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1）分子標的薬関連

国立が ん セ ン タ
ー

中央病院 勝 俣 範 之

　21世紀 にな り，従 来の 殺細胞性作用 を有する

cyotoxtc 　chemotherapy とは異な り，癌細胞特有

な分子標的薬 剤 （moleCUIar 　targeting 　agelltS ）が

相次い で 開発 ・承認 された，分子標酌薬剤は，正

常細胞に与える影響が少な く，醐作用が少な い の

が特徴で ある，現在 まで に ， ラ ン ダ ム化比 較試験

に て 有用性が 証 明 され た 薬剤 と し て は imatinib

（CML ，
　GIST ），

　 trastuzumab
，
　 lapatinib（乳癌），

rituximab （悪性 リ ン パ 腫），　 bevacizumab（肺癌，

大腸癌，腎臓癌），erlotinib （肺癌，膵癌），　 cetuxi ・

mab （頭頸部癌，大腸癌）．　 sunitinib （GIST，腎臓

癌），solafenib 〈腎臓癌），　 temsirolimus （腎臓癌）

などがある，婦人科癌 に対 して は，これ らの 分子

標的薬薊 の 導入が 遅れ て い る の が現状で あるが，

婦入科がん に対 して は海外で
， 現在，子宮頸癌に

対 す る cetuximab ，卵 巣 癌 に 対 す る bevacizu−

mab ，　 erlotinib の ラ ン ダム化比較試験が開始され

て い る、こ の うち ， bevacizumabは ， 単剤投与 の

第 II相試験として ， 奏効率 18％ （11／62人）， 16％
（7／44人〉と報告が あ り，単剤 に よ る奏効率と し て

は，固形癌0）中で最 も高 い 報告で あ り， 卵巣癌に

対する新規分子標的薬の 中で は最 も期待 され て い

る薬剤で ある，現在，stagelll−IV 期卵巣癌の 初回

化学療法 におけ る bevacizumabの 併 用療 法お よ

び維持療法 としての有用性 を評価するラ ン ダム化

第 皿相比較 試験 が 米 国 GOG で 開始 され て い る

が ，日本か らも，国際共同医師主導治験 と して 参

加 を開始 して い る．今後 ， 我 が 国と して ，こ の よ

うな国際共面臨床試験 に積極 的に参加 して い く必

要がある と考え られる．

2）子宮頸癌制圧 の た め の HPV ワ ク チ ン

筑波大学 松 本 光 司

　子宮頸癌は 世界的 に は い まだ 女性の 癌死の 第 2

位を占め るが，その 原 因ウ イル ス （ヒ トパ ピ ロ
ー

マ ウ イル ス ，HPV ）に対する ワ ク チ ンを用 い る こ

とに よ っ て頸癌 を予 防する こ と が現 実の もの と

な っ て きた，こ の ワ クチン は，HPV の Ll キ ャ プ

シ ッ ド蛋 白か ら形成 される人工 ウ イル ス粒予 （vi・

rus −like　particle，　VLP ）を抗原 とし，中和抗体を誘

導す る こ と に よ っ て HPV が細 胞に 感染する前に

感染 をブ ロ ッ クす る．グ ラ ク ソ ス ミ ス ク ラ イ ン

（GSK ）社 は子 宮頸癌か ら の 検 出率が最 も高 い

HPVt6 ／18 に対する 2価ワ クチ ン （Cervarix）を．

メ ル ク社 （本邦で は万有製薬）は HPV16 ／】8 に尖

圭 コ ン ジ ロ ー マ の 原 因ウ イ ル スで ある HPV6 ／11
を加えた 4価ワ クチ ン （Gardasii）を開発 した． い

ずれ も筋注に よる 3 回接種 （O，1〜2，6 カ月）と

な っ て い るが，数万人規模の 海外臨床試験で感染

予 防効果 と CIN2／3 （前癌病変）発生予防効果は

10 ％ に近 く，重篤な有害事象は報告され て い な

い ．Gardasilは 2006年 6月に米国で 認可 され，現

在米国をは じめ 海外数十か 国です で に市販 され て

い る．Cervarixも 2007年に欧州や 豪州で 認可 さ

れた．本邦で は 2006年 4月か ら約 2〜3年予定の

治験が 開始されてお り，認可 まで はあ と 2〜3年ほ

どか か る 見通 しで あ る．米国 ガ イ ドラ イ ン で は

11〜12歳の 少女が主な対象 として 推奨 される が，

米 国 と比 べ sexual 　debutが 3年遅 い 本邦 で は 対

象年齢は考慮す べ きか もしれ ない ．今の とこ ろ費

用 は
一

人約 360 ドル と高価で ある が，貧 困層 に無

料提供 した り，すべ て を国家負担 とする国もあ る．

ワ ク チ ン効 果は ほ ぼ HPV16 ／18感染 に限 っ て 認
め られる．HPV16 ／18の 検出頻度か ら欧米で は頸

癌 の 70〜80％ 以上 を減少 させ る計算に なるが，本

邦で は 60％ 弱 に と ど まる と予想され る点も課題

の ひとつ である，
一

方，HPV 感染によ っ て生 じた

頸癌や前癌病変の 患者に灣する免疫療法として の

治療ワ クチ ン は依然 として 開発が進んで い ない ．

ど うして うまくい か ない の か，解明へ の 手がか り

となる基礎実験の デ ータに つ い て も触れたい ．
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