
はじめに

耐糖能・インスリン分泌能を評価する代表的な方法

として経口ブドウ糖負荷試験（OGTT）が挙げられる

が，原則として薬剤中止の上で大量のブドウ糖を負荷

するため，特に治療中の糖尿病患者では負荷後に著明

な高血糖をきたす懸念がある．従って，日常臨床では

食前・食後の血糖値や血中 C‐ペプチド（CPR）の測

定結果を組み合わせて代用することが多いが，定量的

とは言い難い．

２００６年に日本糖尿病学会のテストミール開発ワーキ

ンググループにより，食後代謝異常を評価する標準食

として“テストミール A”が開発された１）．食事負荷

試験（meal tolerance test : MTT）では OGTTと異

なり，実際の食事摂取に伴う食後の血糖・脂質の上昇

やインスリン分泌反応の定量化が可能となり，耐糖能

異常者や血糖降下薬が投与されていない２型糖尿病患

者においてMTTが食後糖代謝の評価に有用であるこ

とが報告されている２），３）．今回，我々は薬物治療中の

糖尿病教育入院患者にMTTを行い，その有用性につ

いて検討した．

対象と方法

２０１３年７月～２０１４年１０月の間，当科に教育入院した

糖尿病患者のうちMTTを施行した腎不全期を除く糖

尿病患者１００例を解析とした．対象患者は，年齢６３±１２

（Mean±SD）歳，男性５０例／女性５０例，病型は１型５例／

２型９５例，罹病期間９．６±１０年，BMI２５．６kg/m２，HbA１c
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要 旨

【目的】糖尿病教育入院中に施行したテストミール負荷試験（MTT）の有用性を検証する．【方法】腎不全期を除く

糖尿病患者１００例（男性５０／女性５０，平均年齢６３歳，HbA１c９．５％）にテストミール（４６０kcal）を朝食として提供し，

食事前・２時間後の血糖（PG）・血清 C‐ペプチド（CPR）を測定した．【結果】１）全患者の PG：（前）１２６±３１（mean

±SD）→（後）１７４±５１mg／dl，CPR：（前）２．１±１．１→（後）５．２±３．１ng／ml，ΔCPR：３．１±２．２ng／ml，C-peptide index

（CPI）：１．７±１．０であった．２）インスリン治療群（n＝３９）では，平均 PG：（前）１３５→（後）１９７mg／dl，CPR：（前）

１．４→（後）３．２ng／ml，ΔCPR１．８ng／ml，CPI１．０と食後血糖上昇とインスリン分泌低下が確認された．３）GLP‐１受

容体作動薬群（n＝１１）では，PG：１２４→１６１mg／dl，sCPR２．８→７．０ng／ml，ΔCPR４．２ng／ml，CPI２．２と食後血糖抑

制とインスリン分泌促進効果が認められた．４）経口薬群（n＝５０）では，PG：（前）１１９→（後）１５８mg／dl，CPR：

（前）２．４→（後）６．４ng／ml，ΔCPR３．９ng／ml，CPI２．１とインスリン分泌が比較的保たれていた．【考察】MTT前後

の parameterに糖尿病の病態や選択薬剤間で相違が認められ，概ねMTTの成績に整合した薬剤が選択されていた．

MTTは薬物治療の中断なく安全に施行でき，治療選択の検討・評価に有用である．

キーワード：糖尿病，テストミール，食後血糖，インスリン分泌

VOL.２１ NO.１ MARCH ２０１６ 糖尿病治療選択におけるテストミール負荷試験の有
用性の検討

1

ｌ／ＭｅｄｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１６年／１本文：総説・原著・症例・臨床経験／０１原著：金崎　淑子　Ｐ００１  2016.0



