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第1章 序論 

褥瘡とは身体に一定時間外力が加わることにより、骨と皮膚表層の間の軟部組織の血

流が持続的に低下することで起こる不可逆的な阻血障害と定義される疾患である 1。急

速な高齢化を迎えて在宅医療を推進している今日では褥瘡発生リスクは高まっている。

褥瘡患者は、病院の機能分化や在院日数の短縮に伴い急性期病院からは減少したように

みえるが、療養型病院や介護施設、在宅では依然として高い有病率である 1。国立長寿

医療研究センターでも平均して５％程度であり、全国的にみても褥瘡有病率は減少して

いないのが現状である。このことは在宅や施設などで褥瘡を効果的に予防・治療できて

いないことを示唆する。そのため、褥瘡治療を効果的に行うことは重要な課題である。 

「褥瘡予防管理ガイドライン」によると褥瘡患者は、７５歳以上の患者が５０％を占

めるとあり 1、褥瘡は高齢者に特有の疾患といっても過言ではない。褥瘡は全身状態の

悪い患者だけでなく、運動機能低下や認知機能障害、麻痺などを伴う患者、すなわちパ

ーキンソン病や認知症患者などに合併することが多く、一旦発症すると難治化しやすい。

一般に褥瘡が難治であるとされている理由は、患者ごとに基礎疾患や体の変形拘縮、療

養環境などの発生要因が異なること、褥瘡の病態が多様であること、治療薬の主薬と軟

膏基剤の選択・使用が多種であること、重度褥瘡に壊死性軟部組織感染症を合併しポケ

ット形成を伴うことである。さらに高齢者の皮膚・皮下組織の物理的性質や基礎疾患、

体位制限などから生じる創への外力に対する認識もなかった。 

新たな治療法の開発など様々な研究が行われているが、施設や在宅の現場では、高価

な創傷被覆材や外科的治療、陰圧閉鎖療法などの治療は行えないことが多い。また、在

宅では正しい知識を持たない医療従事者が安価であるためラップ療法というサランラッ

プを用いた治療を行うことがあり、重篤な感染症を合併し死に至るケースも報告されて

いる 2,3。外用軟膏療法は感染症を誘発しにくいが 1、軟膏剤の適切な知識を持つ薬剤師

による在宅褥瘡への参加はほとんどないのが現状である。 

褥瘡の治療を行うには、病態評価に関する医師の知識、軟膏剤・創傷被覆材に関する

薬剤学的な薬剤師の知識、除圧や体位交換などの看護学的な看護師の知識が必要であり、

各職種の専門性が発揮される褥瘡対策チームが必要不可欠である 4。しかし、薬剤師は

褥瘡チームには入っているが、積極的に褥瘡治療（軟膏選択等）に関与する施設は少な

いため、薬剤師の専門的知識は褥瘡治療へ十分生かされていない。しかし厚生労働省は、

平成26年3月19日付で医政局医事課長と医薬食品局総務課長との連名で在宅等での薬
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剤師業務の現状を踏まえ、服薬指導の一環として行う薬剤の使用方法に関する実技指導

のうち、薬剤師が実施できる業務に対して通知を出した（医政医発0319 第2号 薬食

総発0319 第2号）。その内容は、「薬剤師が、調剤された外用剤の貼付、塗布又は噴射

に関し、医学的な判断や技術を伴わない 範囲内での実技指導を行うこと」としており、

薬剤師の外用薬物療法への関与の必要性は増している。 

これらの褥瘡治療を取り巻く問題に対して国立長寿医療研究センターでは、褥瘡を新

たな学問体系として捉え研究を行っている。創面の多様性を記載するとともに創の病態

解析を考察する「創傷皮膚科学」、創表面での外用薬の薬理作用を解明する「創傷薬理学」、

創傷の物理学的特徴に注目した「創傷物理学」である。本稿においては、褥瘡治療に対

する適切な外用薬物療法を行うために必要な新たな薬学的視点に基づく褥瘡治療を研究

し、薬剤師参画に伴う褥瘡チーム医療の有用性を検証することを目的とした。 
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第2章 高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症についての検討 

第1節 高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症の特徴 

第1項 緒言 

 褥瘡において壊死性軟部組織感染症は重篤な合併症である。特に、壊死性筋膜炎やガ

ス壊疽などは、筋膜や筋肉に波及して急速に広がり死亡率は30％程度と報告されている。

5,6壊死性軟部組織症といっても、臨床像と死亡率の違いから様々な定義がなされている

7,8。Clarkらは、壊死性軟部組織感染症を clostridium性ガス壊疽と非 clostridium性の

壊死性筋膜炎に分類している 8。また、Urschelは、壊死性筋膜炎をNecrotizing fasciitis 

type Iと type IIに分類している 9。脊髄損傷患者の褥瘡に合併した壊死性筋膜炎をまと

めた症例報告 10、ならびに高齢者褥瘡に対する感染症の総説はある 11,12が詳しい調査報

告は少ない。 

一般的に壊死性筋膜炎は壊死性軟部組織感染症の中でも、発熱やショックといった全

身症状を伴い、敗血症を引き起こすため重篤になりやすく、褥瘡に合併した場合は褥瘡

病変を越えて巨大化する。そのため、褥瘡に起因する壊死性軟部組織感染症は早期に適

切に診断し治療する必要があると考えられる。しかし、日本褥瘡学会予防・管理ガイド

ライン 1においては、進行する壊死性筋膜炎などの場合は起因菌に応じた全身抗菌薬の

投与を考慮するとあるが、起因菌は示されていない。そこで、本研究では褥瘡に合併し

た壊死性軟部組織感染症の起因菌などの臨床的特徴を明らかにすることを目的とする。 

 

 

第2項 方法 

1. 症例 

本研究は、国立長寿医療研究センター（大府市、日本）で実施した。国立長寿医療研

究センターは、緊急を含む一般的な医療サービスを提供し、病床数300床で年間約5000

人の患者を診察しており、患者の90％以上が65歳以上の高齢者である。褥瘡対策チー

ムにて褥瘡回診を週に1回行なっている。研究対象期間は、2005年1月より2012年

12月までとし、対象患者は褥瘡より発症した壊死性軟部組織感染症の患者を対象とした。 

電子カルテ調査項目は、年齢、性別、発症部位、抗生剤投与歴、合併症、外科的介入方

法、生化学データ、細菌培養検査、壊死性筋膜炎スコア（The Laboratory Risk Indicator 

for Necrotizing Fasciitis score ; LRINEC score ）13である。LRINECスコアは、C反
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応性タンパク（CRP）、白血球数、血糖値、血清ナトリウム濃度、ヘモグロビン値から

計算するスコアである。 

 

2. 褥瘡から発生する壊死性軟部組織感染症の定義と診断 

 壊死性軟部組織感染症は、壊死性筋膜炎、ガス壊疽、その他臨床的に皮下組織の壊死、

筋膜、筋肉の壊死を含めた。しかし、褥瘡感染には、2つの病態が存在するため概念を

整理するためFig. 1のように定義を行った。Fig. 1Aは、褥瘡部位の感染が筋膜に達す

ることで微小血栓が形成され虚血となり壊死を伴う感染症を壊死性軟部組織感染症とし

て分類した。この壊死性軟部組織感染症は、筋膜に感染しているため骨隆起を越えて創

部が拡張し巨大な褥瘡を形成する。一方、Fig. 1Bは褥瘡の壊死組織内に限局した感染

であり、褥瘡部位を超えて感染が広がらないものを局所感染褥瘡として分類した。 

 本研究においては、褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症に関しては、日本褥瘡学会

が認定する褥瘡認定医師を有し、十分な経験を積んだ皮膚科医が米国褥瘡諮問委員会

（National Pressure Ulcer Advisory Panel：NPUAP）の基準に準拠して創の深さを判

定し、骨組織の位置に基づき部位を特定し、外科的デブリートマン時に深部より採取し

た壊死組織より細菌培養結果、病理学的所見、Finger test、コンピューター断層撮影検

査（Computed Tomography：CT検査）、患者の全身状態を総合的に判断し診断を行っ

た。また、Fig.1Bに示される感染褥瘡や蜂窩織炎、骨髄炎は除外した。 

 

 

第3項 結果 

1. 患者の臨床的特徴 

調査期間中に624名の褥瘡患者が入院しており、その中で診断基準を満たした患者は

24名（4％）であった。患者の臨床的特徴をTable 1にまとめた。患者の平均年齢は82.9

歳（range, 65-98歳）であり、14名（58％）は女性であった。また、入院時の平均LRINEC

スコアは、5.5（range, 2-11）であり、壊死性筋膜炎の可能性が高くなるとされている6

点以上の症例は、11名（46%）と半数以下であった。全症例で、CRPは上昇しており、

血清アルブミン値は、入院時の値で変化せず推移していた。24名中18名（75％）は認

知症を、14名（58％）は糖尿病を合併していた。 
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2. 褥瘡より発症した壊死性軟部組織感染症の特徴 

 本研究においては、仙骨部（11名、46％）が好発部位であり、続いて、大転子（4名、

17％）尾骨（4名、17％）であった。（Table 1）CT検査が実施された患者は21名（88％）

であった。肺炎、尿路感染症を合併した症例は11症例（45.8%）であった。すべての褥

瘡は、NPUAP分類において IV度の診断であり、Fig. 2 A, Cで示すように診断された

直後の褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症は、微小血栓が形成されているため黒色壊

死組織を有し肉芽組織がみられなかった。代表的症例において（Fig.2 A-D）、外科的デ

ブリードマンを施工すると黒色の壊死した筋膜及び筋肉がみられた。対照的に局所感染

褥瘡の症例では（Fig. 2 E, F）、外科的デブリードマンにて壊死組織を取り除くと黄色壊

死組織がみられた。 

 

3. 深部壊死組織から培養された細菌検査結果 

本研究の症例の検体はすべて、創面からスワブ検体を取る方法ではなく、外科的なデ

ブリードマンの際に深部壊死組織（筋膜や靭帯など）より採取した検体である。外科的

デブリードマンは入院後72時間以内に施工された。細菌培養検査結果において、最も

多く検出された細菌は、Bacteroides fragilisであった。1症例を除き、複数菌種が検出

され、3菌種以上の混合感染が20症例（83％）であった。グラム陽性菌では、

Corynebacterium spp.、 Staphylococcus aureus（methicillin-resistant S. aureus; 

MRSAを含む）、グラム陰性菌では、Enterococcus faecalis,、Escherichia coli.、B. fragilis

が多く検出された。また、グラム陽性菌、陰性菌の同時検出率は96％（23症例）であ

り、好気性菌と嫌気性菌の同時検出率は71％（17症例）であった（Table 2）。 

 

4. 治療効果と予後について 

本研究の症例では、褥瘡から発症した壊死性軟部組織感染症の治療は、抗生物質の点

滴静注と外科的デブリードマンが施行された。また、1症例は家族の拒否により外科的

デブリードマンが施行されなかった。7症例（29％）は菌血症となり、検出菌種は、B. 

fragilisが最も多く検出された。抗生物質の種類と組み合わせに関してはTable 3に示し

た。カルバペネム系抗生物質の使用率は、71％（17症例）であった。また、その他の治

療として多くの症例で脱水をきたしており、輸液の治療を行った。30日死亡率は、8％

（2症例）と低値であり、死因としては敗血症に伴う多臓器不全であった。 
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第4項 考察 

本研究では、後ろ向き調査研究として高齢者の褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症

の臨床的特徴を調査するために実施された。なぜなら、壊死性軟部組織感染症は致死的

であり、局所感染褥瘡と病態が異なり、予後・治療法が異なるが、混同されることが多

く、認識されていないことも多い。 

合併症として認知症が最も多いが、高齢の患者を対象としたことが要因であると考え

られる。認知症は複雑な病態であり、自己の判断能力の低下、廃用症候群の合併などが

あり、発見が遅れることもあるため、褥瘡に壊死性軟部組織感染症を合併するリスク因

子となる可能性があると考える。先行研究を調査したところ、認知症と褥瘡感染に焦点

を当てた研究はないが、我々は、重要なリスク因子であると考える。重症感染症は糖尿

病患者において悪化するとの報告があり 14、本研究においても高頻度にみられた。 

また、壊死性筋膜炎の重症化スコアとされている LRINEC スコアは他の研究 10と比

べ低値を示した。おそらく、評価項目にクレアチニンなどの項目が影響を及ぼしたこと

が考えられる。加齢に伴い、筋肉量は低下し 15,16、クレアチニンの産生が低下するため

上昇しにくいと考えられる。さらに筋肉の萎縮は骨突出が現れやすくなり、褥瘡の危険

因子である。また、筋膜の感染であるため筋肉の損傷が少ない症例が多く、マーカーと

なりにくい可能性がある。さらに、白血球数や CRP 値も加齢に伴い炎症に対して反応

性が低下することもあるため LRINEC スコアは高齢者褥瘡では予測因子になりにくい

可能性がある。 

本研究の利点として、細菌学的検査の検体、例えば皮下組織、靭帯、筋膜や腱といっ

た深部壊死組織より採取された点である。先行研究 10,17では、細菌検査の検体採取方法

が明記されていない。したがって、本研究の細菌検査は、高齢者褥瘡に合併した壊死性

軟部組織感染症の菌種のデータとして有用であると考える。 

Urschel9は、壊死性筋膜炎をNecrotizing fasciitis type Iと type IIに分類している。

Type Iは、本研究のような非連鎖球菌性で嫌気性菌などの混合感染が多く比較的進行が

緩徐である。一方、Type IIはA群溶連菌によって引き起こされる事が多く進行が急速

に進むが本研究ではみられなかった。好気性菌では、Enterococcus spp.、嫌気性菌では、 

B. fragilisやPeptostreptococcus spp.などが検出された。これは、解剖学的に仙骨部や

尾骨部に多いために糞便による腸内細菌の感染と考えられる 18。また、本研究でみられ

た、好気性菌と嫌気性菌の混合感染は、慢性創傷の感染においても同様な結果であると
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の報告があり 19,20、広域スペクトルを補える抗生物質の投与が必要であると考えられる。 

