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研究要旨 

今後の薬剤耐性菌対策に欠かせない，感染防止対策加算を算定していない比較的小規模な

医療機関や高齢者施設への対応には，現状の把握とその影響度の評価が求められる．本研究

班は医師・歯科医師・薬剤師・臨床検査技師・看護師・統計学者のそれぞれの視点を生かし，

基礎的な解析から臨床的分析，さらに予後への影響など幅広い現状把握と影響度評価を行っ

てきた． 

今年度，薬剤耐性菌の保菌状況と予後への影響を我が国で初めて明らかにすることができ

た．地域連携の必要性に関する研究とともに，今後の高齢者施設における感染対策の重要性

に根拠を与える成果が得られた．さらに抗菌薬適正使用の予測式や適正使用支援状況のスコ

ア化，そして微生物検査の適正化のガイドの構築が進み，厚みのある集学的な薬剤耐性菌対

策の政策立案提言につなげる． 
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A．研究目的 

 感染防止対策加算を算定していない比較的

小規模な医療機関や高齢者施設に対する感染

対策の必要性に着目して本研究を開始した．限

られた医療・介護資源を有効に活用するには，

明確な根拠が求められる． 

規模の大きな医療機関に対する感染防止対策

加算は，院内感染対策，抗菌薬適正使用，職員

教育，地域連携等の推進により，我が国の薬剤

耐性菌対策を飛躍的に進歩させた．しかし同規

模の対策を小規模医療機関や高齢者施設に実

施するのは現実的ではない． 

これまでの薬剤耐性菌対策の知見を基に，必

要最小限の対策で最大の効果を期待するには，

多職種の視点による現状把握と影響度評価に

よる政策提言が求められている．特に現状把握

については基礎的な解析やデータベースを活

用したエビデンスが欠かせない．さらに対策立

案については専門家がいない医療機関や施設

で実行可能なガイドやスコアが重要となる．全

国で実施可能な地域連携のあり方に向けて，研

究を行った． 

 

B．研究方法 

1) 高齢者施設における薬剤耐性菌の保菌調査

および感染症の予後に関する研究（菅井，矢

原，小椋） 

 DPCの医療機関に併設された，計 6施設

の高齢者施設の協力を得て，入所者の口腔

検体および便検体を採取し，薬剤耐性菌の

選択培地を用いて菌を分離した．菌種同定，

薬剤感受性試験，全ゲノム解析を行った． 

 対象入所者の背景因子を調査し，薬剤耐

性菌の保菌リスクと予後の検討を行った． 

2) 分子疫学解析に基づいた地域連携に関する

研究（八木，飯沼） 

 地域連携を通じて収集した菌株のうち，

カルバペネマーゼ産生株を対象に，次世代

シークエンサーを用いてプラスミド解析お

よび分子疫学解析を行った．また特殊な感

受性パターンを呈する菌株の薬剤耐性機構

の分析を行った． 

 市中発症の皮膚軟部組織感染症由来の黄

色ブドウ球菌に着目し，背景因子と予後の

検討を行った．また重症度と病原因子，ク

ローンとの関連を検証した．  

3) 抗菌薬使用状況の解析に関する研究（村木） 

 広島県の二次医療圏における抗菌薬使

用状況の公開準備を行った．また NDB を

用いて抗菌薬含有外用薬や抗真菌薬の使

用動向を調査した． 

 昨年度構築したカルバペネム系薬の予

測式および抗菌薬適正使用支援スコアの

実証に向けた計画を立案した． 

 保険薬局のアンケート調査により，AMR

対策アクションプランや抗微生物薬使用

の手引きの認知状況等を調査した． 

4) 適正な抗菌薬選択のための Diagnostic 

Stewardshipに関する研究（清祐） 

 耐性菌検出が抗菌薬適正使用に必須であ

ることから，検査の標準化を目標に

Diagnostic Stewardshipガイド案の作成を

行った．特に検査前・検査・検査後プロセス

を記載することで具体的且つ実用的なガイ

ドを目指した． 

 検討の過程で明らかになった検査の外部

委託での課題について調査を開始した． 

（倫理面への配慮） 

 以上の全ての検討において，研究対象医療機

関および附属する医療施設でそれぞれ倫理委

員会での倫理審査を受けた．1医療機関と附属

する 2医療施設，別の医療機関に附属する 3医

療施設では広島大学で， 4 つの特別養護老人

ホームの検体採取においては東海大学医学部

附属病院の臨床研究審査委員会にて，地域医療

連携施設での分離耐性菌のプラスミド解析は
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名大病院での倫理審査の承認を得た．検体採取

