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肝炎研究７カ年戦略 

 

                     平成 20 年 6月 20 日 
はじめに 

 

○ 我が国における肝炎研究は、血清肝炎調査研究班（昭和３８年度） 

として開始され、非Ａ非Ｂ型肝炎研究班等研究事業名や研究テーマを 

変更しながら継続的に行われてきた。 

その後、平成１０年度に新興・再興感染症研究事業の中で、ウイル 

ス肝炎及びその進展した病態としての肝硬変、肝がんについての研究 

が進められてきた。 

また、平成１４年度から、独立した肝炎の研究事業として「肝炎等 

克服緊急対策研究事業（肝炎研究分野）」が開始され、基礎から臨床応 

用分野まで幅広く研究が進められ、現在まで継続している。 

 

○ ウイルス肝炎は、国内最大の感染症であり、感染した状態を放置す 

ると重篤な病態を招く疾患である。平成１９年１１月に与党肝炎対策 

プロジェクトチーム（座長：川崎二郎衆議院議員）において、「新し 

い肝炎総合対策の推進について」が取りまとめられ、その中で「研究 

の促進」が指摘された。 

また、肝炎患者団体や薬害肝炎原告団を始め、多くの患者関係者や

国民から、肝炎に対する治療成績の向上に向けた取組を期待する声が

上げられた。 

 

○ こうした動きを受けて、国内の肝炎研究の専門家が集まり、ここに 

肝炎研究の今後の方向性やその実現に向けた対策について記した「肝 

炎研究７カ年戦略」を取りまとめた。厚生労働省としてはこれを受け 

て、本年度から７年間で、肝炎治療実績の大幅な改善につながる成果 

の獲得を目標とし、その取組が肝炎患者、国民に還元されるよう、肝 

炎、肝硬変及び肝がんを含めた肝疾患の研究の充実・強化に全力で取 

り組むべきである。 

 

1．研究の現状及び課題 

 

（1）臨床研究 

① Ｂ型肝炎 
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インターフェロン※１による治療効果（臨床的治癒率）は約３０％で 

あり、臨床的治癒に至らない多くの症例では、ウイルス増殖抑制目的 

の逆転写酵素阻害剤※２の継続投与に依存している。 

しかし、この逆転写酵素阻害剤を長期間投与した場合、高率でウイ 

ルスの遺伝子変異（変異株）が生じ、薬剤耐性化したウイルスによる 

肝炎の悪化が問題となっている。 

 

② Ｃ型肝炎 

根治治療と言えるインターフェロンの治療効果は、近年飛躍的に上

昇し、インターフェロン治療を断念していた患者の再チャレンジを促 

した。ペグインターフェロン※３とリバビリン※４併用療法において、難 

治症例である１ｂ型※５の高ウイルス量症例以外では、９０％近くの根 

治率となっている。 

しかしながら、１ｂ型の高ウイルス量症例の根治率に関しては、依 

然として５０％程度にとどまり、特に高齢の女性への治療効果は男性 

に比して有意に低率で、またインターフェロンに対する副作用のため 

の離脱者及び非適応者が存在することが問題となっている。 

 

③ 肝硬変 

Ｂ型肝炎由来でウイルス増殖を伴う代償性肝硬変では、逆転写酵素

阻害剤の投与で著明な病態改善が見られている。また、Ｃ型肝炎由来

の代償性肝硬変では、血小板減少状態にある患者に対して脾臓摘出手

術を行い、さらにインターフェロンを投与することにより、一部の症

例において、著効を得ている。 

ただし、非代償性肝硬変※６に関しては、根治治療は困難であり、多 

くの症例で肝庇護療法※７や食道静脈瘤への対処など対症療法が主体と 

なっていることから、新たな根治治療が求められている。 

 

④ 肝がん 

早期がんではラジオ波焼灼療法※８や手術により、局所の治療の成績 

は良いものの、ウイルスそのものは残存しており、肝炎の根治は困難 

である。このため、肝がんの再発率は極めて高く、肝がん再発防止策 

の確立が急務である。 

また、肝がん全体では、５年生存率は約２５～３０％にとどまって

いる。 

 

(2) 基礎研究 

基礎的分野では、困難と言われた培養細胞におけるＣ型肝炎ウイル 
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ス増殖系を確立するとともに、安定した動物感染モデルであるヒト肝 

細胞キメラマウス※９を世界に先駆けて作成した。これを用いて、Ｃ型 

肝炎ウイルスの増殖阻止の機序を解明し、Ｃ型肝炎ワクチン開発の基 

礎を確立するなど、臨床応用が今後期待される研究を実施している。 

しかし、肝炎ウイルス感染後の病態進行過程や抗ウイルス薬に対す 

るウイルスの耐性化など、そのメカニズムが解明されていない。 

 

