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はじめに

E 型肝炎は E 型肝炎ウイルス（HEV）の感染により引き起こされる急性肝炎であり、

嘗ては衛生環境が整っていない熱帯・亜熱帯地方の発展途上国地域における風土病的流

行性疾患として位置付けられていました。そして、我が国も含めて先進諸国においては、

E型肝炎はアジアやアフリカの流行地域でHEVに感染した人が帰国した後に発症する輸

入感染症と考えられ、殆ど注目されることはありませんでした。

しかしながら 1997 年に、このような認識を大きく転換させることになる２つの重要

な発見がなされました。その第一は、アメリカ合衆国のブタからヒトの HEV に類似した

ブタ HEV が分離されたことです。そして第二の発見は、流行地域への渡航歴のないアメ

リカの急性肝炎患者が E型肝炎と診断され、前述のブタ HEV 株と近縁の HEV 株が分離さ

れたことです。

これらの発見が発端となって、その後、欧米各国や我が国において、非 A非 B非 C型

急性肝炎患者や家畜ブタなどから、流行地域に分布している遺伝子型 1型および 2型の

HEV 株とは異なる新しい遺伝子型、即ち

3型および4型のHEV株が相次いで分離

されました。そして、先進諸国にも固

有の HEV 株が常在し、それまで原因不

明とされていた散発性の急性および劇

症肝炎患者の一部は、実は E 型肝炎で

あったこと、また、E型肝炎は A型から

E 型までの 5 種類のウイルス性肝炎の

なかで唯一、人獣共通感染症であるこ

とが、最近の十年余りの間に明らかに



なりました。即ち、E型肝炎は発展途上国における水系感染による風土病的流行性疾患

および先進諸国を含む世界各地における人獣共通感染症という２つの側面を持つウイ

ルス感染症であることが分かりました。

我が国における E 型肝炎患者の特徴

これまでに我々が解析した北海道から沖縄までの国内感染 E 型肝炎患者について集

計したところ、（１）患者は全国的に発生しているが、偏りがあり、北海道の患者が全

体の 1/3 を占め、次いで東

北地方や関東地方の患者

が多く、西日本では少ない

傾向がある；（２）男性患

者が全体の約 80%を占め

る；（３）中高年の患者が

多く、50 歳以上の患者が

約 70%を占める；（４）患

者の約 11%は重症型肝炎、

約 4%は劇症肝炎と診断さ

れ、死亡例も認められた；

（５）原因 HEV の遺伝子型は 3型お

よび 4型で、その分布には顕著な偏

りがあり、北海道では 4 型が約 80%

を占めるのに対して、東北地方以南

では 3 型が約 85%を占める；（６）4

型 HEVの感染患者は 3型の患者より

も統計学的に有意なALT値および総

ビリルビン値の上昇とプロトロン

ビン時間の延長が認められ、臨床的

により重症化する傾向がある；とい

うような特徴が明らかになりまし

た。

HEV の感染経路

熱帯・亜熱帯地方の E型肝炎流行地域では、患者の糞便中に排泄された HEV が水系を

介して伝播する糞口感染が主たる感染経路であると考えられます。一方、先進諸国にお

いては、HEV の感染経路を考える上で HEV が人獣共通感染ウイルスであることが大変重

要な意味を持ち、家畜ブタやイノシシ・シカ等の野生動物がヒトへの HEV 感染のリザー



バーとなっています。

我々は北海道から沖縄まで、全国

1 道 20 県の 117 農場のブタ 3925 頭

の調査を行い、全ての道県および全

体の 93%にあたる 109 農場で HEV 感

染既往のあるブタの存在を確認し、

ブタのHEV汚染が全国規模で広がっ

ていることを示しました。

それではブタとヒトとを結びつ

ける物は何なのでしょう？我々は E

型肝炎患者数が多い北海道および

三重県において食用として市販されているブタレバーの調査を行い、それぞれ約 2%お

よび約 5%が HEV に汚染されており、その塩基配列は同じ地域の E 型肝炎患者から分離

された HEV 株と最大で 100%一致し

ていたことを示しました。そして、

この HEV 陽性ブタレバーのホモジ

ネートを HEV の培養細胞感染系に

接種したところ、培養上清中に子ウ

イルスが産生されたことより、食用

として市販されているブタレバー

中の HEV は感染性を有しており、

HEV 陽性ブタレバーを非加熱または

