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要約：本ガイドラインは，2012年10月に発足した日本集中治療医学会重症患者の栄養管理ガ
イドライン作成委員会が作成した。海外では重症患者を対象とした栄養管理ガイドラインが
複数存在するが，本邦には存在しない。そこで，国際ガイドラインでは言及されないが本邦
で行われている治療，海外では行われているが本邦には存在しない治療なども考慮し，本邦
の臨床に適応した推奨を提示した。各推奨作成にあたって，既存のシステマティックレビュー
とメタ解析，国際ガイドラインの推奨を流用することが可能かを検討し，必要であればシス
テマティックレビューを行った。なお，栄養管理が生命予後を左右することから，本ガイド
ラインの名前に「栄養管理」ではなく「栄養療法」を用いた。本ガイドラインは本邦初の重症患
者を対象とした栄養療法ガイドラインであり，臨床の現場で適切に活用されることを期待し
ている。
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なお，本ガイドラインで引用した研究における「重
症患者（ICU患者）」は，多様な疾患を持つ患者である。
このように明確な対象患者を特定できていないことが
本ガイドラインの最大の弱点である。また，検証対象
とした研究の多くは，サンプルサイズが小さい，患者
の病態が不均一，病態や重症度の評価が曖昧である，
患者の栄養状態の評価が欠如している，解析において
統計学的なパワーに欠けるなどの問題がある。これら
の事情は，推奨度の決定に反映した。

C. 今後のアップデート

今後，新しい研究結果に基づき，定期的に改訂され
る予定である。

D. ガイドライン使用者

医師，看護師，栄養士，薬剤師，理学療法士，臨床検
査技師など，重症患者の栄養治療に関わるすべての医
療者をガイドライン使用者とする。

E. 作成方法

1. 推奨の決定の方針（Table 1E-1）
各項目ごとに日本集中治療医学会重症患者の栄養管

理ガイドライン委員会の委員のなかから1名の担当者
を決めた。各担当者は，担当領域におけるクリニカル
クエスチョンを作成した。次に，Table 1E-1の如く“推
奨の決定の方針”のカテゴリーを定め，各クリニカルク
エスチョンが“推奨の決定の方針”のいずれのカテゴ
リーにあたるかを決定し，方針を決めた。この“推奨の
決定の方針”における国際ガイドラインとは，2006年
に欧州静脈経腸栄養学会（ESPEN）から発表された「経
腸栄養ガイドライン2006」（ESPEN-EN2006）1)〜4)，
2009年にESPENから発表された「静脈栄養ガイドラ
イン」（ESPEN-PN2009）5)〜9)，2009年に米国静脈経
腸栄養学会（American Society for Parenteral and 
Enteral Nutrition, ASPEN）と米国集中治療医学会

（Society of Critical Care Medicine, SCCM）より合同
で発表された「重症患者に対する栄養指示療法ガイド
ライン」（ASPEN/SCCM 2009）10)，2003年にカナダ
のCritical Care Nutrition グループから発表され現在
もWeb上で改訂されている「人工呼吸器管理下の成人
ICU患者に対する栄養ガイドライン」（Canadian 
clinical practice guidelines for nutrition support in 
mechanically ventilated, critically ill adult patients, 
CCPG）11)，2013年に発表された「Surviving Sepsis 
Campaign Guidelines 2012」12)のNutritionが主たるも
のであるが，必要に応じてこれら以外の国際ガイドラ

第1章　基本方針

A. ガイドラインの目的

本邦には，広い分野の症例を対象とした日本静脈経
腸栄養学会による栄養管理ガイドラインなどが存在す
るが，国際的には複数存在する重症患者全般をター
ゲットとした栄養管理ガイドラインは存在しない。そ
こで，以下を目的として本ガイドラインを作成した。

・	重症患者を対象としたガイドラインを作成する
こと。すなわち本邦の既存の栄養管理ガイドラ
インとは対象が異なる。

・	各クリニカルクエスチョンに対する推奨作成に
あたって，必要であればMinds診療ガイドライン
作成マニュアルを参考として，過去のエビデンス
をsystematic reviewにより再評価すること。す
なわち，本邦の既存の栄養管理ガイドラインとは
エビデンス評価の手法が異なる。

・	重症患者治療の臨床現場で遭遇する様々な病態
において医療者に治療の選択肢とその根拠を提
示し，治療方針決定の一助となること。

・	国際ガイドラインでは言及されないが本邦で行
われている治療，または言及されているが本邦に
は存在しない治療に言及し，本邦の臨床に適応し
た推奨を提示すること。

・	栄養療法に関わる全ての医療者に利用されるこ
と。

B. ガイドラインの限界

本ガイドラインは，決して推奨している行為を実行
することを要求するものではない。また本ガイドライ
ンの使用は，アウトカムや生存の改善を保証するもの
ではない。医学とは，経験や論理により可能性を追求
する学問であり，言い換えれば不確実な予測に基づい
ている。また，医療の現場では学問的な観点に立った
評価や判断ができない事象・事情が日常的にある。し
たがって，医療提供者は個々の患者の病態や背景，事
情を鑑みて治療方針を決定すべきであり，本ガイドラ
インはその方針決定において従来のエビデンスを評価
する一助となるものである。すなわち，医療提供者の
判断は常にガイドラインの推奨より正当に優先され
る。

本ガイドラインは，今までに発表された文献のレ
ビューやアナリシス，国内外のガイドライン，または
専門家の意見や臨床現場の事情を鑑みて支持される推
奨を提示している。
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Table 1E-1　推奨の決定の方針

A）�	 �国際ガイドラインが一致した意見を述べており，以降にRCTおよびメタ解析が存在しない。さらに，日本語のエビ
デンスが国際ガイドラインと一致する。→ ガイドラインと一致した推奨を行い，日本語の研究結果にも言及する。

B）	 ��国際ガイドラインが一致した意見を述べていない。→ 文献Review・構造化（日本語文献を含めて）を行う。
C）�	 �国際ガイドラインが一致した意見を述べているが，以降にRCTおよびメタ解析が存在する。両者の結論が一致する。

さらに，日本語のエビデンスが国際ガイドラインと一致する。→ ガイドラインと一致した推奨を行い，最近の研究
結果と日本語の研究結果にも言及する。

D）�	 �国際ガイドラインが一致した意見を述べているが，以降にRCTおよびメタ解析が存在する。両者の結論が一致して
いない。または，日本語のエビデンスが国際ガイドラインと一致していない。→ 文献Review・構造化（日本語文献
を含めて）を行う。

E-1）�	�国際的ガイドラインに取り上げられていないが，関連したメタ解析が存在する（抗潰瘍薬に多い）。メタ解析以降に
RCTが存在しない。→ メタ解析と一致した推奨を行い，日本語の研究結果にも言及する。

E-2）�	�国際的ガイドラインに取り上げられていないが，関連したメタ解析が存在する。メタ解析以降にRCTが存在し，結
論が同様である。→ メタ解析と一致した推奨を行い，最近の研究結果と日本語の研究結果にも言及する。

E-3）�	�国際的ガイドラインに取り上げられていないが，関連したメタ解析が存在する。メタ解析以降にRCTが存在し，結
論が異なっている。→ 文献Review・構造化（日本語文献を含めて）を行う。

F-1）�	�単一の国際的ガイドラインにしか取り上げられていない（小児項目：ASPENなど）。ガイドライン以降にRCTが存
在しない。→ ガイドラインと一致した推奨を行い，日本語の研究結果にも言及する。

F-2）�	�単一の 国際的ガイドラインにしか取り上げられていない（小児項目：ASPENなど）。ガイドライン以降にRCTが存
在し，結論が同様である。→ 一部ガイドラインと一致した推奨を行い，最近の研究結果と日本語の研究結果にも言
及する。

F-3）�	�単一の国際的ガイドラインにしか取り上げられていない（小児項目：ASPENなど）。ガイドライン以降にRCTが存
在し，結論が異なっている。→ 文献Review・構造化（日本語文献を含めて）を行う。

G）�	 �ガイドラインに取り上げられていない項目を新たに作成する。→ 文献Review・構造化（日本語文献を含めて）を行う。
H）�	 �その他
備考
・�Canadian2013の扱い：今ある国際ガイドライン（ASPEN/SCCM 2009，ESPEN on EN 2006，ESPEN on PN 2009，

Canadian2013）の内容が一致していなくても最も最新のCanadian2013が近年のRCTを反映しており，その反映内容を
委員が妥当と判断するならCanadian2013と同じ推奨を行うことになる。

・�日本語のエビデンスレベルの評価法は英文誌と同じとする。

インを参照した項目もある。参照した国際ガイドライ
ンは解説内で言及した。

2. 推奨の根拠とした論文の選択方法
原則的に1980年1月以降2014年12月までの文献を

対象にPubMed，Medline（Ovid），Cochran Database 
of Systematic Reviewsからキーワードを「（rando-
mized OR randomised）AND（（acute AND（ill OR 
illness））OR（critically ill）OR（ICU）OR（sepsis）
OR（intensive care））」 とし，系統的網羅的検索を行っ
たが，2015年度に発表された文献のうち重要なもの
も，適宜加えた。

項目ごとの論文検索の方法は，検索した文献に各ク
リニカルクエスチョン（CQ）のキーワードを掛け合わ
せたものを検索することとした。国際ガイドラインを
踏襲して一致した推奨を行う場合は，そのガイドライ
ンで引用されている論文を用いた。検索された文献の

表題，アブストラクトから項目ごとに，systematic 
reviewでは，6名の委員が，それ以外では各CQ担当の
1名の委員が論文を評価検討し，エビデンスレベルの
ランク付けを行った。

3.  推奨の根拠となった論文のランク付け（エビデンス
レベルの決定）（Table 1E-2）
それぞれの論文のエビデンスレベルの評価を以下の

ように行った。日本医療機能評価機構 EBM医療情報
事業部（Minds）による「Minds 診療ガイドライン作成
の手引き」13)を参考にし，その方法を部分的に踏襲し
た。

1）�研究デザインによる評価分類で，RCT群はA，観
察研究群はCから開始する。case series, case 
studyはDとする。

2）�そのレベルを上下させる要因があるのかないの
か，上下するのであればどれくらいであるか決定
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Table 1E-2　評価を上下する項目

・評価を下げる5項目
　①バイアスリスク （−1，−2）
　②�患者特性，病態，介入の期間・容量・投与方法，

アウトカムなどの非直接性（−1，−2）
　③結果の非一貫性（−1，−2）
　④結果の不精確性（−1，−2）
　⑤出版（報告）バイアス（−1，−2）

点数の目安
　全く問題なし　0
　軽度の問題あり　0（解説にコメントを記載）
　深刻な問題あり　−1（解説にコメントを記載）
　重大な問題あり　−2（解説にコメントを記載）

・評価を上げる3項目
　①関連性（効果の大きさ） （＋1，＋2）
　②交絡因子のために効果が減少 （＋1）
　③用量反応勾配 （＋1）

Table 1E-3　4つのエビデンスレベルの強さの意味するところ

強さのレベル 	 定義

クオリティA （高）	 ：	効果の推定値を強く信頼できる。
クオリティB （中）	 ：	効果の推定値に中程度の信頼がある。
		  �真の効果は，効果の効果推定値におおよそ近いが，それが実質的に異

なる可能性もある。
クオリティC （低）	 ：	効果の推定値に対する信頼は限定的である。
		  真の効果は，効果の推定値と，実質的に異なるかもしれない。
クオリティD （とても低い）	 ：	我々は，効果推定値がほとんど信頼できない。
		  真の効果は効果の推定値と実質的におおよそ異なりそうである。

作業方向
エビデンスの“質”評価

エビデンスの
クオリティ研究デザイン Rate-Downと Rate-Up

評価を下げる 5項目
①バイアスリスク（－1, －2）
②結果の非一貫性（－1, －2）
③PICOの非直接性（－1, －2）
④結果が不精確（－1, －2）
⑤出版バイアス（－1, －2）

RCT

＝高

評価を上げる 3項目
①関連性（効果の大きさ）（＋1, ＋2）
②交絡因子のために効果が減少（＋1）
③用量反応勾配（＋1）

複数の良質な
観察研究
Cohort study, case
control study
＝低

原則として，レベルは上げない 非常に低（D）

高（A）

中（B）

低（C）

Case series, case
study
＝非常に低

Fig. 1E-1　エビデンスの質の評価方法の模式図（吉岡雅博先生のスライドを引用）

する（＋2，＋1，0，−1，−2）。評価する要因は
Mindsに従い，以下のような項目とした。ただし，
case series, case studyは，原則レベルは上げな
いこととした。

3）�2）におけるそれぞれの論文の評価をまとめて総
合的に評価し，全体としてのエビデンスレベル
の強さを，クオリティA〜Dの4段階に決定し
た。4つのエビデンスレベルの強さの意味する
ところはおよそTable 1E-3およびFig. 1E-1のと
おりである（Table 1E-3，Fig. 1E-1）。なお，エ
ビデンスが存在しない場合はEとした（J-3，J-5
にある）。

4. 推奨の決定
3.で決定したエビデンスレベルに加えて，Table 

1E-5に示す「推奨の強さを判定する4要素」を参考に
して，推奨の強さをTable 1E-4の3通りで示した

（Table 1E-4，Table 1E-5）。
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Table 1E-4　推奨の強さ

推奨の強さ「1」：行うことを強く推奨する，または，行わないことを強く推奨する
推奨の強さ「2」：行うことを弱く推奨する（提案する），または，行わないことを弱く推奨する（提案する）
推奨の強さ「Unknown field」：明確な推奨ができない

Table 1E-5　推奨の強さを判定する4要素

1 ．重大なアウトカム＊に関するエビデンスの質
2 ．利益と不利益のバランス
3 ．価値観や好み
4 ．コストや資源の利用

＊�重大なアウトカムとは，「生存，ICU滞在，コストなど，患者の
利益になるアウトカム，または合併症などの不利益になるアウト
カム」とした。

5. 草案の確定
原稿は各CQごとの担当者（原案の執筆者）ではない

委員2名による相互査読を経て担当者が改定し，改定
原案をさらに委員会で4度の全体査読を行ったうえ
で，委員長が最終原稿を確定した。

6. 最終原稿の完成
パブリックコメントを日本集中治療医学会ホーム

ページ上で募集し（2015年4月1日〜30日），その意見
を委員会で評価し，反映させて，最終原稿を確定した。

7. 付記
1）�参考文献は，基本的に各clinical question（CQ） の

後に記載したが，いくつかの連続するCQにまた
がって同じ文献を引用する場合は，その複数のCQ
のあとにまとめて記載した。

2）�推奨の文言として用いた「推奨する」は，日本語の
意味としては「提案する」である。言い換えれば，
推奨は現場で医療者が行動決定する場合の参考意
見であり，その通りに行わないことが誤りではな
い。最終的な行動決定には，医療者の判断が優先
されることを明記する。
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第2章　栄養管理の実際：成人

A. 栄養療法の開始

1. 栄養管理の必要性
CQ1： 重症患者に対して栄養管理は必要か?

A1：重症患者の病態や病期に応じた栄養管理を行う
ことを強く推奨する。（1D）（作成方法A）
解説：重症敗血症や広範囲熱傷，重症外傷などでは，
過大侵襲による視床下部−下垂体−副腎系を主とした
神経−内分泌の賦活化や，サイトカインを中心とした
免疫応答によって，代謝反応や異化亢進状態が急速に
進展し，重度の栄養障害をもたらす1)〜3) 。これら急
性反応は，お互いが複雑に干渉しあって増悪の原因と
なる。栄養障害（蛋白異化亢進）が進展すると，感染
性合併症や死亡率の増加，在院期間の延長など予後を
悪化させる4) 。このため，原因となる病態や臓器の障
害度を把握し，適切なエネルギー必要量や栄養基質を
早期に投与するべきである5),6)

文　献

	 1)	Hasselqren PO. Catabolic response to stress and injury: 
implications for regulation. World J Surg 2000;24:1452-9.

	 2)	Demling RH. Metabolic management of patients with 
severe burns. World J Surg 2000;24:673-80.

	 3)	Hill AG: Metabolic response to severe injury. Br J Surg 
1998;85:884-90.

	 4)	Ali NA, O’Brien JM Jr, Hoffmann SP, et al; Midwest 
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strength, and mortality in critically ill patients. Am J 
Respir Crit Care Med 2008;178:261-8.

	 5)	Biolo G. Position paper of the ESICM Working Group on 
Nutrition and Metabolism. Metabolic basis of nutrition in 
intensive care unit patients: ten critical questions. 
Intensive Care Med 2002;28:1512-20.

	 6)	Elamin EM. Evidence-based nutritional support in the 
intensive care unit. Int Anesthesiol Clin 2009;47:121-38.

2. 栄養状態の評価
CQ2：栄養評価に適した指標はあるか?

A2：栄養療法開始前にスクリーニングによる栄養障
害やリスクを同定するべきだが，信頼性の高い評価指
標がない。（1D）（作成方法A）
解説：栄養療法を行う際には，適切な栄養アセスメン
トによる栄養状態の把握が必要である。栄養不良は，
入院期間の延長，合併症や死亡率を上昇させる原因で
あり，栄養スクリーニング（SGA）を行うことで，栄
養障害やそのリスクがある患者を同定できる1)〜5) 。
血清蛋白質濃度（アルブミン，プレアルブミン，トラ
ンスフェリン，レチノール結合蛋白）などの生化学検
査や身体測定は，急性相反応蛋白の合成増加と血管透
過性亢進による血管外漏出のため，正確な栄養状態を
反映できないため，栄養評価の信頼性は高くな
い6)〜8) 。また，エネルギー不足や異化亢進の程度を
判定する窒素平衡測定は，適正な蛋白投与量の指標に
はならない9) 。このため，病歴や入院前の食事摂取や
栄養状態，体重変化，併存疾患や合併症，理学所見，
重症度（APACHEⅡスコアやSOFAスコア），消化管
機能などを総合的に評価する必要がある。
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JPEN J Parenter Enteral Nutr 2008;32:454-9.

	 4)	Sungurtekin H, Sungurtekin U, Oner O, et al. Nutrition 
assessment in critically ill patients. Nutr Clin Pract 
2008-2009;23:635-41.

	 5)	Ky le UG , Kossovsky MP , Karsegard VL , e t a l . 
Comparison of tools for nutritional assessment and 
screening at hospital admission. Clin Nutr 2006;25:409-17.

	 6)	Martindale RG. Management of perioperative nutrition 
support. Curr Opin Crit Care 2006;12:290-4.

	 7)	Raguso CA. The role of visceral proteins in the nutri-
tional assessment of intensive care unit. Curr Opin Clin 
Nutr Metab Care 2003;6:211-6.

	 8)	Elamin EM. Evidence-based nutritional support in the 
intensive care unit. Int Anesthesiol Clin 2009;47:121-38.

	 9)	Hoffer LJ. Protein and energy provision in critical illness. 
Am J Clin Nutr 2003;78:906-11.
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3. 栄養投与ルート
CQ3： 栄養投与ルートは，経腸と経静脈のどちらを

優先するべきか?

A3：経腸栄養を優先することを強く推奨する。（1A）
（作成方法C）
解説：経腸栄養と静脈栄養に対する研究は，36編の
RCT1)〜36)と6編のメタ解析37)〜42)がある。
　死亡率は34編のRCT1)〜3),5),7)〜36)で検討されている
が，このうち32編2),3),5) ,7)〜32),34)〜36)では有意差を認め
なかった。Rappら1)の（頭部外傷）の報告では，経腸
栄養群で死亡率が有意に上昇した（P＜0.02）が，静脈
栄養群の投与熱量と蛋白量は，経腸栄養群の約2.5倍
であった。また，重症急性膵炎を対象とした検討では，
経腸栄養群で死亡率の有意な低下を示している（P＝
0.003）33) 。しかし5編のメタ解析37)〜41)では，死亡率

に有意差を認めなかった。一方，Simpsonら42)のメ
タ解析では，静脈栄養群で有意に死亡率が低かった

（OR＝0.51；95％ CI 0.27〜0.97，P＝0.04）が，24時
間以内の早期経腸栄養との比較では有意差がなかった

（OR＝1.07；95％ CI 0.39〜2.95，P＝0.89）と報告し
ている。また最近，Harveyら36)のICU患者を対象と
した多施設大規模研究が報告されたが，死亡率に差は
な か っ た（ 静 脈 栄 養 群：33.1％ vs. 経 腸 栄 養 群：
34.2％，P＝0.57）。今回，当委員会では，この論文を
含めた36編のRCTを対象とし，すべてのRCTに
intention to treat解析（ITT解析）を用いてメタ解析
を行ったが，死亡率に差を認めなかった（RR＝1.03；
95 ％ CI 0.93〜1.14，P＝0.86）（Fig. 2A-1，Table 
2A-1）。このように死亡率では優劣はつかない。
　一方で，感染症発症率は33編2)〜15), 19)〜25)のRCT
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Fig. 2A-1	 重症患者における静脈栄養および経腸栄養の死亡率に関するメタ解析
		  ＊：Lower mortality.
		  IV, inverse variance.
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Fig. 2A-2	 重症患者における静脈栄養および経腸栄養の感染症発生率に関するメタ解析
		  ＊：Lower incidence of infection.
		  IV, inverse variance.
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で検討されているが，このうちの5編11),12) ,22) ,28) ,33)で
経腸栄養群での有意な低下を認めた。さらに，6編の
メタ解析37)〜42)でも経腸栄養群で有意な減少を認めて
いるが，Harveyら36)のRCTでは，感染合併平均数に
おいて差を認めなかった（静脈栄養群：0.22％ vs. 経
腸栄養群：0.21％，P＝0.72）。しかし，これまでの
メタ解析37)〜42)は検討されたRCTに違いがあったた
め，当委員会ではこれまで報告された33編のRCTに
ITT解析を用いて，Harveyら36)の研究（CAROLIES 
trial）を含めたメタ解析を試みた。しかし，Harveyら36)

の研究は全感染症発症率が記載されていなかったた
め，筆頭著者へ連絡を試みたが返答を得られなかった。
このため，Harveyら36)の研究を含めない33編のRCT
に対するメタ解析を当委員会で行ったところ，経腸栄
養群で感染症発症率は有意に低率だった（RR＝0.66；
95％ CI 0.56〜0.78，P＜0.0001）（Fig. 2A-2，Table 

2A-1）。このように，経腸栄養が感染症発生の抑制に
おいて優位である。
　その他に，人工呼吸期間は5編のRCTと1つのメタ
解析1),2) ,11) ,22) ,36) ,40)で検討されているが，有意差はな
かった。さらに，7編のRCTと2つのメタ解析でICU
在室期間2),6) ,14) ,19) ,22) ,28) ,36) ,37) ,41)を，24編のRCTと3編
のメタ解析で在院期間1),2) ,4) ,6) ,11) ,13) ,14) ,16) ,19) ,22)〜24),26)〜

28),30)〜32),34)〜36),37),40),41)を検討しているが，Iovinelli13)

らのRCTと，Peter41)らのメタ解析で経腸栄養群での
有意な在院期間の短縮（1.2 days，P＝0.004）を示し
ているが，その他の研究では差を認めなかった。また，
医療費に対する検討では，8編のRCT2),7) ,10) ,16) ,19) ,22) , 

30),32)で経腸栄養群での削減効果を認めた。
　以上より，経腸栄養を行うという行為は，静脈栄養
のそれに比べて最終的な転帰の改善には至らないが，
感染症の抑制や病院滞在期間の短縮，医療費の面で優
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

The favorable effect of early 
parenteral feeding on survival in 
head-injured patients

Rapp RP J Neurosurg 
1983;58:906-12.

頭部外傷＝38
EN：腸管よければ直ちに
TPN：入院後48時間以内

EN＝18
TPN＝20

EN＝50.0（9）
TPN＝15.0（3）
P＜0.02

EN＝49.4
TPN＝52.6

EN＝10.3
TPN＝10.4

総カロリー量（kcal）
　EN＝685
　TPN＝1,750
蛋白量（g）
　EN＝4.0×6.25＝25
　TPN＝10.2×6.25＝63.75

Enteral versus parenteral 
nutritional support following 
laparotomy for trauma: a 
randomized prospective trial

Adams S J Trauma 
1986;26:882-91.

腹部外傷手術＝46
第1病日

EN＝23
TPN＝23

EN＝4.4（1）
TPN＝13.0（3）

EN＝65.2（15）
TPN＝73.9（17）

EN＝13±11
TPN＝10±
10

EN＝30±21
TPN＝31±29

EN＝12±11
TPN＝10±10

EN＝＄1,346/day
TPN＝＄3,729/day
P＜0.05

Postoperative enteral vs 
parenteral nutrition: a random-
izedcontrolled trial

Bower RH Arch Surg
1986;121:1040-5.

消化管手術＝20
（上部消化管，胆膵手術）
第1病日

EN＝10
TPN＝10

EN＝0
TPN＝0

EN＝0
TPN＝0

窒素量（mg/kg）
　EN＝108.11±18.17
　TPN＝202.54±15.27

Nutritional support of bone 
marrow transplant recipients: a 
prospective, randomized clinical 
trial comparing total parenteral 
nutrition to an enteral feeding 
program

Szeluga DJ Cancer Res 
1987;47:3309-16.

骨髄移植＝61
移植後第1病日

EN＝30
（7例はEN耐性で
TPNヘ変更）
TPN＝31

EN＝16.7（5）
TPN＝25.8（8）

EN＝33±15
TPN＝36±18

総カロリー量（kcal/kg）
　EN＝20〜25
　TPN＝40〜45
蛋白量（g/kg）
　EN＝0.5〜1.0
　TPN＝1.4〜1.6

EN＝＄1,139/患者
TPN＝＄2,575/患者

Effect of total parenteral 
nutrition upon intracranial 
pressure in severe head injury

Young B J Neurosurg 
1987;67:76-80.

頭部外傷＝51
EN：胃腸機能よければ
TPN：受傷後48時間以内

EN＝28
TPN＝23

EN＝35.7（10）
TPN＝43.5（10）

EN＝17.9（5）
TPN＝17.4（4）

蛋白量（g/day）
　EN＝51.7±5.44
　TPN＝85.3±5.85
　P＝0.002

Total enteral nutrition versus 
total parenteral nutrition after 
major torso injury: attenuation of 
hepatic protein reprioritization

Peterson VM Surgery 
1988;104:199-207.

腹部外傷手術＝59
第1病日

EN＝21
TPN＝25

EN＝10（2）
TPN＝32（8）

EN＝3.7±0.8
TPN＝4.6±
1.0

EN＝13.2±1.6
TPN＝14.6±1.9

5日目カロリー量（kcal）
　EN＝2,203.7±172.8
　TPN＝2,548.1±85.3
　P＝0.04
5日目窒素量（g）
　EN＝12.6±1.0
　TPN＝14.8±0.6
　P＝0.04

Enteral nutrition does not 
prevent multiple organ failure 
syndrome （MOFS） after sepsis

Cerra FB Surgery
1988;104:727-33.

Surgical ICU＝66
敗血症後に4〜6日間
代謝亢進が持続

EN＝33
TPN＝37（ASPEN）

（CCPGは4例が
drop outのため，
EN＝31，
TPN=35）

EN＝21.2（7）
TPN＝21.6（8）

（CCPGではEN＝
21.2，TPN＝22.9）

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

MOF
EN＝21.2（7）
TPN＝18.9（7）

（CCPGではEN
＝22.6，TPN＝
20.0）

非蛋白カロリー量（kcal）
　EN＝1,684±573
　TPN＝2,000±20
蛋白量（g）
　EN＝80±26
　TPN＝88±20

EN＝＄228±59/day
TPN＝＄330±61�
/day
P＜0.05

Controlled trial of bowel rest and 
nutritional support in the 
management of Crohn’s disease

Greenberg GR Gut 
1988;29:1309-15.

Crohn’s＝51 EN＝19
TPN+PPN＝32

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

TEN versus TPN following 
major abdominal trauma: 
reduced septic morbidity

Moore FA J Trauma 
1989;29:916-23.

腹部外傷手術＝59
（75例中16例は早々に除
外）
術後12時間以内

EN＝29
TPN＝30

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝17.2（5）
TPN＝36.7（11）

5日目総カロリー量（kcal）
　EN＝1,847±123
　TPN＝2,261±60
　P＝0.01
5日目窒素量（g）
　EN＝12.4±0.8
　TPN＝15.4±0.4
　P＝0.01

Enteral nutrition in the early 
postoperative period: a new 
semi-elemental formula versus 
total parenteral nutrition

Hamaoui E JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 
1990;14:501-7.

消化管手術＝19
術後6時間

EN＝11
TPN＝8

EN＝9.1（1）
TPN＝0（0）

総カロリー量の充足率（%）
　EN＝76.3±14.9
　TPN＝94.6±3.8
　P＜0.01

EN＝＄44.36±8.50�
/day
TPN＝＄102.1±
11.77/day
P＜0.001

Enteral versus parenteral 
feeding: effects on septic 
morbidity after blunt and 
penetrating abdominal trauma

Kudsk K Ann Surg 
1992;215:503-13.

腹部外傷手術＝98 EN＝51
TPN＝45

EN＝2.0（1）
TPN＝2.2（1）

EN＝17.6（9）
TPN＝40.0（18）
P＜0.05

EN＝20.5±2.8
TPN＝19.6±2.8

EN＝2.8±0.3
TPN＝3.2±1.0

非蛋白カロリー量（kcal/kg）
　EN＝15.7±4.2
　TPN＝19.1±3.3
　P＜0.05　

Enteral versus parenteral 
nutrition as adjunct therapy in 
acute ulcerative colitis

González-Huix 
F

Am J Gastroenterol 
1993;88:227-32.

潰瘍性大腸炎＝44 EN＝23
TPN＝21

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝4.4（1）
TPN＝38.1（8）
P＝0.028
ASPENを踏襲

非感染性合併症
EN＝0（0）
TPN＝9.5（2）

総カロリー量（kcal/kg）
　EN＝47.3（42〜52）
　TPN＝41.9（36〜51）
窒素量（g/kg）
　EN＝0.38（0.32〜0.43）
　TPN＝0.34（0.32〜0.39）

Table 2A-1(1)　静脈栄養 vs. 経腸栄養の構造化抄録
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

The favorable effect of early 
parenteral feeding on survival in 
head-injured patients

Rapp RP J Neurosurg 
1983;58:906-12.

頭部外傷＝38
EN：腸管よければ直ちに
TPN：入院後48時間以内

EN＝18
TPN＝20

EN＝50.0（9）
TPN＝15.0（3）
P＜0.02

EN＝49.4
TPN＝52.6

EN＝10.3
TPN＝10.4

総カロリー量（kcal）
　EN＝685
　TPN＝1,750
蛋白量（g）
　EN＝4.0×6.25＝25
　TPN＝10.2×6.25＝63.75

Enteral versus parenteral 
nutritional support following 
laparotomy for trauma: a 
randomized prospective trial

Adams S J Trauma 
1986;26:882-91.

腹部外傷手術＝46
第1病日

EN＝23
TPN＝23

EN＝4.4（1）
TPN＝13.0（3）

EN＝65.2（15）
TPN＝73.9（17）

EN＝13±11
TPN＝10±
10

EN＝30±21
TPN＝31±29

EN＝12±11
TPN＝10±10

EN＝＄1,346/day
TPN＝＄3,729/day
P＜0.05

Postoperative enteral vs 
parenteral nutrition: a random-
izedcontrolled trial

Bower RH Arch Surg
1986;121:1040-5.

消化管手術＝20
（上部消化管，胆膵手術）
第1病日

EN＝10
TPN＝10

EN＝0
TPN＝0

EN＝0
TPN＝0

窒素量（mg/kg）
　EN＝108.11±18.17
　TPN＝202.54±15.27

Nutritional support of bone 
marrow transplant recipients: a 
prospective, randomized clinical 
trial comparing total parenteral 
nutrition to an enteral feeding 
program

Szeluga DJ Cancer Res 
1987;47:3309-16.

骨髄移植＝61
移植後第1病日

EN＝30
（7例はEN耐性で
TPNヘ変更）
TPN＝31

EN＝16.7（5）
TPN＝25.8（8）

EN＝33±15
TPN＝36±18

総カロリー量（kcal/kg）
　EN＝20〜25
　TPN＝40〜45
蛋白量（g/kg）
　EN＝0.5〜1.0
　TPN＝1.4〜1.6

EN＝＄1,139/患者
TPN＝＄2,575/患者

Effect of total parenteral 
nutrition upon intracranial 
pressure in severe head injury

Young B J Neurosurg 
1987;67:76-80.

頭部外傷＝51
EN：胃腸機能よければ
TPN：受傷後48時間以内

EN＝28
TPN＝23

EN＝35.7（10）
TPN＝43.5（10）

EN＝17.9（5）
TPN＝17.4（4）

蛋白量（g/day）
　EN＝51.7±5.44
　TPN＝85.3±5.85
　P＝0.002

Total enteral nutrition versus 
total parenteral nutrition after 
major torso injury: attenuation of 
hepatic protein reprioritization

Peterson VM Surgery 
1988;104:199-207.

腹部外傷手術＝59
第1病日

EN＝21
TPN＝25

EN＝10（2）
TPN＝32（8）

EN＝3.7±0.8
TPN＝4.6±
1.0

EN＝13.2±1.6
TPN＝14.6±1.9

5日目カロリー量（kcal）
　EN＝2,203.7±172.8
　TPN＝2,548.1±85.3
　P＝0.04
5日目窒素量（g）
　EN＝12.6±1.0
　TPN＝14.8±0.6
　P＝0.04

Enteral nutrition does not 
prevent multiple organ failure 
syndrome （MOFS） after sepsis

Cerra FB Surgery
1988;104:727-33.

Surgical ICU＝66
敗血症後に4〜6日間
代謝亢進が持続

EN＝33
TPN＝37（ASPEN）

（CCPGは4例が
drop outのため，
EN＝31，
TPN=35）

EN＝21.2（7）
TPN＝21.6（8）

（CCPGではEN＝
21.2，TPN＝22.9）

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

MOF
EN＝21.2（7）
TPN＝18.9（7）

（CCPGではEN
＝22.6，TPN＝
20.0）

非蛋白カロリー量（kcal）
　EN＝1,684±573
　TPN＝2,000±20
蛋白量（g）
　EN＝80±26
　TPN＝88±20

EN＝＄228±59/day
TPN＝＄330±61�
/day
P＜0.05

Controlled trial of bowel rest and 
nutritional support in the 
management of Crohn’s disease

Greenberg GR Gut 
1988;29:1309-15.

Crohn’s＝51 EN＝19
TPN+PPN＝32

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

TEN versus TPN following 
major abdominal trauma: 
reduced septic morbidity

Moore FA J Trauma 
1989;29:916-23.

腹部外傷手術＝59
（75例中16例は早々に除
外）
術後12時間以内

EN＝29
TPN＝30

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝17.2（5）
TPN＝36.7（11）

5日目総カロリー量（kcal）
　EN＝1,847±123
　TPN＝2,261±60
　P＝0.01
5日目窒素量（g）
　EN＝12.4±0.8
　TPN＝15.4±0.4
　P＝0.01

Enteral nutrition in the early 
postoperative period: a new 
semi-elemental formula versus 
total parenteral nutrition

Hamaoui E JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 
1990;14:501-7.

消化管手術＝19
術後6時間

EN＝11
TPN＝8

EN＝9.1（1）
TPN＝0（0）

総カロリー量の充足率（%）
　EN＝76.3±14.9
　TPN＝94.6±3.8
　P＜0.01

EN＝＄44.36±8.50�
/day
TPN＝＄102.1±
11.77/day
P＜0.001

Enteral versus parenteral 
feeding: effects on septic 
morbidity after blunt and 
penetrating abdominal trauma

Kudsk K Ann Surg 
1992;215:503-13.

腹部外傷手術＝98 EN＝51
TPN＝45

EN＝2.0（1）
TPN＝2.2（1）

EN＝17.6（9）
TPN＝40.0（18）
P＜0.05

EN＝20.5±2.8
TPN＝19.6±2.8

EN＝2.8±0.3
TPN＝3.2±1.0

非蛋白カロリー量（kcal/kg）
　EN＝15.7±4.2
　TPN＝19.1±3.3
　P＜0.05　

Enteral versus parenteral 
nutrition as adjunct therapy in 
acute ulcerative colitis

González-Huix 
F

Am J Gastroenterol 
1993;88:227-32.

潰瘍性大腸炎＝44 EN＝23
TPN＝21

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝4.4（1）
TPN＝38.1（8）
P＝0.028
ASPENを踏襲

非感染性合併症
EN＝0（0）
TPN＝9.5（2）

総カロリー量（kcal/kg）
　EN＝47.3（42〜52）
　TPN＝41.9（36〜51）
窒素量（g/kg）
　EN＝0.38（0.32〜0.43）
　TPN＝0.34（0.32〜0.39）
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

Nutrition support after total 
laryngectomy

Iovinelli G JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 
1993;17:445-8.

頭頚部癌手術＝48
術後24時間

EN＝24
TPN＝24

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝20.8（5）�
  SSI+PEG wound    
  infection
TPN＝16.7（4）�
  SSI+CRBSI

EN＝26±11
TPN＝34±11
P＜0.05

非感染性合併症
EN＝4.2（1）
TPN＝8.3（2）

Visceral protein response to 
enteral versus parenteral 
nutrition and sepsis in patients 
with trauma

Kudsk KA Surgery
1994;116:516-23.

腹部外傷手術＝68 EN＝34
TPN＝34

EN＝2.9（1）
TPN＝0（0）

EN＝14.7（5）
TPN＝41.2（14）

EN＝5.9±1.5
TPN＝4.5±
1.4

EN＝20.8±4.0
TPN＝18.5±2.6

Gut failure-predictor of or 
contributor to mortality in 
mechanically ventilated blunt 
trauma patients?

Dunham CM J Trauma 
1994;37:30-4.

鈍的外傷＝37
3群の比較
第1病日

EN＝12
TPN＝15

（EN群＝12 
 vs. 
TPN群＝15
 vs.
PN/EN群＝10）

EN＝8.3（1）
TPN＝6.7（1）

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

非感染性合併症
EN＝0（0）
TPN＝0（0）

Enteral versus parenteral 
nutrition after severe closed 
head injury

Borzotta AP J Trauma 
1994;37:459-68.

頭部外傷＝59
第1病日

EN＝28
TPN＝21

EN＝17.9（5）
TPN＝4.8（1）

EN＝51/group
TPN＝39/group

EN＝39±23.1 
TPN＝36.9±14 

EN＝＄121,941
TPN＝＄112,450
P＜0.05

Effects of enteral and parenteral 
nutrition on gut mucosal 
permeability in the critically ill

Hadfield RJ Am J Respir 
Crit Care Med 
1995;152:1545-8.

ICU＝24 EN＝13
TPN＝11

EN＝15.4（2）
TPN＝54.6（6）

Enteral versus parenteral 
nutrition after oesophagogastric 
surgery: a prospective random-
ized comparison

Baigrie RJ Aust N Z J Surg
1996;66:668-70.

食道/胃手術＝97
EN＝第（術後）3病日
TPN＝第（術後）1病日

EN＝50
TPN＝47

EN＝8.0（4）
TPN＝12.8（6）

EN＝4.0（2）
TPN＝21.3（10）

非感染性合併症
（生命に関わる）
EN＝18.0（9）
TPN＝31.9（15）

Comparison of the safety of early 
enteral vs parenteral nutrition in 
mild acute pancreatitis

McClave SA JPEN J Parenter
Enteral Nutr 
1997;21:14-20.

急性膵炎＝32
入院後48時間以内

EN＝16
TPN＝16

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝12.5（2）
TPN＝12.5（2）

EN＝1.3±0.9
TPN＝2.8±
1.3

EN＝9.7±1.3
TPN＝11.3±2.6

EN＝＄761±50.3
TPN＝＄3,294±
551.9
P＜0.05

Does the route of feeding modify 
gut barrier function and clinical 
outcome in patients after major 
upper gastrointestinal surgery?

Reynolds JV JPEN J 
Parenter Enteral
Nutr 
1997;21:196-201.

消化器癌手術＝67
第1病日

EN＝33
TPN＝34

EN＝6.1（2）
TPN＝2.9（1）

EN＝30.0（10）
TPN＝55.9（19）

非感染性合併症
EN＝33.3（11）
TPN＝17.7（17）

総カロリー量（kcal）
　EN＝1,300±300
　TPN＝1,800±100
窒素量（g）
　EN＝8±3
　TPN＝10±1

Enteral or parenteral feeding 
after total gastrectomy: 
prospective randomised pilot 
study

Sand J Eur J Surg 
1997;163:761-6.

胃癌手術＝29
第2病日

EN＝13
TPN＝16

EN＝0（0）
TPN＝6.3（1）

EN＝23.1（3）
TPN＝31.3（5）

非感染性合併症
EN＝23.1（3）
TPN＝18.6（3）

Enteral nutrition is superior to 
parenteral nutrition in severe 
acute pancreatitis: results of a 
randomized prospective trial

Kalfarentzos F Br J Surg
1997;84:1665-9.

急性膵炎＝38
入院後48時間以内

EN＝18
TPN＝20

EN＝5.6（1）
TPN＝10.0（2）

EN＝27.8（5）
TPN＝50.0（10）
P＜0.01

EN＝11（5
〜21）
TPN＝12（5
〜24）

EN＝40（25〜83）
TPN＝39（22
〜73）

EN＝15（6〜16）
TPN
＝11（7〜31）

非蛋白カロリー量（kcal/kg）
　EN＝24.1
　TPN＝24.5
蛋白量（g/kg）
　EN＝1.43
　TPN＝1.45

ENによって
約70英ポンド
/dayの削減
P＜0.05

Effect of route of delivery and 
formulation of postoperative 
nutritional support in patients 
undergoing major operations 
formalignant neoplasms

Gianotti L Arch Surg 
1997;132:1222-30.

消化器癌手術＝173
（膵頭十二指腸切除術
胃切除術）
術後6時間で開始（EN）

EN＝87
TPN＝86

（IMD EN＝87は
除く）

EN＝2.3（2）
TPN＝2.3（2）

EN＝23.0（20）
TPN＝27.9（24）

EN＝19.2±7.9
TPN＝21.6±8.9

Compared with parenteral 
nutrition, enteral feeding 
attenuates the acute phase 
response and improves disease 
severity in acute pancreatitis

Windsor AC Gut 
1998;42: 431-5.

急性膵炎＝34
入院後48時間

EN＝16
TPN＝18

EN＝0（0）
TPN＝11.1（2）

EN＝0（0）
TPN＝16.7（3）

EN＝12.5
（9.5〜14）
TPN＝15.0（11
〜28）

MOF
EN＝0（0）
TPN＝27.7（5）

非蛋白カロリー量（MJ/kg）
　EN＝5.02（3.25〜6.02）
　TPN＝7.52
　P＜0.004
窒素量（g/day）
　EN＝9.24
　TPN＝9.4

Enteral versusparenteral 
nutrition: a pragmatic study

Woodcock NP Nutrition 
2001;17:1-12.

ICU＝64
4群だが，RCTは2群

EN＝32
TPN＝32

EN＝37.5（12）
TPN＝21.9（7）

EN＝31.3（10）
TPN＝50.0（16）

EN＝33.2±43
TPN＝27.3±18.7

総カロリー量の充足率（%）
　EN＝54.1
　TPN＝96.7
　P＜0.001

Table 2A-1(2)　静脈栄養 vs. 経腸栄養の構造化抄録（つづき）
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

Nutrition support after total 
laryngectomy

Iovinelli G JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 
1993;17:445-8.

頭頚部癌手術＝48
術後24時間

EN＝24
TPN＝24

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝20.8（5）�
  SSI+PEG wound    
  infection
TPN＝16.7（4）�
  SSI+CRBSI

EN＝26±11
TPN＝34±11
P＜0.05

非感染性合併症
EN＝4.2（1）
TPN＝8.3（2）

Visceral protein response to 
enteral versus parenteral 
nutrition and sepsis in patients 
with trauma

Kudsk KA Surgery
1994;116:516-23.

腹部外傷手術＝68 EN＝34
TPN＝34

EN＝2.9（1）
TPN＝0（0）

EN＝14.7（5）
TPN＝41.2（14）

EN＝5.9±1.5
TPN＝4.5±
1.4

EN＝20.8±4.0
TPN＝18.5±2.6

Gut failure-predictor of or 
contributor to mortality in 
mechanically ventilated blunt 
trauma patients?

Dunham CM J Trauma 
1994;37:30-4.

鈍的外傷＝37
3群の比較
第1病日

EN＝12
TPN＝15

（EN群＝12 
 vs. 
TPN群＝15
 vs.
PN/EN群＝10）

EN＝8.3（1）
TPN＝6.7（1）

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

非感染性合併症
EN＝0（0）
TPN＝0（0）

Enteral versus parenteral 
nutrition after severe closed 
head injury

Borzotta AP J Trauma 
1994;37:459-68.

頭部外傷＝59
第1病日

EN＝28
TPN＝21

EN＝17.9（5）
TPN＝4.8（1）

EN＝51/group
TPN＝39/group

EN＝39±23.1 
TPN＝36.9±14 

EN＝＄121,941
TPN＝＄112,450
P＜0.05

Effects of enteral and parenteral 
nutrition on gut mucosal 
permeability in the critically ill

Hadfield RJ Am J Respir 
Crit Care Med 
1995;152:1545-8.

ICU＝24 EN＝13
TPN＝11

EN＝15.4（2）
TPN＝54.6（6）

Enteral versus parenteral 
nutrition after oesophagogastric 
surgery: a prospective random-
ized comparison

Baigrie RJ Aust N Z J Surg
1996;66:668-70.

食道/胃手術＝97
EN＝第（術後）3病日
TPN＝第（術後）1病日

EN＝50
TPN＝47

EN＝8.0（4）
TPN＝12.8（6）

EN＝4.0（2）
TPN＝21.3（10）

非感染性合併症
（生命に関わる）
EN＝18.0（9）
TPN＝31.9（15）

Comparison of the safety of early 
enteral vs parenteral nutrition in 
mild acute pancreatitis

McClave SA JPEN J Parenter
Enteral Nutr 
1997;21:14-20.

急性膵炎＝32
入院後48時間以内

EN＝16
TPN＝16

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝12.5（2）
TPN＝12.5（2）

EN＝1.3±0.9
TPN＝2.8±
1.3

EN＝9.7±1.3
TPN＝11.3±2.6

EN＝＄761±50.3
TPN＝＄3,294±
551.9
P＜0.05

Does the route of feeding modify 
gut barrier function and clinical 
outcome in patients after major 
upper gastrointestinal surgery?

