
この添付文書をよく読んでから使用ください。

【 全般的な注意 】
・本品は体外診断用医薬品ですので、それ以外の目的に使用しないでください。
・ 本品の測定結果は、患者の治療歴、臨床症状その他関連する他の検査結果等を

考慮して総合的に判断ください。
・添付文書に記載されている以外の使用方法については保証しません。
・使用する機器の添付文書及び取扱説明書をよく読んでから使用ください。
・�本品にはアジ化ナトリウム等が含まれているので、誤って目や口に入ったり、
皮膚に付着したりした場合は、大量の水で洗い流し、必要に応じ医師の診断を
受けてください。

【 形状・構造等（キットの構成） 】
� �構成試薬名 ウェルa 形状 成分
� �第一試薬 1 液状 ß-ガラクトシダーゼ標識抗タクロリムスマウスモ

ノクローナル抗体（Ab-β-gal）b
� �第二試薬 2 液状 前処理液2
� �第三試薬 3,4 錠剤c タクロリムス結合二酸化クロム粒子（TACR-CrO2）
� �第四試薬 5,6 錠剤c クロロフェノールレッド-ß-ｄ-ガラクトピラノシ

ド（CPRG）
� �第五試薬 7 液状 緩衝液
○劇�第六試薬 8 液状 前処理液1（シロリムス�0.0003%）
a.�試薬封入部をウェルと呼び、カートリッジの幅の広い方より１から順番に番号
付けしています。
b.抗体価と共役活性はロットごとに異なります。
c.錠剤は、賦形剤、緩衝液、安定化剤を含みます。

【 使用目的 】
全血中のタクロリムスの測定

【 測定原理 】
本品は、未反応の遊離型タクロリムスと酵素標識抗体と反応したタクロリムスを
磁性粒子により分離する方法を用い、酵素免疫測定法により全血中のタクロリム
スを測定します。
まず、本品の構成試薬である前処理液1により全血検体を溶血させます。この試
薬には、結合タンパクから検体中のタクロリムス（TACR）を分離させる働きをす
る分離剤が含まれます。その後、溶血検体中のタクロリムスを、ß-ガラクトシダー
ゼ標識抗タクロリムスマウスモノクローナル抗体（Ab-β-gal）と混合させます。
検体中にタクロリムスが存在すると、タクロリムスはAb-β-galと反応します。
未反応の遊離型Ab-β-galを分離するために、タクロリムスを塗布した磁性粒子
（タクロリムス結合二酸化クロム粒子（TACR-CrO2））を反応液に加えます。反応
液は磁場で分離します。分離後、タクロリムスと結合したAb-β-gal（TACR-Ab-
β-gal）を含む上清をキュベットに分取し、基質（クロロフェノールレッド-ß-ｄ-
ガラクトピラノシド（CPRG））と反応させます。TACR-Ab-β-galは、CPRGと
反応し、加水分解により577nmに最大吸収波長を示す色素クロロフェノールレッ
ド（CPR）を生成します。この時の吸光度の変化量は、検体中のタクロリムス濃度
に正の相関を示します。吸光度の変化は2波長（577及び700nm）でレート測定
され、この発色強度を光学的に検出し、標準曲線を用いてタクロリムス濃度が求
められます。

� � TACR�+�Ab-β-gal� �TACR-�Ab-β-gal�+�Ab-β-gal

� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �磁性分離
� � TACR-�Ab-β-gal�+�Ab-β-gal＋ TACR-CrO2� �TACR-�Ab-β-gal
� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �（キュベットに移動）

� � � � � � � � � � � � � � � �TACR-�Ab-β-gal
� � CPRG� �CPR
� �（577nmで吸収なし）�� � � � � � � � � � � � � � � � � � � �（577nmで吸収あり）

なお、タクロリムス濃度が20ng/mLを超える場合は、前処理液1ではなく前処
理液2により処理され、自動的に再測定されます。前処理液2は分離剤を含まな
いため、結果は測定対象物であるタクロリムス以外の物質により生じたシグナル
を反映します。再測定結果で有意なシグナルが検出された場合は、初回の試験結
果の正確性に影響を与える非特異的なシグナルによる妨害が潜在的に存在してい
たことが示唆されます。この場合、測定結果は除外され結果が報告されない旨の
メッセージが表示されます。

【 操作上の注意 】
⒈�測定試料の性質、採取法
� ・�全血（EDTA）を使用ください。
� ・�薬物動態因子（投与量、投与方法、併用薬剤療法、薬物の体内動態に影響を及
ぼす生物学的変動）は、最終投与後の正確な採血時間に影響します。タクロリ
ムス測定にはトラフ検体が推奨されています1。測定結果の適切な解釈を確実
にするために、常にタクロリムスの最終投与時間からの相対的な採血時間を
記録ください。通常の採取方法にて取扱われた全血（EDTA）のみを使用くだ
さい2,3,4。

