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はじめに

現在までに明らかにされている 5種類の肝炎ウイル

スのうちE型肝炎は本邦では輸入感染症とみなされ

ていた．最近になり本邦におけるE型肝炎の定着を

示唆する成績が発表されているが，他の肝炎に比べて

認知度が低いように思われる．一方，インターフェロ

ンやリバビリン，ラミブジンなど抗ウイルス薬が普及

してウイルス肝炎の治療が飛躍的に進歩した．C型肝

―臨床医のために―

ウイルス性肝炎：A型からE型まで
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Abstract

Viral hepatitis is the most common cause of acute and chronic hepatitis. The term viral

hepatitis generally refers to infections resulting from one of the hepatotrophic viruses: hepatitis

A, B, C, D, or E. These viruses can be broadly divided into those transmitted via the fecal-oral

route（hepatitis A and hepatitis E）, and those by blood, blood products and body fluids

（hepatitis B, C and D）. Hepatitis A, B and C represent the major public health problems. In

the case of HAV, older age groups（over 50）are now deemed at risk. Hepatitis E is rarely

reported in Japan, and most Japanese patients have been recognized as an imported infection.

Recently, however, the presence of indigenous HEV（genotypes III and IV）and its animal

reservoirs have been disclosed in our country. The epidemiology of hepatitis B is changing in

response to vaccination particularly in preventing vertical（maternal）transmission. Hepatitis

C is another important cause of death worldwide. The infection easily becomes refractory and

the chronicity contributes to the development of cirrhosis and hepatocellular carcinoma.

Development of sensitive and specific immunoassays, as well as polymerase chain reaction for

recognition of viral genes, has enabled detection of specific agents. This has allowed for

identification of infected patients and monitoring response to therapy. Additionally, serologic

markers have allowed for isolation of contaminated blood products and a reduction in the

spread of disease. No approved test is available to diagnose hepatitis E. This article briefly

explores the outline of the risk factors, epidemiology, clinical and laboratory characteristics,

and treatment of the hepatotrophic viral infections.

（日本医科大学医学会雑誌 2005; 1: 189―194）
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炎の治療については別稿で詳述されるので，本稿では

