
厚生労働科学研究費補助金（肝炎等克服緊急対策研究事業） 

総括研究報告書 
 

B 型肝炎の核酸アナログ薬治療における drug free を目指したインターフェロン治療の有用性に

関する研究（H24-肝炎-一般-003） 

 

 研究代表者 田中榮司 信州大学医学部内科学第二講座 教授 
 

研究要旨；  

核酸アナログ薬（NA 薬）を単純中止できる症例は少なく、同薬の効率的な中止には積極的な治療介入が必

要と考えられた。本研究班では NA 薬の中止に際しインターフェロン（IFN）を併用することの有用性およびそ

の効果予測因子を検討することを目的とする。 

本班の前向き共同研究である「B型慢性肝炎の治療における、NA 薬中止時の PEG-IFNα2a 投与に関する有効

性の検討」、通称 RESET 研究（Release from NAs with Sequential Therapy）は初年度にプロトコールを作成

し UMIN 登録を行った。プロトコールは大きく A群と B群に分かれ、A群では NA 薬中止後直ぐに Peg-IFN を投

与し、B 群では中止後肝炎が再燃した時点で Peg-IFN の投与（B-1）か NA 薬の再投与（B-2）を行う。このプ

ロトコールの主要な部分は A群であり、ここで Peg-IFN をシークエンシャルに使用した場合の治療効果とその

予測因子を検討する。IFN は全て Peg-IFNα2a を使用し、基本的に 180μg/日で開始し、48 週間投与とした。 

RESET 研究の登録は 2012 年 2 月 1 日に開始し、2013 年 12 月 31 日に終了した。合計 147 例が登録され、A

群が 106 例、B群が 41 例であった。本年度は 2013 年 10 月の時点でデータが集積された A群の 96 例の中間解

析を行った。中間解析では観察期間が短いため、主に HBV DNA 量、HBs 抗原量、HBcr 抗原量の推移に注目して

解析を行った。 

 HBV DNA 量は、NA 薬中止後に約 2/3 の症例で有意に上昇した。この中には、Peg-IFN 投与中に上昇する症例

と投与終了後に上昇する症例があった。経過中 HBV DNA 量が 5.7 log を超えるような症例は最終的に HBV DNA

の安定化は難しいと考えられた。HBs 抗原量と HBcr 抗原量は Peg-IFN 投与中に緩徐な低下傾向を示したがそ

の傾向は HBs 抗原量で強かった。NA 薬中止基準で用いた HBs 抗原量と HBcr 抗原量のカテゴリーを用いると、

HBs 抗原量は低値群が 20%近く増加し、その分高値群の割合が低下した。これに対し HBcr 抗原量では明らかな

変化はなかった。ウイルス抗原量から NA 薬単純中止後の再燃リスクを推定すると、低リスク群の増加はない

が、中リスク群が 20%近く増加し、その分、高リスク群が減少した。このリスク群改善効果は NA 薬単独では

得られにくく、シークエンシャル治療の効果であると考えられた。 

Peg-IFN 治療終了時に HBs 抗原量が 1.9 log IU/ml 未満に低下する症例を HBs 抗原量低下群とし、この低下

群を予測する因子を検討した。多変量解析では、NA 中止時の HBs 抗原量低値、ETV の非使用、Peg-IFN 治療中

の ALT 高値が有意な因子であった。 

Peg-IFNαの安全性評価では中等度以上の副作用が約 10%にみられたが、これまでの報告と明らかな差はな

かった。 

前向き共同研究である RESET 研究は順調に進み、その登録を終了した。Peg-IFN 投与中の HBs 抗原量と HBcr

抗原量の低下傾向には差があり、両抗原間で質的な差があることが示唆された。シークエンシャル治療により

NA 薬単純中止のリスク群が改善する可能性が示唆された。ETV 投与例では Peg-IFN に切り替えた後に HBs 抗原

量が低下しにくかったが、その機序を明らかにすることはできなかった。 
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A. 研究目的 

