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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル Utility of urine eosinophils in the diagnosis of acute interstitial nephritis 

日本語タイトル 急性間質性腎炎（AIN）の診断における尿中好酸球の有用性 

エビデンスレベル 4 

著者名 Muriithi AK, Nasr SH, Leung N 

雑誌・出版年・頁 Clin J Am Soc Nephrol. 2013; 8: 1857-1862. 

目的 
AIN の診断における尿中好酸球の有用性を，腎生検で確定診断した患者

を対象に検証する 

研究デザイン 横断研究 

研究施設・組織 Mayo Clinic 

対象患者 
AKI で腎生検（移植腎含まない）を行い生検前後 1 週間以内に尿中好酸球

の検査を行った成人（平均 59 歳，18～91 歳）566 症例 (1994～2011 年) 

介入 なし 

主要評価項目 

対象 1）全症例，2）白血球尿検出例，3）急性尿細管壊死（ATN)か AIN のい

ずれか，の中で，尿中好酸球（UE)（％）（好酸球数/白血球 100 個沈査）検

査（UE＜1％，1～5％，＞5％）を用いて，AIN あるいは薬剤性 AIN を診断す

る場合の診断精度（感度，特異度，陽性的中率，陰性的中率，陽性尤度

比，陰性尤度比） 

結果 

AIN は 91/566 例，うち薬剤性 AIN が 80％（73/91）．UE での AIN あるいは

薬剤性 AIN の診断の感度は 19.8～44.8％で最も高かったのが白血球尿検

出例の中で UE＞1％で薬剤性 AIN を診断した場合だった．疑陰性率がか

なり高かった（55.2～80.2％）．特異度は 61.7～91.3％で高かったのは UE＞

5％で全体/白血球尿検出例から AIN（91.2％）の診断，あるいは ATN 例か

らの薬剤性 AIN の診断（91.3％）した場合だった．疑陽性率は 8.8～38.3％

だった．陽性的中率は，（全体でのAINの割合16％で）14.7～30％と低かっ

たが，ATN と AIN/薬剤 AIN を鑑別する場合には 56.5～75％と上がった．

陰性的中率は 83.7～89.6％で最も高かったのが，白血球尿検出例の中で

UE＞5％で薬剤性 AIN を診断した場合だった（ただし ATN と AIN を鑑別す

る場合には 43.8～54.4％と下がった）．陽性尤度比は 0.97-2.7，陰性尤度

比は 0.8-1.01 といずれも満足のいくものでなかった． 

結論 
尿中好酸球検査は，AIN（あるいは薬剤性 AIN) の診断には有用とはいえ

ない． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 
Diagnosing drug-induced AIN in the hospitalized patient: a challenge for 

the clinician 

日本語タイトル 入院患者の薬剤性急性間質性腎炎（AIN)の診断：臨床医の課題 

エビデンスレベル なし 

著者名 Perazella MA 

雑誌・出版年・頁 Clin Nephrol. 2014; 81: 381-388. 

目的 臨床における薬剤性 AIN の各診断ツールの概説 

研究デザイン 総説 

研究施設・組織 なし 

対象患者 なし 

介入 なし 

主要評価項目 

病歴および身体所見，血液検査（好酸球，貧血，肝機能など），画像（エコ

ーおよび CT，Ga-ｼﾝﾁ，FDG-PET），尿所見，尿生化学，尿中好酸球，尿

沈査，腎生検 

結果 

（尿好酸球に関する要旨）好酸球尿の薬剤性 AIN の診断への有用性は Ga

ｌpin（1978 年），Linton（1980 年）らの 10 例弱の報告から始まり急速に広ま

った．その後報告で診断精度（感度・特異度）のバラつきが指摘された．

Nolan（1986 年)がそれまでの Wright 染色から Hansel 染色を用いることで好

酸球の検出感度が上がることを報告し，以後 Hansel 染色が広まった．しか

しそれでも診断精度ばらつきが報告された．さらに好酸球尿は AIN 以外に

も種々の腎疾患や喘息，回腸導管，膀胱腫瘍などでも検出されることが知

られており，しかも過去に有用性が報告された小規模 study はいずれも

AIN の診断基準に病理組織を用いていないという重大な欠落があったため

その有用性については結論がでない状況にあった．近年初めて腎生検で

診断された AIN 症例で検討され（文献番号 1），その結果好酸球尿の診断

精度（感度・特異度）は高くないことが報告された． 

結論 
尿中好酸球が薬剤性 AIN の診断ツールに勧められないことがはっきり示

唆される（文献番号 1 が根拠）． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル Eosinophiluria 

日本語タイトル 好酸球尿 

エビデンスレベル なし 

著者名 Nolan CR 3rd, Kelleher SP 

雑誌・出版年・頁 Clin Lab Med. 1988; 8: 555-565. 

目的 好酸球尿の概説 

研究デザイン 総説 

研究施設・組織 なし 

対象患者 なし 

介入 なし 

主要評価項目 

・Hanzel 染色と Wright 染色の技術的な比較と検出感度の違い 

・好酸球尿が検出される臨床疾患群 

・急性間質性腎炎（AIN)における Hansel 染色のスクリーニング検査として

の価値 

結果 

好酸球は Hanzel 染色（鮮明な赤色顆粒）の方が，Wright 染色（暗青色）に

比べて容易に好酸球を識別しやすい．両染色とも eosin-y と methylene 

blue の２重染色であるのみ染色性に差があるのは，Hanzel 染色では，

Wright 染色で行われる染色前工程のアルカリ化，加熱とその後のバッファ

ー（PH6.8 ）処理が行わないことが関係している可能性があるが不明であ

る．好酸球尿は AIN のみならず，各種腎泌尿器疾患で検出されることは，

May-Grunwald-Gimsa 染色や Wright 染色でも報告されたが，著者の

Hansel 染色においても RPGN,PSAGN，移植腎拒絶，前立腺炎，住血吸虫

感染，尿路閉塞などで検出された（一方で ATN（虚血性），造影剤，アミノグ

リコシド，横紋筋融解，肝腎症候群，細菌性膀胱炎，腎盂腎炎では検出さ

れず）．著者の報告（文献番号 5）で好酸球尿で臨床診断 AIN を診断する

感度・特異度はそれぞれ 91％，85％であったが，有用性は診断前確率に

依存する． 

結論 

Hansel 染色は Wright 染色より簡便で好酸球の識別を向上させる．好酸球

尿の検出は薬剤性 AIN に感度のよいマーカーで ATN との鑑別に有用かも

しれない．しかし一方で好酸球尿は種々の腎泌尿器疾患に認められる．好

酸球尿単独で AIN の診断やステロイド治療開始の根拠にするべきでなな

い． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 

Eosinophiluria and drug-induced acute interstitial nephritis. （引用原論文

は： Kleinknecht D, Landais P, Goldfarb B. Drug-associated acute renal 

failure: a prospective collaborative study of 81 biopsied patients. Adv Exp 

Med Biol 1987; 212: 125-128. ) 

日本語タイトル 好酸球尿と薬剤性急性間質性腎炎 

エビデンスレベル なし 

著者名 Landais P, Goldfarb B, Kleinknecht D 

雑誌・出版年・頁 N Engl J Med. 1987; 316: 1664. letter 

目的 
AIN の診断において，臨床的生化学的の診断基準が妥当かどうか，AIN と

ATN の鑑別に有用かどうかを検証 

研究デザイン 横断研究 

研究施設・組織 Necker Hospital，（フランス多施設共同研究） 

対象患者 
薬剤関連の急性腎不全患者（58 施設，391例）で1年の期間中に腎生検を

受けた患者 81 例 

介入 なし 

主要評価項目 血液好酸球増多による，AIN の（組織）診断の診断精度 

結果 

急性間質性腎炎（AIN）の組織診断は 20/81 例（組織に好酸球浸潤を認め

たのは 3 例（原論文））．臨床的に過敏反応（発熱，発疹，関節痛，血液好

酸球増多，肝障害）は28/81例に認めたがそのうち6例は病理組織は急性

尿細管壊死（ATN)であった．血液好酸球増多による AIN の診断精度は感

度 0.55，特異度 0.88，陽性的中率は 0.69，陰性的中率は 0.80．過敏反応

（28 例）を診断前確率に考慮しても，感度 0.75 と陰性的中率 0.86 と上がっ

たが，特異度 0.76，陽性的中率 0.60 と下がった． 

結論 

（たとえ Hansel 染色で好酸球尿の識別が上がったとしても），好酸球尿検

査がAINとATNの鑑別有用かどうかには病理組織学的な検証が必要であ

る． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル 
Eosinophiluria--a new method of detection and definition of the clinical 

spectrum 

日本語タイトル 好酸球尿-新しい検出方法と臨床スペクトルの定義 

エビデンスレベル 4 

著者名 Nolan CR 3rd, Anger MS, Kelleher SP 

雑誌・出版年・頁 N Engl J Med. 1986; 315: 1516-1519. 

目的 
Hansel 染色による（Wright 染色と比較した）好酸球尿識別の優位性と好酸

球尿をきたす諸疾患を検討 

研究デザイン 4 

研究施設・組織 
University of Cololado Health Science Center, Denver, State University 

of New York at Stony Brook, David Grant U.S. Air Force Medical Center 

対象患者 

臨床的に診断された，薬剤性急性間質性腎炎（AIN)11 例（腎生検施行 2

例），急速進行性糸球体腎炎（RPGN)10 例(腎生検施行 9 例），感染後糸球

体腎炎（PAGN)（感染性心内膜炎４例，溶連菌咽頭炎 2 例）6 例（腎生検施

行 1例），急性尿細管壊死（ATN)30 例(腎生検0例），急性腎盂腎炎 10例，

急性膀胱炎 15 例，急性前立腺炎 10 例 

介入 なし 

主要評価項目 
各疾患別の尿中好酸球尿の Hansel 染色と Wright 染色での検出頻度の比

較 

結果 

好酸球尿の検出頻度は，薬剤性 AIN 群では Hansel 染色 10/11 例(腎生検

2 例含），Wright 染色 2/11 例であった．対して ATN 群で Hansel 染色，

Wright 染色いずれも 0/30 例であった．（また，PRGN で Hansel 染色 6/10

例（Wright 染色 1/10 例），PAGN で Hansel1/6 例）（Wright0/6 例），急性腎

盂腎炎で Hansel染色，Wright 染色いずれも 0/10例，急性膀胱炎で Hansel

染色，Wright 染色いずれも 1/15 例，急性前立腺炎で Hansel 染色 6/10 例

（Wright 染色 2/10 例）の結果であった．）Hansel 染色での好酸球尿検出例

を好酸球尿の程度を Low-grade（L)(1～5%)と High-grade（H)(5～50%)に分

けたその頻度では，薬剤性 AIN10 例のうち L6 例，H4 例で，他疾患を統合

した 12 例では L9 例，H3 例であった． 

結論 

Hansel 染色は好酸球尿検査において，Wright 染色に比べて，簡便性と好

酸球の識別性に優る．好酸球尿は薬剤性 AIN の感度の高い指標となり，

ATN と鑑別に有用である．しかし一方で他の腎泌尿器疾患でも陽性となり

うるので臨床的な解釈が必要である． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 6 

文献タイトル Drug-induced acute interstitial nephritis: report of 10 cases 

日本語タイトル 薬剤性急性間質性腎炎：10 例の報告 

エビデンスレベル なし 

著者名 Handa SP 

雑誌・出版年・頁 CMAJ. 1986; 135: 1278-1281. 

目的 薬剤性急性間質性腎炎症例の臨床的特徴を評価 

研究デザイン 症例報告 

研究施設・組織 Saint John Regional Hospital 

対象患者 
急性腎不全 275 例（1979～1985 年）のうち薬剤性急性間質性腎炎と診断

(臨床的あるいは腎生検 9 例）10 例 

介入 なし 

主要評価項目 理学所見，各検査所見 

結果 
10 例のうち，白血球尿（5＞/HPF)は 5 例，うち好酸球尿は 2 例．血液好酸

球増加も 2 例． 

結論 好酸球尿に関する考察・結論の記載なし． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル 
Drug associated acute interstitial nephritis: clinical and pathological 

features  and the response to high dose steroid therapy 

日本語タイトル 
薬剤性急性間質性腎炎：臨床および病理学的特徴と高容量ステロイド治

療への反応 

エビデンスレベル なし 

著者名 Pusey CD, Saltissi D, Bloodworth L, Rainford DJ, Christie JL  

雑誌・出版年・頁 Q J Med. 1983; 52: 194-211. 

目的 病理診断された薬剤性間質性腎炎 9 例（7 症例）の臨床の検討 

研究デザイン 症例報告 

研究施設・組織 Royal Postgraduate Medical School, Hammersmith Hospital 

対象患者 病理診断された薬剤性間質性腎炎 9 例（7 症例） 

介入 なし 

主要評価項目 
病理所見の特徴，臨床的特徴（原因薬剤，検査，ステロイドへの反応，予

後など） 

結果 7/9 例で尿沈渣で白血球尿あり．好酸球尿についてはデータの記載なし． 

結論 
考察中に，本検討では好酸球尿は過去の文献のように高頻度に認められ

なかったとの記載あり． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 8 

文献タイトル 
Acute interstitial nephritis due to drug hypersensitivity. An up-to-date 

review with a report of 19 cases 

日本語タイトル 薬剤過敏による急性間質性腎炎：最新の概説と 19 症例報告 

エビデンスレベル なし 

著者名 
Kleinknecht D, Vanhille P, Morel-Maroger L, Kanfer A, Lemaitre V, Mery 

JP, Laederich J, Callard P 

雑誌・出版年・頁 Adv Nephrol Necker Hosp. 1983; 12: 277-308. 

目的 
自験例 19 例の臨床と病理所見の報告と薬剤過敏による急性間質性腎炎

の概説 

研究デザイン 症例報告，総説 

研究施設・組織 
Service de Néphrologie et Réanimation Polyvalente, Centre Hospitalier, 

Montreuil, France. 

対象患者 薬剤性間質性腎炎と臨床および腎生検で診断された自験 19 例 

介入 なし 

主要評価項目 
病理所見の特徴，臨床的特徴（原因薬剤，検査，ステロイドへの反応，予

後など） 

結果 
自験例 19 例のうち好酸球尿の頻度の記載なし．血液好酸球増加(>500/m

ｍ3）は 21％（4/19）．病理所見で間質好酸球浸潤は 47％（9/19）． 

結論 好酸球尿に関する考察・結論の記載なし． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 9 

文献タイトル 
Acute interstitial nephritis due to drugs: Review of the literature with a 

report of nine cases 

日本語タイトル 薬剤性急性間質性腎炎：概説と 9 症例の報告 

エビデンスレベル 5 

著者名 Linton AL, Clark WF, Driedger AA, Turnbull DI, Lindsay RM  

雑誌・出版年・頁 Ann Intern Med. 1980; 93: 735-741. 