死亡率に関しては、以前の報告 21よりも低値であった。その理由として、早期の外科

的デブリードマンが施行されたこと、広域スペクトル抗生物質であるカルバペネム系抗

生物質が適切に使用されたことによるものと推察される。 

本研究は、非常に限定された症例を対象とした後ろ向き調査研究であるため、研究結

果に偏りがあるが、本研究は高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症の経験的治療

に対する起因菌の推定に役立つと考えられる。正しい鑑別に基づいた治療を行うことで、

適切な褥瘡医療に繋がることを期待する。 
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第2節 小括 

 高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症と局所感染褥瘡の概念を整理し、壊死性

軟部組織感染症について後ろ向き調査を行い、以下の知見を得た。 

1． 高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症では、LRINECスコアは他の研究

と比べ低値を示した。そのため高齢者褥瘡では、LRINECスコアが低値でも重度

の感染を合併している可能性があり、マーカーとなりにくい可能性がある。 

2.  外科的なデブリードマンの際に深部壊死組織（筋膜や靭帯）より採取した検体の

細菌培養を行ったところ、最も多く検出された細菌は、Bacteroides fragilisであ

った。グラム陽性菌・陰性菌の同時検出率は96％（23症例）であり、好気性菌

と嫌気性菌の同時検出率は71％（17症例）であった。3菌種以上の検出が20症

例（83％）であり混合感染が多いことが明らかとなった。 

3.  治療に関しては、外科的デブリードマンと抗菌薬による治療を行った。抗菌薬で

は、カルバペネム系抗生物質の使用率が71％（17症例）であった。30日死亡率

は、8％（2症例）と低値であり、その死因としては敗血症に伴う多臓器不全であ

った。混合感染が多いため早期の外科的デブリードマンと広域抗生物質の投与が

治療法として有用である可能性が示唆された。 

本研究は、高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症の経験的治療に対する起因菌

の推定に役立つと考えられる。 
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第3章 ヨードホルムガーゼの壊死組織に対する作用 

第1節 臨床的効果 

第1項 緒言 

ヨードホルム（トリヨードメタン、CHI3）は、黄色の結晶又は結晶性の粉末で刺激臭

がある。歴史的には、Serulla が 1822 年に化学物質を発見し、1843 年にはDumas は

その組成発表した。 1880 年には、Bouchardat が初めてヨードホルムを医療に使用し

た 22。ヨードホルムガーゼはヨードホルムとガーゼで構成されており、臨床医の経験に

基づいて創の抗菌活性を示す消毒として利用されている。 

デブリードマンは、慢性創傷（下腿潰瘍、褥瘡、または熱傷など）の壊死組織を管理

する上で重要である 23,24。デブリードマンの例として外科的切除、湿らせたドレッシン

グ材（生理食塩水に浸したガーゼ）、ハイドロコロイドドレッシング、デキストラノマー

や様々な酵素を用いて行われている 25-28。創傷治療において壊死組織の除去は、必須の

行為であり、外科的なデブリードマンが最も有用である。しかし、虚弱高齢者において

は侵襲が強く、また専門性をもつ医師の不足などにより困難な場合が存在する。外用療

法による化学的デブリードマンが低侵襲であり用いられることが多いが壊死組織除去に

対する有効な薬剤は少ない。過去 20 年間で酵素製剤による壊死組織除去薬が開発され

ており例えば、Elase （fibrinolysin/DNAse, Parke-Davis Pharmaceutical, Hoofddorp, 

Netherlands） や Novuxol （collagenase, Knoll Pharmaceutical, Ludwigshafen, 

Germany）、である 24,27。しかし、これらの酵素製剤は、安定性に問題があり販売が中

止された。現在上市されている薬剤で唯一使用出来るのは、ブロメライン軟膏®だけで

ある。 

深い褥瘡の初期段階において、壊死組織は創の内部にあり 29、真皮、脂肪組織、筋膜、

腱や靭帯から構成されており複合的な組織学的な性質をもつが、主な細胞外マトリクス

の構成成分は I型コラーゲンである 30。 褥瘡治療で最も重要な治療は壊死組織の除去で

あり、壊死組織の構成成分である I 型コラーゲン繊維の溶解をいかに素早く行うかが重

要である。 

国立長寿医療研究センターでは、経験的にヨードホルムガーゼが壊死組織の除去に有

効であることを経験している。そこで本研究は、症例対照研究によるヨードホルムガー

ゼの有効性を調査することを目的とした。 
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第2項 方法 

研究は、国立長寿医療研究センター（大府市、日本）で実施した。国立長寿医療研究

センターは、緊急を含む一般的な医療サービスを提供し、病床数 300 床で年間約 5000

人の患者を診察しており、患者の90％以上が65歳以上の高齢者である。褥瘡患者は、

週に 1 回、褥瘡対策チームにて回診を行なっている。研究対象期間は、2008 年 6 月〜

2010年12月までとした。調査期間中の褥瘡有病率は、2.8%-11.0%であった。 

 研究対象患者は、国立長寿医療研究センターにて2008年6月〜2010年12月の間に

壊死組織除去の目的で、ヨードホルムガーゼまたは従来の軟膏療法（スルファジアジン

銀クリームもしくは、ポビドンヨードシュガー）を行った 60 症例を検討した。傷の大

きさは、日本褥瘡学会によるDESIGN-R1のS:サイズの測定方法に準じて週1回測定し

た。褥瘡の皮膚損傷部の長径（cm）と短径（長径と直交する最大径（cm））を測定し、

それぞれをかけたものを数値として表現する。深さに関しては、米国褥瘡諮問委員会

（National Pressure Ulcer Advisory Panel：NPUAP）の基準に準拠して創の深さを判

定し、壊死組織の面積は、UTHSCSA imagetool Ver3.0 （Department of Dental 

Diagnostic Science at The University of Texas Health Science Center, TX, U.S.A.）と

Photoshop CS4 （Adobe Systems Inc., CA, U.S.A.）を用いて写真をトレースし壊死組

織の面積を算出し決定した。また、ヨードホルムガーゼの副作用発現を調査する目的で、

トリヨードサイロニン（T3）、サイロキシン（T4）、甲状腺刺激ホルモン（TSH）の生

化学的検査を参照した。 

 ヨードホルムガーゼ群、従来軟膏療法群での治療は1日1回創処置を以下のように行

った。ヨードホルムガーゼ治療群では、生理食塩液にて洗浄後、ヨードホルムガーゼ（玉

川衛材株式会社、東京、日本）を創部に挿入し、トップドレッシングにポリウレタンフ

ィルムドレッシング材（バイオクルーシブ、Johnson and Johnson Medical 

Inc.,Arlington, TX, U.S.A.）で創保護を行った。従来軟膏療法群では、生理食塩液で洗

浄後、創の湿潤環境に応じて、スルファジアジン銀軟膏（ゲーベンクリーム、田辺三菱

製薬株式会社、大阪、日本）、ポビドンヨードシュガー軟膏（ユーパスタコーワ軟膏、興

和創薬株式会社、東京、日本）を死腔が出来ないように塗布し、トップドレッシングに

ポリウレタンフィルムドレッシング材（バイオクルーシブ、Johnson and Johnson 

Medical Inc.,Arlington, TX, U.S.A.）を使用し創保護を行った。 

統計解析には、Mann-WhitneyのU検定もしくは、t検定を用いて統計ソフト（JMP, 
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version 8.0 for Windows; SAS Institute Inc., Cary, NC,U.S.A）を用いて解析した。本

研究は国立長寿医療研究センターの倫理員会承認を得て行った（受付番号：436）。 

 

 

第3項 結果 

ヨードホルムガーゼによる治療を 2 週間行い、壊死組織を除去できた 2 症例を示す。

迅速かつ選択的に壊死組織の除去が行われている。（Fig. 3）また、同時に赤色肉芽の増

殖を認めた。期間内の重度褥瘡患者53名の60箇所の褥瘡を後ろ向きに調査しTable 4

に示した。53名の患者の平均年齢は80歳（44-98歳）であり、性別は男性25名、女性

28名であった。そのうちの66 ％の患者は、介護施設からの患者であり、残りの患者は、

在宅褥瘡であった。また、当センターでの発症症例はなかった。すべての患者で褥瘡以

外の疾患、循環器系疾患や、認知症、糖尿病といった疾患を有していた。ヨードホルム

ガーゼ治療群が30症例27名で、既存軟膏療法治療群が30症例26名であった。ヘモグ

ロビン値は、（ヨードホルムガーゼ群/既存軟膏治療群）10.4±2.0 g/dL / 11.4±2.2 g/dL 

（p=0.065）であった。血清アルブミンの平均は、（ヨードホルムガーゼ群/既存軟膏治療

群）2.8±0.5 g/dL / 3.2±0.6 g/dL （p=0.007）で有意にヨードホルムガーゼ群の方が低

かった。合併症の指標であるCharlson Comorbidity Indexは、（ヨードホルムガーゼ群

/既存軟膏治療群）3.2±1.5 / 3.2±1.4 （p=0.489）で、日常生活自立度の指標である

Barthel index は、（ヨードホルムガーゼ群/既存軟膏治療群）12.4±21.2 / 14.7±30.0 

（p=0.387）であり、アルブミン値以外の臨床データに違いはなかった。 

ヨードホルムガーゼ群、既存軟膏治療群で治療を行った創の特徴をTable 5.に記した。

既存軟膏治療群でスルファジアジン銀クリームによる治療を行った患者は 24 名で、ポ

ビドンヨードシュガー軟膏で治療を行った患者は6名であった。創の大きさは（ヨード

ホルムガーゼ治療群 / 既存軟膏療法治療群） 17.6±19.6 cm2/ 7.7±8.2 cm2 

（p=0.004）、壊死組織の割合は、85.8±14.4 % / 84.4±21.2 % （p=0.361）であり、ヨ

ードホルムガーゼ群の方がより創が大きく重症患者に使用していた。治療期間は（ヨー

ドホルムガーゼ群/既存軟膏治療群）、14.1±9.7 / 29.0±24.5 （p=0.002）でありヨード

ホルムガーゼ群のほうが有意に壊死組織除去に優れていた。また、壊死組織の割合の経

時的変化（ヨードホルムガーゼ治療群 / 既存軟膏療法治療群） 0週目は、85.8±14.4 % 

/ 84.4±21. 2% （ p =0.361）、1週間後35.2±18.2 % / 68.3±19.2 % （p <0.001）、2
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週間後8.7±8.8 % / 74.9±38.2 % （p <0.001）、3週間後2.0±2.8 % / 51.4±41.2 % （p 

<0.001）、4週間後0.2±1.0 % / 46.8±47.1 % （p <0.001）であった（Fig. 4）。 ヨード

ホルムガーゼ群では、60 %の患者が2週間以内に壊死組織を除去でており、一方既存軟

膏療法群は4週間で20 ％の症例が壊死組織を除去できた （Fig. 5）。 

 また、副作用（甲状腺機能障害）の可能性がある症例で調査を行った（n=4）が、T3、

T4、TSH はそれぞれ、2.09±0.3、1.31±0.09、2.94±1.2 であった。また中毒症状は

なかった。 

 

 

第4項 考察 

本研究で、ヨードホルムガーゼは深い褥瘡の初期治療で重要である深部壊死組織除去

に有効であることが示された。ヨードホルムガーゼは既存軟膏療法よりもはるかに速や

かに除去できることが明らかとなった。また、症例に使用したヨードホルムガーゼは、

最大で創の大きさの2倍程度であり、少量で優れた壊死組織効果を発揮し同時に肉芽増

殖もあり、副作用の発現症例もみられなかった。 

マゴットセラピー31 は、米国などで慢性創傷の壊死組織として使用されている。日本

においては、保険適応外であり比較することはできなかった。筋膜、腱などの結合組織

由来の深部壊死組織は、I 型コラーゲンに豊富でそれを効率的に除去する薬剤は現場で

求められている。患者背景において、アルブミン値以外の差はみられなかったが、創の

特徴においては、ヨードホルムガーゼ群が有意に重症な症例が多い。その理由として、

アルブミン値は滲出液と共に減少したためであると考えられる。本来は、感染褥瘡に対

するヨードホルムガーゼの前向きの調査研究が望ましいが、症状が重篤になる場合が多

く生死に関わるため倫理的に難しい。また、ヨードホルムガーゼ自体が黄色であり、特

有の匂いを有しているため、容易に鑑別できるため二重盲検比較試験は行うことは難し

い。 

 本研究では、身体所見や創に対する悪影響および、定期的な血液分析に基づく甲状腺

機能異常等の副作用の発現は認められなかった。米国薬局方 32におけるヨードホルムガ

ーゼの1日投与量の上限は2ｇとされている。本研究で使用したヨードホルムガーゼは、

最大で30 cm×30 cmのガーゼを1枚であり、ヨードホルム換算量は0.33 gであるため

投与量上限を超えていない。また、多くの症例は創の大きさの2倍程度の使用量であり
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使用量は極量よりも少ない。ヨードホルム使用における中毒の報告33-35はいくつかあり、

