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研究要旨 
本研究班は、現在のわが国が置かれた状況に対処するために、 
Ⅰ）新規感染も含めた肝炎ウイルス感染状況に関する疫学基盤研究、 Ⅱ）感染後
の長期経過と治療導入対策に関する研究、 Ⅲ）対策の効果評価および効果測定指標
に関する研究 の３つの研究の柱を掲げ、基礎、臨床、社会医学の各分野から専門家
の参加を得て、組織的に実施しようとするものである。今年度は、３年計画の３年目
であり、以下の事項を明らかにした。 
 
Ⅰ．新規感染も含めた肝炎ウイルス感染状況に関する疫学基盤研究 
 
（１）HBV、HCV 感染のウイルス学的、感染論的解析 
 
１） 肝がんの 2006-10 年の市区町村別標準化死亡比（SMR）を用いて二次医療圏別 SMR
を算出し、二次医療圏別 SMR 分布図を作成した。さらに、逆距離加重法（IDW）を
用いて連続的分布図を作成した。市区町村別および二次医療圏別 SMR を比較して、
SMR の地域差要因分析には、二次医療圏別 SMR を用いることはより有用な方法の一
つであるとの結論を得た。 
 
２） 全国市町村を対象に、1971 年から 2005 年までの 7つの期間（5年毎）別に肝癌
死亡の疾病地図を作成し肝癌死亡の地理的分布の年次推移を明らかにしてきたが、
本年度は、2006-2010 年の死亡票・人口のデータをこれまで 35 年間に追加し、計
40 年間の肝癌標準化死亡比 SMR、ベイズ型標準化死亡比 EBSMR を市区町村別に推定
・算出した。 
2006–2010 年における人口動態調査の調査票情報（「人口動態調査に係る調査票
情報の提供」（統計法第 33 条））の肝癌死亡情報を基に EBSMR を市区町村別、性別
に算出した。 
 2006–2010 年における肝癌死亡の疾病地図は、2001–2005 年と比べ大きな変化は
なく、西高東低の傾向であった。 
 
３） 2012 年に東京都新宿区の HIV 感染同性愛者にて、急性 C型ウイルス性肝炎の集
団発生を認め、遺伝子レベルの解析から HIV 感染同性愛者間で濃厚かつ繰り返す感
染機会を有していた可能性が考えられた。本件は保健所等を通して HIV 患者に注意
喚起および予防のメッセージを呼びかけたところ、急性 C型肝炎の発生は抑えられ
たものの、2014 年再び集団感染が発生した。HIV 患者に関する継続的な注意喚起と
観察、および発見時の素早い適切な対応の重要性が示された。（本研究は感染研疫
学センターと共同で行われた） 
 
４） 青年層における 3回の HB ワクチン接種前後の HBs 抗体獲得率、HBs 抗体価の動
態を明らかにすることを目的として、2011 年 10 月から 2015 年 4月まで広島大学
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医学部医学科、歯学部歯学科の学生 434 人の HBs 抗体を測定、集計した。その結果
以下のことが明らかになった。 
① HBs 抗体陽性率は 1クール接種後である HB ワクチン 3回接種 1ヶ月後で 95.6%
であった。HB ワクチン 2 回接種後 5 ヵ月後である 3 回接種直前では 45.7%であ
り、HB ワクチン 3回接種 5ヵ月後には 87.8%であった。 
② HBワクチン3回接種の1か月後からHBワクチン3回接種の5か月後までのHBs
抗体の推移の内訳ではワクチン 3 回接種 1 か月後で HBs 抗体が陽性であるもの
のうちワクチン3回接種5か月後には9.8%が弱陽性となり4.6%が陰性になって
いた。同様にワクチン 3 回接種 1 か月後で HBs 抗体が弱陽性であるもののうち
ワクチン 3回接種 5か月後には 63.0%が陰性になっていた。 
③ HBs 抗体価の陽性率が HB ワクチン 3 回目接種前後において 45.7%から 95.6%に
上昇したことから、3回接種が有効であることがわかった。3回接種後 1ヵ月目
時点で陽性のもののうち 4.6%、弱陽性のもののうち 63.0%が陰転化することか
らHBワクチン接種後も定期的にHBs抗体検査を行うことの必要性が示唆された。 

 
５） 2011 年から 2012 年にわたり、広島県内における新規に診断された原発性肝癌症
例における HBc 抗体の関与を明らかにすることを目的として広島県内で協力が得
られた医療機関 4施設（内科及び外科）での診療記録よりのデータ収集あるいは肝
炎ウイルス検査を実施した。調査に同意の得られた 273 人（男 193 人、女 80人、
平均年齢 69.3±10.3 歳、34-93 歳）について解析を行い、以下の結果を得た。 
① 2012 年以後に広島県で新規に肝癌と診断された 273 症例の成因別内訳では、全
体で HBV 感染者が 18.7%、HCV 感染者が 46.5%、HBV・HCV 重複感染者が 2.6%、NBNC
が 31.1%であった。 
② 男性・女性共に HCV 感染者が最多であり、男性では 82 名（42.5%）、女性では
45 名（56.3%）という結果で、HCV 感染は女性にやや多くみられた。 
③ 年齢階級別にみると、新規に肝癌と診断されたのは 60 歳以上が 87%を占めてい
た。 
④ HBV の占める割合は若年層において高い傾向にあり、HCV に関してはいずれの
年齢層においても 40%以上を占めていた。 
⑤ HCV 感染者、NBNC 共に HBc 抗体陽性を約 40%認めた。 
約 1年間で新規肝癌症例 273 人の HBc 抗体関連についての調査を行い、C型肝癌
や NBNC 肝癌と診断された場合も HBc 抗体陽性率が 4割であることが明らかになっ
た。 
 
６） HCV キャリアの地域別、出生年別に HCV genotype の分布を明らかにすることを
目的として多施設共同研究を行った。全国の 9つの共同研究施設における HCV キャ
リア 7,451 名の HCV genotype の分布は、1b: 65.2%、2a: 22.6%、2b:8.3%であった
が、1970 年以降の出生年では 1b が 38.3%、2a:27.3%、2b:25.4%であり、年齢階級
の若い世代になると、genotype1b の占める割合が減少し、genotype2a と genotype 
2b の占める割合が高くなる傾向を認めた。さらに共同研究施設を増やして、わが
国の HCV 感染の特徴を検討する予定である。 
 
７） 血液透析患者集団を対象として、1999 年から 2003 年に行った前向きコホート調
査によって肝炎ウイルス感染状況を把握した。同集団における HCV キャリアの HCV
遺伝子型(genotype)の分布を明らかにした。 
当該県内 9 つの血液透析医療機関の血液透析患者 3,087 名（HCV キャリア率
14.9%）における HCV キャリアの HCV 遺伝子型(genotype)の解析を試みた。 
HCV キャリア 431 名中、今回解析が可能であった 245 名（56.8％）の HCV genotype
は、HCV 1b(73.1%),2a(11.4%)、2b(6.9%)、ND(8.6%)であり、genotype 1b の占め
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る割合が高かった。 
生年別及び透析導入年別の HCV genotype の分布には、差異を認めなかった。 一
方、施設別の HCV genotype の分布は、施設間で異なる傾向を認めた。 
 
８） 血液センターで個別の核酸増幅検査（NAT）が導入された 2014 年 8月から 2015
年 7月までの 1年間の、全国の総献血者数は 4,953,084 人（実人数：2,986,175 人
）であった。その内 CLEIA 法で HBs 抗原陽性・個別 NAT（HBV-DNA）陽性と判定さ
れた 904 例を対象として、都道府県別・年代別・男女別の HBs 抗原陽性率、HBV 遺
伝子型の解析、ならびに新規感染か否かの調査を行った。また、同様の調査を行っ
た 2006 年、2010 年の調査結果との比較を行った。 
全体の HBs 抗原陽性率は 2006 年：0.063%、2010 年：0.051%、2014 年：0.030%
と減少しており、特に 40 歳代以降での減少が顕著であった。これにより、年代別
の陽性率には差が無くなってきている。都道府県別では 2006 年調査で最も陽性率
の高かった佐賀県が、2010 年、2014 年と陽性率を大きく下げた一方で、沖縄県で
は減少傾向が見られず、中四国、九州地方で依然として陽性率の高い県が散見され
た。また、もともと陽性率がそれほど高くなかった東北地方では、減少傾向が小さ
かった。外国株である遺伝子型 A は全体では微増であったが、新規感染例では 4
分の 1以上を占めていた。逆に新規感染例で遺伝子型 Bは減少傾向にあった。 
 

９） 全供血者集団における B型肝炎ウイルス（HBV）、C型肝炎ウイルス（HCV）の新
規感染率を、4-5 年間の観察期間による Retrospective cohort study により地域
・年齢・性別に推定し、わが国の健常者集団における新規発生率の把握をこころみ
た。本研究では NAT の検出を新規感染と定義した。対象期間は HBV で 2009 年 10
月～2013 年 9月、HCV で 2008 年 10 月～2013 年 9月とした。それぞれ 2年間のエ
ントリー期間を設けている。HBV 新規感染の定義は、エントリー時“HBs 抗原陰性
かつ HBc 抗体陰性かつ HBs 抗体陰性かつ HBV NAT 陰性”の対象者が、以降の献血時
に HBV NAT が陽性（陽転）となった場合とした。また、HCV 新規感染の定義は、エ
ントリー時“HCV抗体陰性かつHCV NAT陰性”の対象者が、以降の献血時に、HCV NAT
が陽性（陽転）となった場合とした。解析対象者は HBV については、2,868,069 人
（男性 1,893,013 人、女性 975,056 人）、HCV については、3,149,776 人（男性
2,072,225 人、女性 1,077,551 人）であった。その結果、 
①HBV の新規感染率について、観察人年の合計は 6,538,957 人年、HBV 新規感
染例は 266 例（男性 225 人、女性 41 人）、HBV 新規感染率は、全体では 10
万人年あたり 4.1 人/10 万人年であり、男性（5.0 人/10 万人年）は、女性
（2.0 人/10 万人年）と比較して有意に高い新規感染率を示した。 
②また、HCV の新規感染率について、観察人年の合計は 9,118,099 人年、HCV
新規感染例は 66 例（男性 46 人、女性 20 人）、 HCV 新規感染率は、全体で
は 10 万人年あたり 0.7 人（95%CI:06.-0.9 人/10 万人年）と HBV と比較する
と、低率であり、男性（0.7 人/10 万人年）、女性（0.7 人/10 万人年）に性
差は認められなかった。 
③2010 年代における HCV 新規感染リスクは下がっているが、HBV 新規感染の
リスクについては、定義が異なるものの、感染リスクが低下しているとは言
えないと考えられた。 
④また、女性 50 歳代後半で HCV 新規感染率が高い傾向を示すこと認められた
が、この傾向は感染症サーベイランス（急性 C 型肝炎）の成績からも同様
に認められており、感染の頻度は低いながらも、感染経路の特定と感染予防
対策が必要と考えられる。 
⑤なお、本研究では、献血時点の陽転を持って新規感染としているため、感染
後の持続感染（キャリア化）の有無については、定かではない。血液事業に
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伴う供血者集団データの利用という特性から、その後の追跡については困難
である。 
⑥血液の安全性を確保するため、献血時の問診が厳しくなっている中、一般健
常者集団よりも更に感染リスクの低いと考えられる本研究対象者において
も、新規感染例が存在することから、引き続き、新たな感染経路の探索と感
染予防対策は重要である。 

 
（２）肝炎ウイルス感染状況、キャリア数患者数、HCV 検査手順 
 
１） C 型肝炎ウイルス検診のために設定された「HCV キャリアを見出すための検査手
順」は、2013 年度から「HCV 抗原検査」を削除し改訂された。 
「新たな HCV キャリアを見出すための検査手順」において、一次スクリーニン
グの「HCV 抗体検査」試薬として、2社３試薬が推奨された。その中の一つである
Lumipulse Presuto について、HCV 検査を受診した 64,233 例の判定振り分けによ
り検証したところ、HCV 抗体陽性率 0.46%、HCV 抗体「高力価群」（判定理由①）
123 例と「中・低力価群」の中で HCV-RNA が陽性であった（判定理由②）24例、
の計 147 例（0.23% 147/64,233）が「現在 C型肝炎ウイルスに感染している可能
性が高い」と判定された。NAT 実施率は 0.27%であった。 
HCV 抗体高力価群において HCV-RNA 陰性例が 11 例認められたが、問診等により
把握できる範囲では、その多くが医療機関の管理下にある方であった。本来の検
診対象者ではないものの、肝炎検診の判定としては「医療機関受診を要する」と
判定することが妥当であると思われた。 
「新たな HCV キャリアを見出すための検査手順」は、精度を維持ししつつ、検
査の簡便化とコスト軽減ができたものと考えられた。 
 
２） 岩手県において、1986 年 4月から 2015 年 3月までの間に、各種健診で、HBs 抗
原検査を受診した、550,474 人（出生年 1915 年～1984 年）の HBs 抗原陽性率は、
1.97 %であった。出生年別に見ると、1917 年出生群（4.57 %）と団塊世代である
1947 年出生群（2.55 %）にピークが認められた。1947 年出生群以降 HBs 抗原陽性
率は低下しつつあったが、従来の 2つのピークより低率ながら、1968 年出生群
（2.08%）に 3つ目のピークが認められた。 
1968 年以降の出生群では再び減少に転じ、1981～1984 年出生群の HBs 抗原陽性
率は平均 0.46％であった。 
一方、1986 年 4月から 2015 年 3月までの間に、各種健診で HBs 抗体検査を受診
した、242,966 人（出生年 1911 年～1995 年）の HBs 抗体陽性率は、全体では 23.68 %
であった。HBs 抗体陽性率は、出生年 1940 年までの群では、30%以上の高い値を
示していた。しかし、1941 年以降の出生群では HBs 抗体陽性率は 30%を切り、1970
年出生群の HBs 抗体陽性率 8.82%まで直線的な減少が認められた。その後 1971 年
以降の出生群の HBs 抗体陽性率は緩やかな減少に転じた。 
そこで、HBs 抗体陽性者に占める HBc 抗体陽性率を見ると（出生年 1913 年～1994
年出生群について）、出生年 1976 年以降の出生群ではその率に明らかな低下が認
められた。出生年 1976 年以降の出生群の HBs 抗体陽性者には HB ワクチンによる
HBs 抗体獲得者が含まれているものと推測された。このことから、出生年 1971 年
以降の出生群においても HBV 水平感染の率は減少を続け、極めて低率であると推
測された。 
 
３） C 型肝炎ウイルス検診のために、「HCV キャリアを見出すための検査手順」は、
2013 年度から「HCV 抗原検査」を省略し導入された。 
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2013 年に設定された「HCV キャリアを見出すための検査手順」において、一次
スクリーニングである HCV 抗体検査法の試薬は、2社 3試薬が測定値により高力価
・中力価・低力価に適切に群別ができる試薬として推奨された。 
また、一方で HCV 抗体試薬の市場シェアが高い「HCV 抗体検出法」試薬を一次ス
クリーニングに用いる方法も提示するなど、肝炎ウイルス検診事業の普及のため
に新たな手順も示した。 
肝炎ウイルス検診事業をさらに普及させる目的で、新たに sysmex 株式会社製の
「HISCL HCV Ab」について、暫定的に定められた高力価・中力価・低力価の群別
基準値を再検討し、その有用性について検討をおこなった。結果、sysmex 株式会
社製の「HISCL HCV Ab」は、測定レンジが広く、他の推奨法との相関も良好であ
ることが確認できた。 

 
４） 平成 23 年度から平成 27 年度にわたり、職域集団における肝炎ウイルス検査普
及状況及び肝炎ウイルス感染率を明らかにすることを目的として、職域集団での定
期職員検診時に肝炎ウイルス検査を行う｢出前検診｣をパイロット調査として行っ
た。 
広島県内の協力の得られた 14 事業所にて定期職員検診時に、肝炎ウイルス検査
受診状況などについて質問票による調査と肝炎ウイルス検査を実施した。調査に
同意を得られた 2,285 人（男 1,750 人、女 535 人、平均年齢 49.5±14.9 歳、20-83
歳）について解析を行い、以下の結果を得た。 
① これまでに｢肝炎ウイルス検査を受けたことがある｣と回答したのは対象者
2,285 人中 312 人であり、受検率は 13.7％であった。 
② これまでに｢肝炎ウイルス検査を受けたことがない｣と回答した 1,818 人（未受
検率 79.6％）の未受検の理由は、肝炎検査を｢知らなかった｣35.5％、｢受ける機
会がなかった｣35.3％、｢自分には必要がない｣15.9％であった。 
③ 肝炎ウイルス検査結果では、HBV キャリア率は 1.01％ (95％C.I. 0.60-1.42%)、
HBc 抗体陽性率 15.7%（60 代：31.9％、70 歳以上：42.0％）であり、HCV キャリ
ア率は 0.44% (95％C.I. 0.17-0.71%)であった。 
④ 本研究で見いだされた肝炎ウイルスキャリア 33 人(HBV キャリア 23 人、HCV キ
ャリア 10 人)に対して結果を通知する際に医療機関への個別紹介状も送付し受
診勧奨を行った結果、19 人(HBV キャリア 16 人、HCV キャリア 3人)が医療機関
を受診し、1人に他臓器癌が発見され、1人に C型慢性肝炎に対する抗ウイルス
療法が開始された。 
⑤ 今回初めて肝炎ウイルス検査を受け、感染が判明した HBV キャリア 10 人のう
ち 7人、HCV キャリア 4人のうち 1人が医療機関を受診した。 
⑥ これまでに医療機関を受診したことがある人は HBV キャリアでは 23人中 20人
（87.0％）、HCV キャリアでは 10 人中 6人（60.0％）であった。 
 
以上より、5年間で 2,285 人の肝炎ウイルス感染状況調査を行った結果、職域集
団での肝炎ウイルス検査普及が未だ十分に進んでいないことが明らかとなった。
肝炎ウイルス検査の普及には、職域での肝炎ウイルス感染の予防、疾患について
の知識の啓発が必要であり、検査によって判明した肝炎ウイルス陽性者には結果
通知時に医療機関受診勧奨に加え、ウイルス性肝炎の治療や医療補助などの制度
についての詳しい広報が重要である。 
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Ⅱ．感染後の長期経過と治療導入対策に関する研究 
 
（１）Ｂ型肝炎、Ｃ型肝炎の自然経過、長期予後 
 
１） B 型肝炎の病態別の生命予後を、community based study に基づいて検討した。
1979 年より HBs 抗原スクリーニングを行い、長期観察を行った 944 例を対象とし
た。男性 543 例（57.5％）、年齢中央値 46.0 才（0－95 才）。基礎肝病態は、HBe
抗原陽性無症候性キャリア 78 例（8.3％）、慢性肝炎 192 例（20.3％）、肝硬変
125 例（13.2％）、HBe 抗原陰性無症候性キャリア 549 例（58.2％）であった。観
察期間中死亡した症例の死因を各病態で検討した。肝疾患関連死亡の占める割合は、
肝硬変、慢性肝炎、HBe 抗原陽性無症候性キャリア、HBe 抗原陰性無症候性キャリ
アの順に低くかった。また生存率も前記病態順に高かった。一方 HBs 抗原消失率は、
傾向スコアを用い HBe 抗原陰性無症候性キャリアと肝硬変をマッチングさせて比
較したところ同率であった。 
 
２） C 型肝炎ウイルス持続感染者による肝病態の推移を明らかにする事は、治療介入
効果を推定する上でも重要である。 
本研究では数理疫学的手法（有限 Markov 確率モデル）を用いて、大垣市民病院
にて長期観察中の C 型肝炎ウイルス持続感染者 2,743 人（32,120unit）および広
島大学病院にて長期観察中の C 型肝炎ウイルス持続感染者 1,173 人（12,379unit
）の診療情報を元に治療介入の有無別・治療効果別に肝病態累積罹患率を推定し
た。 
大垣市民病院の症例において IFN 治療受療あり（治療効果 SVR 以外）の群と IFN
治療受療なしの群の 40 歳慢性肝炎患者の 40 年累積肝癌罹患率はそれぞれ男性で
は 71.6%、70.9 となり女性では 52.0%、51.0%と同程度であった。広島大学の例に
おいても同値は男性では 84.2%、75.4%、女性では 62.1%、57.8%と同程度であった。 
広島大学の症例において SVR 後の肝癌が男性では 27 人、女性では 6人罹患例が
あるため、40 年累積肝癌罹患率は男性では 30.4%、女性では 10.7％であった。 

 
３） B 型・C型肝炎関連肝癌では小型肝癌として発見されることが多いが、最近では
全身合併症を有することが多く、根治的治療法の選択に制限が加わることもある。
2000年以後に当院で肝細胞癌と診断された1934例について、背景病態を検討した。
期間中全症例では、糖尿病 388 例（20%）で最も多く、次いで高血圧 289 例（15%
）であった。2000～2004 年の 586 例、2005～2009 年の 803 例、2010～2013 年（4
年間）の 545 例の時期別にみて、明らかに増加していたのは、心疾患（全体で 7%
）、脳血管障害（全体で 3%）、認知症（0.5%）で、病態では抗凝固治療（全体で
4%）であった。このうち 2006 年～2013 年で治療法選択プロセスが明らかであった
596 例についてみると、497 例が単発もしくは 3㎝以下・3個以内で、根治療法対
象であった。このうち 429 例は肝切除・ラジオ波凝固療法（RFA）が行われており、
他の 23 例は Child Pugh C の進行肝病変であった。肝機能良好の 45 例中 15 例は根
治的粒子線照射が行われていたが、残る 30 例は肝機能良好でありながら肝動脈化
学塞栓療法（TACE）が選ばれていた。30 例中 15 例は肝切除・RFA が困難な例であ
ったが、他の 15 例は背景肝病変のために根治性の劣る TACE が選択されていた。 
 
４） 肝細胞癌の発見時の平均腫瘍径は約 10 年前と変化がないことが明らかとなり、
現行の腹部超音波検査、CTscan, MRI,腫瘍マーカーを用いたサーベイランス シス
テムが限界に近づいた思われる現在、肝細胞癌患者の予後をさらに改善するために
は、腫瘍の状態に最も即した治療法を選択することも大切であると考えられる。治
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療開始前の腫瘍肉眼型予測に有用な方法による肝細胞癌のスクリーニングの評価
を検討した。 
外科的切除後の肝内転移再発は切除した腫瘍組織において
Microvascularinvasion なしの症例ではほとんど見られなかったが軽度から高度
の微小血管浸潤になるにつれて高頻度になることを明らかにした。このことは
Microvascu larinvasion の頻度と肝内転移とに関連があることを示唆している。
次に、内科的な根治術であるラジオ波焼灼療法においても Microvascularinvasion
の程度を予測する ADC 値の違いにより無再発生存期間などを層別化できるかを検
討した。その結果、残念ながらラジオ波焼灼療法における累積生存期間、疾病特異
的生存期間、無再発生存期間は ADC 値により層別化することはできなかった。 
この様な結果となった理由として、外科的切除と異なり、内科的なラジオ波焼灼療
法では主結節以外にも多数の乏血性の結節が未治療のまま経過観察されることが
多く、これら ADC 値を評価した結節以外が多血化し Recurrence-free survival や
Disease-free survival に影響を与えたことと、症例の中に ADC 値の正確な評価が
困難であった結節が含まれていたことが考えられた。 
 

５） 大垣市民病院で1994年 10月から2014年 9月までに経験したHCVキャリア8954
名中、2743 例で 3年以上経過観察され、HCVRNA が 6 か月以上陽性を確認し、HCC
のサーベイランスが行われた。このうちインターフェロン（IFN）をベースとした
抗ウイルス療法を受けウイルス学的治癒（SVR）が得られた 587 例（IFN-SVR 群）
と IFN を行わなかった（non-IFN 群）1691 例を年齢、性、AST、ALT、アルブミン、
総ビリルビン、プロトロンビン時間、血小板、AFP、HCV 遺伝子型の 10 因子で傾向
スコアマッチングを行い背景因子をそろえ長期予後を検討した。各群 309 例づつ選
択され、発癌率は IFN-SVR 群で non-IFN 群に比し有意に低く（20 年で 8.1％対 30.7
％、p<0.001）、全生存率も IFN-SVR 群で有意に長期であった（20 年で 90.2％対
66.0％、p<0.001）。競合リスクモデルを用いて肝疾患関連死亡と肝疾患非関連死
亡も比較した。肝疾患関連死亡率は IFN-SVR 群で non-IFN 群に比し有意に低く（20
年で 2.8％対 18.1％、p<0.001）、同様に肝疾患非関連死亡率も IFN-SVR 群で有意
に低かった（20 年で 7.0％対 15.8％、p<0.001）。以上から HCV キャリアでウイル
スを駆除することは肝疾患に関連した死亡のみならず肝疾患に関連しない死亡も
抑制することが明らかとなった。 

 
６） これまでの研究から空腹時血糖および HbA1c のみでは糖尿病の合併を診断し得
ない C型慢性肝炎においても高頻度に耐糖能異常が存在し、肝線維化の進展と密接
に関連していることが明らかとなった。そこでウイルス性肝炎における糖尿病発症
前段階としてのインスリン抵抗性に寄与する因子を検討する目的で、空腹時血糖お
よび HbA1c では糖尿病と診断し得ない B型肝炎患者 51 例および C型肝炎患者 139
例のHOMA-IRの中央値で2群に分類し、臨床背景、血液生化学検査を比較検討した。
HOMA-IRを 2以上と2未満の2群に分けてインスリン抵抗性に寄与する因子を多変
量解析で検討したところ、BMI (OR 3.70, 95%CI 1.85-7.4, P=<0.001)、FBS (OR 2.79, 
95%CI 1.32-5.53, P=0.007)、γ-GTP (OR 2.66, 95%CI 1.30-5.42, P=0.007)、HCV
感染 (OR 2.69, 95%CI 1.18-6.14, P=0.019)が抽出された。以上の成績を総合する
と、C型慢性肝炎においては空腹時血糖や HbA1c で糖尿病と診断し得なくてもイン
スリン抵抗性の評価を積極的に行い、肝線維化進展を抑制するための治療介入の指
標とすべきと考えられた。 
 