核酸アナログ薬（NA 薬）は抗ウイルス効果に優

れ、B型慢性肝炎の治療に広く用いられているが、

HBV を駆除することはできない。このため、同薬

を安易に中止すると肝炎が再燃することが問題点

として残されている。一方、インターフェロン

（IFN）治療では drug free となることが期待され

るが、著効例が少ないことが問題点である。我々

はこれまで NA 薬を単純に中止することのリスク

を検討してきたが、単純中止できる症例の比率は

低く、効率的な中止には積極的な治療介入が必要

と考えられた。本研究班では NA 薬の中止に際し

IFN を併用することの有用性、およびその効果予

測因子を後向きおよび前向きに検討することを目

的とする。昨年度は後向き研究を中心にまとめた

ので、本年度は前向き検討の進捗状況および中間

解析の結果を報告する。 

 

B. 研究方法 

本班の前向き共同研究である「B 型慢性肝炎の

治療における、NA 薬中止時の PEG-IFNα2a 投与に

関する有効性の検討」、通称 RESET 研究（Release 

from NAs with Sequential Therapy）は初年度に

プロトコールを作成し UMIN 登録を行った。対象は、

基本的にNA薬を2年以上投与しHBe抗原陰性かつ

HBV DNA 陰性の症例としたが、HBe 抗原陽性の患者

も比較対照とするため登録可能とした。プロトコ

ールの概略を図 1 に示した。プロトコールは大き

く A群と B群に分かれ、A群では NA 薬中止直後に

Peg-IFN を投与し、B群では中止後肝炎が再燃した

時点で Peg-IFN の投与か NA 薬の再投与を行う。A

群か B 群かの選択や B-1 と B-2 群の選択は任意と

した。このプロトコールの主要な部分は A 群であ

り、ここでは治療効果とその予測因子を検討する。

B 群の主な目的は、再燃した時点で Peg-IFN を投

与した場合の効果をみることであるが（B-1）、安

全を考慮し NA 薬の再投与も可能とした（B-2）。ま

た、B 群では単純中止でも再燃しない症例の特徴

を前向きに検討可能である。IFN は全て Peg-IFN

α2a を使用し、基本的に 180μg/日で開始し、48

週間投与とした。 

治療効果予測因子として検討する因子は図 1 に

示した。GWAS（genome wide association study）

は、同じく厚生労働省の研究班である徳永班との

協力で行う。 



本研究は信州大学医学部倫理委員会および当該

施設の倫理委員会の承認を受けて行った。 

 