ヨウ素自体は悪心、肝臓および腎機能障害、ならびに他の疾患を引き起こすことが知ら

れているため今後も副作用に関して更なる調査が必要であると考える。 
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第2節 使用済みヨードホルムガーゼの生化学的解析 

第1項 緒言 

症例対照研究において、既存軟膏治療よりもはるかに素早く壊死組織を除去すること

が示唆されたが、ヨードホルムガーゼ自体の作用機序は日本薬局方においても記されて

いない。そこで、使用後のヨードホルムガーゼを用いて創表面のタンパク質を生化学的

に解析し、ヨードホルムガーゼが壊死組織に対してどのように影響をあたえるか調査し

た。 

 

 

第2項 方法 

検体 

すべての検体は、国立長寿医療研究センターで採取され、検体採取にあたり国立長寿

医療研究センター倫理委員会の承認を得た（受付番号：436）。その上で、患者・家族に

書面にて同意得て患者から採取し、検体は-80℃で保管した。生化学的解析に用いた検体

は、継続的にガーゼを使用している創傷で、通常のガーゼからヨードホルムガーゼに変

更したときの連続2日間の検体を用いた。 

その後ガーゼは、6M グアニジン塩酸を含む緩衝液（6Mグアニジン塩酸塩、50ｍM

トリス塩酸、1ｍMフッ化フェニルメタンスルホニル、1％プロテアーゼインヒビターカ

クテル（Sigma、pH7.5に調整）にて4℃で72時間、ゆるやかに撹拌しながら抽出し、

上清を 12000rpm で 10 分間遠心分離して回収した。I 型コラーゲンの標準物質として

新田ゼラチン（大阪、日本）のコラーゲンを使用した。 

 

ゲルろ過、ドデシル硫酸ナトリウム-ポリアクリルアミドゲル電気泳動（SDS-PAGE）、

免疫ブロット解析 

 6M GDN溶液中に溶解したタンパク質試料を、セファロースCL-2Bゲルカラムクロ

マトグラフィーで分離した 36。 溶出分画は、高分子量分画（フラクション：28-34; H）、

中間分子量分画（フラクション；46-52；M）、低分子量分画（フラクション；62-68; L）

と区分けした（Fig. 6）。分画は、ドットブロッティングによってニトロセルロース膜上

に固定化した。ウエスタンブロッティングでは、タンパク質サンプルは、特に明記しな

い限り、非還元条件下で7.5％アクリルアミドSDS-PAGEを用いて、エタノールにより
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沈殿させ、分離した。ゲル上で分離したタンパク質を、ニトロセルロース膜上（Bio-Rad

社、CA、USA）に移した。ドットブロット又はウエスタンブロットに使用する膜は0.1％

tween-20 を含むトリス緩衝液に 5％脱脂乳（Dako 社、デンマーク）を入れ室温にて 1

時間静置し、α1-I 型コラーゲン抗体（10μg/mL, Abcam）を含む TBST に 2％milk

と二次抗体（Dako）を入れインキュベーションした。ブロットにはECL（GE Healthcare, 

Uppsala, Sweden）を使用した。ドットブロット解析によって得られたシグナルは、

Image J softwareによって定量した。3つの独立した群をグループごとに解析し、平均

±標準偏差にて示し、統計解析に分散分析を使用した。 

 

 

第3項 結果 

 ヨードホルムガーゼ（IG）の壊死組織への反応を調査するために、ヨードホルムガー

ゼと通常のガーゼ（CG）に付着するタンパク質を生化学的に解析した。CGと IGでは

同じ創に連続2日使用した結果ゲルろ過にて検出される分子は異なっており、ボイドボ

リューム付近に出現するタンパク質は IG群では有意に減少していた（Fig. 6A, B）。ま

た、壊死組織は主に I 型コラーゲンの高分子凝集体で構成されるため、CG、IG 群でそ

れぞれ確認した。その結果、CG群では、ボイドボリューム付近（H: fractions 25–35）

でコラーゲン検出されたが、一方 IG群では検出されなかった（Fig. 6A）。しかし、IG

群の中間分画（M: fractions 45–55）と低分子量分画（L: fractions 60–70）では、明確

に検出された（Fig. 6A）。また、この結果は、複数の実験、異なる創傷（n =3）から再

現性を確認した。H分画、M+L分画でシグナル強度を比較したところ有意に IGでは群

でH分画の減少がみられた（Fig. 6B）。次に、創傷からとれたコラーゲン分子とペプシ

ン消化した標準物質の I 型コラーゲンをウエスタンブロットにて解析した。I 型コラー

ゲンのすべての分子種、単量体（α１）、二量体（β１）、三量体（γ1）が観察された

（Fig. 6C）。また、すべての分子種 I型コラーゲンがすべての治療経過で検出された（Fig. 

6C）。 

最後に、ウエスタンブロットにて、創の表面タンパク質を CG 群、IG 群で比較し解析

した。その結果、非凝集型 I 型コラーゲンは主に IG 群の創傷上の表面タンパク質から

観察された（Fig. 6D）。 
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第4項 考察 

壊死組織に対するヨードホルムガーゼの効果について創面タンパク質を用いて調査し

たところ、ヨードホルムガーゼ群は粗大凝集型の I型コラーゲンが単量化していること

が示唆された。I型コラーゲンは筋膜や腱に多く分布しており、これらの壊死から構成

される壊死組織では I型コラーゲン繊維がほとんどの部分を占める 29。また、組織病理

学的研究においても褥瘡の創ではコラーゲン組織の変性が多いことが報告されている 37。

これの報告からもあるように壊死組織にはコラーゲン繊維が多く、選択的に I型コラー

ゲンを単量化させることでヨードホルムガーゼは創傷の壊死組織除去を行った可能性が

高いことが示唆された。 

 

 

 

  



17 

 

第3節 in vitro解析 

第1項 緒言 

症例対照研究において、既存軟膏治療よりもはるかに素早く壊死組織を除去すること

ができ、処置使用後のヨードホルムガーゼを用いた創表面のタンパク質の生化学的解析

によって I 型コラーゲンを単量化させる作用を明らかにした。そこで臨床検体だけでな

く、in vitroにおいても同様の結果が出るか確認するため、研究を行った。 

 

 

第2項 方法 

In vitro の研究においては、国立長寿医療研究センター倫理委員会の承認を得た上で

（受付番号：436）、患者・家族に書面にて同意得て、外科的デブリードマンを施行した

際に破棄する壊死組織を検体として使用した。壊死組織（100mg）をリン酸緩衝液（PBS）

にて 3 回洗浄しヨードホルムガーゼ（IG、25cm2）か通常のガーゼ（CG、25cm2）を

3mL のPBS で 37℃24 時間インキュベーションした。インキュベーション後、ガーゼ

と不溶性組織を3000×gで3分間遠心分離を行い除去した。上清を回収し、残存した組

織とガーゼは、6M Gdn溶液にて4℃で72時間抽出した。また、ヨードホルムの溶液調

整には、ヨードホルムガーゼ（25cm2）を3mLのPBSで4℃ 1時間インキュベーショ

ンし作成した。 

 

 

第3項 結果 

In vitro においてヨードホルムガーゼが壊死組織に直接作用し低分子の I 型コラーゲ

ンが放出されるかどうか実験を行った。壊死組織とヨードホルムガーゼ（IG）と通常ガ

ーゼ（CG）を 6M グアニジン塩酸塩緩衝液にて抽出した。解離性条件下でのゲルろ過

では、CG群では高分子の I型コラーゲンを検出したが、IG群では、中間体及び低分子

量のコラーゲンを検出した（Fig. 7A）。この結果から創傷面で使用したヨードホルムガ

ーゼには一貫してコラーゲンに対する線溶活性があることを示している。さらに、ウエ

スタンブロットによる解析では、IGに低分子の I型コラーゲンが付着し、可用性画分に

は存在していなかった（Fig. 7B, C）。壊死組織をヨードホルム溶液とともにインキュベ

ーションした結果、非凝集型の I型コラーゲンが確認された（Fig. 7D）。 
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第4項 考察 

In vitro の実験においてヨードホルムガーゼの壊死組織に対する反応を調査した。壊

死組織とヨードホルムガーゼをインキュベーションした結果、壊死組織から単量化した

I 型コラーゲンが放出された。また、興味深いことにコラーゲン分子の大部分がヨード

ホルムガーゼ自体に付着していた。ヨードホルムガーゼによる I 型コラーゲンの詳細な

放出メカニズムは現時点では明らかではないが、いくつかのマトリクス分解酵素活性に

影響をおよぼすことが確認されている。本研究ではヨードホルムガーゼの抗菌効果に対

する機序は調査を行なっていない。しかし、本作用機序は抗菌活性との関係は低いと考

えられる。また、本研究からコラーゲンの線溶活性を調査することは壊死組織除去作用

の薬効評価試験になる可能性があると推察された。 
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第4節 小括 

 ヨードホルムガーゼの臨床効果検討と使用済みガーゼを用いた創面タンパク質の解析、

また、壊死組織を用いた in vitroの研究からヨードホルムガーゼの壊死組織（I型コラー

ゲン）への作用を明らかにした。 

 １．国立長寿医療研究センターのヨードホルムガーゼを使用した患者と既存軟膏治療

で治療した患者を比較したところヨードホルムガーゼ群が有意に壊死組織の除去

が行えており、また、約60％の患者が2週間以内に壊死組織を除去できていた。

副作用の発現もなく良好な治療成績を得た。 

 ２．使用済みヨードホルムガーゼと通常のガーゼを使用して創面タンパク質の解析を

行った結果、深い褥瘡の壊死に多い腱や筋膜などの壊死に多量に含まれる高分子

の I 型コラーゲンがヨードホルムガーゼ群において単量化されていることが明ら

かになった。 

 ３．壊死組織とヨードホルムガーゼもしくは通常ガーゼをインキュベーションし in 

vitroで実験を行った結果、臨床検体と同様のI型コラーゲンの単量化がみられた。 

  

ヨードホルムガーゼは、臨床結果、臨床検体、試験管内での実験で一貫してコラーゲ

ンの除去作用を示したが、詳しいヨードホルムガーゼのコラーゲン放出メカニズムは不

明であるため更なる調査が必要である。 
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第4章 加齢変化に伴う創の移動・変形とそれらを緩和する創の固定についての検討 

第1節 創の移動・変形の定義 

第1項 緒言 

 褥瘡は仙骨や腸骨といった骨の上に部位特異的に発症する。多くの場合、直接的な圧

迫やせん断応力が原因となり皮膚の虚血性変化に伴い発症し、褥瘡の臨床は非常に特異

的であり治療に際し問題になりやすい 38。治療と予防においていくつかの無作為割付試

験が行われているが、難治性の慢性創傷と考えられている 39。  

 除圧マットレスは、褥瘡の予防に有効であり 40、除圧や治療などはガイドラインなど

で推奨されている 41,42。しかし、褥瘡の患者は、変形拘縮のため駆動域が制限されるこ

とが多く 43、創部にかかる外力を完全に取り除くことは非常に難しい。 

 褥瘡に対する外力の影響を調査した研究は少ないが、臨床的に創の形が変化すること

を経験している。そのため、外力によって生じる傷の物理的変化を調査する必要がある

と考えた。本研究では、褥瘡の物理的な側面を記述するため仙骨と足の褥瘡を比較し臨

床的調査を行った。 

 

 

第2項 方法 

創について 

 すべての創は国立長寿医療研究センターの入院患者から抽出した。本研究では、1975

年のヘルシンキ宣言を厳守し研究を行った。当センターのすべての褥瘡は、日本褥瘡学

会のガイドラインに沿って、褥瘡認定師である医師、薬剤師により治療を行なっている。

すべての褥瘡は、週1回写真とサイズを計測した。創の物理的特性は、壊死組織が完全

に除去された段階で評価した。また、褥瘡の重症度は米国褥瘡諮問委員会（National 

Pressure Ulcer Advisory Panel; NPUAP）基準に基づき評価した。 

 

創の身体的検査 

 創の身体的検査は以下の２つのプロセスを用いて側臥位にて評価を行った。一つ目の

検査は、「創の移動」である。創の周囲（創縁から約２ｃｍ）を手で動かし移動度の評価

を行った。２つ目の検査は、「創の変形」である。創や損傷部位の直径は力を加える前後

に測定。可変領域のサイズは、油性マーカーにてマークした。 
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創傷の物理的特性の定義 

 加齢に伴う創の物理的特徴の変化を理解しやすくするために用語の定義を行った。始

めに創の2次元的な変化を捉えるために、創と骨組織との相対的な位置関係が変化する

ことを「創の移動」と定義した。（Fig. 8A）創の移動を調査するために創の周囲にマー

クを付け、創周囲の皮膚を強制的に動かすことで調べた。例えば、寝たきりの仙骨部褥

瘡の患者で頭側挙上をする場合を除き外力は左右にのみかける。移動度は、創の中心が

骨の隆起から移動した距離を測定した。移動度は、1－3cm は+、3cm 以上の移動は++

と定義した。 

 次に、創の3次元的な変化を捉えるために、創の立体的形状が変化することを「創の

変形」と定義した。（Fig. 8B）創の変形度は変形前の創の直径をa、変形した変化量を c

とし、c/aで表した。つまり、0.1以下は変形なし（－）、0.1－0.5は変形度+、0.5以上

を変形度++とした。移動度の定義はFig. 8Cに示した。 

 

