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2019年11月に中国湖北省武漢市で発生したコロナウイルス感染の初期警報ベ
ルへの対応は、原因不明の肺炎の一種であると発表されたため、延期されまし
た。WHOは、2020年1月に中国への旅行について警告しました。多くの要請の
後、世界は最終的に適切に警告されましたが、中国政府は発生状況を正確に発
表しませんでした。その結果、世界的なエピデミック予防システムの構築の遅
れは、今日世界が直面している最悪の感染状況をもたらしました。WHOが新し
いコロナウイルスSARS‑CoV‑2感染症をCOVID‑19と名付けてから1年が経過し、
11日にパンデミックが宣言されました。 NS 2020年3月の対応 「「 国際的に懸念
されている公衆衛生上の緊急事態 」。 ワクチンによるウイルス感染の抑制がよ
うやく始まりました。これまでに、パンデミックは1億1,500万人以上に影響を
及ぼし、世界220の国/地域で250万人以上が死亡しました。近い将来、制御の可
能性があるようです。しかし、ワクチンの供給には限界があり、先進国は自国
民に必要な量のワクチンを入手するために競争しています。WHOは開発途上国
のために一定の金額を確保しようとしていますが、COVID‑19が制御可能になる
までにはかなりの期間が必要になると予測されています。

一方、COVID‑19の治療薬については、早い段階から研究が始まっています。
ヒドロキシクロロキンまたはクロロキン、ロピナビル/リトナビルの組み合わ
せ、トシリズマブ、インターフェロンの治療効果 β 1と同様に、効果が限られて
いるか、効果がないことがわかりました。レムデシビルは、重症患者の回復時
間を30％も改善しますが、感染者の大多数を占める軽度から中等度の患者には
適していません。が
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ステロイド薬デキサメタゾンは炎症症状の緩和に効果的であり、重大な炎症症
状のない軽度から中等度の病気の患者への使用は推奨されていません。現在、
自宅で（または自己隔離型の宿泊施設で）治療されている軽度の病気の患者ま
たは中等度の病気の入院患者に利用できる治療薬はありません。治療法のない
病気ほど無力なものはありません。

COVID‑19患者の数が急速に増加し、世界中で死亡者数が増加している状況で
は、ヒドロキシクロロキン、ドキシサイクリン、アジスロマイシン、およびそ
の他の薬剤は治療目的には効果がなく、効果的な治療法が求められています。
オーストラリアの研究グループは、イベルメクチンがSARS‑CoV‑2複製を抑制す
ると報告しました。 試験管内で 感染実験。イベルメクチンは1987年以来、河川
失明症やリンパ系フィラリア症の制御、およびヒトの疥癬の治療に広く使用さ
れています。それは非常に安全でよく知られている安価な薬であるため、中南
米諸国でCOVID‑19の治療と予防に使用されるようになりました。パンデミック
の宣言から1か月後、イラク、エジプト、イラン、インドなどの国々は、米国の
臨床試験登録サイトClinicalTrials.govとWHOに臨床試験の登録を開始しまし
た。 ' ■臨床試験登録プラットフォーム。COVID‑19に対するイベルメクチンの
世界初の臨床試験の結果の公表は、米国南フロリダの4つの関連病院で実施され
た観察研究でした。イベルメクチン群の173人の患者の死亡率は15.0％であり、
これは有意であった（ NS ＝ 0.03）対照群の107人の患者の25.2％より優れてい
る。この結果は、6のmedRxivプレプリントとして公開されました NS 2020年6月
の時点であるが、ピアレビューがまだ行われていないため、その価値は当時認
識されていなかった。査読後、13日に一流のジャーナルChestに変更を加えるこ
となく公開されました。 NS 10月の。

それ以来、世界中のさまざまな国で数多くの臨床試験が実施されてきました。
30現在 NS 2021年1月の時点で、27か国で合計91件の試験がこれらの登録サイト
で記録されています。フェーズ3には43件の試験があり、フェーズ2には27件の
試験があり、17件の観察研究があります。これには、治療目的で実施されてい
る80件の試験と、密接な接触や医療専門家の病気の発症を予防する目的で実施
されている11件の試験が含まれます。
さらに、27歳までに NS 2月の時点で、約15,000人の患者（登録済みおよび未登

録の研究の両方）を含む42の臨床試験の結果が、バイアス要因を除外した後、
メタアナリシスにかけられました。83％が早期治療で改善を示し、51％が後期
治療で改善し、89％の発症率の予防が認められたことがわかりました。これに
より、イベルメクチンの有用性が確認されます。42件のテスト結果に基づくメ
タアナリシスであるため、この包括的な判断が誤りである確率は4兆分の1と低
いと推定されています。さらに、2つの別々のメタアナリシスも
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イベルメクチンの有用性とその結論は、COVID‑19の治療におけるイベルメクチ
ンの適応拡大の要請とともにWHOと米国FDAに提示されました。

日本では、2020年9月から北里大学が医師主導の第2相臨床試験を実施してい
ます。しかし、合計240人の患者（イベルメクチン群120人、プラセボ群120
人）を対象とした試験プロトコールの進捗状況は遅かった。このままでは、
COVID‑19のパンデミックが収束した後、臨床試験が終了することが懸念されま
す。製薬会社が実施する治験とは異なり、そのような治験の進行が遅れる主な
要因は、資金や人材の不足です。あらゆる面で支援が求められています。イベ
ルメクチンは30年以上にわたって使用されており、顧みられない熱帯病
（NTD）を制御するために、アフリカ、中南米で37億回以上の投与が行われて
います。また、先進国の疥癬を治療するための高齢者介護施設でも広く使用さ
れています。製薬会社はこれまで広く使用されてきたため、COVID‑19の適応を
得るためにさらなる開発が行われたとしても、投資資金を回収するのに十分な
資金を稼ぐことは期待できません。

複数の非常事態宣言を必要とする重要な国家安全保障問題と見なされるこのパ
ンデミックでは、治療または予防の目的で利用できる治療薬はありません。す
でに承認され広く使用されているイベルメクチンが効果的であることがわかっ
ています。イベルメクチンは潜在的な候補薬ですが、現在の状況では、製薬会
社はCOVID‑19を含むようにその適応を拡大していません。医薬品開発に不慣れ
な大学や医療機関では、医師による小規模な治験を実施しています。状況に対
する非常に制限された、熱心でないアプローチがあるようです。

この者は、来の医師研究者がCOVID‑19の治療/予防薬読みのイベルメクチンの
適応を考えて。イベルメクチンは、COVID‑19の順速早急に適応しししれます。

1.コロコロナウイルス感染症の対

1）モデルコロナウイルス感染の発生と感染
ウイルスナウイルス感染のコの犯が感染した 1） 17月中国湖北省武漢市で NS 2019年11月

に最外の肺炎を見外が発令されました。 NS 武漢市パレスガレポート2020年12月の 2） 世界保
健機関（WHO）への人から人への伝達。確認されましました 3）、 7日 NS 2020年1月の陳はコ
ロナウイルスでした。
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11日 NS 1月、中国政府はWHOに、この発生は武漢の南中国SUマーケットに感染し、報
告しました。市場は1月転化 NS 1月の感染源を追跡することを不可能にします。ただし、前月
に採取されたサンプルは、陽性のテスト結果を示しました。中国以外での最初のケースはタ
イで確認されましました 4） 13日 NS 1月、ここて日本 5） 15日 NS、 と 6） 19日 NS。

来る、この鎧コロナウイルス感染の今は武漢を中心の地域であることはごの余地ができま
す！ます。

WHOが 7） 21日のオンラインコロナウイルス（2019‑nCoV）状況調査‑1 NS 中国の被災者
数が250人を超えた1月、中国への旅行に注意を呼びかけた。WHO ' この段階での対応は迅速
かつ適切でした。前日、中国から帰国した米国の男性がこの病気を発症しましました 8）、 そ
して、世界の影響を受けた人々の数は、4カ国にまたがる282人でした。その後、年末に新た
な肺炎の発生を警告した武漢の8人の医師が、虚偽の情報を広めたとして中国当局から罰せ
られた。中国政府は、発生を取り巻く状況を正確に発表していませんでした。その結果、世
界的なエピデミック予防システムの構築が遅れ、今日の世界が直面している悲惨な感染状況
につながっています。

一週間後、日本では、 NS 2月の、から下船した香港の男性
「「 ダイヤモンドプリンセス 」 25日のクルーズ船 NS 1月の、判明した 9） 新規コロナウイルス
に感染する。船が突然大黒埠頭の海岸に移動し、14日間隔離されたにもかかわらず、700人
以上の乗客と乗組員の大規模な感染クラスターが最終的に船に現れました。そのような状況
下で、日本は深刻な感染国になりました。一方、武漢には多くの日本企業が支社を置いてお
り、日本人住民の緊急避難が問題となっていました。封鎖されていた武漢から日本人を避難
させるために必要な交渉は困難でした。29日に運航された最初のチャーター便から NS 1月か
ら17日の5回目の飛行まで NS 2月には、合計829人の帰還者が成田空港に到着し、9人
（1.1％）が陽性でした。 10） 2019年‑PCR法によるnCoV。

未知の感染症が国際的に広がり、日本は直接的な被害を受けているため、そのような状
況に対処するための国内法を策定する必要があります。1に NS 2月の新しいコロナウイルス感
染は以下に分類されました 「「 指定感染症 」（ クラス2）と同等 「「 感染症の予防と感染症
患者の医療に関する法律（感染症法） 」。 これは、政府の条例の規定によって制定されまし
た 11） そのため、新しいコロナウイルスは、感染性病原体として検疫法第34条の対象となり
ました。そのような指定の利用によって 12）、 感染者の立ち入りを拒否し、感染者の入院など
の措置を講じることが可能になりました。
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まだな観光客の集団が16へ武漢をあります NS 1月の帰国旅行でイタリア、スイス、フラ
ンスの9外のツアーをしたます。 NS。 23日 rd、 この人と一緒にさらに2人の旅行仲間がパリ市
で病気になり、救急医療施設に運ばれました。これが最も初期のケースでしました 13） 男性
はヨーロッパで2019‑nCoV処であるとクリックされました。

テドロス事務総長が訪問 14） 27朝中国 NS 新しいコロナウイルス感染の状態を検査するた
めに1月の。12カ国で2,798人が感染し、感染の拡大はすでに予測されていたにもかかわら
ず、中国政府当局が状況を軽視し、そのような宣言に警戒しているため、彼は世界的大流行
を宣言することを差し控えました。5日後、1 NS 2月には、感染が24か国に広がり、約12,000
人の感染者が確認され、状況は急速に悪化しました。一方、WHOの危機管理部門は、SARS
の過去の経験に基づいて発行した

（2002）、豚インフルエンザ（2009）およびMERS（2012）の流行、通知文書 15）。 この文書
は、2019‑nCoV感染が世界中に広がるイベントに備える必要があると述べています。

後に世界になるアメリカでは ' 最大の発生である米国疾病予防管理センター（CDC）が
確認 16） 30日の国内での人から人への伝達の最初のケース NS 1月の。その後、早くも4 NS 2
月、保健社会福祉省（HHS）は、連邦食品医薬品化粧品法の規定に従い、中国の武漢で発生
した新規コロナウイルス感染症（2019‑nCoV）を次のように見なす決定を下しました。国家
安全保障に関連する緊急事態。そのため、医療システムや医薬品の需給管理に関する緊急対
応体制を確立する必要がありました。 17）。

この新しいタイプのコロナウイルスは、 18） 国際ウイルス分類委員会による重症急性呼
吸器症候群コロナウイルス2（SARS‑CoV‑2）、およびWHOが発表 19）

11日に NS 2月のSARS‑CoV‑2感染は、正式にはコロナウイルス病2019（COVID‑19）と呼ばれ
ることになりました。当時、中国の影響を受けた人々の数はすでに75,000人を超えており、
WHOはそれをパンデミックと宣言すべきでした。テドロス事務局長はこの宣言の機会を逃
し、COVID‑19は世界中に急速に拡大しました。

20日に NS 2月、世界的に有名な医学雑誌、ニューイングランドジャーナルオブメディシ
ン（NEJM）が論文を発表しました。 20） 中国におけるCOVID‑19の脅威について警告し、世
界が将来の困難に対処するための意図された協力を発表した ' その結果、医学界はすぐに直
面するでしょう。その後、NEJMや世界中の他の主要な医学雑誌に掲載されたすべての
COVID‑19関連の論文や記事を読むことができました 21） 非加入者によって自由に。28日に NS 

2月、ビル＆メリンダゲイツコメント推奨基、NEJMのオンライン版であるビルゲイツをガ寄
るしました。 22） と題された展望記事 「「 百年のパンデミック？ 」、 発案発案発案発案発案
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すぐに着手する必要があります。重要な提案を列挙した後、彼はさらに次のように述べましました
「「 ですか？ 」 彼のできます。

誰が 23） 29日 NS 2月の時点で、世界中の感染者の総数は85403人に達しました。その数に
は、中国で79394人、他の53か国で5,304人、そして705人の国際的な乗客とダイヤモンドプ
リンセスクルーズ船の乗組員が含まれていました。数のさらなる内訳は次のとおりでした：
韓国3,150例、イタリア888、イラン388、日本
230、シンガポール98、アメリカ合衆国62、ドイツとフランスがそれぞれ57、スペインが32の
ケース。

