
昭和大学藤が丘病院糖尿病・代謝・内分泌内科教授
長　坂　昌一郎

（聞き手　山内俊一）

　糖尿病の患者さんで日常生活はほとんど変わりないのに、血糖値の変動が著
しく、HbA1c 6.8～8.0％にいます。現在、経口薬として、メトホルミン、DPP-
４阻害薬、GLP-１受容体作動薬等を併用していますが、コントロール不良とい
う状態です。
　いかなる原因が考えられ、インスリン分泌能の測定、SU薬の併用が必要か
ご教示ください。
 ＜福岡県開業医＞

血糖変動の大きい糖尿病の治療

　山内　長坂先生、血糖変動といって
も、この質問はHbA1cに軸があるので、
比較的長期的な変動に関してのようで
すが、これとは別に日内変動、血糖値
の日差変動という短期間のものもあり
ます。この２つを少し分けてというこ
とで、まず最初に、HbA1cの変動が比
較的大きいケースですが、まず何が考
えられるのでしょうか。
　長坂　HbA1cは、非常に変動が小さ
い患者さんも確かにいますが、多くの
患者さんは月１回とか２カ月に１回測
定していくと微妙に変動していく。そ
れも、トレンドを持って上がっていく、
あるいは下がっていくことは非常によ

くあると思います。一番感じるのは、
患者さんの生活パターンといいますか、
どんなお仕事をされているかとか、そう
いったことによって体を動かす量が季
節でかなり変わってくるという方が多
いという感じがします。また暮れから
正月にかけて寒くなる時期にHbA1cが
少し上がっていって、４～６月ぐらい
に活動量がアップしてHbA1cが下がっ
ていくことも非常に多いと思います。
ですから、年間で１％ぐらいの変動は
十分ありうるという感じがします。
　山内　確かにあると思います。この
質問、日常生活はほとんど変わりがな
いということですが、この日常生活が

なかなかクセモノです。変わりがない
と思っていますが、けっこう変わるも
のだということでしょうね。
　長坂　そう思います。
　山内　それ以外ですと、臨床的には
やはり薬でしょうか。
　長坂　コンプライアンスの問題は大
きいと思います。患者さんは定期的に
通ってはいるのでしょうけれども、実
際には少し薬が切れてしまったりしま
す。例えば２週間ぐらい切れると血糖
値がけっこう上がってくることがあり
ますので、HbA1cの変動の大きな原因
になると思います。
　山内　なかなかこのあたりは判断が
難しいところですが、どの程度薬が余
っているかとか、そういったあたりか
ら少し見当をつけるかたちになります
ね。
　長坂　そうですね。医師がそういっ
たことに関心を示すのも非常に大切な
ことではないかと思います。
　山内　それ以外ですと、例えば高齢
者など、年齢的なものとか、職業とか、
別の因子も出てくるかもしれません。
何か目につくものとして挙げられるも
のはありますか。
　長坂　高齢者の方が悪化してくる場
合は、いろいろな点に注意が必要では
ないかと思います。例えば一つは膵が
んのような悪性腫瘍が合併してくると
かなり血糖が悪くなってくることもあ
りますし、あるいは認知機能の問題で

先ほど出てきたコンプライアンスに影
響が出ているとか、あるいは家庭環境
の変化で食生活が大きく変わって悪化
してくるとか、よくなってくるとか、
そういったことがあります。特に高齢
の方では変動が大きい場合には注意し
たほうがいいと思います。
　山内　服薬あるいはインスリン注射、
家族の方に依存しているケースもあり
ますので、こういったケースだとうま
くいかないこともありますね。
　長坂　最近、高齢の患者さんが非常
に多いので、一見薬はのめている、イ
ンスリンの注射はできているとおっし
ゃるのですが、実態を見てみると意外
と問題があるというケースは増えてい
ると思います。
　山内　このあたりは今後もなかなか
大きな問題として残るところですが、
実際にはHbA1cの増減というのはそう
珍しくはないので、あまりに極端に上
がってきた場合には注意してください
ということですね。
　長坂　そうですね。悪化傾向が続く
のは要注意だと思います。
　山内　次は、本来よく知られている
短時間ないし短期間の血糖変動ですが、
最近は平均血糖以外に、血糖変動の重
みといいますか、病態的な意義づけも
出てきています。これでは血糖の日内
変動、日差変動が非常に注目されるの
ですが、まずこの原因としてはどうい
ったものが挙げられていますでしょう
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昭和大学藤が丘病院糖尿病・代謝・内分泌内科教授
長　坂　昌一郎

