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【要旨】2型糖尿病血液透析患者においてインスリン療法からDPP阻害薬であ

るビルダグリプチンヘの変更を試みた 【対象12型糖尿病血液透析患者で一

日10単位以下のインスリン療法をおこなっている7例であり男性 5例,女性 2

例,平均年齢 662歳,平均透析歴 27年 であった I方法】インスリンを中止し

ビルダグリプチン50my日 に変更し,随時血糖値,HbAlc値 を検討した 変更

時の平均インスリン投与量は71単位であった I結果l変更時,平均随時血糖

値 121lmg/dl,平 均値 HbAlc62%で あったが,変更後 3カ 月間,随時血糖値

とHbAlc値 は有意に悪化せず低血糖も認めなかった 【結論12型糖尿病血液

透析患者においてビルダグリプチンはインスリン療法と同等の血糖管理が可能

であリインスリン自己注射をおこなう必要がなくなりQOLを 向上させた

【キーワード12型糖尿病血液透析患者,DPP阻害薬ビルダグリプチン

インスリン治療

は じめ に

糖尿病性腎症を原疾患 とする血液透析患者数は増加

の一途であり,わが国においても 1998年以降は糖尿病

性腎症が血液透析患者の原疾患の 1位 となっている・

糖尿病性腎症により腎機能が低下した病態では経口糖

尿病薬のほとんどが投与禁忌であ り, インスリンによ

る血糖コントロールが主体 となる 血液透析導入後イ

ンスリン量は減少するがインスリン治療を継続する必

要とする患者が多数存在する このような背景のなか
,

選択的 dipeptidyl peptidase‐4(DPP 4)阻害薬が開発さ

れ,糖尿病血液透析患者にも投与可能な薬剤 も発売さ

れるようになった 今回,2型糖尿病血液透析患者にお

いてインスリン療法からDPP阻害薬であるビルダグ

リプチンヘの変更を試みた
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対 象

対象は当院通院中の2型糖尿病血液透析患者で一日

10単位以下のインスリン療法をおこなっている7例

であり男性 5例 ,女性 2例 ,平均年齢 663± 93歳 ,平

均透析歴 27± 17年 ,平均糖尿病歴 16± 27年  変更

時平均インスリン量は71± 15Uで あリインスリンは

2相性インスリンアナログ4例 ,持続型インスリンア

ナログ3″Jであった 平均 HbAlc値 63± 03%(」SD

値),平 均 BMI値 207± 2 5kg/m2,平 均随時血糖値

1211± 183mg/dl,変 更時平均血中 C‐ peptide値 43士

1 4ng/mlであった (表 1)

方 法

インスリンを中 I卜 しビルダグリプチ ン50mg/日 に

変更 し,随時血糖値,HbAlc値 ,BMI値を3カ 月間観

察した 検査値は平均 士標準偏差で表した 投与前の

平均値 と観察期間の検査値 は t検 定をお こないp<
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表 1 患者背景

平均年齢 :662± 93歳

平均透析歴 :27=17年

平均糖尿病歴 :16± 27年

平均インスリン量 :71■ 15単位

2相性インスリンアナログ :4例

持続型インスリンアナログ :3例

平均 HbAlc 1 62± 03%(JSD値 )

平均 BMI:207± 2 5kg/m2

平均随時血糖 :1211± 183 mg/ml

平均血中 C peptide 1 4 2■ 13 ng/ml

男性 5例.女性 2例

[%] lkg/パ ]

161

141

121

10-
3  [力 月 ]

図 1 平均 HbAlc値の推移

3  [力 月]

