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0. 要旨 

 

評価対象技術

名 [1.1 節] 

ウゴービ皮下注 0.25mg SD、同 0.5mg SD、同 1.0mg SD、同 1.7mg SD、

同 2.4mg SD 

一般名：セマグルチド (遺伝子組換え) 

諸外国の医療

技術評価機関

に お け る 評 価

結果 [1.8 節] 

他国の医療技術評価機関における評価結果のまとめ 

国名 機関名 評価結果の有無 

イ ギ リ

ス 

NICE 
推奨 

評価ステータス:最終ガイダンス 

SMC 

条件付き推奨 

レ ビ ュ ー 時 の 適 応 ：  開 始 時 の BMI が

30kg/m2 以上 (肥満)、または 1 つ以上の体

重に関連する健康障害を有する 27kg/m2以上

30kg/m2 未満 (過体重) の成人に対する、体

重減少や体重維持を含む体重管理のためのカ

ロリーを制限した食事および身体活動量の増加

に対する補助療法。 

SMC の制限: BMI 30kg/m2 以上*で、1 つ以

上の体重に関連する健康障害を有する患者。患

者 は  Specialist Weight Management 

Service を受ける必要がある。 

*白人集団に比較して低い BMI でも肥満による

リスクがその集団と同等であることが知られてい

る少数の民族集団では、より低い BMI の閾値

が適している場合がある。 

第 III 相試験では、食事と運動の補助療法とし

て 、 セ マ グ ル チ ド は プ ラ セ ボ と 比 較 し て

BMI30kg/m2 以上または 27kg/m2 以上で 1

つ以上の肥満に関連する健康障害を有する患

者において、体重が有意に減少することが示さ

れた。 

この通知は NHS Scotland 患者アクセススキ

ーム (PAS) 契約が承認され、決定の根拠とな
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システマティック

レビューのリサ

ーチクエスチョ

ン [3.1/3.3

節] 

本分析では 2 つの対象集団 (2 型糖尿病を合併している肥満症患者、2 型糖尿病

を合併していない肥満症患者) を設定したが、対象集団ごとにクリニカルクエスチョン 

(CQ) を構造化した。システマティックレビュー (SR) の CQ を示す。 

CQ1: <2 型糖尿病を合併している肥満症患者> 

対象集団 (P): 2 型糖尿病を合併している肥満症患者 (日本人を含むアジア人集

団) 

介入技術 (I): セマグルチド (ウゴービ皮下注) 

比較対照技術 (C): 食事療法・運動療法 

アウトカム (O)： 

• 有効性 

o ベースラインからの体重減少 

o 収縮期血圧 (SBP) の変化 

o 総コレステロール値の変化 

o 高比重リポタンパク質 (HDL) コレステロール値の変化 

o ヘモグロビン A1c (HbA1c) 値の変化 

• 安全性 

o 有害事象 

研究デザイン (S):無作為化比較試験 (RCT) 

 

CQ2: <2 型糖尿病を合併していない肥満症患者> 

対象集団 (P): 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者 (日本人を含むアジア人

集団) 

介入技術 (I): セマグルチド (ウゴービ皮下注) 

比較対照技術 (C): 食事療法・運動療法 

アウトカム (O)： 

• 有効性 

o ベースラインからの体重減少 

o SBP の変化 

o 総コレステロール値の変化 

o HDL コレステロール値の変化 

o HbA1c 値の変化 

o Pre-diabetes (American Diabetes Association 基準に基づ

く) からの改善 

• 安全性 

o 有害事象 
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基本分析の結果、食事療法・運動療法に対するセマグルチドの増分費用効果比 

(ICER) は 9,524,287 円/QALY であった。 

 

<2 型糖尿病を合併していない肥満症> 

基本分析の結果、セマグルチドに対する食事療法・運動療法の ICER は

3,665,447 円/QALY であった。 

ICER の所属す

る確率が最も高

いと考える区間 

<2 型糖尿病を合併している肥満症> 

□ ドミナント 

□ 効果が同等、かつ費用が削減 

□ 効果が同等、かつ費用が同等 

□ 200 万円/QALY 未満 

□ 200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)   

☑  750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 

□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上) 

□ 効果が同等(あるいは劣り)、かつ費用が増加 

□ その他(                                   ) 

 

<2 型糖尿病を合併していない肥満症> 

□ ドミナント 

□ 効果が同等、かつ費用が削減 

□ 効果が同等、かつ費用が同等 

□ 200 万円/QALY 未満 

☑  200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)   

□ 750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 
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□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上)  

□ 効果が同等(あるいは劣り)、かつ費用が増加 

その他(                                   ) 
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1. 対象となる医薬品･医療機器・再生医療等製品の性質 

1.1 名称 

ウゴービ皮下注 0.25mg SD、同 0.5mg SD、同 1.0mg SD、同 1.7mg SD、同 2.4mg SD 

 

一般名：セマグルチド (遺伝子組換え) 

 

1.2 保険償還価格 

ウゴービ皮下注 0.25mg SD 原価計算方式 (A=5%)、加算係数 0、 1,876 円 

同 0.5mg SD 原価計算方式 (A=5%)、加算係数 0、3,201 円 

同 1.0mg SD 原価計算方式 (A=5%)、加算係数 0、5,912 円 

同 1.7mg SD 原価計算方式 (A=5%)、加算係数 0、7,903 円 

同 2.4mg SD 原価計算方式 (A=5%)、加算係数 0、10,740 円 

 

1.3 治療効果のメカニズム 

本剤はヒト GLP-1 アナログであり、本剤の薬理作用は「体重減少作用」である。GLP-1 はエネ

ルギー摂取の生理的調節因子であり、GLP-1 受容体はエネルギー摂取調節に重要な複数の脳

領域に存在する。非臨床試験結果から、セマグルチドは視床下部および脳幹において食事摂取

の恒常的調節に関与する脳領域に発現する GLP-1 受容体に直接作用することが示唆される。ま

た、セマグルチドは中隔、視床および扁桃体を含む脳領域における直接的・間接的作用を介して、

報酬系にも作用する可能性が示唆されている[3]。 

肥満の外国人被験者を対象に、セマグルチド 2.4 mg (20 週間投与) が胃内容排出、エネ

ルギー摂取量、食欲および食事に対する渇望に与える影響を検討した第一相臨床試験では、プ

ラセボ群と比較してセマグルチド 2.4 mg 群で統計的に有意なエネルギー摂取量の低下が認め

られた。さらに、プラセボ群と比較してセマグルチド 2.4 mg 群では食欲が抑制され、食事に対す

る渇望の頻度と強さが減少したことからも、本剤の中枢神経における食欲制御のメカニズムが支

持された[4]。 

 

1.4 対象疾患 

本品の効能または効果は、以下の通りである (添付文書より抜粋) 

 

肥満症 

ただし、高血圧、脂質異常症または 2 型糖尿病のいずれかを有し、食事療法・運動療法を行っ

ても十分な効果が得られず、以下に該当する場合に限る。 

• BMI が 27kg/m2 以上であり、2 つ以上の肥満に関連する健康障害を有する 

• BMI が 35kg/m2 以上 
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• BMI 25kg/m2 以上かつ肥満に起因する何らかの健康障害を 2 つ以上合併する 

• BMI 35kg/m2 以上かつ肥満に起因する何らかの健康障害を 1 つ以上合併する 

 

1.5 使用方法等 

表 1-1. セマグルチドの使用方法等 

投与経路 (形態) 注射薬 (皮下注射) 

投与方法 通常、成人には、セマグルチド (遺伝子組換え) として 0.25mg か

ら投与を開始し、週 1 回皮下注射する。その後は 4 週間の間隔で、

週 1 回 0.5mg、1.0mg、1.7mg および 2.4mg の順に増量し、以

降は 2.4mg を週 1 回皮下注射する。なお、患者の状態に応じて適

宜減量する。 

投与頻度 1 日 1 回 

平均的な投与期間 (あるい

はサイクル数) 

週 1 回 

治療期間 最大 68 週 (最適使用推進ガイドライン) 

 

1.6 対象疾患の治療における当該医薬品･医療機器・再生医療等製品の位置付け 

肥満に対する治療について、5～10%の体重減少によって肥満に関連する合併症を改善する

ことで、重要な健康上のベネフィットが得られるとの報告がある[6, 7]。治療は食事療法および運

動療法を基本とした生活習慣への介入から開始されるが、体重減少の達成と維持が困難な場合

が多いことから、海外の診療ガイドラインでは、生活習慣の改善で十分な肥満改善効果がみられ

ない場合には、薬物療法を考慮するとされている[8, 9]。 

本邦でも、食事療法、運動療法および行動療法からなる生活習慣の改善では十分な効果が

みられない場合に薬物療法を考慮するとされているが、本邦で肥満症治療薬として利用可能な肥

満症治療薬は限られている。他の治療選択肢として外科療法もあるが、その適応は内科的治療

で効果不十分な BMI 35kg/m2 以上の肥満症患者で、糖尿病、高血圧、脂質異常症等を合併

する場合等であり、施設基準・医師要件等から実施施設も限られている。このような状況を鑑み、

肥満症に対する薬物治療の新たな選択肢として本剤の開発が行われた。 

1.4 項に示した通り、肥満症診療ガイドライン 2022 での薬物治療の適応基準の 1 つは、

「BMI 25 kg/m2 以上かつ肥満に起因する何らかの健康障害を 2 つ以上合併する」とされてい

る。BMI増加と、肥満に関連する合併症数および死亡率増加に関連が認められており、肥満に関

連する合併症の数および死亡率は BMI が 27 kg/m2 を超えると増加する傾向が認められてい

る[10-12]。さらに、BMI が 27 kg/m2 以上の日本人肥満成人では、心血管系リスク因子が高く

なることが示唆されている[13, 14]。以上の報告等を踏まえると、肥満症患者のうち、合併症を

有し、かつ BMI が 27 kg/m2 以上の集団では薬物治療の介入の重要性がより高いと考えられ、
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本剤の臨床試験での BMI の基準は 27 kg/m2 以上とした。 

本剤の臨床試験において、本剤投与により臨床的に意味のある体重減少が示され、血糖、血

圧および脂質パラメータの改善が認められた。また、安全性プロファイルは、2 型糖尿病に対する

既存のセマグルチド製剤と同様であった。以上より、本剤は、肥満症治療におけるアンメットメディ

カルニーズに対応し、肥満症患者に対する治療薬として有用であると考える。 

 

