
m CKDにおける薬物治療の注意

腎機能が低下しているときには，腎排j世性の薬物は，その血中濃度が上昇し，薬効の増強や副作

用の頻度が増大する.

腎機能が低下したCKD患者では，原則として腎排j世性の薬物を避け，非腎排j世性の代替薬や腎
排j世の寄与の少ない薬物を選択することが望ましい.

賢機能が低下した患者に腎排j世性薬物を使用する際には，腎機能を体表面積補正 (BSA)をしな
い推算GFR(eGFR) mL/分で評価して薬物の減量や投与間隔の延長を行う.eGFRが高値の

場合には，原則として腎機能に合わせて投与量を増やす必要はない.

筋肉量が標準的でない場合には血清シスタチンC(Cys-C)に基づく GFR推算式で腎機能を評価
する.

CKD患者には腎障害性の薬物の投与を避ける抗菌薬の一部やNSAIDsなどは， CKD患者や
高齢者で腎障害をきたす危険が大きいため注意する.

11. CKDにおける薬物療法の注意点
・腎機能が低下したCKDでは，腎排;世性の薬物

は腎機能に応じて減量や投与間隔の延長を行う

必要がある.腎機能が低下すると腎排油性の薬

物は排j世が遅延し，血中濃度が高くなり，薬効

の増強や副作用発現のリスクが高くなるため，

腎機能に応じて 1回投与量を減らすか，投与間

隔を延長する必要がある 「腎機能低下時の薬

物投与量 (1OO~ 128) 頁j を参考とするが，実

際の処方時には，薬剤師や腎臓専門医に相談し

たり，各製薬会社の添付文書など最新の情報に

基づいて検討することが望ましい.

・腎排j世性の薬物の投与設計には体表面積補正を

しない推算 GFR(eGFR) mL/分に基づ、くこと

が推奨される.腎臓は薬物の排j世経路として最

も重要であり，排j世には糸球体j慮週，尿細管で

の分泌・再吸収がかかわる.特殊な病態を除き，

一般的に，腎障害は糸球体機能と尿細管機能の

障害がほぼ並行して進行するため，薬物投与設

計には GFRを指標とすることが望ましい.

eGFR mL/分/1.73m2は標準的な体表面積に

94 

おける GFRを予測するため，薬物の投与設計

では必す体表面積補正をしない GFRmL/分で

腎機能を評価しなければならない(表35，36) 