� ・�検体採取に用いる器具の使用及び操作については、使用説明書に従ってくだ
さい5。

� ・�EDTA採血管メーカーの推奨採血規定量を採血ください。採血量が少ない場
合、EDTA濃度上昇の影響により測定値が低くなる可能性があります。

� ・�全血検体は、静脈穿刺による推奨方法で採血ください6,7。
� ・�全血検体は、室温もしくは冷蔵（2～8℃）で7日間、凍結（-20℃）で6ヶ月
間安定です1,3,8。

� ・�保存検体は室温に戻してから使用ください。

� ・�全血中にタクロリムスが平衡化して均一に分布するように、新たに採取した
検体、冷蔵検体、凍結・融解した検体は測定前に完全に混和ください。冷蔵し
た新鮮血及び凍結融解検体は、測定前に完全に混和し、全血中の不均一なタ
クロリムスを均一にしてください。

� ・�検体の凍結・融解を繰り返すことは避けてください。
� ・�粒子や凝固の見られる検体は測定に使用しないでください。
� ・�全ての検体は感染性のあるものとして取扱いください。全ての工程で感染性
物質に関する手順に従ってください9,10。

� ・�検体保存に関する情報は参考として提供しています。各施設の検証に基づき
保存条件を設定している場合は、その手順に従ってください。

� ・�標準液、精度管理物質及び検体は、測定前に18～25℃にしてください。
� ・�検体は、使用直前に穏やかにかつ完全に混和します。泡立ちを避けるため、
ボルテックスミキサーは使用しないでください。

 ・ 検体分取までに30分間以上検体を機器に放置しないでください。
 ・ 採血管から検体を直接吸引させないでください。
⒉�妨害物質・妨害薬剤
� � �本法への妨害物質への影響についてCLSI/NCCLS�EP7-A211に従って評価し
ました。誤差はコントロール検体（妨害物質なし）とテスト検体（妨害物質あり）
の測定結果の差を％で示しています。誤差が10％を超える場合は妨害物質の
影響があると考えられます。

� ・�蛍光網膜血管造影を受けた患者は、検査後最大36～48時間まで体内に蛍光
試薬が残存することがあります。糖尿病等を含む腎不全患者の場合、蛍光試
薬がより長い間体内に留まることがあります。このような検体を測定すると、
偽高値を示すことがあるので測定しないでください12。

� ・�1500mg/dLのトリグリセリドは、5ng/mLのタクロリムスの測定結果を
18.7％減少させ、20ng/mLの測定結果を12.1％減少させます。

� ・�1500mg/dLのイントラリピッドは、5ng/mLのタクロリムスの測定結果を
13.6％減少させ、20ng/mLの測定結果を18.6％減少させます。

� ・�全血に以下の物質が存在しても、記載の濃度までは本法を妨害しません。タ
クロリムス濃度5ng/mL及び20ng/mLにおける、これらの物質による系統
誤差は10％未満です11。

