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研究成果の概要（和文）： 
 非侵襲型検査である呼気分析について、科学的、経済学的有用性の検討を行うことを目的と

した。呼気中のアセトンをはじめとする揮発性有機化合物を高効率に濃縮するための針型抽出

デバイスを開発し、糖尿病患者および健常者の呼気中アセトン濃度の測定を行い、血液検査と

の相関について検討を行った。また、支払意思法による経済的価値評価を行った。これらの結

果から、呼気分析の糖尿病検査に対する使用可能性が示された。 
 
研究成果の概要（英文）： 
 The study evaluated the usefulness of breath analysis as a noninvasive method of blood 
glucose measurement from both the scientific and economic viewpoint.  A needle-type 
extraction device has been developed for efficient condensation of volatile organic 
substances contained in breath such as acetone, and the acetone concentration in breath 
was measured in healthy subjects and diabetic patients to evaluate the correlation with 
values obtained by blood testing.  The economic value of this measurement method was 
evaluated by questionnaire survey on intention to pay in healthy subjects. Results suggest 
that it would be feasible to use this breath analysis for detection of diabetes. 
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１．研究開始当初の背景 
 糖尿病は、国民医療費の中でも医療費の伸
びが著しく、国の健康政策の中でも重点的な
取り組みがなされている。一般的には、糖尿
病を検査するためには、血糖値、やグリコヘ
モグロビン率(HbA1c%)等の検査が実施され
るが、これらは、採血（＝侵襲型）による検

査が必要となる。 
 申請者らは、非侵襲型の検査方法として、
呼気を用いた糖尿病の診断方法の確立に関
する研究を行ってきており、これまでに、糖
尿病患者の呼気中のアセトンとHbA1c%との
間に相関性があることを見出してきている。 
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２．研究の目的 
 血糖値やHbA1c%等の血液検査による糖尿
病の診断に替わり、非侵襲型血液検査法であ
る呼気中の揮発性有機化合物(VOC)の測定に
よる検査法の有用性と利用可能性を評価す
る。評価方法として、真陽性、偽陽性、真陰
性、偽陰性の割合から感度を、特異度から
ROC分析を行う。合わせて、実際に呼気検査
を病態のスクリーニングに用いた場合の医
療費への影響を公表医療費データならびに
糖尿病専門医の意見からシュミレーション
し、患者アンケートによる仮想市場法に基づ
く支払意志法金銭価値を求め、費用－便益分
析を行うこととした。 
 
３．研究の方法 
 患者データは、研究協力者により、呼気、
血液の各試料、アンケートによる支払意志額
について100例を目標として収集するととも
に、医療費データを別途収集する。得られた
試料については連携研究者の施設（病院）に
おいて、血液試料については、血糖値や
HbA1c%等の各種検査項目について測定を行
い、呼気試料については、呼気中に含まれる
アセトンをはじめとるVOC濃度の分析を行
うとともに、血液検査データと呼気中アセト
ンデータとの相関の検討を行った。患者デー
タの収集は、2カ年にわたり実施した。 

次いで、患者および一般住民を対象にアン
ケート方式による支払意思額の調査を行い、
本検査法に対する費用-便益分析を行った。調
査対象は、連携研究者の施設受診患者と一般
住民の一つとして申請者の学生を対象に調
査を実施した。ただし、患者データについて
は、解析に足る数のデータが得られなかった
ため、一般住民データのみを解析対象とした。 
アンケート調査結果をもとに、本検査法の

糖尿病診断におけるカットオフ値を暫定的
に設定し、真陽性、偽陽性、真陰性、偽陰性
の割合から感度、特異度を計算した。なお、 

いずれの調査においても調査対象者の同
意を取得することとし、調査に先立って、申
請者施設において倫理審査を受けた。 
 
４．研究成果 
(1)呼気中揮発性成分濃縮用デバイスの開発 
 ヒト呼気中に含まれるアセトンをはじめ
とるVOCを高効率に濃縮して、ガスクロマト
グラフ－質量分析計(GC-MS)で高感度分析す
るための、針型抽出デバイスの開発を行った。 
 具体的には、呼気中のアセトン、イソプレ
ン、アセトアルデヒド等の揮発性が高いVOC
を抽出するために、吸着力が異なる2種類の
活性炭粒子を2層に充填した抽出デバイスを
開発し、健常者および患者の呼気分析に応用
した。 
 これまでに得られた研究成果を応用して、

脂質代謝によって生成するイソプレンにつ
いても、分析を行い、呼気中イソプレン濃度
とコレステロール値等の血液検査の結果と
の相関についても検討を行っている。 
 
(2)呼気試料と血液試料との相関の調査 
 治療内容（食事・運動、経口血糖降下剤、
インスリン）、過去の血糖コントロールレベ
ルをもとにHbA1c%レベル別に分け、血液お
よび呼気サンプルを収集した。研究協力者の
施設において、通常の方法により血糖値、
HbA1c%値を測定するとともに、連携研究者
の施設において、呼気中アセトン濃度の測定
を行い、これらの相関について検討を行った。 
2型糖尿病患者でのHbA1cと呼気中アセトン
濃度との相関係数（r）は0.7761であり、強い
相関が認められた。 
 一方、健常者については、呼気中アセトン
濃度と血液検査との間に相関関係は見られ
ないことが確認された。一方で、2型糖尿病
患者については、呼気中アセトンとHbA1c%
との間に明確な相関関係が見られた。さらに、
未治療の糖尿病患者では、呼気アセトン濃度
について、より明確な違いが見られた。 
 
(3)支払意思法による経済評価（費用-便益分
析） 
仮想評価法を使ってアンケート調査を行

った。その結果を基に、本検査の支払意思額
を検討し、経済評価を行った。また、偽陽性
が疑われた場合の再検査率の割合について
複数の状況設定を行った上で、本検査法への
選好を調査した。 
それらの結果、本検査への支払意思額の中

央値（＝追加便益）は1,000円（平均値1,746
円）であることが示された。なお、支払意思
額は、男女差や日常の運動・食事週刊にも影
響されることも示された。 
本検査による再検査率が1割、2割、3割、5

割の各シナリオを設定し、それぞれの場合に
本検査を選択するかどうかの問いに対して
は、再検査率が2割を超得る場合にでも本検
査を選択するとしたものが49%であった。 

 
(4)呼気中アセトン濃度検査による糖尿病診
断テスト分析 
上記の調査において再検査率が2割以内で

あることが、本検査使用のための前提である
と推察されたため、呼気中アセトン濃度によ
る糖尿病診断のカットオフ値（この値であれ
ば糖尿病と判断する値）について複数の値を
設定し、その結果として真陽性、偽陽性、真
陰性、偽陰性の割合がどのように変化するか
検討した。 
その結果、呼気中アセトン濃度でのカット

オフ値を300ppb、400ppb、500ppbと設定した
場合、それぞれの再検査率の割合は38.1%、



 

 

14.3%、0%となった。特にアセトン濃度のカ
ットオフ値を 400ppb とした場合の感度
（1.0）・特異度(0.786)・陽性的中度(0.70)・陰
性的中度(1.0)が最も良好な値となり、本検査
のカットオフ値として400ppbが適当と推察
された。 
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