
１．乳癌の基礎知識

乳腺組織に発症する乳癌は，女性の悪性腫瘍では

代表的な癌腫である．乳房を構成する組織のうち，

乳管上皮細胞由来の乳管癌と小葉系の細胞由来の小

葉癌に大別され，乳管癌が約８０％を占める．通常片

側性に発症するが，同時・異時を合わせると５～

１０％が両側性の発症である．浸潤癌の場合，多くは

発生の比較的早期から全身への微小な転移を伴って

いると考えられており，乳癌は固形癌でありながら

全身病（すなわち，局所療法だけでは完治が得られ

ない）としてとらえられている．国立がん研究セン

ターがん対策情報センターの全国がん罹患集計のデー

タ１ によると，２０１４年の女性のがん罹患数の推定値

は７６,２５７人，２０１５年の乳癌学会の乳癌登録データで

は８７,０３８人となっている．全部位の悪性腫瘍の約２０％

を占め，女性の癌では最も頻度が高い（図１）．年

齢階級別にみると４５～５４歳の年齢階級の罹患率が高

く，年次推移も一貫して増加傾向を示している．死

亡に関しては臓器別では５位であり，罹患率の割に

死亡者数は低い．ただ，既述のように，乳癌は初期

段階から全身病としての要素を持ち，早期癌であっ

ても長期的にみると再発率が低いわけではない．薬

物療法の進歩により，再発までの期間や再発後の生

存期間が長いため，罹患率や再発率と比して死亡率

の低さにつながっている．２０１６年のデータでは死亡

数は１４,０１５人であり，年齢調整死亡率は９.２％となっ

ている．

２．乳癌の罹患リスク

どのような体質や生活習慣が乳癌罹患に関連する

のかについては，これまでに多くの疫学研究の成果

が示されている．体質的な因子として，月経状況や

妊娠・出産・授乳歴のような生殖関連因子や家族歴
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乳癌は我が国の女性の癌の罹患率第一位の悪性腫瘍であり，２０１４年の全国統計では７６,２５７人/年が新たに乳癌に罹

