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創傷・熱傷ガイドライン委員会報告―3：
糖尿病性潰瘍・壊疽ガイドライン

爲政大幾 安部正敏 中西健史 松尾光馬 山崎 修 浅野善英
石井貴之 伊藤孝明 井上雄二 今福信一 入澤亮吉 大塚正樹
大塚幹夫 小川文秀 門野岳史 小寺雅也 川上民裕 川口雅一
久木野竜一 幸野 健 境 恵祐 高原正和 谷岡未樹 中村泰大
橋本 彰 長谷川稔 林 昌浩 藤本 学 藤原 浩 前川武雄
間所直樹 吉野雄一郎 レパヴー・アンドレ 立花隆夫 尹 浩信

1）糖尿病性潰瘍ガイドライン策定の背景

ガイドラインは「特定の臨床状況において，適切な
判断を行うために，医療者と患者を支援する目的で系
統的に作成された文書」であり，海外では糖尿病性潰
瘍・壊疽に対するガイドラインが作成・提唱されてい
る．しかし，海外においては本邦とは医療制度が異な
る上に，糖尿病診療に従事する医療職も本邦より多岐
に渡る場合がある．例えば整形外科医とは別に足病医

（Podiatrist）という足趾から下腿までの疾患に対する
診断治療を行う職種が存在する国がある．その役割は
各国で異なるが，米国では足病医が足に関する外科的
手術まで行うことができるなど，本邦とはかなり医療
事情が異なる．こういった医療事情の差異を考慮せず
に海外のガイドラインをそのまま本邦に当てはめるこ
とには無理があると思われる．本邦における糖尿病の
患者数は近年大幅な増加を認めており，これに伴って
合併症である糖尿病性皮膚潰瘍・壊疽の診断と治療も
重要性が増してきている．このため，皮膚症状の診断・
治療に重点を置いた糖尿病性潰瘍・壊疽の診療ガイド
ラインを作成することを目指した．もちろん糖尿病性
潰瘍・壊疽は糖尿病という全身性疾患の部分症状であ
るため，患者の皮膚症状のみに着目すれば良いという
ものではなく，糖尿病そのもの及びその合併症に関し
ても常に留意する必要がある．さらに，糖尿病及び糖
尿病合併症の診療に関与する全ての医療職と連携をと
りながら，診療に当たる必要があることは言うまでも
ない．また，外傷などの急性創傷とは異なり，常に創
傷治癒を遅延させる因子が働き続けているわけである

から，糖尿病性潰瘍の治療に当たっては，こういった
悪化因子に対して配慮する必要がある．このため，こ
れらの観点も含めた臨床決断を支援する推奨をエビデ
ンスに基づいて系統的に示すことにより，個々の患者
に対する診療の質を向上させるツールとして機能さ
せ，ひいては我が国における糖尿病性潰瘍診療がレベ
ルアップすることを目標としている．

2）糖尿病性潰瘍・壊疽診療ガイドラインの
位置付け

創傷・熱傷ガイドライン委員会（表 1）は日本皮膚科
学会理事会より委嘱された委員により構成され，2008
年 10 月より数回におよぶ委員会および書面審議を行
い，日本皮膚科学会の学術委員会，理事会の意見を加
味して糖尿病性潰瘍・壊疽診療ガイドラインを策定し
た．本ガイドラインは現時点における本邦での糖尿病
性潰瘍・壊疽に対する診療の標準を示すものである．
しかし，個々の患者においては，基礎疾患の違い，症
状の程度の違い，あるいは，合併症などの個々の背景
の多様性が存在することから，診療に当たる医師が患
者とともに治療方針を決定すべきものであり，その診
療内容が本ガイドラインに完全に合致することを求め
るものではない．また，裁判等に引用される性質のも
のでもない．

3）資金提供者，利益相反

本ガイドライン策定に要した費用はすべて日本皮膚
科学会が負担しており，特定の団体・企業，製薬会社
などから支援を受けてはいない．なお，上記の委員が
関連特定薬剤の開発などに関与していた場合は，当該
治療の推奨度判定に関与しないこととした．これ以外
に各委員は，本ガイドライン策定に当たって明らかに所属は表 1 を参照

日本皮膚科学会ガイドライン
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表1　創傷・熱傷ガイドライン委員会（下線は各代表委員を示す）

委 員 長：尹　浩信（熊本大学大学院生命科学研究部皮膚病態治療再建学教授）
副委員長：立花隆夫（大阪赤十字病院皮膚科部長）

創傷一般

井上雄二（熊本大学大学院生命科学研究部皮膚病態治療再建学准教授）
長谷川稔（金沢大学大学院医学系研究科血管新生結合組織代謝学講師）
前川武雄（自治医科大学医学部皮膚科学助教）
レパヴー・アンドレ（いちげ皮フ科クリニック）

褥　瘡

今福信一（福岡大学医学部皮膚科学教室准教授）
入澤亮吉（東京医科大学皮膚科学講座助教）
大塚正樹（岡山大学大学院医歯薬学総合研究科皮膚科学分野助教）
門野岳史（東京大学大学院医学系研究科皮膚科准教授）
立花隆夫（大阪赤十字病院皮膚科部長）
藤原　浩（新潟大学大学院医歯学総合研究科皮膚科学分野准教授）

糖尿病性潰瘍

安部正敏（群馬大学大学院医学系研究科皮膚科学講師）
爲政大幾（関西医科大学皮膚科学講座准教授）
中西健史（大阪市立大学大学院医学研究科皮膚病態学講師）
松尾光馬（東京慈恵会医科大学皮膚科学講座講師）
山崎　修（岡山大学大学院医歯薬学総合研究科皮膚科学分野講師）

膠原病・血管炎

浅野善英（東京大学大学院医学系研究科・医学部皮膚科学講師）
石井貴之（金沢大学大学院医学系研究科血管新生結合組織代謝学助教）
小川文秀（長崎大学病院皮膚科・アレルギー科講師）
川上民裕（聖マリアンナ医科大学皮膚科学教室准教授）
小寺雅也（社会保険中京病院皮膚科医長）
藤本　学（金沢大学大学院医学系研究科血管新生結合組織代謝学准教授）

下腿潰瘍・下肢静脈瘤

伊藤孝明（兵庫医科大学皮膚科学教室講師）
久木野竜一（NTT東日本関東病院皮膚科医長）
高原正和（九州大学大学院医学研究院臨床医学部門外科学講座皮膚科学分野講師）
谷岡未樹（京都大学大学院医学研究科皮膚生命科学講座講師）
中村泰大（筑波大学大学院人間総合科学研究科疾患制御医学専攻皮膚病態医学分野講師）

熱　傷

大塚幹夫（福島県立医科大学医学部皮膚科学講座准教授）
川口雅一（山形大学医学部情報構造統御学講座皮膚科学分野講師）
境　恵祐（熊本大学医学部附属病院高次救急集中治療部助教）
橋本　彰（東北大学大学院医学系研究科（神経・感覚器病態）皮膚科学分野助教）
林　昌浩（山形大学医学部情報構造統御学講座皮膚科学分野講師）
間所直樹（マツダ株式会社マツダ病院皮膚科部長）
吉野雄一郎（熊本赤十字病院皮膚科部長）

EBM担当 幸野　健（日本医科大学皮膚科学講座准教授）

すべき利益相反はない．

4）エビデンスの収集

使用したデータベース：Medline，PubMed，医学中
央雑誌 Web，ALL EBM Reviews のうち Cochrane da-
tabase systematic reviews，および，各自ハンドサーチ
のものも加えた．

検索期間：1980 年 1 月から 2008 年 12 月までに検
索可能であった文献を検索した．また，重要な最新の
文献は適宜追加した．

採択基準：ランダム化比較試験（Randomized Con-
trolled Trial：RCT）のシステマティック・レビュー，
個々の RCT の論文を優先した．それが収集できない
場合は，コホート研究，症例対照研究などの論文を採

用した．さらに，症例集積研究の論文も一部参考とし
たが，原則として基礎的実験の文献は除外した．

5）エビデンスレベルと推奨度決定基準

以下に示す，日本皮膚科学会編皮膚悪性腫瘍診療ガ
イドラインに採用されている基準を参考にした．

●エビデンスレベルの分類

I システマテイックレビュー�メタアナリシス
II 1 つ以上のランダム化比較試験
III 非ランダム化比較試験（統計処理のある前後比

較試験を含む）
IVa 分析疫学的研究（コホート研究）
IVb 分析疫学的研究（症例対照研究・横断研究）
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V 記述研究（症例報告や症例集積研究）
VI 専門委員会や専門家個人の意見

●推奨度の分類

A：行うよう強く推奨する（少なくとも 1 つ以上の
有効性を示すレベル I もしくは良質のレベル II のエ
ビデンスがある）

B：行うよう推奨する（少なくとも 1 つ以上の有効
性を示す質の劣るレベル II か良質のレベル III あるい
は非常に良質のレベル IV のエビデンスがある）

C1：良質な根拠はないが，選択肢の 1 つとして推奨
する（質の劣るレベル III～IV，良質な複数のレベル V，
あるいは委員会が認めるレベル VI のエビデンスがあ
る）

C2：十分な根拠がないので（現時点では）推奨でき
ない（有効のエビデンスがない，あるいは無効である
エビデンスがある）

D：行わないよう推奨する（無効あるいは有害であ
ることを示す良質のエビデンスがある）

なお，本文中の推奨度が必ずしも上記に一致しない
ものがある．国際的にも本症診療に関するエビデンス
が不足している状況，また海外のエビデンスがそのま
ま我が国に適用できない実情を考慮し，さらに実用性
を勘案し，（エビデンスレベルを示した上で）委員会の
コンセンサスに基づき推奨度のグレードを決定した箇
所があるからである．

6）公表前のレビュー

ガイドラインの公開に先立ち，2008 年から 2011 年
の日本皮膚科学会総会において，毎年成果を発表する
と共に学会員からの意見を求め，必要に応じて修正を
行った．

7）更新計画

本ガイドラインは 3 ないし 5 年を目途に更新する予
定である．ただし，部分的更新が必要になった場合は，
適宜，日本皮膚科学会ホームページ上に掲載する．

8）用語の定義

本ガイドラインでは，本邦の総説および教科書での
記載を基に，ガイドライン中で使用する用語を以下の
通り定義した．また，一部は日本褥瘡学会用語委員会

（委員長：立花隆夫）の用語集より引用し，ガイドライ
ン内での統一性を考慮した．

【糖尿病】インスリン作用の不足によって血液中のブ
ドウ糖が適正範囲を超えて慢性的に上昇した状態が持
続することに起因し，様々な組織・臓器障害（合併症）
が生じる病態．一般的には日本糖尿病学会の診断基準
に基づいて診断される．

【糖尿病性皮膚障害】糖尿病患者において，その病態
により起因する皮膚障害．

【PAD（末 梢 動 脈 疾 患）】Peripheral Arterial Dis-
ease：閉塞性動脈硬化症（ASO）などの末梢性動脈疾
患の総称であるが，圧倒的に閉塞性動脈硬化症が多い
ため，ASO と同義に使用される場合が多い．近年では，
壊疽による下肢切断のみならず，心臓血管病変とそれ
に伴う死亡に強く関連することが明らかになってい
る．

【感染（infection）】潰瘍創面で細菌が増殖せずに存在
する状態である colonization（定着）よりも更に増加し，
細菌の増殖力が宿主の免疫力に勝るようになったため
に創傷治癒に障害が及ぶ状態．

【外用薬】皮膚を通して，あるいは皮膚病巣に直接加
える局所治療に用いる薬剤であり，基剤に各種の主剤
を配合して使用するものをいう．

【Hammer toe（ハンマートウ）】中足骨趾骨間関節の
屈曲と趾骨間関節の伸展が障害された結果生じる足趾
の変形．

【Claw toe（クロウトウ）】遠位趾節骨間関節の屈曲に
よって生じる足趾の変形．趾背腱膜の障害による．

【シャルコー関節（Charcot’s osteiarthropathy）】神経
障害による痛覚麻痺に起因する関節の酷使が原因とな
る骨破壊．糖尿病ではほとんどが足関節以遠に生ずる．

【鶏眼】長期に渡る外的刺激により，内方性に起こる
限局した角質増殖．

【褥瘡】身体に加わった外力は骨と皮膚表層の間の軟
部組織の血流を低下，あるいは停止させる．この状況
が一定時間持続されると組織は不可逆的な阻血性障害
に陥り褥瘡となる．
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【ポケット】皮膚欠損部より広い創腔をポケットと称
する．ポケットを覆う体壁を被壁または被蓋と呼ぶ．

【DESIGN】日本褥瘡学会が 2002 年に公表した褥瘡
状態判定スケールであり，深さ（Depth），滲出液（Exu-
dates），大きさ（Size），炎症�感染（Inflammation�in-
fection），肉芽組織（Granulation tissue），壊死組織

（Necrotic tissue），ポケット（Pocket）の 7 項目からな
るアセスメントツールである．重度，軽度を大文字，
小文字で表した重症度分類用と，治癒過程をモニタリ
ングできるように数量化した経過評価用の 2 種類があ
る．後者には 2002 年版と，褥瘡経過を評価するだけで
はなくより正確に重症度を判定できる DESIGN-R

（2008 年改訂版）の 2 つがある．

【colonization（定着）】潰瘍創面に細菌が存在するだ
けの状態．宿主の免疫力に対し，細菌の増殖力が平衡
状態にあり，細菌の生死のバランスが平衡した状態で
ある．

【contamination（汚染）】潰瘍創面に分裂増殖しない
細菌が存在する状態．

【critical colonization（臨界的定着）】創部の微生物学
的環境を，これまでの無菌あるいは有菌という捉え方
から，両者を連続的に捉えるのが主流となっている

（bacterial balance の概念）．すなわち，創部の有菌状態
を汚染（contamination），定着（colonization），感染

（infection）というように連続的に捉え，その菌の創部
への負担（bacterial burden）と生体側の抵抗力のバラ
ンスにより感染が生じるとする考え方である．臨界的
定着（critical colonization）はその中の定着と感染の間
に位置し，両者のバランスにより定着よりも細菌数が
多くなり感染へと移行しかけた状態を指す．

【バイオフィルム】異物表面や壊死組織などに生着し
た細菌は，菌体表面に多糖体を産生することがある．
それぞれの菌周囲の多糖体は次第に融合して膜状の構
造物を形成し，菌はその中に包み込まれるようになる．
これをバイオフィルムと呼ぶ．この中に存在する細菌
に対しては，一般の抗生物質や白血球も無力であり，
感染が持続しやすい．

【ABI】ankle brachial pressure index：足関節上腕血

圧比．上腕と下肢（主に後脛骨動脈や足背動脈）の血
圧を測定し，その比（下肢血圧�上腕血圧）により示さ
れる値．下肢動脈の狭窄や閉塞によって末梢の血圧が
低下するとこの値が低下するため，PAD（末梢動脈疾
患）の診断に有用とされている．しかし，透析患者な
どで末梢動脈壁の石灰化による硬化性変化が強い場合
には，PAD が存在しても ABI が正常から高値を示す
場合があり，注意を必要とする．PAD に関する国際的
ガイドラインである TASCII では，ABI が 0.91 以上
1.40 以下を正常とし，0.90 以下の場合に PAD と診断
するとしている．アメリカ糖尿病学会（American Dia-
betes Association；ADA）は糖尿病患者においては，
ABI 低値群を 0.9 未満，高値群を 1.3 以上としている．
また，本邦の糖尿病患者に対する外来診療においては，
ABI の cut off index を通常より高め（1.0）にするのが
妥当との報告もある．ABI 測定には短時間に測定でき
る専用の測定機器（血圧脈波検査装置：ABI�PWV）が
普及してきており，四肢の動脈血圧と脈波伝搬速
度：PWV を測定することによって偽正常値を鑑別可
能とされている．また本検査は専用の測定機器が無く
ても，比較的簡便に外来で施行可能である．

【TASCII】Trans Atlantic Inter-Society Consen-
susII：PAD（末梢動脈疾患）の診断治療に関して，欧
米，日本，オーストラリアや南アフリカなどの脈管関
連学会が参加して作成し，国際的にコンセンサスの得
られたガイドライン．糖尿病性潰瘍に合併した PAD
の診断治療に関する項目もある．

【PAOD（末梢動脈閉塞症）】peripheral arterial occlu-
sive disease：PAD のうち四肢の動脈に何らかの原因
による狭窄や閉塞が生じ，その結果として循環障害を
きたす疾患の総称．閉塞性動脈硬化症のほか，バー
ジャー病や急性動脈閉塞症などが含まれるが，圧倒的
に閉塞性動脈硬化症：ASO が多いため，ASO や PAD
と同義に使用される場合が多い．

