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要　旨

感染リスクの高い多くの患者が頻繁に集合し，比較
的狭い空間に長時間とどまって治療を受ける血液透析
治療では，インフルエンザの集団感染・アウトブレイ
クの発生が懸念される．重症化する割合も高いため，
適切なインフルエンザ対策が必要である．インフルエ
ンザは主に飛沫感染と接触感染により伝播する．流行
期前には，患者，スタッフに飛沫・接触感染を念頭に，
感染予防および感染拡大予防について教育を行い，ワ
クチン接種を推奨する．流行期，感染者発生時には，
速やかに空間的，時間的隔離を行う．インフルエンザ
と診断された場合には積極的に抗インフルエンザ薬に
よる治療を行う．感染患者との接触が疑われる場合は，
迅速に抗インフルエンザ薬による暴露後予防投与も積
極的に使用することが推奨されている．これら総合的
対策により，感染予防，感染拡大予防，感染の早期収
束を図る．

はじめに

わが国の維持透析患者は，2017 年末には 33 万人を
超え，さらに増え続けている．透析患者の年間死亡数
は 3 万人を超えるが，感染症は死亡原因の第 2 位で，
近年はその割合が 20％ を超える1）．慢性腎不全は感
染症重症化のハイリスク状態と考えられ，透析患者に
おける死亡率は，一般住民に比し全感染症で約 7 倍，
インフルエンザでは約 3 倍高いと報告されている2）．

インフルエンザは毎年各地に大小の流行を生じる．

国内での感染者数は各シーズン 1,000～2,000 万人程度
と推定されている‡1）．人口動態統計によると，最近
10 年間のインフルエンザを原因とする死亡者数は，
161～3,323 人と報告されており‡2），その年の流行状
況に大きく左右されることがわかる．インフルエンザ
は，基礎疾患の悪化等により，間接的に死亡に影響を
与えることも多い．流行がなかったと仮定した場合に
期待される死亡数を統計的に推計し，実死亡数との差
を求める超過死亡という概念は，インフルエンザ感染
によって生じる直接的，間接的死亡を推計する方法と
して用いられている．この概念によると，年間平均約
12,000 名もの死亡が，インフルエンザ感染に影響して
生じていると推定される3）．

感染リスクの高い多くの患者が頻繁に集合し，比較
的狭い空間に長時間とどまって治療を受ける血液透析
治療では，インフルエンザの集団感染・アウトブレイ
クの発生が懸念される．重症化する割合も高いため，
集団感染・アウトブレイクの回避・予防，また，アウ
トブレイクしたさいの早期収束の手段を講じる必要が
ある．インフルエンザ対策としては，感染の予防と感
染拡大の予防がある．いずれもインフルエンザ感染の
特性を理解して行う必要がある．

1　インフルエンザウイルス

インフルエンザウイルスには A，B，C，D の 4 型
があるが，人で流行性を示すのは A 型と B 型のみで
ある．A 型と B 型ウイルス粒子表面には赤血球凝集素

（HA）とノイラミニダーゼ（NA）という糖蛋白があ
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り，これらが感染防御免疫の標的抗原となる．とくに
A 型では，HA には 18 種類，NA には 11 種類の抗原
性の異なる亜型が存在し，これらの様々な組み合わせ
を持つウイルスが，ヒト以外にもブタやトリなどその
他の宿主に広く分布している．

インフルエンザウイルスでは，突然変異の蓄積によ
り，同一の亜型内で HA と NA の抗原性のマイナーな
変化（連続抗原変異）が頻繁に起こるので，毎年のよ
うに流行を繰り返す．また，A 型インフルエンザでは，
従来亜型に代わり，突然別の亜型のウイルスが出現

（不連続抗原変異）することで，数年から数十年ごと
に世界的な大流行（パンデミック）を生じる‡3, ‡4）．
最近では，2009 年に H1N1pdm09 によるパンデミッ
クを生じたが，将来さらに新しいウイルスによるパン
デミックの発生が危惧されている．

インフルエンザは，主に飛沫感染と接触感染により
伝播する．飛沫の直接被曝または手指から経鼻，ある
いは経口的にウイルスに暴露されることにより生じる．
飛沫感染は，直径 5 nm 以上の大きさを持つ飛沫を介
して感染が広がる．患者の咳やくしゃみによって放出
された病原体は，飛沫自体の重みでおよそ 2 m 程度
の範囲内に落下するため，それより離れた場所では感
染する確率が低くなる4）, ‡5）．接触感染は患者との直
接接触や，物品や環境の表面に触れることにより間接
接触により感染が成立する．そのため，患者だけでな
く，室内環境も病原体で汚染されている可能性を考慮
して対策を行う必要がある4）．

