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Ａ．研究目的 
ヒト、医療、動物、家畜はもとより、国内外

の河川、下水等の環境中からも薬剤耐性菌が

検出されており、ワンヘルスの観点から環境

の薬剤耐性対策に関心が高まっている。抗菌

薬の環境汚染による薬剤耐性菌拡大とヒトへ

のリスクが懸念される中、ヒトに及ぼす影響

に関する定まった見解はない。また、環境中

における薬剤耐性や抗菌薬のサーベイランス

手法が確立されていないことから、本邦の環

境薬剤耐性菌および残留抗菌薬の実態は不明

である。環境がヒトに与えるリスクの定量評

価・推定、薬剤耐性機序や伝播経路解明につ

ながる調査法を確立する必要がある。 
令和 6 年度に環境中の薬剤耐性微生物及び

抗微生物剤の調査法の確立に向けた研究を行

い、日本における環境中の薬剤耐性および抗

菌薬の実態調査を実施し、ヒトへの影響につ

いての評価方法を提案することを目的とした

（図 1）。 

研究要旨 
ヒト、医療、動物、家畜はもとより、国内外の河川、下水等の環境中からも薬剤耐性菌が

検出されており、ワンヘルスの観点から環境の薬剤耐性対策に関心が高まっている。抗菌薬

の環境汚染による薬剤耐性菌拡大とヒトへのリスクが懸念される中、ヒトに及ぼす影響に関

する定まった見解はない。環境中における薬剤耐性や抗菌薬のサーベイランス手法が確立さ

れていないことから、本邦の環境薬剤耐性菌および残留抗菌薬の実態は不明である。本研究

班では、環境中の薬剤耐性微生物及び抗微生物剤の調査法の確立に向けた研究を行い、日本

における環境中の薬剤耐性および抗菌薬の実態調査を実施し、ヒトへの影響についての評価

方法を提案する。令和 6 年度の研究課題である 1) 環境中の薬剤耐性のヒト感染症へのリス

ク評価、2) 薬剤耐性ワンヘルスのデータ比較解析と文献レビューに基づくリスク評価、3) 環
境中の薬剤耐性の調査方法と薬剤耐性微生物ゲノム解析、4) 大都市圏の環境中の薬剤耐性の

調査方法、5) 環境中の抗菌薬の検査・評価に関する方針策定、6) 環境中の抗菌薬の調査方法

と薬剤耐性へのリスク評価を実施した。下水処理場の全国的なサーベイランスの継続、医療

機関および地域における下水中の薬剤耐性モニタリングは、薬剤耐性の全体像を理解し、実

態把握に有用である。環境水中の残留抗菌薬の調査方法の確立に向けて、環境水の抗菌薬の

測定法と抗菌薬濃度の推計法を検討した。日本における環境水中の薬剤耐性の実態調査を継

続し、薬剤耐性ワンヘルスの観点から薬剤耐性対策を推進していく必要がある。 
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Ｂ．研究方法 
 