（聞き手　山内俊一）

　糖尿病の患者さんで日常生活はほとんど変わりないのに、血糖値の変動が著
しく、HbA1c 6.8～8.0％にいます。現在、経口薬として、メトホルミン、DPP-
４阻害薬、GLP-１受容体作動薬等を併用していますが、コントロール不良とい
う状態です。
　いかなる原因が考えられ、インスリン分泌能の測定、SU薬の併用が必要か
ご教示ください。
 ＜福岡県開業医＞

血糖変動の大きい糖尿病の治療

　山内　長坂先生、血糖変動といって
も、この質問はHbA1cに軸があるので、
比較的長期的な変動に関してのようで
すが、これとは別に日内変動、血糖値
の日差変動という短期間のものもあり
ます。この２つを少し分けてというこ
とで、まず最初に、HbA1cの変動が比
較的大きいケースですが、まず何が考
えられるのでしょうか。
　長坂　HbA1cは、非常に変動が小さ
い患者さんも確かにいますが、多くの
患者さんは月１回とか２カ月に１回測
定していくと微妙に変動していく。そ
れも、トレンドを持って上がっていく、
あるいは下がっていくことは非常によ

くあると思います。一番感じるのは、
患者さんの生活パターンといいますか、
どんなお仕事をされているかとか、そう
いったことによって体を動かす量が季
節でかなり変わってくるという方が多
いという感じがします。また暮れから
正月にかけて寒くなる時期にHbA1cが
少し上がっていって、４～６月ぐらい
に活動量がアップしてHbA1cが下がっ
ていくことも非常に多いと思います。
ですから、年間で１％ぐらいの変動は
十分ありうるという感じがします。
　山内　確かにあると思います。この
質問、日常生活はほとんど変わりがな
いということですが、この日常生活が

なかなかクセモノです。変わりがない
と思っていますが、けっこう変わるも
のだということでしょうね。
　長坂　そう思います。
　山内　それ以外ですと、臨床的には
やはり薬でしょうか。
　長坂　コンプライアンスの問題は大
きいと思います。患者さんは定期的に
通ってはいるのでしょうけれども、実
際には少し薬が切れてしまったりしま
す。例えば２週間ぐらい切れると血糖
値がけっこう上がってくることがあり
ますので、HbA1cの変動の大きな原因
になると思います。
　山内　なかなかこのあたりは判断が
難しいところですが、どの程度薬が余
っているかとか、そういったあたりか
ら少し見当をつけるかたちになります
ね。
　長坂　そうですね。医師がそういっ
たことに関心を示すのも非常に大切な
ことではないかと思います。
　山内　それ以外ですと、例えば高齢
者など、年齢的なものとか、職業とか、
別の因子も出てくるかもしれません。
何か目につくものとして挙げられるも
のはありますか。
　長坂　高齢者の方が悪化してくる場
合は、いろいろな点に注意が必要では
ないかと思います。例えば一つは膵が
んのような悪性腫瘍が合併してくると
かなり血糖が悪くなってくることもあ
りますし、あるいは認知機能の問題で