.一般に添付文書や巻末の「腎機能低下時の薬物

投与量 (1OO~ 128 ) 頁」におけるクレアチ二ンク

リアランス (Ccr)別投与量は GFR別投与量と

みなしてよいが，eGFRは必ず体表面積補正を

外して mL/分として評価することに注意する

また高齢で低体重など特殊な条件では， eGFR 

では実際の腎機能を過大評価する場合もあるた

め， eGFRの誤差を考慮して処方設計する

・血清Crに基づく GFR推算式による腎機能評価

が困難な場合には，Cys-Cに基づく GFR推算

式などを活用する 血清Crに基づく GFR推算

式は腎機能の簡易評価として優れているが， Cr 

は筋肉代謝にかかわるため著しいるいそう，四

肢欠損，筋肉疾患などで筋肉量が減少した症例

では GFRが高く推算される.またシメチジン

やST合剤などCrの尿細管分泌を抑制する薬物

投与時には血清 Crが高くなり，GFRは低く推

算される.さらに， Crはわすかではあるが食事

や運動の影響を受ける Cys-C は筋肉量や食



22. CKDにおける薬物治療の注意

表35 BSA早見表

n
u

-
7
'
n
o
k
u
q
u
n
U
7
'
A
『ハ
U

氏
u
n
/」

Q
U

つU
Q
u
q
u
只
U

引

一
3

4

5

β

7

7

8

9

9

D

D

1

1

2

2

4
1

-
t
t
t
E
4
1
1
，

t
z
t
t
t
E
4t

t
z
n
/
」
円
/
-
η
L
n
/
-
n
J
ι

円/-

5
一
・4

3

2

0

7

4

0

6

2

8

4

9

4

9

4

a
一3
4

5

β

β

7

β

B

9

9

D

D

1

1

2

4
1

-
t
s
t
E
4
E
4
1
1
Z
4
1
1
E
t
E
t
E
4
1
司

L

門
/
」
円
〈
門
/
』
門
/
」

o

一2
1

9

6

4

0

7

3

9

4

0

5

0

5

D

町

一
3

4

4

5

β

y

y

β

β

9

D

D

1

1

2

4
E

-
4

E

1
，
4

E

4
，

t
E
t
-
-
1
E
t
，

1
E
t
E

門
/
』
円
/
」
円
L

円/ι

っι

5

一9
8

6

3

0

7

3

9

5

0

6

1

6

0

5

れ

一
2

3

4

5

β

β

7

y

β

9

9

D

D

1

1

4
t

-
1
・
t
，

t
E
4
1
4
l
t
，
t
E
1
E
4
1
4
，
t
，
門
/
-
n
J
L
n
/
』
円
ζ

o

一6
5

3

0

7

3

0

5

1

6

2

7

1

6

1

引

一
2

3

4

5

5

β

y

Y

3

8

9

9

D

D

1

4
E

-
4
E
t
E
4
l
t
，
t
E
4
E
1
t
t
，
t

z

t

E

1
・
ー
，

nJL

円
/
』
円
ζ

5

一4
2

0

7

4

0

6

2

7

2

7

2

7

2

6

日

一
2

3

4

4

5

β

β

7

y

β

8

9

9

D

D

4
t

-
t
E
4
1
1
a
t
z
t
1
4
E
4
1
4
E
t
E
4
I
4
l
t
z
t
E

門
/
』
円
ζ

o

一1
9

7

4

0

6

2

8

3

8

3

8

3

7

2

創

一
2

2

3

4

5

5

β

β

Y

7

8

β

3

9

D

4
1

-
4
E
4
1
4
E
1
t
t
1
4
E
4
1
4
E
4
1
4
E
t

，
T
1
4
1
4
1
n
/
-

5

一8
6

3

0

7

3

9

4

9

4

9

4

8

3

7

日

一
・4
1
2
3
A
4
5
5
β
β
y
y
β
β
9
9

4
1

-
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
 

0

一5
3

0

7

3

9

5

0

5

0

5

0

4

8

2

日

一
1

2

3

3

4

4

5

β

β

y

y

β

β

β

9

4
1

-
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
 

5

一3
0

7

4

0

6

1

6

1

6

1

5

9

4

8

4

7
・・

2

2

3

4

4

5

5

β

β

7
・

7

y

β

8

4
t

-
4
1
4
1

41
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
 

0

一0
7

4

0

6

2

7

2

7

2

6

1

5

9

3

4

7
J

1

2

3

3

A

4

5

5

β

β

y

y

Y

8

 

4
1

-
4
1
4
1
4
1
4
1
イ

1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1

5

一7
4

1

7

3

8

3

8

3

8

2

6

0

4

8

2

-D

1

2

2

3

3

4

4

5

5

β

β

了

Y

Y

1
・
・
4
E
E
-
-
1
・
1
・
1

S

1
・
1
・
1
・
1
・
1
・
1
・
4

1

1
・
1
・
4
l

o

-4

1

7

4

9

5

0

4

9

3

8

2

6

0

3

 

3
一
円以

1

1

2

2

3

4

4

4

5

5

β

β

Y

7

4
1

-
4
1

4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
 

5

一1
8

4

0

6

1

6

0

5

9

3

7

1

5

9

2

-D

D

1

2

2

3

3

4
一4
4

5

5

β

β

β

4
1

・4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1
4
1

0

一8
5

1

7

2

7

2

6

1

5

9

3

6

0

4

2

-9

D

1

1

2

2

3

3

4

4

4

5

5

β

β

 

1

-0

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

 

、‘，，，

.
m
-
c
-

，，，‘、

園

長

一

身

一
0

5

0

5

0

5

0

5

0

5

0

5

0

5

m

/

一
3

3

4

4

5

5

6

6

7

7

8

8

9

9

打

、‘，，
，
.

P
D

-

b
n

-

，，a
‘、
.