物質 濃度 物質 濃度
アセトアミノフェン 20mg/dL カナマイシンA 100µg/mL
アシクロビル 1000µg/mL 硫酸カナマイシンB� 100µg/mL
アミカシン 15mg/dL ケトコナゾール 10µg/mL
アンフォテリシンB 100µg/mL リドカイン 6mg/dL
アンピシリン 5.3mg/dL 乳び（イントラリピッド）1000mg/dL
アスコルビン酸 6mg/dL リチウム 3.5mg/dL
アザチオプリン 100µg/mL メチルプレドニゾロン 100µg/mL
アジスロマイシン 5µg/mL MPAG（ミコフェノール酸代謝物）400µg/mL
抱合型ビリルビン 60mg/dL ミコフェノール酸 200µg/mL
非抱合型ビリルビン 60mg/dL N-アセチルプロカインアミド 100µg/mL
カフェイン 10mg/dL ニコチン 2mg/dL
カルバマゼピン 10mg/dL ニフェジピン 60ng/mL
セファゾリン 150µg/mL ペニシリンG� 25U/mL
セフトリアキソン 500µg/mL ペントバルビタール 10mg/dL
セファロスポリン 100µg/mL フェノバルビタール 15mg/dL
クロラムフェニコール 25mg/dL フェニトイン 10mg/dL
クロルジアゼポキシド 1mg/dL プラゾシン 25µg/mL
クロルプロマジン 5mg/dL プレドニゾロン 100µg/mL
コレステロール 500mg/dL プレドニゾン 100µg/mL
シメチジン 10mg/dL プリミドン 10mg/dL
クラリスロマイシン 5µg/mL プロカインアミド 100µg/mL
クレアチニン 30mg/dL プロポキシフェン 0.4mg/dL
シクロスポリン 1000ng/mL アルブミン 12g/dL
デキストラン 2500mg/dL アルブミン 6g/dL
ジアゼパム 2mg/dL 総タンパク（高）� 12g/dL
ジギトキシン 100µg/mL 総タンパク（低）� 4g/dL
ジゴキシン 25ng/mL キニジン 100µg/mL
ジソピラミド 5µg/mL ラニチジン 1µg/mL
EDTA 3mg/mL ラパマイシン 5.0µg/mL
エリスロマイシン 20mg/dL リウマトイド因子 500IU/mL
エタノール 400mg/dL リファンピン 100µg/mL
エトスクシミド 30mg/dL サリチル酸 60mg/dL
エベロリムス 90ng/mL スペクチノマイシン 100µg/mL
ファモチジン 10µg/mL ストレプトマイシン 100µg/mL
フルコナゾール 15µg/mL スルファメトキサゾール 150µg/m�L
フロセミド 5mg/dL テオフィリン 25mg/dL
ガンシクロビル 1000µg/mL トブラマイシン 100µg/mL
ゲンタマイシン 12mg/dL トリグリセリド 1000mg/mL
ヘマトクリット 23.3%～49.8% トリメトプリム 5µg/mL
ヘパリン 8000U/L 尿素 500mg/dL
イブプロフェン 50mg/dL 尿酸 20mg/dL
免疫グロブリンG 12g/dL バルプロ酸 50mg/dL
免疫グロブリンG 6g/dL バンコマイシン 10mg/dL
イトラコナゾール 10µg/mL ベラパミル 10µg/mL

※※
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⒊�交差反応性
� � �全血中の遊離形タクロリムスが存在する時、下記の物質についての交差反応性
を評価しました。交差反応性（％）は次式により求めました。

� � 交差反応性（％）＝�［タクロリムス測定値］－［コントロール］�×100
� � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � � �［代謝物］

代謝物 濃度
（ng/mL）

交差反応性
（%）

M-I（13-O-desmethyl-tacrolimus） 40 1
M-II（31-O-desmethyl-tacrolimus） 40 18
M-III（15-O-desmethyl-tacrolimus） 40 15
M-IV（12-O-hydroxyl-tacrolimus） 20 99
M-V（15,31-O-didesmethyl-tacrolimus） 40 1
M-VI（13,31-O-didesmethyl-tacrolimus） 40 1
M-VII（13,15-O-didesmethyl-tacrolimus） 40 43
M-VIII（tacrolimus） 40 0

⒊�その他
� � �本品はディメンション　シリーズの専用試薬です。

【 用法・用量 】
⒈�試薬の調製法
� � �試薬の溶解、希釈及び混合は、ディメンション　シリーズによって自動的に行
われます。

⒉�必要な器具・器材・試料等
� ・�ディスクリート方式臨床化学自動分析装置　ディメンション�シリーズ（HMモ
ジュール付き）

� ・��TAC�標準液（品目コード：DC207）
� ・�反応ベッセル（品目コード：RXV1A）
� ・�サンプルプローブ洗浄液（品目コード：RD703）
� ・�試薬プローブ洗浄液（品目コード：RD702）
� � �その他の必要な器具・器材等についてはディメンション・オペレーターマニュ
アルを参照ください。

⒊�測定法
 ⑴ 検体（全血、標準液又は精度管理物質）200µLをサンプルカップ又はSSCに

移し、機器に装填します。
 ⑵ 容器：サンプルカップ[専用]液面チェックなし、又はSSCを適切に選択くだ

さい。
� ⑶�検体の場合：
� � ・�検体種別：CSF/BLOODを選択ください。
� ⑷精度管理物質の場合：
� � ・�測定モード：QCを選択ください。
� � ・�検体種別：SerumQC1、SerumQC2、又はSerumQC3を適切に選択く

ださい。
� ⑸�第三試薬は精製水（1900µL）により、第四試薬は第五試薬（1400µL）及び
精製水（400µL）によりそれぞれ溶解します。

� ⑹�第二試薬（70µL）又は第六試薬（70µL）、検体（15µL）、第一試薬（50µL）、
及び第三試薬（50µL）が反応ベッセルに分注混和され、42℃＊で14.7分間イ
ンキュベーションが行われます。

� � ＊LOCI法搭載のディメンション�EXL�シリーズでは37℃です。
� ⑺�インキュベーションの後、反応しなかった試薬及び検体は磁性分離により除
去されます。

