
はじめに 
 高齢化社会を迎え、認知症に対する関心が高まっ
ている。新しい薬剤が認可され、複数の薬剤から治
療薬を選択でき、併用治療ができるようになったこ
とも、関心の高まってきた要因の一つである。医療
関係者以上に、認知症患者と深い関係にある家族に
関心の高いのも特徴である。認知症の診断は容易で
はあるが、アルツハイマー型認知症（AD）の診断は
除外診断である。少なくとも一部の認知症は、AD

とは予後が異なり、治療についても特別な対応が必
要である。また、AD でない認知症は特別な臨床的
対応が必要であり、AD に対する薬剤が健康保険適
応となっていないこともあり、鑑別が重要である。
最近は、AD に対する特異的な画像変化やバイオマ
ーカーにより、早期対応のための積極的に診断する
方向に向かいつつある。 

 ここでは、認知症に関する一般検査とともに、ア
ルツハイマー病診断鑑別に役立つ最近の検査方法に
ついても記載する。 

 

一般的な心理検査 
 アルツハイマー病診断は、世界的にほぼ統一した
診断基準が使われている。具体的には、心理検査で
の異常に加え、日常生活や仕事での問題があり、そ
の状態が、他の病気により二次的に生じたものでは
ないとの確認が必要となる。二次性認知症を除外す
るためには、MRIや CTによる形態学的検査、脳血
流検査、FDG やアミロイドに関する PET 検査、さ
らには髄液バイオマーカーの検査など、さまざまな
検査がある（図 1）。最終的には病理学的評価が必要
である。しかし、病理学的検査は日常診療では不可

能である。PET検査や髄液検査もあるが、一般診療
では心理検査やMRIあるいはCTによる画像評価が
主体である 1）。 

 認知症の検査は、認知症患者のスクリーニング検
査と、認知症であることを確認するための検査に分
けられる。簡単なアンケート方式によるチェックは
時間がかからず、多数症例をスクリーニングでき、
安価に実施できる。一部の医療機関では、時間を短
縮するために、記銘障害の有無と日時の見当識に対
する異常の有無のみで 2）スクリーニング検査として
利用することもある（表 1）。長谷川式認知症検査（改
訂版, HDSR）は、我が国の実情に合った検査であり、
短時間で実施でき、20/21 点を境界とすれば、感度
90%、特異度 82%であり、一般診療所でも広く使わ
れている。 

 世界的には MMSE が標準の評価基準として利用
されている。HDSR との共通する質問項目もあり、
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同時に実施されることも多い。23/24 点を判断の基
準とすれば、診断の感度は 76-87%、特異度は 82-97%

と高い。ただ、教育歴の影響があり 3）、教育歴が長
い場合には、感度は低くなる。最近は、軽度認知障
害（MCI）の段階での対応が重要であるとの考えが
主流となりつつあり、HDSR が 27-30 点は正常域、
22-26点はMCIの疑い、21点以下を認知症の可能性
ありと判断することもある。多くの臨床治験では
MMSEが 26点以下の症例で、ADと確定診断された
患者を薬物治療の対象としている。 

 日常生活の評価には CDR（Clinical Dementia 

Rating）が使われ、日常生活を中心とした現実的な
重症度の評価ができる。ただ、この評価には、患者
の周辺からの情報が必須であり、独居者が増えてき
た現状では、評価困難なことも少なくない。また、
FASTによる重症度分類は、ADLを中心とした評価
で、国際的にも利用されているが、境界域の患者も
あり、判断に迷うこともある。一方、短時間で評価
のできる時計描写試験（CDT）もスクリーニング検
査として話題となっている。コンピューターを利用
した CDT もある。ただ、点数の付け方に複数の方
式があり、認知機能評価の参考資料とはなるものの、
診断基準としては採用されておらず、臨床治験にお
ける評価には使われていない。 

 

専門医療機関での心理検査 
 アルツハイマー病の程度や経過観察のためには
ADAS-cog（Alzheimer’s Disease Assesment Scale- 

Cognitive Scale）が一般的である。ただし、30-40分
程度の時間を要し、専門の心理士に依頼する必要が
あり、症状が進行すると評価できないなどの問題は

