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　To investigate the hormonal changes during the breakfast skipping, the following two 
experiments were conducted. (1) Eight university students were enrolled, and were instructed 
to skip breakfast, and blood was taken before and 30, 60 and 120 minutes after lunch. More 
than one week later, similar experiment was repeated except that the subjects ate breakfast. 
(2) Another 6 university students were enrolled, and were instructed to skip breakfast for 
three consecutive days, and blood was taken before and 45 minutes after lunch for three 
days. More than one week later, similar experiment was repeated except that the subjects ate 
breakfast. The results are as follows; (1) When the subjects skipped breakfast, blood glucose 
in 30 and 60 minutes after lunch were increased, insulin before the lunch was decreased, and 
all the tests after lunch were increased, glucose-dependent insulinotropic polypepidein (GIP) 
of all the tests except 120 min after lunch were decreased, and glucagon-like peptide-1 (GLP-
1) in all the tests were decreased compared to breakfast eating. (2) When the subjects skipped 
breakfast, blood glucose in 45 minutes after lunch was increased compared to breakfast eating 
in all three days, although the difference in glucose levels between two experiments decreased 
as the days go by. From the results above, it is confirmed that the increase in blood glucose 
after lunch in case of breakfast skipping is related to insulin resistance, and that this effect is 
weakened when breakfast skipping continues. In addition to the stimulatory effect of insulin 
secretion from the β cells in pancreas, GIP accumulates nutrition and induces obesity whereas 
GLP-1 reduces appetite, decreases blood pressure and prevents cardiovascular diseases. The 
adverse effects of breakfast skipping such as obesity may be related to the differences of GIP 
and GLP-1 plasma levels.  

Key words:  breakfast skipping, glucose-dependent insulinotropic polypepidein (GIP), 
glucagon-like peptide-1 (GLP-1).

緒　言

　平成29年の国民健康・栄養調査によると，朝食を欠食
した者の割合は男性で15.0%，特に20代男性に限ると
30.6%にのぼるとされている1)．20代女性では男性に比
べてやや少ないものの23.6%が朝食を欠食している．朝
食欠食者は肥満，脂質異常症，高血圧， 2型糖尿病，
心臓血管病に罹患するリスクが増加すると報告されて
いる2-6)．また朝食を食べる習慣は，バランスのよい栄
養素や食品摂取，良好な生活リズム，心の健康，高い
学力や体力，良好な学習習慣などと関係しているとい

*連絡著者：E-mail: togawa@nankyudai.ac.jp

う報告がある7-10)．最初の食事内容の変化が，次の食事
の後の血糖値に影響を及ぼす現象をセカンドミール効
果と呼び1981年ジェンキンスが初めて報告した11)．その
後，食事内容が変わるだけでなく，食事を欠食した場
合も，その次の食後の血糖上昇をはじめとして，様々
な代謝の変化が見られる事が報告されている12,13)．血糖
値を上昇させるホルモンにはグルカゴン，ノルアドレ
ナリン，成長ホルモン，副腎皮質ホルモンなど複数の
ホルモンがあるが，血糖値を低下させるホルモンはイ
ンスリンのみであり，インスリンの分泌や働きが障害
されると糖尿病が発症する．高血糖になると膵臓のβ
細胞からのインスリン分泌が刺激されるが，そのイン
スリン分泌を増強するのが腸管から分泌されるインク
レチンである14)．インクレチンは，摂取した食物が十二
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指腸以下の消化管内に流入すると消化管壁の内分泌細
胞より分泌されるホルモンで，K細胞から分泌されるグ
ルコース依存性インスリン分泌刺激ポリペプチド（GIP）
とL細胞から分泌されるグルカゴン様ペプチド-1（GLP-
1）の 2種類が知られている14)．今回我々は朝食欠食が糖
代謝，脂質代謝，インスリン分泌，インクレチン分泌
にどのような影響を及ぼすかを調べるために，朝食を
欠食し昼食後の血中のグルコース，中性脂肪，遊離脂
肪酸，インスリン，インクレチンを測定し，朝食を摂
取した場合と比較した．また朝食欠食時の昼食後の血
糖変化がどれくらい持続するのかを調べるために 3日
間連続して朝食を欠食し，昼食後の血糖値の変化を朝
食摂取時と比較した.

