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ての疑問点・問題点等をCIlnical Quesuon&Answer(CQA)と して

取り上げ,エ ビデンスに基づく解説が追加さねた。これはいわゆる推
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■患者との十分なコミュニケーションを図るために問診票やアレルギー

日記を収録。初期療法や通年性鼻炎 ,花粉症の重症度に応じた治療法

の選択 !小児・妊婦 ,専門医への紹介等の記載もさらに充実し,耳鼻

咽喉科医のみならす ,ア レルギーの診療に携わる医師にとり,よ リー
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消費税率の変更に伴い,上記定債は変動します。

『鼻アレルギー診療ガイドライン

ー通年性鼻炎と花粉症-2013
年版 (改訂第7版 )Jの内容を
患者さんや一般向けにエッセン

スだけをやさしく書き直したも

の。患者さんや家族にとり,ア

レルギー性鼻炎の病気や治療の

手助けとなるコンパクトな内容

にまとめられている。

鼻アレルギー診療ガイドライン
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消費税率の変更に伴い,上記定価は変動します。

「鼻アレルギー診療ガイドライン

ー通年性鼻炎と花粉症-2013

年版 (改訂第 7版 )]の内容を

簡潔にまとめたダイジエスト版。

ガイドラインのポイントを理解

しやすいように,図表等を多用

した日常診療に役立つコンパク

トな構成になつている。
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SUMMARY

■健やかな長寿を脅かす肥満や糖尿病などの代謝異常症の源流は食習慣の変化

にあると考えられるが,その予防・治療のために個人に最適な食事処方を行
うための科学的知見は乏しい。日本人は肥満の程度が軽度でも代謝異常症を

呈しやすく,その原因としてインスリン分泌とインクレチン作用が脆弱であ

ることが明らかとなつてきた.こねらの弱点をカバーできるようデザインさ

れた糖質,脂質,たんぱく質の食事の組み立てが必要である.

1.メタボリックシンドロームに
対する食の新たな理解

入江潤―郎
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食は健やかな長寿の基本となるものであるこ

とに異論があるものは少ないであろうが,その

万人へ共通して推奨される食の提言となると極

めて困難である。通常の食事に加えて摂取し健

康増進に寄与するとする食品・加工物は世の中

に多種存在するが,そ もそも日常生活の中で摂

取されている食事のあるべき内容についての議

論は時代ごとに様々な視点からなされてきた。

いわゆる文明化された民族が通常摂取している

食事は炭水化物 (糖質+食物繊維),脂質,たん

ぱく質に分類できるが,その比率は民族により

異なっている。血中コレステロールの管理によ

り心血管事故を減じることが可能となっていっ

た 1980年代には脂質を減じることが主流とな

ったが,ロバートアトキンス博士により提唱さ

れた炭水化物を減じる “アトキンスダイエッ

ト"が,1990年代後半からは減量効果が優れる

と一世を風靡した・
2)。 その後,糖質制限食によ

る脂質の摂取増加が′い血管事故に結びつくとの
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懸念が生じ,糖質制限食は異端児扱いされるこ
とになったが,世界的な糖尿病患者の増加には
歯止めがかからず,糖質制限食が再度注目を集
めるようになっている。

そこで摂取エネルギーの制限,すなわちカロ

リー制限によるアンチエイジングについては詳

細を別稿に譲り,本稿ではいわゆる食事療法,

すなわち日常生活の中での食事の摂り方が日本

人の代謝異常症の発症,管理に与える影響につ

いて,糖質の摂り方に焦点を当てて概説したい

卜 日本人の肥満と代謝異常症の特徴
――E

糖尿病をはじめとした代謝異常症を引き起こ

す原因の 1つ は肥満であることは, どの民族に

も共通である。本邦の糖尿病患者数も世界的な

トレンドと一致して急増を認めており,実際に
岐阜県の住民のデータからは,body mass in―

dex(BMI)が 22～25 kg/m2に増加するにつれ,

段階的に糖尿病の発症リスクが増加することが

示されている。しかし日本人を含めたアジア人
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では,BMIで評価した肥満が欧米人に比較して

圧倒的に少ないにもかかわらず,糖尿病の有病

率は同程度であることが知られており,肥満の

程度が軽い状態でも様々な代謝異常症が生じる

ことが推測される
3)。 特に,その際に蓄積する

脂肪の部位は内臓脂肪が中心となることから,

騰周囲長の増加を診断の必須項目としたメタボ

リックシンドロームが本邦では定められること

につながった。しかし,欧米人と日本人の内臓

脂肪量をCT検査を用いて検討した研究では,

日本人が特に低いBMIに もかかわらず内臓脂

肪が蓄積する傾向を示してはおらず,日本人が

高度肥満を呈し難く, しかし耐糖能障害を呈し

やすいのは事実であろうが,それを内臓脂肪の

蓄積だけに理由づけるのは難しいであろう
4)。

卜

日本

倉3ァ7雪ワ言隼多雁驚
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この日本人が欧米人に比較して軽度の肥満で