(3) 疫学研究 

疫学研究としては、肝炎ウイルス感染者数の推計の基になるデータ 

収集を行い、様々な行政施策の立案に生かされてきたものの、その一 

方で、調査地域の偏在が見られ、全国規模の研究が十分に行われてい 

ない。 

 

2．７カ年戦略について 

 

(1) 今後の研究における方向性 

 ① 臨床研究 

Ｂ型肝炎については、多剤耐性ウイルスの機序の解明を目指した研究 

を行うとともに、臨床的治癒率の改善を目指した新規治療法の開発等の

研究を行う。 

Ｃ型肝炎については、次世代的なインターフェロンの治療法による根

治率の改善やより副作用の少ない治療薬・治療法の開発を目指した研究 

を行う。 

肝硬変については、肝線維化※１０機序を解明し、治療に結びつける研 

究や再生医療を利用した根治治療を考慮した研究を行う。 

肝がんについては、がんの診断マーカーや最新の画像機器を用いた超 

早期発見技術の開発や新規治療法の開発に関する研究を行う。 

 

② 基礎研究  

安定したウイルス培養系及び感染モデル動物を用いた研究を推進して、

肝炎ウイルス感染後の病態進行過程、抗ウイルス薬に対するウイルスの

耐性変異に関わる過程、さらにウイルス感染に関わる宿主因子※１１に関

する研究を進める。 

さらに肝炎ウイルスに関する基礎研究及び疫学研究から得られる研究

情報を統合し、肝炎の研究及び臨床などに有用なデータベースを構築す

る。 

 

③ 疫学研究 

肝炎対策の推進につなげるため、感染者数の実態を明確にするための 
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全国規模でかつ継続的な研究を行う。 

 

④ 行政研究 

肝炎対策を効果的に推進するため、検診、予防や医療体制等に関する 

研究を行う。 

 

上記の臨床、基礎、疫学等各分野における研究を支持し、基盤となる人

材の養成を図る。 

 

(2) 今後期待される新たな研究課題 

① 臨床研究 

(ⅰ) Ｂ型肝炎 

○Ｂ型肝炎における最新のインターフェロン治療（ペグインターフェ 

ロン、長期間投与、逆転写酵素阻害剤の投与終了を目指した新規治 

療法等）の開発に関する研究 

○多剤薬剤耐性ウイルスのため難治化したＢ型肝炎における新規逆転 

写酵素阻害剤による治療に関する研究 

○Ｂ型肝炎ジェノタイプ※１２に応じたインターフェロン及び逆転写酵

素阻害剤の投与規準の標準化に関する研究 

 

（ⅱ）Ｃ型肝炎 

○Ｃ型肝炎における免疫賦活作用の増強(樹状細胞※１３における Toll  

-LikeＲeceptor アゴニスト※１４など）を治療に応用した研究 

○Ｃ型肝炎に対する薬物以外の方法を用いた新規治療の適正化に関す 

る研究（血液浄化など）  

○Ｃ型肝炎におけるインターフェロンの副作用発現の低減を目指す研 

究（アデノシン三リン酸製剤※１５、部分的脾動脈塞栓術※１６、脾臓摘 

出手術、肝臓への DDS（ドラッグ・デリバリー・システム）※１７確立 

など） 

○Ｃ型肝炎に対する抗原虫※１８薬（Nitazoxanide※１９など）の効果に関

わる研究 

 

（ⅲ）肝硬変 

○ヒト iPS 細胞※２０、骨髄幹細胞※２１、脂肪細胞由来幹細胞、肝細胞増

殖因子（HGF）※２２などを利用した肝再生及び肝臓機能回復に資する

研究 

○肝硬変からの発がん予防を念頭においた治療法（がんワクチン、免 

疫細胞導入などの免疫賦活療法など）に関する研究 
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（ⅳ）肝がん 

○放射線治療や免疫療法を従来の化学療法と組み合わせた集学的治療 

法に関する研究 

○肝がんの幹細胞に対する治療法の開発に関する研究 

 

② 基礎研究 

○ヒト iPS 細胞を利用した肝炎ウイルス研究 

○肝炎ウイルスによる発がん機構の解明に関する研究 

 ○Ｃ型肝炎に対する治療的ワクチンの開発に関する研究 

○機能性食品によるウイルス性肝炎の病態の改善に関する研究 

 

③ 疫学研究 

○肝炎ウイルス感染後の長期経過・予後調査に関する全国規模のデー

タベース構築に関する研究 

 

