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はじめに

2019年に約5,740万人であった世界の認知症人
口は、2050年には約1億5,300万人 （約3倍） に増加
すると予測され、公衆衛生上の優先課題となって
いる1）。認知症は診断後の余命や自宅で生活可能な
期間が短く、緩和ケアの対象ともされる。診断後の
平均生存年数は4.8年、施設入所までの平均年数は
3.3年と報告されており、認知症期をわずかでも短
縮することは患者と家族のQOL維持につながる2）。
認知症の原因疾患のうち最も頻度が高いのはアル
ツハイマー病 （Alzheimer's Disease：AD） である。
従来の治療薬は対症療法に限定されていたが、脳内
のアミロイドβ（Amyloid Beta：Aβ） 蛋白を除去し
病態進行抑制効果を示す抗Aβ抗体療法の登場に
より、病態そのものの進行抑制に介入することが
可能となった。

抗Aβ抗体療法の効果と社会的価値

現在日本では2種類の抗Aβ抗体薬が上市されて
いる。レカネマブ （Clarity AD試験） は18か月時点で、
主要評価項目であるClinical Dementia Rating Sum of 
Boxes （CDR-SB） の悪化をプラセボ群と比較して
27％抑制し3）、ドナネマブ （TRAILBLAZER-ALZ 2
試験） もIntegrated Alzheimer's Disease Rating Scale
（iADRS） において22.3％、副次評価項目のCDR-SB
において28.9％の悪化抑制を示した4）。この効果は、

患者が自立して生活できる期間を延ばす 「時間の
獲得 （Time Saved）」 の概念でも評価され、標準治
療にレカネマブを追加した場合、早期AD期を1.63
年延長し得ることが日本国内のシミュレーション
で示唆されている5）。別のシミュレーションでは、
CDR-SBが2点の段階での導入は、手段的日常生活
動作の自立を10か月延長させ、より早期の段階で
治療を導入した場合に自立期間の延長効果が最大
16か月に延長することも示されている6）。早期AD期、
特に軽度認知障害 （Mild Cognitive Impairment：
MCI） 期を延長し、中等度から重度の認知症期を
短縮することは患者本人の質調整生存年 （Quality-
Adjusted Life Years：QALY） の獲得につながるだけ
でなく、家族のQALYの獲得や介護時間・公的介
護費の削減にもつながる7）。すなわち抗Aβ抗体療
法による早期介入は、介護負担の軽減や医療・介
護リソースの節約を通じて、広範な社会的価値を
提供し得る （図1）。

家族介護者を含めた多面的な価値評価

ADへの医療介入の価値評価においては、患者本
人だけでなく家族介護者への影響を考慮すること
も不可欠である。国際医療経済・アウトカム研究
学会が提唱する 「バリュー・フラワー」 の概念は、
家族介護者の負担軽減や将来への安心感に寄与す
る医療技術の真の社会的価値を示す枠組みとして

引用されている8）。この概念に基づけば、抗Aβ抗
体療法の価値はQALYや費用対効果のみでは捉え
きれない。介護者の心理的・経済的・身体的負担
を軽減する効果、診断・病態確定によって得られ

る意思決定支援としての価値、将来の新規治療へ
の橋渡しとなる可能性としての価値、進行抑制に
対する希望がもたらす価値など、多面的な視点か
ら評価する必要がある （図2）。

統計学的有意差と臨床的有意差

一方、抗Aβ抗体療法に関する17の臨床試験を統
合解析したコクラン・レビューは、プラセボと比
較して認知機能や重症度の進行抑制に 「ほとんど差
がない」 と結論づけ、早期ADにおけるアミロイド
の除去は 「臨床的に意味のある効果」 に結びついて
いないと指摘した9）。これに対し一部の専門家は、
レカネマブやドナネマブを臨床試験に失敗した薬
剤と一括で統計処理しているため有効性が希釈さ
れていると解析手法に疑問を呈し10）、たとえ緩や
かでも自立期間の延長は患者や家族にとって意義
があると主張した。もっとも、両剤とも統計学的
有意差を示した薬剤として上市されたが、統計学
的有意性が臨床的な意味を持つとは限らない点は
一考を要する。臨床的有意差の指標である最小臨
床的重要差  （M i n i m a l  C l i n i c a l l y  I m p o r t a n t  
Difference：MCID） は、患者や家族が介入の意義を
実感できる最小の変化量であり、CDR-SBの18か月
時点での対照群との差はレカネマブ0.45点3）、ドナ
ネマブ0.7点4） であった。CDR-SBのMCIDはMCI期
で1点、軽度認知症期で2点とされ11）、両剤とも18
か月時点ではこの水準に達していないが、より長
期の観察下では差が拡大し、MCID相当の差が得ら
れやすくなると考えられている12,13）。すなわち医療
者は、MCID相当の効果を得るには数年単位の長期
観察が必要となり得ることを理解し、その点を患
者にあらかじめ説明した上で治療にあたることが
求められる。

