
（骨子案）  

1．これまでの肝炎研究の成果：  

ペグインターフェロンとリバピリンの併用療法の開発による飛躍的な治療効果の   

向上、ヒト肝細胞キメラマウスの作成によるC型肝炎ワクチンの開発の基礎の確立、   

キャリア推計の基礎データの取得など、基礎、臨床、疫学研究分野において、様々   

な成果が得られた。（平成14年度～「肝炎等克服緊急対策研究」）  

2，現状及び課題：  

・ウイルス性肝炎に対するインターフェロン治療は副作用が強く、離脱者・非適応者が   

少なくない。，  

・ウイルス性肝炎において、改善はみられるもののインターフェロン難治症例が存在。  

・肝硬変、肝がんの根治治療は多くの症例で困難であり、対症療法が中心。  

・基礎、臨床、疫学研究各分野において、人材不足（特に基礎、疫学分野）。  

3．戟略の目標：   

4．今後の研究における方向性：   

5．今後期待される新たな研究課題：  

・B型肝炎：  

・C型肝炎：  

・肝硬変  

・肝がん  

・基礎  

・疫学  

6．方向性実現のための具体策：   

7．戦略の評価と見直し：  
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原発性肝がん発生数の年次推移と男女比   

（年平均、大阪府がん登録資料）  
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本邦におけるインターフェロン治療の変遷  

1．IFN単独治療（1992年）  
2．IFNとリバピリンの併用（2001年12月）  
3．IFN長期投与（2002年2月）  
4．Peg－IFNα－2a単独治療（2003年12月）  
5．Peg－IFNα－2bとリバピリンの併用（2004年12月）  
6．在宅自己注射（2005年4月）  
7．Peg－IFNα－2bとリバピリンの併用の適応拡大  

（2005年12月）  

8．Peg－IFNα－2aとリバピリンの併用（2007年3月）  
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治療方法別の著効率（PPS）  

〈1型高ウイルス量以外〉  〈1型高ウイルス量〉  

lFNIRBV Peg－1FNIRBV   
24遇  48遺   
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肝発癌率t肝疾患関連死率（全症例）  

＜累積肝発症率＞  ＜肝疾患関連死率＞  
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3年   5年  10年 15年  
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SVR（％） 0．9   2   5・9   7・4   SVR（％） 0・1  0・1  0・6  1・8  

non－SVR（％）4．5   7・9  21・4  31・5 nOn－SVR（％）0・3  1・2   7，3 15・1  
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性別・年齢別の著効率（PPS）  

（標準投与量開始：n＝886）  

HCV－RNA陰性化時期別の著効率  

24w i 36w 
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新たなC型肝炎治療薬の開発  

免疫賦活作用の増強   

／サイトカイン   

／免疫修飾剤   

／DCワクチン   

／TLRアゴニスト  

Isatoribine  

その他  

Nitazoxanide  

プロテアーゼ阻害剤との併用試験におけるSVRの比較  

Boceprevir  

SPRINT－1   
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PEG／R PEG／R＋  
→Boceprevir Boceprevir PEG／R   

800m！】   800mg   

PEG／R  
＋Telaprevir PEG／R   

750 mg 

PEG／R  
＋Telaprevir PEG／R   
750mg  
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Peg／RBV無効・再燃例に対するTetaprevir＋  
PeglFNalfalRBV併用療法  

pROVEl＿3スタディにおける比較対照群の症例からのオープンラベル治療  
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再燃例  

Nitazoxanide＋Peg］FN±RBVinG4HCVPatients  

7邸 
p＝0．023  peg］FN＋RBV  ・77patientscomp］eted  lOO   

感芋pe。．FN．NTZ ♂，eg［FN．RBV．NTZ  
nitazoxanideleadin  
＿ Week－12HCVRNAreduction：0．26  

10g－OIU／mL  

（P＝．DO32）  

・RVR（［FN－naivepatients）  
－ Pe91FN＋RBV：38％  

－ Pe91FN＋RBV＋NTZ：64％  
（P＝．048）  

・Noincreaseinsideeffects   
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C型肝炎の今後の課題  

1）IFN治療（リバピリン併用例も含む）無効例（再燃例も   

含む）に対する治療法の開発  

2）IFN治療離脱例・非適応例に対する治療法の開発  

3）肝硬変に対する治療法の開発   

（発がん予防法の確立）  

4）肝がん治療後の再発抑制法の開発  

5）PNALT（ALT正常者）の治療  

6）治療対象で未治療例への対策  

7）HCV検査の未実施者への対策  

肝内の炎症の沈静化  
（ALTの正常化）  

B型肝炎ウイルスの増殖抑制   
（HBVDNA低下、HBe抗原  
セロコンバージョン）   

肝病態進展抑制  
（肝硬変、肝癌への進展抑制）  
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1）インターフェロン  

●インターフェロンα、インターフェロンβ∂ケ月握手  

●ペグインターフェロンα2α7年ソ野好手 僻端野申ノ   

2）HV召逆転写酵素阻害剤  

●ラ三フジン侮∽れ7〃d血ノ わ000年9月ノ  

●アデラオピル伝ゆvかd画叩ズiり わ004年7（フ月ノ  

●ヱシテカピルね乃ねCαⅤ可セロβ∂卒7月ノ  

●テ／フォビル「乃乃ゆ呵勉  

3）インターフェロン、逆転写酵素阻害剤併用療法  

B型肝炎の今後の課題  

1）HBVに対する新たな抗ウイルス剤の開発  

2）外国で開発された抗ウイルス剤の本邦への  

導入の促進  

3）治療ガイドラインの本邦での普及  

4）専門医受診の促進  

5）HBV検査未受診への対策  
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今後期待される新たな研究課題  

・B型肝炎：インターフェロン以外の根治療法の開発、核酸アナログ   
製剤の新規開発、核酸アナログ製剤とPeg－IFN併用の臨床的評   
価  

・C型肝炎：ペグインターフェロン、リバピリン、プロテアーゼインヒビ   
ター3剤併用の評価、宿主側因子の強化に関連する製剤の開発、   
ALT正常型C型肝炎へのアプローチ  

・肝硬変：iPS細胞などを利用した再生医療による根治治療、肝   
の線維化抑制：①肝星細胞の抑制、②Angiotensin－renin－blocker  
（ARB）製剤、③骨髄細胞分画移植  
・肝がん：IFN少量長期療法の発がん予防検証、早期発見用診断   
マーカー開発、肝がん再発因子の明確化、抗がん剤の新規開発  
・基礎研究：薬剤耐性ウイルスの機序解明、ヒトiPS細胞などを利用   
したHCVワクチン開発  

・疫学 ＝ウイルス肝炎の患者・感染者敷の把握、その長期経過一   
予後調査をデータベース化  

方向性実現のための具体策  

・肝炎研究費の充実  

・国立感染症研究所等国内の関係の機関における肝炎   

研究の活性化  

・国内の研究者の養成  

・海外との交流  
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