④ 行政研究 

○肝炎診療における専門医と一般医の連携に関する地域ごとの取組に 

関する研究 

 

(3) 今後も継続して取り組み、早急に成果を得るための研究課題 

  ① 臨床研究 

(ⅰ) Ｂ型肝炎 

○ジェノタイプＡ型のＢ型肝炎ウイルス感染の慢性化の予防に関する 

研究 

○免疫抑制・化学療法中に再活性化するＢ型肝炎の治療に関する研究 

 

（ⅱ）Ｃ型肝炎 

○Ｃ型肝炎におけるインターフェロン難治例（無効例、再燃例）を対 

象にした治療方法（ペグインターフェロン、サイクロスポリンＡ※23

併用療法など）に関する研究 

○ペグインターフェロン、リバビリン、プロテアーゼ阻害剤※２４による 

    ３剤併用療法の評価研究 

○Ｃ型肝炎ウイルス遺伝子の非翻訳領域※２５を標的とした新規薬剤の

開発研究 

○Ｃ型肝炎に対するウイルス選択的抗ウイルス剤（プロテアーゼ阻害 

剤・ポリメラーゼ阻害剤※２６など）の評価に関する研究 

○ウイルス肝炎において、最新の治療法（治療薬、治療期間など）の

標準化に関する臨床研究 

○Ｃ型肝炎において宿主因子の強化に関する研究 
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○Ｃ型肝炎キャリア未治療例への対応に関する研究 

○肝移植後のＣ型肝炎再発に対する治療方法に関する研究 

 

（ⅲ）肝硬変 

○肝線維化の抑制に結びつく新規治療法に関する研究 

○ジェノミクス解析※２７により得られた肝臓の線維化抑止につながる

分子標的治療薬※２８創薬を考慮した臨床研究 

○肝硬変における肝線維化の非観血的な検査法に関する研究 

 

（ⅳ）肝がん 

○肝がん早期発見のための新規がん診断マーカーの開発に関する研究 

○肝がんにおける新規画像診断（造影腹部エコー※２９検査、ＲＶＳ※30

など）に関する研究 

○ジェノミクス解析により肝がん再発因子（遺伝的素因、がん遺伝子 

※３１異常）の同定、分子標的治療薬の新規開発・テーラーメード治療

※３２に関する研究 

○肝がん根治治療後の再発抑制に関する研究 

○肝がんにおける新規抗がん剤（血管新生阻害薬※３３等の分子標的薬）

の開発に関する研究 

○新規抗がん剤の評価と適正な患者対象の選択や使用法に関する研究 

○肝がんに対する陽子線※３４・炭素線治療※３５に関する研究 

○肝臓の栄養代謝が及ぼす発がん抑止に関する研究 

 

② 基礎研究 

  ○肝炎ウイルス培養系を用いたウイルス生活環の解析と新たな治療標 

的の同定に関する研究 

○新規抗ウイルス薬の開発、既存薬剤のスクリーニングに関する研究 

○ヒト肝細胞キメラマウスを利用したＣ型肝炎ウイルスの複製増殖機

構及び病態発現機構に関する研究 

○ウイルスレセプター※３６を活用し、感染初期過程を標的とする新規治

療法の開発に関する研究 

○感染予防のＣ型肝炎ワクチン及び免疫グロブリン※３７による感染阻

止に関する研究 

○薬剤耐性Ｂ型肝炎ウイルスの解明に関する研究 

○Ｃ型肝炎における酸化ストレス※３８の意義に関する研究 

○Ｃ型肝炎における線維化と脂肪化の関係に関する研究 

○肝発がんとインスリン抵抗性※３９の関係に関する研究 

○ウイルス性肝炎に関わるウイルス側因子、病態に応じた宿主因子も 

含めた情報のデータベース構築に関する研究 
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③ 疫学研究 

○Ｂ型肝炎ジェノタイプＡの感染様式及び地理的分布に関する研究 

○近未来のウイルス肝炎患者数の動向予測に関する研究 

 

④ 行政研究 

○ウイルス肝炎未検査例への対策（検診のあり方）に関する研究 

○海外渡航者の予防対策等に関する研究 

○本邦における適切なウイルス肝炎検診、肝疾患の診療が受けられる 

体制の確立（均てん化）に関する研究 

   ○肝炎ウイルスを対象とした研究情報のデータベース構築に関する研 

究 

○Ｂ型肝炎ワクチンの在り方に関する研究 

○医療行為に伴う肝炎ウイルスの新規感染防止に関する研究 

 

