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2020 年度厚生労働科学研究費補助金（認知症政策研究事業） 
総括研究報告書 

 
認知症者における抑うつ・無気力に対する治療法に関するエビデンス構築を目指した研究 

 
研究代表者 井原 一成  弘前大学大学院医学研究科社会医学講座 教授 

 

研究要旨  
BPSD の治療研究は、多様な症状からなる BPSD 全体を標的とする段階から、個々の BPSD 症

状を標的とする段階へと進んでいる。認知症における抑うつと無気力の治療法に関するエビデン

ス構築のためには、両症状を区別して同定し、治療標的を絞って研究を進める必要がある。そこ

で、本研究では、認知症者における抑うつ・無気力の概念を整理した上で、それぞれの治療の最

適化を目指して既存研究の調査を行うとともに、両症状を適切に区別するための診断基準と評価方

法を開発するものである。 
この 2 年間の研究で、認知症に伴う抑うつと無気力の概念を整理し、その概念に基づいたシステ

マティックレビューを行い、非薬物療法については、感情や刺激に焦点を当てた非薬物療法アプロ

ーチが有効である可能性を明らかにした。薬物療法については、エビデンスレベルの高い Placebo
研究が少なく、治療の最適化に結びつく薬剤の候補が限られてしまう状況だったので、Placebo
研究と実薬間の比較研究とを統合するネットワーク・メタ・アナリシスに進み、新たな文献調

査を開始した。非薬物的介入については、わが国の実践状況と工夫に関する質的研究を開始し

た。 
また、認知症におけるうつと無気力を鑑別するための評価方法を開発するために、作業上の抑

うつと無気力の検査バッテリーを選定し、多施設に導入し、アミロイドペット検査、光トポグラフ

ィー検査、安静時機能的 MRI 検査との関係を検討した。また認知症に対する対照群を得るために、

健常高齢者を対象とするアンケート調査を実施した。 
認知症における抑うつと無気力の頻度は、評価尺度に依存して高低はあるが、DSM-５の大うつ病

性障害レベルの抑うつを伴う症例は稀であった。アルツハイマー病とレビー小体型認知症の間で、

抑うつと無気力の頻度に大差はないが、特発性正常圧認知症では、抑うつは稀であり無気力の頻度

が高かった。また特発性正常圧認知症では、initiation の障害が emotional、executive の障害に比

べて顕著であった。アルツハイマー病の無気力は、PiB-PET により評価したアミロイド沈着と相関

傾向を認め、光トポグラフィー検査（n=44)での前頭葉の反応低下は、抑うつよりも無気力と関連

し、疾患別に低下の程度に差が認められた。認知症の類型別の標準治療の反応性を検討し、無気力

や抑うつを伴う症例で認められた光トポグラフィーデータの前頭葉の反応性の低下が、無気力や抑

うつの改善に伴って改善することを確認した。また、特発性正常圧認知症では、シャント術により

無気力が改善することが示唆された。無気力を主徴とした大脳皮質基底核変性症による若年性認知

症例の画像・病理所見では、前頭葉白質と中脳の高度のタウ病理が特徴であることが示唆された。 
アンケート調査で、健常高齢者では、認知機能が低下するほど、また、高齢になるほど無気力は

強くなるが、抑うつは認知機能や加齢と有意な関係性を認めなかった。認知機能の保たれた者で

は、アパシーは全般的には年齢との関係性を認めなかったが、Emotional 領域のアパシーは年齢

と有意な関係性を認めた。既存データを用いた縦断分析では、後期高齢女性の無気力は認知機能

低下のリスク要因ではなかった。 
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研究分担一覧 
 
 本研究は、次の研究代表者と分担研究者により

次のように分担して実施した。 
 
井原一成：認知症における抑うつと無気力の薬物

療法の文献レビュー、健常中高齢者の調査 
 川勝 忍：脳画像・光トポグラフィーを用いた

認知症の抑うつと無気力の横断及び縦断調査 
 大庭 輝：認知症の抑うつと無気力に対する非

薬物的介入の実践状況と工夫に関する質的研究 
 小林良太：アルツハイマー型認知症とレビー小

体型認知症の抑うつと無気力の臨床医学的研究 
 鈴木匡子：特発性正常圧水頭症の患者における

認知機能・うつ・無気力の調査 
 
 
 本総括研究報告では、井原が分担した研究につ

いて、次の４つに分けて報告する。 
 
Ⅰ―１ 無気力を伴う認知症とうつを伴う認知症

の薬物療法のネットワーク・メタ・アナリシス 
Ⅰ―２ 地域高齢者における抑うつと無気力の調

査 
Ⅰ―３ 無気力とうつが地域高齢者の認知機能低

下に与える影響の調査 
Ⅰ―４ 健常中高齢者における無気力の調査 
 
 
 
 
Ⅰ―１ 無気力を伴う認知症とうつを伴う認知症

の薬物療法のネットワーク・メタ・アナリシス 
 
A．研究目的 
 無気力を伴う認知症と抑うつを伴う認知症に対

する最善の治療薬を探索する。本研究事業の初年

度の 2020 年度にシステマティックレビューを行

ったが、原則的に、組み入れ基準で、原則的に対

象を無作為化による Placebo 研究（実薬と Placebo
との比較研究）に限定した。実薬間の比較研究

は、いずれか１つの実薬が他の実薬よりも効果が

あったという結果が得られたとしても、そもそ

も、その実薬が治療しないことに比べて治療効果

があるかという問いには答えを与えないからであ

る。しかし、昨年度のシステマティックレビュー

では、無気力を伴う認知症についても、うつを伴

う認知症についても、エビデンスレベルの高い

Placebo 研究が少なく、治療の最適化に結びつく

薬剤の候補が限られてしまうという結果であっ

た。そこで、Placebo 研究と実薬間の比較研究と

を統合してメタ分析する統計手法、ネットワー

ク・メタ・アナリシスに調査を広げることにし

た。ネットワーク・メタ・アナリシスは、これま

で考慮することができなかった実薬間の無作為化

比較試験から得られたある実薬の治療効果をメタ

分析に加えることが出来る利点がある。また、

Placebo 研究がこれまで全くない実薬（例えば薬

A）についても、A と実薬 B との比較研究があっ

て、その B 薬の Placebo 研究があれば、A 薬の治

療効果を推定できるという利点がある。 
B．研究方法 
うつを伴う認知症の治療については、ネットワ

ーク・メタ・アナリシス論文が既に発表されてい

る（Watt JA 2021）。この論文では、薬物療法と非

薬物療法が取り上げられているが、2021 年度本

厚労科研研究では、Watt 論文の薬物療法に焦点を

おいてネットワーク・メタ・アナリシスによるエ

ビデンスを整理することとした。 
 無気力を伴う認知症の治療については、ネット

ワーク・メタ・アナリシスが行われていない。そ

こで、本厚労科研研究でネットワーク・メタ・ア

ナリシスを行うこととし、2021 年度は予備的

に、Pubmed による文献の網羅的な収集を試み

た。検索式は次の通りである。 
(("loss of interest"[Title/Abstract] OR 
"apath*"[Title/Abstract] OR 
("lethargic"[Title/Abstract] OR 
"Lethargy"[Title/Abstract] OR ("Lethargy"[MeSH 
Terms] OR "Lethargy"[All Fields])) OR 
("detachment"[Title/Abstract] OR 
"detached"[Title/Abstract]) OR 
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"disinterest*"[Title/Abstract] OR ("lack of 
interest*"[Title/Abstract] OR 
"dispassion*"[Title/Abstract]) OR ("Apathy 
scale"[Title/Abstract] OR ("AES"[Title/Abstract] OR 
"apathy evaluation scale"[Title/Abstract] OR 
("NPI"[Title/Abstract] OR "neuropsychiatric 
inventory"[Title/Abstract])) OR 
("DAS"[Title/Abstract] OR "Dimensional Apathy 
scale"[Title/Abstract]))) AND 
(("parkinson*"[Title/Abstract] AND 
"dementia"[Title/Abstract]) OR "PDD"[Title/Abstract] 
OR ("FTD"[Title/Abstract] OR 
"FTLD"[Title/Abstract] OR "fronto-
temporal"[Title/Abstract] OR 
"frontotemporal"[Title/Abstract] OR 
"VCI"[Title/Abstract]) OR ("lewy*"[Title/Abstract] 
OR "adj2"[Title/Abstract] OR "DLB"[Title/Abstract] 
OR "LBD"[Title/Abstract]) OR "alzheimer*"[All 
Fields] OR "dement*"[All Fields] OR ("exp"[All 
Fields] AND ("dementia"[MeSH Terms] OR 
"dementia"[All Fields] OR "dementias"[All Fields] 
OR "dementia s"[All Fields]))) AND 
((("dementia"[MeSH Terms] OR "dementia"[All 
Fields] OR "dementias"[All Fields] OR "dementia 
s"[All Fields]) AND (("therapeutical"[All Fields] OR 
"therapeutically"[All Fields] OR "therapeuticals"[All 
Fields] OR "therapeutics"[MeSH Terms] OR 
"therapeutics"[All Fields] OR "therapeutic"[All 
Fields]) AND ("agent"[All Fields] OR "agents"[All 
Fields]))) OR "antidementia drug"[All Fields] OR 
((("affect"[MeSH Terms] OR "affect"[All Fields] OR 
"mood"[All Fields]) AND "stabiliz*"[All Fields]) OR 
(("affect"[MeSH Terms] OR "affect"[All Fields] OR 
"mood"[All Fields]) AND ("stabile"[All Fields] OR 
"stabiles"[All Fields] OR "stabilisation"[All Fields] 
OR "stabilisations"[All Fields] OR "stabilise"[All 
Fields] OR "stabilised"[All Fields] OR "stabiliser"[All 
Fields] OR "stabilisers"[All Fields] OR "stabilises"[All 
Fields] OR "stabilising"[All Fields] OR 
"stabilities"[All Fields] OR "stability"[All Fields] OR 
"stabilization"[All Fields] OR "stabilizations"[All 

Fields] OR "stabilize"[All Fields] OR "stabilized"[All 
Fields] OR "stabilizer"[All Fields] OR 
"stabilizers"[All Fields] OR "stabilizes"[All Fields] 
OR "stabilizing"[All Fields]) AND "drug"[All 
Fields])) OR ("anticonvulsants"[Pharmacological 
Action] OR "anticonvulsants"[MeSH Terms] OR 
"anticonvulsants"[All Fields] OR "anticonvulsant"[All 
Fields] OR "anticonvulsion"[All Fields] OR 
"anticonvulsive"[All Fields] OR "anticonvulsives"[All 
Fields]) OR "psychotrop*"[All Fields] OR 
("antidepressent"[All Fields] OR "antidepression"[All 
Fields] OR "antidepressive agents"[Pharmacological 
Action] OR "antidepressive agents"[MeSH Terms] OR 
("antidepressive"[All Fields] AND "agents"[All 
Fields]) OR "antidepressive agents"[All Fields] OR 
"antidepressant"[All Fields] OR "antidepressants"[All 
Fields] OR "antidepressive"[All Fields] OR 
"antidepressives"[All Fields]) OR ("drug 
therapy"[MeSH Terms] OR ("drug"[All Fields] AND 
"therapy"[All Fields]) OR "drug therapy"[All Fields] 
OR "pharmacotherapies"[All Fields] OR "drug 
therapy"[MeSH Subheading] OR 
"pharmacotherapy"[All Fields]) OR "pharmacological 
treatment"[All Fields])) AND 
(randomizedcontrolledtrial[Filter]) 
 

検索された文献のタイトルとアブストラクトを

2 人の研究者が精査し、次の基準でスクリーニン

グした。①認知症の薬物療法の RCT で primary 
または secondary outcome に apathy または apathy
の評価尺度を含むものとした。但し②アパシーを

含むことがアブストラクトに明記されていなくて

も、outcome に BPSD を多項目で評価する尺度を

用いているものはスクリーニングに加えることに

した。また③英語以外の言語で書かれている論文

は除外することとした。 
続いて２人の研究者が、スクリーニングした文

献本体を精読し、レビュー論文および認知症の診

断基準が明確でないものを除外した。 
 
C．結果 
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Watt 論文では、うつを伴う認知症を大うつ病性

