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(原著論文:Perit Diallnt. 2010; 30(4): 393-423) 

腹膜炎は依然として腹膜透析(PD= Peritoneal Dialysis)の主要な合併症である。 PD患者の感染症に関連した死亡の18%前後が腹膜

炎が原因である。腹膜炎が原因で死亡した率はその発症総数の4%にも満たない数字で、あるが，腹膜炎はPD患者における全死亡の

16切になんらかの『影響をもっ因子」とされている。さらに，重篤で遷延化した腹膜炎は腹膜機能不全に至らしめ， PDからの離脱，血液

透析(HD)に移行する，おそらくは最も一般的な原因となっている。それゆえに， PDにかかわるあらゆるスタッフにとって， PD関連感

染症の予防と治療は，常に関心をもっている事項である(1-9)。腹膜炎治療の目標は炎症を迅速に終息させ腹膜機能を温存させるこ

とにある。

国際腹膜透析学会(lSPD=lnternationalSociety forPeritoneal Dialysis)後援のもとに腹膜透析関連感染症治療勧告は1983年に初

版が出され， 1989年， 1993年， 1996年，2000年および2005年に改訂された(10-13)。これまでの勧告では腹膜炎の予防と治療の両面

の内容を含んでいるが，今回，担当した本委員会では，腹膜炎の治療に焦点を当てることとした。PD関連感染症の予防については別

途ISPDからpositionstatementが出される予定である。

今回の勧告は，以下の 5項目にまとめられている。

1.腹膜炎発症率のモニタリング

2.出口およびトンネル感染

3.腹膜炎の初期症状と対応

4.起炎菌同定後の腹膜炎治療

5.将来の研究課題

一般的な指針の多くが小児患者にも適用できるが，ここで示す勧告はあくまで成人患者でのPD関連感染症に焦点を置いたものであ

る。小児PD患者を管理している担当医は他の情報を参照し治療方法や抗菌薬の投与量を勘案していただきたい。

これらのガイドラインは，エビデンスが存在する場合には，それに基づいている。 PD患者の腹膜炎に関する文献は1966年以降10，000
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報にも上っているので¥参考文献一覧にはすべてを挙げてはいない。本委員会は，前回の勧告が刊行された2005年以降のより新しい

論文を含む，鍵となる文献を選択した。PD患者におけるランダム化誤験には限りがあるので，ガイドラインはそうした臨床試験だけに

基づいているわけではない。決定的なエビデンスがなくても，十分経験的に適切なアプローチを示唆していると判断した場合には， rオ
ピニオン」として示している。この勧告はいかなる場合にもこの通りに実施されなければならないということを示しているわけではなく，あ

くまでも推奨である。各施設において感染のパターンを検証し，起炎菌および抗菌薬の感受性といった状況に合わせ，それぞれの立

場で必要と考えられるプ口トコールの中で適切なものを採用していただきたい。

1.腹膜炎発症率のモニタリング

• PD施設は，最低限1年に1度は感染症発症率を監視すべきである(オピニオン)(14""'16)。

PD施行にあたっては，いわゆるCQI活動の一環として，発症要因と培養された起炎菌を含めてすべてのPD関連感染症，すなわち出

口感染と腹膜炎の両者を監視すべきである。

起炎菌とその抗菌薬感受性，発症要因については，担当の看護師と担当医の両方，そして適宜，助手または看護師を含むPDチー

ムにより一定の様式に沿って検討されなければならない。感染症発症が増えつつある場合，あるいは考えられないほど高率に発症す

る場合に，このような方法で対策を講じることができるのである。表1に，感染症発症率を計算するための簡単な方法を示す。それぞれ

の病原微生物についての感染症発症率を計算し，文献と比較しなければならない。今日において感染症発症率はある程度は患者数

に依存するとはいえ，どの施設においても腹膜炎発症率は1回/18患者月 (0.67回/1患者年)を超えてはならない。ただし全体として

は1回/41....， 52患者月 (0.29--0.23回/1患者年)と低率であることが報告されており，これは施設が達成すベく努力しなければならな

い目標でもある(17，18)。

2.出口およびトンネル感染

定義・出口からの膿性の渉出液は感染の存在を示す。出口の発赤は必ずしも感染を示すものではない(エビデンス)(19--22)。

カテーテル出口感染は出口から膿性の渉出液があることで診断される。この際，カテーテル周囲の皮膚の発赤を認めないこともあ

る。膿性の渉出液をともなわない皮膚の発赤は，しばしば感染の初期症状ともいえるが，単純な皮膚の反応であることも多く，特に，カ

テーテル留置直後やカテーテル留置のための創などで認められる。治療するか，様子をみるかの臨床的判断が要求される。出口の異

常所見がなく培養陽性である場合は感染というよりコロニーの形成を示している。こうした場合には消毒薬による入念な出口洗浄が推

奨される。

皮下トンネル部位に発赤，腫脹，圧痛を認める場合はトンネル感染と考えるが，時として超音波検査で感染が存在すると考えられる

場合においても臨床兆候が認められないこともある(22)。トンネル感染はしばしば出口感染を伴い，トンネル感染のみ発症することは

まれである。本勧告ではトンネル感染，出口感染を総称して力テーテル感染症と呼ぶことにする。黄色ブドウ球菌と緑膿菌による出口

感染は，トンネル感染へと進展し，さらに高頻度に腹膜炎につながるので，この菌に対しては積極的治療が必要である。

出口およびトンネル感染の治療

・出口感染の起炎菌で最もよくみられる黄色ブドウ球菌と緑膿菌はしばしば腹膜炎に進展することがあり，特に注意を要する(エビデ

ンス)。このため，積極的な治療が重要である(7，8， 19， 23""'41)。

・抗菌薬の経口投与は，メチシリン抵抗性黄色ブドウ球菌(MRSA)を除き腹腔内投与とほぼ同等の効果がある(オピニオン)(21)。

出口，トンネル感染の起炎菌は様々である。もちろん黄色ブドウ球菌と緑膿菌が感染の主な起炎菌ではあるものの，他の菌類(ジフ

テリア菌，嫌気性菌，非発酵菌，連鎖球菌，非結核性マイコバクテリウム属，レジオネラ菌，酵母，および真菌)の可能性も考慮すべき

である。診断後.ただちに経験的抗菌薬治療が開始される場合が多いが，一つの方法として.出口培養の結果から起炎菌の同定がで

き適切な抗菌薬を選択できる段階まで，投与を保留することもある。起炎菌の同定のためには，好気性，嫌気性両方を想定して検鏡と

培養をすることが望ましい。出口からの渉出液のグラム染色と細菌培養の結果が初期治療の指針となる。培養のため検査室に検体を

送る際には，嫌気性菌の可能性も考慮し，適切な採取容器を用いる。抗菌薬の経口投与は腹腔内投与(IP)と同等の治療効果があ

ることは判明している。

経験的治療は常に黄色ブドウ球菌に有効な抗菌薬を用いるべきである。緑膿菌による出口感染の既往がある患者の場合はこれも

考慮し抗菌薬を選択する。排膿，圧痛，腫脹が存在しない場合には積極的な出口ケアと出口への抗菌薬を含むクリームの塗布で十分

であるとみなされることがある。

グラム陽性菌に対する治療として，経口ペニシリナーゼ耐性(あるいは広域スペクトルの)ペニシリン，もしくはセファレキシンのよう

な第1世代セファ口スポリン系抗菌薬を用いる。よく用いられる経口抗菌薬の推奨投与量を表2にまとめる(41)。バンコマイシンの不必
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要な使用とそれによる耐性菌の出現を避けるために，通常のグラム陽性菌による出口，トンネル感染に対する治療にはバンコマイシン

