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飲酒と健康に関する講演会

アルコール性肝障害の最新トピックス

　本日は伝統ある「飲酒と健康に関する講演会」にお招きいただき、アルコール健康医学協会の田中慶
司理事長はじめ、関係者の方々に深謝申し上げます。
　過度の飲酒は、消化器、循環器、中枢・末梢神経系などきわめて多岐にわたる身体疾患（臓器障害）
を引き起こし、生命予後を脅かします（スライド 1）。アルコール（エタノール）の代謝産物アセトア
ルデヒドは発がん性があり、さまざまながんの原因になります。特に少量でも顔が赤くなる「お酒に弱
い」人は、飲酒により口腔・咽頭や食道がんのリスクが極めて高くなります。
　我が国における１人当たりの年間アルコール消費量は、高度成長期を通して顕著な増加を示しました
が、90 年代以降は漸減傾向にあり、最近では純エタノール換算で約 7L/ 年です（スライド 2）。米国な

ど欧米諸国とほぼ同レベルですが、日本人ではアル
コール代謝能力の低い人の割合が約４割に達します
ので、飲酒人口１人当たりのアルコール消費量は決
して少なくありません。
　スライド 3 は私たちの患者さんのデータです。三
重大学附属病院に通院している基礎疾患を有する集
団ではありますが、飲酒量が増えるほど頸動脈の動
脈硬化が増悪することが分かりました。そして、認
知症も飲酒量と密接な関係があります。フランスか
らの報告ですが、慢性的なアルコールの有害な使
用は認知症の発症リスクを約 3.3 倍に高め、特に 65
歳未満の早期認知症の発症リスクを高めることが明
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アルコールがもたらす代表的な疾患

 肝障害

 急性・慢性膵炎

 消化管障害

 がん

 中枢・末梢神経障害

 循環器疾患

 糖尿病

 脂質代謝異常症

 造血障害

スライド 1

スライド 2

アルコール消費量の推移

国民一人当たりの年間平均アルコール消費量
（純アルコール換算）の推移

2011年
純アルコール
6.85L
ビール換算 139L

（国税庁酒税課および総務省統計局資料より作成）
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飲酒とメタボリックシンドローム：
飲酒量と頸動脈エコー所見

基礎疾患有病者においては、たとえ少量飲酒であって
も、メタボリック症候群や虚血性疾患に及ぼす影響を
軽視できないことを示している。

スライド 3
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らかになりました（スライド 4）。本研究では、男
性の早期認知症患者のうち、その半分以上がアル
コールに関連する認知症であることが示されまし
た。アルコール関連認知症は可逆性な側面があるこ
とが特徴とされており、早期に対処することが大切
です。
　スライド 5 は厚労省のホームページから引用した
飲酒量と健康リスクの相関を示したものです。多量
飲酒があらゆる健康リスクを高めることは明らかで
す。ただ、少量飲酒の場合は、虚血性心疾患や脳梗
塞のリスクが少し減ると言われています。いわゆる
J カーブです。ここで気を付けなければいけないの
は、リスクのボトムを狙うという飲酒は不可能とい
うことです。性差、個人差が極めて大きいのです。
昨年世界各国のエビデンスを統合した非常に高いレ
ベルの論文が Lancet に報告されました。飲酒量が
増えるとリスクも増大する。ゼロドリンク、すなわ
ち飲まないのが最もリスクが低いという結論が示さ
れたのです（スライド 6）。
　過度の飲酒がもたらす疾患としてもっとも頻度が
高いのがアルコール性肝障害です。脂肪肝や肝炎、
肝線維症、肝硬変、肝がんが含まれます（スライド
7）。それではアルコール性肝障害の頻度はどうで
しょうか。三重大学と関連病院の新規に診断された
肝硬変症例数の推移を見ますと、アルコール性肝硬
変は少しずつ増えており、最近では肝硬変の 20 ～

