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集中治療室における薬剤師による MRSA 感染症治療への介入効果
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Pharmacists are providing pharmaceutical care in general wards, but it is still not common in the intensive care unit
(ICU). However, we have worked in ICU, and recommended the rational dosage regimen of the antibiotics to the physi-
cians during the treatment period. Especially, the patients who were infected with methicillin-resistant Staphylococcus
aureus (MRSA) in ICU should be provided appropriate antibiotic therapy, otherwise they have a poor prognosis. The
aim of this study is to evaluate usefulness of the pharmacists' intervention on the antibiotic therapy for MRSA infectious
diseases in the ICU. We investigated retrospectively the period of anti MRSA drugs administration, the medical cost,
which includes cost of anti MRSA drugs and hospital charge, and the initial trough concentration of vancomycin
(VCM). The patients with MRSA pneumonia were classiˆed into two groups according to the pharmacists' interven-
tion. The number of the patients who the pharmacists performed dosage regimen of anti MRSA drug was 11 (interven-
tion group) and that of the patients who the pharmacists performed no intervention was 47 (control group). The
average period of administration of anti MRSA drugs in the intervention group was signiˆcantly decreased in 5 days.
Furthermore, if the pharmacists performed dosage regimen of anti MRSA drug to the patients in control group, the
medical cost of 10 million yen would be saved. The initial trough concentrations of VCM were not signiˆcantly diŠerent
between two groups. However, the achievement rates are 75.0％ in intervention group and 66.7％ in control group, if the
goal of trough level of VCM is set from 5 to 15 mg/ml. Moreover, there are 75.0％ in intervention group and 20.8％ in
control group, if the goal of trough level of VCM is set from 10 to 20 mg/ml, which is signiˆcantly diŠerent between the
two groups. Therefore, it was suggested that the pharmacists in the ICU contributed to optimize the anti MRSA therapy
and reduce the medical cost.

Key words―intensive care unit; methicillin-resistant Staphylococcus aureus; intervention; pharmaceutical care; dura-
tion of antibiotic therapy; medical cost

緒 言

薬剤師には処方内容を含めた治療計画への参画や

適切な薬剤投与の確認など，医療安全や薬物療法の

質の向上に対する一層の関与が求められている．ま

た，平成 19 年に厚生労働省より発表された「病院

における薬剤師の業務及び人員配置に関する検討会

報告書」において，病院薬剤師の果たすべき業務の

1 つとして感染制御チーム（ICT: infection control

team）や栄養サポートチームなどのチーム医療へ

の積極的な参画が挙げられており，それらに関する

薬剤師の活躍が数多く報告されるようになった．13)

特に，感染症治療において薬物動態学（PK: phar-

macokinetics）と薬力学（PD: pharmacodynamics）

に基づく抗菌薬の適正使用が切望され，医薬品の専

門家としての薬剤師の活躍が求められている．この

ような医療環境の変化の中で，日本病院薬剤師会で
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Table 1. Characteristics of the Patients

Intervention
group

Control
group p value

Number of cases 11 47

male：female 7：4 34：13

Age (years) 68±15 71±18 0.55

WBC (×103/ml) 13.5±3.4 11.8±4.8 0.10
CRP (mg/dl) 8.4±6.6 10.9±5.0 0.08

Alb (g/dl) 2.4±0.5 2.1±0.5 0.05

Scr (mg/dl) 0.75±0.38 0.77±0.51 0.93

Pretreatment of anti
MRSA drugs No No

Ratio of concomitant
antimicrobial drugs (％) 50.0 44.7

Mean±S.D.
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は感染制御に関する高度な知識，技術，実践能力に

