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はじめに
ニコチンは1980年代以降、ニコチン置換療法（NRT）による禁煙補助として広く認めら
れ、2009年からは「ニコチン依存症」治療薬として世界保健機関（WHO）の必須医薬品リ
ストに掲載されている。1しかしながら、ニコチンの医療における治療的利用は、最も一般的
な用途を超えて、歴史や潜在的な未来を示唆している。ある研究では、ニコチンはパーキン
ソン病、アルツハイマー病、神経発達障害、精神病などの特定疾患の管理および治療におい
て、有望な薬剤となる可能性が示唆されている。

しかしながら、喫煙との関連性や依存症への懸念から生じるニコチンに対する誤解は、依然
として医療分野で解決が求められている。本資料では、研究者がこの興味深い分子の潜在
的な治療特性に関心を持つ理由について検証する。関連する別の資料では、パーキンソン
病、アルツハイマー病、精神保健におけるニコチンの治療可能性についても考察する。

ニコチンとは何か？
ニコチンは、天然由来の二窒素アルカロイド（C10H14N2）で、多くの植物種、
特にナス科（夜影科）のたばこ属植物に含まれる。植物として、天然の殺虫
剤として作用する。2,3  ナス科には、ピーマン、トマト、ナス、ジャガイモなど、よ
く知られた果実や塊茎が含まれるが、4 これらの植物に含まれるニコチン量
は、たばこ植物に含まれる量よりもはるかに少ない。5 ニコチンは、人間が摂
取すると興奮作用を持つ。快楽や褒美に関連する神経伝達物質であるドー
パミンを含む、さまざまな神経伝達物質の放出を引き起こす。

たばこの民族医学的利用
たばこ、およびニコチンは、アメリカ大陸のコロンブス以前の社会では、伝
統的な医療や宗教的慣習によって使用されてきた長い歴史がある。当地域
におけるたばこの用途は、主にニコチンの鎮痛作用や消化器系への効果、
さらに気分に影響を与える特性に焦点が当てられてきた。6  15世紀のヨーロッパの探検家ら
は、先住民のたばこ使用を観察し、万能薬7  、あるいは万能治療薬として南米からたばこを
持ち帰った。8 たばこ植物は、現在でも南米の伝統医療で使用されている。9

分子に対する誤解？
たばこハームリダクションの提唱者の一人とされるマイケル・ラッセル氏の言葉によれば、「人
々はニコチンを求めて喫煙するが、タールによって命を落とす」のである。10 たばこが燃焼す
ると、さまざまな物質が生成される。たばこ煙には4,000種類以上の化学成分が含まれてお
り、そのうち70種類は発がん性物質として知られている。11 ニコチンはたばこ煙の中で2番目
に多い成分であり、12 燃焼式たばこ使用を強化する主要な要素である。
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ニコチンが反復使用を促す特性は、喫煙に伴う多くの有害で健康に及ぼす影響と混同され
てきた。だが、ニコチンの生理的効果は、たばこ煙の発がん性成分による壊滅的な影響と比
べると比較的少ない。一部の研究者らは、たばこ煙から切り離したニコチン使用のリスクレ
ベルをカフェインと同等と評価している。13 ニコチンを含有するNRT製品は2009
年以降、WHOの必須医薬品リストに掲載され、2025年現在では、必須医
薬品モデルリストにあるNRT製品群は、経皮パッチ、ロゼンジ、口腔
スプレー、各種強度のガムで構成されている。14 より安全な
ニコチン製品が登場して以来、英国国民保健サービス
（NHS）15、ニュージーランド保健省16、王立内科医
協会を含む複数の公衆衛生主要機関は、17ニコチン
に関する誤情報を否定しており、禁煙補助手段として
ニコチンベイピングを積極的に推奨する例もある。

ニコチンの潜在的な治療効果とは何か？脳と身体に
おけるニコチンの重要性
ニューロンは、脳と神経系における専門細胞であり、電気信号または化学信号を用いて体全
体に情報を伝達する。神経伝達物質は、ニューロン間で情報を移動させる化学的伝達物質
である。18

ニコチンは、精神活性物質として摂取（吸入、経口、経皮）されると、神経系プロセスにさま
ざまな形で影響を及ぼす。これは、ニコチンがアセチルコリンと呼ばれる神経伝達物質の化
学的相互作用を密に模倣するためであり、アセチルコリンは、中枢神経系全体に存在するニ
コチン性アセチルコリン受容体に結合する。19 ニコチン性アセチルコリン受容体は、中枢神経
系におけるドーパミンを含む他の神経伝達物質の放出を調節する役割を果たしている。20 こ
れらは、アセチルコリンとドーパミンを神経伝達物質として使用し、体内に電気信号を伝達す
る細胞であるコリン作動性ニューロンとドーパミン作動性ニューロンに存在する。ニコチン性
アセチルコリン受容体は、ニコチンに限定されず、他の多くの化学物質にも反応する。

