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＜ポイント＞ 

・モンゴルでは肝疾患の有病率が高く、B型肝炎ウイルス（※1）に感染している人が 

D 型肝炎ウイルスにも重複して感染すると、肝臓の病態が更に重篤化するため、問題

視されています。 

・モンゴル日本病院における肝細胞癌患者の臨床病理学的解析により、肝細胞癌の原

因として B型ウイルス性肝炎が 55.1%であり、そのうち 51.8%が D型ウイルス性肝炎に

重複感染していたことが分かりました。 

・D型ウイルス肝炎に伴う肝細胞癌では炎症の程度が強く、また、CD4陽性 T細胞（※2）

が CD8陽性 T細胞に比べて多く肝臓に存在することが明らかとなりました。 

・CD4／CD8 陽性細胞比を評価することは D型肝炎ウイルス診断の補助的なツールにな

ると考えられ、疾患のスクリーニングに役立つと考えられます。 

 

＜報道概要＞ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
＜研究の背景と経緯＞ 
 HDVは他の肝炎ウイルスとは異なり、単独では増殖できず、HBVを利用して感染性を
獲得するユニークなウイルスです。HDV は HBV 感染者への重複感染を通じて慢性 D 型
肝炎を誘発し、HCC や肝硬変のリスクを高める病原体として知られています。慢性 D
型肝炎は、重篤な病態に進行しやすいのが特徴で、80%の症例で肝硬変を発症し、しば
しば肝不全や肝細胞癌に至ります。日本での HDV 症例の報告は少ないものの、近年、
HDVは世界中で評価が見直されており、HDV感染症は決して対岸の火事ではありません。 
モンゴルにおいて肝疾患は公衆衛生上の課題で、肝癌と肝硬変の有病率は世界最高

水準にあります。この背景には、モンゴルにおいて肝炎ウイルスが蔓延している影響
があります。疫学的な研究によると、HBV患者の 60%以上に HDVが重複感染しているこ
とが報告されており、これは世界基準の 13%を大きく上回ります。肝疾患の影響を軽
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モンゴルでは B型肝炎ウイルス（HBV）や C型肝炎ウイルス（HCV）の感染率が非常

に高いことが知られています。特に HBV感染者の 60%以上が D型肝炎ウイルス（HDV）

にも重複感染しているとされ、この感染率は世界最高水準にあります。HDVへの感

染は肝疾患の進行が早く、肝硬変や肝癌といった致死的な病態に至ることから公衆

衛生上の重要な課題です。しかし、これまでモンゴルにおける HDV感染と肝細胞癌

（HCC）の関連性に関するデータは限られていました。徳島大学大学院医歯薬学研

究部疾患病理学分野（常山幸一教授、清水真祐子講師）及び微生物病原学分野（野

間口雅子教授、駒貴明准教授）のグループは徳島大学の学術交流協定校であるモン

ゴル国立医科大学及びその附属病院であるモンゴル日本病院との共同研究により、

HCC患者の臨床病理学的評価を行いました。本研究はモンゴルの肝癌の現状を明ら

かにしたとともに、HDVが関連する HCCの病理学的特徴を示した重要な報告です。

本研究成果は 2025（令和 7）年 1月 27日に、Cancers（オンライン版）に掲載され

ました。 

モンゴルの肝細胞癌におけるウイルス性肝炎の影響並びに 

D型肝炎ウイルスが関連する発癌の病理学的特徴を報告 



 

 
 

減するために、モンゴル政府は“Healthy Liver”キャンペーンなどを通じて、国民の
意識を高める政策を行っています。これらの取組の影響を評価し、モンゴルにおける
肝疾患の疫学的及び臨床的状況をよりよく理解するために、更なる調査が必要です。
そこで本研究では、モンゴル国立医科大学のモンゴル日本病院で近年、肝臓の外科的
切除術を受けた 49人の HCC患者の肝臓標本について臨床病理学的に調査しました。 

 

＜研究の内容と成果＞ 

本研究では、2020（令和 2）年 8 月から 2024（令和 6）年 7 月までにモンゴル日本

病院で診断された 49 例の HCC患者を対象に臨床病理学的な解析を行いました。その結

果、55.1%が HBV 感染者であり、28.6%が HDV 陽性でした。さらに、C 型肝炎ウイルス

（HCV）を含めると、75.5%の HCC 患者がウイルス性肝炎に感染していることが明らか

になりました（図 1）。 

図１：モンゴルの肝細胞癌患者の原因内訳 

   （略称）HBV：B型ウイルス性肝炎、HCV：C型ウイルス性肝炎、 

HDV：D型ウイルス性肝炎 

    HDVは HBV患者にのみ重複感染します。 

 

