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Praziquantelによる肝吸虫症の集団治療
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緒　　　 言

近年 我が 国では ， 肝吸虫 症患者が 激減 してきている

が， 秋田県下では 今なお八郎 潟残存湖周辺の町村でかな

り多数 の患者がみられる（谷ら1983）． 一 般に， 肝吸

虫 症の駆虫は きわめて 困難 であ り，そのため，安全且つ

有 効な 駆虫 薬の開発が従来か ら，切望されてきた．

最近 ， 住血吸虫 症の治療剤として 開発されたprazi－quantel

が，肝吸虫（Rim，　1978，　1982　；　Rim　and　Yoo，1979；

横川 ら，　1980；　Rim　d　aX・，　1981，　1982　；　Chen　andHsieh，　1982　

；　Melhorn　et　al．，　1983；　Kuang　d 乢 ，1984；

Lee，　1984；　Soh，　1984）にin　vivoや 鈿 功仔り

で 有効であることが明らかにされたが，本剤はこの他，

横川 吸虫（Rim　d　0，1．，　1978；　Mehlhorn　d　al．，　1983），

各 種の肺吸虫 （横川 ら，　1980；　Rim　and　Chang，　1980；Mehlhorn　d　aZ

・，　1983　；　Wegner，　1984） 搶 形 吸 虫（Becker

d αZ・，　I960），タイ 肝吸虫（Vivatanasesth

et　al．，　1982　；　Mehlhorn　d　al．，　1983） 等 の 吸 虫や

Hymenals　pis 属条虫（Thomas　and　Gonnert，　1977）や

有 鉤条虫（Rim　d　 αX・，　1979）等の条虫にも きわめて高

い 駆虫 効果を 発揮することが明らかにされている．　しか

し， 本薬剤は回虫 や鞭虫 の様な腸管寄生線虫には無 効で

あ ると言 う（Rim　d　d ・，　1982）．

今回著者らは，秋田県山 本郡八竜町において，　prazi－quantel

に よる肝吸虫症の集団治療を試 みた ところ， き

わめて高い治療効果を みとめることがで きた．また，本

剤は横川吸虫に対しても高い駆虫効果をみ とめた ので併

せて報告する．

治療対象および方法

治療対象は谷ら（1983）が秋田県下の肝吸虫症の疫学
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調査において虫卵陽性であることを確認した患者のう

ち，山本郡八竜町に居住する男24名，女41名の計65名で

ある．これらの患者の年齢は21歳～62歳であるが，40歳

以上がほぼ80％を占めた．

駆虫の1 ヶ月前と駆虫当日の2 回，対象者の糞便をAMS

Ⅲ遠心沈殿集卵法（被検糞便量0．5g）によって検

査し，　EPGを算出した．

Praziquantel　（BiltricideR）はBayer 社製で，「厚生

省輸入熱帯病の薬物治療法に関する研究班」の好意によ

り入手したものである．本剤は，できるだけ副作用の発

現を軽減させるため，第1 日目の夕食後，翌日の朝食後

と夕食後の計3 回，25　mg／k　g 　（総投薬量75　mg／kg）づ

つ服用させた．

駆虫効果の判定には服薬終了後1 ，2 および3 ヶ月の

計3 回，前述のAMS Ⅲ 法による糞便検査を行い，これ

らの検査で一度も虫卵が検出されなかった者を治癒した

ものとみなし，治癒率を求めた．治療後も肝吸虫卵が依

然陽性の者については，治療前の2 回の検査の内，　EPG

値の高い方を基準にして，卵減率を求めた．

今回治療を試みた65名のうち61名（93．　8％）は横川吸

虫卵陽性者でもあったので，本吸虫への駆虫効果につい

ても併せて検討した．

治療対象者の治療前後における肝機能障害の程度を把

握するため，採血し，血清中の総ビリルビン，　GOT，GPT，　ZTT，　Al－P

およびr－GTP の検査を行った．前

後2 回の検査を受けた者は65名中46名であった．

Praziquantel投与による副作用の発現状況はアンケー

ト用紙を配布し，服用後の自覚症状を各自に記入させる

ことによって解析した．

成　　　績

Praziquantelによる治療成績をまとめたのがTable　1

である．虫卵陰転者，つまり，治癒したものは65名中53（　13　）
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Table　1　Therapeutic　effect　of　praziquantel　（3×25　mg／kg　body　weight）　on　humanclonorchiasis　sinensis　in　relation　to　the　degree　of　infection

