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対象

対象としたのは，昭和55年４月より56年４月

に至る１年間に当院を訪れた患者22例である．

対象患者を選択するにあたっては，年齢,性別，

入院・外来，潰傷の数，部位，形，大きさ，祇

傷歴，併存疾患などについて特に制限は設ける

ことをせず，内視鏡検査によって，潰賜のステ

ージがＡ１～Ｈ,のものとした．

患者の背景を表１に示す．年齢では，Ｙ仙蛎

は40歳以上が多いのに対し，十二指腸汝泌で依

20～40歳が最も多かった．大きさでは，削棚

では５ｍｍ以下のものから21ｍｍ以上のもり煮

であったのに対し，十二指腸漬傷では10ｍｍ以

下であった．

試験方法

試験薬剤として，E-0671の10％穎粒を使用

し，１包500ｍｇ中にＴＰＡを５０ｍｇ含有する

分包を用意して，１回１包１日３回（朝，昼，

夕食後）に投与することとした．

投与期間は原則として８週間とし，８週以前

に治癒した場合には投薬を中止し，終了してよ

いこととした．

併用薬はなるべく用いず，単独投与による治

療効果をみることとしたが，併存疾患の治療あ

るいは，嬉痛を強く訴える患者に対して，最小

はじめ(こ

漬傷の治療において，従来は酸分泌の抑制が

重視されてきた．これは，酸分泌を抑制する薬

剤が多く開発されたことに裏うちきれている．

すなわち，制酸剤,抗コリン剤からＨ２レセプタ

ーブロッカーに至る薬剤群が開発されてきたこ

とである．

これに対し，防禦因子を強化する薬剤は必ず

しも臨床上満足できるものは多くない．その背

景には，防禦因子の実体が何であるかの究明が

遅れていたことに加えて，その重要な因子であ

ろうと思われる糖蛋白などの定量が煩雑であっ

たことが考えられる．近年，粘膜防禦機構に関

する研究の発展から，粘液成分としての糖蛋白

（グリコプロテイン）の存在が重視されつつあ

る．

今回我々は，粘液ムコ物質の代謝改善作用を

もつ薬剤,）E-O671（Tetraprenylacetone）の臨

床効果について検討し，とくに，胃潰傷と十二

指腸漬傷での効果の違いを検討する機会を得た

ので報告する．
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内視鏡検査と自覚症状の判定をもとに，総合

的な効果判定を行ない，著明改善,中等度改善，

軽度改善，不変，悪化，判定不能の６段階判定

を行なった．

総合判定に，臨床検査成績と副作用の発見の

有無などをあわせ，有用性判定を行ない，極め

て有用，かなり有用，やや有用，有用性なし，

有害，判定不能の６段階判定を行なった．

結果

胃潰傷12例,十二指腸漬傷10例を表３に示す．

内視鏡による効果判定の結果を表４に示す．

著効例は胃潰傷９例（75.0％)，十二指腸漬傷

７例（70.0％）で，統計上差はなかったが，胃

潰傷群で不変１例と自覚症状が改善しないため

他剤に変更し判定不能となった１例があったの

に対し，十二指腸漬傷群では，不変２例であっ

た．この内訳として，４週以降の経時的内視鏡

病期を表５に，累積治癒率を図１，２に示す．胃

潰傷の累積治癒率は，４週で33.3％，６週で

58.3％，８週で75.0％であり，十二指腸漬傷で

は４週で40％，６週で50％となり，８週で60％

であった．

自覚症状の効果判定の結果を表６に示す．胃

潰傷，十二指腸漬傷ともに，著効例は３例であ

った．一方，胃潰傷で悪化が１例あったのに対

し，十二指腸漬傷群では無効が２例あった．な

l撚糊¥㈱陳簿
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Ａ/Ｇ,GOT,GPT，血清Ｎａ+，Ｋ+，Ｃｌ－，尿中

