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I. 厚生労働科学研究費補助金（新興・再興感染症及び予防接種政策推進研究事業）	

平成 29 年度総括研究報告書	

医療機関等における薬剤耐性菌の感染制御に関する研究	

	

研究代表者：栁原	 克紀（長崎大学大学院・医歯薬学総合研究科・教授）	

	

	

	

研究要旨  
	 メチシリン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA）や多剤耐性緑膿菌（MDRP）等

の多剤耐性菌の感染症は、従来から大きな問題となっており、解決すべ

き重要な課題である。最近では ESBL 産生菌やカルバペネム耐性腸内細菌

科細菌（CRE）も増加している。本研究では、国内医療機関でのそれらの

多剤耐性菌の蔓延を防止するために内外の知見を集約し、個々の医療機

関がマニュアルなどを作成する際に参考となる資料や指針を提供するも

のである。加えて、行政機関を含め地域連携ネットワークを通じて医療

関連感染対策を実施するための支援ツールや今後のプランを提案する。

その目的を完遂するために、①医療機関における薬剤耐性菌の現状、②

臨床分離肺炎球菌の疫学解析、③医療機関等における感染制御、④医療

機関における抗菌薬の使用実態について検討を行った。また、疫学情報

の活用について⑤耐性菌に対する感染制御策の実態について検討した。

そして、AMR 対策で重要な知識の普及について調査するために、⑥国民

の薬剤耐性に関する意識調査の解析を行った。	

分担研究者  
大石	 和徳（国立感染症研究所・感染症疫学センター・センター長） 
賀来	 満夫（東北大学大学院・医学系研究科・教授） 
三鴨	 廣繁（愛知医科大学大学院・医学研究科・教授） 
山本	 善裕（富山大学大学院・医学薬学研究部・教授） 
泉川	 公一（長崎大学大学院・医歯薬学総合研究科・教授） 
大曲	 貴夫（国立国際医療研究センター・国際感染症センター・センタ

ー長） 
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A. 研究目的	

	 メチシリン耐性黄色ブドウ球菌

（MRSA）や多剤耐性緑膿菌（MDRP）

等の多剤耐性菌の感染症は、従来か

ら大きな問題となっており、解決す

べき重要な課題である。最近では

ESBL産生菌やカルバペネム耐性腸内

細菌科細菌（CRE）も増加しており、

わが国でもアウトブレイク事例が散

見される。本研究では、国内医療機

関でのそれらの多剤耐性菌の蔓延を

防止するために内外の知見を集約し、

個々の医療機関がマニュアルなどを

作成する際に参考となる資料や指針

を提供するものである。加えて、行

政機関を含め地域連携ネットワーク

を通じて医療関連感染対策を実施す

るための支援ツールや今後のプラン

を提案する。	

	 	

	 目的完遂のために、平成 29 年度に

行った研究を以下に示す。	

	

研究 1：医療機関における薬剤耐性

菌の現状に関する研究	

研究 2：臨床分離肺炎球菌の疫学解

析	

研究 3：医療機関等における感染制

御に関する研究	

研究 4：医療機関における抗菌薬の

使用実態に関する研究	

研究 5：耐性菌に対する感染制御策

の実態把握と評価	

研究 6：国民の薬剤耐性に関する意

識についての研究	

	

B. 研究方法	

研究 1.	医療機関における薬剤耐性

菌の現状に関する研究	

	 東北大学病院、国立国際医療研究

センター病院、富山大学附属病院、

愛知医科大学病院、長崎大学病院か

ら平成 28 年度に収集した MRSA、肺

炎球菌、ESBL 産生菌、CRE、MDRP、

アシネトバクター属の菌株を用いて

薬剤感受性試験を行った。	

	

研究 2.	臨床分離肺炎球菌の疫学解

析	

	 東海地方の成人から分離された非

侵襲性肺炎球菌感染症由来株の血清

型別分離頻度及び薬剤感受性を

2008.6	-	2009.4	(Period1),	2010.9	

-	 2011.3	 (Period2),	 2011.10	 -	

2012.3	 (Period3) 及 び 2015.8	 -	

2016.1	(Period	4)の 4 期にわけ，全

504 株について調査した。	

	

研究 3.	医療機関等における感染制

御に関する研究	

	 多剤耐性菌の伝播予防策の実施状

況に関するアンケートを実施し、収

集したデータを解析した。	

	



 
 

—6− 

研究 4.	医療機関における抗菌薬の

使用実態に関する研究	

	 国内5施設における2012年度から

2016 年度までの過去 5年間の注射用

抗 菌 薬 使 用 量 の デ ー タ と し て

AUD(Antimicrobial	Use	density)お

よび DOT(Days	of	therapy)を収集し

た。また、それぞれの施設における

薬剤耐性菌の割合についてもデータ

を収集した。	

	

研究 5.	耐性菌に対する感染制御策

の実態把握と評価	

	 バンコマイシン耐性腸球菌（VRE）

について感染症発生動向調査（NESID）

と厚生労働省院内感染対策サーベイ

ランス（JANIS）のデータを比較した。	

	

