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Ⅰ．は じ め に

　経鼻高流量療法（nasal high flow therapy：NHFT）
では、60L/min に及ぶ空気 / 酸素混合気は加温加湿さ
れ、加熱回路を通り患者へと運搬される。NHFT は開
放システムであり、直接肺内外のガスの移動に携わら
ない。つまり、吸気に合わせて送気をしたり、呼気の
排出を促したりするものではないため、NHFT それそ
のものが一回換気量（tidal volume：VT）を変えること
はない 1）。しかし、適切に加温加湿された高流量ガス
は数々の生理学的効果を有することが判っている（表
1）2）。本稿では、NHFT の加温加湿性能、高濃度で正
確な FIO2、死腔ウォッシュアウト効果、上気道抵抗の
軽減、PEEP 効果と肺胞リクルートメントについて順
次概説する。

Ⅱ．加温加湿性能

　乾燥ガスの吸入は呼吸システムに多大な悪影響を及
ぼす。乾燥空気はイヌの気管内分泌物の移動を完全に
停止させ 3）、ヒトの培養上皮細胞に急性炎症を惹起し
た 4）。豚を用いた研究 5）では、乾燥空気の吸入によっ
て、上皮の脱落や剝離、上皮下の血流鬱滞、粘膜浮腫、
細胞浸潤を伴う線毛の脱落が広範囲に生じた。気道内
に乾燥した冷たい空気が侵入すると、上気道や気管で
の気道抵抗は増大する 6, 7）。さらに、乾燥空気は鼻粘膜
からの水分喪失を招き、粘膜線毛クリアランスを低下

させる 8, 9）。
　加温加湿していないガスを用いた従来の酸素療法で
は、患者不快、口鼻内の乾燥、結膜充血、鼻出血、胃拡
張などが起こる 10, 11）。持続気道陽圧（continuous pos-
itive airway pressure：CPAP）療法中の閉塞型睡眠時
無呼吸症候群（obstructive sleep apnea syndrome：
OSAS）患者に見られる鼻閉は炎症に起因し、加温加
湿によって軽減する 12）。Chanques ら 13）は、バブル加
湿器に比べて加温加湿器を用いた場合の絶対湿度が顕
著に高く（16±2 vs. 30±1mg/L）、NHFT 中の患者不
快、乾燥感が少ないことを示した。大藤ら 14）は、急性
呼吸不全患者に非侵襲的人工換気（noninvasive venti-
lation：NIV）を行い、口鼻マスク内の絶対湿度を 24 時
間にわたり測定した。平均絶対湿度は 30±3mg/L で、
加温加湿器の設定やリーク量の影響を受け、同じ設定
でも個人差があった。高流量ガスにより気道内分泌物
は乾燥・固形化し、致命的な気道閉塞の原因となる 15）。
一方で適切な加温加湿は、気道攣縮の軽減、粘膜線毛
クリアランスの改善、分泌物の排出促進に寄与し、無
気肺を予防して換気血流比や酸素化を改善する 9）。
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表 1　NHFTの生理学的効果

� （文献 2 より改変）

1．加温加湿による粘膜線毛クリアランスの維持
2．高濃度で正確な FIO2

3．解剖学的死腔のウォッシュアウト
4．上気道抵抗の軽減
5．PEEP
6．肺胞リクルートメント
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　NHFT は 60L/min に及ぶ流量で医療ガスを投与する
酸素療法であり、NIV と同様に不適切な加温加湿は合
併症を引き起こす。NHFT では定常流のガスが開放シ
ステム内を流れるため、常に一定量の水蒸気が供給さ
れる。ただし、自発呼吸の VT や吸気流量は常に変動
するため 16, 17）、患者の吸気流量が NHFT の流量を上回
ると、患者は一部大気を吸入し、絶対湿度は低下する。
また、加温加湿器の性能も絶対湿度に影響する。加温加
湿器 MR850 とチャンバー MR290 を併用した Optiflow 
system（Fisher ＆ Paykel，Auckland，New Zealand）
では、60L/min の流量においてヒータープレートの電
気出力は常時 100％となり（図 1）、絶対湿度は 40L/
min に比べて低値となる 1, 18）。より高流量で NHFT を
行う場合、加湿が不十分となる可能性に注意が必要で
ある。また、AIRVO2（Fisher ＆ Paykel，Auckland，
New Zealand）の加温加湿チャンバーは MR290 に比
べてサイズが大きく、水蒸気の発生量は Optiflow より
も多い 19）。
　NHFT では結露を予防するために通常加温回路を用
いる。回路内に結露が生じると水滴が鼻内に噴霧され、
睡眠障害などを招く。近田ら 18）は NHFT 中の結露量
に与える要因を調べた基礎研究の中で、室内温度、流
量、加温回路のデザインが関連する要因であるとし、
中でも室内温度が最も重要な因子だとしている。
　NHFT におけるガスの状態は必ずしも 37℃で 100％
の湿度ではなく、患者の呼吸パターン、流量、加温加