2　流行期前の対策

2-1　患者・スタッフへの教育

流行期前，または必要に応じて流行期にも，患者や
スタッフに感染対策について教育を行う（表 1）．感
染予防のため，ウイルス暴露を避ける方法を指導する．
また，体調管理に留意を促し，ワクチン接種を推奨す
る．体調不良時の連絡方法や隔離の必要性などについ
て説明を行い，理解（同意）を得ておくことも重要で
ある．スタッフに対しては，標準的予防策の他，感染
者（疑いを含む）発生時の具体的な対応についてマニ
ュアルを作成し，共通理解を得る必要がある4）．

2-2　インフルエンザワクチン

インフルエンザワクチンの有効性について，透析患
者においても入院や死亡が有意に減少することが示さ
れている5, 6）．一方では，一般人に比し効果が低いと
する報告もある7）．一般に，発症，重症化率が高いと
考えられる高齢者においては，重症化率の減少を認め
るが，若年者に比し発症率を低下する効果は低い6）．
感染症のリスクの高い透析患者においても，発症率を
著しく低下させる効果までは期待できない．2009 年に
流行したインフルエンザ A（H1N1）2009（いわゆる
新型インフルエンザ）ワクチンの効果について，透析
患者において約 80％ の有効率を示し，一般人と同様
に高かったとする報告がある8）一方，一般人の半分程
度しか免疫がつかなかったとする報告もある9, 10）．い
ずれの報告でも透析患者におけるワクチンの安全性は
示されている．また，Remschmidt らは，システマテ

表 1　患者，スタッフへの主な指導項目

患者への指導項目 スタッフへの指導項目

1. 感染予防
　　流行地渡航回避
　　人ごみ回避
　　流行期のマスク着用
　　手指衛生
　　栄養や睡眠による体調維持
　　ワクチン接種
2. 感染拡大予防
　　体調不良時の通院前連絡
　　通院前の体温測定
　　体調不良発症時の迅速な申し出
　　咳エチケット
　　マスク着用
　　手指衛生

1. 感染予防
　　患者と同様
2. 感染拡大予防
　　標準的予防策
　　体調不良者の対応
　　飛沫感染対策
　　空間的隔離，時間的隔離
　　感染者と非感染者の動線確認
　　清拭，消毒
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ィックレビューの結果から，透析患者におけるインフ
ルエンザワクチン接種を推奨している11）．

インフルエンザは予防接種法において，個人予防を
目的とする感染症（B 類疾患）に分類されている．透
析患者の場合，この法律により，65 歳以上の高齢者
の他，60～64 歳においても定期接種の対象となり，
公費補助を受けることができる．60 歳未満は任意接
種となる．スタッフや患者家族のワクチン接種も勧め
られる．

肺炎球菌ワクチンは，死亡率，入院率の減少と関連
し，インフルエンザワクチンとの相乗効果が認められ
ており12, 13），高齢患者や糖尿病患者では肺炎球菌ワク
チンの接種も合わせて検討されるべきである．

3　流行期の対策

3-1　発症疑い例出現後の対応

日本感染症学会提言‡6）の，病棟入院患者の発症を想
定した院内におけるインフルエンザ感染予防フローチ
ャートを図 1 に示した．患者の移動を比較的制限，管
理しやすい病棟に比べ，透析室（施設）では人の出入

りが激しく，外来と病棟の中間的な位置づけであり，
特別な対応が求められる．発症疑い例が発生した場合，
隔離，診断，治療，予防投薬等の対策を迅速に行うこ
とが重要である．

インフルエンザの伝播が主に飛沫感染と接触感染に
より生じることを念頭に，未感染者へのウイルス暴露
を防ぐために，インフルエンザ発症（疑いも含む）者
の隔離を行う4）．インフルエンザが疑われた場合には
他患者と空間的，時間的隔離を行う対策を講じる．個
室での隔離透析が望ましいが，不可能であればベッド
間隔を 2 m 以上あけるか，それもできなければカー
テンやスクリーンなどで仕切りを行う．治療時間をず
らして透析を行うこと（時間的隔離）も効果的である．
待合室，更衣室，談話室，体重測定時など，治療室内
以外での接触も避けるように配慮しなければならない．
そのため，自宅で発熱や体調不良を発症した場合には，
受診前に電話等で医療スタッフに連絡することを徹底
し，スタッフは通院時間，入室経路等を確実に指示す
る．高齢者で自覚症状を訴えられない場合もあるため，
来院前に体温測定を行うことを推奨する．

