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要 旨

無菌治療においては外界からの細菌汚染が遮断されることにより外因性感染が防止される.し かし身

体の各部門,特 に腸管内に常在菌が残存し内因性感染の原因となることが考えられ,こ れを防止するた

め無菌治療中の患者に非吸収性抗生物質の経口投与を試み,常 在細菌を減少させようとしてきた.今 回

は,6例 の白血病患者に骨髄移植を施行し,そ の前後における無菌治療中の腸管内フローラの推移を検

討したので報告する.

はじめに

無菌治療におい ては患者 が無菌環境に保護 さ

れ,外 界からの細菌汚染が遮断されることにより

外因性感染が防止 される・ しかし身体の各部位,

特に腸管内に常在細菌が残存 し,内 因性感染の感

染源 となることが考 えられ る.こ の内因性感染を

防止するために,無 菌治療中の患者の常在細菌を

極度に減少させることを目的として非吸収性抗生

物質の経 口投与が試み られてきた.

今回われわれは,6例 の白血病患者に骨髄移植

を施行し,そ の前後における無菌治療中の腸管内

フローラの推移を検討 したので報告する.

方 法

感染予防のために経 口投与した非吸収性抗生物

質はVancomycin, Polymyxin B, Amphotericin

Bの3剤 であ り,吸 入用に使用 した薬剤はAm-

photericin B, Polymyxin Bで ある.抗 生物質の

投与期間は中央値で4週 間(23～138日)以 上であ

Table 1 Case characteristics

CML-CP: chronic myelogenous leukemia-chronic 

phase, APL: acute promyelocytic leukemia, ALL : 

acute lymphoblastic leukemia, BMT : bone marrow 

transplantation, BCR: bioclean room

る.対象症例は,骨髄移植を施行 され無菌室におい

て治療された白血病患者6例 である(Table 1).

細菌検査は無菌室入室時 と,入 室後は週 に1

～2回 ,咽 頭,手 指,肛 門,尿,糞 便を培養し,

細菌の同定と定量を行 った.糞 便の細菌検査は糞
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Fig. 1 Distribution of intestinal microbial flora (1)

便1gを 生 理 的 食塩 水10m1に 溶 解 し,そ の0.1ml

を 培 養 し,糞 便1gあ た りの細 菌数を算 出 した.好

気性菌 は生化学的性状 か ら,嫌 気 性菌 は3代 にわ

た り継代培 養 して嫌気性 菌で ある ことを確認 した

後,生 化 学的性状 とガスク ロマ トグラフ ィーに よ

る脂肪酸 の分析結果 か ら細菌 の同定を行 った.細

菌 の定 性,定 量 に は血 液 寒 天, chocolate, No.

110, BHL, GS, potato dextrose, thioglycollate,

tryptosoy broth, GAM, TCBS, NAC, SF, CW,

FM, phenylethyl alcohol, Rogosa SL, Bacter

oides, Bifidobacterium, Veillonela培 地 を用 いた.

無 菌室 は当大学病院 の無菌無塵病棟 内 にあ るも

ので あ り,無 菌室,必 要 物品,食 品な どの滅菌 操

作 等 は従来 と同様で あ る.

無 菌 室 入 室時 には,0.02% chlorhexidineで 全

身の薬浴 を行い,外 耳道,鼻 腔 には1% chlorhex-

idine creamを 塗 布 した.無 菌室入室 には,朝,夕

と排 便後 にシ ャ ワー浴 を行い,排 便,シ ャワー浴

の後 に外 耳 道,鼻 腔,肛 門 を1% chlorhexidine

creamで 消 毒 した.ま た無菌室入 室時 よ り退室 時

まで無菌食 を投与 した.

結 果

強力 な腸 内殺 菌に もかかわ らず,多 種 類 の腸 内

フロー ラ,好 気性 菌,真 菌 が検 出 され た(Fig .1

～2)
.検 出 された腸 内の細 菌 の頻度 は,グ ラム陽

性球 菌 とグ ラム陰性桿菌 の比率 は同 じで,嫌 気 性

菌 な らびに真 菌 の比 率 は全 体 の 約20%で あ つた

(Fig. 3). Pseudomonas aeruginosa, Escherichia

Fig. 2 Distribution of intestinal microbial flora (2)

Fig. 3 Distribution of intestinal microbial flora (3)

Fig. 4 Serial change of intestinal microbial flora (1)

coli, Klebsiella pneumoniae‚¨‚æ‚ÑCandida al-

bicansの 割 合 が,個 々の症例 でみ ると多 くはな い

が,そ れ らのtotalは 全 体 の45%を し めていた.6

例 中2例 が死亡 してい るが,移 植 後早期 に死亡 し
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Fig. 5 Serial change of intestinal microbial flora (2)

た1例 では,Enterococcus faecalisお よびグラム

陽性桿菌(菌 同定不可)と い う2群 の菌種のみが

無菌室入室時から死亡に致る期間を通して残存す

るとい・う興味ある結果がえられた(Fig.4～5).

