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概要：
　【背景と目的】バンコマイシン（VCM）治療中において，トラフ値≧20 μg/mLが腎機能障害発現のリスク因子と
されている。しかし，逆に腎機能障害発現が先行し，VCMのクリアランスが低下した結果，トラフ値≧20 μg/mLと
なった可能性も否定できない。また，VCM治療中における腎機能障害発現のリスク因子についての報告は散見され
るが，トラフ値≧20 μg/mLとなるリスク因子の報告はほとんどない。今回，VCM治療中における腎機能障害発現の
リスク因子に加えトラフ値≧20 μg/mLのリスク因子の多変量解析を行い，VCMの適応除外症例について検討した。
　【方法】調査期間は，2011年 1月から 12月である。対象患者は，耐性グラム陽性球菌感染に対し VCM治療を感染
制御部が行った症例であり，この時の目標トラフ値は 10～15 μg/mLであった。除外基準は，18歳未満，透析実施症
例，腎毒性を有する薬剤（アミノグリコシド系薬・アムホテリシン B脂質製剤）の併用症例とした。腎機能障害発現
の定義は，VCM開始時と比較して投与中に血清クレアチニン（Scr）値が 0.5 mg/dL以上または 50%以上の増加を
認めたものとした。
　【結果】対象症例は，197例であった。トラフ値≧ 20 μg/mLは 17.8％であった（20～25 μg/mL 9.1%，≧25 μg/mL 
8.7%）。腎機能障害発現症例は 16.8%であり，そのうち透析実施症例が 5例であった。腎機能障害発現率は，トラフ値
＜20 μg/mLは 7.4%，20～25 μg/mLは 44.4%，≧25 μg/mLは 76.5%であり，トラフ値と腎機能障害発現率に相関傾
向が認められた。
　トラフ値≧20 μg/mL群と＜20 μg/mL群で，治療開始時のScr値，投与日数に有意差は認めなかった。また≧20 μg/
mL群では≧20 μg/mLとなった直近の TDM時における Scr値は 0.60±0.28 mg/dLと正常範囲であり，1日投与量
は 1.72±0.56 g/日でシミュレーションソフト（塩野義）による予測トラフ値は 10.82±4.52 μg/mLに留まっていた。
しかし実測トラフ値は 29.1 mg/dLと予測を大きく上回った。以上のことから，トラフ値≧20 μg/mL群で無理な投与
設計は行っておらず，投与設計以外の因子が異常高トラフ値の原因であることが推察された。
　多変量解析による，トラフ値≧20 μg/mLの独立したリスク因子は，利尿剤併用 ［オッズ比（OR）3.21，95%信頼
区間（CI）1.30～7.91］，治療中における腎機能障害発現（OR 16.39，95% CI 6.24～43.07）であった。また腎機能障害
発現の独立したリスク因子は，非ステロイド性抗炎症薬（NSAIDs）併用（OR 3.22，95% CI 1.09～9.57），完全中心
静脈栄養管理（TPN）（OR 3.64，95% CI 1.33～10.00），トラフ≧20 μg/mL（OR 17.95, 95% CI 6.67～48.34）であった。
　【考察】腎機能低下症例においてVCM投与時にさらなる腎機能悪化を来すとの報告もあるが，Hidayat1）らは腎機能
悪化の有無で VCM治療前の Scr値に差はなかったと報告しており，本研究の結果と同様であった。
　副作用に腎機能障害を有する薬剤の併用は，VCM関連性腎障害発現のリスクを 35％まで上昇させる2）といわれてい
る。今回の研究では，明らかな腎毒性のリスク因子の影響を考慮し，血液透析患者，血管作動薬，アミノグリコシド
系またはアンホテリシン B脂質製剤の併用や造影剤投与患者を除外して検討した。しかし，NSAIDsに関しては多く
の症例で使用されていたため検討に含めたがやはりVCMとの併用によりNSAIDs使用は腎機能障害発現のリスクと
なった。
　敗血症患者における経口や経腸栄養投与は，腸管運動の改善や腸管透過性の防止，炎症反応の低下を来す3）ことが知
られている。TPN患者では，経腸栄養など実施困難な患者が適応となり，このことから腎機能低下などの臓器障害に
関与したことが推察される。また，Mckamy4）らは，VCM使用時には ICU入室やフロセミド投与患者において腎機能
障害発現が高率になったとの報告をしている。フロセミドは直接的に腎毒性を示さないが脱水の原因となり，本研究
では VCMのクリアランス低下の原因となったと推察した。
　【結論】VCM治療において，腎機能正常患者に対する適切な投与設計によっても，患者の病態の変化により，トラ
フ値異常高値や腎機能悪化が認められた。VCM治療を行う際，利尿剤使用は異常高トラフ値発現の，NSAIDs使用
や中心静脈栄養管理症例では腎機能障害発現のリスク因子であり，これらを有する症例では VCMの適応を慎重に判
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断することが必要と考えた。
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