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非代償性肝硬変の合併症の病態解明やQOL向上に関するエビデンス構築を目的とした多施設共

同研究の推進 

 

A 研究目的 

本研究分担者らは 2020 年に『肝硬変診療ガイ

ドライン』を作成した。その過程において、非

代償性肝硬変に合併する腹水および肝性脳症

に関するエビデンスが極めて乏しいことが明

らかとなった。これを背景に、非代償性肝硬変

の主要な合併症に対する新たなエビデンスの

構築を目的として、本臨床研究を企画・遂行す

るに至った。 

 

B 研究方法 

非代償性肝硬変における腹水や肝性脳症を中

心とした合併症に対する科学的根拠を構築す

べく、以下の臨床研究を実施している。特に①

⑤は奈良県立医科大学を中心とした多施設共

同研究として実施されている。 

① 肝性脳症患者を対象としたリファキシミ

ン長期投与の安全性に関する多施設共同

研究（UMIN000028637） 

② 慢性肝疾患患者における飲酒状況の多施

設共同縦断調査 

③ 肝硬変外来患者における活動量低下の実

態調査 

④ 肝硬変患者における Covert 肝性脳症の診

断マーカーとしての血清亜鉛値の有用性

の検討 

⑤ アルコール関連肝疾患に対するナルメフ

ェンによる飲酒量低減治療後の肝機能の

推移に関する研究 

⑥ 肝硬変における非代償化や予後に関連す

る因子の同定（SLD 由来肝硬変にも注目） 

⑦ 肝硬変に対するアバトロンボパグの有効

性および安全性に関する研究 

（倫理的配慮） 

上記の臨床研究は、各実施医療機関において倫

理審査委員会の承認を得た上で実施しており、

倫理的配慮を十分に行っている。 

 

C 研究結果 

研究①に関しては、リファキシミン長期投与後

3 年間のデータ解析を完了し、学術論文として

出版済みである。さらに腸内細菌叢に関する追

加解析も進行中である。研究②、③については

すでに論文化が完了し、海外学術誌で成果を発

信している。研究④は現在論文投稿中であり、

研究⑤は患者登録が終了し解析中である。研究

⑥⑦については現在データ収集を開始した段

階である。 

 

D 考察 
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これまでに我々は、水利尿薬トルバプタン、腹

水穿刺、腹水濾過濃縮再静注法（CART）を用

いた難治性腹水治療に関する臨床エビデンス

を多施設共同研究などで構築してきた。今回、

不顕性肝性脳症を対象としたリファキシミン

長期投与に関する有効性および安全性を明ら

かにし、論文化することが出来たため、次に

Covert 肝性脳症に関する血清診断マーカーの

探索研究に注力している。新たな関心領域とし

てアルコール関連肝疾患に対するナルメフェ

ンによる飲酒量低減治療後の肝機能の推移に

関する研究や SLD 由来肝硬変の非代償化およ

び予後関連因子に着目した研究も開始してお

り、今後これらの検討を順次進めていく予定で

ある。 

 

E 結論 

2026 年に改訂される「肝硬変診療ガイドライ

ン」に向けて非代償性肝硬変の合併症に関する

さらなるエビデンス構築を進めていく。 
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