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はじめに 
我が国における B 型肝炎ウイルス

（HBV）、C 型肝炎ウイルス（HCV）キャ

リア数は各々110～125 万人、100～150 万

人と推定され（厚生労働科学研究疫学班：

研究代表者 広島大学田中純子教授、2011
年時点）、国内最大の感染症であることは疑

問の余地はない。RNA ウイルスである

HCV は近年の direct-acting antiviral 
agents（DAAs）の急速な進歩により 95％
以上の著効率も現実のものとなりつつある

が、一方、DNA ウイルスである HBV はい

まだに体内からの完全排除は不可能な状況

にあり、抗ウイルス療法の反復を必要とす

る症例も数多く存在する。本稿では、本研

究班のテーマである医療経済評価に資する

べく、現行治療の実態と限界についての知

見をまとめることとする。 
 

１． B 型肝炎治療の変遷 
B 型肝炎治療薬は注射薬のインターフェ

ロン製剤と、内服薬の核酸アナログ製剤に

大別される（表１）。インターフェロン製剤

は主に若年齢層（35 歳未満）に使われ、一

方、核酸アナログ製剤は半永久的な投与が

原則であることから、35 歳以上の中～高年

齢層に使われることが多い。週 3 回以上投

与する従来型インターフェロン製剤は

1986 年以降使用されていたが、投与期間が

24 週間までに制限されており、抗ウイルス

効果には限界がみられた。2011 年以降は週

１回投与のペグ化製剤が主流となっている。

一方、核酸アナログ製剤は DNA を構成す

る塩基 A、G、C、T の光学異性体として

HBV DNA 複製時に取り込まれる結果

DNA の伸長を停止させる。2000 年にラミ

ブジンが上市され、きわめて高率なラミブ

ジン耐性ウイルスの出現が問題となったが、

2004 年に承認されたアデホビル併用で対

処可能であった。その後、2006 年にはエン

テカビルが上市され、B 型肝炎経口剤治療

のファーストラインとなり、さらに、2014
年5月に第4番目のテノホビルが承認され、

海外成績では 7 年間耐性ウイルスが出現せ

ず、妊産婦への催奇形性も非常に低率で安

全であること、等から今後のキードラッグ
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る Toll-like receptor-7（TLR-7）を標的と

した試みである。TLR-7 刺激は

plasmacytoid dendritic cell（pDC）におけ

る IFN-αカスケードの活性化、各種サイト

カイン産生亢進をきたすことが知られてい

る。経口 TLR-7 アゴニスト（GS-9620）が

チンパンジー感染モデルにおいて肝炎を惹

起し、HBe 抗原量、HBV DNA 量の著減、

肝内における HBc 抗原発現の消失をもた

らすことが報告されている。6）現在、第Ⅰ

相試験が米国で進行中である。 
 

おわりに 
我が国では新規肝細胞癌の成因として C

型肝炎の比率が漸減しているにもかかわら

ず、B 型肝炎の比率はこの 20 年間 15％程

度と全く変化していない。先に述べたよう

に、HBV の体内からの完全排除がきわめて

困難であることがその主たる原因と考えら

れており、さらなる研究の進歩が嘱望され

る。 
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