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分担研究報告書 

 

地域連携クリティカルパスを活用したC型肝炎診療における地域医療連携の再構築 

 

研究分担者 杉  和洋 国立病院機構熊本医療センター 消化器内科部長 

 

研究要旨 肝炎対策基本法により、C型肝炎診療に関して医療の均てん化が

図られるとともに各都道府県に肝疾患診療拠点病院が設置され診療ネット

ワークが構築されている。実際的な治療においては基幹病院とかかりつけ医

の緊密な連携が重要と考えられ、連携のツールとしての地域連携クリティカ

ルパス（連携パス）が広く活用されている。1型高ウイルス量症例で2剤併用

療法では50-60％だった著効率は、テラプレビル3剤併用療法では80％に達し

た。しかしながら副作用の出現頻度が高く、特に皮膚副作用が高率に出現す

るため皮膚科専門施設連携とともに治療施設が限定され、診療ネットワーク

が縮小した。第2世代プロテアーゼ阻害薬シメプレビルは従来の2剤併用療法

と副作用の頻度が変わらず、90％近くの奏効率が得られる。シメプレビル3

剤併用療法において、連携パスを用いることで国が目指す高い根治率と医療

の均てん化の両立が推進されることが期待される。 

研究協力者 

熊本医療センター 消化器内科 
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Ａ．研究目的 

2010年1月に肝炎対策基本法が施行され、

C型肝炎診療に関して医療の均てん化が図

られるとともに2008年4月より開始された

肝炎治療特別促進事業が見直され、各都道府

県に肝疾患診療拠点病院が設置され診療ネ

ットワークが構築されている。実際的な治療

においては二次医療圏の基幹病院とかかり

つけ医の緊密な連携が重要と考えられ、連携

のツールとしての地域連携クリティカルパ

スの有用性と現在の課題と今後の展望につ

いて検討した。 

Ｂ．研究方法 

当院では2008年よりC型肝炎IFN地域連

携クリティカルパス（連携パス）を用いて地

域医療ネットワークを構築してきた（図1）。

連携パスを用いたこれまでの取り組みと成

果について時系列に沿って見直し、C型肝炎

治療に関する現在の問題点と今後の課題を

抽出した。 

クリティカルパスを用いた地域医療連携の変遷

2008年 緊急肝炎ウイルス検査事業開始
肝炎総合対策（IFNに係る医療費助成事業）開始

インターフェロン地域連携クリティカルパス運用開始
二の丸肝臓談話会（連携施設との勉強会）開始

2009年 公開肝臓病教室（市民公開講座）開始
2010年 肝炎対策基本法施行

肝炎インターフェロン治療連携加算
2011年 テラプレビル発売

2012年 テラプレビル3剤併用療法パス
（皮膚科との院内連携パス）

第1回日本肝炎デー
二の丸かんかんカフェ

（肝炎患者サロン）
2013年 シメプレビル発売

2014年 シメプレビル3剤併用療法パス
（地域医療連携再開）

図1．
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Ｃ．研究結果 

連携パス運用に先立ち、関連施設にIFN治

療に関するアンケート調査を行い、診療上の

問題点を明らかにした。これらの多くは連携

パスの運用で解決できると考えられた。この

間連携施設より顔の見える勉強会の要望が

あり、年5回の勉強会を開始した。連携パス

運用によりIFN治療導入後の後方連携の構

築ができつつあるが、前方連携の構築のため

の住民啓発として「公開肝臓病教室」を開始

した。2012年からは日本肝炎デーに合わせ

て肝炎患者サロンとして「二の丸かんかんカ

フェ」による患者相互の情報交換の場を提供

している。以上、地域連携と患者・住民啓発

により治療人口の拡大の基礎を築くことが

できた。 

2012年テラプレビル3剤療法を開始した

が、肝臓専門施設と皮膚科専門施設との連携

が必須とされ、治療実施施設が限定されたた

め、1型高ウイルス量患者の地域医療連携は

中断し、皮膚科を加えた多職種院内連携によ

る院内完結型の治療となった。かかりつけ医

と患者・住民啓発活動は継続した。 

表．当院で現在まで経験したテラプレビル３剤併用療法症例
平成24年2月～11月導入、平成25年11月30日最終判定

症例 年齢 性別 前治療歴 前治療歴結果
肝生検
F ・ A

IL28B Core 70 Core 91 NS5A
TVR

開始量
RNA

0
RNA

1
RNA

3

RNA
7

（１W)

RNA
14（2W)

RNA
28（4W)

RNA
56（8W)

RNA
84（
12W)

TVR
減量・
中止

時期 理由
転機

（SVR 24）

1 54 M ペガシス・コペガス
無効
（Breakthrough)

