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ALSに対するステム・セル・フリー・セラピー ( Stem - Cell - Free - Therapy ) 
	 	 	 — 培養上清の実験的・臨床的研究 — 

 
            	 	 	 	 	 	 名古屋大学	 名誉教授 
	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 上田実	  
 

【緒言】 

筋萎縮性側索硬化症 ( Amyotrophic Lateral Sclerosis : ALS )	 は主に中年以降に発症し、上

位および下位運動ニューロンに選択的かつ系統的な障害を来す神経変性性疾患である。経過は

症例により異なるが、片側上肢の筋萎縮に始まり、反対側上肢、両下肢へ筋萎縮が進行し、そ

の間に言語障害、嚥下困難などの球麻痺症状および呼吸筋麻痺が加わる経過をとる。人工呼吸

器による呼吸管理を行わないと、発症後 2～5年で呼吸不全のため死亡に至ることが多く、ALS

は神経疾患の中で最も過酷な疾患とされる。 

ALSは国の指定難病のひとつで 2018年に特定医療費支給認定をうけた患者は 9805人となっ

ている。患者のおよそ 9割は原因不明の「孤発性」、残りの 1割弱が遺伝の関与が考えられる「家

族性」に分類されている。病気は進行性でいったん発症すると止めることはできない。 

国内で発症する人は 10万人当たり 1～2.5人と多くないが（1）、著名人が罹患を公表し亡く

なる報道や 2014年に米国ではじまり世界的な反響を呼んだ 

「アイス・バッケット・チャレンジ」（＊）などを通じて、病気の治療の難しさが社会に認知

されるようになった。 

 

（＊）参加者が氷水を頭からかぶり、撮影した動画を公開していくもの。オバマ大統領やビ

ルゲイツ氏（マイクロソフト元社長）など有名人が参加し閲覧した人による寄付が集まった。

2014年から 2018年までの 5年間に、世界で 9000万ドル、日本円でおよそ 100億円の研究助

成が実施された。 

 

ＡＬＳの原因はいまだ不明な部分が多いが、発症に関連する要因がすこしずつ明らかになっ

てきている。なかでも家族性ＡＬＳからみつかった活性酸素の解毒に関連する SOD1遺伝子の

突然変異説、グルタミン酸過剰説は有力とされている (2)。 

ただしこれらはいずれも有力な仮説にすぎず発病の真の原因やそのメカニズムは不明である。

したがって ALSに対する有効な治療法はない。 

こうしたなかわれわれはこの原因不明の神経変性性難病に対して、2021年 1月より乳歯幹細

胞由来の培養上清（Conditioned Medium）を用いて臨床研究を開始した(3)。 
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本稿では、過去に実施された、あるいは現在進行中の ALSに対する治療法をレビューすると

ともに、それらと対比することで培養上清治療の位置づけを明確にしたい。同時に培養上清治

療を含む無幹細胞治療(ステム・セル・フリー・セラピー：Stem - Cell-Free-Therapy )の将来を

展望する。 

 

 

【ALSに対するこれまでの取り組み】 

ＡＬＳに対する治療は、大別すると薬物療法と幹細胞治療があり 2000年代後半から臨床研究

が本格化した。 

薬物療法では、現在、ＡＬＳの治療薬として認可されているのはリルテックⓇ（グルタミン

酸拮抗薬）内服およびラジカットⓇ注（フリーラジカル消去薬）の点滴のみである(２)。これら

は先に述べた、グルタミン酸仮説、活性酸素仮説に基づいて開発されたものであるが、いずれ

を用いても進行を止めることはできない。 

同系列の仮説に基づいて研究開発が進められている薬剤として、国内では肝細胞増殖因子

（HGF）（治験中/東北大学）(２)、海外では遺伝性 ALSに対する tofersen（臨床治験終了/米バ

イオジェン/2021年 10月/有効性なし(４）、孤発性ALSに対するAMX0035（治験終了/米Amylyx

社/2022年 3月/承認みおくり(５)がある。 

一方、患者細胞をつかった iPS細胞スクリーニング法で ALSに有効性を見出された薬剤とし

ては抗がん剤・ボスニチブ(６)（治験中/京大）、ドパミン作動薬・ロピニロール(７)（治験終了/

進行抑制確認/慶応大）の臨床治験がすすめられている。同様に炎症抑制効果をもつ「MN-166」

（治験中/メデイシノバ社）、HIV治療薬「OBP-601」（治験中/オリコス・バイオファーマ社）(8)

