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はじめに

栄養療法が,患者の栄養不良状態を改善するのみならず基礎疾患

の予後を改善することが判明 して以来,患者の quality of lifeの 向

上 を目的に栄養療法が励行されるようになってきた。さらに,こ の

栄養療法 を効率 良 く施行 す る目的で nutrition support team

(NST)が結成 され,多 くの成果が得 られ るようになってきた。 と

くに,救急・ ICU患者 な どでは急性疾患のためカタボ リズムが克

進 してお り,ま た疾患の性質上,経口摂取が不能 な患者が多いた

め,total parenteral nutrition(TPN)や 経腸栄養療法による栄養

状態の改善お よび維持が必要 となる.こ の TPNや 経腸栄養療法

は,高 カロリーを簡単に投与できタンパ ク栄養不良症 を改善するこ

とが容易であるが,問題 は生命維持に重要な役割 を担っているビタ

ミン・微量元素の欠乏症が発生 しやすいことである。すなわち,食

物連鎖により摂取 されるべきビタミンや微量元素が人工的な栄養療

法ではバランス良 く摂取 し得ないことが原因である。さらに, これ

らの欠乏症は早期では症状 を伴わないことが多 く,症状が出現 した

時点では重篤 な合併症 を呈 していることも少な くない.し たが つ

て,ビ タミンや微量元素の欠乏症は早期発見による早期治療が重要

であ り,NSTの メンバーがその発生 を念頭 においた日常のアプロ

ーチが必要である。 この項では,最近の文献 を参考に救急・集中治

療で重要なビタミン・微量元素の主なものを総論的に解説するが ,

その詳細 については各論の各項 を参照されたい。

重篤な患者における至適栄養サポートとは?

重篤な患者における栄養サポー トのあ り方は時代 とともに変遷 し

てきたが, とくに救急・集中治療における新 しい栄養療法がその発

展に貢献 してきた。最近の検討では,重篤な患者における至適栄養

サポー トは,少 な くとも必要カロリーの 80%は供給 され るべ きで
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あ り,そ の投与カロリーの少な くとも 70%は 炭水化物 により,ま

た残 りの 30%あ るいはそれ以下のカロリーは脂肪で投与 されるべ

きと考 えられている1ヽ また,必要カロリー量の 3%以上 は必須脂

肪酸で供給 されるべきである。 しかし, もし成長ホルモンが投与 さ

れ,脂肪の貯蔵量が充分であれば投与カロリー量は必要カロリー量

の 50%ま で削減 す ることが可能 であるの。投与 タンパ ク量 は 1.5

g/kg/day投与 されるべきであるが,火傷患者のようにカタボ リズ

ムが完進 している患者では 2.Og/kg/day投与 されるべ きである。

また,こ れ らのタンパ ク源 には bacterial translocationを予防す

るためグルタ ミンが含有 されるべ きであるの。一方,栄養療法のル
ー トとしては消化管が利用できうるかぎり経腸栄養療法を施行すべ

きである。栄養素 は, 急性期 の catabolic courseの 早期 よ り投与

されるべ きであ り, とくにグルコース,ナ トリウム,カ リウム,ビ

タ ミン類 そして ミネラル類は早期 より投与することが望 ましい。次

いで,外傷や感染症などのカタボ リズムが発生 した 7日後頃よリア
ミノ酸を投与すべ きであ り,投与 カロ リー量の 50%は ア ミノ酸で

投与 されるべきである。最終的には,カ タボ リズムの発生後 7～ 10

日後か ら必要カロリー量のすべてを投与する完全な栄養療法を施行

すべ きである。 このようなカタボ リズムの克進 した状態では,ビ タ

ミンや ミネラルの必要量 は増加 し欠乏状態に陥 りやすいことが問題

である。 とくに,ビ タ ミンでは A,C,そ して Eの 必要量が増加
し,ま た ミネラルでは亜鉛,セ レンそしてマグネシウムの必要量が

増加するため,そ れ らの欠乏が起 こらないような治療が必要であ

る。以下 , これ らのビタミンや ミネラルをを中心に解説する。

ビタミン

ビタミンには水溶性 ビタ ミンと月旨溶性 ビタ ミンの 2つがあ り,前

者の体内貯蔵量は少な く,後者は脂肪組織や肝臓に貯蔵され,その
量 は多い。 したがって,水溶性 ビタ ミン欠乏症 は早期 に出現する
が,脂溶性 ビタ ミンの欠乏症 は発症が遅れるのが通常である。 しか

