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研究要旨：ESBL/AmpCβラクタマーゼ産生大腸菌はブロイラー等の肉用鶏から高率に分離
され、鶏肉への汚染源として位置づけられつつあるが、同じく食用に供される採卵鶏の汚
染実態については極めて限定的な知見に留まる。そこで本分担研究では採卵鶏を対象に
ESBL/AmpCβラクタマーゼ産生大腸菌、サルモネラ属菌、カンピロバクターの保菌率を調
査した。結果として、ESBL/AmpCβラクタマーゼ産生大腸菌は 35 盲腸便検体（42.9%）
より検出され、若齢鶏は高齢鶏に比べ相対的に高率であった。分離株計 68 株の
ESBL/AmpC 遺伝子型は CTX-M-1 が最も多く、系統型としては B1 型及び D 型が多くを
占めた。試験管内での CTX-M-1 遺伝子とマウス糞便常在菌の共培養を通じ、外来 DNA か
らの薬剤耐性移行は見られず、その移行効率は極めて低いものと推察された。採卵鶏にお
けるサルモネラ検出率は肉用鶏に比べて低く、耐性頻度も相対的に低い値を示した。カン
ピロバクタ―は高い検出率ながら、分離株の CPFX、NA に対する耐性率は肉用鶏で見られ
る成績に比べて低い傾向を示した。肉用鶏を処理する食鳥処理場 2 施設でのサルモネラ属
菌汚染動態を盲腸便及びムネ肉を対象に調査した結果、両検体で共通性の高い血清型、薬
剤耐性状況が認められ、処理工程を通じた交叉汚染を制御する重要性が改めて示された。
国内のヒト及び動物由来 C. coli の薬剤感受性を調査したところ、ヒト臨床分離株では鶏由
来株と共に、CPFX、NA、TC 等に対する高い耐性率を認めた一方、豚由来株では EM、TC
等への耐性傾向を示した、豚由来代表株である ST-1562 株はゲノム上に TC、ABPC、SM
耐性遺伝子等を遺伝子クラスターとして保有しており、EM 耐性は一塩基置換により獲得
されたことが示されたこと等から、豚はヒトの直接的な C. coli 感染源として機能する可能
性は低いと目された。次年度以降には鶏肉における ESBL 産生大腸菌、サルモネラ属菌、
カンピロバクター等の食鳥処理を通じた汚染・薬剤耐性動態を衛生管理実態を踏まえて調
査すると共に、生体内における細菌間での耐性遺伝子移行に関する検討を進めることで、
食品を介した薬剤耐性菌感染症の位置づけについて考察を行いたい。 

 
Ａ. 研究目的 
 これまでの研究の発展の成果として、食品に
おいても様々な薬剤耐性菌が分布することが 

 
徐々に明らかになりつつある。特に、鶏肉につ
いては、ESBL 産生菌のほか、ヒト食中毒起因
菌であるサルモネラ属菌やカンピロバクター
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等においても薬剤耐性が侵淫している状況と
なっている。 
 本分担研究では、まず、現状では未解明であ

