
呆
け
は
痴
呆
と
何
処
が
違
う
か

ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
痴
呆
（
D
A
T
）
は

ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
（
A
D
）
と
ア
ル
ツ
ハ

イ
マ
ー
型
老
年
痴
呆
（
S
D
A
T
）
に
分
け

ら
れ
る
。
両
者
は
同
一
疾
患
で
発
症
時
の
年

齢
が
異
な
る
だ
け
と
考
え
る
研
究
者
が
多
く
、

一
括
り
に
し
て
D
A
T
と
呼
ば
れ
る
。
A
D

は
40
‐
50
歳
台
の
初
老
期
に
発
症
す
る
も
の
で
、

日
常
診
療
で
主
に
観
察
さ
れ
る
の
は
S
D
A

T
と
思
わ
れ
る
。
歴
史
的
に
み
る
と
D
A
T

は
、
初
老
期
の
稀
な
疾
患
A
D
と
し
て
ド
イ

ツ
の
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
に
よ
り
1
9
0
7
年

に
報
告
さ
れ
、
わ
が
国
で
は
1
9
5
0
年
代

に
初
め
て
報
告
さ
れ
た
。
D
A
T
は
、
当
初

は
稀
な
疾
患
と
考
え
ら
れ
て
い
た
が
、
近
年

で
は
比
較
的
あ
り
ふ
れ
た
疾
患
と
考
え
ら
れ

る
よ
う
に
な
っ
た
。

典
型
的
な
D
A
T
患
者
は
自
身
で
は
そ
れ

ほ
ど
感
じ
て
な
く
て
も
、
周
り
か
ら
オ
カ
シ

イ
と
連
れ
て
来
ら
れ
る
こ
と
が
多
い
。
本
人

自
身
が
物
忘
れ
が
ひ
ど
く
な
っ
た
こ
と
を
苦

に
し
て
受
診
す
る
場
合
は
軽
い
う
つ
状
態
や

神
経
症
的
に
な
っ
て
い
る
こ
と
が
多
い
。
ま

た
、
痴
呆
の
物
忘
れ
は
メ
ガ
ネ
を
置
い
た
場

所
を
忘
れ
る
と
い
う
程
度
で
は
な
く
て
、
親

戚
が
来
て
歓
談
し
た
こ
と
を
丸
ご
と
忘
れ
る

よ
う
な
エ
ピ
ソ
ー
ド
全
体
の
記
憶
障
害
の
た

め
に
記
憶
の
流
れ
が
抜
け
落
ち
て
、
古
い
出

来
事
が
昨
日
あ
っ
た
よ
う
に
思
え
た
り
、
記

憶
の
空
白
部
分
を
補
お
う
と
し
て
作
り
話
を

す
る
こ
と
が
あ
る
。
特
徴
的
な
障
害
と
し
て
、

今
言
っ
た
こ
と
と
同
じ
こ
と
を
直
後
に
言
う

こ
と
は
可
能
だ
が
、
少
し
時
間
を
置
く
と
言

え
な
い
即
時
記
憶
の
障
害
、
日
時
な
ど
が
言

え
な
い
な
ど
の
時
間
の
見
当
識
の
低
下
が
あ

る
。
さ
ら
に
、
特
徴
的
な
こ
と
と
し
て
平
面

図
を
ま
ね
て
描
く
こ
と
は
よ
く
で
き
る
の
に
、

立
方
体
を
描
く
こ
と
は
で
き
な
い
こ
と
が
上

げ
ら
れ
る
。
こ
れ
ら
は
、
日
常
診
療
に
お
け

る
D
A
T
の
診
断
に
際
し
て
も
非
常
に
有
用

で
あ
る
。
こ
れ
ら
の
異
常
は
大
脳
皮
質
や
大

脳
辺
縁
系
の
機
能
低
下
と
深
く
関
係
し
て
い

る
。

ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
痴
呆
の
診
断
　

米
国
精
神
医
学
会
の
D
A
T
の
診
断
基
準

は
、

①
記
憶
障
害
が
存
在
す
る
。

②
実
行
機
能
障
害
、
失
行
、
失
認
、
失
語
な
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地
域
医
療
連
携
室
ス
タ
ッ
フ