し,救急・ 集中治療 における重篤な患者群ではビタ ミンの必要量が

増加 し,脂溶性 ビタ ミンの欠乏症の急速な発生 も稀ではない。 とく
に救急・ 集中治療 における重要 な ビタ ミンは,上記の ように A,
C,そ して Eで あ るが,こ れ らは酸化抑制作 用 を もつ (antiox
idant vitamines)た めであ り,患者の予後 を左右する因子の一つ と

考 えられている●4、 実際 に,重篤 な患者群 で,こ れ らの欠乏症が

発生することも報告 されている5)。 したがって,救急・集中治療 を
必要 とする患者では,こ れ らのビタミンの欠乏症が発生 しないよう
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タ ミン C(13.3 mg/day),そ して ビタ ミン E(4.94 mg/day)を 添

加 した患者群で抗酸化作用が増強す ることが証明 されてお り,救

急・集中治療の患者群での投与が推奨 されている。 しか し,こ れ ら

のビタミンが患者の予後 をどう変えるかについては明 らかでな く,

今後の検討が必要である。一方,長期間にわた り経腸栄養療法を施

行 した小児患者が死亡 した際の解剖 により,そ の患者にウェルニ ッ

ケ脳症が発症 していた ことが判明 した ことより, ビタ ミン Blの欠

乏が疑われた。 したがつて,小児患者 におけるビタ ミン Bl欠乏状

態を調査 した結果 ,集中治療や化学療法を受けている小児患者には

多 くの潜在的 ビタ ミン Bl欠 乏症が存在す ることが報告 されてい

るの。 このビタミン Bl欠乏症は致死的合併症であるウェルニ ッケ脳

症を発症 させるため臨床的にきわめて重要であ り,慢性疾患で治療

中の小児 に高率 に発生する可能性 もあ り,注意が必要である。 ま

た,小児のみならず成人 においても発生 しうる病態であ り,経腸栄

養療法 を行 っていて も発症 しうることの警鐘 と考 えるべ きであろ

う。さらに最近注目されていることは,重篤な患者では葉酸欠乏症

が急激 に発症す ることが報告 されていることである
7,0。 葉酸 の急

性欠乏が起 こる誘因には,敗血症,外傷 ,手術そして急性腎不全な

どにより広範な組織の障害が考 えられてお り,実際に手術後 3～ 10

日の短期間に発生することが知 られている。 この急性葉酸欠乏症で

特徴的なのは,葉酸の欠乏が骨髄 に限定 して起 こることが示唆され

てお り,そ のために急激な血小板減少症 ,自血球減少症そして大球

性貧血が発生すると考 えられることである。 したがつて,集中治療

を受けている患者にそのような現象がみられた際には,急性葉酸欠

乏症 を想定 して対処することが重要である。さらに,重篤な患者で

はビタミン欠乏症が単独で発生することは稀であ り,通常は後述す

る微量元素欠乏症 を相 まって発症することが多いが,こ の両者の欠

乏が相乗的 に作用す ることが最近示唆 されてお り注 目されて
い

る9)。 すなわち,ラ ッ トにおける検討で,セ ンン欠乏状態ではビタ

ミン Eの代謝が高度 に克進す ることが報告 されてお り,セ ンンの

欠乏が ビタ ミン Eの急速 な欠乏状態 を惹起す ることにより酸化抑

制作用が低下 して障害 を増悪 させ ることが考 えられ る。 した
がつ

て,ビ タミンの欠乏症の治療 は微量元素の欠乏状態を把握 したうえ

で施行 されるべ きであ り,そ の観点か らのアプローチが推奨 され

る。

◆ビタ ミン A,C,そ して E

は組織の抗酸化作用を有す

る。

◆ビタ ミン Bl欠乏症 では致

命的なウェルニッケ脳症が

発生する。

◆急性葉酸欠乏症では急激な

血小板減少症,自血球減少

症が発生する.

◆セレンの欠乏が ビタ ミン 巨

の急激な欠乏状態を発生 さ

せ る。
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救急・ 集中治療の患者 は,前述のごとくカタボ リズムが克進する

疾患を有するため,亜鉛,セ レンそしてマグネシウムの必要量が増

加 し,それ らの欠乏症が発生 しやすいため注意が必要である。なか

でも,最近 にな り最 も注 目されているのがセレン欠乏症であるが ,
セレンはグルタチオンパーオキシダーゼ系酵素の重要な構造部分を

占めてお り,細胞内酸化抑制機構の重要な役割 を担っている。 これ

らセレン系酵素の主な作用は,過酸化反応 とくに脂質の過酸化反応
を抑制 して細胞 を保護するイ乍用を有 していることである。 また, セ
レンは炎症の発生過程 を規制する直接作用 を有 していることが示唆

