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厚生労働科学研究の調査報告（2012年度）によると、認

知症の推定有病者数は約462万人（65歳以上の15%）、軽

度認知障害（Mild Cognitive Impairment；MCI）は約400

万人と報告されており1）、認知症はいまや社会問題となっ

ている。なかでもレビー小体型認知症（Dementia with 

Lewy Bodies；以下、DLB）は高齢者認知症の約20%を占

めており、三大認知症の一つと位置付けられている。

そこで本稿では、DLBの疾患概念および診断と治療を

中心に、現在ではその有用性が広く知られるようになった

抑肝散・抑肝散加陳皮半夏による治療について紹介する。

なぜDLBが重要か

DLBはアルツハイマー型認知症、血管性認知症ととも

に三大認知症でありながら、一般医の間では十分に知られ

ているとはいえない。その背景には、DLBがうつ病・老

年期精神病・遅発性統合失調症およびアルツハイマー型認

知症と誤診されていることが少なくないことや、発症初期

の段階では認知機能障害は顕著ではなく、むしろ種々の

BPSD（Behavioral and Psychological Symptoms of 

Dementia）を呈することが多いこと、多彩な精神症状・

神経症状・自律神経症状などが出現するため診断が難しい

こと、などが挙げられる。また、本疾患は抗精神病薬に対

して過敏性があるため薬剤選択が難しく、適切な治療が行

われていないことや、たとえDLBと正しく診断されても

誤った治療法が選択されてしまい、かえって症状を悪化さ

せることもある（図1）。

もう一つの大きな問題は、BPSDによる患者および介護

者の身体的・精神的負担が大きいことであり、患者・介護

者のQOLは早い段階から障害されやすい。

このような観点から、DLBは早期に正しく診断し、さ

らに早期からの適切な治療介入がきわめて重要な疾患で

あるといえる。

DLBの歴史的変遷

DLBは比較的新しい疾患概念であり、筆者が提唱した

疾患である。

レビー小体は、1912年にドイツの神経学者であるFrederic 

Heinrich Lewyによってパーキンソン病脳の脳幹で発見

された（レビー小体の命名は1919年）。レビー小体は長年、

大脳には出現しないと考えられていたが、その概念を変え

たのが筆者の一連の報告である2, 3）。報告した3症例を基

に、大脳皮質におけるレビー小体の重要性、扁桃核・前障

にもレビー小体が好発すること、レビー小体と神経細胞死

には密接な関連があることを指摘した3）。

その後、1980年に筆者は同様の症例やパーキンソン病

症例の剖検例を詳細に検索し、「レビー小体病の臨床神経

病理学的研究」を発表した4）。本論文では、「レビー小体病

（Lewy body disease；LBD）」を提唱し、A型（後にびまん

型；diffuse type）、B型（後に移行型；transitional type）、

C型（後に脳幹型；brain stem type）の3型に分類した。

1984年には11例の自験例をまとめるとともに、びまん型を

『びまん性レビー小体病（Diffuse Lewy Body Disease；

DLBD）』と提唱した5）。DLBDは現在、「初老期または老

年期、ときにはより若年に発症する進行性認知症やパー

図1　レビー小体型認知症とアルツハイマー型認知症の違い図1　レビー小体型認知症とアルツハイマー型認知症の違い
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レビー小体型認知症 アルツハイマー型認知症
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認知障害 主に視覚認知障害に
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睡眠障害 REM睡眠行動障害に
伴う睡眠障害 単純な睡眠障害
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症状 多い まれ

男女比 男性にやや多い 女性に多い
海馬の萎縮 少ない あり

はじめに

DLBの疾患概念



Topics 1

 クリニック医庵 センター南 （神奈川県） 小阪 憲司

レビー小体型認知症は第2の認知症レビー小体型認知症は第2の認知症
－抑肝散加陳皮半夏による治療を考える－－抑肝散加陳皮半夏による治療を考える－－抑肝散加陳皮半夏による治療を考える－－抑肝散加陳皮半夏による治療を考える－

