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肝炎ウイルス感染状況と感染後の長期経過に関する研究 
 

C 型肝炎ウイルス駆除後の肝発癌・再発の機序に関する検討 
 

研究分担者 鳥村拓司 
 

研究要旨 
我々は、平成 28 年度から 30 年度における「肝炎ウイルス感染状況と感染後の長期経過に関する研究」

において C 型肝炎ウイルス(HCV)駆除後の肝発がん、肝がん再発に関する疫学調査を行った。まず、平成 28
年度は、インターフェロン治療にて著効後、肝細胞癌を発症した症例についての特徴に関し検討を行った。
その結果、治療後に肝発癌が認められたのは 669 例中 19 例であり、著効後の発癌には高齢、線維化進展例、
男性の因子も重要であるが、若年者での発癌は肥満、糖尿病、肝機能異常なども重要な因子であると考えら
れた。平成 29 年度は、Direct acting antivirals (DAAs)治療にて、HCV が駆除された後に肝細胞癌を発症した
症例の頻度とその背景因子に関して多施設間で後ろ向きに解析した(SAKS Study)。DAAs にて HCV が駆除さ
れたのちの発がん率は、肝硬変症例では年間発癌率が 4.8%,慢性肝炎では 1.0%であり、肝発癌に関与する因
子は高齢、SVR24 時点での AFP 高値、SVR24 時点での血小板低値であった。本年度は、DAAs 治療により
HCV が駆除されたのちの経時的な肝発がん率と、肝癌根治後に DAAs にて HCV が駆除されたのちの肝がん
再発率の多施設共同により前向き及び後ろ向きに検討した。さらに、肝発がん及び肝がん再発輝寄与する因
子を検討した。後ろ向き研究では登録された 2,509 症例のうち DAAs 治療前に肝細胞癌を発症していない
2,185 例から経過観察中に 56 例(2.6%)が発がんした。このうち肝硬変症例では年間発癌率が 6.0%,慢性肝炎
では 1.5%であった。肝発癌に関与する因子は高齢、肝硬変症、SVR24 時点での AFP 高値、SVR24 時点での
r-GTP 高値であった。また、肝癌根治後に DAAs にて SVR となった 324 例からは 127 例(39.2%)に肝がんの
再発を認めた。前向き研究では、九州の 15 施設から SVR12 を達成した 3,011 例を登録した。DAAs 治療前
に肝がんの既往のない 2,552 例の DAAs 治療後の 1,2,3 年の発がん率は各々1.3%, 2.9%, 4.9%であった。肝発
癌に関与する因子は高齢、FIB-4 高値、r-GTP 高値であり、年齢 62 歳以上、r-GTP 44 以上, FIB-4 index 4.6 以
上すべてを満たす症例の 1,2,3 年の発がん率は、各々7.9%, 17.5%, 25.0%であった。一方、それ以外の症例の
1,2,3 年の発がん率は、各々1.1%, 2.4%, 4.1%であった。肝癌根治後に DAAs にて SVR となった 459 例からの
肝がん再発は 47.3%に観察され、1,2,3 年の発がん率は各々27.1%, 43.4%, 50.8%であった。肝がん再発に寄
与する因子は、AFP5.4 ng/ml 以上、DAAs 前の肝がんの治療回数であった。以上 3 年間の検討から DAAs 治
療にて HCV が駆除された症例からも、一定頻度で肝発がんが起こり、発がんの危険因子は男性、高齢、肝
線維化の進展などが挙げられた。また、DAAs 後の肝発がんの危険因子を加味することで DAAs 治療後の肝
がん早期発見のサーベイランスシステムの構築が可能であると考えられた。一方、肝癌根治術後に DAAs 治
療を行い HCV が駆除されたのちの肝がん再発は、予想以上に高頻度に起こり、DAAs 治療が肝がんの再発を
抑制するか否かはもうしばらくの検討が必要と思われた。 
 
 

A. 研究目的 
肝細胞癌の早期発見に関し、本邦では諸外国と異

なり、C 型肝炎ウイルス(HCV)や B 型肝炎ウイルス由
来の慢性肝疾患症例や肝硬変症例に対し、定期的に
腹部超音波検査や腫瘍マーカーなどによるスクリー
ニングシステムが確立しており、その結果、欧米で

は肝細胞癌症例の約 70%が発見時にすでに根治術が
不能な状況であるのに対し、本邦では逆に約 70%が
根治術可能な段階で診断されており、このことが本
邦における肝細胞癌の予後が海外に比べ良好となっ
ている大きな要因と考えられる。 

肝細胞癌の最大の原因である HCV 感染の駆除は、
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以前は、インターフェロンによる治療が行われてき
たが、肝硬変症に使用できないことや副作用の多さ、
さらにウイルスの駆除(SVR)の頻度の低さが問題で、
使用可能な症例は限られていた。しかし、近年
Direct-acting antivirals (DAAs)の導入により、約 97%
と極めて高率にしかも短期間に副作用も少なく駆除
できる時代となった。このため、今後 HCV に起因す
る肝細胞癌も減少していくことが想像される。しか
し、一方ではインターフェロン治療による C 型肝炎
ウイルス駆除と同様にウイルス駆除後に発癌する症
例が存在することも事実である。今後、HCV 陽性者
のなかで DAAs 治療により HCV が陰性化した症例か
らの肝発癌は確実に一定頻度で発生するものと予想
される。 