障害の有無の２群に分けて治療法を検討してい

た。研究精度が高く組み入れ基準を満たしたのは

大うつ病性障害によるうつ症状がある認知症（大

うつ病性障害有群）が 21 論文で、うつ症状があ

っても大うつ病性障害は伴わない認知症（大うつ

病性障害無群）では 213 論文であった。 
Watt らは大うつ病性障害有群については、論文

数が少ないこととデータ欠損の割合が大きいため

に、ネットワーク・メタ・アナリシスもメタアナ

リシスも行っていない。21 文献中、13 論文が薬

物療法の無作為化比較試験で、このうち 3 論文が

Placebo を含まない実薬間の比較のみを行った研

究であった。21 論文中の残る 8 論文は非薬物療

法の無作為化比較試験で、このうちの１論文を除

いては、非薬物療法は認知症に伴う大うつ病性障

害レベルのうつ症状について有効性を示せていな

かった。なお、この 21 文献中、9 文献は昨年の

システマティックレビューでヒットした論文であ

った。 
大うつ病性障害無群の213論文は、60論文が薬

物療法の論文で、このうち6論文は薬物療法と非

薬物療法の比較、または薬物療法と非薬物療法を

組み合わせた治療法の効果評価の論文であった。

効果が評価されていた薬剤は、Antidepressant 
(escitalopram, mirtazapine, selegiline, venlafaxine, 
imipramine, sertraline, desipramine, citalopram, 
fluvoxamine, clomipramine, fluoxetine, amitriptyline, 
trazodone, paroxetine, bupropion, vortioxetine)、
Antihypertensive (nimodipine, propranolol)、
Antimicrobial (doxycycline + rifampin)、
Antipsychotics (haloperidol, olanzapine, aripiprazole, 

risperidone, thioridazine, perphenazine, loxapine, 

pimavanserin)、Cholinesterase inhibitors (donepezil, 

rivastigmine, galantamine)、Dextromethorphan-
Quinidine、Etanercept、Hormonal Therapy (estrogen, 
DDAVP, oxytocin, progesterone)、Lipid lowering、
Memantine、Mood Stabilizers (carbamazepine, 
lithium)、Prednisone、Stimulant (methylphenidate)、
Catechol-O-Methyltransferase (COMT) Inhibitor で
あった。薬物療法だけの効果を検証した54論文

で、薬剤の論文数は、表１のとおりである。 
 
表１ 大うつ病性障害は伴わない認知症のうつ症

状への影響を検討したWatt論文でネットワーク・

メタ・アナリシスに用いた薬物療法の論文内訳 
 

Antidepressants 14論文 
Antihypertensive  4論文 
Antimicrobial  1論文 
Antipsychotics  11論文 
Cholinesterase inhibitor 4論文 
Dextromethorphan-Quinidine  1論文 
Etanercept  1論文 
Hormonal Therapy  9論文 
Lipid lowering  1論文 
Memantine  3論文 
Mood Stabilizers  2論文 
Prednisone  1論文 
Stimulant  1論文 
Catechol-O-Methyltransferase (COMT) Inhibitor  
1論文 
 
ネットワーク・メタ・アナリシスは、計1843組

（介入群 vs. 介入群、または介入群 vs. Placebo
群）の効果が比較されており、このうち168組
で、Standardized Mean Difference (SMD)の絶対値が大
きく、一方が他方よりも有意に効果があるという

結果を与えていた。168組のうち、75組の介入群

は薬物療法を含んでいた。つまり、比較された介

入群は薬物療法だけの場合もあるが、薬物療法と

非薬物療法の組み合わせも含まれている。 
薬剤のみの効果評価が行われた論文で最も引用

数の多かったAntidepressantは、Placeboに対し

て、有意なSMDを与えなかった。しかし、

Antidepressantsは単剤で、幾つかの非薬物療法よ

りも有意にSMDが小さい、つまり治療効果が劣

っていることが示されていた。また、他の薬物療

法・非薬物療法にAntidepressantsが組み合わされ

た治療介入は、しばしば他の治療法よりも改善効

果が劣っているという結果であった。 
Cholinesterase inhibitorを含む介入研究が、大う
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つ病性障害無群で有意となった介入として、最も

数が多かった。ネットワーク・メタ・アナリシス

は、Cholinesterase inhibitor は、Placeboとの比較

で治療効果を示せず、またCholinesterase inhibitor 
+ antidepressantsの組み合わせもPlaceboとの比較で

治療効果を示せなかった。しかし、Cholinesterase 
inhibitors + Cognitive stimulation（非薬物療法）の

組み合わせは、わずかだがPlaceboよりもSMDで

改善を示しており、多くの薬物療法

（Antidepressants、 Antihypertensive、Etanercept、
Hormonal therapy、Prednisone、Stimulant）との比

較では、SMDで明らかな改善を示した。また、

Cholinesterase inhibitors + Cognitive stimulationは、

多くの非薬物療法に比較してもSMD改善に優れ

ていた。なお、213論文のうち、17論文は、昨年

のシステマティックレビューでヒットしたもので

あった。 

無気力を伴う認知症の無作為化比較試験につい

ては、Pubmed で計 320 件がヒットした。これら

からタイトルとアブストラクトを 2 人の研究者が

精査し、113 文献をスクリーニングした。これら

の文献は全てアクセス可能であった。これらのう

ち、25 文献が昨年のシステマティックレビュー

での検索にヒットしたもので、他の 88 文献は新

しい文献であった。 
 
D．考察 

Watt のネットワーク・メタ・アナリシスにより

うつを伴う認知症の治療研究は、大うつ病性障害

に拠らないうつ症状の研究を対象に実施されてい

た。Watt 論文は、非薬物療法の有用性の評価にア

クセントが置いてまとめられていたが、薬物療法

の効果についても報告していた。抗うつ剤は単剤

でも、他の薬物療法や非薬物療法との組み合わせ

でも、うつ症状の改善効果は認められなかった。 
認知症のうつ症状には、Cholinesterase inhibitor

が有効である可能性があり、単剤での効果は弱い

が、非薬物療法である cognitive stimulation と組み

合わせることで、うつ症状改善効果が増強されて

いた。なお、Cholinesterase inhibitor と

Antidepressants との組み合わせは Placebo との比

較で治療効果を認めなかった。 
これらの結果は、Cholinesterase inhibitor を使っ

ていても使っていなくても、認知症に伴ううつ症

状には、抗うつ剤の有効性が低いことを示唆して

いる。Cholinesterase inhibitor は単剤ではなく、

Cognitive stimulation と組み合わせることでうつ症

状をより改善する可能性がある。Watt は、

Cholinesterase inhibitor + Cognitive stimulation も含

めて、非薬物療法が薬物療法よりも有用である可

能性を強調しているように見える。しかし、この

ネットワーク・メタ・アナリシスに選ばれたうつ

を伴う認知症（大うつ病性障害無群）の無作為化

比較試験には、ベースライン時に臨床的に意義の

あるうつ症状を有した者が必ずしも選ばれていな

い可能性がある。213 論文中、1 割弱はベースラ

インのうつ症状の程度（うつ尺度の平均点など）

が不明か軽い（Watt 論文 Supplement Table 4a）。
また、213 論文中の１割強が Neuropsychiatric 
Inventory でうつ症状を評価しており、BPSD 研究

の１指標として得られたうつ症状の変化を検討し

ただけであって、研究開始時に臨床的に意義のあ

るうつ症状を有していない者が対象者に含まれて

いた可能性がある。213 論文を吟味するする必要

がある。なお、この 213 論文のうち、26 論文

（大うつ病性障害有群の 9 論文＋大うつ病性障害

無群の 17 文献）は、昨年のシステマティックレ

ビューでヒットした 55 文献に含まれていたが、

昨年の 55 文献のうちの残る 29 文献は含んでいな

かった。今後、両者の異同を確認する必要があ

る。また、Antidepressants は、様々なスペクトラ

ムの薬剤を全て１つの薬剤として扱っており、抗

うつ剤の種類による効果の違いを考慮していない

点に注意を払う必要がある。 
無気力を伴う認知症に対する論文検索は、昨年

度の本研究事業で行ったシステマティックレビュ

ーで選定した 41 論文のうち、26 文献が検索から

漏れていた。昨年度のシステマティックレビュー

が参考とした先行して行われていた２つのシステ

マティックレビュー（Ruthirakuhan 2018、
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Theleritis 2017）の文献検索方法の吟味が求められ

る。 
 
E．結論 
 ネットワーク・メタ・アナリシスにより、

Placebo 研究のない薬剤や、直接比較されていな

い薬剤の効果の違いを評価することが出来る。う

つを伴う認知症の治療効果については、ネットワ

ーク・メタ・アナリシスの既報がある。この研究

から、Cholinesterase inhibitor を単剤ではなく、非

薬物療法の cognitive stimulation との組み合わせ

に、大うつ病性障害を伴わない認知症のうつ症改

善効果のあることが示唆された。抗うつ剤につい

ては、改善効果が示されなかった。うつ病ではな

いうつ状態には、抗うつ剤が必ずしも効かない、

あるいは、大うつ病性障害の正確な診断の下、薬

剤選択を行うという、実臨床に相応する常識的な

結果のように見える。しかし、このネットワー

ク・メタ・アナリシスは、様々なスペクトラムの

抗うつ剤の治療効果の違い考を慮していない。こ

のネットワーク・メタ・アナリシスの結果をもっ

て、抗うつ剤の効果の治療効果を否定することは

尚早であろう。また、ネットワーク・メタ・アナ

リシスに組み入れられた論文のうつ症状を持つ患

者が、そもそも臨床的に意義のあるうつ病にかか

っていない可能性もある。このネットワーク・メ

タ・アナリシスが組み入れた論文を吟味する必要

がある。また、その経験を、無気力を伴う認知症

のネットワーク・メタ・アナリシスの実践に反映

させる必要がある。 
 
F．研究発表 
 1.  論文発表 
 なし 
 2.  学会発表 
 馬渡晃弘、神田晃、田名部麻野、チマーワイ、

沢田かほり、大庭輝、小林良太、鈴木匡子、川勝 
忍、井原 一成．うつを伴う認知症への薬物療法

に関するシステマティックレビュー．第 36 回日

本老年精神医学会、2021 年 9 月、京都（Web 開

催）． 

 
G．知的財産権の出願・登録状況（予定を含

む。） 
 1. 特許取得 
 なし 
 2. 実用新案登録 
 なし 
 3.その他 
 なし 
 
参考文献 

Watt JA, Goodarzi Z, Veroniki AA, Nincic V, Khan PA, 
Ghassemi M, Lai Y, Treister V, Thompson Y, 
Schneider R, Tricco AC, Straus SE. Comparative 
efficacy of interventions for reducing symptoms of 
depression in people with dementia: systematic 
review and network meta-analysis. BMJ. 2021 Mar 
24;372:n532. doi: 10.1136/bmj.n532. PMID: 
33762262; 
 

Ruthirakuhan MT, Herrmann N, Abraham EH, Chan 
S, Lanctôt KL. Pharmacological interventions for 
apathy in Alzheimer's disease. Cochrane Database 
Syst Rev. 2018 May 4;5(5):CD012197. doi: 
10.1002/14651858.CD012197.pub2. 
 