の使用を避けるべきである。もちろん， MRSAが検出された場合はこの限りではない。クリンダマイシン，ドキシサイクリン，ミノサイクリン

は時折，特定地域で発生したMRSAやその他の起炎菌に対する治療に用いられ，いず、れも末期腎不全患者に対する投与量の減量は

不要である。黄色ブドウ球菌による出口感染が重篤であったり，なかなか治らない場合，リファンピシン600mgの連日投与は有効であ

る。ただし結核が蔓延している地域では本剤は最終手段として最後まで温存しておくべきである。またリファンピシン単独での投与は

絶対に行うべきではない。リファンピシンは薬物代謝を促す酵素を賦活化するとされており，ワーファリン，スタチン，抗痘筆薬の血中濃

度を下げる可能性があることにも留意すべきである。

緑膿菌による出口感染は治療困難であり，しばしば治療が長期にわたるとともに抗菌薬を2剤併用することも多い。第1選択として，

経口でのキノロン系抗菌薬が推奨される。ただしすぐに耐性が認められることから単剤での使用は好ましくない。キノ口ン系抗菌薬を

セベラマーや多価陽イオンを含む薬剤(カルシウム剤，経口鉄剤， ~鉛製剤，スクラルフアート，マグネシウムやアルミニウムを含む制

酸薬，牛乳)と併用する際には，相互作用としてキレート(訳者注:薬剤を結合してしまうこと)が起こり，キノロン系抗菌薬の吸収が抑制

さ

れる。このため，キノロン系抗菌薬を投与する際，これらの薬剤を併用している場合には， 2時間以上聞を空ける必要がある(この場

合，キノロン系抗菌薬を先に投与)。感染治癒が長引いたり，再燃した場合には，次の段階として緑膿菌に対して有効な抗菌薬，無論

これらに限らないが，アミノグリコシド，セフタジジム，セフェピム，ピペラシリン，イミペネムーシラスタチン，メロペネムの腹腔肉投与を追

加する。

出口およびトンネル感染には多くの起炎菌が関わり，その中にはコリネパクテリウムのような皮膚常在菌まである(7，32)。そのた

め，抗菌薬治療決定の際には，感受性誌験を含めた培養が重要な意味をもっ。十分なフォローアップを行い，治療への反応性と再燃

がないかを見極めることが重要である。残念なことであるが，黄色ブドウ球菌や緑膿菌による力テーテル感染の場合，再燃することが

多い。抗菌薬投与中止1-2週後にPD排液培養を行うことがリスク評価に有用である。

出口の超音波検査は出口，トンネル感染治療の補助手段として有用である(33)。抗菌薬による治療期間中に外部力フの周囲に幅

1mm以上の低エコー層を認めた場合は力フ感染を疑う。緑膿菌による出口感染は，超音波検査の所見に関係なく治療結果は常に不

良である。

抗菌薬治療は出口が完全に正常化するまで継続すべきである。最低2週間は治療を継続する。緑膿菌による出口感染であれば3週

間は必要である。適切な抗菌薬治療を継続したにもかかわらず (3週間以上)治癒しない場合，抗菌薬投与下に力テーテル入れ替え

術(訳者注:抜去と再挿入を一期的に行う)を行う(34-37)。内部カフまで感染が及んでいない場合，抗菌薬投与下にトンネル変更術

も行われることがある。しかし，腹膜炎へと進展してしまった場合には，カテーテルを抜去する。トンネル部位の超音波検査は，感染の

波及部位と治療への反応を評価するうえで有用である。また，トンネル変更術，力テーテル入れ替え術，抗菌薬治療の継続を決定する

際にも有用である(38)。一般に，緑膿菌による出口感染，あるいはトンネル感染を認めた場合には早期に力テーテルを披去することを

考慮しなければならない。

出口感染が腹膜炎へと進展してしまった患者や，同一菌による出口感染と腹膜炎を同時に発症している患者では，カテーテルを抜去

すべきである。腹膜炎を遷延させたり，再燃させたりしないためにも力テーテル抜去は適切に行われるべきである。なお，コアグラーゼ

陰性ブドウ球菌(CoNS)による腹膜炎の場合は，治療によく反応するのでその限りではない(訳者注:CoNSは表皮ブドウ球菌が代表的

である)。緑膿菌による難治性の出口感染を完治させる上で，カテーテルの抜去と再挿入を同時に行う入れ替え術が有効である(

39)。

場合により，トンネル感染に対しカテーテルを入れ替える代わりに力フシェーピンク、を行う方法もある(40)。

3.腹膜炎の初期症状と対応

腹膜炎の臨床所見

・排液が混濁しているPD患者は，腹膜炎が起こっていると考えるべきである。これは，排液の細胞数とその種類，および排液の培養

により確認できる(エビデンス)(43-52)。

.PD関連腹膜炎に対してはできる限り早く経験的治療を開始することが重要である。腹膜炎に対する治療が適切に行われないと再

燃，カテーテル抜去，血液透析への完全移行，死亡といった重大な結果に至る可能性がある(オピニオン)。

腹膜炎を起こしている患者は，通常，混濁した液と腹痛を呈するが，たとえ排液が清明で、あっても，腹痛を伴うPD患者では常に腹膜

炎を鑑別診断のひとつとして考慮すべきである。こうした患者も一部であるが確かに存在する。腹痛があり，排液が清明な他の原因と

して，便秘，腎結石あるいは胆石の発作.消化管潰蕩，膜炎，急性の腸管穿孔なども調べなければならない。逆に，腹膜炎の患者は，

ほとんどの場合激しい痛みがあるが，痛みが軽度，または全く痛みがない場合もありうる。腹痛の程度は，起炎菌によってある程度特

異性があるので(例えば，一般的lこCoNSで、は少なく，連鎖球菌，グラム陰性樟菌.黄色ブドウ球菌では強くなる)，担当医は入院させる

か，外来で処置するかを決定する助けとすることができる。痛みがひどくない患者の場合は，抗菌薬の腹腔肉(IP)投与と経口鎮痛薬
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を使って，外来で処置できることが多い。基本的には静注(IV)用の鎮痛薬が必要な程度の患者は治療のために入院を要する。

混濁した排液はほとんどの場合，感染性腹膜炎を意味するが.またほかの原因も存在する(48)。鑑別診断を表3に示す。イコデキス

トリン透析液に関連する無菌性腹膜炎の症例が欧州から報告された(49)。腹膜炎のリスクについてグルコース透析液とイコデキストリ

ン透析液を比較しているランダム化試験の結果は同等であることが明らかにされている(50""'52)。

腹膜炎を疑うべき患者に遭遇したら，まず排液を行い，注意深く観察し，細胞数とその分画(訳者註:好中球優位であるか否か)の検

査，グラム染色，および培養を依頼する。排液の細胞数において，白血球が100個/μL以上，そのうち多形核好中球が50%以上ある

場合には炎症を示しており，腹膜炎がその原因である可能性が高い。処置が遅れるのを防ぐために，混濁した排液がみられたらすぐ

に，検査室からの細胞数の確認を待たずに抗菌薬治療を開始すべきである。排液が濁っている患者で、は，フィブ、リンで、カテーテルが閉

塞するのを防ぐために，透析液にヘパリンを500単位/L添加するとよい。ヘパリンは，通常，血性排液の場合にも添加される。経験のあ

る担当医は，腹膜炎に起因する混濁した排液と血性排液を鑑別することができる。疑わしい場合には，細胞の数と種類を検査すべき

である。

排液中の細胞数は，貯留時間によってある程度左右される。APDで夜間治療を行っている患者が，夜，腹膜炎の疑いで、来院した場

合，貯留時間はCAPDの場合と比べてかなり短い。この場合，担当医は，腹膜炎の診断は，白血球の絶対数よりもむしろ，多形核白血

球のパーセンテージで確認すべきで、ある。腹膜炎を起こしていない場合には多形核白血球がほとんど認められないので，たとえ白血

球の絶対数が100個/μLに達していなくても，比率が50%を超えていれば腹膜炎の強力なエビデンスである。昼間貯留を行うAPDの患

者で、昼間に腹膜炎症状を呈した場合には，一般的に，細胞数がCAPD患者の細胞数と似ており，解釈は難しくない。しかし，日中に交

換を行わないで腹腔を空にしているAPD患者が腹痛を呈して来院した場合には，採取する液がない可能性がある。この場合， 1Lの透

析液を注入し，最低1""'2時間貯留後，排液を行い，混濁の程度を調べて，細胞数とその種類を検査し培養を行う。この場合，貯留

時聞が短い状態での細胞の種類の同定の方が，白血球の絶対数よりも有用である。はっきりしない場合，または排液が清明にみえて

全身性あるいは腹部症状がある患者の場合，少なくとも2時間の貯留を前提とした2回目の透析液交換を行う。これらの場合の治療の

開始は臨床的判断によるべきである。

腹膜炎が存在しているにもかかわらずグラム染色が陰性である場合もあるが，この染色を実施することで酵母の存在を知ることがで

きることもある。その結果として適切な抗真菌治療を開始することができ，さらにカテーテル抜去についても準備できるので，このグラム

染色検査は行うべきである。このような特別な場合を除いて経験的治療はグラム染色法に頼るべきではなく，以下に述べる通常の病

原体を念頭に置き対応する。

患者には，最近のバッグ交換手技について落ち度はないか，特に，汚染や接続が外れてしまったことがないか，脅迫と感じさせない

態度で質問すべきである。最近の出口感染に関する情報と(もしあるならば)過去の腹膜炎のエピソードに関する情報を入手しなけ

ればならない。さらに最近の内視鏡検査や婦人科の処置，便秘または下痢の有無についても質問しなければならない。

腹膜炎では，腹部の圧痛は全体に及び，筋性防御を認める。限局した腹痛や圧痛は急性の虫垂炎のような外科的な病因が隠れて

いることも考慮すべきである。腹膜炎を呈している患者の身体の診察時には，常に力テーテルの出口部位とトンネル部分を注意深く観

察すべきである(訳者注:十分な照明と拡大鏡を用いて行うことを勧めている施設もある)。出口部からの排膿があれば，排液と同時に

培養すべきである。出口部で排液と閉じ細菌が排液からも培養された場合(CoNSを除いて)，腹膜炎の原因が力テーテルからの感染

である可能性が非常に高い。

腹部のX線検査は常に必要というわけではないが，何らかの腸管の病変に由来する腹膜炎が疑われる場合には，腹部のX線写真を

撮らなければならない。横隔膜下に大量のフリー工アーが存在するときは腸管穿孔が疑われる。しかし少量のフリー工アーは，バッグ

交換時に偶発的に空気を入れてしまったことに起因する可能性もある。末梢血からの培養は通常は陰性であるので，これをルーチン

に行う必要はないが，敗血症の徴候があれば必ず実施しなければならない。

医療施設から離れた場所に居住しているPD患者もおり，こうした患者は，症状が出た後，すぐに診てもらうことができない。また，これ

らの患者は微生物検査や臨床検査による診断をすぐに受けることもできない。腹膜炎については治療を即座に開始することがきわめ

て重要であるので，患者が症状を医療施設にただちに報告する習慣を付けておき，家庭で抗菌薬のIP投与を開始しなければならな

い。このような治療を行うためには，患者に自らの症状を把握し，報告することを教育した上で，抗菌薬を家庭に置いておかなければな

らな

い。たとえ2-3時間でも処置が遅れると危険な場合がある。その地域の診療所.または患者の家庭内に血液培養ボトルを用意させ

ておいて，常に可能な限り抗菌薬治療を開始する前に培養を行うべきである。あるいは，混濁した排液バッグを医療施設にもって行け

るまで、細菌の繁殖と白血球による死滅を遅らせるために冷蔵庫で、保管することもよい方法である。ただしこうした患者自身による治

療は誤った診断と抗菌薬の常用を招く危険もあることにも充分配慮しなければならない。

検体処理

・培養陰性の腹膜炎は， 20%に満たないはずである。標準的な培養法では血液培養ボトルを使用するが，検出率を上げるために，排

液50mLを遠心分離した後，沈澱物を培養するのが理想的である(エビデンス)(53-57)。

専門の研究機関といった理想的な環境にあれば，腹膜炎の培養陰性率を10%未満に抑えることは可能である。原因となる微生物を
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確定するために，排液を微生物学的に正しく培養することがきわめて重要である。微生物の同定とその後の抗菌薬の感受性は抗菌

薬の選択に役立つだけでなく，さらに，微生物の種類によって可能性のある感染源を探ることができる。排液50mLを遠心分離した後

の沈殿物と排液5- 10mLをそれぞ、れ血液培養ボトルに植え付けることが最適な培養方法である。用いる検体は検査機関lこ6時間

以内に届いたものを用いる。時間内に検体を検査機関に届けることが不可能であれば，血液培養ボトルに検体を植え付け， 37
0
Cで

培養することが望ましい。起炎菌が検出されれば，その後は血液培養ボトルに植え付けられた排液のモニタリングをすればよい。腹

腔からの排液50mLを3，000gで15分間遠心分離した後， 3- 5mLの滅菌した生理的食塩水で沈澱物を再懸濁して，固形培地と標準血

液培地に植え付ける方法が，原因微生物を最も確実に特定できると思われる。この方法を採用することにより培養陰性率を5%未満

に低下することができるであろう。固形培地は，好気性，微好気性，および嫌気性の各環境下で培養しなければならない。大量の液

を遠心分離するための備品がない場合， 5 - 10mLの排液を血液培養ボトルに直接注入できるが，この方法では通常，培養陰性率

が20%という結果になる。すでに抗菌薬を服用している場合，検体中に存在する抗菌薬を除去すれば，分離率が増加するかもしれな

し、。

微生物学的な診断を確立できる速さが非常に重要である。濃縮法は，正しい微生物の同定を促進するだけでなく，細菌学的培養に

必要な時間も短縮する。迅速な血液培養法(例えば， BACTEC， Septi-Check， Bac T / Alert ; Becton Dickinson社製)で分離と同定が

