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◎ 張玉玲

大腦保衛戰─
早期偵測與預防失智症
預防阿茲海默氏症永遠不嫌早，

讓心智科學的研究幫助你了解失智症，

有效預防心智功能衰退。
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阿茲海默氏症並不是單純的正常老化或記憶力減退，

它是一種廣泛性大腦功能喪失的疾病。
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台灣已於 2018年步入高齡化社會，意
味著台灣 65歲以上長者的人口數已超過總
人口數的 14％，與此同時，高齡失智患者
的醫療問題越來越受重視。「失智症」是一

種臨床症候群，造成失智症發生的原因很

多，屬於腦部退化型疾病的阿茲海默氏症

是其中最為常見的一種類型，約占所有失

智症病例的 60∼ 70％，因此備受關注。
國際阿茲海默氏症協會的最新資料指

出，全球目前已有約 5,000萬人罹患失智
症，到 2050年全球罹病人數估計超過 1億
3,000萬人，屆時平均每 3秒鐘就新增 1人
患上失智症。衛生福利部委託台灣失智症

協會進行的失智症流行病學調查顯示，失

智症盛行率會隨年齡增加而越高，每增加 5
歲盛行率呈現倍增的趨勢。依這資料推估，

65歲以上的長者約每 12人就有 1位罹患失
智症，80歲以上的長者約每 5人就有 1位
罹患失智症。

失智症不是正常老化

阿茲海默氏症並不是單純的正常老

化或記憶力減退，它是一種廣泛性大腦功

能喪失的疾病，它的症狀不單純只有記憶

力的減退，還可能影響其他層面的認知功

能，包括語言能力、空間感、計算力、判

斷力、抽象思考能力等各方面的功能退

化，同時可能出現其他行為問題，例如焦

慮，妄想等。若要符合臨床診斷為失智症，

還必須觀察到這些症狀的嚴重程度足以影

響患者的日常生活、社會關係或工作能 
力等。  

很多患者家屬理所當然地以為人老了

多少都會表現退化，因而忽略了這些症狀的

重要性。事實上，失智症屬於病態老化，與

正常老化有所區別。針對失智症的治療，過

去 30年來已累積超過 200種阿茲海默氏症

的藥物開發，但經測試後的結果大多令人 
失望。

目前醫療上使用的阿茲海默氏症相關

藥物的功效，只能短暫減緩其臨床症狀，

並無任何一種藥物可以完全治癒失智症，

或阻止失智症病程的繼續惡化。有的科學

家認為或許是因為在先前的臨床藥物試驗

中，治療介入病程的時機太晚，如果能早

一點發現病症，而有機會早一點介入，或

許能得到更好的治療效果。因此，對於失

智症的醫療重點應該更著重於早期發現和

早期預防，而這也是目前世界研究的趨勢。

正常老化過程的心智功能改變

世界衛生組織對於老年人的定義是年

齡滿 60歲以上，並把老人族群分為初老
（60∼ 75歲）、中老（75∼ 89歲）與長壽
老（90歲以上），西方一些已開發國家則認
為 65歲是步入老年的分界點。不論對於老
人的實足年齡分界點界定為何，值得注意

的是，心智功能的老化未必與實足年齡上

所界定的老化同步發生。

所謂的心智功能，涵蓋了注意力、學

習與記憶能力、語言、高階思考、情緒調

節、執行複雜序列行為等功能。在許多心

理學的研究中，不同科學家透過長期追蹤

同一群人或測量不同年齡層的人，發現不

同心智功能老化的起始點與速度不盡相同，

而且未必都呈現線性衰退。例如短期學習

與記憶能力在不到 20歲就已發展至巔峰，
接下來這能力會維持穩定很長一段時間，

直到中年才開始出現輕微的衰退，而後到

了 60歲左右衰退開始變得明顯。
由大腦前額葉所掌管的高階思考認知

能力則在 25歲左右才完全成熟，在中老年
時期開始出現明顯衰退。然而，高階思考

能力裡面又包涵了多種不同的能力，因此
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也不能完全一概而論。例如當中的一種用

