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世界初、唯一の経口GLP-1受容体作動薬であるリベルサス®錠が発売され、3年が経過し、
リベルサス®錠の実臨床における使用経験が蓄積されている。そこで今回は、糖尿病専門医かつ
研修指導医である弘世貴久先生に、2型糖尿病の薬物療法のアルゴリズム（第2版）を踏まえ、
どのような2型糖尿病がある方に対して、リベルサス®錠の処方が適正と考えられるのか、
さらに、処方提案における説明のポイントや治療に対するモチベーションを向上させる工夫など
について、実臨床でのリベルサス®錠による治療のご経験を交えながらお話を伺った。
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リベルサス®錠の
処方提案におけるポイント
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インスリンの絶対的・相対的適応

インスリン治療
いいえ はい

目標HbA1c値の決定
「熊本宣言2013」・「高齢者糖尿病の血糖コントロール目標（HbA1c値）」を参照

病態に応じた薬剤選択
非肥満

［インスリン分泌不全を想定］
肥満

［インスリン抵抗性を想定］

Step 1

DPP-4阻害薬、ビグアナイド薬、α-グルコシダーゼ阻害薬＊、
速効型インスリン分泌促進薬（グリニド薬）＊、スルホニル尿素

（SU）薬、SGLT2阻害薬†、GLP-1受容体作動薬†、イメグリミン
＊：食後高血糖改善　†：やせの患者では体重減少に注意

インスリン分泌不全、抵抗性は、糖尿病治療ガイドにある
各指標を参考に評価し得る

ビグアナイド薬、SGLT2阻害薬、GLP-1受容体作動薬、
DPP-4阻害薬、チアゾリジン薬、

α-グルコシダーゼ阻害薬＊、イメグリミン、チルゼパチド

 Additional benefitsを考慮するべき併存疾患
慢性腎臓病＊

SGLT2阻害薬†、GLP-1受容体作動薬
＊：特に顕性腎症　†：一部の薬剤には適応症あり

心血管疾患

SGLT2阻害薬、GLP-1受容体作動薬

心不全

SGLT2阻害薬†

安全性への配慮
別表※の考慮すべき項目で赤に該当するものを避ける

例1）低血糖リスクの高い高齢者にはSU薬、グリニド薬を避ける
例2）腎機能障害合併者にはビグアナイド薬、SU薬、チアゾリジン薬、腎排泄型のグリニド薬を避ける（高度障害ではSU薬、ビグアナイド薬、チアゾ

リジン薬は禁忌）
例3）心不全合併者にはチアゾリジン薬、ビグアナイド薬を避ける（禁忌）

薬物療法開始後は、およそ3か月ごとに治療法の再評価と修正を検討する
目標HbA1cを達成できなかった場合は、病態や合併症に沿った食事療法、運動療法、生活習慣改善を

促すと同時に、冒頭に立ち返り、インスリン適応の再評価も含めて薬剤の追加等を検討する

考慮すべき患者背景
別表※の服薬継続率およびコストを参照に薬剤を選択

インスリン抵抗性はBMI、腹囲での肥満・内臓脂肪蓄積から類推するが、
HOMA-IR等の指標の評価が望ましい
■日本における肥満の定義：BMI 25kg/m2以上
■日本における内臓脂肪蓄積を示す腹囲の基準：
    男性：85cm以上、女性：90cm以上

Step 2

Step 3

Step 4

文献1より引用
日本糖尿病学会：コンセンサスステートメント策定に関する委員会「2型糖尿病の薬物療法のアルゴリズム（第2版）」：糖尿病66(10)：715-733, 2023