No．　of　cases

Examined　Cured　｛％）

1－100101

－1000over　1001

＊

25

24

16

・・皿
－ ‥

Total 65

24　（96．　0）

20（83．3）

9（56．3）

53（81．5）

No．　of　cases
eχamined

1

4

7

12

ND　：　Not　determined．

＊Ma χimum　EPG　value　of　this　group　was　10，386．

Table　2　The　results　of　liver　function　assays　in

46　clonorchiasis　sinensis　patients　at　pre－

and　post－treatment　with　praziquantel

No．　of　cases　（％ ）

With　normal　functions

Pre－
treatment

24　（52）

W th　abnormal　functions　22　（48）

Post－
treatment

33　（72）

13＊　（28）

Egg　reduction　rate　（％）

Post－treatment　（month）
1　　　　　2

90．0

98．7

98．5

●－・ －一 呷・・ －畆㎜㎜驫■ ■■皿㎜㎜－一驫－－一 僵■B

ⅢrubinGOT

GPT

r－GTP

Al
－

P

ZTT

6　（13）

13　（28）

10　（22）

4　（9）

3　（7）

1（2）

5　（11）

4　（9）

4　（9）

4　（9）

2　（4）

1（2）

＊　Three　of　them　were　normal　at　pre－treatment

assay．

98．5

一

70．0

97．9

98．6

－

98．4

3

ND

99．0

95．9

－

96．0

Table　3　Unwanted　side　effects　of　treatment

with　praziquantel

No．　of　cases　（％ ）

Treated

With　complaints

Symptoms ：

Headache

Lassitude

Nausea

Anore χia

Abdominal　pain

Dizziness

Constipation

Diarrhea

Vomiting

Abdominal　discomfort

Facial　heat　sensation

65 （100 ）25　（39）

14　（22）

11 （17 ）9　（14）

5 （8 ）3　（5）2　（3）2

（3）2

（3）1　（2）1

（2）1

（2）

－ － － 一 一

名（治癒串；　81．　b％）であった。 これをEPG 値が1 ～100，　101

～1000，1001 以上の3 群に分けて比較すると，EPG

値が1 ～100 の群では治癒率が96．0％であるのに，EPG

値が101 ～1000 の群では83 ．3％に低下し，1001 以

上の群ではさらに 低 下し，　56．3％となった。 つま り，EPG

値が高く， 虫 体寄生 数が 多い と考えられる患者で

は治癒率が低い 傾向がみとめられた。

虫 卵が陰転し なか った 者の卵減率を みると，　Table　1

の通りで，　EPG値100 以下 の1 名は1 ヵ月後の卵減率が

90％，　2ヶ月後は70％であった。 しかし，この症例はお

よそ2 年前にEPG 値12，875，十 二指腸液内への1 時間

当 りの流出虫 卵数が64，767 を示したもので，その際，praziquantel

100　mg／kg　l　回投与の治療を 受けたが，

1ヶ月後に十二指腸液内流出虫卵数は111個に滅少したも

のの，完全には治癒しなかったものである （谷，1983 ）．

これに対 して，　EPG 値が101 ～1000 ， ならびに1001 以

上 の群では，い ずれも高 い卵減率を示し，1～3 ヶ月後の

そ れは96～99％に達 した（Table　1）．

肝機能検査成績を みると（Table　2），治療前に異常 の

みとめられた者は46名中22名（47．8％）で，治療後1 ヶ

月の検査ではこの内の12名に明らかな肝機能の改善がみ

とめられた． しかし，一方では，治療前に正常値を示し

ていたにもかかわらず，治療後， 総ビり レビソやGOT

に異常値を示したものが3 名みとめられた．治療前に異

常値のみとめられたのは 主 としてGOT やGPT であ

り，これらが治療後改善していた症例が多い．

（14 ）



Praziquantel 投与 後副作用 らしい 症状を 自覚した者は39％　（25／65）

であ った（Table　3）．　症状では， 頭痛を

訴え たものが最も多く（22％），以下，倦怠感（17％），

吐 き気（14％） などの順であ った． しかし，　Table　3に

上げ た 副作用はい ず れも 軽度， 且つ一過性のものであ

り，特別の治療を 必要とするものは全くみ とめられなか

った．

なお，61名の横川吸虫陽卵性者 のうち，治療1 ヶ月後

の治癒率は92．7％　（51／55），　2ヶ月後は89．　1％　（49／55），3

ヶ月後は 94．8％　（55／58）で， 若干変勁がみ とめられ

たもの の，　praziquantelが本吸虫に対しても高い駆虫効

果を 有するこ とが明らかとなった．

考　　　 察

著者らはこれまで肝吸虫症の治療 法の開 発を「1的 とし

て種々の検討を試みて きたが，そ の中で，　Hetolが 本症

