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グリチル リチ ン に よる肝炎の治療

防衛医科大学校第 2内科

近藤寿郎 ， 安 田清美，○ 日野邦彦

　目的　慢性肝 炎 に 対 し て グ リチ ル リチ ン 製剤 で あ る強力 ネ オ ミ ノ フ ァ
ーゲ ン C

（SNMC ）は降 トラ ン ス ア ミ ナ ーゼ作用 を有 し ， 組織学的 に も肝細胞壊死 を改善す る

こ とが 明 ら か に され て い る 。 さ ら に ， 大量療法で は 少量投与で の 無効例 に 対す る有胴

性 も確認され て い るが ， 中止 後 rebound が み られ るな ど， 投与方法は必 ず しも確立 さ

れ て い な い 。

一方 ， B 型慢性肝炎の 肝細胞障害機序に つ い て は，HBV の active 　replica −

tionに 基づ く細胞性免疫 の 応答 ， 特 に Tcell　cytotoxicity が重視 さ れ て い る が ， こ れ

ら に対 す る SNMC の 影響 に つ い て も不明な点が 多い
。 今回 は SNMC 大量 療法の よ り

効果的な投与方法 を検討する と とも に
， 各種 HBV マ ー

カ
ー

に及 ぼす影響 や肝組織 内

の cytotoxic 　T　cel1の 動態を検討 した 。

　対象および方法　対象は慢性活動性肝炎89例 （非 B 型 55例，B 型 34例。うち HBe 抗

原陽性例 30例）で あ る 。 SNMCIOOme ／ 日を 8週間連 日投与 し，漸減す る こ とな く中止

した69例 （非漸減群）， 上記投与後 1週 間に 20m2ず つ 減量 し
，
20〜 40meを維持量 と し て

3 カ 月以上投与した 9例 （漸減群）， IOOme／ 日を 1 週間投与 ，
1週間休薬 を 6回繰 り

返 した 11例 （間歇群）の 3群 に つ い て ， 肝機能検査成績 ， 肝組織像の 推移 と末梢血 2’・

5’

オ リゴ ア デ ニ ル 酸合成酵素 （2−5AS ）活性 （栄研 RIA キ ッ ト）の 動態 を検討 した 。
　 B

型 に つ い て は血 中 HBe 抗原量 （EIA），
　 DNA − P （Kaplan ら の 変法）， 肝組織内 HBc

抗原 （PAP 法）な らびに肝内の cytotoxic 　T 　cell （immuno 　peroxidase 法）の 動態

を検討 した 。 肝組織像 は Knodell の histology　activity 　index （HAI ）score を用 い て

検討 した 。

　成績　  transaminase は B 型 ， 非 B 型 ともに SNMC 投与中 ， 速や か に低下 した。

中止後の rebound は非漸減群，間歇群で は高率で あ っ た が ， 漸減群で は低率で あ っ た 。

  transaminase の 推移 と肝細胞壊死像は相 関 し ， 漸減群では 高率に HAI 　score の 改

善 を認 めた 。  HBe の 抗原 陽 性例の HBV マ ーカ ーの 推 移を み る と， 投与前の S −

GPT が 200以上 の 高値例で は投与中 DNA ・P
，
　 HBe 抗原量や肝 内 HBc 抗原陽性細胞

は減少 したが ， 投与前の s・GPT が 200未満の 低値例 で は
一

定の 傾 向を認 め なか っ た 。

  末梢血 2・5AS 活性 は B 型 ， 非 B 型 とも に上昇を認め なか っ た 。   transaminase や肝
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細胞壊死の 改善例 で は肝 内 CD8 ＋ CD11一
リ ン パ 球（cytotoxic 　T 　cell ） の 浸潤が 減少 し

た 。

　結論　SNMC の投与 方法 に つ い て は 漸減投与法で transaminase の rebound 率が

低 く， 組織学的改善度 も高か っ た 。 SNMC 投与中 ， 末梢血 2・5AS 活性 は上 昇せ ず ，

HBV マ ーカ
ー

の 推移も natura1 　course と考え られたが ， 肝組織中の cytotoxic 　T 　cell

をやや減少さ せ る と考え られ た 。
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