C. 研究結果 

 RESET 研究の登録は 2012 年 2 月 1 日に開始し

2013 年 12 月 31 日に終了した（図 2）。合計 147 例

が登録され、A群が 106 例、B群が 41 例であった。

B群の 41 例中、同意撤回が 1例、B-1 が 12 例、B-2

が 24 例、B-未定が 4 例であった。表 1 は 2013 年

10 月の時点でデータが集積された A 群の 96 例の

背景を示す。性別では男性が多く、年齢の中央値

は 44 歳と比較的高かった。遺伝子型は日本に多い

C 型が大多数を占めた。NA 薬を中止してからの観

察期間は 10.9 ヶ月と未だ短い。使用していた NA

薬の種類は、エンテカビル（ETV）単独が 47%を占

め、他剤との併用も含めると 69%で使用されてい

た。HBs 抗原量と HBcr 抗原量から推定する肝炎再

燃リスク群（図 3）に関しては、高リスク群 66%、

中リスク群 32%、低リスク群 2%であった。 

 図 4 に、Peg-IFN 投与中およびその前後を含め

た HBV DNA 量の推移を示した。HBV DNA 量は、NA

薬中止後に約 2/3 の症例で有意に上昇した。この

中には、Peg-IFN 投与中に上昇する症例と投与終

了後に上昇する症例があった。経過中 HBV DNA 量

が 5.7 log copies/ml を超えるような症例は最終

的に HBV DNA の安定化は難しいと考えられた。同

じく HBs 抗原量の推移を図 5 に示す。Peg-IFN 投

与中に HBs 抗原量の低下傾向を示す症例が少なか

らずみられたが、その傾向は Peg-IFN 開始時の HBs

抗原量が 2.9 log 未満の症例で顕著であった。同

じく HBcr 抗原量の推移を図 6に示した。HBs 抗原

量と同様に低下傾向を示したが、その傾向はやや

弱かった。 

 NA 薬中止基準で用いた HBs 抗原量と HBcr 抗原

量のカテゴリーを用いて、Peg-IFN 治療前後での

変化を図 7 に示した。HBs 抗原量は低値群が 20%

近く増加し、その分高値群の割合が低下した。こ

れに対し、HBcr 抗原量では明らかな変化はなかっ

た。 

図 8は、ウイルス抗原量から NA 薬単純中止後の

再燃リスクを推定し、Peg-IFN 投与前後で比較し

たものである。低リスク群の増加はないが、中リ

スク群が 20%近く増加し、その分、高リスク群が

減少した。この様な効果は NA 薬単独治療では得ら

れにくく、シークエンシャル治療の効果であると

考えられた。 

Peg-IFN 治療終了時に HBs 抗原量が 1.9 log 

IU/ml 未満に低下する症例を HBs 抗原量低下群と

し、この低下群を予測する因子を検討した。単変

量解析では(表 2-4)、BMI、NA 薬の種類、NA 薬治

療期間、HBs 抗原量、最大 ALT 値などが有意の因

子であった。多変量解析では（表 5）、Peg-IFNα

投与前の因子だけで解析するとNA中止時のHBs抗

原量低値と ETV 非使用の 2 因子が有意な因子とし

て抽出された。さらに、Peg-IFNα投与中の因子を

合わせて解析すると、治療中の ALT 高値が有意な

因子として加わった。 

図9は使用したNA薬の種類別にHBs抗原量低下

群の比率を比較したものである。おしなべて ETV

が含まれている群では低下群の率が低いことが分

かる。図 10 は、NA 薬治療期間を 74 ヶ月で分け、

ETV 投与の有無で HBs 抗原量低下群の率を比較し

たものである。NA 薬の投与期間にかかわらず ETV

使用群では低下群の比率が低いことが分かる。 

 Peg-IFN の安全性評価では中等度以上の副作用

が約 10%にみられたが（表 3）、これまでの報告と

明らかな差はなかった。ALT 値の上昇から NA 薬の

再投与を必要とした症例が 3例存在した。 

 