2）COVID‑19パンデミック

WHOは、長い間躊躇した後、状況を公式に宣言することを決定しました。 「「 パンデ
ミック 」。 COVID‑19感染が確認された世界の国/地域の数は8日に100に達しました NS 2020
年3月の。感染者の累積数 24） 超えた
100,000。11日に NS 3月、事務局長は、それが世界的大流行であることを認識し、宣言を行い
ました。 25） それが対応したこと 「「 国際的に懸念されている公衆衛生上の緊急事態 」。 パ
ンデミックが宣言されると、取るべき措置は国ごとに異なりますが、国際的な観光規制と検
疫システムは常に強化されます。このような状況下、観光志向の国を目指す日本のような
国々は、結果として大きな経済的苦痛を被ることになります。特に、COVID‑19の原産国で
ある中国の累積感染者数は12日に80,000人を超えました。 NS 3月の。その後、世界中の国々
が中国からのすべての旅行者の入国を拒否し始めました。中国の実際の感染者数は発表され
た数の10倍以上であり、中国の旧正月（1月25日から31日）の間に海外旅行を含めて合計20
億人以上が旅行したと推定されています。その結果、新しいコロナウイルス感染は国内的に
も国際的にも広く蔓延していました。

日本では、13日に NS 3月の 「「 新規コロナウイルス感染症に対する特別措置 」 制定され
た 26） 補足条項の一部として 「「 新規インフルエンザ等の特別措置に関する法律（2012年法
律第31号） 」。 しかし、この時までに、日本の累積感染者数はすでに675人に達していま
す。政府は 「「 新規コロナウイルス病対策本部 」 26日の内閣官房の一部として NS 3月の発
行 「「 新しいコロナウイルス感染に対する対策の基本的な対処方針 」 28日に NS 3月の。これ
は、政府機関間の協力をより強化するために実施されました。しかし、国内での感染拡大や
海外からの感染者の増加を抑えるためには、7からの緊急対策が必要でした。 NS 4月から6日 

NS 5月の。日本では、この期間には、伝統的な長期の連続した国民の祝日にわたる期間も含
まれます。非常事態 27） 東京、大阪、埼玉、千葉、神奈川、兵庫、福岡に発行されました。
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米国では、国家非常事態 28） COVID‑19については、国内の累積感染者数が1,200人を超
えたときに発行され、国民の警戒感が高まったとの報告がありました。しかし、20日に
10,000人を超えた後の感染者の累積数 NS 3月の、急速に増加して

23日に31,573 rd、 25日に51,944 NS、 と27の68,334 NS。 その数は増え続け、28日に85,228に達
したとき、最終的には中国とイタリアを上回りました。 NS 3月の 29）、 世界で最も高くなりま
す。

その後、米国とヨーロッパ諸国で感染者の数が急速に増加し、世界中の感染者の累積数
は31日に75万人を超えました。 NS 3月：米国で140,640、イタリアで101,739、スペインで
85,195、ドイツで61,913、フランスで43,977、イランで41,495、 NS。 しかし、中国ではす
でに第1波のピークを過ぎており、新規症例数は減少し始めており、累計症例数は82,545例
に達しています。

世界の感染者の累積数は2で100万人を超えました NS 4月の16日に200万 NS、 28日に300万 

NS、 12日に400万 NS 5月の、そして21の500万 NS。 その後、29日に1000万人がいました NS 6月
の11日に2000万 NS 8月の20日に4000万 NS 10月の1日に6000万 NS 12月の、そして31の8000万
以上 NS 増加状態をグラフ化すると、下向きの凸曲線が作成されますが、顕著なプラトーは見
られません。さらに、第1波、第2波、第3波を明確に区別することはできません。波のパ
ターンを区別して分類しようとすると、20前後の収束が明らかになる傾向があります。 NS 5
月20日の15頃に始まる第2波 NS 6月の、そして20年頃に始まる第3の波 NS 10月の（第2波の収
束前でも）。その時点から、第3の波は今日まで続いているように見えます。

COVID‑19は、短期間で世界中の220を超える国/地域に広がり、31人までに1億300万人
（死亡率1.31％）に影響を及ぼしました。 NS 2021年1月に222万人が死亡し（死亡率
2.16％）、壊滅的な被害をもたらしました 30）。 表1は、COVID‑19に感染した主要国におけ
る、感染者の累積数と死亡または死亡数としての罹患率を示しています。最も深刻な状況は
米国で、感染率は3億3,100万人の人口の12.5人に1人に相当します。具体的には、2,667万人
が影響を受け（罹患率8.1％）、45万人が死亡しました（死亡率

1.7％）、および1日あたりの新規症例数は、ある時点で250,000に達します（ただし、現在は
70,000以下に抑制されています）。

世界で2番目に影響を受けている地域はインドで、1,074万人が感染し、15万人以上が死
亡しています。ブラジルは917万人が感染し、22万人以上が死亡し、3番目に影響を受けてい
ます。ロシアは4番目で、感染者数は383万人です。しかし、ロシアでは、死者数は7万人に
制限されていると報告されています。二番目
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表1.グローバルCOVID‑19の影響を受けた状況と死んだ状況[31年現在 NS
2021年1月の]

エピデミックの第3の波はヨーロッパでも認識されており、累計で
英国で370万人、フランスで310万人、スペインで280万人、イタリアで250万人、
ドイツでは220万人。これらの数字はまた、50,000～100,000人の死亡を記録しています。

表1には、感染症例が100万人を超える19か国におけるCOVID‑19の罹患率が示されてい
ます。世界の有病率1.31％と比較して、いくつかの国では3倍以上の割合を示しました。米
国は8.1％、スペインは6.0％、英国は5.6％、フランスは4.9％、アルゼンチンは4.3％、イタ
リアは4.2％。これらの国々では、感染の拡大に対して封鎖や集会の制限などの予防措置が
講じられているにもかかわらず、感染の継続的な拡大を制御することはできませんでした。

一方、メキシコでは感染者の死亡率が8.5％と非常に高く、イラン、ペルー、イタリ
ア、南アフリカ、インドネシア、イギリス、ドイツ、コロンビア、ブラジルでは死亡率が
2.5％以上が認識されます。
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3）このここの状況
日本は、1日鏡の入数をかけます

3,500。したがって、緊急宣言は8日に発行されましました NS 2021年1月に東京とその周辺の
千葉県、神奈川県、埼玉県で開催されました。その後、14日に NS 1月の宣言は拡大した 31） 京
都県、大阪県、栃木県、岐阜県、愛知県、兵庫県、福岡県が含まれます。宣言はまた、レス
トランの営業時間の短縮を要求し、企業が従業員がインターネットを使用して自宅からリ
モートで作業できるようにすることを奨励しました。31歳までに NS 1月の感染感染者数は
383,000人で、37人でした。 NS 世界で亡、死者数は5,546人（死率

1.45パーセント）。しかし、海外からの侵入が確認され、変異株が存在するため、短期間で
の感染拡大を防ぐことは困難です。COVID‑19感染の拡大を防ぐために、政府は 「「 インフ
ルエンザインフルエンザ等の法則 」 その施行命令。さらに、修正 32） の 「「 感染症の予防感
染症患者の医療法（感染症管理法） 」 行われた。これに続いて改訂 33） の

「「 ウイルスナウイルス感染対策の基本感染管理 」 効果的な対策を強化するために。これら
の行動にもかかわらず、繁華街の人々の数と公共の通勤によって引き起こされた混雑の量は
予想通り減少しませんでした。新規症例数は徐々に没ししのの、医療実の準備や医療ははは
改善されました。

SARS‑CoV‑2多株が報告された 34）、 2020年12月初旬から英国で明らかになった感染力
は、従来の菌株の1.7倍です。それはすでに他の国に広がり、感染者の急速な増加を引き起
こしています。CDC文書によると 35）、 変異株は12月末に米国でも検出され、英国の研究者
は、感染性が高いだけでなく、死亡リスクも高いと警告しました。英国の突然変異株に加え
て、南アフリカでは12月中旬にさまざまいちでの突然変異体が投稿します、突然変異他の突
然変異たますます。変異株の糞性と病原性は調査された 36） 集団に渡って、これ開発された
ワクチンの接種のスナップもまた、接種。

2.COVID‑19の治療薬とワクチンの

1）治療薬の検索と緊急使用許可
強い感染力と効果的な治療薬の欠如が、COVID19が1年以上世界中に広がり続けている

理由です。しかし、重度の症状を呈し、短期間で死に至る劇症型の感染症ではありません。
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天然痘やさまざまな出血熱のような時間。それにもかかわらず、COVID‑19の症状が進行す
ると、深刻な呼吸不全や血栓症によって死に至る可能性があります。 37,38）。 また、それはと
呼ばれる様々な進行中の予後症状を引き起こす病気です 「「 SARS‑CoV‑2（PASC）の急性後
遺症 」、 また 「「 慢性COVID症候群（長いCOVID） 」。 症状には、重度の倦怠感、脱毛症
などがあります 39）、 心血管障害 40）、 記憶力の低下、嗅覚/味覚障害 41） それは改善した後
も、もっと簡単になります。

治療、デキサメタゾンステロイドのステロイドCOVID‑19の抗炎症治療 42）

対症療法として症状を緩和するのに効果的であると考えられてきました。SARS‑CoV‑2ウイ
ルスの増殖、細胞結合、または細胞内浸潤を抑制するための確認された有効な治療薬はまだ
特定されておらず、そのような化合物の開発が望まれています。しかし、SARS‑CoV‑2ウイ
ルスを標的とする全く新しい治療薬を作るためには、探索システムの構築から始めて、その
ような薬を評価するための毎年の研究開発（R＆D）計画を立てる必要があります。数十万人
の患者に発生する急性疾患のパンデミックに、このような短期間で対応することは不可能で
す。

そのため、既存の薬剤の中から、COVID‑19に治療効果や症状緩和効果のある化学物質
を探す試みがなされてきました。 43）。 用語 「「 転用 」 を意味するために使用されます 「「 
別の目的での使用（表示） 」 また 「「 o ff‑ラベルの使用 」。 過去に転用が複数回試みられ
ました。これは、中国の広東省で始まった2002年のSARSの発生の場合であり、最終的には
ベトナムとカナダに広がり、8,000人以上が感染し、770人以上が死亡しました。また、サウ
ジアラビア、ヨルダン、アラブ首長国連邦、カタール、その他の中東諸国（フランス、ドイ
ツ、イタリアでの数例を含む）での中東呼吸器症候群（MERS）の発生にも当てはまりまし
た。既存の抗インフルエンザ薬で発生を治療する試みがなされましたが、ほとんど成功しま
せんでした。試み 44） 現在、承認された他の薬の中からCOVID‑19の治療薬を探すようになっ
ています。

米国のClinicalTrials.govは、米国国立医学図書館が運営する臨床試験登録サイトです。
提出された臨床試験データが連邦官報で提供されている要件に準拠しているかどうかが検査
されるため、世界で最も信頼され、使用されているサイトです。 45） 引用前に、登録された
アイテムはリアルタイムで頻繁に更新されます。

20年までに NS 2020年4月の時点で、COVID‑19のサイトに登録された557人の被験者で
605件の臨床試験がありました。リストの中には次のものがありました：抗マラリア薬ヒド
ロキシクロロキンとクロロキンの79試験、抗リウマチ薬トシリズマブの9試験、抗インフル
エンザ薬ファビピラビルの5試験、抗AIDS併用薬ロピナビル/リトナビルの4試験、9試験ギレ
アデが開発中の抗エボラ出血熱薬レムデシビルの評価、抗多発性硬化症薬インターフェロン
の9件の試験 β 1、その他。現時点で、このレビューの主題であるイベルメクチンの4つの臨
床試験が登録されています。1つはイラクのバグダード大学からの研究です。 46） ヒドロキシ
クロロキンの組み合わせにイベルメクチンを追加する効果を調査する
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およびアジスロマイシン、および3つの異なる薬剤と組み合わせたイベルメクチンの効果を調査
するためのエジプトのタンタ大学による3つの研究。50を超える他の試験も最終的に続くとは想
像もしていませんでした。

このような臨床試験の進捗状況とは別に、米国食品医薬品局（FDA）は28日に発表しま
した NS 2020年3月の 「「 転用 」 2つの薬の実行されることになっていた。クロロキンとヒド
ロキシクロロキンは、COVID‑19の治療と予防に使用できるようになりました。これは、緊
急使用許可（EUA）の下で特別な許可を与えることによって達成されました 47） 米国保健社
会福祉省（HHS）の権限の下での緊急対応システムに基づくプロセス。同日、米国の累積感
染者数は中国やイタリアを上回り、世界一でした。EUAシステムの使用は賞賛されました。
その後、米国では、これもEUAに基づいて、レムデシビル 48） 1に NS 5月の回復期の患者 ' sプ
ラズマ 49） 23日に rd 8月、カナダのEliLillyとAbcelleraBiologicsが9日に共同開発したモノク
ローナル抗体薬であるbamlanivimab NS 11月の 50）、 と抗体カクテル 51）

21日にRegeneronによって開発されました NS 11月には、すべてがCOVID‑19の治療に使用で
きるようになりました。ただし、EUAプロセスでは、有効性と安全性を証明するための資料
が考慮されておらず、必要もありません。政治的および経済的影響により、そのような調査
は使用許可が与えられる前に実施されません。その結果、EUAの下で認可された薬のいくつ
かは、必ずしも期待される臨床効果を生み出すとは限らないことが後に明らかになりまし
た。ヒドロキシクロロキンとクロロキンについては、FDAは15日のニュースリリースでEUA
のキャンセルを発表しました NS EUAが最初に発行されてから3か月以内の6月。ヒドロキシク
ロロキンとクロロキン、ロピナビル/リトナビル併用薬、トシリズマブ、インターフェロン β
 連帯試験と呼ばれる大規模な臨床試験の結果に基づいて、COVID‑19の治療薬としての有効
性はすべて1つであることが判明しました。 52） WHOによって。モノクローナル抗体と回復
期の患者の効果に関して陰性の検査結果の以前の報告がありましたが ' 血漿については、最
近、他の大規模試験で肯定的な結果が得られたことが報告されています。

