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研究成果の概要（和文）：日本人には肥満を伴わない2型糖尿病患者が多くみられるが、非肥満2型糖尿病患者に対する
食事療法のエビデンスは十分に得られていない。そこで本研究は、エネルギー源としての糖と脂質の利用能について、
非肥満2型糖尿病患者を対象に検討した。その結果、非肥満であっても2型糖尿病患者の糖・脂質代謝能はともに減弱化
しており、食後においてエネルギー源を効率的に利用できていないことが示唆された。また、低い強度の身体活動時間
が長いとインスリン分泌能に悪影響を及ぼすことが認められた。

研究成果の概要（英文）：There are many non-obese patients with type 2 diabetes mellitus in Japanese 
population however a diet therapy targeting them is not established based on scientific evidence. The 
purpose of this study was to investigate capacity of utilizing glucose and fat as energy sources in 
non-obese patients with type 2 diabetes mellitus. As results, their capacity of glucose and fat 
utilization could be attenuated therefor they cannot use both of fat and glucose as energy source 
efficiency after meal ingestion. Furthermore, spending a long time by very light activities may 
negatively influence insulin secretion.

研究分野：エネルギー代謝

キーワード： 2型糖尿病　基質酸化
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１．研究開始当初の背景 
欧米諸国において 2型糖尿病患者の多くは

