
 
 
はじめに： 
糖尿病性末梢神経障害 (Diabetic Peripheral Neuropathy：DPN)は，三⼤合併症の⼀つです．最も早期に出現す
ることで知られ，⾜壊疽による切断のリスクを増加させるだけではなく，⾃律神経障害による⽣活の質の低下
や⼼⾎管イベントの増加など様々な問題を引き起こします．⽇常診療においては，簡易診断基準（①⾃覚症状，
②両側アキレス腱反射の低下，③両側内踝の振動覚低下）によって診断されますが，腎症や網膜症のように発
症・進展を定量的に評価することはできません．従来の神経伝導検査（Nerve conduction study：NCS）は
DPN の早期検出・進展評価に有効ですが，専⾨的な技術と設備を必要とし実臨床に活かすことは困難でした．
これらの問題を解決した新しいデバイスである DPNCheck™は，迅速かつ信頼性の⾼い測定を可能にしました．
また近年では持続⾎糖モニター（Continuous glucose monitoring: CGM）により就寝中の⾎糖値の推移や⾷後⾎
糖スパイクといった HbA1c や⾃⼰⾎糖測定ではとらえきれなかった⾎糖変動（Glucose variability: GV）が明ら
かとなり GV が DPN における新規因⼦の可能性が⽰唆されています．これまでの研究は⼊院患者を対象に 3 ⽇
間程度の短期間の CGM データに基づいていましたが，本研究では外来患者を対象に，⻑期間の CGM データを
使⽤しました．また，DPNCheck™を⽤いて，NCS と GV 指標との関連を⽰しました． 
 
 
【論⽂内容】 
本研究は外来通院中の 2 型糖尿病患者：305 名（男性：174 名、⼥性：131 名、年齢範囲：68.8 ± 9.3 歳）に
FreeStyle リブレ Pro®を 14 ⽇間装着し，⾎糖測定の誤差が⽣じやすい前後 4 ⽇間を除いた 8 ⽇間の⾎糖変動を
解析しました．FreeStyle リブレ Pro®での⾎糖変動を解析した±0.5 年以内に DPNCheck™を⾏い得られた結果
（腓腹神経の神経伝導速度 SCV，SNAP）と GV との相関を調べました．  
単純線形回帰分析では，MAGE と LBGI を除くほとんどの CGM 由来の GV 指標が SCV と有意に関連していま
した．⼀⽅で SNAP は GV 指標との相関がありませんでした．（Table2） 



 
この SCV と複数の GV 指標の相関は，年齢，性別，
BMI，罹患歴，⾎圧，脂質異常，腎機能，喫煙・飲
酒，インスリン使⽤の有無，降圧薬の使⽤，スタチ
ンの使⽤などを調整した重回帰分析でも保たれてい
ましたが（Table2 Models 1, Models 2），HbA1c で
調整するとこの相関が消失しました（Models 3）．こ
のことから，HbA1c が最も強⼒な交絡因⼦であるこ
とが⽰唆されました． 
 
Kumamoto Study において，HbA1c <6.9%が合併症
予防のための⽬標域として⽰されています．⼀⽅で，
HbA1c <7.0%と HbA1c ≧7.0%では，合併症におけ
る⾎糖変動の影響が異なる可能性が⽰唆されていま
す．そこで，私達は HbA1c が良好にコントロールさ
れている患者（HbA1c≦6.9％）とそうでない患者
（HbA1c1 ≧7.0％）に分けて，⾎糖変動と神経伝導
検査の関連性に違いがあるかを確認するため，さら
なる分析を⾏いました． 
そ の 結 果 ，HbA1c ≦6.9％ の グル ー プ で は SD，
MAGE，HBGI， お よ び LBGI を 除 く ほ と ん どの
CGM 由来の GV 指標が HbA1c に独⽴して SCV と有
意に相関していました．しかし，その相関は HbA1c 
≧7.0％のグルーブではみられませんでした（Table4）． 
 
 
 
 
 
 