ニコチン性アセチルコリン受容体およびその挙動は、特定の神経疾患がどのように進行し、
患者の日常生活にどのような影響を与えるかを理解するために重要である。これらは認知（
注意、学習、記憶）と、意欲や快楽に影響を与える報酬経路において重要な役割を果たして
いる。また、身体の動きを調整・調節する運動制御プロセスにも影響を及ぼす。ドーパミン作
動性およびコリン作動性ニューロンにおけるニコチン性アセチルコリン受容体の喪失は、アル
ツハイマー病やパーキンソン病などの神経変性疾患の進行と関連している。21,22,23,24 さらに
広範なニコチン性アセチルコリン受容体機能およびそれを利用するニューロンの異常は、統
合失調症、 ADHD、てんかん、トゥレット症候群、うつ病、不安障害など、他の多くの神経発
達障害や精神疾患との関連が示唆されている。25,26,27,28,29
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ニコチンは、ニコチン性アセチルコリン受容体に選択的に結合する能力があ
るため、記憶や認知機能に影響を与える障害の研究者にとっては、興味深
い化合物であり続けている。30,31ニコチンは、アルツハイマー病患者33や認知
障害のある一部の人 3々2の認知機能を改善することが示されているが、健康
な非喫煙者にとっては、ニコチン使用による認知上のメリットはほとんどな
い。また多くの研究でも、ニコチン投与により統合失調症患者の認知機能
が改善されることが示され、34,35,36 それと同様に、HIV感染者によるニコチ
ン使用でも認知機能に改善が見られ、HIV関連の神経認知障害の影響は打
ち消されている。37

しかしながら、ニコチンの認知機能への影響は、基礎的な認知障害を持つ
人に限定されているようだ。基礎的な認知障害のない健康な非喫煙者では、ニコチンは認
知機能テストにおいてわずかな改善をもたらすか、むしろパフォーマンスを低下させた。38,39

ニコチン疫学をたばこから分離
20世紀に明らかになった疫学データは、喫煙とパーキンソン病の間に驚くべき関連性を示し
た。すなわち、喫煙者はパーキンソン病を発症するリスクが著しく低いとさ
れているのである。喫煙とパーキンソン病の間にこのような逆相関が発見さ
れたことは、驚くべきことであった。喫煙と類似の関係を示す疾患は他にほ
とんど存在せず、40この発見は、たばこ煙の特定成分が持つ潜在的な神経
保護特性に関するさらなる調査を促した。2018年の研究では、22万人以上
を対象として、この驚くべき関係性を数値化し、現喫煙者が最終的にパーキ
ンソン病を発症する可能性は50％低く、元喫煙者は20％低いことが明らか
となった。41

ニコチン使用と特定の神経学的・精神疾患の有病率を調査する疫学研究で
は、主にたばこ喫煙データを用いて健康に関わる傾向を分析しており、当該
データは大量かつ長期間にわたって収集されている。このため、喫煙者の
一部に見られる認知機能の改善が、たばこ煙の他の化学成分ではなく、ニ
コチンに起因する可能性を見出すことは困難となっている。一部の研究者ら
は、たばこ煙に含まれる他の化合物（燃焼の副産物である一酸化炭素を含
む）が、喫煙者におけるパーキンソン症候群の発症率低下に寄与する可能性
を提唱している。42 げっ歯類モデルを用いた研究では、低濃度の一酸化炭
素が動物細胞内の酸素濃度調節を助け、パーキンソン病に関連する神経変
性を部分的に防ぐことが示唆されている。43ただし重要なのは、たばこ煙の
これらの成分による神経保護効果は、喫煙の全体的な有害影響を上回るも
のではないという点である。

ニコチンは、アルツハイマー病
患者や認知障害のある一部の
人々の認知機能を改善すること
が示されているが、健康な非喫

煙者にとっては、ニコチン使用に
よる認知上のメリットはほとん

どない。
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これまでの研究での進展
喫煙とパーキンソン病、およびアルツハイマー病などの他の神経変性疾患
との逆相関関係は、現在では特にたばこを吸わずにニコチンを摂取する手
段が数多く存在する中で、ニコチンがこれらの疾患予防に潜在的な役割を
果たす可能性を示唆している。また、ニコチンが発症の遅延や疾患進行の
抑制を通じて、これらの疾患の治療に活用できるかという疑問も提起してい
る。ニコチンが特定の疾患発症リスク低下に関連する可能性は、必ずしも治
療効果を意味するものではない。同様に、ニコチンに予防効果がある可能
性も治療効果を意味せず、その逆もまた然りである。例えば、スタチン系薬
剤は心血管疾患を予防するが、脳卒中や心筋梗塞といった心血管イベント
を治療するものではない。