さらにスピードアップされる可能性がある。また，これらの技法はおそらく最良のアプローチである。近年報告された2つの前向き研究

は，液体培地を用いるとしているが (56，57)，溶解から遠心分離まで、の手法はさらに評価する必要がある。措養の大半は最初の24

時間で陽性になり，症例の75%以上のものは， 3日以内に診断が確立されうる。3-5日経っても培養結果が陰性のままであり，しか

も臨床症状から腹膜炎の疑いが高いようであれば，血液培養ボトルを用いて，好気性，微好気性，および嫌気性の各環境下で3-4

日間培養する。これにより自動の培養システムでは検出できない生育の遅い微生物や酵母を同定できる可能性がある。

その他の新しい診断方法

.工ビデンスとしては充分ではないものの，腹膜炎診断法として以下の新たな手法も推奨される;白血球工ステラーゼ試験，広域ス

ベクトルでのPCR法， PCRを用いた細菌DNAの定量化(58-64)。

腹膜炎の早期診断のためにこれまで多くの新しい方法が検討されてきた。Parkら(58)とAkmanら(59)は白血球エステラーゼ試

験紙が腹膜炎の正確な診断に有用と報告した。さまざまな試験紙がPD腹膜炎以外の感染症との鑑別のためテス卜されたが，結果は

かなりばらついており，臨床で用いるにはさらに検討が必要である(60)。

広域スペクトルでのPCRにてRNAシークェンスを増幅したり(61) ， PCRIこて細菌のDNAを増幅後定量化すること(62)はPD腹膜炎

の補助診断として試みられている。特に抗菌薬を投与されている場合には参考となる。特にPCRを用いた細菌DNAの定量法は，一般

的な抗菌薬投与により明らかに臨床的改善を示すものの再燃してしまう患者を特定する手助けとなる(62)。その他， MMP-9のテス

トキットがPD腹膜炎の早期診断に有効であったとする報告もある(63)。腹膜炎の病因微生物を迅速に検出するためにinsituハイフ、

リダイゼーションも検討されている(64)。

抗菌薬の経験的な選択

・経験的判断により抗菌薬を選択する場合にはグラム陽性菌とグラム陰性菌の両方を対象にしなければならない。本委員会は，経

験的治療については，各施設において過去に腹膜炎を起こした菌に対する感受性に基づいて，それぞれ決めておくことを推奨する

(オピニオン)。夕、ラム陽性菌はパンコマイシンまたはセファロスポリンで，また，グラム陰性菌は第 3世代のセファロスホ。リンまたはア

ミノグリコシドで治療することができる(エビデンス)(図1)(65-105)。

腹膜炎治療に対する抗菌薬の腹腔内投与は静脈内投与よりも有効である。また，抗菌薬の間欠投与と連続投与においてその効果

に差はない(88)。

治療は原因菌が判明する前に開始される。排液から細菌学的検査のための検体を採取したらできるだけ早く始めるべきである。経

験による抗菌薬の選択は，それまでの患者とその施設で同定された微生物とその感受性を考慮して行われなければならない。考え

られうる重篤な病原体すべてを対象とする選択が重要である。多くの治療法で，セファソリンやセファロチンなどの第1世代のセファ口

スポリンに加えて，緑膿菌を含むグラム陰性菌を広範囲にカバーする抗菌薬の組み合わせが適しているとされている。この治療法

は，バンコマイシンと，グラム陰性菌に対処するための薬剤との組み合わせの場合と同等の結果を示した(77，87)。しかしながら，多

くの治療施設において高い比率でメチシリン耐性菌が確認されているため，こうした場合にはグラム陰性菌に対処するための薬剤と

ともに，グラム陽性菌に対してはバンコマイシンを使用しなければならない(88)。

グラム陰性菌には，アミノク、リコシド，セフタジジム，セフェピム，カルパペネムで対処できる。グラム陰性菌の経験的な対処として

は，その地域で、過去に感受性があったク、ラム陰性菌種が存在した場合に限ってキノ口ンを使用すべきである。もし，セファ口スポリン

にアレルギーを有する患者の場合，アミノグリコシドを用いることができなければ，グラム陰性菌にたいするセフタジジムまたはセフヱ

ピムにかわって，アズトレオナムが使用される。広域スペクトルのセファロスポリンとキノロンの経験に基づく使用が増加すると耐性

菌が発現する可能性がある。特に，腸球菌，ブドウ球菌，酵母に加え，シュードモナス種，大腸菌，プロテウス種，プロビデンシア種，
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セラチア属，クレブシエラ属，および腸内細菌種などのグラム陰性菌については耐性を監視すべきである。しかし抗菌薬に対する耐

性の結果が出るまで力子ーテル抜去を待つべきではない。

アミノグリコシドの長期の治療は，前庭および聴神経障害の両方についてリスクが増す可能性があるが，短期の使用は安全で費用

がかからない。また，グラム陰性菌を有効に抑制する。CAPD腹膜炎の場合，ゲンタマイシンの1日1固の投与(2L中の透析液に

40mgを添加してIP)は，交換ごとの投与(1日4回の交換で，すべての2Lの透析液中に10mgを添加してIP)と同等に有効である(89，

90)。短期間のアミノグリコシドが残存腎機能を損なうという説得力のあるヱピデンスはみあたらない(65，91)。しかし，それに代わる

治療が可能であれば，アミノグリコシド治療を繰り返したり，長期間使用すること(たとえば2週間以上)は望ましくない。

グラム陰性菌に対する初期治療にアミノグリコシドを用いる場合，持続投与ではなく，間欠的に投与することを強く奨励する。また，

3週間を超えて使用すべきではない。グラム陰性菌に対処するには，セフタジジムまたはセフェピムのいずれも適した選択股である。

現在セフェピムは世界中のク、ラム陰性樗菌で、産生される多くの8ラクタマーゼに影響されないので，理論的にはセフタジジムよりも良

好である。

以上の併用に加えて，さまざまな処方が前向き研究で検討され，妥当な結果が得られている(92) 0 102例を対象としたランダム化

比較試験において，セファゾリンとネチルマイシン，セファゾリンとセフタジジム，それぞれの組み合わせによる腹腔内投与はPD腹膜

炎の初期治療で同等の効果を示した(93)。この研究において残存腎機能を有するPD患者では，腹膜炎発症後に，抗菌薬の効果は

認めるものの，残存腎機能と24時間原量の一時的な低下を示し，その後回復を認めている。また，いずれの処方でも残存腎機能に

与える影響に差はなかった(93)。

他にも効果的な併用治療はある。最近の研究からは，バンコマイシンとシプロフロキサシンの全身投与が抗菌薬治療の第一選択と

して有効であることが示された(94) 0 Limaら(95)はシプロフロキサシンとセファゾリンの組み合わせが腹膜炎の初期投与として充分

な効果を示したことを報告している。メロペネムとトブラマイシンの組み合わせからメ口ペネムとバンコマイシンに変更することで、良好

な結果が得られたことも最近の報告にある(96)。しかし，この組み合わせば通常の臨床に用いるには広域にすぎること，また耐性菌

の発現が高まることも考えなければならない。カルパペネム耐性グラム陰性揮菌(腸肉細菌群，アシネトバクター属，シュードモナス

属)の同定率の増加が増えていることも気がかりなところではある(97)。

また，単一の抗菌薬治療も考えられる。ランダム化試験において， CAPD患者の腹膜炎治癒で，イミペネム/シラスタチン(6時間の

透析液貯留で、500mgを腹腔内投与，その後，透析液2しごとに100mgを添加して腹腔内投与)は，セファゾリンとセフタジジムの場合と

同程度に有効で、あった(98)0 CAPD関連の腹膜炎に関する別のランダム化試験において，セフェピム(2gを， 6時間を超える透析液貯

留で腹腔内投与，その後，連続9日間， 19/日を腹腔内投与)は，パンコマイシンとネチルマイシンとの併用と同程度に有効であった

(69)。

キノロン類(経口レボフロキサシン毎日250mgまたは経口ペフロキサシン毎日400mg)は，グラム陰性菌を制御するためにアミノグリ

コシドに代わって用いることができると考えられている(94，99， 100)。これらはサイクラーを使用しているPDでも腹膜内濃度を適切な

レベルとすることができる(101)。もう一つ別の試験で，経口オフロキサシン単独(初回400mg，その後，毎日300mg)は，トブラマイシン

8 mg/しと組み合わせてすべての透析液交換の際にセファロチン250mg/Lを添加するのと同等であった(102)。しかし，シプ口フロキサ

シンを単独で使用した場合には黄色ブドウ球菌の消失が遅いことが知られているので本剤は理想的な薬剤ではない(103)。

PDの初期の頃は，表皮ブ、ドウ球菌によって誘発されるような腹膜炎の軽症例は，経口セファロスポリン治療で、効果的に処置された

(104)。細菌がメチシリンと第1世代セファロスポリンに感受性があり，患者に比較的症状がなく，何らかの理由でIPまたは静注による

抗菌薬治療が実行できない場合には，この方法が今でも可能である。しかし，経口投与は重篤な腹膜炎に際しては適切な治療では

ない。腹腔洗浄を常に行うか，またウロキナーゼを使うかについては特に意昧はないとされる(88)。しかし，腹痛を和らげるため1'"

2回の急速な液交換，また敗血症と排液混濁の強い患者に対し24'" 48時間にわたり連続して腹腔洗浄を行うことがしばしばある。

88例を対象とした最近のランダム化比較試験は，最初の抗菌薬治療に抵抗性を示した細菌性腹膜炎に対し，ウロキナーゼの腹腔

内投与は補助治療として有効でなかったとしている(105)。

薬物の送達と安定性

パンコマイシン，アミノグリコシド類，およびセファ口スポリン類は，生物活性を失わず1こ同じ透析液のバッグ内で混和できる。しか

しアミノグ台リコシド類は，ペニシリンと化学的に適合しないので、閉じ交換用の透析液に追加してはならない。混和するいずれの抗菌

薬についても，別個のシリンジを使用しなければならない。バンコマイシンとセフタジジムは(1L以上の)透析液に添加したときには問

題ないが，閉じシリンジ肉で混ざった場合，または患者の腹腔肉に注入するために空の透析液バッグを用いて混ぜ合わせた場合に

は失効する。それ故にこのような投与法は推奨されていない。

抗菌薬は無菌的な方法で添加しなければならない(投薬用のポートに針を刺す前に5分間，イソジンを塗布し， 70%アルコール綿で

ふき取るか，ヒビテンで拭く。(訳者注:わが国で市販されている滅菌キャップで覆われた薬液注入ポートを有する腹膜透析液バッグ

では，キャップを離脱後ただちに注入すればポビドンヨードによる消毒操作は不要)。抗菌薬を添加した透析液の貯留時聞は最低で

も6時間置かなければならない。

ブドウ糖透析液に抗菌薬を添加した場合，いずれの時聞においても安定であることが報告されている。バンコマイシン (25mg/L)は

室温で保存した透析液中で、28日間安定しているが，周囲の温度が高いと安定している期間が短くなる。ゲンタマイシン(8mg/L)は14
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日間安定しているが，ヘパリンを混合することで安定している期間が短くなる。セファソリン(500mg/L)は室温で最低8日間，冷蔵で14