より適切かつ安全な薬物療法の遂行に寄与する薬剤

師の育成を目的として感染制御認定・専門薬剤師制

度が導入され，さらに日本化学療法学会では抗菌化

学療法に専門的な知識技術を有する薬剤師の育成を

目的として抗菌化学療法認定薬剤師制度が導入さ

れ，感染症領域における薬剤師への期待がさらに高

まってきている．

近年，医療機関におけるメチシリン耐性黄色ブド

ウ球菌（MRSA: methicillin-resistant Staphylococcus

aureus）や緑膿菌を代表とする多剤耐性菌による院

内感染は，社会問題となっている．その中でも，

MRSA 感染症は易感染者に発症し易く，重症化し

易い院内感染症の 1 つである．特に重症患者におい

ては，初期の適切な抗菌化学療法が予後に大きく影

響するため，薬物投与設計の適正化は極めて重要で

ある．4)このため，多くの医療機関において，薬剤

師による抗 MRSA 薬の初期投与設計や薬物血中濃

度モニタリング（TDM: therapeutic drug monitor-

ing）に基づく薬物投与設計が実施されており，治

療期間の短縮や副作用防止，炎症マーカーを指標と

した臨床的有用性が報告されている．57)しかし，

治療期間の短縮や臨床的有用性を医療経済的な観点

から評価した報告はほとんどない．

そこで本研究では，MRSA 感染症治療初期から

薬剤師が薬物投与設計を実施した集中治療室

（ICU: intensive care unit）患者と実施していなかっ

た ICU 以外の病棟患者を対象に，薬剤師介入によ

る治療期間への影響並びに医療経済的貢献をレトロ

スペクティブに調査した．

方 法

1. ICU の概要 済生会横浜市東部病院（当院）

は 554 床の急性期病院であり，ICU を 10 床有す

る．救急患者並びに高度の管理を必要とする手術後

の患者が ICU 入室の対象となる．ICU を担当する

医療スタッフは集中治療医 5 名（すべて麻酔科医で

専従医，このうち集中治療専門医 1 名，救急科専門

医 2 名），看護師 29 名，薬剤師 1 名（担当者 2 名の

交代制で，このうち 1 名が感染制御認定薬剤師）で

ある．各診療科の医師は ICU を適宜訪室し，集中

治療医とともに患者の診療を行っている．その他，

管理栄養士 1 名，臨床工学技士 1 名が毎日のカンフ

ァレンス及び回診に参加している．

当院 ICU における薬剤師の業務は平成 19 年 10

月より開始され，平日の日勤帯（8：3017：06）に

薬剤師 1 名で行っている．特に感染症治療において

は，薬剤師がほぼすべての症例に対して治療初期か

ら薬学的介入を実施しており，抗 MRSA 薬を始め

とする抗菌薬の初期投与設計並びに治療期間中の投

与量調節に関与している．

2. 対象患者 平成 19 年 4 月から平成 20 年

12 月の 21 ヵ月間に MRSA 肺炎と診断され，抗

MRSA 薬が投与された 58 症例を対象とし，治療初

期から治療終了まで抗 MRSA 薬の投与設計を薬剤

師が実施した患者を薬剤師介入群（介入群），薬剤

師が投与設計を実施していない患者を薬剤師非介入

群（非介入群）とした．なお，両群ともに薬剤管理

指導及び TDM による特定薬物治療管理は行ってい

た．また，血液培養で MRSA 陽性となった患者

は，体内に人工物が挿入されているなどの患者背景

によって治療期間が著しく延長するために除外し

た．さらに，透析患者においては，通常成人に比べ

て腎臓からの薬物排泄能が著しく低下し，投与量が

通常投与量から逸脱する可能性があるために除外し

た．介入群と非介入群の患者背景を Table 1 に示

す．介入群はすべて ICU の患者で 11 例（男性 7

例，女性 4 例），年齢 68±15 歳，白血球数（WBC）

13.5±3.4×103/ml，C 反応性タンパク（CRP）8.4

±6.6 mg/dl，血清アルブミン値（Alb）2.4±0.5 g/

dl，血清クレアチニン値（Scr）0.75±0.38 mg/dl，

抗 MRSA 薬の前治療なし，全患者に占める併用抗
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菌薬の割合 50.0％であった．非介入群は薬剤師が