Reynolds JV JPEN J 
Parenter Enteral
Nutr 
1997;21:196-201.

消化器癌手術＝67
第1病日

EN＝33
TPN＝34

EN＝6.1（2）
TPN＝2.9（1）

EN＝30.0（10）
TPN＝55.9（19）

非感染性合併症
EN＝33.3（11）
TPN＝17.7（17）

総カロリー量（kcal）
　EN＝1,300±300
　TPN＝1,800±100
窒素量（g）
　EN＝8±3
　TPN＝10±1

Enteral or parenteral feeding 
after total gastrectomy: 
prospective randomised pilot 
study

Sand J Eur J Surg 
1997;163:761-6.

胃癌手術＝29
第2病日

EN＝13
TPN＝16

EN＝0（0）
TPN＝6.3（1）

EN＝23.1（3）
TPN＝31.3（5）

非感染性合併症
EN＝23.1（3）
TPN＝18.6（3）

Enteral nutrition is superior to 
parenteral nutrition in severe 
acute pancreatitis: results of a 
randomized prospective trial

Kalfarentzos F Br J Surg
1997;84:1665-9.

急性膵炎＝38
入院後48時間以内

EN＝18
TPN＝20

EN＝5.6（1）
TPN＝10.0（2）

EN＝27.8（5）
TPN＝50.0（10）
P＜0.01

EN＝11（5
〜21）
TPN＝12（5
〜24）

EN＝40（25〜83）
TPN＝39（22
〜73）

EN＝15（6〜16）
TPN
＝11（7〜31）

非蛋白カロリー量（kcal/kg）
　EN＝24.1
　TPN＝24.5
蛋白量（g/kg）
　EN＝1.43
　TPN＝1.45

ENによって
約70英ポンド
/dayの削減
P＜0.05

Effect of route of delivery and 
formulation of postoperative 
nutritional support in patients 
undergoing major operations 
formalignant neoplasms

Gianotti L Arch Surg 
1997;132:1222-30.

消化器癌手術＝173
（膵頭十二指腸切除術
胃切除術）
術後6時間で開始（EN）

EN＝87
TPN＝86

（IMD EN＝87は
除く）

EN＝2.3（2）
TPN＝2.3（2）

EN＝23.0（20）
TPN＝27.9（24）

EN＝19.2±7.9
TPN＝21.6±8.9

Compared with parenteral 
nutrition, enteral feeding 
attenuates the acute phase 
response and improves disease 
severity in acute pancreatitis

Windsor AC Gut 
1998;42: 431-5.

急性膵炎＝34
入院後48時間

EN＝16
TPN＝18

EN＝0（0）
TPN＝11.1（2）

EN＝0（0）
TPN＝16.7（3）

EN＝12.5
（9.5〜14）
TPN＝15.0（11
〜28）

MOF
EN＝0（0）
TPN＝27.7（5）

非蛋白カロリー量（MJ/kg）
　EN＝5.02（3.25〜6.02）
　TPN＝7.52
　P＜0.004
窒素量（g/day）
　EN＝9.24
　TPN＝9.4

Enteral versusparenteral 
nutrition: a pragmatic study

Woodcock NP Nutrition 
2001;17:1-12.

ICU＝64
4群だが，RCTは2群

EN＝32
TPN＝32

EN＝37.5（12）
TPN＝21.9（7）

EN＝31.3（10）
TPN＝50.0（16）

EN＝33.2±43
TPN＝27.3±18.7

総カロリー量の充足率（%）
　EN＝54.1
　TPN＝96.7
　P＜0.001
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

Early postoperative enteral 
nutrition improves gut oxygen-
ation and reduces costs 
compared with total parenteral 
nutrition

Braga M Crit Care Med 
2001;29:242-8.

上部消化器癌手術＝257
EN＝術後6時間
TPN＝第1病日

EN＝126
TPN＝131

EN＝2.4（3）
TPN＝3.1（4）

EN＝19.8（25）
TPN＝22.9（30）

EN＝19.9±8.2
TPN＝20.7±8.8

非感染性合併症
EN＝35.7（45）
TPN＝40.5（53）

EN＝＄25/day
TPN＝＄90/day

Enteral vs parenteral nutrition 
after major abdominal surgery: 
an even match

Pacelli F Arch Surg 
2001;136:933-6.

消化器手術＝241
第1病日

EN＝119
TPN＝122

EN＝5.9（7）
TPN＝2.5（3）

EN＝14.3（17）
TPN＝11.5（14）

EN＝15.2±3.6
TPN＝16.1±4.5

非感染性合併症
EN＝28（23.5）
TPN＝34（27.9）

総カロリー量（kcal）
　EN＝1,650±87
　TPN＝1,665±72.8
窒素量（g）
　EN＝10.3±0.2
　TPN＝12.8±0.1

Postoperative enteral versus 
parenteral nutrition in malnour-
ished patients with gastrointesti-
nal cancer: a randomised 
multicentre trial

Bozzetti F Lancet 
2001;358:1487-92.

消化器癌手術＝317
第1病日

EN＝159
TPN＝158

EN＝1.3（2）
TPN＝3.2（5）

EN＝15.7（25）
TPN＝26.6（42）
P＜0.05

EN＝5.7±2.9
TPN＝10.4±
4.5

EN＝13.4±4.1
TPN＝15.0±5.6

合併症
EN＝34.0（54）
TPN＝49.4（78）
P＜0.01

総カロリー量（kcal）
　EN＝1,656.3
　TPN＝1,751.9

Early nasojejunal feeding in 
acute pancreatitis isassociated 
with a lower complicationrate

Oláh A Nutrition 
2002;18:259-62.

急性膵炎＝89 （重症＝17）
第1病日

EN＝41（重症:7）
TPN＝48（重症:�
10）

EN＝4.9（2）
TPN＝8.3（4）

EN＝12.2（5）
TPN＝27.1（13）

MOF
EN＝4.9（2）
TPN＝10.4（5）

Hypocaloric jejunal feeding is 
better than total parenteral 
nutrition in acute pancreatitis: 
results of a randomized 
comparative study

Abou-Assi S Am J Gastroenterol 
2002;97: 2255-62.

急性膵炎＝53（重症＝26）
入院後48時間以降

EN＝26（重症: 
13）
TPN＝27（重症: 
13）

EN＝30.8（8）
TPN＝22.2（6）

EN＝12.9（5）
TPN＝48.2（13）
P＝0.08

EN＝14.2±1.9
TPN＝18.4±1.9

MOF
EN＝26.9（7）
TPN＝29.6（8）

総カロリー量の充足率（%）
　EN＝49
　TPN＝85
　P＜0.05
蛋白量の充足率（%）
　EN＝42
　TPN＝85
　P＜0.05

EN＝＄394/患者
TPN＝＄2,756/患者
P＝0.004

A randomised clinical trial to 
assess the effect of total enteral 
and total parenteral nutritional 
support on metabolic, inflamma-
tory and oxidative markers in 
patients with predicted severe 
acute pancreatitis （APACHEⅡ 
≥ 6）

Gupta R Pancreatology
2003;3:406-13.

重症急性膵炎＝21
EN：診断後6時間以内
TPN：診断後可能な限り
速やかに

EN＝8
TPN＝9

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝12.5（1）
TPN＝22.2（2）

EN＝7（4〜14）
TPN＝10（7〜26）

MOF
EN＝0（0）
TPN＝66.7（6）

EN＝英ポンド55
TPN＝英ポンド297

Enteral or parenteral nutrition 
for severe pancreatitis: a 
randomized controlled trial and 
health technology assessment

Louie BE Can J Surg 
2005;48:298-306.

入院後96時間以内に経口
摂取不能な重症急性膵炎
＝28
登録後24時間以内

EN＝10
TPN＝18

EN＝0（0）
TPN＝16.7（3）

EN＝10.0（1）
TPN＝27.8（5）

EN＝26.2±17.4
TPN＝40.3±42.4

MOF
EN＝40.0（4）
TPN＝44.4（8）

総カロリー量（kJ/kg）
　EN＝89.5±16.3
　TPN＝76.1±24.7

EN＝＄1,375
TPN＝＄2,608
P＝0.08

A randomized controlled trial of 
enteral versus parenteral feeding 
in patients with predicted severe 
acute pancreatitis shows a 
significant reduction in mortality 
and in infected pancreatic 
complications with total enteral 
nutrition

Petrov MS Dig Surg 
2006;23:336-44.

発症72時間以内
重症急性膵炎＝69
登録後24時間以内

EN＝35
TPN＝34

EN＝5.7（2）
TPN＝35.3（12）
P＝0.003

Pancreatic 
infection
EN＝20.0（7）
TPN＝45.71（16）
P＜0.05

Extrapancreatic 
infection
EN＝11.4（4）
TPN＝31.4（11）
P＜0.05

MOF
EN＝20.0（7）
TPN＝48.6（17）
P＜0.05

Early nasogastric feeding in 
predicted severe acute pancreati-
tis: a clinical, randomized study

Eckerwall GE Ann Surg 
2006;244:959-67.

急性膵炎＝48 （重症:22）
入院後24時間以内

EN＝23（重症:8）
TPN＝25（重症:�
14）

EN＝4.4（1）
TPN＝0（0）

EN＝13.0（3）
TPN＝0（0）

EN＝9（7〜14）
TPN＝7（6〜14）

MOF
EN＝4.4（1）
TPN＝4.0（1）

総カロリー量（kcal/kg）
　EN＝1,250 （1,100〜1,530）
　TPN＝1,300 （1,230〜1,530） 

Total enteral nutrition vs. total 
parenteral nutrition in patients 
with severe acute pancreatitis

Casas M Rev Esp Enferm Dig 
2007;99:264-69.

重症急性膵炎＝22
入院後72時間以内

EN＝11
TPN＝11

EN＝0（0）
TPN＝18.2（2）

EN＝9.1（1）
TPN＝45.5（5）

EN＝30.2
TPN＝30.7

MOF
EN＝0（0）
TPN＝18.2（2）

総カロリー（kcal/kg）
　EN＝20.09±1.83
　TPN＝20.8±1.68
蛋白量（g/kg）
　EN＝0.148±0.016
　TPN＝0.186±0.009
　P＜0.005

Table 2A-1(3)　静脈栄養 vs. 経腸栄養の構造化抄録（つづき）
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

Early postoperative enteral 
nutrition improves gut oxygen-
ation and reduces costs 
compared with total parenteral 
nutrition

Braga M Crit Care Med 
2001;29:242-8.

上部消化器癌手術＝257
EN＝術後6時間
TPN＝第1病日

EN＝126
TPN＝131

EN＝2.4（3）
TPN＝3.1（4）

EN＝19.8（25）
TPN＝22.9（30）

EN＝19.9±8.2
TPN＝20.7±8.8

非感染性合併症
EN＝35.7（45）
TPN＝40.5（53）

EN＝＄25/day
TPN＝＄90/day

Enteral vs parenteral nutrition 
after major abdominal surgery: 
an even match

Pacelli F Arch Surg 
2001;136:933-6.

消化器手術＝241
第1病日

EN＝119
TPN＝122

EN＝5.9（7）
TPN＝2.5（3）

EN＝14.3（17）
TPN＝11.5（14）

EN＝15.2±3.6
TPN＝16.1±4.5

非感染性合併症
EN＝28（23.5）
TPN＝34（27.9）

総カロリー量（kcal）
　EN＝1,650±87
　TPN＝1,665±72.8
窒素量（g）
　EN＝10.3±0.2
　TPN＝12.8±0.1

Postoperative enteral versus 
parenteral nutrition in malnour-
ished patients with gastrointesti-
nal cancer: a randomised 
multicentre trial

Bozzetti F Lancet 
2001;358:1487-92.

消化器癌手術＝317
第1病日

EN＝159
TPN＝158

EN＝1.3（2）
TPN＝3.2（5）

EN＝15.7（25）
TPN＝26.6（42）
P＜0.05

EN＝5.7±2.9
TPN＝10.4±
4.5

EN＝13.4±4.1
TPN＝15.0±5.6

合併症
EN＝34.0（54）
TPN＝49.4（78）
P＜0.01

総カロリー量（kcal）
　EN＝1,656.3
　TPN＝1,751.9

Early nasojejunal feeding in 
acute pancreatitis isassociated 
with a lower complicationrate

Oláh A Nutrition 
2002;18:259-62.

急性膵炎＝89 （重症＝17）
第1病日

EN＝41（重症:7）
TPN＝48（重症:�
10）

EN＝4.9（2）
TPN＝8.3（4）

EN＝12.2（5）
TPN＝27.1（13）

MOF
EN＝4.9（2）
TPN＝10.4（5）

Hypocaloric jejunal feeding is 
better than total parenteral 
nutrition in acute pancreatitis: 
results of a randomized 
comparative study

Abou-Assi S Am J Gastroenterol 
2002;97: 2255-62.

急性膵炎＝53（重症＝26）
入院後48時間以降

EN＝26（重症: 
13）
TPN＝27（重症: 
13）

EN＝30.8（8）
TPN＝22.2（6）

EN＝12.9（5）
TPN＝48.2（13）
P＝0.08

EN＝14.2±1.9
TPN＝18.4±1.9

MOF
EN＝26.9（7）
TPN＝29.6（8）

総カロリー量の充足率（%）
　EN＝49
　TPN＝85
　P＜0.05
蛋白量の充足率（%）
　EN＝42
　TPN＝85
　P＜0.05

EN＝＄394/患者
TPN＝＄2,756/患者
P＝0.004

A randomised clinical trial to 
assess the effect of total enteral 
and total parenteral nutritional 
support on metabolic, inflamma-
tory and oxidative markers in 
patients with predicted severe 
acute pancreatitis （APACHEⅡ 
≥ 6）

Gupta R Pancreatology
2003;3:406-13.

重症急性膵炎＝21
EN：診断後6時間以内
TPN：診断後可能な限り
速やかに

EN＝8
TPN＝9

EN＝0（0）
TPN＝0（0）

EN＝12.5（1）
TPN＝22.2（2）

EN＝7（4〜14）
TPN＝10（7〜26）

MOF
EN＝0（0）
TPN＝66.7（6）

EN＝英ポンド55
TPN＝英ポンド297

Enteral or parenteral nutrition 
for severe pancreatitis: a 
randomized controlled trial and 
health technology assessment

Louie BE Can J Surg 
2005;48:298-306.

入院後96時間以内に経口
摂取不能な重症急性膵炎
＝28
登録後24時間以内

EN＝10
TPN＝18

EN＝0（0）
TPN＝16.7（3）

EN＝10.0（1）
TPN＝27.8（5）

EN＝26.2±17.4
TPN＝40.3±42.4

MOF
EN＝40.0（4）
TPN＝44.4（8）

総カロリー量（kJ/kg）
　EN＝89.5±16.3
　TPN＝76.1±24.7

EN＝＄1,375
TPN＝＄2,608
P＝0.08

A randomized controlled trial of 
enteral versus parenteral feeding 
in patients with predicted severe 
acute pancreatitis shows a 
significant reduction in mortality 
and in infected pancreatic 
complications with total enteral 
nutrition

Petrov MS Dig Surg 
2006;23:336-44.

発症72時間以内
重症急性膵炎＝69
登録後24時間以内

EN＝35
TPN＝34

EN＝5.7（2）
TPN＝35.3（12）
P＝0.003

Pancreatic 
infection
EN＝20.0（7）
TPN＝45.71（16）
P＜0.05

Extrapancreatic 
infection
EN＝11.4（4）
TPN＝31.4（11）
P＜0.05

MOF
EN＝20.0（7）
TPN＝48.6（17）
P＜0.05

Early nasogastric feeding in 
predicted severe acute pancreati-
tis: a clinical, randomized study

Eckerwall GE Ann Surg 
2006;244:959-67.

急性膵炎＝48 （重症:22）
入院後24時間以内

EN＝23（重症:8）
TPN＝25（重症:�
14）

EN＝4.4（1）
TPN＝0（0）

EN＝13.0（3）
TPN＝0（0）

EN＝9（7〜14）
TPN＝7（6〜14）

MOF
EN＝4.4（1）
TPN＝4.0（1）

総カロリー量（kcal/kg）
　EN＝1,250 （1,100〜1,530）
　TPN＝1,300 （1,230〜1,530） 

Total enteral nutrition vs. total 
parenteral nutrition in patients 
with severe acute pancreatitis

Casas M Rev Esp Enferm Dig 
2007;99:264-69.

重症急性膵炎＝22
入院後72時間以内

EN＝11
TPN＝11

EN＝0（0）
TPN＝18.2（2）

EN＝9.1（1）
TPN＝45.5（5）

EN＝30.2
TPN＝30.7

MOF
EN＝0（0）
TPN＝18.2（2）

総カロリー（kcal/kg）
　EN＝20.09±1.83
　TPN＝20.8±1.68
蛋白量（g/kg）
　EN＝0.148±0.016
　TPN＝0.186±0.009
　P＜0.005
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位性があることから，経腸栄養が施行可能である限り
は経腸栄養を優先することが勧められる。
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	 4)	Szeluga DJ, Stuart RK, Brookmeyer R, et al. Nutritional 
support of bone marrow transplant recipients : a 
prospective, randomized clinical trial comparing total 
parenteral nutrition to an enteral feeding program. 
Cancer Res 1987;47:3309-16.
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Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

Trial of the route of early 
nutritional support in critically ill 
adults

Harvey SE N Engl J Med. 
2014;371:1673-84.

入院後36時間以内
ICU＝2,388

EN＝1,197
TPN＝1,191

30日死亡率
   EN＝34.2（409）
   TPN＝33.0（393）
院内死亡率
   EN＝37.6（450）
   TPN＝36.2（431）

感染合併/患者
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TPN＝0.21±0.56
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EN＝7.3
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TPN＝17（8〜34）

30日Free days
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EN＝14.3±12.2
TPN＝14.3±
12.1
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循環補助療法
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総カロリー量（kcal/kg）/5日
　EN＝74±44
　TPN＝89±44
蛋白量（g/kg）/5日
　EN＝3±2
　TPN＝3±2

n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free days; SD, 
standard deviation ; GRV, gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; MOF, multiple organ filure; NR, not 
reported.
空欄は報告されていないデータである。

Table 2A-1(4)　静脈栄養 vs. 経腸栄養の構造化抄録（つづき）
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total parenteral nutrition in patients with severe acute 
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postoperative septic complications. The results of a meta-
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nutrition compared to parenteral nutrition result in 
better outcomes in critically il l adult patients? A 
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parenteral nutrition in hospitalized patients. Crit Care 
Med 2005;33:213-20.

	42)	Simpson F, Doig GS. Parenteral vs. enteral nutrition in 
the critically ill patient: a meta-analysis of trials using the 
intention to treat principle . Intensive Care Med 
2005;31:12-23.

Title Author Reference 対象, n
栄養開始日 患者群, n 院内死亡率

%（n）
感染率
%（n）

ICU滞在期間
SD or Range

在院期間
SD or Range

人工呼吸期間
SD or Range

MOF or 非感染
性合併症

%（n）
投与カロリー量・蛋白量 Cost

Trial of the route of early 
nutritional support in critically ill 
adults

Harvey SE N Engl J Med. 
2014;371:1673-84.

入院後36時間以内
ICU＝2,388

EN＝1,197
TPN＝1,191

30日死亡率
   EN＝34.2（409）
   TPN＝33.0（393）
院内死亡率
   EN＝37.6（450）
   TPN＝36.2（431）

感染合併/患者
EN＝0.22±0.60
TPN＝0.21±0.56
肺炎
EN＝11.9（143）
TPN＝11.3（135）
BSI
EN＝1.8（21）
TPN＝2.9（27）

EN＝7.3
（3.9〜14.3）
TPN＝8.1

（4.0〜15.8）

EN＝16（8〜33）
TPN＝17（8〜34）

30日Free days
人工呼吸
EN＝14.3±12.2
TPN＝14.3±
12.1

30日Free days
循環補助療法
EN＝18.5±13.6
TPN＝18.9±13.5
腎代替療法
EN＝18.8±14.0
TPN＝19.1±13.9

総カロリー量（kcal/kg）/5日
　EN＝74±44
　TPN＝89±44
蛋白量（g/kg）/5日
　EN＝3±2
　TPN＝3±2

n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free days; SD, 
standard deviation ; GRV, gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; MOF, multiple organ filure; NR, not 
reported.
空欄は報告されていないデータである。
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4. エネルギー消費量とエネルギー投与量
CQ4-1： エネルギー消費量の推定はどのような方法

で行うか?

A4-1：間接熱量計での測定結果，もしくは推算式に
よる算出に基づいて設定することを強く推奨する。

（1D）（作成方法A）
（経腸栄養は2B-CQ4を参照のこと。）
（静脈栄養は2C-CQ3を参照のこと。）
解説：侵襲時にエネルギー消費量は上昇するが，病態
や治療介入によって代謝動態が経時的に変化するた
め，それに見合ったエネルギー必要量を正確に補充す
ることは困難である。一般的には，目標エネルギー必
要量を算出する方法として，間接熱量計による測定1)

や，推算式（Harris-Benedictの式など）による計算2)

が報告されているが，25〜30 kcal/kg/dayの簡易式
を用いても良い。それぞれに長所と短所がある。
　間接熱量計では酸素消費量と二酸化炭素排出量を実
測するので測定時のエネルギー消費量を知ることがで
きるが，患者のエネルギー消費量は刻々と変化するの
で，ある時間における測定値はその後のエネルギー消
費量と一致するとは限らない。また高濃度酸素投与下
では測定値が不正確となる。
　推算式によるエネルギー必要量の推測値は，簡便で
特別な機器はいらないが，間接熱量測定の結果とは正
確に一致しない，すなわち不正確であるため，慎重に
用いる必要がある2),3) 。特に，本邦でよく用いられて
いるHarris-Benedictの式は，基礎エネルギー消費量

（basal energy expenditure, BEE）にストレス係数と
活動係数を乗じてエネルギー投与量量を算出するが，
この係数に科学的な根拠はない。さらに，重症病態で
は過剰栄養になることもあり，この係数を掛けずに算
出したBEEが，推定される安静時エネルギー消費量
をより正確に示すとの報告もある4) 。日本人の体格を
考慮しても，過剰栄養投与とならないように注意をす
る必要がある。
　間接熱量計の測定結果に基づいた栄養管理を評価す
る研究では，2編のRCT5),6)では死亡率に差はなく，
Singerら6)の報告では間接熱量測定群でICU在室期間
が延長している。このため，現時点ではどちらの方法
を用いてもよい。なお，至適エネルギー投与量につい
ては2B-CQ4（経腸栄養），2C-CQ3（静脈栄養）を参照
すること。
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CQ4-2： 目標エネルギー投与量をどのように設定す
るか?

A4-2：急性期の初期1週間は，エネルギー消費量よ
りも少なく投与することを弱く推奨する。（経腸栄養： 
2B）（静脈栄養：推奨なし，unkown field）（作成方
法B）

（経腸栄養は2B-CQ4を参照のこと。）
（静脈栄養は2C-CQ3を参照のこと。）
（C. 静脈栄養の項目におけるsystematic reviewの結
果を参照のこと）
解説：ク オ リ テ ィBのRCT1)が1つ あ る。Harris-
Benedict式で算出されたエネルギー必要量の60〜
70％を目標とするunderfeeding群（120例）と，90〜
100％のtarget feeding群（120例）の単施設RCTであ
る。underfeeding群で有意な在院死亡率の低下と，
ICU滞在日数と人工呼吸期間の短縮傾向を認めた。ま
たRCTではないコホート研究で，目標エネルギー量
の33〜66％投与が66〜100％投与より生存率が高い
ことが示されている2) 。Riceら3),4)は，経腸栄養開始
日から6日間のtrophic feeding群（10〜20 kcal/hr）
と， 開 始 日 か ら 目 標 エ ネ ル ギ ー 量 を 投 与 す る
fullfeeding群を比較しているが，ventilator free day
や 感 染 症 合 併 率， 死 亡 率 な ど 予 後 に 差 は な く，
fullfeeding群で嘔吐や下痢，胃内容残量など有害事象
が増加したと報告している。また，静脈栄養の研究に
ついて検討すると，TPNについてのRCTは2編5),6)，
hypocaloryと 通 常 カ ロ リ ー を 比 較 し て い る が，
hypocalory群で有意に高血糖が少なかった3)以外には
差はなかった。しかしCasaer7)らは，ICU入室48時
間以内に静脈栄養を開始して目標エネルギー量を充足
する早期群と，7日以降に開始して充足する晩期群を
比較しているが，晩期群で感染症発症率の低下やICU
在室期間の短縮，ICU生存退室率の上昇を認めてい
る。一方，Heideggerら8)は，目標量の60％を経腸栄
養で投与できない症例を対象に，ICU入室後3日目ま
でに静脈栄養を開始して目標エネルギー量を充足する
早期群と，7日以降に開始して充足する晩期群を比較
し，早期群で感染症発症率の低下やICU在室期間の
短縮を認めている。Doigら9)は，経腸栄養ができない
症例を対象に，目標量を充足する静脈栄養を投与する
Full群と施設の標準的な投与量を投与するコントロー
ル群を比較し，人工呼吸器装着期間の短縮，血小板減
少期間の短縮，筋力低下/脂肪喪失量の減少が有意に
認められ，早期に静脈栄養を開始しても予後は悪化し
ないことが示された。このように，これら3つの研究
は，異なった結果を示しているが，対象患者，3大栄

養素の投与開始日，目標エネルギー投与量もそれぞれ
に異なっており，これらがその原因となった可能性が
ある。
　以上の結果から，急性期の栄養はエネルギー消費量
よりも少なく投与することが望ましいと考えられる。
しかし，至適な投与量は未確定である。
　なお，経腸栄養は2B-CQ4を，静脈栄養は2C-CQ3
を参照のこと。
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5. 蛋白投与量
CQ5：蛋白投与量はどのように設定するべきか?

A5：至適蛋白投与量は不明である。（unknown field）
エネルギー投与量が目標量に達している場合は，1.2
〜2.0 g/（実測体重）kg/dayの蛋白が喪失しているこ
とを考慮したうえで，蛋白投与量を設定することを弱
く推奨する。（1C）（作成方法F-1）
解説：ASPEN/SCCM2009に同様の推奨がある。蛋
白投与量に関する論文はクオリティC1）〜7）が7編ある。
　重症患者では，新たな蛋白合成とエネルギー産生に
よって蛋白異化亢進が促進され，この状態は死亡率の
増加と相関する。そのため，適正な蛋白投与が必要で
あるが，至適必要量を示すRCTはない。このため観
察研究ではあるが，BMIが30未満の症例に対する蛋
白質投与量は，1.2〜2.0 g/（実測体重）kg/dayが必要
とされている1)〜7) 。さらに，重症外傷や広範囲熱傷
では，蛋白異化亢進状態が重症度や熱傷面積に応じて
増加するため，前述よりも多くの蛋白質投与を必要と
することもある8),9)。しかし，この提示された推奨量は，
窒素バランスを改善させるためには，少なくとも喪失
した蛋白量を考慮して1.2 g/kg/day以上が必要との
概念に基づくものである3) 。また，最近のSystematic 
Review10)でも，適正な蛋白投与量については根拠に
乏しいと報告されている。
　標準栄養剤の目標エネルギー量を25〜30 kcal/kg/
dayとすると，本邦において蛋白投与量は1.0 g/kg/
day程度となり，単一の栄養剤だけで1.2 g/kg/day以
上を投与することは実際的に困難である。さらに，栄
養開始初期の一週間は，エネルギー消費量よりも少な
いエネルギー投与量を目標とするため，蛋白も目標よ
りも少ない投与量となる。
　以上より，喪失した蛋白量を考慮して，目標とする
必要蛋白量は1〜1.2 g/kg/day以上の投与を提案する
が，エネルギー投与量の少ない急性期ではこれよりも
少ない量となることは否めない。
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B. 経腸栄養

1. 経腸栄養の開始時期
CQ1：経腸栄養の開始時期はいつが望ましいか?

A1：重症病態に対する治療を開始した後，可及的に
24時間以内，遅くとも48時間以内に経腸栄養を開始
することを推奨する。（1B）（作成方法A）
解説：重症患者に対する早期経腸栄養開始により，感
染性の合併症減少および死亡率低下が指摘されてい
る。Heylandらは16のRCTを対象としたメタ解析を
行い，感染症を有意に減少させることを示している1) 。
Doigらも外傷，熱傷，膵炎，重症症例を対象とした
研究のメタ解析を行い，24時間以内の早期経腸栄養
開始は有意に死亡率を下げるとしている2) 。また，
ICU滞在日数，在院日数，人工呼吸期間に関しては，
多数の研究で報告されており，改善した報告3)もある
が，近年のメタ解析では投与開始時期による差はな
い1),4) 。
　生命予後，感染症発症低減の理論的背景としては，
重症患者では腸管の透過性が亢進することが知られて
おり，全身の炎症反応から生じると考えられ5)，この
腸管透過性亢進と感染症の重症度は比例する6) 。早期
経腸栄養により感染症が減少し，その効果は重症度が
高い患者においてより大きいと考えられている3),7) 。
また，早期経腸を行った群では重症患者で見られる吸
収能の低下が改善することが示されており8)，消化管
機能を保つことが示唆されている。
　ただ，これまでの研究は小規模なものが多く，質が
低いものが多いため，バイアスの危険が低い研究のみ
で検討すると，早期経腸栄養の生命予後改善効果がな
い4)ことが指摘されていることは留意するべきであ
る。
　早期経腸栄養開始の時間枠に関しては，入室24時
間以内の開始がより有効な可能性がある。入室後EN
開始時間を6時間以内，もしくは24時間以降とした比
較研究では，6時間以内のEN開始群にて肺炎減少を
認め，胃残渣が閾値にかかりにくかった9) 。入室後
37時間でENを開始した群では腸管透過性亢進が生じ
るが，4.4時間で開始した群では見られなかった。た
だし予後に差はなかった10) 。72時間未満でENを開
始した群と，胃静止が収まってからENを開始した群
との比較では特に予後などに差がなく，72時間では
早期ENの効果は認められなかった11) 。
　また，48時間以内に栄養投与を開始した群では，
それ以降と比して予後が改善したことを示したコホー
ト研究がある7),8) 。特にアパッチスコアが25以上の群

で予後が改善した研究7)もあり，重症群において早期
経腸栄養は予後改善につながると考えられる。24時
間未満とそれ以降，および48時間未満とそれ以降の
経腸栄養開始群でそれぞれ比較検討したが両比較とも
結果は変わらなかった8) 。これらから24時間以内で
より効果が高い可能性があるが，48時間以内の開始
を早期と考える場合が多い。以上より，ICU入室24
〜48時間以内に経腸栄養を開始することを推奨する。

文　献

	 1)	Early vs. Delayed Nutrient Intake. Canadian Clinical 
Practice Guideline [serial on the Internet] 2015 Jun [cited 
on march 2013]. Available from: http://www.criticalcare-
nutrition.com/docs/cpgs2012/2.0.pdf

	 2)	Doig GS, Heighes PT, Simpson F, et al. Early enteral 
nutrition reduces mortality in trauma patients requiring 
intensive care: A meta-analysis of randomised controlled 
trials. Injury 2011;42:50-6.

	 3)	Nguyen NQ, Besanko LK, Burgstad C, et al. Delayed 
enteral feeding impairs intestinal carbohydrate absorption 
in critically ill patients. Crit Care Med 2012;40:50-4.

	 4)	Koretz RL, Lipman TO. The presence and effect of bias 
in trials of early enteral nutrition in critical care. Clin 
Nutr 2014;33:240-5.

	 5)	Hietbrink F, Besselink MG, Renooij W, et al. Systemic 
inflammation increases intestinal permeability during 
experimental human endotoxemia. Shock 2009;32:374-8.

	 6)	Ziegler TR, Smith RJ, O’Dwyer ST, et al. Increased intes-
tinal permeability associated with infection in burn 
patients. Arch Surg 1988;123:1313-9.

	 7)	Khalid I, Doshi P, DiGiovine B. Early Enteral Nutrition 
and Outcomes of Critically Ill Patients Treated With 
Vasopressors and Mechanical Ventilation. Am J Crit Care 
2010;19:261-8.

	 8)	Artinian V, Krayem H, DiGiovine B. Effects of Early 
Enteral Feeding on the Outcome of Critical ly Il l 
Mechanically Ventilated Medical Patients. Chest 2006;129:�
960-7.

	 9)	Kompan L, Vidmar G, Spindler-Vesel A, et al. Is early 
enteral nutrition a risk factor for gastric intolerance and 
pneumonia?. Clin Nutr 2004;23:527-32.

	10)	Kompan L, Kremzar B, Gadzijev E, et al. Effects of early 
enteral nutrition on intestinal permeability and the devel-
opment of multiple organ failure after multiple injury. 
Intensive Care Med 1999;25:157-61.

	11)	Minard G, Kudsk KA, Melton S, et al. Early versus 
delayed feeding with an immune-enhancing diet in 
patients with severe head injuries. JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 2000;24:145-9.



日集中医誌　J Jpn Soc Intensive Care Med　Vol. 23 No. 2

－206－

2. 不安定な循環動態
CQ2-1：不安定な循環動態での経腸栄養は可能か？
A2-1：高容量の昇圧薬投与，大量輸液，大量輸血が
必要な場合など，循環動態不安定な患者に対しては，
蘇生されて血行動態が安定するまでは経腸栄養の開始
を控えることを弱く推奨する。（2C）（作成方法F-1）
解説：本研究に参考にできるRCTはない。
　Khalidらの前向き観察研究1)では，重症患者におい
て早期経腸栄養の施行と生存に関連があり，カテコラ
ミン投与が多い症例群においてよりその関連が強かっ
た。また，カテコラミン投与中の症例でも7割はEN
投与可能2)であり，ショック患者におけるEN投与は
非ショック症例に比して胃残量は大きいものの投与量
に差は見られなかった報告3)がある。他にもカテコラ
ミン使用中の症例の40％で経腸栄養によって目標投
与量を達成したという報告4)があり，また栄養素の腸
管からの吸収も可能であると考えられている5) 。
　以上より，カテコラミン使用中の症例への経腸栄養
投与は推奨できる。ただ，血圧が安定し，輸液，輸血
の大量投与が終了している，カテコラミンの増量の必
要がなくなったなど，蘇生が終了していることが必要
と考えられる。ASPEN/SCCMガイドライン6)では大
量カテコラミン投与中，大量輸液中は循環動態が安定
するまではEN開始を避けることを推奨しており，平
均血圧60 mmHgが目安とされている。SEMICYUC-
SENPE7)ではIABP使用中など深刻な循環動態では
ICU入室後24〜48時間経過の上，ENを開始すると
されているがいずれにしても根拠としてRCTがある
わけではなく，エキスパートオピニオンである。
　また，低酸素状態の栄養投与の安全性などは未確定
である。ARDS（acute respiratory distress syndrome）
患者における栄養投与の多寡8）が生命予後に影響しな
かった報告もあるが，目標栄養投与量の55％程度を
投与された群は85％投与群よりも生命予後が改善し
た報告9)もあり，明確な推奨はできない（ただし後者
の研究において，経腸栄養のみ投与された群は全症例
の約半分であるため，純粋な経腸栄養のみ投与での予
後に対する研究ではない）。
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Q2-2： 循環不全時の経腸栄養投与時の注意点は何
か？

A2-2：投与する場合は，栄養投与中のショックある
いは非閉塞性腸管壊死などの発症に留意し，その徴候
を認めた場合には経腸栄養を中断することを強く推奨
する。（1D）（作成方法F-1）
解説：本 項 目 も 参 考 に な るRCTは 存 在 せ ず，
ASPEN/SCCMガイドラインのみで言及されている
が，栄養投与後の非閉塞性腸管壊死の58〜80％にも
達する1),2)死亡率の高さゆえに，強い推奨としている。
　重症患者では非閉塞性腸管虚血および非閉塞性腸管
壊死を発症することがあり，経腸栄養の施行によりリ
スクが上昇する可能性がある。細心の注意を払って経
腸栄養を行うべきである。また，輸液やカテコラミン
の増量が必要になるなど，蘇生が必要な状態に陥った
場合は経腸栄養を減量ないしは中止することを考慮す
るべきであろう。
　循環動態が不安定な症例では腸管血流が低下してい
る。その状態で経腸栄養が投与された場合に消化管で
の酸素消費量の増大3)を生じ，腸管血流は増加する。
しかし低心拍出量や血行障害下では需要に見合う腸管
血流の増加が難しく，結果として血圧低下の他，腸管
虚血，壊死を引き起こすことがある。腸管虚血の死亡
率は非常に高く，観察研究でのICU死亡率は58％〜
80％という報告もある1),2) 。ただ，虚血性腸炎を発症
した症例のうち60％はカテコラミンを使用しておら
ず血圧も正常であった報告4)もあり，発症予測は非常
に難しい。カテコラミンによる腸管血流への影響は明
確ではない5),6)が，一般的にはカテコラミンは容量依
存性に腸管血流を減ずると考えられる3),7) 。腸管虚血
発症リスク上昇につながるカテコラミンの閾値や，ま
た安全な経腸栄養投与量の閾値などは不明であるた
め，循環不全の状態での経腸栄養は10〜20 ml/hr程
度の低容量持続投与にて開始し，状態を見ながら漸増
することが望ましいと考えられる。
　発症のリスクファクターについては以下のことが考
えられている。症例検討から，幽門後栄養をカテコラ
ミン投与中の重症患者に投与した場合，腸管虚血の発
症率は0.29〜1.14％ 8)〜12)とされ，経胃栄養よりも高
い発症率と考えられる。しかしながら，経胃栄養が約
95％をしめる報告では腸管穿孔は0.9％と報告13)され
ており，同報告では腸管穿孔に至った3例は全て経胃
栄養であるため，経胃栄養でも腸管虚血の可能性があ
ることを銘記するべきである。また術後，外傷，熱傷
の症例がハイリスクと考えられる2),8)〜11) 。
　高浸透圧もしくは食物繊維が豊富な栄養剤は消化管

への血流をさらに増加させると考えられており5),14)，
よりリスクが上昇する可能性があるが，その裏付けと
なるRCTは存在しない。
　腸管虚血の症状には，経腸栄養投与開始後の血圧低
下，腹部膨満，胃残上昇，胃管からの逆流増加，便減
少，腸管蠕動減少，代謝性アシドーシス増加などがあ
り，それらが生じた場合は腸管虚血を疑い，精査する
必要がある15)が，腸管虚血症例の20〜30％は画像診
断にて有意な所見を認めないとの指摘16)があり，診
断は非常に難しいと考えられ，重症症例での経腸栄養
では常に注意を払う必要がある。
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	 5)	Krejci V, Hi ltebrand L, Sigurdsson G. Effects of 
epinephrine, norepinephrine, and phenylephrine on 
microcirculatory blood flow in the gastrointestinal tract 
in sepsis. Crit Care Med 2006;34:1456-63.
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3.  栄養チューブの留置位置の選択と経十二指腸チュ
ーブの挿入法

CQ3-1： 経腸栄養施行の際，経胃投与よりも，十二
指腸以遠から投与されるべきか？

A3-1：誤嚥のリスクがある症例では幽門後からの経
腸栄養を考慮することを弱く推奨する。（2C）（作成
方法A）（2D-CQ4を参照のこと）
解説：幽門後投与による利益に関しては，臨床データ
では多様な結果1)〜4)を呈しており，Dhaliwal5)ら，ま
たZhang6)ら，Jiyong7)らおよびAlhazzani8)らによる
それぞれのメタ解析では，十二指腸以遠からの投与に
より肺炎の減少，もしくは栄養投与量の増大を認めて
いる。ただ，死亡率には影響しない。本委員会でもメ
タ解析を行ったが，死亡率には差はなく（OR＝1.04，
95％ CI 0.86〜1.26，I2＝0％，P＝0.67），肺炎の発症
は幽門後栄養にて有意に減少した。（OR＝0.71，95％
CI 0.58〜0.86，I2＝0％，P＜0.01）（Fig. 2B-1，Fig. 
2B-2，Table 2B-1）
　これらの結果から，十二指腸以遠への栄養チューブ
留置に習熟した施設では幽門後栄養が推奨されるが，
十二指腸チューブ挿入にこだわると経腸栄養開始が遅
れることが指摘されており1)，幽門後投与よりENの
早期開始を優先することを考慮すべきである。
　重症度による十二指腸栄養の影響の違いを指摘した
研究もあるが9)，結果は一様でない。以上より，現状
では明確な基準を示すことは難しいが，誤嚥リスクと
なり得る鎮静中，筋弛緩薬使用中などの重症患者や頭
部挙上ができない患者で胃残量が多い場合など，誤嚥
の危険が増大する症例群においては幽門後からの栄養
投与を考慮することを弱く推奨する。
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		  ＊：Lower mortality.
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Title Author Reference 患者背景 比較群 ICU死亡率 肺炎発症率
ICU在室日数

中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

在院日数
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

人工呼吸日数
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

栄養投与に関する結果 合併症

Nutritional outcome 
and pneumonia in 
critical care patients 
randomized to 
gastric versus 
jejunal tube feedings. 
The Critical Care 
Research Team.

Montecalvo MA, 
Steger KA, 
Farber HW, et al.

Crit Care Med
1992;20:1377-87.

Medical ICU/Surgical 
ICU
人工呼吸患者
APACHEⅡ＝23

（mean）
2 ICUs

幽門後（n＝19） 5/19（26%） 4/19（21%） 11.7± 8.2 NR 10.2±7.1 エネルギー充足率61.0±17.0%		  消化管出血
　7/19（37%）
下痢12/19（63%）
嘔吐3/19（16%）

経胃（n＝19） 5/19（26%） 6/19（32%） 12.3±10.8 11.4±10.8 エネルギー充足率
46.9±25.9%		

消化管出血
　6/19（32%）
下痢9/19（47%）
嘔吐3/19（16%）

Duodenal versus 
gastric feeding in
ventilated blunt 
trauma patients: a 
randomized con-
trolled trial.

Kortbeek JB, 
Haigh PI, 
Doig C.

Trauma
1999;46:992-6, 
discussion 
996-8.

外傷 
Injury Severity 
Score16以上
人工呼吸が2日を越え
る
2 ICUs
平均APACHEⅡ＝18

幽門後（n＝37） 4/37（11%） 10/3（27%） 中央値（範囲）
10（3〜24） 

中央値（範囲）
30（6〜47） 

中央値（範囲）
9 （2〜13 ）

目標到達時間
34.0±7.1 hr	

NR

経胃（n＝43） 3/43（7%） 18/4（42%） 中央値（範囲）
7（3〜32） 

中央値（範囲）
25（9〜88） 

中央値（範囲）
5 （3〜15 ）

目標到達時間
43.8±22.6 hr		

Prospective, 
randomized, 
controlled trial to 
determine the effect 
of early enhanced 
enteral nutrition on 
clinical outcome in 
mechanically 
ventilated patients 
suffering head injury. 

Taylor SJ, 
Fettes SB, 
Jewkes C, 
et al. 

Crit Care Med 
1999;27:2525-31

頭部外傷で10歳を越え
る

幽門後（n＝41） 5/41（12%）
（6ヶ月後）

18/4（44%） NR 在院日数30
（20〜100日在院
した症例各群20
例での検討）

NR エネルギー充足
率
59.2%

窒素投与充足率
68.7%	

合併症37%
全感染症61%

経胃（n＝41） 6/41（15%）
（6ヶ月後）

26/4（63%） 在院日数46
（20〜100日在院
した症例各群20
例での検討）

エネルギー充足
率
36.8%

窒素投与充足率
37.9%	

合併症61%
全感染症85%

The incidence of 
ventilator-associated 
pneumonia and 
success in nutrient
delivery with gastric 
versus small 
intestinal feeding: a 
randomized
clinical trial. 

Kearns PJ, 
Chin D, 
Mueller L, 
et al.

Crit Care Med 
2000;28:1742-6.

Medical ICU
人工呼吸を必要として
いる症例
平均APACHEⅡ＝21

幽門後
（n＝21）

5/21（24%） 4/21（19%） 17±2 39±10 NR エネルギー充足
率
69±7%

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
18 ±1

平均蛋白投与量
g/kg/day）
0.7±0.1

下痢3日

経胃（n＝23） 6/23（26%） 3/23（13%） 16±2 43±11 エネルギー充足
率
47±7%

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
12±2

平均蛋白投与量
g/kg/day）
0.4±0.1

下痢2日

Early versus delayed 
feeding with an 
immune-enhancing 
diet in patients with 
severe head injuries.

Minard G, 
Kudsk KA, 
Melton S, 
et al.

JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 
2000;24:145-9.

外傷
GCS 3〜10

幽門後（n＝12） 1/12（8%） 6/12（50%） 18.5±8.8 30±14.7 15.1±7.5 5日以上目標の
50％以上栄養投
与できた症例
10/12（83%）

目標到達時間
（hr）
33±15

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
1509±45

NR

経胃（n＝15） 4/15（27%） 7/15（47%） 11.3±6.1 21.3±14.7 10.4±6.1 5日以上目標の
50％以上栄養投
与できた症例
7/15（47%）

目標到達時間
（hr）
84±41

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
1174±425

Gastric feeding with 
erythromycin is 
equivalent to
transpyloric feeding 
in the critically ill.

Boivin MA, 
Levy H

Crit Care Med 
2001;29:1916-9.

Medical ICU/Surgical 
ICU/neuro ICU 
重症患者
平均APACHEⅡ＝
16.5

幽門後（n＝40） 18/39（46%） NR		
	
		
	

NR 目標到達時間
33 時間		

NR

経胃（n＝40） 18/39（46%） 目標到達時間
32 時間		

Equal aspiration 
rates in
gastrically and 
transpylorically fed 
critically ill patients.

Esparza J, 
Boivin MA, 
Hartshorne MF,
et al.

Intensive Care 
Med
2001;27:660-4.

Medical ICU
人工呼吸症例＝98%
平均APACHEⅡ＝16

幽門後（n＝27） 10/27（37%） NR		
	
		
	

NR エネルギー充足率66% NR
経胃（n＝27） 11/27（41%） エネルギー充足率64%		

Gastric versus 
duodenal feeding in 
patients with
neurological disease: 
a pilot study.

Day L, Stotts NA, 
Frankfurt A, et 
al.

J Neurosci Nurs 
2001;33:148-9, 
155-9.