統計的手法 

すべての褥瘡はNPUAP分類と各部位ごとにそれぞれ移動度、変形度を調査しカイ二

乗検定を用いてSPSS （version 12·0 for Windows; SPSS, Inc, Chicago, IL）を用いて

解析した。 

 

 

第3項 結果 

創の物性評価 

患者の平均年齢は80歳（range 55歳～100歳）であった。褥瘡患者の特徴は、骨の

部位によって褥瘡部位を明確に分類し、足部褥瘡患者（n=48）；81.6±10.1歳、仙骨部

褥瘡（n=45）；平均年齢 78.1±9.2 歳であった。著明な皮膚軟部組織感染症を合併した

症例（例；蜂窩織炎や筋膜炎など）は除外した。方法で定義された手法を用いて、タイ

プごとに症例数をデータベースより調査した。Fig. 9Aは、NPUAP分類の II度の褥瘡

である。重力により仙骨（矢印）の隆起より創が下に移動していることがわかる。Fig. 9B

は、重力により移動した創を強制的に移動させた写真である。創部が骨の真上にきてい

ることを示している。対照的にFig. 9C, Dは、NPUAP分類の III度の踵褥瘡である。

踵の褥瘡は重力や強制的な外力による移動を示さない。 
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 Fig. 10Aは、NPUAP分類の IV度の褥瘡である。皮膚のたるみが大きく重力により

完全に創が変形した尾骨部褥瘡の写真である。一方、Fig. 10Bでは、上方に創を持ち上

げると創が見える。Fig. 10C, Dは、 NPUAP分類の IV度の褥瘡である。同様に重力

による創の重度変形がみられる。対照的に、Fig. 10E, FはNPUAP分類の IV度の踵褥

瘡である。踵褥瘡は外力により変形を示さない。 

 

創の移動 

次に仙骨と足の褥瘡についてデータベーを用いて創の移動について評価し Fig. 11 に

示した。仙骨部褥瘡はすべてのNPUAP分類において、足褥瘡と比較して有意に創の移

動を示した（p <0.001）。 

 

創の変形 

最後に仙骨と足の褥瘡についてデータベースの症例を元に創の移動について評価し

Fig. 12に示した。NPUAP分類の II度では、どちらも変形を示さなかった。III度では、

有意な差がないものの変形を示す症例があった。一方 IV 度では、仙骨部褥瘡は全例で

変形を示し、足褥瘡と比較して有意に変形を示した（p <0.001）。 

 

 

第4項 考察 

 褥瘡の物理的および機械的な側面を評価した研究があるが、本研究では、新たに褥瘡

の物理的特性を記述する為の新しい用語を定義し、創傷物理学という新しい概念を提案

した。 

 褥瘡の物理的特徴を解析した結果から創の移動と創の変形は部位や深さにより大きく

異なることがわかった。この知見は、創周囲の皮膚の物理的性質が影響を及ぼすと考え

られる。特に真皮と皮下組織の部位による分布量の違いが創の物理的性質に影響を及ぼ

したと考えられる 44。褥瘡は加齢とともに発生頻度が増加するため、若年者と比べ真皮

や皮下組織が異なると考えられる。また、皮膚の結合組織の分布は物理的性質において

重要な因子であると考えられている 45。 

 虚弱高齢者が臥床するとFig. 10A, Cで示すように皮膚、皮下組織のたるみにより傷

が見えなくなる。これは、加齢に伴う真皮や皮下組織の物理的特徴の変化であると考え



23 

 

る。また、今回調査した症例は非常に高齢の患者が多く、若年者の褥瘡と比較すると創

の移動・変形は起こりやすいことが予想される。今後若年者との比較も行う必要がある

と考えられる。 

 創の変形は仙骨部の深い褥瘡で比較的起こりやすい。この理由として、NPUAP分類

の II度と定義される浅い褥瘡では、真皮が残存するため創の形態が安定しやすいと考え

られる。真皮は、コラーゲン繊維と細胞外マトリクスが共に架橋構造を形成するため、

創の形状を支持することができると考えられる。また、脂肪組織の物理的性質は、真皮

とは異なるため、皮下組織は容易に外力の影響を受けやすく変形しやすい 46。そのため、

褥瘡治療において真皮が残存するかどうかは、創の形状に影響を与えるため、治療にお

いても重要な要素であると考えられる。 

 我々の足の深い褥瘡では、創の変形はみられなかった。Wolff らによる調査では、創

周囲の物理的性質が、創の形状を維持するため重要であると報告している 47。実際、生

体力学的な研究において踵部の皮下組織は非常に強固であることが知られている 48。ま

た、我々は予備的な研究において足部においても踵部と踝部では、褥瘡の物理的性質が

異なることを確認している。 

 これらの創の変形は、形状を変化させるだけでなく、創がこすれ合うことによる摩擦

という新たな外力を発生させ、創傷治癒の遅延をもたらす。したがって、創の変形を抑

制することが治癒促進に繋がると考えられる。これらの新しいコンセプト「創傷物理学」

が褥瘡治療において新たな知見をもたらし研究やケアに役立つことを期待する。 
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第2節 創の物理的性質を考慮した薬物療法 

第1項 緒言 

 褥瘡は骨の上に外力に伴い引き起こされる皮膚及び皮下軟部組織の欠損として定義さ

れる 49。皮下を越える深い褥瘡はしばしば難治性の褥瘡となる。これは、患者ごとに皮

膚欠損に特徴があり、また、発生要因、基礎疾患、身体的特徴、生活環境など様々な要

因が重なるために治療の複雑化をもたらす。また、褥瘡の形成の病因は完全には理解さ

れていない。また、加齢的変化にともなう褥瘡の皮膚や軟部組織の物理的性質の変化が

難治化の要因ともなる。先に述べた創傷物理学の概念をもとに、非常に巨大な褥瘡をテ

ープによる牽引（traction by bandage）で迅速に治療できた症例を示す。 

 

 

第2項 症例 

81歳男性で廃用症候群にて施設入所中の患者である。仙骨部の褥瘡が巨大であり、難

治であるため当センターを受診した。入院時の所見は、血清アルブミン値 2.7 g/dL、

DESIGN-R1点数は、D4 E6 s12 i1 g3 n0 p12 合計34点であり、創の大きさは、81 cm2

であった。Fig. 13Aの矢印のように創が変形することで断裂ができ、創が重なり合い摩

擦される状態にあった。このことにより治癒遅延が起こっていると考えられた。また、

軟膏を塗布しても創外に出てしまい軟膏の滞留障害を起こしていた。そこでFig. 13Bの

ようにエラスチコンテープ®による創の牽引を行い、ユーパスタ®軟膏による治療を行

った。牽引後2週間後の写真がFig. 13Cであり、急激に創が収縮し創の変形も解消され

た。6週間後には創の形態も安定し退院となった（Fig. 13D）。 

 

 

第3項 創固定の概念 

Fig. 14は創の牽引による創の物性変化の概略図である。本症例では、左図のように創

が層状になり折りたたまれることで創内部が摩擦され難治化していたと推察される。テ

ープによる牽引を行ったのが右図であるが、創の変形が解消され軟膏滞留を行いやすい

環境が整ったと推察された。 
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第4項 考察 

褥瘡に伴う皮膚の欠損の病因は完全には理解されていない。Ohuraら 50によると褥瘡

に伴う皮膚の欠損は液状化壊死と外力によって引き起こされると論じている。しかし、

創にかかる外力の完全な除去は通常は困難である。特に、褥瘡にかかる重力は直接的な

圧迫を介さないため軽減することはできない。そのため、エラスチコンテープによる牽

引を行い、重力を最小限に留める努力を行った。非常にシンプルな方法であるが、軟膏

療法の効果を最大限引き出すための手法として有益な可能性がある。また、この方法は

褥瘡にかかる直接的な外力を軽減することを目的としていないため、患者個々に身体的

特徴や基礎疾患や外力要因を考察し外力除去に務めることが必要である。患者ごとに創

の物性を評価し創部に外力のかかりにくい体位交換・頭側挙上、外力を考慮した軟膏療

法を行う必要があると考える。 
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第3節 小括 

 加齢に伴う皮膚の物理的性質の変化、褥瘡の皮膚の欠損に伴う物理的性質の変化を総

合的に評価する為の新たなコンセプトである創傷物理学を提唱し創傷治療に対して新た

な概念を提供し以下の知見を得た。 

1．創と骨組織との相対的な位置関係が変化することを「創の移動」と定義した。こ

の移動は部位的に特徴があり、仙骨部など真皮や皮膚軟部組織の結合組織が比較的

ルーズな場所では、移動が起こりやすい。また、踵部では、結合組織が強固であり

比較的起こりにくい。 

2．創の 3 次元的形状が変化することを「創の変形」と定義した。この変化も部位的

に特徴があり、仙骨部など真皮や皮膚軟部組織の結合組織が比較的ルーズな場所で

は、移動が起こりやすい。また、踵部では、結合組織が強固であり比較的起こりに

くい。形状を変化させるだけでなく、創がこすれ合うことによる摩擦という新たな

外力を発生させ、創傷治癒の遅延をもたらす。 

3．仙骨部褥瘡において皮膚の欠損が起こることで、創内部が擦れあい、また、軟膏

の滞留障害を引き起こした症例に対して、エラスチコンテープ®による牽引

（traction by bandage）で迅速に治療できた症例を示した。テープによる牽引で創

にかかる外力を弱め軟膏の滞留障害を防止し、軟膏療法の効果を最大限に引き出す

ことができた。 

 高齢者褥瘡において皮膚の物理的性質の変化を捉えることは、難治化要因を特定する

一つの手がかりになり、これらを抑制する創の牽引という方法で軟膏療法の効果を引き

出すことが出来た。これは薬剤を局所に留め効果を発揮させるという一つのドラッグデ

リバリーシステムであると考えられる。 
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第5章 褥瘡チーム医療に薬剤師が関与することの有用性について 

第1節 治癒期間の考察 

第1項 緒言 

 褥瘡とは身体に一定時間外力が加わることにより、骨と皮膚表層の間の軟部組織の血

流が持続的に低下することで起きる不可逆的な阻血性障害 1と定義される疾患である。

褥瘡の病態は多様であり 51,52また、治療に用いられる軟膏基剤や創傷被覆材の特性も製

剤ごとに異なり多様である 53,54。さらに、圧迫・ずれの防止の方法や除圧・体位変換方

法も多様である。褥瘡の治療を行うには、病態評価に関する医師の知識、軟膏剤・創傷

被覆材に関する薬剤学的な薬剤師の知識、除圧や体位交換などの看護学的な看護師の知

識が必要であり、各職種の専門性が発揮される褥瘡対策チームが必要不可欠である 4。

しかし薬剤師は褥瘡チームには入っているが、積極的に褥瘡治療（軟膏選択等）に関与

する施設は少ないため、褥瘡チームの中で薬剤師の知識は十分に活用されていない。一

方、2006年に褥瘡ハイリスク患者ケア加算が導入され、大学病院などの大規模病院では、

主にWound, Ostomy, and Continence Nurses （WOCN; 皮膚排泄ケア認定看護師）

が褥瘡を管理している 55。WOCN が専従で褥瘡の管理を行なっている施設では、褥瘡

ハイリスク患者ケア加算を算定でき、該当患者１人に対して入院するごとに500点を加

算するものである。WOCN が、褥瘡予防だけでなく治療などを多職種と連携して管理

している。 

さらに、褥瘡を有する患者では、在院日数が 10.8 日増加するとの報告 56があり、医

療経済に与える褥瘡の影響は大きいと考える。褥瘡の予防のみならず、褥瘡が早く治癒

することは医療費の削減につながると考えられる。そこで本研究は、医師・薬剤師・看

護師による褥瘡チーム医療治療群と褥瘡ハイリスクケア加算群で、治癒期間を算出し比

較することで褥瘡チーム医療への薬剤師の参画の有用性を多施設で検討した。 

 

 

第2項 方法 

1） 研究デザイン 

褥瘡の治癒過程の処置にかかる費用と治癒期間を national pressure ulcer advisory 

panel （NPUAP）分類ごとに調査する後ろ向き研究である。 
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2） 調査期間 

調査期間は２００８年１月から２０１１年１２月とした。 

 調査は入院した後、褥瘡治療が開始され両群が関与し始めた日から3週間を関与期間

とした。 

3） 対象施設 

褥瘡チーム医療治療群 

日本褥瘡学会が認定する日本褥瘡学会認定師の資格を有する薬剤師が積極的に関与する

医師・薬剤師・看護師等の褥瘡チーム医療にて褥瘡治療を行った患者のデータを収集し

た。 

ハイリスクケア加算群 

褥瘡ハイリスク患者ケア加算を算定している施設、つまり褥瘡チームの他にWOCN が

褥瘡管理を専従で治療・予防・管理を行い、WOCN が積極的に関与しており、また薬

剤師が積極的にチームに参加できていない施設でデータを収集した。 

4） 対象患者 

 NPUAP分類のStage IIからStage IVの患者を対象としStage Iの患者は発赤のみ

で早期に治癒し差がつきにくいことから除外とした。 

5） 調査項目 

A 治癒速度の検討 

治癒速度の検討に関しては、DESIGN-R は褥瘡の治癒予測の目安になるとされ、

DESIGN評価点数より治癒期間との相関が高いとされている。そのため、経過評価用の

DESIGN-R｛D：Depth （深さ），E：Exudate （滲出液），S：Size （大きさ），I：

Inflammation/Infection （炎症 / 感染），G：Granulation tissue （肉芽組織），N：

Necrotic tissue （壊死組織），P：Pocket （ポケット） ｝を用いて褥瘡認定師あるい

はWOCNが週一回、創評価を行いDESIGN-Rの経時変化を2群間で比較した。 

B 治癒期間の推定 

以前の報告 4をもとに褥瘡の重症度分類のうち、DESIGN評価点数より治癒期間との

相関が高いとされているため、経過評価用のDESIGN-R｛D：Depth （深さ），E：Exudate 

（滲出液），S：Size （大きさ），I：Inflammation/Infection （炎症 / 感染），G：Granulation 

tissue （肉芽組織），N：Necrotic tissue （壊死組織），P：Pocket （ポケット）｝を用

いて創評価を行った。治癒期間の算出方法は、入院期間内に治癒した症例は実際の治療
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日数とし、退院により治癒まで経過観察できなかった症例は DESIGN-R 評価点数が治