おわりに

アミロイド関連画像異常に対する安全性上の懸
念に加え、AD病態が炎症、免疫、血管性要因など
多様な機序を伴うことを踏まえると、これらを包括
した病態進行抑制戦略の構築が今後の重要な課題
として残されている。また国内でも、実施可能な
施設が限られていることや、診断から治療開始に
至るまでのリソース不足と非効率性は課題である。
抗Aβ抗体療法の社会的価値を高めるには、新薬
導入にとどまらず、診断の地域格差を解消し、誰も
が早期に治療にアクセスできる体制を整備する施
策も重要である。
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図2　Value Flower （文献8を元に著者作成. 太字、下線は特にAD医療において重要と考えられる要素）
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はじめに

2019年に約5,740万人であった世界の認知症人
口は、2050年には約1億5,300万人 （約3倍） に増加
すると予測され、公衆衛生上の優先課題となって
いる1）。認知症は診断後の余命や自宅で生活可能な
期間が短く、緩和ケアの対象ともされる。診断後の
平均生存年数は4.8年、施設入所までの平均年数は
3.3年と報告されており、認知症期をわずかでも短
縮することは患者と家族のQOL維持につながる2）。
認知症の原因疾患のうち最も頻度が高いのはアル
ツハイマー病 （Alzheimer's Disease：AD） である。
従来の治療薬は対症療法に限定されていたが、脳内
のアミロイドβ（Amyloid Beta：Aβ） 蛋白を除去し
病態進行抑制効果を示す抗Aβ抗体療法の登場に
より、病態そのものの進行抑制に介入することが
可能となった。

抗Aβ抗体療法の効果と社会的価値

現在日本では2種類の抗Aβ抗体薬が上市されて
いる。レカネマブ （Clarity AD試験） は18か月時点で、
主要評価項目であるClinical Dementia Rating Sum of 
Boxes （CDR-SB） の悪化をプラセボ群と比較して
27％抑制し3）、ドナネマブ （TRAILBLAZER-ALZ 2
試験） もIntegrated Alzheimer's Disease Rating Scale
（iADRS） において22.3％、副次評価項目のCDR-SB
において28.9％の悪化抑制を示した4）。この効果は、

患者が自立して生活できる期間を延ばす 「時間の
獲得 （Time Saved）」 の概念でも評価され、標準治
療にレカネマブを追加した場合、早期AD期を1.63
年延長し得ることが日本国内のシミュレーション
で示唆されている5）。別のシミュレーションでは、
CDR-SBが2点の段階での導入は、手段的日常生活
動作の自立を10か月延長させ、より早期の段階で
治療を導入した場合に自立期間の延長効果が最大
16か月に延長することも示されている6）。早期AD期、
特に軽度認知障害 （Mild Cognitive Impairment：
MCI） 期を延長し、中等度から重度の認知症期を
短縮することは患者本人の質調整生存年 （Quality-
Adjusted Life Years：QALY） の獲得につながるだけ
でなく、家族のQALYの獲得や介護時間・公的介
護費の削減にもつながる7）。すなわち抗Aβ抗体療
法による早期介入は、介護負担の軽減や医療・介
護リソースの節約を通じて、広範な社会的価値を
提供し得る （図1）。

