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0. 要旨 
 

評価対象技術名 [1.1 節] ゼップバウンド®皮下注 

諸外国の医療技術評価機関にお

ける評価結果 [1.8 節] 

・イギリス (NICE): 推奨 (BMI35kg/m2以上の成人患者で少

なくとも 1 つ以上の肥満関連の合併症又は併存疾患を持つ、ただ

しアジア人等にはより低い BMI 閾値を使用する) 

・イギリス (SMC): 推奨(BMI30kg/m2以上の成人患者、もしく

は BMI27kg/m2以上 30kg/m2 未満の過体重の成人患者で少

なくとも 1 つ以上の肥満関連の合併症又は併存疾患、例えば高血

圧、脂質異常症、閉塞性睡眠時無呼吸(OSA: obstructive 

sleep apnoea)、心血管障害、2 型糖尿病等) 

・フランス (HAS): 推奨(BMI35kg/m2以上の成人患者で、6 か

月間の食事療法で体重減少が 5％未満だった場合) 

・米国(ICER)： 推奨(BMI 30kg/m2以上の肥満、又は BMI 

27kg/m2以上の過体重で 1 つ以上の肥満関連併存疾患を有す

る成人) 

分析対象集団 [2.1 節] 

肥満症*患者 

*高血圧、脂質異常症又は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 

 

**肥満に関連する健康障害: 

1)耐糖能障害 (2 型糖尿病・耐糖能異常等) 2)脂質異常症 3)

高血圧 4)高尿酸血症・痛風 5)冠動脈疾患 6)脳梗塞・一過性

脳虚血発作 7)非アルコール性脂肪性肝疾患 8)月経異常・女性

不妊 9)OSA・肥満低換気症候群 10)運動器疾患 (変形性関節

症：膝関節・股関節・手指関節、変形性脊椎症) 11)肥満関連腎臓

病 

比較対照技術名 [2.2 節] セマグルチド (ウゴービ®) + 食事療法・運動療法 

分析の立場と費用の範囲 [2.3

節] 

分析の立場 : 公的医療の立場 

費用の範囲 : 公的医療費 
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効果指標 [2.4 節] QALY 

分析期間 [2.5 節] 生涯 

割引率 [2.6 節] 費用、効果ともに年率 2% 

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] 

Population  

 Adults ≥18 years of age with obesity or 

overweight and at least one weight related 

comorbidity 

 Anticipated subgroups of interest: 

o BMI≥30 kg/m²+ at least one weight related 

comorbidity 

o BMI ≥35 kg/m² + prediabetes + high ASCVD 

risk 

 BMI ≥30 kg/m² with or without comorbidities 

 BMI ≥35 kg/m² with or without comorbidities 

 BMI ≥40 kg/m² with or without comorbidities 

 Pre-diabetes 

 Asian population defined as overweight or obese 

by study authors, either included as an Asian only 

study, or as a subgroup with separate outcomes 

Interventions 

 Tirzepatide (5 mg, 10 mg, 15 mg QW) 

 Liraglutide (3 mg QD) 

 Semaglutide (2.4 mg QW, 50 mg QD) 

 Mazindol 

Comparators 

 Any intervention listed above 

 Diet and exercise 

 Placebo 

Outcome 

 Percent change from baseline in body weight  

 Absolute change from baseline in body weight 

(kg) 

 Percent change from baseline in BMI 
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 Absolute change from baseline in BMI 

 Percentage of participants who achieve 

≥5% body weight reduction 

 Percentage of participants who achieve 

≥10% body weight reduction 

 Percentage of participants who achieve 

≥15% body weight reduction 

 Percentage of participants who achieve 

≥20% body weight reduction 

 Mean change from baseline in waist 

circumference (cm) 

 Mean change from baseline in SF-36v2 acute form 

Physical Functioning domain score 

 Mean change from baseline in SBP (mmHg) 

 Mean change from baseline in DBP (mmHg) 

 Change from baseline in TG 

 Change from baseline in HDL 

 Change from baseline in LDL 

 Change from baseline in total cholesterol 

 Change from baseline in HbA1C 

 Change from baseline in FPG 

 Percentage of participants who achieve 

pre-diabetes reversal 

 Percentage of participants who progress to T2DM 

 Severe or serious GI AEs 

 Total GI AEs, including specific AEs such as 

nausea 

 Discontinuations due to any reason, lack of 

efficacy or AEs 

Study duration 

 ≥12 weeks 

Study type 

 RCTs 

Publication 

 Peer-reviewed primary research 
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Other 

 Abstract or full-text published in English 

 Conference abstracts published in or since 2021 

システマティックレビュー結果の概

要 [3.2/3.4 節] 

データベースを用いた検索は、下記のスケジュールで実施した。 

 SLR1 は 2023 年 11 月 10 日 

 SLR2 (第 1 回目更新) は 2024 年 9 月 12 日 

 SLR3 (第 2 回目更新) は 2025 年 6 月 30 日 

タイトルと抄録によるスクリーニング、全文レビューによるスクリー

ニングの結果、合計 414 件 (62 試験) の文献が特定された。 

間接比較の結果 [3.8 節] 

ゼップバウンドでは、2 型糖尿病を合併している患者と合併してい

ない患者は、それぞれ別の臨床試験に組み入れられている。確定

した分析枠組みに従い、費用対効果モデルでは両集団を含む単

一集団として設定しているが、追加的有用性を検討する際には、2

型糖尿病を合併している患者と合併していない患者それぞれにつ

いて、該当する臨床試験を用いた間接比較を行った。 

 2 型糖尿病を合併していない肥満症に対する間接比較 

肥満又は過体重の患者における体重管理に関する間接比較にお

いて、Bucher 法を用いたチルゼパチド試験（SURMOUNT-1）と

セマグルチド試験（STEP 1、STEP 5、STEP 8）を比較した結果、

セマグルチドと比べてチルゼパチド 10mg 及び 15mg は主要な

有効性評価項目で顕著な改善を示し、5mg はセマグルチドと同等

の有効性を示した。安全性については、チルゼパチドはセマグル

チドと同等の安全性プロファイルを示した。 

さらに、主要試験であるセマグルチドの STEP 1 とチルゼパチドの

SURMOUNT-1 を、Bucher 法及び背景因子を調整した MAIC

法で比較した結果、チルゼパチド 10mg 及び 15mg は主要な有

効性評価項目で顕著な改善を示し、5mg はセマグルチドと同等の

有効性を示した。安全性及び生活の質（QOL）においても、チルゼ

パチドはセマグルチドと同等のプロファイルを示した。 

 2 型糖尿病を合併している肥満症に対する間接比較 

2 型糖尿病を合併している患者における肥満又は過体重の治療

に関する間接比較において、Bucher 法を用いて STEP 2 試験と

SURMOUNT-2 試験を比較した結果、セマグルチドと比べてチル

ゼパチド 15mg が最大の改善を示し、10mg 及び 15mg は主要
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な有効性評価項目で改善を示した。さらに、チルゼパチドの安全性

及び QOL プロファイルは、セマグルチドと同等かそれ以上である

ことが確認された。 

追加的有用性の有無  [3.9 節] 

■ 追加的有用性が示されている  

□ 追加的有用性が示されていない 

□ 「効果が劣る」あるいは「同等とはみなせない」  

□ その他(                 ) 

費用対効果の分析方法の概要 

[4.1.2 項、4.2 節等] 

肥満症の患者に対するチルゼパチドと食事・運動療法の費用対効

果を評価するために、患者レベルのシミュレーションモデル 

(Individual Patient Simulation: IPS) を構築した。本費用対

効果モデルは、肥満治療領域における既存の費用対効果モデル 

(Cost-Effectiveness Models: CEMs) 及び先行するグローバ

ルモデルに基づき、日本人集団の臨床的特徴及び医療環境を反

映するように設計されている。 

IPS モデルは、各患者の個別履歴を追跡可能であり、肥満治療に

おいて長期的な健康アウトカムや治療中止の影響を動的に捉える

ことができる。本費用対効果モデルでは、仮想的な患者集団 (例：

1,000 人) を設定し、年齢、性別、BMI 等のベースライン特性を

分布から抽出したうえで、各患者の体重変化、治療中止、合併症

発生、死亡等のイベントをシミュレーションした。これにより、個々の

患者の経過を時間の経過とともに追跡し、集団全体としての平均

的な費用及び効果を算出している。 

結果の概要 [5.1 節] 

評価対象集団においてチルゼパチドは健康アウトカムを改善し、

かつコストを削減したため、ドミナントと判断された(増分 QALY：

+0.160、増分コスト：−￥18,715)。一次元感度分析及び確率的

感度分析の結果等を考慮しても、同様の傾向を示した。 

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)   
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□ 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(                                   ) 
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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 

販売名 一般名 

 ゼップバウンド®皮下注 2.5mg アテオス 

 ゼップバウンド®皮下注 5mg アテオス 

 ゼップバウンド®皮下注 7.5mg アテオス 

 ゼップバウンド®皮下注 10mg アテオス 

 ゼップバウンド®皮下注 12.5mg アテオス 

 ゼップバウンド®皮下注 15mg アテオス 

チルゼパチド 

 

1.2 保険償還価格 1 

 算定方式: 原価計算方式 (組成及び投与形態が同一で効能及び効果が異なる既収載品

がある新薬の薬価算定の特例) 

 比較薬: - 

 加算率: - 

 保険償還価格：下記の表の通り。 

販売名 規格 保険償還価格 

ゼップバウンド®皮下注 2.5mg アテオス 2.5mg 0.5mL 1 キット 3,067 円 

ゼップバウンド®皮下注 5mg アテオス 5mg 0.5mL 1 キット 5,797 円 

ゼップバウンド®皮下注 7.5mg アテオス 7.5mg 0.5mL 1 キット 7,721 円 

ゼップバウンド®皮下注 10mg アテオス 10mg 0.5mL 1 キット 8,999 円 

ゼップバウンド®皮下注 12.5mg アテオス 12.5mg 0.5mL 1 キット 10,180 円 

ゼップバウンド®皮下注 15mg アテオス 15mg 0.5mL 1 キット 11,242 円 

 

1.3 治療効果のメカニズム 2 

ゼップバウンド®皮下注 (以下、本剤) は、持続性のグルコース依存性インスリン分泌刺激ポリペ

プチド (Glucose-dependent Insulinotropic Polypeptide: GIP) 及びグルカゴン様ペプチ

ド-1 (Glucagon-Like Peptide-1: GLP-1) 受容体作動薬であり、アルブミンに結合し半減期

を延長する C20 脂肪酸を含むアミノ酸配列を有する。内因性 GIP 及び GLP-1 の標的である

GIP 及び GLP-1 受容体の両方に選択的に結合し、両受容体を活性化する。中枢神経系におい

て GIP 受容体及び GLP-1 受容体に作用することにより食欲を調節し、また、脂肪細胞の GIP

受容体に作用することにより脂質等の代謝を亢進させることで、体重減少作用を示すと考えられ

る。 
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1.4  対象疾患 3 

本剤の保険適用となる疾患は以下の通りである。 

 

 肥満症 

ただし、高血圧、脂質異常症又は 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。 

 Body Mass Index (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 

 

なお、本剤と同成分 (チルゼパチド) で「2 型糖尿病」を適応症として既に上市しているマンジャ

ロ®皮下注は、別途 2023 年 3 月 8 日に費用対効果評価の品目指定を受け、既に費用対効果

評価が終了している。4 

 

肥満は世界的に急増している課題であり、肥満に起因する疾患の罹患率及び死亡率の増加に関

連している。5 World Health Organization (WHO) は BMI が 25kg/m2以上 30kg/m2

未満を過体重、BMI が 30kg/m2以上を肥満と定義している。6,7全世界の 5 歳以上で過体重又

は肥満の人口は、2020 年時点で約 26 億人 (世界人口の 38%) と推計され、2035 年には

40 億人 (世界人口の 51%) に達すると予想されている。8 BMI が増加すると、心血管イベン

ト、糖尿病、筋骨格系障害、及び一部の癌のリスクが上昇するため、WHO も「Global action 

plan on physical activity 2018–2030: more active people for a healthier world」を

促進している。6 近年では、肥満又は過体重が Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) 

の重症化要因としても注目された。また、肥満又は過体重人口の増加に伴い、経済にも影響があ

ることが判明した。肥満又は過体重に起因する健康障害の治療費と経済活動への影響 (欠勤、

効率性の低下、早期退職又は死亡) を合算すると、2020 年には世界経済に 274 兆円の影響

があったとされた。2035 年には、その影響が 560 兆円を超えると予測されている。8 

日本肥満学会による肥満症診療ガイドラインでは、BMI が 25kg/m2以上を肥満、BMI が

35kg/m2以上を高度肥満と定義し、以下のとおり分類している。9 さらに、治療の対象ではない

「肥満」という身体状況と、治療すべきである疾患としての「肥満症」を、以下のように明確に区別

している。9 

 

 肥満：脂肪が過剰に蓄積し、BMI 25kg/m2以上のもの 

 肥満症：肥満に起因ないし関連する健康障害を有するか、その合併症が予測される場合で

医学的に減量を必要とする病態 
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なお、日本人は欧米人と比較して軽度の肥満でも健康障害につながりやすいことが報告されてい

る。10,11,12 日本では、BMI が 25kg/m2以上の「肥満」に該当する人口が 2800 万人であると

されている。13,14 そのうち、健康障害の合併や内臓脂肪蓄積もある「肥満症」に該当する人口は

2300 万人である。15 

本剤の保険適用となる疾患に基づき、本剤を使用する患者数はピーク時 (予測本剤投与患者

数) で 13 万人と予測している。1 

 

1.5 使用方法等 

本剤の使用方法は以下の通りである。 

 

表 1 使用方法等 

投与経路 3 注射 

投与方法 3 チルゼパチドとして週 1 回 2.5mg から開始し、4 週

間の間隔で 2.5mg ずつ増量し、週 1 回 10mg を皮

下注射する。なお、患者の状態に応じて適宜増減する

が、週 1 回 5mg まで減量、又は 4 週間以上の間隔

で 2.5mg ずつ週 1 回 15mg まで増量できる。 

投与量 3  開始用量: 週 1 回 2.5mg 

 移行期の用量: 4 週間の間隔で 2.5mg ずつ増

量 

 維持用量: 週 1 回 10mg 

投与頻度 3 週 1 回 

平均的な投与期間 (あるいはサイクル

数)16 

最大 72 週間 

平均投与量 上述の通り 

 

なお、本剤の使用に関しては最適使用推進ガイドラインが作成されており、その中で投与対象と

なる患者や施設について以下の要件が定められている。16 

 

【施設】 

本剤が適応となる患者の選択、投与継続 中止及び再投与の判断は、適切に行われることが

求められる。治療対象となる肥満症以外での痩身・ダイエット等を目的に本剤を投与してはなら

ない。また、本剤の投与により重篤な副作用が発現した際にも適切な対応をすることが必要で
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あるため、以下の①～③の全てを満たす施設において使用するべきである。 

 

①施設について 

 代謝内科、糖尿病内科、内分泌内科、循環器内科又は内科のいずれかを標榜している保

険医療機関であること。 

 高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病並びに肥満症の病態、経過と予後、診断、治療(参

考：高血圧治療ガイドライン、動脈硬化性疾患予防ガイドライン又は糖尿病診療ガイドライ

ン及び肥満症診療ガイドライン、肥満症の総合的治療ガイド)を熟知し、本剤についての

十分な知識を有している医師 (以下の＜医師要件＞参照) の指導のもとで本剤の処方

が可能な医療機関であること。 

 施設内に、以下の＜医師要件＞に掲げる各学会専門医いずれかを有する常勤医師が 1 

人以上所属しており、本剤による治療に携われる体制が整っていること。また、以下の＜

医師要件＞に掲げる各学会専門医のうち、自施設に所属していない専門医がいる場合

は、当該専門医が所属する施設と適切に連携がとれる体制を有していること。 

 以下の＜医師要件＞に掲げる各学会のいずれかにより教育研修施設として認定された

施設であること。 

 常勤の管理栄養士による適切な栄養指導を行うことができる施設であること。実施した栄

養指導については診療録等に記録をとること。 

＜医師要件＞ 

以下の基準を満たすこと。 

 医師免許取得後 2 年の初期研修を修了した後に、高血圧、脂質異常症又は 2 型糖

尿病並びに肥満症の診療に 5 年以上の臨床経験を有していること。 

 又は医師免許取得後、満 7 年以上の臨床経験を有し、そのうち 5 年以上は高血

圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病並びに肥満症の臨床研修を行っていること。 

 高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病を有する肥満症の診療に関連する以下のいず

れかの学会の専門医を有していること。 

 日本内分泌学会* 

 日本糖尿病学会* 

 日本循環器学会 

なお、日本肥満学会の専門医を有していることが望ましい。 

*日本内分泌学会又は日本糖尿病学会の専門医には、両学会が認定する専門医 (内分

泌代謝・糖尿病内科専門医) も含まれる。 

 

②院内の医薬品情報管理の体制について 

 製薬企業等からの有効性・安全性等の薬学的情報の管理や、有害事象が発生した場合
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に適切な対応と報告業務等を速やかに行うこと等の医薬品情報管理、活用の体制が整っ

ていること。 

 

③副作用への対応について 

 医薬品リスク管理計画 (RMP) の安全性検討事項に記載された副作用や、使用上の注

意に記載された副作用に対して、当該施設又は近隣医療機関の専門性を有する医師と

連携し、副作用の診断や対応に関して指導及び支援を受け、直ちに適切な処置ができる

体制が整っていること。 

 

【投与対象となる患者】 

【患者選択について】  

投与の要否の判断にあたっては、以下の全てを満たす肥満症患者であることを確認する。  

 

 最新の診療ガイドラインの診断基準に基づき、高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病のい

ずれか 1 つ以上の診断がなされ、かつ以下のいずれかを満たす患者であること。  

 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(注 1)を有す

る。  

 BMI が 35 kg/m2以上  

(注 1) 肥満に関連する健康障害  

(1) 耐糖能障害 (2 型糖尿病・耐糖能異常等) (2) 脂質異常症 (3) 高血圧 (4) 

高尿酸血症・痛風 (5) 冠動脈疾患 (6) 脳梗塞 (7) 非アルコール性脂肪性肝疾患 

(8) 月経異常・不妊 (9) OSA・肥満低換気症候群 (10) 運動器疾患 (11) 肥満関

連腎臓病  

 高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病並びに肥満症に関する最新の診療ガイドラインを参

考に、適切な食事療法・運動療法に係る治療計画を作成し、本剤を投与する施設におい

て当該計画に基づく治療を 6 か月以上実施しても、十分な効果が得られない患者である

こと。また、食事療法について、この間に 2 か月に 1 回以上の頻度で管理栄養士による

栄養指導を受けた患者であること。なお、食事療法・運動療法に関しては、患者自身によ

る記録を確認する等により必要な対応が実施できていることを確認し、必要な内容を管理

記録等に記録すること。  

 本剤を投与する施設において合併している高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病に対して

薬物療法を含む適切な治療が行われている患者であること。本剤で治療を始める前に高

血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病のいずれか 1 つ以上に対して適切に薬物療法が行

われている患者であること。 
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【投与の継続・中止について】  

 高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病並びに肥満症に関する最新の診療ガイドライン等を

参考に、本剤投与中も適切な食事療法・運動療法を継続するとともに、2 か月に 1 回以

上の頻度で管理栄養士による栄養指導を受けたことが管理記録等で確認できること。  

 日本人を対象とした臨床試験における主要な有効性の評価期間は 72 週間であったこと

から、本剤の投与は最大 72 週間とすること。  

 本剤の投与開始にあたって、本剤による治療計画を作成すること。作成にあたっては、本

剤投与中も適切な食事療法・運動療法の継続が必要であること、及び 72 週間後までに

本剤を中止できるよう適切な指導が必要であることに留意すること。 

 本剤投与開始後、毎月、体重、血糖、血圧、脂質等を確認し、本剤を 3～4 か月間投与し

ても改善傾向が認められない場合には、本剤の投与を中止すること。  

 本剤を 3～4 か月間投与して減量効果が認められた場合、その後も 2～3 か月に 1 回以

上、体重、血糖、血圧、脂質等を確認して患者の状態を十分に観察し、効果が不十分とな

った場合には本剤の投与中止を検討すること。  

 十分な減量効果が認められた場合 (臨床試験では 5%以上の体重減少を達成した被験

者の割合が主要評価項目の 1 つとされた) には、投与継続の必要性を慎重に判断し、

投与開始から 72 週を待たずに本剤の中止と食事療法・運動療法のみによる管理を考慮

すること。本剤中止後に肥満症の悪化が認められた場合は、本剤の初回投与開始時と同

様に、本剤を投与する施設において適切な治療計画に基づく食事療法・運動療法 (2 か

月に 1 回以上の管理栄養士による栄養指導を含む) が実施できているかを確認し、当該

計画に基づく治療を原則として 6 か月以上実施しても必要な場合に限って本剤を投与す

ること。なお、本剤中止後に一定期間患者の状態を確認し、肥満に関連する健康障害の

増悪が認められ、やむを得ず 6 か月を待たずに投与再開を検討する場合には、その必要

性について十分に検討し治療計画を作成したうえで本剤の投与を再開すること。 

 

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づけ 

日本肥満学会による肥満症診療ガイドラインに記載されている肥満症治療には、食事療法、運動

療法、行動療法、薬物療法、及び外科療法 (減量・代謝改善手術) がある。9 

 

 食事療法、運動療法、及び行動療法 

肥満症では 3%以上の体重減少により、糖脂質代謝、肝機能や血圧等の健康障害の改善が期

待できる。17 肥満症と診断された患者はまず、食事・運動・行動療法からなる生活習慣の改善に

ついて 3～6 か月を目途に試みる。このような生活習慣改善療法で、健康障害に改善が認められ

た場合、この治療法を継続する。9 
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 薬物療法 

肥満症患者は一旦減量に成功し健康状態の改善がみられても、リバウンドしやすく再悪化しやす

い。リバウンド等を繰り返し、減量が確実に得られる見込みがない、又は減量によって健康障害

が改善する見込みがあるにも関わらず減量が達成できず、健康障害の危険のため早急な減量が

必要である等、生活習慣改善療法では改善効果が見られない場合、減量を目的とした薬物療法

を考慮する対象となる。更に適応基準 (BMI が 25kg/m2以上で内臓脂肪面積が 100cm2以

上かつ健康障害を 2 つ以上有する、又は BMI が 35kg/m2以上で健康障害を 1 つ以上有す

る) に合致する場合、薬物療法の適応となる。薬物療法を併用する場合でも、非薬物療法を継続

して行う必要がある。9 肥満症治療薬は、減量により内臓脂肪を減らすことで肥満症の健康障害

を改善又は予防し心血管疾患等の発症を抑制することを主たる目的として用いられる。現時点で

日本では、要指導一般用・医薬品及び漢方薬を除き、サノレックス (一般名: マジンドール、適応

症: あらかじめ適用した食事療法及び運動療法の効果が不十分な高度肥満症 (肥満度が

+70%以上又は BMI が 35 以上) における食事療法及び運動療法の補助、用法及び用量に

「投与期間はできる限り短期間とし、3 か月を限度とする。」の記載あり) と GLP-1 受容体作動薬

であるウゴービ (一般名：セマグルチド) が保険適応を受けており、同様に GLP-1 受容体作動

薬である本剤が 2024 年 12 月に新たに保険適応となった。肥満症治療薬の製品数が限定的で

あり、先行の 2 剤は対象患者や使用方法が完全に重複するものではないため、特に使い分け等

は現行の肥満症診療ガイドラインには記載されていない。 

 

肥満症治療指針は下記の図の通りである。9 
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図 1 肥満症治療指針 9 

 
 

日本では、これまで肥満症に対する有用な治療法が少なく、肥満症の診断や治療は積極的に行

われてこなかった。また、肥満症に対する認知度が 58.3%15 にとどまり、治療ができる疾患とし

て認知されていないこと、肥満者と医療者の治療に対する認識の差異が存在すること 18、及び肥

満症そのものよりも肥満に伴う健康障害の治療が優先されてきたことも、治療が積極的に行われ

てこなかった理由であると考えられる。日本では、これまで肥満症に対する有効な治療薬が少な

かったため、肥満に関連する多くの健康障害を個別に治療せざるを得ない状況が続いていた。日

本で要指導医薬品、一般用医薬品及び漢方薬を除き、肥満症を効能又は効果とする薬剤は

1992 年に販売開始したサノレックスのみであるが、サノレックスが適応となる患者は限定的であ

り、かつ副作用の観点からその投与期間は限定されている。19 GLP-1 受容体作動薬であるウゴ

ービも、2023 年に承認を取得し薬価収載されたが、薬物療法の選択肢は未だに少ない。適切な

体重減少の達成による肥満に起因した合併症を改善させる肥満症治療薬に対するニーズは高

く、新たな治療薬の確立が期待されている。 

 

本剤の安全性プロファイルは既存の GLP-1 受容体作動薬と類似しており、日本人肥満症患者に

とって、大幅かつ持続的な体重減少効果により、肥満に関連する健康障害、身体機能、及び

Health-Related Quality of Life (HRQoL) を改善するための治療選択肢となり得る。2 さら
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に、期待できる体重減少量が投与量で調整でき、個々の患者のニーズに合わせて治療法を柔軟

に選択することができることより、今後の肥満症治療の重要な選択肢の 1 つとなりうると考える。2 

 

1.7 主な有害事象 

リスク管理計画書に示された「重要な特定されたリスク」及び「重要な潜在的リスク」は下記の通り

である。20 

 

 重要な特定されたリスク: 低血糖 3,20 

 重要な特定されたリスクとした理由 

国内第 3相試験であるGPHZ試験 (糖尿病を合併している患者は除外) における低血糖*の発

現割合は 5.48%-9.09%であり、重症低血糖は認められなかった。日本人被験者が参加した国

際共同第 3 相試験である GPHK 試験 (糖尿病を合併している患者は除外) における低血糖*

の発現割合は 1.44%-1.59%であり、重症低血糖が 5mg 群 1 例に認められた。日本人被験

者が参加した国際共同第 3 相試験である GPHL 試験 (2 型糖尿病を合併している患者を対象) 

