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１．はじめに 

 

 我が国では、Ｂ型・Ｃ型ウイルス性肝炎について、早期発見・早期治療の推進を目的

として、平成 20年度からインターフェロン医療費助成を柱とした肝炎総合対策を実施

している。 

これまでに、本会議では、「肝炎研究７カ年戦略」の取りまとめ（第２回）、Ｃ型慢性

肝炎難治症例に対するペグインターフェロンおよびリバビリン併用療法における延長

投与（72週投与）に関する取りまとめ、Ｂ型慢性肝疾患に対する核酸アナログ製剤治

療、Ｃ型慢性肝疾患に対する複数回治療に関する取りまとめ（第６回）、Ｂ型慢性活動

性肝炎に対するペグインターフェロン治療に関する取りまとめ（第７回）、Ｃ型慢性肝

炎に対するテラプレビルを含む３剤併用療法、「肝炎研究 10カ年戦略」の取りまとめ 

（第８回）を行ってきた。 

 発癌抑制目的のインターフェロン少量長期投与については、第６回肝炎治療戦略会議

において、当時の知見に基づき議論を行い、有効性については一定の見解が得られてい

ないとの結論を取りまとめたところである。 

一方、平成 24年度の薬害肝炎全国原告団・弁護団と厚生労働大臣との定期協議にお

いて、原告団・弁護団より発癌抑制目的のインターフェロンの少量長期投与について、

医療費助成の対象にしてほしいとの要請が寄せられた。これを受け、厚生労働大臣より、

前回の議論以降３年近くが経過していることから、これまでの知見を整理してエビデン

スを明らかにするために、専門家の会議でしっかりと検討させる旨、回答があったとこ

ろである。 

 以上のような状況を背景として、本肝炎治療戦略会議において、発癌抑制目的のイン

ターフェロン少量長期投与の有効性について、現時点で得られた知見に基づき議論を行

い、医学的知見をとりまとめた。 

 

 

２．発癌抑制目的のインターフェロン少量長期投与の有効性について 

 Ｃ型慢性肝疾患に対するインターフェロン少量長期投与の有効性について、前回の議

論した時から新たになった主な知見は以下のようなものであった。 

 

 

 海外からの報告 



 

○ＨＡＬＴ-Ｃ試験１）２）； 

  根治目的のインターフェロン治療を行ったものの、効果が無かった線維化進行例に

ついて、ペグインターフェロンα2a (90μg)を 3.5年投与した群と投与しない群を、

前向きに比較した大規模試験。 

投与群・非投与群の全体の比較では、両群で発癌率に有意差は認められず、投与群

で生存率の低下が認められた。 

肝硬変症例のみで解析を行うと非投与群に比較して投与群で発癌率の低下が認め

られたが、肝疾患関連死亡率の改善は認められなかった。 

慢性肝炎症例のみで解析すると、投与群・非投与群で発癌率に有意差は認められず、

投与群で生存率の低下が認められた。この原因として肝疾患以外の原因が関与してい

た。 

 

○ＥＰＩＣ試験３） 

 根治目的のインターフェロン治療を行ったものの効果が無かった症例について、ペ

グインターフェロンα2b(0.5μg/kg)を投与した群と投与しない群を最大５年観察し

た大規模前向き比較試験。 

 投与群・非投与群を比較したところ、両群で発癌率に有意差は認められなかった。

しかし、門脈圧亢進症状を有する患者では、臨床的有効性（腹水貯留、静脈瘤破裂の

発生抑制など）をもたらす可能性が考えられた。 

  

 我が国からの報告４）５）６）  

○３つの後ろ向き研究（単独施設；２研究、多施設共同研究；１施設） 

  これらの研究では、いずれもインターフェロン少量長期投与群（従来型インターフ

ェロン 300 万単位週３回約３年投与、 ペグインターフェロン 90μg 週１回か２週に

１回投与１年間以上）では、非投与群と比較して、有意に肝癌発生が低下していた。 

 

 

 以上を踏まえ、議論を行ったところ、次のような見解となった。 

 発癌抑制目的のインターフェロン少量長期投与の有効性は、我が国の研究報告では、

インターフェロン少量長期投与により、発癌抑制効果があったというものがあるが、イ

ンターフェロン少量長期投与により生存率を改善させているかどうかは明らかではな

い。また後ろ向き比較試験が主体であるため、バイアスが含まれている可能性も否定は

できない。 

 よりバイアスがかからない、欧米の大規模前向き比較試験をみると、米国のＨＡＬＴ

-Ｃ試験では、肝硬変群で長期の観察を行ったところ、インターフェロン少量長期投与

群で肝発癌率の低下が認められたとの報告がある一方で、欧州のＥＰＩＣ試験では、イ

ンターフェロン少量長期投与によって発癌は抑制しないとの結果であった。以上から、



 

欧米の大規模前向き比較試験の結果においても、インターフェロン少量長期投与によっ

て発癌が低下するかどうかについて、一定の見解が得られていない。 

 また、ＨＡＬＴ-Ｃ試験の解析によると、肝発癌率が下がった群（肝硬変群）におい

てさえも、生存率の改善は明らかではなく、インターフェロン少量長期投与を行った方

が、生存率が低下したとの報告も認められる。以上から、インターフェロン少量長期投

与の有効性については、現時点で定まっていない。 

 

 

３．取りまとめ  

 

○発癌抑制目的のインターフェロン少量長期投与の有効性については、我が国の研究に 

おいて発癌抑制効果について肯定的な論文が認められる。また、日本肝臓学会のガイ

ドラインにもインターフェロン少量長期投与に関する記載が認められる。しかし、我

が国の報告は後ろ向き試験が主体であり、インターフェロン少量長期投与によって、

生命予後の改善効果があるかは明らかではない。 

 

○欧米の大規模前向き比較試験では、発癌抑制効果について、一定の見解が得られてい 

ない。 

 

○また、発癌抑制効果のあった肝硬変群に限って解析された場合でも、生存率の改善は 

明らかでなく、全体の解析では、インターフェロン少量長期投与群の方が生存率が低 

下したとの報告が認められる。 

 

○以上から、発癌抑制目的のインターフェロン少量長期投与についての有効性について

は、現時点で一定の見解が得られているとはいえず、引き続きデータ収集等を行って

いく必要があると考えられる。 
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