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1. はじめに 

 

1.1. 開発の経緯と SAKURA-TDMの特徴 

 近年、抗菌薬 TDM の領域では Model-informed precision dosing（MIPD）の

概念が普及し始めている。MIPD とは、数理モデルに基づいた血中濃度予測の

限界を理解した上で、合理的かつ精密な投与設計を行うことである 1。MIPD を

実現するための解析ツールには、根拠に基づいた品質保証と臨床現場での使い

やすさが求められる 2。一方、2022 年 2 月に我が国の抗菌薬 TDM ガイドライン

が改訂され、バンコマイシン（成人）の項目でMIPDが臨床導入された。具体的に

は、治療指標がトラフ値から血中濃度–時間曲線下面積（AUC）の推定値に変わ

り、今後、他の TDM 対象抗菌薬や小児領域でも AUC を治療指標とする動きが

ある。このような背景の中、我々は本改訂に伴った新しい解析方法に対応できる

新規 TDM 支援ソフト SAKURA-TDM を開発した。本ソフトは、初期投与設計と

TDMの両方に対応しており、2回目以降の TDMでは前回のトラフ値を初期値と

した解析を行うことができる 3。また、AUC（定常状態および非定常状態）の推定

値が自動計算され、患者情報の入力から血中濃度予測曲線の描写および推奨

投与量の算出までの一連の操作を自動化していることから、入力操作ミスなどの

ヒューマンエラーを軽減できる仕様となっている。さらに、解析結果を電子媒体で

保存することができるため、実臨床だけでなくサーベイランスや臨床研究など幅

広い分野での使用が期待される。 

 

名古屋市立大学 大学院医学研究科 臨床薬剤学 

名古屋市立大学病院 薬剤部 

堀田康弘, 日比陽子 

 

1.2. 本ソフトウェアの参考文献 

Horita Y, Asaoka M, Iida M, Kato H, Wachino C, Mitamura K, Ohashi K, 

Mimura Y, Hotta Y, Kataoka T, Nakamura A, Kimura K. Development and 

Evaluation of a Novel Software Program, SAKURA-TDM, for AUC-guided 

Vancomycin Dosing: A Short Communication. Therapeutic Drug Monitoring, 

Apr 1;45(2):245-250, 2023. 
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1.3. 本ソフトウェア使用前の注意事項 

 

1.3.1. Windows OS対応について 

本ソフトウェアは、Windows 10 Home（64bit 版）を搭載したノートパソコンで作製されまし

た。最初にMicrosoft Office Professional 2019をインストールした PCで動作確認を行い、

本マニュアルに沿った通常の操作では問題なく動くことを確認しています。Macintosh の PC

への対応は確認していません。 

 

＜OS対応情報＞ 

Windows OS: Windows 10, Windows 11 

Microsoft Office®のバージョン: Microsoft 365, Microsoft Excel 2019, 2021 

 

 

1.3.2. 本ソフトウェアを開いた時にマクロがブロックされた場合の対応方法 

ご利用の PC の機種や仕様によっては、下図のような保護ビューが表示されることがあり

ます。その場合は、「編集を有効にする（E）」のボタンを押してください。 

 

 

また、下図のようにセキュリティー リスクが表示された場合は、本ソフトウェアを一度閉じて

から、ファイルを右クリックしてプロパティを表示してください。プロパティを開いたら下の手順

に従って、全般タブのセキュリティーの項目で「許可する（K）」にチェックを入れ、「適用（A）」ボ
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タンを押してください。本ソフトウェアを開き直した時に、このメッセージが表示されなければ問

題なく使用できます。 

 

 

（Excel ファイルを閉じた後の操作） 

 

↓ 
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※上記の操作でマクロを有効にできなかった場合は、SAKURA-TDM のエクセルファイルを

置いたフォルダを「信頼できる場所」に設定してください。 

1. Excelを開く 

2. ファイルタブのオプションを選択し、トラスト センターをクリックしてください。 

3. トラスト センターの設定から「信頼できる場所」を選択し、新しい場所の追加で「SAKURA-

TDMのエクセルファイル」のパスを入力してください。参照からでもファイルを選択できます。 

 

 

1.3.3. 画面（シート）倍率の調節方法 

＜投与・血中濃度入力＞シートを下にスクロールすると、重みづけや残差平方和の計算方

法を設定できるセルがあります。画面の表示倍率のセルに任意の数値（%）を入力することで

＜投与・血中濃度入力＞シートの表示倍率を変更できます。※表示倍率のデフォルトは 66%

です。 
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任意の表示倍率を入力して設定を保存する場合は、以下の操作を行ってください。 

1. Open ボタンを押して全てのシートを表示させます。※最初に＜List＞シートが選択さ

れています。 

2. 次に、＜リスト＞以外のタグをそれぞれ 1 回ずつ選択して倍率が変更されたのを確認

します。 

3. ＜解析結果＞シートのResetボタンを押して＜投与・血中濃度入力＞シートに戻り、薬

剤選択の右横のセルを選択した状態で保存します。 
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1.４. SAKURA-TDMで解析可能な対象薬剤 