目的 
自験例 9例の臨床と病理所見の報告と薬剤過敏による急性間質性腎炎の

概説 

研究デザイン 症例報告と総説 

研究施設・組織 Victoria Hospital, University of Western Ontario, Canada 

対象患者 
臨床的背景で薬剤性急性間質性腎炎と診断された自験例 9 例（うち腎生

検 8 例あり） 

介入 なし 

主要評価項目 （原因薬剤，検査など）の記載 

結果 

白血球尿を 8/9 例，Ｗｒｉｇｈｔ染色で好酸球尿（33％＞尿中白血球数と定

義）を 6/9 例で認めた（うち 2 例は腎障害から最初の４日間では検出でき

ず）．（血液好酸球増加も 6/9 例）．８例の生検例のうち 5 例では顕著な好

酸球浸潤を認めた． 

結論 自験例でも薬剤性ＡＩＮ症例での好酸球尿の存在がある程度確認できた． 

 



 10 

■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ1 尿中好酸球は薬剤性腎障害の早期発見に有用な尿中バイオマーカーか？ 

 

文献番号 10 

文献タイトル Acute interstitial nephritis due to methicillin 

日本語タイトル メシチリンによる急性間質性腎炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 
Galpin JE, Shinaberger JH, Stanley TM, Blumenkrantz MJ, Bayer AS, 

Friedman GS, Montgomerie JZ, Guze LB, Coburn JW, Glassock RJ  

雑誌・出版年・頁 Am J Med. 1978; 65: 756-765. 

目的 自験例の臨床と病理所見の報告 

研究デザイン 症例報告 

研究施設・組織 
 VA Wadsworth Hospital Center, Harbor General Hospital, and UCLA 

School of Medicine, Los Angeles and Torrance, California. 

対象患者 メシチリンによる薬剤性急性間質性腎炎の自験 14 例 

介入 なし 

主要評価項目 臨床，検査，病理所見などの記載 

結果 
14 例全例で血液好酸球増加および無菌性白血球尿を認めた．Ｗｒｉｇｈｔ染

色で調べた 9 症例のいずれでも好酸球尿が顕著に検出された． 

結論 
メシチリンよる薬剤性ＡＩＮ症例において，Ｗｒｉｇｈｔ染色施行全例で好酸球

尿が検出できた． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル 

Biologics-induced autoimmune renal disorders in chronic inflammatory 

rheumatic diseases: systematic literature review and analysis of a 

monocentric cohort 

日本語タイトル 
リウマチ疾患における生物学的製剤による自己免疫性腎障害：体系的レ

ビューと単一施設での観察研究 

エビデンスレベル 5 

著者名 Piga M, Chessa E, Ibba V, Mura V, Floris A, Cauli A , Mathieu A 

雑誌・出版年・頁 Autoimmun Rev. 2014; 13 : 873-879. 

目的 

関節リウマチ，強直性脊椎炎，乾癬性脊椎炎の成人患者 707 名でのコホ

ート研究とシステマティックレビューを通じて，生物学的製剤による自己免

疫性腎障害の特徴を明らかにする． 

研究デザイン 症例報告の集積 

研究施設・組織 単一施設 

対象患者 関節リウマチ，強直性脊椎炎，乾癬性脊椎炎の成人患者 707 名 

介入 レビュー：26 症例（21 文献中） 

主要評価項目 腎機能，尿蛋白，死亡 

結果 

血管炎による糸球体腎炎，ループス様症候群による糸球体腎炎，特発性

自己免疫性腎障害に分類される．血管炎による糸球体腎炎の発症は予後

の悪化に関連し，まれではあるが死亡例もみられる． 

結論 
生物学的製剤による腎障害を発症した場合，その薬剤を中止し，適切な治

療と腎生検による組織学的診断を行うべきである． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 
Tubulointerstitial nephropathies in HIV-infected patients over the past 15 

years: a clinico-pathological study 

日本語タイトル 
15 年以上罹患している HIV 感染患者における尿細管間質性腎炎：臨床病

理学的検討 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Zaidan M, Lescure FX, Brocheriou I, Dettwiler S, Guiard-Schmid JB, 

Pacanowski J, Rondeau E, Pialoux G, Girard PM, Ronco P, Plaisier E.  

雑誌・出版年・頁 Clin J Am Soc Nephrol. 2013; 8: 930-938. 

目的 
HIV 感染における尿細管間質性腎炎の特徴を分析し，疾患パターンと治療

の意義を明らかにする． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 単一施設，フランス 

対象患者 
HIV感染患者で腎生検を行った222例中，尿細管間質性腎炎と診断された

59 例 

介入 なし 

主要評価項目 尿細管間質性腎炎の頻度，原因分類，死亡 

結果 

HIV 感染患者における尿細管間質性腎炎の頻度は 59 例（26.6％）であっ

た．59 例中，尿細管障害は 29 例（49％），急性・慢性尿細管間質性腎炎は

30 例（51％）でみられた．その原因は薬剤性が 52.5％，結核などの感染が

15.2％であった．薬剤は抗レトロウイルス薬であるテノホビルが最も多く，

特に近位尿細管障害（Fanconi 症候群，尿崩症を含む）が多かった． 

結論 
HIV 患者においては腎障害の指標を適宜評価し，腎組織での評価を行う

べきである． 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rondeau%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23430209
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pialoux%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23430209
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Girard%20PM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23430209
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ronco%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23430209
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Plaisier%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23430209
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル 
Acute renal failure in the course of HIV infection: a single-institution 

retrospective study of ninety-two patients and sixty renal biopsies 

日本語タイトル 
HIV 感染における急性腎不全：92 患者と 60 の腎生検による単一施設での

後ろ向き研究 

エビデンスレベル 4 

著者名 Peraldi MN, Maslo C, Akposso K, Mougenot B, Rondeau E, Sraer JD 

雑誌・出版年・頁 Nephrol Dial Transplant. 1999; 14: 1578-1585. 

目的 
HIV 感染患者における急性腎不全の臨床病理学的および短期的な予後を

検討する． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 単一施設 

対象患者 急性腎不全を発症した 92 名の HIV 感染患者 

介入 なし 

主要評価項目 腎予後 

結果 

①溶血性尿毒症症候群 32 名，②虚血(18 名)もしくは横紋筋融解(6 名)によ

る急性尿細管壊死，③外因性(2 名)もしくは薬剤性(13 名)，パラプロテイン

沈着(1 名)による閉塞性腎不全，④HIV 関連腎症(14 名)，⑤急性間質性腎

炎(2 名)，⑥さまざまな糸球体腎炎(4 名)に分類された．ほとんどの症例で，

腎不全は重度(平均CCr 12mL/分)であった．17名(18%)の患者が腎不全の

発症から 2 か月以内に死亡した．腎生検は溶血性尿毒症症候群，HIV 関

連腎症，薬剤関連の微小閉塞性腎不全の診断と予後評価に有用であっ

た． 

結論 
HIV 感染患者における腎生検は，腎不全の診断と予後予測に有用であ

る．高い死亡率は虚血・毒性による急性腎不全でみられた． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 
All anti-vascular endothelial growth factor drugs can induce 

'pre-eclampsia-like  syndrome': a RARe study 

日本語タイトル 抗 VEGF 治療薬による前子癇様症候群 RARe study 

エビデンスレベル 4 

著者名 

Vigneau C, Lorcy N, Dolley-Hitze T, Jouan F, Arlot-Bonnemains Y, 

Laguerre B ,  Verhoest G, Goujon JM, Belaud-Rotureau MA, 

Rioux-Leclercq N 

雑誌・出版年・頁 Nephrol Dial Transplant. 2014; 29: 325-332. 

目的 抗 VEGF 治療薬による腎臓への影響を明らかにする． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 多施設共同研究，フランス 

対象患者 抗 VEGF 製剤で加療中に腎障害を発症し腎生検を行った 22 例 

介入 なし 

主要評価項目 血清 Cr，尿蛋白，腎組織所見 

結果 

抗 VEGF 治療薬による治療開始後 16.2±10.6 か月で腎生検を施行されて

いた．高血圧 21 例，尿蛋白 2.97±2.00g/日，血清 Cr 134±117μmol/L．

血栓性微小血管障害は 21 例，うち 4 例で急性尿細管壊死を伴う．20％以

上の急性尿細管壊死を伴う患者では血栓性微小血管障害単独例に比べ

て，血清 Cr 値が有意に高値であった(231 vs 95μmol/L)． 

結論 
抗 VEGF 治療薬による治療を行っている患者では，早期に腎障害を特定

する必要がある． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル Acute renal failure due to rifampicin: a study of 25 patients 

日本語タイトル リファンピシンによる急性腎不全 25 例の検討 

エビデンスレベル 4 

著者名 Muthukumar T, Jayakumar M, Fernando EM, Muthusethupathi MA 

雑誌・出版年・頁 Am J Kidney Dis. 2002; 40: 690-696. 

目的 
リファンピシンによる急性腎不全の臨床・組織学的特徴と予後を検討す

る． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 単一施設 

対象患者 
リファンピシンによる急性腎不全を発症した 25 例，うち 12 例で腎生検実施

例 

介入 なし 

主要評価項目 腎予後 

結果 

リファンピシンによる急性腎不全は全体の 2.5％を占めた．全例が乏尿をき

たし，腎生検を行った 12 例中 7 例で急性間質性腎炎の所見がみられた．

半月体形成性腎炎は1例，メサンギウム増殖は3例でみられた．死亡例は

なく，全例で腎機能は回復した． 

結論 リファンピシンによる急性腎不全の腎予後は良好である． 
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文献番号 6 

文献タイトル 
Acute renal failure in chronic kidney disease--clinical and pathological 

analysis of 104 cases 

日本語タイトル 慢性腎臓病に合併した急性腎不全，104 例における臨床病理学的検討 

エビデンスレベル 4 

著者名 Zhang L, Wang M, Wang H 

雑誌・出版年・頁 Clin Nephrol. 2005; 63: 346-350. 

目的 
慢性腎臓病に合併した急性腎不全の頻度，原因，臨床病理学的特徴，進

展予防の対策を検討する． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 単一施設，北京大学第 1 病院 

対象患者 
臨床および腎病理学的に慢性腎臓病に合併した急性腎不全と診断された

104 例 

介入 なし 

主要評価項目 慢性腎臓病に合併した急性腎不全の原因，頻度，死亡率 

結果 

薬剤関連急性尿細管間質性腎炎が 32 例（30.8%），薬剤関連急性尿細管

壊死が 5 例（4.8%），腎前性腎不全が 25 例(24.0%)，ループス腎炎の再燃が

21 例(20.2%)であった．原因薬剤はアミノグリコシド 2 例，そのほかの抗生剤

(主にβラクタム系)11 例，NSAIDs7 例，抗生剤と NSAIDs の併用 8 例，ハ

ーブ 5 例，利尿剤 2 例，ACE 阻害薬 2 例，その他 2 例であった．多変量解

析において，高血圧，透析療法の実施が腎予後不良の予測因子であっ

た．死亡は 2 例(1.9%)であった． 

結論 慢性腎臓病に合併した急性腎不全において，薬剤関連が最も多い． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル 
Evaluation of clinical and histlogical prognostic markers in drug-induced 

acute intersitial nephritis 

日本語タイトル 薬剤関連急性間質性腎炎の臨床および病理学的予後予測因子の検討 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Bhaumik SK, Kher V, Arora P, Rai PK, Singhal M, Gupta A , Pandey R, 

Sharma RK 

雑誌・出版年・頁 Ren Fail. 1996; 18: 97-104. 

目的 
薬剤関連急性間質性腎炎の臨床および病理学的予後予測因子を検討す

る． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 単一施設，インド 

対象患者 薬剤関連急性間質性腎炎と診断された 19 例 

介入 なし 

主要評価項目 腎予後 

結果 

19 例のうち，NSAIDs 6 例，抗菌薬 11 例，その他 2 例．13 例（69%）で一時

透析を必要としたが，14 例（74%）で正常腎機能まで改善した．尿細管萎

縮，間質線維化が腎予後不良と関連した． 

結論 
薬剤関連急性間質性腎炎において尿細管萎縮，間質線維化が腎予後不

良と関連した． 
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■ 総論１. 薬剤性腎障害の定義，分類，診療の概論 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 
 

CQ2 薬剤性腎障害の診断に腎生検は有用か？ 

 

文献番号 8 

文献タイトル Clinical characterization of drug-induced allergic nephritis 

日本語タイトル 薬剤関連アレルギー性腎炎の臨床的特徴 

エビデンスレベル 4 

著者名 Shibasaki T, Ishimoto F, Sakai O, Joh K, Aizawa S 

雑誌・出版年・頁 Am J Nephrol. 1991; 11: 174-180. 

目的 薬剤関連アレルギー性腎炎の臨床的特徴を検討する． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 単一施設 

対象患者 薬剤関連アレルギー性腎炎と診断された 14 例 

介入 なし 

主要評価項目 診断方法，腎予後 

結果 

薬剤によるリンパ球幼弱化試験は 12 例中 10 例で陽性，炎症（ガリウム）

シンチグラフィーはリンパ球幼弱化試験が陰性であった例も含め，実施し

た 6 例全例で取り込みがみられた．全例に腎生検を行い，急性尿細管間

質性腎炎と診断した．ステロイド投与や透析療法が行われたが，14 例中 4

例で腎機能は正常化に至らなかった． 

結論 

薬剤関連アレルギー性腎炎の診断方法として，薬剤によるリンパ球幼弱

化試験と炎症（ガリウム）シンチグラフィーは腎生検の代替検査として有用

である． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル 
Acute tubulointerstitial nephritis, treatment with steroid and impact on 

renal outcomes 

日本語タイトル 急性尿細管間質性腎炎，ステロイド治療の腎予後における効果 

エビデンスレベル 4 

著者名 Raza MN, Hadid M, Keen CE, Bingham C, Salmon AH  

雑誌・出版年・頁 Nephrology (Carlton) 2012; 17: 748-753. 

目的 ステロイド使用と未使用での有用性の比較 

研究デザイン 過去起点コホート 

研究施設・組織 単施設・英国 

対象患者 
1999 年 11 月から 2008 年 12 月までに腎生検を行った患者のうち間質性腎

炎の患者で最低 6 か月以上の追跡を行った患者 

介入 
経口ステロイド(1mg/kg/日,最大投与量 60mg/日)：37 例（薬剤性 28 例），

未使用：12 例（薬剤性 5 例） 

主要評価項目 eGFR 変化量 

結果 

急性尿細管間質性腎炎 49 例（薬剤性 33 例）．49 例全体で，eGFR の改善

の程度がステロイド使用群が良好であった（使用群 3.4 倍 vs 未使用群 

2.0 倍, p<0.05）．eGFR の変化量とステロイド治療開始の遅延（Peason r = 

-0.25, p>0.45）に相関は認めず，最終的な eGFR 値（使用群 33±3 vs 未

使用群 32±7, p>0.9, unpaired t-test）にも差は認めなかった． 

結論 

急性尿細管間質性腎炎の患者全体で，ステロイド使用群で腎機能改善の

程度が大きかった．しかし，eGFR の改善の程度とステロイド治療開始の遅

延に関係はなく，最終の eGFR 値も同等であった                 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 

Cyclophosphamide therapy for corticoresistant drug reaction with 

eosinophilia and systemic symptoms (DRESS) syndrome in a patient with 

severe kidney and eye involvement and Epstein-Barr virus reactivation 

日本語タイトル 

重症の腎・眼障害および EB ウイルス再活性化の患者における，副腎皮質

ホルモン抵抗薬剤反応性好酸球全身性症候群（DRESS）に対する，シクロ

フォスファミド治療 

エビデンスレベル 5 

著者名 
Laban E, Hainaut-Wierzbicka E, Pourreau F, Yacoub M, Sztermer E, Guillet 

G, Touchard G, Bridoux F 

雑誌・出版年・頁 Am J Kidney Dis. 2010; 55: e11-e14. 

