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原 著

２型糖尿病による代謝異常は，動脈硬化を促進させた
り，さらに高血圧の合併が虚血性心疾患１），脳血管障害２）

の発症頻度を増加させる．この動脈硬化は耐糖能異常，
軽症糖尿病の段階から進展し，高血圧が動脈硬化をはじ
めとする血管障害を引き起こす要因になる３）と考えられ
ている．そのため，２型糖尿病による血管障害発症以前
の動脈硬化性変化を非侵襲的に捉えることは重要であ
る．動脈硬化の定量的指標として脈波伝播速度（PWV）
および足関節･上腕血圧比（ABI）が用いられている4～7）．
しかし，これら指標は血管の器質的変化を反映する指標
であり，運動による末梢循環動態を加味して測定するこ
とは困難である．

近年，運動時の末梢循環動態を非侵襲的に明らかにす
るために，超音波エコー法，磁気共鳴分光法，近赤外分
光法（NIRS）などの手法が用いられている．その中で
もNIRS法は，運動中のヘモグロビン（Hb）及びミオグ
ロビン（Mb）の酸素化，脱酸素化の状態をin vivoで測
定することが可能で，スポーツ選手をはじめ有疾患患者
を対象に多く用いられている．NIRS法から得られる測
定値は酸素供給と酸素消費の両要因によって規定されて
いるが８），閉塞性動脈硬化症9～13）や糖尿病患者14）に対し
NIRS法による測定値を運動時末梢循環動態の指標とし
て，運動終了後の活動肢筋酸素動態の回復状況を評価し

はじめに 間欠跛行肢の重症度判定を行っている報告は多い．しか
し，これらの報告は，間欠跛行を示す重度な末梢循環障
害が合併している患者を対象に行ったもので，重度末梢
循環障害を合併していない糖尿病患者の活動肢筋酸素動
態を検討した報告はない．また，糖尿病患者の骨格筋に
おけるミトコンドリアの機能不全15）やエネルギー代謝機
能の異常16）について検討した報告はあるが，高血圧合併
が活動肢筋酸素動態に及ぼす影響について検討した報告
はない．間欠跛行を呈していない糖尿病患者でも高血圧
を合併することにより，活動肢への酸素供給または活動
筋での酸素消費に何らかの変化が生じていることが推測
される．そこで，本研究では，２型糖尿病患者を対象に，
高血圧合併による活動肢筋酸素動態の差異を明らかにす
ることを目的とした．

対象者

測定に先立ち，測定の方法及び主旨について説明し，
同意の得られた虚血性心疾患及び脳血管疾患，下肢血管
障害の既往歴を有さない２型糖尿病患者50名を対象とし
た．そのうち，右上腕収縮期血圧が140mmHg以上を高
血圧糖尿病群16名（男性10名・女性６名・平均年齢53.9
歳），140mmHg未満を単純糖尿病群34名（男性17・女
性17名・平均年齢53.6歳）として２群に分類した．高血

研究方法

本研究は，２型糖尿病患者を高血圧合併の有無により分類し，運動筋酸素動態の差異を明らかにすることを目的
とした．運動は，最大随意筋力の30％の強度にて３分30秒間の足関節底屈運動を行い，終了直前30秒間に一時的動
脈血流遮断法を併用して，筋酸素利用変化率（％MO2）を算出し，運動終了後の筋酸素化レベル回復時間（TR）を
測定した．その結果，高血圧合併２型糖尿病患者は，ヘモグロビンA1cおよび上腕動脈－足動脈間脈波伝播速度

（baPWV）が有意に高値を示し（ｐ＜0.05），％MO2 に有意差は認められなかった．またTRは有意に延長し（ｐ＜
0.05），baPWVとTRには有意な正の相関関係を認めた（r=0.58，ｐ＜0.05）．以上のことから，高血圧合併２型糖尿病
患者では，高血圧を合併しない糖尿病患者と比較して，中等度運動での筋酸素化レベルに差異は認められないが，
動脈硬化により酸素供給が低下した結果，TRが延長することが明らかとなった．
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圧糖尿病群では，経口糖尿病治療薬を服用している者は
12名，降圧薬を服用している者は２名であった．また，
単純糖尿病群では，糖尿病治療薬を服用しているものは
18名であり，降圧薬を服用している者はいなかった．

測定方法

１）身体組成
身長計（AD200R・甘木電子社製）及び体脂肪計

（TBF-310・TANITA製）を用いて身長，体重及び体脂肪
率を測定した．
２）血液検査

ヘモグロビンA1c（HbA1c），空腹時血糖値（FBS），
空腹時インスリン値（FIRI），ヘモグロビン（Hb），総
コレステロール（TC），トリグリセライド（TG），HDL
コレステロール及びLDLコレステロールを測定した．
３）脈波伝播測定