� ⑻�⑹の手順により分離・除去後の第四試薬（150µL）、反応液（54µL）が反応
キュベットに分注混和され、37℃でインキュベーションが行われます。反応
液の吸光度が2波長（577及び700nm）でレート測定され、検体中のタクロ
リムス濃度（ng/mL）に変換されます。

� ⑼�測定結果がプリントアウトされます。
⒋�較正（キャリブレーション）

本品は、較正前に較正設定画面でロット固有のスケーラーを入力する必要が
あります。スケーラーは本品に同梱されています。スケーラーを入力するこ
とにより、LC/MSへの正確さが確保されます。スケーラーによる補正は、
全ての精度管理物質と検体の結果に適用されます。ロット特異的なスケー
ラー値を誤って入力すると、不正確な結果の原因となります。

� � �一般的な較正手順はディメンション・オペレーターマニュアルに記載されてい
ます。本法の較正を行う場合、以下を考慮の上実施ください。

� � 較正物質� � � � � � � � ：TAC�標準液を使用ください。
ディメンション　シリーズのオペレーターマニュアル
の較正の設定と較正物質の測定に関する事項に従って
ください。

� � 注意�� � � � � � � � � � ：�本品の較正を選択すると、同梱の較正スケーラーの入
力が必要であり、不正確な入力は、不正確な結果の原
因となる旨のメッセージが黄色の背景で表示されます。
較正物質のロット番号が入力/検証された後、同梱の
スケーラー番号を4カ所（スケーラーA～D）に入力く
ださい。その後、較正手順を続けてください。
較正が受理されると、スケーラー値は較正設定画面か
らF2:スケラー変更を選択することで変更されます。
このオプションを選択すると、スケーラーの変更は患
者検体と精度管理検体の結果の正確性に影響を及ぼす
旨の警告が表示されます。

� � 較正物質濃度（例示）� ：0.0、3.0、6.0、12.0、32.0（ng/mL）
注意）�当社の標準液使用時は、該当製品の添付文書に

記載されている数値を使用ください。
� � 測定回数� � � � � � � � ：�レベル1～4は2重測定、レベル5は4重測定
� � 較正頻度��� � � � � � � ：�カートリッジのロット変更時あるいは同一ロットにお

いても30日ごとに必ず較正を行ってください。
� � 較正が必要な場合�� � ：・試薬カートリッジのロットを変更する場合

・�点検又は修理後の精度管理の結果により必要と思わ
れる場合
・�各施設における精度管理方法に基づき必要とされる
場合
・行政により求められた場合

� � 指定係数� � � � � � � � ：�C0: 101. 6　C1: 482. 0　C2: - 2. 75　C3: 30. 0　
C4:0.5

⒌�精度管理
� � �精度管理の頻度については、行政当局の規制や許可条件に従ってください。
� � �既知濃度の精度管理物質を少なくとも1日1回、2濃度測定ください。測定結
果が許容範囲外の場合は、各施設の手順に従い対処ください。

� � �5重測定時の最大許容標準偏差は以下のとおりです。標準偏差が以下に示す値
を超える場合は、何らかの異常の可能性があります。

濃度 最大許容標準偏差
5.0ng/mL ＞ 0.7ng/mL
12.0ng/mL ＞ 1.1ng/mL

【 測定結果の判定法 】
⒈�判定上の注意
� ・�全血中のタクロリムスに対する一般的な治療濃度域は設定されていません。

臨床状態の複雑さ、タクロリムスの免疫抑制に対する感受性と腎毒性による
個人差、他の免疫抑制剤の併用投与、移植の部位、移植手術からの経過時間、
及びその他の多くの因子が、タクロリムスの最適濃度を得るための要求事項
の違いの原因となります。タクロリムス濃度は、治療法を変える単独の指標
になりません。治療の変更を実施する前に、各患者について徹底的に臨床的
な検討をする必要があります。施設ごとに臨床経験に基づいた治療濃度域を
設定ください。治療濃度域は測定方法によって異なりますので、使用する測
定方法ごとに設定ください。異なる測定法による結果は、測定原理及び代謝
物に対する交差反応性に違いがあるため直接比較することや、変換ファクター
を適用することはできません。各患者に1種類の測定法を一貫して使用するこ
とをお奨めします。

� ・��Consensus�Document1,2は、移植の部位、移植後のステージ及び実施され
ている治療法に基づき、トラフ全血検体で5～20ng/mLを目標濃度範囲とし
て記載しています。モノクローナルIL-2抗体拮抗剤を含む免疫抑制剤を併用す
る腎移植患者では目標濃度範囲3～7ng/mLがより適切であると思われます2。
これより低い又は高い濃度は副作用の発生に相関します。血中濃度は併用療
法によっても影響を受けます。ウイルス性蛋白分解酵素阻害剤によりHIV治
療を行っている患者は、タクロリムスの代謝が著しく変化するため、タクロ
リムス濃度が100ng/mL以上に上昇し、新たな用量設定が必要となることが
あります13。

