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あらまし  これまでに開発した認知機能データベースに蓄積されたデータをもとに，認知機能の経時変化を解析し，認知症

へ移行する際にどの検査データが変化したのか検討した．本研究の対象は，物忘れを主訴としてクリニックを受診し，MMSE，

かなひろいテスト，CDR，VSRAD を 2 年間に渡って調査することのできた 178 名である．ただし，全ての対象者の初診は 2007

年である．2年の経過により認知機能は大きく低下し，健忘型軽度認知障害の患者の多くがアルツハイマー型認知症へ移行した．

さらに，健忘型軽度認知障害から認知症への移行する患者は 2007 年の初診の段階で VSRAD は有意に高い値となり，MMSE サ

ブ項目である想起は初診の段階で有意に低い値となった．よって，初診時に健忘型軽度認知障害と診断されたとしても，VSRAD

の値が高く，MMSE サブ項目の想起が低い値であった患者は認知症へ移行する可能性が高いと考えられた． 
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1. はじめに  

認知症疾患の診断，重症度判定にはさまざまな評価

スケールが存在している．これら評価スケールは大き

く  2 種類に分類することができる．一定の課題や質問

を対象者に行い，その結果をスコア化し，その多寡で

判断を行う質問式検査，例えば， Mini-Mental State 
Examination（MMSE），かなひろいテストなどがある [1]．
それに対し，対象者の行動を詳細に観察して行う観察

式検査である  Clinical Dementia Rating（CDR）がある

[2]．  
認知機能検査は電子化が進んだ現在においても，ま

だ紙ベースで実施されている医療機関が多く，統計処

理や時系列解析を行うことが困難であるといわれてい

る．また，脳リハビリテーションなどの非薬物療法や

塩酸ドネペジルなどによる薬物療法などの効果判定を

行うためにも，これら認知機能検査結果の電子化が必

要である [3]．これまでに我々は，  MMSE や  CDR な
どの評価スケールを電子化し，介入効果判定を行うこ

とが可能な認知機能データベースを開発した．この認

知機能データベースに蓄積された認知機能検査データ

をもとに，認知症の客観的診断について検討したとこ

ろ，認知症の診断感度は  86.5％，特異度は  95.7％  で
あり，認知症の診断精度は非常に高く，臨床において

認知症診断に用いることが可能であると考えられた

[4],[5]．  
近年，Petersen らにより軽度認知障害（MCI：Mild 

Cognitive Impairment）が定義された [6]．なかでも健

忘型軽度認知障害は病理学的にもアルツハイマー型

認知症と正常の中間状態であることが知られ，アルツ

ハイマー型認知症への移行率が高くアルツハイマー

型認知症の前駆状態と考えられている．この軽度認知

障害を適切に診断し，介入を行うことで，認知症への

移行を遅らせることが可能となる．  
本研究では，データベースに格納された認知機能デ

ータの経時変化を解析することにより，認知症へ移行

する際にどの検査データが変化したのか検討したので

報告する．  
 

2. 認知機能データベース  
これまでに開発した認知機能データベースは，施設

内にホストコンピュータを設置し，ホストコンピュー

タ内に各種データベースを作成している．本データベ

ースは  Microsoft Visual Basic を用いて作成し，ユーザ

管理用データベース，MMSE 用データベース，CDR 用
データベース，「かなひろい」テスト用データベース，

脳 波 記 録 用 デ ー タ ベ ー ス ， VSRAD （ Voxel-Based 
Specific Regional Analysis System for Alzheimer's 
Disease：早期アルツハイマー型認知症診断支援システ

ム）用データベース，投薬記録用データベース，脳リ

ハビリテーション記録用データベースの  8 つのデー

タベースをホストコンピュータ内に設置している．メ

インメニューとしては，MMSE 入力，CDR 入力，か

なひろいテスト入力，脳波入力，VSRAD 入力のほか，

投薬情報入力，脳リハビリテーションデータ入力のほ

か，MMSE の参照，CDR の参照，VSRAD の参照を行

なうことができ，時系列データを観察することが可能

である．  
また，認知機能低下予測曲線，および個人の時系列

データをグラフで表示することができ，医師が認知症

高齢者および家族へ介入効果を説明する際などに用い
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ることができる．さらに，個人の時系列解析の結果を

