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I.  診療マニュアルの背景

（1）	Evidence─ Based Medicine（EBM）とは　　　　
臨床問題を解決する際に臨床研究による実証（エビデンス）を判断基準として重視する医療様式
で，理論と経験則を主体とする従来の医療への補充的意義をもつ．

（2）	EBM による診療均てん化・疾病管理 1 ─ 6

EBM 手法による実践的なマニュアルは学会ガイドラインを実地診療に導入する際の診療実用書
としてケアの標準化・診療の均てん化に役立つ 7 ─ 10．特に糖尿病による合併症の予防には，生涯
を通じての適切な管理 ･ 治療および自己管理の教育・支援が重要である 11 ─ 13．そのためには，か
かりつけ医と糖尿病専門医および糖尿病療養指導士 （看護師 ･ 管理栄養士 ･ 臨床検査技師 ･ 薬剤
師・理学療法士）などとの連携による多角的チームによる継続的医療が必要とされる2, 14 ─ 18．実践
的なマニュアルの利用は一般医─専門医の連携と同様な意味をもつ．そしてそれらを通じて得ら
れた方針を個別化しチーム医療・地域連携パスの下で各患者のニーズに合わせていくことの有
効性が実証されている 19 ─ 21．医師は質の高いエビデンスを選択し，患者の意向と状況を加味して，
治療方針を個別化することが望ましい．

II.  本マニュアル 1 の作成手順

（1）	一般クリニック・診療所での包括的 2 型糖尿病管理を念頭に，循環型地域診療連携推進も目指
した．

（2）	参考図書 A ─ F を基本に，さらに臨床アウトカムを評価したエビデンス 22, 23 に立脚して作成した．
多数エビデンスが存在する場合やエビデンス不要の項目は引用を省略した．

（3）	エビデンスがない分野の推奨は専門領域でのコンセンサスに基づいた．
（4）	同クラスの薬剤の選択に関しては，現時点での血管合併症に関するエビデンスの量と質に優れ

る薬剤を優先した．
（5）	商品名は参考図書 A ─ F に記載されているものを優先し，それ以外は先発薬剤を記載した．同レベ

ルの薬剤の記載は五十音順とした．なお，記載した薬剤で血糖，血圧，脂質などが目標値に達し
ない場合は，薬効の強い同種の別薬剤を適宜考慮することを前提としている．処方に際しては
保険適用も考慮する．

本マニュアルは，「糖尿病治療のエッセンス」A，「糖尿病治療ガイド」B，「糖尿病診療ガイドライン」C との
併用を推奨するものであり，それらへの橋渡しとなることを目的とするものである．
本マニュアルは個々の臨床状況での理論･経験に基づく医師の判断を拘束したり特定の方向付けを強制した
りするものでなく，参考となる診療補助情報として活用されるべきものである．
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1 糖尿病とは

（1）病態
インスリン作用不足による慢性の高血糖状態を主徴とする代謝症候群である．1 型糖尿病では自己
免疫性に膵β細胞が破壊されることがインスリン作用不足の主因である．2 型糖尿病の発症には，
β細胞量の減少によるインスリン分泌低下やインスリン抵抗性をきたす素因を含む複数の遺伝因
子，過食・運動不足 ･ 肥満などの環境因子，加齢などが関係している．

（2）糖尿病診断基準 24 一部改変

1．�①早朝空腹時血糖値126 mg／dl以上， ②75 g経口ブドウ糖負荷試験（OGTT）2時間値200 mg／dl以上，
③随時血糖値 200 mg／dl 以上， ④ HbA1c 25 6.5％以上，のうち①～③のいずれかと④が確認されれば，
糖尿病と診断する．［註：ストレスのない状態での高血糖の確認が必要］

2．�①～④のいずれかひとつだけを認めた場合は「糖尿病型」と診断する．別の日に再検査を行い，再び「糖
尿病型」が確認されれば糖尿病と診断する．ただし，HbA1c のみの反復検査で糖尿病と診断するこ
とは不可とする．

3．�血糖値が「糖尿病型」（①〜③のいずれか）を示し，かつ次のいずれかの条件が満たされた場合は糖尿
病と診断する．

	 　　　　・糖尿病の典型的症状（口渇，多飲，多尿，体重減少）の存在
	 　　　　・確実な糖尿病網膜症の存在
4．�過去において，上記 1．〜 3．の条件が満たされていたことが確認できる場合には，現在の検査値が上

記の条件に合致しなくても，糖尿病と診断するか，糖尿病の疑いをもって対応する．
5．�上記 1．〜 4．によっても糖尿病の判定が困難な場合には，糖尿病の疑いをもって患者を追跡し，時期

をおいて再検査する．

註：初回検査と再検査における判定方法の選択には，以下に留意する．
　　　　・�初回検査の判定に HbA1c を用いた場合，再検査ではそれ以外の判定方法を含めることが診

断に必須である．検査においては，原則として血糖値とHbA1cの双方を測定するものとする．

血糖値とHbA1c
ともに糖尿病型

血糖値のみ
糖尿病型

●
  糖尿病の典型的症状
●
  確実な糖尿病網膜症
  のいずれか

HbA1cのみ
糖尿病型

糖尿病

糖尿病 糖尿病

糖尿病疑い

3～6ヵ月以内に血糖値・HbA1cを再検査

糖尿病疑い

再検査
再検査

（血糖検査は必須）

あり なし

なるべく1ヵ月以内に

血糖値とHbA1c
ともに糖尿病型

血糖値のみ
糖尿病型

HbA1cのみ
糖尿病型

いずれも
糖尿病型でない

血糖値とHbA1c
ともに糖尿病型

血糖値のみ
糖尿病型

HbA1cのみ
糖尿病型

いずれも
糖尿病型でない
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　　　　・�初回検査の判定が随時血糖値 200 mg ／ dl 以上で行われた場合，再検査は他の検査方法に　　　　　
よることが望ましい．