考 按

これ ら多種類の菌検出にもかかわ らず,重 篤な

腸管感染症ならびにそれに由来 した敗血症の発症

した症例は全 く認められず,無 菌環境への保護,

非吸収性抗生物質の経 口投与,広 域 スペク トルの

抗生物質の経静脈的投与の併用が,こ のような結

果をもた らしたものと考えられる.無 菌室治療が

感染症 の発症率を有意に低下 させ る要 因の一つ

は,患 者を無菌環境 におき,外 界から細菌のcon-

taminationを 断つことである.Matheら1)は 非吸

収性抗生物質を予防的に投与しなくとも無菌室に

隔離するのみで感染症の発症率が低下した と述べ

ている.第2の 要因には身体の常在菌の減少が考

えられる.患 者を無菌環境に隔離す ると同時に非

吸収性抗生物質の経 口投与と吸入を行い,内 因性

感染の主要な感染源 と考えられる咽頭 と腸内の細

菌叢の減少をはかることが感染症の予防に有効で

あると報告 されてい・る2)～5).腸内常在細菌の感染

経路には,外 界へ排出された細菌が塵埃,食 物,

衣類,寝 具,医 療器具などを汚染 し,そ れに接触

して感染す る経路 と,咽 頭,腸 管などか ら血流,

リンパ流などを介 して他臓器に感染巣をつ くる経

路の2種 類が考えられるが,前 者に対しては無菌

環境への保護,後 者に対 しては腸内フローラの減

少をはかることが重要であると考えられる.従 来

の報告では,無 菌室でみられた敗血症の発症時に

行われた調査において,血 液 と糞便から全 く同じ

細菌が分離 され,他 の身体表面,無 菌室内の床表

面,空 気中からは分離されなかった事から,敗 血

症の起炎菌は腸内に由来 したものと考 えられてい

る6)～8).これまでわれわれの行つた無菌治療成績

では,抗 生物質の経 口投与のみでは腸内に細菌が

残存すると敗血症などの重症感染症が発症 した.

しかし,今 回の成績では,抗 生物質の予防的投与

にもかかわ らず,腸 内にはかなりの細菌が残存 し

たが,同 時に経静脈的に広域スペク トルをカバー

す る抗生物質が投与されてい・るために重症な感染

症 が防止 された もの と考 え られた. Schwartz

ら9), Keatingら10)も 腸内の細菌を抑える方法 とし

て非吸収性抗生物質の経 口投与のみならず,経 静

脈的投与も有効であると述べている.

抗生物質の投与が感染の予防に有効であるか否

かは,い まだ議論の余地が残されてお り,今 後多

数の臨床例の経験から慎重に検討 してい く必要が

あると思われる.
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Studies of Intestinal Microbial Flora in the Post-BMT (Bone Marrow Transplantation) 
Patients under a Protected Environment 

Shuji YONEKURA, Tadami NAGAO, Mitsumoto KOMATSUDA & Shigeru Arimori 
The Fourth Department of Internal Medicine, Tokai University School of Medicine 

Sadaaki SAWAMURA, Atsushi OZAWA, Kazuo HASHIMOTO & Shogo SASAKI 
The Department of Microbiology, Tokai University School of Medicine 

The changes of microbial burdens of six patients with leukemia (four patients with acute 
luekemia; two patients with chronic leukemia) were studied before and after bone marrow transplan-
tation (BMT) under protected isolation. Oral nonabsorbable and topical antibotics were administered 
prophylactically to all patients. Under a protected evironment, genus and species number of intestinal 
microbial flora were not so decreased in all patients who were treated with antibiotics, but no episodes 
of severe septicemia were detected due to intestinal microbial flora. From many previous reports, the 
same pathogen was isolated from both blood culture and stool in the patients with septicemia, 
however, no septicemia developed in our cases in spite of residue of many intestinal bacteriae. These 
data have demonstrated a significant advantage of treatment with protectd isolation and intensive 
antibiotic prophylaxis through oral, topical and intravenous administration for severe infection 
prevention.
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