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　　＜特集「生活習慣のリズムと『健康』」＞
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抄　　録
　2型糖尿病は，心血管疾患や認知症など多くの疾患と関連する世界的な健康課題であり，その発
症予防と進展抑制は喫緊の課題である．治療の基盤となる食事療法は，従来，摂取カロリーや栄養
バランスの最適化に重点が置かれてきたが，近年では，食事のタイミングが新たな要因として注目
されている．食事の摂取時刻は，体内時計によって制御される概日リズム（circadian rhythm）と
も密接な関連があり，代謝機能やインスリン感受性に影響を及ぼすことが報告されている．概日リ
ズムの制御系は，視交叉上核に位置する中枢時計と，肝臓や膵臓などの末梢時計によって構成され
ており，これらの同調が代謝の恒常性を支えている．近年の研究では，不規則な食事のタイミング
がこの同調機構を乱し，インスリン分泌低下やインスリン抵抗性を惹起し耐糖能の悪化を引き起こ
すことが示されている．本稿では，食事のタイミングと 2型糖尿病に関する最新の疫学的・臨床的
知見を概説するとともに，食事療法に時間的な視点を組み込む可能性について論じ，今後の全人的
ケアの一環としての食事療法の再構築を提案する．

キーワード：2型糖尿病，食事のタイミング，概日リズム，食事療法 .

Abstract

　　Type 2 diabetes mellitus（T2DM）represents a major global health burden, associated with a 
wide range of complications such as cardiovascular disease and dementia.  Preventing its onset and 
mitigating its progression remain urgent medical and public health priorities.  Dietary therapy, a 
cornerstone of diabetes management, has traditionally emphasized caloric control and nutritional 
balance. However, accumulating evidence suggests that when we eat is as important as what we eat.  
Meal timing has emerged as a critical determinant of metabolic health, closely linked to the circadian 
rhythm, which orchestrates key physiological processes including metabolism and insulin sensitivity.  
The circadian system comprises a central clock located in the suprachiasmatic nucleus（SCN）and 
peripheral clocks distributed across various tissues, including metabolic organs such as the liver and 
pancreas.  Proper synchronization between these clocks is essential for maintaining metabolic 
homeostasis.  Disruption of this temporal coordination, often through irregular eating patterns, has 
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は　じ　め　に

　2型糖尿病は，心血管疾患や悪性疾患のみな
らず認知症やサルコペニアとも関連するため世
界的な健康課題である．厚生労働省「国民健
康・栄養調査」（2023年）によると，糖尿病が
強く疑われる成人は男性で 16.8％，女性で 8.9％
に上るとされており，2019年をピークとして
減少傾向であるが，日本においても依然として
2型糖尿病は解決すべき重要課題である．2型
糖尿病は，インスリン抵抗性やインスリン分泌
低下によって生じる慢性の代謝性疾患であり，
食事療法・運動療法が治療の中心となる．糖尿
病診療ガイドライン 2024においても食事療法
の重要性が強調されているが，食事療法の実行
や継続には遵守困難がしばしば問題となり，実
際の臨床現場では薬物療法による血糖管理が主
体となる傾向が散見される 1）2）．近年，2型糖
尿病の発症や血糖管理において，「食事の内容」
や「摂取エネルギー量」だけでなく，食事のタ
イミングが重要な因子として注目されている．
そのような中で，食事のタイミングは体内の概
日リズム（circadian rhythm）と密接に関係す
ることによって，糖代謝機能に深い影響を及ぼ
すことが明らかになってきた 3）．本稿では，2
型糖尿病における食事のタイミングの重要性に
ついて概説するとともに，生物学的要因として
の概日リズムとの関連性に着目して近年の知見
を整理する．さらに，概日リズムに着目した介
入研究や臨床応用の可能性について論じ，今後
の全人的ケアの一環としての食事療法の再構築
を提案する．