　　　　・�HbA1c と平均的な血糖値とが乖離する可能性のある疾患・状況の場合には，必ず血糖値　　　　　
による診断を行う．

2 診療目的

糖尿病合併症，特に細小血管症（網膜症･腎症･神経障害）および大血管症などの発症・進展を防止・改善
し，日常生活の質（QOL）を維持し健康寿命を確保する．

3 糖尿病に関する必須病歴聴取・診察・検査とタイミング

（1）初診時

病歴聴取

・ 一般内科的病歴
・ 高血糖による症状（口渇，多飲，多尿，体重減少，易疲労感など）
・ �糖尿病合併症を疑う症状（視力低下，下肢しびれ，歩行時下肢痛，勃起障害，無月経，発汗異常，便秘，　

下痢，足潰瘍・壊疽など）
・ �体重の変遷（特に既往最大体重および 20 歳頃の体重），高血圧／脂質異常症の有無，大血管症（心血   　

管疾患：冠動脈疾患，脳血管障害，末梢動脈疾患／下肢閉塞性動脈硬化症）の既往と症状の有無，　
歯周病の症状・既往の有無

・ 糖尿病の家族歴（特に遺伝傾向が強い場合や明らかな母系遺伝などの場合に特殊型を疑う）
・ 食生活，身体活動度，喫煙，飲酒などの生活習慣・同居家族の有無など
・ 糖尿病治療歴（過去に受診中断した人にはその理由を尋ねる 27, 28）

診 察

・ 通常の内科的診察および口腔内診察（歯周病）
・ 肥満度 BMI（体重［kg］÷身長［m］÷身長［m］；25 以上が肥満），血圧
・ 頸動脈雑音 29 ─ 32，腹部血管雑音，足背動脈拍動
・ 皮膚
・ 足診察 33 ─ 35

・ 神経所見（神経障害の項参照）

	 一般診療所・クリニックでの糖尿病管理目標 5 一部改変

診療目的	 ：血糖コントロールと合併症抑制

診断	 ：糖尿病の病型診断（インスリン治療必要性の判断），合併症診断

治療	 ：食事療法，運動療法，薬物療法（いずれも合併症の抑制をターゲットとする）

教育と支援 26	：自己管理，食事，運動，生活習慣，低血糖，シックデイ（p10 参照），合併症

アウトカム	 ：�病識・アドヒアランス改善，血糖・血圧・脂質の改善，体重コントロール，禁煙，
運動習慣の獲得，生活の質（QOL）の向上，糖尿病合併症の抑制と健康寿命の延
伸を目標とする
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検 査

・ �血糖，HbA1c，空腹時脂質（* 推算 LDL ─コレステロール F，中性脂肪，HDL ─コレステロール），
電解質（Na，K，Cl），腎機能（BUN，クレアチニン），肝酵素（ALT，γ─ GTP）， 血算

  
 * 推算 LDL ─コレステロール＝総コレステロール－（中性脂肪÷5）−HDL ─コレステロール．

（註：中性脂肪 400 mg ／ dl 以上の場合には推算できないため実測する）

・ �検尿（糖，蛋白，ケトン体）
・ 1 型糖尿病（緩徐進行型・劇症を含む）が疑われる場合は抗 GAD 抗体
・ 安静時心電図

合併症精査

・ �腎症：尿蛋白試験紙法陰性例では尿中アルブミン─クレアチニン比を測定する（微量アルブミン尿
は陽性の場合 4 ヵ月ごとに再検し，3 回中 2 回以上陽性であれば早期腎症と診断する）．随時尿で
可（ただし血糖コントロール不良時期や運動直後，急性合併症・尿路感染症を認めるときなどの測
定は避ける）．尿蛋白試験紙法陽性例では尿中蛋白─クレアチニン比を測定する．

・ �神経障害：自覚症状，触覚 37 ─ 39，振動覚 37，腱反射，筋力，筋萎縮，関節変形 33･ 拘縮，起立性低血圧
・ 網膜症：眼科受診（できる限り血糖降下薬開始前に）
・ 大血管症：安静時心電図

（2）再診時

・	毎回（薬物開始・ 変更・ 追加時は 2 〜 4 週後，安定期は 2 〜 3 ヵ月ごとが目安）
	 症状，体重（BMI），血圧，血糖，食事，運動，飲酒，喫煙

・	1 ヵ月〜数ヵ月ごと（異常ない場合． 異常があれば適宜頻回に）
	 HbA1c（貧血がある場合はグリコアルブミン），脂質
	 薬物治療中適宜： 血清 K，腎機能，ALT，CK

