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共同プロジェクト拠点中間報告書 

拠 点 名 称 認知症研究拠点 

プロジェクト代表者 
所 属 大学院医学研究院 職 名 教授 

氏 名 矢部 一郎 

認 定 期 間 令和４年４月１日 ～ 令和９年３月31日（５年間） 

拠点の活動テーマ 
持続可能社会の実現に向けた世界トップレベルの認知症関連研究の推進と社会

実装 

１．拠点の概要  
（１）背景・必要性・目的 

① 目的・目標 
超高齢化社会において、認知症患者数は令和７年に約700万人になると予想されている。日本政府は平成27年

に「認知施策推進総合戦略（新オレンジプラン）」を提示し、令和元年に「認知症施策推進大綱」を閣議決定し
た。これらで示されているように認知症の急増とその対策は喫緊の課題である。 
さらに北海道において、就業者における65歳以上が占める割合が全国トップクラスである一方、65歳以上の

15％が認知症に瀕している。北海道の社会基盤を持続可能とするために、予防（未病時の治療）が絶対的に必要
である。 
このような社会ニーズに対し、「認知症を予防・早期発見・診断・治療・ケア・病理診断までシームレスに連

携する認知症研究の拠点」を本学に確立する。従来、個別に進められてきた認知症研究を統合すること、さら
に「予防と共生」の視点も加えて、ITやAIなどの最新技術を駆使し、地域ネットワークを構築する。さらに、量
子技術とニューロモジュレーション技術を含む革新的な視点をAMEDムーンショット型研究開発事業から加える。 
このような革新的な方法から、地域を支える社会の実現までを有機的に連携させた総合科学領域は、本学の事

業にこれまでなく、本拠点は、本学の研究基盤になるとともに社会実装を意識した新たな大学の在り方を全国の
国立大学の中にも示すことができる。さらに、開発される新規技術の特許ライセンスなどを基盤に、経済的に持
続可能な総合的研究治療を実施する拠点となるので、若手人材育成、産学連携から新規産業の創出が達成される
取り組みである。 

 
② 必要性 

本学はこれまでにも認知症研究や診療を実施して業績を積んできた。さらに令和３年度から、新規革新的認知
症研究・治療法を実施するAMEDムーンショット型研究開発事業も開始された。本拠点ではこれらの基盤的取り組
みと新規の取り組みを統合し、社会実装まで昇華させるものである。少子高齢化が日本で最も先行する北海道に
おいて必須の取組であり、本拠点認定を受けることにより複数の共同研究が計画・実施されることが予測される
ことから、本学の科学研究力のさらなる増進、外部資金獲得や受託・共同研究収益の増加、特許申請の増加等が
見込まれる点において、本学が指定国立大学法人として指定されることの実現に資するものとなる。 

 
③ 実績（令和２～３年度） 

・ AI学習による認知症のスクリーニングシステム、画像診断システムの開発を行った。 
・ 通常診療の中でバイオバンクリソースの収集を行った。 
・ 機能性食品素材セラミドによる認知機能維持を小規模ヒト試験で確認した。 
・ 新規革新的認知症研究・治療法を開発するAMEDムーンショット型研究開発事業が開始された。 

 
（２）中期目標・中期計画との合致 

中期計画Ⅰ－１－①－２「少子高齢化、人口減少、産業衰退、食料危機、カーボンニュートラルの実現など、地
域における世界共通課題の解決を志向した、自治体、企業、他大学など、多様な組織との連携を構造的に強化する
ことで、地域に密着した協働体制のもと、生産性の向上、雇用の創出、人材育成などを牽引し、課題先進地域であ
る北海道の課題解決に貢献する。」に合致し、自治体や企業と連携し、少子高齢化社会に対応するための地域ネッ
トワーク構築及び人材育成を目指す。また、Ⅰ－３－⑭－１「客観性のある論文業績データに基づく分析結果を根
拠として、本学が世界に伍する融合研究領域を抽出する手法を構築する。その上で、構築された手法により抽出さ
れた研究領域を発展させる有望な研究者や研究グループ等を実際に選考して異分野融合研究を促進する施策を全学
的規模で実施する。」に合致し、認知症関連研究を異分野融合研究により発展させることができる。 

 
（３）活動計画・期待される成果 

本拠点において、認知症と共生できる社会実現と、認知症の病態解明を基盤とした予防方策と治療実装を目指
す。また、全ての期間において、本計画を実働するための外部資金獲得を目指すとともに、組織の拡充に努める。 
 
 



 

１）一般社会における認知症の実態を就労状況含め調査し解明する。 
大学院保健科学研究院では、平成24年度から総務省SCOPEでの受託研究「自律型健康増進・生活支援のための

地域サポート技術の開発検証」により、北海道岩見沢市及びツルハドラッグと共同で産学官地域による遠隔健康
相談システムの実証実験を行ってきた。この実証実験では、看護師や保健師がWeb会議システムにより、遠隔で
の市民を対象に健康測定の説明やそれらの結果をもとにした健康相談に関わる方法を確認した。今後、これらの
システムに認知症機能評価及び、それをもとにした適切な介入ができる総合的な地域サポートシステムの開発・
評価を行う。 
また、フィールド研究として、令和元年、岩見沢市から大学院保健科学研究院に、従来の地域でのフレイル予

