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マルコフモデルを用いて、HIV/HCV重複感染の肝病態推移に関する理論疫学的研究を行っ
た。7施設、対象症例395例中、解析が可能であった277例について解析を行い、実際
の診断データを用いて４肝病態間の病態推移確率を算出した。
抗ウイルス治療を行った群と行わなかった群を、病態推移確率をもとに、20歳 AC起点
とした場合の、30年累積肝硬変罹患率および30年累積肝がん罹患率を推定し比較した
結果、治療群の累積罹患率が低いことが明らかとなった。また、30歳 CHを起点とした
場合の20年累積罹患率は、肝硬変、肝がん共に、同様の結果を示した。

A. 研究目的

HIV/HCV の重複感染者は免疫不全のため容易に
HCV 持続感染者となり、短期間で肝病態が進展す
る可能性があるが、HIV/HCV 重複感染者の肝病態
推移については未だに明らかとなっていない。本研
究では数理疫学的モデルを用いて HIV/HCV 重複感
染者の肝病態推移を予測する。 

B. 研究方法

1.  解析対象
2000 − 2015 年 7 月 30 日の期間に ACC、名古屋

大学、広島大学、東京医大、大阪医療センター、北
海道大学、長崎大学に受診・入院中の HIV/HCV 重
複感染者 395 例の長期にわたる検診データのうち、
解析可能な 277 例 (4,459 年病態推移情報 ) を解析対
象とした。機関別対象数を表 1 に示す。

277 例の観察開始時の年齢・病態分布・観察期間
を図 1 に示す。観察開始時の平均年齢は 29.2 ± 9.8
歳、平均観察期間は 15.6 ± 6.6 年であった。

2. 解析方法
肝病態推移を予測するため、数理疫学的手法であ

る離散時間有限 Markov モデル適用した。このモデ

ルでは 5 つの肝病態（無症候性キャリア・慢性肝炎・
肝硬変・肝がん・キャリアからの離脱）を設定し、
5 つの病態間を年病態推移確率 p で推移するものと
した ( 図 2)。

肝病態の定義は、肝病態診断を基本とするが、診
断情報がない場合には、無症候性キャリア：ALT 正
常（男性 30IU/L 以下、女性 19IU/L 以下）かつ血小
板 10 万以上、CH：無症候性キャリア、肝硬変の定
義に当てはまらないもの、LC：血小板 10 万未満、
HCC：診断により判定とした。

 

C. 研究結果

抗ウイルス治療介入別に算出した年病態推移確率
を図 3 に示す。

算出した年病態推移確率を基にして、20 歳無症候
性キャリアからの 30 年累積肝病態罹患率（図 4）、
30 歳慢性肝炎からの 20 年累積肝病態罹患率（図 5）
を推計した。

20 歳で無症候性キャリアだった患者の 30 年累積
肝疾患罹患率は、インターフェロン治療、抗肝炎
ウイルス治療効果が無い群では無症候性キャリア
15.7%、慢性肝炎 57.7%、肝硬変 23.3%、肝癌 3.2%
であった。治療効果があった (SVR) 群ではそれぞ
れ 55.3%、32.6%、10.3%、1.8%であった。SVR を
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     	 図 1 277 例の観察開始時の年齢・病態分布・観察期間

図 2 Markov モデルで設定した 5 つの病態

  図 3 治療介入別年病態推移確率

表 1　機関別対象数　　　
機関名 症例数 解析対象

ACC 174 121
名古屋大学 24 24
広島大学 20 14
東京医大 67 62
大阪医療センター 23 22
北海道大学 41 34
長崎大学 47 0

合　計 395 277
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エンドポイントとした場合では無症候性キャリア
2.0%、慢性肝炎 5.4%、肝硬変 2.3%、肝癌 0.4%、
SVR89.9%であった。

30 歳で慢性肝炎だった患者の 20 年累積肝疾患罹
患率は、インターフェロン治療、抗肝炎ウイルス
治療効果が無い群では無症候性キャリア 28.3%、慢

性肝炎 48.6%、肝硬変 13.3%、肝癌 9.7%であった。
治療効果があった (SVR) 群ではそれぞれ 54.9%、
32.8%、10.5%、1.9%であった。SVR をエンドポイ
ントとした場合では無症候性キャリア 5.2%、慢性
肝炎 14.6%、肝硬変 6.3%、肝癌 1.1%、SVR72.7%で
あった。

図 4　20 歳無症候性キャリアからの 30 年累積肝病態罹患率

図 5　30 歳慢性肝炎からの 30 年累積肝病態罹患率
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また、SVR 後の肝硬変、肝癌はそれぞれ 19 例、4
例であった。

D. 考　察

抗ウイルス治療を行った群と行わなかった群を、
病態推移確率をもとに、20 歳 AC 起点とした場合の、
30 年累積肝硬変罹患率および 30 年累積肝がん罹患
率を推定し比較した結果、治療群の累積罹患率が低
いことが明らかとなった。
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