本研究における研究代表者および研究分担

者は、1) 環境中の薬剤耐性のヒト感染症への

リスク評価（金森）、2) 薬剤耐性ワンヘルスの

データ比較解析と文献レビューに基づくリス

ク評価（松永）、3) 環境中の薬剤耐性の調査方

法と薬剤耐性微生物ゲノム解析（菅原）、4) 大
都市圏の環境中の薬剤耐性の調査方法（山口）、

5) 環境中の抗菌薬の検査・評価に関する方針

策定（渡部）、6) 環境中の抗菌薬の調査方法と

薬剤耐性へのリスク評価（東）を担当した。研

究方法と結果の詳細は各分担研究報告書を参

照されたい。 
 
（倫理面への配慮） 
本研究は環境中における薬剤耐性の調査法

を確立するための研究であり、環境由来のサ

ンプルを解析対象とした。個人情報を取り扱

う一部の研究においては、人を対象とする医

学系研究に関する倫理指針に基づき、当該研

究を実施する施設の倫理委員会で審査・承認

を得てから実施した。微生物ゲノムデータの

取り扱いに関しては、セキュリティー対策を

実施し、データを公表する際に個別の施設名

が特定できないように配慮した。 
 
Ｃ．研究結果 
 
１．環境中の薬剤耐性のヒト感染症へのリス

ク評価 
 
(1)小児の臨床と病院排水から薬剤耐性菌を

分離し、リスク評価を行った。 
(2)大学病院排水の薬剤耐性モニタリングを

実施するための体制構築を進めた。 
(3)病院下水 AMR(antimicrobial resistance)
の調査方法に関する文献レビューを行った。 
 
２．薬剤耐性ワンヘルスのデータ比較解析と

文献レビューに基づくリスク評価 
 
(1)薬剤耐性ワンヘルス動向調査報告書内の

抗菌薬販売量と放流水 ARG(antimicrobial 
resistance genes)を比較した。 
(2)特定の地域の抗菌薬使用量、薬剤耐性菌、

放流水 ARG の比較の準備をした。 
 
３．環境中の薬剤耐性の調査方法と薬剤耐性

微生物ゲノム解析 
 
(1)下水処理施設からの放流水のメタゲノム

解析用サンプル調製方法とメタゲノム解析手

法、及び施設への下水流入水サンプルからの

バンコマイシン耐性腸球菌の分離方法につい

て検討を行った。 
(2)下水処理施設からの放流水及び施設への

流入水サンプルの採取・送付（各地方衛生研

究所による）についての手順書を作成し、サ

ンプルの受入れを進めた。放流水サンプルに

ついては 31 施設から、流入水サンプルについ

ては 24 施設からの受け入れを完了し、サンプ

ルの解析を進めた。 
 
４．大都市圏の環境中の薬剤耐性の調査方法 
 
(1)全地衛研に研究協力を依頼し、協力可の回

答を得た 32 機関にサンプリング等に関する

プロトコールを配布した。夏期のサンプリン

グを８月から９月に実施するとともに、冬期

のサンプリングを１月から２月に実施予定で

ある。試料は国立感染症研究所及び大阪医科

薬科大学にて解析・分析を進めた。 
(2)環境水中の薬剤耐性菌の分離培養法の確

立のための研究を進めている。引き続き、環

境水から薬剤耐性菌の分離を行うとともに、

得られた分離株のゲノム解析を進めた。 
 
５．環境中の抗菌薬の検査・評価に関する方

針策定 
 
(1)河川環境（特に河川底質に着目して）での

薬剤耐性に関する文献を中心にレビューを行

った。 
(2)先行研究で研究分担者が提案した河川水

からの抗菌薬検出手法について，河川底質か

らの検出にも適用する試験を行った。 
 
６．環境中の抗菌薬の調査方法と薬剤耐性へ

のリスク評価 
 
(1)環境中に残留する抗菌薬濃度の推定方法
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について、都市圏の河川と下水処理場の排水

