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研究要旨 日本小児科学会員が所属する病院の小児科責任者2,510人を対象とし
て，原因不明の小児急性肝炎について全国実態調査（一次調査）を実施した．
947人から回答があり回答率は37.7%であった．原因不明の小児急性肝炎の症例数
の合計は，5年6か月間で1,229人であった．COVID-19流行前の報告数は2017年260
人，2018年257人，2019年243人，COVID-19流行中の報告数は2020年164人，2021
年192人，2022年1月〜6月113人で、流行中は少ない傾向が認められた．COVID-19
流行前は0歳および1-4歳群の症例数が他の年齢群と比較して多く、流行中はこれ
らの年齢群で減少が顕著であった．各年とも男女に明らかな偏りはみられなかっ
た．地域別では，COVID-19流行前、流行中ともに、京都府・愛知県・福島県から
多く報告された．重症化の指標として、黄疸の有無と肝移植の有無について検討
した。黄疸出現例は流行前の3年間で77人、流行中の2年半で68人、肝移植症例は
流行前の3年間で23人、流行中の2年半で18人であり、当初危惧されたような肝移
植に至る症例数のあきらかな増加は認められなかった。一方、COVID-19流行中の
症例の黄疸出現割合は14.5%、肝移植に至った症例の割合は3.8％であり、COVID-
19流行前のそれぞれ10.1%、3.0％と比較して高い傾向が認められた。今後、二次
調査を含めた詳細な検討が必要である。    

Ａ．研究目的 
2022年に入り，欧米から「原因不明の小児急性肝

炎」について報告があり，症例数が多いこと，肝移
植例など重症例が多いことが問題となっている．こ
の小児急性肝炎は，アデノウイルスや新型コロナウ
イルス感染症流行との関連が疑われており，新たな
タイプの急性肝炎の発生・増加が示唆されている．
1)また，WHO暫定症例定義に基づいて保健所へ届出
された症例数は日々増加しており，厚生労働省の発

表によると，2021年10月～2023年4月20日10時まで 
 
に170人が報告された．2)しかし，これまで小児の
急性肝炎のサーベイランスは実施されていなかっ
たため，平常時の発生数が不明であった．そこで，
新型コロナウイルス感染症の流行期以前と流行期
を比較して，小児急性肝炎の国内における発生動向
に変化があるかどうかを明らかにすることを本研
究の目的とした．本調査は二段階調査とし，一次調
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査では急性肝炎の患者数等の把握を行い，二次調査
では該当患者の詳細データの把握を行う．。 
 
Ｂ．研究方法 
日本小児科学会員が所属する全国の病院小児科

責任者を対象に調査依頼を郵送し，葉書で返信する
形で実施した。担当医（小児科医師）より，2017年
1月1日から2022年6月30日までの期間，症例定義（図
1A）に基づき、該当する症例の数につき，調査票（図
1B）の調査項目の該当する欄に記入し返信してもら
った．症例定義は、海外データと比較できる様，WH
Oの定義を採用した． 
 都道府県別症例数の比較では，総務省統計局で公
表されているデータ3)を基に各年別・各都道府県別
に小児人口10万人あたりの症例数を算出し，都道府
県毎に，症例数の多いところから少ないところまで
を日本地図にグラデーションで表した． 
 本調査は，日本小児科学会が，日本小児感染症学
会，日本小児栄養消化器肝臓学会の協力を得て，日
本小児科学会予防接種・感染症対策委員会（委員長：
多屋馨子、副委員長：宮入烈）のもとに、原因不明
の小児急性肝炎対策ワーキンググループ（ワーキン
ググループ長：細矢光亮）を発足して実施した． 
 
【症例定義：次の４項目をすべて満たす原因不明の
急性肝炎＊】 
1. 16歳以下 
2. 2017年1月1日～2022年6月30日に入院 
3. ASTあるいはALTが500 U/Lを超える 
4. 3．の原因がA～E型肝炎によるものを除く．
なお、A型肝炎、E型肝炎については、鑑別を必須と
しない（検査されていない場合も調査対象に含める） 
＊明らかに薬剤性肝炎、血液腫瘍性疾患、代謝性疾
患、循環器疾患によるもので、「原因不明の急性肝
炎」から除外できるものは調査対象に含めない． 
アデノウイルス、SARS-CoV-2が検出されている急性
肝炎は含む． 
 
