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Abstract：A total of １１２ patients with acute liver injury in the Department of Gastroenterology 

and Medicine, Fukuoka University School of Medicine, during a １０�year period（from ２０００ to 

２００９）, were analyzed to identify any association risk factors.　Acute hepatitis B was the most 

frequent cause, being involved in ３６ cases（３２.１％）.　Unidentified liver damage was document in 

３２（２８.６％）patients, and drug�induced hepatitis was observed in １８（１６.１％）patients.　Acute 

hepatitis C was only found in four cases during this period（３.６％）.　In the last five years, the 

number of patients with acute hepatitis B and drug�induced hepatitis increased.　Among the １３ 

cases of severe hepatitis, ten cases（７６.９％）were caused by hepatitis B virus, thus strongly suggesting 

that the establishment of a universal vaccination against the hepatitis B virus is urgently required 

in Japan.　In addition, physicians and patients should be aware of the risk of acute liver injury 

due to both pharmaceutical agents and health foods.
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　要旨：この１０年間に，急性肝障害の診断で，福岡大学消化器内科で入院加療を受けた患者の臨床的検討

を行った．症例は１１２例であった．Ｂ型急性肝炎が３６例（３２.１％）と最も多く，原因不明肝障害が３２例

（２８.６％），薬剤性肝障害が１８例（１６.１％）であった．Ｃ型急性肝炎はこの１０年でわずか４例（３.６％）であっ

た．２０００年～２００４年の前期５年間と２００５年～２００９年の後期５年間の比較検討では，Ｂ型肝炎ウイルスと薬



は　じ　め　に

平成１２年４月，福岡大学医学部に新規講座として第３

内科（現消化器内科）が誕生した．第３内科は消化管疾

患と肝胆膵疾患を専門とする消化器内科学講座である．

開講１０周年にあたり，この１０年間で当科に入院した急性

肝障害患者の臨床統計を行い，急性肝障害患者における

治療の現状と問題点を臨床的に検討した．

対 象 と 方 法

平成１２年（２０００年）から平成２１年（２００９年）までの１０

年間に，当科へ入院となった急性肝障害患者を対象とし

た．対象症例の病歴，生活歴，生化学検査所見より，急

性肝障害の原因を明らかにした．急性肝障害の診断は，

血液生化学検査による肝炎ウイルスマーカー測定と，問

診によって得られた飲酒歴，薬剤服用歴によって診断し

た．いずれにも該当しない症例は，原因不明の急性肝障

害として集計した．当科の診断基準を表１に示す．各年

度ごとの原因別急性肝障害の発症数を明らかにするとと

もに，前期５年間と後期５年間の２群に分けて，原因別

急性肝障害の推移を検討した．なお，重症肝炎は，経過

中にプロトロンビン活性４０％未満に至った症例とし，劇

症肝炎はプロトロンビン活性４０％未満かつ肝性昏睡Ⅱ度

以上の出現が確認された症例とした．

結　　　　　果

表２に，この１０年間の急性肝障害による入院患者の一

覧を示す．総数は１１２例であった．２００２年の１年間は，

急性肝障害で入院する症例数が３例と少なかったが，平

均して年１０例ほどが，急性肝障害の診断で当科へ入院し

加療を受けていた．最も頻度の高い疾患は，Ｂ型急性肝

炎の３６例（３２.１％）であった．次いで，原因不明急性肝

障害の３２例（２８.６％），薬剤性肝障害が１８例（１６.１％）で

あった．Ｂ型急性肝炎は，各年度において，高頻度に発

生しており（平均３.６症例/年），薬剤性肝障害（平均１.８

症例/年）の２倍の発生率であった．

ウイルス性肝炎の年度別の患者数を図１に示す．ほと

んどの年度において，Ｂ型肝炎の症例が最多であった．

Ｃ型急性肝炎はこの１０年間でわずか４例（３.６％）であっ

た．Ａ型急性肝炎は，最近の３年間では，当科に入院す

る症例は無かった．Ｅ型急性肝炎は，２００４年の１例だけ

であった．２０００年～２００４年の前期と２００５年～２００９年の後

期の２群に分けて，各疾患別の入院患者数を比較すると，

Ｂ型肝炎と薬剤性肝障害が後期５年間で増加していた

（図２）．薬剤性肝障害と診断された症例においては，多

剤併用症例や，健康食品・サプリメント併用症例が多く，

原因薬剤の同定は困難であった．
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剤による肝障害が増加していた．また，重症肝炎・劇症肝炎１３例中，Ｂ型肝炎ウイルスが原因であるもの