(4) 戦略の目標 

以上の研究結果から、今後７年間（平成 20 年度～平成 26 年度）で、 

いまだ解明されていない肝炎等本態解明に迫り、さらに肝がんにおけ 

るがん診断マーカーや画像診断等新たな肝疾患の検査法の開発や、新 

規治療法の開発等を行い、その成果を予防、診断及び治療に反映させ 

る。 

 

その結果として、これまで改善が極めて困難と言われてきた肝疾患 

の治療成績について、 

 

① Ｂ型肝炎の臨床的治癒率を現状の約 30％から約 40％まで改善、 

② Ｃ型肝炎（１ｂ高ウイルス型）の根治率を現状の約 50％から約

70％まで改善、 

③ 非代償性肝硬変（Child-PughＣ※４０）における５年生存率を 

現状の約 25％から、Ｂ型肝炎由来では約 50％まで、Ｃ型肝炎由来 

では約 35％まで改善、 

   ④ 進行肝がんの５年生存率を現状の約 25％から約 40％まで改善、 

 

を目指す。 

 

 

3．上記研究を進めるための基盤整備 

 

（1） 新規重要課題の早急な実施 
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肝炎に係る研究費として、平成１４年度以降、毎年度重点化を重ね

てきた。本戦略に掲げた計１７の新規課題の研究に、着実に対応して

いくために、肝炎等克服緊急対策研究費等肝炎に係る研究費の更なる

重点化が必要である。 

 

（2） 研究の集中化と一元化の実現  

肝疾患についての研究は、各地の研究機関等において行われている

が、それぞれ独自に行われ、特定分野の研究が進まないといったこと

が生じがちであることから、研究情報を一元化し、全体を調整する機

関が求められてきた。 

そこで、国立感染症研究所において、研究の方向性を定め、研究成 

果の情報収集・解析、研究者の育成を新たに実施し、本邦における肝 

炎研究の中核的機関としての機能を充足させるため、体制の整備を図 

る必要がある。 

また、肝疾患について、臨床研究や情報発信を担う国立国際医療セ

ンターの役割も重要であり、両機関が互いの機能を補完しながら、国

全体の肝炎研究を先導していく必要がある。 

 

(3) 人材育成 

基礎、臨床、疫学等研究分野のすべてにおいて、肝炎研究の人材不 

足に対応するため、若手研究者の育成・活用に係る取組の充実・強化

を図る。 

 

(4) 国際交流 

外国人研究者の招へいに係る事業費、外国への日本人研究者の派 

遣に係る事業費、外国の研究機関等への委託事業費などの重点化を 

図り、国外において実施されている研究等に関する情報を積極的に 

取り入れ共有し、また、人的な交流も行う。 

 

4．戦略の評価と見直し 

   本戦略は、本年度から７年間における戦略目標の達成を目指し、重点

課題について集中的に研究を進めていくものであるが、研究の進捗状況

を３年後に評価した上で見直し、必要な措置を講ずる。 
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用  語  集 

 