 
 
 

 



 
 

8

（２）キャリア対策と治療導入対策 
 

１） C 型肝炎ウイルス（hepatitis C virus: HCV）に対する治療は近年、飛躍的な進
歩を遂げており、HCV キャリアの 80〜90％が治癒可能となった。しかし、医療機関
を受診しなくては抗ウイルス療法が受けられないため、医療機関への未受診や通院
中断の HCV キャリアの対策が必要となる。今回、HCV キャリアにおいて肝炎ウイル
ス検診後の追跡調査により医療機関への受診率やその後の治療状況の検討を行い、
以下の結果を得た。① 医療機関に受診したときの平均年齢は 65.4±10.4 歳と高齢
であり、30歳代から 50 歳代の医療機関受診率が悪かった。② 医療機関を受診し
た患者の約 40%が通院を中断していた。③ HCV キャリアの受検機会別の医療機関受
診率は個別検診、集団検診、職域検診、人間ドックの順に高かった。④ 集団検診
において、医療機関へのアンケート調査で不明であった点が保健師によるアンケー
ト調査で補われ、さらに実態が明らかとなった。⑤ 2014 年 9月から経口のみの直
接作用型抗ウイルス療法（DAAs 治療）が使用可能となったことより、2015 年の保
健師によるアンケート調査では 66.2%が IFN もしくは DAAs 治療を受けていた。⑥ 
個別検診においては医療機関へのアンケート調査で受診状況の正確な把握が可能
であった。⑦ 抗ウイルス療法実施に関して、HCV キャリア側、医療機関側それぞ
れの問題点についてさらなる検討が必要と考えられた。今後、医療機関受診が確認
されていない HCV キャリアに対する調査方法や受診を促す方法を検討するととも
に HCV キャリアの病態および予後の検討も必要である。 
 

２） 岐阜県におけるウイルス肝炎治療の実態を把握する目的で、平成 20 年 4月から
開始されたウイルス肝炎治療医療費助成制度について、平成 27 年 11 月までの岐阜
県における B型肝炎および C型肝炎患者の利用状況の推移や、患者の背景因子、治
療内容などについて調査を継続している。また岐阜県下の人間ドック・健診 15 施
設に肝炎ウイルス陽性者に対する追跡アンケート調査を依頼し、同意が得られた
10 施設において、健診後の医療機関受診状況や治療状況に関する追跡アンケート
調査を実施した。追跡調査にとどまらず啓蒙を目的に、追跡アンケート調査表とと
もにウイルス肝炎治療に関する最新情報資料を送付した。今後はこの追跡調査結果
もふまえ、各行政機関や医師会、各人間ドック・健診施設などと連携しながら、肝
炎ウイルス検査の推進、肝炎ウイルス陽性者の専門医療機関への受診や抗ウイルス
治療を勧奨していく体制の確立が重要である。 

 
３） 茨城県では、①茨城県地域肝炎治療コーディネーターの養成事業にて，2年間で
計 265 名のコーディネーターを認定した。②県内 44 治体中，コーディネーター不
在の自治体が１４であった。③昨年度に認定されたコーディネーターを対象に，活
動内容などに関するアンケート調査を実施した。④実際に活動しているコーディネ
ーターは，約半数で，業種別に活動内容に偏りがみられた。⑤認定コーディネータ
ーを対象としたスキルアップセミナーを実施し，最新の医療情報などについての意
見交換を行った。⑥コーディネーター養成事業開始 15 ヶ月間で，開始前の同期間
と比較し，肝炎無料検査受検数が約 200 名増加した。⑦肝炎ウイルス治療助成者数
の月別推移が，IFN フリー経口薬の開始により増加した。⑧茨城県にて構築した肝
炎ウイルス陽性者フォローアップシステムにより，平成 27 年 2月時点で，陽性者
の約８５％(172 名)をフォローアップ中である。 

 
４） 石川県では、平成 14 年度から保健師などの行政の担当者が、肝炎ウイルス検診
陽性者の受診状況調査、受診勧奨を行ってきた。さらに平成 22 年度からは行政の
把握する肝炎ウイルス検診陽性者の情報を肝疾患診療連携拠点病院に移管し、同時
に年一回の肝疾患専門医療機関への受診勧奨を肝疾患診療連携拠点病院が行う「石
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川県肝炎診療連携」を開始した。今回本連携の現況を解析したところ以下の事が明
らかとなった。①平成 26 年度末で参加同意者は 1220 名（41.7%）、参加非同意者
は 392 名（13.8%）、参加意思表示のない者は依然として 1310 名（44.8%）存在し
た。②本連携参加者の専門医療機関受診率は、平成22年度90.0%、平成23年度62.9%、
平成 24 年度 60.4％、平成 25 年度 53.0%と徐々に低下傾向であったが、平成 26 年
度は 64.1%まで改善した。また平成 25 年度から保健所・提携医療機関での無料肝
炎ウイルス検査の拡充を行ってきた。その結果検査件数は、平成 25 年度 1158 件か
ら平成 26 年度 1966 件にまで増加した。さらに平成 25 年度から無料肝炎ウイルス
検査陽性者に関しても石川県肝炎診療連携への取り込みを図ってきた。平成 26 年
度末までに対象者 113 名中 30 名が本連携に参加同意した。また妊婦検診において
行われている肝炎ウイルス検査に関して現況を調査した。その結果、石川県では年
間約9000人が検査を受診し、HBs抗原陽性率は約0.25 %、HCV抗体陽性率は約0.17%
であった。これらの妊婦検診での肝炎ウイルス陽性者に対する受診勧奨や受診状況
調査は行われていなかった。来年度以降も石川県肝炎診療連携の改善、無料肝炎ウ
イルス検査の拡充、陽性者の石川県肝炎診療連携への取り込みを図っていく。また
妊婦検診で指摘された肝炎ウイルス陽性者の受診勧奨や受診状況調査を図ってい
く。 

 
５） 佐賀県の検討では、C型肝炎ウイルス陽性者が治療導入に至るまでには様々な促
進要因もしくは阻害要因がある。IFN 治療を受けた（治療者）もしくは受けなかっ
た（未治療者）C型肝炎患者を対象にした研究を行った。未治療者は治療者に比べ、
“ウイルスは自然に排除でき”“助成金で医療費が軽減出来ることを知ら
ず”“治療により仕事は休めない”と考えている割合が多く、また、医師からの治
療勧奨があった事や IFN 治療に関する説明内容も認知していなかった。治療者と未
治療者の合致点としては、副作用に関する不安が多いことが明らかとなった。 

 
 
  Ⅲ．対策の効果評価および効果測定指標に関する研究 

 
１） 慢性肝疾患に対する肝癌サーベイランス（HCC サーベイランス）の有効性につい
て検討した。一般的に、HCC サーベイランス発見群と外来発見群の観察期間（生存
率）を無補正のまま比較すると、Lead time bias のためサーベイランスの効果を
過大評価する傾向にある。そこで、本研究では、はじめに各症例の「肝癌サイズの
倍加時間」を算出し、倍加時間を元に Lead time bias を考慮した「修正観察期間」
を算出し、サーベイランス群と外来発見群の生存率の比較を行った。 
1995～2015 年に大垣市民病院、手稲渓仁会病院、愛媛県立中央病院、済生会新
潟第二病院またはその関連病院を受診し、肝癌と診断された 3,902 症例のうち、2
時点以上で肝癌サイズを測定している 255 症例を「肝癌の倍加時間の推定」の対
象、肝癌診断時に肝癌サイズを正確に測定している 3,834 症例を「HCC サーベイラ
ンスの有効性検討」の対象とした。 
肝癌の倍加時間を算出した結果、肝癌倍加時間 DT の平均±SD は 173±181（日
）、中央倍加時間は 114.5（日）、倍加時間の幾何平均は 116.3（日）であった。
施設毎に倍加時間を算出すると、倍加時間の幾何平均は 109.3～129.7 日であった。 
施設毎に HCC サーベイランス発見群と外来発見群の lead time bias を補正した
観察期間を比較した結果、4施設中 3施設において、HCC サーベイランス発見群の
生存率が明らかに高かった。残りの１施設についても高い傾向が認められた。 
以上のことから、ほぼ全施設で、サーベイランス発見群の生存率が外来発見群
よりも高く、HCC サーベイランスの有効性が示唆された。また、本研究の手法は
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lead time bias を補正し、生存率を評価するうえで、有用な手法であると考えら
れた。 
 

２） 2011 年度に厚生労働省が行った全国無作為調査により、肝炎ウイルス検査受検
率は 17.6％（認識受検率）と低く、受検率の引き上げが課題であることから、広
島県では肝炎ウイルス検査受検促進のための啓発活動に取り組んできた。 
①広島県における肝炎ウイルス検査受検状況および普及状況等を把握することを
目的に、広島県が主催/協賛し毎年実施しているイベント（80 万人規模）におい
て大規模聞き取り調査を 2008 年度、 2013 年度、2015 年度に同じ条件（対象者、
時期、方法）で実施し、経年的に比較した。 
②Web 調査により、全国の肝炎ウイルス検査受検の現状等を調査した（調査 2）。 
 
①【広島県】肝炎ウイルス検査普及状況等に関する大規模聞き取り調査（調査 1） 
広島県が主催/協賛し毎年行われているイベント（80 万人規模）での来場者を対
象に「肝炎ウイルス検査受検状況」等に関する大規模聞き取り調査を 2008 年度、
2013 年度、2015 年度に行った。集計対象者は 2008 年度 4,682 人（男 1,332 人、女
3,184 人）、2013 年度 3,938 人（男 1,332 人、女 2,557 人）、2015 年度 4,609 人
（男 1,598 人、女 2,990 人）であった。 
1. 広島県における 2008 年度の肝炎ウイルス検査受検率は 27.0％
(95%C.I.:26-28％)であり、2011 年度に厚生労働省が行った全国調査における
受検率 17.6％よりも高い水準であった。 
2. 2013 年度に広島県においてテレビ CM やポスター等による肝炎ウイルス検査
受検啓発を集中的に行った直後の聞き取り調査では受検率は 35.5％
（95%C.I.:34-37％）に上昇し、その後 2年経過した 2015 年度の調査では受
検率は 33.6％（95%C.I.:32-35％）と横ばいであった。 
3. 「非認識受検者を含めた受検率（自己申告受検と非認識受検を合わせた受検
率）」は、2015 年度は HBV67.7％、HCV56.9％となり、2013 年度（HBV63.5％、
HCV52.5％）と比較して HBV・HCV ともに有意に高くなった 
4. 肝炎ウイルス検査受検のきっかけは「医師からのすすめ」と回答した人が約 3
割と最も多かった。 
5. 「受検する最も強いきっかけとなった情報」は、「健診・人間ドック」であ
った。広島県における受検啓発（テレビ CM、ポスターなど）が受検のきっか
けとなった人は 2013 年度では 18.9％、2015 年度では 16.7％であった。 
6. 受検場所は「医療機関受診時の検査」が 2013 年度、2015 年度ともに最も多か
った。 
7. 受検時期は 2013 年度以降と答えたものが、全体の 40.6％であった。 
8. 検査陽性者（自己申告）の約 9割は医療機関受診歴があった。検査陽性者の
うち「現在治療中」または「治癒した」人は 2013 年度では 68.4％、2015 年
度では 74.8％と増加したが、統計学的有意差は認めなかった。 
9. 検査を受けたことがない理由としては「機会がなかった」が 4割程度、「検
査のことを知らなかった」が 3割程度であった。 
10. 肝炎ウイルス検査未受検者のうち受験を希望する人の割合は、2008 年度は 7
割以上であったが、2013 年度・2015 年度では 5-6 割に減少していた。 
11. 「肝炎ウイルス検査が無料でできること」の未受検者における認知度は、
2013 年度 8.0％、2015 年度 8.8％であった。 
12. 「肝炎ウイルスを体内から排除できる治療があること」に関する認知度は受
検者（2013 年度 57.2％、2015 年度 45.2％）よりも未受検者（2013 年度 21.9
％、2015 年度 11.8％）では低かった。 
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13. 「B型（C型）肝炎の治療費の公的助成制度」の認知度は、受検者（2013 年
度 33.0％、2015 年度 51.5％）よりも未受検者（2013 年度 13.1％、2015 年
度 25.9％）では低かった。 
14. 「肝炎訴訟」の認知度は、受検者（77.1％）よりも未受検者（58.5％）では
低かった。 
15. 「肝機能障害に対する身体障害者認定制度」の認知度は、受検者（30.8％）
よりも未受検者（19.8％）では低かった。 
 

②【全国】肝炎ウイルス検査受検状況等に関する Web 調査（調査 2） 
リサーチ企業にモニター登録をしている人を対象としてインターネットを利用
した「肝炎ウイルス検査受検状況」等に関する無記名自記式アンケート調査を 2015
年度に実施した。集計対象者は、HBV 感染者 221 人（男 167 人、女 54 人、range37-74
歳）、HCV 感染者男 162 人、女 74 人、range40-81 歳）、一般集団 336 人（男 186
人、女 150 人、range20-82 歳）であった。 
1. 一般集団の肝炎ウイルス検査受検率は 26.5％(95%C.I.:22-31％)であった。 
2. 肝炎ウイルス検査を受検した場所は「医療機関における保険診療」が 6割程
度と最も多かった。 
3. HBV 感染者、HCV 感染者の医療機関受診率はそれぞれ 77.8％、83.9％。 
4. 未受検の理由は「検査をすすめられたことがなかったから」（40.7％）、「自
分は感染していないと思っているから」（37.9％）、「検査の必要性を感じ
ないから」（22.6％）であった。 
5. 肝炎ウイルス検査未受検者のうち受験を希望する人の割合は 55.1%であっ
た 
6. 「肝炎訴訟」の認知度は HBV 感染者 90.5％、HCV 感染者 86.9％、一般集団
64.0％であった。 
7. 「肝機能障害に対する身体障害者認定制度」については 3集団で 15-20%の
認知度であった。 
 
以上より、広島県の肝炎ウイルス検査受検率は 2008 年度の時点においても全国
調査（2011 年度）と比較して高い値であったが、2013 年度に啓発勧奨を集中的に
行った後にさらに向上した。2015 年度調査での受検率は、全国 Web 調査（2015 年
度）と比較しても高い水準を維持していることが明らかとなった。肝炎ウイルス
検査受検啓発活動には一定の効果が認められた。 
 
 
 
上記は、申請時における研究の概要に沿って行った。 
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A．研究目的 

我が国では 2000 年以後、肝炎ウイルス検診、献

血、人間ドックや種々の医療機関受診時等におけ

る肝炎ウイルス検査等の機会が拡大している。し

かし、これらを契機に感染が明らかになったキャ

リアの医療機関受診率は低く、医療機関未受診者

および治療導入に至らないキャリアに対する対策

が急がれる。と同時に、国民にとっても、近年の

医療成績の向上や医療費助成制度などから考える

と、肝発がん予防・重度肝障害予防のために、肝

臓専門医による積極的かつ適切な治療を受けるこ

とが望ましく、検査受診後の治療までの円滑な体

制整備が急務である。 

本研究班では 3 年間の研究期間内に、この緊急

事案に関連し、かつ上記に掲げた 3 つの柱を中心

とした調査および研究を行い、2010 年代における

我が国の肝炎状況に関する疫学的基盤成績、感染

後の追跡調査を通じた長期経過と予後に関する疫

学的成果を示すとともに、治療導入対策に関する

具体策を提示することを目指す。 

これらは、肝炎・肝がん対策推進のための科学

的根拠となるデータであり、時代に即応した種々

の肝炎ウイルス関連事案の評価、再構築に対応可

能な疫学的基礎資料となると考える。 

肝炎、肝がんによる健康被害の抑制、防止を最

終的な目標とした肝炎ウイルスキャリア対策、ウ

イルス肝炎・肝がん対策、及び肝炎ウイルス感染

予防対策を策定するための基礎的資料を収集、提

示することを目的とする。 

そのために、下記の３つの柱を立てた。 

Ⅰ．新規感染も含めた肝炎ウイルス感染状況に

関する疫学基盤研究、  

Ⅱ．感染後の長期経過と治療導入対策に関する

研究、  

Ⅲ．対策の効果評価および効果測定指標に関す

る研究 

 

 

B．研究方法 

所期の目的を達成するために、研究班の概要（図

）に示した各方面からのアプローチを行った。す

わなち、研究班は研究代表者と研究分担者の計 11

名と、16 名の研究協力者の参加により組織し、そ

れぞれの分担に従って調査、研究を実施した。 

A 研究目的に示した３つの課題別の研究項目ご

とに「研究方法」を記載する。 

 
 

Ⅰ.新規感染も含めた肝炎ウイルス感染状況に

関する疫学基盤研究 
 

（１）HBV、HCV 感染のウイルス学的、感染論的

解析 

 
１） 肝がん死亡地理分布の空間分析の試み 

 
これまでに1971年から2010年までの40年を

5 年ごとに 8 期に分けて求めた市町村別 SMR デ

ータから 2006-10 年のデータを用いて二次医療

圏別 SMR を算出して二次医療圏別 SMR 分布図を

作成した。 

さらに、ArcGIS（ESRI 社）の Geostatistical 

Analyst プログラムを用いて逆距離加重法（IDW

）にる連続的分布図を作成した。 

なお、SMR 算出には SAS ver.9.4 を用いた。 

 

（倫理面への配慮）データは統計資料にもとづい
ているので、倫理面の問題は生じない。 

 

２） 日本における肝がん死亡の地理的分布に関

する研究（共同疫学研究） 

  

2006.1.1～2010.12.31の 5年間における肝癌

（肝および肝内胆管の悪性新生物,  ICD10コー

ド C22）による日本における日本人および外国

人の死亡を対象死因とした。 

死亡者数の資料は、人口動態調査の調査票情

報（「人口動態調査に係る調査票情報の提供」（統

計法第 33 条））を基に算出し、人口は 2005 年と
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2010 年の国勢調査人口（性・年齢階級別）を元

に内挿法により推定した。 

 

2006 - 2010 年の期間における肝癌死亡につ

いて、全国を基準集団とした性別・市町村別 SMR

を次式により算出した。 

市町村 の実死亡数

市町村 の期待死亡数
 

ここで i：市町村、j：年齢階級、p：人口、r

：死亡率とした。SMR の重み付き分散を元にモ

ーメント法および最尤法によるベイズ型

SMR(EBSMR)を次式により算出した。 

 

ここで MK：SMR の重み付き平均、VK：SMR の

重み付き分散とした。算出した EBSMR を、5 段

階に区分し、全国市町村別の肝癌死亡疾病地図

を作成した。市区町村の区切りは 2008 年 4月時

点の地図を元に作成した。 

統計解析には SASver9(SAS Institute Inc. NC, 

USA)を用いた。 

 

（倫理面への配慮）データは「人口動態調査に係
る調査票情報の提供」（統計法第 33 条）統計資
料の申請を行い、承認を得てデータを入手し、
研究を行っている。倫理面の問題は生じない。 

 

３） HIV 同性愛者における急性 C型ウイルス性肝

炎の集積 

 

1. C 型急性肝炎の疫学 

感染症法による届出基準に基づき提出された

1999 年 4月から 2013 年 12月までの間に届け出

された C 型急性肝炎症例について、感染原因・

経路について解析した。 

 

2. HIV 感染同性愛者における C型急性肝炎の疫

学 

東京都新宿区において HIV 感染同性愛者にお

ける C型急性肝炎の発症が 2012 年に続き、2014

年にも増加傾向を示したので、遺伝子レベルで

の比較解析を行った。 

 

（倫理面への配慮）本研究は感染研の倫理委員会
の認可のもと行われている。検体及びその情報
については全て診療所で匿名化し、研究班では
個人情報を保持しない。また、情報公開の際も
個人を識別できる情報は排除する。 

 
４） 青年層における HBs 抗体陽性率及び「B型肝

炎ワクチン」接種後の抗体獲得率に関する研

究 

 

広島大学医学部医学科・歯学部歯学科の学生

は臨床実習を開始する前にHBワクチンを3回接

種することが定められている。HB ワクチンには

ビームゲン®注 0.5ml が用いられている。2011

年から 2015 年 4 月において HB ワクチン接種を

スケジュール通り受けた学生は 818 名であった。 

このうち、文書により本研究の参加に同意し

3 回の HBs 抗体検査を全て受検した学生 434 名

(53.1%)を解析対象とした。内訳は、男性 260 人、

女性 174 人であった。 

 

ワクチン 3 回接種直前、ワクチン 3 回接種 1

ヶ月後、ワクチン 3 回接種 5 ヵ月後に採血によ

るHBs抗体検査を実施した。HBs抗体測定には、

CLIA 法(アーキテクト・オーサブ®アボットジャ

パン(株))を用いて行った。 

 

（倫理面への配慮）この研究は広島大学疫学倫理
審査委員会の承認を得ている。（広島大学 第
疫-455 号） 

 
５） 原発性肝癌症例における肝炎ウイルス感染

に関する探索的調査研究 

 

広島県内の協力が得られた医療機関４施設

（外科および内科）において新規に原発性肝癌

と診断された 273 例（男性 193 例、女性 80 例

）を解析対象とした。平均年齢は 69.3±10.3 歳、

34 歳~93 歳であった。 

４施設は、広島大学病院消化器・代謝内科、
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広島大学病院 消化器外科、福山市民病院内科、

県立広島病院外科であった。 

各症例について診療記録よりデータの収集あ

るいは採血を行い、肝炎ウイルス検査を行った。 

測定方法は、 

①HBs 抗原：アーキテクト HBsAg QT 

②HBs 抗体：アーキテクト オーサブ 

③HBc 抗体：アーキテクト HBc-Ⅱ 

④HCV 抗体：ルミパルスⅡオーソ HCV 抗体 

⑤HCV RNA：コバス TaqMan HCV オート 

 

（倫理面への配慮）この研究は広島大学疫学倫理
審査委員会の承認を得、さらに各共同研究施設
において倫理審査を行った（広島大学 第疫
-828 号）。 
 

６） C 型肝炎ウイルス持続感染者における遺伝子

型の分布について（多施設共同疫学研究） 

 

HCV キャリアの地域別、出生年別に HCV 

genotypeの分布を明らかにすることを目的とし

て多施設共同研究を行った。 

2015 年 12 月時点エントリーのあった共同研

究機関の 9 施設；東日本に位置する大垣市民病

院（岐阜県）、虎の門病院（東京都）、新松戸中

央総合病院（千葉県）、岩手医科大学（岩手県）

の 4 施設、及び西日本に位置する 5 施設：川﨑

医科大学（岡山県）、久留米大学医学部（福岡県

）、佐賀大学医学部（佐賀県）、江口病院（佐賀

県）、香川県立中央病院（香川県）の HCV キャ

リア計 7,451 名(男性 3,917 名、女性 3,534 名, 

出生年：1910〜2012 年)を対象とした。 

 

（倫理面への配慮）この研究は広島大学研究倫理
審査委員会の承認を得、さらに各共同研究施設
において倫理審査を行った（広島大学 第疫
-1083 号） 

 

７） 透析患者集団における C型肝炎ウイルス持続

感染者の遺伝子型の分布について 

 

広島県内の 9 つの血液透析医療施設において

1999年11月-2003年2月に行った前向きコホー

ト調査に参加し、2010 年実施の生命予後調査の

解析対象となった 3,087 名 (男性 1,815 名、女

性 1,272 名)の血液透析患者のうち、HCV RNA 陽

性であった HCV キャリア 431 名(男性 287 名、女

性 144 名)を解析対象とした。HCV キャリア 431

名のうち、シークエンス解析が可能であった245

名について報告する。 

1. HCV RNA の検出： 

5’non-coding region に primer 設定した

nested RT PCR 法による検出を行った。 

2. HCV genotype の決定： 

HCV core region に primer を設定した

nested RT PCR を行い、陽性となった検体に

ついてカラム精製し、 direct sequence 

reaction (BigDye Terminator v3.1 Cycle 

Sequencing Kit®)により、DNA シーケンサー

（Applied Biosystems 3730xl DNA Analyzer

）を用いて部分塩基配列を決定し、HCV 

genotype を判定した。 

 

（倫理面への配慮）この研究は、共同研究施設を
含めた広島大学疫学倫理審査委員会の承認を
得ている。（広島大学 第疫 294 号） 

 

８） 第 3回 HBV 全国調査結果 

－2006、2010 年調査結果との比較－ 

 

2014年8月から2015年7月までの1年間の、

全国の総献血者 4,953,084 人（実人数：

2,986,175 人）の内、CLEIA 法で HBs 抗原陽性・

個別 NAT（HBV-DNA）陽性と判定された 904 例を

対象として、都道府県別・年代別・男女別の HBs

抗原陽性率、HBV 遺伝子型の解析、ならびに新

規感染か否かの調査を行った。陽性率は陽性者

の実人数と、献血者の実人数から算出した。ま

た、同様の調査を行った 2006 年、2010 年の調

査結果との比較を行った。 

HBV-DNA 検出時に total-HBc 抗体陰性、また

は IgM-HBc 抗体陽性検体を新規感染検体とした。

また前回献血時の HBV マーカー検査結果が陰性
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であったものも、あわせて新規感染検体とした。 

 

９） 供血者集団を対象とした HBV, HCV 新規感染

率調査（共同研究） 

 