方　法

1．対象
　実験 1は南九州大学管理栄養学科の健康な学生
（20~22歳）8名（男性 2名，女性 6名）を対象とした．実

験 2は同学科の健康な学生（20~21歳）6名（全員が女性）
を対象とした．対象とした学生は年 1回の採血を含め
た健康診断で異常は指摘されておらず，普段の生活で
は朝食を毎日摂取していた．本研究はヘルシンキ宣言
の精神に則り，南九州大学倫理委員会の承認を得て実
施した．被験者に対し研究の説明を行い書面による同
意を得てから実験を実施した．

2．体格指数の計算
　被験者の身長，体重を測定し，体重（kg）÷身長（m）÷
身長（m）の計算式で体格指数BMI（kg/㎡）を求めた．　
　
3．実験プロトコール

【実験1】1日実験：朝食摂取 1日実験と朝食欠食 1日実
験を 1週間以上の間隔をあけて行った．朝食摂取 1日
実験では，実験前日の夜19時に夕食を摂取し，実験当
日は朝 8時30分に朝食を，昼12時30分に昼食を摂取し
た．昼食摂取前および昼食摂取後30分，60分，120分の
合計 4回，肘静脈より採血した（表1）．各食事の内容，
熱量，栄養組成を表 2に示す．実験期間中は激しい運

表1．実験プロトコール

【実験1】１日実験（朝食摂取１日実験）
　　　　　 8:30　　　　　　　　　12:30 19:00
前日 夕食
1日目　　朝食　　　昼前採血　　昼食　　昼食後30分・60分・120分に採血
　採血は肘静脈より7mlを採取した.
　朝食欠食1日実験は朝食を摂取しない事以外は朝食摂取 1日実験と同じプロトコールで行った.

【実験2】３日実験（朝食摂取３日実験）
　　　　　　　　　　 8:30　              　　　　  12:30 19:00
前日 夕食
1日目　朝前採血　　朝食　　　昼前採血　　昼食　　　　昼食後45分に採血 夕食
2日目　　　　　　　朝食　　　昼前採血　　昼食　　　　昼食後45分に採血 夕食
3日目　　　　　　　朝食　　　昼前採血　　昼食　　　　昼食後45分に採血
　採血は指先より血液1滴を採取し血糖を測定した.
　朝食欠食 3日実験は 3日とも朝食を摂取しない事以外は朝食摂取 3日実験と同じプロトコールで行った.

表2．摂取した食事内容

【実験1】と【実験2】での食事は同じ内容のものを摂取した.
熱量 (K cal) タンパク質 (g) 脂質 (g)  炭水化物 (g)

朝食 ミックスサンド 287 12.4 15.3 25.0
オレンジジュース 96 1.2 0 22.6
チーズ 59 3.7 4.7 0.2
ヨーグルト 53 2.5 1.2 7.9
朝食合計 495 19.8 21.2 55.7

昼食 「幕の内弁当」 765 30.5 28.5 100.9
夕食 「肉野菜炒め弁当」 646 22.7 16.9 106.3
　お茶，水分の摂取は自由とした．昼食および夕食の各弁当は「ほっともっと」のものである．
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動は控え，お茶または水の摂取は自由とした．朝食欠
食 1日実験では，朝食を摂取しない事以外は，朝食摂
取 1日実験と同じ方法で行った．

【実験2】3日実験：朝食摂取 3日実験と朝食欠食 3日実
験を 1週間以上の間隔をあけて行った．朝食摂取 3日
実験では，実験前日の夜19時に夕食を摂取し，実験日
は朝 8時30分に朝食を，昼12時30分に昼食を摂取した．
1日目の朝食前， 1 ~ 3日目の昼食前および昼食摂取45
分後に指先より採血した（表1）．各食事の内容，熱量，
栄養組成を表2に示す．実験期間中は激しい運動は控
え，お茶または水の摂取は自由とした．朝食欠食 3日
実験は，朝食を摂取しない事以外は，朝食摂取 3日実
験と同じ方法で行った．