【ASO（閉塞性動脈硬化症）】arteriosclerosis obliter-
ans：脂質代謝異常等による動脈硬化によって四肢の
動脈に慢性の狭窄や閉塞を生じ，その結果四肢の血流
不全を来す疾患．

【TBI】toe brachial pressure index：足趾上腕血圧
比．上腕と足趾の血圧を測定し，その比（足趾血圧�上
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評価 フィラメント�圧力換算（g）
正常 1.65～2.83：緑�0.008～0.08

触覚低下 3.22～3.61：青�0.172～0.217
防御感覚低下 3.84～4.31：紫�0.445～2.35
防御感覚消失 4.56～6.65：赤�4.19～279.4
6.65 に無反応

肢血圧）により示される値．足趾の動脈は下腿の血管
よりも石灰化が生じにくく，ABI よりも石灰化の影響
を受けにくいとされている．

【TcPO2】経皮酸素分圧（測定）：皮膚微小循環の皮
膚微小血管から拡散する酸素を，皮膚表面においてプ
ローブで直接測定する非侵襲的検査法．皮膚微小循環
における血流と酸素化の状況を知ることにより，皮膚
血流量を間接的に評価できる．

【SPP】skin perfusion pressure：皮膚（組織）還流圧
測定．レーザードップラー法によって皮膚組織還流圧

（skin perfusion pressure：SPP）を測定する方法で，比
較的容易に皮膚微小循環を評価することが可能であ
る．足趾動脈圧（toe pressure：TP）と強く相関し，TP
を測定不可能な例（足趾切断後，足趾潰瘍例）でも測
定可能であるとされる．

【DSA】digital subtraction angiography：デジタル
画像処理によって検査目的以外の画像を消去すること
ができる血管造影．骨などの組織を排除することで，
診断を高めることが可能である．

【CTA】computed tomogram angiography：コ ン
ピューター断層撮影（CT）による血管撮影．

【血管造影】造影剤を血管内に注入し，X 線撮影画像
を得る検査．

【MRA】magnetic resonance angiography：磁気共
鳴法（MR）による血管撮影．末梢動脈レベルを検査す
るためには造影剤を用いることが多い．

【Fontaine 分類】慢性動脈閉塞症において，問診から
判定する側副血行路の機能評価．I～IV で判定される．
慢性動脈閉塞症を伴う糖尿病性潰瘍・壊疽は全て IV
度に相当する．

Fontaine I 度 下肢の冷感や色調の変化
Fontaine II 度 間欠性跛行
Fontaine III 度 安静時疼痛
Fontaine IV 度 下肢の壊死や皮膚潰瘍

【CLI】critical limb ischemia，重症下肢虚血：Fon-
taine 分類で III，IV 度のものをいう．

【moist wound healing（湿潤環境下療法）】創面を湿
潤した環境に保持する方法．滲出液に含まれる多核白
血球，マクロファージ，酵素，細胞増殖因子などを創
面に保持する．自己融解を促進して壊死組織除去に有
効であり，また細胞遊走を妨げない環境でもある．

【モノフィラメント試験】Semmes-Weinstein mono-
filament test：ナイロンフィラメントを皮膚に当て，
加圧することで感知の有無によって試験する手技．太
さの異なるモノフィラメントを用いることで痛覚や圧
感覚を半定量的に評価する知覚神経障害の検査であ
る．糖尿病性神経障害の診断にはサイズ 5.07（10g 重）
が用いられることが多い．

【フットケア】足の保護や創傷発生予防のための免
荷，除圧，疼痛の軽減，保清などを目的とした足に対
する一連のケア行為．

【デブリードマン】死滅した組織，成長因子などの創
傷治癒促進因子の刺激に応答しなくなった老化した細
胞，異物，およびこれらにしばしば伴う細菌感染巣を
除去して創を清浄化する治療行為．①閉塞性ドレッシ
ングを用いて自己融解作用を利用する方法，②機械的
方法（wet-to-dry ドレッシング法，高圧洗浄，水治療法，
超音波洗浄など），③蛋白分解酵素による方法，④外科
的方法などがある．

【外科的治療】手術療法と外科的デブリードマン，お
よび皮下ポケットに対する観血的処置をいう．手術療
法と外科的デブリードマンの区別は明瞭ではない．

【ドレッシング材】創における湿潤環境形成を目的と
した近代的な創傷被覆材をいい，従来の滅菌ガーゼは
除く．

【閉塞性ドレッシング】創を乾燥させないで moist
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wound healing を期待する被覆法すべてを閉塞性ド
レッシングと呼称しており，従来のガーゼドレッシン
グ以外の近代的な創傷被覆材を用いたドレッシングの
総称である．

【創傷被覆材】創傷被覆材は，ドレッシング材（近代
的な創傷被覆材）とガーゼなどの医療材料（古典的な
創傷被覆材）に大別される．前者は，湿潤環境を維持
して創傷治癒に最適な環境を提供する医療材料であ
り，創傷の状態や滲出液の量によって使い分ける必要
がある．後者は滲出液が少ない場合，創が乾燥し湿潤
環境を維持できない．創傷を被覆することにより湿潤
環境を維持して創傷治癒に最適な環境を提供する，従
来のガーゼ以外の医療材料を創傷被覆材あるいはド
レッシング材と呼称することもある．

【wound bed preparation（創面環境調整）】創傷の治
癒を促進するため，創面の環境を整えること．具体的
には壊死組織の除去，細菌負荷の軽減，創部の乾燥防
止，過剰な滲出液の制御，ポケットや創縁の処理を行
う．

【陰圧閉鎖療法】物理療法の一法である．創部を閉鎖
環境に保ち，原則的に 125 mmHg から 150 mmHg の
陰圧になるように吸引する．細菌や細菌から放出され
る外毒素を直接排出する作用と，肉芽組織の血管新生
作用や浮腫を除去する作用がある．

【NST（栄養サポートチーム）】日本栄養療法推進協
議会（Japan Council Nutritional Therapy：JCNT）で
は，栄養管理を症例個々や各疾患治療に応じて適切に
実施することを栄養サポート（nutrition support）とい
い，これを医師，看護師，薬剤師，管理栄養士，臨床
検査技師などの多職種で実践する集団（チーム）を
NST（nutrition support team：栄 養 サ ポ ー ト チ ー
ム）とすると定義している．

【高圧酸素療法】大気圧よりも高い高酸素濃度環境下
に患者をおくことで，動脈における溶解型酸素濃度を
上昇させ，低酸素状態にある皮膚組織における環境改
善を図る治療法．

【胼胝】長期に渡る外的刺激により，外方性に起こる
限局した角質増殖．

【足浴】全身入浴ではなく，下肢のみを温湯に浸し，
温めながら洗浄する処置法．

【物理療法】生体に物理的刺激手段を用いる療法であ
る．物理的手段には，熱，水，光線，極超短波，電気，
超音波，振動，圧，牽引などの物理的エネルギーがあ
る．物理療法には温熱療法，寒冷療法，水治療法，光
線療法，極超短波療法，電気刺激療法，超音波療法，
陰圧閉鎖療法，高圧酸素療法，牽引療法などがある．
疼痛の緩和，創傷の治癒促進，筋・靭帯などの組織の
弾性促進などを目的に物理療法が行われる．なお，
physical therapy は理学療法一般を示す用語として使
用され，混同を避けるため物理療法には治療手段を示
す physical agents を慣用的に使用している．

【洗浄】液体の水圧や溶解作用を利用して，皮膚表面
や創傷表面から化学的刺激物，感染源，異物などを取
り除くことを言う．洗浄液の種類によって，生理食塩
水による洗浄，水道水による洗浄，これらに石鹸や洗
浄剤などの界面活性剤を組み合わせて行う石鹸洗浄な
どと呼ばれる方法がある．また，水量による効果を期
待する方法と水圧による効果を期待する方法がある．

9）疾患定義

糖尿病患者にみとめる糖尿病性皮膚障害のうちで，
慢性ないし進行性の潰瘍形成性あるいは壊死性の病変
で，その基礎に糖尿病性神経障害，末梢動脈疾患ある
いはその両者が存在するものを糖尿病性潰瘍・壊疽と
する．これらのうちで可逆性の変化を糖尿病性潰瘍と，
壊死性で非可逆性変化に陥ったものを壊疽と定義す
る．当然のことながら，他の疾患（膠原病，下肢静脈
瘤，悪性腫瘍等）による潰瘍性ないし壊死性病変は除
外する．

10）糖尿病における創傷治癒過程とその障害

皮膚創傷治癒過程は①炎症期②細胞増殖期③成熟
期・再構築期の 3 期に分けられる．創傷治癒過程にお
けるこれらの各時期では様々な細胞の機能発現と抑
制，形態の変化が起こり，そこに各種の増殖因子やプ
ロテアーゼが複雑に関与する．健常者においては，こ
れらの創傷治癒過程が極めてスムーズに進行すること
で，創傷は速やかに治癒に向かう（急性創傷）．しかし，
糖尿病患者においては神経障害，末梢血管障害や局所
の高血糖状態，さらには患者の活動性低下などの様々
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な創傷治癒阻害因子により治癒機転が阻害され，創傷
治癒が遷延する（慢性創傷）．糖尿病では皮膚真皮レベ
ルでの低酸素状態に容易に陥る．低酸素下では，コラー
ゲン分解能を有する線維芽細胞由来の matrix metallo-
proteinases（MMP）-1 が増加し，創傷治癒を遷延させ
る可能性が考えられている1）．低酸素状態は病変部の
感染を助長することとなり，感染によって創傷治癒は
さらに遅延する2）3）．また，高血糖状態は浸透圧にも関
与し，皮膚潰瘍においては肉芽形成を阻害する．さら
に基礎的研究では遺伝子レベルでも高血糖状態が創傷
治癒遅延に関与することが明らかとなっている4）．

この遷延状態を改善させるためには，増悪因子を除
去するとともに，適切な修復因子を用いて治癒を促進
する必要がある．モデルマウスを用いた基礎的検討に
おいても，創傷治癒機転の改善が糖尿病性潰瘍モデル
治癒促進につながることが明らかとなっている5）～7）．
創傷治癒過程では，その各時期において様々な細胞の
機能発現と抑制や形態変化などが生じ，それに各種の
増殖因子やプロテアーゼが複雑に関与する．これらの
機序を理解することは，治療に適した修復因子を選択
する上で極めて重要である．

しかし，実際の糖尿病性潰瘍治療においては，単に
血糖値のコントロールのみならず，多くの増悪因子と
修復因子が関与することが治癒の困難さをもたらす一
因となっている．このため，糖尿病性皮膚潰瘍・壊疽
を診療する医師は，創傷治癒に関する豊富な知識と皮
膚症状に対する十分な観察力をもってこの疾患にあた
ることができるよう心掛ける必要がある．

11）診断・治療に関する考え方

糖尿病性潰瘍・壊疽の多くは糖尿病の合併症である
末梢神経障害を基礎として生じる8）～12）．糖尿病では高
脂血症の合併が多くみられることもあって，動脈硬化
から生じる末梢動脈の狭窄や閉塞による四肢の循環障
害（末梢動脈疾患：peripheral arterial disease，PAD）
の合併が多く，末梢動脈障害による血行不全を基礎と
する場合も約 25％ 存在し，両者が関与する例もある．
さらに，これらを基礎として感染が加わることによっ
て，潰瘍が発症ないしは増悪すると考えられている．

糖尿病性神経障害では，運動神経障害によって支配
筋の萎縮からさらにはハンマートウやクロウトウなど
の足趾や足の変形が生じる．また自律神経障害による
骨血流増加から骨量減少を来し，これに感覚神経障害
によって疼痛を感じずに歩き続けることによる歩行刺

激の反復が加わって，シャルコー足（関節）と呼ばれ
る足変形を生じる．これらの変形では足の特定部位に
かかる圧が異常に高まり，そのために皮膚の破綻から
潰瘍が生じやすくなる．また，感覚神経障害による防
御感覚低下のために，鶏眼や外傷，熱傷，さらには皮
膚感染症などを自覚できず，潰瘍形成・悪化を招くこ
ととなる．PAD それ自体が潰瘍を生じさせることは多
くはないが，いったん潰瘍が生じると治癒過程を遷延
化させ，ひいては壊疽から大関節切断の危険性を増加
させる13）．

糖尿病性潰瘍ではこれらの糖尿病合併症の存在ゆえ
に，通常の皮膚潰瘍に対する外用療法のみでは病態の
改善を望めないことが多く，合併症に対する治療が必
要とされる場合も多い．病態形成においていずれの合
併症がどの程度関与しているかによって治療方針も異
なるため，糖尿病性神経障害と末梢動脈障害の存在と
その程度を把握することが，診断のみならず治療方針
決定のためにも重要であり，海外の多くのガイドライ
ンにおいても診療の基本とされている9）14）15）．

前項に述べたように，糖尿病性潰瘍においては様々
な要因による創傷治癒機転の遅延が生じ，いわゆる慢
性創傷の状態にある．創傷治癒の基本は慢性創傷にお
ける創傷治癒機転遅延因子を改善することで急性創傷
に速やかに変化させることであり，本症においてもこ
の点が重要である．実際，糖尿病患者における潰瘍の
有病率は，報告により異なるものの，15％ 程度にも及
ぶとされている16）．皮膚潰瘍を有する患者では潰瘍が
あるがゆえに日常生活における活動性が低下し，それ
がさらに糖尿病を悪化させるという負のスパイラルに
陥りがちである．

本ガイドラインでは，糖尿病性潰瘍・壊疽と診断す
るに当たって，まず最初にこれらの糖尿病合併症に対
する診断・アセスメントを行い，それに対する治療と
潰瘍局所に対する診断・アセスメント及び治療を適宜
組み合わせていくことを診療の基本コンセプトとす
る．これらのコンセプトを踏まえ，実際の診療に臨む
にあたっての道標となるべく，アルゴリズムと CQ を
設定した．
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図1　糖尿病性潰瘍・壊疸診療のアルゴリズム

12）診療のアルゴリズム

図 1（及び付表 A～F）に糖尿病性潰瘍・壊疽診療の

アルゴリズムを示す．
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表A　感染コントロール：CQ2-6，10

＊診断：CQ2，3

・病歴：外傷，外的刺激，陥入爪，白癬など
・局所症状：潰瘍周囲の発赤腫脹，排膿，浸出液，臭気，局所熱感
・発熱
・細菌培養（潰瘍深部から，血液培養）
・血液検査値異常：白血球数増多，CRP上昇，血沈亢進　など
・画像検査所見：ガス像，骨融解像　など

＊治療：CQ4-6，10

・抗生剤の選択・投与
・外科的治療：切開・排膿

デブリードマン（外科的，外科的緊急）
切断・離断術

・その他：高圧酸素療法　など

表B　末梢動脈病変の評価・治療：CQ1，7，15

＊診断・評価：CQ1，7

・病歴：既往歴（糖尿病，心血管疾患），生活習慣
・臨床症状：脈拍触知，間歇性跛行，皮膚色調変化，皮膚温低下

血圧測定　など
・血流評価

臨床検査：ABI，TBI，TcPO2，SPP，PWV　など
画像検査：血管造影（DSA），CTA，MRA，血管エコー

＊治療：CQ1，7，15

・安静
・薬物療法
・血行再建術

血管内治療
血管バイパス術

表C　神経障害の評価・治療：CQ8，16，17，24，25

＊診断・評価：CQ8

・病歴
・自覚症状
・視・触診： 乾燥，皮膚色，皮膚温，発汗，足変形，

関節変形など
・臨床検査

アキレス腱反射
振動覚検査：128Hz 音叉法
モノフィラメント法： Semmes-Weinstein monofila-

ment test
痛覚検査
徒手筋力検査
神経伝導速度
心拍変動係数（CVRR）：R-R 間隔変動検査
足底圧測定

＊治療：CQ16，17，24，25

・薬物療法
・血糖コントロール
・血圧コントロール
・脂質コントロール
・生活指導

食事指導
カウンセリングによる生活習慣改善　など

表D　保存的潰瘍治療：CQ9-25

＊全身状態のコントロール：CQ15-20

・薬物療法・血糖コントロール
・脂質コントロール・栄養コントロール（NST）

＊局所治療：CQ9-13

・デブリードマン（酵素的，化学的，生物的，その他）
・外用療法・閉塞性ドレッシング
・陰圧閉鎖療法（VAC®療法など）・自然切断（autoamputation）

＊外科的治療（保存的）：CQ10

・外科的デブリードマン，遊離植皮術，小切断術　など

＊除圧・フットケア：CQ14，23-25

・安静臥床・矯正靴・インソール
・足白癬の治療・足浴・入浴

＊その他の治療：CQ21，22

・先進治療：遺伝子治療，幹細胞移植療法　など
・高圧酸素療法・LDLアフェレーシス

表E　外科的治療：CQ10

治療法 治療の目的

外科的デブリードマン A，C
潰瘍切除術 A，C
骨頭切除術（中足骨） C
植皮術 B
局所皮弁術 B
遊離皮弁術 B
骨髄露出閉鎖療法 A，B
外科的血行再建術（血管バイパス手術） D
切断術・関節離断術 A