を行う研究では，全例インフォームドコンセン

トおよびインフォームドアセントを経て同意

を得た．抗菌薬使用状況の研究においては直接

患者情報を取り扱うものではないため，データ

の匿名化を図った上で，団体および個人の不利

益に十分配慮した． 

 

C．研究成果 

1) 高齢者施設における薬剤耐性菌の保菌調査

および感染症の予後に関する研究（菅井，矢

原，小椋） 

 高齢者施設における入所者の耐性菌保菌

調査では，ESBL産生菌および CRE（カル

バペネム耐性腸内細菌科細菌）の保菌率を

評価した．口腔内においても平均 20％弱の

頻度で検出され，腸内細菌科細菌と言えど

も口腔内の耐性菌対策が重要であることを

示唆する結果であった．また便中の保菌率

は，平均 60％弱と市中の保菌率（20％強）

と比較して高率で，高齢者施設における耐

性菌の広がりが明らかになった． 

 耐性菌保菌のリスク因子を検討した研究

では，前述の研究と同様に便中の ESBL産

生菌保菌率が 40％弱と高率であった．また

介護度，医療処置の有無，入所期間などに明

らかな相関は認めなかったが，ESBL 産生

菌の保菌と抗菌薬投与歴との間に関連を示

唆する結果が得られた． 

 耐性菌の保菌と予後との関係では，調査

し得た範囲の結果であるものの，口腔内

ESBL 産生菌の分離が生存期間との有意な

関連を示していた．その他便中の ESBL産

生菌および緑膿菌の分離は，有意差には至

らなかったものの死亡率が10％以上高いこ

とが明らかになった． 

2) 分子疫学解析に基づいた地域連携に関する

研究（八木，飯沼） 

地域連携を通じて収集したカルバペネマ

ーゼ産生株の分析では特定のシークエンス

型が複数の医療機関広がっていることが明

らかになった．また高齢者施設入所者およ

び在宅医療サービスを受けている高齢者を

対象とした解析では，前述の他の研究と同

様に ESBL 産生菌を高率に分離し，

multiplex PCR 解析の結果，高齢者施設内

での水平伝播が示唆される結果が得られた． 

菌血症から分離された MRSA と予後と

の関係を検討した結果，TSST-1や SEAと

いった毒素遺伝子を産生する株を分離した

症例の予後が不良であることが明らかにな

った．しかも multiplex PCR で市中型

MRSAに分類される菌株の分離例で予後が

不良であり，対策を行うべき菌種であると

考えられた． 

3) 抗菌薬使用状況の解析に関する研究（村木） 

 広島県の二次医療圏における経口抗菌薬

の使用動向については公表に向けた準備を

進めている．使用動向と地域の耐性菌情報

とを組み合わせた分析は容易でなく，今後

の課題と考えられた． 

 抗菌薬含有外用薬の使用量は，経口・注

射用抗菌薬の 40％を占めていることが明

らかになった．年齢や地域別の分析を継続

して行っていく予定である． 

 昨年度本研究で構築したカルバペネム使

用の予測式および抗菌薬適正使用支援スコ

アの活用に向けた調査は，新型ウイルスの

流行により実施が容易でなく，方向性の検

討を要している． 

4) 適正な抗菌薬選択のための Diagnostic 

Stewardship（DS）に関する研究（清祐） 

DS ガイド案の作成においては，検体提

出時のチェック表や，検査結果の具体的な

報告例を盛り込むことで，活用に向けた工

夫を重ねている．また達成度評価による振
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り返りを可能にし，人材育成につながるガ