における低血糖*の発現割合は、Sulfonylureas (SU: スルホニル尿素) 薬を併用していない

被験者で 1.77%-2.67%、SU 薬を併用している被験者で 9.21%-11.54%であり、重症低血

糖は認められなかった。本剤は、単独療法において低血糖*の発現割合は低いものの、インスリ

ン、SU 薬又はグリニド薬との併用により低血糖*の発現リスクを増加させる可能性があること、ま

た、適切に処置されない場合に、臨床的影響が大きいことから重要な特定されたリスクとした。 

* 血糖値 54mg/dL 未満の低血糖又は重症低血糖と定義 

 リスク最小化活動の内容 

 通常のリスク最小化活動 

 医療関係者: 電子添文の「8. 重要な基本的注意」、「9. 特定の背景を有す

る患者に関する注意」、「10. 相互作用」及び「11.1 重大な副作用」の項に

低血糖に関する注意を記載して注意喚起を行う。 

 患者: 患者向医薬品ガイドにて、低血糖に関する注意及び低血糖が認めら

れた場合の対応を記載し、注意喚起を行う。 

 追加のリスク最小化活動 

 医療関係者: 医療従事者向け資材の作成及び配布 (ゼップバウンド®皮下

注) 

 患者: 患者向け資材の作成及び配布 (ゼップバウンド®皮下注)  

 

 重要な特定されたリスク: 胃腸障害 3,20  

 重要な特定されたリスクとした理由 

国内第 3 相試験である GPHZ 試験において、胃腸関連有害事象は本剤投与により最も多く認め
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られる有害事象であった。認められた事象はいずれも軽度又は中等度であり、胃腸関連有害事

象により治験薬の投与中止に至った割合は 4.1%-6.5%であった。チルゼパチド投与群の 

35.62%-45.45%が治験薬の投与開始後のいずれかの時点で悪心、嘔吐、下痢、又は便秘を

発現した。悪心、嘔吐、下痢、及び便秘の発現割合は本剤の用量漸増期間に最も高く、維持用量

期間に低下した。2 型糖尿病及び肥満症の第 3 相試験で用いられた用量漸増法は、チルゼパチ

ドの初回投与量 2.5mg を 4 週間投与し、その後は 4 週ごとに 2.5mg 増量する方法である。こ

の用量漸増法を用い、緩やかに用量を漸増することで海外第 2 相試験の GPGB 試験と比較して

胃腸関連有害事象に対する忍容性が改善された。投与開始初期の用量漸増により、胃腸障害の

リスク回避・軽減を行う必要があることから、重要な特定されたリスクとした。 

 リスク最小化活動の内容 

 通常のリスク最小化活動 

 医療関係者: 電子添文の「7. 用法及び用量に関連する注意」、「8. 重要な

基本的注意」、「9. 特定の背景を有する患者に関する注意」及び「11.2 そ

の他の副作用」の項に胃腸障害が発現した場合の用量調整等に関して記載

し、注意喚起を行う。 

 追加のリスク最小化活動 

 医療関係者: 医療従事者向け資材の作成及び提供 (ゼップバウンド®皮下

注) 

 患者: 患者向け資材の作成及び提供 (ゼップバウンド®皮下注) 

 

1.8 諸外国の医療技術評価機関における評価結果 

諸外国の医療技術評価機関における評価結果は以下の通りである。 

 

【主要国における評価の一覧表】 

･ 医薬品 

国名 機関名 評価結果 (記載例) 
リスト価格 

(現地通貨建) 

イギリス 
NICE 

(TA) 

･ 推奨 (BMI35kg/m2以

上の成人患者で少なくとも 1

つ以上の肥満関連の合併症

又は併存疾患を持つ、ただし

アジア人等にはより低い

BMI 閾値を使用する) 

･ 評価ステータス: 最終ガイ

2.5mg, 4-dose pen: £133.00  

5.0mg, 4-dose pen: £180.00 

7.5mg, 4-dose pen: £255.00 

10.0mg, 4-dose pen: £255.00 

12.5mg, 4-dose pen: £330.00 

15.0mg, 4-dose pen: £330.00 
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ダンス 

SMC 

･ 推奨 (BMI30kg/m2以

上の成人患者、もしくは

BMI27kg/m2以上

30kg/m2 未満の過体重の

成人患者で少なくとも 1 つ以

上の肥満関連の合併症又は

併存疾患、例えば高血圧、脂

質異常症、OSA、心血管障

害、2 型糖尿病等) 

フランス HAS 

･推奨(BMI35kg/m2以上の

成人患者で、6 か月間の食

事療法で体重減少が 5％未

満だった場合) 

・ SMR: Important 

･ ASMR: V     

保険償還が未開始又は条件付き評

価段階にあるため、本資料作成時

点で公式価格は未公開 

ドイツ 

IQWiG 

(早期有用

性評価)  

企業分析をまだ提出していな

い。 

2.5mg プレフィルド 1 回分: 

206.02 € 

5.0mg プレフィルド 1 回分: 

276.83 € 

5.0mg プレフィルド 3 回分: 

807.84 € 

7.5mg プレフィルド 1 回分: 

383.03 € 

10.0mg プレフィルド 1 回分: 

383.03 € 

10.0mg プレフィルド 3 回分: 

1126.44 € 

12.5mg プレフィルド 1 回分: 

489.23 € 

15.0mg プレフィルド 1 回分: 

489.23 € 

15.0mg プレフィルド 3 回分: 

1445.04 € 
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カナダ CADTH 
企業分析をまだ提出していな

い。 
 

オーストラリア PBAC 
企業分析をまだ提出していな

い。 
 

米国 ICER 企業分析は提出していない。 

2.5mg: $263.06 

5.0mg: $263.08 

7.5mg: $263.06 

10.0mg: $263.03 

12.5mg: $263.09 

15.0mg: $263.01 

 

【各国における費用対効果評価の詳細】 

1. 評価の有無の一覧  

(医薬品) 

国名 機関名 評価結果の有無 

イギリス 
NICE あり  

SMC あり 

フランス HAS あり 

ドイツ IQWiG なし 

カナダ CADTH なし 

オーストラリア PBAC なし 

米国 ICER あり (ICER 独自評価・企業提出はしていない) 

 

2. 評価結果の詳細 

 

国名 イギリス 

機関名 NICE 

評価結果の URL 等 

https://www.nice.org.uk/guidance/ta1026/resources/t

irzepatide-for-managing-overweight-and-obesity-pdf-

2973528337587397 

評価対象技術 チルゼパチド 

評価結果 推奨 

条件付き推奨の場合は、その

条件の詳細 

BMI35kg/m2以上の成人患者で少なくとも 1 つ以上の肥満関連

の合併症又は併存疾患を持つ場合。ただしアジア人等にはより低
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い BMI 閾値を使用する。 

評価対象疾患 肥満又は過体重の患者  

使用方法 (※) 

 推奨用量漸増スケジュール 

初回推奨用量は、週 1 回皮下投与で 2.5mg を 4 週間投与す

る。少なくとも 4 週間後に 2.5mg ずつ増量し、推奨維持用量に達

するまで継続する。維持用量を選択する際は、治療効果及び忍容

性を考慮する。 

 推奨維持用量及び最大用量 

体重減少及び長期維持：週 1 回皮下投与で 5mg、10mg、又は

15mg 

最大推奨用量：週 1 回皮下投与で 15mg まで投与できる。 

比較対照 GLP1-RA、食事運動療法 

主要な増分費用効果比の値 

少なくとも 1 つ以上の肥満関連の合併症又は併存疾患を持つ

BMI35kg/m2以上の成人患者に対して 

EAG ベースケース：£21,372/QALY 

肥満管理サービス費用を除外した場合：£17,171～

£19,904/QALY 

 

国名 イギリス 

機関名 SMC 

評価結果の URL 等 

https://scottishmedicines.org.uk/media/9388/tirzepati

de-mounjaro-final-may-2024-amended-050624-

140825-for-website.pdf 

評価対象技術 チルゼパチド 

評価結果 推奨 

条件付き推奨の場合は、その

条件の詳細 

BMI30kg/m2 以上の成人患者、もしくは BMI27kg/m2 以上

30kg/m2 未満の過体重の成人患者で少なくとも 1 つ以上の肥

満関連の合併症又は併存疾患、例えば高血圧、脂質異常症、

OSA、心血管障害、2 型糖尿病等を持つ場合。 

評価対象疾患 肥満症患者  

使用方法 (※) 

 推奨用量漸増スケジュール 

初回推奨用量は、週 1 回皮下投与で 2.5mg を 4 週間投与す

る。少なくとも 4 週間後に 2.5mg ずつ増量し、推奨維持用量に達

するまで継続する。維持用量を選択する際は、治療効果及び忍容
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性を考慮する。 

 推奨維持用量及び最大用量 

体重減少及び長期維持：週 1 回皮下投与で 5mg、10mg、又は

15mg 

最大推奨用量：週 1 回皮下投与で 15mg まで投与できる。 

比較対照 GLP1-RA、食事運動療法 

主要な増分費用効果比の値 
￡9,200～13,000/QALY の範囲で、SMC の閾値（￡20,000

ポンド/QALY）を十分下回る。 

 

国名 フランス 

機関名 HAS 

評価結果の URL 等 https://www.has-

sante.fr/jcms/p_3538381/fr/mounjaro-tirzepatide-

obesite 

評価対象技術 チルゼパチド 

評価結果 推奨 

条件付き推奨の場合は、その条

件の詳細 

BMI35kg/m2以上の成人患者で 1 度でも食事療法に失敗し

た既往がある、6 か月以内の体重減少が 5%未満である。 

評価対象疾患 肥満又は過体重の患者  

使用方法 (※)  推奨用量漸増スケジュール 

初回推奨用量は、週 1 回皮下投与で 2.5mg を 4 週間投与す

る。少なくとも 4 週間後に 2.5mg ずつ増量し、推奨維持用量

に達するまで継続する。維持用量を選択する際は、治療効果及

び忍容性を考慮する。 

 推奨維持用量及び最大用量 

体重減少及び長期維持：週 1 回皮下投与で 5mg、10mg、又

は 15mg 

最大推奨用量：週 1 回皮下投与で 15mg まで投与できる。 

比較対照 GLP1-RA、食事運動療法 

主要な増分費用効果比の値 N/A 

 

国名 米国 

機関名 ICER 

評価結果の URL 等 https://icer.org/wp-
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content/uploads/2025/10/ICER_Obesity_Evidence-

Report_For-Publication_102925.pdf 

評価対象技術 チルゼパチド 

評価結果 推奨 

条件付き推奨の場合は、その条

件の詳細 

BMI 30kg/m2以上の肥満、又は 

BMI 27kg/m2以上の過体重で 1 つ以上の肥満関連併存疾

患を有する成人 

評価対象疾患 肥満症患者  

使用方法 (※)  推奨用量漸増スケジュール 

初回推奨用量は、週 1 回皮下投与で 2.5mg を 4 週間投与す

る。少なくとも 4 週間後に 2.5mg ずつ増量し、推奨維持用量

に達するまで継続する。維持用量を選択する際は、治療効果及

び忍容性を考慮する。 

 推奨維持用量及び最大用量 

体重減少及び長期維持：週 1 回皮下投与で 5mg、10mg、又

は 15mg 

最大推奨用量：週 1 回皮下投与で 15mg まで投与できる。 

比較対照 食事運動療法 

主要な増分費用効果比の値 $57,779/QALY 
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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 

2025 年 6 月 27 日に開催された費用対効果評価専門組織において決定された下記の「肥満症

患者」を分析対象とする。 

 

 肥満症*患者 

*高血圧、脂質異常症又は 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 

**肥満に関連する健康障害: 

1) 耐糖能障害 (2 型糖尿病・耐糖能異常等) 

2) 脂質異常症 

3) 高血圧 

4) 高尿酸血症・痛風 

5) 冠動脈疾患  

6) 脳梗塞・一過性脳虚血発作  

7) 非アルコール性脂肪性肝疾患  

8) 月経異常・女性不妊  

9) OSA・肥満低換気症候群  

10) 運動器疾患(変形性関節症：膝関節・股関節・手指関節、変形性脊椎症)  

11) 肥満関連腎臓病 

 

2.2 比較対照技術 

2025 年 6 月 27 日に開催された費用対効果評価専門組織において決定された比較対照技術

と選定理由については下記の通りである。 

 

 比較対照技術: セマグルチド (ウゴービ) + 食事療法・運動療法 

 選定理由: ウゴービはゼップバウンドと同じ適応を有する薬剤であり、同様の治療上の位置

づけとなると考えられるため、比較対照技術にはウゴービを含めることが適切である。肥満

症治療ガイドライン 2024 によると、食事療法・運動療法をはじめとした生活習慣の指導は

必須であるとされており、ゼップバウンド及びウゴービのそれぞれの添付文書においては、

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。

したがって、比較対照技術は「セマグルチド (ウゴービ) + 食事療法・運動療法」とすること
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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 2024 年度版 (以下

HTA ガイドライン)21 に基づき、基本分析の立場は公的医療の立場、費用の範囲は公的医療費

とした。 

 

2.4 効果指標 

HTA ガイドライン 21に基づき、効果指標は QALY (Quality Adjusted Life Year) とした。 

 

2.5 分析期間 

HTA ガイドライン 21に基づき、対象集団の治療に関する費用と効果を分析するのに十分な期間

を確保するため、分析期間を生涯とした。 

 

2.6 割引率 

HTA ガイドライン 21に基づき、割引率は費用、効果ともに年率 2%とした。 

 

2.7 分析条件の設定の要約 

分析条件の設定を下記にまとめた。 

分析対象集団 

肥満症*患者 

*高血圧、脂質異常症又は 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 

**肥満に関連する健康障害: 

1) 耐糖能障害 (2 型糖尿病・耐糖能異常等) 

2) 脂質異常症 

3) 高血圧 

4) 高尿酸血症・痛風 

5) 冠動脈疾患  

6) 脳梗塞・一過性脳虚血発作  

7) 非アルコール性脂肪性肝疾患  

8) 月経異常・女性不妊  
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9) OSA・肥満低換気症候群  

10) 運動器疾患(変形性関節症：膝関節・股関節・手指関節、変

形性脊椎症)  

11) 肥満関連腎臓病 

比較対照技術 セマグルチド (ウゴービ) + 食事療法・運動療法 

比較対照技術を選定した理由 

ウゴービはゼップバウンドと同じ適応を有する薬剤であり、同様

の治療上の位置づけとなると考えられるため、比較対照技術に

はウゴービを含めることが適切である。肥満症治療ガイドライン

2024 によると、食事療法・運動療法をはじめとした生活習慣の

指導は必須であるとされており、ゼップバウンド及びウゴービのそ

れぞれの添付文書においては、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。したが

って、比較対照技術は「セマグルチド(ウゴービ) + 食事療法・運

動療法」とすることが適当である。 

分析の立場と費用の範囲 
公的医療の立場 

公的医療費のみ 

効果指標 QALY 

分析期間 生涯 

割引率 費用･効果ともに年率 2% 

その他 

●以下のシナリオ分析を行う。 

・分析対象集団：肥満症*患者のうち、以下の者を対象とする。 

(a) 2 型糖尿病を合併している患者 

(b) 2 型糖尿病を合併していない患者  

*高血圧、脂質異常症又は 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 

この際、2 型糖尿病の有病率を 0%から有病率まで変動

させる感度分析を行う。 

 

 ・比較対照技術：(a)(b) セマグルチド(ウゴービ) + 食事療

法・運動療法 
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 ※ただし、分析ガイドライン 6.4 項の規定に従い、集団(a)及び

(b)での ICER の結果が異なる場合には対応を検討する。 

 

●食事療法・運動療法の詳細については「最適使用推進ガイドラ

イン チルゼパチド」 5.投与対象となる患者

(https://www.pmda.go.jp/files/000274411.pdf)に記

載されている内容に基づくものとし、費用対効果の推計にあた

っては日本における診療実態(継続率等)や治療効果等を反映

させるものとする。 
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3. 追加的有用性 
チルゼパチドの追加的有用性は以下の手順で検討した。 

 

3.1 システマティックレビューのリサーチクエスチョン 

システマティックレビューのクリニカルクエスチョンを表 2 に示す。 

 

表 2 システマティックレビュー (Systematic literature review, SLR) のクリニカルクエ

スチョン 
 Inclusion Criteria Exclusion Criteria 

Popula
tion 

 Adults ≥18 years of age with 
obesity or overweight and at 
least one weight related 
comorbidity 

 Anticipated subgroups of 
interest: 
o BMI≥30 kg/m² + at least 

one weight related 
comorbiditya 

o BMI ≥35 kg/m² + 
prediabetes + high ASCVD 
riskb 

 BMI ≥30 kg/m² with or 
without comorbidities 

 BMI ≥35 kg/m² with or 
without comorbidities 

 BMI ≥40 kg/m² with or 
without comorbidities 

 Pre-diabetes 
 Asian population defined as 

overweight or obese by study 
authors, either included as an 
Asian only study, or as a 
subgroup with separate 
outcomes 

 Individuals <18 years of age 
 Individuals without obesity 

or overweight 
 Studies with mixed 

populations with 
‘overweight/obesity’ and 
‘nonoverweight/non-obesity’ 

Interv
ention
s 

 Tirzepatide (5 mg, 10 mg, 15 
mg QW) 

 Liraglutide (3 mg QD) 
 Semaglutide (2.4 mg QW, 50 

mg QD) 
 Mazindol 

 Any other intervention 

Compa
rators 

 Any intervention listed above 
 Diet and exercise 
 Placebo 

 Any other comparator 

Outco
mes 

 Percent change from baseline 
in body weight 

 Absolute change from baseline 
in body weight (kg) 

 Percent change from baseline 
in BMI 

 Any other outcomes 
 Outcomes not reported 

separately for the 
population of interest 
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 Inclusion Criteria Exclusion Criteria 
 Absolute change from baseline 

in BMI 
 Percentage of participants who 

achieve 
≥5% body weight reduction 

 Percentage of participants who 
achieve 
≥10% body weight reduction 

 Percentage of participants who 
achieve 
≥15% body weight reduction 

 Percentage of participants who 
achieve 
≥20% body weight reduction 

 Mean change from baseline in 
waist 
circumference (cm) 

 Mean change from baseline in 
SF-36v2 acute form Physical 
Functioning domain score 

 Mean change from baseline in 
SBP (mmHg) 

 Mean change from baseline in 
DBP (mmHg) 

 Change from baseline in TG 
 Change from baseline in HDL 
 Change from baseline in LDL 
 Change from baseline in total 

cholesterol 
 Change from baseline in 

HbA1C 
 Change from baseline in FPG 
 Percentage of participants who 

achieve 
pre-diabetes reversal 

 Percentage of participants who 
progress to T2DM 

 Severe or serious GI AEs 
 Total GI AEs, including specific 

AEs such as nausea 
 Discontinuations due to any 

reason, lack of efficacy or AEs 
Study 
Durati
on 

 ≥12 weeks  <12 weeks 

Study 
type 

 RCTs  Interventional, non-
randomised evidence 

 Observational and RWE 
studies 

Public
ation 
type 

 Peer-reviewed primary 
research 

 Any other publication types, 
including book chapters, 
comments, letters, narrative 





38 
 

2024 年の学会抄録を検索し、関連する抄録を特定した。なお、Obesity Week 2024 は検索

実施時点で開催されていなかったため、SLR2 では Obesity Week 2024 の検索は行われな

かった。 

 The Annual Meeting of the European Association for the Study of Diabetes 

(EASD) 

 The American Diabetes Association (ADA) Scientific Sessions 

 Obesity Week 

 International Congress on Obesity (ICO) 

 The European Congress on Obesity (ECO) 

 International Federation for the Surgery of Obesity and Metabolic 

Disorders World Congress (IFSO) 

検索条件はそれぞれの学会ごとに設定した。検索条件は に記載した。 

 

上記の 6 つの学会に加えて、以下の Health Technology Assessment (HTA) 機関の情報

を検索し、2013 年から 2023 年まで (SLR1)及び 2023 年から 2024 年まで(SLR2) に関連

する評価結果を特定した。検索条件は に記載した。 

 All Wales Medicines Strategy Group (AWMSG) – http://www.awmsg.org/ 

 Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) – 

https://cadth.ca/ 

 National Centre for Pharmacoeconomics (NCPE) – http://www.ncpe.ie/ 

 National Institute for Health and Care Excellence (NICE) – 

https://www.nice.org.uk/ 

 Pharmaceutical Benefits Advisory Committee (PBAC – Pharmaceutical 

Benefits Advisory Committee (PBAC) | University of Technology Sydney 

(uts.edu.au) 

 Scottish Medicines Consortium (SMC) – 

https://www.scottishmedicines.org.uk/ 

 Institute for Clinical and Economic Review (ICER) – https://icer-review.org/ 

 

SLR1 では、ClinicalTrials.gov 及び WHO ICTRP(International Clinical Trials Registry 

Platform) を用いて検索し、今後 12 か月以内に発表される可能性が高い、又は進行中の試験

の関連情報を特定した。SLR2 では、SLR1 と同じサイトを検索し、SLR1 の実施以降に公開又は

更新された、今後 12 か月以内に発表される可能性が高い又は進行中の試験の記録を特定し

た。なお、SLR1 では、検索期間を 2021 年 4 月以降に最終更新された研究に限定した。これ

は、それ以前に完了した研究についてはすでに結果が公開されていると想定されており、公開さ
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れていない場合でも今後結果が発表される可能性は低いと考えたためである。検索条件は

に記載した。 

 Clinicaltrials.gov 

 WHO ICTRPl (International Clinical Trials Registry Platform) 

 

3.2.2 システマティックレビューの実施 

システマティックレビューは、下記の手順で実施した。 

 スクリーニングについては下記の 2 段階で実施した。 

1. タイトルと抄録によるスクリーニングは、2 名の独立した査読者によって、組み入れと除外基

準に基づいて評価された。組み入れ基準の適用が不明確な場合には、関連する可能性のあ

る研究を漏らさないよう、この段階ではその文献を一旦組み入れる形とした。その後、2 名の

独立した査読者は結果を比較し、意見の相違がある場合は合意に至るまで議論を行った。

必要に応じて、最終判断は第 3 の独立した査読者によって下された。 

2. 各文献の全文スクリーニングはその後、2 名の独立した査読者によって、組み入れと除外基

準に基づいて評価され、最終的に組み入れる文献について合意が得た。文献の記述が不十

分で、組み入れ基準を満たしているかどうかを判断できない場合には、この段階で除外さ

れ、最終的に関連性の高い文献のみが含まれた。2 名の査読者の評価結果は比較され、意

見の相違がある場合は合意に至るまで議論が行われた。必要に応じて、第 3 の査読者が最

終判断を下した。 

 抄録及び全文スクリーニングの各段階における組み入れと除外の判断は、特定された全て

の文献について Excel を用いたデータとして記録した。文献選定の過程で行われた全ての

スクリーニングの判断は、「Preferred Reporting Items for Systematic Reviews 

and Meta-Analyses (PRISMA)」のフローチャート (図 2) に示した。 

 スクリーニングで特定された重複文献は全て除外した。最終的に組み入れられた全ての文

献は精査され、同一の研究に関する報告であるものはグループ化した。その後の各段階 

(データ抽出、質の評価、執筆) では、それぞれの研究を 1 つの単位として扱った。 

3. 質の評価については、特定した全ての RCT (無作為化比較試験) の質は、Cochrane 共

同計画のバイアスリスク評価ツール (バージョン 2.0)22 を用いて評価した。バイアスリスク

は、研究レベルにおいて以下の 5 つの領域について評価した： 無作為化の手続き、意図さ

れた介入からの逸脱、欠損しているアウトカムデータ、アウトカムの測定、及び報告された結

果の選択。質の評価は 1 名の評価者によって実施され、別の 1 名が独立してその内容を確

認した。意見の不一致があった場合は協議を行い、必要に応じて第三者が最終決定の調整

を行った。 

 



40 
 

3.2.3 システマティックレビューの結果 

下記に各 SLR の結果を示した。 

 SLR1 : 2023 年 11 月 10 日 

文献データベース検索により、合計 7,235 件の文献が抽出された。重複の除外後、5,171 件の

文献をタイトル及び抄録によりスクリーニングした。998 件が全文スクリーニングの対象となり、そ

のうち 210 件がデータ抽出対象として組み入れられた。学会、臨床試験登録データベース、

SLR1 に含まれる参考文献、及び HTA 機関の補足的な検索により、追加で 1,222 件の文献が

抽出され、そのうち 1,185 件はタイトルと抄録のスクリーニングで除外され、37 件の文献が全文

のスクリーニングの対象となった。その 37 件のうち、12 件が除外され、最終的に 25 件の研究

がデータ抽出対象として組み入れられた。 

 SLR2 (第 1 回目更新) : 2024 年 9 月 12 日 

文献データベース検索により、合計 8,674 件の文献が抽出された。重複の除外後、803 件の文

献をタイトルと抄録によりスクリーニングした。228 件が全文スクリーニングの対象となり、そのう

ち 62 件がデータ抽出対象として組み入れられた。学会、臨床試験登録データベース、SLR2 に

含まれる参考文献、HTA 機関の補足的な検索により、追加で 3,212 件の文献が抽出され、そ

のうち 3,097 件はタイトルと抄録のスクリーニング段階で除外され、115 件の文献が全文スクリ

ーニングの対象となった。その 115 件のうち、97 件が除外され、最終的に 18 件の研究がデー

タ抽出対象として組み入れられた。 

 SLR3 (第 2 回目更新) : 2025 年 6 月 30 日 

データベース検索により、合計 10,492 件の文献が抽出された。重複の除外後、1,836 件の文

献をタイトルと抄録によりスクリーニングした。652 件が全文スクリーニングの対象となり、そのう

ち 57 件がデータ抽出対象として組み入れられた。学会、臨床試験登録データベース、SLR3 に

含まれる参考文献、HTA 機関の補足的な検索により、追加で 1,404 件の文献が抽出され、そ

のうち 1,264 件はタイトルと抄録のスクリーニング段階で除外され、136 件の文献が全文スクリ

ーニングの対象となった。その 136 件のうち、95 件が除外され、最終的に 41 件の研究がデー

タ抽出対象として組み入れられた。 

以上より、最終的に 62 件の研究に関する 414 件の文献がデータ抽出対象となった。SLR の結

果を図 2 PRISMA Diagram に示した。 
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図 2 PRISMA Diagram 

 
注記: : aOriginal SLR (November), first SLR update (September 2024). bA conference abstract that served as the primary publication in the first SLR update was 
reclassified as a secondary publication in the second SLR update, once a full-text article was identified. 
略語： CDSR, Cochrane Database of Systematic Reviews; CENTRAL, Cochrane Central Register of Controlled Trials; HTA, health technology assessment; SLR, 
systematic literature review. 
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62 試験の内訳は以下の通りである。 

 

表 3 同定した臨床研究(論文)の一覧表 

臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

Alba 202123 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

474 Obese (BMI 35 to 50 kg/m2) Belgium, Canada, Poland, 
Sweden, UK, US 

Allison 202224 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

27 Overweight and obese (≥27 kg/m2) + 1 
comorbidity (Binge eating disorder) 

US 

Altintas Dogan 202225 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

40 Obese (BMI >27 kg/m2) Denmark 

Astrup 200926 Liraglutide 3.0 mg 
QD, 
Liraglutide 2.4 mg 
QD, 
Liraglutide 1.8 mg 
QD, 
Liraglutide 1.2 mg 
QD 