全国の供血者集団における B型肝炎ウイルス

（HBV）、C型肝炎ウイルス（HCV）の新規感染率

を Retrospective cohort study により算出し

た。全国の全供血者を対象とし、対象期間は HBV

で 2009 年 10 月～2013 年 9 月、HCV で 2008 年

10 月～2013 年 9月とした。それぞれ 2年間のエ

ントリー期間を設けている。 

HBV 新規感染の定義は、エントリー時“HBs

抗原陰性かつ HBc 抗体陰性かつ HBs 抗体陰性か

つ HBV NAT 陰性”の対象者が、以降の献血時に

HBV NAT が陽性（陽転）となった場合とした。

また、HCV新規感染の定義は、エントリー時“HCV

抗体陰性かつ HCV NAT 陰性”の対象者が、以降

の献血時に、HCV NAT が陽性（陽転）となった

場合とした。解析対象者は HBV については、

2,868,069 人（男性 1,893,013 人、女性 975,056

人）、HCV については、3,149,776 人（男性

2,072,225 人、女性 1,077,551 人）であった 

 

（倫理面への配慮）この研究は日本赤十字社との
協同で行っており、日本赤十字社の倫理委員会、
倫理規定に基づいて行われている。既に連結不
可能匿名化された情報により解析を行ってお
り、研究班では個人情報を保持しない。倫理的
に問題はない。 

 

 

（２）肝炎ウイルス感染状況、キャリア数患者

数、HCV 検査手順 
 
１）新たな C 型肝炎ウイルス検査の手順の検証に

ついて 

 

2013 年 4 月～2015 年 3 月に住民健診または

一日人間ドックまたは職域健診において HCV 検

査を受診した64,233人について新たなC型肝炎

ウイルス検査手順による、判定振り分けをおこ

なった。 

 
（倫理面への配慮）集計用データは、個人を特定できる
氏名・生年月日等の属性情報を削除して用いた。ま
た集計用のコンピュータは、パスワードにより管理
され、研究者以外が閲覧できないことから、倫理面
の問題はないと判断した。 

 
２）岩手県における B 型肝炎ウイルス・C 型肝炎

ウイルスの感染状況について 

―出生年コホート別に見た解析― 

 

HBs 抗原・抗体について 1986 年 4月から 2015

年 3 月までとし、HCV 検査については 1996 年 4

月～2015 年 3月までを調査期間とした。 

住民健診または一日人間ドックまたは職域

健診において HBs 抗原検査を受診し、出生年別

受診者数が1,000人以上であった出生年1915年

～1984 年の受診者合計 550,474 人について、出

生年別にそれぞれの陽性率を算出した。 

同様に HBs 抗体検査を受診し、出生年別受診

者数が100人以上であった出生年1911年～1995

年の受診者合計 242,966 人について、出生年別

にそれぞれの陽性率を算出した。HBs 抗体検査

受診者 242,966 人は、HBワクチン接種の可能性

がある集団である医療職・消防署職員・警察署

職員・市町村共済職員を除いた受診者合計であ

る。 

また HBs 抗体陽性者における HBc 抗体陽性率

を 2012 年 4 月～2012 年 7 月人間ドックまたは

住民健診または職域健診において、B 型肝炎ウ

イルス健診を受診した 9,960 人中、検体残量並

びに性・出生年別受診者数により選出した4,999

人を対象とし、2014 年に HBs 抗体並びに HBc 抗

体を測定し算出した。 

HCV キャリア率は、HCV 検査を受診し、出生

年別受診者数が 1,000 人以上であった出生年

1922年～1981年の受診者合計378,638人につい

て、出生年別にそれぞれのキャリア率を算出し

た。 

検査方法は、HBs 抗原検査はマイセルⅡHBsAg

（R-PHA 法 特殊免疫研究所社製）。HBs 抗体検査
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はマイセルⅡanti-HBs（PHA 法 特殊免疫研究所

社製）。 

また HBs 抗体陽性者における HBc 抗体陽性率

についての検査方法は、HBs 抗体 CLIA 法：アー

キテクト ・オーサブ（アボットジャパン株式会

社製）、HBc 抗体 CLIA 法：アーキテクト・HBcⅡ

（アボットジャパン株式会社製）。 

HCV 抗体の測定は、1996 年 4月から 2002 年 3

月までは、HCV コア抗体による定性検査（ELISA 

ゲノムサイエンス株式会社製）、並びに HCV・PHA

ダイナボットによる力価の測定（アボット株式

会社製）を行った。 

2002 年 4 月から 2013 年 3 月までは HCV 抗体

の測定は AXSYM HCV・ ダイナパック －Ⅱ（ア

ボットジャパン株式会社製）により、HCV 抗原

の測定はオーソ  HCV 抗原 ELISA テスト（オー

ソ・クリニカル・ダイアグノスティックス株式

会社製）によった。 

2013 年 4月からは、HCV 抗原を省略した新た

な「HCV キャリアを見出すための検査手順」に

より実施した。HCV 抗体の測定は「HCV 抗体検査」

試薬であるルミパルスプレスト オーソ HCV に

より行った。 

核酸増幅検査（NAT）による HCV- RNA 定性検

査は、1996 年 4 月から 2010 年 3 月までコバス

アンプリコア HCVv.2.0（ロシュ・ダイアグノ

スティックス株式会社製）。2010 年 4 月からの

核酸増幅検査（NAT）は HCV-RNA 定量／リアルタ

イム PCR 法。 

 

（倫理面への配慮）集計用データは、個人を特定
できる氏名・生年月日等の属性情報を削除して
用いた。また集計用のコンピュータは、パスワ
ードにより管理され、研究者以外は閲覧できな
いことから、倫理面の問題はない。 

 

３）新たな C 型肝炎ウイルス検査の手順の検証に

ついて-「HISCL HCV Ab」の有用性の検討- 

 

C 型肝炎ウイルス検診のために、2013 年に新た

に再設定された「HCV キャリアを見出すための

検査手順」において、一次スクリーニングであ

る HCV 抗体検査法試薬の検討を行った。 

①2008 年 4月～2010 年 3月に住民健診または

一日人間ドックまたは職域健診において HCV 検

査を受診した 97,294 人中、一次スクリーニング

において当時の推奨試薬の一つである AXSYM に

よる HCV 抗体検査で陽性であった 1,358 件。 

②2012 年 4月～2012 年 7月に住民健診または

一日人間ドックまたは職域健診において HCV 検

査を受診した 15,000 人中、血清量が十分に有り、

上市され本研究班で検討済みの HCV 抗体 4試薬

のいずれかで陽性であった 424 件と、HCV 抗体 4

試薬すべてが陰性を示した 1,029 件の合計

1,453 件。 

以上の保存血清を用い、HISCL HCV Ab（シスメ

ックス株式会社製）測定機器：HISCL（以下 sysmex

）を検討した。 

今回有用性を検討した sysmex の陽性基準は、

暫定的に測定値 1 COI 以上を陽性とし、1～5 COI

未満を「低力価群」、5～50 COI 未満を「中力

価群」、50 COI 以上を「高力価群」とした。 

 

（倫理面への配慮）倫理面への配慮：集計用デー
タは、個人を特定できる氏名・生年月日等の属
性情報を削除して用いた。また集計用のコンピ
ュータは、パスワードにより管理され、研究者
以外が閲覧できないことから、倫理面の問題は
ないと判断した。 

 

４）職域集団における肝炎ウイルス感染状況に関

する研究 

 

広島県において、協力を得られた 14 事業所

で職場検診の対象となる従業員のうち調査に同

意の得られた 2,285 人（男性 1,750 人、女性 535

人）を対象とした。平均年齢は、46.8±14.6 歳、

18 歳~80 歳(検査時点年齢)であった。 

14 事業所は、事業所 A（タクシー業）、事業

所 B（タクシー業）、事業所 C（ホテル業）、事業

所 D（製造業・鉄工所）、事業所 E（ホテル業）、

事業所 F（化学工業事業所 G（建設業）、事業所

H（製造業・鉄工所）、事業所 I（ホテル業）、事
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業所 J（社会福祉法人）、事業所 K（社会福祉法

人）、L（製造業）、M（化学工業）、N（社会福祉

法人）であった。 

研究方法は、以下の通り。 

１）現在に至るまでの肝炎ウイルス検査受検状

況、肝炎ウイルスキャリアの医療機関受診の

有無、抗ウイルス療法受療状況などのアンケ

ート調査。 

２）同意を得られた対象者に、職場の定期職員

検診時に肝炎ウイルス「出前検診」を行った。 

３）肝炎ウイルス検査結果は他の職場検診結果

と共に個別に通知した。 

４）検査結果送付時に、われわれが作成し広島

県が利用している「肝炎ウイルス検査の記録

カード」及び肝炎ウイルスパンフレットを送

付した。 

測定方法は、以下の通りとした。 

１）HBsAg:アーキテクト HBsAg QT® 

２）HBs 抗体：アーキテクト オーサブ® 

３）HBc 抗体：アーキテクト HBc-II® 

４）HCV Ab:ルミパルスⅡ オーソ HCV 抗体® 

５）HCV コア抗原:ルミパルス オーソ HCV 抗原

®  

６）HCV RNA: コバス TaqMan HCV オート® 

判定方法は、 

１）HBV キャリア:HBsAg 陽性者  

２）HCVキャリア: 平成 24年度に改訂された｢新

たなC型肝炎ウイルス検査手順｣に準じた（厚

生労働省方式の判定｢1｣から判定｢2｣）。であ

る。 

受診勧奨とフィードバックについては、以下の

通りである。 

１）肝炎ウイルス検査で｢陽性｣と判定された受

診者には、検査機関から医療機関へ肝炎精密

検査を依頼した｢個別紹介状｣を検診結果と

ともに送付し、医療機関受診を勧奨した。 

２）医療機関から返送された紹介状の返事に記

載されている精密検査結果を集計し、紹介後

の受診状況、精密検査後の診断名、今後の治

療方針などを集計した。 

 
（倫理面への配慮）この研究は広島大学研究倫理委員会
の承認を得ている（広島大学 第疫 620-2 号）。 

 

 

Ⅱ．感染後の長期経過と治療導入対策に関する

研究 

 

（１）Ｂ型肝炎、Ｃ型肝炎の自然経過、長期予

後 

 
１）B型肝炎の長期予後に関する検討 

 

日本西端の長崎県・五島列島の北部の離島住

民（2014 年人口 2.1 万人）を対象とし、1978 年

から HBs 抗原のスクリーニングを開始した。地

域基本健診および職域健診受診時、また地域の

基幹医療機関である上五島病院初診時に行った。

検査費用は上五島病院が負担した。2008 年まで

に 34,517 名が受診し、受診者数が現人口 2.1 万

人を超えた。 

受診者の HBs 抗原陽性例 1,474 例（4.3％）

のうち受診 1 回のみまたは記録不詳者を除いた

持続感染例 944 名を対象とした。 

初診時診断後の病態進展様式を経時的に観

察した。肝生検または腹腔鏡にて診断された症

例は 276 例（29.2％）、その他は、血液検査のほ

か腹部超音波検査、CT 検査、MRI 検査、上部内

視鏡診断で食道胃静脈瘤の有無で診断を行った。 

HBe 抗原陰性非活動性キャリアは、HBe 抗原

陰性かつ HBVDNA<4logcopy/mL とした。最終観察

日は 2013 年 12 月 31 日とした。 

 

 

２）C 型肝炎ウイルスキャリアの病態推移に関す

る理論疫学的研究 

 

肝病態の年病態変化は Markov 過程に従うと

仮定した。Markov モデルの肝病態への適用とし

て 5 つの病態（無症候性キャリア、慢性肝炎、

肝硬変、肝癌、SVR）を設定した。肝癌をエンド
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ポイントとした場合、肝癌と SVR をエンドポイ

ントとした場合の２通りで病態推移予測を行っ

た。病態の 1年ごとの情報(unit)を性別、10 歳

年齢階級別に集計して、各病態間の年推移確率

を算出した。 

 

1.【大垣市民病院にて長期観察中の C 型肝炎ウ

イルス持続感染者 2,743 人】 

1989–2014 年に大垣市民病院にて長期観察中

の C 型肝炎ウイルス持続感染者 2,743 人を対象

とした。2,743 人を IFN 治療受療なし群の 2,365

人（20,251unit）と IFN 治療受療あり（治療効

果 SVR）群の 552 人（6,089unit）、IFN 治療受療

あり（治療効果 SVR 以外）群の 459 人（5,513unit

）、にわけて解析をおこなった。 

 

2.【広島大学病院にて長期観察中の C 型肝炎ウ

イルス持続感染者 1,191 人】 

1973–2014 年に広島大学病院にて長期観察中

のC型肝炎ウイルス持続感染者1,191人のうち、

急性肝炎 17 人・観察期間 1年未満 1人を除外し

た 1,173 を解析対象とした。1,173 人を IFN 治

療受療有り群の 781 人（8,421unit）と IFN 治療

受療なし群の 953 人（3,958unit）にわけて解析

をおこなった。 

 
（倫理面への配慮）集計用データは、個人を特定
できる氏名・生年月日等の属性情報を削除して
連結可能匿名化により用いた。また集計用のコ
ンピュータは、パスワードにより管理され、個
人情報管理者および研究者以外は閲覧できな
い。広島大学研究倫理審査委員会の承認を受け
ている。（広島大学 第疫 1082 号） 

 
３）高齢肝癌症例の合併症の実態と治療法選択・

予後への影響の検討 

 

2000 年 1 月から 2013 年 12 月の間に入院し、

肝細胞癌と初めて診断された 1934 例を対象と

し、次期別にⅠ期（2000～2004 年）586 例、Ⅱ

期（2005～2009 年）803 例、Ⅲ期（2010 年～2013

年）545 例の３期に分け、各期について、年齢

・性別・背景肝疾患の病態を検討した。 

初発肝癌症例の併存病態調査においては、

(1)高血圧、(2)心疾患、(3)中枢神経疾患、(4)

認知症、(5)腎疾患、(6)糖尿病、(7)抗凝固剤使

用、(8)他部位癌の各項目について検討した。(1)

高血圧は降圧剤使用例のみとし、食事療法など

薬物療法を行っていない症例は除外した。(2)

心疾患は、心筋梗塞・狭心症・抗凝固治療を行

っている心房細動・ペースメーカー装着・うっ

血性心不全での入院歴・心筋症・弁膜症・大動

脈瘤・循環器専門医篩受診中の心疾患を対象と

し、抗凝固治療を行っていない不整脈は除外し

た。(3)中枢神経疾患は、脳梗塞・脳出血・くも

膜下出血をカウントし、ラクナ梗塞は除外した。

(4)認知症は複数の医療スタッフが認識した認

知症のみを対象とし、家族申告例は除外した。

(5)腎疾患は透析例・クレアチニン常時 1.5 以上

の腎障害・腎専門医受診中の腎疾患を対象とし

た。(6)糖尿病は糖尿病専門医受診中の症例およ

びインスリン使用例を数えた。(7)抗凝固剤は院

内で抗凝固剤扱いの薬剤を使用中の症例とした。

(8)他部位の癌に関しては 5 年以内に診断され

て治療した肝以外の悪性腫瘍で、現時点での合

併例・治療済み・根治例のすべてを含んでいる

が、5年以上前の既往歴は除外した。 

肝癌治療法の選択は、科学的根拠に基づく肝

細胞癌治療アルゴリズム（日本肝臓学会編、2013

年版）を基準とした。 

 

４）治療開始前の腫瘍肉眼型予測に有用な方法に

よる肝細胞癌のスクリーニングの評価 

 

2008 年 5 月から 2012 年 6 月までに初発肝細

胞癌で久留米大学消化器内科学教室にてラジオ

波焼灼術を施行され、最大腫瘍径 3 cm 以下、腫

瘍個数 3 個以下の場合、ラジオ波焼灼術前 3 ヶ

月以内に EOB MRI が施行されている。 

MRI の拡散強調画像における ADC map が b 値 

0-1000 s/mm2で作成されており、アーチファク

トが強く ADC 値の評価が困難であった 5 症例を

削除した 92 症例を対象とした（男性 55 例、女
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371 例）。複数の腫瘍を有する症例では最大径の

結節を評価対象とした。 

年齢の中央値は 71 歳(range 48-89)。78 例は

HCV 陽性、17例は HBV 陽性であった。 

Child-Pugh class A が 59 例、B が 17 例、C

が 1 例であった。腫瘍径の中央値は 17.5 

mm(range 10-30 mm) で 59 症例は単発の腫瘍、

18 例が腫瘍数 2個、15 例が 3個であった。腫瘍

マーカーに関しては AFP の中央値は 9.6 

ng/ml(range 1.9- 5,695)、PIVKA-2 の中央値は

33 mAU /ml (range 0.7-2.16)であった。 

MRIによる評価は、 1.5T MR system (MAGNETOM 

Symphony Advanced; SIEMENS, Erlangen, 

Germany) と 3T MR system (SIGNA HDx; GE 

Healthcare)を用いた。動脈相及び肝細胞相にお

ける造影効果は ROI（region of interest）を

用いて信号強度を計測し、傍脊柱筋群の信号強

度で補正した LMSI(liver-to-muscle signal 

intensity）を用いて相対的造影効果（relative 

enhancement: RE）＝ {Post LMSI（HCC）－Pre 

LMSI（HCC）} / Pre LMSI（HCC）を算出し評価

した。なお、動脈相・肝細胞相における RE をそ

れぞれ APRE・HBPRE と表記した。拡散強調画像

における評価は 1.5T MRI で撮影した症例のみ

（n=53）とし、ADC map より測定した ADC 値を

用いて評価した。 

 

切除後の経過観察は AFP, PIVKA-2 の測定と

腹部超音波検査を受診ごとに行い、ダイナミッ

ク CT を切除後 6ヶ月までは 3ヶ月毎、その後は

6 ヶ月ごとに撮影した。 平均観察期間は 54.4

ヶ月であった。 

 

５）C 型肝炎でのウイルスの駆除は全死亡率を減

少させる 

 

大垣市民病院で 1994 年 10 月からから 2014

年 9 月までに経験した HCV キャリア 8954 名中、

①3 年以上定期的に経過観察、②HCVRNA が 6 か

月以上陽性、③HCC のサーベイランスが定期的

に行われた、④HIV および HBV が陰性、⑤他の

原因の肝疾患がない、⑥経過観察開始後 1 年以

内には肝細胞癌（HCC）を含めた悪性疾患を認め

ない 2743 例を対象とした。 

2743 例中 1062 例がインターフェロンをベー

スとした抗ウイルス療法を 1 回以上受け、587

例でウイルス学的治癒（SVR）が得られた。一方

1681例はンターフェロンをベースとした抗ウイ

ルス療法を受けなかった。 

これら IFN-SVR 群 587 例と non-IFN 群 1681

例を年齢、性、AST、ALT、アルブミン、総ビリ

ルビン、プロトロンビン時間、血小板、αフェ

トプロテイン（AFP）、HCV 遺伝子型の 10 因子を

傾向スコアマッチング法で背景をそろえた（1

対 1）。この方法で選ばれた 2群を発癌率、全生

存率、肝疾患関連死亡率、肝疾患非関連死亡率

について、競合リスクモデルを用いて解析した。 

 

６）糖尿病非合併ウイルス性肝炎におけるインス

リン抵抗性についての検討 

 

空腹時血糖および HbA1c では糖尿病と診断し

得ない B 型肝炎患者 51 例および C 型肝炎患者

139 例の HOMA-IR の中央値で 2 群に分類し、臨

床背景、血液生化学検査を比較検討した。 

 

 

（２）キャリア対策と治療導入対策 
 
１）検診で発見された C 型肝炎ウイルスキャリア

の医療機関受診と治療導入の検討（岩手） 

 

岩手県においては 1996 年から HCV キャリア

の検診と医療機関受診確認、その後の病態、治

療内容についてのアンケート調査を行う肝炎ウ

イルス検診体制を構築している。その体制とは

市町村が検診対象住民の集団検診あるいは個別

検診を岩手県予医学協会に依頼し、統一された

検査方法で HCV キャリアを診断（岩手県予医学

協会実施）し、検査結果を受診者に通知する。

その際に HCV キャリアと診断された検診者には、

①医療機関への受診の勧奨のはがき、②肝疾患
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診療ネットワークに属している医療機関の紹介

書、③「HCV と C型肝炎の知識」 （財団法人ウ

イルス肝炎研究財団編）、④医療機関受診時の返

信用はがき、の郵送を行う。通知を受けた HCV

キャリアはこれらの郵送された書類を持参して

医療機関を受診するようになっている。 

医療機関を受診した際には医療機関受診時

の返信用はがきを医療機関から郵送していただ

き、医療機関受診を確認する。なお、返信用は

がきに受診者名を記載しないなど個人情報の漏

洩がないように十分配慮してある。 

また、年度末には医療機関受診が確認できな

い HCV キャリアについては市町村に対して医療

機関未受診者のリストを送付して市町村からの

受診確認や受診勧奨を行っている。 

このような肝炎ウイルス検診体制下におい

て、HCV キャリアが受診したことが確認できた

医療機関に対してアンケートによる追跡調査を

行っている。アンケートの内容は最初の診断機

会の時期、臨床診断名、来院間隔、受診の状態

（定期受診、不定期受診、受診せず等）、治療内

容、インターフェロン（以下 IFN）治療の有無、

直接作用型抗ウイルス薬（以下 DAAs）治療の有

無、（抗ウイルス薬未治療治理由を含む）、血液

検査値、画像所見等の項目である。これらの内

容によるアンケートは 2001 年 4 月から 2015 年

3 月まで年１回行い、医療機関受診状況の推移

と通院・治療状況の検討を行った。 

また、現在、肝炎ウイルス検診の受検機会は

人間ドック、職域検診と健康増進法に基づく市

町村検診があり、市町村検診はさらに集団検診

と個別検診に分けられ、岩手県では 30 市町村が

集団検診を、2市 1村が個別検診を行っている。

そして、人間ドックでは文書、職場検診では文

書と一部保健師、市町村検診のうち集団検診で

は保健師、個別検診では医師による医療機関へ

の受診勧奨を行っている。今回、受検機会別 HCV

陽性者数と医療機関受診率を検討するとともに、

岩手県で集団検診を行い、その後保健師が直接

面談を行い医療機関受診状況の確認が可能な S

町および個別検診を行い、その後について直接

一次検査施行医療機関に受診状況の問い合わせ

の可能な M 市について医療機関受診状況、通院

・治療状況について検討を行った。なお、S 町

では HCV キャリアの個別面談を 3-4 年毎に行っ

ており、その際に医療機関受診状況、治療状況

についてもアンケート調査を行っているのでそ

の結果についても検討した。 

 

２）岐阜県におけるウイルス肝炎治療医療費助成

制度の利用状況調査および人間ドック・健診施

設における肝炎ウイルス陽性者に対する追跡

調査 

 

１.ウイルス肝炎治療医療費助成制度の利用状

況調査 

平成 20 年 4 月から開始されたウイルス肝炎

治療医療費助成制度について、平成 27 年 11 月

までの B 型肝炎および C 型肝炎患者の利用状況

の推移や、患者の背景因子（年齢、性別、診断

名など）、ウイルス側因子、治療内容などについ

て調査を継続した。 

 

2.人間ドック・健診施設における肝炎ウイルス

陽性者に対する追跡アンケート調査 

肝炎ウイルス陽性者の健診後の医療機関受

診状況や治療内容と経過を把握する目的で、岐

阜県下の 15 の人間ドック・健診施設に対して、

平成24年度1年間の健診者における肝炎ウイル

ス陽性者に対する追跡アンケート調査に関する

予備調査を依頼した。この予備調査に同意して

いただいた 15 施設の所在地は、岐阜医療圏 8施

設、西濃医療圏 1 施設、中濃医療圏 3 施設、東

濃医療圏 2 施設、飛騨医療圏 1 施設。このうち

同意が得られた 10 施設に、平成 26年 10 月に肝

炎ウイルス陽性者に対して、追跡アンケート調

査表とともにウイルス肝炎治療に関する最新情

報資料を同封し送付した。 

追跡アンケート調査内容は、1）年齢、性別、

2）医療機関（1次医療機関、専門医療機関）受

診の有無、3）医療機関を受診しない理由、4）

医療機関を受診した際の診断名、5）医療機関へ
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の通院・治療継続の有無、6）B型肝炎に対する

治療内容（経口薬、SNMC、インターフェロン治

療、経口抗ウイルス薬など）、7）C 型肝炎に対

する治療内容（経口薬、SNMC、インターフェロ

ン単独治療、ペグインターフェロンとリバビリ

ン併用治療、ペグインターフェロンとリバビリ

ンとテラプレビルあるいはシメプレビル併用治

療など）、8）インターフェロン治療を受けてい

ない理由、9）肝炎治療に関する最新情報提供後

の意識変化、などである。 

 

３）茨城県における肝炎ウイルス陽性者発掘と治

療受診フォローアップシステムの構築 

 

１.地域肝炎治療コーディネーターの養成事業 

茨城県では、昨年度より「検査の受検勧奨方

法や要診療者に対する受診勧奨方法、肝炎に関

する既存制度の地域について習得させ、肝炎患

者等に対してコーディネートができる者を養成

する 」ことを目的として、養成講習会を実施し

て、茨城県地域肝炎治療コーディネーターの認

定を開始した。昨年度は県内３カ所（県北、県

中、県南地域）にて実施し、２１６名のコーデ

ィネーターを認定した。今年度は、1 回の講習

会（平成 27 年 7 月 26 日、水戸市）を実施し、

４９名を新規に認定した。 

 

２.地域肝炎治療コーディネーター活動状況ア

ンケート調査 

地域肝炎治療コーディネーターの認定後の

活動状況を調査することを目的に、平成２６年

度に認定された２１６名のコーディネーターを

対象に、平成２７年１１月１６日〜１２月１１

日の期間、書面によるアンケート調査を行った。

対象のコーディネーターにアンケート調査票を

郵送し、アンケート記入後、同封した返信用封

筒（料金受取人払郵便）にて返送をお願いした。

アンケート調査は、無記名による連結不可能な

匿名方式で行った。尚、本アンケート調査は、

東京医科大学茨城医療センター臨床研究倫理審

査委員会の承認を得て行った（整理番号 15-25

）。 

 