患している．早い初経，遅い閉経，妊娠・出産，家族歴は乳癌罹患と関連する因子であり，閉経後の肥満，アル

コール摂取，糖尿病の合併なども罹患のリスクとなる．近年では遺伝性乳癌に対する関心が高まり，特定の遺伝子

変異（BRCA１/２）に対する対応も迫られている．乳癌の診断はマンモグラフィ，乳腺超音波検査，乳房 MRI 検査

が用いられ，細胞診や針生検で確定診断される．バイオマーカー検査も含めて初期治療方針を決定することが望ま

しい．手術療法においては，乳房温存療法の確立，センチネルリンパ節生検の導入によってより縮小化の方向とな

り，乳房再建も積極的に行われ，患者の QOL 向上に役立っている．薬物療法においてはサブタイプに基づいた薬

物療法によって，適切な対象に対する適切な薬物選択がなされるようになった．今後のゲノム医療の流れの中で新

たな分子標的とそれに対応する薬剤の開発が望まれる．本稿では，これら乳癌の診断治療の概略について述べたい．



は重要な因子である．すなわち，早い初経年齢，遅

い閉経年齢や，妊娠・出産・授乳経験が少ないこと

は乳癌の罹患リスクとなる．家族歴の有無も確実な

リスク因子である．多くのコホート研究やそのメタ

解析が報告されているが，第一度近親者に一人の乳

癌罹患者がいると相対リスクは約２倍，二人いると

２.９倍，三人以上の場合３.９倍と人数が多いほどリス

クは増加する２．また，がん抑制遺伝子の BRCA１/２

の変異を有する家系では，乳癌，卵巣癌の罹患者が

多く集積することが知られている．BRCA 遺伝子の

変異に関与する遺伝性乳癌卵巣癌症候群（HBOC）

については別項で記述する．その他体質的な因子と

して重要と考えられている因子にマンモグラフィの

乳腺濃度がある．McCormack らは４２の研究報告の

メタ解析の結果から，乳腺濃度が５～２４％高いと乳

癌罹患の相対リスクは１.７９倍，２５～４９％で２.１１倍と

報告した３．高濃度乳腺は，罹患リスクが上昇する一

方で，マンモグラフィ検診における乳癌の検出感度

が低いこともあり，その対策が問題となっている．

肥満・良性乳腺疾患・糖尿病なども乳癌罹患と関連

する因子とされる．肥満については，閉経後の肥満

は確実な乳癌のリスク因子となるが，閉経前乳癌に

ついてはむしろやせの方がリスクになるとの研究報

告もあり，論争的である．意外なことに，２
　

 型糖尿

病はインスリン抵抗性から高インスリン血症を介し

て乳癌発症リスクに関連することが示唆されている４．

これら内因的な因子は自分で変えることが出来難い

因子であるが，ハイリスク群に対する検診のあり方

を検討するなど，二次予防（早期発見）の観点から

重要であり，今後の研究成果が待たれる．食事・運

動を含めた生活習慣関連の外的因子は乳癌の一次予

防（発症を予防する）のために重要事項であるが，

未解明のものが多い．確実視されている乳癌予防に

関連する因子は運動習慣（特に閉経後乳癌の予防），

乳癌罹患に関連する因子としてはアルコール摂取や

喫煙がある．乳製品の摂取，大豆・イソフラボンの

摂取，種々のサプリメントが乳癌の罹患や予防に関

連するかどうかは関心がもたれているが，いずれも

無関係とされている．経口避妊薬や低用量エストロ

ゲン・プロゲスチン配合薬，ホルモン補充療法，ス

タチンなどの薬物や医療被爆などの外的因子につい

ては不明な点が多いが，これらの中で被爆とホルモ

ン補充療法については乳癌発症リスクを増加させる

ことがほぼ確実とされている．経口避妊薬や低用量

エストロゲン・プロゲスチン配合薬，脂質代謝異常

症の治療薬であるスタチンなどは罹患リスクを増加