癒期間と相関する 1ことを利用して、以下の式を用いて治癒日数を予測した。 

（治癒予測日数）＝（治療開始時のDESIGN-R点数）/（治癒速度） 

（治癒速度）＝｛（治療開始時のDESIGN-R点数）－（介入終了時のDESIGN-R点数）｝

/（治療に介入した日数）と定義した。 

6） 倫理的配慮 

本研究は国立長寿医療研究センター倫理委員会の承認を取得して実施した（受付番

号：587）。疫学研究の倫理指針に基づき適切な倫理的配慮を行い、患者情報は、匿名化

し個人が特定できないように配慮した。 

7） 解析方法 

結果は平均±標準偏差（SD）で示した。検定に関しては、t 検定もしくは、

Mann-Whitney検定を用いて解析した。また、Table 7においてCochran-Armitage検

定を使用した。p <0.05を有意差有りと判定した。統計ソフトはJMP, version 8.0 for 

Windows （ SAS Institute Inc., Cary, NC）を用いて解析した。 

 

 

第3項 結果 

 施設背景はTable 6に示した。調査に参加した9施設は病床数が200床から 

300床前後の中規模施設が多く、入院患者の平均年齢は55歳から79歳と非常に幅広い。

また、在院日数も11日から20日と大きく差があり、在院日数が短い施設では患者の平

均年齢が若く、在院日数が長い施設では平均年齢も高い。褥瘡の院内発生率は 1-3％程

度であり、どこの病院も低い水準であった。しかし、褥瘡有病率は 7％以上と高い施設

もあった。褥瘡回診に関しては、多くの施設で週1回行われているが、その回診時間は

2 時間以内であり回診メンバーは施設により様々であった。医師・薬剤師・看護師の 3

職種は褥瘡チーム医療治療群で関与していたが、ハイリスクケア加算群では、薬剤師の

関与がなかった。しかし、どの施設でも褥瘡委員会の委員に薬剤師は参加していた。 

患者背景は、Table 7に示した。褥瘡チーム医療治療群の患者数は295名（男性：156

名、女性：139名）、ハイリスクケア加算群は80名（男性：46名、女性34名）で両群

に有意な差はみられなかった。平均年齢（±SD）（ 褥瘡チーム医療治療群 / ハイリス

クケア加算群）は81.1±9.2歳 / 80.1±11.7 （p =0.269）、ヘモグロビン値は10.6±1.9 
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g/dL / 10.7±2.2 g/dL （p =0.502）、アルブミン値は2.7±0.6 g/dL / 2.8±0.6 （p =0.257）

であった。NPUAP分類にて分類すると、褥瘡チーム医療治療群：Stage II 96名（33%）、

Stage III 105名（36%）、Stage IV 94名（32%）であり、ハイリスクケア加算群：Stage 

II 30名（38%）、Stage III 30名（38%）、Stage IV 20名（25%）であった。DESIGN-R

の深さ（D）に関しては、NPUAP分類のStage分類と同じ結果となった。その他項目

の点数（±SD） （ 褥瘡チーム医療治療群 / ハイリスクケア加算群）の平均は、滲出

液（E）2.5±1.9 / 2.4±1.6 （p =0.339）、大きさ（S）5.7±3.1 / 5.9±2.6 （p =0.298）、

炎症/感染（I）1.1±2.2 / 1.3±2.5 （p =0.255）、肉芽組織（G）3.4±1.9 / 3.0±2.3 （p 

=0.067）、壊死組織（N）2.3±2.1 / 2.0±2.2 （p =0.301）、ポケット（P）2.6±6.6 / 1.2

±3.2 （p =0.038）であった。DESIGN-Rの各項目を比較すると褥瘡チーム医療治療群

がポケットのある難治な症例が多かった。発生部位（褥瘡チーム医療治療群 / ハイリス

クケア加算群）は、仙骨103名（35%） / 44名（55%）、尾骨28名（9%） / 7名（9%）、

大転子42名（14%）/ 8名（10%）、腸骨15名（5%） / 4名（5%）、下腿17名（6%） 

/ 0名、踵30名（10%） / 9 名（9%）、外踝11名（4%） / 4名（5%）、背部20名（7%） 

/ 1名（1%）、肩8名（3%） / 0名、その他（頭、顔、尺骨など）21名（7%） / 3名（4%）

であった。治療開始後悪化した症例は、褥瘡チーム医療治療群で1症例、ハイリスクケ

ア加算群で15症例あった。 

 

A. 治癒速度の検討 

両群の治癒速度を比較するため治癒の予測となるとされているDESIGN-R 点数（±

SD）の経時変化を比較した。結果はそれぞれ、褥瘡チーム医療治療群 / ハイリスクケ

ア加算群は、1週目 22.7±13.4 点 / 20.8±7.7点 （p =0.498）、2週目 17.4 ± 11.5

点 / 21.0 ± 11.5点 （p =0.034）、3週目 13.6 ± 10.9点 / 17.8 ± 8.5点であった。 

（p =0.013, Fig.15）。 

 

B. 褥瘡チーム医療による治癒期間の推定 

治癒期間（±SD） （褥瘡チーム医療治療群 / ハイリスクケア加算群）は、Stage II 15

±10日 / 27±12日（p <0.05）、Stage III 37±26日 / 102±134日（p <0.05）、Stage IV 

114±63日 / 230± 172日（p <0.05）であった（Fig.16）。 

 



31 

 

第4項 考察 

 今回の調査施設は中小規模病院である。褥瘡回診はほとんどの施設で週一回行われて

おり約2時間要している。褥瘡チーム医療治療群では、医師・薬剤師・看護師での回診

が行われており、また日々の処置にも薬剤師が関与している施設が多かった。一方、ハ

イリスクケア加算群の回診は薬剤師の関与がなく、また日常の処置も看護師のみで行な

っている施設が見受けられた。褥瘡の悪化例はそれぞれ、褥瘡チーム医療治療群で1症

例（0.3%）、ハイリスクケア加算群で15症例（18.8%）であり、ハイリスクケア加算群

の方が悪化した症例が多かった。これらの症例の特徴をみると、薬剤滞留のための外力

評価や適切な病態評価に応じた薬効評価が行われていないため、湿潤環境に適した薬剤

選択や外力コントロールを行なっていない症例であった。 

治癒速度に関しては、DESIGN-R の減少速度と治癒予測日数で比較した。褥瘡チー

ム医療治療群では、2週目、3週目で有意差をもってDESIGN-Rの合計点数が減少して

おり、治癒速度が早いと考えられる。悪化した症例も1症例を除き関与した症例全てで

治癒傾向が認められた。また、治癒予測日数比較においてもすべての重症度で褥瘡チー

ム医療治療群が有意であった。海外の報告ではStage IIの50%57、Stage IIIとStage IV

の 90％は 8 週間以内に治癒しないとの報告 58があるが、本研究でのチーム医療治療群

のStage IIはほぼ治癒している。また、その後の経過を観察するとStage IIIも8週以

内に半数近く治癒していた。 

褥瘡チーム医療治療群において、薬剤師は病態評価から湿潤環境を考慮した薬剤の選

択や薬効評価、外力を考慮した外用軟膏薬の使用に関与することが治癒促進につながっ

たと推察される。高齢者の皮膚は加齢に伴いたるみやシワができ、そのため創の移動変

形が起こる 52。これらを抑制することにより軟膏滞留や創内部がこすれ合うことを減少

させることができ、治癒促進につながる 59。また、医師は病因の同定と病態の評価や基

礎疾患との関連を評価し、看護師は体位変換やポジショニングなど患者の身体機能に配

慮した除圧を行うことで円滑な褥瘡治療が行われると推察される。 

本研究の限界として以下のようなことが考えられる。1 番目として調査施設に偏りが

ある。薬剤師が褥瘡回診に参加している施設は多いが、本調査施設のように積極的に介

入して治療に参加している施設が少なく、調査施設に偏りがある。2 番目として中小規

模の病院であり、大規模病院が参加していないことである。3 番目として、栄養士や作

業療法士、理学療法士などの介入している施設が少なく、これらすべての職種が関与す
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るチーム医療についても今後検討する必要がある。 

本研究では、様々な研究限界はあるものの、医師・薬剤師・看護師による褥瘡チーム

医療治療群の治癒成績が優れていた。薬剤師の介入が少ない褥瘡治療の分野では、今後

褥瘡治療の中心となる外用軟膏剤の適切な使用を推進するため薬剤師の積極的な参画が

必要であると考えられる。褥瘡治療の本来のあるべき姿である医師・薬剤師・看護師等

がそれぞれの専門性にもとづくチーム医療の中で、薬剤師による専門性が褥瘡の治癒過

程に何らかの影響を与え得ることが本研究から示唆された。今後、薬剤師がチーム医療

の中でどのようにその専門性を発揮していくと良いかについては、更なる検討が必要で

ある。  
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第3節 小括 

褥瘡チーム医療の中で薬剤師の参画がなされていない施設が多く、またその有用性も

示されていない。その中で、日本褥瘡学会 褥瘡認定師の資格を有する薬剤師が、軟膏

選択や塗布などの処置や薬剤滞留を目的とした外力コントロールを行うことの有用性を

以下のように示した。 

 １  薬剤師が積極的に介入した医師・薬剤師・看護師による褥瘡チーム医療の有用

性を皮膚排泄ケア認定看護師による褥瘡ハイリスクケア加算群と比較し調査し

たところ、治癒の予測となるとされているDESIGN-R点数（±SD）の経時変

化は、褥瘡チーム医療治療群 / ハイリスクケア加算群は、1週目 22.7±13.4 点

/ 20.8±7.7点 （p =0.498）、2週目 17.4±11.5点 / 21.0±11.5点 （p =0.034）、

3週目 13.6±10.9点 / 17.8 ±8.5点であった。 （p =0.013）。 

２ 治癒期間（±SD） （褥瘡チーム医療治療群 / ハイリスクケア加算群）の推

定は、Stage II 15±10日 / 27±12日（p <0.05）、Stage III 37±26日 / 102

±134日（p <0.05）、Stage IV 114±63日 / 230± 172日（p<0.001）であっ

た。 

 薬剤師が積極的に褥瘡医療に参画することで褥瘡治療が円滑に行われる可能性が示唆

された。 
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第6章 総合考察 

 近年、医療技術の発展はめざましいものがあり、以前は治療が困難であった疾患が可

能となってきており、新たな治療法や薬物の開発が進められている。しかし、褥瘡に関

する治療は、少しずつ進歩してきているものの未だに難治性であり、予防と治療におい

て根本的な解決には至っていない。褥瘡の予防技術やマットレス等の進歩や在院日数の

短縮などから大学病院など大規模病院では減少しているが、褥瘡を専門で診る医療従事

者の少ない在宅や介護施設等での増加している傾向にある 1。さらに、重度褥瘡は致死

性の皮膚軟部組織感染症を引き起こし、致死的なことがある 5,6。そのため、褥瘡に対す

る正しい理解と正しい治療を普及させることが重要であると考える。これらの問題に対

して筆者は、高齢者褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症の臨床的特徴を調査し、起因

菌とともに治療法を提示した。薬剤師の役割として、Empiric therapyとして、腎機能

や組織移行性、培養歴などを参考にした抗生物質を投与設計する必要があると考える。

また、経験的に治療されている部分の多い褥瘡を学問的に捉え、新たな創傷治療の概念

とその治療法の開発を試みた。その一つが、創面での外用薬の薬理作用を解明する「創

傷薬理学」である。本稿では、ヨードホルムガーゼの壊死組織に対する効果を調査した。

ヨードホルムガーゼは非常に古くからある薬剤であり 60、200 年近い歴史を持つ薬剤で

ある。古くから殺菌消毒作用を有する薬剤として使用されてきた。本研究では、褥瘡に

対する壊死組織除去作用の有無とその作用機序の解明を行った結果、壊死組織に多量に

含まれる粗大凝集型の I 型コラーゲンを単量化する作用があることが明らかになった。

壊死組織を除去できるとされている薬剤はあるもののヨードホルムガーゼほど明確にデ

ブリードマンできる薬剤はなく、他の薬剤は作用が緩徐な薬物が多い。また、ヨードホ

ルムガーゼは抗菌活性も有り、非常に素早く壊死組織を除去できることから、感染を起

こしやすい壊死組織を有する褥瘡の早期治療が行え、褥瘡に合併する感染症を減らすこ

とができると考える。また、皮膚科や形成外科がいない病院での壊死組織除去方法とし

て安全に化学的デブリードマンが行えるため有用性が高いと考えられる。創傷面のタン

パク質を解析し創面上での薬剤の挙動を明らかにする学問体系は今までになく、今後、

軟膏基剤を使用した創面タンパク質の挙動なども研究を行うことで基剤特性とその作用

機序が明確になると考える。 

褥瘡の発症と外力は非常に重要であり、様々な研究が行われているが、創傷に外力が

加わった時の創の変化を捉えた研究はなかった。筆者は、外力によって生じる傷の物理
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的変化を明確にする必要があると考え、褥瘡の物理学的な側面を記述するための用語「創