日間安定しており，ヘパリンを添加しても安定期間短縮の影響はない。セフタジジムは安定性が悪く.125mg/Lの濃度は室温で4日

間，冷蔵で7日間.200mg/Lは冷蔵で、10日間安定している。セフェピムは，冷蔵で14日聞は安定している(106)。

これらのデータは安定性試験に記された期聞から引用している。薬剤をさらに長期間安定させることが可能であり，透析液に添加

する抗菌薬については，安定性を得るため条件設定についてさらなる研究が必要である。イコデキスドリン透析液で、は，バンコマイシ

ン，セファゾ、リン，アンピシリン，クロキサシリン，セフタジジム，ゲンタマイシン，アムホテリシンは安定である(107)。新たな透析液中で

の個々の抗菌薬の安定性に関する情報は限られている。担当医はこの分野での新しい研究に常に注意を払っておくべきである。

613例を対象とした最近の後ろ向き研究で.81undenら(108)は.1¥ンコマイシンの推奨投与量はCAPD.APD患者いずれにおいても

85%以上の大多数で適正血中濃度を保持したことを確認している。一方，ゲンタマイシンの現行での推奨投与量は50%を超える患者で

血中濃度の高値を示したが.5日目にゲンタマイシンをセフタジジムに変更することで安全域に低下した。以上の結果から，パンコマイ

シンとゲンタマイシンの投与を増量することで治癒率を上げるということはないことが判明した(108)。最小発育阻止濃度 (MIC)とい

った標準的な微生物検査はPD腹膜炎のような特別なケースには合致しないと考えられる。抗菌薬の腹腔内投与は腹腔内に限局し

ての効果であり，抗菌薬の末梢血濃度を測ることは，抗菌薬による毒性の検出に用いられることはあっても，効果の判定に用いるべ

きでない。

抗菌薬の間欠または連続投与:APD患者に関する特別な配慮

APDで治療している患者における間欠投与の必要量については明らかではない。抗菌薬の濃度と微生物のMICとの最適な比率

は，微生物の種類.抗菌薬投与終了後においても持続して認められる残存微生物の増殖抑制効果(postantibiotic e仇 ct:PAE). MIC 

を超える抗菌薬濃度を維持した期間に依存する。本委員会は.CAPDにおいて，腹膜炎に対する抗菌薬の投与は.IP投与の方が，結

果的に抗菌薬の局所濃度が非常に高くなるので¥静注よりも好ましい，ということに同意している。例えば，ゲンタマイシン20mg/Lの

IP投与は，感受性がある微生物のMICを十分に上回る。等量のゲンタマイシンを静注投与した場合には.IPの濃度よりかなり低くなる

だろう。IPによる投与は，患者が適切なトレーニングをうけた後には自宅で行うことができ，静脈に針を刺すことを避けることができる

という付加的な利点がある。アミノクリコシド類とバンコマイシンについて毒性が疑われる場合は，薬剤の濃度をモニターすることを推

奨する。

腹腔内に抗菌薬を投与する場合，交換の度に添加する(連続投与).または1日1回のみ添加する(間欠投与)方法がある(109-

114)。間欠投与の場合，抗菌薬を含む透析液は，抗菌薬を全身循環に適切に吸収させるために，少なくとも6時間は腹腔内に貯留さ

せなければならない。ほとんどの抗菌薬は腹膜炎が発症している間，吸収が著しく促進され(例えば，腹腔内投与によるパンコマイシ

ンは腹膜炎が起こっていない状態で約50%吸収されるが，腹膜炎が起きていると90%近く吸収される).そのため，その後の新たな

透析液を注入するときにも再度添加できる。表4に，情報が入手できるものについて.CAPDでの連続投与と間欠投与両方の投与量を

示す。

第1世代のセファ口スポリンの場合，間欠投与よりも連続投与の方が有効かどうかについて十分なデータはない。 CAPD患者でセフ

ァソリン500mg/Lを1日1回腹腔内投与したところ，透析液中の24時間濃度は有効な濃度に達していた(111)0 CAPDにおけるアミノグ

リコシド類とバンコマイシンの間欠投与の有効性については多数のエビデンスがあるが.APDについては少ない。データがある場合，

または十分な経験から推奨を行える場合に限つてのAPDにおける投与の指針を表5に示す。 CAPDとAPD両方の患者を含む小児に

おけるランダム化試験で，バンコマイシン/テイコプラニンの間欠投与は連続投与と同等に有効であることが明らかにされた(65)。腹

腔内にバンコマイシンを投与するとき，長時間貯留すると十分に吸収され，その後の新しい透析液と交換すると逆に血中から透析液

側に腹膜を介して移動する。

しかし.APDでは交換が速いことから，適切な腹腔肉濃度に到達するには時間的に短い可能性がある。特にサイクラーを用いてい

る患者の場合，腹膜炎に対して間欠的に投与した第1世代のセファロスポリンの有効性に関するデータは少ない。セファロスポリンを

昼間の交換時のみに使用すると夜間の腹腔肉濃度はほとんどの微生物に対するMICを下回る。このような条件がバイオフィルムを

形成する可能性がある微生物が生存し続けるという事態を招き，その結果その後に腹膜炎が再燃するという懸念が生じる。大規模な

ランダム化試験を行うまでは，各交換液に第1世代のセファロスポリンを追加することが，最も安全なアプローチになるように思われ

る。

本委員会は，たとえ研究結果がわずかで、あっても.APD患者にバンコマイシンを間欠的に投与しうることに同意する。しかし，小児に

おけるヨーロッパで行われたランダム化試験で，バンコマイシンまたはテイコプラニンの間欠投与(小児の多くはAPDを行っていた)

は，連続投与と同等に有効であったことが明らかになった。一般的に.4-5日ごとの投与間隔で，血清最低濃度は15μg/mLを超え

るレベルに保たれるだろうが，残存腎機能と腹膜の透過性による除去のばらつきを考慮して血中濃度を測定することが最良の方法

である。初回投与した後の腹腔内パンコマイシン濃度は常に血清中よりも低くなるだろう。したがって.血清濃度は，従来指摘されて

きた濃度よりも高く維持する必要がある(75)。パンコマイシンの血清濃度が-.e.15μg/mLを下回ったら，追加投与するのが適切であ

る。

サイクラーを使用している患者について，一時的にCAPDに変更する必要があるかどうか，あるいはサイクラーの貯留時間を長くす

る必要があるかどうかは，現時点では不明である。特に患者が外来で管理されている場合，患者はCAPDIこ必要な物品をもっておら
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ず，また，その技法にも精通していないと考えられるので，患者をAPDからCAPDIこ切り替えるのは必ずしも実際的ではない。そうした

場合に，交換時間を長くできるようにサイクラーをリセッ卜することは次善策として考えられるが，まだ十分に研究されてきていない。こ

の分野についてはさらなる研究が必要とされる。

補助的な治療

真菌性腹膜炎の大半が抗菌薬治療後の発症である(116.......118)。抗菌薬治療中の真菌の予防は真菌性腹膜炎の中でも高率にみ

られる力ンジダ腹膜炎の予防につながる(119.......124)。多くの研究で抗真菌薬の予防投与について検討している。ナイスタチン.フル

コナゾールを抗菌薬治療中に予防的に投与することが行われているが，結果はさまざまである。真菌性腹模炎の発症率の高い施設

では有効な手法であるが，発症率の低い施設で、は著明な効果はみられなかった。最近行われた観察研究の結果で，ナイスタチンの

予防投与を行った群で、非投与群に比べ真菌性腹膜炎の発症率がわずかに低かった (0.011vs. 0.019/患者年)が.統計的有意差は

なかった(125)。しかしながら，ナイスタチン投与群で，抗菌薬投与による真菌性腹膜炎の発症率と割合は明らかに減少した(125)。

委員会では，ナイスタチンが承認されていない国もあることを確認している。フルコナゾールの予防投与による効果と考えられる有害

事象についてはいまだデータが充分でない。それぞれのPD施設では，これまでの真菌性腹膜炎の発症履歴をみながら適切な治療

指針を設定する必要がある。

ウロキナーゼの腹腔肉投与に関する研究では，持続性の腹膜炎に対して完全に治癒せしめるか否かという観点からはプラセボを

超える効果を示せてはいない(105，126，127)。同様に，腹膜炎が治療抵抗性となった時点，あるいは腹膜炎発症時のフィフ、リン析出

時にウロキナーゼ、を治療に用いた場合であっても，力テーテル抜去と再燃率に何ら影響を与えなかった。一方では，ウ口キナーゼを

投与するよりもカテーテルを一期的に交換することのほうが腹膜炎の再発を減らすとしたランダム化比較試験の結果もある(128)。

小規模のランダム化比較試験の結果であるが，腹腔内への免疫グロブリン投与が検査結果，特に透析液中の白血球数に有意の

改善を与えたことを示したが，しかし，治癒率，再燃率には影響はみられていない (129)。

4.起炎菌同定後の腹膜炎治療

・培養結果と感受性が確定した後は，抗菌薬治療は狭い範囲の適切な薬剤に修正する。残存腎機能を有する患者(例:GFRで

5mL/min/1.73m2以上)では，腎排池量を考慮して抗菌薬投与量を調整する必要がある(オピニオン)。

APD治療患者に対する投与量を示した成績は数少ない。 CAPDからAPDIこ変更した患者について推測してみると以下に述べる2つ

の理由で、APD患者への投与量は明らかに過小となっている。 1つは，昼間の長時間貯留時以外に交換するバッグに間欠的に加えら

れた薬剤の適切な量が血中に移行することが保障されていない。しかし，この現象は最低6時間の貯留を行えば防ぐことができる。2

つ目は， APDの方がCAPDに比較して抗菌薬の除去効率がよいということがある(85)。したがって透析液中の抗菌薬の濃度は低く，

さらに血中濃度も低く， CAPDからAPDIこ変更した24時間は抗菌作用を示すMICにまでは到達しないままで置かれる可能性がある。

一般に使用される頻度の高い抗菌薬を対象としてAPDにおいて検討され，勧告された投与量を表5に示す。腹膜透過性が克進，高

いPDクリアランスを示す患者では，抗菌薬の除去も早まる可能性がある。こうした患者で投与量の調整を行うかについては明確とは

なっていないものの，臨床では投与量を増やすことを考えるべきである。

一般的にPD関連腹膜炎治療開始後48時間以内で，多くの患者でかなりの臨床的改善を認める。毎日，肉眼で、排液の混濁が減少

していくことを確認することが重要である。治療開始後48時間を経過しても何ら改善が認められなければ，排液中の細胞の測定と

培養を繰り返す必要がある。この場合に検体から抗菌薬を除去する手段を実施することが正確な培養結果を得るために必要であ

る。

難治性腹膜炎

・難治性腹膜炎とは“適切な抗菌薬が投与されているにもかかわらず， 5日以内に好転しないもの"と定義されている。この場合には

将来に向けて腹膜機能を温存するために力子ーテル披去を行うべきである(エビデンス)(3，130，ー 132)。

難治性腹膜炎とは適切な抗菌薬が投与されているにもかかわらず， 5日以内に好転しない腹膜炎に対して用いられる言葉である

(表6:用語欄参照)。

最近のレト口スペクティブ、研究においてある患者グループを検討した結果，治療開始3日目でPD排液中白血球数孟 1，0901m3は，

治療失敗の独立した予後因子であることがわかった。従来のリスク因子で調整した場合でのハザード比は 9.03で、あった (132)。カテ

ーテル抜去は難治性腹膜炎による生命予後および病態を悪化させないために実施されるが，さらに，将来における腹膜機能保持の

目的もある(表7)。もし病原微生物が以前のエピソードのときのものと同一であるならば，力テーテルの入れ替えを最重要課題とし

て考えるべきである。腹膜炎治療の目的は，患者に最適な治療を施すことと，腹膜の保護であり，カテーテルの温存ではないことを

銘記すべきである。理想的には，病原微生物を具体的な菌種まで特定すべきである(例:Staphylococcus epidermidis， 

Staphylococcus hominis，あるいはその他のコアグラーゼ陰性ブドウ球菌といったところまで、)。難治性腹膜炎に対していたずらに治

療を長引かせることはそれだけ入院期間の延長，腹膜の損傷，真菌性腹膜炎発症リスクの増加，ある場合には死亡にも結び付くもの
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である。腹膜炎に起因する死亡はきわめてまれなことであるが，腹膜炎を原因とする死亡は，次のように定義される。1.活動性の腹

