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老年人的感染症概論
張家銘1,2、盧豐華3、柯文謙1
摘　要

感染症是導致老年人住院及失能的主要原因之一，也是造成大部份疾病末期死亡的主要原因之一。老年人由於器官生理機能的退化、免疫功能的衰退、慢性疾病的盛行率增加、營養不良以及侵入性的醫療處置等，不僅使得老年人較年輕人有更多的感染機會、更嚴重程度的病情、治療反應不如預期，而且使得病情更易急速惡化、易發生併發症及後遺症，故死亡率亦較年輕人為高。此外老年人罹患感染症時，其外表症狀常與實際病變嚴重度不成比例，且常表現出不典型或非特異性的症狀或徵象，再加上溝通不良以及病史不易收集，使得早期診斷與治療更加困難。

在感染症的治療上，因老化的生理狀態改變，抗生素的藥理動態會受到影響，包括藥物的吸收、分佈、結合、代謝、排出，進而影響療效；此外老年病患原有慢性疾病以及同時服用多種藥物的影響，都會增加藥物交互作用及副作用的產生；再加上老年人本身對藥物的瞭解、接受度以及服藥順從性的差異等，均需在選擇抗生素前做審慎的考量。

老年人感染症的處置，預防勝於治療。需定期的健康檢查，以期能早期發現疾病早期治療，且需維持活躍的生活型態、注意個人衛生、適度的營養、運動及休閒，並盡量避免住至安養機構。此外，對於慢性疾病的控制及避免不必要的用藥、管路放置及侵入性的處置，再加上老人流行性感冒、肺炎鏈球菌及破傷風白喉等疫苗的預防注射，均有助於降低老年人感染症的發生率、後遺症及死亡率。

關鍵詞：老年人、感染症
前言

雖然自二十世紀前中期發現並開始使用抗生素後，感染症已成為可治癒的疾病，然而感染症卻仍是導致老年人急性住院的主要原因之一。而且任何疾病的末期，不管是癌症、心肺疾病、腦部疾病、肝腎疾病或是糖尿病，最後大多是因為感染而死亡[1]。泌尿道感染、下呼吸道感染、菌血症、心內膜炎、結核病、帶狀疱疹及腹腔內感染(如膽囊炎、腸憩室炎、闌尾炎或膿瘍等)，特別常發生於老年人[2]。而且一旦發生感染症時，老年人也較年輕人有較高的死亡率(表1)[2]。相反地，性病（包括愛滋病）則較少見於老年人。

表1、相對於年輕人，老年人罹患感染
症的相對死亡比

	感染症
	相對死亡比

	肺　炎
	3

	腎盂腎炎
	5-10

	敗血症
	3

	闌尾炎
	15-20

	膽囊炎
	2-8

	結核病
	10

	心內膜炎
	2-3

	腦膜炎
	3


就老年人感染症的流行病學而言，呼吸道、泌尿道及軟組織是最常見的感染部位[3]，其中肺炎是老年病患導致死亡的原因之一，尿路感染則是長期照護機構最常見的感染，而老年人院內感染的發生率高，長期照護機構發生感染群突發事件亦時有所聞。因此如何處理感染症便成為老年醫學的重要課題之一。

老年人易罹患感染症的原因

老年人會有較高的感染症發生率、併發症與死亡率，常為多種原因所共同造成(表2)[2,4]。

表2、
導致老年人有較高的感染症發生
率、併發症與死亡率的主要原因

	免疫功能退化
器官生理功能退化
伴隨之慢性病增加
營養不良
診斷及治療的延遲
管路置放或其他侵入性處置增加
抗微生物製劑治療的效果較差或較慢
較多藥物不良反應
居住長期照護機構者較多


隨著年齡的增加，人體的免疫功能會出現失調，而使得老年人易遭受感染，或是易產生自體免疫疾病及癌症，此種免疫功能的變化稱之為免疫老化(immunosenescence)。在先天免疫方面，自然殺手細胞的功能會降低，但細胞總數會代償性的上升，使得整體功能並不受影響。而在健康的老年人，多型核細胞(polymorphonuclear cell)對於內皮細胞的黏附性、遷移功能、吞噬功能及顆粒分泌活性並無衰退，但對於受傷皮膚的穿透能力降低。至於巨噬細胞的吞噬功能雖然不變，但細胞毒性的活性降低，產生interleukin-1(IL-1)與interferon-γ的能力也降低。另外在老年人的後天免疫功能方面，雖然T－淋巴球總數不變，但功能不良的記憶細胞數目則增加，對抗原刺激時有反應的細胞及增值數量減少，到達最大反應的時間也延後[5]。而B淋巴球與T淋巴球情況相似，總數不變，但活性降低，產生原發及次發性抗體的反應也衰退。雖然老年人整體的免疫功能似乎有衰退的情形，但卻無足夠的證據，顯示這些改變與老年人常患的感染症有直接的相關性。