 

⚫ バンコマイシン（成人と小児）4, 5 

⚫ テイコプラニン（成人）6 

⚫ アルベカシン（8才以上）7 

 

※選択薬剤のプルダウンで解析対象薬剤を選択できます。 
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2. 利用規約と免責事項 

 

1. 本ソフトウェアは、臨床（初期投与設計および TDM）や研究、教育目的で使用

されるものであり、営利目的等では使用しないでください。また、他人に譲渡、

販売、無断複製等を行わないでください。 

2. 本ソフトウェアは使用される本人の責任でご利用ください｡本ソフトウェアにより

生じた、あらゆる直接的および間接的損害、損失に関して、著作権者は一切

の責任を負いかねます。また、プログラム修正や改造を行わないでください。 

3. 本ソフトウェアを使用される前には、必ず「SAKURA-TDMの操作説明書」をご

一読頂き、正しい操作方法を理解した上でご利用ください。 

4. 本ソフトウェアの動作確認情報については、「SAKURA-TDM の操作説明書」

をご確認ください。 

5. 本ソフトは、フリーソフトであることから、使用される中で不具合があった場合

に迅速な対応は致しかねますのでご注意ください。プログラムの修正や更新

は随時対応致します。 

6. SAKURA-TDM の非線形最小二乗法アルゴリズムには、山岡先生方が開発

された MULTI2 (BAYES) を使用しています 8。2 回目以降の TDM では、

PEDA に応用されている原理を活用して、前回のトラフ値を初期値とした解析

が実施できるようにコードを記述しています 3。バンコマイシンの母集団薬物動

態モデルは、安原先生方が報告した成人と小児モデルを使用しています 4, 5。 

7. 本ソフトウェアの著作権は、SAKURA-TDM の作製者に帰属します。本ソフト

ウェアの著作権上の規定は、日本国の法律に準拠するものとします。 
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3. 操作説明 

 

3.1 初期投与設計 

 

3.1.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。解析日は自

動入力されます。 

 

 

3.1.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 
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3.1.3. Select ボタンを押して、＜初期投与設計または追加ローディング＞を選択し、＜パラ

メータを推定する（通常）＞を押します。 

※バンコマイシンの場合、年齢に応じて自動で成人又は小児モデルが選択されます。 

 

↓ 
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3.1.4. 次に、共変量・因子・その他確認事項を入力します。入力項目がない場合でも原則

Applyボタンは押してください。例えば、バンコマイシンの成人モデルの場合は、血清

クレアチニン（Scr）値を入力し、Apply ボタンを押します。クレアチニンクリアランス

（Ccr）は自動計算され、85 mL/min 以上の場合は 85 mL/min に補正されます。Ccr

の実測値（内因性 Ccr）を用いる場合は、Scr 値以外に尿量（mL/24hr）と尿中クレア

チニン値（mg/dL）を入力後、Applyボタンを押してください。※任意のCcr値を入力す

る場合は、その下のセル（任意の Ccr）に値を入力して、Apply ボタンを押さずに投与

スケジュールの入力を行ってください。 
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3.1.5. 実際の投与スケジュールに従って、投与日、投与時刻、投与経路、1 回投与量、点滴

時間、反復回数、投与間隔を入力します。投与回数が 1 回（反復なし）の場合は投与

間隔の入力は必要ありません。それぞれの入力が終わったら、シート右の中段にあ

る投与の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します。 

 

※投与周期の入力例 

用法 投与の周期（hr） 投与回数 

1日 1回 24 1 

1日 2回 12 1 

1日 3回 8 1 

 

 

※グラフ上の横線（上限および下限）、定量下限（LLOQ）、最小発育阻止濃度（MIC）、アルゴ

リズム（4種類）は自動入力されていますが、変更することも可能です。 

 

3.1.6. Start ボタンで解析が実行されます。1 度押した後は「解析が完了しました。」のポップ

アップが表示されるまで待ちます。ポップアップの OK ボタンまたは Enter を押すと＜

解析結果＞シートに移り、PK パラメータ表と血中濃度予測曲線の図が表示されます。

Reset ボタンは、＜投与・血中濃度入力＞シートに戻って再解析する場合に押してく

ださい。その場合、解析結果はすべて初期化されますのでご注意ください。 

※バンコマイシンの場合、図の中に非定常状態の AUC（AUC0–24, AUC24–48）が表示

されます。また、シートの下側に投与計画の表があり、定常状態の AUC24 の目標値

を 500 と設定した場合の最適投与量（推奨投与量の理論値）が自動計算されます。

※抗菌薬 TDM 臨床実践ガイドライン 2022 に準じて、1 日投与量が 16 mg/kg を下
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回る場合に投与間隔が 24 時間で計算されます。推奨される点滴時間も本ガイドライ

ンに準じた設定となります。 

 

↓ 

 

 

