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A. 研究目的 

 有効な抗菌薬のほとんど残されて

いない超多剤耐性菌（superbugs）の

世界的な拡大は、未だ臨床現場での多

剤耐性菌の分離頻度が低いわが国に

とっては大きな脅威である。2010年9

研究要旨 

 感染症発生動向調査では、2015 年 1月〜12 月のカルバペネム耐性腸内

細菌科細菌(carbapenem-resistant Enterobacteriaceae; CRE)感染症の

報告例は 1,669 例で、患者の年齢中央値は 76 歳であった。感染症カテゴ

リーでは、尿路感染症 33.1％、菌血症・敗血症 24.0％、肺炎 22.8％の

順であった。死亡例は 59 例（3.5％）であった。菌種は Enterobacter 

cloacae 32.7％、Enterobacter aerogenes 29.2％、K. pneumoniae 12.8％、

E. coli 9.4％の順であった。多剤耐性アシネトバクター(multi-drug 

resistant Acinetobacter; MDRA)感染症は 2014 年 9 月～2015 年 12 月ま

でに 52 例の届出があった。年齢中央値は 73 歳であった。感染症カテゴ

リーでは, 肺炎が 50.0％と最多で, Acinetobacter baumannii が 94.3％

を占めた。 

 海外文献情報の調査では、北米、欧州、南米の CRE では KPC が広域に

拡散している。欧州では NDM, OXA-48、北米では NDM, VIM, IMP も認め

られる。アジアでは NDM, OXA-48 が主体である。一方、MDRA では OXA-23

は世界中に分布し、北米にはOXA-72, 南米にはOXA-72,OXA-239, OXA-469

が分布している。わが国の CRE は IMP が主体で、MDRA は OXA-23 が主体

である。 
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月には大学病院における多剤耐性ア

シネトバクター(MDRA)感染症のアウ

トブレイク、2014年3月には大規模医

療機関におけるカルバペネム耐性腸

内細菌科細菌(CRE)感染症のアウトブ

レイクが発生した。このような状況を

鑑み、2014年9月からはMDRA及びCRE感

染症が感染症法上の5類全数把握疾患

となった。さらに、2016年4月には日

本政府は薬剤耐性（AMR）対策アクシ

ョンプランを公表した。 

 カルバペネム耐性の機序としては、

カルバペネマーゼ産生が最も重要で

あり、そのうち、クラスAではKlebsie

lla pneumoniae carbapenemase (KP

C)、クラスBではメタロβラクタマー

ゼ(MBL)であるNew Delhi metallo-β

-lactamase (NDM)、 IMP等があり､ク

ラスDではOXA型のカルバペネマーゼ

がある。一方、カルバペネム耐性のAc

inetobacter baumanniiはMBL, OXA型

のカルバペネマーゼによっている。 

 本研究の目的は、１）わが国におけ

る感染症発生動向調査における薬剤

耐性菌の疫学状況の把握、２）海外の

CRE, MDRAの疫学状況を把握すること

である。 

 

B. 研究方法 

１）国内の薬剤耐性菌の疫学状況 

 2014年9月〜2015年12月の感染症発

生動向調査に基づくCRE感染症及び M

DRA感染症の疫学状況について記述す

る。 

２）海外のCRE, MDRAの疫学状況 

 海外の多剤耐性菌の疫学状況につ

いて、学術論文から調査して、地域的

な多剤耐性菌の分布について記述す

る。 

 

C. 研究結果 

１）国内の感染症発生動向調査 

１．CRE 感染症の感染症発生動向 

 2015 年第 1週（1月 1日）～第 53

週（2016年 1月 3日）の報告例は1,669

例で、このうち死亡例は59例（3.5％）

であった。性別は男性が 1,042 例

（62.4％）、診断時の年齢は中央値 76

歳（四分位値 66-83 歳）で、65 歳以上

の高齢者が 1,307 例（78.3％）であっ

た。一方、10 歳未満の小児は 37 例あ

り、そのなかでは 0歳児が最も多く 18

例あった。感染症カテゴリーでは、尿

路感染症 33.1％、菌血症・敗血症

24.0％、肺炎 22.8％の順であった。ま

た、24.9％が血液からの菌が分離され

た。1,669 例のうち菌種が判明した

1,600 例では、Enterobacter cloacae 

32.7％、Enterobacter aerogenes 
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29.2％、K. pneumoniae 12.8％、E. coli 

9.4％の順であった。 

感染地域は国内が 1,656 例（99.2%）、

国外が 4例（0.2%, 中国 2, 台湾, ネ

パール各 1）であった。 

２．MDRA 感染症の感染症発生動向 

 2014 年第 38週（2014 年 9月 19日）

～2015 年第 53 週（2016 年 1 月 3 日）

までに 52 例の届出があった。男性が

36 例（69.2％）であり, 診断時の年齢

中央値は 73 歳（範囲 0-94 歳）, 70

歳以上が 32 例（61.5％）を占めた。

感染症カテゴリーでは, 肺炎 26 例

（50.0％）と最多で, 次いで菌血症・

敗血症 5例（9.6％）, 尿路感染症 2

例（3.8％）であった。検体について

は喀痰が 34 例（65.4％）と最多で, 次

いで血液8例（15.4％）, 尿 4例（7.7％）

であった。菌種については, 菌種名が

正しく記載されていたものは 35 例

（67.3％）であり, そのうち

Acinetobacter baumannii が 33 例

（94.3％）とほとんどを占め, 

Acinetobacter iwoffii2 例（5.7％）

であった。感染地域は, 47 例（90.4％）

が国内で,国外は 4例（7.7％）で, 中

国 3例, 韓国 1例であった。 

 