老年人的器官功能逐漸退化，如皮膚較脆弱、四肢循環變差、較易水腫、呼吸道黏膜纖毛功能退化、排尿功能較差等，都會使老年人較易受到感染[2,4]。但其實使老年人較易罹患感染症，且有較多的併發症與死亡率的主要原因，為老化所伴隨而來的許多慢性疾病(如糖尿病、腎衰竭、心肺疾病或腦血管疾病等)及其後遺症（吞嚥、咳嗽、排尿或四肢循環功能不良），以及後續的醫療處置，所共同造成的結果。
老年人罹患感染症的症狀表現
老年人罹患感染症時，其症狀表現常較為不典型，局部器官發炎的症狀較不明顯，而較多以全身非特異的症狀，如活動功能急遽退化、衰弱、跌倒、意識紊亂、食慾降低、體重減輕、尿失禁、呼吸急促、心搏加快、低血壓或體溫降低等來表現[4]。這些不典型的症狀在較衰老(frail)或較多慢性疾病的老年人感染時更常出現。
發燒是臨床醫師最常用以評估有無感染症的主要症狀，然而發燒在老年人卻較年輕人少出現，雖然有些研究並不認為如此[6]。可能的機轉包括老年人的基礎代謝率降低而使得基礎體溫較低、下視丘的體溫調節中樞功能退化、身體血管收縮功能降低、顫抖反應減少，或藥物的影響。此外，動物實驗的研究顯示老化會使體內對靜脈注射內生性發熱原(endogenous pyrogens，如IL-1、IL-6、TNF-α)的反應降低[7-9]。但另一以IL-1注射入腦室內的研究顯示，年輕與年老的老鼠有相類似的即時發熱反應；這可能是因為老化會使發熱原較不易從週邊循環進入中樞神經系統中，而非體溫調節中樞對發熱原反應的衰退[10]。
Castle等人隨機抽樣50位護理之家的住民，發現他們的平均基礎口溫為36.3℃[11]；進一步回顧其中曾發生感染的26位共69次感染時的體溫記錄，發現最高體溫的平均溫度為38.5℃，但有近50%的感染個案之最高溫並未達38.3℃，不過其中有許多個案的體溫比原基礎值上升了至少1.3℃。另一個針對111位護理之家住民的前瞻性研究發現，若以口溫38.3℃定義為發燒時，其偵測出有感染的敏感性僅為40%[12]。但若以37.8℃定為發燒時，其敏感性則可增至70%；若再把發燒溫度下降定為37.2℃時，敏感性雖可達83%，但特異性卻降至89%；而38.3℃及37.8℃的特異性則分別為99.7%及98.3%。因此美國Norman等人建議，對於住在護理之家的老年人，發燒可定義為：一、體溫比原基礎體溫上升1.3℃；二、重覆測量的口溫持續高於37.2℃(99℉)；三、重覆測量的肛溫持續高於37.5℃(99.5℉) [13]。另一個對於74位住院衰弱老年病患的研究，定出正常體溫的上限值為：肛溫，37.5℃；口溫，37.3℃；腋溫，37℃；耳溫，37℃[14]。除了參考這些定義來評估衰老的老年人的發燒，尚須再加上臨床的典型或非典型症狀表現，可提高老年人感染症的發現比率。

多樣的病原菌感染

某些感染部位的病原菌，在老年人與年輕人有些不同。例如在非老年人的泌尿道感染大多發生於年輕女性，而大腸桿菌及Staphylococcus saprophyticus是最常見的病原菌；但在老年人，男性與女性發生泌尿道感染的發生率皆上升，而造成感染的病原菌除了大腸桿菌外，其他革蘭氏陰性菌的感染也很常見，如Klebsiella pneumoniae、Proteus菌、Enterobacter菌，甚至Pseudomonas aeruginosa及革蘭氏陽性的腸球菌也可見到。在年輕人常見的S. saprophyticus感染，在老年人卻很少見[15]。此外像肺炎或腦膜炎，老年人與年輕人的常見病原菌也略有差異，因此在經驗性抗生素的選擇上需特別注意。

