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スを日本語に翻訳したものです。この資料の内容および解釈についてはオリジナルが優先することをご了承

ください。 

 

リナグリプチンの新たな臨床試験結果により、スルホルニ尿素薬と同等の有

効性があり、スルホルニ尿素薬より心血管イベントが尐ないことが示された 
 

メトホルミンとの初回併用投与におけるリナグリプチンの有意な有効性と良好な忍容性が第 3相臨床試験で

裏付けられた 

 
 

2011年 6月 27日、ドイツ、インゲルハイム 
 

ベーリンガーインゲルハイムとイーライリリー・アンド・カンパニー（NYSE:LLY）は本日、リナグリプチンが第 3

相臨床試験結果により血糖コントロール不十分な 2型糖尿病患者の血糖コントロールを改善することを発表

しました。リナグリプチン＋メトホルミン併用投与とスルホニル尿素薬＋メトホルミン併用投与とを検討した 2

年以上の長期試験では、血糖降下作用（ヘモグロビン A1c［HbA1c（NGSP値）］測定の評価）においてリナ

グリプチンはスルホニル尿素薬と同等であることが明らかになったほか、スルホニル尿素薬と比べて、体重

減尐が認められ（-1.4 kg vs. +1.3 kg、調整平均差、-2.7 kg、p<0.0001）、低血糖発現率が減尐し（7.5 % vs. 

36.1 %、p<0.0001）、心血管イベントが減尐しました（1.5 % vs. 3.4%、相対リスク 0.46 [0.23～0.91] 

p=0.02）1。この結果は、6月 24日～28日にサンディエゴにて開催される第 71回米国糖尿病学会（ADA）に

て発表される予定です。 

 

ベーリンガーインゲルハイム 医薬開発担当上級副社長 Prof.クラウス・デュギは次のように述べています。

「リナグリプチンとメトホルミンの併用投与により、スルホニル尿素薬と比べて有意な血糖コントロールが得ら

れました。また、スルホニル尿素薬と異なり、低血糖発現率や体重の増加を伴いませんでした。さらに、この

併用療法により心血管イベントの相対リスクが 50％減尐しました。この試験結果は、これまでに得られてい

るリナグリプチンの心血管イベントに関するデータを裏付けるものです。」 
 

リナグリプチンを24週間にわたって検討した別の試験では、血糖コントロール不十分な2型糖尿病患者にリナ

グリプチン 2.5 mg 1日2回投与とメトホルミン 1,000 mg 1日2回投与を併用投与したところ、平均HbA1cにベ

ースラインから最大1.7％の減尐が認められました2。リナグリプチン＋メトホルミン併用投与は忍容性が良好

であるうえ、リナグリプチン、メトホルミンをそれぞれ単独投与したときよりも血糖コントロールの改善が見られ

ました。同試験では、リナグリプチン＋メトホルミン併用投与で体重増加は認められず、低血糖リスクもきわめ

て低いものでした（5例、1.8％）2。血糖コントロール不十分な患者（ベースラインHbA1c>11%）からなる非盲

検群では、リナグリプチン 2.5 mg 1日2回投与とメトホルミン 1,000 mg 1日2回投与の併用によって、HbA1c

が3.7％減尐しました2。 
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DRAFT, 5.31.11 
 
 
Boehringer Ingelheim and Lilly's new type 2 diabetes 
treatment Tradjenta™ (linagliptin) tablets for adults now 
available in U.S. pharmacies 
 
New TRADJENTA Savings Card Program now available 

 
Ridgefield, CT, and Indianapolis, IN, June X, 2011– Boehringer Ingelheim 
Pharmaceuticals, Inc. and Eli Lilly and Company (NYSE: LLY) today announced 
Tradjenta™ (linagliptin) tablets are now available by prescription in pharmacies 
across the United States including CVS, Walgreens, Rite Aid, Target, Kmart®, The 
Kroger Co. and many leading chain and independent pharmacies. The U.S. Food and 
Drug Administration (FDA) approved TRADJENTA on May 2, 2011 as a prescription 
medication used along with diet and exercise to lower blood sugar in adults with 
type 2 diabetes. TRADJENTA should not be used in patients with type 1 diabetes or 
for the treatment of diabetic ketoacidosis (increased ketones in the blood or urine). 
It has not been studied in combination with insulin.   
 