D. 考察 

 前向き共同研究である「B 型慢性肝炎の治療に

おける、核酸アナログ中止時の PEG-IFNα2a 投与

に関する有効性の検討」、通称 RESET 研究の登録症

例数は順調に増え、登録を終了した 2013 年 12 月

31 日の時点で A 群 106 例、B 群 41 例となった。A

群は目標としていた 100 例を達成した。B 群はパ

イロット研究として A 群に付け加えられており、

登録数は問題ないと考えられた。 

 今回解析可能であったA群96例の背景をみると、

男性が多く、年齢中央値が 44 歳であることから、

対象には NA 薬投与を必要とする比較的難治の症

例が集まったと考えられる。治療薬は 70%近くが

ETV を使用しており、これに LAM+ADV の 23%が続い

た。LAM 単独は 3%のみであり、NA 薬治療の現状を

反映していると考えられた。 

 RESET研究登録症例の観察期間は未だ短いため、

本年度は短期の治療効果を検討した。具体的には

Peg-IFN 投与中の HBs 抗原量と HBcr 抗原量の変化

に焦点を絞って解析を行った。特に HBs 抗原量の

変化は、その低下が陰性化にも繋がるため注目さ



れる。 

Peg-IFN 投与中、HBs 抗原量と HBcr 抗原量は緩

徐な低下傾向を示したが、低下傾向は HBs 抗原量

で強く、両抗原間で差が見られた。この事は、両

抗原間で質的な差があることを示しており、

Peg-IFN 治療効果の予測や判定に両者の併用が有

用である可能性が示された。Peg-IFN 投与により

低リスク群の増加はないが、中リスク群が 20%近

く増加し、その分、高リスク群が減少したことは

大きな変化と言える。すなわち、HBs 抗原量と HBcr

抗原量は肝細胞中の HBV cccDNA 量と相関すること

が報告されており、これらの抗原量で評価される

リスク群が改善することは大きな効果と言える。

また、の様な効果は NA 薬単独治療では得られにく

いとされており、シークエンシャル治療の長所と

考えられた。 

 Peg-IFN 治療終了時に HBsAg 量を 1.9 log IU/ml

未満に低下させる因子を単変量で解析すると多く

の因子が有意となった。次にこれを多変量で解析

すると、NA 薬中止時の因子では HBs 抗原量と ETV

治療が、Peg-IFNα投与中の因子としては ALT 値が

有意の因子として算出された。HBs 抗原量が低い

ほど低下しやすいのは理解しやすいが、ETV 治療

例で低下しにくい理由は明らかではない。他の NA

薬との併用や投与期間との関連でサブ解析を行っ

たが、いずれも ETV 投与自身が有意な因子として

示されるため、交絡因子は明らかではなかった。

Peg-IFN 投与中に ALT 値が 50 IU/l を超える症例

では HBs 抗原量が低下しやすく、ALT 値の上昇は

HBV 感染肝細胞が破壊されていることを示すと考

えられた。HBs 抗原量を低下させる因子を明らか

にすることは、将来、HBs 抗原消失にも繋がるた

め重要な検討と考えられた。 

 Peg-IFN の安全性に関しては、既存の副作用の

みであり大きな問題はなかった。ALT 値の上昇に

伴いNA薬による再治療を必要とする症例が3例み

られたが、これは B 型肝炎で観察されやすい事象

と考えられた。 

本年度は短期での治療効果を検討したが、今後

治療および経過観察を継続し、来年度は Peg-IFN

投与終了後の治療効果とこれを予測する因子を検

討する。 

 

E. 結論 

1. 前向き共同研究である「B 型慢性肝炎の治療に

おける、核酸アナログ中止時の PEG-IFNα2a 投

与に関する有効性の検討」、通称 RESET 研究の

登録症例数は順調に増え、登録を終了した 2013

年 12 月 31 日の時点で A群 106 例、B群 41 例と

なった。 

2. Peg-IFN 投与中、HBs 抗原量と HBcr 抗原量は緩
徐な低下傾向を示した。この低下傾向は HBs 抗

原で強く、両抗原間で質的な差があることから、

Peg-IFN 治療効果の予測や判定に両者の併用が

有用である可能性が示された。 

3. Peg-IFN 投与による中リスク群の増加と高リス
ク群の減少はシークエンシャル治療の効果と

考えられた。 

4. Peg-IFN 投与終了時に HBs 抗原量が低下するこ
とを予測する因子としては、NA 薬中止時の HBs

抗原量低値、ETV 以外の NA 薬使用、Peg-IFNα

投与中の ALT 高値が有意の因子であった。 

5. 今後、治療および経過観察を継続し、来年度は
Peg-IFN 投与終了後の治療効果とこれを予測す

る因子を検討する。 
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H.知的所有権の出願・取得状況 

1.特許取得 

今回の研究内容については特になし。 

 
 



総登録症例：147例

同意撤回1例

図2 RESET研究の登録状況

RESET研究の遂⾏

B-1：12例 B-2：24例 B-未定：4例

B群： 41例A群：106例

登録期間：
2012/2/1〜2013/12/31

NA薬 Peg-IFNα2a 180μg 経過観察

再燃
(-)

再燃
(+)

A群

B群

a

b

c

d

任意

B-1群

B-2群

(e)

NA薬再投与

Peg-IFN α2a 180μg 経過観察

図1 RESET研究のデザイン

NA薬

《検討項目》
HBV DNA量、HBe抗原･抗体、HBs抗原量、HBcr抗原量、HBV RNA量、
HBV cccDNA量、HBV遺伝子型、遺伝子変異、GWAS、等

48w

48w

登録症例数 96例
男性：⼥性 68 : 28
年齢中央値 44歳 (26〜74歳)
遺伝子型（A:B:C:ND） 7 : 4 : 76 : 9
観察期間中央値 10.9 M (2.0〜32.5 M)

表1 RESET研究-A群登録症例の背景（2013/10時点での中間集計）

NA治療
LMV 3%   (3/96)
LMV+ADV 23% (22/96)
LMV+ETV 9%   (9/96)
ETV 47% (45/96)
ETV+ADV 13% (12/96)
他 5%   (5/96)

NA単純中止のリスク群
高リスク 66% (57/87)
中リスク 32% (28/87)
低リスク 2% (  2/87)

