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研究要旨　

治療によりHCVが排除されたHIV/HCV重複感
染症例の肝機能推移
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血液製剤によるHIV/HCV重複感染患者のうち、本研究の一環として長崎大学病院で年
1回程度定期的に肝機能検査を受けている症例でHCV治療によりウイルス排除を達成さ
れていた症例の肝機能推移を後方視的に観察した。Model for end-stage liver disease 
(MELD) score、Child-Pugh grade、肝予備能試験であるインドシアニングリーン負荷
試験15分値（ICGR15）およびアシアロ肝シンチ LHL15の推移をみてみると、HCV
が排除されていない症例は経過中に不変もしくは増悪したのに対し、HCVが排除された
症例では不変もしくは改善していた。現在インターフェロンフリーDAA治療によりHIV/
HCV重複感染例でもHCVウイルス排除が高率に可能となっており、今後長期的な肝機能
についても改善が期待される。
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A. 研究目的
血液製剤による HIV/HCV 重複感染患者（以下重

複感染患者）においては、HCV 単独感染者と比較
して線維化による門脈圧亢進症が強く、経過中に急
速に肝不全が進行することが知られているため、本
邦では脳死肝移植登録の緊急度ランクアップが承認
されている。一方で HCV に対する治療は近年著し
く発展し、重複感染者でもいわゆるインターフェロ
ンフリー direct acting antivirals (DAA) 治療により効
率にウイルス排除が可能となっている。これらの症
例の長期経過を予測するため、従来のインターフェ
ロン治療などにより HCV 排除達成できた症例の肝
機能推移を後方視的に検討することとした。

B. 研究方法

血液製剤による血友病患者の HIV/HCV 重複感染
症例（HCV 抗体陽性及び HIV 抗体陽性症例）で長
崎大学病院に肝機能スクリーニングのため当院を受

診した 47 例のうち、複数回の受診歴があり初診時
に既に肝硬変に進展していた 9 症例（HCVRNA 陽性
症例：6 例（平均 follow-up 期間：3.7 年）、以前の抗
ウイルス療法により HCV RNA が陰性化した症例：3
例（平均 follow-up 期間：4.8 年））を対象とし解析を
行った。これら症例の follow-up 中の肝予備能推移に
ついて Model for end-stage liver disease (MELD) score、
Child-Pugh grade、インドシアニングリーン (ICG) 負
荷試験 15 分値（ICGR15）およびアシアロ肝シンチ
LHL15 を用い後方視的に解析し、HCV 排除がその
後の肝予備能に与える影響について検討した。

（倫理面の配慮）

研究の遂行にあたり、画像収集や血液などの検体
採取に際して、インフォームドコンセントのもと、
被験者の不利益にならないように万全の対策を立て
る。匿名性を保持し、データ管理に関しても秘匿性
を保持する。
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C. 研究結果

HCV RNA 陽性症例の初診時年齢中央値は 36 歳
（32-47 歳）、HCV RNA 中央値は 6.5 LogIU/ml であっ
た。HCVRNA genotype は 1a: 3 例、1b: 1 例、3a: 2
例であり、全ての症例が IFN による治療歴があるも
のの non-responder であった。一方、IFN 治療により
HCV RNA が陰性化していた症例（n=3）の当院初診
時年齢中央値は 46 歳（38-56 歳）、それぞれ、初診
時の 6、7、12 年前に HCV RNA は陰性化していた。

各 症 例 の MELD score、Child-Pugh grade、ICG15
分値および LHL15 値の年次推移を下に示す。HCV 
RNA 陰性化症例では、ほとんどの症例が不変もし
くは改善しているのに対し、HCV RNA 陽性症例で
は、症例により異なるが、経時的に予備能が低下す
る症例が認められた。

D. 考　察

少数例の検討であるが、治療により HCV RNA が
排除された HIV/HCV 重複感染肝硬変症例でその後
の経過を HCV RNA 陽性の症例と比較したところ、
肝予備能低下はほとんど認められなかった。昨今、
肝硬変症例における HCV 排除後の肝予備能改善は、

‘Point-of-No-Return’と称される HCV 排除時の肝病
態進行により規定されるとした考えが提唱されてい
る。すなわちある程度肝予備能低下が進行している
と、HCV 排除によっても肝予備能改善が期待でき
ない、とされ、特に非硬変性門脈圧亢進症 (NCPH)

といわれる特殊な病態の比率が高い HIV/HCV 重複
感染症例においては、HCV 単独感染症例とは異な
る Point-of-No-Return が存在する可能性も考えられ
る。本研究においては HCV 排除後症例の HCV 排
除時の肝硬変進展の有無、その予備能低下の程度は
不明であるため、HCV が排除されても Point-of-No-
Return まで肝病態が進行していたかどうかは判断で
きないという問題がある。

今後、IFN-free DAA 療法は非代償性肝硬変症例に
まで適応は拡大され、重複感染症例においてもより
HCV 排除が達成される症例が増加すると思われる。
重複感染症例において HCV 排除における Point-of-
No-Return を明らかにしていく必要があるが、今後長
期的な肝機能改善も十分期待できるものと思われる。

また現在、重複感染者の脳死肝移植登録の緊急度
ランクアップが認められているが、HCV 排除達成
症例に本ランクアップシステムを HCV RNA 陽性症
例と同様に扱うことは慎重に検討する必要がある。

E. 結　論

少数例かつ bias がある集団の検討にはなるが、
HCV RNA の陰性化が得られている重複感染症例は、
HCV RNA 陽性症例と比較して肝予備能低下は緩や
か、あるいは改善する傾向が認められた。今後インター
フェロンフリー DAA 治療の更なる普及により、重複
感染者でも長期的な肝機能改善効果が期待される。
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