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研究要旨 

ファブリー病は、ライソゾーム病の一病型であり、細胞内のリソソーム加水分解酵

素 で あ る α ‐ galactosidase 活 性 の 低 下 に よ り 、 細 胞 内 リ ソ ソ ー ム に

globotriaosylceramide (GL-3：別名 Gb-3, CTH)などの糖脂質の蓄積を来たす先天性代

謝異常症である。ファブリー病に対する酵素補充療法の治療薬は、agalsidase alfa と

agalsidase beta の 2 つの製剤が認められ市販されている。本研究では、当院で治療を

行った日本人ファブリー病37症例を対象とし、慢性腎臓病(CKD)の重症度分類に従い、

A1, A2, A3 の 3 群に分類し検討を行った。ARB(Angiotensin Ⅱ Receptor Blocker)の

使用の有無についても検討を行った。 

agalsidase alfa で治療開始後、尿蛋白/Cre 比の増加は抑えられ、症例によっては著明

な減少が認められた。また、ARB を併用した症例を除外し再検討したが、同様に尿蛋

白/Cre 比は減少傾向が認められた。agalsidase  alfa による酵素補充療法は、ファブ

リー病の腎障害の改善もしくは進行を遅らせる可能性が示唆された。 

 

A. 研究目的 

ファブリー病は、ライソゾーム病の一病型であ

り、細胞内のリソソーム加水分解酵素であるα‐

galactosidase 活性の低下により、細胞内リソソ

ームに globotriaosylceramide (GL-3：別名 Gb-3, 

CTH)などの糖脂質の蓄積を来たす先天性代謝異

常症である。心筋肥大、心血管障害、腎障害に加

え、疼痛、被角血管腫、角膜混濁などのなど多彩

な症状が報告されている。ファブリー病に対する

酵素補充療法の治療薬は、現在、agalsidase alfa

と agalsidase beta の 2 つの製剤が認められ、共

に欧州で 10 年前より市販されている。本研究で

は、当院で治療を行った日本人ファブリー病 37

症例を対象とし、慢性腎臓病(CKD)の重症度分類

に従い、A1, A2, A3 の 3 群に分類し検討を行った。

また、ARB(Angiotensin Ⅱ Receptor Blocker)

の使用の有無についても検討を行い、ファブリー

病の腎障害に対する agalsidase alfa を使用した

場合の酵素補充療法の有効性に関する検討を行

った。 

 

B. 研究方法 

1. 対象 

当院受診したファブリー病患者のうち

agalsidase alfa で酵素補充療法を 24 ヶ月以上施

行している 37 症例を対象とした。 

2. 方法 

慢性腎臓病(CKD)の重症度分類に従い、A1, A2, 

A3 の 3 群に分類(A1: 25 名, A2： 4 名, A3: 8 名)

し、6 か月毎に eGFR、尿蛋白/Cre 比を測定し評

価 を 行 っ た 。 ま た 、 ARB(Angiotensin Ⅱ 

Receptor Blocker)の使用の有無についても検討

を行った。 

 

(倫理面への配慮) 

本研究は、「ヘルシンキ宣言」および厚生労働



省の「臨床試験に関する倫理指針」に基づき、名

古屋市立大学および名古屋セントラル病院の倫

理委員会の承認を得て行った。また、解析にあた

り個人が特定できるような情報は使用していな

い。 

 

C. 研究結果 

agalsidase alfa で治療開始後、eGFR および尿

蛋白/Cre 比の増加は抑えられた。一部の症例で

は減少傾向が認められた。また、ARB を併用し

た症例を除外し再検討したが、同様に尿蛋白/Cre

比は、横ばい、または減少傾向が認められた。 

本研究では観察期間が短く(36 ヶ月)、症例数も限

られていたため今後も慎重な検討が必要である

が、酵素補充療法により、病状の悪化は認められ

なかった。 

 

D. 考察 

ファブリー病は酵素活性の低下により、多くの

組織に Gb-3 が蓄積し、特に、腎臓では糸球体や

尿細管の障害などを高頻度に呈し、病状は進行性

である。ファブリー病に対する酵素補充療法は、

欧州で 2001 年に承認され、本邦においても、

2004 年に承認された。治療の有効性に関しては、

心筋生検、腎生検により組織中内の GL-3 の蓄積

の減少が報告されているが、報告例が少なく、定

期的に行うには極めて侵襲性が高い。 

本研究では、agalsidase alfa で治療開始後、尿

蛋白/Cre 比の増加は抑えられ、症例によっては

著明な減少が認められた。また、ARB による効

果の可能性も考慮し、ARB を併用した症例を除

外し再検討したが、同様に尿蛋白/Cre 比は減少

傾向が認められ、ファブリー病に対する

agalsidase alfa を使用した酵素補充療法の有効

性が示唆された。 

今回、症例数が限られていたこと、調査期間が 3

年間であったことなどから、今後も慎重な解析が

必要であるものの、血液検査や尿検査による定期

的な eGFR の算出や尿蛋白/Cre 比の測定は、治

療効果を評価する上で有用である可能性が示唆

された。 

 

E. 結語 

agalsidase  alfa による酵素補充療法は、ファ

ブリー病の腎障害の改善もしくは進行を遅らせ

る可能性が示唆され、酵素補充療法の有効性が示

唆された。なお、検討した症例数および評価項目

が少ないことから、今後、更なる検討が必要と考

えられる。 

 

◇今度の検討課題 

現在、ファブリー病患者の予後因子として各種

サイトカイン(ICAM-1, VEGF など)に加え、腎機

能の評価として尿中アルブミン、心機能の評価と

してNT-Pro-BNPなどに関しても解析中である。 
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