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（１）SARS-CoV-2、インフルエンザウイルスなど病原体の⾼感度検出系の作成
（２）患者検体を⽤いたSARS-CoV-2感染症の解析
（３）疾患モデルを⽤いたSARS-CoV-2感染症の解析

・臨床検体の収集
・ P3施設での疾患モデル実験

村上研の取り組み
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臨床検体の収集
（１）北⼤呼吸器内科（今野 哲教授）との共同研究
SARS-CoV-2感染者⾎液︓PBMC、⾎漿（200検体ほど）
（２）北⼤呼吸器内科（今野 哲教授）との共同研究
SARS-CoV-2感染者、インフルエンザ感染者︓唾液（100検体ほど）
（３）国⽴病院機構函館病院、北⼤呼吸器内科、北⼤⾎液内科との共同研究
SARS-CoV-2ワクチン投与前後、2,3回⽬前後（２w,3m後）︓PBMC、⾎漿（それぞれ200検体ほど）
（４）北⼤呼吸器内科（今野 哲教授）との共同研究
インフルエンザワクチン投与前後︓PBMC、⾎漿（30検体ほど）
（５）北⼤公衆衛⽣（⽟越 暁⼦教授）との共同研究
SARS-CoV-2ワクチン後遺症（Long COVID）コホート︓PBMC、⾎漿（200検体ほど）
今年度追加採取予定
（６）⽇本⾚⼗字社（秋野 光明先⽣）との共同研究
HEV感染者⾎液︓⾎漿（10検体ほど）
（７）北⼤呼吸器内科（今野 哲教授）との共同研究
健常⼈コホート⾎液︓PBMC、⾎漿（2,000検体/年ほど）

病原体解析施設
（１）遺伝⼦病制御研究所P3A実験施設︓SARS-CoV-2ウイルス、インフルエンザウイルスなどの動物実験
（２）遺伝⼦病制御研究所P2︓ SARS-CoV-2ウイルス、インフルエンザウイルス、HEV（⽇⾚との共同研究）
（３）⼈獣共通感染症国⼤共同研究所（ P3A実験施設 澤 洋⽂教授）︓ SARS-CoV-2ウイルス、サル痘
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量⼦⽣命科学技術︓
AIナノポア、ダイヤモンドナノセンサー

本⽇の発表

（１）村上研、北⼤呼吸器内科など︓SARS-CoV-2変異体、インフルエンザウイルスなどの病原体検出系の構築
（Lab on a Chip 2023など）

（２）阪⼤ワクチン拠点との共同研究︓患者検体を⽤いたワクチン時のB細胞反応性の解析（J Exp Med 2022）
（２）村上研、北⼤呼吸器内科など︓患者検体を⽤いたSARS-CoV-2感染症とLong COVIDの予後診断マーカー、

治療標的細胞としての新規ヘルパーT細胞分画の同定（論⽂投稿中）
（３）村上研︓ストレス依存性のサイトカインストーム急死の疾患モデルの作製（論⽂準備中）
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①電圧をかけたシリコン膜上のナノポアを測定粒⼦が通過

②イオンの流れが遮断されるためイオン電流が変化

③イオン電流の変化を時間ごとに表⽰する

イオン電流-時間波形に含まれる情報︓
分析物の体積、構造、表⾯電荷に関する通過粒⼦の情報

④機械学習（AI）によってイオン電流波形の特徴を抽出して
深層学習させる

微⼩炎症因⼦、病原体を識別する

量⼦計測プラットフォーム︓
イ

オ
ン

電
流

時間
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SARS
CoV2

唾液検体

計測時間:5分以下

300nm

SARS-CoV-2オミクロン株に対して感度は100%、特異度は94%を達成

AIナノポアが病原体の臨床診断に⾮常に有⽤性の証明 (K.Murakmai et al., Lab on a Chip 2023)

PCR法よりも早く感度よくウイルスを検出

によるSARS-CoV-2変異体の検出

・ SARS-CoV-2とインフルエンザウイルスなどの区別
・免疫AIナノポア︓病原体、炎症関連物質に対する特異抗体を利⽤して感度、特異度を向上

【今後の進め⽅】

・スパイク変異型のSARA-CoV-2を⽤いた解析からAIナノポアは、主にスパイクタンパクの電荷を検出
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インフル・コロナAIナノポア検査法

AIナノポア

インフルエンザ

陰性

イムノクロマト陽性
唾液検体

新型コロナ

陽性

武漢型

ο型

A型

B型

１回⽬の検査結果 ２回⽬の検査結果
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NVCを持つナノダイヤモンドと蛍光/電磁波を利⽤して測定バック
グラウンドをほぼ 0 にして⾎液、尿、髄液中の少量の微⼩炎症関
連因⼦を検出

核酸の検出

ビオチン

PCR
増幅産物

ガラス基板

DIG

核酸: sEVなど

核酸
RNA
DNA

RT-PCR

サイトカインの
液性因⼦など

サンドイッチELISA
による検出

⾼感度ELISAの200倍ほどの感度

量⼦計測プラットフォーム︓

タンパク抗原の検出
⾃⼰抗体の検出

ACS Nano 2023, 2024, Nat Commun 2023, Small Methods  2024など
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量⼦計測プラットフォーム︓ダイヤモンドナノセンサーの実⽤化

