
 

  

 

 長寿医療研究開発費 平成２４年度 総括研究報告 

 

認知症臨床研究・治験ネットワークの構築とネットワークを利用した認知症臨床研究の 

推進に関する研究（２３－３４） 

 

主任研究者 伊藤 健吾 国立長寿医療研究センター 脳機能画像診断開発部 部長 

 

研究要旨 

認知症臨床研究・治験ネットワークの構築・整備をソフト（標準業務手順書の作成、人材育成、

情報共有の仕組みなど）、ハード（IT 基盤によるテレビ会議システム、遠隔中央読影システムの

構築など）の両面で進めるとともに、第一期ネットワーク構成施設を中核とする施設により、治

療薬の探索的臨床試験と関連する臨床研究を実施し、ネットワークの実運用を通じてネットワー

ク機能の充実と規模拡大を実現した。また、遠隔中央読影システム、画像解析技術等については

開発・整備の効率化を図るため、「アルツハイマー病総合診断体系実用化プロジェクト・全国共同

臨床研究(J-ADNI)」、「MCI を対象とするアルツハイマー病の早期診断に関する多施設共同研究

（SEAD-J、SEAD-J-E）」と密接に連携して研究を進めた。 

本ネットワークを持続的に発展させるため、実績に基づく情報発信を製薬企業などに積極的に

行い、新たな根本治療薬および診断薬の治験の実施を準備している。以上の活動を通じて名実と

もに当センターが我が国の認知症臨床研究・治験の中核となることを目指している。 

 

 主任研究者 

伊藤 健吾 国立長寿医療研究センター 脳機能画像診断開発部     部長 

 分担研究者 

鷲見 幸彦 国立長寿医療研究センター 脳機能診療部         部長 

新畑 豊  国立長寿医療研究センター 第一脳機能診療科        医長  

    加藤 隆司 国立長寿医療研究センター 分子画像開発室        室長 

千田 道雄 先端医療センター 映像医療研究開発部門            部門長 

    尾内 康臣 浜松医科大学 メヂィカルフォトニクスセンター 

        生体光医学研究部門生体機能イメージング研究室     教授          

石井 一成 近畿大学放射線医学教室放射線診断学部門             教授 

目黒 謙一 東北大学 医学系研究科 高齢者高次能医学寄附講座     教授 

東海林幹夫 弘前大学大学院医学研究科付属脳神経血管病態研究施設  教授 
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 研究協力者 

福山 秀直  京都大学医学研究科付属脳機能総合研究センター   教授 

石井 賢二  東京都健康長寿医療センター研究所        診療所長 

三山 吉夫  大悟病院                  老年期精神疾患センター長 

嶋田 兼一  兵庫県立姫路循環器病センター神経内科      部長 

奥村 歩   おくむらクリニック               院長 

池田  充   名古屋大学医学部保健学科                        教授 

中村 昭範  国立長寿医療研究センター 脳機能診断研究室       室長 

 