がある。いずれもエンド・ポイントはＡＬＳの治癒・改善ではなく、病気の進行を遅らせるこ

とに置かれている。 

次に ALSに対する幹細胞治療について述べる。主な報告は以下の通りである。 

造血幹細胞(臨床研究/有効性確認/ Deda, H. et al.: Cytotherapy, 2009) (９) 

骨髄由来間葉系幹細胞（NeuroNata-R）(治験終了/進行抑制確認/韓国で承認 2015) (10) 

骨髄由来間葉系幹細胞（治験中/札医大）(11) 

脂肪由来間葉系幹細胞(1例報告/ Shigematu,K.et al : Eur.Rev.Phamacol.2021) (12) 

ミューズ細胞(治験中/LSII社、2021) (13) 

神経栄養因子分泌間葉系幹細胞（NurOwn）（臨床治験終了/BrainStrom社/2021/有効性な

し(14)	  

ALSに対する幹細胞治療では有効あるいは無効とする論文が混在し、評価が定まらない状

態であったが、2020年 Cochrane Library は ALSに対して行われた 151件の幹細胞治療を
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有効性、安全性、実現可能性などの観点から分析した。その結果「ALSの治療法として骨髄

由来間葉系幹細胞の使用を支持しない」と結論付けた(15)。 

（C・M,Gabriella/NeuroRrhabilitation,2020）。 

このような状況下で幹細胞が分泌するさまざまな生理活性物質（セクレトーム：secretome）

に注目が集まっている(16)。セクレトームとは幹細胞の分泌する生理活性をもつ分子の総称であ

るが、具体的にはサイトカイン、成長因子、ケモカイン、細胞外小胞（エクソソーム）などを

さす。これらは幹細胞の培養液から細胞成分、代謝沈殿物をのぞいた培養上清中に存在する。 

セクレトームのなかのどの成分が ALSに特効性を有するかまだ不明だが、

BNDF,GDNF,IGF-1,VEGF,HGF、miRNAなどいくつかの生理活性物質が有効成分として同定

されている（16）。 

培養上清中のなかにあるすべての生理化性物質が必要なのか、特定の物質単独でも ALSに効

果があるのか、現時点では不明である。しかし共通する作用としては以下のものが考えられる。 

１・神経保護作用 

２・アポトーシスの抑制作用 

３・グリア細胞からの神経栄養因子の分泌促進作用 

４・酸化ストレスの中和作用 

５・マクロファージのM2極性転換作用（抗炎症物質の遊離） 

培養上清中のセクレトームは上記の作用を惹起する成分をすべて包含していることから 

培養上清治療は無幹細胞治療（ステム・セル・フリー・セラピー：Stem - Cell - Free Therapy ）

の中心に位置すると考えられている。 

 

【ALSモデルマウスを用いた実験的研究～培養上清の治療効果】 

 

われわれは ALSに対する培養上清の効果を検証するために以下のような動物実験をおこなっ

た(17)。 

 

「実験方法」 

実験のプロトコルを図１に示す。 
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	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	  図１ 

	 	 	 	    	 	  
 

１）材料と方法、 

	 実験に用いた ALSモデルマウス(mSOD1、チャールズ・リバー社)は G93A変異 OD1遺伝子

組み換えマウスであり、生後 70日(P70)付近で発症し、P150までに死亡する。 

本実験では P50から P150を観察に用いた。実験ではつぎの３群を設けた。 

対照群 1:WT(健常マウス)   n=5 

対照群 2:mSOD1(ALSマウス)  n= 5 

実験群:mSOD1（ALSマウス）に SHEDCMを投与した群)  n= 5 

実験群には P70(発症前)から P90(発症後)まで、ALSマウス(mSOD1)に、 

SHEDCM原液を尾静脈から 1日 0.5ml、20日間連続投与した。 

また対照群(WTおよび mSOD1)には同量の生理食塩水を投与した。 

P150まで生存状態を観察し P50,P70,P90,P110に針筋電位検査で下肢の複 

合筋活動電位(CMAP : Compound Muscle Action Potential) を(18)に記載の方 

法で測定した。	  

	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	  図２ 
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２）培養上清の調整（図２） 