プリント出力できるように設計してあるため，家族へ

の日々の記録として用いることが可能である．  
 

3. 認知機能検査  
3.1. MMSE 

MMSE は認知機能を簡便に評価する方法として

1976 年に米国で開発された認知機能テストであり，日

本においても認知機能を臨床的に評価する方法として

使用されている．MMSE は言語性テスト 5 項目と動作

性テスト 6 項目からなる 11 項目によって構成され，問

診形式で実施される．検査時間は約 20 分である．  

3.2. かなひろいテスト  
かなひろいテストは，対象者にかなで書かれたおとぎ

話の文章を読ませ，その意味を覚えてもらうと同時に，

「あ，い，う，え，お」の 5 文字が出てくるごとにマ

ルをつけてもらうテストである．その意義は「かなを

ひろう」という課題に注意を集中しながら，同時に文

の意味を読み取り，覚え，再生するという前頭前野の

複合機能を調べている．  

3.3. CDR 
CDR は臨床認知症評価尺度と呼ばれ，記憶，見当識，

判断力と問題解決，社会適応，家庭状況・趣味・関心，

介護状況のそれぞれの項目について，患者およびその

家族などから聞き取り調査により  5 段階の評価を行

う．5 段階とは，CDR 0（正常），CDR 0.5（軽度認知

障害），CDR 1（軽度認知症），CDR 2 （中程度認知症），

CDR 3 （重度認知症）である．この  CDR は患者およ

びその家族からの聞き取りが必須であるため，判定す

るために多くの時間と労力がかかる．  
 

4. VSRAD 
VSRAD （ Voxel-based Spesific Regional analysis 

system for Alzheimer’s Disease）とは， Voxel-based 
morphometry のひとつであり，側頭葉内側部の萎縮の

程度，つまり海馬傍回の萎縮の程度を数値化（Z スコ

ア）したものである．海馬傍回の萎縮が脳全体の萎縮

より強いほど，Z スコアは大きな数値となり，2.0 以上

であれば早期のアルツハイマー病の疑いがありと判定

する．  
この Z スコアは被験者の MRI 画像と健常者の平均的

な MRI 画像を統計比較した結果，平均値からどれだけ

の標準偏差分離れているかを示す値である．つまり，

Ｚスコア 2.0 とは，平均値から標準偏差の２倍を超え

たものということになり，危険率５％で統計学的有意

差があると評価できる．  
Ｚスコア＝  (健常者の平均ボクセル値－被験者のボ

クセル値 )／健常者の標準偏差  

 ただし，健常者のデータは 50 歳代から 80 歳代の 80
名分の MRI 画像データを使用しているため，被験者が

若い場合は正確な数値が算出されないことに注意が必

要である．  
 

5. 対象および方法  
本研究の対象は，物忘れを主訴としてクリニックを

受診し，MMSE，かなひろいテスト，CDR，VSRAD の

全てを 2 年間に渡って調査することのできた  178 名

（男性 82 名，女性 96 名）である．また，全ての対象

者の初診は 2007 年である．  
初診時において，認知症患者は神経内科医により，

米 国 立 神 経 疾 患 ・ 言 語 障 害 ・ 脳 卒 中 研 究 所

（NINCDS-ADRDA）の認知症診断基準で  probable AD 
と診断された患者を対象とした [7]．軽度認知障害患者

は  Petersen の診断基準により健忘型軽度認知障害と

診断された者を対象とした．MMSE，かなひろいテス

トは十分にトレーニングを受けた同一の者が実施し，

検査者バイアスがかからないように配慮した．また，

CDR は神経内科医が判断した．VSRAD を測定する際

の MRI 装置は Siemens 社製の Harmony（1.0T）を用い

た．  
初診時から１年ごとに MMSE，かなひろいテスト，

CDR について検査するとともに，MRI による VSRAD
を測定した．これら結果は全て認知機能データベース

に入力した．統計学的検討について，対応の無い２群

間の比較には Mann-Whitney U 検定を用いた．有意水

準は５％とし，結果は平均値±標準偏差で示した．  
 

6. 結果  
2007 年初診時から年数経過による認知機能検査の

結果を表１に示す．年数の経過とともに，MMSE スコ

アは低下し，逆に VSRAD は値が大きくなっている．

かなひろいテストの正答数については年数が経過して

も有意な差は認められなかった．  
次に，2007 年初診時の CDR，および２年経過時 CDR

の結果を図１，２に示す．2007 年初診時の CDR０は

1.12％，CDR0.5 は 43.82％，CDR１は 33.71％，CDR
２は 18.54％，CDR３は 2.81％であった．それに対し

て，２年経過後の 2009 年においては，CDR０は０％，

CDR0.5 は 22.38％，CDR１は 38.67％，CDR２は 23.20％，

CDR３は 15.75％と，２年経過により認知機能は大き

く低下していた．特に，2007 年における CDR0.5 は２

年経過後に CDR１になっていた．つまり，健忘型軽度

認知障害の患者の多くがアルツハイマー型認知症へ移

行したといえる．  
 
 

 



 
  
 

表１ 年数経過による認知機能検査結果  

 

2007年初診患者のCDR
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図１ 2007 年初診時のＣＤＲ  
 

