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　Clostridium性ガス壊疽（clostridial gas gangrene）は，嫌気性菌のclostridium感染で，血行障害や挫滅
による低酸素下で繁殖し，腐臭性のガスを産生しながら急速に筋壊死が進行する。Clostridium perfringensの
α-toxinは心毒性が強く，溶血や黄疸を呈し，腎不全など多臓器不全に陥る。高気圧酸素療法（Hyperbaric 
Oxygen Therapy：HBO）は血行障害に陥りかけた組織に高濃度（高分圧）の溶解酸素を供給するのみならず嫌気
性菌に対し強力な殺菌作用を発揮し，α-toxinの産生を抑えることが基礎研究などから示されている。また抗菌剤

（penicilline Gなど）の投与，病巣掻爬や筋膜切開がHBOによる治療効果の発現には不可欠であることが動物実
験や半世紀に及ぶ臨床実績から明らかにされている。
　近年，糖尿病や免疫不全など易感染性宿主（compromised host）に起因する非clostridium性ガス壊疽（non-
clostridial gas gangrene）が増加し，ガスを産生することが少ないため壊死性筋膜炎（necrotizing fasciitis）や
その亜型で会陰部に発生するF

フ ル ニ エ

ournier壊疽（Fournier’s gangrene）などと呼ばれている。これらは嫌気性菌と好
気性菌などによる混合感染が激症化の原因（synergistic infection）とされているが，HBOは白血球の活性酸素
による殺菌能（oxidative killing）を賦活化することから広域な抗菌作用を発揮し，非clostridium性の壊死性筋
膜炎などに対しても抗菌剤の投与，病巣掻爬，HBOの三者が不可欠であることが動物実験や臨床実績から明ら
かにされている。
　これらは致死性軟部感染症（life threatening soft tissue infection）などと総称され，clostridium性ガス壊疽
ではα-toxinの毒性を抑える必要から通常，HBOは術前に行われ，壊死性筋膜炎では病巣掻爬の重要性から多く
は術後にHBOが行われるが，いずれも2.5〜3.0ATA，90〜120分（air break 5分／1〜2回）などを24時間以内
に3回，以降は一日2回ないし1回など病態が安定するまで行われている。致死性軟部感染症では，二重盲検試
験（randomized controlled trial：RCT）は行われていないが，30年に及ぶ内外の多施設多数例報告からHBOを
行った場合，死亡率が40％前後から20％前後に減少（半減）し，四肢の切断などを避け得ることが示されている。

【Information】
Hyperbaric Oxygen Therapy for Life Threatening Soft Tissue Infections such as Clostridial Gas 
Gangrene， Necrotizing Fasciitis and Fournier’s gangrene. 
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文献の選択

主に国外のEBMに基いた文献を紹介し，本邦に

おける実績などからHBO適応の正当性を読み取って

もらうのが本稿の目的である。文献ごとに症例と方

法，結果を要約し，総括するにとどめ，要旨として

文頭に提示した。致死性軟部感染症（Clarkら，1999

年1））をclostridium性ガス壊疽と非clostridium性の壊

死性筋膜炎に分け，代表的成書すなわちHyperbaric 

Medicine Practice（Kindwall EP 編 ）2，3），Handbook 

on Hyperbaric Medicine（Mathieus D 編）4），Textbook 

of Hyperbaric Medicine（Jain KK 編 ）5），あるいは

Undersea Hyperbaric Medical Society（UHMS）

Committee Report 20036，7），総説論文1，8，9）などから

HBOが行われるようになった背景や，疾患名にまつわ

る経緯を述べ，病態やHBOの作用機序を引用し，臨

床に密着し重要と考えられる動物実験報告を取り上げ

た。国外の臨床報告では，UHMS Committee Report

や代表的成書2～7），総説論文1，8～11），データベース（Pub 

Medなど）から同一施設での比較試験全6論文と，多

数例報告59論文から臨床的意義が高いと思われる9

論文を取り上げた。国内の臨床報告は，本学会誌お

よび関連誌，データベース（Medical Online，医中誌

など）からガス壊疽に関する多数例報告8論文を取り上

げた。尚，著書の年号や施設名，所在地などを，文

献に歴史的な意味合いがある場合や，症例や治療法

などに地域特性がある場合など適宜，付記した。

Clostridium性ガス壊疽の歴史的背景

Clostridium性 ガス 壊 疽（ 以 下， ガス 壊 疽 ）は，

Hippocratesの記載に遡るが，戦傷などの致命的な

感染症の一つとされていた。ベトナム戦争以降，創

処置の進歩や抗菌剤の発達により発生率は激減した

が，一
ひとたび

度，ガス壊疽に罹患すれば今なお，極めて死

亡率が高い感染症である。Brummelkamp，Boeremaら

（1960年，University of Amsterdam）が始めてHBOに

より救命し得た4例を報告し12），以来，世界中でHBO

の実践と症例の蓄積が行われ，今日ではHBOは救命

率を高め，患肢を温存し得る不可欠の治療法とされ

るに至った。基礎研究では，組織の酸素分圧を高め

ることによりclostridiumの増殖やα-toxinの産生が抑

制されるなどが示され13～17），動物モデルでは抗菌剤と

手術に加えてHBOによる治療が生存率を大きく高める

ことが明らかにされている16，18～20）。Bakkerら（1988

年）はAmsterdam大学における400例に及ぶ治療経

験からpenicillineの優先的投与，速やかな開放創処

置，HBOの集中的多数回治療などのアムステルダム療

法（Amsterdam therapeutic regimen，表1）を提唱し，

間接的死亡例を除いた11.7％の死亡率を報告した8）。

表1　アムステルダム療法（Amsterdam Therapeutic Regimen）

1 Clostridium性ガス壊疽の疑で，HBOの依頼を受けた場合，そこの施設では掻爬など行わず，200万単位の 
penicillin Gの静注を開始し，速やかな搬送を依頼する。

2 臨床所見（皮膚の変色，筋壊死，腐臭性浸出液，広範な腫脹など）による診断を行う。
3 開放創処置（抜糸など）。刺傷や小外傷では，切開や切除を行わない。
4 細菌学的検査：塗抹標本（gram染色），血液と創部の培養（嫌気性／好気性菌），感染組織の病理標本。

塗抹標本でグラム陽性・棍棒状桿菌が認められた場合，HBOを直ちに開始し，α-toxinの産生を阻止する。
5 皮膚の変色と握雪音による病巣範囲を印（マーク）する。
6 血液・生化学検査，動脈血ガス分析，血液凝固検査などを行う。
7 輸液療法，抗ショック療法を搬入時より開始する。
8 X線撮影によりガス像を確認する。
9 抗菌剤の投与：penicillin G 8～10×100万単位／日から開始し、混合感染には適宜投与する。

10 HBOを開始する前に鎮静剤（抱水クロラール 1g 経腸）を適宜投与。
11 鼓膜切開を“耳抜き”が困難な幼児，高齢者，重篤な患者に行い（3日間は有効），その後はチュービングを行う。
12 HBOは，2.5ATA（一人用チャンバー），3.0ATA（多人数用チャンバー）で，90分間行う。

一日目（最初の24時間）は3回あるいは4回行い，二日目以降は一日2回を二日間，計7回行う。
13 HBOを行わない時間帯は，ICUで管理し，ガーゼ交換を必要に応じ行う。
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近年，多施設多数例を集計した報告から，HBO施行例

ではHBO非施行例に比べ，死亡率が半減することが

明らかにされている（表4）1，9）。ガス壊疽ではRCTは行

われていないが，UHMS Committee Report（2003年）

はlevel Ⅱのエビデンスを提唱している6）。

壊死性筋膜炎（非clostridium性ガス壊疽）の疾患名

にまつわる経緯

壊死性筋膜炎は，非clostridium性ガス壊疽とも呼

ばれ，前述のclostridium性ガス壊疽とは異なり，α- 

toxinを産生せず，腐臭性のガスを産生することが少ない

が，広範な筋膜の壊死を来す一連の致死性軟部感染

症が報告されていた。すなわちFournier（1883年）は男

性の陰部に発生したFournier壊疽の6例を初めて報告し

たが21），M
メ レ ニ ー

eleney（1924年）は，中国でのA型β溶連菌に

よる壊疽性潰瘍（Meleney’s ulcer）の20例を報告し22），

man eating bacteriaとも呼ばれた。Cullen（1924年）は，

腹部手術後に発生した壊疽から2種以上の細菌による

相乗作用（synergy）が関与しているとし，混合感染が

激症化の原因とした23）。Wilson（1952年，University of 

Texas）は，Meleneyが報告した溶連菌感染やFournier壊

疽を含めた23例を壊死性筋膜炎（necrotizing fasciitis）

表3　致死性軟部感染症の分類：Mathieuら（2006年）から

初発感染創 進展 病原菌 病態 発生部位

筋組織 急性中毒性 Clostridium，嫌気性菌  Clostridium性筋壊死（ガス壊疽） 四肢，体幹
急性 非Clostridium，混合感染 非Clostridium性筋壊死 四肢，体幹