著者にノボ ノルディスク ファーマ株式会社、MSD株式会社より講演料等を受領している者が含まれる。

※別表については出典のTable1を参照

図1. 2型糖尿病の薬物療法のアルゴリズム（第2版）



　2型糖尿病の薬物治療において日本糖尿病学会では、「代謝異常の程度のみならず、年齢や肥満の程度、慢性
合併症の程度、肝・腎機能、ならびにインスリン分泌能やインスリン抵抗性の程度を評価し、その病態を考慮して
薬剤を選択すること」を提唱しており、適切な薬剤を選択するためのアルゴリズムが作成され、現在第2版が公表
されています1。2型糖尿病の薬物療法のアルゴリズム（図1）では、「Step1；病態に応じた薬剤選択」において
GLP-1受容体作動薬が、インスリン分泌不全を想定する「非肥満」、インスリン抵抗性を想定する「肥満」の両方に
おいて考慮される薬剤の1つとされていますが、やせている方では「体重減少に注意」という注釈がなされています。
　これを踏まえると、リベルサス®錠は、既存の治療で十分な血糖マネジメントが得られていないBMI 25kg/m2

以上の肥満を伴う方への投与が考慮されると考えます。GLP-1受容体作動薬と同様に、「非肥満」「肥満」の両方で
考慮される薬剤の1つとされ1、体重への影響があるSGLT2阻害薬2については、2012～2019年の年代別の糖尿病
治療薬の処方動向を検討した調査から、近年、65歳未満の方において処方が増加傾向にあることが報告されま
したが3、例えば、アルゴリズムにある「Step3；Additional 
benefitsを考慮するべき併存疾患」の1つである心血管疾患を
合併している方がSGLT2阻害薬のみで十分な血糖マネジメント
を得られていない場合には、リベルサス®錠の追加が選択肢に
なります。なお、米国糖尿病学会（ADA）の「Standards of 
Medical Care in Diabetes」では、アテローム動脈硬化性
心血管疾患（ASCVD）の既往例や心血管疾患高リスクの場合
はGLP-1受容体作動薬又はSGLT2阻害薬の投与を考慮すると
記載されています4。

　肥満を伴う方では、生活習慣を改善し減量による代謝改善を図ったうえで、十分な血糖マネジメントが得られ
ない場合に、薬物療法を開始します2,5。既存の治療で十分な血糖マネジメントが得られない場合に治療強化として
リベルサス錠®を提案する際の説明のポイントとして、リベルサス錠®の効果と影響を踏まえた説明をすることもあり
ます。具体的には血糖マネジメント効果6に加えて、食行動を抑制する影響や体重への影響も報告されている6,7こと
をお伝えします。
　処方提案の際の重要なポイントとしてGLP-1受容体作動薬で起こり得る副作用である消化器症状について
しっかりと説明しておくことがあげられます（詳しくは次ページを参照）。これによって、消化器症状があらわれても、
治療を受ける方が驚かず、「説明を受けていない」という医師に対する不信感の芽生えを防止することが期待
できます。また、どのような症状が起こるか事前に知っているため、医師に相談するきっかけにもつながっていると
感じています。このように、処方提案時の消化器症状の説明は、治療を進めるうえでの基盤ともいえる「信頼関係」
の構築や、消化器症状の見落としを防ぐことにつながると考えます。
　さらに、もう1つの重要なポイントとして、一般的に血糖マネジメントの状態に応じて増量は判断するものですが、
リベルサス®錠に関しては、3、7、14mgの規格があり、3mgから治療を開始するものの、血糖マネジメントの
状態に応じて必要であれば段階的に増量していく可能性があることを、治療開始時にあらかじめ伝えるように
しています（図2）。これにより、開始用量の3mgから維持用量の7mgへの増量の段階になって初めて増量の
話が出るよりも、事前の「準備体勢」が整っていますので、スムーズに増量を受け入れてくださることを経験して
います。血糖マネジメントの状態に応じて、維持用量の7mgから14mgへの治療強化が必要となる場合でも、
「準備体勢」が整っていることで、適切なタイミングを逃さずに早期での治療強化が可能となる一助となり、
クリニカルイナーシャの回避にもつながると考えています。