治療の目的

A：壊死組織除去・感染コントロール
B：組織再建　C：除圧　D：血行再建

表 F　再発予防・リハビリテーション：CQ14，18-20，
23-25

＊局所対策：CQ14，23，24

・爪切りおよび巻き爪，陥入爪の治療
・足白癬の治療・鶏眼，胼胝の治療
・乾燥，亀裂の治療，適正なフットウエアの使用，装具の着用

＊患者教育：CQ18-20，25

・定期的な足の観察・定期的受診
・糖尿病のコントロールに関する教育

・食事指導
・運動療法

・足浴・入浴の指導
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表2　Clinical Question のまとめ

Clinical Question 推奨度 推奨文

【糖尿病潰瘍・壊疽の診断】
CQ1：糖尿病性潰瘍・壊疽の日常診療で用い
る臨床重症度分類としてWagner 分類とテ
キサス大学分類は有用か？

B 糖尿病性潰瘍・壊疽の重症度を把握するためには，Wagner 分類を主体として評価
を行うことを推奨する．（B）
また，テキサス大学分類を用いて重症度評価を行うことを推奨する．（B）

【感染症合併コントロール】
CQ2：糖尿病性潰瘍の感染の診断はどのよう
に行えば良いか？

B 糖尿病性潰瘍の細菌感染の診断は臨床所見を主体に，血液検査，画像所見，細菌培
養結果などを総合的に捉えて判断することを推奨する．

CQ3：骨髄炎の診断に画像所見は有用か？ B, C1 骨の露出とProbe-to-bone test の陽性所見によって骨髄炎を予測することは可能
であるが，より正確な診断を行うためにはMRI を主体とする画像診断を行うこと
を推奨する．（B）
その他の画像診断として単純X線，骨シンチグラフィ，標識白血球シンチグラフィ
を行うことを選択肢の1つとして推奨する．（C1）

CQ4：糖尿病性潰瘍の細菌感染にどのような
外用剤が有用か？

B, C2 軽症の糖尿病性潰瘍の細菌感染にカデキソマー・ヨウ素，スルファジアジン銀，ポ
ピドンヨードシュガーの使用を推奨する．（B）
抗生物質（抗菌薬）含有軟膏の使用は十分な根拠がないので現時点では推奨できな
い．（C2）

CQ5：糖尿病性潰瘍における局所急性感染症
に対して抗菌薬の全身投与を行うことは有用
か？

B 中等～重症の糖尿病性足潰瘍の感染では，ピペラシリン・タゾバクタム，イミペネ
ム，セファゾリン，セファトレキサン，アンピシリン・スルバクタム，リネゾリド，
アモキシリン・クラブラン酸，クリンダマイシン，セファレキシンなどの抗菌薬の
全身投与を推奨する．

CQ6：骨髄炎に対して抗菌薬の全身投与をど
の程度の期間行うべきか？

B 糖尿病性足感染の骨髄炎に対して，感染骨の除去後に最低限2～4週間は抗菌薬
を投与することを推奨する．

【重症虚血・PAD】
CQ7：外来初期診療において四肢虚血の診断
はどのように行えばよいか？

A, B 外来診療での虚血症状の診断に際しては，問診によるしびれ，冷感，間歇性跛行な
どの自覚症状の有無，触診による末梢動脈拍動の低下消失や皮膚温の低下，視診に
よる皮膚色調の変化などの詳細な診察によって診断することを強く推奨する（A）．
これらに加えてABI（ankle branchial pressure index：上腕・足関節血圧比）の
測定を行うことを推奨する（B）．

【神経障害・足変形】
CQ8：糖尿病性末梢神経障害を診断するため
にはどのような検査が有用か？

B 糖尿病による末梢神経障害の臨床診断にはモノフィラメント法（Semmes-Wein-
stein Monofilament Test）による知覚検査，音叉法による振動覚検査，アキレ
ス腱反射が有用であり，行うことを推奨する．また診断率の向上のためには，これ
らを適宜組み合わせて行ったほうが良い．

【潰瘍治療】
＊治療総論
CQ9：糖尿病性潰瘍患者に対する保存的治療
の有用性を判定するにはどの程度の期間が必
要か？

B 慢性期の糖尿病性潰瘍に対する保存的療法は，最長でも4週間を目途にその有用
性を判定し，他の治療との比較検討を適宜行うことを推奨する．ただし，急性期の
糖尿病性潰瘍においては，少なくとも週1回程度の頻度で診察を行うことが望ま
しい．

＊局所治療　CQ10-14
・デブリードマン
CQ10：糖尿病性潰瘍の壊死組織を除去する
ために外科的デブリードマンは有用か？

B 潰瘍に固着した壊死組織や痂皮，潰瘍とその周囲の角化物などを除去する初期のデ
ブリードマン（initial debridement）として，全身状態が許せば外科的デブリード
マンを行うよう推奨する．ただし，末梢動脈疾患（peripheral arterial disease：
PAD）が基盤にある場合には，外科的デブリードマンを行っても症状の改善を目
指せない場合や潰瘍・壊疽の悪化を見る場合があるため，四肢特に末梢部の外科的
デブリードマンは慎重に行うべきである．

・外用療法
CQ11：感染徴候のない糖尿病性潰瘍にはど
のような外用薬を用いればよいのか？

B 糖尿病性潰瘍の外用療法として，滲出液が適正もしくは少ない創面にはトラフェル
ミン，プロスタグランディンE1の使用を推奨する．滲出液が少ない創面にはトレ
チノイントコフェリルの使用を推奨する．滲出液が過剰または浮腫が強い創面には
ブクラデシンナトリウムの使用を推奨する．

・湿潤療法
CQ12：感染徴候のない糖尿病性潰瘍に対し
てどのようなドレッシング材を用いればよい
のか？

C1 滲出液が適正～少ない創面にはハイドロコロイド，ハイドロジェル，ポリウレタン
フォームの使用を選択肢の1つとして推奨する．滲出液が過剰または浮腫が強い
創面にはアルギン酸塩，ハイドロファイバーⓇの使用を選択肢の1つとして推奨す
る．

CQ13：糖尿病性潰瘍に対して陰圧閉鎖療法
は有用か？

B 糖尿病性潰瘍に対する陰圧閉鎖療法については，感染の有無に十分注意して使用す
ることを推奨する．

・除圧・フットケア
CQ14：免荷装具の装着は糖尿病性潰瘍の治
療および予防に有用か？ B, C1 免荷装具は圧迫によって生じた潰瘍を圧力分散効果により治癒させるため，使用す

ることを推奨する．（B）
圧迫予防に関しても有効と考えられるため，使用することを選択肢の1つとして
推奨する．（C1）

13）Clinical Question（CQ）のまとめ

表 2 に CQ，および，それぞれの CQ に対する推奨度

と推奨文を付す．
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Clinical Question 推奨度 推奨文

＊薬物療法　CQ15-17
CQ15：血行障害による糖尿病潰瘍にはどの
ような薬物が有用か？

B, C1 血行障害に起因する糖尿病性潰瘍での薬物療法として，抗血栓薬ではダルテパリン
の有用性は高く，投与するよう推奨する（B）．血管拡張薬ではPGE1，Lipo-
PGE1を投与するよう推奨する（B）．
アルガトロバン，塩酸サルボグレラート，シロスタゾール，ベラプロストナトリウ
ムについては投与することを選択肢の1つとして推奨する（C1）．

CQ16：神経障害による糖尿病性潰瘍にはど
のような薬物が有用か？

B, C1 神経障害に起因する糖尿病性潰瘍に対しては，抗血栓薬であるダルテパリンを選択
肢の1つとして推奨する．（C1）
血管拡張薬である Lipo-PGE1の投与を行うよう推奨する（B）．PGE1を投与す
ることを選択肢の1つとして推奨する．（C1）

CQ17：糖尿病性神経障害にアルドース還元
酵素阻害剤（ARI）は有用か？

C1 ARI 全般には有効性を示す論文は少ないが，エパルレスタットには有効性を示す論
文も多く，ARI を使用することを選択肢の1つとして推奨する．

＊全身状態のコントロール　CQ18-20
CQ18：血糖コントロールは糖尿病性潰瘍の
治癒率向上に有用か？

B 局所の創傷治癒阻害因子が減少し創傷治癒機転改善につながることから，血糖コン
トロールを行うことを推奨する．

CQ19：糖尿病患者の栄養状態を改善するこ
とは糖尿病性潰瘍の治癒を促進するか？

C1 栄養に関する専門家による栄養指導を受けながら栄養状態を改善することを選択肢
の1つとして推奨する．

CQ20：血液透析を受けていることは糖尿病
性潰瘍の発生および治癒遷延因子として注意
すべきか？

B 透析療法を施行されている糖尿病患者においては，皮膚潰瘍の発生とその治癒遷延
に透析が影響を及ぼし得ることに注意を払いながら診療に当たることを推奨する．

【他の治療法の選択 , 再発予防】
CQ21：高圧酸素療法（hyperbaric oxygen 
therapy）は糖尿病性潰瘍に有効か？

C1 糖尿病性潰瘍に対し高圧酸素療法（hyperbaric oxygen therapy）を行うことを
選択肢の1つとして推奨する．ただし，この設備を有する機関はそれほど多くない．

CQ22：LDLアフェレーシスは糖尿病性潰
瘍に有用か？

C1 大血管障害を合併した糖尿病性潰瘍において治療効果が期待できるため，LDLア
フェレーシスを行うことを選択肢の1つとして推奨する．

CQ23：足白癬や足趾爪甲白癬を治療するこ
とによって糖尿病性潰瘍の悪化を予防するこ
とは可能か？

B 糖尿病性潰瘍の悪化を予防するため，足白癬や足趾爪甲白癬の治療を行うことを推
奨する．

CQ24：糖尿病患者の胼胝，鶏眼に対する適
切な処置は必要か？

B 糖尿病患者では，胼胝，鶏眼は足底の特定部位への荷重を増加させ潰瘍形成の増悪
因子となるため，注意深く足趾を観察し，その発症予防に努めることを推奨する．
ただし，削りなどの処置は潰瘍の発生や細菌感染などの症状悪化を招く可能性があ
るため，医療行為として適正に行われるべきである．

CQ25：糖尿病性潰痬患者に対する皮膚科診
療における患者教育（入浴，足浴を含む）は
治療に有用か？

B 糖尿病教室などの患者教育（自己学習）は治療の一環として有用であり，行うよう
推奨する．
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表3　Wagner 分類　1）より一部改変

Grade 0 潰瘍治癒後ないし発症前
Grade 1 表在性潰瘍：皮膚全層に及ぶが皮下までは達し

ない
Grade 2 腱や筋まで達するが骨に達しない潰瘍で膿瘍形

成も認めない
Grade 3 より深部まで達して蜂窩織炎や膿瘍形成を認め

る潰瘍で，しばしば骨髄炎を伴う
Grade 4 限局性（前足部）の壊疽
Grade 5 足部の大部分（3分の2以上）に及ぶ壊疽

157―162.
13）Pecoraro RE, Reiber GE, Burgess EM. : Pathways to

diabetic limb amputation: basis for prevention. Diabetes

Care 1990; 13: 513―552.
14）Frykberg RG, Zgonis T, Armstrong DG, et al. Ameri-

can College of Foot and Ankle Surgeons: Diabetic foot
disorders. A clinical practice guideline 2006. J Foot An-

kle Surg 2006. 45: S1―66.
15）Steed DL, Attinger C, Colaizzi T, et al. : Guidelines for

the treatment of diabetic ulcers. Wound Repair Regen

2006; 14: 680―692.
16）Jeffcoate WJ, Harding KG. Diabetic foot ulcers. Lancet
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CQ 1：糖尿病性潰瘍・壊疽の日常診療で用いる
臨床重症度分類としてWagner 分類とテ
キサス大学分類は有用か？

推奨文：
糖尿病性潰瘍・壊疽の重症度を把握するためには，

Wagner 分類を主体として評価を行うことを推奨す
る．また，テキサス大学分類を用いて重症度評価を行
うことを推奨する．
推奨度：Wagner 分類：B，テキサス大学分類：B
解説：
・Wagner 分類（表 3）にはコホート研究が 1 編1）あ

り，エビデンスレベル IVa であるが，従来から広く用
いられており世界的にもコンセンサスを得られている
こと，新たな重症度分類の開発に際しての評価基準と
もなっていることなどを考慮して推奨度 B とした．テ
キサス大学による分類（表 4）には非ランダム化比較試
験とコホート研究2）3）があり，エビデンスレベル III～
IVa である．また Wagner 分類よりも実際の重症度を
より反映しやすいものの，判定項目が多くやや複雑で
あるため，Wagner 分類と同等の推奨度とした．

・表 1 に示す Wagner 分類は糖尿病性潰瘍・壊疽
を潰瘍の深さと骨髄炎および壊疽の有無で 5 つのグ
レードに分類するものであり，簡便で分かりやすいこ
とから欧米を中心に汎用されているが，本邦の糖尿病
患者における妥当性の検討は行われていない．また，
Wagner 分類では末梢動脈疾患（PAD）の合併やその
程度に関しては評価基準に入っておらず，この分類を
用いる場合には，潰瘍局所の状態，末梢血管障害や神
経障害などの状態，合併症を含む全身状態などに対す
る評価を加味しながら重症度を評価する必要がある．

・表 2 に示すテキサス大学分類2）3）は，糖尿病性下肢
潰瘍を下床への深達度によって 4 つのグレードに分類

し，それぞれのグレードを感染と虚血の有無によって
4 つのステージに細分したものである．このシステム
では感染や虚血の状態を評価基準に入れており，Wag-
ner 分類よりも実際の重症度をより反映しやすいと考
えられる．しかし判定項目が多くやや複雑であり，外
来診療においてはやや使い勝手が悪いと思われる．

・糖尿病の臨床重症度分類として他に S（AD）
SAD4），SINBAD5），PEDIS6），DUSS7）などいくつかの
新しい分類基準が提唱されているが，いずれの分類も
世界的なコンセンサスを得るには至っていない．また，
これらの分類はいずれも全身状態を含めた重症度の評
価基準であり，潰瘍創面そのものの状態の評価基準と
しては不十分である．このため外用薬の選択などの潰
瘍局所治療の選択基準として用いるには難がある．

・潰瘍局所の評価に関して褥瘡の診療においては，
深さ（Depth），滲出液（Exudates），大きさ（Size），
炎症�感染（Inflammation�Infection），肉芽組織（Granu-
lation tissue），壊死組織（Necrotic tissue），ポケット

（Pocket）の 7 項目からなるアセスメントツールであ
る DESIGN が日本褥瘡学会から提唱されている8）．
DESIGN の経過評価用を糖尿病性潰瘍の局所状態に
対する評価法として局所療法選択の基準に用いること
は可能であり，適宜併用しても良い．

文 献

1）Wagner FW Jr.: The dysvascular foot: a system for di-
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デンスレベル IVa）
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tion of diabetic foot wounds. J Foot Ankle Surg 1996; 35:
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3）Armstrong DG, Lavery LA, Harkless LB.: Validation of
a diabetic wound classification system. The contribu-
tion of depth, infection, and ischemia to risk of amputa-
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表4　テキサス大学分類　2），3）より一部改変

重症度
ステージ

0 I II III

A 潰瘍形成前ないし
完全上皮化後

表在性の創で腱，関節包
ないし骨に達しない 腱や関節包に達する創 骨や関節に達する創

B 感染 感染 感染 感染

C 虚血 虚血 虚血 虚血

D 感染＋虚血 感染＋虚血 感染＋虚血 感染＋虚血

III）
4）Macfarlane RM, Jeffcoate WJ.: Classification of diabetic

foot ulcers: the S（AD）SAD system. Diabetic Foot 1999;
1962: 123―131.

5）Ince P, Abbas ZG, Lutale JK, et al.: Use of the SINBAD
classification system and score in comparing outcome
of foot ulcer management on three continents. Diabetes

Care 2008; 31: 964―967.
6）Schaper NC.: Diabetic foot ulcer classification system

for research purposes: a progress report on criteria for
including patients in research studies. Diabetes Metab

Res Rev 2004; 20: S90―95.
7）Beckert S, Witte M, Wicke C, Königsrainer A, Coerper:

A new wound-based severity score for diabetic foot ul-
cers: A prospective analysis of 1,000 patients. Diabetes

Care 2006; 29; 988―992.
8）森口隆彦，宮地良樹，真田弘美ほか：DESIGN 褥瘡の

新しい重症度分類と経過評価のツール（解説）．日本褥
瘡学会誌 2002; 4; 1―7.

