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研究成果の概要（和文）：周術期の血糖コントロールは高侵襲な手術時の管理において、重要であることが分か
っている。1型糖尿病に対する膵臓移植の周術期に人工膵臓 STG-55により厳格に血糖管理を行い、コントロール
群と比較検討した。
移植後6ヶ月目のHbA1cの中央値はコントロール群で5.2（4.5-6.3）％であったのに対して、人工膵臓有群では5.
0（4.2-5.9）％と有意差は認めないものの、人工膵臓群で低い傾向にあった。また、人工膵臓装着による術後の
モニタリングにより、いわゆるマージナルドナーからの膵移植では移植後のインスリン必要量が多いことが明ら
かになっている。

研究成果の概要（英文）：Perioperative glycemic control has been shown to be important in the 
management of highly invasive surgery. During the perioperative period of pancreas transplantation 
for type 1 diabetes, glycemic control was strictly performed with artificial pancreas STG-55, and 
compared with the control group.
The median HbA1c at 6 months after transplantation was 5.2 (4.5-6.3) % in the control group, whereas
 there was no significant difference with 5.0 (4.2-5.9) %, but it tended to be lower in the 
artificial pancreas group. Postoperative monitoring with artificial pancreas attachment has revealed
 that the need for administration of post-transplant insulin is higher does in pancreas transplants 
procured from marginal donors.

研究分野：外科学　移植
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
臓器提供という崇高な意思を、手術技術や周術期管理の向上により、さらに多くの臓器不全患者につなぐことが
求められている。膵臓移植では周術期の管理として、人工膵臓による厳密な血糖コントロールが移植直後の臓器
の負担を軽減し、さらなる移植成績の向上につながることが期待される。
本邦では臓器提供が少なく、高年齢ドナーなど、いわゆるマージナルドナーが多い。本研究によってもたらされ
る成果は、より多くの膵臓移植を必要とする糖尿病患者への移植機会を増やす可能性があり、高侵襲である手術
時の負担の軽減にもつながると考えられる。



１．研究開始当初の背景 

膵臓移植は 1 型糖尿病に対する唯一の確立された根治治療法であり、移植後のＱＯＬを改善す
るだけではなく、特に膵臓移植の約 8 割を占める慢性腎不全合併症例では生命予後も著名に改
善する。 

2010 年の改正臓器移植法施行以降、脳死臓器提供数は 5 倍以上に増え、その結果、膵臓移植症
例数も年間 30 例前後に増加した飛躍的に増加した。本邦の脳死膵臓移植成績は欧米の成績と遜
色無いが、未だ十分な臓器提供数では無く症例の約 70％が marginal donor からの提供臓器を使用
しているのが現況である。45 歳以下, BMI>25, HbA1C 高値，死因が脳血管障害，循環動態が不安
など，海外では回避するドナーからの提供からも，本邦では絶対的な脳死ドナーの不足から今後
も膵臓移植を施行していく必要がある． 

一方、近年人工膵臓 STG-55(®NIKKISO) が周術期の血糖管理や糖尿病患者のインスリン使用量
決定等の用途で注目されている。閉鎖回路内で継時的に血糖値を測定し微分係数に従いインス
リンを自動投与する機械で、血糖値をモニタリングする為、低血糖を起こさずに動揺性の少ない
血糖値コントロール可能であることが特徴である。人工膵臓を大手術の周術期管理に応用する
ことは合併症の軽減、生存率の向上につながることはすでに知られている．
膵臓移植後に人工膵臓 STG-55(®NIKKISO)を周術期管理に使用し、marginal donor からの提供の
多い本邦の膵臓移植成績向上を図る．
当院は 2015 年 10 月までの時点で膵臓移植を 46 例（脳死：43 例、心停止：1 例、生体：2 例）
を施行していり、本邦膵臓移植の約 20％を施行しており、最多である。High volume center であ
る当院から新しい有用な周術管理を提案、発信していく。

２．研究の目的 

1 型糖尿病に対する膵臓移植の周術期に人工膵臓 STG-55(®NIKKISO)により厳格に血糖管理を
行い、その効果に関し以下について検討する。 

１. 移植直後の非特異的炎症反応や手術侵襲に伴う高血糖に対する移植膵の over work を抑制
し、β細胞の負担を軽減させることで、膵臓移植後の内分泌機能の向上に繋げる．

