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研究成果の概要（和文）：アルツハイマー病の発症原因として議論されている Aオリゴマー仮

説について検証した。Aオリゴマー仮説の病因論としての正当性と重要性について、遺伝性ア

ルツハイマー病の分子基盤を解明し、分子機構について培養細胞やモデルマウスを作製して、

神経細胞内に Aオリゴマーが異常蓄積することが発症原因である証拠を発見した。今後、A
オリゴマーの検査と治療薬開発によりアルツハイマー病医療が展開すると考えられる。 
 
研究成果の概要（英文）：We here provided in vivo and in vitro evidence to support A 
oligomer hypothesis that is widely believed to be the most reliable idea to understand 
Alzheimer’s disease. To verify its certification, we examined not only patients with familial 
AD by clinical and brain imaging analyses but also a new mouse model bearing solely A 
oligomer. We found the abnormal accumulation of intraneuronal A oligomer as a 
beginning pathological change. Thus more concern must be concentrated on A oligomer to 
develop its measurement for the precise diagnosis and the treatment for the proper 
medication.  
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１．研究開始当初の背景 
アルツハイマー病発症の仕組みについてア
ミロイド老人斑説が流布定着していたが、ワ
クチンの臨床治験により脳内老人斑の除去
に成功したにもかかわらず病状が進行した
事実から、病因論について根本的な見直しが
迫られていた。 

アミロイドワクチンの挫折と平行して Aオ
リゴマーの存在が提唱され、新たな病因分子
として注目が集まっていた。ただ、Aオリゴ
マーについては試験管あるいはマウスでの
実験結果であり、疾患患者の証拠がなかった
ことから、臨床現場では注目されなかった。 
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