（倫理面への配慮） 
日本小児科学会倫理委員会の承認を取得して行

った（受付番号54）． 
 
Ｃ．研究結果 
１）発生数の推移（時間的検討） 
 2022年9月29日に日本小児科学会倫理委員会の承
認を得て，小児科を標榜する全国2,510病院を対象
に，病院小児科責任者宛に一次調査依頼を発送した．
回収は，2023年3月15日到着分をもって終了した． 
947病院から回答あり（回答率：37.7%），内訳は症
例ありが159病院，症例なしが788病院であった．調
査対象群の年別・性別症例数を表に示した（表1）．
症例数の合計は，5年6か月間で1,229人，そのうちC
OVID-19流行前760人（2017年260人，2018年257人，
2019年243人），COVID-19流行中469人（2020年164
人，2021年192人，2022年1月〜6月113人）であった．
COVID-19流行前（年平均253.3人）に比べて流行中
（年平均187.6人）は少ない傾向が認められた．各年
とも男女に明らかな偏りはみられなかった（図2）． 
 次に各年における年齢群別症例数の推移を検討
した（表1，図3）．COVID-19流行前の2017年から2
019年は，0歳は単年齢にも関わらず多く，1-4歳群も
5-9歳群，10-16歳群と比較して多い傾向を示した．

COVID-19流行中の2020年，2021年は，0歳と1-4歳群
が減少傾向を示した．2022年1-6月はCOVID-19は流
行していたが、2022年3月21日をもって全ての都道
府県のまん延防止等重点措置が終了するなど，学校
生活や人の往来が日常に戻りつつある時期であっ
た．7-12月が調査期間に含まれていないため他の年
と単純な比較は出来ないが，2022年1-6月の全体お
よび各年齢別症例数はCOVID-19流行中よりも流行
前と近いパターンであった． 
 
２）地域差（空間的検討） 
 次に報告地域に集積がみられないかについてCO
VID-19流行前後の2年間の合計で比較した（図4）．
小児人口10万人あたりで補正した症例数では，京都
府，福島県，愛知県が上位3県を占め、流行前後で
順位は変わらなかった．その他，大都市圏に多い傾
向がみられた． 
COVID-19流行前から流行中に大きく減少した地域
を1位から5位まで挙げると，京都府（19.27から14.7
9），大分県（4.98から1.49），石川県（4.93から1.4
6），山形県（5.61から2.54），和歌山県（3.72から
0.97）であった．一方、増加した地域を同様に1位か
ら5位まで挙げると，山口県（1.25から3.28），青森
県（1.50から3.14），岩手県（0.00から0.78），宮崎
県（0.70から1.43），長崎県（0.00から0.63）であっ
た．図4に示したように，ほとんどの地域では横ば
いもしくは減少していた． 
 
３）黄疸の出現数および肝移植について（重症度の
検討） 
 急性肝炎では，重症度が高くなれば黄疸が出現し，
内科的治療での救命が困難と判断されれば肝移植
が行われる．そこで，各年における黄疸・肝移植の
発生数と各項目全数に対する割合を算出した（表2，
図5）．黄疸の出現は，COVID-19流行前77人（2017
年29人，2018年21人，2019年27人），COVID-19流
行中68人（2020年26人，2021年23人，2022年1月〜6
月19人）であり，COVID-19流行前後で変化はみら
れなかった．全期間5年6か月間における黄疸あり症
例数は145人（男性77人，女性68人）であり，男女差
はわずかで，黄疸出現率は，全体の11.8%（男性12.
6%，女性11.0%）であった（表2，図5）． 
 肝移植数については，COVID-19流行前23人（2017
年7人，2018年6人，2019年10人），COVID-19流行中
18人（2020年11人，2021年5人，2022年1月〜6月2人）
であり，黄疸と同様にCOVID-19流行との関連性が
みられる変化はなかった．全期間5年6か月間におけ
る肝移植症例数は41人（男性22人，女性19人）であ
り，男女差はわずかで，肝移植に至った割合は全体
の3.3%（男性3.6%，女性3.1%）であった（表2，図
5）．当初危惧されたような肝移植に至る症例数の
あきらかな増加は認められなかったが、COVID-19
流行中の黄疸出現症例は68人で対象症例469人の
14.5%、肝移植症例は18人で対象症例の3.8％であり、
COVID-19流行前の黄疸出現割合10.1%（77人/760
人）、肝移植割合3.0％（23人/760人）より高い傾向
が認められた。今後詳細な検討が必要である． 
 