目的 ステロイドが有効か 

研究デザイン 一例報告 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 腎機能低下を生じた，イブプロフェンを被疑薬とする DRESS 患者 

介入 
メチルプレドニゾロン（mPSL） 500mg/日静注×3 日→プレドニゾロン

（PSL） 1mg/g/日内服 

主要評価項目 腎機能（Cr, eGFR） 

結果 

腎機能はステロイドで改善認めず，一時的に透析療法を要したが， 

シクロホスファミド（CY）(750mg/m2)静注→CY(100mg/日)内服に変更し前

値に改善した． 

結論 
重症 DRESS 症候群に，ステロイドは効果を認めなかったがシクロフォスフ

ァミドが奏功した． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル Acute interstitial nephritis with prominent eosinophil infiltration 

日本語タイトル 好酸球浸潤優位の急性間質性腎炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 Wang YC, Lin YF, Chao TK, Wu CC, Chen JS  

雑誌・出版年・頁 Clin Nephrol. 2009; 71: 187-191. 

目的 背景因子やステロイド治療への反応 

研究デザイン 一例報告＋症例レビュー 

研究施設・組織  

対象患者 
好酸球浸潤優位の薬剤性急性間質性腎炎 10例（ネフローゼ症候群合併7

例） 

介入 ステロイド使用：9 例 

主要評価項目 血中好酸球数，浮腫 

結果 

ステロイド使用 9 例のうち８例は寛解，1 例は死亡，7 例は AIN の経過の前

にネフローゼ症候群が存在した． 

ネフローゼ症候群の診断から AIN のエピソードまでの期間は 4 か月から 4

年． 

結論 
好酸球浸潤優位の薬剤性急性間質性腎炎にネフローゼ症候群は一素因

と考えられるが，ステロイドへの反応が良好である． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 
Early steroid treatment improves the recovery of renal function in 

patients with  drug-induced acute interstitial nephritis 

日本語タイトル 
早期のステロイド治療は薬剤性急性間質性腎炎患者の腎機能の回復を

高める 

エビデンスレベル 4 

著者名 

Gonzalez E, Gutierrez E, Galeano C, Chevia C, de Sequera P, Bernis C, 

Parra EG, Delgado R, Sanz M, Ortiz M, Goicoechea M, Quereda C, Olea T, 

Bouarich H, Hernandez Y, Segovia B, Praga M 

雑誌・出版年・頁 Kidney Int. 2008; 7: 940-946. 

目的 薬剤性急性間質性腎炎にステロイドが有効か 

研究デザイン 過去起点コホート(一部ケース・コントロール研究) 

研究施設・組織 1975～2006 年の Comunidad de Madrid の 10 施設 

対象患者 薬剤性急性間質性腎炎 61 例 

介入 
ステロイド使用(250～500mg/日×3～4 日静注後，1mg/kg/日内服)：52

例，未使用：9 例 

主要評価項目 最終血清 Cr，維持透析に至った人数 

結果 

ステロイド使用群では半数超がベースラインの腎機能に改善し，残りは腎

不全となった．最終血清 Cr 値はステロイド使用群が有意に良好であり（2.1

±21. vs 3.7±2.9, p<0.05），維持透析に至った患者数も少なかった（2(3.8%) 

vs 4(44.4%), p<0.001）．被偽薬中止後ステロイドの使用が遅いと（平均 34

日後）2 週間以内（平均 13 日）の使用に比べ，腎機能改善不良との関連を

認めた（p<0.05）．ステロイド使用の遅延と最終血清 Cr 値に相関を認めた． 

結論 
薬剤性急性間質性腎炎では，間質線維化や腎機能の不完全な改善を回

避するには，被偽薬の中止とともに迅速にステロイドを開始すべきである． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル 
Acute granulomatous tubulointerstitial nephritis caused by intravesical 

BCG 

日本語タイトル 膀胱内 BCG 投与による急性肉芽腫性尿細管間質性腎炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 Kennedy SE, Shrikanth S, Charlesworth JA  

雑誌・出版年・頁 Nephrol Dial Transplant. 2006; 21: 1427-1429. 

目的 ステロイドは有効か 

研究デザイン 一例報告 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 
腎機能が悪化した，膀胱内 BCG 投与による薬剤性急性肉芽腫性尿細管

間質性腎炎患者 

介入 PSL 50mg/日内服 

主要評価項目 腎機能（血清 Cr 値） 

結果 
PSL 使用後，血清 Cr は速やかに改善傾向となり，緩徐にベースラインに

回復した．7 か月間良好な状態が持続した． 

結論 
膀胱内 BCG 投与による急性肉芽腫性尿細管間質性腎炎の腎機能回復

に，ステロイドは有効であった． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 6 

文献タイトル 
COX-2 inhibitors and acute interstitial nephritis: case report and review 

of the literature 

日本語タイトル COX-2 阻害剤と急性間質性腎炎：症例報告と文献レビュー 

エビデンスレベル 5 

著者名 Esteve JB, Launay-Vacher V, Brocheriou I, Grimaldi A, Izzedine H 

雑誌・出版年・頁 Clin Nephrol. 2005; 63: 385-389. 

目的 ステロイドの有効性 

研究デザイン 一例報告＋症例集積 

研究施設・組織 8 施設 

対象患者 
AKI を生じた，COX-2 阻害剤による薬剤性急性間質性腎炎の患者 8 例（4

週～3 年前から，ロフェコキシブ 25mg ないしセレコキシブ 200mg 内服） 

介入 被疑薬中止とともに，ステロイド使用 5 例，ステロイド未使用 3 例 

主要評価項目 腎機能(血清 Cr 値) 

結果 

3 例では一時的に透析を要した．Cr 値は治療前，診断時，被疑薬中止 1-2

か月後にそれぞれ，自験例では 0.9→1.6→0.8 に，症例集積では 0.86±

0.11→5.66±3.50→1.15±0.24 に改善した． 

結論 
COX-2 阻害剤による薬剤性急性間質性腎炎に伴う急性腎障害の回復

に，被疑薬中止とともに，ステロイド使用は有効であった可能性がある． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル 
Acute granulomatous interstitial nephritis secondary to bisphosphonate 

alendronate sodium 

日本語タイトル 
ビスフォスフォネート アレンドロネートナトリウムによる急性肉芽腫性間質

性腎炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 Pena de la Vega L, Fervenza FC, Lager D, Habermann T, Leung N 

雑誌・出版年・頁 Ren Fail. 2005; 27: 485-489. 

目的 ステロイドは有効か 

研究デザイン 一例報告 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 

74 歳女性，慢性リンパ性白血病治療中に，ビスフォスフォネート アレンド

ロネートナトリウムによる薬剤性急性肉芽腫性間質性腎炎に伴う AKI を生

じた一例 

介入 
間質性腎炎に対し mPSL 125mg 静注×3 日後に PSL 60mg 内服，慢性リ

ンパ性白血病に対しシクロフォスファミド 0.8g/m2×1 回を併用 

主要評価項目 腎機能（血清 Cr 値） 

結果 

血清 Cr(mg/dL)：1.0（前値）→14.9（入院時）→2.8（入院 9 か月後）と改善し

た．一時透析となったが，6 週後に部分回復した．（白血病細胞の腎への

浸潤も認めた．） 

結論 ステロイドとシクロフォスファミド併用は有効であった． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 8 

文献タイトル 
Membranous glomerulopathy and acute interstitial nephritis following 

treatment with celecoxib 

日本語タイトル セレコキシブ治療後に生じた，膜性腎症および急性間質性腎炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 
Markowitz GS, Falkowitz DC, Isom R, Zaki M, Imaizumi S, Appel GB, 

D'Agati VD 

雑誌・出版年・頁 Clin Nephrol. 2003; 59: 137-142. 

目的 被疑薬中止やステロイド使用への反応 

研究デザイン 症例集積 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 
セレコキシブによる，薬剤性間質性腎炎＋膜性腎症合併例 1 例，薬剤性

間質性腎炎 1 例 

介入 
膜性腎症合併例では被疑薬中止のみ，間質性腎炎のみの症例では被疑

薬中止＋PSL 60mg 使用 

主要評価項目 腎機能（血清 Cr 値），蛋白尿 

結果 

膜性腎症合併例では蛋白尿 4.8g/日（中止前）→1.6g/日（中止 1 か月後）

→<150mg/日（7 か月後），間質性腎炎のみの症例では血清 Cr 1.0mg/dL

（４か月前）→4.5mg/dL（診断時）→1.6mg/dL（被疑薬中止 6 週後＝PSL 治

療 4 週後）→1.2mg/dL(PSL 治療 8 週後）と改善した． 

結論 
COX-2選択性阻害薬でも腎毒性が示唆され，ステロイドは有効であった可

能性がある． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 9 

文献タイトル Pantoprazole-induced acute interstitial nephritis 

日本語タイトル パントプラゾール誘発性急性間質性腎炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 Moore I, Sayer JA, Nayar A, Ahmed S, Tapson JS 

雑誌・出版年・頁 J Nephrol. 2004; 17: 580-581. 

目的 ステロイドは有効か 

研究デザイン 一例報告 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 AKI に至った，パントプラゾール(PPI)誘発性急性間質性腎炎の一例 

介入 mPSL 500mg/日静注×3 日後，PSL 40mg/日内服 

主要評価項目 腎機能（血清 Cr 値） 

結果 

入院時血清 Cr 17.85mg/dL にて透析開始，ステロイド治療後 5 日で透析離

脱 7 日後に退院（Cr 9.73mg/dL），入院 6 週後に Cr 1.70mg/dL に改善，6

か月後に Cr 1.60mg/dL となった． 

結論 
AKI を伴ったパントプラゾール誘発性急性間質性腎炎は，同 PPI 中止とス

テロイド治療で改善したが，新たな PPI の使用には注意が必要である． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 10 

文献タイトル Tubulointerstitial nephritis and asymptomatic uveitis 

日本語タイトル 尿細管間質性腎炎と無症候性ブドウ膜炎（TINU） 

エビデンスレベル 5 

著者名 Gallego N, Estepa R, Mampaso F, García-S F, Reche A, Ortuño J 

雑誌・出版年・頁 J Nephrol. 2000; 13: 373-376. 

目的 ステロイドの効果 

研究デザイン 一例報告 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 
アスピリンとイブプロフェンによる腎機能低下を伴った薬剤性急性 TINU 症

例 

介入 PSL (1mg/kg/日)使用 

主要評価項目 腎機能（血清 Cr 値，CCr），赤沈（ESR） 

結果 

入院時：ESR 85mm/時, Cr 185mmol/L, CCr 60mL/分/1.73m2，経過観察

にて 7 日後：ESR 103mm/時, Cr 206mmol/L, CCr 48mL/分/1.73m2 と悪化

し腎生検と眼科検査施行し TINU と診断．入院後およそ 25 日ごろより PSL 

(1mg/kg/日)治療開始され，ESR 14mm/時, CCr 102mL/分/1.73m2 と改善

した．治療開始 143 日後に PSL は中止されたが，ブドウ膜炎が再燃した．

ステロイドおよびアトロピン点眼でブドウ膜炎は改善した． 

結論 
アスピリンとイブプロフェンによる腎機能低下を伴った薬剤性急性尿細管

間質性腎炎にステロイドは有効であった． 

e 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 11 

文献タイトル 
Acute interstitial nephritis following treatment with anorectic agents 

phentermine and phendimetrazine 

日本語タイトル 
食欲減退薬であるフェンテラミンとフェンディメトラジンによる急性間質性腎

炎 

エビデンスレベル 5 

著者名 Markowitz GS, Tartini A, D'Agati VD 

雑誌・出版年・頁 Clin Nephrol. 1998; 50: 252-254. 

目的 ステロイドの効果 

研究デザイン 一例報告 

研究施設・組織 自施設 

対象患者 
47 歳 肥満女性 AKI を伴った，食欲減退薬による薬剤性急性間質性腎

炎 

介入 ソルメドロール 250mg/日静注 3 日後，PSL 60mg/日内服 

主要評価項目 血清 Cr 値 

結果 

食欲減退薬開始時の血清 Cr 前値は 0.8mg/dL であったが，発疹などにて

3 週後に中止，その 3 週後に Cr 2.1mg/dL と腎機能悪化しステロイド治療

開始，3 週後に Cr 1.4mg/dL に改善傾向，さらに 3 か月後に Cr 1.0mg/dL

と改善した． 

結論 
食欲減退薬であるフェンテラミンとフェンディメトラジンによる薬剤性急性間

質性腎炎に対し，ステロイドが有効であった可能性がある． 
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■ 総論 3. 薬剤性腎障害の治療 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ3 薬剤性急性間質性腎炎の患者にステロイド療法は有用か？ 

 

文献番号 12 

文献タイトル 
Evaluation of clinical and histological prognostic markers in drug-induced 

acute interstitial nephritis 

日本語タイトル 薬剤性急性間質性腎炎における臨床的病理学的マーカーの評価 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Bhaumik SK, Kher V, Arora P, Rai PK, Singhal M, Gupta A, Pandey R, 

Sharma RK  

雑誌・出版年・頁 Ren Fail. 1996; 18: 97-104. 

目的 
腎機能改善における臨床所見やステロイドの位置づけ，病理学的所見と

腎予後の関係 

研究デザイン 過去起点コホート 

研究施設・組織 単施設 インド 

対象患者 
1989 年から 1993 年に腎生検を行った 510 例のうち薬剤性急性間質性腎

炎 19 例 

介入 プレドニゾロン（1mg/kg/日）内服 6 例，未服用 13 例 

主要評価項目 最も改善した腎機能，それに達するまでの時間，病理所見 

結果 

全体の 14 例（74%）が被疑薬中止後 6 週以内に腎機能が正常化した．ステ

ロイド使用によって，腎機能改善やその到達時間に影響は認めなかった

（ステロイド使用 vs 未使用：最も改善した腎機能 Cr 1.8±0.13 vs 1.6±

0.39mg/dL, ns, 到達時間 24.5±4.7 vs 33.9±19 日, ns）．尿細管萎縮と間

質線維化のスコアは腎機能改善に逆相関した（完全回復 vs 未回復：尿

細管萎縮 0.07±0.27 vs 0.8±0.54, p=0.027, 間質線維化 0 vs 0.8±0.45, 

p=0.005）．乏尿や間質細胞浸潤スコアは腎機能改善と相関を認めなかっ

た（完全回復 vs 未回復：乏尿 10 vs 1 人, ns, 間質細胞浸潤 2.4±0.46 

vs 2.5±0.54, ns）． 

結論 
薬剤性急性間質性腎炎において，ステロイド使用は腎機能改善やその到

達時間に有効とは言えない． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル 
Comparison of drug dosing recommendations based on measured GFR 

and kidney function estimating equations 

日本語タイトル 測定 GFR と推算式による腎機能に基づく薬剤の推奨投与量の比較 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Stevens LA, Nolin TD, Richardson MM, Feldman HI, Lewis JB, Rodby R, 

Townsend R, Okparavero A, Zhang YL, Schmid CH, Levey AS 

雑誌・出版年・頁 Am J Kidney Dis. 2009; 54: 33-42. 

