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１．ヒト幹細胞臨床研究実施計画の概要（大臣意見発出：平成 22 年６月 10 日） 

研究課題名 
重症低ホスファターゼ症に対する骨髄移植併用同種

間葉系幹細胞移植 

申請年月日 平成２１年１１月２５日 

実施施設及び 

研究責任者 

 
実施施設：島根大学医学部  

研究責任者：竹谷 健  
 

対象疾患 重症低ホスファターゼ症 

ヒト幹細胞の種類 同種骨髄由来間葉系幹細胞 

実施期間及び症例数 意見発出日から平成 25年 3月 31日まで ５症例 

治療研究の概要 

本研究は、アルカリホスファターゼ欠損により骨を作

ることが障害される低ホスファターゼ症の中で、致死的

な経過をとる乳幼児の患者に対して、骨髄移植後に同種

骨髄間葉系幹細胞を移植するものである。ドナーは、患

者の家族（2親等以内）の中でこの病気ではない人から

選定する。抗がん剤（ブスルファン、シクロフォスファ

ミド、抗胸腺グロブリン）を用いて患者の骨髄を排除し

ておき、移植後は、GVHD予防のため、免疫抑制剤（メソ

トレキセートおよびタクロリムス）を使用する。 

その他（外国での状況

等） 

この疾患の重症型は、現在の段階では、呼吸障害に対

する人工呼吸管理、痙攣に対する抗けいれん薬などの対

症療法が行われる。これまで、同施設の経験症例を含め

て 3人の患者が骨髄移植、骨移植および骨芽細胞・間葉

系幹細胞移植を施行され救命された。なお、2008年から

アメリカで骨へ移行しやすく改良されたリコンビナント

ALP製剤の治験が始まっている。 

新規性について 

本研究では重症低ホスファターゼ症の患者を救命する

ために、骨髄移植後に同種間葉系幹細胞を用いた移植を

することに新規性が認められる。 
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骨髄間葉系幹細胞 

培養 

重症低ホスファターゼ症に対する骨髄移植併用同種間葉系幹細胞移植  

① レントゲン検査 ② 血液検査 ③ 遺伝子検査 ④ 骨形成能検査 
重症低ホスファターゼ症 

の診断 

同種骨髄間葉系
幹細胞移植 

患者 

患者家族 
（骨髄提供者） 

骨髄採取 

産総研 島根大学 

セルプロセッシング 
センター 

移植 

対象患者 
生後6か月以内の発症 
呼吸障害を認める 
ALP活性の低いALP遺伝子異常 
骨髄間葉系幹細胞の骨形成能低下 

血液 骨髄 

同種骨髄移植 

3
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臨床研究の概要をできる限り平易な用語を用いて記載した要旨 
 
 

重症低ホスファターゼ症に対する同種間葉系幹細胞移植 
 
 
 

本臨床研究は、生まれつき骨を作るのに必要なアルカリホスファターゼ（ALP）

という酵素が正常に働かないことにより、骨を作ることが障害される病気であ

る低ホスファターゼ症という病気の中で、致死的な経過をとる患者に対して、

現在では確立した根治療法がないため、骨を作るもと（起源）の細胞である間

葉系幹細胞を移植することによって、その患者を救命することを目的とする。 
 
対象患者は、低ホスファターゼ症のうち、生後 6 か月以内に発症して、呼吸

障害を伴い、ALP 活性の低い遺伝子異常ならびに骨髄間葉系幹細胞の骨形成能

の低下を確認できる患者とする。 
 
移植する間葉系幹細胞は、同種骨髄由来間葉系幹細胞を使用する。正常な ALP

活性を有する家族の中から最も適した提供者を選択して、腸骨から骨髄を 9～

15ml 採取する。採取後主治医の責任のもと、速やかに産業技術総合研究所セル

エンジニアリング研究部門に搬送され、牛胎児血清を含んでいる液体培地を用

いてフラスコ内で培養すると、数週で間葉系幹細胞が増殖する。 
 
移植に必要な数に増殖した間葉系幹細胞は、島根大学医学部附属病院に搬送

されて、患者に点滴で血管内に投与する、なお、間葉系幹細胞の拒絶されるこ

とを防ぎ、その機能を長期間維持するために、免疫抑制剤を使用する。 
 

 治療効果は、呼吸状態の改善、骨の発達、ALP 活性の上昇などで評価する。

呼吸状態の悪化、骨折、体重増加不良など症状の悪化がみられた場合に、同じ

方法で再移植を複数回行うことがある。 
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