膜炎が存在すること， 2.腹膜炎のために入院していること， 3.腹膜炎発症後2週間以内の死亡。なかでもグラム陰性樟菌，真菌によ

る腹膜炎は死亡のリスクが最も高い。

再燃性，再発性，反復性腹膜炎

・再燃性，再発性，反復性腹膜炎は明確に定義されているが，これらに対する治療は臨床上非常に重要であり，予後の悪化にもつ

ながりかねない(特に再発性腹膜炎の場合)。適切な時期に力テーテルを抜去することが強く望まれる(オピニオン)(133)。

最近のレトロスペクティブ研究の結果では，再燃性腹膜炎と再発性腹膜炎は全く異なる菌種が原因となり，その臨床転帰も全く異な

る経過を辿る(133)。再発性腹膜炎は再燃性腹膜炎よりも悪い転帰を辿る。

コアグラーゼ陰性のブドウ球菌

・表皮ブ、ドウ球菌を含むコアグラーゼ、陰性のブ、ドウ球菌による腹膜炎は基本的にはタッチ・コンタミネーションで、あり，一般的に腹膜

炎の程度はそれほど激しいものではなく，抗菌薬によく反応するが，時としてバイオフィルム形成による再燃性腹膜炎に至ることがあ

る。このような状況ではカテーテル入れ替えが推奨される(工ピデンス)(図2)(37， 134""'136)。

コアグラーゼ陰性のブ、ドウ球菌，特に表皮ブ、ドウ球菌は多くの施設において最も一般的な腹膜透析関連腹膜炎の起炎菌である。そ

の多くがタッチ・コンタミネーションを原因とし，抗菌薬によく反応する。時に力テーテル関連腹膜炎を起こすことがある。一般に外来通

院治療の範囲で治癒可能である。ある施設においてはメチシリン耐性菌であることも少なくないために(50%以上)，初期治療として

パンコマイシンを使用する傾向がある。PD治療を実施する施設では.“耐性"と定義するMICをそれぞれの検査室に確認しておく必要

がある。メチシリン耐性(mecA)遺伝子の存在といった分子レベルまで同定できれば理想的である。メチシリン耐性ブドウ球菌は

mecA遺伝子の存在で、確認され，すべての月ラクタム系抗菌薬(ペニシリン，セファロスポリン，力ルパペネム)に耐性を示していると考

えることができる。再燃性の腹膜炎発症に関連する不適切な状況を避けるためにあらゆる努力を払わなければならない。本委員会

は第1世代のセファロスポリンを間欠的投与することを推奨する成績は適切ではないと感じている。したがって，さらなる成績が集積さ

れるまでは，持続的に投与することが望ましいと考えている。理想的には.排液中の細胞数の算定と培養を繰り返すことが治療指

針を得るために必須であることはいうまで、もないが，一般的には2週間の治療で十分であろう。忘れてはならないことは，再発防止の

ために患者の手技についてもう一度見直すことである。

コアグラーゼ陰性ブドウ球菌は， 20種以上の菌種が存在し自動分析装置ではしばしば鑑別が困難である。このとき， 16S DNAシ

ークエンスを用いた分子アプローチが必要となる。施設での測定が可能であれば，時に重篤な感染症の原因となるS.schleiferi， S. 

lugdunensis， S. warneriといったコアグラーゼ陰性ブドウ球菌を正確に特定できることからも有用である。また，本当の感染源なのか

培養の際のコンタミネーションなのかを鑑別する場合にも役立つ。Matrixassistedlaser desorption/ionization-time of f1ight mass 

spectromet町 (MALDトTOF)はヨーロッパのいくつかの国で通常の細菌検査法として用いられている。これにより微生物学者はコア

グラーゼ陰性ブドウ球菌の正しい菌種を同定できるようになった(137，138)。最近行われたMALDトTOFと2つの迅速鑑別法との比較

試験では， MALDトTOFは20の異なる菌種からなる234のコアダラーゼ陰性ブドウ球菌を鑑別したことで，その高い精度が評価された(

139)。

表皮ブドウ球菌による再燃性腹膜炎はカテーテルの腹腔肉の部分にバイオフィルムが形成されている可能性を示唆し，力子ーテル

の入れ替えが最も有効である (128)。この入れ替えは，たとえ排液が抗菌薬治療により清明になっていたとしても，抗菌薬使用下に

行われるべきである。仰臥位にて PDを行うか，注入透析液量を少なく，短時間貯留とすることで，一時的な血液透析への変更を避け

ることができる。

連鎖球菌と腸球菌

.一般に，連鎖球菌による腹膜炎は抗菌薬治療により容易に治癒しやすいが，腸球菌による腹膜炎は重症化しやすい。この菌種が

疑われた場合には，アンピシリンの腹腔内投与がよい治療とされている(オビニオン)(図3)(140，141)。

・もし，バンコマイシン耐性腸球菌(VRE)がアンピシリン感受性であるならば，選択する薬剤の1つである。他の選択肢として，リネゾ

リドまたはキヌプリスチン/ダルホプリスチン(配合剤)をVRE腹膜炎の治療に使用すべきである(オピニオン)。

連鎖球菌および腸球菌による腹膜炎では概して激しい腹痛を呈する。アンピシリン125mg/Lを各バッグ交換時に透析液に添加する

ことは適切な治療である。アミノク、リコシド (20mg/Lの濃度で1日に1回，腹腔内投与)が同時に行われることは腸球菌の可能性がある

場合には有力である。ゲンタマイシンの使用は本剤に対して高度の耐性を示していないという状況においてのみ有用性が期待され

る。腸球菌は消化管由来が多く.この菌による腹膜炎が発症した場合，腹腔内に何らかの異常が起ったために腹膜炎が発症してい

ると考えることが妥当であるが，タッチ・コンタミネーションによる場合もありうる。起炎菌の同定のためには.他の微生物，例えば嫌気

性菌の存在も考慮したうえで行う。それにより，腹腔内に病因が存在していることを推測できる。また，患者のバッグ交換操作につい
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てもう一度確認する必要がある。