Theleritis C, Siarkos K, Katirtzoglou E, Politis A. 
Pharmacological and Nonpharmacological 
Treatment for Apathy in Alzheimer Disease : A 
systematic review across modalities. J Geriatr 
Psychiatry Neurol. 2017 Jan;30(1):26-49. doi: 
10.1177/0891988716678684
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Ⅰ―２ 地域高齢者における抑うつと無気力の

調査 
 
A．研究目的 
抑うつと無気力（apathy、アパシー）は認知症

で最も多く認められる症状である。他方で抑う

つと無気力は一般住民においても認められ、特

に高齢者で多いことが知られている。抑うつま

たは無気力を伴う認知症の治療戦略を開発する

ためには、認知症患者の抑うつや無気力の臨床

研究を行うこととともに、健常高齢者における

抑うつ及び無気力と比較対照することで、認知

症患者における抑うつと無気力の特徴を明らか

にする必要がある。そこで、我々は比較対照とな

る地域高齢者における抑うつと無気力の調査を

実施した。 
 
B．研究方法 
 2021 年に、東京都板橋区在住の 65 歳以上の高

齢者を対象に実施した健康調査（お達者健診、大

渕修一研究代表）において、日本語版 Dimensional 
Apathy Scale（J-DAS）と 15 項目版の Geriatric 
Depression Scale（GDS）とを実施した。東京都健

康長寿医療センター研究所に設定した健診会場

において、心理士による見守りの下での自記式

で J-DAS を実施した。GDS は事前に送った調査

票により自記式での実施とし、対象者に回答し

た調査票を健診会場に持参してもらった。 
 J-DAS は、24 の質問項目からなり、各質問の

解答カテゴリーは４つで、４つに 0-3 点が与え

られる。総合得点は 0 点(最も無気力でない)か
ら 72 点(最も無気力である)を取り得る。J-DAS
は、Executive 領域、Emotional 領域、

Behavioral/Cognitive 領域の３つの下位指標を有

する。GDS は、15 のうつ症状の有無を Yes-No
で回答し、合計点は 0~15 点の範囲をとり、点

数が高いほど、多くのうつ症状を有することを

意味する。 
 （倫理面への配慮）東京都健康長寿医療センタ

ーの倫理員会承認を得て調査を実施した。調査

票とともに、回答は自由意思によることなどを

説明する説明文書を送り、健診会場で改めて口

頭で説明し文書で同意を得た。 
 
C．結果 
 健康調査の参加者は、642 人（男 252 人、女 390
人）であった。平均年齢は、73.7 ± 6.7 であっ

た。 
アパシー総合得点と、その３つの下位指標の

得点分布を図１~４に示した。合計得点の範囲

（最低点, 最高点）は、アパシー総合得点（2 点, 
56 点）、Executive 領域（0 点, 20 点）、Emotional
領域（0 点, 22 点）、Behavioral/Cognitive 領域（0
点, 24 点）であった。Executive 領域の平均値は他

の 2 領域に比べ低い値を示した（表１）。GDS の

合計点の範囲は（0 点, 14 点）であった。7 点以

上をうつとみなした場合の有病率は 17.5％であ

った。 

 

 
 



8 

 

 

 

 
 
表１ アパシー総合得点と 3 領域得点の平均 

 度数 平均値±標準偏差 

アパシー総合得点 635 27.2 ± 8.9 

 Executive領域 642 3.8 ± 3.3 

 Emotional領域 640 12.2 ± 3.7 

 Behavioral/Cognitive領域 637 11.3 ± 5.3 

GDS 639 3.7 ± 3.0 

 
 性別では、アパシー総合得点、領域別得、GDS
得点に差は認められなかった。 
 ア パ シ ー と う つ と Mini Mental States 
Examination（MMSE）との関係（Spearman の順

位相関）を表２に示した。認知機能低下と加齢が

ア パ シ ー の 総 合 点 と Emotional 領 域 、

Behavior/Cognitive 領域の強さと相関していた。

GDS で測定したうつもアパシー総得点と関係し

ていたが、アパシーの emotional 領域とは負の相

関を示し、うつ症状が強いほど、Emotional なア

パシーが軽くなるという結果であった。GDS で

測定したうつと年齢及うつと認知機能との間に

は相関を認めなかった。男女別での分析では、ア

パシーとうつ、両者と年齢との関係は、同様であ

ったが、認知機能とうつとの間には、男では相関

がなかったが、女で有意な相関があり、うつの強

い者で認知機能が低下していた。 
 健康調査参加者のうち MMSE24 点未満のもの

が 32 人認められた。これらの者と MMSE 得点

が欠損であった 11 人とを除いた MMSE24 点以

上の 599 人でも、MMSE は、相関係数の絶対値

が小さくなったが、J-DAS の総合点、Emotional
領域、Behavior/Cognitive 領域と関係していた。

GDS も、同じ MMSE24 点以上の者で、J-DAS と

有意な相関を認めた。年齢は、MMSE24 点以上

の者では、J-DAS 総合点と有意な関係を認めず、

Emotional 領域と相関していた（図５と図６）。 
 

表２ J-DAS と認知機能と GDS の相関 

 
 
 図５ 年齢と DAS 総得点 

 
  図６ 年齢と Emotional 領域 

J-DAS

総合点
Executive Emotional Behavior

/Cognitive

MMSE -0.134** 0.024 -0.149** -0.133**
Age(yesrs) 0.095* -0.016 0.213** 0.025
GDS 0.326** 0.361** -0.085* 0.368**



9 

 
  
D．考察 
 男女合わせた全体では、アパシーとうつには

相関が認められた。昨年度の本研究において論

じたように、両者には概念上の共通点がある。し

かし、アパシーは、加齢とともに強まり、また認

知機能の低下とともに強まる関係があるが、う

つでは、その傾向は認められなかった。 
 アパシーと年齢の関係は、昨年度の本科研費

研究で行った青森県の医療系ボランティアの調

査では、男だけで相関が認められた。昨年度の調

査対象者は、今回の都市部の高齢者と平均年齢

は、ぼぼ同じであったが、年齢の範囲が広かった。

そのことが両者の結果に影響を与えた可能性が

ある。 
 本年度の調査は、認知機能が低いと、全般的

なアパシーと Emotional と Behavior/Cognitive 領
域のアパシーが強まる関係にあることを示し

た。昨年度の調査では、認知機能の評価を行っ

ていなかったので、代替で、自覚的な記憶力の

低下とアパシーの関係を検討し、記憶力の低下

感のある者で、全般的なアパシー総合得点と

Executive と Behavior/Cognitive 領域のアパシー

が高得点であった。 
本年度の調査では、年齢とアパシーの相関関

係が得られたが、MMSE24 点以上の認知機能が

保たれた者だけを対象を絞ると、年齢は J-DAS
総合点とは有意な関係を認めず、Emotional 領域

との関係でのみ有意であった。加齢によりアパ

シーが現れるのは、認知機能低下を反映してい

る可能性があり、認知機能が保たれている者で

は、年齢が高くなっても必ずしもアパシーにな

るわけではない可能性がある。しかし、Emotional
領域では、認知機能が保たれていてもアパシー

になるのかもしれない。 
 
E．結論 
 地域在住の健常高齢者において、年齢が高く

なるほど、また認知機能が低いほど、無気力が強

くなる傾向が認められた。うつは年齢や認知機

能と有意な関連を認めなかった。 
 
 
F．研究発表 
 1.  論文発表 
 なし 
 2.  学会発表 
 なし 
 
G．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
 1. 特許取得 
 なし 
 2. 実用新案登録 
 なし 
 3.その他 
 なし 
 
参考文献 
Kawagoe T, Onoda K, Yamaguchi S. Developing and 
validating the Japanese version of Dimensional 
Apathy Scale (J-DAS). Psychiatr Clin Neurosci 
2020;74:406-415 doi: 10.1111/pcn.13009 
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Ⅰ―３ 無気力とうつが地域高齢者の認知機能

低下に与える影響の調査 
 
A．研究目的 
認知症に伴う無気力（apathy、アパシー）とう

つは認知症で最も多く認められる症状である。

認知症のアパシーは、うつとは異なり認知機能

と相関することが、上述の都市部の高齢者の調

査で示された。しかし、アパシーの評価は J-DAS
と GDS に拠ったので、他の方法で評価した無気

力やうつが認知機能と関係しているかの確認が

必要である。また、横断研究で認知機能低下と無

気力とが相互に影響を与えている可能性が示唆

されたが、因果関係は縦断的調査で明らかにす

る必要がある。そこで、本研究では、J-DAS と

GDS とは異なる指標で評価したコホートデータ

を用いて、横断的にアパシーとうつの認知機能

との関係性の有無を検証するとともに、縦断的

にアパシーとうつが認知機能低下と関係してい

るかを調査した。 
 
B．研究方法 
 既存データを活用した研究である。2012 年に

設定したコホートのベースラインデータと 2 年

後の追跡データを用いて、横断的及び縦断的に

解析した。対象は、79 歳以上の女性で、東京都

板橋区で実施した健康調査の参加者である。

2012 年の健康調査でアパシーとうつと認知機能

を、2014 年に認知機能を評価した。アパシーは、

Apathy Scale（Starkstein1992）で評価した。Apathy 
Scale は、14 の質問項目からなり、各質問の解答

カテゴリーは４つで、各カテゴリーに 1-4 点が与

えられる。総合点の最小は 20 点、最大は 80 点

で、高値であるほどアパシーが強いことを意味

する。Apathy Scale の日本語版は 1998 年に岡田

らが発表している。うつは Zung の Self-Rating 
Depression Scale (SDS)で評価した。認知機能は

Mini Mental State Examination (MMSE)で評価した。

Apathy Scale と SDS は心理士の見守りの下自記

式で実施し、MMSE は心理士が対面で実施した。

ベースラインの健康調査も追跡のそれも、東京

都健康長寿医療センター研究所に設定した健診

会場で実施した。 
 Apathy scale と SDS の MMSE との横断的な関

係は、それぞれの測定値の関係をスピアマンの

順位相関で分析した。縦断的な解析では、2012 年

の Apathy scale と SDS の値と、MMSE の 2012 年

から 2014 年にかけての低下との関係をスピアマ

ンの順位相関で検討した。 
（倫理面への配慮）東京都健康長寿医療センタ

ーの倫理員会承認を得て調査を実施した。調査

票とともに、回答は自由意思によることなどを

説明する説明文書を送り、健診会場で改めて口

頭で説明し文書で同意を得た。 
 
C．結果 
 2012 年の健康調査参加者は 575 人で、年齢の

中央値（IQR）は 82 歳（IQR80、84）であった。

Apathy Scale の平均（SD）は、11.1 (6.31)で、カ

ットオフポイントで 16 点以上の者は、141 人

（24.8％）であった。2012 年の SDS と MMSE の

中央値（IQR）は、それぞれ 31 (27, 38)、28 (26, 
30)であった。 
 2014 年の追跡調査では、ベースライン参加の

575 人中、360 人の MMSE を実施出来た。2014
年の MMSE の中央値（IQR）は、26 (24, 28)であ

った。MMSE は、2012 年にくらべて 2014 年の

MMSE は有意に低かった。 
 Apathy scale と SDS と MMSE の相関関係（ス

ピアマンの順位相関）を下表に示した。 
 
表 アパシーとうつ、MMSE との関係 

 

Apathy scale MMSE 2012 MMSE 2014
Apathy scale
MMSE 2012 -0.09*
MMSE 2014 -0.04 0.38
Age (yesrs)  0.11** -0.15*** -0.12*
Stroke history  0.11** 0.02 0.004
BMI(kg/㎡) -0.008 -0.065 -0.094
SDS score  0.40*** -0.007 0.013
*   p<0.05      **  p<0.01      *** p<0.001



11 

 2012 年に評価した Apathy Scale は 2012 年の

MMSE と相関を認めたが、2014 年の MMSE とは

相関を認めなかった。2012 年に測定した SDS は、

2012 年の Apathy scale とは相関を認めたが、2012
年及び 2014 年の MMSE とは相関を認めなかっ

た。 
 
D．考察 
 Apathy scale で測定したアパシーは、横断調査

では認知機能と関連し、アパシーが強いほど認

知機能が低い傾向が認められた。しかし、SDS で

評価したうつは認知機能と関係しなかった。縦

断的検討では、ベースラインのアパシーとうつ

は、いずれも認知機能低下と関係していなかっ

た。 
 本研究は、本科研費研究で 2021 年度に実施

した高齢者の調査と同じ東京都板橋区で実施し

た既存データを用いた分析である。2012 年は、

2021 年度に用いた尺度（J-DAS と GDS）とは

異なる尺度（Apathy Scale と SDS）で評価した

が、横断的分析で、アパシーとうつの認知機能

との関係は、2021 年度と同様であった。アパシ

ーとうつは相互に興味関心の減退という点で共

通する特徴を有するが、尺度の違いによらず、

アパシーは認知機能と関係するが、うつは認知

機能と関係しないことが示された。本研究によ

りアパシーと認知症との強い関係性が示唆され

た。 
しかし、本研究では、アパシーは、縦断的には、

認知機能の低下と関係していなかった。これは、

アパシーが認知機能低下のリスク要因ではない

ことを示唆するものである。これまで、アパシー

と認知機能低下との関係を縦断的に示した研究

は少なく、多くの研究は、アパシーの専用の評価

尺度ではなく、うつ尺度を代替的に用いていた。

本研究は、うつ尺度とは別に、専用尺度で評価し

たアパシーと認知機能低下と関係しないことを

示した点で、これまでの研究にない高い意義が

ある。さらにまた、本研究は、これまでの研究に

比べて、最も高齢の対象者の調査である点でも

アパシーと認知機能との関係を理解する上で意

義のあるものである。 
しかし、本研究には幾つかの限界がある。一つ

は、追跡期間が 2 年と短かったことである。この

ため認知機能の低下した者が少なくなり、その

ために統計学的に有意に到達しなかった可能性

がある。2 点目として、追跡調査で 2 年後の評価

を出来た者の割合が小さいことがバイアスを与

えた可能性がある。つまり、アパシーがあって認

知機能が低下した人が追跡調査に参加しなかっ

たことはありそうなことである。３点目として、

追跡調査時にアパシーの評価を行えなかったこ

とがある。2 年前のアパシーではなく、アパシー

の進行が認知機能の低下と関係していた可能性

は否定できない。4 点目の限界として、本研究の

対象者が女性だけであり、男性が含まれていな

いことがある。2021 年の J-DAS を用いた調査で

は、断面調査で、女とともに男でもアパシーと認

知機能との関係が認められた。男でのアパシー

と認知機能との縦断的分析が必要である。 
 

E．結論 
 横断的な分析で、アパシーとうつは平均 80 歳

を超える高齢の女性において、認知機能と関係

していた。しかし、縦断的な分析では、アパシー

とうつは、認知機能の低下を予測しなかった。 
 
F．研究発表 
 1.  論文発表 
 なし 
 2.  学会発表 
 なし 
 
G．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
 1. 特許取得 
 なし 
 2. 実用新案登録 
 なし 
 3.その他 
 なし 
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参考文献 
Starkstein SE, Mayberg HS, Preziosi TJ, Andrezejewski P, 
Leiguarda R, Robinson RG. Reliability, validity, and clinical 
correlates of apathy in Parkinson's disease. J 
Neuropsychiatry Clin Neurosci.1992 Spring;4(2):134-9. 
岡田和悟 他．やる気スコアを用いた脳卒中後の意欲