3.1.7. シートを下にスクロールして投与計画の表全体を表示させます。投与法１～5 は任意

の 1 回投与量と投与間隔、また点滴時間を入力することができます。入力後に投与

経路を選択して Calculation ボタンを押すと、それぞれの投与量における副次的 PK

パラメータが自動で計算されます。ここで目標濃度域に応じた維持量を設定します。 
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3.1.8. 次に、推奨投与スケジュールのセルまでスクロールダウンし、最終投与時点の投与

の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 2 回であれば、投与の周

期は 12、周期毎の投与回数は 1 となります）。投与履歴は、＜投与・血中濃度入力

＞シートで入力した内容がコピー＆ペーストされ、必要に応じて投与スケジュールの

修正や追記ができます。※次回の TDM 予定のセルに任意の日付と時刻を入力する

と、その時点における血中濃度の予測値を算出することができます。 

 

 

3.1.9. Graph ボタンを押してしばらく待つと、「グラフ出力が完了しました。」のポップアップが

表示されますので OK ボタンまたは Enter を押してください。対象患者の血中濃度予



15 

 

測曲線が描写されます。また、Excel リボンの書式からシートの保護を解除すれば、

解析結果の図を電子カルテ等にコピー＆ペーストすることができます。 

※グラフ上の青と赤の横線の区間を変更したい場合は、【グラフ上の横線】の上限と

下限、それぞれの値を変更してください。 

※初期投与設計の場合は、左側のボックスに投与計画（カルテ転記用）がテキスト形

式で表示されます。 

 

↓ 

 

 

※グラフ全体の幅を調節する場合は、Range ボタンの上にある開始日時と終了日時、

および Y軸の最小値と最大値を入力してから Rangeボタンを押してください。 
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※AUC を区間推定（5 分間隔）する場合は、AUC を推定したい区間の開始日時と終

了日時を入力し、Estimation ボタンを押してください。任意の区間での AUC が算出

できます。 

 

 

3.1.10. 解析終了後に Save ボタンを押すと、解析ファイルを保存することができます。ポップ

アップの「はい（Y）」を選択すると参照フォルダ内にそのまま上書き保存されます。保

存方法の詳細については「3.11. 解析ファイルの保存方法について」をご参照くださ

い。以上が初期投与設計の一連の操作になります。 

※患者情報を見返したい場合に Return ボタンを使用することができますが、入力情
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報を修正して再解析（PK パラメータ推定）する場合は、必ず Reset ボタンから戻って

入力修正後に再度 Startボタンを押して解析を進めてください。 

 

↓ 
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3.2. 前回の解析結果（個別 PKパラメータ）を用いた初期投与設計 

 

3.2.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。 

 

 

3.2.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 
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3.2.3. Select ボタンを押して、＜初期投与設計または追加ローディング＞を選択し、＜前回

の個別 PK パラメータを読み込む＞を押します。ファイルの選択画面に映るので、読

み込みたいファイルを選択します。 

※バンコマイシンの場合、年齢に応じて自動で成人又は小児モデルが選択されます。 

例） 読み込む Excel ファイル名「VCM_S_2-com_20220408_TDM_12345」 

 

↓ 

 

↓ 
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↓ 

 

 

3.2.4. 共変量・因子・その他確認事項を入力しても母集団薬物動態パラメータ推定には反

映されません。Applyボタンを押してから投与スケジュールに移ってください。 

※画面コピーのように、血清クレアチニン値を入力してもクレアチニンクリアランスは

算出されません。 
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3.2.5. 実際の投与履歴に従って、投与日、投与時刻、投与経路、1回投与量、点滴時間、反

復回数、投与間隔を入力します。それぞれの入力が終わったら、シート右の中段にあ

る投与の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 2 回であれば、投

与の周期は 12、周期毎の投与回数は 1 となります）。 

 

 

3.2.6. Start ボタンで解析が実行されます。1 度押した後は「解析が完了しました。」のポップ

アップが表示されるまで待ちます。ポップアップの OK ボタンまたは Enter を押すと＜

解析結果＞シートに移り、PK パラメータ表と血中濃度予測曲線の図が表示されます。

Reset ボタンは、＜投与・血中濃度入力＞シートに戻りたい場合に押してください。そ
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の場合、解析結果はすべて初期化されますのでご注意ください。 

※バンコマイシンの場合、図の中に非定常状態の AUC（AUC0–24, AUC24–48）が表示

されます。また、画面の下側に投与計画の表があり、定常状態の AUC24 の目標値を

500 とした場合の最適投与量（推奨投与量の理論値）が自動計算されます。 

 

↓ 

 

 

3.2.7. シートを下にスクロールして投与計画の表全体を表示させます。投与法１～5 は任意

の 1 回投与量と投与間隔、また点滴時間を入力することができます。入力後に投与

経路を選択して Calculation ボタンを押すと、それぞれの投与量における副次的 PK

パラメータが自動で計算されます。ここで目標濃度域に応じた維持量を設定します。 



23 

 

 

 