連鎖球菌および腸球菌による腹膜炎は力テーテル出口感染，トンネル感染からも発症しうるので注意深く観察する必要がある。連

鎖球菌の中には口腔に存在するものがあり，そうした症例では歯科での評価を行う。 Streptococcusviridansによる腹膜炎であった場

合，治療に対する反応性が悪く，予後も不良であり，また再発率も高いことが報告されている(142)。対照的に，最近のオーストラリ

アでのレジストリ結果からは，連鎖球菌による腹膜炎は抗菌薬治療によく反応していた (141)0 ANZDATAレジストリでの腸球菌によ

る腹膜炎を発症した116例の結果では，他のグラム陽性菌性腹膜炎に比べ全体的に重篤であり，予後も悪かった (143)。さらに，腸

球菌性腹膜炎のおよそ半分の症例で腸球菌だけでなく他の菌種も同時に見つかっていると報告している。こうした他の菌種も伴う事

例では，カテーテル披去が52%と高率であり， HDへの完全移行52%，死亡6%であった。難治性の腸球菌性腹膜炎発症から1週間以内

にカテーテルを抜去することはHDへの完全移行のリスクを有意に軽減することにつながる(74% vs. 100%)。

アモキシシリン，アンピシリン耐性のEnterococcusfaecium (ARE)感染が増えてきているが， PD感染での報告はない(144)。パンコ

マイシン耐性腸球菌(VRE)は報告されているが，その多くは最近の入院歴や抗菌薬使用の経歴と密接な関連を有するものである。

パンコマイシン耐性Enterococcusfaeciumもまた報告されてはいるが， PD患者ではまれである。VRE腹膜炎に対する治療については

限られたデータしかない(145""148)。もし， VREがアンピシリン感受性であるならば，本剤は連鎖球菌および腸球菌による腹膜炎用

に残しておき，リネゾリドまたはキヌプリスチン/ダルホプリスチン(配合剤)をVRE腹膜炎の治療に使用すべきである。最近， VREに

よる腹膜炎を発症した2症例の報告ではダプトマイシンの腹腔内投与が有効で、あったとしているが(115)，投与方法および薬物動態

については今後さらに検討が必要である。キヌプリスチン/ダルホプリスチン(配合剤)はEnterococcusfaeciumlこは有効性はない。リ

ネゾリドの副作用は通常10- 14日後に発症する骨髄抑制である。さらに，投与期間が長引くと神経障害が発症する場合がある。

VRE腹膜炎において，カテーテル抜去を行うべきか否かについては，明確な結論は得られていない。しかしながら，腹膜炎の改善が

早期に認められない状況にあると判断されたら，抜去を行うべきであろう。

黄色ブドウ球菌

・黄色ブドウ球菌は重篤な腹膜炎を起こす。その場合の多くはタッチ・コンタミネーションで、あるが，カテーテル感染に由来する場合

も少なくない。カテーテル感染が原因となった腹膜炎は抗菌薬のみでは治療が困難で、カテーテル抜去を必要とする(エビデンス)(図

4) ( 5， 23， 149) 0 

・リファンピシンは黄色ブドウ球菌性腹膜炎の再燃，反復を防止するために添加されるが，他にも投薬治療を受けている患者はリフ

ァンピシンによる酵素の賦活化作用を考慮する必要がある(オピニオン)( 150)。

起炎菌が黄色ブドウ球菌である場合には，カテーテル出口，皮下トンネル部分を注意深く観察する必要がある。その理由は，細菌

の進入路は力子ーテルを経由する場合が多いからである。無論，タッチ・コンタミネーションも腹膜炎の原因となりうる。もし，腹膜炎の

起炎菌が，そのとき，同時に起こっている出口感染部から検出された菌と同ーのもので、あるならば，腹膜炎は多くの場合難治性であ

り，カテーテル抜去を必要とする。一定期間PDを中止(中止期間は一般的には2週間)後，再開することができる。

もし培養された黄色ブドウ球菌がメチシリン耐性であるならば，パンコマイシンを使用しなければならない。このような場合には治

療困難な例が少なくない。メチシリン感受性黄色フ、ドウ球菌腹膜炎に比べてMRSA腹膜炎はHDへの完全移行の独立した予測因子と

して報告されている(オッズ比 2.11)(151)。腹腔内バンコマイシン投与に加えてリファンピシン600mg/日(一度の投与でも分割投与で

も可)を経口投与する。しかし，この補助療法は長期間投与により耐性菌を生み出しやすいので1週間に限定すべきである。無症候

性結核感染のリスクが高い患者においてはリファンピシンを黄色ブドウ球菌治療に用いることは避け，今後の結核治療薬として残し

ておくべきであろう。

パンコマイシンの腹腔内投与量は15"" 30mg/kg 8Wとし，最大量は2gとする。典型例として，体重50- 60kgの患者で、はパンコマイ

シンを 5日目ごとに19腹腔内投与を行う。理想的には反復投与のタイミングはトラフレベルを測定して決定するのが望ましいが(訳者

注:通常の検査室で、血中濃度の測定可能)，通常は3-5日ごとに1回投与する。また，残賢機能の程度により，投与間隔は決定さ

れることはいうまでもないが，血清トラフレベルが15μg/mLlこ到達したら，次の投与を行う。テイコプラニンを用いることができる場合

には5- 7日ごとに， 15mg/kg8Wを使用する。小児における報告では， CAPDおよびAPDともに，この方法が有用であると考えられて

いる。この治療を3週間は継続すべきである(115，148)。

黄色ブドウ球菌性腹膜炎 245例を評価した最近の報告では，初期治療としてバンコマイシンを用いた例ではセファゾリンを用いた例

に比べ最初の治療反応性が優れていた (98.0%vs. 85.2% ， P=O.OO1)。ただし最終的な治癒率は同等で、あった(150)。リファンピシンに

よる5""7日間の補助的治療は，これを用いない場合と比べ黄色ブドウ球菌性腹膜炎の再燃，反復のリスクが有意に低かった

(21.4% vs. 42.8%)。さらに，この報告では入院がメチシリン耐性の主な危険因子となっていた。しかしながら，リファンピシンは薬物を代

謝する酵素を賦活化する。これにより多くの薬物の血中濃度が下がることに留意しなければならない。先の報告と同様に，オースト

ラリアにおけるブドウ球菌性腹膜炎503例の評価では，初期の経験的治療においてパンコマイシンとセファゾリンとの聞に最終的な治

癒の点で、有意差はなかった (151)。

困ったことに，長期間にわたるパンコマイシンによる治療は透析患者においてバンコマイシン耐性黄色ブ、ドウ球菌による感染の素地

となることが懸念されるので，可能な限り避けるべきである。もしバンコマイシン耐性黄色ブドウ球菌による腹膜炎が発症したならば
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リネゾリド，ダプトマイシン，またはキヌプリスチン/ダルホプリスチン(配合剤)を考慮することが出来る。

コリネバクテリウム属による腹膜炎

.コリネバクテリウム属は稀ではあるが腹膜炎，出口感染の原因菌となる。抗菌薬投与のみでほぼ治癒が可能である(オピニオン)

(152，153) 

コアグ、ラーゼ、陰性ブ、ドウ球菌と同様，コリネパクテリウム属は皮膚常在菌であり，病原菌として判断することが困難である。以前は，

コリネバクテリウム属はヒトにおいては病原性はないであろうと考えられてきた。しかし，ここ数十年，その臨床的重要性に対する認識

が高まってきたことでコリネパクテリウムの感染についての報告が増えている。レトロスペクティブでの検討において，コリネパクテリ

ウム属による再発性腹膜炎は抗菌薬投与2週目以降に見受けられる。この再発例は3週間にわたるパンコマイシン腹腔肉投与により

治癒することが多い(152)oANZDATAレジストリにて確認された82例のコリネパクテリウム属による腹膜炎に関するレト口スペクティ

ブでの大規模観察研究の結果では，コリネバクテリウム属による腹膜炎の再燃 (18%)，反復 (15%)，入院 (70%)，カテーテル抜去

(21%) ，血液透析への完全移行 (15%)，死亡(2%)で、あった(153)。抗菌薬のみによる治療での治癒率は67%，治療期間の中央値は2

週間で、あった。難治性腹膜炎によりカテーテル抜去を余儀なくされた患者の中でも，コリネバクテリウム腹膜炎発症1週間以上おいて

力テーテルを抜去した群は，発症後1週間以内に抜去した群に比べ血液透析への完全移行のリスクが有意に高かった (90%vs. 

43日)。理想的には，コリネバクテリウム属の具体的な菌種まで同定すべきである。コアグラーゼ陰性ブドウ球菌と同様，コリネバクテ

リウム属は46以上もの菌種があることから，歯肉に存在するコリネパクテリウムの影響も検討すべきである。

培養陰性の腹膜炎

・もし，施設において腹膜炎の培養陰性率が20%以上であるとすれば，培養の方法について見直し，改善されなければならない(オ

ピニオン)(図 5)(154，155)。

腹膜透析液の培養は様々な技術上の問題点や，臨床状況において陰性という結果を生む。安易な抗菌薬の使用が培養陰性の腹

膜炎の理由として知られているからである。それ故にどのような理由で抗菌薬を使用するのかを常に問いかけ，確認する態度が必要

である (155)。もし 3日間培養を続けても，細菌が培養されなければ，白血球数をその分画を含めて再検討すべきである。その結

果，腹膜炎は改善されていないと判断されるならば一般的ではない病原微生物を対象とした特殊培養を実行しなければならない。こ

の特殊培養の対象となる微生物は脂質要求性酵母(訳者注:111名林治監修標準微生物学第耐震， 1996.医学書院による)，マイコ

パクテリウム，レジオネラ，遅発育菌，力ンピロパクター，真菌，ウレアプラズマ，マイコプラズマ腸内ウィルスなどである。これらの

特殊培養には細菌学研究室の協力を必要とする。

臨床上，培養陰性腹膜炎の大半がタッチコンタミネーションなどによるグラム陽性菌性腹膜炎であるものの，技術的理由から起炎

菌が同定できなかったと考えられる。患者が初期治療により臨床的改善を認めるのであれば，それを継続する。排液が急速に清明

になったとしても， 2週間は治療を継続すべきである。また，逆lこ5日経過しても，改善がはかばかしくなければ，カテーテル抜去を強く

考慮すべきである。最近の培養陰性腹膜炎435例の検討では，培養陽性腹膜炎に比べて，抗菌薬のみで治癒する傾向にあり(77% 

vs. 66%)，入院 (60%vs. 71%)，カテーテル抜去 (12%vs. 23%)，血液透析への完全移行(10% vs. 19%)，死亡(1 % vs. 2.5%)いずれも

低率であった (155)。

緑膿菌による腹膜炎

-緑膿菌による腹膜炎は，黄色ブドウ球菌による腹膜炎と同様にカテーテル感染に関連している場合が多い。このような場合にはカ

テーテル抜去が必要となる。緑膿菌による腹膜炎に対しては常に2種類の抗菌薬の使用が必要である(エビデンス)(図6)(25， 156， 

157)。

緑膿菌による腹膜炎は一般的に重篤なものであり，しばしば，カテーテル感染に関連したものである。もしカテーテル感染が存在

したり.腹膜炎発症以前に存在したならば，カテーテル抜去が必要となる。抗菌薬使用は患者が血液透析に移行した後も2週間は継

続されなければならない。緑膿菌による腹膜炎に擢患した191症例を対象としたレト口スペクティブ、での大規模研究の結果で、は，緑膿

菌腹膜炎は高頻度の入院，カテーテル抜去，血液透析への完全移行に関係していた。一方，死亡率の増加には関係していなかっ

た。適切な時期でのカテーテルの披去とシュードモナスに対し抗菌効果のある2種類の抗菌薬の投与が予後改善につながるといえる

(157)。

時として，緑膿菌による腹膜炎はカテーテル感染と無関係に発症する場合がある。このような場合には，作用機序の異なる2種類の

抗菌薬が治療のために必要となる。経口投与によるキノロンを，緑膿菌対策として用いる2種類の抗菌薬のーっとして投与することも

できる。もう1つの選択として，セフタジジム，セフェピム，トブラマイシン，またはピペラシリンがある。ピペラシリンは好ましい選択である

が，成人の場合， 12時間ごとに4gを静脈肉に投与する。ピペラシリンはアミノグリコシドと一緒に腹腔肉投与を行うことはできない。

緑膿菌腹膜炎を防止するためのあらゆる努力の中で，再発，再燃ないしは，治療に抵抗する緑膿菌による出口感染が存在する場
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合には，腹膜炎に進展する以前に力テーテル入れ替えを行うことは必須事項である。このような場合には，抜去と再掃入は一期的に

