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性免疫 と， T 細胞や活性化マ ク ロ

フ ァ
ージによる細胞性免疫に分類

されて い る．実験的に も，また経

験的にも， 細菌の進入には細胞性

免疫が優位で
， ある種の 寄生虫や

ウイル ス には液性免疫が優位にな

る こ とが知 られて い る．こ れ らの

結果 を踏 まえる と， ある病原体 ，

抗原が生 体内に進入 して きた際 ，

まず，
こ の 病原体 を認識可能 な

TLRs を発現 して い る未熟樹状細

胞の みが活性化され る．そ の 後 ，

単球由来の樹状細胞は細胞性免疫

を， 形質細胞様の 未熟樹状細胞が

活性化 した場合に は液性免疫が始

動 し出すとい う流れなの か もしれ

ない ．つ まり単球由来の未熟樹状

細胞が好 きなもの
， 認識可能な病

原体や抗原が来た ときには細胞性

免疫に，嫌い なもの ，認識で きな

い もの が来た ときは無視 し，形質

細胞様の 未熟細胞に任せ て い る の

か もしれな い ．
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薬剤師は医療に貢献 して いるか ？

　　　　　そのエ ビデンス は ？
翻

　 近年，薬剤師の業務が大きく変

貌 し， 病院薬剤師の業務も， 入院

患者を対象とした もの に転換 しつ

つ ある．そ の 1つ で あ る薬剤管理

指導業務は，単なる服薬指導では

な く， 薬剤の効果判定， 並びに重

篤 な副作用の早期発見及びそ の 回

避等，薬剤の 適正使用に貢献する

こ とを目的として い る．一
方，臨

床現場に お い て は
， 根拠 （エ ビデ

ン ス ）に基づ い た医療が提唱され，

様々 なエ ビデ ンス が創出，応用さ

れて きて い る．海外を中心に ， 薬

剤師の介入 に よ る医療へ の貢献に

関する エ ビデ ン ス も散見され る。

　英国 ・
リ
ー

ド大学の Zermansky

らは ， 高齢患者における臨床的処

方評価へ の薬剤師の 関与に関する

ラ ン ダム化比較試験の 結果を発表

した．
1）

同
一内容の 処方を少 なく

と も 1 回以上受けた 65 歳以 上 の

1， 131名の患者に つ い て ， 無作為

に薬剤師の介入 した群 と介入 しな

い 対照 群 に分 け ， 1999年6月〜

2000年 5月 まで の 1年 間にお け

る処方内容の変更数，薬剤費及び

開業医へ の 受診，外来通院，緊急

入 院等の アウ トカ ム を評価 した．

介入群で は
， 薬剤師が 自ら の 薬局

で口頭ある い は電話にて ，患者本

人か ら治療効果の状況並びに 自覚

症状（例 えば ， 心不全患者にお け

る足 の 浮腫や息切 れ の 状況等〉を

調査 し，自覚症状がみ られた患者

に対 し，医師ある い は看護婦の 診

察を受けるよう指導した，調査期

間における患者 1名あた りの 処方

変更数は介入群で 2．2 回であ っ た

の に 対 し，対照群 で は 1．9 回 （p

＝ 0．02）で あ り，介入群 で よ り多

く処方の 見直しが行われたと考え

られた．また，同
一

内容の まま繰

り返し処方された薬剤数は
， 介入

群で 4．8 品目か ら 5．0 品目， 対照

群で は 4．6 品目から 5．0品目と変

化し ， そ の 変化は介入群で有意に

小 さ い もの で あ っ た （p＜0．01）．

こ の こ とは医師よ りも薬剤 師によ

り詳細な処方評価が行われ ， 不要

な薬剤の 処方を中止する こ とがで

きたことが
一

因 と考えられ た，さ

らに，28 日間あた りの 薬剤 費に

つ い て は，対照群で は 28．23 か ら

34．85へ 約 7 ポ ン ド，介入 群 で

29．27か ら 31．07 へ 約 2 ポ ン ドと

両群ともに増加 して い たが，その

増加の 幅は介入群で 有意に小 さい

も の で あ り（p ＜ 0．001），こ の 点

で も薬剤師に よ る介入 の経済的効

果が認め られた．一方 ， 受診率及

び入 院率に関して は両群で ともに

上昇 して い たが ，
こ の こ とが患者

の病状の悪化によるもの か ， ある

い は薬剤師の 指導による もの かは

明らか でなか っ た．なお ， 興味深

い こ とに介入群で死亡数が少な い

傾向がみ られたが ， この点に関し

て も今後更なる検討が必要とされ

た．

　
一

方，米国 ・南カ リフ ォ ル ニ ァ

大学 の Johnsonらも， 薬剤 師 に

よる患者指導の 臨床的意義を実証

する結果 を発表し た．2｛4
カ リ フ

ォ ル ニ ア 州 の 約 6，000名 の 患 者

を，   万遍な く服薬指導する通常
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指導群，  特定の 薬剤 （ジ ゴ キ シ