介入していない救命病棟及び一般病棟の患者で 47

例（男性 34 例，女性 13 例），年齢 71±18 歳，

WBC 11.8±4.8×103/ml, CRP 10.9±5.0 mg/dl, Alb

2.1±0.5g/dl, Scr 0.77±0.51 mg/dl，抗 MRSA 薬の

前治療なし，全患者に占める併用抗菌薬の割合

44.7％であった．また，基礎疾患は，介入群で循環

器疾患 6 例，脳疾患 3 例，消化器疾患 1 例，呼吸器

疾患 1 例であり，非介入群で循環器疾患 7 例，脳疾

患 10 例，消化器疾患 5 例，呼吸器疾患 3 例，悪性

腫瘍 5 例，代謝・内分泌疾患 3 例，骨・関節疾患 1

例，その他 13 例であった．

3. 対象薬剤 対象薬剤は，当院採用の抗

MRSA 薬である塩野義製薬（株）の塩酸バンコマ

イシン点滴静注 0.5 g (VCM），明治製菓株のハベ

カシン注射液 100 mg (ABK），ファイザー株のザ

イボックス注射液 600 mg (LZD），アステラス製

薬株の注射用タゴシッド200 mg (TEIC）とした．

なお，対象患者において，注射薬から内服薬への切

り替えはなかったため内服用 LZD は除外した．

4. 抗 MRSA 薬投与患者に関する調査 介入

群及び非介入群における抗 MRSA 薬の平均投与期

間並びに治療に要した抗 MRSA 薬の薬剤費（薬価

にて算出），抗 MRSA 薬投与期間中の 1 症例あた

りの医療費を調査した．また，治療が難渋し，抗

MRSA 薬を切り替えて継続投与された場合の投与

期間については，すべての抗 MRSA 薬の投与が終

了するまでとした．また，抗 MRSA 薬投与期間中

の 1 症例あたりの医療費は，特定入院料若しくは入

院基本料（ベッド代）及び抗 MRSA 薬の薬剤費を

合計した金額とした．なお，抗 MRSA 薬の薬剤費

は，各症例の入院当時の平成 19 年度又は平成 20 年

度の薬価を基に算出した．

また，当院医事データより，平成 20 年 412 月

（出来高算定期間）に抗 MRSA 薬を投与された非

介入群 27 症例の抗 MRSA 薬投与期間中の実際に

要した医療費（実医療費；ベッド代や薬剤費，食事

代，検査代など入院中に実際に要した医療費）は，

1 日平均 88,903 円であった．これを基に薬剤師介

入による医療経済効果を検討した．

5. VCM 投与患者に関する調査 TDM 対象

薬剤に指定されている抗 MRSA 薬のうち，介入群

及び非介入群において使用頻度の最も高かった

VCM に関してさらに詳細な調査を行った．対象

は，介入群及び非介入群において抗 MRSA 薬投与

期間中に VCM が投与された患者とした．調査項目

は，血中濃度測定の実施率，平均血中濃度測定回

数，平均初回トラフ濃度，初回トラフ濃度測定後の

用法用量変更率，処方変更までの平均日数，抗

MRSA 薬平均投与期間，平均薬剤費，平均医療費

とした．当院では，VCM の血中濃度のみが検査部

で測定可能（測定器：シーメンスヘルスケア・ダイ

アグノスティクス株 ディメンション Xpand Plus-

HM）であり，電子カルテを通じて即日結果が報告

される．その他の抗 MRSA 薬の測定は院外発注で

あり，結果報告に数日間を要する．ICU 患者は，

ICU 担当薬剤師が薬物血中濃度解析依頼の有無に

かかわらずデータの解析並びに投与計画を立案して