1.7 主な有害事象 

国際共同第 III 相試験において、本剤群で最も高頻度に発現した有害事象は、胃腸障害に関

する事象であった。胃腸障害の発現はプラセボ群と比較して本剤群で多く認められているが、重

症度および転帰を含め、本剤の胃腸障害に関する安全性プロファイルは、2 型糖尿病に対する既

存のセマグルチド製剤と類似しており、臨床的に問題となるような新たな懸念は認められなかった。

肥満症を対象とした臨床試験においても本剤投与時に投与中止に至った胃腸障害および重度の

胃腸障害が認められているため、既存のセマグルチド製剤と同様に、本剤においても添付文書に

おける注意喚起 (「胃腸障害等の発現により忍容性が得られない場合は減量または漸増の延期

を検討すること」等） に従って本剤を使用することとする。 

本剤の既承認適応症 (2 型糖尿病) を考慮すると、低血糖は注目すべき有害事象である。国

際共同第 III 相試験では、2 型糖尿病を有しない患者において、低血糖の発現がプラセボ群と比

較して本剤群で高い傾向は認められなかった。2 型糖尿病を有する患者における低血糖の発現

状況から、既存のセマグルチド製剤と比較して、肥満症患者において本剤投与時に低血糖のリス

クが増加する傾向は認められなかった。これらの結果を鑑み、既存のセマグルチド製剤と同様に、

本剤においても低血糖に関して添付文書において適切な注意喚起 (「低血糖症状が認められた

場合には、糖質を含む食品を摂取する等適切な処置を行うこと。」等) を行った上で、本剤を使用

することとする。 

 

1.8 諸外国の医療技術評価機関における評価結果 

主要 6 カ国 7 医療技術評価機関におけるセマグルチドの評価結果について調査し、主要国の

評価結果 (表 1-2) 、費用対効果評価結果の有無 (表 1-3)、および費用対効果評価の実施が

確認された国における分析枠組みと評価結果を含む詳細 (表 1-4～1-8) としてまとめた。 
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2. 費用効果分析における分析条件の設定 

2.1 分析対象集団 

 分析対象集団は肥満症 (肥満に起因ないし関連する健康障害†を合併するか、その合併が

予測され、医学的に減量を必要とする病態であり、疾患単位として取り扱われるもの)‡ を有

する以下の患者をそれぞれ分析対象集団とする。 

(a) 2 型糖尿病を合併している肥満症患者 

(b) 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者 

†健康障害の定義は「肥満症診療ガイドライン 2022」に準ずる[1] 。 

‡ただし、高血圧、脂質異常症または 2 型糖尿病のいずれかを有し、食事療法・運動療法を行

っても十分な効果が得られず、以下に該当する場合に限る。 

• BMI が 27kg/m2 以上であり、2 つ以上の肥満に関連する健康障害を有する 

• BMI が 35kg/m2 以上 

 

2.2 比較対照技術 

費用対効果評価専門組織 I で決定した分析枠組みに基づき、食事療法・運動療法を比較対照

技術とした。根拠は以下の通りである。 

 「肥満症診療ガイドライン 2022」によると、肥満症における基本的な治療法は食事療法・運

動療法をはじめとした生活習慣改善であるが、これらの治療法で減量効果が不十分な場合

に薬物療法や外科治療が行われる [1]。ウゴービの添付文書では、効能または効果は「肥

満症。ただし、高血圧、脂質異常症または 2 型糖尿病のいずれかを有し、食事療法・運動療

法を行っても十分な効果が得られず、以下に該当する場合に限る (後略)」であり、重要な基

本的注意として、「本剤投与中は食事療法・運動療法を継続すること」とされている [15]。

以上から、比較対照技術は食事療法・運動療法とすることが適当である。 

 

2.3 分析の立場と費用の範囲 

中央社会保険医療協議会における費用対効果評価の分析ガイドライン 第 3 版 [16] (以下、

分析ガイドライン) に則り、本分析は公的医療の立場で実施し、公的医療費のみを考慮した。 

 

2.4 効果指標 

分析ガイドライン [16] に則り、分析対象集団の生存年および健康関連 quality of life 

(HRQOL) に対する影響を測定するために本分析では効果指標を QALY とした。 

 

2.5 分析期間 

分析ガイドライン [16] に則り、セマグルチドの費用や効果におよぼす影響を評価するのに十

分に長い期間として、分析期間は生涯とした。 
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2. データベース検索および表題・要旨・全文のスクリーニング 

3. アウトカム等のデータの抽出 

 

1 の過程では、文献検索期間の設定および検索語を決定し、それに従い、データベース検索

を実施した。 

2 の過程では、まず一次スクリーニングとして、独立した 2 名のレビュワーが組み入れ基準お

よび除外基準に従い、データベース検索で得られた全文献の表題と要旨から適格性を評価した。

次に二次スクリーニングとして、独立した 2 名のレビュワーが一次スクリーニングで組み入れられ

た文献の全文を確認し、内容を評価した。一次・二次スクリーニングで 2 名のレビュワー間で組み

入れに対する見解の違い等が発生した場合、独立した第三者のレビュワーが文献の適格性を判

断した。 

3 の過程では、まず 1 名のレビュワーが CQ に沿って各文献の書誌情報、患者特性、アウトカ

ムを抽出し、次にもう 1 名のレビュアーがその抽出された情報を確認した。なお、1 つの臨床試験

に対し複数の文献が公表されている場合は、同じ臨床試験で報告されたものとして扱った。 

上記、スクリーニングおよび抽出された情報は Microsoft Excel 365 によって管理した。 

 

3.2.3 使用したデータベース 

文献検索には OVID SP のプラットフォームを使用した。Cochrane [18] および NICE によ

って推奨されている以下のデータベースを使用した。 

• MEDLINE 

• Embase 

• CENTRAL 

また、日本の文献を検索するために ICHUSHI のデータベースも使用した。 

 

3.2.4 使用した検索式 

SR で使用した検索式は別添した (別添 9.1)。 

 

3.2.5 文献の質評価 

3.2.2 項のレビュー方法によって組み入れられた文献を NICE 等で報告されている評価尺度

を用いてバイアスリスクを評価した。RCT の質については NICE の単一技術評価テンプレートの

評価尺度を用いた (表 3-4) [19-21]。 
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3.2.6 SR の組み入れ結果 

MEDLINE、Embase、CENTRAL および ICHUSHI のデータベース検索により CQ1 につい

ては合計 11 件、CQ2 については合計 13 件の文献を特定した。重複する文献は存在しなかった

ため、同数の文献が一次スクリーニングの対象となった。一次スクリーニングの結果、CQ1 につ

いては 3 件、CQ2 については 4 件の文献が全文レビューの対象となった。最終的に CQ1 につ

いては 1 件、CQ2 については 1 件の文献 (1 つの臨床試験) が組み入れ基準を満たし、データ

抽出の対象となった。特定された文献については日本におけるセマグルチドの主要試験である

STEP 6 試験に関する文献であった。STEP 6 試験は製造販売業者によって実施された試験であ

るため、IPD の利用が可能であった。そのため、STEP 6 試験の個別被験者データ (IPD) もデ

ータ抽出の対象とした。 

SR の各段階で組み入れおよび除外の対象となった試験の数は、The PRISMA 2020 

statement: an updated guideline for reporting systematic reviews (PRISMA) が推

奨するフローチャートを用い、図 3-1、図 3-2 に示す [22]。 

 

図 3-1. CQ1 の PRISMA フローチャート 

 
CQ: クリニカルクエスチョン; PRISMA: システマティックレビューおよびメタアナリシスのための優先的報告項

目. 
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図 3-2. CQ2 の PRISMA フローチャート 

 
CQ: クリニカルクエスチョン; PRISMA: システマティックレビューおよびメタアナリシスのための優先的報告項

目. 

 

文献の質評価結果を表 3-5 に、STEP 6 試験の詳細を表 3-6 にそれぞれ示す。また、STEP 

6 試験の患者のスクリーニング過程を図 3-3 に示す。
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図 3-3. STEP 6 試験の患者スクリーニング過程 

 

At the last treatment visit for participants who completed treatment, 169 (91%) of 186 
participants in the semaglutide 2·4 mg group were on the full intended dose (2·4 mg), eight 
(4%) were on 1·7 mg, and nine (5%) were on less than 1·7 mg. In the semaglutide 1·7 mg 
group, 89 (96%) of 93 participants were on the full dose (1·7 mg) and four (4%) were on 
less than 1·7 mg. In the pooled placebo groups, all 98 participants completed treatment with 
the intended dose. *Participants were encouraged to continue in the trial. In analyses of the 
treatment policy estimand, all the collected data were included, regardless of participants’ 
status for use of randomised treatment. 

 

3.3 製造販売業者が実施した検証的試験の一覧と概要 

日・米・欧州において、肥満症 (米・欧州では、weight management) の薬事承認の取得

にあたり、完了した検証的試験として提出した試験の一覧と概要を表 3-7.に示す。 
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表 3-7. 検証的試験として提出した試験の一覧と概要 

臨床試験名 試験の概要 
介入 

(N) 

比較対照 

(N) 
主要評価項目とその結果 Reference 

STEP 1 

(NCT03548935) 

過体重又は肥満被験者を対象とした

食事療法及び運動療法施行下での

本剤 2.4mg（週 1 回皮下投与）の有

効性及び安全性のプラセボとの比較

検討 

無作為割り付け、二重盲検、2 群、並

行群間比較試験 

セマグルチド 

2.4mg 

(1306) 

プラセボ 

(655) 

ベースライン (0 週) から 68 週の体

重変化率 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: -14.9% 

 プラセボ: -2.4% 

 群間差 (95%CI):  

-12.44% (-13.37; -11.51) 

68 週にベースライン (0 週) から

5%以上の体重減少を達成した被験

者 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: 86.4% 

 プラセボ: 31.5% 

オッズ比 (95%CI): 11.22 

(8.86; 14.19) 

[23] 

STEP 2a 

(NCT03552757) 

2 型糖尿病を有する過体重又は肥満

被験者を対象とした食事療法及び運

動療法施行下での本剤 2.4mg（週

1 回皮下投与）の有効性及び安全性

のプラセボとの比較検討 

セマグルチド 

2.4mg 

(404) 

プラセボ 

(403) 

ベースライン (0 週) から 68 週の体

重変化率 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: -9.6% 

 プラセボ: -3.4% 

[24] 
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臨床試験名 試験の概要 
介入 

(N) 

比較対照 

(N) 
主要評価項目とその結果 Reference 

無作為割り付け、二重盲検、2 群、並

行群間比較試験 

 群間差 (95%CI):  

-6.21% (-7.28; -5.15) 

68 週にベースライン (0 週) から

5%以上の体重減少を達成した被験

者 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: 68.8% 

 プラセボ: 28.5% 

 オッズ比 (95%CI): 4.88 

(3.58; 6.64) 