ウイルス肝炎の概略を述べる．

I．ウイルス肝炎の種類

肝炎ウイルスとは肝細胞内で増殖し肝炎を惹起する

ウイルスである．現在A型～E型肝炎ウイルスが認

知されている（表 1）．肝炎ウイルスは感染様式から

流行性肝炎（伝染性肝炎）を起こすA型肝炎ウイル

ス（HAV）と E型肝炎ウイルス（HEV），血清肝炎

を起こすB型肝炎ウイルス（HBV），C型肝炎ウイル

ス（HCV）およびD型肝炎ウイルス（HDV；デルタ

肝炎ウイルス）の二つに大別される．サイトメガロウ

イルスやEBウイルスなど，様々なウイルスが肝炎を

起こすが，これらは肝炎ウイルスの範疇には入らな

い．なお，HDVは，HBVの持続感染者（HBVキャ

リア）のみが感染する特殊なウイルスで，本邦におけ

る感染者は少ない．

II．感染経路

流行性肝炎は，感染者の糞便中にウイルスが排出さ

れ，糞便により汚染された水や食物を摂取することに

よって感染する．A型肝炎は家族内感染が起こりや

すく（50～75％），発端者の経過中に別の同居家族が

発病する．E型肝炎は衛生状態の不良な地域では水系

感染による爆発的な集団発生が多いが，本邦において

は食物を介して感染する小さな集団発生や散発例が多

い1,2．

血清肝炎は，感染者の血液が感染源となるので薬物

中毒者や医療従事者などがハイリスクグループとな

り，針刺し事故，薬物常用者による注射針の連続使用，

消毒不十分な医療器具を用いた医療行為，臓器移植な

どにより感染する．HBVキャリアを醸成する感染様

式である垂直感染（母児感染）は，児への感染防止対

策が講じられてからはほとんど無い．また，HBVは

性行為による感染リスクが高く，別名ハネムーン肝炎

とも呼ばれる．一方，C型肝炎は輸血や血液製剤によっ

て感染するが，1992 年以降はスクリーニング方法が

改善されて輸血によるC型肝炎は激減している．ま

た，家族内感染，母児感染，性行為感染（sexually

transmitted disease: STD）なども可能性はあるがそ

の確率は極めて低い．
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III．疫 学

A型肝炎は若年層に好発し，2～5月に多発する傾

向がある．HA抗体の保有状況を年齢階級別にみると

高年齢層では大部分が抗体を保有しているのに対し

て，低年齢層では保有率が次第に低下する．同じ流行

性肝炎のE型肝炎は輸入感染症と考えられていた

が，遺伝子型の III 型と IV型（I～IV型に分類されて

いる）が本邦に常在している可能性が示唆されてい

る3．A型～D型肝炎ウイルスの宿主域はヒトを含め

た霊長類であるが，HEVはブタ，イノシシあるいは

シカなどがウイルスの宿主となり4，その肉や肝臓を

生食して起こったE型肝炎の小さな集団発生や散発

例が報告されている．したがって食物を介してヒトに

感染する人畜共通感染症（zoonosis）として把握する

のが適当である4．健康な日本人 900 人の血清中の IgG-

HEV抗体の陽性率は 5.4％で，年齢層別の陽性率は，

29 歳以下では 0.4％，30～39 歳で 8.7％，50～59 歳で

23.4％の最大値を示している5．日本の感染症発生動

向調査によれば，E型肝炎の届け出は，2000 年に 4

人，2001 年に 0人，2002 年に 16 人，2003 年に 30 人

とわずかであるが6，当科においても最近一年間に渡

航歴の無い 2例の E型肝炎患者が入院していること

図 1 B型肝炎ウイルスキャリア（A）およびC型肝炎（B）の臨床経過とウイルス
マーカーの変化
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表 2　日常汎用される肝炎ウイルスマーカー

意義マーカー肝炎ウイルス

A型肝炎急性期の one point 診断IgM-HA抗体Ａ型肝炎
HBVウイルス血症HBs 抗原Ｂ型肝炎
B型ウイルス感染の既往HBs 抗体
陽性例では血中ウイルス量が多い（野生株）HBe 抗原
陽性例では血中ウイルス量が少ない（変異株），臨床的治癒の指標
（HBe 抗原から抗体への sero-conversion）

HBe 抗体

高い抗体価はHBVの初感染を意味する
低い抗体価はHBVキャリアの急性発症や慢性肝炎の活動性が高いとき

IgM-HBc 抗体

ウイルス量の指標，ウイルス増殖の指標HBV-DNA/DNA
ポリメラーゼ

感染の有無，ウイルス血症があっても陽性なので慢性肝炎の原因診断
感染の既往（治癒例でも陽性）

HCV抗体
（第 2世代，第 3世代）

Ｃ型肝炎

ウイルス血症の証明（初感染急性期の抗体が未出現の時期）HCV-RNA
グループ 1と 2に分類（前者はインターフェロン治療に抵抗性のことが
多い）

HCVセロタイプ

本邦では�～�が主体（�と�がセロタイプ 1に�と�がセロタイプ 2）HCVゲノタイプ
ウイルス血症の量的な評価HCVコア蛋白
ウイルス核酸の検出も可能だが日常診療では抗体診断が主（HBVキャ
リアのみに感染）