も耐糖能障害が発症する機序として,膵 β細胞

機能が脆弱であリインスリン過分泌に対応でき

ず,高度の肥満を呈する前に耐糖能障害が発症

すると考えられてきた
5)。 しかし,最近の糖尿

病治療においてインクレチン関連薬が臨床応用

され,イ ンクレチン作用不足も日本人において

重要な因子であると考えられるようになってい

る。

インクレチンとは,①消化管で産生され,②

食物の摂取とともに分泌され,③膵β細胞に働

きインスリン分泌を促進するホルモンと定義さ

ねじるが, 鋼‖こGlucagon‐ like peptide l(GLP-1)

が有名で検討が盛んである。GLP‐ 1は下部小腸

や大腸に存在するL細胞で産生され,糖質,脂

肪酸などの栄養因子,胆汁酸などの腸管腔内物

質が刺激となり分泌され,膵 β細胞上に存在す

るGLP-1受容体を介して糖依存性のインスリ

ン分泌を促進する
6)。 臨床現場においては,そ

の GLP‐ 1受容体作動薬か GLP-1な どのペプチ

ドを分解する酵素であるdipeptidyl peptidase 4

(DPP4)の阻害薬が使用可能である。その臨床

経験の蓄積から,日 本人を含むアジア人では

DPP4阻害薬の血糖改善効果が大きいこと,さ

らにBMIが低値の方が血糖低下作用が強く認
められていることが明らかとなってきた

7)。

す

なわち日本人のインスリン分泌の低下の上流に

は,イ ンクレチン分泌不全を来す腸管環境の異

常が存在している可能性が示されている。

この腸管環境の差異がアジア人の代謝異常症

の形成に寄与している可能性は,いわゆる肥満

外科手術 (bariatric surgery)の 知見からも支持

されている。肥満外科手術は消化管を操作する

ことで摂食量の低下,吸収能の抑制による減量

効果を期待するものであるが,実際には術後に

代謝異常症の急速な改善も認められ,その機序

として術後に GLP‐1な どが大きく増加するこ

とから,この改善にも腸管ホルモンが関与して

いると想定されている
3)。 この術後の糖尿病の

改善効果がアジア人では特に優れるとの報告が

相次いでおり,さ らに減量効果が同程度では袖

状胃切除術よりも胃バイパス術で効果的である

としている9)。 このことからも日本人は腸管環

境がインクレチン高産生性ではない, と推測で

き,これが代謝異常症の成因である可能性が想

定できよう。

トー 日本人の代謝異常症に適する食事 ― |

以上のような日本人の代謝異常症の特徴を勘

案すると,イ ンスリン抵抗性,分泌過剰が基盤
となる欧米人の肥満者を対象とした食事療法の

大規模研究の結果をそのまま日本人に適応する

ことは困難であろう。特に減量に関しては元々

肥満の程度が軽度であり,その効果の比較が困

難である。実際日本人においては, 3cmの ウ
エスト周囲長の減少でも代謝指標が改善すると

され,大 きな減量のみが目標とはならないこと

が理解できる
。。ここでは日本人に相応しい食

について,糖質の摂り方(糖質制限)を中心に食

事を考えたい。

1.糖質制限の定義

糖質制限を議論する際には対象と目的,糖質

制限の程度を明らかとすることが重要である。

糖質制限食を処方する際には,対象者がどの程

―
―
占
Ｔ
Ｉ
Ｉ
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度の糖質を摂取する必要があるかを推定する必

要があるが,こ れは容易ではない。生物として

の生存には糖質からエネルギーを摂る必要性は

ないとされており,こ れが必須脂肪酸や必須ア

ミノ酸が存在する脂質やたんぱく質と異なると

ころである。しかしアミノ酸や脂肪酸,ケ トン

体をエネルギー源として利用せずに生存できる

ようにすることを勘案し,130g/日 の糖質摂取

が Dietary Reference lntakes for Macronutri―

entsに て推奨されている。この糖質量は後述す

るDIRECT試験でも採用されている量に合致
しており,日常生活で実行しやすい糖質制限量

と考えられる。エネルギー比率では30%程度と

なり,現在の糖尿病患者に対する食品交換表に
基づく処方が 55%程度となることを考えると

少ないといえる。

2.糖質制限と脂質制限の比較
世界的には糖質制限食は,脂質制限食との比

較によりどちらが減量により有効であるかの観

点から検討がなされてきた。 1日 の糖質摂取量

を40g未満にする厳格な “アトキンスダイエ

ット"から120g程度まで許容する糖質制限食
を含めたメタアナリシスによれば,長期的には

どちらの食事療法でも同程度の減量効果であり,

むしろ減量効果を持続させることの困難さが示

されているにとどまっている。またこれらの試

験では脱落率が高い,すなわちリアルワールド
では継続が困難であることが問題視されていた

が,2008年 に発表されたDIRECT試験は試験
2年 目でのアドヒアランスが 85%と ,高い達成

率で注目を集めた。本試験では肥満者に対し脂

肪制限カロリー制限食(脂質 30%以下),糖質制

限カロリー非制限食(糖質 120g/日 以下),お よ

び地中海式カロリー制限食 (脂質 35%以下)の
いずれかの介入を行っているが,体重減少に関
して糖質制限食群が最も効果が大きく,糖尿病
を有する患者における検討ではHbAlcの改善
は糖質制限食群でのみ有意に認められたD。 本

研究の結果を踏まえアメリカ糖尿病学会では

2008年 から糖尿病管理に有益な減量の手法と

して,糖質制限食と脂質制限エネルギー制限食

を同等に有効とであるとしている②.