蛋白，尿糖の検査を必須項目とした．

判定

内視鏡による効果判定は表２の分類に基づき

判定することとした．

自覚症状は，症状の強さを４段階に分け経時

的に経過を観察し，最終的効果判定は〆著効，

有効，無効，悪化，判定不能の５段階判定を行

限の薬剤の短期間併用はやむをえないものとし

た．

試験期間中の検査としては，原則として４週

間ごとに内視鏡検査を行ない，潰傷のステージ

を判定することとした．

自覚症状としては，心嵩部痛，悪心，暇吐，

膨満感，食欲不振，胸やけ，げっぷ，便秘，下

痢の各項目について，１，２，４，６，８週で

チェックすることとし，消失までの日数の算出

も試みた．

臨床検査は，血液，血液生化学，尿検査を行

ない，Ｈｂ，RBC，WBC，総コレステロール，
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表３症例一覧衣
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図２累積治癒率（十二指腸漬傷）
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⑭ ⑧
心嵩部痛 なし

② の
心嵩部痛
悪心

なし

⑨

2(20）

胃漬傷

3(30）

自覚症状

5(50）

著 効｜有 効｜無 効｜悪 化 計
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表８臨床検査成績

表９有用性判定

尿
４
４
１
１

2２

２２

蛋
糖

お，胃潰傷において投薬開始前より症状がなかＩま胃潰傷７例（58.3％)，十二指腸漬傷６例

った症例は３例であった． （60％）であり，かなり有用以上の例数はそれ

総合判定の結果を表７に示す．著明改善は胃ぞれ10例（83.3％)，８例（80％)であった.

潰傷群８例（66.7％)，十二指腸漬傷群５例
考察

（50.0％）と胃潰傷群での効果が高い結果が得

られたが，その差は統計上有意ではなかった． 村上ら2)は，Ｅ－０６７１の抗潰傷作用について

胃潰傷群では潰傷が治癒せず遷延化したた検討を加え，各種実験潰傷に有効であり，ケフ

め，自覚症状が改善しなかった例が’例’十二アルネート，スルピリド，カルベノキソロンと

指腸潰傷群では，潰傷，自覚症状のいずれも改比較して，幅広い抗潰傷活性と，より強い抗潰

善しないﾅこめ,中止されたものが２例であった．傷作用を有する薬剤であることを報告してい

る．

副作用・臨床検査成績
その作用機序は，ヘキソーサミンを指標とし

副作用は，胃潰傷，十二指腸漬傷ともに認めて検討した時'粘液の分泌低下を改善')すること

られず，臨床検査の成績も，異常を認めなかつによるもので，胃酸分泌にはほとんど影響しな

た． いとされている．これらのことから，Ｅ-0671

臨床検査の成績を表８に示す．臨床検査値には粘膜の防禦能を改善することにより’抗潰傷

異常を示した例はなく，投与薬剤に起因すると作用を発揮するものと考えられる．

考えられる変動も認められなかった． 近年，Ｈ２レセプターブロッカーを中心とする

強力な酸分泌抑制作用をもつ薬剤が開発され’
有用性判定

攻撃因子を抑制する薬剤は数多く開発されてい

有用性判定の結果を表９に示す．極めて有用るが’その一方で酸分泌の少ない潰傷患者の存
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表１０入院・外来と効果

