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研究成果の概要（和文）：当初予定していた糖尿病患者手術の登録症例数を未だ満たしておらず、最終目標数に到達し
ていないため、現在も症例を登録中であり、今後とも登録を継続する。しかし、人工膵臓(新型：STG-22または旧型：S
TG-55)を用いたintensive insulin therapy：IIT (目標血糖値80-110mg/dl)を305例に施行し、低血糖発作は皆無であ
り、目標血糖達成率約90%の従来法に比べてきわめて安全かつ安定したIITを確立した。更にSTG-55はSTG-22に比べて、
小型化、準備時間の短縮、操作性の利便性が大幅に向上しただけでなく、IITにおける精度においても遜色のないこと
を明らかにした。

研究成果の概要（英文）：Since final enrolment of surgical patients with diabetes mellitus (DM) has not bee
n established yet, this study is going on under enrolment in targeting number of 150 patients, and further
 enrolment of patients is mandatory to complete this study. However, we conducted retrospective large stud
y to examine usability, blood glucose measurements, and glycemic control characteristics of novel artifici
al pancreas (AP) (STG-55) and conventional AP (STG-22). As a result, perioperative intensive insulin thera
py (IIT) using an AP in 305 patients with or without DM can be used to prevent hypoglycemia and maintain s
table glycemic control with less variability of blood glucose concentration. The usability, performance wi
th respect to blood glucose measurement, and glycemic control characteristics of IIT were comparable betwe
en novel and conventional AP systems.Also STG-55 was easier to manipulate than STG-22 due to its smaller s
ize, lower weight, and shorter time for preparation.
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１．研究開始当初の背景 
本邦では糖尿病（DM）患者数の増加に伴い、

外科手術が施行される DM 患者数も増加して
きている。DM 患者は非 DM 患者に比べて、術
後の合併症が多く、死亡率が高いと報告され
ているが、最近周術期の血糖値を厳密にコン
トロールすることにより、術後の治療成績は
改善され、非 DM 患者と比較して遜色がない
との報告もみられる。しかし、DM 患者の術後
成績に有効な周術期の至適血糖濃度域は未
だ明らかではない。 
 
２．研究の目的 
本研究は次世代型人工膵臓を用いて DM 患

者の術後合併症率および死亡率を低下させ
るための周術期の至適血糖濃度域を明らか
にするために世界で初めて行われる。 
 
３．研究の方法 
（１）DM 患者の術後成績向上に有効な周術期
の至適血糖濃度域の決定：人工膵臓を用いた
intensive insulin therapy ：IIT (目標血
糖値：80-110mg/dl), moderately  intensi
ve insulin therapy：MIIT（目標血糖値：11
0-150mg/dl）および conventional insulin 
therapy: CIT（目標血糖値：150-180mg/dl）
の 3 群間（各群 50 例ずつ、計 150 例）の前
向き比較試験を行い、DM 患者の術後成績向上
に有効な至適血糖濃度域を明らかにする。Pr
imary end point は術後の SSI 発生率とし、s
econdary end pointはSSI以外の術後の合併
症率、死亡率、入院日数および入院コストと
した。 
 
（２）DM 患者に対する周術期の厳密な血糖管
理の感染制御に及ぼす影響とそのメカニズ
ムの解明：IIT, MIIT および CIT が感染症制
御に及ぼす効果とそのメカニズムについて
糖尿病患者特有のサイトカインおよび知覚
神経活性化との関与も含めて、その感染制御
機構を分子機序から解明する。 
 
４．研究成果 
本前向き比較臨床研究は感染症制御に優

れた糖尿病患者の至適血糖濃度域を検討す
るためのものだが、当初に予定していた各群
50 例ずつ、3 群で計 150 例程度の糖尿病患者
手術の登録症例数を満たしておらず、オープ
ン解析できる目標数の集積が出来ていない
ため、現在も症例を登録中である。登録症例
に関して、現在までに有害事象等の特記すべ
き問題点はなく、安全に血糖管理が実施でき
ている。今後とも登録を継続、推進する予定
である。本研究の一部ともなる近年の大きな
成果として、新型人工膵臓 STG-55 の開発お
よび商品化に成功した。また後ろ向き研究で
はあるが、糖尿病患者だけでなく、非糖尿病
患者も含めて対象とした大規模臨床研究も
同時に実施された。すなわち 2006 年から 20
12 年までの人工膵臓(STG-22 または STG-55)