“The rapid availability of TRADJENTA for adults with type 2 diabetes following FDA 
approval is a testament to Boehringer Ingelheim and Lilly's joint commitment to 
improving patient care,” said Wa'el Hashad, vice president, cardiovascular and 
metabolic disorders, Boehringer Ingelheim Pharmaceuticals, Inc. “The health of 
patients is our first priority and we work diligently to ensure our medications are 
accessible and affordable for patients. With just one dose to remember for all 
patients, TRADJENTA is an important new treatment option that could help the 
millions of Americans living with type 2 diabetes.” 
 
Boehringer Ingelheim and Lilly are in active discussions with various insurance 
companies about formulary coverage and are seeking for TRADJENTA to be 
reimbursed at a co-pay level similar to other preferred branded products. The 
wholesale acquisition price for TRADJENTA is $6.77 per tablet. 
 

A Savings Card Program for TRADJENTA will be available for patients who qualify.  As 
part of the program, most commercially insured eligible patients will pay no more 
than $10 per month with a maximum savings of $150 per month. Cash eligible 
patients without commercial prescription coverage will receive up to $150 in savings 
per 30-day supply of TRADJENTA. The activation deadline is May 31, 2012, and this 
offer is only valid for prescriptions filled during 24 consecutive months from date of 
activation. For any questions regarding eligibility or benefits, patients should call the 
TRADJENTA Savings Card Program at 1-877-512-4246 (8:00 AM- 8:00 PM EST, 
Monday-Friday). 
 
In addition, the Boehringer Ingelheim Cares Foundation Patient Assistance Programs 
make Boehringer Ingelheim medicines, including TRADJENTA, available free of 
charge to patients who are without pharmaceutical insurance coverage, and who 
meet certain household income levels. 

 

また、腎機能障害の程度が正常・軽度・中等度・重度の2型糖尿病患者を対象にリナグリプチンの検討も行

われました3。3件のランダム化プラセボ対照第3相臨床試験（n=2,141）の分析により、リナグリプチン投与患

者において、腎機能の程度にかかわらず、プラセボ補正後平均HbA1cに一貫して確実な減尐が認められま

した：腎機能正常患者-0.63%（p<0.0001）、軽度・中等度の腎機能障害患者-0.69%（それぞれp<0.0001, 

p=0.0174）
3
。別の試験では、重症腎機能障害（RI）があり、血糖コントールも十分でない2型糖尿病患者を対

象にリナグリプチンを投与したところ、投与から12週間後にプラセボ補正後平均HbA1cに-0.6%（p<0.0001）

という有意な減尐が認められました4。いずれの群でも腎機能は安定し、高リスク集団にかかわらず心血管死

は各群に1人ずつでした
4
。  

 

ベーカーIDI心臓病・糖尿病研究所（オーストラリア） 副所長でチーフサイエンティフィックオフィサーのMark 

Cooper（マーク・クーパー）医師は次のように述べています。「2型糖尿病では腎機能の低下を伴うことが多く、

それによって血糖降下剤の選択が限定されます。この試験でリナグリプチンは、腎機能の程度にかかわらず

良好な安全性を示したうえ、腎臓病を合併している、かなり進行した段階の2型糖尿病患者においてさえ、

HbA1cを低下させるという効果を示しました。」 
 

リナグリプチン試験について 

 