胃

十二指腸

入・外｜部位｜著効｜有効｜無効｜悪化｜判定不能’計

０
０

入院'十異腸
０
０

０
０

６
５

５
４

１

０

０

１

-241(1199)－

１

０

１
１

６
５

４
２

０
２

治癒率が優っている．これは，十二指腸潰傷の

治癒は胃潰傷より早い経過を辿ることを示唆し

ているものと考えられる．また，十二指腸漬傷

の治癒率の伸びが後期になって鈍化するのに対

し，胃潰傷では８週まで直線的に上昇すること

から，E-0671の治癒促進効果はより胃潰傷に

おいてすぐれていることを示すものと推定され

た．

自覚症状の有効率では，胃潰傷89％，十二指

腸漬傷80％，と両者差がなかった．一方，無効

ないし悪化した症例も胃潰傷11％，十二指潰傷

20％と特に差異は認められなかった．

入院と外来での効果（表10）をみてみると，

両潰傷とも入院と外来の比率が50％ずつであっ

たが，潰傷の治癒率では，両薬剤ともに，入院

のほうが治癒率が高かった．この点も他の抗潰

傷剤の治験成績と同じ傾向を示している．

Ｅ-0671投与による副作用は全くなく，臨床

検査成績も異常は認められず，投与前に比較し

て有意な増減はなかった．したがって，Ｅ－０６７１

は安全性にすぐれた薬剤と考えられる．

有用性判定は，総合判定に副作用の有無を勘

案した結果を反映したものであるが，副作用が

全くなかったことから，有用性判定は総合判定

と同等の成績となった．

以上より，E-0671は胃漬傷，十二指腸潰湯

の両者に対して有用な薬剤となり得ると考えら

れるが，森賀6）もその考察で推定しているよう

に，E-0671の作用機序より考えられる通り，

今回の治験の結果においてもその治癒率が十二

指腸漬傷に比べ，胃潰傷でより高く出ているこ

とから，E-0671は胃潰傷により有効かつ有用

な薬剤であると考えられる．

外来

在と，強力に酸分泌を抑制後の高ガストリン血

症3)，および投薬中止後に現われる再発の増大

など4)新たな問題が指摘されている．

潰傷の発生，治癒，再発に関与する因子とし

ては，性，年齢，環境，潰傷の大きさなど多く

の因子が考え得るが，結局胃粘膜局所で攻撃因

子が粘膜の抵抗性を上回った状態として把握で

きるとすれば，攻撃因子への対策と同様，ある

いはそれ以上に粘膜防禦能の強化が望まれるわ

けである．

特に消化性潰傷のうち十二指腸漬傷では正常

人に比べ胃酸分泌が冗進しており，逆に胃潰傷

では正常人と同じか，むしろ低い患者も多いと

されている．E-0671は胃酸分泌に特に関与す

ることなく粘膜防禦能を高めて抗潰傷作用を示

すとされており，胃・十二指腸漬傷に対して効

果に差が認められるかどうか興味深いものがあ

った．

今回の治験で，対象として選択した患者は２２

例で，うち胃潰傷12例，十二指腸漬傷10例であ

った．患者の背景についてみると，年齢分布と

大きさの分布に有意な差があり，十二指腸漬傷

例では20～40歳代に集中し大きさが６～10ｍｍ

に集中している．年齢については，増田ら5)が

指摘しているように，十二指腸漬傷では30歳代

が多く，胃潰傷は40～50歳代が多いとする報告

に一致している．

本治験では，内視鏡検査による潰傷の推移を

中心に検討を行なったが，ほぼ２週間ごとの検

査を行ない，最終的に治癒した症例は胃潰傷９

例（75％)，十二指腸漬傷６例（60％）で胃潰

傷の治癒率が高かったが統計上有意な差はなか

った．週別の治癒率では，４週で十二指腸漬傷

の治癒率が優ったが，６週，８週では胃潰傷の
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１）胃潰傷12例と十二指腸漬傷10例に対し，

E-0671（細粒）を150ｍｇ／日投与し，内視鏡

により治療効果を検討した．E-0671の８週間

投与により，内視鏡的治癒率はそれぞれ75％，

60％であった．

２）４週，６週，８週の累積治癒率では，胃

潰湯で33.3％，58.3％，７５．０％，十二指腸漬傷

で40.0％，50.0％，６０．０％と４週で十二指腸漬

傷の治癒率が高かったが，６週，８週では胃潰

傷のほうが高かった．

３）自覚症状の改善度は，胃漬傷，十二指腸

潰傷とも同等であった．

４）Ｅ-0671投与による副作用および臨床検
査の異常はなかった．

以上，E-0671は胃潰傷，十二指腸漬傷とも

に有用な薬剤と考えられるが，特に胃潰傷の治
療により有用な薬剤であると考えられる．
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