に関

する先行研究の多くは MMSE などの簡易なスクリーニング検査のみを使用して実施されてお

り、実際の臨床場面で進行を予測し適切なケアの準備をするために必要な神経心理学的検査を

検討するための示唆を得られるような研究は非常に少ない。このような背景から、本研究では認

知症患者における認知機能低下の経年変化を、様々な神経心理学的検査データを用いて明らか

にした。 

 

２．研究の目的 

本研究の目的は、認知症患者の認知機能低下の経年変化を縦断的に分析することである。その

ために、以下 2つの研究を実施した。 

（１） 

アルツハイマー型認知症（AD）とレビー小体型認知症（DLB）の患者の認知機能低下の特徴

を明らかにするために、それぞれの患者の初診から 3 年間（計 4 回）の神経心理学的検査得点

の推移を比較した。 

 

（２） 

アルツハイマー型認知症患者のうち認知機能低下の進行が緩徐であった者（維持群）と、一定

以上の低下がみられた者（進行群）について、初診時の各種の神経心理学的検査の得点とその後

3年間の得点の経時的変化を比較した。 

 

 

３．研究の方法 

（１）、（２）ともに、熊本大学病院神経精神科の認知症専門外来にて調査を行った。調査は熊

本大学病院の倫理審査委員会の承認を得て実施された。 

 

（１） 

対象：認知症専門外来を継続的に受診している患者のうち、初診時、1 年後、2 年後、3 年後の

計 4回、神経心理学的検査バッテリーを施行した AD59名、DLB12 名を対象とした。 

 

神経心理学的検査： 

Mini Mental-State Examination （MMSE）、Frontal Assessment Battery（FAB）、数唱課題

（順唱および逆唱）、Clock Drawing Test（CDT）、WMS-Rの論理記憶（直後および遅延）を分

析に使用した。 

 

分析： 



AD と DLB で認知機能検査の得点の変化に差があるかどうかを明らかにするため、二元配置分

散分析（一要因に繰り返しのある、一要因に繰り返しのない）を用いて分析を行った。 

 

（２） 

対象：認知症専門外来を継続的に受診している患者のうち、初診時診断が軽度 AD（CDR≦

1）の者、および初診時診断が軽度認知障害（MCI）で研究期間中に ADにコンバートした

者である。初診時、1年後、2年後、3年後の計 4 回、神経心理学的検査バッテリーを施行した

患者 56名を対象とした。 

 

神経心理学的検査： 

Mini Mental-State Examination （MMSE）、Frontal Assessment Battery（FAB）、数唱課題

（順唱および逆唱）、Clock Drawing Test（CDT）、WMS-Rの論理記憶（直後および遅延）を分

析に使用した。 

 

分析： 

3年後の CDRが不変の 18 名（維持群）と、悪化した 38名（進行群）について、初診時の各種

認知機能検査の得点とその後の得点の経時的変化を比較した。分析には、t 検定および二元配置

分散分析（一要因に繰り返しのある、一要因に繰り返しのない）を用いた。 

 

 

４．研究成果 

（１） 

AD 群（n=59）と DLB群（12名）の平均年齢はそれぞれ 73.2歳、77.2 歳で有意差はなかっ

た（p=0.181）。性別や教育年数にも有意差はなかった。 

AD 群では DLB 群に比べて全般的に論理記憶の遅延課題と数唱の逆唱課題で有意に得点が低か

った（それぞれ p=0.005, p=0.023）。AD 群と DLB群で、MMSEの経時的変化に関しては交互

作用が認められ（p<0.001）、AD 群では徐々に低下していったが DLB群では低下が緩やかであ

った。 

 本研究結果より、AD では DLB よりも近時記憶やワーキングメモリが一貫して低いこと、認

知症スクリーニング検査である MMSE において低下の速度が速いことが明らかになった。 

 