家族介護者を含めた多面的な価値評価

ADへの医療介入の価値評価においては、患者本
人だけでなく家族介護者への影響を考慮すること
も不可欠である。国際医療経済・アウトカム研究
学会が提唱する 「バリュー・フラワー」 の概念は、
家族介護者の負担軽減や将来への安心感に寄与す
る医療技術の真の社会的価値を示す枠組みとして
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引用されている8）。この概念に基づけば、抗Aβ抗
体療法の価値はQALYや費用対効果のみでは捉え
きれない。介護者の心理的・経済的・身体的負担
を軽減する効果、診断・病態確定によって得られ

る意思決定支援としての価値、将来の新規治療へ
の橋渡しとなる可能性としての価値、進行抑制に
対する希望がもたらす価値など、多面的な視点か
ら評価する必要がある （図2）。

早期アルツハイマー病に対する抗アミロイドβ抗体療法の社会的価値

統計学的有意差と臨床的有意差

一方、抗Aβ抗体療法に関する17の臨床試験を統
合解析したコクラン・レビューは、プラセボと比
較して認知機能や重症度の進行抑制に 「ほとんど差
がない」 と結論づけ、早期ADにおけるアミロイド
の除去は 「臨床的に意味のある効果」 に結びついて
いないと指摘した9）。これに対し一部の専門家は、
レカネマブやドナネマブを臨床試験に失敗した薬
剤と一括で統計処理しているため有効性が希釈さ
れていると解析手法に疑問を呈し10）、たとえ緩や
かでも自立期間の延長は患者や家族にとって意義
があると主張した。もっとも、両剤とも統計学的
有意差を示した薬剤として上市されたが、統計学
的有意性が臨床的な意味を持つとは限らない点は
一考を要する。臨床的有意差の指標である最小臨
床的重要差  （M i n i m a l  C l i n i c a l l y  I m p o r t a n t  
Difference：MCID） は、患者や家族が介入の意義を
実感できる最小の変化量であり、CDR-SBの18か月
時点での対照群との差はレカネマブ0.45点3）、ドナ
ネマブ0.7点4） であった。CDR-SBのMCIDはMCI期
で1点、軽度認知症期で2点とされ11）、両剤とも18
か月時点ではこの水準に達していないが、より長
期の観察下では差が拡大し、MCID相当の差が得ら
れやすくなると考えられている12,13）。すなわち医療
者は、MCID相当の効果を得るには数年単位の長期
観察が必要となり得ることを理解し、その点を患
者にあらかじめ説明した上で治療にあたることが
求められる。

おわりに

アミロイド関連画像異常に対する安全性上の懸
念に加え、AD病態が炎症、免疫、血管性要因など
多様な機序を伴うことを踏まえると、これらを包括
した病態進行抑制戦略の構築が今後の重要な課題
として残されている。また国内でも、実施可能な
施設が限られていることや、診断から治療開始に
至るまでのリソース不足と非効率性は課題である。
抗Aβ抗体療法の社会的価値を高めるには、新薬
導入にとどまらず、診断の地域格差を解消し、誰も
が早期に治療にアクセスできる体制を整備する施
策も重要である。
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はじめに

2019年に約5,740万人であった世界の認知症人
口は、2050年には約1億5,300万人 （約3倍） に増加
すると予測され、公衆衛生上の優先課題となって
いる1）。認知症は診断後の余命や自宅で生活可能な
期間が短く、緩和ケアの対象ともされる。診断後の
平均生存年数は4.8年、施設入所までの平均年数は
3.3年と報告されており、認知症期をわずかでも短
縮することは患者と家族のQOL維持につながる2）。
認知症の原因疾患のうち最も頻度が高いのはアル
ツハイマー病 （Alzheimer's Disease：AD） である。
従来の治療薬は対症療法に限定されていたが、脳内
のアミロイドβ（Amyloid Beta：Aβ） 蛋白を除去し
病態進行抑制効果を示す抗Aβ抗体療法の登場に
より、病態そのものの進行抑制に介入することが
可能となった。

抗Aβ抗体療法の効果と社会的価値

現在日本では2種類の抗Aβ抗体薬が上市されて
いる。レカネマブ （Clarity AD試験） は18か月時点で、
主要評価項目であるClinical Dementia Rating Sum of 
Boxes （CDR-SB） の悪化をプラセボ群と比較して
27％抑制し3）、ドナネマブ （TRAILBLAZER-ALZ 2
試験） もIntegrated Alzheimer's Disease Rating Scale
（iADRS） において22.3％、副次評価項目のCDR-SB
において28.9％の悪化抑制を示した4）。この効果は、