STEP 3 

(NCT03611582) 

過体重又は肥満被験者を対象とした

集中的行動療法施行下での本剤

2.4 mg（週 1 回皮下投与）の有効性

及び安全性のプラセボとの比較検討 

無作為割り付け、二重盲検、2 群、並

行群間比較試験 

セマグルチド 

2.4mg 

(407) 

プラセボ 

(204) 

ベースライン (0 週) から 68 週の体

重変化率 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: -16.0% 

 プラセボ: -5.7% 

 群間差 (95%CI):  

-10.27% (-11.97; -8.57) 

68 週にベースライン (0 週) から

5%以上の体重減少を達成した被験

者 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: 86.6% 

 プラセボ: 47.6% 

[25] 
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臨床試験名 試験の概要 
介入 

(N) 

比較対照 

(N) 
主要評価項目とその結果 Reference 

 オッズ比 (95%CI): 6.11 

(4.04; 9.26) 

STEP 4 

(NCT03548987) 

過体重又は肥満被験者を対象とした

導入期間（20 週間）に本剤 2.4mg

到達後、本剤 2.4mg（週 1 回皮下

投与）の有効性及び安全性のプラセ

ボとの比較検討無作為割り付け、二

重盲検、2 群、並行群間、治療中止

試験 

セマグルチド 

2.4mg 

(535) 

プラセボ 

(268) 

無作為割り付け（20 週）から 68 週

の体重変化率 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: -7.9% 

 プラセボ: 6.9% 

 群間差 (95%CI):  

-14.75% (-16.00; -13.50) 

[26] 

STEP 6a 

(NCT03811574) 

3.2 項の再掲 

高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿

病を有する肥満症患者を対象とした

食事療法及び運動療法施行下での

本剤 1.7mg 及び 2.4mg（週 1 回

皮下投与）の有効性及び安全性のプ

ラセボとの比較検討無作為割り付

け、二重盲検、4 群、並行群間比較

試験 

セマグルチド 

2.4mg 

(199) 

 

プラセボ 

(101) 

ベースライン (0 週) から 68 週の体

重変化率 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: -13.2% 

 プラセボ: -2.1% 

 群間差 (95%CI):  

-11.06% (-12.88; -9.24) 

68 週にベースライン (0 週) から

5%以上の体重減少を達成した被験

者 (%) 

 セマグルチド 2.4mg: 82.9% 

 プラセボ: 21.0% 

[2] 
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臨床試験名 試験の概要 
介入 

(N) 

比較対照 

(N) 
主要評価項目とその結果 Reference 

 オッズ比 (95%CI): 21.72 

(11.27; 41.86) 
CI: 信頼区間; N: 無作為割り付け被験者数 
a: STEP 2 試験では、セマグルチド 1.0mg、STEP 6 試験では、セマグルチド 1.7mg が設定されていたが、本表の結果の項にはセマグルチド 2.4mg のみ示す。 
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4. 分析方法の詳細 

4.1 分析方法 

4.1.1 想定する当該疾患の治療プロセス 

肥満症の一次治療は食事療法・運動療法である。また、セマグルチドの治療の対象患者、施

設要件等は最適使用推進ガイドライン[17]によって定められている。食事療法・運動療法に係る

適切な治療計画を作成し、当該計画に基づく治療を 6 か月実施しても十分な効果を得られない患

者を対象とした。また、セマグルチドが投与開始となった場合でも食事療法・運動療法を継続する

こととされている。セマグルチドは、通常、成人には、0.25mg から投与を開始し、週 1 回皮下注

射する。その後は 4 週間の間隔で、週 1 回 0.5mg、1.0mg、1.7mg および 2.4mg の順に増

量し、以降は 2.4mg を週 1 回皮下注射する。なお、患者の状態に応じて適宜減量する。 

分析を実施する際には STEP6 試験の治療プロセス、治療効果等をモデルに反映しており、当

該試験の投与方法は最適使用推進ガイドライン[17]の投与方法と一致している。 

 

4.1.2 費用対効果の算出方法 

4.1.2.1 費用対効果分析モデルの概要 

本分析では、肥満症患者の自然歴、治療後の臨床経過をマルコフコホートモデル (Core 

Obesity Model :COM) を用いてモデル化した。COM には、患者の性別、年齢、および生理学

的パラメータに基づいて肥満に関連する合併症リスクを予測するリスクエンジン (リスク方程式) 

が搭載されており、体重変化よる健康状態の変化がモデル化されている。肥満に関連する合併

症として、2 型糖尿病、循環器疾患 (CVD)、OSAS、人工膝関節置換術、高尿酸血症・痛風、

NAFLD/NASH とその末期段階としての慢性肝疾患 (非代償性肝硬変、肝細胞がん、肝移植)、

閉経後子宮内膜がん、閉経後乳がん、および大腸がん等を考慮した。モデルのサイクルは、最初

の 1 年間は 3 か月/1 サイクル、2 年目以降は計算効率を向上させるために 1 年/1 サイクルと

し、半サイクル補正を適用した。 

COM は、前述したような疾患を含めた、より広範な合併症による影響を考慮できる。また、

COM には、2 型糖尿病および pre-diabetes の CVD のリスクに関連する影響も組み込まれて

いる。 

COM は 2012 年に開発され[27, 28]、現在は Version 19 (2022) まで改訂された。モデ

ルのデータソースは、2014 年、2017 年に実施された英文論文の系統的文献レビューに基づ

いて更新され、さらに、2021～2022 年に実施されたアジア人を対象とした文献レビューに基づ

いて更新された。COM は NICE でのウゴービに関する費用対効果で使用された[29]。現在の

Version には、アジア人種における肥満の増加、欧米人と比べた CVD イベントの分布の特性 

[30] が組み込まれ、さらに、日本人集団における高尿酸血症と NAFLD/NASH の有病率も実
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装されている。アジア人に向けたモデルの作成および検証については Tatsuno et al. 2024 に

て詳述されており、日本人集団における内的および外的妥当性の一致が証明されている [31]。 

モデル構造、データソース、仮定等について、下記に詳述する。 

 

4.1.2.2 モデルにおいて考慮した健康状態/イベント 

モデル構造を図 4-1 に示す。COM には、18 の主要な健康状態と 2 型糖尿病の寛解後の 4

つの健康状態が含まれている。下図では、2 型糖尿病寛解後の 4 つの健康状態は灰色で表示さ

れている。また本モデルには一時的な pre-diabetes の寛解状態も含まれているが、この健康状

態は正常耐糖能 (NGT) 状態と同等であるため下図に表記されていない。NAFLD/NASH に関

連する非代償性肝硬変、肝細胞がんを発生した患者コホートは、次サイクルで「がん」の健康状態

に移行する。さらに、ベースラインの肥満に関連する合併症として、OSAS、高尿酸血症・痛風、お

よび NAFLD/NASH の 4 つの健康状態を考慮し、これらはモデルにおける健康状態の移行確率

に影響を与えないと仮定した。 

 

合併症イベント 

肥満に関連する合併症等のイベントとして、CVD (急性心筋梗塞 [MI] や不安定狭心症 

[UA] から構成される急性冠症候群 [ACS]、モデル内では Stroke と記載されている脳卒中お

よび一過性脳虚血発作 [TIA])、人工膝関節置換手術、肝移植、外科療法を考慮し、1 イベント

あたりの直接医療費と効用値の低下を組み入れた。 
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図 4-1: 本研究で採用したモデル 

 

ACS: 急性冠症候群; BMI: 体格指数; HbA1c: ヘモグロビン A1c; HDL: 高比重リポタンパク質; SBP: 収縮期血圧; T2D: 2 型糖尿病; NAFLD: 非アルコール性脂肪

性肝疾患; NASH: 非アルコール性脂肪肝炎.
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ベースラインの併存疾患として考慮した状態 (OSAS、高尿酸血症・痛風、NAFLD/NASH) 

における有病率等の設定について、以下に説明した。肥満に関連する合併症はそれぞれ併存す

る可能性があること、モデルの複雑性を軽減するため、独立した健康状態として考慮せず、合併

症の存在はモデルにおける移行確率に影響を与えないと仮定した。OSAS、高尿酸血症・痛風、

NAFLD/NASH の有病率はいずれも先行研究に基づき、BMI に応じて変化すると仮定した。 

 

閉塞性睡眠時無呼吸症候群 (OSAS) 

各サイクルの OSAS の有病率は、日本/東アジア人を対象とした多変量予測モデル [32] に

準じて、BMI に従って増減するよう設定した。また、各サイクルにおいて、OSAS に関連する費用

と効用値の低下を考慮した。 

 

高尿酸血症・痛風 

高尿酸血症は、尿酸降下薬の継続使用に係る費用や再発性の痛風発作の管理費用による経

済的負担と関連している。このモデルでは、血清尿酸値が 7.0 mg/dL を超える場合、高尿酸血

症を有しているとして、その有病率を設定した[33]。さらに、高尿酸血症と BMI の関連性に関す

るエビデンスに基づき[34]、高尿酸血症を有するコホートの一部において痛風の発生リスク 

(BMI の変化に応じた発生リスクの増減を考慮) とその費用および効用値の低下を考慮した。 

 

非アルコール性脂肪性肝疾患/非アルコール性脂肪肝炎 (NAFLD/NASH) 

NAFLD は、良性の単純性脂肪肝から NASH による肝炎および線維化、肝硬変、肝細胞がん

まで、さまざまな肝疾患を網羅するメタボリックシンドロームの肝臓における表現型であり[35]、

最終的には肝移植が必要になる可能性がある。NAFLD/NASH の有病率は、OSAS や高尿酸

血症と同様に、BMI に応じて変化するように設定した。NAFLD/NASH の発生は非常に稀である

が高額の医療費がかかる 3 つのイベント (非代償不全肝硬変、肝細胞がん/肝臓がん、肝移植) 

の発生リスクを伴う[36, 37]。非代償性肝硬変または肝細胞がんを発生した患者は、発生時の

サイクルの次サイクルで「がん」の健康状態に移行する。 

 

4.1.2.3 健康状態の移行確率 

移行確率は、本モデルに搭載された肥満に関連する合併症のリスクエンジン (リスク方程式) 

に基づいて算出される。リスク方程式はモデル化されたコホートを特徴付ける生理学的パラメータ 

(年齢、性別等) を説明変数として構築されており、生理学的パラメータの一部 (BMI、SBP、脂

質、血糖値等) は治療効果によって変化する。移行確率の推定手法、データソース等について、

以降に記載する。 
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アジア人における虚血性脳卒中と出血性脳卒中の発生率は、中国人を対象に実施された研

究によって推定した[40]。著者らは、6 年間の脳卒中リスクの多変量予測モデルを開発した。こ

の研究は、2009 年から 2015 年にかけて実施された中国健康栄養調査から収集されたコホート

データを使用し、45 歳から 80 歳までの合計 3,124 人が分析対象となった。5.89 年間の追跡

期間で、参加者の 2.98%が脳卒中を発生し、そのうち 1.18%が虚血性脳卒中、0.80%が出血

性脳卒中であった。対象集団の追跡期間終了時までの脳卒中を起こさない生存率は、全体の脳

卒中で 97.02%、虚血性脳卒中で 98.82%、出血性脳卒中で 99.20%であった。ステップワイ

ズによる脳卒中全体、虚血性脳卒中、出血性脳卒中のそれぞれの多変量 Cox 回帰モデルには

リスク因子として、年齢、性別、高血圧、BMI、複数の脂質値が含まれた。 

2 型糖尿病は脳卒中予測モデルで考慮されたが、有意でなかったため最終的に費用対効果

モデルには含まれなかった。しかし、2 型糖尿病は ACS の主要なリスク因子の 1 つであり、ACS

のリスクは脳卒中方程式から外挿されるため、単変量モデルからの 2 型糖尿病の係数は費用対

効果モデルに組み込まれた。この費用対効果モデルに組み込まれた係数は Sarwar et al. 