十分な安静仰臥位の後，血圧脈波検査装置（form
PWV/ABI BP-203RPEⅡ・日本コーリン社製）を用いて，
四肢血圧，足関節/上腕血圧比（ABI）及び上腕動脈-足
動脈間脈波伝播速度（baPWV）を測定した．
４）筋酸素動態測定

組織血液酸素モニター（BOM-L1TR，オメガウエーブ
社）を使用し，右腓腹筋腹中央部にて血液組織酸素化ヘ
モグロビン・ミオグロビン（Oxy Hb･Mb）及び血液組
織脱酸素化ヘモグロビン・ミオグロビン（Deoxy Hb･
Mb）を測定した．この場合，プローブとディテクター
の距離を30mmに設定した．尚，事前に超音波診断装置

（ECHOPAL, HITACHI社）を用いて，NIRSプローブ設
置部位における皮脂厚を測定した．

得られたNIRSデータは，アナログ・デジタル変換器
（Mac Lab 8S, A/D Instrument社）を介し，サンプリン
グ周波数10Hzにてパーソナルコンピューターに取り込
んだ後に解析した．

また，一時的動脈血流遮断法を併用するために，大腿
部に駆血用マンシェットを装着し，駆血計（E-20 Rapid
cuff inflator ･AG-101 Cuff inflator air source, Hokanson
社）を用いて瞬時（0.3秒以内）に加圧・減圧した．
５）測定プロトコール

運動は最大筋力の30％の張力を発揮する強度で行う右
足関節底屈運動を用いた．測定に先立ち，最大努力で３
秒間の足関節底屈運動を行わせ，最大筋力を引っ張り試
験装置（LU-200KSB340，共和電業）を用いて計測した．
２回計測を行い，高値を最大筋力とした．その後，３秒
間の足関節底屈運動（30％運動），３秒間の休息を行う
ことを繰り返し，合計で35回の底屈運動を行った．総測
定時間は３分30秒であった．

測定中，前方に設置したパーソナルコンピュータのモ
ニターに目標強度を提示して運動強度の設定を行い，足

関節底屈運動，休息のタイミングはメトロノームにあわ
せて行うよう指示した．運動終了直前の30秒間，大腿部
のマンシェットを220mmHgに加圧し，一時的動脈血流
遮断法を併用した．また，30％運動の前に，安静状態に
おいて同様に一時的動脈遮断法を実施し，安静時におけ
る筋酸素動態を測定した．

６）解析方法（図１）
加圧開始直前の値を基準として，血流遮断時のOxy

Hb・Mbの減少率を算出し，筋酸素利用変化率（％MO2）
として定義した．また，運動終了時のOxy Hb・Mbの値
から回復期における最高値の1/2に達するまでの時間を
回復時間（TR）とした．

なお，得られたNIRSデータは５秒間の平滑化処理を
行った後，各解析値を算出した．

統計処理

得られたデータは平均値±標準偏差として表した．
ABＩ及びbaPWVはNIRS測定肢と同側の測定値を代表
値として解析した．身体組成，血液検査値，右baPWV，
右ABI及びTRの２群間の比較は，対応のないｔ検定を用
いた．

２群間における測定条件（安静，30％運動）の違いに
よる％MO2の比較は，二元配置分散分析を用いて検討し
た．また，２群における右ba PWVとTRとの関係及び，
右ABIとTRとの関係はピアソンの相関分析を用いて検討
した．

なお，統計ソフト（Statview 5.0J for windows，SAS
inc.）を用いて，それぞれ有意水準を５％未満とした．

表１に患者のプロフィールを示した．２群間において，
年齢，身体組成，BMI，FBS，Hb，TC，TG，HDL及び
LDLコレステロールに有意差は認められなかった．また，
高血圧糖尿病群において，HbA1c及びFIRIが有意に高値
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図１．NIRS解析方法
a．筋酸素利用変化率（%）

動脈遮断中のOXYHb・Mbの低下率（a=100-d＊100/c）
b．回復時間（秒）

運動終了後の最大OXYHb・Mb値の1/2に達する時間



を示した（HbA1c：p＜0.05，FIRI：p＜0.05）．
右ABIは，単純糖尿病群では，1.1±0.1，高血圧糖尿

病群では1.1±0.1であり，有意差は認められなかった
（図２）．また，右baPWVは，単純糖尿病群では
1,520.2±211.8cm/sec，高血圧糖尿病群では1,777.9±
320.7cm/secであり，高血圧糖尿病群において有意に高
値を示した（p＜0.001）（図２）．