あるが、比較的変動が少ないため、薬剤効果などの
経過観察に利用されている。記憶力の検査にはリバ
ーミード行動記憶検査（RMBT）があり、早期の物
忘れの有無や経過を評価するには有用であるが、認
知症が進行すると評価が困難となる。認知症が進行
した患者の評価には Severe Impairment Battery（SIB）
が臨床治験でも利用されている。 

 

最近話題となっている検査 
 MCIから認知症に年間 16%が進行し、ADに進展
する確率は 8.5%と言われている 4）。そのため、MCI

の段階で診断し、対応することが、将来の認知症患
者発生の抑制のためには重要であると考えられてい
る。健常者とMCI患者を区別するための検査方法と
して、MOCA（Montreal Cognitive Assessment）の日
本版 5）を推奨する報告もある。26点以上であれば正
常、26点未満であれば、MCIあるいは認知症との基
準が提案され（www.mocatest.org）、MCI診断の感度
は 90%、特異度は 87%と言われている。また、24/25

点を認知症のカットオフとすれば、それぞれ 93%、
89%であるという。 

 短時間で MCIと判断する簡便な検査としては、1

分間試験が提唱されている 6）。1 分間に、同一カテ
ゴリーの名詞をどれだけ言えるか（Category fluency）、
あるいは特定の文字で始まる言葉をどれだけ言える
か（Letter fluency）を評価すれば、MCI、特に amnestic 

MCIの診断に役立つ。簡単な方法のため、一般検査
にも十分利用できるものと思われる。 

 色や形の異なる図をコンピューターやエンピツで
マークする検査（Simple Cognitive test）が 3分間で
できる検査として報告されている 7）。用紙を配布す

表 1 もの忘れスクリーニング検査 

一般診療でも認知症のスクリーニング検査に使えるように、
簡略化した問診が利用されている（文献 2より引用） 
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図 2 MMSEと Simple-testによるスコアーの相関
平均 75.9 才の物忘れ外来受診者から得られたスコアーと MMSE
の結果は相関（r-0.486、p<0.01）するものの、MMSEの結果がほ
ぼ正常にも関わらす SC-test結果の悪い高齢者が存在する。 
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先ほど覚えてもらった言葉をもう一度言ってみて下さい。

（自発的に回答があれば各2点、もし回答がない場合は
以下のヒントを与えて正解であれば1点）

a）植物 b）動物 c）乗り物

0 1
0 1
0 1
0 1

年

月

日

曜日

今日は何年の何月何日ですか

何曜日ですか

（年月日、曜日が正確でそれぞれ1点づつ）

0 1

0 1

0 1

これから言う 3 つの言葉を言ってみて下さい。

あとでまた聞きますからよく覚えておいて下さい。

1 ： a）桜 b）猫 c）電車 2 ： a）梅 b）犬 c）自動車
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れば、多数症例のスクリーニング検査が同時に可能
である。MMSEとの相関（r=0.569）とともに、FAB

との相関（r=0.664）も良好であり、前頭葉機能評価
に利用できる可能性も考えられる。平均 76 才、
MMSE 22.5 点の検討では、全症例における MMSE

との相関係数は 0.486で（図 2）、統計的には有意で
ある。しかし、MMSE26点以上でも、この検査結果
の悪い症例が散在することから、従来の心理検査と
は異なった機能異常検査のスクリーニングとして利
用できる可能性もある。 

 

画像検査 
 二次性認知症、特に脳血管性認知症の鑑別には頭
部 MRIが必須である。一部の施設では、脳の委縮、
特に海馬の委縮の程度を数量化（VSRAD）し、補助
診断や経過観察にも利用されている。ただ、学歴の
高い場合、形態と機能検査の結果に矛盾を生じるこ
ともあり、結果の数値とともに、他の検査による評
価も含めて最終判断することが推奨される。海馬萎
縮の左右差も話題となっている。 

 脳血流検査は、健常者の脳血流結果を標準脳と比
較し、どの部位の脳血流低下があるかを明らかにす
ることができる。レビー小体型認知症では、後頭葉
の脳血流低下が、また、AD では後部帯状回や楔前
部の血流低下があることから、鑑別診断には役立つ
と考えられている。MIBG シンチによる心臓描出の