飲酒量と認知症の早期発症リスク

Schwarzinger, M., et al. : Lancet Public Health, 3（3）, e124-e132, 2018

目的：アルコール使用障害の認知症発症への影響

を検討する

対象： 2008～2013年にフランスの病院に入院した

成人患者31,624,156例
方法：後ろ向きコホート研究。65歳未満の認知症診

断を早期認知症と定義し、アルコール使用障

害および他の認知症発症関連因子の認知症

発症への関連性について検討した。

アルコール関連脳障害

男性17,175例（46.1％）、女性5,163例（25.7％）

他のアルコール使用障害

男性7,702例（20.7％）、女性2,413例（12.0％）

アルコール使用障害の既往歴なし
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アルコール関連認知症は可逆性な側面があ

ることが特徴とされており、断酒の継続により

認知機能低下の抑制が認められるケースが

あるため、早期に対処することが大切。

スライド 4

飲酒量と健康リスク

多量飲酒は健康リスクを高めることから、適切な飲酒量に留めることが望ましい

厚生労働省:生活習慣病予防のための健康情報サイト https://www.e-healthnet.mhlw.go.jp/information/alcohol/a-03-001.htmlより

飲酒量
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a） 高血圧・脂質異常症・
脳出血・乳癌など

b） 肝硬変 c） 虚血性心疾患・脳梗塞・
2型糖尿病など
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飲酒量に正比例して発症リスクが高まる 指数関数的に発症リスクが高まり、

平均飲酒量が増加すると急激に

発症リスクが高まる

少ない飲酒量で発症リスクが低下し、飲酒量

が増加すると発症リスクが高まる、「Jカーブ」と

いわれる現象を示す

スライド 5

飲酒量と健康リスク

0ドリンクが最もリスクが低かった。
飲酒量の増加に伴い全体的な健康リスクが増大した。

相
対
リ
ス
ク

1日飲酒量（ドリンク数）

Alcohol use and burden for 195 countries and territories, 1990–2016: 
a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2016
GBD 2016 Alcohol Collaborators: Lancet 392: 1015-1035, 2018

*1ドリンク= 純エタノール換算10g

スライド 6

アルコール性肝障害

アルコール性脂肪肝

アルコール性肝炎

重症型アルコール性肝炎

アルコール性肝線維症

アルコール性肝硬変

アルコール性肝がん

スライド 7
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30% を占めます（スライド 8）。この傾向は他の施
設でも同様で、近年のアルコール性肝障害の増加は
長期間にわたる飲酒の影響を反映していると考えら
れます。
　過剰の飲酒（１日当たり純エタノールに換算して
60g 以上）により、多くの場合はまず脂肪肝が生じ
ますが、飲酒期間が長くなると脂肪肝から肝炎や肝
線維症を経て肝硬変まで進行することがあります。
肝硬変に至ると肝がんを高率に発症します。しかし
アルコールに対する感受性は個人差が大きく、性差、
栄養状態、遺伝子学的背景、アルコール代謝能力な
どに大きく影響されます（スライド 9）。
　アルコールが直接の肝毒性を持つことが明らかに
なったのはほんの半世紀前です。昭和 30 ～ 40 年代
の懐かしい風景の中では、お酒飲みはほとんど栄養
を摂らずに朝から飲み続け、痩せているというイ
メージがありました。欧米でもアルコール性肝障害
は栄養障害だと信じられた時期が長くあったので
す。前回の東京オリンピックや大阪万博の時には
まだ明らかではなかったのです。1973 年、Mount 
Sinai 医科大学の Charles Lieber 教授による有名な
実験がアルコールの肝毒性を証明しました。Lieber
は、ヒヒ（バブーン）に栄養・カロリー共に十分な
食餌を与えるとともに、過量のエタノール（総カロ
リーの約 50%）を負荷し、肝硬変に至る肝障害が
惹起される事を示し、学術雑誌の最高峰 Science に
論文を発表しました（スライド 10）。このような希
少種を使った実験は現在ではできません。しかしバ
ブーンは人に近い霊長類であり、アルコールの肝毒
性解明に大変貢献しました。
　その後アルコールが肝障害を引き起こす仕組みの
解明は急速に進み、アルコールや代謝産物であるア
セトアルデヒドによる肝毒性、活性酸素による酸化
ストレス、免疫異常などさまざまな因子が関与する
ことが明らかにされました（スライド 11、12）。最
近は腸内環境（腸内細菌の異常）との関連も注目さ
れています（スライド 13）。また、肥満を伴うアル
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スライド 8