９．５±２．１年であった（表１）．入院時より標準体重に

応じた食事療法と薬物治療調整を継続し，原則として

７日目に薬剤を継続した状態でMTTを施行した．

MTTにはテストミール開発ワーキンググループが開

発した“テストミール A”に準じた食品であるキュー

ピー社製（ジャフネ F４６０F１８）を用いた．このテスト

ミールは糖質５１．４％，脂質３３．３％，蛋白１５．３％と比較

的脂質を多く含有する４６０kcalの献立で，一般的な食

事より飽和脂肪酸（８．０４g）が多く含まれている．これ

を朝食として摂取し，摂食前（前）および摂取２時間

後（後）の血糖・血清 C-peptide（CPR）をそれぞれ測

定し，２時間後の血糖上昇幅（ΔPG），血清 CPRの上
昇幅（ΔCPR），C-peptide index（CPI：［空腹時血清
CPRx１００］／空腹時血糖）など得られた各種パラメー

ターと臨床像・選択薬剤との関連性について retro-

spectiveに検討した．各数値指標は原則として“mean

±SD”で表示し，群間の統計学的有意差は unpaired

T-testにより検定した．

結 果

全患者の７０％（経口薬治療の８３％，インスリン治療

の６０％）で Inc関連薬が使用され，Inc使用が浸透し

た近年の薬物療法の動向を強く反映していた（図１）．

全患者（n＝１００）のMTT前後での血糖は（前）１２６

±３１→（後）１７４±５１mg／dl，血清 CPRは（前）２．１±

１．１→（後）５．２±３．１ng／mlと変化し，ΔPG４８±４０mg／
dl，ΔCPR３．１±２．２ng／ml，CPI１．７±１．０であった（図
２）．１例で負荷後に低血糖（４０mg／dl）が出現した．

インスリン治療群（n＝３９），経口薬群（n＝５０），

GLP‐１受容体作動薬（GLP‐１RA）群（n＝１１；３例は

インスリンとの併用）の３群で患者背景を比較したと

ころ，GLP‐１RAは平均年齢５８歳，BMI２８．９kg／m２と

若年肥満者に多く使用されていた（表２）．インスリ

ン治療は CPI１．０±０．６３とインスリン基礎分泌の低下

した患者群に行われ，血糖：（前）１３５±３６→（後）１９７

表１ 全患者背景

項 目 n Mean±SD 範囲（Min～Max）

年齢（歳） １００ ６３±１２ ２３～８４

性別 １００ 男性：５０例／女性：５０例

糖尿病病型 １００ １型：５例／２型：９５例

罹患期間（年） １００ ９．９±１０ ０．０～４４

BMI（kg／m２） １００ ２５．６±４．３ １７．０～３９．９

HbA１c（%） １００ ９．５±２．１ ６．０～１５．９

空腹時血糖（mg／dl） １００ １２６±３０．９ ６４～２４３

血清 CPR（ng／dl） １００ ２．１±１．１ ０．０９～５．２１

CPI １００ １．７±１．０ ０．０４～４．７

尿中 CPR（μg／日） ９９ ８２．７±５６．０ ０．１～３５７．１

eGFR（ml／min／１．７３m２） １００ ７６．３±２０ ４２～１４９

尿 Albumin（mg／gCr） ９９ ７６．３±１６１ ２～１１０９

網膜症 １００ なし：７１例／単純性：１７例

BMI : body mass index，CPR : C-peptide，CPI : C-peptide index

図１ 薬物治療の内訳
インクレチン関連薬の使用は全体の７０％を占め，インス
リン治療の６０％，経口血糖降下薬の８３％でインクレチン
関連薬が使用されていた．Inc : incretin,GLP‐１RA : GLP‐１
受容体作動薬，DPP‐４i : DPP‐４阻害薬
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PG
(mg/dl) A. 血糖値 B. 血清CPRsCPR

(ng/ml)