Ｄ．考察 

WHOの症例定義に基づいた小児急性肝炎の症例
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数は、COVID-19流行前（年平均253.3人）に対して、
COVID-19流行中（年平均187.6人）は、減少傾向が
認められた。特に、0歳、1～4歳群で顕著であった。
地域別には報告数が多い自治体と少ない自治体が
あったが、地域流行を推察することは困難であった。
報告数が多かった自治体は、本WGあるいは本委員
会関係者が存在している自治体が多く、また、小児
肝移植施設のある自治体からの報告数が多いこと
から、紹介医療機関の存在地が影響した可能性が示
唆された。COVID-19流行後に、原因不明の小児急
性肝炎の報告数は減少していたが、黄疸出現症例、
肝移植症例の割合がCOVID-19流行前より高い傾
向が認められ、今後二次調査を含めた詳細な検討が
必要である。COVID-19に対する徹底した感染対策
により、多くの感染症が激減したが、特に5歳未満
の小児の感染症が減少したことが、急性肝炎の減少
にもつながったことが示唆された。 
本調査の制約としては、以下のような点が挙げられ
る。診断歴に関しては、明らかに薬剤性肝炎、血液
腫瘍性疾患、代謝性疾患、循環器疾患によるもので、
「原因不明の急性肝炎」から除外できるものは調査
対象に含めないとしたが、これらの疾患は、その後
に診断される場合もあり、最近の症例にはこれらの
疾患が紛れ込んでいた可能性は否定できない。地域
別の検討については、居住地と異なる自治体に存在
する医療機関に転院あるいは入院した可能性もあ
り、地域別の調査は流行状況を反映していない可能
性がある。回答率が37.7％であったことから、小児
の急性肝炎に対する意識がより高い医療機関から
多く回答された可能性があること、より重症な症例
が報告されやすい可能性があることは結果の解釈
において考慮を要する。今後は二次調査で詳細につ
いて検討し、リマインド調査ならびに2022年7月以
降の調査が必要と考えられた。 
 
Ｅ．結論 
原因不明の小児急性肝炎の症例数は、COVID-19

流行中は、流行前と比較してむしろ減少していた。
年齢別には、 COVID-19流行前において0歳、1-4歳
の症例数が他の年齢と比較して多く、流行中は特に
これらの年齢群で減少が顕著であった。地域別では，
COVID-19流行前、流行中ともに、京都府・愛知県・
福島県から多く報告された．流行中に症例数が減少
したにも関わらず，黄疸出現症例数や肝移植に至っ
た症例数は、COVID-19流行前と流行中で増減を認
めなかったことから、COVID-19流行中の症例は流
行前の症例と比較して、より重症であったことが推
察された． 
 
Ｆ．研究発表 
1.  論文発表 
 特になし 
 
2.  学会発表 
 1．細矢光亮：原因不明の小児急性肝炎に関する
最近の知見.第126回日本小児科学会学術集会.2023
年4月14-16日.東京都品川区 
 2．天羽清子：感染症関連小児急性肝炎.第97回日
本感染症学会総会・学術講演会、第71回日本化学療
法学会学術集会合同学会,2023年4月28-30日.神奈
川県横浜市 

 
 
 
Ｇ．知的財産権の出願・登録状況（あれば記載） 
  （予定を含む。） 
1. 特許取得 
 特になし 
 
 2. 実用新案登録 
 特になし 
 3.その他 
 特になし 
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表１ 調査対象群の年別・性別症例数 

年齢群 0 歳 （％） 1～4 歳 （％） 5～9 歳 （％） 10～16 歳 （％） 合計 （％） 

2017 年 

          