性差
年齢
栄養状態
ALDHなどの遺伝的素因
免疫機能など

病態の進展に及ぼす因子

断酒

節酒・断酒

肝硬変

肝線維症

脂肪肝

死亡

正常化

アルコール性肝炎

重症型アルコール性肝炎
肝癌

肝不全

過剰飲酒
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アルコール性肝障害の自然経過

スライド 9

アルコールの直接的な肝毒性の証明はほんの半世紀前

アルコールが肝毒性をもつことは1973年、Mount Sinai 医科大学のCharles 
Lieberにより証明された。Lieberは、ヒヒに栄養・カロリー共に十分な食餌を与
えるとともに、過量のエタノール（総カロリーの約50%）を負荷し、肝硬変に至
る肝障害が惹起される事を明らかにした。

Rubin E, Lieber CS.  Science. 1973.

負荷できるエタノール濃度を高めることができたこと、霊長類は系統発生的に人間に
最も近く寿命が長いことから、ヒトの肝障害に酷似した病変を再現することができた。

希少種保護の観点から今やこの実験は不可能になったが、baboonが本分野へ果た
した貢献は極めて大きかった。

スライド 10
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コール性肝障害が増加していますが、肥満者は非肥
満者と比べ、アルコール性肝炎や肝硬変に進展しや
すいのです。さらに、アルコール性肝障害、とりわ
け脂肪肝は、肝臓でのインスリンの働きを阻害する
ことなどにより全身の代謝異常を引き起こし、メタ
ボリックシンドロームを増悪させることも明らかに
なりました（スライド 14）。
　アルコール医学生物学研究会によるアルコール性
肝障害の診断基準を示します（スライド 15）。長期（5
年以上）にわたる過剰の飲酒が肝障害の原因と考え
られる病態で、表に示した条件を満たすものをアル
コール性肝障害と診断します。過剰飲酒の定義は 1

アルコール性肝障害

エンドトキシン

肝微小循環障害

CYP2E1

免疫反応
ミトコンドリア障害

細胞死

低酸素
酸化ストレス

アセトアルデヒド

炎症脂肪化 線維化

(脂肪肝・肝線維症・肝炎・肝硬変)

Fe過剰

エンドセリン↑
NO↓

エタノール

ADH MEOS

Kupffer細胞
活性化

NADH ↑

サイトカイン
(TNF-α、IL-8、TGF-β など)

腸内細菌叢変化
腸管透過性↑

スライド 12

アルコール性肝障害のメカニズム：
腸内細菌叢の関与

アルコール

エンドトキシン
(LPS) 腸内細菌

炎症性サイトカイン
障害性メディエータ

(TNFα, 活性酸素種, etc)

クッパー細胞

肝細胞

TLR4+CD14

Hepatology 16: 1007-1013
J. Clin. Invest. 91: 1337-1342 
Hepatology 18: 467-469 
Hepatology 19: 155-161 
Hepatology 20: 961-965

Gastroenterology 108: 58-6
Alcohol Clin Exp Res 25: 1360-1367. 
Gastroenterology, 123:291-300. 
J. Pharamacol Exp Ther, 306: 846-854.