糖尿病治療におけるGLP-1受容体作動薬の位置づけを踏まえ、
リベルサス®錠の処方が考慮される方はどのような方でしょうか。Q1

上記を踏まえて、処方対象と考えられる方にリベルサス®錠を提案する際の
説明のポイントについてご教示ください。Q2



本剤3mgの治療により十分な血糖マネジメントが得られる方については、本剤3mgでの投与継続が可能です。
いずれの用量においても1回1錠を投与してください。14mgを投与する際には、本剤の7mg錠を2錠投与することは避けてください。

開始用量 維持用量 治療の強化

1日1回3mg
から開始3

mg

1日1回7mgを4週間以上
投与しても
効果不十分な場合には、
1日1回14mgに増量する
ことができる

14
mg

4週間以上投与
した後、1日1回
7mgに増量

7
mg

図2. リベルサス®錠の開始投与量と漸増法

　リベルサス®錠の効果を発揮するためには、3つのポイントをおさえた服用方法の遵守が重要です（図3）。
よりわかりやすい服用方法の説明のポイントとして、治療を受ける方と一緒にシミュレーションするような姿勢を
心がけています。リベルサス®錠は服用時・服用後少なくとも30分は、他の薬剤の服用と飲食を避ける必要が
ありますが、「起きてすぐ服用して、洗顔して朝の身支度をすると30分は意外とすぐに経ちませんか?」という言葉を
投げかけると、朝の30分の時間の経ち方をご自身にあてはめて想像いただけるようです。また、慌ただしく過ごす
よりはある程度の余裕をもって朝を過ごしていただけるようにと、「前の晩からリベルサス®錠とコップ約半分の
水を用意しておくと効率がいいですよ」とお伝えすることも効果的だと感じています。

　一般的に、リベルサス®錠をはじめとするGLP-1受容体作動薬では消化器症状があらわれてしまうことが
あります。副作用をただ並べ立てるだけの説明では、不安を煽ってしまうことにつながりかねません。消化器症状が
あらわれる理由について、リベルサス®錠の作用機序を踏まえて説明することを実践しています。血糖値を低下
させる効果と同様にGLP-1のもつ作用として消化器症状があらわれることをお伝えすると、実際に症状があらわれ
たとしても、事前に説明を受けていたことで「準備体勢」が整っていますので、納得感にもつながります。ただし、
消化器症状のために服用が困難とおっしゃっている方には無理をせず、他の方法についてご本人の意向や価値観
を踏まえて一緒に検討します。

1日のうちの最初の食事
又は飲水の前に
空腹の状態で服用

コップ約半分の水
（約120mL以下）と
ともに1錠を服用

服用時及び服用後少なくとも30分は、
飲食及び他の薬剤の経口摂取を避ける

図3. リベルサス®錠の適切な服用方法の3つのポイント

服用方法については、どのように説明されているのでしょうか?Q3

消化器症状については、どのように説明されているのでしょうか?Q4

6. 用法及び用量
通常、成人には、セマグルチド（遺伝子組換え）として1日1回7mgを維持用量とし経口投与する。ただし、1日1回3mgから開始し、4週間以上投与した後、1日1回7mgに増量する。
なお、患者の状態に応じて適宜増減するが、1日1回7mgを4週間以上投与しても効果不十分な場合には、1日1回14mgに増量することができる。

7. 用法及び用量に関連する注意（抜粋）
7.2 本剤14mgを投与する際には、本剤の7mg錠を2錠投与することは避けること。［電子添文16.2.1参照］

7. 用法及び用量に関連する注意（抜粋）
7.1 本剤の吸収は胃の内容物により低下することから、本剤は、1日のうちの最初の食事又は飲水の前に、空腹の状態でコップ約半分の水（約120mL以下）とともに3mg錠、7mg錠又は

14mg錠を1錠服用すること。また、服用時及び服用後少なくとも30分は、飲食及び他の薬剤の経口摂取を避けること。分割・粉砕及びかみ砕いて服用してはならない。［電子添文
16.2.1-16.2.3参照］