・	最低 1年ごと（異常ない場合． 異常があれば適宜頻回に）
	� 足診察，神経所見，血清クレアチニン（腎機能低下の場合は血算も），尿蛋白─クレアチニン比（尿蛋

白試験紙法陰性例では尿中アルブミン─クレアチニン比），安静時心電図，眼底検査，口腔ケア

糖尿病腎症病期分類とCKD重症度分類との関係 36

第 1 期（腎症前期）
第 2 期（早期腎症期）
第 3 期（顕性腎症期）
第 4 期（腎不全期）
第 5 期（透析療法期）

病　期

正常アルブミン尿（30 未満）
微量アルブミン尿（30～299）

  顕性アルブミン尿（300 以上）あるいは持続性蛋白尿（0.5 以上）
問わない
透析療法中

尿アルブミン値（mg/gCr）あるいは
尿蛋白値（g/gCr）

30 以上
30 以上
30 以上
30 未満

  GFR（eGFR）
（ml/分/1.73m2）
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4 治療方針

（1）�治療目標40（絶対的な目標値ではなく，個々の症例で適切な値を設定する41 ─ 44．  また，高齢者
	 に対するエビデンスはない 45 ─ 47）

体重	 BMI 25 kg／ m2 以上の場合：3％以上の減量 48 ─ 50

血圧	 130／ 80 mmHg 未満（75 歳以上では 140 ／ 90 mmHg 未満 E）
血糖	 HbA1c 	 7.0% 未満 B, C, 51 ─ 53（グリコアルブミン 54, 55 約 20％未満）
	 空腹時血糖	 130 mg／ dl 未満
脂質	 LDL─コレステロール	 120 mg／ dl 未満；冠動脈疾患を合併する場合は 100 mg ／ dl 未満
	 non HDL─コレステロール	 150 mg／ dl 未満；冠動脈疾患を合併する場合は 130 mg ／ dl 未満 F, 56, 57

	 早朝空腹時中性脂肪	 150 mg／ dl 未満
	 HDL─コレステロール	 40 mg／ dl 以上

（2）治療法

［1］血糖
●インスリン治療の適応
 ▶ インスリン適応患者は専門医への紹介が望ましい．
 ▶ インスリン治療法についての詳細は参考図書 B を参照．
　＜絶対適応＞１型糖尿病，糖尿病昏睡・ケトアシドーシス，重症の肝障害 ･ 腎障害・感染症，
　　　　　　　妊娠（妊娠計画期・妊娠中・授乳期）
　＜相対適応＞�高血糖による症状，著明な高血糖（約 300 mg ／ dl 以上），尿ケトン体陽性，経口血糖降下　　　　　　　

薬で血糖コントロールが不十分

●インスリン治療の適応でない場合
 ▶ 食事・運動療法を基本とし，経口血糖降下薬を適宜追加する．

●薬物療法での血糖降下のスピードについて
 ▶ 急速な血糖降下や低血糖を起こさないように薬物量や種類を調節する．
 ▶ �特に網膜症を認める場合 62 や長期間にわたり HbA1c 高値が持続している場合は，眼科専門医と緊密な連

携の上，血糖降下のスピードを制御する．一般的には網膜症や神経障害の急激な悪化を防ぐため，血糖の
急激な降下は望ましくない．

●薬物投与有無にかかわらず食事 ･ 運動療法が治療の基本である．

註：個別化血糖目標例 B, C, 41一部改変

（過度の血糖低下により大血管症や死亡が増加する可能性がある58─61）

十分
低
短
長
なし
なし
なし

モチベーション高, アドヒアランス高
病識・理解度高, 自己管理能力高

厳格
HbA1c < 6.0%

経済・支援状態
低血糖リスク

2型糖尿病罹患期間
余命

細小血管症
大血管症
併発疾患

社会・心理状態

血糖コントロール
HbA1c < 7.0%

不十分
高
長
短

高度, 重篤
既往あり
多疾患, 重篤

モチベーション低, アドヒアランス低
病識・理解度低, 自己管理能力低

寛容
HbA1c < 8.0%
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●食事療法 63, 64, C（日本糖尿病学会編： 糖尿病食事療法のための食品交換表 第 7 版 参照）
▶管理栄養士による指導が有用である 65．
▶総エネルギー摂取量（kcal）＝目標体重×エネルギー係数

※ �75 歳以上の後期高齢者では現体重に基づき，フレイル，（基本的）ADL 低下，併発症，体組成，身長の短縮，摂食状況や
代謝状態の評価を踏まえ，適宜判断する．

 ▶ BMI 25 kg ／ m2 の場合，3％以上の減量を達成するようにエネルギー量を調整する．
 ▶不規則な食事摂取は高血糖の一因となる 66．

●運動療法 67 ─ 72

▶�歩行なら 1 回 15〜 30 分間，1 日 2 回（1 日の歩数約 8,000 〜 9,000 歩），週に 3 日以上が望ましい．
ただし，日常生活において身体活動量を増やすだけでも長期間継続すれば効果がある．

▶�レジスタンス運動も血糖コントロールに有効であり，歩行運動などと併用すると相加効果がある 73．
▶�運動禁止 ・ 制限が必要な場合
　�空腹時血糖値 250 mg ／ dl 以上，尿ケトン体陽性，眼底出血，腎不全，心疾患，骨 ･ 関節疾患，壊疽，　 

急性感染症，高度の自律神経障害など

●その他生活習慣改善・療養指導など 26

　�継続的な受診 27, 28，禁煙 74，肥満改善 63, 75, 76，フットケア 77，口腔内ケア･歯周病管理 78, 79 指示，十
分な睡眠，自己管理教育 11 ─ 13（保険適用外だが，インスリン非使用者でも血糖自己測定が血糖コン
トロールの改善に有用 80），インフルエンザ予防接種 81, 82，肺炎球菌ワクチン 83， 84．