Neurological ICU　
72時間以上栄養療法が
必要と判断された症例
平均APACHEⅡ＝48

幽門後
（n＝13）

NR 0/14（0%） NR		
		

栄養チューブ入れ替えが16症例で必要であった。
		

下痢7/14（50%）

経胃（n＝11） NR 2/11（18%） 栄養チューブ入れ替えが9症例で必要であった。		  下痢5/11（455）

Table 2B-1(1)　栄養チューブの先端：幽門輪前後の構造化抄録



－211－

日本版重症患者の栄養療法ガイドライン

Title Author Reference 患者背景 比較群 ICU死亡率 肺炎発症率
ICU在室日数

中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

在院日数
中央値（四分位範
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Medical ICU/Surgical 
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人工呼吸患者
APACHEⅡ＝23

（mean）
2 ICUs

幽門後（n＝19） 5/19（26%） 4/19（21%） 11.7± 8.2 NR 10.2±7.1 エネルギー充足率61.0±17.0%		  消化管出血
　7/19（37%）
下痢12/19（63%）
嘔吐3/19（16%）

経胃（n＝19） 5/19（26%） 6/19（32%） 12.3±10.8 11.4±10.8 エネルギー充足率
46.9±25.9%		

消化管出血
　6/19（32%）
下痢9/19（47%）
嘔吐3/19（16%）

Duodenal versus 
gastric feeding in
ventilated blunt 
trauma patients: a 
randomized con-
trolled trial.

Kortbeek JB, 
Haigh PI, 
Doig C.

Trauma
1999;46:992-6, 
discussion 
996-8.

外傷 
Injury Severity 
Score16以上
人工呼吸が2日を越え
る
2 ICUs
平均APACHEⅡ＝18

幽門後（n＝37） 4/37（11%） 10/3（27%） 中央値（範囲）
10（3〜24） 

中央値（範囲）
30（6〜47） 

中央値（範囲）
9 （2〜13 ）

目標到達時間
34.0±7.1 hr	

NR

経胃（n＝43） 3/43（7%） 18/4（42%） 中央値（範囲）
7（3〜32） 

中央値（範囲）
25（9〜88） 

中央値（範囲）
5 （3〜15 ）

目標到達時間
43.8±22.6 hr		

Prospective, 
randomized, 
controlled trial to 
determine the effect 
of early enhanced 
enteral nutrition on 
clinical outcome in 
mechanically 
ventilated patients 
suffering head injury. 

Taylor SJ, 
Fettes SB, 
Jewkes C, 
et al. 

Crit Care Med 
1999;27:2525-31

頭部外傷で10歳を越え
る

幽門後（n＝41） 5/41（12%）
（6ヶ月後）

18/4（44%） NR 在院日数30
（20〜100日在院
した症例各群20
例での検討）

NR エネルギー充足
率
59.2%

窒素投与充足率
68.7%	

合併症37%
全感染症61%

経胃（n＝41） 6/41（15%）
（6ヶ月後）

26/4（63%） 在院日数46
（20〜100日在院
した症例各群20
例での検討）

エネルギー充足
率
36.8%

窒素投与充足率
37.9%	

合併症61%
全感染症85%

The incidence of 
ventilator-associated 
pneumonia and 
success in nutrient
delivery with gastric 
versus small 
intestinal feeding: a 
randomized
clinical trial. 

Kearns PJ, 
Chin D, 
Mueller L, 
et al.

Crit Care Med 
2000;28:1742-6.

Medical ICU
人工呼吸を必要として
いる症例
平均APACHEⅡ＝21

幽門後
（n＝21）

5/21（24%） 4/21（19%） 17±2 39±10 NR エネルギー充足
率
69±7%

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
18 ±1

平均蛋白投与量
g/kg/day）
0.7±0.1

下痢3日

経胃（n＝23） 6/23（26%） 3/23（13%） 16±2 43±11 エネルギー充足
率
47±7%

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
12±2

平均蛋白投与量
g/kg/day）
0.4±0.1

下痢2日

Early versus delayed 
feeding with an 
immune-enhancing 
diet in patients with 
severe head injuries.

Minard G, 
Kudsk KA, 
Melton S, 
et al.

JPEN J Parenter 
Enteral Nutr 
2000;24:145-9.

外傷
GCS 3〜10

幽門後（n＝12） 1/12（8%） 6/12（50%） 18.5±8.8 30±14.7 15.1±7.5 5日以上目標の
50％以上栄養投
与できた症例
10/12（83%）

目標到達時間
（hr）
33±15

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
1509±45

NR

経胃（n＝15） 4/15（27%） 7/15（47%） 11.3±6.1 21.3±14.7 10.4±6.1 5日以上目標の
50％以上栄養投
与できた症例
7/15（47%）

目標到達時間
（hr）
84±41

平均エネルギー
投与量（kcal/
day）
1174±425

Gastric feeding with 
erythromycin is 
equivalent to
transpyloric feeding 
in the critically ill.

Boivin MA, 
Levy H

Crit Care Med 
2001;29:1916-9.

Medical ICU/Surgical 
ICU/neuro ICU 
重症患者
平均APACHEⅡ＝
16.5

幽門後（n＝40） 18/39（46%） NR		
	
		
	

NR 目標到達時間
33 時間		

NR

経胃（n＝40） 18/39（46%） 目標到達時間
32 時間		

Equal aspiration 
rates in
gastrically and 
transpylorically fed 
critically ill patients.

Esparza J, 
Boivin MA, 
Hartshorne MF,
et al.

Intensive Care 
Med
2001;27:660-4.

Medical ICU
人工呼吸症例＝98%
平均APACHEⅡ＝16

幽門後（n＝27） 10/27（37%） NR		
	
		
	

NR エネルギー充足率66% NR
経胃（n＝27） 11/27（41%） エネルギー充足率64%		

Gastric versus 
duodenal feeding in 
patients with
neurological disease: 
a pilot study.

Day L, Stotts NA, 
Frankfurt A, et 
al.

J Neurosci Nurs 
2001;33:148-9, 
155-9.

Neurological ICU　
72時間以上栄養療法が
必要と判断された症例
平均APACHEⅡ＝48

幽門後
（n＝13）

NR 0/14（0%） NR		
		

栄養チューブ入れ替えが16症例で必要であった。
		

下痢7/14（50%）

経胃（n＝11） NR 2/11（18%） 栄養チューブ入れ替えが9症例で必要であった。		  下痢5/11（455）
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Title Author Reference 患者背景 比較群 ICU死亡率 肺炎発症率
ICU在室日数

中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

在院日数
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

人工呼吸期間
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

栄養投与に関する結果 合併症

Effect of
postpyloric feeding 
on gastroesophageal 
regurgitation and 
pulmonary
microaspiration: 
results of a random-
ized controlled trial.

Heyland DK, 
Drover JW, 
MacDonald S, 
et al.

Crit Care Med
2001;29:1495-
501.

成人 ICU  
72 時間以上人工呼吸
が必要と推定された症
例
平均年齢59

平均APACHEⅡ＝22

幽門後（n＝12） NR NR 誤嚥4/12（33%）
嘔吐11/12（92%）
マイクロアスピ
レーション7.5%
食道胃逆流39.8%

経胃（n＝21） 誤嚥11/21（52.4%）
嘔吐17/21（83%）
マイクロアスピ
レーション3.9%
食道胃逆流24.9%

Randomized 
comparison of 
nasojejunal and
nasogastric feeding 
in critically ill 
patients.

Davies AR, 
Froomes PR, 
French CJ,  
et al.

Crit Care Med 
2002;30:586-90.

Medical ICU/Surgical 
ICU
成人重症症例

人工呼吸症例＝90% 
平均APACHEⅡ＝20

幽門後（n＝34） 4/34（12%） 2/31（6%） 13.9±1.8 NR	
	

目標投与量到達時間
23.2±3.9 hr		

消化管出血
　3/31（10%）
下痢4/31（13%）

経胃（n＝39） 5/39（13%） 1/35（3%） 10.4±1.2 目標投与量到達時間
23.0±3.4 hr		

消化管出血
　0/35（0）
下痢3/35（9%）

Multicenter, 
prospective, 
randomized, 
single-blind study
comparing the 
efficacy and 
gastrointestinal 
complications of 
early
jejunal feeding with 
early gastric feeding 
in critically ill 
patients. 

Montejo JC, 
Grau T, 
Acosta J, 
et al.

Crit CareMed 
2002;30:796-800.

平均APACHEⅡ＝18
5日を越えて栄養療法
が必要な症例

幽門後（n＝50） 19/50（38%） 16/5（32%） 15±10 NR	 第7日目での栄
養充足率（mean
±SD）80±28％
　

エネルギー投与量（mean±SD）
1,286±344 kcal/day

下痢 7/50 （14％）　
嘔吐 4/50（8％）

経胃（n＝51） 22/51（43%） 20/5（39%） 18±16 NR	 第7日目での栄
養充足率（mean
±SD）75±30％

エネルギー投与量（mean±SD）
1,237±342 kcal/day

下痢7/51（14％）　
嘔吐2/51（4％）

Gastric versus 
small-bowel tube 
feeding in the 
intensive care unit: a 
prospective compari-
son of efficacy.

Neumann DA, 
DeLegge MH

Crit Care Med 
2002;30:1436-8.

Medical ICU
成人重症症例
5日を越えて栄養療法
が必要な症例
APACHEⅡ score:不
明

幽門後（n＝30） NR NR 栄養投与を行お
うとし始めてか
ら投与開始まで
の時間
27.0±22.6 hr

栄養チューブ挿
入開始から目標
投与量までの到
達時間
43.0±24.1 hr 

栄養チューブ挿
入完了から目標
投与速度到達ま
での時間
17.3±15.7 hr

誤嚥1/30（3%）

経胃（n＝30） 栄養投与を行お
うとし始めてか
ら投与開始まで
の時間
11.2±11.0 hr

栄養チューブ挿
入開始から目標
投与量までの到
達時間
28.8±15.9 hr 

栄養チューブ挿
入完了から目標
投与速度到達ま
での時間
17.0±11.9 hr

誤嚥0/30（0%）

Gastric vs small-
bowel feeding in 
critically
ill children receiving 
mechanical ventila-
tion: a randomized 
controlled trial. 

Meert KL, 
Daphtary KM, 
Metheny NA. 
et al.

Chest 
2004;126:872.

Pediatric, mixed ICU
人工呼吸症例

（PRISM score 8.2）

幽門後（n＝30） NR			 
	
			 
	

NR エネルギー充足率
47+〜22%		

誤嚥20/30（67%）
嘔吐10/30（33%）

経胃（n＝32） エネルギー充足率
30+〜23%		

誤嚥19/32（59%）
嘔吐10/32（31%）

A randomized study 
of early nasogastric 
versus nasojejunal 
feeding insevere 
acute pancreatitis. 

Eatock FC, 
Chong P, 
Menezes N, 
et al.

Am J 
Gastroenterol 
2005;100:432-39.

成人急性膵炎症例年齢
中央値60 
APACHEⅡ（中央値）
＝ 11
人工呼吸症例15（31%）
 ICU症例15（31%）

幽門後（n＝22） 7/22（31.8%） NR		
		
		
	

NR
経胃（n＝27） 5/27（18.5%）

Early enteral 
nutrition in severe 
acute pancreatitis: a 
prospective random-
ized controlled trial 
comparing nasojeju-
nal and nasogastric 
routes.

Kumar A, 
Singh N, 
Prakash S, 
et al.

 J Clin 
Gastroenterol 
2006;40:431-4.

急性膵炎，
平均年齢40
平均APACHEⅡ＝10
呼吸不全 19（63%）

幽門後（n＝14） 4/14（27%） 1/14（6.7%） NR 下痢3/15（20%）
経胃（n＝16） 5/16（31.3%） 0 下痢4/16（25%）

Table 2B-1(2)　栄養チューブの先端：幽門輪前後の構造化抄録（つづき）
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Title Author Reference 患者背景 比較群 ICU死亡率 肺炎発症率
ICU在室日数

中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

在院日数
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

人工呼吸期間
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

栄養投与に関する結果 合併症

Effect of
postpyloric feeding 
on gastroesophageal 
regurgitation and 
pulmonary
microaspiration: 
results of a random-
ized controlled trial.

Heyland DK, 
Drover JW, 
MacDonald S, 
et al.

Crit Care Med
2001;29:1495-
501.

成人 ICU  
72 時間以上人工呼吸
が必要と推定された症
例
平均年齢59

平均APACHEⅡ＝22

幽門後（n＝12） NR NR 誤嚥4/12（33%）
嘔吐11/12（92%）
マイクロアスピ
レーション7.5%
食道胃逆流39.8%

経胃（n＝21） 誤嚥11/21（52.4%）
嘔吐17/21（83%）
マイクロアスピ
レーション3.9%
食道胃逆流24.9%

Randomized 
comparison of 
nasojejunal and
nasogastric feeding 
in critically ill 
patients.

Davies AR, 
Froomes PR, 
French CJ,  
et al.

Crit Care Med 
2002;30:586-90.

Medical ICU/Surgical 
ICU
成人重症症例

人工呼吸症例＝90% 
平均APACHEⅡ＝20

幽門後（n＝34） 4/34（12%） 2/31（6%） 13.9±1.8 NR	
	

目標投与量到達時間
23.2±3.9 hr		

消化管出血
　3/31（10%）
下痢4/31（13%）

経胃（n＝39） 5/39（13%） 1/35（3%） 10.4±1.2 目標投与量到達時間
23.0±3.4 hr		

消化管出血
　0/35（0）
下痢3/35（9%）

Multicenter, 
prospective, 
randomized, 
single-blind study
comparing the 
efficacy and 
gastrointestinal 
complications of 
early
jejunal feeding with 
early gastric feeding 
in critically ill 
patients. 

Montejo JC, 
Grau T, 
Acosta J, 
et al.

Crit CareMed 
2002;30:796-800.

平均APACHEⅡ＝18
5日を越えて栄養療法
が必要な症例

幽門後（n＝50） 19/50（38%） 16/5（32%） 15±10 NR	 第7日目での栄
養充足率（mean
±SD）80±28％
　

エネルギー投与量（mean±SD）
1,286±344 kcal/day

下痢 7/50 （14％）　
嘔吐 4/50（8％）

経胃（n＝51） 22/51（43%） 20/5（39%） 18±16 NR	 第7日目での栄
養充足率（mean
±SD）75±30％

エネルギー投与量（mean±SD）
1,237±342 kcal/day

下痢7/51（14％）　
嘔吐2/51（4％）

Gastric versus 
small-bowel tube 
feeding in the 
intensive care unit: a 
prospective compari-
son of efficacy.

Neumann DA, 
DeLegge MH

Crit Care Med 
2002;30:1436-8.

Medical ICU
成人重症症例
5日を越えて栄養療法
が必要な症例
APACHEⅡ score:不
明

幽門後（n＝30） NR NR 栄養投与を行お
うとし始めてか
ら投与開始まで
の時間
27.0±22.6 hr

栄養チューブ挿
入開始から目標
投与量までの到
達時間
43.0±24.1 hr 

栄養チューブ挿
入完了から目標
投与速度到達ま
での時間
17.3±15.7 hr

誤嚥1/30（3%）

経胃（n＝30） 栄養投与を行お
うとし始めてか
ら投与開始まで
の時間
11.2±11.0 hr

栄養チューブ挿
入開始から目標
投与量までの到
達時間
28.8±15.9 hr 

栄養チューブ挿
入完了から目標
投与速度到達ま
での時間
17.0±11.9 hr

誤嚥0/30（0%）

Gastric vs small-
bowel feeding in 
critically
ill children receiving 
mechanical ventila-
tion: a randomized 
controlled trial. 

Meert KL, 
Daphtary KM, 
Metheny NA. 
et al.

Chest 
2004;126:872.

Pediatric, mixed ICU
人工呼吸症例

（PRISM score 8.2）

幽門後（n＝30） NR			 
	
			 
	

NR エネルギー充足率
47+〜22%		

誤嚥20/30（67%）
嘔吐10/30（33%）

経胃（n＝32） エネルギー充足率
30+〜23%		

誤嚥19/32（59%）
嘔吐10/32（31%）

A randomized study 
of early nasogastric 
versus nasojejunal 
feeding insevere 
acute pancreatitis. 

Eatock FC, 
Chong P, 
Menezes N, 
et al.

Am J 
Gastroenterol 
2005;100:432-39.

成人急性膵炎症例年齢
中央値60 
APACHEⅡ（中央値）
＝ 11
人工呼吸症例15（31%）
 ICU症例15（31%）

幽門後（n＝22） 7/22（31.8%） NR		
		
		
	

NR
経胃（n＝27） 5/27（18.5%）

Early enteral 
nutrition in severe 
acute pancreatitis: a 
prospective random-
ized controlled trial 
comparing nasojeju-
nal and nasogastric 
routes.

Kumar A, 
Singh N, 
Prakash S, 
et al.

 J Clin 
Gastroenterol 
2006;40:431-4.

急性膵炎，
平均年齢40
平均APACHEⅡ＝10
呼吸不全 19（63%）

幽門後（n＝14） 4/14（27%） 1/14（6.7%） NR 下痢3/15（20%）
経胃（n＝16） 5/16（31.3%） 0 下痢4/16（25%）
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Title Author Reference 患者背景 比較群 ICU死亡率 肺炎発症率
ICU在室日数

中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

在院日数
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

人工呼吸期間
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

栄養投与に関する結果 合併症

Duodenal
versus gastric 
feeding in medical 
intensive care unit 
patients: a
prospective, 
randomized, clinical 
study. 

Hsu CW, 
Sun SF, 
Lin SL, 
et al.

Crit Care Med 
2009;37:1866-72.

Medical ICU
人工呼吸症例
3日を越えて栄養療法
が必要な症例
n＝121

幽門後（n＝59） 26/59（44%） 5/59（9%） 18.20±11.80 36.0±24.2 28.5±24.9 栄養充足率（平
均±SD）
95±5%

エネルギー投与
量（kcal/day）
1658±118

蛋白投与量
（g/day）
67.9 ±4.9

嘔吐1/59（2%）
消化管出血
　7/59（12%）
目標到達までの時
間32.4  

経胃（n＝62） 24/62（39%） 15/6（24%） 18.20±11.20 31.7 + 21.1 23.8±18.2 栄養充足率（平
均±SD）
83±6%

エネルギー投与
量（kcal/day）
1426 ±110

蛋白投与量
（g/day）
58.8 ±4.9

嘔吐8/62（13%）
消化管出血
　9/62（15%）
目標到達までの時
間54.5  

A randomised 
controlled
comparison of early 
post-pyloric versus 
early gastric feeding 
to meet
nutritional targets in 
ventilated intensive 
care patients. 

White H, 
Sosnowski K, 
Tran K

Crit Care 
2009;13:R187.

Medical ICU 
人工呼吸を行う症例 
平均APACHEⅡ＝27
群間でAPACHEⅡは
有意差有り

幽門後（n＝50） 11/50（22%） 5/50（10%） 5.3（2.73〜9.89）
7.12±6.00 ＊

NR 3.93（2.3〜8.38）
5.73±5.29＊

エネルギー投与
量（中央値，四
分位点）
1,463

（1,232〜1,804）
kcal/day

蛋白投与量（中
央値，四分位点）
63（50〜78）
g/day

目標までの到達
時間（中央値，
四分位点）
4.1（3.4〜5.0） hr

NR

経胃（n＝54） 5/54（9%） 11/5（20%） 5.02（1.98〜9.99）
9.10±10.55＊

3.92（1.5〜8.54）
7.68±9.81＊

エネルギー投与
量（中央値，四
分位点）
 1,588

（913〜1,832）
kcal/day

蛋白投与量（中
央値，四分位点）
69（45〜87）
g/day

目標までの到達
時間（中央値，
四分位点）
4.3（4.0〜5.0）hr

Gastric versus 
transpyloric feeding 
in severe traumatic 
brain injury: a
prospective, 
randomized trial.

Acosta-Escribano 
J, 
Fernandez-Vivas 
M, 
Grau Carmona T

Intensive Care 
Med 
2010;36:1532-9.

頭部外傷にてICUで48
時間以上人工呼吸を行
う症例
平均APACHEⅡ＝17

幽門後（n＝50） 6/50（12%） 16/5（32%） 16±9 38±24 7.3±4 エネルギー充足率（平均±SD）
92±7％		

消化管合併症
　7/50（14%）

経胃（n＝54） 9/54（16.7%） 31/5（57%） 18±7 41±28 8.9±4 エネルギー充足率（平均±SD）
84±15％		

消化管合併症
　27/54（47%）

A multicenter, 
randomized con-
trolled trial 
comparing early
nasojejunal with 
nasogastric nutrition 
in critical illness. 

Davies AR, 
Morrison SS, 
Bailey MJ

Crit Care Med
2012;40:2342-8.

重症患者で人工呼吸を
受け，鎮静薬を投与さ
れている，16歳以上の
症例
APACHEⅡ＝20

（mean）
n＝181

幽門後（n＝91） 13/91（14%） 18/9（20%） 10（7〜15）
12.5±8.6＊ 

20（11〜33）
28.8±26.1＊ 

8（6〜12）
9.8±6.2 ＊

エネルギー充足
率（平均，SD）
72±21 %

エネルギー投与量（kcal/day）
1,497±521 	

出血2/91（2%）
少量の出血
　12/91（13%）
嘔吐30/91（33%）
誤嚥5/91（5%）
下痢26/91（29%）
腹部膨満
　16/91（18%）

経胃（n＝89） 12/89（13%） 19/8（21%） 11（7〜16）
12.7±9.8＊ 

24（15〜32）
27.4±21.1＊ 

8（5〜14）
9.7±6.3 ＊

エネルギー充足
率（平均，SD）
71±19%

エネルギー投与量（kcal/day）     
1,444±485	

出血2/89（2%）
少量出血
　3/89（3%）
嘔吐30/89（30%）
誤嚥4/89（5%）
下痢26/89（30%）
腹部膨満 
　18/89（20%）

Evaluation of early 
enteral feeding 
through nasogastric 
and nasojejunal tube 
in severe acute 
pancreatitis: a 
noninferiority
randomized con-
trolled trial. 

Singh N, 
Sharma B, 
Sharma M, 
et al.

Pancreas 
2012;41:153-9.

成人急性膵炎症例
平均年齢39 
APACHEⅡ（中央値） 
8.2

幽門後（n＝39） 7/39（18%） NR NR 感染症発生35.9%

経胃（n＝39） 4/39（10.3%） 感染症発生23.1%

30（10〜30）などの表記は特に明記されていない限り中央値（四分位範囲）, 10±5などの表記は平均± SD 
n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free 
days; SD, standard deviation; GRV, gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; NR, not reported.

＊発表された元論文には平均±SDは公表されていなかったが，Canadian clinical practice guideline 2015に表記有り（http://www.criti-
calcarenutrition.com/docs/CPGs%202015/5.3%202015.pdf, accessed on 28 Oct 2015）に表記されていた。

Table 2B-1(3)　栄養チューブの先端：幽門輪前後の構造化抄録（つづき）
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Title Author Reference 患者背景 比較群 ICU死亡率 肺炎発症率
ICU在室日数

中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

在院日数
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

人工呼吸期間
中央値（四分位範
囲）もしくは/お
よび平均±SD

栄養投与に関する結果 合併症

Duodenal
versus gastric 
feeding in medical 
intensive care unit 
patients: a
prospective, 
randomized, clinical 
study. 

Hsu CW, 
Sun SF, 
Lin SL, 
et al.

Crit Care Med 
2009;37:1866-72.

Medical ICU
人工呼吸症例
3日を越えて栄養療法
が必要な症例
n＝121

幽門後（n＝59） 26/59（44%） 5/59（9%） 18.20±11.80 36.0±24.2 28.5±24.9 栄養充足率（平
均±SD）
95±5%

エネルギー投与
量（kcal/day）
1658±118

蛋白投与量
（g/day）
67.9 ±4.9

嘔吐1/59（2%）
消化管出血
　7/59（12%）
目標到達までの時
間32.4  

経胃（n＝62） 24/62（39%） 15/6（24%） 18.20±11.20 31.7 + 21.1 23.8±18.2 栄養充足率（平
均±SD）
83±6%

エネルギー投与
量（kcal/day）
1426 ±110

蛋白投与量
（g/day）
58.8 ±4.9

嘔吐8/62（13%）
消化管出血
　9/62（15%）
目標到達までの時
間54.5  

A randomised 
controlled
comparison of early 
post-pyloric versus 
early gastric feeding 
to meet
nutritional targets in 
ventilated intensive 
care patients. 

White H, 
Sosnowski K, 
Tran K

Crit Care 
2009;13:R187.

Medical ICU 
人工呼吸を行う症例 
平均APACHEⅡ＝27
群間でAPACHEⅡは
有意差有り

幽門後（n＝50） 11/50（22%） 5/50（10%） 5.3（2.73〜9.89）
7.12±6.00 ＊

NR 3.93（2.3〜8.38）
5.73±5.29＊

エネルギー投与
量（中央値，四
分位点）
1,463

（1,232〜1,804）
kcal/day

蛋白投与量（中
央値，四分位点）
63（50〜78）
g/day

目標までの到達
時間（中央値，
四分位点）
4.1（3.4〜5.0） hr

NR

経胃（n＝54） 5/54（9%） 11/5（20%） 5.02（1.98〜9.99）
9.10±10.55＊

3.92（1.5〜8.54）
7.68±9.81＊

エネルギー投与
量（中央値，四
分位点）
 1,588

（913〜1,832）
kcal/day

蛋白投与量（中
央値，四分位点）
69（45〜87）
g/day

目標までの到達
時間（中央値，
四分位点）
4.3（4.0〜5.0）hr

Gastric versus 
transpyloric feeding 
in severe traumatic 
brain injury: a
prospective, 
randomized trial.

Acosta-Escribano 
J, 
Fernandez-Vivas 
M, 
Grau Carmona T

Intensive Care 
Med 
2010;36:1532-9.

頭部外傷にてICUで48
時間以上人工呼吸を行
う症例
平均APACHEⅡ＝17

幽門後（n＝50） 6/50（12%） 16/5（32%） 16±9 38±24 7.3±4 エネルギー充足率（平均±SD）
92±7％		

消化管合併症
　7/50（14%）

経胃（n＝54） 9/54（16.7%） 31/5（57%） 18±7 41±28 8.9±4 エネルギー充足率（平均±SD）
84±15％		

消化管合併症
　27/54（47%）

A multicenter, 
randomized con-
trolled trial 
comparing early
nasojejunal with 
nasogastric nutrition 
in critical illness. 

Davies AR, 
Morrison SS, 
Bailey MJ

Crit Care Med
2012;40:2342-8.

重症患者で人工呼吸を
受け，鎮静薬を投与さ
れている，16歳以上の
症例
APACHEⅡ＝20

（mean）
n＝181

幽門後（n＝91） 13/91（14%） 18/9（20%） 10（7〜15）
12.5±8.6＊ 

20（11〜33）
28.8±26.1＊ 

8（6〜12）
9.8±6.2 ＊

エネルギー充足
率（平均，SD）
72±21 %

エネルギー投与量（kcal/day）
1,497±521 	

出血2/91（2%）
少量の出血
　12/91（13%）
嘔吐30/91（33%）
誤嚥5/91（5%）
下痢26/91（29%）
腹部膨満
　16/91（18%）

経胃（n＝89） 12/89（13%） 19/8（21%） 11（7〜16）
12.7±9.8＊ 

24（15〜32）
27.4±21.1＊ 

8（5〜14）
9.7±6.3 ＊

エネルギー充足
率（平均，SD）
71±19%

エネルギー投与量（kcal/day）     
1,444±485	

出血2/89（2%）
少量出血
　3/89（3%）
嘔吐30/89（30%）
誤嚥4/89（5%）
下痢26/89（30%）
腹部膨満 
　18/89（20%）

Evaluation of early 
enteral feeding 
through nasogastric 
and nasojejunal tube 
in severe acute 
pancreatitis: a 
noninferiority
randomized con-
trolled trial. 

Singh N, 
Sharma B, 
Sharma M, 
et al.

Pancreas 
2012;41:153-9.

成人急性膵炎症例
平均年齢39 
APACHEⅡ（中央値） 
8.2

幽門後（n＝39） 7/39（18%） NR NR 感染症発生35.9%

経胃（n＝39） 4/39（10.3%） 感染症発生23.1%

30（10〜30）などの表記は特に明記されていない限り中央値（四分位範囲）, 10±5などの表記は平均± SD 
n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free 
days; SD, standard deviation; GRV, gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; NR, not reported.

＊発表された元論文には平均±SDは公表されていなかったが，Canadian clinical practice guideline 2015に表記有り（http://www.criti-
calcarenutrition.com/docs/CPGs%202015/5.3%202015.pdf, accessed on 28 Oct 2015）に表記されていた。
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CQ3-2：十二指腸以遠への栄養チューブ挿入法は？
A3-2：内視鏡ないし造影下にて行う十二指腸以遠へ
の栄養チューブ挿入はどちらも有効であり，各施設で
慣れた方法で行うことを弱く推奨する。どちらでも選
択できる場合は細径の内視鏡による留置を挿入時間が
短時間である点から推奨する。
　成人で盲目的に行う場合は空気を注入する方法を弱
く推奨する。（2D）
　胃蠕動が低下している症例では胃蠕動促進薬の使用
を弱く推奨する。（2D）
　小児では胃蠕動促進薬を使用しないことを弱く推奨
する。（2D）

（作成方法G）
＊臨床的に重要なアウトカムを評価した論文がないの
で，構造化抄録は作成しない。
解説：十二指腸チューブ，空腸チューブ挿入には造影
下，もしくは内視鏡下での挿入が伝統的に行われてき
た。そのどちらも高い有効率が報告されている。しか
しながら重症症例は十二指腸チューブ挿入のために造
影室への移動も制限されることが多く，内視鏡が直ぐ
には行いにくい施設もある。そのためベッドサイドで
行える盲目的挿入法が発達してきた。本項では上記の
各方法の優劣について検討する。なお，標準的挿入法
とは薬物や空気注入法を使用せずに盲目的に挿入を試
みることを指す。
　造影下，内視鏡による十二指腸以遠への栄養チュー
ブ挿入は90％以上の高い成功率が報告されてい
る1),2) 。両群を比較した研究では挿入成功率に差はな
く，挿入時間に関しては同等3),4)もしくは内視鏡群が
有意に短い報告5),6)もある。
　内視鏡に関してはガイドワイヤーを留置し，そのガ
イドワイヤーを通して空腸チューブを挿入する方法7)

やクリップを使用して留置する方法がガイドワイヤー
を使用しない方法よりも有効性に勝る8),9)と報告され
ている。
　また，造影下や内視鏡など特殊な設備を必要としな
い方法もある。幽門後に栄養チューブを挿入する際，
エリスロマイシンやメトクロプラミドなどの腸管蠕動
促進薬を投与する，または，さらに空気を胃内に充満
させて盲目的に挿入する，もしくはそれらの併用の上
での挿入法が知られ，比較研究もされているが，背景
および結果も多様であり，質の高い研究はない。14
の研究に関するPairwise meta-analysis を行ったシス
テマティックレビュー 10)が1つあり，その結果では，
成人では胃蠕動薬は成功率を高める（OR＝2.263，
95％ CI 1.140〜4.490，P＝0.02）。また，空気を注入

する方法も成功率を高める（OR＝3.462，95％ CI 1.63
〜7.346，P＝0.001）。しかし，胃蠕動が低下してい
ない症例では胃蠕動薬は効果が低い。小児では，胃蠕
動薬は効果が低いとされている。
　研究は多様であり，成人の重症症例において胃蠕動
薬の有効性を標準的挿入法と比較した研究11)〜13)が3
つあり，1つ11)を除いて胃蠕動薬群では幽門後挿入成
功率が有意に高い。また，空気注入と標準挿入法を比
較した研究は1つ14)有り，空気注入は有効であった。
胃蠕動薬と空気注入の比較研究は2つあり15),16)，とも
に空気注入群で有意に成功率が高い。非重症症例にお
ける消化管蠕動薬使用群とプラセボ群もしくは非介入
なし群との比較研究では，症例数が少ない1つの研
究17)で蠕動薬群で有意に成功率が高いが，残りの2
つ18),19)で明確な差はなく，有効性は認められなかっ
た。
　重症小児症例では，空気注入と標準挿入法の比較研
究が2つあり，ともに空気注入群において成功率が高
いが，うち1つで統計学的有意差はなく20)，もう1つ
ではある21) 。胃蠕動薬と標準群の比較研究22),23)では
差がなかった。これらから，小児においては胃蠕動薬
の使用を避けることを推奨する。その他に，電磁気に
よって先端の位置を視覚化して栄養チューブを挿入す
る機器と内視鏡による幽門後栄養の比較研究があり24)，
挿入成功確率，スピードとも差がなかった。Tiger 
tubeと内視鏡の比較25)では，十二腸挿入成功率が内
視鏡で有意に高かった。
　合併症に関しては，胃管および十二指腸以遠への挿
入により，3.2％が気管内迷入し，1.2％の気胸が生じ，
0.5％で死亡例が出たとの報告がある26) 。これらに対
し，対策として35 cm挿入した段階で胸部単純X線写
真を撮影して気管内でないことを確認するプロトコル
により，気管内迷入が27％から3％に低下し，気胸が
0.38％から0.09％に低下した報告27)もあり，盲目的に
挿入する場合は注意が必要である。
　以上より，盲目的に挿入する場合は成人であれば空
気注入および胃蠕動薬の使用は推奨されるが，小児に
おいては胃蠕動薬を使用しないことを推奨する。
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4. 経腸栄養の目標投与エネルギー量
CQ4： 入室後早期の経腸栄養の至適投与エネルギー

量は？
A4-1：重症化以前に栄養障害がない症例では，初期
の1週間は消費エネルギーに見合うエネルギー投与量
を目指さないことを弱く推奨する。（2D）（作成法D）
　ただ，至適投与量に関しては，消費エネルギーの
1/4程度，500 kcal/day程度の研究があるが，推奨で
きる結論は出ていない。（unknown field）
A4-2：重症化以前に栄養障害がある症例では，至適
投与量は不明である。
　しかし，エネルギー負債が大きくなり過ぎない程度
の投与量は必要である。（unknown field）
解説：用語の定義について
　今現在経腸栄養の投与量に関する研究が複数有り，
用語が乱立している。そのため，例えばfullfeedingと
表現されていても，研究によって投与内容が著しく違
う。そこで，本ガイドラインでは以下の4種類の用語
を使用することとした。
Underfeeding：以下の1），2）を含む
　1）�低容量経腸栄養（いわゆるtrophic feeding, 腸管

粘膜，免疫能の保持を目的として，消費エネル
ギーの1/4程度もしくは＜500 kcal/day程度（20 
kcal/hr程度）の非常に少ない量の経腸栄養1),2)を
投与する。）

　2）�軽度エネルギー制限投与（いわゆるpermissive 
u n d e r f e e d i n g や h y p o f e e d i n gを指す。
Overfeedingからの酸化ストレス増悪などを避け
るため，消費エネルギーより少し少ない量を投
与する。おおむね推定された消費エネルギーの
60〜70％程度までを投与することを目標とする）

Fullfeeding：�以下の3），4）を含む（どちらを指すかは
研究による）

　3）�標準投与（少量の持続投与から開始し，最終的に
は消費エネルギーの100％投与を目標とする）

　4）�消費エネルギー投与（消費エネルギーの100％の
投与から開始し，胃残量が増えるなどの不耐症
状が出た際に減量する。エネルギー負債を極力
少なくして予後の悪化を避けることを目的とす
る）

（1）Underfeedingに関する研究
　Underfeedingの推奨に関しては，対象となるRCT
がRice（EDEN trial）1),2)，Arabi3),4)らの研究のみであ
り，また大規模観察研究では上記の研究と逆の結果を
示しているものもあり，未だ明確な推奨を行うには
データが不足している。

（1-1）消費エネルギーの1/4もしくは500 kcal/day程
度の低容量経腸栄養に関する研究
　EDEN trial1)はALI症例を対象としており，一日
500 kcal程度（20 kcal/hr程度）の低容量経腸栄養を6
日間行った群では目標量を目指して1,300 kcal/dayを
投与した群（標準投与群）と比して，消化管系合併症
を減らし，生命予後および在院日数，ICU在室日数，
人工呼吸期間，腎不全がない期間には影響しなかった。
　しかしながら，BMIが25〜35の範囲の症例群では
エネルギー投与量と予後に関連がなかったことを示し
た観察研究があることを考慮すると5)，以下の理由か
ら本研究に基づいて低容量経腸栄養を推奨することは
できない。①これらの研究の対象群ではBMIが約30
と高い，②EDEN trialでは，生命予後は改善されな
かった，③EDEN trialでは，利益は消化管系合併症
が低減するのみである，④身体，精神機能的には両群
に差はみられなかったが6)，1年後までのリハビリ施
設への入所の確率が低容量経腸栄養群にて有意に高い
こ と（57/259例（23 ％）vs. 30/228例（14 ％），P＝
0.01）から，標準投与群が1年後の機能予後が良好で
ある可能性がある7) 。また，EDEN trialに参加した
うちの2 ICUのみで行ったphase 2研究2)では，低容
量経腸栄養群は標準投与群に比較して，転院する確率
は高いが，退院する確率は低く，低容量経腸栄養群で
は機能予後の低下の可能性があることが示されてい
る。また，EDEN trialはOMEGA trial8)と同時に2×2
で行われた要因試験である。OMEGA trialの早期終
了以降はEDEN trialのみに登録された症例群にて研
究を行ったが，EDEN trialの初期の症例のうち，
OMEGA trialにも含まれた症例では，EDEN trialで
規定されたエネルギーに加えてOMEGA trialでの試
薬もしくはコントロール剤による480 kcal/dayのエ
ネルギーが投与されているため，厳密な低容量経腸栄
養とは言えないことには注意する必要がある。

（1-2）消費エネルギーの60〜70％程度の，軽度なエネ
ルギー制限に関する研究
　上記の500 kcal/day程度の経腸栄養を投与した低
容量経腸栄養に関する研究に比して，より軽度なエネ
ルギー制限群と標準投与群を比較した研究がある。人
工呼吸器を必要とした症例を対象に行われた，2011
年のArabiらの研究3)では，最終目標エネルギー投与
量の60％程度を目標とした群では100％を目標とした
群よりも院内死亡率が低かった。なお，本研究で実際
に投与できた量はそれぞれ目標の50％，70％程度で
あった。在院日数，ICU在室日数，人工呼吸期間に関
しては差がなかった。また，血液浄化療法が必要な確
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率も制限群12.5％，標準群19.2％と差がなかった。本
研究においてBMIは28〜33程度と高く，平均50歳
代と若く，もともと栄養療法による予後改善は期待し
にくい患者群5)であったことは銘記されるべきであ
る。これに対し，2015年に発表されたArabiらの研
究4)では，多施設かつ14日間の軽度エネルギー制限
群（REEの40〜60％を目標）と標準栄養投与群（REE
の70〜100％を目標）を比較し，生命予後，感染症発
症率，人工呼吸期間などに差はなかった。ただ，血液
浄化療法を必要とする確率はエネルギー制限群で
7.1％，標準群で11.4％とrelative risk 0.63, 95％ CI

（0.40〜0.98）と有意にエネルギー制限群で少なかっ
た。下痢，経腸栄養不耐の頻度に差はなかった。本研
究も平均51歳，平均BMI 29と若年，高BMI群であっ
た。
　また，BMIが23〜24程度の内科系重症患者を対象
に，12 kcal/kg/dayのエネルギー量, 1.4 g/kg/dayの
蛋白投与を行った群と，それぞれ14 kcal/kg/day，
0.74 g/kg/dayの投与を行った群を比較した研究9)で
は，前者，すなわち高蛋白群において入室後48時間
でのSOFAスコアの低下が有意に大きかったが，在
院日数，ICU在室日数，人工呼吸期間を含む臨床的な
パラメーターに有意な差はなかった。生命予後，感染
症発症に関しては提示されなかった。本研究ではエネ
ルギー投与量の差は少なく，蛋白投与量において有意
な差があることから蛋白投与量の違いに焦点を当てた
研究と考えるべきであること，解析にper protocolを
使用していること，症例数が少ないこと，APACHE
Ⅱスコアが15程度であり重症度が低かったことなど
に注意が必要であろう。

（2）エネルギー消費量に見合う量をICU入室直後より
投与した群（エネルギー消費量投与群）と標準投与群
の比較
　上記のエネルギー投与量を制限した研究群と対照的
に，エネルギー負債を減らすことを目的に初期からエ
ネルギー消費量に見合うエネルギー量を投与した研究
が2つある。頭部外傷症例10)において，投与エネルギー
量が多かったエネルギー消費量投与群で機能予後の改
善を示し，また在院期間の短縮を認めた。しかしなが
ら，一般的な重症患者を対象にした研究11)において
は標準投与群において介入期間中で2,000〜3,000 kcal
程度のエネルギー負債が生じたが，生命予後，在院日
数，ICU在室日数，人工呼吸期間を含む予後の悪化は
みられなかった。これよりICU入室直後よりエネル
ギー消費量を完全に補充することを推奨するにはデー
タが不十分である。

（3）経腸栄養からのエネルギー投与量の多寡に関する
研究のメタ解析
　以上のエネルギー投与量に関する研究をまとめたメ
タ解析の結果12)では，underfeeding群とfullfeeding
群では生命予後に関する差はなく（OR＝0.94，95％
CI 0.74〜1.19，I2＝26.6％，P＝0.61），サブグループ
解析で目標投与量の33〜66％程度を投与した低容量
経腸栄養群は，90〜100％投与群よりも生命予後の改
善を認めた。
　本ガイドライン作成委員会にて死亡率および肺炎の
発症率に関してメタ解析を行った。（Fig. 2B-3〜5，
Table 2B-2）メタ解析に含まれたのは死亡率に関して
はEDEN trial1), EDEN phase2 trial（2施設）2),Arabi
ら の 研 究（2011年3)お よ び2015年 発 表 の も の4)），
Desachy11)ら，Taylor10)，肺炎に関してはEDEN 
trial，EDENphase 2 trial（2施設），Arabiらの研究

（2015年）およびTaylorらの研究，全感染に関しては
EDEN phase 2 trial（2施設）, Arabiらの研究（2015
年）およびTaylorらの研究を対象とした。また，在院
日数およびICU在室日数にはArabiらの研究3)と
Desachyらの研究，人工呼吸日数に関してはEDEN 
phase 2 trial（2施設）, Arabiらの研究（2011年）を含
めた。
　Fullfeeding群に対してunderfeeding群は死亡率

（OR＝0.94, 95％ CI 0.83〜1.07，I2＝0％，P＝0.36），
肺 炎 発 症 率（OR＝1.04，95 ％ CI 0.81〜1.33，I2＝
30.6％，P＝0.25），在院日数（OR＝−0.84，95％ CI 
−19.17〜17.49，I2＝0％，P＝0.93），ICU在室日数

（OR＝−1.78，95％CI−4.42〜0.86，I2＝3.9％，P＝ 
0.19），人工呼吸期間（OR＝−1.04，95％ CI −3.29〜
1.20，I2＝46.8％，P＝0.36）とも有意な差を示さな
かった。また，感染症発症率は（OR＝1.08，95％ CI 
0.83〜1.41，I2 ＝64％，P＝0.57）と異質性の存在が
示唆され，再度Taylorらの研究を除外して行った結
果では（OR，0.95，95％ CI，0.81〜1.11，I2＝0％，P
＝0.99）異質性は見られなかったが有意な差はなかっ
た。（Fig. 2B-3〜8，Table 2B-2） また，腎代替療法の
必要性に関して，Arabiらの2011年および2015年発
表の研究からメタ解析を行った。OR，0.64，95％ CI，
0.45〜0.94，I2＝0，P＝0.01と軽度エネルギー制限群
において腎代替療法を必要とする確率が低かった

（Fig. 2B-9）。
　また，Choiらのメタ解析12)にならい，Arabi 2015
の 結 果 を 受 け て，Desachyら，Taylorら，Arabi

（2011および2015）の結果から，軽度エネルギー制限
群と，目標の100％を投与した群でのメタ解析も行っ
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投与内容 死亡率 感染発症の差 在室/在院日数 人工呼吸期間 血液浄化療法 エネルギー充足率/投与量 蛋白質充足率/投与量
除外理由

Title Author Reference 対象 低容量群（投与
量が少群）

通 常 群（ 投 与
量多い群） 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群

Permissive 
underfeeding or 
standard enteral 
feeding in critically 
ill adults.

Arabi YM, 
Aldawood AS, 
Haddad SH

N Engl J Med 
2015;372：
2398-408.

ICU入 室 後48
時間以内にEN
を 行 っ た,72時
間 以 上ICUに
い る で あ ろ う
症例。目標エネ
ル ギ ー：BMI
＜30か つ 人 工
呼 吸 下 だ っ た
人；Penn state,
そ れ 以 外：�
1992 I r e t o n -
Jones 。蛋白は
両 群1.2〜1.5 
g/kg/day

448人，エネル
ギ ー 消 費 量 の
40から 60%

446人，エネル
ギー消費量の
70 から100%

180日後
　�131/438
（29.9%）

90日後
　�121/445
（27.2%）

院内死亡率
　�108/447
（24.2%）

28日後
　�93/447
（20.8%）

ICU内死亡率
　�72（16.1%）

180日後
　�140/436
（32.1%）

90日後
　�127/440
（28.9%）

院内死亡率
　�123/445
（27.6%）

28日後
　�97/444
（21.8%）

ICU内死亡率
　�85（19.1%）

ICU関連感染症
　�161（35.9%）
尿路感染
　�45（10%）
カテーテル関
連感染
　�11（2.5%）
VAP81（18.1%）
重症敗血症，敗
血症性ショッ
ク
　�61（13.6%）

ICU関連感染症
　�169（37.9%）
尿路感染
　�48（10.8%）
カテーテル関
連感染
　�19（4.3%）
VAP90（20.2%）
重症敗血症，敗
血症性ショッ
ク
　�58（13.0%）

ICU在室日数：
  13（8〜21）
ICU free days：
  72（0〜81）
在院日数
  28（15〜54）

ICU在室日数：
  13（8〜20）
ICU free days：
  71（0〜79）
在院日数
  30（14〜63）

人工呼吸日
数：
中央値9

（四分位点5
〜15日）
VFD
中央値77

（四分位点0
〜84）

人工呼吸日
数：
中央値10

（四分位点5
〜16日）
VFD
中央値：75

（四分位点0
〜84）

腎代替療法が
必要になった
症例数
  29/406  
  （7.1%）

腎代替療法が
必要になった
症例数
  45/396
  （11.4%）

46±14%
835±297
kcal/day

71±22
1,299±467
kcal/day

68±24%
57±24
g/day

69±25
59±25
g/day

Initial trophic vs full 
enteral feeding in 
patients with acute 
lung injury：the 
EDEN randomized 
trial.