27

キンソン症状、自律神経症状により特徴づけられ、神経病

理学的には多数のレビー小体が中枢神経系や交感神経系

に出現し、しばしば種々の程度のアルツハイマー病変を伴

う」と定義される。

1990年には日本におけるDLBD剖検報告例を検討し、

DLBDを種々の程度のアルツハイマー病変を伴う『通常型

（common form）』と、それを伴わない『純粋型（pure 

form）』に分類し、両者の臨床像が大きく異なることを強

調した6）。すなわち、通常型は初老期や老年期に発症する

ことが多く、認知機能の障害が主体で、しばしばパーキン

ソン症状を伴うが、純粋型は40歳以前の発症が多く、

パーキンソン症状で初発し、後に認知機能を伴うことが多

いことを指摘した。

これらの報告によって欧米でも注目されるようになり、

1995年には英国で第1回国際ワークショップが開催され、

1996年にDLBという名称と臨床診断基準が示された7）。

2005年には臨床診断基準改定版（DLB臨床診断基準改訂版

（2005年））が公表され、さらにパーキンソン病（Parkinson's 

disease；PD）、認知症を伴うパーキンソン病（Parkinson's 

disease with dementia；PDD）、DLBを含めて「レビー

小体病」と総称することが明記された8）。

このように、筆者が1980年に提唱したレビー小体病

（LBD）という概念がようやく国際的に認められるにいたった。

DLBの診断基準

現在DLBの診断基準は、先に述べた「DLB臨床診断基準

改定版（2005年）」が用いられている。表1にその概要を示す8）。

DLBの中心特徴は認知症である。しかし、本疾患では

初期には認知症が目立たず、認知症以外の症状が最初に現

れることが多いため、認知症とは診断されずに他の疾患に

誤診されることが多い。

コア特徴は、認知機能の変動、ありありとした具体的な

内容の幻視、特発性のパーキンソン症状の3つであり、こ

のうちの2つがあればprobable DLBと診断される。さらに

示唆的特徴として、REM睡眠行動障害（夢を見ている時に

大声で怒鳴る、叫ぶ、バタバタと暴れる）、重篤な抗精神病

薬への過敏性などが重視され、前述のコア特徴があり、

1つでも示唆的特徴があればprobable DLBと診断できる。

支持的特徴としては、初期の抑うつ、その他の幻覚（幻聴

や体感幻覚）や幻覚に基づいた妄想（被害妄想、嫉妬妄想）、

高度の自律神経症状（起立性低血圧によるめまい、便秘、

尿失禁、発汗異常など）が重要である。画像所見はあくま

でも補助診断である。

DLBの診断において重要なことは、臨床像を確実に把握

することである。筆者は初診時には2時間以上かけ、患者・

家族の話しをじっくり聞いている。

DLBのBPSD

DLBでは、幻視を中心とする幻覚やそれに基づく妄想（被

害、罪業、嫉妬）が起こりやすく、しかもそれらは認知機能

障害が軽度の段階で起こることが多い。また、抑うつ・ア

パシー、REM睡眠行動障害、不安などの症状が出現する。

とくにDLB特有の症状として、錯視（見間違い）、多形

視（歪んで見える）、実体的意識性（なんとなく背後に人が

いる気配がする、メガネの縁に人がいるような気がする）、

重複記憶錯誤（自分の家がここにも駅前にもある、自分の

妻が複数人いるというような記憶の錯誤）、カプグラ症候

群（近親者が瓜二つの偽者と入れ替わるという妄想）、ナー

タリング症候群（死んだ人が見える）、シャルルボンネ症候

群（両眼の視力が低下しているにもかかわらず、存在しな

いものが見える）等の視覚認知障害があげられる。

DLBの診断のポイントと早期診断の重要性

DLBは、“知れば知るほど診断される疾患”である。DLB

の診断のポイントは、「認知症の存在にとらわれすぎない

こと」、「早期には記憶障害を主とする認知症が目立たない

ことが多いこと」を認識することである（表2：次のページ

参照）。加えて早期には種々のBPSDが起こりやすく、特に

パーキンソン症状やREM睡眠行動障害で発病することが少

表1　DLBガイドライン改訂版（概要）表1　DLBガイドライン改訂版（概要）

　 中心特徴：認知症
早い時期には著明な記憶障害は必ずしも起こらなくてもよいが、
通常は進行とともに明らかになる。

　 コア特徴
● 認知の変動
● 具体的な内容の繰り返す幻視
● 特発性のパーキンソニズム

　 示唆的特徴
● REM睡眠行動障害
● 重篤な抗精神病薬への過敏性
● SPECTまたはPETで示される基底核でのドパミン・トラン
スポーターの取り込み低下

　 支持的特徴
● 繰り返す転倒や失神
● 一過性の説明困難な意識消失
● 重篤な自律神経障害：起立性低血圧、尿失禁など
● 系統化された妄想
● 他の幻覚
● 抑うつ
● CT/MRI：側頭葉内側の比較的保持
● SPECT/PET：後頭葉低活性を伴う全般的低性
● MIBG心筋シンチグラフィ：取り込み低下
● 脳波での側頭葉の一過性鋭波を伴う徐波化