研究 6.	国民の薬剤耐性に関する意

識についての研究	

	 平成 28 年度に実施したインター

ネット調査の解析を行った。	

	

（倫理面への配慮）	

	 医療機関における薬剤耐性菌の現

状に関する研究では、すでに同意能

力がない、死亡している、通院して

いない研究対象者も含まれると考え

られるため、研究の概要について情

報公開を行い、研究が実施されるこ

とについて研究対象者または代諾者

が拒否できる機会を保障した（長崎

大学病院倫理委員会許可番号：

16072509）。	

	 また、国民の薬剤耐性に関する意

識についての研究では、個人を特定

できないように完全匿名化してアン

ケート調査を行った。	

	 その他の研究については、個人情

報等は収集せず、抗菌薬使用量のみ

収集するため、倫理面への配慮は必

要ない。	

	

C. 研究結果	

研究 1.	医療機関における薬剤耐性

菌の現状に関する研究	

	 346 株の MRSA が収集されたが、3

株が薬剤感受性試験で MSSA と判定

された。MRSA343 株のうち 40.5%が呼

吸器検体から検出されていた。抗

MRSA 薬の MIC90は高くなかったが、

テイコプラニン（TEIC）中間耐性が

2株あったため、詳細な解析が必要

であると考えられた。肺炎球菌は収

集された 197 株のうち 176 株を解析

した。非髄膜炎の break	point では

PRSP は 0%、PISP は 2.3%であった。

マクロライド耐性は 8割の株で認め

た。	

	 ESBL 産生菌 180 株のうち 12.2%が

呼吸器検体、8.3%が血液培養から検

出されていた。菌種としては

Escherichia	coli が 78.3%ともっと

多かった。キノロン系抗菌薬では約
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80%が耐性であったのに対して、タゾ

バクタム／ピペラシリン（TAZ／

PIPC）、カルバペネム系抗菌薬、アミ

カシン（AMK）はほとんどの菌株で感

性であった。CRE は 95株が収集され、

呼吸器検体から検出されたのが

31.6%、尿検体は 21.1%であった。

Enterobacter属が 80%以上を占めて

いた。キノロン系抗菌薬では 20%程

度が耐性であったのに対して AMK は

全株が感性であった。	

	 2 系統以上耐性の耐性緑膿菌は 17

株収集され、うち 15 株が解析できた。

15株中 6株が 3系統耐性の多剤耐性

緑膿菌（MDRP）であった。そのうち

5 株がメタロβラクタマーゼ（MBL）

産生株であった。MDRP は全株コリス

チン感性であった。アシネトバクタ

ー属は 131 株収集され、74.8%が A.	

baumanniiであった。131 株のうち多

剤耐性アシネトバクター（MDRA）は

1株のみであった。	

	

研究 2.	臨床分離肺炎球菌の疫学解

析	

最も頻度が多かった 3 型は，PCV13

含有血清型であるにもかかわらず，

徐々に増加傾向を示した。また，

PCV13 非含有血清型である 11A，33F

及び 35B 型が有意に増加した。血清

型によってペニシリン結合タンパク

質（PBP）遺伝子変異およびマクロラ

イド耐性遺伝子の保有にそれぞれ特

徴があり、ワクチンの導入によって

それぞれの耐性遺伝子の保有率が高

い血清型が減少していることも明ら

かとなった。	

	

研究 3.	医療機関等における感染制

御に関する研究	

	 全国 500 施設にアンケートを送付

し、268 施設（53.6%）から回答を得

た。268 施設のうち 172 施設が感染

対策地域連携加算 1、76 施設が加算

2、20 施設がいずれの加算もなかっ

た。地域連携加算のある施設のデー

タを解析した。	

	 日常的な微生物検査は加算 1施設

では 72.7%が院内で行われていたの

に対して、加算 2施設では 78.9%が

外注で行われていた。感染対策の実

施内容としては 80-90%の施設で

MRSA、VRE、MDRP、MDRA に対する積

極的な隔離が行われていたのに対し

て、ESBL産生菌やCREについては70%

程度と低い傾向にあった。積極的監

視培養については加算 1施設ではア

ウトブレイクをきっかけに開始する

のが 61.6%であったが、加算 2施設

では半数近くが実施しないとの回答

であった。	

	

研究 4.	医療機関における抗菌薬の

使用実態に関する研究	
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	 抗菌薬使用総量が多い施設で、緑

膿菌や大腸菌の薬剤耐性化、ESBL 産

生菌および CRE の検出が多い傾向に

あった。しかし、抗菌薬使用量が多

くない施設が MRSA の割合が高いな

ど、抗菌薬使用量と耐性菌の割合が

一致しない事例も認められた。	

	