デキサメタゾンはEUAに含まれていませんが、NIHのCOVID‑19治療ガイドラインで使用
が推奨されています。 53） および米国感染症学会（IDSA） 54）。 デキサメタゾンがEUAの一部
として指定されなかった理由は、デキサメタゾンがすでにFDAによって承認されている薬剤
であり、COVID‑19の重症患者の肺炎症の治療がすでに許可されていると判断されているた
めです。 「「 o ff‑ラベルの使用 」。 さらに、この薬は長い間ジェネリック医薬品として広く
使用されており、COVID‑19の適応拡大に必要な複雑な申請手続きを行う製薬会社はないと
判断されました。ヒドロキシクロロキンも長期間臨床的に使用されており、利用可能な多く
の一般的な製剤があります。それがまたとして管理されていた場合 「「 o ff適応外使用 」 使
用されたものと同様のアプローチでの薬物



2021年3月 抗生物質の日本ジャーナル 74 ― 1 55 （（ 55 ）。

デキサメタゾンを使用すれば、EU  A指定の取り消しにつながる状況を回避できたはずです。
パンデミックを取り巻く緊急事態の混乱の下で、ヒドロキシクロロキンが異なって扱われて
いるという批判があります。

レムデシビルに関するランダム化二重盲検プラセボ対照試験（NCT04280705）は、適
応COVID‑19治療試験（ACTT‑1）研究グループによって実施されました。10カ国60施設で開
催されました。最終結果が公開されました 55） また、平均回復期間は、研究グループの541人
の被験者で10日、対照グループの521人の被験者で15日であると述べました。これは、レム
デシビルが有意に優れていたことを示しています（ NS ＜ 0.001）その望ましい効果で。その
結果、FDAはレムデシビルの取り扱いをEUA指定から公式に承認された医薬品の取り扱いに
変更しました 56）。 ここで、EUAの指定は、HHSが発行した緊急対応システムの下でのみ有効
であり、EUAの指定された医薬品は、指定された緊急事態がなくなると、通常の状況では再
び使用できないことに注意してください。

2）ワクチンの開発と臨床使用
30歳までに NS 2020年4月の時点で、ClinicalTrials.govに登録されたワクチンの10の臨床試験

がありました。これには、これまでに開発に成功した3つのワクチンが含まれます。Modernaと
Pfizer / BioNTechからの2つのmRNAワクチン、およびOxford University / AstraZenecaからの1
つのベクターワクチンです。これら3つに加えて、米国とカナダのベンチャー企業がそれぞれ1つ
ずつ、中国企業が5つのワクチンも登録しています。他の分野では、まったく新しいアプローチ
の一環として、COVID‑19が治癒した患者から得られた回復期血漿の臨床効果を研究するために
18件の試験も登録されました。

COVID‑19対策の最重要要素とされているワクチンの研究開発は順調に進んでいます。米
国では、FDAがファイザー/バイオエヌテックにEUAを発行しました ' ■12のBNT162b2 NS 12
月の、そしてモデルナへ ' s mRNA‑1273 on the 18 NS 12月の。感染のリスクが高い医療従事
者や、感染すると重病になる可能性が高い高齢者向けの予防接種プロセスはすでに進行中で
す。英国では、アストラゼネカ ' ■AZD1222は30日に承認されました NS 12月の予防接種はす
でに始まっています。欧州連合（EU）は21日にBNT162b2を承認しました NS 12月の、そし
て6のmRNA‑1273 NS しかし、AZD1222の承認は、供給契約の問題により延期され、承認は29
日まで付与されませんでした。 NS 1月の。ロシアと中国が独自に開発したワクチンを利用し
たワクチン接種を開始し、実際に実施していることも報告されています。 「「 ワクチン外交
 」 上記の最初の3社とのワクチン供給契約をまだ取得していない他の発展途上国にワクチン
を供給することによって。イスラエルは、自国の危機管理に対応して、非常に早い段階でワ
クチンを入手する契約に署名し、自国の予防接種アプローチを公表しました。彼らは見事に
最速でした



56 （（ 56 ）。 抗生物質の日本ジャーナル 74 ― 1 2021年3月

全世界の危機への反応。WHOは、人道支援を通じてCOVID‑19に対するワクチンを購入すること
を目指しています 「「 COVAX 」 プログラムを作成し、接種用のワクチンが利用できない発展途
上国に供給します。すでに、31日に NS 2020年12月、ファイザー/バイオエヌテックワクチンは救
急薬リストと15にリストされました。 NS 2月には、アストラゼネカ/ SKBio（韓国）が製造したワ
クチンが2番目のワクチンとしてリストされました。 57） COVID‑19の場合。

FDAはEUAを発行しました 58） EUAは、ヤンセンCOVID‑19ワクチン（J＆Jワクチン）を
18歳以上の個人が使用できるように米国で配布することを許可しています。J＆Jワクチン
は、SARS‑CoV‑2のスパイクタンパク質をコードするDNA片を送達するためのベクターとし
て、アデノウイルス26型を使用して製造されています。人間は体内で生成されたスパイクタ
ンパク質を利用して、ウイルスに対する抗体を作ることができます。この特定のワクチン
は、通常の冷蔵庫で最大3か月間保存でき、1回の接種で体内での十分な抗体の産生を刺激で
きるという特徴があります。安全性の観点から、約22,000回の接種で特別な副作用は観察さ
れませんでした。その有効性は、約19,000回の接種で 中等度から重度/重症の症例の発症を
67％抑制しました。さらに、ワクチンは、接種後14日で重症/重症の症例を予防するのに約
77％有効であり、接種後少なくとも28日までに病気の発生を予防するのに85％有効でした。

ワクチンの開発には、有効性と安全性を確認し、獲得免疫の妥当性と持続可能性を評価
するために、数年のテストが必要です。原則として、COVID‑19のような急速に制御不能な
パンデミックに対応するために短期間でワクチンを開発することは不可能です。ワクチンの
使用は、COVID‑19パンデミックの下で作成された異常な状況を考慮して緊急対応として承
認されました。そのため、安全性と有効性はまだ十分に確認されていません。ワクチン接種
が一般的になると、世界中の人々がCOVID‑19に対する免疫を獲得するのに長い時間がかか
り、獲得免疫が常に長期間持続するとは限りません。したがって、COVID‑19の効果的な治
療薬の開発が不可欠であることも提唱されています。

英国では、感染性が1.7倍高いSARS‑CoV‑2変異体の感染が確認され、警告が発せられま
した。 59） 20日に欧州疾病予防管理センター（ECDC）によって NS 2020年12月の。突然変異
は20にさかのぼることができます NS 9月のことであり、10月以降のヨーロッパにおける第2
波の急速な拡大に貢献した可能性があると報告されています。南アフリカでも変異株の出現
と急速な増加が観察されており、推定されている 60） 最初のケースは10月までさかのぼるこ
とができます。日本では、23日に英国を指定することで検疫が強化されました。 rd 12月の、
そして南アフリカ、25日 NS 突然変異株流行国としての12月の。28日に NS 12月の成田空港検
疫所で変異株が検出された
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以前に南アフリカに滞在したことがある患者。ブラジルでは、20年頃に変異株が検出されました 

NS 12月になり、感染力がかなり強いことが確認されました。その後、そのような変異株だけが後
に日本に持ち込まれました 61）、 検疫サービスによって、10日にブラジルからの旅行者によって検
出されました NS 2021年1月の。

変異株に対するさまざまなワクチンの防御効果が低下することが懸念されていますが、
Modernaは発表しました 62） 25日に NS 彼らのワクチンが英国と南アフリカの両方の変異体に
対して中和活性を維持していることを1月に発表しました。同様に、ファイザーはBioNTech
と共同で発表しました 63） 27日に NS 彼らが証明した1月 試験管内で 増殖のワクチンは、英国
とトルコの入手の変異体のチナ変異の存在下で抗体接種の問題に接種がないことを考えてく
ださい。株予予防予防接種が 64） 7日 NS 2月。

日本で、ファイザー/バイオエヌテックのmRNAワクチンが承認された 65） 14の特別なも
のの NS 2月の。 － 保管/適合中は70°C。そのそれ、都道府県の市町村レベルでの予防接種の
準備はしに来ました。。ただし、実際の予防接種の注射器は日本で調達する必要がありま
す。ワクチン溶液はシリンジバレル内に残っているため、欧米では1本のボトルから6回投与
することが可能です。日本政府はファイザー交渉を続けています。これは、各バイアルを使
用して日本で5回分しか投与できないことが判明したためです。当初の理論上の7200万人の
供給数が実際には6000万人に過ぎないでスナップされた。 「「 ワクチン関連の損傷 」。 そ
の結果、日本におけるワクチンの研究開発と臨床使用は、そのような論争の存在のために、
先進国の中で、行政上の理由に続いて、最も遅れています。このワクチン薬物収集問題の固
有の脆弱性は、大幅に発表され、議論され、対処される必要があると言われています。特に
現在のパンデミックのような緊急事態において、将来のワクチンの避けられないリスク/利
益について、国民の間で十分な認識を高めることが不可欠です。そんな時、ワクチン投与の
迅速な研究開発と臨床応用を一気に可能にすることが望まれます。 ' 自分の母国。日本感染
症学会には常設 「「 ワクチン委員会 」 利用できる専門家の。そのようなグループは説明す
ることができます 66） 詳細には、発達状態、作用機序、有効性、副反応、日本全土での一般
的な予防接種手順を含みます。
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COVID‑19ワクチンに関連する人々を対象とし、ワクチンの認識を高め、理解を促進するプ
ロセスにおいて重要な役割を果たします。

一方、英国でアストラゼネカが製造しているワクチンについては、2020年8月末から日
本で第1相および第2相試験が実施されており、接種が完了しています。5日に NS 2月の国内承
認申請 67） 提出されました。1億2000万回分の供給を受ける契約があります。原液の75％以
上が日本のJCRファーマによって製造されます。第一三共、明治製菓、KMバイオロジクス
は、原液のバイアルを充填するための保管および配送作業を行う予定です。モデルナ製ワク
チンを開発する武田薬品工業が発表 68） 21日に国内フェーズ1およびフェーズ2の試験を開始
したこと NS 1月の。武田薬品工業は、6月までに2,000万人、9月までにさらに500万人の供給
を受ける契約を結んだ（2回投与を含む）。また、武田薬品は、米国のノババックスが開発
中の組換えタンパク質ワクチンNVX‑CoV2373の技術移転を受けて、日本で年間2億5000万回
以上の投与を計画しています。ワクチンは20年頃から日本で臨床試験を開始する予定です。 

NS 2月の。英国での第3相試験でも89.3％の有効性を示しているという点で、これは有望な見
通しです。

9日に NS 2月、内閣官房と厚生労働省が共同で発表 69） 政府が多種多様な作戦を監督する
こと。その中には、ワクチンの確保、流通システム、検査を含む事前準備の概要、接種シス
テムの改善、副反応への必要な対応、安全対策、地方自治体（県など）が使用するためのラ
ンク付けワクチンが含まれます。として知られているプログラム 「「 新しいコロナウイルス
感染症の予防接種 」。 また、12日 NS

2月の内閣官房 ' ■対策本部が改訂版を発行 70） の 「「 新しいコロナウイルス感染対策の基本
的な対処方針 」。 これは、 「「 新しいコロナウイルス感染症に対する特別措置 」 3に rd 2月
の。日本におけるCOVID‑19感染の状況、ワクチン接種の状況、医療機関の状況、および海
外からの変異株のさらなる侵入を防ぐ問題に関して、確立された方針が明確に示されていま
す。これらすべての対策に加えて、国立感染症研究所も情報提供を開始しました 71） 権利を
与えられた 「「 新しいコロナワクチンについて 」。 目標は、医療専門家や一般の人々が必
要とする必要かつ適切な情報を広く正確に広めることにより、国民の間でより高い予防接種
率を目指すことです。

ワクチン接種は、COVID‑19感染の拡大を抑えるために必要な重要な手段です。政府
は、2020年の第3次補足予算を作成する際に、第1回と第2回の両方の予防接種について、全
国統一単価で予防接種費用を設定することを決定した。
予防接種1回あたり2,070円で、全額は国庫が負担します。
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ワクチンの購入費用は準備基金から6,714億円、特殊冷凍庫の購入費用などの付帯費用（接種記録システムの構築や確保など）には1,314億円を支出することが既に決定されて

いる。接種プロセスの円滑な進行中の操作）。地方自治体制度の整備に使われる776億円という点では、国家安全保障に必要な国家予算支出の一部と考えられる。それはまた、

ワクチンで国を守るために必要な莫大な出費についての強い思い出させるものとして役立ちます。ワクチンに基づく社会的防衛には、国家戦略の一環として莫大な予算措置が

必要ですが、個人レベルでの免疫学的防衛にも高い医療費が必要です。例えば、モノクローナル抗体の単回投与量は25万円にもなると見込まれています。回復期の患者の血漿

治療は、HIV、HBV、HCV、梅毒、さらには他の可能性のある局所感染症などの病原体の潜在的な注入に対する血清陰性を確実にするために追加のスクリーニング費用を必要と