3.2.8. 次に、推奨投与スケジュールのセルまでスクロールダウンし、最終投与時点の投与

の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 2 回であれば、投与の周

期は 12、周期毎の投与回数は 1 となります）。投与履歴は、＜投与・血中濃度入力

＞シートで入力した内容がコピー＆ペーストされ、必要に応じて投与スケジュールの

修正や追記ができます。※次回の TDM 予定のセルに任意の日付と時刻を入力する

と、その時点における血中濃度の予測値を算出することができます。 

 

 

3.2.9. Graph ボタンを押してしばらく待つと、「グラフ出力が完了しました。」のポップアップが

表示されますので OK ボタンまたは Enter を押してください。対象患者の血中濃度予
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測曲線が描写されます。また、Excel リボンの書式からシートの保護を解除すれば、

解析結果の図を電子カルテ等にコピー＆ペーストすることができます。 

※グラフ上の青と赤の横線の区間を変更したい場合は、【グラフ上の横線】の上限と

下限、それぞれの値を変更してください。 

※初期投与設計の場合は、左側のボックスに投与計画（カルテ転記用）がテキスト形

式で表示されます。 

 

↓ 

 

 

※グラフ全体の幅を調節する場合は、Range ボタンの上にある開始日時と終了日時、

および Y軸の最小値と最大値を入力してから Rangeボタンを押してください。 
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※AUC を区間推定（5 分間隔）する場合は、AUC を推定したい区間の開始日時と終

了日時を入力し、Estimation ボタンを押してください。任意の区間での AUC が算出

できます。 

 

 

3.2.10. 解析終了後に Save ボタンを押すと、解析ファイルを保存することができます。ポップ

アップの「はい（Y）」を選択すると参照フォルダ内にそのまま上書き保存されます。保

存方法の詳細については「3.11. 解析ファイルの保存方法について」をご参照くださ

い。以上が前回の解析結果（個別 PKパラメータ）を用いた初期投与設計の一連の操

作になります。 
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※患者情報を見返したい場合に Return ボタンを使用することができますが、入力情

報を修正して再解析（PK パラメータ推定）する場合は、必ず Reset ボタンから戻って

入力修正後に再度 Startボタンを押して解析を進めてください。 

 

↓ 
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3.3. 初回の TDM（採血結果あり） 

 

3.3.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。解析日は自

動入力されます。 

 

 

3.3.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 
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3.3.3. Selectボタンを押して、＜TDM（採血あり）＞を選択し、＜パラメータを推定する（通常）

＞を押します。 

※バンコマイシンの場合、年齢に応じて自動で成人又は小児モデルが選択されます。 

 

↓ 

 

 

3.3.4. 次に、共変量・因子・その他確認事項を入力します。入力項目がない場合でも原則

Applyボタンは押してください。例えば、バンコマイシンの成人モデルの場合は、血清

クレアチニン（Scr）値を入力し、Apply ボタンを押します。クレアチニンクリアランス

（Ccr）は自動計算され、85 mL/min 以上の場合は 85 mL/min に補正されます。Ccr
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の実測値（内因性 Ccr）を用いる場合は、Scr 値以外に尿量（mL/24hr）と尿中クレア

チニン値（mg/dL）を入力後、Applyボタンを押してください。※任意のCcr値を入力す

る場合は、その下のセル（任意の Ccr）に値を入力後、Applyボタンを押さずに投与ス

ケジュールの入力を行ってください。 

 

 

3.3.5. 実際の投与履歴に従って、投与日、投与時刻、投与経路、1回投与量、点滴時間、反

復回数、投与間隔を入力します。採血履歴については、採血日、採血時刻、薬物血

中濃度を入力します。それぞれの入力が終わったら、シート右の中段にある投与の

周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します。 

 

 ※投与周期の入力例 

用法 投与の周期（hr） 投与回数 

1日 1回 24 1 

1日 2回 12 1 

1日 3回 8 1 
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※グラフ上の横線（上限および下限）、定量下限（LLOQ）、最小発育阻止濃度（MIC）、アルゴ

リズム（4種類）は自動入力されていますが、変更することも可能です。 

 

3.3.6. Start ボタンで解析が実行されます。1 度押した後は「解析が完了しました。」のポップ

アップが表示されるまで待ちます。ポップアップの OK ボタンまたは Enter を押すと＜

解析結果＞シートに移り、PK パラメータ表と血中濃度予測曲線の図が表示されます。

Reset ボタンは、＜投与・血中濃度入力＞シートに戻って再解析する場合に押してく

ださい。その場合、解析結果はすべて初期化されますのでご注意ください。 

※バンコマイシンの場合、図の中に非定常状態の AUC（AUC0–24, AUC24–48）が表示

されます。また、画面の下側に投与計画の表があり、定常状態の AUC24 の目標値を

500 と設定した場合の最適投与量（推奨投与量の理論値）が自動計算されます。※

抗菌薬 TDM 臨床実践ガイドライン 2022 に準じて、1 日投与量が 16 mg/kg を下回

る場合に投与間隔が 24 時間で計算されます。推奨される点滴時間も本ガイドライン

に準じた設定となります。 
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↓ 

 

 