にすぐれた治療効果を 有するこ とを明らかにした（Yo－kogawa　d　

湎・，　1965，　1969）0　しかし，　Hetolは 慢性毒

性を 有するな どの点からいまだ実用の域に達していない

（横川ら，　1972）．

既に述べた様に，　praziquantelがヒト肝吸虫症に対し

て高い 駆虫効果を 有することは よく 知られてお り， ま

た， ラットにおける実験的肝吸虫症において も高い駆虫

効果が確認されてい る（横川 ら，　1980；　Rim，　1982）．今

回著者らは65名の患者に対 して，25　mg／kg　3　回，計75mg／kg

の投与を行った ところ，53名が治癒し （治癒率；81．5％），

やは り高い治療効果をみ とめた． 最近，　Rim

et　al．　（1981）ならびにRim　（1982） は韓国で， 本症患

者に25　mg／kg　を1 日3 回 （計75　mg／kg） 投 与した と

ころ，　85．1％の治癒率が 得られた と報告してお り， ま

た，　Lee　（1984）も40　mg／kg　の1 回投与で治癒率87．1％，　30　mg／kg　1

囗2 回投与で94．　9／o，また， 重 症感染

例に同量を1 日3 回投与した ところ，　91．4％とい う高い

治癒率が得られた と報告している．今回 の治療 成績は概

ねこれらに類似するも のであ った，ただ， 今回 の成 績で

注目しなけ ればならない ことは，　EPG レベルが1001 以

上の群では，1000 以下 の群 （治癒率は83～96％）に 比べ

て治癒率が著しく低い （56％）ことである（Table　1）．

この成績は， 前述の　Rim　et　al．　（1981） が韓国におい

て，軽感染者でも，また重症感染 者で も83 ～100 ％ の高

い治癒率を得ているこ とやChen　and　Hsieh　（1982）が台

湾で同じ投与量に より2 ヶ月後に96％ とい う， きわ めて

高い治癒率を得ていること と若干 異な る．しかし， 今回

の成 績で， 治癒し なか った7 名 の患者も， 治療後1 ～3
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ヶ月の 卵減率が96 ～99％ と著し く高いこ とを 考 えると（Table

1），　EPG　1001以上 の感染群に対し てもきわめて

高い 治療効果のあるこ とが わか る．

Praziquantel に よる 副作用と考 えられる症状が39％ の

患者にみとめられたが（Table　3），それらはいずれ も軽

度，且つ一 過性 のもので， 治療を 要する程の ものは全 く

み とめられなか った．したが って， 今回用いた投薬量 と

投与法では， 副作用の点でも安全である と推察 される．

今回と同量 の投薬に より，　Chen　and　Hsieh　（1982）は お

よそ61％ の患 者に 類似の副作用を み とめてい るが ，やは

り，一過性 のものであ ったと述べている．こ れに 関連し

て，最近Soh　（1984） は，肝吸虫の治療には25　mg／kg

を1 日～2 日間に3 回投与するのが 副作用も少なく，推

奨 されるとしている．

治療 前後 に おけ る肝機能検査では， 治療 前 には48 ％（22／46

名） の患者に何らかの異常がみ とめられたが，自

覚 症状を 訴えるものはみられなか った． 山形 ・ 八重樫（1964）

は 肝吸虫感染者の半数以上に肝機 能の異常を み と

めたが，異常値を示した もので も自覚症状や他覚所見は

全 くみられないか，あって も軽 微な 者が 多かったと述べ

てい る． 今回の症例も大部分がEPG 賍 が1000 以下 の比

較的 軽症者であ ったこ とを考える と， ほとんどの症 例が

無 症状で経過してい るも のと思わ れる． 治療前に異常値

を示し てい た22 名の うち，12 名は 治療後正常に復した

が，そ の中 でもGOT やGPT の改善が目立った．しか

し， このことが治療 の効果を直接反映 するものか どうか

は 必ずしも明らかでなく，また， 今回の患者にみられた

異常 値出現の原因が肝吸虫以 外のものに ある可能性 も否

定 できない であろ う．同 様に， 治療 前に 異常値がみ とめ

ら れなか った患者の内3 名が， 治療 後異常値 （総 ビリル

ビン， またはGOT ）を 示したが，こ れがpraziquantel

に よる肝機能障害である と断定す ることができない のは

言 うまでもない．いずれにして も， 肝吸虫感染に よる肝

機能障 害発現の有無 と治療に よる肝機能の改善 の有 無に

関しては，今後さらに多 くの症例につい て詳細に検討す

る必要がある．

最後に，　praziquantelは横川吸虫 症に対して もきわめ

て高い 治療効果を 有するこ とが 明らかとなった．　すで

に，　Rim　et　al． 　（1978）は 横川 吸虫 症患者に対して10～20

mg／kg，　1～2 回 の投 薬を 行い ，85～100＾ の高い 治

癒 率 が 得 られた と 報 告してい るし， 最近，　Mehlhorn

et　al．　（1983）はin　vitro　f．こおいて 本虫にpraziquantel

を 作用させた ところ，体表 の完全 な破 壊はみ とめら れな

か ったものの，著明な空胞形成が みられたとしてい る．

（　15　）
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横川 吸虫 の駆虫剤 としてはこれ まで有効なも のがなく，

