
20 章　糖尿病における急性代謝失調・ 
シックデイ （感染症を含む） 

 
 
 
 

  20-1 糖尿病性ケトアシドーシスの診断と治療はどのように行うか？ 
 

【ポイント】 
● 糖尿病性ケトアシドーシスは，インスリンの欠乏と拮抗ホルモンの増加により，高血糖 （250  
mg/dL 超），ケトーシス （β-ヒドロキシ酪酸の増加），アシドーシス （動脈血pH 7.30 以下，
重炭酸塩［HCO3－］18 mEq/L 以下） をきたした状態であり，緊急の対応が必要である a, b）．
ただし，SGLT2阻害薬服用下では高血糖を伴わないことがある． 

● 生理食塩水を中心とした輸液で，水分と電解質 （ナトリウムやカリウム） を適切に補充する a）． 
● アシドーシスの補正は原則行わない a, b）． 
● 速効型インスリンの少量持続静注を行う a, b）． 
● 小児の治療において，治療開始時のインスリンのボーラス静脈投与は脳浮腫のリスクがある
ため，奨励されない c, d）． 

 
 

1．糖尿病性ケトアシドーシスの病態 
糖尿病性ケトアシドーシス （diabetic ketoacidosis：DKA） は，1型糖尿病 （劇症 1型糖尿病
を含む） の初発症状として認められる．他に，1型糖尿病患者において，感染症や心血管病な
どの併発時，悪心・嘔吐などの消化器症状のため摂食不良時にインスリンを減量・中止する
などのマネジメントエラー，大量飲酒などの際にも認められる．また，ステロイド，サイア
ザイド，ペンタミジンおよび向精神薬 （オランザピン，アリピプラゾール，リスペリドン，ク
エチアピン，クロザピンなど），免疫チェックポイント阻害薬などの薬剤によってももたらさ
れることがある 1～4, b, e, f）．なお，2型糖尿病患者でも継続的な大量の糖質摂取によりもたらされ
る （ソフトドリンクケトーシス） ことがあり，糖尿病性ケトアシドーシス患者のうち約 20～
30％が 2型糖尿病であったという報告がある 5, 6）． 

 
2．糖尿病性ケトアシドーシスの診断 
臨床所見としては，1～2日の経過で，急激な口渇，多飲，多尿，倦怠感が出現し，脱水，
種々の程度の意識障害，体重減少を呈する．腹痛，悪心を伴うこともあり，急性腹症と誤診
されることもある．代謝性アシドーシスを補正するための過呼吸 （Kussmaul呼吸），呼気のア
セトン臭，口腔粘膜の乾燥，低血圧，頻脈などを認める． 
検査所見としては，高血糖 （250 mg/dL超），ケトーシス （β‑ヒドロキシ酪酸の増加），アシ
ドーシス （動脈血 pH 7.30 以下，HCO3

－ 18m Eq/L以下） などが特徴的である a, b, e）．β‑ヒドロ
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キシ酪酸は，小児では 3,000μmol/L以上，成人では 3,800μmol/L以上が，HCO3
－ 18 mEq/L

未満に相当することが報告されている 7）．妊婦では糖尿病性ケトアシドーシスの発症頻度が高
くなり，しかも，非妊娠時よりも低い血糖値でケトアシドーシスをきたしやすいとの報告が
ある 8）．血糖 250 （または 200） mg/dL以下の糖尿病性ケトアシドーシスは正常血糖糖尿病性ケ
トアシドーシスと定義されている 9～11）．SGLT2 阻害薬服用中，妊娠中には正常血糖糖尿病性
ケトアシドーシスとなることがあり 8, 12），飢餓状態，低炭水化物食，敗血症，慢性的なアル
コール摂取，肝疾患なども背景因子となり得る 11, 13）． 

 
3．糖尿病性ケトアシドーシスの治療 
ケトアシドーシスの際には，体重の 10％の水分と 7～10 mEq/kgのナトリウム，3～5 

mEq/kgのカリウムが欠乏していると推定される a）．生理食塩水を中心とした十分な輸液と電
解質 （ナトリウム，カリウム） の補充，インスリンの適切な投与が重要である a～c, e, g）．原則とし
て，血糖は 1時間ごと，電解質は 2時間ごとにモニターする b）． 
生理食塩水は，患者の全身状態，尿量などにより適宜調節が必要である．通常は 500～1,000 

mL/hr （あるいは 15～20 mL/kg/hr） で輸液を開始する．以降，循環動態に応じて，250～500 
mL/hrを目安に調整する b, e）．急激な浸透圧低下による脳浮腫に注意し，血糖値が 250～300 
mg/dLとなれば，ブドウ糖を含む低張電解質輸液の点滴静注を行う．血漿浸透圧が正常化し，
意識状態が改善するまでは，血糖値は 250～300 mg/dLに維持し，その後は 150～200 mg/dL
を目標とする a）． 
インスリンは少量持続静注が原則である a～c, e, g, h）．速効型インスリンを生理食塩水に混注して
小児では 0.05～0.1 単位/kg/hr d），成人では 0.1 単位/kg/hr b, e, h）　の速度を目安に持続静注を開始
する．50～75 mg/dL/hrの速度で血糖が低下することが期待される．血糖の低下が不十分もし
くは過度な場合は注入速度を調節する a, b, g）．十分量のインスリンとブドウ糖を適切に投与する
ことにより，β‑ヒドロキシ酪酸の正常化が早まるとの報告がある 14）．治療開始時のボーラス
投与の効果は，証明できなかったとの報告がある 15, 16）．小児では，治療開始時のボーラス投与
の効果は示されておらず 17），ボーラス投与や初期のインスリン大量投与は脳浮腫のリスクと
なる可能性があるため行わず 18, c, d），輸液を十分に行って少なくとも 1時間たってからインスリ
ン持続投与を開始する d）． 
正常血糖糖尿病性アシドーシスの場合は，0.05 （0.02～0.1） 単位/kg/hrの速度を目安にイン
スリン持続静注を開始し，5％ブドウ糖液の持続静注を併用する．低血糖が生じる場合は 10％
ブドウ糖液に変更する 9, 11）． 
インスリン療法による血糖やアシドーシスの改善に伴い血清カリウムが低下することに注
意し，4.0～5.0 mEq/Lの範囲に維持する．なお，インスリン開始前やインスリン投与時に血
清カリウムが 3.3 mEq/L未満の場合は，インスリンの開始や増量は行わず，20～30 mEq/hrの
速度を目安に 3.3 mEq/L以上になるまで補充したあとで，インスリンの開始・増量を行う a, b, e）． 
糖尿病性ケトアシドーシスにおいて，HCO3

