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はじめに 
 アルツハイマー型認知症（AD）に対し、コリンエス
テラーゼ阻害薬（ChEI）が 3剤発売されているが、こ
れらの効果についての評価は一定していない。「落ち着
いた」などの好意的な反応もある一方で、「物忘れは改
善しないので効果がない」という反応も見られる。医
師が外来で診察した時の印象とも異なっており、何を
指標に効果があると判断するのかわかりづらくなって
いる。MMSEは外来でも施行できる認知機能の評価
方法であり、簡便であることが特徴となっている。
ADのMMSEで低下している領域は遅延再生に加え、
Serial 7とOrientationの領域であり、注意や見当識の障
害と考えられる 1）。これらは海馬の機能よりは前頭葉
機能と考えられる。ChEIを投与するとMMSEに改善
がみられる報告は多い 2）。そこで本稿では、ChEIの投
与でどのように MMSE が変化したか評価することで
ChEIの使い分けを考えることを主眼とする。 

 

1. 背景 
 リバスチグミンやガランタミンを投与した患者の
一年後にSPECTを撮像すると、リバスチグミンは右前
頭葉血流の上昇があり、ガランタミン群では左右の前
頭葉血流の改善が見られる 3）。リバスチグミン投与で
は、注意機能の指標であるTrail Making Test-A（TMT-A）
のスコアが改善していた。また、ADHD患児では右前
頭葉血流が低下しているが、投薬によりこの血流低下
に改善がみられた 4）報告もあり、注意機能と右前頭葉
との関連が示唆されている。最近の報告でもADを発

症した患者脳中前頭葉でアミロイドβの有意な蓄積の
増加とともにブチリルコリンエステラーゼの出現が確
認されている 5）。一方でガランタミンについては、ガ
ランタミン投与によりDysexecutive Questionnaire（DEX）
での改善度と SPECT における左前頭葉血流の改善が
相関している 6）という報告がある。 

 

2. 対象 
 慶應義塾大学病院のメモリークリニックと流山中央
病院の認知症外来に通う 68 歳から 88歳（平均 76.92

±5.60歳）のAD患者 25人を対象とした。男女比は 8：
17、MMSEは 16-24（平均 21.04±2.19）であった。 

 これらの患者群に対しMMSEを評価し、注意障害の
減点分 x2が見当識障害の減点分より多い場合はリバス
チグミンを投与し、注意障害の減点分 x2が見当識障害
の減点分と等しいか少ない場合はガランタミンを投与
した。リバスチグミン群は10人、ガランタミン群は15

人であった。3か月から4か月後にMMSEを再検した。 

 
3. 結果 
 リバスチグミン群では見当識障害の改善度は 0.2、注
意障害の改善度は 1.6 であった。ガランタミンを投与
した患者群では見当識の改善が 1.67、注意の改善は
0.33であった。以上から、リバスチグミンには注意の
改善の効果が、ガランタミンには見当識の改善の効果
が期待できることが分かった。しかしながら遅延再生
に改善は見られなかった。また、各種薬剤を投与する
ことで3ヶ月後にMMSEに改善が見られることが知ら
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れているが、過去の報告と照らし合わせても同様と考
えられた。 

 

4. それぞれの患者に使い分けると 
 注意障害が優位な患者にリバスチグミンを投与する
と注意障害に改善点が見られた。患者は日常生活で集
中力が発揮できるようになったなどの改善点が見られ、
家族からの評価を得た。見当識障害が優位な患者にガ
ランタミンを投与すると見当識障害に改善点が見られ
た。患者は状況を判断して日常生活での準備ができる
などの改善点が見られ、家族からの評価を得た。一方
で記憶障害の改善がないことを家族に説明したため、
家族自体は薬効の評価に記憶障害にとらわれることが
なくなった。このように注意障害や見当識障害といっ
た前頭葉機能への薬効を実感してもらうことで、薬の
継続ができるようになった。 

 

 

 

 

おわりに 
 リバスチグミンやガランタミンの投与で MMSE の
変化について検討したところ、効果発現が前頭葉機能
中心に見られた。遅延再生には変化が得られなかった。
AD治療戦略としてChEIを投与し、無効である時は変
更を考慮することとなっているが、その判定すべき効
果は注意機能や見当識であると考えられる。 
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