室
長
　

総
合
診
療
部
長
　
　
　
三
ツ
浪
　
健
一

副
室
長
　

放
射
線
部
長
　
　
　
　
村
田
　
喜
代
史

医
療
情
報
部
長
　
　
　
永
田
　
啓

継
続
看
護
室
看
護
師
長
　
石
井
　
淳
子

医
事
課
長
　
　
　
　
　
釣
谷
　
廣

医
療
担
当
　
　

総
合
診
療
部
副
部
長
　
寺
田
　
雅
彦

総
合
診
療
部
　
　
　
　
松
原
　
英
俊

総
合
診
療
部
　
　
　
　
田
村
　
祐
樹

看
護
担
当
　
　

継
続
看
護
室
副
看
護
師
長

伊
波
　
早
苗

継
続
看
護
室
副
看
護
師
長

若
林
　
光
子

事
務
担
当
　
　
　

医
事
課
主
任
専
門
職
員
　
石
井
　
定
夫

主
任
専
門
職
員
付
主
任
　
木
建
　
保
恵

主
任
専
門
職
員
付
主
任
　
西
　
　
雪
代

地
域
の
医
療
機
関
、
医
療
福
祉
施
設
な
ど

と
の
密
接
な
連
携
と
患
者
様
へ
の
サ
ー
ビ
ス

向
上
を
め
ざ
し
て
、
滋
賀
医
科
大
学
附
属
病

院
で
は
本
年
４
月
に
地
域
医
療
連
携
室
を
開

設
、
７
月
１
日
か
ら
窓
口
業
務
を
ス
タ
ー
ト

さ
せ
た
。

連
携
室
の
主
な
業
務
は
、
地
域
の
医
療
機

関
か
ら
の
特
殊
検
査
や
診
療
予
約
な
ど
の
紹

介
受
け
付
け
と
、
紹
介
元
へ
の
報
告
書
の
送

付
、
逆
紹
介
の
推
進
な
ど
。
新
た
に
診
察
・

検
査
依
頼
書
、
診
察
・
検
査
予
約
票
、
報

告
書
な
ど
を
作
成
、
受
診
状
況
に
つ
い
て

「
ご
来
院
報
告
書
」
を
フ
ァ
ッ
ク
ス
で
紹
介

医
師
に
送
信
す
る
ほ
か
、
入
院
さ
れ
た
場
合

や
、
転
科
・
退
院
な
ど
の
経
過
に
つ
い
て
も

逐
次
報
告
で
き
る
よ
う
に
し
た
。

地
域
医
療
連
携
室
長
に
は
三
ツ
浪
健
一
総

合
診
療
部
長
が
就
任
、
４
名
の
医
療
ス
タ
ッ

フ
が
連
携
室
の
メ
ン
バ
ー
に
加
わ
っ
て
い
る

こ
と
が
大
き
な
特
徴
で
、
検
査
で
来
院
さ
れ

た
患
者
様
に
つ
い
て
も
医
師
が
診
察
（
医
療

面
接
）
を
行
う
ほ
か
、
ス
タ
ッ
フ
が
検
査
部

へ
の
案
内
（
エ
ス
コ
ー
ト
）
を
行
う
な
ど
き

め
細
か
な
サ
ー
ビ
ス
を
展
開
し
て
い
く
。

さ
ら
に
、
病
状
の
安
定
し
た
滋
賀
医
科
大

学
附
属
病
院
の
患
者
様
を
、
地
元
の
医
療
機

関
に
ご
紹
介
す
る
「
逆
紹
介
」
を
推
進
す
る

た
め
、
独
自
の
地
域
医
療
機
関
デ
ー