重

一

本

-

，4
1

・

表 36 早見表:体表面積を外す係数
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日本人のGFRcreat推算式 CGFRcreatの推算)
eGFRcreat (mLI分11.73m2) = 194x年齢(歳)一O.287XsCr(mg/dL)-1.094 

女性はXO.738
体表面積を補正しない eGFRcreat(mLI分)=eGFRcreat (mLI分/1.73m2) X (体表面積Cm2)/1.73) 
注:sCrは酵素法で測定する.日本人のGFR推算式は 18歳以上に適応する

DuBois式
体表面積 (m2)=体重 (kg)0.425X身長 (cm)O.725X7184X10-6 

Cockcroftの式
推算 Ccr(mL/分)= ((140一年齢(歳)X体重 (kg)J/(sCr(mg/dL) X 72J 
女性はXO.85

日本人のGFRcys推算式 CGFRcysの推算)
男性:eGFRcys CmLI分11.73m2)=(104)くCys-C-1.019X0.996年齢(釦)-8
女性:eGFRcys CmLI分11.73m2) = (1 04XCys-C-1.019XO.996年齢(歳)XO.929)-8 
体表面積を補正しない eGFRcys(mLI分)=eGFRcys (mLI分11.73mL) X (体表面積(m2)パ.73)、 ノ

95 



表37 CKDで注意が必要な薬物と病態

CKDでは注意して使用すべき薬物

. NSAIDs (腎血流低下 間質性腎炎，急性尿細管壊死，ネフローゼ症候群)

・アムホテリシン B(尿細管壊死 腎血流低下 尿細管アシドーシス)

-シスプラチン(尿細管壊死)

-シクロスポリン(腎血流低下，慢性尿細管・間質性腎炎)

・アミノ配糖体(尿細管壊死) イホスフアミド(尿細管壊死)

・ヨード系造影剤(腎血流低下，急性尿細管壊死)

・メ卜卜レキサー卜(閉塞性腎不全，尿細管壊死)

・マイトマイシン c(糸球体障害，溶血性尿毒症症候群)

・リチウム(腎性尿崩症)， 0-ぺ二シラミン(糸球体障害)

・フィブラート(横紋筋融解症)

-ゾレド口ネート(尿細管壊死) パミド口ネ-ト(ネフローゼ症候群)

事，運動に影響されず腎機能を評価できるため

参考となる.Cys-Cに基づく GFR推算式も，

体表面積補正は行わずに mL/分で評価して薬

物の投与設計をする.必要に応じて蓄尿による

Ccrやイヌリンクリアランスにより腎機能を実

測して評価する

・腎機能が低下した CKD患者では，原則として

腎排油性の薬物を避け，非腎排j世性の代替薬や

腎排j世の寄与の少ない薬物を選択することが望

ましい.GFR推算式の誤差に加え，患者個々に

おいて薬物の吸収や分布・代謝には個人差があ

ることから，腎機能に応じた薬物投与設計を

行っても安心であるとはいえない 腎排池性の

薬物は，腎機能に応じた薬物投与設計を行って

処方し，処方後も薬効や副作用などを注意深く

観察し，適切な処方調整を行うことが重要であ

る.

.CKD患者には腎障害性の薬物の投与を避ける

やむを得す使用する場合には，慎重に腎機能な

どをモニタリングすることが必要である.また

急性腎障害 (acutekidney injury : AKI)の原因

として薬物が関連する場合も少なくないため，

腎機能の急性増悪時には薬物投与との関連を注

意深く検討することが大切である.CKDで注意
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する薬物と腎機能障害の病態を表37にまとめ

る

.CKD患者では複数の薬物を処方されることが

少なくない CKD患者に限った問題ではない

が，多種の薬物を処方されている場合には，薬

物相互作用に注意する.必要に応じて薬剤師に

相談する.

