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人工呼吸中の感染対策

一最近の進歩-

佐藤俊秀*

人工呼吸を受けることの多い ICUの患者は，

はじめから気道感染を有する患者はもちろん，も

ともと呼吸器系に異常のない患者でも常に気道感

染の危険性に曝されている。機械的な呼吸機能補

助を目的に行う人工呼吸が，それを施行する過程

で気道の感染防御機構を様々なかたちで障害して

いる事実を医師，看護婦をはじめ ICUのスタッ

フは，十分認識しなければならない。その結果起

こる肺炎は院内感染の代表例に挙げられる。ここ

では人工呼吸患者に二次的に発生する気道感染に

焦点をあて，その成立機序，人工呼吸を受けてい

る患者の特殊性，肺感染の診断について述べ，次

に気道感染対策へと稿を進めることにする。

1. 2次性気道感染の発生要因

図1は院内感染による肺炎の発生機序と気道の

局所防御機構，治療との関係などの相互関係をま

とめたものである1)0 Roseら2)はICU患者の咽頭

培養で 67% と高率に gramnegative bacilli (以

下GNB)を検出した。 Johansonらめは口腔咽頭

の細菌叢を調べたところ GNB感染は健常人で

6%に過ぎなかったのに対し重症患者では 73%

であったという。 これらは重症患者では上気道の

防御機構の低下があることを意味するものと考え

られる。上気道に増殖した病原体は気管内に誤輔

され，下気道の防御機構がこれに抗しきれないと

きに肺炎が発生する。 Johansonら叫は別の報告

で213人の ICU患者の咽頭および疾培養を行い，

95人 (45%)に細菌を検出した。またその 23%

は二次性肺炎感染に進行し，多くは GNBによる

ものであったと している。 肺感染を起こす細菌の

到達経路としては，血行性感染や隣接部位からの

直接波及も考えられるが，GNBによる上気道感
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染が二次性肺感染の最も重要な感染源と考えられ

る5)-7)。

感染防御機構を障害し口腔咽頭の GNB感染を

容易にする生体側の因子としては，肝腎機能低

下，糖尿病，慢性心疾患，慢性肺疾患，血液疾患

などの基礎疾患の存在，手術侵襲，長期臥床，

ショック，高齢円意識障害へ 低栄養べ先行ウ

イルス感染，白血球減少，抗生物質による菌交代

などが挙げられる。このようないわゆる com-

promised hostは全身の感染防御能が低下するば

かりでなく，マクロファージや好中球の機能低

下，フィプロネクチンの減少など気道局所の感染

防御能低下が起こる。また気管内挿管，気管切

開，機械的人工呼吸など呼吸補助のための処置や

それに用いられる各種器具 ・装置も口腔咽頭感染

の大きな要因になる lO)-l2)。

2，人工呼吸中の気道の特殊性

健常人の呼吸では，鼻腔，口腔，咽頭で清浄化

され，加温 ・加湿を受けた空気が気管 ・気管支を

経て肺に到達する。口腔咽頭の防御機構は，常在

菌による正常な細菌叢形成，唾液の流れ，粘膜上

皮の剥離再生分泌液中のライソゾーム，ラク ト

フェリン，フィフゃロネクチン，IgAなどによって

成り立つ。気管に侵入した塵挨や細菌などの吸入

気中の異物は粘膜にとらえられ，咳軟により気道

分泌物とともに曙出される。咳轍時，気管軟骨の

ない気管膜様部は胸腔内圧の上昇によって俵入

し，断面積は正常の 1/6になり(図2)，これに

より気流量は 7倍，気流速度は 47倍にも達する

という l九また異物は線毛運動や食細胞などによ

る生物学機序によっても排除される。

肺から呼吸細気管支に至る末梢気道は，粘膜表

面に線毛がなく ，分泌物は主に表面張力によって

運ばれる。呼吸細気管支から気管に至るまでは線
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図 l 院内感染による肺炎の成立機序

(Salata RA， et al : Bacterial colonization of the 

tracheobronchial tree. Clinics in Chest恥ledicine

9 : 623， 1988より引用)

