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研究要旨： 肝硬変・肝癌への移行率を減少させるには、肝炎ウイルス陽性者の効率的

なフォローアップが重要な課題である。B型肝炎ウイルス感染者の多くを占める HBe 抗

原陰性低増殖期 B 型非活動性キャリアは治療対象とならず、そのフォローアップ状況

については明らかではない。本研究は、14 肝疾患診療連携拠点病院を含む 16 施設の消

化器内科・肝臓内科を受診した初診 B型肝炎患者 2640 例のうち、HBe 抗原陰性化津 HBV 

DNA 4.0logcopies/mL 未満の 670 例を対象とし、初診日より 3年間のフォローアップ状

況について調査した。さらに肝発癌率、核酸アナログ投与率、フォローアップ中断者

についてその理由を調査した。全体のフォローアップ率は、6 ヶ月後 68.1%、3 年後

51.3%、344 例であった。肝癌は 2 例で発症し、核酸アナログの投与は 6 例で開始され

た。フォローアップ中断者の理由は、自己中断が 119 例と最も多く、次いで他院紹介

（専門医紹介 63例、非専門医紹介 63 例）であった。 

A. 研究目的 

 平成28年度の肝炎基本対策法の改定によ

り、肝硬変・肝がんへの移行率を減少させ

ることが目標となり、肝炎ウイルス陽性者

を継続受診（フォローアップ）させること

は重要な課題である。わが国に約 100 万人

存在する B 型肝炎ウイルス（Hepatitis B 

Virus;HBV）感染者の多くを占める HBe 抗原

陰性低増殖期（low replicative phase, 

inactive phase）B 型非活動性キャリアは治

療対象とならないため、そのフォローアッ

プの現状は明らかにされていない。本研究

の目的は、HBe 抗原陰性低増殖期 HBV 感染者

のフォローアップ状況を明らかにすること
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である。 

 

B. 研究方法 

 2012 年から 2014 年までの 3 年間に 14 肝

疾患診療連携拠点病院を含む 16 施設の消化

器・肝臓内科を受診した初診 HBs 抗原陽性

2640 例中、除外基準を満たし、データ欠損

のない HBe 抗原陰性かつ HBV DNA 4.0

logcopies/mL 未満の 670 例を対象とした。

初診日より 3 年間のフォローアップ率を検

討し、非専門医療施設（消化管内科のみ）

と比較した。さらに、肝発癌率、核酸アナ

ログ投与率、フォローアップ中断者につい

てその理由を調査した。 

 

C. 研究結果 

1. 年齢中央値は、59歳（22〜85 歳）、男性

325 例（48.4％）、女性 345 例（51.6％）、通

院期間中央値は 1119 日であった。血液検査

の平均値は、血小板 20.7±6.0 万/µl、AST 

26.3±17.6U/L、ALT 27.7±28.9U/L、FIB-4 

index 1.62±1.15、HBV DNA 中央値 3.0log 

copies/mL であった。フォローアップ率は、

初診日から 6 ヶ月後 68.1％と低下し、以後

は 1 年後 63.7％、1.5 年後 58.4％、2 年後

56.1％、2.5 年後 53.1％、3 年後 51.3％と

減少は緩やかとなった。施設毎のフォロー

アップ率は、肝臓専門医が不在の非専門医

療機関 1施設が 5.3％であり、肝臓専門医の

存在する専門医療機関 15 施設は 37％から

80.0％であった（図 1）。初診日より 3 年間

の観察期間中の肝発癌は、2例（0.58％）で

あり、いずれも 60 歳代の男性であった。発

癌までの期間は、それぞれ 841、1015 日で、

1例は観察期間中にHBs抗原陰性化した後の

発癌であった。次いで核酸アナログ投与は、

6 例（1.7％）であり、投与開始までの平均

期間は 984 日であった。 

 

 

2. 初診日から 3年間の期間内にフォローア

ップが中断されたのは 344 例（48.7％）で

あり、通院中断理由は、自己中断 119 例

（17.8％）と最も多く、続いて他院紹介 126

例（18.8％）（専門医に紹介 63 例、非専門

医に紹介 63 例）であった（図 2）。他施設を

含むフォローアップ率は、70.1％であった。

肝臓専門医が存在する専門医療機関15施設

において自己中断 114 例中 65 例（57.0％）

が 6ヶ月以内に受診を中断していた。 

 
D. 考察 

 14肝疾患診療連携拠点病院を含む16施設

の初診 HBV 感染者のフォローアップ率は、3

年間の期間では施設によって相違はあるも

のの半数以上が初診時と同じ施設でのフォ

ローアップがなされていた。しかし、低増

殖期 B 型非活動性キャリアの非専門医療機

関の 3 年フォローアップ率は、専門医療機

関と比較して明らかに低く、専門医による

フォローアップが重要であることが示唆さ

れる。 
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 低増殖期 B 型非活動性キャリアの肝発癌

率は 3 年間で 0.58％であり、少なからず存

在している。さらに核酸アナログ投与開始

例は 1.7％であり、その後の治療が必要であ

ったことからも、専門医によるフォローア

ップが改めて重要であることが明らかとな

った。 

 しかし、専門医療機関に受診した HBV 患

者の実に半数以上が 6 ヶ月以内に受診を自

己中断していることも明らかとされ、効率

的にフォローアップを行うには、初診時に

その重要性を伝え、少なくとも 6 ヶ月以上

は専門医によるフォローアップが必要であ

ることが推察される。 

 

E. 結論 

 低増殖期 B 型非活動性肝炎感染者のフォ

ローアップは初診から6ヶ月が重要である。 
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