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サバチカル・リーブ
(基礎と臨床の狭間に)

浜松医科大学 康
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Y2K問題 も何 とか無事乗 り切ったようであ り,

いよいよ21世紀を迎えようとしている。日本癌病

態治療研究会も設立 8年を迎え,会員相互の親睦

のための和文誌“W'Waves"も 第 6巻が出版される

とのこと編集委員のご努力に先ず感謝申し上げる。

生越先生から近況を何か報告せよとのご下命な

ので何か書かねばならなくなった。

“W'Waves"と は基礎と臨床の二つの波をさす由,

私は現在東京大学医科学研究所の中村祐輔教授のリ

サーチカンファレンスと国立がんセンターに出向き基

礎と臨床の橋渡 しのような仕事をしているので波と

波の狭間で最近気になっていることをつれづれなるま

まに書いてみることにした。外国からの講演依頼も

あり国内学会の合間を見て年間5回の海外講演などを

こなすのは結構いそがしい。

ここ数年の間にDNAに対する社会の関心の高ま

りは驚 くべ きものがある。雑誌,テ レビなどで

DNAと いう言葉を目,耳にしない日はないようで

ある。いよいよ今年から内閣総理大臣決定のミレ

ニアムプロジェク ト (1.高齢化に対応 し個人の

特徴に応 じた革新的医療の実現 :ヒ トゲノム, 2.

豊かで健康な食生活 と安心 して暮 らせる生活環境

の実現 :イ ネゲノム)が始まる。～～～官邸ホー

ムページヘのリンク (h珈://― 。kantei.goo jp/

jp/mile/index.h加■)

このプロジェクトに関して,ヒ トから試料の提

供を受ける際のインフォーム ドコンセントの素案

が作 られた由である。非常に大切なことであ り,

医師は関心を持ちそれぞれの立場で熟慮 し,積極

的に発言すべ きであると考える。

医師患者間の信頼関係が医療の根本をなすこと

は言を要 しない。インフォーム ドコンセントーこ

の言葉がマスコミに登場 して久しい。勿論重要な

問題であ り賛成できる記事 も多いが,一方残念な

が ら医師不信を印象づけるために利用されてきた

一面 もあるように思う。

日常臨床において患者に充分な説明をし理解を

得るには,あ まりにもゆとりのない医療環境にお

かれていることも事実である。本来医の原点は心

温 まる対応であり,今後,説明のような無形のも

のも医療費に加算できる,ゆ とりある医療体系を

つ くるための努力をする時期にあるように思う。

そのためには医師会学会など任意加盟の団体を弁

護士会のような自浄努力のできるシステムに変え

ることも真摯に考えることが必要であろう。

21世紀を間近に迎えるにあたり,わが国の大学

の制度 も徐々に変わろうとしている.退官前に文

部省へ提出する改革案を造る作業にかかわってい

たとき,かねてからわが国においても基礎医学と

臨床の交流をはかるサバチカル・ リーブがあって

も良いのではないかと考えその旨を具申した。遺

伝子工学の飛躍的な進歩 によりTranslational

medicineと かBench to Bedと いうような言葉を良

く耳にする昨今であり,ま すます学際的研究の必

要性が叫ばれている。在任中にサバチカルをとり

たかったがままならず,提案後,間 もなく退官す

ることになるので,と ても間に合いそうにないと

思った。 しかしそれでも自分が言ったことは自分
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でやるしかない と考えた。当時大腸癌研究会の

HNPCCの登録 と遺伝子解析班の班長を務めてい

たので,浜松医大で集積 した症例を国立がんセン

ターのコンピューターに登録 し,将来のサーベイ

ランスのためのバ ックアップ・データ造 りに役立

てようと考えた。幸い国立がんセンターの先生方

のご協力も得られ,遺伝子解析についても横田 淳

先生 (がんセンター),湯浅保仁教授 (東京医科歯

科大)中村祐輔教授 (東京大医科学研究所),のご

協力を得ることができた。また,今年から機能解

析については石岡千加史先生 (東北大学加齢医学

研究所)の ご協力が得 られることになった。お蔭

様で少 しずつではあるがデータが集積 されてきて

いる。プロジェク ト研究班の責任者は今年から国

立がんセンターの森谷宣皓先生にバ トンタッチし

たが,引 き続 きお手伝いしてお り,今までの皆様

方のご協力に感謝申し上げる次第である。

登録業務にかかわっていると医師の間にも色々

な誤解あるいは解釈の違いがあることに気づ く。

皆様 もご承知 の ように 2003年 にはHuman
Genome ProieCtに よリヒトの遺伝子情報のすべて

が,その最小単位である塩基配列まで明らかにさ

れると予測されている。疾患感受性についても,

やがて遺伝子 レベル明らかにされる日も遠 くない

と考えられる。一方社会の情報化が著 しく進んで

いる現在,個人の遺伝子情報を如何に保ち,人権

を保護するかが大きな課題でもある。遺伝子につ

いての考え方 もヨーロッパと米国では差がある。

ヨーロッパでは遺伝子情報を人権のようにみな

す傾向があり,フ ランスでは遺伝子情報を生命保

険会社が利用することを法律で禁止 している。ア

メリカでは自己決定権が重視されてきたが,最近

ELS1/NAPBCか らの勧告もみられるようになった

(表 1).