CQ 2：糖尿病性潰瘍の細菌感染の診断はどのよ
うに行えばよいか？

推奨文：
糖尿病性潰瘍の細菌感染の診断は臨床所見を主体

に，血液検査，画像所見，細菌培養結果などを総合的
に捉えて判断することを推奨する．
推奨度：B
解説：
・糖尿病性潰瘍の感染の診断においては，臨床所見，

血液検査，画像所見，細菌培養結果などを総合的に捉
えて判断することが必須と考えられる．それに関する
報告はエキスパートオピニオンしかなくエビデンスレ
ベル VI であるが，海外のガイドラインにおいても臨
床所見が重要視されている1）2）ことを考慮し，推奨度を
B とした．糖尿病性潰瘍の感染診断と細菌培養に関し
ては 2 編の臨床比較試験3）4）があるが，これらは感染の
診断全般についての報告ではない．

・糖尿病患者の足部感染症は臨床的特徴によって，

軽症で病変の狭い non-limb threatening infection と重
症で足肢切断に至る可能性のある limb-threatening in-
fection に分類される．non-limb threatening infection
は浅い潰瘍で，その周囲から 2 cm 未満の範囲に蜂窩
織炎はあるが，筋膜炎，膿瘍，骨髄炎の合併はない．
虚血はなく，血糖コントロールが良い状態である．重
症の limb-threatening infection は深い潰瘍で，周囲 2
cm 以上の範囲に及ぶ蜂窩織炎があり，深部感染症（膿
瘍，筋膜炎，骨髄炎）を伴い，虚血状態で血糖コント
ロールが悪い状態と定義される3）5）．

・診断全般については体温，潰瘍周囲の発赤，腫脹，
排膿，滲出液，臭気，局所熱感，圧痛などの炎症所見
があるか否かがポイントである．神経障害が存在する
ために自覚症状を欠く場合もある．また，血液検査（白
血球数，CRP，赤沈）で炎症所見があることは有用で
あるが，深部感染症があっても白血球増多や CRP 陽性
がみられないこともある．

・骨髄炎の初期には単純 X 線で骨変化がみられな
いことがあるが，深部の軟部組織感染症や骨髄炎の検
索に単純 X 線，CT，MRI は有用であり，ガス壊疽では
ガス像が認められる．そのためにも，必要と判断すれ
ば CT や MRI が実施可能な医療機関に紹介する．

・適切な抗菌薬治療を行うには感染創部の細菌培養
と感受性検査が必要である．検体採取にはスワブ，掻
爬，吸引，生検の方法があるが，より深部の組織標本
の方の信頼性が高い4）6）．最も重要な病原菌は黄色ブド
ウ球菌，β 溶血性レンサ球菌など好気性グラム陽性球
菌が主であるが，グラム陰性菌や嫌気性菌が原因であ
ることも多く，またこれらが混合検出されることが多
い7）～9）．培養は壊死組織が除去された後が望ましく，可
能な限り好気性と嫌気性の両方の培養を行う1）5）．この
際，感染創部の細菌と宿主の状態を示す，colonization

（定 着），contamination（汚 染），critical colonization
（臨界的定着）といった bacterial balance の概念の理解
が重要である．また，バイオフィルム中に存在する細



爲政大幾 ほか

294 ● 日皮会誌：122（2），281-319，2012（平成 24）

菌に対しては，一般に抗菌薬は無力である．

文 献
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ベル VI）
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Diseases Society of America. Diagnosis and treatment
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in patients with diabetes mellitus. N Engl J Med 1999:
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ment for diabetic foot ulcers. Lancet 2005; 366: 1725―
1735.
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1935―1940.
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CQ 3：骨髄炎の診断に画像所見は有用か？

推奨文：
骨の露出と Probe-to-bone test の陽性所見によって

骨髄炎を予測することは可能であるが，より正確な診
断を行うためには MRI を主体とする画像診断を行う
ことを推奨する．（B）

その他の画像診断として単純 X 線，骨シンチグラ
フィ，標識白血球シンチグラフィを行うことを選択肢
の 1 つとして推奨する．（C1）
推奨度：MRI ：B
単純 X 線，骨シンチグラフィ，標識白血球シンチグ

ラフィ：C1

解説：
・骨髄炎の診断についてはメタアナリシスが 2 編1）2）

ある．画像診断の中では MRI が最も信頼性の高い検査
とされておりエビデンスレベル I であるが，施行でき
る施設は限られ，全ての医療機関でルーチンに行える
わけではないため推奨度 B とした．また，単純 X 線，
骨シンチグラフィ，標識白血球シンチグラフィは診断
感度と特異度が MRI より劣るため推奨度 C1 とした．

・臨床所見によっても骨髄炎を診断可能である．た
とえば骨の露出と probe-to-bone test の陽性所見（ゾ
ンデの先端が潰瘍底内の骨にあたる）によって骨髄炎
を診断することが出来る3）4）．

・露出した骨を認める場合や probe-to-bone test に
よる骨髄炎の診断感度は 60％，特異度は 91％ であ
る1）2）．また，画像診断では MRI，単純 X 線，骨シンチ
グラフィー，標識白血球シンチグラフィーが取り上げ
られており，その診断感度と特異度は，それぞれ 90％
と 79％，54％ と 68％，81％ と 28％，74％ と 68％ で
ある1）2）．

・骨生検によって骨髄炎の確定診断することは可能
であるが，侵襲度が高く感染が拡大する可能性もある．

文 献
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mylitis: a meta-analysis. Arch Intern med 2007: 167; 125―
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CQ 4：糖尿病性潰瘍の細菌感染にどのような外
用薬が有用か？

推奨文：
・軽症の糖尿病性潰瘍の細菌感染にカデキソマー・

ヨウ素，スルファジアジン銀，ポピドンヨードシュガー
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の使用を推奨する．（B）
・抗生物質（抗菌薬）含有軟膏の使用は十分な根拠

がないので現時点では推奨できない．（C2）
推奨度：
カデキソマー・ヨウ素，スルファジアジン銀，ポピ

ドンヨードシュガー：B
抗生物質（抗菌薬）含有軟膏：C2
解説：
・糖尿病性潰瘍の細菌感染に関する外用抗菌薬のラ

ンダム化比較試験は 2 編1）2）ある．これらではサッカ
ロース1）とカデキソマー・ヨウ素2）の有効性が示されて
おり，カデキソマー・ヨウ素の推奨度は B となる．し
かしながら，それ以外の外用薬全般に関して検討した
ものはなく，また，糖尿病性潰瘍に対する個々の薬剤
の効果を検討した報告もない．

・スルファジアジン銀とポピドンヨードシュガーに
関する報告はないが，同様の慢性皮膚創傷である褥瘡
においては，これらはカデキソマー・ヨウ素と同程度
の推奨度を得ていることから，委員会のコンセンサス
に基づきカデキソマー・ヨウ素と同等の推奨度とし
た．

・抗生物質（抗菌薬）含有軟膏の優位性を示す報告
はない．さらには，感染制御を目的として慢性期皮膚
損傷に使用する場合，長期間に渡って使用されがちで
あり，菌交代現象を生じる可能性があるため，推奨度
C2 とした．

・なお，ポビドンヨードゲル，ヨードホルム，ヨウ
素軟膏，銀含有ハイドロファイバーⓇなどに関する報告
は少ないため推奨していないが，褥瘡においては推奨
度 C1 となっており，それらの糖尿病性潰瘍に対する
使用を否定するものではない．

・カデキソマー・ヨウ素は徐放性にヨウ素を放出す
ることにより殺菌作用を発揮する3）．デキストリンポ
リマーは滲出液の吸収作用とともに細菌などを吸収す
る作用もある3）～5）．したがって，滲出液や膿の多い創に
有用であるが，交換時に古いポリマービーズを残さな
いようにしっかり洗浄する必要があり，洗浄の難しい
ポケットには用いない6）．滲出液が乏しい場合に用い
ると，創面が乾燥してかえって創傷治癒を遅延させる
ことがある．肉芽組織が盛り上がった段階では，ヨー
ドによってかえって肉芽組織が障害されることもあ
る．また，ヨードアレルギーに注意が必要である6）．

・スルファジアジン銀は含有される銀自体の細胞
膜，細胞壁に対する抗菌作用により，創面の感染制御

効果を発揮する7）8）．また，MRSA を含めた黄色ブドウ
球菌のバイオフィルム形成を抑制する9）．さらに，乳剤
性基剤のため壊死組織の軟化・融解が生じることで創
面の清浄化作用を発揮する．しかしながら，滲出液が
多い時は創面の浮腫を来たす恐れがあるので注意す
る6）．また，ポビドンヨードと併用すると効力が低下す
るなど，他剤との併用には注意を要し，特に外皮用酵
素製剤との併用は避ける必要がある6）．

・ポビドンヨード・シュガーは含有されるヨウ素の
抗菌作用により感染抑制効果を発揮する10）．白糖は細
菌の成長を阻害し MRSA を含めた黄色ブドウ球菌の
バイオフィルム形成を抑制する11）．白糖の吸水作用に
より創面の浮腫を軽減すると共に，線維芽細胞のコ
ラーゲン合成を促進して良好な肉芽形成効果を発揮す
る11）半面，滲出液が乏しい場合には創面が乾燥してか
えって創傷治癒が遅延することがある6）．肉芽組織が
盛り上がった赤色期では，ポビドンヨードによってか
えって肉芽組織が傷害される恐れがある．また，ヨー
ドアレルギーにも注意が必要である6）．
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CQ 5：糖尿病性潰瘍における局所急性感染症に
対して抗菌薬の全身投与を行うことは有
用か？

推奨文：
中等～重症の糖尿病性足潰瘍の感染では，ピペラシ

リン・タゾバクタム，イミペネム，セファゾリン，セ
ファトレキサン，アンピシリン・スルバクタム，リネ
ゾリド，アモキシリン・クラブラン酸，クリンダマイ
シン，セファレキシンなどの抗菌薬の全身投与を推奨
する．
推奨度：B
解説：
・感染糖尿病性潰瘍と抗菌薬の全身投与に関するラ

ンダム化比較試験は 10 編あり，エビデンスレベル II
である．なお，効果に差はあるものの一定の有効性が
示されている．抗菌薬投与には必然性があり，推奨度
はそれぞれ B とした．

・586 名の中等～重症の糖尿病性足感染の患者に対
して，Entrapenem とピペラシリン・タゾバクタムの
多施設二重盲検比較試験により 94％，92％ の有効性が
示されている1）．Entrapenem は本邦では発売されて
いない．ピペラシリン・タゾバクタムは皮膚軟部組織
感染症において保険適応外である．その他ではイミペ
ネム，Piperacillin�clindamycin，セファゾリン，セファ
トレキサン，アンピシリン・スルバクタム，リネゾリ
ドがあり，アモキシリン・クラブラン酸，クリンダマ
イシン，セファレキシンの比較的小規模ながらもラン
ダム化比較試験があり，有効性が示されている2）～9）．

・重症感染症ではグラム陽性球菌，グラム陰性桿菌，
嫌気性菌の混合感染が多いため，広域スペクトラムの
抗菌薬の投与が必要である．投与期間は軽症感染症で
は 1～2 週間，重症感染症では 2 週間以上が推奨されて
いる10）．
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CQ 6：骨髄炎に対して抗菌薬の全身投与をどの
程度の期間行うべきか？

推奨文：
糖尿病性足感染の骨髄炎に対して，感染骨の除去後

に最低限 2～4 週間は抗菌薬を投与することを推奨す
る．
推奨度：B
解説：
・糖尿病性足感染（骨髄炎を含む）と抗菌薬の全身

投与に関するランダム化比較試験は 1 編1）あり，エビデ
ンスレベル II である．リネゾリドとアンピシリン・ス
ルバクタムの有効性が示されており，骨髄炎に対する
平均治療期間は 19 日であったとしている．また，一般
的に骨髄炎に対しては感染骨の除去後 2～4 週間の抗
菌薬投与が行われている2）～4）おり，最低でもこの程度の
期間は抗生剤を投与する必要があると考えられるた
め，推奨度 B とした．

・骨髄炎と感染症に関しては，1 編のシステマテ
イックレビューと 2 編のランダム化比較試験がある
が，対象は糖尿病性の骨髄炎に限定されていない2）～4）．

・免疫機能の低下や皮膚再生能の低下が存在する糖
尿病性潰瘍においては，骨髄炎の悪化によってより重
篤な結果に至る可能性がある．このため少なくとも一
般の骨髄炎と同等の期間は抗菌薬を投与することが必
要であると考えられる．また，感染骨を十分に除去で
きなければ，少なくとも 6 週間以上の抗菌薬投与が必
要とされている5）．
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CQ 7：外来初期診療において四肢虚血の診断は
どのように行えばよいか？

推奨文：
・外来診療での虚血症状の診断に際しては，問診に

よるしびれ，冷感，間歇性跛行などの自覚症状の有無，
触診による末梢動脈拍動の低下消失や皮膚温の低下，
視診による皮膚色調の変化などの詳細な診察によって
診断することを強く推奨する（A）．

・これらに加えて ABI（ankle branchial pressure in-
dex：上腕・足関節血圧比）の測定を行うことを推奨
する（B）．
推奨度：自他覚所見：A，ABI 測定：B
解説：
・末梢動脈疾患（peripheral arterial disease：PAD）

の合併による虚血の診断には自他覚症状が有用である
というシステマティックレビューが 1 編ある1）が，これ
は対象を糖尿病患者に限定していない．しかしながら，
臨床症状が虚血の診断に有用であるということは，世
界的に広くコンセンサスを得られており，多くのガイ
ドラインでも推奨されている2）3）ことや，PAD の基礎疾
患として糖尿病の占める割合が多い4）5）ことを考慮し，
推奨度 A とした．

・糖尿病や糖尿病性皮膚潰瘍患者の初期診療におけ
る ABI 測定の有用性を検討したものとしては，大規模
な横断研究6）7）が 2 編あり，エビデンスレベル IVb であ
る．この検査法は測定手技が比較的簡便で外来で施行
しやすいことや，PAD に対する非侵襲的な検査法とし
て有用性が確立している8）こと，国内外のガイドライン
やプロトコールでも推奨されている2）3）9）10）ことを考慮
し，推奨度 B とした．

・糖尿病性潰瘍を有する患者では PAD なかでも末
梢動脈閉塞症（peripheral arterial occlusive disease：
PAOD）つまり従来の閉塞性動脈硬化症（arteriosclero-
sis bliterans：ASO）の合併が多い3）．虚血が進行する
につれて，しびれ，痛み，冷感，間歇性跛行などの自
覚症状と末梢動脈拍動の低下消失や皮膚温の低下，皮
膚色調の変化などの他覚症状が出現し，ついには潰瘍
の難治化や壊疽に至る．この場合の潰瘍は趾指先端や
趾間に多発性に生じることが多い11）．問診や視診・触
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診などでこれらの症状をとらえることによって下肢虚
血と診断することは可能であり，逆に複数の臨床所見
が正常である場合には，単一の臨床所見が正常である
場合よりも PAD である可能性が低いとされてい
る1）．PAD（PAOD）の機能的評価に用いられる Fon-
taine 分類では，糖尿病性潰瘍で慢性動脈閉塞症を伴う
場合は IV 度に相当し，必然的に重症下肢虚血（critical
limb ischemia：CLI）に相当することとなる．

・PAD の初期には虚血が代償されて無症状となる
ことがあり，また，糖尿病患者では神経障害や心疾患
などの合併による運動能力低下のため，顕著な症状が
出現しない可能性がある12）．さらに，神経障害による
知覚鈍麻によって PAD による自覚症状の発現が遅れ
る可能性がある．このため，PAD の診断には自他覚症
状の観察に加えて，客観的な検査で血流の評価を行う
必要がある．