－の投与やリンの補充が生命予後や病態の改善
に寄与するという報告はない 19～22）． 
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  20-2 高浸透圧高血糖状態の診断と治療はどのように行うか？ 
 

【ポイント】 
● 高血糖 （600 mg/dL 超），高浸透圧血症 （有効浸透圧で320 mOsm/kg 超） をきたすが，ケ
トーシスはあっても軽度にとどまり，動脈血pH 7.30 超，HCO3－ 18 mEq/L 超で基本的に
高度なアシドーシスを認めない b, i）． 

● 生理食塩水を中心とした輸液で，水分と電解質を適切に補充する b, i）． 
● 糖尿病性ケトアシドーシスに準じて，速効型インスリンの少量持続静注を行う b, i）． 

 
 

1．高浸透圧高血糖状態の病態 
高浸透圧高血糖状態 （hyperosmolar hyperglycemic state：HHS） においては著明な高血糖，
浸透圧利尿に基づく高度の脱水，それらに基づく高浸透圧血症を呈する．脱水の程度は糖尿
病性ケトアシドーシスよりも高度であるが，インスリンの相対的欠乏であるため，ケトーシ
スはあっても軽度にとどまる． 

 
2．高浸透圧高血糖状態の診断 
高浸透圧高血糖状態の頻度は不明であるが，死亡率は 16.0％と高い 23）． 
インスリン分泌が保たれている 2型糖尿病患者が，急性感染症，脳血管障害，心血管障害，
あるいは，手術，高カロリー輸液，利尿薬やステロイドの投与などの医療行為により高血糖
をきたした場合に発症しやすい．高齢者では，渇中枢の機能が低下しており，飲水行動が減
少することにより病態が悪化しやすいと考えられている．臨床症状は，主として脱水に基づ
く多飲，多尿，体重減少，倦怠感，様々な程度の意識障害や，中枢神経症状 （片麻痺，一側性
の腱反射亢進，病的反射の出現） などである．身体的所見として，血圧の低下，頻脈，皮膚や
口腔粘膜の乾燥などを認める． 
検査所見としては，高血糖 （600 mg/dL超），高浸透圧血症 （有効浸透圧 注）　で 320 mOsm/kg
超） をきたすが，基本的に高度なアシドーシスは認めず，動脈血 pH 7.30 超，HCO3

－ 18 mEq/L
超である．ケトーシスはあっても軽度にとどまる b, i, j）． 
注） 有効浸透圧は 2×血清Na（mEq/L）＋血糖（mg/dL）/18 で計算される値を用いる． 
 

3．高浸透圧高血糖状態の治療 
治療の基本は，脱水の補正と電解質の補充，適切なインスリン療法，さらに高浸透圧高血
糖状態をもたらした誘因の除去である．原則として，血糖は 1時間ごと，電解質は 2時間ご
とにモニターする k）． 
心不全をきたすような基礎疾患がなければ，まず，脱水の状況に応じて生理食塩水を 500
～1,000 mL/hr （あるいは 15～20 mL/kg/hr） を目安に開始する b, i, j）．以降，循環動態が安定する
まで調整する．その後，補正血清ナトリウムが 135 mEq/L以下であれば，そのまま生理食塩
水を 250～500 mL/hr程度の適切な速度で継続し，正常 （135～145 mEq/L） または 146 mEq/L
以上であれば，低張電解質輸液を適切な速度で投与する b, i, l）． 
血清カリウムについての対応は糖尿病性ケトアシドーシスに準ずる （Q20‑1 解説参照）． 

Q
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高浸透圧高血糖状態では，通常，脱水の補正のみで 75～100 mg/dL/hrの血糖降下が見込ま
れる．さらに，誘因の除去により血糖値は低下する．十分な脱水補正によっても，50 
mg/dL/hr未満の血糖低下であれば，インスリンの少量持続静注を開始する．速効型インスリ
ンを生理食塩水に溶解し，小児では 0.025～0.05 単位/kg/hr （ただし糖尿病性ケトアシドーシス
を合併している場合は 0.05～0.1 単位/kg/hr），成人では 0.1 単位/kg/hrを目安に少量より開始
し，50～100 mg/dL/hrの血糖低下を目安に調整する d, e, i, l）．急激な浸透圧低下による脳浮腫に
注意し，血糖値が 300 mg/dLに達したら，ブドウ糖を含む低張電解質輸液の点滴静注に変更
し，合わせて，血糖値が 250～300 mg/dLとなるようにインスリン量を調整する b, i, l）．血漿浸透
圧が正常化し，意識状態が改善するまでは，血糖値は 250～300 mg/dLに維持する．その後は
200～300 mg/dLを目標とする． 
高浸透圧高血糖状態は高齢者に多く，肺炎，消化管出血，腎不全，脳血管障害，心筋梗塞，
肺動脈血栓症，低カリウム血症などの電解質異常を合併することがある．治療に伴い，大量
輸液による肺水腫をきたしやすい．治療中には意識状態，バイタルサイン，電解質などの経
時的なモニターを行う． 