不十分な加熱で喫食することが、

HEV 感染の重要な危険因子であるこ

とを明らかにしました。

実際、北海道では E型肝炎患者の 69%に発症前のブタレバー・ホルモンの喫食歴があ

りました。2012 年に食品衛生法によ

りウシのレバ刺しの販売・提供が禁

止されて以来、代替品としてブタの

レバーを生で食べさせる店がある

と聞きますが、とんでもないことで

す。ブタのレバーやホルモンは必ず

よく火を通して召し上がってくだ

さい。

ブタの他にも野生のイノシシや

シカの肉や内臓の喫食後の急性お



よび劇症 E型肝炎症例、二枚貝の喫食との関連が疑われる症例などが報告されています。

しかしながら、全国的には E型肝炎と診断された患者の約半数は原因と推察される食材

が特定できていません。

また、非常に稀なケースではありますが、日本においても輸血による HEV 感染例が報

告されており、E 型肝炎患者が最も多い北海道では献血された血液について、B 型肝炎

ウイルス、C型肝炎ウイルスおよびヒト免疫不全ウイルスに加えて HEV のスクリーニン

グ検査も実施されています。

E 型肝炎の診断

E型肝炎の診断は血清学的診断およびウイルス学的診断に大別されます。

血清学的診断とは感染に対する免疫応答として患者の血清中に産生される抗体を検

出する方法であり、HEV 感染の急性期に血清中に出現する免疫グロブリンである IgM ク

ラスまたは IgA クラスの HEV 抗体を検出します。現在、我が国においては酵素免疫測定

法による IgA クラス HEV 抗体検出試薬が体外診断用医薬品として認可され、保険収載さ

れており、検査センターで測定することができます。急性肝炎患者の鑑別診断のために

は、A 型、B 型および C 型肝炎の検査のみならず、E 型についても同時に検査を実施す

ることが重要です。

一方、E 型肝炎のウイルス学的診断では遺伝子型 1 型〜4 型の HEV 株間で遺伝子の塩

基配列の保存性が高い領域に設定されたプライマーを用いた RT-PCR 法により、患者の

血清中または糞便中のHEV RNAを検出します。この検査は非常に高感度で特異性が高く、

保険収載はされていませんが、研究機関や一部の検査センターで測定することが可能で

す。血中の HEV 量は通常発症前にピークに達し、その後は急速に低下して陰性化します

ので、HEV RNA を検出するためには初

診時など発症からできるだけ近い時

期の検体を確保することが重要です。

また、PCR の増幅産物の塩基配列を解

析することにより、原因 HEV の遺伝子

型を特定することができます。我が国

に常在しているHEVの遺伝子型は3型

および 4 型ですが、前述のとおり、4

型 HEVの感染患者は 3型の患者よりも

重症化し易く、劇症化率も高いことよ

り、遺伝子型解析は病気の予後を推測するための一助となります。

E 型肝炎の治療

E型肝炎は self-limiting な急性肝炎のみならず、致死率が高い劇症肝炎、免疫抑制



状態での持続感染による慢性肝疾患への進行という多様な病態を辿ります。軽症の場合

には経過観察や症状に応じた保存的療法により症状は軽快し、HEV は排除されて治癒し

ます。一方、劇症肝炎症例および劇症化が懸念される重症症例に対しては、血漿交換療

法や血液濾過透析などの人工肝補助療法および肝移植が行われますが、E型劇症肝炎の

救命率は低いのが現状です。

免疫能が正常な宿主では HEV 感染は一般に一過性で終息し、慢性化することはありま

せん。しかしながら、肝臓や腎臓な

どの臓器移植患者、幹細胞や骨髄の

移植患者、ヒト免疫不全ウイルス感

染者における E 型肝炎の慢性化が

2008 年以降、欧米諸国から報告され、

免疫抑制状態にある患者ではHEVが

排除されずに持続感染し、急速に慢

性肝炎から肝硬変へ進行すること

が明らかになりました。このような

E 型慢性肝炎の治療法としてはイン

ターフェロン療法やリバビリンの

単独療法が有効であることが報告されています。

おわりに

E 型肝炎が稀な輸入感染症と考えら

れていたのは既に過去の話です。現在 E

型肝炎は感染症法により四類感染症に

分類され、診断後ただちに届け出ること

が義務づけられています。ウイルス性の

急性肝炎が疑われる患者には A型、B型

およびC型と同様にルーチンにE型の検

査を実施し、E型の診断が確定した場合

には感染源に関する詳細な聴取をおこ

なうことが重要です。