図 1　院内におけるインフルエンザ感染予防のフローチャート
　　　　　　　　　　　　　　（文献 14 から引用）

院内発症疑い例（流行期・流行
前期における発熱と上気道炎症状）

複数回の迅速診断および
臨床的にインフルエンザ否定

隔離解除 直ちに同室者に予防投薬
同室者の移動制限

病棟スタッフおよび接触者
への予防投薬考慮

院内サーベイランス強化
ICTによる調査

リスクアセスメント

接触者を対象，あるいは
病棟・フロアなどユニット

単位で予防投薬

インフルエンザ確定

病室を超える感染伝播 スタッフにて発症例

直ちに抗ウイルス薬治療

迅速診断および臨床的評価
直ちに隔離
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患者の室内環境も病原体で汚染されている可能性を
考慮し，ベッド柵，ドアノブ，手すりなどの高頻度接
触部位はエタノールクロスなどを用いて清拭を行う．
汚染部位と接触する可能性がある場合は，ディスポー
ザブルの非透水性ガウンまたはプラスチックエプロン
を着用する．治療開始後にインフルエンザ様症状を発
症した場合は，その時点でカーテンやスクリーンで隔
離する．患者から 2 m 以内で医療行為を行うさいには
サージカルマスクを着用する4）．

3-2　診　断

重症化をきたしやすい透析患者のインフルエンザ感
染症に対しては，抗インフルエンザ薬による積極的な
治療が推奨されている4）．そのためには迅速に診断を
行う必要がある．

インフルエンザ診断マニュアル‡4）によると，イン
フルエンザの診断基準は流行期間中（例年 11～4 月）
に

①　突然の発症
②　高熱
③　上気道炎症状
④　全身倦怠感等

の全身症状の四つの症状をすべて満たすものとされて
いる．

迅速な確定診断を目的に，迅速診断キットによる臨
床分離検体中のウイルス抗原の検出を行う．一般的に
抗原検出用キットは，ウイルス分離や RT-PCR 法など
のウイルス遺伝子検出法に比べて検出感度や特異度が
低いとされ‡4），2011/2012～2017/2018 の 7 シーズン
において，陽性一致率（感度）は約 90～95％ 程度と
報告されている14）．特にウイルス量の少ない発病初期

などではウイルス抗原を検出できない場合があり，特
に 6 時間以内では 70～80％ 程度であったとする報告
もある15）．

抗原検出用キットでの陰性結果は，完全にインフル
エンザウイルス感染を否定するものではないことに留
意しなければならない‡4）．典型的な病歴，症状でイ
ンフルエンザと診断される場合，または強く疑われる
場合には，遅滞なく治療を行うべきと考えられる．ま
た，迅速キット陰性例の隔離解除についても慎重でな
ければならない．

3-3　治　療

インフルエンザの治療には，主に 5 製剤が使用され
る（表 2）．

オセルタミビルは，添付文書に透析患者の推奨を記
載していない．75 mg を 1 回内服し，症状残存時には
5 日後にも 1 回内服する方法と，30 mg を透析後に内
服する方法が有効であるとの報告16）があり，ガイドラ
インでも推奨されている4）．ザナミビルは，1 回 10 mg，
1 日 2 回，5 日間連続投与．ラニナミビルは 40 mg 単
回投与で，いずれの吸入薬も常用量の使用が推奨され
ている．点滴剤であるベラミビルは経口，吸入が困難
な患者や重症患者に使用される．透析で除去されるた
め，透析終了後に 50 mg を点滴静注する4）．重症化の
恐れがある場合には，100 mg を透析後に投与する．
残存する症状に応じて，次回の透析時に同量の追加投
与を検討する．

これら 4 剤は NA 阻害剤である．増殖したウイルス
が細胞から周囲に広がる時（出芽），細胞のレセプタ
ーとウイルスの結合を切る NA を阻害することにより
出芽を抑制する‡7）．

表 2　透析患者における抗インフルエンザ薬の用法・用量

薬剤名 治　　療 予　　防

オセルタミビル（経口） 75 mg 単回投与　5 日後症状が残る場合はもう 1 回
または，30 mg 透析後

75 mg を内服　5 日後に 75 mg 追加

ザナミビル（吸入） 1 回 10 mg を 1 日 2 回　5 日間 10 mg を 1 日 1 回　10 日間

ラニナミビル（吸入） 40 mg を単回投与 40 mg を単回投与
または 20 mg を 1 日 1 回　2 日間

ベラミビル（点滴） 50 mg を透析後に単回投与　症状により次回透析後同量追加
重症化の恐れのある時：100 mg を透析後に単回投与　症状
により次回透析後同量追加