2年後のCDR
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図２ ２年経過後のＣＤＲ  
 
 次に，2007 年の初診の段階で CDR0.5 であった 78
名を対象に，２年間の経過により認知症（CDR1）に移

行した群と移行しなかった群を比較したものを表２に

示す．なお，軽度認知障害から認知症へ移行した際の

の判定基準は，NINCDS-ADRDA 基準の  probable AD

とした．健忘型軽度認知障害から２年の経過で認知症

へ移行したのは，78 名中のうち 27 名（34.6％）であ

り，認知症への年間移行率は 17.3％であった．また，

認知症への移行群は非移行群に比べて，初診の段階で

VSRAD が有意に高い値であった．  
 さらに，MMSE のサブ項目である時見当識，計算，

想起について，移行群と非移行群を比較したものを表

３に示す．非移行群に比べ，移行群では初診の段階で

想起の得点が有意に低下した．また，２年経過した時

点で，移行群は時見当識，計算，想起全ての項目につ

いて有意に低下した．  
 

表２ 移行群と非移行群の認知機能検査結果  

* p<0.05 
 
表３ 移行群と非移行群の MMSE サブ項目の結果  

* p<0.05 
 

7. 考察  

 MMSE かなひろ

いテスト  
VSRAD 

2007 年  22.8±4.6 12.2±9.5 2.47±1.43

2008 年  22.0±5.5 9.5±9.6 2.87±1.69

2009 年  20.5±5.6 10.6±10.5 2.95±1.59

移行群  非移行群  
 

MMSE VSRAD MMSE VSRAD

2007 年  25.9±
2.6 

3.23±
1.43* 

26.8±
1.6 

2.24±
1.20 

2009 年  24.1±
2.8 

3.39±
1.39 

26.1±
2.0 

2.40±
1.30 

移行群  非移行群  
 時見

当識
計算  想起  時見

当識  計算 想起

2007
年  

3.9±
1.2 

3.9±
1.1 

1.4±
0.9* 

4.4±
0.8 

4.2±
0.8 

1.9±
1.2 

2009
年  

2.7±
1.0 

2.4±
1.0 

0.4±
0.8 

4.1±
1.0 

4.2±
1.0 

1.8±
1.1 

 認知症の診断については，各種認知機能検査，MRI
などの画像検査などの結果を総合的に判断し，診断を

下している．認知症の診断は熟練した医師の主観に頼

る部分が多く，経験の短い医師にとっては診断が難し

い．さらに，認知症と正常の中間状態である軽度認知

障害の診断は非常に困難である．そのため，認知症の

客観的診断手法について多くの研究がなされている．

我々は医師の負担軽減と認知症の診断支援を目的とし

た認知機能データベースを開発し，2007 年よりクリニ

ックにて臨床運用を開始した．これまでに MMSE とか

なひろいテストはのべ 8,980 名分，CDR はのべ 1,005
名分，VSRAD はのべ 2,905 名分のデータがデータベー

スに蓄積されている．この蓄積されたデータをもとに，

認知機能の経時変化を解析することにより，認知症へ

移行する際にどの検査データが変化したのか検討した． 
2007 年初診時の CDR0.5 は 43.82％，CDR１は 33.71％，

CDR２は 18.54％，CDR３は 2.81％であったのに対し，

 



 
  
 

 

