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GLP-1の心機能への影響=心磁図を用いた刺激伝導系での解析を中心に＝
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研究成果の概要（和文）：　本研究は２型糖尿病患者でGLP-1製剤による治療での心血管イベントに対する有用
性を刺激伝導系への作用を中心に検討した。心磁図はGLP-1製剤投与前、投与24週後で施行し、解析検討を行っ
た。各種パラメーターの解析検討を行うも、GLP-1製剤投与前後で明らかな変化は認められなかった。今回の研
究では、GLP-1製剤治療で、心磁図を用いて刺激伝導系への作用を検討したが、心血管イベント抑制に関する機
序の解明には至らなかったが、糖尿病患者の心血管イベント抑制は重要な課題である。

研究成果の概要（英文）：　This study investigated the benefit of GLP-1 treatment on cardiovascular 
events in patients with type 2 diabetes mellitus, focusing on its effects on the stimulatory 
conduction system. Magnetocardiograms were performed before and 24 weeks after administration of 
GLP-1. No obvious changes were observed in various parameters before and after administration of 
GLP-1.Although this study did not elucidate the mechanism regarding the suppression of 
cardiovascular events, the suppression of cardiovascular events in diabetic patients is an important
 issue.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
GLP-1製剤は膵β細胞に発現するGLP-1受容体に作用してインスリン分泌を促進し血糖降下作用を示す。GLP-1に
は膵外作用があり、心保護作用も報告されている。一方、心不全のリスク因子である心拍数の上昇作用について
も知られているが、その機序はまだ明らかにされていない。今回の研究では、GLP-1製剤治療で、心磁図を用い
て刺激伝導系への作用を検討したが、心血管イベント抑制に関する機序の解明には至らなかったが、増加する糖
尿病患者の心血管イベント抑制の機序の解明は医療および社会的意義を有する。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
糖尿病の治療目標は、健康な人と変わらない寿命と QOL の維持であり、細小血管合併症
(網膜症、腎症、神経障害)および心血管疾患の発症、進展の阻止が課題である。最近 GLP-1
受容体作動薬であるリラグリチドが 2 型糖尿病患者の血糖改善効果に加え心血管イベント
の発症を抑制することが報告された（NEJM 2016）。 
GLP-1 は心保護効果が知られている。一方心不全のリスク因子である心拍数の上昇について
も報告されている。心磁図での解析を中心に、心拍数および心臓への作用機序について解明
する。  

 
 
２．研究の目的 
インクレチンは消化管由来のインスリン分泌促進ホルモンであり、食物摂取により小腸
の K 細胞から分泌される GIP と L 細胞から分泌される GLP-１がある。GLP-1 は膵β細胞に
発現する GLP-1 受容体に作用してインスリン分泌を促進し血糖降下作用を示す。GLP-1 には
膵外作用（肝からの糖放出抑制作用、中枢神経への食欲抑制作用、腎臓へのアルブミン排泄
低下作用、免疫細胞に作用して慢性炎症是正など）があり、心保護作用も報告されている。
一方、心不全のリスク因子である心拍数の上昇作用についても知られているが、その機序は
まだ明らかにされていない。今回 GLP-1 の刺激伝導系への影響を心磁図用いて解析すると
共に、ANP3 分子型の測定、13NH3 心筋 PET 検査、病理での心筋細胞への影響も併せて検討し、
糖尿病患者での GLP-１治療の心血管イベントに対する有用性についてその機序を明らかに
する。 
 
 
３．研究の方法 
２型糖尿病患者で心磁図は GLP-1 製剤投与前、投与 24週後で施行。解析方法は、①64チ
ャンネル信号ノイズ除去し加算平均。②体格や計測距離への影響を除去するため、信号強度
を 正規化する。③電流密度に変換し、各時相の最大電流を抽出する。④７時相を選択し、
電流アロー図を作成。⑤13 個のパラメーターを抽出し解析を行った。 
 
 
４．研究成果 
GLP-1 製剤投与前後で、PQ 時間(ms)前：188.0→後：178.5、QRS 時間(ms)前：102.9→後： 
103.4、 QT 時間(ms)前：394.2→後：382.6、P波 peak 強度(pT/m)前：1.75→後：1.68、R
波 peak 強度(pT/m)前：13.68→後：13.27、T 波 peak 強度(pT/m)前：4.38→後：4.37、P 波
角度(°)前：37.38→後：51.91、 R 波角度(°)前：39.06→後：24.18、 T 波角度(°)前：
56.03→後：85.27 の結果であり、検討した解析結果では、GLP-1 製剤投与前後で明らかな
変化は認められなかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 
1 回目（GLP-1 投与 0W）        2 回目（GLP-1 投与 24W） 
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