目的 

3 つの腎機能推算式を用いた際の，FDA Guidance for Industry で定義され

る腎機能カテゴリー，ならびに仮定される薬剤の推奨投与量の差を，比較

する 

研究デザイン diagnostic test study 

研究施設・組織 

The Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration(CKD-EPI) funded 

by the grants from the National Institute of Diabetes and Digestive and 

Kidney Diseases 

対象患者 CKD-EPI に含まれる 6 臨床研究と 4 臨床集団に参加した 5,504 症例 

介入 iodine 125-iothalamine clearance-GFR 測定 

主要評価項目 
FDA Guidance for Industry で定義される腎機能カテゴリーに対する一致

率，薬剤の仮定される推奨投与量との一致率 

結果 

FDA Guidance for Industry 腎機能カテゴリーとの一致率は，MDRD 式 78%

と最も高く，CG 式 73%，標準体重を用いた CG 式(CGibw)66%と順に低下し

た(p<0.001)．15 薬剤の推奨投与量との平均の一致率は，MDRD 式 88%，

CG 式 85%，CGibw 式 82%と低下した(p<0.001) 

結論 
MDRD 式もまた薬物動態学的研究ならびに薬物投与量の調整に用いられ

ることが可能である． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 
Association between glomerular filtration rate and adverse drug reactions 

in elderly hospitalized patients: the role of the estimating equation 

日本語タイトル 高齢入院患者における GFR と Adverse Drug Reactions の関連性 

エビデンスレベル 4 

著者名 Corsonello A, Pedone C, Lattanzio F, Onder G, Antonelli Incalzi R 

雑誌・出版年・頁 Drugs Aging. 2011; 28: 379-390. 

目的 
3 つの腎機能推算式の中でどれが薬剤の副作用を予測するのに効果的か

を探る 

研究デザイン 後ろ向きコホート研究 

研究施設・組織 
Unit of Geriatric Pharmacoepidemiology, Italian National Research 

Centres on Aging (INRCA)・イタリアの 81 施設 

対象患者 
Gruppo Italiano di Farmacovigilanza nell’Anziano; the Italian Group of 

Pharmacoepidemiology in the Elderly にて収集された 17186 症例 

介入 なし 

主要評価項目 薬物有害反応 

結果 

多変量調整された水溶性薬物有害反応のリスクは CKD-EPI 式の推定値

の減少に相関し，MDRD 式とはより狭い範囲で相関した．CG 式による

eCCr とは 45mL/分未満においてリスクの増加を認めた．脂溶性薬物有害

反応のリスクは eGFR も eCCr も関連していなかった． 

結論 
薬物有害反応の予測因子として，CKD-EPI 式の eGFR 推定値は，MDRD

式の推定値と eCCr の CG 式の推定値を上回った． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル 
A comparison of estimates of glomerular filtration in critically ill patients 

with augmented renal clearance 

日本語タイトル 重症患者における推定糸球体濾過量と過大腎クリアランスとの比較 

エビデンスレベル 4 

著者名 Baptista JP, Udy AA, Sousa E, Pimentel J, Wang L, Roberts JA, Lipman J 

雑誌・出版年・頁 Crit Care. 2011; 15: R139. 

目的 
過大腎クリアランスを示す患者群において， 4 つの腎機能推算式の精度

を特徴づける． 

研究デザイン 観察研究 

研究施設・組織 

Serviço de Medicina Intensiva, Hospitais da Universidade de Coimbra, and 

Department of Intensive Care Medicine, Royal Brisbane and Women's 

Hospital 

対象患者 

2005 年から 2009 年に ICU に入室した，血清 Cre 1.4 mg/dL 以下かつ実測

Ccr>130 mL/分/1.73m2 を呈した 86 名．小児，心臓手術，臓器移植患者を

除く． 

介入 実測 Ccr 測定．Australia: 8 時間蓄尿．Portugal: 24 時間蓄尿． 

主要評価項目 実測値と MDRD 式，CG 式との比較 

結果 
実測 Ccr と比較して，CG 式，MDRD(4 変数，6 変数)いずれの推算式も有

意に過少に推定され，許容可能な精度をもたなかった 

結論 
GFR の推算式は過大腎クリアランスの設定において不正確であり，実測

Ccr は正確に薬剤投与量を導くために測定されるべきである． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 
Augmented renal clearance - an evolving risk factor to consider during 

the treatment with vancomycin 

日本語タイトル 過大腎クリアランス－バンコマイシン投与時に考慮すべき進展性危険因子 

エビデンスレベル 4 

著者名 Minkutė R, Briedis V, Steponavičiūtė R, Vitkauskienė A, Mačiulaitis R 

雑誌・出版年・頁 J Clin Pharm Ther. 2013; 38: 462–467.  

目的 
バンコマイシン（VCM）濃度を用いて種々の病態の患者での過大腎クリア

ランスの出現率を推定する 

研究デザイン 後ろ向きコホート研究 

研究施設・組織 
Department of Clinical Pharmacy, Lithuanian University of Health 

Sciences 

対象患者 リトアニアの 3 次救急病院の入院患者 250 名 

介入 なし 

主要評価項目 過大腎クリアランス 

結果 

患者の年齢，機械的人工換気と血行力学的に不安定な状態は，過大腎ク

リアランス出現との有意な関連があった．過大腎クリアランス患者の大多

数は，非 ICU で管理されていた．過大腎クリアランスイベントは過少投薬量

のリスクである． 

結論 過大腎クリアランス患者は VCM 過少投与の危険性が 2 倍になる 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル Revised equations for estimated GFR from serum creatinine in Japan 

日本語タイトル 日本人における血清クレアチニンから GFR を推定する改定式 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Matsuo S, Imai E, Horio M, Yasuda Y, Tomita K, Nitta K, Yamagata K, 

Tomino Y, Yokoyama H, Hishida A 

雑誌・出版年・頁 Am J Kidney Dis. 2009; 53: 982-992. 

目的 
IDMS-MDRD 式の日本人の新たな係数，また新たな日本人の推算式の誘

導 

研究デザイン 前向き横断研究 

研究施設・組織 
The project for developins the Japanese equation for estimated GFR 

launched by the Japanese Society of Nephrology 

対象患者 
2006 年 12 月から 2007 年 6 月に 80 医療機関の CKD 患者 878 人で，少数

の健常な腎移植ドナーを含む 

介入 イヌリンクリアランス，クレアチニンクリアランスの測定 

主要評価項目 推定 GFR と実測 GFR のバイアス，精度 

結果 

IDMS-MDRD 式の日本人の新たな係数 0.808 を得た．また日本人の推算

式＝194×(血清 Cre)-1.094×(年齢)-0.287(女性の場合×0.739)を得た．測定

GFR の 30%以内の正確度は 73%であった． 

結論 
IDMS-MDRD 式の日本人の新たな係数と，日本人の新たな推算式は過去

の報告より正確である． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 6 

文献タイトル 

Renal function equations before and after living kidney donation: a 

within-individual comparison of performance at different levels of renal 

function 

日本語タイトル 生体腎提供前後の腎機能推定：腎機能の異なる段階での個体差の比較 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Tent H, Rook M, Stevens LA, van Son WJ, van Pelt LJ, Hofker HS, Ploeg 

RJ, van der Heide JJ, Navis G 

雑誌・出版年・頁 Clin J Am Soc Nephrol. 2010; 5: 1960–1968. 

目的 正常値に近い eGFR 値が mGFR に依存しているか評価する． 

研究デザイン 前向きコホート研究 

研究施設・組織 
Department of Internal Medicine, Division of Nephrology, University 

Medical Center  

対象患者 253 人の生体腎移植提供者 

介入 なし 

主要評価項目 mGFR と eGFR 

結果 
術前後で mGFR は 103 から 66mL/分/1.73 m2 に低下した．全ての推算式

は GFR を過小評価したが，BSA で補正した CG 式はその差が少なかった． 

結論 GFR 高値の患者の GFR は推算式を用いずに測定することが望ましい 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル 
Evaluation of creatinine-based estimates of glomerular filtration rate in a 

large cohort of living kidney donors 

日本語タイトル 
生体腎移植ドナーの大規模コホートにおける糸球体濾過率のクレアチニン

由来の推定値の評価 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Issa N, Meyer KH, Arrigain S, Choure G, Fatica RA, Nurko S, Stephany 

BR, Poggio ED 

雑誌・出版年・頁 Transplantation. 2008; 86 : 223-230. 

目的 

生体腎移植ドナーにおける MDRD 式，CG 式クレアチニンを用いた腎機能

推算式とクレアチニンクリアランス(CCr)の評価と，移植後グラフト機能にお

いてもこれら GFR 推算式が等しく相関するか 

研究デザイン 後ろ向きコホート試験 

研究施設・組織 the Cleaveland Clinic 

対象患者 1996 年から 2005 年の生体腎移植ドナー423 名 

介入 125I-iothalamate GFR(iGFR)測定 

主要評価項目 ドナー推定 GFR の正確度，移植 1 年後の腎機能との関連 

結果 

体表面積補正 CG 式が最小の bias を示した．CCr は iGFR より過剰評価を

示し，iGFR に対しては MDRD 式，CG 式のほうが正確度はよりまさった．ド

ナーiGFR は移植 1 年後の移植片機能に関連する可能性が示唆された． 

結論 
腎移植ドナーの腎機能推定について，CCr が最も劣り，また MDRD 式の性

能は示されなかった． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 8 

文献タイトル 

The Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration equation 

outperforms the Modification of Diet in Renal Disease equation for 

estimating glomerular filtration rate in chronic systolic heart failure 

日本語タイトル 
慢性収縮期心不全患者の GFR を推定するために，CKD-EPI 式は MDRD

式より優れている 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Valente MA, Hillege HL, Navis G, Voors AA, Dunselman PH, van 

Veldhuisen DJ, Damman K 

雑誌・出版年・頁 Eur J Heart Fail. 2014; 16: 86–94. 

目的 
慢性収縮期心不全患者において sMDRD 式より CKD-EPI 式が GFR を推

算するために優れているかを検討する 

研究デザイン 前向きコホート研究 

研究施設・組織 Department of Cardiology, University Medical Center 

対象患者 オランダの単一施設の 120 人の慢性心不全患者 

介入 なし 

主要評価項目 全死亡，心臓移植，心不全の増悪による入院 

結果 

CKD-EPI 式は sMDRD 式より正確性，バイアスの少なさで勝っていた．CG

式はバイアスは最も少なかったが，変動が大きかった．シスタチン C による

推算は最も正確であったが，シスタチン C の普及に課題がある．予後予知

能はクレアチニンに基づく全ての式に差はなかった． 

結論 
CKD-EPI 式は中等度腎機能障害までの慢性心不全患者の GFR を推算す

るために MDRD 式より優れている． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 9 

文献タイトル 
The inaccuracy of cystatin C and creatinine-based equations in predicting 

GFR in orthotopic liver transplant recipients 

日本語タイトル 
同所性肝移植レシピエントにおける GFR の予測においてシスタチン C とク

レアチニンベースの推算式の不正確性 

エビデンスレベル 4 

著者名 Boudville N, Salama M, Jeffrey GP, Ferrari P 

雑誌・出版年・頁 Nephrol Dial Transplant. 2009; 24: 2926-2930. 

目的 
同所性肝移植レシピエントにおけるクレアチニンないしシスタチン C に基づ

く GFR 推算式の精度の調査 

研究デザイン 横断研究 

研究施設・組織 the Sir Charles Gaidner Hospital Liver Transplant Unit 

対象患者 定期通院中の同所性肝移植レシピエント 41 名 

介入 51-Cr EDTA clearance(nGFR)測定 

主要評価項目 nGFR に対する MDRD 式，CG 式，cyctatinC 由来の推算式の相関，正確度 

結果 
nGFR と全ての推算式は相関した．MDRD，CG，シスタチン C の推算式は

いずれも同程度の biasu と正確度を示した． 

結論 
同所性肝移植レシピエントにおける有用性において，シスタチン C がクレア

チニンによる推算式を上回ることは証明されなかった． 
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■ 総論 4. 推算式腎障害時の薬剤投与方法 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■

■■■ 

 

CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 10 

文献タイトル 
Performance ofcreatinine-based estimates of GFR in kidney transplant 

recipients: a systematic review 

日本語タイトル 腎移植レシピエントにおけるクレアチニンに基づく推算 GFR の能力 

エビデンスレベル 4 

著者名 White CA, Huang D, Akbari A, Garland J, Knoll GA 

雑誌・出版年・頁 Am J Kidney Dis. 2008; 51: 1005-1015. 

目的 
腎移植レシピエントにおいて MDRD 式と CG 式と Nankivell 式の能力を比較

する 

研究デザイン システマティックレビュー 

研究施設・組織 Department of Medicine, Division of Nephrology, Queen's University 

対象患者 23 のコホート研究で，3,487 例の腎移植患者 

介入 なし 

主要評価項目 GFR 推算式の妥当性を評価 

結果 

MDRD 式のバイアスは-11.4 から 9.2 mL/分/1.73 m2，CG 式は-4.0 から 16 

mL/分/1.73 m2，Nankivell 式は-1.4 から 36.3 mL/分であった．精度はそれ

ぞれ 30%程度であった． 

結論 
腎移植患者においてクレアチニンに基づく推算 GFR の使用は再考される

べきである． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 11 

文献タイトル 
Comparisons between validated estimated glomerular filtration rate 

equations and  isotopic glomerular filtration rate in HIV patients 

日本語タイトル 
HIV 患者における検証されている推定糸球体ろ過率と放射線同位体によ

る糸球体ろ過率の比較 

エビデンスレベル 4 

著者名 

Praditpornsilpa K, Avihingsanon A, Chaiwatanarat T, Chaiyahong P, 

Wongsabut J, Ubolyam S, Chulakadabba A, Avihingsanon Y, Ruxrungtham 

K, Tunsanga K, Eiam-Ong S, Phanuphak P 

雑誌・出版年・頁 AIDS. 2012; 26: 1781-1788. 

目的 HIV 感染患者において，評価可能な推定 GFR(eGFR)の式を検証 

研究デザイン Test of diagnostic accuracy 

研究施設・組織 
Netherlands, Australia and Thailand Collaboration in HIV 

Research(HIV-NAT) 

対象患者 タイ人 HIV 感染患者 208 名 

介入 99mTc-DTPA クリアランス測定 

主要評価項目 クレアチニン-eGFR，シスタチン C-eGFR，Ccr の検証 

結果 
全ての eGFR が過少評価した．Biaｓは re-expressed-MDRD が 6.2±28.8, 

シスタチン C-GFR が-3.2±36.1, Clcr が 5.0 ±12.1 であった． 

結論 

HIV 感染患者において eGFR は過少評価された．eGFR はシスタチン C が

最も正確であった．クレアチニン-eGFR では，re-expressed-GFR が最も正

確であった． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 12 

文献タイトル 
Pitfalls of using estimations of glomerular filtration rate in an intensive 

care population 

日本語タイトル 集中治療患者における推算 GFR 使用の陥穽 

エビデンスレベル 4 

著者名 Martin JH, Fay MF, Udy A, Roberts J, Kirkpatrick C, Ungerer J, Lipman J 

雑誌・出版年・頁 Intern Med J. 2011; 41: 537-543. 

