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Abstract: The doctors conducted the initial dose planning of vancomycin (VCM) during May 2007 to 

May 2015.  The patients for whom the VCM dosing plan was reconsidered because the VCM trough 

level did not reach an appropriate range, accounted for 40% of the study population.  The patients with 

a VCM trough level below 10 g/mL were selected after the first therapeutic drug monitoring.  The 

dose, frequency of administration, and trough level of VCM were retrospectively studied.  During the 

initial dose planning, VCM was administered at a dose below 1000 mg daily to 69.2% of study patients.  

However, we predicted that pharmacists would administer a VCM dose of 1000-2000 mg to 60.3% of 

study patients.  The doctors administered a uniform low dose of VCM empirically.  We found that 

50% of the study patients achieved an appropriate trough level of VCM with the pharmacist’s 

intervention.  On the other hand, some patients maintained a low trough level despite increasing the 

dose of VCM.  Therefore, high doses of VCM should be administered in young elderly patients with 

normal renal function at the early stage of the disease. 
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Fig. 1  TDM schedule in our hospital 

 

緒言 

メチシリン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA）感染

症治療の有効性を高め，また低感受性株を選択す

るリスクを避けるために，塩酸バンコマイシン

（VCM）血中濃度トラフ値は 10 µg/mL 以上の維

持が推奨される 1-5)． 

初回薬物血中濃度モニタリング（TDM）の結果

が得られた段階で，トラフ実測値，臨床経過や感

染病巣の変化，分離 MRSA の最小発育阻止濃度

（MIC）値を参考に，必要と判断すれば，その段

階で 15-20 µg/mL を目標とした投与設計を行う．

その理由としては，菌血症，心内膜炎，骨髄炎，

髄膜炎，肺炎（院内肺炎，医療・介護関連肺炎），

重症皮膚軟部組織感染においては，良好な臨床効

果を得るための血中 VCM トラフ値は 15-20 

µg/mL が推奨されるためである 6-8）． 

津山中央病院（以下，当院）では，2012 年 5 月

末までVCM初期投与設計に薬剤師は介入してお

らず，医師主導の初期投与設計に従い，投与 3 日

目以降に初回 TDM が行われた．その結果に基づ

いて薬剤師が再投与設計を実施し，2 回目以降の

投与修正案を医師に提案して，2 回目の投与が行

われた．その後 3 日目以降に 2 回目の TDM が実

施され，薬剤師による投与設計の評価が行われた

（Fig.1）．しかし，初回 TDM において，適正域の

10 µg/mL に到達できず，VCM の再投与設計をし

なければならない患者が約 4 割存在していた． 

そこで，医師による投与設計後，初回 TDM 時

に血中VCMトラフ値が有効域に到達しなかった

患者を対象として，薬剤師介入の影響ついて検討

を行った． 

 

方法 

1. 対象 

2007 年 5 月～2012 年 5 月の間，当院にて MRSA

およびエンテロコッカス・フェシウム等による

感染が疑われ，VCM 注射剤が初めて投与され， 

TDM が施行された患者 643 名に対して，医師主

導による VCM 初期投与設計が実施された．こ

の 643 名の患者のうち，透析患者 70 名および

20 歳未満の患者 9 名を除き，血中 VCM トラフ

値を 10-20 µg/mL に維持することが推奨される

患者 564 名を選択した．そこから初回 TDM 時

に血中 VCM トラフ値が 10 µg/mL 以上の患者

347 名を除き，血中 VCM トラフ値が 10 µg/mL

に達していない患者 217 名を選別した．さら

に，TDM を 2 回以上実施している患者を選別

するため，TDM が 1 回だけの患者を除き，最終

的に 78 名を調査対象とした（Fig. 2）． 

 

2. 調査方法 

VCM 製剤は VCM 点滴静注用 0.5 g®（塩野義製 
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Fig. 2  Patient group of this study 

 

薬株式会社）を用いた．医師主導で行った VCM

投与設計における投与量と投与回数，主病名，診

療科，分離菌量，分離検出部位等を電子カルテよ

りレトロスペクティブに調査した．医師の設計し

た初期投与量と薬剤師が塩野義 VCM TDM 解析

ソフト®を用いて予測した初期投与量について比

較検討した．医師による初期投与設計後の血中

VCM トラフ値（初回 TDM 時）および薬剤師に

よる再投与設計後の血中 VCM トラフ値（2 回目

TDM 時）について，VCM 投与量に着目し，増量

群および用量維持群別に比較検討した．クレアチ

ニンクリアランス（CLcr）は Cockcroft & Gault 式

より算出した 9)． 

 

