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を薬物動態（PK）パラメータと組み合わせ、AUC（血

中濃度 - 時間曲線下面積）/MIC 比、Cpeak（最高血中濃度）

/MIC 比、time above MIC（T ＞ MIC）が PK/PD パラメー

タと呼ばれている。表 1 に、PK/PD に基づいた抗菌薬

の作用様式を示す。なお、薬物は蛋白質（主にアルブミン）

と結合していないフリーな薬物のみが効果を示すため、

蛋白非結合型分率（ f）を各パラメータにかけた fAUC/

MIC、fCpeak/MIC、fT ＞ MIC で表記する場合もある。f

の表記がない場合は蛋白質と結合した薬物濃度も含めた

トータルの濃度を指す。

Scaglione は、PK/PD に基づいて抗菌薬が投与された

群と、そうではない群を比較する臨床研究を実施した 1)。

その結果、PK/PD 解析が実施された群では、入院期間

が短縮し、無効症例数および死亡症例数も減少したこと

から、PK/PD に基づいた抗菌薬投与が治療成績の向上

につながることを明らかにした。

1.　薬物動態学 / 薬力学（PK/PD）

PK/PD とは、薬物の薬物動態（PK）と薬力学（PD）

を関連付けて解析することで、薬物の作用をより理論的

かつ合理的に解釈・説明するための方法論を総称する。

具体的には、生体内における薬物の血中濃度が時間とと

もに変化する様子（PK）と、薬理作用が時間とともに

変化する様子（PD）をモデル解析により関連付けて解

析することである。

例えば、安全性の面では、副作用の発現（PD）と薬

物血中濃度（PK）の関係を PK/PD 解析により明らかに

することで、副作用を回避できる血中濃度の指標を決定

できる。その副作用が発現する閾値は、治療薬物モニタ

リング（TDM）の指標にもなる。一方、感染症の領域

における有効性の面では、原因菌の薬物感受性、いわゆ

る最小発育阻止濃度（MIC）が PD の指標となる。これ
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2.　濃度依存的に効果を示す薬物の投与法

アミノグリコシド系薬、ニューキノロン系薬、ダプ

トマイシン、テイコプラニンなどの薬物は、濃度依存

的に効果を示す。これらの薬物は Cpeak/MIC（あるいは

AUC/MIC）に基づいて効果を発揮するため、1 日量が同

じであれば、Cpeak がより高くなるように、分割投与よ

りも 1 日 1 回投与が推奨される。

アルベカシンの母集団薬物動態パラメータ 2) を用い

たシミュレーション例を挙げる。年齢 50 歳、体重 50 

kg、クレアチニンクリアランス（CLcr）70 mL/min の敗

血症患者に対し、1 回 100 mg を 1 日 2 回投与した場合

の Cpeak は 6.7 µg/mL であった。これに対し、1 日 1 回

200 mg で投与した場合は 11.4 µg/mL となり、1 日 1 回

投与の方が Cpeak は高値を示した（図 1）。アミノグリ

コシド系薬は、Cpeak/MIC が 8 － 10 以上で有効である

ため、MIC が 1 µg/mL の菌に対しては、Cpeak が 8 －

10 µg/mL 以上であれば有効性が期待できる。さらに、『抗

菌薬 TDM 臨床実践ガイドライン 2022』では、MIC が 2 

µg/mL の菌に対しても有効性を示すために、目標 Cpeak

を 15 µg/mL 以上とし、1 日 1 回 5 － 6 mg/kg の投与が

推奨されている。

3.　時間依存的に効果を示す薬物の投与法

βラクタム系薬、アズトレオナム、クリンダマイシン、

エリスロマイシンなどの薬物は、時間依存的に効果を示

す。これらの薬物は、MIC を上回る濃度が維持される

時間が長ければ長いほど効果が大きくなるため、1 日量

が同じであれば、1 日 1 － 2 回よりも 3 － 4 回に分割し

たり、持続投与したりすることが推奨される。

たとえば、カルバペネム系薬の最大の殺菌効果を得

るための T ＞ MIC は 40 － 50% 以上である。T ＞ MIC

が 50% とは、1 日 24 時間のうち、抗菌薬の血中濃度が

MIC 以上の濃度を 12 時間保てた場合を指す。メロペネ

ムの血中濃度シミュレーションソフト（meroTam ver 4.0）

を用いて、CLcr 100 mL/min の患者に対し、MIC が 2 µg/

mL の菌をターゲットとして、1 回 1 g を 1 日 2 回投与

した場合、T ＞ MIC は 34.8% となる。一方、1 回 0.5 g
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図 1　アルベカシンの Cpeak と投与法の関係（CLcr 70 mL/min の患者）

