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腎移植患者における血糖管理
Continuous glucose monitoringの有用Ｉ性

細島康宏*1)，鈴木芳樹率2)，成田一衛螺1)，斎藤完彦*3）

腎不全治療における内科的マネジメント
第２５回新潟移植再生研究会シンポジウム

表１【症例１】６０歳，男性Mα"aigement of Iりmeﾉg〃“""αin re"αI〃油"spjα'〃ﾉecipi
eﾉ〃Ｓ

key words '腎移植，血糖管理,   CGM IgA腎症のためプレドニゾロン2５ nig/日を内服中
HbAlc (JDS値)5.7%.随時血糖142 mg/dL
｢外来でこの患者さんに糖尿病薬を処方しますか!?」

腎移植患者における死亡原因の第１位は心血管
系イベントです．その予防のためには，血圧や脂
質のコントロールだけでなく，血糖コントロー典
も重要なファクターです．本日は，腎移植患者に
おける血糖管理を中心にお話をさせていただき蚕
す．

入院後血糖(mg/dL)

｢病棟でこの患者さんに糖尿病薬を処方しますか!?」

ステロイド糖尿病
腎移植後１年目の正常血糖，境界型糖尿病，糖

尿病患者における心血管系イベントの発生率をみ
ると，境界型糖尿病でも糖尿病患者と同じ程度に
心血管系イベントの発生が増加していることがま
かつています．すなわち，耐糖能異常の存在だ峠
でも予後は不良になるということかと思われま
す．症例を呈示します．
【症例l】は60歳の男性で，腎移植患者ではあ

りませんが.   IgA腎症のためにプレドニゾロンを
30 mg/日で開始し，現在2５ mg/日を内服してい
ます．この方は外来でHbAlcが5.7%,随時血糖
が142 mg/dLと，境界型糖尿病がありそうです
が，みなさんは外来でこのような患者さんに対匙
て糖尿病薬を処方されますか．さらにこの患者

さんは胸部異常陰影の精査のため入院され，入院
数日後の３日間の朝食前，昼食前，夕食前，眠前
の血糖は表１のような値です．では，この患者さ
んに「血糖が高い，すぐに薬を出しましょう」と
いう方針になるでしょうか．ましてや今回は呼吸
器内科への入院です．
それではこれならどうでしょうか．図１は７２

時間連続で血糖を測定した結果です．自己血糖測
定ではそれほど高くはみえない血糖が,７２時間連
続血糖測定を行うと300 mg/dLになっている時
間帯が複数みられます．さらにこの高い血糖に
反応する内因性インスリン分泌のためとも考えら
れますが,早朝に無自覚低血糖も出現しています．
ここまでみてくると，「さすがに糖尿病の治療

をしたほうがいいのではないか」というふうに考
えられるのではないかと思います．この患者さん
は,いわゆるステロイド糖尿病と考えられますが，

*I)新潟大学医歯学総合病院第二内科
窓2)新潟大学保健管理センター
事3)新潟大学大学院医歯学総合研究科機能分子医学講座
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センサグルコースデータ(mg/dL)
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図１【症例1】

こういった症例は，もちろん腎移植症例において
も私たちの予想をはるかに超えてたくさんいると
考えられるわけです．

患者Ａ
HbA 1c
6.5

／１
Continuous glucose monitoringの実際
では，なぜこういうことがわかったのでしょう

かこれは先ほどの７２時間連続で血糖を測定で
きる検査ですが.   CGM (continuous glucose moni
loring)とよばれる持続グルコースモニターシステ
ムを使用してこのような結果が得られましたメ
ドトロニック社から発売されており，2009年末に
本邦でも承認されました当初は非常に大きなも
ので簡便性がわるく，なかなか実用的ではありま
せんでしたが,２０１２年４月から新潟大学医歯学総
合病院第二内科では.    "iPro2"   (アイプロツー）と
いう後継モデルを導入し，簡便に血糖を７２時間
測定できるようになりました．もちろん検査中に
入浴も可能です．
簡単なCGMの例をあげると，図２の患者Ａと