●薬物療法
▶�糖尿病の経過に伴い薬物治療およびその強化が必要となることが非常に多い 85 ─ 87．
▶�新規に経口血糖降下薬を開始する場合，薬剤添付文書などに基づいて副作用などについて説明し　 

同意を得る．主な副作用はビグアナイド薬では消化器症状，SU 薬では低血糖，チアゾリジン薬で
は浮腫と癌，α─グルコシダーゼ阻害薬では放屁増加，SGLT2 阻害薬では尿路感染症など．

▶�冠動脈疾患および明らかな脳梗塞既往がある場合はアスピリン投与．

目標体重（kg）の目安
65 歳未満：［身長（m）］2 ×22
65 歳から 74 歳：［身長（m）］2 ×22 〜 25
75 歳以上：［身長（m）］2 ×22 〜 25 ※

身体活動レベルと病態によるエネルギー係数（kcal ／ kg）
軽い労作（大部分が座位の静的活動）：25 〜 30
普通の労作（座位中心だが通勤・家事，軽い運動を含む）：30 〜 35
重い労作（力仕事，活発な運動習慣がある）：35 〜

作用 種類 主な副作用 低血糖
リスク

体重
変化

細小血管症合併症
への影響

大血管症合併症
への影響 主な禁忌・適応外

アジア人 欧米人 アジア人 欧米人

インスリン
抵抗性改善

ビグアナイド薬 乳酸アシドーシス（＊＊），
胃腸障害，ビタミン B12 欠乏症 88 低 → ◎ ○（日本人）

◎（中国人）
◎ 乳酸アシドーシスの既

往，過度の飲酒，（＊）

チアゾリジン薬 浮腫，心不全，骨折 89, 90，
発癌の可能性 91 ─ 94，黄斑浮腫 95, 96 低 ↑ △

（日本人） △ 心不全，膀胱癌， （＊）

インスリン
分泌促進

スルホニル尿素薬
肝障害

高
↑

◎ ○ （＊）

グリニド系薬 中 ○ （＊）

DPP ─ 4 阻害薬 低血糖の増強，胃腸障害 97，
心不全 98, 99 低 → △ （＊）

食後高血糖
改善

α─グルコシダーゼ
阻害薬

肝障害，胃腸障害
（放屁・下痢・腹満・便秘） 低 → △ （＊）

ブドウ糖
排泄促進 SGLT2 阻害薬

尿路性器感染症，脱水，皮疹，
ケトアシドーシス，下肢切断 100, 101， 
骨折 100

低 ↓ ○ ◎ （＊）

注射薬
インスリン 低血糖 高 ↑ ◎ ◎ ○ 低血糖症状

GLP─1 受容体作動薬 低血糖の増強，胃腸障害 低 ↓ ◎ （＊）

（＊）１型糖尿病（一部薬剤除く），糖尿病昏睡・ケトアシドーシス，重度の肝障害 ･ 腎障害・感染症，妊娠．
（＊＊）適正使用条件下ではリスクは増加しない 102 ─ 106．　　　　
◎リスク低下が実証されている．○リスク低下が示唆されている．△リスク低下は実証されていない（ニュートラル）．空欄　出版エビデンスなし．
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▶�経口血糖降下薬の選択（前表 ・ 次図参照）．　
　�薬剤選択は血管合併症・低血糖に関するエビデンスの有無等により判断した．薬物療法は第１ステッ

プから開始し，その先のステップではそれぞれの薬剤を上乗せする．第１ステップの薬剤を処方で
きない場合は第２ステップから開始する．

薬剤選択は血管合併症・低血糖に関するエビデンスの有無等により判断した．
3 〜 6 ヵ月ごとに患者の病態や目標値を見直す．
薬物療法は第 1 ステップから開始し，その先のステップではそれぞれの薬剤を上乗せする．第１ステップの薬剤
を処方できない場合は第 2 ステップから開始する．　
詳細は本文を参照のこと．

糖尿病の治療の流れ

インスリンの適応か（各ステップでも考慮）

１型糖尿病，糖尿病昏睡・ケトアシドーシス，重度の肝障害･
腎障害・感染症，妊娠

＜絶対適応＞

高血糖による症状，著明な高血糖（約300mg/dl以上），尿
ケトン体陽性，経口血糖降下薬で血糖コントロールが不十
分（HbA1c≧9.0％*）

＜相対適応＞

食事・運動療法にて数ヵ月内に反応あるか？

A ビグアナイド薬（eGFR≧30ml/分/1.73m2）

専門医へ紹介

専門医へ紹介

● HbA1c＜7.0%*を目指して
  治療継続

● 経口血糖降下薬選択に関して
　は本文を参照のこと

● 経口血糖降下薬は可能な限り　
　漸減・中止を目指す

● 専門医へ適宜紹介

（少量から適宜増量後）数ヵ月内に反応あるか？

B　　 DPP─4 阻害薬

C　　 SU薬（少量）
D　 　 SGLT2阻害薬***
E　 　α─グルコシダーゼ阻害薬

（通常量**から少量から適宜増量後）数ヵ月内に反応あるか？

（少量から適宜増量後）数ヵ月内に反応あるか？

適応なし

反応なし

適応あり

反応あり

反応あり

反応あり

反応あり

反応なし

反応なし

反応なし

1剤上乗せステップ 2

単剤で開始ステップ １

さらに1剤上乗せステップ 3

多剤併用やインスリンやGLP-1
受容体作動薬を考慮

目標値については症例によって個別に定める（本文参照）
腎機能を勘案すること（本文参照）
心血管疾患の既往，心不全，微量アルブミン尿・蛋白尿，肥満を有する場合は，SU薬に優先してよい