National 
Heart, Lung, 
and Blood 
Institute 
Acute 
Respiratory 
Distress 
Syndrome

（ARDS） 
Clinical Trials 
Network, Rice 
TW, Wheeler 
AP, 
Thompson 
BT, et al.

JAMA 2012 
22;307：
795-803.

ALI発 症48時
間以内，人工呼
吸 を 受 け て72
時 間 以 内 の 症
例

508人：初期の
272人は10 ml/
hrそ の 後 は20 
ml/hr， のEN
を6日間投与す
る群

492：25 m l /
hrよ りENを
開始，必要エ
ネ ル ギ ー の
100%を目指し
て増量してい
く群

60日 後
118/508

（23.2%）

60 日後
109/492

（22.2%）

VAP
　�37/508（7%）
血流感染
　�11.6%
（59/508）

Clostridium 
difficile関連腸
炎
　�3%（15/508）

VAP
　�33/492（7%）
血流感染
　�9.3%
（46/492）

Clostridium 
difficile関連腸
炎
　�2.6%
（13/492）

ICU free days
　�14.4（13.5

〜15.3）

ICU free days
　�14.7（13.8

〜15.6）

Ventilator 
free days
　�14.9日
（13.9
〜15.8）

Vent-free 
Days
　�15.0（14.9

〜15.8）

Renal failure 
free days
　� 20.0
（95%CI 
19.0
〜20.9）

Renal failure 
free days
　�19.4（95%CI 

18.4〜20.5）

25%
　�400 kcal/

day

80%
　�1,300 kcal/

day

NR	

Randomized trial of 
initial trophic versus 
full-energy enteral 
nutrition in 
mechanically 
ventilated patients 
with acute 
respiratory failure.

Rice TW, 
Mogan S, 
Hays MA, et 
al.

Crit Care Med
2011;39:967-
74. 

ALI発 症48時
間以内，人工呼
吸 を 受 け て72
時 間 以 内 の 症
例

98人：
10 ml/hrのEN
を6日間投与す
る群 

102人：
25 ml/hrより
ENを開始，必
要エネルギー
の100%を 目
指して増量し
ていく群

院内
22/98（22.4%）

院内
20/102

（19.6%）

全感染
　�30/98（31%）
VAP
　�14/98（14%）

全感染
　�33/10（32%）
VAP
　�18/10（18%）

ICU free days
　21（6.5〜24）

ICU free days
　21（9.3〜24）

5.5日（生存
者）
VFD
中央値23

（10.5〜26）
平均17.9±
10.4

5.7日（生存
者）
VFD
中央値23（9.3
〜26）
平均値17.8±
10.5

Renal failure 
free days
  18.4±13.1  
 （mean±SD）

Renal failure 
free days
  18.3±12.9 
 （mean±SD）

15.8%（±11%）
300（±149）
kcal/day

（day1〜5）

74.8±38.5%
1,418±686 
kcal/day

10.9（±6.8）
g/day

54.4（±33.2）
g/day

Permissive 
underfeeding and 
intensive insulin 
therapy in critically 
ill patients：a 
randomized 
controlled trial.

Arabi YM, 
Tamim HM, 
Dhar GS, et al.

Am J Clin 
Nutr 
2011;93：
569-77.

人 工 呼 吸 を 必
要 と し た 重 症
患者

120人：
必 要 カ ロ リ ー
の60〜70%,投
与 タ ン パ ク 量
は 差 が 出 な い
ようにした

120人：
必 要 エ ネ ル
ギ ー の90〜
100%を目指し
た。

ICU
  21/120（18%）
28 Day
  22/120（18%）
Hospital
  36/120（30%）
180 Day
  38/120（32%）

ICU
  26/120（22%）
28 Day
  28/120（23%）
Hospital
  51/120（43%）
180 Day
  52/120（43%）

全感染症
　�54.7 

days/1,000 
days

尿路感染
　�2 days/1,000 

days
VAP
　�14/1,000 

ventilator-
days

敗血症
　�53例
気管炎気管支
炎
　�25.7/1,000 

ventilator-
days

カテーテル関
連血流感染
　�5.9/1,000 

central line 
days

全感染症
　�53.6 

days/1,000 
ICUdays

尿路感染
　�5.4 

days/1,000 
ICUdays

VAP
　�10/1,000 

ventilator-
days

敗血症56例
気管炎気管支
炎
　�24.5/1,000 

ventilator-
days

カテーテル関
連血流感染
　�10/1,000 

central line 
days

ICU在室日数
　11.7±8.1 
在院日数
　70.2±106.9 

ICU在室日数
　14.5±15.5 
在院日数
　67.2±93.6

10.6±7.6 13.2±15.2 腎代替療法が
必要になった
症例数
15/120

（12.5%）

腎代替療法が
必要になった
症例数23/120

（19.2%）

59（±16.1）%
1,066（±306.1）
kcal/day

71.4（±22.8）
%
1,251.7（±
432.5） kcal/
day

65.2（±25.7）
%
47.5（±21.2）
g/day

63.7±25）%
43.6（±18.9）
g/day

Initial efficacy and 
tolerability of early 
enteral nutrition 
with immediate or 
gradual introduction 
in intubated patients.

Desachy A, 
Clavel M, 
Vuagnat A, et 
al.

Intensive Care 
Med 2008;34：
1054-9.

72時 間 以 上 人
工 呼 吸 を 必 要
と す る 成 人 重
症患者。
BMI<20の低栄
養 患 者 は 除 外
した。

50 名：25 ml/
hrよ り 開 始 し
た群（24時間ご
とに増量）

50名：開始時
よ り 目 標 投�
与 量25 kcal/
kg/dayでEN
開始群

ICU死亡率
8/50（16%）
院内死亡率
11/50（22％）

ICU死亡率
6/50（12%）
院内死亡率
14/50（28%）

NR	 ICU在室日数
15±11日
在院日数
51±75

ICU在室日数
15±11日
在院日数
56±59

NR NR	 76%
1,297±331 
kcal/day

95%
1,715±331 
kcal/day

NR

Table 2B-2(1)　経腸栄養投与量の構造化抄録
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投与内容 死亡率 感染発症の差 在室/在院日数 人工呼吸期間 血液浄化療法 エネルギー充足率/投与量 蛋白質充足率/投与量
除外理由

Title Author Reference 対象 低容量群（投与
量が少群）

通 常 群（ 投 与
量多い群） 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群

Permissive 
underfeeding or 
standard enteral 
feeding in critically 
ill adults.

Arabi YM, 
Aldawood AS, 
Haddad SH

N Engl J Med 
2015;372：
2398-408.

ICU入 室 後48
時間以内にEN
を 行 っ た,72時
間 以 上ICUに
い る で あ ろ う
症例。目標エネ
ル ギ ー：BMI
＜30か つ 人 工
呼 吸 下 だ っ た
人；Penn state,
そ れ 以 外：�
1992 I r e t o n -
Jones 。蛋白は
両 群1.2〜1.5 
g/kg/day

448人，エネル
ギ ー 消 費 量 の
40から 60%

446人，エネル
ギー消費量の
70 から100%

180日後
　�131/438
（29.9%）

90日後
　�121/445
（27.2%）

院内死亡率
　�108/447
（24.2%）

28日後
　�93/447
（20.8%）

ICU内死亡率
　�72（16.1%）

180日後
　�140/436
（32.1%）

90日後
　�127/440
（28.9%）

院内死亡率
　�123/445
（27.6%）

28日後
　�97/444
（21.8%）

ICU内死亡率
　�85（19.1%）

ICU関連感染症
　�161（35.9%）
尿路感染
　�45（10%）
カテーテル関
連感染
　�11（2.5%）
VAP81（18.1%）
重症敗血症，敗
血症性ショッ
ク
　�61（13.6%）

ICU関連感染症
　�169（37.9%）
尿路感染
　�48（10.8%）
カテーテル関
連感染
　�19（4.3%）
VAP90（20.2%）
重症敗血症，敗
血症性ショッ
ク
　�58（13.0%）

ICU在室日数：
  13（8〜21）
ICU free days：
  72（0〜81）
在院日数
  28（15〜54）

ICU在室日数：
  13（8〜20）
ICU free days：
  71（0〜79）
在院日数
  30（14〜63）

人工呼吸日
数：
中央値9

（四分位点5
〜15日）
VFD
中央値77

（四分位点0
〜84）

人工呼吸日
数：
中央値10

（四分位点5
〜16日）
VFD
中央値：75

（四分位点0
〜84）

腎代替療法が
必要になった
症例数
  29/406  
  （7.1%）

腎代替療法が
必要になった
症例数
  45/396
  （11.4%）

46±14%
835±297
kcal/day

71±22
1,299±467
kcal/day

68±24%
57±24
g/day

69±25
59±25
g/day

Initial trophic vs full 
enteral feeding in 
patients with acute 
lung injury：the 
EDEN randomized 
trial.

National 
Heart, Lung, 
and Blood 
Institute 
Acute 
Respiratory 
Distress 
Syndrome

（ARDS） 
Clinical Trials 
Network, Rice 
TW, Wheeler 
AP, 
Thompson 
BT, et al.

JAMA 2012 
22;307：
795-803.

ALI発 症48時
間以内，人工呼
吸 を 受 け て72
時 間 以 内 の 症
例

508人：初期の
272人は10 ml/
hrそ の 後 は20 
ml/hr， のEN
を6日間投与す
る群

492：25 m l /
hrよ りENを
開始，必要エ
ネ ル ギ ー の
100%を目指し
て増量してい
く群

60日 後
118/508

（23.2%）

60 日後
109/492

（22.2%）

VAP
　�37/508（7%）
血流感染
　�11.6%
（59/508）

Clostridium 
difficile関連腸
炎
　�3%（15/508）

VAP
　�33/492（7%）
血流感染
　�9.3%
（46/492）

Clostridium 
difficile関連腸
炎
　�2.6%
（13/492）

ICU free days
　�14.4（13.5

〜15.3）

ICU free days
　�14.7（13.8

〜15.6）

Ventilator 
free days
　�14.9日
（13.9
〜15.8）

Vent-free 
Days
　�15.0（14.9

〜15.8）

Renal failure 
free days
　� 20.0
（95%CI 
19.0
〜20.9）

Renal failure 
free days
　�19.4（95%CI 

18.4〜20.5）

25%
　�400 kcal/

day

80%
　�1,300 kcal/

day

NR	

Randomized trial of 
initial trophic versus 
full-energy enteral 
nutrition in 
mechanically 
ventilated patients 
with acute 
respiratory failure.

Rice TW, 
Mogan S, 
Hays MA, et 
al.

Crit Care Med
2011;39:967-
74. 

ALI発 症48時
間以内，人工呼
吸 を 受 け て72
時 間 以 内 の 症
例

98人：
10 ml/hrのEN
を6日間投与す
る群 

102人：
25 ml/hrより
ENを開始，必
要エネルギー
の100%を 目
指して増量し
ていく群

院内
22/98（22.4%）

院内
20/102

（19.6%）

全感染
　�30/98（31%）
VAP
　�14/98（14%）

全感染
　�33/10（32%）
VAP
　�18/10（18%）

ICU free days
　21（6.5〜24）

ICU free days
　21（9.3〜24）

5.5日（生存
者）
VFD
中央値23

（10.5〜26）
平均17.9±
10.4

5.7日（生存
者）
VFD
中央値23（9.3
〜26）
平均値17.8±
10.5

Renal failure 
free days
  18.4±13.1  
 （mean±SD）

Renal failure 
free days
  18.3±12.9 
 （mean±SD）

15.8%（±11%）
300（±149）
kcal/day

（day1〜5）

74.8±38.5%
1,418±686 
kcal/day

10.9（±6.8）
g/day

54.4（±33.2）
g/day

Permissive 
underfeeding and 
intensive insulin 
therapy in critically 
ill patients：a 
randomized 
controlled trial.

Arabi YM, 
Tamim HM, 
Dhar GS, et al.

Am J Clin 
Nutr 
2011;93：
569-77.

人 工 呼 吸 を 必
要 と し た 重 症
患者

120人：
必 要 カ ロ リ ー
の60〜70%,投
与 タ ン パ ク 量
は 差 が 出 な い
ようにした

120人：
必 要 エ ネ ル
ギ ー の90〜
100%を目指し
た。

ICU
  21/120（18%）
28 Day
  22/120（18%）
Hospital
  36/120（30%）
180 Day
  38/120（32%）

ICU
  26/120（22%）
28 Day
  28/120（23%）
Hospital
  51/120（43%）
180 Day
  52/120（43%）

全感染症
　�54.7 

days/1,000 
days

尿路感染
　�2 days/1,000 

days
VAP
　�14/1,000 

ventilator-
days

敗血症
　�53例
気管炎気管支
炎
　�25.7/1,000 

ventilator-
days

カテーテル関
連血流感染
　�5.9/1,000 

central line 
days

全感染症
　�53.6 

days/1,000 
ICUdays

尿路感染
　�5.4 

days/1,000 
ICUdays

VAP
　�10/1,000 

ventilator-
days

敗血症56例
気管炎気管支
炎
　�24.5/1,000 

ventilator-
days

カテーテル関
連血流感染
　�10/1,000 

central line 
days

ICU在室日数
　11.7±8.1 
在院日数
　70.2±106.9 

ICU在室日数
　14.5±15.5 
在院日数
　67.2±93.6

10.6±7.6 13.2±15.2 腎代替療法が
必要になった
症例数
15/120

（12.5%）

腎代替療法が
必要になった
症例数23/120

（19.2%）

59（±16.1）%
1,066（±306.1）
kcal/day

71.4（±22.8）
%
1,251.7（±
432.5） kcal/
day

65.2（±25.7）
%
47.5（±21.2）
g/day

63.7±25）%
43.6（±18.9）
g/day

Initial efficacy and 
tolerability of early 
enteral nutrition 
with immediate or 
gradual introduction 
in intubated patients.

Desachy A, 
Clavel M, 
Vuagnat A, et 
al.

Intensive Care 
Med 2008;34：
1054-9.

72時 間 以 上 人
工 呼 吸 を 必 要
と す る 成 人 重
症患者。
BMI<20の低栄
養 患 者 は 除 外
した。

50 名：25 ml/
hrよ り 開 始 し
た群（24時間ご
とに増量）

50名：開始時
よ り 目 標 投�
与 量25 kcal/
kg/dayでEN
開始群

ICU死亡率
8/50（16%）
院内死亡率
11/50（22％）

ICU死亡率
6/50（12%）
院内死亡率
14/50（28%）

NR	 ICU在室日数
15±11日
在院日数
51±75

ICU在室日数
15±11日
在院日数
56±59

NR NR	 76%
1,297±331 
kcal/day

95%
1,715±331 
kcal/day

NR
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投与内容 死亡率 感染発症の差 在室/在院日数 人工呼吸期間 血液浄化療法 エネルギー充足率/投与量 蛋白質充足率/投与量

除外理由
Title（研究名） Authors

（著者）

Reference
（リファレン

ス）
対象 低容量群（投与

量が少群）
通 常 群（ 投 与
量多い群） 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群

Prospective, 
randomized, 
controlled trial to 
determine the effect 
of early enhanced 
enteral nutrition on 
clinical outcome in 
mechanically 
ventilated patients 
suffering head injury.

Taylor SJ, 
Fettes SB, 
Jewkes C, et 
al

Crit Care 
Med. 
1999;27：
2525-31.

10歳 以 上， グ
ラ ス ゴ ー コ ー
マスケールが4
以 上 の 頭 部 外
傷 患 者 で 経 口
摂 取 で き ず，
24時 間 以 内 に
ENを開始でき
た症例

41名 の15 ml/
hrよ り 開 始，
閾値も50 mlで
開始した群

41名の消費エ
ネルギー投与
群群：開始時
よ り60〜80 
ml/hrで開始，
GRVの閾値も
200 ml設定し
た群

6ヶ月後死亡率
　�6/41
（14.6%）

6ヶ月後死亡率
�5/41（12.2%）

肺炎
　63%
全感染
　85%

肺炎
　44%
全感染
　61%

在院日数46日
（20〜100日在
院した症例各
群20例での検
討）

在院日数30日
（20〜100日在
院した症例各
群20例での検
討）

NR	 NR 36.80% 59.20% 37.90% 68.70%

Hyperproteic 
hypocaloric enteral 
nutrition in the 
critically ill patient：
A randomized 
controlled clinical 
trial

Rugeles SJ, 
Rueda JD, 
Díaz CE et al.

Indian J Crit 
Care Med. 
17）：343-349

経 鼻 栄 養 を96
時 間 以 上 必 要
と 考 え ら れ た
成 人 重 症 患 者
80名内科ICU 。
除 外： 慢 性 腎
障害，尿毒症性
脳症，糖尿病，
病 的 肥 満， 妊
娠，栄養療法を
既 に 受 け て い
た，DNAR 。
96時 間 観 察 で
き た 症 例 の み
対象。ICUを退
室，21日 間 の
フ ォ ロ ー ア ッ
プ期間終了，死
亡 の ど れ か の
時 点 で フ ォ
ロ ー 終 了 と し
た。

エネルギー 15 
kcal/kg ， 蛋白
質1.7 g/kgを7
日間。蛋白質は
静 脈 よ り 大 豆
蛋 白 を 投 与 さ
れた。

25 kcal/kg 蛋
白質：エネル
ギ ー の20%を
蛋白質として
投与した。

NR NR	 ICU在室日数：
9.5（±5.5）

ICU在室日数：
10.4（±5.0）

8.5（±4.6） 9.7（±4.9） NR 12 kcal/kg/
day

14 kcal/kg/
day

1.4 g/kg/day 0.7 g/kg/day Per protocol
のため除外

Early versus late 
enteral feeding of 
mechanically 
ventilated patients：
results of a clinical 
trial.

Ibrahim EH1, 
Mehringer L, 
Prentice D, et. 
al 

JPEN;2002：
26：174-181.

人 工 呼 吸 を 必
要 と し た 重 症
患者

遅 延 群75人 は
最初の4日間は
目 標 の20%と
し，それ以後に
増量していく。

早期増加群75
人は通常の経
腸栄養の増量
法

20/75（26.7%） 15/75（20%） VAP
23/75（30.7%）
Clostridium 
difficile 
associated 
diarrhea
3/75（4%）
Antibiotic 
days7.5±6.1

VAP
37/75（49.3%）
Clostridium 
difficile 
associated 
diarrhea 
10/75（13.3%）
Antibiotic 
days12.4±9.9

ICU
　9.8±7.4
在院日数
　16.8±12.5

ICU
　13.6±14.2
在院日数
　22.9±19.7

NR NR 7%
126（±115）
kcal/day

27.9%
474（±400）
kcal/day

7.7%
5.3（±5.3）g/
day

26.9%
18.7（±15.4）
g/day

Psedoram-
damizedのた
め除外

n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN, total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free days; SD, standard deviation ; GRV, 
gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; NR, not reported.

Fig. 2B-3	 重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingの死亡率に関するメタ解析
		  ＊：Lower mortality. 
		  IV, inverse variance. 

Rice TW 2012
Rice TW 2011
Arabi YM 2011
Desachy A  2008
Taylor SJ 1999
Arabi 2015

492
102
120

50
41

436

109
20
52
14

5
140

508
98

120
50
41

438

118
22
38
11

6
131

1.05［0.83, 1.32］
1.14［0.67, 1.96］
0.73［0.52, 1.02］
0.79［0.40, 1.56］
1.20［0.40, 3.62］
0.93［0.76, 1.14］

Author year
Fullfeeding
Total

Underfeeding
Total Mortality Risk ratio［95％Cl］

RE model Ⅳ z＝－0.92
Q＝4.04

P＝0.35786
P＝0.54331

tau2＝0
I2＝0

Favour＊ 
underfeeding

Favour＊ 
fullfeeding 0.94［0.83, 1.07］

0.37 1.00
Risk ratio

2.72

Mortality

Table 2B-2(2)　経腸栄養投与量の構造化抄録（つづき）
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投与内容 死亡率 感染発症の差 在室/在院日数 人工呼吸期間 血液浄化療法 エネルギー充足率/投与量 蛋白質充足率/投与量

除外理由
Title（研究名） Authors

（著者）

Reference
（リファレン

ス）
対象 低容量群（投与

量が少群）
通 常 群（ 投 与
量多い群） 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群 低容量群 通常群

Prospective, 
randomized, 
controlled trial to 
determine the effect 
of early enhanced 
enteral nutrition on 
clinical outcome in 
mechanically 
ventilated patients 
suffering head injury.

Taylor SJ, 
Fettes SB, 
Jewkes C, et 
al

Crit Care 
Med. 
1999;27：
2525-31.

10歳 以 上， グ
ラ ス ゴ ー コ ー
マスケールが4
以 上 の 頭 部 外
傷 患 者 で 経 口
摂 取 で き ず，
24時 間 以 内 に
ENを開始でき
た症例

41名 の15 ml/
hrよ り 開 始，
閾値も50 mlで
開始した群

41名の消費エ
ネルギー投与
群群：開始時
よ り60〜80 
ml/hrで開始，
GRVの閾値も
200 ml設定し
た群

6ヶ月後死亡率
　�6/41
（14.6%）

6ヶ月後死亡率
�5/41（12.2%）

肺炎
　63%
全感染
　85%

肺炎
　44%
全感染
　61%

在院日数46日
（20〜100日在
院した症例各
群20例での検
討）

在院日数30日
（20〜100日在
院した症例各
群20例での検
討）

NR	 NR 36.80% 59.20% 37.90% 68.70%

Hyperproteic 
hypocaloric enteral 
nutrition in the 
critically ill patient：
A randomized 
controlled clinical 
trial

Rugeles SJ, 
Rueda JD, 
Díaz CE et al.

Indian J Crit 
Care Med. 
17）：343-349

経 鼻 栄 養 を96
時 間 以 上 必 要
と 考 え ら れ た
成 人 重 症 患 者
80名内科ICU 。
除 外： 慢 性 腎
障害，尿毒症性
脳症，糖尿病，
病 的 肥 満， 妊
娠，栄養療法を
既 に 受 け て い
た，DNAR 。
96時 間 観 察 で
き た 症 例 の み
対象。ICUを退
室，21日 間 の
フ ォ ロ ー ア ッ
プ期間終了，死
亡 の ど れ か の
時 点 で フ ォ
ロ ー 終 了 と し
た。

エネルギー 15 
kcal/kg ， 蛋白
質1.7 g/kgを7
日間。蛋白質は
静 脈 よ り 大 豆
蛋 白 を 投 与 さ
れた。

25 kcal/kg 蛋
白質：エネル
ギ ー の20%を
蛋白質として
投与した。

NR NR	 ICU在室日数：
9.5（±5.5）

ICU在室日数：
10.4（±5.0）

8.5（±4.6） 9.7（±4.9） NR 12 kcal/kg/
day

14 kcal/kg/
day

1.4 g/kg/day 0.7 g/kg/day Per protocol
のため除外

Early versus late 
enteral feeding of 
mechanically 
ventilated patients：
results of a clinical 
trial.

Ibrahim EH1, 
Mehringer L, 
Prentice D, et. 
al 

JPEN;2002：
26：174-181.

人 工 呼 吸 を 必
要 と し た 重 症
患者

遅 延 群75人 は
最初の4日間は
目 標 の20%と
し，それ以後に
増量していく。

早期増加群75
人は通常の経
腸栄養の増量
法

20/75（26.7%） 15/75（20%） VAP
23/75（30.7%）
Clostridium 
difficile 
associated 
diarrhea
3/75（4%）
Antibiotic 
days7.5±6.1

VAP
37/75（49.3%）
Clostridium 
difficile 
associated 
diarrhea 
10/75（13.3%）
Antibiotic 
days12.4±9.9

ICU
　9.8±7.4
在院日数
　16.8±12.5

ICU
　13.6±14.2
在院日数
　22.9±19.7

NR NR 7%
126（±115）
kcal/day

27.9%
474（±400）
kcal/day

7.7%
5.3（±5.3）g/
day

26.9%
18.7（±15.4）
g/day

Psedoram-
damizedのた
め除外

n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN, total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free days; SD, standard deviation ; GRV, 
gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; NR, not reported.

Rice TW 2012
Rice TW 2011
Taylor 1999
Arabi 2015

492
102

41
446

33
18
18
90

508
98
41

448

37
14
26
81

1.09［0.69, 1.71］
0.81［0.43, 1.54］
1.44［0.95, 2.19］
0.90［0.68, 1.17］

Author year
Fullfeeding
Total VAP（＋）

Underfeeding
Total VAP（＋） Risk ratio［95％Cl］

RE model Ⅳ z＝0.29
Q＝4.13

P＝0.77323
P＝0.24736

tau2＝0.02
I2＝30.63

1.04［0.81, 1.33］

1.00
Risk ratio

0.610.37 2.721.65

Favour＊ 
underfeeding

Favour＊ 
fullfeeding

Fig. 2B-4	 重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingの人工呼吸器関連肺炎発生率に関するメタ解析
		  ＊：Lower incidence of VAP.
		  IV, inverse variance.
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たところ，生命予後に差はなかった（OR＝0.87，95％
CI 0.73〜1.04，I2＝5.11，P＝0.12）。また，メタ解析
の対象を成人に統一するため，10歳以上を対象とし
たTaylorらの研究を除外して再度メタ解析を行った
が，同様の結果となり（OR＝0.86，95％ CI 0.71〜
1.04，I2＝13.8，P＝0.11），いずれにしても生命予後
に関しては有意な差はなかった。（Fig. 2B-10）
　これらに対し，各施設で決定された個々の症例の目

標投与量に近いエネルギー，蛋白投与によって敗血症
症例においては予後が改善することを示した前向き観
察研究13)がある。HeylandらによるICUにおける国
際栄養調査の症例の中で，敗血症の診断名で，経腸栄
養のみでエネルギー投与された，3日以上ICUに在室
した症例を2次分析した研究である。症例数は2,270
例，平均年齢は61歳，平均BMIは27.6である。本研
究では，例えば平均エネルギー投与量が500 kcal/day
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Fig. 2B-6	 重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingのICU滞在日数に関するメタ解析
		  ＊：Shorter length of ICU stay.
		  IV, inverse variance.

Fig. 2B-5	 重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingの病院滞在日数に関するメタ解析
		  ＊：Shorter length of hospital days.
		  IV, inverse variance.
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Fig. 2B-7	 重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingの人工呼吸器装着日数に関するメタ解析
		  ＊：Shorter length of ventilator days.
		  IV, inverse variance.
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Fig. 2B-8	 重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingの感染症発生率に関するメタ解析
		  ＊：Lower incidence of infection.
		  IV, inverse variance.
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Fig. 2B-9	 �重症患者におけるunderfeedingおよびfullfeedingの腎代替療法を必要とする確率に関するメタ解析
		  ＊：Lower incidence of renal replacement therapy.
		  IV, inverse variance.
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Fig. 2B-10　�重症患者におけるunderfeeding（目標の33〜66%を投与した群のみ対象）およびfullfeedingの死亡
率に関するメタ解析

		   ＊：Lower mortality.
		   IV, inverse variance.
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と1,500 kcal/dayの比較など，エネルギー投与量の
1,000 kcal/dayの増加により，60日死亡率がオッズ比
0.61と低下することを示した（95％ CI 0.48〜0.77，P
＜0.001）。人工呼吸器期間はエネルギー投与には影響
されなかった。本研究は，症例数は多いが前向きラン
ダム化試験ではなく，今回の検討に与える影響は小さ
いが留意する必要がある。
　以上より，相反する研究結果も出ているが，RCT

およびそれらのメタ解析の結果より，重症化以前の栄
養状態が良い症例群においては，集中治療室入室数日
間，エネルギー消費量の100％に見合う量を投与しな
いことにより生命予後および感染発症リスクの悪化は
生じず，消化管系の合併症は減少すると考えられる。
エネルギーの33％から66％までを投与することによ
り，90〜100％を目指すよりも腎代替療法が必要にな
る確率が低下する可能性がある。ICU滞在日数，人工
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呼吸器期間，在院日数は影響されない。これらから，
現状においてはBMIが25以上など，病前の栄養状態
が良好であった重症症例に対してはICU入室直後よ
りエネルギー消費量を全て補うことは推奨されない。
　ただし，underfeedingの実施期間に関しては明確
な指標はない。EDEN trial1)では6日間，2015年発表
のArabiらの研究4)で14日間である。
　また，熱傷症例においては，深度2〜3度，体表面
積の10〜80％の熱傷患者に体重あたり1日に30 kcal/
kgを投与した群とそれ未満の群では死亡率が5.3％対
32.6％であったという観察研究14)がある。熱傷症例に
おいては，そのエネルギー消費量の大きさより
underfeedingは推奨されない。ESPEN burn recom-
mendation15)では，熱傷はその炎症反応の強さにより
エネルギー消費量が高くなるが時期によって変動する
ため，可能であれば間接熱量計を使用してエネルギー
消費量を測定すること，計算式を使用する場合は
Toronto式の使用を推奨している。Harris-Benedict式
を使用してそれにストレス係数を用いて調整すること
は不正確であるため推奨されていない。ただ，いずれ
にしても強いエビデンスに基づいた推奨ではないこと
に留意する必要はある。

（4）補助的静脈栄養の開始時期について
　また，エネルギー負債の程度と予後悪化に関しては
関連があること16),17)が以前より指摘されているが，
経腸栄養では投与量は不十分になりやすい。現状では
静脈栄養の至適開始時期を規定できる研究はないが，
今現在の研究ではおおむねICU入室1週間を過ぎると
静脈栄養を開始し，エネルギー負債の軽減を図ってい
る。これらから，エネルギー消費量の33.3％以下の投
与量が続く状況が1週間以上過ぎるとエネルギー負債
の増大を防止するため，静脈栄養を開始することは肯
定されよう。詳細はセクションC. 静脈栄養の項を参
照されたい。
注1：このセクションのCQは「経腸栄養は十分に投与
できる状態で，どのくらいの量を投与するべきか」で
あるが，セクション「C. 静脈栄養の項」での，経腸栄
養投与量が目標値に達しない場合の静脈栄養における
CQは「経腸栄養がどれだけ投与されていれば静脈栄
養は不要か」であり，この2つは本質的に異なるCQ
であることを認識していただきたい。
注2：文献1）内のtrophic feedingの訳として，本委員
会では低容量経腸栄養をあてることとした。Trophic
は“栄養”を意味するため，直訳はできないことによ
る。
　エネルギー消費量の1/4もしくは500 kcal/day程度

（20 kcal/hr程度）1),2)までの経腸栄養を投与する低容
量経腸栄養の理論的背景としては，消費エネルギーに
見合わない投与量であるが，腸管粘膜の保全効果，刷
子縁での酵素の分泌を刺激する，免疫能を保ち，上皮
細胞のtight cell junctionを保ってバクテリアルトラ
ンスロケーションを防ぐと言われている18)〜20) 。
　これに対してエネルギー消費量の60〜70％程度を
目指す軽度のエネルギー制限の理論的背景は，代謝率
および酸化ストレスを下げ21)，ミトコンドリアでの
フリーラジカル産生を減らし22)，形質膜でのredoxシ
ステムの発現を増加23)させ，インスリン感受性を改
善し24)，心筋の虚血への耐性を改善25)し，神経内分
泌および交感神経機能を変化させる26)と考えられて
いる。
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C. 静脈栄養

　本ガイドライン「C. 静脈栄養」の章作成にあたり，
本項で設定する基本的CQ「経腸栄養ができない場合
の静脈栄養」に関して，「推奨の決定の方針」に従うと，

「B）国際ガイドラインが一致した意見を述べていな
い」，「F-3）単一の国際的ガイドラインにしか取り上
げられていない。ガイドライン以降にRCTが存在し，
結論が異なっている。」，もしくは「D）国際ガイドライ
ンが一致した意見を述べているが，以降にRCTおよ
びメタ解析が存在する。両者の結論が一致していな
い。」に該当することになり，systematic reviewを実
施した。
　実施に当たりガイドライン作成委員会の中に
Systematic Review（SR） 委員会（6名）を作成し，以
下の作業を行った。
1）�検 索 式（（parenteral） AND（randomized OR 

randomised） AND（acute AND（ill OR illness）） 
OR（crit ical ly i l l） OR（ICU） OR（sepsis） OR

（intensive care））で972論文が抽出された。
2）�その中から英語文献でない論文83編，review 168

編，およびletter 19編を削除し，最終的に700の論
文を検討対象とした。

3）�その対象論文に対し，2名の委員が各抄録を確認
し，ヒトを対象にしたRCTであり，かつ静脈栄養
の栄養投与量あるいは開始時期を検討した研究を
選別し，最終的に117編が抽出された。

4）�その時点で今回のsystematic reviewで検討する点
を

　　CQ1：静脈栄養を開始すべき症例は？
　　CQ2：静脈栄養の開始時期は？
　　CQ3：�静脈栄養時のエネルギー投与量はどの程度

か？
　　CQ4：静脈栄養時の組成は？
　�とし，現在のevidenceで提示可能な情報を集積す

ることとした。
5）�117編のfull textを取り寄せ委員6名で，対象患者

構成，組み込み人数，静脈栄養の介入方法（開始時
期，投与量，組成など），結果（死亡率，感染症発
生率，人工呼吸器装着日数，ICUおよび在院日数
など）を一覧表としてデータベース化した。

6）�結果的に6論文が「経腸栄養ができない場合の静脈
栄養」に関して根拠のある検討をした論文であった

（データベースの完成）。（Table 2C-1参照）。
7）�デ ー タ ベ ー ス 作 成 後 のSR委 員 会 会 議 で，

systematic reviewで選択された6論文を委員で検
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Title Authors Reference 患者
患者数 外科患者の割合	 TPN開始時期 死亡数（%） 感染発生数（%）                                   ICU滞在日数 BMI 経腸栄養

開始時期（日） PN内容
目標血糖管理

介入群 対照群 介入群 対照群 介入群 対照群 介入群 対照群 P-value 介入群 対照群 P-value 介入群 対照群 P-value 介入群 対象群 介入群 対照群 介入群 対照群

Early parenteral 
nutrition in 
critically ill 
patients with 
short-term 
relative 
contraindica-
tions to early 
enteral 
nutrition：a 
randomized 
controlled trial.

Doig GS JAMA 
2013;309 
:2130-8.1)

2日以上ICU
に滞在する
と思われ，
相対的に早
期ENが禁
忌である成
人重症患者

686 686 緊急手術
  320名（47.0％）
待機的手術  
 144名（21.5％）
　

緊急手術
  305名（44.7％）    
待機的手術       
  125名（18.3％）

1 臨床医の
選択

60日死亡                         
　�146
（21.5%）

ICU死亡
　�81
（11.89％）   

院内死亡　
　�140
（20.6%）

60日死亡                         
　�155（22.8%）      
ICU死亡
　�100
（14.66%）    

院内死亡
　�151（22.1%）   

60日死亡   　
　�P＝0.60          
ICU死亡
　�P＝0.15           
院内死亡
　�P＝0.51

カテーテル感
染：
　�31（4.55%）
創部感染：
　�22（3.23%）
血流感染症 ：
　�39（5.73%）
腹腔感染：
　�6（0.88%）
尿路感染症：
　�2（0.29%）
 呼吸器感染
症：
　�101
（14.83%）

その他：
　�74（10.9%）

カテーテル感
染：
　�32（4.69%）　
創部感染：
　�27（3.96%）
血流感染症：
　�33（4.84%）
腹腔感染：
　�3（0.44%）
尿路感染症：
　�1（0.15%）
呼吸器感染症：
　�123（18.04%）
その他：
　�78（11.4%）

カテーテル感
染：
　�P＞0.99 
創部感染：
　�P＝0.56
血流感染症
　�P＝0.47
腹腔感染：
　�P＝0.34
尿路感染症：
　�P＝0.62
呼吸器感染
症：
　�P＝0.12
その他：
　�P＝0.80

8.6 （8.2〜9.0）                       
mean 

（95% CI）         

9.3 （8.9〜9.7）
mean 

（95% CI）  

 P＝0.06 平均27.9 平均28.5 2 1 Kabiven G 19%〔34 
g a m i n o a c i d s 

（ V a m i n  1 8 
N o v u m）, 100 g 
glucose （Glucose 
19%）, 40 g l ip id 

（Intralipid 20%）/ 
1,026 mls〕

臨床医の
選択

＜180 mg/dl

Impact of early 
nutrient 
restriction 
during critical 
illness on the 
nonthyroidal 
illness syndrome 
and its relation 
with outcome：
a randomized, 
controlled 
clinical study.

Langouche 
L

J Clin 
Endocrinol 
Metab
2013;98:1006-
13.5)

術後の合併
症がありEN
が禁忌の患
者

129 123 129（100%） 123（100%） 1 8日目以降 ICU死亡  
　12（9.3%）

ICU死亡 
　�7（5.7%）

P＝0.30 新たな感染：
　53（41.1%）

新たな感染：
　36（29.3%）

P＝0.05 7 （3〜19）
Median （IQR）  

5 （2〜12）  
Median （IQR）

P＝0.09 平均25 平均25 2 2 OliClinomel （1,000 
ml：C160ｇ , P40 
g , F40 g ; 1 ,200 
kcal）or Clinimix

（1,000 ml：C175 g, 
P50 g , 900 kca l , 
NPC：700 kcal））, 
Baxter

5% 
glucose

80〜110 mg/
dl

Optimisation of 
energy provision 
with 
supplemental 
parenteral 
nutrition in 
critically ill 
patients：a 
randomised 
controlled 
clinical trial.

Heidegger 
CP

Lancet
2013; 
381:385-93.3) 

5日以上入室
し7日以上
生存すると
予想され
ICU入室後3
日で目標エ
ネルギー投
与量をEN
で60％以下
しか投与さ
れてない患
者

153 152 60名（45％）　       65名（46％） 4 使用なし ICU死亡
　�8（5.0%）
28日死亡
　�20（13%）

ICU死亡
　�12（7.0%）
28日死亡
　�28（18%）

ICU死亡
　�P＝0.21
28日死亡
　�P＝0.12

【4〜28日】
肺炎56（37％）

【9〜28日】
院内感染：
　�41（27%）

【4〜8日】
肺炎35（67%）
血流感染
　�10（19%）
泌尿生殖器感
染4（8%）
腹腔感染
　�1（2%）
その他2（4%）

【9〜28日】
肺炎22（46%）
血流感染
　�9（19%）
泌尿生殖器感
染7
腹腔感染
　�8（17%）
その他2（4%）

【4〜28日】
肺炎60（39％）

【9〜28日】
院内感染：
58（38%）   　

【4〜8日】
肺炎28（65%）
血流感染　
　�6（14%）
泌尿生殖器感染
　�2（5%）
腹腔感染　
　�4（9%）
その他　3（7%）

【9〜28日】
肺炎32（45%）
血流感染
　�13（18%）
泌尿生殖器感染
　�5（7%）
腹腔感染
　�8（11%）
その他
　�13（18%）　

【4〜28日】　                 
肺炎
　�P＝0.60*　               

【9〜28日】                     
院内感染 
　�P＝0.0338

13±10　    13±11 P＝
0.2592

平均25.4 平均26.4 1 1 P N  f o r m u l a s 
consisted of 0.62〜
1.37 kca l /ml o f 
e n e r g y  （ 2 0 % 
p r o t e i n s ,  2 9% 
lipids [15% medi-
um-chain and 51% 
carbo hydrates）.
triglycerides]

記載なし ＜153 mg/dl

Early versus 
late parenteral 
nutrition in 
critically ill 
adults.

Casaer MP N Engl J 
Med 
2011; 
365:506-17.2)

除外基準を
満たさない
NRS3以上の
ICU入室患
者

2,312 2,328 2,056名（89％） 2,062名（89％） 1 8日目以降 ICU死亡
　�146（6.3%）
院内死亡
　�251
（10.9%） 

90日死亡
　�255
（11.2%）

ICU死亡
　�141（6.1%）
院内死亡
　�242（10.4%）
90日死亡
　�257（11.2%）

ICU死亡
　�P＝0.76 
院内死亡
　�P＝0.63
90日死亡
　�P＝1.0

呼吸器感染
症：
　�447（19.3%）
血流感染症：
　�174（7.5%）
創部感染：
　�98（4.2%）
尿路感染：
　�72（3.1%） 
その他（any）：
　�605（26.2%）      

呼吸器感染症：
381（16.4%） 
血流感染症：
142（6.1%）
創部感染：64

（2.7%）
尿路感染：60

（2.6%）
その他： 531

（22.8%）    

呼吸器感染
症：
　�P＝0.009                         
血流感染症：
　�P＝0.05
創部感染：
　�P＝0.006 
尿路感染：
　�P＝0.28
その他：
　�P＝0.008

4 （〜9）　                   
Median（IQR）        

3 （2〜7）　                  
Median（IQR）

P＝0.02 ＜20 
　�141
（6.1%）

20 to ＜25 
　�890
（38.2%） 

25 to＜30 
　�864
（37.1%） 

30 to ＜40 
　�405
（17.4%） 

≧40 
　28（1.2%）

＜20 
　�135
（5.8%）

20 to ＜25 
　�854
（36.9%）

25 to＜30 
　�852
（36.9%）

30 to ＜40 
　�430
（18.6%） 

≧40 
　42�（1.8%）

2 2 OliClinomel （1,000 
ml：C160ｇ , P40 
g , F40 g ; 1 ,200 
kcal）or Clinimix

（1,000 ml：C175 g, 
P50 g , 900 kca l , 
NPC：700 kca l）, 
Baxter

5% 
glucose

80〜110 mg/
dL

The tight calorie 
control study 

（TICACOS）：a 
prospective, 
randomized, 
controlled pilot 
study of 
nutritional 
support in 
critically ill 
patients.

Singer P Intensive 
Care Med                                             
2011;37:601-
9.6)

3日以上ICU
滞在の人工
呼吸症例

65 65 14名（22％）　       17名（26％） 1 使用なし ICU死亡
　�16（24.6%）
院内死亡
　�16（28.5%）

ICU死亡
　17（26.2%）
院内死亡
　27（48.2%）

ICU死亡
　�P＝1.0
院内死亡
　�P＝0.023

VAP：
　�18（27.7%）                                                                     
菌血症：
　�13（20.0%）                                                                          
尿路感染症： 
　�0（0%）                                                                             
創部感染： 
　�5（7.7%）                                                                           
腹腔感染：
　�1（1.5%）

VAP：9　
（13.8%）　                                                                     
菌血症：
　8（12.3%）                                                                          
尿路感染症：
　1（1.5%）                                                                               
創部感染：
　1（1.5%）                                                                           
腹腔感染：
　1（1.5%）

VAP：
　P＝0.08　                                                                     
菌血症：
　P＝0.33                                                                          
尿路感染症：
　P＝1.0                                                                               
創部感染：
　�P＝ 0.21                                                                       
腹腔感染：
　�P＝1.0

17.2±14.6　              11.7±8.4　 P＝0.04 平均27.8 平均27.4 1 1 O C l i n o m e l 
N6-900E （contain-
ing 1,000 kcal/L 
a n d  3 4  g / L 
protein; Baxter）

記載なし ＜150 mg/dl

Parenteral with 
enteral nutrition 
in the critically 
ill.

Bauer P Intensive 
Care Med 
2000;26：
893-900.7)

ICU患者 60 60 25名（41.7％） 34名（56.7％） 4 8日目以降 90日死亡
　�17（28.3%）
2年死亡
　�24（40%）

90日死亡
　�18（30%）
2年死亡
　�24（40%）

90日死亡
　�P＝0.84* 
2年死亡
　�P＝0.94

呼吸器感染：
　�28（47%）
尿路感染：
　�11（18.3%）

呼吸器感染：
　23（38.3%）
尿路感染：
　16（26.7%）

呼吸器感染：
　�P＝0.27*
尿路感染：
　�P＝0.27*　

16.9±11.8　         
　       

17.3±12.8 ns 平均26 平均26 1 1 Vitrimix KV car-
bohydrate, protein, 
fat

sodium 
chloride, 
20% 
intralipid

160〜200 
mg/dl

n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN, total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free days; SD, standard deviation ; 
GRV, gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; NR, not reported.
＊文献上記載なく，χ2検定．

Table 2C-1　静脈栄養の構造化抄録
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Title Authors Reference 患者
患者数 外科患者の割合	 TPN開始時期 死亡数（%） 感染発生数（%）                                   ICU滞在日数 BMI 経腸栄養

開始時期（日） PN内容
目標血糖管理

介入群 対照群 介入群 対照群 介入群 対照群 介入群 対照群 P-value 介入群 対照群 P-value 介入群 対照群 P-value 介入群 対象群 介入群 対照群 介入群 対照群

Early parenteral 
nutrition in 
critically ill 
patients with 
short-term 
relative 
contraindica-
tions to early 
enteral 
nutrition：a 
randomized 
controlled trial.

Doig GS JAMA 
2013;309 
:2130-8.1)

2日以上ICU
に滞在する
と思われ，
相対的に早
期ENが禁
忌である成
人重症患者

686 686 緊急手術
  320名（47.0％）
待機的手術  
 144名（21.5％）
　

緊急手術
  305名（44.7％）    
待機的手術       
  125名（18.3％）

1 臨床医の
選択

60日死亡                         
　�146
（21.5%）

ICU死亡
　�81
（11.89％）   

院内死亡　
　�140
（20.6%）

60日死亡                         
　�155（22.8%）      
ICU死亡
　�100
（14.66%）    

院内死亡
　�151（22.1%）   

60日死亡   　
　�P＝0.60          
ICU死亡
　�P＝0.15           
院内死亡
　�P＝0.51

カテーテル感
染：
　�31（4.55%）
創部感染：
　�22（3.23%）
血流感染症 ：
　�39（5.73%）
腹腔感染：
　�6（0.88%）
尿路感染症：
　�2（0.29%）
 呼吸器感染
症：
　�101
（14.83%）

その他：
　�74（10.9%）

カテーテル感
染：
　�32（4.69%）　
創部感染：
　�27（3.96%）
血流感染症：
　�33（4.84%）
腹腔感染：
　�3（0.44%）
尿路感染症：
　�1（0.15%）
呼吸器感染症：
　�123（18.04%）
その他：
　�78（11.4%）

カテーテル感
染：
　�P＞0.99 
創部感染：
　�P＝0.56
血流感染症
　�P＝0.47
腹腔感染：
　�P＝0.34
尿路感染症：
　�P＝0.62
呼吸器感染
症：
　�P＝0.12
その他：
　�P＝0.80

8.6 （8.2〜9.0）                       
mean 

（95% CI）         

9.3 （8.9〜9.7）
mean 

（95% CI）  

 P＝0.06 平均27.9 平均28.5 2 1 Kabiven G 19%〔34 
g a m i n o a c i d s 

（ V a m i n  1 8 
N o v u m）, 100 g 
glucose （Glucose 
19%）, 40 g l ip id 

（Intralipid 20%）/ 
1,026 mls〕

臨床医の
選択

＜180 mg/dl

Impact of early 
nutrient 
restriction 
during critical 
illness on the 
nonthyroidal 
illness syndrome 
and its relation 
with outcome：
a randomized, 
controlled 
clinical study.