NIRS測定部位における皮脂厚は，単純糖尿病群では，
3.7±1.9mm，高血圧糖尿病群では2.9±1.8mmであり，
２群間に有意差は認められなかった．

％MO2の結果を図３示した．単純糖尿病群では安静時
は1.94±2.5％であったが，30％運動により13.2±10.9％
に増加した．また，高血圧糖尿病群では安静時3.5±
3.8％から30％運動により18.7±14.1％に増加した．しか
し，２群における測定条件の違いによる％MO2の比較で，
有意差は認められなかった．

図４に２群間におけるTRの結果を示した．単純糖尿
病群では，運動終了後のOxy Hb・Mbの増加が認められ

なかった２名を除いて統計処理を行った．単純糖尿病群
では，15.9±9.6秒，高血圧糖尿病群では，24.1±14.5秒
であり，高血圧糖尿病群において有意に延長していた

（ｐ＜0.05）．

図５に各群における右ba PWVとTRとの関係，図６に
右ABIとTRとの相関関係を示した．単純糖尿病群では右
ｂａPWVとTRに弱い正の相関を認めた（r=0.28，p=0.12）．
また，右ABIとTRとの関係に弱い負の相関を認めた

（r=-0.23，p=0.21）．高血圧糖尿病群では右ABIとTRとの
関係は弱い負の相関が認められたが（r=-0.21，p=0.44），
右ba PWVとTRとの関係は有意な正の相関関係を認めら
れた（r=0.58，p＜0.05）．

本研究では，２型糖尿病患者を対象に，高血圧合併に
よる活動肢筋酸素動態の差異を明らかにすることを目的
とし，最大筋力の30％強度の足関節底屈運動を実施した．

その結果，高血圧糖尿病群と，単純糖尿病群を比較す
ると，ABIに有意差は認められなかったが，baPWVは高

考　　察
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表１　２群における患者特性

図２．２群における右ABIとbaPWV

図３．２群間での％MO2の変化

図４．２群におけるOxy Hb. Mb回復時間（TR）

図５．２群における右baPWVとTRとの関係

図６．２群における右ABIとTRとの関係



血圧糖尿病群で有意に高値を示した．ABIは主に閉塞性
動脈硬化症の診断法の１つとして推奨され，正常は0.9
～1.3，それ未満では閉塞性動脈硬化症の存在が示唆さ
れる17）．本研究にて対象とした２型糖尿病患者は，ABI
が0.99～1.29と正常範囲であった．また，baPWVは，
1,842～2,447cm/secであり，健常成人18）と比べて高値で
あり，下肢動脈疾患を有さないものの動脈硬化の存在が
示唆された．

NIRSにより測定されるOxy Hb･Mbの変化は運動筋へ
の酸素供給と運動筋での酸素利用のバランスを反映して
おり，得られるそのままの測定値を酸素消費量の変化と
して捕らえることは困難である．そのため測定部位より
も近位側にて動脈圧より高い圧で加圧するといった一時
的動脈遮断法を併用し，遮断中のOxy Hb･Mbの変化率
を酸素消費の指標として検討している報告が多く19～24），
本研究も同手法を用いた．しかし，運動筋における
NIRS測定値が，脂肪層が厚くなると測定値が低下する
ことが報告されており25，26），測定値を定量化するために
皮下脂肪の影響を検討する必要がある．本研究では，
NIRS測定部位における皮脂厚を超音波エコーを用いて
検討したところ，２群間において有意差が認められなか
った．このことから，２群におけるNIRS測定値に対す
る皮下脂肪層の影響の違いはないものと思われる．
２型糖尿病患者における筋機能に関する研究で，Kelly
ら15）は，筋生検法を用いて検討し，糖尿病患者ではミト
コンドリア容量が低下し，クエン酸シンターゼ酵素活性
も低下していることを報告し，Scheurmann-F ら16）は，
核磁気共鳴分光法を用いて骨格筋エネルギー代謝につい
て検討し，健常者と比較して２型糖尿病患者では運動に
より早期にクレアチンリン酸が低下し，筋肉pHが低値
を示すことを報告している．これらのことから，２型糖
尿病患者では酸素利用率が低くなることが予想される．
しかし，本研究では，２群間において測定条件（安静・
30％運動）の違いにより，％MO2の変化に，有意差が認
められなかった．今回の対象者と先行研究の対象者を比
べると，HbA1cが低く，糖尿病の進行度が軽かったため
結果に差がみられたものと思われる．今回対象とした２
型糖尿病患者では，高血圧を合併していても，合併して
いなくても，中程度運動時の運動筋での酸素利用能には
差がないものと考えられる．