ステップ 4

*
**
***
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第 1 ステップ　

A  ビグアナイド薬 107 ─ 122

・�最少量から開始．eGFR ＜ 30 ml／分／1.73 m2 では投与しない．年齢 75 歳以上では原則として新規
の患者への投与は推奨しない．

・不定の消化器症状が出現することがある．
・�ヨード系造影剤使用時や全身手術時は投与を一時的に中止し（緊急の場合を除く），施術後 48 時　

間は投与を再開しない．
・�経口摂取が困難な患者や寝たきりなど，全身状態が悪い患者には投与しない．また，利尿作用を

有する薬剤（利尿薬，SGLT2 阻害薬など）との併用時には特に脱水に対する注意が必要である 123．
・�貧血や神経障害を認める場合は血清ビタミン B12 を測定し，低値であればビタミン B12 製剤を投与

する 88．

処方例）メトホルミン 107 ─ 120（メトグルコ）　500 mg 分 2〜2,250 mg ＊ 分 3
＊最大 1 日投与量　eGFR（ml ／分／ 1.73 m2）  45〜60：1,500 mg；30〜45：750 mg

第 2 ステップ　

B  DPP─4 阻害薬 98, 99, 124 ─ 135

・�腎機能を勘案した通常量から開始．
・�特に高齢者や腎機能低下者ではスルホニル尿素薬との併用で低血糖を起こしやすいので注意．
・�スルホニル尿素薬服用患者に追加投与する際は，スルホニル尿素薬投与量を半減する．
・�発疹（水疱性類天疱瘡など），Steven-Johnson 症候群，横紋筋融解症などを認めることがある．

第 3 ステップ　

C  スルホニル尿素（SU）薬 85, 134, 136 ─ 138およびグリニド系薬 139 

・�最少量から開始．
・ �SU 薬による低血糖は特に高齢者，腎機能障害がある場合，長時間作用型 SU 薬（グリベンクラミ

ドおよびグリメピリド）で起こりやすい 140, 141．
・ �SU 薬服用下で意識障害を伴う低血糖を起こした場合には，必ず入院可能な施設に紹介する．

処方例）  グリクラジド 139, 141 ─ 144 （グリミクロン）　20 mg 分 1〜80 mg 分 2

　　　　　　　　　　　  または

処方例）  グリメピリド 134, 140, 142, 145 （アマリール）　0.5 mg 分 1 〜 2 mg 分 2

一般名 シタ
グリプチン

ビルダ
グリプチン

アロ
グリプチン

リナ
グリプチン

テネリ
グリプチン

アナ
グリプチン

サキサ
グリプチン

トレラ
グリプチン

オマリ
グリプチン

商品名
ジャヌビア

エクア ネシーナ トラゼンタ テネリア スイニー オングリザ ザファテック マリゼブ
グラクティブ

通
常
量

腎機能障害なし／
軽度 50 mg 100 mg 25 mg

5 mg 20 mg

200 mg
5 mg 100 mg 

週に 1 回 25 mg 
週に 1 回腎機能障害

中等度 25 mg

50 mg

12.5 mg

2.5 mg

50 mg  
週に 1 回

腎機能障害高度
（eGFR ＜ 30）／

末期腎不全
12.5 mg 6.25 mg 100 mg 25 mg  

週に 1 回
12.5 mg  
週に 1 回

大血管症
エビデンス＊ △ △ △ △ （△＊）

＊△リスク低下は実証されていない，（　）中途打ち切りのため判定保留，空欄  出版エビデンスなし．
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D  SGLT2 阻害薬 100, 146 ─ 152 

・�心血管疾患の既往，心不全，微量アルブミン尿・蛋白尿，肥満を有する場合は，SU 薬に優先してよい．
・�最少量から開始．腎機能低下患者では，糸球体濾過率が低下しているため血糖降下作用が減弱する．

また，腎不全と透析例には使用しない．
・�インスリンや SU 薬などインスリン分泌促進薬と併用する場合には，低血糖に十分留意して，それ

らの用量を減じる．患者にも低血糖に関する教育を十分行うこと．
・ �75 歳以上の高齢者あるいは 65 歳から 74 歳で老年症候群（サルコペニア，認知機能低下，ADL 低下

など）のある場合には慎重に投与する．
・�脱水防止について患者への説明も含めて十分に対策を講じること．利尿薬の併用の場合には特に脱

水に注意する．
・�発熱・下痢・嘔吐などがあるときないしは食思不振で食事が十分摂れないような場合（シックデイ）　

には必ず休薬する．
・�全身倦怠・悪心嘔吐・体重減少などを伴う場合には，血糖値が正常に近くてもケトアシドーシスの

可能性があるので，血中ケトン体を確認すること．（糖質の摂取量が少ない場合にはケトーシスが助
長される）

・�本剤投与後，薬疹を疑わせる紅斑などの皮膚症状が認められた場合には速やかに投与を中止し，皮
膚科にコンサルトすること．また， 外陰部と会陰部の壊死性筋膜炎（フルニエ壊疽）を疑わせる症
状にも注意を払うこと．さらに，必ず副作用報告を行うこと．

