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• がん

• 脳卒中

• 急性心筋梗塞

• 糖尿病（平成１９年～）

• 精神疾患（平成２５年～）

国民皆保険制度を
救命する為の指定

（医療経済）

3大疾病５大疾病

透析開始原因の1位は 糖尿病性腎症 43.7%

不慮の死を
回避=救命

患者の個別最適

全体最適

某県 Ｈ27国保総医療費ベスト10

疾患名 費用額（円）費用割合

1位 高血圧症 5,366,678,340 6.3%

2位 統合失調症 5,359,880,540 6.3%

3位 糖尿病 4,647,944,630 5.5%

4位 慢性腎不全 3,490,417,220 4.1%

5位 脂質異常症 3,125,378,950 3.7%

6位 関節疾患 2,768,407,830 3.3%

7位 うつ病 2,519,282,100 3.0%

8位 不整脈 1,762,864,940 2.1%

9位 大腸がん 1,593,984,200 1.9%

10位 狭心症 1,524,726,880 1.8%



透析導入の原因となる病気

慢性腎炎
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腎硬化症
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透析導入の原因となる病気

慢性腎炎

糖尿病

腎硬化症

42.5 %

16.3 %

糖尿病性腎症による

新規透析導入患者数を減らすことが

国家戦略になりました！



厚生労働省において「糖尿病性腎症重症化予
防プログラム」を策定 28年4月20日



厚生労働省において「糖尿病性腎症重症化予
防プログラム」を策定 28年4月20日

保険者

かかり
つけ医

専門医

医師会

糖尿病
性腎症





平成２８年４月の診療報酬改定で、

介入したハイリスク患者（腎症４期）の過半数で、

ｅＧＦＲ低下率の改善等のアウトカムを出した

医療機関が腎症進展阻止医療機関として

国から位置づけられ、３５０点＋１００点、

すなわち４５０点の算定ができる！



糖尿病透析予防指導管理料
（350点）

＋
高度腎機能障害患者指導加算

（+100点）

腎保護治療の供給体制

地域の中核病院
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糖尿病透析予防指導管理料 高度腎機能障害患者指導加算



糖尿病性腎症透析予防への取り組み

①eGFRの低下速度により、糖尿病腎症患者の
ハイリスク症例を抽出

②減塩、脱水予防、薬剤選択の見直し（GLP-1製
剤、SGLT-2阻害薬など）を中心とした積極的介入

③保健師を含めた多職種による介入



ハイリスク症例の抽出
①79歳以下
②eGFRを3回以上測定
③５年以内に透析導入が予想される
④eGFR低下が-0.4/月以上（-4.8/年）

方法

多職種による積極的介入

介入前後のeGFRの低下速度、透析導入予
想時期の比較



ハイリスク患者の抽出（初回平成２８年度）

抽出基準 抽出人数

大館市立総合病院 2013年12月～2016年
02月当科の予約外来通院患者 2080名

79歳以下 1908名

eGFR3回以上測定 1040名

5年以内に透析導入が予想される 137名

ΔeGFRが－0.4/月以上 119名

119名を1例ずつ検討 22名が指導患者



①糖尿病透析予防指導管理料

②定期的なeGFR、尿蛋白定量・尿中

Alb定量、推定塩分摂取量（スピッ
ツを渡して早朝尿を持参）

透析予防への取組み



③薬剤選択（ARB、GLP-1製剤、

SGLT-2阻害薬、利尿薬含む）見直し、

塩分摂取量、水分摂取量の
指導

④診察前に、塩分交換表を利
用して、外来待合室で栄養指導。



⑤1回/月に1回

チームカンファレンス

⑥保健師の介入（協会けんぽ
国保（市役所 健康課））



糖尿病性腎症透析予防への取り組み

①eGFRの低下速度により、糖尿病腎症患者の
ハイリスク症例を抽出

②減塩、脱水予防、薬剤選択の見直し（GLP-1製
剤、SGLT-2阻害薬など）を中心とした積極的介入

③保健師を含めた多職種による介入

透析導入の遅延また
は回避につながる可
能性が示唆された。

定期的抽出を継続。
月1回、累計65名
抽出、計32回カン
ファレンス施行。



③薬剤選択（ARB、GLP-1製剤、

SGLT-2阻害薬、利尿薬含む）見直し、

塩分摂取量、水分摂取量の
指導

④診察前に、塩分交換表を利
用して、外来待合室で栄養指導。



ARB、GLP-1受容体作動薬、SGLT2阻

害薬による腎保護の機序

nNat Rev Nephrol 2019;15:68-70
ARBSGLT2阻害薬GLP-1受容体作動薬



Morino J, Hirai K, et al. CEN case Rep. 2019 Jan 20.[Epub ahead of print]