防に加えて、認知症の地域ケアシステムに関する共同検討の打診があった。その打診をもとに、認知症予備軍で
ある岩見沢市在住の高齢者を対象とした認知機能に関する研究も開始し、令和４年度から岩見沢市での市民を対
象とした認知症の早期予防の取り組みを開始する準備を進めている。これらの経験や準備状況から、地域を結ぶ
ネットワークの構築と運用に関しては、ただちに実施可能な環境が整っており、認知機能の評価・スクリーニン
グの実施と介入と両輪ですすめる。今後脳トレーニングを付加したケアシステムの開発・評価を進める。さら
に、岩見沢市の他、室蘭市、札幌市清田区と健康づくり連携協定の締結及び覚書を交わしており、地域住民を対
象とした実証フィールドでの実証の経験を有している。既に、岩見沢市では、北海道大学COI（Center of 
innovation）「食と健康の達人」拠点の一環としてICTによる健康コミュニティの構築に取り組んでおり、健
康・医療・介護の各情報を連携したシームレスなデータベース基盤の構築が進んでいる。本学と岩見沢市とを結
んだネットワークは20年の歴史を有しており、現状においても岩見沢市自治体ネットワークセンターと本学情報
基盤センター間に専用線が敷設されている。現在においては、一般のインターネットにVPNを活用して接続して
おり、今後、5Gネットワークを利用した高速ネットワークの活用したネットワークシステムの開発を検討する。 
さらに、大学院保健科学研究院では、医療システム研究・医療技術評価研究に積極的に取り組んでいる。医療

システム研究では、システムダイナミクスによる医師数等医療従事者数の将来予測や、地図情報システムによ
り、例えば、脳血管疾患の救急搬送のシミュレーション、線形計画法による脳神経外科の遠隔医療の可能性予測
などの実績がある。さらに、医療技術評価に関しては、脳神経領域の細胞治療や泌尿器領域におけるダヴィンチ
手術など最先端医療技術の経済評価、陽子線治療における新しい医療技術評価の概念の提案などを試みている。
これらの経験をもとに、今後、認知症患者数の診断・評価に関わる将来推計及び、認知症ケアシステムの社会で
の視点による費用対効果分析等を行う。 

 
２）認知症病態を解明する。 

① バイオバンクリソースの確立 
本研究は認知症を含めた神経疾患の病態解明を目的として、（ⅰ）北海道における神経疾患の剖検体制を普

及させること、（ⅱ）長期縦断研究を行い、症候学に基づいた正確な臨床情報を伴った種々の分子生物学的解
析に最適化されたブレインバンキング及び血漿・髄液等の生体試料を収集し、バイオバンクリソースを確立し
ていく。 
 

② 症候学を基盤とした認知症の適切な評価・理解を推進する。 
これまでの認知症研究において、社会にとっての認知症という視点、病気としての認知症という視点、そし

て、早期発見・予防としての視点はあるが、患者個々の認知機能障害の詳細を見るということの重要性が顧み
られなかったことに問題点を見出した。そのため、（ｉ）認知機能障害のパターン判断のスクリーニング検査
の確立（遠隔でも可能なもの）と、アプローチ方法・社会参加・就労のマッチングに関するエビデンスの確立
と、地域ネットワークでの実践、（ⅱ）認知症の評価・介護を担う人材育成・啓蒙を行う。 
 

③ 脳内微小炎症を標的とした探索的研究を行い病態解明する。 
量子技術とニューロモジュレーション技術から、より革新的な視点を加えて超早期診断と治療標的を単離す

る探索的研究を行う。 
 

３）認知症の早期発見に努める。 
① バイオバンクリソースからのバイオマーカー開発 

２）①により確立したバイオバンクから、マルチオミックス解析、バイオマーカーの探索を行う。これまで
脳検体蓄積の強化、他施設との連携の強化を行ってきた。得られた検体からゲノミックDNA、RNAを抽出し、次
世代シークエンサーを用いた遺伝子変異検出、RNAシークエンスによる発現定量を行い疾患特異的な変異の検
出を試みる。また、質量分析法を用いて脂質やタンパク質、糖鎖などの定量を行い、解剖学的部位や臨床情報
との相関を解析する。詳細な臨床情報にリンクさせたバンキングを目指す。近年、認知症発症に脳内微小炎症
が関連するとの知見が蓄積され、それを元にした認知症の早期発見、早期治療が望まれている。本学にて令和
２年度に採択され、令和３年度より研究開発が始まったAMEDムーンショット型研究開発事業では、認知症発症
時の脳内微小炎症形成をナノポア、ダイヤモンドナノセンサーなどの最先端量子技術を用いて血中、尿中など
の炎症関連の細胞、タンパク、核酸、エクソソームから検出する技術を開発している。本拠点形成事業では、
当該プロトタイプ測定系を小型化し、社会実装を目指すとともに北海道大学病院、関連病院の患者検体を用い
てデータを蓄積し、臨床情報などとあわせてAIにて解析、認知症を超早期に発見できる新規バイオマーカー候
補を複数得る。本取組にてこれら候補分子の認知症誘導への機能を詳細に解析するとともに、炎症誘導に関連
する分子に対しては、それら分子の微小炎症誘導機構の抑制法、活性化法を開発し、治療応用するとともに特
許化する。 
 

② glymphatic systemに着目した新規画像診断法の開発 
軽度認知障害（MCI）段階において血液・髄液検査、認知機能検査などに加えて、O17標識水を用いた水動態

MRI（glymphatic system解析）を含めた多変量MRIデータを取得し、コホートデータとして追跡を行う。臨床



 