を用いた intensive insulin therapy：IIT 
(目標血糖値80-110mg/dl)を305例に施行し、
低血糖発作は皆無であり、目標血糖達成率約
90%の従来法に比べてきわめて安全かつ安定
した IIT を確立することができた。2006 年よ
り開始された高知大学と日機装社との産学
協同研究を経て開発・商品化に至った STG-5
5 は STG-22 に比べて、小型化、準備時間の短
縮、操作性の利便性が大幅に向上しただけで
なく、tight glycemic control (TGC)におけ
る精度においても遜色のないことが判明し
た。更に膵全摘手術の臨床例 5例を詳細に検
討し、人工膵臓を用いた厳密な血糖管理を安
全に行うことが可能であった。それらの成果
は Surg Today, BMME, Am J Surg 等で発表
した。また 2012 年 JSAO 論文賞、2013 年 JSA
O 論文奨励賞を受賞した。尚、最新の成果と
して、糖尿病患者だけでなく、非糖尿病患者
も含めて目標血糖値を 80-110mg/dl で管理し
た群と 140-180mg/dl で管理した群の 2 群間
で、術後の SSI 発生頻度を検討した前向き比
較研究を行った。その結果、前者は後者に比
べて SSI発生頻度が有意に低いことを明らか
にした。またたとえ非糖尿病患者でも周術期
の高血糖対策が術後感染性合併症予防に有
用であることを明らかにした。この成果は 2
014 年の Diabetes Care に掲載された。 
これまでの研究成果の一つとして、人工膵

臓を用いた周術期血糖管理の適応を明らか
にした。術中の血糖変動が激しくて容易に高
血糖になりやすい手術は本法の良い適応で
ある。肝臓外科手術（肝移植を含む）・膵臓
外科手術（膵移植を含む）・食道切除および
体外循環装置を用いた心臓血管外科手術等
が挙げられる。また併存疾患として II 型糖
尿病を有する症例、耐糖能の低下が予想され
る高齢者（特に 80 歳以上）は不安定な血糖
変動になりやすく、良い適応といえる。高齢
者や糖尿病を有する手術患者の急激な増加
に伴い、本血糖管理法の適応は拡大していく
ものと予想される。我が国では救急救命領域
や急性期医療現場での適応拡大が進行中で
ある。 
以下に我々の検討によって明らかになっ

た人工膵臓を用いた周術期血糖管理の特徴
を示す。①血糖値がリアルタイムに連続測定
され、モニターに表示されるため、精度の高
い血糖管理ができる、②低血糖発作が皆無で
ある、③予め設定した目標血糖値を維持する
ことが可能で、血糖値の変動が少なく安定し
ている、④糖毒性を回避できる、⑤頻回の血
糖測定に伴う看護師の労働負担の軽減とイ
ンシデント発生の抑制に有用である。 
我々が開発および商品化に関与した STG-5

5 の登場によって周術期の血糖管理の精度と
安全性は劇的に改善された。最近人工膵島を
用いた TGC は麻酔領域、外科 ICU 分野だけで
なく、救急救命領域も含めた様々な Acute C
are 領域にも普及し始めている。もう一つの
成果として今春より人工膵臓装置（STG-22 ま



たは STG-55）が臨床使用できる施設適応基準
は大幅に緩和され、その普及に弾みがついた。
ただし、保険収載は今後に残された課題であ
る。人工膵臓の血糖管理料は現在の保険収載
においては「検査」として包括医療に含まれ
ている。これを「処置・治療」として包括医
療とは別立ての出来高払いで算定されるよ
うに改訂していく必要がある。この課題の解
決に向け、2014 年 1 月より人工臓器学会が音
頭を取って、人工膵臓治療に関連する複数の
学会に共同参画していただく形式の人工膵
臓治療関連協議会を立ち上げ、全国規模での
活動が開始された。将来的には装置の小型化
が推進され、I型・II 型糖尿病治療だけでな
く、ドナー不足が深刻である膵臓移植の代替
医療のレベルにまで成長していくことが望
ましい。 
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