スライド 13

アルコールが肝障害を引き起こす仕組み

アルコール代謝に伴う他の代謝系への負荷

アルコールや代謝産物であるアセトアルデヒドによる肝毒性

鉄過剰やMEOS系活性等による酸化ストレス増大

アルコールによる肝微小循環障害

栄養状態の関与

腸内細菌由来エンドトキシンによる肝クッパー細胞活性化と過剰
産生される障害性メディエータ群の関与

性ホルモンの関与

スライド 11

アルコール

膵

肝障害

消化管

胆

栄養素・代謝・遺伝子発現の異常

メタボリックシンドローム

高脂血症 糖尿病 肥満 高血圧 動脈硬化

肥満：内臓脂肪

アルコール性肝障害、とりわけ脂
肪肝は、肝臓でのインスリンの働
きを阻害することなどにより全身
の代謝異常を引き起こし、メタボ
リックシンドロームを増悪させる。

腸管

スライド 14

「アルコール性肝障害」とは，長期（通常は5 年以上）にわたる過剰の飲酒が肝障害
の主な原因と考えられる病態で，以下の条件を満たすものを指す．

1. 過剰の飲酒とは，1 日平均純エタノール60g 以上の飲酒（常習飲酒家）を
いう．ただし女性やALDH2 活性欠損者では，1 日40g 程度の飲酒でもア
ルコール性肝障害を起こしうる．

2. 禁酒により，血清AST，ALT およびγ- GTP 値が明らかに改善する．

3. 肝炎ウイルスマーカー，抗ミトコンドリア抗体，抗核抗体がいずれも陰性で
ある．

アルコール医学生物学研究会「アルコール性肝障害診断基準」
（2011年版）

スライド 15
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日平均純エタノール 60g 以上ですが、女性はその 3
分の 2 ぐらいでも障害を来します。ここで大事なこ
とは正確な飲酒歴の把握です。しかし実臨床でこれ
はなかなか難しいのです。患者さんとの関係をうま
く構築し、家族や知人からの聴取も含めて飲酒量を
きちんと把握するというスキルが求められます。病
型は血液検査や CT や MRI 等画像診断を総合して
診断しますが、確定診断は肝生検により肝臓の組織
を採取して病理学的に診断することが望ましいと言
えます（スライド 16）。
　アルコール性肝障害の治療の基本は断酒です。ア
ルコール性肝障害には依存症や社会・経済的な問題
など飲酒関連問題が介在します。その多面的な問題
を全て理解し診療にあたらなければなりません（ス
ライド 17）。しかし、身体疾患を診ている内科系の
医師は依存症の理解やそれにアプローチするスキル
がまだ十分ではないのが実情で、今後の大きな課題
です。
　アルコール性肝障害の治療についてはスライド
18 にまとめました。本症では栄養をきちんと補正
する栄養療法が基本ですが、病型により対応は異な
り、例えば脂肪肝ではエネルギー摂取の適正化を図
ることが重要です。肝障害が進展して肝硬変に至り
ますと、腸内細菌が病態悪化に関わりますので、便
秘を避け、腸管滅菌を考慮します。アルコール性肝
炎の中でも重症型は劇症肝炎に準じた集学的治療が
必要です。
　アルコールへの感受性（アルコールに強いか弱い
か）は代謝能力の個人差（遺伝的素因）などさまざ
まな因子に影響されますが、性差も重要です。女性
は男性に比べ、より少ない飲酒量かつ短期間の飲酒
でも、重度の肝障害に至りやすいのです。女性と飲
酒関連をスライド 19 にまとめました。右はベッカー
の有名な論文から引用した図です。女性は半分から
3 分の 2 ぐらいの飲酒量で男性と同等のアルコール
性肝障害発症のリスクがあります。エストロゲンに
よるアルコール代謝系の抑制作用や、自然免疫系の