研究 5.	耐性菌に対する感染制御策

の実態把握と評価	

	 疾病負荷は NESID（2015 年 VRE

感染症患者 65 例）では感染症と

は考えにくい便検体からの検出

が 6例（9%）とデータの妥当性に

課題があり、JANIS 全入院患者部

門（同 9例）は報告数が少なく代

表性に課題があると考えられた。

病床規模で見ると、200 床未満の

医療機関からの参加が始まった

ばかりの JANIS 両部門では殆ど

VRE が検出されておらず、NESID

で情報がより捕捉されていた。

NESID と JANIS 検査部門の VRE 検

出状況には都道府県間で差が認

められた。遺伝子情報は NESID で

確認が可能であったが、Van 遺伝

子は 21 例（32%）でのみ報告され

ていた。	

	

研究 6.	国民の薬剤耐性に関する意

識についての研究	

全参加者（N	=	3390）のうち約半数

が、過去 12 ヶ月以内に抗菌薬を使用

していた。全参加者の 11.7％が抗生

物質を自分で保有しており、このう

ち23.6％が自己判断でこれを使用し

ていた。参加者の約 10％が医師から

抗生物質を要求しており、参加者の

約30％は風邪を引いたときに抗生物

質を処方した医師が優れた医師であ

ると回答していた。参加者の約 80％

は、抗生物質がウイルスを殺すこと

ができず抗生物質が風邪やインフル

エンザに対して効果がないことを知

らなかったことが明らかとなった。

参加者の一般的な情報源はテレビの

ニュースや新聞であり、過去 1 年間

で参加者の40％以上がこれらの情報

源から情報を得ていた。情報を得た

あとに抗生物質に関する意見が変わ

ったと回答したのは58.9%であった。	

	

D. 考察	

	 医療機関における薬剤耐性菌の現

状に関する研究では、肺炎球菌とア

シネトバクター属は検出された全菌

株を収集したが、薬剤耐性菌の割合

は非常に低かった。MRSA、ESBL、MDRP

の感受性パターンについては地域に

よる違いはなかった。CRE について

は尿検体からの検出が最も多く、菌

種としては Enterobacter 属の割合

が最も多いことが明らかとなった。

MRSA、ESBL については感受性パター
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ンでは大きな違いがなかったため、

遺伝子型の同定まで行い、全国で同

一の遺伝子型が流行しているか確認

を行う必要がある。また、CRE につ

いてはカルバペネマーゼ産生腸内細

菌科細菌（CPE）であるかについても

調査する必要があると考えられる。	

	 臨床分離肺炎球菌の疫学解析では、

成人から分離された肺炎球菌におい

て、ワクチン導入によって PBP 遺伝

子変異やマクロライド耐性遺伝子を

保有している割合が高い血清型の割

合が変動していることが明らかとな

った。高齢者における肺炎球菌ワク

チンが定期接種になったこともあり、

今後どのように変動するか継続的に

モニタリングしていく必要性がある。	

	 医療機関等における感染制御に関

する研究では、院内で微生物検査を

実施している割合、積極的監視培養

実施の有無、ESBL 産生菌や CRE に対

する感染対策の実施について感染対

策地域連携加算 1 と加算 2 の施設で

違いが認められた。本研究で加算 1

と 2 の施設における感染対策の実態

が明らかになったため、今後は加算

対象外の施設の実態や抗菌薬適正使

用支援加算開始後の変化などについ

て継続的に調査していく必要がある

と考えられる。	

	 医療機関における抗菌薬の使用実

態に関する研究では、抗菌薬使用総

量が多い施設で、緑膿菌や大腸菌の

薬剤耐性化の傾向があった。一方で

MRSAでは抗菌薬使用量が多くない施

設で割合が高いなどと抗菌薬使用量

と耐性菌の割合が一致しない部分も

みられた。実際に抗菌薬使用量と薬

剤耐性菌の割合に相関があるのかに

ついては解析を行って、今後は統計

学的な評価を行い、その相関を明ら

かにする。	

	 耐性菌に対する感染制御策の実態

把握と評価では、感染症のサーベイ

ランスである NESID と JANIS の違い

が明らかとなった。薬剤耐性菌の対

策では疫学情報は非常に重要であり、

本検討で明らかとなった NESID と

JANIS それぞれの特徴を把握した上

で活用することが重要である。	

	 国民の薬剤耐性に関する意識の調

査では、抗菌薬の効果や薬剤耐性菌

について誤った認識があることが明

らかとなった。一方で、テレビ等で

情報を得ることで抗生物質に関する

意見が変わったと報告したのが 60%

近くあった。AMR 対策アクションプ

ランの遂行のためには、医療関係者

だけでなく国民の協力も必要である。

そのため、メディア等を通じて抗菌

薬や薬剤耐性菌についての正しい知

識を周知していくことが重要である。	
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E. 結論	

	 我が国における薬剤耐性菌、感染

制御、抗菌薬の使用についての現状

が明らかとなった。今後はさらに詳

細な解析を行い、医療機関がマニュ

アルなどを作成する際に参考となる

資料や指針の作成を行う。また、医

療従事者以外の国民の認識も明らか

となった。正しい知識を周知するこ

とが重要であるため、本研究の成果

を活用した情報の提供を行う必要が

る。	

	

F. 健康危険情報	

	 なし。	
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