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• 経口血糖降下薬であるα-GI（voglibose）がハイリスク
患者で2型糖尿病への進展を防止できるか評価

• Primary endpoint ： 2型糖尿病に進展
• Secondary endpoint ： 正常血糖になった時

ボグリボースによる糖尿病発症予防

ボグリボース 0.6mg/day (3X)

プラセボ

0週-4週 検査
◈ 12週毎 ： 空腹時血糖, HbA1c, 血圧, 一般採血, 脂質,

体重, 服薬コンプライアンス
◈ 24週毎 ： 75gOGTT評価

選択基準の
いずれかを
満たすIGT

Diet ＆ exercise



方法

• Randamized double-blind study

• 103施設を対象として、2003年4月から登録

• 対象：
空腹時血糖 126mg/dL未満

75gOGTT 2時間値 140～199mg/dL75gOGTT 2時間値 140～199mg/dL

HbA1c 6.5%未満

少なくとも1つ2型糖尿病のリスクファクター

血圧 ： sBP≧130mmHg, dBP≧85mmHg または治療中
脂質 ： T-cho≧220mg/mL, TG≧150mg/mL, HDL＜40mg/mL
肥満 ： BMI≧25
1-2親等以内での糖尿病家族歴

Risk factor



Trial profile

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.



ボグリボース
（n=897）

プラセボ
（n=881）

男性
女性
年齢（歳）
BMI（kg/m2）
空腹時血糖値（mg/dL）

25.76

541

55.7
356

104.4
±3.70

（60％）

±9.08
（40％）

（9.9）
25.89

530

55.7
351

105.3
±3.82

（60％）

±9.16
（40％）

（10.1）

患者背景

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.

空腹時血糖値（mg/dL）
食後2時間血糖値（mg/dL）
肥満（BMI≧25）
高脂血症
高血圧症
糖尿病家族歴あり
食後2時間血糖値（170～199mg/dL）
リスク因子の保有数

2個以下
3個以上 （62％）

104.4
164.1

502
695
528
337
323

340
557

（9.9）
（16.6）
（56％）
（77％）
（59％）
（38％）
（36％）

（38％）

105.3
165.5

500
667
510
336
345

330
551

（10.1）
（17.0）
（57％）
（76％）
（58％）
（38％）
（39％）

（37％）
（63％）



HR 0.595
95%CI 0.433-0.818
P = 0.0014
平均観察期間：48.1±36.3週

2型糖尿病新規発症率

9.4%
3.6%

36.2%
30.2%

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.



リスク数別2型糖尿病新規発症率

Risk≧3

Risk≦2
HR 0.544
95%CI 0.258-1.147
P = 0.1098

Risk≧3

HR 0.607
95%CI 0.428-0.863
P = 0.0053

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.



患者背景での多変量解析

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.



1.0

ボグリボースの
使用

BMIの上昇
（5kg/m2

毎）

1.495

0.5 1.5 2.0

0.512

0.360 0.727

1.154 1.936

1.122

患者背景での多変量解析

毎）

OGTT-2hr値の上昇
（10mg/dL毎）

インスリン分泌指数
の減少（0.2毎）

生活活動強度
(Ⅰ/Ⅲ～Ⅳ）

1.234

1.246

1.992

1.122 1.357

1.176 1.319

1.151 3.448



血糖正常化率

599

454

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.



有害事象

因果関係が否定
できない有害事
象

ボグリボース
（n=897）

胃腸障害

鼓腸 156 （17.4%） 63 （7.2%） ＜0.0001

生化学検査

CPK上昇 12 （1.3%） 9 （1.0%） 0.5372

プラセボ
（n=881）

P値
ボグリボース
（n=897）

プラセボ
（n=881）

P値

428 （47.7%） 257 （29.2%） ＜0.0001 46 （5.1%） 24 （2.7%） 0.0092

因果関係が否定
できない有害事
象で服薬中止

腹部膨満

下痢

便秘

腸雑音異常

胃不快感

上腹部痛

120

110

39

39

10

4

（13.4%）

（12.3%）

（4.3%）

（4.3%）

（1.1%）

（0.4%）

49

45

22

11

6

4

（5.6%）

（5.1%）

（2.5%）

（1.2%）

（0.7%）

（0.5%）

＜0.0001

＜0.0001

0.0321

＜0.0001

0.3328

0.9796

一般症状

頭痛

浮動性めまい

湿疹

2

11

2

（0.2%）

（1.2%）

（0.2%）

3

3

2

（0.3%）

（0.3%）

（0.2%）

0.6398

0.0346

0.9856

ALT上昇

AST上昇

γ-GTP上昇

30

21

14

（3.3%）

（2.3%）

（1.6%）

17

11

18

（1.9%）

（1.2%）

（2.0%）

0.0630

0.0832

0.4443

Kawamori R. et al., Lancet, 373, 1607, 2009.



結論

• α-GI（voglibose）は耐糖能異常の改善・進展
防止に明らかに効果があった。

• lifestyleの変更に加え、境界型糖尿病のHigh-
risk患者でのα-GI（voglibose）内服は、 2型糖
尿病進展予防となりえる。