させる可能性があるが結論が出ていない．

３．乳癌の症状・診断の手順

２０１５年の乳癌登録（日本乳癌学会調べ）のデータ

では，５４.９％が自己発見，３２.６％が検診発見（うち

症状ありが６.３％）であり，全体の６１.２％が有症状で

菰　池　佳　史他９４

図１．我が国の女性のがん年齢調整罹患率の推移（国立がん研究センター　がん対策情報センター）

　　　１９９０年代前半から，乳癌は日本の女性の癌罹患率の第一位であり，今もなお増え続けている．



ある５．乳癌の臨床症状は腫瘤触知が大多数を占める

が，片側性の血性乳頭分泌，乳房皮膚のひきつれ，

腋窩リンパ節腫大などもある．また他の目的で撮影

された CT などで偶然指摘を受けることもある．乳

房痛や違和感は乳腺外来の受診契機では非常に多い

主訴であるが，２０１５～１６年に当科の受診者で乳房痛

や違和感以外に症状のない場合の乳癌の発見率は

１％に過ぎなかった．何らかの主訴があって受診さ

れた場合，マンモグラフィと乳腺超音波検査を行う．

マンモグラフィは市民検診でも導入されている基本

的な検査方法である．検診においては，特に石灰化

を伴う早期乳癌の診断には優れている．乳腺超音波

検査は腫瘤性病変の同定や良悪性の鑑別に有用であ

る．乳腺造影 MRI 検査は検出力に優れた検査であ

るが，特異度が低い傾向がある．通常は乳癌の広が

り診断に利用されるが，良悪性の鑑別にも利用され

る．MRI 検査については，過剰な診断にならないよ

うに注意する必要がある．これらの検査で異常が見

つかった場合，確定診断には針生検または穿刺吸引

細胞診が行われる．細胞診は簡便かつ安全な検査で

あるが，十分量の検体を採取できない場合もしばし

ばあり，乳癌を疑う場合は針生検の方が望ましいと

される．針生検は，より診断が確実であることと，

バイオマーカーとよばれる乳癌の性質を決定する因

子（ホルモン受容体，HER２ 受容体，Ki６７）を合わ

せて調べることができ，より適切な初期治療の方針

決定に有用であるからである．基本的な診断の流れ

を図２に示した．

４．乳癌の治療

４�１．初発乳癌（Stage IVを除く）の治療

乳癌の初期治療は手術療法だけでなく，薬物療法，

放射線療法を組み合わせた集学的治療が行われる．

乳癌は早期であっても全身への転移があり得るため

である．初発乳癌の治療方針について図３に示す．

以下手術療法，薬物療法，放射線療法について個別

に解説する．

４�１�１．手術療法とその変遷

乳癌の手術療法は，Halsted の手術（乳腺全摘，

大小胸筋合併切除，腋窩郭清）に始まり，続いて胸

骨傍リンパ節郭清を加えた拡大乳房切除術が行われ

るようになった．しかしながら，手術を拡大するこ

とによって必ずしも遠隔成績が向上しないことや，

拡大手術のボディイメージに与える悪影響や後遺症

から徐々に縮小化の流れになった．１９８０年代にはじ

めて乳房温存療法（乳房部分切除術と温存乳房への

放射線）が導入され，６
　

 つの大きなランダム化比較

試験の結果から，従来の乳房切除術と治療成績が同

等であることが証明された６．その後乳房温存療法の

適応が拡大し，特に乳癌の専門施設では７割から８

割の乳癌に対して乳房温存療法が行われるように

なった．近年になって，整容性の観点から乳房温存

療法が見直されるようになり，さらにシリコンイン

プラントを使った乳房再建が保険収載されたことと
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図２．乳癌の診断手順