先ほど出てきたコンプライアンスに影
響が出ているとか、あるいは家庭環境
の変化で食生活が大きく変わって悪化
してくるとか、よくなってくるとか、
そういったことがあります。特に高齢
の方では変動が大きい場合には注意し
たほうがいいと思います。
　山内　服薬あるいはインスリン注射、
家族の方に依存しているケースもあり
ますので、こういったケースだとうま
くいかないこともありますね。
　長坂　最近、高齢の患者さんが非常
に多いので、一見薬はのめている、イ
ンスリンの注射はできているとおっし
ゃるのですが、実態を見てみると意外
と問題があるというケースは増えてい
ると思います。
　山内　このあたりは今後もなかなか
大きな問題として残るところですが、
実際にはHbA1cの増減というのはそう
珍しくはないので、あまりに極端に上
がってきた場合には注意してください
ということですね。
　長坂　そうですね。悪化傾向が続く
のは要注意だと思います。
　山内　次は、本来よく知られている
短時間ないし短期間の血糖変動ですが、
最近は平均血糖以外に、血糖変動の重
みといいますか、病態的な意義づけも
出てきています。これでは血糖の日内
変動、日差変動が非常に注目されるの
ですが、まずこの原因としてはどうい
ったものが挙げられていますでしょう
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か。
　長坂　血糖の日内変動ですから、空
腹時から食後血糖、あるいは次の食前
の血糖という変動ですが、食事性の因
子は非常に大きいと思います。患者さ
んの食生活、例えばフラッシュグルコ
ースモニタリングの測定などを見ます
と、炭水化物と脂ものを中心に食べて、
その後あまり動かないという生活をす
れば、当然食後の血糖値は高くなって
いますし、野菜中心にして炭水化物は
控えめ、食後に体を動かすと著明に食
後血糖値が改善することがあります。
食事、生活、運動の生活習慣による変
動というのは相当大きいと考えていま
す。
　山内　あとは薬の使い方、ここにも
けっこう効いてくる因子があります。
このあたりはいかがでしょうか。
　長坂　従来SU薬を高用量で使った
りしていたのですが、SU薬は非常に
強力で、HbA1cもよく下がりますが、
食前の血糖値を下げる力が強くて、食
後を下げる力は弱いということがあり
ます。SU薬は少量にとどめて、DPP-
４阻害薬とか、あるいはGLP-１受容
体作動薬のようなインクレチン薬をう
まく使っていくのも方法だと思います。
あるいはSU薬のかわりに、速効型イ
ンスリン分泌促進薬は１日３回内服す
る必要がありますが、そういった薬と
インクレチン関連薬を併用するのも、
日内変動を改善させるよい組み合わせ

だと思います。
　山内　専門外の医師では経験はあま
り多くないかもしれませんが、インス
リンを使う場合、１型糖尿病は、現在
の医療技術の関係上、なかなか血糖を
安定的に下げるというのは難しいと見
てよいのですね。
　長坂　そうですね。インスリンポン
プ療法などもだいぶ普及しましたが、
測定値を見てみますと、やはり相当変
動しているようです。ただ、強化療法
に比べると相当変動が小さいことが最
近確認されていると思います。
　山内　２型糖尿病の方にも最近使う
ことが多くなってきましたが、血糖変
動が激しいものが見られた場合、どう
いったところに注意すべきだとお考え
ですか。
　長坂　どういう薬を使っているか、
食前を抑える薬、食後を抑える薬をど
ういうバランスで使っているか、それ
がその患者さんの食事や運動の生活習
慣にうまくフィットしているかどうか
だと思います。これはインスリンも同
じことですが、インスリンと食事と体
を動かすことがうまく合えば食後血糖
コントロールもよくなるわけですし、
ミスマッチが起これば低血糖が起こっ
たり、あるいは食後高血糖が起こると
いうことだと思います。
　山内　速効型や超速効型のインスリ
ンは非常に早いタイミングで効いてき
ますから、そのあたりは常に注意をし

ておかないと、患者さんの生活スタイ
ルや食べ物の内容などが変わってきた
ときにも非常に変動が激しくなるので
すね。
　長坂　そうですね。例えば超速効型
インスリンを打って、炭水化物が少な
いとすれば、逆に食後に低血糖が起こ
ってしまうとか、あるいは超速効型イ
ンスリンとαグルコシダーゼ阻害薬を
使っていると、意外と食後に低血糖に
なってしまったりとか、ミスマッチを
起こすことに警戒が必要だと思います。
　山内　何かインスリン分泌能の測定
のような検査は必要かという質問です
が、どういったものがありますか。
　長坂　血糖コントロールが不十分で
ある場合とか、あるいは初診時、そう
いったときに１回は空腹時のインスリ
ン濃度を測定することをお勧めしてい
ます。私自身もそのように実践してい
ます。糖尿病の患者さんですから、空
腹時の血糖値が130とか150と高いので
すが、もしそのときに空腹時のインス
リンが５より低いということであれば、
インスリン分泌不全はほぼ確実にある
だろうと思います。逆に単純にいって
しまえば、10以上あればそこそこイン
スリン分泌能は保たれている。抵抗性
も強いことは想定できると思います。
５～10の中くらいになると判断が難し
いということだと思います。
　山内　分泌能が減ってくる、１型に
近づいてくると、これは血糖変動をき