HDV抗体
（HDV核酸）

Ｄ型肝炎

ウイルス核酸の検出も可能だが日常診療では抗体診断が主（IgM-HEV
抗体も測定可能）

HEV抗体
（HEV核酸）

Ｅ型肝炎

から，予想以上に身近な肝炎である可能性が強い．

本邦におけるHCVキャリアは全人口の 1.5～1.7％

と推定されており，HBVキャリアの約 1.1～1.3％を

上回る．HCVは，HBVよりもはるかに感染性が低い

にもかかわらず多数のキャリアが存在する理由は明ら

かではないが，過去の医療行為が関与している可能性

が強い．HCVキャリアは高年齢層ほど多く，50 歳以

上では人口の 2.29％を占めているが，20 歳代では

0.62％と低くなっている7．さらに，15 歳以下の若年

層においては，輸血後C型肝炎の既往のある例を除

けば，HCVキャリアは，ほぼ皆無である．日本での

調査によれば，全肝癌患者の 60～80％が HCVに感

染している．

IV．臨床的特徴

1）流行性肝炎

A型肝炎は感染から潜伏期（20～45 日間）を経て，

急激に発症する．発熱に加えて全身倦怠，食思不振，

悪心嘔吐などが認められる．また，腹痛，下痢などの

消化器症状のほかに頭痛，咽頭痛などの感冒様症状も

しばしば認められる．成人ではほとんどの場合黄疸を

認めるが，小児では全身症状も軽度で下痢等の消化器

症状が目立つため，感冒，風邪と診断される例も多い

と推測される．E型肝炎の臨床症状はA型肝炎と類

似しており慢性化しない点も同様である．しかしHEV

感染による致死率は 1～2％とA型肝炎に比して 10

倍高い．さらにE型肝炎の特徴の一つとして妊婦に

おける劇症肝炎の割合が驚くほど高く，致死率が 20％

にも達する点はA型肝炎と著しく異なる1．

2）血清肝炎

a）一過性感染

B型急性肝炎は，感染から 30～180 日間の潜伏期を

経て，黄疸，全身倦怠感，食思不振，悪心嘔吐などを

初発症状として発症する．ときとして腹痛，関節痛，

蕁麻疹なども認める．大多数は全身倦怠感，食思不振

などで始まり，尿濃染，黄疸と続くが，一般に発熱を

伴うことは少ない．免疫不全状態での感染を例外とし

て，慢性肝炎へ移行することは原則としてなく，ほと

んどの症例では遅くても 3カ月以内に肝機能が正常化

し，治癒するが，まれに重症化して劇症肝炎となり，

死亡することがある．

一方，HCV感染による急性肝炎の多くは症状が比

較的軽く黄疸を呈することは少ない．急性期がはっき

りせず慢性肝炎の状態で発見されることが多い．C型

の急性肝炎は感染した年齢に関係なく高率に慢性化す

る（60％以上）．また，年間推定 1,000 例の劇症肝炎

のうち約半数はHBVにより，10％はHAVによる

が，HCVによる急性肝炎が劇症化する頻度はHAV

よりも少ない8．
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b）持続感染

HBV無症候性キャリア

免疫機能が未熟な小児（4歳以下）においてはHBV

の持続感染が起こりHBe 抗原陽性無症候性キャリア

となる．HBVキャリアは感染後かなりの期間（乳幼

児期に感染していれば，10 代後半から 20 代までの間）

は，血中のHBVの量が多いにもかかわらず血清トラ

ンスアミナーゼは正常値を持続し，無症状に経過する

（図 1A）．この時期はHBe 抗原が陽性で血中HBV濃

度が高く他人への感染性が強い．10 代後半から 20 代

以降に肝炎が発症し慢性肝炎の段階に入るが，多くは

自覚症状に乏しく肝機能検査値も軽度の異常に留ま

る．若い女性は肝炎が軽く経過する傾向を示す．この

時期にHBe 抗原からHBe 抗体にセロコンバージョン

（sero-conversion）して肝炎が終息し，HBVの血中濃

度が低下する．その後は血清トランスアミナーゼが正

常化しHBe 抗原陰性無症候性キャリアとなる．しか

し一部はセロコンバージョンが起こらずに肝炎が遷延