を用いてハイスループット解析系の有効性評

価を試みた。検討を継続して、知見の収集に

努めた。 
(2)自治体の下水処理場の放流水中に内在す

る残留抗菌薬濃度の測定に向けた基礎検討を

開始した。抗菌薬濃度解析に向けた準備を進

めた。 
 
Ｄ．考察 
 
１．環境中の薬剤耐性のヒト感染症へのリス

ク評価 
 
小児の臨床と病院排水から薬剤耐性菌を分

離 し 、 ESBL(extended-spectrum β-
lactamases)産生大腸菌を収集し、ゲノム解析

を開始した。また、大学病院排水における化

学物質負荷および微生物群集構造に病棟の機

能特性や薬剤使用状況が影響を及ぼしている

可能性が示唆された。環境 AMR の調査方法

に関する文献収集を行い、文献レビュー結果

を整理することで、病院下水 AMR の標準的

な調査法を確立するための資料を作成した。

日本の医療環境中の薬剤耐性に関するエビデ

ンスが不十分なことから、病院下水中の薬剤

耐性の調査法を確立し、環境中の薬剤耐性の

ヒトへのリスクを明らかにする必要がある。 
 
２．薬剤耐性ワンヘルスのデータ比較解析と

文献レビューに基づくリスク評価 
 
 抗菌薬販売量と放流水 ARG を比較した。

年毎、半年毎の抗菌薬販売量と放流水 ARG で

は、抗菌薬販売量が減少しているにも関わら

ず放流水中の Total RPKM の変動は軽微であ

り、相関性を確認することは出来なかった。

抗菌薬使用量および放流水 ARG は、周期性

があり地域毎に差異があることから、期間と

地域を絞った検討が必要と考えられた。 
 
３．環境中の薬剤耐性の調査方法と薬剤耐性

微生物ゲノム解析 
 
下水処理施設放流水のメタゲノム解析は、

過去の解析結果との比較解析を行うことによ

り、環境に拡散する薬剤耐性遺伝子の経年変

化が明らかになることが見込まれる。流入水

中からの VRE 検出では、今後、得られた分離

株と臨床分離株との比較ゲノム解析により、

市中に存在する VRE の評価方法として適切か

どうかの判断が可能となることが期待される。 
 
４．大都市圏の環境中の薬剤耐性の調査方法 
 
全国レベルの環境 AMR モニタリングのた

め、地方衛生研究所全国協議会のネットワー

クを活かして、国内各地の地方衛生研究所に

対して研究協力を依頼した。その結果、31 地

方衛生研究所から協力が得られ、2024 年 8 月

～9 月に下水処理場放流水及び流入水を、

2025年１月～2月に下水処理場放流水を収集

できた。各試料水は各地衛研において前処理

を行い、放流水中のメタゲノム解析による薬

剤耐性因子の検出、流入水からのバンコマイ

シン耐性腸球菌（VRE）の分離、放流水中の

残留抗菌薬量の測定が行われた。また、大阪

府内の下水処理場からの放流水及びその流入

後の河川から、各種β-ラクタマーゼ産生遺伝

子を保有する腸内細菌科細菌を分離した。 
 
５．環境中の抗菌薬の検査・評価に関する方

針策定 
 
山形県内の河川 3 か所から集めた底質試料

を用いて実施した抗菌薬検出手法の改良では，

底質からの抗菌薬の抽出行程を加えることで、

その検出効率が向上することが確認された。

マッキルベイン緩衝液およびメタノール：

EDTA 含有マッキルベイン緩衝液を抽出液に

使用した際に検出される抗菌薬の数が増える

とともに，その検出濃度も高まった。同じ地

点で測定をした河川水での測定結果と比較す

ると、河川水の濃度が高い抗菌薬は底質でも

検出される傾向があった。3 か所の底質から

検出できた抗菌薬は、3 種類（サルファメトキ

サゾール、トリメトプリム、エリスロマイシ

ン）に過ぎず、河川水試料に比べて、底質試料

からの検出が難しいことが確認された。 
 
６．環境中の抗菌薬の調査方法と薬剤耐性へ

のリスク評価 
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手作業によるマニュアル測定系と、自動分

注装置と自動固相抽出前処理装置を組み合わ

せて駆使するハイスループット測定系による

環境水中の残留抗菌薬の検出濃度には相関関

係があり、マニュアル測定系による検出濃度

／ハイスループット測定系による検出濃度の

値は最大で 2 倍程度の誤差を認めたが、良好

な対応性がみられた。抗菌薬による国内の環

境汚染問題の概要を把握する上で有効なアプ

ローチとなりうると考えられた。今後、環境

水中の残留抗菌薬の調査方法の標準化に向け

て検討を行うとともに、下水処理場の放流水

を対象にした環境水中の抗菌薬の全国的なモ

ニタリングを実施して知見の収集を行い、薬

剤耐性菌の諸問題について包括的に理解して

いくことが重要である。 
 
Ｅ．結論 
 
下水処理場の全国的なサーベイランスの継

続、医療機関および地域における下水中の薬

剤耐性モニタリングは、薬剤耐性の全体像を

理解し、実態把握に有用であると考えられた。

環境水中の残留抗菌薬の調査方法の確立に向

けて、環境水の抗菌薬の測定法と抗菌薬濃度

の推計法を検討した。 
 
Ｆ．健康危険情報 
 なし 
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したESBL産生大腸菌の薬剤耐性感受性

と遺伝子型の特徴，第 61 回環境工学研

究フォーラム，令和６年１１月２６～２

８日，新潟市 

8. 鹿内靖成，米田一路，西山正晃，渡部徹，

河川から分離された大腸菌野生株と標準

菌株の水中での生残性の違い，第 30 回

庄内・社会基盤技術フォーラム，令和７

年１月２９日，山形県酒田市 
9. 鹿内靖成，米田一路，西山正晃，渡部徹，

河川から分離された大腸菌野生株と標準

菌株の水中での生残性の比較，令和６年

度土木学会東北支部技術研究発表会，令

和７年２月２８日～３月１日，宮城県仙

台市 
10. 米田一路，西山正晃，渡部徹，湖沼にお

ける複数の環境因子の影響を考慮した大

腸菌動態モデルの開発，第 59 回日本水

環境学会年会，令和７年３月１７～１９

日，北海道札幌市 
11. 東  剛志 . ワンヘルス・アプローチ～

AMRの現状と今後の課題 水環境と病院

の排水を中心とした環境分野における

AMR の現状と対策, 栄研化学株式会社 
モダンメディア 新春放談（東京ステーシ

ョンホテル）, 2024 年 11 月 11 日.（招待

講演） 
12. 東 剛志, 臼井 優，内藤博敬，林 哲也，

中室克彦. オゾン水を用いた医療排水処

理への応用の試み, 日本機能水学会 第
22 回学術大会（日本薬学会 長井記念ホ

ール）, 2024 年 10 月 5～6 日.（招待講

演） 
 
Ｈ．知的財産権の出願・登録状況（予定を含

む） 
 なし 
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図１ 環境中における薬剤耐性微生物及び抗微生物剤の調査法等の確立のための研究 

 