皮下，深部筋膜 急性 混合感染 壊死性筋膜炎 四肢，体幹
急性 混合感染 Fournier's gangrene（壊疽） 会陰部
急性 A 型β溶連菌 Meleney's ulcer（潰瘍） 四肢，体幹
急性 混合感染 Ludwig's angina（口腔底蜂窩織炎） 頚部

皮下組織 進行性 混合感染 蜂窩織炎 四肢，体幹

　原表では， Clostridium性筋壊死のみ “ガス壊疽” とされ， 急性（acute）とされているが， 急性中毒性とし， 嫌気性菌を追記
した。非Clostridium性筋壊死は混合感染（嫌気性／好気性菌）を追記した。特異的発生部位として Fournier‘s gangreneと
Ludwig’s angina　が記されているが， 歴史的な報告であるMeleney’s ulcerを加えた。“Clostridium性ガス壊疽” 以外は，
非Clostridium性ガス壊疽と呼ばれることもあるが，近年は “壊死性筋膜炎” として報告されることが多い。

表2　Necrotizing Soft Tissue Infections（壊死性軟部感染症）のUHMS分類（2003年）

嫌気性蜂窩織炎 細菌相乗性壊疽 壊死性筋膜炎 非ク性筋壊死

潜伏期 3日以上 2週間 1～4日 3～14日（不定）
発症 緩徐 緩徐 急性 急性
毒性 無し～軽度 軽度～顕著 中等～顕著 顕著
疼痛 中等 中等～重度 重度 重度

腐臭性浸出液 無し～軽度 無し～軽度 漿液血性多量 低粘性膿
ガスの産生 あり 通常なし 著明でない 時にあり

筋組織 変化なし 変化なし 不定 著明な変化
皮膚 ほとんど変化なし 浅い潰瘍，周辺壊疽 淡赤色蜂窩織炎 ほとんど変化なし

死亡率 5-10％ 10-20％ 30% 75%

抗生剤 投与 投与 投与 投与
術式 切開排膿 切開排膿 切開排膿 壊死筋の切除
HBO 易感染性宿主 易感染性宿主 易感染性宿主 全例に適用

　病原菌は，非clostridium性嫌気性菌や好気性菌で，臨床像から分類し，Fournier’s gangreneは壊死性筋膜炎に包括され
ている。嫌気性蜂窩織炎：Crepitant anaerobic cellullitis，細菌相乗性壊疽：Progressive bacterial gangrene，壊死性筋膜
炎：necrotizing fasciitis，非ク性筋壊死：Non-clostridial myonecrosis
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と総称して報告した24）。今日ではMeleney’s ulcer は

壊死性筋膜炎に包括され，Fournier壊疽はその亜型と

されている3，4，7，25）。近年，糖尿病や免疫不全などの

compromised hostが増加し，嫌気性菌のみならず好気

性菌との混合感染が多くなり，病態も多彩なことから，

UHMS（2003年）では7），Mader（1987年）の臨床像に

よる分類 26）を取り入れている。すなわち“necrotizing 

soft tissue infections（以下，壊死性軟部感染症）”

と総称し，crepitant anaerobic cellulitis，progressive 

bacterial gangrene，necrotizing fasciitis（Fournier

壊疽を亜型としている），nonclostridial myonecrosis

の4ないし5型に分類し，臨床像や死亡率の違いから

HBOの適応を述べている7）（表2）。またMathieu（2006

年）は，clostridium性ガス壊疽を含めて“anaerobic 

soft tissue infection”と総称し，初発感染創を皮下，

筋膜，筋組織に分け，病原菌と病態から4型に分類し，

特異的発生部位としてFournier壊疽，口腔底蜂窩織

炎（Ludwig’s angina）などを加えている4）。著者らが

Meleney’s ulcerを追記したのが表3である。一方，欧

米の論文では壊死性筋膜炎，あるいはFourier壊疽の

表題が圧倒的に多く（後述），本稿ではUHMSの壊死

性軟部感染症を壊死性筋膜炎（別称：非clostridium

性ガス壊疽）と呼称した。

壊死性筋膜炎では，HBOが白血球の酸素依存性殺

菌能（oxidative killing）を賦活化し，嫌気性菌のみなら

ず好気性菌にも有効とする一連の基礎的研究がHBO

を行う根拠となっている26～29）。一方，壊死性筋膜炎で

は徹底した病巣掻爬と適宜な抗菌剤の投与が治療の

中心となり，HBOの治療効果を疑問視する臨床現場も

あった。近年，壊死性筋膜炎においても30年に及ぶ

多施設多数例の集計から，HBO施行例では非施行例

に比べ，死亡率が半減することが明らかされている（表

5）1）。RCTは行われていないが，UHMS Committee 

Report（2003年）では，壊死性筋膜炎を含めた壊死

性軟部感染症をHBOの適応疾患としている6）。

Ⅰ. Clostridium性ガス壊疽

起縁菌と臨床像

Clostridium属は世界中の土壌や人の腸内に生息す

る常在菌で，90以上の菌種からなるグラム（染色）陽性

桿菌であるが人には6種のみが感染し，ガス壊疽の創

傷からclostridium perfringens（C. perfringens）が80

～90％同定される。初期診断に重要な塗沫標本では，

グラム陽性の棍棒状桿菌を認め，白血球が殆ど見ら

れないのが特徴である（toxinによる融解）。産生され

る外毒素（exotoxin；内毒素と異なり菌に特異的で，

ホルマリン処理でトキソイドとなる）の中で，α-toxinは

C. perfringensが作る最も毒性が強いlecitinase Cで，

毒蛇や蜂，サソリの毒であるlecitinase Aに化学的に

類似し，ガス壊疽は中毒症でもある。またα-toxinは

他の毒素であるhyaluronidase，hemolysin，elastaseと

の相乗作用により，液状壊死（liquifaction necrosis）

が急速に拡大する。さらにθ-toxinは溶血毒で，強力

な心毒性がある。α-toxinは2時間で肝臓や腎臓で解

毒され，ガス壊疽が進行するには持続的に産生される

ことが必要である。またC. perfringensがガス壊疽に

進展するには低酸素状態が必要で，血管損傷，駆血

帯やギプス，包帯の圧迫などが原因となり，異物，壊

死組織，凝血塊，混合感染，血管収縮剤を含んだ局

所麻酔などが助長因子となる。典型的なガス壊疽は，4

時間から2，3日の潜伏期間をおいて感染創の急速かつ

広範な進展と早期からの激痛が特徴である。皮膚は

緊張し浮腫状となり，血色を失って時間と共に黒みを

増し（light bronze color），水泡が形成される。混合

感染が無ければ高熱は見られないが頻脈（140-160／

分）が特徴で，血圧と意識状態は通常，ショックに陥

るまで保たれる。ガスは皮下に気泡としてプチプチと

触れ（握雪感），筋膜や筋間に沿って広がって羽毛状

（feathery pattern）のX線像を呈し，広範な筋炎から

筋壊死に陥る。溶血は菌血症を伴い，適切な治療が

行われない限り，無尿から腎不全，黄疸から肝不全

に陥り，多臓器不全（multiple organ failure；MOF）

や血管 内 凝 固 症 候 群（disseminated intravascular 

coagulation syndrome；DIC）により数時間から数日で

死の転帰となる2，4～6）。

HBO効果のメカニズムと動物実験報告

Kaye（1967年）13），Hillら（1972年）は，HBOのclostridium

に対する殺菌作用14），Van Unnikら（1965年）は，α

-toxinの産生が3.0ATAのHBOで抑制されること15），
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Demelloら（1970年）は，C. perfringensの熱 活性芽

