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B 型肝炎は遺伝子型によって病態が異なることを解明 

〜細胞および動物モデルの構築〜 

 

 

【本研究成果のポイント】論文掲載  

● 種々の遺伝子型の B 型肝炎ウイルスが感染・増殖する培養細胞および動物モデルを構築

しました。 

● B 型肝炎ウイルスは遺伝子型によってウイルス抗原の産生能、インターフェロンに対す

る感受性が異なっていました。 

● 構築した細胞および動物モデルは、B 型肝炎の遺伝子型による病態の違いを解明する有

効なツールとなります。 

 

 

【概要】 

広島大学大学院医系科学研究科消化器・代謝内科学の今村道雄講師、寺岡雄吏助教を中心

とした研究グループは、医療イノベーション共同研究講座 茶山一彰教授、米国 NIH との共

同により、種々の遺伝子型の B 型肝炎ウイルス（HBV）が感染・増殖する細胞および動物モ

デルを作成し、HBV の各遺伝子型による病態の違いを明らかにすることに成功しました。 

これら構築した細胞および動物モデルは、B 型肝炎の遺伝子型による病態の違いを解明す

る有効なツールとなると考えられます。B 型肝炎患者の病態解明や新規治療薬開発に有効利

用されることが期待されます。 

 

本研究成果は、2021 年 8 月 4 日に「Journal of Hepatology」オンライン版に掲載さ

れました。 
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【背景】 

世界では約 2 億 5 千万人の人々が B 型肝炎ウイルス（HBV）に感染しています。HBV に

は、9 つの遺伝子型が存在し、本邦の B 型肝炎患者の約 70％が遺伝子型 C、約 20％が遺伝

子型 B、約 10％がその他の遺伝子型の HBV に感染しています。 
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HBV の遺伝子型によって B 型肝炎の、病態進行、治療に対する反応が異なると考えられ

ていますが、その詳細は未だ不明です。B 型肝炎の病態解明や新規治療法開発の研究には、

種々の遺伝子型の HBV に感染した有効な細胞および動物モデルが必要です。 

 

 

【研究成果の内容】 

遺伝子型 A2、B2、C1、E、F1b、および H の HBV を恒常的に産生する細胞株を作成し

ました。さらにこれら細胞株の培養上清をヒト肝細胞移植マウス（※）に投与することによ

り、各遺伝子型の HBV 感染マウスが作成されました。マウスの血中ウイルス量は遺伝子型

B2 および C1 で低い傾向にあり、遺伝子型 F で最も高値でした。 

B 型肝炎に対する治療にはインターフェロンが用いられています。これらマウスに対する

インターフェロン投与では遺伝子型 B2 および C1 において高い有効性が示されました。ヒ

ト肝細胞移植マウスで継代された HBV は、もともと細胞株で産生された HBV よりも肝細

胞への高い感染性を有しており、有効な HBV 産生細胞株の樹立が可能となりました。 

 

 

【今後の展開】 

本研究で構築した細胞および動物モデルは、B 型肝炎の遺伝子型による病態の違いを解明

する有効なツールとなると考えられ、B 型肝炎患者の病態解明や新規治療薬開発に有効利用

されることが期待されます。 

 

 

【参考資料】 
（※）ヒト肝細胞移植マウス：本研究に用いたヒト肝細胞移植マウスは、肝臓がヒト肝細胞に置

き換えられたマウスです。HBV はヒト肝細胞には感染しますが、マウス肝細胞には感染でき

ません。肝障害を引き起こすウロキナーゼ型プラスミノゲンアクチベーターを高発現する免疫

不全マウスにヒト肝細胞を投与することによりマウス肝臓がヒト肝細胞に置き換わり、HBV

の感染が可能になります。 
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