1 1 T/G W M 0-1 2250 7.27 4.34 3.71 3.3 1.49 0 0 0 減量 8W後 血小板減少 SVR

2 52 M なし 2 2 T/T M W 0-4 2250 6.62 3.81 2.79 2.03 <1.2 0 0 0 減量 8W後 血小板減少 SVR

3 62 M イントロンA・レベトール 無効（Null) 1 1 T/T M M 0-1 2250 7.29 4.3 3.14 2.68 1.7 0 0 中止 10W後 慢性硬膜下血腫 SVR

4 62 M なし 1 1 T/T M M 0-1 2250 6.87 3.99 2.47 1.52 1.18 0 0 0 中止 5W後 貧血、皮疹
ペガシス48W
変更後SVR

5 54 F
ペガシス・コペガス；
ﾍﾟｸﾞｲﾝﾄﾛﾝ・ﾚﾍﾞﾄｰﾙ；
フエロン・レベトール

無効（Null) 1 1 T/G M W 1-2 2250 6.52 3.22 2.53 1.9 <1.2 0 0 0 減量 5W後 食欲不振・嘔気 SVR

6 59 M ペガシス・ME3738 20W(-), 再燃 1 1 T/T W M 0-1 2250 6.32 3.32 2.63 1.55 0 0 0 0 なし SVR

7 59 M イントロンA 再燃（？） 0 1 T/T M W 0-1 2250 6.84 3.99 2.91 1.82 <1.2 0 0 0 減量 4W後 Cr上昇 SVR

8 66 F なし 1 1 T/T W M 0-1 1500 7.33 3.9 2.71 1.56 <1.2 0 0 0 なし SVR

9 44 M なし 1 2 T/T W W 1-2 2250 7.17 4.13 3.24 2.44 <1.2 0 0 0 なし SVR

10 63 F なし 1 2 T/T W W 0-4 1500 7.34 4.19 3.41 3.08 1.87 <1.2 0 0 なし SVR

11 41 F ペガシス・コペガス 再燃 1 1 T/T W W 0-1 1500 6.14 3.43 2.62 4D後 G3皮疹 中止

12 46 M ﾍﾟｸﾞｲﾝﾄﾛﾝ・ﾚﾍﾞﾄｰﾙ 再燃 2 3 T/G M M 0 2250 6.73 4.99 3.87 3.21 2.37 1.27 0 0 なし
NR

（SVR 20）

13 53 F なし 2 2 T/G M M 0 1500 6.96 3.76 3.38 3.07 2.62 1.34 0 <1.2 中止 12W後 倦怠感 NR

14 56 F ペガシス・コペガス 再燃 1 1 T/G W M 0 1500 6.35 3.39 2.65 1.7 0 0 0 0 なし SVR

15 46 M なし 1 2 T/T W M 0-1 2250 6.78 3.07 2.29 1.72 0 0 0 0 減量 4W後 倦怠感 SVR

 

2012年2月より11月まで当院で15例のテ

ラプレビル3剤療法がなされた（表）。初回治

療7例、再燃5例、前治療無効3例だった。1

例がグレード3の皮疹のため3日で中止した。

治療効果は初回86％、再燃60％（3日での中

止例を除けば75％）、前治療無効例100％で、

全例で80％（86％）と良好だった（図2）。

一方、副作用の出現は高率で、皮疹が54％

（47％がグレード2以上）、貧血が73％（Hb 

<10g/dlが60％）、消化器症状が33％が多かっ

た（図3）。特に腎機能障害と高度の貧血を来

した症例を経験した（図4）。以上、テラプレ

ビル3剤療法は高い治療効果が得られるもの

の、副作用が強いことが判明した。 

 

初回 7例 再燃 5例 前治療無効 3例

IL28B

Core 70

TT
6

TG
1

TT
3

TG
2

TT
1

TG
2

W
4

M
2

M
1

W
2

M
1

W
1

M
1

W
1

M
1

M
1

転帰 SVR
1

SVR
2

NR
1

NR
1

（SVR 20）

SVR
1

SVR
2

中止
1

(3日で中止）

SVR
2

SVR(%) 100 100      0       50      100 100       0       100           100
(4/4) (2/2)  (0/1) (1/2)    (1/1) (1/1)    (0/1) (1/1)         (2/2)

全例 80% (86 %)  初回86%   再燃60% (75 %) 前治療無効100%

図2．1型高ウイルス量に対するテラプレビルの効果

SVR
4

平成24年2月～11月導入、平成25年11月30日最終判定

(3日で中止を除く)  