（２） 

維持群（18 名）と進行群（38 名）の平均年齢はそれぞれ 71.1 歳、72.8 歳で有意差はなかっ

た。初診時の維持群と進行群の初診時の MMSE 得点はそれぞれ 22.9 点、23.0 点で有意差はな

く、WMS-R（論理記憶：直後および遅延、 数唱：順唱および逆唱）、FABでも有意差はなかっ

た。しかし、ADAS-Jcog.ではそれぞれ 10.1点、14.2点で有意差があり（p=0.01）、また時計描

画テスト（CDT）でそれぞれ 9.2点、8.1 点で有意差があった（p=0.042）。その後の経時的変化

では、ADAS-Jcog.で両群間で交互作用が有意であったが、それ以外では有意ではなかった。 

本研究結果より、認知症専門外来の初診の軽度 AD もしくは MCI患者の進行を予測するのに

有用であると思われる神経心理学的検査を明らかにすることができた。すなわち、MMSE 得点

に比して ADAS-Jcog.や CDT の得点が低い者に関しては、進行しやすいことが示唆された。初

診時の MMSEが比較的維持されている場合でも、ADAS-Jcog.や CDTなどのより詳細な検査を



実施することで、今後の進行を考慮することができる可能性がある。本研究結果より、進行群で

ADAS-Jcog,や CDT の成績が低く、FAB 等では有意差がないことから、進行群では早い段階か

ら視空間認知の障害が起きている可能性があるが、今後さらなる詳細な検討が必要である。 

（１）（２）に共通する限界としては、本研究は臨床データを用いて分析したものであり、4 年

間受診した患者が対象として選択されていることである。施設入所や死亡、転院など様々な理由

で脱落者がいることは本研究の限界である。 

 

 

 

 

AD群

（n=59）

DLB群

（n=12）
t p

年齢（平均, SD）
73.2

(SD=9.7)

77.2

(SD=7.1)
1.352 0.181

性別（女性n%） 43（72.9%） 7（58.3%） 1.013 0.32

教育年数（平均, SD）
12.0

(SD=2.1)

11.3

（SD=2.9）
0.99 0.326

研究①　表1. 対象者の属性

 

初診時 1年後 2年後 3年後 初診時 1年後 2年後 3年後 F p F p

MMSE 22.7 22.2 20.6 18.5 23.2 22.1 22.3 22.8 2.1 0.149 6.8 <0.001

FAB 12.2 12.5 11.8 11.8 11.3 10.0 10.6 11.9 1.6 0.221 2.3 0.085

CDT 8.9 8.3 8.0 7.2 5.9 6.5 6.6 6.8 3.7 0.064 1.9 0.139

論理記憶

　直後 4.0 2.8 3.4 2.6 3.5 4.5 4.0 4.3 1.0 0.320 2.6 0.056

　遅延 1.0 1.0 0.4 0.4 2.4 2.6 2.0 2.7 9.2 0.005 0.6 0.644

数唱

　順唱 6.6 6.2 5.8 6.0 5.5 4.8 4.7 5.4 3.2 0.085 0.7 0.551

　逆唱 5.2 4.8 4.8 6.3 3.9 3.5 3.9 3.5 5.7 0.023 0.3 0.790

研究①　表2. AD群とDLB群の各神経心理学的検査得点（平均）の推移

AD群（n=59） DLB群（n=12） 交互作用主効果

 

維持群

（n=18）

進行群

（n=38）
t/χ

2 p

年齢（平均, SD）
71.1

（SD=7.9）

72.8

（SD=11.1）
0.57 0.573

性別（女性n%） 12（66.7%） 29（76.3%） 0.58 0.524

教育年数（平均, SD）
12.1

（SD=1.7）

11.8

（SD=2.1）
0.53 0.601

②表1. 対象者の属性



 

 

 

維持群

（n=18）

進行群

（n=38）
t p

MMSE 22.9 23 0.003 0.998

WMS-R

　直後再生 3.9 2.8 1.57 0.123

　遅延再生 0.9 0.8 0.294 0.77

　順唱 6 6.4 0.78 0.438

　逆唱 4.9 5.6 1.46 0.15

FAB 11.9 11.4 0.56 0.579

ADAS-Cog. 10.1 14.2 2.67 0.011

CDT 9.2 8.1 2.09 0.042

②表2. 維持群と進行群の初診時の得点（平均）

 

初診時 1年後 2年後 3年後 初診時 1年後 2年後 3年後 F p F p

MMSE 22.9 22.5 21.4 19.7 22.9 22.1 20.6 18.1 0.5 0.490 1.096 0.353

ADAS-Jcog. 10.1 10.5 12.5 12.1 14.2 18.0 19.5 21.3 15.2 0.002 3.03 0.041

FAB 12.9 12.0 12.0 12.4 11.8 12.8 12.1 10.8 0.2 0.690 2.3 0.090

CDT 9.2 8.1 8.4 8.0 8.1 8.1 7.4 7.4 0.5 0.490 1.1 0.353

論理記憶

　直後 4.2 3.6 4.6 3.2 3.5 2.5 2.1 1.8 4.2 0.053 1.1 0.363

　遅延 0.9 1.5 0.6 0.7 1.3 1.1 0.6 0.1 0.2 0.671 0.7 0.549

数唱

　順唱 5.8 5.5 5.6 5.4 6.9 6.5 6.3 6.4 3.3 0.080 0.1 0.953

　逆唱 5.0 4.7 5.0 4.1 6.0 5.1 4.8 8.4 2.7 <0.01 1.2 0.336

維持群（n=18） 進行群（n=38） 主効果 交互作用

②表3. 維持群と進行群の各神経心理学的検査得点（平均）の推移
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