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　過去 20年あまりの間に C型肝炎関連肝癌の減少に伴って，いわゆる非 B非 C
型肝癌が増加していることは，肝癌診療を生業とする医師の間では周知の事実で
あり，また日々実感するところである．非 B非 C型というのは，定義からしてそ
の名のとおり B型肝炎，C型肝炎という肝癌の主要な病因を否定するもの，いわ
ばゴミ箱的分類であり，カテゴリーたりえない．
　カテゴリーというものは，その内部にあるもの相互の類似とその外部との相違
を必要とするが，疾患カテゴリーにおいては，その内部で病因から病態・自然史
までを共有することが望ましい．非 B非 C型肝癌の背景を分析するとアルコー
ル，肥満，脂肪肝などのさまざまなリスク因子を種々の程度に併せもつ集団であ
ることがわかる．問題は，リスク因子の存在のみでは分類を行うのには不十分で
あるという点にある．たとえば，男性であることはウイルス性，非ウイルス性を
問わず肝癌のリスク因子であるが，「男性肝癌」というカテゴリーは存在しない．
また，肥満・アルコール多飲は，ウイルス肝炎においても発癌リスク因子である
ことが多くのコホート研究で示されており，非 B非 C型の専売特許ではない．一
般にリスク因子は，相加的に発癌を増加させるが，その効果が相乗的であったり，
また相互排他的であったりする場合にカテゴリーを形成しやすくなる．たとえ
ば，非 B非 C型肝癌の女性の飲酒者は例外的で，平均 BMIは非 B非 C型肝癌の
男性よりも高値である．大量飲酒者は，非飲酒者と比較して低 BMIであり，肝硬
変の割合が有意に高い．
　肥満人口の増加が近年の非B非C型肝癌の増加に寄与していることは衆目の一
致するところではあるが，内臓肥満に起因する脂肪細胞からのアディポカインの
分泌異常，脂肪組織マクロファージからの炎症性サイトカイン分泌の亢進，イン
スリン抵抗性と高インスリン血症といった一連の発癌促進機構の存在は，病因・
病態論の観点からは一つのカテゴリーを形成しうる可能性を感じさせる．このこ
とは，非アルコール性の肝癌において肝実質の炎症，肝細胞の壊死・再生の結果
としての肝硬変を合併していない症例を多く認めるという事実からも支持され
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る．また，真偽のほどはまだ明らかではないが，このような肝癌においては，発
癌過程の微小環境がウイルス肝炎などとは異なり，近年登場した免疫チェックポ
イント阻害薬への反応性が異なるという報告もあり，興味深い．非 B非 C型肝癌
は，いずれいくつかのサブカテゴリーに分類されることが予想されるが，そのた
めには病因・病態についての研究がさらに進むことが必要である．
　ウイルス肝炎患者と比較して，非 B非 C型肝癌患者の母集団ははるかに大き
く，未だ効率的なサーベイランス法は確立されていない．糖尿病・脂肪肝といっ
たくくりでは不十分で，現時点ではウイルス肝炎同様，線維化進展例を同定する
ことがリスク集団の絞り込みにもっとも有効な手段である．一方で高度肥満例に
対しては，腹部超音波は十分な性能を発揮できず，MRI等は高コストであり，ま
たこれらの患者では心筋梗塞等が死因になることも多くなるため，肝癌サーベイ
ランスの意義が相対的に低下するなど，費用対効果の観点からその適用を十分に
吟味する必要がある．
　実臨床の側面からは，非 B非 C型肝癌患者は，ウイルス肝炎患者と比較して肥
満，糖尿病，虚血性心疾患，腎不全など合併症の頻度が高く，切除をはじめとし
た治療において周術期のリスクが高い集団である．また高度肥満者では，あらゆ
る治療法の技術的難易度が高くなる．先述のように薬物療法の選択も異なってく
る可能性もあり，非 B非 C型全盛時代に向けて，肝癌診療の再構築が求められて
いる．
　本特集では，非 B非 C型肝癌に対して，上述のような全方位的観点から，第一
線の先生方に解説をいただいた．今後も永く続く非B非C型肝癌との闘いにおい
て，最前線の臨床家，研究者の皆様の一助となれば幸いである．
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