中止 3例 中止時期 中止理由

全治療 36日目 G2皮疹、貧血、倦怠感

全治療 71日目 慢性硬膜下血腫

全治療 3日目 G3皮疹

図3．副作用と中止症例

中止
3例（20%）

非中止
12例（80%）

Hb<12

G1皮疹

G2皮疹

G3皮疹

Plt<8

Hb<10Plt<5

Neut<750

悪心・
食欲低下

尿酸上昇

Cr上昇

TVR
2250mg
→減量

9例

1500mg
減量なし

3例

1500mg
→減量

2例

2250mg
減量なし
1例

TVR 
2250mg
開始
（67%）

TVR 
1500mg
開始
（33%）

TVR 2250mg 完遂1例（7%） 副作用 例数 ％

皮疹 G1 1 7

G2 6 40

G3 1 7

貧血Hb<12 2 13

Hb<10 9 60

Plt減少＜8万 4 27

＜5万 1 7

Neut減少＜750 2 13

<500 0 0

Cr上昇 1 7

尿酸上昇 4 27

悪心・食欲低下 5 33  

図4．腎機能障害と高度の貧血をきたした症例

Hb
(mg/dl)

eGFR

テラプレビル 2250mg 1500mg

リバビリン 800mg 600mg 400mg

ペグインターフェロン 100μg

59歳 男性
前治療再燃
IL28B T/T
ITPA C/C
ISDR 0-1
Core 70 M

0       3     7day    2          3           4           5          6           7           8            9         10      11 24W

400mg 600mg

1.0

6.8

4.0

2.9

1.8

Hb

HCV RNA

eGFR

Ccr 47.9 ml/min

血液内科受診
BM Tap 

EPO 12000 U

SVR
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2014年1月より新たにシメプレビル3剤併

用療法連携パスを作成し、地域医療連携再構

築の取り組みを始めた（図5）。 

図5．シメプレビル・ペグインターフェロン・リバビリン3剤併用療法地域連携クリティカルパス

国立病院機構熊本医療センター 消化器内科 2014年1月作成

患者様名 ID番号 導入機関名 IL28B
生年月日 PEG-IFN名 医師名 ITPA
セロタイプ リバビリン名 連携機関名 ISDR
ウイルス量 初回/再治療 医師名 Core 70
肝生検 A(3) F(2) 前回結果 公費助成 Core 91

2014/2/4 2014/2/11 2014/2/18 2014/2/25 2014/3/4 2014/3/11 2014/4/1 2014/4/8 2014/4/15 2014/4/22 2014/4/29

治療開始時 1週後 2週後 3週後 4週後 5週後 8週後 9週後 10週後 11週後 12週後

投与1回目 2回目 3回目 4回目 5回目 6回目 9回目 10回目 11回目 12回目 13回目
◆病気に対して
理解している
◆治療の理解が
でき、同意してい
る
◆重篤な副作用
や合併症なく治療
が開始できる

◆重篤な副作
用や合併症なく
治療が継続でき
る

◆重篤な副作用
や合併症なく治
療が継続できる
◆外来での治療
に移行できる
◆内服薬の自己
管理ができる

◆定期受診できる
◆重篤な副作用
や合併症なく治療
が継続できる

◆定期受診でき
る
◆重篤な副作用
や合併症なく治療
が継続できる
◆超早期ウィルス
消失（RVR)が得
られる

◆定期受診できる
◆重篤な副作用
や合併症なく治療
が継続できる

◆定期受診でき
る
◆重篤な副作
用や合併症なく
治療が継続でき
る

◆定期受診でき
る
◆重篤な副作
用や合併症なく
治療が継続でき
る

◆定期受診でき
る
◆重篤な副作
用や合併症なく
治療が継続でき
る

◆定期受診でき
る
◆重篤な副作
用や合併症なく
治療が継続でき
る

◆定期受診でき
る
◆重篤な副作用
や合併症なく治
療が継続できる
◆早期ウィルス
消失（EVR)が得
られる

国立病院機構
熊本医療ｾﾝﾀｰ

国立病院機構
熊本医療ｾﾝﾀｰ

国立病院機構
熊本医療ｾﾝﾀｰ

二の丸クリニック
国立病院機構
熊本医療ｾﾝﾀｰ

二の丸
クリニック

国立病院機構
熊本医療ｾﾝﾀｰ

二の丸
クリニック

二の丸
クリニック

二の丸
クリニック

国立病院機構
熊本医療ｾﾝﾀｰ

PEG-IFN μg 180 180 180 90 90
リバビリン mg 800 800 800 600 600
シメプレビル mg 100 100 100 100 100
PEG-IFN積算量(予定%) 630 87.5% 50.0% 720 33.3%
リバビリン積算量(予定%) 3000 93.8% 56.3% 3600 37.5%