以做語文推理的能力，在老化過程中衰退

的時間點晚、速度也緩慢，但是另一些用

以處理一心二用或抑制不相干外在刺激的

能力，透過實驗室的精密測量則很早就能

觀察到衰退的發生。

然而，老化過程並非都會伴隨全方位

的心智功能消退，有些心智功能如語言功

能或語意知識的記憶，包括對於辭彙的理

解與運用，會隨年齡增加而持續增長，到

50至 60歲之間才到達頂峰。而之後衰退的
速度相當緩慢，甚至對於某些高齡者而言，

這方面的功能會維持穩定，甚或呈現增長。

又例如有心理學家從社會決策行為層面探

討「智慧」的表現，也發現相較於年輕人，

高齡者比較可能做出利他或顧全大局的決

策行為。

值得一提的是，不同人之間在心智功

能上老化的速度與結果差異甚大。以記憶

功能為例，科學家從長期的追蹤研究歸納

出 3大類型記憶功能的樣貌：第一種類群
的人約占 7成，其記憶能力在年輕時是落
在全體的平均值，然後到高齡時有些微衰

退；第二種類群的人約占 2成，其記憶能
力從年輕時就比全體平均還好，一直到高

齡時表現仍然保持在平均水準之上，這群

人當中有些人在老年時的記憶能力甚至比

部分 30歲的青年人還好；第三種類群的人
是初始的記憶能力就較全體平均低，到高

齡時的表現也呈現明顯衰退，而最後這種

類型者往往會發展為失智症。

這些研究結果相當重要，它除了提供

科學家了解正常與異常心智老化之間差異

的基礎，也讓科學家得以研究造成心智功

能上個體間差異性的來源，或找出可預測

失智症是否會發生的因素，以及提供改善

異常老化或促進健康老化的窗口。

阿茲海默氏症的高風險族群

高齡本身就是預測一個人是否會有阿

茲海默氏症的最佳預測因子，除此之外，

過去近 20年期間，世界研究重心之一主要
是把高風險族群鎖定在一群稱為「輕度認

知障礙」者身上，這群人的心智功能及日

常生活功能是介於正常老化和失智症之間

的過渡或灰色階段。統計上，輕度認知障

礙的患者每年約有 12∼ 60％的可能性轉變
成阿茲海默氏型失智症，這對比於一般正

常老年人每年只有 1∼ 2％的比率會成為阿
茲海默氏症患者而言，風險明顯高出許多。

定義輕度認知障礙的方式會隨著不同

研究而有差異，但普遍來說，若要符合輕

度認知障礙的定義，必須看到患者的心智

功能在客觀測量的認知測驗如記憶測驗，

比同年齡的健康長者有顯著較差的表現，

但這類患者在這些心智功能的減退程度卻

又不及阿茲海默氏症患者般嚴重。而且在

日常生活的能力上，如處理財務、購物等，

雖然可能出現效率減退，但透過一些補償

性方法（例如作筆記、列清單等），仍不至

於觀察到因為認知功能減損而造成嚴重的

日常生活失能。

除了輕度認知障礙外，其他會增加罹

患阿茲海默氏症風險的因子，還包括罹患

糖尿病、高血壓、中年體重過重、憂鬱症、

曾有腦傷、低教育程度、人際孤立或低社

會參與等。帶有阿茲海默氏症相關的基因，

也會提高罹病的可能性，但針對步入高齡

後才發病的阿茲海默氏症患者而言，基因