 HBs抗原量 (log IU/ml)
< 1.9 =   0
1.9 - 2.9 =   1

≥ 2.9 =   2

総スコア
0 ⇒ 低リスク群
1 - 2 ⇒ 中リスク群
3 - 4 ⇒ 高リスク群

図3 HBs抗原量とHBcr抗原量のスコア化とNA薬中止後の再燃リスク
（B型肝炎の核酸アナログ薬治療における治療中⽌基準の作成と治療中⽌
を⽬指したインターフェロン治療の有⽤性に関する研究 H21－H23）

 HBcr抗原量 (log U/ml)
< 3.0 =   0
3.0 – 4.0 =   1

≥ 4.0 =   2
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図4 Peg-IFN投与によるHBV DNA量の変化（RESET研究-A群）
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図5 Peg-IFN投与によるHBs抗原量の変化（RESET研究-A群）
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図6 Peg-IFN投与によるHBcrAg量の変化（RESET研究-A群）
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図7 Peg-IFN投与によるHBs抗原量とHBcr抗原量のカテゴリーの変化
（RESET研究-A群）
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図8 Peg-IFN投与によるNA薬単純中止リスク群の変化
（RESET研究-A群）

Peg-IFN終了時
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低下群 (n=19) 非低下群 (n=71) p

性別 男 16 ( 84%) 46 ( 65%) 0.162 
中止時年齢 a 47 ( 33 - 87 ) 44 ( 27 - 73 ) 0.146 
⾝⻑cm a 167 ( 153 - 185) 168.25 ( 142.7 - 186) 0.820 
体重kg a 68 ( 53 - 88.5) 64.8 ( 40 - 83.2) 0.067 
BMI a 24.0 ( 19.2 - 30.6 ) 23.1 ( 17.3 - 29.2 ) 0.023 
Genotype 0 ( 0%) 2 ( 3%) 0.462 

? 1 ( 5%) 2 ( 3%)
A 2 ( 11%) 5 ( 7%)
B 1 ( 5%) 3 ( 4%)
C 14 ( 74%) 56 ( 79%)
ND 1 ( 5%) 0 ( 0%)
その他 0 ( 0%) 3 ( 4%)

輸血歴 0 ( 0%) 3 ( 4%) 0.423 
手術歴 4 ( 21%) 18 ( 25%) 0.587 
肝癌既往 2 ( 11%) 2 ( 3%) 0.311 
糖尿病 1 ( 5%) 2 ( 3%) 0.440 
家族歴 9 ( 47%) 38 ( 54%) 0.797 
家族HCC歴 1 ( 5%) 16 ( 23%) 0.108 

表2 Peg-IFN投与終了時にHBs抗原量が1.9 log IU/ml未満に低下した群（低下群）と非低下群の背景因子の比較 - 1

低下群 (n=19) 非低下群n=71 p

肝生検
A 0 1 ( 6%) 4 ( 7%) 0.546 

1 7 ( 39%) 26 ( 43%)
2 9 ( 50%) 21 ( 34%)
3 1 ( 6%) 10 ( 16%)

F 0 0 ( 0%) 4 ( 7%) 0.130 
1 5 ( 28%) 26 ( 43%)
2 4 ( 22%) 17 ( 28%)
3 7 ( 39%) 13 ( 21%)
4 2 ( 11%) 1 ( 2%)

肝硬変 2 ( 11%) 1 ( 1%) 0.380 
IFN治療歴 10 ( 53%) 27 ( 38%) 0.299 
NA LMV 14 ( 74%) 19 ( 27%) 0.000 

ADV 13 ( 68%) 16 ( 23%) 0.001 
ETV 5 ( 26%) 59 ( 83%) 0.000 

NA治療期間（⽉） a 89 ( 17 - 145 ) 51 ( 3 - 1353 ) 0.004 

経過期間（月） a 18.7 ( 2 - 32.5) 9.8 ( 2.1 - 21.2) 0.003 

表3 Peg-IFN投与終了時にHBs抗原量が1.9 log IU/ml未満に低下した群（低下群）と非低下群の背景因子の比較 - 2

低下群 (n=19) 非低下群n=71 p

Alb a 4.3 ( 4 - 5) 4.4 ( 3.6 - 5.3) 0.818 
T_Bil a 0.75 ( 0.3 - 1.2) 0.6 ( 0.3 - 1.4) 0.239 
Cr a 0.79 ( 0.5 - 1.1) 0.705 ( 0.4 - 5) 0.269 
AFP a 2.45 ( 1 - 5) 2.4 ( 1 - 7) 0.723 
WBC a 4695 ( 2070 - 11200) 4390 ( 1600 - 8300) 0.575 
neut a 2796.0