400 100.0% 62.5% 500 41.7%
白血球数 /μｌ 8000 6500 6000 5800 5000
好中球数 /μｌ 4800 4500 4000 3500 3000
Hb ｇ/ｄｌ 14 12 11 10 9.5
血小板数 x104/μｌ 15 10 8 5 4.6
AST IU/L 150 100 50 35 30
ALT IU/L 160 140 70 45 35
Cｒ mg/dl 0.8 0.8 0.78 0.82 0.8
T.Bil mg/dl 0.8 0.8 0.85 1 1.2
Glu mg/dl 120 115 125 110 112
TG mg/dl 135 138 140 135 130
HCV-RNA量 LogIU/ml 7 3 1.5 <1.2 <1.2

定性　 十・一 十 十 十 十 一
AFP ng/ml 25 20 18 10 0.8
PIVKA-II mAU/ml 20 18 16 18 15
腹部超音波 ★　　
皮膚科
眼科 　　
体重 Kg 65 65 63 62 61
食欲不振
不眠
発熱
貧血症状
咳
皮膚症状
黄疸
その他

無 無 無 無 無 　 　 　 　 　 　　

T/T
C/C
0-1
W
W

720
3600
500

二の丸
クリニック

　

2014/3/18

6週後

2014/3/25

7週後

8回目
◆定期受診でき
る
◆重篤な副作用
や合併症なく治
療が継続できる

二の丸
クリニック

日時

医療機関

有

国立病院機構熊本医療ｾﾝﾀー
杉　和洋

二の丸クリニック
熊本　太郎

@PATIENTNAME
@PATIENTBIRTH

1

@PATIENTID
ペガシス
コペガス

高 再治療
再燃

バリアンス

観察項目

治療

ｼﾒﾌﾟﾚﾋﾞﾙ積算量(予定%)

検査

他科受診

7回目
◆定期受診できる
◆重篤な副作用
や合併症なく治療
が継続できる

達成目標

経過

　

 

 

Ｄ．考察 

C型肝炎に対するIFN治療の進歩は目覚ま

しく、1型高ウイルス量でこれまで2剤併用療

法では48週から72週間の治療で50-60％だ

った著効率は、テラプレビル3剤併用療法で

は24週間と短い治療期間で80％に達してい

る。 

しかしながら、皮膚副作用が高率に出現す

るため皮膚科専門施設連携とともに治療施

設が限定され、これまでの地域医療連携ネッ

トワークが縮小し、医療の均てん化から後退

している。2013年12月に発売されたシメプ

レビルは、高い著効率とともに従来の2剤併

用療法と変わらない副作用発現率により、こ

れまで構築した地域医療連携ネットワーク

を再開する可能性が期待される。 

また、治療の進歩の恩恵に与る患者人口を

増加させるためには、さらなる患者・住民啓

発とかかりつけ医の啓発活動を進める必要

がある。そのためにも、地域連携ネットワー

クの再構築が必要とされる（図6）。 

図6．肝疾患診療ネットワークの再構築

肝疾患診療連携
拠点病院

肝炎対策協議会

専門医療機関
かかりつけ医

県・市町村 検診機関・企業

県民（患者）

地域中核病院

連携

連携

最新情報提供

意見提案

技術的助言

情報提供IFN治療

連携パス

地域中核病院
熊本医療センター

患者の拾い上げ
と受診勧奨

 

 

Ｅ．結論 

2008年より連携パスを用いた地域医療ネ

ットワークが構築されたが、基幹病院を中心

とした二次医療圏の診療ネットワークを構

築する上で当院での取り組みは一つのモデ

ルとなる可能性がある。シメプレビル3剤併

用療法において、連携パスを用いることで国

が目指す高い根治率と医療の均てん化の両

立が推進されることが期待される。 
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12回日本医療マネジメント学会九州山口連

合大会、2013年19月、下関 

3) 大脇直子、本田華子、江崎愛理紗、本田

彩乃、桑原千尋、田中幸子、中田成紀、杉 和

洋．肝臓病ネクサバール．第16回日本医療マ

ネジメント学会熊本支部学術集会、2013年3
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月、八代 

4) 杉和洋、尾上公浩、中田成紀、江崎愛理

紗、本田華子、桑原千尋、本田彩乃、田中幸

子．シメプレビル3剤併用療法地域連携クリ

ティカルパスを活用したC型肝炎診療地域

医療連携の再構築．第16回日本医療マネジメ

ント学会熊本支部学術集会、2013年3月、八

代 

5) 杉和洋、尾上公浩、中田成紀、江崎愛理

紗、本田華子、桑原千尋、本田彩乃、田中幸

子．シメプレビル3剤併用療法地域連携クリ

ティカルパス．第16回日本医療マネジメント

学会熊本支部学術集会、2013年3月、八代 

 

Ｇ．知的財産権の出願・登録状況 

 なし。 

 