概日リズムと糖代謝との関連

　概日リズムは，体内時計（概日時計，Circadian 

Clock）によって制御される約 24時間周期で
変動する生理機能のリズムであり，視交叉上核
（suprachiasmatic nucleus: SCN）を中枢時計
として，肝臓，膵臓，脂肪組織などの末梢臓器
にも個々の細胞レベルで固有の体内時計が存在
する．このリズムは，光，食事，運動などの外
的因子によって同調（entrainment）され，代謝，
ホルモン分泌，体温調節，睡眠など，広範な生
理機能を制御している 4）．通常は，光刺激によっ
て同調された中枢時計が末梢臓器のリズムを統
率しているが，不規則な食習慣，シフトワー
クなどの不規則な活動等により，中枢と末梢
時計の同調が崩れると，概日リズムの不整合
（circadian misalignment）が生じる．このよう
な状態では，個体の様々な恒常性破綻を惹起し，
糖代謝異常にも関与することが示されている 5）．
インスリン分泌は，日中に高く夜間に低下する
が，膵β細胞には CLOCK, BMAL1, PER, CRY
などの時計遺伝子が発現していることが報告さ
れている 6）．動物実験では，膵β細胞特異的に
BMAL1を欠損させると，インスリン分泌能が
低下し，耐糖能異常が生じることが示されてい
る 7）．さらにヒトにおいても，朝食の欠食や遅
い時間の摂食などの不規則な食事のタイミング
は，末梢時計遺伝子の同調不良を招き，食後高
血糖及びインスリン感受性の低下と関連するこ
とが報告されている 8）．これらの知見から，概
日リズムは単に睡眠覚醒の調節に関わるのみな
らず，エネルギー代謝の恒常性維持においても
極めて重要な役割を果たしていることが示唆さ
れる．すなわち，日常生活の中で概日リズムの
同調を保つ，また，そのための食行動は，糖代
謝の正常化および 2型糖尿病の予防において重
要な要素であると考えられる．

been shown to impair insulin secretion, reduce insulin sensitivity, and deteriorate glucose tolerance.
This review summarizes recent epidemiological and clinical findings on the association between meal 
timing and T2DM, explores the integration of circadian principles into dietary interventions, and 
proposes a circadian rhythm-based framework for optimizing metabolic outcomes in comprehensive 
diabetes care.

Key Words: Type 2 diabetes mellitus, Meal timing, Circadian rhythm, Dietary therapy.
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食事のタイミングと耐糖能

 1．朝食の欠食と耐糖能
　朝食の摂取は，健康増進に寄与する生活習慣
として位置づけられている．特に，朝食を欠食
することは，食後高血糖，HbA1cの上昇，イ
ンスリン感受性の低下といった耐糖能の悪化と
関連し 9），2型糖尿病の発症リスクを高めるこ
とが報告されている 10）11）．朝食の欠食が耐糖能
の悪化と関連する主な機序として，朝食を摂取
しないことによって，「セカンドミール効果」
が失われ，絶食時間の延長に伴ってインスリン
抵抗性が増大する点が挙げられる 12）．セカンド
ミール効果とは，1日の最初の食事（ファース
トミール）が次の食事（セカンドミール）の食
後血糖応答にも影響を及ぼす現象である．また，
絶食時間の延長は，血中遊離脂肪酸やグルカゴ
ン濃度の上昇を介して肝糖新生を促進し，イン
スリン抵抗性の増大をもたらすが，これらの代
謝変化は昼食後から夕食後まで持続し，日内全
体の血糖上昇を引き起こすことが指摘されてい
る 13）．加えて，朝食摂取の有無は概日リズム制
御にも深く関与している．肝臓や膵臓などの末
梢臓器の時計遺伝子は，食事摂取のタイミング
を同調シグナルとして日内リズムを形成してい
るが，朝食の欠食によりこの同調刺激が失われ
ると，末梢時計と中枢時計（視交叉上核）との
間に位相ずれが生じる 14）．その結果，インスリ
ン分泌やグルコース取り込みの時間的最適化が
損なわれ，食後高血糖やインスリン抵抗性を惹
起すると考えられている．また，朝食の欠食は
睡眠の質やリズムにも影響し，夜間の覚醒や入
眠困難などの睡眠障害と関連する可能性も指摘
されている 15）16）．これらの知見は，朝食が単な
る栄養摂取にとどまらず，体内時計の同調を介
して糖代謝の恒常性を維持する上で重要な役割
を果たしていることを示唆している．
 2．遅い時間の食事と耐糖能
　遅い時間の食事は糖代謝に大きく影響を及ぼ
す．夜間はインスリン感受性やエネルギー消費
が低下するため，この時間帯の食事は日中より
も血糖上昇を招きやすい．インスリン分泌やイ