傷物理学」を確立した。加齢に伴う真皮・皮下組織の物性変化は「しわ、たるみ」など

で表現される。また、褥瘡のように深部欠損を伴うような創傷では、このような加齢変

化は健常な皮膚よりも変化が大きく影響も大きいと考えられる。本稿では、これらの変

化を「創の移動」、「創の変形」として定義を行った。特に、創の変形は、形状を変化さ

せるだけでなく、創がこすれ合うことによる摩擦という新たな外力を発生させ、創傷治

癒の遅延をもたらす。また、軟膏治療を行った場合では、創外に容易に軟膏が出てしま

うため、軟膏の滞留障害をもたらす。したがって、創の変形を抑制することが治癒促進

に繋がると考えられる。これらのコンセプトをもとにしたエラスチコンテープ®による

創の牽引を行い軟膏療法の効果を最大限引き出すことができ早期の治療を行うことがで

きた。この方法は、患者ごとに身体的特徴や基礎疾患や外力要因を考察したのちに行わ

ないと適切な効果が得られないばかりか悪化を招く危険もあるため、適切なフィジカル

アセスメントを行い、患者ごとに創の物性を評価し創部に外力のかかりにくい体位交

換・頭側挙上、外力を考慮して牽引をする必要がある。この方法は、軟膏療法の効果を

最大限に引き出すことができると考え、これらの新しいコンセプト「創傷物理学」が褥

瘡治療において新たな知見をもたらした。研究やケアに役立つことを期待する。 

これらの治療方法をもとにした薬剤師が積極的に関与する医師・薬剤師・看護師によ

る褥瘡チーム医療を実践し、その有用性を検証した結果、WOCNが主体となった医師・

看護師による褥瘡医療と比較して治癒速度が2倍であり、早期に治癒させることが可能

であることが明らかになった。薬剤師の介入が少ない褥瘡治療の分野において、今後褥

瘡治療の中心なる外用軟膏剤の適切な使用を推進するため薬剤師の積極的な参画が必要

であると考えられる。褥瘡治療の本来のあるべき姿である医師・薬剤師・看護師等がそ

れぞれの専門性にもとづくチーム医療（Fig.17）の中で、薬剤師の専門性を生かしてい

くことが今後の褥瘡医療を改善する一つの方策となると考える。今後、薬剤師がチーム

医療の中でどのようにその専門性を発揮していくと良いかについては、更なる検討が必

要である。 
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第7章 結論 

１．褥瘡の感染には2つの病態が有り、「局所感染褥瘡」と「褥瘡に合併した壊死性軟

部組織感染症」の概念を定義した。外力により形成した阻血性潰瘍性壊死に限局し

感染を起こし病態を局所感染褥瘡とし、「褥瘡に合併した壊死性軟部組織感染症」は、

褥瘡の発症部位の骨の隆起を越えて拡張して壊死を起こしたものとして定義した。

壊死性軟部組織感染症の起因菌は、Bacteroides fragilisが最も多く腸内細菌叢が目

立ち、グラム陽性菌・陰性菌、好気性菌・嫌気性菌の混合感染であるため早期の外

科的デブリードマン、カルバペネム系抗生物質が治療法として有効である。 

２． ヨードホルムガーゼの壊死組織に対する作用を創面タンパク質から解析する手法を

開発し、解析したところ深部壊死組織（腱や筋膜）などに多く含有されている粗大

凝集型の I 型コラーゲンを単量化する作用があることが明らかになった。また、ヨ

ードホルムガーゼを患者に使用した場合の効果は、既存軟膏治療で治療した患者と

比較したところヨードホルムガーゼ群が有意に壊死組織の除去が行えており、約

60 %の患者が2週間以内に壊死組織を除去できていた。副作用の発現もなく良好な

治療成績を得た。 

３．加齢に伴う皮膚の物理的性質の変化、褥瘡の皮膚の欠損に伴う物理的性質の変化を

総合的に評価する為の新たなコンセプトである創傷物理学を提唱した。創と骨組織

との相対的な位置関係が変化することを「創の移動」と定義した。創の3次元的形

状が変化することを「創の変形」と定義した。仙骨部など真皮や皮膚軟部組織の結

合組織が比較的ルーズな場所では、移動・変形が起こりやすいが、踵部では結合組

織が強固であり比較的起こりにくい。また、形状を変化させるだけでなく、創がこ

すれ合うことで生じる摩擦によるポケット形成、創が変形することで軟膏の滞留障

害が起こるため創傷治癒の遅延をもたらす。エラスチコンテープ®による創の牽引

（traction by bandage）で迅速に治療できた症例を示した。テープによる牽引で創

にかかる外力を弱め軟膏の滞留障害を防止し、軟膏療法の効果を最大限に引きだせ

ることが明らかになった。 

４．薬剤師の積極的関与による医師・薬剤師・看護師等による褥瘡チーム医療を実践し、

薬剤師の有用性を検証した結果、皮膚排泄ケア認定看護師による褥瘡ハイリスクケ

ア加算群と比較し調査したところ、治癒期間は、NPUAP分類 Stage IVで約2

倍の治癒速度であった。 
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F i g .  1  S c h e m a t i c  p r e s e n t a t i o n  o f  t h e  c r i t e r i a  f o r  d i a g n o s i n g  

i n f e c t e d  p r e s s u r e  u l c e r s  a n d  n e c ro t i z i n g  s o f t  t i s s u e  i n f e c t i o n  

t h a t  d e v e l o p e d  f r o m  a  p re s s u re  u l c e r  

 

 

A ,  N e c r o t i z i n g  s o f t  t i s s u e  i n f e c t i o n  d e v e l o p e d  f r o m  a  p r e s s u r e  

u l c e r.  T h e  t i s s u e  n e c r o s i s  e x t e n d s  b e y o n d  t h e  p r i m a r y  l e s i o n  

c a u s e d  b y  t h e  p r e s s u r e  o v e r  a  b o n y  p r o m i n e n c e .  P U ,  p r e s s u r e  

u l c e r  

B ,  I n f e c t e d  p r e s s u r e  u l c e r ,  t h e  t i s s u e  n e c r o s i s  i s  p r i m a r i l y  

l i m i t e d  t o  t h e  i s c h e m i c  l e s i o n  c a s u e d  b y  t h e  p r e s s u r e .  
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F i g .  2  R e p r e s e n t a t i v e  c a s e s  o f  n e c r o t i z i n g  s o f t  t i s s u e  

i n f e c t i o n s  t h a t  d e v e l o p e d  f ro m  p re s s u r e  u l c e r s  a n d  i n f e c t e d  

p r e s s u re  u l c e r s  

 

 

( A )  N e c r o t i c  f a s c i i t i s  d e v e l o p e d  f r o m  p r e s s u r e  u l c e r  i n  a  

9 8 - y e a r - o l d  w o m a n .  T h e  b a c t e r i a  i s o l a t e d  f r o m  t h e  d e e p  t i s s u e s  

w e r e  P ro t e u s  v u l g a r i s  a n d  E n t e ro c o c c u s  f a e c a l i s .  T h e  p a l p a b l e  

l e s i o n ,  c o n t a i n i n g  g a s ,  i s  m a r k e d .  T h e  L a b o r a t o r y  R i s k  I n d i c a t o r  

f o r  N e c r o t i z i n g  F a s c i i t i s  s c o r e  w a s  6 .  ( B )  A f t e r  s u r g i c a l  
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d e b r i d e m e n t ;  t h e  n e c r o s i s  h a d  r e a c h e d  t h e  f a s c i a .  T h e  d e e p  

t i s s u e  s h o w s  g r a y  a p p e a r a n c e  d u e  t o  c o a g r a t i o n  o f  b l o o d .  ( C )  

G a s  g a n g r e n e  f r o m  a  s a c r a l  p r e s s u r e  u l c e r  o c c u r r e d  i n  a  

7 1 - y e a r - o l d  w o m a n .  T h e  b a c t e r i a  i s o l a t e d  f r o m  t h e  d e e p  t i s s u e  

w e r e  B a c t e ro i d e s  f r a g i l i s .  ( D )  T h e  w o u n d  i s  s h o w n  a f t e r  s u r g i c a l  

d e b r i d e m e n t .  T h e  L a b o r a t o r y  R i s k  I n d i c a t o r  f o r  N e c r o t i z i n g  

F a s c i i t i s  s c o r e  w a s  7 .  ( E )  I n f e c t e d  p r e s s u r e  u l c e r  o c c u r r e d  i n  a  

9 2 - y e a r - o l d  w o m a n .  ( F )  A f t e r  d e b r i d e m e n t ,  t h e  d e e p  t i s s u e  

s h o w s  o n l y  y e l l o w i s h  a p p e a r a n c e ,  u n l i k e  n e c r o t i c  f a s c i i t i s .  
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F i g .  3  C l i n i c a l  A p p e a r a n c e  o f  P r e s s u r e  U l c e r  Wo u n d s  Tre a t e d  

w i t h  I o d o f o r m  G a u z e  

 

 

A ,  A s t a g e  I V  s a c r a l  p r e s s u r e  u l c e r  d e v e l o p e d  i n  a  9 0 - y e a r - o l d  

m a n  w h o  h a d  b r a i n  i n f a r c t i o n ,  n e c r o t i c  t i s s u e  i s  s h o w n  p r i o r  t o  

t r e a t m e n t  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e .  

B ,  Tw o  w e e k s  l a t e r ,  t h e  n e c r o t i c  t i s s u e  w a s  r e m o v e d  w i t h o u t  

s i g n i f i c a n t  d a m a g e  t o  t h e  g r a n u l a t i o n  t i s s u e s .    C ,  A s t a g e  I I I  

s a c r a l  p r e s s u r e  u l c e r  w i t h  n e c r o t i c  t i s s u e s  d e v e l o p e d  i n  a  

6 8 - y e a r - o l d  m a n  b e f o r e  t r e a t m e n t  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e .   

D ,  A p p e a r a n c e  o f  t h e  w o u n d  t r e a t e d  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e  f o r  t w o  

w e e k s .  
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F i g .  4  R e d u c t i o n  o f  N e c r o t i c  T i s s u e  i n  P r e s s u r e  U l c e r  Wo u n d  

Tre a t e d  w i t h  I o d o f o r m  G a u z e  o r  w i t h  C o n v e n t i o n a l  O i n t m e n t s  

 

 

N e c r o t i c  t i s s u e  w a s  e v a l u a t e d  b y  a n a l y s i s  o f  t h e  p h o t o g r a p h s .  

T h e  r e d u c t i o n  r a t e  o f  n e c r o t i c  t i s s u e  w a s  c a l c u l a t e d  c o m p a r e d  

w i t h  d a y  0 .  F i l l e d  s q u a r e s  i n d i c a t e  a  

g r o u p  t r e a t e d  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e  ( n = 3 0 )  a n d  b l a n k  t r i a n g l e s  

i n d i c a t e  a  g r o u p  t r e a t e d  w i t h  c o n v e n t i o n a l  o i n t m e n t s  ( n = 3 0 ) .  

N e c r o t i c  t i s s u e s  t r e a t e d  w i t h  i o d o f o r m  

g a u z e  d e c r e a s e d  m a r k e d l y.  A s t a t i s t i c a l l y  s i g n i f i c a n t  d i f f e r e n c e  

w a s  o b s e r v e d  b e t w e e n  t h e  t w o  g r o u p s  u s i n g  b y  a  M a n n - W h i t n e y  

U  Te s t .  ( *  p < 0 . 0 5 )  
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F i g .  5  R e d u c t i o n  o f  N e c ro t i c  T i s s u e  b y  Tre a t m e n t  w i t h  

I o d o f o r m  G a u z e  

 

 

P e r c e n t a g e  o f  w o u n d s  f r o m  w h i c h  n e c r o t i c  t i s s u e  w a s  c o m p l e t e l y  

r e m o v e d  b y  t r e a t m e n t  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e  ( n = 3 0 )  o r  

c o n v e n t i o n a l  o i n t m e n t  ( n = 3 0 )  a n d  u s i n g  c o m p a r e d  w i t h  F i s h e r ’s  

e x a c t  t e s t s .  T h e  s u c c e s s  r a t e  o f  t r e a t m e n t  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e  

w a s  o v e r  6 0 %  a f t e r  t w o  w e e k s .  
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F i g .  6  C h a r a c t e r i z a t i o n  o f  Ty p e  I  C o l l a g e n  M a c ro m o l e c u l e s  

f ro m  P r e s s u r e  U l c e r  Wo u n d s  w i t h  N e c ro t i c  T i s s u e  

 

 

A ,  E x t r a c t s  f r o m  i o d o f o r m  g a u z e  ( I G )  a n d  c o n v e n t i o n a l  g a u z e  

( C G )  w e r e  o b t a i n e d  f r o m  i d e n t i c a l  w o u n d  a n d  w e r e  s i e v e d  o n  

s e p h a r o s e  C L - 2 B  c h r o m a t o g r a p h y  u n d e r  

d i s s o c i a t i v e  c o n d i t i o n s .  T h e  p r o t e i n  c o n c e n t r a t i o n s  o f  t h e  

f r a c t i o n s  a n d  d o t  b l o t  a n a l y s i s  b y  a n t i - t y p e  I  c o l l a g e n  a n t i b o d y  

a r e  s h o w n .  Vo  i n d i c a t e s  v o i d  v o l u m e .  T h e  f r a c t i o n s  w e r e  

c a t e g o r i z e d  a s  H ,  M  a n d  L a c c o r d i n g  t o  t h e  e l u t e d  f r a c t i o n s ,  a s  
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d e s c r i b e d  i n  M a t e r i a l s  a n d  M e t h o d s .  B ,  I n t e n s i t i e s  o f  t h e  d o t  

b l o t t i n g  o f  t h e  c a t e g o r i z e d  f r a c t i o n s  

w e r e  q u a n t i f i e d  b y  i m a g e  J .  A s i g n i f i c a n t  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  

s i g n a l s  i n  f r a c t i o n  H  i s  s h o w n .  *  p < 0 . 0 5 ,  t r e a t m e n t  ( − )  o r  r i g h t  

a f t e r  I G  t r e a t m e n t  ( + ) .  