・四肢虚血の診断に関して客観的な末梢動脈血流評
価法としては，足関節と上腕での収縮期血圧の比を測
定する ABI（ankle branchial pressure index：上腕・
足関節血圧比）がある．PAD 診療における ABI 測定に
関しては数多くの臨床研究が行われ，その有用性がほ
ぼ確定している．糖尿病患者においても ABI を用いた
臨床研究がためされてきたが，その多くは冠動脈疾患
の重症度や生命予後との関連性を探る目的のものであ
る．しかし，PAD 患者の多くは糖尿病を基礎としてい
るため，糖尿病患者での PAD 診断における ABI の有
用性も確立されたものとして，糖尿病性潰瘍に関する
海外のガイドラインでも同様に標準的無侵襲検査とし
て推奨されている2）3）9）10）．本邦では外来通院中の糖尿
病患者 3,906 例に ABI 測定を行った大規模な症例集
積研究があり6），その結果では 7.6％ の患者に ABI の
低値をみとめたが，それ以前に PAD と診断されてい
たのはそのうちの 24.4％ にすぎず，ABI によるスク
リーニング検査の有用性が示唆されている（正常値等
の詳細に関しては用語集を参照のこと）．
（付記）
・ABI が正しく測定できない場合：TBI，運動負荷

前後の ABI，TcPO2：経皮酸素分圧測定，皮膚還流圧
（skin perfusion pressure：SPP）測定などの検査が行
われる．SPP は糖尿病の存在に関わらず足趾動脈圧

（toe pressure：TP）と強く相関し，TP を測定不可能
な例（足趾切断後，足趾潰瘍例）でも測定可能な場合
があるとされている13）．

・初期診断後に考慮すべき検査：上記の初期診療に

おける検査で異常所見が見られた場合には，血行再建
術の適応の有無を含めた治療方針決定のために，血流
障害の部位と程度の把握を目的として画像診断が行わ
れる1）．画像検査のうちでは，血管超音波検査が簡便か
つ低侵襲で血流状態の評価も可能であるため有用性が
高いが，手技に習熟を要することと，下肢全体の所見
を得られないことが欠点である．動脈内カテーテルか
らヨード造影剤注入後に X 線撮影を行う血管造影

（angiography）は，最も解像度が良く形態観察に適し
ている．近年ではより鮮明な画像が得られる digital
subtraction angiography（DSA）も普及してきている．
血管造影は従来から一般的に行われてきたが，カテー
テル挿入や造影剤の使用などの患者への侵襲がやや大
きい．このため，現在では診断だけのためよりも血行
再建術を考慮する場合に施行されることが多い．これ
に比べて，CT 血管造影（CTA）と MR 血管造影（MRA）
は侵襲が少なく実施も容易で，血管壁の石灰化の状態
も観察可能である．しかし，ヨード過敏を有する患者
では，ヨード性造影剤を用いた CTA は施行できず，ま
た腎機能障害を有する患者では造影剤が腎機能を悪化
させることがあるために注意を要する．MRI に用いる
ガドリニウム造影剤は通常使用量では問題ないが，腎
障害患者では腎性全身性線維症（nephrogenic sys-
temic fibrosis）を生じやすいとされており注意を要す
る14）．
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CQ 8：糖尿病性末梢神経障害を診断するために
はどのような検査が有用か？

推奨文：
糖尿病による末梢神経障害の臨床診断にはモノフィ

ラメント法（Semmes-Weinstein Monofilament Test）
による知覚検査，音叉法による振動覚検査，アキレス
腱反射が有用であり，行うことを推奨する．また診断
率の向上のためには，これらを適宜組み合わせて行っ
たほうが良い．
推奨度：モノフィラメント法：B，音叉法：B，ア

キレス腱反射：B
解説：
・モノフィラメント法に関しては，メタアナリシス

が 1 編1）あり，エビデンスレベル I である．その有用性
が認められているが，検査器具が普及しておらず全て
の施設で実施できるわけではないため，推奨度 B とし

た．音叉による振動覚検査に関しては，症例研究が 2
編ありエビデンスレベル IVb となるが，モノフィラメ
ント法と同等の結果が得られる2）という結果や，音叉法
単独でも他の検査法との併用と同等の診断精度が得ら
れる3）との結果が得られているため，推奨度を B とし
た．アキレス腱反射に関しては，コホート研究が 1
編4），症例対照研究が 1 編5）ありエビデンスレベル IVa
であるが，簡便に施行でき広く一般的に普及している
検査法であるため，モノフィラメント法，音叉法と同
等の推奨度とした．

・糖尿病性潰瘍患者の診療にあたっては，神経障害
の有無とその程度や重症度を診断する必要がある．し
かし，糖尿病性神経障害に特有の症状や検査は無く，
いくつかの診断基準が提唱されているが，広く国際的
コンセンサスの得られたものは存在しない．

・糖尿病性末梢神経障害では早期から触圧覚の低下
を認めるにもかかわらず，神経障害合併患者の約半数
は神経障害を自覚しておらず6），臨床症状のみでは診
断不可能な例も多い7）．また神経障害の症状や程度は
患者によって異なり，特有の症状は存在しない．神経
障害の徴候を見逃さないようにするためには，単一の
検査ではなく，神経障害を検出可能な複数の検査を組
み合わせて行い，それらの所見から総合的に判断する
必要がある．

・モノフィラメント法は 10 g の圧負荷をかけるこ
とのできる 5.07 モノフィラメントを用いる触圧覚の
簡便な検査法であり，感知不能の場合には重篤な神経
障害が存在する可能性が高いとされている．この検査
法 に 関 し て は 上 記 以 外 に も 4 編 の コ ホ ー ト 研
究4）8）～10），とそれぞれ 1 編ずつの症例対象研究11），横断
研究7），メタアナリシス1）があり，そのいずれにおいて
も有用性が認められている．

・糖尿病において多く見られる神経障害は，高血糖
によって慢性的に進行する対称性ポリニューロパチー
が主体であり，対称性多発神経障害（distal symmetric
polyneuropathy：DPN）と呼ばれている12）．本邦にお
いても DPN の診断基準13）が提唱されており，自覚症状
に加えて C128 音叉による振動覚検査と両側アキレス
腱反射とで診断するとされている．
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CQ 9：糖尿病性潰瘍患者に対する保存的治療の
有用性を判定するにはどの程度の期間が
必要か？

推奨文：
慢性期の糖尿病性潰瘍に対する保存的療法は，最長

でも 4 週間を目途にその有用性を判定し，他の治療と
の比較検討を適宜行うことを推奨する．ただし，急性
期の糖尿病性潰瘍においては，少なくとも週 1 回程度
の頻度で診察を行うことが望ましい．
推奨度：B
解説：
・急性期から慢性期に移行した糖尿病性潰瘍治療に

おいて保存的療法を施行しながら経過を観察する場合
でも，適時その治療の効果を判定して他の治療法との
優劣を比較検討する必要がある．但し，短期間で次々
に治療法を変更した場合には，誤った判断を下すこと
にもなり，一定期間は治療法に対する有用性の観察が
必要である．この時期の治療評価間隔を検討した報告
としては 2 編1）2）の分析疫学的研究があり，エビデンス
レベル IVa，IVb である．それらによると，少なくとも
治療開始から 4 週間で潰瘍面積が 53％ 以上減少して
いなければ他の治療を考慮すべきであるとされてい
る．慢性期患者に対する治療計画や通院頻度の実際を
考慮すると，この期間は適当であると考えられること
から推奨度 B とした．ただし，糖尿病性潰瘍の増悪が
進行する急性期においては，刻々とその症状は変化す
る可能性があることから，頻回の通院もしくは入院に
よる加療が必要である．その時々で治療の有用性を評
価することが必要となることから，この様な場合少な
くとも週 1 回の診察を行うことが望ましい．

・頻回の観察によって病変部の悪化を早期に発見で
きることは論をまたないことから，足変形，皮膚潰瘍，
爪甲変形，知覚検査，虚血状態，フットウェアなどの
定期的なチェックを行うなどのフットケアが重要であ
る．

・糖尿病性潰瘍の治療においては，患者の病歴，潰
瘍の既往，発症部位，創面の状態（サイズ，創面の色，
感染，滲出液，壊死物質など）や治療を経時的に観察
し，記録することが重要である．糖尿病患者において
は，たとえ皮膚潰瘍がなくても，定期的に皮膚を観察
し，潰瘍発症早期に発見することが重要である．

・糖尿病性潰瘍治療においては，創面の状態に関し，
スコア化して経時的に観察することにより良好な制御
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が可能となる可能性がある3）4）．
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CQ 10：糖尿病性潰瘍の壊死組織を除去するた
めに外科的デブリードマンは有用か？

推奨文：
潰瘍に固着した壊死組織や痂皮，潰瘍とその周囲の

角化物などを除去する初期のデブリードマン（initial
debridement）として，全身状態が許せば外科的デブ
リードマンを行うよう推奨する．ただし，末梢動脈疾
患（peripheral arterial disease：PAD）が基盤にある場
合には，外科的デブリードマンを行っても症状の改善
を目指せない場合や潰瘍・壊疽の悪化を見る場合があ
るため，四肢特に末梢部の外科的デブリードマンは慎
重に行うべきである．
推奨度：B
解説：
・壊死組織除去における外科的デブリードマンに関

する検討としては，システマティックレビューが 2
編1）2）あるが，その有用性は証明されていない．しかし，
壊死組織が固着している初期に行うデブリードマン

（initial debridement）としては，外科的デブリードマン
が迅速かつ簡便であり最も望ましい．また，wound-bed
preparation のために日常診療において行う場合

（maintenance debridement）においても他のデブリー
ドマン法と適宜組み合わせて行うというコンセンサス
が世界的に得られており，海外のガイドラインや治療
プロトコール3）～6）においても勧められているという現

状を考慮して，推奨度 B とした．
・明らかに感染兆候があり，壊死性筋膜炎等の壊死

性軟部組織感染症や敗血症の原因になっている場合に
は，救命のためにも緊急的な外科的デブリードマンが
必須であり，切断術を考慮せざるを得ない場合もある．

・デブリードマンの目的は，細菌感染の培地となり
肉芽組織の増生や表皮の再生を阻害する壊死組織，す
でに細菌感染を起こした組織，表皮再生を阻害する過
角化組織などを，創の回復を阻害しないように除去す
ることであり，創の深達度を正しく判定するためにも
必要である7）～9）．デブリードマンは目的別には，固着し
た壊死組織を除去するために初期に行う initial de-
bridement と，創床の状態を良好に保って回復へ向か
わせる wound bed preparation のために日常診療にお
いて行う maintenance debridement とがある7）．方法
別には，メスや外科用剪刀による観血的手技を用いる
外科的（surgical or sharp）デブリードマン10）と，観血
的手技を用いない機械的（mechanical），自己融解的

（autolytic），酵素的（enzymatic），生物学的（biologi-
cal）［chemical（antiseptic）］デブリードマンなどがあ
る4）．

・initial debridement によって壊死組織や角化組織
が減少した後に行う maintenance debridement とし
ては，外科的デブリードマンに非観血的なデブリード
マンを組み合わせて行われることが多い．

・非観血的デブリードマンのうち，自己融解的デブ
リードマンとしてのハイドロジェルに関しては 1 編の
ランダム化比較試験11）と 2 編のコホート研究12）13）が存
在し，ガーゼと生理食塩水を用いた機械的デブリード
マンとしての wet-to-dry dressing などの従来からの
治療に対して，有意に効果的であることが示唆されて
いる．

・生物学的デブリードマンとしては，無菌培養され
たハエの幼虫を用いる maggot therapy14）15）がある．こ
の方法は患者に与える侵襲が比較的少ないというメ
リットがあるとされている．

・酵素製剤あるいは多糖ビーズなどによる酵素的デ
ブリードマンに関しては，慢性潰瘍においてはブロメ
ラインの壊死組織除去作用を検討したランダム化比較
試験が 1 編16）あるものの，糖尿病性潰瘍に関しての評
価は定まっていない．

・PAD 等の末梢動脈血流不全による虚血状態が存
在する場合には，観血的操作によって壊死や壊疽が拡
大する可能性があるため，従来は虚血例における四肢
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末梢の外科的ブリードマンは禁忌とする考えもあっ
た．このため，PAD 合併例での外科的デブリードマン
は慎重に行うべきであり，施行前に末梢皮膚の血流状
態を評価しておく必要がある．

・外科的デブリードマンで切除する組織の量や範囲
が多い場合には，患者に与える侵襲も大きくなるため，
術後に全身状態の悪化を招く可能性がある16）．術前に
貧血や低蛋白血症，出血傾向の有無を含めた全身状態
の把握と凝固能に影響を及ぼす可能性のある抗血小板
薬，抗凝固薬などの服薬状況のチェックが必要である．
なお，循環器疾患のガイドラインでは，出血のコント
ロールが容易な小手術ではこれらの薬剤を中止せず実
施するよう勧めている17）．脳梗塞のガイドラインで
も，ワルファリンは「内服継続が望ましい」，抗血小板
療法は「続行してよい」としている18）．しかしながら，
これらの薬剤を中止可能な患者も存在するので，まず
担当医に相談の上，個々の症例ごとに対応するのが望
ましい．また，中止できない場合には，外科的デブリー
ドマンとしては不十分ではあるが，壊死組織内で出血
しない範囲に収める方法もある（壊死組織内であれば
処置時の痛みも含め，体に対するストレスはほとんど
無いと考えられる）．
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CQ 11：感染徴候のない糖尿病性潰瘍にはどの
ような外用薬を用いればよいのか？

推奨文：
糖尿病性潰瘍の外用療法として，滲出液が適正もし

くは少ない創面にはトラフェルミン，プロスタグラン
ディン E1 の使用を推奨する．滲出液が少ない創面に
はトレチノイントコフェリルの使用を推奨する．滲出
液が過剰または浮腫が強い創面にはブクラデシンナト
リウムの使用を推奨する．
推奨度：
トラフェルミン，プロスタグランディン E1，トレチ

ノイントコフェリル，ブクラデシンナトリウム：B
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解説：
・糖尿病性潰瘍に特化した臨床試験が行われたのは

ト ラ フ ェ ル ミ ン（basic fibroblast growth factor：
bFGF）のみであり，エビデンスレベル II のランダム化
比較試験が 2 編ある1）2）．プロスタグランディン E1，ブ
クラデシンナトリウム，トレチノイントコフェリルに
関しては，それぞれ症例報告3）～6）しかなく，エビデンス
レベル V となる．しかしながら，同様の慢性皮膚創傷
である褥瘡のガイドラインにおいては，これら 3 製剤
はトラフェルミンと同程度の推奨度を得ていることか
ら，委員会でのコンセンサスに基づいて，これらの外
用薬に関する推奨度をトラフェルミンと同等とした．

・アルミニウムクロロヒドロキシアラントイネー
ト，塩化リゾチーム，アズレン，幼牛血液抽出物，白
色ワセリン，酸化亜鉛，ジメチルプロピルアズレンな
どの外用薬は，褥瘡においては推奨度 C1 となってい
るが，糖尿病性潰瘍治療に関する報告は少ないので推
奨していない．しかし，糖尿病性潰瘍に対するこれら
の使用を否定するものではない．

・トラフェルミンは血管新生作用，肉芽形成促進作
用等によって創傷治癒を促進する7）～9）．創傷治癒効果
は強いが，スプレータイプのため単剤では創部の湿潤
環境を維持しにくいので，他の外用薬やドレッシング
材などを併用するとよい10）．また，トラフェルミンは
スプレータイプとして発売されており，局所濃度が有
効性に大きく影響する薬剤であることから，外来通院
による糖尿病性潰瘍患者に投与する場合，使用法を十
分理解させる必要がある．更に，白色ワセリンなどの
油性基剤軟膏などと併用するなど，湿潤環境を維持す
るための工夫が必要である．近年ではトラフェルミン
は肥厚性瘢痕を来たしにくいとする報告もなされてい
ることから，糖尿病性潰瘍患者において QOL 向上も
期待できる薬剤である11）．

・プロスタグランジン E1 は皮膚血流増加作用12），
血管新生促進作用13）14）により，創傷治癒を促進する．ま
た，線維芽細胞にも作用して増殖を促進し15）16），さらに
線維芽細胞からの IL-6 を増加させることで，角化細胞
の増殖をも促進する17）18）．油脂性のプラスチベースが
基剤として用いられているので，滲出液量が適正ない
し少ない創に適しており，滲出液の多い創面や浮腫の
強い創面には向かない．

・トレチノイントコフェリルは線維芽細胞をはじめ
とする細胞の遊走能を促進する作用や，細胞増殖促進
作用などにより肉芽形成促進作用および血管新生促進

作用を発揮する17）～20）．基剤として水分を 70％ 含む乳
剤性基剤を用いているため，乾燥傾向の強い創面に適
している10）が，滲出液の多い創面や浮腫の強い創面に
は向かない．

・ブクラデシンナトリウムは局所血流改善作用，血
管新生促進作用，肉芽形成促進作用，表皮形成促進作
用などにより創傷治癒を促進する21）～24）．基剤のマクロ
ゴールが吸湿性を有するため，滲出液過多の創面や浮
腫の強い創面に使用するのがよい．一方，滲出液の少
ない創では乾燥を招くことがあるので注意が必要であ
る．