毛による運搬が大きな役割を持つ。咳歌の効果が

及ばない 4~5 分岐以下の小気道では特に線毛の

働きが重要であるl九線毛による輸送機能は気道

の温度や湿度低下15)16)，高濃度酸素16)で障害され

る。このほか呼吸運動，吸呼気の気流の差，car-

diogenic oscillationなどが分泌物の移動に関与

している。喉頭下に集まった分泌物は疾として咳

敢により暗出される。このような気道クリ ーニン

グ作用が，気管内挿管あるいは気管切聞を受け機

械的人工呼吸を行っている患者では著しく制限さ

れる。

第一に気管内チュープによって上気道がバイパ

スされるので吸入気に対する感染防御機構が機能

しなくなる。このため人工呼吸器の回路18)1へ加
湿器削-2ヘネブライザー，吸入気間24)などに細

菌の混入があったり，気管内吸引操作で呼吸回路

を汚染したりすると，直接気道の細菌汚染を招く

ことになる。

第二に口腔咽頭の気流は停滞し，唾液は正常な

暗黒下ができずm，口からの排離も困難で貯溜しや

すい。咽頭への胃液の逆流による汚染も起こりや

すい。特に経鼻胃管が留置されていると，食道下

部の逆流防止機構が働かず，胃管を伝つての逆流

が起こる26)0 DuMoulinら27)はICUの患者で制

酸剤あるいは H2blockerである cimetidineを使

用した患者の胃液と咽頭の細菌叢を同時に調べた

ところ， 87% に同種の細菌を検出し，その 60%

にGNBによる肺炎をみた。また胃液中の細菌数
と胃液の pHは正の相聞を示したという。 Driks

ら28)もH2 blockerによる胃液pH上昇と二次性

肺感染の関連を指摘している。胃液の pHの問題

に限れば，経腸栄養を行うだけでも胃内はアルカ
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図 2 咳敢による気管断面の形状変化と気流の変化

(角 忠明:咳反射，生理学大系II.高木健太郎，

岡本彰祐編.p.779，東京，医学書院， 1968より引

用)

リ化し，細菌繁殖を促し二次性肺感染の原因にな

るという報告さえある 2へまた唾液量の減少と唾

液中プロテアーゼの増加，抗生物質の使用が正常

細菌叢を消失させる。前項に述べたような基礎に

ある病態も関与して，口腔咽頭の細菌感染が高率

に発生することになる。

気管チューブや気管切開チューブにはカフが付

いているので，一応その上と下は隔離されている

ように見える。しかしチューブ周囲を伝わってカ

フ上部から分泌物が流れ込むのは避けられな

い3ヘ気管切開チューブは上下に容易に動くし，

気管自体が咳によってかなり大きく変形するの

で，カフ上下の気管腔の完全な分離は不可能であ

る。

下気道の感染防御能が低下していて，侵入した

細菌の排除あるいは，食細胞による殺菌が十分に

行えないと肺炎が発生する 31)3幻

3.肺炎の診断

肺炎の診断は，発熱や呼吸器症状，膿性気管内

分泌物，白血球増多，胸部X線写真上の急性限局

性浸潤影，抗生物質への反応などから臨床的に診
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断されることが多し〉。起因菌を検出する方法とし

て曙疾などの検体が採取され培養される。

ところが ICUの患者で特に気管内挿管を受け

ているような患者では，単なる気道の細菌繁殖と

気道感染とを区別することは必ずしも容易ではな

い。ひとつには他の部位の感染で発熱や白血球増

多が起こる機会が多いこと， 一方では肺水腫，

ARDS，肺梗塞，間質性肺炎，無気肺などで肺炎

以外の疾患で胸部X線写真に肺浸潤影が現れるこ

とが多し功当らである 1)。

Andrewsら33)は，ARDSで死亡した患者の病

理解剖において肺を組織学的に検索して肺炎を確

認し，生前の臨床的な肺炎の診断と比較した結果

を報告している。これによると全患者の 58%に

組織学的に肺炎があったが，そのうちの 36%は

臨床診断ではびまん性肺障害だけで肺炎なしと考

えられていた。逆に組織で肺炎のなかったものの

20%に肺炎の診断がなされていた。この結果を

踏まえ ARDSにおける肺炎診断技術の向上を訴

えている。

Bellら34)は， 多臓器不全で死亡した患者の病

理解剖所見で47人のうち 35人が肺炎を有してい

たが，臨床的な肺炎の診断は.false positiveこ

そ10%と少なかったが.false negative は62%

にも上ったという。この中で肺炎を主な死因とす

るものが約半数もあり，多臓器不全における肺炎

診断の難しさと重要性を指摘している。

気道近位側に病原菌が多数認められでも末梢気

道 ・肺での菌の増殖が抑制されている段階では感

染が成立したとはいえない。 Bryantら矧lま，こ

の段階で不用意に抗生物質を用いることは，菌交

替や耐性菌の出現を招くことになるので，まず肺

炎の診断を確実に行うことが先決だとしている。

気管内分泌物の採取方法がいくつかあるが，咽

頭口腔を通って略出される疾からは，雑菌の混入

で下気道の病原菌を同定することは難しし，36)。気

管内挿管や気管切開を受けた患者では短期間に複

数の細菌で汚染されるといわれ3円起因菌を気管

や大きな気管支から採取した分泌物から同定する

ことは不確実である 38)。

Salataら39)は.ICUで気管内挿管を受けてい

る患者を対象に，気管内分泌物の培養に加え，壊
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(Villers D， et al : Reliability of the bronchoscopic 