します。経口投与により治療効果や予防効果を発揮できる安価で安全な抗感染薬が求められています。自宅または地元の指定ホテルでフォローアップされている軽度または無

症候性の患者は、突然健康状態が変化し、深刻な症状を示す可能性があるため、そのような治療薬の必要性がさらに高まります。回復期の患者の血漿治療は、HIV、HBV、

HCV、梅毒、さらには他の可能性のある局所感染症などの病原体の潜在的な注入に対する血清陰性を確実にするために追加のスクリーニング費用を必要とします。経口投与に

より治療効果や予防効果を発揮できる安価で安全な抗感染薬が求められています。自宅または地元の指定ホテルでフォローアップされている軽度または無症候性の患者は、突

然健康状態が変化し、深刻な症状を示す可能性があるため、そのような治療薬の必要性がさらに高まります。回復期の患者の血漿治療は、HIV、HBV、HCV、梅毒、さらには他

の可能性のある局所感染症などの病原体の潜在的な注入に対する血清陰性を確実にするために追加のスクリーニング費用を必要とします。経口投与により治療効果や予防効果

を発揮できる安価で安全な抗感染薬が求められています。自宅または地元の指定ホテルでフォローアップされている軽度または無症候性の患者は、突然健康状態が変化し、深

刻な症状を示す可能性があるため、そのような治療薬の必要性がさらに高まります。経口投与により治療効果や予防効果を発揮できる安価で安全な抗感染薬が求められていま

す。自宅または地元の指定ホテルでフォローアップされている軽度または無症候性の患者は、突然健康状態が変化し、深刻な症状を示す可能性があるため、そのような治療薬

の必要性がさらに高まります。経口投与により治療効果や予防効果を発揮できる安価で安全な抗感染薬が求められています。自宅または地元の指定ホテルでフォローアップさ

れている軽度または無症候性の患者は、突然健康状態が変化し、深刻な症状を示す可能性があるため、そのような治療薬の必要性がさらに高まります。

3.COVID‑19に対するイベルメクチンの臨床試験

1）基礎研究の結果から治験計画まで
Calyによって確認されました etal。 FDAによって抗原虫薬として承認されているイベル

メクチン（図1）が阻害するロイヤルメルボルン病院の 72） 培養細胞におけるSARSCoV‑2ウイ
ルスの増殖 試験管内で。 オンラインで公開された論文では 「「 抗ウイルス研究 」 3に rd 

2020年4月、彼らは、ヒトのCOVID‑19にイベルメクチンを使用することで臨床的有効性の可
能性を示唆しました。この論文の共著者の1人であるモナッシュ大学のWagsta ffは、 73） 

2012年にイベルメクチンが酵素インポーチンを特異的に阻害する α/β、 これは、HIVおよび
デング熱ウイルスの複製のために細胞核に移行するプロセスに関与しています。彼らが同じ
RNAウイルスSARSCoV‑2に対するイベルメクチンの作用を研究し、イベルメクチンによる
SARS‑CoV‑2増殖阻害を正確に証明したことは明らかです。これに応えて
試験管内で 発見、臨床試験 74） イベルメクチンの使用と実際の臨床使用は、世界中のさまざまな国で
始まっています。現在までに、100を超える臨床試験が実施されています。

一方、IC 50 彼らの集中 試験管内で SARS‑CoV‑2の増殖を阻害する研究は約2でした μ Mは
1,750ng / mLに相当[イベルメクチンの分子量（B1a
成分90％、B1b成分10％未満）は873.75と計算されます]。これは、通常の用量200の投与に
よって達成可能な血清濃度よりも15～30倍高いです。 μ g / kg体重（空腹時は約50ng / 
mL、食後は約130ng / mL）。多くのde‑
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図1.イベルメクチンの構造 ベイト 75～78） その後、通常の用量で
COVID‑19の治療薬としてイベルメクチンを
使用することは不可能であると述べた。それ
らの議論では、それも議論されています 79） 

イベルメクチンの抗ウイルス作用 インビボ 
ウイルス複製を抑制するだけでなく、宿主防
御機能の関与も考慮する必要があります。

北里大学では、全学
「「 COVID‑19対策北里プロジェクト 」 19日
に設立されました NS COVID‑19の新しい治療
薬の発見を目的とした3月の。Calyの論文に
応えて et al。、 プロジェクトは拡大されま
した

SARS‑CoV‑2ウイルスに対するイベルメクチンの作用に関する基礎研究を実施する。いくつ
かの肯定的な結果を得た後、イベルメクチンの臨床試験の実施が検討されました。その調査
では、USClinicalTrials.govに登録されている世界的な臨床試験の傾向は非常に貴重な情報で
す。13日にイラクのバグダード大学が最初に登録した後 NS 4月には、エジプトに3つ、インド
に1つ、米国の大学が2つありました。これらの医師主導の臨床試験プロトコルでは、死亡率
の低下、集中治療室での滞在期間の短縮、入院期間の短縮、ウイルスの排除などの結果の評
価のために客観的な項目が設定されていることが認識されました。これらの項目は、定量的
に表現することができます。そのため、バイアスを回避し、実際の証拠を得ることができま
す。

世界中でCOVID‑19の影響を受けた累積人数は2人で100万人を超えました NS 2020年4
月、日本で非常事態宣言が発令されました。 NS 4月の時点で、COVID‑19の影響を受けた世界
中の人々の総数は16日に200万人でした。 NS 4月の。パンデミック状態が急速に悪化してい
るこのような状況下で、南アメリカではイベルメクチンの違法な使用と乱用がありました。
それは闇市場で取引され、人々は動物用にのみ販売されているイベルメクチン製剤を服用し
ていました。したがって、米国FDAは警告を発しました 80） 獣医用製剤を使用することの危
険性に関して。パンデミックは急速に拡大し続け、世界とともに ' s28日に300万人を超える
影響を受けた人々の累積数 NS 4月の。米国の状況もさらに悪化し、累積で100万人を超える症
例が発生し、死亡者が急増しました。

北里大学は、不確実なCOVID‑19の蔓延を防ぐためにイベルメクチンの臨床効果を検討
する必要があるとの判断に基づき、メルク社にCOVID‑19のイベルメクチンの臨床試験を日
本で実施するよう依頼しました。この会社はイベルメクチンの拡大の申請を優先的に提出し
ます ' sの適応症、製造のための最初の承認以来‑
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イベルメクチンの製造と販売がそれに授与されました。しかし、同社は臨床試験を実施する
つもりはないと述べた。その結果、北里大学は医師による臨床試験を実施することを決定
し、その決定が公表されました。 81） 12日に NS 5月の。日本での治験開始の決定を受けて、海
外での治験の状況を幅広く調査しました。その後、やや意外なことに、25人までに14件の試
験がClinicalTrials.govに登録されていることがわかりました。 NS 5月の。その中で、米国で
の2つの試験を除いて、すべての研究は、多くの貧しい患者がいる発展途上国で実施されま
した。その後、COVID‑19を治療するために安価なイベルメクチンを使用すると、かなり大
きな利益が得られる可能性があることも理解されました。

から、今の𨓜脱での試験のプロトコルは、今はすべての臨床試験は、不足のため完全盲検化は不可能

です。複数の高価なPCR検査を伴う方法を採用しない傾向が強い。酸素需要の変化や症状の改善に必要な日

数など、低コストの方法を利用するか臨床試験購入は後の新薬の販売利益から表することできます。そのこ

と、購入と労力をする調査、採用されています。しかし、医師主導の試験では、費用の回収を期待すること

はできず、試験は可能な限り安価な方法で実施されます。これらの医師が開始した試験結果は、一見質があ

り、偏したのの実入的グア（ここの抗費薬の臨床開発の企業勝の臨床試験の結婚に精通しる臨床試験薬の有

効性と安全性を真剣に評価するのを喜すること、あります。のは、非営利の動機のに、するために真に努力

していることを理解する必要があります。これらの医師が開始した試験結果は、一見質が悪く、偏っている

ように見えるかもしれませんが（従来の抗感染薬の治試験薬の有効性と安全性を真剣に評価するするをする

こと得があります。彼らは、非営利の動機のために、患者のCOVID‑19の発症を治療および予防するために

真に努力していることを理解する必要があります。これらの医師が開始した試験結果は、一見質が悪く、

偏っているように見えるかもしれませんが（従来の抗感染薬の臨床開発における企業指向の臨床試験の結果

に精通している目には）、これらの試験に関与する医師は回避に熱心ですバイアスがあり、治験薬の有効性

と安全性を真剣に評価する態度を理解する必要があります。彼らは、非営利の動機のために、患者の

COVID‑19の発症を治療および予防するために真に努力していることを理解する必要があります。

FDAに関してすでに上で述べたように ' COVID‑19に対するデキサメタゾンの臨床使用に関する見解で
は、臨床診療で承認された適応症以外の疾患に対するイベルメクチンなどの既存の薬剤の使用は、次のよう
に許可されています。 「「 o ff‑ラベルの使用 」。

多くの臨床医は臨床反応（現実世界の証拠）に精通しており、適応外使用の実際の可能
性を理解しているため、当然、特定の疾患に対して承認が与えられることを望んでいます。
しかし、2016年に米国で適応外使用の措置を検討することを規制当局に要求する特定の公法
が制定されました。この法律では 82,83） 名前付き 「「 21世紀の治療法 ”、” 実世界の証拠 」 
第3章のセクション3022に規定されています（ 「「 発達 」） 準章として‑C章 「「 現代の試
験デザインとエビデンス開発 」 セクション。セクション3021の規定では、 「「 新しい臨床
デザイン 」 現実世界の証拠を正当化するために考案されます。その後、 「「 実世界の証拠
 」 そのような試験から得られたものは、 「「 転用 」 既存の薬。この規定は、以下に準拠す
る評価またはレビューを無視してはならないことを警告しています。
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臨床経験を統合する昔ながらの根拠に基づく医療（EBM）。残念ながら、米国の政権交代に
より法律は施行されず、COVID‑19パンデミックのために今では手遅れになっています。そ
うでなければ、これはその立法上の重要性の最も適切な証拠だったでしょう。

2）世界中での臨床試験の開発
COVID‑19の治療に関しては、多くの医師主導の臨床試験が、公式登録サイトに登録せ

ずに実施されています。イベルメクチンの最初の臨床試験結果は、米国南フロリダの
Broward Health MedicalCenterのRajterらによって4つの関連病院で実施された後ろ向きコ
ホート研究で報告されました。それは9のmedRxivプレプリントで報告されました NS 6月の、
そしてピアレビューに続いて、公開されました 84）（ 変更なし）13のオンライン NS 有名な
ジャーナルチェストの10月の。研究の主題は、イベルメクチンを投与された173の研究グ
ループと従来のケアのみを受けた（イベルメクチンを投与されていない）107の対照グルー
プとの間の死亡率の比較でした。イベルメクチン群の死亡率は15.0％であり、これは大幅に
異なる改善を示しました。
対照群の25.2％（ NS ＝ 0.03）。重症例では改善が顕著でした。イベルメクチンで治療され
た49人の患者の38.8％の死亡率は有意に異なることがわかりました（ NS ＝ 0.001）イベル
メクチンによる治療を受けていない26人の患者の80.7％のそれから。Rajterの研究の結果 

etal。 世界で最も深刻なパンデミック状況に直面している国である米国で罹患率と死亡
率が非常に高いフロリダで実施されていることは、大きな意味を持っています。COVID‑19
に対するイベルメクチンのすべての臨床試験に従い、治療薬としての可能性を探ることにし
ました。最も重要な情報源は、米国のClinicalTrials.govサイトと、世界中から登録された治
験をリストしたWHOデータベース（International Clinical Trial Registry Platform：
ICTRP）でした。驚いたことに、ICTRPはすでに11件の研究（インドで5件、イランとスペイ
ンでそれぞれ2件、ブルガリアとナイジェリアでそれぞれ1件）を登録しており、これらの研
究のうち7件はすでに患者の登録を開始しています。それ以来、両方の登録サイトの登録数
は、5月に5回、6月に18回、7月に7回、8月に12回、

2021年。30までの合計によると NS 1月のClinicalTrials.govサイトには21か国から57件の研究
があり（2件の研究はキャンセルされました）、ICTRPには6か国から36件の研究がありま
す。合計で、27カ国から91の研究が登録されています。表2に示すように、インドには15件
の研究があります。10件はフェーズ2またはフェーズ3の臨床試験中であり、5件は観察研究
です。これらの研究のうち12件は治療を目的としており、他の3件はCOVID‑19患者と接触し
た医療機関および家族の病気の発症を予防することを目的としています。次に多いのはエジ
プトで12件、イランが10件、ブラジルが7件、アルゼンチンが5件でした。表1に示すよう
に、インドは世界で2番目に多いCOVID‑19感染数を持っており、ブラジルは2番目に多い
COVID‑
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表2.COVID‑19に対するイベルメクチンの世界的な臨床試験
[31現在 NS 2021年1月の]

世界で19人が死亡。そのため、イベルメクチンは転用薬として集中的に研究されています。
一方、エジプトでは、累積被災者数は日本に比べて約4割であり、COVID‑19の問題はそれほ
ど深刻ではないようです。しかし、そこでの死亡率は約5.8％であり、世界平均の2倍以上で
す。COVID‑19の治療における重要な治療薬としてイベルメクチンを評価するために多くの
研究が行われていると自信を持って言えます。



64 （（ 64 ）。 抗生物質の日本ジャーナル 74 ― 1 2021年3月

3）グローバルな臨床試験結果の検索と分析
著者らは、世界中で登録されているCOVID‑19におけるイベルメクチンのこれらの臨床

研究を要約し、その結果をレビューで説明することを計画しました。日本でのCOVID‑19の
第2波が収束しているように見えた2020年10月初旬に執筆が始まり、累積患者数は約86,000
人に落ち着き始めました。