2年間にわたりスルホニル尿素薬と同等の有効性を示したうえ、心血管イベントに関する安全性を向上（39-

LB）1
   

この2年間にわたる試験では、血糖コントロール不十分な2型糖尿病患者を対象に、継続投与中のメトホルミ

ン（1,500 mg/日以上、10週間以上）にリナグリプチンまたはスルホニル尿素薬を追加投与した場合の長期

的な有効性と安全性を検討しました。 

 継続的にメトホルミンを投与していた（1,500 mg/日以上、10週間以上）2型糖尿病患者に、リナグリ

プチン 5 mg/日（N=764）投与群またはスルホニル尿素薬1～4 mg/日（N=755）投与群に無作為に

分けた。治療期間は2年間。 

 治験責任医師が定義した治験薬関連の低血糖がみられた患者数は、スルホニル尿素薬併用投与

群と比べてリナグリプチン併用投与群の方が尐なかった。体重もリナグリプチン併用投与群では減

尐がみられたが、スルホニル尿素薬併用投与群では増加した（－1.4 kg vs. +1.3 kg、調整平均差、

−2.7 kg、p<0.0001）。 

 心血管イベントがみられた患者数は、スルホニル尿素薬併用投与群（26人）においてリナグリプチン

併用投与群（13人）の2倍となりました。リナグリプチン併用投与群は、複合心血管エンドポイントの

相対リスクに50％の減尐がみられた（RR、0.50、95% CI、0.26～0.96、p=0.04）。 

 ベースラインの特性は両群でバランスがとれていた（両群共にHbA1c 7.7%）。  

 有効性エンドポイントは、HbA1cのベースラインからの変化量であった。安全性エンドポイントでは、

事前に規定された心血管イベントを評価した。本試験では2年間にわたり、メトホルミンの追加投与と

してのリナグリプチン（n=764）とスルホニル尿素薬 1～4 mg/日（n=755）を評価した。 
 

血糖コントロール不十分な2型糖尿病患者におけるメトホルミンとの併用投与（279-OR）2
  

この24週間にわたる試験では、血糖コントロール不十分な2型糖尿病患者におけるリナグリプチン＋メトホル

ミン併用投与を検討しました。 

 リナグリプチン2.5 mg 1日2回＋メトホルミン500 mgまたは1,000 mgの併用投与により、プラセボ補

正後平均HbA1cにそれぞれ-1.3%、-1.7%の減尐がみられた。この併用投与の治療法はいずれも、

単独療法群より優れていた。血糖コントロール不十分な患者において、HbA1cのベースラインから

の平均変化量は-3.7%であった。 

 リナグリプチン＋メトホルミン併用投与は忍容性が良好であったうえ、リナグリプチン、メトホルミンを

それぞれ単独投与したときよりも血糖コントロールを改善した。有害事象発現率に群間差はみられ

なかった。併用投与中の低血糖イベント総数は尐なかった（合計で、リナグリプチン2.5 mg ＋メトホ
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ルミン500 mgまたは1,000 mg投与群へランダム化された患者のうち5例［1.8％］）。リナグリプチン