３. 茨城県肝炎ウイルス治療費助成状況 

ウイルス性肝炎の治療法は、近年、新規薬剤

の開発により、めまぐるしく進歩しており、新

規治療法の開始に伴い、ウイルス性肝炎患者の

受療状況に変化が見られている。平成 23 年度よ

りインターフェロン及びリバビリンにプロテア

ーゼ阻害剤を加えた３剤併用療法が開始され、

平成 23 年にテラプレビル、平成 25 年度にシメ

プレビル、平成 26 年度にバニプレビルとの併用

治療が、茨城県における肝炎ウイルス治療費助

成制度の対象に加わった。さらに、平成 26 年度

から、経口薬のみによるインターフェロンフリ

ー治療がはじまり、平成 26 年度にアスナプレビ

ル（スンベプラ）とダクラタスビル（ダクルイ

ンザ）、平成２７年度には、ソホスブビル（ソバ

ルディ）とリバビリン、 レジパスビル/ソホス

ブビル配合剤（ハーボニー配合錠）による治療

が助成の対象に加わった。そこで、これら新規

ウイルス性肝炎治療薬の変貌に伴う肝炎ウイル

ス治療費助成費の月別受給件数の変化を集計し

た。 

 

４. 茨城県における肝炎ウイルス患者フォロー

アップシステムの構築 

茨城県では、平成２６年４月より、肝炎ウイ

ルス検査陽性者フォローアップ事業(健康増進

事業の補助事業)を開始している。 

肝炎ウイルス検査により陽性と判定された

者について、同意を得た上で医療機関の受診状

況等の確認し、フォローアップ参加要件を満た

す陽性者を対象に、保健医療機関での初回精密

検査、又は、定期検査の費用を助成している。 

茨城県内には、肝炎ウイルス陽性者に対し、

フォローアップを独自に実施する自治体としな

い自治体がある。フォローアップを独自に実施

する自治体では、肝炎ウイルス検査実施後、検

査結果を通知する際に、陽性者に対して精密検

査費用助成のお知らせなどを含んだフォローア

ップの説明書とフォローアップ参加同意書を送
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る。参加同意の返事があった陽性者に対し、年

に１回、精密検査や定期検査の受診状況等を確

認して、検査費用を県庁保健予防課に申請し、

フォローアップ参加陽性者に検査費用を支払う

システムを構築している。 

フォローアップを行わない自治体では、陽性

者に対し、肝炎検査結果情報を県に提供する旨

の同意取得を行い、情報提供に同意した陽性者

の情報を県庁保健予防課に提供する。その後、

県は健康増進事業の補助事業として、保健所を

通して、フォローアップの説明、同意取得、受

診状況調査、検査費用の支払いを行うシステム

に則って、フォローアップを行っている。 

本研究では、茨城県にて構築されたシステム

によるフォローアップ状況について、独自にフ

ォローアップしている自治体と県の健康増進事

業の補助事業に委ねている自治体別に、平成２

７年２月時点の集計を行った。 

 
（倫理面への配慮）アンケート調査は、無記名の
匿名方式で行い、返送をもって参加の同意を確
認し、個人に関する情報が保護されるように配
慮した。 

 
４）石川県における肝炎ウイルス検査拡充と肝炎

診療連携の改善に関する取り組み 

 

石川県健康推進課の有する平成 14 年度から

の石川県の肝炎ウイルス検診陽性者に関するデ

ータベース（匿名化データ）、肝疾患診療連携拠

点病院が有する石川県肝炎診療連携のデータベ

ースを利用して同連携への参加率、連携同意者

の専門医療機関受診率を検討した。妊婦検診に

おける肝炎ウイルス検査の現況に関しては石川

県健康推進課を通じてデータを入手した。 

 
（倫理面への配慮） 
石川県肝炎診療連携は、石川県、各市町が行
うべき肝炎ウイルス検診陽性者の経年的なフォ
ローアップ事業を、石川県肝炎対策協議会での
協議・承認を得て、肝疾患拠点病院行っている
ものであり、当院の医学倫理委員会での審査は
不要と判断した。 

また石川県では平成14年度より肝炎ウイル検
診陽性者に対して市町などの行政が経年的なフ
ォローアップを行うことに関して、肝炎ウイル
ス検診陽性者から同意を得ている。さらに石川
県肝炎診療連携の参加に関しても同意を取得し、
参加同意者は、肝疾患拠点病院がフォローアッ
プを、非同意者・未同意者は引き続き市町など
の行政がフォローアップを行っている。 
また保健所・無料肝炎ウイルス検査受診者に
関しても、陽性者に対して管轄の保健所が経年
的なフォローアップを行うことに関して同意を
得ている。さらに石川県肝炎診療連携の参加に
関しても同意を取得し、参加同意者は、肝疾患
拠点病院がフォローアップを、非同意者・未同
意者は引き続き保健所がフォローアップを行っ
ている。 
 
５）治療導入の促進にかかわるキーファクターの

解明（佐賀） 

 

調査期間は、平成 27 年 5月～7月。佐賀県内

で実施されてきた無料肝炎ウイルス検査で判明

し、県、市町が把握する HCV 抗体陽性者のうち

平成 22 年から平成 25 年の期間で精密検査を受

診し、要医療と診断された IFN 治療費助成申請

者（治療者）と未申請者（未治療者）を対象と

して、県、市町から質問表を佐賀県健康増進課

および各市町の健康担当課と協力し、送付およ

び回収し、解析した。 

調査内容：インターフェロン（IFN）治療時

期、IFN を受けた医療機関（肝臓専門医、非肝

臓専門医）、IFN を受けた時の自覚症状、IFN の

効果、C 型肝炎の疾患に関する認識、不安や心

配、IFN治療の勧奨を誰にそしていつ受けたか、

その説明内容に関しての質問を行った。 

 
（倫理面への配慮）いずれも年齢、性別のみの個
人プロフィールを調査し、その他の個人情報は
調査を行わず、質問表による選択肢の形式とし
た。今回の調査を解析、個人を特定出来ない状
態での発表や報告を行うことに関しては、書面
による同意を取得した。 

 

 

Ⅲ. 対策の効果評価および効果測定指標に関



 
Ｂ．研究方法 

24 

する研究 

 
１）数理モデルを用いた HCC サーベイランスの有

効性評価の試み（多施設共同疫学研究） 

 

1995～2015 年に大垣市民病院、手稲渓仁会病

院、愛媛県立中央病院、済生会新潟第二病院ま

たはその関連病院を受診し、肝癌と診断された

3,902症例のうち、以下の条件を満たすものを、

それぞれ「肝癌の倍加時間の推定」、「HCC サー

ベイランスの有効性検討」の対象とした。 

1)【肝癌の倍加時間の推定】では、肝癌サイ

ズを 2 時点以上で測定し、かつ肝癌サイズが縮

小または無変化でない 255 症例を対象とした。 

2)【HCC サーベイランスの有効性検討】では、

肝癌診断時の肝癌サイズを正確に測定している

3,834 症例を対象とした。 

解析方法は、 

1) 【肝癌の倍加時間の推定】2時点で肝癌サ

イズを観測している症例の倍加時間を推定し、

各施設別および全体の DT の幾何平均を算出し

た。 

 , 
(	 での腫瘍径)
( での腫瘍径)

 

2) 【HCC サーベイランスの有効性検討】症例

ごとに「補正観察期間」（2通り）を推定し、発

見区分別（サーベイランス発見（当病院、関連

病院）、外来発見）に生存曲線を推定した。ただ

し、済生会は全ての症例で 1 時点での測定であ

ったので、修正観察期間 2 において、4 施設全

体の DT を使用した。 

修正観察期間＝観察期間＋補正項 

補正項
診断時の腫瘍径

 

 
（倫理面への配慮）集計に用いたデータは、個人
を特定できる氏名・生年月日等の属性情報は完
全に削除された連結不可能匿名化データ、ある
いは政府統計など集約された個人情報を含ま
ない生態学的データである。 

 
２）広島県における肝炎ウイルス検査と治療に関

する啓発活動と効果の検証 

【2008 年度, 2013 年度, 2015 年度の比較】＆Web

調査による肝炎ウイルス検査受検の現状 

 
１．【広島県】肝炎ウイルス検査普及状況等に関

する大規模聞き取り調査(調査 1) 

 

広島県が主催/協賛し毎年行われているイベ

ント（80 万人規模）の来場者を対象に「肝炎ウ

イルス検査受検状況」等に関する大規模聞き取

り調査を 2008 年度、2013 年度、2015 年度に同

じ条件下（対象者、時期、方法）で行った。2013

年度の調査は、広島県においてテレビ CM 等によ

る受検啓発が集中的に行われた直後に実施した。 

調査内容は「肝炎ウイルス検査を受けたこと

があるか」「受検のきっかけ」「検査結果」「受検

していない理由」「受診勧奨や無料検査など行政

の取り組みについて知っているか」等であった。 

 

2.【全国】肝炎ウイルス検査受検状況等に関す

る Web 調査（調査 2） 

 

2015年6月にインターネットによるアンケー

ト調査を実施した。各種の調査に回答する専属

会員としてリサーチ企業（以下、（株）インテー

ジ）にあらかじめ登録されている「モニター会

員」に対して、Web 上で調査項目を配信し Web

上で回答を得た。調査内容は、「肝炎ウイルス検

査受検状況」、「医療機関受療状況」、「肝炎訴訟

や肝機能障害による身体障害者認定制度の認知

度」などであった。 

調査対象者は（株）インテージへのモニター

登録時の情報と、今回の調査結果を併せて、わ

れわれが HBV 感染者、HCV 感染者、一般集団と

定義した。 

 
（倫理面への配慮）この研究は広島大学疫学倫理
審査委員会の承認を得、さらに各共同研究施設
において倫理審査を行った。（広島大学 第疫
-831 号） 
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C．結果と考察 
 
Ⅰ. 新規感染も含めた肝炎ウイルス感染状況に

関する疫学基盤研究 

 

（１）HBV、HCV 感染のウイルス学的、感染論的

解析 

 

１） 肝がん死亡地理分布の空間分析の試み 

 

肝がん死亡の地域分布で指摘されている、西

高東低のパターンは、男の方がより明確である

ことを我々は指摘している。二次医療圏別 SMR

分布図を検討してみると、市区町村別分布より

二次医療圏別分布の方がパターンを明確にでき

ると考えた。 

地域の単位としては市区町村、都道府県が多

く用いられるが、近年二次医療圏を単位とする

データも多く認められるようになっている。地

域差の要因分析として、都道府県別データは安

定しているが大まかすぎ、市区町村別データは

詳細であるが死亡などでは変動が大きい。市区

町村別データの変動を補正する方法としてベイ

ズ統計量があり、我々もその方法を採用してき

た。 

以上により、前年度に続いて市区町村別 SMR

ベイズ統計量の分布図と二次医療圏別 SMR 分布

図のパターンを比較したが、市区町村より大き

い単位の二次医療圏の方が、パターンが分かり

やすいことが明らかとなった。 

 

２） 日本における肝がん死亡の地理的分布に関

する研究（共同疫学研究） 

 

2006-2010 年における市区町村別肝癌死亡率

を性別都道府県別に図に提示した。2006–2010

年における肝癌死亡の疾病地図は、2001–2005

年と比べ大きな変化はなく、西高東低の傾向で

あった。 

 

３） HIV 同性愛者における急性 C型ウイルス性肝

炎の集積 

 

1. C 型急性肝炎の疫学 

感染症法に基づき 1999 年から 2013 年に報告

された急性 C 型肝炎ウイルス症例 861 例の感染

経路の解析を行った。感染経路としては、原因

不明が半数を占めるが、医療行為等に伴うもの

や性的接触が続いた。感染経路別の年別報告数

では、医療行為等に伴うもの、静脈注射、医療

行為以外での針等の刺入、輸血、鍼治療などは

すべて減少傾向を示していたが、性的接触が

2005 年から増加傾向を示し、特に男性同性間で

の性的接触による感染が増加していた。 

 

2. HIV 同性愛者の HCV 遺伝子の解析 

2012年に発生したHIV同性愛者の急性HCV感

染 4 症例の血清から HCVRNA をクローニングし、

その遺伝子配列を比較したところ、HIV 感染同

性愛者間（2012A, 2014B）で、感染機会を有し

ていた可能性が考えられた。そこで、保健所、

エイズ診療拠点病院を通じて、患者に注意喚起

を行ったところ、2013 年の HIV 同性愛者の急性

HCV 感染症例数は減少した。しかしながら、2014

年再び HIV 同性愛者の急性 HCV 感染症例の報告

が増加したため、2014 年に発生した HIV 同性愛

者の急性 HCV 感染 4 症例の遺伝子レベルの解析

を行った。患者 2014F、2014G の主要クローンの

超可変領域のヌクレオチド配列を比較したとこ

ろ、相同性が 98%と高値を示した。さらに、2012

年および2014年のHIV同性愛者の急性HCV感染

について比較したところ、2012 年の患者 C と

2014 年の患者 E, D も高い相同性を認めた。 

 

以上より、 

急性 C型肝炎の抑制のためには半数以上を占

める急性 C 型肝炎の感染源不明症例について詳

細な検討が必要と考えられる。また、HIV 同性

愛者の急性 HCV 感染症例の増加については、保

健所、エイズ診療拠点病院において HIV 感染患
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者に注意喚起を行ったが、１年後急性 C 型ウイ

ルス性肝炎の再発生を認めたことから、継続的

な啓発活動が必要と考えられた。 

 

４） 青年層における HBs 抗体陽性率及び「B型肝

炎ワクチン」接種後の抗体獲得率に関する研

究 

 

陽性と弱陽性を合わせたHBs抗体陽性率はHB

ワクチン 3 回接種直前で 45.7%であり、HB ワク

チン 3 回接種 1 ヶ月後には 95.6%に上昇し、そ

の4か月後であるHBワクチン3回接種5ヵ月後

には 87.8%に低下した。 

男女別には同様の結果を示した。 

ワクチン 3 回接種の 1 か月後からワクチン 3

回接種の 5 か月後までの推移の内訳では、ワク

チン 3 回接種 1 か月後「陽性」のうち 5 か月後

には 9.8%が弱陽性となり 4.6%が陰性になった。 

 

以上より、 

HBs 抗体価の陽性率が 3 回目接種前後におい

て 45.7%から 95.6%に上昇したことから、3回接

種が有効である。3 回接種後 1 ヵ月目から 5 ヵ

月の間に、HBs 抗体価は 2 割程度減少すること

が明らかとなった。 

HBワクチン接種後も定期的にHBs抗体検査を

行うことが重要である。また、HBs 抗体を獲得

できなかった症例についての検討も引き続き行

う必要があることが考えられた。 

 

５） 原発性肝癌症例における肝炎ウイルス感染

に関する探索的調査研究 

 

広島県で 2012 年以後に新規に肝癌と診断さ

れた 273 症例の成因別内訳では、全体で HBV 感

染者が 51名（18.7%）、HCV感染者が 127名（46.5%

）、HBV・HCV 重複感染者が 7名（2.6%）、NBNC が

85 名（31.1%）であった。また、男性・女性共

に HCV 感染者が最多であり、男性では 82 名

（42.5%）、女性では 45 名（56.3%）、女性の割合

が多かった。 

年齢階級別にみると、新規に肝癌と診断され

たのは 60 歳以上が 87%を占めた。HBV の占める

割合は若年層において高い傾向にあり、HCV に

関してはいずれの年齢層においても 40%以上を

占めていた。 

 

６） C 型肝炎ウイルス持続感染者における遺伝子

型の分布について（多施設共同疫学研究） 

 

9施設のHCVキャリア7,451名のHCV genotype

の内訳は、1b: 65.2%、2a: 22.6%、2b:8.3%で

あった。男女別に分布をみると、男性は 1b 

64.2%、2a: 22.6%、2b:9.1% であり、女性は

1b:66.4%、2a: 22.6%、2b:7.4%と同様の傾向で

あった。年齢階級別にみると、genotype の分

布は、1929 年以前出生では、1b が 70.２%、

2a:22.6%、2b:5.7%と 1b の占める割合が高く、

1960 年代出生では、1b が 56.0%、2a:24.3%、

2b:13.0%であり、さらに 1970 年以降の出生年

では 1b が 38.3%、2a:27.3%、2b:25.4%と、年

齢階級が若くなるにつれて 1b の占める割合が

減少し、2a及び 2bの占める割合が高くなった。 

9 つの共同研究機関を東日本と西日本に分類

して、地域別・出生年別に genotype の分布を

みると、東日本と西日本において genotype の

分布に有意な差は認められなかった 

1 施設を除いた８施設についてロジスティッ

ク回帰分析により genotype 1b の分布の要因に

ついて検討したところ、高齢であること及び施

設別に有意な関連があることが認められた。さ

らに Genotype2a と 2b についての検討では、

1970 年以後出生の若い年齢層に有意に関連す

ることが明らかになった。 

 
７） 透析患者集団における C型肝炎ウイルス持続

感染者の遺伝子型の分布について 

 

シーケンス解析が可能であった血液透析患者

245 名の HCV genotype の内訳は、1b: 73.1%, 2a: 
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11.4%, 2b:6.9%, ND:8.6%であった。男性では

1b: 74.2%, 2a: 11.7%, 2b:5.5%, ND:8.6%、女

性では 1b: 70.7%, 2a: 11.0%, 2b:9.8%, ND:8.6%

であった。年齢階級別にみると、1929 年以前出

生から 1959 年出生の年齢層では 1b が 71~73%、

2a:10〜13%、2b:5.7~10%であった。1960 年代出

生は 5名で、全員 1b であった。 

透析導入年を 1991 年以前と 1992 年以後別に

みると、1991 年以前の透析導入集団では、1b: 

68.5%, 2a: 11.0%, 2b:6.9%, ND:13.7%であり、

1992 年以降に透析導入の集団では、1b: 75.0%, 

2a: 11.6%, 2b:7.0%, ND:16.4% であった。

Genotype の分布を医療機関別にみると、施設に

より分布が異なった。 

シーケンス解析が可能であった症例について、

NJ 法による分子系統樹を作成した。 

 

以上により、 

血液透析患者集団における 245 名の HCV キャ

リアのHCV genotypeの分布は、性別、出生年別、

透析導入年別にみて特に差を認めず、1b が最も

高い割合を占め、2a, 2b の順であった。 

施設別に genotype の分布をみると、施設間で

分布が異なる傾向がみられ、分子系統樹におい

ても、同施設のキャリアの相同性が高い傾向が

認められ、genotype 2a と 2b においては、特に

同一施設に集積している傾向を認めた。 

 

８） 第 3回 HBV 全国調査結果 

－2006、2010 年調査結果との比較－ 

 

対象となった 904 例（男 716 人、女 188 人）

の内、初回献血者は 647 人（71.6%：男 499 人、

女 148 人）、新規感染者は 77 人（8.5%：男 68 人、

女 9人）であった。全体のHBs抗原陽性率は 2006

年：0.063%、2010 年：0.051%、2014 年：0.030%

で、2014 年は 2006 年から半減していた。10 歳

代から60歳代までの各年代のHBs抗原陽性率は、

2006年：0.024%、0.051%、0.058%、0.072%、0.096%、

0.084%、2010年：0.017%、0.032%、0.047%、0.055%、

0.082%、0.070%、2014年：0.015%、0.022%、0.031%、

0.032%、0.041%、0.035%であった。2014 年は 40

歳代以降の陽性率が顕著に減少しており、年代

別の陽性率の差が無くなってきていた。 

都道府県別では 2006 年調査で最も陽性率の

高かった佐賀県が、2010 年、2014 年と陽性率を

大きく下げた一方で、沖縄県では減少傾向が見

られず、中四国、九州地方で依然として陽性率

の高い県が散見された。また、もともと陽性率

がそれほど高くなかった東北地方では、減少傾

向が小さかった。佐賀県や広島県では県民への

肝炎検査を推進しており、各自治体の取り組み

が差となって表れていると推測された。 

遺伝子型分布を A：B：Cの順でみると、2006

年 5.5%：29.3%：59.6%、2010 年 6.7%：29.3%：

60.1%、2014 年 8.6%：29.2%：59.2%と外国株で

ある遺伝子型 A が微増していた。遺伝子型分布

を新規感染例だけでみると、2006 年 16.7%：

20.5%：54.5%、2010 年 26.9%：14.3%：56.3%、

2014 年 26.0%：9.1%：63.6%と、遺伝子型 A が

2010年から 4分の 1以上を占め一過性感染から

の慢性化が懸念される。 

遺伝子型 Cの分布も増加傾向にある一方、遺

伝子型 B は減少傾向にあった。遺伝子型 B は一

般的に HBe 抗原から HBe 抗体へのセロコンバー

ジョンが、他の遺伝子型より低年齢で起こる傾

向にあることなどから、性的接触などでの水平

感染が減少しているためと考えられた。 

2014年は遺伝子型Cのsubgenotypingも行っ

たが、南アジア型の Cs は全体で 1.1%、新規感

染例で 2.6%のみであった。現在のところ本邦へ

の入り込みは少ないと考えられた。 

 

1986 年から開始された「B型肝炎母子感染防

止対策」の効果により、それ以降の出生者で HBs

抗原陽性率が激減していることや、HBV 陽性者

への「陽性通知」の効果によると考えられる。

また、年代別の実献血者数は 10 歳代～30 歳代

までが減少傾向にあるのに対し、40 歳代以降は

増加傾向にある。HBV 陰性の中高齢者の増加に
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より、40 歳代以降の HBs 抗原陽性率は顕著に減

少し、年代別の陽性率の差が無くなってきてい

る。 

 

９） 供血者集団を対象とした HBV, HCV 新規感染

率調査（共同研究） 

 

解析対象者は HBV については、2,868,069 人

（男性 1,893,013 人、女性 975,056 人）、HCV に

ついては、3,149,776 人（男性 2,072,225 人、

女性 1,077,551 人）であった。 

① HBV の新規感染率については、観察人年の合

計は 6,538,957 人年、HBV 新規感染例は 266

例（男性 225 人、女性 41 人）、HBV 新規感染

率は、全体では 10 万人年あたり 4.1 人

（95%CI:3.6-4.6 人/10 万人年）であり、男

性（5.0 人：4.4-5.7 人/10 万人年）は、女性

（2.0 人：1.4-2.7 人/10 万人年）と比較して

有意に高い新規感染率を示した。 

② また、HCV の新規感染率について、観察人年

の合計は 9,118,099 人年、HCV 新規感染例は

66 例（男性 46 人、女性 20 人）、 HCV 新規感

染率は、全体では 10 万人年あたり 0.7 人

（95%CI:06.-0.9 人/10 万人年）と HBV と比

較すると、低率であり、男性（0.7 人：0.5-1.0

人/10 万人年）、女性（0.7 人：0.4-1.1 人/10

万人年）に性差は認められなかった。 

③ 2010 年代における HCV 新規感染リスクは下

がっているが、HBV 新規感染のリスクについ

ては、定義が異なるものの、感染リスクが低

下しているとは言えないと考えられた。 

④ また、女性 50 歳代後半で HCV 新規感染率が

高い傾向を示すこと認められているが、この

傾向は感染症サーベイランス（急性 C型肝炎

）の成績からも同様に認められており、感染

の頻度は低いながらも、感染経路の特定と感

染予防対策が必要と考えられる。 

⑤ なお、本研究では、献血時点の陽転を持って

新規感染としているため、感染後の持続感染

（キャリア化）の有無については、定かでは

ない。血液事業に伴う供血者集団データの利

用という特性から、その後の追跡については

現在検討中である。 

⑥ 血液の安全性を確保するため、献血時の問診

が厳しくなっている中、一般健常者集団より

も更に感染リスクの低いと考えられる本研

究対象者においても、新規感染例が存在する

ことから、引き続き、新たな感染経路の探索

と感染予防対策は重要である。 

 

（２）肝炎ウイルス感染状況、キャリア数患者

数、HCV 検査手順 

 
１）新たな C 型肝炎ウイルス検査の手順の検証に

ついて 

 

2013 年 4 月～2015 年 3 月に住民健診または

一日人間ドックまたは職域健診において HCV 検

査を受診した 64,233 人について、一次スクリー

ニングHCV抗体検査をLumipulse Prestoにより

実施した。 

64,233 例中 Lumipulse Presto の測定値が

1.0 COI 以上を示し陽性と判定された者は 296

例（0.46% 296/64,233）であった。HCV 抗体陽

性例を HCV 抗体測定値により群別したところ、

測定値 50COI 以上を示し「高力価群」と判定さ

れたのは 123 例（0.19% 123/ 64,233）、測定値

5～50 COI 未満を示し「中力価群」と判定され

たのは 89 例（0.14% 89/64,233 ）、測定値１～

5 COI 未満を示し「低力価群」と判定されたの

は 84 例（0.13% 84/64,233）であった。 

「中力価群」及び「低力価群」計 173 例中 NAT

によりHCV-RNAが陽性であった者は24例（0.04% 

24/64,233）であった。HCV-RNA が陽性であった

24 例は全例 HCV 抗体「中力価群」であった。 

これにより HCV 抗体「高力価群」（判定理由

①）の 123 例と「中・低力価群」の中で HCV-RNA

が陽性であった（判定理由②）24 例、の計 147

例（0.23% 147/64,233）が「現在 C型肝炎ウイ

ルスに感染している可能性が高い」と判定され
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た。 

新たな C 型肝炎ウイルス検査手順による、

64,233 例の検診検体の判定振り分けにおいて、

「中力価群」及び「低力価群」の NAT 実施率は

0.27 %であった。 

また、「高力価群」123 例について、NAT を実

施したところ、HCV-RNA が陽性であった者は 112

例、HCV-RNAが陰性であった者は11例であった。 

これにより、「現在 C 型肝炎ウイルスに感染

している可能性が高い」と判定された 147 例中、

HCV- RNA が陽性であった者は 136 例（92.52%、

136/147 ）、HCV- RNA が陰性であった者は 11 例

であった。 

HCV 抗体「高力価群」で HCV- RNA が陰性であ

った 11 例中、9例は自記式の問診が行われ、内

6例に慢性肝炎の、2例に肝障害の既往があった。

慢性肝炎の 6 例は、受診した医療機関への追跡

調査の回答から、5 例にインターフェロン治療

が行われていたことが報告されている。うち 3

例は著効と判定された後の受診であった。 

 