しかし、月間増加（9月末から10月末までの約17,000）は、11月末までに47,000の増加
に急増した。10月末にかけて累計10万人を超え、第3波の出現がはっきりと表れています。
世界の被災者数は着実に増加しています。その数は2020年8月初旬に2000万を超え、1か月
の間に1000万の増加が観察されました。10月中旬から増加傾向 85） さらに強くなり、状況は
さらに悪化し始め、今では1か月で2,000万人の増加が見られました。 ' s時間。累積死亡者数
は125万人を超え、11月中旬頃から増加傾向が強まり、収斂の兆しは見られませんでした。

この記事のレビューコンセプトが完成した10月末までに、44件の研究が
ClinicalTrials.govに登録され、31件の研究がWHOに登録されました。 ' ■ICTRP。しかし、
計画された症例数を完了した研究は10件のみであり、実際に結果を発表したのは7件のみで
した。これは全研究の10％未満であり、これらの公開されたデータから結論を引き出すのは
時期尚早でした。また、臨床試験の調査は、登録サイトに登録されたものに限定されていま
した。そのため、Rajterなどの未登録の臨床試験の結果を収集する方法を考案する必要があ
りました。 ' 上記のチーム。この期間中、総説の著者であるアンディクランプ 86） 駆虫作用以
外のイベルメクチンのさまざまな効果について議論し、JuanChamieによる原稿草案を転送
しました。Chamieの記事では、ペルーでのイベルメクチンの分布とCOVID‑19の患者数と死
亡数について説明し、南米でのイベルメクチンの普及に関する実際の状況を示しています。
次に、仮説を提案したデビッド・シャイム 87） イベルメクチンがSARS‑CoV‑2ウイルスの血球
凝集反応を抑制することにより末梢血栓形成を抑制するということは、米国における
COVID‑19のイベルメクチンの臨床的適応を検討しているグループと協力するという彼の提
案について私たちに連絡しました。

4）FLCCCAllianceアクティビティ

米国では、28日にクロロキンとヒドロキシクロロキンにEUAが与えられました NS 3月
の。バージニア州のイーストバージニアメディカルスクール（EVMS）のポールマリックを
含む救急医療分野の10人の医師が、Frontline Covid‑19 Critical Care Alliance（FLCCC）を
設立しました。 88） 5に NS 3月の。このグループの目的は、メチルプレドニゾロンを高濃度で
静脈内投与することにより、肺の炎症を伴うCOVID‑19患者を治療することでした。
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ビタミンCを静脈内投与し、ビタミンB1と低分子量ヘパリンを 「「 算数 ＋」。 Rajterによる
イベルメクチンの臨床研究の優れた結果に焦点を当てる
etal。 南フロリダでは、FLCCCが、世界中のさまざまな国で実施されているイベルメクチン
の臨床試験の進捗状況を調査および分析しました。 89）。 イベルメクチンの単独投与は外来管
理と密接な接触による発症の予防に十分に有効であると判断された。その決定に基づいて、
FLCCCは新しいプロトコルを確立しました 90） と呼ばれる 「「 I‑MASK ＋」 31日に NS 10月
の。これは、イベルメクチンの単回経口投与とマスクの使用を組み合わせて、感染の拡大を
防ぎます。報告されました 91） そのイベルメクチンは、世界中のCOVID‑19パンデミックを解
決する可能性を秘めています。FLCCCは、日本のCOVID‑19でのイベルメクチンの研究状況
について問い合わせました。北里大学が16日に医師主導の臨床試験を開始したことを知らさ
れた後 NS 9月、FLCCCは、将来の情報を交換することにより緊密に協力することを要求しま
した。

FLCCC ' ■ピエール・コリー大統領が召喚された 92） 8日に米国上院の国土安全保障および政
府航空委員会による証人として NS 12月の。当時、彼はCOVID‑19の予防と治療におけるイベルメ
クチンの世界的な試験の結果を説明し、米国でCOVID‑19を治療するためのイベルメクチンの適応
症の早期拡大を要求しました。特に、コリーはイベルメクチンがCOVID‑19治療ガイドラインに記
載されていると不満を漏らしました 93） 27日にNIHによって設立されました NS 8月の。しかし、推
奨は否定的でした（使用に対して）。米国ではNIHの影響が非常に強いため、医師は実行すらで
きませんでした。 「「 o ff‑ラベルの使用 」 個々の患者に基づくイベルメクチンの ' ■臨床症状ま
たは医師の裁量に基づく。状況はNIHによって修正されることが主張された。この変更を実現す
るために、FLCCC ' ■ピエール・コリーとポール・マリックは、国際イベルメクチンプロジェク
トチーム（IIPT）を代表するアンドリューヒルとともに、6日にNIHガイドライン委員会と会談し
ました。 NS イベルメクチンに関するガイドラインを議論するための2021年1月の。彼らは、
COVID‑19の世界的な臨床研究の結果を説明し、判断を推奨しました 「「 に対して 」 o ff‑適応外
使用は終了します。その後の徹底的な調査の結果、NIHは14に関するガイドラインの改訂を発表
しました。 NS

1月の。改訂によると 94）、 の以前の推奨事項 「「 治療にイベルメクチンを使用しないことをお勧めし
ます 」 COVID‑19の、中立的な説明に改訂されました 「「 不十分なデータがあります。。。。。。治
療のためのイベルメクチンの使用に賛成または反対のいずれかを推奨する 」。

この改訂に続いて、FLCCCは発表しました 95） 15日に NS イベルメクチンがあった1月の
「「 アップグレード 」 タイトルの下のNIHガイドラインで 「「 イベルメクチンは現在、医師
と処方者の治療選択肢の1つです 」。 さらに、NIHが14日に発行したガイドラインの改訂声
明に応えて NS 1月の多くの事実上の誤解、公式声明が含まれていました 96） 18日に発行されま
した NS 1月の。NIHは、11日に更新されたCOVID‑19治療ガイドラインを公開しました。 NS 2
月のイベルメクチンのセクションが詳細に書き直されました。改訂には、ガイドラインのレ
ビューに使用された臨床試験結果も含まれていました。

アメリカ感染症学会（IDSA）の最近の動きは反対です
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NIHによるそのような改訂の。彼らの最初のガイドライン 97） 27日に発行 NS 2020年4月のイベルメクチ
ンについては言及されていません。ただし、イベルメクチンの使用に関する新しい推奨事項（29日に
作成） NS 2021年1月の）が改訂版に追加されました 98） 5に公開 NS 2月の（バージョン
3.8.0）。19の推奨事項があります。項目18は重症の入院患者を対象としており、項目19は
外来患者を対象としています。それらの説明の中で、IDSA委員会は、臨床試験以外でのイベ
ルメクチンの使用に反対し、これらは 「「 条件付きの推奨事項、 」 の 「「 証拠の確実性が
非常に低い 」。 このステートメントは、最新バージョン（バージョン
3.10.0）18日に発行 NS 2月の、およびNIHガイドラインの改訂と矛盾しています。伝統的に、
NIHとIDSAは、感染症の診断と治療、および抗感染薬の臨床評価方法について調整してきま
した。2人は通常、共通のアプローチに基づいてそれぞれの活動を実行しました。NIH（政府
の研究管理組織）とIDSA（専門学会）の間で異なるガイドラインを示すことは混乱を招きま
す。実際、NIHによるガイドラインの改訂に続くIDSAガイドラインの最近の発行は、NIHの
努力の根本的な否定と見なすことができ、それによって混乱の状態を増大させる一因となる
可能性があります。臨床医がIDSAに従ってイベルメクチンを投与しない場合に発生する問題
を考えると

表3.の抜粋 「「 臨床試験の概要
COVID‑19におけるイベルメクチンの証拠 」 11の時点で
FLCCCAllianceによって提示されました NS 2021年1月の
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ガイドラインについては、NIHガイドラインに従って早急に改訂する必要があります。
さらに、FLCCCアライアンスは、世界中で実施されたCOVID‑19に対するイベルメクチ

ンの臨床試験の研究と分析の結果を要約して公開しています。最初の要約は22日に公開され
ました NS その内容は、さらなる情報が追加され、タイムリーに最新の状態に保たれていま
す。 99） 11日に NS 2021年1月の（このレビューの執筆時点で）。この文書は世界の状況を非
常に明確かつ簡潔に要約しているため、一部を表3に示します。27の臨床試験（予防目的で8
例、治療目的で19例）に登録された合計6,612人の患者の転帰に基づいています。 COVID‑19
に曝露された患者の病気の発症を防ぎ、患者の回復を加速し、入院の必要性を減らし、死亡
率を減らすことがわかった。それはCOVID‑19のためのイベルメクチンの臨床使用を奨励し
ます。

このような蓄積された臨床試験の結果に基づいて、FLCCCアライアンスは公開書簡を発
行しました 100） 23日にオックスフォード大学が発表したイベルメクチン臨床試験のプロトコ
ルの再検討を要求する rd 1月の。この書簡は、既存の適応外使用薬をすでに使用している試
験で対照群の患者にプラセボを投与しても、臨床試験患者の生命と健康が保証されないと主
張しています。これらのタイプの研究は、ヘルシンキ条約の基本原則に違反することになり
ます。イベルメクチンは適応外使用薬であり、COVID‑19の多くの臨床試験で有効であるこ
とがすでに示されています。それは標準的な治療の一部として考慮されるべきです。研究計
画は、プラセボ対照比較研究です。プラセボを使用する代わりに、倫理的設定を変更し、
COVID‑19でのイベルメクチンの治療のタイミング、用量、または期間を比較するように要
求されました。

5）臨床試験結果のメタアナリシス
このCOVID‑19パンデミックの間に、情報開示の通常の慣行に関して、医学および自然

科学研究の分野に大きな変化が起こりました。得られた試  験結果をできるだけ早く公表す
る必要があります。これ以前は、印刷物での出版は多くの専門誌や学術雑誌で行われ、高度
なオンライン出版または電子出版と呼ばれるオンラインサービスによる早期出版の形式は競
合する方法で行われていました。印刷物ではなくオンラインでのみ発行された専門誌も広く
使用され、研究結果の発行はますます多様化してきました。現在までに、COVID‑19パンデ
ミックが宣言されてから1年が経過しました。たとえば、PubMedでCOVID‑19およびSARS‑
CoV‑2を文献検索すると、

100,000ヒット。そしてそれらの多くは、プレプリントと呼ばれるピアレビューに先立つ予
備報告です。世界中に第1、第2、第3の流行の波があります。ワクチン開発の急速に変化す
る分野、変異ウイルスの出現、治療薬候補の出現と終了、 NS。、 従来の印刷形式での公開
が待ち遠しい研究成果です。ピアレビューされたプロセス自体は、完了するまでに数か月か
かります。多くの場合、
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研究結果は必然的にプレプリントの形で公開され、その後査読されます。その後、それらは
公式論文として残ります。

COVID‑19に対するイベルメクチンの臨床試験結果のほとんどはプレプリントとして公
開されています。それらの約20は、ピアレビューの結果、公式論文として認められていま
す。時々、出版物の内容は、いくつかの更新の形を除いて、プレプリントからまったく変更
されていません。事前に印刷された出版物が必ずしも十分な証拠を提供するとは限らないと
いう規制当局から提起された議論は正しくありません。実際、事前に査読され、後で印刷物
で公開された一部の論文は、後日取り下げられました。最後に、早期公開を目的とした研究
の公開方法には違いがあることを忘れてはなりません。証拠の確実性は、研究で説明されて
いるプロトコルを包括的に評価し、結果を分析することによって判断する必要があります。

このようなプレプリントで発表されたCOVID‑19のイベルメクチンの臨床試験結果を注
意深く検索、整理、分析した後、Twitterアカウントは 「@ CovidAnalysis 」 26日にウェブ
上に設置されました NS このサイトの初版では、19の臨床試験（8つのランダム化比較試験を
含む）のメタアナリシスが棒グラフと森林チャートに表示されました。これらは、非常に強
力な視覚的なデータソースとして機能します。このサイトでは、世界中の研究者から新しい
研究結果が次々と追加されています。このように、メタアナリシスは繰り返され、同時に成
長しています。たとえば、第2版は、4件の22件の試験のメタアナリシスに更新されました。
 NS 12月の。16日の第6版までに NS 12月には、26件の研究のメタアナリシスに更新されまし
た。このサイトから入手できる情報の量は膨大です。COVID‑19にイベルメクチンを臨床的
に使用しようとしている医療専門家は、大規模なリアルタイムデータベースを構築するため
に協力しています。サイトの情報は第37版に達しました 101） 27日に NS その時までに、42の臨
床研究（21のランダム化比較試験を含む）で14,906人の患者に対してメタアナリシスが実施
されました。
2,869人の患者）。早期治療で83％、後期治療で51％、発症予防で89％の改善が報告されま
した。これらの42の試験の結果に基づいて、イベルメクチンに関するこの判断の可能性は結
論付けられます。 ' 偽の優れた臨床成績は4兆分の1と推定されています。

一方、リバプール大学薬理学部のWHOコンサルタントAndrew Hillが代表を務めるIIPT
では、13か国の40人のメンバー（独自の臨床試験組織で合計2,282人の被験者）が実施した
18の臨床試験の結果がメタ分析されました。 102）。 報告書は、分析対象のすべての項目と使
用する分析方法を繰り返し検討した後にのみ発行されました。これらのランダム化試験のう
ち6件（中等度から重度の患者）のメタアナリシスでは、イベルメクチン群の死亡率14/650
（2.1％）が有意に低かった（ NS ＝ 0.0002）対照群の57/597（9.5％）の死亡率より。ま
た、イベルメクチンによる優れた臨床的改善が確認され、入院期間が短縮されました。ヒル
からの個人的な手紙によると、IIPTは定期的に会議を開催しています
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より多くのデータを蓄積する目的。5件の6件の臨床試験から約4,000件のデータが追加され
ました NS 2月の時点で、3月上旬までに約2,200件の追加症例が見込まれています。4月までに
約5,000件の臨床試験データが追加される予定です。これらのデータのソース国/地域には、
10の開発途上国と3つの先進国（英国、フランス、スペイン）があります。先進国では、高
度な科学技術によって生み出されたワクチンや新しい抗ウイルス薬の臨床試験が行われてお
り、既存の薬剤イベルメクチンの転用の適応を拡大することを目的とした企業/組織はあり
ません。しかし、発展途上国では、イベルメクチンに関する熱心な研究が行われています。
安価で入手が容易なイベルメクチンがCOVID‑19に対応できれば、それは、そのような国で
最も貧しいコミュニティが利用できる可能な治療オプションに多大な影響を及ぼします。日
本の北里大学は、医師による臨床試験を実施しており、その結果が得られたら、IIPT分析に
追加されます。