予後が悪い患者Ｂ

HbA1c
6.5

時間
図２良質なHbA lcとは

患者Ｂは.   HbAlcでは同じぐらいです．ただ，血
糖をみると波の高さがまったく違います.   HbAlc
は２カ月の血糖の平均値ですので，患者A.患者
Ｂともに平均すると6.5％です．しかし，患者Ａ
と患者Ｂのどちらの予後がわるいかというと，お
そらく患者Ｂのほうがわるいと予想されるわけ
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センサグルコースデータ(mg/dL)
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図３【症例2]    CGMによる72時間連続血糖測定の結果：ボグリボースのみ内服

Ｃ二破正用血驚■な

です．すなわち，血糖管理においてはHbAlcだ臆
をみている時代はすでに終わったということだと
思います．
では具体的にどのようにやるかというと，患者

さんの腹部に穿刺し，ソフセンサを皮下に設置し
ます．ソフセンサは間質液に含まれるグルコーヌ
を最長３日間，７２時間測定できます．少し原理α
話をさせていただくと，血液そのものから血糖値
を測定しているのではなくて，皮下組織の間質液
中のグルコース濃度を測定しています．間質液廐
グルコース濃度と血糖値には強い相関関係があそ
ので，この間質液から血糖値を類推することがで
きます．ただし，自己血糖測定による測定値で-
日に数回のキャリブレーシヨンが必要になりま
す．針を刺して，モニターをはめてテープで張り
5分ごとに平均のグルコース値を記録しますが，亘
日に最大288個のグルコース値を記録できます．
そして，７２時間後に解析ソフトで解析を行いま
す．

透析患者におけるcontinuous glucose monitor-
ingの有用'性
つぎの【症例2】は，８７歳の男性です．糖尿病

性腎症からの腎不全となり，腹膜透析導入のため
入院されました．入院時のHbAlcが4.6%.随時
血糖が121 ms/dLでした．何年間も外来でボグ１，
ボースのみを内服されていました．腹膜透析も順
調に進んで,退院直前にCGMを施行したところ
血糖が１日のあいだで４０～300 mg/dLとかなり
幅を持って変動していることがわかりました(図
3)．そこで，ポグリボースを中止して,   DPP-4阻
害薬であるアログリプチン6.25 mg/日を開始し
たところ. 1週間後には血糖が70～200 mg/dL程
度と波が小さくなりました(図4)．
先ほど図２の患者Ａと患者Ｂでもみていただ

きましたが，血糖の幅がここまで狭まくなれば，
どちらのほうが予後がよいかは推察できるかと思
います．この症例の退院時のHbAlcは4.7%でし
たので.   HbAlcに関してはほとんど変わりがな
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図４【症例2]    CGMによる72時間連続血糖測定の結果：ボグリボース中止

い，しかし，血糖の幅はきちんと収まるというこ
とがわかります．

〈と，まず症例としては，糖尿病性腎症，それ力
ら移植前に糖尿病と診断されている方もいます．
他の腎疾患だけれども糖尿病と診断されている，
もしくは，もう透析に入っているけれども，透析
に入ったころから糖尿病といわれている方，それ
から，移植後にステロイド等の免疫抑制剤の副作
用などによって移植後糖尿病になる方もいます．
こういった患者さんのCGMでの結果と予後はど
う違うのか,といったことにも興味が持たれます
特に，症例数が多くて重要だと思われるのは，

移植後糖尿病です．その頻度は，欧米では移植後
10カ月で約1３%といった報告や，本邦でも糖尿
病性腎症もしくはすでに糖尿病を認める症例を除
いた腎移植患者６５名に7５gOGTTを施行したと
ころ，９名に耐糖能異常を認めたという報告があ
ります．CGMで評価をすると，実際にはもっと
頻度が多いのではないかと感じますし，移植前に
CGMを施行しておいて，移植後糖尿病の発症率

腎移植患者の血糖管理
これまでお話ししたように.   CGMはかなり宥

益な検査方法というふうに想像できますが，腎移
植患者の血糖変動評価を行った報告は二つしかあ
りませんでした移植後数年の血糖値の変動をみ
ているもので，腎移植単独と陣腎同時移植をくら
べるとI蕊腎同時移植のほうが血糖の波が少ないと
いった報告や，インスリン持続注入をしている症
例と陣腎同時移植症‘例の血糖管理をみると陣腎同
時移植のほうがいいといった報告です．それは当
然だろうという結果の報告しか，まだバブリプ
シュされていません．要するに，腎移植患者に関
するCGMでの評価はほとんど行われていないと
いうのが現状です．
腎移植患者における血糖管理について考えてし．
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センサグルコースデータ(mg/dL)
①金6．０１②土6.02③日６．０３ ⑤平均