±５１mg／dl，ΔPG６２±３９mg／dlとインスリン投継続
にも関わらず食後血糖上昇が大きく，血清 CPR：

（前）１．４±０．９→（後）３．２±２．０ng／ml，ΔCPR １．８
±１．４ng／mlと追加インスリン分泌の低下が確認され

た（図３）．経口薬群（n＝５０）では，血清 CPR（前）

２．４±０．９→（後）６．４±２．５ng／ml，ΔCPR３．９±２．１ng／
ml，CPI２．１２±０．９１とインスリン分泌能が比較的保

持されており，血糖：（前）１１９±２７→（後）１５８±４４

mg／dl，ΔPG４０±３７mg／dlとMTT前後ともインスリ
ン群より良好にコントロールされていた．一方，GLP‐

１RAは CPI２．２±０．９とインスリン基礎分泌が保持さ

れた患者に選択されており，MTTでも血清 CPR（前）

２．８±１．２→（後）７．０±４．５ng／ml，ΔCPR４．２±３．５ng／
mlと食後のインスリン分泌増加があり，血糖：（前）

１２４±１８→（後）１６１±５１mg／dl，ΔPG ３７±５０mg／dl
と食後血糖抑制が良好であった（図３）．

インスリン治療群をさらに強化インスリン療法

（basal-bolus therapy : BBT）群（n＝２０），持効型イン

スリンと経口薬の併用（basal-supported oral ther-

apy : BOT）群（n＝１９），GLP‐１RAと持効型インスリ

ンの併用（B-GLP）群（n＝３）の３群で比較した（表

３）．BBT群の平均 BMI２３．６kg／m２，CPI０．９±０．６，

尿中 CPR４８．９μg／日と元々やせ型で内因性インスリ
ン分泌の減少例に BBTが選択されている一方で，B-

GLP群は少数例ながら BMI２９．２kg／m２，CPI２．０±

１．３，尿中 CPR１２１．８μg／日と肥満でインスリン抵抗
性の強い症例で選択されていた．MMTでは，BBT

図３ 治療群別のMTT前後での血糖・血清CPR値の変化
MTT前後での血糖（A），血清CPR（B）の変化を示す．
各指標はMean±SD（n＝１１～５０）を表す
†P＜０．１，＊P＜０．０５，＊＊P＜０．０１ vs インスリン治療
群（unpaired T-test）

表２ 治療薬剤別の患者背景・臨床指標

項 目 Insulin（n＝３９） 経口薬（n＝５０） GLP‐１RA（n＝１１）

年齢（歳） ６３±１３ ６３±１１ ５８±１２

性別 男１８／女２１ 男２２／女２８ 男１０／女１

罹患期間（年） １１．３±１１．１ ８．３±８．２ １２．３±１３．５

BMI（kg/m２） ２４．３±４．９ ２５．９±３．７ ２８．９±３．０

HbA１c（%） １０．３±２．２ ９．０±１．９ ９．１±１．８

空腹時血糖（mg/dl） １３５±３６ １１９±２７ １２７±１８

血清 CPR（ng/dl） １．４±０．９ ２．４±０．９ ２．８±１．２

CPI １．０±０．６ ２．１±０．９ ２．２±０．９

尿中 CPR（μg/日） ６０．５±３９．５ ８２．４±４７．５ １４０．３±９０．９

eGFR（ml/min/１．７３m２） ７７．１±２０．７ ７６．７±２０．２ ７１．５±１６．３

尿 Albumin（mg/gCr） １０５±２２６ ５１±８４ ９０±１５１

GLP‐１RA : GLP‐１受容体作動薬

図２ 全患者の血糖・血清CPRのMTT前後での変化とCPI
MTT における血糖（A），血清CPR（B）の変化とCPI（C）．
各指標はMean±SD（n＝１００）を示す
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群は血糖：１３５±３７→２０４±５４mg／dl，ΔPG６９±４３mg／
dl，ΔCPR１．５±１．４ng／mlと負荷後血糖上昇が最大に
も関わらず ΔCPRが小さく，インスリン分泌低下が
特に顕著であった．B-GLP群は ΔCPR５．４±７．２ng／ml
と負荷後の CPR増加が最大で，血糖：１２７±１９→１２８