目的 
血清 Cr 値が正常な集中治療患者における推算 GFR 式の妥当性を評価す

る 

研究デザイン 前向きコホート研究 

研究施設・組織 オーストラリアの複数施設 

対象患者 ICU に入院した血清 Cr 値が正常な 47 例 

介入 なし 

主要評価項目 実測 CCr，推算 CCr，推算 GFR 

結果 

実測 CCr と比べ，MDRD 式による eGFR は平均で 12mL/分/1.73m2 低く（体

表面積補正後＋5），CG 式による CCr は 17mL/分高かった（標準体重補正

後 12）． 

結論 
補正することで推算 CCr と推算 GFR の正確性は高まるが，ICU において

推算式は用いるべきではない 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 13 

文献タイトル 

Comparison of dosing recommendations for antimicrobial drugs based on 

two methods for assessing kidney function: cockcroft-gault and 

modification of diet in renal disease 

日本語タイトル 
腎機能の 2 つの推算式，CG 式と MDRD 式に基づいた抗菌薬の推奨投与

量の比較 

エビデンスレベル 4 

著者名 Golik MV, Lawrence KR 

雑誌・出版年・頁 Pharmacotherapy. 2008 ; 28: 1125-1132. 

目的 

CG 式と MDRD 式による推定 GFR の差を定量化すること，これらによって

GFR を推算した際に 4 種の一般的な抗菌薬の推奨投与量が不一致である

かどうかを検討 

研究デザイン 前向き観察研究 

研究施設・組織 tertiary-care medical cencer Tufts Medical Center 

対象患者 
腎機能は正常でない(MDRD 式90mL/分/1.73m2未満，ないしCG 式90mL/

分未満)が，安定した保存期 207 人の非 ICU の入院患者． 

介入 24 時間で 2 回の血清クレアチニン測定 

主要評価項目 推算式を用いて薬剤投与量を決定した際の不一致率 

結果 

MDRD 式，CG 式の推算 GFR に基づいて，セフェピム， レボフロキサシン，

メロペネム，タゾバクタム・ピペラシリン配合剤の 4 種類の推奨投与量を決

定したところ，結果として 22.8～36.3%で投与量が一致しなかった．特に高

度の GFR 低下を除くカテゴリーで有意に投与量の差がみられた． 

結論 
MDRD 式と CG 式を用いたレジメンの間で薬剤投与量の有意な差があるこ

とが示された． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 14 

文献タイトル 
Medication safety and chronic kidney disease in older adults prescribed 

metformin: a cross-sectional analysis 

日本語タイトル 
メトホルミンを処方された高齢者における薬物療法の安全性と慢性腎臓

病：横断解析 

エビデンスレベル 4 

著者名 Huang DL, Abrass IB, Young BA 

雑誌・出版年・頁 BMC Nephrol. 2014; 15: 86.  

目的 高齢 CKD 患者は，潜在的にメトホルミンの不適切な治療の危険にあるか． 

研究デザイン 横断解析 

研究施設・組織 the Harbowview Medical Center, the University of Washington 

対象患者 
2008 年 3 月から 2009 年 3 月までに，外来でメトホルミンを処方された 65

歳以上の 2 型糖尿病合併患者 356 名 

介入 なし 

主要評価項目 メトホルミン処方される高齢 2 型糖尿病患者における CKD の頻度 

結果 

CKD 患者は計 31.4%であり，CG 式は MDRD 式や CKD-EPI 式より有意に

多くの患者を CKD と同定した．加齢と女性は，CKD に起因する不適切なメ

トホルミン処方を受けるリスクの上昇に関連した．ヒスパニック系以外の黒

人であることは，同じリスクの低下に関連した． 

結論 
CKD はメトホルミンを処方される高齢 2 型糖尿病患者で一般的であり，潜

在的に不適切な薬物治療する懸念材料となる． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 15 

文献タイトル 

Influence of co-morbidity on renal function assessment by 

Cockcroft-Gault calculation in lung cancer and mesothelioma patients 

receiving platinum-based chemotherapy 

日本語タイトル 
プラチナ製剤ベースの化学療法を受ける肺がんや中皮腫患者における

CG 式による腎機能評価に関する併存症の影響． 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Hubner RA, Goldstein R, Mitchell S, Jones A, Ashley S, O'Brien ME, Popat 

S 

雑誌・出版年・頁 Lung Cancer. 2011 ; 73: 356-360. 

目的 

プラチナ製剤ベースの化学療法を受ける肺がん，中皮腫患者における CG

式による CCr 推定の正確性に，併存症や腎毒性物質の使用がマイナスに

影響するかどうか．化学療法の毒性の可能性にこれら因子が影響するか

調査． 

研究デザイン 後ろ向きコホート 

研究施設・組織 the Lung Unit of the Royal Marsden Hospital 

対象患者 カルボプラチン，シスプラチンを含む化学療法を受けた 388 人 

介入 なし 

主要評価項目 CG 式と EDTA の相関 

結果 

47%の患者に潜在的に腎毒性である併存症や薬剤使用がある．これらを

有する患者は有意に腎機能が低いが，化学療法の毒性を経験する可能

性が有意に高い傾向ではなかった．CG 式と EDTA-GFR は高い相関を示

すが，<50  ないし >120 mL/分では相関は弱まった．この相関は併存症

や腎毒性物質の使用で変化しなかった． 

結論 
CG 式による CCr 推定は併存症や腎毒性物質に影響しないが，50～

120mL/分の範囲を超えた値では用いるべきでない． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 16 

文献タイトル 
Calculated versus measured creatinine clearance for dosing methotrexate 

in the treatment of primary central nervous system lymphoma 

日本語タイトル 
原発性中枢神経系リンパ腫の治療におけるメトトレキサート(MTX)を投与

するための実測 CCr と推定 CCr(CG 式) 

エビデンスレベル 4 

著者名 Gerber DE, Grossman SA, Batchelor T, Ye X 

雑誌・出版年・頁 Cancer Chemother Pharmacol. 2007; 59: 817-823. 

目的 
原発性中枢神経系リンパ腫に高用量 MTX を用いる際に，推定 CCr を用い

れるかどうか． 

研究デザイン 後ろ向きコホート 

研究施設・組織 
Johns Hopkins University, the New Approaches to Brain Tumor Therapy 

(NABTT)  

対象患者 
the NABTT の高用量 MTX の phase II trial に参加した原発性中枢神経系リ

ンパ腫 25 名 

介入 なし 

主要評価項目 実測 Ccr と CG 式の相関 

結果 

25 患者の 256 治療を評価し，実測 CCr と CG 式は有意に相関した．両者

の値を基にした MTX の容量は有意に相関した．MTX 血中濃度を測定され

た 158 治療において，CG 式を用いると投与量が増加する，変化なし，減少

する群に分かれるが，いずれの群においても血中濃度の分布に有意差は

ない． 

結論 
本コホートにおいて，実測 CCr と CG 式は，MTX の投与量調整において有

意差はなく，結果として CG 式は実測 CCr の合理的な代替となる． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 17 

文献タイトル 
Evaluation of Modification of Diet in Renal Disease Study and 

Cockcroft-Gault equations for sitagliptin dosing 

日本語タイトル シタグリプチン投与目的の MDRD 式および CG 式の評価． 

エビデンスレベル 4 

著者名 McFarland MS, Markley BM, Zhang P, Hudson JQ 

雑誌・出版年・頁 J Nephrol. 2012; 25: 515-522. 

目的 
MDRD 式ないし CG 式を用いた際の，推奨シタグリプチン投与量の不一致

について評価 

研究デザイン 後ろ向き横断研究 

研究施設・組織 
the University of Tennessee, an internal medicine department of a private 

physician-owned multispecialty clinic 

対象患者 
電子医療記録から同定された 2006 年 10 月から 2009 年 6 月までに，シタ

グリプチンを処方された 2 型糖尿病 121 名 

介入 なし 

主要評価項目 推算式ごとのシタグリプチン投与量の不一致率 

結果 
不一致は 11 名，9%．このうち CG 式<50 の症例は全て MDRD 式を用いると

用量が増し，CG 式>50 の症例は MDRD 式で用量が減じた． 

結論 
総合的には MDRD 式と CG 式を用いたシタグリプチンの容量における合意

があった． 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 18 

文献タイトル Serum creatinine is a poor marker of GFR in nephrotic syndrome 

日本語タイトル 血清クレアチニンはネフローゼ症候群において GFR の劣った標識である 

エビデンスレベル 4 

著者名 Branten AJ, Vervoort G, Wetzels JF 

雑誌・出版年・頁 Nephrol Dial Transplant. 2005; 20: 707–711. 

目的 

ネフローゼ症候群において，内因性クレアチニンクリアランスに尿細管から

の分泌がどの程度影響しているかをイヌリンクリアランスとの比較で調べ

る． 

研究デザイン 前向きコホート研究（ケースコントロール研究） 

研究施設・組織 
Department of Medicine, Division of Nephrology, University Medical 

Center, Nijmegen, The Netherlands 

対象患者 42 名の蛋白尿を有する患者と 45 名の健常者 

介入 なし 

主要評価項目 イヌリンクリアランスと内因性クレアチニンクリアランスの差 

結果 

蛋白尿患者の差は 29 (21～36)mL/分/1.73m2 で，健常者は 11 (3.5～

19)mL/分/1.73m2 であった．血清アルブミン値は独立規定因子であり，そ

のカットオフ値は 25.8g/dL で 24 (14～29) mL/分/1.73 m2 と 36 (28～

54)mL/分/1.73m2 であった． 

結論 
ネフローゼ症候群において内因性クレアチニンクリアランスは GFR を過大

評価する 
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CQ4 薬剤投与量調節のために最適な腎機能評価法として，蓄尿による内因性クレアチニンクリア

ランスは推算式（eGFR）より適しているか？ 

 

文献番号 19 

文献タイトル 
Poor glycemic control is a major factor in the overestimation of 

glomerular filtration rate in diabetic patients 

日本語タイトル 
血糖コントロール不良は糖尿病患者での GFR 過大評価の主要な要素であ

る 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Tsuda A, Ishimura E, Ohno Y, Ichii M, Nakatani S, Machida Y, Mori K, 

Uchida J, Fukumoto S, Emoto M, Nakatani T, Inaba M 

雑誌・出版年・頁 Diabetes Care. 2014; 37: 596–603. 

目的 糖尿病患者の eGFR が過大となる要因を探り，より正確な推算式を求める 

研究デザイン 前向きコホート研究 

研究施設・組織 
Department of Nephrology, Osaka City University Graduate School of 

Medicine, Osaka, Japan 

対象患者 40 名の糖尿病を有する CKD 患者と 40 名の非糖尿病 CKD 患者 

介入 なし 

主要評価項目 
イヌリンクリアランス(Cin)と日本人向け eGFR 推算式の乖離，および血糖コ

ントロールとの相関 

結果 
DM を有する CKD 患者の eGFR は Cin と異なり有意に高値を示し，

eGFR/Cin 比と HbA1c や GA は正の相関を示した． 

結論 
血糖コントロール不良なほど，eGFR は過大評価となる．また HbA1c 値によ

る補正は有用であった． 
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CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル 
Effects of celecoxib and diclofenac on blood pressure, renal function,  

and vasoactive prostanoids in young and elderly subjects 

日本語タイトル 
若年者と高齢者におけるセレコキシブとジクロフェナクの血圧と腎機能， 

血管作動性プロスタノイドに対する効果 

エビデンスレベル 2 

著者名 Dilger K, Herrlinger C, Peters J, Seyberth HW, Schweer H, Klotz U 

雑誌・出版年・頁 J Clin Pharmacol. 2002; 42: 985-994. 

目的 新規の COX-2 阻害薬の安全性を検証する． 

研究デザイン 二重盲検ランダム化試験 

研究施設・組織 setting の記載なし 

対象患者 
健康な 12 名の若年者と 12 名の高齢者（常用薬なし，非喫煙者，白人，血

圧<140/90mmHg，試験開始 3 週間以内の内服なし） 

介入 
介入群：セレコキシブ 200mg/日，対照群：ジクロフェナク 75mg/日，観察期

間 15 日間 

主要評価項目 
24 時間血圧，腎機能，尿中電解質と採血によるレニン・アンギオテンシン・

アルドステロン系の評価 

結果 

腎機能について，ベースラインは両薬剤間では差はなかった．両薬剤間で

GFR の変化は若年者・高齢者ともに有意な差はなかった．両薬剤ともに高

齢者は若年者よりもベースライン，3 日目，15 日目では低値であった． 

結論 
若年者・高齢者ともに標準量の短期投与では血圧・腎機能ともに影響を及

ぼさなかった． 
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CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 
Comparison of rofecoxib, celecoxib, and naproxen on renal function in 

elderly subjects receiving a normal-salt diet 

日本語タイトル 
通常塩分量の食事を摂取する高齢者における rofecoxib・セレコキシブ・ナ

プロキセンの腎機能に与える影響の比較 

エビデンスレベル 2 

著者名 
Schwartz JI, Vandormael K, Malice MP, Kalyani RN, Lasseter KC, Holmes 

GB, Gertz BJ, Gottesdiener KM, Laurenzi M, Redfern KJ, Brune K 

雑誌・出版年・頁 Clin Pharmacol Ther. 2002; 72: 50-61. 

目的 

ナトリウムを十分に摂取している健康な高齢者における rofecoxib とセレコ

キシブ（COX-2 選択阻害薬）とナプロキセン(非選択薬)の腎臓への影響を

比較する． 

研究デザイン 二重盲検ランダム化試験 

研究施設・組織 setting の記載なし 

対象患者 健常者，60～81 歳，CCｒ>40mL/分，BMI≦34kg/m2 

介入 
rofecoxib 25mg/日，セレコキシブ 200mg/日，ナプロキセン 500mg/日，プラ

セボ，28 日間投与 

主要評価項目 尿中ナトリウム量，血圧，体重，CCｒ，尿中カリウム，血漿電解質の変化 

結果 

各実薬群に 17 名，プラセボ群に 16 名，平均年齢 66.2 歳（60～81 歳），男

女比＝59.3：40.3%．腎機能について，CCｒの変化は 3 実薬群では有意では

なかったが，プラセボ群で 8.8mL/分と有意な低下を認めた． 

結論 
群間において尿中ナトリウム排泄，血圧，CCｒ，体重変化に影響はなかっ

た． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル Effects of indomethacin and celecoxib on renal function in athletes 

日本語タイトル 運動選手におけるインドメタシンとセレコキシブの腎機能への影響 

エビデンスレベル 2 

著者名 Baker J, Cotter JD, Gerrard DF, Bell ML, Walker RJ 

雑誌・出版年・頁 Med Sci Sports Exerc. 2005; 37: 712-717. 

目的 運動中の選択的 COX-2 阻害薬の腎血行動態への役割を検証する． 

研究デザイン 二重盲検ランダム化クロスオーバー試験 

研究施設・組織 setting の記載なし 

対象患者 19～45 歳の運動習慣のある健常者男性 

介入 介入 1：インドメタシン，介入 2：セレコキシブ，対照：プラセボ 

主要評価項目 RBF/GFR，自由水クリアランス 

結果 

RBF/GFR について，30 分の運動終了後，RBF は 57～60%，GFR は 34～

37%ベースラインより低下したが，プラセボとインドメタシン，セレコキシブの

間で有意差は認めなかった．一方，自由水クリアランスはプラセボと比較し

インドメタシン，セレコキシブで有意に低下した． 

結論 COX-2 選択・非選択阻害薬は自由水クリアランスを障害する． 

 



 53 

■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 
Adverse effects of cyclooxygenase 2 inhibitors on renal and arrhythmia 

events 

日本語タイトル COX-2 選択阻害薬の腎臓と不整脈における有害事象 

エビデンスレベル 1 

著者名 Zhang J, Ding EL, Song Y 

雑誌・出版年・頁 JAMA. 2006; 296: 1619-1632. 