2010 [41] によるメタアナリシスから引用した。これについては後述する。 

個人の脳卒中イベント発生リスクは Cox 回帰モデルから得られたハザード比を対数変換した

ベータ係数を用いて次の式により推定した。 

 

𝐼𝑅𝐸 = ∑ (𝑏𝑒𝑡𝑎  × 𝑋𝑖) 

 

年間脳卒中発生確率は、脳卒中全体で 0.47%、虚血性脳卒中で 0.16%、出血性脳卒中で

0.25%と推定された。回帰モデルにおいて、BMI と虚血性脳卒中の発生リスクに統計的に有意

な関連は示されなかった。そのため、BMI は虚血性脳卒中の発生リスクに対する多変量モデル

に含まれなかった。 
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表 4-3: 6 年間の脳卒中リスクに関する Cox 回帰モデル[40] 

変数 
全体の脳卒中 虚血性脳卒中 出血性脳卒中 

参照人口

（𝑿𝒊𝒓𝒆𝒇 ） 

HR 𝒃𝒆𝒕𝒂𝒊 HR 𝒃𝒆𝒕𝒂𝒊 HR 𝒃𝒆𝒕𝒂𝒊  

年齢 (歳) 1.07 0.0677 1.07 0.0677 1.08 0.0770 58.8  

女性 (%) 1.66 0.5068 1.85 0.6152 3.49 1.2499 54.1 

高血圧 (%) 2.63 0.9670 2.29 0.8286 2.72 1.0006 26.9 

BMI (kg/m2) 1.05 0.0488 1.03 0.0000 1.13 0.1222 23.72 

LDL コレステロール (mmol/L)   1.27 0.2390   3.14 

HDL コレステロール (mmol/L)     1.58 0.4574 1.46 

総コレステロール(mmol/L) 1.62 0.4824     5.05 

2 型糖尿病 (%) 1.48 0.0000 2.14 0.0000 0.91 0.0000 13% 

生存率*  97.02%  98.82%  99.20%  

個人リスク**   6.95  5.28  9.04  

1 年間の発生率  0.47%  0.16%  0.25%  

BMI: 体格指数, HDL: 高比重リポタンパク, HR: ハザード比, LDL: 低比重リポタンパク. 
* 生存率は、参照集団の追跡調査終了時までにそれぞれの脳卒中イベントが発生していない場合に推定された、** 個々のリスク推定値は、参照集団に基づいて推定され

た。 
2 型糖尿病は脳卒中予測モデルで考慮されたが、有意でなかった。しかし、2 型糖尿病は ACS の主要なリスク因子の 1 つであり、ACS のリスクは脳卒中方程式から外挿され

るため、単変量モデルからの 2 型糖尿病の係数が費用対効果モデルに組み込まれた。
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モデルのデータソースとした研究の対象集団は中国人であったため、日本人を対象にした

疫学研究 [42] に基づいて、脳卒中サブタイプ比率を調整した。Takashima のデータに基

づくと、虚血性脳卒中が 64%、出血性脳卒中が 36%と報告されている [42]。さらに、日本

の前向き研究[43]に基づいて、TIA を含めるように脳卒中発生率を上方調整した。この研究

では、急性虚血性脳卒中または TIA イベント計 16,922 件のうち TIA が 6.4%であると報告

された。最後に、CVD イベント発生率は、脳卒中と TIA 発生率を上方調整して ACS も含め、

CVD イベントの 25%を占めるように計算した。CVD イベントの割合は、Uchiyama et al. 

2021 [44] による心血管リスク分析に登録された 345 人の日本人患者のデータから算出さ

れた。ACS はさらに MI と UA に分けられ、日本の大規模な多施設調査 [45] で観察された

ように、UA：MI = 1：1.56 の割合で振り分けた。 

2 型糖尿病患者では、Sarwar et al. 2010 [41] によるメタアナリシスによると、虚血性

脳卒中の相対リスクは 2.27 (95% CI: 1.95; 2.65)、出血性脳卒中の相対リスクは 1.56 

(95% CI: 1.19; 2.15) で、NGT と比較して総心血管リスクが増加した。これらの相対リス

クを上述の費用対効果モデルの単変量モデルにおける 2 型糖尿病の係数として使用した。

TIA および ACS のリスクは、NGT 集団について説明したのと同じ比率、および UA と MI と同

じ割合を使用して、脳卒中のリスクから算出された。 

最終的に、CVD イベントの発生確率は、脳卒中、TIA、ACS の複合リスクとして算出され

た。  

 

表 4-4: 循環器疾患イベントの割合 

モデルパラメータ 割合 ソース 

CVD イベントのうち急性心筋梗塞の

割合 

15.2% Yui et al. 2007 [45] (不安定狭心症: 

急性心筋梗塞 = 1:1.56) 

CVD イベントのうち狭心症の割合 9.8% 

CVD イベントのうち脳卒中の割合 75.0% Uchiyama et al. 2021 [44] (120 の

CVD イベントのうち 90 の脳卒中)  

脳卒中のうち一過性脳虚血発作の割

合 

4.4% Kimura et al. 2004 [43] (16,922

の一過性脳虚血発作または虚血性脳卒

中患者のうち 6.4%が一過性脳虚血発

作患者) 
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モデルパラメータ 割合 ソース 

虚血性+出血性脳卒中のうち虚血性

脳卒中の割合 

64.2% Takashima 2020 [42] (2,176 脳卒

中患者のうち 1,398 の虚血性脳卒中患

者) 

CVD: 循環器疾患. 

 
循環器疾患 (CVD) – 二次予防 

二次予防における CVD のリスク推定には、Sumi et al . 2013 [46] の研究で得られた

修正 Essen スコアを使用した。 

Sumi らの研究は、虚血性脳卒中を経験した日本人患者 3,292 人のデータを Cox 回帰

モデルで分析し、1 年以内の再発性脳卒中のリスクと ACS リスクを予測した。CVD を発生し

た患者の予測モデルには、年齢、性別、高血圧、2 型糖尿病の診断、MI の既往、喫煙状況の

ほか、COM では考慮されていない腹囲等、他の要因が含まれた。本分析で使用される CVD

予測モデルの係数を表 4-5 表 4-5 その後、CVD イベントの年間発生確率は、上記で説明し

たサブタイプごとの同じ比率を使用して、脳卒中/TIA と ACS (MI/UA) の間で調整した。  

 

表 4-5: 循環器疾患を発生した日本人患者に基づく循環器疾患リスクの修正 Essen スコア 

[46] 

  1 年後の CVD リスク 研究中のベースライン(参照値) 

変数 HR ベータ (lnHR) 
 

年齢 65～75 歳 1.3231 0.2800 41.50% 

年齢 > 75 歳 1.3205 0.2780 26.70% 

高血圧 0.9646 -0.0360 75.50% 

糖尿病 1.1607 0.1490 26.40% 

心筋梗塞の既往 1.0565 0.0550 2.60% 

心筋梗塞/狭心症

以外の心血管疾

患 

0.9980 -0.0020 2.70% 

喫煙者  1.0072 0.0072 22.20% 

小動脈閉塞以外

の脳卒中サブタイ

プ 

1.0876 0.0840 55.20% 
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腹囲 ≥ 90 cm 1.1480 0.1380 27.50% 

男性 1.0523 0.0510 66.90% 

予測 
   

フォローアップ時

のイベント 

 

4.0426% 

 

Survival 

reference 

 

95.9574% 

 

個人リスク推定  
 

0.3240 

 

CV: 循環器疾患; HR: ハザード比; IRE: 個人リスク推定; ln: 自然対数.  

 

閉塞性睡眠時無呼吸症候群 (OSAS) 

OSAS の有病率は、Park ら [32] の予測モデルを使用して推定した。Park らの研究に

は、病院で睡眠ポリグラフ検査を受けた OSAS の疑いのある患者 3,432 人が含まれていた。

登録された参加者は、OSAS を有する群 (無呼吸低呼吸指数≥5) と OSAS を有さない群 

(無呼吸低呼吸指数<5) に分けられた。著者らは、相関、単変量、多変量ロジスティック回帰

分析の結果に基づいて、リスク因子のさまざまな組み合わせを使用した複数の臨床モデルを

開発した。さまざまな予測モデルの中から、年齢、性別、BMI、高血圧、2 型糖尿病、エプワー

ス眠気スケール (ESS)、ベルリン質問票を予測因子とするモデルが、アジア人集団における 

OSAS の予測に選択された。 

アジア人モデルの設定では、患者のベースライン特性と、Parkらのモデルのパラメータごと

のベータ係数を使用し、OSAS の有病率が推定された。次に、個人リスク推定値 (IRE、

Beta_i*X_i の 合 計 ) を 計 算 し 、 そ こ か ら 予 想 さ れ る OSAS の 有 病 率 を

exp(IRE)/(1+exp(IRE)) より算出した。(表 4-6) 

 

表 4-6: Park らによる多変量モデルを用いた閉塞性睡眠時無呼吸症予測 (韓国人集団) 

変数 ベータ係数 p 値 

定数 -8.293 <0.001 

年齢 0.068 <0.001 

性別 1.12 <0.001 

高血圧 0.597 0.003 

2 型糖尿病 0.606 0.096 

BMI 0.144 <0.001 
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ESS -0.008 0.507 

Berlin questionnaires 1.122 <0.001 

ベースライン IRE (Beta*xi

の合計) 

1.1308  

予測有病率 

exp(IRE)/(1+exp(IRE)) 

75.6%  

BMI: 体格指数; ESS: エプワース眠気スケール; exp: 指数関数; IRE: 個人リスク推定値.  