胞の増殖がHBOで抑制されることをin vitroで示し

た16）。またStevens（1993年）は，組 織の酸素分圧

が 40mmHg以 上でclostridiumの 増 殖 が 抑えられ，

80mmHg以上でα-toxinの産生が抑制されることをin 

vitroとin vivoで示した17）。

Brummelkampら（1965年）は，C. perfringens（Brewer 

culture）をモルモットに皮下注あるいは筋注し，HBO

（3.0ATA，120min）を行った18）。皮下注した8匹は衰弱

し，注射部位に潰瘍を形成したが，HBOを1回行った8

匹では衰弱せず，内1匹のみに潰瘍が形成された。同

量を筋注した4匹中2匹は死亡し，大きな潰瘍を形成し

たが，HBOを2回行った4匹は衰弱せず，2匹に小潰瘍

が形成された。

Demelloら（1973年）は，犬のガス壊疽モデルにおいて

掻爬，抗菌剤投与，HBOを比較し，これら三者が行われ

た場合に95％の生存率が得られることを報告した19）。α

-toxinを産生するC. perfringensの芽胞を60℃，40分

間で熱活性し，血行障害を作るためエピネフリンとの

混合液を健康な雑種成犬の大腿屈筋に接種した。5

～8時間で高熱から衰弱，傾眠傾向となり，感染肢は

腫大し，接種部にガスが集積し，12～18時間で皮膚

が多開して悪臭の浸出液が染み出した。菌接種の12

時間後からHBO（3.0ATA，120min）を24時間以内に3

回行い，次の24時間内に2回，さらに24時間以内に

1回，計6回行った。HBO中に痙攣など酸素中毒の症

状が出現した場合は，減圧するか，加圧下で空気呼

吸（air break）させた。 HBOの開始と共にpenicillin

を24時間で20×100万単位，および広域の抗菌剤

（tetracycline，cloramphenicol，cephalosporin）を静注

した。初回HBO後に壊死組織の掻爬を行った。全身

療法として輸液による水分と電解質の補充，溶血によ

る貧血に対し輸血を行った。対照の70頭（記載通り），

HBOのみ行った12頭，掻爬のみ行った12頭，HBOと

掻爬を行った13頭はいずれも死亡（100％）したが，抗

菌剤投与のみ行った20頭は10頭（50％）が死亡した。

HBOと抗菌剤投与を行った20頭では9頭（45％）が死

亡し，掻爬と抗菌剤投与を行った20頭では6頭（30％）

が死亡した。また掻爬と抗菌剤の投与にHBOを加え

た20頭では1頭（5％）のみが死亡した。

Hirnら（1992年）は，ラットを用いたガス壊疽モデル

で，病巣掻爬とHBOの併用が死亡率を下げ，創の治

癒率を上げることを示した20）。Clostridium perfringens

株をエピネフリン（血管収縮剤）加リドカイン，硫酸バリ

ウム（白色標識剤）と共に溶解して下腿の腓腹筋内に

注入（接種）した。10時間放置すると16匹全て（100

％）が死亡した。接種45分後に接種部を切開し，バリ

ウムの白色部を掻爬すると40匹中15匹（37.5％）が死

亡し，創は20匹（50.0％）で治癒した。また掻爬後，

HBO（2.0ATA，90min）を6時間ごとに5回行うと，創

は40匹中33匹（82.5％）で治癒し，5匹（12.5％）のみが

死亡した。一方，掻爬を行わない場合はHBOを行っ

ても12匹の全てが死亡したが，penicillin 6万単位を腹

腔内注入すると12匹の全てが生存した。

Clostridium性ガス壊疽：国外臨床報告論文

同一施設でのHBO施行，非施行による比較試験1

報告と，HBO併用症例のみの報告で，臨床的意義が

大きいと思われる4報告を年代順に挙げ，またHBOを

併用せずに治療成績が良好であった唯一の報告を取

り上げた。地域特性から病院名と所在地を付記した。

Hollandら（1975年，Duke University Medical Center，

North Carolina）は，過去10年間，細菌学的に診断

されたclostridium性ガス壊疽49例にHBOを行い，死

亡率が26.5％であったと報告した30）。四肢発生が41例

（83％）で，その中で体幹に及んだのは15例，体幹原

発は8例（17％）であった。外傷が31例（63％）で，交

通事故，銃創など全て男性で，平均31歳であった。

外科手術後の発生（以下，術後）が11例（22％），胆

摘，腸切除，切断などで，平均64歳であった。その

他，褥創，薬物の筋注，原因不明など7例で，内4例

が糖尿病を合併していた。全身療法（輸液・輸血，血

糖値のコントロールなど）に加えて，抗菌剤（penicillin，

cephalothin，kanamycin，clindamycinなど）の投与を行

った。中毒症状が大で，血圧が低下した症例に限り

（症例数不明），多価ガス壊疽抗毒素3万単位を3～4

時間ごとに25万単位まで静注した。HBOは3.0ATA，

120minで24時間内に3回，以降は一日2回，計5～7

回行った。切断が19例に行われ，内13例は大腿切断

あるいは股関節離断であり，さらに12例は閉塞性動
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脈硬化症（以下，ASO）を合併していた。全49例中13

例が死亡（26.5％）したが，内7例はHBOを3回以上行

うことなくショック状態で死亡した。四肢に感染が限

局した26例中2例（7.7％）のみ死亡し，体幹に及んだ

15例中7例（46.5％）が死亡し，さらに体幹原発の8例

中4例（50.0％）が死亡した。

Hartら（1983年，Memorial Hospital Medical Center，

Long Beach，California）は，過去15年間に嫌気性

感染でガス壊疽が疑われて来院した214例中，細菌

培養あるいは組織学的にclostridium性ガス壊疽と診

断され，HBOを併用した139例を報告した31）。男性

95人，7～84歳（平均38歳）で，外傷53％，術後21

％，自然発症（軽微な感染を含める）26％で，発生部

位は四肢79例，体幹・頭頚部（以下，体幹）60例で

あった。細菌培養ではclostridiumのみ（ほとんどが

C.perfringens）が50％で，他はグラム陽性球菌とグラ

ム陰性桿菌などの混合感染であった。2例が破傷風菌

による痙攣を来たしたが，抗毒素（tetanus antitoxin）

で緩解した。HBOは通常，手術の準備ができるまで

に開始し，2.5ATA，90minを一日3回，48時間以降は

2.0ATA，90minを一日2回，感染が制御されるまで行

った。HBOは発症から平均18時間で開始されたが，

生存例は平均12時間，死亡例は平均32時間の開始で

あった。67例はショック状態で来院し，内11例に腎

透析が行われたが，27例（40.3％）が死亡した。切断は

四肢発生の79例（17％）で行われた。全例の死亡率は

19％で，四肢発生では11.3％であったが，体幹発生で

は30.0％，術後および自然発症では31.8％と死亡率

が高かった。

Gibsonら（1986年，Princess Margaret Hospital，New 

Zealand）は，過去13年間，46例のclostridium性ガ

ス壊疽に比較試験を行った唯一の報告である32）。男

性 37例，16～83歳（ 平均 54歳 ）で， 糖 尿 病 11例，

ASO8例，消化管癌 6例などの基礎疾患があった。

Clostridiumは，塗抹標本51％，細菌培養 61％が陽

性で，さらに血液培養では22％が陽性であったが，26

例（65％）は混合感染であった。最小限の手術（掻爬，

筋膜切開など）を行い（HBO前後），penicillinを広域の

抗菌剤と併用した。HBOは初回，2.8ATA，120分，2～

4時間後に2.4～2.8ATA，120分，8時間後に同，12時

間後に同（1～2回）を計4～5回行い，掻爬を追加し

た。HBOを行った29例中9例（31.0％）が死亡したが，

HBOを行わなかった17例中12例（70.6％）が死亡した。

重症の体幹発生20例では，HBOを行った13例中4例

（30.7％）が死亡し，HBOを行わなかった7例はいずれも

（100％）死亡した。

Bakkerら（1996年，University of Amsterdam）は，

前述のアムステルダム療法（表1）を治療指針とし，1960

年以来，HBO施行例の集積から，11.7％の死亡率を報

告した33）。618例がガス壊疽の疑いで入院したが，細

菌学的および臨床的に診断されたのは462例で，全て

clostridium属が24時間以内に検出された。糖尿病や

ASOの切断端にclostridiumが検出されても全身性中

毒症状が軽微な症例はガス壊疽から除外した。男性

347例（75％），5～94歳（平均44.6歳），原因は，外

傷 60.8％，術後31.3％などであった。術後は，大腸，

胆嚢，会陰部，腸閉塞などに合併し，また血管収縮

剤（epinephrine）を含む筋注，静脈留置，膝関節注

射，不法な妊娠中絶，虫刺傷などが原因であった。C. 