行うことができるが，もし腹膜炎がすでに発症している場合にはカテーテル抜去を行い，当分の間，腹膜透析は中止する。このような

状況では恒久的な腹膜損傷が起こっている可能性がある。

その他の単一のグラム陰性菌が培養された場合

・1種類のグラム陰性菌による腹膜炎はタッチ・コンタミネーション，出口感染，または便秘，大腸炎が存在する場合に腸内細菌の移

行により起こりうる(エビデンス)(図7)(6， 158-165)。

もし1種類のグラム陰性菌，例えば大腸菌，クレブシエラ，またはプロテウスが分離されたならば，使用すべき抗菌薬は感受性，安

全性，便宜性に基づいて選択することができる。フルオロキノロン，セファロスポリンがinvitroでの感受性テストの結果に基づいて投

与される。もし不幸にしてバイオフィルムが形成されている場合には，検査において感受性があっても臨床的に有効性がないことが

あり(160)，検出された菌に対して使用している抗菌薬の感受性がたとえあっても治療に成功しない場合がしばしばある(161)。最近

報告された210例のレトロスペクティブでの検討では，抗菌薬治療が耐性出現の主な危険因子となっていることを示した。出口感染

の存在とおそらくはこうした抗菌薬治療が治療反応性の低下につながっていると考えられた (163)。起炎菌としてのSPICE(セラチ

ア，シュードモナス，プロビデンシアのようなインドール陽性菌，シト口バクター，エンテ口バクター)は特に再燃の高い危険性がある。

レト口スペクティブでの検討では，2種類の抗菌薬を使用することで1種類のみを使う場合よりも再燃，再発の危険性が低下する

(163)。このような感染症はグラム陽性菌よりも結果は悪く，ときにはカテーテルの喪失や死亡の原因となる場合もありうる。 1種類の

グラム陰性菌による腹膜炎は，その原因として，タッチ・コンタミネーション，出口感染，または便秘や大腸炎，腸内細菌の移行など腸

由来の可能性もあり，その発症機序が特定できない場合が少なくない。

稀ではあるがステノトロフオモナス属が分離されたならば，感受性は非常に限られた抗菌薬にのみ存在するので，特別な注意が肝

要である(158，165)。カルパペネム，フルオロキノロン，第三世代と第四世代のセファロスポリンによる治療がステノトロフオモナスに

よる感染を惹起することが多い。この種の菌による腹膜炎は通常，緑膿菌による腹膜炎に比較してそれほど重篤ではないが，出口感

染により起こることは少ない。ステノトロフオモナスによる腹膜炎は，臨床的な改善が認められても3-4週間治療を継続すること，ま

た，抗菌薬は感受性に基づいて2種類のものを同時に使用することが推奨されている。トリメトプリム/スルファメトキサゾールの経口

投与，チカルシリン/クラブラネートの腹腔内投与，ミノサイクリンの経口投与が最も有効な抗菌薬治療である。

複数菌による腹膜炎

・もし，複数の腸内細菌，特に嫌気性菌が検出された場合には死に至る危険性は高くなり，外科的な検討が絶対に必要である(エビ

デンス)(図8)(166-169)。

・一般的に複数のグラム陽性菌による腹膜炎は抗菌薬によく反応する(工ピデンス)(4， 170-173)。

複数の腸肉細菌が検出された場合には.腹腔内臓器の疾患が存在する可能性が高い。例えば，憩室疾患，胆嚢炎，虚血性腸疾

患，虫垂炎などである。低血圧，敗血症，乳酸アシドーシス，腹腔肉アミラーゼ値の上昇を認めたらすぐに"外科的な"腹膜炎の可能

性が高い(174)。排液のグラム染色をすぐに行い，複数菌を認めた場合には腸管由来の感染を疑う。腸疾患が原因と考えられる状

況において治療はメトロニダゾールとともにアンピシリンとセフタジジム，または，アミノグリコシドを適切な投与量にて使用する。力テー

テルの撤去が必要なことも多く，特に腹腔内に病変が存在する場合には開腹が必要となる。このような場合には抗菌薬は静脈内投

与により継続する。ときに，カテーテル抜去を行わないで抗菌薬投与を試みる場合もある。 CTが腹腔内疾患を診断する助けとなる場

合もあるが，CT所見が正常であるからといって腹膜炎の原因としての腹腔肉疾患の可能性を否定することはできない。

複数のグラム陽性菌による腹膜炎は，腸管由来の細菌による腹膜炎より頻度は高いが，予後は比較的良好である(175)。発症原

因はタッチコンタミネーションや力テーテル感染が多く，患者のバッグ交換手技のチェックが必要であり，また出口の注意深い観察が

必要である。タッチコンタミネーションによる複数菌が検出される腹膜炎は力テーテルが原因となっていない限り，カテーテル抜去を行

わず抗菌薬による治療で改善する場合が多い。

真菌性腹膜炎

・真菌性腹膜炎は重篤な合併症であり，直前の細菌性腹膜炎に対する抗菌薬治療が関係していることを強く疑うべきである。顕微

鏡的に，または培養結果から真菌が同定されたならば，ただちにカテーテル抜去を行う(工ビデンス)(116-118，176)。

抗真菌薬を長期間投与し経過を観察したり，真菌感染からの離脱を試みることは勧められない。真菌性腹膜炎は重篤なものであ

り，症例の25%ないしはそれ以上が死に至っている (116，117)。適切なカテーテル抜去は死亡のリスクを減らすことに結び付くという

エビデンスも示されている。 162例の真菌性腹膜炎症例をレトロスペクティブ、に検討したオーストラリアからの報告では， Candida 

albicansをはじめとする力ンジタ属が真菌性腹膜炎の起炎菌として最も多い (176)。他の病原微生物と比べ，真菌性腹膜炎は入院，

カテーテル披去，血液透析への移行，死亡の危険性が高い(176)。培養結果と感受性が明らかとなるまでの初期治療はアムホテリ
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シンBとフルシトシンの組み合わせで始めるのがよいであろう。真菌の種類と適切なMICという立場に基づいて，力スポファンギンやア

ニデュラファンギンのような工チノ力ンディン，フルコナゾール，ポサコナゾール，ボリコナゾールをアムホテリシンBに代えて用いること

もよいであろう。アムホテリシンBの腹腔内投与は化学的刺激による腹膜炎や痛みを起こす危険がある。しかし，本剤の静脈肉投与

は腹膜への移行は十分ではない。フィラメントを有する真菌が培養された場合にボリコナゾールあるいはポサコナゾールをアムホテリ

シンBに代えて用いる。また，カンジダによる腹膜炎では(力子ーテル抜去とともに)そのいずれかを単独で用いてはいけない。力子ー

テル披去後，ボリコナゾール 200mgの1日2回静脈内投与を5週継続することが治療成功につながる(177)。また，ポサコナゾール

400mgを1日2回， 6ヶ月間にわたり投与することで，アムホテリシンBリポソーム製剤抵抗性ムコール属によるPD関連腹膜炎を治療し

得た(178)。力スポファンギン，ミカファンギン，アニデュラファンギンといったエチノカンディンはアスペルギルスやそれまでの抗真菌薬

に反応しないC.albicans以外の力ンジダによる真菌性腹膜炎に有効であったとする報告もある(179)。カスポファンギンはそれ単体で、

用いても(初期投与量 70mg，その後連日50mgの静脈内投与)(180)，またアムホテリシンBとの併用においても(181)有効である。

もしフルシトシンを使用するならば.骨髄毒性を避けるために，定期的に血中濃度をモニターすることが必要で、ある。一般に，血中

フルシトシン濃度のトラフ値は25""50μg/mLとすべきであり，一時的であっても100μg/mLを超えてはならない(41)。アゾール系抗

真菌薬に対する耐性が出現しつつあり，可能な限り，感受性テストを実施する必要がある。以上述べた治療を実際に行う場合には，

カテーテル抜去後，経口的にフルシトシン1，000mgとフルコナゾール100- 200mgを毎日， 10日間は継続すべきである。経口フルシト

シン製剤は多くの国で市場から撤退していること，また多くの新しい抗真菌薬の価格により，施設における治療方針を変更せざるを

えない。

マイコバクテリウム属による腹膜炎

・マイコパクテリウム属による腹膜炎は頻度の多いものではない。しかしながら診断は困難なものであるといえる。本病態が考えられ

るとき，培養に際しては特別な注意を払う必要がある。そして，治療には多剤を用いる(エビデンス)(23， 182-192)。

マイコパクテリウム属による腹膜炎は結核菌または非結核性のマイコバクテリウム属，例えば， M. fotuitum， M. avium， M. 

abscessus， M. chelonaelこより発症する。この腹膜炎の発症頻度はほかの地域と比較してアジアに多いとされている。粟粒結核を有

する患者においては播種性の腹膜炎が見られるため，腹腔内以外に結核感染がないことを確認することが重要である。本症におい

ても発熱，腹痛，混濁排液などの典型的症状が認められるが，抗菌薬使用によっても回復しない，再燃する腹膜炎で，しかも細菌培

養が陰性である場合には考慮しなければならない。

結核性腹膜炎がしばしばリンパ球優性であるからといって，排液中の細胞数を本症とその他の菌による腹膜炎との鑑別に用いては

ならない。マイコパクテリウム属による腹膜炎でも，ほかの菌による腹膜炎と同様に多核白血球が多くを占める。排液の塗抹標本に

チール・ニールセン染色を行って鏡検すべきであるが，染色では陰性であることが普通である。塗抹検査の感度を上げるためには

100 - 150mLの排液を遠沈し沈漬を2%のNーアセチルーLーシステインNaOHと混せやることで消化均等化させ，そのペレットを塗抹標本

にして染色する。もしくは，腹膜透析液に対しPCRを用いてマイコパクテリウムのDNAを増幅することで感受性を上げることができる

が，擬陽性になることも多い(191)。特殊な検査法としては， 50 - 100mLの排液を遠沈した後，沈漬を培養する。この際，培地は固

形培地(例えばLowenstein-Jansen培地)と液性培地(Septi-Check，BACTEC; Becton Dickinson社，など)を併用する。培養により菌

を検出する時聞が液性培地を用いることでかなり短縮する。非結核性マイコバクテリウム属においては，培養温度を下げ， M. 

haemophilumのような個々の菌に対し生育を促す物質を添加することでその検出率が上がる。もし本症の疑いがあるならば，繰り返

し塗抹染色標本を鏡検することと培養を繰り返すことが絶対に必要である。本症と診断される患者においては試験開腹，または腹腔

鏡による大網または腹膜の生検を考慮すべきである。チール・ニールセン染色法は抗酸菌株を示すものであり，結核菌感染かどうか

を診断するためには，施設においてそれが可能であるとすれば，ペレットに対し直接PCRを用いるといった分子レベルでの検査が必

要である。

結核性腹膜炎の治療計画は一般的な結核の治療経験に基づいたものである。結核性腹膜炎患者に対しては，肺およびそれ以外

の結核の存在を疑ってみる必要がある。ストレプトマイシンは，たとえ減量して使用しても，長期にわたれば聴覚障害を起こす可能性

があるので¥一般的には避けるべきである。エタンブトールも，同様に，使用を避けるべきである。その理由は末期腎不全では本剤に

よる視神経障害惹起の危険性が高いからである。治療はリファンピシン，イソニアジド，ピラジナミド，オフロキサシンの4剤で開始す

る。この場合，腹膜透析液中のリファンピシンの濃度は，本剤の分子量が大きく，蛋白結合率が高く，さらに指溶性であるためにきわ

めて低いことが最近報告されている。そのために，本剤は腹腔内投与を行う必要があろう(訳者注:日本においては本剤の静注用は

市販されていなし、)。ピラジナミド，オフロキサシンの使用は3ヵ月でやめるべきである。リファンピシン，イソニアジドは12- 18カ月に

わたり投与する。ピリドキシン(50- 100mg/日)はイソニアジドによる神経毒性を防止するために投与しなければならない。多剤耐性

の結核性腹膜炎に対する最適な治療期間については未だ不明である。また，非結核性のマイコバクテリウム属による腹膜炎の治療

指針は現在のところ確立されていない。したがって薬剤感受性をもとに個々のプ口トコールに準じて行う。

カテーテル抜去については現在，論争のある問題である。多くは結核性腹膜炎ということになれば力テーテル抜去を行い.抗結核

薬6週間投与後，再挿入を考えるであろうが，カテーテル抜去を行わずに治療に成功した複数の症例がある。特に早期診断と適切な

早期治療がなされるならば.長期にわたり CAPDを継続することは可能である。
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非結核性マイコパクテリウム属による腹膜炎の情報は限られる。非結核性マイコパクテリウム属の多くが通常の"皮膚"常在菌と閉じ

