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研究成果の概要：本研究は、高度侵襲手術患者や集中治療成人患者における血糖管理に着目し、
当該患者群で、１）持続血糖測定の安全性と信頼度を確認すること、２）持続血糖測定を用いた
詳細な血糖測定を行うことで、血糖管理が予後に与えるメカニズムを検証すること、および３）
安全な血糖管理法を持続血糖測定によって検証することを目的に行われた。  
本研究期間中、高度侵襲手術患者や集中治療成人患者で、24-72時間の持続血糖測定を行い、１）
持続血糖測定の信頼度試験、２）心臓手術中の血糖値と術後臓器障害および酸化ストレスの関係
の観察研究、３）パラチノースを使用した血糖降下療法の無作為化試験を施行した。各研究結果
は、国内・国際学会で報告し、国際雑誌に投稿中である。  
現行の持続血糖測定機器では、新生児・小児での血糖測定は困難であるが、小型が進んだ際の
研究を円滑にするために、小児患者の血糖管理に関しても、Pilot data を集積した。この結果
は、国際雑誌に投稿し採用され、2008 年度日本集中治療医学会論文奨励賞を受賞した。 
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１．研究開始当初の背景 
  集中治療を要する重症患者が、インスリン

抵抗性高血糖を生じることはよく知られ
てきた(N Engl J Med 1987;317:403-8)。
2001年、Intensive Insulin Therapy(目標
血糖値;80-110mg/dLに保つ集中血糖値コ
ントロール)が、一般的治療(目標血糖
値;180-200 mg/dL)と比較して外科系重症

患者のICU死亡率を43％減少させる事が報
告された(N Engl J Med 2001;345:1359-67)。
以降、集中治療領域での血糖値管理の重要
性は非常に高くなってきた。ICU患者を対
象とした血糖管理に着目した臨床研究の
問題点として以下の2点が挙げられる。  
①血糖値コントロールがICU患者予後を
改善するメカニズムが不透明
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②使用されている血糖値Data（平均血糖）
が、実際の血糖値を代表しているか不透明。 

血糖管理に着目した臨床研究では、臨床業
務で測定された血糖値を集積しており、血
糖値は一日平均数回しか集積されていない。
また、血糖値測定は均一の間隔で集積され
ておらず、特に異常血糖測定後は短時間の
内に頻回に測定、集積される。このように、
Point to pointで測定された測定値の平均
が実際の血糖値コントロールの代表値であ
るかどうかは不明であり、血糖値と予後の
関係を解析する上で大きなBiasとなりうる。
この問題を解決し、より正確な血糖値コン
トロールの解析を行うために、持続血糖測
定が有用と考えられた。 

 
２．研究の目的 
本研究は、以下の４つの研究の目的で行われ
た。 
１）持続血糖測定の安全性と信頼度を確認す
ること、２）持続血糖測定を用いた詳細な血
糖測定を行うことで、血糖管理が患者予後に
与えるメカニズムを検証すること、３）安全
な血糖管理法を持続血糖測定によって検証
すること、４）将来、重症小児患者に持続血
糖測定を適応し、研究を行うための Pilot 
data の収集。 
 
３．研究の方法 
１）持続血糖測定の信頼度試験 
食道癌手術、心臓手術を施行された患者に
おいて持続血糖測定し、同時に簡易血糖値
測定器、血液ガス測定器で血糖測定し、持
続血糖測定値の信頼性を検討する。以下に
記載する人工心肺中の血糖測定を行うた
めに人工心肺中（無拍動、低体温）の信頼
度試験も行った。 
２）心臓手術中の血糖値と術後臓器障害およ
び酸化ストレスの関係の観察研究 
慢性糖尿病患者では、腎不全を含む糖尿病関
連合併症は高血糖によって惹起される。心臓
手術後腎機能障害と酸化ストレスに、人工心
肺中の血糖値がどのように関与するか検討
した。 
３）パラチノースを使用した血糖降下療法の
無作為化試験 
インスリンを使用した血糖降下療法は、低血
糖の危険性を増加させる。パラチノースは、
糖尿病患者のインスリン抵抗性を改善させ、
低血糖の危険なく、血糖を低下させる。この
パラチノースを主体とした経腸栄養が食道
癌術後患者の術後高血糖を予防しうるか否
かを一般的栄養食との無作為化 Cross-over
試験を行い検証した。 
４）小児心臓手術後患者の血糖値および投与
カロリーと患者死亡の関係の観察研究 
小児心臓術後患者の死亡率は約 0.5％と非常

に低いが、腎不全を生じ腹膜透析を要した患
者の死亡率は約 50％と高く、救命率の向上が
求められる患者群である。この患者群におい
て、投与カロリー・インスリン投与量・血糖
値・腹膜透析中の糖濃度がどのように患者死
亡に関連しているかを後ろ向きに検討した。 
 
４．研究成果 
１）持続血糖測定の信頼度試験 
ICU 入室中の集中治療患者あるいは高度侵襲
手術中の患者計63名で持続血糖測定を24-72
時間施行した。 
持続血糖測定器（STG-22）による血糖値は、
同時に測定された血液ガス分析機および簡
易型血糖測定器と有意な相関（血液ガス分析
機；p<0.0001, R2=0.989 ；p<0.0001, 
R2=0.974 持続血糖測定機による血糖値は、
同時に測定された血液ガス分析機および簡
易型血糖測定器と有意な相関（血液ガス分析
機；p<0.0001, R2=0.989 ；p<0.0001, 
R2=0.981  
 
２）心臓手術中の血糖値と術後臓器障害およ
び酸化ストレスの関係の観察研究 
16 名の人工心肺を要する心臓手術患者にお
いて、持続血糖測定を行った。術後腎機能障
害は、術後 48 時間以内の最大クレアチニン
上昇度（⊿Cre）で評価した。・術後酸化スト
レスは、と尿中 8-hydroxy-2‘- 
deoxyguanosine（8-OHdG）で評価した。人工
心肺中の平均血糖値は、⊿Cre と有意に相関
した（R=0.69、P=0.003）。また、平均血糖値
は、術後の酸化ストレスの程度とも有意に相
関した（R=0.54、P=0.03）。人工心肺を要す
る心臓術後の腎障害に、血糖値上昇による酸
化ストレスの惹起が関係する可能性が示唆
された。 
３）パラチノースを使用した血糖降下療法の
無作為化試験 
４）小児心臓手術後患者の血糖値および投与
カロリーと患者死亡の関係の観察研究 
小児心臓術後患者で集中治療室入室後腹膜
透析を要した 40 患者において、投与カロリ
ー・インスリン投与量・血糖値・腹膜透析中
の糖濃度がどのように患者死亡に関連して
いるかを後ろ向きに検討した。腹膜透析中の
平均血糖は、患者死亡に有意に関連していた
が、腹膜透析を施行していない時期の平均血
糖は死亡との関連はなかった。腹膜透析中の
インスリン投与量・静脈カロリー投与量は、
死亡に関連したが、経腸カロリー投与量は死
亡と関連しなかった。多変量解析により、患
者重症度を調整した後も、腹膜透析中の卑近
血糖と静脈カロリー投与量は死亡に有意に
関連した。 
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