 

大腸がん 

大腸がんリスクは、日本における BMI と大腸がんリスクの関連性を調査した研究[47] に

よって推定した。この研究では、341,384 人からなる日本で実施された 8 件の人口ベースの

コホート研究を使用し、11年間 (3,765,498 人・年) の追跡期間にわたって、1,979 人が大

腸がんを発生した。BMI の 1 kg/m2 単位増加あたりの調整 HR は、男性で 1.03、女性で

1.07 であった。大腸がんの年間発生率は次の式で算出され、男性 10 万人あたり 180 人、

女性 10 万人あたり 90 人と推定された (表 4-7)。 

𝐴𝑛𝑛𝑢𝑎𝑙 𝑖𝑛𝑐𝑖𝑑𝑒𝑐𝑒 =
∑ 𝑝𝑒𝑟𝑠𝑜𝑛 𝑦𝑒𝑎𝑟𝑠

∑𝑐𝑎𝑠𝑒𝑠
 

 

表 4-7: 男性と女性の大腸がんの発生率 

BMI 

(kg/m2) 

男性 女性 

対象 (人) 人・年 大腸がん 

(人) 

対象 (人) 人・年 大腸がん 

(人) 

<19 9,512 90,945 159 14,467 146,752 130 

19 < 21 27,136 286,484 501 32,423 353,214 314 

21 < 23 42,789 464,961 801 48,060 537,047 480 

23 < 25 41,648 464,000 805 42,249 478,890 438 

25 < 27 22,875 257,394 480 25,623 291,735 301 

27 < 30 11,436 130,097 250 15,830 180,692 192 

≥ 30 2,531 28,724 59 4,805 54,565 69 

全体 157,927 1,722,604 3,055 183,457 2,042,895 1,924 
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年間発生率 0.001773  

(男性 10 万人あたり 177.3 件) 

0.000942  

(女性 10 万人あたり 94.2 件) 

BMI: 体格指数. 

 

閉経後の乳がん 

閉経後日本人女性における BMI と乳がん発生リスクの関連を評価した研究に基づいて発

生率を推定した[48]。この研究は、183,940 人の女性からなる日本の 8 つの人口ベースの

コホート研究で、11.93 年間の追跡調査中に 1,783 人が乳がんを発生した。このうち 301 人

が閉経前、1,482 人が閉経後に発生した。COM における日本人の閉経後乳がんの相対リス

クは、BMI の 1kg/m2 単位増加あたり 1.05 と推定された。閉経後女性の乳がんの年間発生

率は、次の式に基づき、10 万人の女性あたり 80 人と推定された (表 4-8)。 

𝐴𝑛𝑛𝑢𝑎𝑙 𝑖𝑛𝑐𝑖𝑑𝑒𝑐𝑒 =
∑ 𝑝𝑒𝑟𝑠𝑜𝑛 𝑦𝑒𝑎𝑟𝑠

∑𝑐𝑎𝑠𝑒𝑠
 

 

表 4-8: 閉経後女性の乳がん発生率  

BMI (kg/m 2) 閉経後女性の乳がん 

対象者 (人) 人年 閉経後乳がん 

(人) 

<19 13,979 134,923 80 

19 < 21 30,966 310,109 187 

21 < 23 46,417 483,581 387 

23 < 25 41,091 438,082 390 

25 < 27 25,207 273,160 227 

27 < 30 15,539 169,684 159 

≥ 30 4,713 50,850 52 

 177,912 1,860,389 1,482 

年間発生率 0.0008 (女性 10 万人あたり 80 人) 

BMI: 体格指数. 

 

閉経後の子宮内膜がん 

日本人における子宮内膜がんの発生リスクは、アジア人を対象とした BMI と子宮内膜がん
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の関連を検討した研究に基づいて推定した [49]。この研究は、バイオバンクジャパンプロジ

ェクトの症例 46,837 人 (子宮内膜がん 909 人) と対照群 39,556 人を用いた 5 つの婦

人科疾患の症例対照研究である。子宮内膜がんのオッズ比 (OR) は、BMI の 1kg/m2 単

位増加あたり 1.22 であり、OR を相対リスク (RR) に変換した。子宮内膜がんの相対リスク

は BMI の 1kg/m2 単位増加あたり 1.214 と推定された (表 4-9)。  

 

表 4-9: 日本における子宮内膜がんのリスク 

 子宮内膜がん 

オッズ比 1.22 

症例数 909 

コントロール 39,556 

確率 0.02246 

相対リスク  1.214 

 

アジアにおける子宮内膜がんの発生率は、2000 年の子宮内膜がんの年齢別発生率の傾

向を示したレビュー研究から得られた [50]。発生率は閉経前および閉経周辺期では低く、更

年期 (閉経後) にピークに達する。COM における子宮内膜がんは閉経後女性に注目する必

要があるため、45～69 歳の発生率のみが含まれた。これは女性 10 万人あたり 20 人と推

定される。 

 

人工膝関節置換術 

BMI と人工膝関節置換術の発生リスクとの関連性は、Singapore Chinese 集団を対象

に実施された研究から得られた [51]。この研究は、1993 年から 1998 年の間に 45 歳から

74 歳までの 63,257 人の参加者 (44%が男性) を募集した。63,257 人のうち、1,649 人

が人工膝関節置換術を受け、そのうち 83%が女性だった。Cox 回帰分析の結果、人工膝関

節置換術のリスクは BMI の上昇と強く関連しており、BMI1kg/m2 増加あたりハザード比 は

1.3 上昇した。  

日本人対象集団における人工膝関節置換術の発生率は、日本の健康保険請求の全国デ

ータベースから実施率と傾向を解析した研究から得た [52]。2017 年の年間人工膝関節置

換術は 82,304 人、そのうち 80%が女性であった。2017 年の人工膝関節置換術の平均実

施率は、人口 10 万人あたり 65.2 人と推定された。65 歳未満と 65 歳以上の人工膝関節置

換術の平均実施率は、表 4-10 に示されている。  

 

表 4-10: 年齢層別の人工膝関節置換術の発生率 [52] 
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年齢区分 2017 年の人工膝関節置換症例 累積発生率 (％) 

50-54 615 0.76 

55-59 1,877 3.07 

60-65 4,601 8.73 

65-69 10,914 22.15 

70-74 16,694 42.69 

75-79 22,342 70.18 

80-84 17,625 91.87 

85-89 6,063 99.33 

90 歳以上 548 100 

人口 10 万人あたりの人工膝関節置換術の平均発生率 

65 歳未満  65.2*8.73 人口 10 万人あたり 5.690 

65 歳以上 65.2*(100-8.73) 人口 10 万人あたり 59.510 人 

 

さらに、COM に合致した発生率を算出するため、Leung らによる人工膝関節置換術のリ

スクを日本の発生率データと統合した [51]。発生率は 10 万人あたり 65.2 人で、日本の人

口構成 (65 歳未満と 65 歳以上の男女比) と男女間の人工膝関節置換術発生率比 (1:4) 

に基づいて按分した。65 歳未満と 65 歳以上の男女別の人工膝関節置換術発生率は、表 4-

11 に示した。 

 

表 4-11: 性別および年齢別の人工膝関節置換術の発生率  

  男性 女性 

全体 65 歳未満 65 歳以上 65 歳未満 65 歳以上 

人口 10 万人 35,210 13,490 37,090 14,210 

イベント 65.2 1 12 5 48 

発生率 10 万人あたり 3.23 88.23 12.27 335.03 

 

高尿酸血症と痛風 

日本肥満学会の肥満に関連する合併症を考慮し、高尿酸血症 (血清尿酸 [sUA] > 

7mg/dLと定義) と、その最も一般的な合併症である痛風の発生を、日本人/東アジア人のデ

ータを用いて実装した。高尿酸血症はほとんどが無症候性だが、突然の一過性の関節炎発作

を特徴とし、激しい痛みと障害を引き起こす痛風発生の重要な危険因子である。そのため、高
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尿酸血症と痛風の両方が COM に追加された。高尿酸血症は、モデルを簡潔にするためにベ

ースラインにおける合併症 (ベースラインの有病率を設定し、他の状態への移行や死亡率に

は影響しない) として含められた。一方で、痛風は累積発生率によってモデル化され、高尿酸

血症の場合は発生率が高く、コホートの BMI 等の要因に依存する。費用と効用値の低下は痛

風の発生に起因し、無症候性の高尿酸血症に起因しないものとした。  

 

高尿酸血症の有病率 

日本人成人 90,047 人 (18～85 歳) と米国の国民健康栄養調査の成人 14,734 人の

横断的データを用いて、日本人とアメリカ人における BMI レベル別の高尿酸血症のリスクを評

価した[34]。この研究では、日本と米国の高尿酸血症の有病率も比較した。ベースライン (す

なわち、基準 BMI) での高尿酸血症の有病率は日本の方が米国よりも高かった (日本：基準

BMI 22.4 kg/m2 で 13.5%; 米国：基準 BMI 28.3 kg/m2 で 12.8%)。BMI が高い場合

の高尿酸血症の有病率の増加は、同研究から得たもので、BMI 1 単位増加につき、日本人で

は高尿酸血症を発生するオッズが 1.157 であると報告された。その後、OR を RR に変換す

ると、高尿酸血症は、日本では BMI 1kg/m2 単位増加あたり相対リスクは 1.13 と推定され

た。  

 

高尿酸血症の有病率に基づく痛風の発生率の推定 

痛風の発生率は Chen たちの研究から得た [53] (表 4-12)。この研究では、高尿酸血

症がある場合の痛風発生率は、男性では高尿酸血症がない場合に比べて 5.8 倍、50 歳以

下の女性では 4.66 倍、50 歳以上の女性では 4.27 倍高いと推定された。これに基づき、痛

風発生率は、高尿酸血症の有無にかかわらず COM に含められた。 

 

表 4-12: Chen らによる高尿酸血症の有無による痛風発生率 

 男性 女性 

 51 歳以上 50 歳以下 

追跡期間 (6.5 年) における累積発生率 5.0% 2.4% 0.6% 

高尿酸血症における痛風 HR  5.80 4.27 4.66 

高尿酸血症のない場合の追跡期間における痛風

発生率 
1.8% 1.7% 0.5% 

高尿酸血症のある場合の追跡期間における痛風

発生率 
10.5% 7.1% 2.2% 

HR: ハザード比. 
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非アルコール性脂肪性肝疾患 (NAFLD) の有病率 