わずかに カマラとビ チソ（Bithionol）が比較的効果が高

い とされて きた（大島ら，　1965；影井，　1967；清水，1970；

横川 ら，　1973）．今 後は，　praziquantelが横川吸

虫に対して もきわめて有効な駆虫薬 となるもの と考えら

れ，本吸虫に対する至適投薬量 の詳細な検討が期待され

る．

要　　　 約

秋田県山本郡 八竜町において， 肝吸虫症巫者65 名にpraziquantel

を 第1日目夕食後，第2 囗目の朝食後と夕食

後の計3 回，各回25　mg／kg　投与（総投与量75　nig／kg）

し た．治療効果は 投薬後1，　2，　3ヶ月に糞便検査を 行

い ，判定した．得 られた成績は次の通りである．

1．　65名中53名が虫卵陰性（治癒率81．　5％）となった。EPG

レベル別にみ ると，　EPG値1 ～100 の群の治癒率は96．

　0％，　101～1000 の群では83．　3％であった耿　1001 以

上 の群では56．　3％となり， 治癒率の 低下がみとめられ

た， 虫卵が 陰転しなかった 者 の卵 減率を みると，　EPG101

以上 の2 群でも95－9～99．　0％と，著しく高か った．2

．治療前の 肝機能検査で 異常値がみ とめられたもの

は46 名中22名（48％）であったが，治療後，この内12名

に肝機能 の改善がみ とめられた．

3．服薬 後副作用のみとめられた者は65 名中25 名 （39

％） で， 頭痛， 倦怠感， 吐 き気などが主な症状であっ

た．しかし，これらはいずれも軽度，且つ一過性 のもの

であった．

も 横川 吸虫に 対しても 治療 後1 ヶ月 の 糞 便検査で，92．1％　（51／55

名） の高い 治癒率が得ら れた．
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MASS　TREATMENT　OF　CLONORCHIASIS　SINENSIS

PATIENTS　WITH　PRAZIQUANTEL

MUNEO　YOKOGAWA0，　KENTARO　YOSHIMURA2），　Haruo　kamiya2），

Shigekazu　TANI2），　Kazuto　ISHIDA2），　SEIKI　ISHIG00KA2
）AND　Keiko　yamashita2）

（1）Departmen　f　arasitology，　School　of　Medicine，　Chiba　University，　Chiba　280，Japan；

Depar ・tment　of　Par ・asitology，　Ak・ita　University　School　of　Medicine，　Akita　010，Japan ）

A　total　of　65　patients　（24　males　and　4　1　females）　with　proven　（コQx・orchis　sinenがy　infection，　inHachiryu－machi，　Yamamoto－gun，　Akita　prefecture，　were　treated　with　praziquantel

at　three　doses　of　25

mg／kg　in　two　days．　Follow－up　fecal　examinations　were　carried　out　at　1，　2　and　3　months　following　treat－ment．　Results　obtained　are　summarized　as　follows

：

1．　Fifty－three　（81．5％）　out　of　65　patients　were　cured；　the　cure　rates　of　the　groups　with　EPG　levelsof　1－100，　and　101

－1000　were　96．0％　and　83．3％，　respectively．　The　group　with　the　level　of　over　1001　was，however，　low　（56．3％）．　The　egg　reduction　rates　in　the　two　groups　with　EPG　levels　of　over　1　0　1　were　e

χ－tremely

high，　ranging　from　95．9　to　99．0％．

2．　Clinico－chemical　examinations　on　liver　functions　revealed　that　abnormal　functions　were　found

in　22　（48％）　of　46　patients　before　treatment，　but　12　0f　them　returned　to　normal　after　treatment．

3．　Unwanted　side　effects　were　found　in　25　（39％）　out　of　65　treated　individuals．　Major　side

effects　were　headache，　lassitude，　nausea，　anorexia　and　abdominal　pain，　all　of　which　were　mild　and　tran－

sient．

4 ．　Praziquantel　was　also　highly　effective　against　human　y唄？Γαgoが mus 　vひkogaw．αf　infection，　ofwhich　cure　rate　was　92．7％　at　one

month　after　treatment．
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