リベルサス®錠が発売された当初は処方経験がなかったため、「正しい服用方法を守って服用してもらえる
のだろうか」という不安もありましたが、思いの外、医師側が想像するよりも多くの方々が特有の服用方法
を受け入れ、治療に取り組んでくださるものです。先入観を持たずに、処方が適正である方に対してはより
適切な血糖マネジメントのために積極的に提案し、治療目標が達成されない場合は適切なタイミングで
の治療強化を図ることが重要だと考えます。糖尿病治療の目標に糖尿病のない人と変わらない寿命と
QOLの実現5とあるように、治療を受ける方に寄り添った糖尿病治療を進めていただければと思います。
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　リベルサス®錠は3mgから開始し、4週間以上空けて血糖マネジメントの状態に合わせて増量していきます8。
3mgの段階で目標HbA1c値に到達できない場合、副作用を認めなければ7mgに増量しています。想定よりも
血糖マネジメント効果が得られていない場合は、服用方法が遵守されていない可能性がありますので、夜遅くに
食事を摂っていないか、夜中に目覚めた時に何か食べていないかを確認し、改めて正しい服用方法を説明します。
　治療に取り組まれる方のモチベーションの向上のためのコミュニケーションには、行動変容ステージを意識
することが重要だと考えています（図4）9。例えば、処方前の段階の方に対しては、ネガティブな気持ちになる説明
ではなく、その方に考えていただき、誘導していく対応が求められます。糖尿病治療に対する意欲が低い方であれば、
「どんな治療法なら取り組めそうですか?」というような質問の投げかけからコミュニケーションを始めることも
あります。お一人おひとりの病態・状況、価値観にあわせて説明し、処方を提案する段階では、お話ししたポイント
を踏まえてポジティブな気持ちで新しい治療に取り組んでいただけるように心がけています。処方後の段階は、
変化を実感することが重要です。数値に反映されると、効果や作用を実感し、治療に対するモチベーションや
服薬実施率が向上し、より治療に前向きに取り組んでいただけるようになります。私はHbA1cを始めとする
検査数値を時系列で必ず提示することで、数値だけを見るのではなく経時的な変化を診察の度に共有し、体重
については、目の前で体重計に乗っていただくようにしています。なお、HbA1cは過去1、2ヵ月間の平均血糖値を
反映したもの5であるため、治療を受ける方にとっては体重の方が先に変化を実感しやすいと感じています。また、
リベルサス®錠による治療を続けるうちに、HbA1cを始めとしてマネジメント状態が良好になり、併用していた
インスリン製剤の1日総投与量が減量となったケースも経験しています10。治療に取り組んだからこその結果で
すので、頑張りを認め、称賛することも重要なポイントです。さらに治療に前向きに取り組んでいただけるように
なり、好循環が生まれると実感しています。

（文献9を元に作成；弘世貴久 先生ご監修）

※ 行動変容ステージは可逆的なものであり、前段階のステージに戻る場合もある

図4. 行動変容ステージモデルを踏まえたコミュニケーション

● 治療に対してポジティブになれるような説明
● 一緒にシミュレーションして、服用方法を説明する
● 副作用の説明を必ず行う
● 恐怖感・不安感を煽るような説明は厳禁
● 考えを促し、誘導していくような対応

処方前/処方提案時の段階
● 診察の度に検査数値を時系列で提示し、体重に
ついては、目の前で体重測定を行い変化を経時的
に実感していただく

● 頑張りを認め、称賛する

処方後の段階

無関心期

第一段階 第二段階 第三段階 第四段階 第五段階

関心期 準備期 実行期 維持期

Closing MessageClosing Message

処方後のフォローアップや治療モチベーションの向上のために実践されている
方法やコミュニケーションにおいて重視されている点についてご教示ください。Q5
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