4．採血方法および血液の測定方法
【実験1】肘静脈よりEDTA-2Naの入った採血管（7ml）で採
血した．採血後3000回転15分で遠心し，血清を複数の
マイクロチューブに分注し，下記の項目を測定するま
での間，－20度で保存した．グルコースと中性脂肪は
富士ドライケム臨床化学分析装置（FDC3500）および富
士ドライケムスライド（TG-PIII, GLU-PIII）を使用して測
定した．遊離脂肪酸はビー・エム・エル社に測定を依頼
した．インスリンはMercodia社のELISAキット（Mercodia 
Human Insulin ELISA kit, #10-1113-01），GIP（total） およ
びGLP-1（inactive form）はIBL社の ELISA キット（Human 
GIP, Total Assay Kit, #27203 およびGLP-1, Inactive form 
Assay Kit, #27788）で測定した．　

【実験2】穿刺器具（三和化学:アイピット）を使用して指
先を穿刺し，血液 1滴を採取し，血糖自己測定器（ニプ
ロ：フリースタイルメータフリーダム）と測定チップ（ニ
プロ：FS血糖センサーライト）で血糖を測定した．

5．統計処理
　それぞれの測定項目について朝食摂取時と朝食欠食
時の値を比較し，対応のあるt検定を用いて解析した．
統計解析にはエクセル統計（Ver 7.0）（株式会社エスミ）
を使用した．p<0.05を有意差有りとした．

結　果

【体格指数（BMI）】
　BMIは， 1日実験については男性では18.4 ± 0.0（平
均 ± 標準偏差），女性では20.0 ± 1.4， 3日実験につい
ては 20.9 ± 2.7（全員女性） となった．男性が 2名と少
なかったため，男女間での有意差検定は施行しなかっ
た．　   　　

【実験1】１日実験（図1,2）
　朝食欠食時の血糖値は，昼食後30分と60分において
朝食摂取時に比べて有意に高値を示した．朝食欠食時
の中性脂肪値は，昼食前・昼食後30分・60分において朝
食摂取時に比べて有意に低値を示した．朝食欠食時の
遊離脂肪酸は，昼食前において朝食摂取時に比べて有
意に高値を示したが，昼食後のすべてにおいて有意に

図1.  朝食摂取時および欠食時における昼食前後の血漿
中のグルコース, 中性脂肪, 遊離脂肪酸の値. n=8. 
＊p<0.05, ＊＊p<0.01 朝食摂食時v.s. 朝食欠食時.
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図2． 朝食摂取時および欠食時における昼食前後の血
漿中のインスリン, GIP （total）, GLP-1（inactive 
from）の 値. n=8. ＊p<0.05, ＊ ＊p<0.01 朝 食 摂
食 時v.s. 朝 食 欠 食 時. GIP: glucose-dependent 
insulinotropic polypepidein. GLP-1: glucagon-
like peptide-1.
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低値を示した．朝食欠食時のインスリンは，昼食前に
おいて朝食摂取時に比べて有意に低値を示したが，昼
食後30分・60分では有意に高値を示した．昼食後120分
のインスリンは，朝食欠食時には摂取時に比べ高い傾
向にあったが有意差は認めなかった．朝食欠食時のGIP
（total）は，昼食前・昼食後30分・60分において朝食摂取
時に比べて有意に低値を示した．朝食欠食時のGLP-1
（inactive form）は，昼食前後すべてにおいて朝食摂取時
よりも有意に低値を示した．

【実験2】３日実験（図3）
　朝食欠食時の昼食後45分の血糖値は朝食摂取時に比
べ 3日間すべてにおいて有意に高値を示した．昼食後
45分における朝食摂取時と欠食時の血糖値の平均の差
は， 1日目が26.0 mg/dl， 2日目が 23.7mg/dl， 3日目が 
11.5 mg/dlと日にちが経つにしたがって減少した．