一定頻度レベルでの発生が予想される DAAs 治療
で HCV が陰性化した症例からの肝発癌の頻度、特徴
が明らかになれば、従来の肝細胞癌早期発見のため
のサーベイランスシステムにおいて、発がん頻度の
少ない症例の観察期間を延長したり、ほとんど発が
んの危険性のない症例をサーベイランスから外した
りすることも可能となるかもしれない。このことは、
医療経済の面から考えても有用であると考えられる。 

よって、平成 28 年度から 30 年度にかけて、イン
ターフェロン及び DAAs 治療にて、HCV が駆除され
た後に肝細胞癌を発症した症例の頻度とその危険因
子について多施設間で後ろ向き及び前向きに検討し、
危険因子による肝癌の発生率の層別化が可能か否か
を検討した。さらに、肝細胞癌の根治術後に DAAs
を導入し HCV が駆除されたのちの肝がん再発率とそ
の危険因子に関しても検討した。 

 

B. 研究方法 
1. インターフェロン治療後での HCV 駆除後の肝発
癌に関する検討 
a. 症例 
当院にて、インターフェロン治療を行った C 型慢性
肝疾患患者のうち SVR が得られた 669 例である。イ
ンターフェロン治療前に肝癌治療歴のある例と治療
後 1 年以内発癌例は除外した。 
b. 背景因子の検討 
肝発癌率、発癌症例の性別、年齢、肝線維化の程度、
糖尿病の有無、ALT, r-GTP, AFP の異常と肝発癌との関
係を検討した。 

c. 倫理面での配慮 
久留米大学の倫理委員会の承認を受けて検討を行っ
た。 
2. DAAs 治療による HCV 駆除後の肝発癌に関する
多施設による後ろ向き検討(SAKS Study) 
a. 症例 
久留米大学消化器内科、佐賀大学医療支援学講座江
口有一郎教授、産業医科大学第三内科原田大教授と
の多施設共同研究(SAKS study)にて各々の大学病院
と関連の 60 施設にて DAAs 治療を行った C 型慢性肝
疾患患者 4,040 例のうち SVR12 が得られ、その後の
追跡調査が可能であった 2,509 例を対象とした。 
b. 検討項目 
肝発癌率、発癌症例の性別、年齢、4 型コラーゲン
値、FIB4 index, APRI、プロトロンビン時間、血小板
値、アルブミン値、r-GTP, AFP, PIVKA2 と肝発癌との
関係を単変量解析、多変量解析にて検討した。なお、
肝硬変所の診断は主治医の判断とした。 
c. 倫理面での配慮 
久留米大学の倫理委員会の承認を受けて検討を行っ
た。久留米大学倫理委員会承認番号：14178 
3. DAAs 治療により SVR を示した C 型慢性肝疾患患
者における肝発がんの実態を明らかにするための
多施設共同前向き研究 
a. 症例 
九州の 15 施設：大分大学(清家正隆)、鹿児島大学(井
戸章雄、馬渡誠一)、熊本大学(佐々木裕、吉丸洋子)、
九州医療センター・消化器科/外科(中牟田誠、樋口
野日斗/高見裕子)、佐賀大学(江口雄一郎、大枝敏)、
産業医科大学(原田大、本間雄一)、長崎医療センター
(八橋弘、橋元悟)、長崎大学(中尾一彦、三馬聡)、福
岡赤十字病院(早田哲郎)、福岡大学(向坂彰太郎、釈
迦堂敏)、福岡徳洲会病院(松本修一)、宮崎大学(永田
賢治)、琉球大学(前城達次)、久留米大学(古賀浩徳、
井出達也、中野聖仁、鳥村拓司)(敬称略)から DAAs
治療を行い svr12 を得られた 3,012 例(DAAs 治療前に
肝がんなし：2,552 例、肝癌根治後に DAAs 施行：459
例)を登録した。 
b. 検討項目 
DAAs 治療後の発がん率、肝がん再発率、発がんおよ
び再発に寄与する因子の短変量、多変量解析による
抽出。抽出された危険因子による発がん率、再発率
の層別化。 
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c. 倫理面での配慮 
久留米大学の倫理委員会の承認を受けて検討を行っ
た。久留米大学倫理委員会承認番号：16240, 
UMIN-CTR 登録：UMIN000027988 
 