【論⽂まとめ】 
① 外来通院中の 2 型糖尿病患者における CGM での GV 指標と DPNCheck™でえられた NCS の結果の関連を

検証しました． 
② GV 指標が SCV と有意に関連するが、SNAP とは関連していませんでした． 
③ HbA1c ≦6.9％の患者では，GV と SCV が有意に関連していましたが，HbA1c ≧7.0％の患者ではその関連

はみられませんでした． 
④ HbA1c ≦6.9％の患者では，GV は SCV の低下と関連し，HbA1c ≧7.0％の患者では空腹時の⾼⾎糖が主要

な問題であり，⾎糖変動の影響が少ないことが⽰唆されます． 
 
森⽥感想： 
糖尿病性神経障害（DPN）は神経が⾼⾎糖状態にさらされることで，代謝異常や⾎管障害を起こし発症すると
いわれています．⼀⽅で，IGT などの耐糖能異常の段階から出現するため最も早期に発症する糖尿病性合併症で
す．近年 CGM によって⾎糖変動（GV）が明らかになったことで，HbA1c で評価できなかった⾎糖値の⽇内変
動が明らかになってきました．本研究の強みとしては，外来通院中患者であり，より患者のリアルワールドで
のＧＶをみることができたことと，DPNCheck™という新しい神経伝導検査装置を使って簡便に迅速に神経障
害を定量化して評価できたことです． 
⽬に⾒えない⾎糖変動や神経障害を数値として可視化し，症例数を重ねてその傾向や関連をつかみ形にしてい
くという貴重で勉強になる経験をさせていただきました．私の転勤後も ZOOM を使って夜間，休⽇と熱⼼にご
指導いただきました⽇⾼ 周次先⽣，アクセプトまでアドバイスと丁寧なご指導をいただきました柴⽥ 洋孝先⽣
に⼼より深く感謝申し上げます．また，データの統計解析，論⽂執筆に際して，多⼤な尽⼒をいただきました共
同筆頭著者の佐⽥ 健太朗先⽣，データ収集を引き継いでいただいた⼩川 未来先⽣，鶴⾒病院看護師⻑の朝倉さ
んにこの場をお借りして厚く御礼申し上げます． 
 
佐⽥感想： 
今回，⾎糖変動が 2 型糖尿病の神経伝導機能に及ぼす影響を報告させて頂きました．特に，HbA1c の管理が良
好な患者で⾎糖変動の重要性が⼤きいことが印象的でした．本研究の成果がより多くの施設での神経伝導検査
の実施，糖尿病性神経障害に対する早期介⼊に繋がりましたら幸いです．御指導頂きました柴⽥教授，⽇⾼先
⽣，共同筆頭著者の森⽥先⽣，データ収集にご協⼒頂きました⼩川先⽣に厚く御礼申し上げます． 
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本論⽂は、糖尿病外来患者３０５名の膨⼤な CGM データと糖尿病神経障害の簡易検査 DPNCheck の結果の関
連を検討した貴重な臨床研究です。糖尿病の細⼩⾎管合併症の中で最も早期に発症するとされている神経障害
は、打腱器を⽤いた腱反射や CVRR などを⽤いた⾃律神経検査が診断に⽤いられていますが、前者は定性的で
糖尿病性神経障害の特異性は必ずしも⾼くありません。本研究では⽐較的外来診療で簡単に施⾏できる
DPNCheck を⽤いた定量的な神経障害の評価を⾏った点で価値があります。森⽥先⽣にとっては初めての英⽂
論⽂で原著論⽂なので⽴派です。佐⽥先⽣にとっては、糖尿病に関連する腎症、網膜症についての原著を筆頭著
者でまとめているので、この論⽂で三⼤合併症論⽂すべてを制覇したことになります。また、あらためて鶴⾒病
院で勤務した医局員それぞれにテーマを与えて英⽂論⽂化の指導をした⽇⾼周次先⽣には敬意を表します。誰に
でもできることではないと考えます。今回の論⽂をきっかけにして、⼤学病院の内分泌糖尿病内科でも
DPNCheck を早速導⼊することになり、糖尿病の合併症を丹念に精密に評価するシステム作りにもつながりま
した。また、次の論⽂を楽しみにしています。                     （柴⽥洋孝） 