286 Obese (≥30 to ≤40 kg/m2) Multinational 

Astrup 201227 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

286 Obese (≥30 to ≤40 kg/m2) Multinational 

BARI-OPTIMISE28 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

70 Obese (≥30 kg/m2) UK 

Dearos Sanchis 202429 Liraglutide 3.0 mg 
QD with 
dietary education, 
Liraglutide 3.0 mg 
QD and 
standard medical 
follow-up 

68 Obese (no further details provided) Spain 

Friedrichsen 202130 Semaglutide 2.4 
mg QW 

72 Obese (BMI 30 to 45 kg/m2) Germany 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

Gabe 202431 Semaglutide 50 
mg QD 

61 Obese (BMI 30 to 45 kg/m2) Germany 

Halawi 201732 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

136 Obese (≥30 kg/m2 and overweight (≥27 
kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

US 

Khoo 201733 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

24 Obese (BMI ≥30 kg/m2 + 1 comorbidity 
[NAFLD and steatohepatitis]) 

Singapore 

Khoo 201934 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

30 Overweight and obese (BMI >28 kg/m2 
+ 1 comorbidity [NAFLD and 
steatohepatitis]) 

Singapore 

Lau 202135 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

200 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

Multinational 

Lofton 202536 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

132 Obese (BMI >27 kg/m2 with at least one 
weight-related comorbidity or BMI >30 
kg/m2) 

US 

Loomba 202337 Semaglutide 2.4 
mg QW 

71 Overweight or obesity (BMI of 27 kg/m2 

or more) 
Denmark, France, Spain, 
UK, US 

LOSEIT38 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

156 Overweight and obese (BMI ≥27 kg/m2) 
+ 1 comorbidity (knee osteoarthritis) 

Denmark 

Miach 197639 Mazindol 1 mg QD 56 Obese adults Australia 

MODEL40 Liraglutide 3.0 mg 
QD + IBT, 
multi-component 
(IBT-liraglutide 
combined for 12 
weeks with a 
1,000- to 1,200-
kcal/d meal-
replacement diet) 

150 Obese (30–55 kg/m2) US 

Neeland, 202141 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

185 Obese (BMI ≥30 kg/m2) and overweight 
(BMI ≥27 kg/m2 + 1 comorbidity 
[prevalent metabolic syndrome]) 

US 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

Nexøe-Larsen, 201842 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

52 Obese and overweight (≥27.0 kg/m2) Denmark 

OASIS143 Semaglutide oral 
50 mg QD 

667 Overweight or obese (BMI of at least 30 
kg/m2, or at least 27 kg/m2 with 
bodyweight-related complications and 
comorbidities) 

Canada, Denmark, Finland, 
France, Germany, Japan, 
Poland, Russia, US 

O'Neil 201844 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

239 Obese (≥30 kg/m2) Australia, Belgium, 
Canada, Germany, Israel, 
Russia, UK and US 

Ravussin 202345 Tirzepatide 15 mg 55 Obese (no further details reported) NR 

REDEFINE 146 Semaglutide 2.4 
mg 

1007 Obesity (≥30 kg/m2) or overweight (BMI 
≥27 kg/m2) with at least one obesity-
related complication and one 
unsuccessful dietary weight loss effort 

Argentina, Australia, 
Belgium, Bulgaria, Canada, 
Denmark, Finland, France, 
Germany, India, Japan, 
Korea, Mexico, 
Netherlands, Poland, South 
Africa, Spain, Taiwan, 
Turkey, UK, US 

SAXAPCOS47 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

82 Obese (BMI ≥30 kg/m2) + 1 comorbidity 
(polycystic ovary syndrome) 

US 

SCALE Diabetes48 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

635 Obese and Overweight (≥27 kg/m2) France, Germany, Israel, 
South Africa, Spain, 
Sweden, Turkey, UK 
(England and Scotland 
only), US 

SCALE IBT49 Liraglutide 3.0 mg 
QD + IBT 

282 Obese (≥30 kg/m2) US 

SCALE Insulin50 Liraglutide 3.0 mg 
QD + IBT 

396 Obese and overweight (≥ 27 kg/m2) Canada, Germany, Israel, 
Italy, Mexico, Turkey, US 

SCALE Maintenance51 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

422 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

US and Canada 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

SCALE Obesity and 
Prediabetes52 

Liraglutide 3.0 mg 
QD 

3731 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

Germany, Spain, France, 
Italy, Belgium, Austria, 
Switzerland, Hungary, 
Poland, Serbia, UK, 
Norway, 
Finland, Denmark, 
Netherland, Ireland, 
Turkey, Israel, Brazil, 
Mexico, India, Russia, 
Hong Kong, South Africa, 
US, Canada, Australia 

SCALE Sleep Apnoea53 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

359 Obese (≥30 kg/m2) US and Canada 

SELECT54 Semaglutide 2.4 
mg QW 

17604 Obese (≥27 kg/m2 + cardiovascular 
disease) 

Algeria, Argentina, 
Australia, Austria, Belgium, 
Brazil, Bulgaria, Canada, 
Colombia, Croatia, Czech 
Republic, Denmark, 
Finland, France, Germany, 
Greece, Hungary, India, 
Ireland, Israel, Italy, 
Japan, Latvia, Malaysia, 
Mexico, Netherlands, 
Norway, Poland, Portugal, 
Puerto Rico, Romania, 
Russian Federation, Serbia, 
South Africa, Spain, 
Sweden, Taiwan, Thailand, 
Turkey, Ukraine, UK, US 

Slama 197855 Mazindol 2 mg QD 46 Obese (22 to 99% above the lower limit 
of ideal body weight as given by the 
Metropolitan Life Insurance Co. Table) 

France 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

S-LITE56 Liraglutide 3.0 mg 
QD and 
exercise, 
Liraglutide 3.0 mg 
QD and usual 
activity 

195 Obesity with BMI 32–43 kg/m2 Denmark 

SMART57 Semaglutide 2.4 
mg QW 

101 Overweight or obesity (BMI ≥27 kg/m2) Canada, Germany, 
Netherlands, Spain 

STEP 158 Semaglutide 2.4 
mg QW 

1961 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

Argentina, Belgium, 
Bulgaria, Canada, 
Denmark, Finland, France, 
Germany, India, Japan, 
Mexico, Poland, Russian 
Federation, Taiwan region, 
UK, US 

STEP 259 Semaglutide 2.4 
mg QW 

807 Overweight (≥27 kg/m2) Multinational 

STEP 360 Semaglutide 2.4 
mg QW 

611 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

US 

STEP 461 Semaglutide 2.4 
mg QW 

803 Adults (≥18 years old) with at least 1 
self-reported unsuccessful dietary effort 
to lose weight and with a BMI of 30 
kg/m2 or higher or a BMI of 27 kg/m2 or 
higher with at least 1 treated or 
untreated weight-related comorbidity 
(hypertension, dyslipidaemia, 
obstructive sleep apnoea, cardiovascular 
disease) 

Multinational 

STEP 562 Semaglutide 2.4 
mg QW 

304 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

US, Canada, Hungary, 
Spain, Italy 

STEP 663 Semaglutide 2.4 
mg QW 

401 Obese (≥35 kg/m2 + ≥1 weight-related 
comorbidities) and overweight (≥27 

South Korea and Japan 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

kg/m2 + ≥2 weight-related 
comorbidities). One comorbidity 
had to be either hypertension, 
dyslipidaemia, or, in Japan only, type 2 
diabetes 

STEP 764 Semaglutide 2.4 
mg QW 

375 Overweight or obese (if without T2D, 
BMI ≥30 kg/m2, or ≥27 kg/m2 and at 
least 1 weight-related comorbidity 
[hypertension, dyslipidaemia, 
obstructive sleep apnoea or 
cardiovascular disease]; if with T2D, BMI 
≥27 kg/m2, and receiving up to 3 oral 
anti-diabetes drugs) 

Brazil, China, Hong Kong, 
Korea 

STEP 865 Semaglutide 2.4 
mg QW, 
Liraglutide 3.0 mg 
QD 

338 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 weight-related 
comorbidities) 

US 

STEP 966 Semaglutide 2.4 
mg QW 

407 Obese (≥30 kg/m2) Canada, Colombia, 
Denmark, France, Norway, 
Russian Federation, Saudi 
Arabia, South Africa, 
Spain, Sweden, US 

STEP 1067 Semaglutide 2.4 
mg QW 

207 Obese (≥30 kg/m2) Canada, Denmark, Finland, 
Spain, UK 

STEP-HFpEF68 Semaglutide 2.4 
mg QW 

529 Obese (≥30 kg/m2) Multinational 

STEP-HFpEF DM69 Semaglutide 2.4 
mg QW 

616 Obese (≥30 kg/m2 and overweight (≥27 
kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

Argentina, Austria, 
Canada, Czech Republic, 
Germany, Hungary, India, 
Israel, Italy, Japan, 
Netherlands, Poland, 
Spain, Sweden, UK, US 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

STEP-UP70 Semaglutide 7.2 
mg QW 

401 Obesity (≥30 kg/m2) Bulgaria, Canada, Czechia, 
Germany, Greece, 
Hungary, Norway, Poland, 
Portugal, Slovakia, 
South Africa, US 

STEP-UP T2D71 Semaglutide 2.4 
mg QW 

205 Obesity (BMI ≥30 kg/m2) with T2DM Bulgaria, Canada, Hungary, 
Poland, Portugal, 
Slovakia, South Africa, US 

STRIVE72 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

392 Obese (≥35 kg/m2) plus either 
prediabetes, type 2 diabetes, 
hypertension or sleep apnoea 

Ireland, UK 

SUMMIT73 Tirzepatide 2.5–
15.0 mg QW 
SC (10 or 15 mg 
MTD at week 
12 or 20) 

731 Obesity (≥30 kg/m2) US; Argentina, Brazil; 
China, India, Israel, 
Mexico, 
Puerto Rico, Russian 
Federation, Taiwan 

SURMOUNT-174 Tirzepatide 
5/10/15 mg QW 

2539 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity) 

Argentina, Brazil, China, 
India, Japan, Mexico, 
Russia, Taiwan, United 
States 

SURMOUNT-275 Tirzepatide 10/15 
mg QW 

938 Obese (27 kg/m² or higher) Argentina, Brazil, India, 
Japan, Russia, Taiwan 
region, US 

SURMOUNT-376 Tirzepatide 10 or 
15 mg QW 
(MTD) 

579 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 weight-related 
complication) 

Argentina, Brazil, US 

SURMOUNT-477 Tirzepatide 10/15 
mg QW 
(MTD) 

1453 Obese (≥30 kg/m2) and overweight 
(≥27 kg/m2 + ≥1 comorbidity excluding 
diabetes) 

Argentina, Brazil, Taiwan, 
US 

SURMOUNT-578 Tirzepatide 10 mg 
or 15 mg 
QW 

750 Overweight or obesity (BMI ≥30 kg/m2 
or ≥27 kg/m2 plus at least one of the 
following weightrelated comorbidities: 

US, Puerto Rico 
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臨床研究 介入* サンプル

数 対象集団 国又は地域 

hypertension, dyslipidemia, obstructive 
sleep apnea, cardiovascular disease) 

SURMOUNT-CN79 Tirzepatide 10/15 
mg QW 

387 Obese (≥28 kg/m2) and overweight 
(≥24 kg/m2 + ≥1 weight-related 
comorbidity, excluding diabetes) 

China 

SURMOUNT-J80 Tirzepatide 
(starting dose 2.5 
mg OW, increasing 
by 2.5 mg every 4 
weeks until a 
maximum 
tolerated dose of 
10 mg was 
reached), QW 

150 Obesity (≥27 kg/m2 + ≥2 obesity-
related health 
disorders or ≥35 kg/m2 with ≥1 obesity-
related 
health disorder) 

Japan 

SURMOUNT-OSA81 Tirzepatide 10/15 
mg QW 
(MTD) 

469 Obese (≥30 kg/m2, or ≥27 kg/m2 in 
Japan] 

Australia, Brazil, China, 
Czechia, Germany, Japan, 
Mexico, Puerto Rico, 
Taiwan, US 

Thakur 202182 Liraglutide 3.0 mg 
QD 

23 Obese (≥30 kg/m2) India 

Yang 202583 Tirzepatide 
Hypocaloric diet 

31 Adults with a BMI of 27–39.9 kg/m2  
and FBG <126 mg/dL 

US 

Yoshida 199484 Mazindol 0.5 mg 
TID 

36 Obese (over 35 kg/m2) Japan 

* Interventions other than tirzepatide (5 mg, 10 mg, or 15 mg QW), liraglutide (3.0 mg QD), semaglutide (2.4 mg QW) and mazindol are not listed in the table. 
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表 3 で示した 62 試験のうち、チルゼパチドとセマグルチドを直接比較した試験として

SURMOUNT-5 試験が該当するが、当該試験は、最大耐用量としてチルゼパチド

15mg(10mg 又は 15mg)とセマグルチド 2.4mg(1.7mg 又は 2.4mg)による評価を実施す

る試験デザインとなっており、今回の分析で必要となるチルゼパチド 10mg とセマグルチド

2.4mg での維持用量での比較データの根拠としては維持用量が異なる。忍容性が認められれ

ば最大用量となる 15mg に漸増する試験デザインのため、10mg 群は設定されていない。その

ため、今回の分析に使用することは適切ではないと判断し、本試験以外の試験のうち、肥満症も

しくは肥満又は過体重の患者を対象としたプラセボ群対照比較試験の 6 試験の結果を用いて追

加的有用性を検討した。 
 
表 4 追加的有用性の評価に用いた主な臨床研究(論文)の詳細表: SURMOUNT-1 試験 
74,85 
試験名 SURMOUNT-1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 アルゼンチン、ブラジル、中国、インド、日本、メキシコ、ロシア、台

湾、米国 
被験者の募集期間 2019 年 12 月 4 日から終了日記載なし (推定で 2020 年 10 月

9 日)  
対象集団 85 BMI が 27kg/m²以上で高血圧、脂質異常症、OSA 若しくは心血

管疾患のいずれかを有する、又は BMI が 30kg/m²以上の成人 
主な選択基準 85  18 歳以上 

 減量目的の食事療法の試行経験あり 
 BMI が 30kg/m²以上、又は BMI が 27kg/m²以上で体重

関連の併存疾患を有する(高血圧、脂質異常症、OSA、心血管

疾患等) 
主な除外基準 85  1 型糖尿病又は 2 型糖尿病の既往 

 無作為割付前 3 か月以内の体重の増加又は減少の要因とな

る薬剤投与もしくは治療 
 3 か月以内の体重変動(±5kg 超) 
 内分泌疾患による肥満、単一遺伝子異常・症候性肥満 
 慢性膵炎・急性膵炎の既往 
 甲状腺髄様癌又は多発性内分泌腺腫症 2 型の既往・家族歴 
 重度うつ病性障害等の精神疾患の既往 
 自殺企図の既往 

介入方法の詳細 85 チルゼパチド 5mg、10mg、15mg 又はプラセボを週 1 回皮下投

与。初回 2.5mg から 4 週ごとに 2.5mg ずつ増量し、割り付け用

量に到達 (最大 20 週)。 
比較対照の詳細 85 プラセボ 

試験デザイン 85 ランダム化比較試験 

盲検化法 85 二重盲検法 
主要評価項目 85 投与 72 週時(チルゼパチド 10mg 及び 15mg 群) 

ベースラインからの 
 体重の平均変化率 
 5%以上の体重減少達成割合 

主な副次評価項目 85 ベースラインからの 
 体重の平均変化量 (20 週時：10mg と 15mg の併合群) 
 体重の平均変化率 (72 週時：5mg 群) 
 5%以上の体重減少達成割合 (72 週時：5mg 群) 
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試験名 SURMOUNT-1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
 体重変化率が 10%、15%、20%以上の体重減少達成割合

(72 週時：10mg と 15mg 群) 
 腹囲の平均変化量 (72 週時：10 及び 15mg 群) 
 SF-36v2 身体機能スコア変化量 (72 週時：10mg と 15mg

の併合群) 
 脂質パラメータの平均変化率 (TG、non-HDL、HDL) (72 週

時：5mg、10mg、15mg の併合群) 
 空腹時インスリンの平均変化量  (72 週時：5mg、10mg、

15mg の併合群) 
 収縮期血圧変化量(72 週時：5、10、15mg 併合群) 

統計解析手法 85 主要及び主な副次評価項目は、efficacy estimand*に基づく解析

を実施した。 
経時的な連続変数の解析では反復測定混合効果モデル(mixed-
effects models for repeated measures: MMRM)を用い、主

要評価時点で目標値を達成した治験参加者の割合の解析では、ロ

ジスティック回帰分析を用いて解析した。 
* efficacy estimand は、予定された 72 週間の全投与期間を通

して無作為化割り付けされた投与を継続した治験参加者での食事療

法・運動療法に加え、チルゼパチドを投与したときの、投与 72 週時

点のプラセボに対する平均治療効果とした。 
サンプルサイズ 85  2517 例 (日本人及び外国人) (日本人 102 例) 

 チルゼパチド 5mg 群 624 例 (日本人 24 例) 
 チルゼパチド 10mg 群 628 例 (日本人 22 例) 
 チルゼパチド 15mg 群 628 例 (日本人 29 例) 
 プラセボ群 637 例 (日本人 27 例) 

フォローアップ期間 85 72 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 44.9 ± 12.5 歳 

 女性 67.5% 
 白人 70.6% 
 体重 104.8 ± 22.1kg 
 BMI 38.0 ± 6.6 kg/m² 

主要評価項目の結果 85 投与 72 週時 
ベースラインからの 
 体重の平均変化率 
チルゼパチド 10mg 群 -21.9%、 
チルゼパチド 15mg 群 -22.9%、 
プラセボ群 -3.3% 
 5%以上の体重減少達成割合 
チルゼパチド 10mg 群 96.4% 
チルゼパチド 15mg 群 96.3% 
プラセボ群 34.1% 

主な副次評価項目の結果
85 

ベースラインからの 
 体重の平均変化量 (20 週時) 

チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -13.2kg、 
プラセボ群 -2.6kg 

 体重の平均変化率 (72 週時) 
チルゼパチド 5mg 群 -16.5% 
プラセボ群 -3.3%  

 5%以上の体重減少達成割合 (72 週時) 
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試験名 SURMOUNT-1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
チルゼパチド 5mg 群 90.3% 
プラセボ群 34.1% 

 体重の平均変化率が 10%、15%、20%以上の体重減少達

成割合(72 週時) 
チルゼパチド 10mg 群 
10%: 86.1% 
15%: 74.3% 
20%: 56.8% 
チルゼパチド 15mg 群 
10%: 90.2% 
15%: 78.2% 
20%: 64.0% 
プラセボ群 
10%: 17.4% 
15%: 7.3% 
20%: 1.5% 

 腹囲の平均変化量 (72 週時) 
チルゼパチド 10 mg 群 -19.5cm 
チルゼパチド 15 mg 群 -20.0cm 
プラセボ群 -3.5cm 

 SF-36 身体機能スコア (72 週時) 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 +4.1 
プラセボ群 +1.8 

 脂質関連指標、空腹時インスリン、収縮期血圧のベースライン

からの平均変化率 (72 週時) 
トリグリセリド 
チルゼパチド 5mg、10mg、15mg の併合群 -27.6% 
プラセボ群-6.4% 
non-HDL コレステロール 
チルゼパチド 5mg、10mg、15mg の併合群 -11.24% 
プラセボ群 -1.84% 
HDL コレステロール 
チルゼパチド 5mg、10mg、/15mg の併合群 7.92% 
プラセボ群 0.27% 
空腹時インスリン 
チルゼパチド 5mg、10mg、/15mg の併合群 -5.52mIU/L 
プラセボ群 -1.14mIU/L 
収縮期血圧 
チルゼパチド 5mg、10mg、/15mg の併合群 -8.0mmHg 
プラセボ群 -1.2mmHg 
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表 5 追加的有用性の評価に用いた主な臨床研究(論文)の詳細表: SURMOUNT-2 試験
75,85 
試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 アルゼンチン、ブラジル、日本、台湾、インド、ロシア、米国 
被験者の募集期間 2021 年 3 月 29 日から終了日記載なし (推定で 2022 年 10 月

18 日) 
対象集団 85 2 型糖尿病を合併している BMI が 27kg/m²以上の成人 
主な選択基準 85  18 歳以上 

 自己報告で、体重を減少させるための食事の取り組みに 1 回

以上失敗している 
 2 型糖尿病と診断されており、スクリーニング前 3 か月間一定

した治療(食事療法／運動療法のみ又は DPP-4 阻害薬又は

GLP-1 受容体作動薬を除く経口血糖降下薬で治療していても

よい)を受けており、スクリーニング時に HbA1c が 7%以上

10%以下 
 BMI が 27kg/m²以上 

主な除外基準 85  1 型糖尿病 
 無作為割付前 3 か月以内に、体重の増加又は減少の要因とな

る薬剤投与もしくは治療 
 スクリーニング前 3 か月以内に体重が 5 kg を超えて変化 
 内分泌疾患による肥満、単一遺伝子異常、症候性肥満 
 慢性膵炎の既往 
 急性膵炎の既往 
 甲状腺髄様癌又は多発性内分泌腺腫症 2 型の既往や家族歴 
 重度うつ病性障害等の精神疾患 
 自殺企図の既往 

介入方法の詳細 85 チルゼパチド 10mg、15mg 又はプラセボを週 1 回皮下投与。初回

2.5mg から 4 週ごとに 2.5mg ずつ増量し、割り付け用量に到達 
(最長 20 週)。 

比較対照の詳細 85 プラセボ 
試験デザイン 85 ランダム化比較試験 
盲検化法 85 二重盲検法 
主要評価項目 85 投与 72 週時 (用量別解析) ： 

ベースラインからの 
 体重の平均変化率 
 5%以上の体重減少達成割合 

主な副次評価項目 85 投与 72 週時(用量別解析)： 
ベースラインからの 
 10%、15%、20%以上の体重減少達成割合 
 腹囲の平均変化量 
 HbA1c が 7%未満、6.5%以下、5.7%未満を達成した割合 
 HbA1c 及び空腹時血糖の平均変化量 
 収縮期血圧の平均変化量 
 脂質(TG、HDL、non-HDL)の平均変化率 

統計解析手法 85 主要及び副次評価項目は、efficacy estimand*に基づき解析を実

施した。MMRM 及びロジスティック回帰分析を用いた。 
efficacy estimand*: SURMOUNT-1 の統計解析手法を参照。 

サンプルサイズ 85  912 例 (日本人及び外国人) (日本人 41 例) 
 チルゼパチド 10 mg 群 302 例 (日本人 14 例) 
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試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
 チルゼパチド 15 mg 群 303 例 (日本人 14 例) 
 プラセボ群 307 例 (日本人 13 例) 

フォローアップ期間 85 スクリーニング 3 週、投与 72 週、安全性後観察 4 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 54.2 ± 10.6 歳 

 女性 50.7% 
 白人 75.7% 
 体重 100.7 ± 21.1kg 
 BMI 36.1 ± 6.6 kg/m² 

主要評価項目の結果 85 投与 72 週時 
ベースラインからの 
 体重の平均変化率 (%) 

チルゼパチド 10mg 群 -13.3% 
チルゼパチド 15mg 群 -16.0% 
プラセボ群 -3.5% 

 5%以上の体重減少達成割合： 
チルゼパチド 10mg 群 82.1% 
チルゼパチド 15mg 群 87.6% 
プラセボ群 33.6% 

主な副次評価項目の結果
85 

投与 72 週時 
ベースラインからの 
 10%、15%、20%以上の体重減少達成割合 

チルゼパチド 10mg 群 
10%: 63.1% 
15%: 41.2% 
20%: 21.9% 
チルゼパチド 15mg 群 
10%: 71.0% 
15%: 54.1% 
20%: 34.4% 
プラセボ群 
10%: 10.2% 
15%: 3.1% 
20%: 1.2% 

 腹囲の平均変化量 
チルゼパチド 10mg 群 -11.4cm 
チルゼパチド 15mg 群 -13.9cm 
プラセボ群 -3.5cm 

 HbA1c が 7%未満、6.5%以下、5.7%未満を達成した割合 
チルゼパチド 10mg 群 
7%未満: 90.72%  
6.5%以下: 84.54%   
5.7%未満: 51.20%   
チルゼパチド 15mg 群 
7%未満: 90.44% 
6.5%以下: 86.35% 
5.7%未満: 54.95% 
プラセボ群 
7%未満: 29.43% 
6.5%以下: 15.60% 
5.7%未満: 2.84% 
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試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
 HbA1c の平均変化量 

チルゼパチド 10mg 群 -2.22% 
チルゼパチド 15mg 群 -2.29% 
プラセボ群 -0.59% 

 空腹時血糖の平均変化量 
チルゼパチド 10mg 群 -50.24mg/dL 
チルゼパチド 15mg 群 -53.22mg/dL 
プラセボ群 -9.34mg/dL 

 収縮期血圧の平均変化量 (用量併合解析) 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -7.1mmHg、 
プラセボ群 -0.9mmHg 

 脂質指標 (TG、HDL、non-HDL) の変化率 (用量併合解

析) 
トリグリセリド 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -28.6% 
プラセボ群 -5.8% 
HDL コレステロール 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 8.08% 
プラセボ群 1.06% 
non-HDL コレステロール 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -6.54% 
プラセボ群 2.38% 
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表 6 追加的有用性の評価に用いた臨床研究(論文)の詳細表: STEP 1 試験 58,86 
試験名 STEP 1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 アルゼンチン、ベルギー、ブルガリア、カナダ、デンマーク、フィンラン

ド、フランス、ドイツ、インド、日本、メキシコ、ポーランド、ロシア、台

湾、英国、米国 
対象集団 86 BMI 27.0kg/m²以上で高血圧、脂質異常症、OSA、又は心血管

疾患を有する、又はBMI 30.0kg/m²以上の成人 
主な選択基準 58  18歳以上 

 自己申告による減量努力経験あり 
 BMI 30.0kg/m²以上、又はBMI 27.0kg/m²以上で体重関

連の併存疾患 (高血圧、脂質異常症、OSA、心血管疾患等) 
を有する 

主な除外基準 58  糖尿病 (HbA1c ≧ 48 mmol/mol〔6.5%〕) 
 慢性膵炎の既往 
 登録前180日以内の急性膵炎の既往 
 過去の外科的肥満治療歴 
 登録前90日以内の抗肥満薬の使用 