� ・�患者検体中に異好抗体が存在すると、免疫反応に正又は負の誤差を与えるこ
とがあります。細菌感染の結果、検体中に抗β-ガラクトシダーゼ抗体が現わ
れることがあり、そのような検体は、偽陽性を示し、臨床所見と一致しない
可能性があります。本法は抗β-ガラクトシダーゼ抗体の影響を最小限にする
工夫がされています。

� ・�稀に患者に特有な妨害物質により、免疫反応が正又は負の誤差を起こすこと
があります14。これらの妨害による多くは、影響のある患者検体の血漿中に存
在し、自動再測定の実施により検出されます。すべての患者検体からこの影
響を完全に取り除くことはできませんので、測定結果が臨床症状や患者の治
療歴と矛盾する場合には注意して診断ください14,15,16。

� ・�タクロリムス投与量を調整する前に、他の方法により予期しない結果又は非
定型な結果の原因を確認することをお勧めします。

� ・�肝機能障害をもつ患者、及びミクロソーム酵素活性を誘導又は阻害する可能
性がある他の薬剤を服用している患者に本品を常時使用する場合には、生体
内での代謝や排泄について起こりうる変化を評価するために、HPLC法によ
るデータを参照することをお勧めします。

� ・�フレックスカートリッジ　タクロリムス�TACR（品目コード：DF107）と本
品を同じ機器で測定すると、TACRの前処理剤のキャリーオーバーにより本
品で偽高値を示す間接的な原因となります。この潜在的な事象は、機器のソ
フトウエアにより可能な限り低減しています。

� ・�本品とフレックスカートリッジ　タクロリムス　TACRを同じ機器で同時に
測定せざるを得ない場合は、本品を測定するごとに試薬プローブと検体プロー
ブを純水循環（F4:装置準備→�F7:ポンプ循環→F1:純水循環）により洗浄（10
サイクル）ください。

� ・�検査室は速やかに各患者検体に対し本品で継続して検査できるように可能な限
り迅速に切り替えを実施し、フレックスカートリッジ　タクロリムス　TACR
の使用を中止し、在庫しているいずれのフレックスカートリッジ　タクロリ
ムス　TACRも処分ください。

� ・�アステラス製薬株式会社により報告されている、Physicians’Desk�
Reference17からの情報を以下に示します。タクロリムスの血中濃度を上昇
又は低下させる併用薬物のリストですが、新しい併用薬剤が追加される可能
性があります。

  タクロリムス濃度を上昇させる薬剤17

カルシウム
拮抗剤 抗真菌薬 マクロライド系

抗生物質 胃腸の蠕動促進薬 その他の薬剤

ジルチアゼム クロトリマゾール クラリスロマイシン シサプリド ブロモクリプチン
ニカルジピン フルコナゾール エリスロマイシン メトクロプラミド シメチジン
ニフェジピン イトラコニゾール トロレアンドマイシン シクロスポリン
ベラパミル ケトコナゾール ダナゾール

エチニルエストラジ
オール
メチルプレドニゾロン
オメプラゾール
蛋白分解酵素阻害剤
ネファゾドン

  タクロリムス濃度を低下させる薬剤17

抗てんかん薬 抗生物質 薬用植物
カルバマゼピン リファブチン セント･ジョーンズ・ワート
フェノバルビタール リファンピン
フェニトイン

� ・�タクロリムスはそのほとんどが肝臓で代謝されるので、肝臓のミクロソーム
酵素、特にチトクロームP450系に影響する薬剤によって血中のタクロリム
ス濃度が影響を受けることがあります。これらの酵素を阻害することが知ら
れている物質は、肝代謝を低下させ、タクロリムス濃度を増加します。

� ・�チトクロームP450活性を誘導する物質は、肝代謝を促進し、タクロリムス
濃度を低下させますので、これらの薬剤を併用するときは、タクロリムス濃
度と適切な投与量をモニタリングすることが重要です。

⒉�測定限界
� ・�結　　　果�：�30.0ng/mLを超えると数値による結果と測定範囲上限を超え

※※※※

※※※※



ている旨が報告されます。30.0ng/mLを超えた検体は、希釈
して再測定ください。

� ・�希 釈 方 法�：�TAC�標準液のレベル1（0.0ng/mL）と等量の検体をピペットを
用いて混和ください。検体属性入力時に希釈係数2を入力くだ
さい。次いで再測定ください。結果は希釈係数で補正されます。
本法では更に希釈することは推奨しません。