NAFLD は、日本および東アジアの有病率に基づく疾患としてモデルに組み込まれた。この

モデルでは、NAFLD による費用や効用値の低下は考慮されておらず、以下で説明するように、

代償不全性肝硬変、肝細胞がん/肝臓がん、および肝移植に発展した場合にのみ考慮された。 

まず、江口らによって報告された日本人集団におけるNAFLD の有病率を参照した [54]。

基準 BMI 23.3kg/m²を適用した結果、男性では 41%、女性では 18%だった。次に、

NAFLD と BMI の関連性は、Pang らによる中国 Kadoorie バイオバンクの分析から得られ

た [55]。Pang らは慢性肝疾患のサブタイプ別の関連分析に基づいて、BMI の 1 標準偏差

増加ごとに相対リスク 2.0 を報告した。モデルではこれを基に BMI 1kg/m2 単位増加あたり

相対リスク 1.23 と再計算した。 

さらに、非代償性肝硬変および肝臓がんの年間発生率は Estes らから取得した [36]。

NAFLD患者10万人年あたり、それぞれ34人と5人であった。同じ研究から算出したところ、

非代償性肝硬変と肝臓がんに起因する肝移植の発生率は、それぞれ 10 万人年あたり 68 人

と 131 人であった。 

 

4.1.2.5 死亡率 

モデルでは、疾患死亡率、一般集団の死亡率、BMI 単位あたりの死亡リスク増加を HR で

調整した BMI 依存死亡率を組み合わせて死亡率を算出可能である。詳細については、別添

9.2 で説明を行った。なお、日本人およびアジア集団においては、BMI と全死亡率の関係が

明確に示されていないことから、BMI 依存死亡率を考慮せず、一般集団の非特異的死亡率及

び疾患死亡率のみを考慮することとした [56]。 

死亡率は、年齢と性別によって異なり、一般集団の人口統計から得られる非特異的な死亡

率を基にしている。また、疾患イベント (脳卒中、MI、UA、人工膝関節置換術、致命的な肥満

症手術) や合併症 (ACS 後、脳卒中後、2 型糖尿病、がん) に応じて、死亡率は変動するこ

ととした。 

 

循環器疾患 (CVD) イベントの死亡率 

モデルでは CVD (MI、UA、脳卒中) に関連する死亡率を考慮し、MI、UA、脳卒中の発

生年に死亡率が高まることとした (表 4-13)。MI または UA に関連する死亡率は重み付けさ

れ、ACS を発生したコホートに適用され、脳卒中に関連する死亡率は脳卒中を発生したコホー

トに適用された。TIA はすべて非致死的とみなされた。なお、入院と院外の両方の死亡率を考

慮した。 

 

表 4-13:日本/東アジアにおける心血管疾患による死亡率 
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循環器疾患イベント 死亡確率  (女性) 死亡確率  (男性) 参考文献 

急性心筋梗塞 0.388 0.388 
Rumana et al. 

2014. [57] 

不安定狭心症 0.388 0.388 同上 

脳卒中 0.136 0.136 
Takashima et al. 

2020. [42] 

 

がんの死亡率 

初年度の各がんの特異的ながん死亡率は、がんの種類により異なり (表 4-14)、がん発

生イベント 1 回にのみ適用される。がん発生後の 1 年以内の死亡率とは別に、モデルでは長

期的ながん死亡率が毎年適用された。モデルの簡略化のため、この長期的ながん死亡率は

全ての種類のがんの平均死亡率となっており、限局のがんの 5 年相対生存率から差分を取る

形でがん死亡率を算出した (=1-0.924) (表 4-15)。 

 

表 4-14: 初年度のがん死亡率 

がん/非代償性肝硬変 死亡確率 参考文献 

大腸がん  0.3374 がん登録データ 2019. [58] 

乳がん  0.1560 同上 

子宮内膜がん   0.1486 同上 

肝臓がん 0.693 
Fujiyama et al. 2021. 

[59] 

非代償性肝硬変 0.433 同上 

 

表 4-15: 長期がん死亡率  

 死亡確率 参考文献 

がん 7.6% がん登録データ 2019. [58] 

 

人工膝関節置換術の死亡率 

人工膝関節置換術は、死亡率に関連しており、モデルでは人工膝関節置換術が発生した

際に適用される。現在のモデルに含まれている死亡率は 0.0036 である [60]。 

 

一般集団の非特異的 (全死因) 死亡率 

一般集団の非特異的 (全死因) 死亡率は生命表に基づく [61]。糖尿病、心血管疾患、
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がん (がんの長期的な死亡率は上述) の既往歴に伴う長期的な死亡リスクが、これらの合併

症の既往歴を反映した健康状態のコホートの一般人口の死亡率を調整するために使用された。 

糖尿病に関連する長期的な死亡率は、ICD10 コード E10-E14 による死亡リスクを示す寿

命表から取得できる。このようなデータは、WHO の死亡統計表 [62] より国ごとに利用可能

である。これらの糖尿病に関連する死亡率がモデル内の糖尿病の健康状態に当てはめられ

た。 

CVD イベントによる死亡率に加えて、ACS または脳卒中発生後のコホートの死亡率は、先

行研究で報告された係数を用い、一般集団の死亡率を調整して推計された (表 4-16)。 

 

表 4-16:一般集団の死亡率調整に用いられる相対リスク 

肥満合併症 相対リスク 参考文献 

ACS 後 1.3 Johansson, Rosengren et al. 2017. [63] 

脳卒中後 2.0 Brammås, Jakobsson et al. 2013. [64] 

ACS: 急性冠症候群(急性心筋梗塞または不安定狭心症). 

 

4.1.2.6 治療中断 

このモデルでは、以下の治療中断を考慮した。 

 

最大治療期間 

本モデルでは最大治療期間を 1 年間とした。ウゴービの最適使用推進ガイドラインによる

と、「日本人を対象とした臨床試験において、本剤の 68 週間を超える使用経験はないことか

ら、本剤の投与は最大 68 週間とすること」とある。しかしながら、本モデルは、年単位でのみ

最大治療期間を設定することが可能であることから 68 週間により近い 1 年間 (52 週間) を

最大治療期間とした。最大治療期間後はキャッチアップ率に応じて治療効果が徐々に失われ

る。 

最大治療期間を変更することによる ICER の変動幅を確認するためにシナリオ分析として

最大治療期間を 2 年間に設定した。 

 

臨床試験におけるセマグルチドの治療中断率 

本モデルでは有害事象等による治療中断を考慮した。サイクルごとの治療中断は、STEP 

6 試験における中止時点までの Kaplan-Meier 曲線を適用した。臨床試験においては、セマ

グルチドおよびプラセボの投与を中止した場合でも、食事療法・運動療法が継続されると想定

されていた。そのため、本モデルでは治療期間中のサイクルごとの治療中断はセマグルチドの

みに適用され、治療中断後は食事療法・運動療法に切り替わることとし、食事療法・運動療法

は治療中断を考慮せず食事療法・運動療法を継続すると仮定した。 
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表 4-18: 脱落率と体重減量効果およびその他の要因の関係性に関する SR の結果 

著者、発表年 Colombo et al. 2014 Yamada et al. 2015 

実施国 イタリア 日本 

研究手法 後ろ向き観察研究 後ろ向き観察研究 

介入 6 か月間の食事行動変容プログラム 入院中の食事療法・運動療法プログ

ラム 

サンプルサイ

ズ 

98 例 120 例 (脱落集団: 32 例) 

アウトカム 6 か月間の食事行動変容プログラム

(運動についての確認も含む) からの

脱落率と脱落要因 

退院後の食事療法・運動療法プログ

ラムからの脱落率と脱落要因 

主要な結果 • 1 か月時点での総脱落率: 21% 

• 6 か月時点での総脱落率: 57% 

• オッズ比 (早期の体重減少効果

と 脱 落 率 ): 0.57 (95% CI 

0.34-0.95) 

• 総脱落率: 27% (中央値 1.8

年) 

• ハザード比 (5%以上 7%未満

の体重減少の達成と脱落率): 

0.51 (95% CI 0.15-1.7) 

• ハザード比 (2 型糖尿病と脱落

率 ): 0.44 (95% CI 0.19-

1.06) 

出典 [65] [66] 
CI: 信頼区間; SR: システマティックレビュー. 

 

上記 2 件の文献のうち、Yamada et al. 2015 は本邦の研究であるものの、心血管疾患

等の肥満症合併症を抱えている患者が除外されていること、BMI が 35 kg/m2 の重度の肥

満症患者が対象であること、入院下で 5%以上体重減少を目的としたプログラムを受け、食

事・運動習慣の改善が図られており、一般的な肥満症患者と比べ積極的な介入を受けた患者

であることが考えらえた。以上より、Yamada et al. 2015 の対象患者は本費用対効果評価

の対象患者から乖離していることが考えられた。また、Yamada et al. 2015 で報告されてい

る脱落率は、サブグループ集団の Kaplan-Meier 曲線の Figure で経時的に示されている

が、全体集団の具体的な脱落時期や脱落率は報告されていなかった。また、脱落要因として

検討されている体重減少効果は入院時の積極的な介入についてのものであり、退院後の食

事療法・運動療法プログラムに対する体重減少効果の関係を見たものではなかった。 

一方で Colombo et al. 2014 についてはイタリアの研究であるものの、BMI が 30 

kg/m2 以上の肥満症患者であり、肥満症合併症についても特段の除外条件は存在しなかっ

た。時点間の脱落率についても明確な数値を報告していた。また、6 か月間の食事行動変容
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った期間内 (本モデルでは治療期間後、4 年の間) に、治療効果の減弱によって検査値が食

事療法・運動療法群の値に従う患者の割合が徐々に増えていく。 

キャッチアップ率の設定 

セマグルチド群のキャッチアップ率は、STEP 1 Extension Study から導出された [68]。

減量効果が失われる程度は種々の要因に依存するが、一般に減量効果が大きいほど、より

大きく失われる [68, 69]。セマグルチド群と比較して食事療法・運動療法群の治療効果が小

さいことは STEP 1 extension study を含む STEP 試験のプログラムで一貫して示されてい

る [2, 68, 70]。このことを踏まえ、食事療法・運動療法群のキャッチアップ率はセマグルチド

群よりも緩やかな設定にすることがより適切と考え、治療効果の減弱が、より緩やかな設定で

ある Ara, Blake et al. 2012 のキャッチアップ率を使用することとした [71]。 

 

表 4-19: 治療後のキャッチアップ率 

治 療 中 止 後

のサイクル 

体 重 、

SBP 、 脂

質、HbA1c 

参考文献 Pre-

diabetes か

らの改善 

参考文献 

セマグルチド群 

+1 サイクル 64% STEP 1 Extension 

Study [68] 