介入方法の詳細 セマグルチド 2.4mg 又はプラセボを週 1 回皮下投与。初期 4 週

は 0.25mg から開始し、4 週ごとに 0.5mg、1.0mg、1.7mg、
2.4mg へ段階的に増量。 

比較対照の詳細 86 プラセボ 
試験デザイン 86 ランダム化比較試験 

盲検化法 86 二重盲検法 
主要評価項目 86 ベースラインから投与68週時までの 

 体重の変化率 
 5%以上の体重減少を達成した割合 

主な副次評価項目 86 ベースラインから投与68週時までの 
 10%、15%以上の体重減少を達成した割合 
 血糖 (HbA1c、空腹時血糖) の変化量 
 血圧、脂質 (LDL、HDL、トリグリセリド) の変化量 

統計解析手法 58 有効性解析は、treatment policy estimand による MMRM 及び

共分散分析 (Analysis of Covariance: ANCOVA) を用いて解

析を実施した。 
サンプルサイズ 86  1961 例 (日本人及び外国人) (日本人 100 例) 

 セマグルチド群 1,306 例 (日本人 67 例) 
 プラセボ群 655 例 (日本人 33 例) 

フォローアップ期間 86 68 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 46.3 ± 12.7 歳 

 女性 74.1% 
 白人 75.1% 
 体重 105.2 ± 21.9kg 
 BMI 37.9 ± 6.6 kg/m² 

主要評価項目の結果 86 ベースラインから投与68週時までの 
 体重変化率 

セマグルチド群 -15.6% 
プラセボ群 -2.8% 

 5%以上の体重減少達成率 
セマグルチド群 86.4%、 
プラセボ群 31.5% 
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試験名 STEP 1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
主な副次評価項目の結果
86 

ベースラインから投与68週時までの 
 10%以上減量達成率 

セマグルチド群 69.1% 
プラセボ群 12.0% 

 15%以上減量達成率 
セマグルチド群 50.5% 
プラセボ群 4.9% 

 HbA1c 変化量 
セマグルチド群 -0.5% 
プラセボ群 -0.2% 

 空腹時血糖変化量 
セマグルチド群 -9.2 mg/dL 
プラセボ群 -0.4 mg/dL 

 収縮期血圧変化量 
セマグルチド群 -7 mmHg 
プラセボ群 -1 mmHg 

 LDL 変化量 
セマグルチド群 0.0 mg/dL 
プラセボ群 4.4 mg/dL 

 HDL 変化量： 
セマグルチド群 6.6 mg/dL 
プラセボ群 3.0 mg/dL 

 TG 変化量 
セマグルチド群 -17.5 mg/dL 
プラセボ群 -2.8 mg/dL 
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表 7 追加的有用性の評価に用いた臨床研究(論文)の詳細表: STEP 2 試験 59,86 
試験名 STEP-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 複数国で実施 
対象集団 2型糖尿病を合併しているBMIが27.0kg/m2以上の患者 
主な選択基準  18歳以上 

 自己申告による減量努力経験あり 
 BMI 30.0 kg/m²以上、又はBMI 27.0 kg/m²以上で体重

関連の併存疾患(高血圧、脂質異常症、OSA、心血管疾患等)
を有する 

主な除外基準  糖尿病網膜症又は黄斑症の状態が不安定となる可能性があ

る 
介入方法の詳細 86 セマグルチド 2.4mg、1.0mg、又はプラセボを週 1 回皮下投与。

セマグルチドは初回 0.25mg から開始し、4 週ごとに 0.5mg、
1.0mg、1.7mg、2.4mg へ段階的に増量。 

比較対照の詳細 86 プラセボ 
試験デザイン 86 ランダム化比較試験 

盲検化法 86 二重盲検法 
主要評価項目 86 ベースラインから投与68週時までの 

 体重変化率 (%) 
 5%以上の体重減少達成割合 

主な副次評価項目 86 ベースラインから投与68週時までの 
 10%、15%以上の体重減少達成率 
 血糖 (HbA1c、空腹時血糖) の変化量 
 血圧、脂質 (LDL、HDL、トリグリセリド) の変化量 

統計解析手法 MMRM 及び ANCOVA を使用。 

サンプルサイズ  1,210 例 (日本人及び外国人) (日本人 125 例) 
 セマグルチド 2.4 mg 群 404 例 (日本人 42 例) 
 セマグルチド 1.0 mg 群 403 例 (日本人 36 例) 
 プラセボ群 403 例 (日本人 47 例) 

フォローアップ期間 68 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 55.0 ± 11.0歳 

 女性 51.2% 
 白人 59.3% 
 体重 100.2 ± 21.7kg 
 BMI 35.9 ± 6.5 kg/m² 

主要評価項目の結果 86 ベースラインから投与68週時までの 
 体重変化率 

セマグルチド 2.4mg群 -9.9% 
セマグルチド 1.0mg群 -7.2% 
プラセボ群 -3.3% 

 5%以上の体重減少達成割合 
セマグルチド 2.4mg群 68.8% 
セマグルチド 1.0mg群 57.1% 
プラセボ群 28.5% 

主な副次評価項目の結果
86 

ベースラインから投与68週時までの 
 10%以上の減量達成割合 

セマグルチド 2.4mg群 45.6% 
セマグルチド 1.0mg群 28.7% 
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試験名 STEP-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
プラセボ群 8.2%。 

 15%以上の減量達成割合 
セマグルチド 2.4mg 群 25.8% 
セマグルチド 1.0mg 群 13.7% 
プラセボ群 3.2% 

 HbA1c 変化量 
セマグルチド 2.4mg 群 -1.7% 
セマグルチド 1.0mg 群 -1.5% 
プラセボ群 -0.3% 

 空腹時血糖変化量 
セマグルチド 2.4mg 群 -7.9mg/dL 
セマグルチド 1.0mg 群 -36.5mg/dL 
プラセボ群 -2.3mg/dL 

 収縮期血圧変化量 
セマグルチド 2.4mg 群 -4mmHg 
セマグルチド 1.0mg 群 -3mmHg 
プラセボ群 0mmHg 

 LDL 変化量 
セマグルチド 2.4mg 群 4.8mg/dL 
セマグルチド 1.0mg 群 11.2mg/dL 
プラセボ群 4.5mg/dL 

 HDL 変化量 
セマグルチド 2.4mg 群 8.2mg/dL 
セマグルチド 1.0mg 群 7.1mg/dL 
プラセボ群 5.1mg/dL 

 トリグリセリド変化量 
セマグルチド 2.4mg 群 -14.0mg/dL 
セマグルチド 1.0mg 群 -12.3mg/dL 
プラセボ群 1.7mg/dL 
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表 8 追加的有用性の評価に用いた臨床研究(論文)の詳細表: STEP 5 試験 62,87 
試験名 STEP-5 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 米国、カナダ、ハンガリー、スペイン、イタリア 
対象集団 87 肥満に起因する健康障害を1つ以上有する肥満(BMI 30 kg/m² 

以上)、又は過体重(BMI 27 kg/m² 以上)の成人 
主な選択基準 62  18 歳以上 

 BMI が 30.0kg/m²以上、又は 27.0kg/m²以上で、以下の

体重関連併存疾患のうち少なくとも 1 つ (治療中又は未治療) 
を有すること。すなわち、高血圧、脂質異常症、OSA、又は心

血管疾患。 
 自己申告による減量努力経験がある 

主な除外基準 62  糖尿病や膵炎等の重大な代謝 
 内分泌疾患 
 肥満治療薬の服用 
 外科手術歴がある 
 重度の精神疾患や自殺リスクを有する 
 重度心血管疾患の既往 
 悪性腫瘍の既往 
 腎機能低下を持つ者 
 妊娠中、授乳中他の臨床試験参加中の女性 
 治療薬に対する過敏症の疑い 

介入方法の詳細 62 セマグルチド 2.4mg 又はプラセボを週 1 回皮下投与。初期 4 週

は 0.25mg から開始し、4 週ごとに 0.5mg、1.0mg、1.7mg、
2.4mg へ段階的に増量。 

比較対照の詳細 62 プラセボ 
試験デザイン 87 ランダム化比較試験 
盲検化法 87 二重盲検法 
主要評価項目 87 ベースラインから 104 週時の 

 体重変化率 
 5%以上の体重減少を達成した割合 

主な副次評価項目 87 ベースラインから 104 週時の 
 10%、15%以上の体重減少を達成した割合 
 ウエスト周囲径及び収縮期血圧の変化量 

統計解析手法 62 MMRM 及び ANCOVA を用いて解析。 

サンプルサイズ  304 例 (外国人) 
 セマグルチド 2.4 mg 群 152 例 
 プラセボ群 152 例 

フォローアップ期間 104 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 47.4 ± 11.0 歳 

 女性 77.6% 
 白人 93.1% 
 体重 115.8 ± 14.9kg 
 BMI 38.6 ± 7.0kg/m² 

主要評価項目の結果 87 ベースラインから 104 週時の 
 体重変化率 

セマグルチド群 -15.2% 
プラセボ群 -2.6% 

 5%以上の体重減少を達成した割合 
セマグルチド群 77.1% 



61 
 

試験名 STEP-5 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
プラセボ群 34.4% 

主な副次評価項目の結果
62 

ベースラインから 104 週時の 
 10%以上の体重減少を達成した割合 

セマグルチド群 61.8% 
プラセボ群 13.3% 

 15%以上の体重減少を達成した割合 
セマグルチド群 52.1% 
プラセボ群 7.0% 

 ウエスト周囲径の変化量 
セマグルチド群 -14.4cm 
プラセボ群 -5.2cm 

 収縮期血圧の変化量 
セマグルチド群 -5.7mmHg 
プラセボ群 -1.6mmHg 
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表 9 追加的有用性の評価に用いた臨床研究(論文)の詳細表: STEP 8 試験 65 
試験名 STEP-8 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 米国 
対象集団 肥満 (BMI 30kg/m²以上) 又は過体重 (BMI 27kg/m²以上) 

で、体重関連の併存疾患を有する成人 
主な選択基準  18 歳以上 

 BMI 30kg/m²以上、又は BMI 27kg/m²以上で併存疾患あ

り 
主な除外基準  糖尿病の既往 

 過去 90 日以内の GLP-1 受容体作動薬使用 
 重大な内分泌疾患、心疾患等安全性上の懸念がある者 

介入方法の詳細 セマグルチド 2.4mg を週 1 回皮下投与、又はリラグルチド 
3.0mg を 1 日 1 回皮下投与。 

比較対照の詳細  リラグルチド 3.0mg 群 
 セマグルチドにマッチングしたプラセボ群 
 リラグルチドにマッチングしたプラセボ群 

試験デザイン ランダム化比較試験 
盲検化法 オープンラベル 
主要評価項目 ベースラインからの体重の変化率 
主な副次評価項目 ベースラインからの体重減少率 10%以上、15%以上、20%以上

を達成した割合 
統計解析手法 MMRM 及び ANCOVA により解析。 

サンプルサイズ  337 例 (外国人) 
 セマグルチド 2.4mg 群 126 例 
 リラグルチド 3.0mg 群 126 例 
 プラセボ群 (2 群併合群) 85 例 

フォローアップ期間 68 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 49.2 ± 13.3 歳 

 女性 79.6% 
 白人 81.0% 
 体重 105.0 ± 24.6 kg 
 BMI 37.7 ± 7.1 kg/m² 

主要評価項目の結果 ベースラインから 68 週時の 
 ベースラインからの体重変化率 

セマグルチド群 -15.8% 
リラグルチド群 -6.4% 
プラセボ群(併合) -1.9%。 

主な副次評価項目の結果 ベースラインから 68 週時の 
 ベースラインから 10%以上の減量を達成した割合 

セマグルチド群 70.9% 
リラグルチド群 25.6% 

 ベースラインから 15%以上減量を達成した割合 
セマグルチド群 55.6% 
リラグルチド群 12.0% 

 ベースラインから 20%以上減量を達成した割合 
セマグルチド群 38.5% 
リラグルチド群 6.0% 
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3.3 製造販売業者が実施した検証的試験の一覧と概要 
製造販売業者が日･米･欧等で薬事承認等を取得するにあたって実施した検証的試験について、

下記に示した。 
 
表 10 薬事承認等を取得するにあたって実施した検証的試験: SURMOUNT-1 試験 (再
掲)  
試験名 SURMOUNT-1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 アルゼンチン、ブラジル、中国、インド、日本、メキシコ、ロシア、台

湾、米国 
被験者の募集期間 2019 年 12 月 4 日から終了日記載なし (推定で 2020 年 10 月

9 日)  
対象集団 85 BMI が 27kg/m²以上で高血圧、脂質異常症、OSA 若しくは心血

管疾患のいずれかを有する、又は BMI が 30kg/m²以上の成人 
主な選択基準 85  18 歳以上 

 減量目的の食事療法の試行経験あり 
 BMI が 30kg/m²以上、又は BMI が 27kg/m²以上で体重

関連の併存疾患を有する(高血圧、脂質異常症、OSA、心血管

疾患等) 
主な除外基準 85  1 型糖尿病又は 2 型糖尿病の既往 

 無作為割付前 3 か月以内の体重の増加又は減少の要因とな

る薬剤投与もしくは治療 
 3 か月以内の体重変動(±5kg 超) 
 内分泌疾患による肥満、単一遺伝子異常・症候性肥満 
 慢性膵炎・急性膵炎の既往 
 甲状腺髄様癌又は多発性内分泌腺腫症 2 型の既往・家族歴 
 重度うつ病性障害等の精神疾患の既往 
 自殺企図の既往 

介入方法の詳細 85 チルゼパチド 5mg、10mg、15mg 又はプラセボを週 1 回皮下投

与。初回 2.5mg から 4 週ごとに 2.5mg ずつ増量し、割り付け用

量に到達 (最大 20 週)。 
比較対照の詳細 85 プラセボ 

試験デザイン 85 ランダム化比較試験 

盲検化法 85 二重盲検法 
主要評価項目 85 投与 72 週時(チルゼパチド 10mg 及び 15mg 群) 

ベースラインからの 
 体重の平均変化率 
 5%以上の体重減少達成割合 

主な副次評価項目 85 ベースラインからの 
 体重の平均変化量 (20 週時：10mg と 15mg の併合群) 
 体重の平均変化率 (72 週時：5mg 群) 
 5%以上の体重減少達成割合 (72 週時：5mg 群) 
 体重変化率が 10%、15%、20%以上の体重減少達成割合

(72 週時：10mg と 15mg 群) 
 腹囲の平均変化量 (72 週時：10 及び 15mg 群) 
 SF-36v2 身体機能スコア変化量 (72 週時：10mg と 15mg

の併合群) 
 脂質パラメータの平均変化率 (TG、non-HDL、HDL) (72 週

時：5mg、10mg、15mg の併合群) 
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試験名 SURMOUNT-1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
 空腹時インスリンの平均変化量  (72 週時：5mg、10mg、

15mg の併合群) 
 収縮期血圧変化量(72 週時：5、10、15mg 併合群) 

統計解析手法 85 主要及び主な副次評価項目は、efficacy estimand*に基づく解析

を実施した。 
経時的な連続変数の解析では反復測定混合効果モデル(mixed-
effects models for repeated measures: MMRM)を用い、主

要評価時点で目標値を達成した治験参加者の割合の解析では、ロ

ジスティック回帰分析を用いて解析した。 
* efficacy estimand は、予定された 72 週間の全投与期間を通

して無作為化割り付けされた投与を継続した治験参加者での食事療

法・運動療法に加え、チルゼパチドを投与したときの、投与 72 週時

点のプラセボに対する平均治療効果とした。 
サンプルサイズ 85  2517 例 (日本人及び外国人) (日本人 102 例) 

 チルゼパチド 5mg 群 624 例 (日本人 24 例) 
 チルゼパチド 10mg 群 628 例 (日本人 22 例) 
 チルゼパチド 15mg 群 628 例 (日本人 29 例) 
 プラセボ群 637 例 (日本人 27 例) 

フォローアップ期間 85 72 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 44.9 ± 12.5 歳 

 女性 67.5% 
 白人 70.6% 
 体重 104.8 ± 22.1kg 
 BMI 38.0 ± 6.6 kg/m² 

主要評価項目の結果 85 投与 72 週時 
ベースラインからの 
 体重の平均変化率 
チルゼパチド 10mg 群 -21.9%、 
チルゼパチド 15mg 群 -22.9%、 
プラセボ群 -3.3% 
 5%以上の体重減少達成割合 
チルゼパチド 10mg 群 96.4% 
チルゼパチド 15mg 群 96.3% 
プラセボ群 34.1% 

主な副次評価項目の結果
85 

ベースラインからの 
 体重の平均変化量 (20 週時) 

チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -13.2kg、 
プラセボ群 -2.6kg 

 体重の平均変化率 (72 週時) 
チルゼパチド 5mg 群 -16.5% 
プラセボ群 -3.3%  

 5%以上の体重減少達成割合 (72 週時) 
チルゼパチド 5mg 群 90.3% 
プラセボ群 34.1% 

 体重の平均変化率が 10%、15%、20%以上の体重減少達

成割合(72 週時) 
チルゼパチド 10mg 群 
10%: 86.1% 
15%: 74.3% 



65 
 

試験名 SURMOUNT-1 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
20%: 56.8% 
チルゼパチド 15mg 群 
10%: 90.2% 
15%: 78.2% 
20%: 64.0% 
プラセボ群 
10%: 17.4% 
15%: 7.3% 
20%: 1.5% 

 腹囲の平均変化量 (72 週時) 
チルゼパチド 10 mg 群 -19.5cm 
チルゼパチド 15 mg 群 -20.0cm 
プラセボ群 -3.5cm 

 SF-36 身体機能スコア (72 週時) 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 +4.1 
プラセボ群 +1.8 

 脂質関連指標、空腹時インスリン、収縮期血圧のベースライン

からの平均変化率 (72 週時) 
トリグリセリド 
チルゼパチド 5mg、10mg、15mg の併合群 -27.6% 
プラセボ群-6.4% 
non-HDL コレステロール 
チルゼパチド 5mg、10mg、15mg の併合群 -11.24% 
プラセボ群 -1.84% 
HDL コレステロール 
チルゼパチド 5mg、10mg、/15mg の併合群 7.92% 
プラセボ群 0.27% 
空腹時インスリン 
チルゼパチド 5mg、10mg、/15mg の併合群 -5.52mIU/L 
プラセボ群 -1.14mIU/L 
収縮期血圧 
チルゼパチド 5mg、10mg、/15mg の併合群 -8.0mmHg 
プラセボ群 -1.2mmHg 

 
 
表 11 薬事承認等を取得するにあたって実施した検証的試験: SURMOUNT-2 試験 (再
掲)  
試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 アルゼンチン、ブラジル、日本、台湾、インド、ロシア、米国 
被験者の募集期間 2021 年 3 月 29 日から終了日記載なし (推定で 2022 年 10 月

18 日) 
対象集団 85 2 型糖尿病を合併している BMI が 27kg/m²以上の成人 
主な選択基準 85  18 歳以上 

 自己報告で、体重を減少させるための食事の取り組みに 1 回

以上失敗している 
 2 型糖尿病と診断されており、スクリーニング前 3 か月間一定

した治療(食事療法／運動療法のみ又は DPP-4 阻害薬又は

GLP-1 受容体作動薬を除く経口血糖降下薬で治療していても



66 
 

試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
よい)を受けており、スクリーニング時に HbA1c が 7%以上

10%以下 
 BMI が 27kg/m²以上 

主な除外基準 85  1 型糖尿病 
 無作為割付前 3 か月以内に、体重の増加又は減少の要因とな

る薬剤投与もしくは治療 
 スクリーニング前 3 か月以内に体重が 5 kg を超えて変化 
 内分泌疾患による肥満、単一遺伝子異常、症候性肥満 
 慢性膵炎の既往 
 急性膵炎の既往 
 甲状腺髄様癌又は多発性内分泌腺腫症 2 型の既往や家族歴 
 重度うつ病性障害等の精神疾患 
 自殺企図の既往 

介入方法の詳細 85 チルゼパチド 10mg、15mg 又はプラセボを週 1 回皮下投与。初回

2.5mg から 4 週ごとに 2.5mg ずつ増量し、割り付け用量に到達 
(最長 20 週)。 

比較対照の詳細 85 プラセボ 
試験デザイン 85 ランダム化比較試験 
盲検化法 85 二重盲検法 
主要評価項目 85 投与 72 週時 (用量別解析) ： 

ベースラインからの 
 体重の平均変化率 
 5%以上の体重減少達成割合 

主な副次評価項目 85 投与 72 週時(用量別解析)： 
ベースラインからの 
 10%、15%、20%以上の体重減少達成割合 
 腹囲の平均変化量 
 HbA1c が 7%未満、6.5%以下、5.7%未満を達成した割合 
 HbA1c 及び空腹時血糖の平均変化量 
 収縮期血圧の平均変化量 
 脂質(TG、HDL、non-HDL)の平均変化率 

統計解析手法 85 主要及び副次評価項目は、efficacy estimand*に基づき解析を実

施した。MMRM 及びロジスティック回帰分析を用いた。 
efficacy estimand*: SURMOUNT-1 の統計解析手法を参照 

サンプルサイズ 85  912 例 (日本人及び外国人) (日本人 41 例) 
 チルゼパチド 10 mg 群 302 例 (日本人 14 例) 
 チルゼパチド 15 mg 群 303 例 (日本人 14 例) 
 プラセボ群 307 例 (日本人 13 例) 

フォローアップ期間 85 スクリーニング 3 週、投与 72 週、安全性後観察 4 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 54.2 ± 10.6 歳 

 女性 50.7% 
 白人 75.7% 
 体重 100.7 ± 21.1kg 
 BMI 36.1 ± 6.6 kg/m² 

主要評価項目の結果 85 投与 72 週時 
ベースラインからの 
 体重の平均変化率 (%) 

チルゼパチド 10mg 群 -13.3% 
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試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
チルゼパチド 15mg 群 -16.0% 
プラセボ群 -3.5% 

 5%以上の体重減少達成割合： 
チルゼパチド 10mg 群 82.1% 
チルゼパチド 15mg 群 87.6% 
プラセボ群 33.6% 

主な副次評価項目の結果
85 

投与 72 週時 
ベースラインからの 
 10%、15%、20%以上の体重減少達成割合 

チルゼパチド 10mg 群 
10%: 63.1% 
15%: 41.2% 
20%: 21.9% 
チルゼパチド 15mg 群 
10%: 71.0% 
15%: 54.1% 
20%: 34.4% 
プラセボ群 
10%: 10.2% 
15%: 3.1% 
20%: 1.2% 

 腹囲の平均変化量 
チルゼパチド 10mg 群 -11.4cm 
チルゼパチド 15mg 群 -13.9cm 
プラセボ群 -3.5cm 

 HbA1c が 7%未満、6.5%以下、5.7%未満を達成した割合 
チルゼパチド 10mg 群 
7%未満: 90.72%  
6.5%以下: 84.54%   
5.7%未満: 51.20%   
チルゼパチド 15mg 群 
7%未満: 90.44% 
6.5%以下: 86.35% 
5.7%未満: 54.95% 
プラセボ群 
7%未満: 29.43% 
6.5%以下: 15.60% 
5.7%未満: 2.84% 

 HbA1c の平均変化量 
チルゼパチド 10mg 群 -2.22% 
チルゼパチド 15mg 群 -2.29% 
プラセボ群 -0.59% 

 空腹時血糖の平均変化量 
チルゼパチド 10mg 群 -50.24mg/dL 
チルゼパチド 15mg 群 -53.22mg/dL 
プラセボ群 -9.34mg/dL 

 収縮期血圧の平均変化量 (用量併合解析) 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -7.1mmHg、 
プラセボ群 -0.9mmHg 
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試験名 SURMOUNT-2 試験(国際共同第Ⅲ相試験) 
 脂質指標 (TG、HDL、non-HDL) の変化率 (用量併合解

析) 
トリグリセリド 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -28.6% 
プラセボ群 -5.8% 
HDL コレステロール 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 8.08% 
プラセボ群 1.06% 
non-HDL コレステロール 
チルゼパチド 10mg と 15mg の併合群 -6.54% 
プラセボ群 2.38% 

 
 
表 12 薬事承認等を取得するにあたって実施した検証的試験：SURMOUNT-J 試験 80,85 
試験名 SURMOUNT-J 試験(国内第Ⅲ相試験) 
試験を実施した場所 日本 
参加者の募集期間 2021 年 5 月 10 日から終了日記載なし(推定で 2022 年 1 月 1

日) 
対象集団 85 BMI 27 kg/m²以上で 2 つ以上の肥満関連の健康障害を有する、

又は BMI 35 kg/m²以上で 1 つ以上の肥満関連の健康障害を有

する成人(225 例)。 
主な選択基準 85  20 歳以上 

 BMI 27〜35 kg/m²未満で 2 つ以上の肥満に関連する健康

障害、又は BMI 35 kg/m²以上で下記の 1 つ以上の肥満に

関連する健康障害を有する 
 耐糖能異常(空腹時血糖 110〜125 mg/dL、又は 2 時

間 OGTT 140〜199 mg/dL)を有する 
 脂質異常症(空腹時トリグリセリドが 150 mg/dL 以上) 
 非アルコール性脂肪性肝疾患((MRI: magnetic 

resonance imaging、核磁気共鳴画像法) プロトン密

度脂肪率による肝臓脂肪含有率が 5%以上) 
 自己報告により、体重を減少させるための食事の取り組みに 1

回以上失敗している 
主な除外基準 85  糖尿病の既往 

 糖尿病診断基準を満たす(OGTT 2 時間値≧200 mg/dL 等) 
 アルコール摂取量が、女性で 1 週間に 7 単位超(純アルコー

ル 140 g)、男性で 1 週間に 10.5 単位超(純アルコール 210 
g) 

 非アルコール性脂肪性肝疾患以外の急性又は慢性肝疾患の

エビデンスを有する 
 スクリーニング前 3 か月以内に体重が 5 kg を超えて変化 
 肥満に対する内視鏡又は機器を用いた治療を受ける予定又は

過去 6 か月以内にそのような機器の抜去 
 eGFR が、30 mL/min/1.73 m2 未満の腎機能障害 
 臨床的に問題となる胃内容排出異常、又は胃腸の蠕動運動に

直接作用する薬剤を常用 
 急性膵炎又は慢性膵炎の既往歴 
 甲状腺刺激ホルモン値が 0.4～6.0 μIU/mL の範囲外 
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試験名 SURMOUNT-J 試験(国内第Ⅲ相試験) 
 他の内分泌疾患により肥満が誘発されている、もしくは単一遺