Ａ．研究目的 

 臨床研究・治験の促進はナショナルセンターに課せられた最重要ミッションである。国立長寿

医療研究センター（以下「当センター」）では認知症の診療・研究に全力を挙げて取り組んでいる

が、当センターが司令塔となって全国の多数の施設と共同でオールジャパンの体制を組み、認知

症の臨床研究・治験を推進するような基盤は、まだ整備されていない。このため、本研究では認

知症の根本治療薬や治療薬の評価系として用いるイメージングなどのバイオマーカーに関する臨

床研究・治験のネットワークを構築・整備して、臨床研究・治験の精度向上と効率化を実現し、

薬剤開発の促進により、新規開発薬を一日も早く認知症診療の現場に導入することを最終目的と

するものである。 

本研究課題においては、下記の図のような認知症臨床研究・治験ネットワークの組織が相互に

連携して最大限機能的に活動できるようネットワークの構築・整備を行うとともに、ネットワー

クを利用した検証的臨床試験を実施することが、達成目標である。 

このため、認知症臨床研究・治験ネットワークの各組織における標準業務手順書の作成、IT基

盤に基づく効率的なデータ収集、保管、解析の仕組み、ネットワークを利用して認知症臨床研究・

治験を円滑に進めるために必要な人材の育成（臨床心理士、CRC、放射線技師など）、治験依頼

者への情報提供の仕組み、中央治験審査委員会などを整備する。ネットワーク自体の機能を検

証し、その結果によりシステムの改良を行うため、これまで実施してきたJ-ADNI、SEAD-J、

SEAD-J-Eなどとの連携を継続するとともに、第一期ネットワーク構成施設により、新規に認知

症の治療薬あるいは診断薬の検証的臨床試験を行う。 

このような認知症に特化した臨床研究・治験のネットワークは日本でも欧米でも類を見ないユ

ニークなものであり、当センターのミッションに完全に合致している。認知症の臨床研究・治験

の効率化、活性化により、認知症の新たな治療薬が診療の現場に届くまでの時間を短縮すること

は認知症患者および家族にとっての福音となるばかりではなく、認知症に関する医療および介護

費用の軽減にも結びつく。 
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Ｂ．研究方法 

（１）全体計画 

本研究においては、主任研究者が分担研究者と協力して認知症臨床研究・治験ネットワーク

の構築および整備を行っていくが、各分担研究者の役割分担は以下のように想定している。本ネ

ットワークの代表者（国立長寿医療研究センター病院院長：鳥羽研二）のもとでネットワークの

実務を担当する運営委員会を分担研究者：鷲見が責任者として統括する。運営委員会の下に置か

れる4つの実務グループは、臨床診断グループとCRCグループを分担研究者：鷲見、画像診断グ

ループを主任研究者、バイオマーカーグループを分担研究者：東海林がそれぞれ責任を持つ。全

般的な支援を行うネットワーク事務局は主任研究者が統括する。また、ネットワークを利用して

行われる関連臨床研究、検証的臨床試験におけるデータ解析について、臨床データの解析を分担

研究者：新畑、目黒、画像データの解析を分担研究者：尾内、石井、加藤が分担する。また、ネ

ットワークの構築、運営の根幹となるIT基盤の整備には、分担研究者：加藤、が当たる。分担研

究者：千田は本ネットワークで整備するIT基盤を用いてJ-ADNIと連携する。 

 

（２）年度別計画 

【平成23年度実績】 

神経心理検査の標準業務手順書（SOP）として「神経心理検査（MMSE）の導入及び実施」と

「神経心理検査（MMS-H）の導入及び実施」を確定するとともに、関連して「神経心理検査導

入手順書」を作成した。画像検査の SOP としては、「認知症を対象とした臨床研究および治験に

おける頭部 MRI（安全性評価）の撮像手順」を確定、「頭部 MRI（Volume 評価）の撮像手順」

認知症臨床研究・治験
ネットワーク運営委員会

臨床診断ｸﾞﾙｰﾌﾟ

画像診断ｸﾞﾙｰﾌﾟ

ﾊﾞｲｵﾏｰｶｰｸﾞﾙｰﾌﾟ

CRCｸﾞﾙｰﾌﾟ

実
施
医
療
機
関

実
施
医
療
機
関

実
施
医
療
機
関

実
施
医
療
機
関

実
施
医
療
機
関

効果安全性評価委員会

認知症臨床研究・治験
ネットワーク事務局

データセンター

中央支援機構

認知症臨床研究・治験
ネットワーク代表者
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と「頭部 PET/CT の撮像手順」を作成した。 

 本ネットワークでの運用を最終目的としてこれまで開発を進めている「ネット中央読影システ

ム」については、連携する J-ADNI の PET 中央読影に対応し、それをネットワーク上で実現する

ために試験運用を行いながら必要な改変を加え、実用的なレベルに到達した。 

バイオマーカーの拠点となる弘前大学倫理審査委員会の許可を取得し、検体保管場所の確保と

匿名化保存・測定・報告システムの準備を行った。新たな認知症のバイオマーカーとして Aß40/42

比の検討を行った。 

画像解析法の研究としては軽度認知障害(MCI)患者から早期にアルツハイマー病へ移行する

rapid converter を同定するために異なる 3 種類の方式について開発を進め、有用性を評価した。 

 

【平成24年度】 

平成23年度に整備した体制の中で、検証的臨床試験（整備した標準業務手順書に準じて計

画）を実施する。 

 事務局は検証的臨床試験の統括機能を担い、進捗管理等の研究の推進および支援を行う。ス

タッフおよび各検査支援としては、共有化したスキルについて、例えば検体の取り扱い方法や、

画像検査機器の保守点検状況、標準化した撮像方法に沿った画像データが得られるかを確認す

るための定期監査を実施し、検証的臨床研究実施中も品質管理および維持に努める。検査デー

タの品質を維持するための臨床心理士および放射線技師への継続トレーニングや、認知症専門

CRC育成研修会も実施していく。 

画像検査に関する品質管理や監査を効率よく実施するために「ネット中央読影システム」の本

格運用を開始し、今後の画像解析方法の検討や支援も推進する。また、情報共有のためのデータ

ベースの基本的骨格も作成する。テレビ会議システムを用いた連絡会も定期的に開催し、情報の

効率的共有を進める。 

 また、事務局機能として、治験依頼者との施設選定手続きフローを確立する他に「中央治験

審査委員会」の設置に取り掛かる。中央治験審査委員会は、治験のみならずネットワーク内で

実施する全ての臨床研究を対象とした審査・承認体制の構築を目指す。 

 

