
日本中医学会雑誌 Vol.1 No.1　2011 33

SymposiumSymposium 日本中医学会設立シンポジウム

アルツハイマー病の
免疫療法
順天堂大学大学院認知症診断・予防・治療学　田平 武

　人口の高齢化に伴い認知症を有する高齢者が急増しており，日本，中国に限らず
世界中の大きな社会問題となっている。なかでも高齢者認知症の最も多い原因であ
るアルツハイマー病（AD）はその約70%を占め，原因解明と予防・治療法の開発
が急テンポで進められている。
　ADはもの忘れで始まり，徐々に高次脳機能が障害される大脳の変性疾患である。
脳にはβアミロイドが蓄積しており，アミロイド仮説に基づいて予防・治療法が開
発されている。なかでも免疫療法は実現性の高い方法として期待されている。
　プロトタイプの免疫療法として合成アミロイドβ蛋白（Aβ）ペプチドとアジュ
バンドの混合物からなる能動免疫ワクチン（AN-1792）の治験が実施された。その
結果，次世代免疫療法としては，①自己免疫性脳炎を回避できること，②βアミロ
イドの除去ではなく神経毒性の主体と考えられるAβオリゴマーが効率よく除去で
きること，③できるだけ早期に予防投与できること，④免疫機能が低下した高齢者
でも応用可能であること，⑤痛みがなく安価であることなどが求められている。
　これを受けて現在Aβ抗体療法，安全と思われるペプチドワクチンの開発が行わ
れ治験が行われている。またDNAワクチンや組換え食品なども開発されつつある。
われわれはウイルスベクターにAβ遺伝子を組換えた経口ワクチンを開発し，動物
で有効性・安全性を示した。恐らく5～ 10年後にはこれらのうちどれか一つは実
用化されていると考えられる。
　がんも認知症も生体には防御機構が備わっており，その破綻あるいは機能不全が
疾病を招くと考えられる。したがって生体に備わった免疫機能を高めることによっ
てある程度予防することが可能であると考えられる。われわれは漢方薬の一つ十全
大補湯が骨髄由来ミクログリアを活性化し，AD病変を著明に改善することを見出
した。高齢者に優しい中医学が更に発展する余地が十分あると考えられる。
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はじめに

アルツハイマー病とアミロイド

ワクチン療法の発明

Aβワクチンの治験

ワクチン接種者の長期経過観察
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今後開発すべきワクチン

抗体療法の治験

能動免疫ワクチン
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AAV／Aβ経口ワクチン（図１）

アミロイド除去のメカニズム
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図１　AAV／Aβワクチン投与マウス脳の変化
AAV／AβワクチンをAPPトランスジェニックマウス tg 2576に生後
10カ月で 1回経口投与し13カ月齢で脳を調べると，不溶性画分の
Aβ 40 （1）の減少，Aβ 42（2）の減少，Aβオリゴマー：12マー（3）
の減少がみられた。



日本中医学会設立シンポジウム

日本中医学会雑誌 Vol.1 No.1　2011 37

十全大補湯

図２ In vitro
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図 2　十全大補湯
Tg 2576マウスが生後24カ月齢のとき十全大補湯を1mg／mLの濃
度で飲水投与したところ，1カ月後には老人斑アミロイドの著明な減
少がみられた。
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