目的 
腎イベント，不整脈イベントの定量的な評価を行い，COX-2 選択阻害薬の

薬剤別の効果と傾向を探索する． 

研究デザイン メタ解析 

研究施設・組織 

使用したデータベース（EMBASE，MEDLINE，Cochrane Controlled Trials 

Register ， The Computer Retrieval of Information on Scientific 

Projects(CRISP) database of NIH ， direct contact investigators ，

references of retrieved articles，relevant FDA reports，the online clinical 

trial information centers，trial result repositories 

対象患者 

対象とした文献：2006 年 7 月までの文献で COX-2 選択阻害薬（rofecoxib，

セレコキシブ，valdecoxib，parecoxib，エトリコキシブ，lumiracoxib）を対象と

した二重盲検化ランダム化割り付け試験を対象とした．腎臓と不整脈のイ

ベントをアウトカムとした研究を対象とした．114 のランダム化二重盲検試

験，127 群（rofecoxib 40，セレコキシブ 37，valdecoxib/parecoxib 29，エトリ

コキシブ 15，lumiracoxib 6）を含む患者総数 116,094 名． 

介入 介入：COX-2 選択阻害薬，対照：特定しない 

主要評価項目 腎イベント(末梢性浮腫，高血圧，腎不全)，不整脈イベント 

結果 

(1)腎イベント：6,394 件の腎複合イベント（末梢性浮腫 2,670 件，高血圧

3,489 件，腎不全 235 件)．薬剤間で腎イベントに対する違いがあるが，非

選択薬と比較して COX-2 選択阻害薬全体で差はみられなかった．対照と

比較して rofecoxib は複合腎イベントのリスクを上昇させ(RR 1.53, 95%CI 

1.33-1.76)，3 つのサブエンドポイントでも同様の傾向が見られた(末梢性浮

腫 RR 1.43; 95%CI 1.23-1.66，高血圧 RR 1.55; 95%CI 1.29-1.85，腎不全 RR 

2.31; 95%CI 1.05-5.07)．valdecoxib，parecoxib も腎複合イベントに関連した

(RR 1.24;95%CI 1.00-1.55)．他の COX-2 選択阻害薬は腎イベントの増加に

関与しなかった．セレコキシブは対照と比較して腎不全と高血圧のリスクを

低下させた(RR 0.61; 95%CI 0.40-0.94，高血圧 RR 0.83; 95%CI 0.71-0.97)． 

結論 
COX-2 選択阻害薬全体では非選択薬と比較し差はみられなかった．

rofecoxib は腎と不整脈イベントを増加させた． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル 

Does multimodal analgesia with acetaminophen, nonsteroidal 

antiinflammatory drugs, or selective cyclooxygenase-2 inhibitors and 

patient-controlled analgesia morphine offer advantages over morphine 

alone? 

日本語タイトル 

アセトアミノフェン，NSAIDs，COX-2 選択阻害薬による多剤による鎮痛とモ

ルヒネによる患者がコントロールする鎮痛はモルヒネ単剤よりも利点をもた

らすか？ 

エビデンスレベル 1 

著者名 Elia N, Lysakowski C, Tramèr MR 

雑誌・出版年・頁 Anesthesiology. 2005; 103: 1296–1304. 

目的 

大手術後のアセトアミノフェン，NSAIDs，COX-2 選択阻害薬によるモルヒ

ネの減量効果の定量と比較，患者コントロールに伴う鎮痛薬の使用が臨

床的に有益性をもたらすかどうかのエビデンスの検証 

研究デザイン メタ解析 

研究施設・組織 

データベースを使用（MEDLINE，EMBASE，CINHAL，BIOSIS，INDMED，

Cochrane Controlled Trials Register，引用文献から論文を追加，論文著者

に問い合わせ） 

対象患者 
52 のランダム化比較試験を抽出，アセトアミノフェン 10 試験，379 例，

NSAIDs 33 試験，1,509 例，COX-2 選択阻害薬 14 試験，1,019 例 

介入 
介入：モルヒネ＋アセトアミノフェン，NSAIDs，COX-2 選択阻害薬，対照：モ

ルヒネ単剤 

主要評価項目 
24 時間のモルヒネ使用量，鎮痛効果，モルヒネ関連の有害事象，安全性

（腎不全を含む） 

結果 

安全性，腎不全について，NSAIDs と COX-2 選択阻害薬の有害事象の特

徴は類似していた．腎合併症は一貫した定義はされていなかった．4 つの

NSAIDs の研究では腎不全は sCre>2mg/dL と定義され，オッズ比は 7.03

であった（有意差なし）．3 つの COX-2 選択阻害薬で腎不全が報告され，

対照では腎不全は 0%（0/291）であったのに対して，COX-2 選択阻害薬で

は 1.4%（7/512）であった．オッズ比は 4.86（95%CI 1.01-23.4）で NNH73

（95%CI 42-277）であった． 

結論 
モルヒネ単剤と比べて患者コントロールのモルヒネに多剤の NSAIDs を加

えるのはいくつかの利点がある． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 6 

文献タイトル 

Treatment of painful temporomandibular joints with a cyclooxygenase-2 

inhibitor: a randomized placebo controlled comparison of celecoxib to 

naproxen 

日本語タイトル 
顎関節痛の COX-2 選択阻害剤による治療：セレコキシブとナプロキセンの

ランダム化プラセボ比較試験 

エビデンスレベル 2 

著者名 Ta LE, Dionne RA 

雑誌・出版年・頁 Pain. 2004; 111: 13-21. 

目的 
COX-2 選択阻害剤セレコックスとナプロキセンの顎関節痛の鎮痛効果と

副作用をプラセボと比較する． 

研究デザイン 二重盲検ランダム化比較試験 

研究施設・組織 不明 

対象患者 顎関節痛 68 例 

介入 
セレコキシブ 100mg 分 2，ナプロキセン 500mg 分 2，プラセボ，投与期間 6

週間 

主要評価項目 
ベースラインと鎮痛薬開始後 6 か月の pain VAS，最大開口長，QOL，有害

事象（血清クレアチニン上昇を含む） 

結果 両群ともに血清クレアチニンの上昇した症例を認めなかった． 

結論 顎関節痛の治療には COX-1，COX-2 両者の阻害が必要である． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル Effects of celecoxib and naproxen on renal function in the elderly 

日本語タイトル 高齢者におけるセレコキシブとナプロキセンの腎機能への効果 

エビデンスレベル 2 

著者名 
Whelton A, Schulman G, Wallemark C, Drower EJ, Isakson PC, Verburg 

KM, Geis GS 

雑誌・出版年・頁 Arch Intern Med. 2000; 160: 1465-1470. 

目的 
COX-2選択阻害薬であるセレコキシブと非選択薬であるナプロキセンの腎

機能への影響を比較する． 

研究デザイン 単盲検ランダム化クロスオーバー試験 

研究施設・組織 単施設 

対象患者 健常者，年齢65～85歳，血圧150/90mmHg未満，eGFR>60mL/分/1.73m2 

介入 

介入群：セレコキシブ 400mg 分 2，5 日間，次に 800mg 分 2，5 日間を投与，

対照群：ナプロキセン 1,000mg 分 2，10 日間投与した．10 日間の washout

後，クロスオーバーを行った． 

主要評価項目 GFR，尿中プロスタグランジン，尿中電解質，安全性 

結果 

29 例（A 群 14 例，B 群 15 例），年齢（歳）：A 群 69.6，B 群 70.7，性別：A 群

6：8，B 群 4：11，GFR(mL/分/1.73m2)：A 群 80.1，B 群 84.3．5 名が経過中

にコンプライアンス不良のため中止となった．GFR は，セレコキシブ

400mg/日投与(-0.8mL/分/1.73m2)と比較し，ナプロキセン投与（-5.3mL/

分/1.73m2）では低下傾向を示し，6 日目のセレコキシブ 800mg/日投与

（-1.1mL/分/1.73m2）と比較し，ナプロキセン 1,000mg/日投与（-7.53mL/分

/1.73m2 ）では有意に低下した． 

結論 
健康高齢者において COX-2 選択阻害薬は非選択薬と比較し GFR 低下に

影響しにくい． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 8 

文献タイトル 
Effects of COX inhibition on blood pressure and kidney function in ACE 

inhibitor-treated blacks and hispanics 

日本語タイトル 
ACE 阻害薬を内服している黒人とヒスパニックにおける COX 阻害薬が血

圧と腎機能に与える影響 

エビデンスレベル 2 

著者名 Izhar M, Alausa T, Folker A, Hung E, Bakris GL 

雑誌・出版年・頁 Hypertension. 2004; 43: 573-577. 

目的 
セレコキシブとジクロフェナクが ACE 阻害薬を内服している患者の血圧と

腎機能に及ぼす影響を評価する． 

研究デザイン ランダム化クロスオーバー試験（盲検法記載なし） 

研究施設・組織 setting の記載なし 

対象患者 ACE 阻害薬投与中の変形性関節症の黒人，ヒスパニック患者，42～75 歳 

介入 
セレコキシブ 400mg 分 2，ジクロフェナク 150mg 分 2，各 4 週間投与し 2 週

間の washout の後にクロスオーバーを行った． 

主要評価項目 24 時間収縮期血圧 

結果 

30 名が無作為に 2群に割り付けされた．ベースラインは両群間で差はなか

った．腎機能について，GFR はジクロフェナク群で有意に低下した（ジクロ

フェナク 9.9±2.4 mL/分，セレコキシブ 0.4±1.2 mL/分)．ジクロフェナク

投与群では尿中ナトリウム排泄量が有意に増加した（ジクロフェナク 

137mmol/日，セレコキシブ 110mmol/日）． 

結論 
セレコキシブ，ジクロフェナクともに収縮期血圧のピークレベルを上昇させ

たが両群間で 24 時間血圧には違いを認めた． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 9 

文献タイトル Analgesic use and the risk for progression of chronic kidney disease 

日本語タイトル 鎮痛薬使用と CKD 進行リスク 

エビデンスレベル 4 

著者名 Kuo HW, Tsai SS, Tiao MM, Liu YC, Lee IM, Yang CY 

雑誌・出版年・頁 Pharmacoepidemiol Drug Saf. 2010; 19: 745-751. 

目的 CKD の進行における様々な鎮痛薬の慢性的影響はを明らかにする． 

研究デザイン 後方視的コホート研究 

研究施設・組織 National Health Insurance (NHI) の全国代表データベース 

対象患者 無作為抽出にて新規に診断された CKD 患者 19,163 名 

介入 
アセトアミノフェン，アスピリン，NSAIDS服用者がESKD になるリスクを多変

量解析で検討する． 

主要評価項目 
ESKD に進行するリスクと鎮痛薬使用の関係を Cox proportional hazard 

model で解析 

結果 

アセトアミノフェン，アスピリン，COX-2 非選択薬服用者が ESKD になるハ

ザ ー ド 比 （ 95%CI ） は 各 々 2.92 （ 2.47-3.45 ） ， 1.96 （ 1.62-2.36 ） ， 1.56

（1.32-1.85）であった．用量依存的に全クラスの鎮痛薬が ESKD になるリス

クがあった．COX-2 選択阻害薬のうち，rofecoxib は有意に ESKD になるリ

スクと関連したが（ハザード比 1.98，95%CI 1.15-3.40），セレコキシブは関連

しなかった． 

結論 

CKD においてアセトアミノフェン，アスピリン，COX-2 非選択薬が用量依存

的に腎機能を増悪させる．COX-2 選択阻害薬では rofecoxib が有意に

ESKD になるリスクを増加した．一方，セレコキシブはリスクと関連しなかっ

た． 
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■ 各論 1. 鎮痛薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ5 疼痛患者への鎮痛において，COX-2 選択阻害薬は腎機能障害を起こしにくいか？ 

 

文献番号 10 

文献タイトル 
Cardiorenal effects of celecoxib as compared with the nonsteroidal 

anti-infrlammatory drugs diclofenac and ibuprofen 

日本語タイトル 
ジクロフェナクとイブプロフェンと比較したセレコキシブの心臓腎臓への影

響 

エビデンスレベル 2 

著者名 Whelton A, Lefkowith JL, West CR, Verburg KM 

雑誌・出版年・頁 Kidney Int. 2006; 70: 1495-1502. 

目的 
関節リウマチ，変形性関節症の患者におけるジクロフェナクとイブプロフェ

ンと比較した高用量のセレコキシブの腎障害，血圧への影響を検討する． 

研究デザイン 二重盲検ランダム化比較試験 

研究施設・組織 Celecoxib Long-term Arthritis Safety Study 

対象患者 NSAIDs による継続治療を要する関節リウマチ，変形性関節症の患者 

介入 
セレコキシブ 800mg 分 2，ジクロフェナク 150mg 分 2，イブプロフェン

2,400mg 分 3，平均 9 か月間投与 

主要評価項目 血圧，体液貯留，腎機能，電解質異常，心腎関連有害事象 

結果 

ベースラインでは，セレコキシブ 3,987 例，ジクロフェナク 1,996 例，イブプロ

フェン 1,985 例，関節リウマチ 2,183 例，変形性関節症 5,785 例，平均年齢

60 歳，女性 69～71%，血清クレアチニン 0.77～0.79mg/dL，いずれも群間

で差はなかった．血清クレアチニンと CCr による腎機能の低下の変化量

は，セレコキシブはジクロフェナクよりも小さく，イブプロフェンと同等であっ

た（SCr：セレコキシブ 0.009，ジクロフェナク 0.027，イブプロフェン 0.017，

CCr：セレコキシブ ＋0.08，ジクロフェナク -2.82，イブプロフェン -0.96）．

腎不全の発症（CCr 30%低下）では，セレコキシブはジクロフェナクと比較し

低頻度であった． 

結論 
高用量のセレコキシブは標準量のイブプロフェンやジクロフェナクと比較し

てもより心腎への影響が少ない． 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル 
Benefits of Therapeutic Drug Monitoring of Vancomycin: A Systematic 

Review and Meta-Analysis 

日本語タイトル VCM のＴＤＭによる利益：システマティックレビューとメタ解析 

エビデンスレベル 1 

著者名 Ye ZK, Tang HL, Zhai SD 

雑誌・出版年・頁 PLoS One. 2013; 8: e77169. 