1

2

3

4

McKeith I et al.: Neurology, 65（12）: 1863-1872, 2005 より改変
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なくない。その他、幻視・うつ病・自律神経障害などにも

注意が必要である。治療によっては症状を悪化させること

があるため、とくに高齢者でこのような症状がみられる場

合は、DLBの可能性も念頭にいれて対処すべきである。

DLBはBPSDがもっとも起こりやすい認知症であり、

介護・看護が大変な疾患である。また、早期からの適切

な治療によって症状をかなり改善することが少なくない

ことからも、できるだけ早期に診断し、適切に治療するこ

とが重要である。

特有な幻視、REM睡眠行動障害、うつ病患者での認知

機能障害、抗精神病薬への過敏性、パーキンソン病患者で

の幻視、パーキンソン病患者での認知障害といった症状が

みられたら、DLBを積極的に疑い、対処すべきであると

強調する。

BPSDの薬物療法－コリンエステラーゼ阻害薬など－

BPSDの治療薬として国際的に認められた薬剤はないの

が現状であるが、コリンエステラーゼ阻害薬の有効性が国

内外の報告から明らかにされている9-11）。また、コリンエス

テラーゼ阻害薬と作用機序は異なるがNMDA受容体拮抗薬

もDLBのBPSDに対する臨床効果が報告されている12, 13）。

コリンエステラーゼ阻害薬は認知機能の改善に加えて

BPSDの改善効果を有するため、DLB治療の第一選択薬と

位置付けてよいと考えている。

早期より抗精神病薬を処方されている患者がしばしば見

受けられるが、DLBでは抗精神病薬に対する過敏性がある

ため、症状の悪化が起こりうる。抗精神病薬の使用にあ

たっては、コリンエステラーゼ阻害薬や漢方薬などを用い

ても効果がみられない場合に、非定型抗精神病薬を少量か

ら使用することとし、早期からの使用は避けるべきである。

なお、2014年9月コリンエステラーゼ阻害薬の一つで

あるドネペジル塩酸塩の効能・効果に「レビー小体型認知

症における認知症症状の進行抑制」が追加されている。

BPSDの漢方治療－抑肝散・抑肝散加陳皮半夏－

コリンエステラーゼ阻害薬でBPSDの改善が不十分な場

合、筆者は第二選択薬として抑肝散や抑肝散加陳皮半夏を

併用している。抑肝散や抑肝散加陳皮半夏は抗精神病薬で

みられるような過敏性が少ないことから、DLBに対して

使いやすい。

抑肝散は、子どもの夜泣きや癇癪に効果的であることが

知られていたが、1984年に原14）は高齢者の情緒障害に効

果があることを報告した。さらにDLBへの抑肝散の効果

に関するIwasakiらの報告に関心が高まり15）、筆者も全国

の多施設オープン試験を実施した。その結果、抑肝散の4

週間投与によって、幻覚・興奮・妄想やうつ・不安など多

くのBPSD症状に有意に有効であることを確認した16）。ま

たREM睡眠行動障害についても、クロナゼパムと同等の

効果があることが報告されている17）。

佐々木らはDLBのBPSDに対する抑肝散加陳皮半夏の効

果を報告しており18）、筆者は、抑肝散に「陳皮」と「半夏」

を加えた抑肝散加陳皮半夏も、抑肝散と同等の効果が期待

できると考えている。抑肝散と抑肝散加陳皮半夏の効果を

比較した報告はないが、陳皮と半夏はともに消化器症状に

効果があることから、筆者の経験では虚弱な高齢者や消化

器系が弱い患者に対しては抑肝散加陳皮半夏が使いやすい。

また、コリンエステラーゼ阻害薬の服用による胃腸障害の

発現が少なくないことから、これら薬剤の副作用症状の軽

減も考慮し、とくに胃腸障害のある場合には、抑肝散加陳

皮半夏を積極的に使用することを推奨する。

さらに最近では、陳皮の成分であるノビレチンが、①記

図2　レビー小体型認知症の認知障害・
　　  精神症状に対する薬物療法
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表2　DLBの診断のポイントと早期診断の重要性

