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５．倫理審査委員会の見解 

 

倫 理 審 査 委 員 会 の 

意        見 

 

 

 

 

今回生じた有害事象となる側弯に対する脊椎の固定術については、専門委員を

含めた安全・効果評価・適応判定部会および遺伝子治療等臨床研究倫理審査委

員会において審議が行われた。まず、安全・効果評価・適応判定部会では、本

研究のAADC欠損症に起因する麻痺性側弯と考えられ、治療により運動量が増え

るという改善効果に伴い進行したものであり、適切な対応を行ったと判断され

た。引き続き行われた遺伝子治療等臨床研究倫理審査委員会においても、今回

の有害事象は、適切な対応がなされており、術後経過も良好であることから、



 

 

本研究の実施・継続に影響をあたえるものではないと判断された。以上から、

審議の結果、報告内容に問題はなく、全員一致で承認された。 

 

 

  

倫理審査委員会の長の職名 

 

氏      名 

自治医科大学附属病院遺伝子治療等

臨床研究倫理審査委員会 委員長 

自治医科大学医学部機能生化学部門

 教授 
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６．重大事態等の概要 

研 究 の 区 分 〇治療に係る臨床研究     予防に係る臨床研究 

 

研究の目的及び意義 

 

 

 

 

（目的）ヒト芳香族アミノ酸脱炭酸酵素(AADC)欠損症患者に対して、ヒト芳香族

アミノ酸脱炭酸酵素（aromatic L-amino acid decarboxylase：AADC）遺伝子を

組み込んだ 2型アデノ随伴ウイルス（adeno-associated virus：AAV）ベクター 

(AAV-hAADC-2)の遺伝子治療を実施し、その安全性を検証するとともに、運動症

状を改善することを目的とする。 

（意義）AAVベクターの安全性が確認されるとともに、治療法がないAADC欠損症

患者に対する治療法が開発される。 

 

対 象 疾 患 及 び           

そ の 選 定 理 由           

 

対象疾患はAADC欠損症 

髄液カテコールアミン代謝産物測定、AADC酵素活性測定、遺伝子解析等によりAA

DC欠損症と確定診断された患者を対象とする。 

 

実 施 方 法           

 

AADC欠損症患者の線条体（被殻）に、両側２か所ずつ、AADC遺伝子を組み込んだ

2型アデノ随伴ウイルスベクター (AAV-hAADC-2)を定位脳手術的に注入し、臨床

症状、運動機能、認知機能、PET等の評価を行い、安全性と治療効果を確認する

。 

 

 

重 大 事 態 等 

の 発 生 時 期 

 

 

遺伝子治療実施から1年6か月後 

 

 

重 大 事 態 等 

の内容及びその原因 

 

 

 

 

 

患者 10代男子 海外在住 

2017年に遺伝子治療実施。 

（内容） 

遺伝子治療実施から1年6か月後に側弯に対する脊椎の固定術を受けたと,固定術

施行翌日に連絡あり。 

実施施設は海外居住地の病院。 

経過の概略は以下の通り。 

 

 遺伝子治療前のレントゲン評価では、側弯は軽度で、Cobb 角はおおよそ 30 度

程度であった。一般的に腰椎は 40 度くらいまでは装具で経過を見て、それ以上

進行した場合は手術適応とされているため、当院では経過観察に止め、目立った

進行もなかったためそのまま退院した。 

自国に帰国後、側弯が進行し 50 度くらいになったため（腰椎下部に強い）、脊

椎固定術が必要と判断された。 



 

（原因） 

 側弯症専門である、自治医科大学とちぎ子ども医療センター小児整形外科 吉川一

郎教授の意見を踏まえた考察 

 AADC欠損症に起因する、麻痺性側弯である。 

AADC欠損症では、筋力・筋緊張低下から、側弯を来す患者は多く、程度は軽度から

重度まで様々である。本患者も遺伝子治療前から側弯はあったが、手術適応のレベル

ではなかった。しかしながら、遺伝子治療後に時間経過とともに進行してきたため、

脊椎の固定術が実施された。 

 放置すると今後も進行が見込まれるので、本症例における手術は妥当である。 

側弯が進行した理由として、以下の事が考えられる。 

①遺伝子治療後も、改善傾向ではあるが、筋力・筋緊張低下は残存しており、原疾患

の進行と、側弯が進みやすい年齢であること。 

②遺伝子治療により、運動機能が改善し、座位、立位を取る時間が長くなって重力の

影響を受けることが多くなり、側弯が進行した。また、筋力が強くなったものの、左

右差があるため、側弯が増強された。 

 本症例においては、患者さんの脊椎の成長に合わせて脊椎内固定金属の調整可能な

手術法を実施しているので、今後の患者さんの成長に合わせて2回/年程度の固定金属

の調整（延長）が実施される見込みである。 

 

そ の 後 の 対 応 状 況           

 

 

 

 

 

 

 

 

術後の状態は安定しており、固定術施行4日後に退院した。 

 

 

 

備        考 

（共同研究機関の実施

状況等） 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

（注意） 
 １．用紙の大きさは、日本工業規格Ａ列４番とすること。 
 ２．この報告書は、正本１通及び副本２通を提出すること。 
 ３．字は墨・インク等を用い、楷書ではっきり書くこと。 
４．各項目数行程度で簡潔に記載すること。記載欄に記載事項のすべてを記載できない時は、その欄に「別紙
（ ）のとおり」と記載し、別紙を添付すること。 

５．多施設共同臨床研究に該当する場合は、備考欄に共同研究機関における本重大事態等への対応状況を記載
すること。 


