
　2014 年、 米 国 テ キ サ ス 大 学 MD Anderson 

Cancer Center の Chhatwal 氏 ら は 予 測 モ デ ル

を用いて 2036 年には米国においてＣ型肝炎は

希少疾患になることを Ann Intern Med（161：

170-180，2014）に発表しました。リスクおよび

出生年を絞り込んだ単回スクリーニングを行って

Ｃ型肝炎ウイルス（HCV）感染者の拾い出しを行

い、現在、さらに今後開発される抗ウイルス治療

を行った場合の予測です。米国のデータにはなり

ますが、HCV感染者数は2001年には320万人（日

本の感染者数は190〜230万人；2004年）であ

りましたが、2013年には230万人に減少、今後

2036年には20万人未満になることが予測されて

います。さらに2050年までに約12万4,200例の

非代償性肝硬変、７万8,800例の肝細胞がん、12

万6,500例の肝臓関連死、9,900例の肝移植を回避

出来ると推測しています。この背景には、画期的

に進歩したＣ型肝炎治療があることは言うまでも

ありません。現在、そして今後行われるすばらし

いＣ型肝炎の治療についてまとめる前に、Ｃ型肝

炎について、さらにこれまでの治療の歴史につい

て簡単に触れましょう。

　何らかの原因でＣ型肝炎ウイルスに感染してし

まいます。肝炎の原因がわからない方が50％以

上でしょうか。多くは戦後の混乱期、感染防御の

知識が全く不十分であった時期にさかのぼるので

しょう。最近では新たな感染は非常に少なくなっ

ています。入れ墨、麻薬・覚醒剤常習者、ピアス、

性行為・・・全く感染がなくなったわけではあり

ません。感染したウイルスは、７割の人において

肝臓に火種として長くとどまり（３割の人では感

染後早期に駆除することが出来ます）、基本的には

自然に消失することはありません。火種はいつし

か火事を起こしてきます。これが慢性肝炎。「沈黙

の臓器」肝臓ではほとんど症状はなく検査をしな

ければ気づくことはありません（健診の重要性）。

火事の大きさを反映するのがAST/ALTとなりま

す。火事が続けば肝臓も火傷を負いケロイドが出

来ます。ケロイドがたくさん出来た状態が肝硬変、

そしていつしか癌が出来てしまいます（図１）。30

〜 40 年 の 長

い月日をかけ

て進行する病

気です。長い

間、火種には

目をつぶって

火事に水（肝

庇護薬）をかけて進行を遅らせる治療を行ってき

ました。しかし、「元から絶たなければ」Ｃ型肝炎

は治癒できません。その期待をもって1992年に颯

爽と登場したのがインターフェロン（IFN）治療で

した。しかし、結果は惨憺たるものでした。ウイ

ルスを駆除出来たのは30％にも満たず、特に日本

人のＣ型肝炎の70％を占め、IFN治療に抵抗性の

ジェノタイプ１型のHCV感染者では10％にも満

たない有様でした。その後IFN治療も徐々に進化

を遂げました。IFNと併用することで治療効果を

増強する内服薬、リバビリン（RBV）の開始。持

続型IFNであるPeg-IFNの導入と、図２に示すよ

うに様々な治療法が行われてきました。10年前に

Peg-IFN+RBV併用療法が始まり、48週間の治療

を行うことに

より、約50％

の １ 型 HCV

感染者でウイ

ルス駆除が出

来る様になり

ま し た。 一
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方、比較的IFNが聞きやすい２型のHCV感染者で

は、IFN単独、あるいは24週間のPeg-IFN+RBV

併用療法で80〜90％の人でウイルス駆除が出来ま

す。しかし、100％の患者でウイルス駆除が出来る

わけではありません。IFNは抗ウイルス蛋白を誘

導し、免疫を誘導することにより抗ウイルス作用

を発揮します。そのため体質的にIFNが効きにく

い人がいることがわかっています（患者の遺伝子

のIL28B遺伝子多型を調べることでわかります。）。

その後、直接ウイルスの増殖を阻害する薬剤（direct 

acting antiviral agent；DAA）が次々と開発さ

れてきます。最初はIFNベースの治療法にプロテ

アーゼ阻害薬としてテラプレビルが2011年11月

に、第２世代プロテアーゼ阻害薬のシメプレビル

が2013年11月にPeg-IFN+RBVと３剤併用で導

入され、１型の感染者でも90％の人でウイルス駆

除が出来る様

に な り ま し

た。１日に９

錠 を ８ 時 間

毎、食後に服

用しなければ

ならず、しか

も副作用も強いテラプレビルに比べ、１日１錠の

服用で副作用も軽いシメプレビルは高いウイルス

排除率もあり、シメプレビルを用いた３剤併用療

法は強力な治療法で積極的に導入され、現在の主

要な治療法となっており、大分県において、2014

年１月から９月までで200名を越えるＣ型肝炎患

者が治療されています。当院でも15名に治療を

行っています。しかし、ベースとなっているPeg-

IFN+RBVの副作用は決して弱いとはいえず、高

齢者が多くを占めるＣ型肝炎の治療の導入や継続

を困難にしています。また、肝硬変患者などPeg-

IFN+RBVを使用できない不耐例、無効例、難治

性のIL28B遺伝子を有する症例など３剤併用療法

を導入できない症例も多く存在します。そのよう

な中でIFNを使用せず２種類のDAA（ダクラタス

ビルとアスナプレビル）を用いた、インターフェ

ロンフリー DAA併用療法が世界に先駆けて2014

年７月に承認され、９月３日に発売されました。

24週間の服用で１型ウイルスでも80-90％のウイ

ルス駆除が期待でき、性別や年齢によっても治療

効果に影響がなく、肝硬変の有無によっても治療

効果に差がないことが示されています。何よりほ

とんど副作用が認められないため、治療対象者の

多くが高齢者であるＣ型肝炎においては画期的治

療法といえます。すべてが良い面ばかりではなく、

HCVは非常に変異を起こしやすいウイルスであり、

不用意なDAAの使用は耐性ウイルスを生じやすい

ことがわかっています。耐性をもったウイルスに

不用意にDAAによる抗ウイルス治療を行うと多

剤耐性ウイルスを生じる危険性が指摘されていま

す。DAAによる治療を開始する前には、保険適応

の検査ではありませんが、耐性変異の有無を調べ

ることが推奨されています。費用の問題もありま

す。今回発売された経口２剤併用療法では24週間

のお薬代は265万円になります。来年発売が予想

され、95〜100％の患者でウイルス駆除が期待で

きるソフォスブビルは、米国において１錠10万円

で販売されています。24週間投与では約1,700万

円になります（日本での薬価がどうなるかはわか

りませんが）。米国ではＣ型肝炎が進展して肝硬変・

肝がんになれば肝移植を行うことになり、2,000〜

3,000万円の費用に比べれば安いという考え方のよ

うです。しかし、日本には優れた医療保険制度（破

綻の危機にありますが）と肝炎医療費助成制度が

あります。承認されれば１ヶ月の費用負担が１〜

２万円となります。副作用が非常に少なく使用し

やすい薬剤が次々に登場し、助成制度による医療

費軽減、この両者がうまくかみ合えば、日本にお

けるＣ型肝炎が希少疾患になるのはそれほど遠く

ない将来と考えます。
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