 症例数 61 

 

95 

 

49 

 

55 

 

260 

 

  男性 31 (50.8) 48 (50.5) 29 (59.2) 21 (38.2) 129 (49.6) 

  女性 30 (49.2) 47 (49.5) 20 (40.8) 34 (61.8) 131 (50.4) 

2018 年 

          

 症例数 65 

 

94 

 

50 

 

48 

 

257 

 

  男性 32 (49.2) 59 (62.8) 24 (48.0) 27 (56.3) 142 (55.3) 

  女性 33 (50.8) 35 (37.2) 26 (52.0) 21 (43.8) 115 (44.7) 

2019 年 

          

 症例数 71 

 

87 

 

44 

 

41 

 

243 

 

  男性 39 (54.9) 36 (41.4) 20 (45.5) 16 (39.0) 111 (45.7) 

  女性 32 (45.1) 51 (58.6) 24 (54.5) 25 (61.0) 132 (54.3) 

2020 年 

          

 症例数 53 

 

35 

 

42 

 

34 

 

164 

 

  男性 23 (43.4) 19 (54.3) 25 (59.5) 22 (64.7) 89 (54.3) 

  女性 30 (56.6) 16 (45.7) 17 (40.5) 12 (35.3) 75 (45.7) 

2021 年 

          

 症例数 48 
 

 

59 

 

38 

 

47 

 

193 

 

  男性 22 (45.8) 36 (61.0) 18 (47.4) 22 (46.8) 98 (50.8) 

  女性 26 (54.2) 23 (39.0) 20 (52.6) 25 (53.2) 94 (48.7) 

2022 年 1 月〜 6 月 

        

 症例数 31 

 

39 

 

16 

 

27 

 

113 

 

  男性 10 (32.3) 13 (33.3) 7 (43.8) 12 (44.4) 42 (37.2) 

  女性 21 (67.7) 26 (66.7) 9 (56.3) 15 (55.6) 71 (62.8) 

全期間           

 症例数 328  409  239  252  1229  

  男性 157 (47.9) 211 (51.6) 123 (51.5) 120 (47.6) 611 (49.8) 

  女性 171 (52.1) 198 (48.4) 116 (48.5) 132 (52.4) 617 (50.2) 

． 
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表２ 黄疸・肝移植の発生数と各項目全数に対する割合 
 

黄疸あり （％） 黄疸出現率

（％） 

肝移植 （％） 肝移植率

（％） 

各年の 

症例数 

2017 年 

       

 症例数 29 

 

11.2  7 

 

2.7  260  

  男性 20 (69.0) 15.5  5 (71.4) 3.9  129  

  女性 9 (31.0) 6.9  2 (28.6) 1.5  131  

2018 年 

       

 症例数 21 

 

8.2  6 

 

2.3  257  

  男性 14 (66.7) 9.9  6 (100.0) 4.2  142  

  女性 7 (33.3) 6.1  0 (0.0) 0.0  115  

2019 年 

       

 症例数 27 

 

11.1  10 

 

4.1  243  

  男性 14 (51.9) 12.6  5 (50.0) 4.5  111  

  女性 13 (48.1) 9.8  5 (50.0) 3.8  132  

2020 年 

       

 症例数 26 

 

15.9  11 

 

6.7  164  

  男性 12 (46.2) 13.5  4 (36.4) 4.5  89  

  女性 14 (53.8) 18.7  7 (63.6) 9.3  75  

2021 年 

       

 症例数 24 

 

12.5 5 

 

2.6  192  

  男性 11 (45.8) 11.2 2 (40.0) 2.0  98  

  女性 13 (54.2) 14.0 3 (60.0) 3.2  93  

2022 年 1 月〜6 月 

      

 症例数 19 

 

16.8  2 

 

1.8  113  

  男性 6 (31.6) 14.3  0 (0.0) 0.0  42  

  女性 13 (68.4) 18.3  2 (100.0) 2.8  71  

全期間 

       

 症例数 145 

 

11.8  41 

 

3.3  1229  

  男性 77 (53.1) 12.6  22 (53.7) 3.6  611  

  女性 68 (46.9) 11.0  19 (46.3) 3.1  617  
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