このようなメタアナリシスの結果が得られ、これまでに収集された臨床試験情報と照合
されると、より詳細な専門家によるメタアナリシスの結果が発表されました。 103）。

英国の医療統計コンサルタントおよびWHOデータ分析コンサルタントであるEvidence‑
BasedMedicine Consultancy Ltd（EBMC）のTeressa Lawrieは、FLCCCの推奨事項をサ
ポートする専門的なメタ分析を提供しています。FLCCCの対象となった27件の臨床試験のう
ち15件（低バイアスの6件と中程度のバイアスの9件）の詳細な調査に基づいて、彼女はメタ
アナリシスの結果を報告しました。結果は、死亡率、症状の改善、症状の悪化、回復に必要
な期間、PCRが陰性になるまでの期間、入院期間、ICUへの入院または人工呼吸器の使用の
必要性、および深刻な副作用に関する森林プロットを利用しています。イベルメクチン群
は、副作用を除いて、分析されたすべてのパラメーターにおいて優れていると結論付けられ
ました。しかし、

6）登録された臨床試験の結果
2021年1月末現在、ClinicalTrials.govに登録されている臨床試験は55件（2件を除

く）、WHOサイトには他に36件の臨床試験が登録されています。これは合計91件の臨床試
験です。登録されたこれらの臨床試験のうち（表2を参照）、21件の試験がすでに完了して
おり、18件の結果が公開されています（表4）。表に掲載されている順番は登録日であり、
研究内容、判断カテゴリー、研究結果が簡単に記載されています。18の研究のほとんどが注
目されます 104～121） 発展途上国で実施されています。これらは、COVID‑19対策が非常に困難
な分野です。サイズが小さいため、一部の研究は短期間で完了しました。しかし、できるだ
け早く研究を完了したいという切実な願望も、そのような研究の進展を推進する上でのイベ
ルメクチンの有効性を確認していると言えます。表の18の研究のうち、13は、イベルメクチ
ン試験群が対照群よりも有意に優れていることを示しました。
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表4.登録された臨床試験の結果の要約

判断カテゴリーの条件。裁判の規模、マスキングの有無、判断のカテゴリーに偏りがあるこ
とが懸念されます。しかし、COVID‑19のような急性疾患のパンデミック状態では、患者の
急速な悪化と改善の違いがあります ' 状態は明らかであり、対照群との違いも明らかであ
り、正常な慢性疾患の薬の臨床試験で見られるようなバイアスが生じる可能性は低いです。
の懸念について 「「 出版バイアス 」（ 一般に、肯定的な結果のみが報告され、否定的な結
果が埋もれていると説明されています）、それはありそうなシナリオではありません。表4
に示されている登録済みの臨床試験はすべて、医師が開始した臨床試験です。これらの研究
はいずれも、試験の費用を負担する組織への報告義務がある企業指向の研究ではありませ
ん。さらに、これらの裁判のいくつかには、問題の国の国家安全保障への影響も含まれてい
ます。したがって、関連する出版バイアスはありそうにありません。特に、米国で
ClinicalTrials.govに登録されている臨床試験では、結果の報告を考慮に入れる必要がありま
す。 122） 必要とされている。

7）未登録の臨床試験とイベルメクチンの大量分布
世界中のCOVID‑19におけるイベルメクチンの最初の臨床研究はRajterによる後ろ向き分

析でした etal。 アメリカの南フロリダで。イベルメクチン投与がCOVID‑19による院内死亡
率の低下と相関するという結果を伴う観察研究でした。これらの発見が2020年4月初旬に
medRxivプレプリントとしてウェブ上に広まったとき、COVID‑19パンデミックへの対応が
困難な世界中の医療機関で多くの臨床研究が行われ、
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イベルメクチン。イベルメクチンの広範なレビューの発表に続いて ' s抗ウイルス活性 

123,124） とその臨床応用についての解説 125） COVID‑19に対して、世界中の多くの医療施設が、
機関または地域の倫理審査委員会の承認の下で臨床試験を開始しました。現在、公的治験登
録サイトに登録されていない臨床試験が広範囲にわたって実施されており、その結果は 126～

132） 報告。
一方、ペルーでは、 試験管内で Calyによる研究 etal。 とRajterの臨床結果 etal。 高く

評価されました。その結果、8日に決定されました NS 5月に、軽度の病気の患者にヒドロキシ
クロロキンとイベルメクチンの2つの薬を投与し、中等度から重度の病気の患者にヒドロキ
シクロロキン、アジスロマイシン、イベルメクチンの3つの薬を投与するための治療ガイド
ラインを発行します。詳細な調査によると 133） ChamieQuintero et al。、 ペルーは、イベル
メクチンやその他の医薬品を含むパックを一般に配布しています。パックの配布が遅れたリ
マ地域では、以前にパックが配布されていた他の8地域と比較して、COVID‑19の感染率と死
亡率が大幅に高いことが確認されました。ペルーでは、国防省、陸軍、海軍、空軍、警察
が、COVID‑19に対する作戦を通じてイベルメクチンを大量に配布しました。 「「 メガオペ
レーションタイタ（MOT） 」。 これらの努力により、全国の死亡者数は14分の1（1/14）減
少しました。しかし、11月の政権交代により配給が停止された後、その数は増加し始めた。
1の時点でさらに急速に13倍に増加し続けました。 NS 12月の。この傾向は今後も増加すると
予想されます（David Scheimパーソナルコミュニケーション） 134）。 ペルーの隣国ボリビア
では、12人から35万人分のイベルメクチンが無料で配布されました。 NS 5月の。パラグアイ
はイベルメクチンの販売を制限しました。コロンビアでは、支持者はイベルメクチンの乱用
を防ぐための政策決定を求めました。イベルメクチンは、全国ではありませんが、地方自治
体の裁量でブラジルにも配布されていると報告されています。

上記で 「@ CovidAnalysis 」 ウェブ上のメタアナリシスサイトでは、図2に示す世界地
図が概要ページに表示されました（26から NS エディション）5 NS 2月の
2021年。COVID‑19対策としてイベルメクチンが適用されている国を示しています。国を示
し、各国の情報を提供します。図2は、27の最新バージョンを引用しています。 NS 2月の、日
本がのカテゴリに含まれていることに注意してください 「「 一部の地域 」 薄緑色で。厚生
労働省が16日に発表したことを理由に含まれています。 NS 2020年6月の。その発表、英語の
ガイダンス文書で 135）、 日本で疥癬の治療薬として利用できるイベルメクチンは、COVID‑19
患者の臨床管理においてCOVID‑19の適応外使用が可能であると述べた。しかし、その適応
症はまだイベルメクチンに対して承認されていないため、臨床医と患者が慎重に検討した後
にのみ使用すべきであると説明されています。日本では、2020年6月の時点で、規制当局は
COVID‑19に対するイベルメクチンの適応外使用をすでに承認しています。日本での治験を
加速し、
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図2.COVID‑19にイベルメクチンが採用されている国
[Covid Analysisバージョン37、2021年2月27日から引用]
✓ https://ivmmeta.com/ 】

出来るだけ早く。

図2の表示は、イベルメクチンが全国で使用されている場合、広く使用されている場
合、限られた方法で使用されている場合、および混合して使用されている場合を区別してい
ます。表5は、これらの違いと各国の使用条件をまとめたものです。イベルメクチンは、世
界24か国でCOVID‑19の治療または予防に使用されています。すでに14カ国で全国使用が承
認されており、各国で実施された臨床試験結果が蓄積されています。2021年の初めから国の
数も増えています。

イベルメクチンは、2つの病気の流行地域にすでに無料で提供されています。
1987年。 「「 メクチザン寄付プログラム; MDP 」（ WHOと協力して）配布しました 136） 河
川失明およびリンパ系フィラリア症の発症を予防するためのイベルメクチン。年間3億から4
億回の線量が、約70の国/地域に配布されています。合計37億回の投与が、30年間で広く配
布されています。深刻な副作用はほとんど見られず、安全性が十分に確認された薬剤と考え
られます。アフリカのオンコセルカ症対策プログラム（APOC）に参加している19か国と参
加していない35か国を比較すると、興味深い結果が得られています。APOC参加国が見つか
りました 137） 非AOPC参加国よりもCOVID‑19の罹患率が8％低く、死亡率が28％低いこと。
アフリカでは、COVID‑19感染症の発生率は
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予防化学療法（PCT）にイベルメクチンを使用している国の人口10万人が報告されています 

138）。 レートは大幅に低くなります（ NS ＝ 0.017）PCTを持たない国よりも。
「「 メクチザン ® 」 は、流通プログラムで使用される専用イベルメクチン錠の商品名です。
メルク ' NS 「「 ストロメクトール ® 」 タブレットは、米国および日本で糞便線虫および疥癬
の治療に使用されています。動物用治療薬、錠剤、軟膏、液体、注射用の商品名 「「 
Ivomec ® 」 寄生虫や昆虫による病気の被害を防ぐために使用されます。発売から30年以上が
経過し、ジェネリック商品も使用されています。南米でのCOVID‑19感染の拡大を防ぐため
にイベルメクチンが配布されている状況下で、違法なイベルメクチンが闇市場に参入しまし
た。これにはiver‑が含まれます

表5.COVID‑19に対する世界的なイベルメクチンの採用（26年現在 NS 2021年2月の）
https://ivmmeta.com
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牛に高濃度で使用される注射剤のメクチン。製剤は0.27％または1.0％を含み、ポリエチレン
グリコールはそのような獣医用皮下注射のベース材料として使用されていると報告されてい
ます。米国では、経口製剤の代わりにこのような獣医用の使用目的の注射を行うと、副作用
が発生することが懸念されていました。FDAは緊急の警告書を発行しました 80） それを述べ
る 「「 動物用のイベルメクチン製剤は服用しないでください 」、 しかし、警告を取り巻く
詳細な背景情報は提供されていません。その結果、FDAは ' 警告は、イベルメクチンが
COVID‑19での使用が禁止されているという印象を誤って広め、さらなる混乱を引き起こし
ました。

イベルメクチンの臨床応用の興味深い拡大は、高齢者介護施設でのCOVID‑19の予防と
治療にも見られます。このような施設では、疥癬の発生に応じて、居住者やスタッフがイベ
ルメクチンの服用を求められることがよくあります。フランスでは 139）、 このような目的で
イベルメクチンを利用している施設でのCOVID‑19の有病率は、イベルメクチンを服用して
いない施設の有病率と比較して大幅に低くなっています。

4.イベルメクチンはCOVID‑19治療に適していませんか？

Calyの直後 ' 論文がオンラインで公開され、MDPを運営するMectizan専門家委員会が声
明を発表しました 140） に示されているSARSCoV‑2ウイルスを抑制するために必要な濃度 試験
管内で FDAが承認した用量で得られたものと比較した場合、実験は高すぎました。体内でこ
のような濃度を得るためにこのような高用量を投与すると、深刻な副作用が発生することが
懸念されます。これは非常に基本的な発見であったため、COVID‑19に対するイベルメクチ
ン使用の無効性を正当化するのにそれだけで十分であることが指摘されました。

メルクの意見は根強く残っており、NIHとIDSAの両方が、COVID‑19に対するイベルメク
チンの使用に関する反対意見を構成する基本的な要素であると述べています。WHOの南北ア
メリカ支部である汎米保健機構（PAHO）も引用しました 78） 同じ声明で、COVID‑19へのイ
ベルメクチンの使用に反対しました。PAHOの声明は、イベルメクチンが連帯試験に含まれ
ていないことも強調しました 52）、 WHOが実施しているCOVID‑19の転用薬の評価研究。
COVID‑19に対するイベルメクチンの臨床効果は、FLCCCからの次の声明で説明されている
ように、SARS‑CoV‑2複製の抑制だけでなく、ウイルスの宿主細胞への結合に対する効果に
よっても明らかになります。 、およびホストへの影響 ' 自身の炎症反応。このような複雑な
メカニズムに基づいているというこの議論はまったく考慮されておらず、イベルメクチンの
薬物動態/薬力学（PK / PD）についてのみであるという議論が残っています。

また、MDP活動の目的を考慮して、イベルメクチンがCOVID‑19に対して大量に使用さ
れる場合、 「「 o ff‑ラベルの使用 」、 市場はすぐに不足するでしょう
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イベルメクチン。WHOは警告さえ出しました 141） 薬が他の目的に使用される場合、薬イベルメク
チンの現在の在庫供給は、糞便線虫および疥癬（イベルメクチンの元の適応症）の患者にとって
十分ではない可能性があります。さらに、疥癬に対するイベルメクチンの使用の兆候を考える
と、疥癬を引き起こすダニは、低濃度の薬剤に長期間さらされた後、イベルメクチンに対してよ
り耐性になる可能性があります。したがって、COVID‑19でのイベルメクチンの使用は、疥癬ダニ
に対する使用のみを目的として維持されるべきであり、環境中の原因菌の耐性の上昇に寄与する
可能性があるために使用されるべきではありません。