アルコール性肝障害の診断

最も重要なことは正確な飲酒歴の把握である。

飲酒量の過少申告、全くの否認もあり得る

飲酒開始年齢、アルコール飲料の種類や飲み方など、家族や知人からの聴取
も含め詳細な聴取が不可欠

初診時、アルコール性肝障害を想起すべき検査値

γ-GTPの著明な上昇とAST優位のトランスアミナーゼの上昇

大赤血球症（MCV>100fl)やIg A上昇

病型は各種検査項目を評価して診断する。血液検査と画像診断
(腹部超音波検査、CT、MRI)を総合して診断する。確定診断は肝生
検による病理診断が望ましい。

脂肪肝 肝線維症 肝硬変

スライド 16

アルコール性肝障害の治療

治療法の根幹は断酒

アルコール依存症への対応

アルコール性肝障害にはアルコール依存症や社会経済的問題
など飲酒関連問題が介在することから、それら多面的な問題点
を理解し、同症の診療にあたらねばならない。

スライド 17

アルコール性肝障害の治療

◆禁酒
◆栄養・食事指導

 脂肪肝の患者ではエネルギー摂取の適正化を図る
 高蛋白・高エネルギー食

（蛋白 1.2-1.5 g/kg、エネルギー 35-40 cal/kg）
 鉄制限食
 分枝鎖アミノ酸投与

◆アルコール性肝硬変
 腸管の透過性亢進からエンドトキシン血症を来しやすい。
 便通コントロール
 腸管滅菌

◆断酒補助剤、飲酒量低減薬

アルコール性肝障害の治療法の根幹は断酒・減酒、アルコール依存症への対応

スライド 18
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過剰な賦活化が肝障害の性差発現に関与すると考え
られています。女性の社会進出と飲酒機会の増加、
飲酒をスタイルとして評価する風潮を背景に 20 ～
40 歳代の若年女性の飲酒率、大量飲酒者が増えて
おり、将来への影響が危惧されます。
　アルコール性肝障害の背景に依存症が存在するこ
とは言を俟ちません。アルコール依存症はアルコー
ルが生活の最優先事項になるという状態です（スラ
イド 20）。依存症の生涯経験者は 100 万人ぐらいと
推計されています。驚くべくことに受療につながっ
ているのはそのうちわずか約 5 万人ということです

（スライド 21）。ほとんどの方が医療現場に現れて
こないことは極めて大きな問題です。
　アルコール依存症の診断は国際的に使われる
ICD-10 で行います（スライド 22）。図に示しまし
たように 6 つの評価項目があります。その中で 3 項
目以上が該当すればアルコール依存症と診断されま
す。アルコール関連問題のスクリーニング簡易版に
は AUDIT-C があり、図に示した 3 項目により評価
を行います（スライド 23）。
　アルコール依存症を背景にしたアルコール性肝障
害の治療の基本は断酒の達成とその継続です。しか
し断酒を治療目的とすることに抵抗感を持ち、治療
につながらない方（治療のギャップ）が多く存在し
ます。近年、依存症治療において、すぐに飲酒をや
めることができない場合は飲酒量を減らすことか

アルコール依存症とは

自分の意思では飲酒（飲む量、飲む時間、飲む状況）をコン

トロールできなくなる。

アルコール依存症では飲みたい気持ちがおさえられなくなる

ため、飲酒中心の生活となり、仕事や家庭に支障をきたす。

飲酒者であれば誰でもなりえる疾患である。

意志の弱さやだらしなさが原因で、お酒を飲んでしまうわけ

ではない。

気の持ちようだけではやめることは出来ないが、適切な治療

により改善・回復することが可能。

家庭や仕事に
支障をきたす

飲酒中心の
生活

酒
家族

アルコールが生活の最優先事項

スライド 20

女性とアルコール関連問題

女性の社会進出と飲酒機会の増加

飲酒をスタイルとして評価する風潮

肝障害惹起における性差

体格差：アルコール代謝能力の差

同じ飲酒量ではより過剰

女性ホルモンの関与

妊娠とアルコール

胎児性アルコール症候群（ＦＡＳ）

アルコール性肝障害

週当たりの飲酒量*（杯）

0

5

10
男性

女性

<1 7-13 14-27 28-41 42-69 >701-6

* *

*
障
害
発
生
リ
ス
ク

Becker et al. Hepatology 23:1025, 1996より改変引用

*飲酒量 一杯＝純エタノール換算12g

スライド 19

生活習慣病のリスクを高める飲酒者
（1日平均男性40g以上、女性20g以上※3 ）

1,036万人2）

問題飲酒者
（AUDIT ※2 12点以上）

593万人2）

アルコール依存症疑い
（AUDIT※215点以上）

292万人2）

アルコール依存症
生涯経験者（ICD-10 ※1 ）

107万人2）現在治療されている患者数

約5万人1）

アルコール依存症患者数と治療ギャップ

わが国では、アルコール依存症の生涯経験者は約100万人と推計され、そのうち治療

を受けている患者数はわずか約5万人である1）。

1） 厚生労働省 患者調査 政府統計の総合窓口 e-Stat, 2014
2） Osaki, Y. et al. : Alcohol Alcohol, 51（4）, 465-467, 2016

