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研究要旨：C 型慢性肝炎において肝線維化は発癌や予後と関連しているため、

線維化を正確に評価することは臨床上極めて重要である。そこで本研究では

WFA+-M2BP を用いた非侵襲的肝線維化および発癌リスク評価の検討を行っ

た。武蔵野赤十字病院において肝生検を施行した C 型慢性肝炎患者 97 例を対

象とし、肝生検時の WFA+-M2BP を測定し、肝生検による線維化診断と比較を

おこなった。それぞれの線維化ステージにおける WFA+-M2BP の平均値は

F1/F2/F3/F4 で 1.48/2.63/3.15/7.29 と線維化の進行にしたがって WFA+-M2BP

が上昇する有意な相関関係があった。また、肝生検を施行した C 型慢性肝炎患

者 54 例を対象とし、肝生検時の WFA+-M2BP による発癌リスクの検討を行い、

また M2BP のその後の経時変化と発癌リスクについても検討を行った。肝生検

時の WFA+-M2BP を用いて検討すると、肝生検による病理診断と同様に、

WFA+-M2BP 高値の症例において発癌率が高値であった。また、WFA+-M2BP

の経時変化では-M2BP 値が経時的に上昇する症例において発癌率が高値であ

った。WFA+-M2BP は簡便に反復して測定できることから、肝生検にかわる肝

線維化診断法および発癌リスクの評価法として有用であると考えられた。 
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A. 研究目的 

C 型慢性肝炎において肝線維化は発癌や予後

と関連しているため、線維化を正確に評価する

ことは臨床上極めて重要である。肝線維化評価

の Golden standard は肝生検であるが、侵襲を

伴うため、合併症を有する患者、高齢者などで

は簡便に行うことができない。WFA+-M2BP は

血液サンプルを用いて非侵襲的に肝線維化を評

価する新しい検査手法であり、その有用性が検

討されている。そこで本研究では C 型慢性肝炎

におけるWFA+-M2BPの肝線維化診断の有用性

および発癌リスク評価の有用性を検討すること

を目的とした。 

 

B. 研究方法 

(1) 肝線維化診断における有用性の検討 

武蔵野赤十字病院にて 2011 年以降に肝生検を

行い、同時に血液サンプルの保存された 97 例

を対象とした。血液サンプルからそれぞれ

WFA+-M2BP を測定し、肝生検による線維化

診断と比較を行った。これらの症例は肝生検と

同時に超音波を用いた非侵襲的肝線維化診断

法として有用性が報告されている Real-time 
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tissue elastography (RTE) を行っている。そ

こで RTE から算出される肝線維化予測値であ

るLF indexとWFA+-M2BPの有用性を比較し

た。 

 

(2) 発癌リスク診断における有用性の検討 

武蔵野赤十字病院にて肝生検を行い、その後経

過をおえた症例のうち、肝生検時の血清を用い

て WFA+-M2BP の測定が可能であった症例を

対象とした。肝生検時の WFA+-M2BP 値によ

る累積発癌率を検討した。また、WFA+-M2BP

の経時的な変化を測定し-M2BP の経時変化と

発癌率について検討した。 

 

C. 研究結果 

(1) 97 例の線維化の内訳は F1:39 例、F2:24 例、

F3:23 例、F4:11 例であった。それぞれのステ

ージにおける WFA+-M2BP の平均値は

F1/F2/F3/F4 でそれぞれ 1.48/2.63/3.15/7.29

と線維化の進行にしたがって WFA+-M2BP が

上昇する有意な相関関係があった。特に F4 症

例の診断に極めて有用であり、ROC 解析を行

うと F4 症例診断における WFA+-M2BP の

AUC は 0.90 と極めて高値であった。これは

LF index による線維化診断よりも有用であっ

た。WFA+-M2BP を用いることによって 7 割

の症例を 99%の精度で肝硬変の有無を見分け

ることが可能であった。 

 

(2) 54 例について肝生検時の M2BP を測定する

ことが可能であった。肝生検による Fibrosis 

stage を用いて累積発癌率を検討すると F3-4

症例において F1-2 症例よりも有意に累積発癌

率は高値であった。同様に肝生検時の M2BP

を用いて層別化をすると-M2BP：4 以上の症例

では 4 未満の症例と比べ有意に発癌率が高値

であり、肝生検と同等に精度であった。同様に

M2BP の経時変化について検討をすると

-M2BP 年次変化：0.3 以上の症例では 0.3 未満

の症例と比較し、発癌率が高値であった。 

 

D. 考察 

 WFA+-M2BP を測定することによって、肝線

維化を正確に診断することが可能であった。肝

生検は侵襲を伴い、医療費も高額となるが、

WFA+-M2BP は血液サンプルを用いて極めて簡

便に測定することが可能である。また既知の超

音波を用いた肝線維化診断法と比較しても有用

であることが示された。これらのことから

WFA+-M2BP は肝生検に代わる、簡便な線維化

診断法として活用できる可能性が示唆された。 

 また、WFA+-M2BP を用いた発癌リスク評価

の検討においても肝生検と同等に、発癌リスク

を予測る事が可能であった。また WFA+-M2BP

は反復して測定することが可能であり、経時変

化によっても発癌リスクを評価できることに関

して、肝生検を超える有用性があると考えられ

た。 

 

E. 結論 

 WFA+-M2BP は C 型慢性肝炎における肝線

維化診断法として有用であり、また発癌リスク

評価法としても有用である。 
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