現在、多くの研究者らがニコチンが認知機能に及ぼす影響、特にアルツハイマー病やパーキン
ソン病患者における影響の調査に取り組んでいる。この点については、本テーマに関する第2
回資料で詳細に触れている。一例を挙げると、MINDプロジェクトでは、ニコチンパッチによっ
て管理されたニコチン投与が、軽度認知障害（MCI）患者44の記憶障害や注意力に影響を与え
るかどうかを検証しており、MCI患者は、その後に認知症を発症するリスクが平均より高いた
め、重要な意味を持つ。45

ニコチン使用とパーキンソン病に対する明らかな保護効果との関連性を調査した複数の研究
は、46,47,48,49,50,51 ニコチンが当疾患の発症を遅らせ、神経変性に伴う損傷の予防に寄与する可
能性が示されている。52  神経保護とは、神経変性によるニューロンの喪失を遅延または防止
する治療効果を指す。ニコチンの潜在的な神経保護特性は、アルツハイマー病との関連でも見
られる。53,54 

ニコチンは、パーキンソン病治療薬レボドパの副作用を軽減する治療成分として、潜在的な役
割を果たす可能性がある。55,56 この分野の研究者は、ニコチンが「パーキンソン病を悪化させ
ることなく［パーキンソン病における薬物誘発性による副作用］を軽減する
のに有用な唯一の薬剤である可能性がある」としている。57

研究者らはまた、ニコチンの治療的潜在性を支持する疫学的証拠を臨床試
験のさらなる段階（第IIフェーズおよび第IIIフェーズ）へ移行させる際に生じ
た予期せぬ困難や失敗を指摘している。58 適切なニコチン投与量に関する
問題を含む効果的な試験設計上の課題は、ニコチンの治療効果を検証する
研究の成功と継続を妨げる要因として提唱されてきた。

2018年の研究では、22万人以
上を対象として、この驚くべき関
連性を数値化した。その結果、

現喫煙者がパーキンソン病を発
症する可能性は50％低く、元喫
煙者は20％低いことが明らかと

なった。

この分野の研究者の一人は、ニ
コチンが「パーキンソン病を悪化
させることなく［パーキンソン病
における薬物誘発性による副作
用］を軽減するのに有用な唯一
の薬剤である可能性がある」と

指摘している。

https://mindstudy.org/about
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ニコチンパッチは、ニコチンの認知機能や注意力の改善効果を研究する際
に、頻繁に選択される投与経路であり、低コストで入手が容易という特性
は、今後の研究において、ニコチンパッチ介入の臨床的有効性が示された場
合の治療選択肢として魅力的である。59,60 しかしながら、ニコチンの治療的
潜在性とたばこ使用の歴史を分離することは、研究者や一般市民にとって
依然として課題である。研究者は、依然としてニコチン研究を実施するため
の体系的な障壁を克服しなければならない。ニコチン受容体の研究と医学
界における（たばこと結びついた）ニコチンに対する否定的な認識を分離す
るには、明確な課題があると指摘されている。61ニコチンを扱う研究への被験者募集も依然
として課題であり、ニコチンのリスクに対する否定的な認識が、ニコチンを扱う大規模研究の
ボランティア層を減少させている。62

まとめ
ニコチンは長年にわたって、燃焼性たばこの使用を促進する役割を担ってきて
おり、ニコチンの治療的潜在性とたばこ使用の歴史を切り離すことは、研究者
や一般市民にとって依然として課題となっている。しかしながら、科学文献が増
加するにつれて、数多くの一般的かつ生命を脅かす疾患の研究や、潜在的な治
療において、ニコチンが果たす役割についての理解が深まりつつある。長年に
わたる疫学的証拠と、ニコチンが中枢神経系と相互作用するメカニズムが実証
されていることに加え、その低コスト性と入手容易性を背景として、ニコチンお
よび関連分子が世界の最も深刻かつ継続的な公衆衛生上の懸念事項に対処す
る上で及ぼす影響を探求する、現在および将来にわたる数多くの研究機会が
存在する。この点については、神経変性疾患や精神疾患におけるニコチンの潜
在的影響を探る第2回資料でさらに詳細に触れる。

ニコチンの治療的潜在性とたば
こ使用の歴史を切り離すことは、
研究者や一般市民にとって依然

として課題となっている。

科学文献が増加するにつれて、
数多くの一般的な生命を脅か

す疾患の研究や、潜在的な治療
において、ニコチンが果たす役
割についての理解が深まりつ

つある。
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