タ
ベ
ー

ス
を
整
備
、
県
医
師
会
の
ご
協
力
を
得
て
県

内
の
医
療
機
関
を
対
象
に
事
前
に
実
施
し
た

ア
ン
ケ
ー
ト
調
査
の
結
果
を
デ
ー
タ
ベ
ー
ス

化
し
て
、
自
宅
周
辺
の
医
療
機
関
の
紹
介
を

希
望
さ
れ
る
患
者
様
に
情
報
を
提
供
す
る
。

「
窓
口
が
で
き
た
こ
と
で
、
地
域
の
先
生
方

に
活
用
し
て
い
た
だ
き
や
す
く
な
る
は
ず
」

'トピックス

地域に開かれた窓口として医療連携を推進

地域医療連携室開設

と
三
ツ
浪
室
長
。
今
後
は
医
療
福
祉
に
関
す

る
相
談
業
務
や
、
イ
ン
タ
ー
ネ
ッ
ト
等
を
活

用
し
た
情
報
提
供
サ
ー
ビ
ス
の
充
実
を
め
ざ

し
て
、
メ
デ
ィ
カ
ル
ソ
ー
シ
ャ
ル
ワ
ー
カ
ー

の
配
置
な
ど
も
検
討
し
て
い
き
た
い
と
い

う
。さ

ら
に
、
ど
う
い
う
患
者
様
を
紹
介
し
て

い
た
だ
く
か
と
い
う
「
紹
介
希
望
疾
患
と
病

態
の
明
確
化
」
と
、「
逆
紹
介
基
準
の
明
確

化
」
を
最
重
要
課
題
と
し
て
取
り
組
み
、
地

域
の
医
療
機
関
と
の
連
携
に
よ
る
地
域
完
結

型
医
療
の
実
践
に
向
け
て
の
活
動
を
推
進
し

て
い
く
予
定
で
あ
る
。

SPECIAL  LECTURE
'誌上特別講義　第3回

近年、アルツハイマー病という病名が

一般に知られるようになり、「呆け」に

対する認識が高まってきた。そのため、

高齢による生理的な物忘れと思われる

患者も病院を受診する機会が多くなっ

てきた。これは呆けに対する認識が高く

なったことのみならず、一人暮らし、夫

婦二人暮らしの高齢者が増えたことに

より、子供などに頼らず、自ら前面に

立って社会生活を営まざるを得なくな

り、記憶障害を自覚したり、周囲から

指摘されたりする機会が増えたことも関

与していると思われる。人間年を取ると

誰でも大なり小なり物忘れをするように

なるが、実際、生理的な呆けと初期の

痴呆の区別は時に難しい。

今回は、痴呆は呆けと何処が異なる

のか、区別するためにどのような検査が

行われるのか、何故そのような検査が役

に立つのか、一体痴呆とはどのような病

気であるのかなどにつき、特に代表的な

痴呆性疾患であるアルツハイマー型痴呆

(DAT)を中心に最近の知見も含めて解

説したい。

痴 呆A L Z H E I M E R

安田　斎 講師
（神経内科）

誌上特別講義　第3回　「痴呆」

アルツハイマー病 老年者の記憶能力の 
正常範囲 

MCI

良
性
老
人
性
健
忘 

境界状態 
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ど
、
記
憶
以
外
の
カ
テ
ゴ
リ
ー
の
認
知
機
能

