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はじめに
　2020年のノーベル生理学医学賞はC型肝炎ウイル
ス（以下，HCV）発見に関わった英米の科学者３
名に授与され，選考を行ったスウェーデンのカロリ
ンスカ研究所はHCVの発見を「数百万人の命を救っ
た」と称賛した．WHOの試算では世界で少なくと
も5,800万人以上がHCVに感染し，2019年には肝硬
変や原発性肝がん（以下，肝臓がん）により29万人
が死亡したと推定している１）．

HCV感染と肝臓がん
　国立がんセンターがん情報サービスによれば，
2018年に肝臓がんと診断されたのは38,311人（男性
26,163人，女性12,148人）で，25,925人（男性17,032人，
女性8,893人）が亡くなり，主な臓器別のがん死亡
総数では表１に示すとおり第５位（男性５位，女性
６位）となっている２）．
　肝臓がんはなんらかの慢性肝疾患を背景とするこ
とが多いとされるが，第22回全国原発性肝癌追跡調
査によれば肝細胞がん患者に占めるHCV抗体陽性
者の割合は49.2％であり，わが国の肝細胞がん患者

のほぼ 2 人に 1 人がこのウイルス感染と関連してい
たことになる（図１)３）．

わが国におけるHCV感染状況
　1989年のHCV発見以降，わが国では輸血などに
対するスクリーニング体制が整えられ新規感染者は
減少してきている．初回供血者集団を対象とした検
討で，1995年–2000年におけるHCV抗体陽性率は
0.49％であったが，2012年–2016年には0.13％へと低
下していた４）．
　一方，National database（NDB）や全国初回献血
者集団から得られた情報などをもとにして，2015年
時点でのHCV感染者は87万–130万人存在し，半数前
後の65万人は医療機関に通院しているが，それ以外
の感染者は検査を受けたことがないか医療機関を受
診していないのではないかと推計されている５）．

HCV感染の病態
　HCV感染は年齢にかかわらず70％以上が慢性感
染に移行するが，その後自然に排除されることはま
れと考えられている．HCVが感染した肝臓では炎
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症が持続して線維化がおこり，その進行にともない
門脈圧亢進症やタンパク合成能低下などの症状が現
れてくる．この状態がC型慢性肝炎と呼ばれ，肝臓
の線維化進行にともなって肝発がん率も上昇するこ
とが知られている（表２)６）．

HCV感染と肝外病変
　HCV感染では種々の肝外病変との関連も示唆さ
れており，肝疾患以外での死亡リスク増加も報告さ
れている（表３)７）．腎疾患ではとくにHCV関連免
疫複合体の沈着による糸球体腎炎が知られており，
HCV関連腎疾患と呼ばれている．また，HCV感染
により血管組織内で免疫反応や炎症反応が誘発さ
れ，アテローム性動脈硬化症を促進することが知ら
れている．肝がん以外の悪性疾患では，非ホジキン
リンパ腫のリスクが20％–30％増加することが報告
されている．

HCV感染の治療
　HCVには６つ以上の遺伝子型が知られているが，
わが国で遭遇するのはほとんどが１b型や２a型，
２b型で，難治性とされる３型などはまれである．
また，HCVに対する過去の治療歴や肝の線維化に
よって使用される薬剤や治療期間が異なるため，治
療開始前には遺伝子型の確認や肝線維化の評価など
を行う必要がある．
　現在，HCV排除を目的に用いられる薬剤は，
HCVの複製に関わるタンパクのいずれかを阻害す
ることによりその効果を発揮する（図２）．ただし，
単独での使用では耐性化の恐れがあり，実際の治療
では２剤を組み合わせた合剤が使用されている．こ
れらの薬剤はいずれも内服薬で安全性，有効性がき
わめて高い．そのため日本肝臓学会のC型肝炎治療
ガイドラインでは，肝病変以外の合併疾患により予
後不良と推測される場合を除き，すべての感染者に
治療を検討するよう推奨している８）．
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表 1 　主な臓器別のがん死亡数順位（2018年）文献 2 より作成

図 1 　肝細胞がん患者の背景因子　文献３より作成

1位 2位 3位 4位 5位 6位 7位 8位 9位 10位

総数 肺 大腸 胃 膵臓 肝臓 胆道 乳房 前立腺 食道 腎・尿路

男性 肺 胃 大腸 膵臓 肝臓 前立腺 食道 胆道 膀胱 腎・尿路

女性 大腸 肺 膵臓 胃 乳房 肝臓 胆道 子宮 卵巣 腎・尿路
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今後の課題
　安全できわめて有効性が高い治療法が確立した現
在，HCV感染者をいかに早期に発見し治療に結び
つけるかが課題となっている．わが国では2009年の
肝炎対策基本法制定以降，都道府県による特定感染
症検査等事業や市町村による健康増進事業など，自
治体で実施される肝炎ウイルス検査の受診者が徐々
に増加してきている．また，職場健診で肝炎ウイル
ス検査実施を促す啓発活動も行われるようになっ
た．一方，医療機関では入院前検査や術前検査など
さまざまな目的で肝炎ウイルス検査が行われてい
る．しかし，眼科医を対象としたアンケート調査で

は，肝炎ウイルス検査が陽性の場合に必ず患者に伝
えているという回答は70％に満たず，せっかく行わ
れた検査がその後の治療に必ずしも結びついていな
いという結果であった９）．2018年４月，厚生労働省
は手術前検査として肝炎ウイルス検査を実施した医
療機関に対し，陽性陰性にかかわらず検査結果を患
者に文書で伝えるよう通知しており，今後の改善が
期待される．

著者の利益相反：本論文発表内容に関連して申告な
し．

表 2 　肝の線維化ステージと肝発がん率　文献６より作成

NS2 NS3 NS4A NS4B NS5A NS5B

HCVゲノムの非構造タンパク領域

プロテアーゼ阻害薬

グレカプレビル

複製複合体阻害薬

レジパスビル

ピブレンタスビル
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ポリメラーゼ阻害薬

ソホスブビル

図 2 　現在，わが国で利用可能な抗HCV薬と標的となるHCVのウイルスタンパク

表 3 　HCV感染と関連が示唆される肝外病変と死亡リスクへの影響　文献７より作成

線維化ステージ 組織所見 年間の肝発がん率
（％）

F1 線維化なし 0.5
F2 門脈域の線維性拡大 1.5
F3 線維性架橋形成 5
F4 肝硬変 7～8

肝外病変 死亡ハザード比

腎疾患 2.77

循環器系疾患 1.5

肝がん以外の悪性疾患 1.32
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