２年経過後の 2009 年には，CDR0.5 は 22.38％，CDR
１は 38.67％，CDR２は 23.20％，CDR３は 15.75％と

なった．２年経過することにより，認知機能は大きく

低下しており，それに伴って CDR0.5 の割合は大きく

低下している．このことから，健忘型軽度認知障害の

多くがアルツハイマー型認知症へ移行したと考えられ

る．また，2007 年の初診の段階で CDR0.5 であった 78
名のうち，２年間の経過により認知症（CDR1）に移行

したのは 27 名（34.6％）であり，認知症への年間移行

率は 17.3％であった．Klaus らはクリニック受診患者

を対象とした平均 19 ヶ月の前向き研究を行ったとこ

ろ，年間の移行率は 28％であったと報告している [8]．
本研究では，１年間の移行率は 17.3％であり，Klaus
らの報告よりも低い移行率であった．Tyas らは，高齢

になるほど軽度認知障害からアルツハイマー型認知症

への移行率が高い傾向にあると報告している [9]．本研

究では，対象者の平均年齢が 68.8 歳と比較的年齢が低

かったため，Klaus らの報告よりも低い移行率であっ

たと考えられる．  
 移行群と非移行群を比較すると，2007 年の初診の段

階で VSRAD は有意に高い値となっている．また，

MMSE サブ項目である想起についても，初診の段階で

有意に低い値となっている．このことから，初診時に

CDR が 0.5 であり，健忘型軽度認知障害と診断された

としても，VSRAD の値が高く，MMSE サブ項目の想

起が低い値であった場合には，認知症へ移行する可能

性が高いと考えられる．そのため，VSRAD の値が高

く，MMSE サブ項目の想起が低い値であった場合には，

定期的に臨床経過を追う必要があると考えられる．  
 今回の結果をもとに，認知機能データデースの改良

を行った．すなわち，認知機能データを入力した際に，

CDR が 0.5，VSRAD が 3.0 以上，MMSE サブ項目の想

起が１点以下の場合には，軽度認知障害から認知症へ

移行する可能性が高いことから，要経過観察の画面が

表示され，レポートが出力されるようにした．今後，

電子カルテと連動させ，検査予約や経過観察を行うこ

とで，認知症への移行を少しでも遅らせることが可能

になると考えられる．  
 

8. まとめ  
これまでに開発した認知機能データベースに蓄積

されたデータをもとに，認知機能の経時変化を解析す

ることにより，認知症へ移行する際にどの検査データ

が変化したのか検討した．  
2007 年の初診の段階で CDR0.5 であった 78 名のう

ち，２年間の経過により認知症（CDR1）に移行したの

は 27 名（34.6％）であり，認知症への年間移行率は

17.3％であった．また，健忘型軽度認知障害から認知

症への移行する患者は 2007 年の初診の段階で VSRAD
は有意に高い値となり，MMSE サブ項目である想起は

初診の段階で有意に低い値となった．以上のことから，

初診時に CDR が 0.5 であり，健忘型軽度認知障害と診

断されたとしても，VSRAD の値が高く，MMSE サブ

項目の想起が低い値であった患者は認知症へ移行する

可能性が高いため，定期的にフォローアップをするな

どの対応が必要である．  
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