・�尿路感染・性器感染については，適宜問診・検査を行って，発見に努めること．問診では質問紙の 　
活用も推奨される．発見時には，泌尿器科，婦人科にコンサルトすること．

処方例）  エンパグリフロジン 148, 149 （ジャディアンス）　10 mg 〜 25 mg 分 1

　　　　　　　　　　　  または

処方例）  カナグリフロジン 100, 150 （カナグル）　100 mg 分 1

E α─グルコシダーゼ阻害薬 153, 154 

・�最少量から開始．
・�低血糖発症時にはブドウ糖を投与する．

処方例）  アカルボース 153（グルコバイ）　150 mg 〜 300 mg 分 3（毎食直前）

F  チアゾリジン薬 137, 155 ─ 159 （ステップ３のオプション）

・�体重増加・浮腫に注意して最少量から投与開始する［ピオグリタゾン（アクトス）15 mg～30 mg 分 1］．
・�発癌リスク増加の可能性 91 ─ 94 があるので薬剤添付文書に基づいて説明し処方すること．
・�メトホルミンとの併用により体重増加は軽減可能 107．

▶�薬物開始 ・ 変更 ・ 増量にあたって
・�食事 ･ 運動療法で数ヵ月以内に血糖コントロール改善傾向がなければ薬物療法を開始する．
・�コントロール不良の要因を追究する（悪性腫瘍や感染症の合併は特に要注意）．

・�腎機能低下・高齢など低血糖を起こしやすい場合，グリクラジドまたはグリニド系薬
（速効型インスリン分泌促進薬）の少量からの慎重投与を考慮．

・スルホニル尿素薬とグリニド系薬併用は不可．

 処方例）  レパグリニド 139（シュアポスト）　0.75 mg〜1.5 mg 分3（毎食直前）
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・�併用：単剤増量で目標とする血糖コントロールが得られなければ，漸次，作用機序の異なる薬剤を
追加する．特に HbA1c 9.0％以上が持続するならインスリン治療導入 160 を積極的に考慮する（前図
参照）．

●低血糖とシックデイ
▶�低血糖（血糖値 70 mg ／ dl 以下または血糖値 70 〜 90 mg ／ dl でも典型的な低血糖症状あり）が頻繁

に出現するようなら薬剤を逆順に減量する．単独で重症低血糖（第三者の助けが必要な低血糖）の
原因となりうるのは特に SU 薬とインスリンである．

▶�重症低血糖が一度でも起こったら，ただちに連絡するよう指示しておく．もしそうしたことが起こっ
たらできるだけ速やかに来院してもらい，状況（血糖自己測定していれば血糖　値，症状など）を
把握して血糖降下作用のある薬剤の減量を指示する．

▶�シックデイとは治療中に発熱， 嘔吐などで食欲が低下したり摂食量が減少したりする場合のこと．
血糖降下作用のある薬剤を使用中にこのようなことが起こった場合は， 必ずかかりつけ医に連絡す
るよう， 普段から指示しておく．必要に応じ専門医へ紹介する．また， インスリン治療中の場合は
自己判断でインスリン注射を中止しないよう指導しておく．

［2］糖尿病腎症
▶�厳格な血糖 85, 161・血圧 162 コントロールは腎障害の発症進展阻止，軽症腎障害の寛解に有効．血圧が

正常であっても糖尿病腎症を合併する場合はアンジオテンシン変換酵素阻害薬（ACEI）またはア
ンジオテンシンⅡ受容体拮抗薬（ARB）投与により腎保護を図る（両者併用は効果なく， 高 K 血症
などのリスクが増加する 163, 164．また， 両者ともアリスキレン（ラジレス）との併用は避ける 165）．

▶�両者とも投与後は eGFR と K を 2 週間〜1ヵ月以内に測定し，その後もフォローをする．eGFR が前
値の30％以上低下した場合や， Kが5.5 mEq／l以上に上昇した場合は薬剤を減量または中止する E．

ACEI

処方例）エナラプリル 166 ─ 169（レニベース）　5 mg 〜 10 mg 分 1

ARB

処方例） イルベサルタン 170, 171（アバプロ・イルベタン）　50 mg 〜 200 mg 分 1

　　　　　　　　　　　  または

処方例） ロサルタン 172, 173（ニューロタン）　50 mg 〜 100 mg 分 1

▶�中等度以上の腎症（血清クレアチニン約 1.5 mg ／ dl 以上）に対しては塩分制限（8 g 以下）174, 175，K 制 
限（2 g 以下）， 蛋白制限食（体重 1 kg あたりの蛋白摂取量 0.8 〜 1.0 g）．重労働を避ける指導．

［3］糖尿病網膜症
▶�眼科医との密接な連携が不可欠．全く正常でも定期的（少なくとも年１回）な精査が必要．
▶�厳格な血糖 85, 161 ・ 血圧 176 コントロールは特に網膜症発症・進行予防，軽症網膜症の改善に有効．

［4］糖尿病神経障害
血糖コントロールに加え，対症療法として神経障害治療薬，抗うつ薬，抗てんかん薬の単独または
併用投与 177 ─ 179 が有用である．いずれも最少量から投与開始する．
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▶�神経障害治療薬