った領域として、肉用鶏と同様、採卵鶏も採卵

終了後は、食鳥処理場に出荷され鶏肉として流

通するが、それらの耐性菌保有状況が不明であ

ることを踏まえ、採卵鶏における ESBL 産生大

腸菌、サルモネラ属菌、カンピロバクターの汚

染実態を調査すると共に、分離株の薬剤感受性

を検討することとした。また、ESBL 産生に関

わる CTX-M-1 遺伝子保有プラスミド DNA を

マウス腸管常在菌叢と共培養することで耐性

移行の発生を検討することとした。 

肉用鶏を取り扱う食鳥処理施設 2 箇所で盲

腸便と鶏肉（最終製品）におけるサルモネラ属

菌の汚染動態並びに薬剤耐性プロファイルを

明らかにすることで、衛生的な食鳥処理工程が

果たす役割について考察することとした。 

更に、ヒト及び動物由来 C. coli の薬剤感受

性プロファイル及びゲノム解析を通じた、ヒト

C. coli 感染の感染源動物について考察を行っ

たので報告する。 

 
Ｂ. 研究方法 
１．採卵鶏における ESBL/AmpCβラクタマー
ゼ産生大腸菌、サルモネラ属菌、カンピロバク
ター汚染実態調査 
採卵鶏 41 農場から若齢鶏（114-280 日齢）
及び老齢鶏（336-701 日齢）から盲腸便（ESBL
産生大腸菌、サルモネラ属菌）または総排泄口
スワブ（カンピロバクター）を採材し、当所へ
48 時間以内に冷蔵輸送した。 
①ESBL 産生大腸菌の検出試験 
検体 1g に対し、CTX１μg/mL 含有緩衝ペプ
トン水９ｍL を加え攪拌した。同懸濁液 100μ
L を CTX１μg/mL 含有 MacConkey 寒天培地

に塗抹し、37 度で 24 時間培養を行った。平
行して、上記懸濁液残液を 37℃で 24 時間培
養後、培養液 100μL を CTX１μg/mL 含有
MacConkey 寒天培地に塗抹し、37℃で 24 時
間培養後の定型発育集落を培地一枚あたり 2
個無作為に抽出し、生化学性状試験（TSI と
LIM）に供した。生化学性状試験により大腸菌
と同定された集落は、CLSI 法に準じた薬剤感
受性試験に供すると共に、DNA を抽出し、マ
ルチプレックス PCR により、ESBL/AmpC、
Phylogenetic group の遺伝子型別を行った。 
②サルモネラ属菌及びカンピロバクターの検
出試験 
サルモネラ属菌については、検体 1g を対象と
して、カンピロバクターについては総排泄口ス
ワブ全量を対象として、ISO 6579:2016 及び
ISO 10272-1: 2017 に準じて定性検出試験を
行った。分離株の薬剤感受性試験は CLSI 法に
より実施した。 
 
2. 生体外環境でのマウス糞便常在菌への耐性
遺伝子移行に関する検討 
SPF-DDY マウス 8 週齢メス 3 匹からそれぞれ
糞便 0.05g を採材し、LB 培地 450μL 中に破
砕した（糞便破砕液）。鶏由来 CTX-M-1 保有
ESBL 産生大腸菌 LHC2-2-2 株より CTX-M-1
プラスミド DNA を抽出し、同 DNA10ng また
は 100ng（/100µL）を上述のマウス糞便破砕
液 100μL と混合し、LB 培地 800μL を加えた
後、37℃で 2 時間または 21 時間共培養を行
った。培養後には、それぞれの共培養液 100μ
L を Nutrient 寒天培地、CTX１μg/mL 含有
Nutrient 寒天培地、CTX1μg/mL 含有 Mac 
-Conkey 寒天培地に塗抹し、37℃、24 時間後
に各培地上に発育する集落数を求めた。CTX
１μg/mL 含有 Nutrient 寒天培地上の発育集
落については、Colony sweep した後、DNA
を抽出し、CTX-M-1 特異的検出用プライマー
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（5’-GAATTAGAGCGGCAGTCGGG-3’, 5’-CA 
CAACCCAGGAAGCAGGC-3’）を用いた PCR
法により当該遺伝子獲得の有無を確認した。 
 
3. 食鳥処理場におけるサルモネラ属菌の動態 
食鳥処理場 A・B の協力を得て、盲腸内容
（N=5）及び同一鶏群由来のムネ肉（N=1）
を計 6 回継続的に採材した。盲腸内容 1g、ま
たはムネ肉 30g を対象に ISO 6579:2016 に
準じて分離培養を行った。得られた分離株の薬
剤感受性試験は CLSI 法に拠った。 
 
4. C. coli 分離株の薬剤感受性試験及びゲノム
解析 
ヒト臨床分離株計 42 株、鶏・牛・豚由来株各
25株、及びカモ由来株2株を対象として、CLSI
法に準じて薬剤耐性試験を行った。また、豚由
来代表株である ST-1563 株 4 株より DNA を
抽出し、Ion CHEF/S5 を用いてゲノム情報を
収集・解析した。 
 