±２９mg／dlと負荷後の血糖上昇がなく，食後血糖が

低下する例もあった（図４）．

一方，経口薬群をスルホニル尿素（SU）薬投与群

と SU薬非投与群，DPP‐４阻害薬（DPP‐４i）投与群

と DPP‐４i非投与群の各２群に分けてMTT前後での

血糖・CPRの parameterの比較を試みたが，明らか

な違いはみられなかった．インスリン治療選択の有無

と HbA１c，尿中 CPR，CPI，後 PG，前 CPR，後 CPR，

ΔCPRとの間に有意な相関関係が認められた（表４）．

考 察

食後血糖上昇は冠動脈疾患の独立した動脈硬化の独

立したリスクであり，経口ブドウ糖負荷試験（OGTT）

２時間値と心血管イベント・死亡率の間に有意な関連

が証明されている３），４）．日本人を対象とした舟形町研

究でも耐糖能障害が冠動脈疾患リスクであることが報

表３ インスリン治療患者での群別背景・臨床指標

項 目 BBT（n＝２０） BOT（n＝１９） B-GLP（n＝３）

年齢（歳） ６２±１４ ６５±１２ ４７±９

性別 M７／F１３ M１１／F８ M３／F０

罹患期間（年） ７．６±７．２ １５．２±１３ ３．３±４．９

BMI（kg/m２） ２３．６±５．３ ２５．０±４．４ ２９．２±０．９

HbA１c（%） １０．９±２．５ ９．６±１．７ １１．０±２．５

空腹時血糖（mg/dl） １３５±３７ １３６±３５ １２７±１９

血清 CPR（ng/dl） １．１±０．８ １．８±０．９ ２．７±２．１

CPI ０．８９±０．５７ １．２０±０．６７ ２．０３±１．２９

尿中 CPR（μg/日） ４８．６±３４．１ ７３．１±４１．７ １２１．８±９４．０

eGFR（ml/min/１．７３m２） ８１．８±２２．８ ７２．１±１７．５ ７１．０±２５．２

尿 Albumin（mg/gCr） １０８±２０２ １０２±２５４ １０９±１４６

BBT : basal-bolus therapy，BOT : basal-supported oral therapy，
B-GLP : basal insulin・GLP‐１受容体作動薬の併用

図４ インスリン治療患者における群別の血糖・血清
CPR値の変化

MTT前後での血糖（A），血清CPR（B）の変化を示す．
各指標はMean±SD（n＝３～２０）を表す
†P＜０．１，＊P＜０．０５ vs BBT 群（unpaired T-test）

表４ インスリン治療選択に係る諸因子との相関関係

Parameter
患者背景 MTT関連指標

年齢 性 罹患歴 BMI HbA１c 尿 CPR CPI 前 PG 後 PG ΔPG 前 CPR 後 CPR ΔCPR
Pearsonの
相関係数 －０．０４５ －０．０９ ０．０７１ ０．１８６† ０．３２９＊＊ －０．２７４＊＊ －０．５３１＊＊ ０．２４９＊ ０．３０８＊＊ ０．１９６† －０．４６９＊＊ －０．４６２＊＊ －０．３９８＊＊

有意確率 ０．６５２ ０．９３２ ０．４８６ ０．０６４ ０．００１ ０．００６ ０．０００ ０．０１２ ０．００２ ０．０５１ ０．０００ ０．０００ ０．０００

インスリン治療選択と患者背景・MTT関連指標の相関分析の結果を示す．† P＜０．１，＊ P＜０．０５，＊＊ P＜０．０１
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告された５）．食後血糖を含む耐糖能を定量的に評価す