以上により、 

Lumipulse Prestoを一次スクリーニングとす

る新たな C 型肝炎ウイルス検査手順において、

測定値により高力価・中力価・低力価に適切に

群別し HCV キャリアを効率的に検出しているこ

とが確認できた。新たな C 型肝炎ウイルス検査

手順において NAT 実施率は 0.27%であった。 

新たな C 型肝炎ウイルス検査手順において、

HCV 抗原検査を削除したが、NAT 実施率は低く抑

えられ、精度を維持ししつつ、検査の簡便化と

コスト軽減ができたものと考えられた。 

また、HCV 抗体高力価群において HCV- RNA 陰

性例が 11 例認められたが、問診等により把握で

きる範囲では、その多くが医療機関の管理下に

ある方であった。本来の検診対象者ではないも

のの、肝炎検診の判定としては「医療機関受診

を要する」と判定することが妥当であると思わ

れた。 

 

２）岩手県における B 型肝炎ウイルス・C 型肝炎

ウイルスの感染状況について 

―出生年コホート別に見た解析― 

 

1. 出生年コホート別に見た HBs 抗原・抗体陽性

率 

① HBs 抗原検査成績 

1986 年 4 月から 2015 年 3 月までの受診者対

象総数は 550,474 人、出生年は 1915 年～1984

年、このうち、10,862 人（1.97%）が HBs 抗原

陽性であった。 

男性の HBs 抗原陽性率は 2.33 %（5,698 / 

244,726）、女性のHBs抗原陽性率は1.69 %（5,164 

/305,748）と、男性の方が高率であった

（p<0.0001）。 

出生年 10 年毎の小計を見ると、1915～1920

年出生群の HBs 抗原陽性率は 3.80％（475 / 

12,494）、1921～1930 年出生群は 2.37％（1,598 

/ 67,532）、1931～1940年出生群は1.79％（2,222 

/ 124,141）、1941～1950 年出生群は 2.36％

（3,125 / 132,196）、1951～1960 年出生群は

1.97％（2,102/ 106,637）、1961～1970 年出生

群は 1.52％（1,040/68,407）、1971～1980 年出

生群は 0.81％（278/34,298）,1981～1984 年出

生群は 0.46％（22/4,769）であった。 

1915～1920 年出生群（3.80%）と 1941～1950

年出生群（2.36%）にピークが認められた。2つ

の HBs 抗原陽性率のピークを出生年別に見ると、

1917 年出生群の 4.57%（86 / 1,883）と 1947 年

出生群の 2.55%（391 / 15,352）であった。 

また、出生年 10 年毎の小計としては減少し

ているものの、1961～1970 年出生群を出生年別

に見ると、1968 年出生群に 3つ目のピーク、HBs

抗原陽性率 1.85%（120 /6,488）が認められた。

1968 年出生年以降は再び減少に転じ、1973 年出

生群からはHBs抗原陽性率が1.0%未満に低下し、

1981～1984 年出生群は 0.46％であった。 

ほぼすべての出生年で男性の陽性率が女性

の陽性率に比べ高率であった。 

② HBs 抗体検査成績 
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1986 年 4 月から 2015 年 3 月までの間の HBs

抗体検査受診者総数は、242,966 人、出生年は

1911 年～1995 年、このうち、HBs 抗体陽性者は

57,540 人（23,68%）であった。 

男性の HBs 抗体陽性率は 23,51%（26,285 

/111,799）、女性の HBs 抗体陽性率は 23.83% 

（31,255 / 131,167）であった。 

出生年 10 年毎の小計を見ると、HBs 抗体陽性

率は 1911 年～1920 年出生群において 33.53％

（1,332 / 3,973）、1921～1930 年出生群は 32.38

％（9,353 / 28,888）、1931～1940 年出生群は

31.16％（17,614 / 56,536）、1941～1950 年出

生群は 26.82％（15,308 / 57,077）、1951～1960

年出生群は 19.52％（9,301/ 47,647）、1961～

1970 年出生群は 12.00％（3,275 / 27,300）、1971

～1980 年出生群は 6.72％（1,010 / 15,022）、

1981～1990 年出生群 は 6.34％（306/ 4,823）、

1991～1995 年出生群 は 2.41％（41/1,700）で

あった。 

出生年 1940 年までの集団における HBs 抗体

陽性率は、30%以上の高率を示していた。出生年

1941 年以降の出生群においては 30%を切り、出

生年 1970 年群の 8.82%まで直線的に減少した。 

HBs 抗体陽性率が 10%未満に低下した出生年

1971 年～1990 年群の HBs 抗体陽性率は、出生年

1941 年～1970 年群の直線的な減少に比べ、緩慢

な低下を示した。 

 

③ HBs 抗体陽性者に占める HBc 抗体陽性率 

2014 年に CLIA 法により HBs 抗体並びに HBc

抗体を測定した 4,999 人中、HBs 抗体 10mIU/ml

以上を示し陽性と判定された者は 906 人であっ

た。HBs 抗体陽性であった 906 人中 HBc 抗体陽

性（1.0 S/CO以上）であったものは672人（74.17%

）であった。 

出生年 1913 年～1975 年出生年群において、

HBs 抗体陽性者に占める HBc 抗体陽性率は

66.67%～95.24％であったが、1976 年～1980 年

出生群 は 18,42％（7/38）、1981 年～1985 年出

生群 は 4,76％（2/42）、1986 年～1994 年出生

群 は 6.38％（3/47）と大きく低化した。 

  

2）出生年コホート別に見た HCV キャリア率 

1996 年 4 月から 2015 年 3 月までの HCV 検査

受診者総数は、440,543 人、出生年は 1922 年～

1984 年、このうち、2,848 人（0.65%）の HCV キ

ャリアを検出した。 

男性の HCV キャリア率は 0.66%（1,296 / 

197,782）、女性のHCVキャリア率は0.64%（1,552 

/242,761）であった。 

出生年 10 年毎の小計を見ると、1922～1930

年出生群の HCV キャリア率は 1.74％（447 / 

25,669）、1931～1940 出生群は 1.11%（1,057 / 

95,273）、1941～1950 年出生群は 0.61%（684 / 

111,957）、1951～1960 年出生群は、0.45%（437/ 

97,312）、1961～1970 年出生群は、0.29%（204 / 

70,846）、1971～1980 年出生群は 0.05%（18 / 

34,707）、1981～1984年出生群は0.02%（1 /4,779

）と若年者ほど HCV キャリア率は低下し、特に

1971年以降の出生群においてHCVキャリア率は

極めて低率であった。 

 

以上により、 

1915 年～1984 年に出生した受診者の出生年

別に HBs 抗原陽性率を見ると、従来指摘されて

いた通り、いわゆる団塊の世代である 1947 年出

生群に陽性率のピークが認められた 1）。また過

去にさかのぼってみると 1917 年の出生群にも

ピーク（4.57 %）が認められた。また 1947 年出

生群以降 HBs 抗原陽性率は低下しつつあったが、

従来の 2つのピークより低率ながら、1968 年出

生群（1.85%）に 3つ目のピークが認められた。 

1968年以降の出生群ではHBs抗原陽性率は再

び低下しており、1973 年出生群からは HBs 抗原

陽性率が 1.0%未満に低下し、1981～1984 年出生

群の HBs 抗原陽性率は平均 0.46％であった。 

1911 年～1995 年の出生群について、HBs 抗体

陽性率の推移をみると、HBV の水平感染は減少

していることが明らかとなった。 

すなわち 1940 年までの出生群では、30%以上
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の HBV 感染既往者がいたが、1941 年以降の出生

群では明らかな減少を示し、1971 年以降に出生

した群では 10%未満までに低下した。 

HBs 抗体陽性率が 10%未満に低下した出生年

1971 年～1990 年群の HBs 抗体陽性率は、出生年

1941 年～1970 年の直線的な減少に比べ、緩慢な

低下を示した。しかし出生年 1976 年以降に出生

した群の HBs 抗体陽性者に占める HBc 抗体陽性

率は 18.42%～4.76%と、明らかな低下が認めら

れた。出生年 1976 年以降に出生した群の HBs 抗

体陽性者にはHBワクチンによるHBs抗体獲得者

が含まれているものと推測された。 

このことから、HBs 抗体陽性率が緩慢な低下

を示した 1971 年以降に出生した群においても

HBV 水平感染の率は減少を続け、極めて低率で

あると推測された。 

また、岩手県における HCV キャリア率は 1923

年出生年群が 2.00%であったものが、自然減が

認められ、1971 年～1980 年出生群においては、

0.05%、1981 年～1984 年出生群においては、

0.02%、と極めて低率を保っていることが明らか

になった。 

 

３）新たな C 型肝炎ウイルス検査の手順の検証に

ついて-「HISCL HCV Ab」の有用性の検討- 

 

3 社 4 試薬のいずれかで HCV 抗体陽性と判定

された保存血清1,782件中NATを実施した1,667

件について、sysmex 測定値別に HCV-RNA 陽性率

を示し、sysmex 高力価の群別基準値の検討を行

った。結果、暫定的な sysmex 高力価群別基準値

を 50 COI 以上をとした場合、高力価群における

HCV-RNA 陽性率は 87.80%（432/492）であったが、

高力価群別基準値を 100 COI 以上とすると、

HCV-RNA 陽性率は 94.67%（284/300）と向上した。 

次に、NAT を実施した 1,667 件について、

sysmexと3社4試薬の測定値の散布図をみると、

良好な相関が認められた。sysmex の測定値と

AXSYM、Lumipulse Forte、Lumipulse Presto、

BLEIA による測定値の回帰式は、それぞれ 

ｙ＝0.9438x＋0.9125,r=0.8935 

ｙ＝1.221x＋3.6135,r=0.8637 

ｙ＝1.4719x＋1.9006,r=0.889 

ｙ＝0.16718x＋2.7521,r=0.9091 となった。 

 

また、NAT を実施した 1,667 件について、5

試薬の高力価群、すなわち、AXSYM の高力価群、

Lumipulse Forte の高力価群、Lumipulse Presto

の高力価群、BLEIA の高力価群、sysmex の高力

価群における HCV-RNA 陽性率を比較すると、そ

れぞれ、 

94.64%（300/317） 

91.67%（385/420） 

91.67%（385/420） 

93.71%（402/429） 

94.67%（284/300）であった。 

 

一方、2012 年 4 月～2012 年 7 月の HCV 検査

検体 1,453 件中、4 月 2 日～4 月 21 日の受診期

間の受診者全員である 1,037 件について、

sysmexを一次スクリーニング検査として用いた

場合の HCV 検診シミュレーションを行った。 

1,037 件中 sysmex  の測定値が 1.0 以上を示

し陽性と判定されたのは 12 件（ 1.16% 

12/1,037）であった。HCV 抗体陽性例 12 件を HCV

抗体測定値により群別したところ、「高力価群」

は 2件（0.19% 2/1,037 ）、「中力価群」は 6件

（0.58 % 6/1.037 ）、「低力価群」は 4件（0.39% 

4/1,037）であった。 

「高力価群」2 例は、全例 HCV-RNA が陽性で

あった。 

「中力価群」及び「低力価群」計 10 件中 8

件について NAT を実施したところ、3 件が HCV- 

RNA が陽性であった。 

「低力価群」の 2件は NAT 未実施である。 

これにより HCV 抗体「高力価群」（判定理由

①）の 2件と「中力価群」で HCV- RNA が陽性で

あった 3 件の計 5 件（0.48% 5/1,037）が「現

在 C 型肝炎ウイルスに感染している可能性が高

い」と判定された。 
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sysmex一次スクリーニングとしたHCV検診に

おいて、NAT 実施率は 0.96 %であった。 

 

以上により、 

sysmex 株式会社製の「HISCL HCV Ab」は、測

定値により高力価・中力価・低力価に群別が可

能であり、推奨法である AXSYM、Lumipulse 

Forte 、Lumipulse Presto、BLEIA の測定値と

良好な相関が認められた。 

また、sysmex 株式会社製の「HISCL HCV Ab」

に暫定的に定められた高力価の群別基準値 50 

COI以上を100 COI以上に変更することにより、

高力価群における HCV-RNA 陽性率が、94.67%と

改善され、C 型肝炎ウイルス検査手順に用いら

れる検査法として妥当であると考えられた。 

 

４）職域集団における肝炎ウイルス感染状況に関

する研究 

 

１．肝炎ウイルス検査受診状況調査 

a) 肝炎ウイルス検査受検率 

職域集団に於いて、今までに｢肝炎ウイルス

検査を受けたことがある｣と答えたのは 312 人、

受検率は 13.7％（312 人/2,285 人）であった。 

今までに｢肝炎ウイルス検査を受けたことが

ない｣と答えたのは 79.6％（1,818 人）であり、

「受けたかどうか不明」であったのは6.2％（142

人）であった。 

b）未受検の理由 

｢肝炎ウイルス検査を受けたことがない｣と

答えた 1,818 人（79.6％）の未受検の理由(複数

回答)は、｢検査があることを知らなかった｣が

35.5%、｢検査を受ける機会がなかった｣が 35.3

％であり、｢自分は受ける必要がない｣と答えた

のは 15.9％であった。 

 

２．肝炎ウイルス検査結果 

a) 肝炎ウイルスキャリア率 

HBV キャリア率（HBs 抗原陽性率）は 1.01％

(95％C.I. 0.60-1.42% )であり、HBV キャリア

を 23 人（男性 20 人、女性 3人）認めた。Genotype

は genotypeC が最も多く 18 人（78.3％）、

genotypeA、B がそれぞれ 1人、判定保留 3人で

あった。 

HBc 抗体陽性率は 15.7％(95％C.I.: 14.1- 

17.2%)、HBs 抗体陽性率は 14.0％(95％C.I.: 

12.5- 15.4%)であった。年齢階級別に見ると、

HBc 抗体は高い年齢階級において高率に陽性で

あり、60 歳代では 31.9%(95％C.I.:  27.6- 

36.1%)、70 歳以上では 42.0％(95％C.I.: 33.3- 

50.7%)で陽性あった。HBs 抗体陽性率も高い年

齢階級において高率に陽性であった。 

一方、HCV キャリア率は 0.44% (95％C.I.: 

0.17-0.71%)であり、HCV キャリアを 10 人（男

性 9 人、女性 1 人）認めた。HCV キャリアは 40

〜60 歳代に認められ、HCV キャリア率は 50 歳代

が 1.18%(95％C.I. 0.14- 2.22% )、60 歳代は

0.71％(95％C.I. 0.02- 1.40% )であった。40

歳未満および70歳代ではHCVキャリアを認めな

かった。 

 

b) 見いだされた肝炎ウイルスキャリアの調査 

今回の調査では、肝炎ウイルス陽性と判定さ

れたのは、HBV キャリア 23 人、HCV キャリア 10

人の計 33 人であった。 

質問票によると、33 人中「今までに肝炎検査

を受けたことがある」と回答したのは 19 人（内

訳：HBV キャリア 13 人及び HCV キャリア 6人）

であり、そのうち 18 人（内訳：HBV キャリア 12

人及び HCV キャリア 6 人）はすでに検査結果を

知っていた。今回の調査で初めて感染が判明し

たのは HBV キャリア 10 人、HCV キャリア 4人で

あった。 

すでに検査結果を知っていたHBVキャリア12

人のうち 3 人は医療機関を受診しておらず、そ

の理由として、｢必要がないと思った｣｢受診機会

がなかった｣と回答した。今回の検査後にいずれ

も医療機関を受診した。また、12 人のうち 7人

が、肝炎ウイルスに対する治療について「知ら

ない」と回答し、11 人が公的治療費助成制度に
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ついて「知らない」と回答した。 

一方、HCV キャリア 6 人はいずれも「肝炎ウ

イルスを体内から排除できる治療があること」

を知っており、そのうち 2人は治療中であった。

治療費助成制度に関しては 6 人中 5 人が知って

おり、そのうち 1 人は助成を申請し治療を受け

ていた。 

 

３．紹介状による受診勧奨とフィードバック調

査 

肝炎ウイルスキャリアと判定された 33人（内

訳：HBV キャリア 23 人、HCV キャリア 10 人）に

個別に紹介状を送付し受診勧奨を行ったところ、

2015 年 12 月 31 日までに 19 人（内訳：HBV キャ

リア 16 人、HCV キャリア 3人）の肝炎精密検査

結果が医療機関から返送された。さらに、HBV

キャリアについては、紹介状を持って受診はし

ていないが「現在治療中である」3人および「す

でに治療し治癒した」1人を合わせると、HBV キ

ャリア 23 人中 20 人が医療機関をこれまでに受

診しており、医療機関受診率は 87.0％となる。

この 20 人のうち、今回初めて医療機関を受診し

たのは、「すでに検査の結果を知っていたが受診

していなかった」3人（3人中）と「今回初めて

感染が判明した」7 人（10 人中）、計 10 人であ

った。 

 

HCV キャリアについては、「現在治療中である」

2 人、「すでに治療し治癒した」1 人を合わせた

合計 6 人に医療機関受診歴があり、医療機関受

診率は 60.0％（6 人/10 人）であった。この 6

人のうち、今回初めて医療機関を受診したのは

「今回初めて感染が判明した」1人（4人中）で

あった。 

医療機関から返送された紹介状の返事に記

載された精密検査の結果によると、HBV キャリ

ア 16 人のうち無症候性キャリアは 13 人でその

うち 1 人に他臓器癌が発見された。その他の無

症候性キャリアのうち 11 人は定期経過観察、1

人は今後検診で肝機能異常あれば受診するよう

指示された。慢性肝炎は 3 人でいずれも定期経

過観察となった。HBV キャリアに肝硬変、肝癌

患者は認めなかった。 

一方、HCV キャリア 3 人については、1 人は

すでに C 型肝癌の治療中であり、1 人には慢性

肝炎に対する抗ウイルス療法が開始された。1

人は無症候性キャリアにて定期経過観察となっ

た。 

 

以上により、 

１）今回対象の職域集団における肝炎検査受検

率は 2,285 人中 312 人、13.7％であり、2009

年に行った職域集団におけるパイロット調

査の受検率 7.2％より高い値であるが、広島

県一般住民を対象とした聞き取り調査での

肝炎ウイルス検査受検率26.6％(2008年度)、

33.6％（2015 年度）と比較すると非常に低い

値であった。 

２）｢肝炎ウイルス検査を受けたことがない｣と

答えた 1,818 人の理由は、「知らなかった」

35.5%、「機会がなかった」35.3%がそれぞれ

約 4 割を占めていた。また、「必要がないと

考えていた」のは 15.9％であり、肝炎ウイル

ス感染に関する知識の普及が必要であると

考えられた。 

３）今回の調査対象は平均年齢 46.8±14.6 歳、

18 歳から 80歳で、高齢者の多い職域集団で

あったが HBV キャリア率は 1.01％ (95％

C.I.: 0.60-1.42%)、HCV キャリア率は 0.44% 

(95％C.I.: 0.17-0.71%)であった。HBc 抗体

陽性率は 15.7％(95％C.I.: 14.1- 17.2% )

であったが、年齢階級別に見ると、高い年齢

階級において高率に陽性であり、60 歳代では

31.9%(95％C.I.: 27.6-36.1% )、70 歳以上で

は 42.0％(95％C.I.: 33.3-50.7% )で陽性あ

った。 

４）今回の調査で肝炎ウイルス陽性であった 33

人（HBV23 人、HCV10 人）の内 18 人はこれま

でに肝炎ウイルス検査を受けたことがあり、

自分がキャリアであることを知っていた。一
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方、今回初めて感染していることが判明した

のは、14 人（HBV10 人、HCV4 人）であった。 

5）肝炎ウイルス陽性と判明した 33 人に医療機

関受診勧奨及び紹介状送付を行ったところ、

HBV キャリア 23 人中 16 人、HCV キャリア 10

人中 3人が医療機関を受診した。過去の受診

歴を合わせると、HBV キャリアの医療機関受

診率は 87.0％（20 人/23 人）、HCV キャリア

の医療機関受診率は 60％（6人/10 人）であ

った。 

 
 
Ⅱ．感染後の長期経過と治療導入対策に関する

研究 

 

（１）B型肝炎、Ｃ型肝炎の自然経過、長期予後 
 
１）B型肝炎の長期予後に関する検討（長崎） 

 

１）対象の背景 

長崎における観察期間の中央値は 15.8 年（最

大 34.8 年）。経過観察中に肝癌を認めたもの 61

例。最終観察時点（2013 年 12 月 31 日）におい

て生存例 578 例（61.2%）、死亡例 280 例（29.7

％）、転帰不明例 86 例（9.1％）であった。 

 

２）B型慢性肝疾患の死亡原因 

B 型慢性肝疾患 944 例のうち観察期間中死亡

した 280 例のうち死因不明例 23 例を除外した

257 例の全体および病態別死亡原因を検討した

結果、全 257 例において、肝疾患関連死亡は 99

例（35.3％）であった。このうち肝癌 68 例（26.5

％）、肝不全 29 例（11.3％）、出血 2 例（0.8％

）であった。他病死は 158 例（61.5％）であっ

た。 

肝硬変症例 91 例では、肝癌 43 例（47.3％）、

肝不全 25 例（27.5％）、出血 2 例（2.2％）、他

病死 21 例（23.1％）であった。 

慢性肝炎 49 例では、肝癌 23 例（46.9％）、

肝不全 3 例（6.1％）、出血 0 例（0.0％）、他病

死 23 例（46.9％）であった。 

HBe 抗原陽性無症候性キャリア 7 例では、肝

癌 1 例（14.3％）、肝不全 1 例（14.3％）、出血

0例（0.0％）、他病死 5例（71.4％）であった。 

HBe 抗原陰性無症候性キャリア 109 例では、

肝癌 1 例（0.9％）、肝不全死 0 例（0.0％）、出

血 0 例（0.0％）、他病死 108 例（99.1％）であ

った。 

肝硬変、慢性肝炎、HBe 抗原陽性無症候性キ

ャリア、HBe 抗原陰性無症候性キャリアの順に

肝疾患関連死亡の割合が低下し、他病死の割合

が増加した（Cochran-Armitage trend test; 

p<0.001） 

 

３）B型慢性肝疾患の累積生存率 

B 型慢性肝疾患の基礎病態別の累積生存率を

検討した。エンドポイントは肝疾患関連死亡で

ある。 

肝硬変 125 例（年齢中央値 52.9 才、男 95 例

（76.0％））の累積生存率は、10 年 51.8％、20

年 39.2％。 

慢性肝炎 192 例（年齢中央値 38.7 才、男 124

例（64.6％））の累積生存率は、10 年 89.0％、

20 年 83.7％。 

HBe 抗原陽性無症候キャリア 78 例（年齢中央

値 25.3 才、男 40 例（51.3％））の累積生存率は、

10 年 97.9％、20 年 97.9％。 

HBe 抗原陰性無症候性キャリア 579 例（年齢

中央値 49.4 才、男 40 例（51.3％））の累積生存

率は、10 年 100.0％、20 年 99.7％。 

基礎肝病態の進展に伴い生存率は低下した

が、各群の年齢には大きな差異があり、単純に

比較できない。そこで患者背景を傾向スコアを

用いて生存率を再評価した。マッチングさせた

因子は年齢、性と出生年月日（シリアル値）の

3因子である。慢性肝炎とマッチングさせた HBe

抗原陰性無症候性キャリアそれぞれ 86 例を対

象に累積生存率を検討した。慢性肝炎（年齢45.9

才、男 52 例（61％）、出生年月日中央値（シリ

アル値）33159）、HBe 抗原陰性無症候性キャリ
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ア（年齢 44.4 才、男 42例（75％）、出生年月日

中央値（シリアル値）33636）の累積生存率は、

それぞれ 10 年 91.5％、100.0％、20 年 82.1％、

100.0％）であった。 

 

４）HBs 抗原消失率 

基礎肝病態別の HBs 抗原消失率を、傾向スコ

アを用いて検討した。 

年齢、性、出生年月日の３因子を用いてマッ

チングした症例を抽出した。HBe 抗原陽性無症

候性キャリア 85 例（44.1 才、男 41 例（48.2％

）、出生年月日中央値 1946 年 9 月）と慢性肝炎

85 例（45.8 才、男 52 例（61.1％）、出生年月日

中央値 1946 年 3 月）の累積 HBs 抗原消失率は、

10 年それぞれ 15％、0％、20 年 21％、7％と HBe

抗原陰性無症候性キャリアが有意に低率であっ

た（p<0.01）。 

 次に、前述と同様に 3因子の傾向スコアで

抽出した肝硬変 24 例（54.4 才、男 12 例（50％

）、出生年月日中央値 1937 年 9 月）と HBe 抗原

陰性無症候性キャリア 24 例（52.2 才、男 10 例

（41.7％）、出生年月日中央値 1936 年 8 月）の

HBs抗原消失率を検討、累積HBs抗原消失率は、

10 年それぞれ 22％、25％、20 年 32％、27％と

ほぼ同率で、両群に差異は認めなかった。 

 

２）C 型肝炎ウイルスキャリアの病態推移に関す

る理論疫学的研究 

 

①【大垣市民病院にて長期観察中の C 型肝炎ウ

イルス持続感染者 2,743 人】 

性別・10 歳年齢階級別に年病態推移確率を確

定し、40 歳慢性肝炎からの 40 年後までの肝病

態累積罹患率を推定した。 

治療の有無別・効果別の累積肝癌罹患率を比

較すると、80 歳時点で男性において治療効果

(SVR)の場合では 26.6%、治療効果(SVR 以外)の

場合では 71.6%、治療なしの場合では 70.9%であ

った。女性においては治療効果(SVR)の場合では

1.4%、治療効果(SVR 以外)の場合では 52.0%、治

療なしの場合では 51.0%であった。 

 