34% STEP 1 Extension 

Study [68] 

+2 サイクル 87% STEP 1 Extension 

Study [68] 

69% STEP 1 Extension 

Study [68] 

+3 サイクル 95% STEP 1 Extension 

Study [68] 

100% STEP 1 Extension 

Study [68] 

+4 サイクル 100% STEP 1 Extension 

Study [68] 

    

HbA1c: hemoglobin a1c, SBP: 収縮期血圧. なお、食事療法・運動療法については、

Ara, Blake et al. 2012 を参考に、+1 サイクル毎に、33%、67%、100%（サイクル+1 と

同じレートが累積的に適用）のキャッチアップ率を適用する[71]。 

 

治療後期間 – Return to value of natural progression 

キャッチアップ率に関連する自然な体重増加は、NICE (CG43 2006) で開発されたモデ

ルでも適用されている肥満症のモデルにおいて一般的な仮定である。英国臨床実践研究デー

タリンク (CPRD) を使った上記の Ara, Blake et al. 2012 の分析でもその仮定は考慮され

ており、肥満患者 10 万人のサンプルの分析により、非 2 型糖尿病患者の男性では 0.1447 

kg/m2、女性では 0.1747 kg/m2 の BMI の年間増加が報告された。また 2 型糖尿病患者

では、男女ともに 0.0398 kg/m2 の BMI の年間増加が報告された [71]。 
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なお、モデルでは自然な体重増加は、対照群も含め、コホート内での生存年数が増えるご

とに均等に適用される。実際の臨床診療で観察されるように、体重増加は平均して65～70歳

で飽和に達する [72]。 

 

治療後期間 – 2 型糖尿病患者における HbA1c の推移 

2 型糖尿病患者の HbA1c は、罹病期間に応じて変化することが報告されている。このモ

デルにおける HbA1c の増加は、United Kingdom Prospective Diabetes Study 

Outcomes Model (UKPDS no. 68) から得られたもので、英国の 3,642 人の患者データ

を使用して推定された [73] 。このモデルでは、ベースラインの HbA1c と糖尿病罹病期間の

関数として、時間経過に伴う HbA1c の増加を算出することができる。HbA1c の増加は、ベー

スラインの Hb1Ac と想定される 3 年間の罹病期間に基づいて推定される。ベースラインの

HbA1c が 8.2%の場合の HbA1c の軌跡は、次の図に示されている (図 4-3)。 

 

図 4-3: UKPDS 68 によるモデル開始からの HbA1c (%) の増加 

 

HbA1c: ヘモグロビン A1c; T2DM: 2 型糖尿病.  

 

2 型糖尿病を合併している肥満症のモデルの場合、上述の HbA1c の増加がモデル化さ

れた。一方で、2 型糖尿病を合併していない肥満症のモデルの場合、一部の患者が 2 型糖尿

病を発症した場合、発症した群と発症していない群が存在するコホート全体の HbA1c の推移

を予測することが複雑になることが考えられた。モデルの簡略化のため、ベースラインの

HbA1c %を 2 型糖尿病有病率と 2 型糖尿病の経時的な発症率に適用し、HbA1c は罹

病期間により増加しないと仮定した。 



80 
 

 

4.1.3 モデルで使用した仮定 

本モデルで使用した仮定を以下に示す。 

• 有病率の割合の減少に基づいて pre-diabetes コホートからのみ合併症なしの健康

状態 (2 型糖尿病後コホート) への遷移が考慮された。 

• 非致死的な MI または UA の後に ACS 後の健康状態 (ACS 後コホート) へ遷移す

る。ACS 後コホートは、次のサイクルで再度の MI や UA イベントを発生する可能性

があるが、同じ ACS 後コホートにとどまるか、脳卒中または TIA を発生して ACS 後

+脳卒中後コホートに遷移する。 

• 非致死的な脳卒中または TIA 発生後に、脳卒中後コホートに遷移する。脳卒中後コ

ホートは、次のサイクルで再度の脳卒中や TIA を発生する可能性がある。CVD イベ

ントを発生した場合は ACS 後+脳卒中後コホートに遷移するが、CVD イベントを発生

しない場合は脳卒中後コホートにとどまる。 

• 大腸がん、閉経後乳がん、閉経後子宮内膜がんの発生率に基づいて、がんコホート

に遷移する。がんコホートに遷移後は、死亡または時間軸の終了までがんの状態は

継続する。 

• 致死的イベントの発生率、疾患特異的および一般集団の死亡率に基づいて、全ての

健康状態から死亡への遷移が考慮されている。 

 

一般的に、各健康状態のコホートは、前のサイクル終了時の健康状態のコホートの発生率

に基づいて遷移する。具体的には： 

• Pre-diabetes 状態コホートは、NGT コホートよりも 2 型糖尿病の発生率が高い。 

• 2 型糖尿病を合併しているコホートは、MI、UA、脳卒中、または TIA の発生率は 2 型

糖尿病を合併していないコホートよりも高い。 

• ACS 後コホートは、CVD イベントを発生していないコホートよりも MI、UA、脳卒中、ま

たは TIA の発生率は高い。 

• NGT または CVD イベントを発生していない 2 型糖尿病コホートよりも ACS 後+2 型

糖尿病コホートは MI、UA、脳卒中、または TIA の発生率が高い。 

• 2 型糖尿病、ACS 後、脳卒中後、およびがんの各コホートの死亡率は高い。 

 

モデル内の健康状態のコホート数を制限するために、以下を仮定した： 

• Pre-diabetes コホートは、ACS または脳卒中の後に、直接 2 型糖尿病+ACS 後コ

ホートまたは 2 型糖尿病+脳卒中後コホートに遷移する。つまり、一過性の pre-

diabetes+ACS 後の状態は存在しない。この仮定は、臨床専門家からのアドバイス

に基づいている。 
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STEP 6 試験の集団の年齢および BMI が考慮された。 

本費用対効果の評価にあたっては、複数のオプションの中でも STEP 1 試験から算出され

た QOL 値が適切であると考えられる。しかしながら、当該 QOL 値は日本人集団のみから算

出されたものではなく、また EQ-5D の日本における換算表を用いていないという限界が存在

する。そのため、STEP 1 試験に基づく BMI の変動による QOL 値は不確実性が高いと考え、

シナリオ分析として、上下 20%で QOL 値を変動させた場合の ICER を確認した。さらに Xu 

et al. 2015 による QOL 値および STEP 6 試験に基づく BMI の単位増加あたりの固定減少

率で算出した QOL 値を使用した ICER も確認し、ICER の頑健性を確認した。 

効用値の低下のパラメータとして、非致死的な急性期イベント (ACS、筋骨格系の障害、

脳卒中、TIA、肝移植) 1 回あたりに対し、効用値の低下が適用された。また肥満関連の合併

症に伴う長期的な効用値の低下も考慮した。それぞれの QOL 値の詳細について表 4-23 に

示す。 
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図 4-5. 対象患者のフロー 

 

BMI: 体格指数. 
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4.2.3.4 費用アウトカム 

本費用分析では、次の 4 つのアウトカムをそれぞれ推定した。 

• 肥満症に係る管理費用 

• 有害事象費用 

• 肥満症関連イベントに関する急性期の費用 

• 健康状態に係る費用 

それぞれの費用アウトカムの定義について、以下に詳述する。 

 

肥満症管理費用 

肥満症の管理に係る費用は、肥満症に係る外来通院および検査に係る費用、食事療法の実

施費用を集計対象とした (表 4-25)。肥満症の通院および検査に係る費用については、通院時

の再診料、高血圧症、脂質異常症または 2 型糖尿病の管理に関連する検査に係る費用を集計し

た。また、食事療法に係る費用として、BMI が 30 kg/m2 以上の肥満症患者を対象とした「B001 

9 外来栄養食事指導料 2」の費用を足し合わせた。なお、現行の診療報酬制度では、運動療法

の指導や提供に該当する診療行為は存在しない。また、日本では本分析で対象とするすべての

肥満症患者に対して適応を有する肥満症治療薬が存在しないことから、肥満症管理に係る薬剤

費は考慮しなかった。 

 

表 4-25. 肥満症管理に係る診療行為 

管理項目 診療報酬上の定義 

肥満症の通院および検査 外来通院: 

 A001 再診料: 

高血圧症、脂質異常症または 2 型糖尿病の管理に関連する診断検

査:  

 D001 および D002: 尿検査 

 D005 および D006: 血液検査 

 D007 および D008: 生化学検査 

 D026: 診断料 

食事療法 B001 9 外来栄養食事指導料 2 

運動療法 該当なし 

 

有害事象に係る費用 

有害事象は、GLP-1 RA に関連するイベントとし、重大な低血糖 (STEP 6 試験での定義に準

じ、炭水化物、グルカゴンまたはその他の蘇生処置を要する状態と定義した)、重度の胃腸の副

作用(重度の吐き気、嘔吐、重度の下痢または便秘が含まれる) に係る費用を推定した。なお、
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健康状態に係る費用 

費用効果モデルでは、肥満症関連イベントの急性期後やがん、2 型糖尿病の微小血管合併症

等の慢性合併症等の健康状態が設定されている。本費用分析では、費用効果モデルで設定され

た健康状態は次の 3 種類に分類し、それぞれに対して異なるアプローチで各健康状態の費用を

推定した: 

• 肥満症関連イベントの発生 (入院日) 後の慢性的な健康状態 (MI、UA、脳卒中等) 

• 1 年目と 2 年目以降で費用が異なると仮定される慢性疾患の発生後の健康状態 (大腸

がん、肝細胞がん、子宮体がん) 

• 発生後、定常的に一定の費用が発生する慢性疾患の健康状態 (高血圧症、2 型糖尿病、

pre-diabetes、NAFLD 等) 

それぞれの健康状態の種類における疾患の特定時点と費用の集計期間を図 4-6 に示す。ま

た、健康状態の種類別のそれぞれの健康状態の定義を表 4-27 に示す。 

 

図 4-6. それぞれの健康状態の種類における疾患の特定時点および費用の集計期間 

 
MI： 急性心筋梗塞; NAFLD: 非アルコール性脂肪性肝疾患; T2D: 2 型糖尿病; TIA: 一過性虚血発作. 