低下の評価. 脳卒中 20:318-323,1998． 
 
 
 
Ⅰ―４ 健常中高齢者における無気力の調査 
 
A．研究目的 
無気力（apathy、アパシー）は認知機能だけではな

く高次生活機能への影響を与える可能性がある。本研

究では、2020年度の本科研費研究で実施したアンケー

ト調査データを用いて、健常中高齢者におけるアパシ

ーと高次の生活機能との関係を明らかにすることを

目的とした。 
 

B．研究方法 
 2020 年度に実施したアンケート調査の参加者、320
人分のデータを分析した。このアンケート調査は、青

森県の医療系ボランティア団体所属の中高齢者を対

象に実施したもので、アパシーと高次の生活機能をそ

れぞれ、を J-DASと JST版活動能力指標で評価した。 
 
C．結果 
 データ分析の対象となった320人の平均年齢(SD)は 
74.6歳（9.6 歳）で、女が 186 人 (60.3%)を占めていた。 
J-DASと JST版活動能力指標の平均と標準偏差と分

布を表に示した。 
 
表 J-DAS とその下位指標の平均、標準偏差と範囲 

 
 
表 JST版活動能力指標の平均、標準偏差と範囲 

 

 
 J-DASを説明変数、JST版活動能力指標を目的変

数とする重回帰分析の結果を表に示した。年齢・性

の影響を調整しても、J-DAS は JST版活動能力指標

と有意となり、J-DAS が高くなると活動能力が低下

する関係が認められた。 
 
表 アパシー総合得点を説明変数、JST版活動能力

指標総合得点を説明変数とした重回帰分析（性別・

年齢で調整）  

 
 
 J-DASの下位指標と JST 版活動能力指標の下位指

標の関係についても、性別と年齢で調整した重回帰

分析を行った。J-DAS のExecutive領域は、JST 版活

動能力指標の２つの下位指標、生活マネジメントと

社会参加と有意な関係を示し、J-DAS のEmotional 領
域は、JST版活動能力指標の３つの下位指標、新機

器利用、情報収集、生活マネジメントと有意な関係

を示し、J-DASのBehavioral/Cognitive領域は、JST
版活動能力指標の全下位指標と有意な関係を示し

た。いずれの関係も、J-DAS の下位指標が高くなる

と JST版活動能力指標の下位指標が低下するという

結果であった。 
 
D．考察 
 本研究により、アパシー傾向のある者は、高次活

動能力が低下する傾向が示された。アパシー尺度の

Behavior/Cognitive 領域 (日々の活動を計画しない)
は、高次活動能力下位尺度の新機器利用・情報収

集・生活マネジメント・社会参加の 4側面に影響し

ていた。Executive領域(計画するが実行できない)と
機器利用・情報収集には相関がなく、Emotional 領域

平均値±標準偏差 範囲
J-DAS総合得点 29.34±7.77 8-49
Executive   5.42±3.48 0-17
Emotional 12.07±2.93 3-20
Behavioral/Cognitive 11.85±5.08 0-24

平均±標準偏差 範囲
JST活動能力指標総合得点 10.4±3.07 1-16

新機器利用 2.98±1.31 0-4
　　　　　　　情報収集 3.36±0.93 0-4

生活マネジメント 2.80±1.12 0-4
　　　　　　　社会参加 1.26±1.47 0-4

B 標準誤差 P値
定数 19.53 1.581 0.000
年齢（調整因子） -0.05 0.018 0.010
性別（調整因子） -0.26 0.357 0.471
J-DAS（アパシー指標）総合得点 -0.17 0.022 0.000
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(他者への共感や関心がない)と社会参加にも相関がな

かった。 
 アパシーの下位領域のうち、唯一、高次の活動能

力のすべての領域と関係していたBehavior/Cognitive
領域」への働きかけが、アパシー対策として有用で

あると思われた。 
  
E．結論 
 アパシーのBehavior/Cognitive領域を自己活性化す

る予防的な働きかけが高齢者の自立的な生活の継続

につながる可能性がある。 
 
F．研究発表 
 1.  論文発表 
 なし 
 2.  学会発表 

神田晃、沢田かほり、田名部麻野、大庭輝、井原一

成．中高齢者における無気力は高次の活動能力に

関係するか．第 32 回日本老年医学会東北地方会、

2021年 10月、仙台． 
神田晃、沢田かほり、田名部麻野、大庭輝、井原一

成．中高齢者における無気力と活動能力との関連．

第 80 回日本公衆衛生学会総会、2021 年 12 月、東

京． 
 
G．知的財産権の出願・登録状況（予定を含む。） 
 1. 特許取得 
 なし 
 2. 実用新案登録 
 なし 
 3.その他 
 なし 
 
参考文献 
Kawagoe T, Onoda K, Yamaguchi S. Developing and 
validating the Japanese version of Dimensional Apathy 
Scale (J-DAS). Psychiatr Clin Neurosci 2020;74:406-415 
 
鈴木隆雄, 稲垣宏樹, 増井幸恵, 吉田祐子, 岩佐 一. 
JST 版活動能力指標利用マニュアル第 2 版, (独)科学

技術振興機構 戦略的創造研究推進事業(社会技術研

究開発H22年 10月~H25年 9 月), 2017 
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別添４     
厚生労働科学研究費補助金（認知症政策研究事業） 

（分担）研究報告書 
 

脳画像・光トポグラフィーを用いた認知症の抑うつと無気力の横断及び縦断調査 
 

研究分担者 川勝 忍 福島県立医科大学会津医療センター教授 

 
研究要旨 
非侵襲的な生理機能検査である光トポグラフィー検査を用いて、認知症の抑うつ・無気力の特徴を検討した。
対象は、軽度認知障害、認知症の患者 73 名であり、うち 30 例については、経時的な変化についても検討し
た。光トポグラフィー検査による前頭葉の反応性は、無気力や抑うつを有する認知症症例で低下しており、治
療による改善で、この低下も改善することから、認知症の無気力や抑うつの客観的指標となりうると考えられ
た。また、認知症の無気力の責任病巣として、大脳皮質基底核変性症の剖検例の経験から、前頭葉白質、中脳
黒質と中脳被蓋の病巣が候補として考えられた。  
 
 
A.研究目的 

 抑うつと無気力は認知症で最も多く見られる神
経精神症状の２つである。これらの出現は、直接的
に認知症高齢者の QOL 低下をもたらすとともに、続
いて起こる不活発のためフレイルのリスク要因とな
る。認知症の予後とも密接するため、２症状に対す
る臨床上の関心が高まっているが、その治療法は未
確立である。認知症高齢者 700 万人時代は、抑うつ
や無気力を伴う認知症者数も増大が見込まれ、両症
状の治療法の開発が急がれる。 

治療戦略の構築が求められるが、そのためにはま
ず標的となる疾患／病態を明確にする必要がある。
これまでの認知症の抑うつ・無気力の治療研究は、
認知症の病型の考慮が不十分であり、抑うつ・無気
力の定義が曖昧であった。病型については、アルツ
ハイマー型認知症を対象とするか、病型を考慮しな
い治療研究がほとんどで、レビー小体型認知症や前
頭側頭型認知症などに関する研究が不足している。
抑うつと無気力は、症状に重なりがあることもあ
り、認知症研究において区別されずに用いられがち
であった。本研究では、認知症患者の抑うつと無気
力を脳画像や高次脳機能検査により病理学的な背景
を考慮した神経基盤に基づいた治療詮索の開発を行
うことが最終目的である。1 年目は文献的レビューを
踏まえて、2 年目は実臨床で認知症における抑うつと

無気力についての症候の評価、画像、光トポグラフ
ィー検査などの多角的な検討を開始する。 

 
B.研究方法 
１）文献的レビュー  
① 抑うつと無気力の症候学上の区別の整理を研究

代表者の井原らを中心に文献レビューにより行
い、研究分担者全員とのワークショップにより抑
うつと無気力の作業上の定義を設定し後以下の作
業を進めた。 

② 認知症の抑うつと認知症の無気力の薬物療法の
既存研究のレビューを研究代表者の井原らを中心
に実施し認知症の病型別に整理した。 

③ 認知症の抑うつと認知症の無気力の非薬物療法
の既存研究のレビューを研究分担者の大庭を中心
に実施した。 

 上記①－③について、班会議で議論し妥当性を検
討した。 

２）症状評価の方法について 
認知症の病型別の抑うつ及び無気力の病態の違いを
明らかにするための脳画像／バイオマーカーを用い
た評価を研究分担者の川勝と小林が実施する。福島
県立医科大学会津医療センターにおいて川勝が、山
形大学附属病院においては小林が MRI と SPECT を
測定する。これらの結果は、視察的および半定量的
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評価に加えて、画像統計解析ソフト、Voxel-based 
Specific Regional analysis system for Alzheimer's 
Disease（VSRAD）および easy Z score Imaging 
System (eZIS)を用いた解析、ならびに脳機能マッピ
ングツール Statistical Parametric Mapping(SPM)の最
新版である SPM12 を用いた解析を行う。また山形大
学附属病院ではアミロイド PET などのバイオマーカ
ーの高度な医療機器による評価と、会津医療センタ
ーでは光トポグラフィー検査（NIRS）による簡便で
非侵襲的検査による評価も併用する。光トポグラフ
ィ－（日立メディコ、ETG-4000）は近赤外線を頭部
にあて脳表面の血流をはかる装置で、語流暢課題中
の脳表の血流量を測定する。また、これらの画像検
査を行った症例で剖検になった症例についてその病
理学的背景を確認した。  
３）認知症における抑うつ及び無気力と高次脳機能
評価バッテリーとの関係性を研究分担者の鈴木と川
勝を中心に実施する予定とした。東北大学病院では
鈴木が、福島県立医科大学会津医療センターでは川
勝が認知症患者において抑うつ及び無気力の高次脳
機能評価を行い、認知症の病型別に抑うつと無気力
の認知症の症状評価を両症状と高次脳機能評価との
関係性を調査した。ここでは、通常の診療で評価し
ている長谷川式認知症スケール(HDSR), Mini-Mental 

State Examination(MMSE), Alzheimer’s  disease 
assessment scale (ADAS)の 10 単語記銘,  Clinical 

Dementia Rating (CDR)に追加して Japanese version 

of Montreal Cognitive Assessment (MoCA-J)、
Frontal Assessment Battery（FAB）, Trail Making 

Test（TMT）を行った。精神症状の評価としては、通
常の診療で評価している Neuropsychiatric 

Inventory（NPI）に追加して、抑うつの評価につい
ては、「精神疾患簡易構造化面接法 MINI」のうつ病
モジュールに加えて、「GRID-HAMD」を用いた。ア
パシーの評価については、「Apathy Evaluation Scale 
介護者評価」に加えて、「DAS (Dimensional Apathy 
Scale)」と Starkstein のアパシー評価半構造化面接を
行った。生活機能の評価には JST 版活動能力指標を
用いた。神経心理学的検査として、認知機能検査
（MMSE、長谷川式認知機能検査）、前頭葉機能検査
（Frontal Assessment Battery、MOCA-J を行なっ
た。 

（倫理面への配慮） 
本研究は福島県立医科大学倫理委員会の承認を得て
行った。研究参加にあたり、本人および代諾者に説
明の上、本人または代諾者より文書による同意を得
た。また、同意は自由意志でいつでも撤回できるこ
とを説明した。 
 