C. 研究成果 
1. インターフェロン治療後での HCV 駆除後の肝発
癌に関する検討 
インターフェロン療法を施行した症例のうち、HCV
が駆除された 669 例の中から肝細胞癌の発生を認め
たものは、19 例(2.8%) であった。19 症例の内訳は、
男性が 12 例、女性が 7 例であった。65 歳以上が 8
例(男性:4 例,女性:4 例)、65 歳以下が 11 例(男性:7 例,
女性:4 例)で、高齢者では女性からの発癌が多いよう
であった。背景肝病変に関しては、インターフェロ
ン療法開始時の肝生検において、F3 以上の症例が 10
例であり、このうち 5 例が肝硬変症例であった。肝
細胞癌治療として肝切除を行い、インターフェロン
療法開始時との背景肝が比較可能であった 7 例の検
討では、改善が 3 例、不変が 1 例、増悪が 3 例であ
り、この 7 例のうち 65 歳以上の高齢者では 4 例中 3
例で改善しているのに対し、65 歳未満で改善例はな
かった。65 歳以上においては BMI が 25 以上の症例
は 1 例もなく、糖尿病合併例が 2 例,アルコール多飲
者が 1 例のみであった。ALT や r-GTP の異常を認め
る症例はなかった。症例ごとに見てみると、BMI, 糖
尿病、アルコール多飲、ALT、r-GTP 異常のうち 2 項
目を有している症例は 1 例、1 項目を有している症
例 1 例で、他の 6 症例は何れの背景因子も有してい
なかった。65 歳以上の高齢者においては、BMI, 糖
尿病、アルコール多飲、ALT、r-GTP 異常を伴う症例
が少なく、インターフェロン療法による HCV 駆除後
の肝発癌に、高齢という因子が強く関与しているこ
とが示唆された。一方、65 歳以下の肝発癌症例に関
しては、BMI が 25 以上の症例が 8 例、糖尿病合併例
が 7 例,アルコール多飲者が 3 例, ALT 異常が 4 例、
r-GTP 異常が 7 例であった。症例ごとに見てみると、
5 個の背景因子のうち 4 項目を有している症例が 4
例、3 項目が 4 例、いずれも有していないのが 2 例
であった。以上の結果から、65 歳以下における HCV
駆除後の肝発癌には、生活習慣に伴う肝発癌因子が
複数関与して、HCV 駆除後も肝線維化が進行し発癌
に繋がることが考えられた。 

2. DAAs 治療による HCV 駆除後の肝発癌に関する
後ろ向き検討(SAKS Study) 
SAKS study に参加した各施設で DAAs を用いて治療
を行った症例 4,040 例で著効(SVR12)が確認され、そ
の後の経過観察が可能であった症例 2,509 例のうち
DAAs による治療以前に肝細胞癌の発症を認め治療
歴のある症例が 324 例で、DAAs 治療以前に肝細胞癌
の既往のない症例は 2,185 例であった。 
1) DAAs 治療後の肝発がんに関する検討 
肝硬変症と診断された 307 例からの発がんは、27 例
であり、1,2 年累積発がん率は各々、6.0%, 13.7%と
高値であった。一方、慢性肝炎と診断された 1,878
例からの発がんは 29 例であり、1,2 年累積発がん率
は各々、1.5%, 3.4%であり有意に肝硬変症例からの
肝発癌率が高かった。 
2) DAAs による治療により SVR となった症例からの
肝発癌に関与する因子の解析 
肝発癌の背景因子に関しては、単変量、多変量で解
析した結果、肝発癌の危険因子は高齢であること(発
癌症例: 69.9±7.3 歳, 非発がん例: 65.9±11.1 歳)、肝硬
変患者炎症例であること、治療終了後 24 週目の AFP
高値 (発癌症例:9.9±17.3, 非発がん例:4.4±6.8)、治療
終了後 24 週目の r-GTP 高値(発癌症例:36.8±27.8, 非
発がん例:26.6±29.9)が抽出された。 
3) DAAs 治療前に肝細胞癌の治療歴がある症例の肝
癌再発率の検討 
肝細胞癌に対する治療後に DAA 治療が導入され SVR
になった症例は 324 例であり、平均観察期間 1.2±0.6
年間の観察の間に肝細胞癌が再発した症例は 127 例
(39.2%)であった。 
3. DAAs 治療により SVR を示した C 型慢性肝疾患患
者における肝発がんの実態を明らかにするための
多施設共同前向き研究 
15 施設から登録されたのは、肝細胞癌の既往がなく
DAAs にて SVR12 が得られた 2,552 例、肝細胞癌の根
治術後に DAAs 治療を行い SVR12 が得られた症例
459 例の計 3,011 例であった。 
1) DAAs 治療後の肝発がんに関する検討 
平均観察期間 22.6±8.3 か月の間に肝細胞癌の既往が
なく DAAs にて SVR12 が得られた 2,552 例のうち 70
例(2.7%)に発がんが認められた。1,2,3 年の累積発が
ん率は各々1.3%, 2.9%, 4.9%であった(図.1)。 
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図.1 DAAs 後の肝発がん率 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
2) DAAs による治療により SVR となった症例からの
肝発癌に関与する因子の解析 
肝発癌の背景因子に関しては、単変量、多変量で解
析した結果、肝発癌の危険因子は高齢であること(多
変量解析法 Hazard ratio(HR);1.51)、男性(HR;2.40)、
r-GTP 高値(HR;1.04)、FIB-4 index (HR; 1.12)が抽出さ
れた。 
3) DAAs 治療後の肝発がん率の層別化 
ROC により 2)で抽出された cutoff 値を以下のように
設定した。年齢:62 歳、r-GTP:44 IU/L、FIB-4 index:4.6。
これら 3 因子が cutoff 値以上を取り、男性である症
例の DAAs 治療後の 1,2,3 年の発がん率は各々7.9%, 
17.5%, 25.0%であった。一方、それ以外の症例では
DAAs 治療後の 1,2,3 年の累積発がん率は各々1.1%, 
2.4%, 4.1%であり、両群間に有意差を認めた。 
4) DAAs 治療前に肝細胞癌の根治治療歴がある症例
の肝癌再発率の検討 
肝細胞癌に対する根治術後に DAA 治療が導入され
SVR になった症例は 459 例が登録されこのうち平均
観察期間 29.4±6.8 か月の間に肝細胞癌が再発した症
例は 217 例(47.3%)であった。これらの症例の 1,2,3
年の累積再発率は各々27.1%, 43.4%, 50.8%であった
(図.2)。 
図.2 肝癌根治後に DAAs を導入した症例の再発率 
 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