� ・�自動希釈法�：�使用できません。
� ・�結果が1.0ng/mL未満の場合、その旨が報告されます。
� ・�数値による結果が報告されずに、反応が不良である旨のメッセージが報告さ

れた場合は、非特異反応による妨害があり自動的に再測定された可能性があ
ります。しかしながら、他の原因によるエラーでも同じく反応が不良であっ
た旨が表示されます。問題が解決しない場合は、弊社に問い合わせください。

⒊�エラーメッセージ
� � �機器のプロセスエラーやステータス情報、及び測定結果エラーが、フラッグと
コメントで表示されます。表示されたフラッグ及びコメントの詳細はディメン
ション・オペレーターマニュアルを参照ください。メッセージの内容が解決さ
れるまで結果出力用紙を破棄せず、各施設の手順に従い処理し、測定結果は報
告しないでください。

【 臨床的意義 】
タクロリムスは放線菌に由来するマクロライド系の免疫抑制剤で、シクロスポリ
ン同様にカルシニューリン阻害剤です。タクロリムスの使用は着実に増加してお
り、優れたカルシニューリン阻害剤ですが、ほとんどの移植センターはタクロリ
ムスとシクロスポリンの両方の特長を利用しています18。In�vitroにおけるタクロ
リムスのリンパ球活性抑制作用は、シクロスポリンより50～100倍強力です19。
多数のデータにより、第一選択薬又は急性拒絶反応の免疫抑制剤としてタクロリ
ムスの効果が確認されています20。タクロリムスは安全及び有効な治療域が狭い
薬剤です。不適切なタクロリムスの投与量又は濃度は、移植臓器における拒絶の
原因になる可能性があります。また、タクロリムスの中毒濃度は、シクロスポリ
ンと同様に、腎毒性、神経毒性、移植後の糖尿病、易感染、悪性腫瘍、高血圧及
び胃腸障害など多くの副作用に関連します21。移植臓器の適切な免疫抑制療法を
確実にする最も効果的な手段は、全血中のタクロリムス濃度をモニタリングし、
その濃度をその他の検査結果や臨床所見と合わせて解釈することです。タクロリ
ムス療法に対する臨床的反応は、薬物投与量と相関しないことがあります。
タクロリムス濃度に影響する因子としては、患者年齢、移植臓器の状態、移植前
の健康状態及びタクロリムス以外の併用薬剤があります1,22。
タクロリムスはチトクロームP450系で代謝されます。チトクロームP450酵
素を誘導するいくつかの薬剤は、タクロリムス濃度をより低下させることが知ら
れています。多くの薬剤は血中のタクロリムス濃度を増加させることが知られて
いますので、使用している薬剤を変えた場合、タクロリムス濃度の変動が観察さ
れることがあります17。より最近の研究によると、ミコフェノール酸モチフェル
（MMF）とモノクローナルIL-2�抗体拮抗剤による導入療法で、タクロリムスが減
弱するという報告がされています2。タクロリムスの測定は、腎又は肝移植手術を
受けた患者のタクロリムス治療のモニタリングの補助に使用されます。

【 性能 】
⒈�性能
� ⑴感度� � � � � � �タクロリムス濃度0ng/mLと30ng/mLの標準液を測定する

ときの吸光度変化量の差は44�mAU以上です。
� ⑵正確性� � � � � �濃度既知管理用検体を用いて測定するとき、その測定値は表示

値の80～120％です。
� ⑶同時再現性� � �濃度既知管理用検体を各々5回同時に測定するとき、その変動

係数（CV）は10％以下です。
� ⑷測定範囲�� � � 1.0 ～ 30.0�ng/mL2
� � � � � � � � � � � �これは、検体を直接測定した時の濃度範囲です。希釈や通常操

作にない前処理はしていません。
� �2.精密性及び3.相関性のデータはディメンション　シリーズの標準的な性能を
示しています。
⒉�精密性23,d

　試料� 平均値（ng/mL）
標準偏差（CV％）

再現性 施設内
プール全血
� プール1
� プール2
� プール3
� プール4
管理用物質e

� レベル1
� レベル2
� レベル3

1.8
5.4
13.1
20.7

4.4
11.4
27.4

0.12（6.6）
0.16（2.9）
0.29（2.2）
0.48（2.3）

0.17（3.8）
0.26（2.3）
0.86（3.1）

0.24（13.1）
0.34（6.3）
0.61（4.6）
1.02（4.9）

0.30（6.9）
0.51（4.5）
1.40（5.1）

� � d.� �精密性の検討は、CLSI/NCCLS�EP5-A2�に従って実施しました。各測定
試料2検体については１日2回20日間測定を行いました。

� � e.� �管理用物質（Rap/Tac/CsA）は、More�Diagnostics社製です。
⒊�相関性24,f

比較法 傾き
(95％信頼区間)