これまでの欧米での経験を充分に理解すること

は重要だが,欧米の成果をただ輸入するばか りで

なく,わが国の医療の現況を見据えた方策が必要

である。倫理的問題で遺伝子診断を一括すること

なく,対象疾患を個々に検討し,わが国における

わが国独 自の工夫を進める責任があるのではない

か。遺伝性疾患については,少なくとも臨床応用

のレベルにあるもの,研究段階にあるもの,未知

のものにわけ,同意書についてもそれぞれ異なる

ものになると考える。米国の Genedc Task Force

の報告書を見ても患者への情報還元のある場合 と

研究目的の場合をはっきり区別 している。

DNA,遺伝子の問題となると倫理問題などすべ

て観念的に画一的に議論される傾向がある。マス

コミの報道はこの傾向が強い。遺伝子診断,治療

を導入するとき,各疾患,各遺伝子毎に,わが国

の医療現場を直視 しその臨床応用の可能性につい

て議論すべき時,即ち各論の時代になったと思う。

色々な人の意見を聞 くことは大切であるが,やは

リリーダーシップは専門職集団として医師が取る

責任があると思う。

例えば遺伝性大腸癌についても,FAPの発症前

診断は既に臨床応用に組み込まれたといえるが ,

HNPCCの遺伝子診断の患者への情報還元につい

ては色々な問題点があるように思う。米国におい

てはHNPCCの発症前診断を行っている施設 もあ

るが,こ の場合遺伝子異常の診断上の限界がはっ

きり示されている。JohnS HOpkins Un市 .の 同意書

を例に示す (表 2)。 わが国のように家系のサイズの

小さいものが多い現況では, ミスセンス変異が発

見された場合,その対応に苦慮することになる。変

異が意味のあるものなのか,多型 lpoいorphism)

なのかの判断が難 しく遺伝子情報が一人歩 きする

表 1

ELS1/NAPBCに よる勧告

(1)晏
E異豪亨葛雪冒:継

続、支払いに対して遺伝的情報を11用 したり、遺伝子検

(2)彗
IP情

報や遺伝子検査により保険費用に差をつけたり、特別な費用を求める

(3)遺伝情颯を収集したり、開示を要求すること。

個人に対して書百による許可を受けずに遺伝的情報を■3■に伝えること。

魯2言軍賃を1[]F讐弊専警蠍】ヒ百「
示するのかを明記し、対魚が員なる場
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危 険 が あ る 。 我 々 の 経 験 した

hMLHlの ミスセ ンス変異 L582V

は Fishelら  の , GST fusion

protein assayで は機能 な しとの

結果 を得 たが,石 岡先 生 ,Dr.

Kolodnerら の sacharomyces

cervisiaeを 用いた系 では意味の

ある変異 と判定 された。 この よ

うな場合 ,サイズの小 さい家系

で判断 を下す ことは危 険であ

る .

L582Vの 異常 については

San Diegoの AACRの DNA
Repair special conferenceに

出席 した際 ,都合 よ くDr.

Fishel,Dro Kolodnerの 2人

が両方とも来ていたので議

論 した結果,結局 ミスセン

ス変異 と判定された。

わが国においても倫理委

員会で認可された発症前診

断のできる能力 をそなえ

た施設を増やす努力は必

要であることは自明の理

であるが,た とえそうし

ても大きな家系の集積に

は10年 単位の時間がか

かる。それまでの間,全国レベルで

慎重に研究を進めて行 くことも大切であると思う。

共同研究による多数例でのGen¨
"ephen¨ "eを

解析 して,将来HNPCCの遺伝子解析が日常的に

行われるようになった時に,サーベーランスプロ

グラム作成に役立つバ ックアップデータを造って

お くことが必要であると思 う。

わが国ではこのような後方支援型の臨床データ

の集積に対する研究費の配分が少ない。

外科医として40年,約 2,000例位の大腸癌を手

術 してきた。しか し考えてみると,HNPCCの 正

確な保因者の数はなお不明であるが恐 らく,少な

くとも約50,000人 と推定される。

一人の患者を手術するのも大切だが,癌リスク

の高いこれらの人々が若年死しないよう模索する

努力も大切であると考え, しばらくは手弁当で学

際的に糊のような仕事を続けるつもりである。幸

い磯野会長並びに世話人会の承諾を得て日本癌病

態治療研究会のHNPCC症例もデータベースに加

えられるようになったので,同意書を作 り少しず

つ進めて行きたいと考えている.

今後とも皆様方のご理解とご支援をよろしくお

願いする次第です。
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