患者が自立して生活できる期間を延ばす 「時間の
獲得 （Time Saved）」 の概念でも評価され、標準治
療にレカネマブを追加した場合、早期AD期を1.63
年延長し得ることが日本国内のシミュレーション
で示唆されている5）。別のシミュレーションでは、
CDR-SBが2点の段階での導入は、手段的日常生活
動作の自立を10か月延長させ、より早期の段階で
治療を導入した場合に自立期間の延長効果が最大
16か月に延長することも示されている6）。早期AD期、
特に軽度認知障害 （Mild Cognitive Impairment：
MCI） 期を延長し、中等度から重度の認知症期を
短縮することは患者本人の質調整生存年 （Quality-
Adjusted Life Years：QALY） の獲得につながるだけ
でなく、家族のQALYの獲得や介護時間・公的介
護費の削減にもつながる7）。すなわち抗Aβ抗体療
法による早期介入は、介護負担の軽減や医療・介
護リソースの節約を通じて、広範な社会的価値を
提供し得る （図1）。

家族介護者を含めた多面的な価値評価

ADへの医療介入の価値評価においては、患者本
人だけでなく家族介護者への影響を考慮すること
も不可欠である。国際医療経済・アウトカム研究
学会が提唱する 「バリュー・フラワー」 の概念は、
家族介護者の負担軽減や将来への安心感に寄与す
る医療技術の真の社会的価値を示す枠組みとして

引用されている8）。この概念に基づけば、抗Aβ抗
体療法の価値はQALYや費用対効果のみでは捉え
きれない。介護者の心理的・経済的・身体的負担
を軽減する効果、診断・病態確定によって得られ

る意思決定支援としての価値、将来の新規治療へ
の橋渡しとなる可能性としての価値、進行抑制に
対する希望がもたらす価値など、多面的な視点か
ら評価する必要がある （図2）。
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統計学的有意差と臨床的有意差

一方、抗Aβ抗体療法に関する17の臨床試験を統
合解析したコクラン・レビューは、プラセボと比
較して認知機能や重症度の進行抑制に 「ほとんど差
がない」 と結論づけ、早期ADにおけるアミロイド
の除去は 「臨床的に意味のある効果」 に結びついて
いないと指摘した9）。これに対し一部の専門家は、
レカネマブやドナネマブを臨床試験に失敗した薬
剤と一括で統計処理しているため有効性が希釈さ
れていると解析手法に疑問を呈し10）、たとえ緩や
かでも自立期間の延長は患者や家族にとって意義
があると主張した。もっとも、両剤とも統計学的
有意差を示した薬剤として上市されたが、統計学
的有意性が臨床的な意味を持つとは限らない点は
一考を要する。臨床的有意差の指標である最小臨
床的重要差  （M i n i m a l  C l i n i c a l l y  I m p o r t a n t  
Difference：MCID） は、患者や家族が介入の意義を
実感できる最小の変化量であり、CDR-SBの18か月
時点での対照群との差はレカネマブ0.45点3）、ドナ
ネマブ0.7点4） であった。CDR-SBのMCIDはMCI期
で1点、軽度認知症期で2点とされ11）、両剤とも18
か月時点ではこの水準に達していないが、より長
期の観察下では差が拡大し、MCID相当の差が得ら
れやすくなると考えられている12,13）。すなわち医療
者は、MCID相当の効果を得るには数年単位の長期
観察が必要となり得ることを理解し、その点を患
者にあらかじめ説明した上で治療にあたることが
求められる。

おわりに

アミロイド関連画像異常に対する安全性上の懸
念に加え、AD病態が炎症、免疫、血管性要因など
多様な機序を伴うことを踏まえると、これらを包括
した病態進行抑制戦略の構築が今後の重要な課題
として残されている。また国内でも、実施可能な
施設が限られていることや、診断から治療開始に
至るまでのリソース不足と非効率性は課題である。
抗Aβ抗体療法の社会的価値を高めるには、新薬
導入にとどまらず、診断の地域格差を解消し、誰も
が早期に治療にアクセスできる体制を整備する施
策も重要である。
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