
C型肝炎感染後の自然経過  

（初感染後30～40年）  
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肝癌発生数  発生数  

（男／女比）  

1966－68   1972－74  1978－80   1984－86   1990－92   1996－98   

1969－71  1975－77  1981－83  1987－89  1993－95  1999－01  

2002  

年代（西暦）  

本邦におけるインターフェロン治療の変遷  

1．IFNFN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－IFNo卜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．IFN在宅自己注射（2005年4月）  
7・P？g－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0）併用（2007年3月）  

●ぎこ）   



治療法別の著効率（PPS解析）  

1型高ウイルス量以外  1型高ウイルス量  
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肝N治療効果別の肝発癌率・肝疾患関連死率  

SVR  

2295例  

（35．寧％）  

l∴∴」∴∵l  

H⊂C  肝疾患関連死  

lFN治療効果  

肝発癌  

肝疾患関連死．， （  
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肝発癌率・肝疾患関連死率  

肝疾患関連死率  累積肝発癌率   

0   5  10  15  0   5  10 15   
（Y，  

SVR（％）  0．9   2．0   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  73 15．1  
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OLFにおけるPeg－1FN／Ribavirin併用療法  

IFN治療における血中HCVRNA量の変動と  

治療効果の判定  

コ         ‡  PEG－1FN（】／Ribavirin併用療法  
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HCV RNA 
検出感度   
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72   0  12  24  48  

治療開始後遇数  



HCV RNA陰性化率とSVR率  
（patientswithHCVgenotypel（≧100K［U／ml））  
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長期投与（Matched study）の患者背景  

Number  

Age（y．0．）  

Sex：maIe／female  

Bodyweight（kg）  

Historyof［FNtreatment   
Na●rve／Experienced  

White．bloodce‖s（／mm3）  

Neutrophils（／mm3）  

Redbloodce‖s（×104／mm3）  

Hemoglobin（g／dり  

P（ateIets（×104／mm3）  

AST（lU／I）  

A汀（lU／り  

SerumHCVRNA（KIU／mJ）  

81   

58．8±8．0   

34／47  

58．9±11．7  

50／31   

4717±1286  

2332±926   

433±44  

13．8±1．3  

16．2±5．3   

56±35   

68±52  

81   

59．4±8．4   

35／46  

60．1±11．0  

48／33   

5020±1516  

2611±1133   

445±35  

14．1±1．3   

16．2±5．9  

51±27   

61±37  

0．52   

1．00   

0．46  

0．87   

0．19   

0．13  

0．03   

0．13   

0．64   

0．63  

0．88   

0．10   

0．04  

0．34   

0．34   

0．31   

0．57  

HistoJogY（MEmVIR）Fibrosis；0－2／3－4  55／5  45／13  

Activity；0－1／2－3   37／23  41／17  

HCV－RNAnegative‥16／20／24w  52／18／11   43／25／13  

Peg－ZFNdose（ug／kg／week）  

Ribavirindose（mg／kg／day）   

1．47±0．19  1．48±0．17  

11．4±1．9  11．5：±1．5  

著効率と再燃率  
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ir48weeks   

由72weeks   

10  

SVR  Relapse  

＊′P＝0・002；COmParedto48weekstherapy  

2電  



Peg－IFN＋RBV併用治療の難治例に寄与する因子  

ウイルス側の因子  

ウイルス量、遺伝子型   

ISDRおよびCore領域の変異  

宿主側の因子  

年齢  

線維化   

IL28遺伝子多型  

肥満  

インンシュリン抵抗性  

鉄の蓄積  

25   



新たなC型肝炎治療薬の開発  
抗ウイルス作用の増強  免疫賦活作用の増強  

新Lい膵N製剤  A］buferon  TLRアゴニスト  CPGlOlOl  

Isatorbine  

新しいRBV青菜製剤  Viramidine  免疫修飾剤  Nitazoxanide  

lbrivavirin  

HCV選択的抗ウイルス剤   

プロテアーゼ阻害剤  lt！Japrevir  R 7227 

Boceprevir  B1201335  

TMC435  

MK－7009  

SCH900518  

ポリメラーゼ阻害剤  ANA598  R7128   

PF－868554  GS－9190   

8MS－790052  NS5A阻害剤  

C型肝炎の今後の治療  

し・   



C型肝炎ウイルス  

RNA－dependent  

RNA polymerase Nuc－eocapsid  Transmem brane Cofacto r 

旦  旦  3’UTR  

－l  NS5B  

甘 官   

EnveJope  

官   

Metat10PrOreaSe  

Serineprotease  

RNAhelicase  

プロテアqゼ阻害剤（単剤）のHCVRNA低下作用  
（投与期間：5－14日間）  

プロテアーゼ阻害剤  

MK－70091   Telaprevlr2  8［－2013353  TMC4353504  1TMN－191／R72275 Boceprevir6  

8day＊  14day  14day  5day  14day  14day’  
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700 mS BID 750 mg q8h 240mgQD   200mgQD  

Trt－na†vepts Trトexpand  Trt－na■l’vepts Trt－eXPPtS  

Trt－na■l■vepts  

200m9q8h  400 mg TID 

Trt－naTvepts  Trt－eXPPtS  

★MeandecEineこTrt＝treatment  

l．LawitsE．etal．59thAASLD2008；2．ReesinkH，etaJ．56thAASLD2005；3．MannsM．etaL59thAASLD2008；  
4．ReesinkH．etal．43rdEASL2008；5．ForestierN．etal．59thAASLD2008；6．ZeuzemS，etal．56thAASLD2005；  
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