 
 

  20-3 乳酸アシドーシスの診断と治療はどのように行うか？ 
 

【ポイント】 
● 乳酸の産生過剰あるいは代謝障害により，血中の乳酸が著明に増加 （5.0 mmol/L 以上） した
結果，代謝性アシドーシス （血液 pH 7.35 未満） を生じた状態であり，緊急の対応が必要で
ある k, m）． 

● ビグアナイド薬を服用中の患者において，乳酸アシドーシスの発症が報告されているが，そ
の大半が投与禁忌や慎重投与となっている症例である m）． 

● 基礎疾患を有する場合は，その治療を行う k）． 
● 組織の十分な循環と酸素化を確保する．病態に応じて，酸素投与，人工呼吸管理，細胞外液
補充，昇圧薬投与などを行う k）． 

 
 
乳酸アシドーシスは，予後不良であり，従来，死亡率は約 50％に及ぶとされていたが，最
近では約 25％に減少している 24）．ビグアナイド薬の副作用として知られており，メトホルミ
ンに関連した乳酸アシドーシスの罹患率は，人口 10 万人・年あたり 3～10 人と報告されてい
る 25～28, n）．メトホルミンを使用した日本人 2型糖尿病患者の罹患率は，人口 10 万人・年あたり
4.3～6.0 人であった 29, n）．一方，メトホルミンを使用しない 2型糖尿病患者での罹患率は，人口
10 万人・年あたり 4.8～9.9 人と両者に差はないとされている．ただし，乳酸アシドーシスの
発症頻度が低いために，統計学的有意差が出にくい可能性がある．なお，糖尿病では非糖尿
病より頻度が全般的に高い 30）． 
メトホルミンクリアランスは慢性腎臓病においては減少するが eGFR 30 mL/分/1.73m2 以上
においては，血中メトホルミン濃度は治療域の範囲内であり，血中乳酸濃度にも影響しない m）．
一方，ビグアナイド薬に関連した乳酸アシドーシスの大半が，投与禁忌や慎重投与となって
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いる症例に投与された場合であり，発症時，肝腎機能障害，心血管・呼吸機能障害，感染症，
外傷，悪性腫瘍などの重篤な併発症を有している場合が多い k, m）． 

 
1．乳酸アシドーシスの病態 
乳酸は，肝臓，腎臓で糖新生の過程で代謝される．しかし，低酸素状態や糖尿病患者では，
肝臓，腎臓での乳酸代謝の過程は乳酸産生に傾く．ビグアナイド薬は糖新生を抑制するため，
肝，腎機能低下などにより血中乳酸値が上昇するといわれている k）． 
また，メトホルミン内服例において，軽度の腎機能障害では，血中乳酸濃度は上昇しない
との報告がある m）．しかし，数百人規模の検討であり，統計学的にパワーが足りなかった可
能性がある．一方，20 万人規模の前向き研究において，メトホルミン内服例では，推算糸球
体濾過率 （estimated glomerular filtration rate：eGFR） 60 mL/分/1.73m2 未満，2 g/日より多い
内服量で，乳酸アシドーシスのリスクが上昇することが示された m）．日本人メトホルミン内
服例においても，病歴における慢性腎臓病の合併は，合併がない場合と比較し約 7倍のリス
クであった 29）．日本におけるメトホルミン投与患者における乳酸アシドーシス 153 例の発現
状況の分析では，約 30％は 75 歳以上であり，平均の投与量は約 1,000 mg/日であったが，500 
mg/日以下の低用量での発症が約 30％を占めていた．また，発症前の eGFRが判明している
症例において，50％が eGFR 45 mL/分/1.73m2 未満，72％が eGFR 60 mL/分/1.73m2 未満で，
大半に急性の腎機能の悪化，脱水があった．メトホルミンに関連した乳酸アシドーシスにお
いて，血中乳酸濃度・メトホルミン濃度の増加は死亡率の増加と関連していた 31）． 
なお，ビグアナイド薬の適正使用に関して，以下の Recommendationが提唱されている o）．
要約のみ以下に示す． 
＜ビグアナイド薬適正使用に関する Recommendation の要約＞ 
①経口摂取が困難な患者や寝たきりなど，全身状態が悪い患者には投与しないことを大前
提とする． 
②eGFRが 30 （mL/分/1.73m2） 未満の腎機能障害者には禁忌である．eGFRが 30～45 の場合
にはリスクとベネフィットを勘案して慎重投与とする． 
③脱水，脱水状態が懸念される下痢，嘔吐などの胃腸障害のある患者，過度のアルコール
摂取の患者で禁忌である．シックデイの際には，服薬を中止する． 

④高度の心血管・呼吸機能障害，外科手術前後の患者には禁忌である．軽度～中等度の肝
機能障害には慎重投与である． 
⑤高齢者では慎重に投与する．特に 75 歳以上の高齢者ではより慎重な判断が必要である． 
 

2．乳酸アシドーシスの診断 
臨床症状としては，過呼吸，消化器症状，意識障害を示し，しばしばショック状態となり
致命的となる．診断基準は，血中の乳酸濃度 5.0 mmol/L以上 （45 mg/dL），血液 pH 7.35 未満
と定義されることが多い 25, 27, m）．同時に，HCO3