2.5 mg ＋メトホルミン500 mgまたは1,000 mg併用投与群の治療後の体重差は、メトホルミン1,000 

mg投与群に対し－0.23 kgであった。 

 治療群は、リナグリプチン2.5 mg 1日2回＋メトホルミン500 mg（低用量）1日2回併用投与群とリナ

グリプチン2.5 mg 1日2回＋メトホルミン1,000 mg（高用量）1日2回併用投与群の2群、リナグリプチ

ン 5 mg 1日1回投与群、メトホルミン 500 mg 1日2回投与群、メトホルミン1,000 mg 1日2回投与群、

プラセボ投与群の計6群であった。ベースラインHbA1cが11％以上だった患者は、リナグリプチン2.5 

mg ＋メトホルミン1,000 mg 1日2回の非盲検併用投与群であった（n=66）。平均ベースライン

HbA1cは8.5～8.7％であり、非盲検群は11.8%であった。 
 

腎機能障害のある／ない2型糖尿病患者における有効性と安全性（1068-P）
3
 

この3件の国際臨床試験の分析では、腎機能障害のある2型糖尿病患者、ない2型糖尿病患者における、リ

ナグリプチンの有効性と安全性への腎機能の影響を検討しました。  

 リナグリプチン治療から24週間後、全3群において、腎機能（糸球体ろ過率［GFR］および腎機能障

害マーカーによって評価し、尿アルブミン／クレアチニン比で表す）は影響を受けなかった。リナグリ

プチン投与群の患者には、全3群にわたり、一貫したプラセボ補正後平均HbA1cの変化がみられた。

ベースラインからのHbA1c変化量は、RI正常群および軽度RI群の両方で-0.6%、中等度RI群で-

0.7%であった。有意な群間差はみられなかった（p=0.865）。 

 リナグリプチンは全般的に忍容性が良好であった。正常／軽度RI／中等度RI群でリナグリプチン投

与による重篤な有害事象を報告した患者の割合はそれぞれ2.5%、5.4%、3.7%であり、プラセボと

同程度であった（それぞれ3.4%、3.8%、8.3%）。 

 いずれの試験においても主要評価項目はベースラインから24週目までのHbA1cの変化量であった。

本データでは、正常群（GFR 80 mL/分以上、n=1,684）、軽度RI群（GFR 50 mL/分から80 mL/分未

満、n=418）、中等度RI群（GFR 30 mL/分から50 mL/分未満、n=39）の2型糖尿病患者2,141人に

ついて評価した。 

 

重度腎機能障害のある患者における有効性と安全性（413-PP）4
  

本試験では、2型糖尿病（HbA1c 7%～10%と定義）に加えて重度RI（GFR 30 mL/分/1.73 m
2未満と定義）

のある患者における、リナグリプチンの有効性および安全性への腎機能の影響を検討しました。 

 血糖コントロール不十分な患者（ベースラインHbA1c 9％以上と定義）のサブグループにおけるベー

スラインからの変化量は、プラセボ投与群（n=13、‐0.28%）よりもリナグリプチン5mg1日1回投与群

（n=11、p= 0.0021、-1.5%）の方が有意に改善した。全患者のベースラインからの変化量は、リナグ

リプチン5mg1日1回投与群（n=66、p= 0.0001、-0.8%）とプラセボ投与群（n=62、-0.2%）で同程度

であった。 

 重篤な有害事象を報告した患者の割合は、リナグリプチン投与群でそれぞれ86.8%、23.5％、プラ

セボ投与群でそれぞれ81.5%、26.2%であった。低血糖発現率は、リナグリプチン投与群51.5％、プ

ラセボ投与群27.7％であった。なお、リナグリプチン投与群患者66人のうち61人がインスリン投与お

よび／またはスルホニル尿素薬の治療を受けていた患者であり、用量を変更しなかったことが同群

の低血糖を発現させたことが示唆される。腎機能は試験期間を通して両投与群で安定しており、こ

の高リスク集団にもかかわらず心血管死も尐数であった（リナグリプチン投与群1人［1.5%］、プラセ

ボ投与群3人［4.6%］）。 

 主要評価項目は、ベースラインから12週目までのHbA1cの変化量であった。本試験では、糖尿病に

対するインスリン投与および／またはスルホニル尿素薬の治療をこれまで通り継続した患者を対象

に、リナグリプチン 5 mg 1日1回投与群（n=68）とプラセボ投与群（n=65）とを比較検討した。 
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糖尿病について 

1型および 2型糖尿病の患者数は米国で約 2,580万人 5、世界で 2億 2,000万人 6と推定されています。こ

れらの患者の大半は 2型糖尿病であり、糖尿病全体の 95％を占めるとされています。糖尿病は、インスリン

というホルモンを体が適切に生成したり、使用したりできない場合に発症する慢性疾患です
7
。 

 

リナグリプチンについて： 

リナグリプチンは、インクレチンホルモンである GLP-1（グルカゴン様ペプチド‐1）と GIP（グルコース依存性イ

ンスリン分泌刺激ポリペプチド）の不活化に関与する酵素 DPP-4（ジペプチジル・ペプチダーゼ－4）の阻害

剤です。リナグリプチンは、DPP-4を選択的に阻害することにより、インクレチンホルモンである GLP-1の血

中濃度を高めることで、血糖低下作用を発揮します 8。DPP-4阻害剤は、血糖依存的にインスリン分泌を促

進するため、単独投与においては低血糖の発現リスクが低いと言われています。また、本剤は主に糞中に未

変化体のまま排泄される世界初の胆汁排泄型選択的 DPP-4阻害剤です 9,10。 

 