※1：ICD-10：WHOにより作成された国際疾病分類
※2：AUDIT：アルコール使用障害特定テスト
※3：純アルコール量

スライド 21

アルコール依存症の診断：ICD-10

監修 / 新アルコール・薬物使用障害の診断治療ガイドライン作成委員会: 新アルコール・薬物使用障害の診断治療ガイドライン, P5, 新興医学出版社, 2018

以下のうち3項目以上が、1カ月以上にわたり同時に生じていたか、あるいは持続期間が1カ月未満であれば、
過去12カ月以内に繰り返し同時に生じた場合にアルコール依存症と診断されます。

1 渇望 飲酒したいという強い欲望あるいは切迫感

2 飲酒行動の
コントロール不能

飲酒行動（開始、終了、量の調節）を制御することが困難

3 離脱症状
断酒や節酒による離脱症状の出現、離脱症状の回復、軽減のために飲酒
する

4 耐性の増大 当初得られた酩酊効果を得るために、飲酒量が増加する

5 飲酒中心の生活
飲酒のために、本来の生活を犠牲にする、飲酒に関係した行為や、
アルコールの影響からの回復に費やす時間が増加する

6 有害な使用に対する
抑制の喪失

心身あるいは社会生活・家庭生活に問題が生じているにもかかわらず、
飲酒を続ける

（世界保健機構著, 融道男, 中根允文, 小見山実訳：ICD-10 精神障害および行動の障害 臨床記述と診断ガイドライン, 
医学書院, 東京, p81-94, 1993より改変引用）

スライド 22
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ら始め、飲酒による害をできるだけ減らすという
“harm reduction（ハームリダクション）” の概念が
提唱されています（スライド 24）。断酒が必ずしも
必須ではないことを十分に評価した上で飲酒量の低
減を図り、少しでも依存症治療のギャップを少なく
し、臓器障害を軽減することを主眼としています。
飲酒量低減という治療選択肢を加えた新アルコー
ル・薬物使用障害の診断治療ガイドラインが 2018
年に公表されました。
　私たちが三重県こころの医療センターと行った共
同研究をご紹介します。断酒を目的に同院に治療入
院した症例の中で、結果としては断酒達成には至ら
なかったものの飲酒量が大きく減った場合、図に示
したように肝機能が著明に改善しています（スライ
ド 25）。またフランスの 40 歳男性をモデルとした
純アルコール摂取の減少量と死亡率の関係を調査し
た研究では、飲酒量低減により死亡率の低下が示さ
れています（スライド 26）。
　2019 年、飲酒量低減薬ナルメフェン（セリンクロ）
が上市されました。ナルメフェンは中枢神経の依存
形成にかかわるμ- とκ- オピオイド受容体を調整す
ることで飲酒量低減作用を発揮すると考えられてい
ます（スライド 27）。国内第Ⅲ相試験は久里浜医療
センターを中心に、プラセボとの厳格な比較試験が
なされました。ナルメファンの 10 ミリと 20 ミリ処
方群とプラセボ群の比較では有意な飲酒量の低減効

アルコール関連問題のスクリーニング簡易版：AUDIT-C

過去1年間の飲酒状況について3つの質問項目で評価します
男性で5点以上、女性で4点以上であればアルコール使用障害が疑われる

監修 / 新アルコール・薬物使用障害の診断治療ガイドライン作成委員会: 新アルコール・薬物使用障害の診断治療ガイドライン, P82, 新興医学出版社, 2018 より作成