例)リン吸着剤として頻用される炭酸力ルシウ

ムや炭酸ランタンはニューキノ口ン系やテトラ

サイクリン系の抗菌薬と併用すると，キレート

を形成することで吸収を抑制し，薬効が低下す

る

2.非ステロイド抗炎症薬 (NSAIDs)
とアセトアミノフェン

.CKD患者では NSAIDsはできるだけ内服しな

いことが推奨される. NSAIDs はブロスタグラ

ンジン (PG)合成阻害作用により優れた解熱鎮

痛作用を有するが， PGの低下から腎虚血とな

り腎前性急性腎不全 (ARF)，重症となると急性

尿細管壊死をきたす.薬物アレルギーとして急

性間質性腎炎をきたすこともあり，まれではあ

るがネフローゼ症候群を呈することもある.さ

らに NSAIDsは消化器系の副作用を高率に合併



表 38 NSAIDsによる腎障害の危険を

増大させる因子

高齢者

高血圧

CKD 
脱フk
糖尿病

園-，.一一
循環血祭量の低下

うっ血性心不全

ネフ口ーゼ症候群

肝硬変

細胞外液量低下

利尿薬投与

し，ときに致死的な消化管出血を引き起こすと

とが知5れている

・NSAIDsによる腎障害の危険を増大させる因子

が知られている(表38). NSAIDsを使用せざ

るを得ない場合には，短期投与にとどめること

が望ましい スリンダク(クリノリル③)による

腎障害が少ないという明確な根拠はない

NSAIDsの局所投与は一般的に腎障害のリスク

とはなうないため，腰痛などでは，ます湿布薬

などの局所療法を行うべきである. NSAIDs は

坐剤も内服と同様に腎障害のリスクとなる

.COX-2阻害薬であっても急性腎障害をきたす

という報告がある.また，COX-2阻害薬は心血

管イベントのリスクを増大させるとの報告もあ

るため注意する.

• NSAIDs処方時には腎機能をモニタリングす

る NSAIDsによる腎障害を認めた場合には，

直ちに薬物を中止し，腎機能の推移を慎重に

フォロ-アップする 必要に応じて腎臓専門医

に相談する

.CKD患者への解熱鎮痛薬はアセ卜アミノフ工

ンが推奨される アセトアミノフェンは中枢神

経系で PG合成を阻害して解熱鎮痛作用をもた

らすが，末梢の PG合成にはほとんど作用しな

い.このため， NSAIDsのような消化性潰療や

腎虚血，抗血小板作用がなく安全性が高い

・わが国ではアセトアミノフェンは高度腎障害の

場合は禁忌とされている.一方，米国ではCKD

患者に対する解熱鎮痛薬としてアセ卜アミノ
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フ工ンを推奨している

・十分な鎮痛効果を得るために，アセ卜アミノ

フ工ンは 1回投与量は400mgを目安に適宜増

減する アセトアミノフ工ンの最大投与量は4

g/日であるが，鎮痛効果が得られれば，できる

だけ少ない量で投与することが望ましい

・アセトアミノフ工ンは急性腎不全を引き起こす

リスクは低いが，長期高用量使用により腎機能

低下，慢性腎不全のリスクとなるため，できる

だけ短期間少量での投与とすることが望まし

い.また肝でグルタチオンが枯渇するとアセト

アミノフ工ンの代謝が遅延し副作用が発現しや

すくなるため，投与間隔を 6~8 時間とするこ

とが望ましい.アルコール中毒や肝機能障害で

は副作用が多くなるため注意する.高度の肝障

害ではアセトアミノフ工ンは禁忌である

・非麻薬性鎮痛薬であるトラマドールとアセ卜ア

ミノフ工ンの合剤(ドラマドール塩酸塩37.5mg，

アセトアミノフ工ン 325mg配合錠:卜ラム

セット。)は慢性廃痛と抜歯後疫痛で保険適用

があり，腎障害は少ないと期待される.腎障害

患者では腎機能正常者の半分を目安に減量する.

・低用量のアスピリンは腎機能に対する悪影響力1

少ないとされる

r3 抗菌薬
・抗菌薬は腎排j世性薬物が多いため，GFR低下例

では薬物の減量が必要である.

・中毒域と治療域の近い薬物を使用する場合は，

薬物血中濃度モニタリング (therapeuticdrug 

monitoring : TDM)を行うことが望ましい.

1 )代表的な TDMを要する抗菌薬

(1 )アミノグリゴシド

急性尿細管壊死が知られており，投与患者の

1 0~20% に発症する

(2)パンコマイシン

急性尿細管壊死や間質性腎炎が知うれている

が，腎障害の機序については十分に解明されてい



ない 重症感染芯ど，症例に応じて投与量を判断

する

2)そのほか注意が必要な抗真菌薬，抗ウイルス薬

(1 )アムホテリシン B

腎毒性が強いがリポソーム製剤は腎毒性が低い.