しかし、そのような理由から、COVID‑19に対するイベルメクチンの使用に反対するこ
とが倫理的に正しいかどうかという疑問が提起されています。イベルメクチンがCOVID‑19
に対して有効であることを示す、これまでに蓄積された数十の臨床試験結果がすでにありま
す。世界中で数十万人が感染しており、数千人が毎日死亡し続けています。イベルメクチン
がCOVID‑19治療に適していないかどうかについての議論は、毎週水曜日の午後7時（米国東
海岸標準時）にFLCCCウェビナーで常に取り上げられてきました。また、20日の午後に
EBMCのローリーが主催した英国のイベルメクチン推奨開発（BIRD）会議でも議論されまし
た。 NS 2月（世界標準時）に、世界中から70人以上のイベルメクチン研究者が参加しまし
た。BIRDの結論は、すべての参加者からの意見を要約した後、WHOにも提出されました。

1）メルクステートメントとFLCCCAlliance Response
世界では、27か国で合計91件の研究が行われており、そのうち80件は治療、11件は密

接な接触による発症の予防に関するものです。表2に示すように、74は臨床試験の通常の段
階の形で、17は観察研究の形で実施されています。これらの治験の内容を見ると、そのほと
んどが医療機関レベルでの医師主導の治験であり、フランスと米国の企業が実施しているの
は1回だけです。イベルメクチンを製造および販売するために最初に承認された会社は、米
国のMerck＆Co。でした。この会社が最近のCOVID‑19パンデミックに対するイベルメクチ
ンの有効性と安全性を確認するための臨床試験を実施していれば、それは非常に短期間で行
われた可能性があります。それで、必要かつ十分な量の研究が多数の事例で実施され、規制
当局（NIH、CDC、FDA）との協議と協力が円滑に行われ、緊急使用許可（EUA）がはるか
に早く発行された可能性があります。ヒドロキシクロロキンやレムデシビルよりも。これが
起こったとしたら、米国でのイベルメクチンの広範な臨床使用は、多数の影響を受けた致命
的な症例を防ぐことができたと推測されます。

そのような憶測に反して、Merck＆Co。は会社の声明を発表しました 142） 4日付 NS 2021
年2月の 「「 会社の科学者は、e ffi‑の証拠について、COVID‑19の治療のためのイベルメクチ
ンの利用可能なすべての新しい研究の発見を注意深く調べ続けています。
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ケイシーと安全。これまでのところ、私たちの分析では次のことが確認されていることに注意することが重

要です。（1）前臨床試験からのCOVID‑19に対する潜在的な治療効果の科学的根拠はありません。（2）

COVID‑19疾患の患者における臨床活動または臨床効果の有意義な証拠はありません。と

（3）大多数の研究における安全性データの欠如に関するA。 」 このメルクの声明は、スト
ロメクトールの添付文書を引用しています ®、 会社が販売する製品、および製品の詳細を説明
する ' ■適応症および既知の有害事象。メルクがCOVID‑19の治療または予防のための適応外
使用によって引き起こされた有害事象に対する責任を会社が免除することを意図してこの声
明を発表したことは理解できるかもしれません。その目的のために、メルク ' （上記の3つの
項目に関する）声明は、COVID‑19に対するイベルメクチンの有効性と安全性の説明がなけ
れば、特別な論争を引き起こすことはなかったでしょう。しかし、それはCOVID‑19臨床研
究に関与する科学者の間で大きな議論を引き起こし、会社をめぐる論争を引き起こしまし
た。 ' ■経営姿勢。

FLCCCアライアンスは公式声明を発表しました 143） 7日に NS メルクによって提示された3
つの項目に対処する2月の。このような記述は、最新の科学文献のメタアナリシスを含む、
世界中の複数の専門家グループによって報告された有効性と安全性の点で、イベルメクチン
の結果とは大きく異なります。この論争では、FLCCCアライアンス側はメルクに反論しまし
た ' 世界中の8つのグループから最近発表された論文（そのうち5つは2021年に発表され、2
つは2020年11月と12月に発表された）を引用することによる主張、公式見解が発表されま
した 94） 14日にNIHによって NS 1月の、および他の16の論文。しかし、メルクは、声明で主張
されている3つの項目をサポートするための科学的根拠を提供していませんでした。結果と
して、議論は今や沈黙している。COVIDの有効性について‑
19、科学的支援として引用された個々の試験の規模をめぐって意見の相違があり、研究の内
容の評価が異なると主張されるかもしれない。しかし、イベルメクチンの安全性に関して、
メルク自身が広報ページで、30年以上にわたってMDPに重篤な有害事象はほとんどなかった
と発表しました。そのため、COVID‑19にイベルメクチンを使用する際の安全性が制限され
ることが懸念される理由について矛盾する点が提起されています。

さらに、前臨床試験からのCOVID‑19に対する潜在的な治療効果の科学的根拠がないと
いう問題に関して、多くの証拠が6つの論文に示されています。 144～150） FLCCCアライアンス
によって提示された基礎研究の。さらに、臨床的有効性と安全性に関する13の論文では、臨
床的有効性の基礎であるイベルメクチンの作用機序についても説明されています。したがっ
て、メルクが批判するのは当然です。 ' sの主張は誤解されています。これは、トピックに関
する既存のドキュメントの十分な検索が不足しているためです。一方で、メルクの背景につ
いては多くの意見があります ' イベルメクチンがMK‑4482（EIDD‑2801）の開発と競合する
という声明。これが排除された理由かもしれません。MK‑4482は、レムデシビルのように
SARS‑CoV‑2ウイルスの複製を抑制するヌクレオシド類似体です。レムデシビルは注射薬で
すが、MK‑4482は経口吸収性のプロドラッグ容量です。
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外来患者または自宅で治療されている軽度の病気の患者を治療することができます。このような
特徴を持つ治療薬が臨床的に使用されるようになれば、COVID‑19のパンデミックを制御すること
が可能になります。これはまた、さらに大きな期待をもたらすでしょう。新薬とイベルメクチン
の両方がCOVID‑19の治療に使用されれば、世界中の人間はCOVID‑19の恐れから解放されます。
イベルメクチンは新薬と競合していると見なされるべきではありません。FLCCCアライアンスが
発表した反論に対応するために、メルクは確固たる証拠を提供し、会社を丁寧に正当化する必要
があります。 ' sステートメント。

COVID‑19のイベルメクチンの適応を拡大するために臨床試験を実施しないという決定
は、企業経営方針として受け入れられます。ただし、プロセスを妨害する意図がある場合、
倫理的に許容されません。世界中で1億人以上が罹患し、240万人以上が死亡するパンデミッ
クにおいて、世界中の多くの医療専門家がCOVID‑19の有望な治療薬としてイベルメクチン
を熱心に研究しています。FLCCCAllianceは、公式声明の最後に、1950年にメルクの創設者
であるジョージW.メルクの息子の言葉を引用しました。 「「 薬は人々のためのものです。
営利目的ではありません 」。

2）イベルメクチンの臨床データをめぐる対立
通常の状況下では、制定の意図に従って 82,83） の 「「 21 NS

センチュリーキュア法（公法114‑255） 」 2016年12月に米国で公布されたイベルメクチンな
どの承認薬の適応拡大は、具体的な方法で実施する必要があります。具体的には、 「「 新規
臨床試験デザイン（Sec.3021） 」 迅速に反映するために設立されました 「「 実世界の証拠; 
RWE（Sec.3022） 」 臨床現場で認識されています。イノベーターのメルクが、薬剤を評価
できる画期的な臨床試験デザインを構築した場合 ' ■RWE、物事は異なって判明した可能性
があります。このレポートで前述したように、91の登録済み臨床試験で蓄積されたエビデン
スに基づいて研究が構築され、FDAがフォローアップし、COVID‑19の治療と予防の適応拡大
を承認した場合、COVID‑19を予防できた可能性があります。米国の人口の8％に広がること
から。これはまた、数十万人のその後の死の悲劇を回避することができたでしょう。21世紀
にふさわしい薬物評価手法の新しい概念が実現も実行もされていないことが原因で、非常に
残念な状況になっています。薬物規制と概念の昔ながらの方法はまだ突破されておらず、そ
の結果は深刻です。

医薬品の安全性と有効性を確保するために、規制当局は十分な時間をかけて、完全で包
括的な検査システムの下で膨大な量の証拠に基づく資料について徹底的に審議しました。薬
剤の臨床使用のための適応目標と適応方法を規定しています。また、標準的な先例を認識し
て強調します。通常の時間（または平時）には、治療法がすでに存在する有名な病気の新薬
のレビューにおいて、そのような規制当局の考えや実践に反対する人はそれほど多くありま
せん。どのように‑
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世界的に猛威を振るうCOVID‑19のパンデミックの現在、このような時代遅れの検査アプ
ローチと哲学を効果的で安全な治療薬に迅速に提供することは不可能であるという強い意見
があります。多くのレビューアが従い続けている従来の規制の概念は、現代の科学と実践に
十分なペースを保っておらず、急速に発展しているRWEに対応することができません。

規制当局は次のように主張しています 「「 それを受け入れるのに十分な証拠はありません、
 」 しかし、イベルメクチンの安全性レベルは、MDPが30年以上にわたって個人に30億回以上の
投与を許可することによってすでに達成されています。彼らは、明確または十分な証拠がなく、
COVID‑19患者に使用した場合の安全性の保証が不十分であると主張しています。これは、絶対的
な安全性が保証されていないという理由だけでイベルメクチンを投与することによって命を救う
ことができるかもしれない患者を禁止することが許されるかどうかについて倫理が問われるべき
状況です。COVID‑19の患者にイベルメクチン（RWEに基づく）などのすでに有効に確認された
薬を使用することをためらう理由について、正当な理由を述べる必要があります。

規制当局は、COVID‑19に対するイベルメクチンの有効性に関する既存のデータは、その研究計画
と方法に偏りがあり、妥当性を判断するには不十分であると主張しています。42の臨床試験における
14,906人の患者のメタアナリシス 101） 上記はイベルメクチンの十分な有効性を示しており、4兆分の1
の確率で結論が誤りです。それでも、それはまだ不十分な証拠と見なされています。ランダム化比較
試験は規制当局によって重要であると見なされています。42件の研究のうち2,869人の患者を採用した
21件の試験があります。規制当局が、この規模の研究がCOVID‑19でのイベルメクチンの臨床使用を許
可するには不十分であると主張する場合、そのような判断についての正当で説得力のある説明が必要
です。

ローリーによる15の臨床研究の両方のメタアナリシス 103） 英国（WHO臨床試験のコン
サルタント）と18の臨床研究の 102） ヒル（WHOのコンサルタントでもある）が13カ国から
40人の研究者と共同で実施した。このような分析は、信念の偏り（イベルメクチンが有効で
あったか、プラセボが無効であった）を完全に分析した後、COVID‑19に対するイベルメク
チンの有効性を確認しました。ただし、このようなメタアナリシスの結果は次のように評価
されます。 「「 不十分なデータ 」 と 「「 非常に低い確実性 」 NIHおよびIDSA臨床評価ガイ
ドライン委員会のパネルによる。WHO委員会はBIRDチームからの提案に対応するよう求め
られます 151） 2月末に提出。さらに、勧告はNIHとCDCにも送信され、両者の対応に違いがあ
るかどうかが示されます。また、19日に NS 2月、WHOワーキンググループは、ペルーにおけ
るイベルメクチンの大量分布の中止後の過剰死亡率の急激な減少と急激な増加に関する調査
の結果を聞いていました。 134）。 WHOがそのような現実世界の証拠をリアルタイムで処理す
る方法にも多くの関心があります。
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5.COVID‑19に対するイベルメクチンの国内臨床試験

北里大学設立 152） NS 「「 COVID‑19対策北里プロジェクト 」
の改正に応じてCOVID‑19治療薬を発見する目的で 「「 パンデミック・インフルエンザと新
たな感染症の準備と対応のための特別措置に関する法律 」 日本で。臨床結果以来 84） 上記の
米国南フロリダでは優れており、COVID‑19の適応症としてイベルメクチンの承認を得る必
要があると考えられ、医師主導の第2相臨床試験を実施することが決定されました。日本で
は、米国のMerck＆Co。、Inc。の子会社であるMSD Co. Ltd.が、イベルメクチンの唯一の製
造販売業者です。同社は3mg錠を商品名で販売しています。 「「 ストロメクトール ® 」、 ま
れな病気、桿虫症の治療のために2002年以来。ストロメクトールの販売 ® 2006年4月に株式
会社マルホに移管され、同年8月に疥癬の追加適応が承認されました。

MSD Co.、Ltd。は、イベルメクチンの適応をCOVID‑19に拡大することを目的とした第2
相臨床試験を実施するのに最適な組織であった可能性があります。しかし、米国のMerck＆
Co。、Inc。は、イベルメクチンの新しい適応症を拡大することを目的とした臨床試験を実
施する意図はなかったと報告されました。イベルメクチンも30年以上販売されており、複数
のジェネリック製品が市場に出回っていることにも注意してください。当時、同社は
COVID‑19に対する2種類のワクチン（V590とV591）と2種類の治療薬（MK‑4482と
MK‑7110）も開発していました。したがって、北里大学による医師主導の第2相臨床試験で
は、 「「 ストロメクター ® 」 治験に使用したのはマルホ株式会社から購入したもので、治験
の費用は、 「「 COVID‑19対策北里プロジェクト 」。 のための基金 「「 COVID19のイベルメ
クチン（主任研究者：山岡邦弘） 」 日本医療研究開発機構（AMED）による公募により、 
「「 新興および再興感染症に関する研究プログラム。新規コロナウイルス感染症治療薬の開
発（COVID‑19） 」。 製薬会社が実施する治験とは異なり、治験が成功して適応が拡大して
も、その結果から得られるメリットはありません。そのため、臨床試験費用の回収はまった
く考慮されていません。したがって、これは、壊滅的なCOVID‑19パンデミックの中で、患
者の痛みと苦痛を和らげ、人命を救うことを目的とした、公益性の高い臨床試験です。