切片
(95％信頼区間) 相関係数

g n

LC-MS/MS
　　　全ての組織

1.04
(1.01�～�1.07)

-0.30
(-0.46�～�-0.07) 0.97 315h

　　　腎臓 1.06
(1.02�～�1.10)

-0.56
(-0.82�～�-0.32) 0.96 158

　　　肝臓 1.04
(1.00�～�1.08)

-0.13
(-0.42�～�0.00) 0.97 157

他社製品(CLIA法)
　　　全ての組織

0.99
(0.96�～�1.00)

-0.42
(-0.52�～�-0.28) 0.98 308i

フレックスカートリッジ
タクロリムス　TACR（DF107）

1.00
(0.97�～�1.05)

-0.50
(-0.81�～�-0.39) 0.96 213j

� � �腎移植及び肝移植の両者について、本品と比較法（3施設）のBland-Altman25
残差プロットを作成しました。平均誤差は、本品と比較法の差の平均値として
算出しています。95％信頼限界も下表に示します。

比較法 平均誤差
95%信頼限界

ｎ
下限 上限

LC-MS/MS
　　　全ての組織 -0.13 -2.22 1.96 315h

　　　腎臓 -0.18 -2.60 2.24 158
　　　肝臓 -0.08 -1.79 1.63 157
他社製品（CLIA） -0.50 -2.18 1.18 308i

フレックスカートリッジ
タクロリムス　TACR（DF107） -0.67 -2.90 1.56 213j

� � f.��CLSI/NCCLS�EP9-A2に従って実施しました。回帰直線はPassing-
Bablok法により求めました。

� � g.相関係数は最小二乗回帰により求められています。
� � h.�相関性の母集団の範囲は、1.3 ～ 24.9ng/mLです。患者数（成人21～

81歳）は、158名（腎移植）及び157名（肝移植）です。
� � i.��タクロリムスの濃度範囲は2.1 ～ 24.2ng/mLでした。
� � j.�タクロリムスの濃度範囲は2.0 ～ 21.7ng/mLでした。

� � �本品及びLC-MS/MSの相関性（PB回帰法、３施設、腎移植及び肝移植）

本
品（
ng
/m
L）

LCMS（ng/mL） 

傾き＝1.04 （1.01～1.07）
切片＝－0.30 （－0.46～－0.07）
n＝315

� � 本品及びLC-MS/MSの残差プロット（３施設、腎移植及び肝移植）

残
差（
本
品
－
LC
-M
S
/M
S
）

平均残差

＋95％ Cl

－95％ Cl

LCMS（ng/mL） 

平均誤差＝－0.13
標準誤差＝1.07
95％Cl＝2.09

・ 残差（y-x）
--- 平均残差

� � 本品及びLC-MS/MSの相関性（PB回帰法、３施設、腎移植）

本
品（
ng
/m
L）

LCMS （ng/mL） 

傾き＝1.06 （1.02～1.10）
切片＝－0.56 （－0.82～－0.32）
n＝158

� � 本品及びLC-MS/MSの残差プロット（３施設、腎移植）

LCMS（ng/mL） 

残
差（
本
品
－
LC
-M
S
/M
S
） 平均誤差＝－0.18

標準誤差＝1.24
95％Cl＝2.42

平均残差

・ 残差（y-x）
--- 平均残差

＋95％ Cl

－95％ Cl

� � 本品及びLC-MS/MSの相関性（PB回帰法、３施設、肝移植）

本
品（
ng
/m
L）

LCMS（ng/mL） 

傾き＝1.04 （1.00～1.08）
切片＝－0.13（－0.42～－0.00）
n＝157

※※

※※
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DL-111-321C
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� � 本品及びLC-MS/MSの残差プロット（３施設、肝移植）

残
差（
本
品
－
LC
-M
S
/M
S
）

LCMS（ng/mL） 

平均誤差＝－0.08

標準誤差＝0.87

95％Cl＝1.71

・ 残差（y-x）
--- 平均残差

平均残差

＋95％ Cl

－95％ Cl

� � 本品及び他社製品（CLIA）の相関性（３施設、腎移植及び肝移植）

他社製品（CLIA）（ng/mL）

傾き＝0.99（0.96～1.00）
切片＝－0.42（－0.52～－0.28）
n＝308

本
品（
ng
/m
L）

� � 本品及び他社製品（CLIA）の残差プロット（３施設、腎移植及び肝移植）

他社製品（CLIA）（ng/mL）

・ 残差（y-x）
--- 平均残差

平均残差

平均誤差＝－0.50
標準誤差＝0.86
95％Cl＝1.68

残
差（
本
品
－
他
社
製
品
 （
C
LI
A
法
））

＋95％ Cl

－95％ Cl

⒋�直線性26

� � �本品は、1.0 ～ 30.0ng/mLの範囲において±10%の許容範囲内で直線性を
示しました。

⒌�回収率
� � �USPタクロリムス既知濃度試料は5つに分離した移植患者の全血に添加し、
4.2 ～ 18.3ng/mLの幅になるように10試料に調整しました。これらのタク
ロリムス測定値を測定（n=5）した後、算出した回収率は94～103％で平均
値は99％でした。