HDV 陽性患者の肝組織を顕微鏡下で観察すると、非癌部（背景肝）で強い炎症がみ

られ、その炎症の程度はHDV陰性患者に比べてHDV陽性患者でより重篤でした（図２）。 

 
図２：HDV陽性患者の肝臓の組織像及び炎症の程度 

写真は肝組織切片のヘマトキシリン・エオジン染色像を示します。 
左の写真の四角内（非癌部）の拡大像が右の写真です。肝組織中にリンパ球
の浸潤が多く認められ、高度な炎症が生じていることが分かります。 
組織学的な炎症の程度をスコア化したものが右のグラフです。HBV患者の内、
HDV陰性及び HDV陽性患者のスコアを比較しました。 
 



 

 
 

また、ウイルスが肝臓のどの細胞に感染しているのか、HDV陽性患者の肝組織を用
いてウイルス抗原（※3）の分布を免疫組織化学染色（※4）によって解析しました。そ
の結果、HBV 表面抗原（HBs）と HDV抗原の陽性領域は明確に区分されていました（図
３）。HBVに感染した後に HDVに重複感染するという前後関係をふまえると、この結果
は HDVに感染した肝細胞では HBVの増殖が抑制されていることを意味します。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図３：HDV陽性患者の肝組織のウイルス抗原分布 
   B型肝炎ウイルスの表面抗原（HBs）及び D型肝炎抗原に対する各抗体を用い

た免疫組織化学染色像です。茶色はそれぞれ HBs及び HDV抗原の存在を示し
ます。青色は細胞の核の位置を示します。 
#1，2はそれぞれ同一患者の肝臓の連続切片です。 

 
 
 また、HDV 陽性の症例では CD4陽性 T細胞の浸潤が顕著であり、CD8陽性 T細胞は少
ないという特徴が確認されました（図４）。この結果から、HDV感染の診断には CD4/CD8
免疫組織化学染色が有用である可能性が示唆されました。HDV への感染を診断するた
めの血液検査をルーチンで行えないような地域では、このような方法が診断の補助的
ツールになると考えられます。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図４：HDV陽性患者の肝臓における免疫組織化学染色像 

CD4陽性 T細胞（茶色）及び CD8陽性 T細胞（青色）を染め分けています。 
 
 

＜今後の展開＞ 
本研究ではモンゴルにおける HDV 関連 HCC の現状及び、HDV の病理組織学的な特徴

を明らかにすることができました。HDV 感染の早期診断と治療の普及は、肝疾患の進
行を抑え、患者の QOL向上に不可欠なものです。本研究で示した CD4/CD8免疫組織化
学染色などを用いて今後、HDV早期診断体制強化が望まれます。 
 
 

【用語解説】 

※1） 肝炎ウイルス：肝臓に感染して炎症（肝炎）を引き起こすウイルスの総称で

す。A型、B型、C型、D型、E型の 5種類があり、それぞれ感染経路や重症度

が異なります。B 型と C 型は慢性化しやすく、肝硬変や肝細胞癌（HCC）への



 

 
 

進展が問題となります。HDVは HBV感染者にのみ感染し、より肝硬変や HCCの

リスクを高めます。 

※2）CD4 及び CD8 陽性 T 細胞：T 細胞はリンパ球の一種で、ウイルスなどの異物を

排除するために誘導されます。一般的に、CD8陽性 T細胞（分化するとキラー

T細胞になる）は強力な細胞傷害活性によってウイルス感染細胞を殺傷し、CD4

陽性 T細胞（分化するとヘルパーT細胞になる）はさまざまな免疫応答を助け

る働きをもつことが知られています。 

※3）抗原：体内に入ると免疫システムがそれを「異物」と認識し、反応を引き起こ

す物質のことです。ウイルスを構成している特定のタンパク質などが抗原にな

ります。 

※4）免疫組織化学染色：抗原と抗体の反応を利用して、組織内の特定のタンパク質

を可視化する染色法です。この手法は組織における抗原（タンパク質）の発現

部位を明らかにするために基礎研究で使われるほか、そのタンパク質の発現の

有無によって病気を診断するために利用されます。 
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