protected catheter brush in intubated and venti; 

lated patients_ Chest 88 : 527， 1985よりヲ|用)

死性肺炎の指標と考えられるエラスチン・ファイ

パーや，グラム染色による疾中の好中球，細菌，

細胞中の病原体の顕微鏡的観察を行い，二次性肺

炎の早期診断に役立つと報告している。しかしこ

の方法も完全ではない。

気管支鏡を用いて，より末梢の気管支から分泌

物を採取する方法がい くつかある。Thorpeら州

は肺炎の起因菌を同定するために，気管支肺胞洗

浄(BronchoalveolarLavage : BAL)の回収液

のグラム染色と半定量培養を行い，活動性の肺炎

を， 治癒過程の肺炎や気管支炎，上気道の細菌感

染から区別することができたと報告しているυ

Castre G 41)はBAL回収液を遠心分離し，ギムザ

染色とグラム染色を行い，もし陽性に出ればその

場で感染が証明されるとしている。ニューモシス

チス・カ リニ肺炎の診断においてもBALの有用

性がいわれている 42)。

もう一つ注目されているのは，気管支鏡下に

Plugged telescoping-catheter brushを用いて末

梢気道から培養の試料を採取する方法で， Wim-

berleyら叫によ って考案され，人工呼吸中の患

者での有用性も確認されている州。先端に栓のつ

いた外筒と，内筒の二重のポリエチレン製の鞘に

保護されたブラシを用いると，末梢気道の分泌物

を中枢側気道で汚染されることなく採取できる

(図3参照)。採取した試料はグラム染色での検鏡

と培養検査を行う 38)0 O_OOlmlの試料しか得られ

ないので， 103以上の細菌が証明されれば，106/ 

ml以上の細菌が存在することになり，感染が証

明されたことになる州。

経気管的吸引や経胸郭的肺穿刺，開胸肺生検を

感染の診断目的で行うことは，特殊な場合を除い

て一般的な方法ではない。
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免疫学的診断は，主にウイルス肺炎の診断に用

いられる。しかし，抗体価の上昇に時聞がかか

り，7~10 日後にペア血清を調べる必要があるこ

と，検査にも時聞がかかることなどから，院内感

染の診断に役立つことは比較的少ない。肺炎球菌

性肺炎の診断に免疫学的手法を利用する試みもあ

る46)。

真菌の肺感染も大きな問題である。免疫能の低

下した患者で抗生物質を連用していると，次々に

菌交代を起こし真菌感染の頻度が高くなる。特に

白血球数が減少したときには注意すべきである。

人工呼吸中の患者の気道の分泌物からはかなり高

率に真菌が検出されるが，それが病原菌であるか

どうかの判定は菌数や他の細菌との関係からだけ

では難しい。血清学的検査では，エンドトキシン

検査における ToxicolorとEndospecyの差 (β

グルカ ン値)をも って真菌感染の指標とすること

ができる判。ただし体外循環回路ゃある種の薬剤

の影響を受け falsepositiveになることがあるの

で注意が必要である。最近血中カンジダ抗原やカ

ンジダの代謝産物(0-アラビニトール)の測定

が可能になりカンジダ症の診断に応用されつつあ

る。

4.気道感染対策 (表1参照)

院内感染は医療従事者の手で媒介されるとい

う48)。一人の患者に接するごとに手洗いを励行す

ることが原則である。人工呼吸を行っている患者

では，気管内吸引や呼吸回路，加湿器，ネプライ

ザーの取扱い操作も患者との接触と解釈すべきで

ある州。気管内吸引操作には滅菌手袋か清潔ピン

セットを用い，清潔な吸引チュープ，できれば

ディスポーザブル製品を用いるとよい。最近吸引

操作を行うたびに呼吸回路を外す必要がなく，気

管内チュープの上端に取り付けたままビニールの

シースの中を出し入れする閉鎖式吸引チュープが

市販されている。細菌混入の機会を少な くする工

夫である。 Albertら刷は医療従事者が患者と接

触した後に手洗いをする頻度を調べたところ，

41%にしか行われていなかったと報告している。

とりわけ医師の手洗い実行率が 28%と低く，呼

吸療法士が78%で最もよかった という。
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の汚染は，清潔な手と注意深い取扱いで防ぐこと