Langouche 
L

J Clin 
Endocrinol 
Metab
2013;98:1006-
13.5)

術後の合併
症がありEN
が禁忌の患
者

129 123 129（100%） 123（100%） 1 8日目以降 ICU死亡  
　12（9.3%）

ICU死亡 
　�7（5.7%）

P＝0.30 新たな感染：
　53（41.1%）

新たな感染：
　36（29.3%）

P＝0.05 7 （3〜19）
Median （IQR）  

5 （2〜12）  
Median （IQR）

P＝0.09 平均25 平均25 2 2 OliClinomel （1,000 
ml：C160ｇ , P40 
g , F40 g ; 1 ,200 
kcal）or Clinimix

（1,000 ml：C175 g, 
P50 g , 900 kca l , 
NPC：700 kcal））, 
Baxter

5% 
glucose

80〜110 mg/
dl

Optimisation of 
energy provision 
with 
supplemental 
parenteral 
nutrition in 
critically ill 
patients：a 
randomised 
controlled 
clinical trial.

Heidegger 
CP

Lancet
2013; 
381:385-93.3) 

5日以上入室
し7日以上
生存すると
予想され
ICU入室後3
日で目標エ
ネルギー投
与量をEN
で60％以下
しか投与さ
れてない患
者

153 152 60名（45％）　       65名（46％） 4 使用なし ICU死亡
　�8（5.0%）
28日死亡
　�20（13%）

ICU死亡
　�12（7.0%）
28日死亡
　�28（18%）

ICU死亡
　�P＝0.21
28日死亡
　�P＝0.12

【4〜28日】
肺炎56（37％）

【9〜28日】
院内感染：
　�41（27%）

【4〜8日】
肺炎35（67%）
血流感染
　�10（19%）
泌尿生殖器感
染4（8%）
腹腔感染
　�1（2%）
その他2（4%）

【9〜28日】
肺炎22（46%）
血流感染
　�9（19%）
泌尿生殖器感
染7
腹腔感染
　�8（17%）
その他2（4%）

【4〜28日】
肺炎60（39％）

【9〜28日】
院内感染：
58（38%）   　

【4〜8日】
肺炎28（65%）
血流感染　
　�6（14%）
泌尿生殖器感染
　�2（5%）
腹腔感染　
　�4（9%）
その他　3（7%）

【9〜28日】
肺炎32（45%）
血流感染
　�13（18%）
泌尿生殖器感染
　�5（7%）
腹腔感染
　�8（11%）
その他
　�13（18%）　

【4〜28日】　                 
肺炎
　�P＝0.60*　               

【9〜28日】                     
院内感染 
　�P＝0.0338

13±10　    13±11 P＝
0.2592

平均25.4 平均26.4 1 1 P N  f o r m u l a s 
consisted of 0.62〜
1.37 kca l /ml o f 
e n e r g y  （ 2 0 % 
p r o t e i n s ,  2 9% 
lipids [15% medi-
um-chain and 51% 
carbo hydrates）.
triglycerides]

記載なし ＜153 mg/dl

Early versus 
late parenteral 
nutrition in 
critically ill 
adults.

Casaer MP N Engl J 
Med 
2011; 
365:506-17.2)

除外基準を
満たさない
NRS3以上の
ICU入室患
者

2,312 2,328 2,056名（89％） 2,062名（89％） 1 8日目以降 ICU死亡
　�146（6.3%）
院内死亡
　�251
（10.9%） 

90日死亡
　�255
（11.2%）

ICU死亡
　�141（6.1%）
院内死亡
　�242（10.4%）
90日死亡
　�257（11.2%）

ICU死亡
　�P＝0.76 
院内死亡
　�P＝0.63
90日死亡
　�P＝1.0

呼吸器感染
症：
　�447（19.3%）
血流感染症：
　�174（7.5%）
創部感染：
　�98（4.2%）
尿路感染：
　�72（3.1%） 
その他（any）：
　�605（26.2%）      

呼吸器感染症：
381（16.4%） 
血流感染症：
142（6.1%）
創部感染：64

（2.7%）
尿路感染：60

（2.6%）
その他： 531

（22.8%）    

呼吸器感染
症：
　�P＝0.009                         
血流感染症：
　�P＝0.05
創部感染：
　�P＝0.006 
尿路感染：
　�P＝0.28
その他：
　�P＝0.008

4 （〜9）　                   
Median（IQR）        

3 （2〜7）　                  
Median（IQR）

P＝0.02 ＜20 
　�141
（6.1%）

20 to ＜25 
　�890
（38.2%） 

25 to＜30 
　�864
（37.1%） 

30 to ＜40 
　�405
（17.4%） 

≧40 
　28（1.2%）

＜20 
　�135
（5.8%）

20 to ＜25 
　�854
（36.9%）

25 to＜30 
　�852
（36.9%）

30 to ＜40 
　�430
（18.6%） 

≧40 
　42�（1.8%）

2 2 OliClinomel （1,000 
ml：C160ｇ , P40 
g , F40 g ; 1 ,200 
kcal）or Clinimix

（1,000 ml：C175 g, 
P50 g , 900 kca l , 
NPC：700 kca l）, 
Baxter

5% 
glucose

80〜110 mg/
dL

The tight calorie 
control study 

（TICACOS）：a 
prospective, 
randomized, 
controlled pilot 
study of 
nutritional 
support in 
critically ill 
patients.

Singer P Intensive 
Care Med                                             
2011;37:601-
9.6)

3日以上ICU
滞在の人工
呼吸症例

65 65 14名（22％）　       17名（26％） 1 使用なし ICU死亡
　�16（24.6%）
院内死亡
　�16（28.5%）

ICU死亡
　17（26.2%）
院内死亡
　27（48.2%）

ICU死亡
　�P＝1.0
院内死亡
　�P＝0.023

VAP：
　�18（27.7%）                                                                     
菌血症：
　�13（20.0%）                                                                          
尿路感染症： 
　�0（0%）                                                                             
創部感染： 
　�5（7.7%）                                                                           
腹腔感染：
　�1（1.5%）

VAP：9　
（13.8%）　                                                                     
菌血症：
　8（12.3%）                                                                          
尿路感染症：
　1（1.5%）                                                                               
創部感染：
　1（1.5%）                                                                           
腹腔感染：
　1（1.5%）

VAP：
　P＝0.08　                                                                     
菌血症：
　P＝0.33                                                                          
尿路感染症：
　P＝1.0                                                                               
創部感染：
　�P＝ 0.21                                                                       
腹腔感染：
　�P＝1.0

17.2±14.6　              11.7±8.4　 P＝0.04 平均27.8 平均27.4 1 1 O C l i n o m e l 
N6-900E （contain-
ing 1,000 kcal/L 
a n d  3 4  g / L 
protein; Baxter）

記載なし ＜150 mg/dl

Parenteral with 
enteral nutrition 
in the critically 
ill.

Bauer P Intensive 
Care Med 
2000;26：
893-900.7)

ICU患者 60 60 25名（41.7％） 34名（56.7％） 4 8日目以降 90日死亡
　�17（28.3%）
2年死亡
　�24（40%）

90日死亡
　�18（30%）
2年死亡
　�24（40%）

90日死亡
　�P＝0.84* 
2年死亡
　�P＝0.94

呼吸器感染：
　�28（47%）
尿路感染：
　�11（18.3%）

呼吸器感染：
　23（38.3%）
尿路感染：
　16（26.7%）

呼吸器感染：
　�P＝0.27*
尿路感染：
　�P＝0.27*　

16.9±11.8　         
　       

17.3±12.8 ns 平均26 平均26 1 1 Vitrimix KV car-
bohydrate, protein, 
fat

sodium 
chloride, 
20% 
intralipid

160〜200 
mg/dl

n, number of cases; EN, enteral nutrition; TPN, total parenteral nutrition; VAP, ventilator associated peumonia; VFD, ventilator free days; SD, standard deviation ; 
GRV, gastric regidual volume（経腸栄養投与量を変更する閾値となる胃の残渣量）; NR, not reported.
＊文献上記載なく，χ2検定．
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論文名称 Early PN Trial 1)	 EPaNIC Trial 2)	 SPN Trial 3)	
対象患者数 n=1,372	 n=4,640	 n=305	
対象患者内訳 入室経路

　待機手術後：約20％
　緊急手術後：約45％
　非手術後患者：約35％
基礎疾患
　消化管疾患：約60％
　循環器疾患：約20％

心臓手術後：約60％
腹部手術後：7.5％
移植後：7％

（栄養リスク（NRS）≧3の術後を主体としたICU症例）	

ショック：20％
神経系：15％
心臓術後：13％

（Day3で経腸栄養投与量が目標の60％に満たない症例）

年齢 平均68歳 平均64歳 平均60歳
BMI 平均約28 <20；約6％ , 20≦＜25；約37%, 25≦＜30；約37%, 

30≦＜35；約18%, 40≦；約1.5   （BMI<18は除外）
平均約26

APACHE Ⅱscore 約21 23 約22.5
初期投与エネルギー量設定 Harris-Benedict計算式からのBEE×ストレス因子

（上限35 kcal/kg/day）
女性：年齢>60歳；24 kcal/BW/day,≦60歳；30 kcal/BW/day 
男性：年齢>60歳；30 kcal/BW/day,≦60歳；36 kcal/BW/day
BW（kg）は修正理想体重を使用

女性；25 kcal/IBW/day,　男性；30 kcal/IBW/day
3日目に間接熱量測定で調整

ICU入室後の2群のエネルギー投与量の
推移（平均値：kcal/day）

（文献4）から引用改編）

図の説明 折れ線グラフは，各経過日数における，総エネルギー摂取量の平均値を表す。その中で，実線は，
研究プロトコルに従って，患者が静脈栄養を摂取することは許されなかった期間を示す。破線
は，患者が静脈栄養も投与されていた期間を示す。

SPN Trialでは，投与エネルギーの設定は目標値のパーセンテージとして報告されているが，比較を容易にするためにkcalに変換している。
EPaNIC Trialでは,静脈栄養が制限されたLate PN群（実線）では8日目以降に静脈栄養が開始され目標値の100％が投与されている。
SPN Trialでは，EN only群（実線）は，8日目までFull群と異なり静脈栄養が投与されない。9日目以降は，Full群の静脈栄養が中止され
ている。

栄養介入 術後早期の相対的経管栄養禁忌症例への静脈栄養投与	 経腸栄養のみでは目標エネルギーを達成できない患者で，静脈栄養
をいつから併用するか（48時間以内に開始/7日目まで静脈栄養はし
ない）	

必要エネルギー量の100%を4日目以降にPNを併用して達成すべき
か

日数 介入群（Early PN） コントロール群（Standard） 介入群（Early PN） コントロール群（Late PN） 介入群（4日目よりPNを併用） コントロール群（EN only）
　Day 1 TPN製剤のKabiven G 19% 60 ml/hr（1,440 

ml/day）
［投与組成：蛋白質47.7 g,脂質56.1 g,ブドウ糖
561 kcal］
総エネルギー：1,263 kcal/day
非タンパクエネルギー量：1,123 kcal/dayか，
設定エネルギー量の低い値を投与

施設の標準的栄養管理法を実施
（入室平均2.8日で栄養療法開始）

20％ブドウ糖輸液製剤
ブドウ糖：400 kcal/day

5%ブドウ糖をEarly群と等量負
荷

経腸栄養のみ

　Day 2 TPN製剤のKabiven G 19% 80 ml/hr（1,920 
ml/day）

［投与組成：蛋白質63.3 g,脂質74.8 g,ブドウ糖
749 kcal］
総エネルギー：1,684 kcal/day
非タンパクエネルギー量：1,497 kcal/dayか，
設定エネルギー量の低い値を投与

20％ブドウ糖輸液製剤
ブドウ糖：800 kcal/day

5%ブドウ糖をEarly群と等量負
荷

経腸栄養のみ

　Day 3以降 目標エネルギー量を達成できるようにKabiven 
G 19%を投与する，必要であれば経管栄養も
しくは経口摂取を追加

TPN製剤Oliclinomel（1,000 ml
当たり：蛋白質40 g,脂質40 g,ブ
ドウ糖640 kcal,総エネルギー：
1,200 kcal, 非タンパクエネル
ギー量：1,040 kcal）
もしくは，Clinimix（1,000 ml当
たり：蛋白質50 g,ブドウ糖700 
kcal,総エネルギー：900 kcal, 非
タ ン パ ク エ ネ ル ギ ー 量：700 
kcal）と経腸栄養を併用して目標
エネルギーの100％を投与

経腸栄養，5%ブドウ糖をEarly
群と等量負荷。8日目以降に経腸
栄養が不十分な場合は静脈栄養を
開始

4日目以降8日目までの5日間，
目標エネルギーの経腸栄養不足
分 を 静 脈 栄 養 製 剤（0.62〜1.37 
kcal/ml）［組成：蛋白質20％ ,脂
肪29％ ,ブドウ糖51％］で補充す
る

経腸栄養のみ

介入中止基準 経腸エネルギーが475 kcal以上となった時点 経腸栄養エネルギー量が目標投与量の80%以上となる なし（5日間の目標エネルギー不足分の静脈栄養補充）
目標血糖値 180 mg/dl以下 80〜110 mg/dl 154 mg/dl以下	

Table 2C-2(1)　急性期静脈栄養に関し参考とした論文
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論文名称 Early PN Trial 1)	 EPaNIC Trial 2)	 SPN Trial 3)	
対象患者数 n=1,372	 n=4,640	 n=305	
対象患者内訳 入室経路

　待機手術後：約20％
　緊急手術後：約45％
　非手術後患者：約35％
基礎疾患
　消化管疾患：約60％
　循環器疾患：約20％

心臓手術後：約60％
腹部手術後：7.5％
移植後：7％

（栄養リスク（NRS）≧3の術後を主体としたICU症例）	

ショック：20％
神経系：15％
心臓術後：13％

（Day3で経腸栄養投与量が目標の60％に満たない症例）

年齢 平均68歳 平均64歳 平均60歳
BMI 平均約28 <20；約6％ , 20≦＜25；約37%, 25≦＜30；約37%, 

30≦＜35；約18%, 40≦；約1.5   （BMI<18は除外）
平均約26

APACHE Ⅱscore 約21 23 約22.5
初期投与エネルギー量設定 Harris-Benedict計算式からのBEE×ストレス因子

（上限35 kcal/kg/day）
女性：年齢>60歳；24 kcal/BW/day,≦60歳；30 kcal/BW/day 
男性：年齢>60歳；30 kcal/BW/day,≦60歳；36 kcal/BW/day
BW（kg）は修正理想体重を使用

女性；25 kcal/IBW/day,　男性；30 kcal/IBW/day
3日目に間接熱量測定で調整

ICU入室後の2群のエネルギー投与量の
推移（平均値：kcal/day）

（文献4）から引用改編）

図の説明 折れ線グラフは，各経過日数における，総エネルギー摂取量の平均値を表す。その中で，実線は，
研究プロトコルに従って，患者が静脈栄養を摂取することは許されなかった期間を示す。破線
は，患者が静脈栄養も投与されていた期間を示す。

SPN Trialでは，投与エネルギーの設定は目標値のパーセンテージとして報告されているが，比較を容易にするためにkcalに変換している。
EPaNIC Trialでは,静脈栄養が制限されたLate PN群（実線）では8日目以降に静脈栄養が開始され目標値の100％が投与されている。
SPN Trialでは，EN only群（実線）は，8日目までFull群と異なり静脈栄養が投与されない。9日目以降は，Full群の静脈栄養が中止され
ている。

栄養介入 術後早期の相対的経管栄養禁忌症例への静脈栄養投与	 経腸栄養のみでは目標エネルギーを達成できない患者で，静脈栄養
をいつから併用するか（48時間以内に開始/7日目まで静脈栄養はし
ない）	

必要エネルギー量の100%を4日目以降にPNを併用して達成すべき
か

日数 介入群（Early PN） コントロール群（Standard） 介入群（Early PN） コントロール群（Late PN） 介入群（4日目よりPNを併用） コントロール群（EN only）
　Day 1 TPN製剤のKabiven G 19% 60 ml/hr（1,440 

ml/day）
［投与組成：蛋白質47.7 g,脂質56.1 g,ブドウ糖
561 kcal］
総エネルギー：1,263 kcal/day
非タンパクエネルギー量：1,123 kcal/dayか，
設定エネルギー量の低い値を投与

施設の標準的栄養管理法を実施
（入室平均2.8日で栄養療法開始）

20％ブドウ糖輸液製剤
ブドウ糖：400 kcal/day

5%ブドウ糖をEarly群と等量負
荷

経腸栄養のみ

　Day 2 TPN製剤のKabiven G 19% 80 ml/hr（1,920 
ml/day）

［投与組成：蛋白質63.3 g,脂質74.8 g,ブドウ糖
749 kcal］
総エネルギー：1,684 kcal/day
非タンパクエネルギー量：1,497 kcal/dayか，
設定エネルギー量の低い値を投与

20％ブドウ糖輸液製剤
ブドウ糖：800 kcal/day

5%ブドウ糖をEarly群と等量負
荷

経腸栄養のみ

　Day 3以降 目標エネルギー量を達成できるようにKabiven 
G 19%を投与する，必要であれば経管栄養も
しくは経口摂取を追加

TPN製剤Oliclinomel（1,000 ml
当たり：蛋白質40 g,脂質40 g,ブ
ドウ糖640 kcal,総エネルギー：
1,200 kcal, 非タンパクエネル
ギー量：1,040 kcal）
もしくは，Clinimix（1,000 ml当
たり：蛋白質50 g,ブドウ糖700 
kcal,総エネルギー：900 kcal, 非
タ ン パ ク エ ネ ル ギ ー 量：700 
kcal）と経腸栄養を併用して目標
エネルギーの100％を投与

経腸栄養，5%ブドウ糖をEarly
群と等量負荷。8日目以降に経腸
栄養が不十分な場合は静脈栄養を
開始

4日目以降8日目までの5日間，
目標エネルギーの経腸栄養不足
分 を 静 脈 栄 養 製 剤（0.62〜1.37 
kcal/ml）［組成：蛋白質20％ ,脂
肪29％ ,ブドウ糖51％］で補充す
る

経腸栄養のみ

介入中止基準 経腸エネルギーが475 kcal以上となった時点 経腸栄養エネルギー量が目標投与量の80%以上となる なし（5日間の目標エネルギー不足分の静脈栄養補充）
目標血糖値 180 mg/dl以下 80〜110 mg/dl 154 mg/dl以下	



日集中医誌　J Jpn Soc Intensive Care Med　Vol. 23 No. 2

－232－

Outcome

死亡率 ns（ICU内，60日どちらにおいても） ns （ICU内，院内，90日以内） ns（ICU内，院内どちらにおいても）
新たな感染症 ns （各臓器および部位別において, 新たな感染症発症率に有意差なし） Early PN群において発生頻度は有意に高い

早期経腸栄養が不可能であった517名の患者でもEarly PN群におい
て感染症の発生頻度は有意（29.9%：40.2% P=0.01）に高かった

day9からday28：介入群で減少入室時からday 28では：ns

人工呼吸器装着期間 early PNで短縮（7.26 days : 7.73 days  P=0.01） Early PNで延長[ex. 2日以上の呼吸管理頻度　36.3%：40.1%（0.006）] ns
ICU在室日数 ns （8.6d : 9.3d P=0.06） Early PNで延長 （4 days : 3 days）

さらに早期経腸栄養が不可能であった517名の患者でも，early PN
群で退室遅延をみとめた（hazard ratio,1.20）

13 days : 13 days （ ns ）

論文のLevel クオリティ A クオリティB 
（1.対象が待機手術後患者であり，ICU在室日数が短い。
2. IITを行っている）　

クオリティC
（1.感染症発症の検討期間に疑義がある
2.検討症例数が，片群150症例程度であり他2論文より少ない）

注） SPN, supplemental parenteral nutrition; NRS, nutrition risk screening; n, number of cases; ns, not significant.

討した。結果，本ガイドラインの静脈栄養の推奨
作成の参照とすべきは，以下の3論文であると結論
を得た1)〜3) 。

　以下，この3論文に基づき「C. 静脈栄養」の章の1.か
ら4.までの項目の推奨を行うこととした。
　各論文の詳細を「一覧表」にまとめた（Table 2C-2）。
以下に3論文の概略，特徴を記載した。
　Early PN Trial1)：EPaNIC Trialの後に発表された
論文である。患者内訳では，内科系，外科系症例が比
較的バランス良く組み込まれており，入室期間も8〜
9日で本邦ICUの実態に近いといえる。静脈栄養組成
は初期から3大栄養素が投与されている。静脈栄養は
経腸栄養エネルギーが475 kcal以上になるとその時点
で中止されている。その結果，介入により人工呼吸器
装着期間の短縮，血小板減少期間の短縮，筋力低下/
脂肪喪失量の減少が有意に認められた。早期に静脈栄
養を開始しても予後は悪化しない。
　EPaNIC Trial2)：北米（アメリカおよびカナダ）と
欧州のガイドラインにおいて，経腸栄養不足時の静脈
栄養開始の推奨時期（北米；最初の1週間は行わない

［late PN］，欧州；充分なエネルギー摂取ができない
場合には2日以内に開始する［early PN］）に差異が
あった。この問題の解決のため本研究が行われた。
EPaNIC Trialは，7施設で行われた多施設無作為化比
較試験であり，ICUに入室しnutrition risk screening

（NRS）8)が3以上であった4,640患者（BMI 18未満の
患者は除外）を対象とし，理想体重あたりの投与目標
エネルギー量の予測式を用いて設定された栄養投与量

（60歳未満の男36 kcal/kg/day，女30 kcal/kg/day，
60歳以上の男30 kcal/kg/day，女24 kcal/kg/day）を
目標に可能な限り経腸栄養を行った際，目標エネル
ギー量との不足分を補う静脈栄養を48時間以内に開
始する群（early群）と初期7日間はビタミン・微量元

素の投与のみとし8日目以降に開始する群（Late群）
を比較した（Fig. 2C-1）。対象患者の多くが心臓外科
術患者であり，術後のICU在室日数も3〜4日と，他
の2つの研究（他はそれぞれ約8日，13日）と比べても
短い。これは，重症患者ではなく術後ICU患者を中
心とした研究であると考えられる。栄養組成は，初期
2日間の静脈栄養はブドウ糖のみが投与され，それ以
後は3大栄養素を含有したTPN製剤が用いられてい
る。またこの研究のみ血糖値管理に，現状で推奨され
ていない強化インスリン療法が用いられている。結果
は，early PN群で死亡率にこそ差がなかったが，新
たな感染症の増加，人工呼吸器装着期間の延長，ICU
在室日数の延長を認めた。また，外科的な理由で早期
経腸栄養が禁忌であり，7日目まで実施できなかった
517名においても，early PN群で感染症発生頻度の増
加，在室日数の延長を認めた。本論文のエビデンス評
価は，術後ICU患者を中心とした研究であるため，ク
オリティA（RCTが相当）から1段階下げてクオリ
ティBとした。
　SPN Trial3)：前2編に比べ，小規模研究である。
また主要アウトカムである感染症発症率の検討期間が
入室9日〜28日目と設定され，この期間では介入群（4
日目以降5日間の静脈栄養追加によるフルカロリー投
与）で有意の減少があるとしている。しかし，本来感
染症発症率の検討期間は入室時からとすべきであり，
その場合には両群間に有意差はない。またEN only群
でも3日目にはすでに，おおよそ20 kcal/kg/dayが投
与されている（Table 2C-2中に示したエネルギー投与
量の推移参照）。この値は，Early PN Trial，EPaNIC 
Trialにおける静脈栄養中止基準とほぼ同等の値であ
る。なお4日〜8日目のエネルギー充足率はfull群で
103％，EN only群でも77％である。症例数，感染症
発生率の検討期間の点を考慮し，エビデンス評価はク

Table 2C-2(2)　急性期静脈栄養に関し参考とした論文（つづき）
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Outcome

死亡率 ns（ICU内，60日どちらにおいても） ns （ICU内，院内，90日以内） ns（ICU内，院内どちらにおいても）
新たな感染症 ns （各臓器および部位別において, 新たな感染症発症率に有意差なし） Early PN群において発生頻度は有意に高い

早期経腸栄養が不可能であった517名の患者でもEarly PN群におい
て感染症の発生頻度は有意（29.9%：40.2% P=0.01）に高かった

day9からday28：介入群で減少入室時からday 28では：ns

人工呼吸器装着期間 early PNで短縮（7.26 days : 7.73 days  P=0.01） Early PNで延長[ex. 2日以上の呼吸管理頻度　36.3%：40.1%（0.006）] ns
ICU在室日数 ns （8.6d : 9.3d P=0.06） Early PNで延長 （4 days : 3 days）

さらに早期経腸栄養が不可能であった517名の患者でも，early PN
群で退室遅延をみとめた（hazard ratio,1.20）

13 days : 13 days （ ns ）

論文のLevel クオリティ A クオリティB 
（1.対象が待機手術後患者であり，ICU在室日数が短い。
2. IITを行っている）　

クオリティC
（1.感染症発症の検討期間に疑義がある
2.検討症例数が，片群150症例程度であり他2論文より少ない）

注） SPN, supplemental parenteral nutrition; NRS, nutrition risk screening; n, number of cases; ns, not significant.

オリティA（RCTが相当）から2段階下げてクオリ
ティCとした。
　検討3論文の対象患者はいずれもBMI28前後であ
り，本邦のICU症例のBMI分布とは異なっており，
そのまま当てはめるには注意を要する。
　なお，systematic reviewによるforrest plotの図は，
現在，論文作成中であり，アクセプトの後に公開する。

1. 静脈栄養の適応
CQ1：静脈栄養の適応患者は？
A1：重症化前に低栄養がない患者において，初期1
週間に経腸栄養が20 kcal/hr以上投与できれば，目標

量達成を目的とした静脈栄養を行わないことを弱く推
奨する。（2B）（作成方法B）
解説：現状での研究結果は対立しており，このCQに
対し確定的な結論を出すことは困難である。その上で，
経腸栄養による最低エネルギー投与量の数値には，ま
ずEarly PN Trialの静脈栄養の介入中止基準値を参考
にした。Early PN Trialでは入室3日以降に経腸（経
口）栄養が475 kcal以上であれば，静脈栄養を中止し
ても，予後は少なくとも悪化はしない。次に急性肺障
害症例での初期経腸栄養エネルギー投与量の多寡を検
討したEDEN study9)（N＝1,000,年齢：52歳，BMI：
30，内科系疾患：60％）を参考にした（Fig. 2C-2，文

Fig. 2C-1　EPaNIC Trialにおける各群の継時的，投与ルート別平均投与エネルギー量（文献2）から引用）
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献8）からの引用）。この研究は経腸栄養に限られるが，
エネルギー制限（trophic）群（最低400 kcal/day，上
限は必要エネルギー量の25％）でも主要臨床outcome

（人工呼吸器装着期間，60日死亡率，感染症発生率）
では，フル摂取群（最低1,300 kcal/day,上限は必要エ
ネルギー量の80％）と有意差がなかった。
　以上から侵襲後1週間は，経腸栄養の投与量が平均
20 kcal/hr以上の持続投与の患者では静脈栄養を行わ
ないことを弱く推奨する。言い換えれば，初期1週間
において，持続的な経腸栄養によるエネルギー投与量
量が平均20 kcal/hr未満の患者では，目標量達成を目
的とした静脈栄養を行ってもよい。なお，経腸栄養を
間歇的に投与する場合の静脈栄養併用に関する研究は
ない。

2. 静脈栄養の開始時期
CQ2：静脈栄養の開始時期は？
A2：持続的な経腸栄養によるエネルギー投与量量が
平均20 kcal/hr未満の症例での静脈栄養の開始時期は
明確ではない。（unknown field）（作成方法B）
解説：侵襲下に産生されるストレスホルモン（カテコ
ラミン，グルカゴン，成長ホルモン，コルチゾール，
およびサイトカイン）の影響によりいわゆる内因性エ
ネルギーが消費される。それは，貯蔵糖質であるグリ
コーゲン，体脂肪，体蛋白から動員供給されるが，肝
臓で貯蔵されているグリコーゲンは400 kcalであり，
2日以内に枯渇する（筋肉に貯蔵されているグリコー
ゲンは筋肉内でのみ消費される）10),11) 。以後，体蛋白
を節約し内因性脂肪を燃焼させるには，TCAサイク
ル中のオキサロ酢酸が必須であり12)，そのためには，
最低限400〜600 kcal/day（ブドウ糖100〜150 g/

day）を投与することで30％の体蛋白の構成成分であ
る糖原性アミノ酸消費が抑制できる13) 。その効果を
期待して侵襲時にもブドウ糖で100〜150 g/dayの投
与が必要とされる。
　侵襲早期の静脈栄養の目的は，有害となる過剰栄養
を避けつつ，摂取エネルギー不足による悪影響14),15)

を回避することにある。本CQに対して，以下の情報
は参考にするべきと考えられる。
　EPaNIC Trialの対象患者の内，早期経腸栄養投与
が外科的理由で不可能であった517名を対象としたサ
ブグループ解析では，late PN群では，early PN群よ
りも，感染症の発生頻度が有意に低く（late vs. early；
29.9％ vs. 40.2％，P＝0.01），早期退室の割合が高かっ
た（ハザード比1.20，P＝0.05）。Late PN群では，1
日目100 kcal，2日目200 kcalのブドウ糖が投与され，
以後early PN群と等容量の5％ブドウ糖投与が継続し
ている（Fig. 2C-2，文献2）からの引用参照）。したがっ
て，ICU在室期間3日程度の外科術後患者の初期1週
間は，1日目400 kcal，2日目800 kcalのブドウ糖を投
与し，3日目から経腸と静脈栄養を合わせて，目標エ
ネルギーを投与するよりも，経腸栄養に加えて静脈栄
養投与量を200 kcal程度とする方が望ましいことが示
唆される。
　Early PN Trialでは，入室初日から3大栄養素を含
有した静脈栄養を投与し3日目に目標投与量に達する
栄養療法は，標準的栄養療法群と比較して，わずかだ
が人工呼吸器装着期間の減少などの効果が得られるこ
とが示されている。
　EPaNIC TrialとEarly PN Trialを比較すると，両
者には，対象患者，3大栄養素の投与開始日，目標エ
ネルギー投与量に差があり，これらが異なる結果を生
じた原因となった可能性がある。また，Early PN 
Trialでは経腸栄養が475 kcalを超えた場合には静脈
栄養を中止しているが，EPaNIC Trialでは経腸栄養
投与量が目標エネルギー量の80％に達した後に中止
されている。
 SPN Trialは，3日目までにすでに経腸栄養で1,000 
kcal程度が投与されているので，本項の検討には適さ
ない。
　持続的な経腸栄養によるエネルギー投与量が475 
kcal/day（持続投与で約20 kcal/hr）未満の症例では，
EPaNIC Trialでは早期静脈栄養は予後悪化を，Early 
PN trialでは予後改善効果を示しており，今のところ，
どの時点で静脈栄養を開始するのが最適であるかに関
して，エビデンスに基づく推奨は行い得ない。
　最終的には，以上の各論文における対象患者，3大
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Fig. 2C-2　�EDEN Trialにおける各群の投与エネルギー
量の継時的推移
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栄養素投与の開始日，目標エネルギー投与量，静脈栄
養中止基準などの研究方法，その結果を考慮し，臨床
判断に基づき，個々の患者にとっての有益性を考慮し
決定されるべきである。なお，経腸栄養が間歇的に投
与されている場合の至適静脈栄養開始時期に関する研
究はない。

3. 静脈栄養の目標エネルギー投与量
CQ3：静脈栄養のエネルギー投与量は？
A3：急性期における静脈栄養の至適エネルギー投与
量は明確ではない。（unknown field）（作成方法B）
解説：3つの論文とも，初期エネルギー投与量設定で
は，Harris-Benedictの計算式，もしくは簡易計算式
を用いている（ただしSPN Trialでは，3日目に間接熱
量測定の結果で修正）が，その各々の有効性に関する
検討はない。
　Early PN Trialでは，介入群で3日目までに設定目
標値に達する3大栄養素含有の静脈栄養投与が行われ
ており，かつ臨床的効果も得られている。よって，こ
の介入法からは，入室初日から3大栄養素を含有した
静脈栄養を開始し，3日目からは，経腸栄養＋静脈栄
養で目標エネルギー量に達する栄養管理は有効である
可能性を示している。ただし，経腸栄養が475 kcal以
上になった時点で静脈栄養による追加を中止してい
る。よって，この介入法からは，その期間における望
ましい静脈栄養投与量は導きがたい。
　一方，EPaNIC Trialにおいては，介入群のearly 
PNでは3日目以降7日目まで目標エネルギー量の
100％になるべく静脈栄養を補充した。死亡率では差
はなかったが，それ以外のあらゆるアウトカムが不良
であった。また，EPaNIC Trialの対象患者の内，早
期経腸栄養投与が外科的理由で不可能であった517名
を対象としたサブグループ解析でも，early PN群と
比較して，7日間静脈栄養を行わなかったlate PN群
で感染症の発生頻度が有意に低く，早期退室の割合も
高くなっている（CQ2でも解説した）。なお，late PN
群では，初日から継続的に5％ブドウ糖が補充されて
おり，そのエネルギー量は300超kcal/day程度である

（Fig. 2C-1，黒枠内参照）。
　また，SPN Trialでは，full（介入）群で，3日目から
7日目までの5日間に設定目標値に達する3大栄養素
含有の静脈栄養投与が行われ，感染症の発生が減少（9
〜28日目），もしくは変化なし（1〜28日目）であり，
静脈栄養補充の有害性は認められない。ただし，3日
目の時点で，両群とも経腸栄養が1,000 kcal/day程度
投与されているとおり，CQ1の推奨に従えば，SPN 

Trialの対象症例には静脈栄養は必要ないと言える。
よって，SPN Trialの結果からは，静脈栄養時のエネ
ルギー投与量は推測しがたい。
　以上の考察より，静脈栄養のエネルギー投与量は未
解決の問題である。
　静脈栄養の投与上限に関しては，3つの論文の結果
は一致していない。しかしEPaNIC Trialの有害事象
を考慮し，栄養リスクの高い症例などに対象を限定し，
経腸栄養の不足分を補う目的で静脈栄養を実施する場
合（SPN）にも，設定目標値100％を目指す投与は避け
るべきであろうと考えられる。
　現状においては急性期のエネルギー投与量は，個々
の患者の病態，栄養状態を勘案し，エネルギー投与量
の多寡による有益性および有害性を考慮し決定される
べきである。

4. 静脈栄養の組成
CQ4：静脈栄養時の組成はいかにすべきか？
A3：静脈栄養を実施する場合にはブドウ糖輸液単独
では行わないことを弱く推奨する。（1C）（作成方法
E-3）

（アミノ酸，脂肪に関しては2A-4, 2E-1, 2E-2, 2E-3, 
2F-4, 2F-5, 2F-6を参照のこと）。
解説：Early PN Trial とEPaNICおよびSPN Trialの
結果の比較から（Table 2C-2参照），少なくともブド
ウ糖単独の静脈栄養は推奨できない
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5.  ビ タ ミ ン， 微 量 元 素， セ レ ン，refeeding 

syndrome

CQ5： ビタミン，微量元素の投与を重症度の高い集
中治療患者に行うべきか？

A5：重症度の高い集中治療患者への総合ビタミン剤，
微量元素製剤の通常量の投与を強く推奨するが，投与
推奨量を決定する十分なデータはない（1B）（作成方
法C）
　Refeeding syndromeを起こすことが予測される患
者には血中リン，マグネシウム，カリウムのモニタリ
ングを推奨する。（1C）（作成方法H）。
解説：一般的に静脈栄養をある一定期間以上行う場
合，総合ビタミン剤，微量元素の投与は必ず行うべき
である。重症度の高い集中治療患者では健常人よりも
ビタミン，微量元素の必要量が多くなっていると考え
られていて，抗酸化ビタミン（ビタミンC,ビタミン
E），微量元素（セレン，亜鉛，銅）は通常量よりも多
く補充することで重症度の高い集中治療患者の予後を
改善することを検証する多くの臨床研究が行われてき
た。メタ解析でも抗酸化物質の有用性を示す結果が得
られているが，これら臨床研究では，抗酸化物質，ビ
タミンの組み合わせや量が異なり，投与推奨量を決定
するには十分なデータがない1) 。市販の微量元素は銅，
ヨウ素，鉄，マンガン，亜鉛で構成されているが，厚
生労働省健康局が呈示している「日本人の食事摂取基
準」（2015）に記載されている微量元素のうち，クロム，
モリブデン，セレンが含有されていないことは注意す
る必要がある。
　微量元素の中でも，特に重症患者に対するセレンの
補充療法が注目されてきた。セレンは抗酸化作用の酵
素であるグルタチオンペルオキシダーゼの構成成分，
甲状腺ホルモンの代謝，免疫能などに関与する。感染
や臓器障害を有する重症患者では血中セレン濃度の低
下が認められ，死亡率などが高くなる2),3) 。血中セレ
ン濃度に関しては欧州，北米など地域により差がある
ことが報告されている4) 。Angstwurmらは，249例
を対象としたRCTでセレン1,000μg/dayの経静脈投
与を14日間投与して有効性を検討した5) 。プロトコー
ルを遵守した189例での検討では，28日後の死亡率は
有意に低かった（42.4％ vs. 56.7％，P＝0.049）。重症
な54例（APACHEⅢ＞102）のサブ解析では死亡率：
55.6％ vs. 81.5％，（P＝0.04），4臓器以上の臓器障害
を 伴 う83例 で は 死 亡 率：42.5 ％ vs. 65.1 ％，（P＝
0.039），DICを伴う敗血症性ショック82例では死亡
率：40.5％ vs. 66.7％（P＝0.018）であった。一方，高
容量のセレンは臓器障害を悪化させる可能性が示され
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ている。Forcevilleらは敗血症性ショック60例を対象
とし，初日にセレン4,000μgの経静脈投与した後1,000
μg/dayの経静脈もしくは経腸投与を9日間投与した
群と生食群を検討した6) 。高容量のセレン投与群は死
亡率は同等であったが，多臓器障害の発生頻度が高い
傾向があった（32％ vs. 14％，P＝0.091）。近年の大
規 模 なRCTと し て は，SIGNET TrialとREDOX 
Studyが行われた。ICU患者500例を対象としたス
コットランドのRCTであるSIGNETでは，セレン
500μg/dayの経静脈投与では非投与群と比べて死亡
率に差を認めなかったが，セレン500μg/dayの経静
脈投与を5日以上投与した群では非投与群に比べて14
日以内の感染症合併頻度低下が示された7) 。REDOX 
Studyではセレン（500μg/day）の経静脈投与かつセ
レン（300μg），亜鉛（2 mg），βカロチン（10 mg），
ビタミンE（500 mg），ビタミンC（1,500 mg）の経腸
投与した群では，非投与群に比べてアウトカムに差を
認めなかった8) 。Schneiderらは敗血症，SIRS患者を
対象にセレンを含む抗酸化物質の経腸投与に関する比
較を行った9) 。セレン（300μg），亜鉛（20 mg），ビタ
ミンC（1,500 mg），ビタミンE（500 mg）の投与に対
し，セレン（16.7μg），亜鉛（3 mg），ビタミンC（16.7 
mg），ビタミンE（3.25 mg）を含む製品を投与して比
較したが，死亡率に差はなかった。
　セレンの経腸投与に関する臨床研究が少ない。セレ
ンの経静脈的投与に関して，セレン投与群と非投与群
を比較したRCTが7つ5),6) ,10)〜14)，セレン投与高容量
群と低容量群を比較したRCTが4つ7),15)〜17)，セレン
と 他 の 抗 酸 化 物 質 を 併 せ て 用 い たRCTが5つ あ
る8),18)〜21) 。セレンの投与量や投与方法がそれぞれの
RCTで異なるが，セレン投与に関する16論文のメタ
解析では死亡率に影響を認めなかった。サブ解析によ
り死亡率低下と関連していたのは，セレン単独投与と
セレン投与の際にローディングドーズを用いた場合で
あった。本邦では経静脈的投与のセレン製剤は市販さ
れていないため，経静脈投与をする場合は施設におけ
る製剤（亜セレン酸ナトリウム）の作成とIRBの承認
などが必要となり，一般的な投与方法では未だない。
中心静脈用の微量元素製剤はセレンが含まれていない
ことに注意する必要がある。以上よりセレン投与に関
しては経静脈，経腸投与ともに投与量を含めて，未だ
unknown fieldである。
　飢餓状態の患者，栄養中断をしている患者に栄養投
与の再開をする際にrefeeding syndromeの発症に注
意をする必要がある22)〜24) 。イギリスのNational 
Health Service（国営医療サービス事業）はrefeeding 

syndromeのリスクとして，慢性的な栄養不良患者，
10％以上の急激な体重減少患者，7〜10日以上のわず
かな栄養投与患者に注意を挙げている。さらに，具体
的なリスクの患者群として，感染症，外科手術，褥瘡，
癌などを併せている患者，手術後，集中治療などスト
レス下にある患者，長期間絶食にしている患者，神経
性食思不振症，慢性的なアルコール依存の患者，カリ
ウム・マグネシウム・リンの電解質異常の患者，栄養
障害を来しやすい高齢者を挙げている。低リン血症，
低マグネシウム血症，低カリウム血症など電解質異常，
不整脈，心不全，肺水腫，肝機能異常など臓器障害，
血管透過性の亢進などrefeeding syndromeが発症す
ると時に致死的となる。Anorexia nervosaにて集中
治療を要する患者68人中7人がrefeeding syndrome
を発症したとの報告があり，電解質異常が関与して多
臓器障害を呈した死亡者数は5名であった23) 。集中治
療を要する患者に対する血中リン，マグネシウム，カ
リウム濃度のモニタリングにより早期に発見すること
が大切である。
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Table 2C-3　各種栄養関連輸液製剤の末梢静脈投与ルートからの投与の可否

製剤
末梢静脈耐用性
からみた可否

注意点

ブドウ糖輸液 ≦15% ○ 市販製剤は5%，10%
15%＜ × 市販製剤は20%，30%，40%，50%，70%

アミノ酸製剤（アミノ酸輸液製剤，
腎不全・肝不全用アミノ酸製剤）

○
ただしプロテアミン12は，TPN混注前提で，浸透圧比6

脂肪乳剤（ダイズ油由来10%，20％
製剤） ○

インラインフィルター使用時には脂肪乳化剤用フィルター
（孔径1.2μm）を使用する。10%，20%とも浸透圧比１に調
整されている

高カロリー輸液（TPN）用製剤 × すべての製剤で，浸透圧比４以上
2.7〜3%アミノ酸加維持液 ○ 浸透圧比2.5〜3
10〜12.5%糖加維持液 ○ 浸透圧比2.5〜3
微量元素 ○ 直接静脈内に投与せず，希釈して点滴静注で使用
ビタミン類

○
500 ml以上の輸液に希釈して点滴静注で使用。静注では水
様性ビタミンは速やかに尿中に排泄されてしまう。

TPN, total parenteral nutrition.

6. 静脈栄養時の投与ルート（中心静脈，末梢静脈）
CQ6： 静脈栄養時に，中心静脈アクセスを使用すべ

き場合は？
A6：中心静脈ルートは，浸透圧比3以上の輸液製剤
を用いる場合に使用することを強く推奨する。（1D）

（作成方法H）
（補足）15％未満のブドウ糖液，アミノ酸製剤，脂肪
乳剤の浸透圧比は3未満であり末梢ルートから投与可
能である。また，ビタミン製剤，微量元素は希釈輸液
剤の浸透圧比が3未満であれば末梢ルートからも投与
可能である。
解説：静脈栄養により必要量の栄養素を賄う場合に
は，投与する栄養輸液ではブドウ糖濃度（5％ブドウ
糖輸液で等張＝浸透圧比1＝280 mOsml/l）を上げる
ことにより浸透圧値が高くなる。浸透圧比≧3の場合
には，中心静脈ルートを必要とする。末梢静脈からの
栄養投与は，必要エネルギー量の一定割合を補うこと
で負のエネルギーバランスの低減を目的としており，
低浸透圧（＜850 mOsml/l：血漿浸透圧の約3倍以内）
の輸液製剤が用いられる。例えば，10％ブドウ糖液に
各種電解質液を混注する場合にも浸透圧比3を超えな
い注意が必要である。
　ビタミン，ミネラル，微量元素の補充は，希釈の輸
液製剤の浸透圧比により末梢ルートでは制限がある
が，浸透圧比＜3の場合どちらのルートからでも可能
である。（Table 2C-3）
 

D. 経腸栄養耐性の評価

1. 腸管蠕動の確認
CQ1： 経腸栄養を開始の条件として腸管蠕動がある

ことを確認するか？
A1：腸管蠕動の確認を経腸栄養開始の条件としない
ことを強く推奨する。（1B）（作成方法A）
解説：腸蠕動音，排便・排ガスの確認が取れなくても，
ICU入室48時間以内に早期経腸栄養を安全に開始す
ることが可能であると報告されている1)〜10) 。ただし，
これらの対象の多くが外科術後患者である点を考慮す
る必要がある。腸管蠕動の有無は経腸栄養開始の判断
基準にはならず，経腸栄養そのものが腸管運動を促進
する。
　ICU入室症例の30〜70％の症例で消化管機能異常
が発生し，それは疾患，発症前の患者の状態，使用さ
れる呼吸器のモード，使用薬剤，代謝の状態などが要
因となる11) 。ICU 症例や術後の消化管機能不全は3 
つの要因，すなわち，①粘膜バリア層の破綻，②蠕動
低下と粘膜層の萎縮，③腸管関連リンパ組織（GALT）
容量の減少に分類される。一般に経腸栄養開始の基準
となる腸管蠕動音は，腸管運動を知る唯一のサインで
はあるが，腸管インテグリティ，腸管のバリア機能，
栄養吸収能を示唆するサインではない。
　患者の血行動態が安定している限り，軽度〜中等度
のイレウスに対して経腸栄養を投与しても安全であり
適正である12) 。循環状態が安定した後，腸管蠕動音
が聴取できる以前に経腸栄養を開始した場合，72 時
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間以内の目標設定値への達成率は30〜85％とばらつ
いているが，Kozarらは，各施設の実情に合った経腸
栄養プロトコールを用いれば，目標投与量の70〜
85％に達すると報告している13) 。
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2. 経腸栄養耐性の評価方法
CQ2： 経腸栄養に対する耐性（継続できるか？）のモ

ニタリングはどのようにするか?