リナグリプチンは 2011年 5月に米国で承認されました。また、日本では、7月 1日に食事療法、運動療法の

みで十分な効果が得られない 2型糖尿病患者の治療薬（単独療法）として、日本ベーリンガーインゲルハイ

ムが、トラゼンタ®錠 5mg（一般名：リナグリプチン）」の製造販売承認を取得しました。トラゼンタ®は日本で、

日本ベーリンガーインゲルハイムが製造、販売を行い、日本イーライリリーと一緒に共同販促（コ・プロモーシ

ョン）をいたします。日本での効能効果と用法用量は、以下の通りです。 

 

【日本での効能効果】 

2型糖尿病（ただし、食事療法・運動療法のみで十分な効果が得られない場合に限る） 
 

【日本での用法用量】 

通常、成人にはリナグリプチンとして 5mgを 1日 1回経口投与する」になります。 
 
 

ベーリンガーインゲルハイムとイーライリリー・アンド・カンパニー の提携について 

2011年1月、ベーリンガーインゲルハイムとイーライリリー・アンド・カンパニーは、糖尿病領域におけるアライ

アンスを結び、糖尿病領域において大型製品に育成されることが期待される4つの治療薬候補化合物を中心

に協働していくことを発表しました。同アライアンスは、ベーリンガーインゲルハイムが持つ研究開発主導型イ

ノベーションの確かな実績とイーライリリーが持つ糖尿病領域での革新的な研究、経験、先駆的実績を合わ

せ、世界的製薬企業である両社の強みを最大限に活用するものです。この提携によって両社は、糖尿病患

者のケアにおけるコミットメントを示し、患者のニーズに応えるべく協力しています。 

 

ベーリンガーインゲルハイムについて 

ベーリンガーインゲルハイムグループは、世界でトップ20の製薬企業のひとつです。ドイツのインゲルハイム

を本拠とし、世界で145の関連会社と42,200人以上の社員が、事業を展開しています。1885年の設立以来、

株式公開をしない企業形態の特色を生かしながら、臨床的価値の高いヒト用医薬品および動物薬の研究開

発、製造、販売に注力してきました。 

 

2010年度は126億ユーロの売上を示しました。革新的な医薬品を世に送り出すべく、医療用医薬品事業の

売上の約24%相当額を研究開発に投資しました。 

 

ベーリンガーインゲルハイムについての詳細情報は以下のウェブサイトをご覧ください。 

 
www.boehringer-ingelheim.co.jp  
 
 
 

http://www.boehringer-ingelheim.co.jp/
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Boehringer Ingelheim and Lilly's new type 2 diabetes 
treatment Tradjenta™ (linagliptin) tablets for adults now 
available in U.S. pharmacies 
 
New TRADJENTA Savings Card Program now available 

 
Ridgefield, CT, and Indianapolis, IN, June X, 2011– Boehringer Ingelheim 
Pharmaceuticals, Inc. and Eli Lilly and Company (NYSE: LLY) today announced 
Tradjenta™ (linagliptin) tablets are now available by prescription in pharmacies 
across the United States including CVS, Walgreens, Rite Aid, Target, Kmart®, The 
Kroger Co. and many leading chain and independent pharmacies. The U.S. Food and 
Drug Administration (FDA) approved TRADJENTA on May 2, 2011 as a prescription 
medication used along with diet and exercise to lower blood sugar in adults with 
type 2 diabetes. TRADJENTA should not be used in patients with type 1 diabetes or 
for the treatment of diabetic ketoacidosis (increased ketones in the blood or urine). 
It has not been studied in combination with insulin.   
 