・近年，創傷治療における各種増殖因子の効果が注
目されてきており，糖尿病性潰瘍治療において
platelet-derived growth factor（PDGF）ではエビデン
スレベルの高い報告が存在する．PDGF は米国におい
ては既に糖尿病性潰瘍に対して臨床応用されている
が，本邦では未だ使用不可能である．

・糖尿病性潰瘍における銀含有包帯薬や銀局所用薬
は広く使用されているが，それらの臨床効果を評価す
るランダム化比較試験は存在しない25）．

・本邦未発売の軟膏製剤が糖尿病性潰瘍に有効であ
るとする報告は少数ながらみられるが，いずれもエビ
デンスレベルは低い26）～29）．
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CQ 12：感染徴候のない糖尿病性潰瘍に対して
どのようなドレッシング材を用いれば
よいのか？

推奨文：
滲出液が適正～少ない創面にはハイドロコロイド，

ハイドロジェル，ポリウレタンフォームの使用を選択
肢の 1 つとして推奨する．滲出液が過剰または浮腫が
強い創面にはアルギン酸塩，ハイドロファイバーⓇの使
用を選択肢の 1 つとして推奨する．
推奨度：
ハイドロコロイド，ハイドロジェル，ポリウレタン

フォーム，アルギン酸塩，ハイドロファイバーⓇ：C1
解説：
・糖尿病性潰瘍における閉塞性ドレッシング療法に

おいて，ハイドロコロイドに関しては，1 つのランダム
化比較試験1）がなされており，エビデンスレベル II で
ある．しかし，症例数が少ないため推奨度を C1 とし
た．ハイドロジェルでは，3 つのランダム化比較試
験2）～4）がなされており，エビデンスレベル II である．こ
れらの報告においては，ハイドロジェルの有効性に関
する結論が一定していないことから推奨度を C1 とし
た．ポリウレタンフォームに関しても，2 つのランダム
化比較試験5）6）がなされており，エビデンスレベル II
である．しかし，その有効性に関する結論が一定して
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いないことから推奨度を C1 とした．アルギン酸ド
レッシングに関しては，1 編のランダム化比較試験と
1 編の分析疫学的研究がある．ランダム化比較試験で
は，銀含有ハイドロファイバーⓇに比較しアルギン酸カ
ルシウム被覆材は，潰瘍の深さの改善で劣ると報告さ
れている．分析疫学的研究では，従来のガーゼドレッ
シングに比較し，治癒期間において有意差はみられて
いない7）8）ので，推奨度を C1 とした．ハイドロファイ
バーⓇに関しても 1 つのランダム化比較試験7）がなされ
ており，エビデンスレベル II である．しかし，症例数
が少ないため推奨度を C1 とした．

・褥瘡においては推奨度 C1 とされているキチン，
ハイドロポリマーなどは，糖尿病性潰瘍に関しての報
告は少ない．このため糖尿病性潰瘍に対して推奨しな
いが，これらの使用を否定するものではない．

・糖尿病性潰瘍においては，局所の感染に十分注意
することを前提として，創面および創周囲皮膚の状態
や患者の全身状態やドレッシング材自体の特性を考慮
しながら，使用するドレッシング材の種類と使用時期
を選択する必要がある9）10）．また，ドレッシング材では
湿潤環境の保持とともに，免荷や局所保護作用が期待
できる．さらに，コメディカルの負担も減ずることが
できるなど有用性も大きい．

・慢性創傷では密封した創面から得られた滲出液が
細胞増殖を阻害するという報告がある11）．wound bed
preparation とはあくまで適切な滲出液の制御による
治療法であり，その理論と実際を熟知した上で，糖尿
病性潰瘍治療に用いるべきである．閉塞性ドレッシン
グ療法においては，糖尿病性潰瘍に特化した報告は少
ないことから，基本的には褥瘡を中心とした慢性創傷
の処置に準ずるのが妥当であると考えられる．

・ハイドロコロイドは創部に固着することなく湿潤
環境を維持する．創部の乾燥によって生じる痂皮の形
成を防ぐ．創部の湿潤環境によって表皮細胞の遊走を
促進し，治癒を促す12）．また，ハイドロコロイドは創部
を閉鎖し，露出した神経末端が空気に曝されることを
防ぐ．これによって，浅い創傷に特有なヒリヒリする
疼痛を軽減する13）．

・ハイドロジェルは湿潤環境を維持して肉芽や上皮
の形成を促進すると共に，速やかな冷却効果により炎
症を軽減して疼痛を軽減する14）．また，透明なので創
面の観察が可能である15）．

・ポリウレタンフォームは自重の約 10 倍の滲出液
を吸収し，適切な湿潤環境を維持して肉芽や上皮の形

成を促進する．ドレッシング材の溶解や剥落による創
部の残渣がない．また，創部接触面は非固着性ポリウ
レタンネットのため，創面からずれても形成された上
皮の剥離を起こしにくい14）．

・アルギン酸塩は自重の 10～20 倍の吸収力があ
る14）．多量の滲出液を吸収しゲル化し，創面に湿潤環
境を維持することにより治癒を促進する15）．また，創
部との接触面でアルギン酸塩中のカルシウムイオンと
血液・体液中のナトリウムイオンの交換が起こり，カ
ルシウムイオンは濃度勾配により毛細血管内に拡散す
る．これにより止血作用が得られる16）．

・ハイドロファイバーⓇは，自重の約 30 倍の吸収力
がある14）．アルギン酸塩の約 2 倍の水分保持力を持
ち，治癒に最適な湿潤環境を長期間維持し，肉芽形成
を促進する14）．吸収した滲出液の横方向への広がりを
抑え，創周囲の健常皮膚の浸軟を防止する14）．また，銀
含有ハイドロファイバーⓇは細菌などを含む滲出液を
内部に閉じ込め，創部への逆戻りを抑える．この状態
で銀イオンが放出されるので，滲出液に含まれた細菌
を迅速かつ効率的に抗菌することができる17）～19）．
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CQ 13：糖尿病性潰瘍に対して陰圧閉鎖療法は
有用か？

推奨文：
糖尿病性潰瘍に対する陰圧閉鎖療法については，感

染の有無に十分注意して使用することを推奨する．

推奨度：B
解説：
・陰圧閉鎖療法自体は褥瘡治療を中心として高い有

効性をもたらす治療法として認識されており，ランダ
ム化比較試験が 2 編1）2）あり，エビデンスレベル II であ
る．

・陰圧閉鎖療法は滲出液を排除し，細菌を減少させ，
さらに潰瘍部の空間を陰圧で引き寄せることから効果
を呈する3）～5）．

・本邦でも 2010 年より VACⓇが使用できるように
なったものの，依然として自家製器具により治療され
る症例が存在することが予想される．両者とも創面を
陰圧にして加療する基本原則は同じであり，自家製器
具による陰圧閉鎖療法も VACⓇに準じた治療効果が期
待できるが，感染の問題もあることから経験を有する
医師が適切に使用すべきである．

・慢性創傷に適用される密封包帯をした創面から得
られた滲出液が細胞増殖を阻害するという報告があ
り，慢性創傷面を長期に渡って密封する治療に関して
は注意が必要である6）．

・海外においては携帯型 VACⓇシステムが用いられ
ている．本装置はきわめて小型であり，外来通院によ
る糖尿病性潰瘍患者に対しては QOL の向上を図るこ
とが可能であると考えられる．しかしながら，感染の
有無や壊死物質出現の有無などを観察することの重要
性は論を待たず，医師による定期的な観察が必要不可
欠である．
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in diabetic foot ulcers. Diabetes Metab Res Rev 2008; 24:
S76―80.

5）Clare MP, Fitzgibbons TC, McMullen ST, Stice RC,
Hayes DF, Henkel L.: Experience with the vacuum as-
sisted closure negative pressure technique in the treat-
ment of non-healing diabetic and dysvascular wounds.
Foot Ankle Int 2002; 23: 896―901.

6）Bucalo B, Eaglstein WH, Falanga V.: Inhibition of cell
proliferation by chronic wound fluid. Wound Repair Re-

gen 1993; 1: 181―186.

CQ14：免荷装具の装着は糖尿病性潰瘍の治療お
よび予防に有用か？

推奨文：
・免荷装具は圧迫によって生じた潰瘍を圧力分散効

果により治癒させるため，使用することを推奨する．
（B）

・圧迫予防に関しても有効と考えられるため，使用
することを選択肢の 1 つとして推奨する．（C1）
推奨度：治療：B，予防：C1
解説：
・免荷装具を用いた治療に関してはシステマティッ

クレビューが 1 編1）あり，エビデンスレベル I である．
ただし，専門的な装具士が作成したオーダーメイドの
装具を用いての治療であり，いずれの医療機関におい
ても対応可能というわけではないため，推奨度を B
とした．

・予防に関しては医療用靴が有用であると思われる
が，システマティックレビューが 1 編9）あるものの，対
象となる糖尿病性潰瘍では非ランダム化比較試験が 1
編10）のみであった．もう 1 編ランダム化比較試験があ
るが，これは治療用靴と通常の靴で潰瘍の再発率に有
意差を認めなかったとする内容であった11）．エビデン
スレベル III であり推奨度を C1 とした．

・神経障害などにより足変形や知覚障害をきたした
患者では，皮膚にかかる圧力の異常によってしばしば
足底や足趾に潰瘍が生じる．このため特定部位に過剰
な圧を加えないこと，すなわち免荷は糖尿病性潰瘍な
かでも神経障害性潰瘍に対する治療の基本である．簡
単な免荷装具としてはインソールがあるが，下肢を
しっかり固定し，できる限り大腿や下腿で体重を支え
るようにした装具はさらに大きな効果を有するとされ
ている．

・Total contact cast（以下，TCC と略，石膏ギブス
で行う固定方法）は免荷装具の最もスタンダードな形

態でかつ効果的とされている．実際，従来のドレッシ
ング材を用いた治療と TCC を装着した群では，後者
の方が有意に創治癒率が高かった2）．ただ TCC は取
り外しが不可能で巻きなおしが必要であり，技術的に
も難しいことなどから，より簡便に使用できる方法が
望ましいとされている．そこで，取り外し式の既製の
下肢装具である removable cast walker とその上から
速乾性のプラスチックギブスを巻いて固定した non
removable cast を比較したところ，12 週後において後
者の方が有意に治癒率が高かったとの報告がある3）．
また，removable cast を non removable cast に改造し
たものは TCC と比較して治癒率に差が無かったこと
から，装着が簡単な前者を推奨するとした報告がみら
れる5）～7）．その一方で，TCC と custom-made tempo-
rary footwear では潰瘍治癒率に差がなかったとする
報告も見受けられる8）．
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CQ 15：血行障害による糖尿病性潰瘍にはどの
ような薬物が有用か？

推奨文：
・血行障害に起因する糖尿病性潰瘍での薬物療法と

して，抗血栓薬ではダルテパリンの有用性は高く，投
与するよう推奨する（B）．血管拡張薬ではプロスタグ
ランディン E1：PGE1，Lipo-PGE1 を投与するよう推
奨する（B）．

・アルガトロバン，塩酸サルボグレラート，シロス
タゾール，ベラプロストナトリウムについては投与す
ることを選択肢の 1 つとして推奨する（C1）．
推奨度：ダルテパリン，PGE1，Lipo-PGE1：B
アルガトロバン，塩酸サルボグレラート，シロスタ

ゾール，ベラプロストナトリウム：C1
解説：
・血行障害性潰瘍に対する抗血栓薬の有用性を示す

報告のエビデンスレベルは薬剤により異なる．ダルテ
パリンではランダム化比較試験があり1）エビデンスレ
ベルは II であるが，ケタンセリン，ペントキシフィリ
ンは症例対照研究のみであり3）4），エビデンスレベルは
IVb である．その他の抗血栓薬におけるエビデンスレ
ベルは低いものの，アルガトロバンでは症例集積研
究5），塩酸サルボグレラートにおいては PAD で有効
とする報告6）がありエキスパートオピニオンも多い．シ
ロスタゾールは糖尿病性潰瘍に対する検討は無いが，
糖尿病に合併することが多い PAD に対する治療効果
は高く7），同等に評価した．また，血管拡張薬も同様に
薬剤による差がみられる．イロプロストではランダム
化比較試験があり8）9）エビデンスレベル II であるが，本
邦では承認されておらず，今後，臨床治験が予定され
ている．PGE1 は症例報告のみであるが10），本邦で頻
用され，有効との症例報告も多く見られるため，委員
会のコンセンサスに基づき，同様の作用機序を有する
Lipo-PGE1 も含めて推奨度 B とした．ベラプロストナ
トリウムは糖尿病性潰瘍に対するエビデンスレベルの
高い論文はないが，内服で頻用されること及び糖尿病
に合併した PAD や他の要因による潰瘍での効果も加
味し，推奨度 C1 とした．

・糖尿病患者に潰瘍性病変を伴う場合，いわゆる神

経障害に伴う潰瘍と，PAD などの血行障害による潰瘍
に大きく分けることができる．血行障害による場合，
PAD にみられるような主幹動脈の閉塞による虚血性
壊死以外に，microangiopathy による比較的浅い潰瘍
のことがある．また，神経障害に伴う潰瘍との鑑別が
困難な例や，双方が原因となって潰瘍を生じる例もあ
るが，今回はあえて成因ごとの薬物療法について提示
する．

・血行障害性潰瘍に対しては，主に抗血栓薬と血管
拡張薬が用いられる．抗血栓薬は血小板凝集抑制作用，
抗血栓作用，微小循環改善作用，また薬剤によっては
血管拡張作用を有する．血管拡張薬としては PGE1，
Lipo-PGE1，PGI2，PGI2 誘導体などがあるが，本邦では
経動静脈的には PGE1 と Lipo-PGE1 が，内服では PGI
2 誘導体が用いられることが多い．本項目では，抗血栓
薬，血管拡張薬の順に記載した．

・Low-molecular weight heparin（LMWH）であるダ
ルテパリンは，抗血栓薬の中で唯一，足潰瘍があり
PAD を合併する糖尿病患者でのランダム化比較試験
がある．プラセボと比較し有意差をもって治癒率や切
断回避率の上昇を認めているが，治癒までの期間は短
縮されていない1）．また，潰瘍に対する効果には触れら
れていないが，同じ施設から同様なランダム化比較試
験がなされ，ダルテパリン投与群で皮膚の酸素化の亢
進と血栓形成作用の低下がみられている2）．

・本邦での薬価収載はないが，5-HT2A�2C 受容体
拮抗薬であるケタンセリンを重症末梢血管障害をもつ
糖尿病性足潰瘍患者に投与した二重盲検症例対照研究
がある．3 カ月後の潰瘍縮小率を検討しているが，50％
以上の縮小例はケタンセリン投与群で 58％，プラセボ
群では 37％ と有意差を認めないものの治療効果が得
られている3）．

・ペントキシフィリンは脳代謝賦活薬であり，PGI2
遊離促進により抗血小板遊離抑制作用を示すが，本邦
では 1999 年に薬価削除されている．虚血性の糖尿病性
潰瘍患者に対し，血管拡張薬や外用薬などの通常療法
のみの群，これらに加えてペントキシフィリン 400 mg
×3 回を経口投与した群を比べると，8 週間後の潰瘍に
対する治療効果は通常療法のみの群で 50％，投与群で
80％ と有意差をもって効果がみられている4）．

・アルガトロバンは，43 名の膠原病や褥瘡，糖尿病
などの皮膚潰瘍患者に対して検討が行われている．

「血行障害性か神経障害性かの区別はされていない
が，」糖尿病性潰瘍患者 14 名に投与され，69％ の症例
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で縮小以上の効果を認めており5），実際の臨床でも頻
用される．

・塩酸サルボグレラートも同様に糖尿病性潰瘍に対
する良質なエビデンスはないものの，有効とするエキ
スパートオピニオンは多く，頻用されている．本邦に
おいては虚血性潰瘍を認める重症慢性動脈閉塞症に対
する試験で皮膚潰瘍の縮小，疼痛・冷感の改善がみら
れている6）．

・シロスタゾールは，PAD 患者 177 名を対象とした
本邦での多施設二重盲検試験において，下腿潰瘍の縮
小効果を認めたという報告がある7）．糖尿病性潰瘍に
関しては検討されていないが，PAD 患者では糖尿病を
合併することが多く，糖尿病性潰瘍に対しても有効と
するエキスパートオピニオンは多い．