②【広島大学病院にて長期観察中の C 型肝炎ウ

イルス持続感染者 1,191 人】 

性別・10 歳年齢階級別に年病態推移確率を確

定し、40 歳慢性肝炎からの 40 年後までの肝病

態累積罹患率を推定した。 

治療の有無別・効果別の累積肝癌罹患率を比

較すると、80 歳時点で男性において治療効果

(SVR)の場合では 30.4%、治療効果(SVR 以外)の

場合では 84.2%、治療なしの場合では 75.4%であ

った。女性においては治療効果(SVR)の場合では

10.7%、治療効果(SVR 以外)の場合では 62.1%、

治療なしの場合では 57.8%であった。 

また、SVR をエンドポイントとした場合の肝

病態累積罹患率を算出した。男性・女性ともに

80 歳時点で累積肝癌罹患率は 0.0%、SVR は 100%

となった。 

 

３）高齢肝癌症例の合併症の実態と治療法選択・

予後への影響の検討 

 

1.肝細胞癌症例の背景病態 

全症例 1934 例の年齢中央値は 67 歳（28～94

歳）であったが、Ⅰ期の中央値は 65 歳、Ⅱ期は

68 歳、Ⅲ期は 69 歳と、高齢化傾向が明らかで

あった。性別では、男性 1328 例・女性 606 例で、

男性比率 69%であった。時期別にみると男性比

率は、Ⅰ期 72%、Ⅱ期 68%、Ⅲ期 66%で、女性比

率が漸増していた。 

HBs 抗原陽性は 367 例（19%）で、各期で変化

はなかった。HCV 抗体陽性は 1328 例（69%）で、

Ⅰ期 71%、Ⅱ期 72%、Ⅲ期 61%と、最近での比率

が急減傾向であった。 

肝機能では、血小板数の中央値は 11.2 万/mm3

であったが、時期別にはⅠ期 10.2 万、Ⅱ期 11.3

万、Ⅲ期 12.2 万で、増加傾向が見られた。イン

ドシアニングリーン 15 分停滞率（ICG15 分値）

の中央値は 23%（2～100%）であったが、Ⅰ期 27%、

Ⅱ期 24%、Ⅲ期 19%と、肝機能軽度化傾向が明ら
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かであった。 

 

2.肝外の併存病態の頻度 

初発肝癌 1934 症例中、289 例(15%)に硬結圧

合併が見られた。心疾患は 141 例（7%）、脳血管

障害は 64 例（3%）、認知症は 9例（0.5%）、腎障

害 53 例(3%)で、糖尿病は 388 例（20%）と最も

多かった。抗凝固治療を行っていた症例は 80 例

(4%)で、5年以内の他の悪性腫瘍合併は65例（3%

）であった。 

各時期別にこれら併存疾患の頻度を算出す

ると、高血圧はⅠ期71例（12%）、Ⅱ期127例(16%)、

Ⅲ期 91 例（17%）とやや増加傾向であった。心

疾患はそれぞれ 20 例（3%）、58 例（7%）、63 例

（12%）と増加が著しく、10 年間で頻度が 4 倍

に増加していた。脳血管障害もⅠ期 13 例（2%）、

Ⅱ期 27 例(3%)、Ⅲ期 24 例（4%）と増加傾向で

あり、この間に 2 倍に頻度が増加した。認知症

の絶対数は少なく全体で 9 例（0.5%）であった

が、各時期で 1例(0.2%)、4 例 0.5%)、4例(0.7%)

と増加率は大きかった。腎障害は全体で 53 例

（3%)、各時期別にはⅠ期 9例（2%）、Ⅱ期 25 例

（3%）、Ⅲ期 19 例（3%）とやや増加傾向であっ

た。糖尿病は最も多い併存疾患で 388 例（20%

）にみられたが、各時期別には 109 例（19%）、

156 例（19%）、123 例(23%)と、頻度上大きな変

化はなかった。 

臓器別の疾患ではないが、抗凝固剤を使用し

ている症例は 80 例（4%）あり、Ⅰ期 11 例（2%

）、Ⅱ期 30 例（4%）、Ⅲ期 39 例（7%）と、10 年

間に 3.5 倍と増加傾向は著明であった。 

5年以内に診断された他部位の悪性腫瘍は 65

例（3%）であり、Ⅰ期 13例（2%）、Ⅱ期 31 例（4%

）、Ⅲ期 21 例（4%）と増加傾向が見られた。 

 

3.治療法選択に及ぼす併存疾患の影響 

2006年から2013年までに当院本院に入院し、

肝細胞癌と初めて診断された症例は 596 例であ

った。596 例のうち 497 例は単発もしくは 3cm

かつ 3個以内の「早期」の肝癌状態であったが、

うち 23 例は Child-Pugh C の高度進行肝硬変合

併例であった。すなわち、この 23 例を除く 474

例は科学的根拠に基づく肝細胞癌治療アルゴリ

ズム（日本肝臓学会編、2013 年版）からは、肝

切除もしくはラジオ波凝固療法（RFA）が推奨さ

れる状態であった。 

474 例に施行された治療は、肝切除または RFA 

429 例、根治的な粒子線治療 15 例、肝動脈化学

塞栓療法（TACE）が 30 例であった。主として全

身合併症のために施行された粒子線治療（陽子

線または重粒子線）は根治治療とみなされ、全

体として 444 例（93.7%）が根治治療を受けるこ

ととなった。 

根治治療を受けなかった 30例中 15例は背景

病態・合併症を理由に TACE が行われていた。こ

の 15 例のうち 8例では、1年以内の心筋梗塞・

腎不全・慢性呼吸不全による HOT 導入状態、2

剤以上の抗凝固治療、車いす状態、2 回以上心

不全入院、85 歳以上という７つのリスクのうち

2 個以上を有しており、残る 7 例はこれらのリ

スクのうち 1個を有していた。なお、85 歳以上

の高齢というリスク単独で根治治療を避けた例

は 1例もなかった。 

これら初回診断時「早期肝癌」であったが

TACE 治療が施行された 15 例の合併病態を重複

も含めて検討すると、糖尿病 10 例、心不全入院

歴 5例、腎不全・人工透析 5例、85 歳以上 5例、

活動性他部位癌 4例（うち 1例は三重癌）、呼吸

不全による HOT 導入 3 例、2 剤以上の抗凝固治

療 3 例、心筋梗塞・狭心症 3 例、脳血管障害後

遺症 3 例、認知症 2 例、腹部大動脈瘤 1 例であ

り、平均すると 2.9 個の合併病態を有している

ことが判明した。 

肝癌病態が肝切除や RFAに適していない症例

は残りの 15 例で、肝門部大型肝癌や 3cm 以下だ

が切除困難部位を含む多発腫瘍などがその理由

であった。 

 

以上により、 

2010 年以後、初発肝癌症例は緩徐に減少傾向
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となっているが、肝癌と診断される症例は明ら

かに高齢化していた。 

最近 4年間に診断された肝癌症例は、中央値

69 歳で C 型肝炎比率が 61%に低下し、血小板数

増加・ICG15 分値低下と肝機能良好化の傾向が

明らかであった。 

肝癌初発時にみられた合併症のうち頻度の

高いものは、糖尿病・高血圧・心疾患などであ

るが、この 15 年間に増加率の高いものは、心疾

患、脳血管障害、抗凝固療法施行例、認知症な

どであった。Ⅰ期（2000 年からの 5年）とⅢ期

（2010年からの4年）の比較では心疾患が4倍、

抗凝固治療が 3.5 倍、脳血管障害２倍、認知症

3.5 倍などであった。 

最近 8年間に診断した「早期肝癌」で肝切除

もしくは RFA が可能とみなされたのは 474 例で

あったが、このうち根治的な治療がなされた症

例は 444 例（93.7%）で、粒子線治療 15 例を含

んでいた。根治的治療がなされなかった 30 例中

15 例は合併症の存在が理由であり、「非根治的

な」TACE が施行された。 

非 B非 C型肝癌が増加傾向であり、診断時年

齢も高齢化していることを考えると、今後はさ

らに合併病態・併存疾患の率が高まることが予

想される。より安全で非侵襲的な治療で対処し

ていかねばならないが、TACEの手技向上のほか、

放射線治療の位置づけをより明確にしていく必

要があると考えられる。 

 

４）治療開始前の腫瘍肉眼型予測に有用な方法に

よる肝細胞癌のスクリーニングの評価 

 

1. 無再発生存期間と ADC 値との関係 

ADC 値が 1.175×10-3mm2/s 以上を高値群、

1.175×10-3mm2/s 以下を低値群とした。ADC の高

値群は 60 例、ADC の低値群は 32 例であった。

無再発生存期間のカプランマイヤー曲線を作製

した結果、平均無再発生存期間は ADC 値の高値

群が 27.1 ヶ月、低値群が 22.3 ヶ月で両群には

有意差はみられなかった(p=0.236)。 

 

2.累積生存期間と ADC 値との関係 

累積生存期間のカプランマイヤー曲線を作

製した結果、平均生存期間には ADC 値の高値群

と低値群間には有意差はみられなかった

(p=0.904)。 

 

3. 疾病特異的生存期間と ADC 値との関係 

疾病特異的生存期間のカプランマイヤー曲

線を作製した結果、疾病特異的生存期間にはADC

値の高値群と低値群間で両群には有意差はみら

れなかった(p=0.904)。 

 

以上により 

肝細胞癌の発見時の平均腫瘍径は約 10 年前

と変化がないことが明らかとなり、現行の腹部

超音波検査、CTscan, MRI,腫瘍マーカーを用い

たサーベイランス システムが限界に近づいた

思われる現在、肝細胞癌患者の予後をさらに改

善するためには、腫瘍の状態に最も即した治療

法を選択することも大切であると考えられる。 

外科的切除術後の肝内転移再発は切除した

腫瘍組織において Microvascularinvasion なし

の症例ではほとんど見られなかったが軽度から

高度の微小血管浸潤になるにつれて高頻度にな

る こ と を 明 ら か に し た 。 こ の こ と は

Microvascularinvasion の頻度と肝内転移とに

関連があることを示唆している。 

次に、内科的な根治術であるラジオ波焼灼療

法においても Microvascularinvasion の程度を

予測する ADC 値の違いにより無再発生存期間な

どを層別化できるかを検討した。その結果、残

念ながらラジオ波焼灼療法における累積生存期

間、疾病特異的生存期間、無再発生存期間は ADC

値により層別化することはできなかった。 

その理由として、外科的切除と異なり、内科

的なラジオ波焼灼療法では主結節以外にも多数

の乏血性の結節が未治療のまま経過観察される

ことが多く、これら ADC 値を評価した結節以外

が多血化し無再発生存期間や累積生存期間に影
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響を与えたことと、症例の中に ADC 値の正確な

評価が困難であった結節が含まれていたことが

考えられた。 

 

５）C 型肝炎でのウイルスの駆除は全死亡率を減

少させる 

 

IFN-SVR 群と non-IFN 群は 309 例ずつ選択さ

れた。計算された傾向スコアは前者は 0.46524

（ 0.25324–0.62539 ）、 後 者 は は 0.46505

（0.25346–0.62589）であった。Hosmer-Lemeshow

テ ス ト は 0.583 、 receiver operating 

characteristic (ROC) curve の area under the 

curve (AUC)は 0.912（0.900-0.924）であった。 

IFN-SVR 群と non-IFN 群の背景因子について

は、経過観察期間は non-IFN 群で長期間の傾向

を認めたが（p=0.083）、他の因子では差を認め

なかった。IFN-SVR 群の肝疾患関連死亡は 18 例

中 5 例 27.8％であったのに対し、non-IFN 群で

は 62例中 33例 53.2％であり non-IFN 群で肝疾

患に関連した死亡の比率が多い傾向を認めた

(p=0.066)。 

発癌率は、IFN-SVR 群と non-IFN 群の 5 年、

10 年、15 年、20 年の発癌率を見ると、それぞ

れ、1.3％と 3.0％、4.8％と 10.0％、5.4％と

19.3％、8.1％と 30.7％であり、IFN-SVR 群が有

意に低率であった（p<0.0001）。 

IFN-SVR群とnon-IFN群の5年、10年、15年、

20 年の全生存率を見ると、それぞれ、99.0％と

98.7％、96.7％と 91.3％、95.6％と 79.1％、90.2

％と 66.0％であり、IFN-SVR 群が有意に長期間

生存した（p<0.0001）。 

IFN-SVR群とnon-IFN群の5年、10年、15年、

20 年の肝疾患関連死亡率を見ると、それぞれ、

0.3％と 1.0％、1.2％と 3.7％、1.2％と 10.3％、

2.8％と 18.1％であり、IFN-SVR 群が有意に低率

であった（p<0.0001）。 

IFN-SVR群とnon-IFN群の5年、10年、15年、

20年の肝疾患非関連死亡率を見ると、それぞれ、

0.7％と 0.3％、2.1％と 5.0％、3.3％と 10.6％、

7.0％と 15.8％であり、IFN-SVR 群が有意に低率

であった（p<0.0001）。 

 

６）糖尿病非合併ウイルス性肝炎におけるインス

リン抵抗性についての検討 

 

インスリン抵抗性の指標である HOMA-IR と空

腹時インスリン値（IRI）は、ともに C型慢性肝

炎が B型慢性肝炎より有意に高かった。 

B 型慢性肝炎と C 型慢性肝炎の背景を調整す

るため、全症例を HOMA-IR の中央値で 2 群に分

けて、インスリン抵抗性に寄与する因子の検討

を行ったところ、HOMA-IRの高値群は体重、BMI、

AST、ALT、γGTP、Alb、FBS が高く、HCV 感染が

多かった。さらにこれらの背景因子について二

項ロジスティック解析を行ったところ、多変量

解析にて HOMA-IR の高値（≧2）に寄与する独立

因 子 は 、 BMI (OR 3.70, 95%CI 1.85-7.4, 

P=<0.001)、FBS (OR 2.79, 95%CI 1.32-5.53, 

P=0.007)、γ-GTP (OR 2.66, 95%CI 1.30-5.42, 

P=0.007)、HCV 感染 (OR 2.69, 95%CI 1.18-6.14, 

P=0.019)であった。 

 

以上により、 

空腹時血糖や HbA1c 測定だけでは糖尿病と診

断できないウイルス性肝炎において HCV 感染は

インスリン抵抗性に寄与する独立因子と考えら

れた。昨年度の分担研究では経口糖負荷試験に

より空腹時血糖および HbA1c のみでは糖尿病と

診断し得ない C 型慢性肝炎に高率に耐糖能異常

を合併することが明らかとなった。以上の成績

を総合すると C 型慢性肝炎においてはインスリ

ン抵抗性の評価を積極的に行い、肝線維化進展

を抑制するための治療介入の指標とすべきと考

えられた。 

 

（２）キャリア対策と治療導入対策 
 
１）検診で発見された C 型肝炎ウイルスキャリア

の医療機関受診と治療導入の検討（岩手） 
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1. 医療機関受診状況 

1996 年度から 2014 年度の市町村が実施した

HCV 検診を受診した 273,413 人のうち HCV キャ

リアと診断された 2,117 人（HCV 陽性率 0.77%、

男：女＝847 人：1,270 人）を対象とし、医療機

関受診が確認されたのは 1,436 人で、医療機関

受診率は 67.8%であった。医療機関未受診者は

681 人、未受診率は 32.2%であった。 

医療機関受診者と医療機関未受診者との平

均年齢は各々65.4±10.4 歳、62.7±11.2 歳で男

女比は各々530：906、317：364 であり、30 歳代

から 50 歳代で未受診率が高かった。 

肝炎検診受診時の ALT 値の mean±SD は各々

46.8±37.8：53.1±51.9U/L であった。 

 

2. 医療機関受診状況の推移 

2002 年度から 2014 年度までの HCV キャリア

の医療機関受診状況の経年的推移は定期的受診

が減少傾向にあり 2014 年は 38.2％であった。

一方、来院しなくなる割合が年々増加し、2014

年度は IFN 治療により著効となり来院しなくな

った 1.9%を含め、35.1%が来院しなくなってい

た。 

 

3. 通院・治療状況についての検討（医療機関へ

のアンケートによる追跡調査） 

医療機関受診が確認された 2,055 人に追跡調

査の目的でアンンケート調査を行い（391 施設

の医療機関に送付）1,572 例の回答が得られた

（回収率 76.5%）。 

アンケートによる平均観察機関は 7.4 年

±6.3 年であった。IFN・DAAs 治療を受けたのは

403 人（25.6%）、医療機関継続受診しているも

IFN・DAAs 未治療は 284 人（18.1%）、通院中断

等により、追跡不能となり医療機関を受診しな

くなったのは 613 人（39.0%）であった。 

医療機関を受診しなくなった HCVキャリアの

医療機関最終受診時の年齢は男性では 50～54

歳と 70～74 歳の二峰性に、女性では 65～69 歳

にピークがみられた。 

 

4. 受検機会別 HCV 陽性者数と医療機関受診率 

HCV 陽性者数は人間ドック 585 人、職域検診

330 人、集団検診 1,763 人、個別検診 324 人で

あった。これらの HCV キャリアの受検機会別の

医療機関受診率は人間ドック 47.2%、職域検診

49.7%、集団検診 59.0%、個別検診 89.5%と個別

検診、集団検診、職域検診人間ドックの順で医

療機関受診率が高かった。 

 

5. S 町の医療機関受診、治療状況 

集団検診を行っている岩手県 S 町の 1996 年

度から 2014 年度までの肝炎ウイルス検診受診

者数は 13,507 人で HCV 陽性者数は 789 人、HCV

陽性率は 5.84%であった。医療機関受診者は 242

人で、追跡調査の目的でアンケート調査を行い、

175 例の回答を得た（回収率 72.3%）。その結果、

IFN・DAAs 治療を受けたのは 49 人、医療機関継

続受診しているも IFN・DAAs 未治療は 27 人、医

療機関を受診しなくなったのは 66 人であった。

検診後に医療機関未受診者が 547 人であるため

医療機関を受診していない HCV キャリアは 613

人であった。 

 

6. S 町における HCV キャリアに対する訪問調査 

S 町でのアンケート調査は 2014 年に 80 歳未

満の HCV キャリアに対して行われ、171 名が回

答している。IFN治療により 2014年 21.7%の HCV

排除を認めた。IFN 治療を受けている HCV キャ

リアは 2.9%、IFN 未治療・医療機関継続受診し

ている HCV キャリアは 79.9%であったが、未受

診および通院中断している HCV キャリアは

17.2%であった。 

また、2014 年までに IFN 治療を受けたことが

ある HCV キャリアは 41%であったが、2014 年 9

月よりIFNフリー治療のDAAs治療が適応となり、

2014年は9%がDAAs治療を受けていた。さらに、

2015 年 10 月～12 月にかけて、DAAs 治療につい

てのリーフレットを配布するとともに 90 歳未
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満の HCV キャリア 354 名を対象にアンケート調

査を行い、187 例の回答（回収率 52.8%）を得、

66.2%が IFN・DAAs 治療を受けていた。 

 

7. M 市の医療機関受診、治療状況 

個別検診を行っている岩手県 M 市の 2002 年

度から 2014 年度までの肝炎ウイルス検診受診

者数は 46,578 人で HCV 陽性者数は 270 人、HCV

陽性率は 0.58%であった。医療機関受診者は 239

人で、追跡調査の目的でアンケート調査を行い、

215 例の回答を得ている（回収率 90.0%）。その

結果、IFN・DAAs 治療を受けたのは 51 人、医療

機関継続受診しているも IFN・DAAs 未治療は 59

人、医療機関を受診しなくなったのは 83 人であ

った。検診後に医療機関未受診者が 31 人である

ため医療機関を受診していない HCV キャリアは

114 人であった。 

 

以上により、 

肝炎ウイルス検診で HCVキャリアと診断され

ても約 30%は医療機関を受診せず、受診した約

40%も受診を中断してしまっていることが HCV

キャリアの追跡調査により明らかとなった。 

IFN 治療は医療機関受診者の約 10%で、さら

に HCV が排除できるのはその 50%未満である。

また、肝炎ウイルス検診で発見された HCV キャ

リアが医療機関に受診時の平均年齢は

65.4±10.4 歳と高齢であり年齢分布も 60 歳代

に次いで 70 歳代が多い。さらに、IFN 治療のよ

い適応になる 30 歳代から 50 歳代の医療機関受

診率が悪いといった結果であった。 

県内で HCV キャリア率の最も高い S町では保

健師による医療機関受診確認が高率に実行され

ており、80 歳未満の HCV キャリアは 3～4 年に

一回保健師による個別面談によるアンケート調

査を実施している。未受診の理由として、「自覚

症状がないから」、「必要性を感じない、必要で

あると思わなかった」、通院中断の理由として

「自覚症状がないから」、「医師から異常がない

といわれた」といった理由が主であり、DAAs 治

療となった 2015 年のアンケート調査でも未受

診や通院中断の主な理由はかわらなかった。こ

の結果は住民の HCV に対する知識不足が大きな

要因であると同時に医療関係者の質の向上も必

要と考えられた。 

今後もこれらの地域でさらに詳しく検討を

行い、肝炎ウイルス検診で発見された HCV キャ

リアの多くが適切な治療を受けられるような対

策を検討するとともに病態および予後について

も検討をくわえてゆきたい。 

 
 
２）岐阜県におけるウイルス肝炎治療医療費助成

制度の利用状況調査および人間ドック・健診施

設における肝炎ウイルス陽性者に対する追跡

調査（岐阜県） 

 

1. ウイルス肝炎治療医療費助成制度の利用状

況調査 

平成 20 年 4 月から 27 年 11 月にかけてのイ

ンターフェロン治療医療費助成件数は 2509 件

（B型肝炎 74 件、C型肝炎 2435 件）であり、21

年 4 月から開始された C 型肝炎に対するインタ

ーフェロン治療のうち、72 週延長治療件数は

276件、副作用中断による延長治療件数は49件、

さらに22年4月から開始されたC型肝炎に対す

る再治療件数は 74 件であった。 

このなかで 23年 12 月から可能となったペグ

インターフェロン＋リバビリン＋テラプレビル

3剤併用治療件数は、27 年 11 月までの約 4年間

で 217 件であった。 

また 25年 12 月から可能となったペグインタ

ーフェロン＋リバビリン＋シメプレビル 3 剤併

用治療件数は、27 年 11 月までの約 2年間で 196

件であった。 

一方 22 年 4 月から開始された B 型肝炎に対

する核酸アナログ製剤治療医療費助成新規件数

は 27 年 11 月までに合計 1941 件であり、27 年

度の新規件数は月平均約 21 件で推移しており、

大きな変動はみられていない。 
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１）B型肝炎に対する抗ウイルス治療 

インターフェロン治療（74件）は男性 51件、

女性 23 件で、年齢は 39 歳以下 82.4%、40 歳以

上 17.6%であった。また核酸アナログ製剤治療

（1941 件）については、男性 1228 件、女性 713

件、年齢は 39 歳以下 11.8%、40 歳以上 88.2%で

あり、診断名は慢性肝炎 85.1%、代償性肝硬変

症 12.3%、非代償性肝硬変症 2.6%であった。治

療薬剤はエンテカビル 83.8%、ラミブジンとア

デフォビル併用 7.1%、ラミブジンからエンテカ

ビルへの切り替え 2.8%、ラミブジン 3.8%、テノ

フォビル 1.7%、その他 0.8%であった。 

 

2）C型肝炎に対する抗ウイルス治療（インター

フェロンフリー治療） 

インターフェロンを用いた治療（インターフ

ェロン単独治療、ペグインターフェロン＋リバ

ビリン併用治療、ペグインターフェロン＋リバ

ビリン＋Protease inhibitor 3 剤併用治療）が

主体であった約7年間の総件数は2435件であり、

月平均約 29 件が治療導入されていたことにな

る。 

一方、26 年 9月から開始されたインターフェ

ロンフリー治療（ダクラタスビル＋アスナプレ

ビル併用治療、ソフォスブビル＋リバビリン併

用治療、ソフォスブビル＋レディパスビル併用

治療）の約 1 年 2 カ月間の総件数は 1464 件で、

月平均約 105 件が治療導入されてきおり、イン

ターフェロンを用いた治療が主体であった時期

に比較すると約 3.6 倍のペースで治療導入され

てきている。 

とくにセロタイプ 2型では、インターフェロ

ンを用いた治療（インターフェロン単独治療、

ペグインターフェロン＋リバビリン併用治療）

が主体であった約7年間の総件数は829件(月平

均約 10 件)であったのに対し、インターフェロ

ンフリー治療（ソフォスブビル＋リバビリン併

用治療）の約 6カ月間の総件数は 383 件(月平均

約 64 件)であり、約 6.4 倍のペースで治療導入

されてきている。 

 

2. 人間ドック・健診施設における肝炎ウイルス

陽性者に対する追跡アンケート調査 

 

岐阜県においては、平成 14 年～18 年にかけ

て施行された住民検診（節目検診、節目外検診

）により、HBV 感染者 1854 人（陽性率 0.96%）、

HCV 感染者 2790 人（陽性率 1.48%）が見出され

た。H25 年には、肝炎ウイルス検診で陽性を指

摘されているにもかかわらず医療機関を受診し

ていない肝炎ウイルスキャリアーの実態を把握

する目的で、肝炎ウイルス陽性者に対する追跡

調査を実施した。調査対象者は計 687 人で、回

答者は 256 人（回収率 37.3%）であり、性別は

男性 48.0%、女性 51.6%、年齢は 70 歳代に 37.9%

とピークがみられ、60 歳以上の高齢者が 72.2%

と大部分を占めていた。 

 