いる．一方，ICU 以外の患者は，医薬品情報室を

担当する薬剤師が薬物血中濃度解析依頼のあった患

者のみデータ解析し，投与計画を立案している．

VCM の推奨トラフ濃度は，森田ら8)の報告と日

本感染症学会及び日本化学療法学会が発表した「抗

MRSA 薬使用の手引き｣9)を参考に，5.015.0 mg/ml

（重症例20.0 mg/ml）とした．そして，初回トラフ

濃度を 4.9 mg/ml 以下，5.09.9 mg/ml, 10.015.0 mg

/ml, 15.1 mg/ml 以上の 4 つに分類し，初回トラフ

濃度別に症例の割合を調査した．介入群における

VCM の薬物投与設計は，薬剤師が 1-コンパートメ

ントモデルに基づく血中濃度予測式10)並びに塩野義

製薬株提供の TDM 解析ソフト S_edition11) を用い

て行った．

また，当院医事データより，平成 20 年 412 月

（出来高算定期間）に VCM を投与された非介入群

20 症例の抗 MRSA 薬投与期間中の実医療費は，1

日平均 87,595 円であった．これを基に薬剤師介入

による医療経済効果を検討した．

6. 統計学的処理 2 群間の比較において，カ

テゴリーデータの場合は x2 検定を，数的データの

場合は Mann-Whitney の U 検定を用いて統計学的

処理を行い，有意水準は p＜0.05 とした．なお，本

研究は倫理委員会の承認を得て実施している．

結 果

1. 抗 MRSA 薬投与患者に関する調査 介入

群及び非介入群における抗 MRSA 薬の平均薬剤
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Table 2. Period of Anti MRSA Drugs Administration and Medical Cost

Intervention group
(n＝11)

Control group
(n＝47) p value

Average medication cost (yen)
(range)

138,298±42,808
(76,102220,602)

168,770±121,093
(32,481581,850)

0.97

Average medical cost (yen)

(range)
935,480±144,912

(737,5861,124,552)
1,158,719±341,787
(470,4811,971,650)

0.03

p＜0.05, Mann-Whitney U Test, mean±S.D.

Fig. 1. Comparison of Intervention Group with Control
Group about Average Period of Anti MRSA Drugs Adminis-
tration
p＜0.05, Mann-Whitney U Test. Symbols show mean period of anti

MRSA drugs administration. Bars show standard deviation (S.D.). MRSA;
Methicillin-resistant Staphylococcus aureus.
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費，平均医療費を Table 2 に示した．さらに，両群