培養上清は乳歯幹細胞由来培養上清（SHEDCM：Stem Cells from Human Exfoliated 

Deciduous teeth derived Conditioned Medium）は下記の手順で調整した(19‐21)。 

歯髄の採取： 

脱落したヒトの乳歯から採取した歯髄組織から、SHEDを付着性細胞として選別する。 

自然に脱落した乳歯を、クロロヘキシジン液で消毒した後、歯冠部を分割し歯科用 

リーマーによって歯髄組織を回収する。 

酵素処理： 

採取した歯髄組織を基本培地(10%ウシ血清・抗生物質含有ダルベッコ変法イーグル培地

(Dulbecc's Modified Eagles Medium、（以下「DMEM」と略す）に懸濁し、2mg/m1のコラナー

ゼ及びディスパーゼで 3℃、1時間処理する。これを遠心分離(600ないし 500×g、5分間)して、

酵素処理後の歯髄組織、歯髄細胞を回収した。 

細胞培養： 

上記のようにして回収した歯髄組織及び歯髄細胞を 4ccの 5%ないし 15%のウシ血清および 50

ないし 150コニット/mlの抗生物質を含有する DMEM あるいは間葉系幹細胞用培地に懸濁し、

付着性細胞培養用ディッシュ、6ウェルへ播種する。 

これを 5%CO2の雰囲気下、約 37℃に調整したインキュベーターで培養する。サブコンフルエ

ント (培養容器の表面の約 70面積%を細胞が占める状態を示す) に達したときに細胞を 0.05%

トリプシン・EDTAにて、5分間、37℃で処理する。ディッシュから剥離した歯髄由来幹細胞を

直径 10cmの付着性細胞培養用ディッシュに播種し、拡大培養をった。 

継代培養を 1ないし 15回行い、必要な細胞数(約 1×10^7個/m1)まで増殖させる。以上の培養の

後、細胞を回収して保存する。 

細胞の回収： 

トリプシン処理で培養容器から細胞を剥離した後、遠心分離により細胞(付着性細胞)を採取して、

SHEDを回収する。遠心分離の条件は 700、5000×gである。 

(5)乳歯髄由来幹細胞培養上清(SHEDCM)の調整: 

	 上記の方法で得られた乳歯髄由来幹細胞（SHED）を培養容器に入れ、基本培地に血清 10%

の FBS等の動物血清を加えた DMEMを加える。これを 5%CO 2、37℃の条件下に、24ないし

48時間培養する。その後、血清を含まない DMEMへ置換し、さらに 24ないし 72時間培養を

行った後、培養上清を回収する。 

	 回収した培養上清から乳歯髄由来幹細胞を完全に除去するため、回収した培養上清を、600、

5000×gで 7分間遠心分離処理を行うことにより、乳歯髄由来幹細胞を全く含まない(SHEDを
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取り除いた)、処理済みの SHEDCMを得ることができる。 

 

 

「実験結果」 

複合筋活動電位(Compound Muscle Action Potential：CMAP)の測定結果を図３に示す。対

照群 2 (生理食塩水を投与した ALSマウス)では複合筋活動電位は連続的に低下し 110日目に

は 5mv以下となった。一方、対照群１（健常マウス）と実験群(SHEDCMを投与した ALS

マウス)の複合筋活動電位は 110日目まで 10mv以上を維持し、この両者に有意差は無かった。

そして、対照群 2と実験群のグループの間では、複合筋活動電位に有意差(P<0.01, 

T検定)が認められた。 

	 マウスの複合活動電位の正常範囲は 10mv〜20mvである(22) 

複合筋活動電位は３つの実験群とも 70日目までは正常範囲を維持していたが、その 

後対照群 2（mSOD1）は低下し 90日目には正常範囲以下となり 110日目には 5mv 

以下となった。一方対照群１（WT）と実験群（SHEDCM投与群）は 110日目まで正常範囲

を維持した。	  

	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 図３	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 図４ 

  

 

	 次に各群のマウスの生存率の推移を図４に示す。P70では３群ともほぼ 100%生存し 

ていたが、P110での生存率はWTでは 100%、対照群 2では 0%、実験群では 50%であった。

ALSウスの延命効果は、培養上清(SHEDCM)投与群は非投与群を顕著に上回る延命効果が 1%

水準の有意差をもって認められた（T検定）。 

 

「考察」	  

	 Shimojimaら(20)は、EAEモデルマウスに乳歯幹細胞由来の培養上清を投与し、その治療効

果を検討している。その結果、培養上清中の ED-Siglec-9が脊髄の炎症を緩和するキーファクタ
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ーであることを証明した。一方、Bonafede(23)らは ALSモデルマウスから分離した神経幹細胞

