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演題発表に関連し、開示すべきCOI 関係にある企業などとして

本講演内容に関する
COI 開示

発表者名 田守昭博

顧問： なし

株保有・利益： なし

特許使用量： なし

講演料： あり（ギリアド・サイエンシズ）

原稿料： なし

受託研究・共同研究： なし

奨学寄付金： あり（中外製薬、MSD）

寄付講座所属： なし

贈答品などの報酬： なし



本日の講演内容

•ウイルス性肝炎の種類と特徴

•B型慢性肝炎

•C型慢性肝炎



ウイルス性肝炎の特徴

A型肝炎 B型肝炎 C型肝炎 D型肝炎 E型肝炎

起因ウイルス HAV HBV HCV HDV HEV

ウイルスの
タイプ

RNA DNA RNA RNA RNA

発見年 １９７３年 １９６３年 １９８８年 １９７７年 １９８９年

感染様式 経口 血液・体液 血液・体液 血液・体液 経口

感染形態 急性 急性・慢性 急性・慢性 急性・慢性 急性

劇症肝炎 まれ あり まれ あり あり

肝細胞癌 なし あり あり あり なし

ワクチン
（予防）

あり あり なし あり なし



本日の講演内容

•ウイルス性肝炎の種類と特徴

•B型慢性肝炎

•C型慢性肝炎



HBV感染の自然経過とB型肝炎の進展・発癌
• 自然経過は、乳幼児・小児期と成人期での感染で異なる

• 日本肝臓学会編：慢性肝炎の治療ガイド 2013. 文光堂. 2013より改変



HBV治療

申し訳ございません。
まだHBVを根治する飲み薬は、開発
されていません。
しかし、HBVによる肝疾患を制御する
ことが可能です。



・ラミブジン(ゼフィックス®)

・アデホビル(ヘプセラ®)

・エンテカビル(バラクルード®)

・テノホビルジソプロキシル(テノゼット®)

・テノホビルアラフェナミド(ベムリデイ®)

抗ウイルス薬

・インターフェロン（IFN）

免疫調整薬

ウイルス増殖抑制免疫力増強

B型肝炎の代表的な治療法



Hosaka et al. Hepatology 2013; 58: 98-107
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抗ウイルス薬は
発癌を抑える効果がある



HBs抗原量と肝発癌率
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観察期間（年）
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観察開始時のHBs抗原量
(IU/mL)

Tseng et al. Gastroenterology 2012; 142: 1140-9

HBs抗原量が多いと
肝癌ができやすい



HBs抗原陰性化を治療目標へ

Revill P, et al. Nat Rev Gas- troenterol Hepatol. 2016;13: 239–48. 

HBVに対する直接作用型薬剤
✓HBV浸入阻止
✓HBVタンパク放出阻害
✓ccc DNA阻害
✓ポリメラーゼ阻害

ヒト免疫応答の誘導剤
✓免疫増強剤
✓治療ワクチン
✓免疫チェックポイント阻害



本日の講演内容

•ウイルス性肝炎の種類と特徴

•B型慢性肝炎

•C型慢性肝炎



肝
発
が
ん
リ
ス
ク

感染

急性肝炎 治癒

慢 性 肝 炎

感染期間（年）

※：肝線維化の程度による分類

年間 0.5％

年間1.5％

年間 5％

年間 8％

F0
※ 血小板

18万以上

血小板
15～18万

F1
※

F2※

F3※

F4※

血小板
13～15万

血小板
10～13万

血小板
10万以下

肝硬変

肝がん

70％

C型慢性肝炎の線維化と発がん

日本肝臓学会：慢性肝炎の治療ガイド2006を改変



C型肝炎ウイルスを標的とした
薬剤の開発

直接作用型抗ウイルス薬
Direct Acting Antivirals (DAA)



C型肝炎ウイルスが増える過程

DAAはC型肝炎ウイルスが増える過程に作用し、
ウイルスの増殖を抑えます

C型肝炎
ウイルス

肝
臓
の
細
胞
へ
侵
入

次
の
細
胞
へ
侵
入

ウイルス遺伝子
を放出

新たなウイルス
の部品を製造

ウイルスの
組み立て

製造された部品から、
ウイルスへ組み立てら
れ、肝臓の細胞の外へ

出ていく。

ウイルスの遺伝子の
情報から、ウイルス
の各種部品が作られ

る。

ウイルスの遺伝子
が肝臓の細胞内に
放出される。

現在、日本で承認されている
直接作用型（DAA）製剤はこの過程に作用します

増殖した
C型肝炎
ウイルスウイルスの遺伝子

Asselah T, et al. Liver Int 33(Suppl 1): 93-104, 2013 を参考に作成



経口薬治療の実情
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大阪市大病院における市販後DAA治療例
（2017.末までに導入; 867例）
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G1; HCVゲノタイプ１型、G2; HCVゲノタイプ２型
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＋
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＋
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肝癌の合併なし、かつ慢性肝炎あるいは代償性肝硬変チャイルド 5 or 6点

HCVセロタイプ

HCVゲノタイプ

腎機能 (eGFR)

ヘモグロビン

併用薬

薬剤耐性変異

経口抗HCV治療選択時のアルゴリズム
2017.10月時点

SOF + LDV
ASV + DCV

1b 1b, 1a

NS3/4A: D168E

NS5A: L31M+Y93H

セロ 1

制限なし

制限なし

OBV + PTVr GRZ+ELB

セロ 2

2a, 2b

10 g/dL 以上

NS5B: S282T

SOF + RBV

OBV + PTVr + RBV

(2a  慢性肝炎例のみ)

セロタイプ判定
不可

30 mL/分/1.73m2 以上

3a, 3b

ASV + DCV + BCV





大阪府肝疾患診療連携拠点病院

大阪大学
大阪医科大学
関西医科大学
近畿大学
大阪市立大学

大阪市立大学病院での窓口
患者支援センター
電話 06-6645-2121



2015.4.2 大阪市大医学部から見たハルカス

ご清聴いただき
有難うございました。