對於發病所能提供的解釋效力頂多占 5成。
事實上，帶有阿茲海默氏症相關基因

者未必會發生阿茲海默氏症，而確診的病

患也未必帶有相關基因。因此以目前的了

解，基因在高齡發病的阿茲海默氏症上所

扮演的角色，從概念上比較像是風險因子， 

Featured Articles專題報導



缺，缺。（圖片來源：種子發）缺

缺、缺
缺

缺

科學發展 2020年 12月│ 576期 21

而非致病的成因。基因的研究方興未艾，

而基因如何受到後天環境因素調節，以致

產生不同表現型，也是近年來科學家致力

探究的重點。

早期偵測失智

阿茲海默氏症既然是一種退化型的失

智症，就意味著疾病的發展是由輕微逐漸

走向嚴重的過程，也因此在患者的功能尚

未退化到符合臨床診斷所定義的失智症，

甚或是病程更早期的輕度認知障礙之前，

科學家及臨床專家就可能透過精密的測量，

發現到患者的異樣或功能退化，這也就是

所謂的早期偵測。各國科學家，包括筆者

的研究團隊，近年來持續把研究重心放在

找到良好的生物或認知指標，以便能有效

預測未來哪些人會罹患阿茲海默氏症。

目前的研究成果顯示，心智功能的改

變在阿茲海默氏症被診斷前的 10∼ 15年

就可量測到。近年來也因為腦部造影與腦

中顯影劑合成技術的進展，讓科學家有機

會在患者還活著時，就觀察到其阿茲海默

氏症發展過程中腦內特定生物指標的變化，

例如大腦中的「乙型澱粉樣蛋白」的物質

沉積，在發病前的 15∼ 20年就可觀察到。
但科學家對於這澱粉樣蛋白究竟是阿

茲海默氏症的疾病成因或後果，仍未有定

論。這些認知功能或生物的指標對於更早

期偵測阿茲海默氏症提供了曙光，科學家

也不斷研發出新的工具，希望能夠提升測

量的精確性與敏感度，進而推進建立有效

預測失智症發生指標的進展。

除了標定要測量的目標以及發展好的

測量工具外，科學家也相當關注從大腦中所

觀察到的生物性病變特徵，與心智功能衰

退之間有什麼樣的對應關係？以及是否有

調節因子可以改變兩者間的關係？心智功

能相當複雜，僅能透過心理學家發展的各

種心智測驗做具體且量化的測量，而無法 

認
知
功
能
衰
退

正常老化：心智功能衰退的樣貌有很大個體間差異性

臨床前期

●  大腦改變已出現　

●  當事人可能覺得有狀

況，但常規性臨床檢

查不出異樣　

●  精密的認知測驗有可

能發現異樣

輕度認知障礙

● 單一或少量認知

功能有顯著但輕

微的改變　

●  日常生活功能無

大礙

早期偵測與介入契機

阿茲海默氏症

●  多種認知損害

●  足以嚴重影響

日常生活功能

輕度

中度

重度

時間
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大腦網絡連結示意圖

認知訓練前 認知訓練後
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以生理檢驗的方式或數據（例如抽血或大

