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肝性脳症の早期段階に新たな治療戦略 

―リファキシミンが認知機能を改善 
 

（ポイント） 

 不顕性肝性脳症［注1］の患者さんにおいて、抗菌剤リファキシミン［注

2］が認知機能の改善に有効であることを、多施設共同ランダム化比較試

験により明らかにしました。 

 リファキシミンは、転倒や運転事故など肝性脳症の進行に関連するイベン

トの発症リスクを低減させ、肝硬変患者さんのQOL向上や予後改善に寄与

する可能性が示されました。 

 腸内細菌叢［注3］の全体的な多様性を維持しつつ特定の菌に作用するこ

とから、腸内環境を大きく乱さない新たな治療戦略として、早期段階から

の介入や臨床応用の展開が期待されます。 

 

（概要説明） 

熊本大学大学院生命科学研究部の稲田浩気特任助教、魚嶋晴紀准教授、田

中靖人教授、北里大学医学部の日高央教授、九州大学大学院農学研究院の中

山二郎教授らの研究チームは、不顕性肝性脳症患者を対象としたランダム化

比較試験を実施し、腸管選択的抗菌薬であるリファキシミンが認知機能を改

善し、肝性脳症に関連する合併症の発症頻度を減少させることを明らかにし

ました。 

本研究では、認知機能評価としてストループテスト［注4］を用い、さらに

腸内細菌叢の解析を組み合わせることで、リファキシミンの臨床的効果とそ

の作用機序の一端を示しました。これらの成果は、不顕性肝性脳症という、

症状が明らかになる前の段階における新たな治療戦略の可能性を示すもので

す。 

本研究の成 果は、 消化器 病学の専門誌「 Alimentary Pharmacology & 

Therapeutics」電子版にて、2026 年 5 月 6 日付で公開されました。 

 



（説明） 

[背景] 

肝性脳症は肝硬変などに伴って生じる神経精神症状であり、集中力や判断

力の低下を引き起こします。なかでも「不顕性肝性脳症」は肝性脳症の初期

段階であり、認知機能低下に伴う運転事故や転倒リスク、睡眠障害などのQOL

を低下させるだけでなく、肝性脳症悪化や予後にも影響している病態である

ことが知られています。不顕性肝性脳症の段階での早期介入の必要性が指摘

されているものの、有効な治療法のエビデンスは十分ではありませんでした。 

 

[研究の内容] 

本研究では、不顕性肝性脳症と診断された患者さんを対象に、抗菌薬リフ

ァキシミン投与群と非投与群に無作為に割り付けたランダム化比較試験を実

施しました。認知機能はストループテストを用いて評価するとともに、肝性

脳症に関連する有害事象や腸内細菌叢の変化についても包括的に解析しまし

た。 

 

[成果] 

リファキシミンは不顕性肝性脳症における認知機能を大きく改善させ（図

1）、転倒や交通事故などのイベント発症率を減少させました（図2）。腸内

細菌叢の全体的な多様性は維持されている一方で、特定の菌群に対する選択

的な変化が認められました（図3）。これらの結果から、本薬剤が腸内環境を

大きく乱すことなく脳・腸・肝臓が相互に影響し合う「脳腸肝相関」に作用

する可能性が示唆されました。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

変化無し 

図 1. リファキシミンのストループテスト改善効果 

リファキシミンによる、

ストループテスト改善

効果（＝認知機能改

善効果）が示されまし

た。 

平均 4.5 秒の改善 



12 週 後  治 療 前  

非 投 与 群  リファキシミン群  

リファキシミンは、腸内細菌全体への影響は少なく、

特定の菌種に作用することが示されました。 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 
* 運転事故、転倒を含む。 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

[展開] 

本研究は、不顕性肝性脳症という「症状が明らかになる前の段階」におけ

る治療介入の有用性を示すものであり、今後の治療戦略の見直しや早期介入

の重要性を裏付ける結果です。将来的には、より大規模な検証研究を通じて、

臨床ガイドラインへの反映が期待されます。 

 

[用語解説] 

1) 不顕性肝性脳症（Covert hepatic encephalopathy） 

明らかな意識障害はないものの、注意力や判断力などの認知機能に軽度の障

害が生じている状態。 

 

2) リファキシミン（Rifaximin） 

腸管内で作用する抗菌薬で、腸内細菌叢の調整を通じて肝性脳症の改善に寄

与すると考えられている。 

図 3. リファキシミンによる腸内細菌への影響 

リファキシミンは、

肝硬変に関連する

合併症を抑制する

ことも示されまし

た。 

図 2. リファキシミンによる肝硬変合併症 *の発症抑制効果 



 

3) 腸内細菌叢（Gut microbiota） 

腸内に存在する多種多様な細菌の集合体で、消化や免疫、神経機能などに関

与する。 

 

4) ストループテスト 

色と文字の認識のズレを利用して注意力や処理速度を評価する認知機能検

査。 

 

 

（研究助成） 

本研究は、日本医療研究開発機構（AMED）肝炎等克服実用化研究事業「C 型

肝炎ウイルス排除後の肝発がん機構を含む病態進展の解明と予防法の確立」

（JP24fk0210103）および「HCV 排除後における肝線維化・発癌および肝癌治

療効果予測と予防戦略の確立」（JP25fk0210172）の支援により行われました。

また、本研究にご協力いただきました方々のご厚意に深謝いたします。 
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【お問い合わせ先】 

（研究に関するお問い合わせ） 

熊本大学大学院生命科学研究部（医） 

担当：稲田 浩気（特任助教）  

電話：096-373-5150 

e-mail：inada.hiroki@kuh.kumamoto-

u.ac.jp 

 

 （報道に関するお問い合わせ）  

熊本大学  

担当：総務部 総務課 広報戦略室 

電話：096-342-3269 

Fax：096-342-3110 

e-mail：sos-koho@jimu.kumamoto-

u.ac.jp 

 

学校法人北里研究所 広報室 

電話：03-5791-6422 

Fax：03-3444-2530 

e-mail：kohoh@kitasato-u.ac.jp 

 

九州大学 広報課 

電話：092-802-2130 

Fax：092-802-2139 

e-mail：koho@jimu.kyushu-u.ac.jp 

 

【AMED の事業に関するお問い合わせ】 

日本医療研究開発機構（AMED） 

感染症研究開発事業部 感染症研究開

発課 

電話：03-6870-2225  

Fax：03-6870-2243 

e-mail：hepatitis@amed.go.jp 

 

 

  