ンスリン感受性は概日リズムに従っており，日
中の方がインスリン感受性は高く，夜間には低
下する仕組みが認められている 17）．実際，ヒト
の皮下脂肪組織においてはインスリン感受性が
正午にピークを迎え，深夜と比較して約 54％
高いことが示されている 18）．Martaらの研究で
は，就寝直前の間食が夜間の血糖上昇やインス
リン分泌遅延，脂質代謝抑制を引き起こし，耐
糖能悪化に繋がることが報告されている 19）．さ
らに，夜間に高まるメラトニン分泌は膵β細胞
でのインスリン分泌を抑制するため，メラトニ
ン濃度の高い時間帯の摂食は耐糖能を低下させ
ることが報告されている 19）．動物実験では，夜
間摂食により，肝臓の時計遺伝子発現が位相遅
延を示し，インスリン感受性が低下することが
示されている 20）．我々の研究を含む国内報告で
も，20時以降に夕食を摂取する群では，早い
時間に夕食を摂る群に比べて HbA1cが有意に
高い傾向が示されており 21），遅い時間の摂食が
血糖管理に悪影響を及ぼすことが示唆される．
これらの結果から，遅い夕食や就寝前の間食な
どの遅い時間の摂食は概日リズムの位相ずれを
引き起こすのみならず，メラトニン分泌動態の
影響も受けることによって耐糖能悪化のリスク
となる．
 3．シフトワークと耐糖能
　夜間勤務などのシフトワークや夜型生活によ
る外的環境周期の撹乱は，概日リズムの破綻を
引き起こし，気分障害や睡眠障害のみならず，
循環器疾患，一部のがん，メタボリックシンド
ロームなど多岐にわたる疾患リスクと関連する
ことが報告されている．さらに，シフトワーク
等は食事のタイミングの乱れも伴うため，概日
リズムの不整合（circadian misalignment）を
生じさせ，代謝異常の発症に寄与する要因とな
り得る．実際に，夜間勤務を行う看護師は，夜
間勤務を行わない看護師と比較して 2型糖尿病
の発症リスクが有意に高いことが報告されてお
り 22），また夜間勤務者は日中勤務者および非勤
務者と比べて HbA1cが有意に高く，血糖マネ
ジメントが不良であることが示されている 23）．
さらに，夜間勤務者は食事のタイミングが不規
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則になりやすく，夜間に高カロリー・高糖質の
食品を摂取する頻度が高いことが報告されてお
り 23），このような食習慣がさらなる体重増加や
インスリン抵抗性を惹起して 2型糖尿病発症の
要因となる可能性が指摘されている．Reutrakul
らの報告では，夜間勤務が HbA1c値上昇と有
意に関連しており，食事内容や睡眠の質が媒介
因子としてなり得ることが報告されている 23）．
これらの結果は，シフトワークなどの不規則な
生活が睡眠および食事のタイミングの乱れを介
して耐糖能に影響を及ぼすことを示唆してい
る．
　以上の知見を総合すると，不規則な食事時刻，
特に朝食の欠食や遅い時間の食事は，概日リズ
ムの不同調を介して耐糖能の悪化を惹起し，2
型糖尿病の発症リスクを高めることが明らかと
なっている．また，夜間勤務などのシフトワー
クは睡眠のみならず食事のタイミングにも影響
を及ぼすことで耐糖能の悪化に関与する．食事
のタイミングの乱れは，単なる生活習慣上の問
題ではなく，生体内の「時間軸」に対する恒常
性破綻として捉える必要がある（図 1）．
　ここまで，生物学的要因としての概日リズム
との関連性に着目し，食事のタイミングが糖代
謝に及ぼす影響について概説した．今後の 2型
糖尿病の管理および予防においては，栄養素の