診断あるいは病理診断にて最終的にAD、DLB、FTD等に診断されたグループにおいて、それぞれMCI段階で取得
されたデータのAI解析を行い、MCI段階での多変量MRIデータによる認知症性疾患を鑑別する予測モデルを構築
する。多変量MRIをMCI段階における認知症性疾患の予測バイオマーカーとして確立し、診断基準の構築を目指
す。また、多変量MRIに加えて環境因子データも蓄積することで、MCI期における適切な予防介入手段の開発に
つなげる。多変量MRIデータは様々な研究グループが利活用できるように公開する。 
 

③ 歩行撮影による認知症スクリーニングシステムの開発 
歩行を撮影するだけで全身を対象とした数万の特徴量を算出する革新的歩行解析方法を開発し、ロコモティ

ブシンドロームやフレイルなどの加齢性変化や神経変性疾患、生活習慣病等の臨床情報が紐づいた歩行情報デ
ータベース（多施設臨床研究）構築を開始する。歩行情報データベースとAIの応用による認知症スクリーニン
グシステムの開発を行う。 
 

④ 症候学を基盤とした認知機能のエビデンスある計測と認知症診断（スクリーニングを含む）方法の開発と認
知症のAI診断ソフトウェアの開発 

従来の認知機能評価は長谷川式簡易知能評価スケールやMini-Mental State Examinationに代表されるよう
に、症候学の視点が十分に反映されていない。本研究では言語機能等も含め症候学を重視した評価方法を確立
するとともに、AI診断ソフトウェアの開発を目指す。 
 

⑤ 遠隔／広範囲な地域ネットワークの実現と介入：IT技術、AI搭載、地域ネットワーク、費用対効果分析、AI
トレーニング、就労マッチング認知機能 

従来の認知機能評価方法は、神経心理学の専門家が対面で施行していたが、対象者の増加と広範囲な対象に
対して、遠隔で、効率よく施行することが求められている。しかし、遠隔で可能な簡便な評価方法は、学術的
な検討が散見されるのみで、科学的なエビデンスを備えたゴールドスタンダードがない。そこで、大学院保健
科学研究院高次脳機能創発分野（寄附分野）では、これまでの認知機能の知見を踏まえ、遠隔でできる認知機
能評価方法の検証を開始している。これを洗練し、認知症／MCIの早期発見と、適切な類型分類が可能なツー
ルとしての、認知機能評価方法を確立し公開する。 
また、介入に関しては、脳機能創発とケアサイエンスの視点でアプローチする。脳機能創発に関しては、脳

トレーニングの効果について、脳機能の専門性の高い視点から、どのような認知システムに、どの時期に、ど
の頻度でトレーニングを行えば有効か、などの内容を考慮した学術的な研究は少ない。また、遠隔でのトレー
ニング効果の検証もない。そこで、高次脳機能創発分野では、トレーニング内容を神経心理学の視点から十分
に吟味し、能率よい方法を確立し、広く活用できる方法を広範囲な地域で展開する。デジタル化普及・メタバ
ース空間の構築を試みるとともに、対象となる認知症患者／MCI患者を確実に包含するべく通いの場への遠隔
支援を行うなど、デジタルデバイドを解消する。 
 

⑥ ゲノム医療体制の構築 
polygenic risk score等によるゲノム診断法開発と生命倫理に基づく遺伝子診断手順を策定する。 
 

⑦ 検診事業を利用した健常者データベース構築 
検診事業を活用することにより、脳MRIやFDG-PET等の健常者データベースを構築し、３）②における新規画

像診断法のAI解析のベースデータとする。また、MCI含め早期認知症症例の検出に努めるとともに、その臨床
情報、生体試料を蓄積する。 

 
４）認知症を予防・治療する。 

前項目までの取組から認知症の超早期診断が可能となるので、認知症患者への超早期の介入が可能となる。本
取り組みでは認知症への予防・治療法として抗体薬、低分子薬による微小炎症抑制に加えて、特にニューロモジ
ュレーションを用いた新規治療法開発を行う。既に、北海道大学病院ではてんかんに迷走神経刺激（VNS）、パ
ーキンソン病に脳深部刺激療法（DBS）を用いて一定の効果を得ている。さらに、米国では2018年にVNSが関節リ
ウマチ、炎症性腸疾患に用いた臨床研究が承認され、効果がLancet Rheumatology等に報告された。本取り組み
ではVNSとDBSに合わせて、本学の発見であるゲートウェイ反射（特異的な神経回路による特異的な血管部の透過
性の変容）の人為的介入を基盤に認知症への新規のニューロモジュレーション法を開発、その作用機序を人検
体、マウスモデルにて分子レベルまで解明する。これらニューロモジュレーション法においては患者に負担の少
ない超音波、磁気などを用いた非侵襲的な方法の開発、機器の小型化も実現する。治療効果は、前述までの取組
で得られた認知症の微小炎症マーカーなどの情報をもとにAIで解析し、ニューロモジュレーションの介入時期、
強度を調節し、さらに、セラミド／エクソソームによる予防法と融合させる。 

 
５）１）～４）を統合し、認知症予防及び共生方策の実装を目指す。 

ケアサイエンス導入による、標準化した「共生」手順策定を目指す。 
症候学を理解して評価を実践し、介護を担う人材育成を目指す。 
認知機能障害への介入方策、社会参加・就労支援に関するエビデンスの確立を目指す。 

 

２．活動内容・進捗状況  
１）一般社会における認知症の実態を就労状況含め調査し解明する。 

北海道の認知症患者数推計、認知症ケアシステムと関連する脳卒中医療体制の評価と最適配置、新規医療政策導
入に係る費用対効果推計、医療資源及び地域の社会経済的特徴を包括的に評価し、地域特性に適した認知症ケアシ
ステム導入に向けた基盤を構築した。 