● DLBの診断のポイント
● 認知症の存在にとらわれすぎない。
● 早期には認知症が目立たないことが多い。
● 早期には種々のBPSDが起こりやすい。
● パーキンソン症状やREM睡眠行動障害で発病することも少
なくない。

● 誤診されていることが多いので、常に考慮に入れる。

● DLBの早期診断を！
軽度認知障害（MCI）のレベルで発見する努力を！
以下の場合にはDLBを考慮して対応を！
● 特有な幻視がみられたら
● REM睡眠行動障害がみられたら
● うつ病に認知機能障害がみられたら
● 抗精神病薬への過敏性がみられたら
● パーキンソン病の経過中に幻視がみられたら
● パーキンソン病の経過中に認知障害がみられたら
● DLBは知れば知るほど診断される

DLBにおけるBPSDの治療（図2）
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憶障害改善作用、②脳コリン作動性神経の変性抑制作用、

③脳内でのアミロイドβタンパク（Amyloid beta protein；

以下、Aβ）の蓄積抑制作用、④Aβの神経毒性抑制作用な

どが報告されており19）（表3）、DLBのBPSDに対する治療

薬としてだけでなく、認知症治療薬としての効果も期待で

きるのではないかと考えており、今後の検討を期待したい。

服薬回数から考える患者および介護者の負担軽減

認知症患者のBPSDが強いほど介護者の負担は増大する

との報告があり20）、一方で抑肝散および抑肝散加陳皮半

夏を用いることで介護負担が有意に軽減したとの報告が

ある16, 21）。しかし薬剤の服用は患者にとって大きな負担

であり、介護者にとっても服薬介助の負担は非常に大きい。

コリンエステラーゼ阻害薬は患者の状況に応じた剤形選

択が可能であり、1日服用回数も1回であることから、患

者および介護者の負担に対して配慮されている。

筆者は漢方薬に関しても、就寝前1回の服用を原則と

し、症状に応じて服用回数を追加することにしている。漢

方薬はとくに服用しづらいことから、服用回数が減ること

は、患者および介護者への負担軽減に貢献できると考えて

いる。漢方薬は1日3回服用が主流であるが、抑肝散加陳

皮半夏エキス製剤には1日2回服用のスティック製剤もあ

ることから、患者および介護者の負担が少しでも軽減でき

るのではないかと期待している。

当院では定期的にDLBの家族会を開催しているが、そ

の際に家族から医師への苦情として多いのが、「DLBを知

らない医師が多い」という声である。

DLBは比較的新しい疾患概念ではあるが、早期発見と

早期からの適切な対応によって治療可能な疾患であり、診

断および治療法（表4）について、正しく理解していただき

たいと考えている。 
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表3　抑肝散加陳皮半夏表3　抑肝散加陳皮半夏

抑肝散に比べて、一般に胃腸が弱く、体力がやや低下気味の人に良い

● 陳 皮
消化器系に対する作用：
胃酸分泌促進作用、リパーゼ亢進作用、胃運動亢進作用
神経系に対する作用：
記憶障害改善作用、抗コリン作動神経の変性抑制作用、Aβの
蓄積抑制作用・神経毒性抑制作用、ミエリン再生作用、神経保
護作用、抗不安作用、抗炎症・抗アレルギー作用

● 半 夏
嘔吐抑制作用、鎮咳・去痰作用

表4　DLBの薬物療法

● 認知症そのものの治療
● コリンエステラーゼ阻害薬
● NMDA受容体拮抗薬

● BPSDへの治療
● コリンエステラーゼ阻害薬
● NMDA受容体拮抗薬
● 抑肝散、抑肝散加陳皮半夏
● 非定型抗精神病薬（クエチアピンフマル酸塩、オランザピン、
リスペリドン、アリピプラゾール、など）

● 抗うつ薬（SNRI・トラゾドン、など）

● パーキンソン症状への治療
● レボドパ、ドパミンアゴニスト、など
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