　a.　1 回 100 mg で 1 日 2 回投与した場合

　b.　1 回 200 mg で 1 日 1 回投与した場合

表 1　各種抗菌薬の PK/PD パラメータ

PK/PD パラメータ 抗菌薬

Cpeak/MIC
AUC/MIC

アミノグリコシド系薬、ニューキノロン系薬、ダプトマイシン、

テイコプラニン

Time above MIC
βラクタム系薬（ペニシリン系薬、セフェム系薬、カルバペネム

系薬）、アズトレオナム、クリンダマイシン、エリスロマイシン

AUC/MIC
バンコマイシン、テトラサイクリン系薬、オキサゾリジノン系薬、

アジスロマイシン

PK/PD：薬物動態学 / 薬力学、Cpeak：最高血中濃度、AUC：血中濃度 - 時間曲線下面積、

MIC：最小発育阻止濃度
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を 1 日 4 回投与した場合は 53.1% となり、1 日量が同じ

であれば 4 分割投与の方が殺菌効果を期待できる。実際

に、カルバペネム系薬は、1 日投与量が同量でも投与回

数を 1 日 2 回から 3 回に増やすことで治療効果が向上す

ることが報告されており、さらに、ビアペネム 1 日 1,200 

mg の 4 分割投与法は、2 分割投与法と比べて原因菌の

消失率を増加させ、耐性菌の出現率を低下させることが

報告されている 3,4)。また、1 回 1g を投与する場合でも、

点滴時間を 0.5 時間とした場合の T ＞ MIC は 52.3％で

あるのに対し、3 時間点滴とした場合は 70.3％となる。

1 日量 3 g を 24 時間かけて持続投与すると、T ＞ MIC

は 100％に達する。このように、時間依存的に効果を

示す薬物は、点滴時間の延長や持続投与によって T ＞

MIC が大きくなる。

時間依存的に効果を示すβラクタム系薬は、間欠投与

よりも持続投与の方がより適している可能性がある。こ

のことを検証するため、敗血症患者を対象にピペラシ

リン / タゾバクタムおよびメロペネムの持続投与と間

欠投与の有効性に関する RCT が実施された 5)。その結

果、90 日死亡率は持続投与群で 24.9％、間欠投与群で

26.8％（P=0.08）と、持続投与で低い傾向は見られたも

のの、統計的な有意差は認められなかった。しかし、14

日目の治癒率については、持続投与群が 55.7％、間欠

投与群が 50.0％（P ＜ 0.001）と、持続投与の方が有意

に高いことが報告された。さらに、Abdul-Aziz らは上記

の RCT も含め、敗血症・敗血症性ショック患者に対す

るβラクタム系薬の長時間投与（点滴時間の延長、持続

投与）と間欠投与の有効性に関するシステマティックレ

ビュー、メタ解析を実施した 6)。その結果、90 日死亡率

は長時間投与群で 25.7％、間欠投与群で 28.2％（リスク

比 0.86、95％信頼区間 0.72-0.98）と長時間投与の方が

有意に低く、治癒率も長時間投与群で 57.2％、間欠投

与群で 50.6％（リスク比 1.16、95％信頼区間 1.07-1.31）

と有意に高いことが示された。したがって、敗血症や敗

血症性ショックの患者では、点滴時間の延長や持続投与