たしやすくなり、血糖のコントロール
がなかなか難しくなりますね。
　最後ですが、薬剤の使い方、という
ことで、これは非常に複雑だと思いま
すので、幾つかポイントのようなもの
を教えていただけますか。
　長坂　私自身、２型の患者さんにつ
いてはメトホルミンを軸に治療を進め
ています。メトホルミンは肥満とか非
肥満にかかわらず有効性が高い薬です
し、大きな副作用がない、長期の安全
性があるという点で非常にメリットが
あると思います。やせ型の方でもけっ
こう強力に効くと思いますので、それ
を軸にして、２番手としてはインクレ
チン薬。経口薬になると現時点では
DPP-４阻害薬が中心だと思いますが、
その２つを軸にして、ほかの薬でサポ
ートしていくようなかたちで使ってい
くケースが多いと思います。
　山内　スルホニルウレア薬は最近は
やや下火傾向にありますが、先生のお
考えですと、こういったケースを含め
てどのような使い方がよいですか。
　長坂　メトホルミン、DPP-４阻害
薬は非常に相性がよく、組み合わせと
して強力ですが、日本人の患者さんの
1/4～1/3ぐらいの方は２剤では難しい
と思います。そういった場合に、少量
のSU薬、あるいは速効型インスリン
分泌促進薬を加えますと、もう一歩と
いう状態が改善される方は非常に多い
と思います。SU薬を気をつけながら
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か。
　長坂　血糖の日内変動ですから、空
腹時から食後血糖、あるいは次の食前
の血糖という変動ですが、食事性の因
子は非常に大きいと思います。患者さ
んの食生活、例えばフラッシュグルコ
ースモニタリングの測定などを見ます
と、炭水化物と脂ものを中心に食べて、
その後あまり動かないという生活をす
れば、当然食後の血糖値は高くなって
いますし、野菜中心にして炭水化物は
控えめ、食後に体を動かすと著明に食
後血糖値が改善することがあります。
食事、生活、運動の生活習慣による変
動というのは相当大きいと考えていま
す。
　山内　あとは薬の使い方、ここにも
けっこう効いてくる因子があります。
このあたりはいかがでしょうか。
　長坂　従来SU薬を高用量で使った
りしていたのですが、SU薬は非常に
強力で、HbA1cもよく下がりますが、
食前の血糖値を下げる力が強くて、食
後を下げる力は弱いということがあり
ます。SU薬は少量にとどめて、DPP-
４阻害薬とか、あるいはGLP-１受容
体作動薬のようなインクレチン薬をう
まく使っていくのも方法だと思います。
あるいはSU薬のかわりに、速効型イ
ンスリン分泌促進薬は１日３回内服す
る必要がありますが、そういった薬と
インクレチン関連薬を併用するのも、
日内変動を改善させるよい組み合わせ

だと思います。
　山内　専門外の医師では経験はあま
り多くないかもしれませんが、インス
リンを使う場合、１型糖尿病は、現在
の医療技術の関係上、なかなか血糖を
安定的に下げるというのは難しいと見
てよいのですね。
　長坂　そうですね。インスリンポン
プ療法などもだいぶ普及しましたが、
測定値を見てみますと、やはり相当変
動しているようです。ただ、強化療法
に比べると相当変動が小さいことが最
近確認されていると思います。
　山内　２型糖尿病の方にも最近使う
ことが多くなってきましたが、血糖変
動が激しいものが見られた場合、どう
いったところに注意すべきだとお考え
ですか。
　長坂　どういう薬を使っているか、
食前を抑える薬、食後を抑える薬をど
ういうバランスで使っているか、それ
がその患者さんの食事や運動の生活習
慣にうまくフィットしているかどうか
だと思います。これはインスリンも同
じことですが、インスリンと食事と体
を動かすことがうまく合えば食後血糖
コントロールもよくなるわけですし、
ミスマッチが起これば低血糖が起こっ
たり、あるいは食後高血糖が起こると
いうことだと思います。
　山内　速効型や超速効型のインスリ
ンは非常に早いタイミングで効いてき
ますから、そのあたりは常に注意をし