２. 術後インスリン使用量の推移を移植膵機能評価の一助とし、膵移植至適ドナー基準を模索
する．

３. 手術後の厳格な血糖コントロールにより、術後合併症の低減を図る．

３．研究の方法 

対象：文書による説明の後に同意の得られたコントロール群 30 例、人工膵臓群 30 例 

コントロール群：当院で今まで行われた膵臓移植症例のうち、膵内分泌機能が維持
されている 30 例

人工膵臓群：当院で今後、膵臓移植を施行される 30 例 

（当院では年間 8-10 例の膵臓移植を施行しており、脳死ドナーが増加から 

今後 3 年で少なくとも 30 例の膵臓移植を見込んでいる） 

方法：人工膵臓 STG-55(®NIKKISO)は脳死膵臓移植のため、入院された直後より装着し、術前 

より血糖管理を開始し、術後 7 日目まで装着を継続する。 

行う。 

コントロール群と人工膵臓群で以下の項目に関し比較検討を行う。

１. β細胞の resting 効果

長期的（移植後１か月、３か月、６か月、１年、以後１年毎）に膵機能を評価し、従来法による
周術期管理との２群間比較を行う。 



検討項目：血糖値、血清インスリン値、C ペプチド、HbA1C（連日） 

移植後１か月目の経口ブドウ糖負荷試験（耐糖能、HOMA-IR(インスリン抵抗性)、HOMA-β(イ
ンスリン分泌能)）、グルカゴン負荷試験
拒絶発生の有無
膵線維化評価：造影エコー

２. 膵移植至適ドナー基準の模索

検討項目 

ドナー因子：マージナルドナー（45 歳以上、死因が脳血管障害であるもの、心肺停止のエピソ
ード、昇圧剤使用の有無）、動脈硬化の程度 

人工膵臓によるインスリン使用量及びブドウ糖使用量 

造影超音波検査による血管抵抗性及び血流測定（組織灌流速度等） 

長期間の膵機能評価（②の評価項目と同様） 

拒絶発生の有無 

膵線維化評価：造影エコー 

３. 周術期合併症の検討

検討項目：：疫学的データ（年齢、性別、基礎疾患など） 

血算・生化学検査（WBC、Hb、アミラーゼ、リパーゼ、血糖値、K、C ペプチド、CRP など） 

凝固・線溶系検査（PT、APTT、PT-INR、TAT、PAI など） 

血液ガス分析（pH、PaO2、PaCO2、SO2 など） 

臓器不全の状態、術後有害イベントの発症（拒絶反応など）ICU 滞在日数、入院期間、生存日数 

４．研究成果 

試験期間である 2016-2018 年度の間、当施設において、30 例の脳死膵臓移植を行い、うち 21 例
の症例を本研究に登録した。今後は試験期間を延長し、目標である 30 例の登録を目指す。 

現在までの中間解析結果を以下に示す。 

１. β細胞の resting 効果の検討

人工膵臓使用群の移植後 1 ヶ月目に行ったグルカゴン負荷試験と 75gOGTT（0-180 分）では、
ΔCPR、BS-AUC0-180の中央値はそれぞれ、コントロール群で 2.50（0.50-5.68）ng/ml、646.5（374-

1151）mg/dl であったのに対して、人工膵臓群では 2.39（1.23-4.97）、684.25（404-1027.5）と両群
間に有意な差を認めなかった。また移植後 6 ヶ月目の HbA1c の中央値はコントロール群で 5.2

（4.5-6.3）％であったのに対して、人工膵臓有群では 5.0（4.2-5.9）％と有意差は認めないもの
の、人工膵臓群で低い傾向にあった（図 1）。 



２. 膵移植至適ドナー基準の模索

人工膵臓装着による術後のモニタリングにより、いわゆるマージナルドナーからの膵移植では
移植後のインスリン必要量が多いことが明らかになりつつある。本邦では年齢≧50 歳、死因が
脳血管障害、HbA1ｃ≧5.6％、血清 Cre≧1.5mg/dl、CRP≧25mg/dl、血清 Na≧150mmol/l のドナ
ーからの膵臓移植で移植後のインスリン分泌能が有意に低下することが明らかとなり、国内外
の学会にて報告し、論文化を進めているところである。 

典型的なノーマルドナー（図 2a）とマージナルドナー（図 2b）の術後のインスリン投与の継時
的変化について示す。 

３. 周術期合併症の検討

イベント発生の有無の比較検討となるため、目標症例に到達後の検討となる。今後、目標症例数

の 30 例に到達するよう、試験期間の延長を行い、解析を行う予定である。
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