によって有効性が改善する可能性がある。

『日本版敗血症診療ガイドライン 2024』では、「敗血

症に対して、βラクタム系薬の持続投与または投与時間

の延長を行うか？」という Clinical Question に対し、「敗

血症に対するβラクタム系抗菌薬治療において、持続投

与もしくは投与時間の延長を行うことを弱く推奨する。」

と推奨する回答が示されている。しかし、長時間投与が

推奨される患者の選定や、点滴時間の延長と持続投与の

どちらがより適切かといった個別化については、今後の

検討課題である。

グラム陰性桿菌による敗血症・敗血症性ショック患

者に対しβラクタム系薬を使用する際の指標として、40

－ 100% fT ＞ MIC と、100% fT ＞ 4 × MIC がある。前

者はβラクタム系薬の一般的な目標値である一方、後者

は MIC の 4 倍以上の蛋白非結合型濃度を常に維持し続 

けるという、より積極的な治療を意味する。Gatti ら 7) は、

両指標間の有効性についてシステマティックレビュー

とメタ解析を実施した。その結果、100% fT ＞ 4 × MIC

を目標とした治療は、40 － 100% fT ＞ MIC と比較して、

治癒率と細菌学的除菌率（感染部位から検出された菌が

検出されなくなった、または菌数が減少した割合）が有

意に高く、耐性菌発現率が有意に低いことを報告した。

一方で、致死率や生存率には改善傾向が見られたものの、

有意差は認められなかった。さらに、100% fT ＞ 4 ×

MIC を目標として投与した際の治療失敗リスク因子と

して、MIC がブレイクポイント MIC を超えていること、

過大腎クリアランス（ARC）、長時間・持続点滴をして

いないこと、男性、BMI 30 kg/m² 超などが挙げられてい

る。Sumi ら 8) は、βラクタム系薬のトラフ値 /MIC を 3.8

－ 6.2 にすることで、グラム陰性桿菌の耐性菌発現が抑

制されることを示した。以上のことから、敗血症・敗血

症性ショック患者では、持続投与や投与時間の延長によ

り 100% f T ＞ 4 × MIC を達成することで、治療効果が

改善されると考えられる。ただし、MIC が高値を示す

原因菌に対して 100% f T ＞ 4 × MIC を達成できる可能

性は低い。その場合、40 － 100% f T ＞ MIC の治療で経

過観察するか、他の薬剤への変更を検討する。

持続投与にはいくつかの問題点がある。第 1 に、抗

菌薬を輸液に溶解した後の安定性である。セファゾリ

ン、セフメタゾール、ピペラシリン / タゾバクタムは、

輸液に溶解後 24 時間以上安定している。しかし、ペニ

シリン G カリウム、アンピシリン、カルバペネム系薬

は、24 時間後の残存率が 90% 未満となるため、1 日量

を数回に分けて、投与直前に溶解して投与する必要があ

る 9,10)。第二に、持続投与は間欠投与と比べてピーク値

が高くならないため、抗菌薬の移行性が低い部位（例：

髄膜炎）の感染症には、有効ではない可能性がある。
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は AUC/MIC が 400 以上の場合、有意に治療効果が高ま