perfringensは培養で91％ 検出され，単感染87.2％，

混合感染9.7％であった。

輸液療法と抗ショック療法は搬入時より，抗菌剤の

投与はpenicillin G 6×100万単位／日から開始し，混

合感染では数時間後から広域の抗菌剤を開始した。

HBOは，2.5ATA（一人用チャンバー），3.0ATA（多人数

用チャンバー）で90分間行い，一日目（最初の24時間）

は3回～4回，二日目以降は一日2回を二日間，計7回

行った。四肢発生は365例で，88例（24.1％）は搬入前

に切断が既に行われていた。一連のHBO終了後に行

われた切断は低位での切断を含めて70例（19.1％）で，

搬入後，救命を目的に行われた切断は1960-1965年

では13例であったが，1975-1985年ではわずか2例に

減少した。

全例では死亡率が20.6％であったが，肺塞栓，心

筋梗塞などの合併症により41例（8.8％）が死亡し，直

接の死亡率は11.7％（54例）となった。死亡例は，い

ずれも最初のHBOから24時間以内に死亡したが，

HBOを3回以上行うことができた全ての症例は生存し

た。原因別死亡率は，外傷11.0％，術後30.3％，原

因不明55.5％で，外傷例は四肢発症が多く，診断も
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早期になされたが，術後例では体幹発生や四肢近位

発生が多く，また原因不明例では診断が遅れたため

予後不良であった。

Korhonenら（1999年，University of Torku，Finland）

は，過去26年間のガス壊疽53例にHBOを行い，23％

の死亡率を報告した34）。平均53歳で，男性が2倍（記

載通り），四肢発生は25例（47.1％）で，体幹発生28

例（52.8％）中，術後の37例は21例が体幹に発生し，

外傷に伴う11例は2例のみ体幹で，自然発生5例はい

ずれも体幹発生であった。23例（43％）は気管内挿管

され，11例（20.7％）が腎不全に陥り，内2例（3.7％）で

腎透析を行った。HBOに先立って壊死組織の掻爬を

行い，四肢発生では筋膜切開を行い，HBO2～3回施

行後，追加掻爬した。過酸化水素水による圧迫ガー

ゼ処置を一日2回行った。抗菌剤は，penicillin G 20

～40×100万単位／日（記載通り），gentamycin 80mg

／8時間，clindamycin（Dalacin S）600mg／6時間を

静注し，細菌培養の感受性により変更した。HBOは，

2.5ATA，120分を3回，24時間内に行い，以降は一日

2回，回復まで計5～10回行った。筋壊死まで進行し

た23例中8例（35％）が死亡し，蜂窩織炎に留まった

30例中4例（13％）が死亡した。四肢発生25例中，切

断が行われた4例（16％）が死亡した（記載通り）。体

幹発生28例中8例（29％）が死亡し，他施設からの紹

介では，生存例はHBO開始まで平均33時間，死亡例

は平均68時間であった。

Altemeierら（1971年，Cincinnati College of Medicine，

Chicago）は，HBOを併用しなかった報告であるが，

C.perfringensが95％に検出された54例に，手術，抗

菌剤および抗毒素投与を行い，HBOを行った報告に比

べても低い死亡率（14.8％）が得られた35）。Penicillin 

G（300万 単 位 ／3時 間 ）とtetracycline（500mg／6

時間）を投与し，早期に掻爬，筋膜切開などを行っ

た。また重症の中毒症状や血圧低下例には（例数

記載なし），多価ガス壊疽・抗毒素血清5万単位（C. 

perfringens 2.7万単位，C. septicum 1.35万単位，C. 

novyi 2.7万単位。記載通り）が4～6時間ごとに1～2

日間，静注された。

Clostridium性ガス壊疽：国外臨床報告の総括

Bakkerらは，開放創処置とpenicillin投与を優先し，

HBOを行うことでより徹底した掻爬が可能となり，切

断を少なくし，切断高位を下げ得ることを述べたが，

四肢発生ではHBO施行前（搬入前）に24.1％が切断さ

れ、HBO施設への早期の搬送が切断を避けるためにも

重要であった33）。また一連のHBO終了後に19.1％が

低位などで切断されたが，救命的切断は近年，ほと

んど無くなったと述べている。Gibsonらは，四肢発生

例での切断は一連のHBO後半に低いレベルで行った

とのみ記載している32）。Hollandらの報告では，四肢

発生の46％で切断が行われ，死亡率は4％であったが
30），体幹原発あるいは四肢発生が体幹に波及した場

合，死亡率は47％に及んだ。Hartらは，四肢発生例

において切断が17％でのみ行われ，死亡率も8％と低

かったと報告した31）。

Gibsonらの比較試験では，死亡率は他の報告より

やや高く，HBO施行31％，非施行70.5％であったが，

体幹発生に限ると死亡率がHBO施行30.7％，非施行

100％ で，HBO効果は明らかであった32）。

発症からHBO開始までの時間は，Hartらの生存例は

平均12時間，死亡例は平均32時間であり31），Korhonen

らの生存例は平均33時間，死亡例は平均68時間であ

った34）。またBakkerらの死亡例は最初のHBOから24

時間以内であり33），時間的な隔たりはあるが，発症か

らHBO開始まで24～33時間前後が生死を分けてい

た。

Altemeierらの総説論文では自験例の記載が少ない

が，HBOの併用なしで14.8％の死亡率が得られている。

最も初期（1971年）の報告で，早期の切断により救命

された症例が多く，抗毒素療法を重症例に行ったこと

による可能性があり35），抗毒素（血清）は今日では致

死性副作用などのため使われていない。

Clostridium性ガス壊疽：多施設報告（国外）からの死

亡率

Clostridium性ガス壊疽に対するHBOの有効性を

Clarkら（1999年）は、多数の施設からの死亡率で示し

た1）。HBOが行われた14報告では，1975年～1996年

の1233例中234例（19.0％）が死亡した。HBOが行わ

れなかった8報告では，1976年～1986年の217例中98
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例（45.2％）が死亡した。またTempeら（1990年）も多施

設多数例から死亡率を示した4，8）。その中で，HBOが行

われた11報告では1972年～1988年の696例中159例

（22％）が死亡し，HBOが行われず手術と抗菌剤のみ

の5報告では1975年～1985年の123例中45例（36％）

が死亡した。両者の総説論文を比較すると，HBOが行

われた6報告，HBOが行われなかった3報告が重複し

ていた。重複報告を除き，さらにupdate なKorhonen

ら（53例）の報告を加えると，HBOが行われた20報告

では1547例中348例（22.5％）が死亡し，HBOが行わ

れなかった9報告では271例中106例（39.1％）が死亡

した（表4）。

Ⅱ.  壊死性筋膜炎及びFournier壊疽（別称：非clostridium

性ガス壊疽，壊死性軟部感染症；UHMSなど）

起縁菌と臨床像

Meleneyら（1924年）は，A型β溶連菌が主な病原菌と

考えたが22），Cullen（1924年）23），Brewerら（1926年）36），

Giulianoら（1977年）37）は2種以上の細菌による壊死性

筋膜炎を報告した。さらにBakker（1985年）38），Kingston

ら（1990年）39）は，A型β溶連菌は強力な病原菌で感染

の主体であるが，この菌との混合感染，あるいは他の

複数の病原菌による相乗作用（bacterial synergism）

が激症化の原因であることを基礎研究で示した。すな

わち好気性菌が増殖して酸素が消費されると嫌気性菌

が増殖し，そのtoxinにより生体内で抗菌作用を有す

表4　Clostridium性ガス壊疽

No. reports of HBO year patient No. deaths mortality No. reports of non-HBO year patient No. deaths mortality

1 Korhonen et al. 1999 53 12 23%

2 Torda et al. 1997 9 3 33.3%

3 Bakker，van der Kleij 1996 462 95 20.5%

4 Smolle-Juttner 1995 116 17 14.7%

5 Rudge 1993 77 19 24.7%

6 Hirn & Niinikoski 1988 32 9 28.1%

7 Gibson & Davis 1986 29 9 31% 1 Gibson & Davis 1986 17 12 70.6%

*8 Werry 1986 28 7 25% 2 Vo & Watson 1986 77 31 40.3%

9 Nier & Kremer 1984 78 30 38.5% 3 Pailler & Labeeu 1986 20 8 40.0%

10 Shupak et al. 1984 4 1 25% 4 Freischiag et al. 1985 21 11 52.4%

11 Unsworth & Sharp 1984 73 15 20.5%

12 Hart & Lanb 1983 139 27 19.4%

13 Gurtner 1983 73 23 31.5%

*14 Kofoed 1983 23 3 13% 5 De Lalande et al. 1981 22 9 40.9%

15 Heimbach 1980 58 3 5.2% 6 Kaiser & Cerra 1981 20 8 40.0%

*16 Tonjum 1980 14 2 14% 7 Katlic & Derkac 1981 7 5 71.4%

*17 Darke 1977 66 20 30%

18 Caplan & Kluge 1976 34 11 32.4% 8 Hitchcock & Bubrick 1976 33 14 42.4%

19 Holland et al. 1975 49 13 26.5%

*20 Roding 1972 130 29 22% *9 Altemeier 1971 54 8 14.8%

total with HBO 1547 348 22.5% total without HBO 271 106 39.1%

　HBO併用報告：1（検索），2-7，9-13，15，18，19（Clarkら，1999年），*8，*14，*16，*17，*20（Tempeら，1990年. 
重複した6報告を除く）。No.3（Bakkerら）の死亡率は間接的死亡を含めた。非HBO併用報告：1-8（Clarkら），*9（Tempeら，
重複した3報告を除く）。HBOは近年ほど多くの症例で行われ，死亡率は報告者（施設）により差が大きい。多施設報告から
HBOが行われた場合，死亡率は約1/2まで減少し，同じ施設の比較（Gibson & Davis，黒塗り）でもHBOにより死亡率は半
減している。