Ｃ．結果 
１．採卵鶏における ESBL/AmpCβラクタマー
ゼ産生大腸菌の保菌状況 
採卵鶏からの ESBL/AmpC 大腸菌の検出陽性
率は 42.9%（35/82）であり、若齢群 56.1％
（23/41）及び老齢群 29.3%（12/41）と前
者は後者に比べて、高い傾向であった（表１）。
分離株全 68 株の ESBL/AmpC の遺伝子型を
求めたところ、CTX-M-1 が最も多く（39.7％, 
27/68）、CMY-2 が 30.9%（21/68）とこれ
に続いた（表２）。Phylogenetic group は B1
型が 39.7%（27/68）と最も多く、次いで D
型の 27.9％（19/68）であった（表２）。 
2. マウス糞便常在菌への耐性遺伝子移行 
マウス糞便常在菌約105CFUをCTX-M-1遺伝
子を保有するプラスミド DNA と共培養したと
ころ、培養条件によらず、CTX 含有 Nutrient

寒天培地上では概ね 102 から 104 CFU/mL の
細菌の発育を認めた（図 1）。一方、CTX 含有
MacConkey 寒天培地上には集落の発育を認
めなかった（図 1）。CTX 含有 Nutrient 培地上
の発育集落を ctx-M-1 特異的 PCR に供したが、
いずれも陰性であった。 
3. 採卵鶏におけるサルモネラ属菌及びカンピ
ロバクターの保菌並びに薬剤感受性 
 サルモネラ属菌は 49 農場中 6 農場（13%）
から分離され、A 農場由来 S. Altona は TP 耐
性、D 農場由来 S. Albany は SM 耐性であっ
た（表 3）。サルモネラワクチン接種との関係
では、ワクチン接種を実施している A・B 農場
でもサルモネラが分離されたが、ワクチン成分
とは異なる O 群血清型のみが検出されていた
（表 3）。 
 カンピロバクターは、全農場から分離され、
71％は若齢・高齢両鶏群共に陽性であった（表
4）。分離株の薬剤耐性状況として、若齢群の
CPFX 耐性は高齢群よりも有意（P <0.01）に
高かったほか、ABPC 耐性は約 3 割で認められ
た（表 5）。 
4. 食鳥処理場におけるサルモネラ属菌の汚染
動態 
食鳥処理場 A： 6 鶏群中 5 鶏群から第 3 世代
セファロスポリン及び TP、ABPC、SM 耐性の
S. Infantis が盲腸内容及び同一鶏群のムネ肉
から分離された（表 6）。 
食鳥処理場 B： 2 鶏群の盲腸内容及び 4 鶏群
のムネ肉から SM 耐性の S. Manhattan が、4
鶏群の盲腸内容及び 3 鶏群のムネ肉から SM、
TP 耐性の S. Schwarzengrund が分離された
（表 6）。 
5. C. coli の薬剤耐性及びゲノム解析 
ヒト臨床分離 C. coli 42 株の薬剤耐性プロフ
ァイルとしては、NA 耐性が 29 株（69%）、
TC 耐性が 26 株（62%）、CPFX 耐性が 25 株
（60%）の順に高く、EM 耐性は 2 株（5%）

46



のみで認められた(表 7)。ニワトリ由来 25 株
では、ヒト由来株と同様に CPFX と NA 耐性が
18 株（72%）、TC 耐性が 15 株（60%）と高
く、ウシ由来株は TC 耐性が 2 株（8％）、CPFX
が 3 株（12％）であった。ブタ由来 25 株は、
ABPC と TC 耐性が 22 株（88%）と高率であ
ったほか、EM 耐性も 14 株（56%）と他宿主
由来株に比べ高い傾向を示した（表 7）。 
 ブタ由来代表株で TC,EM 共耐性を示した
ST-1562 株について、ドラフトゲノム配列デ
ータを取得し、薬剤耐性遺伝子を探索したとこ
ろ、当該株はプラスミドの有無にかかわらず、
何れもゲノム上に耐性遺伝子を保有している
ことが明らかとなった（図 2）。 
 