における抗 MRSA 薬の平均投与期間を Fig. 1 に示

した．平均投与期間は介入群で 9.5±1.7 日間，非

介入群で 14.4±6.8 日間であり，介入群で投与期間

が 5 日間有意に短かった（p＝0.01）．また，平均投

与期間の変動係数（CV％）は介入群で 17.8％，非

介入群で 47.4％と非介入群で変動が大きく，最長投

与期間は 31 日であった．1 症例あたりの治療に要

した抗 MRSA 薬の平均薬剤費は，介入群で 138,298

±42,808 円，非介入群で 168,770±121,093 円であ

り，有意差は認められなかった．また，介入群の全

症例において，比較的薬価の高い ABK を上限の用

量で使用していた．さらに，最も薬価の高い LZD

の使用は非介入群で 47 例中 2 例，介入群で 11 例中

2 例であった．しかし，抗 MRSA 薬投与期間中の

1 症例あたりの平均医療費は介入群で 935,480±

144,912 円，非介入群で 1,158,719±341,787 円であ

り，介入群において医療費が約 22 万円有意に安価

であった（p＝0.03）．また，当院医事データから抽

出した 1 日平均実医療費を基に，抗 MRSA 薬の投

与期間を 5 日間短縮することによる実医療費削減効

果を算出すると，1 症例あたり 444,515 円（88,903

円/日×5 日間）であった．なお，介入群と非介入

群では，年齢，WBC, CRP, Alb, Scr に有意な差は

認められなかった．さらに，肺炎の重症度を分類す

るために，対象患者の診療録より生命予後予測因

子12)を調査したところ，記載不足のために重症度の

分類ができなかった．このため，肺炎重症度規定因

子12)である CRP が 20 mg/dl 以上の症例を調査し

たところ，介入群で 1 例，非介入群で 1例であった．

2. VCM 投与患者に関する調査 介入群及び

非介入群における VCM 投与患者数，血中濃度測定

の実施率，平均血中濃度測定回数，初回トラフ濃度

測定後の用法用量変更率，処方変更までの平均日数

を Table 3 に示した．

抗 MRSA 薬の投与期間中に VCM が投与された

患者は，介入群で 10 例（90.9％），非介入群で 34

例（72.3％）であった．VCM 血中濃度測定の実施

率は介入群で 80.0％（10 例中 8 例），非介入群で

70.6％（34 例中 24 例）であった．介入群では，

ICU 担当薬剤師が VCM 投与患者全例の血中濃度

測定を医師に依頼していたが， 2 症例において血中

濃度の測定が行われなかった．平均血中濃度測定回

数は介入群で 1.0±0.0 回，非介入群で 2.4±1.3 回

であった．初回トラフ濃度測定後の用法用量変更率

は介入群で 12.5％（8 例中 1 例），非介入群で 41.7

％（24 例中 10 例）であった．処方変更までの平均

日数は介入群で 0 日（測定日に処方変更），非介入

群で 1.1±1.4 日であった．なお，非介入群におい

て処方変更までの最長日数は 4 日であった．すべて

の調査項目において，介入群の方が非介入群と比べ

て良好な値が示されたが，介入群と非介入群との間

で有意差は認められなかった．
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Table 3. The Survey Item of Therapeutic Drug Monitoring of
VCM

Intervention
group

Control
group

Number of patients treated VCM 10 34

Rate executed TDM (％) 80.0 70.6

Average frequency of TDM (times) 1.0±0.0 2.4±1.3
Frequency of changing the dosage (％) 12.5 41.7

Average days until the prescription is
changed (days) 0 1.1±1.4

VCM, vancomycin; TDM, therapeutic drug monitoring; mean±S.D.

Fig. 2. Comparison of Intervention Group with Control
Group about Initial Trough Concentration of VCM

Symbols show mean initial trough concentration of VCM. Bars show
standard deviation (S.D.). The gray area indicates the recommended trough
concentration of VCM. VCM; vancomycin.

Fig. 3. Relationship between Initial Trough Concentration of
VCM and Ratio of the Patients in Intervention Group and
Control Group

; ≦4.9 mg/ml, ; 5.09.9 mg/ml, ; 10.015.0 mg/ml, ; 15.1 mg/
ml≦, VCM; vancomycin.
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介入群及び非介入群における初回トラフ濃度を