イドをめざすこととした．検査の標準化を

目指す上で課題となる外部委託検査につい

ては，現状調査を継続して行い，その結果

に基づいた対応を検討する予定である． 

 

D．考察 

高齢者施設における薬剤耐性菌の広がりを

初年度に引き続き検討してきた．調査を行う施

設数を増加するとともに，分子疫学解析による

薬剤耐性機構の評価を重ねた．昨年度は予想を

超える頻度で，高齢者施設入所者が薬剤耐性菌

を保菌していることが明らかになったが，施設

数を増加した本年度においても広島，神奈川，

愛知県と複数の地域で同様の結果であった．す

なわち高齢者施設における薬剤耐性菌の広が

りは全国的な傾向と言って良い． 

さらに分離菌の基礎的な解析により，同一施

設内で同一の genotype の ESBL 産生菌が水

平伝播していることを示唆する結果も出たこ

とから，高齢者施設での施設内伝播が高率に耐

性菌分離の原因とする根拠が得られた．感染防

止対策加算を算定する医療機関では適切に行

われている薬剤耐性菌の施設内感染対策と比

較して，何らかの課題があると推察する． 

実際に高齢者施設に調査に入って気づくの

は，感染管理認定看護師などの専門家が不在で

あり，所謂ローカルルールによる感染対策を行

っている場合が多い．感染対策のマニュアルが

存在しない場合もあり，フロアによって対策が

異なるなど，職員教育の標準化が困難な様子が

見て取れる． 

本研究班で検討対象としている腸内細菌科

細菌は，便中に多く存在するため，消化器関連

のケア（経腸栄養，汚物処理など）が水平伝播

の主な原因と考えられるが，経腸栄養の注入用

シリンジやチューブの再利用，おむつ交換や陰

部洗浄における個人防護具の未交換など，施設

内水平伝播の原因となり得るケアが容易に散

見される．職員教育のみならず，各種医療材料

などに必要なコストが課題の一つと推察する． 

上昇し続ける国民医療費対策として，様々な

施策が取られている中で，高齢者施設への新た

な支出は容易でない．何にコストが必要で，そ

の根拠はどこにあるのか，費用対効果として期

待するアウトカムは何なのかを明らかにしな

い限り，財源の捻出は難しいと考える． 

そこで本研究班では，多職種の強みを生かし

て，複数の視点から問題点を明らかにし，高齢

者施設で薬剤耐性菌に関して今何が起きてい

るのか，どうすれば良いのか，その結果何が期

待できるのかを根拠を持って提示し，政策提言

することを目的としている． 

今年度までで薬剤耐性菌の広がりと施設内

水平伝播に加え，抗菌薬適正使用や検査の適正

化・標準化の方向性が明らかになった．そして

対策に財源を投入することで期待できるアウ

トカムとして，重要な知見を得ることができた．

薬剤耐性菌分離例における予後への影響であ

る． 

口腔内 ESBL 産生菌の分離が生存期間に有

意に関係することは，重要な発見である．また

市中型 MRSA における毒素産生遺伝子の存在

と死亡率との関係も，薬剤耐性菌対策における

地域連携の重要性を示すものである．今後の施

設と検討対象者数の増加により，今回有意差に

至らなかった便中の耐性菌など，より多くの相

関関係が期待できると考える． 

 

E．結論 

 高齢者施設入所者は市中に比較して高率に

薬剤耐性菌を保菌しており，その原因は施設内

水平伝播と推察される．地域内で比較的特定の

遺伝子型が広がっているが，基本的には施設毎

の問題と考えられる．地域毎の抗菌薬使用状況

の適正化は重要で，スコア化など標準化のツー

ルを用いることが望ましい．活用可能な検査の

適正化ガイドが抗菌薬適正使用に有用である
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ことが示唆される．そして高齢者施設における

薬剤耐性菌対策は，入所者の予後改善に寄与す

ることが期待できる．本研究班の最終年度に向

け，根拠のある政策提言につなげていきたい． 

 

F．健康危険情報 

 特記すべき事項なし． 
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