Triple therapy （ARB、GLP-1受容体作動薬、SGLT2阻害）
の作用機序



GLP-１受容体作動薬



2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

アログリプチン
EXZMINE

サキサグリプチン
SAVOR-TIMI 53

シタグリプチン
TECOS

エンパグリフロジン
EMPA-REG 
OUTCOME™

カナグリフロジン
CANVAS
Program

ダパグリフロジン
DECLARE-TIMI 

58

カナグリフロジン
CREDENCE

リラグルチド
LEADER

セマグルチド
SUSTAIN-6

デュラグルチド
REWIND

SGLT2阻害薬、DPP-4阻害薬、GLP-1受容体作動薬
心血管アウトカム試験（FDA承認要件）

リナグリプチン
CAROLINA

リナグリプチン
CARMELINA

SGLT-2阻害薬 DPP4阻害薬 GLP-1受容体薬
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新規糖尿病治療薬は⼼⾎管リスクを増加させないことを証明するために、⼼⾎管アウトカム試験の実施を義務付けられている。



リラグルチド投与群で

糖尿病腎症イベントが有意に減少



Shigeki Imamura, Keiji Hirai, Aizan Hirai：Tohoku J Exp Med 2013;231:57-61

ビクトーザは腎機能悪化速度を有意に抑制(p=0.003)

https://www.jstage.jst.go.jp/search/global/_search/-char/en?item=8&word=Shigeki+Imamura
https://www.jstage.jst.go.jp/search/global/_search/-char/en?item=8&word=Keiji+Hirai
https://www.jstage.jst.go.jp/search/global/_search/-char/en?item=8&word=Aizan+Hirai


79ｔｈ American Diabetes Association
June 7-11, 2019, San Francisco, California
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LEADER SUSTAIN-6 REWIND
N 9340 3297 9901

薬剤名 Liraglutide Semaglutide Dulaglutide

平均年齢 64ｙ 54ｙ 66ｙ

患者背景
心血管疾患 72%

CKD 25％
心血管疾患

かつCKD 83%
心血管疾患 32%

CKD 22%

観察期間 3.8y 2.1y 5.4y 

罹病期間 12.8y 13.9y 10.5y 

開始時HbA1c 8.7% 8.7% 7.3%

開始時eGFR
（ml/分/1.73m2）

3期以上は24% 3期以上は70% 77.2

腎機能悪化評価項目

顕性蛋白尿 顕性蛋白尿 顕性蛋白尿

Crの2倍化
クレアチニンの2倍

化
30%以上のeGFR↓

透析導入 CrC ＜45 透析導入か腎移植

透析導入

腎機能悪化 (複合) 
HR.

0.78＊ 0.64＊ 0.77＊

GLP-1受容体作動薬と腎アウトカム
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治験薬を1回以上投与された患者におけるKaplan-Meier推定値
Cox回帰分析、 HR： ハザード比、 CI：信頼区間

標準治療＋プラセボ

標準治療＋エンパグリフロジン

HR 0.61 （95% CI 0.53-0.70）

リスク減少率 39%
p<0.001

プラセボ

エンパグリフロジン

症例数

発
現

率

30

15
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0

5

0 486 12 18 24 30 36 42

4,124 290
2,061 106

（％）

（月）

25

20

3,994 3,848 3,669 3,171 2,279 1,887 1,219
1,946 1,836 1,703 1,433 1,016 833 521

＊eGFR[MDRD]≦45mL/min/1.73m2に伴う

腎複合イベント：腎症の初回発現もしくは悪
化
● 顕性アルブミン尿への進展 ● ⾎清クレアチニン値の倍
増＊
● 腎代替療法（透析など）の開始 ● 腎疾患による死亡