目的 
グラム陽性菌感染に対する VCM 投与時にＴＤＭの有無が腎障害リスクを

回避できるのか 

研究デザイン 1 つのＲＣＴと 5 つの観察研究のシステマティックレビューとメタ解析 

研究施設・組織 北京大学第三病院 中国 

対象患者 
ＲＣＴ1 つ（ヨーロッパ圏）と 5 つのコホート研究（アジア圏）；ＴＤＭあり 249

名 ＴＤＭなし 272 名 

介入  

主要評価項目 
臨床有効性（主要評価項目） 腎毒性 ＶＣＭ治療期間 入院期間 死亡

率 

結果 

ＴＤＭ群が優位に臨床有効性が高く（OR=2.62, 95%CI 1.34-5.11 p=0.005) 

腎毒性も低かった（OR=0.25 95%CI 0.13-0.48 p<0.0001)．サブグループ解

析ではいずれの結果（２つのコホートとアジア圏での検討）ともＴＤＭ群で臨

床有効性が高く，すべてのグループで腎毒性が低かった．ＶＣＭ治療期

間・入院期間については有意な差は見られなかった（WMD=-0.40, 95%CI 

-2.83-2.02 p=0.74). 

結論 
ＴＤＭありの群が優位に臨床有効性が高く，さらに腎毒性も抑えることが示

された． 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 
Vancomycin induced acute kidney injury detected by a prospective 

pharmacovigilance program from laboratory signals 

日本語タイトル VCM による腎障害を後ろ向き薬剤監視プログラムにより見つける方法 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Ramírez E, Jiménez C, Borobia AM, Tong HY, Medrano N, Krauel-Bidwell 

L, Carcas AJ, Selgas R, Frías J 

雑誌・出版年・頁 Ther Drug Monit. 2013; 35: 360-366. 

目的 
VCM による腎障害を後ろ向き薬剤監視プログラムで自動同定し腎障害の

リスクファクターを探る 

研究デザイン 後ろ向き検討試験 

研究施設・組織 La Paz University Hospital in Madrid Spain （３次救急病院 1365 床） 

対象患者 
VCM トラフ>20mg/L となった患者 271 名を薬剤監視システムにより追視し

ていく 

介入 なし 

主要評価項目 腎障害に至る確率 リスク因子について 

結果 

VCM による腎障害（VIAKI)が 8.4%(95%CI:4.8-13.4), AKI criteria を満たさな

い腎障害が 10.1%(95%CI: 6.1-15.4) ＶＩＡＫＩの多くは基礎の GFR が低く，

ICU 患者や腎毒性物質の使用が多かった．約半数の VIAKI は治療７日目

（3～14 日）に起こることが多い．また腎機能は 73.3%は退院後回復し，

66.7%は腎障害を起こす他の被疑薬が存在した． 

結論 

薬剤監視システムにより VIAKI を追視するこができる．VCM は治療２週間

は密に TDM すべきであり，特に成人 ＩＣＵ患者 他の腎毒性薬剤使用中

の患者に腎障害が起きやすい傾向にあった． 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル 
High Dose Vancomycin Therapy for Methicillin-resistant Staphylococcus 

aureus Infections 

日本語タイトル ＭＲＳＡに対する高用量 VCM 治療について 

エビデンスレベル 4 

著者名 Hidayat LK, Hsu DI, Quist R, Shriner KA, Wong-Beringer A 

雑誌・出版年・頁 Arch Intern Med. 2006; 166: 2138-2144. 

目的 
高 MIC の MRSA 肺炎に対して VCM 濃度を高くしないといけないかを調べ

る 

研究デザイン 前向きコホート研究 

研究施設・組織 Huntington Hospital, in Pasadena, California 

対象患者 95 名成人の MRSA 肺炎での入院患者 

介入 High MIC(n=51), Low MIC(n=44) 

主要評価項目 治療有効率 治療反応に関わる予測因子・腎毒性への予測因子 

結果 

目標血中濃度に達しても高 MIC 群は低 MIC 群に比べ最終的な治療効果

が 低 く (24/39(62%)vs34/40(85%);p=.02) 死 亡 率 も 高 か っ た

（11/51(24%)vs4/44(10%);p=.16)腎毒性は血中濃度が高いときに起きやすく

(11/63(12%))他の腎毒性薬物との併用でリスクが高まった． 

結論 
高ＭＩＣ群ではトラフ値を高くするのが望ましい（腎毒性との兼ね合いでは

あるが） 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 

Is peak concentration needed in therapeutic drug monitoring of 

vancomycin? A pharmacokinetic-pharmacodynamic analysis in patients 

with methicillin-resistant staphylococcus aureus pneumonia 

日本語タイトル VCM の peak のＴＤＭは必要か？MRSA 肺炎患者の PK/PD 分析を行った 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Suzuki Y, Kawasaki K, Sato Y, Tokimatsu I, Itoh H, Hiramatsu K, Takeyama 

M, Kadota J 

雑誌・出版年・頁 Chemotherapy. 2012; 58: 308-312. 

目的 
MRSA 肺炎における VCM の peak TDM を行うことで治療の有効性と毒性

にどう影響するか 

研究デザイン 症例対照研究 

研究施設・組織 大分大学 

対象患者 VCM で治療された MRSA 肺炎患者 31 名 

介入 なし 

主要評価項目 
MIC 値による治療効果あり・なし群比較 Cmin, Cmax による腎毒性あり・な

し群比較 

結果 
Cmax/MIC, Cmin/MIC とも高いほうが治療効果が高かった．また，血中濃

度が高く維持されている方が腎毒性が高いことが示された． 

結論 
VCM の peak 値を測らずとも Cmin/MIC やトラフ値測定で有効性・腎毒性を

予想することは可能である． 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル 
Vancomycin-induced nephrotoxicity: mechanism, incidence, risk factors 

and special populations. A litterature review 

日本語タイトル VCM 腎症 メカニズム リスク因子などについて 文献レビュー 

エビデンスレベル 1 

著者名 Elyasi S, Khalili H, Dashti-Khavidaki S, Mohammadpour A 

雑誌・出版年・頁 Eur J Clin Pharmacol. 2012; 68: 1243-1255. 

目的 VCM 腎症 メカニズム リスク因子などについて検討する 

研究デザイン システマティック レビュー 

研究施設・組織 
Department of Clinical Pharmacy, Faculty of Pharmacy, Tehran University 

of Medical Sciences 

対象患者 
Scopus, Pubmed, Medline, Cochrane database より検索し 81 個の研究論文

をレビュー 

介入 なし 

主要評価項目 VCM 腎症のメカニズム・定義を踏まえたうえでリスク因子を検討する 

結果 

VCM 腎症は 10～20%ないしは 30～40%起こるといわれている．腎毒性薬剤

（アミノグリコシド・ループ利尿薬など）併用・高用量(>4g/日)使用例・トラフ

値高値(>20mg/L)・ＩＣＵ患者・治療期間 1 週間以上がリスク因子と考えられ

た． 

結論  
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 6 

文献タイトル 

Therapeutic monitoring of vancomycin in adults summary of consensus 

recommendations from the American Society of Health-System 

Pharmacists, the Infectious Disease Society of Amecia, and the Society 

of Infectious Disease Pharmacists 

日本語タイトル 成人における VCMＴＤＭについて(ガイドライン推奨） 

エビデンスレベル  

著者名 
Rybak MJ, Lomaestro BM, Rotschafer JC, Moellering RC Jr, Craig WA, 

Billeter M, Dalovisio JR, Levine DP 

雑誌・出版年・頁 Pharmacotherapy. 2009; 29: 1275-1279. 

目的  

研究デザイン  

研究施設・組織  

対象患者  

介入  

主要評価項目  

結果  

結論 

VCM 持続静注は勧めない(level of evidence Ⅱ grade of recommendation 

A) 

トラフ濃度は一定条件下で測定する必要がある（ⅡB) 

VCM トラフは耐性菌出現を防ぐためにもトラフ>10mg/L が望ましい（ⅢB) 

現存するエビデンスでは VCM のピーク値をモニターしても腎毒性を防げな

いことが示されている(ⅠA) 

VCMトラフ値モニターはターゲットトラフが 15～20mg/dL と高めの患者で特

に腎毒性を防ぎうる(ⅢB) 

VCMトラフ値モニターは腎機能が安定しない患者や治療が長期化(3～5日

以上）する患者に適する（ⅡB) 

頻回トラフモニターは，短期間治療(5 日以内）やトラフ目標が低め

(15mg/dL 以下）の患者では推奨しない（ⅡB) 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル 
Do vancomycin serum levels predict failures of vancomycin therapy or 

nephrotoxicity in cancer patients? 

日本語タイトル 
VCM TDM はバンコマイシン不応または腎毒性発症を予期するか？（癌患

者において） 

エビデンスレベル 4 

著者名 

Kralovicová K, Spanik S, Halko J, Netriova J, Studena-Mrazova M, 

Novotny J, Grausova S, Koren P, Krupova I, Demitrovicova A, Kukuckova 

E, Krcmery V Jr 

雑誌・出版年・頁 J Chemother 1997; 9: 420-426. 

目的 

グラム陽性菌感染の癌患者において，VCM の高い血中濃度を有する患者

は低い患者に比し腎毒性をより起こしやすいかどうか，また，低い患者は

治療反応不良をもたらすかどうか，を検討する． 

研究デザイン 症例対照研究 

研究施設・組織 国立癌研究所 スロバキア 

対象患者 VCM 治療を受けた 198 人の癌患者 

介入  

主要評価項目  

結果 

VCM トラフ値が高いグループ（トラフ＞15μg/mL）は，低いグループに比

し，より強く腎毒性発症と関連した（33.3% vs. 11.1%, p<0.03）．治療反応性

についてはトラフ値もピーク値も予期しなかった． 

結論 トラフ値の TDM だけが腎毒性を予期するかもしれない 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 8 

文献タイトル 
The relationship of nephrotoxicity to vancomycin trough serum 

concentrations in a veteran's population: a retrospective analysis 

日本語タイトル 退役軍人における VCM 血中トラフ値と腎毒性の関係 

エビデンスレベル 4 

著者名 Horey A, Mergenhagen KA, Mattappallil A 

雑誌・出版年・頁 Ann Pharmacother2012; 46: 1477-1483. 

目的 腎毒性の発症率を評価 

研究デザイン 後ろ向き検討試験 

研究施設・組織 Veterans Affairs of Western New York Healthcare System (VAWNYHCS) 

対象患者 270 人の 18 歳以上の成人患者のメディカルレコード 

介入  

主要評価項目  

結果 

34 名（12.6%）の患者が腎毒性を発症した．最大トラフ値（OR 1.14; 95% CI 

1.09-1.20），低血圧（OR 4.7; 95% CI 1.3 to 16.4），体重（OR 1.02; 95% CI 

1.0-1.03）が腎毒性発症と有意な関連を認めた．トラフ値が上がる程，腎毒

性のリスクも上昇した． 

結論 

低血圧やトラフ値が腎毒性を予期する．VCM トラフ値の上昇が腎毒性と最

も関連する．特にトラフ値 15～20mg/L の患者を対象に厳格な管理が必要

である． 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 9 

文献タイトル 

Empiric guideline-recommended weight-based vancomycin dosing and 

nephrotoxicity rates in patients with MRSA bacteremia: a retrospective 

cohort study 

日本語タイトル 
エンピリックなガイドライン推奨された体重に基づいた VCM 投与量と腎毒

性発症率の関係 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Hall RG 2nd, Hazlewood KA, Brouse SD, Giuliano CA, Haase KK, Frei CR, 

Forcade NA, Bell T, Bedimo RJ, Alvarez CA 

雑誌・出版年・頁 BMC Pharmacol Toxicol. 2013; 14: 12. 

目的 
ガイドライン推奨された体重に基づいた VCM 投与量と腎毒性発症率の関

係を明らかにする 

研究デザイン 後ろ向きコホート研究 

研究施設・組織 
North Texas Veterans Health Care System, Texas Tech University Health 

Sciences Center, University of Texas Health Science Center 

対象患者 MRSA 菌血症を有する，18 歳以上の成人患者 337 名 

介入 なし 

主要評価項目  

結果 

腎毒性の独立した予期因子（OR, 95% CI）は，15 日以上の VCM 投与期間

（3.36, 1.79-6.34），体重＞100kg（2.74, 1.27-5.91），VCM トラフ値＞20μ

g/mL（2.36, 1.07-5.20），年齢＞52 歳（2.10, 1.08-4.08） 

結論 
ガイドライン推奨された体重に基づいた VCM 投与は，腎毒性発症の独立

した危険因子ではなかった 
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■ 各論 2. 抗菌薬による腎障害 ■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■■ 

 

CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 10 

文献タイトル 
Clinical efficacy of therapeutic drug monitoring in patients receiving 

vancomycin 

日本語タイトル VCM 投与患者における TDM の臨床的有用性 

エビデンスレベル 4 

著者名 Iwamoto T, Kagawa Y, Kojima M 

雑誌・出版年・頁 Biol Pharm Bull. 2003; 26: 876-879. 

目的 VCM 投与患者における TDM の臨床的有用性を明らかにする 

研究デザイン 後ろ向きコホート研究 

研究施設・組織 三重大学病院 

対象患者 
MRSA 感染患者 184 名（0～86 歳）：TDM グループ 73 名，非 TDM グルー

プ 111 名 

介入 なし 

主要評価項目  

結果 
VCM 投与後，TDM グループに比し，非 TDM において有意にクレアチニン

クリアランスの低下を認めた 

結論  
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CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 11 

文献タイトル Impact of vancomycin therapeutic drug monitoring on patient care 

日本語タイトル 患者ケアにおける VCM TDM の効果 

エビデンスレベル 4 

著者名 Welty TE, Copa AK 

雑誌・出版年・頁 Ann Pharmacother. 1994; 28: 1335-1339. 

目的 
VCM TDM を受ける患者と受けない患者のアウトカムの違いを明らかにす

る 

研究デザイン 前向きコホート研究 

研究施設・組織 1,100-bed, tertiary-care, teaching hospital 

対象患者 
少なくとも 4 日間以上 VCM 治療を受けた，18 歳以上の患者 116 名（TDM: 

61 名，非 TDM: 55 名） 

介入  

主要評価項目 腎毒性（血清 Cr，CCｒで評価）の比較 

結果 TDM グループは VCM 関連腎障害を減少した（TDM: 7%，非 TDM: 24%） 

結論  
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CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 12 

文献タイトル Impact of vancomycin therapeutic drug monitoring on patient care 

日本語タイトル VCM TDM の重要性 

エビデンスレベル 4 

著者名 Welty TE, Copa AK 

雑誌・出版年・頁 Ann Pharmacother. 1994; 28: 1335-1339. 

目的 TDM の有無で VCM 使用患者にどのような影響があるか 

研究デザイン 後ろ向きコホート研究 

研究施設・組織 1,100 床規模の教育施設病院 

対象患者 
18 歳以上の VCM を 4 日以上使用した患者 CCr>20mL/分，好中球減少

でない，ICU 患者でないことを満たす 116 人 

介入  

主要評価項目 体温 白血球数 病院入院日数 腎障害出現の有無など 

結果 

TDM によって腎毒性リスクが減少した（TDM あり：7%, TDM なし：24％）TDM

ありの方が治療期間が平均 2 日短く，入院日数も短かった（TDM あり：38

日 TDM なし：44.5 日） 

結論 
VCM の TDM によって腎毒性が回避される．VCM 使用の際は TDM するの

が望ましい． 
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CQ6 ＶＣＭの投与中のメチシリン耐性黄色ブドウ球菌感染症患者は，定期的な治療薬物モニタリ

ングに基づく投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 13 

文献タイトル Performance of Vancomycin dosage regimen developed for obese patients 

日本語タイトル 肥満患者への VCM 投与レジメンの構築について 

エビデンスレベル 4 

著者名 Reynolds DC, Waite LH, Alexander DP, DeRyke CA 

雑誌・出版年・頁 Am J Health Syst Pharm. 2012; 69: 944-950. 

