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―Foreword―

ワクチンアジュバント

―その有効性と安全性について―

薬学的視点から考える
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現在日本のワクチン産業は従来のワクチンメー

カーだけでなく，製薬企業においてもワクチン開

発，増産が手がけ始められている．2009 年度に世

界的に流行した新型インフルエンザ感染予防に対応

するため，海外からの輸入ワクチンに頼ることにな

ったものの，ワクチン増強剤としてこれまで日本国

内において使用されていなかったアジュバントが用

いられた．また海外メーカーからのパピローマウイ

ルス（HPV）予防ワクチンに関しても新規のアジ

ュバントが用いられている．これらのアジュバント

は強力な免疫惹起効果を有するが，接種後の副作用

も無視できない．今後新しいワクチンを使用，また

開発する際に重要な課題はワクチンとアジュバント

の有効性とともにその安全性をいかに保証できるか

である．この誌上シンポジウムにおいては，ワクチ

ンとアジュバント開発に関する基盤的研究，生産性

の向上そしてワクチン接種に至るまでの国家の審査

及び，欧米でのワクチン開発事情について薬学的視

点から考えていきたい．そこで国内及び世界でワク

チンアジュバントに関して奥深い研究をなされてこ

られた大学研究所及びワクチンメーカーからの 4 名

の先生方と，医薬品審査機構と米国製薬工業協会の

先生からの概説を紹介し，これまでの医薬品のほか

にワクチン開発にも力を注ぎつつある薬学業界へ介

入したいと思う．

中山哲夫先生（北里生命科学研究所）は“インフ

ルエンザワクチンとアジュバント”の中で，国内で

60 年間使用され続けてきたのはアルミニウムアジ

ュバントだけであったが，近年海外メーカーが開発

した新規アジュバントが日本でも使用され始めたと

解説されている．そしてアジュバントの作用機序と

して 1. 抗原を組織に留める．2. 徐々に抗原を放

出することで抗原提示細胞に取り込ませる．3. 自

然免疫応答を活性化する．ということであるが，こ

れらの作用機序は同時に副反応に結びつく，と説明

されている．

石井 健先生（独医薬基盤研究所）はワクチンア

ジュバントを特異的に認識する自然免疫受容体

（Toll like receptor）とそのシグナル伝達経路につ

いての概説の中で，ワクチンのメカニズム解明とそ

の知見に基づいたワクチンアジュバントの開発の事

例を述べられている．

海外ワクチンメーカー，ノバルティス社の The-

odre Tsai 先生は実際に彼らが開発し，市場に出て

いる MF59 というアジュバントの使用動向と使用

経過についてその安全性と有効性の面から詳細に解

説されている．

来海和彦先生（化学及血清療法研究所）はメーカー

側の立場からアジュバントを開発するにあたって炎

症性反応，発熱反応，サイトカイン産生，臓器特異
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Fig. 1. Chemical Structure of Squalene
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性毒性，局所半焼，自己免疫の誘導などを調べるこ

とを重要とし，ワクチンの中にアジュバントを添加

すべきか否かについても議論が必要，とされてい

る．今後，化血研においては新型インフルエンザワ

クチンのグラクソ・スミスクライン（GSK 社）と

の共同開発が期待されるようだ．

小林利彦先生（米国研究製薬工業協会，日本薬学

会有効会員）は世界のワクチン開発事情について数

年前の鳥インフルエンザの恐怖をきっかけにいかに

ワクチン産業界が変化したかを概説されている．

最後に感染症予防ワクチンの承認申請審査につい

て独医薬品医療機器総合機構の鹿野真弓先生は，

「ワクチンに限らず医薬品の承認申請審査は，申請

資料に示されたデータに基づいて，その医薬品が臨

床現場で使用された場合に想定されるリスクとベネ

フィットを評価し，期待されるベネフィットから見

てリスクが受入れ可能かを評価する作業と言える．

したがって，開発する医薬品にどのような臨床上の

位置づけを期待するかによって，求められる有効性

や許容される安全性の範囲も異なり，承認申請のた

めのデータパッケージ，すなわちどのような試験を

実施して何を確認する必要があるのかも異なる」と

解説する．なお，化学及血清療法研究所と医薬品医

療総合機構並びに医薬基盤研究所の 3 名の先生から

の概説は誌上シンポジウムとしては個別に公表せ

ず，この序文の中だけに留めさせて頂いた．

2009 年度世界的に流行した新型インフルエンザ

感染予防のため，国内ワクチン不足に伴う海外輸入

ワクチン接種が行われた．海外輸入ワクチンではこ

れまで日本国内において使用されてこなかったスク

ワレン（Fig. 1）を主成分としたアジュバント（ノ

バルティスの MF59 と GSK 社の AS03）が用いら

れた．また近年日本で承認されたパピローマウイル

ス（HPV）感染予防ワクチンにおいても MPL

（monophosphoryl lipid A）という新規のアジュバ

ントが用いられている．これは TLR（ toll-like

receptor）を介するリガンドの 1 つで，TLR の基礎

研究が進む中，今後もアジュバント開発において注

目されている．これらのアジュバントは強力な免疫

惹起効果を保持すると同時に副作用もそれなりに強

力なものである可能性があり，実際にヒト接種後で

の副作用についての報告も出ている．日本のワクチ

ン産業はワクチンメーカーのみならず製薬企業にお

いても，これらの海外輸入ワクチンを参考に新規の

ワクチンの開発と増産のためにアジュバントの開発

に力を注いでいる．ゆえに今後日本国独自のワクチ

ン開発において，特に薬学的視点からワクチンとそ

のアジュバントの有効性と安全性についてのレビ

ューは，今後の薬学界におけるワクチン学術分野に

多いに貢献できると確信している．