A2：患者の経腸栄養に対する耐性として，疼痛や腹
部膨満感の訴え，理学所見，排ガス・排便，腹部X線
写真などをモニタリングする。
　経腸栄養の不適切な中止を避ける。
　不耐性を示す他の徴候がない場合，随時確認した胃
内残量＜500 mlであれば経腸栄養を中断しない。
　不適切な栄養投与や麻痺性イレウスの長期化を防ぐ
ために，診断や処置に伴う絶食期間を最小限にとどめ
る。
　以上のことをすべて弱く推奨する。（2C）（作成方法A）
解説：絶食や経腸栄養の中止によってイレウスが増悪
する可能性がある。経腸栄養の中断理由の1/3は患者
の不耐性（このうち真の不耐性といえるのは半数の
み），その他の中断理由の1/3は検査や処置に伴う深
夜以降の中止であり，残りの中断理由は胃内残量の増
加およびチューブの交換である1) 。
 胃内残量は，肺炎の発症率2)〜4)，胃排出能5)〜7)，逆
流や誤嚥の発症率8)とはあまり相関しない。胃内容物
残量のカットオフ値を下げてもこのような合併症を防
ぐことはできず，むしろ，不適切な中断につながるた
め，経腸栄養の投与量が減少する2) 。胃内残量が200
〜500 mlであれば十分注意して，誤嚥のリスクを低
減するための対策を指示すべきである（2H-2参照）。
他の不耐性の徴候がない場合に胃内残量500 ml以内
で経腸栄養が中断されないようにすべきである9) 。な
お，胃内残量の測定間隔は論文によって異なり（4〜6
時間ごとの胃管吸引による確認が多かった），一定の
基準はないため，胃内残量の確認は随時行うべきとし
た。一方，モニタリングの必要性について，Reignier
ら10)は，胃内残量のモニターを行わなかった群と行っ
た群（＜250 ml）を比較したRCTで，死亡率や感染症
発生率などに差がなかったと報告している。
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3. 経腸栄養投与量の増量の方法
CQ3： 経腸栄養を投与目標量まで増量するための方

策は？
A3：目標量の達成度を高めるために，経腸栄養療法
プロトコールを使用することを弱く推奨する。（2C）

（作成方法A）
解説：①目標注入速度の設定，②より早期の経腸栄養
開始法，さらに③胃内残量，④チューブフラッシュの
頻度，⑤栄養投与を調節・中止する状態，⑥合併症の
取り扱いに関する指示，を定めた看護師などICUス
タッフが運用するプロトコールを使用することで，投
与される目標量の達成度が上昇することが示されてい
る1)〜6) 。
 早期に経腸栄養を開始することは大切であるが，設
定したエネルギー投与量をどのように計画して増量投
与するかは検討課題である。積極的に投与量増加を図
る場合（少なくとも目標量の80％以上）には，過去に
報告されているプロトコール7),8)などを参考に，施設
の実情に合ったプロトコールの作成を推奨する。逆に，
開始当初からのやみくもな量の投与が有害であること
が示されている9),10) 。

文　献

	 1)	Taylor SJ, Fettes SB, Jewkes C, et al. Prospective, 
randomized, controlled trial to determine the effect of 
early enhanced enteral nutrition on clinical outcome in 
mechanically ventilated patients suffering head injury. 
Crit Care Med 1999;27:2525-31.

	 2)	Kozar RA, McQuiggan MM, Moore EE, et al. Postinjury 
enteral tolerance is reliably achieved by a standardized 
protocol. J Surg Res 2002;104:70-5.

	 3)	Barr J, Hecht M, Flavin KE, et al. Outcomes in critically 
ill patients before and after the implementation of an 
evidence-based nutritional management protocol. Chest 
2004;125:1446-57.

	 4)	Martin CM, Doig GS, Heyland DK, et al; Southwestern 
Ontario Critical Care Research Network. Multicentre, 
cluster-randomized clinical trial of algorithms for critical-
care enteral and parenteral therapy (ACCEPT). CMAJ 
2004;170:197-204.

	 5)	Adam S, Batson S. A study of problems associated with 
the delivery of enteral feed in critically ill patients in five 
ICUs in the UK. Intensive Care Med 1997;23:261-6.

	 6)	Spain DA, McClave SA, Sexton LK, et al. Infusion 
protocol improves delivery of enteral tube feeding in the 
critical care unit. JPEN J Parenter Enteral Nutr 1999;23:�
288-92.

	 7)	Rice TW, Mogan S, Hays MA, et al. Randomized trial of 
initial trophic versus full-energy enteral nutrition in 
mechanically ventilated patients with acute respiratory 
failure. Crit Care Med 2011;39:967-74.

	 8)	National Heart , Lung, and Blood Institute Acute 
Respiratory Distress Syndrome (ARDS) Clinical Trials 
Network, Rice TW, Wheeler AP, et al. Initial trophic vs 
full enteral feeding in patients with acute lung injury: the 
EDEN randomized trial. JAMA 2012;307:795-803.
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	9)	Mentec H, Dupont H, Bocchetti M, et al. Upper digestive 
intolerance during enteral nutrition in critically ill 
patients: frequency, risk factors, and complications. Crit 
Care Med 2001;29:1955-61.

	10)	Ibrahim EH, Mehringer L, Prentice D, et al. Early versus 
late enteral feeding of mechanically ventilated patients: 
results of a clinical trial. J Parenter Enteral Nutr 2002;26:�
174-81.

4. 経腸栄養と誤嚥
CQ4： 経腸栄養中の誤嚥の危険度を下げるために行

うことは?

A4：経腸栄養施行中は逆流や誤嚥のリスクを評価し，
逆流や誤嚥のリスクが疑われる症例ではリスクを低減
するための手段を講じることを推奨する（推奨度と作
成方法はA-1〜A-5に個別に記載）。
解説：誤嚥は，経腸栄養に伴う合併症のうち最も注意
すべきものである。誤嚥のリスクが高い患者は，①経
鼻栄養チューブの使用，②気管チューブと人工呼吸，
③年齢＞70歳，④意識レベルの低下，⑤看護ケアの
不足，⑥入院している病棟（ICUかどうか），⑦患者
の体位，⑧ICUからの移送，⑨口腔ケアの不足，⑩
栄養剤の間欠投与など，いくつかの要因によって予測
できる1) 。肺炎や気管支の細菌定着は，汚染された胃
内容物の逆流や誤嚥よりも，汚染された口咽頭分泌物
との関連が強い2)〜4) 。日本集中治療医学会ICU機能
評価委員会が作成した「人工呼吸関連肺炎予防バンド
ル2010改訂版」5)では，手指衛生の確実な実施，人工
呼吸器回路を頻回に交換しない，適切な鎮静・鎮痛

（過鎮静の回避），人工呼吸器離脱のプロトコールや自
発呼吸トライアル（spontaneous breathing trial , 
SBT），仰臥位の回避，が挙げられている。

文　献

	 1)	Rodrigo Casanova MP, Garcia Pena JM. The effect of the 
composition of the enteral nutrition on infection in the 
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	 2)	Torres A, el-Ebiary M, Gonzalez J, et al. Gastric and 
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tract and pneumonia in ICU patients. Chest 1994;105:�
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	 4)	Pingleton SK, Hinthorn DR, Liu C. Enteral nutrition in 
patients receiving mechanical ventilation: multiple 
sources of tracheal colonization include the stomach. Am 
J Med 1986;80:827-32.

	 5)	人工呼吸関連肺炎予防バンドル2010改訂版（略：VAPバ
ンドル）．日本集中治療医学会ICU機能評価委員会編．
Available from: http://www.jsicm.org/pdf/2010VAP.pdf

（ガイドライン）
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A4-1：経腸栄養を行っている全ての気管挿管患者で
は，ベッドの頭側（上半身）を30〜45°挙上すること
を弱く推奨する。（1C）（作成方法A）
解説：Drakulovicらの報告1)では，ベッドの頭側（上
半身）を30〜45°挙上することによって，仰臥位や半
臥位に比べて肺炎発症率がそれぞれ23％および5％減
少した（P＝0.018）。これを含めて3つのRCTを対象
にしたsystematic reviewがある2) 。人工呼吸器を装
着した患者において，24時間の45°の頭側挙上は呼吸
器関連肺炎や褥瘡の発生率と死亡率と有意な関連を見
いだせなかったが，専門家の意見を集積すると20〜
45°，望ましくは30°以上の頭側挙上を推奨したと述
べている。経腸栄養管理中に限らず，重症患者へのヘッ
ドアップを基本とした体位管理は最も経済的に負担の
少ない誤嚥予防対策でもある1),3)〜5)（2H-3参照）。医
師の指示が明確化されることでより徹底した体位管理
ができる6) 。以上を鑑みて，30°を1つの目安とし，
医療スタッフがベッドの頭位を定期的に観察すること
を提案する4) 。

文　献

	 1)	Drakulovic MB, Torres A, Bauer TT, et al. Supine body 
position as a risk factor for nosocomial pneumonia in 
mechanically ventilated patients: a randomized trial. 
Lancet 1999;354:1851-8.

	 2)	Niël-Weise BS, P Gastmeier, A Kola, et al; Bed Head 
Elevation Study Group. An evidence-based recommen-
dation on bed head elevation for mechanically Ventilated 
patients. Crit Care 2011;15:R111.

	 3)	van Nieuwenhoven CA, Vandenbroucke-Grauls C, van 
Tiel FH, et al. Feasibility and effects of the semire-
cumbent position to prevent ventilator associated 
pneumonia: a randomized study. Crit Care Med 2006;34:�
396-402.

	 4)	M e t h e n y N A , C l o u s e R E , C h a n g Y H , e t a l . 
Tracheobronchial aspiration of gastric contents in criti-
cally ill tubefed patients: frequency, outcomes, and risk 
factors. Crit Care Med 2006;34:1007-15.

	 5)	人工呼吸関連肺炎予防バンドル2010改訂版（略：VAPバ
ンドル）．日本集中治療医学会ICU機能評価委員会編．
Available from: http://www.jsicm.org/pdf/2010VAP.pdf

（ガイドライン）
	6)	Helman DL Jr, Sherner JH 3rd, Fitzpatrick TM, et al. 

Effect of standardized orders and provider education on 
head-ofbed positioning in mechanically ventilated 
patients. Crit Care Med 2003;31:2285-90.

A4-2：誤嚥のハイリスク患者や経胃投与に不耐性
（行うことが困難）を示す患者に対しては，経腸栄養
が間欠投与で行われている場合は持続投与に切り替え
ることを弱く推奨する。（2C）（作成方法A）
解説：質の低い5つの無作為化試験1)〜5)で，持続投与
と間欠投与での死亡率，感染性発生率，在院日数には
有意差がなかったが，持続投与で有意に目標熱量への
到達が早く3)，下痢の発生頻度が減少した2),3)と報告
されている（2H-4参照）。1つのRCTは6)，持続投与と
間欠投与を比較した研究ではないが，間欠投与による
full doseを目指した経腸栄養を早期に開始すると，晩
期（5日目）に開始した場合よりも誤嚥性肺炎のリスク
が増加する危険があることが示されている。持続投与
時には，経腸栄養ポンプを用いることによって流量の
変動を最小限にすることができる。

文　献

	 1)	Bonten MJ, Gai l lard CA, van der Hulst R , et a l . 
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A4-3：誤嚥のハイリスク患者や経胃投与に不耐性を
示す患者に対しては，投与可能であれば，腸管運動促
進薬（メトクロプラミドやエリスロマイシン）や麻薬
拮抗薬（ナロキソン）などを開始することを弱く推奨
する。（2D）（作成方法A）
解説：腸管蠕動促進薬（メトクロプラミドやエリスロ
マイシン）の追加は胃排出能および経腸栄養に対する
不耐性を改善することが示されているが，ICU患者の
予後にはほとんど影響を与えなかった1) 。なお，これ
らの薬剤を投与する際には，メトクロプラミドの副作
用として錐体外路症状を生じることがあること，また，
腸管蠕動促進のためのエリスロマイシンの投与は保険
適応外使用であることなども念頭に置くべきである。
　麻薬性鎮痛薬の消化管蠕動抑制作用を拮抗させるた
めに使用したナロキソンの胃管投与では，プラセボ群
に比べて有意に人工呼吸関連肺炎発症率の改善，胃管
からの逆流の減少，経腸栄養投与量の増加傾向が認め
られた（死亡率，人工呼吸器装着期間，ICU滞在日数
には差なし）2) 。
　本邦では消化管運動改善を目的に，胃内排泄促進で
はクエン酸モサプリドや六君子湯などが，大腸蠕動・
排便促進目的にはPGF1α，大建中湯，ピコスルファー
トナトリウムなどが，その薬理効果や使用経験に基づ
き用いられている。

文　献

	 1)	Booth CM, Heyland DK, Paterson WG. Gastrointestinal 
promotility drugs in the critical care setting: a systematic 
review of the evidence. Crit Care Med 2002;30:1429-35.

	 2)	Meissner W, Dohrn B, Reinhart K. Enteral naloxone 
reduces gastric tube reflux and frequency of pneumonia 
in critical care patients during opioid analgesia. Crit Care 
Med 2003;31:776-80.

A4-4：誤嚥のハイリスク患者や経胃投与に不耐性を
示す患者に対しては，幽門後経路による栄養投与への
切り替えを考慮することを弱く推奨する。（2C）（作
成方法A）（2B-CQ3を参照のこと）
解説：経腸栄養の投与経路を胃から小腸へ変えること
で逆流や誤嚥の発生率が低減されることが示されてい
る1),2) 。無作為化試験3論文3)〜5)で，肺炎発症率は小
腸投与群での有意な低下が報告されているが，その低
減効果はごくわずかであることが示唆されてい
る6)〜8) 。無作為化試験の2論文9),10)で，ICU 在室日
数は胃内投与群では有意に短縮したと報告されてい
る。無作為化試験の2論文4),5)で，感染性合併症の有
意な減少が示されている。本委員会でもメタ解析を
行ったが，死亡率は OR 1.04；95％ CI 0.86〜1.26；I2

＝0％；P＝0.672 と差はなく，肺炎の発症は幽門後
栄養にて有意に減少した。（OR 0.71；95％ CI，0.58
〜0.86；I2＝0％；P<0.001）（Fig. 2B-1 , Fig. 2B-2, 
Table 2B-1）
　一方，胃内投与に比べて小腸（十二指腸）投与で栄
養投与量や胃内容停滞が改善するのは重症度のより高
い症例に限られるという報告11)や，さらに，早期の
空腸投与では栄養投与量の増加や肺炎発症率の低下は
みられず，逆に軽度の胃出血を増加させるという報
告12)もあることから，ルーチンに小腸投与とする必
要はなく，重症度や病態を考慮して必要時に小腸投与
を選択するべきである。
　また，挿入の簡便さ，早期の開始が可能である点で
は胃内投与が優れている。十二指腸チューブ挿入によ
る経腸栄養開始の遅れも指摘されており13)，十二指
腸チューブ挿入に時間がかかる場合には胃内投与で早
期のEN開始を優先することを考慮すべきである。術
中にチューブを小腸へ留置した症例や，胃内投与で各
種対策を施しても胃内容排出遅延による胃内残留，胃
管からの逆流，嘔吐がある場合には，小腸内投与への
切り替えを考慮すべきである。

文　献
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in pat ients with preexist ing esophagit is? . Am J 
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	 2)	Heyland DK, Drover JW, MacDonald S, et al. Effect of 
postpyloric feeding on gastroesophageal regurgitation 
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controlled trial. Crit Care Med 2001;29:1495-501.
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randomized, controlled trial to determine the effect of 
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mechanically ventilated patients suffering head injury. 
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	 4)	Hsu CW, Sun SF, Lin SL, et al. Duodenal versus gastric 
feeding in medical intensive care unit patients: a 
prospective, randomized, clinical study. Crit Care Med 
2009;37:1866-72.

	 5)	Acosta-Escribano J, Fernández-Vivas M, Grau Carmona T. 
Gastric versus transpyloric feeding in severe traumatic 
brain injury: a prospective, randomized trial. Intensive 
Care Med 2010;36:1532-9.

	 6)	Ho KM, Dobb GJ, Webb SA. A comparison of early 
gastric and post-pyloric feeding in critically ill patients: a 
meta-analysis. Intensive Care Med 2006;32:639-49.

	 7)	Marik PE, Zaloga GP. Gastric versus post-pyloric feeding: 
a systematic review. Crit Care 2003;7:R46-51.

	 8)	Heyland DK, Drover JW, Dhaliwal R, et al. Optimizing 
the benefits and minimizing the risks of enteral nutrition 
in the critically ill: role of small bowel feeding. J Parenter 
Enteral Nutr 2002;26:S51-5.

	 9)	Minard G, Kudsk KA, Melton S, et al. Early versus 
delayed feeding with an immune-enhancing diet in 
patients with severe head injuries. J Parenter Enteral 
Nutr 2000;24:145-9.

	10)	Davies AR, Froomes PR, French CJ, et al. Randomized 
comparison of nasojejunal and nasogastric feeding in 
critically ill patients. Crit Care Med 2002;30:586-90.

	11)	Huang HH, Chang SJ, Hsu CW, et al. Severity of illness 
influences the efficacy of enteral feeding route on clinical 
outcomes in patients with critical illness. J Acad Nutr 
Diet 2012;112:1138-46.

	12)	Davies AR, Morrison SS, Bailey MJ, et al; ENTERIC 
Study Investigators; ANZICS Clinical Trials Group. A 
multicenter, randomized controlled trial comparing early 
nasojejunal with nasogastric nutrition in critical illness. 
Crit Care Med 2012;40:2342-8.

	13)	White H, Sosnowski K, Tran K, et al. A randomised 
controlled comparison of early post-pyloric versus early 
gastric feeding to meet nutritional targets in ventilated 
intensive care patients. Crit Care 2009;13:R187.

A4-5：人工呼吸器関連肺炎のリスクを低減するため
に本邦で使用できる濃度の口腔洗浄用クロルヘキシジ
ンによる口腔洗浄は行わないことを強く推奨する。

（1C）（作成方法F-1）
解説：ASPEN/SCCM 2009に同様の推奨がある。1日
2回のクロルヘキシジンを使用した口腔ケアを効果的
に行うことにより，心臓手術後の患者の呼吸器感染お
よび院内肺炎が減少したことが報告されている1),2) 。
ICU患者に関しては，ケアバンドルにクロルヘキシジ
ンによる口腔ケアが含まれる2件の研究において，院
内呼吸器感染症が有意に減少した3),4) 。
　口腔洗浄に用いるクロルヘキシジンはグルコン酸ク
ロルヘキシジンである。クロルヘキシジン洗口液の濃
度について，欧米では0.12〜0.2％で有効性が報告さ
れているのに対し，本邦で使用できる濃度は欧米の
1/100の低濃度（0.002％以下）である（2015年4月現
在）。本邦で使用できる濃度では，口腔内細菌に対す
る有効性はないといわれている。なお，口腔洗浄用の
グルコン酸クロルヘキシジンと，消毒用として市販さ
れているクロルヘキシジン（クロルヘキシジンアル
コール）とを混同しないように注意が必要である。消
毒用のクロルヘキシジンアルコールは欧米では2％，
本邦では1％の濃度のものが市販されているが，いず
れも口腔洗浄用のグルコン酸クロルヘキシジンに比べ
て高濃度である。
　誤嚥リスクを低減するための他の手段には，できる
だけ鎮静/鎮痛を軽減する，検査や処置のためのICU
からの移動を最小限にする，患者/看護師比のより低
いユニットへ移動する，などが考えられる5),6) 。
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5. 下痢の発生時の対応
CQ5：下痢が発生した場合に何をするべきか?

A5：原因の詳細な評価を行い，その結果に基づいて
対応することを強く推奨する。（1D）（作成方法F-1）
解説：重症患者において下痢はごく一般的に見られる
症状である。明確な下痢の診断基準というものはない
が，一般的には便回数（≧3〜5回/day）や排便量（≧
200〜300 g/day）などが用いられている。下痢は集
中治療患者における負のエネルギーバランスに関連し
ている。Strack van Schijndelら1)は，1日排便量≧
250 gは栄養不足の指標になると報告し，さらに，
Wierdsmaら2)は，便の性状にかかわらず排便量が多
いほど便中への栄養成分の喪失量が増加し，1日排便
量≧350 gの症例でエネルギーおよび蛋白が不足する
リスクが高いため，毎日の排便量の測定が有用である
と報告している。重症患者における栄養不足は免疫機
能の低下，感染性合併症の発症リスクの増加，死亡率
の増加に関連するため，排便量をある程度抑制し，栄
養不足を改善することは重症患者の経腸栄養管理を行
う上で重要である。
　下痢はその病理学的な特徴から，分泌性，運動性，
滲出性，浸透圧性に分類される。さらに，感染の有無
によって治療法が異なってくるため，感染性と非感染
性にも分けられる。
　静脈栄養に比べて，経腸栄養では消化管粘膜の構
造・機能をより良好に維持できるため，下痢の発生が
抑えられるといわれているが，経腸栄養を行っている
重症患者に下痢が生じた場合，①ソルビトールなどの
高浸透圧性の薬品の過剰摂取，②広域抗菌薬の使用，
③C. difficile感染症あるいは関連下痢症，④他の感染
原因に関する鑑別を速やかに行うべきである3) 。院内
感染による下痢の多くは軽度あるいは自制できる程度
である。
 下痢の評価として，①腹部診察，②便中白血球，③
排便量の計測，④C. difficileの便培養（あるいは毒素
検査），⑤血清電解質検査（過剰な電解質喪失や脱水
の評価），⑥投与薬剤の再評価，を行うべきである。
浸透圧性下痢からの感染性下痢の鑑別を試みるべきで
ある4) 。
　経腸栄養に伴う下痢に関して，投与経路の違い（経
胃投与か，経空腸投与か）による下痢の発生について
は差がないと報告されている5),6) 。経腸栄養の投与方
法に関して，ポンプを用いた持続投与では間欠投与に
比べて下痢の発生が抑えられる7)〜9)と報告されてい
る（下痢が生じてからはその効果は得られなかっ
た8),9)）。炭水化物の含有量，脂肪の種類，高浸透圧な

どの栄養剤の組成や，細菌の混入なども下痢の発生増
加に関与する10) 。
　重症患者では，抗菌薬投与に起因する下痢について
も注意する必要がある。特に，最も頻度の高いC. 
difficileによる下痢では，抗菌薬の使用（使用歴も含
む），ICUの長期滞在11)，proton pump inhibitor の使
用12)，性差（女性に多い）13)，疾患の重症度14),15)，経
腸栄養（特に幽門後投与）16)が危険因子として挙げら
れる。抗菌薬の種類によっても発生率は異なりキノロ
ン系やセファロスポリン系ではリスクが高く，逆にマ
クロライドは低リスクである11),17) 。その他の下痢の
危険因子として，発熱あるいは低体温，感染巣の存在，
低栄養，低アルブミン血症，敗血症，多臓器不全，オー
プンタイプの経腸栄養ボトル，完全静脈栄養などが挙
げられる。
　下痢が治療されずに継続すると，下痢に関連する低
栄養により死亡率が増加する可能性がある18) 。栄養
成分の吸収不良により合併症も増加するため，静脈栄
養による補助が必要となることもある。下痢に伴って，
循環血液量の減少，大量の消化液の排泄による電解質
や重炭酸イオンの喪失による代謝性アシドーシス，カ
リウム・マグネシウム・亜鉛などの電解質異常が生じ
るだけでなく，手術創や褥瘡などの汚染が問題となる
こともある10),19) 。
　一般的な下痢の治療としては，補液，オピオイドや
抗コリン薬投与などがある。経腸栄養に伴う下痢の予
防としては投与方法を持続投与に変更する，栄養剤の
組成を変更する方法などがある。経腸栄養剤の組成は
低浸透圧のものや食物繊維を多く含むものが良いとさ
れる18) 。水溶性食物繊維に比べて不溶性食物繊維は
下痢を予防する効果が低い（2E-4参照）。ペクチンや
グアーガムなどの水溶性食物繊維は消化管内容物の粘
性を高める効果があり，胃からの排泄や小腸での吸収
を遅らせ，腸管蠕動に対する抵抗によって消化管内容
物の流れを減弱させる。食物繊維を多く含む栄養剤は
下痢の予防と便秘の改善の目的で重症患者に対して投
与されており20),21)，ペクチンはプラセボに比べて下
痢を予防する効果が高い傾向があることが報告されて
いる22) 。一方で，無作為化試験のメタ解析23)では，
重症患者に対する食物繊維を多く含む栄養剤の投与の
有効性は見いだせなかったという報告もなされている
ため，その有効性に関しては今後の検討結果を待つ必
要がある。同様に，消化管の細菌叢を維持するといわ
れる，プロバイオティクス/プレバイオティクス/シ
ンバイオティクスの有用性についても，有効性を示す
十分なエビデンスは得られていない（2F-2参照）。な
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お，ASPEN/SCCM 2009に同様の推奨がある。
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E. 特殊栄養素

1. アルギニン
CQ1： アルギニンを強化した免疫調整栄養剤を重症

度の高い集中治療患者に対して使用してもよ
いか？

A1：アルギニンを強化した免疫調整栄養剤を重症度
の高い集中治療患者に対して使用しないことを弱く推
奨する。（2C）（作成方法A）
解説：アルギニンは免疫機能改善や蛋白合成の亢進，
創傷治癒を促進する役割があり，微小循環調整に大切
な一酸化窒素（NO）の基質である。一方で，過剰な一
酸化窒素の産生により，末梢血管の過度な拡張や循環
動態への悪影響が危惧されている。Galbanらは，敗
血症患者176名を対象にアルギニンを強化した栄養剤
群がコントロール栄養剤群に比べて死亡率が有意に低
下したと報告した（19％ vs. 32％）1) 。一方，Dentら
は，敗血症患者170名を対象にアルギニンを強化した
栄養剤群はコントロール栄養剤群に比べて死亡率が有
意に上昇したと報告した（23％ vs. 10％）2) 。Kieftら
はICU患者597名に対し，アルギニンを強化した栄養
剤群とコントロール群を比較し，死亡率，感染症発生
率，ICU滞在日数などに差がなかったことを報告し
た3) 。これらの文献を含む24文献をメタ解析すると，
集中治療患者に対するアルギニン強化栄養剤の使用は
死亡率，感染症発生率に影響しなかった1)〜24) 。外傷
や熱傷を除く，敗血症，重症患者へのアルギニン投与
のサブグループ解析では死亡率，感染症発生率に差を
認めなかった1)〜13) 。外傷患者，熱傷を含んだ重症患
者へのアルギニン投与のサブグループ解析でも死亡
率，感染症発生率に差を認めなかった14)〜24) 。
　以上より，敗血症，重症患者へのアルギニン強化栄
養剤の効果の評価は定まっておらず，病態を悪化させ
る報告が複数あることから2),6) ,10)，アルギニンを強化
した栄養剤は重症患者には使用しないことを弱く推奨
した。
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2. グルタミン
CQ2： グルタミンを強化した経腸栄養の投与の適応

は？
A2-1：グルタミンを強化した経腸栄養の投与を熱傷
と外傷患者で考慮することを弱く推奨する。（2B）（作
成方法A）
A2-2：ショック，多臓器障害を呈する場合は，グル
タミンを強化した経腸栄養の投与は控えることを強く
推奨する。（1A）（作成方法F-1）
解説：グルタミンは抗酸化反応，免疫機能，heat 
shock protein産生などに関与し，様々な有効性を発
揮する条件付き必須アミノ酸である。消化管において
は腸上皮細胞の栄養となり，腸管のintegrityを維持
する。
　集中治療患者に対するグルタミン強化経腸栄養の有
効性について，Garrelら1)は，グルタミン強化により
有意に死亡率が低下した（10％ vs. 50％，P＜0.05）と
報告しているが，この報告は熱傷患者を対象としたも
のであった。しかし，その他の報告ではグルタミン強
化栄養の死亡率に関する有効性は認められておらず，
集中治療患者を対象とした9文献1)〜9)によるメタ解析
の結果では，グルタミン強化栄養剤投与の有無によっ
て死亡率に差はみられなかった10) 。感染性合併症に
関しては3文献の報告があり，Houdijkら3)は，外傷
患者においてグルタミン強化栄養投与により肺炎，菌
血症，敗血症の発生が有意に低下した（P＜0.02）と，
また，Zhouら4)は，熱傷患者において創感染の発生
率が有意に低下した（P＜0.05）と報告している。しか
し，混合型ICU患者を対象としたHallら2)の報告では，
グルタミン強化栄養の感染症発生に対する有効性は示
されなかった。在院日数に関する記載のあった5文献
のメタ解析では，グルタミン強化栄養の投与により有
意に在院日数が短縮した（P＝0.002）が，これらは外
傷3，5，6と熱傷4，7を対象とした検討であった10) 。
Heylandらはグルタミン投与（経静脈的投与0.35 g/理
想体重kg/dayと経腸投与30 g/day）とセレン・抗酸
化 物 質 投 与 に よ る 大 規 模 な 臨 床 研 究（REDOXS 
Study）を行い，衝撃的な結果をもたらした11) 。対象
患者は2つ以上の臓器障害のある患者1,223名であり，
グルタミンを投与した患者群と投与していない患者群
を比較すると，28日死亡率（32.4％ vs. 27.2％，P＜
0.05），病院内死亡率（37.2％ vs. 31.0％，P＜0.05），
6ヵ月後死亡率（43.7％ vs. 37.2％，P＜0.05）と有意に
上昇した。この研究では，本邦では使用できない経静
脈投与のグルタミンを併用して，経腸栄養投与と合わ
せて50 g前後の大量グルタミン投与を行っている点
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には注意する。ただし，死亡した群ではグルタミンを
投与する前からグルタミン血中濃度が上昇している症
例があり，ショック，臓器障害を呈する重症患者には
外傷，熱傷含めてグルタミン投与を控えることを強く
推奨する。
　van Zantenらは人工呼吸を用いた集中治療患者301
名を対象に，高蛋白（カゼイン，グルタミン，麦含有），
脂質（EPA，DHA，MCT），抗酸化物質（Vitamin C, 
Vitamine E, セレン，亜鉛）を強化した高蛋白免疫修
飾栄養剤と，高蛋白（カゼイン）栄養剤投与による比
較を行った12) 。高蛋白免疫修飾栄養投与群はグルタ
ミン量は30 g/1,920 kcal，蛋白成分24％，脂質成分
は46 ％， 高 蛋 白 栄 養 投 与 群 は グ ル タ ミ ン 量 は9 
g/1,920 kcal，蛋白成分24％，脂質成分27％の投与で
ある。外傷，外科術後の集中治療患者に対しては死亡
率，感染率など差を認めなかった。内科的な集中治療
患者に対しては，感染率，28日死亡率など差を認め
なかったが，6ヵ月後死亡率（54％ vs. 35％，P＜
0.05）では有意に上昇した。グルタミンのみを強化し
た研究ではないが，長期死亡率に影響を与えた研究で
あることは注意を要する。参考として本邦で使用され
るグルタミン・ファイバー・オリゴ糖は一包でグルタ
ミン3 gを含有していることは知っておくべきである
が，この栄養剤を使用した集中治療患者へのRCTは
ないのが現状である。
　したがって，グルタミンを強化した経腸栄養剤の投
与は，熱傷や外傷患者では死亡率の改善，感染性合併
症発生率の低下，在院日数短縮などの点から考慮すべ
きといえる。グルタミンを経腸的に用いる際，これま
での報告から推奨投与量は0.3〜0.5 g/kg/dayと考え
られる。しかし，その他の集中治療患者に対してグル
タミン強化栄養剤をルーチンに投与することは有効性
が確認されていないため推奨するには至らない。また，
ショック，臓器障害を呈する重症患者には外傷，熱傷
含めてグルタミン投与を控えることを強く推奨する。
なお，Signet Trial13)におけるグルタミン投与は静脈
投与であり，本邦ではグルタミンの静脈投与製剤が市
場に存在しないため，本項では議論の対象から外すこ
ととした。
　ASPEN/SCCM 2009にグルタミンに関する同様の
記載があるが，もちろんその後に発表されたHeyland
らの研究11)とSignet Trial13)には触れられていない。
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3. n-3系多価不飽和脂肪酸
CQ3-1： ARDS 患者に対してn-3系脂肪酸（EPA），

γリノレン酸，抗酸化物質を強化した経腸
栄養剤使用を考慮するか？

A3-1：ARDS患者に関してはn-3系脂肪酸（EPA），
γリノレン酸，抗酸化物質を強化した経腸栄養剤使
用を弱く推奨する。（2B）（作成方法A）
解説：n-3系脂肪酸とn-6系脂肪酸はシクロオキシゲ
ナーゼと5-リポキシゲナーゼの酵素によって代謝さ
れるが，最終的代謝産物がそれぞれ異なる。n-6系
脂 肪 酸 か らPGE2，TXA2，LTB4な ど の 炎 症 性
メディエーターが過剰に産生されると，好中球
の活性化を起こしSIRS（systemic inflammatory 
response syndrome）さらにはMODS（multiple organ 
dysfunction syndrome）の一要因となりうる。n-3系
脂肪酸からはPGE3，TXA3，LTB5 などが産生され，
これらはn-6系脂肪酸の代謝と競合的に働く。また，
最近n-3系脂肪酸が炎症の収束を促す代謝物へと変化
することが明らかとなっている。ARDSおよびALI

（acute lung injury）患者におけるn-3系脂肪酸含有製
剤の有効性に関しては海外からの7つのRCT1)〜7)が
報告されている。
　n-3系脂肪酸（EPA）を多量に含んだ脂肪が55％配合
され，γリノレン酸，抗酸化物質（βカロテン，ビタ
ミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）が強化された栄
養剤と，同じく脂肪が55％前後であるが，n-6系脂肪
酸が主体の栄養剤を比較した研究が4つある。なお，
脂肪含有量が55％は通常のICUで使われる栄養剤よ
りも比較的多い。Gadekらの報告1)によると，n-3系
脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質（βカロ
テン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）を強
化した栄養剤群で，人工呼吸管理日数（9.6日 vs. 13.2 
日，P＜0.05）およびICU 在室日数（11.0日 vs. 14.8
日，P＜0.05）が有意に減少した。また，酸素化能に
おいても4日目，7日目に有意な改善を認め（P＜
0.05），新たな臓器不全の発生も有意に減少した（10％ 
vs. 25％，P＜0.05）。Singerらの報告2)によると，
ICU在室日数，人工呼吸管理日数においては両群間で
有意差を認めなかったが，酸素化能においてはn-3系
脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質（βカロ
テン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）を強
化した栄養剤群で4日目，7日目に有意な改善を認め
た（P＝0.05）。生存率に関しては28日目では（72％ 
vs. 43％，P＜0.05）と有意差があったが，90日間で
の追跡では差がなかった。Pontes-Arrudaらの報告3)

によると，n-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸

化物質（βカロテン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，
セレン）を強化した栄養剤群で，人工呼吸管理日数

（14.6日 vs. 22.2日，P＜0.001）およびICU在室日数
（17.2日 vs. 23.4日，P＜0.001）が有意に短縮した。酸
素化能は4日目，7日目に有意な改善を認め（P＜
0.001），新たな臓器不全の発生も有意に減少した（38％ 
vs. 81％，P＜0.001）。生存率に関する28日間の調査
でも生存率に有意差が得られた（67.3％ vs. 47.9％，P
＜0.05）。Elaminらの報告4)によると，米国の2施設
の外科系内科系混合ICUにおけるARDS患者に対し
て，n-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質

（βカロテン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）
を強化した栄養剤群で，入室1〜4日のlung injury 
scoreが有意に改善（P＜0.003）し，ICU滞在日数は短
縮し（12.8日 vs. 17.5日，P＝0.01），入室28日までの
Multiple Organ Dysfunction（MOD）スコアは有意に
低下（P＜0.05）した。
　Grauら の 報 告5)は，ALIま た はARDS合 併 の
severe sepsis患者に対して，n-3系脂肪酸（EPA），γ
リノレン酸，抗酸化物質（βカロテン，ビタミンC，
ビタミンE，亜鉛，セレン）を強化した栄養剤（100 
mlあたりエネルギー 150 kcal，蛋白質量5.25 g，
NPC/Nが94）とコントロール栄養剤（100 mlあたり
エネルギー 100 kcal，蛋白質量6.66 g，グルタミン含
有なし：これはNPC/Nが90で前述の文献1）〜4）の
対照群の栄養剤とは異なる）の2群間で臓器不全の頻
度と院内肺炎の発生を比較し，臓器不全の指数SOFA 
スコア，PaO2/FIO2比，人工呼吸器装着期間に有意差
は認めなかったが，コントロール群でICU滞在日数
が有意に長かった。さらに，米国ARDS networkが，
EPA，γリノレン酸，抗酸化物質の強化した栄養剤
と類似の栄養組成を用いて，早期経腸栄養の是非とこ
れらの栄養剤の是非を調査する2×2の大規模なRCT

（Official Title：Early Versus Delayed Enteral 
Feeding and Omega-3 Fatty Acid/Antioxidant 
Supplementation for Treating People With Acute 
Lung Injury or Acute Respiratory Distress 
Syndrome- The EDEN-Omega Study）を行った。し
かしながら，中間解析で，EPA，γリノレン酸，抗
酸化物質が含まれているグループでの死亡率が有意に
高いことが判明し，1,000名の予定のところを272名
の時点で試験は中断された6) 。ただし，強化した栄養
素を12時間ごとにボーラス投与していること，2×2
デザインのために投与開始時期が早期と晩期の両方が
混在していること，晩期の経腸栄養投与は初期6日間
の目標栄養熱量は240〜360 kcal/day程度に制限さ



日集中医誌　J Jpn Soc Intensive Care Med　Vol. 23 No. 2

－252－

れ，その後に目標熱量（25〜35 kcal/kg）まで上昇さ
せるという手法であるなどの問題も指摘された。2014
年には，人工呼吸管理が必要な患者に対し，n-3系脂
肪酸（EPA），グルタミン，抗酸化物質を強化した栄
養剤（上記文献1〜5）で使用された組成とは異なる）
を使用した群（152名）と，強化せず同じエネルギー量，
蛋白質量の栄養剤を使用したコントロール群（149名）
を比較した研究が報告された7) 。新たな感染症の発生
率は，強化群53％（95％ CI，44％〜61％）に対しコン
トロール群52％（95％ CI，44％〜61％）（P＝0.96）
と有意差は認められなかった。なお，内科疾患のサブ
グループにおいて，強化群の6ヵ月死亡率は54％（95％
CI，40％〜67％）で，コントロール群35％（95％ CI，
22％〜49％）（P＝0.04）に比べ有意に高かった。なお，
この研究対象患者は，全てがARDS患者でない。
　n-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質（β
カロテン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）
を強化した栄養剤に関しては，その有効性を支持する
報告が複数存在する一方で否定的な報告もあること，
コントロール群の栄養剤が標準栄養剤でないことなど
が問題である。したがって，総合的に推奨度を1段階
下げ，ARDS患者に対してn-3系脂肪酸（EPA），γリ
ノレン酸，抗酸化物質（βカロテン，ビタミンC，ビ
タミンE，亜鉛，セレン）を強化した経腸栄養剤の使
用を弱く推奨する（2B）こととした。

CQ3-2： Sepsis/severe sepsis/septic shockの患
者に対して，n-3系脂肪酸（EPA），γリノ
レン酸，抗酸化物質を強化した経腸栄養剤
の使用を考慮するか？

A3-2：Sepsis/severe sepsis/septic shockの患者に関
してはn-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物
質を強化した経腸栄養剤の使用を考慮することを弱く
推奨する。（2B）（作成方法A）
解説：Sepsis/severe sepsis/septic shockの患者に対
するn-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質
を強化した経腸栄養剤の使用に関しては4つのRCT 
が報告されている。1つ目の報告3)は，n-3系脂肪酸

（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質（βカロテン，ビ
タミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）を強化した栄
養剤使用群で，人工呼吸管理日数およびICU在室日
数が，コントロール群（脂肪含有量が55％と高い栄養
剤）と比較して有意に短縮した。4日目，7日目の肺酸
素化能，臓器不全の発生率，28日生存率も有意に改
善した。2つ目の報告8)では，臓器不全のない早期
sepsisの患者群を対象とし，n-3系脂肪酸（EPA），γ

リノレン酸，抗酸化物質を強化した栄養剤使用群では，
コントロール群（1つ目の報告とは異なり，炭水化物
をメインとした通常ICUで使用する栄養剤）と比較し
て，呼吸および循環不全の発生頻度が有意に少なく，
結果的にsevere sepsis/septic shockへの悪化が有意
に減少していた。そればかりでなく，強化栄養剤使用
群で在院日数や，ICU滞在期間も有意に短縮でき，結
果的にコスト削減に寄与していた。3つ目はGrauら
の報告5)で，ALIまたはARDS合併のsevere sepsis患
者に対して，n-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗
酸化物質（βカロテン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，
セレン）を強化した栄養剤使用群（100 mlあたりエネ
ルギー 150 kcal，蛋白質量5.25 g，NPC/Nが94）とコ
ントロール群（100 mlあたりエネルギー 100 kcal，蛋
白質量6.66 g，グルタミン含有なし，NPC/Nが90）間
で臓器不全および院内肺炎の発生頻度を比較し，
SOFAスコア，PaO2/FIO2比，人工呼吸器装着期間に
差はなかったが，コントロール群では有意にICU滞
在日数が長かった。文献1〜5），8）に使用されたn-3
系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質（βカ
ロテン，ビタミンC，ビタミンE，亜鉛，セレン）を
強化した栄養剤（オキシーパ®）は米国では1997年よ
り発売，本邦では2007年より発売されている。日本
国内での多施設共同研究において，重症敗血症，敗血
症性ショックに対しこの栄養剤を使用した群とコント
ロール群（脂肪含有量が55％と高い栄養剤）を比較し
ているが，主要評価項目の酸素化能は，4日目，7日
目，14日目いずれも有意差を認めず，28日累積生存
率もコントロール群90.5％に対し91.9％と有意差を認
めなかった9) 。
　まとめると，n-3系脂肪酸（EPA），γリノレン酸，
抗酸化物質を強化した経腸栄養剤の有用性を示唆する
報告はあるものの，研究で使用されたコントロール群
の栄養剤は標準的栄養剤でないことに注意が必要であ
る。よって総合的に推奨度を下げ，sepsis/severe 
sepsis/septic shockの患者に関してはn-3系脂肪酸

（EPA），γリノレン酸，抗酸化物質を強化した経腸
栄養剤の使用を考慮することを弱く推奨する（2B）こ
ととした。
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4. 食物繊維（可溶性と不溶性）
CQ4：食物繊維は投与するか?