・アスピリン，チクロピジンは頻用される薬剤であ
るが，糖尿病性潰瘍の治療に対する十分な検討はなさ
れていない．

・イコサペント酸エチルは，本邦における臨床試験
成績で閉塞性動脈硬化症患者の 80％ 程度でやや改善
以上の効果がみられたとの報告があるが，この試験で
の基礎疾患は糖尿病に限られていない．

・血管拡張薬においては，プロスタサイクリンアナ
ログであるイロプロストでランダム化比較試験があ
る．投与群では 62％（31 症例）で改善し，プラセボで
は 23.5％（12 症例）と有意差をもって投与群で効果が
みられている6）．潰瘍に限らず虚血性皮疹をもつ糖尿
病患者に対してプラセボと比較した検討でも，投与群
での有意な治療効果が得られている7）．しかし，本薬剤
は，欧米での承認は得られているものの本邦での薬価
収載はなく，臨床試験が予定されている段階である．

・PGI2 誘導体であるベラプロストナトリウムにお
いては，PAD での間歇性跛行距離と ABI の改善，糖尿
病に合併した PAD 患者における末梢循環動態改善効
果などが報告されている．糖尿病合併 PAD 患者に対
するベラプロストナトリウムの効果については分析疫
学的研究11）と 1 編の皮膚潰瘍縮小効果の症例集積研究
の報告12）がある．糖尿病性潰瘍に対する有効性を証明
した論文はないものの，内服薬であるため頻用されて
おり，有効とするエキスパートオピニオンも多い．
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CQ 16：神経障害による糖尿病性潰瘍にはどの
ような薬物が有用か？

推奨文：
神経障害に起因する糖尿病性潰瘍に対しては，抗血

栓薬であるダルテパリンを選択肢の 1 つとして推奨す
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る．（C1）
血管拡張薬である Lipo-PGE1（プロスタグランディ

ン E1）の投与を行うよう推奨する（B）．PGE1 を投与
することを選択肢の 1 つとして推奨する．（C1）
推奨度：Lipo-PGE1：B，ダルテパリン，PGE1：C1
解説：
・神経障害性の潰瘍に対しては，抗血栓薬では低分

子ヘパリン（low-molecular weight heparin：LMWH）
であるダルテパリン，ペントキシフィリンで有効とす
る症例報告がある1）2）が，ペントキシフィリンは CQ15
で述べたように薬価削除されている．血管拡張薬では
Lipo-PGE1 の有効性が高い3）～6）．

・抗血栓薬では，ダルテパリン（2,500 単位）を，末
梢神経障害や末梢動脈閉塞性疾患を合併する糖尿病性
潰瘍患者 10 名に 8 週間投与し，8 名で潰瘍の範囲の減
少をみとめ，うち 4 名で治癒したとされるが，成因と
して末梢神経障害性と末梢動脈閉塞性の明確な区別は
されておらず，症例数も少ない1）．また，インスリン使
用中の神経因性糖尿病性潰瘍患者 12 名を対象として，
ペントキシフィリン 400 mg×3 回を経口投与したと
ころ，6 カ月間検討が行えた 9 例中 8 例で有効であっ
たと報告されている2）．

・血管拡張薬においては，Lipo-PGE1 を用いた検討
は多くなされており，プラセボ及び PGE1 と比較され
た試験がある．糖尿病性神経障害もしくは糖尿病性潰
瘍のみられる患者のみを選択し，二重盲検ランダム化
比較試験を①Lipo-PGE1 10 μg�日 ②プラセボ ③
PGE1 40 μg�日，の 3 つのグループに分けて 4 週間行
い，Lipo-PGE1 群ではプラセボとは 1 週目で，PGE1
とは 2，3 週目で有意差をもって潰瘍の縮小がみられて
いる3）．また，糖尿病性神経障害による自発痛，知覚異
常などの症状，または糖尿病性神経障害を誘因とする
皮膚潰瘍，壊死のうち少なくとも一方を有する入院患
者で，Lipo-PGE1 と PGE1 を 4 週間投与した多施設ラ
ンダム化比較試験もある．潰瘍，壊疽を有する症例は
それぞれ 27 名，24 名で，自発痛，知覚の異常，および
皮膚潰瘍，壊疽の最終改善度において Lipo-PGE1 は
PGE1 より有意に優れていること，潰瘍の縮小率も
Lipo-PGE1 の方が大きいことが報告されている4）．さ
らに，1 編の糖尿病性神経障害および皮膚潰瘍に対す
るプラセボを対照とした多施設非ランダム化コント
ロール比較試験があり，皮膚潰瘍の改善率は投与群
69％，プラセボ群 32％ と有意に優れた効果がみられて
いる5）．その他，神経障害を伴う糖尿病性潰瘍 4 例に投

与し有効6）など多数の症例報告があり，その有効性は高
い．

・PGE1 においては，糖尿病性神経障害に伴う潰瘍
11 例に対し，20～80 μg�日の PGE1 を点滴静注し，有
効以上の改善率は 73％ という症例集積研究7）がある．
また，糖尿病性神経障害を起因とする 9 例の diabetic
foot（壊疽 1 例，潰瘍 8 例）に対し，PGE1 を 5 症例で，
Lipo-PGE1 を 4 症例で投与し 77.8％ で治癒したが，虚
血性壊死例では無効であったとの報告8）がある．
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CQ 17：糖尿病性神経障害にアルドース還元酵
素阻害薬（ARI）は有用か？

推奨文：ARI 全般に対しては有効性を示す論文は
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少ないが，エパルレスタットについては有効性を示す
論文も多く，ARI を使用することを選択肢の 1 つとし
て推奨する．
推奨度：C1
解説：
・糖尿病性神経障害に対する ARI の効果に関して

はシステマティックレビューが 2 編1）2）あり，エビデン
スレベル I である．しかしながら，プラセボと比較して
治療効果に有意差はないとしている．また，評価する
パラメーターにより効果判定が異なるというメタアナ
リシス3）もあり，推奨度 C1 とした．

・糖尿病性神経障害は網膜症や腎症と並んで高血糖
の状態が長く続くことによって生じる 3 大合併症の 1
つであり，多発性神経障害，自律神経障害，単一性神
経障害に分類される．

・高血糖状態ではアルドース還元酵素が活性化しポ
リオール代謝経路の亢進が起こり，細胞内にソルビ
トールやフルクトースが蓄積する．そのため浸透圧の
上昇，神経細胞膜の Na＋�K＋-ATPase 活性が低下し，電
気的刺激伝導が遅れ神経障害をきたす．このような症
状に対し ARI に目が向けられ 1980 年代には多くの薬
剤が開発されたが，皮疹などの副作用が強く出たため
に治験が中止された薬剤も多い．本邦で保険適応のあ
る ARI はエパルレスタットのみであるが，他の ARI
に対する検討も多くなされている．なお，今回の検討
においては有痛性糖尿病性神経障害，自律神経障害の
みに対して検討を行った報告は煩雑になるため除いて
いる．

・ARI に対する全般的な評価は，多発性神経障害に
対して投与した場合，プラセボと比較し治療効果に有
意差がないというシステマティックレビューが 2 編あ
る1）2）．また，メタアナリシスでは，正中運動神経伝達
速度（NCV）に関してはコントロール群と比べて改善
が得られているものの，他のパラメーターでは有意差
がなく，短期間の検討では効果に対する評価は難しい
としている3）．

・エパルレスタットは本邦で承認，発売されており，
最も多くの報告がある．神経障害発症の早期に投与す
れば自律神経機能に対しては有効だが，運動，感覚神
経障害には無効とするランダム化比較試験4），血糖値
のコントロールがよく，細小血管障害が軽度な症例で
あれば神経障害の進行を遅らせ症状を軽快させるとい
うランダム化比較試験5）の他にも 3 編のランダム化比
較試験がある．また，下肢しびれ感，感覚異常，冷感

が有意に改善し，自覚症状，神経機能の改善がみられ
たとの報告もある7）8）．その他，海外も含め分子疫学的
研究，記述研究は多くみられ有用性は高いと考えられ
る．

・その他の ARI については，トルレスタットにおい
て神経障害のリスクを減ずるというメタアナリシス9）

や，2 編のランダム化比較試験があり10）11），その有用性
が示唆されている．

・ゼナレスタットにおいては，用量依存的に効果が
みられたというランダム化比較試験がある12）．

・フィダレスタットでは糖尿病性神経障害を改善し
たという非ランダム化比較試験が 1 編みられる13）．

・ポナルレスタットでは，プラセボと有意差がみら
れないとするランダム化比較試験が 3 編14）～16），いくつ
かのパラメーターでは有効な所見が得られるとする報
告が 1 編みられる17）．

・ラニレスタットにおいても，軽度から中等度の運
動神経障害においては効果がみられるものの，感覚神
経障害ではプラセボと有意差がみられなかったという
ランダム化比較試験18）と感覚神経，運動神経の機能が
改善されたというランダム化比較試験が 1 編ずつみら
れる19）．

・ソルビニルでは効果がないというランダム化比較
試験が 2 編20）21），他にも効果はないとする非ランダム
化比較試験がみられる．このように ARI の神経障害に
対する効果は薬剤により差があることが分かる．また，
神経障害を評価するにあたって何をパラメーターにす
るかによって効果判定が変わることも考えられ，統一
された判定基準を設けることが望まれる．

・他にも糖尿病性神経障害に対して試みられている
薬剤は多岐にわたり，抗酸化剤である α リポ酸や L-
カルニチンによる報告は多い．また，C-ペプチド，
PKCβ 阻害剤，脂溶性ビタミン B1 誘導体であるベン
フォチアミン，ACE 阻害薬であるトランドラプリル，
Lipo-PGE1 なども比較的多くの報告がみられる．その
他，塩酸サルポグレラート，γ-リノレン酸，クロミプラ
ミン，デシプラミン，亜鉛，ビタミン B12，PGE1，シク
ランデレート，ガングリオシドなどを投与した報告が
ある．
（追記）ARI 以外の薬剤としては，γ-アミノ酪酸誘導

体であるプレガバリンが本邦で 2010 年 10 月に「末梢
性神経障害性疼痛」に対する効能・効果の承認を得て
いる．
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CQ 18：血糖コントロールは糖尿病性潰瘍の治
癒率向上に有用か？

推奨文：
局所の創傷治癒阻害因子が減少し創傷治癒機転改善

につながることから，血糖コントロールを行うことを
推奨する．
推奨度：B
解説：
・糖尿病性潰瘍の治癒率向上に対する血糖コント

ロールの効果に関しては，症例報告が 5 編あり1）～5），エ
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ビデンスレベル V および VI である．しかしながら，原
疾患の症状をコントロールすることは局所の創傷治癒
阻害因子の減少に繋がることは基礎的検討や病態を考
えても明らかであり，推奨度 B とした．

・糖尿病性潰瘍患者における血糖コントロールの潰
瘍治癒に関する検討は症例報告やエキスパートオピニ
オンが多数を占めており，諸外国のガイドラインでも
推奨されている．糖尿病性潰瘍の形成には様々な創傷
治癒阻害因子が関与し，血糖コントロールを行うこと
で，これらの創傷治癒阻害因子の減少による創傷治癒
機転の改善が図られると考えられる6）～13）．
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CQ 19：糖尿病患者の栄養状態を改善すること
は糖尿病性潰瘍の治癒を促進するか？

推奨文：
栄養に関する専門家による栄養指導を受けながら栄

養状態を改善することを選択肢の 1 つとして推奨す
る．
推奨度：C1
解説：
・栄養状態の改善と糖尿病性潰瘍の治癒促進に関し

ては，良質な非ランダム化比較試験が 1 編あり1），エビ
デンスレベル III であるが，栄養に関する専門家が存
在しない施設もあるため推奨度を C1 とした．

・一般に潰瘍治療における栄養サポートチーム
（NST）の介入は重要であるとされるが，糖尿病性潰瘍
患者に特化した栄養と創傷治癒に関する報告は多くな
い．糖尿病性潰瘍患者は他の皮膚潰瘍を伴う疾患に比
較し，日常生活レベルはそれほど低くなく，栄養状態
改善の必要性は少ない．しかも原疾患治療の為にカロ
リー制限を行っている患者も多いため，潰瘍治療のみ
の目的で過剰な栄養補給をするべきではない．しかし
ながら，時に栄養状態が不良である患者も存在するた
め，その様な患者においては栄養状態改善が必要とな
る．この場合，患者の一日血糖の推移をみながら，栄
養士などの栄養サポートチーム（NST）による栄養相
談を試みるべきである2）～4）．
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210.（エビデンスレベル V）

4）Himes D.: Protein-calorie malnutrition and involuntary
weight loss: the role of aggressive nutritional interven-
tion in wound healing. Ostomy Wound Manage 1999; 45:
46―51, 54―55.
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CQ20：血液透析を受けていることは糖尿病性潰
瘍の発生および治癒遷延因子として注意
すべきか？

推奨文：
透析療法を施行されている糖尿病患者においては，

皮膚潰瘍の発生とその治癒遷延に透析が影響を及ぼし
得ることに注意を払いながら診療に当たることを推奨
する．
推奨度：B
解説：
・糖尿病性潰瘍に及ぼす透析の影響を検討した報告

は，後ろ向きコホート研究が 5 編1）～5）あり，いずれもエ
ビデンスレベル IVb である．しかしながら，高度の糖
尿病性腎障害を伴う患者では透析は生命維持に不可欠
のものであり，こういった腎不全患者に対して透析を
導入しないわけにはいかず，透析の有無に関するラン
ダム化比較試験を行うことは不可能である．このため，
合併症の多い透析患者をハイリスク患者とみなし診療
にあたることは有用と考え，推奨度 B とした．

・透析患者における血管の石灰化はしばしばみられ
るものであり，透析が石灰化を進行させることが知ら
れている．すなわち透析という医療行為は「動脈硬化
を進展させる」ことによって，間接的な作用として糖
尿病の皮膚潰瘍に影響を与えると考えられる．このた
め，透析治療を受けている糖尿病患者は，通常よりも
皮膚潰瘍の発生と増悪に関するリスクファクターを 1
つ余分に有していることを意識しつつ診療に当たるこ
とが望ましい．

・虚血性潰瘍の危険因子として糖尿病患者で透析を
受けている場合を挙げている報告（オッズ比 21.58）1），
糖尿病性潰瘍患者における大切断の危険因子は透析で
あるとした報告（ハザード比 2.14）2），透析患者のうち
大切断にいたった患者に於ける危険因子は糖尿病であ
るとした報告（ハザード比 7.4）3），重症虚血肢において
切断や死亡にいたる危険因子は透析であるという報告

（オッズ比 8.93）4），糖尿病性腎症が重症化するほど潰
瘍発生率や切断率が高くなるという報告5）などがみら
れる．それぞれ解析の角度が異なるが，糖尿病患者に
おいて透析を受けていることが虚血性潰瘍の発症やそ
れの悪化につながる可能性があることを示唆してい
る．その一方で，大切断に至った透析患者において，
切断部位（膝上か膝下か）や生命予後は糖尿病の有無
で差を認めなかったという報告もある6）．

・我が国における透析患者数は右肩上がりに増加し
続けており，新規に透析導入になる患者の半数以上が
糖尿病腎症によるものである．本邦における透析の
95％ は血液透析であり，腹膜透析はわずか 5％ 程度で
あるのに対し，海外では 2�3 が血液透析で 1�3 が腹膜
透析であるとされている．透析と糖尿病性潰瘍に関し
て検討された報告では，血液透析ないしは腹膜透析の
みを対象としたもの及び両透析法を対象としたものの
3 種類が存在することに注意が必要である．

文 献

1）Yasuhara H, Naka S, Yanagie H, et. al: Influence of dia-
betes on persistant non healing ischemic foot ulcer in
end-stage renal disease. World J Surg 2002: 26: 1360―
1364（エビデンスレベル IVb）

2）Miyajima S, Shirai A, Yamamoto S, et al: Risk factors
for major limb amputations in diabetic foot gangrene
patients. Diabet Res Clin Pract 2006; 71: 272―279（エビデ
ンスレベル IVb）

3）Speckman RA, Bedinger MR, Frankenfield DL, et al :
Diabetes is the strongest risk factor for lower-
extremitiy amputation in new hemodyalysis patients.
Diabetes Care 2004: 27: 2198―2203（エビデンスレベル
IVb）

4）Volaco A, Chantelau E, Richter B, et al : Outcome of
critical foot ischaemia in longstanding diabetic pa-
tients: a retrospective cohort study in a specialized ter-
tiary care centre. Vasa 2004: 33: 36―41（エビデンスレベ
ル IVb）

5）Schleiffer T, Holken H, Brass H: Morbidity in 565 type
2 diabetic patients according to stage of nephropathy. J