２）海外の薬剤耐性菌の疫学状況 

1. 海外におけるCREの分布 

 欧 州 に お け る 調 査 で は

Carbapenemase-producing 

K.pneumoniae(K.pn)の 927 株中、393

株(42%)に KPC 遺伝子、53 株（38％）

に OXA-48-like 遺伝子、113 株(12%)

に NDM 遺伝子、68 株(7%)に VIM 遺伝子

が検出された（Grundmann H, et al. 

Lancet Infect Dis Nov 2016 ）。

Carbapenemase-producing E.coli 77

株中、43 株(56%)に OXA-48-like 遺伝

子、20 株（26%）に NDM 遺伝子、14 株

（18％）に KPC 遺伝が検出された。ま

た、KPC はギリシャ、イスラエル、イ

タリア、ポルトガルにおい陽性頻度が

高く（全体で 31.5%）、NDM はモンテネ

グロ、セルビアで陽性率が高率であっ

た（全体で 7.7%）。 

 南米、ブラジルでは、2006年にKPC-2

が検出された。2011 年に 6.8%であっ

たが 2013 年には 35.5%まで増加し、カ

ルバペネム耐性菌の 96%で KPC-2 が検

出された（Bartolleti F, et al. Emerg 

Infect Dis, 2016）。コロンビアでは

193 株の K.pn のうち 62%が CG258 

(ST258)に属しており、CG258 の 86%が

KPC-3 を保有し、非 CG258 の 75%が

KPC-2 を保有していた (Ocampo AM, et 

al. Antimicrob Agents Chemother, 

2016) 

アジアでは、パキスタンの軍病院での

研 究 で は

carbapenemese-producing(CP)-CRE の

保菌が 18.5%であり, NDM が最も高頻

度とされている。ネパールでは、
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CP-CRE の頻度は 18%と高い,NDM が最

も高頻度とされている。タイでは

E.coli の 0.9%, K. pn の 4.9%がカル

バペネム耐性であり、OXA-48, NDM-1

が検出ている。ベトナムでは、K. pn 

15%がカルバペネム耐性であり、NDM

が最も高頻度とされている(Hsu L-Y, 

et al. Clin Microb Rev,2017)。 

 

2. 海外におけるMDRAの分布 

   欧州では、ギリシャにおいて

OXA-23陽性MDRA株が2011〜2013年に

漸増し、コリスチン、ティガサイクリ

ン耐性を有する株が出現している 

(Mavroidi A, et al. J Med 

Microb,2015)。フランスでは OXA-23

陽性株が 82%, OXA-24 陽性株が 11%, 

OXA-58 陽性株が 7%とされている 

(Jeannot K, et al. PLoS One, 2014)。

米国では 21 株中、OXA-23 陽性が 57％, 

GES 型遺伝子は 95%に陽性であった 

(El-Shazly S, et al. Int J Infect Dis, 

2015)。メキシコの MDRA では OXA-72, 

OXA-239, OXA-469 遺伝子が検出され

た (Gonzalez-Villoria A, et al. AAC, 

2016)。南米の MDRA 株では OXA-23 遺

伝子が主体で、ST は ST79, ST25, ST15 

に属していた(Rodriguez CH, et al. 

JMM, 2016)。 

 最近の MDRA に関するレビューによ

れば（(Hsu L-Y, et al. Clin Microb 

Rev,2017)、インドでは国内サーベイ

ランスデータは無いが、概ねアシネト

バクター株の 40%以上がカルバペネム

耐性株であり、OXA がその主要耐性遺

伝子であるとされている。パキスタン

では、MDRA は院内感染の主要な原因菌

であり、OXA-23 遺伝子が高頻度である。

タイで 2015 年に分離されたアシネト

バクター菌の 74%がメロペネム耐性で、

カルバペネム耐性はOXA23遺伝子を保

有している。 

 

D. 考察 

 今回、世界的な多剤耐性菌の疫学状

況について学術論文から情報収集し、

地域的な多剤耐性菌の状況について

まとめた。しかしながら、それぞれの

引用論文の調査方法は異なっている

ことから、定量的な比較は困難である。

しかしながら、欧州内におけるCPEの

調査（Grundmann H, et al. Lancet I

nfect Dis, 2016）では、各国間のCPE

検出頻度の比較が可能になっている。

今後、グローバルレベルでの耐性遺伝

子情報を含む耐性菌感染症の疫学調

査が必要である。 

 

E. 結論 

 北米、欧州、南米のCREではKPCが広

域に拡散している。欧州ではNDM, OXA

-48、北欧ではNDM, VIM, IMPも認めら
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れる。アジアではNDM, OXA-48が主体

である。一方、MDRAではOXA-23は世界

中に分布し、北米にはOXA-72, 南米に

はOXA-72,OXA-239, OXA-469が分布し

ている。わが国のCREはIMPが主体で、

MDRAはOXA-23が主体である。 
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