A4：可溶性繊維は下痢で難渋する症例には使用を考
慮することを弱く推奨する。（2C）
　不溶性繊維は重症患者全般に使用を避けることを弱
く推奨する。（2C）（作成方法A）
解説：食物繊維とは，人の消化酵素によって消化され
ない，食物に含まれている難消化性成分の総称で，大
きく可溶性食物繊維（soluble dietary fiber, SDF）と不
溶性食物繊維（insoluble dietary fiber, IDF）に分けら
れる。期待される効果としては他のプレバイオティク
ス製剤と同様である。SDF には，ペクチン，グアー
ガム加水添加物，ポリデキストロース，グルコマンナ
ンなどがあり，IDF にはセルロース，ヘミセルロー
ス，リグニン，キチン，グルカンがある。
　5つのRCT1)〜5)，3つの観察研究6)〜8)，1つのメタ
解析9)で，食物繊維添加の効果を添加していない栄養
剤と比較している。死亡率に関して報告している3つ
の論文では，食物繊維は（1つの研究がSDF3），2つの
研究がSDFとIDF含有5),8)）死亡率を減少させる傾向
があるとしている。感染症に関しては，2つの論文で
報告されており3),5)，有意な差は認められなかった。
滞在日数に関しては，4つの報告2),3) ,5) ,8)があり，2つ
の論文では，院内滞在日数の減少があるとしていたが，
ICU滞在日数にはいずれも有意な差は認められなかっ
た。人工呼吸器非装着日数に関する記載は認められな
かった。下痢に関しては，SDFが有意に下痢の人数，
下痢の日数を減少した3)，SDFとIDFを含有した食物
繊維が敗血症患者の下痢のスコアを減少した8)と報告
しているが，その他の報告では有意な差は認められな
かった。また，メタ解析9)では検討対象に術後患者も
含まれるが，下痢，感染症で差がなく，在院日数の有
意な短縮を報告している。
　可溶性繊維は，循環状態が安定し経腸栄養を行われ
ている患者が，下痢で難渋している場合には，使用し
てみる価値があるかもしれない。一方，不溶性繊維は，
術後患者と熱傷患者で，不溶性食物繊維を含有した栄
養剤の投与により腸閉塞を起こしたことが報告されて
いる10),11)ため，重症患者全般にわたり奨められない。
いずれにせよ可溶性，不溶性どちらの食物繊維も，腸
管虚血や腸管蠕動の極端な低下があるようなハイリス
ク症例では，その使用を避けるべきである。
　その他の報告では，HayesらのReview12)では，食
物繊維は，下痢の減少効果にのみ利益があると述べて
いる。また，2011年にスペインの集中治療医学会の
代謝栄養ワーキンググループからの報告13)では，熱
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傷 の 患 者 に は 推 奨 し な い と し て い る。 そ し て，
Canadian Practice Guideleines 2013では，食物繊維
は下痢には効果がないが，死亡率や院内滞在日数の減
少に関連があるかもしれないと結論付けている。
　以上より，食物繊維を可溶性，不溶性で区別してい
ない論文は参考程度とし，可溶性繊維は下痢で難渋す
る症例には使用を考慮し，逆に不溶性繊維は重症患者
全般に使用を避けることを考慮すべきである（2C）と
した。
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5.  半消化態栄養剤と消化態栄養剤（ペプチド型栄養
剤）

CQ6： 重症患者に対して，ペプチド型栄養剤による
経腸栄養と半消化態栄養剤のどちらが優先さ
れるべきか？

A7：どちらを用いてもよい。（2C）（作成方法F-1）
解説：5つのクオリティB1)〜5)のRCTの研究がある。
　窒素源がアミノ酸やペプチド，部分加水分解物から
なる栄養剤は消化態栄養剤（成分栄養），蛋白質が完
全な形か若干加水分解されて消化しやすくなった栄養
剤を半消化態栄養剤という。
　いずれの研究も，在院期間や感染症発症率，死亡率
など消化態栄養剤の臨床効果について有用性を認めな
かった。また下痢についても，半消化態と比較して消
化態栄養剤で増える傾向4)，減った2)，変わらなかっ
た3)，硬さが改善した1)など一定の結果を認めていな
い。
　また，脳梗塞患者に対するホエイペプチドを含有す
る消化態栄養剤の効果については，半消化態栄養剤と
比較して，グルタチオン値やIL-6値の有意な低下を認
めるものの，ICU在室期間や死亡率に差は認めなかっ
たと報告されている5) 。このように，消化態栄養剤（ペ
プチド型栄養剤）の使用が半消化態栄養剤と比較し
て，重症患者に対して効果があるという根拠はない。
以上のエビデンスを鑑みて，ペプチド型栄養剤による
経腸栄養よりも半消化態栄養剤の方が低コストである
ことから後者の投与を考慮することを推奨している
が，本邦におけるコストの違いは明確ではないため，
どちらでも良いとした。
　なお，ASPEN/SCCM 2009では，下痢症例に対し
て，高浸透圧や感染が除外されれば，理論的なコンセ
プトと専門家の意見から，ペプチド製剤の使用を推奨
している。
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F. 補足的治療

1.  選 択 的 消 化 管 除 菌（selective digestive 

decontamination, SDD）および選択的口腔内除菌
（selective oral decontamination, SOD）

CQ1：SDDとSODを行うべきか？
A1：SDDとSODを行わないことを弱く推奨する。

（2A）（作成方法F-2）
解説：選択的消化管除菌（selective digestive decon-
tamination, SDD）は非吸収性抗菌薬を消化管内に投与
して，病院感染の主な原因である好気性グラム陰性桿
菌および真菌の増殖を選択的に抑制し，人工呼吸器関
連肺炎やバクテリアルトランスロケーションによる血
流感染などの病院感染症の発症を予防する方法であ
る。SDDはオランダのStoutenbeekらが外傷患者へ
の効果を報告したのが最初とされ1)，以後SDDの亜系
である選択的口腔内除菌（selective oral decontami-
nation, SOD）と共に多くのRCTとメタ解析が報告さ
れてきた2)〜5) 。2009年にオランダの13のICUで行わ
れたICU患者5,939名を対象とした大規模なRCTでは
SDDとSODそれぞれが非介入群と比較して死亡率を
低下させることが報告された6) 。
　グラム陰性菌に対してはポリミキシンとアミノグリ
コシド系薬剤やニューキノロン系薬剤，さらに真菌に
対するアムホテリシンを組み合わせて投与するのが�
一般的であるものの，SDDに用いる最適な薬剤の�
種類や投与量は不明である7) 。また，SDDの薬剤感
受 性 が な い 耐 性 菌 保 菌 者〔methicill in-resistant 
Staphylococcus aureus（MRSA），vancomycin- 
resistant Enterococcus（VRE），Extended-spectrum 
beta lactamase（ESBL）など〕では，SDDが無効であ
ることやSDDの施行により新たな耐性菌出現が危惧
されることが問題点としてあげられている2),4) ,8)〜10) 。
本邦での敗血症患者に対するSDDの使用は3％程度で
あった。（日本集中治療医学会 第1回Sepsis registry）
SDDの使用により，耐性グラム陽性球菌の腸内検出
率が有意に増加し（17.0％ vs. 80.7％ , コントロール 
vs. SDD），耐性コアグラーゼ陰性ブドウ球菌の検出
率も有意に増加することが報告されている（25％ vs. 
66.9％）8) 。前述の多施設無作為比較試験においても, 
耐性グラム陰性菌の腸内検出率が有意に増加した

（7％ vs. 15％）9) 。さらに，2014年にオランダの16の
ICUで行われたSOD群5,881例もしくはSDD群6,116
例による耐性菌の検出率を検討した大規模なクロス
オーバーによるRCTが報告された11) 。28日死亡率に
差がなく，血液培養陽性はSDD 4.6％，SOD 5.9％と
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低かったが，耐性菌は経時的に増加を示した。肛門周
囲のスワブにおいてアミノグリコシド耐性グラム陰性
菌がSDD群5.6％がSOD群11.8％よりも有意に低かっ
た。SDD，SODの有効性はRCTやメタ解析で示され
ているものの，耐性菌保菌者での有効性が不確定であ
り，耐性菌出現率が増加することを思慮して，SDD
とSODの施行を積極的には行わないことを弱く推奨
する。なお，本邦で使用できる濃度の口腔洗浄用クロ
ルヘキシジンによるSODは行わないことを強く推奨
する。（第2章DのA4-5を参照）
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2. プレ/ プロ/ シンバイオティクス（pre/pro/

synbiotics）
CQ2： プレ / プロ / シンバイオティクスを投与する

か？
A2：プレ/プロ/シンバイオティクス製剤は使用を弱
く推奨する。（2B）
　ただし重症急性膵炎では投与しないことを弱く推奨
する。（2B）（作成方法C）
　（急性膵炎については，現在作成中の各論「J. 病態
別栄養管理法」を参照のこと）
解説：プレ/プロ/シンバイオティクス製剤に期待さ
れる効果は，消化管内の細菌叢を改善し，宿主に有益
な作用をもたらしうる有用な微生物によるものと，そ
れらの増殖促進物質を摂取，もしくは投与することで，
それが消化管内の細菌叢に作用し，細菌叢の健常化を
図りながら，疾病の予防，改善を行うというものであ
る。その中で，プレバイオティクスは，消化できない
食物成分であり，選択的に結腸内の単一または限られ
た数の細菌の成長あるいは活動を刺激することにより
宿主に有益な効果を与える物質を指し，非消化性オリ
ゴ糖（フルクトオリゴ糖，キシロオリゴ糖，ガラクト
オリゴ糖，ラクトスクロース）が代表である。食物繊
維も同様の効果がある。プロバイオティクスは，生体
に有益な微生物（乳酸菌属，ビフィズス菌属など）を
指す。その両者を併用することで一定の効果を期待す
るのがシンバイオティクスである。
　この検討項目に関し，20編の無作為化試験1)〜20)

（クオリティA論文4編12),14) ,15) ,20)，他はクオリティ
B13 編，クオリティC6) ,7 ) ,20) 3 編），11 編のメタ解
析 21)〜26),37)〜41)があり，各種のプレ/プロ/シン（プロ
＋プレ）バイオティクス投与の効果を検討している。
プロバイオティクスとして多様な菌種が使用され，か
つ各種プレバイオティクスとの併用が以下に述べる結
果の解釈を難しくしている。
　まずRCTのうち，Olahら10)の論文はプロバイオ
ティクスとプレバイオティクスの比較であるが，それ
以外はすべてプラセボとの比較である。死亡率を検討
している13論文では，重症急性膵炎症例を対象とし
たBesselinkらの報告12)で，使用群で院内死亡率の有
意（P＝0.01）な上昇が報告されている。しかし，その
研究デザインや方法，解析などに明確な批判があ
る42)〜44) 。それ以外の報告ではICUおよび院内死亡
率に有意差はない。その後，Besselinkらの論文を含
む重症急性膵炎症例を対象としたプロバイオティクス
の効果に関するRCTのメタ解析40)では，感染症や死
亡率に対する有益性や，有害性を示していない。
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　感染性合併症に関しては，各1編が人工呼吸器関連
肺炎（VAP）16)，および感染症発症率8)の有意な減少
を示している。前者では，重症度の高いICU症例に
限 定 し てVAPが 有 意 に 減 少 し た。 後 者 の
Kotzampassiらの論文8)では，ICU在室日数および呼
吸器装着日数の有意な短縮も報告している。
　 下 痢 の 発 症 率， 持 続， 頻 度 に つ い て11の 論
文1)〜3),8) ,9) ,12) ,14)〜18)で 検 討 し て お り，5編 で
は1),3) ,8) ,16) ,17)下痢症の発生が有意に改善すると報告し
ている。
　6編21)〜26)のメタ解析では，ICUおよび院内死亡率
ともに差はない。ICU在室および在院日数は，4
編23)〜26)で検討され，Barraudら25)は，ICU在室日数
の有意な短縮を報告している。感染性合併症（VAP，
院内肺炎）については，すべてで検討され，Guら24)

を除いた4編で減少が報告されている。下痢の発生は，
Petro fら 26)（2013 Canad ian C l in ica l Pract ice 
Guidelines：http://www.criticalcarenutrition.com/
i n d e x . p h p ? o p t i o n ＝ c o m _ c o n t e n t & v i e w ＝
category&layout＝blog&id＝21&Itemid＝10。
Updated March 2013.のProbioticsと同内容）で検討
され，改善効果はないとしている。
　プレ/プロ/シンバイオティクス製剤を有効に使用
し，侵襲下腸管内細菌叢環境を整え，ダメージを受け
た腸管粘膜へ短鎖脂肪酸を供給し，適正な宿主免疫応
答を維持し，ひいては感染性合併症，死亡率の改善を
図るという仮説27)〜31)は，重症患者における抗菌薬の
使用，腸管虚血の病態に鑑み魅力的である。本邦から
も，Shimizuらがシンバイオティクスにより重症
SIRS症例で，腸内細菌叢と腸内環境を保つことがで
き，感染性合併症（腸炎，肺炎，菌血症）は，投与群
で有意に低かったと報告している32) 。
　しかし，現状では各種の検討がなされているものの，
プレバイオティクス製剤の種類，プロバイオティクス
に使用する菌種，その組み合わせが検討論文ごとに異
なっており，本邦で使用できない製剤が大部分であり，
まだ確立したものはない。限定的には，移植後33),34)，
腹部大手術35)，重症外傷8),36)を対象としたRCTで感
染性合併症を減らすことが報告され，予後を改善する
ことが示唆される。また，重症患者ほど有効である可
能性が2013 Canadian Clinical Practice Guidelines26)

のメタ解析サブグループ解析で示されている。一方，
重症患者に限定しない入院患者の抗菌薬に起因する下
痢症に対するプロバイオティクス製剤の検討では，多
くのメタ解析で有効性が報告されている37)〜39) 。
　プロバイオティクス使用による有害事象として，

Besselinkら12)は前述の死亡率増加以外に，重症急性
膵炎症例の使用で外科的処置，臓器障害，腸管虚血が
有意に増加したと報告している。ただし，これも上述
したように，この論文を含んだ重症急性膵炎へのプロ
バイオティクスの有効性を検討したRCT6編を検討対
象としたメタ解析40)では，死亡率，全感染症，膵壊
死部感染，入院期間に有効性も有害性も示し得なかっ
た。また，Saccharomyces boulardii（真菌；酵母の一
種）の投与を受けていたICU症例7名が，同真菌によ
る真菌血症を発症したとの報告41)がある。ただし，
同種の真菌を含んだ製剤は本邦では市販されていな
い。
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3. 抗潰瘍薬
CQ3-1： 消化管出血予防はどのような患者に行う

か？
A3-1：消化管出血予防は出血リスクのある患者に行
うことを弱く推奨する。（2C）（作成方法H）
解説：上部消化管出血のリスクとして, Table 2F-1が
あげられる1)〜3) 。これらは, 重症患者で頻繁に該当す
る。一方で, 低リスク患者での出血リスクは低い（発
生率0.2％；95％ CI 0.02〜0.5）1) 。近年報告された
ICU以外の入院患者78,394名を対象とした大規模コ
ホート研究では, 制酸剤は全体の59％に処方され, 消
化管出血の発生率は0.29％であった4) 。プロペンシ
ティマッチングで調整した結果, 制酸剤使用による消
化管出血予防効果は0.63（95％CI 0.42〜0.93）と有意
ではあるものの, そのnumber-needed-to treat（NNT）
＝770と巨大であり, 軽症患者に制酸剤を予防的に投
与することは推奨できない。したがって, 入院患者に
おいて消化性出血リスクの評価を行い, これを参考に
した予防投与を考慮することが望ましいと考えられる
が, リスク層別化を元に介入を行い臨床転帰を評価し
た報告はない。（Table 2F-1）
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CQ3-2： 消化管出血の予防目的で，抗潰瘍薬を使用
するか？

A3-2：消化管出血の予防目的で，抗潰瘍薬を投与す
ることを弱く推奨する。（2A）（作成方法 E-1）
解説：消化性出血の予防薬として，胃酸分泌抑制薬，
胃酸中和薬，胃粘膜防御因子増強薬がある。抗潰瘍効
果は胃酸分泌抑制薬が優れており，胃酸分泌抑制薬の
中で，プロトンポンプ阻害剤（PPI）は酸分泌そのもの
を抑制する特徴をもつ。1996年Cookらは63のRCT
を対象としたメタ解析を行い，重症患者に対するヒス
タミンH2受容体拮抗薬（H2RA）の予防投与により明
らかな消化管出血（OR 0.58［0.42〜0.79］および臨床
的に重要な消化管出血（OR 0.44［0.22〜0.88］）が有意
に減少することを示した1) 。ただし，より新しい
2000年のメタ解析では，H2RAであるラニチジンと
プラセボ間で消化性出血の発生率が不変であるとされ
た2) 。
　しかしながら，これらの報告では，消化管出血予防
薬投与による生命予後改善効果は明確に示されていな
い。これは，予防薬に関連した有害事象が出血予防に
よる便益を凌駕する場合があるためではないかと推察
される。消化管出血予防薬の使用に際しては，予防薬
投与による肺炎やC.difficile感染のリスクを比較検討
する必要があるといえる。最新のメタ解析においても，
PPIあるいはH2RA投与によっても生命予後は不変と
の結果である3) 。
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Table 2F-1　消化管出血の危険因子1)〜3)

a.	 人工呼吸器管理（48時間以上あるいは予期されるもの）
b.	 �凝固障害 （PLT＜5万/mm3，PT-INR＞1.5，APTT

＞2倍）
c.	 消化管潰瘍・出血既往（過去1年以内）
d.	 外傷性脳・脊髄損傷
e.	 重症熱傷 （BSA＞35％）
f.	 薬剤
	 （ア）非ステロイド性抗炎症薬（NSAID）
	 （イ）低用量アスピリン
	 （ウ）�高用量糖質コルチコイド （ヒドロコルチゾン250 

mg/day以上）
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CQ3-3：抗潰瘍薬の選択はどうすればよいか？
A3-3：
1）�出血予防効果が副作用より高いと考えられる患者

にはヒスタミンH2受容体拮抗薬あるいはプロトン
ポンプ阻害薬（PPI）の使用を弱く推奨する。（1A）

（作成方法E-1）
2）�出血のリスクがあまり高くないと考えられる患者

ではスクラルファートなどの胃粘膜保護薬の使用
を弱く推奨する。（1A）（作成方法E-1）

3）�出血リスクがなく，経腸栄養を行っている患者で
は予防投与をしないことを弱く推奨する。（2A）（作
成方法E-1）

解説：前述の報告では1)，H2RAの消化管出血予防効
果は，スクラルファートや酸中和薬より優れている傾
向にあった。1998年のCookらによる人工呼吸患者を
対象とした大規模RCTでは，臨床的に明らかな消化
管出血発生率はH2RA群1.7％対スクラルファート群
3.8％〔相対リスク（RR）0.44［0.21〜0.92］〕であった2) 。
　重症患者を対象としてH2RAとPPIを比較した大規
模RCT（n＝359）では，PPIであるオメプラゾールと
H2RAであるシメチジンが比較され3)，臨床的に意味
のある消化管出血発生率がオメプラゾールで少ない傾
向にあったが有意ではなかった。Linらのメタ解析で
は，7つのRCT，936名の患者が対象となった。PPI
対H2RAのリスク差は−0.04［−0.09〜0.01］で有意
でなく，不均一性が大きかった4) 。また，肺炎発生率
やICU滞在日数にも差を認めなかった。しかし，
2012年のメタ解析では，8つのRCTと5つの抄録が対
象となり，H2RAに比べPPI予防投与により消化管出
血リスクは有意に軽減した（OR 0.30［0.17〜0.54］， 
NNT＝39）。ただし，院内肺炎発生率（OR 1.05［0.69
〜1.62］）や死亡率には差は認められなかった（OR 
1.19［0.84〜1.68］）5) 。
　一方，ISD-9コードを基にした最新の大規模コホー
ト研究では，35,312名のICU患者を対象にH2RAと
PPIの効果が比較された。適切な背景因子調整やプロ
ペンシティ調整を行った解析で，消化管出血の発生
オッズは2.24（95％ CI［1.81〜2.76］）, 肺炎発生オッズ
1.2［1.03〜1.41］，Clostridium difficile腸炎（CDI）発
生オッズ1.29［1.04〜1.64］となり，H2RAの優位性が
示された6) 。最新のメタ解析では，H2RAとプラセボ
の比較により消化管出血の減少効果が示されているも
のの，対象となった研究の質が低いことが問題視され
ている7) 。また，いずれにせよ生命予後は改善しな
い7) 。
　以上をまとめると，消化管出血予防効果を強く期待

する場合にはH2RAあるいはPPIを使用するのがよい
可能性があるが，現時点でいずれが優れているかにつ
いての結論を導くことは難しい。
　一方，消化管出血予防薬によりもたらされる危険性
が勘案される必要がある。胃酸分泌抑制薬は，CDIの
危険性を高める。2012年に報告された，観察研究を
まとめた3つのメタ解析では，PPI使用によりCDI発
生のオッズが有意に高くなる（3研究のOR 1.69，1.74
および2.15）ことが示されている8)〜10) 。さらに，PPI
やH2RAなどの制酸剤の投与は，肺炎リスクを高め
る。人工呼吸中の患者においては，H2RAよりもスク
ラルファートを使用する方が人工呼吸器関連肺炎

（ventilator-associated pneumonia, VAP）発生率が低
くなる。Cookらによるランドマーク的大規模RCTで
は1)，H2RAのラニチジンとスクラルファートを比較
し，VAP発生率は19.1％対16.2％（相対リスク1.18

［0.92〜1.51］）で差がなく，死亡率も同等（23.5％対
22.9％）とされた。2000年のメタ解析では，スクラル
ファートよりもラニチジンで肺炎発生率が高いとされ
た2) 。近年行われたHuangらによるメタ解析は，上
記の論文を含めた10のRCT，2,092名が対象とされ，
H2RAに比してスクラルファート群で胃内の細菌定着

（OR 2.03［1.29〜3.19］）および肺炎発生率（OR 1.32
［1.07〜1.64］）が有意に低下した11) 。特に，H2RA使
用では晩期VAPの発生率が高かった（OR 4.36［2.09
〜9.09］）。Herzigらは，63,878例の入院患者データ
ベースを解析し，制酸剤は全体の52％に投与され，
院内肺炎発生率は3.5％であり，重症度調整後，制酸
剤使用患者の院内肺炎発生オッズは1.3［1.1〜1.4］と
有意に高いと報告した。プロペンシティマッチ手法で
も同様の結果が得られた。また，PPIにおいて有意の
関連性が得られたが（OR 1.3［1.1〜1.4］）H2RAとの関
連性は有意ではなかった（OR 1.2［0.98〜1.4］）12) 。
Eomらは23のRCTを含む31の研究を統合した。肺
炎 発 生 オ ッ ズ はPPI使 用（ 調 整 後OR 1.27［1.11〜
1.46］），H2RA使用（調整後 OR 1.22［1.09〜1.36］）と
もに有意に高かった。RCTのみを解析すると，H2RA
で院内肺炎発生リスクを有意に高めた（RR1.22［1.01
〜1.48］）13) 。PPIやH2RAにはCDIや肺炎発生率を高
める危険性があり，スクラルファートではその危険性
は低いといえる。
　経腸栄養を受けている患者では，利益が少なく害が
勝る可能性も指摘されている。Marikらは，H2RAの
効果と，経腸栄養の有無の関連性を評価するメタ解析
を行った14) 。17研究（うち，経腸栄養を半数以上の
患者が施行していた研究は3研究），1,836名が解析対
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象となった。H2RAは消化管出血を有意に低下させた
が（OR 0.47［0.29〜0.76］），その治療効果は経腸栄養
を受けない群においてのみ得られた。逆に，経腸栄養
を受けている患者群ではH2RAによる消化管出血リ
スクは不変で（OR 1.26［0.43〜3.7］），院内肺炎発生率
はむしろ上昇し（OR 2.81［1.20〜6.56］），死亡率も増
加した（OR 1.89［1.04〜3.44］）14) 。対象となる研究数
が少ないことが問題となるが，経腸栄養患者における
H2RAの投与が不要であることが示唆される。
　まとめると，消化管出血のリスクが高い場合，予防
効果に優れたPPIまたはH2RAを使用し，リスクがあ
まり高くない場合には合併症の危険性を鑑みてスクラ
ルファートを用いることは受け入れやすい。一方，消
化管出血のリスクがないか，経管栄養が行われている
場合には，消化管出血予防薬を投与しない選択が可能
である。しかし，繰り返しになるが，消化性潰瘍予防
による生命予後改善効果は全体としては示されておら
ず，消化管出血のリスク層別化に基づく治療薬選択は，
前向き検討により確認されたものではない。したがっ
て，個々の症例においてリスクを慎重に評価するとと
もに，予防投薬の必要性，効果，あるいは関連合併症
に関して常に観察評価しながら使用判断することが肝
要であろう。
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4.  分枝鎖アミノ酸（branched chain amino acids，
BCAA）

CQ4：BCAA richな静脈栄養の投与はするか？
A4：一般的に重症患者に対するBCAA richな静脈栄
養の投与はしないことを弱く推奨する。（2B）（作成
方法F-1）
　（肝不全を伴う意識障害患者については，現在作成
中の各論「J. 病態別栄養管理法」を参照のこと）
解説：重症患者に対するBCAAの有用性を検討した
RCT（クオリティB）は現在までに5編1)〜5)のみで，そ
のうち4編1),3)〜5)が死亡率に言及しており，1編5)の
みでBCAA richな静脈栄養が死亡率を有意に低下さ
せたと報告している。死亡率に言及している4編のメ
タ解析8)でBCAA richな栄養に優位性〔RR＝0.58

（0.26，1.28）〕があるものの統計学的な有意差はな
かった（P＝0.09）。BCAAについては米国6)，ヨーロッ
パの最新の栄養ガイドライン7)には掲載されておら
ず，2009年に発表されたカナダのガイドラインに掲
載されているのみであった。さらに2009年から現在
に到るまでRCTおよびメタ解析は存在せず，カナダ
ガイドライン2013年改訂版8)にも変更なしとされて
いる。
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5.  高脂肪/低炭水化物（high fat and low CHO）栄養剤
CQ5： 高脂肪 /低炭水化物（high fat and low CHO）

栄養剤は重症患者に投与するか?

A5：高脂肪/低炭水化物栄養剤（high fat and low 
CHO）を重症患者に対してルーチンに使用しないこと
を弱く推奨する。（2D）（作成方法F-1）
解説：呼吸不全患者用の経腸栄養剤や静脈栄養剤に含
まれる脂質の材料や組成（長鎖vs.中鎖脂肪酸，大豆
油，オリーブ油，ω-3脂肪酸，10％溶液vs. 20％溶液）
についてのコンセンサスは得られていない。呼吸商を
調整し，CO2産生を減少させるために設計された特殊
な高脂肪/低炭水化物の栄養によってCO2産生が低下
すると考えられている。しかし，ICU患者で脂肪/炭
水化物比率を上げることによって，CO2産生量が有意
に減少したのは過剰な栄養が供給されていた症例のみ
で，必要栄養量に見合った量を適切に投与されていた
場合はCO2産生量に対してそれほど影響しなかっ
た1) 。
　ICU患者に対する高脂肪/低炭水化物の栄養は通常
の栄養との比較で，死亡率2),3)，感染性合併症発生率3)，
在院日数3)に影響しなかった。一方，高脂肪/低炭水
化物経腸栄養剤の使用によって急性呼吸不全（COPD
の急性増悪）患者の人工呼吸期間が通常の栄養剤に比
べて有意に短縮したことが示されている2) 。CO2産生
が著しく増加し，CO2貯留を生じやすい患者では経腸
栄養そのものが不耐性となる可能性があるので，必要
栄養量を超える栄養投与は避けるべきである1),2),4) 。
　また，高脂肪/低炭水化物の栄養では高血糖患者の
血糖値が通常の栄養に比べて有意に低く，インスリン
使用量が減少したと報告されている3) 。しかし，高脂
肪/低炭水化物の有効性を示した報告はこれらの2文
献2),3)のみであるため，高脂肪/低炭水化物の栄養剤
使用を推奨する十分なデータとはいえない。COPDの
急性増悪による呼吸不全患者における人工呼吸期間や
高血糖を伴う集中治療患者の血糖コントロールに関し
ては有効となる可能性もある。
　一方，熱傷患者を対象としたレビュー 5)では，低脂
肪/高炭水化物の栄養剤に比べて，高脂肪/低炭水化
物の栄養剤の使用によって肺炎の発生率が上昇したと
報告されていることから，対象患者によっては高脂肪
/低炭水化物の栄養剤が有害となる可能性もあるた
め，注意が必要である。
　なお，本項目はASPEN/SCCM 2009でも取り上げ
られているが，脂肪は一般的な脂肪組成に関するもの
であり，ARDS/ALIに対して推奨される魚油やボ
ラージ油とは異なるため，混同しないよう注意が必要

である。
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6. 脂肪乳剤
CQ6-1：脂肪乳剤の投与速度と投与量は？
A6-1：脂肪乳剤投与に関して，投与速度は0.1〜0.2 
g triglycerides/kg/hr まで，投与量は0.7〜1.5 g/kg/
dayを超えないようにすることを弱く推奨する。（2C）

（作成方法F-1）
解説：脂肪乳剤の投与量に関して，オーストラリアの
急性期病院のアンケート調査1)では，平均2 g/kg/
day（1.0〜3.5 g/kg/day）と報告されているが，安全
性 に つ い て の 検 討 は 記 載 が な い。 ま た，Major 
Surgery術後の検討ではWichmannら2)が1.5 g/kg/
dayまでは安全であると報告している。投与速度に関
しては0.1〜0.2 g triglycerides/kg/hrまでは安全であ
るとCarpentierら3)は報告している。0.1 g/kg/hrの
速度は10％大豆油200 mlを使用する際，50 kgの患
者に対して4時間の投与時間となる。以上のことから
ESPENの静脈栄養のガイドライン4)では，脂肪乳剤
は0.7〜1.5 g/kg/dayを超えないように投与すべきと
している。
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CQ6-2： 脂肪乳剤はいつ，どんな種類のものを投与
するか?

A6-2：
1）�経腸栄養が施行できていれば，大豆由来の脂肪乳

剤の投与を控えることを弱く推奨する。（2C）（作
成方法A）

2）�経腸栄養が施行できていない場合，静脈栄養が10 
日間以内であれば，大豆由来の脂肪乳剤の投与は
控えることを弱く推奨する。（2C）（作成方法A）

3）�経腸栄養が施行できていない場合，静脈栄養が10 
日間以上であれば，大豆由来の脂肪乳剤を投与す
るべきであるが，至適な投与量に関する根拠は不
十分である。（unknown field）（作成方法A）

4）�栄養不良が基にある重症患者では，大豆由来の脂
肪乳剤を投与するべきであるが，至適な投与量に
関する根拠は不十分である。（unknown field）（作
成方法A）

解説：現在，日本には，大豆由来の脂肪乳剤の他，鎮
静薬として2,6-ジイソプロピルフェノール（ディプリ
バン®，プロポフォール®）があり，集中治療室でも
使用されている。これは，溶媒として脂肪乳剤が使用
されており，大豆油（LCT）だけのもの（ディプリバ
ン®）と，大豆油（LCT）＋中鎖脂肪酸MCT（プロポ
フォール®）のものがある。MCTの脂肪酸酸化にはL-
カルニチン非依存性であることが知られている。これ
ら脂肪乳剤は1.1 kcal/mlのエネルギーがあることを
考慮しながら栄養管理を行うべきである。
　経腸栄養が施行できている重症患者，10日間以内
の静脈栄養のみを行っている重症患者に関しては，2 
つのRCT1),2)を鑑みれば大豆由来の脂肪乳剤は投与を
控えることを考慮するべきである。Battistellaらの報
告1)によると，外傷患者に関しては大豆由来の脂肪乳
剤を使用した群が使用しなかった群と比較して肺炎

（73％ vs. 48％，P＝0.05）や敗血症（43％ vs. 19％，P 
＜0.05）が有意に多かった。McCowenらの報告2)では
低カロリー（炭水化物1,000 kcal/day，蛋白質70 
g/day）と通常のカロリー（炭水化物25 kcal/kg/day，
蛋白質1.5 g/kg/day，大豆由来の脂肪乳剤の使用）を
比較している。大豆由来の脂肪乳剤を使用した通常の
カロリー群の方が低カロリー群と比較し感染率が上昇
する傾向にあった（53％ vs. 29％，P＝0.2）。これら2
つの報告によると死亡率に関しては脂肪乳剤の使用
群，非使用群間に差は認められなかった。1990年代
後半から2000年のRCTであり，使用されている脂肪
乳剤は大豆由来（n-6系脂肪乳剤を多く含有）であっ
た。現在，ヨーロッパを中心にn-3系脂肪酸やオリー
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ブ油などを含有した脂肪乳剤投与の臨床研究が活発に
行われており，その利点が注目されている。本邦では
大豆由来の脂肪乳剤しか販売されていない現状を考え
ると，n-3系脂肪酸などが含有されている脂肪乳剤の
開発販売にも期待が高まる。
　栄養不良が基にある重症患者，10日間以上の静脈
栄養のみを行っている重症患者に関しては，RCTが
存在しないため言及が困難であるが，個々の症例に応
じて必須脂肪酸欠乏に陥ることなく投与を開始するこ
とは必要である。
　さらに，Devaudらの前向き観察研究3)では，内科・
外科系混合型のICU入室患者で血清トリグリセリド
濃 度 が2 mmol/l（177.14 mg/dl）以 上 の99人 と2 
mmol/l未満の121人の比較では，上記の2,6-ジイソプ
ロピルフェノール（ディプリバン®，プロポフォー
ル®）の投与量が有意に高く，ICU死亡率，院内死亡
率に差はないものの，人工呼吸器期間が有意に長く，
ICU滞在日数も長いという報告があり，2,6-ジイソプ
ロピルフェノール（ディプリバン®，プロポフォー
ル®）投与中の患者には週2回のトリグリセリド濃度
の測定を推奨している。
　脂肪酸は，飽和脂肪酸，不飽和脂肪酸（二重結合を
1つもつ単価不飽和脂肪酸，二重結合を2つ以上もつ
多価不飽和脂肪酸）に分類される。また炭素原子の数
により短鎖（8未満），中鎖（8〜14），長鎖（15以上）
脂肪酸と呼ばれる。また二重結合の位置が端の炭素か
ら数えて最初に何番目かに存在するかで，典型的なも
のはω3（n-3），ω6（n-6），ω9（n-9）と区別される。
脂肪酸の役割は多岐にわたるが，①エネルギー源，②
細胞膜の構成要素，③生物活性を持つ脂質代謝物への
変換（プロスタグランディン類など）とそれによる遺
伝子発現などを含む細胞反応が重要である。身体の中
で色々な脂肪酸が合成可能であるが，リノール酸

（18-carbon n-6 fatty acid）とα-リノレン酸（18-carbon 
n-3 fatty acid）は必須脂肪酸であり体内で合成不能で
ある。
　長鎖脂肪酸（LCT）＋中鎖脂肪酸（MCT）とLCTを
比較した4つのRCTがあり，Garnacho-Monteroらの
2002年の報告4)では，敗血症患者72人に対するICU 
で の 死 亡 率 に 関 し てLCT＋MCT（23 ％）とLCT

（30％）と若干のICU死亡率減少傾向があったが有意
差は認めなかった。他の3つのRCT5)〜7)と合わせる
と死亡率減少は明確ではない（RR 0.84，CI 0.43，
1.61，P＝0.59）。Lovinelliら7)はCOPDの患者14人
に対して人工呼吸からのウィーニングに関して比較し
たところLCT＋MCT（52±36 hr）はLCT（127±73 

hr）と比較して有意に短かった（P＜0.05）が，全体的
な人工呼吸器からの離脱日数には差がなかった。感染
率に関しては，Lindgrenら5)の報告ではLCT＋MCT

（27％）とLCT（40％）とあるが，Lovinelliら7)の報告
では動脈血培養陽性率には差がないとしている。ICU 
滞在率に関してNijveldtら6)とGarnacho-Montero J
ら4)の報告でLCT＋MCTとLCTでは差がなかった

（P＝0.51）。
　脂肪乳剤に関しては，未だ不明な点が多く，今後さ
らなる検討が望まれる。
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patients: a randomized prospective double-blind study. 
Clin Nutr 1998;17:23-9.

	 7)	Lovinelli G, Marinangeli F, Ciccone A, et al. Parenteral 
nutrition in ventilated patients with chronic obstructive 
pulmonary disease: long chain vs medium chain triglyc-
erides. Minerva Anestesiol 2007;73:65-76.
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7. 東洋医学的アプローチ
CQ7-1： 消化管運動の改善のために漢方薬の投与を

行うか？
A7-1：消化管運動の改善目的での漢方薬の使用に関
する推奨は，結論を出すには充分なエビデンスがない。

（unknown field）（作成方法G）
＊クオリティDの文献が主なので構造化抄録は作成し
ない。
解説：該当する重症患者に対する無作為化試験は，検
索し得なかった。集中治療領域で今後効果が期待され
ている漢方薬としては，以下の2つが挙げられる。い
ずれも消化管の運動を改善させることが基礎研究で報
告されているものである。1つは，六君子湯であり，
この薬剤は胃排泄能促進作用1)，摂食亢進作用を持つ
グレリンの分泌促進や分解阻害2)，グレリンシグナル
の活性化3)に関与していると報告されており，胃残量
の多い集中治療患者に対する研究が待たれるところで
ある。2つ目は，大建中湯であり，この薬剤は5-HT3
受容体，5-HT4受容体を介するアセチルコリン遊離促
進作用4)〜6)，モチリン分泌促進作用7)，腸管粘膜層受
容体刺激作用8)による消化管運動促進作用が報告され
ている。臨床例では，健康な米国人に対し，大建中湯
15 g/day 5日間投与群とプラセボ群で上行結腸の排出
時間を有意に短縮するというRCT9)，腹部術後イレウ
ス例における再手術率，再発率を低下するという
RCT10)，胃全摘術後空腸ろう留置患者の栄養投与時
の症状を改善するというRCT11)がある。
　作用メカニズムとしては，重症患者に関しても効果
が期待されるが，いずれも重症患者に対する検討では
なく，unknown fieldとし，今後集中治療領域での研
究が報告されることが望まれる。

文　献

	 1)	Kido T, Nakai Y, Kase Y, et al. Effects of rikkunshi-to, a 
traditional Japanese medicine, on the delay of gastric 
emptying induced by N（G）-nitro-L-arginine. J Pharmacol 
Sci 2005;98:161-7.

	 2)	Sadakane C, Muto S, Nakagawa K, et al. 10-Gingerol, a 
component of rikkunshito, improves cisplatin-induced 
anorexia by inhibiting acylated ghrelin degradation. 
Biochem Biophys Res Commun 2011;412:506-11.

	 3)	Fujitsuka N, Asakawa A, Uezono Y, et al. Potentiation of 
ghrelin signaling attenuates cancer anorexia-cachexia and 
prolongs survival. Transl Pshychiatry 2011;1:23.

	 4)	Shibata C, Sasaki I, Naito H, et al. The herbal medicine 
Dai-Kenchu-Tou stimulates upper gut motility through 
cholinergic and 5-hydroxytryptamine 3 receptors in 
conscious dogs. Surgery 1999;126:918-24.

	 5)	Satoh K, Hayakawa T, Kase Y, et al. Mechanisms for 
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ileum. Dig Dis Sci 2001;46:250-6.

	 6)	Fukuda H, Chen C, Mantyh C, et al. The herbal medicine, 
Dai-Kenchu-to, accelerates delayed gastrointestinal transit 
after the operation in rats. J Surg Res 2006;131:290-5.

	 7)	Nagano T, Itoh H, Takeyama M. Effect of Dai-kenchu-to 
on levels of 3 brain-gut peptides (motilin, gastrin and 
somatostatin) in human plasma. Biol Pharm Bull 
1999;22:1131-3.

	 8)	Satoh K, Hashimoto K, Hayakawa T, et al. Mechanism of 
atropine-resistant contraction induced by Dai-kenchu-to 
in guinea pig ileum. Jpn J Pharmacol 2001;86:32-7.

	 9)	Manabe N, Camilleri M, Rao A, et al. Effect of daiken-
chuto (TU-100) on gastrointestinal and colonic transit in 
humans. Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol 
2010;298:970-5.

	10)	Itoh T, Yamakawa J, Mai M, et al. The effect of the 
herbal medicine dai-kenchu-to on post-operative ileus. J 
Int Med Res 2002;30:428-32.

	11)	Endo S, Nishida T, Nishikawa K, et al. Dai-kenchu-to, a 
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CQ7-2： 消化管運動の改善のために鍼治療を行う
か？

A7-2：消化管運動改善に鍼治療が有効である根拠は
不十分である。（unknown field）（作成方法G）
＊論文が1つしかないので構造化抄録は作成しない。
解説：Pfabらは，Grade Ⅲ，Ⅳのくも膜下出血の動
脈瘤術後，脳内出血，頭部外傷で鎮静され，1日500 
ml以上の胃残量が2日間続く患者に対し，電気鍼治
療群（15名）と薬物治療群（15名）に分け検討した
RCTを報告している1) 。電気鍼治療群は両側のPC-6

【内関：手の手掌側で手首から2寸（1寸は患者の親指
の幅）肩に向かった正中】を電気針刺激し，薬物治療
群は，metoclopramide 10〜20 mgを8時間ごとに静
注するのを標準治療とし，効果不十分の際はcisapride 
10 mgを8時間ごとに静注，erythromycin 500 mgを
24時間ごとに静注を追加した。2日続けて胃残量が
200 ml以下になった時点で治療成功とし，6日間介入
まで治療を行った結果，患者背景には差はなく，治療
5日後の成功率は，電気鍼治療群が80％，薬物治療群
60％と有意差がなかったものの，48時間以内に胃残
量が200 ml以下になった症例は電気鍼治療群47％に
対し，薬物投与群20％（P＜0.05）と有意差を認め，
さらに経腸栄養投与量から胃残量を減じた栄養バラン
スは，電気鍼治療群で14名が増加したのに対し，薬
物治療群は7名の増加にとどまり（P＝0.014），有効
な経腸栄養投与が行え，さらに副作用はなかったと報
告した。
　現在のところ報告がRCT 1編しかなく，対象患者
数，疾患も限られているためエビデンスレベルは
unknown fieldとした。今後さらなる研究が報告され
ることが望まれる。

文　献

	 1)	P f ab F , W inha rd M , Nowak -Machen M , e t a l . 
Acupuncture in critically ill patients improves delayed 
gastric emptying: a randomized controlled trial. Anesth 
Analg 2011;112:150-5.