を用いて in vitroで脂肪幹細胞エクソソームの効果を検証した。その結果、エクソソームは神経

幹細胞の酸化損傷から保護すると述べている。Ed-Siglec-9およびエクソソームはともに培養上

清中に存在し、他の生理活性物質との協同により、複合筋電位の維持と生存率の改善に繋がっ

たと考えられる（図５）。 

	                                    図５ 

	 	 	 	 	 	 	  
 

 

【ALSに対する培養上清の臨床的研究	 ⓵	 重症・高齢症例に対する効果】 

 

「症例」 

	 患者(68歳、男性)は 2020年 6月に ALSと診断された。その後、患者は ALSの 

専門病院に転院し、経過が観察されていたが症状の進行は止まらなかった。そこでこの患 

者が SHEDCMによる治療を希望したため、2021年 1月、われわれに紹介された。 

患者には ALSの特徴的症状がみられた。とくに呼吸機能の低下(%肺活量・66・5% 

(2020年 6月)から 46.1%(同年 8月))は深刻で、また四肢痙縮が著しく、病状が急速に悪化して

いることを確認した。 

「処置および経過」 

2021年 1月から同年 8月の間、SHEDCMの点鼻投与(５m1/週)を行 

った。この間、呼吸機能が低下し(室内気、Spo2<90%)、四肢痙 

縮が進行した。そこで、同年 9月から SHEDCMの点滴投与(240m1/週)を 

開始した。SHEDCMの点滴治療開始後 1週で、四肢と手指(とくに親指と小指) 

に痙縮の緩和および自動的な関節可動域の急速な拡大がみられ、その後も自動運動と呼吸 

機能の改善が続いている。 

	 治療開始前（2021年 1月）と SHEDCMの点滴投与を 3ヶ月行った後(20 
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21年 12月)にこの患者の運動可動域を測定した。図６に運動可動域の測定方法を示す 

。また表 1にこの患者の治療前と SHEDCMの 3ヶ月投与後の運動可動域を示す。 

他動的可動域とは他人が手をそえて動かすことが可能な範囲を意味し、自動的可動域とは 

患者の意思で動かすことが可能な範囲(随意運動) を意味する。可動域の測定法は関節を 

軸として回転する四肢あるいは手指を角度として評価する。計測のため関節角度計(角度 

計(神中氏)松吉医科器械)を用いた。 

	 表１の数字は角度を示す。列「前」の数字は治療前に上記の方法で計測した関節可動域、 

列「後」は SHEDCMを 3ヶ月投与後の関節可動域を示す。 

「肩の屈曲・伸展」の場合、垂線の位置を 0度として前方向が正、後ろ方向が負の数字に 

なる。当該患者の右腕は、治療前は前方向に 30度の位置で強直していた。SHED 

CMの 3ヶ月投与後は手を添えれば 50度の位置まで動くようになった。 

腕の回外・回内については上腕が垂直になった位置(体側に平行)が 0度、内方向に回転 

していればが負の数字で、外方向に曲がっていれば正の数字とする。治療前、患者の右腕 

は垂直の位置(0度)から内方向に 35度回転した位置で強直していた(-35度)。SHEDCMの 3ヶ

月投与後は手を添えれば 30度外方向に動かすことができた(-5度)。測定した全ての項目におい

て、患者の可動域は、SHEDCMの 3ヶ月投与後は治療前に比べ大きくなった。 

また 2022 年 1 月においては患者の呼吸機能は室内で、Sp02>97%となり、改善が認められた。

なおこの患者は 2022年 3月現在も SHEDCMの点滴投与を継続しており運動可 

動域はさらに改善している。 

	 以上より SHEDCMの効果は明らかである。進行性の呼吸筋の萎縮や四肢の痙縮は運動神経 

ニューロンの炎症と変性によって生じる ALSに特徴的な症状である。発症後は進行を遅 

らせることはできても、進行を停止・回復に成功した例は過去にはない。今回ような ALS重症

の治療で、急速に悪化しつつある呼吸機能を改善し、四肢運動可動域の向上効果が持続してい

ることは、SHEDCMの抗炎症および神経再生効果が高いことを示している。 
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	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 図６ 

	 	 	 	 	 	 	  

 