C．研究結果 
1）光トポグラフィー検査結果について 
 川勝らは、福島県立医科大学会津医療センターを
初診した認知症疑い患者に対して、上記の認知機能
検査と抑うつ及び無気力の評価尺度による調査と、
画像診断、光トポグラフィー検査を行った。光トポ
グラフィー検査の同意を得た例は 76 例で、2 例は同
意撤回、1 例は課題が理解できず検査成績が信頼で
きない状態だったため除外し、合計 73 例を対象と
した。A)群、無気力と抑うつの両方がある例は 15
例、B)群、無気力のみ 26 例、C)群、抑うつのみ 5
例、D）群、無気力も抑うつもなし、27 例であっ
た。光トポグラフィー検査で前頭部の低反応がみら
れた割合は、A 群では 9 例(60%)、B 群では 18 例
(69%)、C 群 3 例（60%）であるのに対して、D 群
は 5 例(18.5%)のみであった。すなわち、光トポグ
ラフィー検査での前頭部の低反応は、認知症そのも
のにより起こるのではなく、無気力や抑うつを伴う
とみられることが分かった（図 1）。73 例のうち 30
例については、薬物治療あるいは非薬物治療の 3 ヶ
月経過後、13 例については 1 年後の変化も検討でき
た。その結果、症状改善がみられる場合には、光ト
ポグラフィー検査所見も改善し、症状改善がみられ
ない場合には改善しない傾向が示された（図 1）。 
 
2）大脳皮質基底核変性症により高度の無気力を呈
した若年性認知症の剖検例について 
 死亡時 55 歳男性。 
 49 歳から仕事をやる気がなくなり職場で周囲のサ
ポートが必要になった。50 歳、仕事のミスが目立つ
ようになり、操作を教えても全く覚えられなくなっ
た。趣味やネットを利用した趣味も全くしなくなっ
た。50 歳初診時、深刻さがなくニヤニヤしていた。
HDSR19 点、MMSE25 点、FAB11 点、前頭葉の軽
度萎縮のみだが、若年性認知症と診断。51 歳時、感 
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図 1．光トポグラフィー検査の前頭部左右平均波形
の症例別の典型的所見と治療による変化。 
 
情の起伏が全くなくなり、MMSE22 点、FAB12 
点。SDS44 点。52 歳、失禁、転倒、骨折で入院、
嚥下障害出現、53 歳、MRI では前頭葉萎縮の軽度
萎縮のみで顕著な変化はないが、左前頭葉の血流低
下に加えて、ドパミン・トランスポータ－画像で極
めて高度の低下があった。55 歳死亡。脳重量
1,080g 固定後。前頭葉皮質にアストロサイト斑を認
め大脳皮質基底核変性症の病理診断とした。ほか
に、大脳白質の著明なタウ病理（threads）がみら
れ、中脳被蓋部、中脳黒質でもタウ病理が高度であ
った（図 2）。これらの変性の強い部位が、無気力と
関係が深い可能性があり考察した。 

 

図 2.高度の無気力を主徴とした大脳皮質基底核変性
症による若年性認知症例の画像・病理所見。前頭葉
白質と中脳の高度のタウ病理が特徴。 
 
D.考察 
 光トポグラフィー検査による前頭部の反応性は、
認知症そのものだけでは低下せず、無気力や抑うつ
を伴う場合に低下することから、無気力や抑うつの
客観的指標となりうる可能性が示された。さらに、
治療経過による検討も行い、症状改善の有無とも関
係していて治療の指標としても使える可能性がある
と推察された。従来、認知症の無気力に対する治療
としては、コリンエステラーゼ阻害薬が有効な可能
性が指摘されてはいるが、客観的な検査による評価
は行われていない。光トポグラフィー検査は、認知
症患者への応用はまだ限られているが、非侵襲的な
生理学的な検査として有用であると思われる。とく
に興味深いことには、薬物療法の場合だけでなく、
非薬物療法であるデイサービス利用やパーソンセン
タードケアの理論に基づくヘルパーサービスでも光
トポグラフィー検査所見が改善した症例があった。
今後さらに症例を増やして検討していく予定であ
る。 
 また、無気力の評価に用いた DAS について、DAS
は無気力の構造として、実行力、感情、行動開始の 3
つの主な成分を評価できるように作成されている点
が優れてはいるが、認知症に患者さんに用いるには
24 項目の質問は多すぎるという懸念がある。そこ
で、DAS 短縮版である 9 項目による評価方法につい
ても、今後併せて検討していく必要があると考えて
いる。 
 無気力が目立った大脳皮質基底核変性症の剖検例
では、前頭葉の血流低下がみられ、病理学的には前
頭葉のとくに白質のタウ病理が高度であった。ま
た、本例ではドパミン・トランスポーター画像での
線条体での極めて高度の取り込み低下が認められ、
中脳黒質の変性、高度のタウ病理と対応していた。
併せて、中脳被蓋部のタウ病理も高度であった。こ
れらの病巣は、本例における最重度の無気力を説明
するものと考えられた。また、本例では抑うつ症状
は目立たず、比較的純粋な無気力の病態を呈してい
たことも重要な点である。分担研究者の鈴木らは、
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正常圧水頭症の症例を中心に無気力の検討を行って
いるが、正常圧水頭症では、大脳白質の障害が無気
力の原因と推定されていて、本例の病態とも共通す
る部分がある。さらに、アルツハイマー型認知症に
おける無気力の治療として、近年、メチルフェニデ
イトが最も注目されている薬物療法となっているこ
とを踏まえると、本例の中脳黒質のドパミン系統の
変性、画像所見も、認知症の無気力のモデルとして
重要であると考えられる。われわれは、運動ニュー
ロン疾患を伴う前頭側頭型認知症において、初期か
らドパミン・トランスポーター画像での線条体での
取り込み低下が認められることを報告したが、これ
も無気力との観点からも注目する必要があると考え
ている。また、画像ならびに病理学的基盤から、無
気力と抑うつの鑑別や重なり合いについても考慮し
ていくことも重要である。 
 
E.結論 
 光トポグラフィー検査による前頭葉の反応性は、
無気力や抑うつを有する認知症症例で低下してお
り、治療による改善で、この低下も改善することか
ら、認知症の無気力や抑うつの客観的指標となりう
ると考えられた。認知症の無気力の責任病巣とし
て、大脳皮質基底核変性症の剖検例の経験から、前
頭葉白質、中脳黒質と中脳被蓋の病巣が候補として
考えられたので、これを認知症全般にも当てはまる
かなどを脳画像解析でさらに検討を進めたい。 
 
F.健康危険情報 なし 
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分担研究報告書 
 

認知症の抑うつと無気力に対する非薬物的介入の実践状況と工夫に関する質的研究 
 

研究分担者 大庭 輝 弘前大学大学院保健学研究科 准教授 
 

研究要旨  
本研究では、認知症の抑うつと無気力に対してどのような非薬物的介入が行われているか、また、実施

の際にどのような工夫が施されているかについて、先行研究の文献レビューと専門職を対象とした面接

調査により明らかにすることを目的とした。文献レビューは 5つのデータベースを用いて 1113件の文献

を抽出し、最終的に基準を満たした 20件を分析対象とした。面接調査では、認知症の非薬物的介入に携

わる専門職 9 名に対して 60 分程度の半構造化面接を行い、得られた面接記録をテキストマイニングソ

フトで解析した。レビューの結果、抑うつや無気力に対する感情や刺激に焦点を当てたアプローチの有

効性が示唆され、面接調査でも抑うつと無気力は「効果」や「アセスメント」に関する単語と組み合わ

せて出現する傾向が見られ、また、「効果」は刺激に対する非薬物的アプローチに関する単語と合わさっ

て出現する傾向にあった。抑うつや無気力の症状の特徴に合わせて特定の非薬物的アプローチが選択さ

れているわけではなかったが、刺激に対するアプローチは実践においても経験的に有用であると考えら

れており、より効果を高めるためにアセスメントや介入法の工夫が行われていると考えられた。 
 
A．研究目的 
 抑うつと無気力（アパシー）は認知症で頻繁にみら

れる症状であり、中等度認知症の 48%がアパシーを、

33.5%が抑うつを呈することが報告されている

（Robert et al., 2009）。また、近年報告されたメタ分析

では、認知症の 54%がアパシーを、39%が抑うつを呈

することが示されている（Leung et al., 2021）。高齢者

施設の入居者を対象とした我が国における報告でも、

アパシーは頻繁にみられる症状であることが示され

ている（Arai et al., 2017）。認知症高齢者に対する抗精

神病薬の使用は死亡率を高めることが報告されたこ

ともあり（Lenzer, 2005）、抑うつやアパシーなど認知

症の行動・心理症状に対する第一選択は非薬物的介入

が推奨されている（ International Psychogeriatric 
Association, 2012）。 
本研究では、認知症の抑うつとアパシーに対する効

果的な非薬物的介入を実施するために、①既存の研究

で行われている介入研究のレビューを行い、②専門職

を対象として実践の状況やその工夫について質的に

検討することの 2点を目的とした。なお、①について

は前年度の報告で把握した研究について詳細な分析

を行った。 
 

 
B．研究方法 
研究 1 
 5 つのデータベースを用いて文献検索を行い、1113
件の文献を抽出した。研究者 2 名でアブストラクトや

全文のチェックを行い、最終的に 20 件の文献が適格

基準を満たしていた。 
介入法については、American Psychiatric Association 

(APA, 2007)のガイドラインに掲載されている 4 つの

アプローチに基づいて分類した。4 つのアプローチは

それぞれ、1．行動に焦点を当てたアプローチ（応用行

動分析など）、2．感情に焦点を当てたアプローチ（回

想法、支持的精神療法など）、3．認知に焦点を当てた

アプローチ（認知トレーニングなど）、4．刺激に焦点

を当てたアプローチ（運動や芸術療法、音楽療法など）

である。また、これらに当てはまらないアプローチは、

その他のアプローチとして分類した。 
 
研究 2 
 認知症の非薬物的介入に携わる専門職 9名（男性５

名、女性４名）を対象にオンラインによる 60 分程度

の半構造化面接を行った。 
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調査項目 
基本属性として、年齢、性別、保有資格、勤務先形

態、認知症に関する経験年数、雇用形態について尋ね

た。 
また、半構造化面接を円滑に進めるための質問項目

として、「用いている非薬物的アプローチの手法」、「対

象としている認知症の症状」、「非薬物的アプローチを

実施する際の注意点」、「認知症の抑うつとアパシーに

対する非薬物的介入の実践有無」、「認知症の抑うつと

アパシーに対する有効だと思うアプローチ法」、「認知

症の抑うつとアパシーに対する非薬物的介入を行う

上での留意点」を設定した。これらの質問をベースに

して、適宜質問を追加した。 
面接内容は逐語に起こし、テキストマイニングのフ

リーソフトであるKH Coder（樋口, 2014）を用いて分

析した。研究協力者から発せられた単語を基にコーデ

ィングルールを設定し、共通して発せられる傾向を調

べる共起ネットワーク分析を用いて解析した。コーデ

ィングルール（「カテゴリ名：単語」）は「アセスメン

ト：評価 | 反応 | 検査 | 認知機能 | アセスメント | 
チェック」、「うつ・アパシー：うつ | アパシー」、「関

係者：家族」、「非薬物（感情）：回想法 | 支持療法 | 精
神療法」、「非薬物（刺激）：体操 | お話 | Wii | 作業療

法 | CST-J (Cognitive Stimulation Therapy Japanese version, 
認知活性化療法) | 刺激 | 音楽療法 | ゲーム | 芸術療

法 | 音楽療法 | 身体感覚 | コラージュ | 園芸療法 | 
認知活性化療法」、「非薬物（認知）：脳トレ」、「工夫：

グループ | 集団 | メンバー | 個別性」、「効果：改善 | 
効果 | 活性 | 変化」、「多職種：看護 | 職種 | 指導」

であった（表）。 
 

（倫理面への配慮） 
本研究の実施に当たって、弘前大学大学院保健学研

究科倫理委員会の承認を得た（承認番号 2021-024）。
対象者には研究の方法や面接時間、結果の扱いや匿名

化の方法、同意の撤回方法、面接内容の録音について

文書を共有しながら説明し、その場で同意を得た。署

名した同意書は後日郵送による返送を依頼した。 
 
C．研究結果 
研究 1 
 20件の研究のうち、うつやアパシーをプライマリア

ウトカムとして用いていた研究は 7件（アパシー2件、

抑うつ 4 件、両方 1 件）であった（Hsieh et al., 2010; 

Van Bogaert et al., 2013; Treusch et al., 2015; Valentí Soler  
et al., 2015; Olsen et al., 2016; Larouche et al., 2019; Pérez-
ros et al., 2019; ）。 