5) 肝癌根治術後の DAAs 治療による SVR 後の肝が
ん再発に関与する因子の解析 
肝がん再発の背景因子に関しては、単変量、多変量
で解析した結果、DAAS 治療前の AFP 高値(HR;1.02)、
DAAs 前の肝がんの根治治療の回数が多いこと(2
回:HR;1.60,3 回:2.61)が抽出された。 
6) 肝癌根治術後の DAAs 治療による SVR 後の肝癌
再発率の層別化 
単変量及び多変量解析で抽出された肝がん再発に寄
与する因子のうち、DAAS 治療前の AFP 値の cutoff
値を 5.4 ng/mL とすると、AFP 値 5.4 ng/mL 以上の
症例では、1,2,3 年の肝がん累積再発率は各々30.0%, 
48.1%, 53.2%であった。一方、AFP 値 5.4 ng/mL 以
下の症例では、1,2,3 年の肝がん累積再発率は各々
18.9%, 31.6%, 45.4%であった。次に、DAAs 治療前に
施行された肝がんの根治治療の回数で層別化すると、
根治治療が 1 回の場合では、1,2,3 年の肝がん累積再
発率は各々19.4%, 33.0%, 42.0%、根治術が 2 回の場
合は、1,2,3 年の肝がん累積再発率は各々30.7%, 
45.6%, 56.4%、根治術が 3 回以上の場合は、1,2,3 年
の肝がん累積再発率は各々43.8%, 67.1%, 68.6%であ
った(図.3)。 
 
図.3 肝癌根治後に DAAs を導入した症例の再発率
の層別化 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
D. 考察 

2016 年度の検討において、インターフェロン治療
後に肝発癌が認められたのは HCV が駆除された 669
例中 19 例(2.8%)であった。肝発癌に関与する因子と
して、65 歳未満では、肥満、糖尿病、肝機能異常を
多く認めた。治療前の肝生検と比較できた 7 例のう
ち 65 歳以上の高齢者では 4 例中 3 例で改善している
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のに対し、65 歳未満で改善例はなかった。以上の結
果から、インターフェロン著効後の肝発癌には高齢、
線維化進展例、男性の因子も重要であるが、若年者
での発癌は特に、肥満、糖尿病、アルコール摂取、
肝機能異常なども重要な因子であると考えられた。
よって、インターフェロン療法にて HCV が駆除され
るまでに何十年もの間障害を受け続けてきた肝細胞
は、HCV 消失により、ウイルスに関連した機序での
肝細胞障害はなくなるものの、その後の加齢、肥満、
糖尿病、アルコール摂取などによる障害が複合して
加わることで肝発癌に至る可能性が示唆された。 

また、DAAs 治療により HCV が駆除された症例か
らの肝発がんや、肝細胞癌の根治術を行った後に
DAAs 治療を行い、SVR になった症例からの肝細胞癌
の再発もある一定の頻度で起こることが明らかにな
ってきている。2017-2018 年度の我々の検討のうち、
多施設後ろ向き検討(SAKS Study)において、肝硬変症
と診断された症例からの 1,2 年発がん率は各々、6.0%, 
13.7%と高値であった。一方、慢性肝炎と診断された
症例からの 1,2 年累積発がん率は各々、1.5%, 3.4%で
あり有意に肝硬変症例からの肝発癌率が高かった。
発がんに関与する因子は高齢、肝硬変症例、DAAs 治
療後 24 週目の r-GTP, AFP 高値が挙げられた。多施設
前向き研究においては、DAAs 治療後の 1,2,3 年の発
がん率は各々1.3%, 2.9%, 4.9%であり、発がんに関与
する因子は男性、高齢、r-GTP 高値、FIB-4 index 高
値が挙げられた。さらに、男性、62 歳、r-GTP44、
FIB-4 index 4.6 で分けると、発がん率が層別化された。 