障
害
が
少
な
く
と
も
１
つ
存
在
す
る
。

③
認
知
機
能
が
病
前
の
機
能
水
準
か
ら
著
し

く
低
下
す
る
。

④
緩
や
か
な
発
症
と
持
続
的
な
認
知
の
低
下
、

な
ど
で
あ
る
。

実
行
機
能
障
害
と
は
、
例
え
ば
物
事
を
順

序
立
て
て
考
え
る
こ
と
が
で
き
な
い
等
を
意

味
す
る
。
従
っ
て
、
こ
の
基
準
を
用
い
る
と

記
憶
障
害
の
み
で
は
痴
呆
の
診
断
に
は
至
ら

な
い
。
こ
の
意
味
で
は
、
後
述
の
早
期
診
断

の
目
的
に
は
使
用
し
に
く
い
。

一
方
の
目
的
、
痴
呆
の
有
無
を
大
雑
把
に

検
討
す
る
簡
便
な
ス
ク
リ
ー
ニ
ン
グ
検
査
と

し
て
、
改
定
長
谷
川
式
簡
易
知
能
評
価
ス
ケ

ー
ル
と
M
M
S
E
（M

in
i-M
en
tal
S
tate

E
x
am
i-n
ation

）
が
あ
る
。
前
者
は
記
憶
、

見
当
識
、
注
意
、
計
算
に
加
え
て
、
野
菜
の

名
前
を
列
挙
す
る
実
行
機
能
検
査
が
含
ま
れ

て
い
る
。
後
者
は
世
界
的
に
最
も
用
い
ら
れ

て
い
る
簡
易
検
査
で
記
憶
機
能
検
査
に
重
点

が
置
か
れ
て
お
り
、
D
A
T
患
者
で
障
害
さ

れ
や
す
い
言
語
機
能
や
視
覚
構
成
機
能
を
検

査
す
る
項
目
も
含
ま
れ
て
い
る
た
め
有
用
性

は
大
き
い
。
こ
れ
ら
の
テ
ス
ト
式
検
査
法
は
覚

醒
度
や
注
意
力
と
い
っ
た
非
特
異
的
要
因
が
検

査
結
果
に
大
き
く
影
響
す
る
た
め
、
認
知
機

能
を
テ
ス
ト
で
は
な
く
、
臨
床
症
状
か
ら
評

価
す
る
行
動
評
価
尺
度
も
利
用
さ
れ
て
い
る
。

何
れ
に
し
て
も
臨
床
症
状
と
痴
呆
の
評
価
ス

ケ
ー
ル
の
み
で
は
、
他
の
原
因
に
よ
る
痴
呆
と

の
鑑
別
は
困
難
な
こ
と
も
多
い
。

そ
こ
で
、
D
A
T
に
特
徴
的
な
脳
機
能
画

像
検
査
（
海
馬
を
含
む
側
頭
葉
内
側
の
萎
縮

や
、
こ
れ
に
よ
っ
て
も
た
ら
さ
れ
る
側
脳
室

の
下
角
の
拡
大
）
や
他
の
生
物
学
的
マ
ー
カ

ー
な
ど
が
総
合
的
に
診
断
を
進
め
る
際
に
は

有
用
で
あ
る
。
し
か
し
、
画
像
検
査
も
初
期

に
は
脳
の
萎
縮
も
軽
く
診
断
的
価
値
は
ほ
と

ん
ど
な
い
。
今
後
、
治
療
薬
が
開
発
さ
れ
、

あ
る
い
は
開
発
途
上
の
臨
床
試
験
な
ど
に
お

い
て
も
ス
ク
リ
ー
ニ
ン
グ
検
査
と
し
て
生
物

学
的
診
断
マ
ー
カ
ー
の
重
要
性
が
益
々
増
大

す
る
と
考
え
ら
れ
る
。
現
在
、
D
A
T
患
者

の
脳
脊
髄
液
中
の
ア
ミ
ロ
イ
ド
β
1-

42
の
低

下
と
タ
ウ
蛋
白
の
増
加
に
つ
い
て
の
診
断
的

価
値
が
報
告
さ
れ
て
お
り
、
実
用
化
さ
れ
る

可
能
性
が
あ
る
。

ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
痴
呆
と

鑑
別
す
べ
き
疾
患

痴
呆
患
者
の
診
療
に
お
い
て
重
要
な
こ
と

は
、
直
ぐ
に
治
療
す
べ
き
、
ま
た
、
治
療
に

よ
り
直
ぐ
に
治
せ
る
疾
患
を
見
誤
ら
な
い
こ

と
で
あ
る
。
慢
性
硬
膜
下
血
腫
、
脳
腫
瘍
、

正
常
圧
水
頭
症
、
甲
状
腺
機
能
低
下
症
な
ど

は
比
較
的
多
い
疾
患
で
あ
る
が
、
こ
れ
ら
は
、

C
T
や
M
R
I
な
ど
の
画
像
検
査
や
血
液
検

査
で
比
較
的
容
易
に
診
断
す
る
こ
と
が
で
き

る
し
、
適
切
な
治
療
で
治
癒
し
う
る
。

ま
た
、
う
つ
病
で
も
二
次
的
に
記
憶
障
害
を

伴
っ
て
痴
呆
と
紛
ら
わ
し
い
こ
と
が
あ
り
、
治

療
に
反
応
す
る
の
で
漫
然
と
経
過
観
察
し
な

い
よ
う
に
注
意
す
べ
き
病
気
と
思
わ
れ
る
。

一
方
、
D
A
T
と
同
様
に
慢
性
に
経
過
す

る
疾
患
と
し
て
、
血
管
性
痴
呆
や
数
多
く
の

神
経
変
性
疾
患
が
あ
る
。
特
に
血
管
性
痴
呆

は
わ
が
国
の
痴
呆
性
疾
患
の
中
で
最
も
頻
度

が
高
い
と
考
え
ら
れ
て
き
た
。
脳
血
管
障
害
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は
わ
が
国
で
は
極
め
て
頻
度
の
高
い
病
気
で