あいまって，整容性を損なうような無理な乳房温存

療法は控えられるようになり，その分乳房再建術の

割合が増加している．乳房温存療法の適応は，一律

に腫瘍径から決定されるのではなく，切除断端を陰

性化できかつ整容性を損なわなければ適応となる．

一方，良好な整容性が保てないと思われる症例（腫

瘍径が乳房サイズに比して大きい，腫瘍の局在が内

側や下側，広範囲な石灰化病変など），乳房内再発

のリスクが明らかに高いと思われる場合（非常に強

い乳癌の家族歴），放射線療法が好ましくない場合

（活動性の膠原病，患者拒否等）などは乳房切除と

希望に応じて乳房再建が行われる．腋窩リンパ節の

手術についても，縮小手術の傾向が顕著である．そ

もそも乳癌の手術は原発巣の完全切除と領域リンパ

節の系統的切除であり，腋窩郭清の範囲もレベル II

郭清（小胸筋の裏側のリンパ節まで）やレベル III

（小胸筋の内側を超えて鎖骨下まで）郭清が標準的

であった時代から，胸骨傍リンパ節まで切除してい

た時代もあった．しかし，１９９０年代にはすでに，腋

窩リンパ節郭清の治療的意義を検証する NSABP B

�０４試験が行われ，腋窩郭清によって局所領域再発

率は抑制するものの生存率は改善しないことが示さ

れていた．腋窩郭清は局所制御率を良好に保つこと

と術後補助療法の適応を決定する目的で，標準的手

術療法として行われてきた．NSABP B�０４試験の２５

年の長期成績では，臨床的にリンパ節転移陰性症例

では局所領域再発率は郭清群９％，非郭清群１３％と

非郭清群で不良であったが，遠隔再発率は２８％と２９％

と有意差なく，生存率も全く同じであった７．一方腋

窩郭清を行うことで，腋窩や患肢の痛みやしびれな

どの異常感覚や，二次性リンパ浮腫などの後遺症が

問題となる．１９９０年代後半になって，乳房から最初

に流入するリンパ節（センチネルリンパ節；SN　図

４）だけを摘出し，SN に転移を認めなければ腋窩

郭清を省略するセンチネルリンパ節生検（SNB）の

手技が急速に普及した．乳癌手術の大まかな変遷を

図５に示す．当初 SNB は，転移陰性群を同定する

ための手技であり，SN に転移を認めた場合は腋窩

郭清が行われていた．その後，SN に２mm 未満の

微小転移を認めた症例に腋窩郭清を省略しても局所

領域再発率や遠隔再発率，生存率が変わらないこと

が IBCSG ２３�０１試験によって証明された８．さらに

２mm 以上のマクロ転移があった場合でも，乳房温

存手術症例で２個までの転移であれば，術後照射や

標準的な薬物療法を行うことで治療成績が変わらな

いことが ACOSOG Z００１１試験で示された９．その後

も AATRM ０４８/１３試験，AMAROS 試験，POSNOC 

試験など対象や腋窩への介入に違いはあるものの，

菰　池　佳　史他９６

図３．ステージとサブタイプからみた初発乳癌治療のおおまかな流れ

以前はステージ分類によって治療のストラテジーがたてられていたが，薬剤に対する感受性も含めて，サブタイ

プとステージを組み合わせて検討される．腫瘍径の大きな乳癌に対しては温存手術目的に化学療法がおこなわれ

ることがあるが，Luminal A タイプの場合は化学療法の感受性が低く，かつ必要としないことが多いので，乳房

切除術と乳房再建を選択する．逆に腫瘍径が小さくても悪性度の高い乳癌に対しては術前化学療法を検討するこ

ともある．



SN に転移があった場合でも腋窩郭清し得ることが

判明してきた（図６）．現在 SNB の対象外となるの

は，治療前にすでに腋窩リンパ節転移が証明されて

いる症例や術前化学療法症例である．しかし，術前

化学療法を行われた症例においても，治療前に明ら

かなリンパ節転移を認めない症例においては SNB 

が一般に適用されている．治療前にリンパ節転移が

証明されている症例に対しては，SNB による腋窩郭

清省略の妥当性を検証する前向き試験がこれまでに

二つ（ACOSOG Z００７１，SENTINA）行われている

が，いずれも偽陰性率が許容範囲とされる１０％を超

えているため，これらの症例に対しては腋窩郭清を

行うことが標準である．このような症例に対しても，

SN を少なくとも４個以上摘出して転移陰性であれ

ば，偽陰性率が許容範囲内であるというサブ解析の

結果から，今後は cN（＋）症例に対して術前化学療

法を行い，著効例に対して SNB（SN を４個以上摘

出）を行い転移陰性であれば腋窩郭清を省略する方

向となろう１０．
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図４．センチネルリンパ節の概念とセンチネルリンパ節生検

