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薬剤性腎障害(Drug-induced kidney injuly:DKI)

薬剤の投与により，新たに発症した腎障害，
あるいは既存の腎障害のさらなる悪化を認める場合．

定義

機序

①中毒性腎障害
②アレルギー機序(急性間質性腎炎)

③間接毒性(電解質異常，腎血流量減少)

④尿路閉塞性腎障害(結晶・結石形成)

①該当する薬剤の投与後に発生．
②中止により腎障害の消失，進行の停止
③他原因が否定できる場合

診断
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DKI
疫学

治療

・腎専門医施設での全入院患者のうち約1%。

・36.5%が非回復。

・NSAIDs,抗腫瘍薬,抗菌薬,造影剤が主要因。
25.1%     18.0%         17.5%    5.7%

・被偽薬の中止

・ステロイド療法を考慮※
薬剤性急性間質性腎炎において，被偽薬中止でも腎障害が遷延した場合

薬剤性診療
ガイドライン2016



薬剤性診療
ガイドライン2016



NSAIDsはあらゆる機序で腎障害を来しうる
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NSAIDs

非ステロイド性消炎鎮痛薬：NSAIDs
Non-Steroidal Anti inflammentory Drugs

と

腎障害



NSAIDsの処方の実際

我が国の売上高は365億円(46.8億錠)。全薬剤中30位

米国のNSAIDs処方は300億錠以上

2017年度医療用医薬品国内売上高より

AJKD 1996; 28: 56-62

入院を要した薬剤性腎障害の約25%がNSAIDs関連。
H22年度CKDの早期発見・予防・治療標準化・進行阻止に関する調査研究

どのような機序で腎障害を来す？



アラキドン酸カスケード

細胞膜リン脂質

遊離アラキドン酸

TXA2 PGE2/PGI2 PGI2 PGE2PGE2/PGI2

COX1

血小板 胃粘膜 腎臓 血管内皮 筋骨格

血小板活性化
血管収縮

粘膜保護 血管拡張
Na/水利尿

血小板凝集抑制
血管拡張

炎症
痛み

COX1

COX2
NSAIDs

血栓傾向 胃潰瘍 虚血
浮腫

鎮痛

PGs合成阻害 =

血管拡張阻害

炎症

血栓傾向



http://kenko100.jp

https://www.kango-roo.com

腎臓の解剖



NSAIDsによる腎障害の機序

輸入細動脈 輸出細動脈

糸球体

糸球体濾過量 →

糸球体濾過量 ↓ 

糸球体濾過量 ↓↓↓↓

正常

循環血液量減少
➡腎血流量低下

PGs合成阻害 =

血管拡張阻害

NSAIDs

AKI

腎髄質虚血

鎮痛剤腎症

直接毒性

乳頭壊死

Allergic Nephrotic synd

急性尿細管間質性腎炎
Na貯留

交感神経系，RAS

PGs
脱水、利尿薬、RAS阻害…

虚血が長期間に及ぶと、
尿細管壊死を来し不可逆性の腎障害となる。



NSAIDsによる腎障害の機序



高齢者の安全な薬物療法ガイドライン2015

・高齢者は除脂肪体重，水分量減少しており潜在的に腎機能が低下している

・NSAIDsは高齢者の間で使用頻度が上がる





COX-2阻害薬は安全？？
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COX-2阻害薬は安全？？

COX‒2 は腎臓に恒常的に発現しているため，COX‒2選択阻害薬は
COX‒2 非選択薬と同様に虚血性腎障害を発症する．
（セレコシキブは腎障害を発症しにくいかもしれない）

①75歳以上②高血圧症③脂質異常症④喫煙者⑤低用量アスピリンRisk factor

COX-2阻害薬は心血管系合併症のリスクを高める

Q:疼痛患者への鎮痛において、COX-2 選択祖阻害薬は腎障害を起こしにくいか

①COX-2選択阻害薬とCOX-2非選択阻害薬は同等に急性腎障害を発症させるため，
COX-2選択制に限らずNSAIDs使用の際には虚血性腎障害の発症に注意すべき．
推奨：弱い推奨 エビデンス：強い

②COX-2選択的阻害薬とCOX-2非選択阻害薬で長期的な腎機能低下を同等に発症
推奨：弱い推奨 エビデンス：中等度

Cardiovascular Risk of Celecoxib in 6 Randomized Placebo-Controlled Trial
The Cross Trial safety Analysis

薬剤性診療ガイドライン2016



Take home message

・NSAIDsは，腎障害だけでなく心血管系
イベントや消化性潰瘍のリスクにもなる

・高齢者，とくに腎障害のある患者には
NSAIDsの使用は可能な限りは避けるべき







ご清聴ありがとうございました
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NSAIDsによる腎障害の機序