るためこれらの研究では OGTTが用いられている

が，すでに薬物治療中の糖尿病患者では著明な高血糖

をきたす懸念がある．また，日常の食事には糖質だけ

でなく蛋白や脂質が含まれ，これら（アミノ酸・脂肪

酸）の栄養素も消化管からのインクレチン分泌を促進

し食後血糖調節に寄与している．従って，特に Inc関

連薬治療が浸透した現在の糖尿病診療においては，食

後血糖の制御状況や内因性インスリン分泌能の評価に

MTT試験が有用であると考え，今回の検討を行っ

た．

入院後約１週間の食事療法と薬物治療調整を継続し

た後にMTTを施行したため，２時間後の平均血糖は

２００mg／dlを超えることなく安全に施行できた（図

２）．ただ，多くの例では退院前のMTT実施のため，

治療選択のための前向き検討というよりも“退院時治

療の妥当性の検証”の要素が強い retrospectiveな検

討となった．今回の検討でMTT前後の血清 CPR値・

ΔCPRともインスリン治療群で最も低く，負荷後の血
糖上昇は大きいことが確認された（図３）．さらに，

インスリン治療群の中でも BBTを選択した群では，

他のインスリン併用群（BOT，B-GLP）より明らか

に内因性インスリン分泌能が低下し，薬剤継続での

MTTにもかかわらず食後血糖制御は不十分であった

（図４）．一方，例数は少ないが，GLP‐１RA治療群

では予想以上に食後の血清 CPRの増加と食後血糖上

昇の抑制が得られ，GLP‐１RAの食後血糖制御に対す

る potentialの高さが推察された．また，インスリン

治療選択に係る因子の検討では，入院時 HbA１cや尿

中 CPRに加えて，CPI，負荷前・後血糖，負荷前・

後 CPR，ΔCPRなど多くのMTT関連指標との間に
有意な相関が確認され（表４），MTTの結果に概ね

整合した薬物治療が選択されていること確認できた．

最近，sitagliptinによるMTTでのインスリン分泌

促進効果が検討され６），対照群と比較して負荷前・３０

分後の IRI増加と６０分・１２０分・１８０分の血糖低下が報

告されている．今回の我々の検討では，経口薬群にお

ける DPP‐４阻害薬使用の有無とMTT関連指標との

間に明らかな違いは確認できなかったが，経口薬群で

も平均 HbA１c８．３％と比較的重症度の高い症例が多

かったこと，手技の簡便化やインスリン治療中にも行

えることを優先してMTT前・２時間後の血糖・血清

CPR測定に止めたことなどが関与している可能性が

ある．

以上，MMTは薬物治療継続下に安全に施行でき，

糖尿病の病態や治療選択の検証に有用と考えられた．

さらに長期的な治療経過との関連などを検討が必要で

あるが，残念ながら，今回，MTTに使用したキュー

ピー社製のテストミールは２０１４年末までで発売が中止

されており，今後，これに変わる簡便で標準化された

MTTの確立が望まれる．
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Study on the usefulness of the “test meal” tolerance test
in the selection of treatment for diabetes mellitus
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Purpose : The usefulness of the test meal tolerance test（MTT）performed during education hospitalization for

diabetes was verified.

Method : A test meal（４６０ kcal）was administered to１００ patients with diabetes mellitus without renal failure

（５０men and５０women with a mean age of６３ years and HbA１c of９．５％）, and plasma glucose（PG）and serum

C-peptide（CPR）levels were measured before and２ hours after the meal.

Results :１）PG levels for all of the patients changed from１２６±３１（mean±SD）to１７４±５１ mg/dL, the CPR

levels changed from２．１±１．１ to５．２±３．１ ng/mL, the ΔCPR was３．１±２．２ ng/mL, and the C-peptide index（CPI）

was１．７±１．０. ２）The mean PG level in the insulin-treatment group（n＝３９）changed from１３５ to１９７ mg/dL,

the CPR level changed from１．４ to３．２ ng/mL, the ΔCPR was１．８ ng/mL, and the CPI was１．０, demonstrat-

ing postprandial PG elevation with reduced insulin secretion. ３）In the GLP‐１ receptor agonist group（n＝１１）,

the PG level changed from１２４ to１６１ mg/dL, the CPR level changed from２．８ to７．０ ng/mL, the ΔCPR was

４．２ ng/mL, and the CPI was１．０, demonstrating suppressed postprandial PG elevation with increased insulin se-

cretion. ４）In the oral hypoglycemic agent group（n＝５０）, the PG level changed from１１９ to１５８ mg/dL, the

CPR level changed from ２．４ to ６．４ ng/mL, the ΔCPR was ３．９ ng/mL, and the CPI was ２．１, demonstrating

relatively conserved insulin secretion.

Discussion : A difference in parameters around MTT was recognized diabetes state and drug choice, and medi-

cations, which almost matched the results of MTT, were chosen. MTT can be performed safely without discon-

tinuation of medical treatment, and is useful for the interpretation and evaluation of treatment choice for diabetes.

Key words : diabetes mellitus, test meal, postprandial plasma glucose, insulin secretion
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