 

G. 血糖管理

1. 血糖目標値
CQ1：目標血糖値はいくつにすべきか？
A1：180 mg/dl以上の高血糖を呈した場合, 血糖値を
低下させるためにインスリン投与を開始する。血糖値
のコントロールを行う際には, 目標血糖値は180 
mg/dl以下とし, 血糖値を80〜110 mg/dlに維持する
強化インスリン療法は行わないことを強く推奨する。

（1A）（作成方法A）
解説：心臓外科ICUでの単独施設無作為化比較試験
は, 目標血糖値を80〜110 mg/dlとする強化インスリ
ン療法を行うことで, ICUでの死亡率が低下すること
を報告した1) 。引き続いて, 内科系ICUでICU滞在期
間が3日以上と見積もられた患者を対象とした無作為
化比較試験が行われたが, 強化インスリン療法の使用
で, 全患者群の死亡率は減少しなかった2) 。
　SSCG20083)が報告されて以降, 強化インスリン療法
に関するいくつかの無作為化比較試験4)〜6)とメタ解
析7),8)が報告された。これらの研究で強化インスリン
療法は, 重症低血糖（血糖値≦40 mg/dl）の発症頻度
を有意に上昇させたが4)〜8), 死亡率は減少させなかっ
た4),6) 。また, NICE-SUGAR trialでは, 強化インスリ
ン療法は90日死亡率を増加させた5) 。Friedrichのメ
タ解析では外科系・内科系いずれの集中治療患者を対
象とした場合でも, 強化インスリン療法は有益ではな
いと報告している7) 。
　血糖値180 mg/dl以上でインスリンプロトコルを開
始することや180 mg/dl以下を目標血糖値とすること
の 根 拠 は, NICE-SUGAR trialに 由 来 し て い る。
NICE-SUGAR trialは, ICU患者における血糖管理の
目標値を検証した無作為化比較試験のうち, 最大規模
の研究である。NICE-SUGAR trialのサブグループ解
析では, 強化インスリン療法が死亡率に与える影響
は，非糖尿病患者と糖尿病患者の間で有意差はなかっ
た（オッズ比；非糖尿病患者vs. 糖尿病患者，1.12 vs. 
1.21，P＝0.60）5) 。したがって，糖尿病患者であって
も強化インスリン療法の使用は推奨できず，180mg/
dl以下を目標血糖値とする。
　DIGAMI studyは，HbA1c 8％前後の心筋梗塞後患
者を対象とし, 目標血糖値198 mg/dl未満とする血糖
管理とインスリンを使用しない管理方法を比較検討し
た多施設無作為化比較試験である9) 。DIGAMI study
では, 目標血糖値198 mg/dl未満とする血糖管理を行
うことは, インスリンを使用しない場合と比較して1
年後死亡率を有意に低下させた。糖尿病患者は低血糖
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の発生率が高いため10),11)，重症化以前に血糖コント
ロールが不良な患者で低血糖のリスクが高いと判断し
た場合, 144〜180 mg/dlよりやや高めの198 mg/dl
未満を目標としても良い。
　海外では血糖値の単位として，mmol/lを用いる国
がある。1 mmol/l＝18 mg/dlであり, 上記の180, 
198 mg/dLは，10，11 mmol/lから算出されている。
血糖測定値の誤差は後述の通り大きいため, 血糖コン
トロールを行う際には，198 mg/dl未満ではなく200 
mg/dl未満など使用しやすい数値を使用してもよい。
患者の状態，重症度および医療者の判断によるが，重
症患者では，静脈栄養や持続経腸栄養によって栄養投
与される場合がある。この際のインスリン投与は，間
歇的投与と比較して，持続的静脈投与の方が低血糖や
血糖の変動が少なくなると考えられており，各ガイド
ラインでも推奨されている。間歇的経腸栄養投与が行
われている際には，間歇的インスリン投与の使用も考
慮する。
　通常の血糖管理と比べて, 人工膵臓を用いた持続血
糖管理は, 術後患者を対象とした研究において, 低血
糖の減少, インスリン使用量の減少, 在院日数の短縮, 
感染発生率の低下などが報告されている12),13) 。人工
膵臓の利用が可能な施設においては，報告を行った研
究施設と自身の施設における栄養療法・患者構成を比
較した上で，その使用を考慮しても良い。
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－269－

日本版重症患者の栄養療法ガイドライン

2. 血糖コントロール
CQ2：血糖値測定をどのようにすべきか？
A2：
1）�経静脈的インスリン療法を受けているすべての患

者は血糖値とインスリン投与量が安定するまで1〜
2時間ごとに，安定したのちは4時間ごとに，血糖
値を測定することを強く推奨する。（1C）（作成方
法C）

2）�毛細管血を使用した簡易血糖測定法は血液ガス分
析器による血糖測定と比較して測定誤差が大きく，
正確性に欠けるため，血液ガス分析器による血糖
測定の使用を強く推奨する。（1B）（作成方法C）

3）�血液ガス分析器による血糖測定でも測定誤差が生
じるため，適宜中央検査室での血糖測定を行い，
その正確性を確認することを強く推奨する。（1B）

（作成方法C）
解説：インスリン使用時に生じる危険な低血糖を避け
るためには，頻回の血糖測定を行う必要があるが，頻
回の血糖管理は煩雑であり，医療者が他の治療を行う
時間を減らしうる。過去の急性期血糖管理の研究では，
血糖値は少なくとも4時間ごとには測定されている。
NICE-SUGAR studyでの通常血糖管理群3,013名（目
標血糖値；144〜180 mg/dl）でも血糖値は少なくと
も4時 間 ご と に 測 定 さ れ て い た。 し か し，477名

（15.8％）において41〜70 mg/dlの中等度低血糖が少
なくとも1度は生じ，15名（0.5％）において40 mg/dl
以下の重度低血糖が少なくとも1度は生じていた。ま
た，これらの低血糖発生はいずれも死亡率増加と有意
に関連していた1) 。
　以上から，重症患者にインスリンを使用する際には，
血糖測定の間隔を4時間以上あけることは推奨できな
い。本ガイドラインでは，インスリンを使用している
重症患者では低血糖発生率の危険性が高いことを留意
し，少なくとも4時間ごとに血糖測定することを推奨
する。
　多くの重症患者の血糖測定では簡易血糖測定が選択
されるが, その測定値は不正確でしばしば高く見積も
られるため, 低血糖の発生を見逃す可能性がある。毛
細管血を使用した簡易血糖測定は, 血液ガス分析器に
よる血糖測定と比較して有意に測定誤差の発生率が高
い2) 。また，全血を用いた簡易血糖測定は，血液ガス
分析器による血糖測定と比較して有意ではないが測定
誤差の発生率が高い傾向がある2) 。よって，重症患者
における血糖管理は血液ガス分析器による血糖測定を
使用することが推奨される。しかし, 低血糖帯（血糖
値80 mg/dl以下）では，血液ガス分析器による血糖

測定においても有意に測定誤差の発生率が増加するた
め注意が必要であり，中央検査室での血糖測定（全血
ではなく血清を用いた測定）による再検を適宜行い，
その正確性を確認する必要がある。
　簡易血糖測定による血糖値の測定誤差は，採血部位
と測定器の種類以外にも，サンプルのヘマトクリット
や酸素分圧, 薬剤など様々な要因により影響を受け
る。特に血糖測定範囲を逸脱した患者3)，貧血を呈し
た患者4)，低血圧患者4)，カテコラミン使用中の患者5)

では，血糖値の測定誤差が大きくなりやすい。

文　献
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H. 経腸栄養療法中の患者管理

1. 胃管の位置確認
CQ-1： 留置された胃管の位置確認はどのように行う

か？
A-1：胃管を留置あるいは再留置した場合，X線によ
る確認を行うことを強く推奨する。（1D）（作成方法G）
＊アウトカムを評価した文献がないため構造化抄録は
作成しない。
解説：2,000件以上の胃管挿入を観察した報告1)では
1.3〜2.4％に胃管の位置異常を認め，その約半数は人
工呼吸管理中の患者であった。胃管の誤留置による合
併症は気胸が最も多く2)，国内外で死亡例が報告1),3)

されている。
　胃管先端の位置確認方法として，X線による胃管先
端の位置確認，吸引した排液のpH確認，気泡音の聴
診，呼気二酸化炭素の検出による確認方法がある。こ
のうちX線以外の確認方法は盲目的な確認方法であ
る。集中治療を受けている患者はX線撮影が容易な環
境にあるため胃管留置時と再留置時はX線による確
認を行うことを推奨する。

2. 胃内残量の管理
CQ2：経腸栄養を継続しても良い胃内残渣量は？
A2-1：胃内残量が500 ml以内であれば経腸栄養を中
断しないことを弱く推奨する。（2C）（作成方法A）
解説：SCCMとASPENの合同ガイドライン4）では胃
内残量250〜500 mlであれば経腸栄養の中断を見送
るべきとし，Canadian Clinical Practice Guidelines5)

では胃内残量500 mlを閾値とし，胃内残量が250〜
500 mlならば経腸栄養継続を許容するとしている。
　胃内残量をチェックした後の胃内残渣の対処として
胃内残量が250 mlまでならば胃内へ戻しても，破棄
しても高血糖や下痢，胃内容物排出遅延などの合併症
は変わらない6)ため，各施設の取り決めで行う。

3. 経腸栄養投与中の体位
CQ3： 気管挿管患者の経腸栄養投与中の体位はどの

ようにすべきか？
A3-1：経腸栄養中は30〜45°のセミファーラー位を
維持することを強く推奨する。（1C）（作成方法A）
A3-2：医師は経腸栄養中の患者に関する体位の指示
を明確に行うことを強く推奨する。（1C）（作成方法A）
解説：経腸栄養管理中に限らず，重症患者へのヘッド
アップを基本とした体位管理は最も経済的に負担の少
ない誤嚥予防対策である7)〜9)（D-4-1参照）。医師の指

示が明確化されることでより徹底した体位管理ができ
る10) 。

4. 経腸栄養の間欠投与と持続投与
CQ4： 経腸栄養は間欠投与と持続投与のどちらがよ

いか？
A4：重症患者への経腸栄養投与は可及的に持続投与
で行うことを強く推奨する。（1C）（作成方法A）
解説：誤嚥については有意差はないが，下痢などの合
併症が低い傾向が報告11),12)されている。特に，下痢
について持続的投与が有意に少ない13)（A-3-2参照）。
重症患者の誤嚥や下痢の発生は経腸栄養継続の支障と
なるため，可能であれば持続的投与が望ましい。

5. 経腸栄養投与の開放式システムと閉鎖式システム
CQ5： 経腸栄養投与法として開放式システムと閉鎖

式システムのどちらがよいか？
A5：開放式システムと閉鎖式システム両者いずれが
栄養剤の感染による下痢の予防に有効であるかを示す
十分な根拠がない。（unknown field, D）（作成方法G）
＊ガイドラインに取り上げられていない項目を新たに
作成するが，クオリティDの文献が1つしかないので，
構造化抄録は作成しない。
解説：経腸栄養投与システムには，ボトルからルート
を直接つなぎ投与する閉鎖式システムと，パッケージ
されたものを別の容器に移す開放式システムがある。
臨床では栄養剤の感染に基づく下痢の発生が懸念され
る。
　ICU入院患者に対し，閉鎖式システムと開放式シス
テムの使用を観察した2つの報告では両者の違いによ
る下痢発生率，エネルギー投与量，蛋白投与量に有意
差は認めていない14),15) 。そのため，いずれかを選択
するかは十分な根拠は存在しない。

6. 便失禁管理システム
CQ6： 経腸栄養管理中の激しい下痢に対して便失禁

管理システムを使うか？
A6：経腸栄養管理中の激しい下痢に対しては，便失
禁管理システムを使うことを弱く推奨する。（2D）（作
成方法G）
＊ガイドラインに取り上げられていない項目を新たに
作成するが，クオリティDの文献が2つしかないので，
構造化抄録は作成しない。
解説：便失禁管理システムの使用で，熱傷患者の尿路
感染率および軟部組織感染率が低下する16) 。重症患
者への失禁関連皮膚障害のスキントラブルの予防また
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は改善が報告17)されている。
　便失禁管理システムは制御困難な下痢に対して使用
する意義はあるが，十分な観察と監視のもと添付文書
の記載を遵守し，使用によるトラブルを回避しながら
使用する。

7. 栄養チューブの口径と誤嚥
CQ7： 栄養チューブは，誤嚥防止のために，可及的

に口径が小さいものを選択するか？
A-7：栄養チューブは，誤嚥防止のためには，可及的
に口径の小さなチューブを選択することを弱く推奨す
る。（2D）
　ただし，胃内残量を測定する場合には口径の太い
チューブが必要となる。（作成方法G）
＊ガイドラインに取り上げられていない項目を新たに
作成するが，文献は1つしかないので，構造化抄録は
作成しない。
解説：栄養チューブは口径がより小さいチューブが嚥
下に及ぼす影響が少なくなり18)，誤嚥の危険性が減
少する可能性がある。そのため8 Fr以下の栄養チュー
ブを選択することが望ましい。ただし，胃内残量を測
定する場合には口径の太いチューブが必要となる19) 。

8. 胃瘻の適応
CQ8： 長期間の経鼻経管栄養を必要とする患者に胃

瘻を造設するか？
A9：長期間の経鼻経管栄養を必要とする患者に対し，
胃瘻の造設をしないことを弱く推奨する。（2D）（作
成方法G）
＊ガイドラインに取り上げられていない項目を新たに
作成するが，クオリティDの文献しかない，評価アウ
トカムが一致しないことから，構造化抄録は作成しな
い。
解説：非重症患者のコホート研究20)では，PEG造設
30日後78％の患者が生存し，経鼻栄養チューブに比
べ，栄養チューブ自己（事故）抜去に関するトラブル
も少ない。また小規模なRCT21)ではあるが，早期胃
瘻を造設した患者は経鼻経管栄養法に比べ肺炎発症率
が少ないという報告がある。一方，脳卒中発症後の患
者 を 対 象 に 経 鼻 経 管 栄 養 と 胃 瘻（percutaneous 
endoscopic gastrostomy, PEG）を比較したFOOD 
Trial22)では6ヵ月後の機能的予後や死亡率はtube 
feeding群よりもPEG群で高く，早期のPEG造設を勧
めていない。これらの報告は対象患者（病態）が異な
り，結果の示す方向性も一致しないため，このCQに
対するAnswerを決定する充分な根拠がない。

I. 静脈栄養療法中の患者管理

1. 中心静脈カテーテル挿入時の感染防御
CQ1： 中心静脈カテーテル挿入時の感染防御に有効

な方法は？
A1：中心静脈カテーテルの挿入時に，マキシマムバ
リアプレコーションを実施することを強く推奨する。

（1A）（作成方法A）
解説：中心静脈カテーテルの挿入に際しては，挿入前
の手洗いの徹底，キャップ・マスク・滅菌ガウン・滅
菌手袋・大型滅菌ドレープを使用したマキシマムバリ
アプレコーション（maximal barrier precaution）を徹
底することでカテーテル関連血流感染（catheter-
related bloodstream infection）が低減23)〜26)するとさ
れている。さらにカテーテル挿入部位のクロルヘキシ
ジンによる消毒と大腿静脈留置の回避，不要な中心静
脈カテーテルの抜去を組み合わせて行うことで感染率
は低下する25) 。中心静脈カテーテルの感染管理に関
して米国CDCガイドライン27)にまとめられているの
と同様に，挿入手技や管理によって感染率を低減でき
る可能性が高いため，マキシマムプリコーションを含
めた感染対策の実施を強く推奨する。

2. 中心静脈カテーテルの留置部位の選択
CQ2： 中心静脈カテーテル挿入部位はカテーテル感

染発生に影響するか？
A2：中心静脈カテーテル関連血流感染（catheter-
related bloodstream infection）の発生率は，マキシマ
ムプリコーションを行えば内頸静脈，鎖骨下静脈，大
腿静脈のどの部位を選択しても変わらない。（2B）（作
成方法A）
解説：大腿静脈への中心静脈カテーテルの留置は鎖骨
下静脈や内頸静脈に比べ血流感染率が高く28),29)，内
頸動脈は鎖骨下静脈に比べ血流感染が多い傾向30)が
示されていたが，中心静脈カテーテルの細菌定着と感
染率に差がない報告31)や細菌定着は鎖骨下静脈で少
ないが感染率に差がないという報告32)がある。また
近年のメタ解析33)ではいずれのアクセスにおいても
カテーテル関連血流感染率に差はみられなかった。中
心静脈カテーテル留置に際してはマキシマムプリコー
ションを実施し，気胸などの合併症によるリスクが少
なく，かつ実施者の慣れた部位を選択すべきである。

3. 静脈カテーテルの交換
CQ3：静脈カテーテルの交換時期は？
A3：中心静脈カテーテルはカテーテル血流関連感染
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が疑われる場合のみ交換する。末梢静脈カテーテルは
点滴漏れや感染など臨床的に問題がない限り，72〜
96時間ごとの交換はしない。（2C）（作成方法A）
解説：中心静脈カテーテルの交換時期について，交換
時期を決め定期的に交換してもカテーテル血流関連感
染の発生率に差は認めない。
　末梢静脈カテーテルについては96時間以降の交換
でも静脈炎の発生率に差はない34)〜36) 。中心・末梢
静脈カテーテルの交換については米国CDCガイドラ
イン27)の勧告に準ずる。
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第3章　栄養管理の実際：小児

A. 栄養療法の必要性

1. 栄養投与の必要性
CQ1：栄養不良の予後への影響と対処方法は？
A1：
1）�栄養不良は予後に影響する可能性がある。（2C）（作

成方法F-1）
2）�し か し， 対 処 方 法 に つ い て は 未 解 決 で あ る。
（unknown field, C）（作成方法F-1）
解説：小児入院患者における，栄養不良は，入院期間
や病状経過に関わる1),2) 。重症病態に陥った小児の栄
養不良の割合は近年大きく変化はしていない3),4) 。栄
養不良と臨床転帰の関係について，Leiteは身体計測
による栄養評価を行い，栄養不良群における死亡率は
有意に高値であったとしている2) 。また近年行われた，
小児集中治療室に入室した2歳以上の患児（385例）の
前向き検討では，栄養不良により，人工呼吸管理日数
の有意な増加を認めたとされている5) 。
　ICUに入室している小児患者では，手術や感染症，
臓器障害などによりその代謝状態は大きく変動し，経
時的に変化する。この期間に栄養投与を行わなければ
栄養状態は不良に傾くため，正常な生理的応答や免疫
反応の低下を招き，臨床経過に悪影響を及ぼす可能性
がある。小児重症病態ではエネルギー投与量の不足と
過剰がともによく認められるため，適切な栄養評価と
栄養投与量，投与方法の決定を目指すことが良好な臨
床経過の一助となる。また，小児においては，短期間
であれICU滞在中の十分な栄養投与は成長を加味す
れば重要なことである。しかし，小児集中治療領域に
おける栄養不良に対する対処法については，質の高い
エビデンスは不足しており，未解決の領域が多い。本
項目はASPEN/SCCM 2009で扱われている。

B. 栄養評価

1. 栄養評価の必要性
CQ1：栄養評価はどのように行うか？
A1-1：ICU入室前および，入室後経時的な栄養評価
を行うことを弱く推奨する。（2D）（作成方法F-1）
A1-2：個々に栄養投与計画を作成することを弱く推
奨する。（2D）（作成方法F-1）

2. 栄養評価指標の有無
CQ2：客観的な栄養評価指標として何を使うか？
A2：客観的な栄養評価指標はない。（unknown field, 
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D）（作成方法F-1）
解説：重症病態に陥った小児では，病状経過の間に栄
養評価を行うことが望ましい。栄養評価において身体
計測は最も身近で，定量化できる指標である2),6) 。体
重測定は小児における栄養状態の指標として価値ある
ものであるが，ICU在室中においては輸液療法，利尿
薬の使用など，体液量に影響を及ぼす因子を考慮した
うえで解釈する必要がある。栄養評価としての身体計
測をどの頻度で行うのがよいかについて検討された報
告はなく，施設により慣習的に行われていると考えら
れる。また，日本においては健常小児における上腕周
囲長（AC），上腕筋周囲長（AMC），上腕三頭筋部皮
下脂肪厚（TSF）の基準値がなく，個人の経時的な栄
養評価として使用可能である。窒素出納や安静時エネ
ルギー消費量も栄養評価の一環として使用できるが，
その解釈は難しい。前述のように栄養不良は臨床転帰
に影響を及ぼす可能性があり，予定入室例の入室前を
含め，経時的に栄養評価を行うことはICU入室患児
にとって重要と考えられる。栄養評価に使用される血
液検査項目の中で，アルブミンは大きな体内プールと
長い半減期（14〜20日）を持っており，代表的な栄養
評価指標として用いられている。しかし，重症病態に
おいては，アルブミン製剤の投与，脱水や輸液などに
よる循環血液量の増減や肝機能障害により影響を受け
るため，血清アルブミン濃度は栄養指標として使用で
きない。プレアルブミン（トランスサイレチン）は，
肝臓で合成され安定して血中に存在する糖蛋白であ
る。半減期は24〜48時間であり，アルブミンと比し
短く，比較的短期の蛋白栄養指標（rapid turnover 
protein, RTP）として，トランスフェリンとレチノー
ル結合蛋白とともによく用いられる7) 。しかし，重症
病態においては，侵襲への代謝応答のなかで肝臓にお
ける蛋白合成の優先順位が変化し，アルブミンやプレ
アルブミンの合成は低下するので8)，単純に栄養評価
としては使用できない9) 。なお，本項目はASPEN/
SCCM 2009で扱われている。

C. エネルギー投与量

1. 栄養消費量の推定
CQ1：エネルギー消費量はどのように推定するか？
A1：間接熱量計を用いてエネルギー消費量を計測し，
なければ予測計算式を使うことを弱く推奨する。（2C）

（作成方法F-1）

2. 栄養投与量の決定
CQ2：エネルギー投与量の決定はどのように行うか？

A2：至適エネルギー投与量に関する十分なエビデン
スはない。（unknown field, C）（作成方法F-2）
解説：手術，外傷やその他侵襲によりエネルギー必要
量は大きく変化し，侵襲の大きさや，期間などに左右
されるが，一般的に異化の応答が引き起こされる。血
清中のインスリン拮抗ホルモンの上昇により，インス
リン抵抗性が誘発され，現状の代謝ストレス応答に必
要なエネルギーや必須基質を提供すべく体内貯蔵蛋白
や脂肪の異化が起こる10) 。ICUで人工呼吸管理下の
患児では，病態や状況により様々な代謝状態が生じる
が，早期には代謝亢進となる傾向にある11) 。重症熱
傷患児では，受傷後大きく代謝亢進に傾き，標準的な
計算式を用いた推測の安静時エネルギー消費量

（resting energy expenditure, REE）は，実測のREE
を下回る12) 。この期間に適切なエネルギー供給を行
うことができない場合，危険な量の徐脂肪体重喪失に
より，栄養不良状態をさらに悪化させる可能性がある。
小児集中治療領域において低エネルギーの栄養投与が
臨床転帰に悪影響を及ぼすという決定的な根拠は存在
しないが，Larsenら13)は小児開心術後での低エネル
ギーの栄養投与はICU在室日数や人工呼吸管理日数
を延長させたと報告している。一方，鎮静薬を投与さ
れ人工呼吸管理中の重症病態の患児では，活動の低下
や一時的な成長停止により，真のエネルギー消費量は
逆に少なくなっている可能性がある。この場合，健常
な小児を想定して作られたエネルギー推定量計算式を
用い，さらに侵襲を加味してエネルギー投与量を決定
した場合，過剰投与につながる可能性がある14) 。過
剰投与は，二酸化炭素産生増加をもたらし人工呼吸か
らの離脱を妨げる，脂肪肝や胆汁鬱滞による肝機能障
害，高血糖と関連する感染性合併症の増加などを介し，
人工呼吸期間やICU在室日数の増加など有害な結果
をもたらす15)〜17) 。よってICU在室の幅広い小児患
者群に画一的に推測式で計算されたREEや侵襲因子
をそのまま適用することは，安易で不正確になる恐れ
がある18),19) 。以上より，これら重症病態に陥った小
児患者のエネルギー消費量の測定に関しては，間接熱
量計によるREEの測定が望ましい。さまざまな重症
病態の小児で，間接熱量計によるREE測定が可能と
の報告がある20)〜24) 。ただし，機材は高価であり，
日常的に使用するのは困難である。
　重症病態に陥った小児への適切なエネルギー投与量
に関してはほとんど検討されていない。推奨されるエ
ネルギー投与量に関しては今後の研究が待たれる。
　なお，本項目はASPEN/SCCM 2009で扱われてい
る。
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D.  三大栄養素（多量栄養素）：炭水化物，蛋白質，脂質

1. 三大栄養素の投与量
CQ1：炭水化物，蛋白質，脂質の投与量は？
A1：それぞれの各投与量を推奨する十分なエビデン
スはない。（Unknown field, C）（作成方法F-2）
解説：エネルギー投与量の推奨はできないこともあ
り，炭水化物，蛋白質，脂質のいわゆる三大栄養素の
推奨投与量も同様に明確な結論はない。
　グルコースは脳をはじめとするエネルギー基質とし
て最も重要であるが，貯蔵グリコーゲンの量は限られ
ており，侵襲時には容易に枯渇して糖新生が必要とな
る。ただ，この時期に外因性の糖質を投与しても糖新
生を抑制することはできず，結果的には高血糖を引き
起こす。
　重症病態や，手術侵襲後では蛋白の異化と代謝が亢
進する。蛋白代謝の亢進によりアミノ酸が継続的に供
給され，蛋白合成に使用される。すなわち，骨格筋か
ら肝臓や創傷部位，また，免疫応答に関わる組織にア
ミノ酸の再分配が行われる。これらは，侵襲時の生理
学的応答を最大限にする反応といえる。異化と合成は
共に亢進するが，優勢なのは異化である。よって蛋白
平衡は負となり，骨格筋消耗，体重減少，免疫機能不
全に至る。乳児では術後，蛋白分解が25％上昇し，
敗血症を併発すると尿中窒素排泄は増加する25),26) 。
重症病態において蛋白質（アミノ酸）の投与は，創傷
治癒や免疫応答のために必要と考えられる。ただし，
腎機能や肝機能障害が存在するときには，過剰な蛋白
投与は避けるべきである。4〜6 g/kg/dayという高
蛋白投与下では，高窒素血症，代謝性アシドーシス，
および神経発達異常といった有害事象が認められてい
る27) 。アミノ酸投与に関する推奨投与量に関して，
ASPENのガイドライン28)では，0〜2歳では2〜3 g/
kg/day，2〜13歳では1.5〜2 g/kg/day，13〜18歳
では1.5 g/kg/dayの蛋白投与が必要であるとの記載
があるが，これらは根拠に乏しい専門家の意見である。
乳児集中治療患者を対象として，標準的なミルクに比
し，蛋白および，1 mlあたりのエネルギー量を上げ
た経腸栄養剤の投与効果についての報告があり，窒素
バ ラ ン ス の 有 意 な 改 善 を 認 め た と さ れ る29),30) 。
Botránら31)は1ヵ月から16歳までの小児41名におい
て，標準的な経腸栄養剤に比し，蛋白質のみを強化し
た経腸栄養剤の投与効果について検討を行い，有意な
レチノール結合蛋白の上昇を認めたと報告している。
これらの報告は窒素バランスやその他栄養パラメータ
の改善に焦点を絞っており，ICUでの転帰については

記載がない。よって，このような蛋白を増量した経腸
栄養が小児集中治療において有益であるか否かについ
ては，さらなる検討が必要といえる。
　脂質に関しても，糖や蛋白質と同様に，侵襲により
代謝は亢進する32) 。小児においても重症病態では脂
質酸化率が高くなることが報告されている33) 。この
ことから脂質は重要なエネルギー源となっていること
が示唆される。小児では，貯蔵脂肪量に限界がある中
で脂肪利用の必要性が増すため，補充がない状況では
必須脂肪酸欠乏に陥りやすい。脂肪乳剤を重症病態の
小児に投与すると，必須脂肪酸欠乏に陥るリスクを低
下させ，二酸化炭素産生増加が抑制できる34) 。重症
病態の小児においてどのように脂肪乳剤を投与したら
よいかに関する根拠は存在しない。ASPENガイドラ
インでは1 g/kg/dayから投与開始し，血中トリグリ
セリド濃度をモニタリングしながら増量する（2〜4 
g/kg/day）としている。

E. 栄養投与ルート

1. 栄養投与ルートの決定
CQ1：経腸栄養，静脈栄養どちらを選択するか？
A1-1：腸管が機能しているならば経腸栄養を行うこ
とを弱く推奨する。（2D）（作成方法F-1）
A1-2：経腸栄養施行上の障害を取り除くことを弱く
推奨する。（2D）（作成方法F-1）

2. 経腸栄養の投与ルートの選択
CQ2： 経腸栄養の投与ルートの選択（経口，経胃，経

腸）はどのように行うか？
A2-1：早く目標エネルギー量に到達させたい場合，
経胃投与よりも経空腸投与（幽門後投与）を行うこと
を弱く推奨する。（2B）（作成方法F-1）
A2-2：胃食道逆流や，胃排泄遅延を認める場合には
経空腸投与（幽門後投与）を行うことを弱く推奨する。

（2D）（作成方法F-1）
解説：栄養をどのような経路で投与するかは，重要な
選択である。消化管機能が正常である場合には，経腸
栄養が望ましい。経腸栄養は静脈栄養に関連した感染
のリスクが加わることなく，費用効率も良い方法であ
る35) 。小児領域では至適な栄養投与経路に焦点を当
てたRCTは行われていないが，経腸栄養はこれまで
も様々な重症病態に陥った小児に対し施行できてい
る36),37) 。また近年行われた大規模な前方視的コホー
ト的研究では経腸栄養でのエネルギー投与量が目標
値に近いほど60日死亡率が低いことが報告されてい
る38) 。よって「腸管は使用できるならば経腸栄養を施
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行すべき」という原則は小児ICU患者においても適用
可能と思われる。
　静脈栄養は経腸栄養のみでは目標エネルギー投与量
に到達できない場合に施行される。その至適開始時期
や投与量については，成人領域でも定まっておらず，
小児においては不明である。
　経腸栄養は，処置や人工呼吸離脱に関連してしばし
ば中断を余儀なくされる。Tarlorら39)は，小児集中
治療室に3日以上入室した患児について栄養投与実施
状況を検討し，およそ6割が入室後24時間以内に経腸
栄養が施行されるも，処置などで264回中断されたと
報告している。一方，Lyonsらは，抜管前後で経腸栄
養剤の幽門後投与を継続しても，誤嚥など呼吸および
消化管合併症は増加せず，より高い割合で必要エネル
ギー量を投与できたと報告している40) 。医療者が経
腸栄養の中断を認識し，可及的速やかに再開すること
は，小児重症病態での経腸栄養施行において重要であ
る。
　ICUで経腸栄養を受ける小児において，経胃投与は
簡便であり，本邦の小児集中治療室においても広く用
いられている。投与方法に関して，Hornらは間欠投
与と持続投与について検討を行い，消化管合併症の発
生について有意な差を認めなかったとされる41) 。経
空腸（幽門後）投与は持続投与が原則であり，間欠投
与はダンピング症候群の発症リスクにも関わるので通
常は行わない。Meertら42)はICU入室小児患者にお
いて経胃持続投与群と経空腸持続投与群とを比較する
RCTを行い，目標エネルギー量の到達は経空腸投与
群で有意に早かったものの，ICU在室日数や人工呼吸
管理日数には差を認めなかった。現時点では，「ICU
における臨床転帰の改善」というよりは「目標エネル
ギー量投与達成」という観点において経幽門後投与が
有利といえる。幽門後への留置成功率を上げるための
様々な工夫が報告されているが43),44)，経鼻空腸チュー
ブの留置は容易でない。各施設における実施状況（慣
れ）や，臨床転帰に与える影響の乏しさ，データの少
なさ，を加味すれば，ルーチンに推奨するに至らない。
胃食道逆流が明らかである病態や，胃排泄遅延が存在
するために経胃投与が困難な場合には，経空腸（幽門
後）投与を試みてよい。
　なお，本項目はASPEN/SCCM 2009で扱われてい
る。

F. 免疫調整経腸栄養剤

1. 免疫調整経腸栄養剤 : immuno-modulating diet

CQ1：免疫調整経腸栄養剤の投与を行うか？

A1：免疫調整経腸栄養剤を投与しないことを弱く推
奨する。（2B）（作成方法F-2）
解説：アルギニン，グルタミン，核酸，ω-3脂肪酸，
セレン，亜鉛などを一部または複数含むものを総称し
て免疫調整経腸栄養剤（immuno-modulating diet）と
呼ぶ。これらは，成人領域を中心に炎症反応のコント
ロールや感染性合併症の減少を期待して使用されてき
た。しかし，過去の報告では，上記の栄養素が単独あ
るいは複数組み合わされて，さまざまな患者群に投与
されていることもあって，一定の結果や評価を導き出
せていない。Briassoulisら45)は小児集中治療室に5日
以上の入室が見込まれる人工呼吸管理下の患児50人
について盲検化RCTを行った。介入群はアルギニン，
グルタミン，抗酸化物質（亜鉛，ビタミンE，βカロ
テン，銅，セレン）およびω-3脂肪酸を含む経腸栄養
剤を投与したが，ICU在室日数，死亡率，人工呼吸管
理日数，感染性合併症発症率には有意差をみとめず，
下痢の発症が高い傾向にあった。同じ研究者らは，敗
血症性ショック46)および重症頭部外傷47)の小児患者
に対してimmuno-modulating dietを投与したが，炎
症系サイトカイン類の有意差を認めたものの，死亡率，
ICU在室日数には差を認めなかったと報告している。
Albersら48)は，小児消化器手術術後患児についてグ
ルタミン輸液が臨床転帰に与える影響についてRCT
を行った。0.4 g/kgのアラニルグルタミン輸液を添加
したTPNの施行は，合併症を増やさなかったが，有
意な臨床転帰改善は得られなかった。Carcilloら49)は，
72時間以上小児集中治療室に在室する見込の患児293
名を対象とし，介入群には亜鉛，セレン，グルタミン，
およびメトクロプラミドを添加した栄養投与を行い，
対照群はプラセボを投与する多施設RCTを行った。
全体では2群間に感染性合併症に差を認めなかった
が，臓器移植やAIDSなど免疫不全状態のサブグルー
プでは感染性合併症の発症は有意に低かった。その他，
非常に小規模の報告50)や，後方視的な検討51)が散見
されるも，重症病態の小児において免疫調整経腸栄養
剤の投与を推奨する明確な根拠はないと結論できる。

G. 血糖管理

1. 血糖の目標値
CQ1：血糖値の目標値はどのように設定するか？
A1：215 mg/dl以下を目標とし，強化インスリン療
法は行わないことを強く推奨する。（1A）（作成方法G）

（Table 3G-1）
解説：小児重症病態において，高血糖は成人と同様に
しばしば認められ，後方視的検討では，予後不良に関
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連することが示されている52)〜54) 。高血糖に対して，
インスリンを用いて厳格に血糖値を管理すること

〔tight glycemic control（TGC），もしくはintensive 
insulin therapy（IIT）〕で，ICUにおける臨床転帰を改
善させる報告は成人領域を中心に報告されてきた。
Vlasselaersら55)は小児集中治療室入室患児700例に
ついて厳格な血糖管理（1歳未満50〜80 mg/dl，1歳
以上70〜100 mg/dl）を行った結果，IIT群で30日死
亡率の低下とICU在室日数の減少を認めたと報告し
た。さらに，新生児心臓手術のサブグループにおいて
はIITが心筋逸脱酵素やカテコラミン使用量の有意な
低下に繫がったとした56) 。ただし，同検討ではIIT群
で25％に低血糖を認めている（その後の検討57)で，両
群間に神経学的所見や知能テストにおいて差はなかっ
たとしている）。Framら58)は，小児熱傷患者20名に
対して厳格な血糖管理（IIT群は血糖80〜110 mg/dl
にコントロール，対照群は215 mg/dl以下に血糖をコ
ントロール）を行い，受傷後21日目で対照群において
認められた基礎代謝量の上昇がIIT群では認めず，ま
たインスリン感受性が改善したと報告した。一方，
Agusら59)は0〜36ヵ月の小児心臓手術後980名での
IIT（80〜110 mg/dlに血糖値をコントロール）の有用
性検討を行い，死亡率，人工呼吸管理日数，ICU在室
日数，感染性合併症発症率に差を認めなかったと報告
しており，また心臓手術以外の病態を含む小児におい
ても同様に否定されている60) 。以上を加味すれば，
小児集中治療患者でのIITの臨床的評価は定まってい
ないとするのが妥当である。
　上記の小児における大規模検討において，対照群の
血糖が215 mg/dlを超える場合に，インスリンの投与
が行われている。逆にいえば，この値以下では，血糖
値に関して積極的な介入を行っていないことになる。
よって，現在の段階では，血糖値の目標として215 
mg/dl以下とすることに，大きな問題はないものと考
える（Table 3G-1参照）。

H. 経腸栄養投与プロトコール，チーム医療

1.  経腸栄養投与プロトコール，チーム医療（NST）の
意義

CQ1： 経腸栄養プロトコールやチーム医療の意義は
何か？

A1：より早く目標エネルギー投与量に達する手段と
して，栄養サポートチーム（nutrition support team, 
NST）の介在や，積極的な経腸栄養プロトコールの使
用を弱く推奨する。（2D）（作成方法F-1）
解説：小児重症病態における栄養投与経路はさまざま

であり，水分制限や循環動態の不安定さなど，栄養投
与を妨げる要因も多い。本邦においてもNSTは定着
しつつあり，病院内外での栄養サポートと栄養療法に
関する合併症の減少，および入院期間の短縮とそれに
伴う医療費の節減などが報告されている61) 。ただ，
小児集中治療における患児の転帰に及ぼす影響は明ら
かでない。Gurgueriaら62)はPICU入室患者に対する
後方視的コホート研究を行った。NSTの関与度合い
は経腸栄養実施率の上昇や静脈栄養実施率の減少に関
連し，経腸栄養施行日数が在室日数の半分を超える患
児では死亡リスクが低かったと報告した。一方，
Lambeら63)の後方視的コホート研究では，目標エネ
ルギー量や蛋白量に達する時間に関して，NST導入
前後で差を認めなかったとされる。
　重症病態の小児において栄養投与プロトコールが早
期経腸栄養を行うために有効な可能性はある64) 。
Petrillo-Albaranoら65)は，経腸栄養プロトコールに関
する前向き検討を行い，目標エネルギー量到達までの
時間の有意な減少と下痢や便秘など消化管合併症の減
少を認めたと報告している。これらの検討は，早期の
経腸栄養の確立に様々な工夫が有益であることを示唆
している。
　なお，本項目はASPEN/SCCM 2009で扱われてい
る。
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Inclusion Exclusion JADAD Outcome

Title Author Reference 参考文献
番号

PMID or 
d.o.i

発表年 施設数 患者数 対象:年齢 対象疾患 Inclusion 
criteria

除外項目：
BMI

腎機能に関
する除外項

目

肝機能に
関する除
外項目

Exclusion 
criteria

無作為
化＊

盲検化＊2 脱落患者
の記載＊3

介入 死亡率 感染症発
症率

在院日数 ICU在室
日数

消化管合
併症（消
化管不耐

症状）

合併症 その他結果

Neurocognitive 
development of 
children 4 years 
after critical illness 
and treatment with 
tight glucose control: 
a randomized 
controlled trial

Mesotten 
D

JAMA
2012;308: 
1641-50.

57） 23101118 2012 1 700 16歳以下 心臓手術後，
その他外科
手術後
外傷，神経
学的異常
感染症，臓
器移植後

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 動脈ライン
が留置され
ていない。
24時間以内
にICUを退
室する。
蘇生処置を
行わない。
その他，集
中治療医が
不適と思わ
れた場合。

2 0 1 TGC群 （血糖を新生児
では50～ 80 mg/dl，以
外 の 小 児 で は70～ 110 
mg/dlにコントロール）, 
CIT群 （215 mg/dl以上
を2回以上記録した時に
インスリン投与し，180 
mg/dl以下になると投
与中止）
血糖測定15分ごと
3～ 4年後の神経学的予
後を調査，TGCを受け
た群と対照群で差を認
めるか検討した。

記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 記載なし TGC群は対
照群と比し
各テストに
おいて有意
差を認めな
かった。

TGC群はPICU入
室患児の神経学的
予後を悪化させな
い。

Tight glycemic 
control versus 
standard care after 
pediatric cardiac 
surgery

Agus MS N Engl J 
Med.
2012;367: 
1208-19.

59） 22957521 2012 2 980 0～ 36か月 心臓手術後 PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 糖尿病。
適切な血管
内カテーテ
ルが留置さ
れていない
症例。

2 0 1 TGC群は80〜110 mg/
dlにコントロール。対
照群は200〜300 mg/dl
の血糖値が持続するも
しくは，尿糖が検出さ
れたときにインスリン
を投与する。

両群間に
有意差
なし

両群間に
有意差
なし

両群間に
有意差
なし

両群間に
有意差
なし

記載なし TGC群は低
血糖発症率
は
有意に高値
であった

（19%）

Tight glycemic 
control
protects the 
myocardium
 and reduces 
inflammation
 in neonatal heart 
surgery

Vlasselaers 
D

Ann 
Thorac 
Surg 
2010;90: 
22-9.

56） 20609741 2010 1 14 新生児期 心臓手術術
後

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 2 0 0 IIT群 （ 血 糖 を50～ 80 
mg/dlに コ ン ト ロ ー
ル），CIT群 （215 mg/
dl以上を2回以上記録し
た時にインスリン投与
し，180 mg/dl以下にな
ると投与中止）

両群とも
0％死亡症
例なし

記載なし IIT群平
均10日，
CIT群13
日
有意差な
し

IIT群平
均7日，
CIT群9
日
有意差な
し

記載なし 記載なし TGC群は有意にト
ロポニンⅠ, heart 
fatty acid binding 
protein, BNPは低
値であった。カテ
コラミン必要量は
よ り 少 な か っ た。
IL-6,8，CRPな ど
は有意に上昇が抑
えられた。

Intensive insulin 
therapy improves 
insulin sensitivity 
and mitochondrial 
function
 in severely burned 
children

Fram RY Crit Care 
Med 
2010;38: 
1475-1483.

58） 20400899 2010 1 20 4歳以上18
歳以下

40％以上の
熱傷

記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 1 0 1 Intensive群は血糖80～
110 mg/dlにコントロー
ル，conventional群は
215 mg/dl以下に血糖を
コントロールした。

両群とも
0％死亡症
例なし

記載なし 記載なし 記載なし 記載なし なし IIT群において受
傷21日目の基礎代
謝量の上昇が認め
なかった。ミトコ
ンドリア活性は有
意に上昇した。イ
ンスリン感受性も
対 照 群 と 比 し 高
かった。

Intensive insulin 
therapy for patients 
in pediatric intensive 
care: prospective, 
randomized 
controlled study

Vlasselaers 
D

Lancet. 
2009;373: 
547-556.

55） 19176240 2009 1 700 16歳以下 心臓手術後，
その他外科
手術後
外傷，神経
学的異常
感染症，臓
器移植後，

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 動脈ライン
が留置され
ていない。
24時間以内
にICUを退
室する。
蘇生処置を
行わない。
その他，集
中治療医が
不適と思わ
れた場合。

2 0 1 IIT群 （血糖を新生児で
は50～ 80 mg/dl，以外
の 小 児 で は70～ 100 
mg/dlにコントロール）, 
CIT群 （215 mg/dl以上
を2回以上記録した時に
インスリン投与し，180 
mg/dl以下になると投
与中止）
血糖測定15分ごと

IIT群9例
（2.6%），
CIT群20
例（5.7%）
IIT群が有
意に低い

IIT群102
例

（29.2%），
CIT群129
例

（36.8%）
IIT群で有
意に
低い

記載なし IIT群
5.51日，
CIT群
6.15日
IIT群で
有意に
低い

記載なし IIT群で87
例（25%）に
低血糖を認
めた。
CIT群は5
例（1%）に低
血糖を認め
た

A randomized trial 
of hyperglycemic 
control in pediatric 
intensive care.

Macrae D N Engl J 
Med 2014; 
370:107-
18.

60） 24401049 2014 13 1369 16歳以下 12時間以上
人工呼吸管
理および循
環作動薬使
用

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 糖尿病。
治療終了。
他の研究に
エントリー
さ れ て い
る。

2 0 1 TGC群 （血糖を小児で
は72～ 126 mg/dlにコ
ン ト ロ ー ル ）, CIT群 

（216 mg/dl以上の血糖
が2回以上記録されたと
きにでインスリン投与
を行い，180 mg/dl以下
で中止する）。

TGC群35
例（5.1%），
CGC群34
例（5.0%）
有意差な
し

血流感染
発生率：
TGC群38
例

（5.5％），
CGC群43
例（6.4%）
有意差な
し

TGC群
16.4±0.3
日，CGC
群16.7±
0.4日
有意差な
し

TGC群
6.5±0.2
日，CGC
群7.0±
0.2日
有意差な
し

記載なし TGC群で51
例（7.3%）に
低血糖を認
めた。
CGC群は10
例（1.5%）に
低血糖を認
め，TGC群
で有意に多
く認められ
た

＊；適切な無作為化＝2，記載があるが不明瞭＝1，記載なし＝０
＊2；Double blind=2，Single blind=1，non-blind or 記載なし＝０
＊3；研究途中の脱落患者に関する情報あり（脱落者なしという情報でもよい）＝1，脱落患者に関する情報なし＝0
JADAD, JADAD scale; TGC; tight glucose control; IIT, intensive insulin therapy; BMI, body mass index.

Table 3G-1(1)　小児の血糖値の構造化抄録
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Inclusion Exclusion JADAD Outcome

Title Author Reference 参考文献
番号

PMID or 
d.o.i

発表年 施設数 患者数 対象:年齢 対象疾患 Inclusion 
criteria

除外項目：
BMI

腎機能に関
する除外項

目

肝機能に
関する除
外項目

Exclusion 
criteria

無作為
化＊

盲検化＊2 脱落患者
の記載＊3

介入 死亡率 感染症発
症率

在院日数 ICU在室
日数

消化管合
併症（消
化管不耐

症状）

合併症 その他結果

Neurocognitive 
development of 
children 4 years 
after critical illness 
and treatment with 
tight glucose control: 
a randomized 
controlled trial

Mesotten 
D

JAMA
2012;308: 
1641-50.

57） 23101118 2012 1 700 16歳以下 心臓手術後，
その他外科
手術後
外傷，神経
学的異常
感染症，臓
器移植後

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 動脈ライン
が留置され
ていない。
24時間以内
にICUを退
室する。
蘇生処置を
行わない。
その他，集
中治療医が
不適と思わ
れた場合。

2 0 1 TGC群 （血糖を新生児
では50～ 80 mg/dl，以
外 の 小 児 で は70～ 110 
mg/dlにコントロール）, 
CIT群 （215 mg/dl以上
を2回以上記録した時に
インスリン投与し，180 
mg/dl以下になると投
与中止）
血糖測定15分ごと
3～ 4年後の神経学的予
後を調査，TGCを受け
た群と対照群で差を認
めるか検討した。

記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 記載なし TGC群は対
照群と比し
各テストに
おいて有意
差を認めな
かった。

TGC群はPICU入
室患児の神経学的
予後を悪化させな
い。

Tight glycemic 
control versus 
standard care after 
pediatric cardiac 
surgery

Agus MS N Engl J 
Med.
2012;367: 
1208-19.

59） 22957521 2012 2 980 0～ 36か月 心臓手術後 PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 糖尿病。
適切な血管
内カテーテ
ルが留置さ
れていない
症例。

2 0 1 TGC群は80〜110 mg/
dlにコントロール。対
照群は200〜300 mg/dl
の血糖値が持続するも
しくは，尿糖が検出さ
れたときにインスリン
を投与する。

両群間に
有意差
なし

両群間に
有意差
なし

両群間に
有意差
なし

両群間に
有意差
なし

記載なし TGC群は低
血糖発症率
は
有意に高値
であった

（19%）

Tight glycemic 
control
protects the 
myocardium
 and reduces 
inflammation
 in neonatal heart 
surgery

Vlasselaers 
D

Ann 
Thorac 
Surg 
2010;90: 
22-9.

56） 20609741 2010 1 14 新生児期 心臓手術術
後

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 2 0 0 IIT群 （ 血 糖 を50～ 80 
mg/dlに コ ン ト ロ ー
ル），CIT群 （215 mg/
dl以上を2回以上記録し
た時にインスリン投与
し，180 mg/dl以下にな
ると投与中止）

両群とも
0％死亡症
例なし

記載なし IIT群平
均10日，
CIT群13
日
有意差な
し

IIT群平
均7日，
CIT群9
日
有意差な
し

記載なし 記載なし TGC群は有意にト
ロポニンⅠ, heart 
fatty acid binding 
protein, BNPは低
値であった。カテ
コラミン必要量は
よ り 少 な か っ た。
IL-6,8，CRPな ど
は有意に上昇が抑
えられた。

Intensive insulin 
therapy improves 
insulin sensitivity 
and mitochondrial 
function
 in severely burned 
children

Fram RY Crit Care 
Med 
2010;38: 
1475-1483.

58） 20400899 2010 1 20 4歳以上18
歳以下

40％以上の
熱傷

記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 記載なし 1 0 1 Intensive群は血糖80～
110 mg/dlにコントロー
ル，conventional群は
215 mg/dl以下に血糖を
コントロールした。

両群とも
0％死亡症
例なし

記載なし 記載なし 記載なし 記載なし なし IIT群において受
傷21日目の基礎代
謝量の上昇が認め
なかった。ミトコ
ンドリア活性は有
意に上昇した。イ
ンスリン感受性も
対 照 群 と 比 し 高
かった。

Intensive insulin 
therapy for patients 
in pediatric intensive 
care: prospective, 
randomized 
controlled study

Vlasselaers 
D

Lancet. 
2009;373: 
547-556.

55） 19176240 2009 1 700 16歳以下 心臓手術後，
その他外科
手術後
外傷，神経
学的異常
感染症，臓
器移植後，

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 動脈ライン
が留置され
ていない。
24時間以内
にICUを退
室する。
蘇生処置を
行わない。
その他，集
中治療医が
不適と思わ
れた場合。

2 0 1 IIT群 （血糖を新生児で
は50～ 80 mg/dl，以外
の 小 児 で は70～ 100 
mg/dlにコントロール）, 
CIT群 （215 mg/dl以上
を2回以上記録した時に
インスリン投与し，180 
mg/dl以下になると投
与中止）
血糖測定15分ごと

IIT群9例
（2.6%），
CIT群20
例（5.7%）
IIT群が有
意に低い

IIT群102
例

（29.2%），
CIT群129
例

（36.8%）
IIT群で有
意に
低い

記載なし IIT群
5.51日，
CIT群
6.15日
IIT群で
有意に
低い

記載なし IIT群で87
例（25%）に
低血糖を認
めた。
CIT群は5
例（1%）に低
血糖を認め
た

A randomized trial 
of hyperglycemic 
control in pediatric 
intensive care.

Macrae D N Engl J 
Med 2014; 
370:107-
18.

60） 24401049 2014 13 1369 16歳以下 12時間以上
人工呼吸管
理および循
環作動薬使
用

PICU入室 記載なし 記載なし 記載なし 糖尿病。
治療終了。
他の研究に
エントリー
さ れ て い
る。

2 0 1 TGC群 （血糖を小児で
は72～ 126 mg/dlにコ
ン ト ロ ー ル ）, CIT群 

（216 mg/dl以上の血糖
が2回以上記録されたと
きにでインスリン投与
を行い，180 mg/dl以下
で中止する）。

TGC群35
例（5.1%），
CGC群34
例（5.0%）
有意差な
し

血流感染
発生率：
TGC群38
例

（5.5％），
CGC群43
例（6.4%）
有意差な
し

TGC群
16.4±0.3
日，CGC
群16.7±
0.4日
有意差な
し

TGC群
6.5±0.2
日，CGC
群7.0±
0.2日
有意差な
し

記載なし TGC群で51
例（7.3%）に
低血糖を認
めた。
CGC群は10
例（1.5%）に
低血糖を認
め，TGC群
で有意に多
く認められ
た

＊；適切な無作為化＝2，記載があるが不明瞭＝1，記載なし＝０
＊2；Double blind=2，Single blind=1，non-blind or 記載なし＝０
＊3；研究途中の脱落患者に関する情報あり（脱落者なしという情報でもよい）＝1，脱落患者に関する情報なし＝0
JADAD, JADAD scale; TGC; tight glucose control; IIT, intensive insulin therapy; BMI, body mass index.
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