3.3.7. シートを下にスクロールして投与計画の表全体を表示させます。投与法１～5 は任意

の 1 回投与量と投与間隔、また点滴時間を入力することができます。入力後に投与

経路を選択して Calculation ボタンを押すと、それぞれの投与量における副次的 PK

パラメータが自動で計算されます。ここで目標濃度域に応じた維持量を設定します。 
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3.3.8. 次に、推奨投与スケジュールのセルまでスクロールダウンし、最終投与時点の投与

の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 2 回であれば、投与の周

期は 12、周期毎の投与回数は 1 となります）。投与履歴は、＜投与・血中濃度入力

＞シートで入力した内容がコピー＆ペーストされ、必要に応じて投与スケジュールの

修正や追記ができます。※次回の TDM 予定のセルに任意の日付と時刻を入力する

と、その時点における血中濃度の予測値を算出することができます。 

 

 

3.3.9. Graph ボタンを押してしばらく待つと、「グラフ出力が完了しました。」のポップアップが

表示されますので OK ボタンまたは Enter を押してください。対象患者の血中濃度予
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測曲線が描写されます。また、Excel リボンの書式からシートの保護を解除すれば、

解析結果の図を電子カルテ等にコピー＆ペーストすることができます。 

※グラフ上の青と赤の横線の区間を変更したい場合は、【グラフ上の横線】の上限と

下限、それぞれの値を変更してください。 

 

↓ 

 

 

※グラフ全体の幅を調節する場合は、Range ボタンの上にある開始日時と終了日時、

および Y軸の最小値と最大値を入力してから Rangeボタンを押してください。 
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※AUC を区間推定（5 分間隔）する場合は、AUC を推定したい区間の開始日時と終

了日時を入力し、Estimation ボタンを押してください。任意の区間での AUC が算出

できます。 

 

 

3.3.10. 解析終了後に Save ボタンを押すと、解析ファイルを保存することができます。ポップ

アップの「はい（Y）」を選択すると参照フォルダ内にそのまま上書き保存されます。保

存方法の詳細については「3.11. 解析ファイルの保存方法について」をご参照くださ

い。以上が初回 TDMの一連の操作になります。 

※患者情報を見返したい場合に Return ボタンを使用することができますが、入力情
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報を修正して再解析（PK パラメータ推定）する場合は、必ず Reset ボタンから戻って

入力修正後に再度 Startボタンを押して解析を進めてください。 

 

↓ 
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3.4. 2回目以降の TDM 

 

3.4.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。解析日は自

動入力されます。 

 

 

3.4.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 
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3.4.3. Selectボタンを押して、＜TDM（採血あり）＞を選択し、＜パラメータを推定する（通常）

＞を押します。 

※バンコマイシンの場合、年齢に応じて自動で成人又は小児モデルが選択されます。 

 

↓ 

 

 

3.4.4. 次に、共変量・因子・その他確認事項を入力します。入力項目がない場合でも原則

Apply ボタンは押してください。例えば、バンコマイシンの成人モデルの場合は、血清

クレアチニン（Scr）値を入力し、Apply ボタンを押します。クレアチニンクリアランス

（Ccr）は自動計算され、85 mL/min 以上の場合は 85 mL/min に補正されます。Ccr
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の実測値（内因性 Ccr）を用いる場合は、Scr 値以外に尿量（mL/24hr）と尿中クレア

チニン値（mg/dL）を入力後、Applyボタンを押してください。※任意のCcr値を入力す

る場合は、その下のセル（任意の Ccr）に値を入力後、Applyボタンを押さずに投与ス

ケジュールの入力を行ってください。 

 

 

3.4.5. 実際の投与履歴に従って、投与日、投与時刻、投与経路、1回投与量、点滴時間、反

復回数、投与間隔を入力します。採血履歴については、採血日、採血時刻、薬物血

中濃度を入力します。それぞれの入力が終わったら、シート右の中段にある投与の

周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 2 回であれば、投与の周期

は 12、周期毎の投与回数は 1 となります）。 

※最初の投与日時が採血日時と同時又は採血日時より後の場合に、最初の採血ポ

イントの血中濃度が初期値として認識されます（β相の消失速度定数に従う）。 
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※グラフ上の横線（上限および下限）、定量下限（LLOQ）、最小発育阻止濃度（MIC）、アルゴ

リズム（4種類）は自動入力されていますが、変更することも可能です。 

 

3.4.6. Start ボタンで解析が実行されます。1 度押した後は「解析が完了しました。」のポップ

アップが表示されるまで待ちます。ポップアップの OK ボタンまたは Enter を押すと＜

解析結果＞シートに移り、PK パラメータ表と血中濃度予測曲線の図が表示されます。

Reset ボタンは、＜投与・血中濃度入力＞シートに戻りたい場合に押してください。そ

の場合、解析結果はすべて初期化されますのでご注意ください。 

※バンコマイシンの場合、図の中に非定常状態の AUC（AUC0–24, AUC24–48）が表示

されます。また、画面の下側に投与計画の表があり、定常状態の AUC24 の目標値を

500 とした場合の最適投与量（推奨投与量の理論値）が自動計算されます。 
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↓ 