今後ますます HCV 抗体陽性、HCV RNA 陰性の症例
からの肝発癌の割合が増えると、我々が今日まで施
行し、根治術可能な時点で約 70%の肝細胞癌症例が
診断可能といった効果を上げていた本邦の肝細胞癌
の早期発見のためのサーベイランスシステムに HCV
抗体陽性かつ HCV RNA 陽性症例に加えて、HCV 抗体
陽性かつ HCV RNA 陰性症例も同様に組み入れること
は、医療経済の面から考えると非経済的である。今
回の検討において、FIB-4 index に加え、高齢、男性、
r-GTP 高値で肝発がん率が層別化されたことより今
後さらに症例を重ね、観察期間を延ばすことで DAAs
治療後の肝発がん率を予測することが可能となり、
新たに DAAs により HCV が駆除された症例に対する
肝細胞癌早期発見のための新たなサーベイランスシ
ステムを構築することが可能であると考えられた。 

一方、肝癌根治術後の肝がん再発に関しては、再
発に関与する因子によりある程度の肝がん再発率の
層別化は可能であったが、低危険群でも効率に肝が
んの再発が認められたため現時点では肝細胞がん再
発の新たなサーベイランスシステムを構築すること
は可能とは言い難い。たとえ DAAs で SVR になって
も慎重な経過観察が必要であると思われる。 

 

E. 結論 
インターフェロン療法による HCV 駆除後の肝細胞

癌発生に関しては、高齢、糖尿病、肥満、アルコー
ル摂取などの因子が複数絡み合って発癌に至ること
が示唆された。また、DAAs による HCV 駆除後の肝
発がんに関与する因子は、男性、高齢、r-GTP 高値、
FIB-4 index 高値が挙げられた。今後これらの危険因
子を参考にして発がんの危険群の設定や、DAAs によ
り HCV が駆除された症例に対する肝細胞癌早期発見
のための新たなサーベイランスシステムを構築する
ことが可能であると考えられた。 
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する肝動注化学療法 New FP 療法の治療 成績
の多施設後ろ向き研究. 第 54 回日本肝臓学会総
会. 大阪市. 2018/6/14 

158. 岩本英希、安倍満彦、鳥村拓司. 癌周囲の高脂
肪環境は癌のエネルギー代謝のリプログラミン
グを介し，血管新生阻害剤耐性を産み出す. 第
54 回日本肝臓学会総会. 大阪市. 2018/6/14 

159. 川口 巧、中野 暖、鳥村拓司. シンポジウム(4)
肝疾患におけるサルコペニアの診断と治療. 肝
疾患におけるサルコペニア:判定基準の比較と
運動療法の効果. 第 54 回日本肝臓学会総会. 大
阪市. 2018/6/14 

160. 川口 巧、中野 暖、鳥村拓司. ポスターシン
ポジウム. 肝硬変の成因別実態. 肝硬変の実態
調査:成因別特徴と肝癌危険因子の解析. 第 54
回日本肝臓学会総会. 大阪市. 2018/6/14 

161. 〇川口俊弘、井出達也、鳥村拓司. ワ−クショッ
プ(11)肝炎ウイルスの制御が肝癌診療に及ぼす
影響. C 型肝疾患での抗ウイルス治療後の発癌
の臨床，病理学的検討. 第 54 回日本肝臓学会総
会. 大阪市. 2018/6/14 

162. 中野聖士、田中正俊、黒松亮子、佐谷 学、新
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関 敬、相野 一、岡村修祐、岩本英希、下瀬
茂男、城野智毅、野田 悠、古賀浩徳、鳥村拓
司. シンポジウム(1)肝癌における分子標的治療
薬の新たな治療展開. 進行肝細胞癌に対するソ
ラフェニブ治療後のセカンドライン(既存の追
加治療とレゴラフェニブ治療との比較). 第 54
回日本肝癌研究会. 久留米市. 2018/6/28 

163. 井出達也、黒松亮子、有永照子、桑原礼一郎、
天野惠介、佐野有哉、鳥村拓司. シンポジウム(2)
肝炎ウイルス制御後発癌の実体と対応策. C 型肝
疾患での DDA治療SVR例の発癌についての検討. 
第 54 回日本肝癌研究会. 久留米市. 2018/6/28 

164. 広田桂介、川口 巧、神谷俊次、橋田竜騎、松
瀬博夫、戸次将史、五島礼博、吉山暉人、大塚 
貴、野副良介、鳥村拓司、志波直人. 肝がん患
者における化学療法治療前後の骨格筋量の変化. 
日本リハビリテーション医学会第 55 回学術集
会. 福岡市. 2018/6/28 

165. 神谷俊次、川口 巧、橋田竜騎、戸次将史、松
瀬博夫、広田桂介、五島礼博、吉山 
暉人、大塚 貴、野添良介、志波直人、鳥村拓
司. 運動療法が肝癌化学療法にともなう骨格筋
量減少におよぼす影響. 日本リハビリテーショ
ン医学会第 55 回学術集会. 福岡市. 2018/6/28 

166. 中村 徹、古賀浩徳、増田篤高、岩本英希、安
倍満彦、阪上尊彦、田中俊光、鳥村拓司. シン
ポジウム(2)形態学を基盤にした肝疾患研究の
進歩と臨床応用. 末梢血 CD34 細胞を用いた肝
硬変に対する臨床応用と新たな治療法の開発. 
第 50 回日本臨床分子形態学会総会・学術集会. 
東京. 2018/9/7 