今年度は、岐阜県における人間ドック・健診

施設における肝炎ウイルス陽性者を対象として、

追跡アンケート調査を実施した。追跡アンケー

ト調査に同意が得られた人間ドック・健診 10 施

設における健診者総数の総合計は 60623 人であ

る。 

男性 58.9%、女性 41.1%で、平均年齢はほと

んどの施設が 49 歳台であり、前回施行した住民

検診後の追跡調査と比較すると、男性の比率が

高く、年齢が若い集団である。 

このためか住民検診に比して、HBs 抗原陽性

率は 0.79%とやや低く、また HCV 抗体陽性率は

0.44%とかなり低くなっている。また追跡アンケ

ート調査の対象となる HBs 抗原陽性者や HCV 抗

体陽性者は、男性が女性の約 2 倍と多く、平均

年齢は HBs 抗原陽性者 43.1～53.3 歳、HCV 抗体

陽性者 50.1～66.3 歳であり、住民検診後の追跡

調査と比較するといずれも年齢は若い。したが

って今回の追跡アンケート調査は、前回の住民

検診後の追跡調査と比較すると、男性が多く、

比較的若い年齢層に対する意識動向調査である。 
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今回の追跡調査における回答者の平均年齢

は 55.9 歳、男性 69.7%、女性 30.3%で、B 型肝

炎 67.6%、C型肝炎 32.4%である。判定後の医療

機関受診状況は、陽性者のほとんど（95.2%）が

受診しており、そのうち専門医療機関を受診し

た人（62.6%）や、肝臓専門医を受診した人（74.3%

）は比較的高率であった。 

受診時の診断は、慢性肝炎が 41.9%、肝機能

に異常なしが 39.1%、肝機能に若干異常がある

が問題なしが 12.8%で、肝硬変症や肝細胞癌は

3.9%と極めて少数であった。 

次に、通院を継続しているが 80.4%であった

が、一方継続していないが 18.4%もあり、その

理由は担当医に通院しないでいいと言われたが

54.5%、肝機能や体調に問題がないが 12.1%、自

分から通院をやめたが 9.1%、治療完治が 9.1%、

インターフェロン治療終了が 6.1%であった。担

当医の指導状況や抗ウイルス治療後の経過観察

の観点から問題点があると思われる。 

通院を継続しているがインターフェロン治

療を受けていない理由は、担当医から治療の説

明がなかったが 37.0%（B 型肝炎 45.3%、C 型肝

炎 4.5%）、担当医から治療をしないでいいと言

われたが 29.6%（B型肝炎 30.2%、C型肝炎 27.3%

）、副作用が心配が 6.5%、肝機能や体調に問題

がないためが 3.7%、通院の時間がとれないが

3.7%、効きにくいタイプのためが 1.9%で、経済

的理由わずか 0.9%であった。経済的や時間的な

理由はわずかであり、担当医からインターフェ

ロン治療を積極的に勧められていない場合がか

なりみられており、今後の課題であろう。 

今回の追跡調査ではウイルス肝炎治療に関

する最新情報も同時に提供したが、これによる

最新治療に対する気持ちの変化をみると、最新

治療に対して意欲が向上した人が約 40%にのぼ

っており、やはり肝炎ウイルス陽性者に対する

最新治療の啓蒙は重要と思われる。 

一方、最新の抗ウイルス治療に消極的ないし

よくわからないと回答した人の理由は、肝機能

や体調に異常がなく経過観察中である、副作用

が心配、担当医に治療判断を任せているなどで

あり、今後も引き続き医師や肝炎ウイルス陽性

者に対する最新治療の啓蒙が必要であろう。 

 

前回（住民健診受診者）と今回（人間ドック

受診者）の回答状況が異なった。この理由とし

ては、近年の抗ウイルス治療の治療成績が著し

く向上してきているという背景もあろうが、人

間ドック・健診施設における肝炎ウイルス陽性

者は住民検診後の肝炎ウイルス陽性者に比して、

年齢も若く、もとより健康管理意識が高く、健

診後には医師の指導を受けていることが多いこ

となどが考えられる。 

 

 

３）茨城県における肝炎ウイルス陽性者発掘と治

療受診フォローアップシステムの構築（茨城） 

 

1.地域肝炎治療コーディネーターの養成事業 

昨年度より開始された「地域肝炎治療コーデ

ィネーター養成事業」にて、２年間の合計で 265

名（平成 26年度 216 名、平成 27 年度 49 名）の

地域肝炎治療コーディネーターが認定された。

その内訳は、看護師 104 名、薬剤師 65名、保健

師30名、病院事務員14名、臨床検査技師13名、

診療放射線技師６名、製薬会社社員（MR，相談

窓口）３名、助産師（以下１名ずつ）、ケアマネ

ージャー、社会福祉士、相談員、衛生検査技師、

養護教諭、不明（２名）であった。 

コーディネーターの県内市町村別分布状況

では、「つくば･土浦地域」、「水戸地域」、「日立

地域」の３地域の市町村に多く存在していた。 

また、地域によるコーディネーター数の違い

と共に、日本肝臓学会専門医（平成２７年１２

月時点）も偏在しており、専門医もコーディネ

ーターも不在の自治体が 10 市町村、コーディネ

ーターが不在の自治体が４市町村、専門医が不

在の自治体が８市町村、存在する状況である。

今年度の養成講習会によって、これまでコーデ

ィネーターが不在であった３自治体に新たに認
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定者が在籍する事になった。 

さらに、地域肝炎治療コーディネーター向け

スキルアップセミナーを開催（平成 27 年 10 月

17 日、阿見町）し、認定後のコーディネーター

45 名に対し、研修会を行った。さらに、41 名の

コーディネーターとグループワークを行い、最

新の医療情報などについて、意見交換などを行

った。 

 

２.地域肝炎治療コーディネーター活動状況アン

ケート調査 

平成 26 年度に認定された地域肝炎治療コー

ディネーター216 名を対象にした、認定後の活

動状況についての調査（郵送による無記名回答

方式）結果、回答者は 127 名であった（回答率

60.2％（127/211 名）（男女 18％：82％））。 

アンケート調査結果（１）は、「地域肝炎治

療コーディネーターに認定後、“肝臓病につい

て”、“肝炎ウイルス完成予防について”、“肝

炎検査について”、“肝炎の治療法について”、

“肝炎治療費助成制度について”、のいずれか

を住民や社員に説明する機会があったか？」の

問いに対し、説明する機会があったコーディネ

ーターの方が、やや多かった 56％）。薬剤師、

栄養士、診療放射線技師において、説明する機

会があったと回答した割合が５０％を下回った。

一方、肝炎治療や治療費助成制度での説明の機

会が高く、患者が治療に対して関心が高いこと

も関連していると推測される。 

また、コーディネーターとしての活動につい

て、「肝炎治療コーディネーター認定後、コーデ

ィネーターとして、“住民（社員）への肝炎検

査の受検勧奨”、“要受療者への肝臓専門医や

専門医療機関の紹介”、“要受領者への治療の

受療勧奨”、“要診療者や患者への精神的ケア

（相談）”、“かかりつけ医と肝臓専門医療機

関の橋渡し”のいずれかについて、活動したか

？」の問いに対し、活動しなかったコーディネ

ーターが、やや多かった（52%）。 

「活動した」と回答があった割合は、“住民

（社員）への肝炎検査の受検勧奨”が32％、“要

受療者への肝臓専門医や専門医療機関の紹介”

が 22％、“要受領者への治療の受療勧奨”が 22

％、“要診療者や患者への精神的ケア（相談）”

が 17％、“かかりつけ医と肝臓専門医療機関の

橋渡し”が 11％であった。 

アンケート調査（３）として、「住民（社員

）や要診療者からの肝炎検診や治療に対する要

望や意見などの問い合わせを受けた」と回答し

たのは 59 名（46％）でやや少なかった。 

 

３.地域肝炎治療コーディネーター認定前後の茨

城県における保健所での無料肝炎検査受検者

数の推移 

茨城県 12 保健所にて実施されている無料・

匿名による肝炎検査受検者数の推移を、地域肝

炎治療コーディネーター養成講習会開催前後で

比較検討した。平成 26 年 8月に行われた第１回

養成講習会実施後１２月まで受検者数が、それ

まで月間約 300 名だったが、約 400 名まで増加

し、養成講習会が実施されたことに伴い、その

後の受検者数が維持された。第４回の養成講習

会の実施後、再度の増加があった。地域肝炎治

療コーディネーター養成事業として講習会が開

始された平成 26 年 8 月を境に、前後 15 ヶ月間

の肝炎検査受検者数を比較すると、事業開始前

は 3919 名だったのに対し、開始後は 4193 名に

増加した。 

 

４. 茨城県肝炎ウイルス治療費助成件数の推移 

茨城県における肝炎ウイルス治療費助成制

度による治療費受給件数の月別推移を、治療別

（C型インターフェロン、B型インターフェロン、

B 型核酸アナログ製剤、C 型インターフェロン−

フリー）に示した。 

平成 23年 11 月のテラプレビルによる３剤併

用療法と平成 25 年 11 月のシメプレビルによる

３剤併用療法に対する助成の認可後は、月あた

り 100 件前後だった治療費受給者数が、一次的

に約 200 件に増加した。平成 26 年 11 月から経
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口薬によるインターフェロン−フリー療法（アス

ナプレビルとダクラタスビル）が開始された後

は、受給者数が右肩上がりに増加し、平成 27 年

７月からのソホスブビル、平成 27 年 10 月から

のハーボニー配合錠による治療法の開始毎に、

受給者数は増加し、平成 27 年 11 月には月間受

給者数が 450 名に達した。 

インターフェロン−フリー療法開始後の治療

費受給者数の増加は、インターフェロン−フリー

療法の受療者の増加によるもので、インターフ

ェロン療法による受給者数は激減した。 

 

５. 茨城県にて構築した肝炎ウイルス患者フォロ

ーアップシステムの運用状況 

茨城県では、構築したフォローアップシステ

ムを平成 26 年度より運用を開始しており、県内

44 市町村において、県の健康増進事業の補助事

業としてのフォローアップを実施している自治

体が 14 市町村、自治体独自に事業としている自

治体が 24 市町村、フォローアップを保健所に委

ねている自治体が６市町村という状況である。

平成 27 年２月末時点で、肝炎ウイルス陽性者

203 名に対し、保健所と市町村でフォローアッ

プしている陽性者数は、それぞれ 44 名と 128 名

の合計 172 名（B型肝炎 97 名、C型肝炎 75 名）

で、陽性者の84.7％をフォローアップ中である。 

 

以上により、 

茨城県の人口 10 万人あたりの医師数は、全

国で２番目に低く、肝臓専門医の数も少ない上

に、中核都市部に集中している。そのため、肝

炎治療に地域医療格差が生じている。 

その問題解決策として、肝臓専門医が少ない

地域では、非専門医やコメディカルと連携を構

築する事で、地域医療格差の解消が期待される。 

そこで、茨城県においても、昨年度より、地

域肝炎治療コーディネーターの養成事業を開始

した。昨年度と今年度と合わせて、265 名のコ

ーディネーターが認定され、看護師、薬剤師、

保健師をはじめ、多業種のコメディカルの参加

があった。認定されたコーディネーターの勤務

地について市町村別の分布状況を検証した結果、

茨城県の中核都市である「つくば･土浦地域」、

「水戸地域」、「日立地域」に、集中していた。 

現在まで、茨城県 44 市町村のうち、コーデ

ィネーターが不在の自治体は、18 市町村も残っ

ており、さらに、コーディネーターも肝臓専門

医も不在である自治体は、12 市町村も存在する

状況である。今後は、さらに、コーディネータ

ー不在の自治体を少なくし、茨城県での肝炎専

門医不足を補って、肝炎治療地域格差是正に繋

げていく必要がある。 

また、認定されたコーディネーターを対象に、

活動状況に関するアンケート調査を行った結果、

56％がコーディネーター認定後に、肝炎につい

て、住民等に説明する機会があり、48％が肝炎

検査受診勧奨等の活動を行った。認定を受けた

コーディネーターの約半数が、活動を認定後の

１年間で行っている事が判明した。 

業種によって、患者や住民と接する機会など

が異なり、コーディネーターとしての役割は、

多様である。特に、栄養士、臨床検査医技師な

どでは、コーディネーターとしての活動が行え

なかったとの回答が多かった。これら業種では、

どの様にコーディネーター活動して良いのか分

からない状況にある方が少なくないと推測され

る。今後、それら業種のコーディネーターに対

して、サポート体制の充実化を考慮する必要が

ある。 

また、地域肝炎治療コーディネーター養成事

業の開始を境に、保健所にて実施されている無

料・匿名による肝炎検査受検者数を検証した結

果、事業開始前後 15 ヶ月間で、約 200 名の増加

があった。この増加は、コーディネーター養成

事業の成果によるものと推測されるが、今後の

コーディネーターの活動の充実化によって、よ

り多くの受検者数の増加が期待される。 

平成 26 年度より、茨城県では肝炎ウイルス

検査陽性者に対するアップシステムを構築した。

肝炎ウイルス陽性者 127 名をフォローアップし
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ている。今後、これら陽性者のフォローアップ

の継続に加え、新規陽性者に対するフォローア

ップの増加が期待される。また、本フォローア

ップ事業と地域肝炎コーディネーター養成事業

との連携を図る事も、肝炎ウイルス陽性者フォ

ローアップの充実化に重要と考えられる。 

 

４）石川県における肝炎ウイルス検査拡充と肝炎

診療連携の改善に関する取り組み（石川） 

 

１.石川県肝炎診療連携に関する検討 

石川県では平成 14 年度以降、平成 26年度末

までに肝炎ウイルス検診陽性者が 2922 名存在

する。平成 22 年度からこれらの肝炎ウイルス検

診陽性者に本連携への参加同意書の発送を行っ

てきた。また参加意思表示のない陽性者に対し

ても毎年、参加同意書の発送を継続した。平成

26 年度末で、参加同意者は 1220 名（41.7%）、

参加非同意者 392 名（13.8%）、参加意思表示の

ない者 1310 名（44.8%）存在した。 

また連携参加同意者には年一回、肝疾患拠点

病院より調査票が送付される。患者は、調査票

を持参しかかりつけ医あるいは石川県が指定し

た肝疾患専門医療機関を受診する。この調査票

は、複写方式となっており、一枚はかかりつけ

医にフィードバックとして、もう一枚はデータ

ベース化のため肝疾患診療連携拠点病院へ送付

される。そのため肝疾患診療連携拠点病院では

調査票の送付により、患者が専門医療機関を受

診したこと確認している。本来であれば、調査

票の肝疾患拠点病院への送付率は100%になるべ

きと考えられる。しかしながら、調査票の送付

率は、平成 22 年度 90.0%、平成 23 年度 62.9%、

平成 24 年度 60.4％、平成 25 年度 53.0%と徐々

に低下傾向であった。しかしながら、平成 26 年

度は 64.1%にまで改善した。 

 

２.保健所・提携医療機関での無料肝炎ウイルス検

査に関する検討 

平成 25 年度より保健所・提携医療機関での

無料肝炎ウイルス検査受診を呼びかけるリーフ

レットを作成、県内の肝疾患専門医療機関、調

剤薬局などに配布を行ってきた。検査件数は、

平成 24 年度 1262 件、平成 25 年度 1158 件で、

平成 26 年度は 1966 件と今年度は大幅な増加を

示した。 

また平成 20 年から開始された県内提携医療

機関で行われている無料緊急肝炎ウイルス検査

において、平成 24 年度までに肝炎ウイルス検査

陽性者は 80 名存在した。しかしながらこれら陽

性者のその後の専門医療機関受診状況は、不明

であった。無料緊急肝炎ウイルス検査受検者の

個人情報は保健所が有していたため、保健所に

依頼してこれらの過去の肝炎ウイルス検査陽性

者に対しても石川県肝炎診療連携参加の同意書

を郵送した。平成 26 年末現在、対象者 113 名中

30 名が連携に参加同意し、9名が不同意、74 名

が未回答であった。 

 

３.妊婦検診における肝炎ウイルス検査に関する

検討 

石川県では、妊婦検診の際、B 型肝炎ウイル

ス母子感染の予防を目的とした HBs 抗原検査に

加えて HCV 抗体検査も行われてきた。今回、そ

の現況を調査した。  

石川県では年間約 9000 人が検査を受診し、

HBs 抗原陽性率は約 0.25 %、HCV 抗体陽性率は

約 0.17%であった。これらの妊婦検診での肝炎

ウイルス陽性者に対する受診勧奨や受診状況調

査は行われていなかった。 

 

以上により、 

石川県肝炎診療連携の参加同意者の増加を

図ってきたが依然として参加の同意・非同意の

意思表示のない者（未同意者）が 1310 名存在し

ている。これらの未同意者に関しても市町の保

健担当者によるフォローアップは毎年行われて

おり、本年度も、これらの市町の保健担当者の

連絡協議会を実施し、年一回のフォローアップ

を行う際に石川県肝炎診療連携への参加を勧め
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るように依頼した。市町の保健担当者は肝炎の

知識が乏しく、担当者も頻回に交代するためフ

ォローアップを行うことが困難であるとの要望

を市町の担当者から受けた。そのため本年度、

肝疾患診療連携拠点病院がフォローアップマニ

ュアルを作成し、市町担当者に配布した。来年

度以降の参加同意を者の増加を期待したい。 

また平成 26 年度は、平成 22 年度の石川県肝

炎診療連携の開始後初めて本連携参加同意者の

専門医療機関受診率が増加した。今後もリーフ

レットの送付などを通じて、さらなる専門医療

機関受診率の改善を図っていく。 

また無料肝炎ウイルス検査に関しても、拡充

の取り組み 2 年目にしてようやく検査件数の増

多を認めた。各種リーフレット、医師会の働き

かけが奏功した可能性も考えられるが、製薬会

社等による肝炎に関するコマーシャルの影響も

無視できないと考えられる。いずれにしても今

後も同様の取り組みを継続しつつ、無料肝炎ウ

イルス検査陽性者に関しても、石川県肝炎診療

連携への取り込みを図っていく。 

妊婦検診における肝炎ウイルス陽性者に関

しては、今後肝炎診療連携への取り込みを図り、

受診勧奨や受診状況調査を行っていく予定であ

る。 

 

５）治療導入の促進にかかわるキーファクターの

解明（佐賀） 

 

県健康増進課および県内の市町が把握する

HCV 抗体陽性者のうち、治療者は 2934 名に送付

され、1534 名から回答があった（回答率 52.3

％）。また、未治療者に 279 名送付され、101 名

から回答があった（回答率 36.2％）。 

 

【IFN 治療時期と治療法】 

今回の症例の対象は平成 22年から 25年に治

療費助成を行った C 型肝炎患者であったが、そ

の治療開始時期は、多くの者は、ペグインター

フェロン＋リバビリン療法に対する治療費助成

が始まった平成 20 年以降に治療を行っていた。 

治療者のうち 79.1％は専門医で治療を受け、

SVR 率は 69％であった。治療の際し自覚症状が

認められていた陽性者は 23.6％であった。 

【IFN 治療開始時の疾患に関する認識】 

治療者と未治療者の疾患に対する認識度を

比べると、未治療者はウイルスが自然に排除さ

れると考えている割合が有意に多かった。また、

助成で医療費が軽減できると知っているものは

有意に少なかった。 

【IFN 治療開始時の不安や心配】 

治療者と未治療者の治療に対する不安や心

配については、多くの項目で治療者と未治療者

には有意な差は認めなかった。しかしながら、

未治療者は治療者に比べ有意に、仕事を休める

と思っている人の割合が少ない傾向があった。 

【IFN 治療の勧奨と説明内容に関して】 

治療者、未治療者が IFN 治療の勧奨を受けた

相手は、医師や職場の上司、看護師、家族、友

人などが挙げられ、概ね多くの陽性者は様々に

勧奨を受けていることが明らかとなった。その

中でも、治療者は未治療者に比べ、より有意に

医師からの勧奨を受けていると感じていた。 

また、IFN 治療勧奨時の説明内容は、治療者

は未治療者に比べ有意に、特に医師からの説明

内容を覚えていることが判明した。また勧奨内

容の認知は受検、受診、受療のどのステップの

医師からの説明でも治療者の方が有意に覚えて

いた。 

 

 

Ⅲ.  対策の効果評価および効果測定指標に関

する研究 
 
１）数理モデルを用いた HCC サーベイランスの有

効性評価の試み（多施設共同疫学研究） 

 

１．【肝癌の倍加時間の推定】今回の対象症例で

肝癌の倍加時間を算出したところ、肝癌倍加

時間 DT の平均±SD は 173±181（日）、中央
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倍加時間は 114.5（日）、倍加時間の幾何平均

は 116.3（日）であった。また、肝癌の倍加

時間の分布は非対象で、対数変換により正規

分布に近づいた。施設毎に倍加時間を算出す

ると、倍加時間の幾何平均は 109.3～129.7

日であった。以上のことから、肝癌の倍加時

間を推定できない症例（1 時点のみ観測）の

倍加時間として、幾何平均を用いた。 

 

２．【HCC サーベイランスの有効性検討】施設毎

に HCCサーベイランス発見群と外来発見群の

lead time bias を補正した観察期間を比較し

たところ、4 施設中 3 施設において、HCC サ

ーベイランス発見群の生存率が明らかに高

かった。残りの１施設についても高い傾向が

認められた。データの確認を依頼中である。 

 

 

２）広島県における肝炎ウイルス検査と治療に関

する啓発活動と効果の検証 

【2008 年度, 2013 年度, 2015 年度の比較】＆Web

調査による肝炎ウイルス検査受検の現状 

 

１）【広島県】肝炎ウイルス検査普及状況等に

関する大規模聞き取り調査結果（調査 1） 

 

1．集計結果 

集計対象者は2008年度4,862人（男1,332人、

女 3,184 人）、2013 年度 3,938 人（男 1,332 人、

女 2,557 人）、2015 年度 4,609 人（男 1,598 人、

女 2,990 人）であった。 

2013 年度と 2015 年度の対象者では、性別分

布には有意差を認めなかったが、年齢階級分布

では 2013 年度の方が 2015 年度よりも高齢者が

多かった（p=0.0002）。 

 

2．アンケート調査結果 

 (1)肝炎ウイルス検査受検率 

「肝炎ウイルス検査を受けたことがある」と

回答した人は 2008 年度 27.0％（95%CI: 26- 28

％）であったが、2013 年度では 35.5％（34-37

％）に上昇し、2015 年度では 33.6％（32-35％

）とほぼ横ばいの結果であった。B 型肝炎ウイ

ルス（HBV）検査・C 型肝炎ウイルス（HCV）と

もに男性よりも女性の受検率が高い値を示した

（HBV: p<0.0001、HCV: p<0.0001）。 

HBV 検査、HCV 検査それぞれの受検率を算出す

るにあたり、「自己申告受検」と「非認識受検率」

を全国受検率調査（厚生労働省 2011 年度）と同

様に定義した。 

2013 年度と 2015 年度の「自己申告受検率」

を比較すると HBV では有意差を認めなかった

（p=0.0792）が、HCV では 2013 年度の方が有意

に高かった（p=0.0012）。 

「非認識受検者を含めた受検率（自己申告受

検と非認識受検を合わせた受検率）」については、

2015 年度は HBV67.7％、HCV56.9％となり、2013

年度と比較して有意に高くなった（HBV: 

p<0.0001、HCV: p<0.0001）。男女を比較すると、

HBV・HCV ともに女性の受検率が高かった（2013

年度: p<0.0001、2015 年度: p<0.0001）。 

 

(2) 調査結果 

a)肝炎ウイルス検査受検啓発勧奨と受検のきっ

かけ 

「誰からの勧めで受検したのか」は、「医師か

ら勧められた」が最も多く（2013 年度: 28.1％、

2015 年度: 27.1%）、次いで「家族・知人に勧め

られた」（2013 年度: 9.4％、2015 年度: 7.7%

）であった。 

「受検する最も強いきっかけとなった情報」

は、2013 年度、2015 年度ともに「健診・人間ド

ック」が最も多かった（2013 年度:10.1％、2015

年度: 16.5%）。次いで多かったのは、2013 年度

は「きみまろさんのテレビ CM」6.2％であった

のに対し、2015 年度は「仕事・職場からの情報」

12.8％であった。 

 

広島県で 2013 年度に集中的に行われたテレ

ビ CM などを利用した受検啓発活動（きみまろさ
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んのテレビCM、かんちゃんポスター、新聞広告、

県民だよりなど）が受検のきっかけとなった人

は 2013 年度の調査時には 18.9％（264 人/1,398

人）、2015 年度調査時には 16.7％（259 人/1,529

人）であった。 

性別・年齢階級別にみると、2013 年度よりも

2015 年度は「健診・人間ドック」がきっかけで

あった人が増加しており、男女とも若い世代に

おいて多い傾向であった。 

受検した場所は、2015 年度の調査では、「病

院受診時の検査」（32.6％）が最も多く、次いで

「職場の検査・健診」（24.3％）が多かった。2013

年度では、「医療機関・保健所への申し込み」が

全体で 24.2％であったのに対し、2015 年度では

減少した。 

2015 年度調査を性別・年齢階級別にみると、

20~40 歳代男性では「職場の検査・健診」、50~70

歳代男性では「病院・医院に受診中の検査」が

最も多かった。女性では 20 歳代では「職場の検

査・健診」、30~60 歳代では「病院・医院に受診

中の検査」、70 歳代では「住民健診」が最も多

かった。 

 

b)受検した時期 

自己申告肝炎ウイルス検査受検者の受検時期

は、「老人保健法により住民を対象とした検査が

行われるようになった 2002 年以降」と答えたの

は 82.8％であり、「健康増進法により検査が行

われるようになった 2008 年以降」と答えたのが

全体の 67.0％であった。広島県において集中的

に受検勧奨を行った「2013 年以降」に受検した

人の割合は全体の 40.6％であった。 

 

c)受検した検査の種類 

2015 年度の調査では「B 型と C 型肝炎ウイル

ス検査」が 46.9％であり、「わからない」が「21.0

％」であった。性別では有意差はなく、高齢者

ほど「わからない」割合が高かった。 

 

d)受検検査結果把握状況 

自己申告肝炎ウイルス検査受検者（検査を受

けたと認識しているもの）のうち、検査結果を

把握している割合は 2013 年度は 96.4％（1,347

人/1,398 人）、2015 年度は 95.4％（1,477 人

/1,549 人）であり、性差はなく、高齢者はやや

低い傾向であった。 

 

e)検査陽性者の医療機関受診状況 

「検査結果が陽性であった」と回答した肝炎

ウイルス検査受検者のうち、医療機関を受診し

たことがある人の割合は、2013 年度 79 人中 71

人（89.9％）、2015 年度 99 人中 87 人（87.9％

）であり、2013 年度と 2015 年度の医療機関受

診率に有意差を認めなかった（p=0.6755）。 

「受診し、治癒した」または「現在、治療中

である」人の割合は 2013 年度では 68.4％、2015

年度では 74.8％と増加したが、統計学的有意差

は認めなかった（p=0.3457）。 

 