 

 

3.4.7. シートを下にスクロールして投与計画の表全体を表示させます。投与法１～5 は任意

の 1 回投与量と投与間隔、また点滴時間を入力することができます。入力後に投与

経路を選択して Calculation ボタンを押すと、それぞれの投与量における副次的 PK

パラメータが自動で計算されます。ここで目標濃度域に応じた維持量を設定します。 
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3.4.8. 次に、推奨投与スケジュールのセルまでスクロールダウンし、最終投与時点の投与

の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 2 回であれば、投与の周

期は 12、周期毎の投与回数は 1 となります）。投与履歴は、＜投与・血中濃度入力

＞シートで入力した内容がコピー＆ペーストされ、必要に応じて投与スケジュールの

修正や追記ができます。※次回の TDM 予定のセルに任意の日付と時刻を入力する

と、その時点における血中濃度の予測値を算出することができます。 

 

 

3.4.9. Graph ボタンを押してしばらく待つと、「グラフ出力が完了しました。」のポップアップが

表示されますので OK ボタンまたは Enter を押してください。対象患者の血中濃度予
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測曲線が描写され、Excelリボンの書式からシートの保護を解除すれば、解析結果の

図を電子カルテ等にコピー＆ペーストすることができます。 

※グラフ上の青と赤の横線の区間を変更したい場合は、【グラフ上の横線】の上限と

下限、それぞれの値を変更してください。 

 

↓ 

 

 

※グラフ全体の幅を調節する場合は、Range ボタンの上にある開始日時と終了日時、

および Y軸の最小値と最大値を入力してから Rangeボタンを押してください。 
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※AUC を区間推定（5 分間隔）する場合は、AUC を推定したい区間の開始日時と終

了日時を入力し、Estimation ボタンを押してください。任意の区間での AUC が算出

できます。 

 

 

3.4.10. 解析終了後に Save ボタンを押すと、解析ファイルを保存することができます。ポップ

アップの「はい（Y）」を選択すると参照フォルダ内にそのまま上書き保存されます。保

存方法の詳細については「3.11. 解析ファイルの保存方法について」をご参照くださ

い。以上が 2回目以降の TDMの一連の操作になります。 

※患者情報を見返したい場合に Return ボタンを使用することができますが、入力情
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報を修正して再解析（PK パラメータ推定）する場合は、必ず Reset ボタンから戻って

入力修正後に再度 Startボタンを押して解析を進めてください。 

 

↓ 
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3.5. 前回の解析ファイルから投与履歴の読み込み 

 

3.5.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。 

 

 

3.5.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 

 

 



46 

 

3.5.3. Select ボタンを押して、＜TDM（採血あり）＞又は＜初期投与設計または追加ローデ

ィング＞を選択します。 

※バンコマイシンの場合、年齢に応じて自動で成人又は小児モデルが選択されます。 

 

 

3.5.4. ＜前回の投与・採血履歴を読み込む＞を選択すると、前回の解析ファイルを読み込

むことができます。患者 ID、対象薬剤、母集団モデルが異なる場合はエラーメッセー

ジが出ます。ポップアップの記載内容に従って入力を進めてください。 

※例） 読み込む Excel ファイル名「VCM_S_2-com_20220401_Initial_12345」 

 

↓ 
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↓ 
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3.6. 前回の解析ファイルから個別 PKパラメータを読み込む 

 

3.6.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。 

 

 

3.6.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 
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3.6.3. Select ボタンを押して、＜TDM（採血あり）＞又は＜初期投与設計または追加ローデ

ィング＞を選択します。 

※バンコマイシンの場合、年齢に応じて自動で成人又は小児モデルが選択されます。 

 

 

3.6.4. ＜前回の個別 PK パラメータを読み込む＞を選択すると、前回の解析ファイルを読み

込むことができます。患者 ID、対象薬剤、母集団モデルが異なる場合はエラーメッセ

ージが出ます。ポップアップの記載内容に従って入力を進めてください。 

※例） 読み込む Excel ファイル名「VCM_S_2-com_20220408_TDM_12345」 

 

↓ 
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↓ 
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3.7. 投与履歴と個別 PKパラメータの両方を読み込む 

 

3.7.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。 

 

 

3.7.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初に薬剤を選択し、解析者を入力

（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、体重、性別を順に入力してい

きます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラフに反映されます。 
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3.7.3. シートを下にスクロールし、Import ボタンを押して、＜TDM（採血あり）＞又は＜初期

投与設計または追加ローディング＞を選択します。 

 

↓ 

 

 

3.7.4. 読み込みたい Excel ファイルを選択し開くボタンを押す。患者 ID、対象薬剤、母集団

モデルが異なる場合はエラーメッセージが出ます。ポップアップの記載内容に従って

入力を進めてください。 

※例） 読み込む Excel ファイル名「VCM_S_2-com_20220403_TDM_12345」 
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↓ 
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3.8. 区間 AUCの推定 

 