 

また、新規アルツハイマー病治療薬が承認・発売された後、国の費用対効果評価制度における分析対象に選定さ
れ、今後、臨床での使用が進むにつれてランダム化比較試験で露見しなかった課題が生じることが懸念されること
から、このような課題に対応するため、臨床診療及びレセプトデータを活用したアルツハイマー病治療薬の医療技
術評価に向けて共同研究体制を構築した。 

 
２）認知症病態を解明する。 

① バイオバンクリソースの確立 
認知症を含めた神経疾患の病態解明を目的として、（ⅰ）北海道における神経疾患の剖検体制の普及、（ⅱ）

ブレインバンキング及び血漿・髄液等の生体試料の収集など、バイオバンクリソースを確立するための取組を行
った。 

 
② 症候学を基盤とした認知症の適切な評価・理解を推進する。 

北海道大学病院精神科神経科において脳神経内科、脳神経外科、放射線診断科、核医学診療科、リハビリテー
ション科、耳鼻咽喉科・頭頸部外科、歯科と連携して行っているもの忘れ検査入院の患者のうち「精神疾患デー
タベースの構築・利活用により精神疾患の病態を解明しその障害を支援するための研究」及び「生物学的なデー
タに基づく精神神経疾患の新たな診断分類と病態解明に関する探索的研究」のいずれにも参加するものを対象と
して、認知機能に関する横断的な症状確認、血液・髄液等の生体資料の収集を行った。このように大学病院とし
て専門性の高い医療の提供とともに円滑な認知症診療を実践することで、認知機能の低下を認める患者の長期に
自立した活動を支援し、認知症における行動・心理症状（BPSD）に対する適切な治療や介入方法を提案すること
を目指すとともに、アミロイド抗体医薬の投与に適切な判断や提言を行う。 
また、今後、対象者がどのような経過をたどり、どのような社会機能の課題と直面するかについて考察するた

め、新たに縦断的な症状の評価を行う臨床研究「脳脊髄液バイオマーカーと関連する中高年期にみられる抑う
つ、不安、アパシーの変化の縦断的検討」を計画した。これらの研究成果を社会に還元するため、今後はBPSDに
対する介入の普及に向けて認知症の評価・介護を担う人材育成・啓発を行う予定である。 

 
③ 脳内微小炎症を標的とした探索的研究を行い病態解明する。 

18の認知症、認知症疑い症例に対して脳磁図検査（開眼５分間の記録を２回）を施行し、得られた脳磁図活動
に対して周波数解析を行った。なお、全症例に対して複数回の検査を施行することを予定している。 
 

３）認知症の早期発見に努める。 
① バイオバンクリソースからのバイオマーカー開発 

認知症を超早期に発見するバイオマーカーの探索に向けた微量測定プラットフォームの改良を目指して、その
基盤となる量子技術の改良と適用を実施した。AIナノポアを用いたナノ粒子の計測系では、新型コロナウイルス
のα、β、γ、εの各亜型について、粒子表面の電気的性質を測定・パターン化し、それらを識別できるように
機械学習を実施した。また、それらの識別アルゴリズムを用いて、新型コロナウイルス感染患者の唾液をAIナノ
ポアにより測定・分析することにより、qPCRと同程度かそれ以上の速度と精度で患者唾液中に含まれる各亜型の
コロナウイルスを識別することに成功した。さらに、認知症の発症と増悪のリスクとなる神経組織の微小炎症の
発症メカニズムについて、主に免疫細胞からのサイトカインによる微小炎症発症の原因となる組織非免疫細胞で
の「IL-6アンプ」と呼ばれる炎症増幅サイクルの分子基盤の解明に取り組んだ。その中で、炎症性サイトカイン
TNFαによる炎症反応と「IL-6アンプ」増悪に関与する制御因子の同定に成功した。今後はこれらの基盤を活か
して認知症患者の血液中のリスク関連バイオマーカーの探索を実施する予定である。 

 
② glymphatic systemに着目した新規画像診断法の開発 

アルツハイマー病治療薬であるレカネマブの投与適応判断を目的として、MCI又は軽度認知症患者43人に対し
て多変量MRIを撮像した。また、鉄沈着が評価可能な最新の撮像法である定量的磁化率マッピング（QSM）による
撮像を行った。脳実質の鉄沈着はglymphatic systemと関連していると考えられており、認知症の予測モデル構
築に重要なデータになると期待される。さらに、レカネマブを投与した患者11人にはフォローアップのMRIも撮
像し、治療経過や副反応の有無を追跡中であり、今後、多施設と連携して症例をさらに蓄積する予定である。 
加えて、O17標識水の髄腔内投与を用いた水動態MRIを、認知症又は正常圧水頭症が疑われる患者10人に実施し

た。これまでのところ、本手法が有害事象なく施行可能で髄液の水動態を追跡できる造影MRI法であることが確
認されつつあり、現在は中間解析をまとめている段階である。また、MRI用ファントムとラットを用いた動物実
験において、O17標識水の水動態MRIの定量性を向上させる新しい撮影法を開発したことから、本方法をヒトにお
けるO17標識水MRIに応用する。 

 
③ 歩行撮影による認知症スクリーニングシステムの開発 

歩行撮影とAIの応用により、設置場所、撮影者を選ばず、歩行を１回のみ撮影するだけで各種の運動器疾患を
高い精度で予測できるシステムを開発した。また、認知症スクリーニングシステム開発に必要となるロコモティ
ブシンドローム、健常高齢者のデータベースを構築した。 