ておかないと、患者さんの生活スタイ
ルや食べ物の内容などが変わってきた
ときにも非常に変動が激しくなるので
すね。
　長坂　そうですね。例えば超速効型
インスリンを打って、炭水化物が少な
いとすれば、逆に食後に低血糖が起こ
ってしまうとか、あるいは超速効型イ
ンスリンとαグルコシダーゼ阻害薬を
使っていると、意外と食後に低血糖に
なってしまったりとか、ミスマッチを
起こすことに警戒が必要だと思います。
　山内　何かインスリン分泌能の測定
のような検査は必要かという質問です
が、どういったものがありますか。
　長坂　血糖コントロールが不十分で
ある場合とか、あるいは初診時、そう
いったときに１回は空腹時のインスリ
ン濃度を測定することをお勧めしてい
ます。私自身もそのように実践してい
ます。糖尿病の患者さんですから、空
腹時の血糖値が130とか150と高いので
すが、もしそのときに空腹時のインス
リンが５より低いということであれば、
インスリン分泌不全はほぼ確実にある
だろうと思います。逆に単純にいって
しまえば、10以上あればそこそこイン
スリン分泌能は保たれている。抵抗性
も強いことは想定できると思います。
５～10の中くらいになると判断が難し
いということだと思います。
　山内　分泌能が減ってくる、１型に
近づいてくると、これは血糖変動をき

たしやすくなり、血糖のコントロール
がなかなか難しくなりますね。
　最後ですが、薬剤の使い方、という
ことで、これは非常に複雑だと思いま
すので、幾つかポイントのようなもの
を教えていただけますか。
　長坂　私自身、２型の患者さんにつ
いてはメトホルミンを軸に治療を進め
ています。メトホルミンは肥満とか非
肥満にかかわらず有効性が高い薬です
し、大きな副作用がない、長期の安全
性があるという点で非常にメリットが
あると思います。やせ型の方でもけっ
こう強力に効くと思いますので、それ
を軸にして、２番手としてはインクレ
チン薬。経口薬になると現時点では
DPP-４阻害薬が中心だと思いますが、
その２つを軸にして、ほかの薬でサポ
ートしていくようなかたちで使ってい
くケースが多いと思います。
　山内　スルホニルウレア薬は最近は
やや下火傾向にありますが、先生のお
考えですと、こういったケースを含め
てどのような使い方がよいですか。
　長坂　メトホルミン、DPP-４阻害
薬は非常に相性がよく、組み合わせと
して強力ですが、日本人の患者さんの
1/4～1/3ぐらいの方は２剤では難しい
と思います。そういった場合に、少量
のSU薬、あるいは速効型インスリン
分泌促進薬を加えますと、もう一歩と
いう状態が改善される方は非常に多い
と思います。SU薬を気をつけながら
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少量使っていくことは、非常に有効な
選択肢だと思っています。
　山内　特にSU薬は大量に使ってし
まうと血糖変動が激しくなることがあ
りますね。
　長坂　そうですね。食後が高くて。

　山内　一方で、少量を少し混ぜる、
追加するのは一つの隠し味的にはいい
治療法ですね。
　長坂　非常に有効な患者さんが多い
と思います。
　山内　ありがとうございました。 国立がん研究センター中央病院放射線診断科医長

伊　藤　公　輝
（聞き手　池脇克則）

　癌早期発見では、癌検診とPET/CTなどがありますが、それぞれの長所と短所
についてご教示ください。
 ＜埼玉県勤務医＞

癌検診とPET/CT

　池脇　癌検診とPET/CT、ともに基
本的には無症状の方の癌を早期に見つ
ける手段です。今、日本人において２
人に１人は癌を経験し、３人に１人が
癌で亡くなる時代ですから、少なくと
も癌は人ごとではないという意味では、
いかに早期に見つけて治療をしていく
かがとても大事ですが、そのために癌
検診とPET/CTの２つがあります。こ
の位置づけはどうなっているのでしょ
うか。
　伊藤　癌検診は大きく分けて、対策
型検診と呼ばれる検診と、任意型検診
と呼ばれるものに分かれます。対策型
検診というのは集団の死亡率を下げる
ために市町村などが公共的な予防対策
で行う一般的な癌検診です。これらの
癌検診は、胃癌や大腸癌、乳癌や子宮
頸癌、肺癌などがあります。これらの

ものは非常に費用負担が安く受けられ
ることで知られています。あとは、科
学的にある程度生存が延ばせるという
ことが示されています。
　一方、PET/CTは任意型検診と呼ば
れるものに含まれ、個人が自分の死亡
のリスクを下げるため、任意で行う医
療のサービスというかたちになります。
PET/CTは一般的にはこれらの任意型
検診に含まれます。その長所としては、
全身の病変が一度に検出できる。そし
て、通常の検診では見つけられない癌
も調べることができる点が挙げられま
す。また、PETは安全で侵襲性が低い
ので、高齢者でも安全に受けられると
いうメリットがあります。
　池脇　短所は何でしょうか。
　伊藤　まず放射線を使った検査なの
で、少しの被曝があるということです。
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