目的 肥満患者への VCM の適切な投与レジメンを探る 

研究デザイン 後ろ向きコホート研究 

研究施設・組織 Orlando Regional Medical Center(808 床） 

対象患者 
肥満(BW>100kg or 理想体重>140%）で腎機能正常（Ccr>60 分/mL) で 

VCM 加療を受けた患者 計 140 人 

介入  

主要評価項目 

従来の 15mg/kg iv 8～12時間ごと(original protocol)と比べ，10mg/kg iv 12

時間ごとないし 15mg/kg iv 24 時間ごと投与(revised protocol)を比較しトラ

フ値を比べる 

結果 

original protocol に比べ revised protocol の方が target trough に達しやす

い(59% vs 36% p=0.033) target 以下になることもない（18% vs 55% p<0.001) 

腎毒性はどちらにも起こりうる． 

結論 
肥満患者においてはより低用量のレジメンでも十分な有効血中濃度に達し

やすく，腎毒性も抑えることができる可能性がある． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 1 

文献タイトル 
Cyclosporin in idiopathic glomerular disease associated with the nephrotic 

syndrome : workshop recommendations 

日本語タイトル 
ネフローゼを呈した特発性糸球体疾患におけるシクロスポリン: ワークショ

ップからの推薦 

エビデンスレベル 1 

著者名 
Cattran DC, Alexopoulos E, Heering P, Hoyer PF, Johnston A, Meyrier A, 

Ponticelli C, Saito T, Choukroun G, Nachman P, Praga M, Yoshikawa N  

雑誌・出版年・頁 Kidney Int. 2007; 72: 1429-1447.  

目的 
ネフローゼを呈した特発性糸球体疾患の治療におけるシクロスポリンの使

用法を提示する． 

研究デザイン レビュー 

研究施設・組織  

対象患者 
小児と成人の微小変化群（MCD），小児と成人の巣状糸球体硬化症

(FSGS)，成人の膜性腎症(MGN) 

介入 ステロイドとシクロスポリンの内服 

主要評価項目 寛解率 

結果 

ステロイド感受性 MCD では 80%が蛋白尿は寛解．寛解導入後も MCD や

FSGS で維持療法で長期腎機能維持のための加療が可能．70～80%の

MGN で蛋白尿改善を認めていますが，MCD より時間がかかる．長期使用

による腎毒性は，容量を必要最低限にすることなどで軽減できる． 

結論 
シクロスポリンは 70～80％のネフローゼ合併特発性糸球体疾患に対して

蛋白尿軽減効果を認める． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 2 

文献タイトル 
Risk factors for cyclosporine-induced tubulointerstitial lesions in children 

with minimal change nephrotic syndrome 

日本語タイトル 小児の MCNS においてシクロスポリンの間質障害を呈する危険因子 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Iijima K, Hamahira K, Tanaka R, Kobayashi A, Nozu K, Nakamura H, 

Yoshikawa N 

雑誌・出版年・頁 Kidney Int. 2002; 61: 1801-1805. 

目的 シクロスポリンによる間質障害の危険因子の探索的研究 

研究デザイン 観察研究 

研究施設・組織 本邦の単施設 

対象患者 ステロイド依存性ネフローゼ症候群の小児 37 名 

介入 
CyA （100～150mg/m2/日を分 2 投与）をトラフ値が 100ng/mL となるように

調節 

主要評価項目 
再生検時の腎病理組織における特徴的な縞状の間質線維化，硝子化を

示す細動脈病変の出現 

結果 

縞状の間質線維化を認めた 13 例と認めなかった 24 例の比較において，

CyA の治療期間が前者で有意に長く（37.9±5.1 vs 26.1±1.7 か月, 

p=0.003），CyA 治療中に 2+以上の蛋白尿が続いた期間も有意に長い結果

であったが（59.0±13.7 vs 25.7±9.5 日, p=0.024），CyA の平均トラフレベル

は有意な差を認めなかった（110±12 vs 95±11ng/mL, p=0.192）．ロジス

テッィク回帰分析解析において，24 か月を超える CyA の治療期間（RR 

12.39, p=0.013），30 日を超える期間続く 2+以上の蛋白尿（RR 9.69, 

p=0.013）は独立した間質障害の危険因子であったが，細動脈病変につい

てはいずれも有意な危険因子ではなかった． 

結論 

CyA の治療期間および治療中の蛋白尿はシクロスポリンによる間質障害

の危険因子であったが，トラフレベルは間質障害の有無によって有意な差

を認めなかった． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 3 

文献タイトル 
Risk factors for cyclosporin A nephrotoxicity in children with 

steroid-dependant nephrotic syndrome 

日本語タイトル 
小児ステロイド依存性ネフローゼ症候群における cyclosporin A 腎毒性の

リスク因子 

エビデンスレベル 4 

著者名 
Kengne-Wafo S, Massella L, Diomedi-Camassei F, Gianviti A, Vivarelli M, 

Greco M, Stringini GR, Emma F 

雑誌・出版年・頁 Clin J Am Soc Nephrol. 2009 ; 4 : 1409-1416. 

目的 
cyclosporin A (CyA) C ２ を 含 ん だ 臨 床 及 び 検 査 デ ー タ と CaA 

nephrotoxicity(CsAN)との関連を明らかにする 

研究デザイン 後ろ向き観察研究 

研究施設・組織 単施設 

対象患者 

1990 年以後の CyA で治療した小児ステロイド依存性ネフローゼ症候群患

者 53 名（微小変化型 29 名，メサンギウム増殖 12 例，Focal Global 

Glomeruloscloerosis 14 例，Focal Segmental Gomerulosclerosis 16 例 

介入 なし 

主要評価項目 
腎生検で確認された CsAN（尿細管間質病変と小動脈病変）の有無とその

重症度 

結果 

53 名の 71 の腎生検標本のうち，22 標本(31%)で CsAN を認め，うち 17 標

本は軽症 CsAN．重症と判断された標本はなかった．重回帰分析では ARB

と ACEI の使用のみが CsAN の存在に有意に関与．CyA の C2 が

>600ng/mL を超えると CsAN 合併リスクも上昇する． 

結論 

３年以上治療している３分の 1 の症例で軽症から中等症の CsAN を合併．

CsA を高用量必要したこと，高血圧の治療(ACEIs/ARBs の使用)が CsAN

合併のリスクが高い． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 4 

文献タイトル 
Effective and safe treatment with cyclosporine in nephrotic children: a 

prospective, randomized multicenter trial 

日本語タイトル 
小児ネフローゼ症候群におけるシクロスポリン治療の有効性と安全性の

検討：ランダム化多施設共同 

エビデンスレベル 2 

著者名 
Ishikura K, Ikeda M, Hattori S, Yoshikawa N, Sasaki S, Iijima K, Nakanishi 

K, Yata N, Honda M  

雑誌・出版年・頁 Kidney Int. 2008; 73: 1167-1173. 

目的 
小児ネフローゼ症候群における，シクロスポリンの効果と安全性を検討す

る． 

研究デザイン 前方視的ランダム化多施設トライアル 

研究施設・組織 多施設 

対象患者 56 人の小児ネフローゼ患者 

介入 

6 か月はシクロスポリン(全血トラフ 80ng/mL and 100ng/mL)．その後，

Group A (全血トラフ 60～80 ng/mL で維持），Group B は 2.5mg/kg/分の

固定容量で 18 か月． 

主要評価項目 ２年後の寛解維持率，再発率，腎生検所見． 

結果 

Group A で寛解維持はより高く再発率はより低い．軽度細動脈硝子化は

Group A でより多いが，縞状間質線維化と尿細管萎縮は診断されていな

い． 

結論 
特定のトラフレベルを保ったシクロスポリン投与は小児頻回再発型ネフロ

ーゼ症候群の治療においてより効果的であり，比較的安全である． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 5 

文献タイトル 
Renal biopsy findings in children receiving long-term treatment with 

cyclosporine a given as a single daily dose 

日本語タイトル シクロスポリンを小児に 1 日 1 回長期投与した腎組織所見の検討 

エビデンスレベル 4 

著者名 Tanaka H, Tsugawa K, Suzuki K, Ito E 

雑誌・出版年・頁 Tohoku J Exp Med. 2006; 209: 191-196. 

目的 組織学的観点から，ピーク値で調節する 1 日 1 回投与法の安全性を検討 

研究デザイン 後ろ向き観察研究 

研究施設・組織 本邦の単施設 

対象患者 7 名のネフローゼ症候群，1 名の X 連鎖免疫調節異常の小児 

介入 
CyA を朝食前に 1 日 1 回 2.0mg/kg で開始し，投与後 1～2 時間のピーク

値が 800ng/mL 付近になるように調節 

主要評価項目 腎組織におけるネオーラルの腎障害 

結果 

シクロスポリンは平均 1.9±0.6mg/kg を投与され，C1-C2 血中濃度は 803.8

±117.2ng/mL，トラフ値は 36.1±12.7ng/mL であった．CyA 治療開始後の 9

～36 か月（平均 20 か月）で腎生検を施行したが，縞状の線維化を伴う尿細

管の萎縮といった典型的な根オーラルの腎障害の所見は 1 例も認めず，

細動脈の硝子化も認めなかった． 

結論 
CyA を朝食前に 1 日 1 回投与し，投与 1～2 時間後に 800ng/mL となるよう

に調節する方法は，腎組織所見においても安全と思われる． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 6 

文献タイトル 
Cyclosporine C2 monitoring for the treatment of frequently relapsing 

nephrotic syndrome in children: a multicenter randomized phase II trial 

日本語タイトル 
小児頻回再発型ネフローゼ症候群におけるシクロスポリン C2 モニタリング

の検討：多施設共同無作為化比較試験 

エビデンスレベル 2 

著者名 

Iijima K, Sako M, Oba MS, Ito S, Hataya H, Tanaka R, Ohwada Y, Kamei K, 

Ishikura K, Yata N, Nozu K, Honda M, Nakamura H, Nagata M, Ohashi Y, 

Nakanishi K, Yoshikawa N; Japanese Study Group of Kidney Disease in 

Children 

雑誌・出版年・頁 Clin J Am Soc Nephrol. 2014; 9 : 271-278. 

目的 
小児頻回再発型ネフローゼ症候群における C2 モニタリングを利用したプ

ロトコールの検討 

研究デザイン ランダム化比較試験 

研究施設・組織 日本の 14 施設・Japanese Study Group of Kidney Disease in Children 

対象患者 1～18 歳の頻回再発型ネフローゼ症候群 85 名 

介入 

開始 6 か月は C2 を 600～700ng/mL，その後 18 か月は 450～550ng/mL

で調整 

開始 6 か月は C2 を 450～550ng/mL，その後 18 か月は 300～400ng/mL

で調整 

主要評価項目 
無再発生存（主要評価項目），無増悪生存（頻回再発型，ステロイド依存

性，ステロイド抵抗性までの期間），再発率 

結果 

無作為化を行った 93名の内，8 名はシクロスポリンの血中濃度測定ができ

なない施設であったため除外された．C2 を高く設定した群に 43 名が，低く

設定した群に 42 名が割り付けられ，24 か月後の無再発生存は 64.4% vs 

50.0%と有意差を認めなかった（HR 0.57 [95%CI, 0.29-1.11]; P=0.09）．無増

悪生存は，88.1% vs 68.4%（HR 0.33 [95%CI, 0.12-0.94]; P=0.03），再発率は

0.14 vs 0.95 回/人年（HR 0.43 [95%CI, 0.19-0.84]; P=0.02）と前者が優って

いた．副作用について，24 か月後の eGFR 中央値（25–75％tile）は，前者

が 116.0 (106.9-129.0)，後者が 121.3 (109.9-134.3)であり有意な差を認め

なかった．23 か月以降に前者で 31 名，後者で 30 名が腎生検を施行され，

シクロスポリンによる腎毒性は，前者の 2 例のみに認め，縞状線維化に加

え，1 例には軽度から中等度の細動脈硝子化を認めたが，両群間に有意

差を認めなかった． 

結論 

無再発生存期間に有意差を認めなかったが，C2 を高く設定した群で無増

悪生存期間の延長，再発率の低下を認めた．副作用に両群間の優位差を

認めなかった． 
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CQ7 シクロスポリン投与中のネフローゼ症候群患者は，定期的な治療薬物モニタリングに基づく

投与量の調整を行えば，腎毒性を起こしにくいか？ 

 

文献番号 7 

文献タイトル 

Significance of combined cyclosporine-prednisolone therapy and 

cyclosporine blood concentration monitoring for idiopathic membranous 

nephropathy with steroid-resistant nephrotic syndrome: a randomized 

controlled multicenter trial 

日本語タイトル 

ステロイド依存性ネフローゼ症候群を呈する特発性膜性腎症におけるプレ

ドニゾロンとシクロスポリンの併用療法に関する多施設共同無作為化比較

試験 

エビデンスレベル 2 

著者名 

Saito T, Iwano M, Matsumoto K, Mitarai T, Yokoyama H, Yorioka N, Nishi 

S, Yoshimura A, Sato H, Ogahara S, Shuto H, Kataoka Y, Ueda S, Koyama 

A, Maruyama S, Nangaku M, Imai E, Matsuo S, Tomino Y; Refractory 

Nephrotic Syndrome Study Group   

雑誌・出版年・頁 Clin Exp Nephrol. 2014; 18: 784-794.  

目的 
成人のステロイド抵抗性ネフローゼ症候群に対するシクロスポリンエマル

ジョン製剤(CyA-MEPC)の至適治療法の検討 

研究デザイン ランダム化比較試験 

研究施設・組織 日本の 50 施設・難治性ネフローゼ症候群治療研究会 

対象患者 特発性膜性腎症でステロイド抵抗性ネフローゼ症候群を呈する 50 名 

介入 

CyA-MEPC 1 日 1 回(2～3mg/kg 体重)朝食前経口投与＋プレドニゾロン，

48 週間 

CyA-MEPC 1 日 2 回(計 3mg/kg 体重)朝夕食前経口投与＋プレドニゾロ

ン，48 週間 

主要評価項目 蛋白量，腎機能 

結果 

48 週時点の完全寛解（尿蛋白<0.3g/日）は，分 1 投与 vs 分 2 投与が 56.5% 

vs 44.0%，完全寛解＋不完全寛解 I 型（尿蛋白<1.0g/日）は，60.9% vs 64.0%

といずれも有意差を認めなかった．累積寛解率は，完全寛解については

前者が有意に優っていたが（p=0.0282），完全寛解＋不完全寛解 I 型につ

いては有意差を認めなかった（p=0.314）．各プロトコールにおいて，C2≧

600ng/mL と C2<600ng/mL の 2 群で比較すると前者で有意に完全寛解が

多く，累積寛解率は，分 2 投与の C2 低値群と比較して，C2 高値群は両プ

ロトコールにおいて有意に高値であった．血清クレアチニンは両プロトコー

ルで軽度の上昇を認めたが有意差を認めなかった． 

結論 

ステロイド抵抗性ネフローゼ症候群を呈する特発性膜性腎症に対して，C2

≧600ng/mL を目標としたシクロスポリンとステロイドの併用療法は有効で

ある． 

 