	 	 	 	 	 	 	 表１	  
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【ALSに対する培養上清の臨床的研究	 ②	 軽中等症例に対する効果】 

「症例」 

対象症例：５、年齢：42歳～81歳、性別：男性 4名、女性１名、 

重症度：２～４、ALSRS-Rスコア：17~43、 

「治療」 

培養上清投与回数（期間）：8~12回（２～３か月） 

「結果」 

ALS症状の変化は ALSFRS-Rスコアをもとに評価した。 

その結果、改善：1例、不変：2例、悪化：２例であった。 

なお有害事象による点滴投与の中止はなかった（表２）。 

 

	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 表２ 

	 	 	 	 	 	 	 	  
本臨床研究①②の結果より、培養上清（SHEDCM）の静脈内投与が安全に行えることが確認

された。また短い観察期間（約３か月）であったが、中等症 1例で症状の著明な改善がみられ、
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2例で疾患の進行が停止した。最も重要なことは、全症例で、治療終了後でも患者が生活の質の

改善を自覚していたことである。今回の結果は ALSに対する SHEDCMによる培養上清治療が

有効であることを強く示唆している。 

 

【考察】 

 

1. 薬物療法・幹細胞治療とステム・セル・フリー・セラピー 

過去の ALSに対するこれまでの薬物療法は、病気の進行スピードを抑制するにとどまり、症

状進行の停止や改善につながる結果はえられていない。 

幹細胞治療においても、同様でほとんどの試験の結果は満足すべきものではない。しかし 

血栓や癌化のリスクを考慮するならば幹細胞を無制限に増量するわけにはいかない。 

一方、幹細胞を含まない培養上清などを用いたステム・セル・フリー・セラピーでは、癌化、

血栓のリスクは免れ投与量を増やすことが可能になる。事実われわれわれの行った臨床研究に

おいても、培養上清の 1回投与量が 240ｍｌをこえても有害事象はみられず、症状の改善や進行

の停止という前例のない治療効果がえられた。 

2. ステム・セル・フリー・セラピーの未来 

ステム・セル・フリー・セラピーでは培養上清をそのまま使用する方法と、培養上清からエ

クソソームや特定のサイトカインを抽出し、それらを純品薬剤として投与する戦略が検討され

ている(16)。Shimojima ら(20)は培養上清中に存在する ED-Siglec-9のみで培養上清原液と同

等の抗炎症・神経保護効果があることをみいだした。また Bonafedea(23) らのグループはエク

ソソームのみでも強力な抗酸化作用があると報告している。ただし、こうしたキー・ファクタ

ーのみの大量投与戦略は合理的だが、副作用のリスクが高まる危険性が排除できない。 

過去に試みられた同様の戦略として、骨形成タンパクがある(24)。この物質は BMP 

（Bone-Morphogenic-Protein)とよばれ 1965年 Uristによって骨基質中から発見され、その

後、スーパー・ファミリーとして 20のサブタイプの遺伝子解析に成功した。それらのうち 

ＢＭＰ-2の活性が最も高いことが判明し、遺伝子操作技術をもとに大量生産され、2002年には

「Amplify」という商品名で医療現場に投入された。骨移植のかわりに薬剤のみで骨再生ができ

ると臨床医は歓迎したが、「Amplify」には「ミリグラム」単位の BMP-2が含まれていた。血中

の BMP-2の量は「ナノグラム」単位である。つまり臨床で期待される結果を出すためには、生

理量の 100万倍の BMP-2の投与が必要であることを意味してる。ほどなくＢＭＰ-2の大量投

与をうけた患者に平均の 4~5倍のがんリスクがあるとの統計が公表され(25)、BMP-2は臨床現

場から消えた。 

ステム・セル・フリー・セラピーの実現には、培養上清のように未精製のまま使用するか、
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キーファクターのみを使用するかの選択、その投与方法、キーファクターの有効濃度と副作用

という難題が残されており、実践までには慎重かつ重厚な臨床研究が望まれる。 

 