167. Koga H, Wada F, Sakaue T, Iwamoto H, Abe M, 
Torimura T. English Oral Session. Claudin-2 
activates LKB1-AMPK signals, thereby inducing 
cell-cycle arrest and autophagy in liver cancer 
cells. 第 77 回日本癌学会学術総会. 大阪. 
2018/9/27 

168. 増田篤高、中村徹、鳥村拓司. ワ−クショップ(6)
肝硬変モデルマウスにおける galunisertib 投与
による肝再生促進・抗線維化作用とその臨床応
用の可能性. 26th JDDW(第 22 回肝臓学会大会、
第 60 回日本消化器病学会大会 合同). 神戸市. 
2018/11/1 

169. 野田 悠、川口 巧、黒松亮子、中野聖士、新
関 敬、古賀浩徳、鳥村拓司. 非 B 非 C 肝癌の

予後因子の検討：HCV 肝癌との比較検討. 26th 
JDDW(第 22 回肝臓学会大会). 神戸. 2018/11/1 

170. 〇本間雄一、井出達也、柴田道彦、日浦政明、
阿部慎太朗、岩根伸治、岡田倫明、宮原千賀、
江口有一郎、鳥村拓司、原田 大. 他施設共同
研究での DAA 既治療例に対する再治療成績と
SVR に寄与する因子の検討. 26th JDDW(第 22 回
肝臓学会大会). 神戸. 2018/11/1 

171. 中野 暖、川口 巧、岩本英希、古賀浩徳、鳥
村拓司. SGLT2 阻害剤がヒト肝癌細胞の代謝と
増殖におよぼす影響. 26th JDDW(第 22 回肝臓学
会大会). 神戸. 2018/11/1 

172. 岩本英希、古賀浩徳、鳥村拓司. 肝細胞癌に対
する血管新生阻害剤の正常臓器血管への影響と
癌血管特異的遺伝子の探索. 26th JDDW(第 22 回
肝臓学会大会). 神戸. 2018/11/1 

173. 下瀬茂男、新関 敬、岩本英希、城野智毅、相
野 一、田中正俊、古賀浩徳、鳥村拓司. 肝動
脈化学塞栓術における予後因子の検討. 26th 
JDDW(第 22 回肝臓学会大会). 神戸市. 
2018/11/1 

174. 城野智毅、新関 敬、下瀬茂男、岩本英希、相
野 一、古賀浩徳、鳥村拓司. Efficacy and safety 
of Balloon-Occluded Transarterial 
Chemoembolization(B-TACE)for hepatocellular 
carcinoma. 26th JDDW(第 22 回肝臓学会大会). 
神戸市. 2018/11/1 

175. 中村 徹、増田篤高、鳥村拓司. ワ−クショップ
(2)肝硬変患者に対する自家末梢血 CD34+細胞
移植による長期予後と QOL 改善を目指した肝硬
変治療開発. 26th JDDW(第 22 回日本肝臓学会大
会、第 60 回日本消化器病学会大会 合同). 神戸
市. 2018/11/1 

176. 有永照子、井出達也、鳥村拓司. ワ−クショップ
(8)血清 IgG 値の推移による自己免疫性肝炎の再
熱予測. 26th JDDW(第 22 回日本肝臓学会大会、
第 60 回日本消化器病学会大会 合同). 神戸市. 
2018/11/1 

177. 川口 巧、猪口哲彰、鳥村拓司. ワ−クショップ
(17)内科疾患における肝繊維化高値に関わる要
因：Community-based survey に基づく探索的検
討. 26th JDDW(第 22 回日本肝臓学会大会、第 60
回日本消化器病学会大会、第 16 回日本消化器外
科学会大会 合同). 神戸市. 2018/11/1 
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178. 天野惠介、井出達也、鳥村拓司. ワ−クショップ
(7)核酸アナログ長期投与例における肝発癌時
の臨床および肝病理組織学的検討. 26th 
JDDW(第 22 回日本肝臓学会大会、第 60 回日本
消化器病学会大会、第 16 回日本消化器外科学会
大会 合同). 神戸市. 2018/11/1 

179. 〇黒松亮子、中野聖士、佐谷 学、岡村修祐、
野田 悠、新関 敬、古賀浩徳、鳥村拓司. 長
期生存例からみた初発肝癌治療後の長期生存の
予測. 26th JDDW(第 22 回日本肝臓学会大会). 神
戸市. 2018/11/1 

180. Masuda A, Nakamura T, Abe M, Iwamoto H, 
Sakaue T, Tanaka T, Koga H and Torimura T. 
Promotion of Liver Regeneration/Anti-Fibrotic 
Effects of TGF-β Receptor Kinase Inhibitor 
Galunisertib in CCl4-Treated Mice and the 
Possibility for Clinical Application. The 69th 
Annual Meeting of the American Association for 
the Study of Liver Diseases (AASLD). San 
Francisco, USA. 2018/11/9 