伝子の異常又は症候性の肥満の診断歴 
 過去 2 年以内に活動性又は不安定な大うつ病性障害(Major 

Depressive Disorder: MDD)又はその他重度の精神疾患

の既往歴 
 無作為割付前 3 か月以内に、急性心筋梗塞、脳血管障害(脳

卒中)、不安定狭心症、うっ血性心不全による入院、又はコント

ロール不良の高血圧等の心血管症状の既往歴 
 ニューヨーク心臓協会心機能分類 IV 度のうっ血性心不全 
 甲状腺髄様癌又は多発性内分泌腫瘍症候群 2 型の既往歴又

は家族歴 
 無作為割付前 3 か月以内に、体重の増加又は減少の要因とな

る薬剤投与もしくは治療を受けている 
介入方法の詳細 85 チルゼパチド 10 mg、15 mg 又はプラセボを週 1 回皮下投与。初

期 2.5 mg から開始し、4 週ごとに 2.5 mg ずつ増量。最大 20 週

で設定用量に到達。 
比較対照の詳細 85 プラセボ 
試験デザイン 85 ランダム化比較試験 
盲検化法 85 二重盲検法 
主要評価項目 85 ベースラインから投与 72 週時の 

 平均体重変化率 
 5%以上の体重減少を達成した割合 

主な副次評価項目 85 ベースラインからの投与 72 週時 
 肥満に関連する健康障害が改善した患者の割合 
 耐糖能異常の改善を達成した患者の割合* 
 脂質異常症の改善を達成した患者の割合** 
 非アルコール性脂肪性肝疾患の改善を達成した患者の割合

*** 
* スクリーニング時に耐糖能異常を有する患者のみ 
** スクリーニング時に脂質異常症を有する患者のみ 
***スクリーニング時に MRI により非アルコール性脂肪性肝疾患と診断された患者

のみ 
統計解析手法 85 主要評価項目は efficacy estimand に基づき解析し、MMRM の

統計的手法により解析した。 
サンプルサイズ 85  225 例(日本人) 

 チルゼパチド 10 mg 群：73 例 
 チルゼパチド 15 mg 群：77 例 
 プラセボ群：75 例 

フォローアップ期間 85 4 週のスクリーニング期、72 週の投与期、4 週の安全性追跡期の

計約 78 週 
対象者の主な背景要因  平均年齢 50.8 ± 10.7 歳 

 女性 40.9% 
 体重 92.0 ± 14.9 kg 
 BMI 33.4 ± 4.4 kg/m² 

主要評価項目の結果 85 ベースラインから投与 72 週時 
 平均体重変化率 

チルゼパチド 10 mg 群 -18.4% 
チルゼパチド 15 mg 群 -22.6% 
プラセボ群 -1.8% 
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試験名 SURMOUNT-J 試験(国内第Ⅲ相試験) 
 5%以上の体重減少達成割合 

チルゼパチド 10 mg 群 94.9% 
チルゼパチド 15 mg 群 96.9% 
プラセボ群 21.2% 

主な副次評価項目の結果
85 

ベースラインからの投与 72 週時 
 肥満に関連する健康障害が改善した患者の割合 

チルゼパチド 10 mg 群 70.0% 
チルゼパチド 15 mg 群 79.7% 
プラセボ群 11.1% 

 耐糖能異常の改善を達成した患者の割合 
チルゼパチド 10 mg 群 92.50% 
チルゼパチド 15 mg 群 97.83% 
プラセボ群 28.00% 

 脂質異常症の改善を達成した患者の割合 
チルゼパチド 10 mg 群 72.41% 
チルゼパチド 15 mg 群 81.08% 
プラセボ群 25.00% 

 非アルコール性脂肪性肝疾患の改善を達成した患者の割合 
チルゼパチド 10 mg 群 69.49% 
チルゼパチド 15 mg 群 77.42% 
プラセボ群 9.84% 

 
3.4 システマティックレビューのリサーチクエスチョン(異なる比較対照あるいは単群試験) [該
当する場合のみ] 
該当なし 
 
3.5システマティックレビューの結果 (異なる比較対照あるいは単群試験) [該当する場合のみ] 
該当なし 
 
3.6 既存データの再解析 [該当する場合のみ] 
該当なし 
 
3.7 メタアナリシスの詳細  [該当する場合のみ] 
該当なし 
 
3.8 間接比較やネットワークメタアナリシスの結果 [該当する場合のみ] 
ゼップバウンドでは、2 型糖尿病を合併している患者と合併していない患者は、それぞれ別の臨

床試験に組み入れられている。確定した分析枠組みに従い、費用対効果モデルでは両集団を含

む単一集団として設定しているが、追加的有用性を検討する際には、2 型糖尿病を合併している

患者と合併していない患者それぞれについて、該当する臨床試験を用いた間接比較を行った。間

接比較の詳細については、 を参照。 
 
a. 2 型糖尿病を合併していない肥満症に対する間接比較：SURMOUNT-1 試験 74 とセマグル

チドの各試験(STEP1 試験、STEP5 試験、STEP8 試験) 58,62,65 
 データの概要 
肥満又は過体重に対するセマグルチドとの間接比較は、3.2 システマティックレビューの結果に

基づき、ランダム化比較試験のエビデンスを用いて実施された。システマティックレビューで特定さ

れた研究のうち、セマグルチド又はチルゼパチドに関する報告が抽出され、実施可能性の評価に
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用いられた。 
 
 実施可能性評価 
チルゼパチドとセマグルチドの間接比較の実施可能性を評価した。具体的には、治療効果修飾因

子 (Treatment Effect Modifiers: TEM) の特定、患者背景及び試験特性における異質性の

検討、評価対象となる介入及び用量、解析に適した評価時点の検討、報告された estimand の

評価、ならびにアウトカムの利用可能性とアウトカムの定義の確認が行われた。特定された研究

のうち、STEP 1 試験、STEP 5 試験、STEP 8 試験による SURMOUNT-1 試験との比較が適

格と判断された。女性患者及びヒスパニック系患者の割合にわずかな差はあるものの、臨床評価

では、すべての研究における TEM の要約統計量において相対的な均質性が示唆された。アウト

カムの定義や estimand を比較した結果、多くの臨床的に重要な有効性、安全性、Quality of 
Life (QOL) の評価項目について解析が実施可能であると判断された。 
 
 方法論 
セマグルチドに関する各試験データを最大限活用するとともに、主となるセマグルチドの臨床試験

(STEP 1 試験) との包括的な解析を可能とするため、複数の解析が実施された。STEP 1 試

験、STEP 5 試験、STEP 8 試験の結果をメタ解析し、標準的な Bucher 法を用いた間接比較を

使用し、その推定値を SURMOUNT-1 試験のチルゼパチド 5mg、10mg、15mg の投与群と

比較した。SURMOUNT-1 試験と STEP 1 試験の比較にも標準的な Bucher 法を用いた。さら

に、両試験間の女性及びヒスパニック系患者の割合の差異が及ぼす影響を評価するため、

SURMOUNT-1 試験と STEP 1 試験の比較においてマッチング調整による間接比較 
(Matched Adjusted Indirect Comparison: MAIC) を実施した。 
主要なエンドポイントについて分析を実施した。これには体重のベースラインからの変化率 
(%) 、ウエスト周囲径及び BMI のベースラインからの変化量等の重要なアウトカムで実施さ

れ、treatment regimen estimand、efficacy estimand、又は安全性対象集団ごとに分析

を実施した。 
 
 結果 

 Bucher 法を用いた間接比較：SURMOUNT-1 試験とセマグルチド試験 (STEP 1、
STEP 5、STEP 8) との比較 

Treatment regimen estimand と efficacy estimand における有効性の評価項目につい

て、10mg 及び 15mg のチルゼパチドは、セマグルチドの統合解析と比較して、体重、ウエスト

周囲径、BMI のベースラインからの変化量において著しい改善が認められた。チルゼパチド

15mg は、その他の全ての有効性アウトカムにおいて一貫して著しい改善を示した。チルゼパチ

ド 5mg は、有効性アウトカムにおいてセマグルチドと同等の結果を示した。安全性(有害事象及

び中止)の観点においても、チルゼパチドはセマグルチドと同様のプロファイルを示した。 
Treatment regimen estimand の間接比較では、試験全体の参加者集団を対象に、チルゼ

パチドとセマグルチドとの効果の差を評価し、efficacy estimand での間接比較では、試験期間

を通じて治療を継続した患者に限定し、両薬剤の有効性を評価した。体重減少の目標値の達成

等統計的有意性に若干の差異はあるものの、treatment regimen estimand の間接比較

は、efficacy estimand での間接比較と同様の結論に達し、チルゼパチドとセマグルチドの相対

的な差異を示した。 
 Bucher 法を用いた間接比較：SURMOUNT-1 試験と STEP 1 試験との比較 

有効性の評価項目では、10mg 及び 15mg のチルゼパチドがセマグルチドと比較して体重、ウ

エスト周囲径、BMI においてベースラインからの変化量で著しい改善を示し、チルゼパチド

15mg はその他の有効性の全評価項目でも一貫して著しい改善を示した。チルゼパチド 5mg
は有効性の評価項目においてセマグルチドと同等の効果を示した。安全性 (有害事象及び中止) 
及び生活の質 (QOL) の観点においても、チルゼパチドはセマグルチドと同様のプロファイルを
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示した。treatment regimen estimand での間接比較は試験全体集団におけるチルゼパチド

とセマグルチドの比較差を、efficacy estimand での間接比較は試験期間を通じて治療を遵守

した患者群における差をそれぞれ検討した。体重減少の目標値の達成等統計的有意性に若干の

差異はあるものの、treatment regimen estimand と efficacy estimand に関する間接比

較は同様の結論に達した。 
 マッチング調整された間接比較：SURMOUNT-1 試験と STEP 1 試験との比較 

性別及び性別と人種の両方を調整したマッチング調整間接比較 (MAIC) は、Bucher 法による

間接比較と概ね類似した結果を示した。一部の評価項目 (主に treatment regimen  
estimand) で、マッチング調整間接比較と Bucher 法を用いた間接比較で統計的有意性に若

干の差異が認められた。 
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表 13 2 型糖尿病を合併していない肥満又は過体重の患者における間接比較結果（efficacy estimand） 

Category Outcome 

O
u

tc
om

e 
M

ea
su

re
 

  

Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 

Tirzepatide 5 mg QW Tirzepatide 10 mg QW Tirzepatide 15 mg QW 

    ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1  

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 
Semag
lutide 
Studie

s 

ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 

Semaglut
ide 

Studies 

ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1  

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 
Semag
lutide 
Studie

s 

Weight 
loss 

Weight 
CfB, kg MD 

Weight 
CfB, % MD 

≥5% 
weight loss OR 

≥10% 
weight loss OR 

≥15% 
weight loss OR 

≥20% 
weight loss OR 

Waist 
circumfere
nce CfB, 

cm 

MD 

BMI CfB, 
kg/m2 MD 

Diabetes 
and 

glucose 

HbA1c 
CfB, % 
(total 

population

MD 
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Category Outcome 

O
u

tc
om

e 
M

ea
su

re
 

  

Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 

Tirzepatide 5 mg QW Tirzepatide 10 mg QW Tirzepatide 15 mg QW 

    ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1  

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 
Semag
lutide 
Studie

s 

ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 

Semaglut
ide 

Studies 

ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1  

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 
Semag
lutide 
Studie

s 

) 

FPG CfB, 
mg/dL MD 

Prediabete
s with 

reversal 
OR 

Progressio
n to T2DM OR 

Lipids and 
cholestero

l 

Triglycerid
es CfB, % MD 

LDL 
CfB, % MD 

HDL 
CfB, % MD 

Total 
Cholesterol 

CfB, % 
MD 

Blood 
pressure 

SBP CfB, 
mmHg MD 

DBP CfB, 
mmHg MD 

QOL SF-36 
physical MD 
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Category Outcome 

O
u

tc
om

e 
M

ea
su

re
 

  

Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 

Tirzepatide 5 mg QW Tirzepatide 10 mg QW Tirzepatide 15 mg QW 

    ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1  

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 
Semag
lutide 
Studie

s 

ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 

Semaglut
ide 

Studies 

ITC vs 
STEP 1 

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex vs 
STEP 1  

MAIC 
Adjusti
ng for 
Sex 
and 

Ethnici
ty vs 

STEP 1 

ITC vs 
Pooled 
Semag
lutide 
Studie

s 

function 
score CfB 

 
 

Abbreviations: BMI, body mass index; CfB, change from baseline; DBP, diastolic blood pressure; HbA1c, glycated haemoglobin; HDL, high-density lipoprotein; 
ITC, indirect treatment comparison; LDL, low-density lipoprotein; MD, mean difference; OR, odds ratio; QOL, quality of life; QW, once per week; SBP, systolic 
blood pressure; SF, short-form health survey; T2DM, type 2 diabetes; TC, total cholesterol. 

 
表 14 2 型糖尿病を合併していない肥満又は過体重の患者における安全性の間接比較結果 

Category 
  

Outcome 
  

O
u

tc
om

e 
M

ea
su

re
 

  

Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 

Tirzepatide 5 mg QW Tirzepatide 10 mg QW Tirzepatide 15 mg QW 

ITC vs STEP 1 

ITC vs 
Pooled 

Semaglutide 
Studies 

ITC vs STEP 1 
ITC vs Pooled 
Semaglutide 

Studies 
ITC vs STEP 1 

ITC vs Pooled 
Semaglutide 

Studies 

Safety 
outcomes 

Total GI AEs OR 

Severe GI AEs OR 

Nausea AEs OR 

All-cause 
discontinuations OR 
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Category 
  

Outcome 
  

O
u

tc
om

e 
M

ea
su

re
 

  

Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 

Tirzepatide 5 mg QW Tirzepatide 10 mg QW Tirzepatide 15 mg QW 

ITC vs STEP 1 

ITC vs 
Pooled 

Semaglutide 
Studies 

ITC vs STEP 1 
ITC vs Pooled 
Semaglutide 

Studies 
ITC vs STEP 1 

ITC vs Pooled 
Semaglutide 

Studies 

Discontinuations due to 
lack of efficacy OR 

Discontinuations due to 
AEs OR 

 
  

Abbreviations: AE, adverse event; GI, gastrointestinal; ITC, indirect treatment comparison; OR, odds ratio; QW, once per week. 
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 結論 
実施可能性の総合的な評価と集団間の均質性に関する臨床的な評価に基づき、適切な統計手

法を適用した結果、厳密な比較が実施された。これらの解析は、肥満又は過体重患者における体

重管理において、チルゼパチドがセマグルチドに対して臨床的な有効性と安全性を示すという強

い証拠を示すと考える。セマグルチドを比較対象とした ITC (STEP 1 試験、STEP 5 試験、STEP 
8 試験の統合解析)では、チルゼパチド 10mg と 15mg で多くの有効性指標において顕著な改

善が示された。チルゼパチド 5mg ではセマグルチドと同等の有効性を示した。また、チルゼパチ

ドはセマグルチドと同等の安全性プロファイルを示した。ただし、STEP 5 試験及び STEP 8 試験

のデータが不足していたため、本解析では QOL は評価しなかった。 
主要試験である SURMOUNT-1 と STEP 1 の比較では、チルゼパチド 10mg と 15mg はチル

ゼパチドに対し有効性の評価項目全体で著しい改善を示し、チルゼパチド 5mgはセマグルチドと

同等の効果を示した。さらに、チルゼパチドの安全性及び QOL のプロファイルはセマグルチドと

同等であると判断された。 
SURMOUNT-1 試験と STEP 1 試験の比較において、実施した MAIC は、女性割合やヒスパニ

ック割合の違いが結果に及ぼす影響を検討した。結果は概ねBucher法を用いたSURMOUNT-
1 試験と STEP 1 試験との間接比較と同様の結果を示したが、一部のアウトカムでは統計的有意

性に差異が認められた。これにより、チルゼパチド 10mg 及び 15mg がセマグルチドより優れて

いること、チルゼパチド 5mg がセマグルチドと同程度であることは、両試験の患者構成に存在す

る差異に左右されず頑健であることが確認された。これらの包括的な結果は、複数の解析手法を

通して、チルゼパチドが肥満又は過体重の成人に対する既存治療の代替手段となり得る臨床的

に有効で安全な選択肢であるということを示している。 
 
b. 2 型糖尿病を合併している患者の肥満に対する間接比較：SURMOUNT-2 試験 75 と STEP 

2 試験 59の間接比較 
 データ概要 
2 型糖尿病を合併している肥満又は過体重の患者に対する比較は、成人 2 型糖尿病を合併して

いる患者を対象としたセマグルチド (STEP 2 試験) 及びチルゼパチド (SURMOUNT-2 試験) 
の無作為化比較試験の主要なエビデンスに基づいて実施した。 
 
 実施可能性評価 
STEP 2 試験と SURMOUNT-2 試験の間接比較の実施可能性を評価した。具体的には、治療

効果修飾因子の特定、患者背景及び試験特性における異質性の検討、評価対象となる介入及び

用量、解析に適した評価時点の検討、報告された estimand の評価、ならびにアウトカムの利用

可能性とアウトカムの定義の確認が行われた。 
アジア系、白人、ヒスパニック系患者の割合にわずかな差異はあったものの、臨床評価により

SURMOUNT-2 試験及び STEP 2 試験の両試験において治療効果修飾因子の要約統計量に

相対的な同質性が認められ、Bucher 法による間接比較の実施が可能となった。アウトカムの定

義や estimandを比較した結果、多くの臨床的に重要な有効性、安全性、QOLのアウトカムにつ

いて解析が実施可能であると判断された。 
 
 方法論 
SURMOUNT-2 試験の 10mg 及び 15mg のチルゼパチドと、STEP2 試験の 2.4mg のセマグ

ルチドを比較するため、標準的な Bucher 法を用いた間接比較を行った。主要なアウトカム(体重

変化率 (%)、血糖アウトカム等)について解析を実施し、treatment regimen estimand、
efficacy estimand で別々に実施した。 
 
 結果 
有効性の評価項目では、セマグルチドと比較し、10mg 及び 15mg のチルゼパチド群において、
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体重、ウエスト周囲径、BMIのベースラインからの変化量に著しい改善が認められ、チルゼパチド

15mg 投与群ではその他の全ての有効性の評価項目においても一貫した著しい改善が示された。

安全性及び生活の質 (QOL) アウトカムにおいても、チルゼパチドはセマグルチドと同等又はそ

れ以上のプロファイルを示した。 
 
Treatment regimen estimand の間接比較と efficacy estimand での間接比較は、チルゼ

パチドとセマグルチドの相対的差異について同様の結果となった。一部のアウトカム(特に脂質及

びコレステロール関連の評価項目)では、estimand 間で統計的有意性に差があり、treatment 
regimen estimand の方が efficacy estimand と比較して、チルゼパチドに有利な統計的有

意がより多く観察された。ただし、両試験において各介入群とプラセボ群との差の大きさは、全般

的に efficacy estimand の方が大きかった。 
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表 15 2 型糖尿病を合併している肥満又は過体重の患者における間接比較の結果(efficacy estimand) 
 

Category 
 

Outcome 
Outcome 
Measure 

Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 
Tirzepatide 10 mg 

QW 
Tirzepatide 15 mg 

QW 

Weight loss 

Weight CfB, kg MD 

Weight CfB, % MD 

≥5% weight loss OR 

≥10% weight loss OR 

≥15% weight loss OR 

≥20% weight loss OR 

Waist circumference CfB, cm MD 

BMI CfB, kg/m2 MD 

Diabetes 
and 
glucose 

HbA1c CfB, % MD 

FPG CfB, mmol/L 
MD 

Lipids and 
cholesterol 

Triglycerides CfB, % MD 

LDL CfB, % MD 

HDL CfB, % MD 

Total Cholesterol CfB, % MD 

Blood 
pressure 

SBP CfB, mmHg MD 

DBP CfB, mmHg MD 

QOL SF-36 physical function score CfB MD 

 
 

 

Abbreviations: AE, adverse event; BMI, body mass index; CfB, change from baseline; DBP, diastolic blood pressure; HbA1c, glycated haemoglobin; HDL, 
high-density lipoprotein; LDL, low-density lipoprotein; GI, gastrointestinal; MD, mean difference; OR, odds ratio; QoL, quality of life; QW, once per week; 
SBP, systolic blood pressure; SF, short-form health survey; T2DM, type 2 diabetes; TC, total cholesterol. 
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表 16 2 型糖尿病を合併している肥満又は過体重の患者における安全性の間接比較の結果 

Category Outcome 
Tirzepatide versus Semaglutide 2.4 mg QW 

Tirzepatide 
10 mg QW 

Tirzepatide 
15 mg QW 

Safety outcomes Total GI AEs 

Severe GI AEs 
Nausea AEs 
All-cause discontinuations 
Discontinuations due to lack of efficacy 
Discontinuations due to AEs 

 
 

Abbreviations: AE, adverse event; GI, gastrointestinal; QW, once per week. 



 
 

81 
 

 結論 
この間接比較は、2型糖尿病を合併している患者における肥満又は過体重の治療において、セマ

グルチドと比較したチルゼパチドの臨床的有効性及び安全性に関する比較結果となる。2 型糖尿

病を合併している患者を対象とした主要試験 SURMOUNT-2 試験と STEP 2 試験を、包括的に

比較可能性を評価し、臨床的同質性の評価について適切な統計手法に基づき比較することで、よ

り厳密な比較が実現した。15mg が最大の改善を示し、10mg 及び 15mg のチルゼパチドは、

セマグルチドと比較して有効性の評価項目全般に渡り改善を示した。さらに、チルゼパチドの安全

性及び生活の質 (QOL) プロファイルは、セマグルチドと同等かそれ以上であることが確認され

た。これらの結果は、SURMOUNT-2 試験の結論を支持するものであり、チルゼパチドが 2 型糖

尿病を合併している患者における肥満治療の既存治療法を代替する選択肢であることを示してい

る。 
 

3.9 追加的有用性の有無に関する評価 
追加的有用性の有無に関する評価を下記に記載した。 
対象集団 肥満症患者 

介入 チルゼパチド + 食事療法・運動療法 

比較対照 セマグルチド + 食事療法・運動療法 

アウトカム 体重、ウエスト周囲径、BMI のベースラインからの変化、QOL 

追加的有用性の有無 

■追加的有用性が示されている  
□追加的有用性が示されていない  
□「効果が劣る」あるいは「同等とはみなせない」  
□その他(                 ) 

判断の根拠となった

データ 

□ RCT のメタアナリシス □ 単一の RCT  
□ 前向きの比較観察研究 ■RCT の間接比較 
□ 単群試験の比較 □ その他(                   ) 

追加的有用性の有無

を判断した理由 

ゼップバウンドでは、2 型糖尿病を合併している患者と合併していない患

者は、それぞれ別の臨床試験に組み入れられている。確定した分析枠組

みに従い、費用対効果モデルでは両集団を含む単一集団として設定して

いるが、追加的有用性を検討する際には、2 型糖尿病を合併している患

者と合併していない患者それぞれについて、該当する臨床試験を用いた

間接比較を行った。 
 2 型糖尿病を合併していない肥満症に対する間接比較 
肥満又は過体重患者における体重管理に関する間接比較において、

Bucher 法を用いたチルゼパチド試験（SURMOUNT-1）とセマグルチド

試験（STEP 1、STEP 5、STEP 8）を比較した結果、セマグルチドと比べ

てチルゼパチド 10mg 及び 15mg は主要な有効性評価項目で顕著な改

善を示し、5mg はセマグルチドと同等の有効性を示した。安全性について

は、チルゼパチドはセマグルチドと同等の安全性プロファイルを示した。 
さらに、主要試験であるセマグルチドの STEP 1 とチルゼパチドの

SURMOUNT-1 を、Bucher 法及び背景因子を調整した MAIC 法で比

較した結果、チルゼパチド 10mg 及び 15mg は主要な有効性評価項目

で顕著な改善を示し、5mg はセマグルチドと同等の有効性を示した。安

全性及び生活の質（QOL）においても、チルゼパチドはセマグルチドと同

等のプロファイルを示した。 
 2 型糖尿病を合併している肥満症に対する間接比較 
2 型糖尿病を合併している患者における肥満又は過体重の治療に関する

間接比較において、Bucher 法を用いて STEP 2 試験と SURMOUNT-2



82 
 

試験を比較した結果、セマグルチドと比べてチルゼパチド15mgが最大の

改善を示し、10mg 及び 15mg は主要な有効性評価項目で改善を示し

た。さらに、チルゼパチドの安全性及びQOLプロファイルは、セマグルチド

と同等かそれ以上であることが確認された。 
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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 

本剤の保険適用となる疾患は以下の通りである。 
 肥満症 

 最新の診療ガイドラインの診断基準に基づき、高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病の

いずれか 1 つ以上の診断がなされ、かつ以下のいずれかを満たす患者であること。 
 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 (注 1) を

有する。 
 BMI が 35 kg/m2以上 

 (注 1) 肥満に関連する健康障害 
(1) 耐糖能障害 (2 型糖尿病・耐糖能異常等) (2) 脂質異常症 (3) 高血圧 (4) 
高尿酸血症・痛風 (5) 冠動脈疾患 (6) 脳梗塞 (7) 非アルコール性脂肪性肝疾患

(8) 月経異常・不妊 (9) OSA・肥満低換気症候群 (10) 運動器疾患 (11) 肥満関

連腎臓病 
 
本剤の最適使用推進ガイドラインに則り、高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病並びに肥満症に

関する最新の診療ガイドラインを参考に、適切な食事療法・運動療法に係る治療計画を作成し、

本剤を投与する施設において当該計画に基づく治療を 6 か月以上実施しても、十分な効果が得

られない場合に使用される。また、投与対象となる患者は、食事療法について、この間に 2 か月

に 1 回以上の頻度で管理栄養士による栄養指導を受ける。また、本剤を投与する施設において

合併している高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病に対して薬物療法を含む適切な治療が行わ

れていること、本剤で治療を始める前に高血圧、脂質異常症又は 2 型糖尿病のいずれか 1 つ以

上に対して適切に薬物療法が行われていることが条件である。 
 
すなわち、本剤による治療を受ける患者は、まず最適使用推進ガイドラインで規定された 6 か月

以上の食事療法・運動療法を実施し、その結果、十分な治療効果が得られなかった状態であり、

本分析におけるシミュレーションは、6 か月の食事療法・運動療法を実施した後、薬物による治療

が開始されるところからスタートする。分析において、薬物による治療は、それぞれの最適使用推

進ガイドラインに従い、原則、投与中止・終了条件に合致するまで実施される想定とした。 
 
4.1.2 費用対効果の算出方法 

本分析では、肥満症患者に対するチルゼパチドと食事・運動療法の費用対効果を評価するため

に、患者レベルのシミュレーションモデル (Individual Patient Simulation: IPS) を構築し

た。本費用対効果モデルは、肥満治療領域における既存の費用対効果モデル (Cost-
Effectiveness Models: CEMs) 及び先行するグローバルモデルに基づき、日本人集団の臨