量や質のみならず，食事のタイミングやこれに
影響を及ぼす，勤務形態といった概日リズムに
関わる要因を包括的に考慮することが重要であ
る．

今後の展望～食事のタイミングを
考慮した個別化医療～

　従来の食事療法は，主に摂取カロリー，栄養
バランスに焦点が当てられてきた．だが，食事
のタイミングという重要な軸は見落とされがち
であり，個々人の生活リズムや職業，睡眠習慣
に応じた柔軟な食事指導は十分に行われていな
い．また，概日リズムの評価方法に関しても，
これまで個々人の生理機能を計測する方法は存
在しても，概日リズムに基づく動的恒常性を包
括的かつ定量的に評価する手法は確立されてこ
なかった．統合生理学教室では，活動リズム，
血糖変動，自律神経活動リズム，深部体温など
複数の生理指標を同時記録し，概日リズム制御
系としての包括的機能評価法の構築を進めてい
る．さらに，睡眠日誌や睡眠質問票などの主観
的評価データを組み合わせることで，自覚症状
に紐づく概日リズム恒常性評価法の開発・社会
実装を目指している（図 2）．
　今後は，患者の概日リズムやクロノタイプ
（朝型・夜型）を評価した上で，食事のタイミ

図1：食事のタイミングと概日リズムが耐糖能に影響を及ぼす
不規則な生活
(夜勤・シフト

ワーク)
概日リズムの不整合
（体内時計の乱れ）

睡眠覚醒リズムの乱れ
（睡眠不足、

睡眠の質の低下）

食事のタイミングの乱れ
(朝食の欠食、
遅い時間の食事)

インスリン抵抗性↑
インスリン分泌能↓

2型糖尿病

図 1：食事のタイミングと概日リズムが耐糖能に影響を及ぼす
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ングを調整する個別化アプローチの確立が求め
られる．例えば，クロノタイプに応じた食事時
間の最適化指導，夜間勤務者向けの食事プラン
策定，生活リズム改善プログラムの提供などが
挙げられる．さらに，スマートフォンアプリや
ウェアラブル端末，持続血糖モニターなどのデ
ジタルツールを活用し，食事のタイミングと血
糖変動の関係を可視化することで，患者自身の
理解と行動変容を促すことが可能となる．こう
した食事のタイミングを考慮した個別化医療の
実装は，2型糖尿病をはじめとする生活習慣病
予防・管理の新たな戦略として期待される．

結　　　　　語

　本稿では，2型糖尿病における食事のタイミ
ングの重要性について概説するとともに，生物
学的要因としての概日リズムとの関連に焦点を

当て，近年の知見を整理した．従来の 2型糖尿
病の食事療法は摂取カロリーや栄養バランスに
主眼が置かれてきたが，食事のタイミングは生
体の基本的なリズムと密接に関連し，単なる生
活習慣にとどまらない重要な因子である．した
がって，個々人の概日リズムやクロノタイプを
考慮した柔軟かつ個別化された食事指導は，よ
り高い治療効果をもたらす可能性がある．今後
の 2型糖尿病の管理及び予防においては，「何
を，どれだけ食べるか」に加えて「いつ食べる
か」という時間的な視点を組み込んだ実践的な
食事療法の再構築が求められる．食事療法に時
間栄養学の概念を導入し，患者の全人的ケアの
一環として位置づけることが，今後の糖尿病治
療の質的向上に寄与すると考えられる．

　開示すべき潜在的利益相反状態はない .

図2：2型糖尿病における
概日リズム、食事のタイミング、食事療法の構想

ホルターECG
経皮的連続血糖
測定器(CGM)
アクティグラフィ
深部体温計
睡眠日誌・質問票

(PSQI, MEQ)

統合したデータから
概日リズム指標を算出

＜測定法＞ 食事のタイミング
概日リズム指標

との
関係性を評価

個別化食事療法開発

睡眠日誌・質問票

統合したデータから
概日リズム指標を算出

図 2：2型糖尿病における概日リズム，食事のタイミング，食事療法の構想
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