適応なし

バロキサビル（経口） 体重 40 kg 以上　40 mg 単回投与
体重 20～40 kg　20 mg 単回投与

適応なし
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2018 年 3 月に新しい作用機序の薬剤であるバロキ
サビルが発売され，2018/2019 シーズンから本格的に
使用された．バロキサビルはキャップ依存性エンドヌ
クレアーゼ阻害によりウイルスの増殖を抑制する．腎
機能正常者と同用量の 1 回内服で治療を完了する17）．
投与量は体重により決定される．蛋白結合性が高いた
め17），血液透析による除去を受けにくく，透析後投与
でなくともよい．ウイルス増殖そのものを抑制するた
め，オセルタミビルと比較して体内のウイルス量を速
やかに減少させる18）．治療後，より早期から感染性を
減弱させる可能性があるとして期待されている．ただ，
透析患者での有効性，安全性を検討したデータは現在
のところほとんどない．

国立感染症研究所による抗インフルエンザ薬耐性サ
ーベイランスの報告によると，オセルタミビル，ベラ
ミビルの耐性株は毎年検出されている‡8）．感染者へ
使用したさい，耐性ウイルスが出現することがある．
治療後に生じたオセルタミビル耐性ウイルスの伝播に
ついては，過去に報告があるが，きわめてまれである
と考えられている‡6）．2008/2009 シーズンに，我が国
においても，オセルタミビル耐性ウイルスが流行し
た‡9）．これは，野生で生じた耐性ウイルスが流行し
たものである．ザナミビル耐性株はほとんど報告され
ていない．周囲の感染症情報に留意し，耐性ウイルス
流行時には感受性のある薬剤を選択する必要がある．
バロキサビルは，高頻度にアミノ酸変異ウイルスが出
現し，耐性（低感受性）ウイルスを生じるが，臨床的
に問題となるかどうかは不明である‡7）．

3-4　暴露後予防

発症者との濃厚接触が疑われる者は，スタッフを含
め速やかな抗インフルエンザ薬の予防投与が推奨され
ている（暴露後予防）4）, ‡6）．予防投与は，治療以上に，
できるだけ早期から開始する．可能であれば，初発患
者の発症から 12～24 時間以内が望ましい．感染後，
発症 1 日前の潜伏期間中から感染力があると考えられ
ているからである4）．

現在，予防投与には，オセルタミビル，ザナミビル，
ラニナビルの 3 種類の薬剤が使用できる（表 2）．オ
セルタミビルは，添付文書上には推奨量の記載はない
が，薬物動態的な研究結果から，75 mg を 1 回投与し，
5 日後にもう 1 回投与する方法が推奨されている4, 16）．

私たちの施設では，2006/2007 シーズンにおいて，
同じクールで血液透析を行っている患者 9 名が，2 日
間で相次いでインフルエンザ A を発症するアウトブレ
イクを経験し，透析患者におけるオセルタミビル予防
投与の有効性，安全性を報告した19）．発症者出現日の
透析後に，発症していない 330 名の患者のうち 299 名
にオセルタミビルの予防投与を施行したところ，予防
投与を受けた患者には発症者は出現せず，受けなかっ
た 31 名のうち 2 名がインフルエンザ A を発症した．
安全性には大きな問題を生じなかった．予防投与は感
染拡大の防止，アウトブレイクの収束にきわめて有用
であった．また，2009 年のインフルエンザ（A/H1N1）
2009 でも，透析患者 411 名にたいしてオセルタミビ
ルの予防投与がなされたところ，発症者はでず，副作
用も軽微で有用であったとの報告がある20）．

吸入薬であるザナミビル，ラニナビルを暴露後予防
目的に使用する場合には，腎機能正常者と同じ用量の
投与が推奨されている．すなわち，ザナミビルは 1 日
1 回 10 mg を 10 日間，ラニナビルは 1 回 40 mg を単
回投与，または 1 日 1 回 20 mg を 2 日間投与する．高
齢者の多い透析患者においては，吸入による経気道的
投与が困難な場合も多い．予防投与においても，周囲
の流行状況（耐性菌の出現の有無）に留意する必要が
ある．また，予防投与の効果（インフルエンザ感染に
おける相対リスク減少率）は 70～80％ 程度とされて
おり4, 21），予防投与を過信することなく，経過観察，
サーベイランスを継続して行わなければならない．

おわりに

インフルエンザ感染に対し，流行状況などの情報収
集を行い，ワクチン接種，飛沫感染対策，早期診断・
治療，暴露後予防投与等，総合的な対策によりアウト
ブレイクを防ぎ，また生じた場合には早期収束を図る
必要がある

利益相反自己申告：申告すべきものなし．
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