56

日本高気圧環境・潜水医学会雑誌 Vol.45（2）, Jun, 2010



るproteaseなどが破壊されるとしている。多くは，A型

β溶連菌は壊死性筋膜炎の発症に関与するが，皮膚

壊死が開放創になると混合感染となって急速な細菌

増殖が起こり，病原菌の組み合わせでより重症化し，

メタンや硫化水素などのガスが産生される場合もある。

発熱，白血球数増多などの強い全身反応が見られる

が，局所の炎症所見（腫脹，発赤，熱感）に乏しく，

早期からの激痛，病巣の急速な進展，皮下から筋膜

に及ぶ著明な浮腫，サラサラした浸出液が特徴であ

る。筋膜からの栄養動脈（penetrating artery）が細菌

性血栓により閉塞されると皮膚に水泡が形成されて知

覚が無くなり，広範な皮膚が壊死に陥る。壊死状の

筋膜は皮膚の壊死範囲を超えていることもあり，それ

らを切除すると（fillet procedure）血色の良い筋組織

が見られるが，壊死筋膜を残すと筋炎から筋壊死に陥

る。閉鎖創の穿刺ではA型β溶連菌が同定されること

が多いが，開放創では混合感染となり，深部組織の

採取によってのみ起縁菌が同定されることもある。従

来から壊疽性膿皮症（pyoderma gangrenosum）や丹毒

（erysipelas）などの類似疾患が知られており，今日で

は壊死性筋膜炎の軽症型とも考えられている。壊死

性筋膜炎において臨床では非定形型，不全型，軽症

／重症型，さらに特異的発生部位などがあり，UHMS

では壊死性軟部感染症と総称し，4型に分類している

（表2）。一方，病態を明確に区別することは困難な場

合も多く，Bakker，Lepawkskyらは筋まで侵される場合

は壊死性筋膜炎の重症型と考えている3，4，7）。

Fournier（1883年）は，健康な男性の陰嚢に発生し

た急性進行性壊疽の6例を報告し，内4例が死亡した

ことから，Fournier壊疽と呼ばれ21），今日では壊死性

筋膜炎の亜型とされている。典型的臨床像は，陰嚢

や陰茎（女性では陰唇など）の腫脹，疼痛，発赤から

始まる壊死性筋膜炎であり，皮膚の一部が黒化（black 

spot），潰瘍化し，会陰部から腹部や大腿部に拡大し，

また全身的毒性が強く，筋組織も侵される重症型もあ

る。また肛門周囲膿瘍の術後などに起こるものは75

～80％に糖尿病を合併している3，4，7）。

HBO効果のメカニズムと動物実験報告

Escobarら（2005年）らは，壊死性筋膜炎に対する

HBOの作用機序を，組織酸素分圧の改善，白血球に

よる酸素依存性殺菌能（oxidative killing）の賦活化，

浮腫の軽減，抗菌剤との相乗効果（抗菌剤の薬理学

的効果を高める）を挙げている40）。さらに感染が制御

されると，膠原線維の形成や血管新生を助け，創傷

治癒に導くとされている41～43）。

Thomら（1986年）は，ラットの腹腔内に腸内常在菌

を注入して化膿性腹膜炎モデルを作成し，HBOが死亡

率を著明に減少させることを示した44）。

実験1：ラット糞便（C. perfringens，E. coli，streptococcus 

faecalis，bacterioides fragilis，他5菌種），実験 2：

培養3株混合液（E. coli，S. faecalis，B. fragilis）を

腹腔内に注入し，いずれも4時間で血液中に細菌を検

出した。HBO（2ATA，90分）は菌接種の45分後から

開始し，HBOを実験1では8時間ごと，実験2では6時

間ごとに行った。実験1では対照群35匹，空気加圧群

（2ATA，60分×2回）12匹ではラット全匹（100％）が死

亡し，酸素吸入群（1ATA，60分×2回）12匹では死亡

率91％であったが，HBO群36匹では死亡率8％と著減

した（各群間p＜0.005）。実験2では，対照24匹の死

亡率は79％であったが，HBO群22匹の死亡率は23％

に減少した（p＜0.005）。

Zamboniら（1997年）は，A型β溶連菌による筋炎モ

デルを作り，HBOはpenicillin Gとの併用で有効であっ

た45）。マウスの大腿筋内に溶連菌を接種し，12時間後

までに感染が成立した。HBO 群10匹は，接種後30分

より8時間ごとにHBO（2.5ATA，90分）を5日間行った。

Penicillin G群8匹は，接種12時間後より98mg／kg，

0.1mlを12時間ごとに5日間，腹腔内投与した。HBO

＋penicillin G群6匹は，接種12時間後よりHBOおよ

びpenicillin G投与を12時間ごとに5日間行った。死

亡時に接種部位を切除し，細菌培養でコロニー形成

単位を測った。対照群10匹およびHBO群では菌接

種から3日までに全匹が死亡した。Penicillin G群で

は，生存期間は平均11.5日と著明に延長し，コロニー

形成単位も著しく減少した。HBO＋penicillin G群で

は，生存期間が平均17.1日に延長し，コロニー形成

単位もさらに減少し，penicillin G群と有意差があった

（p<0.01）。

Oztasら（2001年）は，同様にA型β溶連菌によるマ
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ウス筋炎に対し，HBO効果の発現にはpenicillin投与