－の低下，アニオンギャップの上昇をきたし，
血中乳酸/ピルビン酸比の上昇も参考となる n）． 

 
3．乳酸アシドーシスの治療 
診断時，全身状態は不良であることが多い．急性循環不全の場合は，ショック状態の改善
を図り，組織循環・酸素供給の確保を行う．病態に応じて，酸素投与，人工呼吸管理，細胞
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外液補充，昇圧薬投与などを行う．基礎疾患を有する場合は原因疾患の治療を行う k）． 
HCO3

－の経静脈投与に関しては，治療効果を支持するエビデンスはない 32）． 
ビグアナイド薬に関連した乳酸アシドーシスでは，血液透析が有効であるとの報告がある 33）． 
 
 

  20-4 低血糖にはどう対応するか？ 
 

【ポイント】 
● 動悸，発汗，脱力，意識レベルの低下などの低血糖症状がある，または通常血糖値が70 
mg/dL 未満の場合，低血糖と診断し対応する p）． 

● 低血糖の際は，速やかにブドウ糖を中心とした糖質の経口摂取 （ブドウ糖として5～10 g），
ブドウ糖の静脈内投与 （ブドウ糖として10～20 g），またはグルカゴンの筋注や点鼻を行う．
いったん症状が回復しても再発や遷延があるため，注意深い経過観察と処置が必要である q）． 

 
 

1．低血糖の頻度・予防・影響 
重症低血糖は回復に他者の援助を必要とする低血糖と定義されている q, r）．近年，国外の複数
の臨床試験の結果から，厳格な血糖コントロールを行った群での重症低血糖の増加が報告さ
れた 34, 35）．日本において，救急搬送された重症低血糖による意識障害者の特徴として，70 歳以
上の高齢者，慢性腎臓病 （chronic kidney disease：CKD） ステージ 3～5 の腎機能障害，スル
ホニル尿素 （sulfonylurea：SU） 薬内服中が多かった 36, 37）．日本糖尿病学会の糖尿病治療に関連
した重症低血糖の調査委員会の報告では，重症低血糖は年間救急搬送件数の 0.34％を占めて
おり，病型は 1型が約 30％，2型が約 60％を占めていた．また，2型の治療薬では，インス
リン使用が約 60％，SU薬使用が約 30％を占めていた 38）．低血糖の予防手段として，低血糖
に対する体系だった患者教育と個別の血糖コントロール目標の設定が重要である 39, s）．また，
CGM （continuous glucose monitoring） は，特に深夜，早朝などの低血糖の把握のために有効
とされる 40, q）．重症低血糖の既往は，主要心血管イベントや認知症の発症リスク増加と関連す
る 13, 41）． 

 
2．低血糖の症状 
①交感神経症状 
血糖値が 55 mg/dL程度まで下がると，アドレナリン分泌により発汗，振戦，動悸，悪心，
不安感，熱感，空腹感，頭痛などが出現する．中枢神経症状が出現する前の警告症状とされ
ている． 
②中枢神経症状 
血糖値が 50 mg/dL程度になるとブドウ糖の欠乏症状および精神症状が現れる．すなわち，
前者は眠気，脱力，めまい，疲労感，集中力低下，霧視，見当識低下，後者は不安感，抑う
つ，攻撃的変化，不機嫌，周囲との不調和などである． 
③大脳機能低下 
血糖値が 30 mg/dL程度になると，大脳機能低下が進行し，痙攣，意識消失，一過性片麻
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痺，昏睡といった重篤な症状が出現し，放置すると死にいたることもある．特に小児では，
てんかん発作をきたすことがある t）． 
④その他 
夜間睡眠中の低血糖では交感神経症状が現れにくく，悪夢や起床時の頭痛で疑う．高齢者
では，低血糖の際の交感神経症状が現れにくく，中枢神経や精神症状が現れ，認知症と間違
われることがある （また，低血糖を繰り返した患者は，高齢になってからの認知機能低下が顕
著であるという報告がある 42）． 

 
3．低血糖の診断と対応 
動悸，発汗，脱力，意識レベルの低下などの症状がある，または血糖値が 70 mg/dL未満の

場合，低血糖と診断し対応する．ただし，血糖値が 70 mg/dL以上であっても，低血糖症状が
現れることがあり，適宜対応する必要がある． 
可能であれば，まず自己検査用グルコース測定器 （SMBG［self‑monitoring of blood glu‑

cose］），あるいは医療機関であればグルコース分析装置 （POCT［point of care testing］） など
で血糖値を確認する p）．経口摂取が可能な場合は，ブドウ糖を中心とした糖質を摂取させる．
ブドウ糖以外の糖類では効果発現が遅延することもある．α‑グルコシダーゼ阻害薬服用中の
患者では必ずブドウ糖を摂取させる．経口摂取が不可能な場合は，グルカゴン 1 mg筋注やグ
ルカゴン点鼻粉末剤 3 mgの点鼻 43）　などの処置を行い，速やかに医療機関に搬送する．意識
が回復すれば炭水化物を経口摂取する．これらの処置については，患者本人だけでなく，家
族などにも指導する必要がある．医療機関で対応する際は，血糖値の確認とともにブドウ糖
を静脈内投与し，症状の回復と血糖値の上昇を確認する．なお，糖質の投与量は，ブドウ糖
として，経口では 5～10 g，静注では 10～20 g （小児では 200～300 mg/kg t）  ） を初期投与の目安
とし，症状に応じて調節する．意識レベルが低下するような重症低血糖では，応急処置で低
血糖症状がいったん回復しても低血糖の再発や遷延が起きることがある．医療機関での治療
を受けるとともに，注意深い経過観察と再発予防処置を要する．なお，経口血糖降下薬以外
の低血糖の原因薬剤として，シベンゾリンなどの抗不整脈薬やニューキノロン系抗菌薬，β遮
断薬，ACE阻害薬などの報告がある u, v）．また，チアマゾールなどの‑SH基を有する薬剤や，
最近では，健康食品のαリポ酸 w）　やコエンザイム Q10 x）　により引き起こされるインスリン自
己免疫症候群による低血糖の報告がある． 