抗生素的治療
選用抗生素治療前需考慮的問題如表3。抗生素的選擇，除了致病菌及感染部位的考量外，老年人由於身體器官功能的退化，導致抗生素在體內藥物動力學的改變(表4 )[16]。尤其是胺基醣苷類抗生素(aminoglycosides)，在使用於老年人時，切記一定須先計算其腎功能之肌酸酐廓清率(creatinine clearance)，並調整劑量，使用過程中並需注意其耳毒性。如非必要(如合併用於心內膜炎治療)，儘量勿使用超過一週，一般於使用三至五天燒退後即停用。對於胺基醣苷類抗生素，雖然目前多提倡一天一次的使用方式，但此方法在老年人仍無足夠的研究證實其適用性，有研究甚至認為老年人一天一次的使用方式，腎毒性的發生機會較一天多次的使用方式為高[17]。

表3、選用抗生素治療前需考慮的問題

	1.
抗生素是否有需要投予？

2.
是否已採集適當的檢體進行檢查及培養？

3.
感染的部位為何？

4.
最可能的致病菌是什麼？

5.
是否有特殊的宿主因素（如年齡、病人免疫力、潛在疾病、腎臟功能、肝臟功能及藥物過敏史等）？

6.
首選藥物特性（如當地抗生素的感受性及病原菌的抗藥性、藥物動力學資料、毒性及副作用、殺菌或抑菌性及價格等）？

7.
是否需合併用藥（如嚴重感染、合併用藥有加成作用、多種病原菌感染、病原菌具抗藥性及減少單一藥物的劑量）？

8.
給藥途徑、劑量？

9.
是否需合併其他療法（如引流鬱積的體液、手術切除感染原及拔除感染的管路等）？

10.
當培養結果出來時，初始所選用的藥物是否需要調整？

11.
治療時間？


表4、老年人生理的變化對抗生素在藥物動力學的影響

	生理變化
	潛在藥物動力學的效應

	吸收

  胃內酸鹼值(pH)增加

  小腸表面積減少

  至小腸的血流減少

  胃排空速度及胃腸蠕動降低

分佈

  脂肪組織與瘦肉組織比值上升

  身體總水量降低

  血漿中白蛋白量降低

  血漿中α1-酸化醣蛋白(α1-acid glycoprotein)量
　　　增加

代謝

  第一階段酵素(細胞素P-450)活性降低

  肝血流量減少

排出

  腎血流及腎絲球過濾率降低
	依酸性抗生素的吸收減少，對酸不穩定的抗

　　生素吸收增加

吸收減少

吸收減少

吸收減少或延遲

脂溶性抗生素的半衰期增加

水溶性抗生素的濃度增加

酸基抗生素自由型的濃度增加(如：penicillins, 

　　ceftriaxone, sulfonamides及clindamycin)

鹼基抗生素的自由型減少(如：macrolides)

經第一階段酵素代謝的抗生素半衰期增加

首度(first-pass)代謝減少

經腎臟排出的抗生素半衰期增加


此外，由於老年人使用多重藥物的機會增加，因此也須注意有無發生藥物交互作用的情形。例如erythromycin，若與theophylline併用會增加血中theophylline濃度；若與某些抗組織胺，如terfenadine或astemizole併用也會增加其濃度，造成QT延長而導致心律不整。
老年醫學在藥物處方時的信念：從低劑量開始逐漸調整劑量的方式，並不太適用於抗生素治療。給予老年人使用抗生素時，仍應達到合乎藥物動力學上適當的治療劑量，以避免治療失敗及抗藥性菌種的產生[16]。

長期照護機構住民的感染

發燒及感染症是長期照護機構住民，被轉送至急性醫院接受治療的最主要原因[15]。由於住在長期照護機構的住民大都年紀較大、疾病較多、認知功能較差、活動功能障礙較嚴重或有管路置放的比例較高；再加上長期居住在封閉且擁擠的環境中，及照護人員對於衛生的疏忽等原因，使得住民極容易暴露於病原菌中而遭受到感染[15,18]。而泌尿道、呼吸道及軟組織是長期照護機構住民最常見的感染部位[18]，然而這些部位也是細菌最容易造成移生(colonization，即細菌只在黏膜表層增生，但並不入侵至組織內造成感染)之處，例如無症狀菌尿症或褥瘡傷口表層培養出的細菌等，都可能是移生的表現，因此除正確採取檢體做培養外，尚需參考臨床症狀的有無，以與真正的感染做區分。