ることが示されている 18-20)、Lodise らは、有効かつ安全

な 2 日目の AUC として 389.8 〜 515.7 µg・h/mL を提案

した 21)。日本化学療法学会のウェブサイトでは、バンコ

マイシンの TDM 用ソフトウェア「practical AUC-guided 

TDM (PAT)」が利用可能である。初期投与設計におい

ては、初回負荷投与量を 25 〜 30 mg/kg とし、投与後

24 〜 48 時間の AUC が 500 µg・h/mL を超えないように

維持量を設定することが望ましい。定常状態では、500 

µg・h/mL を目標に投与設計を行うのが理想的である。

ただし、骨髄炎や髄膜炎といった特殊な感染症に対する

AUC/MIC の閾値に関するエビデンスは限定的である。

骨髄炎に関しては、Gawronski らの後ろ向き研究のみが

存在する 22)。この研究では、MIC が 1 µg/mL を超える

菌が 58% を占め（Etest で MIC を測定。Etest は微量液

体希釈法よりも高値を示す傾向がある）、AUC/MIC の閾

値として 293 が示された。このことから、微量液体希釈

法における MIC を 1 µg/mL と仮定すると、目標 AUC は

550 － 600 µg・h/mL と推定される。つまり、骨髄炎で

は 500 µg・h/mL 後半を目標とした TDM が検討されるが、

エビデンスレベルは低いのが現状である。一方、髄膜炎

に対する AUC/MIC の閾値に関する論文はまだない。バ

ンコマイシンは髄膜炎治療においてリネゾリドと並ぶ重

要な薬剤であるため、AUC に基づいた TDM の有用性

が証明されるまでは、腎障害に注意しながら、従来推奨

されてきたトラフ値 15 － 20 µg/mL を目標とした投与設

計を考慮すべきである。

5.　投与量設計時の腎機能評価

腎機能評価を誤ると、不適切な投与量となり、効果

不十分、耐性菌の選択、あるいは重篤な副作用を引き

起こす可能性がある。したがって、腎機能を正しく評

価することは、有効性の確保と副作用の発現防止に不可

欠である。通常、腎機能の評価には、CLcr、eGFRcreat、

eGFRcys などの推算式が用いられる。

クレアチニン（Cr）は筋肉でのエネルギーの供給源と

なるクレアチンリン酸のもとになるクレアチンの代謝

産物である。筋肉量が多いほど Cr の産生量も多くなる

ため、基準値には性差がある（男性：0.6-1.1 mg/dL、女

性：0.4-0.8 mg/dL）23)。血清クレアチニン（Scr）を用い

た代表的な腎機能推算式を図 2 に示す。これまで最も

4.　AUC/MIC に分類される抗菌薬の投与法

バンコマイシン、テトラサイクリン系薬、オキサゾリ

ジノン系薬、アジスロマイシンなどは、AUC/MIC に基

づいて効果を示す抗菌薬に分類される（表 1）。AUC は、

体内に取り込まれた薬物の総量の目安であるため、これ

らの薬物には一律に決まった投与回数はなく、副作用を

回避しつつ投与量を増やすことで有効性が期待できる。

抗菌薬の有効性に関する PK/PD パラメータの決定

には、in vivo PK/PD 解析モデルが用いられる。たとえ

ば、バンコマイシンは好中球減少大腿部感染モデルを

用いた PK/PD 試験により、黄色ブドウ球菌（MSSA、

MRSA）に対する殺菌作用が Cpeak/MIC や time above 

MIC よりも AUC/MIC に最も相関することが示されてい

る 11)。一方、ラットを用いたバンコマイシンの腎毒性に

関する研究では、腎毒性の早期発見に尿中 Kidney Injury 

Molecule-1（KIM-1：急性腎障害の早期診断に使用され

るバイオマーカー）濃度が有用であり 12)、尿中 KIM-1

濃度の上昇と AUC、トラフ値との相関係数がそれぞれ

r²=0.61、r²=0.46 と、AUC の方が高い相関を示すことが

明らかになっている 13)。これらの基礎研究は、バンコマ

イシンの有効性と安全性が AUC に依存することを示し

ている。

Tsutsuura らは、臨床研究を通じて、有効性および安

全性と相関する AUC の閾値を検討した 14)。有効性の指

標である AUC/MIC 400 を境に比較したメタ解析では、

AUC/MIC ≧ 400 で治療失敗率が有意に低くなることが

明らかになった（オッズ比 0.28、95％ CI 0.18-0.45）。また、

腎障害発現率については、AUC 600 µg･h/mL を境に比

較したメタ解析により、AUC ＞ 600 µg･h/mL で有意に

高くなることが示された（オッズ比 2.10、95％ CI 1.13-

3.89）。日本で検出されるバンコマイシンの MIC はほと

んどが 1 µg/mL であることが報告されている 15-17)。MIC

が 1 環違うだけで目標 AUC は 2 倍（MIC=2 µg/mL）ま

たは 1/2（MIC=0.5 µg/mL）となるが、自動分析装置の

正確性を考慮すると、有効性の指標として一律に AUC

≧ 400 µg･h/mL を設定することが現実的である。このこ

とから、「抗菌薬 TDM 臨床実践ガイドライン 2022」では、

バンコマイシンの目標 AUC は 400 － 600 µg･h/mL と設

定された。

投与開始後 1 日目または 2 日目における AUC もしく
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る（表 2）23)。この場合、腎機能を過大評価する可能性