Ｄ. 考察 
1．採卵鶏における ESBL/AmpCβラクタマー
ゼ産生大腸菌の汚染実態 
：採卵鶏での ESBL/AmpCβラクタマーゼ産生
大腸菌汚染状況調査を通じ、若齢鶏での高率保
菌が確認された。同内容は、採卵鶏が育成段階
で既に当該耐性菌暴露を受けた可能性を示唆
するものと思われる。分離株の遺伝子型として
CTX-M-1 が最も多い状況であったが、過去に
は肉用鶏では CMY-2 が多く検出されたとの報
告もあることから、国内の採卵鶏と肉用鶏に蔓
延する ESBL/AmpC βラクタマーゼ産生大腸
菌の遺伝子型には異なる傾向があるかもしれ
ない。 
2．マウス糞便常在菌への外来 CTX-M-1 遺伝
子移行について 
：CTX 含有 MacConkey 寒天培地で菌の検出
が認められなかったことから、腸内細菌科菌群
における CTX 耐性は獲得されていないと考え
られた。CTX 含有 Nutrient 寒天培地では外来
DNA の量及び共培養時間によらず細菌の出現
を認めたこと、並びに CTX 含有 Nutrient 寒天
培地上の代表集落からCTX-M-1遺伝子は認め

られなかったことから、供試したマウス糞便中
に CTX に対する自然耐性菌が存在した可能性
が示唆された。本条件におけるマウス糞便常在
菌約105CFUでの外来CTX-M-1 遺伝子移行効
率は少なくとも 100 Transformants/1µg( 
同プラスミド DNA として）未満と推定された。 
3. 採卵鶏におけるサルモネラ属菌の汚染実態
及び薬剤耐性 
：採卵鶏からは、肉用養鶏で流行が懸念される
S.Schwarzengrund は検出されなかった。肉
用鶏で高頻度に認められる多剤耐性サルモネ
ラ属菌株は検出されず、またワクチン投与の有
無との間で明確な関連性も認められなかった。
今後、採卵鶏及び肉用鶏間での飼養管理やワク
チン投与等に関する更なる学術知見の蓄積が
農林水産省及び関係部局により整理されるこ
とで、本菌の汚染状況をより科学的に把握する
ことが可能となるものと期待される。 
4. 採卵鶏におけるカンピロバクターの汚染実
態及び薬剤耐性 
：採卵鶏は、既報の肉養鶏と同等のカンピロバ
クター保菌状況を顕した。分離株の薬剤耐性と
して CPFX 耐性は TC、ABPC、NA と共に一定
の出現頻度を認めたものの、一般的な肉用鶏に
比べると低い傾向を示した。 
5. 食鳥処理場における肉用鶏のサルモネラ属
菌の汚染動態 
：処理場 A では多剤耐性 S. Infantis が、処理
場 B では 2 剤耐性 S. Schwarzengrund 及び
S. Manhattanがそれぞれ盲腸内容とムネ肉の
間で共通して認められ、食鳥処理工程を通じた
交叉汚染が鶏肉汚染の主たる汚染要因である
ことが示された。現在、食鳥処理場の HACCP
の手引書も作成・公表される状況となっており、
こうした衛生対策の効果が耐性菌の処理工程
を通じた動態へどのように影響するかについ
ても評価検討する意義があるものと思われる。 
6. ヒト及び動物由来 C. coli の薬剤耐性状況 
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：ヒト由来 C. coli の薬剤耐性は TC、CPFX、
NA で高く、特にニワトリ由来株は類似した傾
向を示した。一方、豚由来株は EM、TC、ABPC
耐性率が高い状況であった。豚由来株で高い占
有率を認めた ST-1562 代表株はゲノム解析を
通じ、ゲノム上に遺伝子クラスターとして TC、
ABPC、SM 耐性遺伝子等を保有していること、
EMについては一塩基置換による耐性獲得であ
ることも明らかとなった。プラスミド性の耐性
遺伝子水平伝播が薬剤耐性の拡大に大きく寄
与しているとされる現状を鑑みて、豚はヒトへ
の直接的な感染源として機能している可能性
は低いと推察された。 
 