が不可欠であることを示した46）。マウス60匹を，対照，

penicillin投与（98mg/kg腹腔内投与を12時間ごと5

日間），HBO（菌接種後30分から2.5ATA，90minを12

時間ごと5日間），penicillin投与＋HBOの4群に分け

た。対照は平均4.9±0.4日で死亡し，細菌数（colony 

forming unit）は著増していた。HBO群では平均5.4±

0.4日で死亡したが，筋組織内の細菌数は著減してい

た。Penicillin投与群は平均15.3±0.4日で死亡し，細

菌数も著減したが，さらにpenicillin投与＋HBO群で

は平均22.2±1.2日で死亡し，生存期間の著明な延長

が得られ，細菌数もさらに少なかった（p<0.01）。

壊死性筋膜炎及びFournier壊疽：国外臨床報告論文

同一施設におけるHBO施行，非施行による比較試

験6報告と，HBOのみ行った報告で，臨床的意義が大

きいと思われる2報告を年代順に挙げた。疾患名は記

載通りとし，また地域特性から病院名や国名を付記し

た。

Ledinghamら（1975年，University of Glasgow，England）

は，病巣部の小切開に加えてHBOを行ったが，治療

効果が得られなかった47）。外傷や術後などでdermal 

gangrene（皮膚壊疽）に陥った20例で，内12例は筋

膜まで壊死に陥り，8例は皮膚のみ壊死に陥っていた。

HBO（2.5ATA，150分，一日1回，1～9回，平均4.5回）

を行った14 例では病巣に多数の小切開を入れ，抗菌

剤を投与し，症状の一時的改善が得られたが，8例（57

％）が死亡した。HBOを行わなかった6例の内3例で

は壊死組織を早期に切除し，いずれも救命された。

Risemanら（1990年，Southern Illinois University）

は，過去9年間の体幹発生の壊死性筋膜炎（Fournier

壊疽）29例，男性18人，14～88歳（平均63歳）をHBO

群17例と非HBO群12例に分け検討した48）。いずれも

全身療法に加えて掻爬，抗菌剤投与（penicillin G，

cephalosporin，aminoglycoside，clindamycinから3剤）

を行った。HBO群は糖尿病を8例（47％）に合併し，12

例（70％）が会陰部発生で，5例がショック状態（29％）

であった。非HBO群では糖尿病4例（33％），会陰部

発生6例（50％），ショック状態1例（8％）で，HBO群

がより重症であった。HBOは一人用チャンバーで入院

後24時間以内に開始し，5例（29％）は手術前に行っ

た。HBO（2.5ATA，90分）を初日3回／日，2日目以降

2回／日，平均7.4回行った。またHBO群では掻爬を

平均1.2回行ったが，非HBO群では平均3.3回行った。

HBO群では4例（23％）のみ死亡し，非HBO群では8

例（66％）が死亡した。

Brownら（1993年，Vancouver & Calgary General 

Hospitals，Canada）は，体幹部発生の壊死性筋膜

炎（Fournier壊疽）を報告した49）。61例中，照射後，

ASO，人工関節置換の合併，四肢に限局した感染な

どを除外した54例で，担当医の判断で30例にHBOが

行われた。感染原因は，術後，皮膚外傷，肛門直腸

創などであった。HBO（2.5～3.0ATA，90分）を掻爬

ごとに壊死組織が無くなるまで行った。症例の80％は

HBOを4回行い，20％は5～7回行った。HBO群は平

均51.3歳，非HBO群は平均61.6歳で，clostridium属

の混合感染が前者で50％，後者で17％であった（記

載通り）。APACHE score（重症度評価）では，HBO

群12.2±7.0，非HBO群16.0±9.2であり，前者の多

くが重症で，進行性敗血症に陥っていた。他院から

の紹介例は既に掻爬などが行われていたが，さらに

HBO群では，掻爬を平均2.4回／例，開腹術を66％

（人工肛門造設術43％，以下，ストマ造設）に行った。

一方，非HBO群では，掻爬を平均1.3回／例，開腹

術を41％（ストマ造設33％）に行った。来診時，重篤な

ショック状態の2例（各群1例）は24時間以内に死亡し，

死亡率は，HBO群が30％，非HBO群が42％であった

が，有意差は無かった。

Supakら（1995年，Israel Naval Medical Institute）

は，過去10年間，壊死性筋膜炎37例，男性23例，

16～85歳（平均54歳）の比較試験を行った50）。全身

療法に加えて，広域の抗菌剤投与（後に感受性によ

り変更），一回以上の掻爬を行い，HBOは2.5ATA，

90minを一日2回，全身状態が安定したら一日1回を

細菌培養が陰性になるまで続けた。HBO群25例と非

HBO群12例では年齢，性，糖尿病や心疾患などの

危険因子（APACHEⅡ重症度），起縁菌（全例が混合

感染）などに有意差は見られなかった。一方，代謝性

アシドーシスがHBO群13例，非HBO群2例に，意識

障害がHBO群7例，非HBO群1例に，高BUN血症が
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HBO群7例に，ショックがHBO群5例，非HBO群1例

に合併していた。HBO群で9例（36％）が死亡し，非

HBO群は3例（25％）が死亡したが有意差は無かった。

Elliottら（1996年，R Adams Cowley Shock Trauma 

Center，Baltimore，Maryland）は，過去8年間の細菌

学的，臨床的に診断した壊死性軟部感染症198例，

男性114例，12～90歳（平均51.5歳）を報告した51）。

糖尿病56.4％，低栄養17.6％などを合併し，病因は，

Fournier壊疽71例，糖尿病性足部病変30例，外傷

29例，皮膚化膿創27例，術後感染18例などで，ガ

ス像を73％に認めた。混合感染が84.7％で，その17

％にclostridium属が検出された。全身療法と広域の

抗菌剤投与に加えて，徹底した掻爬を速やかに行い，

2日ごとに掻爬を追加し，必要に応じストマの造設，

肢切断を行った。HBOは初回掻爬後から一日2～3回 

2.4ATA，90minを鎮静化するまで，また閉創まで一日

1回 2.0ATA，90min，平均31.7回行った。全死亡率

は25.3％であったが，その内，Fournier壊疽が36％，

糖尿病（DM）性足部病変に起因したものが15.2％の

死亡率であった。

同じ施設のMyersら（2008年）は，過去13年間の

Fournier壊疽131例を第1期（1985～1993年）と第2期

（1993～1998年）に分け検討した52）。第1期では以前

から行われていた多数の小切開と壊死組織の切除を

行ったが，第2期では初回に徹底した掻爬を行い，経

過を見ながら（second look）1～2回掻爬し，皮弁形成

（前進法）などで死腔を無くして早期閉創に努めた。第

1，2期ともHBO（3.0ATA，90分）を8時間ごとに2日間，

以降は一日2回2.4ATAで行い，広域の抗菌剤を感受

性により追加ないし変更した。第1期の死亡率は36％

で入院日数は57.4日であったが，第2期の死亡率は16

％まで改善し，入院日数も24.8日に減少した。

Hollabaughら（1997年，University of Tennessee Medical 

Center）は，過去7年間のFournier壊疽 26例を比較

試験で報告した53）。全例男性で，26～87歳（平均57

歳），糖尿病10例（38％），アルコール中毒9例（35％），

免疫不全3例（12％）などを合併していた。15例（58％）

のみ原因が特定され，尿道狭窄／外傷8例，大腸・直

腸疾患5例，陰茎異物2例などであったが，壊死は陰

嚢から会陰部筋膜に及んでいた。手術回数は，平均3

回（1～10回）で，追加掻爬を受けたのは22例（85％）

であった。恥骨上尿路変更は16例（62％）で行われ，

内15例は初回手術で行われた。ストマ造設は7例（27

％）で行われ，内3例は初回手術であった。睾丸大腿

嚢形成術（testicular thigh pouch）を陰嚢切除時に11

例（42％）に行い，片側睾丸摘出術を6例（23％）で行

った。細菌は24例（96％）で同定され，E. colli（54％），

bacterioides（38％）などグラム陰性菌が主体の混合感

染であった。HBO（2.4ATA，90分）は14例で72時間

以内に開始し，一日2回一週間，治癒まで一日1回続

けた。HBO群14例中1例（7％）のみが術後6日に心筋

梗塞で死亡したが，非HBO群12例中5例（42％）が死

亡した。

Korhonenら（1998年，University of Turku，Finland）

は，過去25年間33例のFournier壊疽にHBOを行い，

死亡率9％の好成績を報告した。25例は他施設から

紹介され，男性23例，24-84歳（平均51歳）で，16例は

健康であったが，糖尿病7例，アル中4例，化学療法

中2例などであった54）。いずれも発症の2～7日前から

感染症状があり，17例は肛門・直腸部術後，1例は陰嚢

部の外傷が原因であったが，15例では原因が特定でき

なかった。陰嚢や会陰部の壊死組織を切除し，感染

が及んだ臀部や下腹部には切開を加え，壊死組織が

明らかになれば追加切除した。全例，混合感染で，

bacteroides 18例，β溶連菌7例などであった。広域

の抗菌剤としてpenicillin G 20～40×100万単位／

日，gentamicin 80mg／8時間，clindamycin 600mg／

6時間などを創治癒まで投与した。初回手術後，HBO

（2.5ATA，60～120分）は，一人用あるいは多人数用

チャンバーを使用し，24時間以内に2～3回，以降は一

日2回を7～10回行った。掻爬は1～4回（平均2.3回）

行い，19例にストマ造設を一時的に行い，陰嚢病変で

は両側の陰嚢を切開し（orchidectomy），内2例に片

側の睾丸を摘出した（睾丸は精巣動静脈で還流され，

壊死に陥ることは稀）。腎不全に陥っていた60歳以上

の3例（9％）が死亡し，内2例は受診当日に死亡した。

発症から入院までの時間が明らかな25例では，生存

例は平均14時間であったが，死亡例は平均83時間で

あった。

Escobarら（2005年，Doctors Medical Center in San 
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Pablo，California）は，壊死性筋膜炎42例（1983～

