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　エストロゲン受容体（ER）陽性の乳がんの
患者さんに、手術後「タモキシフェン」という
薬剤を用いた補助ホルモン療法を実施する
と、乳がんの再発を予防できることが知られて
いる。一方「タモキシフェン」は内服後、肝臓
の代謝酵素の一つであるチトクロームP450 
2D6（CYP2D6）によって代謝され、「エンドキ
シフェン」という物質に変換されることによって、
乳がん再発予防の効果を発揮していることが分
かっている。
　しかしながら、「タモキシフェン」が全ての乳
がん患者さんにとって有効とは限らず、不幸にも
乳がんが再発してしまう患者さんも存在する。こ
の原因の一つとして、CYP2D6をはじめとする
タモキシフェンの代謝酵素の個人差が有効性と
関係しているのではないかと推測されてきた。つ
まり、日本人の場合CYP2D6の遺伝子型が人
それぞれに異なっていることが多く、補助ホル
モン療法を受けている方の４～５人に１人は、こ
の代謝酵素CYP2D6の働きが弱いタイプであ
るため、十分な効果が得られない可能性がある

と考えられてきた。
　われわれの研究室では、CYP2D6に関連す
る遺伝子型のうち、日本人をはじめとするアジア
人によく見られる６種類の遺伝子型と「タモキシ
フェン」の効果の関係を検討したところ、あるタイ
プの遺伝子型をもつ患者さんは、他の遺伝子型
の患者さんに比べると、がんを再発するまでの期
間（無再発生存期間）が短いことが明らかとなっ
た。つまり、このタイプの患者さんには、「タモキ
シフェン」は必ずしも有効ではない可能性が強く
示唆される結果であった。
　今後、さらに多くのタモキシフェンを服用したこ
とのある乳がん患者さんに協力してもらい研究
を進めていくことによって、エストロゲン受容体
（ER）陽性の乳がん患者さんが、手術後の再発
予防または治療薬として「タモキシフェン」を内
服するべきかどうかをCYP2D6の遺伝子型を検
査することによって決めることができるようになる
ものと考えられ、無駄な治療を回避し、適切な治
療を患者さんに提供できることが可能となるオー
ダーメイド医療を実現することが期待される。
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