表 コーディングルール 
コード 単語 

アセスメント 評価 | 反応 | 検査 | 認知機能 | 
アセスメント | チェック 

うつ・アパシー うつ | アパシー 
関係者 家族 
非薬物（感情） 回想法 ｜個人療法 |支持療法 |  

精神療法 
非薬物（刺激） ラジオ体操 | 体操 | お話 | Wii | 

作業療法 | CST-J | 刺激 | 音楽療

法 | ゲーム | 芸術療法 | 音楽療

法 | 身体感覚 | コラージュ | 園
芸療法 | 認知活性化療法 

非薬物（認知） 脳トレ  
非薬物（行動） 行動療法 | 行動分析 
工夫 グループ | 集団 | メンバー |  

個別性 
効果 改善 | 効果 | 活性 | 変化  
多職種 看護 | 職種 | 指導  
 
抑うつを評価していた 18 研究のうち、効果ありと

判定された研究は 11 件であり、刺激に焦点を当てた

アプローチが 7件（Fernández-Calvo et al., 2015; Huang 
et al., 2019; Lin et al., 2019; Olsen et al., 2016; Pérez-Ros et 
al., 2019; Pongan et al., 2017; Wang et al., 2010）、感情に

焦点を当てたアプローチが 1 件（Hsieh et al., 2010）、
その他のアプローチが 3件（Brooker et al., 2011; Lai et 
al., 2020; Larouche et al., 2019; であった。 
アパシーを評価していた4研究はいずれも効果あり

と判定された。行われていた介入は刺激に焦点を当て

たアプローチが 3件（Hattori et al., 2011; Treusch et al., 
2015; Valenti Soler et al., 2015）、感情に焦点を当てたア

プローチが 1 件（Hsieh et al., 2010）であった。 
 
研究 2 
 対象者 9 名の年齢は 20 代 1 名、30 代 4 名、40 代 4
名であり、8名は常勤雇用であった。保有資格は 7名 
が公認心理師と臨床心理士であり、1 名は管理栄養士

と健康運動指導士、1 名は社会福祉士であった。認知

症に関する臨床経験年数の平均は 11.8±5.6 年であっ

た。  
用いられていた非薬物的アプローチは、行動に焦点

を当てたアプローチとして応用行動分析と行動療法、

感情に焦点を当てたアプローチとして回想法、支持療
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法などの精神療法、認知に焦点を当てたアプローチと

して認知トレーニング、刺激に焦点を当てたアプロー

チとして認知活性化療法、コラージュ療法、身体感覚 

 
図 1 共起ネットワーク分析の結果 

※同色は関係性の強いコーディングを示す 

 
に働きかけるアプローチ、ゲームなどのレクリエーシ

ョンであった。これらのアプローチの実施状況は、抑

うつとアパシーに焦点を当てて選択されているので

はなく、行っているアプローチの対象として抑うつや

無気力の者も含まれているという状況であった。 
 共起ネットワーク分析の結果、「うつ・アパシー」と

共起していたのは「効果」と「アセスメント」であっ

り、この 2つは互いに共起している関係であった。ま

た、「効果」と「工夫」は「非薬物（刺激）及び「アセ

スメント」とそれぞれ共起していた（図）。一方、効果 
の測定にあたって、Geriatric Depression Scale や

Neuropsychiatric Inventoryなど、抑うつやアパシーの評

価に頻用される既存の尺度はほとんど用いられては

いなかった。 
 
D．考察 
研究 1 
 認知症に伴う抑うつやアパシーに対する介入とし 
て、刺激に焦点を当てたアプローチや感情に焦点を当

てたアプローチが有効であると考えられた。アパシー

のないうつ病患者は、アパシーが併存する患者よりも

抑うつ症状や疲労感を呈することが報告されており、

感情面の症状において違いが見られる（Batail et al. 
2018）。また、アパシーは動機づけの障害とされるが、

自発的な動機づけの障害と環境刺激に対する反応性

という点で区別される（Robert et al., 2009）。感情や刺

激に対するアプローチは、抑うつという感情面に焦点

を当てていることや、自発性の乏しい認知症の人に対

する環境刺激としての役割が効果に影響しているの

かもしれない。 
一方で、認知症の個人に焦点を当てた場合、その重

症度や認知症の診断といった医学的要因だけでなく、

嗜好や性格といった心理的要因も多様であり、こうし

た個別性を考慮した上で介入することの必要性が提

案されている（Chenoweth et al., 2009; Lu et al., 2021）。
これらの報告からは、ターゲットとなる症状に合わせ

た介入法を選択したうえで、個別的な要因を考慮した

調整を行うことが有効である可能性が示唆される。 
 
研究 2 
実践として、特定の症状に焦点を当ててアプローチ

法を選択しているわけではなく、固定化されたアプロ

ーチをどの症状に対しても行っていた。症状に合わせ

て適切なアプローチ法を選択することが望ましいと

考えられるが、多様なアプローチ法を個人が実践する

には専門的な知識や技術が幅広く求められるために

一職種だけで行うことが難しいことが背景として推

測される。また、うつ・アパシーと共起していたのは

アセスメントであり、本研究の対象者は特定の非薬物

的介入よりも個別のアセスメントが抑うつや無気力

への効果に影響すると考える傾向にあった。一方、選

択できる非薬物的介入の限界を補うために、対象者の

評価や個別か集団かといった実施方法の工夫などを

行っている可能性もある。 
認知症の抑うつとアパシーに対する非薬物的介入

については、体操やレクリエーション、創作活動など

を含む刺激に対するアプローチ法が効果に関する単

語と結びついており、一方で認知や行動、感情に焦点

を当てたアプローチとの関係性は薄かった。抑うつや

アパシーに焦点を当てた上で特定の非薬物的アプロ

ーチを選択しているわけではなかったが、刺激に対す

るアプローチの有効性が経験的に理解されているの

かもしれない。しかしながら、効果の測定にあたって

臨床実践の中では既存の尺度はほとんど用いられて

おらず、非薬物的介入の客観的な効果測定を行うこと

も重要であると考えられる。 
 
E．結論 
 文献レビューの結果に基づくと、認知症の抑うつ・

アパシーに対する非薬物的アプローチとしては感情
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や刺激に対するアプローチが有効である可能性が示

唆された。そして、実践としても刺激に対するアプロ

ーチが比較的用いられている傾向にあった。また、ア

セスメントや個々の対象者にあった工夫を行うこと

で有効性を高めていると考えられた。症状に合わせた

非薬物的アプローチを選択し実践するためには、それ

ぞれのアプローチを得意とする多職種が協働しての

実践が求められる。 
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研究要旨 

 認知症者における抑うつ・無気力の責任病巣に関連して、アルツハイマー型認知症（AD）の行動心理症状の
責任病巣に関する文献レビューを行い、既存の研究の問題点を明らかにした。認知症者における抑うつと無気
力の病態評価のために、今年度蓄積した評価尺度を用いて、AD とレビー小体型認知症（DLB）における抑う
つ・無気力の有病率を調査した。また、アミロイド PET 検査を実施した対象に、抑うつと無気力に対する評価
尺度を用いて、その有病率を解析し、AD におけるアミロイド沈着と抑うつ・無気力の関係を調査した。実臨床
において、抑うつ・無気力の特徴を伴う DLB に対し、標準的治療であるコリンエステラーゼ阻害薬や L-dopa
の治療で、抑うつや無気力の評価スケールの改善がみられた症例を経験するとともに、デイサービスも有効な
可能性があり、それを調査する研究計画を立案、開始した。既存の無気力の評価スケールの使いづらさを介護
者からフィードバックされていたが、上記の研究結果の解析に影響を与えている可能性が示唆されたため、評
価尺度の構築をあらためてする必要があると考えられた。 
 
 
A.研究目的 

抑うつと無気力は認知症の行動心理症状
（BPSD）の中でも、最も多く見られる神経精神症状
の２つである。これらの出現は、直接的に認知症高
齢者の QOL 低下をもたらすとともに、続いて起こる
不活発のためフレイルのリスク要因となる。認知症
の予後とも密接するため、２症状に対する臨床上の
関心が高まっているが、その治療法は未確立であ
る。認知症高齢者 700 万人時代は、抑うつや無気力
を伴う認知症者数も増大が見込まれ、両症状の治療
法の開発が急がれる。 

治療戦略の構築が求められるが、そのためにはま
ず標的となる疾患／病態を明確にする必要がある。
これまでの認知症の抑うつ・無気力の治療研究は、
認知症の病型の考慮が不十分であり、抑うつ・無気
力の定義が曖昧であった。病型については、アルツ
ハイマー型認知症（AD）を対象とするか、病型を考
慮しない治療研究がほとんどで、レビー小体型認知
症（DLB）や前頭側頭型認知症（FTD）などに関す
る研究が不足している。抑うつと無気力は、症状に
重なりがあることもあり、認知症研究において区別
されずに用いられがちであった。本研究では、認知

症患者の抑うつと無気力を脳画像や高次脳機能検査
を駆使しながら、病理学的な背景を考慮した神経基
盤に基づいた治療戦略の開発を行うことが最終目的
である。２年目は認知症における抑うつと無気力に
ついての症候学、画像について、認知症の病型別の
抑うつ及び無気力の病態の違い、脳画像・バイオマ
ーカー等と高次脳機能評価バッテリーを用いた検討
とを開始する。 

 
B.研究方法 
１）文献的レビュー  
① 抑うつと無気力の症候学上の区別の整理を研究

代表者の井原らを中心に文献レビューにより行
い、研究分担者全員とのワークショップにより抑
うつと無気力の作業上の定義を設定する。その後
以下の作業を進める。 

② 認知症の抑うつと認知症の無気力の薬物療法の
既存研究のレビューを研究代表者の井原らを中心
に実施し認知症の病型別に整理する。 

③ 認知症の抑うつと認知症の無気力の非薬物療法
の既存研究のレビューを研究分担者の大庭を中心
に実施し認知症の病型別に整理する。 
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 上記①－③について、班会議で議論し妥当性を検
討する。 

 
２）症状評価の方法について 
認知症の病型別の抑うつ及び無気力の病態の違いを
明らかにするための脳画像／バイオマーカーを用い
た評価を研究分担者の小林と川勝が実施する。山形
大学附属病院で小林が福島県立医科大学会津医療セ
ンターで川勝が、MRI と脳血流 SPECT を測定す
る。これらの結果は、視察的および半定量的評価に
加えて、画像統計解析ソフト、Voxel-based Specific 
Regional analysis system for Alzheimer's Disease
（VSRAD）や easy Z score Imaging System (eZIS)
を用いた解析、また脳機能マッピングツール
Statistical Parametric Mapping(SPM)の最新版である
SPM12 や Freesufer を用いた解析を行う。また山形
大学附属病院ではアミロイド PET などのバイオマー
カーの高度な医療機器による評価と、会津医療セン
ターでは光トポグラフィー検査による簡便で非侵襲
的検査による評価も併用する。また、これらの画像
検査を行った症例で剖検になった症例についてその
病理学的背景を確認する。 
 
３）認知症における抑うつ及び無気力と高次脳機能
評価バッテリーとの関係性を研究分担者の鈴木と川
勝を中心に実施する。東北大学病院では鈴木が、福
島県立医科大学会津医療センターでは川勝が認知症
患者において抑うつ及び無気力の高次脳機能評価を
行い、認知症の病型別に抑うつと無気力の認知症の
症状評価を両症状と高次脳機能評価との関係性を調
査する。ここでは、通常の診療で評価している長谷
川式認知症スケール(HDS-R), Mini-Mental State 
Examination(MMSE), Alzheimer’s  disease 
assessment scale (ADAS)の 10 単語記銘,  Clinical 
Dementia Rating (CDR)に追加して Japanese version 
of Montreal Cognitive Assessment (MoCA-J)、
Frontal Assessment Battery（FAB）、Trail Making 
Test（TMT）を行う。精神症状の評価としては、通
常の診療で評価している Neuropsychiatric Inventory
（NPI）に追加して、やる気スコア apathy rating 
scale（ARS）、 Apathy Evaluation Scale（AES） 介

護者評価、DAS (Dimensional Apathy Scale)、
Starkstein のアパシー評価半構造化面接（SAS）、
Geriatric Depression Scale（GDS）を行う。 
（倫理面への配慮） 
本研究は、当施設の倫理委員会で承認を得ている。 
 