湿システム、室内温度などの影響を受けることに注意
が必要である。

Ⅲ．高濃度で正確な FIO2

　通常、安静時の最大吸気流量は 30 ～ 40L/min であ
るため 20）、低流量酸素療法では供給酸素が大気によっ
て希釈され、FIO2 は低下する。一方、高流量システムで
ある NHFT では、ガス流量が患者の吸気流量を上回る
ほど、実際の FIO2 は設定濃度に近づき、安定する 21, 22）。
15L/min から 45L/min への流量の増加は、気管内で測
定した FIO2 を 60％から 90％に増加させた 23）。しかし、
重労作中の平均最大吸気流量は 70L/min を超え 20, 24）、
大気による供給ガスの希釈は容易に起こり得る。近田
ら 25）は、モデル肺を用いた基礎研究の中で、NHFT 中
の FIO2 を異なる流量、呼吸回数、VT、鼻カニュラを用い
て測定した。40L/min 以下の流量では、VT の増加に伴
い FIO2 は有意に低下し、設定 FIO2 が高いほど実測値は
設定値から乖離した（図 2）。また、呼吸回数や鼻カニ
ュラのサイズは FIO2 に影響しなかった。Ritchieら 26）は、
健常ボランティアに NHFT を行い、下咽頭で FIO2 を測
定した。30L/min 以上における安静鼻呼吸中の FIO2 は
設定値にほぼ等しかったものの、呼吸促迫状態を想定
した運動時の最大吸気流量は 90L/min を超え、FIO2 が
0.2 低下した。これらより、安定した FIO2 を得るため
には、患者の吸気努力や重症度に見合った流量設定が
必要である。
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図 1　加温加湿器MR850（Fisher ＆ Paykel）のヒータープレート電気出力
チャンバー MR290 および加温回路 RT202（共に Fisher ＆ Paykel）を併用し、3 つの異
なる流量で NHFT を行った。MR850 はチャンバー出口温度が 37℃、回路出口温度が 40
℃となるよう設定されたが、60L/min では電気出力が常時 100％となり、設定温度を下回
った。（文献 1 から引用改変）
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　Wettstein ら 27）は、健常ボランティアへの 1 ～ 15L/
min の経鼻酸素投与における咽頭内 FIO2 が、閉口時に
比べて開口時で有意に高値であったと報告した。開口
することによって呼気時に鼻咽頭内が効率よくウォッ
シュアウトされ、解剖学的リザーバーが拡大しためと
考察している。一方 30L/min 以上の NHFT において、
開口時の FIO2 が閉口時に比べて低かったとする報告 26）

もあり、口呼吸による大気の吸入を原因として挙げて
いる。

Ⅳ．解剖学的死腔のウォッシュアウト効果

　NHFT による高流量ガス投与は、気管内吹送法（tra-
cheal gas insufflation）28）と同様に、鼻咽頭内の呼気ガ
スを洗い出すことで CO2 の再呼吸を防ぎ、解剖学的リ
ザーバーを拡大する 29, 30）。Spence ら 31）は、シリコン製
の鼻腔モデルを用いた基礎研究で、NHFT 中のガス流
を観察し、流体力学的な変化を報告した。特に NHFT
によって生じるガスの再循環特性が、鼻咽頭内の CO2