 
④ 症候学を基盤とした認知機能のエビデンスある計測と認知症診断（スクリーニングを含む）方法の開発と認知
症のAI診断ソフトウェアの開発 

TOPPANホールディングス（株）と共同で、特定の表面抗原を持つエクソソームを高感度にデジタル検出するシ
ステム「Immuno-digital invasive cleavage assay（idICA）」を開発した。また、idICAとバイオバンクリソー
スを利用し、プレクリニカル期のアルツハイマー病（AD）病理を血液中Ab結合型エクソソームで評価する診断シ
ステムの開発を行っており、MCI、AD患者を含む30人でのパイロット試験で良好な結果を得て、多数例での性能
評価試験を実施中である。なお、本研究を含む共同研究を推進するため、TOPPANホールディングス（株）と令和



 

５年度に産業創出部門「認知症包括研究部門」を開設した。 
また、認知症に関連する基礎研究として、様々な医用画像を対象としたAI基盤技術を構築した。具体的には、

眼底画像から疾患の重症度を推定するAIモデル、MRI画像からのアミロイドβ沈着度合いを推定するAIモデルを
中心とした医療分野に貢献するAI基盤技術を構築した。 

 
⑤ 遠隔／広範囲な地域ネットワークの実現と介入：IT技術、AI搭載、地域ネットワーク、費用対効果分析、AIト
レーニング、就労マッチング認知機能 

大学院保健科学研究院高次脳機能創発分野（寄附分野）において、認知症／MCIの早期発見と、適切な類型分
類が可能なツールとしての認知機能評価方法を確立するための取組を進めた。 
また、トレーニング内容を神経心理学の視点から十分に吟味するとともに、能率のよい方法を確立し、広く活

用できる方法を広範囲な地域で展開するためのデジタル化普及・メタバース空間の構築、認知症患者／MCI患者
を確実に包含する遠隔支援等を行った。 

 
⑥ ゲノム医療体制の構築 

polygenic risk score等によるゲノム診断法開発と生命倫理に基づく遺伝子診断手順を策定した。 
 

⑦ 検診事業を利用した健常者データベース構築 
検診事業を活用することにより、脳MRIやFDG-PET等の健常者データベースを構築した。また、MCI含め早期認

知症症例の検出及び臨床情報、生体試料の蓄積を行った。 
 
４）認知症を予防・治療する。 

① 食物セラミド摂取による認知症改善 
（株）ダイセル等と共同で、植物セラミド摂取による認知症改善作用に関するヒト介入試験（有効量評価試

験、40人）を実施し、論理的記憶等を含む認知機能の改善を確認した。現在、試験結果を基に決定した有効量を
用いた大規模ヒト介入試験の準備を行っている。 
 

② エクソソーム投与による高次脳機能障害改善 
エクソソーム経鼻投与による虚血性脳損傷及びくも膜下出血後の高次脳機能障害改善効果に関する基礎的検討

を踏まえ、有効性を確認し論文発表を行った。また、経鼻投与されたエクソソームが嗅神経もしくは三叉神経を
通じて脳内に分布しマイクログリアの炎症制御を行っていることを明らかにした。なお、エクソソーム経鼻投与
技術について特許出願を行っている。また、幹細胞培地からの効率的なエクソソーム抽出機器を（株）ダイセル
等と開発し、同様に特許出願を行っている。 
その他、脳出血患者に対する幹細胞移植の治験を遂行している。評価項目に認知機能検査を取り入れ、エクソ

ソーム投与１年後の患者における変化を検証する。 
 

③ 北海道大学病院軽度認知障害センターの立ち上げ： 
令和５年10月に北海道大学病院軽度認知障害センターを設置し、令和６年１月から診療を開始した。令和６年

９月末日までに58人の診療を行い、51人が精査を終了した。また、新規抗体医薬の適応と判定した12人のうち10
人に当該医薬を投与した。なお、当該診療を行う上で前向きコホートの構築、データ及び血液・脳脊髄液の検体
収集を行っている。 
加えて、北海道大学病院パーソナルヘルスセンターにおいて、polygenic risk scoreを用いた認知症発症リス

ク健診を令和６年１月に開始し、現在まで７人の健診を行った。 
 

④ ニューロモジュレーション技術を用いた認知症の治療法の開発 
ニューロモジュレーション技術を用いた認知症治療法の開発のため、迷走神経刺激を用いた難治性てんかん治

療を実施した。これまでに、薬剤耐性を持ち、脳病変部位が限局された構造的焦点てんかん患者２例に適用した
ところ、いずれにおいてもてんかん発作の発生頻度の顕著な減少を示すとともに、１例については長期的にわた
り発作回数を０回／日に抑制し、ほぼ寛解に近い状態まで症状が改善した。また、両方の患者の脳波パターンに
ついても治療開始後に著明に改善し、てんかん患者の発作症状の制御における有効性を示すことができた。現
在、経皮的耳介迷走神経刺激療法の炎症関連疾患及び軽度認知症に対する有効性を検証している。なお、間質性
肺炎に関して経皮的耳介迷走神経刺激療法を用いた治療法に係る米国特許への仮出願を行った。 
今後は、経皮的耳介迷走神経刺激装置の耳介神経に対する刺激効率や携帯性の向上に係る改良を行い、炎症疾

患治療の簡便な実施を目指す。そのため、迷走神経刺激を施した炎症疾患モデルマウスを免疫学的・遺伝学的に
解析し、炎症抑制効果の作用機序に係る抑制因子候補を複数個同定した。 
さらに、独自の神経－免疫連関であるゲートウェイ反射に関して、痛み依存性の神経回路によって多発性硬化