処方例）プレガバリン（リリカ）　150 mg 〜 600 mg 分 2

・�有痛性末梢神経障害に有効．

▶�抗うつ薬

処方例）デュロキセチン（サインバルタ）　20 mg 〜 60 mg 分 1

処方例）アミトリプチリン*（トリプタノール）　10 mg 〜 150 mg 分 1 眠前

 * 投与開始前に心電図で QTc 延長がないことを確認．

▶�抗てんかん薬

処方例） バルプロ酸（デパケン）　400 mg 〜 1,200 mg 分 2 〜 3

処方例）カルバマゼピン（テグレトール）　200 mg 〜 800 mg 分 1 〜 2

［5］血圧
130〜140 ／ 80〜90 mmHg であれば 3〜6 ヵ月間生活習慣改善と減塩（原則として 6 g ／日以下）指導
をする．コンスタントに 130／ 80 mmHg 以下に到達しなければ降圧薬による治療を開始する．140／
90 mmHg 以上であれば生活習慣改善と同時に降圧薬による治療を開始する．収縮期圧 120 mmHg に
まで低下させる意義は未確立 180, 181．また，高齢者では明確なエビデンスがなく，起立性低血圧や立ち
くらみなどの所見と自覚症状に注意して過度の降圧を避ける．

第 1 選択薬
▶ �ACEI 182, 183 または ARB
・�両者とも投与後はeGFRとKを2週間〜1ヵ月以内に測定し，その後もフォローをする．eGFR が前

値の30％以上低下した場合や，Kが5.5 mEq ／ l 以上に上昇した場合は薬剤を減量または中止する E．
・�両者併用は効果なく， 高 K 血症などのリスクが増加する 163, 164, 184．
・�両者ともアリスキレン（ラジレス）との併用は避ける 165．

ACEI

処方例） エナラプリル 169（レニベース）　5 mg 〜 10 mg 分 1

ARB

処方例）ロサルタン 172, 173, 185（ニューロタン）　50 mg 〜 100 mg 分 1

▶�冠動脈疾患合併の場合はβ遮断薬も投与．
・�低血糖症状隠蔽に注意．

処方例） メトプロロール 186（セロケン・ロプレソール）　60 mg 〜 120 mg 分 3
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第 2 選択薬（追加薬）
▶�サイアザイド 187 系類似利尿薬 ： 少量
・ �eGFR ＜ 30（ml ／分／ 1.73 m2）の場合にはループ利尿薬を投与．

処方例） インダパミド 162（テナキシル・ナトリックス）　0.5 mg 〜 1 mg 分 1

▶�持続型ジヒドロピリジン系 Ca 拮抗薬

処方例） アムロジピン 187, 188（アムロジン・ノルバスク）　2.5 mg 〜 5 mg 分 1

［6］脂質
▶�高 LDL ─コレステロール血症：生活習慣改善により数ヵ月間で目標値に到達しなければ第１選択薬

としてスタチン系薬剤（HMG─ CoA 還元酵素阻害薬）を投与する．スタチン単独で管理目標値 189 を
達成できない場合やスタチンを用いることができない症例では，エゼチミブ 190 ─ 195 やレジンを併用
または単独で使用する．

処方例）ピタバスタチン 196 ─ 198 （リバロ）　1 mg 〜 4 mg 分 1 朝食後

▶�高中性脂肪血症：生活習慣改善によっても 400 mg／ dl 以上が持続するなら膵炎予防のために第 1
選択薬としてフィブラート系薬剤 199 を投与（大血管症予防のエビデンスは乏しい 200 ─ 202）．ただし， 
スタチンと併用すると横紋筋融解症のリスクが高まることに注意する（併用意義は認められていな 
い 203）．この場合は多価不飽和脂肪酸製剤を考慮する．

フィブラート系
・�血清クレアチニン 2.5 mg ／ dl 以上では禁忌．

処方例）フェノフィブラート（トライコア・リピディル）　106.6 mg 〜 160 mg 分 1

多価不飽和脂肪酸 204 ─ 206

処方例） イコサペント酸エチル 207, 208（エパデール）　1,800 mg 分 3

▶�低 HDL ─コレステロール血症：生活習慣改善，特に運動不足の解消と禁煙を指導する．

・ �1 型糖尿病 ･ 妊娠 ・ 二次性糖尿病
・�糖尿病急性合併症の出現 ： 糖尿病ケトアシドーシス（DKA）， 高血糖 ･ 低血糖による意識障害，
　中〜重症感染症の合併
・ �HbA1c 9.0％以上が 2 回以上または断続的に持続
・�頻回低血糖などコントロール不安定
・�インスリン治療の導入時
・�慢性合併症の詳細な評価 ･ 治療　
・�治療抵抗性の高血圧 ・ 脂質異常症 ・ 肥満の評価 ･ 治療　
・�悪性腫瘍の精査
・�療養指導， フットケア（糖尿病療養指導士をはじめとするチーム指導体制が効果的である）
・�教育入院

5 専門医･拠点病院への紹介の適応とタイミング B
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■利益相反に関して

日本糖尿病・生活習慣病ヒューマンデータ学会 糖尿病標準診療マニュアル作成委員会では，「糖尿病標準診療マニュアル（一
般診療所・クリニック向け）」第 16 版作成にかかわった研究者と糖尿病および関連疾患に関与する企業との間の経済的関係
につき，下記の基準で各研究者より利益相反状況の申告を得た．

