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研究要旨 

プライマリケア（診療所）での抗菌薬使用が薬剤耐性に与える影響を検討する為，2018年の

診療所と病院における抗菌薬使用量を比較し，多く利用されている抗菌薬に対する血液培養か

ら分離された大腸菌の薬剤感受性パターンを比較した．AMR 臨床リファレンスセンター公開

データを基に抗菌薬使用量データ(DID)の解析を行ったところ，経口内服薬，その中でもキノロ

ン系と第三世代セファロスポリン系抗菌薬の使用量は病院に対して診療所が少なくとも 3 倍以

上と非常に多いという結果となった．全国の診療所を網羅する検査センターと病院データを網

羅する厚生労働省管轄の院内感染サーベイランス（JANIS）のデータを利用して大腸菌菌血症

患者から分離された大腸菌の薬剤感受性の組み合わせを比較したところ，経口キノロン系と第

三世代セファロスポリン系両方に耐性の大腸菌割合が病院と比べて診療所において 5.6％高い

という結果が得られた． 

A．研究目的 

薬剤耐性（AMR）は国際保健上の最も逼迫

している脅威の一つとなってきている．2014

年の英国でのレビューでは 2050年には癌に

よる 820万を上回る 1,000万が AMRで亡く

なると予測しており，2015年のWHOの

AMR global action planでも抗菌薬の適正使

用と AMRサーベイランスの重要性が戦略的

目的として強調されている．抗菌薬曝露に対

して自然進化的反応としての薬剤耐性がある

と考えられており，抗菌薬使用と薬剤耐性菌

の出現には正の関連があると言われている．

日本では抗菌薬使用量の 90％以上が内服抗菌

薬であることから，薬剤耐性菌の出現を抑え

る為に主な内服抗菌薬の処方場所である外来

（プライマリケア）での抗菌薬適正使用の推

進が必要である．日本では患者が外来診療を

受ける際に 0-19床の“診療所”，20床以上の

“病院”のどちらでも選択可能であり，外来

診療は双方が担っている．日本でもWHOに

先んじて薬剤耐性菌の蔓延を阻止する為に

2000年から開始された全国の医療機関（主に

病院）を対象とした厚生労働省院内感染サー

ベイランス（JANIS）が存在しており，世界

でも最大規模の 2,000以上の病院を網羅して

いる．その薬剤感受性データを診療所からの

データと比較すると共に，厚生労働省研究費

補助金による日本における AMRアクション

プラン実行に関する研究の一環として公開さ

れている抗菌薬使用量についてのナショナル

データベースを用いることで，診療所，病院

において多く使用される抗菌薬とそれらに対

する薬剤耐性菌の頻度の関連性について検討

することで，外来診療（プライマリケア）に
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おける抗菌薬適正使用を推進することを目的

として本研究が立案された． 

 

B．研究方法 

AMR臨床リファレンスセンターのホーム

ーページ上の「令和 3年度新興・再興及び予

防接種政策推進研究事業（厚生労働省科学研

究費補助金）薬剤耐性（AMR）アクションプ

ランの実行に関する研究」に基づき日本全

国，都道府県別の抗菌薬使用量を匿名レセプ

ト情報・匿名特定健診等情報データベース

（NDB）に基づき成分別（ATC５レベル・

AWaRe分類別）に集計した公開データベース

を利用し，抗菌薬使用量を外来，入院におい

て抗菌薬別，又病床数に基づく医療機関別に

比較を行った．同時に JANISのデータベー

ス（全国の 23.1%に当たる 1947 病院（2018

年）が参加）と全国の 16,484診療所（全国診

療所の 16.2%（2018年））からの検体を収集

分析している一つの検査センターでのデータ

ベースにおいて血液培養から最も多く分離さ

れる菌を選び出し，その菌を対象にして，外

来で多く使用されている内服抗菌薬に対する

薬剤感受性の組み合わせの割合について診療

所と病院での比較を行う．データは 2018年

のものを利用した． 

 

（倫理面への配慮） 

抗菌薬使用量については既に公開データベ

ース上から入手できるデータを使用する為，

データの使用については特に倫理的問題は生

じない．JANISデータは既に匿名化されてい

るデータであるが，データ使用に関しては統

計法第 32条に基づき厚生労働省健康局長に

データ利用申請にて承認を得ている（健発

0425第 2号）．診療所のデータに関しては菌

に関する情報のみ利用し，ヒトに関する情報

は一切扱わないことから倫理上の問題は生じ

ない． 

C．研究成果 

抗菌薬使用量において内服抗菌薬は 9割以

上を占めていた．菌血症患者から分離された

分離菌を JANISデータ（病院）の外来，入

院と診療所で比べたところ，上位５菌種まで

外来（病院，診療所）は割合，分離菌ともほ

ぼ一緒であり，一番多く分離されたのは大腸

菌であった．その為，大腸菌の治療で使われ

る場合が多い，スペクトラム拡張型ペニシリ

ン，βラクタマーゼ阻害薬などが合わさった

ペニシリン，第一世代セファロスポリン系，

第三世代セファロスポリン系，フルオロキノ

ロン系の 5種類の抗菌薬について内服，注射

での診療所，病院の外来，病院の入院におけ

る抗菌薬使用を比べたところ，外来が入院と

比べて圧倒的に抗菌薬使用が多かった．その

中でも，経口第三世代セファロスポリン系，

フルオロキノロンが最も多く，診療所におい

て少なくとも病院の 3倍以上の抗菌薬使用を

認めた．その為，これら二つの抗菌薬に対す

る大腸菌の薬剤感受性の組み合わせを検索し

たところ，第三世代セファロスポリン系，フ

ルオロキノロン系共に耐性である大腸菌の割

合が診療所では 18.7％，病院では 13.1%とな

り診療所の方が 5.6%高い（ｐ<10-8, カイ二

乗検定）という結果となった． 

 

D．考察 

内服抗菌薬の使用は 0-19床の診療所が 20

床以上の病院と比べて，第三世代セファロス

ポリン系，フルオロキノロン系の使用量が突

出して多い事が，大腸菌菌血症患者から分離

された大腸菌の第三世代セファロスポリン

系，フルオロキノロン系の両方に耐性である

株が病院と比べて診療所において高率に認め

られる事との関連性を示唆している．上述の

大腸菌（CTRXと LVFXの両方に耐性）の大

部分は ST131と考えられるが，この ST131

は ESBL（基質拡張βラクタマーゼ）産生と
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キノロン耐性に関する主な ST（sequence 

type)であり，日本の地域的，又世界的な

ESBL産生キノロン耐性大腸菌の拡がりに寄

与している事が過去の研究で明らかになって

きている．以上より，プライマリケアでの第

三世代セファロスポリン系とフルオロキノロ

ン系抗菌薬の適正使用が，日本での AMR対

策上，重要と考えられた． 

 

E．結論 

診療所での優位に高い抗菌薬使用は，経口の

第三世代セファロスポリン系抗菌薬とフルオ

ロキノロン系抗菌薬で顕著であり，両方の抗

菌薬に耐性の大腸菌の割合が高い事との関連

が示唆される．本研究の結果は，プライマリ

ケアでの抗菌薬の不適切使用を減らす行政的

介入に必要な基礎データ構築に貢献する． 
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