＜解析結果＞シートの Graphボタンで予測曲線を出力した後に、Estimationボタンを使っ

て任意の区間で AUC を推定することができます。※ただし、血中濃度の予測値は 5 分間隔

で算出されていますので、血中濃度予測曲線の開始日時を起点として 5 分刻みの時刻を指

定してください。 

 

3.8.1. AUCを区間推定（5分間隔）する場合は、AUCを推定したい区間の開始日時と終了

日時を入力し、Estimationボタンを押してください。 

※腎機能低下症例で 1回投与量と投与間隔が変わる場合や、血中濃度の異常高値

を認め投与再開のタイミングを検討する場合に使用されることを想定しています。 
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3.9. MULTI と MULTI2 (BAYES)について 

 

 SAKURA-TDM の非線形最小二乗法アルゴリズムには、山岡先生方が開発された

MULTI2 (BAYES) を使用しています。 

 

 

本ソフトの特徴の一つとして、個体内変動を考慮しない MULTI2 (BAYES)の設定が可能で

す。項目 3.9.1.からその設定方法を解説していますが、推定精度を踏まえた臨床的な有用性

については今後さらなる検討が必要です。本設定は特に小児モデルを使用した場合など、血

中濃度予測曲線上のベイジアン推定値と実測値が大きく乖離する場合に考慮できます。 
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3.9.1. 操作説明 項目 3.3.（初回の TDM）を例にとります。＜投与・血中濃度入力＞シートを

下にスクロールすると、重みづけや残差平方和の計算方法を設定できるセルがあり

ます。ss1セルの初期設定は「3」となっていますが、これを「1」に変更するとModified 

MULTI2 (BAYES)の非線形最小二乗法で個別PKパラメータを推定することができま

す 8, 9。 

※適用例）＜解析結果＞シートで、血中濃度推移が母集団から大きく離れており、か

つ実測値が予測曲線から大きく外れる場合に考慮できる。 

 

 

3.9.2. 二つのアルゴリズムで解析した結果を示します。アルゴリズムの違いにより推奨投与

量が変わるため、切り替えの際にはその妥当性について十分検討した上でご使用く

ださい。※本設定の安全性・妥当性試験は実施しておりません。 
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3.10. 任意の PKパラメータを用いた解析（1-コンパートメントモデルのみ） 

 

3.10.1. SAKURA-TDM（Excel ファイル）を起動します。使用上の注意のポップアップを読ん

で同意ボタンを押すと、＜投与・血中濃度入力＞シートが表示されます。解析日は自

動入力されます。 

 

 

3.10.2. シート左上から患者情報を入力していきます。最初の薬剤選択で＜薬剤選択なし(1-

com)＞を選択し、解析者を入力（選択）します。次に、患者 ID、患者氏名、年齢、身長、

体重、性別を順に入力していきます。※患者 ID と患者氏名は最後に出力されるグラ

フに反映されます。 
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3.10.3. Select ボタンを押して、「TDM（採血あり）」を選択し、「パラメータを推定する（通常）」

を押します。※TDMだけでなく、初期投与設計ボタンにも対応しています。 

 

↓ 
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3.10.4. 本操作では、＜投与・血中濃度入力＞シートと＜パラメータ入力＞シートのタグが選

択できるようになります。最初に、＜パラメータ入力＞シートを選択します。 

 

↓ 
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3.10.5. 向かって右側に入力方法の手順が記載されています。入力が必要なセルは、茶色で

「入力」と表記されています。左側の個体間変動（IIV）の数、F（バイオアベイラビリテ

ィ）、S（変換係数）、および中央の母集団パラメータをそれぞれ入力します。 

 

 

3.10.6. ＜投与・血中濃度入力＞シートに戻り、共変量・因子・その他確認事項の薬剤名、投

与量の単位、血中濃度の単位、投与経路を入力し、Applyボタンを押します。エラーメ

ッセージがでなければ操作は問題なく完了しています。 
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3.10.7. 次に、実際の投与履歴に従って、投与日、投与時刻、投与経路、1回投与量、点滴時

間、反復回数、投与間隔を入力します。TDM の場合は採血履歴も同様に入力します。 

 

 

3.10.8. それぞれの入力が終わったら、シートの右側を入力していきます。上段の【目標濃度

域】は任意の値を入力します。中段にある投与の周期（hr）と周期毎の投与回数を入

力します（例えば 1 日４回であれば、投与の周期は 6、周期毎の投与回数は 1 となり

ます）。最後にグラフ上の横線（上限と下限）、LLOQ（血中濃度測定における定量下

限）、MIC（最小発育阻止濃度）を入力します。アルゴリズム（4 種類）は自動入力され

ていますが、変更することも可能です。 
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3.10.9. Start ボタンで解析が実行されます。1 度押した後は「解析が完了しました。」のポップ

アップが表示されるまで待ちます。ポップアップの OK ボタンまたは Enter を押すと＜

解析結果＞シートに移り、PK パラメータ表と血中濃度予測曲線の図が表示されます。

Reset ボタンは、＜投与・血中濃度入力＞シートに戻りたい場合に押してください。※

その場合、解析結果はすべて初期化されますのでご注意ください。 
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3.10.10. シートを下にスクロールして投与計画の表全体を表示させます。投与法１～5 は任