研究者はすべて，「糖尿病標準診療マニュアル（一般診療所・クリニック向け）」第 16 版の内容に関して，糖尿病および関連
疾患の医療・医学の専門家あるいは専門医として，科学的および医学的公正さと妥当性を担保し，対象となる疾患の診療
レベルの向上，対象患者の健康寿命の延伸・QOL の向上を旨として作成を行った．利益相反の扱いに関しては，日本内科
学会および関連学会の「臨床研究の利益相反（COI）に関する共通指針」に従った．
申告された企業名は下記の通りである（対象期間は 2019 年 4 月〜 2020 年 3 月まで）．企業名は 2020 年 3 月現在の名称とし
た（五十音順）．なお，中立の立場にある出版社や団体は含まない．

1．報酬額（1 つの企業・団体から年間 100 万円以上のもの）
2．株式の利益（1 つの企業から年間 100 万円以上，あるいは当該株式の 5％以上保有）
3．特許使用料（1 つにつき年間 100 万円以上のもの）
4．講演料（1 つの企業・団体から年間合計 50 万円以上のもの）
5．原稿料（1 つの企業・団体から年間合計 50 万円以上のもの）
6．�研究費・助成金などの総額（1 つの企業・団体から，医学系研究（共同研究，受託研究，治験など）に対して，申告者

が実質的に使途を決定し得る研究契約金の総額が年間 100 万円以上のもの）
7．�奨学（奨励）寄付などの総額（1 つの企業・団体から，申告者個人または申告者が所属する講座・分野または研究室 

に対して，申告者が実質的に使途を決定し得る寄附金の総額が年間 100 万円以上のもの）
8．企業などが提供する寄付講座（実質的に使途を決定し得る寄附金の総額が年間 100 万円以上のもの）
9．旅費，贈答品などの受領（1 つの企業・団体から年間 5 万円以上のもの）

氏名
利益相反開示項目

開示項目 1 開示項目 2 開示項目 3 開示項目 4 開示項目 5
開示項目 6 開示項目 7 開示項目 8 開示項目 9 ―

編
集
委
員

野田　光彦 
（委員長）

該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし

該当なし

アステラス製薬株式会社，MSD 
株式会社，小野薬品工業株式会
社，第一三共株式会社，大日本住
友製薬株式会社，武田薬品工業株
式会社，田辺三菱製薬株式会社，
帝人ファーマ株式会社，日本イー
ライリリー株式会社，日本ベーリ
ンガーインゲルハイム株式会社，
ノバルティス ファーマ株式会社，
ノボ ノルディスク ファーマ株式
会社

該当なし 該当なし ―
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氏名
利益相反開示項目

開示項目 1 開示項目 2 開示項目 3 開示項目 4 開示項目 5
開示項目 6 開示項目 7 開示項目 8 開示項目 9 ―

編
集
委
員

能登　　洋 
（事務局）

該当なし 該当なし 該当なし
MSD 株式会社，日本イーライ
リリー株式会社，ノバルティス 
ファーマ株式会社

該当なし

該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―

浅原　哲子
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 武田薬品工業株式会社 該当なし 該当なし ―

曽根　博仁

該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし

アステラス製薬株式会社
小野薬品工業株式会社，協和キ
リン株式会社，大正ファーマ株
式会社，武田薬品工業株式会社，
ノバルティス ファーマ株式会社

該当なし 該当なし ―

辻本　哲郎
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―

中神　朋子

該当なし 該当なし 該当なし 武田薬品工業株式会社，ノボ ノ
ルディスク ファーマ株式会社 該当なし

該当なし

MSD 株式会社，小野薬品工業株
式会社，参天製薬株式会社，第
一三共株式会社，大日本住友製
薬株式会社，田辺三菱製薬株式
会社，中外製薬株式会社，ニプ
ロ株式会社，日本ベーリンガー
インゲルハイム株式会社，バク
スター株式会社，ノボ ノルディ
スク ファーマ株式会社

該当なし 該当なし ―

西村　理明
該当なし 該当なし 該当なし

アステラス製薬株式会社，MSD 
株式会社，キッセイ薬品工業株式
会社，サノフィ株式会社，武田薬
品工業株式会社，日本イーライリ
リー株式会社，日本ベーリンガー
インゲルハイム株式会社，日本
メドトロニック株式会社，ノバル
ティス ファーマ株式会社，ノボ   
ノルディスク ファーマ株式会社

該当なし

該当なし 日本ベーリンガーインゲルハイ
ム株式会社 該当なし 該当なし ―

林野　泰明
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 小野薬品工業株式会社 該当なし 該当なし ―

本田　律子
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―

松久　宗英

該当なし 該当なし 該当なし

アステラス製薬株式会社，MSD 
株式会社，サノフィ株式会社，武
田薬品工業株式会社，田辺三菱
製薬株式会社，日本イーライリ
リー株式会社，ノボ ノルディス
ク ファーマ株式会社

該当なし

株式会社徳島データサービス，シ
スメックス株式会社，日本水産
株式会社

サノフィ株式会社，第一三共株
式会社，田辺三菱製薬株式会社，
ノバルティス ファーマ株式会社，
ノボ ノルディスク ファーマ株式
会社

該当なし 該当なし ―

評
価
委
員

相澤　　徹
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―

財部　大輔
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―

田中　隆久
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし 該当なし
該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―

吉岡　成人
（外部委員）

該当なし 該当なし 該当なし 武田薬品工業株式会社，ノボ ノ
ルディスク ファーマ株式会社 該当なし

該当なし 該当なし 該当なし 該当なし ―
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