図 3 平均 BMI値の推移

[mg/du

図 2 平均随時血糖値の推移

005を 有意とした

結 果

図 1に HbAlc値 の推移 を示すが,変更前 の平均

HbAlc値 63± 034%と 良好な血糖コントロールの状

態であつた 1カ 月後 60± 047%と 低下 したが,観察

期間中有意な上昇を認めなかった 随時血糖値の推移

を見ても,変更前の平均随時血糖値 1211± 183mg/dl,

であったが観察期間中平均随時血糖値は上昇傾向が

あったが,有意な上昇ではなかった (図 2)BMI値 の

推移においても,変更前平均 BMI値 208± 25で あっ

たが,観察期間中の平均 BMI値の有意な変化は認めな

かった (図 3)3カ 月の観察期間中,低血糖や消化器

症状の副作用は認めなかった

考 察

2型糖尿病血液透析患者における血糖 コントロール

は原則的にインスリンでおこなうことが推奨されてい

る・ 2型糖尿病血液透析患者でのインスリン使用上の

注意点としては,腎機能の悪化とともに必要インスリ

ン量が減少することが多いことである° しかし経口薬

で使用できるものがないため,血液透析導入後も少量

のインスリンを投与 している患者も多い 経口薬で投

与可能な薬剤はα―グルコシダーゼ阻害薬 と速効性 イ

ンスリン分泌促進薬であるミチグリニ ドとレパグリニ

ドのみである しかしこの両薬剤ではインスリンに代
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表 2 DPP阻害薬の高度な腎機能障害を有する患者または透析患者における添付文書の記載

一般名

グリブチ ン

ビルダグリプチ ン

アログリブチン

リナグリブチン

わる薬剤としての薬理効果は期待出来ない 新 しい糖

尿病治療薬である DPP KR害 薬は食事摂取により消化

管から分泌され, インスリン分泌を促進する消化管ホ

ルモン (GLP l,GLP)は 血中に存在する DPP 4に より

速やかに分解される DPP-4阻害業は DPP 4活性を阻

害 し, 内因性の GLP l濃度を高 くすることによって,

インスリン分泌を促進する経口薬である DPP 4阻害

薬はインスリン分泌を促す経口薬であるスルホニル尿

素薬やインスリン注射に比べ体重増加が起こりに く

く,低血糖をおこしにくいとされていて,2型糖尿病の

有力な治療薬となることが期待されている ただイン

スリン分泌が枯渇 しI型糖尿病には無効であ り,禁忌

である わが国では 4種類の DPP‐ 4阻害薬が発売され

た シタグリプチンは透析患者で禁忌になっているが

アログリプチンとビルダグリプチンは透析患者におい

ても慎重に投与可能となった ただアログリプチンの

代謝.排泄は主に未変化体で腎臓から排出され尿中未

変化体は 73%であ り用量調節が必要であるが,ビ ルダ

グリプチンは代謝,排泄が加水分解され腎臓から排‖i

されるが,尿 中未変化体が 23%であり用量の大きな減

量を必要としていない 最近,発売されたリナグリプ

チンは唯一胆汁排泄型の薬剤で透析患者においても慎

重投与の記載はないため血液透析患者において投与 し

やす く今後の検討が期待される (表 2)わが国から糖

尿病血液透析患者におけるアログリプチンとビルダグ

リプチンの有用性,安全性が報告されている・ 5 日本

糖尿病学会は 2011年 9月 29日 に recommendationに

より以下の内容が追加された その内容は日本国内で

最初に発売されたシタグリプチンはスルホニル尿素薬

さらにインスリンとの併用療法の効能が追加された

ただ併用する場合の低血糖 きたす可能性が高 くなり,

インスリン療法は単独療法においても低血糖のリスク

が高いため,シ タグリプチンを併用する場合には低血

糖 リスクに注意し,必要に応 じインスリン製剤の用量

添付文書における腎機能低下患者の記載

中等度腎機能障害のある息者では用量調節が必要

Ell液透Frま たは腹膜透析を要する患者を合む重度腎機能障害のある息者では禁忌

中等度以上の腎機能障害のある患者または透析中の末期腎不全患者で慎重投与

中等度以 Lの腎機能障害息者で,腎機能の程度に応じて,投 与量を減量する

慎重投 7」 の記載なし

調節を考慮することを注意喚起 したⅢ 日本糖尿病学会

の出した recommendationに 着日し,2型糖尿病�[液

透析患者で少量のインスリン療法をおこなっている症

例でインスリンを中 I11し  DPP 4阻 害薬であるビルダ

グリプチン投与で血糖 コントロールが可能であるか検

討したが 良好な血糖コントロールが得 いれた さら

に長期間の観察も必要であると思われる 今後,本研

究では平均 インスリン量 71± 16U投与をおこなって

いた 2型糖尿病血液透析患者をビルダグリプチン50

mg/日 に変更し検討したが, どの程度のインスリン量

までビルダグリプチンで安全に変更可能なのか検討し

なけオtばならない

結 語

2型糖尿病血液透析患者 を対象 として少量 インスリ

ンか らビルダグリプチ ンヘの変更をおこなったが,良

好な血糖 コン トロールが得 られ,イ ンスリン自己注射

をおこなう必要がな くな りQOLを 向上 させた
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