ができる。回路の汚染は多くは患者の気道から波

及するものであり，気道内分泌物と同じ細菌が検

出されることが多し)54)問。気管内チュープの汚染

は人工呼吸期聞が長くなるにつれて呼吸回路の呼

気側へ，更に気流に逆行して吸気側へと波及して

いく悶(図4)。回路内に結露した水分は細菌に

汚染しているものと考え54h 排除は必ずYピース

の方に向けて行うべきである。またこれが気管内

に流れ込むのを避けるべく患者と回路の位置関係

にも配慮が必要である 56)。加湿効果を高めるため

に吸気回路に電熱線を入れたものでは，結露が少

なく感染対策面でも利点がある。

人工呼吸器の回路は 24時間ごとの交換を勧め

るものが多い州5市 8)。しかし気道感染が強いもの

では数時間以内に回路の汚染が起こるといわれ

る。逆に術後の予防的人工呼吸で元来気道感染の

ないものは3日後にも回路の汚染がないこともあ

り問、患者によって交換時期を考慮しでもよい。

気管切開チュープは交換が容易なので呼吸回路

とともに日を決めて交換できるが，気管内チュー

プは挿管操作に技術と患者の苦痛を伴うし，上気

道の汚染を気管内に持ち込む危険性もある。

20 
DAγs 

気管内チュープ(・)，呼気回路 (0)，吸気

回路(・)の細菌による汚染

気管内チュープの汚染が呼気回路，吸気回路へと

波及していることが想像される。

(Comhaire A， et al : Contamination rate of steri. 

lized ventilators in an ICU. Crit Care Med 9 : 546， 

1981より引用)
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医療用ガスに微粒子や細菌が含まれているとい

う報告がある開制。人工呼吸器に使用する場合以

外に酸素療法においても細菌フィルターを使用す

る方がよいとされる 24)。

人工呼吸器の回路は，蛇管，回路接続部位，

ウォータートラップ，ネプライザーなどあらゆる

部位に細菌汚染が起こり得る剛9)。かつて人工呼

吸器内のネプライザーの GNB汚染が問題にな

り51 この後エアロ、ノルを発生しないカスケード

型の加湿器が使用されるようになった5九しかし

その後も加湿器が気道感染の原因になったとする

報告がある制→九これに対し銅などの金属を加

湿器の蒸留水の中に入れてその抗菌力で細菌の増

殖を抑える方法がある52)。吸入気の加温 -加湿は

気道粘膜の保護のために必要であり，これらの対

策はおろそかにできない。

使用後の回路は消毒液に浸潰した後にエチレン

オキシド ・ガスやオー トクレープで滅菌する方法

が多く取られている。回路の組立，交換や給水時

感染の媒介である医療従事者の手に注意を

払う

① 手洗い:一人の患者に接するごとに

② 人工呼吸回路や気道分泌物に対する清潔

操作

気管内挿管患者の口腔内を積極的に洗浄 ・

吸引し清潔を保つ

重症患者の上気道粘膜への抗生物質や抗真

菌薬塗布，または気管内への抗生物質エア

ロゾル噴霧

4. 気道粘膜上皮への細菌の付着への対策

① 気道pH

② 抗プロテアーゼ薬，抗炎症薬

③ 競合性結合阻止

5. グラム陰性梓菌対策

① 緑膿菌ワクチン

② 緑膿菌特異抗体の受動免疫

6. 生体防御能強化

① 致死的病態へのすばやい対処

(ショック，敗血症，低酸素血症，尿毒

症など)

適切な薬物治療

積極的な栄養管理

人工呼吸中の患者の肺炎予防対策
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表 1

② 

③ 

1. 