C ,  I G  w i t h  w o u n d  f l u i d  w a s  a n a l y z e d  b y  We s t e r n  b l o t t i n g  

a n a l y s e s  w i t h  a n t i - t y p e  I  c o l l a g e n  a n t i b o d y.  A n a l y z e d  s a m p l e s  

w e r e  c h o s e n  o n  t h e  i n d i c a t e d  d a y s  a f t e r  i n i t i a t i o n  o f  I G  g a u z e  

t r e a t m e n t .  P o s i t i v e  b a n d s  c o r r e s p o n d i n g  t o  

c o l l a g e n  β ,  γ  a n d  α 1  i s o f o r m s  o f  t y p e  I  c o l l a g e n  a r e  i n d i c a t e d  b y  

a r r o w h e a d s .  C o n t r o l  p o r c i n e  c o l l a g e n  I  o b t a i n e d  b y  p e p s i n  

d i g e s t i o n  a r e  s h o w n  a s  C o l  I p .   

D ,  Wo u n d  s u r f a c e  p r o t e i n s  w e r e  a n a l y z e d  b y  We s t e r n  b l o t t i n g  

w i t h  a n t i - t y p e  I  c o l l a g e n  a n t i b o d y.  S a m p l e s  u s e d  i n  t h i s  

e x p e r i m e n t  w e r e  c o l l e c t e d  o n  t w o  c o n s e c u t i v e  d a y s  b e f o r e  I G  
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F i g .  7  I n  Vi t ro  E x p e r i m e n t s  U s i n g  N e c ro t i c  D e b r i s  f ro m  

Wo u n d s  

 

 

A – C ,  N e c r o t i c  t i s s u e s  o b t a i n e d  f r o m  t w o  d i s t i n c t  w o u n d s  

( w o u n d / a ,  w o u n d / b )  w e r e  i n c u b a t e d  w i t h  i o d o f o r m  g a u z e  ( I G )  o r  

c o n v e n t i o n a l  g a u z e  ( C G ) .  A f t e r  i n c u b a t i o n ,  t h e  s u p e r n a t a n t  w a s  



53 

 

o b t a i n e d  b y  c e n t r i f u g a t i o n .  G a u z e  a n d  n e c r o t i c  t i s s u e  w e r e  

e x t r a c t e d  w i t h  6  M  g u a n i d i n e  s o l u t i o n .  I m m u n o b l o t t i n g  w a s  

p e r f o r m e d  w i t h  a n t i - t y p e  I  c o l l a g e n  a n t i b o d y.  A ,  G e l  

c h r o m a t o g r a p h y  o f  e x t r a c t  f r o m  n e c r o t i c  t i s s u e  i s  s h o w n  w i t h  t h e  

p r o t e i n  c o n c e n t r a t i o n s  a n d  d o t  b l o t  a n a l y s i s .  Vo  i n d i c a t e s  v o i d  

v o l u m e  f r a c t i o n .  B ,  C ,  T h e  s u p e r n a t a n t  a n d  g a u z e  e x t r a c t  w e r e  

a n a l y z e d  b y  We s t e r n  b l o t t i n g .  P o s i t i v e  b a n d s  c o r r e s p o n d i n g  t o  

i s o f o r m s  o f  t y p e  I  c o l l a g e n  a r e  s h o w n  ( a r r o w h e a d ) .  D ,  N e c r o t i c  

t i s s u e  w a s  i n c u b a t e d  w i t h  i o d o f o r m  ( i o d o f o r m  s o l u t i o n )  o r  P B S  

a l o n e  i n  v i t r o .  S u p e r n a t a n t  w a s  a n a l y z e d  b y  We s t e r n  b l o t t i n g .  

I s o f o r m s  o f  t y p e  I  c o l l a g e n  a r e  i n d i c a t e d  ( a r r o w h e a d ) .  E a c h  

e x p e r i m e n t  w a s  r e p e a t e d  a t  l e a s t  t w i c e  u s i n g  d i f f e r e n t  s a m p l e s .  
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F i g .  8  S c h e m a t i c  r e p r e s e n t a t i o n  o f  t h e  p h y s i c a l  p ro p e r t i e s  o f  

w o u n d s  

 

 

T h e  d i r e c t i o n  o f  t h e  e x t e r n a l  f o r c e  i s  i n d i c a t e d  b y  a n  a r r o w,  a n d  

t h e  p r e d e f i n e d  b o n y  m a r k e r  i s  i n d i c a t e d  b y  a n  a s t e r i s k .  ( A )  A 

c r o s s - s e c t i o n a l  m o d e l  o f  w o u n d  m o b i l i t y.  A n  e x t e r n a l  f o r c e  

m o v e s  t h e  w o u n d  a w a y  f r o m  t h e  p r e d e f i n e d  b o n y  p r o m i n e n c e .  

( B )  A c r o s s - s e c t i o n a l  m o d e l  o f  w o u n d  d e f o r m i t y.  Wo u n d  

d e f o r m i t y  w a s  d e f i n e d  a s  a  c h a n g e  i n  t h e  t h r e e - d i m e n s i o n a l  
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s h a p e  o f  t h e  w o u n d ,  w h i c h  m a y  c o e x i s t  w i t h  w o u n d  m o b i l i t y.   

( C )  T h e  w o u n d  d e f o r m i t y  g r a d e s  a r e  i l l u s t r a t e d .  T h e  d i a m e t e r  o f  

t h e  p r i m a r y  w o u n d  b a s e  i s  i n d i c a t e d  b y  ‘ a ’ .  T h e  u n d e r m i n i n g  

p o r t i o n  i n  t h e  p r e d e f i n e d  w o u n d  b a s e  c a u s e d  b y  t h e  e x t e r n a l  

f o r c e  i s  i n d i c a t e d  b y  ‘ c  ’ .  T h e  w o u n d  d e f o r m i t y  g r a d e  w a s  

e s t i m a t e d  a s  c / a  a n d  c a t e g o r i z e d  a s  f o l l o w s :  c  / a  <  0 · 1  n o n  

d e f o r m e d  ( − ) ,  0 · 1  <  c  / a  <  0 · 5  m o d e r a t e l y  d e f o r m e d  ( + )  a n d  c  / a  

<  0 · 5  s e v e r e l y  d e f o r m e d  ( + + ) .  
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F i g .  9  C l i n i c a l  f i n d i n g s  o f  t h e  t y p i c a l  p r e s s u re  u l c e r s  i n  t h e  

e l d e r l y  p a t i e n t s   

 

 

T h e  d i r e c t i o n  t o w a r d s  t h e  h e a d  o f  t h e  p a t i e n t  i s  i n d i c a t e d .  T h e  

p o s i t i o n  o f  t h e  b o n y  p r o m i n e n c e  i s  i n d i c a t e d  b y  a r r o w h e a d s .  ( A ,  

B )  A g r a d e  I I  p r e s s u r e  u l c e r  o n  t h e  s a c r u m  i n  a n  8 0 - y e a r - o l d  

f e m a l e  p a t i e n t  e x h i b i t i n g  s e v e r e  w o u n d  m o b i l i t y.  H o w e v e r ,  t h e  

w o u n d  w a s  n o t  d e f o r m e d  b y  a n  e x t e r n a l  f o r c e  t o w a r d s  t h e  l e f t  

s i d e  ( d o t t e d  a r r o w ) .  ( C ,  D )  A  g r a d e  I I  p r e s s u r e  u l c e r  o n  t h e  h e e l  

o f  a  7 8 - y e a r - o l d  f e m a l e  p a t i e n t  s h o w i n g  n e i t h e r  m o b i l i t y  n o r  

d e f o r m i t y  c a u s e d  b y  a n  e x t e r n a l  f o r c e  ( d o t t e d  a r r o w ) .  
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F i g .  1 0  C l i n i c a l  f i n d i n g s  o f  t h e  p r e s s u r e  u l c e r s  i n  t h e  e l d e r l y  

p a t i e n t s  

 

 

( A ,  B )  A g r a d e  I I I  p r e s s u r e  u l c e r  o n  t h e  c o c c yx  i n  a  7 2 - y e a r - o l d  

f e m a l e  p a t i e n t  e x h i b i t i n g  r e m a r k a b l e  d e f o r m i t y  i n  t h e  s i d e  

p o s i t i o n .  ( A )  T h e  w o u n d  i s  n o t  v i s i b l e ;  h o w e v e r ,  t h e  f o r c e  

i n d i c a t e d  b y  t h e  d o t t e d  a r r o w  c h a n g e d  t h e  w o u n d  s h a p e .  ( C ,  D )  A 

g r a d e  I V  p r e s s u r e  u l c e r  o n  t h e  s a c r u m  i n  a n  8 5 - y e a r - o l d  f e m a l e  

p a t i e n t  a l s o  e x h i b i t i n g  s e v e r e  w o u n d  d e f o r m i t y.  T h e  f o r c e  

i n d i c a t e d  b y  t h e  d o t t e d  a r r o w  v i s u a l i z e s  t h e  w o u n d  b a s e . ( E ,  F )  A 
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g r a d e  I V  p r e s s u r e  u l c e r  o n  t h e  h e e l  i n  a n  8 3 - y e a r - o l d  f e m a l e  

p a t i e n t  w a s  n o t  d e f o r m e d  b y  t h e  e x t e r n a l  f o r c e  i n d i c a t e d  b y  t h e  

d o t t e d  a r r o w.  
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F i g .  11  A n a l y s i s  o f  w o u n d  m o b i l i t y   

 

 

( A )  T h e  w o u n d s  w e r e  c a t e g o r i z e d  o n  t h e  b a s i s  o f  t h e  s i t e  o f  

d e v e l o p m e n t  a n d  d e p t h  a c c o r d i n g  t o  t h e  N a t i o n a l  P r e s s u r e  U l c e r  

A d v i s o r y  P a n e l  s t a g e ,  a n d  w o u n d  m o b i l i t y  ( +  o r  + + )  w a s  

s u b s e q u e n t l y  e v a l u a t e d .  ( B )  Wo u n d  m o b i l i t y,  c a t e g o r i z e d  

a c c o r d i n g  t o  t h e  s i t e  o f  d e v e l o p m e n t  a n d  d e p t h ,  i s  s h o w n  i n  t h e  

t a b l e .  F o r  a l l  t h e  p r e s s u r e  u l c e r  g r a d e s ,  m a r k e d  d i f f e r e n c e s  i n  

w o u n d  m o b i l i t y  w e r e  o b s e r v e d  b e t w e e n  t h e  s a c r u m  a n d  f o o t .  
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F i g .  1 2  A n a l y s i s  o f  w o u n d  d e f o r m i t y   

 

 

( A )  T h e  w o u n d s  w e r e  c a t e g o r i z e d  o n  t h e  b a s i s  o f  t h e  s i t e  o f  

d e v e l o p m e n t  a n d  d e p t h  a c c o r d i n g  t o  t h e  N a t i o n a l  P r e s s u r e  U l c e r  

A d v i s o r y  P a n e l  s t a g e ,  a n d  w o u n d  d e f o r m i t y  ( +  o r  + + )  w a s  

s u b s e q u e n t l y  e v a l u a t e d .  ( B )  Wo u n d  d e f o r m i t y,  c a t e g o r i z e d  

a c c o r d i n g  t o  t h e  s i t e  o f  d e v e l o p m e n t  a n d  d e p t h ,  i s  s h o w n  i n  t h e  

t a b l e .  F o r  g r a d e  I I  p r e s s u r e  u l c e r s ,  t h e r e  w a s  n o  s i g n i f i c a n t  

d i f f e r e n c e  b e t w e e n  t h e  s a c r u m  a n d  f o o t ;  i n  c o n t r a s t ,  g r a d e  I V  

p r e s s u r e  u l c e r s  w e r e  s i g n i f i c a n t l y  d i f f e r e n t  b e t w e e n  t h e  s a c r u m  

a n d  f o o t  
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F i g .  1 3  A p p e a r a n c e  o f  s t a g e  I V  p r e s s u r e  u l c e r  o v e r  t h e  s a c r u m  

 

 

( A )  A p p e a r a n c e  a t  t h e  i n i t i a l  e x a m i n a t i o n  i n  o u r  h o s p i t a l  i s  

s h o w n .  T h e  u n d e r m i n i n g  a r e a  o f  t h e  w o u n d  w a s  m a r k e d  b y  o i l e d  

p e n .  G r a n u l a t i o n  t i s s u e s  a p p e a r  t o  b e  e d e m a t o u s  a n d  l a y e r e d  

( a r r o w h e a d ) .   