【平成25年度】 

 検証的臨床試験の実施を踏まえ、体制を再構築するためのフィードバック作業およびネット

ワークの規模拡大を図る。 

 検証的臨床試験を実施した上で、臨床心理士および放射線技師のトレーニング方法や認知症

専門CRC育成プログラム、各画像検査における撮像および解析方法、検体の取り扱いおよび

解析方法の標準化について再考・改良し、再度各施設で共有化する。 

 ネットワークの規模拡大においては、事務局機能として、事務業務が繁雑になることを想定

し「中央治験審査委員会」を確立し、審査を中央に一括することで各施設の業務負荷の軽減と効
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率化を図る。また、検証的臨床研究を元に「被験者候補パネル」（患者母数、病型、パートナーの

有無等）を作成し、治験誘致のための重要な情報として活用する。追加した施設に対しては、テ

レビ会議システムを導入し最初に参画した施設同様スキルの共有化を図っていく。さらに、テ

レビ会議システム・ネット中央読影システムを用いた国際会議も開催する。また、前年度から

取り組んだ共有情報データベースを完成させる。 

 

（倫理面への配慮） 

 本研究のうち、実証的臨床試験および関連臨床研究「MCIを対象とするアルツハイマー病

の早期診断に関する多施設共同研究―SEAD-J追跡調査（SEAD-J-E）」では厚生労働省が定め

る臨床研究に関する倫理指針を遵守するとともに各施設の倫理委員会等の承諾を受け、施設内

基準に準じた書面による承諾を患者から得る。個々の患者への説明内容に関しては各施設の基

準による。 

 

１） 研究等の対象とする個人の人権擁護 

検査はインフォームド・コンセントのもとに、本研究に同意した者のみに行われる。 

プライバシーを守秘し、いかなる個人情報も外部に漏れないよう配慮する。データ管理責任

者は、研究代表者とする。データベースへのアクセスはユーザーIDおよびパスワードによる

セキュリティ管理のもとデータ管理責任者のみが可能であり、第三者がデータを閲覧すること

はできない。 

本研究への参加を拒否しても本人および家族はいかなる不利益も被らない。 

被験者が研究参加の中止を希望した場合、速やかに中止し、検査結果をデータベースから削除

する。 

２）研究等の対象となる者（本人または家族）の理解と同意 

検査、研究の目的を明らかにし、医師より、事前に本人の理解のレベルに合わせ、なるべく

平易な言葉で十分な説明を行う。 

研究に参加する、参加しない、の判断は完全に本人の自由意志に基づいて行われ、拒否するこ

とによって本人や家族がいかなる不利益も被らないことを、あらかじめ明らかにする。 

本人からの同意が得られた場合にのみ研究対象に加える。 

家族の同意は必ずしも必要としない。望まれた場合には家族への説明も本人と同様に行う。 

得られた結果については、必ず本人にわかりやすく説明する。家族にも必要に応じて説明す

る。 

３）研究等によって生ずる個人への不利益並びに危険性の排除 

FDG-PET 検査は悪性腫瘍等の疾患では保険診療として認められ、日常診療として施行され安

全性は確立されている。FDG 以外の PET 検査も安全性が確立されているものを用いる。MRI

検査に先立ち、体内外金属、閉所恐怖症の有無を確認し安全を期する。 
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Ｃ．研究結果  

平成 24 年度事業計画書において申請した研究計画の具体的進捗状況は以下の通りである。認知

症臨床研究・治験ネットワークの構築に関する項目については、一部に遅延はあるものの、おお

むね順調に整備が進んでいる。ネットワークを利用した認知症臨床研究の推進については、有効

性探索試験「ゾニサミドによるレビー小体型認知症 BPSD 軽減効果の検証」を開始した。また、

先進医療での実施を想定した「FDG PET によるアルツハイマー型認知症の診断」について、厚

生労働省、医薬品医療機器総合機構（PMDA）と事前相談中である。 

 