“The rapid availability of TRADJENTA for adults with type 2 diabetes following FDA 
approval is a testament to Boehringer Ingelheim and Lilly's joint commitment to 
improving patient care,” said Wa'el Hashad, vice president, cardiovascular and 
metabolic disorders, Boehringer Ingelheim Pharmaceuticals, Inc. “The health of 
patients is our first priority and we work diligently to ensure our medications are 
accessible and affordable for patients. With just one dose to remember for all 
patients, TRADJENTA is an important new treatment option that could help the 
millions of Americans living with type 2 diabetes.” 
 
Boehringer Ingelheim and Lilly are in active discussions with various insurance 
companies about formulary coverage and are seeking for TRADJENTA to be 
reimbursed at a co-pay level similar to other preferred branded products. The 
wholesale acquisition price for TRADJENTA is $6.77 per tablet. 
 

A Savings Card Program for TRADJENTA will be available for patients who qualify.  As 
part of the program, most commercially insured eligible patients will pay no more 
than $10 per month with a maximum savings of $150 per month. Cash eligible 
patients without commercial prescription coverage will receive up to $150 in savings 
per 30-day supply of TRADJENTA. The activation deadline is May 31, 2012, and this 
offer is only valid for prescriptions filled during 24 consecutive months from date of 
activation. For any questions regarding eligibility or benefits, patients should call the 
TRADJENTA Savings Card Program at 1-877-512-4246 (8:00 AM- 8:00 PM EST, 
Monday-Friday). 
 
In addition, the Boehringer Ingelheim Cares Foundation Patient Assistance Programs 
make Boehringer Ingelheim medicines, including TRADJENTA, available free of 
charge to patients who are without pharmaceutical insurance coverage, and who 
meet certain household income levels. 

イーライリリー・アンド・カンパニーについて 

イーライリリーは有数の研究開発主導型企業であり、全世界の自社研究所や提携する優れた研究機関から

もたらされた最先端の研究成果を応用することで、医薬品のポートフォリオを拡大しています。米国インディア

ナ州インディアナポリスに本社を置くリリーは、医薬品と情報を通じて「答え」を提供し、世界で最も急を要する

医療ニーズを満たしています。リリーについての詳細は以下のウェブサイトをご覧ください。 

 
www.lilly.com 
 

リリーの糖尿病事業について 

リリーは 85年以上にわたり、糖尿病の患者さんの生命ならびに治療を支援する先駆的企業として、常に世

界をリードしてきました。リリーは世界初の商業用インスリンを 1923年に開発した企業であり、今日も糖尿病

を管理するための医薬品ならびに投与システム分野で最先端を走り続けています。また、リリーは、実用的

なツール、教育、支援プログラムなど、治療以外のソリューションの提供にも注力しており、こうしたプログラム

は長期にわたる糖尿病治療における障壁の克服に寄与しています。糖尿病と共に生き、治療を続ける患者

さん一人ひとりの道のりが、リリーの活動の原動力となっています。詳細は以下のウェブサイトをご覧ください。 

 
www.lillydiabetes.com 
 

このプレスリリースには、2型糖尿病治療薬であるリナグリプチン錠について、リリーの現在の予想に基づく

前向き声明が含まれていますが、医薬品の研究開発プロセスおよび商品化には常に多大なリスクと不確実

性が伴います。今後の試験結果や患者経験がこれまでに試験から得られた知見と一致するという保証も、リ

ナグリプチンが商業的に成功を収めるという保証もありません。こうしたリスクや不確実性については、米国

証券取引委員会に提出されたリリーの最新のフォーム 10-Ｋおよび 10-Ｑに記載されています。なお、リリー

は将来の予想に関する記述を更新する義務を負いません。 

 
### 

 
********** 

本件についてのお問い合わせ先： 
 

・ ベーリンガーインゲルハイム ジャパン株式会社 広報部 TEL 03-6417-2145 

・ 日本イーライリリー株式会社 渉外企画部 小嶋美子   TEL 078-242-9271 
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