 
4．無自覚性低血糖，問題のある低血糖 
自覚症状のないまま意識消失などの重篤な低血糖症状にいたるものを無自覚性低血糖とい
う．血糖コントロールが不良の糖尿病患者，高齢者，自律神経障害を伴う糖尿病患者などで
はインスリン拮抗ホルモンの分泌閾値が変化し，低血糖症状の発現閾値が変化する 44, 45）．また，
低血糖を頻繁に起こす患者では，インスリン拮抗ホルモン反応の低下と無自覚性低血糖を引
き起こす （hypoglycemia‑associated autonomic failure：HAAF）46, y）．その病態として，過去の
低血糖が sympatho‑adrenergic systemの反応を低下させ，それに続発する低血糖症状の発現
が低下することが考えられている y）．予防と治療のためには低血糖を起こさないことが重要で
ある．低血糖のない状態を約 3週間維持すると，低血糖に対するアドレナリン反応が改善し，
自律神経症状も回復するとの報告がある 47）． 
過去 1年間に 2回以上の重症低血糖または無自覚性低血糖，極端な血糖不安定性，精神的
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問題のいずれかを伴う 1回以上の低血糖は問題のある低血糖と定義される 48）．問題のある低
血糖に対しては，第一段階として体系だった低血糖教育，第 2段階として血糖自己測定を伴
う持続インスリン皮下注療法またはリアルタイム CGMを伴う強化インスリン療法，第 3段
階として sensor‑augmented pump （SAP） の使用，第 4段階として膵島移植または膵臓移植の
4段階の対応が提案されている z）． 
交通事故経験者のHbA1cは低い傾向にあり，重篤な低血糖の既往者は，交通事故を起こす

リスクが高い 49）．2014 年 6 月から改正道路交通法が施行され，無自覚性低血糖を含む低血糖
によって車の運転に支障をきたす可能性がある患者が，運転免許証の取得や更新時に虚偽申
告をした場合の罰則規定が新設された．近距離の移動であっても，運転前に血糖測定を行う
ように指導すべきである aa）．また，危険な場所での作業，機器操作などにおいても注意が必
要である． 

 
 

  20-5 糖尿病に特徴的な感染症にはどのようなものがあるか？ 
 

【ポイント】 
● 気腫性胆囊炎，内臓あるいは軟部組織の膿瘍，鼻脳ムコール症，悪性外耳道炎，気腫性膀胱
炎，気腫性腎盂炎，壊死性筋膜炎，フルニエ壊疽などの感染症では糖尿病が基礎疾患にある
ことが多い ab）． 

 
 
悪性外耳道炎，気腫性膀胱炎，気腫性腎盂炎，気腫性胆囊炎，内臓あるいは軟部組織の膿
瘍，足の感染症に続発する骨髄炎，鼻脳ムコール症，壊死性筋膜炎，フルニエ壊疽 （男性性器
周辺部の壊死性筋膜炎） などの感染症では糖尿病が基礎疾患であることが多い．このうち，悪
性外耳道炎，気腫性腎盂腎炎，気腫性胆囊炎，鼻脳ムコール症は極めてまれで，糖尿病にほ
ぼ特有である．悪性外耳道炎は，外耳道の結合織炎に始まり，軟骨床を介して側頭骨に浸潤
して骨髄炎を生じ，多くは緑膿菌の感染による．また，糖尿病では，尿路感染症の頻度が高
く，気腫性膀胱炎，気腫性腎盂腎炎のほか，腎乳頭壊死，腎膿瘍，腎周囲膿瘍などの重症感
染症の合併が多い．気腫性腎盂腎炎は，腎実質や腎周囲組織にガスが存在する重篤な感染症
で，この疾患の 85％から 90％は糖尿病にみられる．通常の急性腎盂腎炎との鑑別が困難であ
るため，X線，CTあるいはエコー検査でガスの有無を評価する．気腫性胆囊炎は，通常の胆
囊炎に比べ穿孔の危険が数十倍高く，死亡率も約 10 倍高い ac）． 
また，糖尿病では，蜂窩織炎，フルンケル，皮下膿瘍などの皮膚・軟部組織感染症がみら
れ，ときに重症化する ad）．特に，足の感染症は頻度も多く，骨髄炎や切断にいたることもあ
り，診察の際には，十分な皮膚の観察と管理が必要である （足感染症については 11 章参照）．
起因菌は主として黄色ブドウ球菌であるが，メチシリン耐性黄色ブドウ球菌 （methicillin‑resis‑
tant Staphylococcus aureus：MRSA） や大腸菌や嫌気性菌との混合感染も少なくない 50, ae）． 
壊死性筋膜炎は，軟部組織感染症で，浅在性筋膜および皮下組織が侵されて急速に組織壊
死が拡大し，致死率は約 25％と高い af）．①嫌気性菌と通性好気性菌との混合感染および，②
A群連鎖球菌の単独もしくはブドウ球菌との混合感染に分かれ，前者は糖尿病などの基礎疾
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患を有する場合に多い．臨床的には，連鎖球菌による単独感染の頻度は少なく，多くは大腸
菌などのグラム陰性桿菌と嫌気性菌 （バクテロイデスやクロストリジウム属） との混合感染で
ある z）．V. vulnificus感染症は，壊死性筋膜炎を合併することもあり，致死率も高いため，淡水
や海水への曝露がある場合には，疑う必要がある．症状は，非特異的で蜂窩織炎でもみられ
る局所の疼痛や発赤・腫脹が多い．水疱や緊満した浮腫，皮膚の変色，感覚や運動障害を認
めた際には壊死性筋膜炎を疑う af）．ガス産生菌の場合は，触診による握雪感や，X線，CTで
のガス像がみられる．また，クロストリジウム属の感染や画像でのガス像がある場合には，
より重症化するとの報告がある ag）．治療は，早期に広範なデブリードマンによる壊死組織の
除去が必須であり，併せて広域スペクトルの抗菌薬を静脈投与する ah）．起因菌判明後は感受
性の優れた抗菌薬に変更する．フルニエ壊疽は，壊死性筋膜炎の類縁疾患であり，陰囊，陰
茎，会陰に急速に壊疽を生じる．原因菌や治療は壊死性筋膜炎に準ずる． 
呼吸器感染症としては，肺結核のリスクが高い 51）．日本でも糖尿病における新規肺結核患
者は年々増加しており，2021 年は新規登録患者の 15.4％が糖尿病を有していた ai）．また，
HbA1cの高い群に結核発病のリスクが高いことが示されている 52）．潜在性結核感染症 （latent 
tuberculosis infection：LTBI） のリスクも軽度ではあるが高いことも示されている 53）． 
また，SGLT2 阻害薬服用者では性器感染症のリスク増加が報告されている 54, 55）． 
 