1997年）にHBOを併用し，5例（11.9％）が死亡した55）。

治療記録からclostridium性筋壊死（壊疽），Fournier

壊疽，壊死性筋炎の診断例を除外し，壊死性筋膜炎

のみを取り上げた。男性23例，22～84歳（平均56.1

歳）で，原因は膿瘍9例，外傷6例，術後4例，遷延

治癒3例などで，糖尿病18例（42％），慢性腎不全4

例，ASO3例などを合併していた。混合感染（serratia，

pseudomonas，staphylococcus，enterobactorなど）が

36例（85.7％）に見られ，2例（5％）のみA型β溶連菌感

染であった。病巣は，下腹部15例，会陰・大腿部9例，

体幹4例，下腿3例，肩・上肢2例であった。全身療

法と抗菌剤投与に加えて，掻爬を平均1.25回，HBO

に先立って（発症後平均56.8時間）行い，合計で平均

2.8回行った。HBO（2.0～2.5ATA，90～120min）を

入院後平均69時間で開始し，一日2回，平均7回，さ

らに創治癒まで平均23.6回行った。5例（11.9％）のみ

死亡し，来診時，2例（指，陰茎）で切断が行われてい

たが，HBO後の切断例は無かった。

壊死性筋膜炎及びFournier壊疽：国外臨床報告の

総括

初期（1975年）のLedingham らの報告は，HBOの

有効性を否定するものであったが，死亡例はいずれも

多数の小切開による術式であり47），Myersらの最近の

報告によれば初期の多数小切開群による治療成績は，

その後の徹底掻爬群より明らかに劣っていた52）。ま

たLedingham らは，初日からHBOを一日1回のみ行

い，HBOの有効性が得られなかった。同様にBrownら

の54例では，HBOを掻爬ごとに行い（一日以上の間隔

あり）49），他のHBOを有効とする報告より一日の回数，

総回数共に少なく，死亡率は非HBO群とで有意差が

得られなかった。一方，HBOを有効とする報告47，51～55）

では，初日より一日2～3回が行われていた。Escobar

らの報告では，HBOの治療圧（2.0～2.5ATA）は他の

報告（2.8～3.0ATA）よりやや低く，初日の回数（一

日2回）が他の報告（一日3回）よりやや少なかったが，

死亡率（11.9％）は良好であり，HBO開始後の切断例

は無かった55）。

Korhonenらは，ストマ造設，陰嚢切開ないし切

除を積極的に行い，排泄による汚染を無くすことに

より腎不全に陥った高齢者のみが死亡した54）。また

Hollabaughらは，睾丸の皮下移行，尿路変更，スト

マ造設を積極的に行うことによりHBO施行例では他

因死の1例（7％）のみ死亡した53）。

Risemanらの比較試験では，HBO群でショック状態

など重症な患者にHBOが行われていたが，HBOを行

わない群より死亡率は低くなった48）。一方，Supakらの

比較試験においてHBO群の死亡率は高かったが，同

様に重症でより多くの手術を必要とする患者にHBOが

行われており，HBOで死を免れた患者の入院日数はむ

しろ短くなった50）。

壊死性筋膜炎及びFournier壊疽：多施設報告（国外）

からの死亡率と疾患名

壊死性筋膜炎における死亡率をClarkら（1999年）

が提示した総説論文（1975～1998年）1）から集計した。

HBO施行276例（15報告）では57例（21.7％）の死亡に

とどまったが，HBOを併用していない278例（19報告）

では121例（43.5％）が死亡した。この中でPizzornoら

の報告はHBOを行わなかった11例と記されているが

HBOを行った11例の誤りで，その中で死亡例は無か

った。また表題がclostridial gas gangreneで，検索

不能な1報告を除いた。さらにupdateなEscobarら（42

例），Korhonenら（33例），Elliottら（198例），Supakら（37

例）の報告を加え，これらを集計すると，HBOを行った

590例中124例（21.0％）が死亡し，HBOを行わなかっ

た282例中124例（43.9％）が死亡した（表5）。

疾患名を多施設多数例報告（表5）の表題から集計

すると，HBOを行った19報告中，9報告が壊死性筋膜

炎，3報告がFournier壊疽で，その他，necrotizing soft 

tissue infection，mixed anaerobic and aerobic infect，

cervical necrotizing fasciitis，truncal necrotizing 

infection，perineal gangrene，retroperitoneal 

necrotizing fasciitis，dermal gangreneが 各 1報 告 あ

った。HBOが行われなかった17報告中，9報告が壊

死性筋膜炎，4報告がFournier壊疽の表題で，truncal 

necrotizing infection，retroperitoneal necrotizing 

fasciitis，mixed anaerobic aerobic infection，dermal 

gangreneの表題が各1報告あった。全36報告中，壊死
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性筋膜炎20報告（cervical/retroperitoneal necrotizing 

fasciitisを含む）およびFournier壊疽7報告の表題があ

り，これらは75％を占めていた（表5）。

Ⅲ.  国内におけるclostridium性ガス壊疽と壊死性筋

膜炎

国内臨床報告論文

国内では，clostridium性ガス壊疽や壊死性筋膜炎

などにHBOを行った報告は少なく，またガス壊疽とし

てclostridium性と非clostridium性が，同じ文献で論

じられることも多い。施設名を含めて年代順に挙げ，

同施設からの報告は連ねた。

杉本ら（1980年，大阪大学）は総説論文の中で，自

験例22例を報告した56）。レ線上，ガスが見られたの

表5　壊死性筋膜炎，Fournier壊疽など（壊死性軟部感染症；UHMS）

No. reports of HBO year Dx patient death mortality No. reports of non-HBO year Dx patient death mortality

1 Escobar et al. 2005 NF 42 5 11.9%

2 Korhonen et al. 1998 FG 33 3 9%

3 Hollabaugh et al. 1998 FG 13 1 7.7% 1 Hollabaugh et al. 1998 FG 12 5 41.7%

4 Torda et al. 1997 NF 34 4 11.8% 2 Farrell et al. 1998 NF 11 5 45.5%

5 Pizzorno et al. 1997 FG 11 0 0% 3 Jarrett et al. 1997 NF 15 8 53.3%

6 Elliott et al. 1996 NSTI 198 50 25.3% 4 Papachristodoulou 1997 FG 5 1 20%

7 Bakker & van der Kleij 1996 CMN 27 5 18.5%

8 Matthieu et al. 1995 CNF 42 10 23.8%

9 Supak et al. 1995 NF 25 9 36% 5 Supak 1995 NF 12 3 25%

10 Langford et al. 1995 NF 6 0 0%

11 Brown et al. 1994 TNI 30 9 30% 6 Brown et al. 1994 TNI 24 10 41.7%

12 Krasova et al. 1992 NF 11 3 27.3% 7 Woodburn & Ramsay 1992 RNF 19 7 36.8%

8 Wang & Shih 1992 NF 18 6 33.3%

13 Riseman et al. 1990 NF 45 7 15.6% 9 Riseman et al. 1990 NF 15 10 66.7%

14 Aasen et al. 1989 NF 9 1 11.1%

15 Mader et al. 1988 MAAI 10 2 20% 10 Mader et al. 1988 MAAI 12 6 50%

16 Hirn & Niinikoski 1988 CGG 11 1 9.1% 11 Pessa & Howard 1985 NF 33 13 39.4%

17 Chevallier et al. 1987 PG 13 4 30.8% 12 Majeski 1984 NF 20 10 50%

18 Gozal et al. 1986 NF 16 2 12.5% 13 Spirnak et al. 1984 FG 20 9 45%

14 Riegels-Nielsen et al. 1984 FG 5 1 20%

15 Oh et al. 1982 NF 28 10 35.7%

16 Rouse et al. 1982 NF 27 20 74.1%

19 Ledingham & Terani 1975 DG 14 8 57% 17 Ledingham & Tehrani 1975 DG 6 0 0%

total with HBO 590 124 21.0% total without HBO 282 124 43.9%

　壊死性筋膜炎（NF）18報告，Fournier壊疽（FG）7報告，necrotizing soft tissue infection（NSTI），cervical necrotizing 
fasciitis（CNF），truncal necrotizing infection（TNI），mixed anaerobic aerobic infect（MAAI），perineal gangrene（PG）， 
retroperitoneal necrotizing fasciitis（RNF），dermal gangrene（DG）各1報告
　HBO併用報告：1，2，9（検索），3～8，10～18（Clarkら，1999年. 5はHBO併用の誤り. clostridium gas gangrene 1報
告を除いた）
　非HBO併用報告：1～17（Clarkら）
　HBOが行われた報告と行われなかった報告はほぼ同数あるが，HBOが行われた症例数は2倍近くある。多施設報告から 
HBOが併用された場合，死亡率は約1/2に減少している。同じ施設（黒塗り）の比較試験では，Hollabaughら，Brownら， 
RisemanらはHBOの有効性を示し，Supakらは重症例にHBOを行ったが非HBOとの有意差は無く，Ledinghamらは小切開
とHBO一日1回でHBO群の死亡率が高かった。
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は16例であり，clostridiumが検出された11例中7例が