考　察

　朝食を摂取した場合と欠食した場合とで昼食後の血
糖値の違いがあるかどうかを検討したところ，同じ内
容の昼食を摂っているにもかかわらず，朝食を欠食す
ると昼食後30分と60分の血糖値は朝食を摂取した場合
に比べ有意に高値を示した．これは1982年にJenkins ら
が初めて報告したセカンドミール効果とよばれる現象
で， 1番目の食事内容が 2番目の食事後の血糖値の変
化に影響を与えるというものである11)．セカンドミー
ル効果が生じるメカニズムについて以下の様に説明さ
れている．空腹状態が長く続くと，グルカゴン，アド
レナリン，副腎皮質ホルモンなどのホルモンの刺激を
受けて，脂肪組織のホルモン感受性リパーゼが活性化
され，脂肪組織に蓄えられている中性脂肪が分解され
て遊離脂肪酸として血中に放出され，血中の遊離脂肪
酸は高値となる15,16)（図4）．食事をすると腸管から吸収
されたブドウ糖の刺激により膵臓から分泌されたイン
スリンがホルモン感受性リパーゼの活性を低下させる
ため，脂肪組織からの中性脂肪の分解が止まり，血中
の遊離脂肪酸が低下する．以上のことより，朝食を摂
取するとインスリンの働きで遊離脂肪酸は低下し昼食
前には低値となるが，朝食を摂取していない場合には
遊離脂肪酸は高い状態が維持されるため，昼食摂取前
の遊離脂肪酸は高値となる．骨格筋細胞ではインスリ
ンの作用によりグルコース輸送体（glucose transporter 
type 4: GLUT4）が細胞表面に移動しブドウ糖の細胞内

への取り込みを促進するが，遊離脂肪酸はインスリン
のGLUT4への作用を抑制することによりインスリン
抵抗性を引き起こすことが知られている17)．したがっ
て朝食を欠食した場合は昼食前には遊離脂肪酸が高値
を示すため骨格筋細胞でのインスリン抵抗性が惹起さ
れ，ブドウ糖が骨格筋細胞に取り込まれなくなり，血
中ブドウ糖が増えると考えられる．Jovanovicらは朝
食欠食実験を行った際に3gの放射性同位元素13Cを含
んだグルコースを昼食時に摂取し，magnetic resonance 
spectroscopy（MRS）を使って体内に蓄積されたグリコー
ゲン量を一定時間間隔で測定したところ，昼食摂取 9
時間後には朝食を欠食した場合の骨格筋内のグリコー
ゲン量は朝食を摂取した場合に比べ有意に低下したと
報告している13)．

　今回の実験では昼食後30分，60分の血糖はセカンド
ミール効果のため朝食欠食時の方が昼食摂取時に比べ
有意に高値を示したが，昼食後120分にはすでに血糖値
の差は消失していた．他の同様の研究では，朝食欠食
時と摂食時の血糖値の差が消失するまでに昼食後 3時
間半~ 4時間かかっている12,13)．これらの研究では朝食
摂食時の朝食の炭水化物量が100g以上あり我々の研究
の55.7gの 2倍となっており，朝食のカロリーも我々の
研究よりも多くなっている．朝食のカロリーや炭水化
物量が多いほど遊離脂肪酸の低下が強くなり，インス
リン抵抗性が改善された状態が持続し，昼食後の血糖
値の低下が長時間続いたものと考えられる．

　一般的に血中の中性脂肪値は食後から徐々に上昇し
4 ~ 5時間でピークとなりその後，低下し始める事が知
られている18)．今回の実験において，朝食摂取時では昼
食前の中性脂肪値が朝食欠食時に比べて有意に高値を
示した．朝食を摂取し約 4時間後の昼食前には中性脂
肪は最高値となっていたものと考えられる．朝食摂食
実験と欠食実験の中性脂肪値の差は，昼食後時間が経
つにしたがって減少し，昼食後120分には両実験の差は
消失しているが，この時間（朝食摂取後約 6時間）には
朝食の影響が消失したものと考えられる．

図3． 朝食摂取および欠食を3日間連続して行った際の
血糖値. n=6. ＊p<0.05, ＊＊p<0.01 朝食摂食時v.s. 
朝食欠食時.
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図4． 脂肪細胞, 骨格筋細胞における糖, 脂質代謝. FFA: 
free fatty acid（ 遊 離 脂 肪 酸 ）. GLUT4: glucose 
transporter type 4（グルコース輸送体）. 
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5朝食欠食時のインクレチンについて