①
アルコール含有飲料をどのくらいの頻度で

飲みますか。

0. 飲まない

3. 1週間に2～3度
1. 1カ月に1度以下

4. 1週間に4度以上

2. 1カ月に2～4度

② 飲酒時には通常どのくらいの量を飲みますか。
0. 1～2ドリンク

3. 7～9 ドリンク

1. 3～4 ドリンク

4. 10 ドリンク以上

2. 5～6 ドリンク

③
1度に6ドリンク（純アルコール60g）以上

飲酒することがどのくらいの頻度でありますか。

0. ない

3. 1週間に1度
1. 1カ月に1度未満

4. 毎日あるいはほとんど毎日

2. 1カ月に1度

日本酒（15％）
1合

焼酎（25％）
100mL
（ロック1杯）

ｳｨｽｷｰ（40％）
60mL
（ダブル1杯）

ビール（5％）
500mL
（中ビン1本）

ﾁｭｰﾊｲ（7％）
350mL
（1缶）

ワイン（12％）
200mL
（小ｸﾞﾗｽ2杯）

2ドリンク（純アルコール20g）に相当する酒量

スライド 23

依存症治療において、すぐに飲酒をやめることができない場合は

飲酒量を減らすことから始め、飲酒による害をできるだけ減らすと

いう“harm reduction”の概念が提唱されている。

減酒により臓器障害の軽減を図る。

アルコール依存症治療のギャップを少なくすることに有用。

飲酒量低減という治療選択肢を加えた新アルコール・薬物使用障

害の診断治療ガイドラインが2018年に公開された。

内科系医師による臨床の現場でharm reductionの取り組みは実
効性を持つと期待される。

Harm Reduction ハームリダクション

国際ハームリダクション協会HP：https://www.hri.global/files/2016/04/06/What_Is_Harm_Reduction_JP_2015.pdf
日本アルコール・アディクション医学会ほか： 新アルコール・薬物使用障害の診断治療ガイドラインに基づいたアルコール依存症の診断治療の手引き 第１版, 2018

スライド 24

アルコール性肝障害患者における
飲酒量低減と肝機能改善

藤田尚己、竹井謙之：日本アルコール･薬物医学会雑誌, 48, 32-38, 2013

基準値

＊p＜0.01（paired student t検定）

飲酒量（純アルコール g/日・

中央値）：

節酒前（ベースライン）：140
1カ月後：19.5
2カ月後：28.0
3カ月後：32.0
6カ月後 32.0

目的：アルコール性肝障害における

節酒の肝機能等身体に及ぼす

影響を検討する

対象：アルコール性肝障害患者14例（年

齢中央値：52歳、男性12例）

方法：飲酒量低減による肝機能への

影響を後方視的に検討した

節酒前 1 2 3 6（ｶ月）
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スライド 25

飲酒量低減と死亡率の関係（海外データ）

Rehm, J. et al. : Alcohol Alcohol., 48(4), 509-513, 2013

目的：飲酒量低減の死亡に対する影響を検討する

対象：アルコール摂取減少量と死亡率の関係を検討した

無作為化比較試験7本
方法：7本のRCT （1年または半年）より、アルコール摂取

の減少量と死亡率の関係を検討した。

＊ ベースライン時の純アルコール摂取量96g/日

フランスの40歳男性＊をモデルとした純アルコール摂取の減少量と死亡率の関係
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果が示されました（スライド 28）。ナルメフェンは
心理社会的治療を併用することが必須とされていま
す。内科系医師にとってはハードルが高いように思
われますが、飲酒日記を用い、飲酒量や服薬状況、
健康状態、日常生活上の変化を確認しながら、目標
とする飲酒量の達成、治療の継続を目指すことで飲
酒量低減を図ります。
　アルコール関連問題には多職種・多機関連携で対
処することが必要です。三重県四日市市は先駆的な
活動を行っており、「四日市アルコールと健康を考
えるネットワーク」を組織して、猪野亜朗先生と高
瀬幸次郎先生が連携して「アルコール救急多機関連
携マニュアル」を作成しています（スライド 29）。
関心のある方はぜひご参照ください。
　国際的にもアルコール関連問題が重要性を増して
いることを受けて、WHO（世界保健機関）は 2010
年に「アルコールの有害事象に対する世界的な治療
戦略」を決議しました。我が国でも 2014 年 6 月、「ア
ルコール健康障害対策基本法」が施行され、内閣府
によりアルコール健康障害対策推進基本計画が公表
されています（スライド 30）。アルコール医療・医
学にはこれから急速な展開がもたらされるでしょ
う。ご清聴ありがとうございました。