日本人に対して糖質制限食の影響を検討した

研究は多くはないが,日 本人糖尿病患者 (平均

BM1 27kg/m2,HbAlc(JDS)10%程 度)に
1,0∞ kcJ/日 で糖質制限食 (脂肪 :糖質=35%:
40%)と 脂質制限食(脂肪 :糖質=10%:65%)に
よる4週間の治療の代謝指標への影響をみた検

討では,両群でともに減量,血糖低下を認めた
が,糖質制限食群が内臓脂肪面積の減少,血清
インスリン値の低下が有意に大きかったとの報

告があり, 日本人においても糖質制限食が耐糖

能を含めた代謝異常の改善に有益である可能性

が示されている。.先述のように,イ ンスリン

分泌が十分ではない日本人においては減量を伴

わずとも糖質の摂取量を調整することは,少な
くとも糖尿病を発症している患者に対しては糖

尿病の管理を行う上で有益であると考えられる。

また,あ くまでも糖尿病発症に関する観察研

究ではあるが,糖質摂取量が耐糖能障害の発症
に関連する,すなわち白パンの摂取量が多いほ
ど,自米の摂取量が多いほど2型糖尿病発症が

増加する可能性が報告されており,メ タアナリ

シスによっても本関連が示されている。その中

で,特に日本人と中国人においては白米の消費
量と糖尿病発症が強く関連することが示されて

おり,やはり食事療法は民族により異なって処

方されるべきであることを示唆している
M'D。

3.糖質の精製度,糖質の制限がインクレチン
作用に与える影響

糖質制限を行うとしても,実際に食事を摂取
する際には糖質を食材で摂取することになるた

め,どのような形態で糖質を摂取するかはその

後の代謝応答に大きな影響を与える。摂食後の

血糖上昇の程度を表すグライセミック・インデ

ックス(glyCemic index:GI)が指標として頻用

され,例えばマッシュドポテト, コーンフレー

クや白米などは高く,パスタや果物は比較的低
値として知られている。低 GI食材を使用した

食事療法は糖尿病患者でインスリン感受性を改

善し,血糖管理を良好とすること,ま た減量に
も有効であり,心血管事故,メ タボリックシン



ドロームの発症リスクを減じることがメタアナ

リシスから示されている
。.低 GI食が血糖管

理を改善する機序 としては食後の
glucose

spikeが軽減するためと考えられてきたが,低

GI食 は高 GI食 に比較 して GLP‐1を 上昇させ

ることが報告された
い。インクレチンの観点か

らも,玄米など精製度の低い糖質はインクレチ

ン分泌の低い日本人にはふさわしい食品である

と考えられる。

また,糖質制限を行うことでインクレチン応

答が変化することも報告されている。健常者に

同エネルギーの低糖質・高脂肪食または高糖

質・低脂肪食を与え,その後糖負荷検査を行い

代謝応答を検討した報告によると,低糖質・高

脂肪食を与えた被検者で GLP-1の増加を認め

ているD.別の検討では,たんぱく質,脂質,糖

質それぞれが 60%エ ネルギー比となる同じ
エ

ネルギーの食事を健常者に与えてインクレチン

応答を観察しており,GLP-1お よび同じL細胞

から分泌されるPYYと もに高蛋白質の食事を

摂取したときが最も高かつたと報告して
いる。.

糖質制限を行つた際に代わりのエネルギ
ー源と

して蛋白質が増えた場合には,GLP‐ 1産生の促

進も期待できることになり,日 本人に適してい

る可能性がある.なお糖質と蛋白質を同時に摂

取した場合は,糖質単独を摂取した場合に比較

して血糖上昇が穏やかで,イ ンスリン分泌が克

進することは以前から知られていたが,本現象

はアミノ酸によるインスリン分泌促進作用によ

るものだけではなく,GLP‐ 1な どの腸管ホルモ

ン産生克進にも依存していた可能性がある。

酔
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お わ り に 一

以上,日 本人の代謝異常症の特徴,お よびそ

れに応じた食事処方の選択肢としての糖質に注

意した食事について概説した。本稿で述
べたよ

うに糖質の摂取を減じることは,ただ単に糖質

由来の血液中のブドウ糖の増加を抑制しインス

リンシグナリングを低減するのみならず,栄養

素の比率が変わることにより腸管環境にも影響

を与えていると考えられる。日本人が遺伝的に

副
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有するインスリン,イ ンクレチン作用における

特徴を踏まえ,糖質の管理を含めた包括的な食

事処方が今後は要求されよう。
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