
• 慢性的な高血糖状態では、近位尿細管の を介した とグルコースの
再吸収が亢進し、正常な 機構が障害される

• この障害により、輸入細動脈が拡張し、腎灌流量が増加する
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阻害薬の尿細管糸球体フィードバック（ ）機構に対する効果 　糖尿病腎症に対するSGLT2阻害薬の効果はCREDENCE試験、DAPA-CKD試験等にて近年多く

の報告がある。一方、SGLT2阻害薬の腎機能改善効果は尿細管糸球体フィードバック（TGF）機構

の正常化とする報告がある。

　今回投与時の推算糸球体濾過量（eGFR）別に、SGLT2阻害薬・ルセオグリフロジンの腎機能に

対する効果を検討した。

①心血管死や腎イベントの確立したリスク因子であるeGFRの12ヶ月間の短期的な変化のパターンはCKD腎期により異なることが考えられる。

②RAS系阻害薬の併用がeGFRの変化に影響を与えることより、糸球体血圧の低下が関与していると考えられる。

③ルセオグリフロジンによるeGFRの改善作用は、尿細管糸球体フィードバック機構を介する輸入細動脈収縮による糸球体過剰濾過改善作用によると考えられる。これに加えて糸球体輸出細動脈相対的拡張を来す

RAS系阻害薬併用は糸球体血圧を更に下げ、糸球体保護につながるものと考えられる。

①G2・３群では12ヶ月後eGFRの低下は無かったが、G1群において有意な低下を認めた。

②⊿eGFRに対し開始時の背景因子で有意な相関を認めたのはeGFR（負の相関）、UA（正の相関）、γGTP （負の相関） 、DBP （負の相関） であった。また、重回帰分析で⊿eGFRに対しルセオグリフロジン開

始時のeGFR （負の規定因子） 、ALT （正の規定因子） 、RAS系降圧薬の有無（負の規定因子）が独立した規定因子であった。

③RAS系阻害薬の有無でG1-3群でのeGFR変化を検討すると、G1群はRAS系阻害薬の併用に関係なく有意な低下、G2群でRAS系阻害薬併用にて低下を認めた。G３群は変化はなかった。

④糖尿病腎症病期分類別では、各腎症ステージで有意なeGFRの変化はなかった。また、UACRは腎症1期で5人（13.5％）で有意な早期腎症への進展を認めたが、 腎症2期では4人（33％）で有意な1期腎症への寛解を認めた。

① 当院２型糖尿病患者でルセオグリフロジンを12ヶ月投与した82人で、ベースラインの背景因子と

12ヶ月後の変化（⊿eGFR）について統計学的に解析した。また、この変化を腎機能別に解析した。

② 更に12ヶ月後の尿中アルブミン・クレアチニン比（UACR）改善についても検討を行なった。

当院外来で2014年5月1日から2020年5月28日までに

ルセオグリフロジン

2.5mg／日を投与した症例　全106例

ルセオグリフロジンを12か月継続

投与した82例を解析

解析①　

対象者：　内服開始12ヶ月前、内服開始時、12ヶ月後eGFRデータありの症例　82例

解析の方法　82症例をルセオグリフロジン投与開始時のeGFRによりG1群(≧90）

23例、G2群(6－89)43例、G3群(30－59）16例に分けた。

eGFRの変化について、各群で評価を行なった。また、開始時・12ヶ月後のeGFR変化量

（⊿eGFR）について単回帰及び多重回帰分析を行なった。

解析②

ルセオグリフロジン開始時および、12ヶ月後の尿alb/cre

（UACR）定量データがある49例について糖尿病腎症病期

別に改善度の解析を行った。

背景②背景①

研究方法シェーマ

研究の方法

結果　　腎機能別患者背景（N=82） 全体・群別患者背景の変化（N=82）

ルセオグリフロジンの腎機能に対する影響・N=82 ルセオグリフロジンのeGFR別腎機能に対する影響・N=82

ルセオグリフロジン開始時背景因子と⊿eGFRとの回帰分析 RAS系阻害有無でのCKD病期別　ルセオグリフロジンの腎機能に対する影響

ルセオグリフロジンの糖尿病腎症・病期別腎機能に対する影響・N=49

ルセオグリフロジン・RAS阻害薬併用による腎機能改善に対する相乗効果に関する考察

糖尿病腎症1･2期での12か月後UACR推移・N=49

結　果

結　論

全体 例 群 例 群 例 群 例

背景因子 開始時 １２ヶ月後 開始時 １２ヶ月後 開始時 １２ヶ月後 開始時 １２ヶ月後

（ ）
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γ （ ） ± ± ± ± ± ± ± ±

血小板 万/μ ） ± ± ± ± ± ± ± ±

収縮期血圧（ ） ± ± ± ± ± ± ± ±

拡張期血圧（ ） ７± ± ± ± ± ± ± ±

脈拍数 ± ± ± ± ± ± ± ±

群間比較は を使用した（開始時 対 ヶ月後）。 ：

単回帰分析 多重回帰分析
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① 阻害薬→ 機構正常化による輸入細動脈拡張の解除

② 系阻害薬→ を介する相対的輸出細動脈収縮の解除
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参考資料： ヶ月以内の 出現と開始時 による
阻害薬の効果の違い

背景因子 全体 例 群 例 群 例 群 例 群間差

（ ）
± ± ± ±

性別（男 女） ％ ％ ％

年齢（歳） ± ± ± ±

糖尿病歴（年） ± ± ± ±

体重（ ） ± ± ± ±

腹囲（ ） ± ± ± ±

（ ） ±０ ± ± ±

血糖値（ ） ± ± ± ±

± ± ± ±

尿酸（ ） ± ± ± ±

（ ） ± ± ± ±

（ ） ± ± ± ±

（ ） ± ± ± ±

γ （ ） ± ± ± ±

血小板 万/μ ） ± ± ± ±

収縮期血圧（ ） ± ± ± ±

拡張期血圧（ ） ７± ± ± ±

脈拍数（ ） ± ± ± ±
系阻害薬使用

と 有意差あり と 有意差あり と 有意差あり

性別の女性比率・ 系阻害薬使用率の群間比較は を使用した。その他の群間比較は を使用した。
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