肥満を伴い、インスリン抵抗性の増大が主た

る発症の要因といわれている。一方、日本人

は遺伝的にインスリン分泌能が低く、インス

リン分泌不全を由来とする肥満を伴わない 2

型糖尿病患者が多くみられる。 

日本糖尿病学会の治療ガイドラインでは、

運動療法として、中等度の有酸素性運動を 1

日 2回（1回 15－30分）、できれば毎日（少

なくとも週 3日以上）行なうことを推奨して

いる。運動実践には、血糖コントロールやイ

ンスリン抵抗性の改善効果があり、糖尿病治

療の重要な役割を果たしている。また、食事

療法は、すべての糖尿病患者における治療の

基本とされており、必要エネルギー摂取量、

三大栄養素の配分、食塩摂取量などの点から

推奨量が勧告されている。しかしながら、現

在提唱されているガイドラインは主に肥満 2

型糖尿病患者を対象とした欧米の研究成果

に基づいたものであり、非肥満糖尿病患者に

対する運動、食事の適正量およびその効果に

ついてのエビデンスは乏しい。 

肥満 2型糖尿病患者と健常者を比べた欧米

の先行研究において、肥満 2型糖尿病患者は

安静空腹時の脂質利用が低い一方、糖負荷後

は糖質利用が低いと報告されている。すなわ

ち、糖・脂質代謝能のいずれも減弱化してお

り、外部刺激に対して代謝の適応力が衰えて

いることが示唆されている。これは適正な食

事摂取量および栄養素配分を決定するにあ

たり考慮すべき事柄である。また、2 型糖尿

病患者の糖・脂質代謝能を良好な状態に維

持・改善するための治療法として、運動がど

の程度効果的であるのかを検討することも

適切な運動療法を提言するうえで重要であ

る。しかしながら、これまで糖・脂質代謝能

に着目した適正な食事療法に関する検証は

ほとんど行われておらず、特に非肥満 2型糖

尿病患者を対象としたものは皆無である。 
 

２．研究の目的 
本研究の目的は、非肥満 2型糖尿患者を対

象とし、空腹時、食事摂取時、運動時におけ

るエネルギー代謝量およびそれに対する糖

質・脂質の利用比率を検討し、外的刺激に対

するエネルギー代謝適応システムについて

明らかにすることであった。 

 
３．研究の方法 
（１）食事負荷後のエネルギー代謝適応に関

する測定 

比較的軽症の 2型糖尿病を有する非肥満成

人男性 9名（年齢; 56.7±5.4歳、BMI; 24.3

±1.8kg/m2）と健常な非肥満成人男性 9名（年

齢; 54.6±5.5歳、BMI; 25.0±1.2 kg/m2）を

対象とした。対象者は、前日の夕食摂取後か

ら絶食状態で来所し、安静空腹時、食後 30

分、60 分、90 分、120 分において、呼気ガ

ス分析法によるエネルギー代謝の測定およ

び採血を行なった。血液検査項目は、インス

リン、グルコース、遊離脂肪酸、中性脂肪と

した。安静空腹時のエネルギー代謝量は、仰

臥位にて 30 分間の安静をした後、その姿勢

を保持した状態で 15 分間の測定をして得ら

れた値から算出した。また、食後 30 分ごと

のエネルギー代謝の測定は、30 分に 1 回、

10分間の測定を実施した。なお、脂肪と糖質

の燃焼比率の指標として呼吸商を用いた。 

図 1 測定プロトコル 

対象者には同一の食事を提供し、すべて残

さず食べるよう指示した。提供食のエネルギ

ーおよび三大栄養素の構成は、460 kcal、18g

（たんぱく質）、18g（脂質）、56.5g（炭水化

物）であった。身体組成（体脂肪量および除

脂肪量）は２重エネルギーX 線吸収法を用い
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て測定した。 

図 2 測定の様子 

（２）日常生活時の身体活動に関する測定 

対象者は比較的軽症の2型糖尿病を有する

非肥満成人男性 12 名(年齢; 54.5±7.2 歳、 

BMI; 24.0±1.8 kg/m2)と健常な非肥満成人男

性 10 名（年齢; 53.9±6.6 歳, BMI; 24.0±

1.7 kg/m2）であった。糖代謝マーカーとして、

安静空腹時のインスリン、グルコースを測定

した。また、日常生活下の身体活動、不活動

については、3 次元加速度計を用いて測定し

た。不活動は 1.0-1.5 メッツの活動強度と定

義した。分析対象は、旅行などの特別な行事

を含まず、少なくとも平日 5日、週末 2日を

含む7日間以上の有効データが存在するもの

とした。 
 
４．研究成果 

非肥満 2型糖尿病患者において、安静空腹

時の呼吸商は非肥満健常者と比較して有意

差が認められなかった。また、食事摂取後の

呼吸商においては、非肥満 2型糖尿病患者の

方が非肥満健常者よりも有意に高い傾向を

示した。このことから、肥満 2型糖尿病患者

または過体重で2型糖尿病の家族歴がある対

象者を用いた先行研究でみられているよう

な食後の脂質酸化能の低下が、本研究の非肥

満２型糖尿病患者でも生じており、その代償

として糖質の酸化が亢進していると推察さ

れる。一方で、食事負荷後の高血糖状態は維

持されていることから、血中から細胞への糖

取り込みは促進されぬまま、細胞内に蓄積さ

れている糖質のみを利用している可能性が

ある。エネルギー消費量をみると、安静空腹

時から食事負荷後2時間の間に両群間に統計

的有意差は認められなかったが、非肥満２型

糖尿病患者群のエネルギー消費は食事負荷

後 30 分から 120 分間までほぼ変わらず、健

常者群が示している食事負荷 90 分後まで上

昇し、ピークを迎える動態とは異なる傾向を

示している。このことは、非肥満２型糖尿病

患者において、混合食を摂取しても糖・脂質

ともに細胞内へすぐに取り込まれず、細胞内

の酸化できる基質が健常者に比べて十分に

足りていないという状況を示唆しているの

かもしれない。 

 

 

 

 

 

 

 

図 3 安静空腹時から食後 120 分までの 

グルコース濃度 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 3安静空腹時から食後 120 分までの 

エネルギー消費量 

 

日常生活時の身体活動に関する研究にお

いて、1 日の平均歩数、3 メッツ以上の身体

活動量に両群間で有意差は認められなかっ

た。1 日の平均不活動時間についても両群間

に有意差は認められなかった。また、本研究

の対象者において、6 メッツ以上の身体活動

はほぼ行われていなかった。糖代謝マーカー

と身体活動量および不活動時間との関連に

ついて検討した結果、糖尿病患者群において、

空腹時インスリンと不活動時間には有意な
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相関が認められなかったものの（r=-0.52, 

P=0.09）、1.9METs 以下の生活活動時間との間

に有意な負の相関が得られた（r=-0.63, 

P=0.03）。以上の結果から、比較的軽症の非

肥満2型糖尿病患者が不活動および不活動に

近い低強度活動の時間を減らすことは、イン

スリン分泌能の減弱化の抑制につながるこ

とが示唆された。 
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