されている。最近の研究では,集中治療室の患者は入室時にすでに

血漿セレンとグルタチオンパーオキシダーゼ活性が低下 しているこ

とが明 らかになっているの。 しか しなが ら,こ の集中治療室の患者

ではセレンの大量の喪失は確認 されていない。すなわち,セ レンの

体内分布状態が外傷 により変化 して血清セレン濃度が急速 に低下す

るとを争えられている1の。 さら 0こ , 最近の prospective studyで, 血

清低セレン値 と全身の感染症および敗血症 をもつ患者の罹患率およ

び死亡率が逆相関することが明 らかにされている。 また,セ レンの

補充療法が全身の炎症性反応,敗血症そして多臓器不全に対 して有
効であることも最近の検討で示 されている11'1の。 また,血清セレン

値の低下 と負のセレンバ ランスは外傷後の第一週 目に発生すること

が明 らか にされているが,こ の ような状況下 でセ レン (500 μg/

day)を投与することによ リタト傷 により誘発 される甲状腺機能低下

状 態 (T3お よび T4の 低 下)が正常化 す る こ と も報 告 され てい

る13、 したがって,集中治療室の患者には早期のセレンの補充療法
が行われ るべきであると考 える。 さらに, ビタミンの項で述べたご

とく,セ レンの欠乏状態 はビタ ミン Eの代謝 を高度 に克進 させ ,
ビタ ミン E欠乏状態 を惹起 させ るな ど種々の合併症の連鎖 を起 こ

す可能性があり,注意すべきである。以上のように,セ レン欠乏症
は救急・ 集中治療で最 も重要な問題 と位置づけられているため以下

に解説する。

[セ レン欠乏症の臨床 ]

a)セ レンの供給源

セレンの供給源は通常食物であ り,食物連鎖により供給 される.
セ レンの良い供給 源 は,魚 介類 ,肉類 (赤身 肉),内臓 (レ バ ーな

ど),そ して穀類である。 しか し,穀類中のセレンは製粉過程で失
われるため製粉でないかたちで摂取することが望 ましい.野菜や果

◆集中治療室の患者は,入室

時にすでに血清セレン濃度

が低下していることが多く

注意が必要である。

◆血清セレン値と敗血症の罹

患率および死亡率は逆相関

する。

◆セレンの補充療法は,全身

の炎症性反応,敗血症およ

び多臓器不全に対 して有効

である。
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実類のセレン含有量 は土壌のセレンの含有量により変化するため ,

良い供給源 とはいえない。 また,集中治療 を必要 とする患者では経

口摂取が不能なため,経腸的あるいは経静脈的ルー トよリセレンを

供給 しなければならない。 しかし,通常の TPNで もセレン欠乏症

が起 こる可能性があるが
14),集中治療下の患者では上述のように早

期か ら急速 にセンン欠乏症が発生するため,積極的なセレンの投与

が必要になる。

b)セ レンの必要量

セレンの一 日所要量は国際的には 50～ 200 μg/dayと されている

が,本邦では成メ、男性 60 μg/day,そ して成メ、女
′性 45 μg/dayが

一日所要量の参考値 として提示されている。 また,許容上限摂取量

は 250 μg/dayと されているが,上述のように集中治療下では
セレ

ンの必要量が増加するため,欧米か らの報告のごとく500 μg/day

のように大量投与が必要とする考えもある
13).血漿セレンとグルタ

チオンパーオキンダーゼ活性などをモニターしながら至適投与
量を

決定すべきであろう.