床的特徴及び医療環境を反映するように設計されている。 
 
IPS モデルは、各患者の個別履歴を追跡可能であり、肥満治療において長期的な健康アウトカ

ムや治療中止の影響を動的に捉えることができる。本費用対効果モデルでは、仮想的な患者集

団 (例：1,000 人) を設定し、年齢、性別、BMI 等のベースライン特性を分布から抽出したうえ

で、各患者の体重変化、治療中止、合併症発生、死亡等のイベントをシミュレーションした。これに

より、個々の患者の経過を時間の経過とともに追跡し、集団全体としての平均的な費用及び効果

を算出している。 
セクション 3.9 追加的有用性の有無に関する評価の結果に基づき、費用効果分析を下記の通

り実施した。 
表 17 にモデルの概要、図 3 に分析モデルの構造を示す。 
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表 17 モデルの概要 
構成要素 詳細 理由 

モデルデザイン 患者レベルのシミュレーション

モデル 
患者レベルのシミュレーションモデル (IPS) 
は、患者の履歴を追跡することを可能にし、長

期的な影響を持つイベントや治療中止をモデ

ル化することを容易にする。 
本モデルの構造は、既存の肥満治療における

費用対効果モデル (CEM) で用いられている

モデル構造と方法論を考慮に入れて構築さ

れ、既存の文献における先行事例に基づくア

プローチを検討した。 
モデルに組み込むアウトカム及び代替エンド

ポイントは、社内の専門家 (臨床医) との議

論を通じて設定され、その後、外部専門家に

検討を依頼し確認された。これらの代替エンド

ポイントの組み込みの可能性についても、既

存の文献のレビューを通じて検討した。 
分析の立場 公的医療の立場 HTA ガイドライン 21に基づき、基本分析の立

場は公的医療の立場とした。 
対象集団 肥満症*患者 

*高血圧、脂質異常症又は 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 35 kg/m2以上 
 
**肥満に関連する健康障害: 
1)耐糖能障害(2 型糖尿病・耐

糖能異常等) 2)脂質異常症 
3)高血圧 4)高尿酸血症・痛

風 5)冠動脈疾患 6)脳梗塞・

一過性脳虚血発作 7)非アル

コール性脂肪性肝疾患 8)月
経異常・女性不妊 9)OSA・肥
満低換気症候群 10)運動器

疾患(変形性関節症：膝関節・

股関節・手指関節、変形性脊

椎症) 11)肥満関連腎臓病 

本分析においては、SURMOUNT-1 試験と

SURMOUNT-J 試験で対象集団の組み入れ

条件が一部異なるものの、主要なアウトカム

（体重減少率等）の結果に大きな差異は認め

られていない。今回の費用対効果分析では 2
型糖尿病の患者を含めた評価が必要であり、

SURMOUNT-J 試験には 2 型糖尿病の患者

が含まれていないこと、また比較対照であるウ

ゴービの試験は他社治験であり、評価に必要

となる部分集団の結果や症例数が限られてい

ることから、本分析では、国際共同試験

（SURMOUNT-1、SURMOUNT-2）のデータ

を組み合わせた間接比較や MAIC 等の手法

を採用することが、現時点で最も公平かつ実

用的な方法であり、科学的妥当性・実務的観

点の双方から最適なアプローチと考えた。 た
だし、患者背景は SURMOUNT-J 試験の患

者背景と一致させ、日本人に合わせた分析と

なるように設定した。88 

対象国 日本 グローバルの費用対効果モデル (CEM) を
SURMOUNT-J のデータを用いて日本の状況

に合わせて適応した。 
分析期間 最大 80 歳までを想定  肥満が慢性疾患であること、及びその多くの合

併症が慢性かつ進行性であることを考慮し設
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構成要素 詳細 理由 
定した。より短い期間 (80 年未満) はシナリ

オとして検討可能である。 
 

サイクル 4 週間 (1-2 年目) 
1 年間 (3 年目以降) 

半サイクル補正 (half-cycle correction) 
を適用した。 
初期治療期間においてサイクルを短く設定す

ることにより、治療効果及び治療中止を正確に

追跡できる。初期治療期間後は、1 年のサイ

クルが、合併症の発症率及び疾患の進行を捉

えるうえで適切であり、計算上の複雑性とのバ

ランスも取れると判断した。 
割引率 2% HTA ガイドライン 21に基づき、割引率は費

用、効果ともに年率 2%とした。 
略語： BMI: body mass index; CEM: cost-effectiveness model; HTA: health technology assessment; IPS: 
individual patient simulation； OSA: obstructive sleep apnoea. 
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仮定 設定根拠等 

試験期間中全ての有効性エンドポイ

ントは線形的な変化を想定してモデ

ル化した。 

関連試験から入手可能な有効性エンドポイントのデータは、

限られた時点のみであったため。試験期間中のエンドポイン

トの変化率を変化させた場合の結果への影響は最小限と予

想される。この仮定は、有効性エンドポイントの変化が全て

試験追跡の開始時又は終了時に発生すると仮定した極端

なケースで検討された。さらに、有効性エンドポイントのモデ

ルインプット情報は、費用対効果モデル (CEM) が特定の

インプット情報に対して示す感度を実証するために決定論的

感度分析で変更し結果への影響を検討した。 

試験追跡期間終了後、有効性エンド

ポイントに関連した効果は、実薬群

において一定に維持される。 

この仮定は「中立的」と見なされており、肥満症に対するセマ

グルチドの SELECT 試験及び SURMOUNT-1 試験 (3 年

間追跡) の長期データが持続的な体重減少を示しており、

この傾向は他のエンドポイントにも適応すると想定される。 
54,89 

治療中止後、有効性エンドポイント

の効果はベースライン値に戻る。そ

の後は自然な増加により体重は増

加する。その他のエンドポイントの効

果は一定に維持される。 

臨床的見解及び STEP-1 試験延長研究ならびに

SURMOUNT-4 データの結果に基づき、治療中止後の治

療効果の長期的な維持は期待されない。90,91 確率的感度

分析においては、これらのコスト水準を変動させて影響を評

価している。 

BMI に関連する追加的な死亡リス

クはモデルに組み込まれている。 

 

肥満患者の死亡率は、併存疾患の有無にかかわらず、一般

人口より高いと想定される。これは外部の医学専門家により

検討済みである。90 

2 型糖尿病、OSA、膝関節置換術、

狭心症に関連する追加死亡リスク

はモデルに含まれていない。 

これらの事象に直接関連する死亡率は低いと想定される。

さらに、BMI 関連死亡リスクの適用により、これらの事象に

よる死亡が二重計上(double count) されるリスクがあ

る。また、臨床的見解に基づき、狭心症は患者の直接的な

死因とは見なされない。追加死亡リスクには、2 型糖尿病、

肥満手術、膝関節置換術、狭心症は含めていない。90 

モデルでは「軽度の OSA」を明示的

に区分せず、「OSA なし」に含めて

間接的に考慮する。 

軽度の OSA の過少診断が多い現状を反映した。中等度及

び重度の OSA で認められるチルゼパチドの治療効果は、

軽度の OSA でも同様に存在すると予想されるが、これは本

モデルに反映されていないため、保守的な仮定と考えられ

る。 

SURMOUNT-OSA 試験から得ら

れた体重変化は、無呼吸低呼吸指

数 (Apnea–Hypopnea Index: 
AHI) に直接的かつ比例的な影響

を与え、他の薬物療法にも同様に適

用される。 

分析期間中の体重変化に基づく OSA の重症度の調整を

可能とする。(詳細は を参照) 

このアプローチは、肥満と OSA を併発する患者における意

図的な体重減少が OSA の重症度の改善をもたらすことを

示した最近のメタ分析に基づく。92 
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仮定 設定根拠等 

リスク方程式に基づいて、確率を算

出する時、インプットの変数は方程

式で導出されたコホートにおける観

測値の範囲内に制限される。最小

値は、観察された最小値、最大値は

観察された最大値にそれぞれ設定

される。 

リスク方程式は、導出された変数の範囲内でのみ有効性が

確認されている。制限を設定せずにインプット情報を使用す

ると、誤差 (例：1 (100%) を超える確率の算出) や表面

的妥当性を欠く結果 (例：2 型糖尿病の非常に高い発生率

の推計値) が生じるため、この設定範囲を超えて外挿する

場合は、別途検証が必要である。 

本モデルで使用したリスク方程式

は、日本の医療環境下での使用に

適している。 

適切なキャリブレーションが実施されている。

 

リスク方程式に基づいて、確率を算

出する場合は、元のリスク方程式が

想定している期間 (例：QDiabetes
及び QRISK3 では 10 年) から、

本モデルで用いるサイクルの長さ 
(例：1 年又は 4 週間) に合わせて

確率を調整する。 

合併症発症のハザード (危険率)は、時間とともに上昇する

と予想される。しかし、その上昇を定量的に示すデータは存

在しないため、合併症のハザードは時間に対して一定であ

ると仮定する。ただし、複数年にわたるリスクを年単位で換

算すると、数年間に発生する事象の累積リスクが上乗せさ

れ、年次リスクを過大に見積もる可能性がある。本モデルの

基本分析において、この問題は以下のリスク方程式に影響

すると考えられる：2 型糖尿病を合併している患者

(QDiabetes、10 年間のリスク)、93及び 2 型糖尿病を合

併していない患者における初回心血管イベント (QRisk3、
10 年間のリスク)94 

減量した肥満患者は、肥満経験の

ない患者と同等の合併症リスクを有

する。 

検討した全ての先行研究の経済モデルと整合したアプロー

チである。
95,96,97,98,99,100,101,102,103,104,105,106,107,108,109,110 

患者は中止するまで最初に開始し

た治療及び用量を継続する。 
モデルを単純化するため、治療用量の漸増、薬剤の切り替

え、治療の再開等一般的な治療実態を考慮していない。 

薬物治療を中止した患者は、食事

療法及び運動療法に移行せず、治

療を完全に中止した状態に移行す

る。 

食事療法及び運動療法は、薬物療法よりも行動的に負担が

高く、効果の発現が遅いため、アドヒアランスが低い。したが

って、薬物治療を中止した患者は、食事療法及び運動療法

に移行するよりも 治療を完全に中止する可能性が高い。 

患者が 2 型糖尿病を発症すると、

HbA1c 値は一定で 7%に維持され

る。 

HbA1c 値は、モデルに既に組み込まれている追加の 2 型

糖尿病の治療費によって管理されるためである。この設定

は臨床的検討と関連ガイドラインに基づく。さらに、HbA1c
値の変動を仮定しても結果への影響は小さい。なぜなら、モ

デル内で HbA1c が主に使用されるのは「2 型糖尿病発症

を予測」に使用され、本分析は既に 2 型糖尿病を発症した

患者を対象としているからである。なお、患者が 2 型糖尿病

を発症した後は経済モデルにおける HbA1c の有用性が限
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定的であるため、探索的分析では費用対効果推計値への

影響は軽微と確認されている。 

インクレチン治療を受けており、

HbA1c 値が正常範囲(<5.7%) 74

にある患者は、新たに 2 型糖尿病

を発症しない。 

インクレチン製剤は 2 型糖尿病治療薬であり、インクレチン

製剤を投与される患者は HbA1c がコントロールされている

と想定するのが妥当である。この仮定は臨床的検討に基づ

く。さらに、減量手術等の大幅な体重減少を伴う介入が、2
型糖尿病の発症率を持続的に長期的に低下させることを示

すエビデンスがある。機序は異なるが体重減少と治療遵守

が維持される限り、糖尿病リスクの長期的な低下効果の持

続を裏付ける。111,112,113チルゼパチドの長期の実臨床での

データが不足しているため、糖尿病関連イベントの長期発生

率を過小評価しないよう、モデルの予測アウトカムを減量手

術のデータと比較してベンチマークした。なお、本モデルはイ

ンクレチン治療下でも HbA1c が目標値に達しない一部の

患者については、モデル内で治療中止又はリスク方程式に

よる 2 型糖尿病発症リスクの継続的評価を行うよう組み込

まれている。 

2 型糖尿病の治療を段階的に強化

していく経路に、インスリン治療は含

まれていない。 

この決定は医学専門家との協議に基づくものであり、インス

リンは通常、GLP-1 受容体作動薬が無効又は禁忌となった

後、より進行した段階で使用されることが確認された。GLP-
1 受容体作動薬以降にインスリンをモデルで考慮することは

理論的には可能だが、実臨床においては、導入タイミングに

大きなばらつきがあるため、一貫した移行点を定義すること

は難いためモデルでは除外している。なお、インスリンを除

外することは保守的な仮定である。インスリン（高コスト治療

であるため）は、セマグルチド群においてチルゼパチド群より

も多くのコストを発生させる可能性があり（T2DM の発症率

がわずかに高いため）、チルゼパチドに関連するコスト削減

は過小評価されている可能性がある。 

インクレチン系治療中の 2 型糖尿

病を合併している患者は GLP-1 受

容体作動薬を併用しない。 

GLP-1 受容体作動薬はインクレチン系治療の一部であるた

め、モデル内で効果や費用の二重計上をしないようにする

ためである。 

略語: BMI: body mass index; HCRU: healthcare resource use; HbA1c: glycated haemoglobin A1; MAFLD: 
metabolic-associated fatty liver disease; OSA: obstructive sleep apnoea. 
 
表 19 インプット情報に対する仮定  
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モデルの基本分析 (ベースケース) では、

全ての治療効果は、2 型糖尿病を合併して

いない患者データは SURMOUNT-1 試験

と STEP 1 試験の間で実施された MAIC 
(性別と人種による調整) の維持用量

10mg のデータ、2 型糖尿病を合併してい

る患者データは SURMOUNT-2 試験と

STEP 2 試験の間で実施された維持用量

10mg との Bucher 法による間接比較の

結果に基づいており、患者のベースライン

の 2 型糖尿病合併有無に従って参照さ

れ、1 つの集団として分析される。114,115 

本モデルの対象集団は日本人であるが、

SURMOUNT-1 vs STEP 1 の MAIC は海外デー

タを含む解析であるが、SURMOUNT-J vs STEP 6 
(日本人データを含む比較) を用いたより、結果の歪

み(distortion) は少なかった。これは、STEP 6 試
験が 2 型糖尿病を合併している患者を含む混合集

団であったことに起因する。 

基本的に、患者のベースライン特性は、可

能な限り SURMOUNT-J 試験の全集団

に整合させて設定された。もし入力値が 
SURMOUNT-J から得られない場合は、

SURMOUNT-1 のデータを用いるか、そ

の変数が使用されている リスク方程式の

導出コホート (derivation cohort) に合

わせて設定した。74,115 

ただし、SURMOUNT-J 以外 のデータを

用いる場合、人種・民族については、中国

人と仮定した。  

人種・民族を除くその他の患者特性に関しては、

SURMOUNT-J 試験の全集団が、チルゼパチド治

療の対象集団を最も適切に代表していると判断され

た。74,115 

 

モデルでは、全ての治療はあらかじめ設定

された中止ルール

が適用される場合のみ治療を中

止し、それ以外の場合無期限に継続され

る。 

この設定は、日本の最適使用推進ガイドラインと整合

している。

 

年間の医療資源使用の費用には処方薬、

外来受診、栄養指導が考慮されている。 
いずれの治療群においても、医療資源使用の単位当

たりの費用は同値であると仮定している。 

モデルでは、感度分析の範囲に処方薬・外来受診・

栄養指導以外の費用は含まれていない。決定論的感

度分析及び確率的感度分析においては、これらのコ

スト水準を変動させて影響を評価している。 

治療中止後及び治療効果減弱後の自然な

体重変化は、Ara ら (2012 年) で報告さ

れた傾向に基づいて設定されている。104 

モデルのこれらの入力値の参考候補として、

Katsoulis ら (2021) と Iyen ら(2021) のデータ

も検討された。しかし、Katsoulis らの結果は「25 歳

以上かつ BMI 40 以上の人は全員が時間経過とと

もに体重を減らす」という、非現実的な仮定を含んで
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おり、表面妥当性に欠けると判断された。また、Iyen
らのデータは年齢要因しか考慮していないのに対し、

Ara ら (2012) は年齢・性別・2 型糖尿病の有無を

考慮しているため、より信頼性が高いと評価された。 

以上より、最終的に Ara ら (2012) の報告が最も

適切なデータソースとして採用された。 

モデルには、自然な体重変化の入力値を、下記のデ

ータソースに合わせる設定が含まれている。 

Katsoulis et al. 2021116 

Iyen et al. 2021117 

 

モデルでは、チルゼパチド及びセマグルチ

ドの投与費用を、患者がペン型の自己注

射デバイスを使って自分で注射する想定で

計算している。 

これらの薬剤は本来、ペン型自己注射デバイスによ

る投与を前提としているが、一部の市場では、ペン型

が入手できず、手動式の注射針 (シリンジ) を使用

しなければならない場合がある。 

日本では診療費・薬剤費以外の投与コストは発生し

ないと設定されている。モデル上では、投与方法を

「ペン」又は「針」のいずれかにユーザーが選択できる

設定が可能となっているが、日本の設定ではどちらを

選択しても投与コストは 0 円としている。 

本モデルではベースライン時点において、

一定割合の患者が OSA、代謝異常関連

脂肪性肝疾患 (MAFLD)、及び既往の心

血管疾患を有している。これらの割合は、

SURMOUNT-J 試験の患者特性に基づい

ている。 

この設定は、SURMOUNT-J 試験の患者特性に基づ

くものであり、より高い妥当性を有し肥満診断時に

OSA が既に存在している可能性が高いという臨床実

態現実を反映している。各合併症のベースライン有

病率は確率的感度分析及び決定論的感度分析で変

動させて影響を評価した。 

血糖正常群及び高血糖群における

HbA1c の efficacy estimand は MAIC
解析に基づく場合、treatment regimen 
estimand と同等である。 

これらのエンドポイントでは、efficacy estimand を
用いた MAIC を実施するのに必要な対照群データが

得られなかったため、treatment regimen 
estimand による結果を採用した。なお、これらの有

効性のインプット情報は確率的感度分析及び決定論

的感度分析で変動させて影響を評価した。 

重度の OSA の費用データは、患者が陽圧

呼吸療法 (PAP 療法) を使用し、中等度

の OSA を有する患者は PAP 療法を使用

していない。 

日本における OSA の重症度の定義とは完全には合

致していないが、臨床実態とは概ね整合している。

OSA の費用は確率的感度分析及び決定論的感度

分析で変動させて影響を評価した。 

腎臓病 (ネフロパシー) に関連する費用

は、発症から 8 年後に適用される。 
これは、慢性腎臓病 (CKD) を発症して

この仮定は既存文献に基づいており、一般的に CKD
を有する患者はステージ 3b で約 5 年、ステージ 4
で約 4.2 年を過ごすと報告されている。一方、血糖コ
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から腎不全に至るまでの平均期間を反映し

ている。 
ントロールが不十分な 2 型糖尿病を合併している患

者では疾患進行が速く、その期間は約 1.4 年短縮さ

れるとされるため、Stage 3b から 4 を経て腎不全に

至るまでの平均期間は約 8 年と推定される。167腎不

全に至る前の CKD を有する患者にも一定の医療費

は発生するものの、その金額は比較的小さいため、

保守的な仮定としてこれらの費用はモデルでは考慮

していない。 

略語: BMI: body mass index; CKD: Chronic Kidney disease; HCRU: healthcare resource use; HbA1c: 
glycated haemoglobin A1;.MAIC: Matching-Adjusted Indirect Comparison; MAFLD: metabolic-associated 
fatty liver disease; PAP: positive airway pressure; OSA: obstructive sleep apnoea. 
 

4.1.4 モデルで使用した健康状態の定義 
4.1.2 費用対効果の算出方法に記載した。 
 
4.2 分析で使用したパラメータ 
費用対効果分析で使用したパラメータは下記の通りである。 
表 20 患者背景 

パラメータ 平均 (標準誤差) 出典 
年齢 (歳) 

性別 (女性の割合) 

体重 (kg) 

身長 (m) 

BMI (kg/m2)  

収縮期血圧(mmHg) 

総コレステロール (mg/dL) 

血糖コントロールが正常範囲にある

人の HbA1c レベル(%) 
糖尿病予備群の HbA1c レベル 
(%) 
糖尿病予備群(%) 

HDL (mg/dL) 

空腹時血糖 (mg/dL) 

高血圧 (%) 

eGFR (ml/min/1.73 m2) 

トリグリセリド (mg/dL) 

多嚢胞性卵巣症候群 (女性の患者

の割合) 
高血圧治療 (%) 

COPD (%) 
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表 21 2 型糖尿病集団の患者背景 
パラメータ 平均 (標準誤差) 出典 

ベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している患者

の割合 

ベースライン時点の HbA1c (mean [SD]) 

ベースライン時点での 2 型糖尿病の平均罹病期間 
(年、mean [SD]) 

略語: HbA1c: glycated haemoglobin A1c. 
 
表 21 のベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している肥満症の患者の割合について以下のよ

うに想定した。 
 
実臨床において、2 型糖尿病を合併している肥満症の患者に対しては、基本的に、本剤ではな

く、マンジャロによって治療されると考える。これは、同一化合物、同一デバイス、同一用量である

にも関わらず、最適使用推進ガイドラインによる処方制限の有無や、価格が異なるマンジャロと本

剤のいずれも処方可能な状況では、使用上の制限がなく費用負担の低いマンジャロによって治療

されると考えるのが自然だと考えるからである。本主張は、2025 年 6 月 27 日の費用対効果評

価専門組織にて概ね専門委員の支持を得て、分析枠組みにおいて、分析対象集団は、肥満症の

患者を 2 型糖尿病の合併の有無により分けることなく 1 つとする想定に反映された。 
以上の経緯より、リリー社は、2 型糖尿病を有する肥満症の患者は基本的に本剤の費用対効果

評価の分析からは除外されるべきであると考えるが、一部例外的に本剤を使用する患者が存在

するとした場合に、その割合を推計する方法を以下の通り設定した。 
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ースとされた一方、treatment regimen estimand は米国食品医薬品局 (FDA) への申請

時に優先的に採用された。 
 
SURMOUNT-1 対 STEP-1 の MAIC におけるエンドポイントに関する efficacy estimand 及
び全対象集団を反映する treatment regimen estimand のデータを表 23 及び表 24 に示

す。また、SURMOUNT-2 対 STEP-2 のエンドポイントに関する efficacy estimand のデータ

を表 25 に示す。チルゼパチド 10mg とセマグルチド 2.4mg の比較で統計的有意差が認めら

れなかったエンドポイントについては、日本の HTA のガイダンスに沿い、両群に共通の平均値を

適用した。 
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表 23 各エンドポイントのベースラインからの変化量もしくは変化率 (全集団、efficacy estimand、SURMOUNT-1 試験と STEP-1 試験の MAIC 比

較) 
薬剤 時点 

(週) 
変化率 

体重 (%) 
変化量 

SBP (mmHg)  
変化率 

HDL コレステロー

ル (%) 

変化率 
総コレステロール 

(%) 

出典 

Mean 95% 
CrI 

Mean 95% 
CrI 

Mean 95% 
CrI 

Mean 95% 
CrI 

チルゼパチド  
(10.0 mg) 72 

セマグルチド 
(2.4 mg) 

68 

      
略語: CrI: credible interval; HbA1c: glycated haemoglobin A1c; HDL: high-density lipoprotein; NMA: network meta-analysis; SBP: systolic blood pressure. 
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OSA 
ベースライン時点で OSA を有する患者は、OSA の重症度別に分類されており (表 26 参照)、
この分布は Burgess ら (2013) による集団データに基づいている。121 
同研究はオーストラリアで 2007〜2008 年に実施されたもので、BMI が 30 kg/m²超又は 2
型糖尿病・高血圧・虚血性心疾患のいずれかを有する 1,157 名の患者を対象としている。この

研究は、肥満及び一つ以上の併存疾患を有する患者に焦点を当てており、本モデルの対象集団

との関連性が高い。 
他のデータソースも検討した。例えば Leong ら 2013122や、OSA に関する NICE ガイドライン

で報告された研究等 136である。しかし、それらのコホートはより重度の肥満 (例：BMI≥40、又
は BMI≥35 kg/m2かつ合併症 1 つ以上) もしくは一般集団であったので、日本の状況に適し

たデータは他に確認されなかった。 
各 OSA カテゴリーの患者には、ベースライン時点の無呼吸低呼吸指数 (Apnoea-hypopnea 

index: AHI) が割り当てられており (表 26 参照)、この値は Burgess ら (2013) の研究 
(OSA を有しない) 及び SURMOUNT-OSA 試験 (中等度〜重度の OSA) から得られたデー

タに基づいている。シナリオ分析では、ベースライン時の AHI を Burgess et al. 2013 のデー

タのみを用いて設定している。121 
 
表 26 OSA カテゴリー別の初期患者分布及び無呼吸低呼吸指数の設定 

インプット OSA を有

しない 
中等度の

OSA 
重度の

OSA 
出典 

患者割合 (%) - 52.30 47.70 Burgess et al. 
2013121 
 

ベースラ

イン時の

AHI (回
/hr) 

SURMOUNT-
OSA 試験(基
本分析) 

Burgess et 
al. 2013 (シ
ナリオ分析) 

2.37 20.34 52.18 Burgess et al. 
2013121 

  
略語: OSA: obstructive sleep apnoea;  AHI: Apnoea-hypopnea index.  

 
OSA の発症及び寛解 

OSA の発症及び寛解を推計するための数式は、SURMOUNT-OSA 試験から導出されたもので

あり、患者のベースライン時点の AHI とベースラインからの BMI 変化量との関係を用いて構築

されている。2 つの試験それぞれから得られた多項ロジスティック回帰式 (multinomial 
equations) を、各試験の被験者数で重み付けして統合し、単一の確率推計式を作成した。モデ

ルで使用されている係数は表 27 に示されており、以下の式を用いて確率に変換される。 
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これらの確率により、患者がモデルの評価期間を通じて OSA の健康状態 (中等度・重度・なし) 
の間をどのように遷移するかが決定される。OSA を有する患者は、OSA の重症度に応じて異な

る医療費及び生活の質への影響を受ける。 
 
表 27 BMI 変化量に基づく AHI 変化量の算出式係数 

 
  

  
略語: OSA: obstructive sleep apnoea;  AHI: apnoea-hypopnea index; BMI: body mass index; SE: standard 
error. 
Source: Eli Lilly Data on File. 2025. 