6 ( 1159 - 7828) 2400 ( 843 - 7304) 0.304 
Hb a 15.4 ( 12.2 - 19) 14.8 ( 9.5 - 16.7) 0.061 
Plt a 15.25 ( 5.2 - 25) 15.4 ( 4.7 - 29.7) 0.893 

PegIFN治療開始時
HBeAg陽性 8 ( 42%) 26 ( 37%) 0.629 
ALT a 33.0 ( 2.0 - 49.0 ) 20.0 ( 1.0 - 83.0 ) 0.164 
γ-GTP a 30.5 ( 4 - 188) 16 ( 1 - 55) 0.001 
DNA a 1.2 ( 0.0 - 3.9 ) 1.2 ( 0.0 - 6.2 ) 0.897 
HBsAg a 2.3 ( -2 - 3) 3.39 ( 2 - 4) <0.001
HBcrAg a 4.0 ( 2.5 - 6.0 ) 4.4 ( 2.5 - 8.0 ) 0.822 

PegIFN治療中
HBeAg陽性 3 ( 16%) 15 ( 21%) 0.550 
最大ALT IU/L 88 ( 35 - 937) 44.5 ( 12 - 517) <0.001
最大γ-GTP IU/L 93 ( 0 - 399) 33 ( 1 - 386) <0.001
最大 HBV DNA 1.2 ( 0.0 - 9.0 ) 2.2 ( 0.0 - 8.9 ) 0.665 
最小 HBsAg 1.0 ( (2.0) - 1.6 ) 3.2 ( 1.9 - 4.3 ) <0.001
最小 HBcrAg 3.7 ( 2.5 - 5.7 ) 4.0 ( 1.9 - 8.0 ) 0.463 

表4 Peg-IFN投与終了時にHBs抗原量が1.9 log IU/ml未満に低下した群（低下群）と非低下群の背景因子の比較 - 3

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



関連因子 OR 95%C.I. P

NA中止時HBs抗原量 > 3.0 log IU/ml 0.049 0.006 – 0.399 0.005
ETV治療 0.006 0.008 – 0.429 0.005
Peg-IFNα投与中 max ALT >50 IU/L 10 1.2 – 83.3 0.034

表5 Peg-IFN治療終了時にHBsAg量を1.9 log IU/ml未満に低下させる因子の多
変量解析

多変量解析2（全項目）n=90

関連因子 OR 95%C.I. P

NA中止時HBs抗原量 > 3.0 log IU/ml 0.052 0.008 – 0.356 0.003
ETV治療 0.005 0.008 – 0.295 0.001

多変量解析1（Peg-IFN治療前項⽬）n=90

0%

20%

40%

60%

80%

100%

5 3 18 44 9 8 3 90n =
不明 LMV LMV

ADV
ETV LMV
ETV

LMV
ADV
ETV

ETV
ADV

all

HBs抗原量
低下群
の割合

図9 投与したNA薬別にみたHBs抗原量低下群（PegIFN投与終了時にHBs
抗原量が1.9 logIU/ml未満に低下）の割合

44%
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59%

11%
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n=17 n=9n=55n=9

NA薬治療期間
≥ 74ヶ月< 74ヶ月

P=0.036 P=0.001

HBs抗原量
低下群
の割合

図10 NA薬投与期間およびETV投与の有無別にみたHBs抗原量低下群
（PegIFN投与終了時にHBs抗原量が1.9 logIU/ml未満に低下）の割合

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



発症率10/96（10.4%）
副作用 重症度 対応

右脳出血 重症 中止
間質性肺炎 中等症 中止
抑うつ状態 中等症 中止
橋本病疑い 中等症 中止
てんかん発作 中等症 中止
眼底出血 中等症 中止
ALT上昇 中等症 NA再治療
ALT上昇 中等症 NA再治療
ALT上昇 中等症 NA再治療
筋肉痛 中等症 薬物治療

表6 中等症以上の副作用報告（RESET研究-A群）
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


