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Ａ．研究目的             
GM1-ガングリオシドーシスは常染色体
性劣性遺伝形質を伴うライソゾーム病の
一つで、ライソゾーム加水分解酵素β-ガ
ラクトシダーゼをコードするGLB1遺伝子
変異により引き起こされる。酵素活性の
低下・欠損は、脳を含む全身臓器におい
て糖脂質やオリゴ糖、ムコ多糖の蓄積を
引き起こし、進行性の中枢神経症状を主
症状として発症する。発症頻度は10~20万
人に1人程度とされている。一方で、脳病
態に対する臨床的に応用可能な治療法は
現時点で存在しない。我々は、これまで
、GM1-ガングリオシドーシスに対する有
効なシャペロン薬候補化合物として、
NOEVや6S-NBI-DGJなどを開発し、モデル
動物試験における効果を報告してきた。
しかし、本治療法を臨床応用するために
は、治療薬の開発とともに、患者さんの
リクルートのため、家族会の情報の調査
が必要である。また、遺伝子治療法など
他の治療法の開発に関する動態を調査し
、シャペロン療法の開発に有用な情報を
入手することを目的とした。 
 
Ｂ．研究方法 
1) 家族会の調査 
「日本ムコ多糖症患者家族の会」との連
携を行った。 
2) 新規治療法に関する情報収集 
GM1-ガングリオシドーシスに対するシャ
ペロン薬の開発は、我々の他、スイス

Dorphan社、スペインMinoryx社などが開
発を進めている。そこで、それらの開発
研究の現状に関する情報収集を行った。
また、遺伝子治療法など、他の治療法に
関する情報についても、情報の収集を行
った。 
 
（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             
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
からムコ多糖症の会に合流し活動を行っ
ている。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てい
る。また、治療法に関する情報が提供さ
れ、我々のシャペロン療法とともに、遺
伝子治療開発に関する情報も提供されて
いた。 
GM1-ガングリオシドーシスに対するシ
ャペロン治療薬の開発は、我々の他に、
スイスDorphan社、スペインMinoryx社な
どの開発を進めている。この両社と我々
は、共同研究を進めている。特に、Minoryx
社が進めて居る化合物は、従来の基質競
合阻害剤と異なり、アロステリックに作
用する新規化合物の開発を目指しており
、新しいコンセプトである。一方、フラ
ンスLYSPGENE社が進めている、アデノ随
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伴ベクターによるGM1-ガングリオシドー
シスに対する遺伝子治療は、当社Web Site
上、およびアメリカのGM1-ガングリオシ
ドーシス患者会CureGM1のWeb Siteにおい
て情報が提示されていたが、詳細な現状
についての情報は入手出来なかった。今
後は、これらと直接連絡をとり、情報収
集に努める必要があると考えられた。 
 
Ｄ．考察               
日本人GM1-ガングリオシドーシス患者
は推定で数十家系が存在することが推測
されているが、現在情報があるのは10例
以下である。今後は家族会との連絡を通
し、患者登録体制を構築する必要がある
と考えられた。また、次世代シーケンサ
ーにより見つかった症例も報告されてお
り、診断法に関する見直しも必要と思わ
れる。 
一方、我々の開発しているシャペロン
治療薬は、原理的には遺伝子治療法など
の他の治療法との併用による相乗効果が
期待されている。今後、これら新規治療
法の開発に関し、さらなる情報収集を行
ってゆく必要があり、また、国際共同治
験などに関する情報にも注目する必要が
ある。 
 
Ｅ．結論               
GM1-ガングリオシドーシス患者家族会
に関する情報収集を行った。シャペロン療
法や遺伝子治療法などの新規治療法に関
する最新動向の情報を得た。 
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