治療の中止 
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 副次エンドポイントにおける効果のベースライン値への回帰 
 

治療を中止した時点で、患者はモデルにおいてベースライン (治療開始前) の患者特性に戻ると

仮定した。また、患者は併用していた食事療法及び運動療法も中止すると想定した。この仮定

は、GLP-1 受容体作動薬の中止によって食欲のコントロールが失われ、食事遵守が難しくなると

いう報告 (Wang ら、2025)124 及び実臨床における高い中止率 (Do ら、2024) 125に基づい

ている。治療を継続しない場合、代償的な生理メカニズムが食欲を増進させ、食事・運動による効

果を減弱させる。 
 
ベースラインへの回帰は、一定期間をかけて線形的に段階的に進行すると仮定されている。基

本分析では、この期間は 2 年間とした。これは、SURMOUNT-4 試験で観察されたチルゼパチド

中止後の体重増加の経過と概ね一致している。この試験では、治療中止後は効果が維持されな

いものの、即座に失われるわけではないことが示された。具体的には、チルゼパチドを 36 週間

投与された後にプラセボに切り替えた群では、その後 52 週間で体重減少分の約 55.9%が再び

増加した (図 4 参照)。したがって、さらに 52 週間後 (合計約 2 年間) には、初期の体重減少

が全て戻ると仮定するのは合理的であると考えた。 
この仮定は、STEP-1 試験の延長研究の結果からも裏付けられる。セマグルチドの中止 1 年

後には、患者はそれまでの体重減少の約 3 分の 2 を再び増加させており (週 0 から週 68 まで

で 17.3%の減少、週 120 では 5.6%の減少)、同様の傾向が確認された。 
 
また、感度分析 (シナリオ分析) として、治療効果が失われる期間を変化させた検討も実施し

た。具体的には、基本分析の 2 年間に対して、1 年間及び 3 年間のシナリオが検討されており、

これは NICE に提出されたセマグルチド及びリラグルチドの評価内容 96,97と整合している。 
ただし、SURMOUNT-4 試験では初期治療期間が 36 週間のみであり、患者が最大の治療効

果や体重減少が頭打ちになる段階には至っていなかった可能性がある。そのため、観察された体

重再増加の速度は保守的な推計であり、実際には中止後にベースライン体重へ戻る速度を過大

評価している可能性はある。 
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図 4 SURMOUNT-4 試験における、チルゼパチド中止前及び中止後のベースラインからの体

重変化 

 
略語: wk: week. 

ベースライン値に戻った後は、体重を除く全てのエンドポイントは一定に保たれると仮定した。体

重についてはベースライン値に戻ったのち、一般集団の傾向に沿って時間の経過とともに増加す

ると想定している。 
このアプローチは、セマグルチド及びリラグルチドに関する NICE 提出資料を含む既存の経済モ

デルと整合している。96,97 
 
患者の生涯において一定の自然変動が生じることはあるが、患者は標準的な降圧薬及び脂質低

下薬による治療を継続して受けると仮定しており、これらのパラメータ (血圧・脂質値) は時間経

過によって大きく変化しないと想定している。 
 
体重については、ある年齢までは毎年一定の絶対値で増加し、それ以降は一定に維持すると仮

定した。この設定は、英国 NICE へのセマグルチド提出資料で採用されたモデルの設定に基づい

ており、「人は平均して 68 歳頃までは自然な体重増加がみられる」とする専門家の臨床的見解

に基づく。96 
モデルでは保守的に、「体重がベースラインまで戻ると、心代謝リスク因子 (血圧や脂質等) もベ

ースライン水準に戻る」と仮定している。ただし、最近の研究では、体重がベースラインに戻った後

でも一部の有益な効果(特に血圧及び脂質関連) は部分的に持続する可能性が示唆されてお

り、モデルにはこの持続的効果は反映されていないため、本モデルの仮定は保守的であり、治療

の長期的な心代謝アウトカムへの影響を過小評価している可能性がある。126 
 
基本分析では、Ara ら (2012) の報告に基づき(表 29 参照)、性別ごとの BMI 変化率を 68
歳まで適用した。104モデルには 2 つのシナリオ分析も含まれている。第 1 のシナリオ分析では、

Iyen ら (2021) による英国の約 25 万人のコホート研究データを用いた。117この研究では、中

央値 10.9 年間にわたる BMI の自然経過が追跡され、10 年間で平均 1.06 kg/m² (年間
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0.1060 kg/m²) の増加が確認された (68 歳まで適用、表 30 参照)。Ara ら (2012) のデ

ータは性別区分があり、過去の肥満に関する経済的評価で広く使用されていることから、本モデ

ルでは Ara らを優先して採用した。96,97第 2 のシナリオは、Katsoulis ら (2021) による英国

の 200 万人超の肥満の患者を対象とした研究に基づくもので、年齢及び性別に依存した BMI
変化率を用いている (表 31 参照)。11674 歳以降 (Katsoulis ら研究の上限年齢) では、BMI
は一定と仮定した。日本の状況に適用できるより適切なデータは確認されなかった。 
 

表 29 効果減衰期間 (waning period) 後の 1 年間当たりの BMI 増加の想定値 (基本

分析) 
 BMI における変化 (kg/m2) 

出典 2 型糖尿病を合併してい

ない患者 
2 型糖尿病を合併してい

る患者 

男性 0.1447 0.0398 Ara et al. 
2012104 

女性 0.1747 0.0386 

略語: BMI: body mass index. 
 
表 30 効果減衰期間 (waning period) 後の 1 年間当たりの BMI 増加の想定値 (シナリ

オ分析) 
 値 出典 

1 年あたりの BMI の増加 (kg/m²) 0.1060 Iyen et al. 2021117 

略語: BMI: body mass index. 
 
表 31 効果減弱期間 (waning period) 後の 1 年間当たりの体重増加の想定値 (シナリ

オ分析)  

年齢 

BMI 25.0–29.9 
kg/m2 

BMI 30.0–39.9 
kg/m2 BMI ≥40 kg/m2 

出典 
男性 
(kg) 

女性 
(kg) 

男性 
(kg) 

女性 
(kg) 

男性 
(kg) 

女性 
(kg) 

18–
24 歳 7.70 5.10 6.40 3.90 2.20 -0.90 

Katsoulis 
et al. 
2021116; 
increment
s over a 
10-year 
period 
with a 
linear 
change 
assumed 
in between 

25–
34 歳 3.80 3.40 2.80 2.40 -2.40 -1.60 

35–
44 歳 3.50 3.30 2.90 2.50 -1.60 -1.10 

45–
54 歳 2.60 2.10 2.10 1.20 -1.60 -2.40 

55–
64 歳 1.30 1.10 0.40 0.00 -4.00 -3.40 

65–
74 歳 -0.50 -1.10 -2.00 -2.90 -7.80 -7.60 

略語: BMI: body mass index. 
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死亡率 

死亡は、モデル化された心血管イベント (脳卒中、心筋梗塞、急性冠症候群) に直接起因するか

どうかに基づき、心血管死 (CV) 又は非心血管 (non-CV) 死として区分された。この設定によ

り、肥満の合併症として発生しうる心血管イベントに特異的な死亡 (心血管死) を、治療群間で

比較することが可能となる。心血管死は、発生した心血管イベントの一定割合で生じるものとして

扱われ、一般集団の死亡率とは区別して設定された。非心血管 (non-CV death) 死は、一般

集団の死亡から心血管死を差し引くことで算出された。死亡率の概要は表 32 に示し、各項目の

詳細な根拠については該当するセクションで説明する。 
 
表 32 死亡率 

合併症/イベント 区分 計算方法 

2 型糖尿病を有しない群にお

ける心血管イベントなし (ベー

スライン時) 

Non-
CV 

心血管イベントに関連する死亡を除外した全死亡率

で、BMI の特異的ハザード比を適用したもの。 

心筋梗塞又は狭心症の既往 Non-
CV 

これらの合併症を経験した患者に特有の追加的な死

亡率を反映するため、上述のベースライン死亡率に相

対リスクを適用した。 脳卒中の既往 Non-
CV 

MAFLD Non-
CV 

MAFLD に特有の追加的な死亡率を反映するため、ベ

ースライン死亡率にハザード比を適用した。 

脳卒中、心筋梗塞 CV 全イベントのうち一定割合が、対応するリスク方程式に

基づいて「致死的 (fatal) 」としてモデル化されてい

る。 

2 型糖尿病、OSA、膝関節置

換術 
N/A 2 型糖尿病、OSA、膝関節置換術については、追加的

な死亡リスクは仮定していない。 

略語: BMI: Body Mass Index; CV: cardiovascular; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease; OSA: 
obstructive sleep apnoea. 
 

一般集団の死亡率 
一般集団の死亡率は、年齢及び性別毎の全死亡率 (all-cause mortality) として定義され、

厚生労働省の生命表を基に設定した。二重計上を避けるため、モデル内で別途考慮されている

肥満関連合併症 (例：致死性心血管イベント) による死亡を除外する形で一般集団の死亡率を

調整した。これらの死亡数は、E-stat 2022 のデータを用いて推定した。このように算出した一

般集団の死亡率は、心血管イベントの既往がない患者集団に適用した。この設定は、肥満の患

者の死亡率が一般集団と同等であるという前提に基づく。しかし、CVD の既往による影響を考慮

していないため、実際の死亡率 (疾患特異的死亡率) を過小評価している可能性がある。これ

は、臨床的な検討では、BMI がこれらの合併症とは独立して死亡率に直接影響することが示唆さ

れているためである。90この過小評価に対応するため、山本ら (2024) 127の研究結果を用い

て、BMI 別に調整されたベースライン死亡率 (疾患特異的死亡率) をモデルに組み込んだ。山

本ら (2024)127は、日本の複数都道府県を対象とした地域住民ベースの前向きコホート研究 
(Japan Public Health Center Study)であり、総参加者数 65,520 名、20 年以上の追跡期

間を有する。性別、高血圧、糖尿病、飲酒・喫煙状況、運動頻度を調整した上で、全死亡率を推定

し、Cox 比例ハザードモデルを用いて BMI が全死亡率に与える影響を評価している。 
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心血管疾患の既往を有する患者 
心血管疾患の既往を有する患者 (脳卒中、心筋梗塞、狭心症を既に経験している患者) は、心

血管イベントの既往がない患者よりも高い死亡率を示すものと仮定し、年齢及び性別で調整され

たベースライン死亡率に相対リスクを適用した。心筋梗塞又は狭心症の既往がある患者に対して

は、Johansson ら (2017) の系統的文献レビューに基づき、心筋梗塞の既往の患者の死亡率

及び罹患率を報告した結果から、RR＝1.30 を適用した。128脳卒中の既往の患者に対する相対

リスクは、デンマークのレジストリ研究 (1982〜1991 年に実施、約 4,000 名の脳卒中の患者

を少なくとも 5.5 年間追跡) に基づいて設定した。129 
日本におけるより適切なデータは確認されなかった。標準化死亡比 (Standardised Mortality 
Ratio: SMR) は、患者の年齢・性別・脳卒中からの経過年数に基づいて報告されており、その

要約を表 33 に示した。 
インプット情報の多くは、肥満領域で過去に発表された既存モデル 96,97と整合している。ただし、

脳卒中の既往がある患者の死亡率に関しては、以前のモデルでは、「脳卒中及び急性冠症候群

を経験した患者」と「脳卒中のみの患者」で死亡率を同一と仮定していたが、臨床的な検討で、両

方のイベントを経験した患者の方において明らかに死亡リスクが高いことが示されており、この仮

定は適切ではないと判断した。90文献エビデンス 130,131もこの見解を支持している。 
 
表 33 脳卒中を発症した患者に対する相対リスク 

年齢 脳卒中後の年数 
相対リスク 

出典 
男性 女性 

25–69 歳 0≦, <1 4.64 (3.71–5.72) 9.27 (6.94–12.1) Brønnum-
Hansen et al. 
2001129 1≦, <5 3.01 (2.63–3.43) 3.52 (2.80–4.35) 

5≦, <10 2.75 (2.39–3.15) 3.32 (2.66–4.09) 

10≦, <15 2.50 (1.94–3.18) 2.45 (1.60–3.59) 

≥70 歳 0≦, <1 3.70 (3.15–4.32) 5.18 (4.54–5.87) 

1≦, <5 1.92 (1.68–2.18) 2.05 (1.81–2.30) 

5≦, <10 1.89 (1.56–2.27) 1.99 (1.67–2.36) 

10≦, <15 2.49 (1.48–3.93) 1.67 (1.08–2.47) 

 

MAFLD 
MAFLD を有する患者は、MAFLD を有しない患者と比較して死亡リスクが高い。肝生検で

MAFLD が確認された 1,550 人を対象とする日本の多施設前向きコホート研究 (中央値追跡期

間 7.1 年) では、PNPLA3 多型(特に G アレル)を有する患者で死亡リスクの上昇が認められ

た。132この研究結果に基づき、死亡ハザード比＝1.78 (95%信頼区間：0.67–4.75) を適用し

た。 
 

その他のイベント 
モデルに含まれる他の合併症 (2 型糖尿病、OSA、膝関節置換術) については、これらが死亡

率に追加的な影響を与えないと保守的に仮定した。膝関節置換術については、既存の一部のモ

デルでは、「人工膝関節置換術のうち 0.3%が致死的であり、さらに、減量手術を受けた患者に

は 0.07%の追加的死亡リスクがある」と仮定しているものもある。133しかし、本モデルでは、「こ

れらの致死的イベントが発生する割合は非常に小さいこと」、「このインプット情報を導出するため
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に多くの仮定が必要となること」、「他の死亡リスクとの二重計上の可能性があること」を踏まえ、こ

れらの死亡リスクは含めなかった。 
OSA については、多くの研究で、「OSA を有する患者は死亡リスク (心血管死及び全死亡) の
有意な上昇を示す」ことが報告されている。134,135しかし、これらの死亡リスク上昇が BMI とは独

立して発生することを示す研究は確認されていない。すでにモデル内では BMI が死亡率に反映

されているため、二重計上を避ける目的で、OSA による追加的な死亡リスクは考慮しなかった。

このアプローチは、NICE (英国国立医療技術評価機構) のガイドライン及び OSA に関する最

近の技術評価 (TA777 及び TA776) に整合している。136,137,138 

 
心血管死 

心血管イベントによる死亡リスクの上昇には、長期的な影響 (すなわち、心血管イベントの既往

がある患者におけるその後の死亡リスク上昇) に加え、「急性期の死亡影響 (致死性心血管イ

ベント) 」も存在する。本モデルでは、心筋梗塞及び脳卒中は致死的となる可能性があるが、狭

心症は致死的とはならないと仮定した。致死性イベントが発生した場合、そのイベントに対応する

医療費用及び効用の損失を適用し、必要に応じて時間調整 (time-adjustment) を行ったうえ

で、モデル内では心血管死とした。 
各サイクルにおける心血管関連死亡数は、該当する心血管リスク方程式から算出されるイベント

発生率に、致死的であるとみなされる心血管イベントの割合 (case fatality rate) を乗じること

で直接的に算出した。この致死率の推定には、日本全国を対象とした前向きコホート研究 
(Japan Public Health Center Study) で報告された心疾患及び脳卒中の発症率及び死亡

率データを用いた (表 34 参照)。139 
 
表 34 心筋梗塞及び脳卒中イベントにおける致死率 (Case fatality) 
イベント 致死率 (男性) 致死率 (女性) 出典 

心筋梗塞 14.30% 11.50% Saito et al. 2016139 

脳卒中 12.70% 13.40% 

 

リスク方程式 (Risk equations) 
リスク方程式は、肥満に関連する臨床イベント及び合併症の発症率を推定するために用いられ

る。関連するリスク方程式は、経済的評価に関する系統的文献レビュー及びセマグルチド及びリ

ラグルチドに関する NICE 提出資料で使用されたリスク方程式のレビューを通じて特定した
95,97。各リスク方程式の出典をまとめた一覧を表 35 に示し、方程式の特性及び個別の詳細な議

論については に記載している。各リスク方程式は、特定の時間枠 (time frame) に
おけるイベント発生リスクを推定するように設計されており、その期間は通常、原著論文で用いら

れた期間と一致している。これらのリスクを本モデルで採用しているサイクルの長さに合わせるた

め、以下の式を用いて変換した。 

リスク方程式に使用されるインプット情報は、患者の合併症、臨床イベント及び代替エンドポイント 
(surrogate endpoints) に依存し、それらの値は患者集団において時間の経過とともに追跡さ

れる (例：BMI、SBP)。一方で、時間経過に伴う変化を追跡しない変数については、時間経過に
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表 35 リスク方程式 
集団 イベント/合併症 出典 理由 

2 型糖尿病

以外 
2 型糖尿病の発症 基本分析: Hippisley-Cox 

et al. 2017a 
(QDiabetes)93  

シナリオ分析: Wilkinson et 
al. 2020 (REGARDS)141  

QDiabetes を基本分析として採用し

た理由は以下の通りである： 
 QDiabetes は REGARDS 試験

より大規模である。 
 QDiabetes は関連する共変量 

(BMI を含む) 及び幅広い人種集

団を含んでいる(REGARDS 試験

は黒人及び白人のアメリカ人のみ

を対象としている)。 
 QDiabetes は他の選択肢より新

しいデータを使用している。 
 Royston の D、Harrell の C、及

び R²を用いて広範に検討されて

いる。 
 セマグルチド及びリラグルチドに関

する NICE への申請を含む、過去

の経済モデルで使用されている。 
心血管イベント (脳卒

中、心筋梗塞、狭心

症)：初発 

基本分析: Hippisley-Cox 
et al. 2017b (QRisk3)94  

シナリオ分析: D’Agostino 
et al. 2008 (Framingham 
Heart Study)142  

QRisk3 を基本分析として採用した理

由は以下の通りである： 
 QRisk3 は Framingham Heart 

Study より大規模である。 
 QRisk3 は Framingham Heart 

Study (1968〜1987 年) よりも

新しいデータ (1998〜2015 年) 
に基づいている。 

 外部的な検討が実施されている

(Framingham Heart Study で

は外部的な検討が行われていな

い)。 
 セマグルチド及びリラグルチドに関

する NICE への申請を含む、過去

の経済的分析モデルで使用されて

いる。 
心血管イベント (脳卒

中、心筋梗塞、狭心

症)： 再発 

基本分析: D’Agostino et 
al. 2000 (Framingham 
Heart Study)143  

シナリオ分析: Cui et al. 
2009 (LIPID Study)144  

Framingham Heart Study のリス

ク方程式を基本分析として採用した理

由は以下の通りである： 
 すでに心血管イベントを経験した

患者における再発リスクの上昇を

明示的に考慮している。 
 LIPID 試験と比較して、より大規

模な患者コホートに基づいている。 
 セマグルチド及びリラグルチドに関

する NICE への申請を含む過去

の経済的分析モデルで広く使用さ

れている。 
2 型糖尿病

を有する患

者 

心血管イベント (脳卒

中、心筋梗塞、狭心

症): 初発 

Hayes et al. 2013 
(UKPDS82)145  

UKPDS82 リスク方程式を基本分析と

して採用した理由は以下の通りである： 
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集団 イベント/合併症 出典 理由 
心血管イベント (脳卒

中、心筋梗塞、狭心

症): 再発 

 2 型糖尿病を合併している患者に

特化している。 
 すでに心血管イベントを経験した

患者における再発リスクの上昇を

明示的に考慮している。 
 外部的な検討が実施されている。 
 リラグルチド及びセマグルチドに関

する NICE への申請を含む、過去

の経済的モデルで広く使用されて

いる。 
全患者 膝関節置換術 Wendelboe et al. 2003146 Wendelboe らによるリスク方程式を

採用した理由は以下の通りである： 
 BMI がカテゴリー変数として含ま

れており、モデル上で重要な要素

である。 
 BMI を連続変数として扱う方が望

ましいが、カテゴリー変数としてリ

スク方程式に組み込まれている点

も有用である。 
 このリスク方程式は、肥満に関す

るこれまでの経済モデル(リラグル

チド及びセマグルチドに関する

NICE 提出資料を含む)で使用さ

れている。 
 適切な代替となるリスク方程式は

特定されなかった。 
MAFLD Loomis et al. 2016147 Loomis らによるリスク方程式を採用し

た理由は以下の通りである： 
 十分なサンプルサイズ 

(1,133,525 例) を有している。 
 BMI がカテゴリー変数として含ま

れており、モデル上で関心の高い

要素である。 
 BMI を連続変数として扱う方が

望ましいものの、リスク方程式にお

いてカテゴリー変数として表現され

ている点も有用である。 
 このリスク方程式は、肥満に関す

る過去の経済モデル (リラグルチ

ド及びセマグルチドに関する NICE
提出資料を含む) で使用されてい

る。 
 適切な代替リスク方程式は特定さ

れなかった。 
OSA Multinomial equation 

derived from the 
SURMOUNT-OSA trials81  

 詳細は に記載 

略語: NICE: National Institute for Health and Care Excellence; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease; OSA: 
Obstructive Sleep Apnea. 
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表 36 日本人集団に対してのリスク調整係数 

 
有害事象 

SURMOUNT-1 試験のデータによると、グレード 3 又は 4 の重篤な有害事象のうち、一般的な包括基準 (例：

いずれかの治療群で発現率が 2%以上又は 5%以上) を満たす単独のイベントは認められなかった。 
そのため、消化器系イベントをまとめて 1 つのカテゴリーとして扱った。これは、最も関連性の高い有害事象を

分析に含めるためである。消化器系関連の有害事象の年間発現率は、チルゼパチドについては

SURMOUNT-1 試験、セマグルチドについては STEP-8 試験のデータをもとに算出した (表 37)。 
 
表 37 重度又は重大な消化器系有害事象の年間発生率 

治療 患者割合 出典 

チルゼパチド (10.0 mg) 2.26% SURMOUNT-174 

セマグルチド (2.4 mg) 1.85% STEP-8. Rubino et al. 202265 

注: 消化器障害に含まれる項目はデータソースによって異なるが、最も一般的なものとしては、悪心、下痢、便秘が含まれる。 
 

4.2.2 QOL 値の詳細  
本モデルには、性別、年齢、及び BMI によって決定される効用値に加え、臨床イベント及び有害事象に関する

長期及び短期的な効用値の低下が組み込まれている。治療ごとの生活の質の差異は直接組み込まれていない

が、イベント発生率、BMI の変化、有害事象の発生により反映されている。 
 
BMI に関する効用値 
日本人の一般集団を対象に、肥満症の患者における体重減少が QOL 値に与える影響を調査した先行研究は

ない。このため、Eli Lilly 社が Time trade-off (TTO) 法を用いた質問票調査を実施し、BMI カテゴリーごと

の健康状態を説明するビネット法を使用して、体重変化に関連する QOL 値を算出する日本の観察研究 
(Japanese Observational Study) を実施した。この日本の観察研究で得られた QOL 値は、基本分析にお

いて BMI が 25–30kg/m²、30–35kg/m²、35 kg/m²以上の患者のベースラインの効用値の設定に使用され 
(表 38)、モデルの基本データとして採用された。試験 SURMOUNT-1 では EQ-5D-5L のデータが収集され

たが、モデルには採用せず、日本の観察研究で報告された効用値を優先的に使用した。

このアプローチ

は、HTA ガイドラインの「日本固有かつ代表性のある効用値の使用」という方針と一致している。
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表 38 日本の観察研究に基づく効用値 

略語: BMI: body mass index.
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臨床的な合併症及び有害事象に伴う効用値の損失 

長期的及び急性の肥満関連合併症に対しては、ベースラインの効用値に効用値の損失が適用さ

れた。 

臨床的な合併症やイベントに関する日本特異的な効用値の損失データが存在しないため、効用

値の損失は Søltoft ら (2009) による回帰分析から導出された。153この分析は、イングランド

健康調査 (Health Survey for England: HSE) 2003 年データセットに報告された EQ-5D-

5L 値を基に効用値を算出している。 

なお、Søltoft らの分析から該当する値を導出できない場合には、Sullivan ら (2011) のデー

タが用いられた。152152Sullivan らの研究は、英国の嗜好値に基づき、79,522 人のサンプル

から得られた各種健康状態の EQ-5D インデックススコアを集めたカタログであり、また必要に応

じてその他の文献も参照された。 

Sullivan ら (2011) は、各疾患及びイベントごとの疾患特異的な効用値の低下 (utility 

decrement) を算出しており、共変量を調整するための回帰分析を用いて推定を行っている。

疾患は ICD-9 及び CCC コードによって定義され、効用値は Dolan ら (1997) による EQ-

5D-3L の換算表を用いて導出された。152,150 

 

非急性期イベントによる長期の効用の損失 

糖尿病を発症した患者、脳卒中を経験した患者、又は急性冠症候群を発症した患者には、合併

症の発症 (糖尿病の場合) 又は発生 (脳卒中、急性冠症候群 の場合) 後に、ベースラインの

効用値に継続的な効用値の損失 (disutility) が適用された。 

患者が関連するイベントを経験した後の各サイクルで適用される効用値の低下 (decrement) 

は、表 39 にまとめられている。 

2 型糖尿病に関連する効用値の損失は、2 型糖尿病を新たに発症した全ての患者に適用され

た。 

また、患者が複数の長期的な効用値の損失を伴うイベント (例：2 型糖尿病の発症及び既往の

心血管イベント) を経験している場合には、各効用値の損失はベースラインの効用値に対して加

算もしくは乗算的に適用された。 

 

表 39 非急性期イベントによる効用値の損失 

健康状態 Mean (SE)  

2 型糖尿病 男性: -0.032 (0.053) 

女性: -0.059 (0.053) 

Beaudet et al. 2014;151 calculated 

based on the 0.785 utility value for 

T2DM without complication 

急性冠症候群後 -0.037 (0.026) Sullivan et al. 2011152 
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表 42 治療レジメン  

薬剤 漸増投与量 維持期投与量 出典 

チルゼパチド  
(10.0 mg) 

20 週間の期間 
初期投与量は 2.5 
mg を週 1 回皮下

投与で開始し、4 週

間ごとに 2.5 mg
ずつ増量して、最大

10 mg を週 1 回皮

下投与まで漸増 

5、10 又は 15 
mg 
週 1 回皮下投与 

チルゼパチドの最適使用推進

ガイドライン 16 

セマグルチド  
(2.4 mg) 

16 週間の期間: 週
1 回皮下投与 
第 1〜4 週 0.25 
mg 
第 5〜8 週 0.5 
mg 
第 9〜12 週 1.0 
mg 
第 13〜16 週 1.7 
mg 

2.4 mg 
週 1 回皮下投与 

セマグルチドの最適使用推進

ガイドライン 157 

 

表 43 薬剤費用 

薬剤 投与方法 
1 パックあた

りのバイアル

数 

バイアル容量

／錠剤の力

価 
費用 出典 

チルゼパチド 
(10.0 mg) 

皮下投与 1 2.5 mg ¥3,067 MHLW158 

5.0 mg ¥5,797 

7.5 mg ¥7,721 

10.0 mg ¥8,999 

12.5 mg ¥10,180 

15.0 mg ¥11,242 

皮下投与 0.25 mg ¥1,764 MHLW159 
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薬剤 投与方法 
1 パックあた

りのバイアル

数 

バイアル容量

／錠剤の力

価 
費用 出典 

セマグルチド 
(2.4 mg) 

1 

 

0.50 mg ¥3,009 

1.00 mg ¥5,557 

1.70 mg ¥7,429 

2.40 mg  ¥10,096 
 

医療資源利用の費用 
モデルにおける治療関連の資源利用には、処方費用、外来受診、栄養指導が含まれる (表
44)。各治療における年間の医療資源の利用と費用は表 45 に記載した。医療資源の使用は、

治療が中止されるまで、治療の種類にかかわらず適用した。

 
 

表 44 医療資源に関連する費用 

項目 費用 出典 

処方費用 

外来受診 

栄養指導 

 

表 45 年間の治療費用 
治療 処方せん数 受診回数 栄養指導の回数 総額 

チルゼパチド 
(10.0 mg) 

12 12 

セマグルチド 
(2.4 mg) 

12 12 

 

 

イベントに関連した費用 

各イベントに関連する患者 1 人あたりの費用は、表 46、表 47 に示されている。 

急性疾病の費用は、イベント発生時に一度だけ適用されるのに対し、非急性疾病 (例：OSA) の

費用は年間ベースで適用した。一部の疾患 (例：心血管疾患) では、イベント発生時にかかる費

用に加えて、その後の継続的な医療資源利用が伴う。MAFLD に関連する費用はシナリオ分析で

のみ適用され、基本分析からは除外した。費用は、日本の標準治療と整合するよう、非急性期の

臨床イベント及び急性期の膝関節置換術にかかる費用については株式会社 JMDC が保有する

約 1700 万人の日本人の診療データベースを用い、 に示す合併症コードリストを
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略語: OSA: obstructive sleep apnoea; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease.  