181. Noda Y, Kawaguchi T, Korenaga M, Yoshio S, 
Komukai S, Nakano M, Niizeki T, Koga H, 
Kawaguchi A, Kanto T and Torimura T. A 
Prognostic Impact of an Activator of 
TumorAssociated Macrophages, Interleukin-34, 
in Patients with Non-Viral Hepatocellular 
Carcinoma: A Data-Mining Analysis. The 69th 
Annual Meeting of the American Association for 
the Study of Liver Diseases (AASLD). San 
Francisco, USA. 2018/11/9 

182. Noda Y, Kawaguchi T, Kuromatsu R, Komukai S, 
Nakano M, Niizeki T, Koga H, Kawaguchi A and 
Torimura T. Data-Mining Analysis for Prognosis 
of Patients with Non-Viral Hepatocellular 
Carcinoma:A Comparative Study with Hepatitis C 
VirusRelated Hepatocellular Carcinoma. The 69th 
Annual Meeting of the American Association for 
the Study of Liver Diseases (AASLD). San 
Francisco, USA. 2018/11/9 

183. Torimura T, Niizeki T, Nakano M, Shimose S, 
Shirono T, Iwamoto H and Koga H. Elderly 
Patients with Advanced Hepatocellular 
Carcinoma Could be Effectively Treated without 
Age-Related Adverse Events. The 69th Annual 
Meeting of the American Association for the 
Study of Liver Diseases (AASLD). San Francisco, 
USA. 2018/11/9 

184. Shirono T, Iwamoto H, Niizeki T, Shimose S, Koga 
H and Torimura T. Epirubicin Is More Effective 
Than Miriplatin in Balloon-Occluded 
Transcatheter Arterial Chemoembolization for 
Hepatocellular Carcinoma 
. The 69th Annual Meeting of the American 
Association for the Study of Liver Diseases 
(AASLD). San Francisco, USA. 2018/11/9 

185. Abe M, Koga H, Tanaka T, Sakaue T, Masuda A, 
Iwamoto H, Nakamura T, Yano H and Torimura T. 
Proteomic Discovery of Brain-Derived 
Neurotrophic Factor in Serum and Bile Ducts in 
Cholestasis. The 69th Annual Meeting of the 
American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD). San Francisco, USA. 
2018/11/9 

186. Iwamoto H, Abe M, Koga H, Cao Y and Torimura T. 
Fatty Liver Environment Confers Antiangiogenic 
Drug Resistance to Hepatocellular Carcinoma and 
Metastatic Liver Cancer of Colorectal 
Cancer through Activation of Lipid Dependent 
Metabolic Pathway. The 69th Annual Meeting of 
the American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD). San Francisco, USA. 
2018/11/9 

187. Reiichiro Kuwahara, Neil D and Takuji Torimura. 
Identification of Hepatic Stem Cell Niche By Label 
Retaining Cell Assay in Fetal and Neonatal Mice. 
The 69th Annual Meeting of the American 
Association for the Study of Liver Diseases 
(AASLD). San Francisco, USA. 2018/11/9 

188. Kawaguchi T, Koya S, Hashida R, Hirota K, Bekki 
M, Goto E, Yamada M, Sugimoto M, Hayashi S, 
Goshima N, Yoshiyama T, Otsuka T, Nozoe R, 
Nagamatsu A, Nakano D, Shirono T, Shimose S, 
Iwamoto H, Niizeki T, Matsuse H, Koga H, Miura H, 
Shiba N and Torimura T. In-Hospital Exercise 
Prevented Sarcopenia in Hepatoma Patients with 
Chronic Liver Disease Who Underwent 
Transcatheter Arterial 
Chemoembolization. The 69th Annual Meeting of 
the American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD). San Francisco, USA. 
2018/11/9 

189. Hashida R, Kawaguchi T, Goshima N, Yoshiyama 
T, Otsuka T, Bekki M, Koya S, Hirota K, Niizeki T, 
Sakai M, Matsuse H, Shiba N and Torimura T. An 
Impact of Cancer Rehabilitation for Prognosis of 
Patients with Hepatocellular Carcinoma. The 
69th Annual Meeting of the American Association 
for the Study of Liver Diseases (AASLD). San 
Francisco, USA. 2018/11/9 

190. Kawaguchi T, Nakano D, Koga H and Torimura T. 
Effects of a DPP4 Inhibitor on Progression of 
Nash-Related Hepatoma and DNA Synthesis 
Pathway Via p62/Keap1/Nrf2 in a Mouse Model: 
A Metabolomic Analysis. The 69th Annual 
Meeting of the American Association for the 
Study of Liver Diseases (AASLD). San Francisco, 
USA. 2018/11/9 

191. Kawaguchi T, Nakano D, Iwamoto H, Hayakawa M, 
Koga H and Torimura T. SGLT2 Inhibitor Altered 
Metabolic Reprograming and Suppressed 
Proliferatoin of Hepatocellular Carcinoma: A 
Metabolomic Analysis. The 69th Annual Meeting 
of the American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD). San Francisco, USA. 
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2018/11/9 
192. Torimura T, Iwamoto H, Masuda A, Abe M, Suzuki 