を洗い出し FIO2 を増加した。Frizzola ら 32）は、新生ブ

タの急性肺傷害モデルに NHFT を行い、流量と CO2 除
去効果および酸素化との関係を調べた。結果、NHFT
はリーク量に関係なく流量依存性に CO2 を除去し、酸
素化を改善した。この効果はある一定の流量以上では
見られないことから、気道内圧よりも流量が死腔ウォ
ッシュアウト効果に関係していると考えられた。
　解剖学的死腔が減少すると、結果として適正な換気
の維持に必要な分時換気量（minute ventilation：V・E）
が減少し、呼吸仕事量（work of breathing：WOB）が
低下する 30）。NHFT による呼吸回数の減少は、主要な
臨床研究 22, 33 ～ 39）における最も共通した所見である（図
3）。筆者ら 33）は、インダクタンス式プレチスモグラフ
ィーを用いて軽度～中等度の抜管後呼吸不全患者の胸
郭と腹部の運動の同調性を調査し、NHFT による呼吸
パターン改善効果を証明した（図 4）。同研究では、胸
腹部のインダクタンス変化から推定した VT と PaCO2

は NHFT によって変化せず、呼吸回数のみ減少した。
V・E（VT×呼吸回数）が減少した一方で、有効肺胞換気
量（PaCO2）が維持された理由として、死腔換気量（V・E

図 2　FIO2 に与える VT およびNHFT流量の影響
20L/min および 40L/min では、すべての設定 FIO2 において実測 FIO2 は VT の影響を受けた。60L/min では、設定 FIO2 0.7 のみで
実測 FIO2 は VT の影響を受けた。（文献 25 から引用改変）
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－V・A〈minute alveolar ventilation：分時肺胞換気量〉）
の減少が考えられた。呼吸パターンが改善した理由は
明確ではないが、解剖学的死腔の減少および上気道抵
抗の軽減（後述）による呼吸回数の減少が主たる要因
と考えた。
　NHFT は死腔を増加させない唯一の非侵襲的呼吸療
法である 1）。マスクを用いた低流量酸素投与では CO2

の再呼吸は避けられない。死腔が増加した状態で肺胞
換気量を一定に保つためには、V・E の増加が必要で、こ
れには呼吸回数の増加もしくは VT の増加、またはそ
の両方が求められる。NHFT は圧や量をターゲットと

した換気補助を行うことなく、自発呼吸患者の WOB
を軽減することは特筆に値する。

Ⅴ．上気道抵抗の軽減

　鼻呼吸において、吸気時の陰圧は鼻咽頭の虚脱をき
たし、上昇した気道抵抗は WOB を増加する。これは
OSAS 患者で顕著である 40）。NHFT では吸気時にも低
いレベルの気道内陽圧が発生する（図 5）41, 42）。Miller
ら 43）は、未熟児における nasal CPAP（NCPAP）が声
門上の抵抗を最大 60％減じることを示し、その効果は
陽圧による上気道の「ステント効果」だとした。Saslow
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図 3　臨床研究におけるNHFT中の PaO2、PaCO2、呼吸回数の変化
対象はいずれも低流量酸素マスク。1 研究（文献 36）のみ PaO2 の代わりに P/F 比を表示した。
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図 4　NHFTによる呼吸パターンの改善
インダクタンス式プレチスモグラフィーを用いて、胸郭および腹部のインダクタンス変
化を測定した。胸郭運動と腹部運動のタイミングのずれが NHFT によって軽減した。
合成波形の振幅の増大は、NHFT による VT の増加を示唆する。
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ら 44）は、未熟児に 3 ～ 5L/min の NHFT と 6cmH2O の
NCPAP を行い、食道内圧－容量曲線から求めた WOB
が同等であったと報告した。また、NHFT 5L/min で
の吸気終末食道内圧が NCPAP に比べて有意に低値

（1.32 vs. 1.76cmH2O）だったことを受け、Dysart ら 29）

は、陽圧よりも患者の吸気流量に見合った、もしくは
それを上回る高ガス流量が NHFT の上気道抵抗軽減
の本態だと推察している。上記より、NHFT の WOB
軽減のメカニズムには未だ不明な点がある。