あ
り
、
特
に
脳
梗
塞
が
多
発
し
た
場
合
な
ど

に
痴
呆
を
起
こ
す
ケ
ー
ス
が
多
い
こ
と
を
経

験
す
る
。
最
近
で
は
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
痴

呆
と
の
合
併
が
多
い
こ
と
が
指
摘
さ
れ
、
こ

の
よ
う
な
場
合
に
は
痴
呆
が
何
れ
の
因
子
で

起
こ
っ
た
の
か
判
別
が
難
し
い
。
何
れ
に
し

て
も
血
管
性
痴
呆
の
治
療
は
脳
血
管
障
害
に

対
す
る
治
療
が
基
本
と
な
る
。
一
方
、
他
の

変
性
疾
患
（
レ
ビ
ー
小
体
型
痴
呆
、
ピ
ッ
ク

病
、
パ
ー
キ
ン
ソ
ン
病
、
ハ
ン
チ
ン
ト
ン
病

な
ど
）
に
伴
う
痴
呆
は
、
特
徴
的
な
神
経
症

状
と
所
見
を
呈
す
る
の
で
、
通
常
鑑
別
す
る

の
は
難
し
く
な
い
。

軽
度
認
知
障
害
は

痴
呆
の
は
じ
ま
り
か

近
年
、
痴
呆
に
対
す
る
認
識
が
高
ま
る
と

共
に
痴
呆
の
早
期
診
断
の
重
要
性
が
強
調
さ

れ
る
よ
う
に
な
り
、
軽
症
の
認
知
障
害
患
者

が
注
目
さ
れ
て
い
る
。
す
な
わ
ち
、
年
齢
相

応
の
範
囲
を
越
え
た
記
憶
障
害
が
存
在
す
る

が
他
の
認
知
機
能
は
正
常
で
、
痴
呆
の
診
断

基
準
を
満
た
さ
な
い
症
例
に
対
し
、
軽
度
認

知
障
害
（
M
C
I
）
と
い
う
概
念
が
提
唱
さ

れ
話
題
に
な
っ
て
い
る
。
本
年
5
月
の
日
本

神
経
学
会
で
も
シ
ン
ポ
ジ
ウ
ム
に
取
り
上
げ

ら
れ
た
。
本
症
で
は
記
憶
障
害
以
外
の
認
知

障
害
は
存
在
せ
ず
記
憶
障
害
の
程
度
も
軽
い

こ
と
か
ら
痴
呆
の
診
断
基
準
は
満
た
さ
な
い

が
、
海
馬
や
後
部
帯
状
回
の
血
流
や
糖
代
謝

は
既
に
低
下
し
て
い
る
と
の
報
告
が
あ
る
。
さ

ら
に
、
健
常
高
齢
者
に
比
較
し
て
高
率
に
D

A
T
に
移
行
す
る
こ
と
か
ら
、
D
A
T
の
初

期
段
階
あ
る
い
は
そ
の
発
症
の
リ
ス
ク
と
み

な
さ
れ
る
べ
き
病
態
で
あ
る
と
す
る
報
告
が

多
い
。

ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
型
痴
呆
の

危
険
因
子
と
発