3. 倫理的配慮 

本研究では，津山中央病院と就実大学の双方の

倫理委員会からVCM治療におけるレトロスペク

ティブ研究の承認を得た．すべての患者情報は津

山中央病院のカルテデータベースから提供され

た．患者個人を特定できないようにするためすべ

てのデータは匿名化された． 

 

4. 統計解析 

すべての p 値は両側検定によって算出し，有意

水準は 0.05 とした．多重比較には Tukey の方法

を用いた．解析ソフトには JMP® 10（SAS Institute 

Inc., Cary, NC, USA）を用いた． 

 

結果 

1. 患者背景 

VCM 投与患者は一般に高齢者が多いが，本研

究対象の年齢は 68.1±14.5 歳で，比較的年齢が若

かった．77％は男性（男性 60 人，女性 18 人）で，

体重は58.1±12.4 kgであり，Body mass index（BMI）

は 22.2±3.6 であった．血中尿素窒素（BUN），血

清クレアチニン値（Scr）および CLcr の平均値は，

16.7 mg/dL，0.6 mg/dL および 106.3 mL/min で腎

機能は良好であった． 

主治医の診療科として最多であったのは内科

（34/78, 44％）であり，MRSA 等の分離検出部位

として喀痰（33/78, 42.3％）および開放性膿（16/78, 

20.5％）が多かった（Table 1）． 

 

2. VCM 投与設計の推移 

医師が設計した初期投与量は，いずれの診療科

においても 1回量は 500 mgから 1000 mgであり，

1 日量としても 500 mg から 2000 mg であった．

特に，形成外科では 1 回 500 mg の 1 日 2 回のみ

の投与方法で実施されていた．一方，薬剤師が投

与設計に関与することで 1回当りの投与量は 500  
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Table 1  Patient background 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

mgから 1500 mg，1 日投与量も 1000 mgから 3000 

mg までバラエティーに富んだ投与設計が認めら

れた（Table 2）． 

 

3. VCM 投与量の比較 

医師が設計した初期投与量は平均 1298.7 mg/

日であり，対象患者の 69.2％において VCM 投与

量は 1000 mg/日以下であった．初回 TDM 後に薬

剤師が介入した際の VCM 投与量は平均 1929.5 

mg/日であり，60.3％の患者において 1000 mg/日

から 2000 mg/日の投与量が選択されていた．この

投与量は医師が設計した初期投与量の 1.57 倍で

あった．薬剤師の介入で 2000 mg/日以上の投与量

も 19.2％の患者に選択されていた．また，医師が
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初期投与を行った患者に対して薬剤師が初回か

ら関与したと仮定して解析ソフトを用いて初期

投与量を予測したところ平均 1846.2 mg/日とな

り，医師が処方した量よりも 1.50 倍多い投与量

となることが推測された（Table 3）． 

 

4. 血中 VCM トラフ値 15-20 µg/mL を必要とす

る患者 

米国の TDM コンセンサスレビュー6）および米

国感染症学会が発表した MRSA 感染症ガイドラ

イン 7）では菌血症，心内膜炎，骨髄炎，髄膜炎，

肺炎，重症皮膚軟部組織感染症において，良好な

臨床効果を得るための血中 VCM トラフ値は 15-

20 µg /mL が推奨されている．従って，下記の要

件を満たした患者を調査対象とした． 

 

菌血症；静脈血，動脈血，血管留置カテーテルよ

り MRSA 等が分離検出 

髄膜炎；髄液より MRSA 等が分離検出 

肺炎；主病名が肺炎または重症肺炎で喀痰，鼻腔

液より MRSA 等が分離検出 

重症皮膚軟部組織感染；主病名が熱傷または交通

外傷で MRSA 等が分離検出 

 

Table 2  Alteration of VCM administration design (n=78) 
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Table 3  Comparison of VCM dose  

 

 

 

 

 

 

 

 

医師主導による初期投与設計の結果，血中

VCM トラフ値が 10 µg/mL 未満となった患者の

うち，57.7％（45/78）は菌血症，髄膜炎，肺炎お

よび重症皮膚軟部組織感染に罹患し，重症もしく

は複雑性感染症に該当する患者であった． 

 