Wanner C. et al.; N Engl J Med. 2016 Jun. Epub ahead of print.改変



EMPA-REG
outcome CANVAS CREDENCE DECLARE

-TIMI 58
N 7020 10142 4401 17160

薬剤名 Empagliflozin Canagliflozin Canagliflozin Dapagliflozin
平均年齢 63y 63y 63y 64y

患者背景
心血管疾患 100%

CKD 26％
心血管疾患 66%

DN 30%
心血管疾患 50%

eGFR 30-60 60%
心血管疾患 41%

CrC ≧60

観察期間 3.1ｙ 2.1ｙ/ 5.7ｙ 2.62ｙ 4ｙ
罹病期間 10ｙ以上 57％ 13.5ｙ 15.5ｙ 11ｙ

開始時HbA1c 8.7% 8.7% 7.3% 8.3%

開始時eGFR
（ml/分/1.73m2）

48.4 / 83.1 76.7 56.3 85.4

腎機能悪化評価項
目

顕性蛋白尿
Crの2倍化

透析導入、腎死

尿アルブミン↑
40%以上の
eGFR↓

透析導入、腎死

Crの2倍化
ESRD (eGFR<15,
透析、腎移植/死)

40%以上eGFR↓
ESRD、腎死

腎機能悪化 (複合) 
HR.

0.61＊ 0.60＊ 0.66＊ 0.76＊

SGLT-2と腎アウトカム
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わが国の糖尿病患者270万人のコホート研究で、
DPP-4阻害薬の単剤治療に関連した、入院を要する
心筋梗塞および心不全のリスクは、ビグアナイド
（BG）より高く、スルホニル尿素（SU）より低く、α-グ
ルコシダーゼ阻害薬（α-GI）と同等であったことを、
医薬品医療機器総合機構の駒嶺 真希氏らが報告し
た。

Cardiovascular risks associated with dipeptidyl peptidase-4 inhibitors 
monotherapy compared with other antidiabetes drugs in the Japanese 
population: A nationwide cohort study.

Maki Komamine, Kazuhiro Kajiyama, Chieko Ishiguro, Yoshiaki Uyama

Pharmacoepidemiology and drug safety. 2019 Jul 23; doi: 10.1002/pds.4847.



Davies M.J. et al. Diabetes Care 2018 Sep; dci180033., Diabetologia https://doi.org/10.1007/s00125-018-4729-5.





CVD/CKD
低血糖

体重
費用





BGと包括的生
活習慣改善心血管疾患

またはCKD

動脈硬化性
心疾患
GLP－１
または
SGLT-2

心不全・CKD
SGLT-2
⇒

GLP-1

ASCVD/CKDなし

低血糖を
最小化す
る必要性





腎管理ガイドラインの改訂内容

ADAは、今回の改訂版ではCREDENCE試験の結果に基づき、セクション11（微小
血管合併症およびフットケア）の一部に以下の内容を推奨している。
•セクション11.3 2型糖尿病および糖尿病性腎症の患者で、eGFRが
30mL/min/1.73m2以上の場合、そしてとくにアルブミン尿300mg/g超の場合に
は、CKDの進行や心血管イベント、およびその両方のリスク低下のためにSGLT2
阻害薬の使用を考慮すること。推奨グレード：A

Section 9, Pharmacologic Approaches to Glycemic Treatment, and 
Section 10, Cardiovascular Disease Risk Management, have been 
updated to reflect the results of the Researching Cardiovascular Events 
With a Weekly Incretin in Diabetes (REWIND) trial, which indicated 
dulaglutide reduced the risk for nonfatal myocardial infarction, nonfatal 
stroke and cardiovascular death in adults with type 2 diabetes with and 
without established cardiovascular disease. Dulaglutide is now 
recognized among other GLP1 receptor agonists that have demonstrated 
macrovascular benefits in people with type 2 diabetes.

７/３１

６/３

https://care.diabetesjournals.org/content/42/Supplement_1/S90
https://care.diabetesjournals.org/content/42/Supplement_1/S103
https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(19)31149-3/fulltext


糖尿病薬の使用状況
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糖尿病用配合錠

血糖降下薬の薬剤料の推移

注） 「薬剤料」とは、調剤報酬明細書の「処方」欄に記録された用量、「調剤数量」 欄に記録された調剤数量及び薬価から算出した薬剤料である。

出典、厚生労働省2019より作成
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JMAP関連施設の糖尿病患者への各糖尿病薬の処方割合（％）
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63%19%

18%

透析ハイリスク患者 GLP-1、SGLT-2使用率

（n=73)

GLP-1 SGLT-2 なし

76%

9%
15%

透析ハイリスク患者 GLP-1、SGLT-2使用

率（eGFR 30未満）(n=34)