C．研究結果 
1）AD の BPSD 責任病巣に関する文献的レビュー 

AD における萎縮部位と BPSD との関連を明らか
にする為に、Voxel-based morphometry（VBM）
VBM を使用し分析した研究について文献レビュー
を行った。PubMed と Scopus により、93 件の論文
を抽出し、重複やレビュー論文等を除外、抄録及び
全文を確認し、最終的に 13 編（表 1）を解析対象と
した。13 編のうち、12 編で BPSD の評価尺度とし
て NPI を使用していた。NPI のうち分析対象となっ
た症状（文献数）は、妄想（4）、無関心（4）、興奮
（2）、うつ（2）、不安（2）、幻覚（1）、脱抑制
（1）、異常行動（1）であった（重複含む）。症状と
相関を認めた脳部位は、妄想では海馬・前頭葉な
ど、無関心では島・海馬・前頭前野など、興奮では
中・下前頭回・島皮質など、うつでは海馬傍回・中
前頭回、不安では島・海馬傍回・後部帯状回などで
あった。NPI の合計点数と相関分析を行った研究が
3 編あり、NPI の合計点数と相関を認めた部位は、
前頭前野・前部帯状回・眼窩回・下側頭回などであ
った。 
表 1：文献レビューの結果 
1. Boublay N, Bouet R, Dorey JM, Padovan C, 
Makaroff Z, Fédérico D, Gallice I, Barrellon MO, 
Robert P, Moreaud O, Rouch I, Krolak-Salmon P; 
Alzheimer’s Disease Neuroimaging Initiative. Brain 
Volume Predicts Behavioral and Psychological 
Symptoms in Alzheimer's Disease. J Alzheimers Dis. 
2020;73(4):1343-1353. 
2. Mohamed Nour AEA, Jiao Y, Teng GJ; 
Alzheimer’s Disease Neuroimaging Initiative. 
Neuroanatomical associations of depression, anxiety 
and apathy neuropsychiatric symptoms in patients 
with Alzheimer's disease. Acta Neurol Belg. 2021 
Dec;121(6):1469-1480.. 
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3. Kumfor F, Zhen A, Hodges JR, Piguet O, Irish M. 
Apathy in Alzheimer's disease and frontotemporal 
dementia: Distinct clinical profiles and neural 
correlates. Cortex. 2018 Jun;103:350-359. 
4. Hu X, Meiberth D, Newport B, Jessen F. 
Anatomical correlates of the neuropsychiatric 
symptoms in Alzheimer's disease. Curr Alzheimer 
Res. 2015;12(3):266-77. 
5. Serra L, Perri R, Cercignani M, Spanò B, Fadda L, 
Marra C, Carlesimo GA, Caltagirone C, Bozzali M. 
Are the behavioral symptoms of Alzheimer's disease 
directly associated with neurodegeneration? J 
Alzheimers Dis. 2010;21(2):627-39. 
6. Vasconcelos Lde G, Jackowski AP, Oliveira MO, 
Flor YM, Bueno OF, Brucki SM. Voxel-based 
morphometry findings in Alzheimer's disease: 
neuropsychiatric symptoms and disability 
correlations - preliminary results. Clinics (Sao 
Paulo). 2011;66(6):1045-50. 
7. Bruen PD, McGeown WJ, Shanks MF, Venneri A. 
Neuroanatomical correlates of neuropsychiatric 
symptoms in Alzheimer's disease. Brain. 2008 
Sep;131(Pt 9):2455-63. 
8. Agüera-Ortiz L, Hernandez-Tamames JA, 
Martinez-Martin P, Cruz-Orduña I, Pajares G, 
López-Alvarez J, Osorio RS, Sanz M, Olazarán J. 
Structural correlates of apathy in Alzheimer's 
disease: a multimodal MRI study. Int J Geriatr 
Psychiatry. 2017 Aug;32(8):922-930. 
9. Tagai K, Nagata T, Shinagawa S, Nemoto K, 
Inamura K, Tsuno N, Nakayama K. Correlation 
between both morphologic and functional changes 
and anxiety in Alzheimer's disease. Dement Geriatr 
Cogn Disord. 2014;38(3-4):153-60. 
10. Tascone LDS, Payne ME, MacFall J, Azevedo D, 
de Castro CC, Steffens DC, Busatto GF, Bottino 
CMC. Cortical brain volume abnormalities associated 
with few or multiple neuropsychiatric symptoms in 
Alzheimer's disease. PLoS One. 
2017;8;12(5):e0177169. 
11. Nakaaki S, Sato J, Torii K, Oka M, Negi A, 

Nakamae T, Narumoto J, Miyata J, Furukawa TA, 
Mimura M. Neuroanatomical abnormalities before 
onset of delusions in patients with Alzheimer's 
disease: a voxel-based morphometry study. 
Neuropsychiatr Dis Treat. 2013;9:1-8. 
12. Lee YM, Chung YI, Park JM, Lee BD, Moon E, 
Jeong HJ, Kim JH, Kim HJ, Mun CW, Kim TH, Kim 
YH, Kim EJ. Decreased gray matter volume is 
associated with the subtypes of psychotic symptoms 
in patients with antipsychotic-naïve mild or 
moderate Alzheimer's disease: A voxel-based 
morphometry study. Psychiatry Res Neuroimaging. 
2016 Mar 30;249:45-51.  
13. Blanc F, Noblet V, Philippi N, Cretin B, Foucher 
J, Armspach JP, Rousseau F; Alzheimer's Disease 
Neuroimaging Initiative. Right anterior insula: core 
region of hallucinations in cognitive 
neurodegenerative diseases. PLoS One. 2014 Dec 
5;9(12):e114774. 

 
2）病型別有病率調査と脳画像データ 

 山形大学医学部附属病院精神科を受診した、認知
症疑いの患者について、脳の MRI 画像や脳血流
SPECT 画像の撮像を行い、DICOM データとして
保存蓄積している。また、福島県立医科大学会津医
療センター川勝と協力し、これまで蓄積された脳画
像データを利用して、抑うつ、無気力症状との関係
を解析している。 
山形大学医学部附属病院における AD21 名と DLB6
名における抑うつと無気力の有病率を比較した（図
1）。評価尺度は抑うつが DSM5 と GDS、無気力が
AES、DAS、SAS、NPI を使用した。AD 群と DLB
群との間で、NPI の無気力以外有意な差を認めなか
った。 

 
図 1：AD と DLB の抑うつと無気力の有病率 
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3）アミロイド PET 検査 
 山形大学附属病院精神科に受診したアミロイド
PET 研究参加者に対して、抑うつと無気力の有病率
を調査し、先行研究を参考に、無気力とアミロイド
集積量との相関を調査した。AD13 例（男 8 人、女 5
人）についてアパシーの評価尺度（AES、DAS）と
アミロイド PET のアミロイド集積量（SUVR）との
相関を検討した、両者の間に有意な相関を認めなか
った（AES vs SUVR: r=-0.54, p=0.06, DAS vs SUVR: 
r=-0.19, p=0.553）（図 2A 及び B）。 
 

 
図 2A：AES スコアと SUVR の関係 
 

 
図 2B：DAS スコアと SUVR の関係 
 
 
D.考察 
 VBM を使用した BPSD の責任病巣を分析した研
究は少なく、NPI の症状と特定の脳部位との関係性
について一致した見解は得られず、責任病巣も重複
していた。この結果は、NPI 以外の BPSD 評価尺度
を用いることが必要であることを示唆しているかも

しれない。今後、AD の抑うつ、無気力を含めた
BPSD の責任病巣を明らかにする為に、本研究で用
いている NPI 以外の評価尺度を使用した VBM 研究
を行うことが重要と考えられた。また、今後脳血流
画像データの解析を行っていきたい。 
 AD では無気力単独、DLB では抑うつと無気力が
合併しやすいという仮説の元に、AD と DLB の抑
うつ及び無気力の有病率を調査した。しかしなが
ら、抑うつの評価尺度である DSM5 と GDS、無気
力の評価尺度である AES、DAS、SAS において、
AD と DLB との間に、抑うつと無気力の有病率に
差がなかった。唯一、NPI の無気力の項目のみ、
AD より DLB で有意に有病率が高いことが明らか
になった。この仮説と結果の乖離の背景にはいくつ
かの原因があることが推察された。まず一つ目は、
DLB は AD より、うつを伴うことが先行研究で示
されているが、認知症が進行してくると抑うつが目
立たなくなってくる可能性があり、本解析では、
MMSE に有意差はなかったが、認知症の程度や時期
を考慮した解析が必要であることが示唆された。二
つ目は、質問紙法の煩雑さなどや、評価するのが患
者であるとその患者の病識の欠如を反映し、正確な
データとならない可能性が示唆された。以上より、
本解析の結果の解釈は、まだ保留とし、患者及び介
護者にわかりやすい評価方法の開発で必要であると
考えられた。これまで数多くの先行研究で使用され
てきている評価尺度でさえ、介護者からわかりにく
い、質問に答えるのが難しいという意見が数多くで
た。今後、改めて評価方法の見直しを行い、解析を
継続していく。さらに、無気力が多いとされる
FTD に関して、山形大学医学部附属病院を含めた
多施設共同研究による後方視的な調査を開始した。 
 無気力が目立った DLB の症例では、DLB の標準
的治療であるコリンエステラーゼ阻害薬や L-dopa
治療により、抑うつや無気力が改善する例をよく経
験する。これらが、DLB においては治療戦略に重
要な薬剤になる可能性を考えている。また、非薬物
療法としてデイサービスの有効性も考えられるが、
これまで DLB に対するデイサービスの有効性を検
討した研究はなく、多施設共同研究を開始した。今
後、DLB に対するデイサービスが抑うつや無気力
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に対し有効なのか検証していきたい。 
 アミロイド PET 検査については、まだ症例数が少
なく、アミロイド蓄積と抑うつ、無気力の関連は不
明である。レビー小体型認知症と同じαシヌクレイ
ノパチーであるパーキンソン病の先行研究では、ア
ミロイド沈着と無気力との間に関連が示唆されてお
り、本年度の結果では相関を認めなかったが、今後
さらに症例を蓄積し検討していく必要がある。病型
別の抑うつ及び無気力の有病率における課題でもあ
ったが、無気力の評価尺度のわかりにくさや評価の
難しさなどが研究結果に影響を及ぼす可能性がある
ため、来年以降の研究で、評価尺度についてももう
一度検討する必要があると考えた。 
 
E.結論 
 認知症者における抑うつ・無気力の責任病巣はこ
れまで明確にはなっていない。今後、新しい評価尺
度を用いて、MRI だけでなく脳血流 SPECT を用い
て抑うつ・無気力の関連病巣の解析を進めていくと
ころである。また、アミロイド PET 検査により得ら
れたアミロイド集積と抑うつ・無気力の関係の解析
は対象を増やすとともに、既存の無気力の評価尺度
が、本人、介護者に理解しにくい可能性があり、簡
便な新しい評価尺度の構築を行っていくことが必要
である。抑うつや無気力に対する介入は、既存の薬
物治療や非薬物治療で効果があるかもしれないた
め、その評価を検証していく必要がある。 
 
F.健康危険情報 なし 
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特発性正常圧水頭症の患者における認知機能・うつ・無気力の調査 

 

研究分担者 鈴木匡子 東北大学大学院医学系研究科高次機能障害学 教授 

 

研究要旨 

特発性正常圧水頭症(iNPH)は認知症、歩行障害、排尿障害を三徴とする疾患で、行動心理症状として無気力を

呈することが知られている。本研究では、iNPH における無気力の頻度およびシャント術による無気力の改善に

関わる要因について検討した。さらに、前向性研究として iNPH の無気力を DAS により 3 類型に分けてその質

的特徴を捉え、安静時機能的 MRI を用いて関連するネットワークを探った。その結果、iNPH 患者 120 例のう

ち 83％に無気力を認め、術後の無気力の改善が見られた群は術前の運動能力が高く、無気力が強いことが示さ

れた。また、iNPH の無気力は initiation の障害がめだつことが示唆された。 

 