5. 用量維持群と増量群における血中VCMトラ

フ値の変動 

用量維持群と増量群は，医師主導の初期投与量

から 2 回目以降，用量が変更されなかった群と増

量された群である．2 回目 TDM における血中

VCM トラフ値が 10 µg/mL 未満を低濃度，10-20 

µg/mLを適正域，20 µg/mL 以上を中毒域とした．

Fig. 3 は，初回 TDM 及び 2 回目 TDM 後の血中

VCM トラフ値の結果を，用量維持-低濃度，用量

維持－適正域，用量維持－中毒域，増量－低濃度，

増量－適正域，増量－中毒域の 6 条件に分けて示

したものである．血中濃度が 10 µg/mL 未満でも

増量せず投与量を維持した患者（用量維持群）は

25 名（32.1％）で，血中濃度が 10 µg/mL 未満で

あったため増量された患者（増量群）は 53 名

（67.9％）であった．薬剤師が介入することで患

者の 50％（39/78 名, 用量維持群；11/25 名, 増量

群；28/53 名）が血中 VCM トラフ値が適正域に

到達した．薬剤師が介入後，VCM 投与量が維持

されたにも拘らず中毒域に達した患者が 1 名存

在し，一方，増量したにも拘らず低濃度域に留ま

った患者は 14 名であった（Fig. 3）． 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 3  Changes in VCM trough levels in both groups of increased dose and maintained dose 
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Fig. 4  Comparison of patient background focusing on the VCM dose 

 

6. 血中VCMトラフ値に対する患者要因の影響 

薬剤師の介入後，再設計された VCM 投与量に

着目して用量維持群と増量群の低濃度，適正域お

よび中毒域における各背景因子の影響を多重比

較することによって有意差を求めた．有意差は認

められなかったが，用量維持群と増量群は共に，

血中VCMトラフ値が適正域であった患者の特徴

として，高齢かつ CLcr が低い傾向が見られた．

また，VCM を増量したにも拘らずトラフ値が低

濃度域に留まった患者の特徴として，比較的若年

であり CLcr の高い患者であった（Fig. 4）． 

 

考察 

医師が設計した VCM の 1 回量は 500 mg また

は 1000 mg であり，1 バイアルの製剤規格や投与

の迅速・簡便性に重点を置いた投与方法であると

考えられた．また，画一的な投与設計をしている

診療科も認められ，医師の経験に基づいた投与設

計が行われていると思われた． 

初回 TDM 後，血中 VCM トラフ値が 10 µg/mL

に満たない患者群において，重症もしくは複雑性

感染症が疑われ，15-20 µg/mL の血中 VCM トラ

フ値が推奨されると考えられる患者が 57.7％を

占めていた． 治療に必要な VCM が充分に投与

されていなかった可能性があり，感染症治療の遅

れや耐性菌増加が懸念された．医師の感染症治療

においてのVCM投与に対する認識の低さが原因

と考えられるため，解析ソフトやノモグラムを用

いるか，あるいは薬剤師が初期投与設計に積極的

に関与することでより早期に血中VCMトラフ値

10 µg/mL 以上を確保することが必要であると考

えられる． 

初回 TDM 後，薬剤師が解析ソフトを用いて主

治医に VCM 投与量の提案を行うことで，50％の

患者の血中 VCM トラフ値が適正域に達した．一

方，VCM を増量してもトラフ値が低値に留まる

患者群の存在が明らかとなった．実際に薬剤師は

初期投与量の 1.57 倍しか増量できていない．こ

れは，医師が初回に設定した投与量が低いと，急

激な血中濃度の上昇や腎機能の悪化を危惧する

ため，薬剤師は大幅な増量を提案しにくい状況と

なったことが原因であると考えられる．VCM 投
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与は，通常量使用でも，心疾患合併，浮腫，脱水

や患者の全身状態悪化により予想外に高い血中

VCM トラフ値を呈することがあり注意が必要で

ある 10-14)．加齢や長期臥床に伴う筋肉量の減少に

より Scr が低下し，腎機能を過大に評価してしま

うことにも注意が必要となるが，同時に腎機能の

保持された若年者に対しては，早期に有効域に到

達させるため，投与初期から積極的に高用量投与

が必要となることが考えられ（Fig. 4），その後，

臨床症状や腎機能に応じて TDM により投与量，

投与間隔の調節を行うべきと考える．適切な投与

量を提案するためには，初期投与設計の段階から

患者状態を把握し，腎機能のリスクをふまえた上

で薬剤師が積極的に関与する必要があると思わ

れる．今後，薬剤師が VCM 治療の初期投与設計

に直接関与できるようになれば，投与量不足の回

避，重症感染症に対する適正濃度域への迅速な到

達，また，患者の腎機能にも配慮したきめ細かな

処方提案が可能となると考えられる． 
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