c)セ レンの代謝および生理作用

セレンは無機塩の形では吸収が悪 く,有機型のセレンが最 も吸収

されやすい。 したがつて,経腸的にセレンを投与する場合には亜セ

ンン酸 が使 用 され る。セ レンの吸収率 は十二指腸
が最 も高 く,

62～ 80%の 範囲で変動する。 また,セ レンの通常の排泄経路 は糞

便 と尿である。セレンを最 も多 く含有する臓器は肝臓
および腎臓で

あ り,次いで筋肉,皮膚 そして爪が高濃度のセ レンを貯留 して
い

る。セレンには多 くの生理作用があるが,最 もよく知 られた機能 は

グルタチオニンパーオキシダーゼの補助因子 としての働
きであ り,

このグルタチオニンパーオキシダーゼは細胞膜の酸化障害
を防 ぐ作

用を有 している。また,重金属 と複合体 を作 り,カ ドミウムや水銀

中毒 を防 ぐ作用 もある。

d)セ レンのアセスメント

血清セレンの正常値は 0.1～0.34 μg/m′ とされ
ている。 しか し,

血清セレン値の低下は組織内セレンの低下 と必ず
しも相関せず,体

内貯蔵量 を推測することが困難である。 ま
た,血清セレンのほとん

どがタンパ ク質 に結合す るため低 タン
パ ク症では見かけ上低下す

る。一方,赤血球 は大量にセレンを含有 しているため溶血は血清値

を上昇 させる。さらに,食事の変化によつても反応するなど多 く
の

問題が存在するため,血清セレン値の解釈は必ず しも容易でな
い。

e)セ レン欠乏症の診断のポイント

上記の ように,セ レンの体内貯蔵量 を評価することが困難
なた
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◆集中治療下の患者では早期
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図 1~血清セレン濃度と心電図 QTcイ ンターバルの関係

め,臨床経過 よリセレン欠乏症 を推測することが重要であろう。筆

者 らの検討では,ク ローン病患者 を長期にわた りTPNま たは経腸

栄養斉」のみで治療すると,高率にセンン欠乏症が起 こることが明 ら

かになっている。すなわち,ク ローン病患者でセレン欠乏による拡

張型心筋症の発生 を経験 してお り,注意が必要である。 また,心筋

症の発症前駆症状 として頻脈が発生する
ことが多いことが明 らかに

なってお り,心拍数をモニターすることがセレン欠乏症の早期発見

に有用であろう。さらに,筆者 らは図 1で示すごとく,血清セ
レン

濃度 と心電図での QTcイ ンターバル (補正 した QTイ ンター
ノ■レ)

の延長が相関することを見いだしてお り,心筋症の早期発見に有用

であると考える。さらに,セ レン欠乏症では発育障害,筋肉痛や溶

血が発生することも知 られてお り,こ れ らの発生の有無 を
モニター

することが早期診断のポイン トとなる。 しかし,上述のごとく集中

治療室 に入った時点ですでにセレン欠乏症
が発生 しているとの報告

にあるごとく,集中治療下では栄養療法 と並行 して積極的なセ
レン

投与が必要 と考 えてモニターすることが重要
である。

f)セ レン欠乏症の治療

亜セレン酸 を経口または経静脈的に投与する
ことにより欠乏症の

治療が可能である。欠乏状態の程度により,ま た消化管
か らの喪失

1日 あた り 100-200 μgが 目安の状態 により投与量 は異なるが ,

である。 また,消化管が利用できない患者では経静脈的な投与が選

択 され るが,集中治療下ではその投与量が上述の ごとく大量投与

(500 μg/day)が必要 との考 えもあ り
13),今後の検討が必要である。
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◆セレン欠乏症による心筋症

発症の前駆症状として頻脈

が重要であり心拍数のモニ

ターが推奨される。

◆セレン欠乏症では心電図の

QTcイ ンターバル(補正 し

た QTイ ンターバル)が延

長する。

◆セレン欠乏症では発育障

害,筋肉痛や溶血が発生す

る.

◆セレン欠乏症の治療には亜

セレン酸の投与が有効であ

る。
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一方,食事摂取でセレン欠乏症は速やかに解消 または予防できるた

め,出来 うるかぎり早期 より経口摂取に移行 させることが重要であ

る。

救急・ 集中治療を必要 とする患者ではカタボ リ
ズムが高度に克進

しているため,栄養療法 を施行 しているにもかかわ らず種々の欠乏

症が発生する。生命維持に重要なビタミ
ン類や微量元素 も例外では

な く, ビタ ミン類では A,C,そ して Eの欠乏症が発生 しやす く,

また ミネラルでは亜鉛,セ レンそしてマグネシウムの欠乏症が発生

しゃすい。 これ らの欠乏症 は予想以上 に急速 に,ま た高度 に発生

し,患者の予後 を悪化 させるため早期発見による早期治療が必要
で

ある。 しか し,血中濃度 と組織濃度が必ず しも一致 しないこと
が間

題であ り,早期診断が必ず しも容易ではない。 したがつて,NST

のメンバーが種々の角度か らこれ ら欠乏症の有無
をモニターするこ

とが必要であ り,そ の手助 けとなる事項 について総論的
に解説 し

アと 。
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◆救急・集中治療を必要とす

る患者ではカタボリズムが

高度に克進 しているためビ

タミン・微量元素の欠乏症

が急速に発生する。

◆ビタミン・微量元素の欠乏

症は重篤な合併症を発生さ

せ患者の予後 を悪化 させ

る.

◆ビタミン・微量元素の欠乏
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