Diabetes Complications 1998: 12: 103―109（エビデンスレ
ベル IVb）

6）Korzets A, Ori Y, Rathaus M, et al: Lower extremity
amputation in chronically dialysed patients: A 10 year
study. Isr Med Assoc J 2003: 5: 501―505

CQ 21：高圧酸素療法（hyperbaric oxygen
therapy）は糖尿病性潰瘍に有用か？

推奨文：
糖尿病性潰瘍に対し高圧酸素療法（hyperbaric oxy-

gen therapy）を行うことを選択肢の 1 つとして推奨す
る．ただし，この設備を有する機関はそれほど多くな
い．
推奨度：C1
解説：
・高圧酸素療法（hyperbaric oxygen therapy）の糖
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尿病性潰瘍に対する有用性については，5 編のシステ
マティックレビュー1）～5）があり，エビデンスレベル I
である．また，そのうち 4 編1）2）4）5）では有用としている
が，残り 1 編3）では有用性の評価は定まっていない．さ
らには，この装置をもつ医療機関は少なく，1 回の治療
に 3 時間以上かかることなどから，推奨度 C1 とした．

・高圧酸素療法の作用機序は，血液中および組織中
の酸素分圧を高めることにより，低酸素状態を改善す
るだけでなく，圧力による浮腫の軽減，酸素の毒性効
果により細菌の増殖抑制など多岐にわたる．しかし，
この治療装置を保有する医療機関は多くなく，すべて
の施設で行える治療ではないこと，1 回の治療に長時
間（3 時間以上）を要することなどのマイナス点があ
る．

・システマティックレビュー 5 編のうち 4 編1）2）4）5）で
はこの治療が有効であると結論づけている．その対象
となったランダム化比較試験では，切断率の減少6）7）9）や
経皮酸素分圧の上昇6）9），潰瘍面積の有意な縮小8）9）など
につき検討し，有効性を報告している．

文 献

1）Goldman RJ. : Hyperbaric oxygen therapy for wound
healing and limb salvage : a systematic review. Am

Acad Phys Med Rehab 2009; 1: 471―489.（エビデンスレベ
ル I）

2）Gray M, Ratliff CR.: Is hyperbaric oxygen therapy ef-
fective for the management of chronic wounds ? J

Wound Ostomy Continence Nurs 2006; 33: 21―25.（エビデ
ンスレベル I）

3）Wang C, Schwaitzberg S, Berliner E, et al.: Hyperbaric
oxygen for treating wounds : a systematic review of
the literature. Arch Surg 2003; 138: 272―279.（エ ビ デ ン
スレベル I）

4）Roeckl-Wiedmann I, Bennett M, Kranke P.: Systematic
review of hyperbaric oxygen in the management of
chronic wounds. Br J Surg 2005; 92: 24―32.（エビデンス
レベル I）

5）Kranke P, Bennett M, Roeckl-Wiedmann I, et al. : Hy-
perbaric oxygen therapy for chronic wounds. Cochrane

Database Syst Rev 2004; CD004123.（エビデンスレベル
I）

6）Doctor N, Pandya S, Supe A.: Hyperbari coxygen ther-
apy in diabetic foot. J Postgrad Med 1992; 38: 112―114.

7）Faglia E, Favales F, Aldeghi A, et al.: Adjunctive sys-
temic hyperbaric oxygen therapy in treatment of se-
vere prevalently ischemic diabetic foot ulcer. Diabetes

Care 1986; 19: 1338―1343.
8）Kessker L, Bilbault P, Ortega F, et al.: Hyperbaric oxy-

generation accerlates the healing rate of nonischemic

chronic diabetic foot ulcers. Diabetes Care 2003 : 26 :
2378―2382.

9）Abidia A, Laden G, Huhan G, et al.: The role of hyper-
baric oxygen therapy in ischemic diabetic lower ex-
tremity ulcers : a double-blind randomized-controlled
trial. Eur J Vasc Endovasc Surg 2003; 25: 513―518.

CQ 22：LDLアフェレーシスは糖尿病性潰瘍に
有用か？

推奨文：
大血管障害を合併した糖尿病性潰瘍において治療効

果が期待できるため，LDL アフェレーシスを行うこと
を選択肢の 1 つとして推奨する．
推奨度：C1
解説：
・LDL アフェレーシスの糖尿病性潰瘍に対する効

果に関しては，症例集積研究が 2 編1）2），症例報告が 4
編3）～6）あり，エビデンスレベル V である．

・LDL アフェレーシスは，我が国において下肢閉塞
性動脈硬化症に対する保険適応が認められており，そ
の有効性が報告されている．しかしながら国際的な下
肢閉塞性動脈硬化症の診断・治療指針である TASC

（Trans-Atlantic Inter-society Consensus）II には，糖尿
病も含めた PAD（peripheral arterial disease）の治療
法として記載されていない．実際の臨床における有効
性の報告としては，症例集積研究1）2）や症例報告3）～6）が散
見される程度である．

・この治療法の原理は，強い陰性荷電を帯びたデキ
ストラン硫酸を吸着リガンドとし，動脈硬化惹起因子
の LDL や VLDL などのリポ蛋白を吸着・除去するも
のである．ところが，PAD に対する奏効機序は，LDL
コレステロールの低下作用というよりも，脂質や凝固
因子の除去による血液粘度の改善，赤血球変形能の改
善がもたらす酸素および栄養運搬能力の向上，治療中
に発生するブラジキニンの血管拡張作用によるものと
考えられている．さらに，近年，NO（nitric oxide），
VEGF（vascular endothelial growth factor）お よ び
IGF（insulin-like growth factor）-1 などの血管拡張作用
をもつ物質の増加や，酸化 LDL，ICAM-1（intercellu-
lar adhesion molecule-1），高感度 CRP や P-selectin，と
いった炎症惹起物質の低下あるいは創治癒遷延因子で
ある MMP（matrix metalloproteinase）-9 や TIMP（tis-
sue inhibitor of metalloproteinase）-1，VCAM-1（vascu-
lar cell adhesion molecule-1），ET（endothelin）-1 低下



爲政大幾 ほか

316 ● 日皮会誌：122（2），281-319，2012（平成 24）

の報告も相次ぎ，メカニズムの解明が進んできている．
しかし，装置が大がかりであること，ブラッドアクセ
スの問題なども普及の足かせになり，ごく限られた（主
に透析）施設でしか実施されていないのが実情である．

文 献

1）Rietzsch H, Panzner I, Selisko T, et al. : Heparin-
induced extracorporeal LDL precipitation（H.E.L.P）in
diabetic foot syndrome-preventive and regenerative
potential? Horm Metab Res 2008; 40: 487―490.（エビデン
スレベル V）

2）Richter WO, Jahn P, Jung N, et al.: Fibrinogen adsorp-
tion in the diabetic foot syndrome and peripheral arte-
rial occlusive disease : first clinical experience. Ther

Apher Dial 2001; 5: 335―339.（エビデンスレベル V）
3）Iizuka T, Takeda H, Inoue H, et al.: Clinical trial of low

density lipoprotein-apheresis for treatment of diabetic
gangrene. Intern Med 199 7; 36: 898―902.（エビデンスレ
ベル V）

4）Kamimura M, Matsuo M, Miyahara T, et al.: Improve-
ment in artery occlusion by low-density lipoprotein
apheresis in a patient with peripheral arterial disease.
Ther Apher Dial 2002; 6: 467―470.（エビデンスレベル V）

5）中村晃己，川越佳明，久我由紀子：閉塞性動脈硬化症に
よる難治性皮膚潰瘍に対し，LDL アフェレーシスが著
効を示した糖尿病性腎症の 1 例．済生会吹田病医誌
2003; 9: 75―79.（エビデンスレベル V）

6）井上ひろみ，竹田治代，宮本輝和ほか．：糖尿病性足壊
疽に対する LDL アフェレーシス治療効果．Ther Res
1997; 18: 205―206.（エビデンスレベル V）

CQ 23：足白癬や足趾爪甲白癬を治療すること
によって糖尿病性潰瘍の悪化を予防す
ることは可能か？

推奨文：糖尿病性潰瘍の悪化を予防するため，足白
癬や足趾爪甲白癬の治療を行うことを推奨する．
推奨度：B
解説：
・足白癬の治療が糖尿病性潰瘍の発症を予防するか

については，ランダム化比較試験が 1 編ありエビデン
スレベル II であるが，両者の潰瘍出現率に有意差はみ
られていない1）．しかしながら，足白鮮患者では蜂窩織
炎を生じやすいという報告や2），HbA1c が高値のコン
トール不良例では感染頻度が高いという報告もあ
る3）．多くはエキスパートオピニオンであるが，感染の
合併によってもたらされる結果が重篤であることなど
を考慮し，委員会のコンセンサスに基づき推奨度を B

とした．
・足白癬が糖尿病性潰瘍を助長するというエビデン

スの高い報告は少ない．1,285 名の糖尿病患者で潰瘍病
変出現のリスクファクターを検討した報告では，爪甲
白癬の他に，視力障害の合併，足潰瘍の既往，足切断
の既往などが要因となると結論づけている4）．

・足白癬の治療が糖尿病性潰瘍の発症予防となり得
るかということに関しては，真菌感染を伴う糖尿病患
者で抗真菌剤含有ネイルラッカー外用（ciclopirox
8％）が潰瘍の出現頻度を低下させるかというランダム
化比較試験があるが，両者での潰瘍出現率に有意差は
みられていない1）．

・爪甲白癬においては，健常な爪甲を含めた不適切
な爪切りが陥入爪の原因となることがある．また，爪
甲の肥厚を伴うことが多く，通常市販されている爪切
りでは切爪が困難なことも多い．周囲皮膚への傷害や
2 次感染のリスクが高いこともあり，視力や筋力が低
下し自分で足の爪を切ることが困難な糖尿病患者で
は，1，2 カ月に一度は皮膚科外来やフットケア外来を
受診することが望ましい．

文 献

1）Armstrong DG, Holtz K, Wu S: Can the use of a topical
antifungal nail lacquer reduce risk for diabetic foot ul-
ceration? Results from a randomized controlled pilot
study. Int Wound J 2005: 2: 166―170（エビデンスレベル
II）

2）Bristow IR, Spruce MC: Fungal foot infection, cellulitis
and diabetes: a review. Diabet Med 2009: 25: 548―551

3）Eckhard M, Lengler A, Liersch J, et al: Fungal foot in-
fection in patients with diabetes mellitus. Results of
two independent investigations. Mycosis 2007: 50: 14―19

4）Bokyo EJ, Ahroni JH, Cohen V, Nelson KM, Heagerty
PJ: Prediction of diabetic foot ulcer occurrence using
available clinical information ; Seattle Diabetic Study.
Diabetes Care 2006: 29: 1202―1207（エビデンスレベル
IVa）

CQ 24：糖尿病患者の胼胝，鶏眼に対する適切な
処置は必要か？

推奨文：
糖尿病患者では，胼胝，鶏眼は足底の特定部位への

荷重を増加させて潰瘍形成の増悪因子となるため，注
意深く足趾を観察し，その発症予防に努めることを推
奨する．ただし，削りなどの処置は潰瘍の発生や細菌
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感染などの症状悪化を招く可能性があるため，医療行
為として適正に行われるべきである．
推奨度：B
解説：
・足底の胼胝，鶏眼と足潰瘍形成に関してはシステ

マティックレビューが 1 編1）あるが，鶏眼の治療を
行っても潰瘍を生じるリスクは減少しないとしてい
る．しかし，胼胝を治療した方がよいとする分析疫学
的研究が 2 編2）3）あり，他にも治療を勧める症例対照研
究4）があるため，委員会のコンセンサスに基づき推奨度
B とした．ただし，治療により感染を生じたとする報告
もあるため5），その処置は医師の管理のもとに適正に
行われるべきである．

・糖尿病性潰瘍の形成には足底の局所への集中した
荷重が大きな要因であることが知られており，胼胝，
鶏眼はその一因となる．また，荷重は関節の変形によ
り生じるため，しばしば神経障害性潰瘍との鑑別も要
する．63 名の糖尿病患者を前向きに検討した報告で
は，潰瘍の既往や胼胝の存在が潰瘍形成の相対危険度
を増すことが報告されている1）．

・胼胝がみられ，糖尿病がある患者と無い患者を比
べると，糖尿病患者に併発した症例でのみ炎症症状が
強くみられ，足潰瘍の発症因子となっていることが示
されている2）．

・治療に関しては，2 型糖尿病患者 33 名を胼胝のあ
るグループ，無いグループ，胼胝を除去したグループ
の 3 群に分け，足底への荷重，治療の是非を検討した
報告がある．胼胝保有群では有意差をもって足底圧の
増加がみられ，さらに胼胝を除去することにより圧が
有意に低下するため，治療が推奨されている3）5）．しか
し．胼胝の治療により足底の荷重が低下するため治療
が推奨されるという報告がある6）一方で，胼胝の治療
を行っても潰瘍を生じるリスクは減少しないというシ
ステマティックレビュー1）もある．また，7 名の糖尿病
患者で鶏眼の治療をした後に重篤な足潰瘍と敗血症を
併発したため，鶏眼の処置は慎むべきであるとの報告6）

もある．これらの報告や，また，胼胝や鶏眼に対する
削りなどの処置は医療行為であることからも，処置を
行う場合は医師ないしはその指導のもとに注意深く行
われるべきである．

文 献
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CQ 25：糖尿病性潰瘍患者に対する皮膚科診療
における患者教育（入浴，足浴を含む）は
治療に有用か？

推奨文：
糖尿病教室などの患者教育（自己学習）は治療の一

環として有用であり，行うよう推奨する．
推奨度：B
解説：
・皮膚科診療における物理療法などを含めた患者教

育の有用性については，システマティックレビューが
1 編あり1），エビデンスレベル I である．特にハイリス
クグループにおいて患者教育が重要とされている．し
かしながら，糖尿病性潰瘍患者に対する患者教育は潰
瘍治療に影響しないとするランダム化比較試験がその
後に追加報告されている2）．この様に，糖尿病性潰瘍を
有する患者教育に関しての一定の見解は得られておら
ず，本邦での統計学的な根拠を持つ論文はない．しか
し，適切な入浴とスキンケアに対する指導は治療に不
可欠との委員会のコンセンサスに基づき，推奨度 B
とした．

・糖尿病性潰瘍患者に対する患者教育は症状に影響
しないとの報告もある3）4）一方で，潰瘍形成に対し抑制
的に働くとする報告がある5）～8）．また，下肢切断に関し
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ては，そのリスクを低下させるとの報告がある9）．
・本邦においては糖尿病患者の疾患理解の為に草の

根的な学習の場が多数確保されており，一定の成果を
挙げている．糖尿病の管理において，それぞれの医療
機関では糖尿病教室などの名称で患者教育が盛んに行
われている．糖尿病は日常生活における食事内容のコ
ントロールや適切な運動が疾患コンロトールに重要で
あり，患者教育によって免荷や洗浄方法の工夫などに
よる保清など潰瘍形成抑制や治癒促進のために重要な
因子に関して学習する機会が増えると考えられる．

・糖尿病患者には血糖コントロールの正常化ととも
に足に関する教育が必要である10）．特に，患者本人も
しくは介護者により毎日足を観察させる指導が重要で
ある11）．

・糖尿病患者の間でも，温泉などの気候療法は広く
行われている．褥瘡患者においては，入浴によって局
所の血流量の増加とともに細菌量が減少することが明
らかとなっており，教科書的にもスキンケアと位置づ
けられ，治療の一環として推奨されている．一方で糖
尿病性皮膚潰瘍においては，不適切な足浴は感染を誘
発する場合もあり禁忌であるとする考え方もあるが，
その根拠は明確ではない．糖尿病において，民間療法
としての入浴は温泉浴など広く行われている．但し糖
尿病患者は褥瘡患者に比較し活動性が高く，医療従事
者によって管理されない入浴の機会も多いと思われ
る．このような場合には感染の問題のみならず，糖尿
病性末梢神経障害による知覚鈍麻に起因した熱傷受傷
の可能性が存在する12）～14）．このため適切な入浴とスキ
ンケアに対する指導が行われていることが入浴を推奨
する前提条件となる．

・糖尿病性潰瘍患者に対する温浴や冷水浴の効果に
関する研究は多くはない．糖尿病患者に対する温浴と
冷水浴の交互連続刺激は，正常人に比較し有意に血流
量を増加させる現象はみられなかったとする報告があ
る15）．

・入浴に関する報告では，入浴は糖尿病患者におけ
る熱傷に対し，創傷治癒を促進したとの報告がある．
その機序として，温泉入浴に関する報告があり，糖尿
病性患者においては末梢血管拡張作用があるが，血糖
値を低下させる作用は期待できないとの報告があ
る16）17）．
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