2 型糖尿病に関連する費用 

モデル内で 2 型糖尿病を発症した患者には、2 型糖尿病の管理に関連する費用が発生する。こ

れらの費用は、主に以下の 2 つの要素に分類した。 

1. HbA1c 値の管理に関する治療費用 

2. 2 型糖尿病による意図しない結果 (例：微小血管合併症) を反映するための追加的資

源利用費用 

 

 

  

   

 

 

 

 

 

各治療の薬剤費は、該当する薬剤の一日あたりの薬価を平均した値を用いた。各治療段階にお

いて、患者に適用される治療費の内訳と概要を表 48 に示す。 

 

さらに、このモデルには、2 型糖尿病の結果として患者が発症する可能性のある微小血管合併症

に関連する医療資源利用も組み込まれている。これらは臨床的検証に基づき、最も関連性が高

く、重要と判断された合併症である。 (表 49 参照) 

 神経障害：例)足潰瘍、切断 

 網膜症：例)視力喪失、レーザー治療の必要性 

 腎症：例)慢性腎臓病への進行、透析 

 

網膜症の発症率は日本糖尿病学会 (Japan Diabetes Society, 2024) 及び Sugiyama ら 

(2023) から引用した。160,161 
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表 48 2 型糖尿病の治療に関連するベースライン費用 
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有害事象に関連した費用 
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5. 分析結果 
 

5.1 基本分析(費用対効果評価専門組織で決定された分析枠組みによる分析)の結果 
費用対効果評価専門組織で決定された分析枠組みに基づき、下記の通り分析を実施した。 
 

･実施した分析 

■ 費用効果分析 (増分費用効果比を算出する) 

□ 費用最小化分析 (効果は同等として費用を比較する) 

□ その他(                                     ) 

 

5.1.1 基本分析の増分費用、増分効果、増分費用効果比 

分析の結果及び費用の内訳は下記の通りである。基本分析の結果を下記の表に示した。 

 

表 50 分析結果の要約 

  
効果 

(QALY) 

増分効果 

(QALY) 
費用 (円) 増分費用 (円) 

ICER(円

/QALY) 

評価対象技術 8.906 0.160 5,281,440 -18,715 ドミナント 

比較対照技術 8.746   5,300,155     

略語：ICER: incremental cost-effectiveness ratio; QALY: Quality adjusted life year. 

 
タイプ別の費用は表 51 に示した。薬剤関連費用及び医療資源使用の費用はチルゼパチド

10.0mg の方がセマグルチド 2.4mg より高かったものの、総費用はチルゼパチド 10.0mg の

方が低かった。非急性期イベント別の費用 (表 52) 及び単回の急性期イベント別の費用 (表
53) でも同様の結果が示され、チルゼパチド 10.0mg はセマグルチド 2.4mg より総費用が低

かった。 
 

表 51 タイプ別の費用 

費用 (円) 薬剤関連 
有害

事象 
合併症 

単回の 

イベント 
医療資源利用 合計 

チルゼパチド 
(10.0 mg) 529,860 27 

4,125,297 363,375 262,881 5,281,440 

セマグルチド 
 (2.4 mg) 515,356 21 

4,165,589 369,364 249,826 5,300,155 
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表 52 非急性期イベント別の費用 

費用 (円) 2 型糖尿病 狭心症 心筋梗

塞 脳卒中 OSA 合計 

チルゼパチド 
(10.0 mg) 

2,741,698 77,635 32,686 183,633 1,089,644 4,125,297 

セマグルチド 
(2.4 mg) 

2,766,624 77,635 32,686 182,642 1,106,001 4,165,589 

略語: OSA: obstructive sleep apnoea; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease. 
 

表 53 急性期イベント別の費用 

費用 (円) 狭心症 心筋梗塞 脳卒中 OSA 
膝関節

置換術 合計 

チルゼパチド 
(10.0 mg) 

1,101 9,645 49,319 285,116 18,195 363,375 

セマグルチド 
(2.4 mg) 

1,101 9,645 49,564 290,859 18,195 369,364 

略語: OSA: obstructive sleep apnoea. 

 

5.1.2 感度分析 
感度分析については、分析対象集団 (a) 2 型糖尿病を合併している患者、及び (b) 2 型糖尿

病を合併していない患者について、一元感度分析を実施した。 
また併せて確率的感度分析も実施した。以下に詳細を記載する。 

決定論的感度分析を、±20%の基準変動幅を用いて実施し、CEM における増分費用、増分

QALY、及び増分費用効果比に対して最も影響を与える主要な入力パラメータを特定した。決定論

的感度分析の結果はトルネードダイアグラムとして下記に示しており、費用、QALY、ICER に対し

て感度が最も高い上位 10 のパラメータを表示している。 
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図 5 費用最小化分析の決定論的感度分析 (トルネードダイアグラム) 

 
略語: HR: hazard ratio; ICER: incremental cost-effectiveness ratio; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease; OSA: obstructive sleep apnoea; T2DM: type 2 

diabetes mellitus.  
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表 54 ICER トルネードダイアグラム結果の概要 

パラメータ 変動幅もしくは SE パラメーター下限値 パラメーター上限値 ICER 下限値 ICER 上限値 

治療別年間医療資源使用量：チルゼパチド

(10.0mg) 

-¥445,166 ¥211,441 

治療別年間医療資源使用量：セマグルチド 

(2.4mg) 

¥195,137 -¥428,862 

ベースラインからの変化：SBP (mmHg)、セマグ

ルチド (2.4mg) 

-¥116,862 ¥33,739 

ベースラインからの変化：HDL(%)、セマグルチド 

(2.4 mg) 

¥33,739 -¥116,862 

ベースラインからの変化：高血糖群 

HbA1c (%)、セマグルチド (2.4 mg) 

-¥69,446 -¥167,491 

MAFLD の患者における死亡ハザード比 -¥177,114 -¥97,793 

ベースラインからの変化：体重 (%)、セマグルチ

ド (2.4 mg)  

-¥57,813 -¥133,793 

2 型糖尿病に関連するコスト：3 年以上 -¥91,041 -¥142,683 

中等度 OSA における OSA 関連費用：年間費用 -¥102,046 -¥131,679 

ベースラインからの変化：血糖値が正常な群

HbA1c (%)、チルゼパチド (10.0 mg) 

-¥116,862 -¥89,830 

略語:OSA: obstructive sleep apnoea; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease. 
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確率的感度分析では、モデルに含まれる全ての関連パラメータについて、あらかじめ設定された

確率分布から同時にランダムサンプリングを行い、パラメータ値の不確実性がモデル結果に与え

る影響を評価した。特筆すべき点として、確率的感度分析では全ての入力パラメータに対して同

一の乱数シード(random seed) を用いることで、モデル結果の一貫性を確保し、確率的感度分

析によって捉えられる不確実性が各シミュレーションにおける入力値のランダムサンプリングのみ

によるものであることを保証している。 

 

確率的感度分析の結果は、下記に用いた。 

• 費用効果受容曲線 (CEAC: Cost-Effectiveness Acceptability Curve) 

• 特定の支払い意思額 (WTP: Willingness-To-Pay) 閾値におけるチルゼパチドの費

用効果成立確率の算出 

また、確率的感度分析の収束プロット (PSA convergence plot) を CEM モデル に含めてお

り、確率的感度分析のシミュレーションによって生成された ICER の分布を反復回数又はサンプ

ル数に対して表示している。 

確率的感度分析の結果を費用効果平面上の散布図及び費用効果受容曲線を下記に示す。 
 
表 55 感度分析に使用したパラメータの分布 

パラメータ 分布 Mean SE 
ベースラインからの変化, 体重 (%), 
チルゼパチド (10.0mg) 
ベースラインからの変化, 体重 (%),セ
マグルチド (2.4mg) 
ベースラインからの変化, 収縮期血圧

(mmHg), チルゼパチド (10.0mg) 
ベースラインからの変化, 収縮期血圧

(mmHg), セマグルチド (2.4mg) 
ベースラインからの変化, HDL コレステ

ロール (%), チルゼパチド (10.0mg) 
ベースラインからの変化, HDL コレステ

ロール (%), セマグルチド (2.4mg) 
ベースラインからの変化, 総コレステロ

ール (%), チルゼパチド (10.0mg) 
ベースラインからの変化, 総コレステロ

ール (%), セマグルチド (2.4mg) 
ベースラインからの変化, 血糖値が正常

な群 HbA1c (%), チルゼパチド 
(10.0mg) 
ベースラインからの変化, 血糖値が正常

な群 HbA1c (%), セマグルチド 
(2.4mg) 
ベースラインからの変化, 高血糖群

HbA1c (%), チルゼパチド 
(10.0mg) 
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パラメータ 分布 Mean SE 
ベースラインからの変化, 高血糖群

HbA1c (%), セマグルチド (2.4mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, 体重 (%), チルゼパチ

ド (10.0 mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, 体重 (%), セマグルチ

ド (2.4mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, 収縮期血圧 (mmHg), 
チルゼパチド (10.0mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, 収縮期血圧 (mmHg), 
セマグルチド (2.4mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, HDL コレステロール 
(%), チルゼパチド (10.0mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, HDL コレステロール 
(%), セマグルチド (2.4mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, 総コレステロール (%), 
チルゼパチド (10.0mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, 総コレステロール (%), 
セマグルチド (2.4 mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, HbA1c (%), チルゼパ

チド (10.0 mg) 
ベースライン時-2 型糖尿病, ベースライ

ンからの変化, HbA1c (%), セマグル

チド (2.4 mg) 
サイクルごとの全体中止率：中止割合

(％)、全治療 
オプション 1：68 歳までの年間 BMI 変
化の予測(非 2 型糖尿病の患者、男性) 
オプション 1：68 歳までの年間 BMI 変
化の予測(非 2 型糖尿病の患者、女性) 
オプション 1：68 歳までの年間 BMI 変
化の予測(2 型糖尿病の患者、男性) 
オプション 1：68 歳までの年間 BMI 変
化の予測(2 型糖尿病の患者、女性) 
重度又は重篤な消化器症状, チルゼパ

チド (10.0 mg) 
重度又は重篤な消化器症状, セマグル

チド (2.4 mg) 
重度又は重篤な消化器症状の費用 
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パラメータ 分布 Mean SE 
有害事象による効用の低下：重度又は

重篤な消化器症状 
臨床イベントによる効用の低下： 2 型糖

尿病、男性 
臨床イベントによる効用の低下： 2 型糖

尿病、女性 
臨床イベントによる効用の低下： 急性冠

症候群後 
臨床イベントによる効用の低下： 脳卒中

後 
臨床イベントによる効用の低下： 膝関節

置換術、男性 
臨床イベントによる効用の低下： 膝関節

置換術、女性 
臨床イベントによる効用の低下： 急性冠

症候群 
臨床イベントによる効用の低下： 脳卒中 
臨床イベントによる効用の低下： 
MAFLD 
臨床イベントによる効用の低下： 減量手

術 
治療別年間医療資源使用量, チルゼパ

チド (10.0 mg) 
治療別年間医療資源使用量, セマグル

チド (2.4 mg) 
年間合併症に伴う医療資源使用量 (イ
ベントの費用を除く)： 心筋梗塞後、初

年度 
年間合併症に伴う医療資源使用量 (イ
ベントの費用を除く) ：心筋梗塞後、2 年

目以降 
年間合併症に伴う医療資源使用量 (イ
ベントの費用を除く) ： 狭心症, 初年度 
年間合併症に伴う医療資源使用量 (イ
ベントの費用を除く) ： 狭心症, 2 年目

以降 
年間合併症に伴う医療資源使用量 (イ
ベントの費用を除く) ： 脳卒中後, 初年

度 
年間合併症に伴う医療資源使用量 (イ
ベントの費用を除く) ： 脳卒中後, 2 年

目以降 
急性期イベントの費用 (単回), 心筋梗

塞 (致死性又は非致死性) 
急性期イベントの費用 (単回), 脳卒中 
(致死性又は非致死性) 
急性期イベントの費用 (単回), 人工膝

関節置換術 
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パラメータ 分布 Mean SE 
急性期イベントの費用 (単回), 狭心症

の発症 
急性期イベント以外の年間費用, 
MAFLD 
減量手術の費用 (単回): 費用 (平均) 
細小血管合併症：年間発症率、網膜症

(レーザー光凝固術) 
細小血管合併症：年間発症率、腎症 
(腎関連合併症) 
細小血管合併症：年間発症率、神経障

害 (切断、潰瘍) 
細小血管合併症:効用の低下、網膜症

(レーザー光凝固術) 
細小血管合併症：効用の低下、腎症 
(腎関連合併症) 
細小血管合併症：効用の低下、神経障

害 (切断、潰瘍) 
網膜症 (レーザー光凝固術) にかかる

2 型糖尿病関連合併症コスト (単回) 
腎症 (腎関連合併症) にかかる 2 型糖

尿病関連合併症コスト (初年度) 
腎症 (腎関連合併症) にかかる 2 型糖

尿病関連合併症コスト (2 年目以降) 
神経障害 (切断、潰瘍) にかかる 2 型

糖尿病関連合併症コスト (初年度) 
神経障害 (切断、潰瘍) にかかる 2 型

糖尿病関連合併症コスト (2 年目以降) 
2 型糖尿病に関連するコスト  
2 型糖尿病に関連するコスト  
2 型糖尿病に関連するコスト  
BMI 別死亡リスク (HR) : BMI＜18.5 
kg/m² 
BMI 別死亡リスク (HR) : BMI 23 
kg/m²以上 25 kg/m²未満 
BMI 別死亡リスク (HR) : BMI 25 
kg/m²以上 30 kg/m²未満 
BMI 別死亡リスク (HR) : BMI 30 
kg/m²以上 35 kg/m²未満 
BMI 別死亡リスク (HR) : BMI 35 
kg/m²以上 
狭心症又は心筋梗塞の既往がある患者

における死亡リスク比 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 0
超-1 年以内 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 1
超-5 年以内 
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パラメータ 分布 Mean SE 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 5
超-10 年以内」 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比：25-69 歳、脳卒中発症後 10
超-15 年以内 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比: 70 歳以上、脳卒中発症後 0
超-1 年以内 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比: 70 歳以上、脳卒中発症後 1
超-5 年以内 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比: 70 歳以上、脳卒中発症後 5
超-10 年以内 
脳卒中の既往がある男性における死亡

リスク比：70 歳以上、脳卒中発症後 10
超-15 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比：25-69 歳、脳卒中発症後 0 超

-1 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 1
超-5 年以内」 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比：25-69 歳、脳卒中発症後 5 超

-10 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比：25-69 歳、脳卒中発症後 10
超-15 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 0
超-1 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比：25-69 歳、脳卒中発症後 1 超

-5 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 5
超-10 年以内 
脳卒中の既往がある女性における死亡

リスク比: 25-69 歳、脳卒中発症後 10
超-15 年以内 
MAFLD の患者における死亡ハザード

比 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

男性、30-54 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

男性、55-64 歳 
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パラメータ 分布 Mean SE 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

男性、65-74 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

男性、75-84 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

男性、85 歳以上 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

女性、30-54 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

女性、55-64 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

女性、65-74 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

女性、75-84 歳 
心筋梗塞のイベントにおける致死割合：

女性、85 歳以上 
脳卒中のイベントにおける致死割合：男

性、20-34 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：男

性、35-54 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：男

性、55-64 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：男

性、65-74 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：男

性、75-84 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：男

性、85 歳以上 
脳卒中イベントにおける致死割合：女

性、20-34 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：女

性、35-54 歳 
脳卒中のイベントにおける致死割合：女

性、55-64 歳 
脳卒中イベントにおける致死割合：女

性、65-74 歳 
脳卒中イベントにおける致死割合：女

性、75-84 歳 
脳卒中イベントにおける致死割合：女

性、85 歳以上 
モデル開始時点で OSA を有する患者

の割合 
OSA の健康状態の初期 AHI 値: OSA
を有しない 
OSA の健康状態の初期 AHI 値: 中等

度 OSA 
OSA の健康状態の初期 AHI 値: 重度

OSA 
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パラメータ 分布 Mean SE 
OSA の健康状態の初期分布 : 中等度 
OSA 関連コスト：初期診断費用 
OSA 関連コスト：中等度 OSA、年間コス

ト 
OSA 関連コスト：重度 OSA、年間コスト 
ベースラインからの変化, 体重 (%), 
チルゼパチド (10.0mg) 
ベースラインからの変化, 体重 (%), 
セマグルチド (2.4mg) 

略語: BMI: body mass index; HbA1c: haemoglobin A1c; OSA: obstructive sleep apnoea; MAFLD: metabolic-

associated fatty liver disease； OSA: obstructive sleep apnoea; AHI: apnoea-hypopnea index. 
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図 6 費用効果平面上の散布図 

 

略語: PSA: probabilistic sensitivity analysis; QALY: quality-adjusted life year; WTP: willingness-to-pay. 

 

図 7 費用効果受容曲線 (Cost-effectiveness acceptability curve: CEAC) 
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項目 基本分析 シナリオ分析 

割引率 2% 3% 
割引率 2% 4% 

略語: BMI: body mass index; HbA1c: haemoglobin A1c; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease. 

 

チルゼパチド 10.0mg とセマグルチド 2.4mg の比較について、これらのシナリオ分析の結果を

シナリオごとに以下に示した。 

 

表 57 シナリオ分析の結果 
シナリオ分析 ICER (円/QALY) 
基本分析の結果 -¥116,862 
1 治療中止ルール: 2 年 (基本分析: 1.38 もしくは 1.30 年) -¥518,042 
2 治療中止ルール: 10 年 (基本分析: 1.38 もしくは 1.30 年) -¥1,247,724 
3 合併症ごとの効用値の低下: 含めない (基本分析: 含める) -¥136,732 
4 ベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している患者の割合: 

100% (基本分析: %) 
¥86,949 

5 ベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している患者の割合: 
50% (基本分析: %) 

-¥18,955 

6 ベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している患者の割合: 
% (基本分析: %) 

-¥68,512 

7 ベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している患者の割合: 
7.58% (基本分析: %) 

-¥114,270 

8 ベースライン時点で 2 型糖尿病を合併している患者の割合: 0% 
(基本分析: %) 

-¥117,641 

9 MAFLD に特有な費用と効用値: 含める (基本分析: 含めない) -¥117,774 
10 治療の 1 サイクルあたりの全体的な中止率:  

 
-¥119,902 

11 治療の 1 サイクルあたりの全体的な中止率:  
 

-¥102,270 

12 治療の 1 サイクルあたりの全体的な中止率:  
 

-¥25,840 

13 割引率: 0% (基本分析: 2%) -¥131,293 
14 割引率: 1% (基本分析: 2%) -¥124,199 
15 割引率: 2% (基本分析: 2%) -¥116,862 
16 割引率: 3% (基本分析: 2%) -¥109,447 
17 割引率: 4% (基本分析: 2%) -¥102,066 

略語: ICER: incremental cost-effectiveness ratio; MAFLD: metabolic-associated fatty liver disease; QALY: 
quality-adjusted life-year.  

 

2 型糖尿病を合併している集団の割合を 0%から有病率( %)まで変化させた結果はいずれもドミ

ナントであり、基本分析との間に大きな違いは認められなかった。また、2 型糖尿病を合併してい

る集団( 100%)と 2 型糖尿病を合併していない集団(0%)での結果でも基本分析との間

に大きな違いは認められなかった。 
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5.1.3 分析の妥当性の検討 

モデルの妥当性について下記の検討及び確認を実施した。 

 

 外的妥当性 

モデル仕様書及びモデル結果に基づき、不確実性について外部の臨床専門家による検討及び確

認を 2 回受けた。モデル化の手法は、臨床専門家から得られたフィードバックを考慮して調整し

た。会議の目的は、モデルの手法、未解決の不確実性、モデル構造、シナリオ分析、想定される

モデリング上の仮定及びパラメータ値の検討及び確認 (入力データの妥当性及び、関連データ

が存在しない場合のパラメータ値に関する提案を含む)、モデル結果の臨床的妥当性の検討及び

確認、基本分析として使用すべき、又はシナリオ分析で検討すべきモデル設定を確認することで

あった。 

それに加えて、より詳細な 2 型糖尿病のモデリングに特有の仮定を見直し、精緻化するための代

謝性疾患の臨床管理及び研究を専門とする教授と、高度な糖尿病治療及び研究に専門知識を

有する臨床糖尿病医による追加の外部的な検討及び確認が実施された。さらに、糖尿病モデリン

グ及び医療技術評価に豊富な経験を持つヘルスエコノミストによって、独立した経済的妥当性の

検討及び確認も行われた。これらの専門家は、モデルの構造、入力パラメータ、基礎となる仮定 

(疾患進行、代替エンドポイント (例: HbA1c)、治療の段階的強化経路等) を検討及び確認し、

2 型糖尿病に関連したモデルが最新の臨床エビデンス、ガイドラインに基づくマネジメント、そして

技術的基準を正確に反映していることを確認した。これにより、糖尿病アウトカムに関するモデル

の技術的妥当性が担保されている。 

 

 内的妥当性 

モデルの完成後、モデルの構築チームと同等以上の経験を有し、かつモデルのプログラミングに

は関与していない独立したヘルスエコノミストのチームによって、下記の 2 つのチェックリストを用

いた技術的品質を確認した。 

 品質管理チェックリスト (Quality control checklist) : モデル内の全てのセルを確

認し、全ての数式が正しいこと、マクロが正確にコーディングされていること、参照が適

切であること、スペルや文法の誤りがないこと、書式が一貫していることを確認した。 

 内部での検討及び確認のチェックリスト (Internal validation checklist) : さまざ

まなシナリオを設定し、モデルが適切に反応するかを確認した。たとえば、全ての効用

値を 1 に設定した場合、LY は QALY と等しくなる、等。また、極端な値を入力してもモ

デルが期待どおりに機能することを確認するためのテストも行った。 

さらに、独立したアナリストによって、全てのモデル入力値が引用情報と照合され、入力情報の品
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質確認が行われた。また、独立系企業である  による外部での検討及

び確認プロセスも経た。この検討及び確認は包括的なものであり、Visual Basic for 

Applications (VBA) の全てのコード行を精査し、その技術的正確性が確認された。確認は、モ

デル内で実装されているリスク方程式の検討に重点が置かれた。  から

のフィードバックはモデルに反映され、モデルの堅牢性と信頼性が確認された。 
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5.1.4 分析結果の解釈 
分析結果の解釈について下記の表に記載した。 

分析対象集団 

肥満症*患者 

*高血圧、脂質異常症又は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 

**肥満に関連する健康障害: 

1) 耐糖能障害 (2 型糖尿病・耐糖能異常等) 

2) 脂質異常症 

3) 高血圧 

4) 高尿酸血症・痛風 

5) 冠動脈疾患  

6) 脳梗塞・一過性脳虚血発作  

7) 非アルコール性脂肪性肝疾患  

8) 月経異常・女性不妊  

9) 閉塞性睡眠時無呼吸症候群・肥満低換気症候群  

10) 運動器疾患(変形性関節症：膝関節・股関節・手指関節、変形性脊椎症)  

11) 肥満関連腎臓病 

比較対照技術 セマグルチド 

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) 
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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(                                   ) 

そのように判断した理

由 

評価対象集団においてチルゼパチドは健康アウトカムを 0.160 QALY 改善

し、かつコストを¥18,715 削減しており、かつ、一次元感度分析及び確率的

感度分析の結果等を考慮しても、同様の傾向を示していることから、「ドミナン

ト」の区分に相当すると考える。 

 

5.1.5 価格調整率の重み [該当する場合のみ] 

該当なし 

 

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 

 

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 

Microsof

t 365  

MSO 

2509  

64 bit 

2024-13689_Global 

CEM_V2.3_Tirzepatide_Obesity_Japan_23April20

26 

メール添付、

Microsoft Teams 

フォルダ 
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7. 実施体制 
 
名前：  
所属：  
役割： チルゼパチドの費用対効果評価実施に対する医療経済学的見地からの助言  
利益相反： 日本イーライリリー株式会社から本役割を含むアドバイザリー業務に対する委嘱料を

受領 
 
名前：  
所属：  
役割： チルゼパチドの費用対効果評価実施に対する臨床的見地からの助言  
利益相反：日本イーライリリー株式会社から本役割を含むアドバイザリー業務に対する委嘱料を

受領 
 
名前：  
所属：  
役割： チルゼパチドの費用対効果評価実施に対する臨床的見地からの助言  
利益相反：日本イーライリリー株式会社から本役割を含むアドバイザリー業務に対する委嘱料を

受領 
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