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背景と⽬的 

 認知症を対象とした臨床研究において、脳脊髄液や⾎液バイオマーカーが活⽤されている。脳脊髄液

および⾎液中の微量分⼦や物質を測定する⽅法として、酵素免疫測定法 （ELISA：Enzyme-Linked 

Immuno Sorbent Assay）、質量分析装置，蛍光ビーズ発光法、電気化学発光法などの測定技術が応⽤さ

れている。同⼀測定システムを⽤いても、施設間差や測定キットのロットの違いにより測定値が変動す

る等の課題があり、異なる臨床研究におけるバイオマーカーの横断的な⽐較が困難な状況にある。この

ような背景のもと、国内外で認知症液性バイオマーカーに関する適正使⽤指針や取扱い指針が発表され

ている 1-4)。本研究では、認知症臨床研究においてバイオマーカー解析を⾏うための参考資料となるべ

く、認知症臨床研究において⾏われる⽣体試料収集やバイオマーカー測定のプロトコルの標準化を本研

究で実施した。 

 
成果 

1. 多施設共同研究において

⽣体試料を収集する標準

化したロジスティクスを

構築した。現場の医師の

負担をできる限り減ら

し、CRCや検査会社を活

⽤することで、プレアナ

リティカルな要素を最⼩

化することを⽬指した

（図 1）。AMED が⽀援す

る複数の認知症コホート研究で採⽤され、標準化された⽅法で収集された⽣体試料を⽤いたバイオ

マーカー解析が⾏われた 5)。 

3. 貴重な⽣体試料を有効に活⽤するため保管・管理を⻑期間にわたり維持・運⽤できる体制を構築し

た。脳脊髄液および⾎漿は、ポリプロピレンチューブに 0.5 mLずつ分注し、-80℃の超低温槽に保

管した。凍結・融解の回数は最⼩限に留め、その回数を記録した。 

4.  バイオマーカー測定法の標準化のため、測定施設内での⼿順書の作成が必要である。測定値の決定
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⽅法（duplicate の平均等），再測定の基準（CV値 20%以下等 1），検量線の作成⽅法を事前に決定

し、実際の測定時に適⽤した。 

5.  アルツハイマー協会が実施するQCプログラムに参加し 6）、バイオマーカー測定⽅法の国際標準化

を⾏った。LumiPulseⓇや ElecsysⓇ等の全⾃動型分析装置によるバイオマーカー測定値はラボ間、ア

ッセイ間、ロット間のバラツキが最⼩であった。 

6.  脳脊髄液バイオマーカーの測定⽅法の標準化を⾏い、アミロイドPET陽性/陰性を最適に判別する

カットオフ値を設定した。カットオフ値に基づき AT(N)分類法を確⽴した 7)。 
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