北里大学による国内の医師主導の臨床試験では、プロトコルが完全に作成されているこ
とを確認することを目的として、規制当局と協議してドラフトが数回書き直されました。プ
ロトコルを完成させた後、それは登録されました 153） 2020年9月16日に日本臨床試験登録簿
（jRCT）に登録されました。この国内登録はWHOに自動的に登録されました。 ' ■治験登録
サイトICTRP。ただし、ClinicalTrials.govで別途登録する必要があり、登録が承認され、
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記載されています 154） 11日に NS 当初は2020年12月末までに240件の収集を目指していたが、
参加者数を収集することができなかった。期間を3ヶ月延長したとしても、順調に進んでい
ませんでした。に応じて、臨床試験を進めるにあたり 「「 医薬品の治験実施基準に関する閣
僚条例 」（ と呼ばれる 「「 GCP閣僚条例 」） 155）、 参加者に治験の目的を説明し、同意を得
る必要があります。ただし、規制は現在、企業指向の臨床試験であるという前提で設定され
ています。そのため、規制が複雑すぎて医師による臨床試験ができず、参加者を獲得するこ
とは非常に困難です。被験者の同意を得るために使用される指示には、少なくとも18項目を
含める必要があります。このような複雑な説明は、企業指向の臨床試験の一環として、プロ
セスに不慣れな人々に与えられた場合、スムーズな同意プロセスを可能にしません。そのた
め、計画された参加科目数に到達することは困難です。要するに、このような臨床試験の進
行は、資金不足と実施に必要な人材の不足のために非常に遅いです。医師主導の治験に適用
されているのと同じ概念（企業志向の治験）に基づいて治験を実施する必要があるかどうか
は、今後広く議論されるべきである。新疾患の化合物の適応拡大については、十分な議論と
検討が必要と思われます。

一方、日本での抗感染薬の治験も、実施するためには厳格さが求められます。したがっ
て、そのような臨床試験に含まれる対象は、臨床試験を実施する医療機関の入院患者に限定
されます。ただし、COVIDに関しては‑
19では、患者数が急増しており、治療期間が長く、症状が悪化する可能性が高く、現在の医
療機関の負担が大きいため、受け入れられる患者数は限られています。日本では、非常に病
気で重度の（重症を含む）患者のみが入院と治療の対象となります。日本では、適切な管理
と治療によって症状の悪化を防ぐことが重要である軽度の病気の患者が入院治療を受けるこ
とができないということが本質的にシステムに組み込まれています。厚生労働省（MHLW）
の行政通信によると、軽度の病気の人は、医療機関に入院することなく、自宅または宿泊施
設で治療を受けることになっています。この対応体制は、都道府県などの自治体が担当して
います。海外での数多くの臨床試験の結果、イベルメクチンは軽度から中等度の患者の症状
の悪化を抑制し、回復期間を短縮し、影響を受けた患者と密接に接触している患者の発症を
防ぐことが確認されています。日本でも軽度の患者さんを臨床試験に含める必要があると考
えられました。通知によると 日本でも軽度の患者さんを臨床試験に含める必要があると考え
られました。通知によると 日本でも軽度の患者さんを臨床試験に含める必要があると考えら
れました。通知によると 156） 厚生労働省から ' ■2日付の対策本部 NS 2月には、自宅や宿泊施
設で治療を受けている軽症の患者さんに治療薬を投与することが可能になりました。期待さ
れています
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この緩和策により、遅延臨床試験の最終的な進展がさらに改善され、COVID‑19の適応をで
きるだけ早く拡大するために必要なイベルメクチンの有効性に関するデータの準備が可能に
なること。

17日の衆議院予算委員会で NS 2月には、COVID‑19の治療薬として有効性が期待されるイ
ベルメクチンに関する提案がなされました。提案は、イベルメクチンが 「「 政府によってで
きるだけ早く承認されるように、臨床試験で最大限にバックアップする必要があります 」。 
厚生労働大臣はさらに次のように答えた。 「「 すでに適応外使用に使用できます。医療機関
で服用して自宅で待つ方法もあります。 」 これに続いて、日本の首相は、この薬は日本に
とって非常に重要であると考えており、状況を改善するために最善を尽くすと述べた。厚生
労働省のイベルメクチンの臨床試験を担当する部門が今後も実施または作成し続ける措置の
種類を引き続き監視する必要があります。の練習 「「 最大努力 」 従来の規制概念に基づく
長期的な調査であってはなりません。現在の状況は、緊急事態下での行政官の標準的な態度
の再検討を求める問題です。

一方、COVID‑19患者の生存者で最も深刻な問題は後遺症です 157）

SARS‑CoV‑2（PASC）または長いCOVID（慢性COVID症候群）の急性後遺症と呼ばれます。
この状態は、疲労（慢性疲労症候群と同様）、睡眠障害、頭痛、血栓症、味覚障害、嗅覚障
害、動悸、関節痛、脱毛、呼吸困難、胸痛、食欲不振、下痢、嘔吐、血管損傷のいずれかに
似ています、心筋梗塞、脳梗塞、 NS。 高齢の患者だけでなく、若い患者にもさまざまな後
遺症が頻繁に見られます。このプロセスの性質は、ある意味で、若者の慢性的な鉛中毒に似
ており、成人期に至るまでの若者の生活に深刻な悪影響を及ぼし、記憶に影響を与えること
さえあり、正常な生活を困難にする可能性があります。米国国立衛生研究所からの報告によ
ると、症例の30％は、9か月間続く後遺症で現れます。イベルメクチンの早期投与が
COVID‑19患者の症状の進行を抑制し、早期回復を可能にする場合、そのような後遺症に
よって引き起こされる身体的損傷を防ぐことが可能です。これは、この患者集団の予想され
る予後の改善に寄与する可能性があります。COVID‑19感染と戦っている、または生き残っ
た若者でさえ、

6.結論

のSARS‑CoV‑2に対するイベルメクチンの有効濃度 試験管内で 実験 72）

ケイリー etal。 2と同じくらい高い μ NS; 臨床現場では、このような血中濃度を得るために
は、通常の数十倍の投与量が必要です。したがって、IDSAからの意見があります 98） その
他、COVID‑19の治療効果は管理者には期待できないとのことです。
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イベルメクチンの通常用量の治療。しかし、実際の医療行為では、通常の用量の投与が実際
に臨床反応を示すことを実証する多くの研究報告があります。27現在 NS 2021年2月、世界中
の42の臨床研究の結果がメタアナリシスを受け、結論が出されました。 101） そのイベルメク
チンはCOVID‑19の治療と予防に効果的です。英国では、COVID‑19の治療と予防におけるイ
ベルメクチンの使用に関するガイドラインの発行をさらに奨励するために、世界17か国から
の75人の医療専門家によるコンセンサスベースの推奨が実行され、WHOに提出されまし
た。なぜそのような不一致が発生しているのかを考慮する必要があります。

最初の考慮事項は、実験システムに対するSARSCoV‑2感染の感度の設定に焦点を当てる
必要があります 試験管内で。 Vero / hSLAM細胞を使用することにより、試験薬の抗ウイル
ス活性が確実に測定されます。誤検知のサンプルを排除する必要があるため、感度設定は可
能な限り低く設定されています。感度を高く設定すると、陽性反応を示す試験薬（ノイズ）
の数が増えます。さらに、設定が高い場合は、偽陽性サンプルを除外するために2次および3
次テストを設定する必要があります。それ
ICの感度のようです 50 ＝ 2 μ Calyが設定したM etal。 誤検知も誤検知も発生しなかったた
め、適切でした。このテストの感度が10倍または50倍に設定されている場合
より高く、その後ICの変化 50（ IC 50 ＝ 0.2 μ M、IC 50 ＝ 0.04 μ それぞれM）が期待されるかも
しれません。試験細胞、ウイルス量、培地組成、および培養条件に応じて、実験
精神システム 試験管内で さまざまな方法で設定できます。したがって、Calyによる論文 etal。 イベルメク

チンが 持ってる 抗SARS‑CoV‑2活性 試験管内で —それ以上でもそれ以下でもありません。臨床効果を評価

するために結果を外挿することは、あまりにも大きな飛躍です。

がある インビボ 接続に使用できる感染実験 試験管内で 臨床研究への実験。で インビボ 
感染実験 158） フランスのパスツール研究所で実施された彼らは、ハムスターの嗅覚異常を、
人間に必要とされる等価線量を決定するために、投与量とともに指標として採用しました。
イベルメクチンを投与した群と対照群の間でSARS‑CoV‑2ウイルスの量に変化がないことが
確認された。しかし、肺のIL‑6 / IL‑10比の有意な減少がイベルメクチン群で観察されまし
た。イベルメクチンは、宿主の炎症反応を調節するように作用することにより、COVID‑19
に有効である可能性があることが示唆されています。図1に示すように、イベルメクチンは
マクロライド構造を持っています。他のマクロライド化合物と同様に、非常に多様な作用を
示すことが知られています 159）。 ホストの規制 ' 炎症反応は、それらの多様な効果の1つで
す。

日本では、1994年に世界に先駆けて、 「「 マクロライド系抗菌薬の新規作用に関する
研究グループ 」 設立された。アクションを明確にする目的で行われました 160） クラリスロマ
イシンなどのマクロライド化合物の抗菌活性以外。間質性肺疾患（以前は難治性疾患と呼ば
れていた）の患者の管理と治療のためのいくつかの有効なマクロライド系抗生物質の臨床使
用が確立されました。そのような病気の1つはびまん性汎細気管支炎（DPB）です。DPB
は、嚢胞性線維症と同様の閉塞性呼吸機能障害を引き起こします。
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嚢胞性線維症（CF）（西洋人に頻繁に発生する）であり、日本と東アジアで観察されていま
す。致命的で難治性の病気ですが、低用量のマクロライド系抗菌薬の長期投与 161） 死亡率の
治療と削減を可能にしました。DPBに対するマクロライドの作用機序の解明において、塩素
イオンチャネル調節などの新しい作用 162）

と抗炎症作用 163,164） 次々と確認されました。エリスロマイシンの解明に続いて ' マクロ
ファージの内皮への浸潤に対する抑制作用については、糖尿病性腎症の予防と治療、および
活動期のクローン病の治療を調査した研究がありました。 ' sの病気。サイトカインの産生に
対するクラリスロマイシンの阻害効果を調査するいくつかの研究も行われています。そのよ
うな研究の1つは、インフルエンザやその他の慢性耳鼻咽喉科疾患によって引き起こされる
過度の炎症反応の抑制を含みます。これまでは、マクロライド系抗生物質の抗菌作用を超え
るこのような効果は想像もできませんでした。さらに、例えば、エリスロマイシンは糖尿病
患者の胃不全麻痺に対して運動促進効果を示すことが見出された。これは、代謝物のモチリ
ン様作用によるものであることが発見されました。代謝物誘導体 165）（ 抗菌活性を発揮しな
かった）は、モチリン様活性を増強することが見出された。そのような派生物を利用するこ
とによって 165） 副作用として、重度の糖尿病患者の便秘の新しい治療法が発見されました。
マクロライド化合物の生物学的反応は非常に多様であることが示されています。いくつかは
解明されていますが、他にいくつの行動がまだ解明されていない可能性があるかを推定する
ことは困難です。

イベルメクチンがCOVID‑19の治療と予防に有効であることを示す臨床試験の結果は蓄
積され続けていますが、基本的な 試験管内で その有効性を合理的に説明できる発見はまだ
得られていません。上記の作用のようなマクロライド化合物が複数の段階で示す多種多様な
生物活性は、全体的かつより包括的な作用/効果を発揮するのに役立つ可能性があると考え
られています。今後の研究でさらに解明する必要がありますが、臨床効果は、（1）抗ウイ
ルス活性、（2）ウイルスと宿主細胞の関係の阻害、（3）作用のいずれかのパラメーターを
調べることで判断できます。宿主反応の調節に関連しています。他の効果が発揮されている
ことを証明する必要があり、そのような調査は、基礎研究者、薬理学研究者、臨床研究者が
協力して解明するのに適した研究トピックであると思われます。

COVID‑19パンデミックに対するイベルメクチンの有効性が世界中の研究者の協力を得
て確認され、その臨床使用が世界規模で達成されれば、それは人類にとって大きな利益とな
る可能性があります。それは、20世紀の最大の発見の1つであると言われているペニシリン
の発見から達成された利益に匹敵することが判明するかもしれません。ここでは、イベルメ
クチンのもう1つの使用法として説明されています。 「「 奇跡 」 また
「「 不思議 」 166） 薬、追加されています。歴史は、そのような多様な効果を持つそのような天然
物由来の化合物の存在は非常にまれであることを示しています。
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しかし、イベルメクチンが世界を破壊するCOVID‑19のパンデミックを制御するために広く使用されるように

なったという事実を後世に伝えるために、たった1つの簡単な行動が必要です。 「「 COVID‑19（新型コロナウイ

ルス感染症 」、 下の9番目の項目（リストされている11個のうち）に 「「 抗ウィルス薬 」 のカテゴリ 「「 イベル

メクチン：未来 」 ノーベル講義のセクション ' sレコード 167） 権利を与えられた 「「 地球からの素晴らしい贈り物

 」。
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