GLP-1 SGLT-2 なし

51%
28%

21%

透析ハイリスク患者 GLP-1、SGLT-2使用

率（eGFR 30以上）(n=39)

GLP-1 SGLT-2 なし



ただし、下記には十分注意！

GLP-1受容体作動薬（＋減塩）⇒食欲不振

サルコペニア・フレイル

SGLT-2阻害薬

尿路感染症、性器感染症



In patients without renal failure (eGFR ≥60 ml/min/1.73 m2)), with mild renal failure (30≦an eGFR＜60) ,  
and with renal failure (eGFR <30), the prevalence of patients with a high of risk falling was 48.1%, 67.9%, 
and 81.8 % respectively. The OLS time was significantly shorter in type 2 diabetic patients especially with 
diabetic kidney disease. 

68.2%
13.6%

18.2%

One Leg Standing Time
eGFR < 30 (n=21)

OLS < 5
5≦OLS＜20
OLS ≥ 20

37.7%

30.2%

32.1%

One Leg Standing Time
30 ≤ eGFR < 60 (n=53)

OLS < 5

5≦OLS＜20

OLS ≥ 20

25.9%

22.2%
51.9%

One Leg Standing Time
eGFR  ≥ 60 (n=27)

OLS < 5

5≦OLS＜20

OLS ≥ 20



SGLT-2阻害薬

尿路感染症 性器感染症
Study looks at SGLT-2 inhibitor use and UTI risk
Treating type 2 diabetes with SGLT-2 inhibitors was not associated with an 
elevated risk of urinary tract infections over two years compared with use of either 
GLP-1 agonists or DPP-4 inhibitors, according to a study in the Annals of Internal 
Medicine. The findings were based on commercial claims data.

Ann Intern Med. 2019 Jul 30

性器感染症は優位に増える。ＳＧＬＴ－２とＵＴＩに関連

はないが、高容量ダパグリフロジンではリスクが増加する。
Acta Diabetol. 2018 May;55(5):503-514. 

？

特に女性、ＵＴＩ・性器感染症の既往歴が

ある合は要注意

http://r.smartbrief.com/resp/lHwHCBokgKDihdeMCieSlmBWcNSVGB?format=multipart
http://r.smartbrief.com/resp/lHwHCBokgKDihdeNCieSlmBWcNbYVm
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31357213
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29484489


【症例】：57歳 男性 【職業】事務
【現病歴】：平成２7年糖尿病性網膜症を認め硝子体手術
施行。平成29年5月左下肢蜂窩織炎で当院紹介。
【生活歴】：喫煙（－） アルコール多飲（－）
【理学所見】：身長170㎝ 体重84㎏ ＢＭＩ 29.0
【糖尿病検査】空腹時血糖 233㎎/ｄｌ ＨｂＡ1c 9.8%
ＩＲＩ 7.0μＵ/ml ＨＯＭＡ-Ｒ 4.02
血中ＣＰＲ 2.37ng/ml ＣＰＲＩｎｄｅｘ 1.02
尿蛋白 2.2ｇ/ｇＣｒ eGFR 37.0⇒腎症3期、G3b A3
【経過】当科外来で、透析予防指導管理料、高度腎機能
障害者指導加算（＋100点）を施行。GLP-1受容体製剤、
SGLT-2阻害薬を使用してインスリン減量。協会けんぽ保
健師による生活習慣指導を施行。
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リスプロ（12-12-10）
デグルデグ（0-0-0-16）

透析導入予想時期 2020年1月（－20/年）

透防管開始

アジルサルタン20mg（両下肢浮腫/血圧
155/81）⇒
テルミサルタン40mg/ヒドロクロロチアジド
12.5mg配合錠

エンパグリフロジン開始

リスプロ中止 デグルデグ（0-0-0-12）
デュラグルチド

エンパグリフロジン10mg

透析導入予想時期 ∞（＋0.4/年）

協会けんぽ保健師介入開始

デュラグルチド開始









糖尿病の合併症重症化予防の中核薬剤
メトホルミン・SGLT2阻害薬・GLP-1受容体作動薬の３剤

米国糖尿病協会（ＡＤＡ）は、

血糖コントロール最優先から、

メトホルミン・SGLT2阻害薬・GLP-1受容体

作動薬の３剤を中核薬剤として、

糖尿病の合併症の重症化予防

（イベント抑制）を

最優先のミッションとした。



ご清聴ありがとうございました