【今後の進め⽅】

〈概要〉・⾼感度ELISAの200倍以上で計測範囲が広い検出系が完成 (企業を含み知財化予定)。
炎症因⼦30種以上の検出系が完成し、臨床検体も含めて解析を開始。

ダイヤモンドナノセンサー系の
さらなる⾼感度化、マイクロ流
路やフローサイトメーター系を
利⽤した多項⽬・多検体同時計
測が可能な測定系を構築

〈詳細〉
窒素 - 空孔中⼼(NVC)を持つダイヤにレー
ザーとマイクロ波を当てるとNVCのスピン
状態が揃い蛍光が消失し、on/offで信号を
蓄積できる。ODMR顕微鏡で検出

核酸検出系

Tag タンパク A

PCR産物

ND
蛍光検出

ビオチン

基板

SARS-CoV-2
RT-PCR

検出限界: 
30fM

miRNA X

改良前 改良後

補⾜⽤抗体

検出⽤抗体

タンパク検出系
検出限界: 
0.5pg/ml

検出限界: 
0.04pg/ml

検出限界: 
0.65pg/ml

検出限界: 
0.16pg/ml

ヒト マウス

IL-6

TNFa

確⽴ずみ計測系

ヒト マウス

病態モデル、臨床検体測定中:

SARS-CoV-2検出系
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本⽇の発表

（１）村上研、北⼤呼吸器内科など︓SARS-CoV-2変異体、インフルエンザウイルスなどの病原体検出系の構築
（Lab on a Chip 2023など）

（２）阪⼤ワクチン拠点との共同研究︓患者検体を⽤いたワクチン時のB細胞反応性の解析（J Exp Med 2022）
（２）村上研、北⼤呼吸器内科など︓患者検体を⽤いたSARS-CoV-2感染症とLong COVIDの予後診断マーカー、

治療標的細胞としての新規ヘルパーT細胞分画の同定（論⽂投稿中）
（３）村上研︓ストレス依存性のサイトカインストーム急死の疾患モデルの作製（論⽂準備中）
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背景︓ウーハン株⽤の2回⽬のワクチン接種まででは得られないOmicron変異への中和活性が
3回⽬のワクチン接種で得られる

疑問︓どうしてか︖
マウスモデルと⼈検体での証明︓
2回⽬のワクチン接種以降免疫組織の胚中⼼で出来上がっているSARS-CoV-2スパイク受容体への抗体が主要なエ
ピトープをブロックすることで、それ以外のマイナーなエピトープに対する抗体が効率的にでき、抗体遺伝⼦
の変異も加わりOmicron変異への中和活性が得られる。

J Exp Med, 13 December 2022, doi:10.1084/jem.20221786

阪⼤ワクチン拠点 ⿊崎研との共同研究
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本⽇の発表

（１）村上研、北⼤呼吸器内科など︓SARS-CoV-2変異体、インフルエンザウイルスなどの病原体検出系の構築
（Lab on a Chip 2023など）

（２）阪⼤ワクチン拠点との共同研究︓患者検体を⽤いたワクチン時のB細胞反応性の解析（J Exp Med 2022）
（２）村上研、北⼤呼吸器内科など︓患者検体を⽤いたSARS-CoV-2感染症とLong COVIDの予後診断マーカー、

治療標的細胞としての新規ヘルパーT細胞分画の同定（論⽂投稿中）
（３）村上研︓ストレス依存性のサイトカインストーム急死の疾患モデルの作製（論⽂準備中）
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ThA

CD4 PD1mid

ZEB2
T-bet

Age

ThA ↑ B cell help Cytotixicity

SARS-CoV-2

Non Th1, Th2, Th17, Treg

CXCL13 Granzymes, Perforin

Covid-19 

Severity ↑

HC

Long COVID

Non-severe Severe Critical

Not showing
respiratory symptoms

Respiratory symptoms

SARS-CoV-2感染症とLong COVIDの予後診断マーカー、治療標的細胞としてもThA細胞

ムーンショット研究開発で藤尾圭志教授（東⼤免疫内科）が
⽼化で増加し、⾃⼰免疫疾患の関連する新規CD4+CTL細胞分画を
発⾒（Sci Immunol 2024)
↓
COVID19は⾼齢者、⾃⼰免疫疾患患者で重症化
↓
ThA細胞がCOVID19やLong COVIDの診断マーカー、治療標的になるか︖
（１）COVID19 BALFシングルセルRNAseqの解析
（２）ThAの簡便検出法の作成のため特異的表⾯抗原を解析
（３）COVID19患者検体での解析、機能解析
（４）Long COVID患者での解析
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ヒト免疫に関する京都⼤学サポート機関（上野教授 京都
⼤学、久保教授 東京理科⼤）︓
免疫細胞の包括的な解析の共同研究を実施
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本⽇の発表

（１）村上研、北⼤呼吸器内科など︓SARS-CoV-2変異体、インフルエンザウイルスなどの病原体検出系の構築
（Lab on a Chip 2023など）

（２）阪⼤ワクチン拠点との共同研究︓患者検体を⽤いたワクチン時のB細胞反応性の解析（J Exp Med 2022）
（２）村上研、北⼤呼吸器内科など︓患者検体を⽤いたSARS-CoV-2感染症とLong COVIDの予後診断マーカー、

治療標的細胞としての新規ヘルパーT細胞分画の同定（論⽂投稿中）
（３）村上研︓ストレス依存性のサイトカインストーム急死の疾患モデルの作製（論⽂準備中）
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