症
メ
カ
ニ
ズ
ム

痴
呆
は
認
知
機
能
な
ど
に
関
係
す
る
脳
細

胞
が
変
性
・
脱
落
し
て
う
ま
く
機
能
で
き
な

く
な
っ
て
起
こ
る
と
考
え
ら
れ
る
。
報
告
さ

れ
て
い
る
D
A
T
の
リ
ス
ク
と
し
て
は
年
齢
、

家
族
歴
な
ど
と
共
に
遺
伝
的
危
険
因
子
と
し

て
ア
ポ
リ
ポ
蛋
白
E
の
主
要
な
対
立
遺
伝
子

で
あ
る
ε
4
が
知
ら
れ
て
い
る
。
ア
ポ
E
が

神
経
細
胞
死
を
助
長
す
る
と
の
実
験
的
成
績

が
報
告
さ
れ
て
い
る
。
脳
細
胞
の
減
少
す
る

原
因
は
不
明
で
あ
る
が
、
原
因
究
明
の
糸
口

と
も
な
り
う
る
脳
の
病
理
学
的
所
見
と
し
て

「
老
人
班
」
と
「
神
経
原
線
維
変
化
」
が
あ

る
。
前
者
は
、
細
胞
膜
に
存
在
し
役
割
の
良

く
分
か
っ
て
い
な
い
ア
ミ
ロ
イ
ド
前
駆
体
蛋

白(

A
P
P)

か
ら
酵
素
に
よ
っ
て
短
く
切
り
出

さ
れ
た
ア
ミ
ロ
イ
ド
β
蛋
白
（
A
β
）
が
異

常
沈
着
し
て
で
き
た
構

造
物
で
あ
る
。
凝
集
し

た
A
β
は
神
経
に
対
し

て
毒
性
を
示
す
こ
と
が

分
か
っ
て
い
る
。
一

方
、「
神
経
原
線
維
変

化
」
は
神
経
細
胞
の
骨

組
み
や
物
質
の
輸
送
な

ど
の
役
割
を
担
う
微
小

管
の
結
合
蛋
白
質
の
一

種
で
あ
る
タ
ウ
が
過
剰

に
燐
酸
化
さ
れ
て
細
胞

内
に
蓄
積
し
て
形
成
さ

れ
た
異
常
構
造
物
で
あ

り
、
こ
の
異
常
蓄
積
に
よ
り
細
胞
が
変
性
を

受
け
る
こ
と
が
示
唆
さ
れ
て
い
る
。

こ
れ
ら
の
構
造
物
は
健
常
高
齢
者
で
も
観

察
さ
れ
る
が
、
量
的
に
は
明
ら
か
に
少
な
い
。

ま
た
、
弧
発
性
で
も
家
族
性
D
A
T
で
も
観

察
さ
れ
る
が
、
A
P
P
の
種
々
の
遺
伝
子
異

常
を
示
す
家
族
性
D
A
T
の
患
者
さ
ん
で
は
、

遺
伝
子
異
常
が
引
金
に
な
っ
て
A
β
の
異
常

蓄
積
か
ら
神
経
細
胞
死
を
引
き
起
こ
す
こ
と

が
実
験
的
に
示
さ
れ
て
い
る
。
さ
ら
に
、
タ

ウ
遺
伝
子
に
変
異
を
伴
う
D
A
T
と
よ
く
似

た
家
族
性
痴
呆
（
前
頭
側
頭
葉
型
痴
呆:

F
T

D
P-

17
）
も
報
告
さ
れ
、
こ
の
患
者
さ
ん
で

も
遺
伝
子
異
常
と
神
経
細
胞
死
の
関
連
が
示

唆
さ
れ
て
い
る
。
一
方
、
家
族
性
D
A
T
か

ら
得
ら
れ
た
研
究
成
果
が
大
部
分
を
占
め
る

弧
発
性
D
A
T
の
痴
呆
の
発
症
メ
カ
ニ
ズ
ム

に
も
当
て
は
ま
る
部
分
が
多
い
と
考
え
ら
れ
、

家
族
性
D
A
T
の
遺
伝
子
異
常
の
痴
呆
へ
の

関
与
を
研
究
す
る
こ
と
は
、
D
A
T
全
般
に

対
す
る
治
療
方
法
を
開
発
す
る
た
め
に
も
非

常
に
重
要
で
あ
る
。

治
療
法
の
現
状
と
未
来

現
在
、
わ
が
国
で
使
用
さ
れ
て
い
る
唯
一

の
治
療
薬
は
、
ア
セ
チ
ル
コ
リ
ン
を
分
解
す

る
酵
素
で
あ
る
ア
セ
チ
ル
コ
リ
ン
エ
ス
テ
ラ
ー

ゼ
阻
害
薬
ド
ネ
ペ
ジ
ル
（
商
品
名：

ア
リ

セ
プ
ト
）
の
み
で
あ
る
。
本
疾
患
で
は
記
憶

な
ど
に
深
く
関
与
す
る
ア
セ
チ
ル
コ
リ
ン
が

低
下
し
て
い
る
の
で
、
こ
れ
を
補
う
治
療
法

で
あ
り
、
脳
細
胞
の
減
少
を
止
め
る
こ
と
は

で
き
な
い
。
こ
れ
以
外
に
も
神
経
栄
養
因
子
、

抗
炎
症
薬
、
エ
ス
ト
ロ
ゲ
ン
な
ど
の
有
効
性

が
報
告
さ
れ
、
そ
れ
な
り
に
理
論
的
根
拠
も

あ
る
が
根
本
的
な
治
療
薬
と
し
て
は
疑
問
点

も
多
い
。

現
在
、
注
目
さ

れ
て
い
る
の
は
、
老

人
班
の
も
と
に
な
る

A
β
の
産
生
を
抑

制
す
る
た
め
、
A
P

P
か
ら
A
β
が
切

り
出
さ
れ
る
時
に
働

く
β
及
び
γ
セ
ク
レ

タ
ー
ゼ
の
活
性
を
抑

え
る
薬
物
や
、
A
β

を
分
断
す
る
α
セ
ク

レ
タ
ー
ゼ
の
活
性
を

高
め
る
薬
物
で
あ

る
。
ま
た
、
神
経
原

線
維
変
化
を
抑
え

る
た
め
タ
ウ
蛋
白
の

燐
酸
化
を
抑
制
す

る
薬
物
の
効
果
も

試
み
ら
れ
て
い
る
。
一
方
、
実
験
的
に
A
β

ワ
ク
チ
ン
を
投
与
す
る
こ
と
で
脳
内
へ
の
A

β
の
蓄
積
を
減
少
さ
せ
ら
れ
る
こ
と
か
ら
、
患

者
さ
ん
へ
の
臨
床
試
験
を
欧
米
で
実
施
中
で

あ
る
。
し
か
し
、
何
れ
の
治
療
薬
も
有
効
性

が
認
め
ら
れ
た
と
し
て
も
実
際
に
使
用
で
き

る
よ
う
に
な
る
に
は
多
少
時
間
を
要
す
る
と

思
わ
れ
る
。

細胞膜 

細胞外 β 

Aβ 

N C APP

α γ 

危険因子 
加齢 
外傷 
ApoE

遺伝子変異 
　アミロイド前駆体タンパク 

Aβ42

アミロイド沈着 

老人斑 
　　炎症反応 

神経原線維変化 

神経細胞死 

アルツハイマー病発症 

↓アルツハイマー型痴呆（Bodian+β蛋白重染色、×280）。
矢印は神経原線維変化を示す。

↑アミロイド前駆体タンパク（APP)のセクレターゼ切断サイト

A:健常者

B:軽症アルツハイマー病患者。

上段は冠状断像、下段は水平断像を示す。

Aに比べてＢでは海馬の萎縮（上段）と側

脳室下角の拡大（下段）が認められる。

↓健常者とアルツハイマー病患者のMRI T1 強調画像
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