3. ステム・セル・フリー・セラピーの費用対効果 

幹細胞治療が広く普及しなかった理由のひとつに費用対効果の問題があったといわれる。つ

まり費用のわりに期待した結果がえられないという指摘である。これはステム・セル・フリー・

セラピーにおいても同じである。幹細胞ほどではないにしても培養上清の製造にも費用がかか

る。さらに特定のサイトカインやエクソソームを分離するには大量の培養上清を必要とし、し

かもそれらの抽出（超遠心法）には時間と費用がかかる。こうした高額医療が社会に受け入れ

られるのは、進行性で他に治療法のない希少疾患で、その治療を行えば確実に効果がある場合

に限られる。そうでなければ医療として成立しない。ＡＬＳはまさにその条件に当てはまる。 

ＡＬＳの治療法の開発をすすめるにあたっては、費用対効果の問題は免除されるだろう。 

治療にかかる費用を度外視してでも有効な治療法の開発を進めなくてはならない。 

現在世界中でステム・セル・フリー・セラピーの治験が計画され、そのなかにはＡＬＳも含

まれている。これら治験に求められることは素人でもはっきりわかる治療効果を示すことだ。

ＡＬＳ患者の望みは「進行スピードを抑える」ということではなく「進行を停止させ改善する」

ことであることを忘れてはならない。 

その一方で、コストダウンのための新しい技術開発もすすめるべきだ。Deng(30)らは超音波

刺激によってヒト星状細胞からのエクソソーム放出量が約 5倍に増加することを示した。同様

に Uedaらは乳歯歯髄幹細胞に対する超音波刺激によって、幹細胞培養上清中のMCP-1, 

Siglec-9, HGFなどのサイトカイン量が増加することを明らかにした（to be published）。 

	 費用対効果の問題は新規治療法の開発においては避けて通れない。しかし ALSはその例外と

いえるだろう。 
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補償：ステム・セル・フリー・セラピーに対する政府・学会見解 

はじめにステム・セル・フリー・セラピーの世界の動向を紹介する。エクソソームの単体使

用による臨床治験は世界の 33か国で 204件行われている（図７）アメリカが最も多く 33％（ほ

とんどが間葉系幹細胞由来のエクソソーム）、中国 14％、フランス 11％とつづく。日本は 2件

と大きく水をあけられている（31）。医師主導治験が 322件と最も多く、企業治験は 53件であ

る。一方、培養上清の臨床治験は計画段階にとどまっている。 

対象疾患別のカテゴリー（図８）ではがん分野２４％と最も多く、呼吸器、消火器と続き、

神経系は７％とすくない。エクソソームを使った ALS治療の取り組みは始まったばかりである。 

 

	 エクソソームの治験数（図７）	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 	 エクソソームの治験状況（図８）	  

 
 

つぎに厚労省「エクソソームを含む細胞外小胞（EV）を利用した治療製剤に関する専門部会」

（2021/8/4）における議論をみると以下のような問題提起がされている。 

 

① EV治療薬の開発には以下の問題点（リスク）をクリアする必要がある。 

１）EV画分ではウイルスが濃縮される可能性がある 

２）治療用 EVを介した感染伝播の可能性がある 

３）EV以外のオフターゲット効果をどう考えるか 

４）EV品質のばらつきをどうするか 

５）EVには種差があり、非臨床試験の結果がヒトに使えないかもしれない。 

６）治療効果が EVだけで 100％なりたつのか。EV中のmiRNAが主役だとしてもmiRNA

は培養上清中にもある、［論旨は 3)と同じ］。 

② 自由診療でおこなわれているエクソソーム治療には懸念がある。米ネブラスカの 5例の EV
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治療で敗血症がおきた（筆者推測：培養上清治療）。 

③ 不死化細胞からつくったエクソソームは危険。不死化に使ったがん遺伝子がエクソソームに

混じって、それが正常細胞にとりこまれがんかするのではないか。 

④ 世界はセル・フリー・セラピーに向かっている。 

 

つぎに日本再生医療学会が 2021年 3月にまとめた「エクソソーム等の調整・治療に関する考え

方」は以下の通りである。 

 

 

① エクソソームと培養上清はともにステム・セル・フリー・セラピーに該当するが両者を明瞭

に区別することができない。したがって本学会は「エクソソーム等」とする。 

培養上清からエクソソームのみを抽出することは技術的に困難。エクソソームには細胞外小胞

やサイトカインが含まれている。 

② エクソソーム等の品質、有効性、安全性確保のためには、再生医療等製品並みの品質管理・

製造管理を実施すべき 

③ 有効性と安全性が実証されていないエクソソーム等を用いた特定疾患の治療はヘルシンキ

宣言の下に医療従事者の高度な倫理観にもとづき実施されるべきである。 

④ エクソソーム等は「細胞加工品」ではなく「細胞の断片」である。 
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