( B )  I n  o r d e r  t o  r e d u c e  w o u n d  d e f o r m i t y,  t h e  w o u n d  w a s  t r e a t e d  

w i t h  t r a c t i o n  b y  e l a s t i c  b a n d a g e  t o w a r d s  t h e  r i g h t  s i d e  ( b r o k e n  

a r r o w ) .   

( C )  L a y e r e d  g r a n u l a t i o n  t i s s u e  d i s a p p e a r e d  w i t h i n  1  w e e k .  ( D )  

A f t e r  5  w e e k s ,  w o u n d  d e f o r m i t y  w a s  n o  l o n g e r  o b s e r v e d .  

S e v e r i t y  o f  p r e s s u r e  u l c e r  w a s  d e t e r m i n e d  b y  t h e  D E S I G N - R  

c r i t e r i a ,  w a s  a s  f o l l o w s :  ( A )  D 4  E 6  s 1 2  i 1  G 5  n 3  P 1 2 ,  ( B )  D 4  E 6  

s 1 2  i 1  g 3  n 3  P 1 2 ,  ( C )  D 4  e 3  s 9  i 0  g 1  n 0  p 0  a n d  ( D )  D 4  e 1  s 9  i 0  g 1  

n 0  p 0 .  
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F i g .  1 4  A s c h e m a t i c  r e p r e s e n t a t i o n s  o f  t h e  p h y s i c a l  p ro p e r t i e s  

o f  w o u n d s  c h a n g e d  b y  t r a c t i o n  

 

 

A c r o s s - s e c t i o n a l  m o d e l  f o r  u n d e r m i n i n g  p r e s s u r e  u l c e r s  o n t o  

t h e  s a c r u m  i s  s h o w n .  I n  t h e  l a t e r a l  p o s i t i o n ,  e x t e r n a l  

g r a v i t a t i o n a l  f o r c e  i s  i n d i c a t e d  b y  a n  a r r o w,  a n d  t h e  d i r e c t i o n  

f o r  t r a c t i o n  b y  b a n d a g e  i s  i n d i c a t e d  b y  t h e  b r o k e n  a r r o w.  

Tr a c t i o n  b y  b a n d a g e  r e d u c e s  t h e  d e f o r m i t y  o f  t h e  w o u n d  a n d  

r e l i e v e s  t h e  f r i c t i o n  o f  t h e  w o u n d  a s  s h o w n .  
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F i g .  1 5  C o m p a r i s o n  o f  D E S I G N - R  p o i n t s  

 

 

T h e  m e a n ( ± s t a n d a r d  d e v i a t i o n )  D E S I G N - R  p o i n t  a m o n g  p r e s s u r e  

u l c e r  t e a m  g r o u p  a n d  W O C N  g r o u p  i n d i c a t e d ,  1  w e e k  2 2 . 7 ± 1 3 . 4  /  

2 0 . 8 ± 7 . 7  ( P = 0 . 4 9 8 ) ,  a f t e r  2  w e e k s  1 7 . 4 ± 11 . 5  /  2 1 . 0 ± 11 . 5  

( P = 0 . 0 3 4 ) ,  a f t e r  3  w e e k s  1 3 . 6 ± 1 0 . 9  /  1 7 . 8  ± 8 . 5  ( P = 0 . 0 1 3 ) .  
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F i g .  1 6  C o m p a r i s o n  o f  t r e a t m e n t  p e r i o d  w i t h  N P U A P s t a g e  

  

 

T h e  m e a n  ( ± s t a n d a r d  d e v i a t i o n )  t r e a t m e n t  p e r i o d  a m o n g  p r e s s u r e  

u l c e r  t e a m  g r o u p  a n d  W O C N  g r o u p  i n d i c a t e d ,  S t a g e  I I  1 5 ± 1 0  d a y  

/  2 7 ± 1 2  d a y ( p < 0 . 0 0 1 ) ,  S t a g e  I I I  3 7 ± 2 6  d a y  /  1 0 2 ± 1 3 4  d a y  

( p < 0 . 0 0 1 ) ,  S t a g e  I V  11 4 ± 6 3  d a y  /  2 3 0 ±  1 7 2  d a y  ( p < 0 . 0 0 1 ) .  
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F i g .  1 7  P r e s s u r e  u l c e r  t r e a t m e n t  t e a m s  i n c l u d i n g  p h y s i c i a n s ,  
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Table 1 Characteristics of the patients and wounds 

 

      

Variable Value 

  
 

  

Age (years); mean and range 82.9 ± 9.2 (65–98) 

   
Gender (male / female); n 10/14 

   
Comorbidities; n (%) 

 

 
Dementia 18 (75%) 

 
Diabetes mellitus 14 (58%) 

   
Site of occurrence; n (%) 

 

 
Sacrum 11 (46%) 

 
Greater trochanter 4 (17%) 

 
Coccyx 4 (17%) 

 
Ischium 2 (8%) 

 
Foot 1 (4%) 

 
Ilium 1 (4%) 

 
Shoulder 1 (4%) 

   

LRINEC score (mean and range) 5.5 ± 3.3 (2–11) 

  0–5; n (%) 13 (54%) 

 6–7; n (%) 3 (13%) 

 8–13; n (%) 8 (33%) 

LRINEC, laboratory risk indicator for necrotizing fasciitis 
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Table 2 Bacterial pathogens isolated from necrotizing soft tissue infections that 

developed from pressure ulcers 

 

      

Pathogen Value n (%) 

      

   
Aerobic pathogens 

 

 
Corynebacterium sp. 9 (38%) 

 
Enterococcus faecalis 9 (38%) 

 
Methicillin-resistant Staphylococcus aureus 8 (33%) 

 
Staphylococcus aureus 7 (29%) 

 
Escherichia coli 6 (25%) 

 
Streptococcus agalactiae (group B) 5 (21%) 

 
Staphylococcus epidermidis 3 (13%) 

 
Proteus vulgaris 3 (13%) 

 
Streptococcus spp. group G 2 (8%) 

 
Klebsiella pneumoniae 2 (8%) 

 
Streptococcus pyogenes (Group A) 1 (4%) 

 
Citrobacter freundii 1 (4%) 

 
Pseudomonas aeruginosa 1 (4%) 

 
Enterobacter cloacae 1 (4%) 

   
Anaerobic pathogens 

 

 
Bacteroides fragilis 13 (54%) 

 
Peptostreptococcus sp. 10 (42%)  

 
Clostridium sp. 2 (8%) 

 
Fusobacterium sp. 1 (4%) 

 
Porphyromonas asaccharolytica 1 (4%) 

 
Prevotella bivia 1 (4%) 

 
Propionibacterium acnes 1 (4%) 

   
Simultaneous detection of aerobic and anaerobic pathogens 17 (71%) 
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Table 3 Treatment of patients with necrotizing soft tissue infections arising from 

pressure ulcers 

 

      

Treatment and Outcomes Patients n (%) 

      

Antibiotic monotherapy   

 
Carbapenem 13 (54%) 

 
Cephem 6 (25%) 

 
Clindamycin 1 (4%) 

Antibiotic combination therapy 
 

 
Carbapenem + clindamycin 4 (17%) 

   
Surgical debridement  22 (92%) 
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Table 4 Characteristics of patients treatment with Iodoform gauze or conventional 

ointment in this study 

 

    

        

Characteristic Iodoform Gauze Conventional ointment p Value 

 (n=27) (n=26)  

        

    

Age (years) 80.4 ± 11.0 (44-98) 81.3 ± 6.1 (74-96) 0.356 

    

Gender (Male / Female) 16 / 11 9 / 14 0.128 

    

Albumin (g/dL) 2.8 ± 0.5 (1.4-3.8) 3.2 ± 0.6 (2.0-4.2) 0.007
*
 

    

Hemoglobin (g/dL) 10.4 ± 2.0 (5.2-14.2) 11.4 ± 2.2 (5.2-14.5) 0.065 

    

Nutrition    

Oral 12 8 

0.126
#
 

EN 3 2 

PPN 11 15 

TPN 1 1 

    

Charlson Index 3.2 ± 1.5 (1-7) 3.2 ± 1.4 (2-8) 0.489 

    

 Barthel Index 12.4 ± 21.2 (0-85) 14.7 ± 30.0 (0-100) 0.387 

    

        
 

Data are presented as the mean ± standard deviation (minimum-maximum). 

P-values of * and # represent statistically significant difference as determined by the 

Student’s t test and the Cochran–Armitage test. 

EN: Enteral Nutrition, PPN: Peripheral Parenteral Nutrition,  

TPN: Total Parenteral Nutrition. 
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Table 5 Wound characteristics in this study 

    

       

Characteristic Iodoform Gauze Conventional ointment p Value 

 (n=30) (n=30)  

        

    

Surface area (cm
2
) 17.6 ± 19.6 (1.4-65.0) 7.7 ± 8.2 (0.3-32.0) 0.004 

    

Necrotic tissue as a percentage 

of total surface area (%) 85.8 ± 14.4% (14-100) 84.4 ± 21.2 (20-100) 0.361 

    

Depth (NPUAP stage)    

Stage II 0 (0%) 3 (10%) 

0.009# Stage III 5 (16.7%) 10 (33%) 

Stage IV 25 (83.3%) 17 (57%) 

    

Parts    

Sacrum 16 10 

0.070# 
Trochanter 3 5 

Heel 4 4 

Other 7 11 

    

Treatment period (days) 14.1 ± 9.7 (6-40) 29.0 ± 24.5 (7-100) 0.002 

    

        

Data are presented as the mean ± standard deviation (minimum-maximum). 
P-values of # compared between iodoform gauze and conventional ointment groups by 

the Cochran–Armitage test. 
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Table 6 施設背景 

 

 

施設名 症例数 平均年齢 平均在院日数 褥瘡有病率 褥瘡院内発生率 回診回数 回診所要時間 回診メンバー

国立長寿医療研究センター 94 78.2 18日 5.26% 0.09% 週1回 2時間 皮膚医師1名、薬剤師2名、看護師1名

上越地域医療センター病院 80 78.4 20日 7.67% 2.12% 週1回 2時間 外科医師1名、薬剤師1名、看護師2名

岡波総合病院 43 64.8 16日 7.50% 3.00% 月1回 45分
外科医師1名、薬剤師2名、看護師2名、

管理栄養士1名、言語聴覚士1名

足助病院 40 78.6 19日 3.10% 2.00% 週1回 1時間30分
外科医師1名、薬剤師1名、看護師1名、

理学療法士1名

碧南市民病院 38 55.0 13日 2.80% 0.50% 週1回 2時間
皮膚医師1名、薬剤師1名、看護師1名、

管理栄養士1名

公立富岡総合病院 25 56.2 11日 5.20% 2.00% 月2回 2時間
皮膚科医師1名、WOCN1名、

理学療法士1名、管理栄養士1名

福島労災病院 28 79.0 17日 1.69% 0.87% 週１回 40分
外科医師1名、WOCN1名、看護師1名、
管理栄養士1名、理学療法士1名

東北労災病院 14 61.0 15日 3.30% 0.94% 週１回 １時間30分
皮膚科医1名、WOCN1名、

管理栄養士1名

NTT東日本　東北病院 13 60.0 15日 3.02% 1.20% 週1回 30分 外科医師1名、WOCN1名

褥
瘡
チ
ー

ム
医
療
治
療
群

ハ
イ
リ
ス
ク
ケ
ア
加
算
群
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Table 7 患者背景 

  

 褥瘡チーム医療治療群 
ハイリスクケア 

加算群 
p value 

  

 

患者数 295 80 - 

年齢 81.1 ± 9.2 (53-104) 80.1 ± 11.7 (42-99) 0.269 

性別 (男性/女性) 156 / 139 46 / 34 0.272 

ヘモグロビン値 (g/dL) 10.6 ± 1.9 (6.4-15.9) 10.7 ± 2.2 (5.9-15.9) 0.502 

血清アルブミン値 (g/dL) 2.7 ± 0.6 (1.3-4.3) 2.8 ± 0.6 (1.6-3.9) 0.257 

NPUAP   

(%) 

Stage II 96 (33%) 30 (38%) 

0.121
#
 Stage III 105 (36%) 30 (38%) 

Stage IV 94 (32%) 20 (25%) 

DESIGN-R 

滲出液 (E) 2.5 ± 1.9 2.4 ± 1.6 0.339 

大きさ (S) 5.7 ± 3.1 5.9 ± 2.6 0.298 

炎症/感染 (I) 1.1 ± 2.2 1.3 ± 2.5 0.255 

肉芽組織 (G) 3.4 ± 1.9 3.0 ± 2.3 0.067 

壊死組織 (N) 2.3 ± 2.1 2.0 ± 2.2 0.301 

ポケット (P) 2.6 ± 6.6 1.2 ± 3.2 0.038 

発生部位
(%) 

仙骨部 103 (35%) 44 (55%) 

- 

尾骨部 28 (9%) 7 (9%) 

大転子部 42 (14%) 8 (10%) 

腸骨部 15 (5%) 4 (5%) 

下腿部 17 (6%) 0 (0%) 

踵部 30 (10%) 9 (9%) 

外踝部 11 (4%) 4 (5%) 

背中 20 (7%) 1 (1%) 

肩 8 (3%) 0 (0%) 

その他 21 (7%) 3 (4%) 

          

値は平均±SD (最小値－最大値)で記載した。 

 t 検定にて解析した。 

# Cochran-Armitage検定にて解析した。 
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