症モデルの再発が誘導されることを発表した。中枢炎症病態の寛解期に末梢血から第５腰髄の病変部にMHCクラ
スⅡ陽性の食細胞が存在し、当該神経回路活性化によってL5腹側の２か所の血管部に集積することで病態が再発
する。当該食細胞の中枢神経系での生存、維持機構が血管内皮細胞の産生する顆粒球マクロファージコロニー刺
激因子に依存していたことが原因だが、当該因子の制御によって認知症につながる中枢炎症の再発が制御できる
可能性があることを発見した。 

 
５）１）～４）を統合し、認知症予防及び共生方策の実装を目指す。 

ケアサイエンス導入による標準化した「共生」手順策定、症候学を理解して評価を実践する人材育成、認知機能
障害への介入方策、社会参加・就労支援に関するエビデンスの確立のため、スタートアップ講演会及び報告会を開
催し、部局横断的に情報共有を図った。 
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ネ発売１周年記念講演会in北海道、令和６年４月23日、札幌 
 量子技術と神経回路で病気の芽を診て摘む：ムーンショット微小炎症制御プロジェクト、村上正晃、量子生命科

学会第４回大会、令和４年５月27日、神戸大学百年記念館六甲ホールzoom講演、招待講演 
 認知症の診断、治療を量子と神経から切り開く、村上正晃、北海道大学認知症研究共同プロジェクト拠点スター

トアップ講演会、令和４年７月２日、北大医学部第２講堂、一般講演 
 ゲートウェイ反射による炎症性疾患の制御、村上正晃、リエゾンラボ炎症シンポジウム、令和４年８月12日、北

大医学部学友会館フラテ、シンポジウム 
 ゲートウェイ反射による炎症病態の制御、村上正晃、名大医・生理研合同シンポ、令和４年９月10日、Web開

催、招待講演 
 神経ー免疫機能連関におけるIL-6アンプとゲートウェイ反射の役割、村上正晃、中外製薬講演～IL-6ベーシック

セミナー、令和４年９月22日、Web開催、招待講演 
 Fate-mapping T cell responses by MHC tetramers in Type-1 Diabetes、村上正晃、1st international 

symposium of Moonshot Goal 7 Session 2、令和５年７月23日、東京（イイノホール）、シンポジウム 
 ゲートウェイ反射による自己免疫疾患の制御、村上正晃、第24回免疫サマースクール令和５年、令和５年８月22

日、福岡アイランドシティフォーラム 
 IL-6アンプとゲートウェイ反射による自己免疫疾患発症制御、村上正晃、IL-6と自己免疫疾患研究会 （主催中

外製薬）、令和５年10月26日、Web開催、セミナー 
 神経系とサイトカインによるリウマチ性疾患の誘導機構村上先生、村上正晃、第11回免疫疾患談話会、 令和５

年11月30日、札幌（京王プラザホテル札幌）、基調講演 
 サイトカインと神経回路による組織特異的な炎症病態の制御機構、村上正晃、第48回皮膚科免疫セミナー、令和

６年３月16日、東京（紀尾井カンファレンス）、セミナー 
 ムーンショット微小炎症プロジェクトの基盤：IL-6アンプとゲートウェイ反射、村上正晃、第24回オールスター

最先端セミナー（関西共創の場：オールスター研究センター）、令和６年４月23日、Web、セミナー 
 IL-6アンプとゲートウェイ反射による自己免疫疾患発症制御、村上正晃、中外製薬講演会、令和６年５月22日、

つくば（ホテル日航つくば）、招待講演 
 ムーンショット微小炎症制御プロジェクトの量子計測系とニューロモジュレーション技術、村上正晃、第35回北

海道輸血シンポジウム、令和６年７月20日、札幌（日赤北海道ブロック血液センター）、招待講演 
 神経回路で病気を治すニューロモジュレーション医療とは？、村上正晃、免疫ふしぎ未来令和６年ショートトー

ク、令和６年７月28日、Web開催、招待講演 
 矢部一郎：〈ホットトピックス09〉進行性核上性麻痺および類縁疾患のGenetics．第63回日本神経学会学術大

会、令和４年５月20日、東京国際フォーラム、東京 
 矢口裕章、矢部一郎：Bassoon proteinopathy病態解析研究の進捗．厚生労働科学研究費補助金難治性疾患政策

研究事業「神経変性疾患領域における難病の医療水準の向上や患者のQOL向上に資する研究」令和６年度ワーク
ショップ、令和６年７月19日、JA共済ビル、東京 

 矢部一郎：〈各科トピックス〉認知症診療の現状と課題．第104回北海道医学大会総会、令和６年10月５日、札
幌グランドホテル、札幌 

 矢部一郎：〈教育コース05（中級向け）〉父親がハンチントン病と臨床診断されており発症前診断を希望する
健常女性の症例．第64回日本神経学会学術大会、令和５年５月31日、幕張メッセ、千葉 

 Yaguchi H, Wakita M, Nagai A, Shirai S, Iwata I, Matsushima M, Miki Y, Hara T, Yoshizaki K, Takahashi 
H, Wakabayashi K, Yabe I：Pathological study of BSN proteinopathy and producing of mutant BSN gene 
introducing knock-in mouse．第63回日本神経学会学術大会、令和４年５月18－21日、東京国際フォーラム、東
京 