H, Nakamura T, Sakaue T, Tanaka T, Yamamoto K, 
Yano H and Koga H. DNA Methylation Level of 10 
CpG Sites on 8 Specific Genes in Non-Cancerous 
Liver Tissues Is Useful to Predict Multicentric 
Recurrence 
of Hepatocellular Carcinoma after Surgical 
Resection. The 69th Annual Meeting of the 
American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD). San Francisco, USA. 
2018/11/9 

193. Nishina S, Sasaki K, Hara K, Kawaguchi T, 
Torimura T, Hino K. Dipeptidyl Peptidase 4 
Inhibitors Reduce the Progression of 
Hepatocellular Carcinoma By Activating T Cell 
and Natural Killer Cell Chemotaxis in Mice. The 
69th Annual Meeting of the American Association 
for the Study of Liver Diseases (AASLD). San 
Francisco, USA. 2018/11/9 

194. Koga H, Imamura Y, Wada F, Abe M, Iwamoto H, 
Nakamura T, Sakaue T, Masuda A, Tanaka T, Yano 
H and Torimura T. Claudin-2 Activates 
LKB1-AMPK Signals, Thereby Inducing Cell-Cycle 
Arrest and Autophagy in Liver Cancer Cells. The 
69th Annual Meeting of the American Association 
for the Study of Liver Diseases (AASLD). San 
Francisco, USA. 2018/11/9 

195. Hashida R, Kawaguchi T, Otsuka T, Goshima N, 
Yoshiyama T, Bekki M, Iwanaga S, Sugimoto T, 
Koya S, Hirota K, Matsuse H, Torimura T and 
Shiba N. Hybrid Training Using Electrically 
Stimulation to Antagonistic Muscle Improved 
Insulin Resistance with Alterations in Myokine 
and Hepatokine in Patients with NAFLD: A Pilot 
Study. The 69th Annual Meeting of the American 
Association for the Study of Liver Diseases 
(AASLD). San Francisco, USA. 2018/11/9 

196. Iwamoto H, Niizeki T, Nagamatsu H, Shimose S, 
Shirono T, Tanaka M, Yamaguchi T, Koga H and 
Torimura T. Multicenter Retrospective Study of 
New FP, a Novel Regimens of Hepatic Arterial 
Infusion Chemotherapy for Advanced 
Hepatocellular Carcinoma with Major 
Macrovascular Invasion. The 69th Annual 
Meeting of the American Association for the 
Study of Liver Diseases (AASLD). San Francisco, 
USA. 2018/11/9 

197. Nakamura T, Koga H, Masuda A, Iwamoto H, Abe 
M, Sakaue T, Tanaka T and Torimura T. Parallel 
28 (Oral Sessions): Cellular Biology in Liver 
Transplantation. Transplantation of Human lps 
Cell-Derived Hepatocyte-like Cells and 
Endothelial Cells with Peptide Hydrogel 
Decreases Hepatic Fibrosis in Mice with Chronic 
Liver Fibrosis. The 69th Annual Meeting of the 
American Association for the Study of Liver 
Diseases (AASLD). San Francisco, USA. 
2018/11/9 

198. 〇緒方 啓、杉山 元、堀 まいさ、板野晋也、
佐野有哉、井出達也、鳥村拓司. P32 欠失を認め
なかったグレカプレビル・ピブレンタスビル
(GLE・PIB)併用療法無効の C 型慢性肝炎の 1 例. 
第 112 回日本消化器病学会九州支部例会 第
106 回日本消化器内視鏡学会九州支部例会 合
同. 鹿児島市. 2018/11/9 

199. 増田篤高、中村 徹、鳥村拓司. TGFβ阻害剤”
galunisertib”の抗線維化と肝再生促進作用. 第
32 回肝類洞壁細胞研究会学術集会. 東京. 
2018/12/1 

200. 岩本英希、古賀浩徳、鳥村拓司. シンポジウム(5)
次世代シークエンサを用いたゲノム解析による
肝疾患研究. 非癌部肝組織の DNA メチル化の変
化は肝細胞癌の多中心性発生のバイオマーカー
になり得る. 第 42 回日本肝臓学会東部会. 東京. 
2018/12/7 

201. 安倍満彦、古賀浩徳、鳥村拓司. 胆管上皮細胞
に高発現する脳由来神経栄養因子(BDNF)の機
能解析. 第 4 回 G-PLUS (旧称：浜名湖シンポジ
ウム). 東京. 2018/12/15 

 
 
202. 川口 巧、中野 暖、居石哲治、鳥村拓司. イ

ソマルツロースが NAFLD 患者のインスリン抵
抗性と代謝におよぼす影響：メタボローム解析. 
第 22 回日本病態栄養学会年次学術集会. 横浜市. 
2019/1/11 

203. 池田真由美、高柳理沙、永松あゆ、丸山奈津実、
川口 巧、居石哲治、田尻祐司、野村政壽、鳥
村拓司、多賀百香、田中芳明. 非 B 非 C 肝がん
患者の食習慣の特徴. 第 22 回日本病態栄養学会
年次学術集会. 横浜市. 2019/1/11 
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