腦核磁共振生物標記）作單純一對一的推

論。例如，曾有研究發現儘管有些人腦中

的海馬迴（主掌學習與記憶功能的大腦構

造）萎縮，或乙型澱粉樣蛋白沉積已達非

常顯著的程度，但是其心智功能仍與正常

高齡者的表現無異。

正因如此，目前臨床上在診斷阿茲海

默氏症或輕度認知障礙時，主要還是以心

智功能以及日常生活功能有無受損作為重

要診斷指標，生物性指標的測量則扮演輔

助性角色。早期偵測的研究進展在近幾年

也逐漸從輕度認知障礙，轉向探討比輕度

認知障礙更早的病程階段，例如針對有主

觀記憶抱怨但尚未在認知測驗上有明顯表

現減損的長者，或帶有阿茲海默相關風險

基因的健康個體著手探討。

例如筆者的研究團隊發現，藉由設計

過的認知測驗，可以觀察到帶有阿茲海默風

險基因的二十多歲年輕人，在某些高階認

知功能上，相較不帶有風險基因的同年齡 

對照組有更差的表現，但在大腦磁振造影

上，兩組之間尚未顯現明顯差異。雖然從

這些結果要直接推論到多年後失智症的發

病仍言之過早，但它凸顯出認知測驗的價

值：認知測驗可測出非常細微的差異性，

且比起用高階儀器尋找生物標記測出早期

失智風險，認知測驗具有更容易取得、安

全、便宜與方便運用於社區大量篩檢等的

優勢。

因此如同年度身體健康檢查，心智功

能的年度例行性檢查也是相當值得推廣的。

涉及阿茲海默氏症的因子多元且關係複雜，

機器學習與人工智慧技術也慢慢運用於早

期偵測失智症風險的相關認知與生物資料

的處理和分析，這些技術有望讓失智症早

期偵測的研究有進一步的突破。這些研究

也顯示，臨床藥物或非藥物的介入時間點，

是有比目前多數的臨床試驗研究所選定的

輕度認知障礙階段更早的可能性，或許透

過更早期的介入，更有機會扭轉或延遲阿

茲海默氏症的發展。
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藉由非藥物性的介入方式，

可能達到預防或延緩認知功能退化的功效。
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多管齊下養老護腦

雖然成功治癒阿茲海默氏症的藥物研

發尚未成功，但研究結果顯示藉由非藥物

性的介入方式，例如認知訓練或改變行為

和心血管疾病的風險管理，就可能達到預

防或延緩認知功能退化的功效。例如美國

一項超過 2,800人大樣本的研究發現，透過
為數 10次、每次 60∼ 75分鐘的短期認知
訓練，就能有效增進健康高齡者的記憶力、

推理能力和認知處理速度。如果在接下來

幾年中再經過 4次短暫的追蹤複習，訓練
效果可維持至少 10年。  

事實上，認知訓練過程就是一種學習

過程，在這過程中，大腦會產生許多變化：

神經元會傳導電流、釋放化學物質，藉此溝

通訊息。腦中存在著各種四通八達的神經 

連結網絡，正常與異常的老化都可能造成

腦中某些區域的連結網絡出現弱化或變得

沒有效率，而學習就是強化神經元之間的

連結或工作效率。

實驗室所提供的認知訓練就是以科學

研究為基礎，發展出系統性的方式，鎖定

特定認知歷程做最有效率的訓練。然而在

一般生活中，不同的活動，例如靜坐、閱

讀、益智遊戲、打電玩、學習第二外國語、

學習彈奏新樂器、或社會參與等，都有研

究結果顯示可以訓練到腦中不同神經網絡

連結，進而提升心智功能。

除了認知訓練外，近年來有相當多的

研究結果顯示運動，特別是訓練肌力的運

動或有氧運動，可以增加健康高齡者大腦

前額葉與海馬迴的突觸新生與連結，提升
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張玉玲
臺灣大學心理學系

有效治療阿茲海默氏症的藥物尚未問世，

現階段關於對抗失智症的戰略，預防比起治療會更務實。
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其記憶力、高階認知功能或注意力等。幾

個近年的整合型研究結果也顯示，中高強

度的運動可以降低約 40％罹患阿茲海默
氏症的風險，甚至對於已確診的失智症

病患，也能因為運動而減緩認知退化的 
速度。

雖然對於運動提升認知功能的機制仍

有待釐清，但科學家推測可能與分子細胞、

蛋白質（例如「腦源性神經滋養因子」）、

或大腦血流量的改變有關。這些改變可能

影響腦部構造，以及包括睡眠、情緒等行

為，進而影響認知功能的表現。

除了認知訓練與運動介入外，近年來

不同的研究也顯示，維持心血管健康、活

躍的社交生活與社會參與、提高教育水準、

或改善憂鬱狀況等，都可能降低阿茲海默

氏症的風險。芬蘭近年所發表的一項大型

隨機化實驗研究也證明，透過多管齊下的

介入方式，同時改善多種失智相關的風險

因子，例如結合認知訓練、運動、飲食改

善，以及社會性參與等多方面的介入，兩

年後能夠有效提升高齡者的記憶、高階認

知功能，以及認知處理速度等心智功能。  
總結來說，有鑑於有效治療阿茲海默 

氏症的藥物尚未問世，現階段關於對抗失智

症的戰略，預防比起治療會更務實。而從

不同研究結果中發現，預防阿茲海默氏症

永遠不嫌早，也沒有年齡的限制，以科學

認證的方式進行大腦保衛戰將事半功倍。
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