が１０例（７６.９％）と最も多かった．Ｂ型肝炎による重症肝炎例では，劇症肝炎発症率が４０％であった．ま

た，Ｂ型肝炎ウイルスによる劇症肝炎では死亡率は５０％と高率であった．国全体でのＢ型肝炎に対するユ

ニバーサルワクチン開始を考慮する必要性が考えられた．また，近年増加している薬剤性肝障害には，健

康食品による薬剤性肝障害も散見されるため注意が必要である．

索引用語：急性肝障害，急性　B　型肝炎，薬剤性肝障害，臨床的検討，福岡大学

表１　急性肝障害の診断基準

診　　断略　号

血清 IgM 型 HA 抗体陽性HAVＡ型肝炎

血清 HBs 抗原陽性，かつ血清 IgM 型 HBc 抗体陽性HBVＢ型肝炎

血清 HCV 抗体陰性，かつ血清 HCV RNA 陽性HCVＣ型肝炎

血清 HEV RNA 陽性HEVＥ型肝炎

血清 IgM 型 CMV 抗体陽性CMVサイトメガロウイルス肝炎

血清 IgM 型 EBV 抗体陽性EBVEB ウイルス肝炎

ウイルス性肝炎否定，かつ薬剤服用歴と薬剤中止による改善Drug薬剤性肝障害

ウイルス性肝炎否定，かつ飲酒歴と飲酒中止による改善Alcholアルコール性肝障害

上記いずれにも該当しないUnknown原因不明肝障害

肝炎発症後にプロトロンビン活性40％以下重症肝炎

プロトロンビン活性４０％以下かつ肝性脳症Ⅱ度以上劇症肝炎
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表２　年次別，原因別急性肝障害症例のうちわけ

計UnknownAlcholDrugEBVCMVHEVHCVHBVHAV

71013100102000

186131000702001

31001001002002

126000001232003

135011010322004

144020102412005

194140000822006

134020100602007

40010000302008

91240000202009

112324186314368計

HAV：Ａ型肝炎 EBV：EB ウイルス肝炎
HBV：Ｂ型肝炎 Drug：薬剤性肝障害
HCV：Ｃ型肝炎 Alchol：アルコール性肝障害
HEV：Ｅ型肝炎 Unknown：原因不明肝障害
CMV：サイトメガロウイルス肝炎

図２　２０００年～２００４年の前期と２００５年～２００９年の後期の２群での各疾患の患者数を示
す．Ｂ型肝炎と薬剤性肝障害が，後期に増加していた．
HAV：Ａ型肝炎，HBV：Ｂ型肝炎，HCV：Ｃ型肝炎，HEV：Ｅ型肝炎，CMV：
サイトメガロウイルス肝炎，EBV：EB ウイルス肝炎，Drug：薬剤性肝障害，
Alchol：アルコール性肝障害，Unknown：原因不明肝障害

図１　年次別，ウイルス性肝炎の症例数を示す．最も頻度の高い疾患は，Ｂ型急
性肝炎（３８例）であった．
HAV：Ａ型肝炎，HBV：Ｂ型肝炎，HCV：Ｃ型肝炎，HEV：Ｅ型肝炎



全１１２例中，重症肝炎は８例，劇症肝炎が５例であっ

た．重症肝炎８例の内訳は，Ｂ型肝炎６例，薬剤性肝炎

１例．原因不明が１例であった．劇症肝炎の５例中，死

亡症例は３例であった．劇症肝炎の原因は，Ｂ型肝炎が

４例であり，そのうち２例は死亡している．死亡例の残

り１例は，原因不明肝障害であった．重症肝炎・劇症肝

炎の疾患別割合を図３に示す．重症肝炎とは肝炎発症後

にプロトロンビン活性４０％以下に低下した症例，劇症肝

炎はプロトロンビン活性４０％以下となり，かつ肝性脳症

Ⅱ度以上が出現した症例である（表１）．１３例中１０例

（７６.９％）がＢ型肝炎であった．次に，Ｂ型肝炎による重

症肝炎・劇症肝炎の症例内訳を図４に示す．Ｂ型肝炎は

重症化すると４０％が劇症化し，劇症化すると５０％が死亡

していた．

考　　　　　察

当科に入院となった急性肝障害患者のこの１０年の検討

では，Ｂ型急性肝炎の頻度が最も高いことが明らかと

なった．現在 HBV キャリアの母親から出産した新生児
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図３　重症肝炎（経過中にプロトロンビン活性４０％未満）・劇症肝炎
（経過中にプロトロンビン活性４０％未満かつ肝性脳症Ⅱ度以上）
症例の疾患分類を示す．B型肝炎が１０例（７６.９％）と最多であっ
た．
HBV：Ｂ型肝炎，Drug：薬剤性肝障害，Unknown：原因不
明肝障害