0■■p■■■
④月６．０４

-

和、

、Ⅱ

270
合

200

1 “

与他，
５０

ｄｏ

- 句 ロ ■ - 詞 鹿 国

'-- --｜- '一Ｔ - ̅ 一 一 = 一 一 丁 - -

恒:00午前2800午前４８００午吋６:００午前0:00午前10;00午付1２;０0午篠２:にＯ午後４，０午後B8qO午後ｇ:００午後１０，０午後１２:、午前

金 6 . 0 1   6 . ０ ２ 日 6 . 0 3 月 ６ ． 0 4 平均ﾉ合計蝋蝋臓裳蝋 2 配 288 179 願巧
夢三匹マードー忠三 ÷ 豆

1里 2 鉛 210 堀 265
量 壁 値 ‘ 釦 釦

一 凸 争

平 均 雲 131 125 1 “ 128
擁準■ 長 ： 二
MAD%

鰐…』:遡堕
有効較正回数

23.7 16.5 8.5 0-4 142
N / A  0 . 9 9 ＝ 戸 ＝ 二 琶 塞 ｳ ｧ 言 L ＝ 章 寸 志 百 ＝ ＝ ̅ ̅ ･ ･ ･ ̅ ･ ̅ .

、妬岬 ↑CＯ
１９

■ ■

号 表 示 Ｘ = ̅

C:較正用血糟値なしX : 要 臨 床 的 判 断 S : セ ン サ デ ー タ な し

図５【症例3]    CGMによる72時間連続血糖測定の結果

はどうだったか，といった評剛価はまだ行われてし
ませんので，興味が持たれます．
移植後糖尿病の危険因子は，年齢，人種などに

加え，肥満，メタボリックシンドローム，免疫抑
制薬の違い, HCV感染などがあげられます．免疫
抑制薬によるCGMでの評価で，それぞれどのよ
うな血糖変動をきたすことが多いのか，血糖の推
移がわかれば，その免疫抑制薬に合った糖尿病薬
が使えるのではないか，といったことも想像され
ます．
では，具体的にどれぐらいのHbAlc.血糖管理

を行えばいいのかというと，周知の通り.   HbAlc
が国際基準になりましたいままでは暫定的なも
のを使っていましたが.   2０1２年４月からNGSP
値，すなわち以前のHbAlcに１.02を掛けて０.25
を足すということで決定しましたこれだと少し
難しいのですが，ふだん外来でみられる患者さん
のHbAlc (JDS値)はだいたい5.0～9.9%ですが．

これに０．４を足すとおおよそのNGSP値になり
ます．診断方法は変わっておらず，空腹時血糖力
126 mg/dL以上.   75gOGTTの２時間血糖が200
mg/dL以上，随時血糖が200 mg/dL以上,   HbAl
で6,5％以上を評価して行います．
しかし以前と大きく変わっている点が一つあり

ます．以前は.   JDS値で6.5%以上を糖尿病型と
していましたが，今回からはNGSP値で6.5%以
上です．要するに，以前のJDS値で6.1%以上の
方は糖尿病の可能性が強いということです．もし
かすると，いままで思っていた以_上に糖尿病と診
断される方が増えるのかもしれません．
腎移植患者では具体的にどれぐらいの数値がよ

いのかということですが，糖尿病治療ガイドの
"良”を目指すのであれば，以前のHbAlcでに

5.8～6.5％でしたので，新規のNGSP値であれに
6.2～6.9％です．血糖では，空腹時でn0～130
mg/dL.食後２時間で140～180 mg/dL程度にな

？Ｆ 坤

趣』言J劃

④

恩
〆
藤翁馨錨

■
砂
６
-

１郡』や
凡。

Ｊ

や

？

一
Ｆ
■

惨
可
ァ

一二戸

｜
Ｍｒ、，
蝋
鋳:識

③
ハ

典 怪
の》伊

風 J ～



438今日の移植VOL.25 N０.5 SEPTEMBER ２012

本人が自己調節をしているようで，必ずしもこの
単位ではないようです．
CGMを行うと，かなり波があって低血糖も認

められます(図５)．300 mg/dL近い時間帯もあれ
ば，低血糖になる時間帯もあります．一見，
HbAlcが６%台でよさそうにはみえますが，血糖
のI扇は50～270 mg/dLです．これは入院中の値で
すので,「家では推して知るべし」というふうに考
えられるかもしれません．「もっと血糖の幅が広
いかもしれない」ということです．
DPP-4阻害薬を使うと血糖の幅が狭まる，良質