 

表 4-27. 各健康状態の定義 

健康状態 定義 

肥満症関連イベントの発生 (入院日) 後の慢性的な健康状態 
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健康状態 定義 

高血圧 ベースライン期間中に高血圧症 (疑い病名除く) の診断名がついた

患者。 

診断名の定義は別添の統計解析計画書 Appendix 1 を参照。  

2 型糖尿病 (微小血管

合併症なし) 

ベースライン期間中に 2 型糖尿病 (疑い病名除く) の診断名がつい

ていた患者で、かつ微小血管合併症の診断も関連する診療行為の記

録もない患者。 

診断名と診療行為の定義は、それぞれ別添の統計解析計画書 

Appendix 4 および Appendix 5 を参照。 

2 型糖尿病 (微小血管

合併症あり) 

ベースライン期間中に 2 型糖尿病 (疑い病名除く) の診断名がつい

ていた患者で、かつ微小血管合併症の診断または微小疾患合併症に

関連する診療行為の記録がある患者。 

診断名と診療行為の定義は、それぞれ別添の統計解析計画書 

Appendix 4 および Appendix 5 を参照。 

Pre-diabetes ベースライン期間中に pre-diabetes (疑い病名除く) の診断名がつ

いていた患者。 

診断名の定義は別添の統計解析計画書 Appendix 4 を参照。 

NAFLD/NASH ベースライン期間中に NAFLD/NASH の診断名 (疑い病名除く) が

ついた患者。 

閉塞性睡眠時無呼吸症

候群 

ベースライン期間中に睡眠時無呼吸症候群の診断名 (疑い病名除く) 

がついた患者。 

痛風 (急性期の費用は

除く) 

痛風での最初の入院から 1 年間の費用。ただし最初の入院に係る費

用を除く。 

非代償性肝硬変 ベースライン期間中に非代償性肝硬変の診断名 (疑い病名除く) が

ついた患者。診断名の定義は別添の統計解析計画書 Appendix 4

を参照。 

肝臓がん ベースライン期間中に肝臓がんの診断名 (疑い病名除く) がついた

患者。診断名の定義は別添の統計解析計画書 Appendix 4 を参

照。 

NAFLD/NASH: 非アルコール性脂肪性肝疾患/非アルコール性脂肪肝炎. 

 

4.2.3.5 解析手法 

上述の通り、本費用分析では、費用効果モデルで用いられる費用パラメータの種類に応じて

異なる時間窓を設定し、分析を行った。費用パラメータ別の分析アプローチは表 4-28 の通りであ





肥満症管理費用

肥満症管理費用は、肥満症管理に関連する診療行為（表 4-24 参照）の算定回数に診療行

為の単価を乗じた上で、算定回ごとの費用を足し合わせることによって求めた。

有害事象費用

有害事象に係る費用は、対応する有害事象の診断および診療行為／投薬と同月に実施された

有害事象に係る診療行為および薬剤に係る費用（別添の統計解析計画書 Append ix 3 参照）

および通院および入院に係る費用（診療報酬点数表の区分コード ‘

'A
” ［基本診療料］および”

B"

［医学管理等］に含まれる費用）を足し合わせることによって求めた。

肥満症関連イベントに関する急性期の費用

肥満症関連イベントのうち、肥満症の合併症に起因する急性期イベントの費用（表 4-25 参

照）については、フォロ ーアップ期間中に1回以上入院が発生した患者を対みー

を用いて推定した。

[Hospitalization cost] = -

一

肥満症関連イベントのうち、肥満症治療のための手術に係る費用（表 4-25 参照）について
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また、最大治療期間を変更することによる変動幅を確認するため最大治療期間を 2 年間に設

定したシナリオ分析を行った。 

それらのシナリオ分析結果として、2 型糖尿病を合併している肥満症については、ICER が

750-1,000 万円/QALY の区間から 1,000 万円/QALY 以上の区間に変動することが考えられ

た。2 型糖尿病を合併していない肥満症については 200-500 万円/QALY から 500-750 万円

/QALY の区間におさまることが考えられた。
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図 5-1. 2 型糖尿病を合併している肥満症患者の一次元感度分析 (トルネードダイアグラム) 

 
日本語訳 (一元感度分析結果の降順): 食事療法・運動療法群の 4 サイクル目の体重減少率、体重が増える最

高年齢、効果の割引率、ベースラインの BMI 値、セマグルチド群の肥満症治療からの総脱落率*、食事療法・運

動療法群の肥満症治療からの総脱落率*、食事療法・運動療法群の 4 サイクル目の HDL コレステロール値の変

化、自然な体重増加、自然な体重増加、食事療法・運動療法群の 4 サイクル目の総コレステロール値の変化、費

用の割引率 
BMI: 体格指数, HDL: 高比重リポタンパク質. 
*3 サイクル目の総脱落率。なお、モデル上では 3 サイクル目の総脱落率に連動する形で 2 サイクル目と 4 サイ

クル目の総脱落率を設定しているため、3 サイクル目の総脱落率が変更された時、同時に 2 サイクル目と 4 サイ

クル目の総脱落率も変更される。 
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図 5-2. 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者の一次元感度分析 (トルネードダイアグラム) 

 
日本語訳 (一元感度分析結果の降順):  
食事療法・運動療法群の 4 サイクル目の体重減少率、効果の割引率、セマグルチド群の肥満症治療からの総脱

落率*、食事療法・運動療法群の肥満症治療からの総脱落率*、肥満症の管理費用、食事療法・運動療法群の 4
サイクル目の HDL コレステロール値の変化、自然な体重増加、費用の割引率、ベースラインの BMI 値、食事療

法・運動療法群の 4 サイクル目の総コレステロール値の変化 
BMI: 体格指数; HDL: 高比重リポタンパク質. 
*3 サイクル目の総脱落率。なお、モデル上では 3 サイクル目の総脱落率に連動する形で 2 サイクル目と 4 サイ

クル目の総脱落率を設定しているため、3 サイクル目の総脱落率が変更された時、同時に 2 サイクル目と 4 サイ

クル目の総脱落率も変更される。 

 

5.1.2.2 確率的感度分析 

本分析では、各パラメータについてあらかじめ設定した確率分布から各パラメータの値をラン

ダムに抽出することにより、1,000 回のシミュレーションを実施してモデルの不確実性を評価した。
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各パラメータを設定した根拠および確率分布については別添 9.7、9.8 を参照されたい。 

2 型糖尿病を合併している肥満症患者集団と 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者集団

の確率的感度分析の結果を費用効果平面上にプロットした散布図をそれぞれ図 5-3 と図 5-5 に

示す。また、費用対効果需要曲線を図 5-4 と図 5-6 に示す。 

2 型糖尿病を合併している肥満症患者集団の確率感度分析の費用対効果需要曲線の結果よ

り、ICER の基準値が 1,000 万円/QALY の場合で 42.1%の確率で下回ることが示された (図

5-4)。 

2 型糖尿病を合併していない肥満症患者集団の確率感度分析の費用対効果需要曲線の結果

より、ICER が 500 万円/QALY の基準値を下回る確率は 84.5%であることが示された (図 5-

6)。 

  



140 
 
 
 
 
 
 

図 5-3. 2 型糖尿病を合併している肥満症患者の確率的感度分析 (費用効果平面上の散布

図) 

 

QALY: 質調整生存年.  
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図 5-4. 2 型糖尿病を合併している肥満症患者の確率的感度分析 (費用対効果需要曲線) 
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図 5-5. 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者の確率的感度分析 (費用効果平面上の散布

図) 

 
QALY: 質調整生存年.  
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図 5-6. 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者の確率的感度分析 (費用対効果需要曲線) 
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□ 200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)   

☑ 750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 

□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上) 

□ 効果が同等(あるいは劣り)、かつ費用が増加 

その他(                                   ) 

そのように判断した理

由 

基本分析の結果としてセマグルチドに対する食事療法・運動療法の ICER は

9,524,287 円/QALY であり、1,000 万円/QALY 未満の ICER が示された

ため。 

ICER: 増分費用効果比; QALY: 質調整生存年 

 

表 5-7. 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者に対する費用対効果分析結果の解釈 

分析対象集団 2 型糖尿病を合併していない肥満症患者 

比較対照技術 食事療法・運動療法 

ICER の基準値 ☑ 通常の品目 □ 配慮が必要な品目 

ICER の所属する確率

が最も高いと考える区

間 

□ ドミナント 

□ 効果が同等、かつ費用が削減 

□ 効果が同等、かつ費用が同等 

□ 200 万円/QALY 未満 

☑  200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)   

□ 750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 

□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上)  
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5.1.6 価格の引き上げ [該当する場合のみ] 

該当なし 

 

5.2 公的介護費や生産性損失を含めた分析 [該当する場合のみ] 

該当なし 

 

5.3 その他の分析 [該当する場合のみ] 

該当なし 
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6. 再分析用のデータ 

 

使用したソフトウェア バージョン ファイル名 提出メディア 

Microsoft Excel Office 365 

20240811 IQVIA Global COM - 

v19 v1.0_DM 

厚生労働省: 

CD-ROM 

国立保健医療

科学院保健医

療経済評価研

究センター: 電

子メール 

Microsoft Excel Office 365 

20240811 IQVIA Global COM - 

v19 v1.0_Non DM 

厚生労働省: 

CD-ROM 

国立保健医療

科学院保健医

療経済評価研

究センター: 電

子メール 
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7. 実施体制 

日本での費用対効果評価にあたって協力頂いた医療経済学等の専門家および臨床家は存在し

ないため、該当なし。 
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9.5 Tables of  

# Table name Description 

1 Tekiyo Registry containing information on individuals with health 

insurance and their family members. It contains age, sex, 

and year and month of member qualification / 

disqualification for all insured members and family 

members. 

2 Kihon Information on claim type and billing. It contains claim 

type (Medical, Pharmacy, DPC, or Dental), number of 

healthcare facility days visited (or hospitalized) in the 

month, billing year and month, billing amount, and the 

medical facility (anonymized). 

3 Shoubyou Information on diagnosis. The table contains diagnosis 

(Japanese diagnosis code and the code of International 

Classification of Diseases, 10th revision [ICD-10]), flag for 

suspicious diagnosis (i.e., utagai flag), flag for primary 

diagnosis, code for modifier (修飾語コード in Japanese), 

and outcome (転帰区分 in Japanese). In the DPC claim, 

the 14-digit DPC code is also contained. 

4 Shohou Information on prescription and dispensing. The table 

contains the drug code, date of prescription and 

dispensing, prescription days, dosage, generic flag, and 

billing amount (point). 

5 Shinryoukoui Information on medical treatment. The table contains the 

procedure code associated with the Japanese medical fee 

schedule and the date of the medical treatment. 

6 Tokuteikenshin Information on Special Health Checkups (特 定健診  in 

Japanese) as well as a part of employer-sponsored health 

checkups (事業主健診 in Japanese). It contains the year 

and month of receiving health checkups, socio-

demographic parameters such as BMI, smoking status, 
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