図４　Ｂ型重症肝炎，Ｂ型劇症肝炎の頻度を示す．Ｂ型肝炎は重症化すると４０％が劇
症肝炎となり，劇症肝炎を発症すると５０％が死亡していた．



には，抗 HBs 抗体含有γ�グロブリン製剤を投与し，

その後，HBV ワクチンを接種することで出産時の経産

道的感染を防止している．このように垂直感染の防止策

が取られており，将来，本邦の HBV キャリアの撲滅が

期待されている．しかしながら，当科の１０年間の検討で

は，成人のＢ型急性肝炎は平均３.６例/年で発生している．

したがって，成人の水平感染は，決して減少していない

と考えられた．成人のＢ型急性肝炎の感染経路は，ほと

んどが性交渉である１）．本邦では，HBV に暴露する危険

性が高いと考えられる医療従事者や医学部学生には，HBV 

のワクチン接種が行われている．しかし，一般住民への

Ｂ型肝炎ワクチン摂取はほとんど行われていない．今回

の我々の検討でも，前期の５年と比較して最近の５年で

は，Ｂ型肝炎による入院患者数が増加している．さらに

は，Ｂ型肝炎は重症化すると高率に（４０％）に劇症化し，

劇症化すると５０％が死亡している．Ｂ型肝炎ウイルスに

よる重症肝炎・劇症肝炎の治療には，抗ウイルス薬であ

る核酸アナログと免疫抑制療法が導入されているが，現

在においてもＢ型急性肝炎は死亡率の高い疾患であると

考えられた２）３）．国際化がすすみ，以前では，本邦には発

生していなかった欧米型のジェノタイプＡの HBV によ

るＢ型急性肝炎の症例も増加している４）．近年の調査で

は，すでに，この欧米型ウイルスは日本に土着している

ものと考えられている．ジェノタイプＡの HBV は，成

人への初感染であっても，急性肝炎の後，約１０％～２０％

が慢性肝炎へ移行すると考えられている５）６）．このため，

WHO，UNICEF は全世界的に全新生児および青少年を

対象としたＢ型肝炎の universal vaccination を行うよ

うに勧告しており，世界１９３カ国中の約８０％で水平感染

防止のために導入されている７）．これにより，全世界的

にB型肝炎ウイルスの排除を目指している．しかしなが

ら，本邦では，一部の限られた対象群だけにワクチン接

種が限定されている．成人に感染しても，慢性化する危

険性があるジェノタイプＡによるＢ型急性肝炎も散発し

ていることから，今後さらに HBV は蔓延していくこと

が予想される，したがって，本邦においても，ユニバー

サルワクチンの導入を早急に検討する必要があると考え

られた．

原因不明の急性肝障害は，１９８０年以来の国立病院共同

研究で示されているように，毎年，ほぼ一定の割合で発

生している．発熱や感冒様症状を伴う症例が多いことか

ら，原因については未知のウイルスが考えられている．

しかしながら，いわゆる非Ａ非Ｂ非Ｃ非Ｅ型急性肝炎の

多くは，一過性の肝障害で慢性化することはない．当科

の原因不明急性肝障害患者も ALT のピークが過ぎれば，

その後は，急速に ALT は低下し，慢性化する症例はな

かった．また，このように一峰性の ALT の動きをとる

患者では，全症例が治癒している．当科での原因不明急

性肝障害のうち， 1
　
 例のみ劇症肝炎で死亡しているが，

この症例は入院後，ALT の低下と再上昇を繰り返して

いた．原因不明急性肝障害では，ALT が多峰性の動き

示す際には，重症化に注意が必要であると考えられた．

Ｅ型急性肝炎は，これまでは，輸入感染症と考えられ

ていたが，本邦にも土着ウイルスがいることが判明した．

猪，鹿，豚の生肉摂取により感染が成立する５）８）．北海道

や東北地方では散発的に発症しているが，九州地区では

まれであり，当科でもこの１０年で４例と少なかった．E

型急性肝炎は北部九州地区では頻度が少ないと考えられ

た．

今回の我々の検討では，薬剤性肝障害はＢ型肝炎と同

様に，前期５年の発生数より後期５年の発症数が多かっ

た．これは，近年の健康志向とそれに乗じた数多くの健

康食品の発売によって，健康食品の摂取率が高くなって

いる現在の状況を反映していると考えられた．実際に，

当科の症例でも医師の処方した薬剤による肝障害ばかり

ではなく，健康食品，サプリメントによる肝障害も散見

された．神代らの報告によると，消化器疾患を有する患

者の４５１人中３０４名（７２.３％）が，なんらかの健康食品を

摂取しており，そのうち，６４.５％は主治医に相談するこ

と無く摂取していた９）．現状では，多くの患者が，主治

医に相談することなく，健康食品を摂取しているものと

考えねばならない．したがって，今後も，健康食品を含

めた薬剤性肝障害の発生は増加すると考えられるため，

我々には，患者へ正しい情報提供を行う必要がある．

結　　　　　論

この１０年間に，当科に入院した急性肝障害の検討では，

Ｂ型肝炎ウイルスと薬剤による肝障害が増加していた．

近年においても，Ｂ型肝炎による重症肝炎例では劇症肝

炎発症率・死亡率が高率である．
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