 

  20-6 感染症時の血糖コントロールはどのようにするか？ 
 

【ポイント】 
● 糖尿病患者は，多核好中球の遊走能，接着能，貪食能，殺菌能が低下しており，特に血糖コ
ントロールが不良な場合に感染症が遷延し，重症化しやすい． 

● 重症感染症の際は，インスリンにより血糖コントロールを行う 56, p, ae）． 
● 輸液やインスリン持続静注による治療のみならず，高血糖を引き起こした原疾患への病初期
からの迅速な対応 （原因となる感染部位，起因菌の同定とそれに対する適切な治療薬の選択） 
が必要である ae）． 

 
 

1．糖尿病と易感染性 
感染症は，悪性新生物に次いで日本人糖尿病における死因の第 2位 17.0％を占めている 57）．
疫学的に，糖尿病では，肺炎，尿路感染，皮膚感染などの感染症により受診あるいは入院す
るリスクが高いことが知られている 58, 59）．糖尿病では，多核好中球の遊走能，接着能，貪食能，
殺菌能が低下しており 60, 61），特に血糖コントロールの不良な場合に感染症が遷延し，重症化し
やすい．肺炎で入院した患者の入院時の高血糖が入院中の併発症と死亡のリスクをともに上
昇させるとの報告がある 62, 63）．血糖コントロールが感染症リスクを軽減する可能性は高いがエ
ビデンスはまだ不足している aj）．DCCTにおいては強化療法群で膣感染症，足感染症のリスク
軽減がみられた 64）．また，大規模なコホート研究でも良好な血糖コントロールが尿路感染症
や抗生剤使用のリスクを軽減した 48, 65）．しかし血糖コントロールと感染症に関するアウトカム
に関連をみなかった研究もある 66, 67）．高血糖に加えて，細小血管症や大血管症の合併による血
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流不全，自律神経障害による皮膚の乾燥や神経因性膀胱，胆囊の収縮異常，神経障害による
疼痛閾値の低下，慢性腎不全による人工透析なども感染症の遷延・重症化に寄与する．糖尿
病のコントロール悪化の一因となるアルコール多飲，肝硬変なども易感染性に関与する． 
糖尿病が新型コロナウイルスの感染リスク増加をもたらすかどうかについては，現時点で
は明確ではない 68, 69）． 

 
2．感染症時の血糖コントロール 
感染症時の血糖増悪のメカニズムとして，①炎症 （サイトカイン） によるインスリン抵抗性
の上昇，②ストレスによるカテコールアミン，コルチゾールなどのインスリン拮抗ホルモン
の増加，③発熱，下痢などに伴う脱水状態による体外へのブドウ糖排泄障害などがあげられ
る．敗血症のような重症感染症患者が 180 mg/dL以上の高血糖を呈する場合，インスリンの
持続静注を行う．血糖値は 140～180 mg/dLを目標に維持する．一方，血糖値を 110 mg/dL未
満に維持する強化インスリン療法は，死亡率を改善しないばかりか，低血糖のリスクが大幅
に上昇するため推奨されない．軽～中等症の入院患者の場合は，インスリンを用いて，低血
糖などの副作用なく達成可能であれば，空腹時血糖 140 mg/dL未満，随時血糖 180 mg/dL未
満を目標とすることが一般的である v, p, ae, ak～am）． 
さらに，糖尿病における感染症は，急速に重篤化することも多い．したがって，輸液やイ
ンスリン持続静注による血糖，循環動態の管理 （詳細については，Q20‑1，Q20‑2，Q20‑8 を参
照） のみならず，高血糖を引き起こした原疾患である感染症への病初期からの迅速な対応 （原
因となる感染部位，起因菌の同定とそれに対する適切な治療薬の選択） が，良好な血糖コント
ロールにつながる． 
特に，敗血症は急激に全身状態が悪化するため，早期からの診断と治療が必要である ae）．
敗血症の定義は，感染によって発症した全身性炎症反応症候群 （systemic inflammatory 
response syndrome：SIRS） である．したがって，無菌的部位に病原微生物の証明［血液培養
における病原微生物の検出 （菌血症）］，あるいは血液中の病原微生物毒素の検出 （エンドトキ
シン血症など） がされなくても，感染に対する全身反応としての敗血症が強く疑われる場合は，
早急に対応する必要がある ae, an）． 