ような生育を示し，抗酸染色にのみ反応する。議論のあるところであるが，出口感染に対するゲンタマイシン軟膏の局所投与を長期

に行うことが出口部の非定型性マイコバクテリウム感染の原因ともなりかねない(192)。

腹膜炎治療期間

・本委員会の見解は最短の腹膜炎治療期間は2週間であるとした。しかしながら，重症例では3週間とすることが推奨される(オピニ

オン)。

臨床の現場では，実際の治療期聞は主として臨床所見により決定される。治療開始後， 72時間以内に何らかの改善傾向が認めら

れなければならない。もし適切な抗菌薬が使用されている条件下で5日経過しても排液が混濁していれば難治性腹膜炎とみなし力

テーテル抜去を行うべきである。

コアグラーゼ、陰性ブ、ドウ球菌，または培養陰性の腹膜炎では排液が清明となった後，少なくとも1週間は抗菌薬の投与を継続すべ

きであり，抗菌薬投与の総期聞は2週間より短くてはいけない。この理由はコアグラーゼ陰性ブドウ球菌による腹膜炎は適切な抗菌

薬が使用され，特に軽度な感染である場合には14日間の治療期聞は適切であるからである。黄色ブドウ球菌，グラム陰性菌，腸内

細菌による腹膜炎は初期の抗菌薬治療に対する反応性が悪いことから，力テーテル披去の有無にかかわらず3週間の治療が推奨さ

れる。

腹膜感染におけるカテーテル抜去と再挿入の問題

・本委員会はカテーテル抜去は再燃性腹膜炎，難治性腹膜炎，真菌性腹膜炎，および難治性力テーテル感染の場合に実施すべき

であると勧告する。重視すべきは，“力テーテルの温存"ではなく“腹膜をいかに護る"かである(オピニオン)(3， 34-37， 134， 193-

195)。

本委員会において腹膜透析関連感染治療に際し，力子ーテル抜去は十分には実施されていないとの印象をうけた。表 7に感染時

の力テーテル抜去の適応について記載した。難治性出口感染に対する適切な力子ーテル入れ替えは腹膜炎を防止することにつなが

る。このことは患者が重篤な状況に陥るのを待つよりも遥かに優れた治療手段である。この治療方針は抜去と再挿入を一期的に実

施するので， HDに移行している期間をなくすことができる。特にサイクラーを使用している患者では腹膜透析を仰臥位で数日間実施

しその後に，日中のバック、交換を加える処方を行えば“液漏れ"やヘルニアを防ぐために適切であり， HOに移行することを回避でき

る。再燃性腹膜炎に対し一期的に力テーテルを入れ替える場合の第1の条件は排液が清明であることである。また，抗菌薬使用下に

実施すべきである。

難治性腹膜炎，真菌性腹膜炎で抜去・入れ替えを一期的に実施することはできない。感染した力テーテルの抜去と新しい力テーテ

ルの再挿入の適切な間隔は明らかではない。経験的に最短でも2-3週間あけることが推奨されている。真菌性腹膜炎の場合の再

挿入についてはさらに間隔をあけることを推奨する意見もある。

複数回の重篤な腹膜炎を経験してもPOIこ戻ることは可能であるが，ときには力テーテルの再挿入が腹腔内癒着のためにできない

症例もあり，また，腹膜機能が低下しているためにPOを継続することができない場合もある。Troidleら(195)は腹膜炎発症189例の

検討において，カテーテル再挿入が可能で、あったのは47拡，さらに1年以上PDを継続し得たのは 34%にすぎなかった。困ったことは，ど

のような患者に癒着が多いのか，どのような患者に少ないのかを予測することはできないということである。新しい力テーテルを再挿

入する際には，腹腔鏡を用いるか，小さく開腹することにより術者が直接，癒着の状態を目視することが望ましい。

腹膜炎の再発予防

再燃性腹膜炎の頻度は検討する必要がある。それぞれの腹膜炎について，病因を特定するため原因分析を行い，それが可逆的な

危険因子であるならば，できる限り改善の努力を払うことが再発防止につながる。例えば，単一のグラム陽性菌感染はタッチコンタミ

ネーションかカテーテル感染によるものがほとんどである。黄色ブドウ球菌感染はタッチコンタミネーションかカテーテル感染と確実に

結びついている。単一のグラム陰性菌性感染はタッチコンタミネーション，出口感染，あるいは腸管からの移行(便秘，腸炎)が関係

している。患者が抗菌薬を診断の前に前もって使用していると培養陰性となる。患者の手技の確認が病因特定に繋がることもある。

必要に応じ，患者への再教育を行うが，これは経験ある PO看護師に限るべきである。

5.将来の研究課題

多くの新しい抗菌薬に関する薬物動態.特に全身投与，腹腔内投与に関するデータが早急に必要である。腹膜透析患者において

さらに臨床試験を重ねる必要がある。特に異なる治療法の選択という状況が存在する場合には，どちらが優れているかを確認するた

めに十分な症例数と追跡調査がなされた二重盲検ランダム化試験が必要である。こうした臨床研究は予後において明確な相違を示

す結果を得るためには十分な症例数が必要であり，多施設共同での研究計画が必要である。評価すべき予後は力テーテルを抜去し
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ない場合での治癒率だけではなく，炎症の継続期間や腹膜炎の再燃.反復，また腹膜透過性の変化についても明らかにするもので

なければならない。腹膜炎の反復についてはバイオフィルムの影響についての検討も必要である。

抗菌薬の安定性に関する多くの成績はすでに古く，イコデキストリンやアミノ酸といった新しい透析液に添加した場合での再評価が

必要である。薬物動力学に関する研究は抗菌薬ー病原菌ー患者の防御機構という一連の特性を明らかにすることにより感染性疾患

の治療に多大な進歩をもたらした。しかし腹膜透析関連腹膜炎に限定して振り返ると上に述べた研究は少ないといわざるをえない。

腹膜炎における治療指針は主として標準的MICに依存して決定されている。そこでは，腹腔内における抗菌薬の高い濃度，通常行わ

れる抗菌薬併用，腹膜腔という環境における抗菌薬の活性などという特殊性は考慮されてはいない。

腹膜炎発症の修飾要因についてもさらなる情報が必要である。黄色ブドウ球菌保菌者のスクリーニングはブドウ球菌による腹膜炎

擢患後に行うほうがよいのか.あるいは腹膜透析施設で、は日常的に行う必要があるのかをはっきりさせる必要がある。従来使用され

ている腹膜透析液は腹膜の免疫能を抑制し感染防御能力を減衰させてしまうといわれている。この点で最近開発された生体適合

性がょいとされる新しい透析液が腹膜炎発症の危険性に対して何らかの利点を示すことができるのかどうかの検討も必要である。

腹膜透析患者における抗菌薬耐性菌の出現という問題はさらに研究を必要とする課題である。バンコマイシン，第四世代セファ口ス

ポリン，カルパペネムの使用がセファ口スポリンやフルオロキノ口ンに対する耐性菌の増加にどの程度の影響を与えているのかという

点については多施設における検討がなされなければならない。

広域での8ラクタマーゼ，カルバペネマーゼによるグラム陰性拝菌と多剤耐性のグラム陽性菌による腹膜透析関連感染症が報告

されるようになるのは時間の問題であろう (97)。治療指針は単純で狭いスペクトルでの抗菌薬を用いるべきである。ただし多剤耐

性が確認された時のために，新しい抗菌薬や抗真菌薬の投与法や薬物動態に関する研究を進めておく必要がある。

腹膜透析に関連する感染症にかんするすべての論文は解析するに十分なデータと再現性をもつものでなければならない。論文の

査読，論評を記述するために検討すべき項目は表8に記載してある。手技にかんする論文では訓練の方法や接続システムについて

の記載が必要である。結果は特定の微生物による感染発症率というよりむしろ全体としての発症率とそれぞれの発症率の両方の数

値で示すことが必要である。再燃性，難治性腹膜炎という語句も初期治癒という語句と同様に一定の取り決めのもとに使用されるべ

きである。今まで述べてきたほとんどの問題への解答を得るためには多施設における研究を実施し多数の患者を対象として検討を

行うことが必要である。

利害相反

Philip Kan-T ao LiはBaxterの臨床研究の一員である。 Cheuk-ChunSzetoは利害相反がないことを表明している。 JudithBernardiniは

Baxter Healthcareのコンサルタントで、ある。AnaFigueiredoはBaxterの講演謝礼とBaxter，Freseniusから旅費支援を受けている。

Oavid JohnsonはBaxter，Freseniusから講演謝礼を受領し， Baxter， Fresenius， Gambroの臨床研究に関わっている。また彼は，

BaxterとGambroのコンサルタントで、もあり， BaxterとFreseniusからの旅費支援を受けている。さらにBaxterExtramural Research 

Grantも受賞している。 OirkStruukはBaxterから講演謝礼を受領， Baxterの臨床研究にも参加している。

の感染 率で表す

2.一定期間における腹膜炎を の比率の

3.腹膜炎発症率の中央値の 山吋，こ腹膜炎発援率を計算し，これらの率の中央鑓を求める)

については表6.を害関)は1闘としで
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表2.出口およびトンネル感染に立付る程口抗酸藁綾与

j アモキシシりン 250-500mg bJ.d. 

i セファレキシン 500mg b.i.d.からt.i.d.(41) 

シプロフロキサシン 250mg b.i.d. (29) 

i クラリスロマイシン 初回投与 500m色
その後260fT軍bJ.d.もしくは q.d.(30) 

| ジクロキサシリン 500n-.g qJ.d. 

| エリスロマイシン 500mgQ.i.d海

フルクロキサシリン
500町瑠Q.i.d

(クロキサシリン}

フルコナゾール
200mgQ.d.を28関
その後 100町宮q.d.(41) 

フ'"シトシン
O.5-1g/Bにて血清トラフ領
25-50μg/mしを維持 (41) 

イソニアジド 200-300mg Q.d. (42) 

リネゾリド 400-600mg bJ.d. (41) 

メトロニダゾール 400mgti.d. 

i モキシフロキサシン 400mg遼毘

l オフロキサシン 初日 400mg)>その後 200mgq.d. 

ピラジナミド 25-35mg/kgを遺3殴 (31) 

リファンピシン
体護 <50kgの場合事450mgq.d.. 
> 50kgの場合'，t'600mgQ.d渇

トリメトプりム/
80/40臼llgq.d. 

スルファメトキサゾーJ"

b.Ld四 1日2閤;q.d.圃連日;ti.d -1 83回;q.i.d.圃164回

膜炎
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褒4‘CAPD愚者への腹股肉抗

説

袈投与.a
間欠 (交換毎!1日1国) c哩銃!(rr喧IL，すべてi(j)交換

lアミノグりコシド f 

アミカシン 2mg/kg 

ゲンタマイシン，ネチ)vマイシン，
0.6 mg/kg 

トブラマイシン

LD25， MD 12 

LD 8~ MD 4 

|セファロスポリン t 

セファゾリンョセファロチン
セフラジン

セフヱピム

セフラZジジム

セフチゾキシム

15mgJ惚

1OOOmg 

1000-1500π砥

1000mg 

LD500，MD 126 

LD 500， MD 125 
LD SOO! MO 125 

lD 250， MD 125 
|ペニシリン i 
アモキシシリン データなし lD 250-500. MD 50 

アンピシリン，オキザシリン，
データなし MD 125 

ナフシリン

アズロシリン データなし lD 500， MD 250 

ぺニシリンG データなし
LD 50;000単位，
MD 25.000単栓

|キノ口ン ー ー- I 
シプロフロキサシン デ-(1なし LD50. MD25 

|;その他 1 
データなし
データな ー

Lo 1000! MO 250 

L0100， MD 20 
E口にて 2!OO-300mg漂白

LD400J MD 20 

LD 1000. MD 25 J{ンコマイシン
同
こ

g

w一郡
川

E
一日
到

m
一子
ベ

5
二
5

1
F
8
1
 [誌真菌薬 . 

ン

ル

シ
一
一

リ
一
ゾ

テ

ナ

ホ

コ
ム

ル

ア

フ

該当者し

24-48時間毎ル
200 mg IP 

1.5 

i配合製剤 一一一一一一一一一一一一一一二jアンピシリン/スルパクタム

イミペネム/シラスイタチン

キヌプリスチン/
ダルフォプりスチン

トリメ トプリム/
スルファメトキサゾ-J"

LD 1000， NlD 100 
lD 250， MD 50 

経口にて 鎚Omg1担21ロ

ι口:初闘投与量 ung/lL}. MD:維持投与量 (mg/L)
a競存腎機能がある患者(尿量>100 ml/8}では軽量量的に25%按
b 1日2回60白ngの静脈内投与と併せて実

を増加

ル
一
ン

る

ン

一

二

月y

品川

リ
一ム
一ゾ
一
イ

司

ゾ

一ピ
一ナ
一
マ

町

ア

一
ヱ
一コ
一
-フ

川市剤
一フ
一フ
一ル
一
ブ

i

薬
一セ
一セ
一フ
一
ト

表

パンコマイシン
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費6.腹麟楽に関する
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審議で単一のグラム陰性菌を検出*

その他
太腸薗十 プロテウス属令クレブシヱラ属，等

の揖与期間，t.tらびにPDの高 についでは臨床“‘ ずる
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