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研究成果の概要（和文）：カルバペネム系の抗菌薬であるドリペネムの透析性を検討した臨床研究がTher Apher Dial
誌に掲載された。アルベカシンの透析膜吸着に関する基礎研究＋臨床研究は現在、英文誌に投稿中である。透析モデル
ラットを用いた薬物の透析性の検討に関しては麻酔下で透析液として乳酸リンゲルを使っていたが、現在は無麻酔下で
サブラッドBを用いており、より生理的な条件に近づいている。この条件下でのバンコマイシンの透析性は臨床報告と
ほぼ同じであり、様々な学会で報告している。今後は新薬の薬物の透析性を調べるモデルに発展することを目指してい
る。

研究成果の概要（英文）：“Removal of doripenem during hemodialysis and the optimum dosing regimen for 
patients undergoing hemodialysis” was published by Therapeutic Apheresis and Dialysis.
Clinical and basic research of adsorption of arbekacin onto dialysis membranes is submitting to English 
journal.
 The investigation of dialyzability of drugs using anuric rat model has been in progress. Hemodialysis 
without anesthesia could be carried out, and dialysate and substitution fluid was changed from lactate 
ringer solution to SubloodB in a physical way. The dialyzability of vancomycin in anuric rat model was 
almost same as the dialyzability in patients.

研究分野：医療薬学
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１．研究開始当初の背景 
透析患者に薬物投与する際、透析による除去
量を補充する必要があるが、薬物の除去率に
関する報告は極めて少ないのが現状である。
申請者は薬物の蛋白結合率（PBR）及び分布
容積（Vd）によって透析性を判断できることを
明らかにし、fu（非結合型分率）/Vd 比に着目
した。fu/Vd 比と除去率の間の相関係数は
様々な透析条件を補正することによって
r=0.89 まで向上したが、未だ臨床使用できる
レベルには至っていない。 
２．研究の目的 
さまざまな系列の基礎的実験および臨床検討
を行うことによって、さらに厳密な補正を行い、
臨床使用可能な高精度の除去率予測式の完
成を目的とする。それにより新薬が開発される
ごとに薬物の透析性のデータを得るために要
する莫大な費用、透析患者ボランティアへの
負担が軽減され、透析患者の薬物適正使用
が推進される。また、今までは不可能であった
透析患者の TDM 解析ソフトの開発が可能と
なる。さらに、この技術を生かせば急性血液浄
化療法（CHDFなど）のサイトカイン吸着による
作用機序の解明や CHDF による薬物除去率
の予測も可能になることなどが期待される。 
３．研究の方法 
薬物の各種透析膜による薬物除去特性・吸
着特性、透析条件の関係を研究分担者の竹
澤教授の開発した超小型透析器を用いた in 
vitro 透析モデルによる実験系で詳細に検討
する。さらに in vivo 透析モデルラットを用いて
予測された薬物除去率と実測値の整合性を
検討することによって、様々な変化要因を考
慮して数式を補正することにより、今後、新規
薬物の除去率を血中濃度の測定なしで簡便
に予測できる精度の高い予測式を完成させ
る。 
４．研究成果 
カルバペネム系の抗菌薬であるドリペネム
の透析性を検討した臨床研究が Ther Apher 
Dial 誌に掲載された。アルベカシンの透析膜
吸着に関する基礎研究＋臨床研究は現在、
Ther Apher Dial 誌に投稿中である。透析モ
デルラットを用いた薬物の透析性の検討に
関しても新たな知見が得られ、様々な学会で
報告している。 
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