(3)肝炎ウイルス検査未受検者に対する結果 

a) 未受検理由 

「肝炎ウイルス検査を受けたことがない理由」

としては、2013 年度、2015 年度ともに「機会が

なかった」という回答が最も多く、次いで「検

査のことを知らなかった」、「受ける必要がない」

となった。「機会がなかった」と回答した人は年

代による差を認めなかったが、「検査のことを知

らなかった」と回答した人は若い世代で、「受け

る必要がない」と回答した人は高齢者で多かっ

た。 

 

b) 今後の肝炎ウイルス検査受検希望 

「肝炎検査を受けてみたいか」について、「受

けたい（どちらかというと受けたい）」と回答し

た割合は 2008 年度の調査では 74.0％であった

が、2013 年度では 58.5％、2015 年度では 54.5

％と減少した（p<0.0001）。 

2015 年度の調査結果を性別・年齢階級別にみ

ると、男性では 40-50 歳代、女性では 30 歳代で

最も受検を希望する割合が高かった。 
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c) 受けたことのある受検勧奨 

未受検者のうち、これまでに検査を勧められ

たことがない人（と答えたの）は 2013 年度 92.6

％、2015 年度 94.1％であった。 

受検を勧められた人の中では、「家族・知人等

から勧められた」人が最も多く（2013 年度: 1.2

％、2015 年度: 1.1％）、次いで「医師から勧め

られた」（2013 年度: 0.8％、2015 年度: 0.5％

）であった。 

「肝炎ウイルス検査」に関する情報や広告・

CM を見たことがあると回答した未受検者は、

2013 年度は 43.7％、2015 年度は 32.5％であっ

た。最も印象に残っていたのは「きみまろさん

のテレビCM」（2013年度: 22.4%、2015年度: 8.9%

）、次いで「ポスター（衣笠さん、かんちゃん）」

（2013 年度: 5.8%、2015 年度: 4.4%）、「県民だ

より市民だより」（2013 年度: 2.0%、2015 年度: 

3.5%）であった。 

 

(4)行政施策等の認知度 

a)肝炎ウイルス検査が無料でできることの認知

度 

未受検者の「肝炎ウイルス検査が無料ででき

ること」に関する認知度は、2013 年度 8.0％、

2015 年度 8.8％であった（p=0.2979）。男女とも

に若い世代での認知度が低かった。 

 

b)肝炎ウイルスを体内から排除できる治療があ

ることの認知度 

「肝炎ウイルスを体内から排除できる治療が

ある」ことの認知度は、未受検者においては2013

年度（21.9％）よりも 2015 年度（11.8％）は低

かった（p<0.0001）。 

2013年度では女性と高齢者の認知度が高かっ

た。 

受検者における認知度も 2013 年度（57.2％）

よりも 2015 年度（45.2％）は低かった（p<0.0001

）。 

 

c)B 型（C型）肝炎の治療費の公的助成制度の認

知度 

「B型（C型）肝炎治療費の公的助成制度」の

認知度は、未受検者においては 2013 年度（13.1

％）よりも 2015 年度（25.9％）は高くなった

（p<0.0001）。2015 年度では、50-70 歳代で認知

率が高かった。 

受検者においても、2013 年度（33.0%）より

も 2015 年度（51.5％）では公的助成制度の認知

度は高くなった（p<0.0001）。2013 年度は、性

差はなく、男性の年代別認知率に差があった。 

 

d)肝炎訴訟の認知度 

2015 年度の調査では、「肝炎訴訟」を知って

いる人は、未受検者 58.5％、受検者 77.1％であ

り、受検者は未受検者よりも肝炎訴訟認知度が

有意に高かった（p<0.0001）。 

未受検者では女性、40-50 歳代における認知

度が高い。 

訴訟を行った人は全体 4,609 人中 5 人（0.11

％）であった。 

また、肝炎ウイルス検査受検者 1,549 人のう

ち、結果陽性 99 人と陰性 1,450 人では、肝炎訴

訟の認知度に有意差を認めなかった（p=0.32）。 

 

e)肝機能障害に対する身体障害者認定制度に関

する認知度 

2015 年度の調査において、「肝機能障害に対

する身体障害者認定制度」を知っている人は、

未受検者 19.8％、受検者 30.8％であり、受検者

は未受検者よりも認知度が有意に高かった

（p<0.001）。 

肝機能障害に対する身体障害者認定を受けた

人は全体 4,609 人中 1人（0.02％）であった。 

また、肝炎ウイルス検査受検者 1,549 人のう

ち、結果陽性 99 と陰性 1,450 人では、認知度に

有意差を認めなかった（p=0.7344）。 

 

２）【全国】肝炎ウイルス検査普及状況等に関す

る Web 調査結果（調査 2） 
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1. 集計対象者 

HBV 感染者と定義した 221 人（男 167 人、女

54 人、range37-74 歳）、HCV 感染者と定義した

236 人（男 162 人、女 74 人、range40-81 歳）、

一般集団と定義した 336 人（男 186 人、女 150

人、range20-82 歳）であった。 

 

2．アンケート調査結果 

(1)肝炎ウイルス検査受検率 

一般集団 336 人における肝炎ウイルス受検率

は 26.5％（95％C.I.: 22-31%）であった。 

検査を受けたことがない理由は、「検査を勧め

られたことがなかった」が最も多く（40.7％）、

次いで「自分は肝炎ウイルスに感染していない

と思っているから」（37.9％）、「肝炎ウイルス検

査の必要性を感じなかったから」（22.6％）であ

った。 

「今後検査を受けてみたいか」という質問に

対しては、未受検者 243 人中「ぜひ受けたい」

4.1％、「機会があれば受けてみたい」21.0％、

「無料であるなら受けてもよい」30.0％、「受け

る必要はないと思う」28.8％、「受けたくない」

13.2％であった。 

受検した場所は、「医療機関における保険診療」

が最も多かった（一般集団:46.1％、HBV 感染

者:62.6％、HCV 感染者:64.9％）。 

 

(2)医療機関受療状況 

 医療機関を受診歴があるHBV感染者は77.8

％、HCV 感染者は 83.9％であった。HCV 感染者

ではその割合が高い傾向があったが、統計学的

には有意差は認められなかった（p=0.0829） 

 

(3)肝炎訴訟の認知度 

「肝炎訴訟」を知っていたのは HBV 感染者

43.4％、HCV 感染者 32.2％、一般集団 16.1％で

あった。肝炎訴訟の認知度に 3 群間で相違が認

められ（p<0.001、chi-square test）、一般集団

と比較して HBV 感染者あるいは HCV 感染者の認

知度が高く（いずれも p<0.001、post hoc 

chi-square）、また、HBV 感染者は HCV 感染者と

比べ認知度がより高い傾向（p=0.0470、post hoc 

chi-square）であった。 

肝炎訴訟を「知っていた」または「詳しくは

知らないが聞いたことはあった」のは HBV 感染

者 90.5％、HCV 感染者 86.9％、一般集団 64.0

％であった。 

 

(4)肝機能障害による身体障害者認定制度の認

知度 

「肝機能障害に対する身体障害者認定制度に

関する認知度」を知っているか、では、３集団

で 15-20%の認知度であり、相違は認められなか

った（p=0.3077、chi-square test）。 
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D．結論 

 

Ⅰ. 新規感染も含めた肝炎ウイルス感染状況に

関する疫学基盤研究 
 

（１）HBV、HCV 感染のウイルス学的、感染論的

解析 

 
１） 肝がん死亡地理分布の空間分析の試み 

 

SMR の地域差要因分析には、二次医療圏

別SMRを用いることが市町村別よりも有用な

方法の一つであると考えた。 

 
２） 日本における肝がん死亡の地理的分布に関

する研究（共同疫学研究） 

 

2006–2010 年における肝癌死亡の疾病地図は

2001–2005 年と比べ大きな変化はなく、以前と

同様に西高東低の傾向であった。 

 

３） HIV 同性愛者における急性 C型ウイルス性肝

炎の集積 

 

感染症法に基づき 1999 年から 14年間に報告

された急性 C 型肝炎ウイルスの届出数、感染経

路の解析を行った。報告数は 2001 年以降減少傾

向にあり、2009 年以降は 30-40 人/年と落ち着

いていたが、感染経路としては男性同性間での

性的接触による感染が増加傾向にあった。2014

年の男性同性間での感染者の血清を解析したと

ころ、2012 年に見出されたものと高い相同性を

示した。HIV 同性愛者間で C 型肝炎ウイルスが

蔓延している可能性が示唆された。 

 

４） 青年層における HBs 抗体陽性率及び「B型肝

炎ワクチン」接種後の抗体獲得率に関する研

究 

 

対象とした青年層において、HB ワクチン接種

後のHBs抗体陽性率は3回接種1ヶ月後で95.6%、

3回接種 5ヵ月後で 87.8%であった。 

HBs抗体価の陽性率がHBワクチン3回目接種

前後において 45.7%から 95.6%に上昇したこと

から、3回接種が有効であることがわかった。3

回接種後1ヵ月目時点で陽性のもののうち4.6%、

弱陽性のもののうち 63.0%が陰転化することか

らHBワクチン接種後も定期的にHBs抗体検査を

行うことの必要性が示唆された。 

 

５） 原発性肝癌症例における肝炎ウイルス感染

に関する探索的調査研究 

 

１）新規肝癌症例 273 例における成因別内訳は、

HCV 46.5%、HBV 18.7%、NBNC 31.1%であった。 

２）年齢階級別に成因の内訳をみると、いずれ

の年齢層においても HCV に起因するものが 4

割以上を占めた。 

３）HCV に起因する群、NBNC 群、において HBc

抗体陽性者は共に 40%以上を占めていた。 

 

６） C 型肝炎ウイルス持続感染者における遺伝子

型の分布について（多施設共同疫学研究） 

 

全国の共同研究機関のうち、9 つの医療機関

の HCVキャリア 7,451名の HCV genotype の分布

は、1b: 65.2%、2a: 22.6%、2b:8.3%と、dominant

な genotype は 1b であり、男女別においても差

異は認められなかったが、年齢階級別にみると、

1970年以降の出生年では1bが38.3%、2a:27.3%、

2b:25.4%と年齢階級が若くなるにつれて 1b の

占める割合が減少し、2a 及び 2b の占める割合

が高い傾向が認められた。さらに共同研究施設

を増やして、わが国の HCV 感染の特徴を検討す

る予定である。 

 

７） 透析患者集団における C型肝炎ウイルス持続

感染者の遺伝子型の分布について 
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HCV キャリア 245 名の HCV genotype は、HCV 

1b(73.1%),2a(11.4%)、2b(6.9%)、ND(8.6%)で

あり、genotype 1b の占める割合が高かった。 

出生年別及び透析導入年別の HCV genotype

の分布には、差異を認めなかった。一方、施

設別の HCV genotype の分布は、施設間で異な

る傾向を認めた。 

 

８） 第 3回 HBV 全国調査結果 

－2006、2010 年調査結果との比較－ 

 

献血者における HBs 抗原陽性率は 2006 年：

0.063%、2010 年：0.051%、2014 年：0.030%と減

少しており、特に 40 歳代以降での減少が顕著で

あった。 

都道府県別では陽性率を大きく下げた県が

ある一方で、依然として陽性率の高い県が散見

された。各自治体の肝炎検査への取り組みが差

となって表れていると推測された。 

全体の HBV 遺伝子型の分布では、外国株の遺

伝子型 A は微増であったが、新規感染例でみる

と、2010 年から 4分の 1以上を占めており、慢

性化が懸念される。 

 

９） 供血者集団を対象とした HBV, HCV 新規感染

率調査（共同研究） 

 

供血者集団における B型肝炎ウイルス（HBV）、

C型肝炎ウイルス（HCV）の新規感染率を 4-5 年

間の観察期間による Retrospective cohort 

study により地域・年齢・性別に推定した。 

本研究では NAT の検出を新規感染と定義して

いる。 

血液の安全性を確保するため、献血時の問診

が厳しくなっている中、一般健常者集団よりも

更に感染リスクの低いと考えられる本研究対象

者においても、新規感染例が存在することから、

引き続き、新たな感染経路の探索と感染予防対

策は重要である。 

 

（２）肝炎ウイルス感染状況、キャリア数患者

数、HCV 検査手順 

 

１）新たな C 型肝炎ウイルス検査の手順の検証に

ついて 

 

Lumipulse Prestoを一次スクリーニングとす

る新たな C 型肝炎ウイルス検査手順において、

測定値により高力価・中力価・低力価に適切に

群別し HCV キャリアを効率的に検出しているこ

とが確認できた。 
 
２）岩手県における B 型肝炎ウイルス・C 型肝炎

ウイルスの感染状況について 

―出生年コホート別に見た解析― 

 

1. 1915 年～1984 年に出生した受診者について、

出生年別に HBs 抗原陽性率を見ると、HBs 抗

原陽性率は減少を続ける中、出生年 1917 年

（4.57%）と、出生年 1947 年（2.55%）と出

生年1968年（1.85%）にピークが認められた。 

2. 1968年以降の出生群のHBs抗原陽性率は再び

低下しており、1973 年以降の出生群では 1%

未満にまで減少していた。 

3. 30％以上存在した HBs 抗体陽性者も 1941 年

以降の出生群では自然減が認められ、1971

年以降の出生群では 10%未満の陽性率になっ

た。 

4. 出生年 1976 年以降の出生群の HBs 抗体陽性

者には HB ワクチンによる HBs 抗体獲得者が

含まれており、HBV 水平感染の率は減少を続

け、極めて低率であると推測された。 

5. HCV キャリア率は 1922 年～1930 年出生群に

おいて 1.74 %であったものが、1981～1984

年出生群において 0.02%まで自然減が認めら

れた。 

 

３）新たな C 型肝炎ウイルス検査の手順の検証に

ついて-「HISCL HCV Ab」の有用性の検討- 

 



 
D．結論 

53 

sysmex 株式会社製の「HISCL HCV Ab」は、測

定レンジが広く、他の推奨法と良好な相関が認

められた。 

 

４）職域集団における肝炎ウイルス感染状況に関

する研究 

 

5 年間で 2,285 人の肝炎ウイルス感染状況調

査を行い、職域集団での肝炎ウイルス検査普及

が未だ十分に進んでいないことが明らかとなっ

た。肝炎ウイルス検査の普及には、職域での肝

炎ウイルス感染の予防、疾患についての知識の

啓発が必要であり、検査によって判明した肝炎

ウイルス陽性者には結果通知時に医療機関受診

勧奨に加え、肝炎の治療や医療補助などの制度

についての詳しい広報が重要である。 
 
Ⅱ．感染後の長期経過と治療導入対策に関する

研究 

 

（１）B型肝炎、Ｃ型肝炎の自然経過、長期予後 
 
１）B型肝炎の長期予後に関する検討 

 

B 型肝炎の肝病態により死因と生存率の差異

を示したが、HBs 抗原消失率においては肝硬変

と HBe 抗原陰性キャリアはほぼ同じであった。 

 

２）C 型肝炎ウイルスキャリアの病態推移に関す

る理論疫学的研究 

 

本研究では HCV 持続感染の肝病態の推移を、

１年単位の診断情報を用いて有限状態マルコフ

確率モデルによる理論疫学推定を行った。大垣

市民病院の例において IFN 治療受療あり（治療

効果 SVR 以外）の群と IFN 治療受療なしの群の

40 歳慢性肝炎患者の 40 年累積肝癌罹患率はそ

れぞれ男性では 71.6%、70.9 となり女性では

52.0%、51.0%と同程度であった。広島大学の例

においても同値は男性では 84.2%、75.4%、女性

では 62.1%、57.8%と同程度であった。 

広島大学の例において SVRをエンドポイント

とした場合では 40 歳慢性肝炎患者の 40 年累積

肝癌罹患率は 0.0%であった。SVR をエンドポイ

ントとしなかった場合では、SVR 後の肝癌が男

性では 27 人、女性では 6 人罹患例があるため、

40 年累積肝癌罹患率は男性では 30.4%、女性で

は 10.7%であった。 

 

３）高齢肝癌症例の合併症の実態と治療法選択・

予後への影響の検討 

 

肝癌症例の高齢化に伴い、治療法選択に影響

を及ぼす併存疾患の合併する確率が増加してい

る。肝癌の今後は、高齢者ゆえの短い余命に加

え、根治的な治療が行えないことによる生存率

低下が予想される。治療法の改善・工夫を行う

一方、肝癌の病態の変化がもたらす疫学的な問

題にも留意する必要がある。 
 
４）治療開始前の腫瘍肉眼型予測に有用な方法に

よる肝細胞癌のスクリーニングの評価 

 

内科的な根治術であるラジオ波焼灼療法に

おいても Microvascularinvasion の程度を予測

する ADC 値の違いにより無再発生存期間、疾病

特異的生存期間、累積生存期間は層別化するこ

とはできなかった。 
 
５）C 型肝炎でのウイルスの駆除は全死亡率を減

少させる 

 

傾向スコアマッチングで背景因子を合致さ

せた IFN-SVR 群 309 例と non-IFN 群 309 例の長

期予後について解析した。 

① IFN-SVR 群では肝疾患に関連した死亡は

少ない傾向を認めた。 

② 全生存率は IFN-SVR 群で non-IFN 群に比

し明らかに良好であった。 

③ 肝疾患に関連した死亡は IFN-SVR 群で明
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らかに抑制された（6分の 1くらい）。 

④ 肝疾患に関連しない死亡も IFN-SVR 群で

抑制された（2分の 1くらい）。 

以上から HCVキャリアでウイルスを駆除する

ことは肝疾患に関連した死亡のみならず、肝疾

患に関連しない死亡も抑制することが明らかと

なった。 

従って、これらの事実を念頭に置いて効果の

高い DAAｓ治療の適応を考慮すべきと考えた。 
 
６）糖尿病非合併ウイルス性肝炎におけるインス

リン抵抗性についての検討 

 

空腹時血糖や HbA1c 測定だけでは糖尿病と診

断できないウイルス性肝炎において HCV 感染は

インスリン抵抗性に寄与する独立因子と考えら

れた。 

 
 
（２）キャリア対策と治療導入対策 
 
１）検診で発見された C 型肝炎ウイルスキャリア

の医療機関受診と治療導入の検討（岩手） 

 

HCV キャリアにおいて肝炎ウイルス検診後の

追跡調査により医療機関への受診率やその後の

治療状況の検討を行い以下の結果を得た。  

1）検診後に医療機関を受診した方の平均年

齢は検診時に65.4±10.4歳と高齢であり、

30 歳代から 50 歳代の医療機関受診率が

悪かった。 

2) 医療機関を受診した患者の約 40%が通院

を中断していた。 

3) HCV キャリアの受検機会別の医療機関受

診率は個別検診、集団検診、職域検診、

人間ドックの順に高かった。 

4) 集団検診において、医療機関へのアンケ

ート調査で不明であった点が保健師によ

るアンケート調査で補われ、さらに実態

が明らかとなった。 

5）2014 年 9月から経口のみの DAAs 治療が使

用可能となったより、2015 年の保健師に

よるアンケート調査では 66.2%が IFN も

しくは DAAs 治療を受けていた。 

6) 個別検診においては医療機関へのアンケ

ート調査で受診状況の正確な把握が可能

であった。 

7) 抗ウイルス療法実施に関して、HCV キャリ

ア側、医療機関側それぞれの問題点につ

いてさらなる検討が必要と考えられた。 

今後、医療機関受診が確認されていない HCV

キャリアに対する調査方法や受診を促す方法を

検討するとともに HCV キャリアの病態および予

後の検討も必要であると考えられた。 

 

２）岐阜県におけるウイルス肝炎治療医療費助成

制度の利用状況調査および人間ドック・健診施

設における肝炎ウイルス陽性者に対する追跡

調査 

 

岐阜県では今までに県民健康セミナー、市民

公開講座、肝臓病個別相談会、各医療機関にお

ける肝臓病教室、新聞やラジオ放送などで定期

的に肝炎ウイルス検査や抗ウイルス治療の必要

性を啓蒙してきている。今回の追跡調査でもウ

イルス肝炎治療に関する最新情報を提供するこ

とにより、最新治療に対して意欲が向上した人

が約 4 割にのぼっており、今後も引き続き肝炎

ウイルス陽性者に対する最新治療の啓蒙は重要

と思われる。 

ウイルス肝炎治療の推進のためには、とくに

C 型肝炎についてはインターフェロンフリー治

療の治療効果が著しく向上してきていることか

ら、今後も各行政機関や医師会などと連携をと

りながら、医師や肝炎治療コーディネーターを

中心として肝炎ウイルス検査の推進、肝炎ウイ

ルス陽性者の専門医療機関への受診や、最新の

抗ウイルス治療の受療を勧奨していくこと、お

よび肝炎ウイルス陽性者に対するフォローアッ

プシステムの構築と充実が重要である。 
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３）茨城県における肝炎ウイルス陽性者発掘と治

療受診フォローアップシステムの構築 

 

地域肝炎治療コーディネーター養成事業に

より、平成 26・27 年度で、265 名のコーディネ

ーターが認定された。認定されたコーディネー

ターは、地域中核都市に集中しており、本事業

の目的の一つである肝炎医療地域格差解消への

効果を上げるために、今後、県内各自治体に広

くコーディネーターが分布される事が重要であ

る。 

アンケート調査により、コーディネーターの

約半数が、認定後の１年間で、何かしらのコー

ディネーター活動を行っているが、職種による

活動内容に偏りがある事も判明した。今後は、

職種を考慮したコーディネーターに対するサポ

ートの必要性が課題である。コーディネーター

養成事業開始後、保健所による肝炎検査受検者

数が増加しており、さらには、県内各自治体に

おいてフォローアップシステムの運用も始まっ

ている。今後の両事業の充実化により、より一

層の肝炎ウイルス陽性者掘り起こし・フォロー

アップへの効果が期待される。 

 

４）石川県における肝炎ウイルス検査拡充と肝炎

診療連携の改善に関する取り組み 

 

開始から 6年目を迎えた石川県肝炎診療連携

システムであるが、引き続き参加同意率、参加

者専門医療機関受診率の改善を図っていく。無

料肝炎ウイルス検査の件数は平成 26 年度より

増加傾向を示した。同検査陽性者に関しても石

川県肝炎診療連携への取り込みを図り、フォロ

ーアップを行っていく。さらに妊婦検診での肝

炎ウイルス陽性者に関しても本連携への取り込

みを図っていく。 

 

５）治療導入の促進にかかわるキーファクターの

解明（佐賀） 

 

佐賀県において C型肝炎陽性者のうち未治療

者は治療者に比べ、“ウイルスは自然に排除で

き”“助成金で医療費が軽減出来ることを知ら

ず”“治療により仕事は休めない”と考えてい

る割合が多いことが判明した。また、未受療者

は受療者に比べ、受検、受診、受療のどのステ

ップの医師からの IFN 治療に関する説明も認知

していなかった。この点に関しては、医師から

の説明がなかったのか、説明があったがその内

容を覚えていないだけなのかは今回の研究から

は判別は困難であった。また、治療者と未治療

者の合致点としては、副作用に関する不安が多

いことが明らかとなった。 

 
 
Ⅲ. 対策の効果評価および効果測定指標に関

する研究 
 
１）数理モデルを用いた HCC サーベイランスの有

効性評価の試み（多施設共同疫学研究） 

 

本研究では、サーベイランス発見群と外来発

見群の生存率を lead time bias を補正したうえ

で比較した結果、下記の結果を得た。 

1. ほぼ全施設で、サーベイランス発見群の生存

率が外来発見群よりも高く、HCC サーベイラ

ンスの有効性が示唆された。 

2. 本研究の手法は lead time bias を補正し、

生存率を評価するうえで、有用な手法である

と考えられた。 

一方、本研究の限界として以下のことが考

えられた。 

1) 肝癌の倍加時間が不明の症例の倍加時間

を全体の幾何平均としている。 

2) 2 時点だけの腫瘍サイズの情報から倍加

時間を推定している。 

3) 数理モデル（肝癌サイズの成長曲線）の

妥当性を確認することが不可能である。 

 

２）広島県における肝炎ウイルス検査と治療に関
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する啓発活動と効果の検証 

【2008 年度, 2013 年度, 2015 年度の比較】＆Web

調査による肝炎ウイルス検査受検の現状 

 

広島県において、肝炎ウイルス検査普及状況

等を把握するために大規模聞き取り調査を2008

年度・2013 年度・2015 年度に同じ条件（対象者、

時期、方法）で実施した結果、広島県では受検

率が全国よりも高く、2013 年度の調査に先立っ

て行ったさまざまな受検啓発活動が広島県にお

ける受検率をさらに向上させたことが明らかと

なった。 
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