※１ インターフェロン：抗ウイルス効果を有する生理活性物質であり、体内で生成されるもの。これ 

が肝炎ウイルスの増殖抑制に大きな効果があることが判明し、同様の作用を有する薬剤が開発さ 

れた。 

※２ 逆転写酵素阻害剤：ウイルスＲＮＡをサイクリックＤＮＡに転写するウイルス増殖のための過程 

（＝逆転写）等を阻止することによって、ウイルスの増殖を抑制する薬剤。ラミブジンなどに代表 

される核酸アナログ製剤がある。 

※３ ペグインターフェロン：インターフェロンの抗ウイルス効果が持続するように改良した製剤の総 

称。 

※４ リバビリン：インターフェロン等と併用することで、相乗的に抗ウイルス効果を上昇させる薬剤。 

※５ １ｂ型：Ｃ型肝炎遺伝子型の一種、日本人の感染者患者の約 70％がこの型のウイルスに感染して 

いるという最多の遺伝子型。 

※６ 非代償性肝硬変：自覚症状がないとされる代償性肝硬変と比較し、病状が進行し、横断・腹水出 

現や食道静脈瘤の破裂等、有症状化する時期の肝硬変のこと。 

※７ 肝庇護療法：肝炎等における炎症を抑える対症療法。 

※８ ラジオ波焼灼療法：局所温熱療法の一種。腹部エコー検査等による観察下において、高周波であ 

るラジオ波を利用した限局的な発熱作用を利用し病変の焼灼を行う治療法。 

※９ ヒト肝細胞キメラマウス：ヒト肝細胞を移植し、動物モデルとして開発されたマウス。 

※１０ 肝線維化：肝炎に伴う肝細胞脱落部に線維が増生するもので、進行すると肝硬変になる。 

※１１ 宿主因子：疾病等に関する動物やヒト側の要因のこと。 

※１２ ジェノタイプ：遺伝子型。 

※１３ 樹状細胞：インターフェロン産生等を惹起する免疫細胞。 

※１４ アゴニスト：生体内の受容体分子に結合するなどして、ホルモン様の作用を発する物質。 

※１５ アデノシン三リン酸製剤：慢性肝疾患における肝機能の改善作用などを有する薬剤。 

※１６ 部分的脾動脈塞栓術：細長い医療用の管であるカテーテルを血管内で使用し、脾臓に至る動脈 

を選択的に栓塞する。結果として、脾血流が部分的に途絶することで脾臓の機能低下を図る（こ 

の結果肝硬変患者等で血小板数等の改善が見られる場合がある）。 

※１７ DDS（ドラッグ・デリバリー・システム）＝「薬物送達システム」、若しくは「薬物輸送システ

ム」。：目標とする患部に、薬物を効果的かつ集中的に送り込む技術。薬剤を膜等で包み、途中

で分解されないようにしながら、患部に到達させ、そこで薬剤を放出させる。治療効果は高く、

副作用軽減が期待される。 

※１８ 原虫：真核単細胞の動物性の微生物。狭義では寄生性があり、病原性を有するものを指す。 

※１９ Nitazoxanide：ニタゾキサニド（商品名はアニリア）。原虫であるクリプトスポリジウム症の治 

療薬。 

※２０ iPS 細胞：人工多能性幹細胞。高い増殖能と様々な細胞へと分化できる能力を持つ細胞。 

※２１ 幹細胞：Stem-cell（ステム－セル）。ある細胞に変化するようにという指示を受けると特定の

細胞に変身（＝分化）する能力を有する細胞。また、変化を遂げる前の未分化の状態で長期間

にわたって自らを複製、再生する能力も備えている細胞。 
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※２２ 肝細胞増殖因子（HGF）：肝臓の再生を促す物質。 

※２３ サイクロスポリンＡ：免疫抑制剤の一種。Ｃ型肝炎ウイルスにおいてウイルス複製の阻害作用 

を有する。 

※２４ プロテアーゼ阻害剤：ウイルスＲＮＡを適切な部分で切断し、ウイルス増殖に寄与しているタ

ンパク（プロテアーゼ等）の合成を阻害する薬剤。Ｃ型肝炎ウイルス増殖抑制効果が期待され

る。 

※２５ 非翻訳領域：メッセンジャーＲＮＡのうち、タンパク質情報を有さない領域。 

※２６ ポリメラーゼ阻害剤：ウイルスＲＮＡの転写というウイルス増殖に必要なタンパク（＝ポリメ 

ラーゼ）の合成を阻害する薬剤。Ｃ型肝炎ウイルス増抑制効果が期待される。 

※２７ ジェノミクス解析：新規治療薬の開発を考慮した患者遺伝子と疾患とを関連づける解析。 

※２８ 分子標的治療薬：細胞増殖に関わる分子を阻害する治療薬。 

※２９ 造影腹部エコー：画像上、病変部を明確化した上で行う腹部エコー（超音波）検査。 

※３０ ＲＶＳ(Real-time Virtual Sonography)：腹部ＣＴ検査と同期・同断面表示を可能とした腹部 

エコー検査の画像診断技術。肝がんのラジオ波焼灼療法等に利用できる。 

※３１ がん遺伝子：外科的に切除されたがん部から抽出されたＤＮＡ。（その異常を評価することから

新規治療薬の開発につなげる） 

※３２ テーラーメード治療：個人のタイプ（例えば遺伝子型）に応じて最適な医療を提供する治療。 

※３３ 血管新生阻害薬：新生血管による腫瘍への酸素と栄養の供給を阻止し、腫瘍を兵糧攻めにする

治療薬。 

※３４ 陽子線：放射線の一種。がん等に照射する治療に利用されている。 

※３５ 炭素線：放射線の一種（陽子線より粒子が重い）。がん等に照射する治療に利用されている。 

※３６ ウイルスレセプター：ウイルス感染を起こす際の生体側分子。 

※３７ 免疫グロブリン：抗原と結合する抗体として働くタンパク質の総称であり、複数の分子種があ 

る。 

※３８ 酸化ストレス：体内で生成する活性酸素などにより細胞質や細胞核が障害される状態。病気の

進展や発がんに関係する。 

※３９ インスリン抵抗性：血糖値を低下させるためのインスリンは多量に放出されているが、その作

用が阻害されている状態。 

※４０ Child-PughＣ：進行した非代償性肝硬変。 