SIRSの定義は，以下の 4項目のうち 2項目以上が該当する場合とされている． 
1） 体温 38℃超または 36℃未満 
2） 心拍数 90/分超 
3） 呼吸数 20/分超または PaCO2 32 Torr未満 
4） 末梢血白血球数 12,000/μL超または 4,000/μL未満，あるいは未熟型白血球 10％超 
また，すべての症例において，抗菌薬投与開始前に，2セット以上血液培養を行う ae）． 
重症敗血症を対象とした多施設前向き観察研究，および後ろ向きコホート研究により，病
態認識から抗菌薬投与までの時間が短いほど死亡率が低い傾向があり，診断後 1時間以内の
経験的抗菌薬投与が推奨されている ae, an）． 
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  20-7 糖尿病患者に予防接種は推奨されるか？ 
 

【ポイント】 
● 糖尿病患者へのインフルエンザワクチンの接種を推奨する 70, 71）． 
● 糖尿病患者への肺炎球菌ワクチンの接種を推奨する 72）． 
● 糖尿病患者へのCOVID-19 ワクチンの接種を推奨する 73, p）． 

 
 

1．インフルエンザワクチン 
一般に，高齢者はインフルエンザの罹患や重症化リスクが高いが，糖尿病では 65 歳未満の
成人でもインフルエンザに関連した入院が多いことが報告されている 74）． 
2009 年のパンデミックインフルエンザH1N1 で入院を要した患者の基礎疾患の解析による

と，糖尿病では重症化リスクが高かった 75）．日本においても，新型インフルエンザで入院し
た 15 歳以上の患者のうち，糖尿病の保有率は慢性呼吸器疾患に次ぎ 2番目に多かった ao）． 
インフルエンザの合併症としては肺炎が最も多い．高齢者では，インフルエンザ罹患後に
発症する細菌性肺炎がほとんどであり，原因菌は肺炎球菌，インフルエンザ桿菌，黄色ブド
ウ球菌が多い ap）．また，心筋炎や心内膜炎の合併もまれではない点，高齢者では小児や成人
に比して発熱などの臨床診断に乏しい点に注意する aq）． 
糖尿病患者に対するインフルエンザワクチン接種の効果についてのコホート研究・症例対
照研究を対象としたメタ解析においては，18～64 歳では，あらゆる原因による入院，インフ
ルエンザ・肺炎による入院リスクを減少させたが，死亡率やインフルエンザ様の症状のリス
クを減少させることはなかった．65 歳以上の高齢者においてはこれらすべてのリスクを減少
させた 70）．また，最近の大規模コホート研究では，インフルエンザワクチン接種は，脳卒中・
心不全・肺炎やインフルエンザによる入院，死亡リスクを減少させた 71）．さらなるバイアス
を排除した研究がのぞまれるが，糖尿病患者を対象としたインフルエンザワクチン接種は現
時点のエビデンスでも十分正当化されると考えられる p, ar）．ワクチン接種の禁忌がない糖尿病
患者では，毎年季節性インフルエンザワクチンの接種が推奨される as）．日本人糖尿病におい
て，ワクチン接種後の抗体応答は有意に上昇したという報告がある at）．アメリカの予防接種諮
問委員会においても，糖尿病はインフルエンザのハイリスクとされ，毎年ワクチン接種を行
うよう推奨している p, au）．糖尿病患者には，インフルエンザの飛沫および接触などによる感染
を防ぐため，日ごろから手洗いとマスクの装用を励行すること，インフルエンザが疑われる
症状がある場合は速やかに医療機関を受診することを指導する．流行状況により，重症化リ
スクの高い者やその家族には抗インフルエンザ薬の予防投与が考慮され得る． 

 
2．肺炎球菌ワクチン 
肺炎球菌は，高齢者の市中肺炎，季節性インフルエンザ感染後の肺炎の主要な起因菌のひ
とつである．血糖コントロール不良の場合，肺炎球菌肺炎による入院が増加するという報告
がある 76）．侵襲性肺炎球菌感染症のリスクは糖尿病患者では増加し，オッズ比 （OR） は 1.4～
4.6 である av）．肺炎球菌ワクチンの接種は，肺炎球菌感染症や肺炎全体の発症リスクを低下さ
せるが，総死亡のリスクを低下させるかについては報告により意見が分かれる 72）．糖尿病に

Q

20 章　糖尿病における急性代謝失調・シックデイ （感染症を含む）

 457 



限定した肺炎球菌ワクチンの効果を検討した報告はないが，アメリカ糖尿病学会は，肺炎球
菌ワクチンの接種を強く推奨している p）．糖尿病を含む日本人高齢者を対象にした前向き研究
では，ワクチン接種によって 3年間の肺炎，肺炎球菌肺炎の発症，および死亡率が減少した aw）．
また，日本人の高齢糖尿病において，肺炎球菌ワクチン接種後に有意な抗体の上昇を認めた ax）．
日本でも，2014 年より，65 歳以上の成人を対象として，23 価肺炎球菌漿膜ポリサッカライド
ワクチン （PPV23） の予防接種法に基づく定期接種が開始されている． 