Fig. 2 に示した．また，初回トラフ濃度別の症例割

合を Fig. 3 に示した．

平均初回トラフ濃度は介入群で 13.7±3.7 mg/ml

(CV％: 27.0％），非介入群で 11.4±7.2 mg/ml (CV

％: 63.1％）であった．VCM の推奨トラフ濃度域

を 5.015.0 mg/ml に設定した場合，初回トラフ濃

度の到達率は介入群で 75.0％（8 例中 6 例），非介

入群で 66.7％（24 例中 16 例）であった．また，初

回トラフ濃度別の症例割合は，4.9 mg/ml 以下は介

入群で 0％，非介入群で 8.3％，5.09.9 mg/ml は介

入群で 25.0％，非介入群で 58.3％，10.015.0 mg/

ml は介入群で 50.0％，非介入群で 8.3％，15.1 mg/

ml 以上は介入群で 25.0％，非介入群で 25.0％であ

った．

介入群及び非介入群における抗 MRSA 薬投与期

間中に VCM を投与された患者の抗 MRSA 薬平均

投与期間，平均薬剤費，平均医療費を Table 4 に示

した．平均投与期間は介入群で 9.6±1.8 日間，非

介入群で 15.5±7.1 日間であり，介入群で 6 日間有

意に短縮された（p＝0.01）．また，平均投与期間の

CV％は介入群で 18.5％，非介入群で 46.0％であ

り，非介入群で変動が大きく，最長投与期間は 31

日であった．1 症例あたりの治療に要した抗 MRSA

薬の平均薬剤費は介入群で 130,068±34,760 円，非

介入群で 162,010±112,110 円であり，有意差は認め

られなかった．一方，1 症例あたりの平均医療費は

介入群で 930,988±151,942 円，非介入群で 1,193,034

±335,191 円であり，介入群で約 26 万円有意に安

価であった（p＝0.01）．また，当院医事データから

抽出した 1 日平均実医療費を基に，抗 MRSA 薬の

投与期間を 6 日間短縮することによる実医療費削減

効果を算出すると，1 症例あたり 525,570 円（87,595

円/日×6 日間）であった．

考 察

感染症治療において，早期に適切な抗菌化学療法

を施行することは，患者予後に影響を与えることが

報告されており，13,14)そのためには，感染症専門医

並びに感染症に関する教育を受けた臨床薬剤師の介

入が推奨されている．4)今回，MRSA 肺炎に対する

抗 MRSA 薬の使用状況をレトロスペクティブに調

査し，ICU 担当薬剤師が MRSA 感染症治療初期か

ら介入したことによる治療期間への影響並びに医療

経済的貢献を検討した．

抗 MRSA 薬の平均投与期間は，非介入群に比較

して介入群では約 5 日間短かった．これは介入群に



hon p.6 [100%]

568

Table 4. Period of Anti MRSA Drugs Administration and Medical Cost in the Patients Treated with VCM

Intervention group
(n＝10)

Control group
(n＝34) p value

Average period of administration (days)
(range)

9.6±1.8
(712)

15.5±7.1
(531)

0.01

Average medication cost (yen)

(range)
130,068±34,760
(76,102190,620)

162,010±112,110
(32,481581,850)

0.75

Average medical cost (yen)
(range)

930,988±151,942
(737,5861,124,552)

1,193,034±335,191
(470,4811,971,650)

0.01

p＜0.05, Mann-Whitney U Test, mean±S.D. MRSA, Methicillin-resistant Staphylococcus aureus; VCM, vancomycin.
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おいて，治療初期から患者の検査データ及び細菌学