乳腺あるいは腫瘍からのリンパの流れが最初に到達するリンパ節をセンチネルリンパ節と呼び，ここに転移を認

めなければ腋窩郭清を省略することが可能である．

図５．手術療法の変遷

時代とともに乳癌の手術は縮小されてきた．手術療法の歴史の中で乳房温存療法，センチネルリンパ節生検，乳

房再建の三つ大きな変革があった．



４�１�２．術前化学療法

皮膚の浸潤潰瘍をきたす症例，胸壁固定のある症

例や鎖骨上リンパ節にまで転移が及ぶ症例などは，

手術によって根治的に切除することが困難であり，

薬物療法を先に行なうことが標準的であった．その

後，切除し得る乳癌に対しても，腫瘍径が大きい，

リンパ節転移陽性などの症例に対して術前化学療法

の試みが始まった（NSABP B�１８）１１．当初は全身療

法を先に行うことで治療成績が向上することが期待

されていたが，生存率については同等であった．し

かしながら，治療成績を落とすことなく乳房温存手

術が可能になることや，病理学的な奏効度と予後が

相関することが示され，多くの臨床試験が競って行

われた．これら術前薬物療法の進歩の中で，種々の

薬剤レジメンが開発され，また ER 陰性乳癌の方が 

ER 陽性乳癌よりも化学療法の効果が高いこと，HER２ 

陽性乳癌に対して抗 HER２ 薬を加えることでより治

療効果が得られることなど治療効果と相関するバイ

オマーカー研究が行われるようになった．その結果，

乳房温存療法の適応が拡大されたり，薬物療法がよ

り適切な対象に適切なレジメンで行われるようにな

り，現在のサブタイプの概念の基が構築されたとい

える．まだ研究段階ではあるもののリンパ節転移陽

性の症例に対しても，腋窩郭清省略を狙って術前化

学療法がおこなわれたり，術前化学療法後に治療効

果が不十分であった症例に対する至適な術後薬物療

法を検討するなど，より良い治療を求めて術前化学

療法が行われている．術前化学療法の代表的な臨床

試験とその意義について表１にまとめた．

４�１�３．乳癌の周術期薬物療法

乳癌は固形癌の中では薬剤の感受性が高い癌であ

る．また乳癌は細胞障害性薬剤（いわゆる抗がん剤）

だけでなく，ホルモン受容体陽性乳癌にはホルモン

療法が有効であることが示されていた．乳癌のホル

モン療法は，Beatson により１８９６年に卵巣摘出術の

有効性が報告されたことに始まる．１９６０年代にエス

トロゲン受容体が発見され，次いで１９７０年代にタモ

キシフェンが乳癌に有効であることがわかった．閉

経前女性では主に卵巣から女性ホルモンが供給され，

閉経後女性では副腎から分泌された男性ホルモンが

末梢組織等のアロマターゼにより女性ホルモンに変

換され供給されるという違いがあるため，使用する

薬剤は閉経状況によって異なる．閉経前乳癌の標準

的な術後内分泌療法薬は，selective estrogen recep- 

tor modulator（SERM）であるタモキシフェンが

中心であるが，より良い治療効果を期待して，卵巣

機能を抑制する LH�RH アゴニスト（ゴセレリンま

たはリュープロレリン）を併用する場合もある．タ

モキシフェンの有害事象として，子宮体癌の発症リ

スクがわずかに高くなること，血栓・塞栓症，脂質

代謝異常症などがあげられる．閉経後乳癌の標準的

な術後内分泌療法薬として，SERM（タモキシフェ

ン，トレミフェン）とアロマターゼ阻害薬（アナス
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図６．腋窩手術の変遷