 
3．COVID-19 ワクチン 

COVID‑19 患者では糖尿病を有する場合，死亡のリスクは 1.5～2 倍程度となると報告され
ている 77, 78）．糖尿病は ICU入院・人工呼吸管理および死亡で構成される複合アウトカムの独立
した危険因子であり （ハザード比 （HR） 1.59）79），死亡，重症化，急性呼吸窮迫症候群 （ARDS） 
の相対リスクをそれぞれ 2.12 倍，2.45 倍および 4.64 倍上昇させる 80）．わが国における 3,376
名の入院患者を対象とした COVID‑19 レジストリーのコホート研究では，糖尿病は COVID‑
19 重症化の有意な危険因子で，ORは単回帰で 2.52，重回帰で 1.34 であった 73）． 
アメリカ糖尿病学会では，糖尿病患者を含むすべての成人，一部の若年者にワクチン接種
が推奨されるとしている p）．日本感染症学会の 「COVID‑19 ワクチンに関する提言」 において
は，基礎疾患を有する者に対して，優先的に接種を薦めている．基礎疾患を有する者の範囲
として，「インスリンや飲み薬で治療中の糖尿病または他の病気を併発している糖尿病」 があ
げられている ay）． 

 
4．その他 

B型肝炎予防ワクチンに関して，アメリカの予防接種諮問委員会では，年齢が 19 歳から 59
歳の糖尿病患者へのワクチン接種を推奨している．また，この年齢層に属する成人は，糖尿
病の診断後，速やかにワクチン接種を行うことを呼びかけている．60 歳以上の未接種糖尿病
患者については，主治医の判断でワクチン接種を行うとしている au）．なお，アメリカでは，
糖尿病患者でHBV感染リスクが高い理由として，医療機関や介護施設などで，自己管理が困
難な患者に対して，適切な洗浄や感染管理を行わずに医療機器や血糖モニター機器を患者間
で共用することにより，血液に曝露することがあげられている az）． 
また，アメリカの予防接種諮問委員会は，糖尿病患者において，麻疹・風疹・流行性耳下
腺炎のワクチン接種は，過去の罹患歴がない場合に，水痘ワクチンは罹患歴の有無にかかわ
らず接種することを推奨している au）． 
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  20-8 シックデイにはどう対応するか？ 
 

【ポイント】 
● 日ごろから，シックデイの際に医療機関に相談できる体制を確立しておく b, AA）． 
● 日ごろから，決して自己判断で経口血糖降下薬やインスリンを中断しないように指導する b, AA）． 
● 食事摂取が困難な際は早期に医療機関に連絡し，指示を受ける b, AA）． 
● シックデイの際には，脱水予防のため，十分に水分を摂取し，できるだけ摂取しやすい形 （お
粥，麺類，果汁など） で糖分を摂取し，エネルギーを補給する b, AA）． 

● できるだけ血糖自己測定やケトン体測定を頻回に行う b, AA）． 
 
 
糖尿病患者が，感染症などによる発熱，下痢，嘔吐や食欲不振のために食事が摂れず，脱
水やケトーシスになりやすく通常の血糖コントロールが困難な状態をシックデイと呼ぶ．様々
なストレスに対して，カテコールアミン，コルチゾールなどのインスリン拮抗ホルモンが増
加することで高血糖となることが多い．そのため，高血糖・ケトアシドーシスなどを回避す
るための特別な対応が必要となる．日ごろから，シックデイの際に医療機関に相談できる体
制を確立しておく b, AA）． 
シックデイの際には，脱水予防のため，十分に水分を摂取し，できるだけ摂取しやすい形 

（お粥，麺類，果汁など） で糖分を摂取し，エネルギーを補給する．一方，食事摂取不良であ
るからといって，インスリンや経口血糖降下薬を中断すると著明な高血糖となる危険性があ
る．そのため，日ごろから，決して自己判断で中断しないように指導することが肝要である．
特に，食事摂取困難であれば，早期に医療機関に連絡し指示を受けるように指導しておく．
また，平素から毎日自分の体重を測定するよう指導しておくと，おおよその脱水の程度を推
定することができる． 
以下の場合には，速やかに医療機関を受診するべきである． 
①発熱，消化器症状が強いとき 
②24 時間にわたって経口摂取ができない/著しく少ないとき 
③血糖値 350 mg/dL以上の持続，血中ケトン体高値，尿中ケトン体強陽性のとき 
④意識状態の悪化がみられるとき 
来院時には必ず血中，尿中ケトン体の測定を行う． 
以下にシックデイに際しての血糖降下薬の使い方の例を示す．実際には，病状，普段の血
糖コントロール状況，現在の食事・水分の摂取状況，食事療法の遵守状況なども勘案し，個
別にインスリンや経口血糖降下薬の使用量を医療機関が指示する． 
［インスリンの場合］ 
①中間型または持効型インスリン注射の継続を原則とする． 
②追加インスリンは，食事量 （主に糖質），血糖値，ケトン体に応じて調整する． 
③頻回に血糖値/ケトン体を測定する． 
［経口血糖降下薬の場合］ 
①インスリン分泌促進薬［SU薬・速効型インスリン分泌促進薬 （グリニド薬）］：食事摂取
不良である場合は調整が必要なため，医療機関に連絡することが望ましい．診察時の状
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態により中止，減量を判断する． 
②α‑グルコシダーゼ阻害薬：消化器症状の強いときには中止する． 
③ビグアナイド薬：シックデイの間は中止するように普段から指導しておく．受診時には，
投薬の変更などを考慮する o）． 

④チアゾリジン薬：シックデイの間は中止することが可能である． 
⑤インクレチン関連薬：シックデイの間の使用については，現在，コンセンサスが得られ
ていない．GLP‑1 受容体作動薬については，血糖自己測定値を参考に，インスリンへの
切り替えも含めて対応する． 
⑥SGLT2 阻害薬：シックデイの間は，中止するように指導しておく AB）． 
⑦イメグリミン：シックデイ時の対応について明確ではないが，メトホルミンと類似の化
合物でミトコンドリア呼吸鎖へも作用する点，腎機能障害時には排泄遅延による血中濃
度の上昇がみられることから中止がのぞましい． 
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