Ⅵ．PEEP効果と肺胞リクルートメント

　NHFT は開放システムであるが、持続的に経鼻投与
された高流量ガスは呼気流に抗し、気道内圧を上昇さ
せる。人工呼吸器における PEEP とは異なり、呼気相
全体に一定の圧がかかるのではなく、呼気開始直後に
最も気道内圧が上昇し、呼気終末にかけて圧は低下し、
吸気相の圧は 0 付近まで低下する（図 5）。Lampland
ら 45）は、新生児モデル肺を用いた基礎研究において、
NHFT の流量に応じた気道内圧の上昇と圧制御バルブ
の必要性を説いた。同時に行った未熟児を対象とした
臨床研究では、流量に応じた呼気終末食道内圧の上昇
を認めたものの、患者内および患者間の変動が大きく、
気道内圧の予測は困難だとしている。この他にも、新
生児 NHFT における気道内圧について複数報告 44, 46, 47）

があるが、発生する圧にはリークの影響などで大きな
違いがある。Groves と Tobin41）による成人ボランティ
アを対象とした研究では、40L/min において閉口時 5.5 
cmH2O、開口時 2.2cmH2O の咽頭内圧が発生した。こ
れ以降、同様の検証が健常ボランティア 26, 48）、慢性閉

塞性肺疾患（chronic obstructive pulmonary disease：
COPD）および特発性肺線維症患者 49）、心臓手術後患
者 36, 42, 50, 51）などで行われた。Parke らの心臓手術後患
者を対象とした研究 42）では、NHFT 30、40、50L/min
における平均鼻咽頭内圧がそれぞれ、閉口時 1.9、2.6、
3.3cmH2O、開口時 1.0、1.3、1.7cmH2O だった。また、
50L/min での下咽頭内圧が 7.1cmH2O だったとする報
告 26）がある一方、気管切開口より測定した気道内圧が、
45L/min において閉口時に 2.3cmH2O、開口時にほぼ 0
だったとする報告 23）もある。これら研究による気道内
圧の違いは、測定部位の違いが一因と考えられるが、
NHFT 中の気道内圧が開口状態や上気道の解剖、鼻カ
ニュラの装着具合などに影響を受ける予測し難い効果
であることの表れだといえる。
　Corley ら 36）は、心臓手術後患者に低流量酸素療法
と NHFT を行い、electrical impedance tomography

（EIT）を用いた肺容量（end-expiratory lung imped-
ance：EELI）測定と咽頭内圧測定を行った。35L/min
での NHFT は咽頭内圧（＋3.0cmH2O）と EELI（＋25.6
％）を増加し、呼吸回数の減少と P/F 比の増加を伴っ
た。また、EELI は咽頭内圧に相関して増加し、その効
果は BMI（body mass index）の大きな患者において
より顕著だった。Riera ら 52）は、健常成人に NHFT を
行い、EIT を用いて仰臥位と腹臥位とで EELI を測定
した。仰臥位において腹側肺優位に EELI が増加した。
一方、腹臥位では肺局所のインピーダンス変化がより
均一であり、EELI の増加は軽度だった。近年 Parke
ら 53）は健常ボランティアを対象とし、100L/min に及
ぶ高流量で NHFT を行い、EIT を用いて EELI を測定

図 5　30、40、50L/min の流量でNHFTを行った場合の気道内圧波形
流量の増加に従い、呼気プラトー圧は上昇する。40L/min 以下では、吸気時に
気道内圧はほぼ 0 まで低下する。（文献 49 から引用改変）
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した。気道内圧と EELI は流量に比例して増加した。こ
れらの肺胞リクルートメントが、NHFT によって発生
した低い気道内陽圧のみによる効果なのかどうかにつ
いては、さらなる検討が必要である。

Ⅶ．お わ り に

　NHFT の生理学的効果を概説した。その簡便さと耐
容性から幅広い状況で用いられるようになったが、患
者や病態ごとに確立されたプロトコルがあるわけでは
ない。生理学的効果を知ることなく使用することは、
個々の患者に最適な呼吸管理を提供できないばかりで
なく、NHFT の限界を見誤り、患者の予後に影響する
気管挿管の遅れ 54）を招く可能性があることを強調した
い。

本稿の全ての著者に規定された COI はない。
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