　昼食前の遊離脂肪酸は，朝食を摂取した場合には低
値を示したが，朝食を欠食した場合は高値を示した．
セカンドミール効果の説明で考察したとおり，朝食を
摂取する事によりインスリンが分泌されホルモン感受
性リパーゼの働きが抑制され血中遊離脂肪酸が低下し
たものと考えられる．昼食後の血中の遊離脂肪酸は食
事を欠食した場合には摂取した場合よりも低値を示し
た．後述するとおり，昼食後のインスリンの血中濃度
は朝食欠食時の方が摂取時よりも高くなっており，そ
れに伴って朝食欠食時は摂食時に比べてホルモン感受
性リパーゼ活性が低下し，遊離脂肪酸が低下したもの
と考えられる．

　インスリンは膵臓のβ細胞から分泌されるホルモン
で，糖代謝に関しては，糖輸送体であるGLUT4を細
胞表面に移動させることにより筋や脂肪細胞でのグル
コースの取り込みを増加し，細胞内でグリコーゲン合
成や解糖を促進する働きがある19)．インスリンの分泌を
主に刺激するのはグルコースである．グルコースがβ
細胞に取り込まれると，アデノシン三リン酸（ATP）が増
加し，ATP増加に反応してATP感受性カリウムチャネル
が閉鎖する20)．すると細胞膜の電位が上昇し，電位依存
性カルシウムチャネルが開いてカルシウムイオンが細
胞内に流入しインスリン分泌が促進される．今回の実
験では昼食前の血中インスリンは朝食摂取時では，朝
食欠食時に比べてわずかであるが有意に高かった．朝
食摂取後 2 ~ 3時間で増加した血糖は空腹時の値に戻る
が，インスリンの分泌が空腹時の値に戻るまでに時間
がかかり，わずかに高値を示したものと思われる．一
方昼食後のインスリンは朝食欠食時の方が高くなって
いるが，これは昼食後の血糖値が朝食欠食時の方が高
くなったためと考えられる．

　インクレチンには，GIPとGLP-1の 2種類があり，
GIPを分泌するK細胞は十二指腸や空腸などの上部消化
管壁に認められるのに対し，GLP-1を分泌するL細胞は
回腸や結腸などの下部消化管壁に多く見られるが消化
管全体に分布している14)．朝食摂取後，数時間後より
十二指腸に食物が到達することから，朝食摂取後約 4
時間を経過した12時30分頃には，朝食の影響で血中GIP
はかなり上昇したが，朝食欠食時には，この時刻には
朝食の影響はないので血中GIPは低値のままであったと
考えられる．朝食摂取 6時間後（昼食摂取 2時間後）に
は朝食で摂取した食物はほとんどが十二指腸を通過し
てしまっているので，この時間にK細胞を通過する食物
は主として昼食として摂取した内容と考えられ，朝食
摂取時と欠食時のGIP値に差が見られなくなったものと
考えられる．一方GLP-1は消化管全体に存在するため，
朝食摂取 6時間後（昼食摂取 2時間後）においても朝食
として摂取した内容物がL細胞を刺激し続けていると考
えられる．したがって，朝食摂取 6時間後（昼食摂取 2
時間後）には，朝食を摂取した場合は朝食および昼食で
摂取した内容物の両方がL細胞を刺激し続けているのに
対し，朝食を欠食した場合は昼食で摂取した分のみが
L細胞を刺激していると考えられる．このような理由
で，昼食後 2時間経過しても朝食摂食時と欠食時の血
中GLP-1に差が生じたものと考えられる．

　GIPおよびGLP-1の受容体は膵臓のβ細胞に存在し，
高血糖によるインスリンの分泌を増幅するが，それに
加えてGIP受容体は脂肪細胞にも存在する21)．脂肪細胞
をGIPで刺激するとリポタンパク質リパーゼが活性化さ
れ，血中の中性脂肪が分解され，脂肪細胞への遊離脂
肪酸の取り込みが増加する22)．GIP受容体欠損マウスや
GIP受容体拮抗薬を投与されたマウスでは肥満の抑制，
インスリン抵抗性改善，脂肪肝の改善などが報告され
ている23-25)．以上よりGIPは栄養成分をからだに蓄積し
肥満を促進する作用があると考えられる．一方GLP-1の
膵外臓器に対する作用として，中枢神経に働き食欲を
低下させると同時に胃の蠕動運動を抑制する作用を有
し，その結果体重を減少させることが報告されている
26)．また血圧低下作用や心筋保護作用も知られており，
生活習慣病の予防改善効果も期待されている27,28)．朝食
を欠食した場合，昼食後 2時間を経過するとGIPは朝食
を摂取した場合と差が無くなってしまうが，GLP-1は昼
食後 2時間が経過しても朝食を摂取した場合に比べて
低い状態が持続している．朝食を欠食すると肥満，脂
質異常症， 2型糖尿病，高血圧，心血管疾患などに罹
患しやすいと報告されている2-6)が，その原因としてGIP
とGLP-1の血中濃度の違いが関係している可能性があ
る．