的データなどを考慮して ICU 担当薬剤師が抗菌化

学療法の薬学的妥当性を評価したことや，治療初期

から薬剤師が薬物投与設計を行い，投与期間中も臨

床データに応じた用量調節や抗菌薬変更の提案など

を行ったことが要因として考えられた．一方，非介

入群では抗 MRSA 薬の投与期間が症例間で異なっ

ており，PK-PD に基づく抗菌薬の選択並びに各症

例に合わせた薬物投与設計がなされていない可能性

や抗菌薬を終了するための判断基準が医師の間で異

なっている可能性が示唆された．

抗 MRSA 薬投与期間中の 1 症例あたりの医療費

削減効果より非介入群 47 例に対する担当薬剤師の

治療初期介入効果を算出すると，約 1,000 万円（約

22 万円/症例×47 症例）の医療費を削減できた可能

性が示唆された．同様に，1 症例あたりの実医療費

削減効果より薬剤師の治療初期介入効果を算出する

と，約 2,100 万円（444,515 円/症例×47 症例）の

実医療費を削減できた可能性も示唆された．さら

に，厚生労働省院内感染対策サーベイランス事業

（JANIS）が発表した 2006 年の年報15)から 1 施設あ

たりの年間 MRSA 肺炎患者数を算出すると 22 症

例である．これを基に MRSA 肺炎患者に対する薬

剤師の治療初期介入効果を算出すると，当院では年

間約 1,000 万円（444,515 円/症例×22 症例/年） の

実医療費削減効果を期待できる．

抗 MRSA 薬の平均薬剤費に有意差はみられなか

ったが，介入群で約 30,000 円安価であった．これ

は，薬剤師の介入により治療期間が短縮され，薬剤

費が全体的に圧縮されたためと考えられた．また，

介入群の全症例において，比較的薬価の高い ABK

を上限の用量で使用したことや，最も薬価の高い

LZD の使用頻度が高かったことが薬剤費に有意差

が生じなかった要因として考えられた．

VCM の血中濃度測定の実施率は，介入群及び非

介入群のいずれにおいても既存の報告1618)にある

1050％よりも高値であった．これは，ICT による

院内ラウンドや ICT の薬剤師による抗 MRSA 薬の

適正使用に関する勉強会の開催等が要因として挙げ

られ，VCM の TDM が臨床医に根付いたことを示

唆している．介入群において，血中濃度が測定され

なかった 2 症例は，VCM の投与期間が 3 日及び 4

日と短期間であり，患者の病態が改善傾向にあった

ことから，測定されなかったと考えられた．しかし，

2 症例とも投与期間中に血中濃度が定常状態に達す

ることが予測されたため，薬学的な有効性及び安全

性を評価するためには，血中濃度測定が必要であっ

たと考えられた．

非介入群では，介入群に比べて平均血中濃度測定

回数は約 2.4 倍，用法用量変更率は約 3.3 倍，処方

変更までの平均日数も長い傾向が認められた．これ

らの要因として，介入群では，薬剤師が PK-PD に

基づいて初期薬物投与設計を行っているため，治療

初期から薬物血中濃度を有効濃度域内で推移させる

ことが可能となり，その結果用法用量変更率が低

く，薬物血中濃度の測定回数も少ないと考えられ

た．一方，非介入群では，患者の腎機能や体重など

薬物血中濃度に影響する因子を考慮せずに医療用医

薬品添付文書の用法・用量に基づいて投与量が決定

される傾向があり，その結果薬物血中濃度の変動が

大きく，用法用量変更率も高くなり，再設定した投

与量を確認するために血中濃度測定回数が増加した

ことが考えられた．また，処方変更までの平均日数

が介入群と比較して長いことは，適切な抗菌化学療

法の遅れにつながり，投与期間を延長させる要因の

1 つとして示唆された．
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VCM の推奨トラフ濃度は医療用医薬品添付文書