なHbAlcを得られるという経験がありましたの
で，この症例にもDPP-4阻害薬のシダグリプチ
ン５0 mg/日を追加しました今後，この症例がど
のような血糖の推移をたどるのか，さらには心血
管系イベントは抑制できるのかといったことに注
目されます．

ります．この辺りが腎移植患者でも目安の一つに
なってくるのかもしれません．ただ，私個人の考
えとしては，肥満と低血糖を起こさない状態で血
糖管理がしっかりできるのであれば，糖尿病治療
ガイドの“優”を目指していく，新しいHbAlcで
6.2％未満，空腹時血糖で80～11０ mg/dL.食後二
時間で８０～140 mg/dLを目指していくべきでは
ないかと考えています．

腎移植患者におけるcontinuous glucose moni-
toringの有用性
まだまだ腎移植患者でのCGMの経験は少なｖ

のですが，症例を呈示させていただきます．
【症例3】は72歳の男性で.   1998年に糖尿病性

腎症のために血液透析導入をされています．そα
2年後に３０歳の息子をドナーとして生体腎移稲
が行われましたただ，血糖管理は不良で，２０里
年には両下肢の壊痕に対してバルーン拡張術が施
行されており，心血管系イベントの一つが起こっ
ています．
最近の外来では,   HbAlc (NGSP値)が7.0%ぐ

らい.   JDS値では6.6%ぐらいです．血清クレア
チニンは1.09 mg/dLで，超速効型のインスリン
を朝８単位，昼８単位，夕６単位，持効型のイン
スリンを15単位，眠前に注射しています．ただ．

まとめ
CGMにより血糖変動を評価することは，その

後の心血管系イベントの発症を考えるうえでも非
常に重要でしょう．ただし，腎移植患者に対する
CGMによる血糖変動評価はほとんど行われてお
らず，今後の検討が必要であると思われます．

| _ 討 論

風間それではフロアから質問はございませた
でしょうか．
中川私たちも，腎移植後に免疫抑制薬によ肇

発症する耐糖能障害を含め，血糖に関してはナー
バスにみています．腎移植患者に関しては，ぜご
変動モニタリングは行っていただきたいので言一
が,目標としてはどれぐらいになるのでしょうか

普通の２腎ある方と，腎移植患者のようにｌ腎の
方に対して同じような管理でいいのでしょうか
また，生体腎移植のドナーとなった方に糖尿病

が合併していても，移植前の糖尿病の管理がよし
場合は腎提供していただき，提供腎の組織所見も
みています．このような糖尿病を合併している生
体腎移植ドナーの今後の管理目標を教えていただ
けますか．
細島日本糖尿病学会が出している治療ガイド

にそってお話ししましたが，新しいHbAlcで
6.2～6.9％，血糖としては，空腹時でno～130
mg/dL.食後２時間で140～180 mg/dLが目標の
一つになります．ただ‘肥満と低血糖をきたさな

発言者
風間順一郎(新潟大学医歯学総合病院血液浄化療法部)(司会》
中川由紀(新潟大学大学院医歯学総合研究科i勝泌尿器病藍

学分野）
細島康宏(新潟大学医歯学総合病院第二内科）
池住洋平(新潟大学医歯学総合病院小児科）
斎藤和英(新潟大学大学院医歯学総合研究科腎泌尿器病墓

学分野）
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池住わたしたち小児科では，糖尿病の患者さ
んをみることは少ないし，糖尿病薬を使うことも
ほとんどありませんが，はじめに呈示されたIgA
腎症でプレドニゾロンを内服していて血糖コント
ロールの変動の幅が大きいという患者さんのよう
に，ステロイドを使うことはよくあります．
糖尿病までいかないかもしれませんが，ステロ

イド糖尿病の血糖コントロール不良を考えた場合
に，糖尿病そのものも原疾患も腎臓に影響を与え
るわけです．その場合，ステロイドの量を減らし
たほうがいいのか，あるいは，ステロイドの量は
変えずに糖尿病薬あるいはインスリンを使ってで
も血糖コントロールをしたほうがいいのか，細島
先生の見解をお聞かせいただけますか．
細島非常に難しい質問で答えに困りますが，