し，やがて肝硬変へ移行し肝癌を合併する．非常に長

い経過のうちにHBs 抗原も陰性化し，HBVが血中か

ら完全に排除されることがある．

HCV持続感染

C型肝炎はB型肝炎と異なり成人が感染しても

キャリア化することが多い．いったんHCVに感染す

ると約 3分の 2の症例が持続感染する（図 1B）．C型

肝炎における血中HCVの量は微量なので，HBVのよ

うな母児感染や性行為感染の可能性はきわめて低い．

さらに急性肝炎の症状も軽微なので，感染時期が特定

されずに慢性肝炎の状態やあるいは検診時にHCV抗

体陽性でその感染を発見される症例が多い．肝機能検

図 2 A型肝炎ウイルス（A）とB型肝炎ウイルス（B）の一過性感染における臨床経過
とウイルスマーカーの変化
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査値が異常を示さない一見無症候性キャリアのような

状態でも，数年間経過観察すると肝機能が異常値とな

る症例が半数近くある．HCVによる慢性肝炎は経過

が長く肝機能異常が出現し 10 年から 30 年位の経過で

増悪を繰り返しやがて肝硬変に至る．C型慢性肝炎の

ステージが進むと肝癌合併の確率が増大する．肝硬変

例での肝癌発症率は年間 7～8％と言われている．

V．ウイルス学的診断

急性肝炎の原因ウイルスの診断にはそれぞれの抗原

抗体系の測定やウイルス核酸の検出により診断される

（表 2）．A型肝炎は IgM-HA抗体を検出することに

よってワンポイント診断が可能である（図 2A）．同

様にE型肝炎は IgM-HEV抗体を検出することにより

診断されるが，日常診療に於ける検査としては健康保

険制度に制約がある．急性B型肝炎ではHBs 抗原消

失とHBs 抗体の出現時期の間に両者とも陰性の時期

（window）が存在することから，IgM-HBc 抗体を併

せて検査する．ただし，HBVキャリアの急性肝炎様

の増悪（急性発症）や慢性肝炎の活動期に IgM-HBc

抗体が弱陽性を示すことがあるので，既往歴や感染の

機会（家族歴や性行為など）などの病歴を詳細に調査

することが重要である．HBVキャリアにおいては

HBs 抗原のほかにHBe 抗原・抗体を検査しセロコン

バージョンの有無を明らかにする（図 1A）．C型肝炎

の診断はHCV抗体の測定によるが，初感染の急性期

にはHCV抗体が陰性の時期があるので，感染の機会

が濃厚な場合にはHCV-RNAを検査する必要がある

（図 2B）．また，HCV抗体の抗体価が低い場合は治癒

例の可能性もあるのでHCV-RNAかあるいはそれに

代わるHCVコア蛋白の有無により確認する．

VI．ウイルス肝炎の治療

流行性肝炎の多くは安静のみで治癒し，慢性化しな

い．しかし急性期には劇症化を念頭に置き適宜プロト

ロンビン時間の測定を行なう．重症肝炎と判断された

場合（プロトロンビン時間が 40％以下）には集中治

療室を装備した医療施設にて治療するのが最善であ

る．B型慢性肝炎ではHBe 抗原のセロコンバージョ

ンを目的にインターフェロンが用いられ，活動性のコ

ントロールが困難な症例にはラミブジンが用いられ

る．C型慢性肝炎に対しては根治療法を目標にイン

ターフェロン単独あるいはインターフェロンとリバビ

リンの併用療法が行なわれている（この点については

別稿で詳述される）．

おわりに

A型肝炎からE型肝炎の概略を述べた．B型肝炎

の垂直感染に対し予防措置が講じられ，HBVキャリ

アが確実に減少しつつある．一方，C型慢性肝炎には

抗ウイルス療法が積極的に臨床応用されている．E型

肝炎は意外に身近な肝炎である可能性があり，宿主と

なる動物の存在が明らかにされており，人畜共通感染

症として本邦におけるその全容の解明が待たれる．
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