標準的な腋窩手術手技の変遷と，根拠となった臨床試験を示す．リンパ節に転移がなくても腋窩郭清を行ってい

た時代から，センチネルリンパ節生検が導入され，腋窩郭清が省略されるようになった．腋窩郭清の省略も，SN 

に転移を認めない場合，SN に微小転移だけ認める場合，SN にマクロ転移が２個以下の場合と徐々に適応が拡大

されている．



トロゾール，レトロゾール，エキセメスタン）があ

る．複数のランダム化比較試験において，閉経後乳

癌に対するアロマターゼ阻害薬の優位性が示された

ため１２，１３，アロマターゼ阻害薬が使用されることが

多い．アロマターゼ阻害薬の有害事象は，骨粗しょ

う症と関節痛があげられる．ホルモン療法の至適投

与期間については従来５年間投与が標準であったが，

ATRAS，aTTom 試験においてタモキシフェン１０年

投与によって１５年後の乳癌再発を４％，死亡を３％

減じることが明らかになった１４．またタモキシフェ

ン５年投与の後アロマターゼ阻害薬を５年投与する

ことでも乳癌再発率を減じることが示されている．

そのため，SERM については５年服用後さらに５年

アロマターゼ阻害薬を服用するか，SERM をそのま

ま１０年服用する事が標準となりつつある．アロマ

ターゼ阻害薬については５年投与に比して１０年投与

の再発率が低いことが示されたが，その絶対差は期

待よりも小さく，生存率の改善効果が示されなかっ

たため，再発リスクの高い症例のみを選んで延長投

与が検討されている．化学療法については，１９７０年

代に，手術後 CMF（Ｃ：シクロホスファミド，Ｍ：

メトトレキサート，Ｆ：フルオロウラシル）療法を

行うことにより，乳癌の再発が減少し生存期間が延

長することが報告された（ミラノトライアル）１５．そ

の後も多数のランダム化比較試験が行われ，アンス

ラサイクリンを含む多剤併用療法が CMF より予後

を改善すること，アンスラサイクリンにタキサンを

併用することでさらに予後が改善されることなどが

示された．現在は周術期治療としてアンスラサイク

リンとタキサンの順次療法，アンスラサイクリンを

省いた TC 療法などが行われている．さらにリスク

の高い症例ではアンスラサイクリンとタキサンの投

与間隔を狭めて dose intensity を高める dose-dense 

化学療法も積極的に行われるようになった１６．標準

的な化学療法レジメンの変遷と再発予防効果の向上

について，図７，８に示す．化学療法にはホルモン

受容体のような確率した効果予測因子が存在しない

ため，その適応やレジメンの決定に際しては，効果

と副作用のバランスや患者嗜好性などを考慮して決

定することが重要である．ER 陰性乳癌や HER２ 陽

性乳癌では，腋窩リンパ節転移が陰性かつ極めて腫

瘍径が小さいといった再発リスクが非常に低いもの

以外は，化学療法が考慮される．ER 陽性・HER２ 

陰性乳癌では，従来は病理学的因子から再発リスク

を推測して化学療法の適応を決定していたが，ER，

HER２ 以外に PgR や Ki６７も考慮したサブタイプ分

類に基づいて決定されるようになってきた（表２）．

海外では OncoType DX に代表される多遺伝子アッ

セイも積極的に利用されている（日本では保険適応

外であるが，一部の施設では積極的に導入されてい

る）．OncoType DX は，リンパ節転移陰性，ホルモ

ン受容体陽性 HER２ 陰性閉経後乳癌の化学療法の適

応を決定するためのツールの一つであり，２１の遺伝

子の解析パターンから再発スコアを計算し，再発の

低スコア，中間スコアの場合は化学療法の上乗せ効

果がほとんど見られないことが示されたため，多く

の患者にとって不要な化学療法を避けることができ

る極めて重要なツールである１７．再発高スコアの場

合は化学療法を上乗せすることで再発リスクを減じ

る事が示されている．リンパ節転移が少数陽性例や
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表１．代表的な術前化学療法のエビデンス
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図７．乳癌術後化学療法の変遷（代表的な臨床試験）