があるため、注意が必要である。

2005 年に腎機能マーカーとして保険適用されたシス

タチン C は、全身の有核細胞で産生される低分子タン

パク質である。炎症などの影響を受けにくく、年齢によ

らず産生量が一定である。加齢に伴い腎機能は低下する

が、筋肉量も減少するため、Scr は高齢者の腎機能低下

を正確に反映しないことがある。一方、血清シスタチン

C 値は筋肉量の影響を受けず、加齢に伴い有意に上昇す

るため 26)、超高齢者などの腎機能評価には Scr よりも有

用である。日本腎臓学会が提唱した日本人集団による

eGFRcys 式を図 2 に示す 24)。ただし、シスタチン C に

も問題点がある。末期腎不全患者では血清シスタチン C

広く使われてきたのは、外国人集団を基に作成された

Cockcroft-Gault（CG）式である 24）。CG 式は身長を考慮

せず、体重に依存するため、肥満患者で実測体重を用い

ると、実際の腎機能よりも CLcr を過大評価する可能性

がある。そのため、肥満患者では補正体重や除脂肪体重

（図 3）を使用することが推奨される 25)。2009 年に日本

腎臓学会から提唱された日本人集団による eGFRcreat 式

は、現在、日常診療で広く使われている 24)。現在，日常

診療で汎用されている。しかし、eGFRcreat 式には体重

が含まれていないため、体格差が反映されにくい。また、

Scr は、高齢者、長期臥床、筋疾患（筋ジストロフィー

など）、四肢切断患者などで筋肉量が低下する場合や、

尿崩症などで尿量が増加する場合に低値を示すことがあ

＜Cockcroft-Gault式＞
男性のCLcr（mL/分）＝（140-年齢）×体重（kg）÷[72×血清クレアチニン値（mg/dL）]
女性は男性の85％

＜eGFRcreat式*＞
男性のeGFRcreat（mL/分/1.73 m2）＝194×血清クレアチニン値（mg/dL）-1.094×年齢-0.287

女性は男性の73.9％

＜eGFRcys式*＞
男性のeGFRcys（mL/分/1.73 m2）＝104×血清シスタチンC値（mg/L）-1.019×0.996年齢－8
女性のeGFRcys（mL/分/1.73 m2）＝104×血清シスタチンC値（mg/L）-1.019×0.996年齢×0.929－8

*体表面積未補正eGFR（mL/分）＝体表面積補正eGFR（mL/分/1.73 m2）×BSA/1.73
Du Bois式 BSA（m2）＝0.007184×身長（cm）0.725×体重（kg）0.425

図 2　腎機能推算式

補正体重（BMI≧25 kg/m2)＝理想体重＋0.4×（実測体重－理想体重）
男性の理想体重＝52＋0.75×［身長（cm）－152.4］
女性の理想体重＝49＋0.67×［身長（cm）－152.4］

男性の除脂肪体重（BMI≧30 kg/m2）＝1.10×体重（kg）－128{体重2/［100×身長（m）]2}
女性の除脂肪体重（BMI≧30 kg/m2女性）＝1.07×体重（kg）－148{体重2/[100×身長（m）]2}

図 3　Cockcroft-Gault 式に用いる補正体重，除脂肪体重

BMI：body mass index（kg/m2）＝体重（kg）/ 身長（m）2

表 2　腎機能障害以外に Scr を変動させる要因

低値になる要因 高値になる要因

・クレメジン服用者

・女性，小児，超高齢者（加齢に伴う腎機能低下では

高値になる）

・極端な痩せ，栄養失調状態，長期臥床

・筋ジストロフィーなどの筋委縮性疾患

・下肢切断患者など

・妊娠

・甲状腺機能亢進症

・糖尿病初期

・尿崩症

・過大腎クリアランス（augumented renal clearance）

・アンジオテンシン変換酵素阻害薬，アンジオテンシ

ンⅡ受容体拮抗薬などのレニン-アンジオテンシン

系阻害薬服用者

・トリメトプリム，シメチジンなどCrの尿細管分泌阻

害薬の服用者（GFRには影響しない）

・筋肉量が多い（アスリート，ボディビルダーなど）

・クレアチンサプリメント摂取後

・大量の肉食後

・尿路閉塞（尿管結石，前立腺肥大症）

・Jaffe法による測定（0.2 mg/dL程度高値だが，溶血・

黄疸ではさらに高値になる）

・先端巨大症

引用文献 23）より引用改変
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階で初期投与量を減らすと、有効血中濃度に到達するま