　朝食の欠食を続けた場合，セカンドミール効果が何
日くらい持続するのかを調べるために， 3日間連続し
て朝食を欠食したところ，朝食欠食時の昼食後45分の
血糖値は，朝食摂取時に比べ 3日間とも有意に高い値
を示した．しかし朝食欠食時と摂取時の昼食後の血糖
値の差は 1日目が最も大きく，日にちが経つにしたがっ
てその差は減少していった．Ogataらは，朝食欠食実
験と朝食摂食実験をそれぞれ 6日連続して行ったとこ
ろ，実験開始した日には朝食欠食時の昼食後の血糖値
が朝食摂取時に比べて増加していたが， 2日目以降は
その差は認められなかったと報告している29)．セカンド
ミール効果が生じる機序として説明されているホルモ
ン感受性リパーゼの活性亢進，血中の遊離脂肪酸の増
加，インスリン抵抗性の増加などが，朝食欠食を続け
ていくうちに，からだの恒常性を維持しようとする何
らかの働きによって消失していくのではと予想される
が，今回の 3日実験での採血は指先で行ったため，血
糖以外の項目は測定できなかった．朝食欠食を続ける
ことによりセカンドミール効果が消失する機序につい
て今後解明していきたいと考えている．また今回の研
究は朝食の摂取習慣のある被験者で行ったが，欠食習
慣のある被験者についても今後検討して行きたいと考
えている．今回の被験者には，男女が含まれている．
男女間で筋肉量や基礎代謝が異なる可能性があるた
め，BMIを計算したところ，男性は女性に比べて約10%
低い値となった．しかし今回測定した血糖値等の検査
は，いずれも基準値に男女差がないことから，男女の
被験者が含まれている事が今回の研究結果に影響を及
ぼす事はないと考えている．
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まとめ

　朝食欠食時の糖代謝に関するホルモンの変化を調べ
るために以下の 2つの実験を行った．（実験1）20代の学
生 8名を対象に朝食摂取および欠食実験を行った．両
実験とも同じ内容の昼食を摂取し，昼食摂取前および
摂取後30分，60分，120分の合計 4回，肘静脈より採血
した．（実験2）20代の学生 6名を対象に朝食摂取および
欠食実験を 3日連続して行った． 1日目の朝食前およ
び 1 ~ 3日の昼食摂取前および摂取後45分に指先より採
血した．実験1では，朝食を欠食した場合，朝食摂食
時と比較し，血糖値は昼食後30分と60分で増加，イン
スリンは，昼食前で低下，昼食後30分，60分で増加，
GIP（total）は，昼食前・昼食後30分・60分で低下，GLP-1
（inactive form）は，昼食前後すべての採血で低下した．
実験2では，昼食摂取後の血糖値は 3日とも朝食欠食時
は，朝食摂取時と比較し増加していたが，両実験の昼
食後の血糖値の差は日にちが経過するに従って減少し
た．今回の実験結果より朝食欠食時にはインスリン抵
抗性が生じていることが推測された．インクレチンに
は膵臓でのインスリン分泌増幅作用があるが，それに
加えてGIPは栄養成分を蓄積し肥満を促進するのに対
し，GLP-1は食欲低下，血圧低下，心臓保護作用がある
と言われている．朝食を欠食すると 2型糖尿病や心血
管疾患に罹患する危険が増加すると言われているが，
その原因として朝食欠食時のGIPとGLP-1の違いが関係
している可能性が考えられた．
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