2 

3. 
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患者と呼吸回路を細菌学的に分離する意味から

細菌フィルターの使用を勧めるものもある60)。

Gallagerら61)は，セラミックファイパー製の熱

・湿度交換器 (PallUltipor Heat and Moisture 

Exchanger)が細菌フィルターとしても有用でY

ピースと患者の聞に挿入し24時間ごとに交換す

ればよいという。気管内分泌物の付着などで呼吸

抵抗が高くなる危険性がある点に注意がいる。回

路の呼気排出口にこれを取り付ければ室内の細菌

汚染防止に役立つ。

口腔咽頭の清潔を保つには，イソジン⑧など消

毒液を用いた洗浄，うがいが行われるが，気管内

挿管時はチュープの周固まで完全に清浄化するの

は難しい。口腔粘膜に抗生物質や抗真菌薬のペー

ストを塗布する方法がGNB増殖を抑えるのに有

効といわれる62)0 Driksら28)は，sucralfateが胃

液の pHを上げずに抗潰蕩効果を発揮するので重

症患者の気道感染の機会を増加させる H2block-

erの使用は必要ないとしている。

気道のGNBによる二次感染を抑える目的で，

ボリミキシンやゲンタマイシンをエアロゾ/レにし

て気管内投与する方法があるがその評価は一定し

ていなし)63刷。気管支聖堂縮を誘発する危険性もあ

る。耐性菌の出現には特に注意が必要であろう。

気管内チュープや気管切開チュープのカフを，

high volume low pressureのものにすることで咽

頭から気管への流れ込みをある程度防止できると

いう報告もある聞が，これも完全な防止策ではな

い。カフ上部を吸引 ・洗浄できるようにして可及

的に清潔を保つようチュープが改良され66)既に一

般化している。

GNBの持つ付着物質 (adhesin)が上皮細胞

のレセプターと結合して初めて GNBは気道に付

着する。レセプターはGlycoproteinあるいは

Glycolipidと見られている。感染やス トレスで増

加する唾液中や血中のプロテアーゼ，あるいは気

道局所で細菌や炎症細胞によって産生されたプロ

テアーゼは，細胞表面にある フィプロネクチンを

破壊しGNBの付着点となるレセプターの部分を

露出させるという九プロテアーゼ(特にエラス

ターゼ)は気道の IgAやIgGを破壊し線毛機能
を障害するともいわれる67)68)。抗プロテアーゼ作
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用や抗炎症作用を持つ薬剤に期待がかかるのはこ

の機序を阻止する可能性があるからである。また

レセプターかadhesinが同定されれば， GNBと

上皮細胞の結合を adhesinanalogueで競合的に

阻止できるかもしれない6ヘ感染対策としての

フィブロネクチン投与も考えられる。

口腔粘膜上皮への GNBの付着はより酸性側で

起こりやすく ，気管粘膜上皮では逆にアルカリ側

で緑膿菌の付着が大きいという 70)。健康人では口

腔と気管のpHは6.7で差がないが，気管切開を

行った患者では口腔6.3，気管内 6.9，気管内分泌

物 7.5で細菌が付着しやすい状態であったという

報告がある?九気道のpHを変化させられれば治

療に応用できる可能性がある問。

IgAの低下と気道感染の関係もいわれており，

経気道的IgA投与や免疫学的に IgA産生を増加

させる方法も考えられる68)。

緑膿菌は二次性気道感染の起因菌として最も多

くみられるものの一つである。緑膿菌の菌体成分

を使ってワクチンが作られている。実験的肺炎で

は動物の死亡率を低下させている70)が，臨床的評

価は必ずしもよくない52)。肺炎球菌やイ ンフルエ

ンザウイルスは免疫能の低下した患者では感染し

やすいので積極的なワクチンの接種を勧めるもの

もある 7九ワクチン療法は生体に十分な免疫力が

あることが前提で，抗体産生を待つ時間も必要で、

ある。

その点既成の抗体を補充する方法は速効性が期

待できる。緑膿菌やそのほかのGNBに対する抗

体を高力価含んだ免疫グロプリン製剤があるが評

価は定まっていなし戸)。積極的な栄養管理は重症

患者管理の基本となるものであり，気道感染にお

いても同様である。低栄養状態では，気道の IgA

減少，マクロファージの減少，肺サーファクタン

卜の減少が起こるといわれる 7九また気管切聞を

している患者で，低栄養状態のものほど下気道の

細菌付着数が多いという報告もある問。

おわりに

正常な気道の感染防御やクリーニング機構が減

弱した人工呼吸中の患者に対し，口腔咽頭の清浄

化をはかり，人工呼吸回路を清潔に保ち，気道分
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泌物の排世を補助する のはICUにおける基本的

なケアである。気道粘膜と細菌の結合機序が解明

されれば， 気道感染防御への新たなアプローチの

可能性も考えられるが，現時点では気道局所の管

理を徹底することに加え，消化管との関係や抗生

物質の使用法の検討，全身の感染防御能強化など

から総合的な対策を立てるほかはないであろう。
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