乳癌の薬物療法の進歩は，質の高いランダム化比較試験の歴史でもある．図は，乳癌術後補助化学療法の変遷を

示している．無治療から CMF，CMF からアンスラサイクリン，アンスラサイクリン＋タキサン，dose -dense 

化学療法とレジメンが工夫されてきた．

図８．乳癌化学療法の進歩による再発率の減少

化学療法レジメンの変遷に伴い，乳癌の再発率が減少してきている．再発リスクの高いリンパ節転移陽性乳癌の

場合，無治療と比べると再発率を半分以下（４０％）にまで下げることができるようになった．



閉経前乳癌にも適応を拡大して利用されつつある．

HER２ 陽性乳癌に対しては，HER２ を標的とした分

子標的薬 trastuzumab（ハーセプチン）と化学療法

の併用が極めて有効で，再発・死亡リスクを減じる

ことが複数のランダム化比較試験で証明された１８．

Trastuzumab は正常細胞に与える影響は少なく，

有害事象の少ない薬剤であるが，注意すべき有害事

象に心筋障害があげられ，心臓超音波検査で定期的

に心機能をモニタリングしながら行う必要がある．

HER２ 陽性乳癌は，それまで予後の悪い乳癌に分類

されていたが，trastuzumab の登場によって飛躍的

に治療成績が向上した．他の抗 HER２ 薬である 

Pertuzumab も近々使用が可能となり，HER２ 陽性

乳癌の治療成績のさらなる向上が期待されている．

４�２．進行再発乳癌の治療

診断時にすでに遠隔転移を有する Stage IV乳癌

や，初期治療後時間が経過してから遠隔臓器転移で

発覚する再発乳癌は乳癌全体の約３割を占める．進

行再発乳癌は，ごく稀な例外を除いて完治を得るこ

とができないため，患者自身が自分らしくすごせる

時間を長く保てるように病状をコントロールするこ

とが目標となる．進行再発乳癌においても治療薬の

標的は薬剤選択に重要な役割を果たす．ER 陽性乳

癌においてはホルモン療法が選択される場合が多い

が，ホルモン陽性乳癌においても，エストロゲン非

依存性の増殖メカニズムが存在し，やがてホルモン

耐性を獲得していく．それに対して近年二つの新し

い分子標的薬が併用されるようになった．mTOR 阻

害薬である everolimus は，Borelo２ 試験にてエキセ

メスタンとの併用によって病勢進行までの期間を有

意に延長することを示した１９．cdk４/６ 阻害剤である

パルボシクリブはレトロゾール（PALOMA３ 試験）

あるいはフルベストラント（PALOMA３ 試験）と

の併用で病勢進行までの期間を飛躍的に伸ばすこと

が示された２０．これら２剤の登場によって，ER 陽性

進行再発乳癌の治療は新しい時代に突入し，より長

期間の病勢コントロールが期待できる．

HER２ 陽性乳癌に対しては，trastuzumab, per- 

tuzumab, T�DM１, lapatinib という分子標的治療薬

があり，高い治療効果と比較的少ない毒性で病状を

コントロールできるようになった．もともと HER２ 

陽性乳癌は悪性度の高い乳癌のサブタイプであった

が，これらの分子標的薬が開発されたことで，進行

再発乳癌においてもその治療成績は飛躍的に向上し

た．

残る課題は，ER や HER２ などの標的を持たない 

basal like サブタイプ（いわゆるトリプルネガティ

ブ乳癌）に対する薬物療法である．Basal like サブ

タイプの乳癌は，増殖が速く，治療抵抗性であり，

早期に再発し急速に進行する予後不良の乳癌である．

Basal like の中にもいくつかの種類にわかれること

が知られているが，その中で BRCA 遺伝子の変異

を伴う乳癌に対しては，プラチナ製剤が有効である

ことや，最近承認された新しい薬剤（PARP 阻害剤）

が病勢進行抑制に有効であることが示されている２１．

このサブタイプの乳癌に対する治療はまだまだ開発

途上であるが，PARP 阻害剤を皮切りにさらなる進

歩が望まれる．

４�３．放射線療法

放射線療法も癌医療において非常に強力な治療法

である．乳癌においては，乳房温存手術後の温存乳

房への照射や，リンパ節転移陽性乳癌に対する乳房

切除後の胸壁照射，領域リンパ節への照射が行われ

るが，局所制御のみならず生存率の改善にも寄与し

ていることが示されている．また脳転移に対する全

脳照射や定位照射，骨転移に対する除痛などにも有

効である．
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表２．乳癌のサブタイプ分類と薬物療法選択



５．遺伝性乳癌とゲノム医療

これまで，手術療法や薬物療法についての歴史的

な流れとその効果について記述したが，近年注目さ

れている分野として遺伝性乳癌とゲノム医療につい

て少しだけふれる．

乳癌の約５～１０％は遺伝性と考えられ，そのひと

つが BRCA１/２ 遺伝子の病的な変異を原因とする

「遺伝性乳がん卵巣がん症候群（HBOC）」である．

この遺伝子は常染色体優性遺伝を示し，親から子に

受け継がれる遺伝子の変異である．この変異のある

家系では，乳癌，卵巣癌（前立腺癌や膵臓癌も関係

しているとされる）が高頻度にみられる．この遺伝

子に変異がある場合は，未発症者でも予防的に乳房

を切除する，卵巣卵管を切除するなどの予防的な介

入の効果が認められており，日本ではまだ一般的で

はないが，これらの遺伝性腫瘍に関わる環境を整え，

保因者に対するカウンセリング，予防的介入，サー

ベイランス等を社会全体で考えていかなければなら

ない．

これとは別に，癌は遺伝子の異常が蓄積してでき

る疾患であり，癌を臓器別ではなく遺伝子の異常に

基づいて分類し，治療を構築する時代が始まってい

る．次世代シーケンサーという遺伝子解析装置の開

発によって，多数の遺伝子の異常を短時間で解析す

ることができ，特定の遺伝子の異常に基づいた創薬・

治療が考えらえるようになった．いわゆるクリニカ

ルシーケンスといわれる遺伝子パネル検査（疾患に

関連する複数の遺伝子群の異常を一度に解析する）

が商品化される中で，癌治療は飛躍的な進歩を遂げ

る可能性があるが，それとともに，偶発的に発見さ

れる生殖細胞系列の遺伝子変異（親から子に受け継

がれる遺伝子変異）に対して，我々一般臨床医やメ

ディカルスタッフが最低限の知識を身につけなけれ

ばいけなくなっている．

６．ま　と　め

乳癌は我が国の女性の最も罹患率の高い癌である．

その治療体系は時代とともに進歩し，より低侵襲の

手術やより適切で効果的な薬物療法などが行われる

ようになったが，やはり早期発見早期治療が大切で

あることは異論の余地がない．乳癌の診断治療につ

いて概略を述べた． 
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