A.研究目的 
 認知症の神経精神症状として、抑うつと無気力

は最も頻度が高く、認知症者の QOL 低下や不活発に

よるフレイルに繋がることが知られている。これら

の要因は認知症の予後に関連し、抑うつと無気力を

適切に治療することは認知症診療においてきわめて

重要である。 
抑うつと無気力は症候学的に重複する部分があ

り、これまでの認知症診療においては明確に区別さ

れずに対応される場合も多かった。しかし、近年、

抑うつと無気力の神経基盤が明らかになるにつれ、

両者の病態を考慮した治療の重要性が認識されてき

ている。 
そこで、本研究では、1）抑うつと無気力の症候学

的な定義を文献レビューとワークショップにて明ら

かにすること、2）明確な定義と評価方法に基づい

て、異なる認知症性疾患において、抑うつと無気力

の頻度や質的特徴を明らかにすること、3)各認知症性

疾患における抑うつと無気力の病態、神経基盤を知

ること、4）病態に合わせた抑うつと無気力の治療戦

略を決定し、実施することを目標とした。 
1 年目は文献的レビューを踏まえて、研究員間で

統一した抑うつと無気力の定義、評価方法を確立し

た。2 年目は各認知症性疾患における抑うつと無気力

についての症候の評価、神経心理学的検討、神経機

能画像法による検討を進めた。 
 

B.研究方法 

１）文献的レビュー  

① 抑うつと無気力の症候学上の区別の整理を研究

代表者の井原らを中心に文献レビューにより行

い、研究分担者全員とのワークショップにより抑

うつと無気力の作業上の定義を設定した後に、以

下の文献レビューを進めた。 

② 認知症の抑うつと認知症の無気力の薬物療法の

既存研究のレビューを研究代表者の井原らを中心

に実施し、認知症の病型別の整理を試みた。 

③ 認知症の抑うつと無気力に対する非薬物療法の

既存研究のレビューを研究分担者の大庭を中心に

実施した。 

④ 上記①－③について、班会議で議論し妥当性を

検討した。 

 

２）症候ならびに神経機能画像の評価 

認知症の背景疾患を踏まえて抑うつと無気力の症候

ならびに病態の違いを明らかにするために、質問紙

票による評価、神経心理学的評価、神経機能画像に

よる評価を行う。東北大学病院においては、特発性

正常圧水頭症について、抑うつと無気力の評価、神

経心理学的評価、MRI による解剖学的ならびに機能

的評価を行う。福島県立医科大学会津医療センター

において川勝が、山形大学医学部附属病院において

は小林がアルツハイマー型認知症、レビー小体型認

知症、前頭側頭型認知症などの神経変性疾患におい

て、MRI, SPECT, amyloid PET, 光トポグラフィー検

査による評価を行う。 

３）抑うつ及び無気力と高次脳機能障害の評価法 

東北大学病院では鈴木が、福島県立医科大学会津医
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療センターでは川勝が、認知症患者において抑うつ

と無気力の質問紙による評価と高次脳機能障害を検

出するための神経心理学的検査を施行した。 

神経心理学的検査としては、Mini-Mental State 

Examination(MMSE)／長谷川式認知症スケール(HDS-

R), Japanese version of Montreal Cognitive Assessment 

(MoCA-J)、Frontal Assessment Battery（FAB）を行っ

た。精神症状の評価としては、Neuropsychiatric 

Inventory（NPI）に加え、抑うつの評価には、「精神

疾患簡易構造化面接法 MINI」のうつ病モジュール、

GRID-HAMD を用いた。アパシーの評価には、

Apathy Evaluation Scale 介護者評価、Dimensional 

Apathy Scale (DAS)と Starkstein のアパシー評価半構造

化面接を用いた。生活機能の評価には JST 版活動能

力指標を使用した。 

3）特発性正常圧水頭症 (iNPH)における症候の評価

と神経機能画像法 

後方視的検討：東北大学病院高次脳機能障害科にて

精査を行って iNPH の診断が確定し、シャント術を施

行して術後 1 年に再評価を実施した 120 名を対象と

した。無気力とうつ状態については NPI 日本語版を

用いて評価した。また、高次脳機能障害については

上述の MMSE、MoCA-J、FAB で評価した。 

前方視的検討：iNPH における無気力の質的特徴を明

らかにするため、無気力は上述の Apathy Evaluation 

Scale 介護者評価、DAS と Starkstein のアパシー評価

半構造化面接、うつ状態は精神疾患簡易構造化面接

法 MINI のうつ病モジュール、GRID-HAMD で評価し

た。神経機能画像としては安静時機能的 MRI により

無気力に関連する可能性のある基底核ネットワーク

の解析を行った。 

（倫理面への配慮） 

本研究は東北大学医学部倫理委員会の承認を得て行

った。研究参加にあたり、本人および代諾者に説明

の上、本人または代諾者より文書による同意を得

た。また、同意は自由意志でいつでも撤回できるこ

とを説明した。 

 

C．研究結果 

1）特発性正常圧水頭症における抑うつと無気力の

頻度 

iNPH 患者においては、術前に抑うつは 23％、無気

力が 83％でみられ、すべての神経精神症状のうち無

気力がもっとも頻度が高いことが分かった。 

2）特発性正常圧水頭症の無気力のシャント術によ

る改善 

シャント術前後を比較すると、シャント術により認

知機能障害、歩行障害、排尿障害の三徴の改善に加

え，神経精神症状としては無気力，興奮，易刺激性

で有意な改善が認められた．抑うつについてはシャ

ント術による有意な改善はみられなかった。シャン

ト術後に全般的な症状改善が得られた患者（Definite 

iNPH）を，無気力の改善がみられた無気力改善群と

改善が認められなかった無気力非改善群の 2 群に分

け、術前の臨床特徴の差異を比較した．その結果、

無気力改善群は無気力非改善群に比べて，術前の無

気力がより重度で、歩行障害がより軽度であったこ

とが明らかとなった． 

3）特発性正常圧水頭症における無気力の質的特徴 

DAS のサブスコアでは、全例で initiation score がカッ

トオフ値より高く、emotional score、executive score の

異常は少なかった。 

 

D.考察 

特発性正常圧水頭症の神経精神症状として、抑うつ

が少なく、無気力がもっとも高頻度に見られること

が分かった。また、シャント術による改善は無気力

では認められたが、抑うつでははっきりしなかっ

た。このように皮質下性認知症である特発性正常圧

水頭症では、抑うつと無気力が乖離することが分か

った。川勝は抑うつ症状が目立たず、比較的純粋な

無気力を呈した大脳皮質基底核症候群の剖検例を本

研究プロジェクトとして報告しており、前頭葉白質

や基底核・中脳の病巣が示されている。このように

抑うつを伴わない無気力の発症には前頭葉基底核回

路のより深部の機能低下が関与している可能性があ

る。 

 また、特発性正常圧水頭症の無気力を DAS を用い

て 3 類型に分けると、initiation 型の障害が特に目立つ

ことが分かった。アルツハイマー型認知症やパーキ

ンソン病では 3 類型すべての無気力が見られるとす

る報告や、パーキンソン病では initiation, executive 型

で、筋萎縮性側索硬化症では initiation 型のみ、また

は initiation 型と emotional 型が見られるとする報告が
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ある。このように DAS の initiation, emotional, 

executive のうちどれが主となるかは認知症の背景疾

患により異なり、その病態を反映している可能性が

ある。今後は、疾患毎に無気力の質的特徴を明らか

にし、基盤となる神経ネットワークの差異を検討す

る必要がある。安静時機能的 MRI において、default 

mode network, salience network, basal ganglia network な

ど無気力に関連する可能性のあるネットワークと

DAS による無気力の質的特徴との関連について解析

を進める予定である。無気力の質的特徴とその病態

を明らかにすることによって、最適な治療戦略を立

案できると考えられる。 

 

E.結論 

特発性正常圧水頭症において抑うつと無気力の出現

率やその特徴を明らかにし、シャント術による無気

力と抑うつの改善について検討した。特発性正常圧

水頭症は無気力が特に顕著な疾患で、前頭葉皮質

下・基底核の機能障害が関与している可能性が示唆

された。  
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いては以下のとおりです。 
１．研究事業名 認知症政策研究事業                                        

２．研究課題名 認知症者における抑うつ・無気力に対する治療法に関するエビデンス構築を目指した研究                                        

３．研究者名  （所属部署・職名） 福島県立医科大学 会津医療センター・教授                                 

    （氏名・フリガナ） 川勝 忍（カワカツ シノブ）                                 

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 
未審査（※

2） 

 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する

倫理指針（※3） 

 ■   □ ■ 福島県立医科大学 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実

験等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入するこ

と 

（指針の名

称：                   ） 

 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェ

ックし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査の場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 
研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 
当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                   

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                  

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                   

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                  

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
            ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 

 



令和４年４月２１日 
 
厚生労働大臣 殿 
 
                              機関名  国立大学法人弘前大学 

 
                      所属研究機関長 職 名  学 長 
                                                                                      
                              氏 名  福田 眞作          
 

   次の職員の令和３年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。 

１．研究事業名 認知症政策研究事業                                         

２．研究課題名 認知症者における抑うつ・無気力に対する治療法に関するエビデンス構築を目指した研究                                         

３．研究者名  （所属部署・職名）  大学院保健学研究科研究科 ・ 准教授                              

    （氏名・フリガナ）  大庭 輝 ・ オオバ ヒカル                              

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫理

指針（※3） 
 ■   □ ■ 

弘前大学大学院保健学研究科 

倫理委員会 
□ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 

（指針の名称：                   ） 
 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ
クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 

                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対
象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                 ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 

                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 



別紙５  
 

「厚生労働科学研究費における倫理審査及び利益相反の管理の状況に関する報告について 
（平成26年4月14日科発0414第5号）」の別紙に定める様式（参考） 

 
 

令和４年 ２月１７日 
厚生労働大臣                                         

  （国立医薬品食品衛生研究所長） 殿 
（国立保健医療科学院長）                                                                      
                                           
                              機関名 山形大学 

 
                      所属研究機関長 職 名 学長 
                                                                                      
                              氏 名 玉手 英利      
 

   次の職員の令和 3 年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理

については以下のとおりです。 
１．研究事業名 認知症政策研究事業                               

２．研究課題名 認知症者における抑うつ・無気力に対する治療法に関するエビデンス構築を目指した研究   

３．研究者名  （所属部署・職名）医学部・講師                            

    （氏名・フリガナ）小林 良太・コバヤシ リョウタ                          

４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 
未審査（※

2） 

 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する

倫理指針（※3） 

 ■   □ ■ 山形大学 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実

験等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入するこ

と 

（指針の名

称：                   ） 

 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェ

ックし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査の場合は、その理由を記載すること。 
（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対

象とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 
研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 
当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                   

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                  

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                   

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 □ 無 ■（有の場合はその内容：                  

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
            ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 

 



令和４年 ５月 ９日 
厚生労働大臣 殿                                                                              

                                   
                              機関名 東北大学 

 
                      所属研究機関長 職 名  総長 
                                                                                      
                              氏 名  大野 英男      
 

   次の職員の令和３年度厚生労働科学研究費の調査研究における、倫理審査状況及び利益相反等の管理につい

ては以下のとおりです。 

１．研究事業名  認知症政策総合研究事業                            

２．研究課題名  認知症者における抑うつ・無気力に対する治療法に関するエビデンス構築を目指した 

         研究   

３．研究者名  （所属部署・職名）  医学系研究科・教授                      

    （氏名・フリガナ）  鈴木 匡子・スズキ キョウコ                  
４．倫理審査の状況 

  
該当性の有無  

有  無 

左記で該当がある場合のみ記入（※1） 

審査済み   審査した機関 未審査（※2） 

人を対象とする生命科学・医学系研究に関する倫

理指針（※3） 
 ■   □ ■ 東北大学 □ 

遺伝子治療等臨床研究に関する指針  □   ■ □  □ 

厚生労働省の所管する実施機関における動物実験

等の実施に関する基本指針 
 □   ■ □  □ 

その他、該当する倫理指針があれば記入すること 
（指針の名称：             ） 

 □   ■ □  □ 

（※1）当該研究者が当該研究を実施するに当たり遵守すべき倫理指針に関する倫理委員会の審査が済んでいる場合は、「審査済み」にチェッ

クし一部若しくは全部の審査が完了していない場合は、「未審査」にチェックすること。 

その他（特記事項） 
                                                 
（※2）未審査に場合は、その理由を記載すること。 

（※3）廃止前の「疫学研究に関する倫理指針」、「臨床研究に関する倫理指針」、「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指針」、「人を対象
とする医学系研究に関する倫理指針」に準拠する場合は、当該項目に記入すること。 

５．厚生労働分野の研究活動における不正行為への対応について 

研究倫理教育の受講状況 受講 ■   未受講 □ 

６．利益相反の管理 

当研究機関におけるＣＯＩの管理に関する規定の策定 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究機関におけるＣＯＩ委員会設置の有無 有 ■ 無 □（無の場合は委託先機関：                 ） 

当研究に係るＣＯＩについての報告・審査の有無 有 ■ 無 □（無の場合はその理由：                  ） 

当研究に係るＣＯＩについての指導・管理の有無 有 ■ 無 □（有の場合はその内容：研究実施の際の留意点を示した   ） 

（留意事項） ・該当する□にチェックを入れること。 
                   ・分担研究者の所属する機関の長も作成すること。 