C.perfringensで，いずれも1～3菌種の混合感染であ

った。外科的処置と複数の抗菌剤投与に加えてHBO

（3.0ATA，120分）を平均8.7回（1～20回）行い，切断

が9例，死亡が2例で，死因は破傷風と肺合併症，あ

るいは敗血症と腹膜炎であった。また同施設の森本ら

（1993年）は，clostridium性ガス壊疽19例中，同じ起

縁菌が連続して検出された9例に対するHBO効果を検

討した57）。HBO は平均12.9回（2～19回）で平均11.4

日間（2～28日間）行った。Clostridiumは平均14.6病

日（4～27病日）まで検出され，発熱や白血球増多な

どの感染徴候が見られたが，HBOを一日2回連日に行

った重症の2例では，clostridiumは第5，6病日まで検

出され，感染徴候は早期に消失した。さらに同施設

の島津ら（1999年）は，過去29年間，ガス壊疽116例

においてclostridium感染の有無，発生部位，外傷性

あるいは非外傷性などから予後を検討した58）。下肢（56

例）は上肢（18例）の約3倍で，下肢では外傷性（30例），

非外傷性（26例）がほぼ同数であったが，上肢では外

傷性（14例）がほとんどであった。下肢の非外傷性で

は26例中12例（46％）が死亡し，多くは糖尿病性足部

壊疽，肝障害，寝たきり，栄養障害などの基礎疾患

を有していた。外傷性の大半はclostridium性感染（％

不明）で，非外傷性のほとんどが非clostridium性感染

（％不明）で死亡率は30％に及んでいた。

広津ら（1985年，久留米大学）は，ガス壊疽9例（男

性7例，29～76歳）を報告し，内6例は下肢の外傷，3

例は会陰部から非外傷性に発生したFournier壊疽で

あった59）。糖尿病を下肢2例，会陰部2例に合併して

いた。Clostridium属が検出されたのは3例で，2例で

は起縁菌は検出されず，他は嫌気性菌とグラム陰性菌

などの混合感染であったが，いずれもX線像でガスが

認められた。混合感染に対し複数の抗菌剤を使い，

下肢発生の2例に切断を行い，Fournier壊疽3例には

除睾丸術，ストマ造設などを行ったが，他4例は病巣

掻爬のみ行った。HBO（3.0ATA，60分）を平均9回（3

～14回）行った。2例に下肢切断を行ったが，全例，

軽快した。

中川ら（1988年，日本医科大学）は，昭和50年から

のガス壊疽37例（男性22例，16～74歳）を報告した60）。

外傷性は29例で，発症までの期間は平均4.3日であっ

た。いずれもX線像でガスを認めたが，clostridium以

外の起縁菌も検出された。抗菌剤大量投与と外科的

処置に加えてHBO（3.0ATA，90～120min）を一日1～

3回，平均10.8回（1～36回）行った。31例（86.1％）で

HBOの効果を認めたが，4例（10.8％）が死亡した。

川嶌，田村ら（1989年，川嶌整形外科病院，大分

県）は，ガス壊疽6例，壊死性筋膜炎5例（男性9例，

18～74歳）にHBO（2.8ATA，60min）を行った61）。発

生原因は，ガス壊疽では糖尿病に伴う下肢血行障害

2例，ASO，開放性骨折，刺傷，術後感染各1例であ

ったが，壊死性筋膜炎ではいずれも軽微な外傷が誘

因であった。発生部位は1例のみ前腕で，他は股関節

部2例を含む下肢であった。股関節全置換術後では

C.perfringensが，壊死性筋膜炎ではαおよびβ溶連

菌が各1例で検出された。ガス壊疽2例では手術を行

うことなく治癒し，死亡例は無かったが，壊死性筋膜

炎1例のみHBOの効果が得られず，ガス壊疽1例と共

に切断を行った。

高橋ら（1992年，群馬大学）は，ガス壊疽30例の治

療経験からclostridium性ではHBOは有効な治療手段

としたが，非clostridium性では外科的処置，抗生物質

の投与などの集中治療を優先させた62）。Clostridium

性は3例で，病巣は四肢に留まり，C.perfringensの他，

α-streptococcus，klebsiella，proteusなどの混合感染

であった。HBO（2.5～3.0ATA，90min）一日1～2回

を平均7回行い，患肢切断を全3例に行ったが死亡例

は無かった。非clostridium性嫌気性菌は4例で，い

ずれも糖尿病を合併し，四肢発生2例，肛門周囲膿

瘍，頚部縦隔からの発生各1例で，corynebacterium，

bacteroides. peptococcusなどが検出された。HBOを

平均5回行ったが，切断を2例に行い，死亡例は無

かった。他23例では嫌気性菌は検出されず，E.coli，

pseudomonas，klebsiellaなど主にグラム陰性菌が検出

された。HBOを平均9回行い，患肢切断を8例に行っ

たが，来院時既に全身状態が悪かった4例（MOFスコ

ア6～13）が死亡した。

富村ら（1998年，鹿児島市立病院）は，ガス壊疽

8例を報告し63），男性5例，17～78歳（平均42歳）で，

発症までの期間は2～7日（平均4.5日）であった。い
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ずれも創部汚染を伴う挫滅創で，大腿あるいは膝部

が5例で，下腿2例，手掌1例であった。4例は膝窩動

脈吻合後に発症し，3例が糖尿病であった。2例ではX

線上のガス像に加えclostridium属が同定されたが，6

例ではproteus，serratia，enterobacter，enterococcus

などの嫌気性菌が検出され，非clostridium性感染で

あった。HBO（詳細なし）はclostridium性感染では6

～9回（平均7.5回），非clostridium性感染では4～36

回（平均17.7回）行った。大腿切断6例，下腿切断1例

が行われたが，全例が救命された。

国内臨床報告論文の総括

国 内 臨 床 報 告 7論 文（ 重 複 報 告を 除く）から

clostridium性ガス壊疽と壊死性筋膜炎（非clostridium

性ガス壊疽，Fournier壊疽を含む）に分け，切断率と

死亡率を集計した。Clostridium性ガス壊疽では，切

断が3報告（杉本ら，川嶌ら，高橋ら）から15例中8

例（53.3％）で行われたが，死亡例は無かった。壊死

性筋膜炎では，切断が同上の3報告から48例中12

例（25.0％）で行われ，死亡は6例（12.5％）であった。

Clostridium性ガス壊疽と壊死性筋膜炎を合わせ，こ

れらを区別していない2報告（富村ら，広津ら）を加え

ると，切断が80例中29例（36.2％）で行われ，また死

亡例は，島津らの116例（同施設で重複した杉本らの

22例を除く）を加えると162例中28例（17.2％）であっ

た。本邦では，HBOを行った致死性軟部感染症の死

亡率は欧米と同程度であるが，四肢の切断率が高く，

救命的切断が行われている可能性がある。またHBO

における圧と治療時間，回数などの記載がある4報告

では，2.5-3.0ATA，60-120分，一日1～3回，平均計

7.5～10.8回が行われているが，一日目（24時間以内）

の治療回数が欧米に比べて少ない可能性がある。

Ⅳ. 国外のエビデンス水準と保険適用

UHMS Committee Reportから引用すると5），clostridium

性ガス壊疽に対するHBOの治療効果を証明するRCT

は行われていないが，長年に渡る多くの基礎および臨

床的研究報告から論議の余地のない治療法とされて

いる。Heimbachら（1994年）は117の論文から1200例

を検討し，Bakkerら（2002年）はさらに600例を加え，

HBOはガス壊疽の死亡率と罹病率（切断率，入院日

数など）を確実に下げ得るとしている。ECHM（The 

European Committee on Hyperbaric Medicine） で

は，RCTが無いことからType 2（好ましい治療効果が

あるが強力には支持されない）であるが，多くの基礎

研究や膨大な臨床報告からType 1（好ましい治療効

果が確信を持って支持される）としている64）。エビデ

ンスの基準として広く用いられているAHA基準（The 

American Heart Association Classification） で は

level ⅠとⅡにはRCTを必要としているが，UHMSでは

Bakkarらの調査報告に基づきHBOを手術と抗菌剤投

与の補助療法としてlevel Ⅱb（fair to good evidence）

あるいはlevel Ⅱa（very good evidence）としている。

したがってUHMSは，clostridium性ガス壊疽はもとよ

り前述の壊死性軟部感染症（壊死性筋膜炎，Fournier

壊疽など）をHBOにおける適応症とし，米国保険機構

のMedicare ServiceおよびMedicaid はこれらの保険

適応を認めている6，7）。本邦では, 本学会が外保連（外

科系学会社会保険委員会連合）に加入し, 保険診療に

おける適応疾患の見直しを主張したこともあり, 本年度

（2010年）から“ガス壊疽”の疾患名に“壊死性筋膜炎

又は壊疽性筋膜炎”が救急的なものとして追加された。 

“Fournier壊疽”も診療点数早見表における“関連学会

から留意事項が示されているので，これらの事項を十

分参考とすべき”の規定により同じ範疇の適応疾患と

され, 発症7日以内に限り, 第2種治療装置（多人数用）

6000点，第1種治療装置（一人用）5000点が算定され

ている65）。
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