[1]ネットワークの構築・整備 

１）事務局機能の充実 

臨床研究コーディネーター（CRC）2 名、臨床心理士 3 名を確保して、事務局機能の充実をす

るとともに、臨床心理士勉強会を開催するなどして各施設のスタッフ支援を行った。 

２）画像検査支援 

MRI および PET-CT の撮像法の標準化、画像解析法の検討を進めるとともに、PET 製剤の製

造環境の改善のため、ハード（ホットラボの改修）、ソフト（標準業務手順書など）の面から、当

センターのホットラボを治験薬 GMP のレベルに整備した。 

３）標準業務手順書等 

神経心理検査の標準業務手順書（SOP）として「神経心理検査（NPI-Q）の導入及び実施に関

する手順」と「神経心理検査（NPI）の導入及び実施に関する手順」を確定するとともに、関連

して「神経心理検査評価者案件に関する手順」､「神経心理検査テストバッテリーの承認･新規及

び継続トレーニング内容の承認手順」を作成した。画像検査の SOP としては、「認知症臨床研究

及び治験における頭部 MRI（Volume)評価の撮像手順」、「認知症臨床研究及び治験における頭部

PET/CT の撮像手順」を確定した。また、効果安全性評価委員会の設置にあたり、「効果安全性評

価委員会の設置に関する手順書」と「効果安全性評価委員会の審議に関する手順書」を策定した。 

４）情報共有基盤 

 本ネットワークでの運用を最終目的としてこれまで開発を進めている「ネット中央読影システ

ム」については、連携する J-ADNI の PET 中央読影に対応して運用を行いながら、必要な改良を

加え、実用的なレベルに到達した。 

 

[2] ネットワークを活用した認知症臨床研究の推進 

１）ゾニサミドによるレビー小体型認知症 BPSD 軽減効果の検証 

本ネットワークを試験運用して、ネットワークの問題点の抽出および整備の促進を図るため、

レビー小体型認知症患者の BPSD（行動心理症状）に対するゾニサミドの有効性を検討する探索
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的臨床研究「ゾニサミドによるレビー小体型認知症 BPSD 軽減効果の検証」をネットワーク参加

6 施設により開始した。 

２）FDG PET による軽度アルツハイマー型認知症の診断 

FDG 合成装置の認知症に対する効能・効果の薬事承認追加を目的として、高度医療（今年 10

月からは先進医療 B）による多施設共同前向き観察研究「FDG PET による軽度アルツハイマー

型認知症の診断」を計画し、厚生労働省医政局研究開発振興課および PMDA と事前相談中である。 

 

[3]分担研究者による画像解析技術等の研究 

分担研究報告書参照 

 

Ｄ．考察と結論 

[1]ネットワークの構築・整備 

事務局機能の充実は、人材確保、育成などの面から順調に整備されている。また、画像検査支

援について、MRI および PET-CT の撮像法の標準化、画像解析法の検討を進めるとともに、PET

製剤の製造環境に関して、当センターのホットラボを治験薬 GMP のレベルに整備したことは、

今後の治療薬治験における評価薬としての PET 製剤の供給の点から大きな進捗と考える。ネット

ワークを使用した治験において治験参加施設に対して評価薬としての PET 製剤をデリバリーす

ることも将来的には可能である。標準業務手順書（SOP）等の整備もネットワークを運用する際

に必須であるが、神経心理検査、画像検査について基本的な SOP を準備することが出来た。本ネ

ットワークでの運用を最終目的としてこれまで開発を進めている「ネット中央読影システム」に

ついても実用的なレベルに到達し、目標を達成した。 

 

[2] ネットワークを活用した認知症臨床研究の推進 

本来は実証的臨床研究の実施を目指していたが、検討段階において探索的臨床研究「ゾニサミ

ドによるレビー小体型認知症 BPSD 軽減効果の検証」の実施を優先することとなった。本ネット

ワークを試験運用して、ネットワークの問題点の抽出および整備の促進を図るという点では十分

な意義があるが、今後は当初の目標であった実証的臨床研究の実施を目指したい。「FDG PET に

よるアルツハイマー型認知症の診断」は、FDG 合成装置の認知症に対する効能・効果の薬事承認

追加を目的として、先進医療 B による多施設共同研究の実施を目的としているが、厚生労働省、

PMDA との事前相談が進んでおり、次年度中の先進医療 B の承認、実施が期待できる。 

 

以上、本研究は、一部当初の研究計画から実施段階で変更をした点があるが、全体としては概ね

計画通りの進捗である。 
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