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一
サ リドマイ ドの復活

　サ リドマイ ドは,1960年 前後にかけて妊婦のっわり

対策に用いられ,結 果として我が国だけでも数百人にの

ぼる被害者を出すことになり,史 上最悪の薬害を もた ら

すこととなった.1974年 に被害者と国および製薬会社

は和解を結び,そ れ以来同薬は我が国か ら姿を消すに至っ

た.1994年 米国より,ウ サギ角膜を用いた系において,

サ リドマイ ドは線維芽細胞増殖因子FGF・2に よる血管

新生を抑制することが報告された.こ のことから,同 薬

が抗血管新生作用を有することが明らかとなり,悪 性腫

瘍の抗腫癌血管新生療法薬としての期待がふ くらんだ.

以後米国では,グ リオーマ,腎 細胞癌,カ ポジ肉腫など

に対する臨床試験が開始された.一 方,多 発性骨髄腫

(以下骨髄腫)は,い まだに治癒があり得ない致死性疾

患であるが,1999年 に米国より同疾患 に対するサiJド

マイ ドの有効性がNew　 England　 Journal　of　Medicine

誌に発表され,以 後欧米を中心にこれを支持する論文が

相次いで報告された.難 治 ・再発性骨髄腫に対 して,同

薬単剤だけでも約1/4の 症例に反応が得 られ,こ れに

ステロイ ドを併用するとほぼ半分の症例が部分寛解に到

達する.た だ し,眠 気 ・便秘 ・末梢神経蹄害 ・深部静脈

血栓症など通常の抗癌剤とは違 った副作用が認められる.

　 1998年 の晩秋になって,慶 慮病院血液内科に入院中

の一患者がWebを 通 じていち早 くこの情報を入手 し,

その使用を申し出てきた.当 患者にはもはや治療法の手

が尽きた状態であったため,池 田康夫教授か らは,臨 床

試験プロトコルを作成の上倫理委員会の承紹を得ること,

患者か らは害面でインフォームドコンセントを取得する

こと,薬 の管理にっいては患者教育を含めて万全を期す

ることなどの指導を受け,岡 本真一郎准教授 らスタッフ

で話 し合った上で投与が開始された.こ れが我が国で最

初のサリドマイ ド投与となった.幸 いなことにこれが著

効 し,患 者は海外旅行に出かけることができるようにま

でなった.こ れを きっかけに,我 が国では500名 以上

の患者に投与が行われ,慶 慮義塾だけで もこれまでに,

70名 を超える患者に用いられている.ま た,我 々は,

衛生学 。公衆衛生学教室の島田直樹講師と共に臨床試験

を遂行 している.さ らに腫蕩血管新生とサ リドマイ ドの

抗骨髄腫作用の検討やサ リドマイ ド結合分子の クローニ

ングといった基礎的研究も病理学教室の山田健人講師や

理工学部柳川弘志教授のグループと学内共岡研究 として

行い,ト ランスレーショナル リサーチを展開 している.

これらの成果は,世 界的にも注目を浴びっっある,

　米国においてサ リドマイ ドは,神 経障害のために国の

認可が得られず,こ れにより同薬の被害児は誕生しなかっ

たとされている.一 方我が国では,認 定児は309名 に

もおよび,国 民感情 として受け入れられ難い薬といえる.

2002年 になると,サ リドマイ ド被害者の会や骨髄腫患

者の会,さ らには厚生労働省や我々血液専門医も交えて,

我が国におけるサリドマイ ド使用のあり方について市民

シンポジウムが開かれるようになった.こ の中で,米 国

ではSTEPSと 呼ばれる音声応答システムを使ったユニー

クな薬剤管理 システムにより同薬が使用されているが,

我が国においては医師の個人輸入により個別に使用され

ていて安全性確保の体制が整備されていないこと,有 効

性に関するエビデンスのない疾患にまで多数使用されて

いることが明るみに出た.ま た同時に,個 人輸入薬のあ

り方など我が国における医療制度に対 しても議論が起こっ

た.そ の後厚生労働省の委託を受け,日 本臨床血液学会

は,サ リドマイ ド適性使用ガイ ドライ ンを発表 した.学

会が薬剤使用のガイ ドラインを作成するということは例

外的なことであり,こ れには,池 田教授が委員長をっと

め られ,岡 本准教授と小生もその作成メンバーに加わっ

た.ガ イ ドラインでは,血 液専門医が日本血液学会認定

施設で使用 し,貴 任医師 ・貴任薬剤師 ・家庭内管理貴任

者を定めること,使 用患者情報を学会に登録することを

定めている.そ の後さらに,Webを 用いて非血液疾患

も含めた完全登録を目指 した登録 システムSMUDの 準

備 も進め られている,

　 このように,サ リドマイ ドは不治の疾患である骨髄腫

に対 し,画 期的な治療成績をもたらした.し か し,日 本

人を対象とした治療成績のデータ蓄磧,作 用機序解明,

安全管理体制の整備など未解決な問題が残されている.

上述のように,そ の対応には我々慶慮のメンバーが我が

国において重要な役割を果たしてきた.未 来のより良 き

医療のために,慶 慮義塾はサリドマイ ドをめ ぐる諸問題

の解決においてもリーダーシップを発揮 している.

服 部 　豊(慶 臨義塾大学医学部内科学 血液研究室)
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