ン等の治療域が狭い 薬剤，抗糖尿

病薬等の 副作用に涯意が必要な薬

剤等）を処方 され，5種類以 上 の

多剤併用療法が行われ て い る際に

指導する重点指導群 ，   必要時に

の み指導する対照群 の 3 群に分類

し， 分類毎の 患者 の 病状の 変化及

び医療費に つ い て 追跡調査 した．

同時に ， 薬剤師に よ る指導サービ

ス に対する患者満足度（待ち時間，

応対等）につ い て も評価 した．そ

の結果，患者満足 度及び医療費に

関して は，通常指導群及び重点指

導群 の 間に差は み られ なか っ た

が，患者の 救急外来受診率や死 亡

率に関して 重点指導群 で は他群に

比 べ ，低下 して い る こ とが明 らか

とな っ た．

　こ れ らの 報告は
，

処方評価 ある

い は服薬指導等を通じて，薬剤師

が患者の 薬物療法に関与する こ と

に より，   不要な薬剤の処方や コ

ス トが削減で きる
，   有害作用や

相互作用 の 危険性が 回避 で きる，

  患者 の 服薬に対する認識度が E

昇 し，ひ い ては QOL の 向上 に も

貢献で きる こ とを示峻する もの で

ある．また，漫然とした指導では

な く， 患者に とっ て重要な意義を

持つ 薬剤や 正確な服薬が求め られ

る薬剤等を薬剤師が重点的に指導

す る こ との 重要性 を示 して い る．

なお ，
こ れ らの 報告は薬局薬剤師

が 中心に参加 したプ ロ ジェ ク トで

ある．我が国にお い て も，（病院）

薬剤師に よ る医療へ の貢献あるい

は薬剤の適正使用に関するエ ビ デ

ン ス の 構築が 望 まれ る ．
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轡 セ レン欠乏は腫瘍形成に関与する

　　　遺伝子転写を変化させ る

　セ レ ン （Se）は ， 鉄，銅，亜 鉛

等と同様に必須微量元素の 1つ と

して 知 られ て い る．Se欠乏症 と

して は，克山病 ， カシ ン ベ ッ ク病

が知 られて い る が ， 生体内で は抗

酸イヒ酵素 glutathione　peroxidase

（GPX ）の 活性 中心 と し て の 役 割

を担 っ て い る．…
方 ， Se と抗腫

瘍作用 との 関連を示す報告 も数多

くあ り， 人 に対 して 生理 的な用量

を投与 した二 重盲検比較試験にお

い て も，肺 ， 前立腺，腸の が ん発

生を著明に減少させた こ とが報告

され て い る．
vSe

による抗腫瘍作

用に つ い て は ， Seに よ る 腫瘍抗

原 の 抑制，Se含 有酵 素 で あ る

GPX に よる抗酸化作用 な どが考

えられ て い る が，い まだ コ ン セ ン

サ ス は得られ て い ない ．最近 ， ウ

イ ス コ ン シ ン
ー
マ デ ィ ソ ン 大学 の

Linら は，マ ウ ス に Se欠乏食又

は Se 含有食を与え，マ ウ ス の 遺

伝子発現に対する Seの 影響に つ

い て
， 報告 した．

　C57　BL ／6　Jマ ウ ス に Se 欠乏食

又 は Se含有食を 3週 間与え，
マ

ウス の腸管に おける 6， 347個 の 遺

伝子 の affymetrix 高密 度オ TJ ゴ

ヌ ク レ オ チ ドア レ イを用 い た遺伝

子解析を行 っ た．2’ そ の 結果，Se

欠乏マ ウ ス におい て 6，347遺伝子

の うち 84遺伝子（1．3％）が 2倍以

上増加 して お り， 48 遺伝 子（0．8

％）は半分以下 に減少 し て い る こ

とが明らか とな っ た．増加 した遺

伝子には，  細胞周期停止，DNA

障害誘発等の ス ト レ ス 反応 に関

与 す る GADD （growth 　 arrest

and 　 DNA 　 damage ） 34，　 XP −E

（xeroderma 　 pigmentosum 　 com 一

plementation　group 　E），
　 HSP

（heat　shock 　protein＞27，　HSP　40，

Metallothionein−1，
　 AMPK （5

ノー

AMP −activated 　protein　kinase）

γ，MDM 　2（rnurine 　double　min −

ute 　2）等 の 遺伝 ｝，   細 胞周期 ，

増殖 コ ン トロ ール に 関与する M −

phase 　 inducer　phosphatase　2，

G2／rnitotic −specific 　cyclin 　B，，

STAT 　3（signal 　 transducer 　and

activator 　of　transcription　3　mole ・

cule ）等の 遺伝子 ，   血管新生 ， 細

胞接着 に関与す る VEGF （vascu −

lar　endothelial 　growth 　factor），ty−

rosine ・Protein　　kinase　recePtor

RSE ，
　lamininβ一chain 　1等 の 遺 伝

子が あ り，
い ずれ も DNA 障害，

遺伝子の 不安定化，酸化的 ス トレ

ス を誘発 させ る遺伝子で あ っ た．

逆 に減 少 した遺伝子 に は ，   解
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