上，「10 mg/ml を超えないこと」と記載されている．

しかし，VCM の推奨トラフ濃度については，有効

性及び安全性の面で多くの報告がなされている．例

えば，日本化学療法学会及び日本感染症学会が発表

した「抗 MRSA 薬の使用の手引き｣9)では，「10 mg/

ml を超えないことが望ましい．ただし，重症例で

は副作用に注意しつつ 1015 mg/ml のレベルに維持

する」旨の記載があり，日本呼吸器学会が発表した

「成人院内肺炎診療ガイドライン｣12)では，「510 mg

/ml となるように調節し，重症例や MIC の上昇し

た株では 1015 mg/ml に上げる」と記載されてい

る．また，谷川原ら19)は，515 mg/ml のトラフ濃

度を推奨し，感染症の種類や起因菌，標的部位によ

り 20 mg/ml 程度で使用することもあると報告して

いる．今回の調査において，平均初回トラフ濃度は

介入群で高い傾向にあり，CV％も小さかったが，

推奨トラフ濃度を 5.015.0 mg/ml に設定した場

合，介入群及び非介入群において到達率に有意差は

なかった．しかし，推奨トラフ濃度を 5.09.9 mg/

ml の低濃度域及び 10.015.0 mg/ml の高濃度域に分

けた場合，介入群は高濃度域の症例割合が高く，非

介入群は低濃度域の症例割合が高かった．すなわ

ち，非介入群では推奨トラフ濃度域に到達していて

も低濃度域の症例割合が高いために介入群に比べて

治療効果が低下する可能性が示唆された．また，介

入群はすべて ICU 入室の重症症例であったため，

トラフ濃度の目標値を 1015 mg/ml（重症例20.0

mg/ml）に設定して薬物投与設計を行ったために非

介入群に比べて高値となった可能性が考えられた．

トラフ濃度が 15 mg/ml 以上の症例割合は，介入群

及び非介入群で同等であった．しかし，それらの症

例のトラフ濃度の平均値は介入群で 18.5 mg/ml

（17.119.9 mg/ml），非介入群で 22.0 mg/ml (15.5

32.5 mg/ml）であり，聴覚障害及び腎障害のリスク

因子である 30 mg/ml 以上のトラフ濃度を有する症

例が非介入群で 1 例認められたことから，非介入群

において副作用の発現リスクが高いことが示唆され

た．

2009 年に米国でバンコマイシンに関するコンセ

ンサス・レビューが発表され，20)有効性を得るため

にはトラフ濃度を 1520 mg/ml に設定すること，バ

ンコマイシン耐性を抑制するためにはトラフ濃度を

10 mg/ml 以上にすることが推奨された．この報告

を基に，推奨トラフ濃度を 1020 mg/ml に設定した

場合，到達率は介入群で 75.0％（8 例中 6 例），非

介入群では 20.8％（24 例中 5 例）であり，両群間

に有意差が認められた（p＝0.0015，x2 検定）．ま

た，初回トラフ濃度が 10 mg/ml 未満の症例割合は

介入群で 25.0％（8 例中 2 例），非介入群では 66.7

％（24 例中 16 例）であり，介入群に比べて非介入

群で MRSA の VCM 耐性化の危険性が示唆された．

VCM の使用状況を調査した結果，臨床医にとっ

て VCM が TDM 対象薬剤であるという認識は高か

った．しかし，薬物血中濃度測定後の用法用量の変

更率が高いことから薬物投与設計に関する知識不足

が示唆され，治療早期に適切な抗菌化学療法が施行

されていない可能性が考えられた．このため，非介

入群においては，適切な抗菌化学療法の遅れによる

治療期間の延長並びに患者予後への影響が示唆され

た．したがって，治療初期から適切な抗菌化学療法

を施行するためには，早期からの薬剤師の介入が必

要であることが考えられた．

VCM を投与された患者の抗 MRSA 薬の平均投

与期間は，非介入群に比べて介入群で有意に短縮し，

1 症例あたりの平均医療費も安価であった．VCM

の使用状況調査から推察すると，薬剤師の介入によ

り治療初期から適切な抗菌化学療法が施行されたこ

とにより治療期間が短縮され，余剰の医療費が抑制

できたと考えられた．また，1 症例あたりの医療費

削減効果より非介入群 34 例に対する担当薬剤師の

治療初期介入効果を算出すると，約 900 万円（約

26 万円/症例×34 症例）の医療費を削減できた可能

性が示唆された．同様に，1 症例あたりの実医療費

削減効果より担当薬剤師の治療初期介入効果を算出

すると，約 1,800 万円（525,570 円/症例×34 症例）

の実医療費を削減できた可能性も示唆された．さら

に，JANIS の報告を基に，MRSA 肺炎患者に対す

る担当薬剤師の治療初期介入効果を算出すると，当

院では年間約 1,200 万円（525,570 円/症例×22 症

例/年）の実医療費削減効果が期待できる．

以上のことから，当院 ICU において，MRSA 肺

炎治療初期から担当薬剤師が介入したことにより抗

MRSA 薬の投与期間を有意に短縮させ，さらに，

治療期間の短縮による医療経済効果も示唆された．

よって，患者予後を向上させるためには薬剤師の積
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極的な早期介入が必要であることが考えられた．し

かし，本研究は薬剤師が治療初期から抗菌薬の薬物

投与設計に介入できた限られた症例をレトロスペク

ティブに調査した研究であるため，プロスペクティ

ブ研究と比較すると結果の精度が劣る．このため，

今後は MRSA 肺炎全症例に対する薬剤師の治療初

期介入効果をプロスペクティブに検討する必要があ

ると考えられる．また，本研究では，医療経済効果

を特定入院料若しくは入院基本料と抗 MRSA 薬の

薬剤費の合計でのみ評価したが，厳密には人件費や

特定薬物治療管理料，TDM に要する経費など様々

な収支を考慮する必要があり，今後検討していく予

定である．
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