(2)抗ウイルス薬(アシクロビル，ガンシクロビ

ルなど)

中枢神経障害や腎障害が出やすく減量が必要で

ある 抗インフル工ンザ薬も腎機能に応じて減量

を検討する.

4. H2受容体措抗薬 (H2ブロッカー)1
プロトンポンプ阻害薬 (Ppl)

-胃潰虜，慢性胃炎治療薬であるH2ブロッカーは

腎排j世性薬物である.減量せずに使用すると腎

機能低下により血中濃度が上昇する.このた

め，CKD患者では頼粒球減少，汎血球減少症な

どの副作用を起乙す可能性があるので注意を要

する

・ラフチジンは主に肝臓で代謝を受け，そのほと

んどが代謝物として胆汁中へ排泊されるため，

腎機能低下例でも減量の必要はないと考えられ

る.またプロトンポンプ阻害薬 (PPI)は腎排

j世性ではない 特に高度腎障害では腎排油性の

H2ブロッカーの使用は避け，ラフチジンや PPI

に変更することが望ましい

rs 抗悪性腫蕩薬
・多くの抗悪性腫療薬は体表面積に応じて投与量

を調節するが，腎機能が低下している場合には

投与量の考慮が必要な場合もある.一部には

GFRに応じて投与量の調節を行う必要がある.

・シスプラチンなどの抗悪性腫虜薬では，腎障害

を引き起こす可能性が高く，慎重な腎機能のモ

二タリングが必要である

・力ルポプラチンは，一般的に GFRから投与量

を決定する iCalvertの式」を用い，これに従い

投与量を決定する GFRの代用としてCcrを用
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いると過剰投与となり，重篤な副作用をきたす

危険があるため，日本人の GFR推算式などか

ら体表面積未補正GFR(mL/分)を算出し投与

量を計算することが重要である.

Calvertの式

力ルポプラチン投与量 (mg/body)=血中濃度

時間曲線下面積 (AUC，mg/mL'分) X [GFR 

(mL/分)+25J 

r
6 抗凝固薬

・ワルファリンカリウム(ワーファリン@)は重篤

な腎障害で禁忌とされているが，尿中の未変化

体排j世率はごく微量であり，腎機能に応じた投

与量調整は一般には必要ない

・ 卜口ンビン阻害薬ダビガトラン(プラザキサ⑧)

は主に腎臓を介して排泊されるため，透析患者

を含む高度の腎障害 (Ccr<30mL/分)では禁

忌である.また，中等度の腎障害 (Ccr30'""'-'50 

mL/分)でも血中濃度が上昇することが報告さ

れており，腎機能を適切に評価して投与量を調

節するとともに，慎重に経過を観察する必要が

ある.特に高齢者など筋肉量が低下した患者で

は， eGFRcreat推算式では腎機能を週大評価す

る懸念があり，必要に応じてCys-Cでの腎機能

評価を検討する.血清Crでも Cys-Cでも体表面

積補正を外して腎機能を mL/分で評価する必

要がある.夕、ビガトラン(プラザキサ@)は bio-

availabilityがかなり低く， P糖蛋白 (P.100参

照)の影響を受けるため注意する.

・Xa因子阻害薬工ドキサパン(リクシアナ@)は

約1/3が腎排泊され，腎障害患者では血中濃度

が上昇することが示唆されるため，腎機能に応

じた投与量調整が必要である.また，高度の腎

機能障害 (Ccr<30mL/分)では禁忌である

工ドキサパン(リクシアナ@)はP糖蛋白(P.100

参照)の影響を受けるため，注意する

.Xa因子阻害薬であるリバーロキサパン(イグザ



レル卜@)は尿中未変化体排j世率が約 1/3であ

り， (Ccr 15~29 mL/分では)血中濃度が上昇

することが示唆されるため，腎機能に応じた投

与量調整が必要である.また腎不全(Ccr<15 
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mL/分)では禁忌である.リバーロキサパン(イ

グザレル卜⑧)は P糖蛋白 (P.100参照)の影

響を受けるため注意する

園