飲酒量低減薬：ナルメフェン

監修：ナルメフェン適正使用委員会

薬剤名（製品名） 効能・効果 主な作用

飲

酒

量

低

減

薬

ナルメフェン アルコール依存

症患者における

飲酒量の低減

μオピオイド受容体に対しては拮抗薬として、

κオピオイド受容体に対しては部分的作動薬

として作用することにより飲酒量の低減作用

を発揮すると考えられている。

快の強化 不快の強化

恒常性

情動

不快

快

受容体 μ オピオイド受容体
シグナル低下

Κ オピオイド
受容体

シグナル増加

スライド 27

ナルメフェン 24週プラセボ対照二重盲検試験（国内第Ⅲ相）
副次評価項目：総飲酒量のベースラインからの平均変化量

大塚製薬社内資料（アルコール依存症患者を対象とした国内二重盲検比較試験）, 承認時評価資料

TAC（総飲酒量）： 1カ月間の
平均アルコール消費量（g/日）

a：Least Squares Mean（最小二乗平均）±SE

＊： P＜0.05 10mg群 vs. プラセボ群

† ： P＜0.05 20mg群 vs. プラセボ群

MMRM：mixed model repeated measures
（混合モデル反復測定法）

ベースライン時TAC（g/日）（平均±SD）：

プラセボ群（n=244）： 95.08 ± 48.70 
10mg群 （n=180）： 95.93 ± 41.10 
20mg群 （n=242）： 93.07 ± 37.45

プラセボ群 （n=244）
ナルメフェン10mg群 （n=180）
ナルメフェン20mg群 （n=242）
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スライド 28

アルコール関連問題における多職種・多機関連携：
「四日市アルコールと健康を考えるネットワーク」の試み

高瀬幸次郎、猪野 亜朗、片岡千都子

スライド 29

アルコール健康障害対策基本法

「アルコール健康障害対策推進基本計画」
2016年5月31日

 今後５年間で、問題飲酒率を男性は１５．８％から１３％に、
女性は８．８％から６．４％に減らす。

 すべての都道府県に相談拠点とアルコール依存症の専門
医療機関を設ける。

不適切な飲酒はアルコール健康問題の原因となるため、
その対策を総合的かつ計画的に推進することで、障害の
発生、進行及び再発の防止を図り、あわせて健康障害を
有する者等に対する支援の充実を図り、もって国民の健
康を保護することを目的として制定。

2013年12月成立、2014年6月施行

スライド 30
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◆質疑応答◆
質問者：私は保健師で特定保健指導や健康相談を行っているのですけれども、パンフレットなどに休肝
日を必ず設けたほうがいいというのをよく見ます。先ほどから飲酒量を減らすということが、先生たち
のお話にもありましたけれども、先生は休肝日についてどのようにお考えですか。
竹井：休肝日についてですが、厳密なエビデンスはまだありません。例えば 1 週間の総飲酒量がアルコー
ルに換算して同じとします。そのうち１日か 2 日、休肝日を設けて他の日にたくさん飲んだら、毎日均
して飲酒される方と比較してどうか、それについてはいろいろな意見があってまだ結論は出ていません。
ただ、厳密なエビデンスは別にして、患者さんが休肝日を設けることは、自己効力感につながり飲酒量
低減に向かう第一歩であるかもしれません。実臨床の場では、１日でも 2 日でも休肝日を設けてみる取
り組みは意義があるかもしれません。