そうはいっても原病のコントロールをしなければ
予後がわるいことは明白ですので，原病の治療を
疎かにしてはいけません．個人的な意見になりま
すが，しっかりと原病を治療したうえで，今回お
話ししたような視点を持って，しっかりと糖尿病
についても管理する姿勢が必要になるのではない
でしょうか．
需藤ステロイド糖尿病だと，早期空腹時血糖

が正常で食後血糖も朝はそんなに高くないけれど
も,眠前から夜にかけての夜間の血糖が高くなる，
という方がけつこう多いこのようなことは，入
院中に２４時間血糖プロフアイルをとっていない
とわかりません．腎移植後の患者さんはステロイ
ド糖尿病や薬剤性糖尿病が多く，こういうパター
ンの血糖変動をする方がけつこういるのではない
かと思われます．
入院中に２４時間尿糖をみると，意外に早期空

腹時血糖は低いけれども尿糖排世量が多い人がい
て，それはこういうことだと理解できますが，外
来でもCGMでこれが確認できるわけですか．
細島iPro2は入浴も可能ですので，外来でも

できます．
畜藤外来では２４時間蓄尿をきちんとできな

い方が多いのですが，尿糖までしっかりとみれな
いときはCGMのほうがいいのでしょうか．
細島まだそこまでできていませんが，ぜひ外

いような治療ができるのであれば.   HbAlcでは
6.2％以下，血糖では空腹時で８０～110 mg/dL.食
後２時間で８０～140 mg/dL.が目標になるかと思
います．

レシピエントとドナーの管理については，私は
両者に大きな違いはないのではないかと考えま
す．両者とも片腎ということには変わりがないの
で，同じような血糖コントロールを目指していく
のがいいのではないでしょうか．
中川糖尿病学会の指標というのは，両腎があ

る健常者に対してで，腎不全患者が対象ではない
ですね．
細島そういうことです．
中川では，腎移植患者ではどの程度を目標に

していけばいいのでしょうか．片腎しかないこと
を前提にして，どこまで管理ができるのでしょう
か．
細島中川先生のお気持ちとしては，もっと管

理をしたほうがいいのではないかということです
ね．
中川そうです．片腎しかなくて，その腎臓を

できるだけ長くもたせるには，どこまでを目標に
持っていけばいいのかたとえば，腎移植患者で
の目標やガイドラインがあればと′思います．
細島そういうものがあるか調べてみました

が，詳細なものはありませんでしたただ，昨今
の大規模試験で，厳密な血糖管理を行うと低血糖
が増加し，かえって予後がわるくなることがわ
かっています．と奪うしても治療ガイドでの“優”
を目指すと低血糖が起こります．
ですので,その低血糖が予後には一番よくない．

ましてや，インスリンを使った場合などに肥満に
なることはよくない．そういった考えもあるわけ
です．確かに，片腎でリスキーであるのはわかり
ますが，片腎の方に低血糖が頻発したり肥満にな
るような治療をすると逆効果かもしれません．
中川心血管系疾患の合併率は上がりますね．
細島そうなんです．これは私の個人的な意見

ですが，まずは“良”を目指して，肥満や低血糖
が起こらない治療ができるのであれば“優”を目
指すのが，現状では限度かなと思っています．
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でしたし，すき焼きなどを食べると170～180mg/
dLになりました．風間先生の質問に対して現状
でははっきりとお答えできませんが，私自身の今
後がどうなるのかをみていただければ，わかるの
ではないでしょうかただし，７０～140 mg/dLの
なかでも幅がある方は，その後の境界型糖尿病も
しくは糖尿病の発症率が高い，というのは間違い
ないと思います．
風間治療介入はリスクを含みますから，その

てんびんをどこに持っていくかというのは今後の
問題です．ありがとうございました

来でもCGMをやりたいと思って，準備を進めて
いるところです．
風間血糖の波がある場合，低血糖あるいは

200 mg/dLをオーバーシユートするといった明か
なポイントがあればいいのですが.   CGMが出て
からの新しい概念だと思いますが，たとえば70～
140 mg/dLのあいだにいても波のある人や波が平
らな人がいます．ハームフルではないなかで波が
あることは，やはり害悪なのでしょうか．
細島実際に自分自身でもCGMをやってみま

したが，波があり，低いときは80 mg/dLぐらい
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