一方，NIRSを用いた筋酸素動態の検討には，運動終
了後のOxyHb・Mbの回復時間（TR）を指標とする場合
もある．このTRは運動時の筋内酸素濃度および筋内高
エネルギーリン酸の低下度に関連し，筋内毛細血管密度，
ミオグロビン濃度，ミトコンドリアの大きさおよび密度，
酸化酵素活性，酸素運搬能力などを総合的に反映してい
ると報告されている21，27）．今回，高血圧糖尿病群でTR
が有意に延長しているという結果が得られたが，先の両

群の％MO2の変化をあわせて考えると，このTRの延長
は酸素利用能の低下によるものというより，他の要因が
関与しているものと思われる．Komiyamaら14）は，下肢
血管障害により中等度～重症間欠跛行を呈する糖尿病患
者を対象に，トレッドミル歩行負荷を実施し，動脈の血
流阻害による酸素供給の減少は運動終了後のTRの延長
をもたらすことを報告している．本研究において，高血
圧糖尿病群では，baPWVが単純糖尿病群よりも高値を
示し（p＜0.005），TRが有意に延長していた（p＜0.05）．
baPWVは末梢血管を含めた動脈壁硬化の指標であるた
め，高血圧糖尿病群においてより末梢動脈壁硬化が進行
していたと考えられる．また，単純糖尿病群では，運動
肢側のbaPWVとTRとは弱い相関関係であったが，高血
圧糖尿病群では有意な相関関係（r=0.58，p<0.05，n=16）
が認められていたことから，baPWVが高値である患者
ほど，運動終了後の酸素化レベルの回復に時間を要する
ことが分かった．糖尿病患者では，HbA1cの増加が微小
血管障害と関連すること28～30）が報告されており，また，
糖尿病状態での高インスリン血症もしくはインスリン抵
抗性によって高血圧となり，動脈硬化が進展することが
報告されている31）．今回対象とした高血圧糖尿病群にお
いてもHbA1c，空腹時インスリン値は高値を示し（p＜
0.05），baPWVも有意に高かったことから，微小血管の
障害や末梢動脈硬化が引き起こされ高血圧を合併してい
たものと推測される．高血圧糖尿病群ではこれらの血管
障害により，単純糖尿病群と比較して運動終了後の血液
供給が不十分であり，酸素供給が低下した結果NIRS回
復時間が延長したものと考えられる．

２型糖尿病患者を対象に，最大筋力の30％強度の足関
節底屈運動を実施し，高血圧合併の有無がNIRS動態に
及ぼす影響について検討した．その結果から，高血圧糖
尿病群において，単純糖尿病群と比べて，１）運動筋で
の酸素利用が変化しないが，運動終了後の酸素化レベル
の回復時間が遅延すること，２）酸素化レベルの回復時
間の延長とbaPWVの高値は有意な正の相関関係を示し，
動脈硬化により酸素供給が低下した結果，運動終了後の
酸素化レベルの回復時間が延長することが明らかとなっ
た．
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Background : It is known that hypertension with type 2 diabetes mellitus increases the risk of arterial
stiffness, but it is not clear whether it is accompanied by abnormal oxygenation in the exercising muscle.
Methods and results: A total of 50 patients with type 2 diabetes, comprising normotensive patients (n=34,
Age:53.6±8.6, BMI:23.0±3.9) and hypertensive patients (n=16, Age:53.9±8.2, BMI:24.5±3.5) , was
studied. Right gastronomies muscle oxygenation was measured using near-infrared spectroscopy while
resting and in a 210 sec planter flexion exercise. Muscle oxygen utilization rate (％MO2) was calculated as
the increasing rate of oxygenated hemoglobin/mymoglobin during a 30 sec arterial occlusion, and re-
oxygenation time (TR) was calculated after arterial occlusion. The results demonstrated that glycol
hemoglobin A1c (HbA1c) and baPWV in hypertensive patients (HbA1c:7.5±1.2％,  baPWV:1777.9±320.7
cm/sec) were significantly different from those in normotensive patients (HbA1c:6.7±0.8％,
baPWV:1520.2±211.8 cm/sec)(p＜0.05, p＜0.001), while no difference was observed in ％MO2.
Moreover, the TR was found to be slower in the hypertensive patients, and showed a positive relationship
with the baPWV (r=0.58, p＜0.05). From these results, it could be concluded that the arterial stiffness was
caused by the decrease of oxygenation and the prolonging of TR in the hypertension with type 2 diabetes
patients.
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