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１．研究計画の概要 
 アルツハイマーの脳内に形成される老人
斑の主要構成成分であるアミロイドβペプチ
ド(Aβ)の凝集体に特異的に結合する PET プ
ローブを開発し、生きている人間において老
人斑の存在を描出、解析する。このアミロイ
ド PET を用いて、各種のアルツハイマー病
治療薬の開発とその効果の評価を行う。 
２．研究の進捗状況 
 平成21年度、毒性試験、安全性薬理試験の
終了後、学内の薬剤委員会、倫理委員会の承
認も得て、パイロットスタディを開始した。
これまでのPET計測データから、本化合物の
脳血液関門透過性は高く、かつamyloid β 
peptide (Aβ)の蓄積していない健常者の脳か
らは速やかに排出され、非特異的結合も少な
いことが確認された。一方アルツハイマー病
の患者の脳においては11C-BF-227の集積が有
意に増加することが確認された。また軽度認
知機能障害(Mild Cognitive Impairment: MCI)
の患者においては健常者とアルツハイマー
病患者の中間の集積が得られた。さらには
MCIの症例においてBF-227の集積が高い症例
はその後アルツハイマー病へのコンバージ
ョンの可能性が高く、集積が低い症例はアル
ツハイマー病へのコンバージョンの可能性
が低いことが明らかになった。さらに
BF-227-PETを施行した症例にFDG-PETも施
行し、BF-227とFDGの集積値が負の相関を示
す事が明らかになった。 
 今後はさらに症例数を増やしてアルツハ
イマー病の早期、及び発症前診断の精度を向
上させる予定である。また各種、降圧剤、ス
タチン、漢方薬を服用している患者における
Aβの沈着を詳細に検討していく。 

 本研究が実現化した暁には、アルツハイマ
ー病の発症前診断、進行と Aβの沈着の関連
が明らかになり、今後の治療薬、治療法の開
発、評価に大きく寄与するものと考える。 
３．現在までの達成度 
(2) おおむね順調に進展している。 
 PET プローブの開発とその安全性は確認
され、ヒトでのアミロイド PET イメージン
グに成功しているため。 
４．今後の研究の推進方策 
今後は、脳内 Aβ蓄積の解析に加えて
18F-fluorodeoxyglucose (FDG)-PET にて脳での
糖代謝を画像化し，脳内のシナプス機能の定
量解析を行う。さらには MRI を用いて脳の形
態解析および神経心理検査(Mini-mental state 
examination, ADAS 等) を施行し，薬剤投与群，
非投与群間での認知機能の変化についても
解析をおこなう。 
 
５. 代表的な研究成果 
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