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Ａ．研究目的 
GM1-ガングリオシドーシスは、ライソゾ
ーム酵素β-ガラクトシダーゼ（GLB1遺伝
子）の欠損により、脳をはじめとして全身

臓器に糖脂質、オリゴ糖、ムコ多糖などが

蓄積し、進行性の神経障害を発症する疾患

である。発症頻度は1/10万～20万人とされ
る。本疾患の酵素は血中などでは不安定で

あり、酵素補充療法の開発は困難で、臨床

に応用できる治療法はない。 
 我々は、GM1-ガングリオシドーシスのみ
ならずファブリー病、ポンペ病など様々な

ライソゾーム病のシャペロン療法を世界に

先駆けて開発している。GM1-ガングリオシ
ドーシスに対しては、これまでにNOEVさ
らに６S-NBI-DGJなどのシャペロン候補
薬を開発してきており、さらに日本発で酵

素抑制が少なく副作用が少ないと見込まれ

るシャペロン候補薬（HB253）の開発も進
めている。しかし、臨床応用はハードルが

高く、遺伝子治療など他の治療法について

も調査してゆく必要があると考えられる。

また、日本ではGM1-ガングリオシドーシス
の患者は10名以下しか見つかっておらず、

さらに多くの患者の診断が重要となる。 
 そこで、本年度は患者のリクルートなら

びに登録を推進するために家族会の体制を

充実させた。さらに最近注目されてきてい

るGM1-ガングリオシドーシスに対する遺
伝子治療の情報を収集し検討したので報告

する。 
 
Ｂ．研究方法 
１）家族会の体制について 
ライソゾーム病の家族会の中では、体制

が充実している「日本ムコ多糖症患者家族

の会」との連携を行った。 
２）遺伝子治療の情報について 
上記の患者家族の会、ならびに米国の

GM1-ガングリオシドーシスの家族会であ
るCureGM1（
https://curegm1foundation.org/）、
Lysogene社（http://www.lysogene.com/）
などから情報を得た。 

 
（倫理面への配慮） 
本年度は、患者情報や解析は行わなかったの

で、倫理面での問題はないと判断した。 
 
Ｃ．研究結果 
１）家族会の体制について 

研究要旨 

ライソゾーム病の一つである GM1-ガングリオシドーシスは、現在臨床的に応用できる

治療法はない。我々は、世界に先駆けて本疾患に対するシャペロン療法を開発してい

るが、臨床応用のハードルは高い。本疾患の患者さんのためには、さらに多面的なア

プローチが必要となる。本年度は、GM1-ガングリオシドーシスの遺伝子治療に関する

世界的な動向を検討するとともに、患者さんのリクルートのための家族会の充実を図

った。 
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 「GM1-/GM２-ガングリオシドーシスの患者

家族の会」は、患者家族同士の日常生活や福祉

などに関する情報交換を目的として、２０１２

年に設立されたが、参加できる患者家族が少な

く、交流会など活発な活動はできない状況にあ

った。 

 一方、「日本ムコ多糖症患者家族の会」（ムコ

多糖症の会）はムコ多糖症の患者家族の方が中

心となり、１９８６年に設立された。本会は、

患者及びその家族同士の情報交換等を通じて、

疾患に関する知識を深め、会員相互の親睦を図

り、また、当該疾患の原因解明、治療法の確立

を目指すとともに、社会に対して当該疾患に関

する認識を広め、もって患者及びその家族の福

祉の向上を図ることを目的としている（「日本ム

コ多糖症家族の会」ホームページより）。本会で

は、交流会を毎年開催しており、国際シンポジ

ウムへの参加、さらに行政への要望書を多数提

出するなど活発な活動が行われており、ムコ多

糖症などに対する治療法の情報なども積極的に

提供している。 

 この「日本ムコ多糖症患者家族の会」からの

呼びかけがあり、打合せ会を行い検討した結果、

GM1-ガングリオシドーシスと GM2-ガングリ

オシドーシスの患者会は、2016年度からはムコ

多糖症の会に合流し活動することになった。こ

れにより、交流会等で患者家族同士のつながり

が深まり、さらに多くの患者家族も参加して活

動できる基盤が構築された。また、本会では治

療に対する情報が積極的に提供され、下記に記

載する GM1-ガングリオシドーシスの遺伝子治

療に関する情報の患者家族への提供も開始され

ている。 

 

２）遺伝子治療の情報について 

 ライソゾーム病を含む遺伝性疾患に対して、

近年アデノ随伴ベクターによる遺伝子治療の研

究が進み、臨床研究などが開始されている。日

本でもAADC欠損症に対する遺伝子治療の臨床

研究が自治医科大学ではじまっている。フラン

スの LYSOGENE 社が 2015 年から GM1-ガン

グリオシドーシスに対する遺伝子治療の非臨床

研究を開始したとの情報がホームページに掲載

さ れ て い る

（ http://www.lysogene.com/about/our-history/

）。また、CureGM1 にも AAV ベクターによる

遺伝子治療の研究を行っているとの情報がある。

現在、これらの会社などへのアプローチを検討

している。  

 

Ｄ．考察 
 GM1-ガングリオシドーシスはライソゾ
ーム病の中でも頻度が低く、日本で数十家

系程度と考えられる。現在、１０例以下の

患者さんの情報しか得られない状況である

。今後、日本の患者さんのさらなるリクル

ート、患者登録体制を構築するためには、

患者家族会の活動の強化も課題の１つであ

った。今回、ムコ多糖症の会への参加によ

り、この体制が強化され患者さんのリクル

ートにつながると考えられる。さらに、治

療に対する情報などが提供されなど大きな

効果が期待できる。 
 我々はGM1-ガングリオシドーシスのシ
ャペロンに取り組んでいるが、臨床応用の

ハードルが高いため、他の方法の検討も必

要であり、今回遺伝子治療の情報を収集し

た。近年、遺伝性疾患に対してアデノ随伴

ベクターによる遺伝子治療が注目され、臨

床応用が開始されている。GM1-ガングリオ
シドーシスに対しても、LYSOGENE社で非
臨床試験が開始されているとの情報がある

。さらに情報を収集するとともに、これら

の会社などへアプローチを行い、国際共同

治験などへの参加を目指してゆく。 
 
Ｅ．結論 
 「日本ムコ多糖症患者家族の会」へGM1-
ガングリオシドーシスなどの患者家族も参

加することにより、患者家族間の交流も活発

になり、臨床研究のための患者登録の体制強
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化にもつながった。さらに、シャペロン療法

だけではなく、遺伝子治療の開発がはじめっ

ているとの情報も得られた。 
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