有無をもとに、レビー小体型認知症との鑑別にも一
部で利用されている。 

 特殊画像検査としては、FDG-PETによる糖代謝検
査と PIB-PETによるアミロイド検査がある（図 3）8）。
レビー小体型認知症では後頭葉の糖代謝の低下があ
り、ADとの鑑別が可能である。一方、ADの基本的
病理組織異常として、アミロイド蓄積やタウの蓄積
がある。すでに、アミロイドの蓄積の程度や部位を
ある程度明らかにでき、アミロイドに対する抗体治
療効果をPIB-PET検査にて試験的に評価の可能性も
検討されている 9）。このアミロイド蓄積の評価を一
般のペット検査として普及させるための取り組みが
進行中である。ただ、臨床的に ADと診断された中
に、PIB-PET陰性例があり、臨床的に ADと診断さ
れる中には、アミロイド以外の要因、たとえばリン
酸化タウ蓄積との関連に関心が集まっている。しか
し、タウの蓄積を画像的に評価する方法は実用化さ
れていない。今のところ、PIB-PET によるアミロイ
ド蓄積の自然増加を評価する期間として、数年の期
間が必要であり、PIB-PET による検査は、病気の進
行を評価するには、何らかの工夫が必要と思われる。
また、これらの PET検査の臨床的意義は明瞭である
が、健康保険適用がないことから、実施されている
施設は限定的である。 

 

髄液検査 
 AD に対する髄液マーカーとして、アミロイド
β1-42、リン酸化タウ蛋白がある。ADでは、前者が
低下し、後者が増加する。すでにカットオフ値（表

2）が提唱され 10）、髄液検査にて AD と診断できる
確率は高い。ただ、髄液検査は、神経内科や脳外科
では日常検査ではあるものの、侵襲的検査と考えら

図 3 PIB-PET画像 

上段は、69才のアルツハイマー病患者で、皮質に集積を認める。
中断は 64才のMCI患者で、皮質に軽度の集積を認める。下段は
81才の健常者で、アミロイド集積は認めない。 

 

表 2 アルツハイマー病患者の髄液バイオマーカ

 正常対照 アルツハイマー病

 平均 標準偏差 平均 標準偏差

タウ（pg/mL） 185 110 530 296 

A40（fmol/mL） 1,542 904 1,888 896 

A42（fmol/mL） 298 217 150 96 

A比（A40/A42） 6.2 3 14.9 6.8 

AD index(tau×A40/A42) 1,135 848 8,246 6,221

 カットオフ値 感度（％） 特異性（％）

タウ 297pg/mL 79 79 

A比（A40/A42） 9.4 79 76 

AD index(tau×A40/A42) 3,437 80 84 

髄液タウ、Aβ40 /Aβ42 , AD indexのカットオフ値が示されてい
る（文献 10より） 
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れる傾向があり、検体採取が困難な場合もある。ま
た、検査項目が健康保険適応でないため、費用がか
かり、検査普及のネックになっている。 

 

遺伝子検査 
 アポ E4遺伝子検査は、ADの診断に特異的な検査
ではないが、認知症やその進行と深い関係のあるこ
とが明らかにされ、認知症の重要な危険因子のひと
つとされている。アミロイド PET検査との関連性も
注目されている 11）。E4を持たない対照群に比べ、1

個有る場合は約 3倍、2個ある場合は約 15倍の AD

になる危険性が高いことが示されている。一方、認
知症治療薬の有効性とアポ E4 遺伝子との関連性に
ついては、まだ明らかではない。 

 

おわりに 
 認知症診断のための画像診断は、コンピューター
の進歩に伴い鮮明になり、数値として評価できるよ
うになり、初心者でも容易に判断できる時代となっ
てきた。しかし、治療効果や病気の重症度を示す指
標は相変わらず、心理検査や家族の評価に頼ってい
る。そのため、客観性に乏しく、変動幅が大きくな
り、治療効果の判断を迷わす原因ともなっている。
AD 治療の有効性を明らかにするためには、変動の
少ない客観的評価が可能な髄液バイオマーカーやア
ミロイドやタウの画像検査が普及とともに、アポ E

遺伝子と治療効果との関連性についての検討成果が
期待される。 
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 この論文は、平成 22年 7月 3日（土）第 18回近
畿老年期認知症研究会で発表された内容です。 
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