意の 1 回投与量と投与間隔、また点滴時間を入力することができます。入力後に投

与経路を選択して Calculation ボタンを押すと、それぞれの投与量における副次的

PK パラメータが自動で計算されます。ここで目標濃度域に応じた維持量を設定しま

す。 

 

 

3.10.11. 次に、推奨投与スケジュールのセルまでスクロールダウンし、最終投与時点の投与

の周期（hr）と周期毎の投与回数を入力します（例えば 1 日 4 回であれば、投与の周

期は 6、周期毎の投与回数は 1 となります）。投与履歴は、＜投与・血中濃度入力＞
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シートで入力した内容がコピー＆ペーストされ、必要に応じて投与スケジュールの修

正や追記ができます。※次回の TDM 予定のセルに任意の日付と時刻を入力すると、

その時点における血中濃度の予測値を算出することができます。 

 

 

3.10.12. Graph ボタンを押してしばらく待つと、「グラフ出力が完了しました。」のポップアップ

が表示されますので OK ボタンまたは Enter を押してください。対象患者の血中濃度

予測曲線が描写されます。また、Excel リボンの書式からシートの保護を解除すれば、

解析結果の図を電子カルテ等にコピー＆ペーストすることができます。 

※グラフ上の青と赤の横線の区間を変更したい場合は、【グラフ上の横線】の上限と

下限、それぞれの値を変更してください。 

※初期投与設計の場合は、左側のボックスに投与計画（カルテ転記用）がテキスト形

式で表示されます。 
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↓ 

 

 

※グラフ全体の幅を調節する場合は、Range ボタンの上にある開始日時と終了日時、

および Y軸の最小値と最大値を入力してから Rangeボタンを押してください。 
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※AUC を区間推定（5 分間隔）する場合は、AUC を推定したい区間の開始日時と終

了日時を入力し、Estimation ボタンを押してください。任意の区間での AUC が算出

できます。 

 

 

3.10.13. 解析終了後にSaveボタンを押すと、解析ファイルを保存することができます。ポップ

アップの「はい（Y）」を選択すると参照フォルダ内にそのまま上書き保存されます。保

存方法の詳細については「3.11. 解析ファイルの保存方法について」をご参照くださ

い。 

※患者情報を見返したい場合に Return ボタンを使用することができますが、入力情
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報を修正して再解析（PK パラメータ推定）する場合は、必ず Reset ボタンから戻って

入力修正後に再度 Startボタンを押して解析を進めてください。 

 

↓ 
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3.11. 解析ファイルの保存方法について 

 

解析終了後に Save ボタンを押すと、下記のポップアップが立ち上がります。ファイル名ま

たは保存先を変更する場合、＜はい＞を選択してください。＜はい＞を選択した場合、任意

のフォルダ内にファイル名を変更して保存することができます。＜いいえ＞を選択した場合、

現在使用している作業フォルダ内に（上書き）保存されます。ファイル名は、「選択薬剤_モデ

ル_解析日_Initial（or TDM）_患者 ID」となります。保存されたファイルは、＜投与・血中濃度

入力＞シートをコピーしますが、保存ファイルの作業指示の項目に「★解析結果が保存されま

した。」と表示されます。 

 

↓ 
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↓ 
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3.12. 解析ファイルの保存先について 

 

3.12.1. ＜投与・血中濃度入力＞シートを下にスクロールすると、重みづけや残差平方和の

計算方法を設定できるセルがあります。その下の Open ボタンを押すと他のシートが

表示されます。その中の＜List＞シートのセルB1に任意のパスを入力すれば保存先

を指定することができます。Confirmボタンを押すと現在のパスが表示されます。 

 

↓ 

 

↓ 
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3.12.2. 本操作後にそのまま解析を開始する場合は、＜解析結果＞シートの Resetボタンを

押して＜投与・血中濃度入力＞シートに戻ってから再開してください。 

 

↓ 
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3.13. ＜投与・血中濃度入力＞シートの解析者リストの編集 

 

3.13.1. ＜投与・血中濃度入力＞シートを下にスクロールすると、重みづけや残差平方和の

計算方法を設定できるセルがあります。その下の Open ボタンを押すと他のシートが

表示されます。その中の＜List＞シートの解析者セルの下に名前を追記することがで

きる。 

 

↓ 

 

↓ 
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3.13.2. 本操作後に＜解析結果＞シートの Resetボタンを押して、＜投与・血中濃度入力＞

シートに戻ります。上にスクロールして解析者選択のプルダウンを表示させると、解析

者が追加されています。本設定で保存する場合は、そのまま上書き保存してくださ

い。 

 

↓ 
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↓ 

 



76 

 

3.14. 各種エラーメッセージの対応 

 

●患者背景の入力忘れ 

 

 

●共変量の入力不備 
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●投与経路の入力ミス（バンコマイシンの投与経路は、点滴を選択する必要がある。） 

 

 

●入力手順ミス 
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