でに時間を要してしまう。したがって、初期投与量は減

量せず、維持投与量のみを、正確に算出された CLcr や

eGFR に基づき、腎機能別の投与量設計ノモグラムなど

を参考に設定すべきである。

6.　肝障害時における投与量の考え方

肝機能障害のある患者に抗菌薬を投与する場合、

Child-Pugh 分類（表 4）を用いて投与量を設計すること

がある 28)。Child-Pugh 分類は、肝予備能を評価する指標

であり、各スコアの合計点数によって、軽度（5 〜 6 ポ

イント、Child-Pugh Grade A）、中等度（7 〜 9 ポイント、

Child-Pugh Grade B）、重度（10 ポイント以上、Child-

Pugh Grade C）肝機能障害に分類される。

主に胆汁排泄によって消失するチゲサイクリンを例に

挙げる。健康な成人と Child-Pugh Grade A、B、C の患

者にチゲサイクリンを単回投与して比較した試験では、

AUCはそれぞれ3.75±1.32、3.84±1.81、5.64±3.42、7.66

±1.53 µg・h/mLであった（添付文書参照）。この結果から、

チゲサイクリンの添付文書には、「高度な肝機能障害の

ある患者では、初回 100 mg を投与した後、12 時間後か

らの投与では 25 mg に投与量を減らす」と記載されてい

る（表 5）。他にも、カスポファンギンやボリコナゾー

値が頭打ちになるため、進行した腎不全では腎機能を正

確に評価できない 27）。また、妊娠、HIV 感染、甲状腺

機能障害などの影響を受けることや、ステロイドやシク

ロスポリンといった薬剤の影響も十分に解明されていな

いため、注意を要する。

筋肉量の少ない高齢者などでは Scr が正常値未満に

なることがあり、腎機能を過大評価する可能性がある。

Scr が 0.6 mg/dL 未満の場合、Scr に 0.6 mg/dL を代入す

ることで、腎機能の予測精度が向上することが示唆され

ている 11,12)。このように、低値の Scr を一定値に切り上

げて腎機能を予測する方法をラウンドアップ法という。

しかし、これは科学的な根拠が十分ではないため、ルー

チンでの使用は避け、患者の体格や活動度を観察して必

要性を判断すべきである。より正確な腎機能評価が必要

な場合は、24 時間蓄尿による実測 CLcr や、血清シスタ

チン C を用いた eGFRcys の算出が望ましい。

表 3 に示すように、ほとんどの抗菌薬は腎排泄型で

ある。腎排泄型の薬物を効果的かつ安全に使用するため

には、患者の腎機能を正確に把握することが極めて重要

である。一方で、抗菌化学療法においては、速やかに有

効血中濃度域を達成することが治療効果を高める上で重

要となる。腎機能が低下している患者であっても、初期

投与段階では薬物が体内に分布している最中であるた

め、腎クリアランスの影響はほとんど受けない。この段

表 3　抗菌薬・抗真菌薬の腎排泄と肝・胆道排泄の分類

主として腎臓排泄 主として肝・胆道排泄 腎臓、肝・胆道両方

抗
菌
薬

ペニシリン系

セファロスポリン系

カルバペネム系

グリコペプチド系

キノロン系

アミノグリコシド系

アズトレオナム

テトラサイクリン

ダプトマイシン

トリメトプリム

セフォペラゾン

クリンダマイシン

ドキシサイクリン

ミノサイクリン

チゲサイクリン

アジスロマイシン

エリスロマイシン

メトロニダゾール

モキシフロキサシン

ラスクフロキサシン

テジゾリド

クロラムフェニコール

リファンピシン

スルファメトキサゾール

セフトリアキソン

クラリスロマイシン

シプロフロキサシン

ガレノキサシン

抗
真
菌
薬

フルコナゾール カスポファンギン

ミカファンギン

イトラコナゾール

ポサコナゾール

ボリコナゾール

ミコナゾール

－
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は代謝酵素活性以外にも、肝固有クリアランスの減少、

肝血流量の減少、肝細胞への薬物取り込みの減少、酸素

供給量の減少、肝細胞数の減少、蛋白結合率の低下など、

さまざまな要因が薬物動態に影響を及ぼす。これらの影

響は患者や薬剤ごとに異なるため、肝疾患時の投与設計

は非常に難しいのが現状である。薬物の有効性および安

全性を高めるためには、その薬の特性を十分に理解し、

投与開始後は患者の状態を注意深くモニタリングしなが

ら、投与量を決定していく必要がある。
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腹水 なし 軽度 中等度

ビリルビン（mg/dL） 1 ～ 2 2 ～ 3 ＞ 3

アルブミン（g/dL） ＞ 3.5 2.8 ～ 3.5 ＜ 2.8

プロトロンブン時間（sec） 1 ～ 4 4 ～ 10 ＞ 10

引用文献 28) より引用改変

表 6　肝機能障害と肝クリアランス
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肝血流速度 肝血流速度依存 肝血流速度非依存
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