另外，長期照護機構也是容易發生感染群突發(outbreak)的處所，重要的病原包括感染呼吸道的A型流行性感冒病毒、結核分枝桿菌、肺炎雙球菌及退伍軍人菌等；感染消化道的大腸桿菌O157、沙門氏桿菌、微小梭狀桿菌(Clostridium difficile)及calcivirus (如類諾瓦克病毒Norovirus)等；以及感染皮膚的疥瘡等。而一些具多重抗藥性的病原菌，如抗methicillin金黃色葡萄球菌(MRSA)及抗萬古黴素腸球菌(VRE)，在國外也早已有出現於長期照護機構中的報告；若在急性病房遭受到這些多重抗藥性病原菌移生的病患，一旦轉送至長期照護機構時，這些病原菌就有可能轉移到這些機構中的其他住民。而勤於洗手及在照護時戴手套，是減少感染群突發的不二法門[18]。

老年人的疫苗注射

疫苗的注射可以有效地預防老年人特定的感染症，最新的老年人疫苗注射建議，可在美國疾病管制中心網站上查

得到。(http://www.cdc.gov/nip/ publications/ acip-list.htm)

目前美國對於老年人的疫苗預防注射建議，主要包括肺炎雙球菌、破傷風白喉(Td)及流行性感冒等的預防注射。其中肺炎雙球菌疫苗，若在六十五歲或以上時才注射者，只需注射一次即可；若在六十五歲以前的五年內曾接受過注射者，則需在滿五年之後再接受一次注射。破傷風白喉疫苗則是每十年接受一次注射，至於流行性感冒疫苗則是每年流行性感冒流行期前注射一次，在台灣地區則約在每年九月至十一月施打。

感染症的預防

老年人感染症的預防勝於治療，預防之道包括注意個人衛生、維持活躍的生活型態、適度的營養、運動及休閒、儘量降低住至安養機構的機會、定期健康檢查等，以期能早期發現早期治療，此外應加強慢性疾病的控制及減少不必要的用藥和管路放置，以避免併發症的發生。再加上流行性感冒、肺炎雙球菌及破傷風白喉等疫苗的預防注射，有助於老年人繼續邁向健康長壽之路。

老年人感染症的研究

雖然老年人是容易罹患感染症的族群，但年齡並不是一個檢視感染症危險因子與影響結果的適當指標，另功能的退化雖是造成老年人發生感染症的原因，但也可能是感染所產生的後果[19]。因此，未來對於老年人感染症的相關研究，最好是由一群跨專業的團隊共同評估各別的領域，尤其應該包括描述老年人罹病或治療照護介入前後的功能狀況，才可使老年人的感染症研究更為周全[20]。
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Overview of Infectious Diseases in the Elderly

Chia-Ming Chang1, 2, Feng-Hwa Lu3 , Wen-Chien Ko1
Abstract
Infection is one of the most common reasons for hospitalization, disability, and mortality in the elderly. The actual demise of many patients with any form of end-stage illness is very likely to be caused by infection. Age-related reduced physiologic capacity, immune dysfunction, growing vulnerability to chronic diseases, malnutrition, as well as poor tolerance to invasive diagnostic and therapeutic procedures, all may contribute to increased susceptibility and severity of infections, delayed or poor response to antimicrobial therapy, and higher rates of adverse reactions to treatment in the elderly. Diagnosis and treatment may also be delayed because of the difficulty in communication and history taking, and atypical and nonspecific clinical manifestations of infections in this population.

Physiologic changes related to advanced age may significantly affect the absorption, distribution, plasma protein binding, metabolism, and treatment effect of the antimicrobials. Common in the elderly, comorbidity and polypharmacy can further increase the chances of drug interactions and the toxicity of antimicrobials. In addition, patients’ understanding of and adherence to the prescribed antimicrobials should also be considered when prescribing for the elderly.

Prevention works better than treatment in managing geriatric infectious diseases. The elderly should be encouraged to receive routine health examination, maintain active life-styles, promote personal hygiene, improve nutrition intake, get regular exercise, and avoid institutionalization. Moreover, effective control and medical management of chronic diseases, elimination of unnecessary medications, catheters, and invasive procedures, together with vaccination against influenza, pneumococcus, and tetanus and diphtheria, are helpful in reducing complications, morbidity and mortality of infections in the elderly.

Key words: the aged, the elderly, infection












1Divisons of Infectious Diseases, 2Geriatrics & Gerontology, 1, 2Departments of Internal Medicine and


Family Medicine3, National Cheng Kung University Hospital, Tainan, Taiwan.





國立成功大學醫學院附設醫院 內科部  1感染病科、2老年科、3家庭醫學部


通訊作者：柯文謙	通訊處：台南市70403北區勝利路138號