� � 回収率（％）＝�

⒍�検出限界（LoD）及びブランク上限（LoB）
� � �本法のLoDは0.7ng/mLです。LoDはCLSI�EP17-A227に従い実施し、ブ
ランク5検体及び低濃度5検体を用いて120測定した結果に基づき、偽
陽性（α）5％未満及び偽陰性（β）5％未満より求めました。本法のLoBは
0.5ng/mLです。LoDはタクロリムスを信頼性よく検出できる最低濃度です。
LoBはブランク検体において測定されうる最高濃度です。

⒎�定量限界（LoQ）
� � �本法のLoQは1.0ng/mLです。LoQはCLSI�EP17-A227に従い実施しまし
た。LoQは20％ CVの測定間精度によって測定された最低値のタクロリムス
濃度を示しています。95％上方信頼限界においては、LoQは0.9ng/mLと定
義されています。それは1.0ng/mLの測定範囲下限を満たしています。

� � �LoQは、定義した総誤差内で定量的に検出しうるタクロリムスの最低濃度�
です。

⒏�較正用の基準物質（標準物質）
� � �社内標準品

【 使用上又は取扱い上の注意 】
⒈�取扱い上（危険防止）の注意
� ・�試料（検体）は、HIV、HBV、HCV等の感染の恐れがあるものとして取り扱っ
てください。検査実施にあたっては感染の危険を避けるため使い捨て手袋を
着用し、また口によるピペッティングを行わないでください。

� ・�サンプルカップ及び使用済みキュベットは体液成分が含まれているため、直
接皮膚に触れたり口に含んだりしないように十分に注意ください。

� ・�本品の危険有害性情報、注意書きを以下に示します。
H317,�H411
P280,�P273,�P302+P352,�P333+P313,�P501
警告：皮膚アレルギーを引き起こす可能性があります。長期的影響により水生生物に毒性
をもたらします。
保護手袋、保護衣、保護用眼鏡及び顔防御マスクを着用ください。環境への排出は避けて
ください。皮膚に付着した場合は、直ちに石鹸と大量の水で洗い流してください。皮膚刺
激又は発疹が生じた場合、医師の診断、手当てを受けてください。内容物及び容器は、国
及び地域の規制に従い廃棄ください。
含有：5-クロロ-2-メチル-3（2h）-イソチアゾロン、2-メチル-3（2h）-イソチアゾロン、
トリクロロ酢酸ナトリウム

⒉�使用上の注意
� ・�本品は凍結を避け、貯蔵方法に従い保存ください。
� ・�使用期限を過ぎた試薬は使用しないでください。
� ・�試薬の注ぎ足しはしないでください。
� ・�装置に試薬カートリッジを装填しシールが未開封の状態では30日間安定です。
一度開封された状態では第一試薬、第二試薬、第五試薬及び第六試薬は6日
間、第三試薬及び第四試薬は2日間安定です。

� ・�廃棄上の注意：－　�試料（検体）中にはHIV、HBV、HCV等の感染性のものが
存在する場合がありますので、廃液、使用済み器具などは
適切な消毒処理あるいは滅菌処理を行ってください。

－　�残った試薬や検体を廃棄する場合には、医療廃棄物に関す

る規定に従って、医療廃棄物又は産業廃棄物等区別して処
理ください。

－　�試薬に含まれるアジ化ナトリウム（＜0.1%）は鉛管、銅管
と反応して爆発性の強い金属アジドを生成することがある
ため廃棄の際は各法令に従い多量の水と共に流してくださ
い。

－　�試薬類や廃液などが飛散した場合には、拭き取りと消毒を
行ってください。

【 貯蔵方法・有効期間 】
貯蔵方法�2～ 8℃
有効期間�12ヶ月（使用期限は外箱に表示）

【 包装単位 】
80テスト（20テスト／カートリッジ×4）
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【 問い合わせ先 】
シーメンスヘルスケア・ダイアグノスティクス株式会社
カスタマーケアセンター
TEL：03-3493-8400

※※

［タクロリムス測定値－コントロール］×100×［検体量＋添加量］
添加物濃度×添加量

［タクロリムス測定値－コントロール］×100×［検体量＋添加量］
添加物濃度×添加量
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