 大槻美佳、中川賀嗣、輿水修一、緒方昭彦、新保和賢、水戸泰紀、田島康敬、濱田晋輔、浦茂久、金藤公人、
保前英希、岩田育子、松島理明、矢部一郎：非流暢/失文法型原発性進行性失語：脳血流・イオフルパンSPECT
と症候・経過の関係．第63回日本神経学会学術大会、令和４年５月18日－21日、東京国際フォーラム、東京 

 太田緑、村中徹人、早川真由美、大腰真弓、大塚真由美、小林真由美、古川典子、矢部一郎：脳神経内科専門
医不在地域での患者支援体制における多職種カンファレンスの効果．第63回日本神経学会学術大会、令和４年
５月18－21日、東京国際フォーラム、東京 



 

 Yaguchi H, Wakita M, Otsuki M, Tanikawa S, Miki Y, Kudo A, Nagai A, Uwatoko H, Mito Y, Yoshizaki K, 
Hara T, Ikeuchi T, Tanaka S, Wakabayashi K, Yabe I：Pathological study of PSP-like syndrome cases 
with mutations in BSN and BSN knock-in mice．第64回日本神経学会学術大会、令和５年５月31日－６月３
日、幕張メッセ、千葉 

 大槻美佳、中川賀嗣、輿水修一、緒方昭彦、新保和賢、水戸泰紀、田島康敬、濱田晋輔、浦茂久、金藤公人、
保前英希、赤池瞬、岩田育子、松島理明、矢口裕章、矢部一郎：非流暢/失文法型原発性進行性失語（naPPA）
の下位分類とその症候．第65回日本神経学会学術大会、令和６年５月29日－６月１日、東京国際フォーラム、
東京 

 Tanaka D, Yaguchi H, Kudo A, Yoshizaki K, Nomura T, Hara T, Takahashi H, Miki Y, Mori F, Wakabayashi 
K, Yabe I：The results of behavioral and pathological analyses of bassoon knock-in mice．第65回日本
神経学会学術大会、令和６年５月29日－６月１日、東京国際フォーラム、東京 

 
〔メディア掲載〕 
 「神経再生治療薬北大病院で治験脳出血患者対象に開始」北海道新聞、令和６年８月17日 
 NHKスペシャル東洋医学を’科学’する～鍼灸（しんきゅう）・漢方薬の新たな世界～、村上正晃、NHK、令和６

年５月19日放送 
 

〔受賞〕 
 第28回神経麻酔集中治療学会優秀演題賞受賞「低酸素脳症に対する幹細胞エクソソームの経鼻的投与法」池拓

磨、川堀真人、藤村幹 
 
〔特許〕 
 AGENT FOR PREVENTING OR AMERIORATING ALZHEIMER’S DISEASE, Takahashi K, Mukai K, Igarashi Y, Yuyama 

K, US特許, US 11,998,559 B2, 令和６年６月４日 
 

〔学会、研究会の主催等〕 
 矢部一郎：北海道大学認知症研究共同プロジェクト拠点Start up!!講演会、令和４年７月２日、北海道大学医学

部第２講堂（ハイブリッド開催）、札幌 
 矢部一郎：北海道大学認知症研究共同プロジェクト拠点進捗報告会、令和５年８月４日、北海道大学百年記念会

館（ハイブリッド開催）、札幌 
 矢部一郎：北海道大学認知症研究共同プロジェクト拠点進捗報告会、令和６年10月４日、北海道大学百年記念会

館（ハイブリッド開催）、札幌 
 

４．今後の計画  
１）一般社会における認知症の実態を就労状況含め調査し解明する。 

大学院保健科学研究院において、大学院医学研究院神経内科学教室等との協働によるアルツハイマー病治療薬レ
カネマブの医療経済評価及び適切な治療体制の構築を目指し、データ収集及び分析モデル作成を進める。加えて、
全道国保レセプトを用いて悉皆性の高い北海道における認知症診療の記述統計及び診療実績の地域差の可視化に取
り組む。 
共同プロジェクト拠点認定期間終了後も新規治療法の普及や社会情勢の変化は必然であり、認知症ケアシステム

への影響は避けられない。継続的な全道国保レセプトの分析による認知症診療の実態と課題の可視化、官学の協働
を通した持続可能な認知症ケアシステムの運営に貢献する。また、認知症の補助診断システム開発の基盤となる神
経変性疾患、認知症等の臨床情報が紐づいた歩行情報データベース（多施設臨床研究）構築を開始する。 
引き続き、医療分野に資するAI基盤技術の構築を行う。特に、医療分野では取得可能なデータ数が限定されるこ

とや計算資源が十分でないことが想定されるため、効率的なAI学習を可能とする技術の構築を中心として研究を推
進する。 
 

２）認知症病態を解明する。 
大学院医学研究院で実施している臨床研究について、引き続き対象者のリクルートを行う。 
シナプス前タンパク質機能異常による認知機能低下を評価する。大学院医学研究院神経病態学分野神経内科学教

室では、シナプス前タンパク質であり、アクティブゾーンで神経伝達物質放出に重要な役割を果たすBassoon遺伝
子変異が認知機能低下に影響を及ぼす可能性を報告した。また、この変異を導入したノックインマウスを用いて行
動解析を行い、行動異常を呈することを示した。このように、遺伝学とモデル動物を用いて認知症増悪因子のメカ
ニズム解析を進めている。 
さらに、大学院医学研究院神経病態学分野神経内科学教室で同定した自己免疫性脳炎関連抗体であるSez6l2抗体