Ｅ. 結論 
1）複数の採卵鶏を対象とした汚染実態調査を
通じ、以下の知見を得た。 
・ESBL/AmpCβラクタマーゼ産生大腸菌は約
43％より検出され、そのうち、CTX-M-1 が最
も高率に関与を示した。 
・サルモネラ属菌は 49 農場中 6 農場で検出さ
れたが、肉用鶏で流行する S. Schwarzengru 
-nd は検出されず、また多くは薬剤感受性であ
った。 
・カンピロバクターは高率に検出されたが、肉
用鶏に比べ、総じて低い CPFX 耐性率であった。 
2）外来 DNA 曝露によるマウス腸管内常在菌
の ESBL 耐性獲得は低い発生確率にあること
を試験管内での検討を通じて示した。 
3）食鳥処理場での検討を通じ、肉用鶏の鶏肉
におけるサルモネラ汚染は盲腸便の汚染と相
関する動態を示し、工程中での交差汚染が本菌
の鶏肉汚染の主たる経路であることが改めて
示された。今後、各処理施設での衛生管理実態
を踏まえた上で、ESBL 産生大腸菌やカンピロ
バクターを含めた耐性菌動態を把握する必要
があると思われる。 
4）C. coli の薬剤耐性実態として、ヒト臨床分

離株は TC、CPFX、NA 耐性率が高く、鶏及び
牛由来株は類似する傾向であったが、豚由来株
は EM、TC、ABPC 耐性率が高いことから、後
者は直接的なヒトへの感染源としての可能性
は低いと目された。 
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2) 山本詩織、森 篤志、朝倉 宏：国内市販
鶏挽肉におけるカルバペネム耐性菌の汚染実
態調査．日本防菌防黴学会誌、47(2)、47-51、
2019 
 
２．学会発表 
1) 山本詩織、森 篤志、朝倉 宏：国内市販
鶏挽肉におけるカルバペネム耐性腸内細菌科
菌群の汚染実態に関する検討．日本防菌防黴学
会第 45 回年次大会、東京都、2018 年 11 月
14 日. 
2) 中山達哉，佐々木貴正，山口貴弘，河原隆
二，岡田由美子，朝倉 宏，五十君靜信. 採卵
鶏農場における薬剤耐性大腸菌汚染実態調査.
第 39 回日本食品微生物学会学術総会. 平成
30 年 9 月 27 日、大阪 
3) 中山達哉, 佐々木貴正, 朝倉 宏, 五十君
靜信．食鳥処理場における薬剤耐性大腸菌の汚
染実態. 日本食品衛生学会第 114 回学術講演
会. 平成 30 年 11 月 15 日、広島.  
 
Ｇ. 知的財産権の出願・登録状況 

 なし 
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表 3 採卵鶏からのサルモネラ属菌検出状況 

 
 
表 4 採卵鶏からのカンピロバクター検出状況 
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表 5 採卵鶏由来カンピロバクター分離株の薬剤耐性状況 

 
 
表 6 食鳥処理場における肉用鶏盲腸内容及びムネ肉からのサルモネラ属菌検出状況 

（食鳥処理場 A） 

 
（食鳥処理場 B） 

 
 
 

表 7 ヒト及び動物由来 C. coli株の薬剤耐性状況 

50



T C EM CPFX N A ABPC GM

ヒ ト 42 26 (   62% ) 2 (     5% ) 25 (   60% ) 29 (   69% ) 11 (   26% ) 1 (     2% )

ニワト リ 25 15 (   60% ) 0 (     0% ) 18 (   72% ) 18 (   72% ) 0 (     0% ) 0 (     0% )

ブタ 25 22 (   88% ) 14 (   56% ) 2 (     8% ) 1 (     4% ) 22 (   88% ) 0 (     0% )

ウシ 25 2 (     8% ) 0 (     0% ) 3 (   12% ) 0 (     0% ) 0 (     0% ) 0 (     0% )

カモ 2 0 (     0% ) 0 (     0% ) 0 (     0% ) 0 (     0% ) 1 (   50% ) 0 (     0% )

由来 菌株数
薬剤耐性株数（ 耐性率）

 
 

 

 

図 2 ブタ由来 C. coli ST-1562 代表株のゲノム上耐性遺伝子クラスター 
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