関連疾患が認知機能低下を合併することが判明した。これらのように、自己免疫が関与する認知症は治療介入が効
果を得る可能性があることから、さらなる自己抗体測定と同定を行い、認知症と免疫の関連を自己抗体から検討す
る。また、近年、LGI1抗体脳炎や抗NMDA受容体抗体脳炎などにおいて認知症や認知症にてんかんを伴う症例の重要
性が認知されていることから、認知機能改善に大きな効果をもたらすよう早期の診断体制の構築を図る。 
加えて、脳磁図解析について、令和５年度に検査を施行した18例に対して複数回の再検査を行い、結果の再現性

を検証する。 
 

３）認知症の早期発見に努める。 
他施設との連携により軽度認知症等患者を対象としたQSM（Quantitative Susceptibility Mapping）を含む多変

量MRIの症例及びレカネマブの投与症例をさらに蓄積する。このことにより、多変量MRIのデータ取得、AI解析を含



 

めた画像解析を完了し、認知症診断や予後、レカネマブ治療反応性や副作用予測に資する新たな画像バイオマーカ
ーの開発を行う。また、国立研究開発法人日本医療研究開発機構認知症研究開発事業「DCTスキームを用いた認知
症研究体制構築の研究」の研究分担者として、認知症患者のMRIデータを収集するレジストリ研究を開始する。 
O17標識水の髄腔内投与を用いた水動態MRIは、認知症又は正常圧水頭症が疑われる患者を対象に引き続き試験を

継続する。本拠点における連携により、試験結果を多変量MRIの結果と統合し、認知症の画像診断における有効性
を明らかにする。また、O17標識水MRIの認知症画像診断における薬事承認を目指した治験の立案・実施に加え、他
の神経疾患の画像診断の可能性についても探求し、発展させる。その波及性の一例として、令和５年度から「運動
ニューロン疾患患者を対象としたPSO17CSF（O17標識水）の第I/II相試験」を開始している。 

 
４）認知症を予防・治療する。 

100人規模のセラミド摂取による認知機能及び脳アミロイド蓄積評価試験（プラセボ対照ランダム化二重盲検並
行群間比較試験）を実施する。 
また、エクソソーム血液バイオマーカーを開発し、軽度認知症、アルツハイマー病患者を含む100例以上の検体

を用いた脳アミロイド蓄積レベル評価性能試験を実施するとともに、レカネマブ治療による脳アミロイド蓄積軽減
効果に対するエクソソームマーカーの評価性能を計測する。 
さらに、免疫学的機序が関与する「治療可能な認知症」を適切に診断し、免疫療法への道筋を確立する。認知症

に伴うてんかんでは、発作のコントロール不良により認知機能低下が進行することから、早期診断と抗てんかん発
作薬による適切な治療を行う。 
加えて、北海道大学病院軽度認知障害センターにおける新規抗体医薬の投与、前向きコホートの構築、データ及

び血液・脳脊髄液の検体収集、北海道大学病院パーソナルヘルスセンターにおける多遺伝子スコアを用いた認知症
発症リスク健診を継続する。また、症例のさらなる集積のため、広報活動に努める。 
その他、量子計測技術から認知症マーカー、治療標的を髄液、血中から高感度、高精度に計測する技術及び認知

症の治療につながるニューロモジュレーション技術を開発する。 
 

５）１）～４）を統合し、認知症予防及び共生方策の実装を目指す。 
引き続き、ケアサイエンス導入による標準化した「共生」手順策定、症候学の理解により評価を実践して介護を

担う人材育成、認知機能障害への介入方策、社会参加・就労支援に関するエビデンスの確立を目指すとともに、部
局横断的に情報共有を図る。 

 

５．拠点構成員  
 

氏名 所属部局・役職等 専門分野 備考 

矢部 一郎 大学院医学研究院・教授 臨床神経学 代表者 

大槻 美佳 大学院保健科学研究院・准教授 臨床神経学 事業統括 

村井 勇太 大学院農学研究院・准教授 ケミカルバイオロジー  

門出 健次 大学院先端生命学研究院・教授 ケミカルバイオロジー  

小笠原 克彦 大学院保健科学研究院・教授 医療情報学  

工藤 與亮 大学院医学研究院・教授 画像診断学  

田中 伸哉 大学院医学研究院・教授 病理学  

岩崎 倫政 大学院医学研究院・教授 整形外科学  

藤村 幹 大学院医学研究院・教授 脳神経外科学  

久住 一郎 大学院医学研究院・教授 精神科学 R6.3.31退職 

橋本 直樹 大学院医学研究院・准教授 精神科学 R6.4.1から 

川堀 真人 大学院医学研究院・講師 脳神経外科学 R6.4.1から 

宇土 仁木 大学院医学研究院・助教 精神科学 R6.4.1から 

種井 善一 大学院医学研究院・助教 病理学  

角家 健 大学院医学研究院・特任准教授 整形外科学  

長谷山 美紀 大学院情報科学研究院・教授 知能情報学  

小川 貴弘 大学院情報科学研究院・教授 知能情報学  

佐藤 典宏 北海道大学病院・教授 臨床研究  

白石 秀明 北海道大学病院・客員臨床教授 小児科学  

白井 慎一 北海道大学病院・特任助教 臨床神経学  

尾崎 孝爾 北海道大学病院・医員 精神科学 R6.4.1から 

村上 正晃 遺伝子病制御研究所・教授 免疫学  

谷川 聖 創成研究機構化学反応創成研究拠点・特任助教 病理学 R5.1.31退職 

湯山 耕平 産学・地域協働推進機構・特任准教授 神経科学  
  

 


